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GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA LA IDENTIFICACION Y EL MANEJO CLINICO DE LA TOS FERINA EN MENORES DE 18 ANOS DE EDAD -

1. ;Qué circunstancias o hallazgos clinicos (sintomas y
signos) deben hacer que un profesional de la salud sospeche
tos ferina?

¢ Enmenores de 18 afios inmunocompetentes y sin enfermedades cronicas
en quienes se sospecha tos ferina (P), ;cudl es la confiabilidad diagnostica
(sensibilidad, especificidad, razones de probabilidades) (O) de los
sintomas y de los signos mas a menudo descritos para la enfermedad
(tos paroxistica y que produce cianosis, estridor inspiratorio, vomito
luego de los paroxismos de tos, apneas) (I), en comparacién con los
hallazgos de los estdndares de referencia, para confirmar la presencia de
la enfermedad (C)?

2. Tomando en cuenta las caracteristicas del pacientey de la
enfermedad (faseclinica, severidad),;cudles procedimientos
o pruebas deben emplearse para diagnosticar (confirmar o
descartar) la condicién?

¢ Enmenores de 18 afios inmunocompetentes y sin enfermedades cronicas
en quienes se sospecha tos ferina (P), ;cudl es la confiabilidad diagnostica
(sensibilidad, especificidad, razones de probabilidades) (O) del recuento
de linfocitos (I), en comparacién con los hallazgos de los estdndares de
referencia, para confirmar la presencia de la enfermedad (C)?

¢ En menores de 18 afios inmunocompetentes y sin enfermedades
crénicas en quienes se sospecha tos ferina (P), ;cudl es la confiabilidad
diagnostica (sensibilidad, especificidad, razones de probabilidades) (0O)
de los hallazgos de la radiografia de térax (I), en comparacién con los
hallazgos de los estdndares de referencia, para confirmar la presencia de
la enfermedad (C)?

¢ En menores de 18 aflos inmunocompetentes y sin enfermedades
crénicas en quienes se sospecha tos ferina (P), ;cudl es la confiabilidad
diagnostica (sensibilidad, especificidad, razones de probabilidades)
(0) de los hallazgos del cultivo (I), en comparacién con los hallazgos de
otros estandares (reaccién en cadena de la polimerasa —PCR—) para
confirmar la presencia de la enfermedad (C)?

¢ En menores de 18 aflos inmunocompetentes y sin enfermedades
crénicas en quienes se sospecha tos ferina (P), ;cudl es la confiabilidad
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3.

diagnostica (sensibilidad, especificidad, razones de probabilidades) (0O)
de los hallazgos de la PCR (I), en comparacién con los hallazgos de otros
estandares (cultivo), para confirmar la presencia de la enfermedad (C)?
En menores de 18 afios inmunocompetentes y sin enfermedades cronicas
en quienes se sospecha tos ferina (P), ;cudl es la confiabilidad diagndstica
(sensibilidad, especificidad, razones de probabilidades) (O) de los
hallazgos de la serologia unica (I), en comparacién con los hallazgos
de otros estandares (cultivo o PCR), para confirmar la presencia de la
enfermedad (C)?

En menores de 18 afios inmunocompetentes y sin enfermedades cronicas
en quienes se sospecha tos ferina (P), ;cudl es la confiabilidad diagndstica
(sensibilidad, especificidad, razones de probabilidades) (O) de los
hallazgos de la serologia pareada (I), en comparacién con los hallazgos
de otros estandares (cultivo o PCR), para confirmar la presencia de la
enfermedad (C)?

En menores de 18 afios inmunocompetentes y sin enfermedades cronicas
en quienes se sospecha tos ferina (P), ;cudl es la confiabilidad diagnédstica
(sensibilidad, especificidad, razones de probabilidades) (O) de los
hallazgos de la inmunofluorescencia directa (IFD) (I), en comparacion
con los hallazgos de otros estdndares (cultivo o PCR), para confirmar la
presencia de la enfermedad (C)?

;Qué intervenciones clinicas (medicamentos, medidas

no farmacolégicas) deben emplearse para tratar los casos
probables de tos ferina?

10

En menores de 18 afios inmunocompetentes y sin enfermedades cronicas
en quienes se sospechatos ferina (P), ;llevanla hospitalizaciéony el empleo
de medidas de soporte (I), en comparacién con no hospitalizar o no
implementar medidas de soporte, a una reduccidn en el riesgo de muerte,
de complicaciones agudas, de secuelas transitorias o permanentes, de
ingreso a cuidado intensivo o de efectos adversos de las intervenciones, o
a una reduccion en la intensidad y la duracién de la tos, de la duracién de
la hospitalizacién y de los costos del tratamiento (0)?

Enmenoresde 18 afnosinmunocompetentesy sin enfermedades crénicas
en quienes se sospecha tos ferina (P), ;lleva el empleo de antibidticos
(I), en comparacién con no emplear antibidticos (C), a una reduccién
en el riesgo de muerte, de hospitalizacién, de complicaciones agudas,
de secuelas transitorias o permanentes, de ingreso a cuidado intensivo
o de efectos adversos de las intervenciones, o a una reducciéon en la
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intensidad y la duracién de la tos, de la duracién de la hospitalizacién y
de los costos del tratamiento (0)?

En menores de 18 afios inmunocompetentes y sin enfermedades cronicas
en quienes se sospecha tos ferina (P), ;lleva el empleo de azitromicina, de
claritromicina, de eritromicina o de trimetoprim sulfametoxazol (TMP-
SMX) (I), al compararlos entre si o con otros medicamentos (C), a una
reduccioén en el riesgo de muerte, de hospitalizacidn, de complicaciones
agudas, de secuelas transitorias o permanentes, de ingreso a cuidado
intensivo o de efectos adversos de las intervenciones, o a una reduccion
enlaintensidad y la duracién de la tos, de la duracién de la hospitalizacion
y de los costos del tratamiento (0)?

