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1. IMPORTANCIA DEL EVENTO
1.1. Caracteristicas epidemiolégicas

La tos ferina es una enfermedad aguda de las vias respiratorias que se caracteriza por una tos
que se hace paroxistica y puede durar varios meses. Es mas grave en los lactantes y en los
nifios de corta edad, quienes pueden padecer accesos de tos paroxistica que terminan en un
estridor inspiratorio caracteristico. La Organizacién Mundial de la Salud estima que la tos ferina
causa cada afio en el mundo entre 20 y 40 millones de casos y entre 200000 y 400000
fallecimientos, por lo cual se considera una de las principales causas de muertes evitables
mediante vacunacion.

La tos ferina se distribuye en todo el mundo, independientemente del clima y la latitud. Los casos
de tos ferina notificados y las defunciones por esta enfermedad son mas frecuentes en el sexo
femenino. Es una enfermedad endémica, con picos de frecuencia cada dos a cinco afios (mas
comunmente cada tres o cuatro afos). La tos ferina constituia una de las enfermedades
infantiles mas frecuentes en la era previa a la vacuna, y si bien su incidencia disminuy6 en forma
extraordinaria a partir de la introduccion de la vacuna antitosferinica, sigue siendo un problema
significativo de salud publica para los nifios en los paises en desarrollo.

En las Américas, la incidencia de la tos ferina ha disminuido considerablemente, pero aun se
registran brotes. A partir del afio 2004, se comenzé a observar un aumento en el nimero de
casos, con un promedio de 41068 casos reportados anualmente. Todos los grupos de edad
estan siendo afectados, pero principalmente, los nifios menores de 1 afio representan el 23% del
total de casos reportados. El 85% del total de muertes reportadas entre el 2008 y el 2015
corresponde a menores de 5 afios de edad. ("

En Republica Dominicana, el ultimo brote de tos ferina registrado data del afio 2014, con 98
casos probables, en edades comprendidas entre 16 dias de nacido a 2 afios de edad,
correspondiendo el 69% a menores de 2 meses.

La cobertura éptima de vacunacién es de 90% en poblacion menor de 1 afio de edad. El
esquema de vacunacion en el pais consiste en tres dosis de vacuna pentavalente/DPT a los 2, 4
y 6 meses de edad respectivamente y dos refuerzos a los 18 meses y 4 afios de edad. El pais
dispone de aproximadamente 1400 puestos fijos de vacunacién distribuidos en centros de salud
ubicados en los diferentes municipios, donde este servicio se oferta gratuitamente. En los dltimos
cinco afios el promedio de cobertura de vacunacion antitosferinica (PENTA31DPT3) fue de
85.7%, con rangos de 82.6% y 90.7%. — ¥
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1.2. Caracteristicas clinicas

La tos ferina es una infeccién bacteriana aguda de las vias respiratorias que se caracteriza por
espasmos (crisis paroxisticas) de tos intensa continuos y sin inspiracion hasta el final del
episodio, cuando suele producirse el estridor respiratorio caracteristico, a menudo seguido de
vomito. El curso clinico de la enfermedad puede dividirse en las siguientes tres fases:

Fase catarral: La primera fase de la enfermedad es insidiosa, muy similar a una infeccion leve
de las vias aéreas superiores (rinofaringitis). Las manifestaciones incluyen coriza (rinorrea),
estornudos, fiebre baja y tos leve, ocasional. La tos progresa en una a dos semanas hasta
volverse paroxistica. Es la fase de mayor transmisibilidad.

Fase paroxistica: Esta etapa se caracteriza por episodios graves de tos paroxistica, al parecer
debidos a la dificultad para expulsar el moco espeso del arbol traqueobronquial. En esta fase, la
tos paroxistica suele continuarse con un estridor inspiratorio prolongado de tono agudo, vémito o
ambos, y el paciente puede presentar cianosis. La cianosis y la apnea después de la tos
paroxistica y un aspecto general muy deteriorado son mas frecuentes durante esta etapa en los
lactantes menores. Sin embargo, los pacientes pueden tener un aspecto normal entre los
episodios paroxisticos. En esta fase disminuye la transmisibilidad. Las complicaciones se
presentan con cierta frecuencia durante el periodo paroxistico y son de tipo neurolégico y
respiratorio, tales como encefalopatia con pérdida de conciencia y convulsiones, atelectasia
pulmonar, neumonia y bronquiectasias.

