Adviesschema chemoprofylaxe bij pertussisinfecties

Infectieziektebestrijding Vlaamse Overheid 2007

Keuzepreparaat Dosis/Duur

Kinderen:

azithromycine (1-12 jaar) 1 dd 10 mg/kg gedurende 3 dagen

erytromycine (0-12 jaar) 4 dd 10 mg/kg gedurende 7 dagen

Volwassenen:

azithromycine 1 dd 500 mg gedurende 3 dagen

erytromycine 4 dd 500 mg gedurende 7 dagen
Opmerking:

1. Te starten bij voorkeur binnen drie weken na aanvang van de hoestbuien bij de indexpatiént.

2. Bij zwangerschap en lactatie is erytromycine de eerste keuze.

3. Vaccinatiestatus op punt brengen en eventueel primovaccinatie vervroegen.

4. Bij zuigelingen jonger dan twee weken is bij gebruik van erytromycine pyloorstenose beschreven.
5. De profylactische therapie komt overeen met de curatieve therapie.

Doelgroepen:

1. Profylaxe geven aan alle gezinscontacten van de indexpatiént als er in het gezin van de patiént niet
of onvolledig gevaccineerde kinderen jonger dan 1 jaar zijn, of als er in het gezin een vrouw is die
34 weken of langer zwanger is.

2. Profylaxe overwegen voor alle gezinscontacten als er in het gezin van de indexpatiént kinderen zijn
met een verhoogd risico op kinkhoestcomplicaties door ernstig onderliggend hart- of longlijden in
overleg met de vakspecialist.

3. Profylaxe overwegen of verhoogde surveillance instellen als er in een verblijfsinstelling 1 of meer
gevallen van kinkhoest zijn of als er personen met verhoogd risico aanwezig zijn.

4. Het instellen van profylaxe overwegen bij kinderen met een verhoogd risico die nauw contact heb-
ben gehad met een medewerker met kinkhoest in ziekenhuisverband of na contact met een kink-
hoestpatiént.



Chemoprofylaxe bij kinkhoest

Samenvatting

Koen De Schrijver', Ruud Mak?

Kinkhoest is een erg besmettelijke respiratoire ziekte waarbij zuigelingen een hoger risico lopen op ernsti-
ge complicaties. Vroegtijdige diagnose, adequate behandeling en vaccinatie zijn de belangrijkste maatre-

gelen qua preventie. In gezinnen die kinderen hebben die jonger zijn dan een jaar, bij jonge kinderen die
een ernstige respiratoire of cardiale pathologie hebben of bij zwangere vrouwen tijdens de laatste zes weken
van de zwangerschap, is het aangewezen alle gezinsleden vroegtijdig preventief te behandelen met anti-
biotica. De nieuwere macroliden gelden momenteel als eerste keus.

Kinkhoest is een van de infectieziekten waarbij de
interventie niet beperkt mag blijven tot de medische
behandeling van de symptomatische patiént. Er moet
onder meer op zoek worden gegaan naar andere
gevallen. Soms moeten er aanvullende maatregelen
genomen worden bij medegezinsleden of personen
die nauw contact hebben gehad met de kinkhoest-
patiént. Soms moet er geinformeerd of gevaccineerd
worden. Al naargelang de context zijn er verschillen-
de artsen bij betrokken zoals de huisarts, de kinder-
arts, de creche- of de schoolarts, de bedrijfsarts of de
ziekenhuishygiénist. Vanzelfsprekend veronderstelt dit
melding, codérdinatie en overleg.

De identificatie van de contacten die preventief behan-
deld moeten worden, is niet altijd eenduidig. Men
moet rekening houden met de setting waar het ver-
haal zich afspeelt, de risicofactoren, de aanvang van
de symptomen, de besmettelijkheidsduur, de haal-
baarheid en de nevenwerkingen van de toegediende
medicatie. In dit artikel stellen we u standaardrichtlij-
nen voor die door de dienst Infectieziektebestrijding
van de Vlaamse overheid voorgesteld worden.

