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Szanowni Czytelnicy

W dobie rosnacej odpowiedzialnosci moralnej, prawnej i finansowej lekarzy podejmowane przez nich decyzje diagno-
styczne i terapeutyczne powinny by¢ oparte na rzetelnie przeprowadzonych badaniach klinicznych i mikrobiologicznych zgod-
nych z regutami dobrej praktyki klinicznej (GCP). Dobdr wiasciwej i skutecznej terapii w dobie coraz powszechniejszej opor-
nosci patogendw bakteryjnych na antybiotyki jest coraz trudniejszy. W celu utatwienia lekarzom wyboru najkorzystniejszego
sposobu leczenia na catym Swiecie grupy specjalistow opracowujg standardy postepowania diagnostyczno-terapeutycznego
zgodne z zasadami medycyny opartej na faktach (Evidence Based Medicine — EBM).

Intencjq autordw i konsultantéw Rekomendacji 2016 byto stworzenie zbioru wskazéwek utatwiajgcych lekarzowi podjecie

wiasciwych decyzji diagnostycznych i terapeutycznych w szeroko pojetych zakazeniach uktadu oddechowego.

W Polsce prawne uwarunkowania do tworzenia tego typu zalecen opierajg sie miedzy innymi na Ustawie o ZOZ, Ustawie

o Powszechnym Ubezpieczeniu Zdrowotnym, Ustawie o Zakazeniach i Chorobach Zakaznych i Ustawie o Zawodzie Lekarza.

Rekomendacje 2016 stanowig zbior wskazéwek jak dobra¢ optymalne leczenie kierujac sie najszerzej pojetym dobrem
chorego i sg niezbedng aktualizacjg dokumentu opublikowanego w roku 2010.

Rekomendacje 2016 opracowane zostaty przez niezalezng grupe specjalistéw, a wszelkie koszty zwigzane z ich przygoto-

waniem sfinansowane zostaty przez Narodowy Program Ochrony Antybiotykdw.

Autorzy tej publikacji przypominajg, iz decyzja o zastosowaniu konkretnego leku musi by¢ oparta na prawnej podstawie,
ktérg w Polsce stanowig materiaty informacyjne opracowane przez producenta i zatwierdzone przez Urzad Rejestracji (ChPL),
nie moze sie to natomiast odbywaé w oparciu o materiaty promocyjne firm farmaceutycznych. Niemniej jednak w niektdrych
sytuacjach, biorgc przede wszystkim pod uwage dobro chorego i opierajgc sie na zaleceniach wiodacych na swiecie towa-
rzystw naukowych i organizacji odpowiedzialnych za standaryzacje oznaczania lekowrazliwosci drobnoustrojéw i jej interpre-
tacje dopuszcza sie rozszerzanie wskazan i zwiekszanie dawek lekéw w celu uzyskania wyzszej skutecznosci bez zwiekszenia

liczby czy nasilenia dziatan niepozgdanych.

W Rekomendacjach 2016 uwzgledniono wytgcznie antybiotyki i chemioterapeutyki zarejestrowane w Polsce o udowod-
nionej skutecznosci w odpowiednich wskazaniach oraz w oparciu o aktualng sytuacje epidemiologiczng w naszym kraju
dotyczacy najczesciej wystepujgcych czynnikow etiologicznych i ich lekowrazliwosci.

Redaktorzy wydania Rekomendacji 2016
Prof. dr hab. n. med. Waleria Hryniewicz
Dr hab. n. med. Piotr Albrecht

Prof. dr hab. n. med. Andrzej Radzikowski
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REKOMENDACIJE - PODSUMOWANIE

Rozdziat ten zawiera jedynie hastowy zbidr zalecen postepowania i diagnostycznego i terapeutycznego w pozaszpitalnych
zakazeniach uktadu oddechowego z zaznaczeniem kategoryzacji tych zalecen (rekomendacji). Szczegétowe dane, dotyczace
badan na jakich oparto rekomendacje Czytelnik znajdzie w dalszych rozdziatach oznaczonych ,Pods” odpowiednimi odno-
$nikami.

Ostre zapalenie gardta i migdatkow podniebiennych

Rekomendacja 1

W celu ograniczenia szerzenia sie zakazenia, chory na paciorkowcowe zapalenie gardta lub migdatkow
nie powinien kontaktowac sie z innymi osobami w przedszkolu, szkole lub w pracy przez okres 24 godz.
od zastosowania skutecznego antybiotyku [BIl].

Rekomendacja 2

W celu réznicowania miedzy bakteryjnym i wirusowym zapaleniem gardta i migdatkow, zalecane
jest stosowanie skali punktowej opartej na wywiadzie oraz badaniu przedmiotowym [All].
Ocena kliniczna umozliwia rozpoznanie zakazenia wirusowego gardta i migdatkéw [All].
Zapalenia gardta i migdatkdw podniebiennych spowodowanego przez Streptococcus pyogenes nie
mozna rozpoznac jedynie na podstawie wywiadu i badania przedmiotowego [EIl].

Rekomendacja 3

Zapalenie gardta i migdatkéw o etiologii paciorkowcowej rozpoznaje sie na podstawie wyniku
badania mikrobiologicznego [All].
U chorych na ostre zapalenie gardta i migdatkow wykonanie badania mikrobiologicznego (wymaz
z gardta lub test na antygen) zaleca sie, gdy na podstawie wywiadu i badania przedmiotowego
podejrzewa sie zakazenie o etiologii paciorkowcowej. Dotyczy to zwtaszcza chorych, u ktérych
stwierdzono powyzej 2 punktéow wg Centora/Mclssaca, albo wysokie lub srednie ryzyko wg Walsha [All].
Brak wykrycia antygenu Streptococcus pyogenes u oséb dorostych nie musi by¢ potwierdzany wynikiem
posiewu wymazu z gardta [DII].
Brak wykrycia antygenu Streptococcus pyogenes u dzieci powinien zosta¢ potwierdzony posiewem
wymazu z gardta, jezeli czutos¢ zastosowanego testu jest mniejsza niz 90% [BIlI].
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Rekomendacja 4

W leczeniu ostrego zapalenia gardtfa i migdatkéw wywotanego przez Streptococcus pyogenes
nalezy zastosowac fenoksymetylpenicyline doustnie:
e u dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 40 kg w dawce 2-3 min j.m./dobe podawana
w 2 dawkach podzielonych co 12 godzin przez 10 dni [Al];
e u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg w dawce 100 000-200 000 j.m./kg/dobe, podawang
w 2 dawkach podzielonych co 12 godzin przez 10 dni [Al].
W przypadku ztej wspétpracy chorego lub trudnosci z przyjmowaniem antybiotykéw doustnie
zalecane jest jednorazowe podanie domiesniowe benzylpenicyliny benzatynowej [Al]:
¢ u dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 40 kg w dawce 1,2 min j.m. jednorazowo [Al];
e u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg w dawce 600 000 j.m., jednorazowo [Al].

Rekomendacja 5

W leczeniu skorygowanym paciorkowcowego zapalenia gardta i migdatkow mozna
zastosowac cefadroksyl:
e u chorych ze stwierdzong w wywiadzie nadwrazliwo$cig na penicyliny
(z wyjatkiem reakcji typu natychmiastowego) [All];
e u nosicieli Streptococcus pyogenes [BI].
Cefadroksyl powinien by¢ stosowany przez 10 dni w jednorazowej dawce dobowej wynoszacej dla doro-
stych i dzieci o masie ciata powyzej 40 kg 1 g, a dla dzieci o masie ciata ponizej 40 kg 30 mg/kg.
W leczeniu skorygowanym mozna takze zastosowac cefaleksyne:
e u dorostych 500 mg doustnie dwa razy na dobe, a u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg 25-50 mg/kg/dobe
w 2 dawkach podzielonych co 12 godzin przez 10 dni, a u dzieci powyzej 40 kg 25-50mg/kg/dobe
w dwéch dawkach podzielonych (maks. 1000mg/dobe) przez 10 dni.

Rekomendacja 6

W paciorkowcowym zapaleniu gardta i migdatkow makrolidy nalezy rezerwowac jedynie
dla pacjentéw z nadwrazliwo$cig natychmiastowg na beta-laktamy [All].
Ze wzgledu na trudng do przewidzenia antybiotykowrazliwos¢, zastosowaniu makrolidu
w paciorkowcowym zapaleniu gardta lub migdatkéw powinno towarzyszy¢ okreslenie
lekoopornosci na erytromycyne [Bll]. Opornosé na erytromycyne oznacza zawsze opornosc
na klarytromycyne i azytromycyne.
Makrolidy w ostrym zapaleniu gardta lub migdatkéw nalezy stosowa¢ w nastepujacy sposdb:
e erytromycyne u dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 40 kg 0,2-0,4 g co 6-8 godz., a u dzieci
o masie ciata ponizej 40 kg 30-50 mg/kg/dobe w 3-4 dawkach przez 10 dni;
e klarytromycyne u dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 40 kg 250-500 mg co 12 godz., a u dzieci
o masie ciata ponizej 40 kg 15 mg/kg/dobe w 2 dawkach przez 10 dni;
e azytromycyne u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg w jednorazowej dawce dobowej 12 mg/kg/dobe
przez 5 dni, lub 20 mg/kg/dobe przez 3 dni; u dorostych i dzieci o masie
ciata powyzej 40 kg pierwszego dnia 500 mg, a od drugiego do pigtego po 250 mg.
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Rekomendacja 7

W nawrocie paciorkowcowego zapalenia gardta i migdatkow w zaleznosci od stwierdzonych
przyczyn zalecane s3 nastepujgce antybiotyki:

* nawrét spowodowany nieprzestrzeganiem zalecen lekarskich przez pacjenta: benzylpenicylina
benzatynowa w jednym wstrzyknieciu domiesniowym u dorostych i dzieci o masie ciata
powyzej 40 kg 1,2 min j.m., a u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg 600 000 j.m.[All];

e nawrot spowodowany nieskutecznym leczeniem penicyling u nosiciela Streptococcus pyogenes:
cefadroksyl przez 10 dni w jednorazowej dawce dobowej wynoszacej dla dorostych i dzieci o masie ciata
powyzej 40 kg 1 g, a dla dzieci o masie ciata ponizej 40 kg 30 mg/kg [All];

* nawrot bez zidentyfikowanej przyczyny: klindamycyna: u dorostych i dzieci
o0 masie ciata powyzej 40 kg 300 mg co 8 godz., a u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg 20-30 mg/kg/dobe
w 3 dawkach przez 10 dni [BI].

Rekomendacja 8

Wskazania do tonsillektomii, ktorej celem jest zapobieganie nawrotom paciorkowcowego
zapalenia gardta i migdatkéw u dzieci nie zostaty jasno okreslone.

Korzysci z tonsillektomii prawdopodobnie przewazaja nad skutkami niepozgdanymi i kosztami
zwigzanymi z wykonaniem tego zabiegu u dzieci z ciezkimi postaciami nawracajacego
paciorkowcowego zapalenia gardta i migdatkow [CII].

Ciezka posta¢ nawracajgcego paciorkowcowego zapalenia gardta i migdatkow jest definiowana jako:
7 epizodow zakazenia w ostatnim roku lub 5 rocznie w ciggu ostatnich 2 lat lub 3 rocznie
w ciggu ostatnich 3 lat oraz stwierdzenie jednego z nastepujacych kryteriow:

e wzrost cieptoty ciata powyzej 38°C;

e powiekszone lub tkliwe wezty chtonne szyjne przednie;

e wysiek lub nalot na migdatkach podniebiennych;
® potwierdzenie zakazenia Streptococcus pyogenes w badaniu mikrobiologicznym;

e przebyta antybiotykoterapia w przypadku potwierdzonego lub podejrzewanego zakazenia
paciorkowcowego.

W tagodniejszych postaciach nawracajacego paciorkowcowego zapalenia gardta i migdatkow
u dzieci, ze wzgledu na niejednoznaczne wyniki badan nie sformutowano zalecen.

U dorostych z nawracajgcymi zapaleniami gardta i migdatkow brak jest wystarczajacych danych,
aby sformutowac zalecenia.
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Ostre zapalenie ucha srodkowego

Rekomendacja 1

Objawy podmiotowe wskazujgce na zapalenie ucha srodkowego, takie jak bdl i wyciek z ucha sg zbyt mato
czute, aby przy ich niestwierdzeniu mozna byto wykluczy¢ ostre zapalenie ucha srodkowego [BII].
Rozpoznanie ostrego zapalenia ucha srodkowego powinno byc ustalane
na podstawie réwnoczesnego
wystgpienia ostrych objawéw chorobowych (bél ucha) oraz uwidocznienia w badaniu otoskopowym zmian
(zaczerwienienie, uwypuklenie) wskazujgcych na ostre zapalenie ucha srodkowego [All].

Rekomendacja 2

Leczenie przeciwbolowe, ibuprofen lub paracetamol, powinno by¢ zastosowane we wszystkich
przypadkach ostrego zapalenia ucha przebiegajacego z dolegliwosciami bolowymi [All].
Ibuprofen, jesli tylko brak jest przeciwwskazan, powinien by¢ zastosowany jako pierwszy [CI].

W szczegdlnie nasilonym bdlu i bardzo wysokiej goraczce mozna zastosowaé kombinacje ibuprofenu
z paracetamolem [BII].

W szczegolnie nasilonym bélu mozna do analgetyku dodac staby opioid [All].

Brak jest wystarczajacych dowodow potwierdzajgcych skuteczno$é w ostrym zapaleniu ucha
srodkowego miejscowo podawanych lekéw przeciwbdlowych, a takze lekéw obkurczajgcych
naczynia i antyhistaminowych, jak rowniez sterydéw [DIII].

Rekomendacja 3

Natychmiastowe zastosowanie antybiotyku w ostrym zapaleniu ucha srodkowego jest zalecane:
e u dzieci ponizej 6 miesigca zycia [BIII],
e u dzieci z wysoka goraczka (>39°C), znacznie nasilonymi dolegliwosciami bélowymi i wymiotami [BI],
e u dzieci ponizej 2 roku zycia z obustronnym zapaleniem ucha srodkowego [BI],
e u chorych z wyciekiem z ucha [BI],
e u dzieci z wadami twarzoczaszki, zespotem Downa, zaburzeniami odpornosci i nawracajgcymi
zapaleniami ucha [BIII].

U dzieci <2 roku zycia z jednostronnym zapaleniem ucha z umiarkowanie nasilonymi objawami
nalezy wspdlnie z rodzicami podja¢ decyzje o wstrzymaniu sie z interwencjq lub natychmiastowym
wdrozeniu antybiotykoterapii [Bl].

W pozostatych przypadkach niepowiktanego ostrego zapalenia ucha srodkowego zalecane jest
wstrzymanie sie z podaniem antybiotyku przez 48-72 godzin i jednoczesne zastosowanie leczenia
przeciwzapalnego i przeciwbdlowego i ewentualne jego zlecenie w razie braku poprawy [BI].




Rekomendacje postepowania w pozaszpitalnych zakazeniach uktadu oddechowego 11

Rekomendacja 4

Amoksycylina jest antybiotykiem z wyboru w leczeniu ostrego zapalenia ucha srodkowego [All].
Amoksycylina powinna by¢ podawana:
e u dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 40 kg w dawce 1500-2000 mg co 12 godzin;
e u dzieci o0 masie ciata ponizej 40 kg 75-90 mg/kg/dobe w 2 dawkach podzielonych co 12 godzin.
Czas leczenia niepowiktanego ostrego zapalenia ucha srodkowego mozna skréci¢ do 5 dni u dorostych
i dzieci powyzej 2 roku Zycia, natomiast u dzieci ponizej drugiego roku zycia powinien wynosic 10 dni [BII].

Rekomendacja 5

W przypadku wystapienia reakcji uczuleniowej typu pézZnego na amoksycyline, w leczeniu
ostrego zapalenia ucha srodkowego nalezy zastosowac cefalosporyny:

e aksetyl cefuroksymu u dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 40 kg w dawce 2 x 500 mg
przez 5 dni, u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg w dawce 30 mg/kg/dobe podawanej doustnie
w dwoch dawkach podzielonych przez 5 dni, a u dzieci ponizej 2 roku zycia przez 10 dni
nie przekraczajgc dawki 500 mg/dobe [BI];

a w ciezszych przypadkach:

e ceftriakson u dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 40 kg w dawce 1 x 1-2 g dozylnie lub
domiesniowo, a u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg w dawce 50 mg/kg raz na dobe przez 3 dni
podawany dozylnie lub domiesniowo [All].

Reakcja uczuleniowa typu péznego na wszystkie beta-laktamy lub natychmiastowa na jakikolwiek
beta-laktam jest wskazaniem do zastosowania w leczeniu ostrego zapalenia ucha srodkowego
makrolidu - klarytromycyny przez 10 dni: u dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 40 kg w dawce
250-500 mg co 12 godz., a u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg 15-20 mg/kg/dobe w dwéch
dawkach podzielonych [BII].

Azytromycyna nie powinna by¢ stosowana w leczeniu OZUS [El].

Rekomendacja 6

W przypadku braku reakcji na amoksycyline lub wczesnego nawrotu zakazenia
(do 7 dni od zakonczenia kuracji) zalecane jest stosowanie:

e amoksycyliny z klawulanianem przez 10 dni tak, aby dawka amoksycyliny u dorostych i dzieci
0 masie ciata powyzej 40 kg wynosita 2 x 1500-2000 mg, a u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg
70-90 mg/kg/dobe w dwéch dawkach podzielonych [BllIl];

e ceftriaksonu podawanego parenteralnie u dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 40 kg
w dawce 1 x 1-2 g, a u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg w dawce 50 mg/kg/dobe
jeden raz na dobe przez 3 dni [All].
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Ostre zapalenie btony $luzowej nosa i zatok przynosowych

Rekomendacja 1

Rozpoznanie OZNZ ustala sie na podstawie wywiadu i badania przedmiotowego [All].
Bakteryjne OZNZ nalezy rozpoznac przy obecnosci przynajmniej trzech z nastepujacych objawow:
e ropny wyciek z nosa (gtdwnie jednostronny) lub ropna wydzielina w przewodach nosowych,
¢ silny bol miejscowy (z przewagg jednej strony),

e gorgczka (>39°C), podwyzszone OB/CRP,
¢ nasilenie sie objawow po poczatkowym tagodniejszym okresie choroby [BIl].

Rekomendacja 2

W diagnostyce ostrego zapalenia jam nosowych i zatok przynosowych nie zaleca sie rutynowego
wykonywania badan mikrobiologicznych [EII].
Do rozpoznania ostrego zapalenia jam nosowych i zatok przynosowych nie jest wymagane
rutynowe wykonywanie badan obrazowych [EIl].

Rekomendacja 3

W fazie wirusowego OZNZ mozna stosowa¢ NLPZ, paracetamol, a takze przeciwkaszlowo
antyhistaminiki w kombinacji z pseudoefedryna [CII].
W fazie powirusowego OZNZ mozna stosowac sekretolityczne leki ziotowe [BII].
W fazie powirusowego OZNZ zaleca sie krotkotrwatg glikokortykostereroidoterapie donosowa [Al].
W bakteryjnym OZNZ glikokortykosteroidy donosowe zaleca sie jako uzupetnienie
antybiotykoterapii ogélnej [Al].

Rekomendacja 4

Stosowanie antybiotyku jest zalecane jedynie w ostrym bakteryjnym zapaleniu
btony sluzowej nosa i zatok przynosowych [All].

Rekomendacja 5

Antybiotykiem z wyboru w leczeniu bakteryjnego ostrego zapalenia jam nosowych i zatok
przynosowych jest amoksycylina [All].
Zaleca sie stosownie amoksycyliny przez 10 dni w wysokich dawkach:
e u dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 40 kg w dawce 1500-2000 mg co 12 godz.;
e u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg w dawce 75-90 mg/kg/dobe w 2 dawkach podzielonych [BIII].
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Rekomendacja 6

W leczeniu skorygowanym ostrego zapalenia jam nosowych i zatok przynosowych nalezy stosowac:
e amoksycyline z klawulanianem, w szczegdlnosci gdy uprzednie leczenie amoksycyling
byto nieskuteczne, tak aby dawka amoksycyliny u dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 40 kg
wynosita 1500-2000 mg co 12 godz. przez 10 dni, a u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg
wynosita 70-90 mg/kg/dobe w 2 dawkach
podzielonych przez 10 dni [BII];
e w reakcji nadwrazliwosci nienatychmiastowej na penicyliny:
— cefuroksym aksetylu: u dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 40 kg w dawce
2 x 500 mg/dobe, a u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg w dawce 30 mg/kg/dobe
w 2 dawkach podzielonych przez 10 dni nie przekraczajac w pojedynczej dawce 500 mg [BIIl];

w przypadku nadwrazliwosci natychmiastowej na antybiotyki beta-laktamowe zalecane jest stosowanie:
— klarytromycyny u dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 40 kg w dawce 250-500 mg co 12 godz.,
a u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg w dawce 15 mg/kg/dobe w 2 dawkach podzielonych [BIII];

— moksyfloksacyny 1 raz 400 mg/dobe lub lewofloksacyny 1 raz 500 mg/dobe u dorostych
przez 5-10 dni [BII].

Ostre podgto$niowe zapalenie krtani

Rekomendacje

Podgtosniowe zapalenie krtani rozpoznaje sie na podstawie objawow klinicznych i badania pomocnicze
nie s3 z reguty konieczne [Al].
Udokumentowanym naukowo sposobem postepowania w wiekszosci przypadkow krupu jest:
— doustna lub domiesniowa jednorazowa podaz deksametazonu w dawce 0,15-0,6 mg/kg m.c.
(maks. 8 mg) [Al],
— alternatywa jest jednorazowa dawka 2 mg budezonidu w nebulizacji [Al],
— w ciezszych przypadkach mozna tez podac lub w celu uzyskania szybszego efektu niz po glikokortykoidach
jeszcze przed ich podazg adrenaline 0,1% w dawce 0,5 ml/kg m.c. (maks. 5 ml) [Alll].
Nie ma zadnego uzasadnienia do antybiotykoterapii w podgtosniowym zapaleniu krtani [Alll].
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Ostre zapalenie oskrzeli u dzieci i dorostych oraz oskrzelikow u niemowlat

Rekomendacja 1

Ostre zapalenie oskrzeli rozpoznajemy na podstawie objawow klinicznych, przede wszystkim kaszlu,
ktéremu moga towarzyszy¢ furczenia i Swisty [BII].
Przy podejrzeniu ostrego zapalenia oskrzeli i niestwierdzeniu objawdw, takich jak tachykardia
(u dorostych powyzej 100/min), tachypnoe (u dorostych powyzej 24/min), temperatura ciata
>38°C i ogniskowe zmiany ostuchowe, dalsza diagnostyka nie jest konieczna [DII].

U pacjentow powyzej 75 roku zycia, ze wzgledu na czesty brak objawow klinicznych typowych dla
zapalenia ptuc, zalecane jest wykonanie badania radiologicznego klatki piersiowej w celu réznicowania
ostrego zapalenia oskrzeli z zapaleniem ptuc [CII].

U chorych z ostrym zapaleniem oskrzeli, u ktérych stwierdza sie swisty, wystepowanie w ciggu
ostatniego roku napadéw kaszlu i/albo dusznosci lub objawéw zwigzanych z ekspozycjg na alergeny,
zaleca sie wdrozenie diagnostyki w kierunku astmy [BII].

Rozpoznanie zakazenia wirusem grypy moze by¢ postawione na podstawie badania klinicznego
w okresie epidemicznego wzrostu zachorowan przy wystgpieniu wysokiej goraczki, kaszlu i bélu gtowy
[BIl]. Rekomendacja nie dotyczy osob w podesztym wieku i chorych, u ktérych objawy wystapity podczas
hospitalizacji [Ell].

Rekomendacja 2

Ostre zapalenie oskrzelikdw rozpoznajemy na podstawie objawoéw klinicznych swiadczgcych o zwezeniu
drobnych drég oddechowych w postaci dusznosci wydechowej, Swistéw, rzezen oraz niedotlenienia,
pojawiajacych sie po raz pierwszy w zyciu w przebiegu zakazenia uktadu oddechowego u dzieci do
2 roku zycia [BII].

Rekomendacja 3

Przy podejmowaniu decyzji o hospitalizacji dzieci chorych na ostre zapalenie oskrzelikdw nalezy bra¢ pod

uwage przede wszystkim liczbe oddechéw na minute, wcigganie miedzyzebrzy, stopien wysycenia hemo-

globiny tlenem oraz czynniki ryzyka ciezkiego przebiegu zakazenia, do ktérych naleza gtownie przewlekte
schorzenia uktadu oddechowego i krazenia, niedobory odpornosci oraz trudnosci w nawodnieniu [BII].

Rekomendacja 4

W ostrym zapaleniu oskrzeli rutynowe wykonywanie badan dodatkowych nie jest uzasadnione [EII].
W ostrym zapaleniu oskrzelikow u dzieci leczonych ambulatoryjnie, rutynowe wykonywania badan
radiologicznych, biochemicznych i mikrobiologicznych nie jest uzasadnione [DI].
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Badania w kierunku wirusa grypy nalezy rozwazyc¢ u pacjentow z wysokim prawdopodobienstwem
zachorowania, jezeli zalecane bedzie leczenie grypy lub postepowanie profilaktyczne u osdéb z kontaktu,
albo jako diagnostyka rdznicujgca wirusowe i bakteryjne zapalenie ptuc [BII].
Wykonywanie badania w kierunku wirusa RS mozna rozwazac w celu wdrazania izolacji lub kohortacji
pacjentéow w warunkach szpitalnych [BII].

Pomiar wysycenia tlenem hemoglobiny za pomocga pulsoksymetru powinien by¢ wykonywany w celu
kwalifikacji do leczenia tlenem oraz do monitorowania jego skutecznosci [BIII].

Rekomendacja 5

Nie zaleca sie rutynowego stosowania antybiotyku w ostrym zapaleniu oskrzeli lub oskrzelikow [EI].
Przy kaszlu przedtuzajgcym sie powyzej 14 dni moze by¢ wskazane podawanie makrolidu, szczegdlnie
w przypadku podejrzenia krztusca [BIII].

U matych dzieci z kaszlem produktywnym utrzymujacym sie powyzej 4 tyg. bez tendencji malejacych
rozpoznajemy przewlekajace sie bakteryjne zapalenie oskrzeli i wtedy uzasadnione moze by¢ podanie
antybiotyku (amoksycylina z kwasem klawulanowym lub makrolid) przez 10 — 14 dni [BII].

Rekomendacja 6

Profilaktyczne podawanie oseltamiwiru jest zalecane u oséb dorostych nieszczepionych przeciwko grypie:
e szczegoblnie podatnych na ciezki przebieg grypy i przebywajgcych w kontakcie domowym
z osobg chora na grype [All];
e szczegoblnie podatnych na zakazenie i przebywajacych w zamknietych skupiskach, w ktorych doszto
do epidemicznych zachorowan (np. szpital, domy opieki) [All];
e szczegoblnie podatnych na ciezki przebieg grypy, w okresie zwiekszonej liczby zachorowan [BIIl];
e w okresie zwiekszonej liczby zachorowan na grype [CIII].
Oseltamiwir stosuje sie profilaktycznie przez 10 dni w dawkach:
® u 0s6b dorostych i dzieci o wadze powyzej 40 kg: 1 x 75 mg/dobe.
Ostelamiwir nie jest zarejestrowany u dzieci <1 roku zycia do stosowania profilaktycznego.

Rekomendacja 7

Leczenie zakazenia wirusem grypy oseltamiwirem nalezy zastosowac u:
e chorych dorostych z czynnikami ryzyka ciezkiego przebiegu grypy [BIl];
e chorych dorostych z ciezkim przebiegiem grypy [BIl].
Oseltamiwir stosuje sie terapeutycznie przez 5 dni:

e u 0s6b dorostych i dzieci wazgcych powyzej 40 kg: 2 x 75 mg na dobe.
Leczenie nalezy rozpoczac do 48 godz. od wystapienia pierwszych objawow;
w okresie pézniejszym (do 96 godz.) lek mozna stosowac u oséb
z ciezkim przebiegiem grypy.
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Rekomendacja 8

Ribawiryna nie powinna byc¢ stosowana rutynowo w ostrym zapaleniu oskrzelikéw [EIl].
Brak jest wystarczajgcych danych zaréwno za, jak i przeciw stosowaniu ribawiryny u dzieci z ciezkim
przebiegiem lub narazonych na ciezki przebieg ostrego zapalenia oskrzelikow.

Rekomendacja 9

Immunoglobulina anty-RSV nie powinna by¢ stosowana w leczeniu ostrego zapalenia oskrzelikow
o etiologii RSV [Ell].

Rekomendacja 10

Nie zaleca sie stosowania glikokortykosteroidéw dozylnie, doustnie lub wziewnie u dzieci chorych
na ostre zapalenie oskrzelikéw [El].

Rekomendacja 11

Nie zaleca si¢ rutynowego stosowania lekéw rozszerzajacych oskrzela (beta,mimetykéw lub
cholinolitykdw) w ostrym zapalaniu oskrzeli [DII].

Stosowanie tych lekdw mozna rozwazy¢ u osdéb z ostrym zapaleniem oskrzeli, u ktérych stwierdzane
sg Swisty, jesli korzysci z ich stosowania moga by¢ wieksze od ryzyka wystgpienia dziatan
niepozadanych [CIII].

Nie zaleca sie rutynowego stosowania lekdw rozszerzajacych oskrzela w ostrym zapaleniu
oskrzelikéw [Dl].

W indywidualnych przypadkach ostrego zapalenia oskrzelikow mozna rozwazyc¢ probne, dorazne
zastosowanie epinefryny lub beta,mimetykéw [CIII].

Rekomendacja 12

Tlenoterapie zaleca sie u chorych z ostrym zapaleniem oskrzelikéw, u ktérych poziom wysycenia
hemoglobiny tlenem zmniejszyt sie do ponizej 90% [Alll].

Rekomendacja 13

Aktualnie nebulizacja hipertonicznego 3% roztworu chlorku sodu nie jest rekomendowana do
rutynowego stosowania u dzieci leczonych ambulatoryjnie, choé czes¢ prac wskazuje, ze mozna ja
stosowac u dzieci z epizodem bronchiolitis o umiarkowanie ciezkim przebiegu klinicznym [CII].
Nebulizacja taka jest natomiast zalecana w szpitalnym leczeniu zapalenia oskrzelikéw [Al].
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Rekomendacja 14

Nie zaleca sie stosowania fizykoterapii u dzieci chorych na ostre zapalenie oskrzelikéw [EI].

Rekomendacja 15

Pacjentéw hospitalizowanych z podejrzeniem lub rozpoznaniem grypy nalezy poddac izolacji
kropelkowej (pacjent jest zakazny na odlegtos¢ 1 m) tj. umiesci¢ w osobnym pomieszczeniu
lub kohortowac z innymi pacjentami zakazonymi wirusem grypy, a personel wchodzgc do sali
chorych powinien zaktada¢ maske chirurgiczng i dba¢ o wtasciwa higieng rak [BI].

W srodowisku pozaszpitalnym chory na grype powinien by¢ w maksymalnym stopniu izolowany
od os6b podatnych na ciezki przebieg grypy [All].

Pacjent hospitalizowany z powodu zakazenia RSV powinien zosta¢ umieszczony w osobnym
pomieszczeniu lub by¢ kohortowany z innymi pacjentami zakazonymi tym wirusem [BIlI].
Niemowleta i dzieci ponizej 2 roku zycia hospitalizowane z powodu zakazenia dolnych drég
oddechowych powinny zostaé poddane izolacji kontaktowej w okresie wstepowania
objawéw choroby [BII].

W szczegdlnosci konieczne jest odseparowanie dzieci z zakazeniami drég oddechowych od dzieci
z czynnikami ryzyka rozwoju ciezkiego zapalenia oskrzelikow [All].Osoby zajmujace sie dzieckiem
muszg zachowac higiene ragk (mycie woda z mydtem, ew. odkazanie preparatami
na bazie alkoholu).

W pierwszym roku u dzieci zagrozonych ciezkim przebiegiem zakazenia RSV
(niemowleta z hemodynamicznie istotng chorobg serca lub przewlektg chorobga ptuc) nalezy
stosowac profilaktyke zakazen RSV paliwizumabem.

Infekcyjne zaostrzenie przewlektej obturacyjnej choroby ptuc (POChP)

Rekomendacja 1

Nie zaleca sie rutynowego wykonywania badania mikrobiologicznego plwociny u chorych z klinicznymi
objawami infekcyjnego zaostrzenia POChP [DIl]. Badanie bakteriologiczne plwociny nalezy wykona¢é
u chorych, u ktérych stwierdzano wczes$niej zakazenie spowodowane bakteriami Gram-ujemnymi
(w szczegdlnosci Pseudomonas aeruginosa) i u tych, u ktorych nie uzyskano spodziewanego efektu
klinicznego po zastosowaniu antybiotyku pierwszej linii leczenia [CIII].
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Rekomendacja 2

U chorych z zaostrzeniem POChP zaleca sie ocene stanu klinicznego i wykonanie podstawowych badan
pomocniczych, takich jak przezskérny pomiar wysycenia krwi tlenem (pulsoksymetria), ktére mogg by¢
pomocne w ustaleniu wskazan do hospitalizacji [CIII].

U chorych hospitalizowanych z powodu zaostrzenia POChP zaleca sie wykonanie nastepujacych badan:
EKG, badanie gazometryczne krwi tetniczej, badanie radiologiczne klatki piersiowej oraz badan krwi,
takich jak morfologia, stezenie mocznika, kreatyniny, sodu i potasu [BII/BIII].

Diagnostyka zakrzepicy zyt gtebokich koniczyn dolnych i zatorowosci ptucnej jest zalecana u chorych,

u ktérych etiologia zaostrzenia POChP nie zostata ustalona, w wywiadzie stwierdzono chorobe
zakrzepowo-zatorowg lub chorobe nowotworowg, w obrazie klinicznym dominuje dusznos¢ i hipoksemia
i/lub gdy stwierdzono zmniejszenie PaCO, o wigcej niz 5 mmHg [BIII].

Rekomendacja 3

Wziewne leki rozszerzajace oskrzela odgrywajg podstawowg role w leczeniu zaostrzern POChP.
Za leki pierwszego wyboru uwaza sie krétko dziatajace leki antycholinergiczne i beta-2-adrenergiczne
stosowane w monoterapii lub w skojarzeniu [All], co daje lepszy wynik kliniczny [BI].
Chociaz zastosowanie lekéw rozszerzajacych oskrzela w formie nebulizacji moze
by¢ wygodniejsze dla chorych z nasilong dusznoscig to jednak efekt bronchodilatacyjny takiego
leczenia nie rézni sie od tego jaki mozna uzyska¢ przy zastosowaniu inhalatoréw MDI
(bez lub z dodatkowa komorg inhalacyjng) [BI].

Metyloksantyny podawane drogg dozylng sg uwazane za leki drugiego wyboru i powinny
by¢ stosowane tylko u wybranych chorych, u ktérych nie uzyskano odpowiedniego efektu klinicznego
po zastosowaniu wziewnych lekéw rozszerzajgcych oskrzela [Al]. Takie zalecenie wynika
z ograniczonego wptywu tych lekéw na czynnos¢ uktadu oddechowego oraz ze stosunkowo
wysokiego ryzyka dziatan niepozadanych [Al].

Rekomendacja 4

Systemowe leczenie glikokortykosteroidami powinno by¢ stosowane u wszystkich chorych
z zaostrzeniem POChP, u ktérych stwierdzono wskazania do leczenia w warunkach szpitalnych
[Al]. Wyniki badan uzasadniajg takze zastosowanie doustnych glikokortykosteroidéw u chorych
z umiarkowanym zaostrzeniem POChP leczonym w warunkach domowych [BI].
Chociaz optymalna dawka i czas trwania leczenia nie zostaty jednoznacznie ustalone,
to jednak wyniki dotychczasowych badan uzasadniajg stosowanie dawki odpowiadajgcej
40 mg prednizonu/dobe przez okres 5 dni [BII].
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Rekomendacja 5

Podstawe decyzji o leczeniu antybiotykami u chorego z zaostrzeniem POChP powinny stanowi¢ dane
kliniczne [Al]. Antybiotykoterapie nalezy zastosowac¢ u chorych wykrztuszajacych ropna plwocine,
u ktérych stwierdza sie jednoczesnie nasilenie dusznosci i zwiekszenie objetosci wykrztuszanej plwociny
[Al] lub jeden z ww. objawoéw [BIl]. Leczenie antybiotykami wymagajg takze wszyscy chorzy, u ktérych
stosowane jest wspomaganie wentylacji (nieinwazyjne lub inwazyjne) [Al].

W leczeniu ambulatoryjnym, lekami pierwszego wyboru powinny byc antybiotyki beta-laktamowe
wykazujgce aktywnos¢ w stosunku do Haemophilus influenzae i Streptococcus pneumoniae,
amoksycylina lub amoksycylina z klawulanianem. W przypadku nadwrazliwosci na amoksycyline typu lll
nalezy zastosowa¢ cefuroksym, a przy nadwrazliwosci typu | makrolid dziatajacy na
Haemophilus influenzae (klarytromycyne lub azytromycyne) lub fluorochinolon dziatajacy na
Streptococcus pneumoniae (lewofloksacyne lub moksyfloksacyne) [Alll]. Podobnie, w leczeniu
szpitalnym antybiotykiem pierwszego wyboru powinna by¢ amoksycylina z klawulanianem,
cefuroksym, a w dalszej kolejnosci nowe fluorochinolony (lewofloksacyna lub moksyfloksacyna).

U chorych ze zwiekszonym ryzykiem zakazen drobnoustrojami lekoopornymi, w tym w szczegélnosci
Pseudomonas aeruginosa, zalecane jest wykonanie badan mikrobiologicznych plwociny i podanie
antybiotyku aktywnego wobec tego drobnoustroju. W monoterapii nalezy zastosowac: ceftazydym,
penicyline z inhibitorem dziatajacg na Pseudomonas aeruginosa (piperacylina/tazobaktam)
lub nowy fluorochinolon (np. lewofloksacyne). W leczeniu skojarzonym zaleca sie podanie
cyprofloksacyny i jednego z antybiotykéw stosowanych u chorych bez czynnikéw ryzyka zakazenia
Pseudomonas aeruginosa [Alll].

Rekomendacja 6

Wszyscy chorzy, u ktérych zaostrzenie POChP przebiega z obnizeniem PaO, ponizej 60 mm Hg (SaO,
ponizej 90 mmHg) powinni by¢ leczeni tlenem [All]. Tlenoterapie nalezy zastosowac jak najwczesniej,
w miare mozliwosci juz na etapie transportu do szpitala. Leczenie powinno by¢ stosowane ostroznie,

z wykorzystaniem urzgdzen umozliwiajgcych odpowiednie dawkowanie tlenu i monitorowane za
pomocg gazometrii krwi, a w okresie przedszpitalnym na podstawie pulsoksymetrii [Al].
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Rekomendacja 7

Wspomaganie wentylacji nalezy stosowac¢ u wszystkich chorych z objawami zaostrzenia POChP
przebiegajacym z niewyréwnang kwasicg oddechow3 i lub ciezka hiperkapnig i hipoksemia (pH krwi
ponizej 7,35, PaCO, powyzej 60 mmHg, PaO, ponizej 50 mmHg podczas leczenia tlenem) [Al]. U chorych
bez przeciwwskazan do nieinwazyjnego wspomagania wentylacji nalezy w pierwszej kolejnosci
zastosowac te forme leczenia [Al].

Rekomendacja 8

Nie ma podstaw stosowania mechanicznych metod wspomagania oczyszczania
drég oddechowych z wydzieliny u chorych z objawami zaostrzenia POChP [DIII].
U chorych, ktdrzy przebyli zaostrzenie POChP zaleca sie wczesne wdrozenie rehabilitacji
ruchowej [BI].

Rekomendacja 9

U chorych hospitalizowanych z powodu infekcyjnego zaostrzenia POChP zaleca sie stosowanie heparyn
drobnoczgsteczkowych w dawkach profilaktycznych [BII].

Pozaszpitalne zapalenie ptuc u dzieci

Rekomendacja 1

Rozpoznanie pozaszpitalnego zapalenia ptuc u dzieci stawiane jest na podstawie objawoéw klinicznych.
Badanie radiologiczne jest wskazane w przypadku podejrzenia powiktan. [DIII]

Za objawy najbardziej czute i swoiste dla zapalenia ptuc u dzieci nalezy uznac tachypnoe, goraczke
powyzej 38°C oraz wcigganie miedzyzebrzy, a ostuchowo obecnos¢ furczen i trzeszczen zwtaszcza
jednostronnych [BIll]. Niestwierdzenie tych objawéw znaczgco zmniejsza prawdopodobieristwo

zapalenia ptuc u dzieci [CIII].

Rekomendacja 2

U dzieci leczonych ambulatoryjnie z powodu pozaszpitalnego zapalenia ptuc nie jest konieczne rutynowe
wykonywanie badania radiologicznego klatki piersiowej [EIII].
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W ciezkim stanie klinicznym, przy braku poprawy po zastosowanym leczeniu,
oraz przy podejrzeniu powiktan zaleca sie wykonanie zdjecia radiologicznego ptuc w projekcji
tylno-przedniej [Alll].
Wykonanie badania radiologicznego klatki piersiowej jest zalecane u gorgczkujgcych dzieci ponizej
5 roku zycia ze stwierdzang znaczna leukocytozg nieznanego pochodzenia, nawet przy braku objawéw
zakazenia uktadu oddechowego [CIII].

Rekomendacja 3

Badanie radiologiczne nie pozwala na zréznicowanie wirusowej i bakteryjnej etiologii
pozaszpitalnego zapalenia ptuc [BIIl].
Ustepowanie objawdw klinicznych, niestwierdzenie wysieku optucnowego, niedodmy lub okragtego
cienia pozwala na zaniechanie kontrolnego badania radiologicznego [Alll].
Jezeli podczas leczenia pozaszpitalnego zapalenia ptuc u dzieci nie obserwuje sie poprawy
lub stwierdza sie progresje choroby, a kontrolne zdjecie radiologiczne nie wyjasnia
jaka jest tego przyczyna, zalecane jest wykonanie tomografii komputerowej klatki
piersiowej [CIII].

Rekomendacja 4

Wielkos¢ leukocytozy oraz stezenie biatek ostrej fazy we krwi obwodowej dzieci chorych na pozaszpital-
ne zapalenie ptuc nie pozwala jednoznacznie odroznic¢ zakazenia bakteryjnego od wirusowego [EIl],
ale niskie stezenia CRP lub PCT zmniejszajg prawdopodbienstwo infekcji bakteryjnej.

Rekomendacja 5

Nie zaleca sie rutynowego pobierania krwi na posiew u dzieci chorych na pozaszpitalne
zapalenie ptuc leczonych ambulatoryjnie [DII].
Posiew krwi moze by¢ pomocny, gdy stan dziecka chorego na pozaszpitalne zapalenie ptuc
jest ciezki [CIII].

U dzieci chorych na pozaszpitalne zapalenie ptuc nie zaleca sie rutynowego wykonywania posiewu
plwociny i wymazu z nosogardta [DIl]. Posiew plwociny powinien by¢ wykonany, gdy stan dziecka jest
ciezki [BIIl]. Przed wykonaniem posiewu zalecana jest cytologiczna ocena jakosci materiatu [All].
Stwierdzenie w przebiegu PZP u dzieci obecnosci ptynu w jamie optucnowej w ilosci umozliwiajgcej
naktucie wymaga pobrania ptynu na badanie mikrobiologiczne [BII].

Nie zaleca sie rutynowego wykonywania badan serologicznych identyfikujgcych przyczyne zakazenia
u dzieci chorych na pozaszpitalne zapalenie ptuc [DIII].

Wykrywanie antygenow wirusowych, w szczegélnosci wirusa RS w materiale z ptukania nosogardta,
zaleca sie u dzieci ponizej 2 roku zycia, przyjmowanych do szpitala z powodu pozaszpitalnego zapalenia
ptuc, u ktérych stwierdza sie niedobor odpornosci lub w celu oceny wskazan do wdrozenia izolacji
kontaktowej [BII].




22 Rekomendacje postepowania w pozaszpitalnych zakazeniach uktadu oddechowego

Rekomendacja 6

W fagodzeniu kaszlu w pozaszpitalnym zapaleniu ptuc u dzieci, najwieksze znacznie
ma prawidtowa pielegnacja, a przede wszystkim zapewnienie doptywu chtodnego i wilgotnego powietrza [CIII].
U dzieci chorych na pozaszpitalne zapalenie ptuc nie zaleca sie stosowania lekow
przeciwhistaminowych, gdyz nie udowodniono ich korzystnego dziatania [DI].

Rekomendacja 7

W leczeniu pozaszpitalnych zapalen ptuc u dzieci w wieku miedzy 3 tygodniem a 3 miesigcem zycia
nalezy zastosowac:
e cefuroksym: 75-100 mg/kg/dobe lub 100-150 mg/kg/dobe w ciezszych zakazeniach, w dawkach
podzielonych podawanych co 8 godz. dozylnie;
e amoksycyline z klawulanianem w dawkach podzielonych, podawanych co 6-8 godz., tak aby dawka
amoksycyliny wynosita 100 mg/kg/dobe dozylnie;

o w ciezkich, zagrazajgcych zyciu przypadkach zalecane jest podanie cefotaksymu (50-180 mg/kg/dobe
w dawkach podzielonych podawanych co 6-8 godz.) lub ceftriaksonu (50-100 mg/kg/dobe podawanego
w jednorazowej dawce dobowej), w skojarzeniu z kloksacyling (100 mg/kg/dobe w dawkach
podzielonych podawanych co 6 godzin) dozylnie [Alll];

e jezeli obraz kliniczny przemawia za atypowa postacig choroby lekiem | rzutu moze by¢ makrolid [BIII].

Rekomendacja 8

U dzieci w wieku miedzy 4 miesigcem a 5 rokiem zycia chorych na pozaszpitalne zapalenie
ptuc o tagodnym przebiegu i bez wysokiej goraczki, a w szczegolnosci u dziecka zaszczepionego
skoniugowang szczepionka przeciw pneumokokom, mozna rozwazy¢ rezygnacje z podawania
antybiotykow [DII].

U dzieci miedzy 4 miesigcem a 5 rokiem zycia antybiotyk | rzutu powinien
by¢ skuteczny wobec Streptococcus pneumoniae [All]:

o w leczeniu ambulatoryjnym zalecana jest amoksycylina w dawce 75-90 mg/kg/dobe
w 3 dawkach co 8 godzin doustnie;

e w lzejszych przypadkach leczonych ambulatoryjnie czas leczenia pozaszpitalnego zapalenia ptuc
moze by¢ skrécony do 5 dni [BIl]; w postaciach ciezszych zaleca sie leczenie przez 7-10 dni [BIII].

Rekomendacja 9

U dzieci miedzy 5 a 15 rokiem zycia:
e zaleca sie stosowanie amoksycyliny lub ampicyliny [BII];
e w ciezszych postaciach zakazenia zalecane jest kojarzenie antybiotyku beta-laktamowego o dziataniu
przeciwpneumokokowym (amoksycylina/ampicylina, ceftriakson, cefotaksym) z makrolidem:
— u dzieci o masie ciata powyzej 40 kg amoksycyline nalezy podawaé doustnie w dawce 75-90 mg/dobe
w trzech dawkach podzielonych (tj. co 8 godzin), lub w warunkach szpitalnych ampicyline dozylnie 1-2 g
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w dawce co 6 godz.;

— u dzieci o masie ponizej 40 kg amoksycyline stosuje sie doustnie w dawce 75-90 mg/kg/dobe w trzech
dawkach podzielonych (tj. co 8 godzin), a w ciezszych przypadkach ampicyline dozylnie w dawce
100-200 mg/kg/dobe, w czterech dawkach podzielonych (tj. co 6 godzin, nie wiecej niz 4g/dobe);

— ceftriakson u dzieci o masie ciata powyzej 40 kg w dawce 1 000-2 000 mg w jednej dawce dobowej
(maksymalna dawka 4 000 mg/dobe), a u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg w dawce 50-100 mg/kg
w jednej dawce dobowej;

— cefotaksym u dzieci o masie ciata powyzej 40 kg w dawce 500-1 000 mg co 8 godz., a u dzieci
0 masie ciata ponizej 40 kg w dawce 50-180 mg/kg co 6-8 godz.;
czas kuracji powinien wynosic¢ 7-10 dni [BIII].

Rekomendacja 10

W przypadku niestwierdzenia poprawy po zastosowaniu antybiotyku
I rzutu, zalecane jest wykonanie badania radiologicznego klatki piersiowej,

a w przypadku dalszych niejasnosci zalecane jest wykonanie tomografii komputerowej [All].
Wybor antybiotyku Il rzutu jest zalezny od wieku dziecka, dotychczas stosowanej
antybiotykoterapii oraz stwierdzonych powiktan.

Leczenie skorygowane u dzieci miedzy 5 a 15 rokiem zycia:

e w przypadku nawrotu choroby lub stosowania w ciggu ostatniego miesigca antybiotyku
z jakiejkolwiek przyczyny zaleca sie zastosowanie amoksycyliny z klawulanianem (preparat 7:1 lub 14:1),
tak aby dawka amoksycyliny wynosita 90 mg/kg/dobe w 3 dawkach co 8 godzin [CIII];

e w przypadku braku wyraznej poprawy po zastosowaniu amoksycyliny/ampicyliny lub amoksycyliny
z klawulanianem i podejrzeniu atypowej etiologii pozaszpitalnego zapalenia ptuc nalezy
do stosowanego leczenia dodac:

— klarytromycyne u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg w dawce 15 mg/kg/dobe w 2 dawkach
co 12 godz. [BIlI]
lub
— azytromycyne w jednorazowej dawce dobowej 10 mg/kg/dobe (nie przekraczajgc 500 mg/dobe)
i nastepnie przez 4 dni 5 mg/kg/dobe (nie przekraczacjgc 250 mg/dobe) [BIll];

e w przypadku nietolerancji lub alergii nienatychmiastowej na amoksycyline nalezy zastosowac:

— aksetyl cefuroksymu doustnie u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg w dawce 20-30 mg/kg/dobe
w 2 dawkach co 12 godzin nie przekraczajac dawki 500 mg/dobe [All];

- cefuroksym dozylnie w dawce 75-100 mg/kg/dobe w dawkach podzielonych co 8 godz.,

a po uzyskaniu wyraznej poprawy kontynuowac leczenie aksetylem cefuroksymu w dawce jak wyzej [All];
— w ciezkich przypadkach pozaszpitalnego zapalenia ptuc u dzieci nalezy zastosowac ceftriakson
lub cefotaksym [CIII];

e w przypadku alergii natychmiastowej na amoksycyline nalezy zastosowac klarytromycyne [CIII].

Rekomendacja 11

W przypadku stwierdzenia nawrotowego zapalenia ptuc u dzieci zaleca sie wdrozenie diagnostyki
majacej na celu identyfikacje schorzen towarzyszacych [All].
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Pozaszpitalne zapalenie ptuc u dorostych

Rekomendacja 1

Objawy kliniczne ostrego zakazenia dolnych drég oddechowych przy niestwierdzeniu tachykardii
powyzej 100/min., tachypnoe powyzej 24/min., temperatury powyzej 38°C i ogniskowych zmian
ostuchowych nad polami ptucnymi, pozwalajg na ustalenie rozpoznania ostrego zapalenia oskrzeli bez
koniecznosci wykonywania badania radiologicznego klatki piersiowej i zastosowania antybiotyku [All].
Rekomendacja nie dotyczy oséb powyzej 75 roku zycia, ze wzgledu na odmienny przebieg kliniczny
i stabiej wyrazone objawy.

Zapalenie ptuc nie moze by¢ rozpoznawane jedynie na podstawie badania klinicznego, gdyz objawy
przedmiotowe i podmiotowe nie sg wystarczajgco swoiste [Ell].

Rekomendacja 2

Badanie radiologiczne klatki piersiowej jest metoda z wyboru w ustalaniu rozpoznania zapalenia
ptuc u dorostych [All].
Wskazaniem do wykonania badania radiologicznego klatki piersiowej w réznicowaniu ostrego zapalenia
oskrzeli i zapalenia ptuc jest wystgpienie objawdéw zakazenia dolnych drég oddechowych
oraz stwierdzenie co najmniej jednego z nastepujacych zaburzen: tachykardii powyzej 100/min.,
tachypnoe powyzej 24/min., temperatury ciata powyzej 38°C lub ogniskowych zmian ostuchowych
nad polami ptucnymi [BII].
Rozpoznawanie zapalenia ptuc i wdrazanie leczenia antybiotykiem bez potwierdzenia rozpoznania
w obrazie radiologicznym niepotrzebnie naraza pacjenta na wystgpienie dziatan niepozadanych
stosowanych lekéw i przyczynia sie do narastania lekoopornosci bakterii [BI].

Rekomendacja 3

Wskazania do hospitalizacji chorych na pozaszpitalne zapalenie ptuc nalezy ustala¢ na podstawie
punktowej oceny ryzyka zgonu, a w sytuacjach watpliwych wspierajac sie indywidualng
oceng pacjenta [Bl]. Osoby starsze, u ktorych istnieje podejrzenie zapalenia ptuc, ale z uboga
sympomatologia, s3 szczegdlnie narazone na ryzyko wystapienia ciezkich zapalen ptuc [25].

Rekomendacja 4

Badania kliniczne i radiologiczne nie pozwalajg na réznicowanie etiologii zapalenia ptuc w stopniu
umozliwiajacym wybér odpowiedniego antybiotyku [DII].
Nie jest zalecane rutynowe wykonywanie badan bakteriologicznych u chorych na pozaszpitalne
zapalenie ptuc, u ktérych nie ma wskazan do hospitalizacji [Ell].
Wykonanie badania mikrobiologicznego, w szczegdlnosci posiewu plwociny, nalezy rozwazyc, gdy
stwierdza sie czynniki ryzyka zakazenia drobnoustrojem wielolekoopornym lub gdy etiologia zakazenia
moze byc inna niz najczesciej spotykana [BIl].
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Rekomendacja 5

U dorostych chorych na pozaszpitalne zapalenie ptuc o tagodnym przebiegu, ale wymagajacych
hospitalizacji z innych przyczyn rutynowa diagnostyka mikrobiologiczna nie jest konieczna [EIll].

U chorych hospitalizowanych z powodu pozaszpitalnego zapalenia ptuc o umiarkowanym lub
ciezkim przebiegu, odkrztuszajgcych ropng wydzieline, przed rozpoczeciem antybiotykoterapii
wskazane jest wykonanie posiewdéw plwociny [All]. U chorych tych mozna réwniez wykona¢ posiew
krwi obwodowej [CIII].

W przypadku zapalenia ptuc o ciezkim przebiegu, w szczegélnosci gdy w wywiadzie stwierdzono brak
odpowiedzi na leczenia antybiotykami beta-laktamowymi, zalecane jest wykonanie oznaczenia
antygenu Streptococcus pneumoniae i Legionella pneumophila w moczu [BIl].

Rekomendacja 6

W pierwszym rzucie pozaszpitalnego zapalenia ptuc u dorostych zalecane jest zastosowanie
antybiotyku skutecznego wobec Streptococcus pneumoniae, przede wszystkim amoksycyliny
3 x 1 g doustnie lub 4 x 1 g ampicyliny dozylnie [Al].
W wyborze antybiotyku w pozaszpitalnym zapaleniu ptuc u dorostych nalezy uwzgledni¢ czynniki
ryzyka wystgpienia rzadziej spotykanych drobnoustrojéw [BII].
U mtodych dorostych z tagodnym przebiegiem pozaszpitalnego zapalenia ptuc, bez wspétistniejacych
choréb mozliwe jest zastosowanie w pierwszym rzucie makrolidu [BI].

W pozaszpitalnym zapaleniu ptuc o umiarkowanym przebiegu, szczegdlnie u chorych wymagajacych
pozajelitowego podawania lekdw, mozna zastosowaé w pierwszym rzucie amoksycyline z kwasem
klawulanowym w dawce 3 x 1,2 g dozylnie lub doustnie amoksycyline z kwasem klawulanowym
w formule SR w dawce 2000/125 mg co 12 godzin [CIII].

W przypadku ciezkiego zapalenia ptuc, wymagajacego leczenia w oddziale intensywnej opieki
medycznej, zalecane jest zastosowanie ceftriaksonu lub cefotaksymu w skojarzeniu z makrolidem [BI].
Czas leczenia niepowiktanego pozaszpitalnego zapalenia ptuc o lekkim i umiarkowanie ciezkim
przebiegu powinien wynosic¢ okoto 7 dni lub okoto 3 dni od uzyskania stabilizacji stanu klinicznego [All].

Rekomendacja 7

W przypadku szybkiej poprawy klinicznej u chorych na pozaszpitalne zapalenie ptuc, nie jest konieczna
rutynowa ocena odpowiedzi na leczenie za pomocg badan pomocniczych [BII].
Kontrolne badanie radiologiczne klatki piersiowej jest zalecane przy braku poprawy klinicznej oraz u cho-
rych z czynnikami ryzyka choroby nowotworowej [DIIl].
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Rekomendacja 8

Brak poprawy po leczeniu antybiotykiem | rzutu w warunkach szpitalnych, ktérego nie ttumaczy obraz
kliniczny i wyniki wykonanych badan pomocniczych jest wskazaniem do niezwtocznego wdrozenia
badan diagnostycznych identyfikujgcych przyczyne, takich jak:

e tomografia komputerowa klatki piersiowej [CIII];

e bronchoskopia w celu uzyskania materiatu do identyfikacji infekcyjnych lub nieinfekcyjnych przyczyn
choroby, w szczegodlnosci jezeli plwocina nie byta diagnostyczna [BIII];

e inne badania mikrobiologiczne: posiew krwi lub plwociny, oznaczenie antygenéw
Streptococcus pneumoniae i Legionella pneumoniae w moczu [BIIl].

Rekomendacja 9

Przy braku poprawy, gdy w leczeniu | rzutu byta zastosowana amokysyclina i konieczne jest dalsze
podawanie antybiotyku, zalecane jest zastosowanie cefalosporyny lll generacji (ceftriaksonu lub
cefotaksymu) w skojarzeniu z makrolidem [ClII]. Antybiotyki te nie stanowia jednak optymalnego
wyboru dla gronkowca ztocistego i nie sg skuteczne wobec niefermentujacych pateczek Gram-ujemnych
(np. Pseudomonas aeruginosa).

Rekomendacja 10

W przypadku reakcji uczuleniowych typu poéznego na penicyline w leczeniu pozaszpitalnego zapalenia
ptuc mozna zastosowac ceftriakson lub cefotkasym, antybiotyki skuteczne wobec
Streptococcus pneumoniae w dawkach:

e cefotaksym w dawce 1-2 g trzy razy na dobe co 8 godzin;

e ceftriakson w dawce 1-2 g raz na dobe w zaleznosci od ciezko$ci zakazenia.

W reakcji nadwrazliwosci typu I, gdy nie jest mozliwe zastosowanie antybiotykéw beta-laktamowych
w leczeniu PZP u dorostych mozna zastosowac:

e makrolidy:

— klarytromycyna w dawce 500 mg dwa razy na dobe doustnie co 12 godzin;

— azytromycyna w pierwszej dobie w jednorazowej dawce 500 mg raz na dobe doustnie lub dozylnie
i nastepnie doustnie przez kolejne 4 dni w jednorazowej dawce 250 mg;

e w ciezszych przypadkach glikopeptydy lub linezolid z moksyfloksacyng lub lewofloksacyna;

e w monoterapii moksyfloksacyne doustnie w jednorazowej dawce 400 mg/dobe
lub lewofloksacyne 750 mg/dobe przez 7 do 10 dni.

W przypadkach niepoddajacych sie leczeniu beta-laktamami i makrolidami, zaleca sie stosowanie
glikopeptydow lub linezolidu z moksyfloksacyng lub lewofloksacyna.
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Zastosowanie lekow objawowych w zakazeniach uktadu oddechowego

Rekomendacja 1

Zalecane metody pomiaru temperatury w zaleznosci od wieku [CII]:
e w odbytnicy u dzieci do 3 roku zycia;
e w uchu u dzieci miedzy 3-5 rokiem zycia;
e w jamie ustnej u dzieci powyzej 5 roku zycia.

Rekomendacja 2

W zwalczaniu bodlu zwigzanego z zakazeniem uktadu oddechowego zalecane jest stosowanie
paracetamolu lub ibuprofenu [BII].
Ibuprofen jako lek przeciwzapalny i silniejszy powinien by¢ zastosowany jako pierwszy [CIII].
W bardzo nasilonym boélu mozemy zastosowa¢ kombinacje ibuprofenu z paracetamolem lub doda¢ lek
z drugiego szczebla drabiny przeciwbdélowej [CII].

Rekomendacja 3

Zaleca sie stosowanie ibuprofenu lub/i paracetamolu w zwalczaniu goraczki, jezeli towarzyszy jej

wyrazny dyskomfort i ogélne zte samopoczucie [CII].

Stosowanie lekéw przeciwgoraczkowych zaleca sie u oséb goragczkujgcych i chorujgcych na przewlekte
schorzenia uktadu krazenia lub oddechowego [CIII].

Zaleca sie stosowanie ibuprofenu i paracetamolu w formie doustnej lub doodbytniczej [CII].
Gdy wysokiej goraczce towarzyszg inne silne objawy zapalenia (bol, obrzek, przekrwienie, wysiek),
w pierwszym rzucie zaleca sie stosowanie ibuprofenu [BII].

Kojarzenie ibuprofenu z paracetamolem powinno by¢ ograniczone do wyjatkowych sytuacji zwigzanych

z brakiem skutecznosci jednego z tych lekéw [CII].

Rekomendacja 4

Stosowanie metod fizycznego oziebiania organizmu z uzyciem chtodnych oktadéw moze byc zalecane
jedynie w skojarzeniu z podanym wczesniej lekiem przeciwgoraczkowym [CIII].
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Rekomendacja 5

W leczeniu zakazen gornych drég oddechowych nie zaleca sie stosowania lekéw przeciwkaszlowych
dziatajacych osrodkowo i obwodowo [Ell].
W kaszlu towarzyszgcym zakazeniom gornych drég oddechowych lekami o udokumentowanej
aktywnosci s bromek ipratropium, antyhistaminiki | generacji i pseudoefedryna [All].

Rekomendacja 6

W tagodzeniu kaszlu w zakazeniach dolnych drég oddechowych u dorostych lekami
o udokumentowanym dziataniu przeciwkaszlowym jest bromek ipratropium i dekstrometorfan oraz
kodeina w dawkach stosowanych przeciwbdélowo [BIl].
W tagodzeniu kaszlu w zakazeniach dolnych drég oddechowych u dzieci i dorostych lekiem
o udokumentowanym i bezpiecznym dziataniu przeciwkaszlowymn jest obwodowo dziatajgca
lewodropropizyna [Al].
Nie zaleca sie stosowania lekdw przeciwkaszlowych w infekcyjnym zaostrzeniu POChP [Ell].

Rekomendacja 7

W ostrych zakazeniach dolnych drég oddechowych w okresie kaszlu produktywnego zaleca sie
krotkotrwate stosowanie erdosteiny [BI].

Stosowanie lekéw mukolitycznych i mukokinetycznych zaleca sie w profilaktyce zaostrzen POChP [BII].
W zaostrzeniach POChP i w okresach miedzy zaostrzeniami zaleca sie stosowanie karbocysteiny
[Bll] i erdosteiny [Al].

W PZP w okresie ostrego suchego kaszlu mozna krétkotrwale zastosowacé
lewodropropizyne, a w okresie kaszlu produktywnego erdosteine [CIII].

W ostrym zapaleniu oskrzelikdéw zaleca sie stosowanie 3% NaCl w nebulizacji [Al].

W ostrym i przewlektym zapaleniu oskrzeli w okresie kaszlu produktywnego mozna zastosowa¢é
ekstrakt z lisci bluszczu pospolitego Hedera helix [BII].

Nie nalezy stosowac tych lekow u dzieci ponizej 2 roku zycia [DII].

Rekomendacja 8

Leki obkurczajgce naczynia w kombinacji z antyhistaminikami maj3a zastosowanie w krétkotrwatym
leczeniu przeciwkaszlowym w przebiegu zakazen gornych drég oddechowych [BII].

Rekomendacja 9

Leki antyhistaminowe w potgczeniu z pseudoefedryng majg zastosowanie w krétkotrwatym
leczeniu przeciwkaszlowym w przebiegu zakazen gérnych drég oddechowych [BIII].
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WPROWADZENIE

W ciggu ostatniego dziesieciolecia problem antybiotykoopornosci drobnoustrojéw stat sie istotnym wyzwaniem dla wspot-
czesnej medycyny. Jedng z gtdwnych przyczyn jego narastania jest naduzywanie antybiotykow, zarobwno w medycynie, jak
i w wirusowych zakazeniach uktadu oddechowego.

Raport Swiatowe]j Organizacji Zdrowia z roku 2014 wskazuje, ze zjawisko antybiotykoodpornoséci stanowi jedno z najpowaz-
niejszych zagrozen dla zdrowia publicznego na swiecie, a wiek XXI moze sta¢ sie wiekiem postantybiotykowym, w ktorym
nawet banalne zakazenia mogg stac sie Smiertelnymi [1]. Takie ostrzezenie wydata takze Komisja Europejska, a takze szereg
rzadow i to nie tylko najbardziej rozwinietych krajow swiata.

Istnieje wiec pilna potrzeba lokalnego i globalnego przeciwdziatania zjawisku narastajgcej opornosci, ktéremu ma stuzy¢
m.in. racjonalizacja antybiotykoterapii, ktérej jednym z elementdw jest opracowywanie i publikowanie rekomendacji opar-
tych na medycynie faktow (ang. EBM, Evidence Based Medicine) i obejmujacych rozpoznawanie, diagnostyke i profilak-
tyke zakazen. Obecne wydanie rekomendacji postepowania w pozaszpitalnych zakazeniach uktadu oddechowego opraco-
wane zostato przez zespot specjalistéw i koordynowane byto w ramach Narodowego Programu Ochrony Antybiotykéw
(www.antybiotyki.edu.pl). Stanowi ono aktualizacje rekomendacji wydanych w roku 2010, zgodnych z ogdlnie przyjetymi

zasadami tworzenia wytycznych opierajgcymi sie na projekcie AGREE (ang. Appraisal of Guidelines Research and Evaluation)

[2].

W poréwnaniu z poprzednim, aktualne wydanie nie ogranicza sie do zagadnien zwigzanych z antybiotykoterapig, ale zostato
wzbogacone o analize i rekomendacje postepowania diagnostyczno-terapeutycznego w zakazeniach uktadu oddechowego.
Ponadto, dotgczono odrebny rozdziat na temat szczepien ochronnych oraz diagnostyki mikrobiologicznej pozaszpitalnych
zakazen uktadu oddechowego. Wszystkie zalecenia wsparte zostaty kategoryzacjg, ktéra wynika z analizy wynikéw badan
opracowanych zgodnie z zasadami medycyny opartej na faktach. Postepowanie zgodne z EBM jest rozumiane jako podej-
mowanie decyzji dotyczgcych opieki nad pacjentem na podstawie aktualnych dowoddéw naukowych [3, 4, 5]. EBM opiera sie
na zatozeniu, ze intuicja, doswiadczenie i nieusystematyzowana wiedza sg niewystarczajgce do podejmowania przez lekarza
trafnych decyzji i powinny by¢ wsparte analizg wynikdw badan klinicznych.

W sktad zespotu opracowujacego Rekomendacje weszli polscy specjalisci z réznych dziedzin nauk medycznych. Rekomen-
dacje sg przeznaczone dla lekarzy wszystkich specjalnosci, ale przede wszystkim lekarzy rodzinnych, pediatrow, internistow,
pneumonologéw i laryngologdw.
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Zasady ogélne

Zasady racjonalnej antybiotykoterapii zakazen drég oddechowych zostaty przedstawione w kilku waznych dokumentach.
Juz w 1997 i 1998 r. w USA zesp6t ztozony z pediatréw, lekarzy rodzinnych, lekarzy choréb zakaznych oraz epidemiologéw
z Centrum Kontroli i Zapobiegania Chordb w Atlancie (ang. CDC, Centers for Disease Control and Prevention) wypracowat
zasady racjonalnej antybiotykoterapii zakazen gdérnych drég oddechowych, jako element strategii zapobiegajgcej narastaniu
opornosci bakterii w wyniku niepotrzebnej i niewtasciwej antybiotykoterapii, w szczegdlnosci w chorobie przeziebieniowej,
zapaleniu gardta i zapaleniu ucha srodkowego z wysiekiem [1-4]. Najnowsze zalecenia dotyczgce omawianych zagadnien
zaktualizowane zostaty w 2013 r. przez American Academy of Pediatrics [5].

Bardzo waznym drogowskazem w tworzeniu wytycznych dotyczgcych zakazen gérnych i dolnych drég oddechowych byto
powstanie w roku 2001 europejskiej grupy roboczej majgcej za zadanie wypracowanie zalecen dotyczgcych zapobiegania le-
koopornosci i przepisywania lekow w zakazeniach drog oddechowych oraz szereg pdzniejszych zalecen zaréwno europejskich
jak i amerykanskich [6-10]. Za najwazniejszg zasade uznano stosowanie antybiotykéw tylko w bakteryjnych zakazeniach drog
oddechowych, a za najwazniejszy cel i jednoczesnie kryterium skutecznosci uznano eradykacje bakterii z miejsca zakazenia.
Podkreslono zalety wykorzystania wskaznikow farmakodynamicznych oraz analizy danych o lokalnej opornosci drobnoustro-
jow w dokonywaniu wybordw terapeutycznych, jak i uwzgledniania kosztow leczenia [11, 12, 13].

Kliniczne rozpoznanie ostrego zakazenia uktadu oddechowego opiera sie na stwierdzeniu zespotu objawdw, ktéry jednak
nie jest charakterystyczny dla drobnoustroju wywotujgcego zakazenie, a czesto nie pozwala nawet na odrdznienie etiologii
wirusowej od bakteryjnej.

W zwigzku z tym, ze leczenie zakazen uktadu oddechowego w wiekszosci przypadkdw ma charakter empiryczny, wybdr leku
musi by¢ oparty na znajomosci podstawowych danych mikrobiologicznych, epidemiologicznych i farmakologicznych. Aktu-
alna wiedza na temat drobnoustrojow najczesciej wywotujgcych zakazenia drég oddechowych i ich wzoréw opornosci na
danym obszarze z duzym prawdopodobieristwem pozwala na wybor skutecznego leku.

Podstawowe definicje uzyte w rekomendacjach

Skutecznos¢ leku — zdolnos¢ do wyleczenia, definiowana jako ustgpienie objawdéw chorobowych oraz do petnej eradykacji
drobnoustrojéw wywotujgcych zakazenie. Skutecznos¢ leku przeciwbakteryjnego zalezy od jego aktywnosci wobec czynnika
zakazajgcego, zastosowanej dawki oraz wtasciwosci farmakokinetycznych i farmakodynamicznych, a zwtaszcza zdolnosci do
wytworzenia wystarczajgcego stezenia w ognisku zakazenia [11, 12].

Bezpieczenstwo leku — nie powinien on powodowac¢ powaznych zagrozen dla chorego, przede wszystkim nie mogg by¢ one
wieksze niz te, ktore sg zwigzane z zakazeniem.

Optymalny koszt leczenia — oznacza wyleczenie zakazenia przy zaangazowaniu jak najmniejszych kosztéw bezposrednich
i posrednich, co nie jest rdwnoznaczne z leczeniem tanimi lekami. Petny koszt leczenia, oprdcz ceny leku, zalezy od wielu
czynnikow, tak wiec stosowanie leku o wyzszej cenie jednostkowej, jesli jest skuteczniejsze oraz prowadzi do mniejszej liczby
powiktan, moze by¢ tansze od stosowania leku o nizszej cenie.

Przestrzeganie zalecen lekarskich (ang. compliance) — leki wymagajace wielokrotnego podawania w ciggu dnia sg czesto
przyjmowane niezgodnie z zaleceniami lekarza, ale to od autorytetu lekarza i umiejetnosci odpowiedniego wyttumaczenia

choremu celu oraz sposobu leczenia zalezy, na ile pacjent bedzie stosowat sie do zalecen.

Minimalizacja selekcji i szerzenia sie lekoopornosci — istnieje wiele okolicznosci sprzyjajacych powstawaniu i szerzeniu opor-
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nosci drobnoustrojow na leki, jak naduzywanie antybiotykdw, zbyt krétkie lub zbyt dtugie ich stosowanie, zalecanie zbyt
matych dawek, co prowadzi do dtugotrwatego utrzymywania sie zbyt niskich stezen antybiotyku, wreszcie czeste stosowanie
lekéw o znacznej tatwosci pobudzania opornosci, niekiedy na kilka grup antybiotykow.

Terapia celowana jest metoda, w ktérej wyboru antybiotyku dokonuje sie po potwierdzeniu w badaniu mikrobiologicznym
aktywnosci leku in vitro wobec wyizolowanego czynnika etiologicznego zakazenia (antybiogram).

Terapia empiryczna — oparta jest na domniemaniu najbardziej prawdopodobnego czynnika etiologicznego zakazenia i jego
przypuszczalnej wrazliwosci na antybiotyki. Poniewaz prawdopodobienistwo sukcesu terapeutycznego jest w przypadku te-
rapii empirycznej mniejsze niz w przypadku terapii celowanej, jesli tylko to mozliwe i uzasadnione, przed podaniem leku
nalezy pobra¢ materiat do badania mikrobiologicznego i po uzyskaniu wyniku ewentualnie zmodyfikowac leczenie. Empi-
ryczny dobdr leku musi by¢ oparty na analizie wynikow badan klinicznych i lokalnych danych epidemiologicznych. Osobiste
doswiadczenie lekarza jest waznym elementem przy ustaleniu rozpoznania, ale skutecznos$¢ leczenia mozna okresli¢ jedynie
na podstawie kontrolowanych badan klinicznych z randomizacjg oraz profilu opornosci drobnoustrojow wystepujgcych na
danym terenie (w regionie, szpitalu, oddziale itp.).

Leczenie pierwszego rzutu (leczenie poczatkowe) — polega na zastosowaniu antybiotyku o udowodnionej skutecznosci i bez-
pieczenstwie. W odniesieniu do wiekszosci ostrych bakteryjnych zakazen gérnych drég oddechowych, jak i zaostrzen zakazen
przewlektych, empiryczne leczenie poczatkowe powinno by¢ skuteczne w wiekszosci przypadkéw, a cena leku stosowanego
w leczeniu poczatkowym jest zwykle nizsza niz lekdw stosowanych w kolejnych rzutach.

Leczenie skorygowane — oznacza postepowanie w przypadku niepowodzenia terapeutycznego, tj. braku poprawy klinicznej
po 48-72 godzinach leczenia pierwszorzutowego lub postepowanie w przypadku, gdy zastosowanie leku pierwszego rzutu
jest trudne, niewtasciwe lub przeciwwskazane. Leczenie takie stosuje sie takze gdy w ciggu miesigca poprzedzajgcego obecna
terapie stosowany byt lek pierwszego rzutu.

Terapia sekwencyjna — oznacza podawanie tego samego leku najpierw pozajelitowo, a nastepnie drogg doustng; w przypad-
ku leczenia zakazen dolnych drég oddechowych forma doustna antybiotyku jest podobnie skuteczna jak forma dozylna, o ile
nie stwierdza sie schorzen utrudniajacych wchtanianie leku.

Terapia skojarzona — polega na stosowaniu co najmniej 2 lekdw przeciwdrobnoustrojowych o réznych mechanizmach dzia-
tania, w celu zwiekszenia szansy na wyleczenie zakazenia w wyniku zwiekszenia zakresu dziatania lub zmniejszenia ryzyka
selekcji szczepdw opornych.

Terapia deeskalacyjna — polega na zastosowaniu w poczatkowej fazie leczenia empirycznego antybiotykéw o szerokim za-
kresie dziatania (czesto leczenia skojarzonego), a po uzyskaniu wynikéw badan mikrobiologicznych i antybiogramu — na za-
stagpieniu leku preparatem o najwezszym zakresie dziatania, ale o dobrej aktywnosci wobec wyizolowanego drobnoustroju.
Leczenie deeskalacyjne stosuje sie przede wszystkim w szpitalu.

Fluorochinolon przeciwpneumokokowy — to zarejestrowane aktualnie w Polsce dwa leki: moksyfloksacyna i lewoflok-
sacyna; odrdzniajg sie od innych fluorochinolonéw (takich jak cyprofloksacyna, ofloksacyna) tym, ze dziatajg réwniez na
Streptococcus pneumoniae.

Makrolid aktywny wobec Haemophilus influenzae - zaden z makrolidow nie wykazuje wystarczajgcej aktywnosci. Drobno-
ustrdj ten moze byc¢ jedynie zakwalifikowany jako sredniowrazliwy na azytromycyne i klarytromycyne.
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Opornos¢ na antybiotyki — naturalna lub nabyta cecha komdrki bakteryjnej powodujgca zniesienie lub zmniejszenie wraz-
liwosci na okreslong grupe lekow. Moze by¢ zwigzana z brakiem receptora dla antybiotyku, ze zbyt niskim do niego powi-
nowactwem, wytwarzaniem enzymow modyfikujgcych czgsteczke leku lub tez niemozliwoscig wnikniecia antybiotyku do
komarki, albo jego czynnym wypompowywaniem.

Opornos¢ naturalna to opornos¢ wynikajgca z wtasciwej dla gatunku struktury lub fizjologii komarki bakteryjne;j. Jest to
opornosé, ktdra istniata jeszcze przed wprowadzeniem antybiotykow.

Opornos¢ nabyta to nowa cecha szczepu wynikajgca ze zmiany w materiale genetycznym. Powstaje albo w wyniku mutacji,
albo ze wzgledu na uzyskanie obcego DNA na drodze koniugacji, transformacji lub transdukcji.

Badanie z randomizacjg — badanie, w ktérym pacjentéw przydziela sie losowo do grupy kontrolnej oraz grupy eksperymen-
talnej poddawanej ocenianej interwencji a nastepnie obserwuje sie okreslone wyniki. Uwaza sie, ze takie badania sg najbar-
dziej wiarygodne.

Préba podwadjnie slepa — badanie, w ktérym ani pacjent ani badacze majacy z nim bezposredni kontakt nie wiedzg, w jakiej
grupie, kontrolnej czy eksperymentalnej, znajduje sie pacjent.

lloraz szans zachorowania — stosunek ryzyka zachorowania u 0sdb narazonych i nienarazonych na dany czynnik.

Ryzyko wzgledne — stosunek dwdch wartosci ryzyka, najczesciej dotyczacego wystgpienia choroby u oséb narazonych i nie-
narazonych na wystepowanie danego czynnika.

Czutos¢ testu — odsetek oséb chorych (na dang jednostke chorobowa), u ktérych wynik testu jest dodatni. Jest to miara
zdolnosci testu do wykrycia choroby.

Swoistosc testu — odsetek osdb zdrowych (lub chorych na inne choroby niz oceniana jednostka chorobowa), u ktérych wynik
testu jest ujemny. Jest to miara zdolnosci testu do wykluczenia choroby.

Wartos¢ predykcyjna wyniku dodatniego — odsetek oséb z dodatnim wynikiem testu, u ktérych wystepuje dana choroba.

Wartos¢ predykcyjna wyniku ujemnego — odsetek oséb z ujemnym wynikiem testu, u ktdrych nie wystepuje dana choroba.

Wskaznik wiarygodnosci — iloraz prawdopodobienstwa otrzymania danego wyniku testu u osoby chorej na okreslong cho-
robe i prawdopodobiernstwa otrzymania tego samego wyniku u osoby, u ktérej ona nie wystepuje. Okresla stopien, w jakim
wynik testu okresla prawdopodobieristwo wystgpienia danej choroby u badanej osoby.

Metody opracowania rekomendacji

Obecne wydanie Rekomendacji skupia sie na analizie decyzji, ktére podejmuje lekarz w procesie rozpoznawania i terapii
zakazen uktadu oddechowego. Zalecenia wsparte sg systematycznym przeglgdem publikacji, ktérych wyniki w sposéb wia-
rygodny uzasadniajg podjecie decyzji [14]. Uwzgledniono réwniez wyniki metaanaliz oraz zalecenia towarzystw naukowych,
ktére opracowaty rekomendacje wprowadzajgc tzw. kategoryzacje zalecen wedtug ich sity oraz jakosci dowodow.

Walorem ,,Rekomendacji 2016” jest oparcie ich nie tylko na systematycznym przeglagdzie wynikow badan zgodnych z EBM,
ale fakt, iz wynikajg réwniez z polskich danych epidemiologicznych pochodzacych przede wszystkim z badan wieloosrodko-
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wych prowadzonych przez Krajowy Osrodek Referencyjny ds. Diagnostyki Bakteryjnych Zakazert OUN (www.koroun.edu.pl)
oraz Krajowy Osrodek ds. Lekowrazliwosci Drobnoustrojow (www.korld.edu.pl).

To uzasadnia pewne réznice miedzy ,,Rekomendacjami 2016” a powszechnie publikowanymi ttumaczeniami zalecen pocho-
dzacych z innych krajow. Intencjg autoréw byto wskazanie tendencji we wspotczesnej antybiotykoterapii na podstawie biezg-
cej oceny sytuacji epidemiologicznej w Polsce i na Swiecie.

Rekomendacje po wstepnym opracowaniu, zostaty poddane szerokiej konsultacji ekspertéw, w celu identyfikacji potencjal-
nych bteddéw i ich poprawienia.

Kategoryzacja rekomendacji wg ich sity i jakoSci dowoddw wspierajgcych zostata oparta na zaleceniach Amerykanskiego
Towarzystwa Choréb Zakaznych (ang. Infectious Diseases Society of America) [15] i United States Public Health Service [16].

Kategoryzacja rekomendacji opiera sie na analizie jakosci dowodéw wspierajgcych dang sugestie postepowania oraz na sku-
tecznosci klinicznej zalecenia (tab. 1). Najwyzszg jakos$¢ prezentujg zalecenia oparte na badaniach klinicznych przeprowadzo-
nych z randomizacja, nizszg oparte na badaniach obserwacyjnych, a najnizsza wynikajace z opisu pojedynczych przypadkéw
klinicznych [16]. Sita zalecen oznacza skuteczno$¢, z jaka stosowanie danego zalecenia moze korzystnie wptynac na poprawe
opieki nad pacjentem.

