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Preventie van congenitale toxoplasmose

Inleiding

Infecties van de mens door de parasiet Toxoplasma
gondii komen zeer frequent voor, doch worden
meestal niet herkend door de afwezigheid van speci-
fieke ziekteverschijnselen. Wanneer een infectie
door een zwangere wordt opgelopen brengt dit ech-
ter wel een belangrijk gezondheidsrisico met zich
mee; de eventueel subklinische infectie van de as.
moeder kan op het kind worden overgebracht en
voor het kind ernstige gevolgen hebben. In dit artikel
wordt de problematick van aangeboren toxoplasma
infecties besproken, waarbij met name wordt inge-
gaan op de verwachte frequentie en de wenselijkheid
van toepassing van preventie.

Ziekteverwekker en besmettingswegen

Toxoplasma gondii is een ééncellig, parasitair orga-
nisme dat voor het eerst in 1908 bij een knaagdier,
de goendi, uit Noord-Afrika beschreven werd door
Nicole en Manceaux. Het duurde tot 1923 voordat
een verband werd gesuggereerd tussen het v66r-
komen van dit organisme en klinische symptomen
bij de mens. Sindsdien is de parasiet in velerlei dier-
soorten aangetoond. De mens en deze dieren zijn
tussengastheer voor de parasiet; dit betekent dat in
de cellen de zogenaamde ongeslachtelijke vermeer-
dering van parasieten (tachyzoiten) plaatsvindt. Dit
proces gaat ten koste van de cel; nieuwe parasieten
komen vrij en dringen andere cellen binnen en/of
verspreiden zich met bloed of lymphe door het orga-
nisme. Na enige tijd ontstaat een evenwicht tussen
aanvalskracht en de op gang gekomen cellulaire en
humorale afweer; de parasieten worden in een soort
rustfase gedwongen waarbij vele parasieten (brady-
zoiten) zich in weefselcysten hebben verschanst. Op
deze manier persisteert het micro-organisme in de
weefsels (bijv. hersenen, spieren) van de tussengast-
heer (latente infectie). Door het eten van vlees van
geinfecteerde dieren kan de infectie worden overge-
bracht. De verklaring hoe zuivere planteneters gein-
fecteerd konden raken, werd pas in 1970 gegeven
toen verschillende onderzoekers de geslachtelijke
ontwikkeling in de epitheelcellen van de dunne darm
van geinfecteerde katten beschreven. Hierbij ontwik-
kelen zich otcysten die met de faeces worden uitge-

scheiden; na enkele dagen sporuleren de oticysten en
worden daarmee infectieus; ze zijn zeer resistent te-
gen milieu-invioeden. In figuur 1 wordt de hier kort
beschreven kringloop van T.gondii geschetst.
Samenvattend betekent dit, dat transmissie naar de
mens kan plaatsvinden door het eten van cystenbe-
vattend vlees en door inname van door de kat uitge-
scheiden en daarna gesporuleerde oticysten via de
kattebak, aarde (bij tuinieren) of het eten van be-
smette groenten.

Congenitale toxoplasmose

Congenitale toxoplasmose is het emstige ziektebeeld
met vooral neurologische en oogheelkundige afwij-
kingen ten gevolge van een toxoplasma infectie in
de prenatale periode. De geinfecteerde zwangere
heeft de infectie op haar ongeboren kind overgedra-
gen en de infectie heeft veel schade gedaan in de
zich ontwikkelende orgaansystemen. Overdracht van
moeder op kind vindt ongeveer in de helft van de ge-
vallen plaats.

De diagnose congenitale toxoplasmose wordt echter
niet vaak gesteld bij de geboorte, aangezien de infec-
tie vaak subklinisch is en slechts na gericht en uit-
voerig serologisch onderzoek van moeder en kind
wordt vastgesteld. Doch, zelfs jaren later, kan deze
infectie klinisch manifest worden ten gevolge van
vrijwel onvermijdelijk optredende oplevingen van de
latente infectie; dit verklaart de met de jaren toene-
mende morbiditeit. Anders dan bij oplevingen van
verworven infecties, is de immunologische reactie in
geval van oplevingen van congenitale infecties (met
name in het in immunologisch opzicht geisoleerde
00g) niet in staat het evenwicht tussen parasiet en
gastheer snel en effectief te herstellen. Terugkerende
chorioretinitis veroorzaakt steeds verdere beschadi-
ging van het netvlies en kan zelfs leiden tot blind-
heid. Neurologische afwijkingen kunnen manifest
worden door oplevingen in het centrale zenuwstel-
sel. Het beloop lijkt therapeutisch nauwelijks te
beinvloeden. Bestrijding van congenitale toxoplas-
mose moet derhalve gerealiseerd worden door pre-
ventie gedurende de zwangerschap: voorkémen van
infectic van zwangeren en voorkémen van infectie
van foctussen. De eerste lijn, primaire preventie,
beoogt tockomstige zwangeren voor te lichten over
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Figuur 1: Kringloop van de toxoplasma gondii
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maatregelen ter beperking van het risico op infectie
gedurende de zwangerschap. Tijdens de zwanger-
schap wordt consumptie van rauw of halfgaar vlees
met klem ontraden; bij voldoende verhitting worden
de eventueel aanwezige cysten onschadelijk gemaakt.
Direct of indirect contact met faeces van katten die
mogelijk oScysten bevatten, moet worden vermeden;
de kattebak moet dagelijks worden verschoond zodat
oticysten worden verwijderd voordat ze sporuleren en
infectieus worden. Vanwege het risico indirect o8-
¢' sten op te nemen via verontreinigde groenten moe-
ten deze grondig gewassen worden; voorts wordt ge-
adviseerd handschoenen te dragen bij tuinieren. Bij
secundaire preventie wordt gepoogd alsnog optreden-
de infecties tijdig op te sporen door herhaald scree-
ningsonderzoek in de zwangerschap; wanneer een se-
ronegatieve vrouw seropositief blijkt te zijn gewor-
den, moet er een infectie zijn opgelopen in de tussen-
liggende periode; snelle behandeling moet worden in-
gesteld; de kans op transmissie van de parasiet naar
de foetus wordt daardoor beperkt, en het ziektebeeld
bij het kind mogelijk gemitigeerd.

