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Krztusiec — od histori

do wspotczesnosci

Pertussis — from history to contemporary

times

Streszczenie
Pierwszy opis krztusca pojawit sie w Europie w XVI w.
i dotyczyt epidemii ciezkiej choroby wystepujacej
u niemowlat, charakteryzujacej sie kilkutygodniowymi
epizodami duszacego kaszlu, zwigzanej z nagtymi
zgonami dzieci. Przez kilka wiekéw choroba przerazata,
a zarazem motywowata do walki i poszukiwania metod
zabezpieczajacych. W okresie miedzywojennym
rozpoczeto badania nad szczepieniami ochronnymi,
ktére w Polsce wprowadzono na poczatku lat 60.,
po czym uzyskano szybki spadek zachorowalnosci.
Aktualnie zakazenie Bordetella pertussis nawraca
w szybkim tempie, dlatego konieczna jest znajomos¢
aktualnych metod leczenia oraz profilaktyki przed-
i poekspozycyjnej.

Stowa kluczowe
krztusiec, szczepienie bezkomérkowe, szczepienie

komorkowe

Abstract
The first pertussis description was presented in Europe
in the 16th century and was connected with severe
infection in infants, which was characterised by
paroxysmal cough episodes and sudden death. During
subsequent centuries, pertussis frightened people,
but motivated them to fight and look for methods
of protection. During the interwar period laboratory
tests of preventive vaccinations were started. In the
1960s they were introduced in Poland and reduced
morbidity. Actually, Bordetella pertussis infection spread
dynamically, and knowledge about actual therapy and
pre- and post-exposure prevention is essential.
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Historia

Opis krztusca — choroby, ktéra charakteryzuje sie
trwajacymi przez kilka tygodni epizodami dusza-
cego kaszlu — po raz pierwszy pojawit sie w Europie
w XVIw. Zostat on przedstawiony przez Guillaume’a
de Baillou (1538-1616) i dotyczyt wystapienia we
Francji w 1578 r. choroby nazywanej przez autora
quinte [1]. Baillou opisat ja gtéwnie u niemowlat
miedzy 4. a 10. miesigcem zycia, nie podajac jej
przyczyny. Nie oznacza to jednak, ze choroba poja-
wita sie wtedy po raz pierwszy. Wydaje sie, ze wczes-
niej stanowita niejednolitg jednostke chorobowa
o réznorodnych, czesto zwyczajowych nazwach.
Niektorzy autorzy zajmujacy sie historig medycyny
sugerujg, ze wspomniany przez Hipokratesa ,kaszel
z Perinthos” mégt by¢ jedna z pierwszych wzmianek
o krztuscu, cho¢ uwaza sie tez, ze miat on zwigzek
z grypa. Niewatpliwie dotyczyt choroby, ktéra ata-
kujac ptuca i glowe pacjenta, unieruchamia go na
ok. 20 dni i doprowadza do groznych powiktan [2].

Istniejg podejrzenia, ze do Francji choroba dotarta
z krajéw niderlandzkich. Analiza stowotwdrcza
pokazuje, ze na przetomie Xl i XIl w. w stowni-
kach niderlandzkich pojawito sie stowo kinkehost,
ktore odnosito sie do choroby manifestujacej sie
silnym, duszacym kaszlem, prawdopodobnie do
krztusca. Wydana przez van Lieburga ,Historia
niderlandzkiej pediatrii” przytacza odniesienia
do opisu z 1383 r., w ktérym wspomniano ludzi
pielgrzymujacych w pétnocnych Niderlandach do
cudownej figury Matki Boskiej w podziekowaniu
za wyzdrowienie dziecka chorego na kynehoest [3].
Opisy podobnej choroby, nazywanej the kink (du-
szacy kaszel dzieciecy) mozna znalez¢ w tekstach
szkockich [4].

Podobne doniesienia o wczesniejszym wystepo-
waniu krztusca odnajdywane sa w zrédfach po-
chodzacych z krajéw muzutmanskich. Analiza per-
skiej litografii ksigzki ,A summary of experiences in
medicine”, ktérg napisat Bahaoddin-bin-Ghasem-
-Bahaoddin Razi w 1502 r., wykazata, ze zawiera
ona opisy trzech epidemii choroby. Razi nazywa ja
Sorfe-ie-Am (publiczny kaszel) i wyraznie podkresla
jej epidemiczny charakter oraz mozliwo$¢ wystepo-
wania zgonéw wsrdéd matych dzieci [5].

