Summary

Combating tetanos in Republic of
Moldova

The article presents from a his-
torical point of view the morbidity
caused by tetanos in Republic of
Moldova during the XX-th century
and the medical efforts such as vac-
cination that led to the liquidation
of this infection starting 19905. It
also mentions future possibilities of
evolution of this epidemiology.
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Pezrome

Bopvoa co cmononuaxom ¢ Pecny-
onuxe Monoosa

B cmamve npusooamcs oamnnvie o
sabonesaemocmu Hacenenus Monoo-
861 CIONOHAKOM U O NPEONPUHATNBIX
Mepax no bopvoe ¢ 5moil uH@peKyu-
ell, 8 OCHOBHOM NYmMeM aKYUHAYUU
6ce20 HaceneHusl NPOMuUG CmonoHs-
Ka acoyuupo8aHHbIMU 6aKYuHaMu
U CMONOHAYHBIM AHAMOKCUHOM. B
pesyivmame, Ha NPOMAICEHUU NO-
cneonux 15-mu nem sma ungexyus
6 P. Monoosa ne pecucmpupyemcs.
Ilpeonazaromes mepvl no noddep-
JACAMUIO IMOT INUOEMUOTOSULECKOU
cumyayuu Ha Oyoyuyee.

Kniouegvie cnosa: cmonousx, smuo-
Jlo2udecKull azenm, UCmOoYHUK, nymu
sapaoicenust, 3a6071e6aeMOCMb, 8AK-
yunayus, npoPuiIaKmuxa.
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Tetanosul este o boala infectioasa provocata de Clostridium tetani,
bacil grampozitiv care la poarta de intrare in organismul uman prin
diferite leziuni produce o exotoxina specifica neurotropa, responsabila
de manifestarile specifice ale bolii: hipertonie musculara si accese
contractile paroxiste, cu evolutie gravd, ce duc deseori la sfarsit letal.
Printre cele mai vechi relatari se afla cele ale lui Hipocrate, care a des-
cris cazuri de tetanos aparute la unii soldati in timpul razboiului din
Pelopones si carora le-a dat denumirea de,,Psihotonos”. Ambroise Pare
denumeste tetanosul ,spasmul prin durere’, considerand contractiile
ca o consecinta a iritdrii cailor nervoase prin durere. Primul care a im-
pus denumirea de ,tetanos” este Trinka de Krovitz (1777). Din aceeasi
perioada se retin relatarile lui Guyane de Bayon (1769). In anul 1870,
Rose descrie forma de tetanos cefalic cu paralizie faciala. Abia in 1854
Simpson stabileste natura infectioasa a bolii, iar Carle si Rattone, in
1884, reusesc transmiterea bolii la iepure, injectand in nervul sciatic
o0 picatura recoltata dintr-o plaga tetanicd. Un an mai tarziu, Nicolaier
demonstreaza ca,anumite specii pe Pdmant detin proprietdti tetanigene,
dacd sunt inoculate la animal” si reuseste sa izoleze, din leziunile pro-
duse, un germen in forma de ac cu gamalie, pe care il descrie caagent
al tetanosului, fara sa reuseasca si cultivarea lui. Acest merit ii revine
in 1889 lui Kitasato, care izoleaza si cultiva germenul in anaerobioza,
descriind si sporii ca forma de rezistenta a bacilului tetanic in mediul
natural. Doar dupa un an, in 1890, Knud Faber demonstreaza existenta
si rolul toxinei tetanice obtinute prin filtrarea culturilor de bacili tetanici;
lichidul recoltat a demonstrat aceeasi capacitate de a dezvolta boala
chiar siin doze reduse.

Aproape in acelasi an Behring si Kitasato creeaza antitoxina, prin
recoltarea serurilor de la animale care primisera doze mici de toxina.
Aceasta capata valoare terapeutica mult mai tarziu, dupa ce Ramon
preparad, in 1923, toxoidul (toxina formolata), punand bazele vaccinarii
antitetanice laom, masura profilactica de baza in zilele noastre. In anul
1890 Kitasato a reusit si prepararea serului de la animale imunizate, cu
valoare terapeutica, pentru ca dupa 1954, odata cu prepararea imuno-
globulinelor umane specifice hiperimune, sa asistam la tendinta inlo-
cuirii totale a serului heterolog cu aceste imunoglobuline antitetanice,
lipsite de riscul accidentelor la proteina straina.