Fase de convalecencia: Después que la tos paroxistica alcanza un maximo de frecuencia e
intensidad, los episodios comienzan a atenuarse en forma paulatina, y rara vez duran mas de
dos a seis semanas. Sin embargo, puede persistir una tos no paroxistica durante varias
semanas, que no es contagiosa.

La tos ferina “clasica” es mas frecuente en los lactantes de 6 meses de edad o mayores y en los
nifios de corta edad. Los lactantes menores de 6 meses presentan las tasas mas altas de
letalidad; la cianosis y la disnea son mas acentuadas y en algunos casos constituyen las
principales manifestaciones de la enfermedad, pues en estos lactantes la enfermedad puede
presentarse sin tos paroxistica.

1.3. Laboratorio

Los principales procedimientos de laboratorio para el diagnéstico de tos ferina, son el cultivo, la
reaccion en cadena de polimerasa (PCR) y la serologia. .y
,’/s ﬁ?{,\

Cultivo: contintia siendo el estandar de referencia para el diagno)sffg%‘

especificidad y utilidad para las pruebas de sugggeptibilidad antimicfe

molecular. Sin embargo, su sensibilidad es baja (<60%). T
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2. OBJETIVOS DE LA VIGILANCIA

2.1 Investigar oportunamente cada caso de tos ferina y sus contactos para implementar medidas
que interrumpen la transmision.

2.2 Determinar la frecuencia y distribucién de la tos ferina.

2.3 |dentificar grupos y areas de riesgo de transmision.

2.4 Monitorear el impacto de las acciones de vacunacién implementadas a través del Programa
Ampliado de inmunizacioén.

3. EVENTOS BAJO VIGILANCIA

3.1. Casos de tos ferina.
3.2. Cobertura de vacunacion contra tos ferina inferior a 90% en poblacion menor de 5 afios de
edad.

4. POBLACION BAJO VIGILANCIA
4.1. Poblacién menor de 1 afio.
4.2. Poblacién general.

5. DEFINICIONES OPERATIVAS

5.1. Caso probable:

5.1.1. Menor de un afio de edad: Todo infante que presenta tos independientemente del tiempo
de evolucion, con al menos una de las siguientes manifestaciones:

e crisis paroxisticas de tos

estridor inspiratorio de tono agudo

tos seguida inmediatamente de vémito y sin otra causa manifiesta

cianosis

apnea

5.1.2. Mayor o igual de un afio de edad: Toda persona que presenta tos = a 2 semanas de
evolucion, con al menos una de las siguientes manifestaciones:
e  crisis paroxisticas de tos
e estridor inspiratorio de tono agudo
e tos seguida de vémito y sin otra causa manifiesta /fg;; ‘
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5.2. Caso confirmado por laboratorio: Un caso probable en el cuép/%ﬁa é}éfébf;“ﬁordete//a ‘
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PCR: es mas sensible y rapida que el cultivo. A pesar de estas ventajas puede dar resultados
falsos negativos o falsos positivos.

Pruebas serolégicas: el suero Unico debe considerarse positivo correlacionando con la
sospechada clinica de tos ferina. La inmunoglobulina IgG esta presente a partir de las 4 a 12
semanas después de la aparicion de la tos. La serologia no es confiable en los bebés debido a la
presencia de anticuerpos maternos, y es poco sensible en nifios < 10 afios. Ademas, no se debe
hacer serologia si se ha aplicado la vacuna en el afio previo (en cualquier edad) debido a la

presencia de IgG inducida por la vacuna.

Cuadro 1. Resumen de las caracteristicas de la enfermedad

ASPECTO DESCRIPCION
Agente etiolégico El bacilo Bordetella pertussis
Reservorio Los seres humanos

Modo de transmision

Por contacto directo de persona a persona, a través de la
inhalacién de gotitas de secrecién de las mucosas de las vias
respiratorias de la persona infectada.