Pomimo wielu wczesniejszych doniesien dopiero
w 1906 r. Jules Bordet i Octave Gengou udokumen-
towali izolacje czynnika przyczynowego krztusca
- bakterii Bordetella pertussis z plwociny dziecka
(prywatnie syna Bordeta) [6]. Odkrycie to stato sie
poczatkiem pdzniejszych prac oraz podstawg do
poszukiwania odpowiedniej szczepionki.

Mikrobhiologia

Czynnikiem etiologicznym krztusca jest Gram-
-ujemna bakteria Bordetella pertussis, wytacznie
ludzki patogen, ktéry nie ma rezerwuaru zwierze-
cego i srodowiskowego, co powoduje, ze charakte-
ryzuje sie krotkim czasem przezycia w wydzielinie
z drég oddechowych oraz wymaga szczegélnych
podtozy hodowlanych [7].

Pozostate bakterie rodzaju Bordetella (B.), takie jak
B. parapertussis, B. bronchiseptica czy B. holmesii,
maja umiejetnos¢ zakazania zaréwno ludzi, jak
i zwierzat i moga by¢ odpowiedzialne za epizody
kaszlu przewlektego u cztowieka [8].

Patogeneza

Najistotniejszym czynnikiem zjadliwosci bakterii
B. pertussis jest obecna w niej toksyna krztusco-
wa, ktéra hamujac cyklaze adenylowa w procesie
rybozylacji, powoduje zwiekszenie syntezy cAMP
i nadmierng odpowiedz komérek poddanych jej
dziataniu. Efektem klinicznym reakcji sq leukocy-
toza z limfocytoza, hiperinsulinemia oraz nasile-
nie odpowiedzi anafilaktycznej. Pozostate toksyny
bakteryjne (m.in. tchawicza, lipopolisacharydowa)
sq odpowiedzialne za niszczenie komoérek uktadu
oddechowego, goragczke i charakterystyczny dla
choroby duszacy kaszel [7].

Epidemiologia

Mimo prowadzonego w wielu krajach programu
eradykacji krztusca nadal stanowi on powazny
problem zdrowotny. Do zakazenia B. pertussis do-
chodzi droga powietrzna podczas bezposredniego
kontaktu z osobg chora. Wskaznik podatnosci na
zakazenie jest bardzo wysoki i wynosi ok. 90%,
przy czym ryzyko jest najwyzsze w przypadku kon-
taktu w pierwszych 2 tygodniach choroby. Po tym
okresie zakaznos¢ stopniowo spada. Po uptywie
ok. 5 tygodni, pomimo utrzymywania sie uporczy-
wego kaszlu, chory przestaje by¢ zakazny. U oséb
leczonych makrolidami zakaZzno$¢ zostaje skrécona
do 5dni[7,9].

Wysoka zakaznos¢ i ryzyko wystapienia powi-
ktann spowodowaty, ze w latach 50. XX w. krztusiec
byt powszechna choroba zakazng matych dzieci
[6]. Zapadalno$¢ w tym okresie oceniano na 325/
100 000 oséb, a liczba zgonéw wynosita 1000-1400
rocznie [10]. Wprowadzone w latach 60. powszech-
ne szczepienia znaczaco zmniejszyty zapadalnos¢,
do poziomu ponizej 1/100 000 mieszkancéw [4]. Ta
korzystna sytuacja epidemiologiczna utrzymywata
sie na swiecie do potowy lat 80., nastepnie liczba za-
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chorowan ponownie zaczeta wzrastac. Zaobserwo-
wano réwniez przesuniecie sie szczytu zachorowan
na starsze grupy wiekowe: nastolatkéw i dorostych.
W Polsce od kilkunastu lat wystepuje stosunkowo
wysoka zachorowalnos¢ na krztusiec, z towarzy-
szacg cyklicznosciag zachorowan, na co wskazuja
m.in. dane z lat 2015 (zachorowalnos¢ 12,89/100 000
mieszkancow) oraz 2016 (zachorowalnos¢ 17,77/
100 000 mieszkancéw). W 2017 r. liczba zarejestro-
wanych nowych przypadkéw zmniejszyta sie do
3034. Ponad potowa chorych to osoby w wieku
powyzej 15 lat, z dwoma szczytami zachorowan -
w grupie mtodziezy i oséb starszych [11].

