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RESUMEN

La Tosferina es una infeccién causada por Bordetella pertussis. Es una
enfermedad altamente contagiosa y potencialmente erradicable; siendo
una afeccién respiratoria aguda, muy contagiosa, con alta morbilidad y
mortalidad, que afecta sobre todo a nifios menores de un afio de edad,
siendo letal en nifios menores de 3 meses de edad.

La inmunizacion ha marcado un decremento en la incidencia de la
enfermedad, reduciendo también el nimero de muertes y los costos por
hospitalizacion de dicha enfermedad; sin embargo, la vacunacién ha
demostrado una proteccién por tiempo limitado maximo 10 afos,
posteriormente dejando a los seres humanos vulnerables al contagio y
estado de portador.

Actualmente la deteccion y diagnostico de tosferina se realiza con
inmunofluorescencia directa de las secreciones nasofaringeas.

El diagndstico serolégico de la tos ferina posee sensibilidad y especificidad
satisfactorias cuando se obtiene una muestra de suero en fase aguda y en
la convalecencia para la determinacién de anticuerpos de (IgG) contra la
toxina pertussis.

Se ha demostrado que durante la gestacion existe adecuado paso de
anticuerpos 1gG contra diferentes enfermedades entre ellas contra
Bordetella pertussis; sin embargo, en la practica no se han documentado
titulaciones protectoras.

OBJETIVOS

Demostrar que existe una baja titulacion de inmunoglobulinas contra
Bordetella pertussis en el recién nacido, y que la inmunidad pasiva
conferida de la madre al hijo es limitada. La finalidad del estudio sera
apoyar en la elaboracion de un estudio a gran escala, para replantear las
estrategias de vacunacion.

MATERIAL Y METODOS

Durante el desarrollo del estudio, se identificd en la unidad toco quirdrgica
a las madres que se encuentren en trabajo de parto o en vias resolucion
del embarazo por cesarea.

Se tomé una muestra de sangre venosa a la madre de 5 ml, y una muestra
de sangre del cordon de 3 ml al recién nacido, en el momento del
alumbramiento.



Después de la retraccion del coagulo se realiza centrifugacion, una vez
congeladas las muestras se enviaron al INP para su procesamiento en el
laboratorio de Virologia.

El resultado se mide en unidades FDA, siendo < 20 negativo y > o igual a
28 positivo.

RESULTADOS

Se estudiaron 70 muestras de binomios. Logramos encontrar que, si hay
una correlacion positiva, directa y proporcional entre los niveles séricos de
toxina anti-pertussis en la madre y niveles séricos contra Toxina Pertussis
en el recién nacido, y ésta no depende del contacto, ni del esquema de
vacunacion de la madre en la infancia.

Las pruebas de chi2 nos presentan un valor de 53.882 en un grado de
libertad con una significancia de .000, siendo esta asociacion positiva,
directa y proporcional a la validacién de la hipétesis de investigacion.

CONCLUSION

La tosferina es una enfermedad letal en lactantes menores de 2 meses de
edad. La transferencia de anticuerpos contra B. Pertussis es positiva. Se
deberian determinar previamente al nacimiento las titulaciones de
anticuerpos en las madres para poder determinar la proteccion al recién
nacido. En caso de tener titulaciones menores a 28 FDA, se deberia
vacunar a los recién nacidos al nacimiento, con la finalidad de contrarrestar
o erradicar la afeccion respiratoria.

PALABRAS CLAVES: Anticuerpos contra Bordetella pertussis al
nacimiento.



ABSTRACT

Pertussis or whooping cough is an infection caused by Bordetella pertussis.
It is a highly contagious and potentially eradicable disease. Being an acute
respiratory disease is very contagious, with high morbidity and mortality,
affecting mainly children under one year, being lethal in children younger
than 3 months of age.

Immunization has marked a decrease in the incidence of the disease, also
reducing the number of deaths and hospitalization costs. However,
vaccination has shown protection for a maximum of 10 years, subsequently
leaving humans vulnerable to contagion and carrier status.

Currently the detection and diagnosis of pertussis is performed with direct
immunofluorescence of nasopharyngeal secretions with medium sensitivity
and suboptimal sensitivity.

The serological diagnosis of pertussis has a satisfactory sensitivity and
specificity when an acute phase. Serum and convalescent serum sample is
obtained for the determination of IgG antibodies against the pertussis toxin.

It has been demonstrated that during gestation there is an adequate
passage of IgG antibodies against different diseases, among them.
However, Bordetella pertussis is a particular case, because we do not have
clinical satisfactory results that demonstrate a significant immunoglobulin
protection.
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INTRODUCCION

La Tosferina es una infeccién causada por Bordetella pertussis. Es una
enfermedad altamente contagiosa y potencialmente erradicable.

El cuadro clinico denota como una afeccidon respiratoria aguda, muy
contagiosa, con alta morbilidad y mortalidad que afecta sobre todo a nifios
menores de un afo de edad, letal en nifios menores de 3 meses de edad.

B. pertussis cuenta principalmente con una toxina denominada pertussis,
encargada de la generacion de la respuesta inmune contra la enfermedad.

La inmunizacion ha marcado un decremento en la incidencia de la
enfermedad, reduciendo también el nimero de muertes y los costos por
hospitalizacion de dicha enfermedad; sin embargo, la vacunacién ha
demostrado una proteccién por tiempo limitado maximo 10 afos,
posteriormente dejando a los seres humanos vulnerables al contagio y
estado de portador.

