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Introducción:  En  el  último  decenio  se ha  documentado  un  incremento  en  la  incidencia  de  casos  de  tos
ferina  en  países  desarrollados.
Objetivo: Conocer  si la administración  de la  dTpa  en lugar  de  la  DTPa  como  5.a dosis  podría  estar  contri-
buyendo  a la aparición  de los casos.
Métodos:  Se  realizó  un  estudio  descriptivo  de  los casos  de  tos  ferina  declarados  durante  una  epidemia  en
la ciudad  de  Alicante,  durante  los  5 primeros  meses  de  2014.  Se  consideraron  casos  de  tos  ferina  aquellos
confirmados  por  la  PCR.  Para  el análisis  del  tiempo  de  protección  se  incluyó  a vacunados  con  5  dosis.
Resultados:  Se  notificaron  104 casos  de  tos  ferina  confirmados  por  la  PCR,  85  casos  (82%)  tenían  5  dosis
de  la vacuna.  El  tiempo  de  protección  en  años  mostró  una  media  (DE)  2,1 ± 1,1  años  con  la  dTpa  y  de
5,1  ± 1,5  con  la DTPa  (p < 0,001).  En  cuanto  a la  protección,  ajustada  por  edad,  se  observa  que  pasados
3  años  solo  el  47,6%  de  los  vacunados  con dTpa  la  mantenían  y en  los  vacunados  con  la  DTPa  estaban
protegidos  el  100%  (p  <  0,001).
Conclusión:  Nuestro  estudio  encontró  que  los vacunados  correctamente  contra  la  tos  ferina  y  a  quienes
en la última  dosis  de revacunación  se  les  administró  dTpa  tuvieron  un  periodo  de  protección  más  corto
que  los  que  fueron  vacunados  con DTPa.

© 2015  Elsevier  España,  S.L.U.
y  Sociedad  Española  de  Enfermedades  Infecciosas  y Microbiología  Clínica.  Todos  los  derechos  reservados.

Acellular  vaccines  (DTPa/dTpa)  against  whooping  cough,  protection  duration

eywords:
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a  b  s  t  r  a  c  t

Introduction:  An increase  in whooping  cough  in  most  of  the developed  countries  has  been  detected  in
the  last  decade.
Objective:  To determine  whether  the  administration  of dTpa  vaccine  instead  of  DTPa  fifth  dose  is contri-
pidemiology
cellular vaccines
iphtheria-tetanus-acellular pertussis

buting  to the  appearance  of these  cases.
Methods:  A  descriptive  study  based  on  cases  of  whooping  cough  reported  during  an  epidemic
period  in  the  city  of  Alicante  in the  first  5 months  of 2014.  Only  pertussis  cases  confirmed  by  PCR were
accines
Cómo citar este artículo: Rigo-Medrano MV,  et al. Vacunas acelulares (DTPa/dTpa) contra la tos ferina: duración de la protección. Enferm
Infecc Microbiol Clin. 2015. http://dx.doi.org/10.1016/j.eimc.2015.01.014

included  in the study,  and  only  those  vaccinated  with  5  doses  were  included  in  the  analysis  of the  period
of  protection.
Results:  A total  of 104 cases  of pertussis  confirmed  by PCR  were  reported,  with  85 cases  (82%)  having
had  5 doses  of  vaccine.  The  mean  time  and  standard  deviation  (SD)  of  protection  was  2.1  ±  1.1  years  with
dTpa,  and  5.1  ± 1.5  years  with  DTPa  (p  <  .001).  In the  protection,  adjusted  for  age, it was  observed  that,
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after  3 years,  only  47.6%  of people  vaccinated  with  dTpa  were  still protected,  while  people  vaccinated
with  DTPa  were  100%  protected  (P<.001).
Conclusions:  This  study  found  that  people  who  were  properly  vaccinated  against  pertussis  and  received
their last re-vaccination  dose  with  dTpa  had  a shorter  period  of protection  than  those  who  were  vaccinated
with  DTPa.