Na stalym poziomie utrzymuje sie odsetek hospi-
talizacji zwigzanych z krztuscem - 24% [11]. Wzrost
liczby zachorowan ttumaczy sie zanikaniem nabytej
odpornosci oraz zwiekszonym raportowaniem dla
potrzeb epidemiologicznych [7, 10].

Obraz kliniczny

Obraz kliniczny krztusca zalezy od wieku i kondycji
fizycznej pacjenta oraz ewentualnego wczesniej-
szego uodpornienia (szczepienie lub przebyte za-
chorowanie) [1]. Okres inkubacji wynosi przecietnie
5-10 dni.

U os6b nieuodpornionych choroba ma charaktery-
styczny 3-fazowy przebieg [10].

Faza | — kataralna (Srednio 1-2 tygodni) - charak-
teryzuje sie niewysoka goraczka, niezytem nosa
z obfita wydzieling oraz narastajacym suchym kasz-
lem [12].

W fazie Il - kaszlu napadowego (2-4 tygodni) - po-
czatkowo suchy kaszel staje sie bardziej wilgotny,
zwieksza sie jego czestosc i gtebokosc. Po gtebokim
wdechu chory wykonuje serie 5-10 gtebokich kaszI-
nie¢, miedzy ktérymi nie wystepuja przerwy na na-
branie powietrza. Gteboki wdech po napadzie jest
utrudniony przez wspotistniejace zwezenie krtani,
co wywotuje efekt ,piania”. Kolejne epizody kaszlu
wystepuja zaréwno samoistnie, jak i pod wptywem
draznienia okolic nosogardta, np. przy odsysaniu
zalegajacej wydzieliny, ucisnieciu szpatutka na jezyk
czy pobraniu wymazu. Pojawiajag sie wybroczyny
na twarzy i przekrwienie spojéwek. U mtodszych
pacjentéw, zwtaszcza noworodkdw i niemowlat,
wystepuje sinica oraz bezdechy, ktére moga stano-
wic jedyny objaw choroby. W tym okresie dochodzi
do najciezszego powiktania krztusca — encefalopatii
krztuscowej [7, 12].

Faza lll - rekonwalescencji (kilka tygodni lub miesie-
cy) to okres stopniowego ustepowania dolegliwosci
i poprawy klinicznej. Harnden i wsp. przeprowa-
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dzili badania w grupie 62 dzieci w wieku 3-16 lat
i wyliczyli, ze $redni czas trwania kaszlu wynosi 112
dni (38-191 dni) [12, 13]. Dolegliwosci te moga sie
wydtuza¢ w zwiazku z nadkazeniem innymi pato-
genami [14].

Nietypowy przebieg choroby opisuje sie u niemow-
lat oraz 0séb szczepionych przed kilkoma latami.
Przebieg krztusca u niemowlat jest szczegdlnie
ciezki i obcigzony objawami zagrazajacymi zyciu.
Wystepuje skrécenie fazy kataralnej oraz wybitnie
nasilone objawy fazy Il w postaci bezdechéw, drga-
wek oraz zapalenia ptuc z wyktadnikami nadcis-
nienia ptucnego i bradykardia. Rzadko pojawia sie
goraczka. Choroba czesto wiaze sie z koniecznoscia
hospitalizacji, a Smiertelno$¢ w tej grupie wiekowej
oceniana jest w badaniach na 1% [15]. Zachorowa-
nie u niemowlecia nalezy réznicowac z zakazeniem
wirusami RS (Respiratory syncytial) oraz grypy, co
wymaga szczegdlnej czujnosci lekarza.
Najczestszym powiktaniem zakazenia B. pertussis
we wszystkich grupach wiekowych jest wtérne
nadkazenie bakteryjne. Gtéwna przyczyna zgondéw
najmtodszych dzieci (ponizej 6. miesigca zycia) jest
zapalenie ptuc[14, 15], jednak najciezszym powikta-
niem krztusca jest encefalopatia krztuscowa, ktéra
rozwija sie na podtozu zmian niedotleniennych
w mézgowiu, do ktérych dochodzi podczas napa-
dowego kaszlu i epizodéw bezdechu. Objawami
rozwijajacej sie encefalopatii sa: zaburzenia $wiado-
mosci, napady drgawkowe ogniskowe i uogdlnione,
objawy ogniskowe [16, 17]. Konsekwencjami prze-
bytej encefalopatii sg niepetnosprawnos¢ umysto-
wa, padaczka, gtuchota [17].