En menores de 18 afios inmunocompetentes y sin enfermedades
cronicas en quienes se sospecha tos ferina (P), ¢lleva el empleo de
medidas para el tratamiento sintomdatico (antitusivos, mucolégicos,
fenobarbital, esteroides, terapia respiratoria, medidas empleadas
para el tratamiento del reflujo gastroesofagico, inmunoglobulina
intravenosa) (I), en comparacién con no utilizar dichos tratamientos
(C), a una reducciéon en el riesgo de muerte, de hospitalizacién, de
complicaciones agudas, de secuelas transitorias o permanentes, de ingreso
a cuidado intensivo o de efectos adversos de las intervenciones, o a una
reduccién en la intensidad y la duracién de la tos, de la duracién de la
hospitalizacién y de los costos del tratamiento (0)?

En menores de 18 aflos inmunocompetentes y sin enfermedades
crénicas en quienes se sospecha tos ferina (P), ¢lleva el empleo de
plasmaféresis o de exanguinotransfusiéon (I), en comparacién con no
utilizar estos tratamientos (C), a una reduccién en el riesgo de muerte,
de hospitalizacién, de complicaciones agudas, de secuelas transitorias o
permanentes, de ingreso a cuidado intensivo o de efectos adversos de las
intervenciones, o a una reduccién en la intensidad y la duracién de la tos,
de la duracién de la hospitalizacién y de los costos del tratamiento (0)?
En menores de 18 afios inmunocompetentes y sin enfermedades
crénicas en quienes se sospecha tos ferina (P), ¢(lleva el empleo de
oxigenacion por membrana extracorpérea (ECMO) (I), en comparacién
con no utilizar este tratamiento (C), a una reduccién en el riesgo de
muerte, de hospitalizaciéon, de complicaciones agudas, de secuelas
transitorias o permanentes, de ingreso a cuidado intensivo o de efectos
adversos de las intervenciones, o a una reduccién en la intensidad y la
duracién de la tos, de la duracién de la hospitalizacién y de los costos
del tratamiento (0)?
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4. ;Cudles son las principales complicaciones y las secuelas de

la tos ferina, y cudles son los cursos de accion recomendados
en caso de su presencia?

En menores de 18 aflos inmunocompetentes y sin enfermedades
crénicas en quienes se sospecha tos ferina (P), ;cudles es la frecuencia
de las complicaciones, de las secuelas transitorias o permanentes de la
enfermedad, y del riesgo de muerte por la enfermedad (0)?

Dado el cardcter descriptivo de esta pregunta, no se la presenta en formato
Paciente-Intervencion-Comparacion-Desenlace (Outcome) (PICO).

5. ;Qué intervenciones deben implementarse en los contactos
de un caso probable de tos ferina en el hogar, en la institucion
educativa y en las instituciones de salud, con el objeto de
prevenir la aparicion de nuevos casos?

12

En menores de 18 afios inmunocompetentes y sin enfermedades crdénicas
en quienes se sospecha tos ferina (P), ;lleva el aislamiento de los casos y la
implementacion de precauciones estandar y de precauciones basadas en la
transmisién por gotas (I), en comparacioén con no aislar o no implementar
estas precauciones (C), a una reduccidn en el riesgo de casos secundarios
entre los contactos (0)?

En los contactos de menores de 18 afios en quienes se sospecha tos ferina
(P), ¢lleva el empleo de antibidticos profilacticos (I), en comparacién con
no emplearlos (C), a una reduccién en el riesgo de casos secundarios entre
los contactos (0)?

En los contactos de menores de 18 afios en quienes se sospecha tos ferina
(P), ¢lleva el empleo de vacunas (I), en comparacién con no emplearlas (C),
a una reduccion en el riesgo de casos secundarios entre los contactos (0)?
En los contactos de menores de 18 afios en quienes se sospecha tos ferina
(P), ¢lleva la cuarentena (I), en comparacién con no cuarentena (C), a una
reduccion en el riesgo de casos secundarios entre los contactos (0)?
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Introduccion

1. Antecedentes

La tos ferina es una enfermedad altamente contagiosa. Sus manifes-
taciones clinicas, tanto respiratorias como sistémicas, son mediadas,
principalmente, por toxinas. En la actualidad se la considera una en-
fermedad endémica de distribucién mundial, caracterizada por ciclos
epidémicos (cada tres a cuatro aflos) que afectan a todos los grupos
etarios; los adolescentes y los adultos son importantes reservorios
a partir de los cuales la enfermedad se transmite a lactantes meno-
res. La principal medida de prevencién primaria es la inmunizacién
activa empleando la vacuna bacteriana triple (difteria, tétanos y tos
ferina —DPT—); sin embargo, alin se presentan casos en todas las
edades. Esta guia contiene un conjunto de recomendaciones para el
abordaje clinico de menores de 18 afios con sospecha o confirmacién
de tos ferina. Esta es la actualizacién (hasta 2014) de una guia de
practica clinica (GPC) para el manejo de la tos ferina desarrollada en
Colombia durante 2008.

2. Objetivos de la guia

La guia pretende apoyar el proceso de toma de decisiones de los
profesionales clinicos y de los pacientes o sus padres. Se espera que las
recomendaciones contribuyan a mejorar la oportunidad y la calidad de
la atencidn, asi como los desenlaces, en pacientes con la enfermedad.
Los usuarios potenciales incluyen a médicos generales, a pediatras,
a otros especialistas médicos (neumoélogos, infectélogos) y a otros
profesionales de la salud (enfermeras, terapistas respiratorios) que
manejan a estos pacientes en cualquier nivel de atencién. La guia viene
acompafiada de una version para pacientes y sus padres.