©  2015  Elsevier  España,  S.L.U.  and  Sociedad  Española  de  Enfermedades
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ntroducción

En el último decenio se ha documentado un incremento cíclico
n la incidencia de casos de tos ferina en la mayoría de países
esarrollados1,2. Según datos de la Organización Mundial de la
alud (OMS), en España se pasó de 345 declarados en el año 2002 a
.342 en el 20133. Aunque puede afectar a individuos de todas las
dades, se observa un patrón epidemiológico con una distribución
taria bimodal: en lactantes menores de 6 meses y en adolescentes

 adultos4.
Se estima que a nivel mundial la enfermedad causa más  de

50.000 muertes, la mayoría de ellas en lactantes de menos de
 meses5. Es en este grupo de edad donde se produce un mayor
úmero de hospitalizaciones, debido a los síntomas respiratorios,
ificultades de alimentación y las pausas de apnea. En estos lactan-
es puede producir un cuadro grave, denominado tos ferina maligna

 fulminante6, en el que el paciente presenta un cuadro de hiper-
ensión pulmonar y shock.

Ni la infección ni la inmunización (vacunas con células enteras
 acelulares) confieren inmunidad de por vida, debido a que esta
a menguando con el tiempo7,8. Así Bordetella pertussis (B. pertus-
is) está presente en países con elevadas coberturas de vacunación
n niños, produciendo ondas epidémicas cada 3 o 4 años9,10. Los
rotes de tos ferina han dejado de ser algo anecdótico y se presen-
an con cierta frecuencia en el ámbito familiar, escolar e incluso
omunitario11,12. La inmunidad adquirida después de la infección
atural por B. pertussis disminuye con el tiempo y se mantiene entre
,5 y 15 años7,13. La efectividad de las vacunas frente a tos ferina se
stima entre 60 y 99% y la protección tras una serie de 3 dosis de
acuna dura entre 5 y 7 años para caer gradualmente con el paso
el tiempo8,10. La vacuna frente a B. pertussis no confiere protección
rente a otras especies del mismo  género14.

En los años 60 se comercializó en España una vacuna inactivada
e células completas frente a tos ferina, combinada con los toxoi-
es diftérico y tetánico (DTP), y se procedió a la vacunación en 2
ampañas a la edad de 3 años. Desde 1975, año en que se aprueba
l primer calendario de vacunación infantil, hasta 1995, se admi-
istraban 3 dosis de vacuna DTP a los 3,5 y 7 meses de edad. En
996 se introdujo la 4.a dosis a los 15-18 meses y se establecen las
dades de administración de las 3 primeras dosis a los 2-3 meses,
-5 meses, y 6-7 meses de edad. En el año 2001 se aprobó la admi-
istración de una 5.a dosis de DTP de carga elevada (DTPa) a los
-6 años, que se fue incorporando progresivamente en las distin-
as comunidades autónomas. En el año 2005 se sustituyó la vacuna
rente a tos ferina de células enteras por la vacuna de tos ferina
celular para todas las dosis administradas4,15. Las vacunas acelu-
ares se diferencian de las que contienen células enteras por el tipo

 cantidad de los antígenos, los métodos de producción y el tipo de
oadyuvantes, lo que contribuye a las diferencias en las respuestas
nmunes producidas14.

Las coberturas de vacunación aumentaron progresivamente y
e mantienen por encima del 90% desde 1996 y por encima del 95%
esde 2001; en 2011 la cobertura nacional con la serie primaria (3
Cómo citar este artículo: Rigo-Medrano MV,  et al. Vacunas acelulares (D
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osis en menores de un año) fue de 97,0 y de 94,1% con la dosis
e recuerdo en el segundo año de vida. En la Comunidad Valen-
iana en mayo de 2010 se dieron instrucciones para sustituir la
Infecciosas  y  Microbiología  Clínica.  All  rights  reserved.

dosis de DTPa de los 4-6 años por una dosis de baja carga (dTpa),
al haberse observado una tendencia a una menor reactogenicidad
con similar inmunogenicidad4,16. El objetivo de los programas de
vacunación frente a tos ferina es disminuir la circulación de la B. per-
tussis para prevenir la enfermedad en los lactantes. El programa de
vacunación vigente incluye las siguientes dosis: primovacunación
con DTPa, a los 2, 4 y 6 meses de edad, primera dosis de recuerdo
con DTPa, a los 18 meses de edad, segunda dosis de recuerdo con
dTpa, a los 6 años de edad4. Actualmente en España están dispo-
nibles distintas vacunas acelulares constituidas por antígenos de B.
pertussis. Todas ellas son vacunas combinadas con otros antígenos
que confieren inmunidad frente a otras enfermedades y pueden
ser trivalentes, pentavalentes o hexavalentes. Según la cantidad de
antígeno pueden ser de carga elevada (DTPa), que se utilizan en pri-
movacunación, o de baja carga (dTpa), utilizadas en la vacunación
de recuerdo a partir de los 4 años4,15.