W przypadku oséb szczepionych niezmiernie istot-
ne dla przebiegu choroby sg wiek pacjenta oraz
czas, jaki uptynat od ostatniej dawki szczepionki.
Z reguty choroba ma fagodniejszy przebieg. Na
podstawie badan, ktére prowadzili Tozzi i wsp.,
okreslono, ze u dzieci szczepionych czas trwania
objawoéw jest skrécony z ok. 60 dni (nieszczepione
dzieci od 6. do 33. miesigca zycia) do ok. 30 dni (pa-
cjenci szczepieni w analogicznym wieku), o potowe
zmniejsza sie czestos¢ wystepowania ciezkich obja-
wow zakazenia — bezdechdw, dusznosci i sinicy [18].
U dzieci starszych i oséb dorostych krztusiec moze
przebiega¢ bezobjawowo lub w postaci tagodne-
go kaszlu bez charakterystycznego swistu odde-
chowego, co bywa przyczyna nieuwzgledniania
tej choroby w diagnostyce przewlektego kaszlu.
Osoby te staja sie potencjalnym zrédtem zakazenia
dla niemowlat i 0séb nieszczepionych ze wzgle-
déw zdrowotnych. Przyczyng zachorowan u oséb

471



— 472

CHOROBY ZAKAZNE w POZ

dorostych jest zanikanie odpornosci poszczepien-
nej w starszych grupach wiekowych [12]. Ciezkie
powiktfania krztusca u pacjentéw dorostych szcze-
pionych w dziecinstwie sg niezmiernie rzadkie
i obejmuja: béle zamostkowe, krwotoki wewnatrz-
czaszkowe, ztamania kosci u 0séb z osteoporoza.
Istotnie czesciej chorzy skarza sie na meczacy, dtu-
gotrwale utrzymujacy sie kaszel, ktéry ulega wtér-
nie zaostrzeniu pod wptywem czynnikéw draznia-
cych oraz infekcji wirusowych, oraz na zwigzane
z tym przewlekte zmeczenie i zaburzenia snu [19].

Diagnostyka

W rozpoznaniu krztusca uwzglednia sie kryteria kli-

niczne, laboratoryjne oraz epidemiologiczne.

Za kryterium kliniczne nalezy uzna¢ kaszel utrzy-

mujacy sie powyzej 2 tygodni oraz wspofistniejacy

z dodatkowymi objawami:

«  charakter napadowy kaszlu,

+  bezdechy podczas wdechu,

«  wymioty po napadach kaszlu [12, 14].

Do kryteriéw laboratoryjnych zalicza sie:

« dodatni wynik hodowli B. pertussis z pobranego
materiatu diagnostycznego uzyskanego droga
wymazu,

«  wykrycie DNA B. pertussis metoda polimerazo-
wej reakcji tancuchowej (PCR),

+  znamienny wzrost miana swoistych przeciwciat
przeciwko B. pertussis w surowicy [12, 15].

Spetnienie kryterium epidemiologicznego, czyli

kontakt z chorym na krztusiec potwierdzony labo-

ratoryjnie, jest rownoznaczne z pewnym rozpozna-

niem i nie wymaga diagnostyki [20].

Ztotym standardem laboratoryjnego potwierdzenia

zachorowania na krztusiec jest hodowla B. pertussis

z materiatu pobranego metoda wymazu z gardta

lub gtebokiego wymazu z nosa. Materiat pobiera

sie wymazdéwka dakronowa lub z alganem wapnia.

Nie zaleca sie stosowania wacikéw bawetnianych

ze wzgledu na zawarte w nich kwasy tluszczowe,

ktore sa toksyczne dla B. pertussis. Pobrany materiat
jest wrazliwy na wysuszenie, dlatego nalezy go
jak najszybciej dostarczy¢ do laboratorium, gdzie

zostaje umieszczony w specjalnym podtozu [21].

Ograniczeniem tej metody jest fakt, ze do badania

nadaje sie tylko prébka pobrana w fazie niezyto-

wej choroby. Dodatkowo cechuje jg niska czutos¢

(12-60%), co daje blisko 50% wynikow fatszywie

ujemnych, szczegélnie u 0séb szczepionych lub

leczonych antybiotykiem [21, 22].

