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Rezumat

Infectia cu Bordetella pertussis este cauza morbiditatii substantiale si a mortalitatii copiilor mici in intreaga
lume. Pentru investigarea aspectelor epidemiologice noi si provocarile in controlul tusei convulsive au fost analizate
93 surse de informatie din ultima perioada. Cauzele mentinerii morbiditatii prin tuse convulsiva sunt legate de efica-
citatea vaccinurilor, programele de imunizare si modalitatile supravegheri. Este demonstrata necesitatea cresterii aco-
peririi vaccinale la copii mici cu vaccin antipertusic celular, implementarea programelor de imunizare a gravidelor,
adolescentilor, adultilor si lucratorilor medicali pentru diminuarea cazurilor de tuse convulsiva, inclusiv mortalitatii
infantile.
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Summary

New aspects and challenges in prevention and control of pertussis

The infection with B. pertussis is the cause of substantial morbidity throughout the world. To investigate new epide-
miological aspects and challenges in controlling pertussis and identifying current evidence for its prevention, 93 sources
of information have been analyzed. In line with new issues, it seems that the emergence of cases of pertussis is multi-
factorial and is based on vaccine efficacy, immunization programs and epidemiological surveillance. It is demonstrated
the need to increase vaccination coverage in young children with cellular vaccine, but also to implement immunization
programs for pregnant women, adolescents, adults and medical workers to reduce cases of pertussis, including infant
mortality.
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Pesrome

Hosble acniekTsl 1 po01eMbI B 00J1aCTH NPO(PUIAKTHKH H KOHTPOJIS 3200/1¢Ba¢MOCTH KOK/IIOLIEM

3abosieBa€MOCTh KOKIJIIOLIEM BO BCEM MHpE HAXOJMTCS HAa BBICOKOM ypoBHeE. [l M3ydeHUs COBpEMEHHOM
SMMIEMUOJIOTUH KOKJIFOIIIA M OTIpE/IeNIeHNS 3a/1a4 €ro MPO(HMIaKTHKH B COBPEMEHHBIX YCIIOBHSX OBUIN IPOaHATIN3UPOBAHBI
93 uncroynnka uHpopmannu. COIACHO JAHHBIM JINTEPATYphl, NMPUYMHBI TIOBBIICHHUS 3a00JEBAEMOCTH KOKIIIOIIEM
MHOT000pa3HbI U BKJIIOYAIOT () (heKTHBHOCTH BAaKIMH, IIPOrPaMM UMMYHH3ALUH U 31THIEMHOJIOTMYECKOTr0 Ha/130pa. JTO
CBHJICTEIILCTBYET O HEOOXOJMMOCTH YBEIIMUYCHHUSI OXBAaT BaKIMHALMEH JeTel paHHEro BO3pacra, HO U OCYIIECTBICHUS
IIPOrpaMM UMMYHHU3AIMN OEPEMEHHBIX KEHIIUH, IIOJPOCTKOB, B3POCIIbIX U MEANILMHCKUX PAOOTHUKOB JUIS YMEHBIICHHS

qurciia CJIydacB KOKJIIOMIA, a TaAKKEe ,HCTCKOP'I CMEPTHOCTHU.

Knrwuesvie cnosa: KOKJIIOIII, UMMYHU3alus, SMUACMHOIOT MY CKUI HaA30p

Introducere. Tusea convulsiva este o maladie
a tractului respirator, cauzatd de Bordetella per-
tussis, extrem de contagioasd, cu o ratd de atac de
aproximativ 90-100% la persoanele neimunizate, In
special copii mici. Desi prevenibild prin vaccinare,
pertusa rdmane o cauza a morbiditatii substantiale
in Intreaga lume, fiind endemica in toate tarile [1].
Dupa ultimele date a Organizatiei Mondiale a Sana-
tatii (OMS) in a.2015 au fost raportate 142 512 ca-
zuri de tuse convulsiva, iar in a.2008 au fost estima-
te circa 89.000 de decese provocate de Bordetella
pertussis. Cauzele morbiditatii Tnalte sunt acope-
rirea vaccinala joasa cu vaccinul antipertusic, care
a fost estimat de catre OMS si UNICEF in a.2015
la 86,0% cu 3 doze de vaccin cu componentul per-
tusic. De mentionat, ca sistemele de supraveghere
imbunatatite cu definitii de caz revizuite si teste-
le de diagnostic mai precise au contribuit Tn mare
masurd la depistarea cazurilor [2]. De asemenea, o
altd problema vizata in mai multe studii este cea
de maturizare a infectiei, in procesul infectios fi-
ind antrenati adolescentii si persoanele adulte. Une-
le strategii de combatere a tusei convulsive au ca
scop reducerea cazurile severe, indeosebi la copii
mici, prin asigurarea vaccindrii de la varsta de 6-8
saptamani cu minim 3 doze, dar si prin vaccinarea
gravidelor, adolescentilor si adultilor [3]. in scopul
de a analiza noile aspecte epidemiologice, actualele
probleme 1n prevenirea si controlul tusei convulsive
la nivel global, au fost revizuite cele mai recente
dovezi stiintifice.

