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RESUMEN 
Introducción: La tos ferina es una enfermedad infecciosa respiratoria aguda causada por Bordetella pertussis, 
que, en casos graves, es incluso potencialmente mortal. A pesar de ser una enfermedad inmunoprevenible, cuya 
incidencia y mortalidad han disminuido, presenta un sostenido impacto en salud pública, especialmente en 
lactantes menores, quienes concentran la mayoría de casos y muertes. Esto la hace una patología importante a 
prevenir, detectar y tratar precozmente. Objetivo: Describir y comparar intervenciones de prevención primaria, 
secundaria y terciaria de tos ferina a nivel nacional e internacional. Metodología: Se realizó una búsqueda de 
revisiones sistemáticas, revisiones y metaanálisis, publicados entre 2013 y 2023, en las plataformas Pubmed, 
Cochrane Library y LILACS. También, se consultó en literatura gris de distintas corporaciones y ministerios de 
salud. Resultado: La vacunación es la medida de prevención primaria más importante de tos ferina, previniendo 
morbimortalidad infantil, pero sin evidencia en otros rangos etarios. En prevención secundaria, la qPCR parece 
superar cada vez más al cultivo. En prevención terciaria, los tratamientos contemplan antibioterapia, medidas de 
soporte mecánico y terapias de leucorreducción. Discusión: En comparación con las estrategias internacionales, 
en Chile la insuficiente cobertura de vacunación materna y del personal de salud, junto con la falta de consenso 
y regulación en las técnicas diagnósticas, limitan la efectividad de la prevención y diagnóstico. Conclusión: La 
tos ferina sigue siendo un problema de salud pública, por lo que es importante fomentar, estandarizar y asegurar 
la adecuada ejecución de las medidas establecidas en los distintos niveles de complejidad. 
Palabras clave: Tos ferina, Prevención primaria, Prevención secundaria, Prevención terciaria, Vacunas. 
 
ABSTRACT  
Introduction: Whooping cough is an acute respiratory infectious disease caused by Bordetella pertussis, which 
in severe cases, is even life-threatening. Despite being a vaccine-preventable disease, whose incidence and 
mortality have decreased, it has a sustained impact on public health, especially in young infants, who account for 
the majority of cases and deaths. This makes it an important pathology to prevent, detect and treat early. 
Objective: To describe and compare primary, secondary and tertiary prevention interventions for pertussis at a 
national and international level. Methodology: A search was carried out for systematic reviews, reviews and meta-
analyses, published between 2013 and 2023, on the Pubmed, Cochrane Library and LILACS platforms. Also, gray 
literature from different corporations and ministries of health was consulted. Result: Vaccination is the most 
important primary prevention measure for whooping cough, preventing infant morbidity and mortality, but without 
evidence in other age ranges. In secondary prevention, qPCR appears to increasingly outperform culture. In 
tertiary prevention, treatments include antibiotic therapy, mechanical support measures and leukoreduction 
therapies. Discussion: Compared to international strategies, in Chile the insufficient coverage of maternal 
vaccination and health personnel, together with the lack of consensus and regulation in diagnostic techniques, 
limit the effectiveness of prevention and diagnosis. Conclusion: Whooping cough continues to be a public health 
problem, so it is important to promote, standardize and ensure the proper execution of the measures established 
at different levels of complexity. 
Key words: Whooping cough, Primary prevention, Secondary prevention, Tertiary prevention, Vaccines. 
 
INTRODUCCIÓN 

La tos ferina, tos convulsiva o coqueluche es una 
infección respiratoria aguda causada por bacterias 
del género Bordetella, principalmente B. pertussis, 
que se caracteriza por accesos de tos paroxística, 
estridor inspiratorio y episodios de vómito post 

tusivo1-3. Sin embargo, puede presentar complica-
ciones graves como apnea, convulsiones o incluso la 
muerte, principalmente en el grupo etario de lactantes 
y menores de cinco años1. 

A pesar de ser una enfermedad inmunoprevenible 
y estar contemplada en el Programa Nacional de 
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Inmunización (PNI) chileno4, sigue teniendo gran 
impacto en la salud pública. Esto se refleja, en que el 
89% de los casos registrados en 2019 requirió 
hospitalización y 90% de los fallecimientos en el 
periodo 2002-2019 se concentran en los menores de 
cinco años5,6.  