Badaniem nieco mniej zaleznym od prowadzonej

antybiotykoterapii jest izolacja kwasu nukleinowe-

go bakterii w metoda PCR. Najwyzsza wartos¢ dia-
gnostyczng ma badanie wykonane w fazie niezyto-
wej choroby, w pierwszych 3 tygodniach pojawiania
sie epizodéw duszacego kaszlu. Po tym okresie ilos¢
bakteryjnego DNA w nosogardle gwattownie sie
zmniejsza, co moze byc¢ przyczyng wynikéw fatszy-
wie ujemnych [23]. Wymaz pobiera sie wymazdwka
dakronowa. Diagnostyka krztusca przy uzyciu PCR
cechuje sie czutoscig na poziomie 63% i wysoka
specyficznoscia - rzedu 98% - pod warunkiem
wykonywania w pierwszych 2 tygodniach choroby
[23, 24].

Obie metody: hodowla i PCR, wykorzystywane sg
w diagnostyce krztusca u noworodkéw i niemowlat.
Ze wzgledu na niska czuto$¢ wspomnianych metod
oraz ich wrazliwo$¢ na prowadzone leczenie bada-
niem o podstawowym znaczeniu nadal pozostaje
serologiczna identyfikacja przeciwciat swoistych
dla B. pertussis metoda ELISA. Mozliwe jest wykry-
wanie przeciwciat przeciw toksynie krztuscowej
(PT) w klasach IgM, IgA oraz IgG [25].

Immunoglobulina M

Na podstawie badan niemowlat z udokumentowa-
nym za pomoca hodowli krztuscem ustalono, ze
bakteria generuje wczesng odpowiedz IgM, a na-
stepnie lgG jedynie u 0s6b niepoddawanych wczes-
niej szczepieniom ochronnym. W przypadku dzieci
szczepionych odpowiedz IgM-zalezna najczesciej
nie wystepuje [26].

Immunoglobulina A

Ocena stezenia przeciwciat klas IgM, IgA i 1gG
u 0s6b z potwierdzonym krztuscem i rézna historig
szczepien nie potwierdzita przewagi ktérejs z klas.
Wykazata natomiast, ze klasa IgG ma najwieksza
wartos¢ i wrazliwos¢ diagnostyczng, a jednoczesne
oznaczanie dwoch klas — IgG i IgA, nie zwieksza tej
czutosci [23]. Wynika to z faktu, ze u dzieci ponizej
4. roku zycia stezenia IgA s bardzo niskie, czasami
nieoznaczalne. Znaczenie odpowiedzi IgA-zaleznej
wzrasta miedzy 10. a 15. rokiem zycia. Najwazniej-
szy jest fakt, ze IgA nie pojawia sie po naturalnym
zakazeniu [27]. Obecnie uwaza sie, ze oznaczenie
immunoglobuliny IgA ma wartos¢ pomocnicza
w przypadku uzyskania niepewnego lub niemia-
rodajnego wyniku stezenia IgG i braku mozliwosci
pobrania drugiej prébki surowicy [25].

Immunoglobulina G
Obecnie Europejskie Centrum ds. Zapobiega-
nia i Kontroli Choréb (ECDC) zaleca poszukiwa-
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nie wytacznie przeciwciat klasy IgG dla toksyny
krztuscowej za pomoca testu ELISA. Za diagno-
stycznie znamienne uznaje sie zwiekszenie ste-
zenia 0 100% lub zmniejszenie o0 50% w dwoch
kolejnych prébkach surowicy krwi pobranych
w odstepie 2-4 tygodni. Jesli niemozliwe jest po-
branie dwéch kolejnych préobek, dopuszcza sie
postuzenie wynikiem jednej prébki, szczegdlnie
u pacjentéw w fazie zdrowienia. Wynik badania
ma wartos¢ diagnostyczna tylko u dzieci powyzej
2. roku zycia oraz po uptywie roku od szczepienia.
U dzieci ponizej 2. roku zycia metody serologiczne
nie sg zalecane ze wzgledu na matg czutos¢ - naj-
miodsze dzieci moga wytwarzac staba odpowiedz
immunologiczna lub nie wytwarzac jej w ogdle,
lub posiada¢ odmatczyne przeciwciata IgG. U mto-
dziezy i dorostych, u ktérych objawy trwajg krocej
niz 3 tygodnie, zaleca sie wykonanie dodatkowo
badania metoda PCR, obok oznaczenia przeciwciat
IgG przeciwko PT. Jesli objawy utrzymuja sie dtuzej,
wystarczy samo oznaczenie przeciwciat metoda
ELISA. W przypadku ognisk epidemicznych zaleca
sie badanie stezenia przeciwciat niezaleznie od cza-
su utrzymywania sie objawéw [25, 28]. Doktadne
zalecenia diagnostyczne przedstawiono w tabeli 1.