Tabela I. Kategoryzacja rekomendacji [15]

Kategoria Definicja

A mocne dowody, aby zaleci¢ wdrozenie okreslonego postepowania
B umiarkowanie silne dowody, aby zaleci¢ wdrozenie okreslonego postepowania
Sita zalecen C stabe dowody, aby zaleci¢ wdrozenie okreslonego postepowania
D umiarkowanie silne dowody przemawiajace przeciwko okreslonemu postepowaniu
E silne dowody przemawiajgce przeciwko okreslonemu postepowaniu

dowody pochodzace z wiecej niz 1 badania naukowego przeprowadzonego z randomizacja
i kontrolowanego

dowody pochodzgce z wiecej niz 1 wtasciwe przeprowadzonego badania naukowego, bez randomizacji

Jako$¢ dowoddw dowody z badan kohortowych lub klinicznych kontrolowanych (najlepiej z wiecej niz 1 osrodka)

dowody z badan przeprowadzonych w sposdb niekontrolowany, ale z bardzo wyraznymi wynikami

[} oparte na opinii ekspertow, doswiadczeniu klinicznym, badaniach opisowych

Etiologia i epidemiologia najwazniejszych zakazen uktadu oddechowego

Zakazenia uktadu oddechowego sg najczestszg przyczyng porad ambulatoryjnych. Stanowig one okoto 50-60% wszystkich
zakazen pozaszpitalnych oraz s najczestszg przyczyng goraczki u niemowlat i mtodszych dzieci [17]. Zakazenia te wystepuja
z rdzng czestoscig w zaleznosci od wieku oraz wspétwystepowania czynnikéw ryzyka. Wsréd noworodkéw i niemowlat
zakazenie uktadu oddechowego wystepuje zazwyczaj jako krwiopochodne zapalenie ptuc lub powiktanie w przebiegu zespotu
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zaburzen odpornosci, wady serca oraz refluksu zotgdkowo-przetykowego. Dzieci mtodsze, w wieku do 5 lat, sg grupg szczegdlnie
narazong na zakazenia uktadu oddechowego ze wzgledu na fizjologiczng niedojrzatosé¢ uktadu odpornosciowego, a takze
srodowiskowe czynniki ryzyka (osrodki opieki dziennej - ztobek, przedszkole) oraz coraz powszechniej wystepujgce alergie.
U oséb w wieku powyzej 60 lat obserwuje sie wzrost czestosci zakazen ze wzgledu na wystepujgce choroby towarzyszace, takie
jak przewlekta obturacyjna choroba ptuc, niewydolnos¢ uktadu krazenia, uposledzenie odpornosci w wyniku naturalnego
starzenia sie uktadu odpornosciowego, choroby podstawowej lub stosowanego leczenia, hospitalizacje, zabiegi operacyjne
lub pobyt w domu opieki.

Gtéwng przyczyna ostrych zakazen uktadu oddechowego sg wirusy. Najczesciej sg to rinowirusy, adenowirusy, koronawirusy;,
wirusy grypy i paragrypy, wirus RS oraz enterowirusy. Szczegétowe informacje dotyczace etiologii zawarte sg w poszczegdlnych
rozdziatach Rekomendaciji.

Zakazenia wirusowe uszkadzajgc strukture nabtonka drég oddechowych, torujg droge patogenom bakteryjnym, a takze
powodujg stan zapalny, zwiekszong przepuszczalnos$¢ $rédbtonka naczyn, a w niektorych przypadkach nadreaktywnosc
oskrzeli. Wirusy sg odpowiedzialne za wiekszo$¢ przypadkow zapalenia btony Sluzowej nosa, gardta, krtani, tchawicy
i oskrzeli, a w ostatnim czasie potwierdzono ich istotny udziat w ostrym zapaleniu ucha srodkowego i zatok [rozdziaty
dotyczace poszczegdlnych jednostek chorobowych]. Infekcje te sg szczegdlnie czeste u matych dzieci i uwaza sie, ze
6-8-krotnie powtarzajace sie incydenty tagodnych zakazen w ciggu roku mieszczg sie w granicach normy. Nawroty wystepuja
gtéwnie w okresie jesienno-zimowym, zdecydowanie czesciej u dzieci korzystajacych z opieki w ztobkach i przedszkolach.
Niektdre wirusy czesciej wywotujg schorzenia o charakterystycznej lokalizacji, np. rinowirusy wywotujg niezyt nosa, zatok
i gardta, wirusy paragrypy - zapalenie krtani i tchawicy, adenowirusy - zapalenie gardta. Wirusy grypy, paragrypy, wirus RS
charakteryzujace sie tropizmem do komérek nabtonka oddechowego, powodujg zaburzenia ich funkcji, a nastepnie zmiany
martwicze. Doprowadza to do uszkodzenia mechanizmu s$luzowo-rzeskowego, bedacego waznym elementem systemu
obronnego btony sluzowej drég oddechowych.

Etiologia zakazen bakteryjnych uktadu oddechowego jest zréznicowana i zalezy od wieku, czynnikdw ryzyka oraz miejsca nabycia
zakazenia. Pozaszpitalne bakteryjne zakazenia uktadu oddechowego najczesciej wywotywane sg przez drobnoustroje zaliczane
do grupy typowych (tj. Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis, Streptococccus pyogenes),
tzn. takich, ktéorych hodowla i identyfikacja jest mozliwa w kazdym laboratorium mikrobiologicznym, a czas oczekiwania na
peten wynik (identyfikacja plus antybiogram) nie powinien zazwyczaj przekraczac¢ 48 godz. Do grupy tej, aczkolwiek wystepujg
rzadziej jako czynnik etiologiczny pozaszpitalnych zakazen uktadu oddechowego, nalezg takze pateczki Gram-ujemne (np.
Klebsiella pneumoniae, Enterobacter sp., Pseudomonas aeruginosa) oraz Staphyloccocus aureus i bakterie beztlenowe. Wazng
role w pozaszpitalnych zakazeniach, zwtaszcza dolnych drég oddechowych odgrywajg tzw. bakterie atypowe (Chlamydophila
pneumoniae, Mycoplasma pneumoniae, Legionella pneumophila). Do hodowli wymagajg one szczegdlnych warunkow, a jej
wynik uzyskuje sie po kilku tygodniach. Wyjatkiem jest tu Legionella sp., ktérej hodowle moze prowadzi¢ szerokoprofilowe
laboratorium. W diagnostyce zakazen bakteriami atypowymi coraz szersze zastosowanie znajdujg metody molekularne (np.
PCR). Serodiagnostyka, ktdra jest szeroko stosowana w tego typu zakazeniach ma przede wszystkim znaczenie epidemiologiczne.
W zakazeniach szpitalnych uktadu oddechowego dominujg pateczki Gram-ujemne (Klebsiella sp., Escherichia coli, Enterobacter
sp., Pseudomonas sp., Acinetobacter sp.) oraz S. aureus. Bardzo rzadko zakazenia uktadu oddechowego wywotywane s3 przez
grzyby lub pasozyty. Dotyczg one gtéwnie 0séb z chorobami powodujacymi uposledzenie mechanizméw obronnych. Szczegéty
dotyczace diagnostyki mikrobiologicznej zawiera rozdziat 14 niniejszych Rekomendacji.

Niektére patogenne drobnoustroje, takie jak H. influenzae, S. pyogenes, S. aureus, S. pneumoniae, M. catarrhalis moga
rowniez wchodzi¢ w sktad flory kolonizujacej jame nosowo-gardiowa u zdrowych oséb. Okoto 40-60% dzieci w wieku do
2 lat jest nosicielami S. pneumoniae; do 7 r. z. odsetek ten spada ponizej 20%. Okoto 40% dzieci ponizej 7 r. z. moze by¢
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nosicielami M. catarrhalis, a blisko 30% H. influenzae [18-21]. Bezobjawowe nosicielstwo nawet potencjalnie patogennych
drobnoustrojéw jest szczegdlnie czeste u dzieci ponizej 4-6 r. z. z powodu ich fatwosci rozprzestrzeniania w srodowisku
(ztobki, przedszkola, szkoty). Tego typu nosicielstwo nie wymaga leczenia antybiotykami.

Lekoopornos¢ najwazniejszych patogenéw uktadu oddechowego w Polsce

Zrédfa informacji o opornosci drobnoustrojéw w Polsce sg z roku na rok coraz bogatsze. Powotany przez Ministra Zdrowia
w 1997 r. roku Krajowy Osrodek Referencyjny ds. Lekowrazliwosci Bakterii (KORDL), Krajowy Osrodek ds. Diagnostyki
Bakteryjnych Zakazern OUN (KOROUN), prowadzacy Projekt Alexander i jego kontynuacje (RESPINet) oraz dane publikowane
z innych osrodkéw w Polsce dostarczyty informacji, ktére pozwolity na sformutowanie wytycznych leczenia zakazen uktadu
oddechowego (1997 r.,, 2010 r. i 2016) i moczowego (1999 r., 2001 r. i 2015 r.). Prowadzone sg takze wieloosrodkowe
badania wrazliwosci na antybiotyki najwazniejszych patogendw szpitalnych, takich jak S. aureus, pateczek z rodziny
Enterobacteriaceae, P. aeruginosa, Acinetobacter baumannii. Wyniki tych badan sg regularnie publikowane w fachowej
prasie krajowej i zagranicznej [22-30]. Oporno$é na leki przeciwbakteryjne jest uwarunkowana réznymi mechanizmami
i ulega statym zmianom, miedzy innymi w nastepstwie powszechnego stosowania antybiotykdéw. Zmiany w bakteryjnych
czynnikach etiologicznych wywotywane sg wzrostem liczby pacjentdéw z grup ryzyka, czestszym wykonywaniem inwazyjnych
procedur diagnostyczno-terapeutycznych oraz rozprzestrzenianiem sie drobnoustrojéw wielolekoopornych.

Streptococcus pneumoniae

S. pneumoniae jest najczestszym czynnikiem etiologicznym pozaszpitalnych zakazen uktadu oddechowego. Najbardziej
niepokojacym zjawiskiem dla skutecznej terapii zakazen pneumokokowych byto pojawienie sie szczepdw o obnizonej
wrazliwosci na penicyline (PNSP - ang. Penicillin non Susceptible Pneumococci), ktdra byta lekiem z wyboru w leczeniu tych
zakazen. Opornos¢ na penicyline oznacza opornos¢ lub zmniejszenie wrazliwosci na inne antybiotyki beta-laktamowe.
W ostatniej dekadzie obserwuje sie na catym Swiecie szybkie narastanie opornosci na penicyline, ktérej zazwyczaj towarzyszy
opornosé na inne antybiotyki/chemioterapeutyki, a zwtaszcza na tetracykliny, kotrimoksazol (trimetoprim/sulfametoksazol),
makrolidy i chloramfenikol oraz, co jest szczegdlnie niepokojace, na cefalosporyny Il generacji. Skala zjawiska jest zréznicowana
geograficznie i waha sie od kilku procent w Skandynawii, Holandii i Niemczech do kilkudziesieciu w Hiszpanii, Rumunii
i na Wegrzech (http://ecdc.europa.eu/en/activities/surveillance/EARS-Net/). Dzieki danym uzyskiwanym przez KOROUN
(www.koroun.edu.pl) i szereg innych osrodkéw, mamy w Polsce biezgce dane na temat wrazliwosci S. pneumoniae na

antybiotyki i to zardwno izolowanych z zakazen inwazyjnych, jak i z zakazen dolnych drég oddechowych [22-25]. Widzimy
takze w Polsce narastajgcg opornosé na antybiotyki (Ryc. 1, Ryc. 2). Dotyczy to szczegdlnie makrolidow, linkozamiddw,
kotrimoksazoluitetracyklin. Ze wzgledu na opornos¢ przekraczajaca 30% izolatéw, lekite nie powinny byé stosowane w leczeniu
empirycznym zakazen, w ktorych czynnikiem etiologicznym moze by¢ z duzym prawdopodobieristwem pneumokok. Musimy
pamietaé, ze mechanizm opornosci, ktéry obserwujemy w Polsce (modyfikacja miejsca wigzania makrolidéw w rybosomie)
powoduje, ze brak wrazliwosci na erytromycyne (antybiotyk stosowany do oznaczania wrazliwosci in vitro) oznacza opornosc
na wszystkie makrolidy, w tym azalidy (azytromycyna) przy dopuszczalnych dawkach tych lekéw. Natomiast okazato sie,
ze w przypadku braku wrazliwosci na penicyline i amoksycyline mozna jg przetamaé wyzszymi dawkami tych lekow, nie
tylko uzyskujgc sukces terapeutyczny ale zachowujgc takze bezpieczenstwo ich stosowania. Potwierdzone to zostato takze
w KOROUN wynikami oznaczania lekowrazliwosci in vitro. W przypadku oznaczania wrazliwosci na mate dawki penicyliny
(iv. 2 mIn jm 4x/dobe) lub amoksycyliny (40 mg/kg/dobe u dzieci, lub 500 mg 3x/dobe u dorostych) procent wrazliwych
szczepdw wynosi odpowiednio 70% i 72%, natomiast gdy dawke penicyliny zwiekszymy do 4 min jm 6x/dobe, a amoksycyliny
do 90 mg/kg/dobe u dzieci i 3-4 g/dobe u dorostych to procent wrazliwych szczepéw pneumokokdw wzrasta do ponad 90 %
izolatow (Ryc. 1). Wykazano, ze podawanie niskich dawek beta-laktamow sprzyja powstawaniu i szerzeniu sie pneumokokdéw
o obnizonej wrazliwosci na te leki [31]. Ze wzgledu na znaczenie dawki amoksycyliny dla skutecznosci leczenia zakazen
o etiologii S. pneumoniae, Rekomendacje 2016 zalecaja podawanie wysokich dawek tego antybiotyku.
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Ryc. 1. Odsetek szczepdw Streptococcus pneumoniae wrazliwych na antybiotyki B —laktamowe w Polsce, 2015 (n=237)
izolowanych z pozaszpitalnych zakazen dolnych drég oddechowych
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Ryc. 2. Odsetek szczepdw Streptococcus pneumoniae wrazliwych na wybrane leki nie - B—laktamowe w Polsce, 2015
(n=237) izolowanych z pozaszpitalnych zakazen dolnych drég oddechowych

Streptococcus pyogenes

Pomimo wieloletniego stosowania penicylin, wszystkie szczepy paciorkowcéw beta-hemolizujacych grupy A (S. pyogenes) sg
w dalszym ciggu w petni wrazliwe na penicyline, a minimalne stezenia hamujgce tego antybiotyku nie ulegty zwiekszeniu od
czasu wprowadzenia go do lecznictwa [23, 33, 34].

Opornos¢ na makrolidy jest wynikiem dziatania dwéch mechanizmoéw. Pierwszy typ opornosci, stwierdzany najczesciej
w Polsce i wielu krajach europejskich, wynika z modyfikacji miejsca wigzania makrolidéw w rybosomie. Warunkuje on
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opornos¢ na wszystkie makrolidy, linkozamidy i streptograminy B, czyli tzw. fenotyp MLS, [35-36]. Moze on mieC charakter
indukowalny badz konstytutywny, ale klinicznie oznacza brak skutecznosci wszystkich tych grup lekdw (opornosé krzyzowa).
Ze wzgledu na narastajgcg opornosc na makrolidy, w przypadku koniecznosci zastosowania tej grupy lekow lub klindamycyny,
zasadne jest wykonywanie, w przypadku podejrzenia anginy paciorkowcowej, posiewu wymazu z gardta i antybiogramu.
Drugi mechanizm najczestszy w USA i rzadko spotykany w Polsce polega na aktywnym usuwaniu antybiotyku z komorki
bakteryjnej (wypompowywanie z komorki). Oznacza on opornosc na 14- i 15-cztonowe makrolidy (erytro-, klarytro-, roksytro-
i azytromycyna), przy zachowanej wrazliwosci na makrolidy 16-cztonowe (np. spiramycyne) oraz klindamycyne [35]. W 2015
r. w Polsce okoto 15% szczepdw S. pyogenes wykazywato opornosé na makrolidy i taki sam procent na tetracykliny Ryc. 3.

Paciorkowce grupy A nie sg wrazliwe na kotrimoksazol (opornosé naturalna na trimetoprim), co wyklucza ten lek z terapii
empirycznej zapalenia gardta lub migdatkow.
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Ryc. 3. Odsetek szczepow Streptococcus pyogenes wrazliwych na wybrane leki przeciwbakteryjne w Polsce, 2015 (n=142)
izolowanych z pozaszpitalnych zakazen dolnych drég oddechowych

Haemophilus influenzae

H. influenzae jest drugg co do czestosci przyczyng ostrego zapalenia ucha srodkowego i ostrego zapalenia jam nosowych
i zatok przynosowych oraz najczestszg przyczyng zaostrzern POChP. Wywotuje takze zapalenie ptuc. W krajach, ktére do
kalendarza szczepien nie wprowadzity szczepionki przeciwko H. influenzae serotypu b (Hib), ciggle obserwuje sie w wieku
niemowlecym i u matych dzieci zakazenia inwazyjne, tj. posocznice, zapalenie opon mdzgowo-rdzeniowych, zapalenie
ptuc z bakteriemig i zapalenie nagtos$ni wywotywane przez Hib. Gtéwnym mechanizmem opornosci jest wytwarzanie
beta-laktamaz hydrolizujgcych naturalne penicyliny, amino- i ureidopenicyliny. W Polsce odsetek tych szczepéw wsrod
pozaszpitalnych izolatéw z drég oddechowych jest ciggle niewielki i w latach 2009-2014 wynosit ponizej 10%. Pateczki
H. influenzae sg powszechnie wrazliwe na penicyliny z inhibitorami beta-laktamaz oraz cefalosporyny Il i Ill generacji.
Wszystkie izolowane w Polsce szczepy H. influenzae byty wrazliwe na fluorochinolony [23, www.koroun.edu.pl].
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Od kilku lat obserwuje sie pojawienie szczepdw H. influenzae z nowym mechanizmem opornosci na beta-laktamy — szczepy
oporne na ampicyline i niewytwarzajgce beta-laktamaz (BLNAR — ang. Beta-Lactamase Negative Ampicillin Resistant). Jest to
mechanizm nieenzymatyczny, zwigzany ze zmianami w biatku PBP3 i zmniejszonym z tego powodu powinowactwem do beta-
laktamoéw. Szczepy obecne w Polsce wykazujg niski poziom opornosci zwigzany z tym mechanizmem. Ich znaczenie kliniczne
wymaga dalszej obserwacji [23].

Wprowadzenie nowych zasad interpretacji wrazliwosci in vitro przez EUCAST na podstawie danych farmakologiczno-
klinicznych spowodowato zmiane kategoryzacji wrazliwosci szczepdw H. influenzae na makrolidy. Ze wzgledu na brak
korelacji miedzy wynikami oznaczania lekowrazliwosci na makrolidy in vitro (antybiogram) a odpowiedzig kliniczng uznano
dla bezpieczenstwa pacjentéw, ze nie ma izolatow H. influenzae wrazliwych na makrolidy. W niniejszej pracy wszystkie
izobaty H. influenzae znalazty sie w kategorii sredniowrazliwych, ale dotyczy to wytgcznie aztromycyny i klarytomycyny.
Wobec pozostatych makrolidow H. influenzae wykazuje kliniczng opornosé.

Wysoki odsetek szczepdw opornych na kotrimoksazol (> 40% w 2014 r.) wyklucza ten lek z terapii empirycznej
[www.koroun.edu.pl].

H. influenzae jest w wysokim procencie wrazliwy na tetracykliny [www.korld.edu.pl].

Moraxella catarrhalis

M. catarrhalis jest przyczyng ostrego zapalenia ucha srodkowego, ostrego zapalenia jam nosowych i zatok oraz zakazen
dolnych drég oddechowych. W Polsce, podobnie jak na catym swiecie, szczepy tego gatunku powszechnie wytwarzajg beta-
laktamazy, ktdre hydrolizujg aminopenicyliny (> 90% szczepdw). Sg one wrazliwe na penicyliny z inhibitorami beta-laktamaz,
cefalosporyny Il i lll generacji, makrolidy, fluorochinolony i tetracykliny.

M. catarrhalis, podobnie jak S. pyogenes, jest naturalnie oporna na trimetoprim (sktadnik kotrimoksazolu).

Staphylococcus aureus

Gronkowce nie sg czestg przyczyng ostrych pozaszpitalnych zakazen uktadu oddechowego, ale odgrywaja role w zakazeniach
ucha srodkowego i zatok, a takie w zakazeniach mieszanych oraz przewlektych, jak réwniez jako nastepstwo zakazen
wirusowych, szczegélnie pogrypowych (zapalenie ptuc). Wyizolowanie S. aureus z posiewoéw z gardta (stwierdzane u 10-40%
populacji) $wiadczy o nosicielstwie, a nie o zakazeniu [37-38]. Moze on natomiast by¢ przyczyng ropni okotomigdatkowych.
Obecnie wiekszo$¢ szczepdw rodzaju Staphylococcus wytwarza penicylinazy (beta-laktamazy), enzymy hydrolizujgce
pierscien beta-laktamowy penicylin naturalnych, amino- i ureidopenicylin (penicylina, amoksyclina, ampicylina, piperacylina),
w konsekwencji znacznie ograniczajac lub eliminujgc przydatnos¢ tych antybiotykdw w leczeniu zakazen gronkowcowych.
Sposréd penicylin, oporne na hydrolize przez beta-laktamazy gronkowcowe sg penicyliny izoksazolilowe (na polskim rynku
dostepna jest kloksacylina), a takze penicyliny z inhibitorami beta-laktamaz. Ponadto gronkowce wytwarzajgce penicylinazy
sg zazwyczaj wrazliwe na cefalosporyny (najbardziej aktywne | i Il generacji). Gronkowiec ztocisty wrazliwy na meticyline jest
czesto okreslany skrotem MSSA (ang. Methicillin Susceptible Staphylococcus Aureus) w odréznieniu od izolatéw opornych na
meticyline tzw. MRSA (ang. Methicillin Resistant Staphylococcus Aureus). Wsrdd szczepow MRSA wyrdzniamy obecnie trzy
subpopulacje. Sg to HA-MRSA (Hospital- Associated MRSA), CA-MRSA (Community- Associated MRSA) oraz LA-MRSA [39-41].
Szczepy MRSA s3 z definicji oporne na wszystkie antybiotyki beta-laktamowe, z wyjatkiem ostatnio wprowadzonej ceftaroliny.
Co do pozostatych antybiotykdw istniejg roznice miedzy populacjami. Zaréwno HA-MRSA jak i LA-MRSA sg zazwyczaj oporne
na tetracykling, makrolidy, klindamycyne, kotrimoksazol, kwas fusydowy i aminoglikozydy; natomiast CA-MRSA pozostajg
zazwyczaj na nie wrazliwe. Warto wiec wykonywadé antybiogram. CA-MRSA sg najczesciej odpowiedzialne za zakazenia skory
i tkanki podskdrnej, a takze za martwicze zapalenie ptuc. W Polsce opisano takze wystepowanie szczepéw CA-MRSA [27].
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Szczepy MRSA wykazujg powszechnie wrazliwos¢ na glikopeptydy (wankomycyna, teikoplanina) oraz wprowadzone ostatnio
do lecznictwa linezolid, tedizolid, daptomycyne, tigecykline i dalbawancyne. Pojawity sie szczepy, o petnej opornosci na
wankomycyne (VRSA — ang. Vancomycin Resistant Staphylococcus Aureus) poczatkowo w USA, a nastepnie w innych krajach.
S3 to ciggle sytuacje rzadkie.

Pateczki z rodziny Enterobacteriaceae
Drobnoustroje te rzadziej powodujg pozaszpitalne zakazenia dolnych drég oddechowych i najczesciej stwierdzane sg u oséb
przebywajgcych w domach opieki, u pacjentéw wielokrotnie hospitalizowanych oraz u chorych w podesztym wieku.

Wytwarzanie przez te grupe bakterii nowych beta-laktamaz o rozszerzonym spektrum substratowym, tzw. ESBL (ang.
Extended Spectrum Beta-Lactamases) stanowi powazne zagrozenie dla mozliwosci leczenia wywotywanych przez nie zakazen
[28, 30, 42, 43]. Szczepy takie sg oporne na cefalosporyny I-1ll generacji, a takze na stosunkowo niedawno wprowadzong
cefalosporyne IV generacji (cefepim). Bakterie te sg tez oporne na penicyliny, takze z inhibitorami i aztreonam. Szczepy
wytwarzajgce ESBL mogg by¢ wrazliwe jedynie na karbapenemy, tigecykline i niekiedy na fluorochinolony. Wazng grupg beta-
laktamaz sg enzymy okreslane jako AmpC, wytwarzane przede wszystkim przez szpitalne szczepy Enterobacter sp., Serratia
marcescens, Morganella morganii i Citrobacter freundii, a takze P. aeruginosa. Szczepy te sg oporne na cefalosporyny I, Il lll
generacji, wszystkie penicyliny (w tym z inhibitorami beta-laktamaz), aztreonam, a takze na liczne antybiotyki z innych grup
(wielolekoopornosé). Enzymy te nie hydrolizujg karbapenemow i cefalosporyn IV generacji. Coraz czesciej, takze w Polsce
izoluje sie szczepy zwtaszcza K. pneumoniae oporne na karbapenemy [44, 45]. Poza narastajgcg opornoscia na antybiotyki
beta-laktamowe obserwuje sie tez wzrost liczby szczepdw opornych na inne antybiotyki, zwtaszcza aminoglikozydy oraz
fluorochinolony (szczepy wielolekooporne — tzw. alarmowe).

Gram-ujemne pateczki niefermentujace

Odgrywaja one niewielkg role w zakazeniach pozaszpitalnych, aczkolwiek izolowano je od chorych z zaawansowanym POChP,
a takze od pacjentéw z mukowiscydozg. Z grupy tej najwazniejsze miejsce w zakazeniach u ludzi zajmuja P. aeruginosa
i A. baumanii. Udziat tych bakterii, a takze Burkholderia cepacia i Stenotrophomonas maltophilia w zakazeniach szpitalnych
ciggle wzrasta, zwtaszcza w oddziatach intensywne] opieki medycznej, przede wszystkim z powodu posiadania przez te
drobnoustroje wielu naturalnych i nabytych mechanizmdw opornosci na leki i tatwosci utrzymywania sie w warunkach
srodowiska szpitalnego. W dalszym ciggu najwiecej tego typu zakazen wywotuje pateczka ropy btekitnej. W przeprowadzonych
w Polsce w 1995 r. badaniach wieloosrodkowych stanowita trzeci co do czestosci czynnik etiologiczny zakazen szpitalnych,
a dane uzyskane w ostatnich latach wskazujg na rosngcy odsetek szczepdéw wielolekoopornych [29, 46, 47]. Z antybiotykow
beta-laktamowych najwiekszg aktywnos¢ in vitro wykazywaty karbapenemy, a nastepnie piperacylina z tazobaktamem,
ceftazydym, cefepim i piperacylina. Zaobserwowano wysoki odsetek szczepéw opornych na aminoglikozydy. Niepokojgcy jest
takze znaczny procent wystepowania opornosci na cyprofloksacyne i coraz czestsze izolowanie w Polsce szczepdw opornych
na karbapenemy (tzw. szczepy alarmowe) [38, 39].

Ogodlne zasady postepowania z chorym na zakazenie uktadu oddechowego

W procesie diagnostyczno-terapeutycznym chorego na zakazenie uktadu oddechowego mozna wyszczegdlni¢ nastepujgce
elementy kluczowe:

1. Rozpoznanie zakazenia

W przypadku zakazen gérnego odcinka uktadu oddechowego rozpoznanie moze by¢ postawione wytgcznie na podstawie
wywiadu i badania przedmiotowego bez wykonywania badarn pomocniczych. W zakazeniach dolnego odcinka uktadu
oddechowego o rozpoznaniu decyduje wywiad, badanie ostuchowe pdl ptucnych, badanie radiologiczne klatki piersiowej,
ktére jest niezbedne w rdéznicowaniu miedzy zapaleniem oskrzeli a zapaleniem ptuc. Kluczowe odchylenia potrzebne do
postawienia rozpoznania przedstawia tabela Il.
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2. Wdrozenie diagnostyki réznicowej zakazenia wirusowego i bakteryjnego

W zdecydowanej wiekszosci przypadkow zakazenia gérnych drég oddechowych, ostre zapalenia oskrzeli oraz zapalenia ptuc
od 4 miesigca zycia do 4 r. z. powodowane sg przez wirusy. Rzetelne réznicowanie etiologii zakazenia jest gtéwnym czynnikiem
wplywajagcym na ograniczenie naduzywania antybiotykdow. Objawy i odchylenia wskazujgce na zakazenie wirusowe lub
bakteryjne zebrano w tabeli lll.

3. Ocena wskazan do hospitalizacji

Decyzja o skierowaniu chorego do szpitala jest najwazniejsza w aspekcie bezpieczerstwa chorego, a takze ze wzgledéw
ekonomicznych. Wskazania do hospitalizacji wynikajg z ciezkosci stanu chorego, wystepowania schorzen dodatkowych, ktére
mogg sprzyjac niekorzystnemu przebiegowi zakazenia, mozliwosci przyjmowania lekdw doustnie oraz warunkdéw socjalnych
pacjenta.

4. Identyfikacja czynnika etiologicznego zakazenia

W zapaleniu gardta wykonanie wymazu z gardta na posiew lub zastosowanie szybkiego testu na antygen S. pyogenes jest
jedynym zalecanym sposobem potwierdzenia etiologii bakteryjnej. W innych zakazeniach drég oddechowych identyfikacja
laboratoryjna czynnika etiologicznego najczesciej jest wykonywana tylko w szczegdlnych przypadkach. Wskazania do
wykonania badan mikrobiologicznych w poszczegdlnych zakazeniach uktadu oddechowego przedstawia tabela IV.

5. Wybdr antybiotyku

Decyzje o wyborze leku opiera sie na nastepujgcych danych:

* znajomos¢ drobnoustrojéw stanowigcych potencjalng etiologie zakazenia i ich lekowrazliwos¢,

* ciezko$¢ zakazenia,

*  mozliwos¢ przyjmowania lekéw doustnie,

* uczulenie na antybiotyki w wywiadzie,

* wydolnosc¢ nerek i watroby,

* uprzednio stosowane antybiotyki.

Tabela Il. Objawy i odchylenia na podstawie, ktérych stwierdzane jest zakazenie uktadu oddechowego

P Objawy w wywiadzie i odchylenia w badaniu Badania dodatkowe potrzebne do
akazenie
przedmiotowym postawienia rozpoznania
. bél gardta .
Ostre zapalenie gardta . i . nie sg potrzebne
zaczerwienienie btony $luzowej gardta
. bél ucha
Ostre zapalenie ucha . L .
i objawy niezytowe nosogardta nie sg potrzebne
srodkowego
obraz otoskopowy
o bél, ucisk i obrzek twarzy .
Ostre zapalenie jam . rutynowo nie sg potrzebne
. zatkanie nosa - :
nosowych i zatok . . . i . (w niektorych przypadkach tomografia
wyciek lub zaleganie ropy w nosie uposledzenie wechu
przynosowych komputerowa zatok)
goraczka
kaszel
objawy kataralne rutynowo nie sg potrzebne
Ostre zapalenie oskrzeli zaczerwienie gardtfa zdjecie RTG klatki piersiowej przy podejrzeniu
goraczka zapalenia ptuc
zmiany ostuchowe nad polami ptucnymi
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Zaostrzenie przewlekiej
obturacyjnej choroby ptuc

spirometrycznym,

nasilenie dusznosci i kaszlu, zwiekszenie ilosci
odkrztuszanej wydzieliny u osoby spetniajacej kryteria
przewlektego zapalenia oskrzeli (produktywny kaszel
utrzymujacy sie co najmniej 3 miesigce w ciggu
ostatnich 2 lat) ze zmianami obturacyjnymi w badaniu

nie sg potrzebne

Zapalenie ptuc

kaszel
goraczka

zmiany ostuchowe nad polami ptucnymi

niezbedne badanie radiologiczne klatki

piersiowej

Tabela Ill. Diagnostyka réznicowa zakazen wirusowych i bakteryjnych

Zakazenie

Objawy sugerujace etiologie

wirusowa

Odchylenia sugerujace etiologie
bakteryjna

Badania dodatkowe

Ostre zapalenia
gardta

katar
kaszel

nie wystepowanie kaszlu i kataru
powiekszone wezty chtonne szyjne
przednie

wymaz z gardta,
szybki test na antygen Strep A

Ostre zapalenie
ucha srodkowego

czas trwania < 48 godz.

brak poprawy po 48 godz. od poczatku
objawéw
zakazenie u dzieci<1r. 2.

u dzieci wysoka goraczka i wymioty

rutynowo nie sg potrzebne

Ostre zapalenie jam
nosowych i zatok
przynosowych

czas trwania objawdw niezytu
nosogardta
<7 dni

nie ustepowanie objawdw niezytu
nosogardta w ciggu 10 dni
pogorszenie objawow w ciggu 5-7 dni
bdl i obrzek twarzy

rutynowo nie sg potrzebne

Ostre zapalenie
oskrzeli

objawy < 10 dni

utrzymujacy sie nasilony kaszel po 10
dniach od poczatku objawow

rutynowo nie sg potrzebne

Zaostrzenie POChP

tym bardziej prawdopodobne,
im mniej z objawoéw
wymienionych w nastepnej
kolumnie

wystepowanie 3 objawdw: nasilenie
dusznosci
zwiekszenie ilosci plwociny

zmiana charakteru plwociny na ropna

rutynowo nie sg potrzebne

Zapalenie ptuc
u dzieci

wiek dziecka miedzy 4 m. z.
adrz.

wiek dziecka inny niz
dm.z-4r 7.

rutynowo nie sg potrzebne

Zapalenie ptuc
u dorostych

z zatozenia bakteryjne

zdjecie RTG klatki piersiowej w celu
réznicowania z ostrym zapaleniem
oskrzeli
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Tabela IV. Identyfikacja etiologii zakazenia

Zakazenie Badania mikrobiologiczne

Zawsze, gdy podejrzewana jest etiologia bakteryjna (paciorkowcowa), zalecane jest wykonanie

. badania bakteriologicznego (wymaz z gardta lub szybki test na antygen Strep A), przede wszystkim
Ostre zapalenie gardta . . n . . . . o L
z powodu niewystarczajacej czutosci wywiadu i badania przedmiotowego w réznicowaniu miedzy

zakazeniem bakteryjnym i wirusowym

Ostre zapalenie jam nosowych o . .
. Nie jest zalecane jako badanie rutynowe
i zatok przynosowych

Ostre zapalenie ucha Nie jest zalecane jako badanie rutynowe; powinno by¢ wykonane, gdy stwierdzany jest wyciek
Srodkowego z ucha

Ostre zapalenie oskrzeli Nie jest zalecane jako badanie rutynowe; w niektdérych sytuacjach zaleca sie wykonanie szybkich

i oskrzelikow testow w kierunku RSV (np. przyjmowane do szpitala dzieci< 2 r. z.)

Zaostrzenie przewlekiej Badanie bakteriologiczne plwociny jest zalecane, gdy pacjent wymaga hospitalizacji i stwierdzane
obturacyjnej choroby ptuc sg wskazania do antybiotykoterapii

Zapalenie ptuc Nie jest zalecane rutynowo, a jedynie, gdy stan pacjenta jest bardzo ciezki lub etiologia moze

odbiegac od typowej (posiew krwi, plwociny, serologia)
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OSTRE ZAPALENIE GARDLA | MIGDALKOW PODNIEBIENNYCH

Etiologia

Zakazenia wirusowe stanowig okoto 70-85% przyczyn ostrego zapalenia gardtfa i migdatkéw podniebiennych (0ZGM) u dzieci
powyzej 3 r. 2. i 90-95% u dorostych [1, 2]. Najczesciej wywotujg je rinowirusy, koronawirusy, adenowirusy, wirusy Epstein-
Barr, Coxsackie, Herpes simplex oraz wirusy grypy i paragrypy.

Bakterie, odpowiedzialne za 15-30% zakazen u dzieci i 5-10% u dorostych, to w zdecydowanej wiekszosci przypadkéw
Streptococcus pyogenes (paciorkowce beta-hemolizujgce grupy A), natomiast paciorkowce grupy C i G stwierdzane s3
znacznie rzadziej, w 5-11% przypadkéw [3]. Niezwykle rzadko OZGM wywotuja Mycoplasma i Chlamydia pneumoniae
(<1% przypadkow), Neisseria gonorrhoeae, Corynebacterium diphtheriae, Arcanobacterium haemolyticum (<1%) i bakterie
beztlenowe [4, 5, 6, 7, 8].

Epidemiologia

Ostre zapalenie gardtai migdatkdw podniebiennych jest jedng z najczestszych przyczyn wizyt u lekarza rodzinnego, w niektérych
krajach osiggajgc ok. 200 konsultacji rocznie na 1000 oséb [9]. Wiekszos¢ wirusowych zapalen gardta wystepuje w okresach
wiosennych i jesiennych, natomiast szczyt zachorowan powodowanych przez wirusy grypy i koronawirusy przypada na zime.
Okres inkubacji wirusowego zapalenia gardfa wynosi zwykle 1-6 dni, a do zakazenia dochodzi drogg kropelkowg oraz przez
kontakt z wydzieling z nosogardta osoby chorej (zanieczyszczajacg rowniez rece) [11, 12]. Rinowirus moze by¢ wydzielany
w drogach oddechowych przez okres 3 tygodni, a do zakazenia dochodzi u ok. 2/3 0sdb pozostajgcych w kontakcie domowym
z osobg chorg [13].

Bakteryjne zapalenie gardfa moze wystepowac u ok. 15% dzieci w wieku szkolnym i u ok. 4-10% dorostych [10]. Zakazenia
powodowane przez S. pyogenes wystepujg gtownie u dzieci miedzy 5-15 rokiem zycia, najczesciej zimg i wczesng wiosna.
Wystepowanie zakazen S. pyogenes moze przybierac charakter epidemiczny (np. w duzych skupiskach ludzkich). Zakazenia te
przenoszone sg poprzez bezposredni kontakt z osobg chorg lub sg wynikiem uaktywnienia nosicielstwa [14]. Bezobjawowe
nosicielstwo S. pyogenes stwierdza sie u ok. 5-21% dzieci w wieku 3-15 r. z., u 2-7% dzieci ponizej 3 r. z. oraz u 2-4%
nastolatkow i mtodych dorostych [15]. Okres inkubacji w OZGM wywotanym przez S. pyogenes wynosi od 12 godzin do 4
dni, a okres zakaznosci konczy sie 24 godziny po rozpoczeciu skutecznej antybiotykoterapii. Jesli nie zastosowano leczenia,
okres zakaznosci wydtuza sie do ok. tygodnia od ustgpienia objawdw. Ryzyko przeniesienia zakazenia w kontakcie domowym
wynosi ok. 25%, co prowadzi do objawowego zakazenia u ok. 40%, a u pozostatych oséb z kontaktu stwierdza sie przejsciowy
stan nosicielstwa [16]. Najczesciej do zakazenia rodzinnego dochodzi za posrednictwem dziecka, ktdre ulegto zakazeniu
w przedszkolu lub szkole [17].

Rekomendacja 1

W celu ograniczenia szerzenia sie zakazenia, chory na paciorkowcowe zapalenie gardta lub migdatkow
nie powinien kontaktowac sie z innymi osobami w przedszkolu, szkole lub w pracy przez okres 24 godz.
od zastosowania skutecznego antybiotyku [BIl].
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Rozpoznanie kliniczne i przebieg choroby

Rozpoznanie OZGM ustala sie na podstawie skarg podawanych przez chorego, takich jak bdl, podraznienie lub drapanie
w gardle oraz zmian stwierdzanych w badaniu wziernikowym. Inne objawy towarzyszace to katar, kaszel, chrypka, goraczka,
wymioty, bdle brzucha. Objawy zakazenia wirusowego zaczynajg ustepowac samoistnie po 3-4 dniach i u wiekszosci chorych
znikaja w ciggu tygodnia. Objawy zakazenia spowodowanego przez S. pyogenes zwykle trwajg 8-10 dni.

Ropne powiktania zakazenia bakteryjnego pojawiajg sie u mniej niz 1% chorych. Sg nimi najczesciej ropien okotomigdatkowy
i ropne zapalenie weztéw chtonnych szyjnych [18]. Do pdznych powiktan, gtdwnie gorgczki reumatycznej, dochodzi u 0,1-
0,3% nieleczonych chorych, u 3% w przypadku zachorowan epidemicznych i u ok. 50% chorych, u ktérych w wywiadzie
stwierdzono wczesniejsze przebycie gorgczki reumatycznej [19, 20]. W krajach wysoko rozwinietych gorgczka reumatyczna
jest rzadkim schorzeniem, a zapadalno$¢ ocenia sie na 0,2-1,9/100 000 dzieci w wieku szkolnym [21, 22].

Kliniczna diagnostyka réznicowa bakteryjnego i wirusowego zapalenia gardta

Wywiad i badanie przedmiotowe charakteryzujg sie matg swoistoscig oraz czutoscig w réznicowaniu etiologii wirusowej
i bakteryjnej zapalenia gardta [2, 23, 24]. Zmiany bfony $luzowej gardta, takie jak zaczerwienienie lub obrzek, wystepujg
z podobng czestosciag w obu etiologiach [25]. Celem klinicznej diagnostyki réznicowej jest przede wszystkim ocena
prawdopodobienstwa zakazenia paciorkowcowego. W zaleznosci od wyniku tej oceny podejmowana jest decyzja o ustaleniu
rozpoznania zakazenia wirusowego i zaniechaniu dalszej diagnostyki, albo o wdrozeniu badan mikrobiologicznych, mogacych
potwierdzi¢ lub wykluczy¢ zakazenie bakteryjne.

Na podstawie przegladu 7 badan [2, 26, 27, 28, 29, 30, 31] obejmujacych ponad 4 000 chorych dzieci i dorostych, u ktérych
dokonano analizy czestosci wystepowania objawdéw podmiotowych i przedmiotowych w zapaleniu gardta w zaleznosci
od jego etiologii oraz systematycznego przegladu pismiennictwa [32], mozna wyszczegdlnié objawy, ktére wskazujg
na zakazenie wirusowe lub bakteryjne (tab. I). Nalezy zaznaczyé, ze zaden z podanych objawdw, jak i ich wystepowanie
w réznych kombinacjach nie pozwalajg na pewne rozpoznanie zakazenia paciorkowcowego, ale mogg upowazniac lekarza do
rozpoznania zakazenia wirusowego i odstgpienia od dalszej diagnostyki i stosowania antybiotyku [33].

Napodstawie wynikéw badanrdznicujacych etiologie wirusowgibakteryjngopracowanotrzyskale oceny prawdopodobieristwa
zakazenia S. pyogenes: wg Breese [34], skale Centora zmodyfikowang przez Mclsaaca [24, 29] oraz skale wg Walsha [31].
Poniewaz skala wg Breese nie pozwala wykluczy¢ zakazenia paciorkowcowego w grupie osdb z niskim ryzykiem i opiera sie
na liczbie leukocytow we krwi, stad tylko dwie ostatnie stosowane sg w praktyce. Skala Centor/Mclsaaca ma zastosowanie
zarowno u dorostych, jak i dzieci, natomiast skala Walsha zostata zweryfikowana jedynie u dorostych [tab. II, IlI, IV].

Tabela I. Réznicowanie etiologii wirusowej i bakteryjnej zapalenia gardta na podstawie badania klinicznego.

Etiologia Dane z wywiadu Odchylenie w badaniu przedmiotowym

Wydzielina $luzowa w przewodach nosowych

Wirus Kaszel
ey z Obrzek i zaczerwienienie btony Sluzowej gardta
Katar
Chrypka Migdatki podniebienne bez nalotéw widknikowych (poza
. mononukleoza oraz infekcja adenowirusowg)
Biegunka

Béle mieéniowe Zapalenie spojowek
Stan podgoraczkowy lub goraczka Pecherzyki i owrzodzenia w obrebie btony Sluzowej jamy

ustnej i gardta
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Nagty i ostry poczatek choroby

Streptococcus Zaczerwienienie i obrzek migdatkéw podniebiennych

Silny bdl gardta i trudnosci w potykaniu
pyogenes Naloty wtdknikowe w kryptach migdatkow

Goraczka,
B Powiekszone i bolesne wezty chtonne podzuchwowe

Nudnosci, wymioty, bél brzucha Wybroczyny na btonie $luzowej podniebienia
Wiek 5-15 lat Ptoniczo podobna osutka skérna
Kontakt w ciggu ostatnich 2 tygodni z osobg

chorg na paciorkowcowe zapalenie gardtfa

Tabela Il. Skala punktowa oceny prawdopodobieristwa zakazenia S. pyogenes wg Centora/Mclsaaca [24, 29]

Parametr Liczba punktow

Goraczka > 38°C 1

Nie wystepowanie kaszlu 1
Powiekszone wezty chtonne szyjne przednie 1
Nalot wtdknikowy i obrzek migdatkow 1
Wiek 3-14 lat 1

Wiek 15-44 lat 0

Wiek > 45 lat -1

Tabela Ill. Prawdopodobienstwo etiologii S. pyogenes w zaleznosci od liczby punktéw wg skali Centora/Mclsaaca [24, 29]

Liczba Odsetek chorych z potwierdzonym akazeniem Sugerowany sposéb postepowanie

punktow S. pyogenes

0 2-3%
Nie wymaga dziatan

1 4-6%

2 10-12% Badanie bakteriologiczne: wymaz lub szybki test i w zaleznosci od
wyniku decyzja o leczeniu

3 27-28%

4 38-63% Antybiotykoterapia z ewentualng rownolegta diagnostyka
bakteriologiczng
W przypadku ujemnego wyniku badania bakteriologicznego
uzasadnione jest odstawienie antybiotyku
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Tabela IV. Skala ryzyka ostrego paciorkowcowego zapalenia gardta wg Walsha [31]

Kategoria ryzyka Odsetek zakazen Kryteria witaczenia do kategorii,

powodowanych przez S. gdy rozpoznano zapalenie gardta

pyogenes

Powiekszone wezty chtonne szyjne i wysiek na migdatkach
lub

Wysokie 28% . L .
Powiekszone wezty chtonne szyjne i niedawna ekspozycja na S.

pyogenes

Kaszel i temperatura ciata >38°C
Srednie 15% lub
Nie wystepowanie kaszlu

Niskie 4% Kaszel i temperatura ciata <38°C

Rekomendacja 2

W celu réznicowania miedzy bakteryjnym i wirusowym zapaleniem gardta i migdatkéw, zalecane jest
stosowanie skali punktowej opartej na wywiadzie oraz badaniu przedmiotowym [All].
Ocena kliniczna umozliwia rozpoznanie zakazenia wirusowego gardta i migdatkow [All].
Zapalenia gardta i migdatkdw podniebiennych spowodowanego przez Streptococcus pyogenes nie
mozna rozpoznac jedynie na podstawie wywiadu i badania przedmiotowego [EIl].

Diagnostyka mikrobiologiczna

Posiew wymazu z gardta pozostaje ztotym standardem w rozpoznawaniu paciorkowcowego zapalenia gardta lub migdatkéw.
Czuto$¢ prawidtowo wykonanego wymazu posianego na podfoze agarowe z krwig wynosi 90-95% [36]. Fatszywie ujemne
wyniki zdarzajg sie rzadko i wynikajg raczej z niewtasciwego pobrania materiatu lub wczes$niejszego zastosowania antybioty-
ku [37, 38]. Sposdb pobierania wymazu z gardta opisano w suplemencie. Odczytywanie wyniku dokonuje sie po 18-24 godz.
inkubacji, a jesli wynik jest ujemny, to ponownie po 48 godz. Ze wzgledu na petng wrazliwosé S. pyogenes na penicyline, nie
jest konieczne rutynowe wykonywanie antybiograméw. Antybiogram powinien by¢ wykonany, gdy w wywiadzie stwierdzono
nadwrazliwo$¢ na cefalosporyny lub reakcje nadwrazliwosci typu | na jakikolwiek antybiotyk beta-laktamowy. Aby zmniej-
szy¢ niepotrzebne koszty badania, lekarz zlecajacy wymaz z gardta powinien zaznaczyé, ze badanie nalezy wykonac jedynie
w kierunku S. pyogenes.

Szybkie testy wykrywajgce antygen S. pyogenes opierajg sie na metodzie immunoenzymatycznej lub tzw. immunooptycznej
i charakteryzujg sie swoistoscia przekraczajgcg 95% oraz czutoscig w zakresie 70-90% [39, 40, 41, 42, 43, 44], zaréwno u do-
rostych [45], jak i u dzieci [46, 47]. Czutos¢ testu zdecydowanie zmniejsza sie, gdy maleje prawdopodobienstwo zakazenia
w ocenie klinicznej. Dla grupy pacjentow z nie wiecej niz 2 punktami wg Mclssaca czutos$¢ testu wynosi okoto 73%, a dla
pacjentéw z 3-4 punktami az 94% [47].
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Rekomendacja 3

Zapalenie gardta i migdatkow o etiologii paciorkowcowej rozpoznaje sie na podstawie wyniku
badania mikrobiologicznego [All].

U chorych na ostre zapalenie gardta i migdatkéw wykonanie badania mikrobiologicznego (wymaz z gar-
dta lub test na antygen) zaleca sie, gdy na podstawie wywiadu i badania przedmiotowego podejrzewa
sie zakazenie o etiologii paciorkowcowej. Dotyczy to zwtaszcza chorych, u ktorych stwierdzono powyzej
2 punktéw wg Centora/Mclssaca, albo wysokie lub srednie ryzyko wg Walsha [All].

Brak wykrycia antygenu Streptococcus pyogenes u osob dorostych nie musi by¢ potwierdzany
wynikiem posiewu wymazu z gardta [DIl].

Brak wykrycia antygenu Streptococcus pyogenes u dzieci powinien zosta¢ potwierdzony posiewem
wymazu z gardta, jezeli czutos¢ zastosowanego testu jest mniejsza niz 90% [BII].

Antybiotykoterapia

OZGM jest schorzeniem, w ktédrym najczesciej naduzywana jest antybiotykoterapia. Mimo, ze wskazania do zastosowania
antybiotykdéw wystepujg u mniej niz 15% dorostych chorych na zapalenie gardta, to ponad 75% z nich jest on zalecany [48].
42% lekarzy leczacych dzieci w USA wtgcza antybiotykoterapie w ostrym zapaleniu gardtfa i migdatkéw podniebiennych przed
otrzymaniem wyniku badania bakteriologicznego i kontynuuje jg pomimo wyniku ujemnego, z czego 27% robi to czesto lub
zawsze [49]. Czestg przyczyng naduzywania antybiotyku jest rezygnacja z przeprowadzenia wiasciwej procedury diagnostycz-
nej, obawa przed potencjalnymi powiktaniami oraz zle pojmowane przez lekarza oczekiwania pacjenta [50, 51].

Celem leczenia anginy paciorkowcowe;j jest eradykacja drobnoustroju [52], zmniejszenie ryzyka powikfan, zmniejszenie za-
kaznosci oraz skrécenie czasu trwania objawdw. Skutecznosé antybiotykoterapii w zakazeniach gardta o etiologii S. pyogenes
przedstawia sie nastepujgco:

* zmniejszenie ryzyka wystgpienia gorgczki reumatycznej o ok. 2/3 w stosunku do powiktan stwierdzanych bez leczenia [53,
54]; badania skutecznosci przeprowadzono jedynie przy stosowaniu penicyliny;

» ostre ktebuszkowe zapalenie nerek - nie wykazano wptywu na czestos¢ wystepowania tego powiktania [54, 55];

* powiktfania ropne szerzace sie przez ciggtos¢ - nie wykazano wptywu na zmniejszenie czestoSci powstawania ropni migdat-
kowych, liczba leczonych aby zapobiec jednemu przypadkowi tego powiktania (NNT) wynosi 4 300 [56, 57, 58]; wykazano
zmniejszenie o 2/3 w stosunku do powiktan stwierdzonych bez antybiotyku czestosci wystepowania ostrego zapalenia ucha
$rodkowego i do 1/2 ostrego zapalenia btony $luzowej nosa i zatok przynosowych [54];

» wykazano skrécenie okresu zakaznosci, ktéry wynosi do 24 godzin od podania pierwszej dawki antybiotyku, wobec okoto
tygodnia od ustgpienia objawdw przy braku terapii [59, 60];

¢ ustepowanie objawdw - wdrozenie antybiotyku w 2-3 dobie choroby skraca o 1-2 dni czas trwania objawdw, takich jak bél
gardta, bél gtowy i goraczka [52, 54, 59].

W badaniach z randomizacjg, z podwdjnie slepg préba, przewage antybiotyku nad placebo wykazano jedynie w zapale-
niach gardta o potwierdzonej etiologii S. pyogenes. Nie wykazano przewagi antybiotykoterapii u pacjentéw nawet z wysokim
prawdopodobieristwem zakazenia paciorkowcowego w ocenie klinicznej wg skali Centor/Mclssaca [61, 62]. W obszernej
metaanalizie dotyczacej skutecznosci antybiotykéw w zapaleniu gardta zawarto tylko 27 publikacji, gdyz wiele badan nalezato
odrzucic z przyczyn metodologicznych, najczesciej zwigzanych z brakiem randomizacji, podwdjnie Slepej proby lub niepra-
widtowych kryteridw wtgczenia do badania [54]. Z poddanych analizie prac 19 na 27 dotyczyto penicylin i tylko pojedyncze
innych antybiotykow.
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Penicylina spetnia wszystkie najwazniejsze kryteria skutecznos$ci w paciorkowcowym zapaleniu gardta:

* 100% wrazliwo$é S. pyogenes [63, 64, 65, 66, 67];

¢ potwierdzona eradykacja drobnoustroju, do ktérej dochodzi u 70-98% pacjentéw [68, 69], a najczestszg przyczyng nie-
powodzenia jest nieprzestrzeganie przez chorego zalecen zwigzanych z koniecznoscia stosowania penicyliny przez 10 dni,
mimo wczes$niejszego ustgpienia objawdw [70, 71], nosicielstwo S. pyogenes, ktére jest trudniejsze do eradykacji [72, 73]
oraz nie w petni udokumentowany wptyw beta-laktamaz produkowanych przez drobnoustroje bytujgce w jamie ustnej [74,
75];

¢ zapobieganie powiktaniom [56, 57];

e skracanie czasu trwania objawow [56, 57];

* skracanie okresu zakaznosci [56, 59];

a ponadto charakteryzuje ja:

» waski zakres dziatania przeciwbakteryjnego [76];

e korzystny profil bezpieczenstwa (mato dziatan niepozgdanych) [76];

¢ niska cena.

Gtéwnym problemem zwigzanym z zastosowaniem penicyliny jest nieprzestrzeganie zlecen lekarskich przez chorego, w szcze-
gblnosci dzieci, wynikajace z koniecznosci czestego podawania leku i dtugiego czasu leczenia [70, 71], cho¢ przy obecnych
zaleceniach podawania penicyliny doustnie w dwéch dawkach dobowych nie stanowi to juz takiego problemu. Skrécenie
czasu leczenia penicyling doustng ponizej 10 dni prowadzi do zmniejszenia skutecznosci eradykacji S. pyogenes [77, 78, 79,
80]. W pordéwnaniu z pierwszymi rekomendacjami American Heart Association z 1953 roku [81], zalecajgcymi dawkowanie
doustnej penicyliny 3-4 razy na dobe, pojawity sie wyniki badan, ktére mogg uzasadnia¢ dawkowanie dwa razy na dobe [82,
83]. Mimo wielu publikacji wskazujgcych na skutecznos¢ innych antybiotykdw, penicylina pozostaje nadal antybiotykiem
z wyboru w leczeniu paciorkowcowego zapalenia gardta, zaréwno wg Swiatowej Organizacji Zdrowia, Amerykariskiego To-
warzystwa Choréb Zakaznych, Komisji ds. Gorgczki Reumatycznej, Zapalenia Wsierdzia i Choroby Kawasaki Rady ds. Choréb
Sercowo Naczyniowych Ameircan Heart Association u Dzieci i Mtodziezy, Europejskiego Towarzystwa Mikrobiologii Klinicznej
i Chordb Zakaznych, jak i narodowych rekomendacji kanadyjskich oraz europejskich, poza francuskimi [84, 85, 86, 87, 88].

Metaanaliza Cochrane z 2009 roku ocenita skutecznos¢é krétkotrwatej: 2-6 dniowej kuracji réznymi antybiotykami (najwie-
cej badan oceniato azytromycyne) w poréwnaniu z 10 dniowym leczeniem penicyling w potwierdzonym paciorkowcowym
0OZGM u dzieci w wieku 1-18 lat. Analizowano wyniki 20 badan obejmujacych 13 102 chorych. Krétkotrwata antybiotykote-
rapia wykazywata nieco lepsze wyniki kliniczne: lepsze stosowanie sie do zalecen lekarskich, krotszy okres wystepowania go-
rgczki (Srednia réznica -0,30 dnia), bélu gardta (-0,50 dnia), nizsze ryzyko wczesnego klinicznego niepowodzenia leczenia, ale
wiekszg liczbe objawdw ubocznych. Nie stwierdzono istotnych réznic w liczbie wczesnych bakteriologicznych niepowodzen
leczenia oraz péznych nawrotéw klinicznych. Istotnym ograniczeniem byto poréwnywanie wynikéw leczenia o réznym czasie
trwania i antybiotykami z réznych grup, a wykazane rdznice byty mate [89].

Rekomendacja 4

W leczeniu ostrego zapalenia gardta i migdatkow wywotanego przez Streptococcus pyogenes
nalezy zastosowac fenoksymetylpenicyline doustnie:
¢ u dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 40 kg w dawce 2-3 min j.m./dobe podawana
w 2 dawkach podzielonych co 12 godzin przez 10 dni [Al];
e u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg w dawce 100 000-200 000 j.m./kg/dobe, podawang
w 2 dawkach podzielonych co 12 godzin przez 10 dni [Al].
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W przypadku ztej wspétpracy chorego lub trudnosci z przyjmowaniem antybiotykow doustnie zalecane
jest jednorazowe podanie domiesniowe benzylpenicyliny benzatynowej [Al]:
e u dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 40 kg w dawce 1,2 min j.m. jednorazowo [Al];
e u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg w dawce 600 000 j.m., jednorazowo [Al].

Badania dotyczgce innych antybiotykdow w ostrym paciorkowcowym zapaleniu gardta lub migdatkéw obejmowaty amoksy-
cyline, cefalosporyny (gtéwnie cefadroksyl) oraz makrolidy. Skutecznos¢ amoksycyliny w poréwnaniu z penicyling byta oce-
niana przynajmniej w 7 badaniach klinicznych [90, 91, 92, 93, 94, 95, 96]. W dwdch z nich przy podawaniu amoksycyliny raz
na dobe przez 10 dni [93, 96] oraz w dwdch badaniach przy dawkowaniu dwa razy na dobe przez 6 dni [94, 96], uzyskano
poréwnywalng skutecznosé eradykacji S. pyogenes jak w 10-dniowej kuracji penicyling. Stosowanie amoksycyliny w matych
dawkach stanowi czynnik ryzyka selekcji szczepéw pneumokokdw o zmniejszonej wrazliwosci na penicyliny [97]. Fakt ten ma
szczegdlne znaczenie uwzgledniajac czeste nosicielstwo pneumokokdw u dzieci, przekraczajgce w niektérych przedziatach
wiekowych 50% [98]. Stosowanie matych dawek amoksycyliny (40 mg/kg/dobe u dzieci i 1,5 g u dorostych) wystarczajacych
do leczenia zapalenia gardtfa i do eradykacji jedynie pneumokokéw w petni wrazliwych na penicyline, selekcjonuje szczepy
pneumokoka o wyzszych wartosciach minimalnych stezert hamujacych (MIC) [99].

Badania dotyczace skutecznosci cefalosporyn w leczeniu paciorkowcowego zapalenia gardta prowadzono dla cefadroksy-
lu [100, 101, 102, 103], cefuroksymu [104, 105], cefprozilu [106], ceftibutenu [107], cefdiniru [108], cefpodoksymu [109]
i cefetametu [110]. Wyniki badan nad cefalosporynami poddano metaanalizie w dwdch pracach [111, 112], w ktérych wy-
kazano ich przewage nad penicylinami zarédwno w zakresie skutecznosci klinicznej, jak i zdolnosci eradykacyjnej. Jednak
sposoOb przeprowadzenia i wyniki tych metaanaliz nalezy przyjmowac z ostroznoscia, przede wszystkim z powodu wyraznych
btedéw metodologicznych (wymieszanie badan z randomizacjg i podwdjnie $lepg préba z badaniami opisowymi, a takze
niewtasciwy dobér pacjentéw) oraz niejednoznacznych wnioskéw [113, 114, 115]. W wynikach badan objetych metaanalizg
wyraznie zaznaczajg sie roznice w liczbie niepowodzen eradykacji S. pyogenes (0-16%), co prawdopodobnie wynika z tego,
ze do niektdérych badan wiaczono nosicieli paciorkowcéw grupy A. Skutecznosé eradykacyjna cefadroksylu i penicyliny wy-
nosita odpowiednio 95% i 94% dla zakazonych de novo, natomiast gdy z badania nie usunieto prawdopodobnych nosicieli,
skutecznos¢ wynosita 92% i 73%. W przypadku aksetylu cefuroksymu wykazano réwniez wysokg skutecznos¢ eradykacyjng
przy zastosowaniu skrdoconej, cztero- pieciodniowej kuracji [105, 116, 117, 118]. Nalezy zaznaczy¢, ze cefalosporyny Il i lll
generacji majg bardzo szeroki zakres dziatania przeciwbakteryjnego, ktéry w leczeniu paciorkowcowego zapalenia gardta
nie jest potrzebny i zasadny. W wielu badaniach wykazano szczegdlnie duzy, w poréwnaniu z innymi antybiotykami, wptyw
na rozprzestrzenianie pneumokokow o zmniejszonej opornosci na penicyline (PNSP) [119, 120, 121, 122]. Duza zdolnos$¢ do
selekcji PNSP wynika z ich zmniejszonej aktywnosci wobec tych drobnoustrojéw oraz z faktu, ze jedna modyfikacja w biatku
wigzgcym penicyline prowadzi do znacznego wzrostu minimalnych stezenn hamujgcych dla tej grupy antybiotykow [123].
Niekorzystny wptyw cefalosporyn na rozprzestrzenianie PNSP w szczegdlnosci dotyczyt cefiksymu, jak réwniez cefakloru,
cefprozilu i aksetylu cefuroksymu [119].

Rekomendacja 5

W leczeniu skorygowanym paciorkowcowego zapalenia gardta i migdatkbw mozna zastosowac
cefadroksyl:
e u chorych ze stwierdzong w wywiadzie nadwrazliwoscig na penicyliny (z wyjatkiem reakcji typu
natychmiastowego) [All];
e u nosicieli Streptococcus pyogenes [BI].




52 Rekomendacje postepowania w pozaszpitalnych zakazeniach uktadu oddechowego

Cefadroksyl powinien by¢ stosowany przez 10 dni w jednorazowej dawce dobowej wynoszacej dla
dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 40 kg 1 g, a dla dzieci o masie ciata ponizej 40 kg 30 mg/kg.
W leczeniu skorygowanym mozna takze zastosowac cefaleksyne:
¢ u dorostych 500 mg doustnie dwa razy na dobe, a u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg 25-50 mg/kg/
dobe w 2 dawkach podzielonych co 12 godzin przez 10 dni, a u dzieci powyzej 40 kg 25-50mg/kg/dobe
w dwéch dawkach podzielonych (maks. 1000mg/dobe) przez 10 dni.

Wykazano skutecznosc¢ w eradykacji S. pyogenes z nosogardta takich makrolidéw, jak erytromycyna [124, 125], klarytromycy-
na [126, 127] i azytromycyna [128, 129]. Skutecznos¢ azytromycyny jest zalezna od zastosowanej dawki. Eradykacja osiggana
jest po leczeniu 5- lub 3-dniowym przy zastosowaniu wyzszych dawek dobowych (odpowiednio 12 mg/kg lub 20 mg/kg),
tak aby catkowita dawka azytromycyny wynosita 60 mg/kg na kuracje, stosowanie mniejszych dawek znaczaco zmniejsza
odsetek eradykacji [130, 131, 132]. Jednakze nie potwierdzono, czy ta grupa antybiotykdéw zapobiega gorgczce reumatyczne;j.
Oile S. pyogenes zachowuje petng wrazliwo$é na penicyliny, to wrazliwo$é na makrolidy jest regionalnie zmienna i wykazuje
znaczne wahania w zaleznosci od czestosci stosowania tej grupy antybiotykéw [133]. Nagte i bardzo wyrazne zwiekszanie
opornosci na makrolidy, przekraczajace 30% stwierdzano w regionach, w ktérych czesto byty stosowane i po zmniejszeniu
zuzycia tej grupy lekéw obserwowano ponowne zwiekszenie wrazliwosci [133, 134, 135]. W Polsce, wg danych Krajowego
Osrodka Referencyjnego ds. Lekowrazliwosci Drobnoustrojow, w 2005 roku ok. 15% szczepdw S. pyogenes izolowanych od
chorych z zapaleniem gardta lub migdatkéw podniebiennych, byto opornych na makrolidy [58, 67]. Okoto 90% tych szczepow
wykazywato opornos¢ typu MLS,, tzn. jednoczesng opornos¢ na wszystkie grupy makrolidéw i azalidy, a takze linkozamidy
i streptograminy. Ze wzgledu na nieprzewidywalng wrazliwos$¢ S. pyogenes na makrolidy, ich skuteczno$¢ w leczeniu pacior-
kowcowego zapalenia gardta powinna by¢ okreslana na podstawie antybiogramu. Nie wykonano wystarczajacej liczby badan
z randomizacja, aby zaleca¢ stosowanie w paciorkowcowym zapaleniu gardta innych makrolidéw, takich jak roksytromycyna
i spiramycyna.

Rekomendacja 6

W paciorkowcowym zapaleniu gardta i migdatkéw makrolidy nalezy rezerwowac jedynie dla
pacjentéw z nadwrazliwoscig natychmiastowg na beta-laktamy [All].
Ze wzgledu na trudng do przewidzenia antybiotykowrazliwos¢, zastosowaniu makrolidu
w paciorkowcowym zapaleniu gardta lub migdatkdw powinno towarzyszy¢ okreslenie lekoopornosci
na erytromycyne [BIl]. Opornos¢ na erytromycyne oznacza zawsze opornosé na klarytromycyne
i azytromycyne.
Makrolidy w ostrym zapaleniu gardta lub migdatkéw nalezy stosowac w nastepujacy sposdb:
e erytromycyne u dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 40 kg 0,2-0,4 g co 6-8 godz., a u dzieci o masie
ciata ponizej 40 kg 30-50 mg/kg/dobe w 3-4 dawkach przez 10 dni;
¢ klarytromycyne u dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 40 kg 250-500 mg co 12 godz., a u dzieci
o masie ciata ponizej 40 kg 15 mg/kg/dobe w 2 dawkach przez 10 dni;
e azytromycyne u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg w jednorazowej dawce dobowej 12 mg/kg/dobe
przez 5 dni, lub 20 mg/kg/dobe przez 3 dni; u dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 40 kg pierwszego
dnia 500 mg, a od drugiego do piagtego po 250 mg.
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1. Nawrotowe paciorkowcowe zapalenie gardta i migdatkow

Nawrét paciorkowcowego zapalenia gardta lub migdatkéw wystepuje u ok. 20-30% dzieci w okresie 3 miesiecy od pierwszego
epizodu [136]. Za nawrotowe paciorkowcowe zapalenie gardta i migdatkdéw uznaje sie 3-6 potwierdzonych zakazen w ciggu
roku, w zaleznosci od ilosci epizoddéw przypadajgcych na rok biezacy lub poprzedni u dzieci oraz powyzej 3 zachorowan
W przeciggu 6 miesiecy i powyzej 4 w przeciggu roku u dorostych [137, 138].

Przyczyny nawrotu paciorkowcowego zapalenia gardta mogg by¢ nastepujace [33]:

* nieskuteczne leczenie poprzedniego epizodu, mimo zastosowania antybiotykoterapii zgodnie z zaleceniami;
* zalecenie niewtasciwej lub zbyt krétkiej terapii;

* niestosowanie sie do zalecen lekarskich;

* ponowne zakazenie od osoby z kontaktu np. domowego, szkolnego.

Nieskutecznos¢ penicyliny w leczeniu paciorkowcowego zapalenia gardta lub migdatkéw moze wynikaé z obecnosci drob-
noustrojéw produkujacych beta-laktamazy, takich jak H. influenzae lub parainfluenzae, M. catarrhalis i S. aureus [139, 140,
141]. W nawrotowym zapaleniu gardta i migdatkdw wykazano réwniez wytwarzanie beta-laktamaz przez flore beztlenowa
jamy ustnej [142, 143]. W nawracajgcym paciorkowcowym zapaleniu gardta stwierdzono wiekszg skutecznos¢ niz penicyliny,
antybiotykéw opornych na dziatanie beta-laktamaz i w szczegdlnosci dziatajacych na flore beztlenowa: amoksycyliny z klawu-
lanianem oraz klindamycyny [143, 144, 145, 146].

Inne przyczyny nieskutecznosci penicyliny to zdolnosé niektérych drobnoustrojéw (gtéwnie M. catarrhalis), kolonizujacych

gardto, do nasilania adherencji S. pyogenes do komdrek nabtonka oraz niekorzystny wptyw penicyliny na naturalng flore
bakteryjng gardta, ktéra stanowi bariere ochronng przed zakazeniem S. pyogenes [147, 148].

Rekomendacja 7

W nawrocie paciorkowcowego zapalenia gardta i migdatkow w zaleznosci od stwierdzonych przyczyn
zalecane sg nastepujgce antybiotyki:

* nawrdt spowodowany nieprzestrzeganiem zalecen lekarskich przez pacjenta: benzylpenicylina benza-
tynowa w jednym wstrzyknieciu domie$niowym u dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 40 kg 1,2 min
j-m., a u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg 600 000 j.m.[All];
® nawrdt spowodowany nieskutecznym leczeniem penicyling u nosiciela Streptococcus pyogenes:
cefadroksyl przez 10 dni w jednorazowej dawce dobowej wynoszgcej dla dorostych i dzieci o masie ciata
powyzej 40 kg 1 g, a dla dzieci o masie ciata ponizej 40 kg 30 mg/kg [All];

e nawrot bez zidentyfikowanej przyczyny: klindamycyna: u dorostych i dzieci o masie ciata
powyzej 40 kg 300 mg co 8 godz., a u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg 20-30 mg/kg/dobe
w 3 dawkach przez 10 dni [BI].

Tonsillektomia

Chirurgiczne usuwanie migdatkdw nalezy do najczesciej wykonywanych zabiegéw u dzieci, mimo sprzecznych wynikow
badan okreslajgcych jego skutecznos$¢. W nawracajgcym zapaleniu gardta i migdatkdw (3-6 infekcji w roku) skutecznosé
tonsillektomii okreslajg nastepujgce badania lub metaanalizy:
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¢ metaanaliza Cochrane z 1999 roku: ocenita skutecznos¢ tonsillektomii w nawracajgcym lub przewlektym zapaleniu mig-
datkow. Wyciaggnieto nastepujgce wnioski: 1) brak badan z randomizacjg u dorostych, 2) u dzieci wykonano dwa badania
z randomizacjg, jednakze ze wzgledu na brak jasnych kryteriéw wtgczenia chorych do badania lub brak wystarczajgcych
informacji (jedno badanie przedstawione jedynie w formie doniesienia zjazdowego) niemozliwa jest ocena skutecznosci
tonsillektomii w tym schorzeniu [149]. Metaanaliza opierata sie gtdwnie na pracy Paradise i wsp. z 1984 roku [150], w ktdrej
arbitralnie przyjeto nastepujace wskazania do wykonania tonsillektomii:

— 7 epizodow zakazenia w ostatnim roku,
— 5 rocznie w ciggu ostatnich 2 lat,
— 3 rocznie w ciggu ostatnich 3 lat
oraz co najmniej jeden z nastepujgcych kryteriéw:
— wzrost cieptoty ciata >38°C,
— powiekszone lub tkliwe wezty chtonne szyjne,
— nalot wiéknikowy w kryptach migdatkéw podniebiennych,
— potwierdzenie zakazenia S. pyogenes w badaniu mikrobiologicznym,
— zastosowana antybiotykoterapia w przypadku potwierdzonego lub podejrzewanego zakazenia paciorkowcowego.

¢ kohortowe badanie retrospektywne u 290 dzieci z co najmniej 3 epizodami paciorkowcowego zapalenia gardta wykazato,
ze u dzieci bez tonsillektomii nawrét paciorkowcowego zapalenia gardta nastepowat 3 razy czesciej i szybciej [151];

¢ w badaniu z randomizacja obejmujgcym 328 dzieci z nawracajgcym zapaleniem gardta i migdatkéw o mniejszej czestosci
(= 3 epizody w roku) i intensywnosci objawdw, nie wykazano na tyle istotnej przewagi tonsillektomii, aby przewazata ona nad
ryzykiem zwigzanym z wykonaniem tego zabiegu (powiktania, gtéwnie krwotoczne, wystgpity u 7,9% pacjentow) i kosztami
[152]; badaniu poddano réwniez dzieci z zapaleniem gardfa i migdatkdw o innych przyczynach niz zakazenie S. pyogenes;

e w badaniu z randomizacjg u 70 dorostych z co najmniej 3 epizodami paciorkowcowego zapalenia gardta w ciggu 6 miesiecy
lub 4 w ciggu roku, wykazano nawrdét choroby u 8 na 34 leczonych zachowawczo vs 1 na 36, u ktérych wykonano tonsil-
lektomie; ze wzgledu na matg liczbe pacjentéw oraz jedynie pétroczny okres obserwacji po tonsillektomii wyniki badan
wymagajg potwierdzenia [153];

e trzy badania obserwacyjne sugerowaty korzystny wptyw tonsillektomii na ogdlny rozwdj dziecka z nawrotowym zapaleniem
migdatkéw, w szczegdlnosci u pacjentow ze znacznym przerostem migdatkéw [154, 155, 156].

Rekomendacja 8

Wskazania do tonsillektomii, ktorej celem jest zapobieganie nawrotom paciorkowcowego zapalenia
gardta i migdatkow u dzieci nie zostaty jasno okreslone.

Korzysci z tonsillektomii prawdopodobnie przewazajg nad skutkami niepozgdanymi i kosztami
zwigzanymi z wykonaniem tego zabiegu u dzieci z ciezkimi postaciami nawracajgcego paciorkowcowego
zapalenia gardta i migdatkéw [CII].

Ciezka postac¢ nawracajgcego paciorkowcowego zapalenia gardta i migdatkdw jest definiowana jako:
7 epizoddéw zakazenia w ostatnim roku lub 5 rocznie w ciggu ostatnich 2 lat lub 3 rocznie w ciggu
ostatnich 3 lat oraz stwierdzenie jednego z nastepujacych kryteriow:

e wzrost cieptoty ciata powyzej 38°C;

e powiekszone lub tkliwe wezty chtonne szyjne przednie;

e wysiek lub nalot na migdatkach podniebiennych;

e potwierdzenie zakazenia Streptococcus pyogenes w badaniu mikrobiologicznym;

e przebyta antybiotykoterapia w przypadku potwierdzonego lub podejrzewanego zakazenia
paciorkowcowego.
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W tagodniejszych postaciach nawracajgcego paciorkowcowego zapalenia gardta i migdatkow u dzieci, ze
wzgledu na niejednoznaczne wyniki badan nie sformutowano zalecen.
U dorostych z nawracajgcymi zapaleniami gardta i migdatkdw brak jest wystarczajacych danych, aby
sformutowac zalecenia.

Strategie racjonalizacji stosowania antybiotykow w zapaleniu gardta lub migdatkéw

Mimo ze 85-90% zapalen gardta i migdatkdw powodujg wirusy, to ponad 70% pacjentow trafiajgcych do lekarza z powodu
tego zakazenia otrzymuje antybiotyk [157]. Naduzywanie antybiotykdw w tego typu zakazeniach uktadu oddechowego pro-
wadzi w sposob coraz bardziej zauwazalny do zwiekszania sie udziatu w zakazeniach bakterii wielolekoopornych.

Najwazniejsze powody, dla ktorych antybiotyki sg naduzywane w zapaleniu gardta lub migdatkow to:

¢ obawa przed powikfaniami;

® ograniczone mozliwosci diagnostyczne;

¢ oczekiwania pacjenta lub jego rodzicow;

* system opieki zdrowotnej prowadzacy w lecznictwie otwartym do dysproporcji w refundacji proceséw diagnostycznych
i terapeutycznych;

e braki w wyksztatceniu lekarzy;

¢ brak odpowiedniego nadzoru wtasciwej ordynacji lekéw.

Skutecznos¢ racjonalizacji przepisywania antybiotykdw w zapaleniu gardta potwierdzono dla nastepujgcych dziatan:

e staranna ocena kliniczna, ktérej celem jest réznicowanie etiologii wirusowej i bakteryjnej zakazenia oraz identyfikacja
wskazan do wykonania badania bakteriologicznego;

® ograniczenie zlecania antybiotyku bez potwierdzenia etiologii paciorkowcowej zapalenia gardfa do wyjatkowych sytuacji
klinicznych, takich jak np. ciezko chore dziecko z objawami toksemii. Wdrozenie leczenia do 9 dni od pierwszych objawéw
nadal skutecznie zapobiega gorgczce reumatycznej [158]; czas oczekiwania na wynik badania mikrobiologicznego wynosi
24-48 godz., jezeli nie jest konieczne wykonanie antybiogramu, pacjent moze zrealizowac recepte na antybiotyk po telefo-
nicznym uzyskaniu informacji o wyniku badania;

* wptywajgc na oczekiwania pacjenta.

Wykazano, ze antybiotyk czesto jest zlecany, aby sprosta¢ oczekiwaniom pacjenta [159], w szczegdlnosci rodzicow chorego
dziecka. Stwierdzono jednak, ze lekarz nie zawsze prawidtowo interpretuje oczekiwania pacjenta [160] i chory w rzeczywistosci
nie oczekuje przepisania antybiotyku, tylko chce by¢ traktowany powaznie i chciatby uzyska¢ odpowiednie wyjasnienia. W ta-
kiej sytuacji rozmowa okreslajgca réznice miedzy zakazeniem wirusowym a bakteryjnym przynosi efekty. Warto zaznaczy¢, ze
oczekiwania pacjenta wynikajg czesto z wczesniejszych kontaktow z lekarzem i powstaniu ztych nawykdow kojarzenia objawow
zakazenia drog oddechowych z koniecznoscig zapisania antybiotyku w kazdym przypadku [161]. Nie potwierdzono réwniez
stusznosci obaw lekarza, ze nie przepisanie antybiotyku spowoduje poszukiwanie przez pacjenta innego lekarza [161].
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OSTRE ZAPALENIE UCHA SRODKOWEGO

Definicje

0ZUS — nagte wystapienie dolegliwosci i objawéw wynikajacych z procesu zapalnego ucha $rodkowego [1].
Nawracajagce OZUS — 3 lub wiecej udokumentowanych, odrebnych zachorowan w ciggu poprzedzajacych 6 miesiecy lub 4
i wiecej w ciggu 12 miesiecy z przynajmniej 1 w ostatnich 6 miesigcach [1].

Epidemiologia i etiopatogeneza

Ostre zapalenie ucha $rodkowego (OZUS) wystepuje u ok. 50-84% dzieci do 3 . 7., ze szczytem zachorowan miedzy 6 a 12
miesigcem zycia [2, 3]. Po ukonczeniu 7 lat czesto$¢ zachorowan wyraznie spada [2, 3]. Obserwacje prospektywne prowadzone
w pieciu krajach europejskich i obejmujace dzieci < 6 r. 2. wykazaty czestoé¢ wystepowania OZUS od 0,19 do 0,33 incydentéw
przypadajgcych na dziecko w ciggu roku [4]. Czestos¢ wizyt lekarskich z powodu zapalenia ucha w Stanach Zjednoczonych
wykazuje w ostatnich latach tendencje spadkowg i wynosi 0,81 na dziecko rocznie [5].

Nawracajace zapalenie ucha, czyli 23 zachorowan najczesciej wystepuje u dziecido 2 r. z. i dotyczy 10-19% dzieci w tym wieku
(3, 6].

W zdecydowane] wiekszosci przypadkéw OZUS jest poprzedzane wirusowym niezytem nosa, w zwigzku z tym zapadalno$¢
charakteryzuje zmienno$¢ sezonowa, ze szczytem zachorowan w okresie zimowym [7-9]. Zakazenie wirusowe powodujgc
zmiany zapalne w czesci nosowej gardta sprzyja wzrostowi kolonizacji bakteryjnej. Prowadzi réwniez do obrzeku btony
Sluzowej trgbki stuchowej i wynikajacych stagd zaburzen jej czynnosci, co utatwia przedostawanie sie drobnoustrojéw z czesci
nosowej gardta do ucha srodkowego [10]. U dzieci <3 r. z. okoto 1/3 wirusowych infekcji gérnych drég oddechowych powiktana
jest ostrym zapaleniem ucha o réznym stopniu nasilenia najczesciej w 3-5 dniu od poczatku infekcji [8, 9]. Najwieksze ryzyko
0ZUS w przebiegu infekcji wystepuje u dzieci od 6-12 miesigca zycia i zmniejsza sie z wiekiem [7]. Zakazenia spowodowane
przez wirusy RS, corona- i adeno- sg zwigzane z wiekszym ryzykiem wystgpienia OZUS [8].

Wirusy oprdcz tego, ze torujg droge bakteriom odgrywaja role kopatogenu w OZUS [11-14]. Aczkolwiek wytacznie wirusowa
infekcja potwierdzana jest w OZUS jedynie w kilku procentach przypadkéw, infekcje mieszane, wirusowo-bakteryjne
stanowig w Swietle badan wykorzystujgcych techniki molekularne okoto 2/3 przypadkéw [12]. Wptyw obecnos$ci wiruséw
w uchu $rodkowym na rozwdj i przebieg OZUS nie zostat jeszcze w petni wyjasniony. Fakt, ze spory odsetek OZUS ulega
samowyleczeniu dowodzi dominujacej roli wiruséw jako patogenu w tego typu przypadkach [11, 15].

Bakterie bedace przyczyng 0ZUS pochodza z czeéci nosowej gardta, gdzie stanowig skfadnik flory bakteryjnej kolonizujacej te
okolice, stad tez mamy tu do czynienia z zakazeniem wstepujacym poprzez trabke stuchowa [16, 17]. Kolonizacja bakteriami
patogennymi ma istotne znaczenie w rozwoju OZUS, zwieksza ryzyko jego wystgpienia w przebiegu infekcji wirusowej
[17], a kolonizacja <3 miesigca zycia zwieksza ryzyko nawracajgcego zapalenia ucha [18]. Wsréd patogendw bakteryjnych
wywotujacych OZUS dominuja Streptococcus pneumoniae i Haemophilus influenzae wywotujgce okoto 30-50% zachorowar
i Moraxella catarrhalis wykrywana w kilkunastu procentach przypadkéw [12, 19-21]. Chociaz OZUS wywotane przez
S. pneumoniae zwykle wigze sie z ciezszym przebiegiem klinicznym [22], H. influenzae z tendencjg do nawrotdw, przewlekania
sie i wspdtistniejgcym zapaleniem spojéwek [23], a M. catarrhalis z wystepowaniem u niemowlat i fagodnym przebiegiem
[24] to objawy kliniczne nie sg na tyle charakterystyczne, aby pozwoli¢ na wiarygodne przewidywanie etiologii zakazenia.