Incidentie

Aangezien er geen incidentiegegevens beschikbaar
waren, was men aangewezen op seroprevalentiege-
gevens om enig inzicht te krijgen in het v66rkomen
van toxoplasma infecties; de aanwezigheid van anti-
stoffen wijst erop dat iemand ooit een toxoplasma
infectie heeft doorgemaakt. De mate van toename
van de seroprevalentic met de leeftijd weerspiegelt
het risico om een infectie op te lopen in het corres-
ponderende leeftijdsinterval. Voor Nederland werd
het risico op infectie tijdens de zwangerschap ge-
schat op 12 per 1000 zwangerschappen. Uitgaande
van een geboortecijfer van 170.000 per jaar en een
transmissie rate van 40% werd verwacht dat er jaar-
lijks 800 kinderen met een congenitale infectie gebo-
ren zouden worden. Naar voorbeeld van Frankrijk en
Oostenrijk werd overwogen systematische preventie
in Nederland op te zetten. In 1984 adviseerde de Ge-
zondheidsraad de overheid om in eerste instantie
preventie in een proefregio toe te passen ter bevesti-
ging van het effect en teneinde een getoetst pro-
gramma te ontwikkelen dat later landelijk zou kun-
nen worden geimplementeerd. !

Proefonderzoek in Zuid-Holland

Door het RIVM werd een proefonderzoek uitge-
voerd in de provincie Zuid Holland. Gedurende één
jaar, maart 1987/1988, konden zwangeren in het zo-
genaamde TIP — Toxoplasma Infectie Preventie —
onderzoek worden opgenomen; hen werd een pro-
gramma van gecombineerde primaire en secunaire
preventie aangeboden waarbij zij tot het einde van
de zwangerschap werden vervolgd.

De 27.967 ingeschreven zwangeren werden geinfor-
meerd over het onderzoek en uitgebreid geinstrueerd
over de preventieve maatregelen; er werd een infor-
matie- en voorlichtingsfolder voor het onderzoek ge-
schreven die hen bij de eerste zwangerschapscon-
trole werd meegegeven; figuur 2 toont de pagina van
de folder waarop de te nemen maatregelen zijn sa-
mengevat. Bij deze eerste controle werd een bloed-
monster afgenomen voor serologisch onderzoek. De
blijkens eerste screening ecerder geinfecteerde (sero-
positieve) zwangeren werden niet verder in het pre-
ventieve onderzoek betrokken; niet eerder geinfec-
teerde (seronegatieve) zwangeren (15.170 of 54,2%)
werden bij herhaling onderzocht gedurende de
zwangerschap. Het aantal verworven infecties dat
werd getraceerd op geleide van seroconversies be-
drocg 44.

Alle kinderen van geinfecteerde moeders werden
driemaal in het eerste levensjaar serologisch, paedia-
trisch/neurologisch en oogheelkundig onderzocht.
De diagnose (subklinische) congenitale toxoplasma
infectie werd gesteld op het persisteren van specifie-
ke antistoffen bij het kind rond het eerste levensjaar.
De passief verkregen maternale antistoffen moeten
dan verdwenen zijn en de aangetoonde antistoffen
dus door het kind zelf geproduceerd als reactic op de
aanwezigheid van de parasiet. Van de 44 kinderen
bleken er 12 geinfecteerd te zijn; bij 2 van hen werd
bij fundoscopie chorioretinitis geconstateerd; bij 1
kind werden intracraniéle calcificaties gezien terwijl
er overigens geen neurologische afwijkingen waren;
bij 9 kinderen werd de diagnose louter op het serolo-
gisch beeld gesteld.

Discussie

Op grond van de onderzoeksresultaten wordt geschat
dat er in Nederland bij toepassing van preventic 2.4
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Advies

Eet tijdens Uw zwangerschap geen rauw of half-

@ rauw viees. Verhit al het vlees door en door!
Goed gebraden of gestoofd vlees vormt geen
enkel risico; ‘‘rood’’ viees wel!

@ Was alle groenten terdege!
@ Draag handschoenen als U in de tuin werkt!

Kom niét aan de kattebak; laat de kattebak da-
gelijks door iemand anders schoonmaken!