En España la tos ferina es una enfermedad de declaración desde
el año 1904; desde 1995 se recogen los casos de enfermedad de
manera individualizada. Después de un largo periodo de tiempo
con elevadas coberturas de vacunación y baja incidencia de tos
ferina, se está observando un incremento que hay que interpretar
bajo diferentes circunstancias17–19. Independientemente del posi-
ble incremento en la notificación de casos debido a la mejora de
la sospecha clínica de tos ferina y a la disponibilidad de pruebas
diagnósticas sencillas y rápidas como la reacción en cadena de la
polimerasa (PCR), que han podido contribuir a un aumento de la
declaración, los resultados indican un incremento real de la inci-
dencia de la enfermedad4,18.

En Europa en los años 2010 a 2012 se han visto grandes brotes
particularmente en Australia, los Países Bajos y el Reino Unido, con
una mortalidad significativa en los lactantes2,20. Las posibles cau-
sas del resurgimiento de la tos ferina son aún objeto de debate e
incluyen la disminución de la inmunidad inducida por las vacunas,
el cambio de las vacunas de células enteras, las vacunas acelulares
menos eficaces y la adaptación de B. pertussis9,10,13.

El repunte de casos de tos ferina en España y el patrón de dis-
tribución por edad son concordantes con la historia de vacunación
en España, y con lo observado en otros países, y puede ser expli-
cado por el acúmulo de individuos susceptibles, correspondientes
a personas nacidas durante los años de bajas coberturas, así como
a la pérdida de inmunidad poblacional (natural o adquirida por la
vacunación), después de un largo periodo de tiempo con escasa
circulación de la infección entre la población15,18.

En la Comunidad Valenciana también se ha descrito un claro
incremento de la incidencia, con afectación de menores de 14 años
con más  de 3 dosis de vacuna16. La tasa de incidencia de los 3 últi-
mos  años en la Comunidad Valenciana se sitúan en un rango de 2,58
a 4,86 casos por 100.000 habitantes. El año 2011 fue el que arrojó
la mayor incidencia. En la ciudad de Alicante las tasas en el último
quinquenio oscilaron entre 0,82 a 6,34. Los años 2011 y 2013 fueron
los de mayor incidencia en Alicante, pero las características epide-
miológicas fueron diferentes: niños vacunados con pauta completa,
edad entre 6 y 10 años y agrupaciones por centro escolar. La inci-
TPa/dTpa) contra la tos ferina: duración de la protección. Enferm
014

dencia de la enfermedad en los 5 primeros meses del 2014 superó
en casi 5 veces la registrada en el mismo  periodo de tiempo de 2013,
escolares vacunados con menor lapso de tiempo transcurrido entre

dx.doi.org/10.1016/j.eimc.2015.01.014
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Tabla 1
Características de los casos de tos ferina PCR positivos, declarados durante una
epidemia en 2014

Total casos (n = 104)

% n

Sexo
Hombre 54,8 57

Grupos de edad en años
<3 años 3,8 4
3  < 6 años 1,9 2
6  < 9 años 15,4 16
9  < 12 años 45,2 46
≥12 años 34,6 36

Estado vacunal
Adecuado para la edad 89,4 93
Incompleto 1,9 2
Desconocido 8,7 9

Quinta dosis administrada
dTpa 20,2 21
DTPa 61,5 64
No  recibieron la 5.a dosis 18,3 19

Presencia de síntomas
Apnea 13,5 14
Cianosis 3,8 4
Estridor 17,3 18
Síntomas catarrales 42,3 44
Tos  96,2 100
Tos  paroxística 63,5 66
Vómitos 25 26
Otros síntomas 11,5 12

Hospitalizaciones
Sí  1,9 2

Documento descargado de http://www.elsevier.es el 30/05/2015. Copia para uso personal, se prohíbe la transmisión de este documento por cualquier medio o formato.
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a administración de la 5.a dosis y la enfermedad, que lo descrito
n la bibliografía10. Esta circunstancia nos llevó a plantearnos este
rabajo con el objetivo de conocer si la administración de la dTpa
n lugar de la DTPa como quinta dosis podía estar contribuyendo a
a aparición de los casos.

