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Pertussis (gyermekbetegség felndtt korban?)

Osszefoglalis

A pertussis jarvanytana az utébbi
években jelentGs valtozast mutat.
Szamos orszagban egyre tobb a meg-
betegedés a fiatal csecsemdk kozott,
masutt pedig — elsésorban az USA-
ban, Kanadaban és Nyugat-Eurdpa-
ban —, a betegség novekv§ stlya f6-
leg a serdiilGket és a felnétteket érin-
ti, itt az elhuz6do kohogések 10%-a
pertussisnak bizonyul. Hazankban a
pertussis helyzet valtozatlanul ked-
vezl.

Boviiltek a kérokozdval és a beteg-
ség patogenezisével kapcsolatos is-
meretek, a diagnosztikus eszkdzok
finomitasa pedig egyrészt a betegség-
nek az addig véltnél szélesebb elter-
jedtségét igazolja, mdsrészt alapo-
sabb betekintést nyujt a szervezet
immunvalaszéba is. Az uj, sejtmen-
tes (acellularis) vakcindk kidolgoza-
sa ¢s széleskord alkalmazasa javitja
a megeldzés lehetdségeit.

Mindezek nem csupan a gyermek-
orvosi tevékenységre vannak hatas-
sal, hanem érintik a serdiilékkel és a
felnGttekkel foglalkozo szakagat is.
Kiilénosen fontos lenne az elhuz6do
~kohogéses betegségek” koroki vizs-
gdlata hazankban is.

A pertussis kordbban par excellence
gyermekbetegségnek szamitott, az
utobbi néhany évben azonban mind
inkabb kideriil, hogy a korkép nem
ritka a serdilék és a felnéttek kozott
sem. Az epidemioldgiai helyzet vl-
tozasa, valamint a modernebb olto-
anyag iranti jogos igény is, a vizsga-
latok sorozatat inditotta el.

A pertussis a légutak heveny fer-
tézése, létrehozdasaban a Bordetella
genus tagjai, a Bordetella alfajok a B.
pertussis, a B. parapertussis, a B.

bronchiseptica és a B. holmesii jatsza-

nak szerepet. A korkép vildgszerte
el6fordul, minden életkorban kiala-
kulhat, legstlyosabb a védettséggel
nem rendelkezd csecsemdk B. per-
tussis okozta betegsége.
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terén a modern laboratoriumi és gene-
tikailag vizsgélatok segitségével jelen-
t6s el6rehaladas tortént, és tokéletesed-
tek a diagnosztika lehet&ségei is.

A B. pertussis kizarolag emberre
patogén, a B. parapertussis egyes &l-
latokban is kérokozd, itt nem prog-
rediald, idiilt pneumoniat hoz létre.
A B. bronchiseptica gyakori kérokozé-
ja a kolyokkutyak broncho-pneu-
monidjanak (, kennel disease”), de
emberre, kiilonosen kisgyermekekre
is raterjedhet. A B. holmesii, amit su-
lyos immunkarosodott beteg vérébdl
ujabban izolaltak, szintén pertussist
okoz6 agensnek bizonyult.

Kordbban a Bordetelldkat non-
invaziv dgenseknek tartottdk, de ki-
deriilt, hogy mindegyik képes inva-
ziora és az epithelialis sejtekben til-
élésre. Kozos jellegzetességiik a lég-
ati csilloszGros hamsejtek irdnti tro-
pizmus, a fert6zéses folyamat az itt
bekovetkezé kolonizacioval indul.

A Bordetellik szamos toxint és viru-
lencia-faktort termelnek, amelyek a
korokozo megtapadasban, és a beteg-
ség kialakitdsaban jatszanak szere-
pet. Ezek a pertussis toxin (PT), a
filamentosus haemagglutinin (FHA), az
extracellularis adenildt-cikliz toxin
(ACT), a pertactin (PRN), a trachedlis
cytotoxin, hélabil toxin, és a fimbridlis
adhezinek (FIM). A felsoroltak, a
pertussis toxin kivételével, megtalal-
hatok a B. parapertussis-ban is, PT-t
azonban kizardlag a B. pertussis ké-
pes termelni.

