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de las vacunas. Al desbloquear el potencial de las vacunas a través de las alianzas,
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implementadores, especialistas, actores politicos y agentes publicos, con el fin

de fomentar su vision de un futuro libre de enfermedades prevenibles. Como
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tiene un compromiso con la busqueda de soluciones duraderas y con la extension
de los beneficios de las vacunas para todas las personas, independientemente de
quiénes sean o el lugar donde vivan. En Sabin, creemos en el poder de las vacunas
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Introduccion

Desde el 20 al 21 de febrero de 2019, mas de 70 lideres, expertos técnicos y partes
interesadas clave en la tos ferina provenientes de 16 paises se reunieron en Buenos Aires,
Argentina, para participar en el Taller latinoamericano de tos ferina con el fin de compartir
hallazgos recientes y reflexionar sobre sus experiencias en la finalizacion del Programa
Latinoamericano de Tos Ferina (LAPP) que tuvo una década de duracion.

EL LAPP se establecio en 2009 como una colaboracion entre Sabin Vaccine Institute (Sabin),
los Centros para el Control y la Prevencion de Enfermedades (CDC), la Organizacion
Panamericana de la Salud (OPS) y los ministerios de salud (MDS) de Argentina, Brasil, Chile,
Colombia, México y Panama con el fin de extender el conocimiento de la epidemiologia

de la tos ferina en América Latina a fin de guiar las estrategias de prevencion y control de la
tos ferina.! Participaron en el taller representantes de las tres organizaciones asociadas en el
LAPP, de los MDS de los seis paises que integran el LAPP y de varios otros paises de América
Latina y el Caribe.

Mediante presentaciones, mesas de debates y didlogos de preguntas y respuestas, los
participantes reflexionaron sobre el estado de la epidemiologia, la prevencion y el control
de la tos ferina desde perspectivas locales, nacionales y globales. Compartieron lecciones
aprendidas a través de la participacion en el LAPP y analizaron el impacto del proyecto en
la vacunacion contra la tos ferina y en las estrategias de control de la enfermedad a través
del énfasis en la capacitacion, la formacion y la investigacion. Las presentaciones de los
hallazgos de investigaciones sobre las estrategias de vacunacion maternas, ademas de los
estudios a nivel molecular del patdgeno Bordetella pertussis y sus especies relacionadas,
proporcionaron el contexto para la toma de decisiones y las indagaciones permanentes.
El taller concluyo con un debate amplio y abierto sobre el futuro de las estrategias de
vacunacion y de la investigacion de la tos ferina en América Latina.
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Descripcion general

La tos ferina, también conocida como tos convulsa, es una de las enfermedades prevenibles por
vacunacion peor controladas en el mundo.? A pesar de la amplia disponibilidad y aceptacion de
las vacunas contra la tos ferina, la enfermedad sigue siendo una causa significativa de mortalidad
infantil. Se estima que 24 millones de personas en todo el mundo contraen la infeccion de la tos
ferina por afio y que 160 000 niflos menores de 5 aflos mueren a causa de estas infecciones.®

La enfermedad y la muerte debido a la tos ferina se producen con mayor frecuencia en los
lactantes, en particular en aquellos menores de 6 meses de edad. Existen pocas estimaciones
solidas acerca de la incidencia de la tos ferina y de las muertes por esta enfermedad debido a la
falta de datos de vigilancia fidedignos y de capacidad de diagnostico.*

Desde 2002, muchos paises de América Latina informaron un aumento en la cantidad de casos
de tos ferina.? Sin embargo, los efectos de la tos ferina en América Latina son inciertos debido a
la poca cantidad de datos publicados sobre las muertes y hospitalizaciones por tos ferina, a las
diferencias especificas de cada pais en las definiciones de casos y a la variabilidad en las practicas
de las pruebas de diagnostico.® ¢ El aumento reciente de casos de tos ferina informados, en

un contexto de informes de incidencia variados entre los paises de América Latina, destaca la
necesidad de reforzar la capacidad epidemioldgica y de diagndstico en toda la region.?

Al reconocerse la necesidad de contar con mejor informacion epidemioldgica para guiar las
politicas de vacunacion contra la tos ferina y las recomendaciones de vigilancia,” en el afio
20009, se establecio el LAPP a fin de fortalecer tanto la capacidad de diagnostico de laboratorio
como la vigilancia epidemioldgica en algunos paises de América Latina.? Sabin proporciond

el financiamiento y la administracion del proyecto en general, ademas de apoyo logistico

y comentarios para las actividades del LAPP; los CDC proporcionaron apoyo técnico de
diagnostico epidemiologico y de laboratorio en los paises participantes; y la OPS proporciond
conocimientos sobre vacunaciones y coordinacion con los MDS. En cada pais, el personal de
salud publica a nivel nacional, incluido el personal del departamento de vigilancia de la tos
ferina y del laboratorio nacional de referencia (NRL), participo en las actividades del LAPP.

Especificamente, el LAPP busco ampliar la capacidad de los laboratorios para la identificacion
de la B. pertussis a fin de fortalecer la vigilancia de la tos ferina basada en el laboratorio, y

de estandarizar y mejorar la informacion de casos de tos ferina dentro de cada pais.? Las
evaluaciones iniciales del sistema de vigilancia de la tos ferina y de la capacidad de los
laboratorios dentro de cada pais pusieron de manifiesto la necesidad de una capacitacion
epidemioldgica, y de orientacion y asistencia técnica en el lugar y especificas para el pais,
ademas de la participacion en un programa de control de calidad y aseguramiento de calidad
(QC/QA) de los laboratorios. A lo largo de estas actividades, se puso énfasis en la asesoria y la
comunicacion constante con el personal de laboratorio y de vigilancia de los paises.
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Modelo del proyecto latinoamericano de tos ferina
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ACOMPANAR, GUIAR, PROPORCIONAR ASISTENCIA TECNICA
Figura 1: Modelo del Proyecto Latinoamericano de Tos Ferina para fortalecer la vigilancia
de la tos ferina actualmente en uso en seis paises de América Latina.?

Fuente: Pinell-Mcnamara VA, Acosta AM, Pedreira MC, Carvalho AF, Pawloski L, Tondella ML, et al. Expanding pertussis epidemiology
in 6 Latin America countries through the Latin American Pertussis Project. Emerg Infect Dis. 2017 Dec; 23(Suppl 1):594-S100.

El criterio para la inclusion de los paises en el LAPP se baso en la carga de morbimortalidad
de la tos ferina, en el potencial para integrar y mantener nuevas capacidades de laboratorio,
y en las solicitudes a la OPS y a los CDC a nivel nacional para recibir apoyo técnico.? El
LAPP comenzd en 2009 con Argentina, México y Panama, y se amplio para incluir a Chile y
Colombia en 2013, y a Brasil en 2015.

En este taller de fin del proyecto, los representantes de los paises que participaron en el LAPP
describieron los resultados de vigilancia, y las iniciativas de prevencion y control de la tos ferina
actuales dentro de sus fronteras. Reflexionaron sobre el impacto del proyecto en las practicas de
vigilancia epidemioldgica y de laboratorio de la tos ferina en sus paises y en las formas en las que
la evidencia de vigilancia influyd en las decisiones nacionales sobre estrategias de vacunacion y
control. Junto con los asesores del LAPP de la OPS y de los CDC, los representantes de los paises
que participaron en el LAPP compartieron conocimientos y lecciones aprendidas a partir de la
iniciativa. Los participantes del taller también manifestaron su deseo de identificar desafios para
abordar, politicas para tener en cuenta y temas de investigacion para llevar a cabo que permitirian
profundizar los objetivos del LAPP y ampliar su impacto mas alla de los seis paises asociados.