étodos

Se realizó un estudio descriptivo de los casos de tos ferina decla-
ados durante una epidemia en la ciudad de Alicante, durante los 5
rimeros meses de 2014. Se consideraron casos de tos ferina solo
quellos que fueron confirmados. La prueba confirmatoria realizada
or los servicios de microbiología de los hospitales de referencia
e la ciudad de Alicante fue la PCR para B. pertussis en muestras
asofaríngeas.

Las fuentes de datos utilizadas fueron varias. Los datos referidos
 los casos se obtuvieron del Sistema de Vigilancia Epidemiológica,
asado en la notificación automática de los diagnósticos realiza-
os a través del Sistema de Información Ambulatoria, integrado
n ABUCASIS (una aplicación informática de gestión sanitaria de
tención Primaria) que tiene como fuente de datos válidos la his-

oria clínica electrónica única y centralizada con un número de
dentificación que es el número SIP de la tarjeta sanitaria, y por
l Sistema de Vigilancia Microbiológica (RedMIVA). Es la Sección
e Epidemiología del Centro de Salud Pública de Alicante la que
estiona los casos detectados. La RedMIVA está orientada a la vigi-
ancia y a la investigación microbiológica y epidemiológica, basadas
n la recogida sistemática de los resultados de los laboratorios de
icrobiología del sistema sanitario (Hospital Clínico de San Juan y
ospital General Universitario de Alicante). Se encarga de recoger
iariamente todos los resultados de las pruebas realizadas en los
ervicios y unidades de microbiología, almacenarlos y analizarlos
n un sistema centralizado y difundir posteriormente la informa-
ión a los centros de salud pública de los departamentos de salud
e la comunidad.

En todos los casos se realizó un cuestionario estandarizado que
ecogió las variables de identificación, clínicas y epidemiológicas.
e analizan variables personales (sexo, edad), clínicas (sintomato-
ogía, complicaciones y evolución) y epidemiológicas (antecedente
e contacto conocido), fecha de inicio de los síntomas, centro esco-

ar/ocupación, número de dosis de vacuna recibidas, tipo de vacuna
 fecha de la última dosis recibida. Los datos referidos a vacunación
e obtuvieron del Sistema de Información Vacunal y del módulo
egistro de vacunas nominal (RVN), donde se registra cada acto
acunal y que permite conocer el historial vacunal y las posibles
eacciones adversas.

Se realizó una descripción general de la epidemia, y para el aná-
isis del tiempo de protección se incluyeron casos vacunados con 5
osis. El tiempo se ha analizado bajo 2 vertientes: tiempo epidemio-

ógico referido al momento de inicio de los síntomas y tiempo de
rotección de la vacuna, referido al periodo de tiempo transcurrido
ntre la última dosis (5.a) y la enfermedad. Para la comparación de
edias se utilizó la t de Student y para el resto de variables des-

riptivas la Ji cuadrado o la prueba exacta de Fisher si alguno de los
fectivos esperados era inferior a 5, a una significación del 95%. Se
ealizó un análisis multivariado mediante regresión logística bina-
ia ajustado por edad y para valorar el tiempo de protección según
ipo de vacuna se ha utilizado el estimador de Kaplan-Meier. Como
plicación estadística se utilizó el SPSS versión 19.

esultados
Cómo citar este artículo: Rigo-Medrano MV,  et al. Vacunas acelulares (D
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Entre enero y mayo de 2014 fueron notificados un total de 104
asos de tos ferina, confirmados por la PCR, que afectaron funda-
entalmente a niños vacunados entre 6 y 12 años de edad. En ese
DTPa: vacuna difteria tétanos pertussis acelular de alta carga; dTpa: vacuna difteria
tétanos pertussis acelular de baja carga.

periodo de tiempo se notificaron un 470% más  que el año anterior.
Los casos se agruparon en centros escolares, sin observar diferen-
cias significativas por sexo, con una razón hombre/mujer de 1,2.
En la tabla 1 se pueden observar las características descriptivas de
los casos en su totalidad así como las características clínicas y epi-
demiológicas. Por la edad de afectación, gran parte de los casos se
relacionaron epidemiológicamente con centros docentes. Se detec-
taron 5 brotes epidémicos en sendos centros, el número de casos
por brote osciló entre 3 y 44 casos con una media de 15. La vacuna-
ción era adecuada para la edad en 93 (89,4%) de los enfermos, 85 de
ellos con pauta completa de 5 dosis. No se presentaron complica-
ciones. Se requirió hospitalización en 2 ocasiones. Todos los casos
se resolvieron con la curación. La duración de la epidemia fue de 15
semanas (fig. 1).

