o Original

-/

Analisis de la situacion epidemioldgica de la tosferina en la provincia
de Granada (Espafia) durante la temporada 2023-2024

Elvira Marin Caba?, Carla Torralba Suarez®, Francisco José Martin Pérez°, Malen Egafia
Fernandez’, Begofia Lopez Hernandez?, Diego Almagro Nievas*

Publicado en Internet:
24-julio-2024 . . . . . o - ~
*MIR-Medicina Preventiva y Salud Publica. Hospital Universitario San Cecilio. Granada. Espafia

« BMIR-Medicina Preventiva y Salud Publica. Hospital Universitario Virgen de las Nieves. Granada. Espafia
* ‘EIR-Medicina Familiar y Comunitaria. CS Alfacar. Granada. Espafa
« 4Epidemidlogo de Atencién Primaria. Distrito Sanitario Granada-Metropolitano. Granada. Espafia.

Diego Almagro Nievas:
diego.almagro.sspa@juntadeandalucia.es

Introduccion: la incidencia de |a tosferina ha sufrido un aumento durante los afios 2023 y 2024, supe-
rando en cifras al brote acontecido en 2015. El objetivo principal de este estudio es analizar la situacion
epidemioldgica de la tosferina y la cobertura vacunal frente a la misma en nifios y nifias en la provincia
de Granada (Espafa) durante los afios 2023 y 2024.

Material y métodos: se realizé un estudio descriptivo retrospectivo de la situacion epidemioldgica de
la tosferina en la provincia de Granada a partir de las declaraciones realizadas en el Sistema de Vigilan-
cia Epidemioldgico Andaluz (SVEA) durante el afio 2023 y las primeras 15 semanas epidemioldgicas de
2024.

Resultados: se han notificado un total de 809 casos de tosferina en la provincia de Granada en el perio-
do de estudio. El grupo de edad con mayor nimero de casos fue el de nifos y ninas de 11 a 15 afios, con
253 casos declarados, seguido por el de los de 1 a 5 afios. La tasa de cobertura vacunal en nifios y nifias
de 11 a 15 afos fue del 91%.

Conclusiones: la mayoria de los casos ocurrieron en nifios en edad escolar con pauta de vacunacion
correcta, sin llegar a producirse ningtin fallecimiento. La evolucion clinica de los nifios menores de 1 afio
que requirieron ingreso hospitalario (29,6%) fue favorable en todos los casos.
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Analysis of the epidemiological situation of pertussis in the region of Granada
(Spain) during 2023-2024 season

Introduction: the incidence of pertussis has experienced a sudden increase during the years 2023 and
2024, surpassing in numbers the outbreak occurred in 2015. The main objective of this study is to
analyze the epidemiological situation of pertussis and vaccination coverage against it in children in
the province of Granada (Spain) during 2023 and 2024.

Material and methods: a descriptive retrospective study of the epidemiological situation of pertussis
in the province of Granada was conducted based on the declarations made in the Andalusian
Epidemiological Surveillance System (SVEA) during 2023 and until the 15th epidemiological week.

Results: a total of 809 cases of pertussis were reported in the province of Granada during the study
period. The age group with the highest number of cases was children aged 11-15 years, with 253
reported cases, followed by children aged 1-5 years. The vaccination coverage rate in children aged 11
to 15 years was 91%.

Conclusions: most of the cases occurred in school-aged children with a complete vaccination schedule,
and no deaths were reported. The clinical course of children under 1 year of age who required
hospitalization (29.6%) was favorable in all cases.
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INTRODUCCION

Desde finales de 2023 los paises miembros de
la Union Europea y Espacio Economico Europeo
(UE/EEE) han notificado mas casos de tosferina
que en el periodo prepandémico, lo cual se ha atri-
buido a la baja circulacion del agente causante du-
rante la pandemia de COVID-19 y a una cobertura
de vacunacion subdptima en determinados gru-
pos durante la pandemia. Paises como Dinamarca,
Bélgica, Republica Checa, Noruega, Suecia y Espa-
fa han notificado un aumento de casos y de brotes
de tosferina®.