A raíz de los datos epidemiológicos y la ausencia 
de una guía ministerial para el manejo de esta 
patología, surge la inquietud de saber si el país ha 
implementado las estrategias de prevención primaria, 
secundaria y terciaria de tos ferina recomendadas a 
nivel internacional. En base a esto, la presente 
revisión bibliográfica tiene como objetivo principal 
comparar las estrategias de prevención de tos ferina 
establecidas a nivel nacional con las 
recomendaciones internacionales. 
 
METODOLOGÍA 

Se realizó una búsqueda bibliográfica en las 
plataformas Pubmed, Cochrane Library y Literatura 
Latinoamericana y del Caribe en Ciencias de la Salud 
(LILACS), en relación a las estrategias de prevención 
de tos ferina. Para esto, se utilizaron los términos 
MeSH descritos en la Figura 1, filtrando aquellos 
artículos publicados en el periodo comprendido entre 
los años 2013 y 2023, y que correspondieran a 
revisiones sistemáticas, revisiones y meta análisis, 
con lo que se obtuvo un total de 625 artículos. 
Posteriormente, se sometieron a una revisión de 
títulos y resúmenes para excluir aquellos que 
estuvieran en idioma distinto a español o inglés, que 
no hablaran de estrategias prevención de tos ferina 
y/o estuvieran duplicados, obteniendo 60 artículos 
para lectura completa. Finalmente, se escogieron 37 
artículos que se consideraron pertinentes en función 
de la pregunta de investigación. 
 

Figura 1. Flujograma estrategia de búsqueda y proceso de selección de 
artículos obtenidos de las platafor-mas Pubmed, Cochrane Library y LILACS. 

 
Además, la información obtenida se complementó 

con literatura gris de fuentes como la Organización 
Mundial de la Salud (OMS), Centros para el Control y 
la Prevención de Enfermedades (CDC), y ministerios 
de salud de países como Chile (MINSAL), Argentina, 

Colombia, Perú, Australia e Inglaterra, utilizando 
términos de búsqueda libres. 
 
RESULTADO 
Descripción de la evidencia internacional de 
intervenciones 
1. Prevención primaria 

Dentro de las estrategias de prevención primaria 
se encuentran la promoción de salud, 
quimioprofilaxis, elementos de protección personal, 
aislamiento y vacunación. Esta última es capaz de 
reducir hasta 13 veces el riesgo de contraer tos ferina, 
y es una estrategia utilizada a nivel global7. Por lo 
tanto, es la intervención en la que se centran la 
mayoría de las recomendaciones. 

Existen dos tipos de vacunas contra B. pertussis, 
las de bacteria viva inactivada o Whole-cell (wP), y las 
Acelulares (aP). Esta última se compone de 
diferentes antígenos del patógeno y es más segura 
que las wP, dado que excluye componentes no 
deseados como la endotoxina, que causa gran parte 
de los efectos adversos8. La inmunización con 
cualquier tipo de vacuna confiere protección contra la 
enfermedad, sin embargo, esta mengua más rápido 
con aP. Estas consideraciones han determinado que 
la mayoría de los países utilicen la vacuna aP para 
establecer un esquema de vacunación más seguro, 
con un mayor número de dosis para mantener su 
eficacia9-11. 

Desde la circulación de la vacuna contra B. 
pertussis, la mortalidad infantil por coqueluche se 
redujo en más de un 98% en países desarrollados y 
denota una progresiva disminución en lugares de 
bajos y medianos ingresos12. Además, las tres 
primeras dosis de aP tienen una eficacia del 85% en 
la prevención de casos en la infancia8,13. Por lo tanto, 
la OMS declara que la mejor forma de prevenir la 
morbimortalidad por coqueluche es mediante la 
inmunización, con la primera dosis administrada a las 
seis semanas de edad, otras dos dosis separadas por 
uno a dos meses, un refuerzo a los dos años y más 
dosis a lo largo de la vida dependiendo de los factores 
de riesgo personales14. 