De todos los casos registrados solo el 1,9% (2) fueron menores
de un año y el 10% mayores de 16 años, algunos de ellos del entorno
familiar y docente de los niños.

En  la tabla 2 se pueden observar las características de los casos de
tos ferina con 5 dosis de vacuna administrada, diferenciando entre
los que recibieron DTPa y dTpa. Se aprecia que la sintomatología
es similar aunque llama la atención la diferencia en la presencia
de tos paroxística, que fue más  frecuente (64,1%) en los vacunados
con DTPa. En ambos grupos los síntomas catarrales y la tos son los
predominantes.

El tiempo de protección en años mostró una media (DE) de
2,1 ± 1,1 años con la dTpa y de 5,1 ± 1,5 con la DTPa (p < 0,001). En
cuanto a la protección, ajustada por edad, se observa que pasados
3 años solo el 47,6% de los vacunados con dTpa la mantenían y en
TPa/dTpa) contra la tos ferina: duración de la protección. Enferm
014

los vacunados con la DTPa estaban protegidos el 100% (p < 0,001),
pasados 4 años solo el 4,8% de los vacunados con dTpa mantenían
la protección frente al 95,3% de los vacunados con DTPa (p= 0,016)
(tabla 3).

dx.doi.org/10.1016/j.eimc.2015.01.014
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Figura 1. Curva epidémica de los casos de tos ferina declarados durante la epidemia de 2014, en la ciudad de Alicante, España. (n = 104).

Tabla 2
Características de los casos de tos ferina PCR positivos con 4 dosis administradas de
la  vacuna DTPa y una quinta dosis administrada de DTPa/dTpa durante una epidemia
en 2014

Última vacuna recibida (5.a dosis) p

dTpa (N = 21) DTPa (N = 64)
%  (n) % (n)

Sexo
Hombre 38,1 (8) 64,1 (41) 0,037

Edad distribución
6 a < 9 años 76,2 (16) 0 (0)
9  a < 12 años 23,8 (5) 64,1 (41)
≥  a 12 años 0 (0) 35,9 (23)

Presencia de síntomas
Apnea 4,8 (1) 10,9 (7) 0,4
Cianosis 0 (0) 1,6 (1) -
Estridor 14,3 (3) 15,6 (10) 0,6
Síntomas catarrales 42,9 (27) 42,2 (27) 0,9
Tos  85,7 (18) 98,4 (63) 0,045
Tos  paroxística 42,9 (9) 64,1 (41) 0,08
Vómitos 19 (4) 25,0 (16) 0,4
Otros síntomas 0 (0) 14,1 (9) -
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Tabla 3
Tiempo de protección desde la quinta dosis de la vacuna dTpa/DTPa hasta el inicio
de  los síntomas en casos de tos ferina PCR positivos, durante una epidemia en 2014

Última dosis recibida (5.a dosis) pc pa

dTpa DTPa
(N = 21) (N = 64)

Tiempo de protección en años % (n)
>3  años 47,6 (10) 100 (64) <0,001 <0,001
>4  años 4,8 (1) 95,3 (61) <0,001 0,016
>5  años 0 57,8 (37) -
>6 años 0 35,9 (23) -
>7 años 0 10,9 (7) -

Tiempo de protección en años
Media (DE) 2,1 ± 1,1 5,1 ± 1,5 <0,001

Documento descargado de http://www.elsevier.es el 30/05/2015. Copia para uso personal, se prohíbe la transmisión de este documento por cualquier medio o formato.
TPa: vacuna difteria tétanos pertussis acelular de alta carga; dTpa: vacuna difteria
étanos pertussis acelular de baja carga.

