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Rekomendacje postepowania w gruzlicy u dzieci — KOMPAS TB.
Czesc 1 — profilaktyka gruilicy
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Streszczenie

0d drugiej pofowy XX wieku obserwuje sie w Polsce systematyczny spadek liczby zachorowan na gruzlice. Mimo to aktualne
wskazniki epidemiologiczne uzasadniajg kontynuacje powszechnych szczepien BCG w naszym kraju w najblizszych latach. Poza
ochrong przed ciezkimi, krwiopochodnymi postaciami gruzlicy, szczepienie to zmniejsza ryzyko zakazenia pratkiem gruzlicy. Prze-
ciwwskazania do szczepienia BCG to migdzy innymi pierwotne i nabyte niedobory odpornosci, w tym zaburzenia immunologiczne
zwigzane ze stosowanym leczeniem. Do najczestszych niepozadanych odczynéw po szczepieniu BCG nalezg zmiany w miejscu
szczepienia i zmiany odczynowe w lokalnych weztach chtonnych, zazwyczaj niewymagajace leczenia.

Metody zapobiegania gruzlicy, szczegdlnie zalecane w krajach o niskiej zapadalno$ci na te chorobe, to: diagnostyka oséb stykaja-
cych sie z chorym na gruzlice ptuc oraz aktywne wykrywanie i leczenie utajonego zakazenia pratkiem gruzlicy. Utajone zakazenie
pratkiem gruzlicy rozpoznaje sig na podstawie dodatnich wynikéw odczynu tuberkulinowego (OT) lub testu wydzielania interferonu
gamma, po wykluczeniu gruzlicy aktywnej. Stan ten wymaga leczenia profilaktycznego.

Stowa kluczowe: szczepienie BCG, diagnostyka osob po kontakcie z chorym na gruzlice, utajone zakazenie pratkiem gruzlicy
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Rekomendacje zostaly opracowane w imieniu
Polskiego Towarzystwa Pneumonologii Dzieciecej
i Krajowego Konsultanta w dziedzinie choréb
pluc dzieci przez zespét ekspertéw ds. gruzlicy
u dzieci.
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Wykaz skrétow:

AAP (American Academy of Pediatrics) —
Amerykanska Akademia Pediatrii

AFB (acid fast bacilli) — pratki kwasooporne

BCG (Bacillus Calmette-Guerin) — paleczka
Calmette-Guerin

CDC Centers for Disease Control and Prevention

EMB  — etambutol

HIV (human immunodeficiency virus) —

ludzki wirus niedoboru odpornosci

(interferon gamma release assay) —

test wydzielania interferonu gamma

INH — izoniazyd

IUATLD (International Union Against Tuberculo-
sis and Lung Disease) — Miedzynaro-
dowa Unia do Walki z Gruzlicg i Cho-
robami Pluc

LTBI  (latent tuberculosis infection) — utajo-
ne zakazenie pratkiem gruzlicy

IGRA

PZA  — pyrazynamid
RMP  — ryfampicyna
TBnet (Tuberculosis Network European Trials

Group) — Europejskie Konsorcjum Ba-
dawcze d/s Gruzlicy

(tumor necrosis factor alpha) — czynnik
martwicy nowotworu alfa

VAE (vaccine adverse event) — niepozadany
odczyn poszczepienny

(World Health Organization) — Swiatowa
Organizacja Zdrowia

TNF-a

WHO

0Od lat 50. XX wieku w Polsce obserwuje sie
systematyczny spadek zachorowan na gruzlice

[1]. Od 2010 roku Polska nalezy do krajéw o ni-

skiej zapadalnosci na te chorobe, w ktérych szcze-

gblnie podkresla sie role profilaktyki gruzlicy [2].
Do podstawowych metod profilaktyki gruz-

licy naleza:

* szczepienia BCG,

* wykrywanie utajonego zakazenia pratkiem
gruzlicy (leczenie profilaktyczne i prewen-
cyjne w grupach ryzyka),

» aktywne wykrywanie gruzlicy w grupach ryzyka,

* izolacja chorych pratkujacych i ich nie-
zwloczne leczenie [2].

W niniejszym artykule przedstawiono ak-
tualne zalecenia dotyczace szczepien BCG, po-
stepowania po kontakcie z chorym na gruzlice
oraz diagnostyki i leczenia profilaktycznego oséb
z utajonym zakazeniem pratkiem gruzlicy.

Szczepienie BCG

Szczepionka BCG zawiera zywy, atenuowany
szczep pratka bydlecego (M. bovis), nazwany od
nazwisk twércéw Alberta Calmette i Camille Gu-
erin — M. bovis BCG (Bacillus Calmette-Guerin).
Wprowadzenie szczepienia BCG w latach 20. XX
wieku istotnie zmniejszylo zapadalnoé¢ niemowlat
i matych dzieci na ciezkie, krwiopochodne posta-
cie gruzlicy (proséwke i gruzlicze zapalenie opon
moézgowo-rdzeniowych) oraz zredukowato liczbe
zgon6éw z powodu gruzlicy [2, 3]. Wedlug aktual-
nych badan szczepienie BCG zmniejsza réwniez
ryzyko zakazenia pratkiem gruzlicy o okolo 19%,
a ryzyko rozwoju aktywnej gruzlicy o 71% [4-7].