Dysfunkcje trgbki stuchowej odgrywajg bardzo istotng role w zapaleniach ucha s$rodkowego. Rdéznice anatomiczne
i czynnosciowe trgbki w wieku dzieciecym sg odpowiedzialne za czeste zapalenia ucha w tym wieku.
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Czynniki ryzyka wystgpienia OZUS obejmuja [3, 25-29]:

e wiek<2r.z,

¢ ekspozycje na choroby infekcyjne drég oddechowych,

¢ uczeszczanie do ztobka lub przedszkola, starsze rodzenstwo,
o krotki okres karmienia piersig (ponizej 3 miesiecy),

o dtugotrwate stosowanie smoczkdw,

* bierne palenie tytoniu,

¢ predyspozycje genetyczne,

» wady twarzoczaszki (rozszczepy podniebienia).

Przebieg naturalny

Analiza naturalnego przebiegu OZUS wykazata, ze u okoto 2/3 chorych dolegliwosci (bdl i goraczka) ustepuja samoistnie
W Ciggu 24 godz., a u okoto 80% w ciggu 2-7 dni [30, 31]. U dzieci ponizej 2 r. z. sktonnos¢ do samoistnej poprawy jest
mniejsza i dotyczy 28-53% chorych [32-36]. Jest ona réwniez mniejsza jezeli doszto do perforacji btony bebenkowej lub przy
obustronnym zapaleniu ucha [32].

Do perforacji btony bebenkowej dochodzi u ok. 2-10% dzieci [4, 32, 37]. Wysiek w uchu srodkowym (potwierdzany
tympanometrycznie) u dzieci nieleczonych antybiotykiem utrzymuje sie u okoto 40% po miesigcu i u 26% po 3 miesigcach
[30, 31]. Tendencja do utrzymywania sie wysieku po przebytym OZUS jest wieksza u dzieci <2 r. 7., jak réwniez u tych
Z nawracajgcym zapaleniem ucha [38].

Rokowanie jest korzystne réwniez w przypadkach nawracajacego zapalenia ucha. W okresie 6 miesiecznej obserwacji 41%
dzieci nie ma dalszych incydentow, a 83% ma ich mniej niz 3, a wiec jedynie 17% nadal spetnia kryteria nawracajgcego
zapalenia ucha [30, 31].

Powikfania OZUS, gtéwnie zapalenie wyrostka sutkowatego zdarzaja sie bardzo rzadko, nawet w populacji nieleczonej
antybiotykami [39].

Rozpoznanie kliniczne

Witasciwe rozpoznanie petni kluczowa role w mozliwosci zaproponowania odpowiedniej terapii, jak rowniez w ocenie jej
wplywu na przebieg choroby. Definicje OZUS przyjete przez Amerykarska Akademie Pediatrii i Scottish Intercollegiate
Guidelines Network SIGN [40, 41] mimo, ze czesto krytykowane za niedostatecznie precyzyjnie réznicujgce 0ZUS z wysiekowym
zapaleniem ucha, pozwolity na uscislenie kryteriow rozpoznania. Zaktadajg one trzy elementy konieczne do rozpoznania:
1) nagte wystgpienie objawdw podmiotowych i przedmiotowych,

2) obecnos¢ ptynu w jamie bebenkowej o czym swiadczy jeden z nastepujgcych objawdw: uwypuklenie btony bebenkowej,
ograniczenie lub brak jej ruchomosci w otoskopii pneumatycznej, wyciek z przewodu stuchowego przy perforacji btony
bebenkowej lub widoczny poziom ptynu,

3) objawy wskazujgce na obecnosé stanu zapalnego w uchu srodkowym: bél ucha, zaczerwienienie btony bebenkowej.

Poniewaz OZUS poprzedzone jest zwykle infekcjg gérnych drég oddechowych to towarzyszg mu zazwyczaj niezyt nosa, kaszel,
brak apetytu, niepokdj, gorgczka. OZUS rozpoczyna sie nagle, ostrym bélem ucha, najczesciej w godzinach nocnych. B4l jest
silny, tetnigcy, uniemozliwiajgcy sen. Bl ucha jest jedynym objawem klinicznym majacym warto$¢ diagnostyczng w OZUS
[42, 43], ale zgtaszany jest gtdwnie przez dzieci starsze — przez 72% dzieci w wieku 2 2 r. z. wobec 36% przez dzieci < 2 r. Z.
[37]. Niemowleta mogg manifestowac dolegliwosci bolowe poprzez niepokdj, ptacz, nieche¢ do ssania, utrate apetytu, ale ze
wzgledu na brak swoistosci objawy te nie pozwalajg na ustalenie rozpoznania [43-46]. Pocieranie ucha czesto opisywane jako
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réwnowaznik bélu ucha u niemowlat i matych dzieci nie ma wiekszej wartosci diagnostycznej [44]. OZUS na ogét przebiega
z uposledzeniem stuchu, ale dolegliwosc ta spontanicznie zgtaszana jest przez chore dziecko rzadko. W okoto 50% przypadkow,
czesciej u matych dzieci, objawom towarzyszy podwyziszona temperatura ciata [43, 44]. Wysoka gorgczka, wymioty, sg
czynnikami niekorzystnymi rokowniczo co do samoistnego wyleczenia i s wzglednym wskazaniem do antybiotykoterapii [32].

Podstawa ostatecznego rozpoznania jest zawsze obraz otoskopowy. Ocena otoskopowa ucha moze nastreczac szereg trudnosci
technicznych wynikajgcych z utrudnionej wspétpracy z matym dzieckiem, czesto zalegajgcym woszczkiem, jak rowniez z braku
doéwiadczenia badajgcego. Ponadto obraz btony bebenkowej zmienia sie w przebiegu OZUS odzwierciedlajac dynamiczny
rozwoj zmian zapalnych w uchu srodkowym. Wszystkie te elementy sg przyczyng wysokiego odsetka przypadkow, w ktdrych
lekarze podstawowej opieki zdrowotnej nie majg pewnosci co do rozpoznania, jak rowniez wysokiej nadrozpoznawalnosci
0ZUS siegajacej 30% [47-49].

W badaniu otoskopowym bfona bebenkowa jest poczatkowo przekrwiona tzw. red ear, pogrubiata, nieprzezierna,
przekrwiona, a z czasem uwypuklona przez gromadzgcg sie wydzieline ropng. W pdzniejszym okresie przekrwienie moze by¢
mniejsze, ale zwieksza sie uwypuklenie btony i widoczna jest przeswiecajgca z6ttawa, wydzielina ropna. Najwiekszy wskaznik
wiarygodnosci w rozpoznawaniu OZUS stwierdza sie w przypadku obecnoéci uwypuklenia, utraty przeziernoéci i uposledzenia
ruchomosci btony bebenkowej [41, 44, 50-52]. Stwierdzono wyrazng korelacje pomiedzy uwypukleniem btony bebenkowej
a obecnoscig patogendw bakteryjnych w uchu srodkowym [53-55]. Zaczerwienienie jest mniej swoistym objawem, zwykle
wystepowac u niemowlat na skutek ptaczu i powinno by¢ réznicowane z zapaleniem ucha. Przy perforacji btony bebenkowej
dochodzi do wycieku wydzieliny, poczatkowo ropno-krwistej, a nastepnie ropnej. W otoskopii objawia sie to jako zalegajaca
w przewodzie stuchowym, niekiedy tetnigca, wydzielina.

Samo badanie otoskopowe nie umozliwia oceny istotnego zaburzenia w OZUS, jakim jest ograniczenie ruchomosci btony
bebenkowej wynikajgce z zalegajacej za nig wydzieliny. Badaniami, ktdre pozwalajg na potwierdzenie obecnosci wysieku
w uchu srodkowym jest otoskopia pneumatyczna zalecana w Stanach Zjednoczonych lub tympanometria bardziej popularna
w krajach europejskich. Zastosowanie tych technik zmniejsza o okoto 30% liczbe btednych rozpoznarn OZUS [56-58].

Rekomendacja 1

Objawy podmiotowe wskazujgce na zapalenie ucha srodkowego, takie jak boél i wyciek
z ucha s3 zbyt mato czute, aby przy ich niestwierdzeniu mozna byto wykluczy¢
ostre zapalenie ucha srodkowego [BIl].

Rozpoznanie ostrego zapalenia ucha srodkowego powinno by¢ ustalane na podstawie
rownoczesnego wystgpienia ostrych objawéw chorobowych (bél ucha) oraz uwidocznienia
w badaniu otoskopowym zmian (zaczerwienienie, uwypuklenie) wskazujacych
na ostre zapalenie ucha srodkowego [All].

Leczenie
W leczeniu OZUS stosowane s3 leki objawowe, przede wszystkim $rodki przeciwbdlowe i przeciwgoraczkowe, a w niektérych
przypadkach antybiotyki.
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1. Leczenie objawowe

Leczenie przeciwbélowe i przeciwgoraczkowe. Bél ucha jest objawem dominujgcym w pierwszych godzinach OZUS i zwykle
ustepujgcym w ciggu 24-48 godzin. W tym okresie leczenie przeciwbdlowe, tj. zastosowanie przede wszystkim paracetamolu
lub ibuprofenu, a u dorostych z obcigzeniem naczyniowo-kardiologicznym naproksenu staje sie bardzo wazing czescig
postepowania leczniczego.

W przypadku pierwszego epizodu OZUS lub w OZUS sporadycznym (rzadziej niz jeden raz na pét roku) o lekkim przebiegu
z zaczerwienieniem btony bebenkoweji obecnoscig wysieku u dziecka powyzej 1.r. z. zaktada sie, ze w pierwszych 24-48 godz.
jesttojeszcze zakazenie wirusowe lub odwracalne zakazenie bakteryjne. Stanowi to uzasadnienie strategii,,czujnej obserwac;ji”
(ang. watchful waiting) stanu ogdlnego, ksztattowania sie dolegliwosci bolowych, obrazu otoskopowego i jednoczesnego
zastosowania jedynie leczenia przeciwbdlowego i przeciwgorgczkowego (paracetamol lub ibuprofen). Postepowanie takie
zostato uznane w europejskich i amerykanskich wytycznych, a takze w poprzednich polskich Rekomendacjach 2010 [40, 41].

Ze wzgledu na duzg réinice miedzy dawka terapeutyczng a toksyczng i jednoczesng skutecznos¢ przeciwbdlowg oraz
przeciwgorgczkowg paracetamol w dawce 12-15 mg/kg podawany co 4-6 godzin do dawki dobowej 90 mg/kg, a u dzieci
0 masie powyzej 40 kg i u dorostych 750-1000 mg na dawke co 4-6 godz. nie przekraczajgc dawki 4 g na dobe uznany zostat za
ztoty standard bezpiecznej terapii (wg WHO - essential drug) i jako taki moze by¢ zawsze zastosowany w bélu ucha i gorgczce
niezaleznie od wieku i stosowania innych lekéw. Paracetamol jest dlatego lekiem powszechnie zalecanym w leczeniu bélu
i goraczki w przebiegu OZUS, takze u najmniejszych dzieci i u dorostych i w przypadku przeciwwskazar do stosowania NLPZ
[59-62].

Ze wzgledu na to, ze bél ucha wynika z nasilonego stanu zapalnego NLPZ (ibuprofren lub naproksen) czyli leki o obwodowym
dziataniu przeciwzapalnym i dodatkowo centralnym dziataniu przeciwbdélowym i przeciwgorgczkowym, jesli tylko nie ma
przeciwwskazan do ich zastosowania, powinny by¢ podawane juz od poczatku jako leki pierwszorzutowe [59-61].

Ibuprofen w dawkach OTC u dzieci 10 mg/kg co 4-6 godzin do 40 mg/kg na dobe, a u dzieci starszych i dorostych o masie
powyzej 40 kg 300-400 mg co 4-6 godzin do 1200-1600 mg na dobe uznany jest za najbezpieczniejszy z klasycznych NLPZ
z punktu widzenia gastrotoksycznosci i nefrotoksycznosci. Chociaz pierwsza praca poréwnujgca dziatanie przeciwbdlowe
paracetamolu i ibuprofenu w OZUS nie wykazata znamiennej réznicy w dziataniu przeciwbdlowym miedzy obydwoma
lekami to metaanalizy z 2004 r. i ostatnia podsumowujgca z 2010 r. obejmujaca kilkadziesigt prac poréwnujgcych oba leki
wykazaty, ze ibuprofen w dawkach OTC jest lekiem o dziataniu przeciwbdlowym i przeciwgorgczkowym réwnie bezpiecznym
jak paracetamol, jednak w wyzej wymienionych dawkach wyraznie silniejszym od paracetamolu [62, 63]. Z tego wzgledu
ibuprofen jest lekiem szczegdlnie zalecanym u dzieci i mtodziezy w pierwszych 24-72 godzinach nasilonego bélu ucha.

W sytuacjach kiedy przeciwskazane jest stosowanie NLPZ:

e w chorobie wrzodowej,

e ostrej biegunce,

e w zakazeniu drég moczowych,

e w OZUS towarzyszgcym ospie wietrznej,

lekiem z wyboru jest paracetamol, ktéry chociaz nie wykazuje dziatania przeciwzapalnego jednak wyraznie zmniejsza
percepcje bolu. Wyzej wymienione przeciwwskazania do stosowania ibuprofenu majg charakter wzgledny tzn. w bardzo
nasilonym bélu czy bardzo wysokiej, trudnej do opanowania, gorgczce mozna doraznie zastosowac silniejszy ibuprofen.

Bardzo silne bdle towarzyszace zapaleniu ucha srodkowego opanowywaé mozemy stosujac leki z tzw. drugiego szczebla
drabiny przeciwbdlowej stosowanej w bdélach nowotworowych, a wiec paracetamol lub NLPZ w potaczeniu z:
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e tzw. stabym opioidem: u dzieci tramadol 1-2 mg/kg masy ciata na dawke co 6 godz. - dawka maksymalna 10 mg/kg/dobe
podskdrnie, dozylnie lub doustnie, a u dorostych 50 mg w dawkach powtarzanych tak aby nie przekroczy¢ maksymalne;j
dawki 600 mg/dobe,

* kodeing: u dzieci doustnie 0,5-1 mg/kg masy ciata na dawke co 4 godz. Dawka maksymalna 3-6 mg/kg/dobe, a u dorostych
30-60 mg na dawke, maksymalnie 300 mg/dobe [54, 55].

Postuluje sie ostatnio, ze w szczegdlnie nasilonym bdlu dorazne i jednoczasowe zastosowanie (nie naprzemienne)
paracetamolu w dawce 12,5 mg/kg i ibuprofenu w dawce 10 mg/kg dziata przeciwbdlowo i przeciwgorgczkowo silniej niz
kazdy lek z osobna. Stanowic to moze alternatywe do zastosowania lekow |l szczebla drabiny przeciwbdlowej, czyli opioidéw
[64, 65, 66].

W tagodzeniu bdlu ucha stosowane sg rowniez leki miejscowo dziatajgce w postaci kropli do uszu, zawierajgce srodki anestetyczne
lub wyciagi z zidt, jednakze dane odnosnie ich skutecznosci sg niewystarczajgce aby takie postepowanie zalecac [67].

Stosowanie lekéw obkurczajacych naczynia krwionoéne btony $luzowej nosa oraz przeciwhistaminowych w OZUS zostato
poddane metaanalizie opartej na 15 badaniach z randomizacjg, obejmujgcych 2 695 pacjentéw [68]. Nie wykazano wptywu
na przyspieszenie ustepowania objawdéw lub zapobieganie powiktaniom, przy rbwnoczesnym wyraznym wzroscie czestosci
wystepowania objawow niepozgdanych [69]. Szczegétowe informacje dotyczace tej grupy lekdw zawarte sg w rozdziale
dotyczacym stosowania lekéw objawowych w zakazeniach uktadu oddechowego.

Nie wykazano wptywu steroidéw podawanych doustnie (prednizolon 2 mg/kg/dobe przez 5 dni) na szybkos$¢ ustepowania
objawow, jak réwniez na czestos¢ nawrotéw choroby [69].

Rekomendacja 2

Leczenie przeciwbolowe, ibuprofen lub paracetamol, powinno by¢ zastosowane we wszystkich
przypadkach ostrego zapalenia ucha przebiegajacego z dolegliwosciami bélowymi [All].
Ibuprofen, jesli tylko brak jest przeciwwskazan, powinien by¢ zastosowany jako pierwszy [Cl].

W szczegolnie nasilonym bélu i bardzo wysokiej goraczce mozna zastosowacé kombinacje ibuprofenu
z paracetamolem [BIl].

W szczegolnie nasilonym bélu mozna do analgetyku doda¢ staby opioid [All].

Brak jest wystarczajagcych dowodéw potwierdzajgcych skutecznos¢ w ostrym zapaleniu ucha
srodkowego miejscowo podawanych lekéw przeciwbélowych, a takze lekéw obkurczajacych naczynia
i antyhistaminowych, jak réowniez sterydéw [DIII].

2. Antybiotykoterapia
Celem antybiotykoterapii w OZUS jest przyspieszenie ustgpienia objawéw, eradykacja bakterii z ucha $rodkowego
i zapobieganie ropnym powikfaniom zakazenia [70, 71, 72].

Skuteczno$¢ antybiotykéw w OZUS zostata oceniona w licznych badaniach z randomizacjg i z uzyciem placebo, jak réwniez

poréwnujacych natychmiastowg antybiotykoterapie z czujng obserwacjg. Badania te staty sie przedmiotem licznych

metaanaliz [32, 73, 74, 75, 76, 77]:

* obejmujgca 33 badania [73] z udziatem 5 400 dzieci wykazata nieznacznie korzystny wptyw antybiotykoterapii na wyniki
pierwszej kontroli po 7-14 dniach terapii lub braku terapii (efekt korzystny w 13,7% przypadkow),
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¢ obejmujgca 9 badan [74]: antybiotykoterapia nie wptywa na ustepowanie objawow po 24 godz., ale po 4-7 dniach zwieksza
odsetek wyleczonych o0 9% (79% v 70%), nie wptywa rowniez na czesto$¢ wystepowania powiktan i szybkos$é ustepowania
wysieku z ucha srodkowego,

¢ obejmujgca 6 badan [75]: antybiotykoterapia zmniejsza ryzyko utrzymywania sie objawdéw w 3-7 dniu 0 13% (RR-0,83, NNT
(number needed to treat) - 8),

obejmujaca 11 badan [76]: antybiotykoterapia zwieksza prawdopodobienstwo ustgpienia lub istotnego zmniejszenia
objawéw (RR-1,13), zmniejsza czestos¢ utrzymywania sie objawdw 2-4 dni po rozpoczeciu leczenia (RR=0,68), natomiast
zwieksza ryzyko wystgpienia biegunki (RR=1,50). Ryzyko perforacji btony bebenkowej, koniecznosci hospitalizacji,
utrzymywania sie wysieku czy wystepowania nawrotow byty podobne,

obejmujaca 11 badan [77]: antybiotykoterapia zmniejszata czesto$¢ utrzymywania sie dolegliwosci bélowych w 2-7 dobie
od rozpoczecia leczenia (RR - 0,70-0,79, NNTB (number needed to treat for an additional beneficial outcome) - 20), istotnie
redukowata czestos$¢ perforacji btony bebenkowej (RR - 0,37, NNTB - 33) i wystgpienia zapalenia ucha przeciwnego (RR
- 0,49, NNTB - 11) nie miata jednak wptywu na utrzymywanie sie wysieku po 4-6 tyg. i 3 mies., jak rowniez czestosci
nawrotéw, powodowata natomiast czestsze wystepowanie wymiotow, biegunki i pokrzywki (RR — 1,34, NNTH (number
needed to treat for an additional harmful outcome) - 14). Autorzy zwracaja uwage, ze az u 82% dzieci obserwowano
spontaniczne ustgpienie dolegliwosci,

¢ obejmujgca 7 badan [78]: poréwnujacych wynikileczenia ampicyling/amoksycyling z placebo: antybiotykoterapia zwiekszata
odsetek powodzen w leczeniu 0 13% (73% v 60%, NNT - 9).

Z przedstawionych wyzej metaanaliz wynika, ze antybiotykoterapia zmniejsza ryzyko utrzymywania sie objawéw w 2-7
dobie i zwieksza odsetek dzieci wyleczonych w 4-7 dobie, ale réznica ta w poréwnaniu do placebo jest niewielka (9-13%).
Ryzyko utrzymywania sie wysieku w uchu srodkowym, nawrotdw czy koniecznosci hospitalizacji jest podobne. Wptyw
antybiotykoterapii na wyniki leczenia nie jest wiec bardzo istotny.

Podnoszonych jest jednak caty szereg zastrzezen co do mozliwosci uogdlniania powyzszych wynikéw na wszystkich chorych
z OZUS. W potowie badan wykluczano dzieci jezeli ,wymagaty antybiotyku” lub z ciezkim przebiegiem choroby. W wiekszosci
z tych prac nie podano odsetka chorych wykluczonych z tych powoddéw, a w pozostatych wynosit on od 10-56%. Ponadto
w nielicznych badaniach odsetek dzieci <2 r. z. przekraczat 50%, co powoduje, ze badane grupy nie odzwierciedlaty
rzeczywistej epidemiologii OZUS. Nieprecyzyjne kryteria diagnostyczne powodowaty, ze do grup badanych mogli by¢ réwniez
wtgczani chorzy z wysiekowym zapaleniem ucha srodkowego. Wynik leczenia byt zwykle oceniany na podstawie ustgpienia
objawoéw bélowych i gorgczkowych, co moze byé mylgce poniewaz ustepujg one rowniez u 80% chorych, u ktérych nie doszto
do eradykacji bakterii z jamy bebenkowej [78]. Tylko w mniej niz % badan oceniano wynik koncowy na podstawie oceny
otoskopowej [72, 79, 80, 81]. Wyniki tych badan odnosza sie wiec gtdéwnie do dzieci starszych ze stosunkowo tagodnym
przebiegiem OZUS [82]. Ponadto jezeli antybiotykoterapia w OZUS oceniana jest wytacznie na podstawie wystapienia
niepowodzenia leczenia, a nie ustgpienia objawow jej efekt jest znaczgco wiekszy — RR — 0,4 [82].

Poniewaz w wiekszoé¢ przypadkéw OZUS ma tendencje do samoistnego ustepowania istotna jest identyfikacja tych grup
chorych, u ktérych antybiotykoterapia moze przyniesc istotniejszg korzy$¢. Na podstawie analizy potgczonych danych z 6 badan
(824 chorych) Rovers i wsp. [32] stwierdzili, ze efekt antybiotykoterapii byt wiekszy u chorych <2 r. 7., z obustronnym OZUS (25%,
NNT - 4) i z wyciekiem z ucha (36%, NNT - 3). Sam wiek chorego nie wptywat na zmiane efektéw antybiotykoterapii [32,72].

W ostatnich latach opublikowano wyniki badan, ktére stanowia cenne uzupetnienie danych dotyczacych efektow
antybiotykoterapii wéréd dzieci w wieku od 6 do 23-35 miesiecy [33-35]. W obu badaniach rozpoznanie OZUS ustalano
w oparciu o kryteria opracowane przez Amerykanska Akademie Pediatrii i porownywano efekty leczenia amoksycyling
z kwasem klawulanowym z placebo. W badaniach amerykanskich wptyw antybiotykoterapii na ustepowanie objawdéw nie byt
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zbyt duzy, ale wptyw na ustepowanie zmian otoskopowych byt znacznie bardziej istotny. Brak poprawy lub pogorszenie w 4-5
dobie obserwowano u 4% chorych leczonych antybiotykiem i 23% otrzymujacych placebo. Utrzymywanie sie objawdw ostrego
stanu zapalnego w badaniu otoskopowym w 10-12 dobie stwierdzano u 16% chorych otrzymujgcych antybiotykoterapie i 51%
z grupy placebo (NNT — 2,9) [34, 35]. W badaniach finskich niepowodzenie leczenia (nasilenie objawdw, brak ustepowania
dolegliwosci w 3 dobie, brak poprawy w badaniu otoskopowym w 8 dobie, perforacja btony bebenkowej) obserwowano
u 18,6% chorych leczonych antybiotykiem i 44,9% otrzymujgcych placebo (NNT — 3,8) [33]. W grupie dzieci <2 r. z. efekt
antybiotykoterapii byt podobny bez wzgledu na ciezkoéé przebiegu OZUS, jak i na to czy zmiany byty obu czy jednostronne
(NNT - 3-4) [34].

Brak wyraznego wptywu antybiotykoterapii na ustepowanie dolegliwoéci w OZUS oraz tendencja do samoistnej poprawy
w zdecydowanej wiekszosci przypadkéw byty przyczyng przeprowadzenia badarn dotyczacych postepowania w OZUS wg
zasady obserwacji i stosowania antybiotykoterapii wytgcznie w przypadkach braku samoistnej poprawy (ang. watchful
waiting). W przynajmniej 3 badaniach z randomizacjg wykazano: podobny stopien zadowolenia rodzicéw z zastosowanego
postepowania, zmniejszenie czestosci stosowania antybiotykoterapii 0 60-70%, brak wzrostu czestosci powiktan, przedtuzenie
sie czasu utrzymywania dolegliwosci o okoto 1 dzien [83, 84, 85]. Goraczka i bdl ucha byty gtéwnymi przyczynami dla ktdrych
podawano antybiotyk, gorgczka i uwypuklona btona bebenkowa w chwili rozpoznania byty czynnikami rokowniczymi istotnie
zwigzanymi z koniecznoscig zastosowania antybiotyku [86, 87, 88, 89]. Podobne wyniki uzyskano w badaniach dotyczacych
wytgcznie dzieci w wieku 6-35 miesiecy [90]. Odroczenie antybiotykoterapii moze odbywac sie poprzez wypisanie recepty
i zalecenie jej wykorzystania w razie utrzymywania sie dolegliwosci po 2-3 dniach lub poprzez wyznaczenie w tym czasie
kolejnej wizyty zwigzanej z decyzjg o dalszym sposobie postepowania. Poréwnanie obu tych metod wykazato, ze w grupie
w ktérej decyzja o ewentualnej antybiotykoterapii byta podejmowana przez lekarza podczas kolejnej wizyty antybiotyki
stosowane bylty rzadziej — 47% v 19%, a zadowolenie rodzicéw z uzyskanej porady podobne [91].

Nalezy podkresli¢, ze badania oceniajgce nieinterwencje lub z uzyciem placebo w OZUS s3 z reguty wykonywane u dzieci
> 6 miesigca zycia, a chorzy z wadami twarzoczaszki, zespotem Downa, nawracajgcym zapaleniem ucha, zaburzeniami
odpornoscii towarzyszgcymi schorzeniami bakteryjnymi sg z tego typu badan wykluczani. Brak wiec danych co do skutecznosci
antybiotykoterapii w tych grupach chorych.

Rekomendacja 3

Natychmiastowe zastosowanie antybiotyku w ostrym zapaleniu ucha srodkowego jest zalecane:
e u dzieci ponizej 6 miesigca zycia [BIll],
e u dzieci z wysoka goraczka (>39°C), znacznie nasilonymi dolegliwosciami bélowymi i wymiotami [BI],
e u dzieci ponizej 2 roku zycia z obustronnym zapaleniem ucha srodkowego [BI],
e u chorych z wyciekiem z ucha [Bl],
e u dzieci z wadami twarzoczaszki, zespotem Downa, zaburzeniami odpornosci
i nawracajacymi zapaleniami ucha [BIIl].
U dzieci <2 roku zycia z jednostronnym zapaleniem ucha z umiarkowanie nasilonymi objawami nalezy
wspolnie z rodzicami podjg¢ decyzje o wstrzymaniu sie z interwencja
lub natychmiastowym wdrozeniu antybiotykoterapii [BI].
W pozostatych przypadkach niepowiktanego ostrego zapalenia ucha srodkowego zalecane jest
wstrzymanie sie z podaniem antybiotyku przez 48-72 godzin i jednoczesne zastosowanie leczenia
przeciwzapalnego i przeciwbdlowego i ewentualne jego zlecenie w razie braku poprawy [BI].
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Antybiotyk stosowany w OZUS powinien byé skuteczny wobec S. pneumoniae i H. influenzae. Uwzgledniajac profil
lekoopornosci tych drobnoustrojéw w Polsce (patrz ,Zasady ogdlne”) lekiem z wyboru powinna by¢ amoksycylina [89]. Za
jej skutecznoscig przemawia wysoka aktywnos¢ wobec pneumokokdéw, w tym réwniez szczepdw o zmniejszonej wrazliwosci
na penicyline, stosunkowo rzadkie wystepowanie w Polsce szczepdow H. influenzae produkujgcych beta-laktamazy oraz
wykazana poréwnywalna skutecznosé z antybiotykami o szerszym spektrum dziatania [92, 93]. Amoksycylina jest nie tylko
najszerzej ocenionym pod wzgledem skutecznosci klinicznej antybiotykiem w OZUS, ale réwniez zostat zbadany jej wptyw
na eradykacje bakterii z jamy ucha srodkowego. Wptyw kliniczny korelowano z efektem bakteriologicznym ocenianym
w badaniu mikrobiologicznym wysieku z ucha srodkowego przed i po kilku dniach leczenia amoksycyling. Stosowana przez 10
dni w standardowych dawkach amoksycylina eradykowata catkowicie pneumokoki wrazliwe na penicyline (MIC < 0,12 mg/
ml), w 70% pneumokoki o obnizonej wrazliwosci (MIC <1,0 mg/ml), a u ok. 80% chorych pateczki hemofilne betalaktamazo-
ujemne [93].

Skuteczno$¢ amoksycyliny wobec pneumokokéw zalezy od dawkowania. Wykazano, ze lek ten w dawce 80-90 mg/kg/
dobe eradykowat 92% pneumokokdéw, wsrdod ktérych 75% wyizolowanych bakterii stanowity pneumokoki o zmniejszonej
wrazliwosci na penicyline [94]. Podobnie dobre wyniki po zastosowaniu duzych dawek amoksycyliny uzyskano u dzieci
chorych na 0ZUS poréwnujac dziatanie duzych dawek amoksycyliny z azytromycyng stosowang w jednej dawce [95].

W Polsce koniecznos¢ stosowania coraz wiekszych dawek amoksycyliny wynika z gwattownego wzrostu czestosci wystepowania
pneumokokéw o zmniejszonej wrazliwosci na penicyline (z 15% do 30%) i to przede wszystkim szczepdw z wysokim MIC dla
tego antybiotyku [92]. Wymusza to stosowanie dawek amoksycyliny wynoszacych u dzieci do 12 r. z. 75-90 mg/kg/dobe
w dwéch dawkach podzielonych co 12 godz., a u dzieci starszych i u dorostych 1 500-2 000 mg co 12 godz., tak aby uzyska¢
aktywnos$¢ w stosunku do pneumokokéw o MIC <4 mg/ml.

Optymalny czas antybiotykoterapii w OZUS jest nadal przedmiotem dyskusji. W metaanalizie wykazano poréwnywalna
skutecznos¢ piecio- i dziesieciodniowej antybiotykoterapii [96]. Wykazano przewage terapii 10-dniowej u dzieci ponizej
2 r. 2. [97]. Stwierdzono, ze w wyniku leczenia OZUS u dzieci wysokimi dawkami amoksycyliny (90 mg/kg/dobe) przez 5
dni, pozostaje znamiennie mniejszy odsetek pneumokokdéw opornych na penicyline (24%) niz w wyniku stosowania matych
dawek (40 mg/kg/dobe) przez 10 dni (32%) [98].

Rekomendacja 4

Amoksycylina jest antybiotykiem z wyboru w leczeniu ostrego zapalenia ucha srodkowego [All].
Amoksycylina powinna by¢ podawana:
e u dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 40 kg w dawce 1500-2000 mg co 12 godzin;
e u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg 75-90 mg/kg/dobe w 2 dawkach podzielonych co 12 godzin.
Czas leczenia niepowiktanego ostrego zapalenia ucha srodkowego mozna skroci¢ do 5 dni
u dorostych i dzieci powyzej 2 roku zycia, natomiast u dzieci ponizej drugiego roku zycia powinien
wynosi¢ 10 dni [BII].

Leczenie skorygowane

1. Alergia na beta-laktamy

2. Niepowodzenie leczenia | rzutu
3. Nawrdét choroby
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U chorych z pding nadwrazliwoscia na amoksycyline alternatywnymi lekami o udowodnionej skutecznoséci w OZUS sg
cefalosporyny. W badaniach oceniajgcych efekt kliniczny i bakteriologiczny za pomocg podwdjnej paracentezy wykazano
miedzy innymi, ze aksetyl cefuroksymu w dawce 30 mg/kg/dobe podawanej co 12 godz., zgodnie z przewidywaniami
wynikajacymi z farmakokinetyki i farmakodynamiki, znamiennie lepiej eradykuje patogeny w OZUS niz cefaklor i nie gorzej
niz amoksycylina [99, 100, 101]. Ceftriakson zastosowany w ciezszych przypadkach OZUS w dawce 50 mg/kg raz na dobe
przez 3 dni, okazat sie takze lekiem o wysokiej skutecznosci [102, 103].

W przypadku reakcji uczuleniowej typu natychmiastowego, podawanie antybiotyku beta-laktamowego nalezy niezwtocznie
przerwaé i zastosowaé makrolid. Skuteczne makrolidy w leczeniu OZUS to klarytromycyna oraz by¢ moze azytromycyna
w jednej mega dawce, natomiast inne makrolidy: erytromycyna, roksytromycyna i spiromycyna nie dziatajg na H. influenzae.
Klarytromycyna jest podawana u dzieci w dawce 15 mg/kg/dobe w dwéch dawkach, a u dzieci starszych i oséb dorostych
250-500 mg co 12 godzin [104, 105, 106, 107]. Skuteczno$¢ azytromycyny w OZUS byta badana u dzieci w trzech schematach
dawkowania: 5- i 3-dniowym [108, 109, 110] oraz w duzej dawce jednorazowej [111, 112]. W pracach z podwdjng
paracentezg skuteczno$é azytromycyny 10mg/kg/dobe przez 3 dni w stosunku do pneumokokéw i pateczek hemofilnych
byta niewystarczajaca i faktycznie nie réznita sie od wynikéw uzyskiwanych po placebo [113, 114]. Pomimo dobrych wynikéw
po zastosowaniu jednorazowej mega dawki azytromycyny [119], dawkowanie takie nie jest wymieniane w charakterystyce
produktu i nie ma takiej rejestracji w Polsce. Dla tych powodéw azytromycyna w ogdle nie powinna by¢ stosowana w OZUS.

Rekomendacja 5

W przypadku wystgpienia reakcji uczuleniowej typu péZnego na amoksycyline, w leczeniu ostrego
zapalenia ucha srodkowego nalezy zastosowac cefalosporyny:

e aksetyl cefuroksymu u dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 40 kg w dawce 2 x 500 mg przez
5 dni, u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg w dawce 30 mg/kg/dobe podawanej doustnie w dwdch
dawkach podzielonych przez 5 dni, a u dzieci ponizej 2 roku zycia przez 10 dni nie przekraczajac
dawki 500 mg/dobe [BI];

a w ciezszych przypadkach:

e ceftriakson u dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 40 kg w dawce 1 x 1-2 g dozylnie lub
domiesniowo, a u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg w dawce 50 mg/kg raz na dobe przez 3 dni
podawany dozylnie lub domiesniowo [All].

Reakcja uczuleniowa typu poznego na wszystkie beta-laktamy lub natychmiastowa na jakikolwiek
beta-laktam jest wskazaniem do zastosowania w leczeniu ostrego zapalenia ucha srodkowego makrolidu -
klarytromycyny przez 10 dni: u dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 40 kg w dawce 250-500 mg co
12 godz., a u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg 15-20 mg/kg/dobe w dwdéch dawkach podzielonych [BII].
Azytromycyna nie powinna by¢ stosowana w leczeniu OZUS [EI].

W przypadku braku poprawy stanu klinicznego po 48-72 godz. stosowania terapii lub nawrotu choroby w ciggu 7 dni od
zakonczenia leczenia, przyczyny upatruje sie w nieskutecznym antybiotyku, podawanym w nieodpowiednich dawkach, zbyt
krotkim czasie leczenia lub wystepowaniu okolicznosci utrudniajgcych jego przyjmowanie, np. wymiotow.

Niepowodzenie terapeutyczne przejawia sie gorgczka, utrzymujacym sie bdlem ucha, zmianami zapalnymi w badaniu
otoskopowym lub ropnym wyciekiem z ucha. Jezeli pacjent byt leczony amoksycyling, to brak skutecznosci tego antybiotyku
nalezy upatrywac w zakazeniu pneumokokami o wysokiej opornosci na penicyline lub zakazeniem powodowanym przez
M. catarrhalis lub H. influenzae produkujgcym beta-laktamazy. W takich przypadkach do antybiotykdéw charakteryzujacych sie
wysoka skutecznoscig wobec pneumokokdéw o zmniejszonej wrazliwosci na penicyline oraz drobnoustrojow produkujgcych
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beta-laktamzy, nalezg amoksycylina z klawulanianem oraz ceftriakson. Za stosowaniem amoksycyliny z klawulanianem
przemawiajg silne przestanki teoretyczne, natomiast skutecznosé ceftriaksonu zostata potwierdzona w wielu badaniach
klinicznych w ktérych lek ten stosowano jako punkt odniesienia w ocenie skutecznosci réznych antybiotykéw [116, 117, 118].
Duze dawki amoksycyliny, tj. 90 mg/kg/dobe w kombinacji z matymi dawkami, tj. 6,5 mg/kg/dobe kwasu klawulanowego
skuteczniej eradykujg S. pneumoniae i H. influenzae z jamy ucha srodkowego w poréwnaniu z dawkami mniejszymi
amoksycyliny w kombinacji z t3 samg dawkg klawulanianu [116, 117]. Réwnoczesnie tak dobrany stosunek amoksycyliny
z klawulanianem powoduje zmniejszenie czestosci wystepowania objawéw ubocznych [117, 118].

W uporczywych przypadkach nawracajacego lub przebiegajacego z objawami septycznymi OZUS lekiem z wyboru jest
ceftriakson.

Rekomendacja 6

W przypadku braku reakcji na amoksycyline lub wczesnego nawrotu zakazenia (do 7 dni
od zakonczenia kuracji) zalecane jest stosowanie:

e amoksycyliny z klawulanianem przez 10 dni tak, aby dawka amoksycyliny u dorostych i dzieci
0 masie ciata powyzej 40 kg wynosita 2 x 1500-2000 mg, a u dzieci o masie ciata
ponizej 40 kg 70-90 mg/kg/dobe w dwdch dawkach podzielonych [BIll];

e ceftriaksonu podawanego parenteralnie u dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 40 kg
w dawce 1 x 1-2 g, a u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg w dawce 50 mg/kg/dobe jeden raz
na dobe przez 3 dni [All].
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OSTRE ZAPALENIE BEONY SLUZOWEJ NOSA | ZATOK PRZYNOSOWYCH

Definicje

Ostre zapalenie btony $luzowej nosa i zatok przynosowych (rhinosinusitis, OZNZ) to stan zapalny obejmujgcy jamy nosa oraz
zatoki przynosowe, o nagtym poczatku i trwajacy nie dtuzej niz 12 tygodni [1, 2]. Nazwa rhinosinusitis precyzyjniej okresla
lokalizacje zmian niz dawny termin sinusitis, poniewaz zmieniona zapalnie btona $luzowa jam nosa i zatok przynosowych
stanowi morfologiczng oraz czynnosciowg catosé. Okreslenie to rozwazano od poczatku lat 90 jako zwiezte i bardziej
odpowiadajace rzeczywistemu rozprzestrzenieniu zmian, ale wprowadzone zostato dopiero w 1999 roku w USA przez Agencje
Opieki Zdrowotnej i Polityki Badan Naukowych [3-5]. W jezyku polskim okreslenie odpowiadajgce rhinosinusitis to ,zapalenie
btony $luzowej nosa i zatok przynosowych” [2]. W polskim nazewnictwie medycznym jednakze ugruntowany jest termin
zapalenie zatok przynosowych, ktdéry nalezy traktowac za rownowazny z rhinosinusitis [2, 6]. Na potrzeby podstawowej
opieki zdrowotnej i badan epidemiologicznych OZNZ u oséb dorostych definiowane jest jako nagte wystgpienie co najmniej
dwu objawoéw, przy czym co najmniej jednym z nich jest uposledzenie droznosci nosa lub surowiczo-$luzowy, sluzowo-ropny,
ropny wyciek z nosa. Inne objawy to + bél/rozpieranie w okolicy twarzy i + uposledzenie wechu. U dzieci do rozpoznania OZNZ
konieczne jest wystgpienie przynajmniej dwu z nastepujgcych objawdw: uposledzenie droznosci nosa, ropna wydzielina
znosai kaszel (w ciggu dnia lub nocy) [1].

Biorac pod uwage naturalny rozwdéj OZNZ wytyczne europejskie dzielg je na:

¢ przeziebienie lub ostre wirusowe zapalenie nosa i zatok przynosowych, w ktérym objawy ustepujg samoistnie i trwajg nie
dtuzej niz 10 dni,

® ostre powirusowe zapalenie nosa i zatok przynosowych, w ktérym objawy utrzymuja sie dtuzej niz 10 dni, lub nasilajg po
5 dniach trwania,

* bakteryjne OZNZ to obecnos$¢ przynajmniej trzech z nastepujgcych objawdw: ropny wyciek z nosa (gtéwnie jednostronny) lub
ropna wydzielina w przewodach nosowych, silny bl miejscowy (z przewaga jednej strony), gorgczka (>39°C), podwyzszone
OB/CRP, nasilenie sie objawdw po poczatkowym tagodniejszym okresie choroby. Nalezy zaznaczyé, ze na kazdym etapie

rozwoju OZNZ moze dojs¢ do rozwoju bakteryjnego OZNZ.

W kazdym przypadku dolegliwosci trwajg krdocej niz 12 tygodni [1, 2].

Nalezy jednak pamietaé, ze w praktyce klinicznej $ciste odgraniczenie tych postaci OZNZ jest trudne m.in. ze wzgledu na
naktadanie sie zaréwno mechanizméw patofizjologicznych, jak i objawdéw klinicznych, ale ma zapobiega¢ pochopnemu
rozpoznawaniu bakteryjnego OZNZ i niepotrzebnej antybiotykoterapii [1].

Etiologia

OZNZ zapoczatkowywane jest przez zakazenie wirusowe, w szczegdlnosci przez: rino- i koronawirusy, wirusy RS, grypy
i paragrypy oraz adenowirusy. Zakazenie bakteryjne jest nastepstwem wirusowego i rozwija sie jedynie w 0,5-2% przypadkéw
[7]. Bakteryjne OZNZ jest powodowane w wiekszosci przypadkdw przez S. pneumoniae (26-35%) i H. influenzae (21-40%)
[8-10]. Pozostate drobnoustroje sg odpowiedzialne za mniej niz 20% zakazen bakteryjnych i nalezg do nich M. catarrhalis,
S. aureus oraz S. pyogenes [8-10]. Rola S. aureus jako patogenu w OZNZ jest przedmiotem dyskusji poniewaz jest on
czestym sktadnikiem flory stwierdzanej w przewodach nosowych w warunkach zdrowia [10]. W ostatnich latach w etiologii
nawracajacego OZNZ podnosi sie znaczenie gronkowca ztocistego, na ogoét metycylinowrazliwego. Etiologia zakazenia jest
bardziej zréznicowana, gdy proces chorobowy przechodzi w przewlekty lub u 0séb zinnymi schorzeniami uktadu oddechowego
np. mukowiscydozg. W takich sytuacjach rosnie znaczenie S. aureus i flory beztlenowej [1]. Flora beztlenowa nie odgrywa
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istotnej roli w OZNZ poza stosunkowo rzadkimi sytuacjami gdy zakazenie jest zebopochodne. Obecnos¢ flory beztlenowej
klinicznie jest sygnalizowane subiektywnym odczuciem ztego zapachu w nosie oraz obiektywnym wrazeniem foetor ex nasi.
Charakterystyka gtdwnych drobnoustrojéw bakteryjnych powodujgcych OZNZ oraz mechanizmy opornosci na antybiotyki
zostaty omdéwione w czesci ,,Zasady ogdlne”.

Patofizjologia

Wirusowe OZNZ odpowiada pierwszej tzw. naczyniowej fazie zapalenia polegajgcej na przekrwieniu i obrzeku a nastepnie
obfitym wysieku. Klinicznie objawia sie to obrzekiem $luzowki nosa i zatok obocznych co powoduje obturacje nosa
a nastepnie obfity wyciek surowiczy powodujacy suchy kaszel tzw. towarzyszacy zakazeniom gérnych drég oddechowych
dawniej okreslany jako sptywowy (ang. postnasal drip) uwazany w EPOS 2012 za integralng sktadowa obrazu klinicznego
OZNZ. Faza ta klinicznie jest okreslana jako przekrwienno-obrzekowo-wysiekowa. Wirusowe OZNZ trwa nie dtuzej jak 5-10
dni. Powirusowe OZNZ odpowiada drugiej tzw. komdrkowej fazie OZNZ, ktéra klinicznie objawia sie mniej lub bardziej
nasilonym gestym wyciekiem sluzowym i sluzowo-ropnym i przewlekajgcym sie kaszlem. Klinicznie jest okreslana jako faza
"gesta”, jednak obecnos¢ sluzowo-ropnego wycieku nie jest objawem dokonanego zakazenia bakteryjnego. Dopiero nasilenie
produkcji ropnej wydzieliny, bdlu, szczegdlnie jednostronnego, ponowne pojawienie sie gorgczki Swiadczy o dokonanym
zakazeniu bakteryjnym, co odpowiada trzeciej fazie zapalenia tzw. destrukcyjnej [11, 12].

OZNZ jest chorobg o ztozonej patofizjologii, w ktérej gtéwnymi zaburzeniami sg obrzek zapalny btony sluzowej nosa i zatok, zwezenie
uj$¢ zatok oraz zmniejszenie aktywnosci uktadu Sluzowo-rzeskowego [13]. Pierwotng przyczyng choroby jest zakazenie wirusowe
podczas ktérego dochodzi do uszkodzenia nabtonka rzeskowego, uwolnienia cytokin prozapalnych i obrzeku btony sluzowej [2]. Wirusy
grypy i adenowirusy uszkadzajg komorki urzesione btony sluzowej, podczas gdy rinowirusy i koronawirusy wywotujg jego przejsciowg
dysfunkcje. Interleukina 1, IL-6 i TNF-alfa, jako cytokiny ostrej fazy zapoczgtkowujg produkcje czynnikéw chemotaktycznych dla
neutrofiléw (IL-3 oraz IL-8) i poprzedzajg wyrzut bradykininy, ale takze histaminy i leukotriendw [14]. Cytokiny i mediatory reakcji
zapalnej zwiekszajac przepuszczalnos¢ naczyn, wywotujg obrzek btony Sluzowej, zwiekszenie produkcji wydzieliny i zaburzenia
transportu $luzowo-rzeskowego. Jest to przyczyng uposledzenia droznosci ujsé zatok i zastoju wydzieliny. U czesci chorych zmiany
stopniowo samoistnie ustepuja, u innych utrzymujg sie diuzej na skutek nadmiernej odpowiedzi zapalnej (powirusowe OZNZ).
U niektérych dochodzi do nadkazenia bakteryjnego (bakteryjne OZNZ). Wg EPOS 2012 odsetek OZNZ, ktére ewoluujg w kierunku
zakazenia bakteryjnego nie przekracza 2% , ale w kraju takim jak Polska w ktérym nadal szczepienia przeciw pneumokokom nie
wchodzg w refundowany PSO i i odsetek zaszczepionych nie przekracza 20% odsetek ten jest zapewne wiekszy [2].

Czynnikami sprzyjajgcymi rozwojowi i nawrotom zapalen zatok s3:

* wady anatomiczne przegrody i bocznej $ciany nosa,

e alergiczny niezyt nosa,

* choroby przebiegajace z uposledzeniem transportu sluzowo-rzeskowego (mukowiscydoza, dyskinezy rzesek),
¢ zaburzenia odpornosci,

¢ przerost migdatka gardtowego u dzieci [1, 6].

Diagnostyka kliniczna

Celem diagnostyki klinicznej jest rozpoznanie OZNZ i réznicowanie miedzy zakazeniem wirusowym a bakteryjnym. W dawnych
opracowaniach oceniano czutos¢ i swoistos¢ objawdw OZNZ. Opracowania te nie rozrézniaty wowczas wirusowego (powirusowego)
i bakteryjnego OZNZ stad obecnie majg raczej znaczenie historyczne. Do najbardziej czutych i réwnoczesnie najmniej swoistych
objawdw OZNZ naleza: wydzielina w nosie i wynikty z tego kaszel, a najbardziej swoistym i najmniej czutym objawem OZNZ jest bdl
zebdw szczeki (tab. 1) [1]. Nalezy zaznaczy¢, ze dane zawarte w tej tabeli nalezy interpretowac zgodnie ze wspdtczesnymi kryteriami
EPOS 2012. Wedtug tych kryteribw OZNZ rozpoznajemy na podstawie objawdw klinicznych takich jak: uczucie zatkania nosa,
napiecia w rzucie zatok przynosowych, wyciek sluzowy, sluzowo-ropny lub ropny, suchy kaszel. Do 10 dni rozpoznajemy wirusowe
OZNZ. Przedtuzajace sie objawy okresla sie jako powirusowe OZNZ.
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Tabela I. Czuto$¢ i swoisto$¢ objawow w rozpoznawaniu ostrego zapalenia jam nosowych i zatok u pacjentéw z wydzieling

W nosie [13]
Objaw Czutosé Swoistos¢
Bol zebdw szczekowych 18% 93%
Bolesne zucie 13% 84%
Tkliwos¢ zatok 48% 65%
Ostabienie wechu 56% 64%
Bl twarzy 52% 48%
Kaszel 70% 44%
Kichanie 70% 34%

Na podstawie badan poréwnujgcych obraz kliniczny z wynikami badan, takich jak tomografia komputerowa i aspiracja materiatu
z zatok oszacowano, ze objawami najsilniej wskazujgcymi na raczej bakteryjne OZNZ sa: jednostronny bél twarzy, bl zebdw
szczeki, jednostronna tkliwo$¢ zatoki szczekowej oraz $luzowo-ropny wyciek z nosa [15]. Zaden z wymienionych objawéw
nie jest wystarczajgco czuty, aby stanowi¢ podstawe rozpoznania OZNZ [15]. Rozpoznanie opiera sie raczej na stwierdzeniu
zespotu objawodw, z ktérych najwazniejszy jest ropny, nasilajgcy sie wyciek z nosa (przez nozdrza przednie lub po tylnej Scianie
gardta), ktéremu towarzyszy niedroznos¢ nosa i bél lub uczucie rozpierania w obrebie twarzy [16-18]. Rodzaj wydzieliny z nosa,
w szczegoblnosci jej ropny charakter nie stanowi kryterium réznicujgcego miedzy zakazeniem wirusowym a bakteryjnym [16, 17].

EPOS 2012 [1] za objawy istotne w rozpoznawaniu OZNZ uznaje uposledzenie droznosci nosa i wyciek ropny, £ bol/rozpieranie
w okolicy twarzy, uposledzenie wechu i u dzieci kaszel. Jezeli objawy te utrzymuja sie krocej niz 10 dni i stopniowo ustepujg
mamy do czynienia z wirusowym OZNZ. Natomiast objawy utrzymujace sie dtuzej niz 10 dni lub nasilajagce po 5 dniach
trwania sg podstawg rozpoznania powirusowego OZNZ.

Bakteryjne OZNZ wg EPOS rozpoznaje sie na podstawie obecnosci przynajmniej trzech z nastepujgcych objawow: ropny wyciek
z nosa (gtéwnie jednostronny) lub ropna wydzielina w przewodach nosowych, silny bol miejscowy (z przewaga jednej strony),
gorgczka (>39°C), podwyzszone OB/CRP, nasilenie sie objawdéw po poczgtkowym tagodniejszym okresie choroby [1, 2].

Wytyczne IDSA (Infectious Diseases Society of America) jak rowniez AAP (American Academy of Pediatrics) zalecajg

rozpoznanie bakteryjnego OZNZ w przypadkach:

1) gdy objawy utrzymuja sie 210 dni bez poprawy,

2) gdy przez przynajmniej 3-4 dni od poczatku choroby utrzymujg sie ciezkie objawy (gorgczka 239°C, ropny wyciek z nosa
i bél twarzy),

3) przy nawrocie lub nasileniu sie objawéw w postaci gorgczki, bdlu gtowy, wydzieliny z nosa [19-20].

Wywiad stwierdzajgcy obecnos¢ podanych w definicjach objawdw powinien byé uzupetniony przez badanie podmiotowe
— rynoskopie przednig i badanie gardta [1, 2]. W rynoskopii przedniej powinno sie potwierdzi¢ wystepowanie obrzeku
i przekrwienia btony $luzowej, oceni¢ charakter wydzieliny oraz wystepowanie ewentualnych zmian anatomicznych
w obrebie nosa [2]. W badaniu gardfa obserwuje sie czasem sptywanie wydzieliny ropnej po jej tylnej Scianie. Endoskopia
nosa z uzyciem optyk nie jest zalecana jako badanie rutynowe [2].

Wystgpienie wymienionych ponizej objawdw wskazuje na rozwijajgce sie powiktanie zatokopochodne i jest wskazaniem do
pilnej konsultacji specjalistyczne;j:
* obrzek powiek,
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* wytrzeszcz,

¢ zaburzenia ruchomosci gatki ocznej,

¢ podwdjne widzenie,

¢ uposledzenie ostrosci wzroku,

e Sliny bdl i obrzek okolicy czotowej,

* objawy zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych,
* ogniskowe objawy neurologiczne [1].

Rekomendacja 1

Rozpoznanie OZNZ ustala sie na podstawie wywiadu i badania przedmiotowego [All].
Bakteryjne OZNZ nalezy rozpoznac przy obecnos$ci przynajmniej trzech z nastepujacych objawdw:
e ropny wyciek z nosa (gtéwnie jednostronny) lub ropna wydzielina w przewodach nosowych,
e silny bol miejscowy (z przewagg jednej strony),

e gorgczka (>39°C), podwyzszone OB/CRP,

e nasilenie sie objawéw po poczatkowym tagodniejszym okresie choroby [BII].

Badania pomocnicze

1. Badania mikrobiologiczne

Punkcja zatok, z pobraniem materiatu do badania mikrobiologicznego, pozwala na identyfikacje etiologii zakazenia w 34-65%
przypadkéw bakteryjnego OZNZ [21]. Ze wzgledu na inwazyjny charakter, punkcja zatok wykonywana jest gtéwnie dla celéow
naukowych lub w nietypowych przypadkach. Materiat do badania bakteriologicznego mozna réwniez pobra¢ spod matzowiny
nosowej srodkowej pod kontrolg endoskopu. Zgodnosé wyniku bakteriologicznego tak pobranego materiatu z wynikiem posiewu
materiatu z punkcji zatok oceniono na 65-85% [22, 23]. Ze wzgledu na inwazyjnosc¢ i trudnosci w pobraniu wiarygodnego
materiatu do badan mikrobiologicznych diagnostyka ta nie jest zalecana w codziennej praktyce klinicznej. Nalezy jg rozwazy¢
przy atypowym przebiegu choroby, wystgpieniu powiktan oraz u chorych z niedoborami odpornosci [1, 2, 10, 23].

2. Badania obrazowe

Czuto$¢ oceny radiologicznej (konwencjonalnej) zatok w rozpoznawaniu OZNZ wynosi 76% [24]. Jednakze gtéwnym
problemem jest niewielka swoisto$¢ w rdznicowaniu zmian o etiologii bakteryjnej z infekcjg wirusowg i alergicznym niezytem
nosa [1]. Uwidocznione w badaniu radiologicznym zgrubienie sluzoéwki moze wystepowac réwniez w przeziebieniu [24].
Wykazano, ze u dzieci chorych na OZNZ z objawami trwajgcymi powyzej 10 dni, badanie radiologiczne zatok niewiele wnosi
do weryfikacji rozpoznania ustalanego na podstawie objawdw klinicznych [26].

Tomografia komputerowa cechuje sie wiekszg czutoscia niz klasyczne zdjecie radiologiczne, ale prowadzi do zdecydowanej
nadrozpoznawalnosci choroby. Badanie wykonane podczas zwyktego przeziebienia uwidacznia podobne zmiany jak w OZNZ,
co ogranicza jego zastosowanie jako metody identyfikowania zakazen bakteryjnych [26]. Nieprawidtowy obraz tomografii
komputerowej zatok przynosowych stwierdza sie takze u 18-67% dzieci bez objawdw zakazenia uktadu oddechowego [27,28].

Tomografia komputerowa jest zalecana w diagnostyce powiktan zatokopochodnych oraz w OZNZ u chorych z zaburzeniami
odpornosci [29].
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Rekomendacja 2

W diagnostyce ostrego zapalenia jam nosowych i zatok przynosowych nie zaleca sie rutynowego
wykonywania badan mikrobiologicznych [EIl].
Do rozpoznania ostrego zapalenia jam nosowych i zatok przynosowych nie jest wymagane
rutynowe wykonywanie badan obrazowych [Ell].

Leczenie

Leczenie objawowe

W wirusowym OZNZ zalecane jest leczenie objawowe tj. przeciwbdlowe i przeciwgorgczkowe (ibuprofen lub paracetamol),
ptukanie nosa roztworami soli, leki obkurczajgce btone sluzowg nosa (nie dtuzej niz 7 dni), preparaty donosowe z bromkiem
ipraproprium, leki pochodzenia roslinnego o dziataniu sekretolitycznym [1, 2]. Niebagatelne znaczenie ma staranna
pielegnacja; dostep do swiezego, chtodnego powietrza co sprzyja obkurczeniu rozszerzonych naczyn i zmniejszeniu obrzeku.
W tej fazie OZNZ leczenie objawowe to umiejetne stosowanie lekdw analgetycznych i przeciwgorgczkowych a takze
przeciwzapalnych. Jesli nie wystepuja specjalne przeciwwskazania lekiem pierwszego wyboru w wirusowym OZNZ sg NLPZ,
najczesciej ibuprofen, a u oséb dorostych z obcigzeniem kardiologicznym i naczyniowym (choroba niedokrwienna serca,
nadcisnienie, zatorowos¢ ptucna, przebyty udar) naproksen. Natomiast zawsze w przypadku przeciwwskazan do stosowania
NLPZ lub jakichkolwiek watpliwos$ci mozna zawsze zastosowac paracetamol. Szczegdty dotyczace leczenia przeciwzapalnego,
przeciwbdlowego i przeciwgorgczkowego omodwione zostaty w rozdziale 12 ,.Zasady leczenia objawowego”. Szczegdlnego
omoéwienia wymaga stosowanie w OZNZ lekéw obkurczajacych, przede wszystkim pseudoefedryny, w kombinacji
z analgetykami lub z antyhistaminikami. Pseudoefedryna pobudza do$¢ wybidrczo receptory alfa-1 w naczyniach co
powoduje udroznienie nosa, a jej dziatanie pobudzajgce na OUN jest stabsze niz efedryny. Antyhistaminiki szczegdlnie
starszej generacji takie jak dimentydyna, klemastyna, hydroksyzyna, prometazyna poprzez dziatanie antycholinergiczne
zmniejszajg wydzielanie i sptywanie wydzieliny po tylnej scianie gardta i wynikajgcy z tego kaszel. Sedatywne dziatanie tych
lekow szczegdlnie przed nocg tez wydaje sie korzystne, a jednoczesnie w kombinacji z pseudoefedryng tagodzi¢ moze jej
resztkowe dziatanie ekscytujace.

Ostatni systematyczny przeglad oceniajagcy te leki wykazat, ze kombinacje decongestant (najczesciej pseudoefedryna)
-/antyhistaminik u 66% leczonych w poréwnaniu z 41% leczonych placebo wykazywaty korzystne dziatanie antyobturacyjne,
zmniejszajgce wyciek z nosa, kichanie, kaszel. Z kolei zestaw antyhistaminik/analgetyk (najczesciej ibuprofen) powoduje
zmniejszenie nasilenia powyzszych objawdw, a takze bdlu, u 70% leczonych versus 43% leczonych placebo. Kombinacja
analgetyk (najczesciej ibuprofen)/decongestant (najczesciej pseudoefedryna) versus placebo wykazywat korzystny efekt
w 73% v. 52% po placebo. Leki oceniano po kilku dniach stosowania, ale w pierwszych 6 dniach wirusowego OZNZ [30].

W OZNZ niezaleznie od réinej oceny skutecznosci antyhistaminikow i psedoefedryny podkresla sie, ze nie powinny by¢
stosowane dtuzej niz 3-5 dni i to gtéwnie przed snem aby ztagodzi¢ napady suchego nocnego kaszlu, ktéry szczegdlnie w OZNZ
u dzieci stanowi wazny objaw. Dtuzsze ich stosowanie poprzez dziatanie antycholinegiczne wysusza Sluzéwki i pogtebia
zgestnienie wydzieliny a takze ujawniajg sie inne niepozadane dziatania pseudoefedryny i antyhistaminikéw.

Antyhistaminiki w kombinacji z pseudoefedryng jako leki tagodzgce napady suchego ,sptywowego” kaszlu w przebiegu
wirusowego OZNZ sg rekomendowane wg zalecern American Chest Physician Society z 2006 r. z duzg sitg zalecen (kategoria
A) [31]. W ostatnich latach ukazato sie wiele opracowan ostrzegajgcych a nawet wprost zakazujacych stosowania tych lekéw
u dzieci ponizej 6 r.z. Tym bardziej, ze w zalecanych u dzieci dawkach nie wykazano wyraznie korzystnego dziatania [32,33].
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W powirusowym OZNZ jak we wszystkich przedtuzajgcych sie zakazeniach dréog oddechowych dochodzi do zgestnienia
wydzieliny $luzowej. Zaleganie gestego $luzu jest podstawowym mechanizmem odpowiedzialnym za przewlekanie sie
procesu zapalnego, a takze za ,,nadkazenie” bakteryjne. Dlatego szczegdlnie wazne jest zapewnienie odpowiedniego drenazu
jam nosowych i zatok przynosowych przez odpowiednie nawodnienie i nawilgocenie wdychanego powietrza. Stosowane
przez wielu praktykow, szczegdlnie we Francji i we Wtoszech, leki mukokinetyczne i mukolityczne nie zostaty jednak jeszcze
sprawdzone w wiarygodnych badaniach.

Jeszcze czesSciej stosowane sg leki sekretolityczne pochodzenia roslinnego. EPOS 2012 cytuje 8 prac z randomizacjg i grupg
kontrolng w ktdrych sprawdzano rdzne produkty roslinne. Réznorodnos¢ tych produktéw nie pozwala na wiarygodng
metaanalize.

Najbardziej przekonujgco wypadty badania z zastosowaniem pelargonii i myrtolu jednak nie tyle aby znalazty sie w zaleceniach.
Jednak najlepiej z punktu widzenia farmakodynamiki a nawet dziatania klinicznego przebadano znang i czesto stosowang
w postaci kropli lub tabletek mieszanine ziét: korzenia goryczki (Radix gentianae), kwiat perwiosnka z kielichem (Primulae
flos cum calycibus), ziele szczawiu (Rumicisherba), kwiat bzu czarnego (Sambucci flos), ziele werbeny (Verbenae herba).
W badaniach in vitro na modelach tkankowych iin vivo u mysz ustalono, ze mieszanina ta stanowi kombinacje bioflawonoidoéw,
ktore silnie stymulujg biatko transportowe CFTR odpowiedzialne za transepidermalny transport chloru i co za tym idzie wody.
Uwodnienie $luzu zapobiega nadmiernemu jego zgestnieniu i zastojowi w jamach nosa i zatokach obocznych i wyniktemu
z tego unieruchomieniu aparatu rzeskowego i przez to uposledzonemu oczyszczaniu drég oddechowych.

Na modelu zwierzecym wykazano przeciwbakteryjne (przeciwpneumokokowe) dziatanie tej mieszaniny oraz niezalezne od
tego dziatanie przeciwzapalne i wzmacniajgce efekty antybiotyko- i sterydoterapii.

Pokuszono sie nawet na badanie kliniczne. U 160 pacjentéw dorostych z bakteryjnym zapaleniem zatok zastosowano
antybiotyk i sterydy. Wykazano, ze dodanie do antybiotyku i sterydéw wyzej wymienionej mieszaniny ziot przyspieszyto
znamiennie poprawe kliniczng i radiologiczna [34].

W leczeniu objawowym OZNZ zastosowanie glikokortykoidow (GKS) nalezy do najwazniejszych, a jednoczesnie najbardziej
kontrowersyjnych metod leczenia. W EPOS 2012 zaleca sie wtgczanie GKS we wszystkich fazach OZNZ. Najwieksze znaczenie
majg one w powirusowym OZNZ. Zalecane jest wowczas dodatkowe witgczenie glikokortykosteroidéw (GKS) donosowych na
okres 7-14 dni [1]. Postepowanie to dotyczy rowniez dzieci >12 roku zycia [1].

Stosowanie GKS donosowo teoretycznie moze wptywac na ograniczenie procesu zapalnego, zmniejsza¢ obrzek btony sluzowej

nosa i utatwiaé drenaz wydzieliny. Skutecznos¢ kliniczna GKS w OZNZ byta oceniania w nastepujgcych badaniach:

* metaanaliza Cochrane oparta na 4 badaniach kontrolowanych z randomizacjg, objeta tgcznie 1 943 chorych, zaréwno
dorostych, jak i dzieci. GKS podawano donosowo przez 15-21 dni. Ustgpienie objawdw lub wyrazng poprawe stwierdzono
u 66,4% pacjentéw w grupie placebo i u 73% pacjentéow leczonych GKS. Wykazano istotng statystycznie przewage
mometazonu podawanego w dawce dobowej 400 pg nad dawka 200 pg. Dotychczasowe wyniki badan wskazujg na
przydatnosé stosowania steroidéw donosowych w terapii OZNZ [35],

¢ metaanaliza oparta na 6 badaniach (1 monoterapia, 5 w potaczeniu z antybiotykiem) obejmujgca 2 495 chorych wykazata
niewielki, ale istotny statystycznie wptyw na ustepowanie badz zmniejszanie sie objawdw OZNZ po 14-21 dniach od rozpoczecia
terapii. W najwiekszym stopniu dotyczyto to uposledzenia droznosci nosa i bolu/rozpierania w obrebie twarzy [36],

¢ badanie z randomizacjg i podwdjnie slepg probg objeto 240 dorostych z OZNZ, ktérym podawano budezonid w dawce 200
pg na dobe do kazdego z nozdrzy, z lub bez amoksycyliny. Nie wykazano przewagi steroidéw donosowych nad placebo
w ustepowaniu objawdw zakazenia [37],
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¢ opracowanie ocharakterze metaanalizy obejmujgcej8 badanzrandomizacjgi podwdjnie slepg probg wykazato umiarkowanie
korzystny wptyw steroidéw donosowych na objawy OZNZ zaréwno w monoterapii, jak i w skojarzeniu z antybiotykoterapig
[37]. Ostatnie badanie o charakterze systematycznego przeglgdu 40 badan w ciggu 17 lat potwierdzito korzystny wptyw
mometazonu w zakazeniach gérnych drég oddechowych, w tym w réznych fazach OZNZ [38].

Rekomendacja 3

W fazie wirusowego OZNZ mozna stosowa¢ NLPZ, paracetamol, a takze przeciwkaszlowo
antyhistaminiki w kombinacji z pseudoefedryng [CII].
W fazie powirusowego OZNZ mozna stosowac sekretolityczne leki ziotowe [BII].
W fazie powirusowego OZNZ zaleca sie krotkotrwata glikokortykostereroidoterapie donosowg [Al].
W bakteryjnym OZNZ glikokortykosteroidy donosowe zaleca sie jako uzupetnienie
antybiotykoterapii ogdlnej [Al].

Antybiotykoterapia
Celem antybiotykoterapii w bakteryjnym OZNZ jest eradykacja bakterii z jam nosa i zatok, przyspieszenie ustepowania
objawdw oraz zapobieganie powiktaniom, takim jak przejscie procesu w stan przewlekty lub zajecie sasiednich struktur.

Skutecznosé antybiotykdw w poréwnaniu z placebo w OZNZ ocenity 3 metaanalizy:

e metaanaliza 27 badan u dorostych, dotyczaca poréwnania amoksycyliny z placebo i z antybiotykami o szerszym spektrum
dziatania, wykazata samoistne wyleczenie u 69% chorych; antybiotyk zmniejszat o ok. 50% ryzyko nieuzyskania wyleczenia;
nie wykazano przewagi antybiotykdw o szerszym spektrum dziatania nad amoksycyling [39],

* przeglad 6 badan poréwnujacych leczenie OZNZ antybiotykiem z placebo wykazat umiarkowang przewage antybiotykoterapii
(90 vs 80%); nie wykazano przewagi ktéregokolwiek z antybiotykow [40],

* metaanaliza 13 badan u dorostych wykazata poprawe u 73% nieleczonych antybiotykami powyzej 7 dnia od poczatku
choroby; antybiotyk zwiekszat szanse na wyleczenie lub poprawe o ok. 14%, a réznica w stosunku do placebo zauwazalna
byta jedynie miedzy 7 a 12 dniem choroby, pozostajgc bez wptywu na petne wyleczenie w 14-15 dniu choroby [41].

Wadag przedstawianych ocen antybiotykoterapii jest fakt, ze zostaty one oparte na badaniach, do ktérych wtgczano gtéwnie
chorych z wirusowym OZNZ lub zapaleniem o lekkim przebiegu, co obecnie odpowiadatoby powirusowemu OZNZ [40, 42].
Badania kwalifikujgce chorych na podstawie badan obrazowych, bakteriologicznych lub zespotu objawow uscislajgcych
rozpoznanie wykazujg 34% przewage antybiotyku nad placebo, natomiast badania wtgczajace chorych jedynie na podstawie
objawdéw klinicznych 5% [43].

Badanie z randomizacjg Garbutta i wsp. [44], porodwnujgce antybiotyk z placebo u dzieci, u ktérych czas objawdw przekraczat
10 dni, przy wyfaczeniu chorych z objawami ciezkiego zakazenia nie wykazato przewagi antybiotyku (amoksycylina lub
amoksycylina z klawulanianem) nad placebo. Natomiast badanie Wald i wsp. [45], w ktérym ponad potowa dzieci miata
ciezkie objawy OZNZ wykazato, ze prawdopodobierstwo niepowodzenia leczenia byto istotnie nizsze przy zastosowaniu
amoksycyliny z kwasem klawulanowym versus placebo (14% v. 68%).

Rekomendacja 4

Stosowanie antybiotyku jest zalecane jedynie w ostrym bakteryjnym zapaleniu
btony Sluzowej nosa i zatok przynosowych [All].
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Antybiotyk stosowany w OZNZ powinien by¢ skuteczny wobec S. pneumoniae i H. influenzae. Uwzgledniajgc profil
lekoopornosci tych drobnoustrojow w Polsce (patrz: ,,Zasady ogdlne”) lekiem z wyboru jest amoksycylina. Za jej skutecznoscig
przemawia wysoka aktywnos¢ wobec pneumokokdéw, w tym réwniez szczepdw o zmniejszonej wrazliwosci na penicyling,
stosunkowo rzadkie wystepowanie w Polsce szczepdw H. influenzae produkujacych beta-laktamazy oraz wykazana
skutecznos¢ poréwnywalna z antybiotykami o szerszym spektrum dziatania [39, 45, 46, 47].

Watpliwosci budzi kwestia dawkowania amoksycyliny przy zaleznej od dawki skutecznosci wobec pneumokokow
o zmniejszonej wrazliwosci na penicyline. Brak jest aktualnie badan poréwnujgcych skutecznos¢ leczenia OZNZ w zaleznosci
od wielkosci dawki amoksycyliny, jak réwniez nierozstrzygniety pozostaje problem, czy zalecenia dotyczagce dawkowania
mozna przenosi¢ z wynikdow badan nad innymi zakazeniami uktadu oddechowego. W leczeniu ostrego zapalenia ucha
srodkowego, aby przetamac zmniejszong wrazliwo$¢ pneumokokdow na penicyline, konieczne jest stosowanie wyzszej dawki
amoksycyliny, tj. 75-90 mg/kg/dobe w 2 dawkach podzielonych [48, 49]. Natomiast w grupie dzieci w wieku miedzy 2 m. z.
a 5r. z. chorych na zapalenie ptuc inne niz ciezkie, w jednym badaniu nie stwierdzono rdéznic w skutecznosci amoksycyliny
w dawce 45 mg/kg/dobe w poréwnaniu z 90 mg/kg/dobe [50]. Wykazano réwniez istotny statystycznie wzrost ryzyka
nosicielstwa pneumokokdw opornych na penicyline, jesli dawka amoksycyliny byta mniejsza [51].

Przy wyborze dawkowania leku nalezy uwzgledni¢ czynniki ryzyka zakazenia pneumokokami o zmniejszonej wrazliwosci na
penicyline, do ktérych zaliczane sg wczesniejsza antybiotykoterapia (w ciggu ostatnich kilku miesiecy), uczeszczanie do ztobka

lub przedszkola i przewlekte schorzenia uktadu oddechowego [52, 53].

Czas stosowania antybiotykéw w OZNZ nie zostat poddany badaniom poréwnawczym, ale w wiekszosci badan wynosit 10 dni
[39, 44, 45].

Rekomendacja 5

Antybiotykiem z wyboru w leczeniu bakteryjnego ostrego zapalenia jam nosowych
i zatok przynosowych jest amoksycylina [All].
Zaleca sie stosownie amoksycyliny przez 10 dni w wysokich dawkach:
e u dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 40 kg w dawce 1500-2000 mg co 12 godz.;
e u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg w dawce 75-90 mg/kg/dobe w 2 dawkach podzielonych [BIlI].

Antybiotykoterapia skorygowana
Brak poprawy po 48 godzinach antybiotykoterapii pierwszego wyboru jest wskazaniem do konsultacji specjalistycznej
i ewentualnej korekty leczenia podstawowego.

Przyczyng braku reakcji na antybiotyk | rzutu moze by¢ zakazenie szczepem opornym, wystgpienie powiktan zakazenia
lub niebakteryjna przyczyna dolegliwosci. Postepowanie przy niepowodzeniu leczenia pierwszego rzutu w OZNZ nie byto
przedmiotem badan klinicznych umozliwiajacych wybdr wtasciwego sposobu dziatania, ktéremu mozna przyporzadkowac
kategorie zalecen. Drobnoustroje oporne na amoksycyline, ktére mogg powodowa¢ OZNZ to pneumokoki wysoce oporne
na penicyline, H. influenzae produkujgcy beta-laktamazy, S. aureus oraz bakterie beztlenowe. Nalezy wéwczas rozwazyc
podanie amoksycyliny z klawulanianem, cefuroksymu lub fluorochinolonéw przeciwpneumokokowych (moksyfloksacyna
i lewofloksacyna). Zaletg amoksycyliny z klawulanianem jest dziatanie wobec pneumokokow, beztlenowcédw i gronkowca
ztocistego metycylinowrazliwego. Lek ten moze by¢ zastosowany u osdb leczonych antybiotykiem, a w szczegdlnosci
amoksycyling w ciggu ostatnich 4 tygodni oraz w przypadku niepowodzenia leczenia amoksycyling lub wczesnego nawrotu




Rekomendacje postepowania w pozaszpitalnych zakazeniach uktadu oddechowego 89

OZNZ. Amoksycyline z kwasem klawulanowym nalezy stosowac tak, aby dawka amoksycyliny u dorostych i dzieci o masie
ciata powyzej 40 kg wynosita 1500-2000 mg co 12 godz. przez 10 dni, a u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg wynosita
70-90 mg/kg/dobe w 2 dawkach podzielonych przez 10 dni.

Nawrdt OZNZ jest definiowany, jako wystgpienie kolejnego epizodu zakazenia po okresie co najmniej 10 dni bez objawdw.
Nawrotowe OZNZ jest okreslane, jako co najmniej trzy epizody ostrego zakazenia w ciggu roku wystepujgce po okresach
wolnych od objawéw (3, 4, 57].

Wystgpienie reakcji uczuleniowej na amoksycyling, innej niz typu |, jest wskazaniem do zastosowania cefalosporyn, gtéwnie
cefuroksymu u dzieci w dawce 30 mg/kg/dobe w 2 dawkach podzielonych przez 10 dni, a u dzieci o masie ciata powyzej 40
kg, i u dorostych 2 x 500 mg/dobe. Skutecznosé takiego leczenia udowodniono w odniesieniu do leczenia ostrego zapalenia
ucha srodkowego [58, 59, 60, 61]. U dorostych z alergig natychmiastowg na antybiotyki beta-laktamowe mogg by¢ stosowane
fluorochinolony przeciwpneumokokowe. Moksyfloksacyna stosowana jest w dawkach 400 mg/dobe, a lewofloksacyna
500 mg/dobe przez 5-10 dni. Skuteczno$¢ stosowania lewofloksacyny przez 5 dni udowodniono w badaniach, w ktérych
wykorzystano technike seryjnych aspiracji materiatu z wnetrza zatoki szczekowej [62, 63].

U chorych z natychmiastowa reakcjg uczuleniowa na jakikolwiek antybiotyk beta-laktamowy zaleca sie stosowanie makrolidu
dziatajacego na H. influenzae, np. klarytromycyny w dawce u dzieci 15 mg/kg/dobe w 2 dawkach podzielonych, a u dorostych
2 x 500 mg na dobe przez 10 dni. Nie wykazano w bezposrednich badaniach skutecznosci klarytromycyny i azytromycyny
w leczeniu OZNZ, natomiast kierujac sie wynikami uzyskanymi w ocenie klinicznej w ostrym zapaleniu ucha srodkowego
u dzieci mozna zastosowac klarytromycyne [64, 65, 66]. Biorgc pod uwage wyniki badan dotyczgcych leczenia ostrego
zapalenia ucha srodkowego u dzieci z zastosowaniem z podwdjnej aspiracj (przed i po leczeniu) ktéra wykazata bardzo stabg
eradykacje pneumokoka i pateczki hemofilnej po zastosowaniu azytromycyny w dawce 10 mg/kg przez trzy dni zdecydowanie
nie powinno sie stosowac azytromycyny leczeniu w OZNZ u dzieci [67, 68]. Zachecajgce s natomiast wyniki leczenia OZNZ
u dorostych z zastosowaniem mikrosferycznej azytromycyny w megadawce (jednorazowo 2 g) [69].

Rekomendacja 6

W leczeniu skorygowanym ostrego zapalenia jam nosowych i zatok przynosowych nalezy stosowac:
e amoksycyline z klawulanianem, w szczegélnosci gdy uprzednie leczenie amoksycyling byto
nieskuteczne, tak aby dawka amoksycyliny u dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 40 kg
wynosita 1500-2000 mg co 12 godz. przez 10 dni, a u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg
wynosita 70-90 mg/kg/dobe w 2 dawkach podzielonych przez 10 dni [BIll];

e w reakcji nadwrazliwosci nienatychmiastowej na penicyliny:

— cefuroksym aksetylu: u dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 40 kg w dawce 2 x 500 mg/dobe, a u dzieci
o masie ciata ponizej 40 kg w dawce 30 mg/kg/dobe w 2 dawkach podzielonych przez 10 dni nie przekraczajac
w pojedynczej dawce 500 mg [BI];

e w przypadku nadwrazliwosci natychmiastowej na antybiotyki beta-laktamowe
zalecane jest stosowanie:

— klarytromycyny u dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 40 kg w dawce 250-500 mg
co 12 godz., a u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg w dawce 15 mg/kg/dobe
w 2 dawkach podzielonych [BIl];

— moksyfloksacyny 1 raz 400 mg/dobe lub lewofloksacyny 1 raz 500mg/dobe u dorostych przez
5-10 dni [BII]
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OSTRE PODGLOSNIOWE ZAPALENIE KRTANI

Krup — ostre podgtosniowe zapalenie krtani to ostra infekcja wirusowa gérnych drég oddechowych. Zapalenie prowadzi
do obrzeku btony sluzowej wyscietajgcej gardto, krtan i tchawice, co w efekcie zaburza przeptyw powietrza i objawia sie
stridorem, kaszlem i chrypka. W wiekszosci przypadkéw jest to choroba samoograniczajaca sie, jednak nasilona dusznos$¢
u matych dzieci moze by¢ stanem zagrazajgcym zyciu i wymagac szybkiego leczenia.

Epidemiologia

Okoto 15% dzieci zgtaszajacych sie do lekarzy z powodu infekcji drég oddechowych ma objawy krupu, a roczna zapadalnosé¢
szacowana jest na 2—6 przypadkéw na 100 dzieci [1,2]. Wedtug danych epidemiologicznych podgtosniowe zapalenie krtani
wystepuje gtdwnie miedzy 6. m. z. a 6. 1. Z., ze szczytem zachorowan okoto 2. r. z. [3]. Zdarzajg sie jednak pojedyncze przypadki
zaréwno u dzieci mtodszych (3. m. z.), jak i starszych, a nawet nastoletnich. Sezon chorobowy przypada na miesigce jesienno-
zimowe, a wsérdod pacjentéw dominuje pte¢ meska (3:2) [4]. Nie nabywa sie trwatej odpornosci po przebyciu zakazenia
wirusami para grypy, stad mozliwe sg ponowne zachorowania nawet na ten sam typ wirusa.

Etiologia

W etiologii dominujg wirusy paragrypy (gtéwnie typu 1, rzadziej typu 2 i 3), odpowiedzialne za blisko 75% przypadkdow.
Jednak praktycznie kazdy wirus atakujgcy drogi oddechowe moze doprowadzi¢ do wystgpienia objawdw podgtosniowego
zapalenia krtani a m.in. adenowirusy, rhinowirusy, enterowirusy, jak i RSV oraz wirusy grypy. Nie mozna réwniez zapomina¢
o odrze, ktdra razem z wirusem grypy A odpowiada za ciezki przebieg choroby [5].

Czynniki ryzyka

Najbardziej znaczacym czynnikiem ryzyka rozwoju podgtosniowego zapalenia krtani jest dodatni wywiad rodzinny
(wystepowanie krupu w dziecinstwie u rodzenstwa i rodzicéw). Dotychczasowe badania nie potwierdzity powigzania
czestosci i ciezkosci przebiegu choroby z: dtugoscia karmienia piersig, narazeniem na dym tytoniowy, wspdétwystepowaniem
alergii wziewnej, astmy, atopii ani posiadaniem zwierzat domowych [1].

