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Kighoste er fortsat en alvorlig, eventuelt dgdelig syg-
dom, der ofte leder til hospitalsindlaeggelse af
spadbgrn. Trods vaccination er der i de senere ar set
en stigende forekomst af kighoste hos bade bgrn og
voksne. En af hovedarsagerne til dette menes at
vaere manglende eller nedsat immunitet hos stgrre
bgrn og voksne. Hermed forekommer en gget cirkula-
tion af bakterier i befolkningen. | Danmark regnes
kighoste for den mest smitsomme bakterielle infek-
tion. Den smitter ved drabesmitte. Dvs. at tandbe-
handlinger med teet kontakt mellem mennesker ud-
gor en potentiel risiko for smitteoverfgrsel, medmin-
dre der tages effektive forholdsregler mod luftbaren
smitte. Artiklen beskriver symptomer pa kighoste,
mulige arsager til den ggede forekomst og forskellige
strategier til forebyggelse og bekampelse af syg-
dommen. Ud over udvidede vaccinationsprogrammer
og evt. gget anvendelse af antibiotica fokuseres der
pa gget opmarksomhed hos sundhedspersonale over
for forekomst af kighoste hos stgrre bgrn og voksne.
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elvom der i snart 50 ar er blevet vaccineret mod kig-
hoste, er der i de senere ar rapporteret om en gget in-
cidens af sygdommen for alle aldersgrupper i bade
Danmark og andre vestlige lande. Kighoste optraeder ende-
misk med epidemier med 3-5 drs mellemrum. I Danmark var
2002 et epidemi-ar, og vi befinder os derfor mellem to epi-
demier (1). Sygdommen er kun anmeldelsespligtig for bgrn
under to ar ndr tilfeeldet er laboratoriepavist, og er derfor
underrapporteret (2, 3).

Kighoste kan veere en alvorlig sygdom, ikke mindst hos
spaedbgrn, og Center for Disease Control and Prevention i USA
har klassificeret kighoste som en af de genopdukkede syg-
domme man vil ggre en indsats for at bekeempe. Mulige ar-
sager til den ggede forekomst af kighoste og strategier til
nedbringelse af antallet af tilfaelde fremgar af Tabel 1.

Smitte og klinisk billede af kighoste

Kighoste forarsages af bakterien Bordetella pertussis og regnes
for at veere den mest smitsomme bakterielle infektion i Dan-
mark. Risikoen for at en ikke-immun person smittes er ca
90% ved udseettelse for kighoste, der primeert smitter ved
drabeinfektion ved host og nys (4). Patienten er mest smit-

Tabel 1. Mulige drsager til oget forekomst af kighoste og mulige stra-
tegier til nedbringelse af antallet af tilfcelde.

Mulige drsager til den pgede forekomst af kighoste:

* Nedsat immunitet hos bern og aldre

e Manglende overensstemmelse mellem antigenerne i de
cirkulerende bakteriestammer og antigenerne i vaccinerne

e Forbedret diagnostik med PCR-metoden

e (get opmeerksomhed omkring atypiske tilfeelde.

Mulige strategier til nedbringelse af antallet af kighostetilfaelde:

e Booster-vaccination ved femarsalderen

Booster-vaccination i forbindelse med pneumokok-vacci-
nation af seerligt udsatte grupper
Booster-vaccination i forbindelse med difteri- og tetanus-

revaccination

Storre udbredelse af kendskabet til de atypiske tilfeelde af
kighoste

¢ (Dget anvendelse af PCR-diagnostik

Ivaerksaettelse af antibiotica-behandling tidligt i sygdoms-
forlpbet
e Anvendelse af profylakse til eksponerede

Typning af B. pertussis-antigener i cirkulerende stammer
0g vacciner.
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som i det kataralske stadium, hvor symptomerne ikke ad-
skiller sig fra almindelig snue eller andre gvre luftvejsinfek-
tioner, men smitte kan forekomme i op til 4-6 uger. Inkuba-
tionstiden er normalt 7-10 dage, men kan variere fra seks til
20 dage.

Det kliniske billede af B. pertussis-infektion kan variere og
aftheenger bl.a. af patientens alder. Jo yngre, desto farligere er
sygdommen. I Danmark dgde et to mdr. gammelt barn af
kighoste i 2003 (1). Sygdommen begynder med det kataral-
ske stadium med snue og let hoste og efterfglges ca. 1-2 uger
senere af voldsomme pludselige hosteanfald som varer i et
par uger. Her udvikles klassiske hosteanfald hos smabgrn og
bern op til 10-12-ars-alderen, bestaende af en serie voldsom-
me host efterfulgt af en dyb stridorgs inspiration (kigen).
Hos stgrre bgrn, unge og voksne manifesterer kighoste sig
ofte kun som tgr hoste, der forvearres om natten.