Con la creacion en 1995 de la Red Nacional de Vigi-
lancia Epidemiolégica (RENAVE), la tosferina pasd
a ser una enfermedad de declaracion obligatoria.
Esta vigilancia continta hasta hoy dia, para esta-
blecer la proteccion y la prevencion sobre todo en
grupos de riesgo vulnerables para tosferina como
pueden ser los menores de un ano, embarazadas
en la semana 27 de gestacion, personas asmaticas
o inmunodeprimidos?. En el Informe Semanal de
Vigilancia Epidemioldgica en Espafia nimero 16 de
20243, se informa de una acumulacién de casos de
tosferinade 11430 en Espana en este ano hasta la
semana epidemioldgica 12, en contraste con los 82
casos notificados en 2023. En dicha semana epide-
mioldgica, se notificaron un total de 890 casos,
siendo Catalufa (376) y Andalucia (178) las comu-
nidades que mas casos reportaron.

En Andalucia, el Sistema de Vigilancia Epidemiolo-
gico Andaluz (SVEA) permite el registro de las dife-
rentes enfermedades de declaracion obligatoria
mediante el aplicativo RedAlerta. Se puede com-
probar que el aumento de casos en la comunidad
en el Ultimo periodo no se produjo de forma homo-
génea, siendo Huelva, Sevillay Granada las provin-
cias mas afectadas. En 2023 las tasas de incidencia
de tosferina en ambos sexos medidas como casos
por cada 100 000 habitantes para estas 3 Gltimas
fueron: Huelva (12,7), Sevilla (9,4) y Granada (4,3).
Porsu parte, en las primeras 6 semanas de 2024 se
registraron las siguientes cifras de tasa de inciden-
cia: Granada (19,5), Huelva (12,7) y Sevilla (5,3). En
consecuencia, la provincia de Granada quedaba a
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la cabeza con un incremento del 450% en el nime-
ro de casos declarados respecto a todo el afio ante-
rior (180 casos en las 6 primeras semanas de 2024
vs. 40 casos en 2023)*.

Afortunadamente, la tosferina es una enfermedad
prevenible mediante la vacunacion, la cual se inicio
en Espana en 1965 de forma conjunta con la pro-
teccion frente a tétanos y difteria, con dos dosis a
los 3 meses y a los 3 afios de vida®. En el afio 2017
se decidid que la pauta de primovacunacion fuese
de 3 dosis alos 2,4y 11 meses de vida con vacuna
DTPa (difteria, tétanos, tosferina acelular de carga
antigénica estandar), administrando una tnica do-
sis de recuerdo a los 6 afios de vacuna dTpa (difte-
ria, tétanos, tosferina acelular de baja carga anti-
génica).

Mediante los registros de los que disponemos a
través de RedAlerta para la provincia de Granada
(Figura 1), entre 2003y 2010, los casos de tosferina
declarados se producen principalmente en la po-
blacion de menores de 1 ano, seguida por los de
1a5anos. Es a partir de 2015 cuando la incidencia
se incrementa de forma exponencial, alcanzando
un pico histérico en 2016 que asciende a casi 500
casos y que afecta especialmente a ninosde 1 a 5
anos. Debido a ello y siguiendo las recomendacio-
nes del Ministerio de Sanidad®, Andalucia comien-
za avacunar alasembarazadas con una dosis de la
vacuna dTpa en las semanas 27-28 de gestacion.
Esta indicacion coincide con un desabastecimiento
de la misma a nivel mundial, por lo que muchos de
los niflos que cumplian 6 afios en 2016 (nacidos en
2010) no recibieron su dosis de recuerdo hasta que
se normalizo la situacion del abastecimiento en
2017, ano en el que se reduce la incidencia drasti-
camente hasta el ano 2023. Durante los afios 2021
y 2022, tras la pandemia COVID-19 declarada en
2020, no se notificaron casos de tosferina.