La presentación gráfica del tiempo de protección en meses, para
ada uno de los casos vacunados con 5 dosis, viene representada
n la figura 2 para cada tipo de vacuna, apreciándose diferencias
stadísticamente significativas (p < 0,05).

iscusión

En la ciudad de Alicante los casos registrados en los 5 primeros
eses de 2014 supusieron un incremento, respecto a años anterio-
Cómo citar este artículo: Rigo-Medrano MV,  et al. Vacunas acelulares (D
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es, de más  del 400%. Los casos durante la epidemia de 2014 fueron
undamentalmente niños entre 6 y 12 años todos vacunados correc-
amente, sin observarse diferencias por sexo. Estas características
e correspondían con lo que estaba sucediendo en otros países que
DTPa: vacuna difteria tétanos pertussis acelular de alta carga; dTpa: vacuna difteria
tétanos pertussis acelular de baja carga; pa: ajustada por edad; pc: cruda.

rutinariamente utilizaban las vacunas acelulares1,10,20. En un estu-
dio de las epidemias de 2010 y 2012 en California encontraron una
inusual carga de la enfermedad entre los niños de 7 a 10 años13.
La gran mayoría de los niños en este grupo de edad con tos ferina
fueron totalmente vacunados con 5 dosis de DTPa, lo que indica un
problema de la eficacia de la vacuna en lugar de la falta de vacu-
nación. Se observó también un pico de incidencia entre los 13 y
14 años de edad, un grupo que fue muy  recientemente vacunado
con la vacuna dTpa. En 2006 en EE. UU., se recomendó la vacuna
dTpa para adultos y adolescentes, en la vacunación de rutina reco-
mendada a la edad de 11-12 años, aunque la reducción relativa de
la incidencia de la tos ferina en los adolescentes de entre 11 a 12
años demuestra la eficacia de la vacuna de forma inmediata, el cre-
ciente número de casos en adolescentes de 13 a 14 años sugiere
que la inmunidad desaparece después de la vacunación con dTpa
en aquellos adolescentes totalmente vacunados con vacunas ace-
lulares durante la infancia1.
TPa/dTpa) contra la tos ferina: duración de la protección. Enferm
014

Entre las cohortes estudiadas en este trabajo encontramos los
primeros niños vacunados con dTpa como última dosis, lo que nos
permitió realizar el estudio a pesar del poco tiempo transcurrido
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esde la utilización de la referida vacuna. Estudios de seguimiento
 largo plazo, realizados en países occidentales que utilizan vacunas
celulares, han puesto de manifiesto el descenso de la inmunidad
ras las dosis de recuerdo10,21. La vacuna acelular, aunque es menos
eactogénica, presenta una capacidad inmunogénica menor que las
ormas completas, y un mayor efecto de debilitamiento inmunitario
on los años8,13.

Nuestro estudio encontró que los vacunados en primovacuna-
ión (2, 4, 6 meses) y en la primera dosis de recuerdo (18 meses)
on DTPa y a quienes en la última dosis de revacunación (4-6
ños) se les administró dTpa, tuvieron un periodo de protección
ucho más  corto que los que fueron vacunados con DTPa en toda

a pauta vacunal. Sabemos que las limitaciones más  importantes de
uestro estudio son el corto periodo de estudio (5 meses) con un
úmero de pacientes limitado y referido a un territorio concreto.
o obstante, los resultados ponen de manifiesto en ese grupo la
scasa duración temporal de la protección de las vacunas acelula-
es de baja carga. Según Koepke et al., esta pérdida precoz de la
nmunidad adquirida se ha observado con las 2 opciones comer-
ializadas de vacunas acelulares de baja carga antigénica21. Esta
isminución de los títulos de anticuerpos protectores puede ser
na de las causas que justifiquen las diferencias obtenidas en este
studio. Sin embargo, el reciente resurgimiento en muchos paí-
es debería incitar una mirada más  atenta a los aspectos de la tos
erina que hacen que persista22. Una cuestión sin resolver plena-

