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Justificacion

* Re-emergencia en paises desarrollados,
incluidos casos graves en lactantes.

SURVEILLANCE AND OUTBREAK REPORTS

Increase of pertussis incidence in 2010 to 2012 after 12

years of low circulation in Spain

V Sizaire (vsizaire@isciii.es)**, M Garrido-Estepa’, ] Masa-Calles*3, M V Martinez de Aragon*3
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 Vacunacion sistematica de embarazadas:
mejor medida para prevenir los casos graves.

Enferm Infecc Microbiol Clin. 2013;31(4):240-253

Tos ferina en Espana. Situacion epidemiologica y estrategias de prevenc1on y
control. Recomendaciones del Grupo de Trabajo de Tos ferina™ "

Magda Campins®*, David Moreno-Pérez®, Angel Gil-de Miguel€, Fernando Gonzdlez-Romo®¢,
Fernando A. Moraga-Llop¢, Javier Aristegui-Fernandez”, Anna Goncé-Mellgren®,
José M. Bayasd y Lluis Salleras-Sanmarti?
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Figura 1.- Declaraciones de tosferina en la CAPV. Periodo 1996-2015. Registro EDO
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 Gobierno: 2015, Pais Vasco.

e Cobertura vacunal estimada = 80%

Adaptado del
protocolo de
vigilancia
epidemioldgica de
Tosferina
(adaptacion
RENAVE). Pais
Vasco. Marzo 2018
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* No estudio de la re-emergencia en servicios
de urgencias pediatricos en nuestro entorno.

* No estudio del posible impacto de Ila
vacunacion sobre las formas de presentacion

de la enfermedad.
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Hipotesis

* La disminucion de casos en lactantes
modificara la forma de presentacion de la
tosferina en Urgencias.



SOCIEDAD ESPANOLA DE
URGENCIAS DE PEDIATRIA

Objetivo

* Determinar si la vacunacion sistematica anti-
tosferina de las embarazadas ha conllevado
cambios en la forma de presentacion de la
enfermedad en Urgencias de Pediatria.
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VA Método

* Estudio de cohortes retrospectivo.

* SUP hospital terciario

* Periodo: 2008 - 2017.

* Se compararon las caracteristicas de los
pacientes con diagnostico microbiologico de
tosferina
— Antes

_vacunacion sistematica de las embarazadas
— Despues
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* Definiciones:
— Sospecha de tosferina: clinica compatible

— Diagndstico microbiologico de tosferina:
clinica + confirmacion microbiolégica

 |dentificacion de pacientes:
— Registro informatico Microbiologia HU Cruces

— Integrado en el sistema de gestion de pacientes
del Servicio Vasco de Salud
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Caracteristicas de los episodios

Obtencion de datos

Registro SUP HU
Cruces

Sistema de gestion
de pacientes del
Servicio Vasco de

Salud

Datos obtenidos

Sexo

Edad

Inmunizacion anti-tosferina
Clinica

Pruebas realizadas
Diagnostico

Destino

Evolucion en ingresados
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* Vacunacion de las embarazadas:
— sistema informatico y llamadas telefonicas.

* CEIC del HU Cruces. Cédigo EI5/32
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e Episodios en Urgencias 565.444

* Sospecha de tosferina 598

* Diagndstico microbiologico 196

3,5/10.000 episodios

10,5/10.000 episodios
32,7% de las sospechas
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Vacunacion Diagndstico

bre. Inicio 1,1/10.000 episodios
(2008 - R
julio 2015) ° 8,5/10.000 episodios
emergencia
Post-vacunacion 3 9/10000 episodios

(2016-2017)
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Tasa de diagnostico
-*-Sospechas tosferina Vacunacién

“*Diagnosticos tosferina embarazadas

2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017
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Epidemiologia

TOSFERINA

PREVACUNAL N (%) POSTVACUNALN (%) »p

Casos familiares 22 (14,1%) 7 (20,6%) n.s.
Prematuridad 5(3,2%) 2 (5,9%) n.s.
Sexo (varon) 74 (47,1%) 16 (47,1%) n.s.
Si 0 7 (20,6%)

No 157 (100%) 24 (70,6%) <0,001
Desconocido 0 3(8,8%)

Vacunacion
materna

Vacunacion correcta 122 (78,7%) 31 (93,9%)
Edad en meses (mediana) 9 38
Casos < 6 meses 77 (49%) 6(17,7%)
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Sintomas/Signos

TOSFERINA

PREVACUNAL N (%) POSTVACUNALN (%) p

Tos 157 (100%) 34 (100%) n.s.
Fiebre 17 (10,8%) 3(8,8%) n.s.
32 (20,4%) 2 (5,9%)

SINTOMAS [N 24 (15,3%) 4 (11,8%) n.s.
Cambio coloracion 104 (66,2%) 21 (61,8%) n.s.
Pérdida consciencia 3(1,9%) 2 (5,9%) n.s.
Vémitos 57 (36,3%) 17 (50%) n.s.