La guia se limita a menores de 18 afios, previamente sanos, con tos
ferina probable o confirmada. No se aplica a pacientes con enfermeda-
des congénitas o cronicas del tracto respiratorio (por ejemplo, fibrosis
quistica) o del corazén (cardiopatias congénitas o adquiridas), otras
enfermedades croénicas (por ejemplo, cancer, insuficiencia renal cré-
nica, enfermedades neurolégicas), trasplantes o inmunodeficiencias
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congénitas o adquiridas (por ejemplo, infeccién por el virus de inmu-
nodeficiencia humana —VIH—). Tampoco aplica a mujeres menores
de 18 afios en estado de embarazo ni a la trasmisidén vertical (perina-
tal) de la condicién. Aunque la guia describe las principales complica-
ciones agudas y las secuelas de la enfermedad, no emite recomenda-
ciones respecto al manejo de dichas complicaciones ni de las secuelas.

3. Busqueda, seleccién y resumen de la evidencia

Para esta actualizacién de la guia se tuvieron en cuenta los principios
recomendados en la Guia Metodolégica para la Elaboracién de Guias
de Practica Clinica con Evaluacién Econémica en el Sistema General de
Seguridad Social en Salud Colombiano. La btisqueda de la evidencia se
hizo de manera secuencial. Primero se buscaron GPCy articulos generales
de revisién que permitieran identificar intervenciones diagnésticas,
terapéuticas o preventivas relevantes para la guia. Posteriormente
se buscaron revisiones sistemdticas de la literatura (RSL) y estudios

primarios pertinentes a cada pregunta especifica.

Buisqueda sistematica, seleccion y calificacion de GPC

Al elaborar la primera versién de la guia en 2008, se encontraron siete
publicaciones que cumplian los requisitos establecidos en su momento
para ser consideradas guias. Dichas GPC habian sido evaluadas por dos
de los autores empleando el instrumento AGREE. Ninguna de ellas
alcanzé por entonces la calificacién minima establecida para adopcién
o adaptacion directa. Para actualizar la bisqueda de GPC se consultaron
las siguientes bases de datos o sitios en Internet: PubMed, National
Guidelines Clearinghouse (NGC), National Institute for Health and
Clinical Excellence (NICE), Scottish Intercollegiate Guidelines Network
(SIGN), New Zealand Guidelines Group, Guidelines International
Network (GIN), Evidence-Based Medicine Guidelines, GuiaSalud y

Fisterra.

La actualizacion de la busqueda arrojé un total de 100 publicaciones,
cuyos titulos o resimenes fueron revisados de forma independiente
por 2 miembros del grupo. Este primer paso retuvo 6 publicaciones,
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que fueron evaluadas en texto completo por los mismos revisores
empleando la herramienta “Seleccién de GPC candidatas para ser
utilizadas en el proceso de adopciéon de la evidencia”, de la guia
metodolégica. Ninguno de los 6 documentos fue calificado como una
GPC, por lo cual se descartaron.

Descripcion de la biisqueda y de los criterios de inclusion
para desarrollo de novo

Luego de la bisqueda de GPC se condujo la de evidencia en estudios pri-
marios (experimentos controlados aleatorios —ECA—, cohortes, etc.)
o en RSL. Estas buisquedas se adelantaron en PubMed, en la Biblioteca
Cochrane y en LILACS, y se actualizaron hasta el 25 de febrero de 2014.

Para las decisiones relacionadas con pruebas diagnoésticas, la busque-
da se limit6 a estudios de corte transversal que compararan la prueba
de interés contra un estandar de referencia (patrén de oro), asi como a
RSL que resumieran los hallazgos de varios de esos estudios primarios.

Para las preguntas sobre intervenciones terapéuticas o preventivas,
inicialmente se buscaron RSL de ECA o ECA individuales. En caso de no
encontrar ECA, se procedié a la bisqueda de otros disefios, tales como
estudios de cohorte, de casos y controles, o de antes y después, con se-
ries de tiempo. Finalmente, se buscaron series de casos para preguntas
especificas en las que no se hallaron estudios controlados.

Proceso de seleccion (inclusion) de estudios

Los titulos y los resimenes recuperados se revisaron para seleccionar
la evidencia empleando los criterios de seleccién ya descritos. Para ello
se envio la lista de titulos y de restimenes recuperados en la busqueda
de cada pregunta a, por lo menos, dos miembros del equipo, quienes
clasificaron cada uno como posible o definitivamente util para la
pregunta, o como definitivamente descartado.

Los titulos seleccionados como posibles o definitivamente ttiles por al
menos uno de los revisores fueron recuperados en texto completo y so-
metidos a una segunda ronda de seleccién. Los estudios que se conser-
varon como relevantes fueron complementados con los que se habian
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incluido en la guia de 2008 para cada pregunta, asi como con los halla-
dos en las busquedas para otras preguntas, en los archivos personales
de los miembros del equipo, o en las referencias de las publicaciones

seleccionadas.

Proceso de extraccion de la informacion y de sintesis de la

evidencia

La extraccion de la informacién estuvo a cargo de los miembros del equipo
con entrenamiento formal en pediatriay en epidemiologia clinica. Para ello
se emplearon instrumentos que permitian identificar las caracteristicas
del estudio, el tipo y el nimero de pacientes incluidos, los tipos de pruebas
diagnosticas o de intervenciones evaluadas y los resultados. Los datos
fueron recuperados de cada reporte por uno de los revisores, y luego,

discutidos con otro de los miembros del equipo.