Gran parte de los países de América establecen 
un esquema primario de tres dosis a los dos, cuatro y 
seis meses de vida y dos refuerzos antes de los siete 
años, donde el mayor impacto se evidencia en los 
menores de un año que completan dicho esquema11. 

El embarazo es uno de los casos que requiere 
inmunización de refuerzo, ya que permite entregar un 
efecto protector postnatal a través de inmunización 
pasiva a los menores de seis semanas, que son la 
población más susceptible por no tener esquema de 
vacunación completa. Esta intervención se 
recomienda en todos los países, especialmente en 
aquellos con alta morbimortalidad infantil14, ya que es 
capaz de reducir hasta en un 90% el riesgo relativo 
de enfermedad y entre un 58-94% el riesgo de 
hospitalización en lactantes de hasta seis meses, sin 
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mayores complicaciones maternas o perinatales15-22. 
La inmunización de refuerzo en adolescentes y 

adultos se ha vuelto otra medida preventiva contra la 
tos ferina, aunque la mayoría de los casos en este 
grupo son de carácter asintomático8,11. Esto se 
conoce como estrategia capullo y nace como una 
forma de reducir las fuentes de infección en lactantes 
menores23. Aunque no existe evidencia suficiente que 
justifique la implementación costo-efectiva de la 
vacunación de refuerzo en todos los adultos17,20,23,24, 
algunos artículos resaltan la importancia de la 
intervención en los adultos mayores, que son el 
segundo grupo más vulnerable20,24. Algunos países 
en los cuales se ha aplicado un refuerzo en adultos 
son Italia, Austria, Luxemburgo, Noruega y Alemania, 
donde se aplica una dosis cada 10 años20,25. 

Por último, la OMS y la Iniciativa Global de 
Pertussis (GPI) afirman que la vacunación del 
personal de salud, sobre todo de trabajadores de 
unidades pediátricas y maternidad26-29, permite 
reducir la transmisibilidad de la enfermedad tanto 
entre funcionarios del área de la salud como a 
pacientes de todos los grupos etarios, especialmente 
infantes26,30, ahorrando costos económicos y de 
recursos humanos asociados a brotes 
nosocomiales31-33. Esta intervención se aplica 
variablemente en distintos países, por ejemplo, 
EE.UU., Canadá, Australia, Países Bajos, Alemania y 
Reino Unido recomiendan la vacunación de todo el 
personal de salud, mientras que Austria, Finlandia, 
Noruega y Brasil solo han adoptado esta medida en 
funcionarios que están en contacto con recién 
nacidos y lactantes31. 
 
2. Prevención secundaria. Métodos diagnósticos 

a) Cultivo 
Es el gold estándar debido a su especificidad 

(100%)34,35, sin embargo, su sensibilidad es baja y 
variable según la fuente consultada (30-60%36, 30-
70%37, <60%38), ya que puede verse afectada por la 
labilidad de la bacteria, condiciones de recolección de 
la muestra, transporte, técnicas de aislamiento, 
administración previa de antibióticos y el estado de 
vacunación. Las muestras obtenidas desde la 
nasofaringe deben ser recolectadas dentro de las dos 
primeras semanas del comienzo de la tos, ya que 
posteriormente la sensibilidad disminuye37,39. Los 
resultados tardan al menos una semana en estar 
disponibles, por lo cual su principal uso es en estudios 
de cepa, susceptibilidad antimicrobiana y en contexto 
de brotes34.  
 

b) Reacción en Cadena de la Polimerasa en 
Tiempo Real (qPCR) 

Es una técnica que cada vez toma mayor 
relevancia en el diagnóstico de tos ferina por su 
excelente sensibilidad (70-99%37, 96-98%40, ≤ 72%41) 
y especificidad (88-94%37). Sus resultados están 
disponibles en uno o dos días, detecta la enfermedad 

hasta cuatro semanas después del inicio del cuadro y 
su rendimiento no se ve afectado por la vacunación o 
antibioterapia37,39,42. Las principales desventajas de 
esta técnica son su alto costo, limitada disponibilidad, 
el potencial de falsos positivos y que la mayoría de 
los ensayos qPCR para tos ferina aún no están 
estandarizados en los laboratorios clínicos34,36,43. Por 
lo tanto, se recomienda complementar un qPCR con 
cultivo, especialmente en contexto de brotes. 