Durante 2023 no se declard ningtn caso de tosfe-
rina hasta la semana epidemiolédgica 11, momento
a partir del cual aumenta progresivamente la inci-
dencia de esta infeccion durante 2024, distin-
guiéndose el comienzo de una nueva onda en la
incidencia de esta enfermedad. Se puede observar
que el grupo mas afectado fue el de menores entre
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Figura 1. Casos de tosferina y proporciones por grupos de edad declarados en la provincia de Granada durante el

periodo 2003-2024 (hasta la semana 15)
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11y 15 afos, tantoen 2023 como en 2024, tenien-
do en cuenta los datos registrados hasta la sema-
na epidemiolégica 15. Debido al aumento de la
incidencia de casos de tosferina con respecto a
otras provincias andaluzas, sobre todo en pobla-
cion escolarizada que puede favorecer una trans-
mision acelerada y afectar con mas probabilidad a
personas vulnerables para tosferina, se decide rea-
lizar este estudio, siendo el objetivo principal ana-
lizar la situacion epidemiolégica de la tosferinay la
cobertura vacunal frente a la misma en menores
de 18 afos en la provincia de Granada durante los
anos 2023y 2024.

MATERIALY METODOS

Se realizé un estudio observacional retrospectivo
descriptivo de la situacién epidemioldgica de la
tosferina en la provincia de Granada (Espafia) du-
rante la temporada 2023-2024. Para ello, se anali-
zaron las declaraciones de casos y brotes de tosfe-
rina notificados SVEA durante el afio 2023 (desde
la semana 11, cuando se declara el primer caso) y
desde el 1 de enero de 2024 hasta la semana epi-
demioldgica 15 incluida, por grupos de edad. Las
variables incluidas fueron:

* Sexo.

* Edad en meses para aquellos niflos menores de
1 afio. La variable edad se recodifico por grupos,
distinguiéndose nifios menores de 1 afo
(lactantes), nifios de 1 a 5 afios, de 6 a 10, de 11
a15,de 16 a 20 y mayores de 20 afios.

Distrito/Area de Gestién Sanitaria de la provincia
de Granada de pertenencia del caso. La provincia
de Granada se estructura en dos Distritos
Sanitarios (Granaday Metropolitano de Granada)
y dos Areas de Gestion Sanitaria (Nordeste y Sur).

e Estado vacunal frente a tosferina (Tabla 1). Se
consideré como vacunados de forma correcta a
aquellos nifos que tenian administradas al me-
nos 5 dosis a los nacidos antes de 2017 y al me-
nos 4 dosis después de ese afo. Esta premisa
viene dada por la modificacion en la pauta de
vacunacion frente a la tosferina implantada en
2017 enel calendario de vacunacion sistematica
de Andalucia.

Gravedad de la enfermedad determinada por la
necesidad de ingreso hospitalario y defuncién
del caso.

* Afoy semana epidemioldgica de ocurrencia de
cada uno de los casos.

* NUmero de brotes notificados y sus caracteristi-
cas, asi como nimero de afectados y tasa de ata-
que cuando el brote se categorizé como escolar.
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* NUmero y porcentaje de casos con vacunacion
correcta frente a tosferina.

Para la recogida de datos se utilizé el programa
Excel, a partir de la base de datos de RedAlerta, dis-
ponible directamente anonimizada. En cuanto al
analisis estadistico, se ha realizado un analisis des-
criptivo univariante con calculo de frecuencias ab-
solutas y relativas agregadas por edad y Distrito/
Area Sanitaria.

RESULTADOS

Se han notificado un total de 809 casos de tosferi-
na en la provincia de Granada en el periodo de es-
tudio (Figura 2). En cuanto al sexo, un 53% de los
casos se da en mujeres.

En 2023 se registraron 41 casos en la provincia: 18
casos se corresponden con el Distrito Granada (el
primero, la semana 18); 6 casos con el Distrito Me-
tropolitano (el primero, la semana 11); 16 casos
con el Area Sur (el primero, la semana 36); y un
caso con el Area Nordeste (la semana 31). En 2024
hasta la semana 15, se declararon 766 casos en la

provincia: 386 casos corresponden con el Distrito
Metropolitano, 311 casos con el Distrito Granada,
49 casos con el Area Nordeste y 20 casos con el
Area Sur.

