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Narasta pocet ochoreni a su zmeny
v prejavoch?

Ak ano = Preco ?
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Hlasenie ochorenia

(A37.0) Vyskyt divého kasla.
Trend za 10 rokov.
Rok 2012. SR.
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plan WHO
» dosiahnut’ do roku 2 000 incidenciu <1 pripad / 100

tisic obyvatelov

ockovanie v
0 kombinovana trojvakcina DTP — CSSR od roku 1958

(celobunkova vakcina proti pertussis)

o DTaP — vakcina s acellularnou zlozkou proti pertussis
— CiastoCne od r. 2005 a od roku 2006 celoplosSne pre
zakladné oCkovanie

a 3 davky (3.-4. m., 5.-6. m., 11.-12. m.)
a 0od 1.4.2009 preoCkovanie v 6. roku zivota
o od 1.7.2010 preoCkovanie v 13. roku zivota

» dTap — vakcina pre mladistvych a dospelych
o NizSi obsah difterickej a pertusovej zlozky
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Zmeny v pertussis

0 vzostup incidencie (i napriek vysokej preo¢kovanosti >97%)

O 75 % ochorenia bolo u oCkovanych (1998 - 2008) (zpravy CEM SzU
Praha)

0O vekovy shift
Q strata sezonality u adolescentov a dospelych

Q strata typickych klinickych priznakov - miernejsi priebeh,
ale viac komplikacii (u 23 — 28 % dospelych)
= priznaky (ak su pritomné):
a hadcha, slzenie, kychanie, konjunktivitida, horucka, chrapot,
bolest hrdla, kasel
QO narast komplikacii najma u oséb > 60 roénych

= druha najCastejsia skupina hospitalizovanych
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F e r

Priciny narastu?

O postvakcinacna ani postinfekCna imunita nie je
celozivotna
= presna diZka postinfek&nej imunity nie je znama (7-21r. ?)
= postvakcinacna imunita po vakcinacii wP
o min. 3-5 rokov s rychlym poklesom za 3-10 rokov od vakcinacie
* imunita po vakcinacii aP

o min. 5 rokov po primovakcinacii (3-4 davky), 5-8 rokov od posledného
boosteru

0o citlivejSie metody detekcie v laboratornej diagnostike

nove genetickeé varianty kolujucich kmenov B. pertussis v
populacii

QO zavedenie acelularnych vakcin (cca posledné desatrogie)
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Kvizova otazka

V ktorom veku nie je podana vakcina proti pertussis v ramci
pravidelného ockovania deti a dospelych?

v 1. roku zivota

A.

B. v 3.roku zivota
C. v 6.roku zivota
D.

v 13. roku zivota
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Spravna odpoved’

V ktorom veku nie je podana vakcina proti pertussis v ramci
pravidelného ockovania deti a dospelych?

A. Vv 1.roku zivota

B. v 3.roku zivota
C. v 6.roku zivota

D. v 13.roku zivota
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Laboratdrna diagnostika pertussis

o priama diagnostika
= zolacia patogéna (kultivacia)

» detekcia nukleovej kyseliny (PCR)

a nepriama diagnostika
= yvySetrenie a interpretacia z jednej vzorky
o ELISA
= imunoblot
* nepriama imunofluorescencia
* mikroaglutinacia
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Kultivacia

0 odber materialu do 2 tyzdnov po zacati kasla
= material — najlepSie nazofaryngealny vyter, n. aspirat
= tampony — kalcium-alginatovy alebo dakronovy
= transport max. do 24 hodin po odbere pri 4°C

0 vyhody
= vysoka Specifickost (100 %)
= sledovanie rezistencie a genetickych zmien izolatov kolujucich v
populacii

0 nevyhody
* nizka citlivost (12 - 60 %)
= Specialne kultivaCné media
= dizka kultivacie (7 - 10 dni)
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PCR

0 odber prvé 2 - 3 tyzdne po zacati klinickych priznakov
= material — nazofaryngealny aspirat /vyter, BAL, sputum,
laryngealny vyter (tampon — nylon (typu flocked )/polyester
(dakron, rayon) — do prazdnej skumavky)
= fransport do 2 dni pri 4°C, do 2 tyzdnov pri uskladneni pri -20°C

0 real-time PCR - B. pertussis a B. parapertussis v jednej reakcii

Q vyhody O nevyhody
= rychlost (do 8 hodin) » bez Standardizéacie
= citlivost (70 — 99 %) = potencionélna mylna
= Specifickost’ (86 — 100 %) pozitivita

patogén nemusi byt Zivotaschopny = DNA cross-kontaminacia
detekcia aj po zacati ATB terapie
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Kvizova otazka

Aky material nie je vhodny pre vysetrenie metéddou PCR?

nasopharyngealny aspirat

A.