Zgodnie z zaleceniami International Union
Against Tuberculosis and Lung Diseases (IUATLD) [8]
powszechne szczepienie BCG jest zalecane w kra-
jach, w ktérych zapadalnoé¢ na gruzlice ptuc z do-
datnim rozmazem plwociny przekracza 5/100 000
przez ostatnie 3 lata. W Polsce, pomimo popra-
wiajacej sie systematycznie sytuacji epidemiolo-
gicznej, wskaznik ten wynosit w latach 2014-2016
odpowiednio: 7,3-7,1-6,8/100 000/rok [1].

Realizacja szczepienia BCG, podobnie jak
innych szczepien obowigzkowych, jest obowigz-
kiem prawnym, a odmowe jego wykonania nalezy
zglosi¢ pisemnie powiatowemu inspektorowi
sanitarnemu [9].

Do przeciwwskazan do szczepienia BCG
(poza ogélnie przyjetymi dla wszystkich szcze-
pieni ochronnych) naleza [10, 11]:

* masa ciala mniejsza lub réwna 2000 g,

* wrodzone zaburzenia odpornosci komérko-
wej lub ich podejrzenie,

* zaburzenia odpornosci komérkowej w rodzi-
nie, do czasu wykluczenia ich u dziecka,

* zakazenie HIV (dzieci matek zakazonych HIV
mozna szczepi¢ po wykluczeniu zakazenia
u dziecka),

* immunosupresja (np. steroidoterapia, leki
cytostatyczne, leczenie antagonistami TNF-«,
radioterapia),

* leczenie immunosupresyjne matki w ostat-
nim trymestrze cigzy (szczepienie nalezy
odroczy¢). W przypadku antagonistéw TNF-a
podawanych w 3. trymestrze cigzy leki byly
wykrywane we krwi niemowlat najczesciej
do 6., wyjatkowo nawet do 12. mz. [12, 13],
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*  biataczki, chtoniaki, rozsiane procesy nowo-
tworowe,

* uogdblnione zakazenia skdry (do czasu usta-
pienia zmian),

* cigza,

* przebyta gruzlica lub zakazenie pratkiem
gruzlicy,

* stosowane (np. prewencyjnie) leczenie prze-
ciwpratkowe.

Realizacja szczepien BCG

I. Zasady ogélne:

1. Zgodnie z zaleceniami Swiatowej Organizacji
Zdrowia WHO (World Health Organization),
w krajach, w ktérych sytuacja epidemiolo-
giczna wymaga prowadzenia szczepien, re-
komenduje sie szczepienie BCG raz w zyciu,
jak najszybciej po urodzeniu [14].

2. Zgodnie z polskim Programem Szczepien
Ochronnych, jeéli dziecko nie byto zaszcze-
pione po urodzeniu, obowigzuje wykonanie
szczepienia do ukonczenia 15. rz. [15].

3. W zwigzku z udokumentowaniem braku
skutecznosci rewakcynacji odstapiono od
jej wykonywania [16].

II. Zasady szczegotowe:

1. Szczepienie noworodkéw

— szczepienie moze odby¢ sig po zebra-
niu wywiadu w kierunku rodzinnie
wystepujacych wrodzonych zaburzen
odpornoéci;

— w przypadku szczepien dzieci matek
zakazonych HIV szczepienie nalezy od-
roczy¢ do czasu wykluczenia zakazenia
u dziecka;

— szczepienie wykonuje sie za zgoda oraz
w obecnosci rodzica lub opiekuna praw-
nego;

2. Szczepienie po okresie noworodkowym

Przed szczepieniem nalezy:

— zebra¢ wywiad w kierunku rodzinnie
wystepujacych wrodzonych zaburzen
odpornoéci;

— na podstawie wywiadu i badania przed-
miotowego ustalié, czy u dziecka wyste-
puja typowe objawy zaburzen odpornoéci
(m. in. niedobér masy ciata i wzrostu,
nawracajace cigzkie infekcje, przewlekla
biegunka, nawracajace bakteryjne lub
grzybicze infekcje skéry i blon $luzo-
wych, ropnie skérne lub narzadowe) [17];

— na podstawie wywiadu oszacowaé ry-
zyko zakazenia M. tuberculosis i ustali¢,
czy dziecko byto lub jest nadal narazo-

ne na bliski kontakt z osoba chora na
gruzlice lub ma bliski kontakt z osoba
przewlekle kaszlaca, dotychczas niedia-
gnozowana;

— przy dodatnim wywiadzie w kierunku
kontaktu z osobg chora nalezy przepro-
wadzi¢ badania zgodne z przedstawio-
nymi w dalszej czeéci artykutu zalece-
niami diagnostyki dzieci po kontakcie
z chorym na gruzlice;

— w przypadku osoby przewlekle kaszla-
cej w Srodowisku domowym, dotych-
czas niediagnozowanej, nalezy u niej
wykona¢ zdjecie przegladowe klatki
piersiowe;j. Jesli wyniki przeprowadzo-
nych badan nie wskazujg na gruzlice,
dziecko nalezy zaszczepi¢. Gdy nie ma
mozliwoéci diagnostyki osoby chorej
w $rodowisku wskazana jest diagnosty-
ka dziecka obejmujaca wykonanie OT i/
lub IGRA;

— jesli sg watpliwosci co do istnienia
narazenia na zakazenie M. tuberculosis
(np. w $rodowisku szkolnym), nale-
zy poinformowaé¢ rodzicéw i pacjenta
o mozliwoséci wykonania badan dia-
gnostycznych (OT i/lub IGRA) przed
szczepieniem BCG oraz o ryzyku wy-
stapienia przy$pieszonego odczynu
poszczepiennego u os6b zakazonych
pratkiem gruzlicy [18];

— szczepienie powinno byé przeprowa-
dzone po uzyskaniu zgody rodzica lub
opiekuna faktycznego;

— do 6. roku zycia szczepienie odbywa sie
w obecnosci rodzica, opiekuna prawne-
go lub opiekuna faktycznego.