La deteccion y diagndstico de tosferina se realiza con inmunofluorescencia
directa de las secreciones nasofaringeas con media sensibilidad y
sensibilidad sub 6ptima.

El diagndstico seroldgico de la tos ferina posee sensibilidad y especificidad
satisfactorias cuando se obtiene una muestra de suero de fase aguda y en
la convalecencia para la determinacion de anticuerpos de (IgG) contra la
toxina pertussis.

Se ha demostrado que durante la gestacion existe adecuado paso de
anticuerpos IgG contra diferentes enfermedades entre ellas contra
Bordetella pertussis; sin embargo, en la practica no se han documentado
titulaciones protectoras; por lo que el objetivo del presente estudio es
demostrar que existe una baja titulacion de inmunoglobulinas y servir como
ayuda para replantear las estrategias de vacunacion.

MARCO TEORICO

La Tosferina es una infeccion causada por el patégeno Bordetella pertussis
es una enfermedad altamente contagiosa y potencialmente erradicable,
con tasa de ataque mayor de 90% entre individuos susceptibles. (1,5)

Bordetella pertussis es un cocobacilo pleomérfico gramnegativo,
encapsulado, exclusivo en humanos. El mecanismo de trasmision de B
pertussis es mediante particulas de aerosol tanto de secreciones nasales
como oro faringeas. B pertussis produce multiples toxinas que dafian el
epitelio respiratorio, siendo la mas relevante la toxina pertussis. (6 )



A la toxina pertussis se le atribuye la sintomatologia y la generacién de
respuesta inmune contra la enfermedad. Tiene multiples acciones: ( 1-5)
» Transfiere una mayor susceptibilidad del epitelio respiratorio a ciertos
mediadores quimicos y agentes como la serotonina, endotoxina e
infecciones virales y bacterianas. + Genera un aumento en los leucocitos
principalmente a expensas de linfocitos pudiendo inducir una reaccion
leucemoide con leucocitosis y linfocitosis, conocida como reaccién de
Pfeiffer; misma que puede presentarse desde el final de la fase catarral
dura alrededor de 2 a 3 semanas. El fendmeno no se da por un aumento
en la produccién de los leucocitos en la médula, sino por un reclutamiento
de las células desde los reservorios extravasculares hacia la circulacion.
Hay un aumento tanto de linfocitos B como T, estimulando la mitosis de los
linfocitos. ¢ Produce hiperinsulinemia e hipoglicemia, refractarias al efecto
de la adrenalina.  Estimula la produccién de interleucina 4 e
inmunoglobulina E relacionadas con reacciones de hipersensibilidad.
* Inhibe la funcién fagocitica de los leucocitos. « Sensibiliza a las células
miocardicas con reduccion del gasto cardiaco y la presion arterial.
* Contribuye a la adhesion por parte de la bacteria al epitelio respiratorio.
Es inmunogénica, la infeccion natural genera anticuerpos protectores que
se incrementan desde la tercera semana de la enfermedad y confieren
proteccién por 5 a 15 afios. ( 6 ) Forma parte de todas la vacunas acelulares
y sus anticuerpos son un marcador de inmunidad contra la enfermedad.
(7,8).

En México Bordetella pertussis, tiene alta morbilidad y mortalidad, sobre
todo en el grupo de nifios menores de un afio. Durante el afo 2009, el
70.4% de los casos confirmados fueron nifios menores de un afio y 100%
de las muertes atribuidas a tos ferina fueron de nifios menores de tres
meses de edad ( 1).

La tosferina es mas grave en menores de seis meses de vida, en particular
los pretérmino y aquellos que no han sido vacunados. La tasa de letalidad
es cercana a 1% en quienes tienen menos de dos meses de vida y menos
de 0.5% en los pequefios de dos a 11 meses de edad. ( 9-11).

La tosferina es altamente transmisible, con una tasa de ataque del 80% a
los contactos susceptible. Una fuente importante de contagio de nifios
susceptible (no vacunados o parcialmente inmunizados con una o dos
dosis), lo constituyen los nifios o adolescentes y los adultos, quienes
pueden presentar un cuadro catarral o ser portadores asintomaticos (el
estado de portador es transitorio). Los factores que modifican la duracion
de la transmisién de la enfermedad son: edad, estado vacunal, episodio
previo de tos ferina y terapia antimicrobiana apropiada. La administracion
de macrdlidos disminuye o interrumpe la transmision de la tosferina; el
cultivo nasofaringeo se negativiza después de cinco dias de tratamiento
antimicrobiano. ( 2,3,8, 12).



De acuerdo a la informacién de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS)
se estima que en forma global la tosferina constituye la quinta causa de
muerte por enfermedades prevenibles por vacunacion, representa el 11%
de las muertes en menores de 5 afios de edad, precedida por el
Streptococcus pneumoniae con el 28%, sarampion 21%, rotavirus 16% vy
Haemophilus influenzae tipo B con el 15%. En el mundo se estima que hay
20 a 40 millones de casos anuales de tosferina en menores de 5 afos, de
los cuales 200000 a 400000 fallecen, aproximadamente el 90% de las
muertes ocurren en los paises en vias de desarrollo, en nifilos menores de
2 meses. (12).

