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Internamento por tosse convulsa -
casuistica de 10 anos de um hospital de nivel Il

HOSPITALIZATION FOR PERTUSSIS - A TEN YEARS
CASUISTIC FROM A LEVEL Il HOSPITAL

ABSTRACT

Background: Whooping cough remains a concern in
pediatric age. Adolescents and adults are recognized as a
source of disease transmission, particularly for infants without
complete primary immunization. The objectives of this study
were to characterize clinically and epidemiologicaly hospitalized
pediatric cases of pertussis.

Material and methods: Retrospective, observational study
of pediatric patients hospitalized at a level lll Portuguese hospital
with Bordetella pertussis infection confirmed by PCR DNA assay,
between January 2005 and December 2014.

Results: Forty-three patients were admitted with an
median duration of eight days. We observed a higher number
of admissions in 2008 and 2012, with majority of cases in the
summer. The median age was 2,5 months old (minimum 12
days; maximum 16 years), of which 86.0% (n=37) infants without
complete primary vaccination. All patients had cough and 48.8%
(n=21) had an identified epidemiological contact of pertussis.
All were treated with macrolides, with a mean interval between
onset of symptoms and treatment of eight days (minimum 2;
maximum 60 days). Viral coinfection occurred in 21.6% (n=14).
Ten patients were admitted to intensive care unit and two
deceased.

Conclusions: Like other studies, there was a incidence
peak in 2012. Infants were the most vulnerable age group to
infection by Bordetella pertussis, with the highest number of
hospitalizations. There is a need for additional prevention
strategies to improve prevention in this age group.
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RESUMO

Introducao: A tosse convulsa continua a ser uma preo-
cupacdo em idade pediatrica. Os adolescentes e adultos sao
reconhecidos como fonte de transmissao de doenca, particular-
mente para lactentes sem primovacinagcdo completa. Pretende-
-se caracterizar os casos de tosse convulsa sob o ponto de vista
epidemioldgico, clinico e terapéutico.

Material e Métodos: Estudo observacional, descritivo, atra-
vés da analise retrospetiva dos processos clinicos dos doentes
internados por infecdo por Bordetella pertussis (identificada por
método de PCR) no Servigo de Pediatria de um hospital nivel llI
entre Janeiro de 2005 e Dezembro de 2014.

Resultados: Foram internados 43 doentes, com uma dura-
¢do mediana de oito dias. Verificou-se maior nimero de inter-
namentos nos anos de 2008 e 2012, com predominio no Verao.
Apresentavam uma mediana de idades de 2,5 meses (minimo 12
dias, maximo 16 anos), 86,0% dos quais (n=37) eram lactentes
sem primovacinacdo completa. Todos os doentes apresenta-
vam tosse e 48,8% (n=21) tinham contexto sugestivo de coque-
luche. Todos foram medicados com macrdélido, com intervalo
entre o inicio dos sintomas e da terapéutica, mediano de oito
dias (minimo 2; maximo 60 dias). Verificou-se coinfegdo virica
em 21,6% (n=14). Dez doentes foram internados em cuidados
intensivos e registaram-se dois obitos.

Discussao e Conclusdes: A semelhanca de outros estudos,
verificou-se um pico de incidéncia no ano de 2012. Os lacten-
tes foram o grupo mais vulneravel para infecao por Bordetella
pertussis, com maior nimero de internamentos. Parecem ser
necessdarias novas estratégias de prevencdo complementa-
res as existentes para reduzir a ocorréncia desta infecdo neste
grupo etario.

Palavras-chave: Bordetella pertussis; crianga; internamen-
to; tosse convulsa; vacinagéo
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INTRODUCAO

A tosse convulsa é uma doenca causada pela bactéria
Bordetella pertussis, um cocobacilo gram negativo, capsula-
do, aerobio facultativo, que tem o ser humano como seu unico
reservatorio. Trata-se de uma doenga com elevado indice de
contagiosidade, transmitida pelas secrecdes respiratérias.’? O
periodo de incubagdo varia entre cinco e dez dias, podendo
atingir os 21 dias. A evolucéo clinica divide-se em 3 fases: 1)
fase catarral (uma a duas semanas), caraterizada por sintomas
do trato respiratdrio superior, como coriza, tosse ndo produtiva
ou febre baixa; 2) Fase paroxistica (2 a 6 semanas), com intensi-
ficagdo da tosse, com paroxismos que podem ser acompanha-
dos de cianose e que, tipicamente terminam com um guincho
inspiratério e vomitos; 3) Fase de convalescenca (2 a 6 sema-
nas, podendo prolongar-se durante meses), na qual se observa
a diminuicé@o progressiva da intensidade e frequéncia dos paro-
xismos, desaparecendo o guincho e os vomitos.3*