Ciertos temas que se propagaron en las presentaciones y debates del taller proporcionan un
marco interpretativo para los siguientes procedimientos. Los participantes pusieron énfasis en la
necesidad de concienciar acerca de la tos ferina y en la importancia de la vigilancia para demostrar
la carga de morbimortalidad de la tos ferina. Afirmaron que la vigilancia eficaz, que incorpora la
evidencia epidemiologica y de laboratorio, pone de manifiesto las estrategias de vacunacion que
mejoran la cobertura, y reducen la enfermedad y la muerte. Tal como lo demuestra la experiencia
con el LAPP, llegaron a la conclusion de que el desarrollo y el mantenimiento de programas
solidos de vigilancia de la tos ferina requieren una capacitacion permanente del personal dentro
del pais, reforzada por el intercambio de informacion a escalas regionales y globales, y entre las
iniciativas dirigidas a otras enfermedades prevenibles por vacunacion.
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Tos ferina en América Latina

Problemas persistentes

Numero de casos y tasa de incidencia de tos ferina
Region de las Américas, 1978-2017
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Figura 2. Diapositiva gentileza de la OPS.

La tos ferina, una enfermedad endémica que surge en brotes esporadicos a nivel mundial,
presenta problemas persistentes a pesar de la amplia disponibilidad de la vacuna y una cobertura
de vacunacion global estimada del 85 %.8 ° La Organizacion Mundial de la Salud (OMS)
recomienda una serie primaria de 3 dosis de la vacuna contra la difteria, el tétanos y la tos ferina
(DTP) que debe comenzar tan pronto como a las 6 semanas de edad y finalizar a los 6 meses
de edad, con al menos 4 semanas entre las dosis, y una dosis de refuerzo para los nifios de 1

a 6 afos.* Este cronograma, como minimo, se sigue en los seis paises que participaron en el
LAPP, pero en cada pais de forma individual, el momento de la administracion de las dosis de
refuerzo varia ampliamente. Se utilizan dos formas de la vacuna: la vacuna entera (wP) (DTP)

es relativamente econdmica y confiere una inmunidad mas prolongada, pero se asocia con
eventos adversos que aumentan con la edad y limitan la cantidad de inyecciones recomendada;
la vacuna acelular (aP) (DTPa) contiene la toxina B. pertussis purificada e inactivada, ya sea

sola 0 en combinacion con otros componentes antigénicos, tales como la pertactina.’® **
Ademas, la vacunacion de mujeres embarazadas con Tdap?, que se considera una estrategia
complementaria asequible para prevenir la mortalidad infantil asociada a la tos ferina'?, fue
adoptada en todos los paises que participaron en el LAPP. Sin embargo, ni la OMS ni la OPS
actualmente recomiendan la vacunacion de rutina de mujeres embarazadas contra la tos ferina,
excepto en areas afectadas por brotes epidémicos.
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Se considera que la tos ferina es mucho mas contagiosa que la poliomielitis, la viruela, la rubeola, las
paperas o la difteria.® La B. pertussis se disemina de manera eficiente a través de gotitas en el aire y
con frecuencia provoca una enfermedad grave en los lactantes, en especial en aquellos demasiado
pequenos como para haber recibido la primera dosis de la vacuna. La proteccion que proporciona la
vacunacion contra la tos ferina se produce dentro de un periodo limitado. La inmunidad se establece
después de tres inyecciones, habitualmente administradas a los 2, 4 y 6 meses, después de las cuales
disminuye gradualmente; por lo tanto, en la infancia y, en algunos casos, durante la adolescencia, se
administran dosis de refuerzo, incluso en los seis paises que participaron en el LAPP. La disminucion
de la inmunidad a ambas vacunas aP y wP desafia el control de la tos ferina, incluso cuando las tasas
de cobertura de vacunacion de nifios menores de 1 afio e infantil son altas.*® La creciente evidencia
que indica que las vacunas wP, habitualmente administradas solo a lactantes, ofrecen una proteccion
mas prolongada contra la tos ferina que las vacunas aP ** ¥ 15 16 y que los adolescentes que recibieron
vacunas WP en la infancia tuvieron mejor protecciéon durante un brote de tos ferina que aquellos que
recibieron solamente vacunas aP."’

Las estrategias de vacunacion actuales buscan reducir la transmision de la tos ferina de adolescentes
y adultos a recién nacidos y lactantes vulnerables.® *® Sin embargo, en contextos donde las vacunas
aP se usan exclusivamente, estudios recientes sugieren que es probable que los niflos sean una
fuente de la infeccion neonatal.’¢ *° 20 21 22 Por |0 tanto, el momento éptimo de la administracion

de la dosis de refuerzo para proteger a los lactantes de la tos ferina puede variar de acuerdo con el
contexto y esta es aun un area importante de investigacion, que debe ir acompafada de todos los
esfuerzos posibles para mejorar la potencia de las vacunas contra la tos ferina.t* 14

El reconocimiento de la enfermedad de la tos ferina es un desafio, dado que los sintomas
generalmente varian con la edad.® Entre los lactantes y nifios, los sintomas de tos ferina oscilan de
dificultad respiratoria que afecta las vias superiores de leve a grave, tos persistente y progresiva que
puede durar meses. El sintoma clasico de la tos ferina — originalmente llamada “"tos convulsa”—

es una tos violenta y rapida, durante el cual la expulsion rapida de aire de los pulmones obliga la
inhalacion posterior, que produce un sonoro “chillido”. En los lactantes y nifos pequefos, la tos
ferina progresa a través de tres diferentes etapas sintomaticas consecutivas, algunas de los cuales se
parecen a las de infecciones virales frecuentes. Los adolescentes y adultos, en general, tienen una
presentacion mas leve y, en ocasiones, no detectable, de los sintomas presentes en lactantes y nifios.

La precision del diagnostico de laboratorio de la tos ferina depende del momento en que se haga y de
la calidad de la recoleccion de la muestra.?2 2 Como se muestra en la Figura 3, no hay un unico ensayo
de diagnostico de la tos ferina que permita detectar la infeccion de manera Optima en todas las etapas
de la enfermedad. En Ameérica Latina, no se usan muchos estudios de diagnostico para la tos ferina,

0 no estan disponibles,? pero se capacitd al personal en los seis paises del LAPP en la reaccién en
cadena de la polimerasa (PCR), cultivo y serologia, segun lo expresd Verdnica Pinell-McNamara, de
los CDC. La mayoria de los paises del LAPP ahora estan implementando la PCR; algunos emplean el
cultivo y unos pocos tienen capacidad de serologia, segun lo informo Pinell-McNamara.
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Tiempos 6ptimos para las pruebas de diagnéstico
de la tos ferina, en semanas

Inicio de la tos

0 2 4 6 8 10 12

Figura 3: Tiempos 6ptimos para las pruebas de diagnostico de la tosferina, en semanas. Los colores mas
oscuros indican el intervalo de tiempo 6ptimo; los colores mas claros indican que las pruebas pueden
proporcionar resultados precisos durante estos periodos.?*

Fuente: CDC. Optimal timing for diagnostic testing for pertussis (weeks) [Internet]. Available from:
https://www.cdc.gov/pertussis/clinical/diagnostic-testing/diagnosis-confirmation.html

La incongruencia en los diagnosticos, asi como la variacion etaria en los signos clinicos

y sintomas de la enfermedad, complican la definicion de caso para la tos ferina, como se
observd en una revision sistematica reciente de epidemiologia sobre tos ferina en América
Latina y el Caribe.?®* Algunos participantes del taller bregaron por el desarrollo de una definicion
de caso para la tos ferina que sea especifica para la edad y estandarizada.