Diagnostyka dzieci podejrzanych o kontakt
z chorym na gruzlice ptuc przed szczepieniem
BCG nie jest podyktowana bezpieczenstwem
szczepienia, ale wzgledami epidemiologicznymi
i ma na celu wczesng identyfikacje oséb zaka-
zonych. Brakuje danych o zwigkszonym ryzyku
powaznych odczynéw poszczepiennych przy
zaszczepieniu pacjenta zakazonego pratkiem
gruzlicy. Zwiekszone jest ryzyko fenomenu Ko-
cha, czyli przys$pieszonego miejscowego odczynu
poszczepiennego [18].

3. Szczepienia dzieci i mtodziezy bez do-
kumentacji szczepien (np. imigranci,
uchodzcy)

W przypadku braku dokumentacji szczepien,
dzieci do 15. rz. podlegaja szczepieniu BCG po
wczedniejszym wykluczeniu zakazenia zgodnie
z wymienionymi zasadami.
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Prawidlowy odczyn miejscowy
po szczepieniu BCG

W przebiegu naturalnej, prawidlowej re-
akcji miejscowej po szczepieniu BCG po 2-3
tygodniach od podania szczepienia pojawia sig
zaczerwienienie, po kilku nastepnych tygodniach
grudka ewoluujaca do ropnej krosty, ktéra na-
stepnie peka, tworzac niewielkie owrzodzenie,
gojgce sie pod strupem. Po 8-10 tygodniach
strup odpada, zazwyczaj pozostawiajac niewielka
blizne o érednicy 6-8 mm [10]. Srednica krosty
ropnej i owrzodzenia nie powinna przekraczac
10 mm u dzieci szczepionych w 1. roku zycia
i 20 mm u dzieci szczepionych > 1. roku zycia.
Owrzodzenia o wigkszych wymiarach zaliczane
sg do niepozadanych odczynéw poszczepiennych
(VAE, vaccine adverse event). Catkowity czas
gojenia odczynu w miejscu szczepienia nie prze-
kracza zwykle 3 miesiecy [10]. Zmianom skérnym
w miejscu iniekcji BCG zazwyczaj towarzyszy
nieznaczne powiegkszenie (do 15 mm Srednicy)
lokalnych weztéw chtonnych (pachowych, nad-
obojczykowych, podobojczykowych) [10].

Niepozadane odczyny po szczepieniu BCG

Ryzyko VAE jest zwigzane z dawka szczepion-
ki, podszczepem (reaktogennoscia) bakterii za-
wartych w szczepionce i sposobem jej podania [5].
Réznice pomiedzy poszczegblnymi podszcze-
pami powstaly wskutek wieloletnich pasazy
w odmiennych warunkach laboratoryjnych [19].
Podszczepy dunski i francuski Pasteur wywotuja
wiecej niepozadanych odczynéw poszczepien-
nych niz podszczepy Tokyo, Glaxo i powszech-
nie stosowany w Polsce podszczep brazylijski
Moreau [5].

Wsréd VAE po BCG wyréznia sie odczyny
miejscowe, wezlowe (zazwyczaj o tagodnym
przebiegu) oraz odczyny odlegte i uogélnione.
Najpowazniejsze z odczynéw poszczepiennych
(odczyny odlegle i rozsiane zakazenie M. bovis
BCG) wystepujg przede wszystkim u 0séb z cigz-
kimi zaburzeniami odporno$ci.

Postgpowanie w przypadku VAE po BCG:

1. Zmiany miejscowe:

— owrzodzenia i ropnie o §rednicy > 10 mm
(u szczepionych BCG w 1. rz.) lub > 20 mm
(u szczepionych > 1. rz.) majg najczesciej
charakter samoograniczajacy sie [5, 20].
Zaleca sie ich obserwacje i ochrone przed
nadkazeniami;

— przy$pieszony odczyn poszczepienny (feno-
men Kocha) jest reakcjg zapalna (zaczerwie-
nienie, grudka i owrzodzenie) pojawiajaca
sie przed uplywem 6 déb od szczepienia,

najczesciej po 24—48 godz. Wystepuje u oséb
zakazonych pratkiem gruzlicy [5], w zwigz-
ku z czym konieczna jest diagnostyka po-
twierdzajaca zakazenie (test IGRA);

— keloid (bliznowiec) — wyniosta ponad po-
wierzchnieg skéry guzowata zmiana o niere-
gularnym ksztalcie w miejscu iniekcji BCG
jest zwigzana z patologicznym gojeniem sig
miejsca szczepienia. Zaleca sig konsultacje
dermatologa lub specjalisty chirurgii pla-
stycznej [21].

2. Zmiany wezlowe: powigkszone (> 15 mm)
lokalne (pachowe, nadobojczykowe, podoboj-
czykowe) wezly chlonne znajdujgce sie po
stronie szczepienia.