Se observa un aumento progresivo en la incidencia
de la enfermedad desde comienzos de este afio,
alcanzando su maximo pico, hasta ahora, en la se-
mana 6 de 2024, con casi 100 casos de tosferina
notificados, dandose casi un 50% de los casos en el
Distrito Granada y casi la otra mitad en el Distrito
Metropolitano. A partir de aqui, la incidencia dis-
minuye hasta la semana 8 para subir de nuevo
hasta otro pico de 90 casos en la semana 10 de
2024.Endicha semana, un 50% de los casos se dan
en el Distrito Metropolitano y casi un 40% en el de
Granada. Después, la incidencia de tosferina co-
mienza a disminuir progresivamente, teniendo lu-
gar la mayoria de los casos en el Distrito Metropo-
litano en la semana 14y 15.

Se observa que el grupo de edad con mayor nime-
ro de casos en total en la provincia de Granada es
el de nifios de 11 a 15 anos con 253 casos declara-
dos. Los ninos de 1 a 5 anos son el segundo grupo

Figura 2. Casos de tosferina y proporciones por distrito/area sanitaria declarados en la provincia de Granada

durante el periodo 2023-2024 (hasta la semana 15)
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en numero de casos, con un total de 194. Esta afec-
tacion tiene lugar sobre todo en el Distrito Grana-
da y Metropolitano. Hay 170 casos detectados en
el grupo de edad de 6 a 10 afios. Se han identifica-
do 138 casos en mayores de 20 afios, grupo de
edad mas afectado en cuanto a declaraciones por
Distrito en Granada Nordeste (Figura 3). Se decla-
raron 27 casos en menores de un afio, 8 de los cua-
les fueron hospitalizados y evolucionaron favora-
blemente. No se produjo ninguna defuncion.

En cuanto a la cobertura vacunal de los casos por
grupos de edad, el 91% de los casos de 11 a 15 afios
estaban correctamente vacunados frente a la tos-
ferina. Con respecto a los menores de 1 afio, el
100% estaban correctamente vacunados segun el
calendario infantil (Tabla 1).

En cuanto a los brotes declarados, el Unico brote de
ambito escolar del ano 2023 se notifica el dia 15 de
diciembre y afecta al curso de 2.2 de Educacion Se-
cundaria Obligatoria (ESO) de un colegio de Granada

con 5 casos confirmados, 2 casos probables y 85
expuestos. La fecha de primeros sintomas del caso
primario fue el 2 de noviembre, pero no se declaro6
la situacion de brote hasta un mes mas tarde. La
tasa de ataque primaria calculada por aula fue del
6,6% en 2.2 de ESO grupo A, del 3,2% en el grupo By
del 6,9% en el grupo C. El brote se cierra una vez que
pasa el tiempo correspondiente a dos periodos de
incubacion de lainfeccion desde el lltimo caso. Ade-
mas, se declaran 3 brotes intrafamiliares en 2023.

Durante las primeras 15 semanas de 2024 se noti-
ficaron un total de 28 alertas por brote epidémico,
tanto en el ambito escolar como en el familiar. De
estas 28 alertas, 22 se corresponden a brotes pro-
ducidos en diferentes centros escolares: 12 en
Distrito Granada, 9 en Metropolitano y 1 en el
Area Sur.

Destaca por su complejidad un brote intrafamiliar
que genera una cadena de contagio en una guar-
deria, llegando a afectar a tres lactantes.

Figura 3. Casos de tosferina por grupos de edad y distrito/area sanitaria declarados en la provincia de Granada

durante el periodo 2023-2024 (hasta la semana 15)
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Tabla 1. Cobertura vacunal en los casos de tosferina declarados en nifios menores de 15 afos

Grupo de edad Numero de casos Vacunacion correcta Porcentaje
Menores de 1 afio 27 27 100%
la5 202 180 89%
6al0 178 145 81%
11a15 262 239 91%
Total 642 564 88%
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Otro ejemplo de la complejidad y de la capacidad
de transmision de la enfermedad es el brote de 6.2
de Educacion Primaria (EP) de otro colegio de Gra-
nada compuesto por 8 casos, el cual se extiende
posteriormente al aula de 4.2 de EP a través de un
hermano afectado, generando otros dos casos con-
firmados. Este brote es el que tiene la mayor tasa
de ataque del afno actual con un 29,62% y un 7,4%
en las respectivas aulas.