Immunitet efter naturlig infektion og vaccination
Immunitet efter naturlig infektion og vaccination er ikke
livslang. Manglende eller nedsat immunitet over for kig-
hoste hos stgrre bgrn og voksne anses for at veere en af ho-
vedarsagerne til den ggede incidens af sygdommen (5). Kig-
hostevaccination blev indfgrt i Danmark i 1961 med en vac-
cine (WCV) bestdende af hele draebte bakterier og dermed
indeholdende mange forskellige virulensfaktorer. Pga. bi-
virkninger til WCV kom vaccinen i miskredit, og man be-
gyndte i 1990’erne at anvende de mindre toksiske acellulzere
vacciner (AVC). Acelluleere vacciner bestar af oprensede in-
aktiverede virulensfaktorer, fx pertussis-toksin, pertactin og
andre adhaesiner. Da pertussis-toksin anses for at veere den
vigtigste virulensfaktor, indeholder alle acelluleere vacciner
pertussis-toksoid, ofte i kombination med flere af de andre
virulensfaktorer (5).

I Danmark indfgrtes vaccination med ACV i 1997. Man
valgte en monokomponent-vaccine, bestiende udelukkende
af pertussis-toksoid (aP-vaccinen). I en oversigtsartikel fra
2003 om kighostevaccination konkluderer forfatterne at
acelluleer vaccine med tre antigener har hgjere vaccinations-
effekt end en- og tokomponent-vacciner (6). I den seneste
opgorelse for danske bgrn i alderen 12-23 mdr. angives vac-
cinationseffekten at vaere 93% med aP vaccinen (1). For at
opna hgj vaccinationsdaekning gives aP-vaccinen i Danmark
i kombination med di-te-pol vaccinen med forste dosis ved
tremanedersalderen og sidste ved femarsalderen.

Immuniteten efter vaccination og naturlig infektion afta-
ger efter 5-10 ar (5) og er minimal efter 10 ar (2). Immunite-
ten efter aP har kun veeret observeret siden 1997 i Danmark.
Den cykliske forekomst af kighosteepidemier med et inter-
val pa mellem tre og fem ar giver et skgn over varigheden af
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immuniteten efter vaccination/infektion. Epidemierne kom-
mer ndr antallet af modtagelige individer, som er lavt efter
en epidemi, igen gges.

Bordetella parapertussis kan give et sygdomsbillede der kli-
nisk ikke kan skelnes fra infektion med B. pertussis. Mono-
komponentvaccinen aP, der anvendes i Danmark, giver ikke
beskyttelse mod sygdom forarsaget af B. parapertussis (5).

Betydningen af variation af antigentyper af

B. pertussis for immuniteten

For at opna god beskyttelse ved vaccination sammensattes
vacciner sa de indeholder de antigener som findes hos de
cirkulerende B. pertussis-stammer i befolkningen. Ved hgj
vaccinationsdeekning kan man forvente at virulensgenerne
hos B. pertussis kommer under et selektivt pres som kan
medfgre eendringer af disse. I norske, hollandske, finske og
australske stammer har man fundet eendringer i de gener
som koder for bl.a. pertussis-toksin og pertactin (7-10).

I Holland har man ogsd konstateret en gget incidens af
kighoste. I 1950’erne var der fuld overensstemmelse mellem
vaccineantigenerne (pertactin P.69 og pertussis toksin S1) og
antigenerne i de cirkulerende stammer. I 1990’erne var den-
ne overensstemmelse nede pa 10%, hvilket kunne tyde pa
en suboptimal sammensetning af den anvendte hollandske
vaccine (8).

I England, hvor man indtil for nylig har anvendt en helcel-
levaccine, som indeholdt de antigener som fandtes i de cir-
kulerende engelske stammer, har man ikke iagttaget en pget
hyppighed af kighoste (11). Pga. helcellevaccinens bivirknin-
ger har man imidlertid nu indfgrt vaccination med ACV.
Man har i den anledning understreget at Igpbende overvag-
ning af cirkulerende kighostestammers antigentyper bgr fo-
retages, da man forventer at overensstemmelse mellem vac-
cineantigener og antigener i de cirkulerende stammer vil fa
pget betydning jo feerre komponenter vaccinen indeholder
(12). Fra Danmark er der ikke publiceret opggrelser over
hvilke antigentyper der findes i de cirkulerende kighoste-
bakterier eller i den anvendte vaccine.

Forbedret diagnostik af kighoste ved hjelp af PCR

Indfgrelse af PCR-analysen af B. pertussis har bidraget til at
man har diagnosticeret flere kighostetilfzelde. I Danmark be-
gyndte man rutinemaessigt at diagnosticere kighoste med
PCR i 1998, og i 2003 blev 83% af anmeldte tilfaelde pavist
ved denne metode (1). Med PCR-metoden er det blevet mu-
ligt at diagnosticere savel B. pertussis som B. parapertussis in-
fektioner, selv nar bakterierne forekommer i lavt antal eller
er dgde. PCR er derfor anvendelig ogsa hos patienter i anti-
biotisk behandling, sent i sygdomsforlgbet og hos vaccinere-

FAGLIGE ARTIKLER 1095



Kighoste

de. Svar pad en PCR-analyse kan forventes at foreligge 1-2
dogn efter provens modtagelse.

