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OBJETIVO

Conocer 1a Incidencia de la tosferina asi como su comportamiento
clinico y manifestaciones radioldgicas en los ultimos 4 afios.



INTRODUCCION

Aspectos Historicos:

La Tosferina no se diferencio de otras entidades respiratorias en la anti-
guedad hasta 1578 cuando un francés Guillaume de Baillon describio el pri-
mer episodio epidémico. (1)

En 1906 Bordet y Gengou aislardn el, microorganismo utilizando un medio —
que constaba de almiddn de papas, glicerol y sangre desfibrinada que lleva
sus nombres y que sigue siendo utilizado para el aislamiento de la bordete
1la. (2,3)

En México desde hace varios aflos se ha observado un descenso en las tasas

de morbilidad y mortalidad debido a la campafia de vacunacion masivay a —
los progresos en la teraplutica, observandose una dimminucién importante -
en 1a incidencia, en 1940 de 150.6 a 11.6 por 100,000 en 1977 1o que repre
sentd tn aumento del 40 en relacidn al afio anterior presentandose el ma—
yor nimero de casos durante los meses de Febrero, Marzo y Abril. (4)

La Tosferina continia siendo una de las principales causas de muerte en la
reptiblica mexicana presentando elevaciones ciclicas en sus tasas de morbi-
mortalidad siendo posiblemente esta la causa por la que durante 1963 se —
observd un mayor numero de casos {5), situacidn semejante observada en —
1989.

ba Tosferina es una enfermedad endémica y epidémica de distribucion univer
sal, que se ha controlade adecuadamente a la irmunizacion en forma rutina-
ria en la poblacidn pediatrica. Antes de la vacunacidn habia de 115.000 —
muertes debidas a la enfermedad cada afio. Despues de 1la era postvacunal —
este se ha reducido de 5 a 10.000 muertes, aunque desafortunadamente el —
control mediante la vacuna no ha gozado de un éxito internacional debido -~
a la controvercia en contra de la misma. {1)

En México este padecimiento es endémico en los estados de Oaxaca, Chiapas,
Guerrero, Puebla, Coahuila, Quintana Roo, Yucatdn y Tabasco, los brotes —
epidémicos se han registrado en forma irregular, principalmente en los ba-
rrios marginados y las camnidades rurales pobres, con tasas altas de nata
lidad y de mortalidad infantil y bajas coberturas de vacunacién con DPT, -
asi camo 1a introduccidn de casos nuevos propios de los movimientos migra-
torios. (6)

La epidemiologia de la Tosferina es determinada por factores que influyen
sobre la transmision de 1a enfermedad dentro de 1la comunidad, lo mis impor
tante de estos son los contactos expuestos al individuo, la infecciosidad



micreorganismo y el nivel de inmunidad, (7)

La Tosferina puede atacar estacidn del aflo, en la raza negra la morbilidad
es mayor presentandose con mas frecuencia durante las estacicnes de invier
no y primavera, la morbimortalidad es mas elevada en mujeres que en hombre
(8).

Se presenta casi exclusivamente en la infancia, aunque se han descrito ca-
s0s en adultos. Su incidencia es de 68.8 en niflos menores de 4 aflos y de
28,2 entre 5 a 14 afios de edad y en mayores 0.9 (9).

Caracteristicas de Organismo:

El género bordetella contiene 4 especies: Pertussis que es el agente res—
ponsable de la infeccidn en 10s humanos, para Pertussis, Bronchioseptica y
la avium. Es un cocobacilo que mide 0.2 y 0.6 micras, la colonia se culti-
va aerobicamente en medio de Bordet Gengou es convexa, puntiforme brillan-
te, y trasliicida con una zona de hemdlisis rodeando a la colonia, requi ~—
riendo ademds niacina y nicotinamida, este medio contiene papas, glicerol

y sangre desfibrinada, ademis loa acidos grasos no saturados son toxicos -
para el organismo y por lo tanto el medio generalmente contiene sustancias
que absorven a 1os acidos grasos no saturados tales como el almiddn, el —
carbdn de madera y albimina (10).

