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Patogeneza, terapija in profilaksa tetanusa

Ceprav je tetanus v primerjavi z drugimi sstandardnimi« infekcijskimi
boleznimi redek, je glede na mortalnost v Jugoslaviji stalno na prvem mestu.
Tu imam namen predoditi novej$e poglede na patogenezo, terapijo in profi-
lakso te bolezni.

Bolezen povzroca clostridium tetani, ki pride v organizem skozi po3ko-
dovano koZo ali sluznico. Bacil ostane na mestu poskodbe, njegovi toksini
pa se Sirijo v organizem. Veiejo se predvsem na centralno Zivéevje in pov-
zro¢ajo znacilen potek bolezni. V klini¢ni sliki prevladujeta dva izrazita simp-
toma, obvezni miSi¢ni hipertonus, ki se v posameznih misi¢nih skupinah
manifestira kot trismus, risus sardonicus itd., ter fakultativni kréi, ki so tem
pogostnejsi in tem silovitejsi, ¢im hujsi je primer. Iz tega razloga je povsem
razumljvo prvotno tolmadenje, da so najpogostnejsi vzrok smrti kr¢i, in sicer
kr¢i dihalne muskulature ali glotisa, zaradi katerih se bolnik zadusi. Naravna
posledica tega tolmadenja je bilo terapevtsko prizadevanje, katerega stalni
cilj je bil boj proti kr¢em. V nekaj desetletjih se je v zdravljenju tetanusa
zvrstila cela vrsta zdravil s centralnim antikonvulzivnim delovanjem, vendar
se ni naslo sredstvo, ki bi zanesljivo preprecilo najhuj$e krce, ne da bi
hkrati deprimiralo pomembni vitalni funkciji, cirkulacijo, predvsem pa ven-
tilacijo.

Zaradi pomanjkljivega antikonvulzivnega efekta omenjenih zdravil so
poznavalci tetanusa z velikim upanjem pricakovali, da se v zdravljenje te-
tanusa uvede kurare. Ta prepreéi misi¢ne krée s tem, da jih onemogoéi prek
zivénega impulza periferno na nivoju Zivéno-misSi¢nega spoja, vendar Sele
z dozo, ki ohromi tudi dihalno miSi¢je. Zaradi ohromitve dihalnih miSic bi
se bolnik torej zadusil, &e bi v obdobju, ko dobiva kurare, ne izvajali umetne
ventilacije. Relaksacijo s kurarom in umetno ventilacijo so potem, ko je
umetna ventilacija postala rutinsko klini¢na metoda, uvedle 3tevilne enote
za intenzivno nego. Po statisti¢ni analizi ve¢jih serij primerov pa je postalo
jasno, da z omenjeno metodo pri tetanusu nismo bistveno znizali smrtnosti.

Iz povedanega sledi zakljucek, da nam je s kurarom sicer uspelo elimini-
rati krée kot vzrok smrti, da pa smrtnost tetanusa z obvladanjem krcev
bistveno ni padla. Ker za to protislovno ugotovitev nismo nasli v literaturi
ustrezne razlage, smo skusali najti odgovor z analizo nasih primerov teta-
nusa. Preseneceni smo ugotovili, da tudi v obdobju pred uvedbo kurara
vedji del bolnikov ni umrl zaradi kréa. § to ugotovitvijo nam je postalo ra-
zumljivo, zakaj kurare ni mogel bistveno znizati tetanusne smrtnosti.