Symptomy obserwuje sie od tygodnia do
kilku, a nawet kilkunastu miesiecy po szcze-
pieniu. W przypadku powiekszenia weztow
chlonnych bez zmian ropnych wystarczy ob-
serwacja. Przy powiekszeniu weztéw chion-
nych z obecnoscig zmian ropnych zaleca sie:

— przy niewielkich zmianach — wyltgcznie
obserwacje;

— gdy objawy wskazujg na mozliwo$¢ wytwo-
rzenia przetoki (objaw chetbotania tresci
ropnej, Scienczenie skéry nad zmienionym
weztem) punkcje aspiracyjna z pobraniem
materiatu do badania bakteriologiczne-
go w kierunku wspélistniejacego zakaze-
nia. Punkcja skraca czas trwania odczynu,
zmniejsza ryzyko samoistnej perforacji oraz
wytworzenia szpecgcej blizny [22-24].
Usuniecie wezlta chtonnego nie jest zalecane
(w przypadku masywnego, przewlekajgcego
sig ropnego stanu zapalnego jest to metoda
ostateczna).

3. Zmiany odlegle:

— zmiany skérne (wrzodziejace, liszajowate,
guzkowe) poza miejscem szczepienia, ru-
mien guzowaty,

— zapalenie teczowki, spojéwki, nerwu wzro-
kowego,

— zapalenie kosci i szpiku kostnego [5],

— rozsiana posta¢ gruzlicy.

Zapalenie kosci i szpiku

W Polsce zapalenie kosci i szpiku wystepuje
najczesciej u oséb z zaburzeniami odpornosci
komérkowej. W krajach, w ktérych stosowane sg
bardziej reaktogenne podszczepy BCG (Pasteur
i dunski), [5] powiklanie to obserwuje sie réwniez
u 0s6b immunokompetentnych [25]. Objawia sig
ono ubytkiem w kosci, obrzekiem tkanek miek-
kich, bolesnoscia, ograniczeniem ruchomosci
i oszczedzaniem chorej okolicy [25].
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W przypadku wystgpienia tego powiklania
obowiagzuje diagnostyka w kierunku zaburzen
odpornosci (zaburzenia odpornosci komérko-
wej, ciezkie zlozone zaburzenia odpornoéci,
zakazenie HIV) oraz potwierdzenie etiologii
zakazenia (badania bakteriologiczne w Refe-
rencyjnym Laboratorium Pratka ukierunkowane
na M. bovis BCG). Leczenie obejmuje skojarzo-
ne leczenie przeciwpratkowe z wylgczeniem
pyrazinamidu (PZA), gdyz M. bovis BCG jest
naturalnie oporny na ten lek. W niektérych
przypadkach moze by¢ konieczna interwencja
chirurgiczna.

W przypadku stwierdzenia mnogich zmian
nalezy wdrozy¢ diagnostyke w kierunku uogo6l-
nionego rozsiewu BCG.

Rozsiana oraz uktadowa postac gruzlicy (BCG-itis)

Choroba ta wystepuje bardzo rzadko, najcze-
$ciej u os6b z nasilonymi komérkowymi zaburze-
niami odpornosci [26-28].

W przebiegu BCG-itis wystepuja objawy
ogolne: gorgczka lub stany podgoraczkowe, za-
burzenia przyrostu lub utrata masy ciata oraz
odlegle od miejsca szczepienia zmiany gruzlicze
(w skérze, wezlach chtonnych, ptucach, watro-
bie, §ledzionie, koéciach, tkankach miekkich)
[28]. Przy podejrzeniu BCG-itis lub pojawieniu
sig odleglych od miejsca szczepienia powiklan
po BCG obowiazujg pilna diagnostyka i leczenie
w o$rodku specjalistycznym mogacym zapewnic
diagnostyke w kierunku zaburzen odpornosci
(zaburzenia odporno$ci komérkowej, ciezkie zto-
zone zaburzenia odpornos$ci) oraz potwierdzenie
etiologii zakazenia. W leczeniu stosuje sie leki
przeciwpratkowe I rzutu z wyltgczeniem PZA:
izoniazyd (INH), ryfampicyne (RMP) i etambutol
(EMB). Przy uzasadnionym podejrzeniu BCG-itis
nalezy niezwlocznie wlaczyé leczenie, przed
uzyskaniem potwierdzenia bakteriologicznego.
Rokowanie jest bardzo powazne.

Zalecenia ogélne w przypadku VAE po BCG
U wszystkich dzieci z rozpoznanym VAE po

BCG obowigzuja:

— wywiad w kierunku zaburzen odpornosci
w rodzinie;

— wywiad dotyczacy nastepujacych objawéw:
stany podgoraczkowe, zaburzenia taknienia
i przyrostu masy ciala, apatia;

— badanie przedmiotowe ze zwr6ceniem szcze-
gblnej uwagi na: obecno$é¢ zmian skérnych,
obwodowe wezly chtonne, zmiany ostu-
chowe nad polami pluc, wielkos¢ watroby,
sledziony;

— ocena morfologii (ze zwréceniem uwagi na
bezwzgledng liczbe limfocytéw);
— zgloszenie VAE do Powiatowego Inspektora

Sanitarnego.

Miejscowe i dotyczace lokalnych wezléw
chtonnych powiktania po BCG nie stanowig prze-
ciwwskazania do kontynuacji pozostatych szcze-
pien zgodnie z Programem Szczepieni Ochronnych.