Badania dodatkowe

W badaniu morfologii krwi obwodowej charaktery-
styczna cechg dla zakazenia B. pertussis jest leukocy-
toza rzedu 20 000-30 000 z przewaga limfocytow.
Objaw ten nie ma charakteru patognomonicznego,
jednak wykazano, ze wyzsza leukocytoza koreluje
z ciezszym przebiegiem krztusca. Jest to szczegél-
nie widoczne wsréd niemowlat [12].

Obraz radiologiczny moze wykazywac¢ wzmozony
rysunek oskrzelowy, rozsiane zageszczenia $réd-
migzszowe, zageszczenia pecherzykowe, cechy nad-
miernego upowietrznienia ptuc lub niedodmy [29].

Leczenie

Zgodnie z obowigzujacymi wytycznymi najwazniej-
szg grupg antybiotykéw stosowanych w leczeniu
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krztusca sa makrolidy. Leki pierwszego wyboru to
azytromycyna i klarytromycyna. Erytromycyna nie
jest antybiotykiem preferowanym ze wzgledu na
dziatania niepozadane dotyczace przewodu pokar-
mowego. U oséb uczulonych lub nietolerujacych
makrolidéw stosuje sie kotrimoksazol [30].
Wiaczenie leczenia we wczesnej fazie okresu nie-
zytowego fagodzi przebieg choroby, natomiast po
wystapieniu napadowego kaszlu nie wptywa na
objawy, ale skraca okres, w ktérym chory zakaza
kontaktujace sie z nim osoby. Najwazniejszym ce-
lem w leczeniu krztusca jest ochrona przed zacho-
rowaniem oséb narazonych na ciezki przebieg cho-
roby (noworodki, niemowleta) [31]. Szczegdtowe
informacje dotyczace dawkowania poszczegdlnych
antybiotykéw przestawiono w tabeli 2.

Profilaktyka

Postepowanie poekspozycyjne

W przypadku krztusca, analogicznie do zakazenia
meningokokami, stworzono jasne zalecenia po-
stepowania profilaktycznego u otoczenia osoby
z potwierdzonym zakazeniem. Stosowana che-
mioprofilaktyka ma na celu redukcje ryzyka wy-
stapienia krztusca i zwigzanych z nim powiktan
u 0s6b z bliskiego kontaktu oraz ograniczenie jego
dalszego rozprzestrzeniania na osoby nalezace do
grup podwyzszonego ryzyka: niemowleta, kobiety
w trzecim trymetrze cigzy. Zgodnie z zaleceniami
Centrum ds. Zapobiegania i Kontroli Choréb (CDC)
profilaktyczne podanie lekéw u oséb z kontaktu
wdraza sie niezwtocznie po rozpoznaniu krztusca
u chorego, nie pdzniej niz 21 dni od rozpoczecia
kaszlu. Rekomendowane jest podawanie antybio-
tykow, gtéwnie makrolidéw, w schematach analo-
gicznych jak w terapii (tab. 2) [30, 31].

Profilaktyka przedekspozycyjna
Za podstawowga metode profilaktyki przedekspozy-
cyjnej krztusca uwaza sie szczepienia ochronne [32].
Idea ta siega okresu miedzywojennego. Pierwsze
doniesienie z badan zostato przedstawione przez

Tabela 1. Diagnostyka krztusca z uwzglednieniem wieku pacjenta (zalecenia ECDC) [30, 34]

Wiek Zalecana metoda

noworodki, mtodsze niemowleta

PCR (ewentualnie hodowla)
Uwaga! Mozliwos¢ wystepowania IgG odmatczynych

- przy kaszlu trwajacym < 2 tygodni

dzieci szczepione przeciwko krztuscowi, mtodziez i dorosli

hodowla i PCR

miodziez i dorosli z kaszlem trwajacym < 3 tygodni

PCR i IgG przeciwko PT (ELISA)

miodziez i dorosli z kaszlem trwajacym = 2-3 tygodni

IgG przeciwko PT (ELISA)
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Tabela 2. Rekomendowane przez CDC leki stosowane w terapii oraz profilaktyce krztusca w zaleznosci od wieku [30]