Cuadro Clinico:

La Tosferina continba siendo una de las causas principales de intermamien-
to en los hospitales. Es una enfermedad caracterizada por una tos paroxis
tica, leucocitos, hipoglicemia y complicaciones neuroldgicas. El inicio de
la tos es simulténeo con una infeccidn en vias aereas superiores rinorrea,
conjuntiva roja, lagrimeo y puede haber fiebre ligera. De 1los 7 a los 10 -
dias, 1la afeccidn entra al estado paroxistico, volviendose la tos mis for-
zada predaninando 1a presencia de estados paroxismicos que se presentari -—
con mas frecuenci en la noche, al termino del paroxismo un largo esfuerzo

de inhalacién se ve frecuentemente y se acompafia de un jadeo en los nifios.
Este estado dura de 1 a 4 semanas continuando con disminucidn de los mis -
mos paulatinamente, haciendose menos severo y menos frecuentes aunque pue-
de persistir por 6 meses o mas, (11,2)

Fisiopatologia: .

La Tosferina es una entidad mediada por una exotoxina, misma que se fija a
la membrana basal del cilio traqueal mediante receptores especifico produ-
ciendo inicialmente immovilidad del cilio por inhibicién enzimatica de —
adenilato ciclasa y posteriomente necrosis de la membrana basal, con per-
dida del epitelio, 1o que favorece el paso de bacterias a las vias aereas



superiores y el desarrollo de infecciones bacterianas agregadas.

La respuesta fisiopatoldgica por pertussi incluye:1.aumento en la suscep-
tibilidad a diversos agentes (histamina,serotonina, lipopolisacaridos).
2. alteraciones metabolicas: hipoglicemia, hiperinsulinemia refractarie -
dad a 1a epinefrina, por 1lo tanto estos 2 factores en la actualidad se —
consideran que favorecen a la hipoglicemia que se cree es la causa de los
elementos convulsivos.

Se presenta ademas una linfocitosis marcador importante de la enfermedad
que es debido a la liberacidn de las células a la sangre desde los sitios
extravasculares. Se aumentaron tanto los linfocitos B camo los T (1,2),

Diagndstico por Laboratorio:

Se basa en historia clinica y examen fisico, en infantes pequefios hay ca-
sos atipicos, modificados por esquemas de vacunacidn incompletos y son —
utiles pruebas de laboratorio, se observa linfocitosis en la enfermedad -
clasica, puede llegar hasta 30 mil o mds. Cuando se observa por encima de
50 mil estd relacionado siempre a complicaciones, (1)

La regla es un cultivo del microorganismo de los frotis nasofaringeos.
Otras prucbas son la determinacién de anticuerpos fluorecentes y las intra

dermoreaciones.

Manejo Madico:

Existe controversia respecto al tratamiento sintomatico de los pacientes —
con Tosferina, el benzonatato utilizado en alguna epoca no ha demostrado ~
ser eficaz para disminuir la frecuencia de los accesos, en relacion al feno
barbital, en 1a actualidad se cuestiona su utilidad ya que tampoco reduce
la frecuencia de accesos ya que la dosis que se utiliza tampoco resulta —
atil como protector encefalico. La codeina esta en desuso por los efectos
colaterales que produce. El salbutamol se considero que pudiera resultar -
de utilidad en la inteligencia de que al ocupar éste farmaco 10S recepto -
res especificos {B2), por inhibicién competitiva la citotoxina de la Bor-
detella no los ocuparia con lo que disminuia la severidad y frecuencia de
los accesos, sin embargo en estudios bien controlados no se demostrd utili
dad alguna en comparacion con los sujetos a los que no se les administrd.,
Por 1o tanto en la actualidad como medidas de sosten solo queda la asisten
cia del paciente durante los accesos.