Obraz kliniczny i rozpoznawanie

Do postawienia rozpoznania wystarcza zwykle typowy obraz kliniczny [6]. W poczatkowej fazie choroby (12-72 godz.)
dominuja objawy infekcji wirusowej gérnych drég oddechowych: podwyzszona temperatura ciata, zapalenie btony $luzowej
nosa i zatok przynosowych (obecnos¢ surowiczej lub surowiczo-sluzowej w przewodach nosowych). Nastepnie dochodzi do
zapalnego obrzeku btony sluzowej gardta, krtani, tchawicy, a nawet oskrzeli. Droznos$¢ drég oddechowych zostaje znacznie
uposledzona, co skutkuje wystgpieniem charakterystycznych objawdéw turbulentnego przeptywu powietrza. Pojawia sie
chrypka, stridor wdechowy, ,,szczekajgcy” (,foczy”) kaszel, Swiszczgcy oddech i duszno$é, ktéra przejawia sie przyspieszeniem
oddechu, widocznym poruszaniem skrzydetkami nosa i wcigganiem miedzyzebrzy. Objawy nasilajg sie w nocy oraz podczas
ptaczu i niepokoju dziecka.

W praktycznej ocenie stanu chorego mozna sie kierowac uproszczonym podziatem na krup tagodny, umiarkowany i ciezki
(tab. 1). Trzeba podkresli¢, ze ciezki przebieg podgtosniowego zapalenia krtani to niespetna 1% przypadkdw.
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Tabela I. Uproszczona skala Westleya oceny nasilenia objawéw krupu

tagodny Umiarkowany Ciezki
Zachowanie normalne niepokoj znaczny niepokdj lub letarg
Stridor W czasie pfaqzu iy staty staty

niepokoju
Czesto$¢ oddechow norma P M lub 4
Zacigganie miedzyzebrzy +/- v +t
02 - - wymaga tlenoterapii

Diagnostyka réznicowa

W diagnostyce réznicowej nalezy uwzglednic: ostre zapalenie nagtosni (w dobie masowych szczepien przeciwko Hib zjawisko
niebywale rzadkie), uraz termiczny, chemiczny, ciato obce, obrzek naczynioruchowy, obecno$é ropnia okotomigdatkowego
lub pozagardtowego, rzadkie zakazenie bakteryjne tchawicy i oskrzeli (laryngotracheobronchitis maligna), nowotwory lub
malformacje naczyniowe, porazenie strun gtosowych i polipy krtani.

Charakterystyczne cechy zapalenia nagtosni to: dowolny wiek wystepowania, nagly a nie stopniowy poczatek, wysoka
goraczka, rzadko kaszel, czesta dysfagia i $linienie sie, przyjmowanie przez chorego pozycji tréjnoga i czesto septyczny wyglad.

Badania pomocnicze

W zdecydowanej wiekszosci przypadkéw wykonywanie jakichkolwiek badan nie ma zadnego uzasadnienia. Nalezy pamietaé,
ze niepokdj i ptacz wywotany pobieraniem krwi moze znacznie nasili¢ objawy choroby. U pacjentdw z nietypowym
przebiegiem zapalenia, z brakiem odpowiedzi na leczenie, czestymi nawrotami lub mtodszych niz 4. m. z. mozna rozwazy¢
ocene radiologiczng i/lub laryngoskopowg krtani.

Cho¢ zaburzona droznosc krtani zwigzana jest z hipowentylacjg pecherzykéw ptucnych, co powoduje zwiekszenie tetniczego
cisnienia parcjalnego dwutlenku wegla, to nie wptywa ona na wysycenie krwi tlenem (wytgczajac jedynie ciezki przebieg
choroby). Dlatego pomiary saturacji krwi obwodowej, ktére znajdujg szerokie zastosowanie np. w przypadku zapalen ptuc,
nie sg zbyt przydatne w kontroli stanu chorego z podgtosniowym zapaleniem krtani. Uzycie pulsoksymetru moze jednak
pomac we wstepnej ocenie pacjenta w razie watpliwosci diagnostycznych lub ograniczonego doswiadczenia lekarza.

Leczenie
Podstawe leczenia podgtosniowego zapalenia krtani stanowig glikokortykosteroidy systemowe, ktérych skutecznosé
wielokrotnie potwierdzano w badaniach klinicznych z randomizacja i metaanalizach [7, 8, 9]. Ich dziatanie przeciwzapalne
i obkurczajace drobne obwodowe naczynia krwionosne redukuje obrzek drég oddechowych i zmniejsza ryzyko nawrotu
obturacji.

Pacjentowi z objawami krupu zalecane jest podanie deksametazonu w jednorazowej dawce 0,15 — 0,6 mg/kg m. c. Cze$¢é
autorow $wiatowych rekomendacji zaleca: dawke 0,15 mg/kg m. c. — w przypadku tagodnego; dawke 0,3 mg/kg m. c. —
$redniego; dawke 0,6 mg/kg m. c. — ciezkiego przebiegu krupu. Nie okreslono maksymalnej bezpiecznej dawki deksametazonu,
jednak wydaje sie, ze nie powinna ona przekracza¢ 8 mg [10].
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Nie ma przewagi zadnej z drég aplikacji leku: podanie doustne i domiesniowe jest rdwnie skuteczne, a poczatek dziatania
steroidu jest zauwazalny po 30 min. od podania. W przypadku ciezkiego przebiegu choroby z towarzyszacg nasilong dusznoscia
i trudnosciami w potykaniu, szczegdlnie u dzieci mtodszych, rozsadny jest wybér drogi domiesniowej. Podyktowane jest
to wyltacznie pewnoscig przyjecia dawki leku, a nie réznica w skutecznosci czy tempie dziatania. Natomiast droga doustna
preferowana jest w pozostatych przypadkach, réwniez z uwagi na tatwos$¢ podania (np. w ramach Podstawowej Opieki
Zdrowotnej) i niski koszt. Alternatywg dla doustnego deksametazonu jest prednizon/prednizolon podany doustnie w dawce
1 mg/kg m. c. jednak jego skutecznos$¢ wydaje sie mniejsza. Badania kliniczne nie wykazaty potrzeby stosowania wielokrotnie
powtarzanych dawek steroidow. Jesli pacjent wydaje sie tego wymagac, nalezy rozwazy¢ inng przyczyne obserwowanych
objawoéw.

W Polsce dostepny jest jedynie preparat deksametazonu p.o. w tabletkach po 0,5 mg lub 1 mg, nie ma natomiast w sprzedazy
preparatu w zawiesinie. Wymusza to podanie jednorazowo kilku tabletek, co nie jest akceptowane przez czesé dzieci.
Natomiast prednizon p.o., pomimo dostepnosci w dogodnych gramaturach (1 mg, 5 mg, 10 mg, 20 mg) jest wyjgtkowo gorzki
w smaku i w zwigzku z tym zdecydowanie trudniejszy w podawaniu.

Stosowanie glikokortykosteroidow w nebulizacji — badania dotyczg gtéwnie budezonidu [9, 11, 12]. W leczeniu krupu
umiarkowanego i ciezkiego budezonid podawany wziewnie wykazat poréwnywalng skuteczno$¢ jak glikokortykosteroid
podawany systemowo. Droga wziewna znajduje zastosowanie gtdwnie u dzieci, ktére wymiotujg lub z réznych wzgledow,
w tym gorzkiego smaku np. enkortonu/enkortolonu, odmawiajg doustnego przyjecia leku. Wziewny sposéb podania jest
takze mniej stresujacy dla dzieci, ktore czesto bojg sie zastrzykdw. Budezonid nalezy podawac w nebulizacji w dawce 2 mg
(w polskich warunkach 2 mg budezonidu =4 ml preparatu do nebulizacji zawierajgcego 500 pug/ml budezonidu (2 pojemniczki).

Lekarz prowadzacy chorego z krupem powinien zwracac szczegdlng uwage na objawy niepozgdane zwigzane z podawaniem
GKS, przede wszystkim u dzieci chorych na cukrzyce, po kontakcie z ospg wietrzng i z towarzyszagcym zakazeniem bakteryjnym.

Drugim kluczowym lekiem w terapii podgtosniowego zapalenia krtani jest adrenalina (epinefryna) w nebulizacji [13, 14],
ktorg w przebiegu ciezkiego stanu nalezy podac¢ réwnoczasowo lub nawet przed steroidem. Adrenalina zaczyna dziata¢ do
maksimum 30 min. od podania (z reguty dziata juz po 10 min.), a jej efekt utrzymuje sie do 2 godzin, totez stanowi swoisty
pomost do czasu osiggniecia maksymalnego dziatania przez glikokortykosteroidy.

Dawka adrenaliny racemicznej 2,25% wynosi 0,05 ml/kg m. c. (maks. 0,5 ml) i powinna by¢ podana w rozciericzeniu z 0,9%
NaCl.

Natomiast dostepna w wiekszosci europejskich krajéw (i znacznie tanisza) adrenalina 1:1000 (L-epinefryna, 0,1%) powinna
by¢ dawkowana: 0,5 ml/kg m. c. (maks. 5 ml). Jezeli nie obserwuje sie poprawy lub nastepuje nawrét, nebulizacje mozna
powtarzac. Potrzeba wykonania > 2 nebulizacji z adrenaliny jest wskazaniem do hospitalizacji. Adrenalina jest stosunkowo
bezpiecznym lekiem o krétkim czasie péttrwania. Do najwazniejszych dziatan niepozadanych zalicza sie chwilowe
przyspieszenie czynnosci serca i zbledniecie. Jedynym przeciwwskazaniem sg wady serca z upos$ledzonym odptywem
komorowym (np. tetralogia Fallota).

Odpowiednia podaz ptyndw jest integralng czescig terapii, a zdecydowana wiekszo$¢ chorych nie wymaga nawadniania
innego niz doustne.

Jezeli objawom towarzyszy podwyzszona temperatura ciata, nalezy zastosowac leki przeciwgorgczkowe: ibuprofen lub
paracetamol w dawkach odpowiednich do masy ciata.
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Bierna tlenoterapia jest zalecana wyfacznie u pacjentow z cigzkg postacig krupu i saturacja O, < 90-92%.

Stosowanie inhalacji wilgotnym powietrzem (lub solg fizjologiczng w nebulizacji) nie znajduje oparcia w badaniach klinicznych
i metaanalizach [15, 16, 17].

Nalezy zwrdcié¢ uwage, ze zalecanie domowej inhalacji parg znad gotujgcej sie wody niesie ze sobg ryzyko oparzen skéry
i drog oddechowych.

W leczeniu krupu nie majg zastosowania leki uspokajajgce, wykrztusne, odtykajgce ani przeciwkaszlowe [16, 17].
Zupetnie nieuzasadnione, z uwagi na etiologie zapalenia jest stosowanie antybiotykoterapii!

Podsumowaniem terapii krupu jest tabela Il.

Tabela Il. Leczenie krupu

Glikokortykosteroidy systemowe

Deksametazon p.o. lub i.m. 0,15 - 0,6 mg /kg m. c. maksymalnie 8 mg

Prednizon/prednizolon p.o. 1 mg/kg m. c.

Adrenalina w nebulizacji

L-epinefryna 0,1% 0,5 ml/kg m. c. (maks. 5 ml)

Nawodnienie (gtéwnie per os)

Leczenie przeciwgoraczkowe (ibuprofen, paracetamol)

W tabeli lll przedstawiono algorytm postepowania w podgtosniowym zapaleniu krtani w zaleznosci od stopnia nasilenia
objawoéw.

Tabela lll. Schemat postepowania w podgtosniowym zapaleniu krtani

Ocena nasilenia objawéw

Przebieg tagodny Przebieg umiarkowany Przebieg ciezki
Deksametazon p.o. lub i.m. Deksametazon p.o. lub i.m. Deksametazon p.o. lub i.m.
Budezonid w nebulizacji +/— adrenalina w nebulizacji + adrenalina w nebulizacji

Poprawa - kontrola ambulatoryjna
Kontrola ambulatoryjna Hospitalizacja
Brak poprawy - hospitalizacja

Wskazania do hospitalizacji

Po zastosowaniu poczgtkowego leczenia dziecko wymaga obserwacji i ponownej oceny stanu klinicznego po uptywie
30 min. (ewentualnie do 2 godzin). Jezeli zastosowano adrenaline w nebulizacji, dziecko powinno byé obserwowane do
4 godzin. W przypadku poprawy chory powinien by¢ leczony w domu pod kontrolg lekarza Podstawowej Opieki Zdrowotne;.
Rodzice muszg zosta¢ uprzedzeni o mozliwosci nawrotu objawéw i o potrzebie, w tych okolicznosciach, ponownej konsultacji
lekarskiej. Gtéwnym wyktadnikiem potrzeby ponownej oceny powinno by¢ dla rodzicow wystgpienie stridoru wdechowego
w spoczynku.
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Wskazania do przyjecia dziecka z ostrym podgtosniowym zapaleniem krtani do szpitala obejmuja:
o ciezki przebieg choroby (ocena wg zmodyfikowanej skali Westlera), natezony stridor w spoczynku,
* zaburzenia Swiadomosci,

o wiek<6.m. z,,

* brak poprawy po leczeniu,

* ponowne nasilenie sie objawow < 24 godzin.

* symptomy wskazujace na inng przyczyne obserwowanych objawoéw lub choroby wspétistniejace,
* wzgledy spoteczne, nasilony niepokdj rodzicow.

Rekomendacje

Podgtosniowe zapalenie krtani rozpoznaje sie na podstawie objawéw klinicznych i badania
pomochnicze nie s3 z reguty konieczne [Al].
Udokumentowanym naukowo sposobem postepowania w wiekszosci przypadkéw krupu jest:
— doustna lub domiesniowa jednorazowa podaz deksametazonu w dawce
0,15 - 0,6 mg/kg m.c. (maks. 8 mg) [Al],
— alternatywa jest jednorazowa dawka 2 mg budezonidu w nebulizacji [Al],
— w ciezszych przypadkach mozina tez podac lub w celu uzyskania szybszego efektu niz po
glikokortykoidach jeszcze przed ich podazg adrenaline 0,1% w dawce 0,5 ml/kg m.c. (maks. 5 ml) [Alll].
Nie ma zadnego uzasadnienia do antybiotykoterapii w podgtosniowym zapaleniu krtani [Alll].
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OSTRE ZAPALENIE OSKRZELI U DZIECI | DOROSEYCH ORAZ OSKRZELIKOW U NIEMOWLAT

Definicja

Ostre zapalenie oskrzeli (OZO) to zakazenie uktadu oddechowego, ktérego dominujgcym objawem jest kaszel, suchy lub
z odkrztuszaniem wydzieliny, trwajacy nie dtuzej niz 3 tygodnie, ktdremu mogg towarzyszy¢ objawy ostuchowe, takie jak
furczenia, swisty lub grube rzezenia [1, 2, 3].

Ostre zapalenie oskrzelikdow (bronchiolitis) to ostry proces zapalny w obrebie oskrzelikdw u niemowlecia lub dziecka ktére
nie ukonczyto 2 lat zycia, poprzedzony infekcjg wirusowga gérnych drég oddechowych, a przebiegajacy z pierwszym w zyciu
epizodem dusznosci wydechowej [4, 5] oraz obecnoscig rzezen i / lub $wistéw [6, 7].

Epidemiologia

Szczyt zachorowan na OZO przypada na dzieci do ukoriczenia 2 roku zycia (czesto z obturacja oskrzeli), kolejne nasilenie
zapadalnosci ma miejsce w wieku szkolnym [8]. Co najmniej jeden epizod zapalenia oskrzeli wystepuje u 1/5 - 1/3 ogétu
dzieci pomiedzy 9 a 15 rokiem zycia [9]. Z wiekiem zapadalnos¢ na OZO maleje, ale kazdego roku choruje ok. 5% dorostej
populacji, gtéwnie w miesigcach zimowych i jesiennych [10].

Na bronchiolitis chorujg gtéwnie niemowleta (specyfika uktadu odpornosciowego oraz rozmiaréw drég oddechowych).
W wiekszosci krajow okreslenie bronchiolitis jest stosowane w odniesieniu do dzieci w wieku ponizej 1 roku, cho¢ w niektérych
krajach (np. USA) do dzieci ponizej 2 lat zycia [6, 11, 12, 13]. Epidemiologia bronchiolitis jest zwigzana z rozpowszechnieniem
gtéwnie wirusa RS, ale takze innych wiruséw oddechowych (np. paragrypy, grypy, metapneumowiruséw, rinowiruséw),
a szczyt zachorowan przypada na pdzng jesien i wczesng wiosne [9, 14-17]. Do 2 roku zycia 90% dzieci ulega zakazeniu
wirusem RS, z czego prawie potowa ma objawy zakazenia dolnych drég oddechowych [18 - 20].

Okoto 1-3% dzieci chorych na bronchiolitis wymaga leczenia w szpitalu, a zakazenie to jest najczestszym powodem
hospitalizacji u dzieci w pierwszym potroczu zycia [13] i jest przyczyng ok. 17-20% wszystkich hospitalizacji dzieci w wieku
niemowlecym [21].

Etiologia

Przyczyng OZO, w szczegdlnosci u dzieci, sg RS i wirusy grypy, ale takze adenowirusy, wirusy paragrypy, metapneumowirusy,
a nawet rinowirusy, torujgce droge innym wirusom [10, 14, 15]. Ostre zapalenie oskrzeli moze by¢ takze spowodowane zakazeniem
drobnoustrojami atypowymi, takimi jak Chlamydophila pneumoniae i Mycoplasma pneumoniae, sy one jednak przyczyng nie
wiecej niz 1% przypadkéw OZO przebiegajacych z kaszlem trwajacym dtuzej niz 5 dni [22, 23]. Przyczyng OZO z przewlekajacym
sie kaszlem moze byc¢ krztusiec. Moze on wystgpi¢ u dorostego, ktory byt szczepiony zgodnie z kalendarzem szczepierr do 2 r. z.
i u kazdego dziecka, ktére z réznych powoddéw miato odtozone lub niekompletne szczepienia przeciwko krztuscowi [2, 3, 24].
W szczepionej populacji dorostych krztusiec jest przyczyng OZO z kaszlem trwajacym diuzej niz 3 tygodnie u 6-20% chorych [25, 26].
Nie ma dowodow na to, ze OZO i bronchiolitis moze by¢ powodowane przez drobnoustroje, takie jak Streptococcus pneumoniae
i Haemophilus influenzae, a ich wyhodowanie u chorych na te choroby z reguty oznacza jedynie kolonizacje [27].

Bronchiolitis wywotuje przede wszystkim RSV (50-80% zakazen) oraz ludzki metapneumowirus, szczegdlnie u niemowlat do
6 miesigca zycia, a pdzniej wazng role odgrywajg bokawirusy, rinowirusy, wirusy paragrypy, koronawirusy [10, 14-17, 28].
Wirusy grypy rzadko wywotujg zapalenie oskrzelikéw [29, 30]. Zakazenia RSV bardzo rzadko ulegajg nadkazeniu bakteryjnemu.
W dwdch badaniach prowadzonych w grupie dzieci z zakazeniem RSV leczonych w szpitalu, zakazenie bakteryjne stwierdzono
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u 2% [31, 32] i u 2,2% dzieci hospitalizowanych z rozpoznaniem bronchiolitis [33]. Najczesciej stwierdzanym zakazeniem
bakteryjnym towarzyszacym bronchiolitis jest ostre zapalenie ucha srodkowego [34].

Objawy kliniczne i rozpoznanie

Gtéwnym objawem OZO jest kaszel - poczgtkowo suchy, pochodzenie oskrzelowego wynikajgcy z podraznienia receptorow
w S$luzéwce oskrzeli i oskrzelikéw. Niekiedy faczy sie z bélem, odczuwanym w rzucie tchawicy lub w klatce piersiowej,
a odczuwanym na szczycie wdechu [8], co moze utrudniac¢ oddychanie. U czesci dzieci kaszel prowadzi do wymiotdw, a takze
niekiedy popuszczania moczu i gazéw. Nocny kaszel moze zaburzac sen.

Stopniowo w wyniku stymulowania nadprodukcji mucyn przez mediatory zapalenia kaszel staje sie produktywny (wilgotny)
z odkrztuszaniem wydzieliny. Kaszlowi mogg towarzyszy¢ objawy ostuchowe, takie jak furczenia, swisty lub grube rzezenia
[1,2,3].

Kaszel (z odkrztuszaniem Sluzowej lub sluzowo-ropnej wydzieliny) trwajacy nie dtuzej niz 3 tygodnie przez dtugi okres czasu
stanowitkryteriumkliniczne wystarczajace dorozpoznania ostrego zapalenia oskrzeli[1, 2, 3]. Jednakze przyjmowane kryterium
trwania objawdw nie dfuzej niz 3 tygodnie podlega aktualnie rewizji, gdyz u 2672 chorych na OZO wykazano, ze u prawie
66% z nich kaszel utrzymywat sie powyzej 15 dni, u 46% powyzej 20 dni, a $redni czas trwania kaszlu wynosit az 24 dni [26].
Po dokonaniu systematycznego przeglgdu pisSmiennictwa stwierdzono, ze u 90% dzieci z infekcja uktadu oddechowego kaszel
ustepuje przed uptywem 25 dni [35]. Przedtuzajgcy sie po OZO nieproduktywny kaszel czesto spowodowany jest zwiekszong
wrazliwoscig odruchu kaszlu, co nie jest wyrazem utrzymujgcego sie zakazenia, lecz powolnej regeneracji uszkodzonych
przez drobnoustroje struktur. Nieswoiste bodzce, takie jak zimne, ciepte, wilgotne lub zanieczyszczone powietrze powodujg
napady suchego kaszlu. Poinfekcyjna nadreaktywnosé oskrzeli stopniowo ustepuje, ale moze by¢ stwierdzana nawet przez
kilka miesiecy.

U dzieci w wieku ponizej 2 lat (rzadziej w wieku 3 — 5 lat) utrzymywanie sie produktywnego kaszlu, nie wykazujgcego
tendencji malejgcych, a trwajacego powyzej 4 tyg. od poczatku ostrej infekcji moze swiadczy¢ o nadkazeniu bakteryjnym
(tzw. przewlekajgce sie bakteryjne zapalenie oskrzeli, PBZO, ang. persistent bacterial bronchitis, PBB). Z tresci oskrzelowej
izolowano najczesciej H. influenzae (szczepy bezotoczkowe), S. pneumonie, Moraxella catarrhalis. Uwaza sie, ze przedtuzajgcy
sie bakteryjny stan zapalny sluzowki oskrzeli, ktory nie wykazuje tendencji do samoograniczania, moze w efekcie ostatecznym
doprowadzi¢ do rozwoju rozstrzeni oskrzeli [36-38], stad okreslany bywa jako stan przedrozstrzeniowy (pre-bronchiectasis).

W diagnostyce rdznicowej OZO nalezy bra¢ pod uwage przeziebienie, zapalenie ptuc, zaostrzenie astmy lub przewlekte
zapalenie oskrzeli, a u dzieci takze wady uktadu oddechowego, schorzenia wrodzone czy aspiracje ciata obcego. Poniewaz
kaszel wystepuje réwniez u zdecydowanej wiekszosci chorych na przeziebienie, réznicowanie tych choréb w poczgtkowym
okresie jest dos¢ trudne [39], nie tylko u dzieci. W grupie dorostych pacjentdw, u ktérych lekarze rodzinni na podstawie
kryteriéw klinicznych rozpoznawali ostre zapalenie oskrzeli trwajace dtuzej niz 2 tygodnie, az 37% chorowato na astme [40].
Do najwazniejszych czynnikdw wskazujacych na astme i réznicujgcych z OZO nalezaty: pte¢ zenska, aktualnie stwierdzane
Swisty (iloraz szans - OR = 4,0), wystgpienie w ciggu ostatniego roku objawéw wywotanych przez alergen (OR = 5,2), albo
napadu dusznosci (OR = 3,2). W badaniu prospektywnym u 138 chorych na OZO u 1/3 z nich po okresie 3 lat wykazano
objawy przewlektego zapalenia oskrzeli lub astmy [41].

W réznicowaniu OZO z zapaleniem ptuc za najwazniejsze uwaza sie niestwierdzenie takich objawdéw jak: tachykardia
>100/min (dorosli), tachypnoe >24/min (dorosli), temperatura ciata >38°C, splatanie, ogniskowe zmiany ostuchowe [42].
Niestwierdzenie tych objawdw zwalnia lekarza, w wiekszosci przypadkéw, od dalszej diagnostyki i pozwala rozpoznac¢ 0OZO,
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ale w przypadkach watpliwych nalezy zawsze skontrolowac¢ chorego po uptywie 24 h lub wykonad zdjecie rtg klatki piersiowej.
Pojawienie sie ropnej plwociny nie jest rownoznaczne z nadkazeniem bakteryjnym, jak réwniez nie wskazuje na zapalenia
ptuc [43].

U 30 - 40% dzieci ktére przebyty bronchiolitis w przebiegu kolejnych infekcji wirusowych uktadu oddechowego dochodzi
do nawrotow klinicznie uchwytnej obturacji oskrzeli [11]. W odniesieniu do dzieci, u ktérych powtarzajg sie nawroty
obturacji oskrzeli w przebiegu infekcji wirusowych uktadu oddechowego, a ktére nie majg objawdw pomiedzy infekcjami,
w piSmiennictwie zachodnim stosowane jest okreslenie episodic viral wheeze [44], rzadziej inne (np. post — bronchiolitis
wheeze, wheezy bronchitis, wheezy child, preschool wheezing, reactive airway disease, happy wheezer). W Polsce najczesciej
uzywane jest okreslenie ,,obturacyjne zapalenie oskrzeli” (ew. ,,spastyczne” lub ,,astmatyczne” —w tym réwniez do pierwszego
epizodu, okreslanego w innych krajach mianem zapalenia oskrzelikéw), co utrudnia poréwnania z danymi zachodnimi. U dzieci
z nawrotami obturacji przyinfekcyjnej konieczne jest rédznicowanie z zaostrzeniami astmy. Gtéwne elementy ryzyka astmy to
stwierdzanie epizodéw obturacji oskrzeli pomiedzy infekcjami i obcigzenie atopig (osobniczg lub w rodzinie dziecka), ale
kluczowe jest zaobserwowanie przez lekarza zmniejszenia obturacji oskrzeli po podaniu leku beta-mimetyku (odwracalnosci),
ewentualnie wykazanie poprawy po leczeniu przeciwzapalnym [45].

Grypa

Ryzyko zakazenia wirusem grypy w kontakcie domowym waha sie w przedziale 20-40%, a do zakazenia dochodzi na drodze
kropelkowej lub bezposredniego kontaktu z wydzieling z drég oddechowych osoby chorej [46-49]. Chory na grype powinien
by¢ poddany izolacji kropelkowej w srodowisku szpitalnym oraz w otoczeniu oséb szczegdlnie podatnych na ciezki przebieg
grypy [50, 51].

Okres inkubacji grypy wynosi 1-4 dni, a okres zakaznosci waha sie od 1 doby przed wystgpieniem objawéw do ok. 5-10 dni
od ich poczatku i wyraznie ulega zmniejszeniu poczawszy od 3 dnia trwania choroby [52-54]. Okres zakaznosci u matych
dzieci moze ulec wydtuzeniu do ponad 10 dni, a u 0séb z niedoborami odpornosci do kilku tygodni [55, 56]. Szczyt nasilenia
objawdw przypada na 2-3 dobe od ich poczatku, objawy ogdlne ustepujg z reguty miedzy 3 a 6 dniem choroby, a objawy
oddechowe miedzy 5-10 dniem [54]. U matych dzieci objawom zakazenia wirusem grypy moze towarzyszy¢ zapalenie ucha
srodkowego i wymioty [57]. W niektdrych przypadkach grypa moze przebiega¢ pod postacig zapalenia ptuc, w szczegdlnosci
u 0s0b starszych oraz z niewydolnoscig uktadu krazenia. Obraz kliniczny grypowego zapalenia ptuc nie rézni sie od zakazenia
bakteryjnego (wyjatkiem jest niewystepowanie leukocytozy) [58, 59].

Wykazano, ze u chorych na grypowe zapalenie ptuc obraz radiologiczny najczesciej ma postaé obustronnego rozsianego
zapalenia pecherzykowo-srédmigzszowego (52%) lub ptatowego zageszczenia (35%) [60]. Zakazenie wirusem grypy powiktane
zapaleniem ptuc moze miec ciezki przebieg i wymagac leczenia w oddziale intensywnej opieki medycznej [61].

Zakazenie wirusem grypy moze miec ciezki przebieg u matych dzieci, oséb starszych oraz chorujgcych na przewlekte
schorzenia ukfadu krazenia. W okresie sezonowego wystepowania grypy pojawienie sie ostrych objawdéw zakazenia drég
oddechowych z kaszlem i wysoka goraczka cechuje sie ponad 70% pozytywna wartoscig predykcyjng w rozpoznawaniu
grypy [62]. Wykazano okoto 75% pozytywna wartos¢ predykcyjng dla obrazu klinicznego w rozpoznaniu grypy, gdy w okresie
epidemicznych zachorowan stwierdzany jest ostry epizod goraczki, kaszel, bél gtowy u chorego, ktéry nie byt wczesniej
szczepiony na grype [63]. Okres zwigkszonej zachorowalnosci na grype trwa w Polsce od stycznia do kwietnia [64].

U osdb starszych pozytywna wartosé predykcyjna przedstawionego wyzej obrazu klinicznego wynosi jedynie 30% i u tych
chorych rzadziej wystepuja objawy zakazenia gérnych drég oddechowych, a dominowaé moze jedynie wysoka goraczka
lub zaburzenia swiadomosci [65]. Podobnie u pacjentéw, u ktérych dochodzi do zachorowania na grype w szpitalu, czutos¢
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kombinacji objawéw w rozpoznawaniu grypy jest bardzo niska i nie przekracza 40% [66]. Diagnostyka roznicowa grypy
z przeziebieniem przestawia tabela | [67-69].

Tabela I. Réznicowanie miedzy przeziebieniem i grypa na podstawie obrazu klinicznego [67-69]

Objawy Grypa Przeziebienie
Poczatek Nagty Bardziej stopniowy
Goraczka Czesto: 37,7- 40°C Rzadko
lub podwyzszenie o 0,5°C

Béle miesniowe Czesto, silne Rzadko
Bdle stawowe Czesto, silne Rzadko
Brak taknienia Czesto Rzadko
Bdl gtowy Czesto, silny Rzadko
Kaszel Czesto, silny Umiarkowany
Ostabienie, meczliwosé Bardziej dotkliwe i dtuzej trwajace (2-3 Umiarkowane

tygodnie)
Bél/dyskomfort w okolicy klatki piersiowe;j Czesto, intensywny Umiarkowany
Zapalenie gardta Rzadko Czesto
Kichanie Rzadko Czesto
Zatkany nos lub wyciek surowiczej Rzadko Czesto
wydzieliny

Rekomendacja 1

Ostre zapalenie oskrzeli rozpoznajemy na podstawie objawéw klinicznych, przede wszystkim
kaszlu, ktéremu moga towarzyszyc¢ furczenia i Swisty [BII].

Przy podejrzeniu ostrego zapalenia oskrzeli i niestwierdzeniu objawdw, takich jak tachykardia
(u dorostych powyzej 100/min), tachypnoe (u dorostych powyzej 24/min), temperatura ciata
> 38°C i ogniskowe zmiany ostuchowe, dalsza diagnostyka nie jest konieczna [DII].

U pacjentéw powyzej 75 roku zycia, ze wzgledu na czesty brak objawdw klinicznych typowych
dla zapalenia ptuc, zalecane jest wykonanie badania radiologicznego klatki piersiowej w celu
réznicowania ostrego zapalenia oskrzeli z zapaleniem ptuc [CII].

U chorych z ostrym zapaleniem oskrzeli, u ktérych stwierdza sie Swisty, wystepowanie
w ciggu ostatniego roku napadéw kaszlu i/albo dusznosci lub objawéw zwigzanych z ekspozycja
na alergeny, zaleca sie wdrozenie diagnostyki w kierunku astmy [BII].
Rozpoznanie zakazenia wirusem grypy moze by¢ postawione na podstawie badania
klinicznego w okresie epidemicznego wzrostu zachorowan przy wystapieniu wysokiej goraczki,
kaszlu i bélu gtowy [BIl]. Rekomendacja nie dotyczy oséb w podesztym wieku i chorych,

u ktérych objawy wystgpity podczas hospitalizacji [Ell].
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Zapalenie oskrzelikow

Ostre zapalenie oskrzelikdw to schorzenie rozpoznawane gtéwnie u niemowlat (ew. dzieci ktére nie ukonczyty 2 lat zycia),
z zakazeniem drég oddechowych, u ktérych po raz pierwszy w zyciu pojawit sie epizod swistow [70]. Jest poprzedzane wirusowa
infekcjg gornych drég oddechowych (wodnisty katar, obturacja przewoddw nosowych, ew. podwyzszona temperatura ciatfa).
Stopniowo nasila sie kaszel, a po 2 — 4 dniach infekcji pojawia sie pierwszy w zyciu epizod dusznosci wydechowej. W badaniu
przedmiotowym stwierdza sie $wiszczgcy wydech, tachypnoe (powyzej 50/min do 3 m. z., powyzej 40/min do 6 m. z. i powyzej
30/min u dzieci powyzej 6 m-ca z.), wzmozony wysitek oddechowy w postaci wciggania miedzyzebrzy, stekanie i poruszanie
skrzydetkami nosa. Ostuchowo styszalne jest wydtuzenie fazy wydechowej, Swisty, furczenia, a czasem takze zmiany trudne do
odrdznienia od trzeszczen, dawniej okreslane jako drobne rzezenia. Objawom tym moze towarzyszy¢ goraczka. [6, 7]. U czesci
dzieci (zwtaszcza wczesniakdw) mogg wystepowac bezdechy. Badania laboratoryjne nie sg niezbedne dla ustalenia rozpoznania.

Ostre zapalenie oskrzelikow najczesciej bywa wywotane przez RSV, ktory jest dominujgcg przyczyng bronchiolitis do 6 m. z.,
ale objawy kliniczne sg takie same jak przy zakazeniu wywotanym przez inne wirusy (np. metapneumowirusy czy rinowirusy)
[9, 10, 14, 15].

Objawy kliniczne wskazujgce na ciezki przebieg zapalenia oskrzelikdw u dziecka i koniecznos¢ hospitalizacji to przede wszystkim
pobudzenie oraz epizody bezdechu bedace oznakami niedotlenienia [71, 72]. Przyspieszenie oddechu powyzej 60/min, wcigganie
podzebrzy, niedotlenienie (SpO, < 92%), wiek ponizej 6 m. z., a szczeg6lnie ponizej 3 m. z., jak réwniez trudnosci w karmieniu
i pojeniu dziecka sg uznanymi czynnikami zagrazajacej niewydolnosci oddechowej [71, 73]. Dodatkowymi czynnikami ryzyka,
ktére mogg wptywaé na decyzje o hospitalizacji sg wspétistniejgce choroby, np. dysplazja oskrzelowo-ptucna, wady serca,
mukowiscydoza a takze wczesniactwo ponizej 32 tygodnia zycia i zte warunki ekonomiczne rodziny [73, 74].

Objawy bronchiolitis utrzymujag sie Srednio przez 12 dni, jednakze po 21 dniach nadal stwierdzane sg u 18% chorych, a u 10%
moga utrzymywac sie przez 4 tygodnie [75].

Czestos¢ hospitalizacji dzieci chorych na bronchiolitis przyjmowanych do oddziatu ratunkowego jest bardzo zmienna (waha
sie w przedziale 25-37%) i zalezy gtéwnie od rodzaju szpitala i doswiadczenia lekarza jak i stosowania pulsoksymetrii [76, 77].
W grupie chorych na bronchiolitis zgtaszajacych sie do oddziatu ratunkowego najlepszymi parametrami pozwalajgcymi na
ocene mozliwosci leczenia ambulatoryjnego jest liczba oddechéw na minute oraz saturacja hemoglobiny tlenem powyzej 94%
i w mniejszym stopniu wiek powyzej 2 miesigca zycia oraz nieobserwowanie wciggania miedzyzebrzy [78]. U okoto 3-9% dzieci
hospitalizowanych z powodu bronchiolitis dochodzi do niewydolnosci oddechowej wymagajacej intubacji i mechanicznej
wentylacji, ktéra wystepuje zdecydowanie czesciej u dzieci z wrodzonymi wadami serca i przewlektymi schorzeniami uktadu
oddechowego (17-25%), a takze z niedoborami odpornosci (14%) [79]. Smiertelnoéé wéréd dzieci hospitalizowanych z powodu
bronchiolitis jest bardzo mata i w jednym z badan wynosita 5 zgonéw na 6258 hospitalizowanych ponizej 2 roku zycia [80],
wzrastajac do 4% u dzieci z czynnikami ryzyka ciezkiego przebiegu choroby [81]. Sredni czas hospitalizacji dzieci z bronchiolitis
ponizej 2 roku zycia wynosi 3,3 dni, a ryzyko ponownego przyjecia w ciggu 1 miesigca od wypisu ok. 4% [80, 82].

Rekomendacja 2

Ostre zapalenie oskrzelikdw rozpoznajemy na podstawie objawoéw klinicznych
sSwiadczacych o zwezeniu drobnych drég oddechowych w postaci dusznosci wydechowej,
Swistow, rzezen oraz niedotlenienia, pojawiajacych sie po raz pierwszy w zyciu w przebiegu
zakazenia uktadu oddechowego u dzieci do 2 roku zycia [BII].
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Badania dodatkowe

W 0Z0 wykonywanie badan dodatkowych tj. rtg klatki piersiowe] jest uzasadnione gtéwnie wtedy, gdy rozpoznanie jest
niepewne i konieczne jest réznicowanie zinnymichorobami, jak np. z zapaleniem ptuc [42]. Wykonanie badan diagnostycznych
w kierunku krztusca, nalezy wykona¢ w przypadku kaszlu trwajgcego powyzej 3 tygodni [25].

W przypadku ostrego zapalenia oskrzelikdw u dzieci niewymagajacych hospitalizacji, wykonywanie badan laboratoryjnych
zreguty nie jest konieczne, gdyz nie ma to wptywu na przebieg kliniczny i rokowanie [6, 7, 83]. U dzieci chorych na bronchiolitis,
przyjmowanych do szpitala, badania dodatkowe majg na celu wykluczenie innych schorzen, takich jak np. zapalenie ptuc,
ocene ciezkosSci zaburzen oraz wzgledy epidemiologiczne.

Badania krwi, takie jak leukocytoza czy biatka ostrej fazy, nie pozwalajg na rdinicowanie zakazenia bakteryjnego od
wirusowego [6, 7, 84].

W badaniu radiologicznym klatki piersiowej stosunkowo czesto widoczne sg zmiany, takie jak cechy nadmiernego
upowietrznienia ptuc lub drobne ogniska niedodmy, jednakze na ogét nie pozwalajq one zréznicowac bronchiolitis od innych
przyczyn a wyniki badan obrazowych zwykle nie koreluja z ciezkoscig przebiegu choroby [85, 86]. W jednym ze starszych badan
stwierdzono istotnie czestsze wystepowanie obrazu odpowiadajgcego rozstrzeniom oskrzeli u dzieci z ciezkim bronchiolitis
w stosunku do tagodnego przebiegu (21% vs. 2%) [87].

W badaniu oceniajacym przydatnosé obrazu radiologicznego ptuc u dzieci w wieku 2-23 miesigca zycia, ktore trafiaty do
oddziatu ratunkowego z rozpoznaniem bronchiolitis, odchylenia inne niz wskazujgce na zapalenie oskrzelikéw (kardiomegalia,
zageszczenia ptatowe) stwierdzono tylko u 2 na 265 badanych [88]. Nie wykazano takze wptywu wyniku badania
radiologicznego na skutecznos$¢ leczenia i przebieg choroby, a réwnoczesnie stwierdzono, ze wykonywanie tego badania
prowadzi do czestszego stosowania antybiotykow [89].

Ocena SpO, za pomocy przezskérnej pulsoksymetrii jest badaniem, ktérego wynik w sposéb znaczacy wptywa na decyzje
terapeutyczne w stosunku do dzieci przebywajgcych w oddziale ratunkowym z powodu bronchiolitis [90]. Trudno jednoznacznie
stwierdzi¢ przy jakiej wartosci saturacji nalezy dziecko hospitalizowac i zastosowac tlenoterapie. Najczesciej akceptowane
dolne granice wartosci SpO, mieszcza sig migdzy 90% a 94% [91]. Badanie saturacji wspomaga oceng cigzkoéci choroby
i pozwala okresli¢ wskazania do hospitalizacji [74]. Prawdopodobnie powszechne stosowanie pulsoksymetrii byto jedng
z przyczyn, z powodu ktdrej czestos¢ hospitalizacji dzieci z bronchiolitis wyraznie wzrosta [74, 77]. Stosowanie przezskérnej
pulsoksymetrii i okreslanie na podstawie wynikow wysycenia hemoglobiny tlenem wskazan do wypisania dziecka chorego na
bronchiolitis ze szpitala byto powodem wydtuzenia czasu hospitalizacji [92]. Oba te stwierdzenia nie sg zarzutem w stosunku
do pulsoksymetrii, a jedynie wskazuja, ze bez niej lekarze podejmujg prawdopodobnie bardziej ryzykowne decyzje.

Rekomendacja 3

Przy podejmowaniu decyzji o hospitalizacji dzieci chorych na ostre zapalenie
oskrzelikdw nalezy bra¢ pod uwage przede wszystkim liczbe oddechow na minute,
wcigganie miedzyzebrzy, stopien wysycenia hemoglobiny tlenem oraz czynniki ryzyka
ciezkiego przebiegu zakazenia, do ktdrych nalezg gtownie przewlekte schorzenia uktadu
oddechowego i krgzenia, niedobory odpornosci oraz trudnosci w nawodnieniu [BIl].
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Do badan wirusologicznych, ktére mogg by¢ wykonywane u dzieci chorych na bronchiolitis nalezg szybkie testy na wykrywanie
antygenu wirusowego, badania miana przeciwciat w surowicy, hodowle wiruséw oraz badanie PCR. Szybkie wykrywanie
antygenu RSV charakteryzuje sie zarowno wysoka swoistoscia, jak i czutoscig (ok. 80-90%), ktdra jest zalezna od rodzaju
badanego materiatu (wyzsza czuto$é dla aspiratu z nosogardta anizeli dla wymazu) [93]. Nie okreslono wptywu identyfikacji
RSV na rokowanie w bronchiolitis [71]. Wykazano jednak, ze oznaczanie antygenu RSV moze wptyngé na zmniejszenie
czestosci stosowania antybiotykdw w tym zakazeniu [94, 95].

Identyfikacja pacjentow zakazonych RSV ma znaczenie epidemiologiczne i umozliwia ograniczenie przenoszenia zakazenia
w Srodowisku szpitalnym, jezeli wdrazane sg wtasciwe procedury izolacji lub kohortacji kontaktowej [96].

Diagnostyka grypy opiera sie na wykonywaniu wykrywaniu antygenu wirusa przy zastosowaniu szybkich testéw
immunofluorescencyjnych i immunoenzymatycznych, tradycyjnych hodowlach wirusowych oraz badaniach genetycznych
przy zastosowaniu RT-PCR (odwrotnej transkryptazy i taicuchowej reakcji polimeryzacji DNA). Istotne informacje o czutosci,
swoistosci i metodyce wykonywania badan diagnostycznych grypy zawiera tabela Il [97-100]. W poréwnaniu z tradycyjnymi
hodowlami wirusa czuto$¢ szybkich testéw wynosi 70-75% a swoisto$¢ 90-95%. Nalezy zaznaczyé, ze czutos$¢ i swoistos¢ testu
jest silnie uzalezniona od jego rodzaju (producenta), jakosci materiatu biologicznego i okresu choroby, w ktérym byt pobrany
oraz prawdopodobienstwa wystapienia grypy, ktére wzrasta, gdy badanie jest dokonywane w okresie epidemicznym dla
grypy u chorego z kilkoma objawami wskazujgcymi na zakazenie wirusem grypy.

Tabela Il. Charakterystyka badan stosowanych w diagnostyce grypy [97-100]

Rodzaj materiatu Czas pobrania Czas na Swoistos¢  Czutosé
uzyskanie
wyniku
Hodowla wirusa wymaz z gardta do 72 godz. od poczatku objawdéw 3-10 dni 50-90%3
lub nosogardta, i mozliwe po 72 godz.
DFA-immunofluorescencja poptuczyny do 72 godz. od poczatku objawéw | 2-4 godz. | 92-100% 66-100%
oskrzelowe, plwocina,
EIA- immunoenzymatyczna . . 2 godz. 65-99% 57-90% *
aspirat z jamy nosa
RT-PCR do 72 godz. od poczatku objawdéw 1 dzien 99% 86-100% 2
i mozliwe po 72 godz.

W poréwnaniu z hodowlg
2 W pordéwnaniu z kombinacjg 3 testéw: hodowla, PCR, serologia

3 W poréwnaniu z kombinacja: PCR, hodowla, serologia

Rekomendacja 4

W ostrym zapaleniu oskrzeli rutynowe wykonywanie badan dodatkowych
nie jest uzasadnione [EIl].

W ostrym zapaleniu oskrzelikow u dzieci leczonych ambulatoryjnie, rutynowe
wykonywania badan radiologicznych, biochemicznych i mikrobiologicznych nie
jest uzasadnione [DI].

Badania w kierunku wirusa grypy nalezy rozwazyc¢ u pacjentow z wysokim
prawdopodobienstwem zachorowania, jezeli zalecane bedzie leczenie grypy lub
postepowanie profilaktyczne u oséb z kontaktu, albo jako diagnostyka réznicujaca
wirusowe i bakteryjne zapalenie ptuc [BII].




106 Rekomendacje postepowania w pozaszpitalnych zakazeniach uktadu oddechowego

Wykonywanie badania w kierunku wirusa RS mozna rozwaza¢ w celu wdrazania izolacji lub
kohortacji pacjentéw w warunkach szpitalnych [BII].
Pomiar wysycenia tlenem hemoglobiny za pomocg pulsoksymetru powinien by¢ wykonywany
w celu kwalifikacji do leczenia tlenem oraz do monitorowania jego skutecznosci [BIll].

Postepowanie lecznicze

Ze wzgledu na samoograniczajgcy sie przebieg wirusowych zakazen dolnych drég oddechowych, najwazniejsze jest podtrzy-
mywanie czynnosci zyciowych (dbato$¢ o prawidtowe nawodnienie, ew. stosowanie tlenoterapii). Inne formy leczenia majg
ograniczone znaczenie.

1. Leki przeciwkaszlowe i mukoaktywne

Poniewaz infekcja ma charakter samoograniczajacy sie, stosowanie lekdw przeciwkaszlowych (zwtaszcza o dziataniu central-
nym, ktére nie byty badane w zapaleniu oskrzeli) jest uzasadnione tylko w skrajnych przypadkach, np. u dzieci po zabiegach
chirurgicznych czy majacych przepukline. Jesli kaszel utrudnia sen, mozna rozwazy¢ podanie wieczorem pojedynczej dawki
miodu (dzieci > 1. z), lub zastosowanie olejkéw eterycznych [101, 102]. Warto réwniez uwzgledni¢ tagodzenie tzw. mecza-
cego suchego kaszlu przez krdtkotrwate zastosowanie dziatajgcej obwodowo, a dzieki temu bezpiecznej, levodropropizyny.
W zakazeniach dolnych drég oddechowych potwierdzono zmniejszanie nasilenia kaszlu w szeregu prac poréwnujacych jej
aktywnos¢ do placebo lub do dekstrometorfanu, przeprowadzonych u dzieci [103] i dorostych, otrzymata kategorie A w zale-
ceniach American College of Chest Physicians z 2006 r. [104].

W kaszlu produktywnym pomocnicze znaczenie moze mie¢ podanie lekéw mukolitycznych. Sposréd nich w ostrych zakazeniach
najlepiej udokumentowana jest skutecznos¢ erdosteiny, ktéra w infekcjach dolnych drég oddechowych prowadzita do szybsze-
go ustepowania objawow, a u dzieci jg stosujgcych obserwowano nizsze wartosci wskaznikdw stanu zapalnego po zakorczeniu
leczenia [105]. Erdosteina uzyskata rekomendacje A w zaleceniach American College of Chest Physicians do krétkotrwatego
stosowania u chorych z zapaleniem oskrzeli celem utatwienia oczyszczania oskrzeli [104]. W przegladzie piSmiennictwa [106]
uwzgledniono 3 prace (tgcznie 139 uczestnikdw), w ktdrych wykazano o 63% mniejsze ryzyko utrzymywania sie kaszlu w 6 — 7
dobie u dzieci w wieku powyzej 2 lat, w poréwnaniu do otrzymujgcych N_ACC lub karbocysteine z powodu infekcji GDO (p=0,02).

Szczegotowe informacje dotyczace leczenia kaszlu znajdujg sie w rozdziale dotyczacym leczenia objawowego.

2. Antybiotykoterapia

W wiekszosci badan klinicznych oceniajgcych efekty leczenia OZO nie wykazano na tyle istotnej przewagi antybiotyku nad
placebo, aby zaleca¢ ich stosowanie. W dwdéch metaanalizach, ktére objety tylko kontrolowane badania z randomizacjg wy-
kazano, ze leczenie antybiotykiem w poréwnaniu z placebo nie wptywa na skrécenie czasu, w ciggu ktérego pacjent czut sie
chory, a skraca jedynie o pét dnia czas trwania kaszlu oraz nieznacznie zwieksza ryzyko objawdéw niepozadanych [107, 108].
Leczenie zakazenia mozna rozwaza¢, gdy czas trwania kaszlu przekracza 14 dni, gdy udokumentowano ekspozycje na krztu-
siec lub stwierdzana jest epidemia tej choroby [109]. W tych sytuacjach zlecenie antybiotyku powinno poprzedzaé pobranie
materiatu na badanie mikrobiologiczne w kierunku Bordetella pertussis [109]. Warto zaznaczy¢, ze samo stosowanie antybio-
tyku w zakazeniu krztuscem nie wptywa na przebieg choroby, a jedynie ogranicza transmisje zakazenia, jesli zostato wdrozone
dostatecznie wczesénie (przed koricem 3 tyg. okresu kaszlu napadowego) [110, 111]. W leczeniu stosowane sg makrolidy:
erytromycyna (u dorostych 1,2-1,6 g/dobe, u dzieci 40-50 mg/kg/dobe w 4 dawkach podzielonych co 6 godz. przez 14 dni),
klarytromycyna (u dorostych 2 x 500 mg, u dzieci 15 mg/kg/dobe w dwdch dawkach podzielonych przez 7 dni), azytromycy-
na (u dorostych w pierwszej dobie 1 x 500 mg i przez kolejne 4 dni 1 x 250 mg, a u dzieci w pierwszej dobie 10 mg/kg/dobe
a nastepnie 5 mg/kg/dobe przez kolejne 4 dni) [109]. Brak jest danych wskazujgcych na skutecznos$¢ leczenia antybiotykami
0Z0 powodowanego przez M. pneumoniae i C. pneumoniae.
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U matych dzieci (< 5 lat) z produktywnym, przewlekajgcym sie (> 4 tyg.) kaszlem, nie wykazujacym tendencji malejacych
i po wykluczeniu innych przyczyn (tzn. po ustaleniu rozpoznania PBZO) mozna rozwazy¢ podanie antybiotyku (amoksycylina
z kwasem klawulonowym lub makrolid) przez 10 — 14 dni, ew. dtuzej [112].

W ostrym zapaleniu oskrzelikdw nie wykazano przewagi antybiotyku nad placebo, cho¢ autorzy przegladu systematycznego
zwracajg uwage na niejednorodnos¢ analizowanych 7 randomizowanych badan klinicznych, w ktérych wzieto udziat 824
chorych dzieci [113]. Mimo braku innych metaanaliz potwierdzajgcych te wyniki, przeciwko stosowaniu antybiotyku prze-
mawia bardzo rzadkie wystepowanie skojarzonego zakazenia wirusowego i bakteryjnego [31, 32]. Antybiotyk powinien by¢
zarezerwowany dla dzieci z jednoznacznymi dowodami nadkazenia bakteryjnego [12], moze by¢ tez uzasadniony u dzieci
zaintubowanych i poddanych wentylacji zastepczej [6].

Rekomendacja 5

Nie zaleca sie rutynowego stosowania antybiotyku w ostrym zapaleniu oskrzeli
lub oskrzelikéow [EI].
Przy kaszlu przedtuzajagcym sie powyzej 14 dni moze by¢ wskazane podawanie
makrolidu, szczegdlnie w przypadku podejrzenia krztusca [BIII].
U matych dzieci z kaszlem produktywnym utrzymujacym sie powyzej 4 tyg. bez tendencji malejgcych
rozpoznajemy przewlekajace sie bakteryjne zapalenia oskrzeli i wtedy uzasadnione moze by¢ podanie
antybiotyku (amoksycylina z kwasem klawulonowym lub makrolid) przez 10 — 14 dni [BII].

3. Leczenie przeciwwirusowe

Grypa
Leki o wykazanej skutecznosci w leczeniu grypy to adamantany (amantadyna, rimantydyna) i inhibitory neuraminidazy
(zanamiwir — niedostepny w Polsce i oseltamiwir).

Adamantany dziatajg jedynie na wirusa grypy A i sg skuteczne, jezeli podane sg w ciggu 48 godz. od pojawienia sie obja-
woéw. Skutecznosé tej grupy lekdw byta oceniona w 3 metaanalizach Cochrane, w ktérych wykazano skrécenie czasu trwania
niepowiktanej grypy o 1 dzien oraz brak wystarczajgcych dowoddw na skutecznosé profilaktycznego podawania tych lekéw
[114-116]. Skuteczno$¢ amantadyny zostata wykazana w wiekszej liczbie badan niz rimantydyny, oba leki charakteryzowaty
sie istotnymi zofgdkowo-jelitowymi dziataniami niepozgdanymi, amantadyna powodowata czesciej objawy niepozadane ze
strony centralnego ukfadu nerwowego. Brak jest wystarczajgcych dowodow na skutecznosé tych lekdw w grypie przebiega-
jgcej u oséb narazonych na powstanie powiktan. Problemem jest szybkie narastanie opornosci podczas leczenia i z tego po-
wodu jest ono skracane zwykle do 3-5 dni lub do 24-48 godzin od ustgpienia objawdéw [117]. W niektdrych krajach wskutek
szybkiego wzrostu opornosci stosowanie tej grupy lekdw jest uwarunkowane wczesniejszym uzyskaniem lokalnych danych
dotyczacych lekowrazliwosci wirusa [118]. W Polsce nie posiadamy wynikdw badan okreslajacych skutecznos$é in vitro aman-
tadyny i rimantydyny w leczeniu zakazer spowodowanych wirusem grypy.

Inhibitory neuraminidazy dziatajg na wirusa grypy A i B, jezeli podane sg w ciggu pierwszych 48 godzin trwania choroby,
jednakze, odpowiedz na leczenie jest stabsza przy zakazeniu wirusem B, w szczegdlnosci u dzieci [119-120].
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W dwéch metaanalizach oceniajgcych skutecznosé inihibitoréw neuraminidazy u dorostych gtéwnie bez schorzen towarzy-

szgcych wykazano [121, 122]:

¢ brak efektu profilaktycznego;

e istotng skutecznos¢, siegajgcg 70-90%, profilaktyki poekspozycyjnej oséb pozostajgcych w kontakcie domowym z chorym
na grype;

¢ skrécenie czasu trwania objawow grypy o ok. 1 dzien.

W metaanalizie Cochrane oceniajgcej skutecznosé inhibitoréw neuraminidazy u dzieci bez schorzen towarzyszgcych wykazano
skrécenie czas trwania objawow o 1,25 dnia i skutecznos¢ oseltamiwiru w zapobieganiu powiktaniom grypy, w szczegdlnosci
zapaleniu ucha srodkowego [123].

Dane dotyczgce skutecznosci tych lekdw w leczeniu grypy w populacjach szczegdlnie narazonych na rozwdj powiktan sg
ograniczone i pochodzg gtéwnie z badan bez randomizacji. Dla oseltamiwiru wykazano w badaniu z podwdjnie $lepg prébg
zmniejszenie 0 60% (z 1,7% na 0,7%) czestosci hospitalizacji bedacej nastepstwem zakazenia wirusem grypy zaréwno u 0s6b
bez, jak i z chorobami towarzyszacymi [124].

Skutecznos$¢ oseltamiwiru u pacjentéw z chorobami towarzyszgcymi byta oceniania w 3 badaniach:

— w badaniu retrospektywnym, kohortowym u 356 pacjentéw z ciezka postacia grypy wymagajacych hospitalizacji wykazano
skrécenie czasu pobytu w szpitalu z 6 do 4 dni, pod warunkiem, ze lek byt podany w ciggu 48 godz. od zachorowania [125];

—w badaniu prospektywnym kohortowym obejmujgcym 327 pacjentéw w podesztym wieku hospitalizowanych z powodu
grypy, w wiekszosci z chorobami towarzyszgcymi. W grupie leczonej oseltamiwirem stwierdzono: zmniejszenie Smiertel-
nosci z 10% do 3,9%, korzystny efekt wystepowat réwniez u oséb, u ktdérych leczenie zastosowano pdzniej niz 48 godz. od
zachorowania (gtéwnie do 96 godz.) [126];

— w przegladzie systematycznym 20 prac u 9623 pacjentéw ocenionych krytycznie przez autoréw, z ktérych wynika sens sto-
sowania oseltamiwiru profilaktycznie tylko u dorostych nie stwierdzono wptywu na powiktania wymagajgce hospitalizacji.
Stwierdzono natomiast skrécenie czasu objawowej grypy ale tylko u dorostych [127].

Rekomendacja 6

Profilaktyczne podawanie oseltamiwiru jest zalecane u 0oséb dorostych nieszczepionych przeciwko grypie:
e szczegdlnie podatnych na ciezki przebieg grypy i przebywajacych w kontakcie domowym
z osobg chorg na grype [All];
e szczegllnie podatnych na zakazenie i przebywajgcych w zamknietych skupiskach,
w ktdrych doszto do epidemicznych zachorowan (np. szpital, domy opieki) [All];
e szczegllnie podatnych na ciezki przebieg grypy, w okresie zwiekszonej liczby zachorowan [BIlIl];
e w okresie zwiekszonej liczby zachorowan na grype [CIIl].
Oseltamiwir stosuje sie profilaktycznie przez 10 dni w dawkach:
® u 0sob dorostych i dzieci o wadze powyzej 40 kg: 1 x 75 mg/dobe.
Ostelamiwir nie jest zarejestrowany u dzieci <1 roku zycia
do stosowania profilaktycznego.
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Rekomendacja 7

Leczenie zakazenia wirusem grypy oseltamiwirem nalezy zastosowa¢ u:
e chorych dorostych z czynnikami ryzyka ciezkiego przebiegu grypy [BIl];
e chorych dorostych z ciezkim przebiegiem grypy [BII].
Oseltamiwir stosuje sie terapeutycznie przez 5 dni:

e u 0sdb dorostych i dzieci wazacych powyzej 40 kg: 2 x 75 mg na dobe.
Leczenie nalezy rozpoczac¢ do 48 godz. od wystapienia pierwszych objawow;
w okresie pézniejszym (do 96 godz.) lek mozna stosowac u oséb
z ciezkim przebiegiem grypy.

UWAGA: profilaktyczne podawanie inhibitoréw neuraminidazy nie powinno zastepowac szczepier przeciwko grypie.

Wirus RS

W metaanalizie obejmujacej 12 badan u dzieci ponizej 6 miesigca zycia chorych na zakazenie drég oddechowych spowodo-
wane przez RSV wykazano, ze leczenie ribawiryng skraca czas hospitalizacji i zmniejsza ryzyko nawrotu swistow [128]. Jednak-
ze to korzystne dziatanie wykazano tylko w 3 z 12 badan objetych analizg i tym samym w stosunkowo matej populacji. W innej
metaanalizie przeprowadzonej na 11 badaniach (fgcznie obejmujacych 320 dzieci) wykazano umiarkowany i zmienny wptyw
ribawiryny na poprawe stanu klinicznego dziecka i nawrdét swistodw [129]. Brak jest aktualnie wynikéw badan u chorych pre-
dysponowanych do szczegdlnie ciezkiego przebiegu zakazenia, ktdrzy potencjalnie mogliby najbardziej skorzystac z leczenia
ribawiryna. Z racji wysokich kosztéw leczenia, trudnosci podawania, ograniczonej skutecznosci oraz potencjalnej toksyczno-
$ci nie jest zalecana w rutynowym leczeniu uprzednio zdrowych dzieci [11, 12]. (W Polsce rybawiryna zarejestrowana jest
wytgcznie do leczenia przewlektej postaci zapalenia watroby wywotanego wirusem HCV).

Metaanaliza oceniajgca skutecznos¢ stosowania immunoglobuliny anty-RSV w leczeniu bronchiolitis u chorych z potwier-

dzonym zakazeniem RSV, nie wykazata wptywu na poziom wysycenia hemoglobiny tlenem, czas trwania objawodw, czestos¢
stosowania mechanicznej wentylacji oraz czas hospitalizacji [130].

Rekomendacja 8

Ribawiryna nie powinna by¢ stosowana rutynowo w ostrym zapaleniu oskrzelikow [EIl].
Brak jest wystarczajgcych danych zaréwno za, jak i przeciw stosowaniu ribawiryny u dzieci
z ciezkim przebiegiem lub narazonych na ciezki przebieg ostrego zapalenia oskrzelikow.

Rekomendacja 9

Immunoglobulina anty-RSV nie powinna by¢ stosowana w leczeniu ostrego zapalenia
oskrzelikow o etiologii RSV [EII].
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4. Glikokortykosteroidy

Przeglad 17 badan z randomizacjg obejmujacych tacznie 2 596 dzieci chorych na bronchiolitis nie wykazat wptywu glikokor-
tykosteroidéw podawanych ogdlnoustrojowo na nasilenie objawodw, potrzebe i czas trwania hospitalizacji [131]. Podobne
wyniki uzyskano réwniez w innej wczesniejszej metaanalizie, jak i w badaniu z randomizacjg nie ujetym w obu metaanalizach
[132, 133]. Przeglad badan dotyczacych skutecznosci glikokortykosteroidow podawanych wziewnie takze nie wykazat ich
wplywu na czestos¢ wystepowania poinfekcyjnych swistow i koniecznos$¢ stosowania innych lekéw [134]. Nalezy zaznaczyc,
ze wymienione metaanalizy przeprowadzane byty na badaniach u uprzednio zdrowych dzieci chorych na bronchiolitis. W jed-
nym z badan [135] obejmujgcym 399 chorych wykazano zmniejszenie hospitalizacji w 7 dniu interwencji o 35% u dzieci, ktére
otrzymaty wysoka dawke deksametazonu oraz nebulizacje epinefryny.

U dzieci z nawrotami obturacji oskrzeli wytgcznie w przebiegu zakazenia wirusowego (epizodyczne $wisty wirusowe = bron-
chitis obturativa) stosowanie glikokortykosteroidéw systemowych jest takze przedmiotem kontrowersji [136]. Swisty u dzieci
przedszkolnych majg charakter heterogenny — infekcje wirusowe indukujg rézne szlaki zapalne i profile cytokin, stad ograniczo-
na wrazliwo$¢ na GKS i koniecznos$¢ réznicowania z zaostrzeniem astmy. W przypadku dziecka ze znacznym nasileniem obtura-
cji (zwykle hospitalizowanego) mozna rozwazy¢ podanie GKS systemowo (ewentualnie w duzej dawce w nebulizacji), cho¢ brak
danych odnosnie bezpieczenstwa takiej interwencji i nie ona jest zalecana uprzednio zdrowym dzieciom [12]. Po przebytym
epizodzie nasilonej obturacji konieczne skierowanie dziecka do specjalisty celem diagnostyki w kierunku astmy [45].

Rekomendacja 10

Nie zaleca sie stosowania glikokortykosteroidow dozylnie, doustnie lub wziewnie
u dzieci chorych na ostre zapalenie oskrzelikéw [EI].

5. Leki rozszerzajgce oskrzela

W metaanalizie dotyczacej stosowania doustnie lub wziewnie beta,mimetykdw w ostrym zapaleniu oskrzeli nie wykazano
przewagi tych lekéw nad placebo zaréwno u dorostych, jak i u dzieci powyzej 2 roku zycia [137]. Korzystne dziatanie tych
lekéw obserwowano jedynie u 0s6b, u ktdérych stwierdzana byta obturacja drég oddechowych. W grupie leczonych beta mi-
metykami czesciej obserwowano dziatania niepozadane, takie jak drzenia miesniowe i pobudzenie.

Metaanaliza 30 badan obejmujgca 1 992 dzieci ponizej 2 roku zycia z bronchiolitis dotyczgca skutecznosci lekdw rozszerzaja-
cych oskrzela wykazata brak wptywu na wysycenie hemoglobiny tlenem oraz na czestos¢ i czas trwania hospitalizacji [138].
Podobnie w innej metaanalizie u 251 dzieci leczonych ambulatoryjnie i 82 dzieci hospitalizowanych z powodu bronchiolitis
nie stwierdzono istotnego wptywu beta,mimetykéw na przebieg tej choroby [139]. W zwigzku z tym obecnie nie zaleca sig
stosowania beta-mimetykdow (np. salbutamolu) w leczeniu zapalenia oskrzelikéw [6, 12].

Metaanaliza dotyczgca skutecznosci epinefryny w nebulizacji (w Polsce brak rejestracji w tym wskazaniu) u dzieci leczonych
ambulatoryjnie wykazata krétkotrwaty, istotng poprawe kliniczng w stosunku zaréwno do salbutamolu jak i placebo [140]
— poprawa skoringu w pierwszych 2 godzinach i zmniejszenie potrzeby hospitalizacji w pierwszej dobie terapii. U hospitali-
zowanych réwniez obserwowano poprawe skoringu w pierwszych 2 godzinach po poddaniu leku oraz skrécenie czasu hospi-
talizacji [141], ale bez réznic w zakresie efektow dtugoterminowych. Nie jest zalecana rutynowo, cho¢ mozna rozwazy¢ jej
podanie dzieciom z ciezkg postacig choroby, mimo braku jednoznacznych dowodoéw skutecznosci [6].
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Metaanaliza badan dotyczgcych skutecznosci lekdw cholinolitycznych u dzieci ponizej 2 roku zycia z wystuchiwanymi nad
polami ptucnymi swistami nie wykazata wptywu tych lekéw na ustepowanie objawéw u chorych leczonych w domu [142].
W grupie dzieci leczonych w szpitalu takze nie wykazano wptywu tych lekdw na skracanie czasu hospitalizacji [142].

U matych dzieci z nawrotami obturacji wytgcznie przy infekcji dorazne stosowanie lekdw rozszerzajgcych oskrzela moze by¢
uzasadnione [45]. U tych dzieci zaleca sig probne podanie beta,mimetykéw i kontynuacje ich stosowania przy dobrej odpo-
wiedzi klinicznej, potwierdzonej ostuchiwaniem po okoto 30 minutach [45]. Wymagajg rdéznicowania z astmg, zwtaszcza jesli
epizody sg czeste lub stwierdza sie obcigzenie atopia.

Rekomendacja 11

Nie zaleca si¢ rutynowego stosowania lekéw rozszerzajacych oskrzela (beta,mimetykéw
lub cholinolitykdw) w ostrym zapalaniu oskrzeli [DII].
Stosowanie tych lekw mozna rozwazy¢ u oséb z ostrym zapaleniem oskrzeli,

u ktorych stwierdzane s swisty, jesli korzysci z ich stosowania mogg by¢ wieksze
od ryzyka wystapienia dziatan niepozgadanych [CIII].

Nie zaleca sie rutynowego stosowania lekow rozszerzajgcych oskrzela w ostrym

zapaleniu oskrzelikéw [DI].
W indywidualnych przypadkach ostrego zapalenia oskrzelikéw mozna rozwazy¢
prébne, dorazne zastosowanie epinefryny lub beta,mimetykéw [CIll].

6. Leczenie tlenem

Skutecznos¢ leczenia tlenem w bronchiolitis nie byta oceniana w badaniach z randomizacjq i zalecenia ekspertéw wynikajg
bardziej z przestanek patofizjologicznych opierajgcych sie na wtasciwosciach wigzania tlenu przez hemoglobine [6]. Poda-
wanie tlenu jest gtdbwnym elementem leczenia szpitalnego i jest bezdyskusyjnie wskazane, gdy poziom SpO, zmniejsza sig
ponizej 90% i nalezy je kontynuowa¢ celem utrzymania wartosci 290% (optymalnie SpO, >294%) [12, 143] oraz ustapienia
widocznych zaburzen oddechowych i trudnosci w karmieniu.

Rekomendacja 12

Tlenoterapie zaleca sie u chorych z ostrym zapaleniem oskrzelikéw, u ktérych poziom wysycenia
hemoglobiny tlenem zmniejszyt sie do ponizej 90% [Alll].

7. Stosowanie hipertonicznych roztworéw chlorku sodu w nebulizacji
Hipertoniczne roztwory soli (3% NaCl) mogg ufatwia¢ oczyszczanie drég oddechowych prawdopodobnie na drodze
nawadniania wydzieliny oraz zmniejszania obrzeku btony sluzowej [144].

Dostepne badania dotyczace wptywu inhalacji hipertonicznym roztworem chlorku sodu podsumowuje metaanaliza 11 ba-
dan z 2013 roku, obejmujgca 1090 pacjentéw. Wykazata ona korzystny wptyw na skrdocenie czasu hospitalizacji i wskazniki
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ciezkosci choroby u dzieci chorych na ostre zapalenie oskrzelikéw [145]. Niemniej, ostatnio opublikowane prace nie potwier-
dzity skutecznosci soli hipertonicznej w skracaniu czasu hospitalizacji [146] ani nasileniu objawdw u dzieci zgtaszajacych sie
do oddziatu pomocy doraznej [147] Aktualnie nie zaleca sie rutynowego stosowania inhalacji soli hipertonicznej dzieciom
leczonym ambulatoryjnie ani w oddziale ratunkowym, natomiast mozna jg podawad razem z beta — mimetykiem dzieciom
hospitalizowanym z powodu zapalenia oskrzelikéw [6, 12].

Rekomendacja 13

Aktualnie nebulizacja hipertonicznego 3% roztworu chlorku sodu nie jest
rekomendowana do rutynowego stosowania u dzieci leczonych ambulatoryjnie,
choc czesé prac wskazuje, ze mozna j3 stosowac u dzieci z epizodem bronchiolitis
o umiarkowanie ciezkim przebiegu klinicznym.
Nebulizacja taka jest natomiast zalecana w szpitalnym leczeniu zapalenia oskrzelikow [Al].

8. Fizykoterapia

W przeprowadzonej metaanalizie 9 badan obejmujgcych 891 chorych nie wykazano wptywu technik fizjoterapii (wibracyj-
nych i oklepywania klatki piersiowej lub pasywnych) na przebieg choroby (nasilenie objawoéw, wskazniki oddechowe, potrze-
be stosowania tlenoterapii) i czas hospitalizacji dzieci ponizej 2 roku zycia chorych na bronchiolitis [148].

Rekomendacja 14

Nie zaleca sie stosowania fizykoterapii u dzieci chorych na ostre zapalenie oskrzelikow [El].

9. Zapobieganie przeniesieniu zakazenia

Wiekszo$¢ zakazen wirusowych dolnych drég oddechowych jest powodowana przez drobnoustroje tatwo przenoszace sie
miedzy niemowletami i matymi dzie¢mi, zwtaszcza w warunkach szpitalnych. Przenoszenie droga kropelkowg i mozliwos¢ po-
wodowania szpitalnych ognisk epidemicznych jest szeroko udokumentowana dla RSV, wirusa grypy i adenowirusa [149-151].
Metapneumowirus jest mniej efektywnie przenoszony miedzy hospitalizowanymi dzie¢mi niz RSV, ale moze powodowa¢é
réwnie ciezkie szpitalne zakazenia drég oddechowych [152]. Szczegdlnie skutecznie drobnoustroje przenosza sie drogg kon-
taktowa w szpitalach pediatrycznych, gtéwnie ze wzgledu na sttoczenie pacjentdw, ruch personelu i rodzicéw [153]. Zalecana
jest dezynfekcja rgk przed kontaktem i po kontakcie z dzieckiem chorym na bronchiolitis, po kontakcje z potencjalnie skazo-
nymi przedmiotami z otoczenia dziecka oraz po zdjeciu rekawiczek. Osoby zajmujgce sie chorym dzieckiem powinny odkazac
rece preparatami na bazie alkoholu, a jesli nie sg one dostepne my¢ rece wodg i mydtem [6].

W ramach profilaktyki nalezy promowac¢ karmienie piersig przez co najmniej 6 miesiecy oraz ograniczenie ekspozycji na dym
tytoniowy [6].

W pierwszym roku zycia nalezy stosowac profilaktyke zakazen RSV paliwizumabem u dzieci z hemodynamicznie istotng cho-
robg serca lub przewlektg chorobg ptuc (dysplazja oskrzelowo — ptucna) [6].
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Rekomendacja 15

Pacjentéw hospitalizowanych z podejrzeniem lub rozpoznaniem grypy nalezy
poddac izolacji kropelkowej (pacjent jest zakazny na odlegtos¢ 1 m) tj. umiesci¢ w osobnym
pomieszczeniu lub kohortowa¢ z innymi pacjentami zakazonymi wirusem grypy, a personel
wchodzac do sali chorych powinien zaktadaé maske chirurgiczng i dba¢ o wtasciwg higieng rak [BI].
W srodowisku pozaszpitalnym chory na grype powinien byé w maksymalnym stopniu
izolowany od oséb podatnych na ciezki przebieg grypy [All].

Pacjent hospitalizowany z powodu zakazenia RSV powinien zosta¢ umieszczony w osobnym
pomieszczeniu lub kohortowaé z innymi pacjentami zakazonymi tym wirusem [BIl].
Niemowleta i dzieci ponizej 2 roku zycia hospitalizowane z powodu zakazenia dolnych
drég oddechowych powinny zosta¢ poddane izolacji kontaktowej w okresie wstepowania
objawéw choroby [BII].

W szczegdlnosci konieczne jest odseparowanie dzieci z zakazeniami drég oddechowych od dzieci
z czynnikami ryzyka rozwoju ciezkiego zapalenia oskrzelikow [All]. Osoby zajmujace sie dzieckiem
musz3 zachowac¢ higiene rak (mycie wodg z mydtem, ew. odkazanie preparatami na bazie alkoholu).
W pierwszym roku dzieci zagrozonych ciezkim przebiegiem zakazenia RSV (niemowleta
z hemodynamicznie istotng chorobg serca lub przewlektg choroba ptuc) nalezy stosowac
profilaktyke zakazen RSV paliwizumabem.
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INFEKCYJNE ZAOSTRZENIE PRZEWLEKtEJ OBTURACYJNEJ CHOROBY PtUC (POChP)

Przewlekta obturacyjna choroba ptuc (POChP) jest przewlektg chorobg uktadu oddechowego, ktérej charakterystyczng cechg
jest utrwalone ograniczenie przeptywu powietrza przez dolne drogi oddechowe (obturacja drog oddechowych). Patogene-
za obturacji jest zwigzana z nadmierng odpowiedzig zapalng uktadu oddechowego na szkodliwe dziatanie gazow i pytow
[1-3]. Wsrdd nich najwazniejszg role odgrywajg sktadniki dymu tytoniowego. Obturacja ma zwykle charakter postepujgcy co
prowadzi do stopniowego pogarszania sie czynnosci uktadu oddechowego. Do waznych czynnikow wptywajgcych na obraz
kliniczny oraz przebieg choroby u poszczegdlnych chorych naleza: fenotyp choroby, czestos¢ i ciezkos$¢ zaostrzen oraz obec-
nos¢ chordéb wspdtistniejgcych.

Objawy POChP

Do typowych objawéw POChP nalezg dusznos¢ oraz przewlekty kaszel. Nasilenie tych objawdw zalezy od stopnia zaawanso-
wania choroby, jej okresu (okres stabilny lub okres zaostrzenia), fenotypu choroby (np. z przewagg przewlektego zapalenia
oskrzeli lub z przewaga rozedmy), a takze od choréb wspétistniejgcych (np. niewydolnosci serca). Uczucie dusznosci jest
Scisle zwigzane z obturacja drég oddechowych i w miare postepu choroby ulega stopniowemu nasileniu. Dusznos$¢ ogranicza
aktywnos¢ zyciowa i negatywnie wptywa na jakos¢ zycia. Poczatkowo ma charakter wysitkowy, natomiast w zaawansowa-
nych stadiach choroby jest odczuwana takze w spoczynku. Kaszel jest zwykle produktywny, towarzyszy mu wykrztuszanie
plwociny, szczegdlnie w godzinach porannych. Objetos¢ i wyglad wykrztuszanej plwociny mogg podlegaé znacznej zmienno-
$ci. Wsrdd innych, ogdlnoustrojowych objawéw POChP wymienia sie narastajgce ostabienie, utrate masy ciata, postepujace
wyniszczenie. Palenie tytoniu i POChP zwiekszajg ryzyko wielu innych schorzer, w tym m.in. raka ptuca, choréb uktadu ser-
cowo-naczyniowego, osteoporozy, zaburzen lekowych i depresyjnych. Objawy tych choréb mogg wiec towarzyszyé typowym
objawom POChP.

Chociaz badanie przedmiotowe stanowi jedng z najwazniejszych sktadowych klinicznej oceny chorego, to jednak w przypad-
ku POChP wykazuje ono dos¢ ograniczong czutosc i swoistos¢ diagnostyczng [3]. Wyrazne objawy przedmiotowe stwierdza
sie dopiero u chorych ze znacznie uposledzong sprawnoscig wentylacyjng ptuc. Nalezg do nich tachypnoe (z wydtuzeniem
fazy wydechowej), wydech przez zwezone usta, widoczna praca dodatkowych miesni oddechowych, tachykardia, wdechowe
ustawienie klatki piersiowej ze zwiekszeniem wymiaru przednio-tylnego (klatka piersiowa beczkowata), bebenkowy odgtos
opukowy, a w badaniu ostuchiwaniem - ostabienie szmeru pecherzykowego i/lub $wisty i furczenia. Mogg by¢ takze obecne
inne objawy zwigzane z niewydolnoscig oddychania (sinica i/lub prawokomorowa niewydolnoscig serca (np. obrzeki).

Rozpoznanie i stopniowanie nasilenia obturacji

Spirometria jest najwazniejszym badaniem pomocniczym u chorych z podejrzeniem POChP. Badanie pozwala stwierdzi¢ ty-
powg dla POChP utrwalong obturacje oskrzeli oraz okresli¢ stopien jej nasilenia. Spirometrycznym kryterium pozwalajgcym
rozpoznac obturacje oskrzeli jest obnizenie wskaznika FEV1/FVC ponizej dolnej granicy normy (DGN) [2]. Niekiedy jako alter-
natywny wskaznik obturacji oskrzeli wykorzystywana jest wartos¢ FEV1/FVC mniejsza niz 0,7. Stosowanie takiego kryterium
nie jest jednak wtasciwe, poniewaz fizjologiczna warto$¢ wskaznika zmienia sie z wiekiem, a ponadto jest rézna dla kobiet
i mezczyzn. W tej sytuacji przyjecie statej wartosci granicznej wskaznika réwnej 0,7 moze skutkowad fatszywie ujemnymi
wynikami w mfodszych grupach wiekowych i fatszywie dodatnimi wynikami u oséb w starszym wieku [2]. Potwierdzenie
utrwalonego charakteru obturacji wymaga wykazania wartosci FEV1/FVC ponizej DGN w stanie maksymalnego mozliwego
rozszerzenia oskrzeli. Dlatego zaleca sie aby badanie spirometryczne u chorych na POChP przeprowadzié¢ po 20-30 minutach
od podania krétko dziatajgcego leku rozszerzajgcego oskrzela (salbutamol 400 mg).
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Stopien nasilenia obturacji rozpoznaje sie na podstawie wartosci FEV1 wyrazonej jako odsetek wartosci naleznej [2]. U cho-
rych na POChP wyrdznia sie cztery stopnie nasilenia obturacji:

* stopien | (obturacja tagodna): FEV /FVC < DGN i FEV, > 80% wartosci naleznej,

* stopien Il (obturacja umiarkowana): FEV /FVC < DGN i 50% > FEV1 < 80% wartosci naleznej,

* stopien Il (obturacja ciezka): FEV, /FVC < DGN i 30% > FEV1 < 50% wartosci naleznej,

* stopieni IV (obturacja bardzo ciezka): FEV /FVC < 0,7 i FEV < 30% wartosci naleznej.

Nie ma scistej korelacji pomiedzy stopniem nasilenia obturacji a nasileniem objawow i jakoscig zycia chorych na POChP [3].
Dlatego nie mniej wazne znaczenie ma kliniczna ocena i stopniowanie nasilenia objawéw choroby.

Kategorie choroby

Stosowane wczesniej stopniowanie ciezkosci POChP na podstawie nasilenia obturacji nie uwzgledniato wielu aspektéw tej zto-
zonej choroby. Dlatego zrezygnowano z zalecanego jeszcze przed kilku laty schematu leczenia POChP, ktory uzalezniat sposdb
i intensywno$¢ leczenia od nasilenia obturacji. W 2011 roku grupa ekspertéw GOLD (Global Initiative for Chronic Obstructive
Lung Disease) przedstawita propozycje nowego podziatu POChP stanowigcego podstawe dla wyboru optymalnego sposobu
leczenia stabilnej postaci choroby. Podziat wprowadza cztery kategorie zaawansowania choroby oznaczone literami A, B, Ci D.
O przyporzadkowaniu chorych do poszczegélnych kategorii decyduje nasilenie objawdw choroby i ryzyko przysztych zaostrzen.
W celu maksymalnej obiektywizacji nasilenia objawdéw zaproponowano wykorzystanie uznanych narzedzi oceniajgcych ten
aspekt choroby, np. skali mMMRC czy tez testu oceny POChP (COPD assessment test, CAT). O docenieniu bardzo istotnej roli jakg
odgrywajg zaostrzenia choroby moze swiadczyc fakt, ze ryzyko zaostrzen stato sie (obok nasilenia objawéw klinicznych) drugim
najwazniejszym czynnikiem decydujgcym o kategoryzacji chorych, a tym samym o sposobie ich leczenia. W oszacowaniu ryzyka
przysztych zaostrzen choroby uwzglednia sie nasilenie obturacji oraz wywiad dotyczgcy zaostrzenn w okresie poprzedzajgcym
ocene. Znaczne nasilenie obturacji (11l i IV stopier wg GOLD) lub dwa lub wiecej zaostrzer choroby w okresie ostatnich 12 mie-
siecy (lub jedno zaostrzenie wymagajgce leczenia szpitalnego) wskazujg na wysokie ryzyko zaostrzen w przysztosci. Szczegétowe
omowienie sposobu przyporzadkowywania chorych do odpowiedniej kategorii zostato przedstawione w dokumentach GOLD,
a takze w Zaleceniach Polskiego Towarzystwa Chordb Ptuc dotyczgcych rozpoznawania i leczenia przewlektej obturacyjnej cho-
roby ptuc [2, 3]. Ponizej przedstawiono gtdwne cechy charakteryzujace chorych z poszczegdlnych kategorii.