B. vyter tonzil
C. nasopharyngealny vyter
D.

BAL

Vade spolahlivé laboratérium



Spravna odpoved’

Aky material nie je vhodny pre vysSetrenie metéddou PCR?

nazofaryngealny aspirat

vyter tonazil
nazofaryngealny vyter
BAL

o N @ p
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Vysledky vysetrenia HPL za obdobie 2009-2011

B. pertussis/B. parapertussis DNA (PCR)

spolu vysetrent ........cccceeveiiiiiiieiiieeenne, 2 188
pozitivne: B. pertussis ........cccccceeeeenneenn. 59 (2,7 %)

B. parapertussis ................... 16 (0,7 %)

(z toho B. pertussis + B. parapertussis ....... 8)

= Dragsted a kol., 2004: Dansko - 3 096 pacientov
B. pertussis: 15,5 % (PCR)
9,3 % (kultivacia)
B. parapertussis: 2,0 % (PCR + kult.)

O preco i napriek vysokej citlivosti nizky zachyt ?
» KEDY ? - odber materialu prve 2 tyzdne ochorenia

= KDE ? - miesto odberu (klasicky vyter tonzil a nosa je
nedostatocny)
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Odber materialu

nazofaryngealny vyter cez dutinu:

nosovu ustnu
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Cim odoberat material ?

Nazofaryngealny flexibilny tampon

- . - n
"!“FF.HF"-’.*:'E“‘ HII'«II-':_': :u:'rJ I-_E‘lii
. = [T r———— = —mees— g

Klasicky tampodn Tampon typu flocked

navinuté vlakna
buniciny

nylonové vladkna orientované
rovnobezne

Ili E) posobi ako méakka kefka

* rychlo a u€inne zachyti bunky (elektrostaticka + kapilarna sila)
» okamzité a spontanne uvolnovanie do média
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Kde nas posunuli zmeny
v stanoveni protilatok ?
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Dynamika tvorby protilatok

Q primarna infekcia

= |gM - detekcia 5. - 10. den od zaciatku ochorenia,
pretrvavanie 6 - 12 tyzdnov

= |gA - detekcia od 12. dna po nastupe ochorenia,
oretrvavanie 6 - 24 mesiacov

= |gG sa objavuju 2 - 3tyzdne po zacati ochorenia,
pretrvavanie roky

o reinfekcie byvaju sprevadzané zvysenymi hladinami

1IgG (IgA)
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Sérologické metody

Q vySetrenie izotypov (IgM, IgA, IgG)
ELISA
western blot (PT-100)
nepriama imunofluorescencia
mikroaglutinacia (EU Perstrain group neodporuca)

Q diagnostické supravy moézu obsahovat rézne antigeny:
= pertusicky toxin (PT)
vysoko Specificky exotoxin (detekCny protein infekcie)
lgG detegované u ~ 90 % pripadov
IgA a IgM ~ 40 - 50 %
= filamentozny hemaglutinin (FHA)
= adenylat cyklaza
= pertaktin
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Limitacie dokazu protilatok proti BP

0 diagnostika je zamerana na dokaz ochorenia, nie na
detekciu postvakcinacnych protilatok

Q vynimochne sa deteguju i protilatky po oCkovani —
Interpretacia s ohfadom na ockovaci kalendar

Q nalez vysokych hladin IgG (IgA) > 1 rok po oCkovani moze
svedcit pre ochorenie
O postvakcinaéna imunita kratka (cca 3-5 rokov)

0 metdda volby — PCR
0 skrizena reaktivita B. pertussis / B. parapertussis

0 u malého poctu pacientov sme zachytili IgG pred
nastupom IgA (v kontrolnom vysSetrent)
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Kvizova otazka

Nalez IgG protilatok proti B. pertussis vo vysetrovanej
vzorke mdze sveddit’ pre:

brekonanie infekcie v minulosti

A.

B. protilatky po ockovani
C. prebiehajucu infekciu
D.

vsetky moznosti su spravne
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Spravna odpoved’

Nalez IgG protilatok proti B. pertussis vo vysetrovanej
vzorke mdéze sveddit’ pre:

brekonanie infekcie v minulosti

A.