Antes de la introduccién de la vacuna de células enteras contra B. pertussis
se reportaban 200.000 casos anualmente en Estados Unidos. La
inmunizacion redujo las tasas de enfermedad y en 1976 la incidencia de
tos ferina llego al nadir de 1010 casos reportados. No obstante, a partir de
la década de los 90 se observé un aumento sustancial en el numero de
casos reportados, es asi que en 2004 hubo 25827 casos, con una
incidencia de 8,9 x 100000. Esta bien establecido que pese a las altas
coberturas vacunales en nifios la tosferina contintia siendo un problema de
salud publica en muchos paises como Argentina, Australia, Canada, ltalia,
Japon, Holanda, Suiza y Estados Unidos. ( 3,12,13 ).

En cuanto a la proteccién contra Bordetella, estudios evidencian un perfil
subdptimo de inmunogenicidad de las vacunas; ya que éstas, tienen una
proteccién cercana al 90% con el esquema completo, se ha evidenciado
que la inmunidad decrece con el tiempo, se considera que proporcionan
inmunidad por 5 a 10 afios. ( 2, 4, 14, 15).

Para realizar el diagnéstico la prueba de inmunofluorescencia directa
(direct immunofluorescence, DFA) de secreciones nasofaringeas tiene
sensibilidad 55% al 65% y especificidad del 85%. El cultivo solo cuenta con
una sensibilidad de 3 a 5 %. (5,11, 16)

El diagndstico serolégico de la tos ferina posee sensibilidad y especificidad
satisfactorias cuando se obtiene una muestra de suero de fase aguda y en
la convalecencia para la determinacion de anticuerpos de inmunoglobulina
G (IgG) contra la toxina pertussis. ( 2, 5, 11, 17, 18 )

Los nifios menores de seis meses de vida necesitan hospitalizacién para
recibir medidas de apoyo y corregir la apnea, la hipoxia, los problemas de
la alimentacion y otras complicaciones. ( 2, 4, 5, 11,)

La iniciativa global de Pertussis ha realizado varios calculos, basados en
la literatura existente, de los costos directos e indirectos de la enfermedad.
Los costos directos son aquellos que dependen directamente de la
utilizacion de recursos en salud para atender la enfermedad, incluye costos



de hospitalizaciones, consultas meédicas, traslados, laboratorios y de
medicamentos utilizados en el tratamiento de la enfermedad. Los costos
indirectos son aquellos que ocurren como consecuencia de la enfermedad,
pero que no implican uso directo de los recursos en salud, en estos costos
se incluyen los dias laborales que se pierden por llevar el nifio al médico,
los costos de los dias laborales perdidos en los adultos hospitalizados y los
costos en que incurren los padres o cuidadores al faltar al trabajo por tener
un nifio enfermo en el hospital o en la casa. ( 19).

Como medida preventiva, las vacunas acelulares (aP), que fueron
autorizadas para su uso en nifios en los Estados Unidos, en la década de
los 90. Estas vacunas se encuentran combinadas con toxoide tetanico y
diftérico (DaPT) y ésta a su vez se encuentra combinada con vacuna de
Haemophilus influenzae tipo b (Hib), polio IM y/o hepatitis B. En México
forma parte de la cartilla nacional de vacunacién y se coloca como parte
de la vacuna pentavalente, combinada con Hib y polio IM (DaPT + Hib +
polio tipo Salk) y se recomiendan 3 dosis antes del afio a los 2 meses, 4
meses y 6 meses, con un refuerzo a los 2 afios y 4 afos; conteniendo
toxina pertussis y hemaglutinina filamentosa. ( 5,10,20,21 )

En el afio 2004 una vacuna acelular con una cantidad reducida de toxoide
diftérico y de componentes de la B. pertussis (para disminuir la
reactogenicidad) y ha sido aprobada por la FDA para su utilizaciéon en
adolescentes y adultos (TdaP). ( 20, 21,22 )

Hasta la fecha no se ha determinado el impacto de vacunar a las madres
sobre los titulos del recién nacido; un estudio previo demostré paso de
anticuerpos al neonato a través de la leche materna, pero no se ha
encontrado que esos niveles sean protectores, posiblemente por los titulos
bajos de la madre, ya que la inmunidad decrece con el tiempo
(1,4,5,22,23,24). Se postula la posibilidad que si se incrementan los titulos
de anticuerpos en la madre, estos pasen a través de la leche materna a su
hijo, logrando titulos mayores en el lactante como sucede con otra
infecciones ( 25,26 ).

En cuanto a la vacunacién neonatal hoy se utiliza solo el componente
acelular de pertussis. Se vacuna al recién nacido entre los 2 y 5 dias de
vida; demostrando ser segura, con una baja reactogenicidad cuando se
compara con una dosis de Hepatitis B. Los pacientes que recibieron
vacuna acelular de pertussis al nacimiento han demostrado tener una
mayor respuesta inmunolégica a los 3 meses de edad, para todos los
antigenos contenidos en la vacuna. También se ha observado que el riesgo
de muerte por infeccién por B. pertussis se ve reducido por la aplicacién de
esta dosis. ( 2, 4,27,28,29 )