TEP anormal 3(1,9%) 0 n.s.

EXPL. Dificultad respiratoria 13 (8,3%) 0 n.s.
patologica 17

FiSICA 20(12,7% 0 002

Cambio de coloracién 2 (1,3%) 1(2,9%) n.s.
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Destino

TOSFERINA

PREVACUNAL N (%) POSTVACUNALN (%) P

Destino

Alta 77 (49%) 30 (88,2%)
Obs + alta 22 (14%) 1(2,9%) <0,001
Planta 46 (29,3%) 3(8,8%)
UCI 12 (7,6%) 0

58 (36,9%) 3 (8,8%)
Dias hospitalizacion (mediana)

Planta 9 7 n.s.
UClI 11,5 -

Reconsulta 20(12,7%) 8 (23,5%) n.s.
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Vacunacion

* Las madres de cuatro de los 6 pacientes
menores de 6 meses diagnosticados de
tosferina en la época postvacunal (66%)
habian recibido vacunacion durante el
embarazo.
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L

Limitaciones

* Estudio retrospectivo
e Estudio unicéntrico
* Periodo postvacunal de dos anos
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C Conclusion

* La vacunacion sistematica anti-tosferina de las
embarazadas ha cambiado significativamente
el patron de presentacion de esta enfermedad
en Urgencias, objetivandose una disminucion
de la gravedad de los pacientes.
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Discusion: ¢Qué sabiamos?

e En los UuUltimos anos ha habido una
reemergencia de casos de tosferina con casos
graves en lactantes pequenos.

* La vacunacion en embarazadas es una
medida eficaz para reducir dichos casos.



n ¢Qué aporta este estudio?

* La vacunacion sistematica anti-tosferina se ha
acompanado de un cambio en la forma de
presentacion de la enfermedad en Urgencias

de Pediatria.

 Apoya que el SUP es un lugar idoneo para
analizar el impacto de medidas de salud

publica.
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Diagnodstico microbiolégico

e Cultivo: STOP mayo 2015 por menor

renta bj“g.@)drtussis desde inicio del estudio
e PCR: e B. parapertussis desde octubre 2008
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Vacunacion Diagndstico

1,1/10.000 episodios

Inicio
Pre- 26% de las sospechas
jufizoogcg)l_S) Re- 8,5/10.000 episodios
emergencia  30% de las sospechas
T E A 3,1/10.000 episodios

(2016-2017)

21,6% de las sospechas
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Menores 6 meses

TOSFERINA

PREVACUNAL N (%) POSTVACUNALN (%) »p

Casos familiares 9(11,7%) 1(16,7%) n.s.
Prematuridad 4 (5,1%) 0 n.s.
Sexo (varon) 41 (52,6%) 1(16,7%) n.s.

Edad en meses (mediana) 2 3 n.s
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Pruebas complementarias

TOSFERINA

_ PREVACUNAL N (%) POSTVACUNALN (%) p
O 46(283%) 4 (11,7%) n.s.
8 (4,9%) 1(2,9%) n.s.
Analitica 26 (16%) 2 (5,9%) n.s.
14800 16800 n.s
4386 2958 n.s
0 0 -
Urocuitivo  |EEIREEY 0 ns.
Hemocultivo  [EENOXTS 0 ns.
7(4,3%) 0 ns.
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Tratamiento urgencias

TOSFERINA

PREVACUNAL N (%) POSTVACUNALN (%) »p

Azitromicina 3(13,6%) 29 (85,3%) <0,001

Oxigenoterapia 16 (9,9%) 0 n.s.
Broncodilatador 6(3,7%) 0 n.s.
Acceso venoso 3(1,9%) 0 n.s.
Antibiotico 31 (19,1%) 2 (5,9%) n.s.
Analgesia 4 (2.5%) 1(2,9%) n.s.
Corticoide 2 (1,2%) 2 (5,9%) n.s.
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Tiempo estancia urgencias

Media HORAS_ESTANCIA_URG

6.007]

SOSPECHA TOSFERINA TOSFERINA CONFIRMADA

TOS_FERINA

EPOCA_VACUNA_EMBARAZADAS

PREVACUNA EMBARAZO
POSTVACUNA EMBARAZO
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Tratamiento hospitalizacion

TOSFERINA

PREVACUNAL N (%) POSTVACUNALN (%) »p

15 (26,8%) 0 n.s.
9 (16,1%) 0 ns.
1(1,8%) 0 ns.
52 (92,9%) 3 (100%) n.s.
Invasiva

22 (39,3%) 0 n.s.