Agentul etiologic al bolii este Clostridium tetani, un bacil lung de
4-10 microni si lat de 0,4-0,5 microni, cu capete rotunjite. in culturi
tinere capata forme filamentoase. Poseda 30-50 cili-peritrichi, pe care
ii pierde prin sporulare. Sporul se formeaza in conditii nefavorabile,
ca forma de rezistenta, la unul dintre capete; bacilul, pastrand sporul,
capata aspect de,racheta”sau ac cu gamalie. Rezistenta in mediu este
mica pentru formele vegetative (acestea dispdrand rapid); sporii rezista
in sol, feriti de expunerea directa la soare, cativa ani (la soare rezista doar
30 de minute). La fierbere rezistd 3-4 ore, ca si la antisepticele uzuale. Au
fost descrise 10 tipuri serologice de Cl. tetani. Toate elaboreaza aceeasi
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toxina, identica antigenic. Aceasta toxina este foarte
puternica, doza letala pentru om fiind de 0,1-0,25
mg! Toxicogeneza nu este foarte bine cunoscuta,
dar se pare ca este controlata plasmidic. Toxina are
mare afinitate pentru tesutul nervos, legandu-se de
receptorii celulari prin intermediul gangliozidelor
GT15si/sau GD1b.

Circuitul natural al germenului presupune in-
gestia sporilor de catre animale, in special erbivore
(chiar si la om se accepta posibilitatea), cu multipli-
care intestinala si eliminare fecald, germenii supra-
vietuind pe sol sub forma de spori. Odata cu praful
uscat, sunt vehiculati cu curentii de aer. Sporii tetanici
au fost identificati astfel si in locuinte, saloane de
bolnavi si chiar in sdli de operatii. Desi se accepta
prezenta sporilor in orice mediu geografic, riscul
cel mai mare ramane in ariile unde trdiesc animale
ierbivore, in special cai.

Desireceptivitatea este generala, sexul mascu-
lin este mai afectat, in legatura aparenta cu angajarea
barbatilor in profesiunile corelate cu terenul si ani-
malele (agriculturd, cresterea animalelor, vanatoare)
si risc mai mare de ranire. Toate varstele sunt afectate.
Formele cele mai severe de boala, cu mortalitatea cea

Numarul de
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mai mare, se intalnesc la nou-nascuti (poarta de in-
trare fiind plaga ombilicald) si la varsta a lll-a,ambele
in legatura cu o slaba apdrare imuna [7].

Pentru Republica Moldova tetanosul a fost pe
parcursul multor ani o problema social-economica
majora, dat fiind faptul ca se inregistrau indici de mor-
biditate foarte inalti si depdseau indicii fostei Uniuni
Sovietice de 3-4 ori (in anul 1963 - respectiv 2,4 5i 0,9
la 100000 populatie). Aceasta situatie epidemiolo-
gica era conditionata de mai multi factori de natura
socioeconomica si climato-geografica. Este vorba de
ponderea inaltd a populatiei rurale, care se ocupa si
se ocupa cu productia agricold; o buna parte se ocupa
cu cresterea vitelor, care nu rareori erau afectate de
tetanos. Se stie cd bacilul tetanosului se pastreaza mult
timp in sol, particularitatile acestuia in R. Moldova
contribuie nunumaila o pastrare indelungata a agen-
tului patogen, ci si, conform datelor unor cercetari (M.
Tarkov si colab., 1965), in perioada calda a anului (din
mai pana in octombrie) este posibila inmultirea luiin
sol. Prin anii '50 ai sec. XX, cand au fost inregistrati cei
mai fnalti indici ai morbiditatii (figura 1), majoritatea
populatiei umbla desculta de primavara pand toamna
tarziu, in special copiii.
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Fig. 1. Evolutia procesului epidemic al tetanosului in functie de numdrul de vaccinatiin perioada 1949-2005.