Periodo de incubacién o latencia

El periodo de incubacién suele ser de 6 a 10 dias (margen de
variacion entre 4 y 21 dias)

Periodo de transmisibilidad

Las personas con tos ferina son sumamente contagiosas
durante la fase catarral y en las dos primeras semanas
después de la aparicion de la tos (es decir, aproximadamente
21 dias). Las personas que no reciben tratamiento con
antibiéticos se consideran contagiosas hasta tres semanas
después de la aparicion de las crisis paroxisticas
caracteristicas. En los pacientes tratados con eritromicina, el
periodo de transmisibilidad se reduce a aproximadamente
cinco dias después del comienzo de la antibioticoterapia.

Susceptibilidad e inmunidad

No se ha demostrado proteccién materna en los lactantes y
estos son vulnerables a la tos ferina desde las primeras
semanas de vida. Puede presentarse a cualquier edad, pero
se notifica y tal vez se diagnostica con mayor frecuencia en
los nifios menores de 5 afios. La inmunidad conferida por la
vacuna puede disminuir al pasar el tiempo y en personas
inmunocomprometidas.

Grupos de riesgo

Lactantes
Menores de 5 afios no vacunados
No vacunados a cualquier edad

Letalidad Hasta un 4% en menores de 12 meses y 1% en nifios de 1 a
4 afos.
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5.3.Caso confirmado con nexo epidemioldgico: Todo caso probable con vinculo
epidemiolégico (contacto fisico o respiratorio) a un caso confirmado por laboratorio en los 21 dias
previos al inicio de la tos caracteristica.

5.4 Caso descartado: Todo caso probable en el cual se demuestra otra etiologia, o bien todo
caso probable en el cual las muestras de laboratorio son negativas para Bordetella pertussis.

5.5. Contacto cercano: a) Toda persona que ha dormido en la misma casa durante las ultimas
21 noches antes del inicio de sintomas del caso; b) Cualquier persona con contacto cercano
(menos de 1 metro) durante un tiempo prolongado (mas de 1 hora) durante los 21 dias previos al
inicio de la enfermedad (cuidadores, parientes, vecinos o amigos que visitan regularmente el
hogar); c) Personal médico expuesto a secreciones orales o respiratorias de un paciente.

5.6. Brote: aparicion de mas casos de lo esperado en un area y periodo determinado que estén
relacionados y que al menos uno de ellos ha sido confirmado por laboratorio.

6. TIPOS DE VIGILANCIA

6.1. Vigilancia pasiva: La cual se basa en la notificacion e investigacion individual de todos los
casos probables de tos ferina.

6.2. Vigilancia activa: Esta complementa la vigilancia pasiva mediante la busqueda activa de
casos en lugares con sospecha de transmision (comunitaria), con disminucién en la cobertura de
notificacion o en silencio epidemiolégico (institucional).

7. TAREAS DE VIGILANCIA
7.1. Informacién y configuracion del caso

7.1.1 Deteccion de caso: El personal de salud que atiende a toda persona con manifestaciones
clinicas de las vias respiratorias superiores debe hacer diagnéstico diferencial y verificar si el
cuadro clinico es compatible con un caso probable de tos ferina, al tiempo que investiga su
historia de vacunacion.

7.1.2 Notificacion de caso: EI personal de salud que detecta un caso, lo notifica
inmediatamente al servicio de epidemiologia mas cercano, de forma individual completa el
formulario de notificacion establecido para los fines por el SINAVE vy lo enwaS%‘ﬂﬁyes de la
plataforma web accesible en http://digepisalud.gob.do/ <;,//
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7.1.3 Manejo vy transporte de muestras de laboratorio: EIl momento de inicio de la tos, determina
el tipo de muestra que debe recolectarse para la vigilancia. Se debe obtener una muestra tanto
para cultivo, como para PCR durante las primeras 4 semanas después del inicio de la tos.

Figura 1. Tiempo 6ptimo para la toma de muestra del laboratorio para el diagnostico de
Bordetella Pertussis

Fase de comaalescenna

Pericdode |
intubacicn

SerTENdd

Fuente: OPS / OMS, 2018

1. Es ideal recolectar dos hisopos nasofaringeos: uno para cultivo y uno para PCR. No tome
muestras de la parte anterior de la nariz ni de la garganta. Las muestras deben obtenerse con
hisopos estériles de poliéster, rayon o nylon, nunca con hisopos de algodon.