Nevrovegetativni sindrom. Takoj se pojavi vpraSanje, kakZen je vzrok
smrti pri vecini tetanusnih bolnikov, zdravljenih s sedativi. Ze avtorji, ki so
v zdravljenje tetanusa uvedli relaksacijo in umetno ventilacijo, so postali
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pozorni na nekatere simptome, ki so jih kmalu zatem obSirneje opisali Fran-
cozi ter jih nazvali (nevro) vegetativni sindrom. Naj vegetativni sindrom ski-
ciram v grobih potezah: po uvedbi relaksacije in umetne ventilacije se lahko
pejavijo motnje v cirkulaciji, ki se kaZejo s tahikardijo in arterialno hiper-
tenzijo. Tahikardija in hipertenzija oscilirata. Vsako zniZanje sréne frekvence
spremlja mo¢nejSa hipertenzija. Omenjene motnje spremljata zviSana tem-
peratura in mo¢no potenje. Simptomi se stopnjujejo nekaj dni in lahko zatem
polagoma izginejo. Pogosto pa se simptomi Se stopnjujejo, dokler cirkulacija
konéno ne odpove. Bolnik umre v hiperpireticnem $oku.

Vodilna francoska klinika zastopa stali$ce, da je vzrok vegetativnega sin-
droma kurare oziroma mi$i¢ni relaksans, medtem ko je naSe stalilCe, ki se
opira na detajlno analizo nas$ih primerov bolezni, povsem drugacno. Ker je
vegetativni sindrom prisoten pri veliki vecini tetanusnih bolnikov ne glede
na nacin zdravljenja, smo mnenja, da je vzrok vegetativnega sindroma samo
tetanusni toksin. Klasi¢no interpretacijo, da tetanusni toksin ezmerno vzdra-
7i motoriéne Zivce, je treba po nafem mnenju razsiriti v tem smislu, da teta-
nusni toksin povzroca tudi vegetativni sindrom, ki je po raziskavah angledkih
avtorjev posledica Cezmerne oksalacije simpatikusa. Ker se na¥ patogenetski
koncept razlikuje od francoskega, so pa tudi nasi pogledi na zdravljenje dru-
galni. :

Terapija in nega

Zdravljenje tetanusa je vzrocno in patogenetsko.

Po dolgoletnih izkusnjah lahko trdimo, da vzro¢na terapija nima po-
membnejse vloge pri zdravljenju tetanusa. Zato smo opustili ekscizijo rane,
medtem ko $e vedno dajemo bolnikom antitetanusni serum, ne da bi bili
prepric¢ani o njegovi terapevtski vrednosti.

Veliko uspesnej$a pa je patogeneti¢na terapija, ki sloni na stali§éu, da
sta pri tetanusu prisotna dva sindroma, midi¢ni in vegetativni. Vsak od njiju
je enako pomemben in vsak lahko vodi v smrt, Ce ga ne zdravimo dovolj
energi¢no. Postopek je odvisen od resnosti bolezni. Pri lahkih in srednje hu-
dih primerih zadostuje v boju proti obema sindromoma eno samo zdravilo,
in sicer diazepam (valium, apaurin). Diazepam je centralni relaksans in se-
dativum. Bolnik dobiva zdravilo per os ali po nazogastri¢ni sondi, ki jo uve-
demo pri vsaki pomembnejsi poziralni motnji. Pri gastrointestinalnih mot-
njah je za parenteralno aplikacijo primernejsa zaletna doza 4 X 4 drazeji
po 5 mg. Dozo lahko poveCamo brez nevarnosti za bolnika na 500 mg dnevno.
Pri hujsih krcih apaurin €esto ne zadostuje. V takih situacijah je nujna tra-
heotomija, kompletna relaksacija s perifernim relaksansom in umetna venti-
lacija. Za relaksans uporabljamo sukcinilholin. Nacin aplikacije: Trajna intra-
venozna kapalna infuzija 15 do 20 dni, zaCetna doza po 1000—1500 mg v ste-
klenicah s 500 ml tekoc¢ine. Dnevna doza relaksansa je do 9000 mg. Apaurin
lahko odpove tudi pri bolnikih z maksimalno izraZenim vegetativnim sindro-
mom. Bolnik lahko umre v hiperpireticnem sSoku. Tak$en razvoj lahko prepre-
¢imo z dodajanjem inderala (propranola), ki prepreéuje ¢ezmerno simpati¢no
eksilacijo srca. Dajemo ga per os ali pocasi intravenozno ob kontroli krvnega
pritiska in sréne frekvence.