Abordando la inmunidad pasiva, la I|g G materna es transportada a través
de la placenta por proceso activo, mediado por receptores, logrando
proteccién a los recién nacidos. En general altas concentraciones de IgG
se han relacionado con proteccion a mas largo plazo. Hay estudios que
demuestran que el grado de transporte de la Ig G es dependiente de la
duracion de la gestacién. En el primer trimestre es poco su transporte, asi,
de la semana 17 a 22 la I1gG fetal es el 10% de la Ig G materna y a la
semana 28 a 32 llega a ser 50%, determinado por cordocentesis. El
incremento en las concentraciones de IgG fetal entre las 29 y 41 semanas
de gestacion es el doble del que sucede entre las 17 y 28 semanas de
gestacion. (32,18,31,). Ademas de la edad gestacional, el titulo de Ig G
materna es un predictor importante del titulo de anticuerpos del tipo IgG en
el neonato. En los recién nacidos de término, la concentracion de IgG al
nacimiento es usualmente mas alta que la concentracion de anticuerpos
maternos. (18, 30, 31, 33)

Se ha demostrado que la relacién de transferencia de anticuerpos para
determinados antigenos (Difteria, tétanos, toxina pertussis, hemaglutinina
filamentosa, pertactina y fimbrias) son mas bajas en neonatos pretérmino
(0.53, 0.83, 0.64, 0.65, 0.66 y 0.69 respectivamente) que en los neonatos
a término (1.18, 1.89, 1.30, 1.37, 1.20 y 1.12 respectivamente). La razén
promedio de transferencia de todos los anticuerpos contra los antigenos
mencionados fue 0,67 en neonatos pretérmino y 1.34 en neonatos a
término. (31, 32). Otro estudio demostré un titulo de anticuerpos contra
toxina pertussis, en promedio, de 14 unidades de ELISA, un valor 2,9 veces
mayor que el obtenido en el suero materno, sugiriendo que los anticuerpos
contra toxina pertussis son transportados activamente a través de la
placenta.

En este estudio se utlizara para la determinacién de IgG contra
toxina pertussis el método de ELISA. El EUROINMUN es un método de
ELISA directo que detecta anticuerpos Ig G contra la toxina pertussis,
usando toxina pertussis nativa y altamente purificada proveniente de la
cepa Tohama; la toxina pertussis solo es producida por
la Bordetella pertussis evitando asi las reacciones cruzadas
con Bordetella parapertussis. De acuerdo con las recomendaciones
internacionales, se informa en unidades de FDA. La reproducibilidad del
test fue investigada para determinar el coeficiente de variacion
(CV) intraensayo e interensayo usando 3 sueros. El coeficiente de
variacion intraensayo esta basado en 20 determinaciones y el coeficiente
de variacion interensayo esta realizado en 4 determinaciones realizado en
6 diferentes corridas individuales. Se trata de un ELISA directo ya que en
la placa tenemos el antigeno, en este caso Toxina pertussis y se detecta
de forma directa los anticuerpos contra este antigeno que estan circulantes
en el plasma del paciente. ( 34 ).



Coeficiente de variacion del test EUROINMUN.

\Variacion intraensayo |Variacion interensayo
n=20 n=4x6

Suero |Valor CV (%) [Valor CV (%)
promedio promedio
(FDA U /ml) (FDA U/ml)

1 115 2.6 113 6.9

2 33 3.3 29 3.3

3 77 1.8 75 5.4

Se compard este test con el ELISA de Virion/Serion, encontrando una
correlacion del 96%. Se midié ademas la reactividad cruzada de este test
con diferentes enfermedades infecciosas, no se encontré reaccién
cruzada, se utilizaron antigenos de
adenovirus, Chlamydia pneumoniae, citomegalovirus, capside de virus de
Epstein Barr, Helicobacter pylori, Herpes simple 1, influenza A, influenza
B, sarampion, parotiditis, Mycoplasma pneumoniae, parainfluenza,
parvovirus B-19, virus sincitial respiratorio, rubeola, Toxoplasma gondii,
varicela-zoster y Yersinia enterocolitica. Los resultados de este test se
interpretan como sigue: < 20 FDA E/ml: Negativo, > o igual a 20 FDA E/ml
y < 28 FDA E/ml indeterminado y > o igual 28 FDA E/ml positivos. ( 34 )

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢Cudles son las titulaciones séricas de inmunoglobulina G contra
Bordetella pertussis de las madres y sus recién nacidos a término?

JUSTIFICACION

Estudios en paises desarrollados muestran un adecuado paso de
anticuerpos maternos, pero un bajo titulo en las madres, lo que ha llevado
a plantear alternativas como vacunacion a los adolescentes, adultos
jovenes, durante la gestacion o en el puerperio inmediato o incluso vacunar
al recién nacido para lograr una mejor proteccién antes de los 5 meses.

En paises en vias de desarrollo no se han elaborado muchos estudios de
seroprevalencia y aunque se podria intuir un comportamiento similar a los
paises desarrollados, este debe ser comprobado por estudios que incluyan
poblacion especifica, maxime si de estos estudios se derivan conclusiones
que pueden tener un impacto en las decisiones acerca de la salud publica,
como incluir una nueva vacuna en el calendario de vacunacion, o modificar
la edad y el numero de dosis de las mismas. Esta es la razén del presente
estudio, determinar el comportamiento seroepidemiolégico de las madres
y sus recién nacidos, que sirvan de base para poder tomar las decisiones
que lleven a una disminucién en la incidencia de esta enfermedad. Los



resultados beneficiaran a toda la poblacién del Instituto y poder ser base
de informacién a nivel nacional.