Las tasas de incidencia y mortalidad informadas para la tos ferina varian ampliamente entre
los paises de América Latina. Esta situacion se debio, al menos en parte, a la falta de una
elevada cobertura de vacunacion homogénea, y a las diferencias en el manejo de los casos,
la infraestructura de vigilancia y la identificacion del caso por parte de los proveedores de
atencion médica.®*# Como resultado de los desafios mencionados, la tos ferina plantea retos
en cuanto a vigilancia (p. €j., falta de conciencia acerca de la enfermedad, particularmente
entre adolescentes y adultos; falta de una definicion de caso regional estandarizada; y
capacidad de laboratorio limitada), el informe en América Latina tiende a centrarse en

casos entre los lactantes o nifios pequefios hospitalizados, que a menudo se confirman
unicamente por los criterios clinicos. Estos factores pueden conducir a una infravaloracion o
la sobrevaloracion de la prevalencia de la enfermedad.

Probablemente, la tos ferina en adolescentes y adultos esté informada de forma insuficiente,
debido a que los adultos y adolescentes buscan atencion meédica con menos frecuencia para
sus sintomas presumiblemente mas leves, y debido a que los sintomas con frecuencia no

se asocian a la tos ferina. La adopcion de una definicion del caso comun, especifica para la
edad, para la tos ferina, podria proporcionar mejores calculos de la carga de morbimortalidad
en adolescentes y adultos, lo que, a su vez, respaldaria la creacion de estrategias de
vacunacion dependientes de la edad mas eficaces.
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Estrategias actuales y proximos pasos

En su descripcion general del control y la epidemiologia de la tos ferina en América Latina,
Ana Elena Chévez, de la OPS, menciond que la cobertura de tres dosis de DTP (DTP3) en
todo el continente americano aumento de alrededor del 20 % en 1978 al 90 % en 2000, y la
mayoria recibioé cuatro dosis (DTP4) después de 2006 y con un 80 % de cobertura de DTP4
en 2017.25 Sin embargo, como se muestra en la Figura 4, la cobertura de DTP3 es irregular en
toda América Latina y el Caribe, ya que muchas areas que se encuentran bien por debajo del
80 % objetivo y otras areas, como el sur de México, no lo informan.

Cobertura con DTP3. LAC. 2017

B <80%
80%—-94%

B 95%-100%

B >100%
sin datos

G

Figura 4: Cortesia de la OPS.

Fuente: EPI Tables, PAHO-WHO/UNICEF Joint Reporting Forms and country reports.

Si bien la cantidad de casos de tos ferina y la tasa de incidencia de la enfermedad han
disminuido en general en todo el continente americano desde 1978, este periodo estuvo
marcado por los brotes peridodicos, mas recientemente, entre 2012 y 2014, informo
Chévez. Durante estos afios, los casos de tos ferina en niflos y adolescentes, asi como en
lactantes, aumentaron notablemente.?® Las recomendaciones recientes por parte del grupo
consultor técnico de la OPS sobre las enfermedades prevenibles mediante la vacunacion,
que se resumen en el Cuadro 1, coinciden con la meta del LAPP de fortalecer la vigilancia
epidemioldgica, a fin de guiar y mejorar la respuesta de un brote.
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CUADRO 1: RECOMENDACIONES Y CONSIDERACIONES
DEL GRUPO DE ASESORIA TECNICA DE LA OPS SOBRE LAS ENFERMEDADES
PREVENIBLES POR VACUNACION, 2009-2018

1. Los paises que utilizan vacunas wP deberian seguir esa estrategia.
2. Se deben unificar los cronogramas de vacunacion contra la difteria, el tétanos y la tos ferina.
3. Se debe monitorear la cobertura de vacunacion DTP3 y DTP4.

4. Elsistema de vigilancia de tos ferina se debe fortalecer para mejorar el monitoreo
epidemioldgico y la exactitud de los datos sobre la incidencia, la letalidad, la distribucion

por grupo etario, la proporcion de casos confirmados y la eficacia de la vacuna.

5. Se deben investigar en profundidad los brotes para mejorar la comprension de la epidemiologia
actual de la enfermedad en América Latina y el Caribe. En las areas afectadas por brotes, se debe
hacer lo posible para vacunar a las mujeres embarazadas, asi como a los nifios a partir de las

6 semanas de edad.*

*Chévez AE. Overview of pertussis in Latin America. Buenos Aires, Argentina; 2019.

Determinados paises de América Latina, incluidos Argentina, Brasil, Chile, Colombia, México y
Panama, han introducido Tdap para las mujeres embarazadas,? aunque la OPS y la OMS aun

no han recomendado la vacunacion de rutina contra la tos ferina materna, excepto durante los
brotes. Chévez menciono que las estimaciones de cobertura materna son inadecuadas para
Ameérica Latina. Para comprender mejor el impacto de las estrategias de vacunacion actuales en
América Latina y el Caribe y mejorar la coordinacion, la OPS convoco a un grupo de especialistas
de la Unidad de inmunizacién de la OPS/OMS, a la Emory University School of Public Health y
del Instituto de Efectividad Clinica y Sanitaria de Argentina. Estas iniciativas produjeron la Guia en
campo de vacunacion neonatal y materna para América Latina y el Caribe.?®

Los estandares de vigilancia mundial emitidos por la OMS para la tos ferina estan estructurados
de acuerdo con tres objetivos diferentes: definir la carga de morbimortalidad, respaldar la
politica de vacunacion y responder ante los brotes.?” Actualmente, se estd actualizando una
guia en campo especifica para la vigilancia de la tos ferina en América Latina y el Caribe

como iniciativa conjunta conducida por la OPS, segun lo descrito por Chévez; el Grupo de
asesoramiento técnico sobre enfermedades prevenibles mediante la vacunacion de la OPS la
publicara después de la revision en julio de 2019. Segun lo informado por Chévez, en 2020 el
objetivo es comenzar la capacitacion y la implementacion de los sistemas de informacion en el
pais para combinar los datos y documentar los brotes segun se especifica en la guia en campo.
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El efecto del LAPP

Mejorar e integrar la vigilancia epidemioldgica
y de laboratorio

Los seis paises seleccionados para la inclusion en el LAPP tenian en comun una carga de
morbimortalidad de la tos ferina significativa, asi como el potencial de integrar y sostener
nuevas capacidades de laboratorio que podrian, finalmente, mejorar el control de la
enfermedad y las estrategias de vacunacion.? Al mismo tiempo, cada pais se enfrenta

a desafios unicos al intentar mejorar la vigilancia de laboratorio y epidemioldgica. En
consecuencia, cada pais recibio una evaluacion inicial de su sistema de vigilancia de la tos
ferina y la capacidad de laboratorio pertinente por parte de un equipo técnico compuesto
por personal de epidemiologia y de laboratorio de los CDC y asesores de la OPS, cuyos
hallazgos fueron fuente de informacion para las iniciativas posteriores de capacitacion
epidemioldgica y de laboratorio, orientacion y asistencia técnica para mejorar la vigilancia,
implementadas en el lugar.