B. protilatky po ockovani
C. prebiehajucu infekciu
D.

vsetky moznosti su spravne
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Interpretacia anti-B. pertussis (ELISA)

Q ak je nalez jednoznacny — interpretacia z 1 vzorky

d ak nie je jednoznacny — odporucany odber 2. vzorky
(odstup 2 - 3 tyzdne)

Q pri interpretacii sa zohladnuije:

= vysSka hladiny IgG/IgA (pritomnost IgA) v jednej vzorke
= vek pacienta (oCkovaci kalendar, novorodenci)
= vysledky:
o predchadzajlcich vySetreni (perzistencia)
o PCR/kultivacie
a dalSich vySetreni (B. parapertussis, M. pneumoniae, C.
pneumoniae a pod.) — moZna skrizené reaktivita napr. FHA

= klinickd diagnoza
= poznamky oSetrujuceho lekara (vySetrenie kontaktov,
posledné oCkovanie)
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Kvizova otazka

Ktora metoda sa v sucasnosti najviac pouziva pre dokaz
protilatok?

A. aglutinacna mikrometoda s vysetrenim parovych ser
B. ELISA pre vysetrenie izotypov Ig

C. Western blot

D. PCR
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Spravna odpoved’

Ktora metoda sa v sucasnosti najviac pouziva pre dokaz
protilatok?

A. aglutinacna mikrometoda s vysetrenim parovych ser
B. ELISA pre vysSetrenie izotypov Ig

C. Western blot

D. PCR
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Aké su zmeny v diagnostike
B. parapertussis ?
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Sérologicka diagnostika
anti-B. parapertussis (MIF)

2 1gG/IgA — kvalitativna metdda (semikvantitativna)
Q celobunkovy antigén (konjugat — kozi anti-fudsky IgX znaCeny
fluoresceinom)

Q skrining IgG; v pripade pozitivity doplnené o IgA
0 mozna skrizena reaktivita i s inymi patogenmi
Q B. pertussis, M. pneumoniae, C. pneumoniae,
H. influenzae

0 Infekcia B. parapertussis mozna aj napriek imunite proti
Bordetella pertussis (Wolfe a kol., 2007)

Vase spolahlivé laboratorium @




Kvizova otazka

Ktorée metody sa v sucasnosti pouzivaju pri
diagnostike parapertussis?

A. aglutinaCcna mikrometdda s vysetrenim
parovych ser

B. mikroimunofluorescencia
C. Western blot
D. PCR



Spravna odpoved’

Ktorée metody sa v sucasnosti pouzivaju pri
diagnostike parapertussis?

A. aglutinaCcna mikrometdda s vysetrenim
parovych ser

B. mikroimunofluorescencia
C. Western blot
D. PCR




Vysledky stanovenia specifickych
protilatok v HPL za obdobie 05/2009-2011

anti-B. pertussis (ELISA):
SPOIU VYSEtreni .....cooeveiiiiieii e, 25 585
akutna alebo suspektne recentna infekcia .......... 2 908 (11,4 %)

z toho 1 218 bez IgA (42 %)

anti-B. parapertussis (MIF):

spolu vysSetreni anti-B. parapertussis ............ 4 901
akutna alebo suspektne recentna infekcia ...... 626 (12,8 %)
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Moznosti terapie

QO cielena— ATB
» makrolidy: (erytromycin), azitromycin, klaritromycin
= kotrimoxazol

——ap PNC a CFS I. a ll. generacie nie su ucinne !!!
O VvcEasha — kataralne Stadium
o podporna lieCba
» timenie kasla, oxygenoterapia (kratkodoba — po zachvate)

Q deti < 6 mesiacov a pacienti s tazkym priebehom:

HOSPITALIZACIA + INTENZIVNA STAROSTLIVOST
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Starostlivost’ o kontakty

Domace a uzke kontakty
O iImunizacia
= neimunizovaneé deti
= deti od 7 rokov a dospeli

a chemoprofylaxia — podla veku, rizika, imunitneho
stavu

O monitorovanie — 21 dni po poslednom kontakte s
chorym

Q izolacia hospitalizovanych — 5 dni po zacCati ATB
lieCby alebo 21 dni od zacCiatku paroxyzmov ak
neindikované ATB

Vade spolahlivé laboratérium
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Dakujem za pozornost’
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