Trata-se de uma infecdo com elevada morbimortalidade,
especialmente em recém-nascidos e lactentes. Segundo dados
da Organizagcao Mundial de Saude, a infecdo por Bordetella per-
tussis ocupa o quinto lugar nas causas trataveis de morte em
criangas com idade inferior a cinco anos.®

A introdugdo da vacina nos anos 40 permitiu uma redugéo
significativa do nimero de casos e mortes por esta patologia
em paises desenvolvidos. No entanto, nos ultimos 15 a 20 anos
tem aumentado a sua incidéncia a nivel mundial, especialmente
em adolescentes e lactentes com menos de cinco meses.® Este
aumento de incidéncia foi atribuido a diversos fatores, nos quais
se incluem o aumento da circulagcdo de Bordetella pertussis, a
diminui¢cdo da imunidade induzida pela vacina em adolescentes
e adultos, a diminuigcdo da cobertura vacinal em alguns paises
desenvolvidos, um maior nimero de notificacoes e testes de
diagnosticos mais precisos. Destes, destaca-se o papel dos
adolescentes e adultos jovens na epidemiologia da doenga,
como fonte de contagio e disseminagéo.’

Em Portugal, a vacina contra a tosse convulsa foi introduzida
no Plano Nacional de Vacinagdo em 1965, com consequente
diminui¢do da incidéncia desta entidade. Em 2006 procedeu-se
a substituicdo da vacina contra a tosse convulsa do tipo célu-
la completa por uma vacina acelular, que € imunogénica mas
menos reatogénica, mais segura e com relagdo custo-beneficio
favoravel.® No entanto, a partir de 2004 tem-se verificado um
aumento do numero de casos de doenga, com pico em 2005.
De ressalvar, que em Portugal, entre 2002 e 2006, 95% dos ca-
s0s ocorreram em criangas com idade inferior a 1 ano, sendo a
cobertura vacinal em 2007 de 98,1%.° De acordo com os dados
do Instituto Nacional de Saude, entre os anos de 2010 e 2014,
verificou-se um Portugal um aumento de incidéncia no ano de
2012, nomeadamente durante o terceiro trimestre.°

Este estudo teve como objetivo analisar e caraterizar os ca-
sos pediatricos confirmados de tosse convulsa, internados num
servico de Pediatria de um Hospital nivel Ill do Norte de Portu-
gal, incluindo dados referentes a sua epidemiologia, apresenta-
¢éo clinica, fatores preditivos de gravidade, terapéutica efetua-
da, evolucao e morbimortalidade.
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METODOS

Realizou-se um estudo observacional, descritivo, com re-
curso a analise retrospetiva dos registos clinicos dos doentes
internados por tosse convulsa, no Servico de Pediatria de um
hospital nivel Ill do Norte de Portugal durante um periodo de dez
anos (entre Janeiro de 2005 e Dezembro de 2014). Foi conside-
rado diagndstico confirmado de tosse convulsa a presenca de
um resultado positivo para Bordetella pertussis ou parapertus-
sis, por técnica de biologia molecular, por amplificagao de acido
desoxirribonucleico (ADN) por reagéo em cadeia da polimerase
em tempo real (Polymerase Chain Reaction - PCR), que amplifi-
ca a sequéncia genética de insergcao 1S481.

Foram analisadas as seguintes variaveis: sexo, idade ges-
tacional, idade a data do diagndstico, data e duragéo de inter-
namento, apresentacao clinica, estado vacinal, contexto epide-
mioldgico, parametros analiticos (contagem total de leucdcitos,
linfécitos, plaquetas, proteina C reativa na admiss@o e valor
maximo), alteracdes na radiografia toracica, coinfegéo virica,
terapéutica instituida e evolugéo clinica. As varidveis categori-
cas sdo apresentadas como frequéncias e percentagens e as
variaveis continuas como médias e desvio-padrdo ou, no caso
de ndo obedeceram a distribuicdo normal, como medianas e
distancias interquartis.