 
c) Serología 
Suele ser más útil en fase de convalecencia o para 

estudio retrospectivo de casos, donde el cultivo y la 
qPCR resultan negativos10,39. Se recomienda el uso 
de serología de muestra única para medir títulos de 
IgG anti-toxina pertussis (IgG anti-PT), ya que es el 
anticuerpo más específico y sensible. No existe un 
valor de corte universal ni kits de prueba 
estandarizados37,38. No se debe utilizar serología en 
lactantes por la interferencia de anticuerpos maternos 
y por su sistema inmune inmaduro, en individuos ≤ 10 
años por la menor sensibilidad o en pacientes 
vacunados hace menos de un año, ya que no 
distingue entre anticuerpos inducidos por la vacuna o 
la infección38,42. 

 
d) Inmunofluorescencia Directa (IFD) 
La IFD de muestras nasofaríngeas es un método 

simple y rápido que se basa en la visualización 
microscópica de anticuerpos fluorescentes dirigidos a 
B. pertussis40. Actualmente no se recomienda su uso 
por su baja sensibilidad y especificidad, además de 
requerir personal experimentado10,38,39,42,44. 

 
e) Definición de caso confirmado por 

laboratorio según país 
De acuerdo a la OMS, la confirmación por 

laboratorio de tos ferina puede hacerse a través de 
cultivo, PCR o serología (títulos de IgG anti-PT en una 
muestra única)38. A pesar de esto, cada nación difiere 
en las técnicas implementadas para confirmar el 
diagnóstico de esta enfermedad. Por ejemplo, 
Inglaterra sigue lo estipulado por la OMS45; Australia 
utiliza serología para medir títulos de IgG o IgA en 
muestras pareadas46; y en EE.UU., Perú y Colombia, 
se considera que la confirmación del diagnóstico 
debe hacerse a través de cultivo o PCR47-49.  
 
3. Prevención terciaria 

a) Tratamiento sintomático 
Las intervenciones estudiadas para el manejo 

sintomático de la tos en esta patología tienen escasa 
efectividad y potenciales efectos adversos, por lo que 
no se recomienda su uso50. 

 
b) Tratamiento antibiótico 
Esta estrategia tiene como objetivo disminuir la 

transmisión, ya que no tiene efectos en la evolución 
de la enfermedad a menos que sea administrado en 
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la fase catarral45. Los antibióticos de elección son los 
macrólidos, siendo la Azitromicina por cinco días el 
esquema de preferencia, seguido por siete días de 
Claritromicina en segunda línea y Eritromicina por 
siete a catorce como tercera opción. Este último está 
cada vez más en desuso por su posología y efectos 
adversos que determinan menor adherencia. En caso 
de intolerancia o contraindicación a macrólidos se 
recomienda el uso de Cotrimoxazol, excepto en 
neonatos41,51. 

Argentina y Colombia cuentan con guías 
ministeriales en relación al tratamiento antibiótico de 
esta infección, que se asemejan a las recomen-
daciones internacionales, ya que utilizan los mismos 
antibióticos y dosis. La diferencia está en la 
clasificación por grupos etarios, ya que en estas guías 
se clasifican en menor de un mes, entre uno y cinco 
meses, mayor o igual a seis meses y adultos47,52. 
 

c) Medidas de soporte mecánico y 
oxigenación por membrana extracorpórea 
(ECMO) 

La ventilación mecánica es una medida de soporte 
relevante cuando se inicia precozmente como 
método de protección pulmonar, ya que la hipoxia es 
un signo de mal pronóstico53. Otra medida de rescate 
es la Oxigenación por Membrana Extracorpórea 
(ECMO), la cual solo es eficaz cuando se inicia previo 
a la instalación de hipertensión pulmonar, 
insuficiencia cardíaca e hipoxemia, que se asocian a 
cerca de un 70% de mortalidad54. 