TIP

Toxoplasma Infectie Preventie-onderzoek
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per 100 infecties in tegenstelling tot het zonder pre-
ventieve maatregelen verwachte aantal van 12 per
1000 in de zwangerschap optreden. Dit zou beteke-
nen 400 infecties per 170.000 zwangerschappen in
tegenstelling tot de verwachte 2000.
Een aantal verklaringen kunnen worden overwogen
voor dit lage aantal prospectief geconstateerde infec-
ties in het TIP-onderzoek:
- onjuistheid van vroegere schattingen
- verminderde infectiedruk
- afgenomen infectierisico als effect van primaire
preventie
- afgenomen infectierisico als effect van primaire
plus secundaire preventie.
Er zijn aanwijzingen voor een lagere infectiegraad
van landbouwhuisdieren door veranderde huisves-
ting.2 Analyse van de leeftijdsspecificke seropreva-
lentie bij eerste meting van de zwangeren in het on-
derzoekscohort leidde tot veel lagere schattingen van
de infectiedruk.3 De voorlichting zal een duidelijke
bijdrage geleverd hebben, doch het is niet uit te slui-
ten dat de adviezen consequenter werden opgevolgd
door de extra aandacht die ervoor werd gevraagd bij
de telkens weerkerende bloedafname. Aangezien
alle deelnemers hetzelfde programma met zowel pri-
maire als secunaire preventie werd aangeboden, kan
geen definitieve uitspraak worden gedaan of het ef-
fect van de primaire preventie is versterkt door de
bijkomende secundaire preventie.
Op grond van het prospectieve Nederlandse onder-
zoek dient de vraag echter gesteld te worden of naast
primaire preventie additionele secunaire preventie is
aangewezen. Los van kosten-technische en logistie-
ke overwegingen ten aanzien van een complex
screeningsprogramma met herhaald onderzoek (ver-
menigvuldiging van foutenbronnen, noodzakelijk
langdurige opslag van sera in verband met simultaan
onderzock bij vermoede seroconversie) is de vraag
of werkelijk voldaan is aan de inmiddels klassieke
criteria opgesteld door Wilson en Jungner ter beoor-
deling van voorgestelde screeningsprogramma’s.4
Bij een bevolkingsonderzoek wordt vaak ten onrech-
te de suggestie "Baat het niet, dan schaadt het niet"
gewekt. Doch het rendement van secundaire preven-
tie van congenitale toxoplasma infecties is beperkt;
niet alle optredende infecties kunnen worden getra-
ceerd; in geval van eerste controle na enkele maan-
den zwangerschap kan niet met voldoende betrouw-

baarheid worden vastgesteld of een infectie kortgele-
den (rond de conceptie of vroeg in de zwangerschap,
vaak met de meest ernstige gevolgen voor het kind)
heeft plaats gevonden, dan wel of er sprake is van
een eerder opgelopen, inmiddels latente infectie zon-
der risico's voor de vrucht, een aantal infecties (12
van de 44 in het Nederlandse onderzoek) treden laat
in de zwangerschap op en blijken pas uit postpartum
onderzoek, wanneer de transmissie van parasieten
niet meer kan worden voorkomen. Frequent worden
dubieuze screeningsuitslagen gevonden (o0.a. door
vals-positieve serologische reacties) zodat nader on-
derzoek moet worden uitgevoerd;S de bij de ouders
gewekte verontrusting zal echter niet altijd direct
weggenomen kunnen worden, zelfs niet bij de ge-
boorte, aangezien een congenitale infectie pas uitge-
sloten is wanneer het kind geen specificke antistof-
fen is gaan produceren in het eerste levensjaar.5
Secundaire preventie door postnatale therapie van
een asymptomatisch kind is niet wetenschappelijk
onderbouwd. In het Nederlandse onderzoeksprotocol
werd geen prophylactische behandeling ingesteld.
Van de twaalf geinfecteerde kinderen waren er bij
oogheelkundig onderzoek naar de geboorte twee met
chorioretinitis. Er traden geen exacerbaties op in het
ecerste levensjaar, evenmin nieuwe laesies bij de ove-
rige asymptomatische kinderen.

Aanbevelingen

Door de onderzoekers zijn de pro's en contra's van
secundaire preventie uvitgebreid bediscussieerd in het
licht van de internationale discussie over de wense-
lijkheid van een screeningsprogramma voor zwange-
ren. Daarbij gaan er steeds meer stemmen op, over
de hele wereld en ook in Frankrijk, die dit betwijfe-
len.”.® Op grond van het TIP-onderzoek menen wij
dat serologische screening zou moeten worden ont-
raden en dat zou moeten worden vertrouwd op pri-
maire preventie. In dat kader zou breed en goed op-
gezette voorlichting via verschillende lijnen van ge-
zondheidszorg, geintegreerd met andere informatie
ten behoeve van (aanstaande) zwangeren (betreffen-
de roken, alcoholconsumptie, medicijngebruik, en
andere infectieziekten), moeten worden gerealiseerd.
Het is thans ter beoordeling aan beleidsinstanties of
op basis van de conclusies van het TIP-onderzoek
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landelijke richtlijnen voor de preventie van congeni-
tale infecties moeten worden opgesteld en hoe de be-
schikbaarheid van voorlichtingsmateriaal voor
zwangeren kan worden gegarandeerd.
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Non-polio enterovirussen

Een "zomergriepje" is de meest bekende ziekte na in-
fectic met één van de enterovirussen, waarover nie-
mand zich ernstige zorgen zal maken. Maar er zijn
andere uitingen, die wanneer ze zich voordoen in een
epidemische verheffing, wel de aandacht vragen van
de organisaties voor wie dit infectieziekten-bulletin is
bedoeld. Daarom volgt hier een overzicht van de vi-
rustypen, de bijbehorende ziekten, de laboratorium-
diagnostiek en de verspreiding van deze grote groep
ziekteverwekkers!,

Virustypen

Er zijn ongeveer 68 bij de mens voorkomende seroty-
pen bekend, die behoren tot de familie Picornavi-
ridae, dat zijn zeer kleine RNA-virussen. De typen
zijn gedefinieerd door neutralisatie met typespecifie-
ke sera. Binnen een type komen antigene varianten
voor. De meeste enterovirussen worden nog genoemd
naar de oorspronkelijke indeling in poliovirus, Cox-
sackie A of B virus, en Echovirus, maar later gevon-
den serotypen heten enterovirus (de nummers 68-71).
"Echo" 10 en 28 bestaan niet meer als zodanig, ter-
wijl Coxsackie A 18, A 23, Echo 8 en 34 antigene
varianten van reeds bekende typen bleken te zijn.
Ook Echovirus type 22 en 23 zouden niet meer bij de
enterovirussen moeten worden gerekend, want hun
RNA heeft een duidelijke afwijkende structuur. In dit
overzicht worden de poliovirussen niet besproken,
die dankzij de vaccinatic met het van de drie typen
gemaakte geinactiveerde vaccin, in ons land sedert
1978 niet meer tot een epidemie konden komen.