@get opmaerksomhed omkring atypiske
kighostetilfeelde hos stgrre bgrn og voksne

Den ggede kighosteincidens er, som tidligere neevnt, rappor-
teret for alle aldersgrupper (2). Man er i den forbindelse iseer
blevet opmarksom pa at kighoste er mere udbredt hos
stgrre born og voksne end tidligere antaget. I Norge, hvor
sygdommen er anmeldelsespligtig for alle aldersgrupper,
har man séledes i en epidemi i 1997-98 opgjort at 66% af kig-
hostetilfeeldene forekom i aldersgruppen 2-19 ar, og 27% hos
aldersgruppen over 20 ar (7). Sygdomsbilledet er hos disse
ofte ukarakteristisk i form af langvarig hoste, dog med bety-
delig sygdomsfelelse (2, 5). I bla. danske undersggelser af
stgrre bgrn og voksne med hoste i over tre uger fandt man
tegn pd kighosteinfektion hos op til 25% (2,13). Milde tilfeel-
de som ikke erkendes, er saledes med til at vedligeholde et
smittereservoir af B. pertussis.

Mulige strategier til nedbringelse

af antallet af kighostetilfeelde

Mulige strategier til nedbringelse af antallet af kighostetilfeel-
de fremgar af Tabel 1. Pa baggrund af den ggede forekomst
af kighoste er der nedsat en international konsensusgruppe
til at udarbejde strategier til at imgdegd denne (2). Hgj im-
munitet i befolkningen hindrer cirkulation af bakterier og
beskytter dermed modtagelige individer, fx endnu ikke vac-
cinerede spadbgrn, mod smitte (herd immunity). Da en lav
immunitet mod kighoste hos stgrre bgrn og voksne anses
for at veere en af hovedarsagerne til den ggede forekomst, vil
den ideelle lgsning til at opna en gget immunitet i befolk-
ningen vaere at alle unge og voksne bliver revaccineret med
ACV gennem hele livet.

Da vaccination af alle unge og voksne anses for at vare
bade dyr og vanskelig at gennemfgre, har man foreslaet et
program som er specielt rettet mod skolebgrn, som har hgj
risiko for at blive smittet med kighoste, og voksne der er i
kontakt med smabgrn, iser foraeldre og ansatte inden for so-
cial- og sundhedssektoren. Disse grupper vil sandsynligvis
vaere motiveret for vaccination. Endvidere foreslas vaccinati-
on af sarligt udsatte grupper af voksne, fx de aldre, som i
dag tilrddes pneumokokvaccination. I Danmark har man
valgt at indfgre en booster-vaccination i femarsalderen sam-
men med difteri-tetanus-polio 4.

Det pointeres i de fleste arbejder at baggrunden for den
pgede incidens af kighoste er multifaktoriel, saledes at
0gsa andre strategier end revaccination er relevante. For at
forhindre smittespredning er det vigtigt at sundhedsperso-
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nale skarper opmerksomheden omkring kighoste, ikke
mindst omkring atypiske tilfaelde hos stgrre bgrn og voks-
ne. Kighoste bgr haves in mente ved tgr hoste i over to
uger (13).

Tandlaeger kan iseer bidrage til at mindske smittespred-
ning ved altid at sikre optimal forebyggelse af luftbaren
smitte ved anvendelse af personlige vaernemidler, kraftigt
sug samt afdeekning eller renggring af kontaminerede over-
flader.

Mulighederne for smitteopsporing er blevet vesentligt
forbedret ved PCR-analysen, som anbefales anvendt i stgrre
omfang. Endvidere vil antibioticum-behandling tidligt i syg-
domsforlgbet og antibioticum-profylakse til eksponerede
bade kunne mildne sygdomsforlgb og mindske smitte-
spredning. Der henvises til EPI-nyt for narmere oplysnin-
ger (14).

Der foreligger kun fa undersggelser af antibiotica-resistens
hos B. pertussis. Resistensudvikling over for macrolider synes
for nuveerende ikke at udggre et problem (15). Det bgr dog
haves in mente ved fortsat stigning i forekomsten af kig-
hoste, da mere udbredt anvendelse af profylakse og behand-
ling vil gge resistensselektionstrykket. Betydningen af over-
vagning af virulensantigener hos cirkulerende B. pertussis-
stammer er ikke afklaret, men foretages nu i flere lande
mhp. at sikre overensstemmelse mellem disse og virulensan-
tigenerne i vaccinen.

English summary

Pertussis. An increasing epidemic disease

An increase of the incidence of pertussis has been reported
worldwide and might be explained by factors, such as rapid-
ly waning immunity in adolescents and adults, more sensi-
tive diagnostic methods, gene changes in the circulating
bacterial strains, and atypical presentation of pertussis cases.
Strategies to reduce the burden of pertussis might be booster
vaccination of selected population groups, early diagnosis,
and prompt antibiotic intervention. Furthermore, increased
awareness of atypical cases, and surveillance of antigen
changes in the bacterial strains might be a benefit. For the
dentist application of infection control procedures in order
to prevent droplet infection may reduce the risk of B. pertus-
sis infection.
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