Kategoria A: tagodne objawy choroby i mate ryzyko zaostrzen w przysztosci
Kategoria B: nasilone objawy choroby i mate ryzyko zaostrzen w przysztosci
Kategoria C: tagodne objawy choroby i duze ryzyko zaostrzen w przysztosci
Kategoria D: nasilone objawy choroby i duze ryzyko zaostrzen w przysztosci

U chorych kategorii A i B (niskie ryzyko zaostrzen) podstawe leczenia stanowig leki rozszerzajgce oskrzela, a intensywnosé
tego leczenia dostosowuje sie do nasilenia objawow. Podobna zasada stosowania lekdw rozszerzajgcych oskrzela dotyczy
takze chorych kategorii Ci D. Jednakze ze wzgledu na ryzyko zaostrzen obie te kategorie chorych wymagajg stosowania lekéw,
ktére zmniejszaja ryzyko zaostrzer choroby (np. wziewne glikokortykosteroidy, dtugodziatajace leki antycholinergiczne, dtu-
godziatajgce leki b2 adrenergiczne, inhibitory fosfodiesterazy [4]. Szczegétowe dane o zastosowaniu lekdw pierwszej i drugiej
linii oraz lekéw alternatywnych dostepne s w odpowiednich publikacjach GOLD i PTChP [2, 3].

Nalezy zaznaczy¢, ze przedstawiona powyzej kategoryzacja chorych nie jest jedynym sposobem doboru optymalnego pro-
gramu terapeutycznego dla poszczegdlnych chorych. Opublikowane zostaty takze inne zalecenia, w ktérych dodatkowym
czynnikiem okreslajgcym sposdb leczenia sg inne wskazniki, w tym przede wszystkim zbiér klinicznych cech choroby (fenotyp
choroby) [4-6].
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Zaostrzenia POChP

Zaostrzenie POChP jest definiowane jako ostra sytuacja kliniczna u chorego na POChP charakteryzujaca sie takim nasileniem
objawéw chorobowych, ktére wykracza poza zwyktg ich zmiennos¢ zalezng od dnia choroby, i ktéra powoduje konieczno$¢
zmiany dotychczasowego leczenia [2, 3].

Czynniki wptywajace na ryzyko zaostrzen

Najbardziej wartosciowym pojedynczym wskaznikiem zwiekszonego ryzyka zaostrzert POChP sg czeste zaostrzenia choroby w prze-
sztosci. Wartos¢ tego wskaznika potwierdzono w duzym, prospektywnym badaniu ECLIPSE, w ktérym uczestniczyli chorzy z lI-IV
stopniem nasilenia obturacji [7]. Czeste zaostrzenia (dwa lub wiecej w ciggu roku) staty sie podstawg do wyrdznienia szczegdlnego
fenotypu choroby — POChP z czestymi zaostrzeniami. W trzyletniej obserwacji potwierdzono utrzymujacg sie wiekszg czestosé
zaostrzen u oséb z tym fenotypem choroby. W tym samym badaniu wykazano wyrazny zwigzek pomiedzy wiekszym nasileniem
obturacji oskrzeli w stabilnym okresie choroby a wiekszg czestoscig (i stopniem ciezkosci) zaostrzen. Nalezy podkresli¢, ze czeste za-
ostrzenia w przesztosci byty czynnikiem ryzyka kolejnych zaostrzen niezaleznie od stopnia nasilenia obturacji. Wyniki cytowanego
badania, wskazujgce na zwigzek pomiedzy ryzykiem zaostrzern POChP a nasileniem obturacji oraz czestoscig zaostrzen w przeszto-
$ci, staty sie podstawg sposobu okreslania ryzyka zaostrzen zawartego w aktualnych zaleceniach GOLD [3].

Dodatkowa analiza czynnikéw zwigzanych z fenotypem czestych zaostrzen wykazata, ze istotng role w tym wzgledzie moze
odgrywac choroba refluksowa przetyku (GERD) [7]. Podobne obserwacje poczyniono takze w innych badaniach. Terada et al.
stwierdzili ponad 6-krotne wieksze wzgledne ryzyko zaostrzen u oséb z objawami GERD [8].

Dane z innych badan wskazuja, ze wieksze ryzyko zaostrzen POChP moze zaleze¢ takze od wielu innych czynnikéw. Nalezg
do nich: podeszty wiek, czas trwania POChP, przewlekty kaszel z wykrztuszaniem plwociny, wczesniejsza antybiotykotera-
pia, hospitalizacje z powodu POChP w poprzedzajacym roku, nadcisnienie ptucne i obecnosé wiecej niz jednego schorzenia
wspotistniejgcego [9-12].

Przyczyny zaostrzerr POChP

Najczestszg przyczyng zaostrzen POChP s3 zakazenia uktadu oddechowego. Ocenia sie, ze mogg one by¢ odpowiedzialne na-
wet za 70-80% wszystkich zaostrzen choroby [13]. Za gtéwne przyczyny pozostatych 20-30% zaostrzen uwaza sie zanieczysz-
czenie powietrza i zatorowos¢ ptucng. Chociaz wyniki przeprowadzonej metaanalizy wykazaty, ze zatorowos¢ ptucng udaje
sie wykazac u okoto 20% chorych z zaostrzeniem POChP, to jednak nie ma pewnosci co do wzajemnych relacji przyczynowo-
-skutkowych pomiedzy zaostrzeniem choroby a zatorem ptucnym [14]. U czesSci chorych nie udaje sie stwierdzi¢ przyczyny
zaostrzenia.

WSsréd infekcyjnych przyczyn zaostrzern POChP najwieksze znaczenie majg zakazenia uktadu oddechowego wywotane przez
wirusy i bakterie typowe. Rola patogendw atypowych jest bardzo ograniczona. Badania, w ktérych stosowano wiarygodne
kryteria diagnostyczne wskazujg, ze Chlamydophila pneumoniae moze stanowi¢ przyczyne tylko 3-5% wszystkich zaostrzen
POChP, podczas gdy udziat Mycoplasma pneumoniae i Legionella pneumophila jako czynnikdw prowokujacych zaostrzenie
jest jeszcze mniejszy [13, 15].

Zakazenia wirusowe

Zastosowanie réznych metod diagnostycznych, w tym metod hodowlanych, serologicznych oraz genetycznych, pozwala wy-
kaza¢ wirusowe zakazenie drog oddechowych u okoto 30-60% chorych z zaostrzeniem POChP. Najczesciej stwierdza sie zaka-
zenia rinowirusami (20-25%), a w dalszej kolejnosci wirusami paragrypy (10-15%), grypy (10-15%), koronawirusami (10-15%)
i adenowirusami (3-5%) [16-21]. W ostatnim dziesiecioleciu odnotowano takze udziat wiruséw RS (10-15%) i metapneumo-
wiruséw (3-5%) [22, 23].
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Interpretujac wyniki badan wirusologicznych nalezy pamietaé, ze wykazanie obecnosci materiatu genetycznego wirusa
w plwocinie chorych z zaostrzeniem POChP nie stanowi dowodu, ze jest on czynnikiem przyczynowym zaostrzenia. Za takg
ostrozng interpretacja przemawiajg wyniki badan, w ktorych obecnosé materiatu genetycznego wiruséw stwierdzano u kil-
kunastu procent chorych ze stabilng postacig POChP, bez klinicznych objawéw zakazenia drég oddechowych. Uwaga ta nie
dotyczy wirusa grypy, ktérego bezobjawowe nosicielstwo zdarza sie zupetnie wyjatkowo.

Zakazenia bakteriami typowymi

Bakterie sg przyczyng 30-50% zaostrzen POChP [13]. Gtéwnymi drobnoustrojami bakteryjnymi powodujgcymi zaostrzenia
POChP s3g H. influenzae (13-50%), S. pneumoniae (7-26%) i M. catarrhalis (9-21%) [13, 21, 24]. Istotng role odgrywajq tak-
ze pateczki z rodziny Enterobacteriaceae i Pseudomonas aeruginosa. Warto zaznaczy¢, ze wiekszos¢ dotychczas przepro-
wadzonych badan dotyczyta chorych z dominujgcymi objawami przewlektego zapalenia oskrzeli. Nie ma pewnosci, ze rola
poszczegdlnych drobnoustrojow u pacjentow z fenotypem rozedmowym jest taka sama. Wiadomo natomiast, ze etiologia
bakteryjna zaostrzen POChP moze by¢ zmienna i zalezy od ciezkosci schorzenia, czestosci zaostrzen oraz antybiotykoterapii
stosowanej w ostatnich trzech miesigcach. U pacjentéw w zaawansowanym stadium choroby (FEV, < 50%), a takze tych
z ciezkim zaostrzeniem POChP czesciej izolowane sg pateczki Gram-ujemne, gtdwnie P. aeruginosa, E. coli, Proteus mirabilis
[25]. Podobnie jak w przypadku identyfikacji materiatu genetycznego wirusow, takze interpretacja dodatniego wyniku ba-
dania bakteriologicznego plwociny u chorych z zaostrzeniem POChP powinna by¢ ostrozna. Wynika to z licznych obserwacji
wskazujacych, ze drogi oddechowe chorych na POChP s3 czesto kolonizowane przez Gram-dodatnie lub Gram-ujemne drob-
noustroje patogenne, ktore nie u wszystkich chorych stanowia bezposrednia przyczyne zaostrzenia. Monso et al. wykazali
obecnos¢ pateczek H. influenzae u 17% chorych w okresie stabilnym choroby i u 40% chorych w okresie zaostrzen [26]. W in-
nym badaniu S. pneumoniae izolowany byt odpowiednio u 33% chorych w stabilnym okresie choroby i 37% chorych w okre-
sie zaostrzenia [27]. Z tego wzgledu decyzja o zastosowaniu antybiotyku w leczeniu zaostrzenia POChP powinna by¢ oparta
gtéwnie na analizie objawdw klinicznych, a nie na wynikach badan bakteriologicznych plwociny. Wg aktualnych poglgdéw
infekcyjne zaostrzenie POChP jest zwigzane raczej z zakazeniem nowym szczepem bakteryjnym anizeli ze zwiekszeniem liczby
bakterii kolonizujacych drogi oddechowe [21, 28].

Objawy zaostrzenia POChP

Do typowych podmiotowych objawdw zaostrzenia POChP zalicza sie nasilenie dusznosci, kaszlu i/lub zwiekszenie objetosci
wykrztuszanej plwociny. Czesto towarzyszy im zmiana wygladu plwociny ze sluzowego na ropny. Objawy rozwijajg sie zwykle
w ciggu godzin lub dni, a ich nasilenie moze by¢ bardzo zréznicowane - od niewielkiego nasilenia dusznosci i/lub kaszlu do
ciezkiej zagrazajgcej zyciu niewydolnosci oddychania z hiperkapnig i kwasicg (niewydolnos¢ hipowentylacyjna, typu Il). Moga
pojawic sie réwniez inne objawy, takie jak uczucie zmeczenia, bezsennos¢ lub nadmierna sennos¢, splatanie, nasilenie de-
presji, uczucie ciasnoty w klatce piersiowej, gorgczka lub stan podgorgczkowy. Czes¢ z tych objawdow moze sugerowac inng
przyczyne dolegliwosci, np. ostry zespdt wiencowy, nasilenie niewydolnosci serca czy tez zapalenie ptuc. Dlatego wszyscy
chorzy ze wstepnym rozpoznaniem zaostrzenia POChP wymagajg odpowiedniej diagnostyki réznicowej.

W badaniu przedmiotowym stwierdzi¢ mozna tachykardie, tachypnoe z wydtuzeniem fazy wydechowej, uruchomieniem dodat-
kowych miesni oddechowych, a niekiedy takze paradoksalne ruchy sciany brzucha. Do typowych (ale nieswoistych) objawéw
ostuchowych nalezg swisty i furczenia. U chorych z istotnymi zaburzeniami wymiany gazowej (hipoksemia, hiperkapnia) mogg
wystapic sinica, splatanie i zaburzenia swiadomosci. Moga byc takze obecne objawy prawokomorowej niewydolnosci serca.

Ocena kliniczna chorego z zaostrzeniem POChP

Zakres oceny klinicznej u chorego ze wstepnym rozpoznaniem zaostrzenia POChP jest uwarunkowany stanem chorego oraz
dostepnosciag badan pomocniczych. Podstawowymi celami takiej oceny s3: 1) potwierdzenie rozpoznania, 2) okreslenie przy-
czyny oraz stopnia ciezkosci zaostrzenia, 3) ocena choréb wspétistniejgcych.
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U kazdego chorego nalezy przeprowadzi¢ badanie podmiotowe i przedmiotowe. W tym pierwszym najwazniejszymi punkta-

mi oceny s3:

¢ dynamika rozwoju i stopien nasilenia objawdw,

¢ czestosci, przebieg i reakcja na wczesniejsze leczenie, w tym takze zaostrzen,

* objetos¢ i wyglad wykrztuszanej plwociny,

* obecnos¢ objawdw mogacych wskazywac na przyczyne zaostrzenia, np. objawy infekcji gérnych drég oddechowych,

* obecnos¢ objawdw mogacych wskazywac na wspotistnienie innych schorzen (np. goraczka, bdl optucnowy w zapaleniu
ptuc, bdl i obrzek podudzia w zylnej chorobie zakrzepowo zatorowej) lub powiktan.

Badanie przedmiotowe powinno obejmowac ocene stanu ogdlnego, ze zwrdceniem szczegdlnej uwagi na obiektywne wskaz-
niki nasilenia objawow (tachykardia, tachypnoe, sinica, niemoznos¢ mdéwienia petnymi zdaniami, splgtanie). Wazne znacze-
nie majg te objawy, ktére mogg przemawiac za rozpoznaniem zaostrzenia POChP, np. $wisty i furczenia, ale takze inne, ktére
mogg $wiadczy¢ o innych chorobach, np. zapalenie ptuc lub powiktaniach, np. odma optucnej lub tez wskazywacé na przyczy-
ne zaostrzenia, np. objawy zapalenia gardta i migdatkow.

U chorych w dobrym stanie ogdlnym, z tagodnym nasileniem objawdéw nie ma koniecznosci wykonywania badan pomocni-
czych. Jesli to mozliwe, badanie podmiotowe i przedmiotowe powinno zosta¢ uzupetnione przezskérnym pomiarem saturacji
krwi. Przezskérny pomiar saturacji jest natomiast koniecznym elementem oceny u wszystkich pacjentéw, ktérzy zostali skie-
rowani do oddziatu pomocy doraznej. U hospitalizowanych chorych z podejrzeniem kwasicy oddechowej (np. z zaburzeniami
Swiadomosci) konieczne jest wykonanie petnego badania gazometrycznego. Ponadto nalezy przeprowadzi¢ podstawowe ba-
dania laboratoryjne (morfologia krwi, elektrolity, stezenie glukozy), oceni¢ zapis EKG oraz wykona¢ badanie radiologicznego
klatki piersiowej (w celu wykluczenia zapalania ptuc, niedodmy, odmy i innych choréb). Wykazano, ze wynik badania radio-
logicznego wptywa istotnie na decyzje terapeutyczne u 6-21% chorych z zaostrzeniem POChP [29, 30]. U chorych o niejasnej
przyczynie zaostrzenia, ze zwiekszonym ryzykiem zatorowosci ptucnej (choroba zakrzepowo-zatorowa, nowotwadr, zmniejsze-
nie PaCO, o wiecej niz 5 mmHg) wskazana jest diagnostyka w kierunku zakrzepicy zyt gtebokich i zatorowosci ptucnej [31].

Inne badania diagnostyczne nalezy przeprowadzi¢ uwzgledniajgc obraz kliniczny choroby (np. badanie stezenia troponin dla
réznicowania z ostrym zespotem wiencowym, stezenie peptydéw natriuretycznych przy podejrzeniu niewydolnosci serca,
itp.). Rdznicowanie zaostrzert POChP z innymi stanami chorobowymi oraz wykrywanie i odpowiednie leczenie innych scho-
rzen wspotistniejgcych ma bardzo wazne znaczenie praktyczne. Wykazano bowiem, ze wsrdd chorych przyjetych do szpitala
ze wstepnym rozpoznaniem POChP i zmartych w ciggu 24 godz. od przyjecia POChP stanowita przyczyne zgondéw tylko u 14%
[32]. U przewazajacej wiekszosci chorych zgon nastgpit z innych przyczyn: u 37% z powodu niewydolnosci serca, u 28% z po-
wodu zapalania ptuc, a u kolejnych 21% chorych przyczyng zgonu byta choroba zakrzepowo-zatorowa [32].

Rekomendacja 1

Nie zaleca sie rutynowego wykonywania badania mikrobiologicznego plwociny u chorych
z klinicznymi objawami infekcyjnego zaostrzenia POChP [DIl]. Badanie bakteriologiczne plwociny
nalezy wykonac u chorych, u ktdrych stwierdzano wczesniej zakazenie spowodowane bakteriami
Gram-ujemnymi (w szczegélnosci Pseudomonas aeruginosa) i u tych, u ktérych nie uzyskano
spodziewanego efektu klinicznego po zastosowaniu antybiotyku pierwszej linii leczenia [CIII].
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Rekomendacja 2

U chorych z zaostrzeniem POChP zaleca sie ocene stanu klinicznego i wykonanie podstawowych
badan pomocniczych, takich jak przezskérny pomiar wysycenia krwi tlenem (pulsoksymetria),
ktére moga by¢ pomocne w ustaleniu wskazan do hospitalizacji [ClII].

U chorych hospitalizowanych z powodu zaostrzenia POChP zaleca sie wykonanie nastepujacych
badan: EKG, badanie gazometryczne krwi tetniczej, badanie radiologiczne klatki piersiowej oraz
badan krwi, takich jak morfologia, stezenie mocznika, kreatyniny, sodu i potasu [BII/BIII].
Diagnostyka zakrzepicy 2yt gtebokich konczyn dolnych i zatorowosci ptucnej jest zalecana
u chorych, u ktorych etiologia zaostrzenia POChP nie zostata ustalona, w wywiadzie stwierdzono
chorobe zakrzepowo-zatorowg lub chorobe nowotworowg, w obrazie klinicznym dominuje
dusznos¢ i hipoksemia i/lub gdy stwierdzono zmniejszenie PaCO, o wiecej niz 5 mmHg [BIIl].

Klasyfikacja zaostrzern POChP

Objawy kliniczne stanowig podstawe kilku réznych systemow klasyfikacyjnych zaostrzern POChP. Odgrywajg one wazng role
w wyborze sposobu i miejsca leczenia, a takze w ocenie rokowania. Na podstawie rodzaju interwencji koniecznej do opanowa-
nia objawéw mozna dokonaé podziatu zaostrzern POChP na zaostrzenia tagodne, umiarkowane i ciezkie [2, 33, 34]. Zaostrze-
nie tagodne to takie, ktére wymaga zwiekszenia dawek lekéw rozszerzajgcych oskrzela, jednak bez koniecznosci stosowania
antybiotykdw, glikokortykosteroidow systemowych badz leczenia szpitalnego. Jako zaostrzenie umiarkowane klasyfikuje sie te
przypadki zaostrzen, ktdre moga by¢ leczone w warunkach ambulatoryjnych, jednak z zastosowaniem antybiotykéw i/lub gliko-
kortykosteroidow systemowych. Wszystkie zaostrzenia wymagajgce leczenia szpitalnego okreslane sg jako zaostrzenia ciezkie.

Wsrdd wskazan do hospitalizacji z powodu zaostrzenia POChP wymienia sie nastepujgce sytuacje kliniczne [2, 3]:

® znaczne nasilenie objawow, np. pojawienie sie dusznosci spoczynkowej,

* pojawienie sie nowych, niepokojacych objawdw np. sinicy,

¢ zaostrzenie u chorego z ciezka obturacja (FEV1 < 50% wartosci naleznej) w stabilnym okresie choroby poprzedzajgcym
wystgpienie zaostrzenia,

¢ podeszty wiek (> 65r. 2.),

* wspotistnienie powaznych schorzen, np. jawna niewydolnosc¢ serca, zaburzenia rytmu serca, cukrzyca,

e splatanie lub zaburzenia $wiadomosci,

¢ wynik pulsoksymetrii wskazujgcy na zmniejszenie wysycenia krwi tlenem < 90-92%,

¢ brak mozliwosci zapewnienia nalezytej opieki w domu,

e czeste zaostrzenia choroby,

¢ nieskuteczne leczenie w warunkach domowych.

Chorzy w najciezszym stanie powinni by¢ leczeni w oddziale intensywnej terapii (OIT). Wskazania do leczenie w OIT zalezg od

uwarunkowan lokalnych, ale do najwazniejszych naleza [3]:

e ciezka dusznosé nie ustepujgca po leczeniu w oddziale pomocy doraznej,

¢ splatanie, zaburzenia Swiadomosci, $pigczka,

* cigzka hipoksemia (PaO, <40 mmHg) i kwasica oddechowa (pH < 7,25) pomimo leczenia tlenem i nieinwazyjnego wspoma-
gania wentylacji,

» wskazania do inwazyjnej wentylacji,

 niestabilno$¢ hemodynamiczna wymagajgca stosowania amin katecholowych.




Rekomendacje postepowania w pozaszpitalnych zakazeniach uktadu oddechowego 127

Inng, wazng i przydatng w praktyce klasyfikacjg zaostrzert POChP jest klasyfikacja zaproponowana przez Anthonisena i wspot-
pracownikdw. Badania tych autoréw daty podstawe do wyrdznienia trzech typdw zaostrzenn POChP [35]. Ich charakterystyke
zawiera tabela I. Kryterium podziatu stanowig objawy zaostrzenia.

Tabela I. Typy zaostrzenia POChP wg Anthonisena et al. [35]

Typ zaostrzenia Kryteria diagnostyczne

*  nasilenie dusznosci i
1 *  zwiekszenie objetosci wykrztuszanej plwociny i

* nasilenie ropnego charakteru plwociny.

] spetnione dwa z trzech kryteriéw okreslajgcych zaostrzenie typu |

spetnione tylko jedno kryterium okreslajgce zaostrzenie typu | i obecny przynajmniej jeden z objawdw:
* infekcja gérnych drég oddechowych w ostatnich 5 dniach

*  nasilenie Swistéw lub kaszlu
1}
*  goraczka bez znanej przyczyny

*  zwiekszenie czestosci oddechdéw lub czestosci serca o co najmniej 20% w stosunku do wartosci
podstawowych dla danego chorego

Pomimo, ze od pierwszej publikacji zawierajacej te klasyfikacje uptyneto juz prawie 30 lat ma ona wcigz wazne znaczenie wspo-
magajace decyzje o stosowaniu (lub nie stosowaniu) antybiotyku w leczeniu zaostrzenia POChP (patrz ryc. |).

Rokowanie

Zaostrzenia choroby majg bardzo znaczacy wptyw na rokowanie. U chorych hospitalizowanych z powodu zaostrzenia POChP
Smiertelnos¢ waha sie od 3 do 9%, a w grupie wymagajacej hospitalizacji w OIT moze by¢ nawet znacznie wyzsza [36, 37]. Ryzyko
zgonu jest rowniez podwyzszone w okresie po przebyciu zaostrzenia POChP. Ocenia sie, ze w czasie 3 miesiecy po hospitalizacji
z powodu zaostrzenia POChP umiera 14% chorych [38, 39]. Wykazano, ze w grupie chorych hospitalizowanych z powodu POChP
$miertelnos¢ w okresie kolejnych 12-miesigcy wynosi 28% [40], a u 0sdb z podwyzszeniem PCO, powyzej 50 mmHg moze siggac
nawet 43% [41]. Do innych niezaleznych czynnikdéw ryzyka zgonu po zaostrzeniu nalezg starszy wiek, pte¢ meska, wczesniejsze
hospitalizacje z powodu POChP, a takze izolacja z plwociny P. aeruginosa [40, 42]. U chorych po przebyciu 10 ciezkich zaostrzen
POChP ryzyko kolejnego ciezkiego zaostrzenia jest 24-krotnie wieksze niz ryzyko pierwszego ciezkiego zaostrzenia, a ryzyko zgo-
nu po 10-tym kolejnym ciezkim zaostrzeniu POChP jest 5-krotnie wyZzsze niz po pierwszym zaostrzeniu [43].

Zapobieganie zaostrzeniom

Wobec bardzo niekorzystnego wptywu zaostrzern POChP na przebieg choroby i rokowanie, nalezy dotozy¢ wszelkich staran
aby maksymalnie ograniczy¢ ryzyko zaostrzen choroby. Znane sg zaréwno farmakologiczne, jak i niefarmakologiczne metody
zapobiegania zaostrzeniom POChP. Wsréd metod farmakologicznego zapobiegania zaostrzeniom nalezy przede wszystkim
wymienic¢ szczepienia ochronne przeciwko grypie, pneumokokom, wtasciwe stosowanie lekéw rozszerzajgcych oskrzela (dtu-
godziatajgcych lekéw antycholinergicznych i dtugodziatajgcych b2-adrenomimetykéw), kortykosteroidéw wziewnych w po-
taczeniu z dtugodziatajgcymi lekami rozszerzajgcymi oskrzela [44, 45]. Nieco mniej dowoddw swiadczacych o wptywie na
czesto$¢ zaostrzen zgromadzono w odniesieniu do N-acetylocysteiny, roflumilastu i teofiliny [44, 45]. U chorych, u ktdrych
prawidtowo stosowane leczenie wziewne nie zapobiegto umiarkowanemu lub ciezkiemu zaostrzeniu POChP w ostatnim
roku, dtugotrwate leczenie antybiotykiem (makrolid lub nowy fluorochinolon stosowane przez 6-12 miesiecy) moze istotnie
zmniejszy¢ ryzyko kolejnych zaostrzen [45-48].
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Jakkolwiek nie wykazano bezposredniego wptywu szczepionki przeciw pneumokokowej na redukcje czestosci zaostrzen
POChP, to jednak zaleca sie jej stosowanie [44, 45, 46]. Do niefarmakologicznych sposobdéw postepowania, ktére zmniejszajg
liczbe zaostrzen naleza: zaprzestanie palenia tytoniu, odpowiednia rehabiliatcja i ograniczenie ekspozycji na szkodliwe wpty-
wy srodowiskowe. Nie wykazano aby same dziatania edukacyjne uzupetnione planem postepowania w sytuacji nasilenia
objawoéw skutkowaty zmniejszeniem czestosci zaostrzen [45].

1. Leczenie

Leczenie zaostrzenia POChP jest ztozonym zagadnieniem, ktére obejmuje stosowanie lekéw rozszerzajacych oskrzela, le-
kéw przeciwbakteryjnych, glikokortykosteroidéw, lekéw dziatajgcych na $luz oskrzelowy, fizjoterapie, leczenie tlenem i/lub
wspomaganie wentylacji, a takze profilaktyke powiktan i leczenie choréb wspdtistniejgcych. Sposdb i zakres leczenia zalezg
od ciezkosci zaostrzenia i od warunkow, w ktérych leczenie jest prowadzone. Dowiedziono, ze im szybciej zostanie wdrozone
odpowiednie leczenie tym krétszy jest czas trwania zaostrzenia i tym mniejsze ryzyko koniecznosci hospitalizacji [50].

Leki rozszerzajgce oskrzela

Leczenie lekami rozszerzajgcymi oskrzela stanowi podstawe postepowania terapeutycznego w zaostrzeniach POChP. Cho-
ciaz nie przeprowadzono kontrolowanych badan poréwnujacych skutecznosé réznych lekdw rozszerzajgcych oskrzela, za leki
pierwszego wyboru uwaza sie krdtko dziatajgce leki b2 adrenergiczne stosowane w monoterapii lub w skojarzeniu z krétko
dziatajacymi lekami antycholinergicznymi [3]. U chorych, u ktérych w stabilnej fazie choroby stosowano leki z obu w/w grup
nalezy w zaostrzeniu zwiekszy¢ ich dawki, natomiast u chorych, u ktérych w stabilnej fazie choroby stosowany byt jeden
z w/w lekdw zaleca sie zastosowanie wiekszych dawek i ewentualne dotgczenie krotko dziatajgcego leku z drugiej grupy [51-
54]. Uzasadnienie dla jednoczesnego zastosowania lekdw z obu grup jest oparte o liczne doswiadczenia z ich stosowaniem
u chorych ze stabilng postacia choroby, a takze z zaostrzeniem POChP. Nalezy jednak wspomnie¢, ze nie we wszystkich ba-
daniach wykazano dodatkowg korzy$¢ z jednoczesnego zastosowania krotko dziatajgcego b2 agonisty i krotko dziatajgcego
leku antycholinergicznego u chorych z zaostrzeniem choroby [55]. Wyniki badan $wiadcza, ze zastosowanie obu lekéw moze
miec szczegdlnie korzystne znaczenie u chorych wymagajgcych wentylacji mechanicznej i tych chorych, u ktérych nie uzyska-
no zadawalajgcego efektu po zastosowaniu maksymalnych dawek leku jednej grupy [56, 57]. Nie wykazano aby podawanie
lekdw w nebulizacji miato przewage nad stosowaniem ich z inhalatoréw typu MDI (zaréwno bez jak i z dodatkowg komorg
inhalacyjng) [58]. Chorzy leczeni w domu najczesciej korzystajg z inhalatoréw MDI, chociaz czes¢ z nich posiadajgca nebuli-
zatory, w przypadku zaostrzenia, chetniej stosuje leki w nebulizacji. U chorych hospitalizowanych wielu klinicystow preferuje
wykorzystanie nebulizatoréw ze wzgledu na to, ze u chorych z dusznoscig technika inhalacji z inhalatora MDI moze nie by¢
wtasciwa, a nebulizacja daje wiekszg pewnos¢ odpowiedniej depozycji leku w dolnych drogach oddechowych [3]. U chorych
z przewlektg catkowitg niewydolnoscig oddychania niekontrolowane zastosowanie nebulizatorow napedzanych tlenem moze
skutkowac¢ narastaniem hiperkapni i kwasicg oddechowa. Dlatego British Thoracic Society (BTS) zaleca raczej uzywanie ne-
bulizatoréw napedzanych powietrzem, lub w przypadku uzywania nebulizatorow napedzanych tlenem, ograniczenie czasu
trwania nebulizacji do 6 minut [59, 60].

U chorych z fagodng postacig zaostrzenia intensyfikacja leczenia krdtko dziatajgcym lekiem rozszerzajgcym oskrzela i ewen-
tualne dotgczenie drugiego leku krotko dziatajgcego o innym mechanizmie dziatania moze stanowi¢ jedyng wymagang forme
leczenia. Jak dotad nie przeprowadzono badan nad skutecznoscig leczenia zaostrzern POChP za pomocg dtugo dziatajgcych
lekdw rozszerzajgcych oskrzela (b2 agonistdw i/lub lekéw antycholinergicznych) [3].

Efekt metyloksantyn stosowanych w zaostrzeniu POChP jest ograniczony i niepewny [61-63]. Jednoczesnie leki te wykazujg
szereg istotnych dziatan niepozgdanych, szczegdlnie gdy podawane sg dozylnie. Dlatego u chorych z zaostrzeniem POChP
metyloksantyny sg lekami drugiego wyboru, ktérych stosowanie moze by¢ uzasadnione tylko w wybranych przypadkach,
w ktorych terapia wziewnymi lekami rozszerzajgcymi oskrzela nie przyniosta spodziewanego efektu [3].
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Rekomendacja 3

Wziewne leki rozszerzajace oskrzela odgrywajg podstawowa role w leczeniu zaostrzern POChP.
Za leki pierwszego wyboru uwaza sie krotko dziatajace leki antycholinergiczne i beta-2-adrenergiczne
stosowane w monoterapii
lub w skojarzeniu [All], co daje lepszy wynik kliniczny [BI]. Chociaz zastosowanie lekéw
rozszerzajgcych oskrzela w formie nebulizacji moze by¢ wygodniejsze dla chorych z nasilong dusznoscia
to jednak efekt bronchodilatacyjny takiego leczenia nie rézni sie od tego jaki mozna uzyskaé przy
zastosowaniu inhalatoréow MDI (bez lub z dodatkowa komorg inhalacyjng) [BI].
Metyloksantyny podawane drogq dozylng s3 uwazane za leki drugiego wyboru i powinny by¢
stosowane tylko u wybranych chorych, u ktérych nie uzyskano odpowiedniego efektu
klinicznego po zastosowaniu wziewnych lekow rozszerzajgcych oskrzela [Al]. Takie zalecenie
wynika z ograniczonego wptywu tych lekdw na czynnos¢ uktadu oddechowego oraz
ze stosunkowo wysokiego ryzyka dziatan niepozadanych [Al].

Glikokortykosteroidy

Istnieja przekonywujgce dowody na skutecznos¢ glikokortykosteroidéw systemowych w leczeniu zaostrzern POChP. Wyniki
opublikowanych w 2002 i 2014 roku systematycznych przeglgdéw pismiennictwa wskazujg, ze zastosowanie glikokortykoste-
roidéw systemowych pozwala przyspieszy¢ poprawe czynnosci ptuc, uzyskaé szybsze ustepowanie objawdw oraz zmniejszy¢
odsetek niepowodzen leczenia [64, 65]. W pojedynczych badaniach wykazano takze, ze zastosowanie tych lekow skutkuje
krétszym okresem hospitalizacji i wiekszg poprawa w zakresie PaO, [66, 67]. Korzystny efekt systemowych glikokortykoste-
roidéw obserwowano zaréwno u chorych leczonych ambulatoryjnie, jak i u tych wymagajgcych hospitalizacji. Poréwnawcza
analiza wynikéw réznych badan wydaje sie wskazywac, ze w tej pierwszej grupie efekt jest nieco mniej wyrazony (cho¢
znamienny) niz w drugiej grupie [67-69]. Najwieksze réznice wynikajgce z zastosowania glikokortykosteroidéw wydajg sie
ujawnia¢ w pierwszych 72 godzinach od ich zastosowania. Optymalna dawka i czas trwania leczenia nie zostaty jednoznacznie
okreslone. Powotujac sie na wyniki badania Leuppi et al. [70] eksperci GOLD rekomendujg stosowanie prednizonu w dawce
40 mg/dobe przez 5 dni [3]. Jednakze zakres stosowanych w praktyce dawek rézni sie znaczaco: od 30-60 mg prednizonu/
dobe do 60-125 mg metylprednizolonu podawanego 2-4 x na dobe, w zaleznosci od ciezkosci zaostrzenia [71-73]. Wiele da-
nych wskazuje, ze u wiekszosci chorych wystarczajgce s raczej srednie, a nie duze dawki, glikokortykosteroidow. Ze wzgledu
na szybkie wchtanianie i doskonatg biodostepnos¢ prednizonu po podaniu doustnym preferowana jest ta droga leczenia
[3, 71]. Tym niemniej, u chorych z ciezkimi zaostrzeniami wiele osrodkéw stosuje leczenie dozylne. Takie leczenie moze by¢
réwniez uzasadnione u chorych z niedostateczng odpowiedzig na preparaty doustne, chorych nie przyjmujacych lekéw drogg
doustna i tych, u ktérych wchtanianie moze by¢ uposledzone z powodu zaburzen krazenia trzewnego (np. we wstrzasie).

W zaostrzeniach POChP steroidy systemowe stosowane sg zwykle przez 5-14 dni, w zaleznosci od osrodka, ciezkosci zaostrze-
nia i odpowiedzi na leczenie. W jednym z niedawno opublikowanych badan z randomizacja nie wykazano réznic w efektyw-
nosci leczenia doustnego trwajgcego 5i 14 dni [70]. Z kolei w innym badaniu przeprowadzonym u hospitalizowanych chorych
z ciezkim zaostrzeniem trzydniowe leczenie dozylne uzupetnione 7-dniowym leczeniem w zmniejszajgcych sie dawkach oka-
zato sie w niektoérych aspektach (FEV1, PaOZVdusznos'é wysitkowa) skuteczniejsze od leczenia trzydniowego [73].




130 Rekomendacje postepowania w pozaszpitalnych zakazeniach uktadu oddechowego

Rekomendacja 4

Systemowe leczenie glikokortykosteroidami powinno by¢ stosowane u wszystkich chorych
z zaostrzeniem POChP, u ktorych stwierdzono wskazania do leczenia w warunkach
szpitalnych [Al]. Wyniki badan uzasadniajg takze zastosowanie doustnych glikokortykosteroidéw
u chorych z umiarkowanym zaostrzeniem POChP leczonym w warunkach domowych [BI].
Chociaz optymalna dawka i czas trwania leczenia nie zostatly jednoznacznie ustalone, to jednak
wyniki dotychczasowych badan uzasadniajg stosowanie dawki odpowiadajgcej 40 mg
prednizonu/dobe przez okres 5 dni [BII].

Antybiotyki

Pomimo, ze zakazenia dolnych drég oddechowych stanowig najczestszg przyczyne zaostrzerhs POChP rola antybiotykdéw w le-
czeniu zaostrzen choroby budzi kontrowersje [74]. Wynikajg one z réznic pomiedzy wynikami dotychczas przeprowadzonych
badan, z ktérych niektére wskazujg na wyrazny pozytywny efekt antybiotykoterapii, podczas gdy inne nie wykazuja takiego
efektu. Przyczyng takiego zréznicowania wynikéw sg zapewne réznice w metodyce poszczegdlnych badan, ktére dotycza pla-
nu badania, charakterystyki badanych grup, stosowanych antybiotykdw, ocenianych punktéw koricowych i innych uwarunko-
wan. W praktyce, dwie najwazniejsze decyzje terapeutyczne, ktére nalezy podjac u chorych z zaostrzeniem POChP sprowa-
dzajg sie do odpowiedzi na pytania: u ktérych chorych nalezy zastosowac antybiotykoterapie i jaki antybiotyk nalezy wybra¢.

Odpowiedz na pierwsze z tych pytan nie jest fatwa poniewaz nie ma odpowiednio czutych i swoistych wskaznikdw bakteryj-
nego zakazenia dolnych drég oddechowych potwierdzajgcych role takiego zakazenia jako czynnika sprawczego zaostrzenia
POChP u poszczegdlnych chorych. Badania mikrobiologiczne plwociny cechujg sie licznymi ograniczeniami, ktére decydujg
o tym, ze rola takich badan w planowaniu leczenia u poszczegdlnych chorych jest znikoma. Ograniczenia te wynikajg z trud-
nosci w uzyskaniu u niektérych chorych dobrego materiatu do badan mikrobiologicznych, stosunkowo dtugiego okresu ocze-
kiwania na wynik badania i wynik lekowrazliwosci, ograniczonej czutosci diagnostycznej badan hodowlanych [75 ], trudnosci
w zroznicowaniu pomiedzy kolonizacjg a nowym zakazeniem [26, 27] i kosztow badania. Dlatego wg obecnych zalecen de-
cyzja o leczeniu antybiotykami powinna zosta¢ podjeta na podstawie objawdw klinicznych i u wiekszosci chorych nie nalezy
zleca¢ badan mikrobiologicznych plwociny. Wyjatek stanowig chorzy, u ktérych objawy kliniczne z duzym prawdopodobien-
stwem wskazujg na zakazenie uktadu oddechowego i u ktdrych zastosowana antybiotykoterapia empiryczna nie przyniosta
oczekiwanych efektdow [3, 76]. Wykonanie badan mikrobiologicznych w tej grupie chorych moze miec istotne znaczenie dla
identyfikacji patogenu oraz okreslenia jego profilu wrazliwosci na antybiotyki. Inng sytuacjg kliniczng, w ktérej wskazane
moze by¢ wykonanie badan mikrobiologicznych plwociny jest duze ryzyko zakazen wywotanych przez P. aeruginosa. Do czyn-
nikdw ryzyka takich zakazen nalezg: ciezka obturacja (warto$¢ FEV1 < 50% wartosci naleznej), wczesniejsza hospitalizacja
trwajgca co najmniej 2 dni, ktéra miata miejsce w okresie 90 dni poprzedzajgcych aktualne zaostrzenie, czeste stosowanie
antybiotykéw (co najmniej 4-krotnie w okresie poprzedzajgcych 12 miesiecy), izolacja P. aeruginosa podczas wczesniejszych
zaostrzen, kolonizacja tym gatunkiem bakterii w stabilnym okresie choroby, ciezkie zaostrzenie wymagajace wentylacji me-
chanicznej, przewlekte leczenie systemowe glikokortykosteroidami [3, 77].

We wszystkich pozostatych przypadkach decydujace znaczenie dla podjecia decyzji o leczeniu antybiotykiem powinny stanowi¢ zmo-
dyfikowane kryteria kliniczne przedstawione w tabeli I. Uwaza sig, ze leczenie antybiotykiem nalezy zastosowac¢ u chorych z | typem
zaostrzenia (tj. u ktérych stwierdza sie wszystkie trzy podane w tabeli | objawy) oraz ci chorzy z drugim typem zaostrzenia, u ktérych
jednym z dwdch stwierdzanych objawoéw jest pojawienie sie lub nasilenie ropnego charakteru plwociny (Rycina I). Antybiotykote-
rapia jest takze wskazana u wszystkich chorych, ktérzy wymagajg wspomagania wentylacji (nieinwazyjnego lub inwazyjnego) [3].
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Dotychczasowe badania nad wykorzystaniem wskaznikéw laboratoryjnych do diagnostyki zaostrzern POChP o etiologii bakteryjnej
nie wykazaty ich przewagi nad wskaznikami klinicznymi. Z dwdch czesto stosowanych markeréw zakazen - prokalcytoniny i biatka C-
-reaktywnego - wieksze znaczenie u chorych z bakteryjnym zaostrzeniem POChP wydaje sie mie¢ biatko C-reaktywne [78, 79].

U chorych z duzym prawdopodobienstwem bakteryjnej etiologii zaostrzenia POChP obserwowano korzystne efekty stosowa-
nia antybiotykdw wyrazajace sie ustgpieniem objawéw klinicznych, zmiane charakteru wykrztuszanej plwociny na sluzowy,
zmniejszeniem stezenia biatka C-reaktywnego w surowicy, wydtuzeniem okresu do kolejnego zaostrzenia [80, 81]. Efekty te
byty wyrazne u pacjentow z umiarkowanym lub ciezkim zaostrzeniem, podczas gdy w zaostrzeniach o tagodnym przebiegu
skutecznos¢ leczenia antybiotykami byta watpliwa lub wrecz jej nie obserwowano [35, 74]. Opublikowany w 2006 roku sys-
tematyczny przeglad pismiennictwa wykazat, ze zastosowanie antybiotykdw u chorych z klinicznymi objawami infekcyjnego
zaostrzenia POChP skutkowato zmniejszeniem $miertelnosci o 77% i zmniejszeniem ryzyka niepowodzenia leczenia o 53%
[82]. Bardzo podobne wyniki uzyskano w pdzniejszym przegladzie systematycznym i meta-analizie. Stwierdzono w nim, ze
w grupie hospitalizowanych chorych z zaostrzeniem POChP zastosowanie antybiotykéw redukuje $miertelnos¢ o 78% i ry-
zyko niepowodzenia leczenia o 46% [83]. Opublikowana w 2012 roku meta-analiza 16 badan wykazata istotng korzys¢ ze
stosowania antybiotykdw w ciezkich zaostrzeniach POChP wymagajgcych hospitalizacji w OIT [74].

Wyboru antybiotyku nalezy dokona¢ z uwzglednieniem danych klinicznych, zakresu dziatania przeciwbakteryjnego poszcze-
golnych antybiotykéw oraz lokalnych informacji o lekowrazliwosci drobnoustrojow. Powszechnie przyjeta jest ogdlna zasada,
ze im ciezsza przewlekta postaé choroby i im ciezszy przebieg zaostrzenia tym intensywniejsza powinna by¢ antybiotykote-
rapia i szerszy zakres dziatania przeciwbakteryjnego stosowanych lekdéw. Najwazniejsze wskazéwki dotyczace stosowania
antybiotykéw w leczeniu zaostrzen POChP przedstawiono na rycinie I.

Rycina |. Wskazowki dotyczace stosowania antybiotykow w leczeniu zaostrzen POChP [wg. 84, 85, zmodyfikowane],
* u chorych, ktérzy w okresie poprzedzajgcych 3 miesiecy byli leczeni antybiotykiem nalezy zastosowac antybiotyk z innej grupy; # czynniki

ryzyka zakazen P. aeruginosa i antybiotyki zalecane w tych zakazeniach - patrz tekst
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Warto zwrdci¢ uwage, ze u chorych ze wskazaniami do antybiotykoterapii, ktérzy w okresie poprzedzajgcych 3 miesiecy byli le-
czeni antybiotykiem powinien zosta¢ zastosowany antybiotyk z innej grupy. W przypadku obecnosci czynnikdéw ryzyka zakazenia
P. aeruginosa lekami z wyboru w monoterapii powinny by¢ fluorochinolony (cypro- lub lewofloksacyna), ureidopenicylina lub
karboksypenicylina z inhibitorem beta-laktamaz (piperacylina plus tazobaktam, tikarcylina plus kwas klawulanowy) lub cefalospo-
ryna z aktywnoscig przeciw P. aeruginosa (ceftazydym, cefepim). U chorych, u ktérych stosuje sie leczenie skojarzone do jednego
z antybiotykow zalecanych u chorych bez czynnikdw ryzyka rozwoju zakazenia P. aeruginosa nalezy dotaczy¢ lewofloksacyne.

Czas trwania antybiotykoterapii wynosi zwykle 5-7 dni. Metaanaliza, w ktérej uwzgledniono siedem badan z randomizacja,

w ktorych uczestniczyto tgcznie ponad trzy tysigce chorych nie wykazata przewagi leczenia trwajgcego siedem lub wiecej dni
nad leczeniem trwajgcym 5 dni [86].

Rekomendacja 5

Podstawe decyzji o leczeniu antybiotykami u chorego z zaostrzeniem POChP powinny
stanowi¢ dane kliniczne [Al]. Antybiotykoterapie nalezy zastosowaé u chorych
wykrztuszajacych ropng plwocine, u ktérych stwierdza sie jednoczesnie nasilenie
dusznosci i zwiekszenie objetosci wykrztuszanej plwociny [Al] lub jeden z ww. objawéw [BII].
Leczenie antybiotykami wymagaja takze wszyscy chorzy, u ktérych stosowane
jest wspomaganie wentylacji (nieinwazyjne lub inwazyjne) [Al].

W leczeniu ambulatoryjnym, lekami pierwszego wyboru powinny by¢ antybiotyki
beta-laktamowe wykazujace aktywnos¢ w stosunku do Haemophilus influenzae
i Streptococcus pneumoniae, amoksycylina lub amoksycylina z klawulanianem. W przypadku
nadwrazliwosci na amoksycyline typu lll nalezy zastosowac cefuroksym, a przy nadwrazliwosci typu
I makrolid dziatajgcy na Haemophilus influenzae (klarytromycyne lub azytromycyne) lub fluorochinolon
dziatajacy na Streptococcus pneumoniae (lewofloksacyne lub moksyfloksacyne) [Alll].
Podobnie, w leczeniu szpitalnym antybiotykiem pierwszego wyboru powinna by¢
amoksycylina z klawulanianem, cefuroksym, a w dalszej kolejnosci nowe fluorochinolony
(lewofloksacyna lub moksyfloksacyna).

U chorych ze zwiekszonym ryzykiem zakazen drobnoustrojami lekoopornymi, w tym
w szczegolnosci Pseudomonas aeruginosa, zalecane jest wykonanie badan mikrobiologicznych
plwociny i podanie antybiotyku aktywnego wobec tego drobnoustroju. W monoterapii
nalezy zastosowac: ceftazydym, penicyline z inhibitorem dziatajgca na
Pseudomonas aeruginosa (piperacylina/tazobaktam) lub nowy fluorochinolon (np. lewofloksacyne).
W leczeniu skojarzonym zaleca sie podanie cyprofloksacyny i jednego z antybiotykéw stosowanych
u chorych bez czynnikéw ryzyka zakazenia Pseudomonas aeruginosa [Alll].

Leki mukoaktywne

Chociaz metaanaliza 34 badan przeprowadzonych u chorych ze stabilng postacig przewlektego zapalenia oskrzeli lub POChP
wykazata niewielki korzystny wptyw lekéw mukolitycznych na zmniejszenie czestosci zaostrzen, to jednak nie ma przekony-
wujacych danych, ze zastosowanie lekdw mukoaktywnych u chorych z zaostrzeniem POChP zwieksza skutecznos$¢ leczenia
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[87]. Stwierdzenie to dotyczy rdznych lekdw mukolitycznych, takich jak ambroksol, karboksymetylcysteina, bromheksyna,
acetylocysteina. W badaniu z randomizacjg oceniajgcym skutecznosé acetylocysteiny (600 mg 2 x dziennie) w poréwnaniu
do placebo nie stwierdzono réznic pomiedzy leczonymi grupami w zakresie zmian FEV1, VC, nasilenia dusznosci, saturacji
krwi tlenem ani czasu trwania hospitalizacji [88]. Biorgc pod uwage wyniki tego oraz innych badan nie zaleca sie rutynowego
stosowania lekdw mukoaktywnych u chorych z zaostrzeniem POChP [89]. Aktualne szczegéty dotyczgce mukoaktywnego
znajduja sie w rozdziale dotyczacym leczenia objawowego.

Leczenie tlenem

Leczenie tlenem stanowi bardzo wazng sktadowgq leczenia zaostrzern POChP. Jest stosowane u wiekszosci chorych wymaga-
jacych hospitalizacji, przy czym u czesci z nich leczenie tlenem rozpoczyna sie jeszcze w okresie przed przyjeciem do szpi-
tala (np. w czasie transportu medycznego). Ze wzgledu na to, ze niekontrolowane podawanie tlenu u chorych z nasileniem
przewlektej catkowitej niewydolnosci oddychania (w szczegdlnosci tych z PaCO, > 55 mmHg) zagraza retencjg CO, i kwasica
oddechowa, konieczne jest przestrzeganie szczegdlnych zasad leczenia tlenem. W poczgtkowym okresie leczenia celem tle-
noterapii jest uzyskanie i utrzymanie odpowiedniego utlenowania krwi tetniczej wyrazajgcego sie wysyceniem hemoglobiny
we krwi tetniczej (Sa0,) pomiedzy 88 a 92% i cisnieniem parcjalnym tlenu we krwi tetniczej (Pa0,) okoto 60-70 mm Hg [3, 59,
90-93]. U chorych, ktérzy nigdy wczesniej nie wymagali nieinwazyjnego wspomagania wentylacji, i u ktérych pomiar cisnienia
parcjalnego gazéw we krwi tetniczej wykazuje normokapnie, podaz tlenu moze byé zwiekszona, tak aby uzyskaé prawidtowa
Sa0, wynoszaca 94-98% [59]. Nalezy jednak przy tym pamigtac, Ze wzrost Sa0, z 92% do 94-98% skutkuje jedynie niewielkim
zwigkszeniem zawartosci tlenu we krwi tetniczej (PaO,).

W wiekszosci przypadkow leczenie tlenem nalezy rozpoczgé od zastosowania cewnikéw donosowych (wgsoéw tlenowych)
z przeptywem O, wynoszacym 2 litry/min lub maski z dysza (zwezka) Venturiego zapewniajaca stezenie O, w komorze maski
24-28%. Prosta maska twarzowa wymaga zastosowania przeptywu O, co najmniej 5 litréw/min (aby wyeliminowac ryzyko
oddychania zwrotnego), co moze skutkowac znacznym podwyzszeniem PaO,z wtérnym ostabieniem napedu oddechowego
i retencjg CO,. Dlatego prosta maska twarzowa nie zapewnia bezpieczefstwa leczenia tlenem u chorych z nieznanym nasi-
leniem zaburzen wymiany gazowej. Austin et al. porownali skutecznosc¢ i bezpieczenstwo leczenia matymi dawkami tlenu
podawanymi za pomocg cewnikow donosowych i leczenia z uzyciem wysokoprzeptywowych masek twarzowych w okresie
przed przyjeciem do szpitala. Autorzy wykazali znacznie mniejszg $Smiertelno$¢ oraz mniejsze ryzyko hiperkapnii i kwasicy
oddechowej, u chorych, u ktérych stosowana byta pierwsza z metod leczenia [92]. Niezaleznie od sposobu leczenia zaleca
sie kontrole badania gazometrycznego krwi w 30-60 minut od rozpoczecia tlenoterapii i dalszg modyfikacje leczenia na pod-
stawie wyniku tego badania [3, 59]. U chorych, u ktérych prawidtowo stosowane leczenie tlenem nie pozwala na uzyskanie
odpowiedniego zwigkszenia Sa0, lub przebiega ze wzrostem PaCO, i obnizeniem pH nalezy rozwazy¢ nieinwazyjne wspoma-
ganie wentylacji (NWW). Najczesciej stosowane metody podawania tlenu przedstawiono w tabeli II.
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Tabela Il. Charakterystyka najczesciej stosowanych metod leczenia tlenem

Metoda Najczesciej stosowany Szacowane stgzenie O, (%) w mieszaninie wdechowej
przeptyw O,

Cewniki donosowe (wasy tlenowe) 0,5-4,01/min stezenie O, (%) = 20+ 4 x przeptyw O,

Prosta maska twarzowa przeptyw O,5-6 |/min ~ stezenie O,40%
5,0—8,0 I/min przeptyw O,6-7 |/min ~ stezenie 0,50%

przeptyw O, 7-8 I/min ~ stezenie O, 60%

Maska z dyszg Venturiego 4,0-15,0|/min zgodne z oznaczeniem na odpowiedniej dyszy

Rekomendacja 6

Wszyscy chorzy, u ktérych zaostrzenie POChP przebiega z obnizeniem PaO, ponizej
60 mm Hg (Sa0, ponizej 90 mmHg) powinni by¢ leczeni tlenem [All]. Tlenoterapig nalezy
zastosowac jak najwczesniej, w miare mozliwosci juz na etapie transportu do szpitala.
Leczenie powinno by¢ stosowane ostroznie, z wykorzystaniem urzgdzen umozliwiajacych
odpowiednie dawkowanie tlenu i monitorowane za pomoca gazometrii krwi, a w okresie
przedszpitalnym na podstawie pulsoksymetrii [Al].

Nieinwazyjne wspomaganie wentylacji

Nieinwazyjne wspomaganie wentylacji jest skuteczng metoda zwalczania kwasicy oddechowej w przebiegu zaostrzen PO-
ChP. Wykazano, ze u wybranych chorych hospitalizowanych z powodu ciezkiego zaostrzenia POChP, nieinwazyjna wentylacja
zmniejsza czestosc stosowania mechanicznej wentylacji, skraca czas hospitalizacji oraz zmniejsza ryzyko zgonu [94-97]. Wska-
zaniem do NWW jest niewyréwnana kwasica oddechowa (pH< 7,35 i PaCO, > 60 mm Hg) lub cigzka hiperkapnia i hipoksemia
(PaO, < 50 mm Hg pomimo leczenia tlenem i PaCO, > 60 mm Hg) [2]. NWW powinna zostac takze zastosowana u chorych
z ciezkg dusznoscig i objawami wzmozonej pracy oddechowej oraz zmeczeniem miesni oddechowych [3].

Przeciwwskazaniami do zastosowania nieinwazyjnego wspomagania wentylacji s3: niestabilnos¢ hemodynamiczna (spadki
ci$nienia tetniczego, zaburzenia rytmu serca, zawat miesnia sercowego), zaburzenia swiadomosci i brak wspodtpracy, duza
ilos¢ wydzieliny w drogach oddechowych [2].

U chorych z ciezkg kwasicg oddechowg przebiegajaca z zaburzeniami $wiadomosci, chorych z przeciwskazaniami do NWW
oraz tych, u ktorych zastosowanie NWW nie przyniosto spodziewanego efektu nalezy zastosowad intubacje dotchawicza

i inwazyjne wspomaganie wentylacji.

Rekomendacja 7

Wspomaganie wentylacji nalezy stosowac u wszystkich chorych z zaostrzeniem POChP
przebiegajacym z niewyrownanga kwasicg oddechowg i lub ciezka hiperkapnig i hipoksemiag
(pH krwi ponizej 7,35, PaCO, powyzej 60 mmHg, PaO, ponizej 50 mmHg podczas leczenia
tlenem) [Al]. U chorych bez przeciwwskazan do nieinwazyjnego wspomagania wentylacji
nalezy w pierwszej kolejnosci zastosowac te forme leczenia [Al].




Rekomendacje postepowania w pozaszpitalnych zakazeniach uktadu oddechowego 135

Fizjoterapia

Nie wykazano aby metody mechanicznego wspomagania oczyszczania drég oddechowych z wydzieliny, takie jak wymuszony
kaszel, oklepywanie i masaz wibracyjny, drenaz utozeniowy i inne odgrywaty korzystng role w leczeniu POChP. Nie ma badan,
ktére dowodzityby celowosci stosowania tych metod u chorych z zaostrzeniem POChP (u ktérych nie ma rozstrzeni oskrzeli)
[50, 51].

Wazne znaczenie ma natomiast rehabilitacja ruchowa. U chorych hospitalizowanych z powodu zaostrzenia POChP dochodzi
do bardzo znacznego ograniczenia aktywnosci fizycznej. U chorych z zaostrzeniami POChP leczonych w domu takze stwier-
dzono znaczng redukcje czasu spedzanego poza domem, co przektada sie na ograniczenie aktywnosci fizycznej [98]. Okres
konieczny do przywrdcenia wczesniejszej aktywnosci moze wynosic kilka tygodni, a u niektdrych chorych nigdy nie udaje
sie powrdcic do stanu aktywnosci sprzed zaostrzenia [99, 100]. Dlatego tez rehabilitacje ruchowg u chorych z zaostrzeniami
POChP nalezy wdraza¢ stosunkowo wczesnie, nawet juz w 2.—3. dobie zaostrzenia choroby, a koniecznie w okresie, w ktérym
chory nie wymaga juz lezenia w tézku [2]. Rehabilitacja wdrozona bezposrednio po zaostrzeniu choroby pozwala ograniczy¢
liczbe hospitalizacji oraz Smiertelno$¢ w 2 kolejnych latach po zaostrzeniu [101].

Rekomendacja 8

Nie ma podstaw stosowania mechanicznych metod wspomagania oczyszczania
drég oddechowych z wydzieliny u chorych z objawami zaostrzenia POChP [DIII].
U chorych, ktdrzy przebyli zaostrzenie POChP zaleca sie wczesne wdrozenie rehabilitacji
ruchowej [BI].

Leczenie przeciwzakrzepowe

Chorzy z zaostrzeniem POChP cechujg sie znacznym ryzykiem zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej (zakrzepica zyt gtebokich
lub zator tetnicy ptucnej). Dotyczy ono w szczegdlnosci pacjentow, ktdrzy wymagajg leczenia szpitalnego [14]. Do powszech-
nie wystepujgcych w tej grupie czynnikdw ryzyka zylnej choroby zatorowo-zakrzepowej nalezg czasowe unieruchomienie,
niewydolno$¢ oddechowa, ostre zakazenia i podeszty wiek [102]. Wykazano, ze czestos$¢ zakrzepicy zyt gtebokich lub zatoru
ptucnego u chorych hospitalizowanych z powodu zaostrzenia POChP moze wynosi¢ od kilkunastu do nawet 24,7% [103].
Dlatego u hospitalizowanych chorych z zaostrzeniem POChP zaleca sie stosowanie profilaktyki przeciwzakrzepowej w postaci
heparyny drobnoczgsteczkowej, heparyny niefrakcjonowanej w matej dawce lub fondaparynuksu [102, 104].

Rekomendacja 9

U chorych hospitalizowanych z powodu infekcyjnego zaostrzenia POChP zaleca sie stosowanie
heparyn drobnoczgsteczkowych w dawkach profilaktycznych [BII].
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POZASZPITALNE ZAPALENIE PLUC U DZIECI

Definicja

Zapalenie ptuc jest definiowane jako wystgpienie objawdw wskazujgcych na ostre zakazenie (goraczka, dreszcze, leukocy-
toza), przebiegajace z zajeciem obszaru pecherzykowego dolnych drég oddechowych (kaszel, ale zwtaszcza wcigganie mie-
dzyzebrzy, hipoksemia, tachypnoe, zmiany ostuchowe). Potwierdzeniem zapalenia ptuc moze by¢ wykazanie w obrazie ra-
diologicznym klatki piersiowej zageszczenn w polach ptucnych [1, 2]. Na potrzeby krajow rozwijajgcych sie zamiast definicji
zapalenia ptuc WHO przyjeto definicje ostrego zakazenia dolnych dréog oddechowych u dzieci do 5. z., z okresleniem duzego
prawdopodobienstwa zapalenia ptuc ocenianego wytgcznie na podstawie obrazu klinicznego (przede wszystkim oceny cha-
rakteru i liczby oddechéw na minute — bez uwzgledniania ostuchiwania) [3]. Najwazniejszymi powodami, dla ktérych wynik
badania radiologicznego nie zawsze u dzieci stanowi kryterium rozpoznania zapalenia ptuc s3: brak jasnych kryteriéw rozpo-
znania tej choroby w badaniu obrazowym [4, 5], duza zmiennos¢ interpretacji radiogramow i ich dynamika oraz ograniczanie
niepotrzebnej ekspozycji na promieniowanie jonizujace.

Zapalenie ptuc jest okreslane jako ,,pozaszpitalne”, jesli wystgpito u uprzednio zdrowego dziecka przebywajgcego w domu lub
rozwineto sie przed uptywem 48 godzin od poczatku hospitalizacji.

Epidemiologia

Pozaszpitalne zapalenie ptuc (PZP) u dzieci wystepuje najczesciej ponizej 5 r. 2. z roczng zapadalnoscig miedzy 36 a 46 przy-
padkow na 1000, ktdra wyraznie zmniejsza sie u dzieci starszych wynoszgc ok. 16 przypadkdw rocznie na 1000 [6, 7]. Wedtug
duzych, retrospektywnych badan finskich, wiekszos¢ dzieci ponizej 5 r. z. chorych na PZP i okoto potowy powyzej 5 r. z. jest
leczona w szpitalu [8]. W krajach wysoko rozwinietych smiertelno$¢ z powodu PZP u dzieci ponizej 15 r. z. wynosita na poczat-
ku lat 90-tych ok. 0,1 na 1000 zachorowan [8] i dotyczyta gtdwnie dzieci z ciezkimi chorobami przewlektymi [9].

Etiologia

Z wyjatkiem noworodkow, etiologia PZP jest tym czesciej wirusowa, im mtodsze dziecko, a im starsze, tym czesciej zakazenie
powodowane jest przez bakterie atypowe. Wirusy sg odpowiedzialne za 28-37% zapalen ptuc leczonych ambulatoryjnie
u dzieci w wieku od urodzenia do 4 r. z., 10-21% w wieku 5-9 lat i ponizej 4% w wieku 9-16 lat [9, 10]. W grupie dzieci cho-
rych na PZP w wieku od 2 miesigca do 17 r. z. wymagajacych hospitalizacji, wirusy s3 odpowiedzialne za ok. 45% zachorowan
i sg to gtownie wirusy grypy, RS i paragrypy [11]. Wedtug tych samych badan wirusy wystepowaty czesciej u dzieci ponizej
2 r. 2., a u 1/4 dzieci powodowaty zakazenie mieszane razem z bakteriami. Gtéwnga bakterig powodujgca PZP u dzieci jest
S. pneumoniae. Czesto$¢ PZP o tej etiologii wynosi 14-36% i w niewielkim stopniu zalezy od wieku dziecka [12]. U dzieci hospi-
talizowanych z powodu bakteryjnego PZP S. pneumoniae jest odpowiedzialny za ok. 70% takich zakazer [11]. Drobnoustroje
atypowe M. pneumoniae i C. pneumoniae sg przyczyna odpowiednio 4-51% oraz 1-35% zapalen ptuc, wystepujgc czesciej
u dzieci powyzej 5 r. z., a w niektérych badaniach stanowig one az 80% przyczyn zapalen ptuc u dzieci miedzy 10 a 16 r. Z.
[10, 11]. PZP wymagajgce hospitalizacji s czesciej powodowane przez S. pneumoniae oraz RSV. Zakazenia mieszane wyste-
puja u 25% dzieci, a wspdlne wystepowanie u dzieci przedszkolnych dotyczy najczesciej S. pneumoniae i wiruséw, natomiast
u szkolnych S. pneumoniae i bakterii atypowych. Inne drobnoustroje rzadziej powodujgce PZP, to H. influenzae, S. aureus,
paciorkowce grupy A oraz M. catarrhalis. W przeprowadzonych badaniach etiologie PZP udato sie ustali¢ u 65 —86% chorych
[13]. Z pewnym uproszczeniem zalezno$¢ etiologii od wieku dziecka przedstawia tabela | [1].
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Tabela I. Etiologia pozaszpitalnego zapalenia ptuc w zaleznosci od wieku [1]

Wiek Etiologia

Noworodki Paciorkowce grupy B
Enterobacteriaceae

(do 20 dnia zycia) .
Cytomegalowirus

Listeria monocytogenes

3 tydzien — 3 miesigc Chlamydia trachomatis
RSV, wirus paragrypy
Streptococcus pneumoniae
Bordetella pertussis
Staphylococcus aureus

4 miesigc — 4 rok zycia RSV, wirusy grypy i paragrypy, adenowirusy, rinowirusy
Streptococcus pneumoniae

Haemophilus influenzae

Mycoplasma pneumoniae

5-15 rok zycia Streptococcus pneumoniae
Mycoplasma pneumoniae

Chlamydophila pneumoniae

Nosicielstwo bakterii wywotujgcych zapalenie ptuc u dzieci

Zakazenie wirusowe, a w szczegdlnosci RSV i grypa, stwarzajg podtoze do rozwoju zakazenia bakteriami, ktére juz od wie-
ku niemowlecego kolonizujg nosogardto. Jama ustna i nosogardziel sg obficie skolonizowane przez bakterie. Na specjalng
uwage zastugujg tlenowe paciorkowce o hemolizie alfa (Streptococcus mitis czy S. sanguis), a takze beztlenowe ziarniaki
Peptostreptococcus anaerobius. Bakterie te wywierajg dziatanie ochronne, poniewaz zmniejszajg nasilenie kolonizacji przez
bakterie potencjalnie patogenne, tj. S. pneumoniae, H. influenzae i M. catarrhalis.

Juz w okresie niemowlecym bakterie patogenne zaczynaja obficie kolonizowaé¢ nosogardto. Do 6 miesigca zycia blisko 70%
niemowlat jest skolonizowanych przynajmniej przez jeden z wyzej wymienionych patogendw. Poczatkowo najczestsza jest
kolonizacja przez M. catarrhalis (55%), nastepnie S. pneumoniae (38%) i H. influenzae (19%). W miare narastajacych kon-
taktéw ze Swiatem zewnetrznym, a w szczegdlnosci z innymi dzieémi, odsetki te zwiekszajg sie i osiggajg w pierwszym roku
zycia: 72% dla M. catarrhalis, 54% dla S. pneumoniae i 33% dla H. influenzae [14-17]. Wraz z wiekiem zmniejsza sie nasilenie
nosicielstwa wszystkich potencjalnie patogennych bakterii tak, ze w wieku szkolnym nie przekracza 30-40%, u dorostych kon-
taktujacych sie z dzie¢mi wynosi 20-30%, a u dorostych niemajgcych z nimi kontaktu <10%.

W badaniach prowadzonych przez Krajowy Osrodek Referencyjny ds. Lekowrazliwosci Drobnoustrojow ustalono, ze odsetek
dzieci ze ztobkéw i domow dziecka, obarczonych nosicielstwem pneumokoka przekracza 60% [18]. Nieco rzadsze jest nosi-
cielstwo pateczki hemofilnej wynoszace u dzieci uczeszczajgcych do ztobkdéw 31%, jest ono jednak wysokie u dzieci przeby-
wajacych w Domach Dziecka (65%). W tych grupach dzieci stwierdzono takze wysoki (>35%) odsetek pneumokokéw o obni-
zonej wrazliwosci na penicyline MIC >0,12 pg/ml, z tego 1/3 stanowity pneumokoki oporne na penicyline z MIC >2,0 ug/ml,
a 2/3 pneumokoki posrednio wrazliwe na penicyline z wartosciami MIC 0,12-2,0 pug/ml [18]. Warto przypomnie¢, ze jeszcze
do niedawna polskie badania wrazliwosci bakterii izolowanych z drég oddechowych w okresie czynnego zakazenia u doro-
stych, przeprowadzane w laboratorium Narodowego Instytutu Lekéw, a u dzieci w laboratorium Centrum Zdrowia Dziecka
wykazywaty zgodnie odsetek pneumokokéw opornych na penicyline wynoszacy okoto 15% [19, 20]. Obnizona wrazliwos¢
S. pneumoniae na penicyline i inne beta-laktamy wynika ze zmian w biatkach wigzacych penicyline (PBP - ang. Penicillin
Binding Protein). Natomiast mechanizmy opornosci pneumokokdéw na makrolidy sg zréznicowane geograficznie. W Europie,
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w tym takze i w Polsce, najczesciej stwierdzany jest fenotyp MLSb, obejmujacy makrolidy 14, 15 i 16 weglowe, linkozamidy,
a nawet streptograminy. Wynika on z metylacji rybosomoéw, wskutek czego MIC podnosi sie kilkanascie razy i blokuje zupetnie
mozliwosci eradykacyjne makrolidow. W przeciwienstwie do tego w Ameryce Pétnocnej dominujgcym typem jest opornosci
jest fenotyp MEF czyli o mechanizmie effluksowym, dotykajgcym tylko 14 weglowe makrolidy i powodujacy podwyzszenie
MIC pneumokoka na makrolidy o kilka razy [21].

Odsetek pateczek hemofilnych produkujgcych beta-laktamazy, i z tego powodu opornych na amoksycyline, jest w Polsce
wecigz niewielki (<10%) [19].

Diagnostyka kliniczna

Obraz kliniczny PZP jest stosunkowo mato swoisty i nie pozwala na postawienie tego rozpoznania, a jedynie jego podejrzenie
[22]. Zespdt klinicznych objawdw wskazujgcy na PZP sktada sie z goraczki, kaszlu, przyspieszenia oddechu (WHO definiuje
tachypnoe jako czesto$¢ oddechéw >60/min u dzieci ponizej 2 m. z., >50/min w wieku 2-12 m. z. i >40/min powyzej 12 m.
2.), wciggania miedzyzebrzy oraz zmian ostuchowych (rzezenia i trzeszczenia), a zgodnie z nowym nazewnictwem polskim ze
Swiszczacego oddechu i trzeszczen (wg nazewnictwa angielskiego cracles), ze skrécenia odgtosu opukowego, a czasem obec-
nosci szmeru oskrzelowego [22]. Stwierdzenie jednostronnych zmian ostuchowych u kaszlgcego, gorgczkujgcego dziecka
utatwia ustalenie rozpoznania zapalenia ptuc, cho¢ nie zawsze sg one obecne lub mogg by¢ obustronne.

Wykazano, ze u dzieci ponizej 5 r. z. tachypnoe mozna uzna¢ za umiarkowanie czuty (>70%) i swoisty (>65%) objaw w przy-
padku potwierdzonego radiologicznie PZP [23]. U niemowlat ponizej 3 m. z. goraczka i tachypnoe s3 jeszcze mniej czutymi
objawami PZP, natomiast sg one wysoce swoiste (92%). Tachypnoe, ktéremu towarzyszy wcigganie klatki piersiowej charak-
teryzuje sie niewielkg dodatnig wartos$ciag predykcyjna (ok. 45%) w potwierdzonym radiologicznie PZP, ale niewystepowanie
tych objawéw zdecydowanie zmniejsza prawdopodobienstwo PZP (ujemna wartos$é predykcyjna ok. 85%) [23, 24].

Swisty styszalne u dziecka w wieku przedszkolnym silnie wskazuja na etiologie wirusowa (ale wystepuja tez w astmie), nato-
miast gorgczka >38,5°C, liczba oddechéw >50/min, wcigganie miedzyzebrzy u dzieci ponizej 3 . z., a takze trudnosci w oddy-
chaniu u starszych dzieci sugerujg etiologie bakteryjna.

Rekomendacja 1

Rozpoznanie pozaszpitalnego zapalenia ptuc u dzieci stawiane jest na podstawie
objawdw klinicznych.
Badanie radiologiczne jest wskazane w przypadku podejrzenia powiktan. [DIII]
Za objawy najbardziej czute i swoiste dla zapalenia ptuc u dzieci nalezy uznac tachypnoe,
goraczke powyzej 38°C oraz wcigganie miedzyzebrzy, a ostuchowo obecnos¢ furczen
i trzeszczen zwtaszcza jednostronnych [BIIl].
Niestwierdzenie tych objawow znaczgco zmniejsza prawdopodobienstwo
zapalenia ptuc u dzieci [CIII].

Diagnostyka radiologiczna

Przydatnos¢ diagnostyczna badania radiologicznego u dzieci z objawami zakazenia dolnych drég oddechowych wcigz nie jest
precyzyjnie okreslona. Celem badania radiologicznego jest potwierdzenie lub wykluczenie zapalenia ptuc, réznicowanie mie-
dzy etiologig wirusowg i bakteryjng PZP, identyfikacja innych anizeli PZP przyczyn objawéw ze strony uktadu oddechowego
oraz ocena skutecznosci leczenia, w tym wykrycie powiktan zapalenia ptuc.
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Wskazania do wykonania badania radiologicznego u dzieci s3 zdecydowanie mniej precyzyjnie okreslone niz u dorostych, gtow-
nie ze wzgledu na mato charakterystyczny obraz kliniczny. Sg one przyjmowane bardziej na zasadzie uzgodnionego stanowiska,
anizeli potwierdzonych wynikami badan klinicznych. Wykonanie badania radiologicznego zalecane jest u dzieci gorgczkujg-
cych, wymagajacych hospitalizacji i przy stwierdzeniu przynajmniej jednego z objawdw, wskazujgcych na zajecie znacznego
obszaru ptuc lub ciezki stan dziecka (tachypnoe, wcigganie miedzyzebrzy, poruszanie skrzydetkami nosa podczas oddychania
lub sttumienie odgtosu opukowego) [25, 26]. Im wiece] stwierdza sie wyzej wymienionych objawdw, tym wieksze jest praw-
dopodobienstwo wykrycia zmian ogniskowych w badaniu radiologicznym ptuc [27]. Badanie w projekcji tylno-przedniej ma
wysokg negatywng wartos¢ predykcyjng (97%) w wykluczaniu zapalenia ptuc, natomiast wykazuje mniejszg dodatnig war-
toscig predykcyjng (88%) i moze nie by¢ wystarczajgco swoiste do potwierdzenia PZP [28]. Nie nalezy rutynowo wykonywacé
u dzieci radiogramu w projekcji bocznej, poniewaz dodatkowe wykonanie zdjecia w projekcji bocznej nie poprawia swoistosci
ani czutosci rozpoznania zapalenia ptuc [29], cho¢ moze by¢ uzasadnione u dzieci w stanie ciezkim lub hospitalizowanych [30].
W szerokiej metaanalizie wykazano, ze wynik badania radiologicznego nie wptywa na przebieg choroby u dzieci powyzej 2
miesigca zycia leczonych ambulatoryjnie z powodu ostrych zakazen dolnych drég oddechowych [30, 31]. Ta znaczaca rdznica
w wartosci badania radiologicznego u dzieci w poréwnaniu z dorostymi wynika zaréwno z czestego braku zgodnosci w opisach
badania dokonywanych przez réznych radiologow, jak i braku cech réznicujgcych zakazenie bakteryjne od wirusowego [32, 33].
Zmiany pecherzykowe sg czesciej widoczne w zakazeniu bakteryjnym, a srédmigzszowe w wirusowym. Jednakze w przebiegu
wirusowego PZP w obrazie radiologicznym ptuc mogg by¢ rowniez widoczne zageszczenia ptatowe lub pecherzykowe [34].
Przydatnos¢ badania radiologicznego klatki piersiowej w réznicowaniu etiologii wirusowej od bakteryjnej pozostaje nadal
nierozstrzygnieta ze wzgledu na mata liczbe badan oraz brak jasnych kryteriéw diagnostycznych zakazenia wirusowego i bak-
teryjnego [35].

Wykonywanie zdje¢ radiologicznych u dzieci gorgczkujacych, bez objawow ze strony uktadu oddechowego najczesciej nie jest
uzasadnione. W grupie 37 goraczkujgcych dzieci do 2 r. z., bez objawdw, zmiany radiologiczne w ptucach stwierdzono tylko
u jednego z nich [36] oraz u zadnego z 361 dzieci ponizej 2 miesigca zycia [37]. Jednakze u dzieci, ponizej 5 r. z. z goraczka
>39°C i bez objawdw zakazenia uktadu oddechowego, ze stwierdzang réwnoczesnie leukocytozg >20 000/l zapalenie ptuc
byto rozpoznawane u 26% z nich [38].

Utrzymywanie sie zmian radiologicznych przy klinicznej poprawie zmniejsza znaczenie kontrolnego badania radiologiczne-
go, dlatego nie wykazano potrzeby takiego badania w wiekszosci przypadkéw PZP u dzieci [39, 40]. Po ustgpieniu objawdw
klinicznych kontrolne badanie RTG jest uzasadnione jedynie u chorych z wysiekiem optucnowym, z niedodma i w przypadku
stwierdzenia okragtego ogniska zapalnego oraz przy braku poprawy klinicznej [39, 40]. U dzieci chorych na PZP, u ktérych
nie stwierdza sie poprawy po zastosowanym leczeniu, a u ktérych kontrolne badanie radiologiczne klatki piersiowej nie byto
jednoznaczne, tomografia komputerowa wykazywata istotne odchylenia u wszystkich z 56 badanych dzieci [41]. W 40 przy-
padkach stwierdzono zmiany w migzszu ptucnym (martwica z wytworzeniem jamy, ropien, przetoka oskrzelowo-optucnowa),
w 37 w optucnej (otorbiony zbiornik ptynu, Zle umieszczony dren), a w 20 zostata zweryfikowana niewtasciwa ocena wielkosci
nacieku w badaniu radiologicznym [41]. Podsumowanie wskazan do badania radiologicznego klatki piersiowej przedstawia
tabela 11 [13].
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Tabela 1l. Podsumowanie wskazan do badania radiologicznego klatki piersiowej

Przy ustalaniu rozpoznania Podczas leczenia (zwykle > Pod koniec leczenia Po 4 -12 tyg.

48 — 72 godz.)
Watpliwosci odnosnie Brak poprawy lub Utrzymujgce sie zmiany Niepetny efekt leczenia
rozpoznania pogorszenie ostuchowe (utrzymywanie sie objawdw /

dolegliwosci lub pojawienie sie
nowych)

Ciezki stan chorego Ciezki przebieg zapalenia ptuc Nawroty zmian zapalnych w tej
samej okolicy

Podejrzenie powiktan Podejrzenie powiktan Stwierdzenie na poprzednim rtg Niejasny charakter poprzednich
cienia okragtego, niedodmy, litego | zmian (np. lite zacienienie, cien
zacienienia, wysieku/ropniaka okragty, wysiek)

w optucnej lub ropnia ptuc

Goraczka > 24 godz. Podejrzenie ciata obcego lub
u dziecka <5 lat wady rozwojowej

z podwyzszong leukocytoza

Rekomendacja 2

U dzieci leczonych ambulatoryjnie z powodu pozaszpitalnego zapalenia ptuc nie jest
konieczne rutynowe wykonywanie badania radiologicznego klatki piersiowej [Elll].

W ciezkim stanie klinicznym, przy braku poprawy po zastosowanym leczeniu, oraz przy podejrzeniu
powiktan zaleca sie wykonanie zdjecia radiologicznego ptuc w projekcji tylno-przedniej.
Wykonanie badania radiologicznego klatki piersiowej jest zalecane u goraczkujacych dzieci
ponizej 5 roku zycia ze stwierdzang znaczng leukocytoza nieznanego pochodzenia,
nawet przy braku objawéw zakazenia uktadu oddechowego [CIII].

Rekomendacja 3

Badanie radiologiczne nie pozwala na zréznicowanie wirusowej i bakteryjnej
etiologii pozaszpitalnego zapalenia ptuc [BIII].
Ustepowanie objawoéw klinicznych, niestwierdzenie wysieku optucnowego, niedodmy lub okragtego
cienia pozwala na zaniechanie kontrolnego badania radiologicznego [Alll].
Jezeli podczas leczenia pozaszpitalnego zapalenia ptuc u dzieci nie obserwuje sie
poprawy lub stwierdza sie progresje choroby, a kontrolne zdjecie radiologiczne nie
wyjasnia jaka jest tego przyczyna, zalecane jest wykonanie tomografii komputerowej
klatki piersiowej [CIII].
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Diagnostyka laboratoryjna

Leukocytoza z rozmazem oraz biatko C ostrej fazy (CRP) charakteryzujg sie zbyt matg czutoscig oraz swoistoscig w réznico-
waniu etiologii PZP i ich uzytecznos$é¢ w codziennej praktyce jest niewielka [42, 43]. Przede wszystkim nie majg one wpty-
wu na wybdr leczenia, gdyz nie pozwalajg z wysokim prawdopodobieristwem odrdézni¢ etiologii wirusowej od bakteryjnej,
a wsrod bakteryjnych etiologii typowej od atypowej [42, 43]. Pewne znaczenie majg skrajne wartosci CRP —wyniki oznaczenia
<20 mg/| przemawiajg przeciwko infekcji bakteryjnej, natomiast >100 za ciezka infekcjg bakteryjna [44].

Podobnie oznaczanie prokalcytoniny, nie rdznicuje wirusowej etiologii PZP od bakteryjnej w takim stopniu, aby uzyskany
wynik wptywat na decyzje terapeutyczne [45, 46]. Niemniej, uzyskanie niskich wartosci pozwala uzna¢ infekcje bakteryjna za
mato prawdopodobng i ograniczy¢ niepotrzebne stosowanie antybiotykow (47).

Wedtug Brytyjskiego Towarzystwa Klatki Piersiowej badanie pulsoksymetryczne jest pomocne dla odréznienia lekkiego PZP
od ciezszych postaci i jest przydatne w ocenie wskazan do hospitalizacji, jak i zastosowania leczenia tlenem [48, 49].
Pobieranie posiewow krwi u dzieci chorych na PZP przez wiele lat stanowito utarty zwyczaj, ktéry jednakze wywodzit sie bar-
dziej z opinii ekspertéw, anizeli z wynikéw badan naukowych [50, 51]. U dzieci chorych na PZP, u ktérych nie byto wskazan do
hospitalizacji posiewy krwi byty dodatnie zaledwie u 1,6% dzieci w wieku 2-24 miesigce [52] i u 2,7% w szerszym przedziale
wiekowym [53]. Najczesciej izolowanymi drobnoustrojami byty S. pneumoniae i H. influenzae. Nie wykazano , aby wykony-
wanie posiewdw krwi miato wptyw na przebieg choroby i skutecznosé leczenia.

Nie jest dobrze okreslony wptyw wykonywania posiewdw krwi na przebieg choroby u dzieci chorych na PZP, ktére wymagaja

hospitalizacji. W grupie dzieci chorych na PZP leczonych w szpitalu stwierdzono:

¢ 2 dodatnie posiewy krwi na 157 pacjentéw (1,3%); w 1 przypadku stwierdzono S. pneumoniae, a w drugim H. influenzae
[54];

¢ u 1 pacjenta na 125 (0,8%) stwierdzono S. pneumoniae; w tej grupie pneumokokowe zapalenie ptuc rozpoznano u 37%
chorych [55];

¢ u 18 na 2246 pacjentdw (0,8%) identyfikowano S. pneumoniae [56].