Diagnostyka w kierunku utajonego zakazenia
pratkiem gruzlicy

Utajone zakazenie pratkiem gruzlicy (LTBI,
latent tuberculosis infection) jest rozpoznawane
na podstawie dodatnich wynikéw badan immu-
nologicznych: odczynu tuberkulinowego i/lub
testu IGRA, przy braku objawéw klinicznych
i radiologicznych gruzlicy.

Zgodnie z wytycznymi WHO z 2015 roku
w krajach, w ktérych roczna zapadalnosé¢ na gruz-
lice jest mniejsza niz 100/100 tys. i w przypadku
dobrej sytuacji ekonomicznej, systematyczne ba-
danie w kierunku LTBI oraz odpowiednie leczenie
nalezy przeprowadzaé u:

— 0s6b zakazonych HIV;
— dzieci i dorostych, ktérzy mieli stycznosé

z chorymi na gruzlice ptuc;

— chorych, u ktérych planowane jest rozpocze-
cie leczenia antagonistami TNF-q;

— biorc6éw przeszczep6éw narzadéw lub szpiku
kostnego;

— chorych dializowanych;

— chorych na pylice krzemowa.

Badania w kierunku LTBI nalezy rozwazy¢ u:

— imigrantéw lub uchodZcéw z krajéw o duzym
rozpowszechnieniu gruzlicy;

— 0s6b uzaleznionych od narkotykow;

— 0s6b bezdomnych;

—  wieznioéw;

— pracownikéw ochrony zdrowia [29].

W cytowanych wytycznych WHO nie wska-
zuje sie na konieczno$¢ badania w kierunku
LTBI przed wiaczeniem dlugotrwalego leczenia
immunosupresyjnego (za wyjatkiem wymienio-
nych powyzej biorcé6w przeszczepéw narzadéw
lub szpiku i 0séb przed leczeniem antagonistami
TNF-a). Inne jest stanowisko ekspertéw Centers
for Disease Control and Prevention (CDC) opubli-
kowane w 2014 roku. Wedlug jego autoréw plano-
wane dlugotrwate leczenie steroidami lub innymi
lekami immunosupresyjnymi jest wskazaniem
do diagnostyki w kierunku LTBI [30]. Zar6wno
steroidoterapia, jak i inne leki immunosupresyj-
ne zwiekszaja ryzyko zachorowania na gruzlice,
ale w stopniu mniejszym niz antagoni$ci TNF-a
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[31, 32]. Wydaje sie stuszne, aby przeprowadzié
diagnostyke w kierunku LTBI przed wlgczeniem
u dzieci dtudotrwatego leczenia immunosupresyj-
nego, a szczegblnie w nastepujacych sytuacjach:
— u pacjentéw z grupy podwyzszonego ryzyka

zakazenia pratkiem gruzlicy (dodatni wywiad

w kierunku gruzlicy w rodzinie, pochodzenie

z kraju o wysokiej zapadalnosci na gruzlice);
— gdy rozwazane jest w dalszej kolejnosci wia-

czenie leczenia antagonistami TNF-« (z uwagi

na brak mozliwo$ci uzyskania wiarygodnych
wynikéw OT i IGRA po wlaczeniu steroidéw
czy innych lekéw immunomodulujacych).

Przed wykonaniem badan diagnostycznych
w kierunku utajonego zakazenia M. tuberculosis
nalezy wykluczy¢ obecno$é objawéw typowych
dla gruzlicy aktywnej (takich jak: przewlekajacy
sie kaszel, stany podgoraczkowe, zaburzenia
przyrostu masy ciata, nocne poty, ostabienie, bél
w klatce piersiowej, krwioplucie). Przy podejrze-
niu gruzlicy aktywnej obowigzuje pogtebienie
diagnostyki, miedzy innymi wykonanie zdjecia
przegladowego klatki piersiowej oraz badan bak-
teriologicznych w kierunku gruzlicy.

W celu rozpoznania zakazenia M. tuberculo-
sis, zgodnie z wytycznymi WHO, nalezy wykona¢
OT lub test IGRA.

Wedtug zalecen Tuberculosis Network Europe-
an Trials Group (TBnet) zastosowanie jednoczesnie
obydwu testéw zaleca sie u dzieci przed przesz-
czepieniem narzadéw litych i szpiku oraz przed
wlaczeniem leczenia antagonistami TNF-a [33, 34].

Ponadto, ze wzgledu na wiekszg czulosé
diagnostyczng uzyskang przy przeprowadzeniu
obu testéw, nalezy rozwazy¢ ich jednoczasowe
wykonanie u pozostaltych pacjentéw z grupy wy-
sokiego ryzyka zachorowania na gruzlice (tab. 1).

U dzieci obarczonych malym ryzykiem roz-
woju gruzlicy w diagnostyce zakazenia M. tuber-
culosis wystarczy wykonanie jednego, dowolnie
wybranego testu (OT lub IGRA).

Tabela 1. Czynniki zwigkszajace ryzyko rozwoju gruzlicy
po zakazeniu M. tuberculosis [35]

Czynniki zwigkszajace ryzyko rozwoju gruzlicy aktywnej po zakazeniu:
Wiek < 5. rz.

Zakazenie HIV lub inne wrodzone badz nabyte zaburzenia odporno$ci
Zaburzenia osi IFN-y—I-12

Cukrzyca

Przediuzona steroidoterapia (> 4 tyg., 1 mg/kg mc./d.
lub >15 mg prednizonu/d.)