DISCUSION

Si bien la tosferina sigue un patrén ciclico con una
endemicidad basal baja-media, se barajan diferen-
tes posibilidades entre las causas de su reemer-
gencia, como la disminucion de la inmunidad va-
cunal con el paso del tiempo, ausencia de
inmunidad natural debido a la baja incidencia de
transmisién durante la pandemia, efectividad me-
nor para las vacunas acelulares, cambios inmuno-
genéticos en el microorganismo responsable, me-
jora en el diagnostico diferencial, la posibilidad de
usar pruebas diagnosticas mas sensibles y rapidas
como la reaccion en cadena de la polimerasa (PCR),
y la mejora en la vigilancia epidemiolégica, como
refiere un estudio de 2015°.

En la segunda mitad del siglo XX, la vacuna contra
la tosferina se desarrollé como una vacuna entera
celular, que contenia bacterias inactivadas de
B. pertussis. Sin embargo, debido a los efectos se-
cundarios, como fiebre y reacciones locales, mu-
chas regiones pasaron a utilizar la vacuna acelular.
Actualmente, esta vacuna tiene un uso muy exten-
didoy se administra de forma combinada (difteria
y tétanos) distinguiendo la de carga antigénica
estandary baja.

La vacuna DTPa se puede administrar hasta los 6
anos inclusive, mientras que la vacuna dTpa puede
usarse a partir de los 4 anos, pero solo esta indica-
da como dosis de recuerdo. La dTpa es menos reac-
togena, pero también induce una menor duracion
de la proteccién que la de carga antigénica estan-
dar. Seguin otro estudio de 20157, el tiempo de pro-
tecciondela DTPa fuede 5,1 +1,5 anos tras la dosis
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recibida a los 6 anos de edad, reduciéndose a 2,1 +
1,1 afos (p <0,001) si la dosis de recuerdo recibida
era con dTpa, por lo que pasados 3 anos solo el
47,6% de los vacunados con dTpa continuaban pro-
tegidos. La Asociacion Espafiola de Pediatria (AEP)®
propone sustituir la dosis de |la vacuna de tétanos-
difteria (Td) de los 14 afos, que recomienda el Con-
sejo Interterritorial, por una dosis de dTpa, la cual
se administraria entre los 12 y los 14 anos de edad.

En Andalucia, la mayoria de escolarizados actual-
mente estan vacunados con la vacuna de baja car-
ga antigénica. Por lo que se observa en Granada, la
ultima cohorte de nacimiento vacunada a los 6
anos con DTPa es la de 2008, y la primera cohorte
vacunada con dTpa es la de 2009. A raiz del aumen-
to de casos del comienzo del ciclo epidémico de
2015, se aprueba en Andalucia un cambio del ca-
lendario vacunal para introducir de nuevo el uso de
la DTPa a los 6 afios en la poblacién nacida a partir
de 2017.

En Granada, las caracteristicas del ciclo epidémico
actual son diferentes a las del comienzo del ciclo
de 2015, ya que entonces la gravedad de los afec-
tados fue mayor, asi como el porcentaje de meno-
res de 1 afo con tosferina. Actualmente, se ha
comprobado que el grupo de edad con mayor nu-
mero de casos es el de nifos de 11 a 15 anhos, por lo
que, aunque la cobertura vacunal en estos casos es
practicamente del 100%, recibieron la dosis de re-
cuerdo hace mas de 5 anos. Es destacable que el
curso de la enfermedad es favorable y la transmi-
sion se esta produciendo principalmente a nivel de
los centros educativos y otras actividades relacio-
nadas. La cobertura vacunal en embarazadas en el
ano 2023 con dTpa es del 91% en Andalucia®, lo
que supone un eficaz escudo protector para los
lactantes.