Jednym z waznych argumentéw za wykonywaniem posiewu krwi jest identyfikacja lekoopornosci pneumokokéw i dobranie
wiasciwej antybiotykoterapii. Jednakze w grupie dzieci chorych na PZP powodowanych przez szczepy S. pneumoniae wrazli-
we lub oporne na penicyline nie stwierdzono rdznic w czestosci powiktan oraz czestosci wyleczen po zastosowaniu antybio-
tykow beta — laktamowych [57].

Z powodu trudnosci z pobraniem materiatu u matych dzieci, znaczenie posiewu plwociny w PZP nie zostato precyzyjnie okre-
Slone. W pierwszej kolejnosci konieczna jest ocena mikroskopowa preparatu barwionego metodg Grama i okreslenie jakosci
materiatu [58]. Plwocina wysokiej jakosci mikrobiologicznej zawiera powyzej 25 leukocytdw i ponizej 10 komadrek nabtonkowych
w polu widzenia. Wykonywanie posiewow z materiatu pobranego z gardta lub nosogardta charakteryzuje sie niskg czutoscig
i czestym izolowaniem drobnoustrojow, normalnie kolonizujgcych nosogardto a ktére nie sg uznanymi patogenami PZ [56,58].
Wysiek optucnowy wystepuje u 0,3-1,1% dzieci hospitalizowanych z powodu niewirusowego PZP [59]. Warunkiem wykona-
nia naktucia celem pobrania ptynu do badania mikrobiologicznego jest warstwa ptynu >10 — 20 mm w badaniu USG [60].
Dodatni posiew ptynu optucnowego uzyskuje sie u 1/3 dzieci, a najczesciej izolowanymi drobnoustrojami sg S. pneumoniae
i S. aureus [61]. U dzieci badanie biochemiczne ptynu (u dorostych wykonywanego gtéwnie w celu réznicowania z przesie-
kiem) w przypadku niepowiktanego wysieku ma mate znaczenie [60]. Zaleca sie natomiast ocene liczby biatych krwinek
w ptynie optucnowym oraz analize ich sktadu komérkowego, co utatwia réznicowanie zakazenia bakteryjnego (przewaga
neutrofili) z etiologia gruzlicza, grzybicza lub nowotworowa (przewaga limfocytéw) [60].

Wykrywanie antygenu S. pneumoniae w moczu u dzieci charakteryzuje sie stosunkowo wysoka czutoscig, wynoszaca 76-86%
[62, 63]. Jednakze wada testu jest nizsza swoistosc¢, gdyz wynik jest dodatni réwniez u dzieci, ktére sg nosicielami pneumoko-
kow [64]. W zaleznosci od zastosowanej metody, antygen byt wykrywany u 42-87% nosicieli S. pneumoniae [63].
Diagnostyka wirusologiczna wydzieliny z nosogardta dzieci chorych na PZP moze by¢ wykonana w celu wykrycia antygendéw
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RSV, paragrypy, grypy i adenowirusa. Oznaczanie antygendw nie ma istotnego wptywu na przebieg leczenia u dzieci bez nie-
doboréw odpornosci, jednakze ma znaczenie dla zapobiegania transmisji zakazenia w srodowisku szpitalnym. Wykonywanie
badania w kierunku RSV jest zasadne u dzieci z zapaleniem ptuc ponizej 2 r. z. W zaleceniach CDC oznaczanie antygenéw
wirusowych powinno by¢ wykonywane przy przyjeciu do szpitala w okresie epidemicznym (grudzien-marzec). Badania nalezy
wykonywac u dzieci z niedoborami odpornosci, schorzeniami uktadu krazenia i oddechowego [65]. Pacjent z zakazeniem RSV
powinien by¢ poddany izolacji kontaktowe;j.

Zakazenia RSV, wirusami grypy, paragrypy, metapneumowirusami wykrywane sg za pomoca zestawéw do wykrywania an-
tygendw, na podstawie pomiaru stezenia IgM w surowicy, a takze za pomocg oceny wzrostu miana IgG w okresie nasilenia
objawow i po klinicznej poprawie [66-69].

W badaniach serologicznych w kierunku zakazenia Chlamydophila sp. lub Mycoplasma sp. rdwniez konieczne jest pobranie
prébek krwi w odstepie 2-3 tygodni w celu stwierdzenia wyraznego wzrostu stezenia IgG w okresie nasilenia objawow i po
wyleczeniu. Z tego powodu majg one gtéwnie znaczenie jako diagnostyka retrospektywna [70, 71]. Wadg testéw serolo-
gicznych w kierunku bakterii atypowych jest zmienna czuto$¢ oraz niewystarczajgca powtarzalnosé¢ wynikow. Dotyczy to
szczegoblnie diagnostyki Chlamydophila sp. i z tego powodu nie jest ona rekomendowana przez wytyczne amerykanskie [72].

Rekomendacja 4

Wielko$¢ leukocytozy oraz stezenie biatek ostrej fazy we krwi obwodowej dzieci chorych
na pozaszpitalne zapalenie ptuc nie pozwala jednoznacznie odréznic zakazenia
bakteryjnego od wirusowego [Ell], ale niskie stezenia CRP lub PCT zmniejszajg

prawdopodbienstwo infekcji bakteryjne;j.

Rekomendacja 5

Nie zaleca sie rutynowego pobierania krwi na posiew u dzieci chorych
na pozaszpitalne zapalenie ptuc leczonych ambulatoryjnie [DII].
Posiew krwi moze by¢ pomocny, gdy stan dziecka chorego na pozaszpitalne zapalenie
ptuc jest ciezki [CIII].

U dzieci chorych na pozaszpitalne zapalenie ptuc nie zaleca sie rutynowego wykonywania
posiewu plwociny i wymazu z nosogardta [DII]. Posiew plwociny powinien by¢ wykonany,
gdy stan dziecka jest ciezki [Blll]. Przed wykonaniem posiewu zalecana jest cytologiczna
ocena jakosci materiatu [All].

Stwierdzenie w przebiegu PZP u dzieci obecnosci ptynu w jamie optucnowej w ilosci umozliwiajgcej
naktucie wymaga pobrania ptynu na badanie mikrobiologiczne [BII]. Nie zaleca sie rutynowego
wykonywania badan serologicznych identyfikujacych przyczyne
zakazenia u dzieci chorych na pozaszpitalne zapalenie ptuc [DIII].

Wykrywanie antygenéw wirusowych, w szczegélnosci wirusa RS w materiale z ptukania
nosogardta, zaleca sie u dzieci ponizej 2 roku zycia, przyjmowanych do szpitala z powodu
pozaszpitalnego zapalenia ptuc, u ktérych stwierdza sie niedobér odpornosci lub w celu
oceny wskazan do wdrozenia izolacji kontaktowej [BII].
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Wskazania do hospitalizacji

W przeciwienstwie do oséb dorostych, u dzieci brak jest potwierdzonej wynikami badan klinicznych skali punktowej umoz-
liwiajgcej precyzyjng ocene wskazan do hospitalizacji. Wytyczne brytyjskie, kanadyjskie i amerykanskie, raczej na zasadzie
konsensusu, okreslajg te wskazania nastepujaco [49, 51, 72]:

o ciezki przebieg (objawy posocznicy lub wstrzgsu),

¢ niewydolnos¢ krazenia,

¢ liczba oddechéw >70/min u niemowlat i >40/min u dzieci starszych,

e tetno >160/min u niemowlat lub >140/min u dzieci starszych,

¢ leukocytoza >20 000 lub <3 000,

* Pa0, <60 mmHg, Sa0, <92% i PaCO, >50 mmHg,

* objawy neurologiczne, zaburzenia Swiadomosci i drgawki,

e odwodnienie i inne zaburzenia wodno-elektrolitowe,

¢ wyniki laboratoryjne Swiadczace o znacznym nasileniu zakazenia i zapalenia,

¢ rozlegte zmiany ptucne i odczyn optucnowy w badaniu radiologicznym,

e wspodtistnienie innych powaznych chordb, np. astmy, wady serca,

e wiek <6 m. z.,

e ubdstwo i problemy psychologiczno-wychowawcze.

Leczenie

W tagodnych PZP podejrzanych o etiologie wirusowg leczenie objawowe moze by¢ jedynym leczeniem, a w przypadkach
podejrzanych o etiologie bakteryjng uzupetniajgcym. Najwazniejszg czescig tego leczenia jest staranna pielegnacja chorego
dziecka. Polega ona na zapewnieniu choremu dostepu Swiezego, chtodnego powietrza (<18°C), przy jednoczesnym ogrzaniu
dziecka, zapewnieniu odpowiedniego nawodnienia i diety, a takze tlenoterapii w przypadku hipoksemii zwiastowanej czesto
przez niepokdj dziecka i potwierdzonej wynikiem badania Sa0, (<92%).

Tlenoterapie u najmniejszych niemowlat przeprowadzi¢ mozna za pomocga budki tlenowej, a u starszych dzieci za pomocg
kaniul donosowych lub maseczki.

W przypadku niemowlat i matych dzieci od 4 miesigca do 5 r. z. w dobrym stanie ogélnym z objawami tagodnego PZP, szcze-
gblnie wspdtistniejgcym z zapaleniem oskrzeli i oskrzelikdw, mozna zastosowacé wstepnie jedynie odpowiednig pielegnacje
uzupetniong leczeniem objawowym, tj. przede wszystkim przeciwgorgczkowym i przeciwbélowym. Leczenie przeciwgoracz-
kowe i przeciwbdlowe omdéwiono doktadnie w rozdziale dotyczgcym leczenia objawowego w zakazeniach uktadu oddecho-
wego. Podczas gdy tagodzenie bélu jako cel leczenia traktowane jest z catg stanowczoscig, to koniecznosc i zakres obnizania
goraczki nie s3g juz tak oczywiste. Wiadomo, ze gorgczka jest z reguty odbierana jako przykre wrazenie zwigzane z bélem
gtowy, miesni, mdtosciami, a przy szczegdlnie wysokiej cieptocie ciata rowniez z dreszczami. Gorgczka u niemowlgt moze wy-
wotac drgawki. Dlatego podwyzszong cieptote ciata obniza sie energicznie, jezeli wigze sie ona z nasilonymi dolegliwosciami,
np. bélem gtowy, dreszczami lub z drgawkami.

Energiczniejsze fizyczne zabiegi ochtadzajagce powinny byé poprzedzone podaniem lekdw przeciwgorgczkowych [73-75].
W dobie ograniczania niepotrzebnej antybiotykoterapii, np. w tagodnym, prawdopodobnie wirusowym PZP u niemowlat,
leczenie przeciwbdlowe i przeciwgoraczkowe nabiera specjalnego znaczenia. Przynosi ono nie tylko ulge zbolatemu i roz-
gorgczkowanemu dziecku, ale uspokaja rowniez rodzicéw i pozwala doczekac ustagpienia objawdéw zakazenia wirusowego,
a takze umozliwia podjecie rozwaznej i nie przedwczesnej decyzji o wdrozeniu antybiotykoterapii. Szczegétowe informacje
zawarte sg w rozdziale dotyczacym leczenia objawowego.

1. Leki przeciwkaszlowe, mukolityczne, przeciwhistaminowe i obkurczajace
Leki przeciwkaszlowe u dzieci byty stosowane przez wiele lat, mimo braku naukowych dowoddéw na ich korzystny wptyw.
Dopiero od niedawna zaczety pojawia¢ sie badania z randomizacjg [76, 77] oraz metaanalizy, ktére wskazujg najczesciej
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na brak korzystnego wptywu tej grupy lekdéw w poréwnaniu z placebo [78-80]. Autorzy jednej z metaanaliz [79] znalezli
pojedynczg prace przeprowadzong w grupie 120 dzieci z zapaleniem ptuc sugerujgcg korzystny efekt przeciwkaszlowy mu-
kolityku w poréwnaniu do placebo. U dzieci, ktére otrzymaty ambroksol obserwowano mniejsze nasilenie kaszlu (skoring)
w 3i 10 dobie leczenia odpowiednio 0 25% i 15% [79]. W pisSmiennictwie dostepne sg prace sugerujgce ztagodzenie kaszlu
w przebiegu ostrej infekcji w nastepstwie podawania wieczornego pojedynczej dawki miodu przez 3 dni [81] lub stosowania
olejkdw eterycznych [82]. Prawdopodobnie dostepne leki przeciwkaszlowe pozbawione sg efektywnego dziatania farma-
kologicznego, a ich dziatanie typu placebo jest zwigzane ze stodkim smakiem syropu [83]. Dodatkowo coraz liczniejsze sg
doniesienia o wzroscie uzaleznien od lekdw przeciwkaszlowych u starszych dzieci i zwigzanych z tym dziatan niepozadanych
[84, 85].

Stosowanie lekdw przeciwhistaminowych i obkurczajgcych sluzéwke aktualnie nie jest zalecane, ze wzgledu na brak dowo-
dow korzystnego dziatania oraz mozliwos¢ wywotywania pobudzenia i nadpobudliwosci u dziecka [86]. Nie stwierdzono row-
niez przewagi nad placebo srodkéw zawierajgcych mieszanke lekéw przeciwhistaminowych i obkurczajgcych [79]. W 2007
roku zostat opublikowany raport CDC o zwiekszonej czestosci zgtaszania sie dzieci do oddziatéw ratunkowych z powodu dzia-
tan niepozadanych tej grupy lekow i analizujgcy doniesienia o nagtych zgonach niemowlat, u ktérych we krwi stwierdzano
podwyzszone stezenia pseudoefedryny [87].

Szczegdtowe informacje zawarte sg w rozdziale dotyczgcym leczenia objawowego.

Rekomendacja 6

W tagodzeniu kaszlu w pozaszpitalnym zapaleniu ptuc u dzieci, najwieksze znacznie ma prawidtowa
pielegnacja, a przede wszystkim zapewnienie doptywu chtodnego i wilgotnego powietrza [CIII].
U dzieci chorych na pozaszpitalne zapalenie ptuc nie zaleca sie stosowania lekow
przeciwhistaminowych, gdyz nie udowodniono ich korzystnego dziatania [DI].

2. Antybiotykoterapia

Celem antybiotykoterapii jest uzyskanie poprawy klinicznej i ewentualnie takze eradykacja czynnika etiologicznego. W lecze-
niu PZP wybér antybiotyku zalezy od tego, jaka jest prawdopodobna etiologia zakazenia oraz od stopnia ciezkosci choroby.
Etiologia zakazenia jest zalezna od wieku dziecka, a decyzje terapeutyczne opierajg sie przede wszystkim na ocenie, czy
bardziej prawdopodobna jest etiologia pneumokokowa czy atypowa. Trudno zidentyfikowac pacjentéw, u ktérych mozna
bezpiecznie zrezygnowac z antybiotykoterapii, poniewaz réznicowanie etiologii wirusowej i bakteryjnej na podstawie obrazu
klinicznego i radiologicznego nie jest wiarygodne. Potwierdzajg to nieliczne badania kliniczne poréwnujgce stosowanie anty-
biotyku z placebo [88]. Z powodu trudnosci réznicowania etiologii wirusowej i bakteryjnej zapalenia ptuc u kazdego dziecka
z pewnym rozpoznaniem zapalenia ptuc wskazane jest podanie antybiotyku [49].

U noworodkéw do 3 tygodnia zycia antybiotyk powinien by¢ podawany dozylnie i obejmowaé swym spektrum dziatania
paciorkowce grupy B i pateczki Gram-ujemne, gtédwnie E. coli. W cigzkich zakazeniach w tej grupie wiekowej zapalenie ptuc
powinno by¢ leczone ampicyling z dodatkiem antybiotyku aminoglikozydowego lub jednej z cefalosporyn Il generacji (ce-
ftriaksonu lub cefotaksymu) [1].

U dzieci w wieku od 3 tygodni do 3 miesiecy, jezeli zakazenie przebiega bez goraczki, i ma charakter podostrego zakazenia,
czesto poprzedzonego ropnym zapaleniem spojéwek, dodatkowo w badaniu radiologicznym zmiany maja lokalizacje sréd-
migzszowg, to nalezy podejrzewac Chlamydia trachomatis i zastosowa¢ makrolid. Przy ciezszym przebiegu choroby, PZP
moze by¢ powodowane gtdwnie przez S. pneumoniae, a rzadziej przez S. aureus. Cefuroksym i amoksycylina z klawulanianem
to antybiotyki, ktére w swoim spektrum obejmujg oba drobnoustroje, a ich skutecznos¢ jest udokumentowana w leczeniu
PZP. Poniewaz zaden z tych antybiotykdw nie stanowi optymalnego wyboru w bardzo ciezkich zakazeniach (zaréwno pneu-
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mokokowych, jak i gronkowcowych), to u dziecka z objawami posocznicy lub w ciezkim stanie, terapia powinna obejmowacé
skojarzenie ceftriaksonu lub cefotaksymu z kloksacyling [51].

W wieku od 3 miesiecy do 5 r.z. antybiotyk pierwszego rzutu powinien by¢ skuteczny gtéwnie wobec S. pneumoniae. Najwaz-
niejszy mechanizm lekoopornosci tego drobnoustroju jest zwigzany ze zmiang powinowactwa biatka wigzgcego penicyline
i zmniejszeniem aktywnosci in vitro antybiotykéw beta-laktamowych (patrz Zasady ogdlne). Z tego powodu na wybdr anty-
biotyku i jego dawke powinny wptywac lokalne dane o czestosci wystepowania pneumokokdw opornych na penicyline. Na
podstawie polskich danych dotyczacych lekowrazliwosci pneumokokdw, jak i analiz poréwnawczych witasciwosci farmakoki-
netycznych i farmakodynamicznych antybiotykdw, w inwazyjnych zakazeniach pneumokokowych najskuteczniejszymi anty-
biotykami sg beta-laktamy, takie jak penicylina, amoksycylina, ampicylina, cefotaksym i ceftriakson [19, 89 - 91]. Skutecznos¢
amoksycyliny jest udokumentowana zaréwno w badaniach z randomizacjg, jak i w szerokich metaanalizach [92]. Natomiast
wiecej watpliwosci wzbudza dawkowanie i czas kuracji PZP. W leczeniu ostrego zapalenia ucha srodkowego, aby przetamac
zmniejszong wrazliwos¢ pneumokokdéw na penicyline, konieczne jest stosowanie wyzszej dawki amoksycyliny [93]. Koniecz-
no$¢ stosowania wysokich dawek amoksycyliny w ostrym zapaleniu ucha jest przenoszona na inne zakazenia, w ktdrych
gtéwnga etiologie stanowig pneumokoki. W badaniu z randomizacjg poréwnujgcym skutecznos¢ amoksycyliny w dawkach
45 mg/kg/dobe z 90 mg/kg/dobe w grupie dzieci miedzy 2 m. z. a 5 r. z. chorych na PZP o przebiegu tagodnym i umiarko-
wanym nie stwierdzono réznic w skutecznosci [94]. W trzech badaniach z randomizacjg i podwdjnie $lepg prébg wykazano
bezpieczenstwo skracania czasu leczenia do 3 dni u dzieci chorych na PZP inne niz ciezkie [94-96]. Trzeba jednak podkresli¢,
ze badania te byty wykonane w krajach rozwijajgcych sie (Pakistan i Indie), a zapalenie ptuc rozpoznawano wg kryteriéw
WHO — bez potwierdzenia badaniem radiologicznym czy ostuchiwaniem. Dostepne dowody s3g niewystarczajace, by zaleca¢
3-dniowg terapie w krajach rozwinietych u dzieci z PZP potwierdzonym ostuchiwaniem, ewentualnie takze badaniem radio-
logicznym. Potwierdzili to autorzy izraelscy, ktérzy w grupie dzieci do lat 6 z potwierdzonym laboratoryjnie i radiologicznie
zapaleniem ptuc wykazali, ze kuracja 3-dniowa wigzata sie z wysokim odsetkiem niepowodzen, a dopiero antybiotykoterapia
5-dniowa byta wystarczajgca dla zmniejszenia ryzyka powiktan i byta podobnie skuteczna jak terapia 10-dniowa [97]. W in-
nych badaniach wykazano istotne statystycznie réznice w ryzyku powstania nosicielstwa pneumokokéw opornych na penicy-
line, jesli czas kuracji amoksycyling ulegat wydtuzeniu z 5 do 10 dni, a dawka dobowa byta zmniejszana [98].

U dzieci w wieku 5-15 lat PZP jest w zblizonej czestosci powodowane przez drobnoustroje atypowe i przez S. pneumoniae.
W tej grupie wieku brak jest wystarczajgcych wynikdéw badan rozstrzygajgcych, czy antybiotykiem pierwszego rzutu powinna by¢
amoksycylina czy makrolid. Za amoksycyling przemawia wynik metaanalizy, ktéra wskazuje na brak wyraznej przewagi makroli-
dow nad placebo u dzieci z zakazeniami dolnych drég oddechowych powodowanych przez M. pneumoniae [99]. W badaniach
z randomizacjg wykazano poréwnywalng skutecznos¢ form doustnych erytromycyny, azytromycyny i klarytromycyny [100-102].
W ciezszych postaciach PZP wymagajacych hospitalizacji istnieje koniecznos¢ zastosowania antybiotyku, ktéry bedzie dziatat
przede wszystkim na S. pneumoniae, stanowigcy trzecig pod wzgledem czestosci etiologie, ale powodujacy ciezszy przebieg
kliniczny. Poniewaz w Polsce oporno$é pneumokokéw na makrolidy wynosi ok. 30%, do makrolidu powinien zosta¢ dotgczony
antybiotyk beta-laktamowy [19]. Jednoczesne stosowanie amoksycyliny z antybiotykiem makrolidowym zalecajg wytyczne BTS
w przypadkach srednio ciezkich zapalen ptuc albo o watpliwe] etiologii [49]. Retrospektywna analiza [103] potwierdzita skutecz-
nosc tej interwencji: w grupie leczonych ambulatoryjnie z powodu zapalenia ptuc dzieci w wieku 6 — 18 lat znamiennie rzadziej
obserwowano niepowodzenia terapii skojarzonej niz monoterapii beta-laktamem (OR 0,51). Natomiast wsrdd dzieci do lat 6 nie
obserwowano korzystnego efektu terapii skojarzonej w poréwnaniu z zastosowaniem samego beta-laktamamu [103].
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Rekomendacja 7

W leczeniu pozaszpitalnych zapalen ptuc u dzieci w wieku miedzy 3 tygodniem
a 3 miesigcem zycia nalezy zastosowac:
e cefuroksym: 75-100 mg/kg/dobe lub 100-150 mg/kg/dobe w ciezszych zakazeniach,
w dawkach podzielonych podawanych co 8 godz. dozylnie;
e amoksycyline z klawulanianem w dawkach podzielonych, podawanych co 6-8 godz.,
tak aby dawka amoksycyliny wynosita 100 mg/kg/dobe dozylnie;

o w ciezkich, zagrazajacych zyciu przypadkach zalecane jest podanie cefotaksymu (50-180 mg/kg/dobe
w dawkach podzielonych podawanych co 6-8 godz.) lub ceftriaksonu (50-100 mg/kg/dobe
podawanego w jednorazowej dawce dobowej), w skojarzeniu z kloksacyling (100 mg/kg/dobe
w dawkach podzielonych podawanych co 6 godzin) dozylnie [Alll];

e jezeli obraz kliniczny przemawia za atypowa postacig choroby lekiem | rzutu
moze by¢ makrolid [BIII].

Rekomendacja 8

U dzieci w wieku miedzy 4 miesigcem a 5 rokiem zycia chorych
na pozaszpitalne zapalenie ptuc o fagodnym przebiegu i bez wysokiej gorgczki, a w szczegélnosci
u dziecka zaszczepionego skoniugowang szczepionka przeciw pneumokokom,
mozna rozwazyc rezygnacje z podawania antybiotykéw [DII].
U dzieci miedzy 4 miesigcem a 5 rokiem zycia antybiotyk | rzutu powinien by¢
skuteczny wobec Streptococcus pneumoniae [All]:
o w leczeniu ambulatoryjnym zalecana jest amoksycylina w dawce 75-90 mg/kg/dobe
w 3 dawkach co 8 godzin doustnie;
e w lzejszych przypadkach leczonych ambulatoryjnie czas leczenia pozaszpitalnego zapalenia
ptuc moze by¢ skrécony do 5 dni [BIl]; w postaciach ciezszych zaleca sie leczenie przez
7-10 dni [BIl].

Rekomendacja 9

U dzieci miedzy 5 a 15 rokiem zycia:
¢ zaleca sie stosowanie amoksycyliny, ampicyliny [BIl];

e w ciezszych postaciach zakazenia zalecane jest kojarzenie antybiotyku
beta-laktamowego o dziataniu przeciwpneumokokowym (amoksycylina/ampicylina,
ceftriakson, cefotaksym) z makrolidem:

— u dzieci o masie ciata powyzej 40 kg amoksycyline nalezy podawaé doustnie w dawce 75-90 mg/dobe
w trzech dawkach podzielonych (tj. co 8 godzin), lub w warunkach szpitalnych ampicyline
dozylnie 1-2 g w dawce co 6 godz.;

— u dzieci o masie ponizej 40 kg amoksycyline stosuje sie doustnie w dawce 75-90 mg/kg/dobe w trzech
dawkach podzielonych (tj. co 8 godzin), a w ciezszych przypadkach ampicyline dozylnie w dawce 100-200
mg/kg/dobe, w czterech dawkach podzielonych (tj. co 6 godzin, nie wiecej niz 4g/dobe);
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— ceftriakson u dzieci o masie ciata powyzej 40 kg w dawce 1 000-2 000 mg w jednej
dawce dobowej (maksymalna dawka 4 000 mg/dobe), a u dzieci o masie ciata ponizej
40 kg w dawce 50-100 mg/kg w jednej dawce dobowej;

— cefotaksym u dzieci o masie ciata powyzej 40 kg w dawce 500-1 000 mg co 8 godz.,
a u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg w dawce 50-180 mg/kg co 6-8 godz.;
czas kuracji powinien wynosié¢ 7-10 dni [BIII].

Podawanie doustne antybiotykdw u dzieci

Bezpieczne doustne stosowanie antybiotykow, w szczegdlnosci amoksycyliny, u dzieci w wieku od 3 miesigca do 5 r. z. wyka-
zano w metaanalizie dotyczgcej ciezszych zapalen ptuc wymagajacych hospitalizacji [104]. Brak jest wystarczajgcych danych
przemawiajgcych za skutecznoscig leczenia doustnego u dzieci ponizej 3 miesigca zycia.

Leczenie skorygowane

Leczenie skorygowane dotyczy nastepujacych sytuacji:

1. brak poprawy lub pogarszanie stanu klinicznego po zastosowaniu leczenia | rzutu,

2. nawrdt zapalenia ptuc (ponowne wystapienie objawdw po okresie ich ustgpienia),

3. uczulenie na antybiotyki beta-laktamowe.

Postepowanie w tych przypadkach nie byto przedmiotem wystarczajacej liczby badan klinicznych, aby proponowa¢ jakies
postepowanie z silng kategorig zalecen.

Brak poprawy

Brak poprawy po zastosowanym leczeniu moze wynikac z nastepujgcych przyczyn:
¢ opornosci drobnoustroju na zastosowany antybiotyk;

* nieprzestrzegania zalecen dotyczgcych dawkowania antybiotyku;

* wystgpienia powiktan zapalenia ptuc;

* btednego rozpoznania bakteryjnego zapalenia ptuc;

* schorzen towarzyszacych.

Jezeli w pierwszym rzucie zastosowano amoksycyline, to drobnoustrojami opornymi na ten antybiotyk powodujgcymi PZP

mogg by¢:

* S. pneumoniae o wysokiej opornosci na penicyline: nalezy w szczegdlnosci rozwazyé, gdy zastosowana dawka amoksycyliny
byta <75 mg/kg/dobe; leczenie zakazerh powodowanych przez PNSP moze by¢ prowadzone wysokimi dawkami amoksycyli-
ny, duzymi dawkami ampicyliny dozylnie, ceftriaksonem lub wankomycyng albo linezolidem;

¢ S. aureus: nalezy w szczegdlnosSci rozwazac u dzieci ponizej 3 r. z. z ciezkim przebiegiem choroby oraz wystgpieniem po-
wiktan, takich jak ropien ptuca i ropniak optucnej; lekiem z wyboru jest wéweczas kloksacylina, a w przypadku gronkowca
zfocistego metycylinoopornego wankomycyna lub linezolid;

e H. influenzae produkujacy beta-laktamazy lub o typie opornosci BLNAR: lekiem z wyboru jest w takich przypadkach amok-
sycylina/klawulanian, ewentualnie cefalosporyny Il lub 1l generacji (wytyczne IDSA uwzgledniajg zastosowanie chinolonéw
- moksifloksacyny lub lewofloksacyny, ktére w Polsce zarejestrowane sg dla chorych w wieku powyzej 18 lat) [72].

¢ Zakazenie drobnoustrojami atypowymi nalezy rozwazac¢ w szczegdélnosci u dzieci powyzej 5 r. z. z tagodnym przebiegiem
zakazenia; lekiem z wyboru u tych chorych jest makrolid.

Jezeli w pierwszym rzucie zastosowano antybiotyk makrolidowy, przy braku skutecznosci zalecane jest dotgczenie antybioty-
ku z grupy beta-laktamow [49].
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W leczeniu skorygowanym u dzieci hospitalizowanych z PZP (zwtaszcza pneumokokowym lub u dzieci z zakazeniem Mycopla-
sma pn., nieskutecznie leczonych makrolidem) mozna wyjgtkowo rozwazy¢ pozarejestracyjne zastosowanie moksifloksacyny
lub lewofloksacyny [72], ktére w Polsce zarejestrowane s3 dla chorych w wieku powyzej 18 lat.

Przy podejrzeniu zachtysniecia (np. u dzieci z GERD) uzasadnione jest dodanie do amoksycyliny (zwykle z inhibitorem), klin-
damycyny ewentualnie zastosowanie penicyliny z metronidazolem.

Wystgpienie powiktan, takich jak ropniak optucnej i rzadziej ropien ptuca lub zapalenie ptuc przebiegajace z martwicg po-
woduje niepowodzenie terapeutyczne. W badaniu obejmujgcym 771 dzieci, z ktérych 90% byto leczonych w szpitalu, ptyn
w optucnej stwierdzono u 9%, a ropniak optucnej u 2% [105]. Najczesciej ropniak optucnej jest powodowany przez S. pneu-
moniae, S. aureus oraz S. pyogenes [105]. W ciggu ostatnich lat zauwazalna jest tendencja do relatywnego zwiekszenia
czestosci zakazen powodowanych przez S. aureus, w tym rowniez przez szczepy metycylinooporne, w szczegdlnosci u dzieci
ponizej 6 miesigca zycia, szczepionych przeciwko zakazeniom pneumokokowym [61, 106, 107].

W badaniu poréwnujgcym przydatnosé diagnostyczng klasycznych zdjec radiologicznych i tomografii komputerowej u 56
dzieci z zapaleniem ptuc niepoddajgcym sie leczeniu, w badaniu tomograficznym stwierdzono tgcznie 119 zmian, ktére nie
byty widoczne lub zostaty Zle zinterpretowane w badaniu radiologicznym [108]. Ws$rdd nich obserwowano:

— powiktania migzszowe (ropien ptuca, martwica, przetoka oskrzelowo- optucnowa) — 40;

— powikfania optucnowe — 37;

— ptyn w worku osierdziowym —13;

— niewtasciwa ocene zageszczen w klasycznym zdjeciu radiologicznym — 20.

Diagnostyka réznicowa u chorych z objawami wskazujgcymi na zapalenie ptuc i z zageszczeniami w polach ptucnych obejmuje
nastepujace schorzenia: ostre zapalenie oskrzelikow, aspiracja, reakcje nadwrazliwosci, choroby autoimmunizacyjne; rzadziej
sarkoidoza, zmiany nowotworowe, niewydolnos¢ krazenia, zator ptucny, krwotok itp. [109].

Rekomendacja 10

W przypadku niestwierdzenia poprawy po zastosowaniu antybiotyku I rzutu,
zalecane jest wykonanie badania radiologicznego klatki piersiowej,

a w przypadku dalszych niejasnosci zalecane jest wykonanie tomografii komputerowej [All].
Wybor antybiotyku Il rzutu jest zalezny od wieku dziecka, dotychczas stosowanej
antybiotykoterapii oraz stwierdzonych powiktan.

Leczenie skorygowane u dzieci miedzy 5 a 15 rokiem zycia:

e w przypadku nawrotu choroby lub stosowania w ciggu ostatniego miesigca antybiotyku
z jakiejkolwiek przyczyny zaleca sie zastosowanie amoksycyliny z klawulanianem (preparat 7:1 lub 14:1),
tak aby dawka amoksycyliny wynosita 90 mg/kg/dobe w 3 dawkach co co 8 godz. [Clll];

e w przypadku braku wyraznej poprawy po zastosowaniu amoksycyliny/ampicyliny
lub amoksycyliny z klawulanianem (preparat 7:1 lub 14:1),

i podejrzeniu atypowej etiologii pozaszpitalnego zapalenia ptuc nalezy do stosowanego leczenia dodac:
— klarytromycyne u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg w dawce 15 mg/kg/dobe
w 2 dawkach co 12 godz. [BIII]
lub
— azytromycyne w jednorazowej dawce dobowej 10 mg/kg/dobe (nie przekraczajgc 500 mg/dobe)
i nastepnie przez 4 dni 5 mg/kg/dobe (nie przekraczacjac 250 mg/dobe) [BIlI];

e w przypadku nietolerancji lub alergii nienatychmiastowej na amoksycyline nalezy zastosowac:
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— aksetyl cefuroksymu doustnie u dzieci o masie ciata ponizej 40 kg
w dawce 20-30 mg/kg/dobe w 2 dawkach co 12 godzin nie przekraczajgc dawki 500 mg/dobe [All];
— cefuroksym dozylnie w dawce 75-100 mg/kg/dobe w dawkach podzielonych co 8 godz.,

a po uzyskaniu wyraznej poprawy kontynuowac leczenie aksetylem cefuroksymu w dawce jak wyzej [All];
— w ciezkich przypadkach pozaszpitalnego zapalenia ptuc u dzieci nalezy zastosowa¢
ceftriakson lub cefotaksym [CIII];

e w przypadku alergii natychmiastowej na amoksycyline nalezy zastosowac¢
klarytromycyne [CIII].

Nawrotowe zapalenie ptuc

Nawrotowe zapalenie ptuc u dzieci jest definiowane jako co najmniej 2 epizody w ciggu roku lub co najmniej 3 w dtuzszym
odstepie czasu, pod warunkiem, ze w okresie miedzy epizodami doszto do ustgpienia objawdw i zmian obserwowanych w ba-
daniu radiologicznym [110]. Nawracajace zakazenie wystepuje u 8-9% dzieci z zapaleniem ptuc [111, 112].

Analize przyczyn i schorzen towarzyszacych nawracajgcemu zapaleniu ptuc opisujg dwa badania kliniczne:

—w badaniu 2952 dzieci hospitalizowanych z powodu zapalenia ptuc, nawrét stwierdzono u 238 (8%) z nich; u 92% stwier-
dzono chorobe towarzyszacg; u prawie potowy byt to zespot aspiracyjny, wtérny do braku koordynacji miesni jamy ustnej
i gardta, a u pozostatych wykazano niedobory odpornosci (10%), wady wrodzone serca (9%), astme oskrzelowa (8%), wro-
dzone lub nabyte anomalie drég oddechowych, refluks zotgdkowo-przetykowy (5,4%) [113].

—w badaniu obejmujgcym 70 dzieci z nawracajgcym zapaleniem ptuc, schorzenia towarzyszace wykazano u ponad 80%
z nich, wérod ktérych dominowaty: nawracajgca aspiracja (24% - refluks zotgdkowo-przetykowy, zwezenie przetyku), niedo-
bory odpornosci (17,5%), astma (14,2%) oraz anomalie rozwojowe (9,6%) [111].

Rekomendacja 11

W przypadku stwierdzenia nawrotowego zapalenia ptuc u dzieci zaleca sie wdrozenie diagnostyki
majacej na celu identyfikacje schorzen towarzyszacych [All].

Leczenie w przypadku uczulenia na antybiotyki beta-laktamowe przedstawia tabela lIl.

Tabela Ill. Antybiotyki stosowane w uczuleniu na penicyliny w zaleznosci od wieku

Rodzaj reakcji nadwrazliwosci

Przedziat wiekowy

Typ |
3 tydzien — 3 miesigc zycia cefuroksym, ceftriakson, cefotaksym wankomycyna, teikoplanina, linezolid
4 miesigc zycia — 4 rok zycia cefuroksym, ceftriakson, cefotaksym wankomycyna, teikoplanina, linezolid
5 -15 rok zycia Makrolid
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POZASZPITALNE ZAPALENIE PLUC U DOROStYCH

Definicja

Zapaleniem ptuc okresla sie stan zapalny stwierdzany w ukfadzie oddechowym wyrazony naciekiem z komoérek zapalnych
(makrofagi, granulocyty obojetnochtonne, eozynofile) w migzszu ptucnym oraz wysiekiem w przestrzeni miedzy pecherzyko-
wej, ktdre w znacznym stopniu utrudniajg wymiane gazowg, prowadzac do zaburzen czynnosci oddychania (dusznosé, przy-
spieszenie czestosci oddechdw) oraz nastepstw ogdlnoustrojowych (kwasica oddechowa, wstrzgs septyczny [1, 2, 3, 4, 5].

Epidemiologia

Wg danych Narodowego Instytutu Zdrowia i Opieki (NICE — National Institute for Health and Care Exellence, Wielka Brytania)
co roku od 0,5 do 1% dorostych rozwija pozaszpitalne zapalenie ptuc (CAP — community-acquired pneumonia), przy czym
jest ono rozpoznawane w 5-12% przez lekarzy rodzinnych, z tego 22-42% jest przyjmowanych do leczenia szpitalnego, gdzie
wskaznik umieralnosci wynosi od 5 do 14%. Dla porédwnania u chorych na szpitalne zapalenie ptuc wskaznik umieralnosci
wynosi od 30 do 70% [6, 7].

Zapadalno$¢ na pozaszpitalne zapalenie ptuc (PZP) w krajach rozwinietych wynosi 5-12 przypadkéw na 1000 oséb [8, 9, 10].
Podobna sytuacja dotyczy Polski (NIZP-PZH).

Wystepowanie choroby jest zalezne od wieku w populacji oséb powyzej 60 roku zycia wynosi 20 zachorowan na 1000, a po-
wyzej 70 r. z. ok. 34 na 1000 [10]. Czestos¢ hospitalizacji z powodu zapalen ptuc jest zréznicowana i poza merytorycznymi
wskazaniami zalezy od systemu opieki zdrowotnej [11, 12]. W Wielkiej Brytanii hospitalizowanych jest 22-24% chorych na
PZP [9, 10], w Stanach Zjednoczonych 15-59% [10, 11, 12], a w Finlandii 42% [10]. Zachorowalnos$¢ na pozaszpitalne zapalenia
ptuc zwtaszcza u dzieci ale rowniez i u dorostych jest jednym z powazniejszych wyzwan w wspoétczesnej medycynie [7].

Etiologia
Pozaszpitalne zapalenia ptuc u dorostych sg w zdecydowanej wiekszosci wywotywane przez bakterie (tab. I).

Tabela I. Najczestsze drobnoustroje wywotujgce zapalenia ptuc [13, 14]

Pozaszpitalne zapalenia ptuc Szpitalne zapalenie ptuc

Streptococcus pneumoniae (30-42%) Klebsiella pneumoniae
Klebsiella pneumoniae (20%) Pseudomonas aeruginosa
Mycoplasma pneumoniae (10-15%) Staphylococcus aureus
Chlamydophila pneumoniae (3-40%) Escherichia coli
Haemophilus influenzae (8-10%) Streptococcus pneumoniae
Viruses —RS, Rhino (8-10%) Legionella pneumophila
Staphylococcus aureus (4-5%) Mycobacterium species
Legionella pneumophila (3-18%) Viruses
Niezidentyfikowane (30%)

Zakazenia grzybicze (np. wywotane przez Aspergillus spp., Pneumocystis jiroveci) i pierwotniakowe (np. Toxoplasma
gondii) stwierdzane sg praktycznie wytgcznie u osoéb z niedoborami odpornosci. Wirusowe zapalenia ptuc sg rzadko opi-
sywane u dorostych i trudno oceni¢ czestos¢ ich wystepowania. W trzech badaniach stanowity one 18%, 23% oraz 29%
przyczyn PZP i najczesciej byty to wirusy grypy, RS oraz rinowirusy [14, 15, 16, 17]. W badaniach naukowych, drobnoustroje
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powodujace PZP udato sie zidentyfikowac¢ jedynie u mniej niz potowy chorych, a w najnowszych doniesieniach tylko w 38%

[18, 19, 20]. Najczestszym drobnoustrojem wywotujgcym PZP jest S. pneumoniae, ktéry stanowi 5-42% zidentyfikowanych

przyczyn [17, 21, 22]. W badaniach, w ktérych zastosowano inwazyjne metody diagnostyczne, pneumokoki stwierdza-

no u 1/3 pacjentéw, u ktérych etiologii nie udato sie okresli¢ przy zastosowaniu rutynowej diagnostyki mikrobiologicznej

[23]. Na kolejnych miejscach wsréd czynnikdw wywotujgcych zapalenia ptuc znajdujg sie: M. pneumoniae i C. pneumoniae,

Legionella pneumophila, ktore sg identyfikowane w bardzo szerokim przedziale od 3% do 40% [24, 25, 26]. Czesciej stwier-

dzane sg one u 0séb mtodych, powodujg zakazenia o tagodniejszym przebiegu i najczesciej nie wymagajg hospitalizacji [24,

25, 26]. Sposrdd trzech wymienionych wyzej etiologii jedynie legionellowe zapalenie ptuc moze przebiegac jako ciezkie, nie-

jednokrotnie nawet Smiertelne, zakazenie drog oddechowych. Inne drobnoustroje zdecydowanie rzadziej powodujg PZP i sg

raczej rozpoznawane u chorych ze szczegdlnymi czynnikami ryzyka:

* H. influenzae stanowi czwartg przyczyne PZP, szczegdlnie czesto wystepuje u chorych na POChP [27],

¢ S. aureus powoduje zapalenia ptuc stanowigce najczesciej powiktanie pogrypowe oraz krwiopochodne zakazenie u oséb
stosujacych narkotyki w formie dozylnej [28],

» Enterobacteriaceae (gt. Klebsiella pneumoniae) sg odpowiedzialne przede wszystkim za zakazenia u oséb starszych, z czyn-
nikami ryzyka oraz rezydentéw domoéw opieki dla przewlekle chorych [29],

* P. aeruginosa wystepuje gtéwnie u chorych na mukowiscydoze, ciezkg posta¢ POChP i rozstrzenia oskrzeli [30],

e [. pneumophila jest przyczyna ok. 0,4% PZP leczonych w domu, 4% wymagajacych hospitalizacji i az 18% leczonych w od-
dziatach intensywnej opieki medycznej; zakazenie moze mie¢ charakter epidemiczny, szczegdlnie czesto wystepuje u cho-
rych z niedoborami odpornosci komérkowej oraz u oséb narazonych na ekspozycje na skazony aerozol wodny (fontanny,
jacuzzi, klimatyzacja itp.) [31, 32],

¢ bakterie beztlenowe: sg przyczyna zachtystowego zapalenia ptuc, szczegdlnie u chorych nieprzestrzegajacych higieny uze-
bienia [33].

Prawie 20% wszystkich pozaszpitalnych zapalen ptuc ma etiologie mieszang, w ktérych dominuje pneumokok [34].

Czynniki ryzyka

Do czynnikéw ryzyka zachorowania na PZP we wszystkich grupach wiekowych naleza: niewydolnos¢ krgzenia, POChP, otepie-
nie starcze, padaczka, przebywanie w duzych skupiskach ludzkich [35, 36]. Wsréd pacjentow powyzej 60 r. z., do najwazniej-
szych czynnikow ryzyka nalezg (w nawiasie podano wartosci wzglednego ryzyka - RR ) [37]:

e alkoholizm (RR=9),

¢ choroba obturacyjna ptuc (RR=4,2),

e immunosupresja (RR=1,9),

e wiek >70r. z. (RR=1,5 w poréwnaniu z populacjg w wieku 60-69 . 2.), pobyt w domu opieki dla przewlekle chorych (RR=1,8).

Sepsa

Zapalenie pozaszpitalne ptuc u chorych na POChP, u osdb z stwierdzong niewydolnoscig nerek oraz u uzaleznionych od al-
koholu oraz u chorych u ktérych zapalenie ptuc wywotane jest S. pneumoniae lub wieloma czynnikami ryzyko wystgpienia
sepsy w chwili przyjecia do szpitala jest najwyzsze [38].

Umieralnos¢

Zapalenie ptuc jest przyczyna zgonu u ok. 5% chorych, w tym u 8-14% chorych ze stwierdzonymi wskazaniami do hospitaliza-
cji oraz u 36% pacjentdw przyjetych do oddziatu intensywnej opieki medycznej [39, 40, 41]. Najwyzszy odsetek smiertelnosci
wykazano u chorych na gronkowcowe zapalenie ptuc (ok. 32%), a najmniejszy w przypadku zakazenia M. pneumoniae (1,4%)
[39].
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Do najbardziej niekorzystnych rokowniczo objawdw i zaburzen, zwigzanych ze zgonem pacjenta w przebiegu PZP, nalezg
(w nawiasie uwzgledniono iloraz szans -OR) [39]:

hipotermia (OR=5),

¢ niskie cisnienie skurczowe (OR=4,8),

e schorzenia neurologiczne (OR=4,6),

e zapalenie ptuc obejmujgce wiecej niz jeden ptat w obrazie radiologicznym (OR=3,1),
e tachypnoe (OR=2,9),

¢ bakteriemia (OR=2,8),

¢ choroba nowotworowa (OR=2,8),

¢ leukopenia - WBC < 4 x 10°/L (OR=2,5),

e pte¢ meska (OR=1,3),

e cukrzyca (OR =1,3).

Obraz kliniczny i rozpoznawanie zapalenia ptuc

Najczesciej zgtaszanymi przez chorych na zapalenia ptuc dolegliwosciami sg: goraczka, kaszel, bél w klatce piersiowej i dusz-
nos$¢. Typowymi objawami przedmiotowymi stwierdzanymi u chorego na PZP sg: tachypnoe, tachykardia, sttumienie odgtosu
opukowego i trzeszczenia nad zmienionymi zapalnie polami ptucnymi. Nie ma patognomonicznych objawdéw zaréwno pod-
miotowych, jak i przedmiotowych dla zapalenia ptuc.

Badanie kliniczne charakteryzuje sie wysokg czutoscig i niskg swoistoscig w rozpoznawaniu PZP. W grupie pacjentéw, ktorzy
zostali skierowani do izby przyje¢ z objawami zakazenia dolnych drég oddechowych, zapalenie ptuc potwierdzono radiolo-
gicznie tylko u 7% [42]. U chorych zgtaszajgcych sie do lekarza rodzinnego z objawami ostrego kaszlu, zapalenie ptuc stwier-
dzano u 3-6% [25, 43]. Najwazniejszymi odchyleniami wskazujgcymi na zapalenie ptuc u oséb zgtaszajgcych sie do lekarza
z powodu ostrego kaszlu s3: gorgczka, hipoksemia, tachykardia i tachypnoe [44]. U pacjentdw, u ktérych stwierdza sie trzesz-
czenia lub sttumienie odgtosu opukowego prawdopodobieristwo zapalenia ptuc wynosi odpowiednio 8-10% i 10-18% [45].

Kojarzenie objawow podmiotowych i przedmiotowych w celu zwiekszenia skutecznosci diagnostyki pozwala na okreslenie
prawdopodobienstwa zapalenia ptuc w przedziale 18-42% u chorych, u ktérych stwierdza sie rownoczesnie kaszel, gorgczke,
tachykardie i ogniskowe trzeszczenia nad ptucami [46]. Opisywane sg jednak istotne rdznice w interpretacji zmian ostucho-
wych i opukowych klatki piersiowej przez réznych lekarzy, ze zgodnoscig wynoszaca 76-79% [47, 48].

U osoby niechorujacej na przewlekte schorzenia uktadu oddechowego w diagnostyce réznicowej nalezy bra¢ pod uwage
przede wszystkim ostre zapalenie oskrzeli. W rdznicowaniu tych dwéch schorzen przeciwko zapaleniu ptuc przemawia nie
stwierdzenie takich objawdw jak: tachykardia (> 100/min.), tachypnoe (> 24/min.), gorgczka (> 38°C), ogniskowe zmiany
ostuchowe [49]. Brak tych zaburzen uzasadnia zaprzestanie dalszej diagnostyki i upowaznia do rozpoznania ostrego zapale-
nia oskrzeli. Wyjatkiem mogg by¢ chorzy powyzej 75 r. z., gdyz w tej grupie wieku typowe objawy zapalenia ptuc sg znacznie
stabiej wyrazone i wystepuja zdecydowanie rzadziej [50]. Pojawienie sie ropnej plwociny nie przesgdza ani o zakazeniu bak-
teryjnym, ani o rozpoznaniu zapalenia ptuc [43].

Rekomendacja 1

Objawy kliniczne ostrego zakazenia dolnych drég oddechowych przy niestwierdzeniu tachykardii powy-
zej 100/min., tachypnoe powyzej 24/min., temperatury powyzej 38°C i ogniskowych zmian ostuchowych
nad ptucami, pozwalaja na ustalenie rozpoznania ostrego zapalenia oskrzeli bez
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koniecznosci wykonywania badania radiologicznego klatki piersiowej i zastosowania antybiotyku [All].
Rekomendacja nie dotyczy oséb powyzej 75 roku zycia, ze wzgledu na odmienny przebieg kliniczny
i stabiej wyrazone objawy. Zapalenie ptuc nie moze by¢ rozpoznawane jedynie na podstawie badania
klinicznego, gdyz objawy przedmiotowe i podmiotowe nie s wystarczajaco swoiste [Ell].

Zapalenie ptuc nie moze by¢ rozpoznawane jedynie na podstawie badania klinicznego, gdyz objawy przedmiotowe i pod-
miotowe nie sg wystarczajgco swoiste [Ell].

Przydatnos¢ badania radiologicznego w rozpoznawaniu zapalenia ptuc jest zalezna od tego, z jakg precyzjg lekarz identyfi-
kuje chorych ze wskazaniami do jego wykonania [42]. Zlecenie badania radiologicznego klatki piersiowej jest tym bardziej
uzasadnione, im wiecej stwierdza sie objawdw kluczowych dla zapalenia ptuc, takich jak tachykardia > 100/min., tachypnoe
> 24/min., temperatura ciata > 38°C, ogniskowe zmiany ostuchowe [49]. U oséb w podesztym wieku objawy zapalenia ptuc
mogg by¢ niecharakterystyczne i zakazenie moze przejawiac sie gtdéwnie pod postacig odwodnienia oraz zaburzen psychicz-
nych [50]. Aktualnie brak jest wystarczajacych dowoddéw naukowych, pozwalajgcych okresli¢ czutosé i swoistos¢ badania
radiologicznego klatki piersiowej w rozpoznawaniu PZP. W tomografii komputerowej o wysokiej rozdzielczosci (HRCT), ktérg
wykonywano u pacjentéw z podejrzeniem zapalenia ptuc, prawie dwukrotnie czesciej stwierdzano zmiany zapalne w porow-
naniu z klasycznym badaniem radiologicznym [51]. Jednakze liczba ocenianych w tym badaniu chorych byta mata, a ponadto
u chorych u ktorych wykryto zmiany w HRCT nie okreslono obrazu klinicznego, jak i ostatecznego rozpoznania. W duzym
badaniu prospektywnym obejmujgcym 2 706 pacjentdw przyjetych do szpitala z rozpoznaniem zapalenia ptuc, rozpoznanie
zostato ustalone wytgcznie na podstawie obrazu klinicznego i bez uwidocznienia zmian w badaniu radiologicznym az u 1/3
z nich [52]. W grupie chorych, w ktérej rozpoznano zapalenie ptuc mimo nie stwierdzenia zmian w wyjsciowym badaniu
radiologicznym klatki piersiowej, tylko u 7% doszto do ewolucji zmian radiologicznych, ktéra potwierdzata wstepne kliniczne
rozpoznanie zapalenie ptuc [53]. Wsréd tych chorych u prawie 90% stwierdzano inne schorzenia, gtéwnie POChP, niewydol-
nos$¢ krazenia, rozstrzenia oskrzeli, ptyn w jamie optucne;j.

Rekomendacja 2

Badanie radiologiczne klatki piersiowej jest metoda z wyboru w ustalaniu rozpoznania
zapalenia ptuc u dorostych [All].

Wskazaniem do wykonania badania radiologicznego klatki piersiowej w réznicowaniu ostrego
zapalenia oskrzeli i zapalenia ptuc jest wystgpienie objawow zakazenia dolnych dréog oddechowych
oraz stwierdzenie co najmniej jednego z nastepujacych zaburzen: tachykardii powyzej 100/min.,
tachypnoe powyzej 24/min., temperatury ciata powyzej 38°C lub ogniskowych zmian
ostuchowych nad ptucami [BII].

Rozpoznawanie zapalenia ptuc i wdrazanie leczenia antybiotykiem bez potwierdzenia rozpoznania
w obrazie radiologicznym niepotrzebnie naraza pacjenta na wystgpienie dziatan niepozadanych
stosowanych lekéw i przyczynia sie do narastania lekoopornosci bakterii [BI].

Wskazania do hospitalizacji
Podejmowanie decyzji przez lekarza o miejscu leczenia chorego na pozaszpitalne zapalenie ptuc wytgcznie na podstawie
subiektywnej oceny jego stanu klinicznego, prowadzi do zbyt czestych hospitalizacji [53].
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Autorzy rekomendacji zalecajg stosowanie wskaznikéw opracowanych w 1997 roku przez Pneumonia Patient Outcomes Re-
search Team (PORT), gdyz zostaty one opracowane na podstawie danych pochodzacych z duzej grupy chorych (n=14 199) [53]
oraz zaproponowana ocena ryzyka zostata wielokrotnie zweryfikowana jako przydatne narzedzie do ograniczenia niepotrzeb-

nej hospitalizacji [55, 56, 57]. ROwnoczesnie pomaga ona zidentyfikowac chorych, u ktérych leczenie ambulatoryjne stwarza

ryzyko niekorzystnego przebiegu choroby.

Tabela Il. System punktowy stuzgcy do oceny kategorii ryzyka zgonu w PZP [54]

Charakterystyka

Liczba punktow

Wiek mezczyzn

Liczba punktéow = wiek

Wiek kobiet

Liczba punktéw = wiek - 10

Pobyt w domu opieki

Choroby towarzyszace

+10

Badanie przedmiotowe

Choroba nowotworowa +30
Schorzenia watroby wptywajace na jej funkcje +20
Zastoinowa niewydolnosc¢ krgzenia +10
Choroby krazenia moézgowego (udar niedokrwienny) +10
Schorzenia prowadzace do niewydolnosci nerek +10

Badania pomocnicze

Zaburzenia swiadomosci, o ktérych wiadomo, ze nie sg przewlekte (brak orientacji co do +20
miejsca i czasu)

Liczba oddechéw = 30/min. +20
Cisnienie skurczowe krwi < 90 mmHg +20
Temperatura ciata < 35°C lub > 40°C +15
Tetno = 125/min +10

pH krwi tetniczej < 7,35 +30
Zwiekszone stezenia mocznika lub kreatyniny +20
Zwigkszone stezenie Na* w surowicy < 130 mmol/L +20
Zwiekszone stezenie glukozy w surowicy > 250 mg/dlI +10
Hematokryt < 30% +10
Pa0, < 60 mmHg +10
Wysiek optucnowy +10
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Tabela lll. Kategorie ryzyka zgonu i sugerowane miejsce leczenia chorych na PZP [54]

Kategoria Liczba punktow Ryzyko zgonu Zalecane miejsce leczenia

| wiek < 50 lat, niestwierdzenie 0,1-0,4% ambulatoryjne
schorzen towarzyszacych i odchylen
wymienionych w tabeli |

1l <70 0,6-0,7% ambulatoryjne

1] 71-90 0,9-2,8% miejsce leczenia okreslane
indywidualnie

v 91-130 8,2-9,3% szpitalne

Vv >130 27-31,1% szpitalne

Uproszczony proces oceny ryzyka zgonu i wskazar do hospitalizacji zostat opracowany przez Brytyjskie Towarzystwo Klatki
Piersiowej (BTS) [58]. Wskazaniem do hospitalizacji jest stwierdzenie co najmniej dwu z trzech nastepujgcych objawdw: ostre
zaburzenia $wiadomosci, liczba oddechdw > 30/min., cisnienie skurczowe < 90 mmHg lub rozkurczowe < 60 mmHg. W przy-
padku stwierdzenia jednego z tych odchylen decyzja o hospitalizacji jest podejmowana po ocenie dodatkowych obcigzen
i odchylen. Skala BTS zostata zmodyfikowana jako tzw. skala CURB 65, co oznacza: ang. Confusion - splgtanie, Urea - stezenie
mocznika powyzej 7 mmol/L, Respiratory rate - liczba oddechdéw > 30/min, Blood pressure - ci$nienie skurczowe krwi < 90
mmHg lub rozkurczowe < 60/mmHg, oraz wiek powyzej 65 r.z. [59]. Stwierdzenie nie wiecej niz jednego z tych odchylen
stwarza mozliwos¢ leczenia ambulatoryjnego, natomiast > 3 koniecznos¢ leczenia szpitalnego [59].

Mimo, ze ocena ciezkosci zapalenia ptuc wg skali PORT i jej przydatnos¢ w ustalaniu wskazan do hospitalizacji zostata zwe-
ryfikowana w badaniach klinicznych, to az 20-44% pacjentow niskiego ryzyka (kategoria I-ll) jest leczonych w szpitalu [60,
61]. Najczesciej decyzje o hospitalizowaniu pacjentow niskiego ryzyka w przytoczonych badaniach byty podejmowane wsku-
tek stwierdzenia czynnikdéw ryzyka niekorzystnego przebiegu choroby podczas leczenia w warunkach ambulatoryjnych, nie-
uwzglednionego w skali PORT. Nalezg do nich: brak odpowiedzi na wczesniejsze leczenie antybiotykami, rozlegte zmiany
w badaniu radiologicznym, niezdolnos¢ do przyjmowania lekéw doustnych i wzgledy spoteczne.

Rekomendacja 3

Wskazania do hospitalizacji chorych na pozaszpitalne zapalenie ptuc nalezy ustala¢
na podstawie punktowej oceny ryzyka zgonu, a w sytuacjach watpliwych wspierajac sie
indywidualng oceng pacjenta [BI]. Osoby starsze, u ktérych istnieje podejrzenie zapalenia ptuc,
ale z uboga sympomatologia, s szczegdlnie narazone na ryzyko wystgpienia ciezkich zapalen ptuc [25].

Ustalanie etiologii zakazenia u chorych na PZP leczonych ambulatoryjnie

Pozaszpitalne zapalenie ptuc o tagodnym przebiegu (I i Il kategoria w skali ciezkosci), u mtodych dorostych najczesciej wy-

wotywane jest przez bakterie atypowe, a w drugiej kolejnosci przez S. pneumoniae [26]. Analiza przydatnosci diagnostyki

mikrobiologicznej u chorych na PZP leczonych ambulatoryjnie wykazata ze:

e drobnoustréj powodujacy zapalenie ptuc ustalono w badaniu plwociny tylko u 5% z tagodnie przebiegajagcym PZP [62];
koniecznos¢ wykonania badania w ciggu 2 godzin od pobrania materiatu utrudnia jego wykonanie poza szpitalem;

¢ dodatni posiew krwi stwierdzano u maksymalnie 2% pacjentéw trafiajacych do izby przyjeé, u ktérych byta podejmowana
decyzja o leczeniu ambulatoryjnym, a wynik wptywat na przebieg leczenia jedynie u 0,5% pacjentéw [63, 64].
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U chorych, u ktérych nie stwierdza sie wskazan do hospitalizacji, proces diagnostyczny obejmuje:

* prébe klinicznego rdéznicowania miedzy zapaleniem ptuc powodowanym przez drobnoustroje typowe (S. pneumoniae,
rzadziej H. influenzae) i atypowe (M. pneumoniae, C. pneumoniae). Mimo wielu préb réznicowej diagnostyki klinicznej nie
wykazano swoistych objawéw, ktére odrdzniatyby zakazenie S. pneumoniae od wywotanych bakteriami atypowymi [65, 66,
67]. Badanie radiologiczne klatki piersiowej w tych przypadkach réwniez nie jest pomocne [67]. Zakazenia S. pneumoniae
wystepujg tym czesciej niz bakteriami atypowymi, im bardziej zawansowany jest wiek pacjenta (szczegdlnie powyzej 65 r.
2.) oraz gdy stwierdza sie przewlekte schorzenia uktadu krazenia lub oddechowego.

* identyfikacje chorych, u ktdrych istnieje ryzyko zakazenia drobnoustrojem, na ktéry nie dziatajg antybiotyki | rzutu. Czynniki
ryzyka zakazenia innymi drobnoustrojami, gtdwnie pateczkami Gram-ujemnymi, to przede wszystkim pobyt w domu opieki
[29], alkoholizm [17] oraz wczes$niejsze liczne lub dtugotrwate hospitalizacje. Szczegdlny problem terapeutyczny stwarza za-
kazenie pneumokokami o zmniejszonej wrazliwosci na penicyline (ang. PNSP - Penicillin Non-Sensitive Pneumococcus). Do
istotnych czynnikdéw ryzyka zakazenia PNSP nalezy wczesniejsza antybiotykoterapia, szczegdlnie, jezeli pacjent byt leczony
cefalosporynami lub penicylinami, gdy czas kuracji byt dtugi, a zastosowane dawki zbyt mate [68]. Inne czynniki ryzyka to
przebyte w ciggu roku zapalenie ptuc, niedawna hospitalizacja, kontakt z matymi dzie¢mi, pobyt w domu opieki i schorzenia
przewlekte [69, 70].

Rekomendacja 4

Badania kliniczne i radiologiczne nie pozwalaja na réznicowanie etiologii zapalenia ptuc
w stopniu umozliwiajagcym wybor odpowiedniego antybiotyku [DIl].
Nie jest zalecane rutynowe wykonywanie badan bakteriologicznych u chorych na pozaszpitalne
zapalenie ptuc, u ktérych nie ma wskazan do hospitalizacji [Ell].
Wykonanie badania mikrobiologicznego, w szczegolnosci posiewu plwociny, nalezy rozwazy¢,
gdy stwierdza sie czynniki ryzyka zakazenia drobnoustrojem wielolekoopornym lub gdy etiologia
zakazenia moze by¢ inna niz najczesciej spotykana [BII].

Identyfikacja etiologii zakazenia u chorych hospitalizowanych

Etiologia PZP wymagajgcego hospitalizacji rézni sie od zapalenia ptuc o niepowiktanym przebiegu, ktdre moze byc leczone

ambulatoryjnie w nastepujacych elementach:

¢ S. pneumoniae jest w tych przypadkach przyczyng zdecydowanie najczestszg [16, 20];

e drobnoustroje atypowe M. pneumoniae i C. pneumoniae wystepuja rzadziej, natomiast istotnie czesciej spotykana jest
L. pneumophila [31];

¢ czesciej spotykane sg inne drobnoustroje, w tym pateczki Gram-ujemne, w szczegdlnosci, gdy pacjent wymaga leczenia
w oddziale intensywnej opieki medycznej [22].

Celem wykonania badan bakteriologicznych u pacjenta z ciezkim zapaleniem ptuc leczonego w szpitalu jest:

mozliwie szybka identyfikacja drobnoustroju wielolekoopornego (pneumokoki o zmniejszonej wrazliwosci na penicyline,

pateczki Gram-ujemne);

* szybka identyfikacja drobnoustroju, ktéry wymaga odmiennej terapii przy zastosowaniu makrolidu lub fluorochinolonu
(L. pneumophila);

* modyfikacja antybiotykoterapii z zastosowaniem terapii celowanej;

* bezpieczne zastosowanie terapii sekwencyjnej.
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Badania kliniczne, radiologiczne i analityczne pomocne w réznicowaniu etiologii zapalenia ptuc:

¢ badania kliniczne i radiologiczne nie umozliwiajg réznicowania miedzy zakazeniem pneumokokowym a spowodowanym
przez bakterie atypowe (patrz wyzej);

¢ diagnostyka réznicowa zakazenia o etiologii L. pneumophila: przestaniem do podejmowania diagnostyki réznicowej PZP
o tej etiologii bytfa skala punktowa opracowana w 1998 roku w Winthrop University Hospital [71]; w szerokiej analizie badan
nad legionellowym zapaleniem ptuc ustalono, ze stosowanie skali charakteryzuje sie czutoscig 78-87% i matg swoistoscig,
a najwazniejsze zaburzenia, ktore mogg wskazywac na zakazenie Legionella sp. u chorych na PZP to biegunka, zaburzenia
neurologiczne (gtéwnie splatanie), gorgczka > 39°C, a w badaniach laboratoryjnych hiponatremia, zwiekszona aktywnos¢
enzymdéw watrobowych oraz hematuria [66]. W badaniu niemieckim, w ktérym zidentyfikowano 94 chorych na legionel-
lowe zapalenie ptuc stwierdzono, ze jedynie hiponatremia i cukrzyca wystepowaty czesciej niz w PZP o innej etiologii [73];

badanie plwociny metoda Grama: w przypadku pneumokokowego zapalenia ptuc, charakteryzuje czutos¢ ok. 50-60% i swo-
isto$¢ przekraczajgca 80% w poréwnaniu z identyfikacja tego drobnoustroju w hodowli tego materiatu [73, 75, 76]. Czutos¢
izolacji S. pneumoniae w posiewie plwociny u chorego na zapalenie ptuc z towarzyszaca bakteriemia nie przekracza 50% [77];

na skutecznos$¢ badania bakteriologicznego plwociny wptywa jakos¢ pobranego materiatu oraz czas, jaki uptywa od pobra-
nia materiatu do dotarcia do laboratorium. Tylko 15% chorych odkrztusza plwocine z dolnych drég oddechowych spetnia-
jaca wymogi diagnostyczne, tzn. zawierajgcg wiecej niz 25 leukocytéw w polu widzenia [78]. Pobranie plwociny u chorego
leczonego juz antybiotykiem zmniejsza wartos¢ diagnostyczng preparatu bezposredniego i posiewu tego materiatu [78];

dodatni posiew krwi stwierdza sie u 7-10% chorych na PZP przyjmowanych do szpitala [62, 79];

drobnoustroje atypowe, takie jak M. pneumoniae i C. pneumoniae moga by¢ izolowane w hodowli, co jednak wymaga
zastosowania specjalnych metod i w praktyce nie jest wykonywane. W badaniach serologicznych znamienne zwiekszenie
miana przeciwciat IgM lub wykazanie czterokrotnego wzrostu miana przeciwciat 1gG pozwalajg na ustalenie rozpoznania
etiologii zakazenia. Miano IgM zaczyna wzrasta¢ do poziomu diagnostycznego po tygodniu od zakazenia, a identyfikacja
wzrostu stezenia IgG wymaga powtdrzenia badania w odstepie 7-10 dni. Z tego wzgledu badania te nie wptywajg na decy-
zZje terapeutyczne i maja raczej znaczenie epidemiologiczne [80, 81, 82];

identyfikacja antygenu w moczu: dotyczy S. pneumoniae i L. pneumophila. Testy wykrywajgce antygen [83, 84]; antygen
moze byé wykrywany w moczu réwniez w trakcie antybiotykoterapii lub po jej zakoriczeniu. Byt on wykrywany u 83% pa-
cjentow w 3 dobie leczenia i u 70% pacjentéw po zakonczeniu leczenia i wypisaniu ze szpitala [85, 86]; wykrywanie anty-
genu Legionella w moczu dotyczy tylko serotypu 1, ktéry odpowiada za ok. 80% zakazen. Swoistos¢ testu wynosi 95-100%,
natomiast czuto$¢ wzrasta wraz z ciezkoscig schorzenia i waha sie w przedziale 50-85% [87, 88].

Mimo licznych przestanek teoretycznych w badaniach klinicznych nie wykazano, aby wykonywanie badan bakteriologicznych
u chorych przyjmowanych do szpitala z powodu PZP wptywato na rokowanie [89, 90, 91].

Wiele danych wskazuje na przewage badan molekularnych (PCR, PCR w realnym czasie) nad serologicznymi w diagnostyce zaka-
zen wirusowych i atopowych. Testy te charakteryzujg sie znacznie wyzszg czutoscig i swoistoscig w poréwnaniu z tradycyjnymi
W Polsce z powoddw finansowych i ograniczonej liczby osrodkéw wykonujgcych takie badania nie s3 one jeszcze dos¢ rozpo-
wszechnione. Wydaje sie jednak, ze w przysztosci badania te beda coraz czesciej wykorzystywane w praktyce kliniczne;j.

Rekomendacja 5

U dorostych chorych na pozaszpitalne zapalenie ptuc o tagodnym przebiegu, ale wymagajacych
hospitalizacji z innych przyczyn rutynowa diagnostyka mikrobiologiczna nie jest konieczna [Ell].
U chorych hospitalizowanych z powodu pozaszpitalnego zapalenia ptuc o umiarkowanym lub ciezkim
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przebiegu, odkrztuszajgcych ropng wydzieline, przed rozpoczeciem antybiotykoterapii wskazane
jest wykonanie posiewow plwociny [All]. U chorych tych mozna réwniez wykonac posiew
krwi obwodowej [CIII].
W przypadku zapalenia ptuc o ciezkim przebiegu, w szczegolnosci gdy w wywiadzie stwierdzono
brak odpowiedzi na leczenia antybiotykami beta-laktamowymi, zalecane jest wykonanie oznaczenia
antygenu Streptococcus pneumoniae i Legionella pneumophila w moczu [BIl].

Antybiotykoterapia

Wybdr antybiotyku powinien uwzglednia¢ jego udowodniong skutecznos$¢ w leczeniu PZP, spektrum dziatania obejmujace
przede wszystkim S. pneumoniae oraz korzystny profil bezpieczenstwa i koszt. Znaczenie wyboru antybiotyku skutecznego
wobec pneumokokdéw wynika z ciezszego przebiegu zapalenia ptuc o tej etiologii [40], w szczegdlnosci gdy stwierdza sie
choroby towarzyszace. Znaczacy problem, utrudniajgcy leczenie zapalenia ptuc, to coraz czestsze wystepowanie pneumo-
kokéw o zmniejszonej wrazliwosci na penicyling, wobec ktérych s mniej skuteczne nie tylko antybiotyki beta-laktamowe,
ale réwniez i leki z innej grupy, takie jak np. makrolidy [92]. W wyborze skutecznej antybiotykoterapii istotne znaczenie
ma czestos$¢ pojawiania sie tego mechanizmu opornosci w danym regionie. W Polsce, dzieki danym z Krajowego O$rod-
ka Referencyjnego ds. Diagnostyki Bakteryjnych Zakazern Os$rodkowego Ukfadu Nerwowego, mozna oceni¢ wrazliwosé
S. pneumoniae na antybiotyki. W 2015 roku przedstawiata sie ona nastepujgco: penicylina przy zastosowaniu maksymalnych
dawek 92%, amoksycylina 94%, cefuroksym p.o. 73%, ceftriakson 78%, makrolidy 65%, kotrimoksazol 64%, doksycyklina
70% [92]. Szczegdty w rozdziale Zasady ogdlne, s. 35-36. Z tych danych wynika, ze leczenie zapalen ptuc o etiologii pneumo-
kokowej przy zastosowaniu doksycykliny i kotrimoksazolu obarczone jest najwiekszym ryzykiem niepowodzenia, natomiast
najskuteczniejszymi antybiotykami s3 amoksycylina i ceftriakson. Stosowanie cefuroksymu i cefakloru ze wzgledu na niska
wrazliwos¢ S. pneumoniae na te antybiotyki nie jest rekomendowane. Skutecznos¢ antybiotykéw beta-laktamowych wobec
S. pneumoniae jest zalezna od wielko$ci minimalnego stezenia hamujacego (MIC). Zakazenia drég oddechowych powodowa-
ne przez szczepy S. pneumoniae o zmniejszonej wrazliwosci na penicyline z MIC=4 mg/I, moga by¢ jeszcze skutecznie leczone
amoksycyling w duzej dawce (3 x 1 g) lub wysokimi dawkami penicyliny G i.v. (4 miIn j co 4-6 godz.), natomiast dla szczepow
z MIC > 8 mg/I skuteczne pozostajg najczesciej wankomycyna oraz nowe fluorochinolony (moksyfloksacyna lub lewoflok-
sacyna) [94,95,96]. Zastosowanie makrolidu w pierwszym rzucie leczenia PZP moze by¢ uzasadnione u chorych, u ktérych
przyczyna zakazenia sg drobnoustroje atypowe, tj. gtéwnie u mtodych zdrowych dorostych z tagodnym przebiegiem choroby,
u ktdrych nie stwierdza sie chordb towarzyszacych ani czynnikéw ryzyka wystgpienia zakazenia pneumokokami o zmniejszo-
nej wrazliwosci na penicyline. W obszernej metaanalizie dotyczacej leczenia zapalen ptuc w szpitalu nie wykazano przewagi
leczenia skojarzonego przy zastosowaniu beta-laktamu z makrolidem nad beta-laktamem stosowanym w monoterapii [97].
W przypadku ciezkiego zapalenia ptuc, gdy wymagane jest leczenie w warunkach intensywnej terapii, a Smiertelnosci waha
sie w przedziale 20-50%, antybiotyk zastosowany w pierwszym rzucie powinien dziata¢ silnie na S. pneumoniae, ale nalezy
uwzglednié schorzenia i okolicznosci towarzyszace, ktére mogg sprzyjac innej etiologii zakazenia [98, 99]. Rozbieznosci doty-
czg przewagi leczenia skojarzonego z zastosowaniem antybiotyku beta-laktamowego i makrolidu nad leczeniem samym beta-
-laktamem. Przynajmniej dwa badania retrospektywne [100, 101] oraz jedno prospektywne [102] wykazaty przewage terapii
skojarzonej, co jest ttumaczone poszerzeniem spektrum o Legionella sp., ktéra moze stanowic etiologie ciezkiego zapalenia
ptuc oraz bardziej skutecznego dziatania wobec pneumokokowego zapalenia ptuc przebiegajacego z bakteriemia. Skutecz-
nos¢ leczenia ciezkich pozaszpitalnych zapalen ptuc przy zastosowaniu lewofloksacyny, we wstepnych badaniach, byta nieco
mniejsza lub zblizona do skojarzenia beta-laktamu z makrolidem [103, 104].

W ostatnich latach zostaty opublikowane wyniki badan, ktére wskazujg na mozliwos¢ skrécenia leczenia PZP. Wykazano, ze
w tagodnych i umiarkowanie ciezkich postaciach zakazenia, gdy po 3 dniach leczenia amoksycyling uzyskano wyrazng poprawe
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kliniczng, zakonczenie leczenia w 3 dobie byto tak samo skuteczne jak terapia amoksycyling trwajgca 8 dni [105, 106]. Leczenie
PZP do 3 dni od ustgpienia gorgczki lub tgcznie przez 7 dni jest akceptowane przez wytyczne wielu towarzystw naukowych
[58, 107]. Czas leczenia powinien ulec wydtuzeniu w przypadku zakazen powiktanych oraz gdy etiologie zakazenia stanowia: S.
aureus, Legionella sp. oraz pateczki Gram-ujemne. PZP powodowane przez bakterie atypowe powinno by¢ leczone 10-14 dni.
Wiele badan wskazuje na mozliwos¢ bezpiecznego stosowania terapii sekwencyjnej w leczeniu PZP, co pozwala wyraznie skrocic¢
czas hospitalizacji [108, 109, 110]. Przejscie z formy dozylnej na doustng jest mozliwe, gdy uzyskano stabilizacje stanu kliniczne-
g0 pacjenta, rozumiang jako normalizacje temperatury ciata, liczby oddechéw i tetna. U chorych hospitalizowanych z powodu
pozaszpitalnego zapalenia ptuc wykazano w przypadku zastosowania terapii skojarzonej antybiotyku beta laktamowego z ma-
krolidem lub monoterapii fluorochinolonami rozpoczetej do 8 godzin od przyjecia do szpitala nizsze ryzyko zgonu [111].

Rekomendacja 6

W pierwszym rzucie pozaszpitalnego zapalenia ptuc u dorostych zalecane jest zastosowanie
antybiotyku skutecznego wobec Streptococcus pneumoniae, przede wszystkim amoksycyliny
3 x 1 g doustnie lub 4 x 1 g ampicyliny dozylnie [Al].

W wyborze antybiotyku w pozaszpitalnym zapaleniu ptuc u dorostych nalezy uwzglednié
czynniki ryzyka wystgpienia rzadziej spotykanych drobnoustrojéw [BIl].

U mtodych dorostych z tagodnym przebiegiem pozaszpitalnego zapalenia ptuc, bez
wspotistniejagcych choréb mozliwe jest zastosowanie w pierwszym rzucie makrolidu [BI].

W pozaszpitalnym zapaleniu ptuc o umiarkowanym przebiegu, szczegdlnie u chorych wymagajacych
pozajelitowego podawania lekéw, mozna zastosowa¢ w pierwszym rzucie amoksycyline z kwasem
klawulanowym w dawce 3 x 1,2 g dozylnie lub doustnie amoksycyline z kwasem klawulanowym
w formule SR w dawce 2000/125 mg co 12 godzin [CIII].

W przypadku ciezkiego zapalenia ptuc, wymagajgcego leczenia w oddziale intensywnej opieki medycznej,
zalecane jest zastosowanie ceftriaksonu lub cefotaksymu w skojarzeniu z makrolidem [BI].

Czas leczenia niepowiktanego pozaszpitalnego zapalenia ptuc o lekkim i umiarkowanie ciezkim
przebiegu powinien wynosi¢ okoto 7 dni lub okoto 3 dni od uzyskania stabilizacji stanu
klinicznego [All].

Ocena odpowiedzi klinicznej na leczenie

Wyktadnikiem skutecznego leczenia zapalenia ptuc jest uzyskanie stabilnosci klinicznej, ktérej kryterium jest: ustgpienie go-
raczki, zmniejszenie liczby skurczéw serca < 100/min., liczby oddechdw < 24/min., zwiekszenie cisnienia skurczowego krwi
> 90 mmHg oraz normalizacja Sa0,. Przy skutecznym leczeniu stabilizacje kliniczng uzyskuje sig srednio po 4 dniach, moze
ona by¢ jednak nieco opdzniona, gdy stan chorego przy przyjeciu do szpitala jest ciezki, zaznaczone s3 cechy splatania oraz
gdy w badaniu radiologicznym widoczny jest wysiek w jamie optucnej lub zajecie kilku ptatéw [112].

Przyczyng braku odpowiedzi na standardowe leczenie PZP jest najczesciej wystgpienie powiktan (ropniak optucnej, ropien
ptuca), zakazenie powodowane przez drobnoustréj rzadziej spotykany, oporno$é drobnoustroju na antybiotyk lub inne scho-
rzenie o podobnym do PZP obrazie klinicznym (zatorowosc¢ ptucna, rak ptuca, zaostrzenie POChP). Radiologiczne ustepowa-
nie zmian zapalnych u chorych powyzej 50 r. z. oraz z chorobami towarzyszgcymi, takimi jak POChP, niewydolnos¢ krazenia,
nastepujg zdecydowanie wolniej niz u mtodszych chorych nie cierpigcych na choroby przewlekte [113], co moze prowadzic¢
do btednego rozpoznania zapalenia, ktore nie poddaje sie leczeniu. U chorych powyzej 70 r. z. ustgpienie zmian radiologicz-
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nych po 3 tygodniach obserwuje sie tylko u 35%, a po 6 tygodniach u 60% [114]. Z tego powodu u chorych, u ktorych stwier-
dzono poprawe kliniczng i nie podejrzewa sie choroby towarzyszgcej uktadu oddechowego, mozna zaniecha¢ wykonywania
kontrolnego badania radiologicznego lub ewentualnie wykonac je dopiero po 6 tygodniach.

Rekomendacja 7

W przypadku szybkiej poprawy klinicznej u chorych na pozaszpitalne zapalenie ptuc, nie jest
konieczna rutynowa ocena odpowiedzi na leczenie za pomoca badan pomocniczych [BIl].
Kontrolne badanie radiologiczne klatki piersiowej jest zalecane przy braku poprawy klinicznej
oraz u chorych z czynnikami ryzyka choroby nowotworowej [DIIl].

Leczenie skorygowane
Antybiotykoterapia w wybranych sytuacjach klinicznych
Leczenie szpitalne pozaszpitalnego zachtystowego zapalenia ptuc: zakazenie jest wywotane najczesciej przez pateczki Gram-
-ujemne, Prevotella, Bacteroides sp., beztlenowe ziarenkowce Gram-dodatnie, Streptococcus sp. [115, 116]. U pacjentow
z zachtystowym PZP, ktérzy wymagali leczenia w oddziale intensywnej opieki medycznej dominujgcymi drobnoustrojami
byty: S. pneumoniae, S. aureus, H. influenzae, Enterobacteriacae, a drobnoustrojéw beztlenowych nie zidentyfikowano
w zadnym przypadku [117]. Wybér leczenia jest zalezny od schorzen towarzyszacych oraz od tego czy leczenie prowadzi sie
w warunkach szpitalnych czy domowych [118]. Zalecenia przedstawiajg sie nastepujaco:
¢ u chorych bez schorzen towarzyszgcych:

— amoksycylina/ampicylina + inhibitor beta-laktamazy,

— ceftriakson+ metronidazol lub klindamycyna.
¢ u chorych przebywajgcych w domach opieki:

— piperacylina z tazobaktamem,

— ceftazydym/cefepim z metronidazolem.
* u pacjentéw z chorobg alkoholowa, ciezkimi zmianami okotozebowymi:

— piperacylina z tazobaktamem, imipenemem lub meropenemem,

— ceftriakson + klindamycyna lub metronidazol.

U chorych na mukowiscydoze oraz z zaawansowang POChP, ze wzgledu na czeste wystepowanie zakazenia o etiologii
P. aeruginosa, zalecane jest stosowanie antybiotyku lub kombinacji antybiotykéw dziatajgcych na ten drobnoustrdj [30, 119]:
* W monoterapii:

ceftazydym, cefepim, penicylina przeciwpseudomonasowa z lub bez inhibitora, karbapenem;

¢ w skojarzeniu:

amoksycylina/klawulanian + cyprofloksacyna, ceftriakson lub cefotaksym + cyprofloksacyna.