UCIP
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* Ingresos planta; ]
— Prevacunal 46 (29,3%) o
— Postvacunal 3 (8,8%)

Destino

60

Recuento

* |Ingresos UCIP:

— Prevacunal 12 (7,6%.
Estancia mediana 11,5 dias)

— Ventana 1
— Postvacunal O

ALTA OBSERVACION+ PLANTA ucl
ALTA

DESTINO
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Mortalidad

e Mortalidad:

— Prevacunal =1 2 & 1 mes, agosto 2012, tosferina
maligna. Estancia 48 dias en UCIP

— Postvacunal =0
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Ventilacion mecanica en UCIP
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Tosferina

Infeccion respiratoria
Bacilo Gram negativo del género Bordetella

Trasmision por gotas aerosolizadas en
contactos proximos. Tasa de ataque 90%.

No inmunidad permanente
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Tosferina

 Enfermedad endémica
* Invierno y primavera
* Epidemias cada 3 -5 anos
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Tosferina

 Fase catarral = Paroxistica 2 De convalecencia

* Tosferina maligna: apnea + insuficiencia
cardio-respiratoria + hipertension pulmonar e
hipoxemia =2 shock y muerte 70%. (Lactantes)



* Diagnostico:
— Cultivo: especificidad 100%
— PCR: 1 sensibilidad, rapido = Mas utilizado

* Tratamiento: | transmisibilidad. Macraolidos.

* Prevencion:
— Vacuna
— Quimioprofilaxis: en contactos de riesgo
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Fase catarral. 2
semanas.

catarrales.

CDC, 2013
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Vacunacion

* Vacunas inactivadas acelulares
 Eficacia:
— 85 % para prevenir cuadros tipicos.
— 71-78 % para prevenir formas leves.

e Duracion inmunidad = 4 anos
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Vacunacion

 Antes de 2017 (AEP, 2015):

CALENDARIO DE VACUNACIONES DE LA ASOCIACION ESPANOLA DE PEDIATRIA 2015

Comité Asesor de Vacunas

Edad en meses Edad en anos
VACUNA
0 2 4 o 12-15 | 1518 23| 6 | 11-12
Hepatitis B’ HB HB HB HB
Difteria, tétanos y DTPa || DTPa | DTPa DTPa DTPa Tdpa
tosferina* o Tdpa
Haemophilus - - . 2
influenzae tipo b? Hib Hib Hib i
Poliomielitis* VPI VPI VPI VPI
Meningococo C* MenC MenC MenC
Neumococo® || VNC VNC VNC VNC ||
Sarampion,
rubeola y SRP SRP
parotiditis”
Virus del papiloma VPH
humano® | | 2 dosis
Meningococo B? || MenB || MenB || MenB || MenB ||
Rotavirus'® = [ =~ | ~ |
Varicela' I| Var Var
Gripe'? || Gripe (anual)
Hepatitis A'> || HA 2 dosis
Sistematica Recomendada Grupos de riesgo
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Vacunacion

 Desde 2017 (AEP, 2019):

CALENDARIO DE VACUNACIONES SISTEMATICAS DE LA ASOCIACION ESPANOLA DE PEDIATRIA 2019

Comité Asesor de Vacunas

Edad en meses Edad en afios
VACUNA
2 3 4 5 11 12 15 [ 34| 6 | 12 | 14 1518
Hepatitis B’ HB HB HB
Difteria, tétanos y DTPa/
tosferina? DTPa DTPa DTPa Tdpa
Poliomielitis® VPI VPI VPI VPI
Haemophilus : . .
influenzae tipo b* Hib Hib Hib
Neumococo® VNC VNC VNC
Meningococos C y MenC MenACWY / MenACWY /
ACWYS® MenC MenC
Sarampion,
rubeola y SRP SRP /
parotiditis” Var
Varicela® Var SRPV
Virus del papiloma VPH
humano? 2 dosis
Meningococo B MenB MenB MenB
Rotavirus'! RV RV | (RV)
Vacunas Vacunas
financiadas no financiadas




Departamento de Salud, Gobierno Vasco, 2018
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Reemergencia

* Reemergencia en paises desarrollados:

— < 6 meses (importante morbimortabilidad). No
han iniciado/completado primovacunacion.