HIPOTESIS DE INVESTIGACION

Las titulaciones séricas de inmunoglobulina G contra Bordetella pertussis
de las madres y sus recién nacidos son bajas.

OBJETIVOS

General.- Determinar los niveles séricos de inmunoglobulina G contra
Bordetella pertussis en las madres y sus recién nacidos.

Especificos:

Conocer e identificar las caracteristicas epidemiolégicas de la poblacion
estudiada.

Determinar el porcentaje de madres y recién nacidos con titulos protectores
(mayores de 28 FDA U/ ml de Ig G de Toxina Pertussis) al momento del
nacimiento.

CRITERIOS DE INCLUSION

Mujeres con embarazo a término (37-41.6 semanas de gestacion).
Resolucion tanto por via tanto vaginal como cesarea, que acudan a la
unidad toco quirargica del hospital Lic. Adolfo Lépez Mateos durante el
periodo de estudio.

Recién nacidos a término, cuya madre haya sido incluida en el estudio.
Que la madre firme el consentimiento informado.

CRITERIOS DE EXCLUSION

Binomio con complicaciones obstétricas y recién nacido con
comorbilidades.

Madres con antecedente de alcoholismo, farmacodependencia, uso de
medicamentos inmunosupresores, inmunodeficiencias tanto congénitas
como adquiridas.

Madres con tos de mas de 15 dias durante la gestacién o con diagnéstico
de tosferina durante el embarazo.



UNIDADES DE OBSERVACION

¢Recibié vacuna de pertussis en la infancia? Sl con cartilla, Sl sin
cartilla, NO, NO SABE.

¢Recibié vacuna de pertussis (TdaP) en la adolescencia o en la
edad adulta? Sl con cartilla / Fecha de aplicacion, Sl sin cartilla, NO,
NO SABE.

¢ Tuvo antecedente de tos ferina? Sl fecha \[0]

¢ Estuvo en contacto con un caso probable de tos ferina en el ultimo
afo? SI NO

En caso afirmativo, recibio profilaxis con macrélido: eritromicina,
claritromicina o azitromicina? Sl \[0]

¢Recibio profilaxis con vacuna? Si NO

Numero de gestaciones (incluyendo la actual):

Via de parto: vaginal cesarea

Edad gestacional obstétrica

Edad gestacional por examen fisico neonatal (capurro)

Sexo del recién nacido masculino femenino

Peso al nacer: gr.

¢ Se obtuvieron las 2 muestras? Sl \[o]

¢ Se obtuvo muestra de la madre? Sl \[0)

¢ Se obtuvo muestra del recién nacido? Si \[0]

Niveles séricos de IgG contra toxina pertussis en la madre:
Niveles séricos de IgG contra toxina pertussis en el recién nacido:

MATERIAL Y METODOS

Durante el desarrollo del estudio se realizé en la unidad toco quirdrgica una
seleccion de las madres que se encontraban en trabajo de parto, o en vias
resolucion del embarazo por cesarea. Se explicod el estudio y se lleno el
formato de consentimiento informado. Una vez aceptando participar en el
estudio, se llend el cuestionario y se tomo6 una muestra de sangre venosa
a la madre de 5 ml, y una muestra de sangre del cordén de 3 ml al recién
nacido en el momento del alumbramiento, ambas en tubo seco, rotulando
debidamente la muestra. Se permitié la retraccion del coagulo por 30
minutos a temperatura ambiente, posteriormente se centrifugé la muestra
a 3500 rpm durante 15 minutos, separando en un tubo limpio y seco el
suero obtenido, y se identificd. Se congel6 inmediatamente a -20 °C y se
envio al INP en hielo seco el dia jueves de cada semana, de 10:00 a 11:00
hrs., realizando una relacién de las muestras entregadas. Las muestras se
entregaban en el laboratorio de virologia, donde se conservaba el suero
congelado a -20 C hasta el dia que se procesaba. Una vez que se procedia
al procesamiento de las muestras, se descongelaba el suero, y se calibraba
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el espectofotometro. Las muestras se diluian 1:101 en buffer, se colocaba
el reactivo y se leia a 450nm. El resultado se obtenia en unidades FDA,
siendo < 20 negativo, > o igual a 20, < de 28 intermedio, y > o igual de 28
positivo.

RESULTADOS

Nuestra hipétesis constd en comprobar que las titulaciones séricas de
inmunoglobulina G contra Bordetella pertussis de las madres y sus recién
nacidos eran bajas, es decir, determinar si habia una relacion directa y
proporcional entre las variables niveles séricos de las madres, y los niveles
séricos de los recién nacidos.

A continuacion, se grafican los resultados acorde a la variables con mayor
relevancia de nuestro estudio, tomando en cuenta a 70 binomios:

Graf. 1 Distribucion de la frecuencia maxima categorica de la variable

RANGO DE EDAD EN LA MADRE




¥/SI ®/NO ™ NO SABE

Fig. 2 Distribucion de la frecuencia maxima categoérica de la variable

VACUNA PERTUSSIS EN LA MADRE EN LA INFANCIA

¥/SI ®INO =™ NO SABE

Fig. 3 Distribucién de la frecuencia maxima categorica de la variable

ANTECEDENTE DE LA MADRE DE HABER PADECIDO TOSFERINA
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Fig. 4 Distribucion de la frecuencia maxima categoérica en la variable