Objasnienia skrotow w tekscie

W przypadku dodatniego wyniku dowolnego
z wymienionych powyzej badan, nalezy wykonac
zdjecie przegladowe klatki piersiowej. Obecnoéc
nieprawidtowosci mogacych odpowiadac gruzlicy
obliguje do poszerzenia diagnostyki (m.in. badan
bakteriologicznych w kierunku gruzlicy). Obecnos¢
dodatniego wyniku OT lub IGRA, po wykluczeniu
gruzlicy aktywnej, upowaznia do rozpoznania LTBI
i wlaczenia leczenia. Celem leczenia LTBI jest
zmniejszenie ryzyka progresji zakazenia do choro-
by gruzliczej. Ponizej przedstawiono proponowane
przez WHO schematy leczenia LTBI:

— INH 1 raz dziennie 6 do 9 miesiecy;

— INH + RMP 1 raz dziennie przez 3—4 miesia-
ce;

— RMP 1 raz dziennie przez 3—4 miesigce;

— INH + rifapentyna (lek nie zarejestrowany

w Polsce) raz w tygodniu przez 3 miesiace.

Nie ma badan wykazujacych przewage lecze-
nia INH przez 6 lub 9 miesiecy. Swiatowa Orga-
nizacja Zdrowia wskazuje na réwnorzednosé obu
metod. Amerykanska Akademia Pediatrii (AAP,
American Academy of Pediatrics) rekomenduje
9 miesiecy terapii, natomiast w Polsce zaleca sie
schemat szeSciomiesigczny.

W terapii LTBI dawki lekéw odpowiadajg
tym stosowanym w leczeniu gruzlicy aktywne;j:
— INH u dzieci: 10 mg/kg (7-15 mg/kg), u doro-

stych: 5 mg/kg. Maksymalna dawka dobowa

300 mg.

— RMPudzieci: 10 mg/kg, u dorostych: 10 mg/kg

(10-20 mg/kg) Maksymalna dawka dobowa

600 mg) [14, 29].

Nalezy pamietaé, ze w Polsce jedynie INH
jest zarejestrowany do leczenia profilaktycznego.
W przypadku stosowania RMP nalezy uzyskac
zgode rodzica na zastosowanie leku poza wska-
zaniami rejestracyjnymi.

Przed wlaczeniem leczenia wyjSciowe ba-
dania transaminaz, bilirubiny, powinny by¢
wykonane u:

— pacjentéw, u ktérych uprzednio wystapita
lub jest aktywna choroba watroby;

— naduzywajacych alkohol;

— zakazonych HIV;

— kobiet w cigzy lub w pierwszych 3 miesigcach
po porodzie.

Przy nieprawidtowych wynikach badan wa-
trobowych nalezy rozwazy¢ ryzyko i korzysci
leczenia profilaktycznego.

W przypadku nieznacznie podwyzszonych wyj-
$ciowych wynikéw transaminaz (<100 U/L) koniecz-
na jest ich systematyczna kontrola w trakcie leczenia.

Pozostali pacjenci leczeni z powodu LTBI
powinni by¢ regularnie kontrolowani przez leka-
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rza (ocena kliniczna, motywacja do kontynuacji
leczenia, kontrola pod katem objawéw niepozada-
nych). Pacjenci i ich rodzice powinni zna¢ objawy
niepozadane leczenia, aby w razie ich pojawienia
mogli sie zglosi¢ pilnie do lekarza. Najczesciej
sg to: utrata faknienia, nudnosci, wymioty, béle
brzucha, zmeczenie, ostabienie, ciemny mocz, od-
barwione stolce, z6ttaczka. W razie wystapienia
takich objawoéw i braku mozliwosci konsultacji
lekarskiej, nalezy wstrzymac leczenie.

Postgpowanie po kontakcie z chorym na gruzlice

Osoby narazone na kontakt z chorym na
gruzlice zgodnie z ustawg z dnia 5 grudnia 2008
roku o zapobieganiu oraz zwalczaniu zakazen
i choréb zakaznych u ludzi podlegajg nadzorowi
epidemiologicznemu, badaniu klinicznemu, ba-
daniom diagnostycznym, a takze w razie potrzeby,
profilaktycznemu stosowaniu lekéw [9].

Kontaktem z chorym na gruzlice (obligujagcym
do podjecia badan diagnostycznych) okresla sie:
— przebywanie we wspélnym pomieszczeniu

z osobg chora z dodatnim wynikiem rozmazu

plwociny (acid fast bacilli+, AFB+) przez

lacznie 8 godzin, do 3 miesiecy przed usta-
leniem rozpoznania;

— przebywanie z osobg chorg z ujemnym wy-
nikiem rozmazu (AFB-), ale z dodatnim
posiewem plwociny tacznie 40 godzin, do
miesigca przed ustaleniem rozpoznania;

— krétkotrwalg intensywng stycznoéé ,twarzg
w twarz” (np. badanie lekarskie laryngolo-
giczne, zabieg stomatologiczny) z chorym na
gruzlice ptuc [32].

UWAGA: Obecno$¢ kaszlu lub jamy w RTG
klatki piersiowej zwieksza stopien zakaznosci.

Po wlaczeniu leczenia przeciwprgtkowego
chory na gruzlice przestaje by¢ zakazny po okoto
2 tygodniach (przy zatozeniu lub potwierdzeniu
wrazliwosci pratkéw na stosowane leczenie i ob-
serwowanej poprawie klinicznej).