RESULTADOS

Durante o periodo estudado verificou-se um total de 43 in-
ternamentos por tosse convulsa, dos quais 21 casos (48,9%)
nos ultimos quatro anos, sendo o ano de 2012 o que apresentou
um maior numero de internamentos (23,3%, n=10) (Grafico 1).
Quase metade dos internamentos (46,5%) ocorreram nos me-
ses de Verdo e cerca de um quarto (23,2%) ocorreu no Inverno
(Gréafico 2).

Dos doentes internados, 23 (53,5%) eram do sexo feminino
e dez doentes (23,3%) apresentavam comorbilidades / patolo-
gia de base, nomeadamente, asma (1), encefalopatia hipdxico-
-isquémica (1), homocistinuria (1) e displasia bronco-pulmonar
(1). Destes doentes, oito eram pré-termos, com um minimo de
27 semanas de gestacao (1 caso).

A mediana de idade ao diagnostico foi de 2,5 meses de vida
(P25 1,5 meses - P75 4,5 meses), com um maximo de 16 anos.
Tal como se pode verificar pela distribuicdo do Grafico 3, 74,5%
(n=32) dos casos foram diagnosticados em lactentes com me-

Grafico 1 - Distribuicdo anual dos internamentos por tosse con-
vulsa.
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Grafico 2 - Distribuicdo mensal dos internamentos por tosse
convulsa.
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nos de quatro meses, que ainda ndo tinham iniciado a vacinacao
para a tosse convulsa ou apresentavam apenas uma dose da
vacina. Este valor aumenta para 86,0% (n=37) quando incluidos
todos os lactentes sem primovacinacdo completa (idade inferior
a seis meses). Registaram-se trés internamentos de adolescen-
tes (12, 15 e 16 anos), que apresentavam vacinagdo completa
(cinco doses), sendo que dois deles apresentavam patologia de
base (asma e homocistinuria, respetivamente). Todos eles foram
internados no contexto de acessos de tosse cianosantes.

Na admisséao, todos os doentes apresentavam tosse, 90,7%
(n=39) tosse paroxistica, 32,6% (n=14) tosse associado a guincho
terminal, 53,5% (n=23) tosse emetizante e 79,1% (n=34) tosse cia-
nosante. Em 20 casos (46,4%) havia evidéncia de dificuldade respi-
ratéria e/ou hipoxemia e em nove (20,9%), foram descritos episodios
de apneia. A febre coexistiu em apenas quatro doentes (Quadro 1).

Dos 41 doentes que realizaram estudo analitico sanguineo,
48,8% (n=21) apresentavam leucocitose (maximo 136000/uL),
32,5% (n=15) linfocitose (maximo 40840/uL) e 48,8% (n=21)
trombocitose (maximo 885000/uL). A proteina C reativa mediana
foi inferior a 1 mg/L (minimo 0; maximo 90,6 mg/L).

Dos 40 doentes que realizaram radiografia toracica, cinco
apresentavam imagem de atelectasia segmentar e cinco doen-
tes apresentavam imagem de consolidacdo sugestiva de sobre-
-infecao bacteriana.

Quadro 1 - Variaveis clinicas na admisséo.
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Grafico 3 - Distribuicdo das idades dos doentes na altura do
internamento.
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Observou-se coinfecdo por virus respiratérios em 32,6%
(n=14), identificando-se virus sincicial respiratério (VSR) em cin-
co casos, parainfluenza trés num caso e influenza B em outro.
Nos restantes verificou-se coexisténcia de mais do que um virus.

Em todos os casos foi confirmado o diagndstico por técni-
cas de PCR, tendo sido num dos casos confirmado pela varia-
¢ao dos titulos por serologia.

O tempo entre o inicio dos sintomas e o inicio do tratamento
apresentou uma mediana de oito dias (minimo 2; maximo 60
dias). Todos os doentes receberam tratamento com macrdélidos,
nomeadamente eritromicina (44,2% - 19 doentes) e azitromicina
(53,4% - 23 doentes); um doente realizou ambos.

Dez doentes (23,3%) necessitaram de internamento em Uni-
dade de Cuidados Intensivos Pediatricos, com idade mediana
de 1,5 meses (minimo 1 més, maximo 4,5 meses), dos quais
sete tinham antecedentes de prematuridade. Os motivos de in-
ternamento em cuidados intensivos foram apneia (n=4), insufi-
ciéncia respiratéria aguda (n=4), insuficiéncia respiratéria aguda
associada a reacao leucemoide (n=1) e convulsdes (n=1). Trés
doentes necessitaram de suporte inotropico e sete (16,3%) de
apoio ventilatorio, trés sob a forma de ventilagdo mecanica inva-
siva. Um doente necessitou de reanimagao com auto-insuflador.