CONTACTO DE LA MADRE CON CASOS DE TOSFERINA EN EL ULTIMO ANO

¥ NO APLICA *SI m™INO

Fig. 5 Distribucién de la frecuencia maxima categorica de la variable

PROFILAXIS CON MACROLIDOS
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Fig. 6 Distribucion de la frecuencia maxima categoérica de la variable

NUMERO DE GESTACIONES

¥VAGINAL ¥ ABDOMINAL

Fig. 7 Distribucién de la frecuencia maxima categoérica de la
variable VIA DE TERMINACION DEL EMBARAZO
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Fig. 8 Distribucion de la frecuencia maxima categoérica de la variable

EDAD GESTACIONAL OBSTETRICA

Fig. 9 Distribucién de la frecuencia maxima categoérica de la variable

EDAD FiSICA POR EXAMEN NEONATAL

23



*MASCULINO ¥/ FEMENINO

Fig. 10 Distribucion de la frecuencia maxima categoérica de la variable

SEXO DEL RECIEN NACIDO

*2000-2500 ™2501-3000 ™ 3001-3500 ™ >3501

Fig. 11 Distribucién de la frecuencia maxima categoérica de la variable
PESO EN RANGOS DEL RECIEN NACIDO
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¥/ MAYORES A28 ™ MENORES A 28

Fig. 12 Distribucion de la frecuencia maxima categoérica de la variable

NIVELES SERICOS CONTRA TOXINA PERTUSSIS EN LA MADRE

* MAYORES A28 ™ MENORES A 28

Fig. 13 Distribucién de la frecuencia maxima categérica de la variable NIVELES

SERICOS CONTRA TOXINA PERTUSSIS EN EL RECIEN NACIDO
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Fig. 14 Distribucién de la contingencia entre las variables vacunacion de

la madre contra Pertussis en la infancia vs niveles séricos contra toxina

Pertussis en la madre

S0

307

Recuento

20—

107

=] MO

ANTECEDENTE DE LA MADRE DE HABER PADECIDO

TOSFERINA

NNVELES
SERICOS
PERTUSSIS
EM LA
MADRE

B A YORES A 28
Il MEMORES A 28

Fig. 15 Distribucidn de la contingencia entre las variables antecedentes

de la madre de haber padecido tosferina vs niveles séricos contra toxina

Pertussis en la madre
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S0

40—

30—

Recuento

MAYORES A 28 MENORES A 28
NIVELES SERICOS CONTRA TOXINA PERTUSSIS EN
LA MADRE

Fig. 16 Distribucion de la contingencia entre las variables niveles séricos

del recién nacido vs niveles séricos contra toxina Pertussis en la madre

Resultados.- Analisis estadistico

La ultima variable es Niveles séricos contra toxina Pertussis en el recién
nacido (ver Fig. 13), donde hallamos la frecuencia maxima en la variable
menores a 28 FDA U/ml con 54 pacientes que ocupan el 77.1% de la
muestra, mientras que los 16 recién nacidos restantes se localizan en la
categoria mayores a 28 FDA U/ml equivalentes al 22.9% del total de
nuestra muestra (ver Graf. 13)

El cruce de contingencia entre las variables: niveles séricos contra Toxina
Pertussis en la madre y niveles séricos contra Toxina Pertussis en el recién
nacido (ver Fig. 16), donde la contingencia se localiza en la categoria
niveles menores a 28 FDA U/ml tanto en la madre como en el recién nacido.
Las pruebas de chi2 nos presentan un valor de 53.882 en un grado de
libertad con una significancia asintotica de .000, por lo que “esta asociacion
fue positiva, directa y proporcional a la validacién de la hipétesis”. El calculo
de la asociacién entre variables responde a la misma regla de chi2 y
presenta un valor de 53.112 en un grado de libertad con una significancia
asintotica de .000 (positiva), es decir, “se presenta significancia positiva
entre la contingencia de las variables” (ver Fig. 16.1). El coeficiente de Phi
(ver Fig. 16.2) tiene como valor .877 y una significancia de .000, asumiendo
la regla “hay relacion estadistica significativa positiva directa entre las
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variables sometidas”, el coeficiente complementario V de Cramer y R de
Pearson tienen el mismo comportamiento que Phi, es decir, si hay una
correlacion positiva, directa y proporcional entre las variables niveles
séricos contra toxina Pertussis en la madre y niveles séricos contra
Toxina Pertussis en el recién nacido.

DISCUSION

La tosferina es una enfermedad transmisible y con un cuadro clinico
caracteristico. Afecta de forma importante a lactantes y en los mas
pequeios el cuadro clinico es severo y letal.

B. pertussis es la responsable de ocasionar epidemias, siendo un
importante problema de salud publica.

Actualmente el Sistema Nacional de Salud brinda proteccion inmunolégica
mediante la vacuna pentavalente, misma que se aplica por primera ocasién
a los 2 meses de edad, lo que deja en estado de indefension a los recién
nacidos y a los lactantes menores del grupo blanco a vacunar.

Con el presente trabajo se demuestra que si existe paso de anticuerpos de
la madre al hijo, pero dependerd que éstos se encuentren en la madre
gestante.

Una estrategia planteada derivada de nuestra investigacion seria poder
aplicar un refuerzo vacunal a las madres gestantes, o bien, aplicar una
dosis al recién nacido al momento del nacimiento.

El fin sera erradicar una enfermedad altamente contagiosa, letal y que a
pesar de ser potencialmente tratable mediante farmacoterapia, constituye
un impacto importante en la morbilidad y mortalidad, asi como en los costos
por servicios de salud a nivel mundial.