4. Evaluacion de la evidencia

Para evaluar criticamente la calidad de la evidencia de las RSL y de los estu-
dios primarios, se emplearon dos estrategias complementarias. En primer
lugar; se evalud la calidad de cada publicaciéon empleando instrumentos
existentes y disefiados para el efecto. Las RSL fueron calificadas empleando
AMSTAR, los ECA y los estudios observacionales (cohortes y casos y con-
troles) con las herramientas propuestas por la Colaboracién Cochrane, y
los estudios de pruebas diagnésticas, con QUADAS 2. Cada publicacion fue
evaluada por uno de los miembros del equipo con entrenamiento formal en

epidemiologia clinica, y presentada y discutida por el grupo.

En segundo lugar, la calidad de la evidencia y la fortaleza de las recomen-
daciones fueron evaluadas utilizando Grades of Recommendation, Assess-
ment, Development, and Evaluation (GRADE). Dicha tarea estuvo a cargo
de los pediatras del equipo que tienen entrenamiento en epidemiologia
clinica. El método GRADE resume la evidencia generando perfiles y tablas
de resumen, y hace explicita la evaluacion de diversos factores que pueden
afectar su calidad. La calidad del conjunto de la evidencia para cada desen-

lace se califico en cuatro niveles; a saber:

o Alta: Confianza alta en que el efecto verdadero de la intervencidn esta cerca del

efecto estimado por la evidencia.
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e Moderada: Confianza moderada en el efecto estimado: es probable que el
efecto verdadero esté cerca del efecto estimado, pero también hay alguna
posibilidad de que sea sustancialmente diferente.

¢ Baja: La confianza en el efecto estimado es limitada: el efecto verdadero puede
ser sustancialmente distinto del efecto estimado.

e Muy baja: Se tiene muy poca confianza en el efecto estimado: es probable que
el efecto verdadero sea sustancialmente distinto del efecto estimado.

5. Formulacion de las recomendaciones

Tras finalizar la evaluacién de la evidencia para cada pregunta, se procedi6
a formular una recomendacién preliminar. Para ello se tomd en cuenta: la
calidad global de la evidencia; la magnitud, la consistencia y la precisién
de los resultados, y la seguridad, la conveniencia, la disponibilidad y los
costos de cada prueba o intervencién. No se adelantaron andlisis econ6mi-
cos formales. Con base en la ponderacién de estos elementos, se emple6
el método GRADE para asignar la direccién y el grado de fortaleza a cada
recomendacion:

e Fuerte a favor: Los efectos deseables de la intervencion superan los efectos
negativos. La mayoria de los pacientes bien informados escogeria el manejo
recomendado, y los clinicos pueden estructurar sus interacciones con los
pacientes en consonancia.

e Débil a favor: Los efectos deseables de la intervencién, probablemente,
superan los efectos negativos. Las decisiones de los pacientes variaran segin
sus valores y sus preferencias, y los clinicos deben asegurarse de que el manejo
de los pacientes se haga de acuerdo con sus valores y sus preferencias.

e Débil en contra: Los efectos negativos de la intervencién, probablemente,
superan los efectos positivos. Las decisiones de los pacientes variaran segin
sus valores y sus preferencias, y los clinicos deben asegurarse de que el manejo
de los pacientes se haga de acuerdo con sus valores y sus preferencias.

e [Fuerte en contra: Los efectos negativos de la intervencién superan los efectos
positivos. La mayoria de los pacientes bien informados no escogeria este
manejo, y los clinicos pueden estructurar sus interacciones con los pacientes
en consonancia.

Las recomendaciones preliminares se discutieron primero entre los
tres pediatras epidemiologos clinicos que las elaboraron, y luego se
compartieron con todo el equipo. Las discrepancias durante el proceso
se resolvieron mediante discusién y consenso informal. Los borradores
con las versiones preliminares de la gufa se compartieron con todos
los miembros del equipo, quienes tuvieron la posibilidad de hacer
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observaciones y sugerencias. Las discrepancias a lo largo de todo el
proceso se resolvieron mediante discusién y consenso informal, en el curso
de tres reuniones. Exceptuando el proceso para calificar la importancia de
los desenlaces, cuando se empleé una modificacion de la técnica de grupo
nominal, no fue necesario acudir a votacion ni a estrategias mas formales

para lograr el consenso.

Recomendaciones

1. ;Qué circunstancias o hallazgos clinicos (sintomas y signos)
deben hacer que un profesional de la salud sospeche tos ferina?

1.1. En menores de 18 afios inmunocompetentes y sin enfermedades croni-
cas en quienes se sospecha tos ferina (P), ;cudl es la confiabilidad diagndstica
(sensibilidad, especificidad, razones de probabilidades) (O) de los sintomas y
de los signos mas cominmente descritos para la enfermedad (tos paroxistica
y que produce cianosis, estridor inspiratorio, vomito luego de los paroxismos
de tos, apneas) (I), en comparacion con los hallazgos de los estandares de re-

ferencia, para confirmar la presencia de la enfermedad (C)?

Recomendacidn 1

por laboratorio.

Recomendacidén clave
Calidad de la evidencia (GRADE): Muy baja.
Grado (fuerza) de la recomendacién (GRADE): Débil a favor.