Skicirano medikamentozno terapijo izvaja medicinska sestra po navo-
dilih in pod nadzorstvom zdravnika. Poleg terapevtskih posegov pa ima se-
stra 3e celo vrsto pomembnih nalog, ki jih izvaja bolj ali manj samostojno.
Bolj kot pri drugih boleznih, ki se zdravijo v enoti za intenzivno nego, pri-
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haja pri tetanusu do izraza pomo¢, ki jo sestra neprestano daje s svojo stro-
kovnostjo in pozrtvovalnostjo.

Jzredno pomembna pomoc¢ medicinske sestre pride do izraza Ze takoj
po sprejemu bolnika na oddelek za intenzivno nego. Njena najvaznej$a na-
loga v tem zacetnem obdobju je v permanentnem in pozornem opazovanju
bolnika zato, da se oceni resnost bolezni in s tem pomaga zdravniku pri
izbiri najprimernej$ega nacina zdravljenja. Niso prav daleC casi, ko se je
bolnik zadusil, $e preden je bila mozZzna adekvatna pomod¢.

Vrhunec naporov pa pomeni pomo¢ sestre hudemu tetanusnemu boiniku,
ki je traheotomiran, relaksiran in priklju¢en na respirator. Relaksacija bol-
nika je kompletna in permanentna, bolnik je popolnoma negiben in na pogled
komatozen. Kontakta med bolnikom in personalom ni. Taksno stanje zah-
teva od sestre nepretrgano opazovanje in celo vrsto postopkov, potrebnih
pri komatoznem, traheotomiranem in umetno ventiliranem bolniku. Situa-
cija je Se bolj kocljiva zato, ker je bolnik relaksiran. Prekinitev relaksacije
(npr. zaradi zamasitve vene) bi bila lahko usodna.

Zaradi izredne dinamicnosti v poteku bolezni so potrebne razne meritve
v veliko krajsih intervalih kot pri drugih boleznih. Izredno Stevilna opaza-
nja, intervencije, preiskave in aplikacije zdravil vpisujemo na poseben eno-
dnevni temperaturni list. Zdravljenje tetanusa je torej zvezano z velikimi
napori. Po pravici so francoski zdravniki opisano zdravljenje imenovali
hercjsko.

Profilaksa tetanusa

Poudariti moram, da lahko dosezemo pomembnejse terapeviske uspehe
le v tehni¢no primerno opremljenih reanimacijskih enotah ob maksimalnem
prizadevanju posebej izSolanih kadrov. Seveda so terapevtskim uspehom
postavljene meje: moZno je namred, da zaradi stalnega slabSanja starostne
strukture bolnikov izostane nadaljnji padec smrtnosti. Zato je v boju proti
tetanusu primernejs$a profilaksa, ki nam omogoca zmago nad boleznijo.

Naj ocenim profilakti¢ne postopke, ki jih uporabljamo pri tetanusu.

Oskrba rane

Ker ostanejo tetanusne klice na mestu poskodbe, lahko z dovolj korenito
ekscizijo odstranimo iz rane vse tetanusne klice. Uéinkovitost postopka pa
omejujejo tako subjektivni dejavniki, npr. neadekvatna ocenitev obsega po-
Skodbe ali premajhna temeljitost operaterja, kakor objektivni vzroki, npr.
neugodna lokalizacija ter narava poSkodbe, kasna obdelava rane itd. Zato se
kljub obdelavi rane le v redkih primerih lahko odrefemo drugim profilaktic¢-
nim postopkom.