O Gréfico 4 ilustra as terapéuticas utilizadas na totalidade
da amostra.

Variaveis clinicas na admissao ] %
Tosse 43 100
Tosse paroxistica 39 90,7
Tosse emetizante 23 53,5
Cianose e/ou acessos de tosse cianosantes 34 79,1
Guincho inspiratorio 14 32,6
Apneia / ALTE 9 20,9
Febre 4 9,3
Dificuldade respiratdria / hipoxemia 20 46,5
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Grafico 4 - Tratamento realizado
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Em 21 casos (48,8%) identificaram-se um ou mais conviven-
tes proximos com clinica sugestiva de tosse convulsa, na sua
maioria adolescentes ou adultos e apenas em um dos casos,
outra crianga. Treze casos negaram contacto com individuos
doentes e em nove ndo foi possivel estabelecer se tinha havido
esse contacto.

Verificaram-se dois ébitos (4,6%), ambos em lactentes fru-
tos de gestacdo de termo. Um dos o6bitos ocorreu num lacten-
te de 37 dias de vida com co-infecdo por VSR, admitido em
insuficiéncia respiratéria aguda e que desenvolveu um quadro
de reacdo leucemdide com critério de exsanguino-transfusao,
pneumonia bacteriana complicada com derrame pleural, sépsis
e trombose venosa. O outro 6bito foi de uma lactente de um més
de vida, igualmente em contexto de insuficiéncia respiratéria
aguda, complicada com pneumotorax.

A data da alta todos os restantes doentes se encontravam
melhorados. O internamento teve uma duragdo mediana de oito
dias (P25 5 dias - P75 18 dias). Os internamentos mais prolonga-
dos (35 e 36 dias) foram de dois lactentes de um e quatro meses
e meio, com antecedentes de prematuridade e com necessida-
de de internamento em cuidados intensivos.

Foi realizada a declaracédo obrigatéria de doenca para cada
um dos casos, assim como a profilaxia antibiética dos contactos.

DISCUSSAO

Na ultima década verificou-se a reemergéncia da tosse con-
vulsa em muitos paises.® Portugal acompanhou esta tendéncia
apesar da elevada taxa de cobertura vacinal.

Os resultados obtidos neste estudo séo concordantes com
outros estudos publicados recentemente.’>'* Observou-se um
maior numero de casos em 2012, seguido do ano de 2008 (Gra-
fico 1). Este intervalo de quatro anos, tem sido descrito na li-
teratura como o intervalo de para a ocorréncia destes surtos.
As razbes para a ocorréncia destes surtos nao sao conhecidas,
sendo provavelmente multifactoriais.*'s

Verificamos um predominio de casos no Verao (46,5%), con-
cordando com uma distribuicéo sazonal da doenca, altura em que
as condigdes sdo mais favoraveis a transmissao da bactéria.®
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Relativamente a distribuicéo por sexo, a maioria dos estudos
nao mostrou diferenca estatisticamente significativa, o que tam-
bém nao verificamos neste estudo.'®

A tosse convulsa € uma doenga com maior prevaléncia entre
0s pequenos lactentes que ainda ndo completaram a primovaci-
nacao. Este € o grupo etario com maior taxa de hospitalizagéo,
por ser o mais suscetivel a formas graves de doenca e as suas
complicagdes.” Os estudos de Grant e Kolos demonstraram
uma associacgado direta entre o atraso da vacinagéo e o risco de
hospitalizagcdo por tosse convulsa.”'® No nosso estudo, 90,9%
dos lactentes néo tinham completado a primovacinacao e 81%
ndo tinha recebido nenhuma dose de vacina (lactentes menores
que dois meses), ndo havendo casos de incumprimento/atraso
do calendario vacinal.

Foram hospitalizados trés adolescentes (12, 15 e 16
anos), dois deles apresentavam patologia cronica, o que po-
derd explicar a presenca de doenga mais grave. No entanto,
todos tinham o esquema vacinal completo, o que podera le-
vantar a hipétese de uma perda progressiva da imunidade
conferida pela vacina, tal como ja tem vindo a ser descrito
na literatura.’®?' A verdade é que a incidéncia de infecdo por
Bordetella pertussis em adolescentes e adultos aumentou
na Europa e nos EUA. Estes grupos parecem ser, na atua-
lidade, o principal reservatério da infeccéo, resultando num
risco maior de transmissdo da doenca a lactentes que ainda
ndo iniciaram ou completaram o esquema de primovacina-
950_9,22,23

As complicagcdes que mais frequentemente levam ao in-
ternamento em Cuidados Intensivos sdo a apneia/insuficiéncia
respiratéria aguda e as crises convulsivas.?* Na nossa amostra
nove casos foram admitidos na UCIP por apneia / insuficiéncia
respiratéria aguda, trés dos quais com pneumonia. Apenas um
caso foi internado por crises convulsivas.