Se sugiere tener en cuenta la presencia de tos paroxistica y que produce
cianosis, y la de estridor inspiratorio o de vémito luego de los paroxismos
de tos, como manifestaciones que deben hacer sospechar la tos ferina.
Sin embargo, la interpretacién de los sintomas y de los signos requiere
considerar que las manifestaciones clinicas de la tos ferina cambian con la
edad del paciente, la fase de la enfermedad y la severidad de la condicidn.
Ningtn sintoma ni signo individual tiene alta confiabilidad diagndstica. El
cuadro clinico tipico con paroxismos de tos y estridor inspiratorio es mas
comun entre los tres meses y los dos afos de edad, y es raro en lactantes
menores de tres meses, en nifios mayores y en adolescentes. Por su parte,
la apnea es un sintoma comun en menores de seis meses. La presencia
simultanea de al menos dos de las manifestaciones aumenta la especificidad,
pero reduce la sensibilidad. Dadas las dificultades asociadas al diagndstico
clinico de la tos ferina, se sugiere, siempre que sea posible, la confirmacién
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2. Tomando en cuenta las caracteristicas del paciente y de la
enfermedad (fase clinica, severidad), ;cudles procedimientos
o pruebas deben emplearse para diagnosticar (confirmar o
descartar) la condicién?

2.1. En menores de 18 afios inmunocompetentes y sin enfermedades
crénicas en quienes se sospecha tos ferina (P), ;cudl es la confiabilidad
diagnéstica (sensibilidad, especificidad, razones de probabilidades) (O)
del recuento de linfocitos (I), en comparacién con los hallazgos de los
estandares de referencia, para confirmar la presencia de la enfermedad (C)?

Recomendacién 2

Se sugiere utilizar el recuento de leucocitos o de linfocitos para la evaluacion
de nifios o adolescentes con sospecha de tos ferina. Sin embargo, los
resultados de estos recuentos tienen limitaciones. Hay poca probabilidad
(de, aproximadamente, el 10%-15%) de que un nifio con un recuento normal
de linfocitos tenga tos ferina. Por otra parte, casi la mitad de los pacientes
con sospecha de tos ferina y que tienen un recuento elevado de linfocitos en
realidad no tienen la enfermedad.

Calidad de la evidencia (GRADE): Muy baja.
Grado (fuerza) de la recomendacién (GRADE): Débil a favor.

2.2. En menores de 18 afios inmunocompetentes y sin enfermedades
crénicas en quienes se sospecha tos ferina (P), ;cudl es la confiabilidad
diagnostica (sensibilidad, especificidad, razones de probabilidades)
(0) de los hallazgos de la radiografia de térax (I), en comparacién
con los hallazgos de los estandares de referencia, para confirmar la
presencia de la enfermedad (C)?
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Recomendacién 3

Se sugiere obtener una radiografia de térax como parte de la evaluacién de
ninos o adolescentes con sospecha de tos ferina. Si bien no hay evidencia
que permita establecer la confiabilidad de los hallazgos radiolégicos para
confirmar o descartar la enfermedad, la presencia de consolidacidn sugiere
la posibilidad de complicaciones (neumonia secundaria).

Calidad de la evidencia (GRADE): No se encontré evidencia de estudios;
recomendacién basada en el consenso de expertos.
Grado (fuerza) de la recomendacién (GRADE): Débil a favor.

2.3. En menores de 18 afios inmunocompetentes y sin enfermedades
cronicas en quienes se sospecha tos ferina (P), ;cudl es la confiabilidad
diagnéstica (sensibilidad, especificidad, razones de probabilidades) (O)
de los hallazgos del cultivo (I), en comparacién con los hallazgos de otros
estandares (PCR) para confirmar la presencia de la enfermedad (C)?

Recomendacion 4

Se sugiere emplear el cultivo cuando no se pueda realizar PCR. Es necesario
tomar en cuenta que, incluso en condiciones dptimas, el cultivo tiene una baja
sensibilidad. Para aumentar la probabilidad de aislar el agente, es necesario
obtener una muestra adecuada (el aspirado nasofaringeo es mejor que el
hisopado nasofaringeo) empleando elementos apropiados, almacenarla y
transportarla en medios adecuados, y utilizar medios de cultivo especificos
para B. pertussis. La probabilidad de obtener un cultivo positivo decrece cuando
la enfermedad ha progresado a la fase paroxistica, si se han administrado
antibidticos o si se obtiene y se procesa de forma incorrecta la muestra. Dadas
estas limitaciones, un cultivo negativo no descarta la enfermedad.

Recomendacidén clave
Calidad de la evidencia (GRADE): Bgja.
Grado (fuerza) de la recomendacién (GRADE): Débil a favor.

2.4. En menores de 18 afios inmunocompetentes y sin enfermedades
crénicas en quienes se sospecha tos ferina (P), ;cudl es la confiabilidad
diagnéstica (sensibilidad, especificidad, razones de probabilidades) (O)
de los hallazgos de la PCR (I), en comparacién con los hallazgos de otros
estandares (cultivo), para confirmar la presencia de la enfermedad (C)?
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Recomendacion 5

Si esta disponible, se sugiere emplear la PCR como la primera opcidn para
confirmar el diagndstico de tos ferina, pues tiene mayor sensibilidad que el
cultivo. Aligual que el cultivo, la sensibilidad de la PCR desciende con una mayor
duracién de la enfermedad; sin embargo, puede dar resultados positivos por
mas tiempo que el cultivo (hasta cuatro semanas) y en pacientes que han
recibido tratamiento con antibidticos. Dentro de sus limitaciones se cuentan
una disponibilidad menor que la del cultivo, su mayor costo y el hecho de que
no esta bien estandarizada, lo cual introduce variabilidad en los resultados.

Recomendacion clave
Calidad de la evidencia (GRADE): Baja.
Grado (fuerza) de la recomendacién (GRADE): Débil a favor.