U dorostych leczonych w ostatnich 4 tygodniach antybiotykami, w szczegdlnosci antybiotykami beta-laktamowymi, w przy-
padku rozpoznania PZP skuteczne moze by¢ zastosowanie amoksycyliny z kwasem klawulanowym w stosunku wiekszym niz
10:1. Potwierdzona zostata mozliwos$¢é stosowania leku co 12 godzin w wiekszej dawce [120, 121]. Wykazano takze skutecz-
nos$¢ leczenia PZP wywotanego przez oporne na penicyline pneumokoki bardzo duzymi dawkami amoksycyliny.
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Niepowodzenie leczenia | rzutu

Niepowodzenie terapeutyczne jest definiowane w zaleznosci od miejsca leczenia pacjenta jako [106, 122]:

¢ w leczeniu ambulatoryjnym:

koniecznos¢ zmiany antybiotyku lub hospitalizacji chorego;

o w leczeniu szpitalnym:

pogorszenie stanu klinicznego podczas leczenia, definiowane jako rozwdj niewydolnosci oddechowej lub nieuzyskanie stabi-
lizacji klinicznej w ciggu 3 dni leczenia;

o stabilizacja kliniczna jest definiowana jako spetnienie wszystkich z nastepujacych warunkow:

temperatura ciata < 37,2°C, liczba skurczéw serca < 100/min., liczba oddechéw < 24/min., ci$nienie skurczowe krwi
>90 mmHg, Sa0, = 90%, lub Pa0,2 60 mmHg (przy oddychaniu powietrzem atmosferycznym).

WSsrad chorych na PZP wymagajgcych hospitalizacji, Sredni czas uzyskania stabilizacji wynosi 4 dni (2-6), a do gtéwnych czyn-
nikdw ryzyka opdznienia odpowiedzi na leczenie nalezg: dusznosc¢ przy przyjeciu do szpitala, splatanie, ptyn w jamie optuc-
nej, zmiany obejmujgce wiecej niz jeden ptat, wysoka punktacja w skali ciezkosci choroby [110].

Niepowodzenie terapeutyczne stwierdzano u 11-18% chorych hospitalizowanych z powodu PZP [122, 123]. Niepowodzenie
leczenia | rzutu u pacjentéw hospitalizowanych w ponad potowie przypadkéw prowadzito do koniecznosci leczenia chorego
w oddziale intensywnej opieki medycznej i skutkowato smiertelnoscig 25-43% [122, 123].

Zidentyfikowano nastepujace przyczyny niepowodzenia leczenia PZP [122, 123]:

e przyczyny infekcyjne (ok. 40%): obejmowaty one zakazenie drobnoustrojem opornym na zastosowany antybiotyk lub trud-
nym do wyleczenia (S. aureus, Legionella sp., S. pneumoniae oporny na penicyline, pateczki Gram-ujemne, nadkazenie
szczepem szpitalnym), a takze wystgpienie powiktania w postaci ropniaka optucnej;

® przyczyny nieinfekcyjne (16%): to gtéwnie krwotok od pecherzykéw ptucnych, zator ptucny, dziatania niepozadane lekdw,
niewydolnosc¢ krazenia i, rzadziej, schorzenie nowotworowe;

® przyczyna nieustalona to 35-45% przypadkow.

Postepowanie w PZP po niepowodzeniu antybiotyku | rzutu obejmuje analize czynnikdw ryzyka opdznienia odpowiedzi kli-
nicznej, czynnikdw ryzyka zakazenia nietypowym drobnoustrojem, agresywng diagnostyke mikrobiologiczng oraz badania
identyfikujgce powiktania zakazenia i inne niz infekcja przyczyny schorzenia. Zaleca sie wykonanie nastepujgcych badan po-
mocniczych (jesli nie zostaty wykonane wczesniej):

® posiewy krwi,

® posiew plwociny,

¢ badanie moczu w kierunku antygenu L. pneumophila, jakiS. pneumoniae.

Badanie bronchoskopowe (BAL i szczoteczkowanie oskrzeli) pozwala na identyfikacje 41-51% przyczyn niepowodzenia
(infekcyjnych i nieinfekcyjnych) [124]. Znaczenie innych metod diagnostycznych, w tym tomografii komputerowej nie zostato
ustalone, jednakze jest ona wykonywana w celu identyfikacji cech zakazenia charakterystycznych dla pewnych drobnoustro-
jow (w szczegdlnosci u pacjentéw z niedoborami odpornosci), powiktan takich jak ropien ptuca i ropniak optucnej oraz zato-

rowosci ptucnej.

Leczenie w przypadku zidentyfikowania etiologii zakazenia

Wyizolowanie drobnoustroju umozliwia réwnoczesnie okreslenie antybiotykowrazliwosci i zastosowanie leczenia celowane-
go. Jednakze nawet w przypadku petnej wrazliwosci in vitro, poszczegdlne antybiotyki réznig sie skutecznoscig terapeutyczng
okreslang na podstawie badan klinicznych.
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Optymalng antybiotykoterapie wg wyizolowanego gatunku drobnoustroju przedstawia tabela IV.

Tabela IV. Leczenie PZP u dorostych w zaleznosci od potwierdzonej etiologii

Antybiotykoterapia u chorych uczulonych na antybiotyki beta-laktamowe

W przypadku reakcji uczuleniowych typu pdznego na penicyline w leczeniu pozaszpitalnego zapalenia ptuc mozna zastoso-
wac ceftriakson lub cefotaksym, jako skuteczne antybiotyki wobec S. pneumoniae.

W reakcji nadwrazliwosci typu |, gdzie nie jest mozliwe zastosowanie antybiotykdéw beta-laktamowych w leczeniu PZP u doro-
stych mozna zastosowaé makrolidy, a w ciezszych przypadkach glikopeptydy lub linezolid z cyprofloksacyng, a w monoterapii
moksyfloksacyne [124, 125].
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Rekomendacja 8

Brak poprawy po leczeniu antybiotykiem | rzutu w warunkach szpitalnych, ktérego nie ttumaczy
obraz kliniczny i wyniki wykonanych badan pomocniczych jest wskazaniem do niezwtocznego
wdrozenia badan diagnostycznych identyfikujacych przyczyne, takich jak:
e tomografia komputerowa klatki piersiowej [ClII];
e bronchoskopia w celu uzyskania materiatu do identyfikacji infekcyjnych lub nieinfekcyjnych
przyczyn choroby, w szczegdlnosci jezeli plwocina nie byta diagnostyczna [BIll];
e inne badania mikrobiologiczne: posiew krwi lub plwociny, oznaczenie antygenéw
Streptococcus pneumoniae i Legionella pneumoniae w moczu [BIIl].

Rekomendacja 9

Przy braku poprawy, gdy w leczeniu | rzutu byta zastosowana amokysyclina i konieczne jest dalsze
podawanie antybiotyku, zalecane jest zastosowanie cefalosporyny Ill generacji (ceftriaksonu lub
cefotaksymu w skojarzeniu) z makrolidem [ClII]. Antybiotyki te nie stanowia jednak optymalnego
wyboru dla gronkowca zfocistego i nie s3 skuteczne wobec niefermentujacych pateczek Gram-ujemnych
(np. Pseudomonas aeruginosa).

Rekomendacja 10

W przypadku reakcji uczuleniowych typu poéznego na penicyline w leczeniu pozaszpitalnego zapalenia
ptuc mozna zastosowac ceftriakson lub cefotkasym, antybiotyki skuteczne wobec
Streptococcus pneumoniae w dawkach:

e cefotaksym w dawce 1-2 g trzy razy na dobe co 8 godzin;

e ceftriakson w dawce 1-2 g raz na dobe w zaleznosci od ciezkosci zakazenia.

W reakcji nadwrazliwosci typu I, gdy nie jest mozliwe zastosowanie antybiotykéw beta-laktamowych
w leczeniu PZP u dorostych mozna zastosowac:

e makrolidy:

— klarytromycyna w dawce 500 mg dwa razy na dobe doustnie co 12 godzin;

— azytromycyna w pierwszej dobie w jednorazowej dawce 500 mg raz na dobe doustnie lub dozylnie
i nastepnie doustnie przez kolejne 4 dni w jednorazowej dawce 250 mg;

e w ciezszych przypadkach glikopeptydy lub linezolid z cyprofloksacyna;

e w monoterapii moksyfloksacyne doustnie w jednorazowej dawce 400 mg/dobe
lub lewofloksacyne 750 mg/dobe przez 7 do 10 dni.

W przypadkach niepoddajgcych sie leczeniu beta-laktamami i makrolidami, zaleca sie
stosowanie glikopeptydow lub linezolidu z cyprofloksacyna.




Rekomendacje postepowania w pozaszpitalnych zakazeniach uktadu oddechowego 175

Postepowanie z chorym na PZP w duzej mierze zalezy od stanu klinicznego i przebiegu choroby. Mozna wyrdznié zapalenia
ptuc o lekkim, umiarkowanym lub ciezkim przebiegu. Zakres wykonywanych badan, jak rowniez stosowanych lekéw nale-
zy dostosowac do nasilenia objawéw klinicznych. W przypadku PZP o ciezkim przebiegu zakres wykonywanych badan dia-
gnostycznych na wstepie, jeszcze przed rozpoczeciem leczenia, powinien by¢ znacznie szerszy niz w przypadkach o lekkim
przebiegu. Podobnie wybdr antybiotykéw w przypadkach ciezkich powinien obejmowacé szersze spektrum potencjalnych
patogendw, podczas gdy u chorych o lekkim przebiegu antybiotyk powinien by¢ skierowany gtéwnie przeciwko najbardziej
prawdopodobnemu drobnoustrojowi.

Podczas leczenia chorych na PZP nalezy przestrzegac¢ ogdlnych zasad leczenia. Bardzo wazna jest ocena gospodarki wodno-
-elektrolitowej chorego. W przypadku chorych odwodnionych, a zwtaszcza z cechami przednerkowej niewydolnosci nerek
nalezy uzupetni¢ niedobdr ptyndw. W razie koniecznosci nalezy podawac ptyny dozylnie. W przypadku przewodnienia spo-
wodowanego niewydolnoscig serca konieczne jest podawanie diuretykdéw petlowych i lekdw nasercowych. Chorzy hospita-
lizowani z powodu PZP przebywajacy stale w tézku powinni otrzymac heparyne drobnoczgsteczkowg w dawkach profilak-
tycznych (szczegdty w rozdziale poswieconym zaostrzeniu POChP). Wazna jest réwniez u chorych na zapalenie ptuc ocena
wydolnosci oddechowej. Zaleca sig monitorowanie wysycenia krwi tgtniczej tlenem (Sa0,) za pomoca przezskérnej pulsok-
symetrii (szczegdty w rozdziale po$wigeconym zapaleniu ptuc u dzieci). Gdy Sa0, jest mniejsze niz 92% wéwczas wskazane jest
wykonanie gazometrii tetniczej. U chorych niewydolnych oddechowo (PaO, < 60 mmHg) nalezy zastosowac tlenoterapig.
Stezenie tlenu w powietrzu oddechowym musi zabezpieczy¢ odpowiednie cisnienie parcjalne tlenu we krwi tetniczej nie-
zbedne do zabezpieczenia podstawowych funkcji zyciowych. Wskazane jest uzyskanie u chorych na PZP Sa0, > 94%. U cho-
rych zagrozonych catkowitg niewydolnoscia oddechowg (PaCO, > 45 mmHg) konieczne jest sprawdzenie efektéw leczenia
tlenem w gazometrii krwi tetniczej (szczegdty patrz w rozdziale zaostrzenie POChP). Gazometrie nalezy wykona¢ szczegdlnie
u chorych, u ktérych w trakcie leczenia tlenem pojawity sie béle gtowy, zaburzenia Swiadomosci, sennosé, sptycenie oddechu
lub inne zaburzenia oddychania.

Chorzy na PZP powinni systematycznie oczyszczac¢ oskrzela z zalegajacej w nich wydzieliny. Nie jest konieczne rutynowe sto-
sowanie zabiegdw wspomagajgcych oczyszczanie oskrzeli u wszystkich chorych. Wskazanie do podawania chorym na PZP le-
kow przeciwkaszlowych, wykrztusnych i mukolitycznych omoéwiono w rozdziale dotyczgcym lekdw objawowych. Z pewnoscig
nie ma uzasadnienia powszechne stosowanie tych lekdow u chorych na PZP. W przypadku wystgpienia béléw optucnowych
nalezy podac¢ chorym paracetamol (szczegdty w rozdziale dotyczgcym lekdw objawowych). U chorych w ciezkim stanie z prze-
dtuzajacym sie leczeniem nalezy dbac o odpowiednie odzywianie. Jesli nie ma przeciwwskazan to od poczatku hospitalizacji
nalezy stopniowo uruchamia¢ chorego zwiekszajgc aktywnosc fizyczng proporcjonalnie do jego mozliwosci.
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ZASTOSOWANIE LEKOW OBJAWOWYCH W ZAKAZENIACH UKtADU ODDECHOWEGO

Dostepne bez recepty leki tagodzgce objawy zakazenia drog oddechowego (ZDO) takie jak ostry bdl, gorgczke, kaszel na-
lezg do najczesciej stosowanych, mimo ze skutecznos¢ wielu z nich nie zostata potwierdzona w dobrze przeprowadzonych
badaniach klinicznych. Wiekszos¢ z tych badan obejmowata mate grupy chorych, rzadko prowadzone byty z randomizacjg
i kontrolowane placebo. Ocena wynikdéw czesto opierata sie na subiektywnych odczuciach oséb badanych. W zwigzku z tym
wiekszos¢ wykorzystywanych w praktyce wskazan do stosowania tych lekdw wynika ze znajomosci patofizjologii zakazen
uktadu oddechowego i doswiadczenia lekarzy. Nie bez znaczenia sg wtasne doswiadczenia lekarzy jako chorujgcych oraz
relacje chorych lub wyniki po prostu skutecznie prowadzonych kampanii promocyjnych [1, 2, 3].

Pomimo wielu zastrzezen, s3 to leki potrzebne, gdyz ZDO w wiekszosci przypadkdw maja etiologie wirusowg i wymagaja je-
dynie ztagodzenia objawdw stanu zapalnego tj. bélu, goraczki, suchego kaszlu, a takze obturacji nosa czy oskrzeli wynikajacej
z obrzeku btony sluzowej, nadmiernego wydzielania i zalegania gestej wydzieliny w drogach oddechowych [4, 5, 6, 7, 8].

Patofizjologia infekcyjnego zapalenia drég oddechowych

Zapalenie w obrebie drog oddechowych wywotane przez wirusy przebiega tréjfazowo (tab. I).

Tabela I. Fazy zapalenia w ocenie klinicznej i patofizjologicznej

Patofizjologicznie Klinicznie
| Naczyniowa Przekrwienno-obrzekowo-wysiekowa
1] Komorkowa Gestego , biatego” lub ,,zéttego” Sluzu
[} Destrukcyjna Nadkazenia bakteryjnego

| Faza zapalenia

W wyniku inwazji wirusa dochodzi do ogniskowej metaplazji nabtonka i czesciowej jego martwicy, co prowadzi do destrukcji
i dysfunkcji aparatu rzeskowego. Uwalniane w tej fazie pierwotne mediatory zapalenia takie jak: czynnik martwicy nowotworéw
(ang. Tumor Necrosis Factor alpha — TNFa), interleukiny 1i 6 (IL-1, IL-6) wptywajg bezposrednio na termostat podwzgdrzowy
powodujgc goraczke [9, 10]. Nalezy zaznaczy¢, ze zakazenie wirusowe powodujgc nawet nasilony stan zapalny moze przebiegaé
bez goraczki, ze stanem podgoraczkowym lub z wysoka gorgczkg. Uwalniajace sie dodatkowo wtérne mediatory zapalenia, takie
jak prostaglandyny, leukotrieny, bradykinina, tlenek azotu i histamina sg odpowiedzialne za miejscowe przekrwienie, obrzek
oraz bodl [11, 12, 13, 14]. Przekrwienie i obrzek btony sluzowej gérnych drég oddechowych w zaleznosci od lokalizacji powoduja
blokade nosa, trudnosci w potykaniu, suchy kaszel tzw. ,,sptywowy” w zapaleniu zatok i szczekajgcy w podgtosniowym zapale-
niu krtani, duszno$¢ wdechowa i swiszczacy kaszel i oddech w zapaleniu oskrzeli i oskrzelikdéw. Obrzek btony sluzowej oskrzeli
i oskrzelikdw powoduje dusznosé wydechowg i charakterystyczny $wist wydechowy tzw. ,,wheezing” (ang.) [15].

Po okresie obrzeku nastepuje hipersekrecja objawiajgca sie obfitym wysiekiem w jamie nosa. Jest ona wynikiem pobudze-
nia receptorow witdkien czuciowych biegngcych drogg nerwu btednego i uwolnienia acetylocholiny. Nastepstwem $ciekania
wydzieliny po tylnej Scianie gardta jest suchy, meczacy kaszel okreslany w dawnym nazewnictwie jako ,postnasal drip” (ang.),
a obecnie jako kaszel zwigzany z ZDO [16, 17]. Te faze okresla sie klinicznie jako przekrwienno-obrzekowo-hipersekrecyjng [18].
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Il Faza zapalenia

W tej fazie dochodzi do powstawania nacieku komdrkowego w zmienionych zapalnie strukturach. Rdwnoczesnie dochodzi do
zmian w fizykochemicznych wiasciwosciach sluzu. Ptynny, surowiczy $luz warstwy zolowej, w ktorej poruszajg sie rzeski, ulega
wyraznemu zgestnieniu do postaci zelowej. Zgestnienie wydzieliny i zwiekszenie jej lepkosci wynika ze zmiany sktadu sluzu;
nadmiernej produkcji fukomucyn kosztem sialomucyn. Sprzyja to tworzeniu sie komplekséw biatkowo-mukopolisachary-
dowych oraz tworzenia sie mostkéw siarczkowych miedzy sktebionymi tancuchami mukopolisacharydéw. Gesta wydzielina
$luzowa powstata w wyniku domieszki ztuszczonych nabtonkéw i migracji neutrofiléw zmienia zabarwienie na zétto-zielon-
kawe (tzw. wydzielina ropna). W ostrym zapaleniu ucha srodkowego o etiologii wirusowej, w przewlektym zapaleniu jamy
nosa i zatok przynosowych, a takze w zapaleniu oskrzeli, do zageszczenia sluzu przyczyniajg sie dodatkowo odwodnienie
spowodowane niedostatecznym nawodnieniem, wysuszeniem wdychanego powietrza, a takze niektérymi lekami, np. prze-
ciwhistaminowymi starszej generacji stosowanymi zbyt dtugo i w nadmiarze [19, 20].

W tej fazie zapalenia obserwuje sie nasilong obturacje oskrzeli bedgcg nastepstwem zalegania gestego sluzu, a takze tzw.
gesty, poczatkowo nieproduktywny kaszel (ang. congested cough). Zageszczenie i zaleganie $luzu nie tylko pogtebia zwezenie
drog oddechowych, ale sprzyja¢ moze namnazaniu sie bakterii, zwykle kolonizujgcych nosogardto, takich jak: S. pneumoniae,
H. influenzae i M. catarrhalis, a niekiedy takze S. aureus. W takich okolicznos$ciach stan nosicielstwa przechodzi w stan aktyw-
nego zakazenia bakteryjnego, czyli w trzecig faze zapalenia.

Do lekéw stosowanych w terapii objawowej, zwtaszcza w dwdch pierwszych fazach zapalenia, nalezg nastepujace grupy
lekow:

e przeciwgorgczkowe i przeciwbdlowe,

e przeciwkaszlowe,

e wykrztusne,

e mukolityczne,

e cholinolityczne,

¢ przeciwhistaminowe,

* zmniejszajgce przekrwienie btony sluzowej (zwezajgce naczynia btony sluzowej),

e inne: takie jak witamina C, zwigzki cynku, ekstrakt z jezéwki itp.

Leki stosowane w zwalczaniu goraczki i bolu zwigzanych z zakazeniem uktadu oddechowego

1. Przebieg goraczki zwigzanej z wirusowym ZDO:

* u dzieci gorgczka spowodowana zakazeniem wirusem grypy moze trwac do 4 dni i ulega¢ normalizacji w przedziale czaso-
wym 60-96 godz. wykazujgc tendencje do skracania wraz z wiekiem dziecka [21];

¢ U 0s6b dorostych zakazonych rinowirusem goraczka wystepuje u nie wiecej niz 20% chorych i ustepuje miedzy 2 a 4 doba
choroby [22].

2. Zakresy normalnej temperatury ciata:

¢ na podstawie 700 pomiaréw u 148 zdrowych oséb, wykazano, ze temperatura w jamie ustnej moze wahac sie w przedziale
35,6-38,2°C, wykazuje zmiennos$¢ w zaleznosci od pory dnia, jest najnizsza ok. 6 rano i najwyzsza ok. 16-18 [23];

¢ wysokosc¢ prawidtowej temperatury ciata jest przede wszystkim zalezna od miejsca jej pomiaru (tab. I).
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Tabela 1l. Warto$ci prawidtowej temperatury ciata u dzieci w zaleznosci od miejsca pomiaru

Miejsce wykonania  Zakres wartosci
Komentarz

pomiaru prawidtowych [24, 25]

Najbardziej doktadna z wymienionych metod, zalecana u matych dzieci; podczas
Odbytnica 36,6-38,0°C ustepowania gorgczki, temperatura zewnetrzna moze obnizac sie pdzniej niz
temperatura wewnetrzna ciata.

Metoda fatwa do stosowania
Ucho 35,8-38,0°C Znaczna rozbiezno$¢ w poréwnaniu z temperaturg mierzong w odbycie [26]; ze
wzgledu na zmienno$¢ pomiaru nie jest zalecana u dzieci ponizej 3. roku zycia [27].

Metoda zalecana u dzieci powyzej 5. roku zycia.

Jama ustna 35,5-37,5°C L. . . . .
Jakos¢ pomiaru zalezna od sposobu jego wykonania.

Najstabiej odzwierciedla temperature wewnetrzng ciata, w szczegdlnosci
Dét pachowy 34,7-37,3°C u dzieci, wykazuje stabg powtarzalnos¢ wartosci pomiaru [28, 29], niska czutosé
w wykrywaniu goraczki [25, 30, 31].

Rekomendacja 1

Zalecane metody pomiaru temperatury w zaleznosci od wieku [CII]:
e w odbytnicy u dzieci do 3 roku zycia;
e w uchu u dzieci miedzy 3-5 rokiem zycia;
e w jamie ustnej u dzieci powyzej 5 roku zycia.

Podczas gdy nie ulega watpliwosci, ze bdl nalezy zwalczaé wszystkimi dostepnymi sposobami niezaleznie od wieku, to zwal-
czanie goraczki wcigz budzi szereg kontrowersji [32].

Goraczka jest naturalng reakcjg organizmow statocieplnych na zakazenie. Zdaniem patofizjologéw nie powinna byc¢ ona po-
chopnie zwalczana, gdyz w badaniach in vitro wykazano wieksza sprawnos¢ niektérych elementéw odpowiedzi odpornoscio-
wej w warunkach podwyzszonej temperatury [33, 34, 35, 36]. Inne dane wskazuja jednak, ze na skutek goraczki fagocytoza
i synteza immunoglobulin ulegajg uposledzeniu, co moze wynikac z hiperkatabolizmu biatkowego [37, 38].

Biorgc pod uwage te niespojne wyniki badan, w wiekszosci przeprowadzonych jedynie in vitro lub u zwierzat, niektorzy
klinicysci, szczegdlnie z osrodkéw akademickich, zalecajg powsciggliwos¢ w zwalczaniu gorgczki, a lek chorych lub rodzicow
chorych dzieci towarzyszacy gorgczce traktujg jako przejaw fobii gorgczkowej (ang. feverphobia) [39].

Lekarze praktycy majg uzasadnione przekonanie, ze goraczka jest zwigzana szeregiem dolegliwosci takich jak: z bélem miesni
i gtowy, mdtosciami, uczuciem zimna, a nawet dreszczami i jest powodem niepokoju chorego, a jeszcze bardziej rodzicéw
czy opiekundw chorego dziecka. Perswazje, ze gorgczka to naturalna i korzystna reakcja obronna wydolnego odpornosciowo
organizmu nie sg na ogot przekonywujgce, tym bardziej, ze towarzyszy jej szereg dolegliwosci wymienionych wyzej. Z tego
powodu chorzy i rodzice chorych dzieci zaniepokojeni oczekuja radykalnego leczenia czyli w powszechnym rozumieniu anty-
biotykoterapii.
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Zakazenia drog oddechowych s3 spowodowane w zdecydowanej wiekszosci przypadkdéw przez wirusy. Przedwczesne po-
danie antybiotyku nie zapobiega nadkazeniu bakteryjnemu, natomiast powoduje selekcje szczepédw opornych sposréd
bakterii kolonizujgcych nosogardto tj. pneumokokdéw i pateczek hemofilnych, zaburza ekologie jelit selekcjonujgc m.in.
Clostridium difficile i naraza na inne dziatania niepozgdane antybiotykdw. Ostre zapalenie ucha $rodkowego (OZUS) i ostre
zapalenie jam nosowych i zatok przynosowych (OZNZ) w poczgtkowej fazie majg z reguty etiologie wirusowa i w ok. 50-80%
ulegajg samowyleczeniu, dlatego w przypadkach, gdy stan chorego i objawy nie wskazujg jednoznacznie na zakazenie bakte-
ryjne zaleca sie obecnie strategie czujnego wyczekiwania (ang. watchfull waiting).

Aby zminimalizowac ryzyko niepotrzebnej antybiotykoterapii, ten poczatkowy okres choroby powinien by¢ wykorzystany na
skuteczne leczenie przeciwzapalne, przeciwbdlowe i przeciwgoragczkowe. Takie postepowanie zmniejsza nacisk chorych, ich
rodzicéw i opiekunéw na antybiotykoterapie. Jest to zalecane przez brytyjskie i amerykariskie wytyczne leczenia 0ZUS i OZNZ
[40, 41, 42, 43].

W ostatnich latach dokonat sie znaczacy postep w farmakologii obnizania gorgczki. W miejsce aspiryny obarczonej licznymi
dziataniami niepozgdanymi i w ograniczonym zakresie stosowanej w wieku dzieciecym oraz aminofenazonu (piramidonu)
i metamizolu, lekéw o silnym dziataniu przeciwgoraczkowym, ale o niewatpliwej toksycznosci, ktére zarejestrowano do sto-
sowania jedynie u dorostych, obecnie stosowane sg przede wszystkim dwa leki przeciwgoraczkowe i zarazem przeciwbolowe
- paracetamol i ibuprofen [44, 45, 46].

Uwaga! U oséb dorostych z obcigzeniem kardiologiczno-naczyniowym (nadcisnienie, choroba niedokrwienna serca, stan
po udarze) wymagajacych przedtuzonego leczenia przeciwgoraczkowego i przeciwbdlowego nalezy zastosowacé paraceta-
mol lub pochodng kwasu propionowego o dtuiszym okresie péitrwania - naproksen. Poniewaz gastrotoksyczno$¢ naprok-
senu jest wieksza niz ibuprofenu, zaleca sie jednoczesne zastosowanie z nim omeprazolu lub innego inhibitora pompy
protonowej [47, 48].

Paracetamol

Farmakodynamika

Paracetamol (acetaminofen) jest typowym lekiem przeciwbolowym i przeciwgorgczkowym dziatajgcym na osrodkowy uktad ner-
wowy, ktory obnizajgc w mézgu synteze prostaglandyn wptywa na termostat podwzgdrzowy oraz synapsy czucia bélu we wzgérzu
(tzw. trzeci neuron czuciowy). Paracetamol zmniejsza nasilenie percepcji bolu, a takze zmienia wrazliwos$¢ komarek osrodka termo-
regulacji czyli tzw. termostatu podwzgdrzowego na dziatanie bakteryjnych i wirusowych pirogenéw egzogennych oraz powstaja-
cych pod ich wptywem pirogendéw endogennych (IL-1, IL-6 i TNFa), nie ma natomiast dziatania przeciwzapalnego. Nowsze badania
pokazujg, ze paracetamol blokuje cyklooksygenaze podwzgdrzowa na drugim etapie przemiany kwasu arachidonowego czyli pe-
roksydacje PGG2 do PGH2, a ibuprofen jak wszystkie NLPZ blokuje cyklizacje kwasu arachidoniowego [48,49].

Farmakokinetyka

Biodostepnos¢ paracetamolu podanego doustnie jest bardzo wysoka (ok. 80%), a w postaci musujgcej jeszcze lepsza (> 90%).
Gorsze jest wchtanianie leku z odbytnicy (ok. 60%), jednakze mimo ze wykazano mniejsze stezenia paracetamolu we krwi
po podaniu dawki 15 mg/kg to nie stwierdzono réznicy w efekcie przeciwgoraczkowym przy zwiekszeniu dawki do 30 mg/kg
[50, 51, 52, 53].

Bezpieczenstwo
Paracetamol charakteryzuje sie bardzo wysokim indeksem terapeutycznym, to znaczy duzg rozpietoscig miedzy dawka tera-
peutyczng a toksyczna. Stezenie terapeutyczne (10 mg/l) jest 10 razy mniejsze niz najnizsze stezenie toksyczne (120 mg/l).
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Decyduje to o bezpieczenstwie stosowania tego leku. Liczba przypadkowych zatru¢ prowadzacych do nieodwracalnego
uszkodzenia watroby, spowodowanych nieswiadomym stosowaniem leku pod réznymi nazwami, jest niezwykle mata. Cho¢
lek ten czesto uzywany jest w celach samobdjczych, to jednak w tych przypadkach dawka terapeutyczna jest przekraczana
kilkadziesiat razy [54, 55, 56].

Bezpieczne dawkowanie

W wyniku wieloletnich badan ustalono dawkowanie paracetamolu u dzieci na 15 mg/kg jednorazowo i do 90 mg/kg/dobe,
a u dorostych na 750-1000 mg jednorazowo i do 4-5 g na dobe. Dawki te zapewniajg terapeutyczny poziom leku we krwi
wynoszacy 10-20 mg/l. Paracetamol wymaga regularnego podawania, co 4 godz. Wynika to z jego farmakokinetyki i farma-
kodynamiki w centralnym ukfadzie nerwowym [57, 58, 59].

Wykazano, ze poczatkowa nasycajgca dawka paracetamolu 30 mg/kg pozwala osiggnac¢ lepszy efekt przeciwgorgczkowy niz
po zastosowaniu rutynowej dawki 15 mg/kg. Pozwala to na uzyskanie szybszego i trwalszego obnizenia temperatury ciata
u dzieci [57].

Ibuprofen

Farmakodynamika

Ibuprofen (pochodna kwasu propionowego) jest typowym przedstawicielem grupy niesterydowych lekéw przeciwzapalnych
(NLPZ). Ich dziatanie wynika z blokowania indukcyjnej cyklooksygenazy 2 (COX-2) co prowadzi do zahamowania syntezy pro-
staglandyn. Powoduje to obwodowe dziatanie przeciwbdlowe, a takze zmniejszenie przekrwienia i obrzeku. Jednoczesnie
wykazuje on takze osrodkowe dziatanie przeciwgorgczkowe i przeciwbdlowe, podobne jak paracetamol, ale dziata na inng
komponente cyklooksygenazy podwzgdrzowej i wzgdrzowej niz paracetamol. Dodatkowe dziatanie przeciwzapalne ibupro-
fenu wigze sie z hamowaniem syntetazy NO (NOS-2) i leukotrienu B4 w ognisku zapalnym, a przeciwbdélowe wynika z hamo-
wania syntetazy NO (NOS-3) w rdzeniu kregowym oraz aktywacji serotoniny i Sciezki noradrenalinowej w rdzeniu kregowym.
Ibuprofen jako typowy NLPZ w duzej dawce lub w specjalnych okolicznosciach nie jest pozbawiony dziatan niepozadanych,
gtéwnie gastrotoksycznych i neurotoksycznych. W duzej dawce jego dziatanie przeciwzakrzepowe wynikte z blokowania COX1
w ptytkach jest stabsze niz prozakrzepowe wynikte z blokowania COX2 w srédbtonkach i redukcji tworzenia prostacykliny. Po-
dobnie jak wszystkie NLPZ ibuprofen blokuje ochronng dla sluzowki zotgdka cyklooksygenaze 1 (COX-1), z sitg trzy razy stabsza
niz ASA, a jednoczesnie blokuje prozapalng COX-2 blisko trzy razy silniej niz ASA [13, 61, 62, 63].

Farmakokinetyka

Ibuprofen jest kwasem, ktdry wigze sie z albuminami krwi i dobrze penetruje do tkanek, zwtaszcza zmienionych zapalnie.
Podany przed positkiem szybko i niemal catkowicie (w 95%) wchtania sie z przewodu pokarmowego. Czas péttrwania (okoto
120 min.), niezaleznie od dawki, praktycznie nie ulega zmianie [64].

W 2007 r. pojawit sie w aptekach ibuprofen w postaci czopkdw. Jedno z nielicznych dostepnych badan dotyczacych farmako-
kinetyki ibuprofenu po podazy doodbytniczej wykazato, ze biodostepnos¢ ibuprofenu w tej formie jest u dzieci i dorostych
wystarczajgca, uzyskiwane we krwi stezenia sg stezeniami terapeutycznymi a farmakokinetyka u dorostych, niemowlat i dzie-
ci rozni sie nieznacznie, cho¢ u dorostych wchtanianie jest w stosunku do dzieci nieco opdznione, a z kolei u dzieci t (1/2) byto
nieco wydtuzone [65].

Bezpieczenstwo
W szeroko zakrojonych badaniach klinicznych wykazano bezpieczenstwo ibuprofenu u dzieci o masie do 35 kg w daw-
kach od 10 mg/kg do 40 mg/kg na dobe, a dzieci o masie powyzej 40 kg i u dorostych w dawce 400 mg podawanych
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co 6 godz., czyli do 1600 mg/dobe. Lek zastosowany w tych dawkach okazat sie tak samo bezpieczny jak paracetamol w dawce
7,5mg /kg do 15 mg/kg na dobe, a u dzieci o masie powyzej 40 kg i u dorostych w dawce 750-1000 mg podawanych
co 4 godz. nie przekraczajgc 4000 mg/dobe [66, 67].

Toksyczno$¢ i dziatania niepozgdane

Gastrotoksycznosé ibuprofenu wynika z blokowania indukcyjnej COX-1. Sita tego blokowania mierzona jest dawka leku nie-
zbedng do zahamowania aktywnosci enzymu w 50%, czyli tzw. IC50. Podwojenie dawki znaczgco zwieksza gastrotoksycznosé
ibuprofenu [68, 69, 70].

Natomiast jego potencjalna nefrotoksycznosé wynika z dziatania na nerkowg konstytutywng COX-1 o budowie analogiczne;j
do indukcyjnej COX-2. Dziatanie nefrotoksyczne ibuprofenu ujawnié sie moze przy odwodnieniu np. u chorych z biegunka,
a takze w odmiedniczkowym zapaleniu nerek. Dlatego nie zaleca sie stosowania ibuprofenu w ostrej biegunce, a takze w za-
kazeniu drég moczowych.

U oséb z obcigzeniem naczyniowo-kardiologicznym ibuprofen w duzej dawce moze mie¢ dziatanie prozakrzepowe, a w przy-
padku nefropatii sprzyja¢ wzrostowi cisnienia. W takich przypadkach lepiej zastosowac¢ naproksen [46, 47].

Skutecznosc ibuprofenu i paracetamolu w zwalczaniu bélu i gorgczki i innych objawéw zwigzanych z zakazeniem uktadu
oddechowego

Skutecznos¢ przeciwbdlowa

Przeciwbolowe dziatanie paracetamolu w przedstawionych wyzej dawkach w poréwnaniu z placebo i z ibuprofenem w daw-
kach OTC badano w modelu opracowanym w Kanadzie przez Schachtela wykazujac jego skutecznos¢ w bdlu ucha, gardta,
zebow, gtowy i bdlach pooperacyjnych [71, 72, 73, 74]. U dzieci dwie pierwsze znaczgce dotyczyty bélu gardfa i bélu ucha
[75,76,77]. Stosowanie wyzszych dawek nie zwiekszato efektu przeciwbdlowego.

Z pierwszych prac wynikat nieco lepszy efekt przeciwbdlowy ibuprofenu. Przeciwbdlowe pooperacyjne dziatanie parace-
tamolu w dawce 10-15 mg/kg u dzieci i 1 000 mg u dorostych doczekato sie potwierdzenia w przegladzie systematycznym
opartym na 38 pracach obejmujgcych 2 581 pacjentdéw leczonych paracetamolem w poréwnaniu z 1 643, ktére otrzymywaty
placebo [78].

Skutecznosc przeciwgoraczkowa

1. Skutecznosc¢ lekdw przeciwgoraczkowych ibuprofenu i paracetamolu w poréwnaniu z placebo lub w poréwnaniu miedzy
nimi w zmniejszaniu gorgczki oraz tagodzeniu objawdw towarzyszgcych gorgczce okreslono:

o wptywem lekéw na czas trwania gorgczki [79],

e wptywem lekéw przeciwgorgczkowych na dorazne ustepowanie goraczki [79],

¢ ocene maksymalnego efektu [79].

Badania te podsumowane w systematycznym przegladzie nie daty jednoznacznej oceny paracetamolu jako leku przeciwgo-
rgczkowego co wynikato ze zbyt matych dawek paracetamolu, niesystematycznego podawania leku i skapej liczby wiarygod-

nych badan [80].

Nastepnie ukazaty sie liczne prace poréwnujace skutecznosc przeciwbdlows i przeciwgorgczkowg paracetamolu i ibuprofenu.
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Prace te podsumowano w kolejnych metaanalizach i przegladach systematycznych:

* metaanaliza z 2004 r. 16 badan z randomizacjg poréwnujaca ibuprofen w dawce 4-10mg/kg i paracetamol w dawce 7-15
mg/kg: ibuprofen skuteczniej zmniejszat gorgczke w 2, 4 i 6 godzinie od podania; podobnie skuteczniej dziatat przeciwbo-
lowo [81],

¢ poréwnanie ibuprofenu z paracetamolem w metaanalizie u dzieci z 2004 r: wykazata niewielkg przewage ibuprofenu w 6
godzinie od podania i brak réznic po wielokrotnym podaniu [82],

e trzecia metaanaliza i ocena jakosciowa (kwalifikacyjna) z 2010 r. podsumowata 54 prace dotyczgce skutecznosci przeciw-
bolowej i wybrata do oceny 35 prac oceniajacej efekt przeciwgorgczkowy i 66 poréwnujgcych bezpieczenstwo ibuprofenu
w stosunku do paracetamolu. Obie oceny kwalifikacyjna i metaanaliza standaryzowana srednia réznica dla efektu przeciw-
bolowego (ang. ,mean difference”) u dorostych 0,69 (95%Cl 0,57 do 0,81), a u dzieci 0,28 (95%Cl 0,10 do 0,46) i dla gorgczki
u dzieci 0,26 (95%Cl 0,10-0,41), a takze w ocenie kwalifikacyjnej wptywu na goraczke u dorostych jednoznacznie wykazaty
przewage ibuprofenu w bélu i goraczce u dzieci i u dorostych [83],

» systematyczny przeglad i metaanaliza z 2009 r. dotyczaca tylko bezpieczenstwa i tolerancji oparta na wyselekcjonowanych
24 pracach z randomizacjg i grupa kontrolna. RR ibuprofenu versus placebo 1,39 (95%Cl 0,92 do 2,10) RR paracetamolu
versus placebo 1,57 (95%Cl 0,74 -3,33) co wskazuje na brak réznicy obu lekéw v. placebo. 2937 dziatan niepozgdanych
wystgpito u 21 305 pacjentéw przyjmujacych ibuprofen i 1466 dziatan niepozgdanych u pacjentéw przyjmujacych parace-
tamol RR 1,03 (95%CI 0,98 -1,10). Nieco wiecej dziatan niepozgdanych po ibuprofenie nie stanowito znamiennej réznicy
0,82 (95%CI 0,60-1,22) [84].

W innym systematycznych przegladzie piSmiennictwa nie wykazano korzystnego wptywu lekdw przeciwgorgczkowych na
zapobieganie napadom drgawek gorgczkowych [85].

Terapia skojarzona paracetamolem i ibuprofenem

Ze wzgledu na to, ze w praktyce klinicznej zdarzajg sie sytuacje wymagajgce silniejszego dziatania przeciwgorgczkowego
i przeciwbdlowego konieczne jest wzmocnienie tego dziatania przez zastosowanie terapii skojarzonej czyli jednoczasowego
lub naprzemiennego zastosowania paracetamolu z ibuprofenem lub zastosowanie lekéw z drugiego szczebla drabiny prze-
ciwbdlowej. Z punktu widzenia farmakologii wiele przemawia za synergizmem - podobna farmakokinetyka; wymagajaca
podawania obu lekéw co 4-6 godzin, rozny metabolizm i wynikfa z tego toksykologia, tzw. separacja anatomiczna i farmako-
dynamiczna; paracetamol lek wytgcznie o dziataniu osrodkowym, blokujgcy komponente peroksydazowg cyklooksygenazy
i ibuprofen blokujgcy komponente cyklooksygenazowg metabolizmu kwasu arachidonowego, dziatajgcy obwodowo i osrod-
kowo z przewagg dziatania obwodowego. Spetnia to farmakologiczne kryteria synergizmu.

Zwazywszy na silniejsze dziatanie ibuprofenu niz paracetamolu naprzemienne stosowanie leku silniejszego i stabszego nawet
w przypadku synergizmu powinno ostabi¢, a nie wzmocnic¢ dziatanie przeciwbdlowe lub przeciwgorgczkowe. W jednym z ta-
kich badan zastosowano mate dawki ibuprofenu (5 mg/kg) stad dodanie paracetamolu 15 mg/kg, podobnie jak zastosowanie
lekéw z drugiego szczebla drabiny przeciwbdélowej wzmocnito przeciwgorgczkowe dziatanie ibuprofenu [86]. W drugim ba-
daniu nie byto faktyczne leczenia naprzemiennego, ale podano jedng dawke ibuprofenu, a po 4 godzinach paracetamol lub
placebo co raczej jest leczeniem kombinowanym rozciggnietym w czasie, a nie leczeniem naprzemiennym [87].

Ukazaty sie natomiast prace w ktdérych zastosowano jednoczasowo u dzieci paracetamol w dawce 12-15 mg/kg i ibuprofenu
w dawce 10 mg/kg co 6 godzin versus sam paracetamol 12-15 mg/kg v. sam ibuprofen 10 mg/kg co 6 godzin, a u nastolatkdw
i dorostych o masie powyzej 40 kg paracetamol 750-100 mg i ibuorofenu 300-400 mg co 6 godzin [88, 89, 90, 91]. W niektdrych
z tych prac dodanie paracetamolu do ibuprofenu nie wzmacniato znaczaco dziatania ibuprofenu, a w innych terapia tgczona oka-
zafa sie skuteczniejsza przeciwgorgczkowo niz paracetamol i ibuprofen stosowane osobno. Prace te podsumowano w dwéch
systematycznych przegladach i metaanalizach. Z systematycznego przegladu z 2011 r. wynika, ze dodanie paracetamolu do
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ibuprofenu w dawce OTC nie wzmacnia dziatania przeciwgoraczkowego [92]. W przegladzie systematycznym uzupetnionym o nowe
prace z 2013 r. wynika, ze jednoczesne podanie obu lekdw lepiej i trwalej obniza gorgczke niz leki te stosowane osobno [93].

Nie badano efektu przeciwbdlowego terapii skojarzonej u dzieci. Natomiast dwie prace dotyczace efektu przeciwbdlowe-
g0 po zabiegach stomatologicznych u nastolatkéw i dorostych wykazaty zdecydowang przewage efektu przeciwbodlowego
ibuprofenu w dawce 300 mg i 400 mg + paracetamol 1 000 g w stosunku do samego ibuprofenu 300 mg i 400 mg i samego
paracetamolu 1 000 mg [94, 95].

Na podstawie prac przeprowadzonych u dzieci i dorostych dokonano retrospektywnej oceny bezpieczenstwa réwnoczesnego
stosowania ibuprofenu i paracetamolu u dzieci w wyzej wymienionej metaanalizie [92], jak i u ponad 9 miliondw pacjentow
po 18r. 2. [96]. Z badan tych wynika ze dorazne krotkotrwate jednoczasowe stosowanie obu lekow nie jest obarczone wiekszg
toksycznoscig niz stosowanie tych lekdw z osobna - co potwierdzito zatozenia farmakologiczne tgczenia obu lekow.

Dawkowanie lekow przeciwgoraczkowych i przeciwbélowych u dzieci i dorostych o masie powyzej 40-50 kg

e ibuprofen i paracetamol powinny by¢ podawane w statych odstepach czasowych, a nie doraznie po stwierdzeniu goraczki;
* nie powinny by¢ podawane bez wyraznego uzasadnienia dtuzej niz 3 dni;

¢ dawkowanie paracetamolu u dzieci, dorostych i dzieci > 12 r. z., ktérych masa ciata jest wieksza niz 40 kg:

- doustnie: 750-1 000 mg co 4-6 godz., nie przekraczajgc dawki dobowej4 g,

- doodbytniczo: 1 500 mg co 4-6 godz.

e dawkowanie ibuprofenu u dorostych i dzieci, ktérych masa ciata jest wieksza niz 40 kg: 200-400 mg co 4-6 godz.

Tabela lll. Dawkowanie paracetamolu i ibuprofenu u dzieci o masie ponizej 40 kg

Lek i spos6b podania Standardowa dawka u dzieci Komentarz
Paracetamol
. W jednym badaniu wykazano szybszy spadek temperatury, gdy stosowano

Doustnie L1 g €0 ) e pierwszg dawke nasycajgca 30 mg/kg [59]
Wykazano ze zwiekszanie dawki doodbytniczej do 30 mg/kg nie zwieksza
dziatania przeciwgoraczkowego [53]

Doodbytniczo 15 mg/kg Podawanie doodbytnicze powinno by¢ rezerwowane do wyjatkowych
sytuacji, gdyz wykazano zmienne stezenia we krwi po podaniu tej
samej dawki oraz zréznicowana biodostepnos¢ miedzy poszczegdlnymi
preparatami i opdznione dziatanie w stosunku do formy doustnej [51]

Ibuprofen

Doustnie i doodbytniczo | 5-10 mg/kg co 6-8 godz. Nie nalezy przekraczaé¢ dawki dobowej 40 mg/kg; dawka 10 mg/kg powinna

by¢ stosowana tylko przy wysokiej gorgczce > 40°C

Uwaga: U osdb dorostych z obcigzeniem chorobami uktadu krazenia i naczyn jako lek przeciwgorgczkowy, przeciwbdlowy
i przeciwzapalny zalecany jest naproksen w dawce 500 mg co 12 godzin pod ostong omeprazolu lub innego inhibitora
pompy protonowe;.

Stosowanie lekéw z drugiego szczebla drabiny przeciwbdlowe;j.

Bardzo silne bdle towarzyszace zapaleniu ucha srodkowego opanowywaé mozemy stosujgc leki z tzw. drugiego szczebla
drabiny przeciwbdlowej stosowanej w bdlach nowotworowych, a wiec paracetamol lub NLPZ (ibuprofen lub naproksen)
w potgczeniu z:
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e tzw. stabym opioidem: u dzieci tramadol 1-2 mg/kg masy ciata na dawke co 6 godz.; dawka maksymalna 10 mg/kg/dobe,
podskdrnie, dozylnie lub doustnie, a u dorostych 50 mg w dawkach powtarzanych, tak aby nie przekroczy¢ maksymalne;j
dawki 600 mg/dobe,

* kodeing: u dzieci doustnie 0,5-1 mg/kg masy ciata na dawke co 4 godz. Dawka maksymalna 3-6 mg/kg/dobe, a u dorostych
30-60 mg na dawke; maksymalna dawka 300 mg/dobe [97,98].

Nalezy zaznaczy¢, ze w leczeniu bdlow przewlektych rezygnuje sie z drugiego szczebla drabiny przeciwbdlowej, a w razie po-
trzeby wchodzi sie od razu na trzeci szczebel.

Rekomendacja 2

W zwalczaniu boélu zwigzanego z zakazeniem uktadu oddechowego zalecane
jest stosowanie paracetamolu lub ibuprofenu [BIl].
Ibuprofen jako lek przeciwzapalny i silniejszy powinien byc¢ zastosowany jako pierwszy [CIII].
W bardzo nasilonym bélu mozemy zastosowac kombinacje ibuprofenu z paracetamolem
lub dodac lek z drugiego szczebla drabiny przeciwbdlowej [CII].

Rekomendacja 3

Zaleca sie stosowanie ibuprofenu lub/i paracetamolu w zwalczaniu gorgczki,
jezeli towarzyszy jej wyrazny dyskomfort i ogélne zte samopoczucie [CII].
Stosowanie lekéw przeciwgorgczkowych zaleca sie u oséb goragczkujacych i chorujgcych
na przewlekte schorzenia uktadu krazenia lub oddechowego [CIII].

Zaleca sie stosowanie ibuprofenu i paracetamolu w formie doustnej lub doodbytniczej [CII].
Gdy wysokiej goraczce towarzyszg inne silne objawy zapalenia (bél, obrzek,
przekrwienie, wysiek), w pierwszym rzucie zaleca sie stosowanie ibuprofenu [BII].
Kojarzenie ibuprofenu z paracetamolem powinno by¢ ograniczone do wyjgtkowych
sytuacji zwigzanych z brakiem skutecznosci jednego z tych lekow [CII].

Ochtadzanie zewnetrzne

Leczenie z zastosowaniem fizycznych metod schtadzajgcych organizm byta przedmiotem szeregu badan.

¢ metaanaliza oparta na 7 badaniach, dotyczacych schtadzania organizmu za pomocg zimnych oktadéw u dzieci wykazata:

— czestsze wystepowanie dziatan niepozgdanych niz przy stosowaniu paracetamolu (gtéwnie nasilenie dreszczy);

— brak skutecznego dziatania w poréwnaniu z lekiem stosowanym jako placebo po 1 godz. od zastosowania;

— przyspieszenie spadku temperatury i zwiekszenie efektu przeciwgorgczkowego po 1 godz. od zastosowania, jezeli skojarzo-
no ochtadzanie z lekiem przeciwgorgczkowym [99].




192 Rekomendacje postepowania w pozaszpitalnych zakazeniach uktadu oddechowego

¢ metaanaliza oparta na 10 badaniach wykazata:

— statystycznie istotny wzrost skutecznosci skojarzenia schtadzania z lekiem przeciwgoraczkowym anizeli samego leku lub
samego schtadzania;

— przewage paracetamolu nad schtadzaniem;

—w 2 z nich wykazano czesciej wystepujace objawy niepozgdane przy schtadzaniu ciata niz podczas leczenia paracetamolem
[100].

Objawy niepozadane towarzyszgce ochtadzaniu wysoko gorgczkujgcego dziecka -przejmujace uczucie zimna, dreszcze, bole

miesni wynikajg z ,,dziury” miedzy nastawieniem wrazliwosci komérek osrodka termoregulacji a temperaturg krwi. Nato-
miast dotgczenie ochtadzania w momencie ustepowania goraczki utatwia odbior nadmiaru nagromadzonego ciepta.

Rekomendacja 4

Stosowanie metod fizycznego oziebiania organizmu z uzyciem chtodnych oktadéw moze by¢
zalecane jedynie w skojarzeniu z podanym wczesniej lekiem przeciwgorgczkowym [ClII].

Leki przeciwkaszlowe (leki hamujace suchy nieproduktywny kaszel)

Kaszel jest odruchowg odpowiedzig obronng uktadu oddechowego na zalegajgcg lub sptywajgca do gardta, krtani, tchawicy
i oskrzeli wydzieline oraz na obecnos$¢ ciata obcego w drogach oddechowych i ma na celu oczyszczenie drég oddechowych.
Przedtuzajacy sie kaszel niepokoi pacjentéw oraz opiekundw chorych dzieci i dlatego objaw ten jest bardzo czestym powo-
dem wizyt u lekarza [101].

W zaleznosci od rodzaju kaszlu wyrdzniamy:

o kaszel suchy (nieproduktywny),

o kaszel gesty ,przejSciowy” wynikly z zalegania trudnej do odkrztuszenia wydzieliny,
o kaszel produktywny z odkrztuszaniem wydzieliny.

Suchy, ostry kaszel jest najczesciej spowodowany $ciekaniem wodnistej wydzieliny do gardta, krtani, a takze zapalnym pobu-
dzeniem receptorow w tchawicy i w drzewie oskrzelowym, co odpowiada pierwszej fazie zapalenia. W przypadku podgto-
$niowego zapalenia krtani suchy kaszel ma charakterystyczny szczekajgcy charakter i czesto towarzyszy mu dusznos¢ wde-
chowa z charakterystycznym swistem podczas wdechu (ang. stridor). W zapaleniu oskrzeli i oskrzelikéw uporczywy ,,gteboki”
kaszel towarzyszy wydtuzonemu gtosnemu wydechowi tzw. $wist wydechowy (ang. wheezing). Suchy kaszel obserwowany
w pierwszych dniach zapalenia ptuc jest bardziej wynikiem stanu zapalnego gérnych drég oddechowych i oskrzeli niz procesu
zapalnego w migzszu ptuc, w ktérym nie wystepuja receptory kaszlowe [16, 102].

Chot¢ kaszel jest waznym mechanizmem obronnym i wedtug zasad klasycznej pulmonologii nie nalezy go ttumic, to lekarz
praktyk leczacy ZDO spotyka sie czesto z suchym, meczgcym, a niekiedy nawet powodujgcym bdl kaszlem, ktory wyczerpuje
chorego, utrudnia pojenie lub karmienie dziecka, przyjmowanie lekéw, a takze powaznie zaburza sen. Objawy te uposledzaja
proces zdrowienia i dlatego u takich chorych nalezy zmniejszyé nasilenie kaszlu. Z tego wzgledu w pierwszych dniach ZDO,
oprocz ochtodzenia wdychanego powietrza, stosuje sie leki hamujgce odruch kaszlowy. Nalezy jednak zaznaczyé¢, ze leki
hamujgce odruch kaszlowy powinny by¢ stosowane jak najkrécej, przede wszystkim w | fazie zakazenia drég oddechowych
jako lek fagodzacy suchy, bolesny kaszel przede wszystkim w godzinach wieczornych i nocnych, aby zapewni¢ spokojny sen.
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Pod pojeciem lekéw przeciwkaszlowych rozumie sie leki hamujgce suchy nieproduktywny kaszel.

Osrodkowo i obwodowo dziatajgce leki przeciwkaszlowe

Wsrdd lekéw o dziataniu osrodkowym wyrdzniamy leki nieopioidowe i opioidowe (tab. IV). Wsréd lekdw nieopioidowych
szczegblne miejsce zajmujg tzw. pochodne kwaséw organicznych o nienarkotycznym dziataniu osrodkowym (np. pochodne
kwasu butamirowego). Stosowane sg takze tzw. stabe opioidy np. kodeina lub leki zblizone do opioiddw, ktdre jak poczatko-
wo sgdzono, sg catkowicie pozbawione dziatania narkotycznego i uzalezniajgcego, np. dekstrometorfan.

Do lekow o dziataniu obwodowym nalezg lewodropropizyna, estry kwasu butyloaminobenzoesowego i pochodne oksadiazo-
lu (np. oksolamina). Do lekdw o dziataniu przeciwkaszlowym nalezg takze leki przeciwhistaminowe starej generacji, takie jak
prometazyna, klemastyna czy hydroksyzyna. Ich aktywnos¢ przeciwkaszlowa wynika z dziatania uspokajajacego i parasympa-
tykolitycznego polegajgcego na zmniejszeniu wydzielania gruczotéw surowiczo-$luzowych.

Tabela IV. Leki hamujace odruch kaszlowy

1. Leki przeciwkaszlowe o dziataniu osrodkowym

1.1 Opioidowe

1.1.1 o stabych wtasciwosciach narkotycznych i uzalezniajacych, np. kodeina

1.1.2 nie wywotujgce uzaleznienia, np. dekstrometorfan (jak przez wiele lat sadzono), noskapina, folkodyna
1.2 Nieopioidowe

1.2.1 estry kwasow organicznych: kwas fenylooctowy - np. pentoksyweryna, kwas butamirowy - np. cytrynian butamiratu
1.2.2 pochodne fenotiazyny np. dimetoksanat, pipazenat

2. Leki przeciwkaszlowe o dziataniu obwodowym

2.1 Estry kwasu butyloaminobezoesowego

2.2 Pochodne oksadiazolu, np. oksolamina

2.3 Pochodne dropropizyny, np. lewy izomer lewodropropizyna

1. Stosowanie lekow przeciwkaszlowych w zakazeniach gérnych drég oddechowych
e Leki przeciwkaszlowe dziatajgce osrodkowo to kodeina i dekstrometorfan; nie wykazano ich skutecznosci ani u dorostych,
ani u dzieci (w dawce 1 mg/kg) [103, 104, 105, 106, 107, 108, 109].

Wytyczne dotyczace dawkowania tych lekdw u dzieci pochodzg z ekstrapolacji wynikéw badan u dorostych. Ostroznos¢ powo-
duje czesto stosowanie zbyt niskich, a w zwigzku z tym, nieskutecznych dawek. Przy przedawkowaniu dekstrometorfanu zazy-
wanego przez miodziez jako leku odurzajacego dostepnego bez recepty dochodzi do powaznych reakcji niepozadanych [110,
111]. Znacznie rzadziej odnotowywano przypadki uzaleznienia, przede wszystkim u nastolatkéw i mtodych dorostych [112].

Nalezy takze przestrzegaé kobiety karmigce piersig by nie przyjmowaty lekdw zawierajacych srodki przeciwkaszlowe o bu-
dowie opioidowej (np. kodeina). Zwigzki te fatwo przechodzg przez bariere krew-mdzg u dzieci i mogg powodowac objawy
przedawkowania, a nawet Smier¢ (WHO Pharmaceuticals Newsletter Nr 1, 2007) [111]. Dekstrometorfan znajduje sie w sze-
regu lekach ztozonych w kombinacji z syropami roslinnymi czy antyhistaminikamii lub pseudoefedryng. Amerykanska Agencja
ds. Zywnosci i Lekéw (FDA) ostrzega tez przed stosowaniem u dzieci dostepnych w sprzedazy bez recepty lekéw przeciwkasz-
lowych i na przeziebienie, jesli w obowigzujgcych wskazaniach wiek dzieciecy nie jest wymieniany (WHO Pharmaceuticals
Newsletter Nr 3, 2007) [111]. Na matej grupie chorych wykazano zmniejszenie kaszlu po zastosowaniu bromku ipratropium
[113, 114]; innych lekow z tej grupy nie poddano badaniu lub nie wykazano przewagi nad placebo.
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W systematycznym przegladzie Cochrane Library z 2004 r. bedgcym przeglagdem lekéw OTC stosowanych w lecznictwie am-
bulatoryjnym, ale bez rozréznienia dolegliwosci takich jak kaszel suchy, kaszel produktywny, zatkanie, dusznos$¢ czy ryzyka
powiktan wiekszos¢ lekdw OTC zostata zdeprecjonowana poza kombinacjg antyhistaminikéw z pseudoefedryng u dorostych
[115].

Natomiast wg wytycznych American Chest Physician Society z 2006 r. w kaszlu towarzyszagcym zakazeniom gérnych drég od-
dechowych, a takze wg EPOS 2012 w odniesieniu do kaszlu w przebiegu OZNZ pseudoefedryna i antyhistaminiki | generacji
dostaty kwalifikacje A, jako leki zalecane o dobrze udokumentowanym dziataniu [116, 117, 118]. Stosowanie pseudoefedryny
i lekéw antyhistaminowych w ostrym zapaleniu ucha srodkowego i ostrym zapaleniu zatok przynosowych omoéwiono w od-
powiednich rozdziatach.

2. Stosowanie lekéw przeciwkaszlowych w zakazeniach dolnych drég oddechowych

¢ W ostrym zapaleniu oskrzeli: wykazano przeciwkaszlowe dziatanie dekstrometrorfanu u dorostych w dawkach OTC. W daw-
kach OTC zalecanych u dzieci efekt przeciwkaszlowy nie byt znamiennie lepszy niz placebo. Wytyczne dotyczace dawko-
wania tych lekéw u dzieci pochodzg z ekstrapolacji wynikdw badan u dorostych i m.in. z tego powodu nie uzyskuje sie od-
powiedniej skutecznosci dekstrometorfanu, a z kolei przedawkowanie w celu uzyskania efektu odurzajgcego prowadzi do
powaznych reakcji niepozadanych. Stad postulat dalszych badan w celu ustalenia skutecznej i bezpiecznej dawki tego leku
[119, 120, 121].Zaskakujacy jest takze brak znaczacego dziatania przeciwkaszlowego kodeiny w dawkach OTC. W dawkach
stosowanych w terapii bélu przewlektego efekt przeciwkaszlowy kodeiny byt juz wyraznie widoczny [121, 122].

W 1988 r. opublikowano pierwsze dane wykazujgce skutecznos¢ przeciwkaszlowg i dziatania niepozgdane u dorostych z za-
paleniem oskrzeli leku dziatajgcego obwodowo lewodropropizyny [123].

Od tego czasu pojawito sie 6 prac z randomizacjg i grupa kontrolng; 2 dodatkowe u dorostych (Catena i wsp. 1997 i Luporini
i wsp. 1998 oraz trzy u dzieci Fiocchi i wsp. 1991, Banderali i wsp. 1995 i Kim i wsp. 2002) [124, 125, 126, 127, 128, 129,
130]. Badania te wykazaty wyzszos¢ efektu przeciwkaszlowego lewodropropizyny nad dekstrometorfanem, kodeing i jej
pochodnymi.

Na tej podstawie wg wytycznych American College Chest Physician z 2006 r. w fagodzeniu suchego kaszlu towarzyszgcego
zakazeniom dolnych drég oddechowych lewodropropizyna otrzymata bardzo wysokga kwalifikacje[116, 117].

W 2015 r. podsumowano w metaanalizie 7 badan klinicznych obejmujgcych 1 178 dzieci i dorostych, ktére w poréwnaniu
z grupg kontrolng (leczong kodeing, dekstrometorfanem) potwierdzity znamienng statystycznie skutecznosé lewodropropi-
zyny (p=0,0015). Skutecznos$¢ polegata na redukcji czestosci kaszlu, jego nasilenia i nocnych przebudzen spowodowanych
kaszlem [131].

Réwnoczesnie pogtebiono wiedze na temat farmakodynamiki i farmakokinetyki lewodropropizyny [132, 133].

W 2014 r. opublikowano prace, w ktorej przebadano przeciwkaszlowe dziatanie miodu (z mlekiem) podawanego przez trzy
wieczory w poréwnaniu z dekstrometorfanem i lewodropropizyng podawanymi w podobny sposdb. Efekt przeciwkaszlowy
oceniany ankietowo przez rodzicow na (80%) okazat sie gorszy od obu lekéw (87%), ale nie byt znamienny statystycznie. Trud-
no jednoznacznie ocenic te wyniki poniewaz dawki lekdw zalecane u dzieci sg zbyt mate, aby ocenic ich prawdziwe znaczenie
[134].
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Stosowanie lekéw przeciwkaszlowych w przewlektym zapaleniu oskrzeli i przewlektej obturacyjnej chorobie ptuc.

¢ W przewlektym zapaleniu oskrzeli i POChP w badaniu z randomizacjg wykazano, ze w poréwnaniu z placebo, bromek ipra-
tropium zmniejsza czestos¢ kaszlu o ok. 16% i wyraznie zmniejsza jego nasilenie [113].

¢ W badaniu z randomizacjg, w grupie chorych z POChP, nie wykazano przewagi kodeiny w dawkach OTC nad placebo
W zmniejszaniu intensywnosci kaszlu [121].

¢ W kilku badaniach obejmujacych mate grupy chorych na przewlekte zapalenie oskrzeli wykazano przewage kodeiny i dek-
strometorfanu nad placebo [121, 122]; trzeba jednak podkresli¢, ze wzgledu na ostabienie dziatania uktadu rzeskowego,
kaszel w przewlektym zapaleniu oskrzeli petni wazng role w usuwaniu wydzieliny, nawet jezeli jest nieproduktywny i jego
ostabianie moze wptywac niekorzystnie na przebieg choroby.

Rekomendacja 5

W leczeniu zakazen gornych drég oddechowych nie zaleca sie stosowania lekow
przeciwkaszlowych dziatajacych osrodkowo i obwodowo [Ell].
W kaszlu towarzyszgcym zakazeniom gérnych drog oddechowych lekami o udokumentowanej
aktywnosci sg bromek ipratropium, antyhistaminiki | generacji
i pseudoefedryna [All].

Rekomendacja 6

W fagodzeniu kaszlu w zakazeniach dolnych drog oddechowych u dorostych lekami
o udokumentowanym dziataniu przeciwkaszlowym jest bromek ipratropium i dekstrometorfan
oraz kodeina w dawkach stosowanych przeciwbélowo [BII].
W tagodzeniu kaszlu w zakazeniach dolnych dréog oddechowych u dzieci i dorostych lekiem
o udokumentowanym i bezpiecznym dziataniu przeciwkaszlowymn jest obwodowo dziatajaca
lewodropropizyna [Al].
Nie zaleca sie stosowania lekdw przeciwkaszlowych w infekcyjnym zaostrzeniu POChP [EIl].

Mukolityki i mukokinetyki, leki wykrztusne

Po 5-10 dniach zakazenia dolnych drég oddechowych obserwuje sie ewolucje suchego nieproduktywnego kaszlu w kierunku
kaszlu produktywnego. W tym czasie obserwuje sie naturalny proces zgestnienia wydzieliny ktéremu dodatkowo sprzyja zbyt
wysoka temperatura otoczenia, ,niedopojenie”, zbyt suche otoczenie, zbyt dtugie stosowanie lekéw wysuszajacych (antyhi-
staminikoéw). Sygnalizowane jest to ,ciezkim” kaszlem i trudnosciami w odkrztuszeniu gestej i lepkiej wydzieliny Sluzowe;j.
Dlatego podstawowym dziataniem w tej fazie kaszlu jest prawidtowa pielegnacja; tj. odpowiednie nawodnienie i nawilgoce-
nie powietrza, takze za pomocg nebulizacji roztworem fizjologicznym soli. Dziecko czy osoba starsza chore na zakazenie drég
oddechowych, ktére odmawiajg picia, bez wzgledu na przyczyne wirusowg czy bakteryjng nie mogg by¢ leczone w domu
i jest to jedno z waznych wskazan do hospitalizacji, m.in. w celu pozajelitowego nawodnienia. Zwalczanie zageszczenia wy-
dzieliny w celu ufatwienia odkrztuszania jest najwazniejszym dziataniem wspomagajgcym sity obronne ustroju w zakazeniach
wirusowych drég oddechowych i wspomagajgcym antybiotykoterapie w zakazeniach bakteryjnych.

Poczatkowo w tej fazie uzasadnione jest stosowanie lekdow pobudzajgcych wydzielanie bardziej wodnistego tatwiejszego do
ewakuacji $luzu. Wynika z tego uzasadnienie stosowania ambroksolu lub dawniej jego prekursora bromheksyny lub karbo-
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cysteiny. W chwili obecnej kiedy na rynku farmaceutycznym jest wiele postaci ambroksolu OTC a takze karbocysteiny na
recepte i to w stosunkowo niewygdrowanej cenie i to w niewygdérowanej cenie nie ma uzasadnienia dla dalszego stosowania
bromheksyny, ktéra jest prekursorem ambroksolu i do metabolizmu wymaga sprawnej watroby. Zastosowanie ambroksolu
moze powodowac nadprodukcje obfitego ptynnego $luzu, ktéra moze spowodowac naptyw nadmiaru wydzieliny do drég
oddechowych i nasili¢ krztuszgcy kaszel szczegdlnie w godzinach nocnych.

Ambroksol

Ambroksol i jego prekursor bromheksyna sg gtdwnie mukokinetykami pobudzajgcymi komorki kubkowe oraz gruczoty suro-
wicze do wzmozonego wydzielania, co prowadzi do uptynnienia wydzieliny. Nie sg jednak pozbawione dziatania mukolitycz-
nego powodujgc rozcienczanie zalegajgcego $luzu wydzieling bogatg w sekrecyjne IgA, laktoferyne i lizozym. Powoduje to
pobudzenie ruchu rzesek i wzmaga miejscowg obrone przeciw drobnoustrojom [135]. Ambroksol pobudza réwniez produk-
cje surfaktantu w pecherzykach ptucnych [136, 137]. Lek stymuluje takze makrofagi drég oddechowych do wydzielania IL-1
iilL-10, ktdre stymulujg limfocyty ThO do rozwoju w kierunku limfocytéw Th1 [138].

Udowodniono takze antyoksydacyjne i przeciwzapalne dziatanie ambroksolu [137, 138, 139, 140]. Powoduje to zmniejszenie
poinfekcyjnej nadreaktywnosci oskrzeli i wynikajacego z tego napadowego kaszlu [141].

Karboksymetylcysteina

Lek ten jest typowym mukokinetykiem i nie wykazuje bezposredniego dziatania mukolitycznego. Grupa tiolowa odpowiedzial-
na za rozszczepienie mostkdéw siarczkowych w karbocysteinie jest ,zastonieta” rodnikiem karboksymetylowym. Odréznia to
karboksycysteine od N acetylocysteiny (N-ACC) gdzie grupa tiolowa jest ,,odstonieta”. Karbocysteina dziata wiec wewnatrzko-
morkowo aktywujac transferaze sialylowa, co powoduje wzrost syntezy kwasnych polianionowych sialomucyn w stosunku do
fukomucyn. Dzieki temu produkowany $luz jest mniej lepki i rzadszy co utatwia jego odkrztuszanie [143].

N-acetylocysteina (N-ACC)

Jest to pochodna aminokwasu cysteiny. Dzieki swojej wolnej grupie sulfhydrylowej rozbija ona mostki dwusiarczkowe tgczace
nici mukopolisacharydéw i mukoprotein. Dodatkowo uptynnia kompleksy biatkowe i DNA, ktérych zawartos¢ wzrasta w pro-
cesie zapalnym i przyczynia sie do zwiekszonej lepkosci Sluzu. N-ACC ma takze dziatanie antyoksydacyjne poprzez wigzanie
wolnych rodnikéw i zmniejszajgce przyczepnos¢ bakterii [139, 146].

N-ACC jest jednym z najpopularniejszych lekdw stosowanych czesto bez uzasadnienia w ostrych i przewlektych schorzeniach
uktadu oddechowego [148].

Skutecznosé N-ACC zostata udokumentowana w szeregu prac w mukowiscydozie u dzieci i podsumowanych w metaanalizie
[149].

W przewlekfym zapaleniu oskrzeli (PZO) i przewlektej obturacyjnej chorobie ptuc (POChP) N-ACC jest stosowana przewlekle
i stata sie przedmiotem ponad 20 badan, z ktérych wybrano 8, w ktérych stosowano podwdjne zaslepienie i poréwnanie
z placebo. Wykazano, ze przedtuzone (>2 mies.) stosowanie N-ACC zapobiega zaostrzeniom PZO i POChP [150].
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W metanalizie z 2006 r., ktdra podsumowata wyniki 23 badan i objeta 7335 pacjentéw wykazano, ze mukolityki: N-ACC i am-
broksol znamiennie (o 20%) zmniejszajg ryzyko zaostrzen. W przypadku zaostrzerh mukolityki znamiennie skracajg czas ich
trwania (p<0,001), okres koniecznos$ci stosowania antybiotykow (p<0,01) oraz ryzyka hospitalizacji (OR=0,75; p<0,05) [151].

N-ACC znalazta wiele réznych zastosowan m.in. jako srodek ochraniajgcy watrobe przez wzbogacenie watrobowego glutatio-
nu w zatruciach paracetamolem, srodek ochraniajgcy nerke po badaniach kontrastowych, a nawet w leczeniu bezptodnosci
u kobiet z zespotem policystycznych jajnikdw opornej na klomifen [152].

Podsumowaujac aktualny stan wiedzy i zalecenia, nie rekomenduje sie rutynowego stosowania mukolitykéw w zaostrzeniach,
natomiast uznaje sie za zdecydowanie uzasadnione ich stosowanie w stabilnej fazie POChP i PZO jako profilaktyki zaostrzen.

Erdosteina

Jest to zarejestrowana ostatnio w Polsce tiolaktonowa pochodna cysteiny, ktdra jest mukokinetykiem i mukolitykiem sto-
sowanym w postaci proleku. Wykazuje dziatanie uptynniajace sluz, przeciwbakteryjne, antyoksydacyjne i przeciwzapalne
[153, 154, 156, 157, 158, 159, 160]. Erdosteina wptywa na uptynnienie $luzu i poprawe klirensu rzeskowego [155], a poprzez
zmniejszenie przylegania bakterii do nabtonka wywiera bezposrednie dziatanie przeciwbakteryjne [159].

W badaniach kontrolowanych z placebo i podwdjnie Slepa préba u dzieci chorych na ostre zakazenie dolnych drég odde-
chowych (badanie meksykanskie, dwa wtoskie wieloosrodkowe badania IPSE z 2000 r. i wtoskie badanie z 2007 r.) wykazano
poprawe kliniczng w postaci utatwienia ewakuacji $luzu z drég oddechowych i w rezultacie skrécenia okresu produktywnego
kaszlu [161, 162, 163].

Od poczatku lat 90-ych pojawity sie trzy prace [164, 165, 166] oraz jedno w badanie wieloosrodkowe (EQUALIFE 2004) [167]
w ktorych wykazano korzystny wptyw erdosteiny dodanej do rutynowego leczenia tj. bronchodilatatorow, sterydéw w zapo-
bieganiu zaostrzeniom POChP.

W przypadku zaistniatych juz zaostrzert POChP wykazano przyspieszenie poprawy przez rozrzedzenie wydzieliny i utatwienie
odkrztuszania, redukcji napadowego produktywnego kaszlu po dodaniu erdosteiny do leczenia bronchodilatacyjnego stery-
doterapii i antybiotykoterapii (ECOBES) [167, 168, 169, 170, 171].

Wyzej wymienione badania dotyczyty stosowania lekow przeciwkaszlowych i mukokinetyczno—mukolitycznych w zakaze-
niach dolnych drég oddechowych tzn. zapaleniach oskrzeli i zaostrzeniach POChP.

Stosowanie lekéw objawowych (przeciwkaszlowych, mukolitycznych) w pozaszpitalnym zapaleniu ptuc byto przedmiotem
tylko jednej metaanalizy obejmujacej trzy badania u dorostych i jedno u dzieci, z udziatem zaledwie 224 chorych; nie wyka-
zano istotnych réznic w poréwnaniu z placebo [172]. Jednak w tym zbiorczym opracowaniu nie rozrézniano faz napadowego
kaszlu, a badania prawie wytgcznie dotyczg mukolitykdw i to tych starszych majacych status OTC.

W PZP jak we wszystkich w zakazeniach dolnych drég oddechowych kaszel jest jedng z wiodacych dolegliwosci i wykazuje
fazowos¢ wynikajgcay z faz procesu zapalnego. Poczgtkowo jest to suchy kaszel pochodzenie oskrzelowego bedacy nastep-
stwem podraznienia receptorow w $luzéwce oskrzeli (i oskrzelikdw) (w samych pecherzykach nie ma receptoréw bélowych
i kaszlowych). Taki kaszel jest sam w sobie dolegliwoscia, faczy sie z bélem, utrudnia oddychanie, a nawet prowadzi do
wymiotow, a u dorostych niewiast popuszczania moczu i gazéw. Nocny kaszel zaburza ponadto sen. Silne napady suchego
kaszlu w cigzy grozg poronieniem. Osobny problem stanowig szczegdlne rodzaje suchego kaszlu; kaszel sygnalizujacy podgto-
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$niowe zapalenie krtani potgczony ze stridorem czy kaszel potaczony z charakterystycznym pianiem, a jeszcze inny duszacy,
Swiszczacy (ang. wheezing) kaszel wynikajacy z obturacji oskrzeli. Taki ,,suchy” kaszel jest wiec dolegliwoscig, ktéra wymaga
interwenciji.

Nastepnie w wyniku zapalnej nadprodukcji $luzu kaszel stopniowo staje sie produktywny. W zaleznosci od stopnia nawilgo-
cenia powietrza i nawodniania pacjenta lepkos¢ wydzieliny i wynikty z tego proces naturalnego odkrztuszania jest tatwiejszy
lub trudniejszy.

Dlatego z duzg dozg ostroznosci mozna zalecac leki przeciwkaszlowe (lewodropropizyne) w fazie kaszlu suchego i leki muko-
kinetyczno-mukolityczne (np. erdosteine) w fazie kaszlu produktywnego, takze w zapaleniu ptuc.

Nebulizacja

W 2013 r. Zesp6t Ekspertdw pod kierunkiem Profesoréw Emeryka i Pirozyriskiego opublikowata Polski Konsensus Nebulizacyj-
ny w ktérym zdefiniowat i scharakteryzowat sprzet nebulizacyjny, ustalit ogdlne i szczegétowe wskazania i przeciwwskazania
oraz sposoby optymalizacji leczenia nebulizacyjnego [173].

Weg definicji wyzej wymienionych ekspertdw nebulizacja to metoda rozpraszania roztwordéw lub zawiesin i podawania ich za
pomocg nebulizatoréw w leczeniu inhalacyjnym choréb uktadu oddechowego.

Nebulizatory to aparaty generujace aerozol w wyniku mechanicznego rozproszenia ciektego leku.

Wyrdzniono w tym opracowaniu szereg rodzajéw nebulizatorow: pneumatyczne o pracy ciagtej i réznych objetosciach:
matej (SVN) i duzej (LVN), pulsacyjne i dozymetryczne najczesciej stosowane u dzieci i dorostych takze w warunkach domo-
wych rozpylajace leki sitg sprzezonego powietrza,, odmiang ich sg nebulizatory pneumatyczne siateczkowe tworzgce aerosol
wskutek wymuszonych drgan niskiej czestotliwosci i wyciskajgcych roztwor przez kalibrowane otwory siatki oraz klasyczne
i zminiaturyzowane nebulizatory ultradZwiekowe w ktorych aerozol wytwarzajg fale akustyczne generowane przez gtowice
ultradzwiekowg [173].

Nebulizacja ma na celu uwodnienie wydzieliny w drogach oddechowych co ma utatwia¢ ewakuacje wydzieliny w fazie ,,ge-
stej” z gornych i dolnych drég oddechowych oraz dostarczenie lekdw bezposrednio do dolnych drég oddechowych u chorych
(w tym dzieci) nie mogacych skorzystac z inhalatoréw proszkowych.

Nebulizacja znajduje zastosowanie w leczeniu:

» Ostrego zapalenia zatok przynosowych (OZNZ) w fazie wirusowej i powirusowej,
¢ Podgtosniowego zaplenia krtani i tchawicy,

¢ Zapalenia oskrzeli i oskrzelikéw (OZO).

W nebulizacji podawane sa leki dziatajace miejscowo w drogach oddechowych:

* sympatykomimetyki krétko dziatajgce (SABA — ang. short-acting beta-agonists),

e dtugo dziatajace parasympatykolityki (LAMA — ang. long acting muscarinic antagonist) oraz
o glikokortykosteroidy (GKS) i,

® 0,9% NaCl i 2-3% NaCl.

Najczesciej stosowane s inhalacje z 0,9% NaCl zapewniajgce nawilgocenie wydzieliny sluzowej oraz z 3% NaCl aktywnie
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$ciggajgce wode do drdég oddechowych (dziatanie przeciwobrzekowe). Pierwszg pracg, ktéra wykazata przewage 3% NaCl nad
0,9% NaCl byta publikacja Sarrela i wsp z 2006 r., dzieki ktorej ta forma terapii znalazta sie prawie natychmiast w wytycznych
ACCP z 2006 r., w ktorych zostata skategoryzowana jako zalecenie bardzo silne ,,A” [174, 114, 115].

Od tego czasu skutecznos¢ stezonych roztworédw NaCl w nebulizacji stata sie tematem wielu badan.

W 2011 r. wykazano, ze w zapaleniu oskrzelikéw inhalacje z 3% NaCl w poréwnaniu z nebulizacjg 3% NaCl + salbutamolem
i zsamym salbutamolem prowadzg do wyraznej poprawy, ale nie stwierdzono réznic miedzy tymi sposobami leczenia. Bada-
nie to potwierdzito skutecznos$¢ 3% NaCl nie gorsza niz zastosowanie sympatykomimetyku [175].

W 2014 r. opublikowano szereg prac oceniajacych kliniczne znaczenie nebulizacji 3% NacCl.

Poréwnano efekt jednoczesnej nebulizacji epinefryng w kombinacji z 7% i 0,9% NaCl i wykazano skutecznos¢ obu typow
leczenia, ale nie stwierdzono réznic miedzy normalnym a wysoko stezonym roztworem soli [176].

W JAMA Pediatrics poréwnano wptyw nebulizacji 3%NaCl i 0,9% NaCl w bronchiolitis u dzieci ponizej 2 r.z. Po 1 godzinie
leczenia 3% NaCl obserwowano mniejszg poprawe niz po 1 godzinie leczenia 0,9% NaCl. Nie stwierdzono réznic w saturacji
tlenem, czestosci akcji serca, koniecznosci hospitalizacji w zaleznosci od stezenia NaCl podawanego w nebulizacji [177].

W tym samym roku, takze w JAMA Pediatrics, opublikowano prace poréwnujacg efekt nebulizacji 3% NaCl i 0,9% NaCl w ob-
jetosci 4 ml 3 razy na dobe. Zastosowanie 3%NaCl v. 0,9% NaCl w leczeniu domowym zredukowato koniecznos¢ hospitalizacji
(28% v. 42%), ale u juz hospitalizowanych nie wptyneto na czas hospitalizacji [178].

W Minerva Pediatrica takze w 2014 r. opublikowano badanie poréwnujgce efekt nebulizacji 3% NaCl z epinefryng i 3% NaCl
z placebo i wykazano nieznamienng statystycznie przewage jednoczesnego stosowania soli i epinefryny [179].

W 2015 r. w Journal of Pediatrics opublikowano retrospektywna, 3-letnig ocene stosowania 3% NaCl w szpitalach USA, w su-
mie w 63 337 przypadkach hospitalizacji z powodu bronchiolitis i stwierdzono skrécenie o 33% czasu hospitalizacji niemow-
Iat, u ktérych zastosowano 3% NaCl [180].

W 2015 r. opublikowano komputerowg akustyczng ocene wheezingu u dzieci z bronchiolitis przed i po nebulizacji 3% NacCl
i nie wykazano poprawy klinicznej w ocenie tego typu [181].

Wreszcie w 2015 r. w Pediatrics opublikowano systematyczny przeglad pismiennictwa (24 badania obejmujgce 3 209 pacjentéw)
dotyczacego skutecznosci i bezpieczeristwa nebulizacji stezonymi roztworami NaCl w poréwnaniu z 0,9% NaCl lub leczeniem
standardowym. Wykazano znamienne skrdcenie hospitalizacji o 0,45 dnia (95%Cl -0,8 do -0,08) lepszy stan kliniczny w 3 dobie
leczenia, redukcje 0 20% ryzyka hospitalizacji u pacjentéw ambulatoryjnych leczonych nebulizacja domowa z 3% NaCl w poréw-
naniu z grupg leczong 0,9% NaCl. Nie stwierdzono znaczacych dziatan niepozadanych u dzieci nebulizowanych 3% NaCl. Uznano
wiec, ze nebulizacja 3% NaCl jest potencjalnie skutecznym sposobem leczenia niemowlat z bronchiolitis [182].