A precocidade do diagnostico, antes das duas semanas de
evolugédo, pode ficar a dever-se a uma maior sensibilizagéo por
partes dos clinicos face ao ressurgimento da tosse convulsa nos
ultimos anos, bem como a uma maior capacidade de diagnos-
tico, com a implementacdo da PCR para o DNA de Bordetella
pertussis.

No nosso estudo encontramos coinfecdo em 14 casos
(21,6%), sendo que a associagé@o de Bordetella pertussis com
VSR foi encontrada em 16,3%. Este dado é compativel com o
que tem sido descrito, ja que a coinfecdo com VSR tem sido
documentada entre <1% a 16% das infegdes por VSR em lac-
tentes ndo imunizados ou com imunizacéo incompleta.®?®

Em 21 casos (48,8%) foram identificadas fontes provaveis
de contagio, na sua maioria adolescentes e adultos com clinica
de tosse prolongada. Alguns estudos afirmam que 13 a 32%
dos adultos com tosse prolongada (1-2 semanas) apresentam
infecdo por Bordetella pertussis, pelo que os casos de tosse
convulsa reportados em adolescentes e adultos representariam
apenas uma fragdo do numero total de infe¢bes, atendendo a
falhas no reconhecimento e diagndstico desta patologia.?*?®
Assim, salientamos a importancia de investir na identificacdo e
tratamento dos contactos doentes.



Para uma protecdo mais efetiva por reducao da fonte de
contagio, tem vindo a ser proposto uma dose de reforgo vacinal
em adolescentes e adultos jovens. Em 2006 o Advisory Commit-
tee on Immunization Practices Americano, a semelhanca do que
tem sido implementado em diversos paises da Europa (Alema-
nha, Austria, Finlandia, Franga, Luxemburgo), recomendou que
os adolescentes entre os onze e os dezoito anos recebessem
uma dose de vacina pertussis acelular (dTpa), preferencialmente
entre os onze e doze anos porque sao a principal fonte de con-
tagio das criangas mais pequenas.

Por outro lado, para protecdo dos recém-nascidos e pe-
quenos lactentes, como grupo de maior morbimortalidade, tem
sido proposta a vacinagdo das gravidas no terceiro trimestre de
gestacao, a administragdo de uma dose de vacina no periodo
neonatal e o reforgco vacinal dos profissionais de saude.

Comparativamente com o boletim epidemioldgico nacional
e um estudo publicado referente a uma populagdo pediatrica da
mesma area geografica, o presente trabalho parece ser concor-
dante quanto a alguns dados epidemioldgicos, nomeadamente
ao ano em que se registou maior nimero de casos (2012), a
época do ano (Verao) e o grupo etario mais frequentemente afe-
tado."01

Reconhecemos neste estudo algumas limitagbes, em par-
ticular por se tratar de um trabalho retrospetivo e de incluir um
unico centro. Por outro lado, este trabalho apenas representa a
populacéo internada, ou seja, provavelmente uma pequena par-
te do total de casos.

CONCLUSAO

Nesta série, os recém-nascidos e pequenos lactentes foram
0 grupo com maior morbilidade e os dois casos fatais estavam
incluidos nesta faixa etaria. O ano de 2012 foi o que registou
maior numero de casos, seguido de 2008. Este intervalo de qua-
tro anos levanta a reflex@o de se poder tratar de um aumento pe-
riédico do numero de casos, que apenas podera ser confirmado
com um estudo mais prolongado no tempo.

O internamento por tosse convulsa na adolescéncia € raro.
No entanto tivemos trés internamentos em adolescentes, dos
quais dois com doencga cronica e todos com esquema vacinal
completo, o que podera fazer questionar a possivel perda pro-
gressiva da resposta imunoldgica a vacina.

E essencial manter uma vigilancia clinica e epidemioldgica
da tosse convulsa. E necessario desenvolver e aplicar estraté-
gias de prevencdo complementares as existentes nos grupos
etarios de maior risco.
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