2.5. En menores de 18 afios inmunocompetentes y sin enfermedades
crénicas en quienes se sospecha tos ferina (P), ;cudl es la confiabilidad
diagnoéstica (sensibilidad, especificidad, razones de probabilidades)
(0) de los hallazgos de la serologia unica (I), en comparacién con
los hallazgos de otros estandares (cultivo o PCR), para confirmar la
presencia de la enfermedad (C)?

Recomendacidn 6

Se sugiere usar la prueba seroldgica tnica contra la toxina pertussis (PT 1gG)
cuando no es posible emplear el cultivo o la PCR (por ejemplo, cuando el
paciente consulta tardiamente o cuando no se sospecha la enfermedad de
manera temprana). Sin embargo, la serologfa tinica no es util dentro de los
dos afios siguientes a la vacunacion.

Calidad de la evidencia (GRADE): Baja.
Grado (fuerza) de la recomendacién (GRADE): Débil a favor.

2.6. En menores de 18 afios inmunocompetentes y sin enfermedades
crénicas en quienes se sospecha tos ferina (P), ;cudl es la confiabilidad
diagnostica (sensibilidad, especificidad, razones de probabilidades)
(0) de los hallazgos de la serologia pareada (I), en comparacién con
los hallazgos de otros estandares (cultivo o PCR), para confirmar la
presencia de la enfermedad (C)?
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Recomendacién 7

resultados solo estdn disponibles al cabo de varias semanas.

Calidad de la evidencia (GRADE): Baja.
Grado (fuerza) de la recomendacién (GRADE): Débil a favor.

La prueba seroldgica pareada es util para confirmar si el paciente tuvo
la enfermedad, pero tiene limitaciones en el escenario clinico, pues sus

2.7. En menores de 18 afios inmunocompetentes y sin enfermedades
crénicas en quienes se sospecha tos ferina (P), ;cudl es la confiabilidad
diagnostica (sensibilidad, especificidad, razones de probabilidades)
(0) de los hallazgos de la inmunofluorescencia directa (IFD) (I), en
comparacién con los hallazgos de otros estandares (cultivo o PCR),

para confirmar la presencia de la enfermedad (C)?

Recomendacion 8

de suficiente sensibilidad.

recomendacién basada en el consenso de expertos.
Grado (fuerza) de la recomendacién (GRADE): Débil en contra.

Se sugiere no usar la IFD para el diagndstico de tos ferina, dado que carece

Calidad de la evidencia (GRADE): No se encontré evidencia de estudios;

3. ;Qué intervenciones clinicas (medicamentos, medidas
no farmacolégicas) deben emplearse para tratar los casos

probables de tos ferina?

3.1. En menores de 18 afios inmunocompetentes y sin enfermedades
crénicas en quienes se sospecha tos ferina (P), ;llevan la hospitalizacién
y el empleo de medidas de soporte (I), en comparacién con no
hospitalizar o no implementar medidas de soporte, a una reduccién en
el riesgo de muerte, de complicaciones agudas, de secuelas transitorias
o permanentes, de ingreso a cuidado intensivo o de efectos adversos
de las intervenciones, o a una reduccion en la intensidad y la duracién
de la tos, de la duracién de la hospitalizacién y de los costos del

tratamiento (0)?

22



GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA LA IDENTIFICACION Y EL MANEJO CLINICO DE LA TOS FERINA EN MENORES DE 18 ANOS DE EDAD

Recomendacién 9

Se sugiere la hospitalizacion en todos los nifios menores de seis meses, asf
como en los pacientes de cualquier edad, con enfermedad severa, para
implementar medidas de sostén, y para vigilar y manejar las complicaciones.
Las medidas generales de soporte incluyen el oxigeno suplementario
para los pacientes con hipoxemia, el mantenimiento de la hidratacién
y la nutricidn, el tratamiento de infecciones bacterianas secundarias, y la
ventilacién mecanica si hay falla respiratoria.

Recomendacion clave

Calidad de la evidencia (GRADE): No se encontré evidencia de estudios;
recomendacion basada en el consenso de expertos.

Grado (fuerza) de la recomendacién (GRADE): Débil a favor.

3.2. En menores de 18 afios inmunocompetentes y sin enfermedades créni-
cas en quienes se sospecha tos ferina (P), ;/lleva el empleo de antibiéticos (1),
en comparacién con no emplear antibiéticos (C), a una reduccién en el riesgo
de muerte, de hospitalizacién, de complicaciones agudas, de secuelas transi-
torias o permanentes, de ingreso a cuidado intensivo o de efectos adversos
de las intervenciones, o a una reduccién en la intensidad y de la duracién de
la tos, de la duracién de la hospitalizacién y de los costos del tratamiento (0)?

Recomendacién 10

Se recomienda que los pacientes con sospecha de tos ferina reciban
tratamiento con antibidticos. El inicio de una terapia efectiva durante la fase
catarral puede reducir la severidad de las manifestaciones. Su uso posterior no
modifica el curso de la enfermedad, pero acorta el periodo de transmisibilidad.

Recomendacidén clave
Calidad de la evidencia (GRADE): Baja.
Grado (fuerza) de la recomendacién (GRADE): Fuerte a favor.

3.3. En menores de 18 afios inmunocompetentes y sin enfermedades
crénicas en quienes se sospecha tos ferina (P), ;lleva el empleo de
azitromicina, de claritromicina, de eritromicina o de TMP-SMX (I), al
compararlos entre si o con otros medicamentos (C), a una reduccién
en el riesgo de muerte, de hospitalizacién, de complicaciones agudas,
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de secuelas transitorias o permanentes, de ingreso a cuidado intensivo
o de efectos adversos de las intervenciones, o a una reduccion en la
intensidad y la duracién de la tos, de la duracién de la hospitalizacién y
de los costos del tratamiento (0)?