Pasivna imunizacija

Pasivna imunizacija je postopek, s katerim v organizem vnesemo Ze iz-
delana protitelesa z namenom, da neimuno osebo lahko takoj zavarujemo
pred boleznijo. Pri tetanusu imamo dve mozZnosti za pasivno zascito.

a) Heterologni (zivalski) antitoksiéni serum

Antitoksi¢ni serum so zaceli uporabljati Ze ob koncu prejSnjega stoletja.
V novejsi literaturi zasledimo mnenja, ki odrekajo serumu kakr$nokoli za-
§¢itno moc¢. Zato bom ponazoril njegovo vrednost s podatkom starej$ega
datuma. Med drugo svetovno vojno je v nemski armadi po uvedbi antitoksi¢-
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nega seruma padla obolevnost (morbidnost) od 40/10.060 na 4/10.000 ranje-
nih. Podobnih mnozi¢nih eksperimentov, ki dokazujejo, da je serum skr¢il
epidemicne dimenzije tetanusa na sporadicni obseg, je vec. Navedeni podatek
pa obenem pove, da serum ne daje popolnega varstva. Poskodovanci obole-
vajo kljub seroprofilaksi zato, ker traja za$lita zaradi inaktivizacije se-
rumskih protiteles s pomocjo imunoglobulinov prejemnika (seam anti — anti-
telo reakcija) glede na koli¢ino seruma komaj 7—10—14 dni. Zato priporodajo
nekateri za najmanjso dozo seruma 3000 enot. Upostevati moramo Se dejstvo,
da je ob ponovni aplikaciji seruma zaradi pospeSenega delovanja anti-anti-
teles trajanje zaScite Se krajse.

Bolj in bolj pa postaja tudi pri nas aktualen ugovor proti uporabi se-
ruma zaradi nevarnosti alergijskih pojavov, predvsem anafilakti¢nega 3$oka.
Ugovor je tehten predvsem v visoko razvitih drzavah, kjer je nevarnost $oka
zaradi pogostnej$ih ponovnih aplikacij seruma vec¢ja, Stevilo primerov teta-
nusa pa ponekod tako majhno, da obe moznosti po $tevilu smrinih primerov
skoraj konkurirata.

Heterologni antitoksi¢ni serum je torej v profilaksi tetanusa ucinkovit,
bremenita pa ga kratkotrajnost zaslite in moZnost nevarnih alergijskih
komplikacij. Profilakti¢na doza v prvih 48 urah po po3kodbi naj bo 1500 ali
bolje 3000 enot intramuskularno po predhodnem negativnem koinem testu.
Vrednost kasnejse aplikacije seruma je zelo dvomljiva.

b) Humani antitetanusni globulin gama

Uvedba homolognega antitetanusnega globulina gama v profilakso teta-
nusa pomeni velik napredek, saj je prva pomanjkljivost heterolognega seru-
ma delno, druga pa povsem odpravljena. Antitetanusni globulin gama omogola
dolgotrajnej$e varstvo (3—4 tedne) in ne povzroca alergijskih komplikacij.
Zal, da ga pri nas Se ne pridobivamo. Upajmo, da bo tehnologki napredek v
produkciji globulina gama s plazmaferezo pospesil zadetek pridobivanja tega
sredstva tudi pri nas. Gre za postopek, s katerim se po odvzemu krvi uporabi
plazemski del, korpuskularni del pa takoj vrne dajalcu. Dajalci so odrasli
ljudje, kompletno cepljeni proti tetanusu, katerim z dodatno dozo cepiva
povecajo koli¢ino protiteles. Zanesljiva profilakti¢na doza globulina gama je
250 mednarodnih enot intramuskularno.

Antibiotiki

Dokazano je, da sta penicilin in tetraciklin udinkovita v preprecevanju
cksperimentalnega tetanusa pri Zivalih. Zato so nekatere angleske in severno-
ameris$ke zdravstvene ustanove zamenjale v profilaksi neimunih ob poskod-
bi serum s penicilinom in tetraciklinom. Stevilo primerov tetanusa se zaradi
tega na njihovih s tetanusom zelo revnih podrocjih ni povecalo. Zelo slabe iz-
ku$nje v profilaksi tetanusa s penicilinom pa so imeli v Nigeriji. Obolevnost
je ob uporabi penicilina precej zrasla. Zato je obveljalo stalid¢e, da ucinkovi-
tost antibiotikov v profilaksi tetanusa ni dokazana. Uporabljajo naj se le izje-
moma (npr. pri preobcéutljivosti za serum). Dajati jih moramo vsaj pet dni,
in sicer penicilina dva milijona enot dnevno, tetraciklina pa po en gram