Respecto al tratamiento antimicrobiano, éste no acorta la duracién del pe-
riddo paroxistico. La eritromicina a 50 mg|Kjdia por 5-7 dias elimina las
Bordetellas de nasofaringe con 1o que se disminuye la contagiosidad. La —
eritramicina puede erradicar la enfermedad cuando se administra en el pe -



riddo catarral. Zoumboulakis y cols encontrardn que 7 dias de tratamiento
esteroideo asociados a eritromicina reducian el numero de accesos tusige—
nos y episodios de vomito. (13) Sin embargo este estudio no fud rigurosa—
mente controlado por 10 que estos resultados deberdn tomarse con reserva.
La vacuna es efectiva en cuanto a reduccién de la incidencia, de la en -

fermedad, esto se ha demostrade en Reino Unido y Japdn, se ha camunicado

que la administracidn de 1la vacuna puede causar lesiones neuroldgicas gra
ves, y permanentes que incluyen convulsiones, episodios de hipotonia, e -
hiporreactividad en aproximadamente 1 de cada 310 mil vacunaciones., Estu—
dios realizados por Walker y colaboradores no encontraron casos de encefa
lopatia de causa inexplicahle en estrecha relacidn temporal con 1a vacuna
(13},

Esfuerzos recientes para producir una vacuna celular efectiva para 1la tos
ferina han estimulado en la patogenesis de esta enfermedad, y en las de -
terminantes de la irmunidad luego de la enfermedad o vacunacion, presen -
tandole mucha atencidn al componente filamentoso, la toxina de la tosferi
na, y la adenilateciclasa, sin embargo existe poca informacién sobre la -
presencia de acs, sericos de estos camponentes en humanos, con infeccidn

por B pertusus. (14) que en los de témmino con igual efectividad y sin -
riesgo mayor de reacciones adversas {15).

En 1988 Baraf realizd un estudic prospectivo para detemninar la naturale-
za y tasa de reacciones adversas asociadas a la immunizacidn por DPT sin

encontrar secuelas neuroldgicas graves (16).

Simultaneamente esta vacuna se puede administrar con la vacuna del saram-
pidn, parotiditis, rubeola y la trivalente oral de polio, ya que su segu~
ridad y eficacia no varia (17}, sin embargo en México se prefiere adminis
trarla con toxoide tetanico y diphtérico con el que se logra mayor sero —
conversion,



PLANTEAMIENTO DEL, PROBLEMA

Seran diferentes las camplicaciones y las imigenes radioldgicas
observadas en la Tosferina en los ultimos afios?



pisefo

El presente trabajo corresporde a un estudio retrospectivo y pros—
pectivo, longitudinal, descriptivo y observacional, con revisidn -
de expedientes clinicos y radiolégicos



MATERIAL Y METODOS

El presente reporte es la experiencia de los autores respecto al comporta-
miento clinico de la tosferina durante el periddo comprendido entre Enero
de 1986 y Noviembre de 1989, para tal efecto se consultardn las estadisti-
cas de morbimortalidad y vacunacidén de 1a direccidn de epidemiologia de —
105 servicios de salud (5.5.) de 1940 a 1977 y de la jefatura de los servi
cios de médicina preventiva del Instituto Mexicano del Segurc Social. IMSS
1980-1988.

Con 1a informacion disponible se efectud un andlisis epidemioldgico preli-
minar del camportamiento de 1a tosferina obsevado en México, investigando-
se particulamente los grupos de edad afectados, la incidencia estacional,
1a distribucion por grupos de la morbilidad y las complicaciones.
Finalmente se analizaron las complicaciones por grupos de edad de la tosfe
rina de los pacientes que ingresardn al area de hospitalizacion, del servi
cio de Pediatria del Hospital de Infectologia del Centro Médico La Raza, -
I.M.8.S., de Enero de 1986 a Noviembre de 1989. Se revisardn un total de -
143 expedientes clinicos siendo el paciente menores de 29 dias y el de ma-
yor edad de 4 afios en una hoja esp:ucial para la recoleccion de datos, se -
recabo, fecha de ingreso, nombre, matricula, sexo, edad, antecedentes de -
inmunizacidn, contactos, tiempo de evolucidn, biametria hematica, imagen -
radioldgica y resultado de cultivo, auxiliandose en la interpretacion de -
esta por médico radidlogo pediatra y camplicaciones presentadas, posterior
mente se realizd una seleccién de acuerdo a los criterios de inclusidn y -
no inclusion utilizados.