Antigének

A Bordetellik f6bb antigénjei jorészt
azonosak a fentebb ismertetett viru-
lencia faktorokkal. A felsoroltak egy-
ben a védelmet biztosito , protektiv
antigének” is, az elleniik termel6dé
antitestek nagy szerepet jatszanak az
immunitasban. Az ujabban el$alli-
tott, sejtmentes, acellularis pertussis
vakcindk (Pa) a felsorolt antigének
kozill néhanyat mindig tartalmaz-
nak, valtozo szamban, kilonbézd
kombinacidkban.

Sejt-kozvetitette immunitds

Mind t6bb adat mutatja, hogy a
sejt-kdzvetitette immunitasnak fon-
tos szerepe van a pertussis elleni im-
munitasban. Mind az acellularis
pertussis vakcinaval, mind pedig a

teljes sejtes oltdanyaggal elGzetesen
immunizélt egerekben az é16 baktéri-
ummal torténd fert6zéssel szembeni
védettség fliggetlen a keringé ellen-
anyagoktol. Az alapozo oltasokat ko-
vetben T és B memoriasejteket le-
hetett kimutatni. Haromszori Pa ol-
tast kovetSen évek multan is megtar-
tott volt a védettség, csokkend ellen-
anyagszint mellett is. Mindezek azt
igazoljdk, hogy a cellularis immuni-
tasnak legaldbb akkora szerepe van
a B. pertussis elleni védettségben,
mint a humoralis védelemnek.

A betegség

A pertussis tipusos esetben jelleg-
zetesen harom szakaszban lezajlo
betegség. 1-2 hétig tarto, léguti hu-
rutos jelek vezetik be (,,hurutos sza-
kasz”), fGként éjszakai kohogéssel,
majd a tiinetek egyre stilyosabba va-
lasaval alakul ki a , paroxysmalis
kohogés szakasza”. Erre jellemz6 a
4-6 héten at fenndll, rohamokban
jelentkezd, kinzo kohogés, a hangos,
huzé belégzés (,,szamar-orditds”), és
a rohamot befejezé hanyas. A tiline-
tek enyhiilésével, majd fokozatos
megsziinésével, 2-3 hét alatt zajlik le,
a ,rekonvaleszcens szakasz”. A lég-
uti ingerek vagy izgalom kivaltotta
kohogés, azonban még hénapokig
pertussisra emlékeztets lehet. A sz6-
vodmények kiilonosen csecsemd- és
fiatal kisdedkorban gyakoriak, az
otitis media, és pneumonia mellett,
ritkdbban neurologiai jellegi komp-
likdciok (eclampsia) is felléphetnek.

A felné6ttkori betegség, az aktudlis
védettség mérvétdl fliggben, széles
skalan alakulhat ki. Leggyakoribb
tiinet az elhuzodo, 2 héten tal fenn-
allo, izgatott kohogés, esetleg befeje-
26 hanyassal. A hangos, hiizo belég-
zés e korban ritka. A gyermekkori
formdra jellemzd laboratoriumi jelek
(magas fehérvérsejt-szam, extrém
Iymphocytosis) a felnéttek betegsé-
geében nemigen alakulnak ki.

Ujabb, széleskort felmérések azt
mutatjak, hogy az enyhe, atipusos
kérformék gyakoribbak, mint azt ko-
rabban véltek, kiillondsen érvényes
ez az oltottak, a serdiilék és a fiatal
feln6ttek vonatkozasaban. Utébbiak
fert6z6 forrasként szerepelnek, a
nem oltott csecsemdk és fiatal gyer-
mekek megbetegedései tobbnyire
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ezekbdl a fel nem ismert esetekbdl
szarmaznak.

A B. parapertussis okozta kérfolya-
mat hasonl6, de kevésbé stilyos lefo-
lydsu. Az etiologiai elkiilonités kiza-
rolag laboratériumi vizsgéalatokkal
lehetséges.

Diagnézis - esetdefinicié

A diagnozis tipusos esetben a kli-
nikai kép alapjdn is valoszindsithe-
t6. Figyelembe kell azonban venni,
hogy a B. pertussis mellett szamos
viralis és bakteridlis dgens (Myco-
plasma pneumoniae, Chlamydia pneu-
monae, adenovirus) is okozhat hason-
16 k6hogéses rohamokkal jaro tiinet-
egytttest. Tovabbi bonyodalom,
hogy gyakori a kevert fert6zés is. A
nem B. pertussis okozta vagy nem
tisztazott etiologidju, de klinikailag
pertussisnak tliné kérképeket per-
tussis szindroma névvel illetik.