Grupa wiekowa

Azytromycyna

Erytromycyna

Klarytromycyna

Kotrimoksazol

—— 474

< 1. miesiaca zycia lek zalecany nie jest preferowana; nie jest zalecana przeciwwskazany
10 mg/kg m.c. ryzyko IHPS < 2. miesigca zycia;
raz na dobe u niemowlat; mozna ryzyko wystapienia
przez 5 dni stosowac w razie kernicterus
niedostepnosci
azytromycyny
40-50 mg/kg m.c.
na dobe w 4 dawkach
podzielonych,
przez 14 dni
1.-5. miesiac zycia 10 mg/kg m.c. 40-50 mg/kg m.c. 15 mg/kg m.c. przeciwwskazany
raz na dobe na dobe w 4 dawkach | na dobe w 2 dawkach < 2. miesigca zycia;
przez 5 dni podzielonych, podzielonych, u niemowlat od
przez 14 dni przez 7 dni 2. miesigca zycia:
trimetoprim
8 mg/kg m.c. na dobe,
sulfametoksazol
40 mg/kg m.c. na
dobe w 2 dawkach
podzielonych,
przez 14 dni
> 6. miesigca zycia 10 mg/kg m.c. 40-50 mg/kg m.c. 15 mg/kg m.c. trimetoprim
w 1. dniu, nastepnie na dobe na dobe w 2 dawkach | 8 mg/kg m.c. na dobe,
5 mg/kg m.c. (maksymalnie 2 g podzielonych sulfametoksazol
(maksymalnie 500 mg) | na dobe) w 4 dawkach (maksymalnie 1 g 40 mg/kg m.c. na
od 2.do 5. dnia podzielonych, na dobe), przez 7 dni dobe w 2 dawkach
raz na dobe przez 14 dni podzielonych,
przez 14 dni
dorosli 500 mg w 1. dniu, 2 gnadobe 1gnadobe trimetoprim 320 mg
nastepnie 250 mg w 4 dawkach w 2 dawkach na dobe,
od 2.do 5. dniaraz podzielonych, podzielonych, sulfametoksazol
na dobe przez 14 dni przez 7 dni 1600 mg na dobe
w 2 dawkach
podzielonych,
przez 14 dni

Madsena w 1933 r., a zaprezentowana szczepionka
miata by¢ wykorzystywana zaréwno w leczeniu, jak
i profilaktyce zakazenia B. pertussis [4, 33]. Od tego
czasu przeprowadzono szereg analiz majacych na
celu poprawe bezpieczenstwa stosowania oraz
efektywnosci szczepien przeciw krztuscowi.
Aktualnie na rynku polskim dostepne sg dwa ro-
dzaje szczepionek przeciwkrztuscowych: petnoko-
morkowe i bezkomérkowe (acelularne). Szczepionki
z pierwszej grupy zawieraja w sobie zawiesine bak-
terii B. pertussis inaktywowanych przez ogrzewanie.
W ich sktad wchodzi ok. 3000 antygenéw stymuluja-
cych uktad odpornosciowy oraz zwiazki strukturalno-
-czynnosciowe pochodzace zkomérek bakteryjnych,
ktore nie wptywajg na odpornos¢ poszczepienna.
Szczepionki petnokomorkowe wykorzystywane byty
na $wiecie od konca lat 40. do lat 90. XX w. Pojawia-
jace sie doniesienia o zwiekszonym ryzyku powiktan
miejscowych i ogélnych spowodowaty poszukiwania
bardziej bezpiecznego odpowiednika [34].

Wersje alternatywna, ktéra pojawita sie pod ko-
niec XX w., stanowig szczepionki bezkomérkowe,
zawierajace wyizolowane, wysoko oczyszczone
biatka (zawsze toksoid krztuscowy, alternatywnie
- pertaktyna, hemaglutynina wtékienkowa, agluty-
nogeny). W zaleznosci od pochodzenia szczepionki
acelularne zawieraja 1-5 takich antygendw.

Liczne badania wykazuja, ze stosowanie bezkomor-
kowej formy szczepionki zmniejsza znaczgco ryzyko
odczyndéw poszczepiennych zaréwno o charakterze
0ogélnym, jak i miejscowym. Sg one rekomendo-
wane od 1997 r. u niemowlat i dzieci, a od 2005 r.
réwniez u dorostych przez Komitet Doradczy ds.
Szczepien (ACIP), ktéry stanowi agende CDC usta-
nowiong do kontrolowana bezpieczenstwa szcze-
piert ochronnych w Stanach Zjednoczonych [34].
Szczepienia te wiaza sie z mniejsza liczba odczy-
néw poszczepiennych o charakterze neurologicz-
nym oraz miejscowym. Szereg badan wykazuje, ze
wprowadzenie szczepionek acelularnych zmniejsza
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ryzyko wystapienia drgawek goraczkowych, ze-
spotu hipotensyjno-hiporeaktywnego oraz stanéw
goraczkowych po ich zastosowaniu [35].