Cada pais del LAPP también participd en un programa de laboratorio de control de calidad y
aseguramiento de calidad (QC/QA) en cooperacion con los CDC.2 Todos los paises recibieron
la capacitacion de laboratorio en cultivo y la PCR en tiempo real (RT-PCR) multiproposito;
cinco recibieron capacitacion en ensayos serologicos. El LAPP respalda con reactivos y
materiales de capacitacion y, en algunos casos, instrumentos de RT-PCR y reactivos para

las pruebas en curso. La capacitacion se reforzo y se extendio a través de la comunicacion
continua, incluidas teleconferencias trimestralmente sobre una gama de temas y visitas de
seguimiento por parte de los equipos técnicos. Coordinadores de vigilancia nacional, que
fueron coadministrados por el LAPP y los Ministerios de Salud de Argentina, Panama y Brasil,
recibieron capacitacion y apoyo técnico complementarios. Los asesores del LAPP también
trabajaron con el personal del MDS de nivel nacional para mejorar los procedimientos de
informe de caso, y monitorear y analizar los datos de vigilancia para la tos ferina.

En el taller, los representantes de cada pais del LAPP presentaron breves actualizaciones
sobre los hallazgos epidemioldgicos y analizaron el efecto de las recomendaciones de
vigilancia basadas en la informacion del LAPP sobre estrategias de control y vacunacion
contra la tos ferina. Los puntos clave de estas presentaciones, que se resumen a
continuacion, revelan problemas especificos del pais abordados por la creacion de
capacidad, la capacitacion y la investigacion que ofrece el LAPP. En esta seccion, también se
resume una presentacion del taller sobre los avances en el diagndstico en Peru, que, aunque
no es un pais incluido en el LAPP, participd en intercambios de informacion patrocinados por
el LAPP, incluida la participacion en este taller.
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Argentina

Cuando un brote de tos ferina afecto al pais en 2011-2012, fue necesario tomar decisiones
rapidas a fin de abordar la alta mortalidad en lactantes?®, observd Maria del Valle Juarez, del
MDS de Argentina. Valle Juarez describio como la asistencia de vigilancia proporcionada a
travées del LAPP, en la forma de dotacion de personal y capacitacion basada en talleres, sirvio
como fuente de informacion para el desarrollo de estrategias tendientes a proteger a esta
poblacion vulnerable, incluida la vacunacion materna contra Tdap a partir de las 20 semanas de
embarazo.? En 2012, Argentina se convirtio en el primer pais en América Latina en adoptar esta
medida. Analisis posteriores de los datos de vigilancia nacional®*® y un estudio que comparo las
tasas de hospitalizacion y mortalidad entre los casos confirmados?® proporcionaron evidencia
de que esta estrategia redujo la enfermedad y la muerte en lactantes menores de 1 afio.

EL LAPP también contribuyd con las iniciativas de Argentina para adoptar metodos de diagnostico
molecular para la tos ferina usando reaccidon en cadena de la polimerasa en tiempo real (RT-PCR)
en sus dos laboratorios nacionales de referencia (NRL), declard Claudia Lara, de la Administracion
Nacional de Laboratorios e Institutos de Salud-Instituto Nacional de Enfermedades Infecciosas
(ANLIS-INEI) “Dr. Carlos G. Malbran”. Los NRL incorporaron un protocolo de diagnostico por

PCR y una plataforma de sistema abierto desarrollados por los CDC, que también proporciona
reactivos e imprimadores para la extraccion de ADN. La informacion de los talleres de
capacitacion apoyados por el LAPP sobre los métodos de diagnostico, finalmente, llegaron a
cientos de clinicas y laboratorios de todo el pais, los cuales estan conectados a través del sistema
de vigilancia nacional de Argentina.?® La integracion resultante de la vigilancia de laboratorio y

epidemioldgica para la tos ferina aumento la sensibilidad y la precision del sistema.
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Brasil

Aligual que en Argentina, la epidemia de la tos ferina de principios de 2011 impulso iniciativas
en Brasil para reducir la enfermedad y la muerte entre los lactantes. Antes de ingresar al

LAPP en 2015, Brasil habia introducido la vacuna contra Tdap para las embarazadas en 2014,
habia revisado la definicion de caso para la tos ferina y habia introducido nuevos esquemas
de tratamiento. Daniela Leite, del Centro de Referencia Nacional de Brasil para la tos ferina,
parte del Instituto Adolfo Lutz de San Pablo, describid de qué manera estas iniciativas fueron
reforzadas a través de distintas actividades del LAPP:

« Visitas técnicas, que recomendaban acciones para mejorar los protocolos de
vigilancia y mejoraron el desempefio de las pruebas de diagnostico.

» Capacitacion en analisis de datos, que permitieron la identificacion de los indicadores
de rendimiento adecuados para monitorear la vigilancia.

e Provision de los reactivos para detectar cepas adicionales de Bordetella mediante
PCR.

* Provision de los reactivos y de la capacitacion del personal sobre la deteccion de
cepas aisladas deficientes de pertactina para un estudio especial.

¢ Implementacion del control de calidad externo para el diagndstico de laboratorio.

¢ Provision de recursos financieros y técnicos para evaluar el impacto inmunoldgico de
la vacunacion materna, lo que incluye:

Suministro de reactivos para ELISA de IgG contra la toxina pertussis (PT).

Capacitacion y analisis de aproximadamente 900 muestras maternas/de sangre
de corddn con un ensayo de multiplexion de captura de anticuerpos basado en
microesferas (MMACA).

Preparacion de manuscritos.
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Chile

Al reconocer los beneficios de actividades como el LAPP para poder identificar y mejorar las
brechas en la vigilancia epidemioldgica de la tos ferina, Ivan Rios Orellana, del MDS de Chile,
enfatizo los avances en la vigilancia de laboratorio y especificamente de la implementacion
de la RT-PCR de diagnostico en cinco laboratorios regionales en todo el pais. Esta iniciativa,
que finalizo en 2015, apuntaba a aumentar la cantidad de casos confirmados por PCR,

e incluyo la capacitacion y la transferencia de tecnologia por parte de los CDC a cinco
laboratorios publicos y tres privados. El control de calidad externo para el diagnostico de
laboratorio, también respaldado por los CDC, se encuentra actualmente en curso como un
programa piloto.

Rios Orellana también resaltd la importancia de las oportunidades que conlleva la participacion
en el LAPP de compartir el conocimiento y la experiencia con profesionales de la salud publica
regionales. Tales intercambios, expreso, son clave para abordar los desafios en curso que
representa la tos ferina mediante el ajuste de las definiciones de caso y mediante la mejoria de
la quimioprofilaxis, los indicadores de vigilancia y los protocolos de diagnostico.

Colombia

La influencia del LAPP en Colombia fue amplia, ya que abarco el apoyo para la investigacion,
la transferencia de tecnologia e insumos, la vigilancia epidemioldgica, la capacitacion y el
control de calidad, de acuerdo con Adriana Ulloa Virguez, del Instituto Nacional de Salud

de Colombia. Por ejemplo, en Colombia, asi como en Argentina, Brasil y Panama, el LAPP
organizo capacitaciones de mas de 300 trabajadores de salud publica en Epi-Info™, un
conjunto de herramientas de software interoperables de dominio publico, desarrollado

y ofrecido por los CDC (https://www.cdc.gov/epiinfo/index.html), sefiald Veronica

Pinell-McNamara. Estas capacitaciones, junto con el posterior apoyo sobre el uso de esta
herramienta, permitieron enlazar los datos de vigilancia epidemiologica y de laboratorio,
el analisis de los datos vy las actividades de mapeo, informd Pinell-McNamara.