— Adolescentes y adultos: pérdida de inmunidad.

* Otras causas:
— Mayor nivel de sospecha
— Métodos diagndsticos mas sensibles
— Registros de casos
— Cambios genéticos en cepas
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Reemergencia

PERTUSSIS. Incidence,* by year — United States, 1982-2012
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Pertussis remains endemic inthe United States with cyclic peaks occurring every 2-5 yeass. Incidence Increased
more than 150% during 2011-2012; cases reported in 2012 represent the largest number of reportad cases
in the United States since 1955.

Image 103.2
Pertussis. Incidence, by year—United States, 1982-2012. Courtesy of Morbidity and Mortality

Weekly Report.
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Reemergencia

Figura 39.2. Incidencia declarada de tosferina en Espania, hospitalizaciones y cobertura vacunal {1982-2016).
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* datos provisionales de 2018

Fuentes: Red Nacional de Vigilancia Epidemiologica, Ceniro Nacional de Epidemiologia, ISCIII, CMBD
Coberturas de vacunacion: Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad.
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Figura 1.- Declaraciones de tosferina en la CAPV. Periodo 1996-2016. Registro EDO
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Protocolo de vigilancia epidemioldgica de Tosferina (adaptacion RENAVE). Pais Vasco. Marzo 2018
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Reemergencia

* Estrategias para revertir la reemergencia:
— Dosis recuerdo en adolescentes (11-14a)
— Dosis en adultos cada 10 anos
— Estrategia del nido (poco eficiente)

— Vacunacion embarazadas: |lo mas eficaz para
prevenir casos graves en lactantes



. Vacunacion embarazadas

e Vacunacion a partir de semana 27

e 2 semanas para seroconversion y paso
trasplacentario de anticuerpos

e Efectividad (CDC, 2017):
— 78 % para prevenir casos.
— 90 % para prevenir hospitalizacion.

 VVacunacion en cada embarazo
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Vacunacion embarazadas

SECRETARIA GENERAL
! T O GOMERNG  MINSTERO DEMNDA Y PO .
Q  CEESPARA geummm DIRECCION GENERAL DE SALUD
L) - I A PUBLICA CALIDAD E INNOVACION
SUBDIRECCION GENERAL DE

PROMOCION DE LA SALUD Y
VIGILANCIA EN SALUD PUBLICA

TABLA 12. Coberturas de vacunacion con dTpa en embarazadas. Comunidades auténomas. Aflos 2016 y 2017 (actualizacion).

TABLA 12. TOSFERINA (dTpa)

Embarazadas (% de embarazadas que han recibido una dosis en el afio correspondiente)
ANO 2016 ANO 2017

ccAA | Nevacunadas |
Andalucia 59.814 76.396 78,3 48.385 68.733 70,4
Aragén 8.605 10.896 79,0 8.419 10.347 81,4
Asturias 4.648 6.314 73,6 4.931 5.627 87,6
Baleares
Canarias 11.380 15.586 73,0 11.776 14.382 81,9
Cantabria 3.190 4.248 75,1 3.443 ND
Castilla y Le6n 14.110 16.282 86,7 13.220 15.151 87,3
Castilla-La Mancha 11.884 16.184 73,4 11.926 15.578 76,6
Catalufia 55.676 71.578 77,8 54.280 67.960 79,9
C.Valgnciana 36.761 41.569 88,4 35.040 39.191 89,4
Extremadura ND 8.710 ND 8.060
Galicia 15.330 18.751 81,8 14.367 18.129 79,2
Madrid 60.791 63.628 95,5 53.008 61.300 86,5
Murcia 14.063 15.527 90,6 12.760 15.630 81,6
Navarra 4.535 5.963 76,1 4.362 5.725 76,2
|__Pais Vasco 15.103 18.656 81,0 13.698 17.472 784 J
La Rioja 2.282 2.634 86,6 2.339 2,612 89,5
Ceuta 814 1.255 64,9 1.005 1.085 92,6
Melilla 895 1.162 77,0 939 1.040 90,3

319.881 386.629 290.455 359.962