La vacunacioén siempre sera una estrategia efectiva y segura.

CONCLUSIONES

Conclusion Estadistica.- Nuestros objetivos pretendian, con el andlisis de
contingencia, comprobar que las titulaciones séricas de inmunoglobulina
G contra BORDETELLA PERTUSIS de las madres y sus recién nacidos
son bajas, es decir, determinar si hay una relacion directa y proporcional
entre las variables niveles séricos de las madres y niveles séricos de los
recién nacidos asi como determinar los niveles séricos de inmunoglobulina



G contra Bordetella Pertussis en las madres y sus recién nacidos.
Logramos encontrar que si hay una correlacion positiva, directa y
proporcional entre las variables niveles séricos contra toxina
Pertussis en la madre y niveles séricos contra toxina Pertussis en el
recién nacido, y que no hay una correlaciéon positiva y directa entre los
antecedentes de la madre de haber padecido tosferina y el resultado de los
niveles séricos contra la misma toxina. Tampoco existe una correlacion
significativa entre las variables sometidas acerca de si la madre recibio la
vacuna contra Bordetella pertussis en la infancia, y los niveles séricos
contra la Toxina Pertussis.

Conclusion de investigacion.- A pesar de que nuestra muestra fue
pequena, aceptamos nuestro planteamiento de investigacion donde
podemos afirmar que la relaciéon entre los niveles séricos para la Toxina
Pertussis en la madre, y los niveles séricos para la Toxina Pertussis en el
recién nacido es directa y proporcional, y ésta no depende del contacto, ni
del esquema de vacunacién de la madre; ademas que la mayoria de los
recién nacidos no tuvieron niveles protectores de IgG trasferida por sus
madres.
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ANEXOS

ANEXO ESTADISTICO

Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Valido 20-
14 20.0 20.0 20.0
25
26-
33 471 47.1 67.1
30
31-
19 271 271 94.3
35
<20 4 5.7 5.7 100.0
Total 70 100.0 100.0

Fig. 1 Distribucion de la frecuencia maxima categoérica de la variable:

rango de edad en la madre.

Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Valido Sl 10 14.3 14.3 14.3
NO 7 10.0 10.0 24.3
NO
53 75.7 75.7 100.0
SABE
Total 70 100.0 100.0

Fig. 2 Distribucion de la frecuencia maxima categaérica de la variable:

vacuna pertussis en la madre en la infancia.




Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Valido SI 5 7.1 7.1 7.1
NO 54 771 771 84.3
NO
11 15.7 15.7 100.0
SABE
Total 70 100.0 100.0

Fig. 3 Distribucion de la frecuencia maxima categérica de la variable:

antecedente de la madre de haber padecido tosferina.

Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Valido Sl 4 5.7 5.7 5.7
NO 66 94.3 94.3 100.0
Total 70 100.0 100.0

Fig. 4 Distribucion de la frecuencia maxima categérica en la variable:

contacto de la madre con casos de tosferina en el ultimo ano.

Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Valido NO
66 94.3 94.3 94.3
APLICA
SI 3 4.3 4.3 98.6
NO 1 1.4 1.4 100.0
Total 70 100.0 100.0

Fig. 5 Distribucion de la frecuencia maxima categérica de la variable:

profilaxis con macrolidos.




Porcentaje Porcentaje

Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Valido 1 28 40.0 40.0 40.0
2 20 28.6 28.6 68.6
3 15 214 214 90.0
4 5 7.1 7.1 97.1
5 1 14 14 98.6
6 1 1.4 1.4 100.0

Total 70 100.0 100.0

Fig. 6 Distribucion de la frecuencia maxima categoérica de la variable:

numero de gestaciones.

Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Valido VAGINAL 22 314 314 314
ABDOMINAL 48 68.6 68.6 100.0
Total 70 100.0 100.0

Fig. 7 Distribucion de la frecuencia maxima categadrica de la variable: via

de terminacién del embarazo.




Porcentaje Porcentaje

Frecuencia | Porcentaje véalido acumulado
Valido 37 12 171 17.1 171
38 25 35.7 35.7 52.9
39 19 271 271 80.0
40 11 15.7 15.7 95.7
41 2 2.9 2.9 98.6
42 1 1.4 1.4 100.0

Total 70 100.0 100.0

Fig. 8 Distribucion de la frecuencia maxima categoérica de la variable:

edad gestacional obstétrica.

Porcentaje Porcentaje

Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Valido 37 4 5.7 5.7 5.7
38 26 371 37.1 42.9
39 19 271 271 70.0
40 17 24.3 24.3 94.3
41 4 5.7 5.7 100.0

Total 70 100.0 100.0

Fig. 9 Distribucion de la frecuencia maxima categérica de la variable:

edad fisica por examen neonatal.




Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje véalido acumulado
Valido MASCULINO 28 40.0 40.0 40.0
FEMENINO 42 60.0 60.0 100.0
Total 70 100.0 100.0

Fig. 10 Distribucion de la frecuencia maxima categorica de la variable:

sexo del recién nacido.

Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje vélido acumulado
Valido 2000-
1 1.4 1.4 1.4
2500
2501-
48 68.6 68.6 70.0
3000
3001-
20 28.6 28.6 98.6
3500
>3501 1 1.4 1.4 100.0
Total 70 100.0 100.0

Fig. 11 Distribucién de la frecuencia maxima categorica de la variable:

peso en rangos del recién nacido.




Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje véalido acumulado
Valido MAYORES A
13 18.6 18.6 18.6
28
MENORES A
57 81.4 81.4 100.0
28
Total 70 100.0 100.0

Fig. 12 Distribucion de la frecuencia maxima categorica de la variable:

niveles séricos contra toxina Pertussis en la madre.

Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Vélido MAYORES A
16 22.9 22.9 22.9
28
MENORES A
54 77.1 771 100.0
28
Total 70 100.0 100.0

Fig. 13 Distribucion de la frecuencia maxima categorica de la variable:

niveles séricos contra toxina Pertussis en el recién nacido.




NIVELES SERICOS CONTRA
TOXINA PERTUSSIS EN LA

MADRE
MAYORES A 28 | MENORES A 28 | Total
RECIBIO, LA MADRE, Sl 2 8 10
VACUNA PERTUSSIS NO 0 7 7
EN LA INFANCIA NO
11 42 53
SABE
Total 13 57 70

Fig. 14 Distribucion de la contingencia entre las variables vacunacién de

la madre contra Pertussis en la infancia vs niveles séricos contra toxina

pertussis en la madre.

N de casos validos

70

Valor | Gl | Sig. asintética (2 caras)
Chi-cuadrado de Pearson | 1.777| 2 411
Razén de verosimilitud 3.052| 2 217
Asociacion lineal por lineal | .183| 1 .669




Fig. 14.1 Pruebas de contingencia cuadratica entre las variables

vacunacioén de la madre contra B. pertussis en la infancia vs niveles

séricos contra toxina pertussis en la madre.

Error estandar | Aprox. | Aprox.
Valor asintotico S Sig.
Nominal por  Phi .159 411
Nominal V de Cramer 159 411
Coeficiente de
157 411
contingencia
Intervalo por R de Pearson
-.052 120 -.426 672
intervalo
Ordinal por Correlacion de
-.081 112 -.672 .504
ordinal Spearman
N de casos vélidos 70

Fig. 14.2 Célculo de las medidas simétricas entre las variables

vacunacioén de la madre contra B. pertussis en la infancia vs niveles

séricos contra toxina pertussis en la madre.

NIVELES SERICOS CONTRA
TOXINA PERTUSSIS EN LA

MADRE
MAYORES A 28 | MENORES A 28 Total
ANTECEDENTE DE LA Si 1 4 5
MADRE DE HABER NO 10 44 54
PADECIDO TOSFERINA NO SABE 2 9 11
Total 13 57 70

Fig. 15 Distribucidn de la contingencia entre las variables antecedentes

de la madre de haber padecido tosferina vs niveles séricos contra toxina

pen la madre.



Sig. asintética
Valor gl (2 caras)
Chi-cuadrado de Pearson .008 2 .996
Razoén de verosimilitud .008 2 .996
Asociacion lineal por lineal .005 1 .941
N de casos validos 70

Fig. 15.1 Pruebas de contingencia cuadratica entre las variables
antecedentes de la madre de haber padecido tosferina vs niveles séricos

contra toxina pertussis en la madre.

Error estandar | Aprox. | Aprox.
Valor asintético S Sig.
Nominal por  Phi .01 .996
Nominal V de Cramer .011 .996
Coeficiente de
.01 .996
contingencia
Intervalo por R de pPearson
.009 120 .074 .942
intervalo
Ordinal por Correlacion de
.009 120 .072 .943
ordinal Spearman
N de casos validos 70

Fig. 15.2 Célculo de las medidas simétricas entre las variables
antecedentes de la madre de haber padecido tosferina vs niveles séricos

contra toxina pertussis en la madre.



NIVELES SERICOS CONYRA
TOXINA PERTUSSIS EN EL
RECIEN NACIDO
MAYORES A MENORES A
28 28 Total

NIVELES SERICOS MAYORES 13 0 13
CONTRA TOXINA A 28
PERTUSSIS EN LA MENORES
MADRE A 28 3 o4 >7
Total 16 54 70

Fig. 16 Distribucion de la contingencia entre las variables niveles séricos

del recién nacido vs niveles séricos contra toxina pertussis en la madre.

Sig.
asintética (2 Significacion Significacion

Valor | gl caras) exacta (2 caras) | exacta (1 cara)
Chi-cuadrado

53.882 | 1 .000
de Pearson
Correccion de

48.643 | 1 .000
continuidad
Razén de

51.750 | 1 .000
verosimilitud
Prueba exacta

.000 .000

de Fisher
Asociacion

53.112 | 1 .000
lineal por lineal
N de casos

70

validos

Fig. 16.1 Pruebas de contingencia cuadratica entre las variables niveles

séricos del recién nacido vs niveles séricos contra toxina pertussis en la

madre.




Error estandar | Aprox. | Aprox.
Valor asintoético S Sig.
Nominal por  Phi 877 .000
Nominal V de Cramer 877 .000
Coeficiente de
.660 .000
contingencia
Intervalo por R de persona
877 .065| 15.077 .000
intervalo
Ordinal por Correlacion de
877 .065| 15.077 .000
ordinal Spearman
N de casos validos 70

Fig. 16.2 Caélculo de las medidas simétricas entre las variables niveles
séricos del recién nacido vs niveles séricos contra toxina pertussis en la

madre.
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