La capacitacion y transferencia de tecnologia en RT-PCR a través del LAPP condujo

a un mayor uso de la PCR entre los laboratorios del distrito y esto, a su vez, redundo

en la resolucion de 2018 que instaba a los laboratorios de salud publica de Colombia

a implementar la confirmacion por PCR de los casos de tos ferina e informarlos a los

NRL, sefiald Ulloa Virguez. El diagndstico de tos ferina basado en la PCR aun no esta
descentralizado en Colombia, como si lo esta en Argentina y Chile, pero se ha ampliado la
capacidad a una mayoria de los laboratorios de distrito de Colombia. Mantener y ampliar
estos logros sera dificil, debido al gasto que conlleva equipar los laboratorios para llevar a
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cabo una RT-PCR, expreso Ulloa Virguez. Los reactivos disponibles a través de los recursos
de reactivos de los CDC (IRR; https://www.internationalreagentresource.org/) cubren

algunos de estos costos.

La investigacion apoyada por el LAPP, realizada en Colombia, apuntaba a mejorar tanto

el diagnostico de laboratorio como la inteligencia epidemioldgica relacionada con la tos
ferina. Entre estos proyectos, Ulloa Virglez destaco una comparacion de deteccion por
inmunofluorescencia, serologia y metodologias de diagnostico por PCR, una encuesta de
portadores sanos de B. Pertussis en poblaciones de baja y alta incidencia y un trabajo sobre
la caracterizacion molecular de B. Pertussis. El LAPP también respaldo la capacitacion de
los profesionales medicos para reconocer la tos ferina en ninos mayores de 1 afioy en
adolescentes y adultos, a fin de mejorar la comprension de la incidencia de la tos ferina y de
fuentes de infeccion anteriormente no detectadas.

México

Marco Antonio Gonzales Garcia, del MDS de México, describio el Sistema Nacional de Vigilancia
Epidemiologica (SINAVE) como un sistema soélido y sensible para la vigilancia de la tos ferina

en funcion de su desemperio en indicadores, como el momento de la notificacion del caso,

la clasificacion, la obtencion y el procesamiento de muestras. El LAPP apoyo la introduccion

del diagnostico por medio de PCR para la tos ferina en 2012 y se ha convertido en el método
principal para la confirmacion de casos mediante el SINAVE, explicod Gonzales Garcia.

La vigilancia de laboratorio de la tos ferina en México procede de hospitales centinela; las
muestras se envian a los laboratorios estatales, los cuales aislan y caracterizan B. Pertussis;
luego, informan sus resultados al NRL (conocido como InDRE), de acuerdo con Luis

Angel Sapian Lopez, del MDS de México, quien sefiald ademas que el INDRE se beneficid
particularmente de su participacion en el programa de QA/QC apoyado por el LAPP
extendido a todos los paises, que utilizan a los CDC como laboratorio externo de referencia.
La evaluacion del programa proporcionada a través del LAPP mejord la coordinacion dentro
de la red de laboratorios publicos de México, agrego Sapian Lopez.

Respaldado por la capacitacion técnica y la transferencia de tecnologia patrocinadas por el
LAPP, el InDRE introdujo la RT-PCR en 2011 y obtuvo la capacidad para detectar otras tres
especies de Bordetella e infecciones dobles por B. Pertussis-parapertussis. Para los laboratorios
centinela y el INDRE, el LAPP brindd evaluacion técnica; capacitacion en RT-PCR, técnicas de
cultivos y ELISA; y control de calidad externo.
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Peru

La participacion de Peru en este taller, un pais que no es socio, ejemplifica el intercambio
regional de conocimiento y experiencia que el LAPP intenta apoyar. Faviola Valdivia Guerrero,
del Instituto Nacional de Salud de Peru y NRL para varias infecciones respiratorias, reviso

las definiciones de caso para la tos ferina, el establecimiento del programa de vacunacion
materna y la introduccion del diagnostico mediante RT-PCR para la tos ferina, y describio
como la vigilancia actua como fuente de informacion para definir objetivos estratégicos para
el control de la enfermedad en Peru.

Antes de 2012, la inmunofluorescencia era el método predominante para la confirmacion
de laboratorio de la tos ferina en Peru. Después de que un estudio de validacion demostro
la superioridad de la RT-PCR, esta se implemento en el NRL, que recibe las muestras de

24 laboratorios de referencia regionales. La obtencion de muestras y el transporte fueron
inicialmente problematicos; por lo tanto, se llevd a cabo un programa de capacitacion para
el personal de los laboratorios regionales. Al mismo tiempo, la identificacion de criterios
relacionados con casos positivos de laboratorios permitio la extraccion de muestras de
manera mas eficiente. Ahora, Peru esta regionalizando el diagndstico de laboratorio a fin de
controlar mejor la tos ferina en las areas de alta incidencia y también esta investigando el
diagnostico rapido por PCR para reducir la cantidad de muestras que requieren transporte,

informo Guerrero.
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Comunicacién y tutoria sobre
la investigacion

Entre las lecciones aprendidas durante los primeros afios del LAPP, Pinell-McNamara y

sus coautores? observan que, si bien la tutoria respaldd la adopcion exitosa de nuevas
tecnologias, mantener esas innovaciones requirid un compromiso regional para contar

con un respaldo material. No sorprende que estos puntos fueran planteados en el debate
abierto después de las presentaciones de los paises del LAPP, durante los que varios de los
participantes comentaron tanto la potencia de diagndstico otorgada por la RT-PCR como la
dificultad de la obtencion de los reactivos y los insumos necesarios para su uso sistematico
en la vigilancia de la tos ferina. Algunos caracterizaron este dilema como un ciclo progresivo,
en el que es necesario demostrar que nuevas tecnologias mejoran la vigilancia con el fin

de garantizar la financiacion para su uso. En cierta medida, el LAPP ha impulsado este ciclo,
pero los participantes reconocieron que deberan bregar de manera eficaz por mantener las
mejoras logradas a través de su participacion en el LAPP. Al mismo tiempo, los participantes
le atribuyeron al LAPP el fortalecimiento de las conexiones regionales entre los profesionales
involucrados en el control y la epidemiologia de la tos ferina, en formas que validan su
trabajo y crean conciencia de la carga de morbimortalidad asociada con la tos ferina.

La tutoria del LAPP respald¢ estudios de evaluacion sobre estrategias de control de la tos
ferina, como la vacunacion materna (analizada en detalle en la siguiente seccion de este
resumen). Mas ampliamente, las teleconferencias, las reuniones y los talleres del LAPP
promovieron el intercambio de ideas y experiencias entre los lideres, los expertos técnicos y
las partes interesadas clave de la region de América Latina. Este taller, por ejemplo, incluyd
una sesion sobre el analisis fenotipico y la caracterizacion molecular de la especie Bordetella
(consulte el recuadro, “Tos ferina en el nivel molecular”).