49




In acesti ani nu se practica profilaxia specifica
a tetanosului. Acesti factori de baza au determinat
nu numai nivelul inalt de morbiditate, ci si unele
particularitati ale ei — majoritatea cazurilor (85-96%)
erau inregistrate in randurile populatiei rurale [11].
Primul loc il ocupau copiii de varsta scolara — 42,4%,
locul doi - colhoznicii cu 28,2%, copiii de varsta
prescolara - 17,9%, gospodinele de casa - 7,3% si
numai 4,3% — muncitorii. In majoritatea cazurilor
(68-76%) infectarea avea loc in urma murdaririi mai-
nilor usor traumate si mult mai rar (pana la 23%) - in
urma murdaririi locului traumelor mai severe, cum
ar fi intepaturi si taieturi adanci, diferite rani mari. in
5,5-7,3% cazuri se imbolnaveau nou-nascutiiin urma
murdaririi ombilicului sitn 0,5% - in urma avorturilor
criminale [9].
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Fig. 2. Tetanos neonatal, cu contracturd in opistoto-
nus.

Fig. 3.Tetanos la adult, cu contracturd in opistotonus.

Aceasta situatie epidemiologica era foarte alar-
manta. In perioada prevaccinala anual se inregistrau
peste 100 de cazuri de tetanos, crescand de la 111
cazuriin anul 1949 pana la 155 in 1960 (vezi anexa),
cu urmari foarte grave — decesul a 30,9% din bolnavi
inanul 1962 si 53,3% in 1964.

Situatia epidemiologica din anii ‘50 a si deter-
minat decizia de aimplementa masuri mai eficiente
de combatere a tetanosului - imunizarea populatiei.
Pe parcursul primei etape a profilaxiei specifice cu
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preparate ce contineau anatoxin, erau supusi imu-
nizarii in principal numai lucratorii obiectelor de
alimentatie publica si ai altor institutii de acest tip.
Ca urmare acoperirea acestor si a altor contingente
cu imunizari a crescut de la 3,5% in anul 1957 pana
la 8,9% in anul 1960 din numarul total al popula-
tiei, fara o eficacitate epidemiologica semnificativa,
deoarece erau supuse imunizdrii contingente ce nu
aveau o pondere deosebita in nivelul morbiditatii.
Majoritatea, dupa cum am mentionat, o constituiau
copiii. Tinand cont ca la aceasta etapa aparuse vacci-
nul combinat pertusis-difterico-tetanic, in anul 1960,
conform Ordinului Ministerului Sanatatii al URSS
nr. 437 din 19 octombrie 1960 O meponpuamusx
no nuksuoayuu 3abosieeaemMocmu cmosibHAKOM, a
fost declansata vaccinarea copiilor si in anul 1962
numarul vaccinatilor a crescut de doua ori, fapt ce a
determinat reducerea morbiditatii cu 30% in compa-
ratie cuanul 1961 (vezi anexa). Analiza datelor anului
1963 privind imunizarea contra tetanosului a aratat
ca au fost complet vaccinati si revaccinati 32% din
populatia totala, inclusiv copii pana la 14 ani - 23%
- si adulti - 9% [9].

Aceasta actiune, precum si alte masuri de profi-
laxie nespecifica (deschiderea maternitatilor satesti,
ameliorarea asistentei obstetrice au contribuit la
lichidarea cazurilor de tetanos a nou-nascutilor) au
contribuit in mare masura la reducerea nivelului de
morbiditate in structuri varstnice. Daca panain 1952
copiiide panala 2 ani constituiau 10,4% din numarul
total de cazuri, apoilainceputul anilor '60 - 1,1%, cu
o reducere de circa 10 ori. Daca in anul 1963 morbi-
ditatea, in comparatie cu media a 10 ani precedenti
profilaxiei specifice, s-a redus cu 55%, atunci in ran-
dul copiilor de pana la 13 ani — cu 68%. Totodatd, a
crescut ponderea adultilor - de la33,2%in anul 1963
pana la 64,4-67,7% in anii 1963-1964 [9].

O analiza minutioasa a procesului de comba-
tere a tetanosului in republica a aratat ca scaderea
in continuare a morbiditatii prin aceasta boala este
posibila numai printr-o organizare a imunizarii tu-
turor categoriilor de populatie si, inainte de toate, a
populatiei adulte. Aceasta concluzie a fost punctul de
pornire in planificarea si infaptuirea unor noi masuri
antiepidemice si profilactice impotriva tetanosului.