CRITERIOS DE INCLUSION

Lactantes y preescolares de ambos sexos que ingresardn al servicio de pedia
tria del Hospital de Infectologia del Centro Médico La Raza, en el periodo

canprendido entre Enero de 1986 y Noviembre de 1983 y que por cuadro clini

co, imigen radioldgica y cultivo positivo para Bordetella se diagndstico -

Tosferina.

CRITERIOS DE EXCLUSION
Aquellos pacientes sin el cuadro clinico caracteristico.



RESULTADOS

De enero de 1986 a diciembre de 1989, ingresardn al area de hospitaliza —
cidn de pediatria del Hospital de Infectologia del Centro Médico La Raza -
143 pacientes con diagndstico de tosferina con un pramedio de edad 7.7 me-
ses y rango de 19 dias y 4 aflos, relacion sexo masculino|femenino de 1:1.4
Analizando la incidencia anual de casos por aflo, en 1986 el mayor de ellos
fué en 1os meses de septiembre y noviembre con 3 y 5 casos respectivamente
En 1987 encontramos que el mayor nimero de casos se presentaron en abril -
y octubre con 3 casos cada uno,
En 1988 el mayor nimero de casos fue en septiembre y noviembre con 5y 6 -
casos respectivamente.
En 1989 llama la atencidn que se duplica el nimero de casos en relacion a
1988, presentandose el mayor nimero de casos en marzo, agosto y noviembre
con una tendencia a mantenerse sin variacién durante todo el afio. (grafica
. '
Se revisardn las camplicaciones por grupos de edad dividiendose para tal -
efecto a los pacientes en 2 grupos, menores de 6 meses {grupo 1) y mayores
de esta edad (grupo II). Todas las camplicaciones fuerdn mas frecuentes en
los pacientes del grupo 1, encontrandose neumonia en 27 pequefios, insufien
cia cardiaca congestiva venosa en 4 pacientes, crisis convulsivas en 5 pa-
cientes, paro cardio-respiratorio en 4 pacientes e ileo hipoxico con perfo
racidn intestinal en 1 caso. En los pacientes del grupo 11,13 presentardn
neunonia, en ninguno se detectd insuficiencia cardiaca, 2 presentardn cri-
sis convulsivas, en ninguno se presentd paro cardio-respiratorio ni ileo -
hipoxico. Al comparar ambos grupos estadisticamente encontramos una X2: -
3.97 y p menor de 0.5 (tabla 1 grafica 2)
Se revisardn 49 expedientes radioldgicos con el objeto de conocer si se ha
bia modificado el patrdn radioldgico de las neumonias encontrandose 10 si-
guiente: en el grupo 1 2 pacientes con neumonia atelectasica, 12 pacientes
" con neumonia lobar, 13 con patrdn intersticial y 6 corazén peludo.
En el grupo II 4 pacientes con neumonia atelectdsica, 2 con neumonia lobar
7 con neumonia intersticial y 1 con imagen de corazén peludo.
Al comparar ambos grupos con el objeto de conocer si 1a edad influia radio
ldgica se encontrd una X22:6.57 y p menor 0,02 ns (tabla 2,grafica 3).
Se correlaciono la cifra de leucocitos con el desarrollo de neumonia y pu—
do demostrarse estadisticamente que a mayor cifra de leucocitos mayor inci
dencia de neumonia con una t- 2.88 y p menor de 0.0t (grafica 4).