Material si metode. Au fost analizate 93 de
surse de informatii din cadrul platformelor stiintifi-
ce Embase, PubMed, Hinari si fondurile bibliotecilor
nationale.

Rezultate si discutii. Caracteristica morbiditatii.
Tusea convulsiva este una dintre cele mai raspandite
boli transmisibile, rata reald de infectare este semni-
ficativ mai mare decat rata de incidentd raportata, iar
in ultimii ani se atestd reemergenta acestei boli [4].
in urma unor studii estimative a Centrului de Preve-
nire si Control al Bolilor Transmisibile (CDC Atlan-
ta) a fost demonstrat, ca la nivel global, in fiecare an
pot fi 16 milioane de cazuri de tuse convulsiva, care
ar cauza 195.000 de decese printre copii. Chiar si in
statele dezvoltate se mentine o incidenta destul de ri-
dicata, spre exemplu in a.2016, in Marea Britanie in-
cidenta prin pertusa a fost de 11 cazuri confirmate la
100 000 populatie (in total 5 945 cazuri) [5]. Morbidita-
tea prin pertusa in Spania, de asemenea, este una cres-
cutd, aceasta fiind de 7,2 cazuri la 100 000 populatie, in
SUA incidenta fiind de 6,5 cazuri la 100 000 populatie
[6]. Dupa ultimele date disponibile ale Centrului Eu-
ropean de Control si Prevenire a Bolilor (ECDC) este
observatd o crestere dinamica a pertusei in regiunea
Europeana, daca 1n a.2010 incidenta totala a cazurilor
de pertusa din toate statele membre ale UE a fost de
4,4 1a 100 000 populatie, atunci in a.2014 rata a crescut
pana la 9,1, in total fiind inregistrate 40 727 cazuri, din
care doar 41,0% au fost vaccinati cu 4 doze de vaccin
cu component pertusic. Cele mai ridicate rate de inci-
denta la 100 000 populatie au fost inregistrate in: Nor-
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vegia (59,4), Olanda (47,9), Cehia (24,0), iar statele cu
incidenta cea mai mica au fost Grecia (0,1), Ungaria si
Malta (cate 0,2), Italia (0,3) [7]. In majoritatea statelor
in care se atestd reemergenta tusei convulsive, aceasta
se datoreaza scaderii nivelului de acoperire vaccinala,
dar si folosirii vaccinului acelular.

Evolutia tusei convulsive. Dupa categoriile de
varstd, cei mai afectati sunt copii cu varsta de pana la
un an, spre exemplu in UE aceasta a fost cea mai afec-
tata grupa de varsta, 83,0% din cazurile de pertusa la
copiii din aceasta categorie au fost la copii, care nu au
implinit 6 luni i care nu au primit cursul complet de
vaccinare cu minim 3 doze de DTP. in Marea Britanie
incidenta cea mai mare a fost Inregistrata la copiii cu
varsta de pana la 3 luni, aceasta constituind 93 cazuri
la 100 000 populatie in a.2016. Una din cele mai mari
probleme ale tusei convulsive este riscul crescut al
complicatiilor severe si mortalitatii infantile. La nivel
global in a.2015, au fost estimate 56 700 decese cau-
zate de pertusa la copiii cu varsta de pana la 5 ani, iar
2700 decese au fost Inregistrate la nou-nascuti, riscul
fiind aproximativ de 0,1 decese la 1000 de nou-nas-
cuti [8]. In Brazilia a fost raportata rata de 0,0254 ca-
zuri de deces la 1 000 de nou-nascuti, ceea ce este cu
mult mai scazut fata de rata globala si este datorita
implementarii imunizérii gravidelor cu vaccin per-
tusic acelular (aP) [9]. In comparatie poate fi luati
mortalitatea infantila din Bangladesh si Nigeria, care
constituie respectiv 0,546 si 0,555 decese cauzate de
pertusa la 1000 de nou-ndscuti. Aceste state nu reali-
zeaza imunizarea gravidelor cu aP [9].