De Coxsackie A en B virussen zijn v66r het cel-
kweektijdperk ontdekt door inspuiten van patiénten-
materiaal in pasgeboren muisjes. Veel Coxsackie A
en alle 6 Coxsackie B typen bleken beter in celkweek
te worden geisoleerd, en wel juist de meest bekende
ziekteverwekkers. De tijdrovende, dieronvriendelijke
en dure muisproef wordt daarom niet meer in routine
toegepast. Daardoor kan echter bij herpangina een
Coxsackie A virus worden gemist.

Ziektebeelden

De meeste infecties met enterovirussen verlopen on-
gemerkt gedurende de kinderjaren. Daar de uitschei-
ding met de ontlasting soms enkele maanden kan

duren, vaak met negatieve tussenpozen, is het belang-
rijk bij ziekte de klinische en epidemiologische erva-
ring mee te laten bepalen of déze ziekte aan een ge-
vonden enterovirus mag worden toegeschreven. Ook
de laboratorium-diagnostiek kan hiertoe criteria aan-
dragen.

Bijna alle enterovirussen kunnen een "minor illness”
veroorzaken met koorts, een lichte bovenste lucht-
weginfectie, misselijkheid, braken, buikpijn en wat
diarrhee. Bij een aantal patiénten komt daarna de
"major illness", die gericht kan zijn op bepaalde orga-
nen (meningen, huid, hart); soms ontbreekt dan de
prodromale fase. De ernst en aard van de ziekte kan
anders zijn naar de leeftijd van de patiént. Wie ont-
snapt aan een infectie in zijn jeugd kan later een on-
verwacht emstige aandoening krijgen. Ook zijn som-
mige infecties berucht voor pasgeborenen. Voorals-
nog onduidelijk is de suggestie, dat een chronische
enterovirus-infectie (vermoed door het vinden van
RNA-sequenties in hart- of spierweerfsel die ook in
het virusgenoom voorkomen) een oorzakelijke rol
speelt bij ziekten van volwassenen als cardiomyopa-
thie en het "postvirale” chronische vermoeidheids-
syndroom. Tenslotte zijn voor een paar varianten van
serotypen ziekten beschreven met verlammingen, zo-
dat eerst aan poliomyelitis werd gedacht. (Zie over-
zicht blz. 9).

Laboratorium-diagnostiek

Enterovirussen worden gedurende é€n tot twee
weken uitgescheiden in de keel en veel langer, ook
wel intermitterend in de faeces. Bij meningitis kan
virus in de liquor worden aangetroffen. Patiénten ma-
ken antistoffen, eerst IgM, daama IgG (van IgA-pro-
duktie is geen duidelijk diagnostisch nut bekend). Er
zou bij meningitis ook een locale (intrathecale) anti-
stofproduktie kunnen voorkomen, die door toepas-
sing van een formule onderscheiden kan worden van
de normale transsudatie van antistoffen door de
bloed-hersen barriere naar de liquor.

1. Inzending van patiénten-monsters

Voor alles geldt, dat men gebruik maakt van het ver-
zendmateriaal van het laboratorium, dat het onder-
zock moet verrichten. Dit heeft zijn opslagcapaciteit
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Dit overzicht geeft de meest voorkomende ziekten, incidenteel zijn bij sommige typen ook andere aandoeningen

beschreven

aangepast aan de maten van potjes en buizen. Een
ratjetoe aan materiaal veroorzaakt moeilijkheden bij
het opzoeken en verwerken. Zeker bij een epidemie
met onbekende oorzaak is het belangrijk, dat de oor-
spronkelijke pati€ntenmonsters overzichtelijk be-
waard kunnen blijven.

Faeces moet bij voorkeur vroeg in de ziekte worden
afgenomen, omdat dan het virusgehalte het grootst
is. Een gevuld lepeltje in een speciaal goed afsluit-
baar potje is voldoende. In noodgevallen is een wat-
tedrager, goed afgestreken aan de binnenkant van
het rectum, nog wel bruikbaar.

Keelafstrijkjes komen alleen bij vroeg afnemen in
aanmerking voor onderzoek. Met het oog op minder
resistente virussen, waarnaar bij bepaalde ziekte-
beelden ook gezocht wordt, dienen zijn in het trans-
portmedium, dat het laboratorium verstrekt, t¢ wor-
den verstuurd. Het mag nooit een bacteriologisch
transportmedium zijn! Let ook op het kort afbreken
van de houten wattedrager en het waterdicht afslui-
ten van het buisje.

Liquor cerebrospinalis kan zonder meer in een ste-
riel, goed afgesloten buisje worden verstuurd. Een
minimum van 2 tot 3 ml is nuttig met het oog op
eventueel serologisch onderzoek.

Overige monsters hangen af van de ziekte, zoals
blaasjesvocht, pericardvocht, biopten of orgaan-

stukjes post mortem. Ook hier moet virus-transport-
medium worden gebruikt.

Serum en bloed voor antistofbepaling kunnen in de
bekende buisjes worden verstuurd. Gebruik géén anti-
stollingsmiddelen. Verzend een monster zo vroeg mo-
gelijk in de ziekte en een tweede ruim een week later.