A Bordetella fert6zések megerGsité-
sében a laboratériumi vizsgalatok ki-
emelkedé fontossaggal birnak.

A korokozd kimutatisa a betegség
elsé néhany hetében az orr-garattiri
mintabol lehetséges. A tenyésztéses
vizsgalat érzékenysége az elsd 2-3
hétben is csak mintegy 20-40%, késébb
toviabb csokken. Kiilonosen alacsony
az izolalasi arany az oltottak eseté-
ben és az antibiotikus kezelés megkez-
dése utan. Javitja a helyzetet ha PCR
(polimerase chain reaction) vizsgalat
végezhetG, ezzel a kérokozo kimuta-
tasanak valoszintisége a tenyésztés-
hez képest 2-3-szorosira emelkedik.
A vizsgalat hazankban még nem tar-
tozik a rutin eljarasok kozé.

Az etiologia tisztdzasdban segitsé-
get nyujt a szeroldgiai vizsgilat is. Az
ellenanyagok titereiben bekvetkezd
valtozdsok megallapitasdra optima-
lis a savdpdr vizsgélata, erre azonban
az els6 vérminta levételének rendsze-
res késedelme miatt csak ritkan van
lehetdség. A mindennapos rutin-
munkéban a diagnozis tisztazasihoz
altaldban csak egyetlen savéminta 4l
rendelkezésre, ami a betegségnek
mar abbol az elGrehaladottabb sza-
kaszabdl szarmazik, amikor a per-
tussis gyantja felmeriil.

A pertussis diagnozis laboratériu-
mi megerdsitéséhez vagy kizdrasa-
hoz optimalis esetben az aldbbiak
nytjtanak segitséget:

Biztosan pertussisnak tarthato az eset,
— ha a katéteren at, aspiracioval
nyert naso-pharyngedlis vala-
dékbol a B. pertussis izolalhato,

— ha a valadék PCR vizsgélata
pozitiv eredményt ad,

— ha az akut és a rekonvaleszcens
savok kozott legalabb 4-szeres
titeremelkedés kovetkezett be a
PT antitestekben, illetve harom
egyéb antigén koziil (FHA,
PRN, FIM) legalabb kettGvel
szemben.

Valoszindisithetd a pertussis diagno-

zisa egyszeri savovizsgalattal

— ha a PT antitest, illetve a masik
harom kozil (FHA, PRN, FIM)
kett6 esetében magasabb az el-
lenanyagok titere, mint az
egészséges lakossdg (véradok,
terhesek, Gjonc katonak stb.) szé-
rumaban mért 99, 9 percentil,

— ha az ellenanyagok titereinek
standard deviacioja - a fenti kri-
tériumok szerinti rendben - leg-
alabb hdromszor nagyobb, az
egészséges felnGtt kontrollok
értékéhez képest; ez 98 koriili
percentilnek felel meg .

Kezelés

Bar szamos antibiotikumot vizs-
galtak a B. pertussis (és mas borde-
tellak) elleni hatést illetéen, beleért-
ve az Gjabb quinolonokat is, valtozat-
lanul a macrolidek, kiiléndsen az
erythromyc:in a terapids ,arany stan-
dard”. Az erythromycin alkalmaza-
sa esetén azonban szem el6tt kell tar-
tani a gyogyszernek a hypertrophias
pylorus stenosis kivaltasaban feltéte-
lezett szerepét.

Jarvanytigy

Az utobbi években mind tébb meg-
figyelés mutatja, hogy a pertussis nem
csupan a gyermekek betegsége, hanem
serdiilékben és felnéttekben is eléfor-
dul. A felnéttkori fert6zés akar 50%-
ban is klinikai jelek nélkiili, ezek a cse-
csemdk és gyermekek megbetegedése-
inek fert6z6 forrasai! Az idésebbek in-
fekcioi, amelyek a vakcinacios, illetve
a természetes immunitas hanyatlasa
miatt kovetkeznek be, magyarazatul
szolgédlnak a magas szinten oltott, és
az oltatlan populaciéban is 3-4 éven-
ként fellépd jérvanyok kialakuldsshoz.
Az oltott és fert6zott gyermekek ,,csen-
des rezervoar”-ként szerepelnek, kli-
nikai jelek nélkiil is, a fert6zések ko-
z0sségen beliili atvitelében. Tobb eset-
ben kideriilt, hogy a serdiilék, a gyer-
mekkori immunizalas ellenére is, fo-
gékonyak a tiinetes pertussisra, vala-
mint az is ismert, hogy jarvanykitoré-
seket egy kozosségen beliil kiilénbozs
torzsek okozhatnak. Altalénosan elfo-