En Granada se ha llevado a cabo una adaptacion
de las medidas de control y prevencion basadas en
el protocolo de la RENAVE para la tosferina'®. En
primer lugar, se ha realizado una estrategia ex-
haustiva de diagnostico, mediante la PCR como
prueba de eleccion ante la sospecha de infecciony
se puede solicitar directamente desde Atencidn
Primaria. Las medidas de control y prevencion de la
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tosferina comienzan ante la identificacion de un
caso, cuando Epidemiologia se encarga de realizar
la encuesta para detectar personas vulnerables en
suentornoy en el aula de su centro educativo si es
que asiste.

Respecto a los centros educativos, se realiza una
intervencion conjunta entre Epidemiologia y En-
fermeria de referencia en los centros educativos. El
objetivo es buscar posibles contactos estrechos de
alto riesgo que se beneficien de las medidas pre-
ventivas, por lo que se solicita el listado del aula a
la que asiste el caso y se aporta una infografia in-
formativa de la enfermedad para las familias que
resulta de ayuda para la deteccion de otros casos y
suintervencion temprana. En base a estos listados,
se debe revisar la vacunacion de los companeros,
puesto que las personas que no han completado
su calendario vacunal se consideran de alto riesgo,
y detectar si hay personas vulnerables entre el
alumnadoy el profesorado (menores de 1 afio, mu-
jeres embarazadas en el tercer trimestre de gesta-
cion, personas con inmunodepresion o enferme-
dades cronicas como asma con tratamiento activo,
fibrosis quistica o cardiopatia congénita) o perso-
nas que conviven con menores de 1 afio o embara-
zadas, puesto que hay una transmision potencial.
Una vez identificadas las personas de alto riesgo,
se valora su grado de cercania con el caso para
comprobar si también es un contacto estrecho, lo
que puede variar en funcién del curso escolar.

Se ha recomendado actualizar el calendario vacu-
nal frente a tosferina en toda persona con calenda-
rio incompleto para su edad. Ante la prevision de
que laincidencia continde aumentando, seria ade-
cuado que aquellos ninos que este ano cumplan 6
anos reciban la dosis de recuerdo de la vacuna lo
antes posible. También se ha recomendado la va-
cunacién de aquellos profesores relacionados con
las aulas afectadas, si no han recibido ninguna do-
sis de recuerdo frente a tosferina en los Gltimos 10
anos. Ademas, los contactos estrechos de alto ries-
go deben recibir profilaxis con azitromicina si no
han transcurrido mas de 21 dias desde la exposi-
cion. En cuanto al domicilio familiar, se recomienda

la profilaxis para todos los convivientes de un caso
confirmado.

Es importante continuar con la vigilancia y las me-
didas de control y prevencion, especialmente en las
escuelas infantiles. Todas estas medidas deben en-
focarse en detectar personas de alto riesgo para que
no se produzcan muertes por tosferina evitables.

CONCLUSIONES

La mayoria de los casos se produjeron en escolares
de 11 a 15 anos, seguidos de losde 1a 5 anosy los
de 6 a 10 anos, por lo que es fundamental poten-
ciar las medidas de control ante casos y brotes en
entornos escolares y familiares. Se constaté una
alta tasa de cobertura vacunal tanto en escolariza-
dos como en lactantes. No se produjo ningun falle-
cimiento por tosferina en lactantes, y sucedieron
escasos ingresos hospitalarios. Tampoco se notifi-
caron casos confirmados en mujeres en el tercer
trimestre de gestacion, lo que evidencia la eficacia
de la estrategia de vacunacion en el embarazo.
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ABREVIATURAS

AEP: Asociacion Espafiola de Pediatria « DTPa: vacuna de dif-
teria, tétanos y tosferina acelular con carga antigénica es-
tandar ¢ dTpa: vacuna de tétanos y difteria y tosferina acelu-
lar con baja carga antigénica * EP: Educacion Primaria ¢ ESO:
Educacion Secundaria Obligatoria « PCR: reaccion en cadena
de la polimerasa * RENAVE: Red Nacional de Vigilancia Epi-
demioldgica ¢ SVEA: Sistema de Vigilancia Epidemiolégica
de Andalucia * Td: vacuna de tétanos y difteria de baja carga
antigénica.
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