2. Laboratorium onderzoek

Virusisolatie

Alleen door aankweek van het enterovirus krijgt men
voldoende virus in handen om het te kunnen typeren.
Detectie-methoden gericht op een deel van het virus-
RNA direct op het monster, zoals thans worden uit-
gewerkt voor het opsporen van poliovirus, zijn onge-
schikt. Daar grote stukken van het virus-RNA voor
de enterovirusgroep gelijk zijn en de essentiéle ge-
noom-verschillen van het grote aantal serotypen nog
niet in kaart zijn gebracht kan wellicht gevonden
worden, dat het monster een enterovirus bevat, maar
typering is niet mogelijk. Dit is immers een vereiste
voor ecn correcte laboratorium-diagnose en voor in-
zicht in epidemiologisch vé6rkomen.

Van het monster wordt een suspensie gemaakt met
antibiotica, waarbij faeces nog dient te worden uitge-
schud met chloroform. Na centrifugeren is de boven-
staande vloeistof geschikt voor enting op celkweek.
Hiervoor staan celtypen ter beschikking met verschil-
lende gevoeligheid. Bij dagelijkse observatie met een
"omgekeerd" microscoop ziet men aantasting van de
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cellen, het zogenaamde CPE (cytopathologisch ef-
fect). Doorenting moet bewijzen, dat er inderdaad
een virus groeit. Vervolgens wordt het serotype

bepaald.

Typering

De beste methode is neutralisatie door type-specifie-
ke sera in een microtiter-plaatje. Een hoeveelheid
verdund serum met specifieke antistoffen (één of
meer typen per serum) wordt gemengd met evenveel
verdund virus, en na enige tijd wordt een verse cel-
suspensie toegevoegd. De plaatjes worden afgeplakt
en na incubatic afgelezen op het omgekeerde
microscoop.

De gehele procedure van monsterbewerking, isolatie
en typering, mét de administratieve verwerking
duurt bij snel groeiende virussen ongeveer een week,
bij trage of moeilijk te typeren virussen uiteraard
langer. De periode van observatie bij uiteindelijk als
negatief beschouwde monsters is tenminste 14
dagen.

Serologisch onderzoek

Er is geen handige, algemene en snelle techniek
bekend voor een serologische diagnose van een ente-
rovirus infectie. De complementbindingsproef, toe-
gepast met antigenen van verschillende serotypen,
bleek bij infecties met andere typen onvoorspelbaar
te reageren. Waarschijnlijk heeft dit t¢ maken met
het aantal door de patiént reeds doorgemaakte infec-
ties met serotypen. Alleen neutraliserende antistof-
fen voor het infecterende type geven een correcte
aanwijzing. Maar voor het vinden van een titerstij-
ging, zo belangrijk om te kunnen zeggen: déze ziek-
te had gelijktijdig plaats, is men met het eerste mon-
ster dikwijls al te laat, omdat de patiént pas in de
tweede fase zo ziek is, dat onderzock nodig is. Bo-
vendien moet men dan weten met welk serotype
men te maken heeft, want > 68 typen onderzoeken is
te veel, zelfs voor een gespecialiseerd laboratorium.
Wel kan tijdens een epidemie bij jonge kinderen een
poging worden ondernomen gericht naar antistoffen
tegen dit éne virus te zocken. Ook bepaling van IgM
antistoffen met een test, zoals voor veel andere
virussen mogelijk is, hangt weer af van het gebruikte
antigeen. Kruisreactics komen veel voor. Deson-
danks is het belangrijk, juist bij een (locale) epide-
mie, toch sera te sturen en te bewaren, om later met

gericht sero-epidemiologisch onderzoek de omvang
van de epidemie te kunnen vaststellen.

Epidemiologie

In ons gematigde klimaat hebben enterovirussen een
karakteristieke seizoensvoorkeur. In de loop van de
zomer en het begin van de herfst worden de meeste
infecties gevonden. Wanneer daarvor al vaak een
bepaald serotype wordt geisoleerd is de kans groot,
dat dit type een epidemische verheffing zal vertonen.
Elk jaar komt een groot aantal typen voor, meestal
zonder een cyclus van om de zoveel jaar, zoals vroe-
ger bij infectieziekten als mazelen werd gezien. In
de tropen zijn de enterovirussen endemisch, hoewel
ook daar een zekere relatie met het seizoen bestaat.
Figuur 1 (zie blz. 11) toont de infecties, die in 1989
in Nederland in het laboratorium zijn vastgesteld.
Duidelijk is de verscheidenheid in typen en aantal-
len. Wanneer dergelijke figuren elk jaar zouden wor-
den gemaakt ziet men de toppen op steeds andere
plaatsen (figuur 2, blz. 12). Toch zijn sommige ty-
pen meer bekend voor epidemische verheffingen dan
andere. Een verheffing kan zich ook wel alleen
plaatselijk uiten. De laatste jaren komen in Neder-
land geen grote epidemie&n meer voor. Deze werden
destijds beschreven in bijvoorbeeld het Nederlands
Tijdschrift voor geneeskunde, en zeker in de jaarver-
slagen van het RIVM. Soms waren daarbij honder-
den bewezen infecties betrokken (Echo 4, 6, 9, Cox-
sackic B5). Dit vreemde verschijnsel zou volgens
Ir. van Wezelt (RIVM) het gevolg kunnen zijn van
de landelijke immunisatie met geinactiveerd polio-
vaccin, waardoor een zekere basisimmuniteit wordt
opgewekt. Bewezen is deze hypothese echter niet.
Het is nog altijd mogelijk, dat een variant van een
bekend serotype plotseling opduikt door betere
adaptatie aan de gastheer of toegenomen virulentie,
want RNA virussen ondervinden bij replicatie voort-
durend kleine veranderingen in het genoom. De
hoogste top in in figuur 1 en 2 wordt jammer genoeg
veroorzaakt door de ongetypeerde isolaten. Soms
zijn dat virussen, die ontypeerbaar zijn gebleken,
maar de meeste stammen zijn om onbegrijpelijke re-
denen niet voor typering opgestuurd, ondanks de re-
gel, dat het RIVM hiervoor geen kosten in rekening
brengt.
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Figuur I: Typen en aantal van in 1989 in Nederland vastgestelde enterovirus-infecties (bron: Voorlopig
Jaaroverzicht virologisch onderzoek 1989, Nederlandse Werkgroep Klinische Virlologie)
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GHI 4-WEKEN OVERZICHT