Badaniom diagnostycznym powinny zostaé
poddane osoby narazone na kontakt z chorym
na gruzlice pluc potwierdzong bakteriologicz-
nie, tzn. u ktérego stwierdzono dodatni wynik
posiewu wydzieliny z dr6g oddechowych lub
dodatni wynik rozmazu plwociny (po wykazaniu
badaniem molekularnym, ze pratki nalezg do
M. tuberculosis complex). W przypadku kontaktu
osoby o bardzo wysokim ryzyku zachorowania
(np. pacjenci z ciezkimi niedoborami odpornosci,
noworodki) z chorym na gruzlice niepotwier-
dzong bakteriologicznie mozna indywidualnie
rozwazy¢ wskazania do diagnostyki.

Wedlug konsensusu europejskiego przy
podejrzeniu gruzlicy z ujemnym rozmazem
plwociny (gdy posiew jest jeszcze w trakcie
opracowania) obecno$¢ jamy w RTG klatki
piersiowej upowaznia do podjecia badan oséb
z kontaktu z osobg chora (zwlaszcza dzieci < 5.
rz. lub innych pacjentéw z czynnikami zwigk-

Tabela 2. Terminy i rodzaje badan diagnostycznych u oséb po kontakcie z chorym na gruzlice

Termin badania osdb z kontaktu

Tryb pilny: < 1 tygodnia od ustalenia
rozpoznania lub jak najszybciej mozliwe

Po 8 tygodniach od ostatniego kontaktu z osobg
chora na gruzlice w okresie zakaznosci

Dzieci z bliskiego kontaktu' o wysokim
ryzyku zachorowania’ lub z objawami
klinicznymi gruzlicy

Pozostate dzieci z bliskiego kontaktu

Dzieci z kontaktu okoliczno$ciowego*
o wysokim ryzyku zachorowania

Pozostate dzieci z kontaktu okoliczno- -
$ciowego

Dzieci z kontaktu sporadycznego® -

OT, IGRA i RTG klatki piersiowej

OT lub IGRA®
OT, IGRA i RTG klatki piersiowej

OT, IGRA i RTG klatki piersiowej

OT lub IGRA
OTiIGRA

Jesli udowodniono transmisje zakazenia w grupie
dzieci z bliskiego kontaktu: OT lub IGRA

Jesli udowodniono znaczacy transmisje zakazenia®
w grupie dzieci z kontaktu okoliczno$ciowego: 0T
i/ lub IGRA

'Bliski kontakt: kontakt domowy lub wielogodzinny, w zamknigtym pomieszczeniu lub bliski kontakt twarza w twarz, jak podczas procedur medycznych (np. leczenie

stomatologiczne)
Wysokie ryzyko zachorowania na gruzlice: patrz tabela 1

*Badania w trybie pilnym sg wskazane tylko wtedy, jesli udokumentowano juz transmisje zakazenia wéréd dzieci o wysokim ryzyku zachorowania
*Kontakt okoliczno$ciowy — czesty kontakt, np. osoby czesto odwiedzajace dom, koledzy z klasy, lub spedzajacy razem czas wolny

*Kontakt sporadyczny — np. na terenie szkoty, klubu sportowego

$Znaczaca transmisja zakazenia: gdy udokumentowano zakazenie u wiecej niz jednej osoby z kontaktu okoliczno$ciowego

Objasnienia skrétow w tekscie
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szonego ryzyka zachorowania, wymienionymi
w tabeli 1).

Zasady organizacji badan oséb z kontaktu
z chorym na gruzlice przedstawiono w tabeli 2.

Badania w ,trybie pilnym”

W pierwszej kolejnosci, mozliwie najszyb-
ciej, nalezy bada¢ dzieci z kontaktu narazone na
zwiekszone ryzyko zachorowania (tab. 1).

W tej grupie pacjentéw preferuje sie wyko-
nanie jednoczesnie OT i IGRA (o ile sq dostepne)
oraz RTG klatki piersiowej. U dzieci z objawami
klinicznymi lub radiologicznymi mogacymi od-
powiadac¢ gruzlicy obowigzuje wykonanie badan
bakteriologicznych.

Wykonujac OT, nalezy pamigta¢, aby w do-
kumentacji pacjenta zaznaczy¢ miejsce iniekcji
tuberkuliny (pierwszy OT powinien by¢ wykona-
ny w Srodkowej czeSci wyprostnej powierzchni
lewego przedramienia, jest to tzw. pierwsza pole).

W sytuacji dodatnich wynikéw OT lub IGRA,
braku objawéw klinicznych i radiologicznych nalezy
rozpozna¢ LTBI i wlgczy¢ leczenie profilaktyczne.

Wskazania do wykonania zdjecia przeglado-
wego klatki piersiowej u oséb badanych po kon-
takcie z chorym na gruzlice zebrano w tabeli 3.

W przypadku watpliwosci co do prawidlo-
wosci RTG klatki piersiowej (np. podejrzenie
poszerzenia wnek plucnych) nalezy wykonaé
tomografie komputerowsq klatki piersiowej z po-
daniem kontrastu.

Przy ujemnych wynikach OT i IGRA oraz
braku objawéw klinicznych i radiologicznych
w grupie dzieci o podwyzszonym ryzyku zacho-
rowania (< 5. roku zycia, zakazone HIV, leczone
immunosupresyjnie) nalezy wiaczyé leczenie
prewencyjne INH.