dnevno.
Aktivna imunizacija

Vsem omenjenim nac¢inom profilakse je skupna hiba kratkotrajna za-
$¢ita. Zato jih izvajamo samo ob poskodbi. V tem pogledu se aktivna imuni-
zacija, ki daje dolgotrajno varstvo, od njih bistveno razlikuje. V S$tevilnih
drzavah je vklju¢ena v imunizacijski program zgodnjega otrostva. Cepi se v
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4 do 6-tedenskem presledku z dvema dozama toksoida (anatoksina), adsor-
biranega na aluminijev hidroksid, in z dodatno dozo po 6—12 mesecih. S tem
je cepljenje kompletno. Bogate izku$nje in eksperimentalni podatki govore
v prid mnenju, da je za&lita solidna in dolgotrajna. Zato bi verjetno lahko
pogresali profilakti¢ne ukrepe ob poskodbi (razen oskrbe rane) Se dolgo
vrsto let po kondani imunizaciji. Iz varnostnih razlogov pa je prevladalo
mnenje, da je treba dati kompletno imuniziranim ob poskodbi dozo toksoida.
Doza toksoida ob poskodbi ni potrebna le prvo leto oziroma po novejdih
predlogih prva tri leta po konc¢ani imunizaciji. In $e en previdnostni ukrep:
vsakih deset let naj bi se izvajala revakcinacija z eno dozo toksoida.

Zadnja leta zagovarjajo samo aplikacijo toksida kot zadosten profilak-
ti¢ni ukrep ob poskodbi tudi pri Jjudeh, ki so prejeli samo dve dozi cepiva.
Seroprofilaksa bi prisla v postev samo pri ljudeh, ki so prejeli le eno dozo
cepiva, dalje pri necepljenih in kon¢no pri poSkodovancih, za katere nimamo
podatkov o stanju imunosti.

Ce bi bilo vse prebivalstvo kompletno cepljeno proti tetanusu, bi bil
torej postopek ob poskodbi vedno isti, za zdravnika neproblematicen, za po-
g¢kodovanca pa udinkovit in brez nevarnosti. V poétev bi prisla poleg oskrbe
rane le aplikacija ene doze cepiva ali pa vfasih $e ta ne. Ker pa je v Jugo-
slaviji aktivno imunizirana komaj dobra polovica prebivalstva in tudi vsi
cepljeni niso absolvirali kompletnega imunizacijskega programa, je stanje
imunosti pri po$kodovancih zelo razli¢no. Profilakti¢ni postopek, ki ga mora
ob poskodbi izbrati zdravnik, zato ni vedno isti in tudi ni vedno brez nevar-
nosti. Iz povedanega sledi, da je ena izmed pomembnih nalog epidemioloske
sluzbe, da zajame v imunizacijski program tudi starejSe, Se necepljeno pre-
bivalstvo.

DNEVNE GERIATRICNE BOLNISNICE

V Cardiffu so leta 1964 odprli bolnidnico posebnega tipa. Sest let Ze deluje
zelo uspedno kot povezava med bolni$nico zaprtega tipa ter nego in zdravljenjem
na domu. Po opremi ustreza veliki splosni bolni$nici. Daje le dnevno oskrbo geri-
atri¢nim bolnikom iz bliZnje okolice, ki niso akutno bolni in ne potrebujejo stalne
nege. Bolnisnica sprejema le bolnike, ki Zelijo natanénih specialistiénih preiskav in
napotkov za zdravljenje.

Bolniki prihajajo po potrebi dvakrat do petkrat na teden. Bolnignica nikakor
ni ustanova za nadzorovanje bolnikov kakor tudi ne ustanova za vzpostavljanje
socialnih kontaktov. Temu namenu sluZijo druge ustanove.
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