Casuistiek

Casus A

Een meisje van tien maanden oud dat al driemaal
gevaccineerd werd met het hexavalent vaccin in de
tweede, derde en vierde levensmaand, vertoonde sinds
een viertal dagen ademhalingsproblemen, nachtelijk
hoesten, rood aanlopen tijdens de hoestbuien, onrustig
slapen en neusvleugelademen. Na een hoestbui gaf ze
helder sputum op. Ze moest ook regelmatig braken na
het hoesten. De situatie verbeterde niet en het
patiéntje werd in het ziekenhuis opgenomen. Het
klinisch onderzoek was negatief behalve een lichte
koorts. De PCR op een nasopharyngeale swab was
positief voor B. pertussis. Het patiéntje kreeg azitro-
mycine per os toegediend in een dosis van 10 mg per
kg gedurende 7 dagen. In het gezin waren er geen
andere kinderen maar de mama was wel 34 weken
zwanger. Na overleg met de dienst Infectieziekte-
bestrijding schreef de kinderarts antibiotica voor aan
de moeder en de vader. De vader kreeg azithromyci-
ne 1 dd 500 mg gedurende drie dagen en de moeder
erytromycine in een dosis van 4 dd 500 mg geduren-

de tien dagen.

Opname in een ziekenhuis en behandeling met neo-
macroliden is een standaardbehandeling voor pertussis
bij kinderen. Hoogzwanger zijn en contact hebben met
een pertussispatiént geeft een hoger risico voor de toe-
komstige baby en impliceert chemoprofylaxe voor alle
leden van het gezin.

Casus B

Een meisje van drie maanden dat overdag bij de
kinderopvang verbleef, werd opgenomen in een
ziekenhuis na een kortstondige ademhalingstilstand
die toevallig opgemerkt werd door de moeder. Het
patiéntje at al een tijdje moeilijk, was een periode
neusverkouden, had conjunctivitis gehad en dronk de
laatste dagen moeizaam. Het patiéntje was al twee-
maal gevaccineerd tegen pertussis. De PCR voor
pertussis op het spoelvocht van neus en pharynx was
positief. Bij de kinderopvang verbleven nog vier andere
kindjes waarvan er twee jonger waren dan een jaar.
De moeder van het meisje is kinderarts. Het meisje
kreeg azitromycine en het onthaalgezin werd collec-
tief behandeld met macroliden. Ook het PCR-onder-
zoek bij de kinderarts die zelf lichtjes verkouden was
en een discrete prikkelhoest had, was positief voor B.
pertussis. Ze nam azitromycine gedurende drie dagen.

Gezinnen met kinderen jonger dan een jaar en perso-
nen die frequent contact hebben met jonge kinderen
nemen na contact met een pertussispatiént bij voor-
keur tijdelijk antibiotica. Personeel in de medische sec-
tor dat frequent contact heeft met ongevaccineerde
of onvolledig gevaccineerde kinderen kan inderdaad
een besmettingsbron zijn.

Casus C

Een patiéntje van acht jaar kwam op consultatie met
hevige hoestbuien. Na een hoestbui werd het meisje
erg kortademig en liep ze blauwrood aan. Na het
hoesten gaf het meisje helder sputum op. De PCR op
sputum was positief. Dit meisje was volledig gevacci-
neerd en het gezin bestond uit de ouders, twee broers
van zes en negen jaar en een tienjarige zus. Er werd
geen chemoprofylaxe voorgeschreven.

Omdat er geen risicopersonen waren in het gezin,
bestond er geen indicatie tot chemoprofylaxe.
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Bespreking

Over het voorschrijven van antibiotica aan pertussis-
contacten (chemoprofylaxe) bestaan er verschillende
visies. Dit geldt niet zo zeer voor het type antibioticum
of de behandelingsduur maar wel voor de precieze
omschrijving van de personen die in aanmerking
komen voor chemoprofylaxe. Zo zijn er twee strate-
gieén: een eliminatiestrategie en een controlestrategie.
De aanhangers van de “eliminatiestrategie” gaan er
vanuit dat men de besmettingsketen kan doorbreken
door vroegtijdig, zonder onderscheid, alle gezins-
contacten te behandelen (1-6). Aanhangers van de
“controlestrategie” stellen dat het doorbreken van de
besmettingsketen niet realistisch is en dat men enkel
kwetsbare groepen in de nauwe omgeving van de
patiént moet beschermen (7, 8, 9,10).