Varios participantes del taller comentaron que la informacion y las experiencias compartidas
a través de las reuniones y comunicaciones del LAPP les sirvieron para entender mejor las
estrategias de vigilancia y de vacunacion en la region.
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TOS FERINA EN EL NIVEL MOLECULAR

Tres presentaciones en talleres exploraron la variacion genética en B. Pertussis que podria afectar la susceptibilidad de las cepas en circulacion a
la inmunidad de las vacunas contra la tos ferina. Las cepas de B. Pertussis que difieren en cuanto a la produccion de proteinas antigénicas de las
cepas que producen vacunas podrian contribuir al resurgimiento de la tos ferina, incluso en los paises donde la cobertura de la vacuna es alta.

Lucia Pawloski, de los Centros para el Controly la Prevencion de Enfermedades (CDC), analizo las pérdidas y los cambios en las proteinas
antigénicas producidas por las cepas de B. Pertussis que circulan en los EE. UU. Un analisis retrospectivo de la obtencion de aislados de los

CDC reveld deficiencia de pertactina generalizada, que previamente habia sido asociada con el uso de la vacuna aP, a partir de 2010.* 2 Se
identificaron mas de 16 mutaciones distintas que son responsables de la deficiencia de pertactina y, si bien la deficiencia de pertactina no redujo
la eficacia de la vacuna, Pawloski destaco la importancia de la vigilancia continua de las cepas de B. pertussis que circulan en los paises que
utilizan vacunas wP asi como aP**

Daniela Leite, del Instituto Adolfo Lutz de Brasil, describio una encuesta de 555 muestras de B. pertussis recopiladas entre 2010 y 2016 de
cinco regiones geograficas de Brasil, que siguen usando la vacuna wP. En comparacion con los EE. UU., segun lo descrito por Pawloski, los
investigadores brasilefios hallaron solo tres

cepas aisladas con deficiencia de pertactina. Serotipos circulantes en las regiones geograficas, Brasil, 2010-2016
Sin embargo, descubrieron que otra proteina . e .
antigénica, denominada Fim, habia sido 100% FIM FIMz.3 FIMS

sometida a cambios genéticos significativos

afo tras afio que permanecen sin explicacion. zZi
La tipificacion molecular de las cepas

aisladas revelo 110 perfiles diferentes, entre 70%
los cuales las proporciones de los seis tipos 60%
predominantes también variaron ampliamente 50%
en todo el periodo de la encuesta. 40%
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solo dos eran cepas aisladas con deficiencia de Predominancia de 20 afios
pertactina. También se detectd una prevalencia
muy baja de cepas aisladas con deficiencia de pertactina en Brasil, otro

Las diapositivas son cortesia de Daniela Leite

Pulsotipos predominantes de 555 aislamientos

pa.ls que. utlllza. la vacuha wP.prllrrlwarla contra la tos fgnna. Se detectg de B. pertussis, Brasil, 2010-2016
evidencia de divergencia antigénica entre las bacterias de B. pertussis

que circulan y las cepas utilizadas en la produccion de las vacunas, en BpXba0008
especial entre las cepas adaptadas en laboratorios y las cepas aisladas 110 perfiles distintos n=28  Bpxba0o2s

clinicas. Se debe apoyar un estudio adicional para determinar el efecto o

de dicha divergencia en la carga de morbimortalidad de la tos ferina

para informar mejor el control de la tos ferina en América Latina.

En una cuarta presentacion de Pam Cassiday, de los CDC, se analizo Todos los demas B 59%

la resistencia bacteriana a los macrolidos, la principal clase de e

antibioticos usados para tratar la tos ferina. Si bien se han hallado

pocas cepas aisladas de B. pertussis resistentes a los macrolidos,

la caracterizacion de las cepas aisladas obtenidas en Chinay en 8%

Francia reveld una mutacion frecuente que otorgaba resistencia. Los ‘ Bpb0040
informes de cepas aisladas y muestras resistentes a los macrolidos Bp:b:agg% BpXbaooss  N=48
en China han aumentado, segun observa Cassiday; por lo tanto, es n=26
fundamental el monitoreo continuo de la resistencia.

!Pawloski LC, Queenan AM, Cassiday PK, Lynch AS, Harrison MJ, Shang W, et al. Prevalence and molecular characterization of pertactin-deficient
Bordetella pertussis in the United States. Clin Vaccine Immunol. 2014 Feb;21(2):119-125. doi:10.1128/CVI.00717-13

2Martin SW, Pawloski L, Williams M, Weening K, DeBolt C, Qin X, et al. Pertactin-negative Bordetella pertussis strains: evidence for a possible
selective advantage. Clin Infect Dis. 2015 Jan 15;60(2):223-7. doi:10.1093/cid/ciu788

3Breakwell L, Kelso P, Finley C, Schoenfeld S, Goode B, Misegades LK, et al. Pertussis vaccine effectiveness in the setting of pertactin-deficient
pertussis. Pediatrics. 2016 May;137(5). doi:10.1542/peds.2015-3973
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Vacunacion materna para proteger
a los lactantes

En gran medida, la carga de la morbimortalidad asociada con la tos ferina surge de una
combinacion de tres factores: la transmisibilidad, la gravedad de la enfermedad en lactantes
y la disminucion de la inmunidad (después de la vacunacion o infeccion). Entre las varias
estrategias propuestas para reducir esta carga, la vacunacion materna ha sido la mas
ampliamente estudiada, implementada y aceptada, de acuerdo con la portavoz Helen
Petousis-Harris, de la Universidad de Auckland, Nueva Zelanda. Sin embargo, segun sefialo,
se requieren estudios adicionales y refinamiento para optimizar su efectividad. Varios

paises de Ameérica Latina y el Caribe, incluidos los seis paises socios del LAPP, vacunan a las
embarazadas contra la tos ferina.

Se ha demostrado que los anticuerpos maternos contra la tos ferina ofrecen una proteccion
de corta duracion contra la enfermedad letal durante las primeras semanas de vida, explico
Petousis-Harris, y los programas de vacunacion materna contra Tdap en Nueva Zelanda,

el Reino Unido y los EE. UU. han reducido los numeros de casos, las hospitalizaciones y

las muertes, en particular entre los recién nacidos. Un estudio apoyado por el LAPP en
Argentina — el primero en su clase en América Latina — estudio la efectividad de la vacuna
materna contra Tdap en la prevencion de la tos ferina en lactantes menores de 2 meses.*?
Viviana Romanin, quien coordino el estudio, informo que dicho estudio arrojo evidencia de
la efectividad de esta medicion en un pais de ingresos medios, en el que se usan vacunas
wP (celular). Se hallé que la vacunacion materna durante el tercer trimestre es levemente,
pero no significativamente, mas eficaz (83 %) en la prevencion de la tos ferina en lactantes
qgue durante el segundo trimestre (78 %), sefiald Romanin. Los investigadores planean llevar
a cabo un analisis similar en lactantes de 2 a 5 meses. Con un enfoque mas especificamente
en la respuesta inmune de la vacuna materna contra Tdap tanto en las madres como en los
lactantes, otro estudio apoyado por el LAPP en Brasil indico que los niveles de IgG contra la
toxina pertussis en lactantes nacidos de madres vacunadas fueron de 5 a 6 veces mas altos
en comparacion con sus contrapartes no vacunadas.*

La determinacion del momento Optimo para la dosis inicial de la vacuna contra la tos ferina
en los lactantes, en concordancia con la vacunacion materna, debe ser estudiada aun

mas, dijo Petousis-Harris, quien observo ademas que varios estudios realizados en recién
nacidos después de la vacunacion materna contra Tdap hallaron evidencia de interferencia
inmunoldgica, pero ninguno habia demostrado que produjera consecuencias clinicas.?* 35 36
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Pasos a seguir recomendados

El analisis del panel final del taller sobre el futuro de la investigacion y las estrategias de la
vacuna contra la tos ferina en América Latina y la sesion de comentarios abierta posterior
sirvieron para reforzar y ampliar las ideas expresadas en las sesiones previas. Resumidos aqui,
estos temas emergentes ofrecen orientacion para la proxima etapa de avance estratégico
contra la tos ferina en América Latina.