Aantal aangegeven gevallen van infectieziekten over de periode 11 augustus - 7 september1991 (week 33 - 36 ) in Nederland
Number of notified cases of infectious diseases for the period of 11 August - 7 September (week 33 - 36) in the Netherlands
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Aangegeven gevallen van infectieziekten in Nederiand per 4 weken, 1991
Notified cases of infectious diseases in the Netherlands per 4 weeks, 1991

week week cumulatief totaal
25-28 29-32 t/m week 36

totaal totaal 1991 1990
Groep A
febris typhoidea 3 10 35 33
lassakoorts ea vormen van - - - -

Afrik.vir. haemorrh. koorts
pest/plague - - - -
poliomyelitis ant.acuta - - - -
rabies - - - -
Groep B
anthrax - - - -
botulisme - - - -
brucelloses - - 1 2
cholera - - - -
diphterie - - 1 -
dysenteria bacillaris 15 26 171 174
febris recurrens - - - -
gele koorts/yellow fever - - - -
hepatitis A 52 36 569 420
hepatitis B 22 13 180 175
legionella pneumonie 2 8 25 26
lepra - - 7 9
leptospiroses 3 1 12 22
malaria 18 26 184 173
meningitis cer.epidemica 11 20 164 212
meningokokken sepsis 27 15 166 184
morbilli 4 2 29 12
omitosis/psittacosis 4 5 38 46
paratyfus B 1 1 10 10
pertussis 8 7 79 261
atypische pertussis - 3 16 55
Q-koorts/Q-fever 2 1 11 21
rubella 5 2 51 25
scabies 32 37 314 353
tetanus - - 1 1
trichinosis - - - -
tuberculosis 130 120 985 965
tularemia - - - -
tyfus exanthematicus - - - -
voedselvergiftiging/-infectie 45 345 675 574
foodbome infections/-poisoning

Groep C
gonorrhoea 208 315 1956 2468
syfilis prim./sec. 23 24 192 390
syfilis congenita - - 3 3
parotitis epidemica 1 4 17 14

Bron: Geneeskundige Hoofdinspectie, afdeling Infectieziekten .
Department of the Chief Medical Officer of Health, Division of Infectious Diseases.
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Overzicht van bij de Geneeskundige Hoofdinspectie aangegeven gevallen van
infectieziekten over de periode 11 augustus - 7 september 1991 (week 33-36)

In de afgelopen 4-weken periode werden S patiénten
aangegeven wegens buiktyfus. Zij hebben allen de
besmetting opgelopen in Azié.

Van brucelloses werd é€n geval aangegeven. Het be-
trof een Nederlander die de besmetting mogelijk in
Indonesié heeft opgelopen, bij de slachting van var-
kens voor zijn eigen huwelijk. Het type Brucella is
nog onbekend.

Wegens bacillaire dysenterie werden 37 patiénten
aangegeven. De infecties werden veroorzaakt door
S flexneri (10), S.sonnei (23), S.boydii (1), in 3 ge-
vallen was het Shigella type onbekend. Achtentwin-
tig patiénten liepen de besmetting in het buitenland
op, te weten: 6 in Azi&, 10 in Afrika, 2 in Midden-
Amerika, 9 in Europa en van 1 patiént is het land van
besmetting onbekend. Negen patiénten hebben de be-
smetting in Nederland opgelopen.

Van hepatitis A werden 63 gevallen gemeld. In 21
gevallen werd de besmetting mogelijk in het buiten-
land opgelopen, te weten: Europa (10), Afrika (8),
Azié (1) en van 2 patiénten is het land van besmetting
niet bekend. Van hepatitis B werden 10 gevallen ge-
meld. Twee patiénten zijn mogelijk besmet via
sexueel contact en van 8 pati¢nten is de bron van be-
smetting onbekend.

Er werden 2 gevallen van legionellapneumonie ge-
meld. Een 37-jarige vrouw heeft de besmetting waar-
schijnlijk op een italiaanse camping opgelopen, de
patiénte is overleden. Een 32-jarige man heeft de be-
smetting waarschijnlijk in een spaans hotel, in Salou,
opgelopen. Een patigént, vermeld in de vorige 4-we-
ken periode, bleek bij navraag in hetzelfde hotel ge-
logeerd te hebben. Voorts bleek uit de aangiftenre-
gistratic dat in 1989 eveneens een legionella geval
gemeld werd uit bedoeld hotel. En medio september
werden 2 Nederlandse toeristen, vanuit bedoeld hotel,
met diagnose legionellapneumonie in een Spaans
ziekenhuis verpleegd.

Leptospiroses werd bij 1 patiént gediagnostiseerd.
Hij werd besmet met Leptospira serogroep Grippoty-
phosa serotype grippotyphosa, gedurende werkzaam-
heden in een bouwput.

Er werden 33 gevallen van malaria aangegeven. De

pati¢nten hebben de besmetting in de volgende gebie-
den opgedaan: QOost-Afrika (2 P.vivax, 8 P falcipa-
rum); West-Afrika (11 P falciparum, 2 plasmodium
typen zijn onbekend); Azié (7 P.vivax, 1 P falcipa-
rumy); Zuid-Amerika (1 P.vivax, 1 P falciparum).