 
d) Terapias de leucorreducción 
La hiperleucocitosis produce leucoestasis en la 

vasculatura pulmonar, que es típica de cuadros 
graves de coqueluche y contribuye al desarrollo de 
hipertensión pulmonar. La mortalidad en pacientes 
graves alcanza hasta un 75%, por lo cual las terapias 
de leucorreducción surgen como una alternativa para 
el manejo de pacientes graves basándose en la 
fisiopatología del cuadro53. La leucorreducción puede 
realizarse a través de leucoféresis o exanguino-
transfusión. La primera requiere un equipo y personal 
especializado, mientras que la segunda es de fácil 
ejecución, bajo costo y con escasas 
complicaciones53. 

Existen diversas publicaciones sobre terapias de 
leucorreducción en pacientes con tos ferina grave 
que reportan una reducción de la mortalidad a 28%. 
Estos hallazgos orientan a considerar las terapias de 
leucorreducción, principalmente la leucoféresis, como 
una alternativa terapéutica precoz en pacientes 
graves con leucocitosis extrema53,55. 
 
Descripción de las estrategias vigentes en Chile 
1. Prevención primaria 

a) Vacunación 
El PNI 2023 establece un esquema primario de 

tres dosis de vacuna hexavalente a los dos, cuatro y 

seis meses, junto a un refuerzos a los 18 meses y en 
etapa escolar (primero y octavo básico)4. Además, 
desde 2017 se incorpora un refuerzo desde la 
semana 28 de gestación. 

La meta de cobertura en estos esquemas es de 
95% para el esquema primario, 90% para los 
refuerzos y 80% para la dosis única en embarazadas. 
Los informes de cobertura entre los años 2017-2021 
reportan las siguientes tendencias anuales56: 
- Primera y segunda dosis: > 95%. 
- Tercera dosis: > 95% sólo en 2019. 
- Primer refuerzo: > 90% sólo en 2019. 
- Segundo refuerzo: > 90% hasta el 2019. 
- Tercer refuerzo: > 90% sólo en 2018. 
- Embarazadas: no alcanzó la cobertura objetivo. 
 
2. Prevención secundaria 

a) Métodos diagnósticos 
La Circular “Alerta epidemiológica por aumento de 

casos de Bordetella parapertussis de 2023” define 
como caso confirmado aquel caso sospechoso con 
resultado positivo de PCR o cultivo, o que es contacto 
de un caso confirmado por laboratorio1. A pesar de lo 
anterior, el 2021 casi un 30% de los casos fueron 
confirmados con criterio clínico. En aquellos casos 
confirmados por laboratorio, se utilizó principalmente 
qPCR (55%), seguido por serología (15%) y cultivo 
(5%)6. 
 
3. Prevención terciaria 

Chile no cuenta con una guía ministerial ni 
estudios actualizados de manejo de tos ferina, sin 
embargo, la última circular de vigilancia 
epidemiológica recomienda utilizar Azitromicina por 
cinco días como primera línea. Como segunda y 
tercera línea se usa Claritromicina y Eritromicina por 
siete días, respectivamente, pero también 
recomendando Cotrimoxazol como alternativa, 
excepto en lactantes menores1. 
 
DISCUSIÓN 

Se ha visto que la vacunación contra B. pertussis 
es una de las medidas más efectivas en la 
disminución del riesgo de morbimortalidad a nivel 
mundial7. Múltiples estudios exponen el impacto 
positivo que genera la vacunación de distintos grupos 
específicos como lo son lactantes, adultos mayores, 
personal de salud y embarazadas8,13-15,22,31,33. 

A nivel nacional, la vacunación contra tos ferina ha 
logrado una amplia cobertura en los grupos de 
menores establecidos en el PNI56. Además, en 2017 
se incorporó una dosis de refuerzo en la semana 28 
de gestación con el fin de generar inmunidad en los 
lactantes antes de sus tres primeras dosis. Sin 
embargo, este esquema de refuerzo aún no alcanza 
los niveles de cobertura objetivo, por lo que sería 
pertinente analizar las causas de baja cobertura de 
inmunización materna y promover intervenciones que 
las mejoren56. 
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La literatura internacional ha descrito esquemas 
de inmunización del personal de salud para disminuir 
la transmisibilidad tanto entre funcionarios como a los 
pacientes, lo que disminuye los costos en salud 
asociados a brotes nosocomiales. Este modelo de 
vacunación ha sido aplicado eficazmente por distintos 
países, sin embargo, en el año 2012 se intentó aplicar 
una estrategia de vacunación al personal de salud en 
contacto con recién nacidos y lactantes a nivel 
nacional, que no logró la meta de cobertura 
esperada57. 