In de context van de eliminatiestrategie moet elk lid
van een gezin waar zich een kinkhoestgeval in voor-
doet, systematisch behandeld worden met macroliden
onafgezien de aan- of afwezigheid van symptomen,
de leeftijd of de vaccinatiestatus van de betrokkenen.
Deze optie wordt ondermeer verdedigd door de
American Pediatric Society in Red Book Ed 2006 (5).
Ook in de Belgische editie van de Sandford Guide to
Antimicrobial Therapy 2006-2007 wordt voor een
brede profylaxe gepleit (3). Dit geldt ook voor
Belgische onderzoekers die contactonderzoek hebben
gedaan bij pertussispatiénten (2).

Onderzoekers die kritiek hebben op deze aanpak stel-
len dat deze strategie maar zin heeft in een context
van slechts incidenteel voorkomende kinkhoestgeval-
len in landen met een hoge vaccinatiegraad (8). Als er
een verhoogd voorkomen is van kinkhoest- wat
momenteel in tal van landen het geval is - is deze stra-
tegie niet vol te houden deels door de laattijdigheid
van de diagnose, de aspecificiteit van het klinische
beeld en het feit dat ook adolescenten en volwasse-
nen een belangrijke plaats innemen bij de verspreiding
van de infectie (6,7). Des te meer omdat bij volwasse-
nen soms enkel mineure symptomen aanwezig zijn,
wat impliceert dat tal van gevallen niet gediagnosti-
ceerd worden.

In Nederland, waar kinkhoest al verschillende jaren
in verhoogde mate voorkomt, opteert de Landelijke
Codrdinatiestructuur Infectieziektebestrijding eendui-
dig voor de controlestrategie (http:/www.rivm.nl/cib/
professionals/richtlijnen/protocollen/) (8). Ook de
Engelse richtlijnen volgen deze strategie (7). Men stelt
enkel chemoprofylaxe voor in gezinnen met jonge kin-
deren die niet of onvolledig gevaccineerd zijn (zuige-
lingen) of bij zwangere vrouwen op het einde van hun
zwangerschap of bij jonge kinderen met ernstige res-
piratoire of cardiale problemen. Bij personen met
klachten of verdachte symptomen moet er aan labo-
ratoriumdiagnostiek gedaan worden. Bijkomende
argumenten om niet systematisch te behandelen zijn
het vermijden van overconsumptie van antibiotica, het
vermijden van nevenwerkingen van blind gegeven
antibiotica, de kostprijs en het gebrek aan efficiéntie
van de alternatieve aanpak.

Ook in de richtlijnen van de American Public Health
Association vindt men deze aanbevelingen terug
omdat de alternatieve strategie maar zin heeft als de
profylaxe gegeven kan worden binnen drie weken na
aanvang van de symptomen (10). In de praktijk is dit
slechts uitzonderlijk het geval. Dus moet men zich rich-
ten op het beschermen van risicogroepen.

Ook in ons land opteert de Werkgroep Infectie-
ziektebestrijding van de Vlaamse Overheid na litera-
tuurstudie en na contact met de Landelijke
Coodrdinatiestructuur Infectieziektebestrijding van
Nederland en op basis van een Cochrane Search stu-
die van 2006 van de Cochrane Acute Respiratory
Infection Group voor de controlestrategie voor beperkt
antibioticagebruik(11).