Cele mai recente studii demonstreaza, ca toate
grupele de varsta din populatie pot contracta pertusa
si maladia la adult nu este o exceptie, cum se cre-
dea anterior. Mai multe rapoarte au aratat, cd prin-
cipalele surse de infectie de pertusd pentru copiii,
mici care nu au fost vaccinati, sunt bunicii sau alti
adulti, aflati in contact strdns, aproximativ 85,0%
dintre 2000 adulti studiati au fost seronegativi si,
prin urmare, susceptibili la o infectie cu Bordetella
pertussis [10]. Aproximativ 1,0% au avut niveluri
anticorpilor IgG specifici, care indica infectia recen-
ta cu Bordetella pertussis, care ar putea fi transmisa
persoanelor receptive. Vaccinarea adultilor reprezin-
ta o modalitate esentiald de a proteja in mod indirect
sugarii. In 2.2015 CDC a raportat, ci in SUA 55,0%
(n=11 384) din cazurile de pertusa au fost Inregistra-
te la adolescenti si adulti. Dar in UE in total, inci-
denta prin pertusd la copii cu varsta de 10-14 ani a
fost de 24,4 cazuri, iar la adolescenti a fost de 19,7 la
100 mii populatie [7]. Studiu de caz-control din Ma-
rea Britanie a fost intreprins pentru a investiga fac-
torii de risc pentru pertusa la adolescenti si adulti, in

special tipul de angajare si contactul profesional si
familial cu copiii. S-au recrutat 231 de cazuri si 190
de controale. Nici una dintre cele patru variabile de
ocupare a fortei de munca (asistenta sociala, educa-
tie, sdnatate, contact cu pacientii) nu a fost semnifi-
cativ asociata cu pertusa [11]. Contactul profesional
cu copii foarte mici a fost asociat cu cote reduse de
infectare. Impartisirea unei gospodarii cu un ado-
lescent a reprezentat un factor de risc semnificativ
pentru adulti. Desi,exista dovezi, ca vaccinarea ado-
lescentului nu asigura protectie indirecta a copiilor,
rezultatele evidentiaza importanta copiilor cu varste
cuprinse intre 10-14 ani In transmiterea pertusei la
adolescenti si adulti.

Provocari si solutii. Mentinerea morbiditatii
inalte pretutindeni pe glob este datorata a mai mul-
tor cauze si factori atat ce tin de strategiile alese
de supraveghere epidemiologicd, inclusiv progra-
vaccinurilor antipertusice existente. Diferite tari si
regiuni opteaza pentru folosirea vaccinului cu com-
ponent pertusic acelular sau a vaccinului cu com-
ponent celular. Studiile recente au demonstrat, ca
capacitatea protectiva a vaccinului celular este mai
mare decat a celui acelular, timpul de injumatatire a
nivelului de rezistenta specificd dupa vaccinare cu
DTaP este egal cu 6-12 luni. S-a estimat, ca copi-
ii vaccinati cu vaccinul DTaP sunt de 4-15 ori mai
expusi riscului de a se imbolndvi de pertusa dupa
ciclul primar de imunizare comparativ cu copiii care
primesc vaccinul cu celule intregi [12]. In ansam-
blu, o evaluare comparativa a eficacitatii vaccinu-
rilor aP fata de celulare a demonstrat, ca persoanele
imunizate cu vaccinul celular prezinta un risc mai
scazut de dezvoltare a bolii dupd contact cu sursa de
infectie. OMS recomanda in Programele nationale
de imunizari de folosit vaccinul pertusic celular [2].
Modificarea antigenica a tulpinii de Bordetella per-
tussis $i supraproductia toxinei pertusice sunt me-
canismele ce au contribuit la adaptarea patogenului
si reemergenta tusei convulsive. Memoria de lunga
durata a celulelor B (raspuns celular) si eficacitatea
anticorpilor (raspunsul umoral) sunt afectati de di-
vergenta antigenica [13].