COMPLICACIONES POR GRUPOS OE EDAD

TOT A L

EDAD << 6 MESES > 6 MESES TOTAL
COMPLICACION
NEUMONIA 27 13 40
INSUFICIENCIA CARDICA
N ' ) 0 4
CONGESTIVA VENOSA
CRISIS CONVULSIVAS 5 2 7
PARO CARDIO-RESPIRATORIO 4q 0 4q
ILEQ HIPOXICO | 0 |
PERFORACION INTESTINAL
4l 17 56

TABLA




PATRON RADIOLOGICO DE LAS NEUMONIAS

PACIENTES CON TOSFERINA

PATRON EDAD < DE 6 MESES > DE 6 MESES | TOTAL
NEUMONIA ATELECTASICA 2 4 6
NEUMONIA LOBAR 12 2 19
NEUMONIA INTERSTICIAL 13 7 20
" CORAZON PELUDO “ 6 ! 7
TOTAL 33 14 47

TABLA 2



INCIDENCIA ANUAL DE CASOS DE TOSFERINA (1986—1989)
SERVICIO DE PEDIATRIA HOSPITAL DE INFECTOLOGIA C.M. LA RAZA
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No. DE PACENTES

PATRON RADIOLOGICO DE LAS NEUMONIAS EN 47
PACIENTES CON TOSFERINA

NEUMONIA / ATELECTASICA NEUMONIA LOBAR NEUMONIA  INTERSTICIAL " CORAZON PELUDO "
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N=ie Nz2 N=7? N=I
Xz 6.57
p < 0.02
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LEUCOCITOS X mmd

RELACION ENTRE PROMEDIO DE LEUCOCITOS Y DESARROLLO
DE NEUMONIA EN 130 PACIENTES CON TOSFERINA

23000+ N= |30
t=2.86
22000 p =<0.01
_—
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18000 <
125004
10000 4
N=90 N=40
78004 X =19167.77 X =26817.8
SD(N-)= 11578 SD(N-1)=19096.58
3000+ EE £(220.4 EE = 3019.43
2EE = 2440.8 2€EE=6038.86
25001 )
1 T

I = PACIENTES QUE NO DESARROLLARON NEUMONIA
IT = PACENTES QUE DESARROLLARON NEUMONIA

GRAFICA 4



DISCUSION

Debido a que la tosferina es una entidad desvastadora con elevada mortali-
dad el desarrollo de una vacuna fué considerado posterior al aislamiento -
de la Bordetella Pertussis en 1906, a partir de entonces y hasta la actua-
lidad la irmunizacion masiva a los susceptible ha reducido de manera impor
tante la incidencia de la misma, sin embargo ain no se ha logrado su erra-
dicacidn, aunque esto tedricamente es posible.

Existen diversas caracteristicas que favorecen que la bordetella continte
produciendo enfermedad en los individuos susceptibles por ejemplo: 1os re—
cién nacidos de madres que no han sido inmunizadas contra la tosferina, y
por 1o tanto no reciben anticuerpos maternos, la bordetella procedente de
individuos enfermos es altamente contagiosa para los sesceptibles, la ex -
presidn clinica atipica de 1a enfermedad cuando es producida por otro gér—
menes o en individuos parcialmente inmunizados favorecen los cuadros endé-
de tosferina.

Asi por ejemplo en 5 aflos ingresardn al Hospital de Infectologia 143 pacien
tes con diagndstico de tosferina constituyendose en 1a causa de hospitalis
zacidn en la Unidad. Es importante recalcar que a menor edad, mayor inci -
dencia de complicaciones,

En relacién a la imigen radioldgica. Estas a travéz del tiempo no se han -
modificado, como hallazgo interesante en este estudio encontramos que la -
leucocitosis resultd ser de utilidad como factor predictivo en el desarro-
110 de la neunonia, situacién que no se observd con el resto de las compli
caciones .

Durante la ultima década muchos hemos aprendido sobre la biologia de la -
bordetella pertussis, informacion que ha servido para el desarrollo de nue
vas vacunas, camo las vacunas acelulares que ya se aplican en forma masiva
en el Japdn que a diferencia de la tradicional causa menos efectos colate-
rales.

Sin embargo y pese a 1o anotado previamente se debera insistir en las apli
caciones de la vacuna DPT en forma masiva a los pequefios menores de 4 afios

i



CONCLUSIONES

- La Tosferina continta siendo una causa importante de morbilidad

~ Las imagenes radioldgicas no se han modificado a lo largo del -
tiempo.

- E1 grupo menor de 6 meses fué el mds afectado,

- La complicacidn mis frecuente es la Newnonia.
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