O cotitura cruciala in combaterea tetanosului i
revine anului 1964, cand a fost emis Ordinul Ministe-
rului Sanatatii al RSSM nr. 17-k din 8 iunie 1964 [4],
06 umoezax nposepKu sbinosiHeHUA [TocmaHosneHus
LK KMNCC u Cosema MuHucmpos om 14 aHeaps 1960
2. N 58 ,0 mepax no danvHeliwiemy yayyweHuto
MeOUYUHCKO20 0OC/TYXUBAHUSA U OXPAHbl 300p08bA
HaceneHus CCCP 6puzadoti MuHzopasa CCCP 8 yacmu
CHUXeHUS U JIUK8uOayuu UHGeKYUOHHbIX 6o1e3Hel 8




Mondasckot CCP". Dupa realizarea unor masuri orga-
nizatorice, in fiecare raion si oras din republica in aju-
torul medicilor locali au fost trimise echipe speciale
de vaccinatori.in aceste echipe au fost incadrati pes-
te 200 de studenti de la anii superiori ai Institutului
de Medicina din Chisindu. in consecinta, in anul 1964
afost efectuat un numar enorm de vaccinari - circa 1
mil. 280 mii de vaccinati cu varsta pana la 60 de ani
(vezi anexa). Aceasta munca responsabila siumana la
cel maiinalt grad a fost continuata si in anii urmatori.
Procesul vaccinarilor si revaccinarilor a fost supus
unui control riguros. Realizarea programului de vac-
cinare se controla in diferite teritorii administrative
cu evaluarea cantitativa si calitativa a procesului de
imunizare. Neajunsurile identificate erau expuse in
ordinele respective, prin care erau sanctionati admi-
nistrativ conducatorii institutiilor medicale care nu
tineau sub control riguros realizarea programului de
combatere a tetanosului [1, 2, 3].

La 2 septembrie 1966 este semnat un nou
Ordin al Ministerului Sanatatii al RSSM nr. 201 O
dasibHelwux Meponpusmusax nNo Npoguaakmuke
cmonbHaka 8 Monoasckol CCP[5], prin care se ordo-
neaza revaccinarea populatiei vaccinate si acoperirea
cuvaccinare a populatiei nevaccinate, inclusiv a celor
cu varsta peste 60 de ani. n acest ordin capital au fost
expuse atat neajunsurile, cat si masurile de lichidare
a lor si a fost pusa sarcina de a incheia vaccinarea
pana la sfarsitul anului. Aceasta actiune efectuata
pentru prima data in fosta Uniune Sovietica si, pro-
babil in Europa, a fost inalt apreciata de Ministerul
Sanatatii al URSS, expusa intr-un circular de serviciu
nr. 04-14/19 din 17 noiembrie 1966, in care este
evaluata experienta RSS Moldovenesti in reducerea
semnificativd a morbiditatii prin tetanos, obtinuta
prin imunizarea populatiei in masa, si trimisa tuturor
republicilor unionale si autonome pentru informare
si implementare. In scopul activizarii implementérii
in toata URSS a experientei RSSM, ministrul Sanatatii
al URSS emite Ordinul nr. 398 din 15 mai 1967 despre
desfasurarea de la 14 panala 16 septembrie 1967 a
intrunirii unionale privind combaterea tetanosului
[6]. La aceasta intrunire au participat circa 200 de
reprezentanti ai republicilor unionale si autonome
ale Uniunii Sovietice, inclusiv ministrii si viceministrii,
conducatori ai structurilor regionale.

Experienta RSSM a fost expusa si la nivel
international - subsemnatul a prezentat un ra-
port llpoepamma nukeudayuu 3abonesaemocmu
cmosnnbHaka 8 MCCP la Congresul al IX-lea inter-
national microbiologic, ce a avut loc la Moscova in
anul 1966 [10]. Dupd cum vom vedea in continuare,
acest program de lichidare a tetanosului in Republica
Moldova s-a realizat practic incepand cu anul 1995
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(vezi anexa).