Dentro de las opciones diagnósticas más 
utilizadas a nivel internacional, la OMS estipula que 
la confirmación diagnóstica de tos ferina se puede 
hacer a través de cultivo, PCR o serología. Para la 
CDC la confirmación diagnóstica es similar, pero no 
incluye la serología. Sin embargo, al revisar las guías 
de países como EE.UU., Perú, Inglaterra, Australia y 
Colombia se puede observar que cada nación difiere 
en las técnicas diagnósticas implementadas. En la 
Circular “Alerta epidemiológica por aumento de casos 
de Bordetella parapertussis” de 2023 se estipula que 
los métodos diagnósticos para confirmar esta 
infección son el cultivo y PCR, lo que, al no estar 
protocolizado, difiere con los métodos diagnósticos 
utilizados en la práctica clínica a nivel nacional, ya 
que la serología es la segunda técnica más utilizada6. 
Sumado a lo anterior, en el año 2013 expertos de la 
CDC visitaron el Laboratorio de Bacteriología del 
Instituto de Salud Pública (ISP), para guiar las 
estrategias nacionales de prevención de tos ferina58, 
lo que demuestra la intencionalidad de estructurar el 
diagnóstico y manejo de esta infección, lo que se 
contrapone con la falta de consenso y regularización 
de los métodos diagnósticos utilizados para la 
detección de casos a nivel nacional. Por lo tanto, en 
caso de seguir utilizando esta técnica a futuro, se 
debería establecer un protocolo a nivel país o 
reevaluar el cumplimiento de las recomendaciones de 
vigilancia.  

Los esquemas antibióticos que se utilizan para 
tratar los cuadros de coqueluche en Chile siguen los 
lineamientos de diversas revisiones sistemáticas 
internacionales y de sus países vecinos. Por esto, tal 
como se mencionó previamente, llama la atención la 
ausencia de una guía clínica ministerial de 
coqueluche en Chile considerando la evidencia 
internacional respecto al tratamiento antibiótico y a 
los beneficios que entregan las nuevas tecnologías 
de manejo en casos severos, como son las medidas 
de soporte mecánico y terapias de leucorreducción. 
Por lo tanto, la estandarización del manejo de 
coqueluche en los distintos niveles de complejidad es 
un área potencial de trabajo a futuro.  

La falta de investigaciones previas a nivel nacional 
y la ausencia de una guía ministerial que permita 
comparar las estrategias nacionales con las 
recomendaciones internacionales, son aspectos que 
pueden limitar los resultados y el análisis de esta 

investigación. Por último, el priorizar artículos 
encontrados en plataformas de búsqueda más 
accesibles puede inducir un sesgo en los resultados 
obtenidos. 
 
CONCLUSIÓN 

La tos ferina sigue siendo una enfermedad 
causante de morbimortalidad, a pesar de ser 
inmunoprevenible y estar contemplada en el PNI. 
Esto hace fundamental que los profesionales de la 
salud sepan cuáles son las estrategias actuales para 
la prevención, diagnóstico y tratamiento de esta 
patología. A través de los resultados expuestos, se 
puede concluir que en Chile se implementan 
parcialmente las medidas de prevención 
recomendadas a nivel internacional, principalmente 
por la falta de estandarización del diagnóstico y 
manejo que debería ser aterrizado al contexto 
nacional mediante una guía clínica ministerial.  

Finalmente, el equipo investigador considera que 
existe evidencia suficiente a nivel internacional que 
sustente el desarrollo de una norma ministerial para 
establecer las estrategias a emplear en los distintos 
niveles de prevención y de esta manera, estandarizar 
la atención de los pacientes. 
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