Calendarele de vaccinare existente privind per-
tusa ar trebui sa fie ajustate la conditiile noi, avand
ca scop prevenirea cazurilor severe si decese la copii
si luand in considerare maturizarea infectiei respec-
tive. Unele state ca SUA, Marea Britanie, Brazilia,
Israel etc. au inclus imunizarea gravidelor impotriva
tusei convulsive (Tdap) pentru a proteja nou-nascutii
pana la primirea primei doze de vaccin si a reduce
mortalitatea infantild. In cadrul unui studiu efectuat
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in 2 spitale din Roma, Italia, au fost colectate 141 de
probe de la copii cu varsta <6 luni cu simptome res-
piratorii, 73 din ei au fost pozitivi pentru Bordetella
pertussis, varsta medie celor pozitivi a fost de 45
de zile. Un alt studiu efectuat in Nepal a estimat,
ca incidenta prin pertusa la nou- nascuti a fost de
13,3 cazuri la 1000 de nou-nascuti. Datele recente
au demonstrat, cd imunizarea gravidelor cu Tdap in
al 3-lea trimestru de sarcina este sigurd si eficienta,
dupa 7 zile de nastere a copilului, eficienta vaccinu-
lui a fost estimati ca egala cu 93,0%. In tarile care
au implementat strategia de imunizare a gravidelor
a fost redusa cu pana la 90,0% mortalitatea infantila
cauzata de pertusa [14-17].

Cresterea numarului de cazuri intre adolescenti
si adulti a dus la initierea vaccinarii lor in unele state
cu vaccinul aP ca strategie de prevenire a contracta-
rii infectiei, imunizarea fiind realizatd doar la per-
soanele mai mari de 7 ani. Un beneficiu principal al
vaccinarilor universale pentru adolescenti si adulti
ar fi reducerea morbiditatii si crearea imunitatii de
grup la adulti, ceea ce contribuie la reducerea trans-
miterii tusei convulsive la sugari i reducerea supli-
mentard a morbiditatii la copii [18]. Imunizarea per-
sonalului medical care contacteaza cu nou-nascuti
si gravide ar trebui sa fie obligatorie, de asemenea
aceasta previne si infectia nosocomiala [19].

Factorii sociali si de mediu pot influenta mor-
biditatea prin pertusd, aceasta fiind corelata cu in-
dexul socio-economic, temperatura, umiditatea etc.
Rezultatele unui studiu au aratat, cd incidenta me-
die lunara prin pertusa scade cu 3,0% pentru fiecare
crestere a temperaturii cu 1°C, iar odata cu incepe-
rea studiilor in institutiile de invatamant, incidenta
creste lunar cu 6,0-2,0%. Acest studiu a demonstrat,
ca transmiterea pertusei este semnificativ asociata si
cu indexul socio-economic [20].

O alta cauza a cresterii morbiditatii prin pertu-
sd este procesul de migratie intens, s-a demonstrat,
ca 74 de cazuri de pertusa, raportate la reteaua Geo-
Sentinel, au fost dobandite in timpul calatoriei [21].
Luand in considerare acoperirea vaccinala joasa in
multe state din care vin diferiti calatori, mai ales
cele din care provin refugiatii, acestia reprezinta o
amenintare pentru persoanele neprotejate. O supra-
veghere si detectare a cazurilor importate sunt im-
portante pentru a intrerupe transmiterea ulterioara in
comunitate a pertusei.

Concluzii:
In prezent pe plan mondial, tusea convulsiva
capata statutul de boala reemergenta. Elementele de
baza ale unei strategii de reducere a cazurilor de tuse

convulsiva sunt imunizarea cu vaccinuri eficiente si
programe extinse de vaccinare cu rate ridicate de
acoperire. Vaccinarea sau manifestarea bolii, nu in-
duc imunitate pe tot parcursul vietii. Prin urmare,
vaccinarea este necesard de a fi inceputa la copiii
cu varsta de 6-8 saptdmani i continuata cu vaccina-
rile de rapel, inclusiv la scolari. De asemenea, este
recomandata vaccinarea gravidelor si adultilor cu o
doza de vaccin pentru a atinge suficientd imunitate
a efectivului populatiei si pentru a proteja copiii sub
varsta de vaccinare. Supravegherea epidemiologica
minutioasa a tusei convulsive, in special confirma-
rea de laborator, ar trebui sd fie incurajate la nivel
mondial pentru a monitoriza povara bolii §i impactul
imunizarii cu un accent special asupra deceselor la
sugari.
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