Het aantal aangegeven patiénien met meningococco-
sis bedraagt 14, waarvan 8 met een sepsis.

Wegens mazelen werden 3 patiénten aangegeven. Het
betrof 2 leden uit een gezin, waarvan een jongetje om
medische redenen nict gevaccineerd was. De derde
melding, een meisje van 2 jaar, was gevaccineerd.

Vier patiénten werden aangegeven wegens ornitho-
selpsittacose. Bij 3 personen kon contact met vogels
worden vastgesteld.

Paratyfus B werd geconstateerd bij een vrouw van
85 jaar, zij is echter niet in het buitenland geweest.

Er werden 2 gevallen van pertussis gemeld. Beiden
bleken niet gevaccineerd te zijn, in één geval was dit
om religieuze redenen.

Q-koorts werd geconstateerd bij 3 patiénten. De
bron van besmetting is in alle gevallen onbekend.

Van tuberculose werden 98 gevallen gemeld, waar-
van 51 geconstateerd bij Nederlanders en 47 bij bui-
tenlanders.

Wegens voedselvergiftiging/-infectie werden 43 pa-
tiénten aangegeven. Vier patiénten zijn werkzaam in
de horeca- en én in de verzorgende-sector. Zeven
gezinsinfecties deden zich voor met in totaal 14 per-
sonen. Voorts werd melding gemaakt van een groep
van 14 personen die zick werden na een etentje, zo-
wel de bron als de verwekker is niet bekend. In een
bejaardenhuis werden 2 personen besmet met een
Salmonella groep C., de bron van besmetting is onbe-
kend. In een verzorgingshuis werden 8 personen ziek,
mogelijk na het eten van diepvries snijbonen.

Van gonorroe werden 181 gevallen gemeld,
waarvan 140 geconstateerd bij mannen en 41 bij
vrouwen.

Primaire en secundaire syfilis werd vastgesteld bij 9
mannen en 2 vrouwen
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Notified cases of infectious diseases registered at the department of the Chief
Medical Officer, 11 August - 7 September 1991 (week 33-36). Summary of the

main points

During the past four-weekly period 5 patients have
been reported for typhoid fever. The patients had ac-
quired the infection in Asia.

Brucelloses has been diagnosed in one patient, he
got infected in Indonesia.

For bacillary dysentery 37 patients have been noti-
fied, caused by Sflexneri (10), S.sonnei (23) and
S.boydii (1), while in 3 cases no Shigella group was
mentioned. Twenty-eight patients had acquired the
infection abroad.

Hepatitis A has been diagnosed in 63 patients; 21 of
them had acquired the infection abroad.

For hepatitis B 10 cases have been notified. Two
patients had probably been infected via sexual route.
In 8 cases no possible route of transmission could be
given.

For legionella pneumonia 2 cases have been report-
ed. One patient had probably acquired the infection
on a camping in Italy, she died. The second patient
got infected in Salou (Spain).

Leptospiroses has been diagnosed in 1 patient. He
got infected with Leptospira Grippotyphosa serotype
grippotyphosa.

For malaria 33 cases have been notified. The pa-
tients had acquired the infection in the following mal-
arious areas: East Africa (2 Plvivax, 8 Plfalci-
parium);, West Africa (11 Plfalciparum and 2
plasmodium types unkown); Asia (7 Plvivax, 1
Plfalciparum); South America (1 Plvivax, 1
Pl falciparum).

Fourteen patients were notified for meningococcosis,
8 of them with septicaemia.

For ornithosis 4 cases have been reported. Three of
them had had contact with birds.

Paratyphoid B fever was found in 1 patient.
Probably she got infected in the Netherlands.

Pertussis has been diagnosed in 2 patients, both had
not been immunized.

For Q-fever 3 cases were reported. The sources of
infection are unknown.

Tuberculosis was found in 98 patients, of whom 47
of foreign origin.

Forty-three patients were reported for suffering from
foodborne infections.

Four patients were food-handlers and one is a health-
care worker. Seven family-explosions were reported
with total 14 persons.

Two elderly became ill by Salmonella group C.

A group of 14 persons became ill after a dinner, no
special source of infection could be given. And 8
persons out of a service-home became ill after cating
deep-freeze French beans.

For gonorrhoea 181 cases have been reported; 140
diagnosed in men and 41 in women.

Primary and secondary syphilis has been found in 9
male and 2 female patients.
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Overzicht registratie Infectieziekten Surveillance Centrum (ISC)

Bacteriéle ziekteverwekkers, week 33 - 36, 1991
Bacterial pathogens, weeks 23 - 36, 1991

week week cumulatief totaal
25-28 29-32 t/m week 36
totaal totaal 1991 1990
Salmonella 279 173 2005 2027
S.Typhi 3 0 19 21
S.Paratyphi B 0 1 14 12
S.Paratyphi A 1 1 5 8
S.Bovismorbificans 2 7 41 26
S.Brandenburg 4 4 27 19
S.Enteritidis 112 50 692 583
S.Hadar 8 13 49 61
S.Livingstone 8 8 86 26
S.Panama 0 2 25 34
S.Typhimurium (totaal) 83 62 654 791
S.Typhimurium 20 8 1 52 98
S.Typhimurium 150 3 4 35 101
S.Typhimurium 510 16 8 97 124
S.Virchow 14 12 105 160
Shigella 10 23 163 298
Shigella boydii 0 3 9 16
Shigella dysenterica 0 1 6 9
Shigella flexneri 5 11 64 107
Shigella sonnei 5 9 84 163
Yersinia
Yersinia enterocolitica 20 16 96 128
Listeria
Listeria monocytogenes 0 1 11 10
Legionella
Legionella pneumophila 1 2 5 4
Bordetella
Bordetella pertussis 1 0 3 41

Bron: Infectieziekten Surveillance Centrum.