Integracidén continua y ampliada de los sistemas
de vigilancia

Stacey Knobler, de Sabin, observo que la integracion de la presentacion de informes clinicos
y de laboratorio y los sistemas de recopilacion de datos no solo respaldan la estrategia de
vacunacion eficaz, sino que también destacan las areas en las que aun quedan preguntas

por responder, y que se necesitan datos a fin de mejorar la vacunacion y los resultados de
salud. Debe considerarse el uso de estos sistemas de informacion a fin de contar con mas
informacion para la asignacion de recursos y la definicion de prioridades en el ecosistema de
la vacunacion. Knobler, ademas, indico que, si bien la vigilancia integrada suele ofrecer como
un modelo, no se practica ampliamente, y menciono que su implementacion exitosa, como
lo describen varios paises del LAPP, debe destacarse y compartirse.

Stacey Knobler, Sabin Vaccine Institute, Estados Unidos de América
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Quienes participaron en el analisis también propusieron que la practica de la integracion

se amplie para incorporar sistemas de atencion meédica privados, proveedores de atencion
medica individuales y sociedades profesionales que actien como sus representantes. Se
sugirio que se incluyan sociedades cientificas en la toma de decisiones a través de grupos
de asesoramiento técnico nacionales en lo relativo a las definiciones de caso estandarizadas
para la tos ferina y que los médicos reciban capacitacion para mejorar la precision y
coherencia de su presentacion de informes de presuntos casos, incluidos aquellos sobre los
pacientes que no requieren hospitalizacion.

Descentralizacién de los centros de diagndstico

Lucia Tondella, de los CDC, afirmo que, si bien la capacitacion técnica del LAPP se centro

en los NRL, es importante ampliar los conocimientos de diagnostico a los laboratorios
regionales. La obtencion de muestras y aislados a partir de nodos descentralizados es
costosa y urgente, reconoce, por lo tanto, la agilizacion del transporte es esencial. “Se puede
lograr”, afadio. “Brasil recibe cepas aisladas en todo el pais”. Del mismo modo, Argentina
consolidé nodos clinicos y de laboratorio durante el transcurso de una década; alli, se ha
descentralizado la vigilancia de laboratorio desde 2011.

Evaluacion de las estrategias de vacunacion

Angela Gentile, del Hospital de Nifios R. Gutiérrez, de Argentina, brego por la definicion de
prioridades basadas en la evidencia, dados los recursos limitados para ampliar la cobertura
de la vacuna. Destaco los datos cientificos de Argentina en apoyo de la vacunacion materna
universal. De manera similar, una audiencia miembro de Paraguay sugirio la necesidad de
comprender mejor la relacion costo-eficacia de la politica de ese pais de vacunar a los
adolescentes y a los trabajadores de la atencion médica a fin de mantener el apoyo a tales
estrategias. Se destaco que la evaluacion continua de las estrategias actuales y futuras
requerira enfoques sistematicos y sostenidos para la generacion de datos y el analisis, a fin de
informar mejor la toma de decisiones.

Ampliacion de la cobertura de la vacuna

Se requieren informes uniformes y un mejor control de la adopcion de la vacuna para
identificar y explicar las brechas geograficas en la cobertura, afirmo Chévez. "Necesitamos
comprender por qué las personas no se vacunan”, agrego Gentile, e hizo mencion a que la
experiencia sobre como superar estas barreras es relevante para todas las enfermedades
prevenibles mediante la vacunacion. De manera similar, se observo que la combinacion de la
vacunacion de adolescentes contra la tos ferina con otras vacunas necesarias podria mejorar
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la viabilidad econdmica de aumentar la cobertura de la vacuna en varias enfermedades
prevenibles mediante la vacunacion. Para implementar estas estrategias, se alento a expertos
en tos ferina a participar en redes y programas que abordan otras enfermedades prevenibles
mediante la vacunacion. También se recomendaron para la tos ferina campafias de
informacion publica, similares las realizadas para la concienciacion del sarampion.

En busca de la sostenibilidad

Al reconocer que los beneficios de la capacitacion proporcionada por el LAPP se extendieron
mas alla de los laboratorios nacionales, Knobler sugirid que estos logros se pueden mantener
y reforzar a traves de asociaciones subnacionales y regionales que ofrezcan capacitacion

en funcion de estos métodos establecidos. Al afirmar que “las instituciones son menos
importantes que las personas”, un participante sugirié que capacitar a mas personas a fin

de permitir la recopilacion diseminada de datos epidemioldgicos mejoraria la vigilancia. En

la misma linea, Chévez indico a cada pais del LAPP que designe un enlace de la tos ferina
responsable de intercambiar informacion de vigilancia a través de una red de inteligencia
regional sobre la tos ferina.

Muchos de los participantes del taller sefialaron la importancia del intercambio de
informacion para sostener, asi como alcanzar, los logros asociados con el LAPP en la
vigilancia de la tos ferina. El conocimiento y la experiencia de seis paises del LAPP ahora

se han diseminado a través de toda América Latina, observd Anna Acosta, de los CDC.

Su punto fue reafirmado por un miembro de la audiencia de Republica Dominicana, que
expresd su compromiso para implementar las estrategias analizadas en el taller, incluidas la
confirmacion de casos mediante laboratorio y la vacunacion materna, para responder ante
un brote de tos ferina vigente en su pais.

Como se sefald anteriormente, sostener la transicion apoyada por el LAPP a diagndsticos
independientes del cultivo para la tos ferina ya ha demostrado ser un desafio en la mayoria
de los paises socios del LAPP. Demostrar el efecto de tales tecnologias en la carga de la
morbimortalidad proporciona la via mas segura en pos de un apoyo sostenido en el pais,
observaron los participantes. Para lograr este objetivo, aconsejaron la participacion en
programas de control de calidad para mejorar la relacion costo-efectividad del laboratorio;
la capacitacion para optimizar la obtencion de muestras, su manipulacion y entrega; y la
promocion constante para obtener la atencion de funcionarios del gobierno.
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Desarrollo de definiciones de caso estandarizadas

El acuerdo sobre definiciones de caso estandarizadas para la tos ferina en América Latina
ayudara a avanzar en los logros de vigilancia alcanzados mediante el LAPP al permitir la
interpretacion exacta de la informacion epidemioldgica en la region y a lo largo de la cadena
que conecta a pacientes, médicos, epidemiologos, profesionales encargados del diagnostico
y legisladores en materia de salud. Los participantes sugirieron que las definiciones de caso
de la tos ferina sean especificas para la edad, inclusivas y flexibles, y que revistan “acuerdo,
no perfeccion”, en palabras de un vocero.