W Polsce powszechne, obowigzkowe szczepienia
petnokomdrkowa szczepionka krztuscowg skoja-
rzona z anatoksyna tezcowa i toksoidem btonicy
wdrozono w latach 1960-1961, w odpowiedzi na
panujaca epidemie. Skutecznos¢ jej dziatania byta
niepodwazalna: wskaznik zapadalnosci na krztusiec
zmniejszyt sie z300/100 000 w 1960r.do 0,28/100 000
w 1989 . [6, 9].

Aktualny program szczepien zaktada podanie czte-
rech dawek szczepienia podstawowego, z ktérych
pierwsze trzy dziecko otrzymuje w pierwszym roku
zycia w odstepie 8 tygodni od siebie, a czwarta po
roku od podania trzeciej. Zgodnie z programem
szczepien obowigzujacym na 2018 r. dzieciom
zdrowym podaje sie cztery dawki preparatu petno-
komérkowego. Jedynie w przypadku przeciwwska-
zan, np. neurologicznych, do podania szczepionki
petnokomorkowej oraz u niemowlat urodzonych
przed ukonczeniem 37. tygodnia cigzy lub z masa
urodzeniowg ponizej 2500 g zaleca sie zastoso-
wanie szczepionki btoniczo-tezcowo-krztusco-
wej z bezkomérkowa sktadowa krztusca (DTPa).
U dzieci zdrowych dopiero nastepne dawki, sta-
nowigce cykl przypominajacy w 6. i 14. roku zycia,
zawierajg preparaty ze zmniejszona dawka krztus-
ca z komponentem acelularnym [36]. Podawanie
szczepionek petnokomdrkowych najmniejszym
dzieciom w Polsce wywotuje negatywny odzew
srodowiska pediatrycznego, ktére nawotuje do
wprowadzenia profilaktyki z zastosowaniem pre-
paratéw bezkomérkowych i zredukowania odczy-
néw poszczepiennych o charakterze uogélnionym
i miejscowym [37]. Jednoczesnie autorzy prowa-
dzacy badania nad bezpieczenstwem szczepien
podkreslaja, ze szczepionki zawierajace sktadowa
bezkomérkowa maja wysoka skutecznos¢ w in-
dukowaniu odpornosci w pierwszych 4 latach od
podania cyklu. Po tym okresie ich efektywnos¢
spada szybciej niz w przypadku preparatow pet-
nokomérkowych. Po ok. 7 latach uzyskiwany efekt
poszczepienny jest niski, a ryzyko zachorowania
dziecka wzrasta 2,2 razy w stosunku do pacjenta,
ktoéry otrzymat DTPa [38].

Skrécenie czasu ochrony po przeprowadzonej
w dziecinstwie profilaktyce oraz stale wzrastajgca
zachorowalnos¢ sa istotnym przyczynkiem do pro-
mowania szczepien ochronnych wsréd mtodziezy
i dorostych. Zgodnie z zaleceniami polskimi oraz
amerykanskimi sa one zalecane osobom, ktére

CHOROBY ZAKAZNE w POZ

maja obecnie lub moga mie¢ w najblizszej przy-
sztosci kontakt z noworodkami i niemowletami
(kobiety planujace ciagze, rodzice, starsze rodzen-
stwo, dziadkowie) oraz pracownikom placéwek
ochrony zdrowia, ztobkéw, przedszkoli, domoéw
dziecka [32].

Podsumowanie

Krztusiec to choroba, ktéra towarzyszy nam od
wiekéw. Po sukcesie w zmniejszaniu zachorowalno-
$ci wywotanej B. pertussis, ktory udato sie uzyskac
w drugiej potowie poprzedniego wieku, aktualnie
liczba oséb chorujacych z roku na rok wzrasta. Na-
stapito przesuniecie szczytu zachorowan z okresu
wczesnodzieciecego na wiek starszy. W tej sytuacji
niezmiernie istotna jest prawidtowa, wczesna dia-
gnostyka zakazenia, ktéra umozliwia prowadze-
nie leczenia i ograniczanie rozprzestrzeniania sie
choroby. Kolejnym elementem jest rozszerzanie
szczepien ochronnych na osoby, ktére moga miec
kontakt z noworodkami i niemowletami.
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