ente es por qué B. pertussis no ha dejado de circular entre la
oblación, incluso cuando la que se usaba sistemáticamente era la
acuna celular4,20. Entre las teorías expuestas para explicar estos
enómenos, una de las que mayor atención ha suscitado en los
ltimos años es la posible selección de cepas «resistentes» a la
cción inmunitaria inducida por la vacunación. Aunque estudios
osteriores14 han descartado esta posibilidad, lo que se ha puesto
e manifiesto es una continua evolución genética de las cepas cir-
ulantes que, aunque afecta incluso a los genes que codifican los
rincipales determinantes antigénicos, como la subunidad S1 de la
Cómo citar este artículo: Rigo-Medrano MV,  et al. Vacunas acelulares (D
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oxina pertussis y la pertactina, no parece obedecer a una acción
electiva inmunitaria, pero tiende a una disminución de la diver-
idad clonal y la expansión de aquellos clones más  «eficaces» que
e asocian a los períodos epidémicos cíclicos descritos. Las vacunas
 PRESS
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acelulares contienen de 1 a 5 antígenos: toxina pertussis, hemaglu-
tinina filamentosa, pertactina (PRN) y 2 aglutinógenos de fimbrias.
Los diversos cambios antigénicos descritos en las cepas circulan-
tes a lo largo de los años, como por ejemplo la aparición de cepas
deficientes en PRN, podrían explicar el menor poder inmunógeno
de las vacunas acelulares al uso, sobre todo las que contienen
PRN.

El control y la prevención de la tos ferina requieren un diag-
nóstico rápido, junto con el aislamiento y tratamiento de los casos
confirmados y la profilaxis antibiótica de los contactos23. Las técni-
cas diagnósticas (cultivo, inmunofluorescencia directa o serología)
han sido consideradas poco sensibles y específicas o demasiado
lentas24. Las técnicas moleculares, como la PCR, se han aplicado con
éxito a la detección de B. pertussis en diferentes muestras clínicas7.
La utilización en nuestro medio de la PCR ha permitido la detección
rápida de los casos entre los grupos de contacto, dado que se realizó
a aquellos que presentaban una historia previa de episodios de tos,
con toma de muestra previa al inicio de la profilaxis antibiótica.

Una de las principales estrategias empleadas para la prevención
se basa en la rápida detección de los casos índice y los contactos,
el tratamiento y la profilaxis antibiótica y, sobre todo, la optimi-
zación de la vacunación23. Una medida preventiva fundamental
es incrementar mediante vacunación la inmunidad efectiva de los
adolescentes y adultos jóvenes, que actúan como reservorio y trans-
misión de la enfermedad4,15,25.

También se ha observado una pérdida paulatina de la inmunidad
efectiva tras 5 dosis de DTPa10,26. Para evitar ese efecto, estamos
de acuerdo con otros autores27 en que se deben plantear nuevas
estrategias de vacunación frente a la tos ferina. Una de ellas es la
adición de una 6.a dosis de refuerzo en la población adolescente, tal
y como recomienda el Comité Asesor de Vacunas de la Asociación
Española de Pediatría en el Calendario de 201415, sobre todo tras
la inclusión de vacunas de baja carga antigénica (dTpa) en la 5.a

dosis, administrada entre los 4 y 6 años de edad. Otra estrategia
sería la vacunación universal de adultos y adolescentes con una
vacuna que contenga los componentes pertúsicos acelulares de baja
carga antigénica y administrar un refuerzo cada 10 años, tal y como
sucede con el tétanos4,27.

La protección de los lactantes de menor edad supone un doble
reto. Por una parte es el grupo con mayor posibilidad de formas
graves de enfermedad, y además carece de inmunidad efectiva, ya
que los calendarios vacunales no inician la vacunación específica
hasta las 6-8 semanas de vida. Se ha contemplado una estrategia
del nido, consistente en la vacunación selectiva de convivientes de
estos lactantes4,15,27.

Recientemente, algunas agencias han introducido la recomen-
dación de la vacunación de la embarazada, a partir de las 27
semanas de gestación, como la forma efectiva para proteger al
lactante en los primeros meses de vida15,28. La transferencia de
anticuerpos desde la madre al recién nacido proporciona protec-
ción frente a la tos ferina en el periodo prevacunación y de máximo
riesgo para formas graves de enfermedad29. Esta opción se puede
complementar con el adelantamiento de la vacunación al periodo
neonatal30, debiéndose ampliar estudios sobre su seguridad y ren-
dimiento de la vacuna en recién nacidos4,24.

La mejor manera de prevenir la tos ferina es implementando
nuevas estrategias de vacunación que puedan ayudar a reducir la
transmisión de esta enfermedad, y la obtención en un futuro de
vacunas más  efectivas a lo largo del tiempo, un reto importante
para todos los profesionales de la salud.
TPa/dTpa) contra la tos ferina: duración de la protección. Enferm
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