La OPS lidera el desarrollo de las definiciones de casos estandarizadas para la tos ferina
como parte de su guia en campo revisada para la vigilancia de la tos ferina. Chévez, al
expresar su deseo de que la guia fomente mejoras adicionales en la vigilancia de la tos
ferina en América Latina, reveld una ambicion mayor: captar la atencion de las autoridades
y obtener mas recursos para la vigilancia de la tos ferina. “Un equipo de varios paises puede
ejercer incluso mas presion”, expreso.

Cuando el taller llegaba a su fin, Chévez considerd la experiencia adquirida por los paises
socios del LAPP durante la ultima década y anticipd proxima etapa de su progreso contra la
tos ferina. Al igual que los niflos en crecimiento, dijo, los proyectos requieren diferentes tipos
de respaldo a medida que se desarrollan. Por lo tanto, concluyd Chévez, cuando finalice

el LAPP, las iniciativas tendientes a comprender y controlar la tos ferina en Ameérica Latina
ingresaran en una nueva etapa.

Latin American
I'] (31
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Anexo A
Programa: Taller latinoamericano de tos ferina

20 febrero, 2019

8:30-9:00 Acreditacion

Sesion | — El Proyecto Latinoamericano sobre Tos Ferina (LAPP): introduccion y presentaciones

de los distintos participantes
Moderada por Stacey Knobler, Sabin Vaccine Institute

Stacey Knobler,

9:00-9:10 Bienvenida y presentacion del Sabin Vaccine Institute Sabin Vaccine Institute
9:10-9:20 Presentacion de la Organizacion Panamericana de la Salud A Eleng Ciivers, QEEEEen
Panamericana de la Salud
) ) Presentacion de los U.S. Centers for Disease Control M. Lucia Tondella, U.S. Centers
9:20-9:30 : : .
and Prevention for Disease Control and Prevention
9:30-9:45 Presentacion del Ministerio de Salud de la Nacion, Argentina

Sesion Il — Panel: actualizacion sobre la epidemiologia por pais del LAPP y consecuencias

de las recomendaciones de vigilancia resultado del trabajo del LAPP
Moderada por Anna Acosta, U.S. Centers for Disease Control and Prevention

Presentaciones de 20 minutos de los representantes de los paises participantes en el LAPP con
definiciones de caso, diagndstico / QC, informes de brotes, tendencias de mortalidad y de

9:45-10:45 morbilidad etaria; impacto del fortalecimiento de capacidades del LAPP, capacitacion e
investigacion sobre las estrategias de la vacunacion contra la tos ferina y de control de la
enfermedad: Argentina, Brasil y Chile

10:45-11:00 PAUSA

Presentaciones de 20 minutos de los representantes de los paises participantes en el LAPP con
definiciones de caso, diagndstico / QC, informes de brotes, tendencias de mortalidad y de

11:00-12:00 morbilidad etaria; impacto del fortalecimiento de capacidades del LAPP, capacitacion e
investigacion sobre las estrategias de la vacunacion contra la tos ferina y de control de la
enfermedad: Colombia, México y Panama

Panel: impacto de la evidencia y la generacion de datos del LAPP sobre la formulacion de
programas y la toma de decisiones politicas

12:45-13:45 ALMUERZO

12:00-12:45

Sesion Il — Epidemiologia de la tos ferina e impacto de las estrategias de control

en América Latinay en el mundo
Moderada por Ana Elena Chévez, Organizacion Panamericana de la Salud

Ana Elena Chévez, Organizacion

13:45-14:05 Panorama de la tos ferina en América Latina )
Panamericana de la Salud
. . Epidemiologia y progresos en el diagnostico de la tos Faviola Valdivia Guerrero,
14:05-14:25 . . ) .
ferina en Peru Instituto Nacional de Salud
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Vacunacion materna en la Argentina: efectividad de la

14:25-14:45 vacuna DTP durante el embarazo Viviana Romanin, Consultora
Cepas de Bordetella pertussis con resultado negativo a la Helen Petousis-Harris
14:45-15:05 pertactina son inusuales en Argentina, pais que usa la . . :
. o . University of Auckland
vacuna de células enteras para dosis primarias.
15:05-15:30 Debate
15:30-15:45 PAUSA

Sesion IV- Caracterizacion molecular y analisis fenotipico de la especie Bordetella

Moderada por Daniela Hozbor, Universidad Nacional de La Plata

) ) Carencia de la secuencia inmunogénica de la vacuna en Lucia Pawloski, U.S. Centers for
15:45-16:05 L : .
las Américas Disease Control and Prevention
Investigacion y caracterizacion genética de las cepas de Daniela Leite
16:05-16:25 Bordetella pertussis en Brasil. ;Hay alguna nueva variante ’

. Instituto Adolfo Lutz
en el pais?
Rara vez se detecta una cepa de Bordetella pertussis
16:25-16:50 negativa para la pertactina en la Argentina ya que se
utilizan vacunas de célula entera en las primeras dosis

Daniela Hozbor,
Universidad Nacional de La Plata

Pam Cassiday, U.S. Centers for

16:50-17:10 Susceptibilidad a los antibioticos Disease Control and Prevention
17:10-17:30 Debate
17:30-18:30 RECEPCION DE BIENVENIDA

21 febrero, 2019

Sesion V — Bienvenida

Stacey Knobler,

9:00-9:15 Recapitulacion del primer dia Sabin Vaccine Institute

Sesion VI — Panel: el futuro de la investigacion y las estrategias de vacunacion contra la tos ferina

en América Latina
Moderada por Angela Gentile, Hospital de Nifios Ricardo Gutierrez

Temas de debate:
e Estrategias y nuevos desarrollos para controlar la tos ferina estimulacion wP-aP,
9:15-11:15 inmunizacion maternal, reformulacion de la vacuna y nuevas vacunas
e Aplicacion y capacidad de la gendmica independiente de los cultivos
e Necesidad y esfuerzo por mejorar el control de la enfermedad

11:15-11:30 Cierre
11:30-13:00 ALMUERZO

El presente taller e informe de la conferencia fueron subvencionados parcialmente por Sanofi Pasteur el cual no influyd ni participo en el
contenido, la organizacion o la preparacion de ninguna de las actividades.
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Anexo B
Participantes: Taller latinoamericano
de tos ferina
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18.
19.
20.
21.
22.
23.
24.
25.
26.
27.
28.
29.
30.
31
32.
33.
34.
35.

Aardn Aguero, Ministerio de Salud, Costa Rica

Adriana Paola Ulloa, Instituto Nacional de Salud, Colombia

Aida Delgado, Direccion Distrital de Salud NO9DO2, Ecuador

Aida Lucia Vargas Rosario, Ministerio de Salud, Republica Dominicana
Alejandro Lepetic, Vacunas GSK, Argentina

Alison Mack, Escritor colaborador, Estados Unidos de América

Ana Barquero Uriarte, Ministerio de Salud, Costa Rica

Ana Elena Chévez, OPS, Estados Unidos de América

Andrea Veronica Muller, INPB-ANLIS “Dr. Carlos G Malbran”, Argentina

. Andrés Montilla, Instituto Nacional de Salud, Colombia
. Angela Gentile, Hospital de Nifios R. Gutiérrez, Argentina
. Anna Acosta, Centros para el Control y la Prevencion de Enfermedades,

Estados Unidos de América

Beatriz Graciela Lopez, INEI-ANLIS “Dr. Carlos G Malbran”, Argentina
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