Pozostale dzieci z bliskiego kontaktu mozna
opcjonalnie ré6wniez bada¢ w ,trybie pilnym”.
Jest to bardziej uzasadnione, jesli zostanie udo-

Tabela 3. Wskazania do wykonania RTG klatki piersiowej
u osé6b badanych po kontakcie z chorym na gruzlice

Objawy kliniczne odpowiadajace objawom gruzlicy: przewleka-
jacy sie kaszel, poty nocne, brak przyrostu lub utrata masy ciata,
stany podgoraczkowe, zmiany ostuchowe nad polami piuc

Zakazenie HIV, zaburzenia odporno$ci wrodzone lub zwiazane ze
stosowanym leczeniem

Wiek < 5. roku zycia
Dodatni wynik OT lub IGRA

Objasnienia skrétéw w tekscie

wodniona transmisja zakazenia wséréd badanych
w pierwszej kolejnosci dzieci o wysokim ryzyku
zachorowania. U dzieci > 5. rz., bez zaburzen od-
pornosci nie stosuje sig leczenia prewencyjnego.

Badania po uplywie 8 tygodni

Po uptywie 8 tygodni od ostatniego kontaktu
z chorym zakaznym, nalezy ponownie skontro-
lowa¢ dzieci badane juz w ,trybie pilnym” oraz
zbada¢ wszystkie pozostate dzieci z kontaktu.

U dzieci narazonych na zwiekszone ryzyko
zachorowania wykonuje sie ponownie OT i IGRA
oraz RTG klatki piersiowej.

Wykonujac powtérnie w krétkim czasie prébe
tuberkulinowsa nalezy pamieta¢ o koniecznosci
zmiany miejsca iniekcji tuberkuliny (drugie
pole: srodkowa czes¢ powierzchni wyprostnej
prawego przedramienia), co zmniejsza ryzyko
»efektu wzmocnienia”, skutkujgcego zwiekszong
reakcjg skérng. W przypadku nieprawidlowosci
radiologicznych lub objawéw klinicznych nalezy
wykona¢ badania bakteriologiczne.

U dzieci w wieku od 6 miesiecy do 5 lat,
ktérym witgczono leczenie prewencyjne INH,
przy uzyskaniu kolejnych wynikéw ujemnych
OT i IGRA i braku objawéw klinicznych/radio-
logicznych choroby, mozna zakoniczy¢ leczenie
prewencyjne.

U dzieci < 6. mz., u dzieci zakazonych HIV
lub z cigzkimi zaburzeniami odpornosci, nawet
przy uzyskaniu ujemnych wynikéw OT i IGRA
nalezy kontynuowac leczenie prewencyjne INH
do 6 miesiecy.

U dzieci > 5. rz., bez dodatkowych czynni-
kéw ryzyka zachorowania na gruzlice wykonuje
sig obowigzkowo OT lub IGRA, opcjonalnie RTG
klatki piersiowej. W przypadku nieprawidtowosci
radiologicznych lub objawéw klinicznych nalezy
wykonaé badania bakteriologiczne.

W sytuacji dodatnich wynikéw OT lub IGRA,
braku objawéw klinicznych i radiologicznych
gruzlicy nalezy rozpoznac¢ LTBI i wlaczy¢ leczenie
profilaktyczne (schematy lecznicze przedstawio-
Nno powyzej).

Sugerowane przez europejski konsensus
kryteria interpretacji dodatniego wyniku OT
u os6b diagnozowanych po kontakcie z chorym
na gruzlice ptuc zawarto w tabeli 4.

W przypadku kontaktu z chorym na gruzlice
pluc w szkole nalezy podja¢ badania, rozpoczyna-
jac od 0séb o podwyzszonym ryzyku zachorowa-
nia na gruzlice, oraz u tych, ktére mialy najblizszy
inajdluzej trwajacy kontakt (np. koledzy z jednej
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Tabela 4. Kryteria interpretacji dodatniego wyniku odczynu tuberkulinowego (0T) u osdéb diagnozowanych po kontakcie

z chorym na gruzlice (wg europejskiego konsensusu)

Ryzyko zakazenia
pratkiem gruzlicy

Czynniki majace wptyw na
ryzyko rozwoju gruzlicy

Brak szczepienia BCG lub
szczepienie BCG w 1. rz.

Szczepienie BCG
powyzej 1. rz.

Wysokie (bliska styczno$¢
z chorym na gruzlice ptuc
z dodatnim rozmazem plwociny)

Niskie (dalszy kontakt z chorym
na gruzlice)

Prawidifowa odporno$¢
Zaburzenia odpornosci:
Zakazenie HIV
Inne czynniki wysokiego ryzyka
rozwoju gruZlicy
Prawidiowa odporno$¢
Zaburzenia odpornosci:
Zakazenie HIV

Inne czynniki zwigkszajace ryzy-
ko rozwoju gruzlicy

Ujemny OT nie wyklucza infekcji

Ujemny OT nie wyklucza infekcji

>10 mm >15mm
Ujemny OT nie wyklucza infekcji

>5mm >5mm

> 15 mm OT niezalecany
Ujemny OT nie wyklucza infekcji

> 10 mm > 10 mm

klasy — tzw. ,pierwszy krag”). W sytuacji po-
twierdzenia transmisji zakazenia w ,pierwszym
kregu”, nalezy obja¢ badaniami diagnostycznymi
osoby, ktére mialy rzadszy, tak zwany okoliczno-
Sciowy kontakt z chorym (,,drugi krag”).
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