2. Las muestras para cultivo deben colocarse directamente en un medio de cultivo selectivo o
colocarse en medio de transporte Regan-Lowe de potencia media. No use Amies o medios de
transporte universales.

3. El agar Regan-Lowe o el medio Bordet-Gengou recién preparado se usa generalmente para
cultivo; mientras que el medio Regan-Lowe de media potencia generalmente se utiliza como
medio de transporte. Las muestras deben ser transportadas a temperatura ambiente y colocadas
en el laboratorio dentro en las siguientes 24 horas. .

v SENGN,
4. Para ver procedimiento de toma de hisopado nasoﬁe(r(v/@&%ﬁié‘r&’él
https://youtu.be/PyjEf1rgVvo >

“siguiente link:
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El éxito de aislamiento de Bordetella pertussis disminuye si el paciente ha recibido terapia
antibiotica previa, la toma de la muestra se ha retrasado mas alla de las dos primeras semanas
de inicio de la tos, el transporte de la muestra al laboratorio no es oportuno y el paciente ha sido
vacunado (esto no excluye la toma de muestra). ®

Las muestras para PCR deben colocarse Unicamente en un tubo estéril o en un medio de
transporte universal. El resultado puede ser falso positivo si ocurre contaminaciéon cruzada en el
momento de la toma o durante el procesamiento de la muestra. Cuando el tiempo transcurrido
entre el inicio de la tos y la toma de la muestra es mayor a 2 semanas o después del uso de
antibioticos, el resultado puede ser falso negativo (esto no excluye la toma de muestra). ®

7.1.4 Confirmacion de caso: El personal que atiende un caso probable, realiza la toma de
muestra de hisopado y/o aspirado nasofaringeo para cultivo u obtencién de la secuencia de ADN
(PCR) de la B. Pertussis, segtn la fecha del inicio de la tos. En ambos casos la muestra se
debera transportar de manera inmediata al Laboratorio Nacional de Salud Publica Dr. Defilld,
previa coordinacion con la Direccion Provincial o Area de Salud correspondiente. El personal de
laboratorio realizara los procedimientos establecidos o enviara las muestras al laboratorio de
referencia internacional correspondiente (Ver el acapite 7.1.3 de manejo y transporte de
muestras de laboratorio). Finamente los resultados se registraran en la plataforma web del
SINAVE.

7.1.5 Investigaciéon de caso: El personal de epidemiologia de la Direccién Provincial o de Area
de Salud con apoyo del personal de salud que atiende el caso realiza la investigacion del caso
en las primeras 48 horas de la notificacion, asegurando incluir datos sobre historia de
vacunacion, identificacion de contactos cercanos y antecedente de contacto con otro caso en los
21 dias anteriores al inicio de los sintomas.

7.1.6 Necropsia: La direccion del centro de salud donde ocurre una muerte probable de
tosferina, gestiona el traslado del cadaver al Instituto Nacional de Patologia Dr. Sergio Sarita
Valdez o al laboratorio de patologia desconcentrado designado para los fines. Se procede a
tomar muestra nasofaringea, en caso de haber perdido la oportunidad de hacerlo en vida. Debe
evitarse el uso de formol para conservar muestras tomadas post-mortem.

7.1.7 Cierre de caso: El personal de epidemiologia de la Direccién Provincial o de Area de
Salud segun lugar de residencia del caso, a mas tardar 15 dias posteriores a la notificacion,
evalla individualmente cada caso de tos ferina en base a las evidencias de laboratorio y
epidemiolégicas disponibles, y asi establecer la clasificacién final de caso probable, caso
confirmado por laboratorio, caso confirmado por nexo epldem/olog/co 0-=€aso_descartado,
registrando en la plataforma web del SINAVE los datos aportado po‘&ﬁa‘%‘a'n stlgaCIon
epidemiolégica. Se consigna el diagndstico final utilizando los cédigos d’ed%g

de Enfermedades (CIE-10) y también se verificara Id condicion de egrégo/(
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En casos de muertes asociadas a tosferina se procedera a la gestion del certificado de defuncion
para la ratificacion o rectificacion de causas utilizando el formulario y criterios establecidos para
la los fines por la Direccion General de Informacioén y Estadisticas en Salud.