INFECTIEZIEKTEN-BULLETIN

Toelichting ISC-tabel

Dit overzicht bestaat uit:

1. Salmonella, ingestuurd voor typering naar het laboratorium voor Bacteriologie van het RIVM door de
Streeklaboratoria. Dit betreft in principe alleen de eerste isolaties bij de mens.

2. Shigella, Yersinia, Listeria, Legionella en Bordetella volgens melding van Strecklaboratoria aan het Infectie-
ziekten Surveillance Centrum (ISC) van het RIVM.,

Toelichting bij de tabellen van de GHI en het ISC.

Hoewel beide tabellen inhoudelijk overeenkomst vertonen, zijn ze elk afkomstig uit duidelijk verschillende
registratie-systemen. De GHI-tabel is een weergave van de aantallen infectieziekten zoals die door de artsen
zijn aangegeven vanuit de provincies. De ISC-tabel geeft een overzicht van de aantallen eerste isolaten van
ziekteverwekkers bij de mens, zoals gemeld door de Streeklaboratoria voor de Volksgezondheid.

S. hadar

In week 34 van de ISC registratie werden door Streeklab Enschede 5 positieve isolaties van Salmonella hadar
gemeld. Het betrof pati¥nten in het werkgebied van GGD te Enschede en GGD te Almelo. De eerste aanvul-
lende gegevens van de genoemde GGD'en lijken in de richting van consumptie van kippevlees als ge-
meenschappelijke factor te wijzen. Salmonella hadar is een subtype dat voornamelijk wordt geisoleerd bij de
kip. In de weken voor deze gevallen is een piek van S. hadar waargenomen in de RIVM registratie van niet-hu-
mane salmonella-isolaties. Het betrof hier voornamelijk isolaties afkomstig van kip en kipprodukten. Nader on-
derzoek bij één van de genoemde GGD'en naar een eventuele gemeenschappelijke bron van de patiénten met
S.hadar is nog gaande. In het volgend bulletin zal hierover worden bericht.

S. Paratyphi A

In week 36 van de ISC registratic werd door het Strecklaboratorium Rotterdam 2 positieve isolaties van Salmo-
nella Paratyphi A gemeld. Tussen beide patiénten in deze "cluster” kon geen verband worden gelegd. Eén
patiént heeft de besmetting mogelijk in Frankrijk opgelopen en é€n mogelijk in Indonesi& (Telefonische infor-
matie GGD Rotterdam).
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Registratie virologische laboratoria

Positieve uitslagen virologische laboratoria, week 33 - 36, 1991
Positive results from laboratories for virology, weeks 33 - 36, 1991

week week Cumulatief totaal
Virus/verwekker 25-28 29-32 t/m week 36

totaal totaal 1991 1990
Adenovirus 59 79 609 569
Bofvirus 1 2 15 21
Chlamydia psittaci 5 8 77 113
Chlamydia trachomatis 165 163 1713 1679
Coronavirus 0 0 15 8
Coxiella burnettii 4 1 27 26
Enterovirus 56 155 492 546
Hepatitis A-virus 27 34 278 287
Hepatitis B-virus 32 56 436 411
Influenza A-virus 5 3 56 409
Influenza B-virus 3 2 146 125
Influenza C-virus 0 3 12 22
Mazelenvirus 0 0 12 22
Mycopl. pneumoniae 20 42 244 208
Parainfluenza 27 38 245 245
Parvovirus 6 3 59 78
Rhinovirus 0 8 66 50
RS-virus 1 7 673 382
Rotavirus 49 33 1241 1245
R. Conorii 0 1 2 4
Rubellavirus 3 2 44 44
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Practica Levensmiddelenmicrobiologie

Van 9 tot en met 13 december 1991 worden in Wageningen practica levensmiddelenmicrobiologie gegeven.
Voor mensen met weinig of geen microbiologische ervaring is er cen basispracticum. Hierin wordt aandacht
besteed aan de basistechnieken van het microbiologisch onderzoek van levensmiddelen.

In het keuzepracticum kunnen mensen met ervaring 5 tot 6 proeven naar eigen keuze uitvoeren. Hiervoor is een
lijst met onderwerpen beschikbaar.

Theoriecursus Levensmiddelenmicrobiologie

Op 14 januari 1992 begint in Utrecht weer de theoriecursus levensmiddelenmicrobiologie & -hygi¥ne van Stich-
ting EFFI.

In de periode januari - april wordt in tien bijeenkomsten van ca. 2,5 uur uitgebreid ingegaan op voedselvergiti-
gers, bederffactoren, eigenschappen van micro-organismen, hygiéne en HACCP, fermentatie, reiniging en des-
infectie etc.

Inlichtingen en opgave bij: Stichting EFFI
Postbus 553
6700 AN Wageningen
tel. 08370 - 22114

Rectificatie

In Bulletin 2.9 is de Engelse samenvatting van het Leptospirose-artikel niet juist weergegeven. Onderstaand
volgt de juiste samenvatting.

In the Netherlands, 337 cases of leptospirosis were reported and documented from 1981 to 1990. Most cases
were caused by serovars from the Icterohaemorrhagiae group. Serovar hardjo was first detected in 1981 and is
now the second leading cause of leptospirosis, mainly as a professional disease among dairy farmers. In the last
decade, an increase was noticed of the numbers of cases caused by serovars from the Grippotyphosa and the
Pomona group, as well as of the number of cases that were imported from foreign countries. Nine persons died
during this period. Leptospirosis was mainly contracted during work or professional activities that exposed per-
sons to infected animals or an infected environment, during leisure activities in or near surface waters and, af-
ter accidents in which people fall into the water.