De Werkgroep Infectieziektebestrijding baseert zich
op de volgende elementen.

e Kinkhoest is een erg besmettelijke ziekte die voor-
al via hoesten verspreid wordt (1,5,6).

e De ziekte is vooral problematisch voor zuigelin-
gen en voor kinderen met ernstige long- en hart-
aandoeningen. Naar uitbreiding toe geldt dit
risico ook voor vrouwen die meer dan 34 weken
zwanger zijn (1,5,6,8,12).

e Adolescenten en volwassenen nemen een belang-
rijke plaats in bij het verspreiden van de ziekte
omdat de ziekte bij hen ondanks het hoesten vrij
laat ontdekt wordt en de symptomen atypisch en
minimaal kunnen zijn (8,9).

e B. pertussis wordt vooral in de catarrhale fase en
in de eerste weken van de paroxysmale fase-
hoestbuien- van de ziekte verspreid, meestal voor
diagnosestelling (1,12).

e Antibiotica die pas drie weken na aanvang van
de hoestbuien gegeven worden, veranderen de
evolutie van de ziekte niet (8) .

e De ziekte is ondergediagnosticeerd en onderge-
rapporteerd. Dit gebeurt vooral bij oudere kin-
deren en volwassenen omdat zij een meer
aspecifiek ziektebeeld doormaken. Maar ook kin-
deren jonger dan een jaar maken soms een wei-
nig kenmerkend ziektebeeld door (1,5,8).

e Na therapie is men binnen de 5 dagen B. pertus-
sis-vrij (8,12).

e Personen die via hun beroepsactiviteiten contact
hebben met jonge kinderen nemen een kwets-
bare plaats in bij de besmettingsketen (8,10).

e De immuniteit na een natuurlijke infectie, maar
ook na vaccinatie neemt na een periode van 10-
15 jaar geleidelijk af. Kinkhoest kan ook optre-
den bij recent gevaccineerde kinderen (1,10).

e Toediening van macroliden kan gepaard gaan
met nevenwerkingen en met resistentie-inductie
(1,8,10).

e |dentificeren en besluiten welke kinderen in aan-
merking komen, veronderstelt overleg tussen de
behandelende arts en de artsen van de dienst
Infectieziektebestrijding.

Adviezen

In gezinsverband is het aangewezen om na te gaan of
er kwetsbare (onvolledig of niet volledig gevaccineer-
de) personen aanwezig zijn. Als dit het geval is en dit
geldt expliciet voor kinderen jonger dan een jaar dan
moet elk gezinslid chemoprofylaxe krijgen (richtlijnen
als bijlage). Actieve surveillance, gerichte diagnostiek
en vroegtijdige behandeling van personen met ver-
dachte klachten is steeds aangewezen.

In school en crecheverband blijft de aanpak beperkt
tot het verwittigen van de scholieren en de ouders. Er



wordt geinformeerd over de noodzaak tot vroeg-
diagnostiek. Kinderen met ziektesymptomen mogen
pas terug naar de klas of creche als ze vijf dagen anti-
bioticatherapie gevolgd hebben. Kinderen die niet
behandeld worden kunnen slechts terug naar school
of créche als ze geen hoestbuien meer vertonen of als
er tussen de aanvang van het hoesten en het terug
naar school gaan een periode van drie weken over-
brugd wordt.

In crecheverband en in een verblijfsinstelling moet men
kijken naar de intensiteit van contacten en de vat-
baarheid (vaccinatiestatus) van de kinderen. Informatie
van de ouders, actieve surveillance, vroegtijdige

diagnostiek en behandeling worden aanbevolen.
Blinde chemoprofylaxe is niet aangewezen (8,13).
Als artsen of verzorgend personeel in contact zijn
geweest met een kind met kinkhoest en als die mede-
werkers frequent contact hebben met onvolledig
beschermde jonge kinderen dan moet men nagaan of
deze personen behandeld moeten worden. De intensiteit
en de omvang van de contacten zijn hierbij bepalend.
Overleg tussen clinicus, bedrijfsarts, ziekenhuishygiénist
en artsen van de dienst Infectieziektebestrijding is dan
aangewezen. Het geven van een boostervaccinatie
tegen kinkhoest moet in deze groep overwogen wor-
den (13).

Trefwoorden: Kinkhoest, Bordetella pertussis, chemoprofylaxe, standaardrichtlijnen
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