Recomendacidn 11

Se recomienda azitromicina o claritromicina como primera opcién, y
eritromicina como segunda eleccidn. Si se decide utilizar eritromicina, se
debe preferir el estolato sobre el etilsuccionato; aunque el estolato tiene
un menor grado de adherencia, también presenta una mayor eficacia
clinica. El TMP-SMX se reserva para los casos en los que, por razones
médicas o logisticas, no se pueden recibir macrdlidos.

Recomendacion clave
Calidad de la evidencia (GRADE): Bgja.
Grado (fuerza) de la recomendacién (GRADE): Fuerte a favor.

3.4. En menores de 18 afios inmunocompetentes y sin enfermedades
cronicas en quienes se sospecha tos ferina (P), ;lleva el empleo de me-
didas para el tratamiento sintomatico (antitusivos, mucoldgicos, bron-
codilatadores, fenobarbital, esteroides, terapia respiratoria, medidas
empleadas para el tratamiento del reflujo gastroesofagico o inmuno-
globulina intravenosa) (I), en comparacién con no utilizar dichos trata-
mientos (C), a una reduccion en el riesgo de muerte, de hospitalizacion,
de complicaciones agudas, de secuelas transitorias o permanentes, de
ingreso a cuidado intensivo o de efectos adversos de las intervenciones,
0 a una reduccidn en la intensidad y la duracién de la tos, de la duracién
de la hospitalizacion y de los costos del tratamiento (0)?

Recomendacidn 12
Se recomienda no administrar ninguna intervencién para el tratamiento
sintomadtico de la tos.

Calidad de la evidencia (GRADE): Baja.
Grado (fuerza) de la recomendacién (GRADE): Fuerte en contra.
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3.5. En menores de 18 afios inmunocompetentes y sin enfermedades
crénicas en quienes se sospecha tos ferina (P), ;lleva el empleo de
técnicasdeleucorreduccion (plasmaferesis o exanguinotransfusion) (1),
en comparacion con no utilizar estos tratamientos (C), a una reduccién
en el riesgo de muerte, de hospitalizacién, de complicaciones agudas,
de secuelas transitorias o permanentes, de ingreso a cuidado intensivo
o de efectos adversos de las intervenciones, o a una reduccion en la
intensidad y la duracién de la tos, de la duracion de la hospitalizacién y
de los costos del tratamiento (0)?

Recomendacién 13
Se recomienda no utilizar técnicas de leucorreduccién en pacientes con tos
ferina severa.

Calidad de la evidencia (GRADE): Muy baja.
Grado (fuerza) de la recomendacién (GRADE): Fuerte en contra.

3.6. En menores de 18 afios inmunocompetentes y sin enfermedades
crénicas en quienes se sospecha tos ferina severa (P), ¢lleva el
empleo de oxigenacién por membrana extracorpérea (ECMO) (I), en
comparacién con no utilizar este tratamiento (C), a una reduccién en
el riesgo de muerte, de hospitalizacién, de complicaciones agudas, de
secuelas transitorias o permanentes, de ingreso a cuidado intensivo
o de efectos adversos de las intervenciones, o a una reduccion en la
intensidad y la duracién de la tos, de la duracion de la hospitalizacién y
de los costos del tratamiento (0)?

Recomendacioén 14
Se recomienda no utilizar ECMO en pacientes con tos ferina severa.

Calidad de la evidencia (GRADE): Muy baja.
Grado (fuerza) de la recomendacién (GRADE): Fuerte en contra.
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4. ;Cudles son las principales complicaciones y las secuelas de la
tos ferina, y cudles son los cursos de accién recomendados en caso
de su presencia? La guia no incluye recomendaciones detalladas
para el manejo clinico de cada complicacion o secuela.

4.1. En menores de 18 afios inmunocompetentes y sin enfermedades
cronicas en quienes se sospecha tos ferina (P), ;cudl es la frecuencia
de las complicaciones, de las secuelas transitorias o permanentes de
la enfermedad, y del riesgo de muerte por la enfermedad (0)? (dado el
caracter descriptivo de esta pregunta, no se la presenta en formato PICO).

Recomendacidn 15

Se sugiere vigilar la aparicion de infeccién concomitante (neumonia y otitis
media), de apnea y de falla respiratoria. La frecuencia de complicaciones
es mayor en lactantes menores de seis meses, asi como en pacientes con
enfermedad cardiaca, pulmonar, muscular o neuroldgica previa.

Calidad de la evidencia (GRADE): Esta recomendacién no cuenta con una ca-
lificacién de la evidencia, pues GRADE solo aplica a evidencia sobre interven-
ciones y pruebas diagndsticas.

5. ;Qué intervenciones deben implementarse en los contactos
de un caso probable de tos ferina en el hogar, en la institucion
educativa y en las instituciones de salud, con el objeto de
prevenir la aparicion de nuevos casos?

5.1. En menores de 18 afios inmunocompetentes y sin enfermedades
crénicas en quienes se sospecha tos ferina (P), ;llevan el aislamiento
de los casos y la implementacién de precauciones estandar y de
precauciones basadas en la transmisién por gotas (I), en comparacién
con no aislar o no implementar estas precauciones (C), a una reduccién
en el riesgo de casos secundarios entre los contactos (0)?
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Recomendacidén 16

Se sugiere aislar al caso indice en habitacion individual, para reducir la
probabilidad de diseminacién de la enfermedad a contactos en el hospital.
Ademas de las precauciones estdndar, deben implementarse precauciones
basadas en la transmisién por gotas. Si el paciente no se hospitaliza, se
recomienda que no reciba visitas en el hogar. Tales medidas deben mantenerse
hasta no haber completado cinco dias de tratamiento con antibidticos.