gadott nézet, hogy az oltottak késibbi
megbetegedésében a f6 ok az immuni-
tas hanyatlésa, és nem valamely uj, hi-
potetikus, hipervirulens torzs betoré-
se.

Nyilvanvaloan fert6z4 forrasok
azok az elhuiz6do légiti betegségben
szenvedok is, akiknek korfolyamatat
B. pertussis tartja fenn. Az USA-ban
¢és Kanadaban végzett széleskort fel-
mérésekben deriilt ki, hogy a serdii-
16k és a felnGttek 2 hétnél hosszab-
ban tartd, izgatott kohogéssel jard
léguti megbetegedéseiben a B. per-
tussis etiologiai szerepe akar 10% is
lehet.

A korok tisztdzasanak a lehetGsé-
gétazonban tobb tényezd befolyasol-
ja. Meghatdrozo példaul, hogy az or-
vos a korfolyamat elején vagy csak
késébbi szakaszdban kér laboratori-
umi segitséget. Ez ugyanis 6nmaga-
ban eldonti, hogy van-e egyaltalan
lehetGség a korokozo kimutatasara,
valamint azt is, hogy a szerol6giaban
vizsgalhato-e savopar vagy csupan a
rekonvaleszcens savo titerének a
megdllapitasara van mod. Meghata-
rozo természetesen az is, hogy a la-
boratériumi hattér felkésziiltsége és
felszereltsége kell§ szinten van-e.

Megel6zés véddoltassal

A pertussis elleni immunizalast
évtizedeken 4t a klasszikus ,teljes
sejt” (pertussis whole = Pw) vakcina-
val végezték, amiben az antigén a
Bordetella pertussis 1. fazisa, virulens
véltozata, inaktivalt dllapotban. Az
oltasok dontd tobbségét, jelenleg is
Pw oltéanyaggal végzik vilagszerte,
t6leg anyagi okok miatt.

Az elmult 15 év alatt szamos
acellularis pertussis (Pa) vakcinat fej-
lesztettek ki, els6sorban a Pw okozta
mellékhatasok kikiiszobolése vagy
csokkentése érdekében. Az egyes
gyari készitmények Osszetétele val-
tozo, a B. pertussis egyes protektiv
antigénjeit eltéré kombindcidban tar-
talmazzak. Altaldnosan elfogadott,
hogy a hatasos immunitas létrehoza-
sdban a PT, a PRN és a FIM a , kulcs-
antigének”, ennek megfelelGen min-
den Pa tartalmaz PT-t, tobbségiik
FHA-t és néhadny fimbria antigént
vagy PRN-t is. Mds-mas azonban a
PT mennyisége és az elGzetes deto-
xikdlds modja (formaldehid, glutar-
aldehid, H,O,, genetikai modszer).

A Pa oltéanyagokat illetGen még
sok a nyitott kérdés. Az alapimmuni-
zalasra, a Pw-hez hasonloan altala-
ban 3 + 1 oltast adnak és az oltasokat
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a 2. vagy 3. honapos korban kezdik
meg. Szamos orszag 5 oltdst végez.
Ami az oltasi reakciokat illeti, a beje-
lentett mellékhatasok aranya a Pa ol-
tasokban kisebb, mint a Pw utan.
A Pa-t a biztonsagi, és hatékonysagi
vizsgalatok kedvez6 eredményi alap-
jan mind tobb orszagban alkalmaz-
zak. Megjegyzendd azonban, hogy
a WHO a Pa vakcinakkal kapcsola-
tosan fenndll6 barmely ellatasi ne-
hézség esetére a Pw tovabbi alkalma-
zésat javasolja.