7.2 Basqueda activa: El personal de epidemiologia de la Direccion Provincial o de Area de
Salud, cuando se detecte un caso, coordina la busqueda de casos adicionales alrededor de la
vivienda de residencia y otros lugares segun ruta de desplazamiento de todo caso probable o
confirmado, con apoyo de un equipo local. Este perimetro puede ampliarse en funcion de la
frecuencia y distribucion de los casos. En los centros de salud, el responsable de vigilancia
epidemiologica, realiza diariamente la busqueda institucional de casos en las areas de
emergencia, hospitalizacion y de cuidados intensivos. Por cada caso adicional identificado se
completa todo el proceso descrito anteriormente.

7.3 Gestion de la informacion

El responsable de la vigilancia epidemiologica de la salud humana, en cada nivel de gestion
(establecimiento, DPS/DAS y del Departamento de Alerta y Respuesta/DIGEPI) realiza el control
de calidad de los datos de tos ferina disponible en la plataforma web del SINAVE en el Sitio web
http://digepisalud.gob.do/ aplicando el procedimiento de control de calidad de los datos del
SINAVE.

El responsable de la vigilancia epidemiol6gica de la salud humana, en cada nivel de gestion
(establecimiento, DPS/DAS y del Departamento de Alerta y Respuesta/DIGEPI) realiza el
procesamiento y analisis de los datos de tos ferina segun el plan de andlisis del Subsistema de
Vigilancia de Enfermedades Prevenibles por Vacunas y sus Eventos Adversos basado en
indicadores epidemiolégicos y operativos.

El Departamento de Alerta y Respuesta/DIGEPI con el fin de garantizar informacién oportuna y
basada en indicadores epidemiolégicos y de acciones de control, elabora, difunde y publica los
siguientes documentos:

Boletin diario: de distribucion interna entre los miembros que conforman los grupos de respuesta

rapida de cada nivel, se  difunde a través del correo  electrénico
alertatemprana@ministeriodesalud.gob.do

Boletin semanal: de distribucion externa, se difunde a través d €0 electronico
alertatemprana@ministeriodesalud.gob.do y se publica %,u é’?@gina web

http://digepisalud.gob.do/ @ N\ “ N

\ﬁbp‘fetlnes

Informe anual: de distribucion externa, se difunde segdin calen ﬂ{y 10
msterLQ esalud.goido y fse

trimestrales, a través del correo electronico alertétemprana

[ 7\ : LQ  SALUD EUBG&\A%I
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publica en la pagina web http://digepisalud.gob.do/ Este informe incluye las recomendaciones
para mejorar la vigilancia y respuesta sanitaria.

7.4 Acciones de control individual
7.4.1 Tratamiento:

Cuadro 1. Agentes antimicrobianos recomendados para el tratamiento y la profilaxis
posterior a la exposicion de la tos ferina, por grupo de edad.

Agentes de primera linea Agente de
Edad ' remplazo*
Azitromicina Eritromicina Claritromicina TMP-SMZ
<1 mes Recomendado 10 Si no es posible No Contraindicado en
mg/kg/dia, dosis uUnica, con azitromicina recomendado menores de 2
5 dias 40-50 mg/kg/dia, meses
en4 dosis,
14 dias
1-5 meses 10 mg/kg/dia, dosis 40-50 mg/kg/dia, 15 mg/kg/dia, = 2 meses;
Unica, 5 dias en 4 dosis, en 2 dosis, 8-40 mg/kg/dia,
14 dias 7 dias en 2 dosis,
14 dias
=6 meses 10 mg/kg/dia, dosis 40-50 mg/kg/dia 15 mg/kg/dia, 8-40 mg/kg/dia,
y nifos Unicadia 1;5 (maximo 2 g/dia), (maximo 1 , en 2 dosis,
mg/kg/dia (maximo en 4 dosis, g/dia) en 2 14 dias
500 mg), 14 dias dosis, 7 dias
dias2a5
Adultos 500 mg, dosis Gnica, 2g/dia,en4 1g/dia,en2 160-800 mg/12
dia 1; 250 mg dosis,14 dias dosis, 7 dias horas, 14 dias
dias2a5

* Trimetoprim sulfametoxazol (TMP-SMZ) puede usarse como tratamiento de remplazo de macrolidos en
pacientes apartir de los 2 afios que tienen intolerancia, alergia o pertusis resistente a macrolidos.
Fuente: CDC, 2005.