Ca urmare a acestei campanii de imunizare im-
potriva tetanosului a intregii populatii, la inceputul
anului 1971 in RSSM au fost cuprinse prin vaccinari
antitetanos 94% din populatie, ceea ce s-a resimtit
in mod firesc la nivelul morbiditatii (vezi figura 1).
In 1970 indicele morbiditatii prin tetanos era de 5
ori mai mic decat cel inregistrat in 1964 (inceputul
vaccinarii in masa) si de 17 ori mai scazut decat cel
similar pentru anul 1960 (anul declansarii vaccinari-
lor copiilor cu vaccinul DTP). Din 1971 in republica
se inregistreaza cazuri unice de tetanos — in medie
cate 10 pe an, ceea ce constituie putin mai mult
de 0,2 la 100000 de locuitori. Acest indice era egal
cu cel inregistrat in Uniunea Sovietica. Totodata, in
comparatie cu anul 1951, perioada celui mai ridicat
nivel al morbiditatii (5,6 la 100000 de locuitori), acest
indice era de 28 de ori mai mic, iar in comparatie cu
1963 - anul ce precedainceputul imunizdriiin masa a
populatiei republicii — de 12 ori mai mic. n ultimii 15
ani a fost inregistrat doar cate un caz de tetanos.

Vaccinarea intregii populatii contra tetanosului
a condus nu numai la o scadere a morbiditatii pana
la cazuri unice, ci totodatd a permis cain majoritatea
cazurilor de leziuni de productie si comune sa se
renunte la administrarea de ser antitetanos, care nu
este chiar inofensiv, provocand uneori asa-numita
,boald a serului”. Experienta acumulata in republica
a demonstrat faptul ca renuntarea la administrarea
serului antitetanos este posibila numai in cazul
existentei intr-o unitate administrativa data a unei
paturiimunologice rezistente in proportie de 90% in
populatia urbana si de 95% in cea rurala [11].

Tinand cont de faptul ca la moment persoanele
vaccinate cu vaccin pertusis-difterico-tetanic (DTP),
incepand cu anul 1960, au varsta peste 60 de ani, au
fost vaccinati cu anatoxin tetanic si practic ulterior
toti au revaccinati conform instructiunilor respec-
tive, putem admite ca majoritatea populatiei este
imuna. Conform investigatiilor serologice de ultima
ora, patura generala imuna la tetanos (=0,1Ul/ml)
reprezinta 98,5+1,2%, iar cea garantata (=0,8Ul/ml)
se situiaza in limitele de 94,7+2,4%. Persoane recep-
tive au fost identificate doar in populatia matura, ele
constituind 2,2% [8]. Drept consecintd, actualmente
avem o situatie epidemiologica foarte favorabila
— In ultimii 5 ani (2005-2009) cazuri de tetanos in
Republica Moldova nu se inregistreaza, desi agentul
patogen in mediul ambiant (mai ales in sol) probabil
este prezent, daca tinem cont de faptul ca in ultimii
ani a crescut semnificativ numarul ierbivorelor,
principalele surse de poluare a solului cu C. tetani.
Aceasta situatie din sectorul zootehnic nu exclude
posibilitatea inregistrarii cazurilor unice. Luand in




consideratie cele expuse, este necesar de a tine sub control sta-
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tutul imun in diferite grupe de varsta.

Anexa

Evolutia procesului epidemic al tetanosului in functie de numa-

rul de vaccinati in perioada 1949-2008

Anul Num. abs. Num. de Anul Num. abs. Num. de
cazuri vaccindri cazuri vaccindri

1949 111 1980 5

1950 123 1981 7

1951 135 1982 5

1952 160 14298 1983 4

1953 130 1984 4

1954 128 1985 6 116908

1955 134 1986 4 105679

1956 112 65551 1987 3

1957 150 96516 1988 1

1958 151 1989 3 79009

1959 127 183931 1990 0 75946

1960 155 269967 1991 0 74479

1961 101 477111 1992 6 66390

1962 71 560277 1993 2 58863

1963 76 473380 1994 0

1964 45 1278186 1995 3 339734

1965 27 253097 1996 1 869880

1966 46 538062 1997 0 89961

1967 27 511978 1998 1 89072

1968 21 201471 1999 0

1969 15 184109 2000 1

1970 12 172108 2001 1

1971 11 156821 2002 0

1972 10 151638 2003 0

1973 14 147876 2004 1 134879

1974 6 134500 2005 0 131060

1975 12 2006 0 124159

1976 10 2007 0 123480

1977 14 2008 0 119353

1978 2009 0 67684

1979
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