Recomendacién clave

Calidad de la evidencia (GRADE): No se encontré evidencia de estudios;
recomendacién basada en el consenso de expertos.

Grado (fuerza) de la recomendacién (GRADE): Débil a favor.

5.2. En los contactos menores de 18 afios en quienes se sospecha
tos ferina (P), ;lleva el empleo de antibiéticos profilacticos (I), en
comparacién con no emplear antibiéticos profilacticos (C), a una
reduccidn en el riesgo de casos secundarios entre los contactos (0)?

Recomendacién 17

Se sugiere profilaxis con antibidticos a los contactos domiciliarios y cercanos
(de acuerdo con la definicion que se describié antes en la pregunta sobre
aislamiento), independientemente de la edad y del estado de vacunacion.
Los medicamentos, las dosis y la duracién son iguales a los utilizados en el
tratamiento, y deben iniciarse dentro de las tres primeras semanas del contacto.

Recomendacidén clave
Calidad de la evidencia (GRADE): Muy badja.
Grado (fuerza) de la recomendacién (GRADE): Débil a favor.

5.3. En los contactos de menores de 18 afios en quienes se sospecha
tos ferina (P), ;lleva el empleo de vacunas (I), en comparacién con no
emplear vacunas (C), a unareduccién en el riesgo de casos secundarios
entre los contactos (0) ?

Guia pe PRACTICA cLinica (No. 43), acosTo pe 2014 27




DE 18 ANOS DE EDAD

RA LA IDENTIFICACION Y EL MANEJO CLINICO DE LA TOS FERINA EN ME

Recomendacidn 18

Se sugiere administrar vacuna contra tos ferina a los contactos cuya
historia de vacunacidn se desconoce, que no han recibido la cuarta dosis
de la vacuna o que no han recibido refuerzos en los ultimos cinco afos. El
ndmero de dosis varia en funcién de la historia de inmunizaciones previa.
La vacuna contra la tos ferina no protege a los contactos de los casos;
sin embargo, se sugiere su vacunacion, para limitar la propagacion de la
enfermedad dentro de la comunidad.

Calidad de la evidencia (GRADE): No se encontré evidencia de estudios;
recomendacién basada en el consenso de expertos.
Grado (fuerza) de la recomendacién (GRADE): Débil a favor.

5.4. En los contactos de menores de 18 afios en quienes se sospecha
tos ferina (P), ¢(lleva la cuarentena (I), en comparacién con la no
cuarentena (C), a una reduccién en el riesgo de casos secundarios
entre los contactos (0)?

Recomendacién 19

Se sugiere que los contactos menores de 7 afios de edad con esquema
incompleto de vacunacién se sometan a cuarentena, y que sean excluidos de
los centros de cuidado infantil, de las escuelas y de las reuniones publicas, hasta
que no hayan recibido 5 dfas del ciclo de antibidticos, o por 21 dias después de la
exposicion, si no reciben antibidticos.

Calidad de la evidencia (GRADE): No se encontré evidencia de estudios,
recomendacién basada en consenso de expertos.
Grado (fuerza) de la recomendacién (GRADE): Débil a favor.
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Apéndices

Algoritmo para la seleccién de la prueba diagnéstica para tos ferina
segun la duracién de los sintomas y la disponibilidad de los métodos

v
v
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Algoritmo para la toma de decisiones respecto a la profilaxis

con antibiéticos segun el tipo y la duracién del contacto

!

[Caso probable de tos ferina ]

|

No

. ¢Hay contactos
Si domiciliarios cercanos?
Primeras 3
semanas del 4 a 6 semanas
contacto del contacto

4

¢Contacto de
alto riesgo?

Mas de 6
semanas del
contacto

k.

.

Profilaxis con antibidticos | |

No profilaxis con antibidticos
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Recomendaciones de dosis para los diferentes medicamentos segin
la edad

Agentes
primarios
10 mg / kg (max. 500 mg una
500 mg) una vez vez al dia,
Azitromicina 10 mg [kg/ : 10mg/ k,g, una dia, dia1;luego | dia1; luego
dia una vez vez al dia por . P
. . (deldia2als), (deldia2al
al dia por g 5 dias. ,
dias 5 mg [ kg (méx. 5), 250 Mg
: 250 mg) una vez una vez al
al dia. dia.
SMEIKE] s e kg (méx.  1g/dia, en
. L. No reco- dia, en dos , .
Claritromicina . 1g/ dia), en dos dos dosis,
mendado. dosis, por 7 X . .
; dosis, por 7 dias. por 7 dias.
dias.
40-50 mg/ kg
40-50 mg [ kg / | dia (méx. 2 2 gramos
. .. No es el ) - P diaeng
Eritromicina . dia, en 4 dosis, gramos dia), en R
preferido. ., ; dosis, por 14
por 14 dias. 4 dosis, por 14 )
. dias.
dias.
Agentes
alternativos
>2 meses: TMP 8 mg/kg TMP 320 mg
s TMP 8 mg [ kg [ dia SMX 1600
TMP-SMX CO:;?(‘)nd' | dia SMX40mg/kg = mg/dia,en
: SMX 40 mg / | dia, en 2 dosis, 2 dosis, por
kg / dia, en2 por 14 dias. 14 dias.
dosis, por 14 Max TMP 320 mg
dias. | dia

TMP-SMX: trimetoprim/sulfametoxasol.
Fuente: Long SS, Edwards KM, Mertsola J. Bordetella pertussis (pertussis) and other bordetella

species. En: Long SS, Pickering LK, Prober CG. Long principles and practice of pediatric infectious
diseases. 4th ed. Edimburgo: Elsevier; 2012. p. 865-73.
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