7.4.2 Aislamiento respiratorio: Los pacientes hospitalizados deben colocarse bajo aislamiento
respiratorio hasta que hayan recibido al menos cinco dias de antibiético. Es necesario tomar

precauciéon de contacto respiratorio (usar una mascarilla cuando estén ¢ ros pacientes).
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7.5 Acciones de salud colectiva

7.5.1 Quimioprofilaxis: se emplea el mismo esquema de agentes antimicrobianos recomendado
para el tratamiento (Ver cuadro 2). Se debe administrar a los contactos cercanos del caso (Ver
definicién de contacto cercano en el acapite 5.5) y a los contactos dentro de los 21 dias de la
exposicion, considerados de alto riesgo, que incluyen a mujeres en su tercer trimestre de
embarazo, Infantes menores de 12 meses, personal de salud y cuidadores.

7.5.2 Aislamiento: evitar asistencia a escuelas, guarderias y otros de los contactos en el hogar
menores de 5 afios con esquema incompleto hasta que hayan recibido antibidticos
(quimioprofilaxis) durante al menos 5 dias.

7.5.3 Encuesta rapida de cobertura de vacunacion: que se realizara en la zona afectada, para
identificacion de susceptibles.

7.5.4 Administracion de dosis de refuerzo: a los contactos menores de 7 afios que no la han
recibido en los 5 afios anteriores, aplicacién de una dosis de vacuna de DPT.

7.5.5 Vacunacion: a los contactos no vacunados o estado de vacunacion desconocido se le
iniciara el esquema de vacunacion; y aquellos con esquema incompleto se le aplicaran las dosis
sucesivas hasta completar el esquema segun la edad.

7.5.6 Informacioén, educacion y comunicacién: sobre la importancia de la vacunacién, signos y
sintomas de la enfermedad, signos de alarma, lavado de manos, cuidados del recién nacido.

7.5.7 Coordinacion intersectorial y de movilizacién social: con actores claves para garantizar
acceso oportuno a servicios de vacunacion y a la atencién en salud.

7.6 Indicadores epidemiolégicos

7.6.1 Numero de casos (probables y confirmados)

7.6.2 Tasa de incidencia acumulada y tasa de ataque
7.6.3 Tasa de letalidad

7.6.4 Tasa de ataque en vacunados y no vacunados

7.6.5 % de casos graves

7.6.6 % de casos confirmados en relacién a los detectados
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7.7 Indicadores operativos de vigilancia

7.7.1 % de casos notificados en las primeras 24 horas de su deteccion

7.7.2 % de casos con muestra para confirmacién etiolégica

7.7.3 % de casos con muestra enviada oportunamente (<=24 horas después de su obtencion)
7.7.4 % de casos con investigacion oportuna (<=48 horas después de notificado)

7.71.5 % de casos con investigacion completa (incluye vacunacion e identificacion de contactos)
7.7.6 % de casos con resultados de laboratorio oportuno (<=5 dias después de la recepcion de
la muestra)

7.71.7 % de casos clasificados oportunamente (<=15 dias después del reporte del resultado)

7.8 Indicadores de acciones de control

7.8.1 % de casos con contactos identificados

7.8.2 %casos con medidas de control realizadas en las primeras 48 horas siguientes a la
notificacién del caso.

7.8.3 %de contactos con quimioprofilaxis iniciada oportunamente (<=48 horas)

7.8.4 %de casos con encuesta de cobertura de vacunacion con DPT en menores de un afio.
7.8.5 % de brotes controlados (sin casos probables después de 2 periodos de incubacién
maximo).
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