A pertussis epidemioldgidjaban az
utobbi évek valtozasai, a serdiilék és
a felnéttek kozotti gyakoribb megbe-
tegedések miatt felvet6dik az emlékez-
tetd oltdsok kérdése. Az eddigi tapasz-
talatok azt mutattak, hogy a Pa olto-
anyagok immunogenitasa és toleral-
hatésaga az idGsebb kortak esetében
is kivald. A serdiilok rutin emlékez-
tetd oltasat Franciaorszdgban és Né-
metorszagban is bevezették, a felnGt-
teket azonban még sehol sem oltjak
rendszeresen. Bar nyitott kérdés a
megfelelS oltdsi intervallum is, gya-
korlati szempontbél elfogadhato
megoldasnak latszik a pertussis tjra-
oltas beépitése a 10 évenkénti tetanusz
és diftéria vakcinaba.
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Hazai helyzet

Magyarorszagon a pertussis hely-
zet kiemelkedGen j6. A csecsemdGk és
gyermekek kozott a klinikailag per-
tussisnak tartott megbetegedések
szama, hosszu ideje, évente 10 alatti,
ez mindenek el6tt az oltasi naptarban
el6irtak kozel 100%-os végrehajtasa-
nak koszonhetd. Jollehet a hazai
hasznélatban 1évé diphtheria-per-
tussis-tetanus oltébanyagok Pw anti-
gént tartalmaznak, az oltasok mellék-
hatasai az irodalomban leirtakhoz
képest, akar az el6fordulas frekven-
cigjat, akdr pedig az esetek sulyossa-
gat vessziik figyelembe, jelentéktele-
nek. Az igen kedvezd jarvanytigyi
helyzet pedig a vakcindk hatékony-
sagat igazolja. Nincs viszont semmi
adat, de még feliiletes benyomas sem
arra nézve, hogy az idGsebbek, ser-
diil6k és felnGttek kozott milyen gya-
korisaggal fordulnak el6 azok az el-
hiiz6do, sulyos kohogéssel jard kor-
formdk, amelyek a nyugati orszagok-
ban oly jelentés szamban kertilnek
ambulans ellatésra, és amelyekben a
Bordetella genus tagjait jelentGs arany-
ban taldljdk korokozoénak. A helyzet
targyilagos megitéléséhez tartozik

A SpringMed Kiadoé és a Magyar Rakellenes Liga ez év majusatol folyamatosan kivanja megjelentetni
az amerikai National Cancer Institute, a Leukemia & Lymphoma Society és mas onkolégiai intézmények altz
elkészitett és validalt betegtajékoztaté kiadvanyok magyar nyelvii és a helyi viszonyokra adaptalt valtozata
A sorozat szakmai szerkesztéi Prof. Dr. Eckhardt Sandor és Dr. Vasvary Artirné (Rakliga).
A kiadvanyokat hazai onkologus szakemberek lektoraljak.

fimil az emborakrol
tuchni kell

azonban még az is, hogy a hazai la-
boratériumi hdlézat jelenleg nincs
kellGen felkésziilve a modern Borde-
tella diagnosztika kell6 szinten torté-
nd, nagyobb szamu végzésére.

Kovetkeztetések

A felnéttekkel foglalkozé orvosok
figyelmét fel kell hivni arra, hogy
pertussis nem kizarélagosan gyer-
mekbetegség, hanem el6fordulhat a
serdiilGkben és feln6ttekben is.

Meg kell teremteni ,kohogéses
betegségek” modern diagnosztikdja-
nak laboratoriumi feltételeit, kiilonos
tekintettel a Bordetella fertGzésekre, és
biztositani kell a vizsgalatok altala-
nos elérhetGségét.

Fel kell késziilni a jelen oltasi gya-
korlat korszer(isitésére, a modernebb
acellularis vakcindk majdani bevezeté-
sére.

Az oltasi rendszer elGirasainak ko-
vetkezetes betartasaval, kiilonos tekin-
tettel a csecsemdk, illetve a kisdedek
magas aranyu atoltottsagara, biztosi-
tani kell a pertussis jelenlegi kedvezo
jarvanytigyi helyzetének stabilitasat.
Emellett, ha ez indokoltta valik, fel kell
késziilni a serdiilék, és esetleg a fel-
néttek emlékeztets oltasara is.

Terjesztes: Tel/Fax: 367-3828,
e-mail: yankari@freemail hu,
postacim: 1307, Budapest, Pf. 45.
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