Leki wykrztusne

Istnieje cata paleta lekdw ziotowych o dziataniu wykrztusnym dos¢ czesto stosowane sg guajfenezyna i najlepiej poznany
i przebadany wyciag z lisci bluszczu pospolitego.
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Przeprowadzono dwa badania u mtodych dorostych z zastosowaniem guajfenezyny uzyskujgc sprzeczne wyniki (zmniej-
szenie intensywnosci kaszlu [183] i brak wyraznego wptywu na przebieg choroby [184]); nie przeprowadzono takich badan
u dzieci.

Wyciag z lisci bluszczu pospolitego Hedera helix L, extaractum siccum (HH) rosliny dziko rosngcej oplatajgcej drzewa, ptoty,
mury i skaty jest od dawna stosowany jako lek o dziataniu wykrztusnym. W pniach tej rosliny jest wiele substancji wysoce
toksycznych. Natomiast w wyciggu z lisci bluszczu znajdujg sie saponiny, z ktérych saponina C jest prekursorem witasciwej
substancji aktywnej a-hederyny. Alfa-hederyna pobudza receptory czuciowe nerwu btednego (X). Pobudzenie to po przeta-
czeniu z jadra pasma samotnego nerwu X w rdzeniu przedtuzonym na jadro grzbietowe tego nerwu powoduje wzmozone
wydzielanie obfitego uwodnionego $luzu [185]. Okazuje sie, ze a-hederyna jest nie tylko aktywatorem uktadu parasympa-
tycznego, ale wykazuje dziatanie spazmolityczne analogiczne do uzyskiwanego w wyniku zwiekszenia aktywnosci receptoréw
B2 w komadrkach miesni gtadkich drzewa oskrzelowego oraz pneumocytach typu Il co nasila wydzielanie surfaktantu [186].

Wykonano szereg prac klinicznych z zastosowaniem alfa-hederyny w postaci ekstraktu HH, ale tylko trzy zgodnie z zasadami
EBM. U dorostych z przewlektym zapaleniem oskrzeli ekstrakt HH okazat sie rownie skuteczny sekretolityczny jak ambroksol,
ale parametry spirometryczne po ekstrakcie HH poprawity sie znacznie lepiej niz po ambroksolu [187]. U dzieci i dorostych
z ostrym zapaleniem oskrzeli oceniano nasilenie i bdl przy kaszlu, rodzaj wydzieliny i parametry spirometryczne po zastoso-
waniu ekstraktu HH w poréwnaniu z N-ACC i wykazano znamiennie lepszy efekt kliniczny i spirometryczny ekstraktu HH [188,
189]. Retrospektywna ocena u blisko 60 tys. pacjentéw potwierdzita bezpieczedstwo ekstraktu HH stosowanego zgodnie
z zasadami dawkowania [190].

Rekomendacja 7

W ostrych zakazeniach dolnych drog oddechowych w okresie kaszlu produktywnego
zaleca sie krotkotrwate stosowanie erdosteiny [BI].
Stosowanie lekow mukolitycznych i mukokinetycznych zaleca sie w profilaktyce zaostrzen POChP [BIl].
W zaostrzeniach POChP i w okresach miedzy zaostrzeniami zaleca sie stosowanie karbocysteiny [BII]
i erdosteiny [Al]. W PZP w okresie ostrego suchego kaszlu mozna krétkotrwale zastosowac
lewodropropizyne, a w okresie kaszlu produktywnego erdosteine [CIII].
W ostrym zapaleniu oskrzelikow zaleca sie stosowanie 3% NaCl w nebulizacji [Al].

W ostrym i przewlektym zapaleniu oskrzeli w okresie kaszlu produktywnego mozna
zastosowac ekstrakt z lisci bluszczu pospolitego Hedera helix [BIl].
Nie nalezy stosowac tych lekéw u dzieci ponizej 2 roku zycia [DII].

Stosowanie lekdw obkurczajacych naczynia btony sluzowej (alfasympatykomimetykéw)

Stosowanie lekdéw z tej grupy ma dtugg tradycje, szczegdlnie w leczeniu wirusowych zakazen gérnych drég oddechowych.

Wyrdzniamy tu leki o dziataniu miejscowym stosowane w kroplach do nosa lub w rozpylaczach donosowych oraz leki poda-

wane doustnie:

* miejscowo podawane leki z grupy imidazoli (ksylometazolina, nafazolina, oksymetazolina) powodujg chwilowe udroznienie
gbrnych drég oddechowych ale z reguty wywotujg wtdrne rozszerzenie naczyn (tzw. efekt z odbicia);

e alfasympatykomimetyki o dziataniu ogdélnym, takie jak efedryna i pseudoefedryna, w ponad 80% wchtaniajg sie z przewodu
pokarmowego i rownomiernie docierajg do wszystkich zakamarkéw jamy nosowo-gardtowej, a poprzez dziatanie na alfa-
-receptory obkurczajg naczynia i zmniejszajg obrzek btony sluzowej i obturacje gérnych drég oddechowych.
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Badania kliniczne:

¢ stosowanie miejscowo lekdw zwezajgcych naczynia byto przedmiotem metaanalizy 7 badan u dorostych [191]. Wykazano umiarko-
wang poprawe objawow zaledwie u 6% badanych po jednorazowym podaniu leku i u ok. 4%, gdy lek byt podawany przez 3-5 dni;

* kolejna metaanaliza dotyczyta skutecznosci tej grupy lekéw u dzieci z zapaleniem ucha srodkowego z wysiekiem [193]. Nie
stwierdzono przewagi tych lekdw nad placebo i rownoczesnie znaczgco czesciej wystepowaty objawy niepozadane;

» stosowanie lekdw obkurczajgcych naczynia btony $luzowej oraz przeciwhistaminowych w leczeniu kaszlu i przeziebienia
u dzieci ponizej 2 r. z. jest przedmiotem szczegdlnie uwaznej analizy ze wzgledu na doniesienia o bardzo powaznych dziata-
niach niepozadanych tacznie ze zgonami niemowlat [194, 195, 196, 197].

» zastosowanie pseudoefedryny w kombinacji z antyhistamnikami | generacji, jako lekéw przeciwkaszlowych, w kaszlu towa-
rzyszgcym OZNZ u dzieci powyzej 6 r. z. omOwiono powyzej i w rozdziale 6 dotyczagcym OZNZ [114, 115, 116].

Rekomendacja 8

Leki obkurczajgce naczynia w kombinacji z antyhistaminikami majg zastosowanie w krotkotrwatym
leczeniu przeciwkaszlowym w przebiegu zakazen gornych drég oddechowych [BIl].

Leki przeciwhistaminowe

Leki przeciwhistaminowe stosowane sg w ZDO od ponad 50 lat. Poczatkowo zalecano je jako leki skierowane przeciwko domnie-
manemu patomechanizmowi alergicznemu w ostrych, a szczegdlnie nawracajgcych ZDO. Dopiero jednoznaczne ustalenie kry-
teriow rozpoznawania i zdefiniowanie procesu alergicznego oraz pojawienie sie nowej generacji lekdw przeciwhistaminowych
spowodowato oddzielenie wskazan alergologicznych od wskazan wynikajgcych z checi ztagodzenia objawdw choroby, takich
jak przekrwienie, obrzek czy nadmierne wydzielania $luzu. Okazato sie, ze skutecznosé¢ lekdw przeciwhistaminowych starszej
generacji w leczeniu ZDO zalezy nie tyle od ich aktywnosci przeciwhistaminowej, ale od dziatan - z punktu widzenia alergologii
- niepozadanych, tj. dziatania atropinopodobnego (parasympaytykolitycznego), a takze sedatywnego. Wydaje sie jednak, ze leki
przeciwhistaminowe starszej generacji stosowane sg w zakazeniach uktadu oddechowego zbyt czesto i przez zbyt dtugi czas.

Specyfikg polska jest czeste stosownie samych lekéw przeciwhistaminowych bez potgczenia z alfasympatykomimetykami
szczegblnie u matych dzieci, u ktérych tylko dimentydyna w kroplach jest zarejestrowana u niemowlat ponizej 6 m. z.

Skutecznos¢ tej grupy lekéw zostata poddana co najmniej 3 metaanalizom:

* 6 badan obejmujacych 438 dzieci: nie wykazano przewagi tych lekéw nad placebo [196];

¢ 15 badan u dorostych: nie wykazano przewagi lekéw przeciwhistaminowych nad placebo [197];

¢ 22 badania na lekach przeciwhistaminowych i 13 badan nad kombinacjami lekéw przeciwhistaminowych z innymi lekami:
nie wykazano przewagi lekéw nad placebo w zmniejszaniu intensywnosci i czasu trwania objawoéw przeziebienia, jezeli lek
przeciwhistaminowy byt stosowany w monoterapii; w potaczeniu z lekami obkurczajgcymi naczynia btony $luzowej nie stwier-
dzono efektu u matych dzieci natomiast u starszych dzieci i dorostych stwierdzono zmniejszenie objawdw kataralnych [198].

e Zastosowanie antyhistaminikéw | generacji w kombinacji z pseudoefedrynga jako lekéw przeciwkaszlowych w kaszlu towa-
rzyszgcym OZNZ u dzieci powyzej 6 r. z. omOéwiono powyzej i w rozdziale 6 dotyczagcym OZNZ [114, 115, 116].

Rekomendacja 8

Leki antyhistaminowe w potaczeniu z pseudoefedryng maja zastosowanie w krotkotrwatym leczeniu
przeciwkaszlowym w przebiegu zakazen gérnych drég oddechowych [BIilI].
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PROFILAKTYKA ZAKAZEN UKtADU ODDECHOWEGO (BAKTERYJNYCH | WIRUSOWYCH)

Zakazenia pneumokokowe
Immunoprofilaktyka zakazen pneumokokowych

Dzieci

W roku 2000 wprowadzono w USA pierwszg przeciwpneumokokowg szczepionke skoniugowang 7-walentng (PCV7) chro-
nigca przed zachorowaniami wywotywanymi przez pneumokoki o serotypach 4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F i 23F. Szczepy o tych
serotypach odpowiadaty za wiekszo$¢ zakazen inwazyjnych i zarazem najczesciej wykazywaty antybiotykoopornosé. W USA
ogdlna zapadalnos¢ na IChP u dzieci w wieku 1 roku spadta z ponad 200/100 000 do ponizej 50/100 000, juz w dwa lata po
wprowadzeniu szczepien. Czestos¢ bakteriemii pneumokokowych z kolei u niemowlat spadta w USA z 2-4% przed era szcze-
pien do 0,25-0,7% po wprowadzeniu szczepien.

Poréwnujgc zapadalnosé na IChP wywotywang przez pneumokoki niewrazliwe na penicyline w latach 1999 i 2004 zaobserwo-
wano, ze u dzieci ponizej 2 r. z. spadta ona o0 81%. Niespodziewanym dodatkowym pozytywnym efektem masowych szczepien
PCV7 w USA byto uzyskanie odpornosci zbiorowiskowej, inaczej populacyjnej, polegajacej na tym, ze szczepienia przeprowa-
dzone u niemowlat i matych dzieci doprowadzity do znacznego spadku zachorowan na IChP w innych, catkowicie nieszcze-
pionych, grupach wiekowych. Ten efekt spowodowany zostat drastyczng redukcjg nosicielstwa szczepow szczepionkowych
u dzieci, gtéwnego rezerwuaru pneumokokdéw w populacji ogdlnej. Szczepienie dzieci wptyneto na 55% redukcje przypadkéw
IChP wywotanej przez izolaty o serotypach szczepionkowych u oséb w grupie wiekowej > 50 . z.

Biorac pod uwage rosngce znaczenie zapobiegania zakazeniom pneumokokowym na catym Swiecie oraz zakazeniom przez

pneumokoki o serotypach, szczegdlnie niebezpiecznych w ostatnich latach, po zakoniczeniu badan klinicznych, zarejestrowa-

no w Europie dwie nowe szczepionki skoniugowane o rozszerzonym spektrum antygenowym:

1. 10-walentng skoniugowang z biatkiem D Haemophilus influenzae (PHiDCV-10, PCV10) zawierajgcg antygeny serotypow 1,
4,5, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19F i 23F szczepionke firmy GSK (Synflorix®) oraz

2. 13-walentng skoniugowang z biatkiem CRM,, (PCV13) szczepionke firmy Pfizer (poprzednio Wyeth) zawierajaca antygeny
serotypow 1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F i 23F (Prevenar13°), bedaca prostg kontynuacjg i rozszerzeniem PCV7.

Zalecenia dotyczace stosowania PCV10 i PCV13 u dzieci

PCV 10 (Synflorix")

PCV10 jest zalecana do czynnego uodpornienia przeciwko inwazyjnej chorobie pneumokokowej (IChP) oraz ostremu zapale-
niu ucha $rodkowego (OZUS), wywotywanych przez Streptococcus pneumoniae u niemowlat i dzieci w wieku od ukoriczenia

6. tygodnia zycia do 5 lat oraz dla wczesniakow > 27. tyg. cigzy.

Podstawowy schemat szczepien przedstawiony przez producenta i zaakceptowany przez EMA przedstawia tabela I.
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Tabela I. Zalecany schemat szczepienia PCV10

Wiek Dawkowanie

6tyg.-6m. 2. Trzy dawki PCV10 w odstepach nie mniejszych niz miesigc i dawka przypominajgca miedzy 12 a 15 m. z.
Najlepiej zaczynac po ukonczeniu 6 tyg. z.

7-11m.z. Dwie dawki PCV10 w odstepach nie mniejszych niz
1 miesigc i dawka przypominajgca miedzy 12 a 15 m. z. (co najmniej 2 mies. odstep miedzy dawkami 2 i 3).

12-23m. i Dwie dawki PCV10 w odstepach nie mniejszych niz dwa miesigce

24 -59 m. z. (5 lat) Dwie dawki PCV10 w odstepach nie mniejszych niz dwa miesigce

Rozpoczynajac cykl szczepien szczepionka PCV10 nalezy ukonczyé cykl ta sama szczepionka, czyli PCV10.

Zostat juz zarejestrowany przez EMA schemat szczepienia 2+1, ale tylko w ramach powszechnego kalendarza szczepien, czyli
do dziatan populacyjnych. Zarejestrowany zostat takze schemat szczepien dla wczesniakéw (27-36 tyg. cigzy). Sktada sie on
z czterech dawek, przy czym pierwsza nalezy podaé w 2. miesigcu zycia, a kolejne w odstepie, co najmniej 1 miesigca i dawke
przypominajaca, co najmniej 6 miesiecy od ostatniej dawki szczepienia podstawowego.

PCV13 (Prevenarl3’)

PCV13 jest zalecana do czynnego uodpornienia przeciwko IChP, zapaleniu ptuc i OZUS wywotanych przez S. pneumoniae
u niemowlat i dzieci od 6. tygodnia do 5. r. z. oraz u dzieci starszych z grup ryzyka podobnie jak u dorostych (grupy te zesta-
wiono w tabeli Il1).

Podstawowy, zalecany przez producenta, ACIP (Komitet Doradczy ds. Programu Szczepien Ochronnych) i Pediatryczny Zespot
Ekspertow ds. Programu Szczepien Ochronnych (PZEdsPSO) schemat szczepienia przedstawia tabela Il.

Tabela Il. Zalecany schemat szczepienia PCV13

Wiek Dawkowanie

6tyg.-6m. z. Trzy dawki PCV13 w odstepach nie mniejszych niz miesigc i dawka przypominajgca miedzy 11 a 15 m. z.

7-11m. 2. Dwie dawki PCV13 w odstepach nie mniejszych niz 2 miesigce i dawka przypominajaca miedzy 11 a 15
m. z.

12-23 m. z. Dwie dawki PCV13 w odstepach nie mniejszych niz dwa miesigce

24 -59 m. z. (5 lat) Jedna dawka szczepionki PCV13

W przypadku, gdy PCV13 jest podawana w ramach powszechnych szczepien wszystkich niemowlat, czyli populacyjnych, do-
puszczalne jest i sprawdzone w wielu krajach swiata, w tym w Polsce zastosowanie 3dawkowego schematu szczepienia (2+1).
Pierwsza dawka moze by¢ podana od 2. m. z., druga dawka 2 miesigce pdzniej. Podanie dawki przypominajacej zaleca sie
pomiedzy 11.i15. m. z.

Ze wzgledu na brak danych klinicznych potwierdzajacych bezpieczenstwo i skutecznos¢ przejscia z PCV10 na PCV13 nie
zaleca sie zamiany szczepionki PCV10 na PCV13, na zadnym etapie realizacji cyklu szczepien.
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Szczepionka polisacharydowa PPV23
Szczepionka polisacharydowa PPV23 ma u dzieci < 5. r. z. jedynie znaczenie uzupetniajgce, w zakresie wzmocnienia efektow
uzyskanych po podaniu szczepionki PCV13.

Polskie doswiadczenia dotyczace stosowania szczepionki PCV

W styczniu 2006 r. kielecka Rada Miejska swojg uchwatg wprowadzita do kalendarza szczepien, na wtasny koszt, PCV7 dla
wszystkich dzieci urodzonych w Kielcach i kontynuuje ten program do dzi$ (obecnie za pomocg PCV13), w statym schemacie
2+1 (1 dawka w 3-4. m. z., 2 dawka w 5-6. m. z. i trzecia w 12-13. m. z.). Oceniano wptyw szczepien na czestos¢ wystepowania
zapalen ptuc, poréwnujac liczbe hospitalizacji dzieci w wieku 0—-1.r. 2. i 2—4. r. z. z dwuletniego okresu przed wprowadzeniem
(2004 i 2005) i dwuletniego okresu po wprowadzeniu masowych szczepiern pneumokokowych (2007 i 2008). Wyniki analizy
Patrzatka i wsp. wykazaty znamienny statystycznie odpowiednio dla obu grup wiekowych 65% i 23% spadek hospitalizacji juz
w pierwszym roku od wprowadzenia szczepien (Patrzatek i wsp. 2010).

Najnowsze dane (Patrzatek i wsp. 2014) wskazujg, ze po siedmiu latach od wprowadzenia masowych szczepien w Kielcach
zaobserwowano znamienny statystycznie tzw. efekt populacyjny: o 30,8% - 1,33/1000 (2005) do 0,9/1000 (2012) (p=0,001)
w grupie 30-49 lat; 0 56,8% —4,38/1000 (2005) do 1,9/1000 (2012) (p<0,0001) w grupie 50-64 lati 0 66,5% (2005) 19,39/1000
(2005) do 6,5/1000 (2012) (p<0,0001) w grupie > 65 lat.

Dorosli

Inwazyjna choroba pneumokokowa (IChP) jest gtéwna przyczyng $miertelnosci zwigzanej z zakazeniem pneumokokowym.
Pomimo ze, IChP dotyczy gtéwnie matych dzieci i oséb w wieku > 65. roku zycia (r. z.), to badania wskazujg, ze najwieksza
Smiertelnoscig z powodu IChP obarczeni sg wtasnie chorzy w starszym wieku, a nie dzieci. Najczestszg postacig IChP, zwtasz-
cza u dorostych, jest pozaszpitalne zapalenie ptuc (PZP) z bakteriemia. Obecno$¢ nawet pojedynczego dodatkowego czynnika
ryzyka obcigzajgcego rokowanie znacznie zwieksza prawdopodobieristwo niepomyslnego zejscia zakazenia pneumokokowe-
go. Do czynnikéw zwiekszajgcych ryzyko IChP i/lub PZP z bakteriemig nalezg, poza wiekiem, m.in. astma (>2 x), przewlekta
obturacyjna choroba ptuc (POChP), sarkoidoza (4 x), samoistne widknienie ptuc (5 x), rozstrzenie oskrzeli (2 x), alergiczne
zapalenie pecherzykow ptucnych (1,9 x) i pylice ptuc (2 x), cukrzyca typu 1 (4,4 x), cukrzyca typu 2 (1,2 x), autoimmunizacja
(np. reumatoidalne zapalenie stawdw (4,2 do 14,9 x), niewydolnos¢ nerek z koniecznoscig dializowania (12 x), immunosupre-
sja, choroby sercowo-naczyniowe, alkoholizm i choroby nowotworowe. Zestaw innych choréb z towarzyszgcym wzmozonym
ryzykiem inwazyjnej choroby pneumokokowej zestawiono w tabeli lll.

Obecnie do stosowania u dorostych zarejestrowane sg polisacharydowe szczepionki 23-walentne (PPV23) i skoniugowana
szczepionka 13-walentna (PCV13).

Szczepionka polisacharydowa (PPV23)

Pierwsza 14-walentna szczepionka polisacharydowa zostata zarejestrowana w 1977 r. i w 1987 r. zastgpiona przez szczepion-
ke 23-walentna. Tych 23 serotypow odpowiada za blisko 90% wszystkich zakazert pneumokokowych w krajach zachodnich.
Niestety u niemowlat i 0séb starszych PPV23 nie zapewnia dostatecznej ochrony przed chorobami pneumokokowymi, z po-
wodu ztej odpowiedzi tych oséb na antygeny T-niezalezne, jakimi sg polisacharydy otoczkowe. Cho¢ PPV23 uchodzi w krajach
rozwinietych za efektywng w zapobieganiu IChP u oséb starszych, to jednak dowody na jej skutecznosé pochodzg z badan
obserwacyjnych prowadzonych bez randomizacji. Badania przeprowadzone z randomizacjg nie miaty natomiast odpowied-
niej mocy, aby udowodnié¢ korzystny wptyw PPV23 na IChP. Pomimo istniejgcych zastrzezen nadal w wigkszosci krajow obo-
wigzuje rekomendacja szczepienia tg szczepionkg oséb > 65. 1. z. oraz grup ryzyka w wieku od 2. do 64. lat (tabela IV).
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Aktualne (2014) zalecenia Amerykanskiego Komitetu Doradczego ds. Szczepieni (ACIP) dotyczace stosowania PPV23 przed-
stawiajq sie nastepujgco:
¢ Szczepienia PPV23 jedng dawka zaleca sie:
— Dorostym w wieku 19-64. lat chorym na niektdre choroby przewlekte (w tym astme) lub z niedoborami odpornosci,
— Osobom w wieku 19-64. lat palagcym papierosy,
— Wszystkim osobom 2 65. lat.
¢ Jedng dawke przypominajgcg = 5. lat po pierwszej zaleca sie tylko:
— Pacjentom w wieku 19-64. lat z fizycznym lub czynnosciowym brakiem sledziony lub z niedoborami odpornosci,

— Osobom = 65 lat szczepionym przed 65. r. z. PPV23 ze wzgledu na wskazania zdrowotne.

Uwaga!
Wedtug wspétczesnej wiedzy i zalecenn podanie PPV23 powinno by¢ poprzedzone szczepieniem PCV13 (co najmniej 8 ty-
godni przed PPV23).

We wczesnym dziecinstwie oraz u senioréw ochronng odpowiedz odpornosciowg na antygeny polisacharydowe mozna uzy-
skac tgczac antygen polisacharydowy z biatkowym, aby w ten sposéb uzyskaé odpowiedz T-zalezng. Pojedyncza dawka PCV13
jest na przyktad w stanie wywota¢ odpowiedZ odpornosciowg u oséb w podesztym wieku poréwnywalng z odpowiedzig na
podstawowsq serie szczepien u niemowlgt. Odpowiedz ta jest taka sama lub lepsza niz uzyskiwana dla szczepdw szczepion-
kowych po PPV23. Dlatego tez efektywnos¢ w zapobieganiu IChP po PCV13 u senioréw uznaé¢ mozna, za co najmniej réwno-
rzedng z PCV23. Szczepionka PCV13 okazata sie bezpieczna i immunogenna w badaniach klinicznych u dorostych i moze by¢
stosowana u oséb >50.r. z.

Nowych interesujgcych danych na temat efektywnosci klinicznej i bezpieczenstwa szczepiern PCV13 u senioréw dostarczyto
opublikowane w 2015 roku (Bonten i wsp.) podsumowanie badania CAPITA (The Community-Acquired Pneumonia Immu-
nization Trial in Adults), badania z randomizacjg, podwdjnie Slepg probg i kontrolowanego placebo obejmujgcego 84 496
dorostych w wieku 65. lat lub wiecej. Analiza zgodna z protokotem wykazata dla szczepdéw szczepionkowych znamienng
statystycznie efektywnos$¢ w zapobieganiu PZP zwigzanemu ze szczepami szczepionkowymi na poziomie 45,6% (Cl 95,2%
21,8 do 62,5), dla nieinwazyjnego i bez bakteriemii PZP na poziomie 45,0% (Cl 95,2% 14,2 do 65,3) i dla inwazyjnej choroby
pneumokokowej (IChP) 75,0% (Cl 95% 41,4 do 90,8). Dla analizy intention-totreat zanotowano dos$¢ podobne i tez znamien-
nie statystycznie wyniki odpowiednio 37,7%, 41,1%, and 75,8%. Dla PZP ogdlnie efektywnos$¢ wyniosta 5,1% (Cl 95% -5,1
do 14,2) i nie byta znaczaca statystycznie. Liczba dziatann znaczacych dziatan niepozgdanych i zgondw w obu grupach byta
podobna, réznica dotyczyta jedynie wiekszej liczby odczyndéw miejscowych w grupie szczepionej PCV13.

Oczywiscie pozostaje sprawa dyskusyjna na ile szczepienia PCV13 wraz z PPV23 w populacji > 65 lat mogg sie okaza¢ efektyw-
ne kosztowo (budzi to powazne kontrowersje z ktérymi mozna sie zapozna¢ na tamach NEJM 2015;373(2):91-92).

Uwagal
Jezeli zastosowanie PPV23 wydaje sie by¢ uzasadnione, to bez wzgledu na wczesniejszy stan szczepienia przeciw pneumo-
kokom, PCV13 nalezy podac jako pierwsza.
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Ponizsze tabele podsumowujg polskie rekomendacje dotyczgce szczepien u dorostych.

Tabela Ill. Szczepienia przeciwko zakazeniom pneumokokowym u oséb dorostych od 19. r. z, z medycznych i wiekowych
grup ryzyka szczepionka PCV13 i PPV23 (wg Tomczyk i wsp. 2014)

Grupy ryzyka Choroby PCV13 PPV23 * Rewakcynacja PPV23
Dorosli bez zaburzen odpornosci | Przewlekte choroby serca
(immunokompetentni) Przewlekte choroby ptuc
Cukrzyca
Wyciek ptynu mézgowo-
rdzeniowego 1 dawka 1 dawka Nie zalecana
Implant Slimakowy
Alkoholizm
Przewlekte choroby watroby w tym
marskos¢
Palenie papierosow
Dorosli z anatomiczng Sferocytoza, inne 1 dawka po 5 latach od
i czynnosciowa asplenig * hemoglobinopatie, wrodzona podania pierwszej dawki
i nabyta asplenia 1 dawka 1 dawka PPV23 od 19 do 64 r.z.
u dorostych z anatomiczng
i czynnosciowa asplenig
Dorosli z zaburzeniami Wrodzone i nabyte zaburzenia
odpornosci ** odpornosci
Zakazenie HIV
Przewlekte choroby nerek i zespét 1 dawka po 5 latach od
nerczycowy podania pierwszej dawki
Biataczka 1 dawka 1 dawka PPV23 od 19 do 64 r.z.
Chtoniak Hodgkina u dorostych z zaburzeniami
Chtoniaki nieziarnicze, w tym odpornosci
szpiczak mnogi
Uogdlniona choroba
nowotworowa
Choroby zwigzane
z leczeniem immunosupresyjnym
w tym przewlektfa steroidoterapia
i radioterapia
Szpiczak mnogi
Wiekowa grupa ryzyka - Populacja>50r. z. 1 dawka 1 dawka Nie zalecana

populacja ***

* PPV23 powinna by¢ podana 28 tygodni od PCV13

** osoby 219 r.z., ktére wczesniej otrzymaty 1 lub wiecej dawek PPV23 powinny otrzymaé 1 dawke PCV13 po roku lub pdzniej od ostatniej dawki PPV23,

a nastepnie ponownie PPV23 28 tygodni od PCV13idrugg dawke nie wczesniej niz 5 lat od ostatniej PPV23

*** Jezeli zastosowanie PPV23 wydaje sie by¢ uzasadnione, to bez wzgledu na wczesniejszy stan szczepienia przeciw pneumokokom, PCV13 nalezy podaé

jako pierwsza
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Tabela IV. Sytuacje kliniczne w ktérych wystepuje zwiekszone ryzyko zachorowania na IChP

Asplenia wrodzona Zespot Ivemark

Nowotwory Biataczki ostre i przewlekte, zespoty mieloproliferacyjne i limfoproliferacyjne (chtoniaki)

Choroby krwi Sferocytoza, niedokrwistos¢ sierpowatokrwinkowa, talasemie, trombocytopenia, histiocytoza,
autoimmunizacyjna niedokrwisto$¢ hemolityczna

Choroby autoimmunizacyjne Toczen trzewny, reumatoidalne zapalenie stawdw, choroba Sjogrena, choroba Graves-Basedowa,
mieszana choroba tkanki tgcznej

Inne Pierwotne niedobory odpornosci, przerzuty nowotworowe, przeszczep szpiku, watroby, nerek,
choroba przeszczep przeciwko gospodarzowi (GVH), steroidy w dawce powyzej 2mg/kg/dobe,
zakazenie HIV, choroba Hodgkina, skrobiawica, choroba Gauchera, napromieniowanie, guzy
Sledziony

Choroby watroby Marskos¢ watroby, nadcisnienie wrotne, przewlekte i aktywne zapalenie watroby, alkoholizm

Choroby przewodu Celiakia, wrzodziejgce zapalenie jelita grubego, choroba Lesniowskiego-Crohna, choroba Whipple’a,
pokarmowego naczyniakowato$¢ limfatyczna jelit

Choroby naczyn Niedroznos¢ zyty sledzionowej

Szczepienie przeciwpneumokokowe a leczenie immunosupresyjne

W badaniu przeprowadzonym u dzieci z nieswoistymi zapaleniami jelit w wieku od 5. do 18. r. z. z grupg kontrolng opubliko-
wanym w 2015 wykazano, ze bez wzgledu na rodzaj immunosupresji odpowiedz odpornosciowa po jednej dawce PCV13 jest
wystarczajgca p. ciata przeciwko wszystkim serotypom osiggajg wartosé = 0,35 pg/Ml.
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Zakazenia Haemophilus influnzae typu b

Immunoprofilaktyka zakazern wywotywanych przez H. influenzae typu b

Szczepionki przeciwko zakazeniom H. influenzae typu b (Hib), ktory odpowiadat za ponad 90% zakazen inwazyjnych u dzieci
< 5. r. 2., wywotywanych przez ten gatunek przed wprowadzeniem szczepien, sg od wielu lat stosowane na swiecie z dosko-
natymi wynikami. W tych krajach, w ktérych wprowadzono szczepienia na masowg skale zaobserwowano gwattowny spadek
wszystkich zakazen inwazyjnych (ZOMR, zapalenia ptuc, zapalenia nagtosni) wywotanych przez Hib.

W Polsce powszechne szczepienia przeciwko Hib, w stosunku do innych panstw Europy, wprowadzone zostaty stosunkowo
pdzno, gdyz dopiero w 2007 roku. Przed tym rokiem wedtug danych KOROUN, Hib odpowiadat za 97% inwazyjnych choréb
wywotanych przez H. influenzae i dzieci polskich w wieku < 5. lat (Skoczyniska i wsp. 2005). W rok po wprowadzeniu po-
wszechnych szczepien czestotliwos¢ zakazen inwazyjnych spadta o 50%, a w nastepnych zanotowano dalszg szybka redukcje
zakazen, tak znaczng, ze w 2014 ten sam osrodek zarejestrowat tylko jeden przypadek, i to u dorostego.

Szczepionki zawierajg wielocukier otoczkowy typu b skoniugowany z toksoidem btoniczym lub tezcowym, badz z biatkami
ostony zewnetrznej Neisseria meningitidis grupy B. Taki sktad szczepionki umozliwia powstanie swoistej odpowiedzi odpor-
nos$ciowej u niemowlat juz od 2. m. z. W Polsce zarejestrowane sg rdzne szczepionki o podobnej skutecznosci.
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Skutecznos¢ szczepionek przeciw Hib

Wprowadzenie do profilaktyki szczepionek przeciwko Hib (p-Hib) doprowadzito do spektakularnego spadku zachorowan we
wszystkich krajach na Swiecie. Szczepionki p-Hib charakteryzujg sie bardzo wysoka skutecznoscig (95%) zapewniajgc ochrone
dziecka przed wszystkimi wymienionymi inwazyjnymi postaciami zakazen, w tym takze zapaleniem ptuc bez bakteriemii.
Zapobieganie kolonizacji Hib u dzieci zaszczepionych doprowadzito do efektu odpornosci srodowiskowej. Zachorowania po-
mimo szczepienia zdarzajg sie bardzo rzadko, najczesciej u niekompletnie zaszczepionych.

Wskazania do szczepien
Szczepionka przeciw Hib jest zalecana wszystkim dzieciom od 6. tygodnia do konca 5. r. z. oraz dzieciom starszym z grup ry-
zyka np. po usunieciu Sledziony.

Schemat szczepien przeciw Hib

Bardzo wazne jest wczesne rozpoczecie szczepienia, najlepiej od 6. tygodnia zycia. Szczepionke podaje sie domiesniowo.
Szczepienie podstawowe sktada sie z 3 dawek podawanych jednoczasowo ze szczepionkami np. przeciwko btonicy, tezcowi
i krztuscowi oraz dawki przypominajgcej w 2. r. z. Szczepionki przeciwko Hib mozna podawaé réwnoczesnie ze wszystkimi
szczepionkami z kalendarza szczepien. Dzieciom > 6. m. Z. niezaszczepionym zgodnie z kalendarzem podaje sie mniejszg
liczbe dawek. Dla zapewnienia dtugotrwatej odpornosci przeciwko Hib bardzo wazne jest podanie przypominajgcej dawki
szczepionki w 2. r. z. (tabela V).

Tabela V. Zalecany schemat szczepienia przeciw Hib

Wiek ‘ Dawkowanie

Do6m.z. Trzy dawki w odstepach nie krétszych niz 1 miesigc i dawka przypominajaca, rok po trzeciej dawce
(w drugim roku zycia).

6-12m. 2. Dwie dawki w odstepie 1 miesigca i dawka przypominajaca w drugim roku zycia

Od1lr.z- 5r.2. Jedna dawka

Bezpieczenstwo szczepionek przeciw Hib

Szczepionki sg bardzo bezpieczne. Nie odnotowano powaznych objawdw ubocznych, a objawy ogdlne w postaci gorgczki
i gorszego samopoczucia wystepujg bardzo rzadko. Rzadko wystepujg objawy podraznienia i bél w miejscu podania szcze-
pionki, ktére sg tagodne i zwykle ustepujg w ciggu 12. do 24. godzin. Jesli Hib podawany jest w szczepionce skojarzonej,
nalezy bra¢ pod uwage reakcje na inne zawarte w niej komponenty (np. krztusiec).

Przeciwwskazania do szczepien
Nie powinny by¢ szczepione dzieci w ostrej fazie choréb gorgczkowych. tagodne objawy przeziebieniowe katar, stany podgo-
ragczkowe nie sg przeciwwskazaniem do szczepienia. Praktycznie nie ma zadnych pierwotnych przeciwwskazan.

Miejsce szczepienia w polskim Programie Szczepien Ochronnych

0Od 1.04.2007 r. szczepienie jest w Polsce obowigzkowe i bezptatne dla wszystkich dzieci do drugiego roku zycia. Szczepienie
zaleca sie wszystkim pozostatym dzieciom do ukonczenia 5. . z.
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Zakazenia pateczka krztusca

Profilaktyka zakazen krztuscem

Wieloletnie programy szczepier prowadzone szczepionkami petno komdrkowymi oraz celularnymi doprowadzity, co prawda,
do znacznej redukcji wskaznikdw umieralnosci i hospitalizacji z powodu krztusca w wielu krajach na $wiecie — w tym takze
w Europie — sytuacja epidemiologiczna daleka jest od ideatu lub np. eradykacji tego zakazenia i radykalnego zmniejszenia ry-
zyka dla najmtodszych niemowlat, najbardziej zagrozonych ciezkim przebiegiem choroby i jej powiktaniami (w tym zgonem).
Za nie najlepsza sytuacjg w tej dziedzinie przemawiajg ogniska epidemii rejestrowane w wysokocywilizowanych krajach, jak
Stany Zjednoczone lub Europa.

Cho¢ skutecznos¢ szczepionek catokomorkowych (DTPw) i bezkomorkowych (DTPa) w profilaktyce zachorowan na krztusiec
w ciggu 2. lat po szczepieniu podstawowym jest wysoka i podobna, to aktualna sytuacja epidemiologiczna w wielu krajach
sugeruje szybsze zanikanie ochrony poszczepiennej po podaniu DTPa, niz to uwazano dotychczas. Dotyczy to takze dawki
przypominajgcej dTpa podawanej mtodziezy (nie w Polsce), ktéra w dziecinstwie przeszta podstawowe szczepienie szcze-
pionka bezkomadrkowa. Przy nadzwyczaj duzej zakaznosci krztusca oraz zanikaniu odpornosci na zachorowanie kilka lat po
szczepieniu (i suboptymalnej ochronie po niekompletnym szczepieniu) sytuacja taka prowadzi do paradoksalnego zjawiska,
ze wiekszosc¢ chorych to obecnie osoby szczepione, cho¢ przebieg krztusca jest u nich znacznie tagodniejszy. Pozostajg oni
jednak niebezpiecznych zrodtem zakazenia dla nieuodpornionych niemowlat. Réwniez w Polsce notuje sie wzrastajgcg liczbe
zachorowan na krztusiec, w tym u niemowlat, niezaleznie od niedoskonatosci diagnostyki, jak i raportowania. Wedtug ofi-
cjalnych raportow Zaktadu Epidemiologii NIZP-PZH, w 2012 roku w Polsce zarejestrowano 4684 zachorowania na krztusiec,
najwyzszg od 40 lat (http://szczepienia.pzh.gov.pl/main.php?p=3&id=808&sz=229&to0=).

Estymacje WHO sugeruja, ze w 2008 roku na $wiecie miato miejsce ok. 16 milionéw przypadkéw krztusca i ok. 195 000 zgo-
néw zwigzanych z tg chorobg (95% z nich w krajach rozwijajacych sie). Trzeba zwréci¢ uwage, ze w 2004 roku, zapadalnosé
na krztusiec w ogdlnej populacji w Stanach Zjednoczonych wyniosta 8,9/100 000 i blisko 150/ 100 000 u dzieci ponizej 2. m.
z. co spowodowato zgony w liczbie 25 827! przypadkow, najwyzszej od 1959 roku.

Z wprowadzeniem w USA obowigzkowego szczepienia Tdap w 2006 roku dla dzieci 11-12. r. z. wigzano duze nadzieje, jednak
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przy > 70% ,wszczepialnosci” spadek zachorowalnosci zanotowano jedynie u mtodych dorostych bez wyraznego efektu po-
pulacyjnego (spadek u najmtodszych i starszych).

Niestety trzeba sobie zdawac sprawe, ze ani przechorowanie krztusca ani szczepienia nie dajg odpornosci na cate zycie.

Wydaje sie, ze masowe szczepienia rozpoczynajace sie w niemowlectwie i kontynuowane w postaci dawek przypominajgcych
u nastolatkéw i dorostych stanowi klucz do rozwigzania problemu krztusca. Zasadniczg sprawg w ochronie niemowlat przed
t3 niezwykle grozng chorobg s3 szczepienia ciezarnych oraz catego otoczenia przysztego niemowlecia, czyli nastolatkéw i do-
rostych, ktorzy beda mieli kontakt z dzieckiem.

Szczepionki stosowane w zapobieganiu krztuscowi.

Szczepionka petnokomaérkowa

W Polsce, wcigz jeszcze, stosowana jest gtdwnie szczepionka petnokomérkowa o olbrzymiej liczbie antygendw (ok. 3000),
zupetnie zbednych w uzyskiwaniu odpornosci. Jedyng ,zaletg” tej szczepionki jest nieco wieksza odpornosé uzyskiwana po
niej, ale kosztem zdecydowanie wiekszej liczby i ciezszych odczyndw poszczepiennych.

Szczepionka skojarzona acelularna DTaP

Zarejestrowanych jest wiele szczepionek skojarzonych acelularnych przeznaczonych dla dzieci ponizej 7 roku zycia. Majg one
znacznie mniej dziatan niepozgdanych i zawierajg inaktywowang toksyne krztuscowg (PT) i 2 lub wiecej innych komponent
krztuscowych, jak hemaglutynina wtdkienkowa (FHA), peraktyna (PRN), antygen fimbrii 2 i 3 (FIM 2 i 3). Skuteczno$¢ w zapo-
bieganiu ciezkiemu krztuscowi wynosi 85% (kaszel napadowy trwajgcy powyzej 21 dni).

Do petnego uodpornienia potrzeba podania czterech dawek w ciggu pierwszych dwdch lat zycia, z reguty w 2., 4.1 6. m. z,,
z dawka przypominajgcg miedzy 15. i 18. m. z. Pigtg dawke podaje sie w 4-6 . z. Pigta dawka nie jest potrzebna, gdy czwarta
dawka byta podana po 4. r. z. Zdecydowanie niewskazane (poza szczegdlnymi sytuacjami) jest stosowanie szczepionek réz-
nych producentow, ze wzgledu na réznice w liczbie podawanych antygenéw krztuscowych jak i réznice miedzy tymi samymi
antygenami ale pochodzacymi od réznych producentéw.

Dziatanie niepozgdane miejscowe i ogdlne, jak i ciezkie (bardzo wysoka gorgczka, ptacz trwajgcy 3 godziny lub dtuzej, epizo-
dy hipotoniczno-hiporeaktywne, drgawki) wystepujg zdecydowanie rzadziej niz po szczepione petnokomérkowej. Miejscowe
reakcje sg coraz czestsze i bardziej nasilone wraz z kolejnymi dawkami szczepionki DTaP, nigdy jednak nie osiggajg nasilenia
takiego jak po DTP. Obrzek oraz niekiedy zaczerwienienie, bdl, zaczerwienienie i gorgczka opisywane sg w 2-3% przypadkéw
po 4 lub 5 dawce (z r6znym nasileniem po réznych produktach).

Szczepionka skojarzona acelularna Tdap

Na swiecie zarejestrowane sg dwie szczepionki zawierajgce toksoid tezcowy ze zredukowang dawka toksoidu btoniczego
i zredukowang dawka antygendw krztuscowych. Mozna je stosowaé po 4. r. z., ale zasadniczo przeznaczone sg do szczepie-
nia dzieci i mtodziezy miedzy 11. a 18. r. z. Obecnie rekomendowane sg wszystkim nastolatkom i dorostym, w tym takze po
65. 1. 2., ktoérzy nie otrzymali Tdap bez wzgledu na czas jaki uptynat od ostatniej dawki Td.

Szczepic nalezy takze ciezarne, aby zapewnié noworodkom bierng odpornos¢ przekazang przez tozysko do czasu efektywnego
szczepienia DTaP. Optymalnym terminem jest okres od 26 do 37 tygodnia cigzy.

Bardzo wazne jest sprawdzenie szczepienia i ewentualne zaszczepienie przysztych kontaktow (rodzenstwo, dziadkowie, oj-
ciec, opiekunki itp.). Rutynowe rewakcynacje Tdap starszych nastolatkdw i dorostych wydajg sie kosztowo nieefektywne
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(mate ryzyko choroby w tym wieku, mierna odpowiedz odpornosciowa i szybki spadek stezenia przeciwciat). U dzieci w wieku
7-10 lat, ktére otrzymaty niekompletne szczepienie przeciwkrztuscowe, wskazana jest jedna dawka Tdap.

Izolacja

Pacjent z podejrzeniem krztusca powinien byc¢ izolowany. Caty personel stuzby zdrowia powinien zaktadaé¢ maski wchodzac
do pomieszczenia. Skrining w kierunki kaszlu nalezy zastosowaé w przypadku pacjentow wchodzacych do OIT, biur i klinik,
aby zastosowac natychmiastowa izolacje trwajgcy az do 5. dnia od wtgczenia terapii makrolidowej. Dzieci i personel w zakta-
dach opieki zbiorowej powinien by¢ wytgczony z kontaktow z dzie¢mi do 5. dnia terapii makrolidowe;j.
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Zakazenia wirusem grypy

Grypa sezonowa

Szacunkowo ok. 20 000 dzieci ponizej 5. r. z. jest rocznie hospitalizowanych w Stanach Zjednoczonych z powodu grypy sezo-
nowej w zwigzku powiktaniami, najczestszymi w wieku niemowlecym. Zakazenia sg szczegdlnie niebezpieczne dla dzieci ze
specyficznymi chorobami przewlektymi dotyczgcymi uktadu krazenia, oddechowego, nerwowego i nerwowo-miesniowego.
Dzieci ponizej 2. m. z. i z chorobami przewlektymi sg najbardziej narazeni na ciezkie powiktania grypy w postaci wirusowego
lub/i bakteryjnego zapalenia ptuc, niewydolnosci oddechowej i Smierci. Niestety przypadki ciezkiego przebiegu grypy i Smier-
ci zdarzajg sie takze u dzieci i dorostych bez zadnych dodatkowych obcigzen.

Szereg opublikowanych ostatnio prac wskazuje na wyrazny zwigzek zakazen grypowych z pneumokokowym zapaleniem ptuc,
zwtaszcza u dorostych (Klugman i wsp.). Nadkazenie bakteryjne spowodowane przez S. pneumoniae jest bardzo czestg przy-
czyna $Smiertelnego zejscia infekcji grypowej, jak to miato miejsce m.in. w 1918 r. podczas pandemii tzw. hiszpanki (zakazeniu
ulegto 25-50% populacji, a $miertelnos¢ wyniosta prawie 2%, czyli znacznie wiecej niz w czasie epidemii grypy sezonowej),
a takze w okresie wspétczesnych epidemii np. A(H1N1) (Viasus i wsp., O’Brien i wsp. CDC 2009). Zakazenie wirusem grypy
typu A prowadzi do zmian w odpowiedzi odpornosciowe] torujgcych droge nadkazeniu S. pneumoniae (Giamarellos-Bour-
boulis i wsp.). Analizy przeprowadzone u dzieci wskazujg na niezwykle korzystny efekt zdrowotny (i ekonomiczny) samego
szczepienia przeciwpneumokokowego PCV, zaréwno w przebiegu grypy sezonowej, jak i pandemicznej (Rubin i wsp.). Stad
ze wszech miar uzasadnione wydaje sie faczenie profilaktyki przeciw obu tym patogenom, zwtaszcza u senioréw. We wspot-
czesnych badaniach klinicznych analizuje dlatego efekty odpornosciowe podczas rownoczasowego stosowania szczepionki
przeciwgrypowej z przeciwpneumokokowsa.

Kazdego roku w czasie epidemii krgzy w populacji 3-4 typdéw lub subtypow wirusa grypy w tym H3N2, HIN1 i wiruséw B.
Zwykle jeden subtyp dominuje w danym sezonie jednak bardzo trudno jest przewidziec, ktory konkretnie bedzie dominuja-
cym, dlatego rokrocznie szczepionki zawierajg 3-4 antygendw, ktére najprawdopodobniej w danym sezonie bedg najczestsze.

Szczepionki

Wyrdznia sie dwie gtdwne kategorie szczepionek stosowanych w grypie sezonowej — inaktywowane typu split (z rozszczepio-
nym wirionem) i podjednostkowe (zawierajgce hemaglutynine i neuraminidaze) oraz zywe atenuowane (zwykle donosowe
stosowane u dzieci od 2. r. z. i dorostych) (w Polsce niedostepne).

Atenuowane szczepionki podaje sie w dawkach i sposobem uzaleznionym od wieku co ilustruje tabela VI.

Tabela VI. Dawkowanie szczepionek inaktywowanych w zaleznosci od wieku

Grupa wieku Dawka Liczba dawek

6-35 miesiecy 0,25 ml 1lub 2

(jedna, gdy w poprzednim sezonie byty podawane dwie dawki)

3-8 lat 0,5 ml 1lub 2

(jedna, gdy w poprzednim sezonie byty podawane dwie dawki)

29 lat 0,5 ml 1
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Wskazania do szczepien grypowych
¢ Dzieci, mtodziez i dorosli z duzym ryzykiem powiktan pogrypowych:
— Poddawani przelektej terapii aspiryng, ze wzgledu na zwiekszone ryzyko wystgpienia z. Reye’a,
— Chorzy na przewlekte choroby uktadu oddechowego (w tym astmg), z chorobami sercowo-naczyniowymi (z wyjatkiem
nadcisnienia), nerek, watroby, uktadu nerwowego, krwiotwdrczymi i metabolicznymi,
— Kobiety ciezarne i planujgce zajs¢ w cigze,
— Osoby leczone immunosupresyjnie,
— Pensjonariusze domow opieki i innych zaktadéw opieki dtugoterminowej
— Pracownicy stuzby zdrowia (nieszczepienie sie, do$¢ powszechne w Polsce, jest postepowaniem wysoce nieetycznym),
— Opiekunowie dzieci ale i dorostych,
— Wspotlokatorzy osob z podwyzszonym ryzykiem ciezkiego przebiegu grypy i powikfan.

Przeciwwskazania

Poza ogdlnymi, to alergia na biatka mleka krowiego, ale nie dla wszystkich preparatow. Te zawierajgce biatko w stezeniu
ponizej 0,12 ug/ml uznaje sie za bezpieczne (Vaxigrip®, Influvac®). Dodatkowo uczulenie na neomycyne, z. Guillain-Barre
w wywiadzie, ciezkie reakcje alergiczne na poprzednie dawki.

Skutecznos¢ szczepien przeciwgrypowych

Skutecznos¢ jest zmienna i zalezy od szeregu czynnikdw: grupy szczepionej, stopnia dopasowania szczepionki do wirusow
kragzgcych w danym sezonie. U dorostych waha sie od 50-95%, a u dzieci w badaniach zwykle nie przekracza 30%.

Dziatania niepozadane

* Najczestsze to objawy miejscowe (bdl, obrzek, zaczerwienienie),
* Bole gtowy, miesni, stawow, podwyzszona cieptota ciata,

¢ 1/1 mIn dawek z. Guillain-Barre.

Szczepienia przeciwgrypowe a immunosupresja
Obserwuje sie u chorych na immunosupresji oraz chemioterapii nieco gorsza odpowiedZ odpornosciowa, zwtaszcza wobec

antygendw wirusa B, ale jest ona, jesli chodzi o miano przeciwciat, wystarczajgca (Romanowska i wsp.).

Chemioprofilaktyka
Zostata omoéwiona w rozdziale.
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DIAGNOSTYKA MIKROBIOLOGICZNA ZAKAZEN DROG ODDECHOWYCH

Ostre zakazenia gornych drég oddechowych

Zakazenia goérnych drog oddechowych obejmujg zakazenia narzadu stuchu, bton s$luzowych jam nosowych, gardta powyzej
nagtosni oraz zatok. Czynnikami etiologicznymi tych zakazen sg wirusy i bakterie, przy czym wirusy stanowig przyczyne wiek-
szosci zakazen bton $luzowych jam nosowych i gardta. Do ustalania etiologii bakteryjnej zakazen gérnych drég oddechowych
wykorzystuje sie gtdwnie metody hodowlane i serologiczne (jako szybkie testy diagnostyczne), w szczegdlnych przypadkach
— mikroskopowe, w przypadku zakazen wirusowych - metody biologii molekularnej [1]. Podstawg ustalenia prawidtowej dia-
gnozy oraz wdrozenia odpowiedniej terapii jest ocena objawdw zakazenia poparta odpowiednimi testami laboratoryjnymi
wykrywajgcymi czynnik etiologiczny zakazenia.

Kluczowe zasady laboratoryjnej diagnostyki zakazen gérnych drég oddechowych [2]:

* materiaty kliniczne do badan mikrobiologicznych nalezy pobiera¢ przed wiaczeniem leczenia przeciwdrobnoustrojowego;

¢ w zapaleniu ucha srodkowego (tac. otitis media) i zatok (tac. rhinosinusitis) materiatami rekomendowanymi do diagnostyki
mikrobiologicznej sg aspiraty;

* wiekszos$¢ przypadkow otitis media i rhinosinusitis moze by¢ diagnozowana klinicznie i leczona bez koniecznosci wykonywa-
nia posiewu materiatu z miejsca zakazenia;

¢ w zapaleniu gardta (fac. pharyngitis) pobieraé nalezy wymaz z gardta i migdatkéw, bez dotykania policzkéw, dzigset i zebdw;

e Haemophilus influenzae, Streptococcus aureus, Neisseria meningitidis i Streptococcus pneumoniae nie stanowig czynnikéw
etiologicznych pharynagitis i nie nalezy poszukiwac ich w hodowli z wymazu z gardta i migdatkow;

e materiat pobierany z nosogardta nie jest przydatny do ustalania etiologii otitis media i sinusitis.

A. Ostre zapalenie ucha srodkowego (otitis media)

Otitis media stanowi jedng z najczestszych przyczyn konsultacji medycznych u pacjentow pediatrycznych [3, 4]. Ostre zapale-
nie ucha $rodkowego (tac. acute otitis media) (OZUS) jest kliniczng postacig zapalenia ucha $rodkowego, w 50-70% o etiologii
bakteryjnej, wymagajacej wdrozenia terapii antybiotykowej (tabela I).

Najczestszymi czynnikami etiologicznymi OZUS sa S. pneumoniae, H. influenzae i Moraxella catarrhalis, rzadziej S. aureus,
S. pyogenes. OZUS moze takze wywotywaé Alloiococcus otitidis, lecz ustalenie prawdziwego znaczenia tego drobnoustroju
wymaga dodatkowych badan [5, 6]. Szereg wiruséw oddechowych moze by¢ odpowiedzialnych takze za ostre zapalenie ucha
srodkowego, ale badania mikrobiologiczne nie sg w tym przypadku pomocne w podjeciu decyzji terapeutycznej [7]. Bakteryj-
ne otitis media jest zazwyczaj nastepstwem wirusowego zapalenia ucha sSrodkowego [8].

Materialy do diagnostyki mikrobiologicznej OZUS (tabela I):

e aspirat wysieku z ucha srodkowego drogg tympanocentezy;

¢ wydzielina z ucha pacjentéw po samoistnej perforacji btony bebenkowej lub z drenazem jam bebenkowych.
Materiaty z ucha nalezy pobieraé bezposrednio po oczyszczeniu kanatu stuchowego.

Materiat z ucha powinien pobierac lekarz.

Posiew materiatoéw z gardta, nosogardzieli, z przedsionkdw nosa oraz wydzielina z jamy nosowej nie majg zadnej wartosci
w ustalaniu etiologii ostrego zapalenia ucha srodkowego.
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Tabela I. Diagnostyka mikrobiologiczna ostrego zapalenia ucha srodkowego (Baron E.J. i wsp. 2013)

Czynnik etiologiczny? Procedury diagnostyczne = Rekomendowany materiat Zabezpieczenie materiatu
kliniczny i warunki transportu

Streptococcus pneumoniae Preparat mikroskopowy Wydzielina pobrana droga Jatowy pojemnik - TP; przekazaé

Haemophilus influenzae — metod Grama tympanocentezy do laboratorium natychmiast po

Moraxella catarrhalis pobraniu

Streptococcus pyogenes

Alloiococcus otitidis Posiew w kierunku Drenaz lub wymaz mini- Wymaz - jatowa probdwka

Staphylococcus aureus Bakterii tlenowych wymazowka wydzieliny transportowa® —TP.; 2 h

z kanatu ucha srodkowego

u pacjentéw z drenazem jam
bebenkowych lub wyciekiem
z ucha

TP — temperatura pokojowa; h - godzina
®podtoze transportowe uniemozliwia wykonanie bezposredniego preparatu mikroskopowego

B. Ostre zapalenie zatok (tac. rhinosinusitis)

Etiologia sinusistis zalezy od czasu trwania objawdw oraz od typu zakazenia: pozaszpitalne lub nabyte w szpitalu (tabe-
la Il). Najczestsza przyczyne bakteryjnego ostrego zapalenia zatok szczekowych sa S. pneumoniae, szczepy bezotoczkowe
H. inflenzae i M. catarrhalis [9, 10]. W podostrym, przewlektym lub szpitalnym zapaleniu zatok czesciej izolowane sg
S. aureus, pateczki Gram-ujemne, Streptococcus spp. oraz pateczki beztlenowe. Zakazenia grzybicze zatok dotyczg najczesciej
przewlektego sinusitis u pacjentéw z immunosupresjg lub z niekontrolowang cukrzyca [11, 12].

Diagnostyka mikrobiologiczna majgca na celu ustalenie etiologii rhinosinusitis dotyczy gtéwnie pacjentdéw z powiktanym lub
przewlektym zapaleniem zatok.

Materiaty kliniczne do diagnostyki mikrobiologicznej zapalenia zatok i jam nosowych (tabela I1):

¢ Rekomendowanym materiatem klinicznym jest aspirat z zatok pobrany drogg punkcji;

* Wymazy nie s zalecane do pobierania materiatu z zatok. Endoskopowo pobierane wymazy z zatok pozwalajg wprawdzie
ustali¢ etiologie bakteryjna, ale rzadko umozliwiajg wykrycie i identyfikacje etiologii grzybiczej [13, 14, 15];

* Wymazy endoskopowe w zapaleniu zatok szczekowych (sinusitis paranasales) mogg by¢ pobierane wytgcznie u pacjentéw
dorostych; hodowla wymazdéw z drenazu zatok szczekowych u dzieci nie jest zalecana ze wzgledu na mozliwos¢ kolonizacji
flora bytujgca w gérnych drogach oddechowych;

¢ Procedury chirurgiczne sg niezbedne do pozyskania materiatéw z zatok sitowych i czotowych;

* Do ustalenia etiologii grzybiczej zapalenia zatok nalezy pobiera¢ aspiraty z zatok [15].

Materiaty z nosogardzieli oraz wydzielina z jam nosowych nie majg zadnej wartosci w ustalaniu etiologii zapalenia zatok.

Wymaz ze zmian chorobowych btony sluzowej nosa stuzy wytacznie ustalaniu etiologii tych zmian.

Wymazy z przedsionkdéw nozdrzy wykonuje sie w kierunku ustalania nosicielstwa gronkowcow meticylinoopornych, (MRSA,
ang. methicillin resistant S. aureus).
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Tabela Il. Diagnostyka mikrobiologiczna w zapaleniu jam nosowych i zatok (Baron E.J. i wsp. 2013)

Rekomendowany Zabezpieczenie materiatu i warunki
materiat kliniczny transportu

Ostre zapalenie zatok szczekowych

Czynnik etiologiczny Procedury diagnostyczne

Bakteryjne
Streptococcus pneumoniae Preparat mikroskopowy — Aspirat pozyskany Aspirat z zatok (aspirator prézniowy)
metoda Grama dro unkcji
Haemophilus influenzae Sl J Jatowy pojemnik - temp. pok.;
i Posiew tlenowy w kier. przekazaé do laboratorium
Moraxella catarrhalis " . .
bakterii natychmiast po pobraniu

Staphylococcus aureus®

Wymaz - jatowa probéwka
Streptococcus pyogenes?

transportowa®—TP; 2 h

Wymaz endoskopowy

Powiktane zapalenie zatok

Bakteryjne
Streptococcus pneumoniae Preparat mikroskopowy — Aspirat pozyskany Aspirat z zatok (aspirator prézniowy)
Haemophilus influenzae metoda Grama drogg punkgji Jatowy pojemnik z zapewnieniem
Moraxella catarrhalis warunkéw beztlenowych® - TP;
Staphylococcus aureus Streptococcus | Posiew tlenowy przekazaé do laboratorium
pyogenes i beztlenowy w kier. bakterii natychmiast po pobraniu
Pseudomonas aeruginosa
Enterobacteriaceae Jatowy pojemnik z zapewnieniem
Mieszana flora tlenowo-beztlenowa warunkéw beztlenowych® - TP,;
jamy ustnej Wydzielina lub przekazaé do laboratorium
aspirat pozyskany natychmiast po pobraniu
chirurgicznie

TP — temperatura pokojowa; h - godzina
aStaphylococcus aureus i Streptococcus pyogenes rzadko sg przyczyng ostrego zapalenia zatok szczekowych
podtoze transportowe uniemozliwia wykonanie bezposredniego preparatu mikroskopowego

“Transport w warunkach beztlenowych zabezpiecza bakterie tlenowe i beztlenowe

C. Ostre zapalnie gardta i migdatkéw podniebiennych (tac. tonsilopharyngitis)

Etiologia tonsilopharyngitis jest réznorodna, gléwnie wirusowa rzadziej bakteryjna [16] (tabela Ill). Precyzyjne ustalenie etio-
logii zakazenia wymaga oceny zaréwno wieku pacjenta, kalendarzowej pory roku, towarzyszacych objawodw, obecnosci lub
braku choroby uktadowej, a takze oceny wynikéw testow laboratoryjnych, kluczowych do podejmowania wtasciwej decyzji
terapeutycznej [17].
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Tabela IlI. Diagnostyka mikrobiologiczna w zapaleniu gardta (Baron E.J. i wsp. 2013)

Cavnnik etiologiczn Procedury diagnostyczne Rekomendowany materiat Zabezpieczenie materiatu
¥ giczny y diag y kliniczny i warunki transportu
Bakteryjny
Streptococcus pyogenes Szybki test diagnostyczny Podwdjny wymaz z gardta Wymaz - jatowa probdwka
(paciorkowiec beta- wykrywajacy antygen S. transportowa — TP; 2h?
hemolizujacy grupa A) pyogenes (w przypadku
ujemnego wyniku potwierdzenie
drugim testem)
Test NAAT °— amplifikacja Wymaz z gardta Wymaz - jatowa probdéwka
kwasow nukleinowych transportowa — TP; 2h
bezposrednio w materiale
Sondy genetyczne® Wymaz z gardta
Paciorkowce B-hemolitzujace Posiew wymazu z gardta Wymaz z gardta Wymaz - jatowa probdéwka
grupaCiG i test serologiczny w kierunku transportowa— TP; 2h
paciorkowcow grupy Ci G
Arcanobacterium Posiew wymazu z gardtfa Wymaz z gardta Wymaz - jatowa probdwka
haemolyticum® w kierunku A. haemolyticus transportowa—TP; 2h
Neisseria gonorrhoeae® Posiew wymazu z gardta Wymaz z gardta Wymaz - jatowa probdwka
w kierunku N. gonorrhoeae transportowa—TP; 2h
Corynebacterium diphtheriae® Preparat mikroskopowy Btony rzekome Jatowy pojemnik; TP, przekaza¢
z hodowli — barwienie btekitem do laboratorium natychmiast
metylenowym po pobraniu
Fusobacterium necrophorum Inkubacja w war. beztlenowych; | Wymaz z gardfa Wymaz - jatowa probdwka
podtoza wybidrcze transportowa .Podtoze
transportowe zapewniajace
warunki beztlenowe; TP; 2h
Rinowirusy (hRV) Wykrywanie antygenow Poptuczyny oskrzelowo- Wymaz - jatowa probdéwka
Koronawirusy (hCoV) wirusowych, w tym testy pecherzykowe (BAL), transportowa — TP; 2h (inna niz
Adenowirusy (hAdV) immunofluorescencyjne aspiraty nosowo-gardtowe, do badan bakteriologicznych)
Metapneumowirusy (hMPV) (IF), immunoenzy- wymazy z nosa i gardta Jesli transport materiatu
Wirusy grypy A i B (IV-A, -B) matyczne np. test ELISA Surowica krwi do laboratorium nie bedzie
Wirus paragrypy 1, 2, 3i 4 (PIV- | iimmunochromatograficzne mozliwy w ciggu 24h - probki
1,-2,-3,-4) Metody oparte na uzyskaniu nalezy zamrozi¢ w temp.
Enterowirusy (hEV) hodowli wirusa (z wykorzysta- ponizej -70°C (nie w -20°C).
Bokawirus (hBoV) niem zarodkdéw ptasich lub Probdwka na skrzep; TP; 2h
Wirus RS typu A i B (RSV-A, -B) hodowli tkankowych)?
Epstein-Barr wirus (EBV) Metody biologii molekularnej
(reakcje PCR, Real-Time PCT)®

aTP — temperatura pokojowa; h — godzina

"Test NAAT w kierunku S. pyogenes jest bardziej czuty niz szybki test diagnostyczny wykrywajgcy antygen S. pyogenes. Wynik negatywny testu NAAT
nie wymaga potwierdzenia drugim testem. Podtoze transportowe odpowiednie dla NAAT. Sondy genetyczne wykonywane sg z hodowli na bulionie
wzbogaconym, co wydtuza czas oczekiwania na wynik.

cArcanobacterium haemolyticum, Neisseria gonorrhoeae i Corynebacterium diphtheriae sa przyczyna pharyngitis w wyjatkowych sytuacjach
epidemiologicznych. Laboratorium mikrobiologiczne rutynowo nie prowadzi diagnostyki wymazdéw z gardta w kierunku tych drobnoustrojow

9 Do hodowli wiruséw wywotujgcych zakazenia uktadu oddechowego najczesciej wykorzystuje sie zarodki kurze (wirus grypy), pierwotne linie komdérkowe
wyprowadzone z nerki rezusa (RhMK), a takze wiele réznych ciggtych, ustalonych linii komérkowych, takich jak A549 (linia komdérkowa wyprowadzona
z ludzkich komérek nowotworowych raka ptuc), HEp-2 (z ludzkich komérek raka krtani), MRC5 (z tkanki ptucnej 14-tygodniowego ludzkiego ptodu), MDCK
(z tkanki nabtonkowe]j pobranej z nerki psa) czy Vero (z tkanki nabtonkowej pobranej z nerki afrykanskiego koczkodana zielonego). Identyfikacja wi-
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rusa odbywa sie na podstawie charakterystycznych zmian patologicznych w komérce (efekt cytopatyczny) oraz z zastosowaniem metod hemoadsorpcji,
immunofluorescencji lub biologii molekularnej.

¢ W poréwnaniu z wieloma innymi metodami wykorzystywanymi w wirusologicznej diagnostyce zakazen uktadu oddechowego, PCR jest technika znacznie
szybszg i mniej pracochtonng, a uzyskiwane wyniki sg jednoznaczne i tatwe do interpretacji. Najwiekszg zaletq tej metody jest bardzo duza czuto$é, swoistosc,

a takze uniwersalnos¢, polegajaca na mozliwosci badania réznych rodzajéw materiatéw pobranych od pacjenta.

Najczestszg przyczyng ostrego bakteryjnego zapalenia gardta, jest S. pyogenes (paciorkowiec B-hemolizujgcy grupa A, GAS),
natomiast paciorkowce grupy C i G stwierdzane sg znacznie rzadziej [17]. Paciorkowiec grupy A odpowiedzialny za 5-15%
przypadkdéw ostrego zapalenia gardta u dorostych i 20-30% u dzieci [18, 19]. Pharyngitis spowodowany przez S. pyogenes
najczesciej wystepuje u dzieci w wieku przedszkolnym i wczesnym szkolnym. Natomiast niezwykle rzadko diagnozuje sie go
u dzieci ponizej 3r. z. i dorostych powyzej 45 . z.

W postepowaniu terapeutycznym nalezy uwzglednié¢ wynik badania mikrobiologicznego (wymaz z gardta i/lub test wykrywa-
jacy antygen GAS) [17].

Doktadne rozpoznanie paciorkowcowego zapalenia gardta, a nastepnie wdrozenie odpowiedniej antybiotykoterapii, jest
wazne w zapobieganiu ostrej gorgczce reumatycznej, dla profilaktyki powikfan ropnych, takich jak: ropien dzigset, zapalenie
weztéw chfonnych szyjnych, zapalenie wyrostka sutkowego oraz zakazen inwazyjnych.

Paciorkowce B-hemolityczne grupa C i G — ich udziat w zapaleniu gardfa jest wcigz kontrowersyjny, jakkolwiek, wie-
lu badaczy uwaza, ze drobnoustroje te odgrywajg duzg role w acute pharyngitis, a decyzje terapeutyczng uzalezniajg od
ich wykrycia badz braku obecnosci w wymazie z gardta lub migdatkéw podniebiennych. Odnotowano rzadkie przypadki
glomerulonephritis czy tez ropni przyzebia, jako nastepstwo zakazenia paciorkowcami grupy Ci G [20].

Ustalenie etiologii pharyngitis mozliwe jest poprzez:

» posiew materiatu klinicznego. Materiatem do badania jest wymaz z gardta i/lub migdatkéw podniebiennych (tabela Il1).
* zastosowanie szybkiego testu diagnostycznego wykrywajacego antygen S. pyogenes.

» zastosowanie metod biologii molekularnej [16].

Dla kazdej z tych metod, doktadnos¢ i znaczenie kliniczne zalezy od wtasciwego pobrania materiatu klinicznego do badania.

Wymaz z gardta

e Gtownym celem wymazu z gardfa jest réznicowanie pomiedzy zakazeniem wirusowym i bakteryjnym gardta gtéwnie
(S. pyogenes).

¢ Posiew wymazu z gardta umozliwia takze identyfikacje innych drobnoustrojéw, ktére moga by¢ przyczyna zapalenia gar-
dta i migdatkdw. W szczegdlnych sytuacjach wymaz z gardta zalecany jest jako diagnostyka zakazenia o innej etiologii:
Arcanobacterium haemolyticum, btonicy, anginy Plaut-Vincenta (tylko preparat mikroskopowy barwiony metoda Grama).

¢ Posiew wymazu z gardta jest niezbedny, gdy istnieje koniecznos¢ wykonania antybiogramu, a w wywiadzie stwierdzono
nadwrazliwos¢ na antybiotyki beta-laktamowe.

e Czutos$é > 90%, swoistosé > 95%.

» Czutos¢ testu zalezy od sposobu pobrania, przekazania do laboratorium (czas, temperatura) oraz postepowania diagno-
stycznego w laboratorium mikrobiologicznym.

Sposéb wykonania wymazu z gardta
* Pacjent powinien by¢ na czczo, bez mycia zebdw, powinien wyptukaé jame ustng przegotowang woda.
® Przytrzymac szpatutka jezyk w celu uwidocznienia miejsca pobrania materiatu.
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e Zdecydowanym, uciskajgcym, kolistym ruchem pobra¢ jatowg wymazéwka materiat z powierzchni migdatkéw i tukéw pod-
niebiennych.

o W przypadku suchych bton sluzowych wacik mozna zwilzy¢ jatowym roztworem 0,9% NacCl.

¢ Jedng wymazdéwka nalezy pobiera¢ materiat ze zmienionych zapalnie miejsc na migdatkach podniebiennych oraz wydzie-
line.

e Uwaga! Nie nalezy dotykac jezyka lub jezyczka podniebiennego i nie zanieczy$ci¢ wymazowki sling.

e Wymazdwke z pobranym materiatem umiesci¢ w jatowej probdwce lub w podtozu transportowym, jesli czas przekazania
do laboratorium jest 22 godz.

* Materiat nalezy dostarczy¢ do laboratorium w jak najkrétszym czasie, nie nalezy przekroczy¢ 72 godz. od momentu pobra-
nia (walidacja podtoza transportowego).

* Wymazdwki nalezy transportowac w temperaturze pokojowej (temperatura otoczenia 8-20°C), nie nalezy umieszcza¢ w lo-
ddéwece, ani zamrazad.

Badanie mikrobiologiczne

* Diagnostyke mikrobiologiczna nalezy przeprowadzi¢ zgodnie z opracowanymi w laboratorium procedurami

¢ Wymazdwka, ktdrg pobierano materiat nanies¢ go na gorna czes¢ podtoza agarowego z dodatkiem krwi baraniej (Columbia
agar + 5% krwi baraniej). Wymazdéwke nalezy obraca¢ ruchem rotacyjnym celem doktadnego przeniesienia materiatu na
podtfoze

¢ Naniesiony materiat nalezy posiac redukcyjnie na catej powierzchni podtoza za pomocg jatowej ezy, kilkakrotnie wktuwajac
ja w podtoze.

¢ Posiang i odpowiednio oznakowana ptytke z podfozem nalezy umiesci¢ denkiem do goéry w cieplarce w atmosferze 5-10%
CO, w temp. 35-37°C na okres 18-24 godz.

® Po 18-24 godz. dokona¢ oceny wzrostu na podtozu. Nalezy poszukiwaé kolonii otoczonych strefa B-hemolizy (szczegdlnie
widoczna w miejscach wktucia materiatu w podtoze)

o W sytuacji braku jakiegokolwiek wzrostu kolonii bakteryjnych na podtozu, nalezy powtdrzy¢ inkubacje w warunkach jak
wyzej

Interpretacja wyniku posiewu wymazu z gardta w kierunku Streptococcus pyogenes [21]:

¢ Czutos$¢ hodowli whasciwie pobranego materiatu do badania mikrobiologicznego wynosi okoto 90%.

* Brak wzrostu paciorkowca w hodowli nie wyklucza jednak catkowicie anginy paciorkowcowe;.

¢ Na wiarygodnos¢ wyniku posiewu wptywa wiele czynnikdw, takich jak: czas i sposéb pobrania wymazu, transport mate-
riatu, a takze warunki hodowli.

Wynik fatszywie ujemny:

¢ nieprawidtowy sposéb pobrania wymazu (zbyt powierzchowny wymaz lub kontakt prébki ze $ling moze wptyna¢ na
zmniejszenie liczby kolonii paciorkowca uzyskiwanych w hodowli);

* pobieranie wymazu bezposrednio po positku (zanieczyszczenie prébki florg bakteryjng pochodzaca ze spozytego positku);

¢ pobieranie wymazu po rozpoczeciu antybiotykoterapii (antybiotyk hamuje wzrost potencjalnego patogenu);

* nieprawidtowe warunki hodowli i zbyt krétki czas inkubacji (ponowna ocena posianych materiatéw po uptywie 48 godzin
zwieksza czuto$é badania mikrobiologicznego).

Wynik fatszywie dodatni:

* nosicielstwo S. pyogenes, ktéry moze, tak jak inne potencjalne patogeny, kolonizowa¢ drogi oddechowe, nie wywotujgc
objawoéw zakazenia;

* bezobjawowe nosicielstwo - najczesciej wystepuje u 0séb przebywajacych w wiekszych skupiskach ludzi (ztobki, przed-
szkola, domy opieki itp.);
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Wynik badania bakteriologicznego wymazu z gardta nalezy zawsze interpretowacé w kontekscie wystepujgcych objawdw kli-
nicznych i danych epidemiologicznych, wskazujgcych na paciorkowcowa etiologie ostrego zapalenia gardta i migdatkow.

Szybkie testy diagnostyczne wykrywajace antygen Streptococcus pyogenes

W ciggu ostatniej dekady, szybkie testy, w szczegdlnosci, wykrywajgce antygen S. pyogenes, byty szeroko stosowane do oceny

pacjentow z zapaleniem gardta. Testy te sg technicznie niewymagajgce, wiarygodne i czesto wykonywane przez lekarza I-go

kontaktu (POCT — ang. point-of-care-test). Szybkie testy stuzgce do bezposredniego wykrywania antygenu paciorkowcéw
grupy A w wymazach z gardta polegajg na ekstrakcji antygenu ze Sciany komadrkowej bakterii, a nastepnie jego oznaczeniu

w reakcji immunologicznej (reakcja immunoenzymatyczna lub immunochromatograficzna).

¢ Czutos¢ dostepnych na rynku testdw jest wysoka (80-97%). Doskonata specyficznosé testéw (85-95%), czesto przekraczaja-
ca 95%, pozwala na podjecie decyzji o wdrozeniu antybiotykoterapii bez wykonywania dodatkowych badan [22, 23]. (Patrz
rozdziat nt. Zapalenie gardta i migdatkéw podniebiennych)

* Towarzystwa naukowe sg zgodne, ze niewykrycie antygenu S. pyogenes u dzieci, powinno zosta¢ potwierdzone posiewem
wymazu z gardta, jezeli czuto$é zastosowanego testu jest mniejsza niz 90% [16, 24], lub testem molekularnym. Jednakze,
mimo, ze postepowanie takie nie jest zalecane w przypadku ujemnego wyniku testu poszukujgcego antygenu S. pyogenes
w wymazie z gardta i/lub migdatkéw podniebiennych u pacjentéw dorostych, nowe zalecenia amerykanskie (IDSA) sugeru-
ja, ze w celu uzyskania maksymalnej czutosci w ustalaniu paciorkowcowego tonsillopharyngitis, ujemny wynik testu powi-
nien takze zostaé potwierdzony posiewem materiatu na podtoza mikrobiologiczne [25].

¢ Badania przeprowadzone przez trzy niezalezne osrodki wykazaty, ze zastosowanie testu w kierunku antygenu GAS znaczaco
redukuje zuzycie antybiotykdw, nawet o 25% [21, 26].

¢ W przypadku dodatniego testu mozliwe jest szybkie rozpoczecie antybiotykoterapii, co zmniejsza zakaznos¢, czas trwania
objawdw, ryzyko wystagpienia gorgczki reumatycznej oraz powiktan, takich jak ropnie migdatkéw.

Zdecydowanie rzadszg przyczyne tonsillopharyngitis stanowi Arcanobacterium haemolyticum. Wystepuje najczesciej u na-
stolatkéw i mtodych dorostych, a objawy czesto bywajg bardzo sugestywne, przybierajgce u niektorych pacjentéw postaé
wysypki szkarlatynowej. Neisseria gonorhoeae oraz Corynebacterium diphtheriae w bardzo specyficznych sytuacjach epide-
miologicznych, takze mogg wywotywac tonsillopharynagitis.

Wirusy oddechowe stanowig najczestsza przyczyne tonsillopharyngitis zaréwno wsréd pacjentéw dorostych, jak i u dzieci,
jednakze nie ma koniecznosci ustalania doktadnej etiologii tych zakazen z powodu niepodejmowania w tym przypadku celo-
wanej terapii. Za tonsillopharyngitis moze by¢ réwniez odpowiedzialny wirus Epstein-Barr (EBV).

Najnowsze badania wykazaty u niektérych pacjentéow zwigzek pomiedzy zakazeniem Fusobacterium necrophorum
a tonsillopharyngitis. W tym przypadku infekcja gardta moze poprzedzac syndrom Lemierre’a. F. necrophorum jest drobno-
ustrojem beztlenowym, wymaga dodatkowych podtozy mikrobiologicznych, procedur umozliwiajgcych izolacje i identyfika-
cje beztlenowcdw, ktorych laboratoria nie stosujg podczas diagnostyki materiatéw z gardta [27,28].

Diagnostyka grypy

Diagnostyka mikrobiologiczna zakazenia wirusem grypy polega na:

¢ wykazaniu obecnosci antygenu wirusa grypy w komérkach nabtonka gérnych drég oddechowych (test immunofluorescencji)
* izolacji wirusa grypy na zarodkach kurzych i/lub hodowli tkankowej MDCK

¢ wykryciu materiatu genetycznego RNA wirusa grypy (metody biologii molekularnej RT-PCR, Real-time RT-PCR)

Materiat nalezy pobra¢ od pacjentow, bedgcych w ostrym okresie choroby, tj. najpdzniej do 5 dni od chwili wystgpienia ob-
jawow chorobowych, a w przypadku pacjentéw z niedoborami immunologicznymi do 7 dni od chwili wystgpienia objawow
chorobowych, najlepiej na czczo lub nie mniej niz 2 godziny po ostatnim positku.
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Materiat kliniczny do badania w kierunku wiruséw grypy:
Od pacjenta nalezy pobra¢ 3 wymazy:

® z gardta,

® po jednym z prawego i lewego nozdrza.

Wymazowki z pobranym materiatem umiesci¢ w probdwce transportowej (bez dotykania wacikiem jej Scianek); w przypadku
testu immunofluorescencji, metod biologii molekularnej RT-PCR, Real-time RT-PCR w probdéwce transportowej zawierajgcej
2 ml soli fizjologicznej; w przypadku izolacji wirusa, metod biologii molekularnej, RT-PCR, Real-Time RT-PCR — w probdwce
transportowej zawierajacej 2 ml podfoza do transportu wirusow.

Szybkie testy diagnostyczne pozwalajg na stwierdzenie, w materiale pobranym od pacjenta, w ciggu 15-30 minut obecnosci
wirusa grypy (typu A lub typu B) [29].

Zakazenia dolnych drég oddechowych

Zakazenia dolnych drég oddechowych (zddo) stanowia jedng z najczestszych, bezposrednio po chorobach uktadu krazenia,
nowotworach oraz urazach i wypadkach, przyczyn zachorowalnosci i Smiertelnosci zaréwno w szpitalu, jak i poza nim [30, 31,
32]. Wnikanie drobnoustrojéw do dolnych drég oddechowych, moze odbywaé sie:

¢ drogg kropelkowg, powietrzna, przez inhalacje,

® poprzez przerwanie ciggtosci tkanek,

¢ drogg krwiopochodng,

* bezposrednio do tkanek.

Wiarygodna diagnostyka zakazen dolnych drég oddechowych zalezy od:

* pobrania odpowiedniego materiatu klinicznego do badania oraz oceny jego przydatnosci do diagnostyki,

® braku kontaminacji materiatu z ddo mikrobiotg jamy ustnej,

¢ stosowania odpowiednich technik mikroskopowych oraz technik hodowlanych, serologicznych, metod immunodiagno-
stycznych oraz metod biologii molekularnej - techniki NAATs (ang. nucleic acid amplification tests), w szczegdlnosci reakcja
tancuchowej polimerazy, tzw. PCR (ang. polymerase chain reaction),

* poprzedzajgcej pobranie materiatu terapii antybiotykowe;j.

Odrdznienie kolonizacji materiatu z ddo drobnoustrojami bytujgcymi w gérnych drogach oddechowych od prawdziwej etio-
logii zapalenia ptuc wymaga doswiadczenia i znajomosci zasad diagnostyki mikrobiologicznej zakazenia ptuc.

A. Etiologia zakazen dolnych drég oddechowych

Stany zapalne dolnych drég oddechowych obejmujg tchawice, oskrzela, oskrzeliki i ptuca. Schorzenia te mogg mie¢ postac
ostrych badz przewlektych, a ich czynnikami etiologicznymi sg przede wszystkim wirusy i bakterie. Bakterie mozna podzieli¢
na ,typowe” i ,atypowe”. ,Typowe” rosng na standardowych podtozach, wzrost uzyskuje sie po 18-24 godz., ,,atypowe” bak-
terie wymagaja specjalnych warunkéw hodowli i dtugiego czasu inkubacji (wzrost po 5-30 dniach), a w terapii obserwuje sie
brak w stosunku do nich skutecznosci klinicznej b-laktamdw. Grzybicze zakazenia drég oddechowych spotyka sie rzadko i to
przede wszystkim w szpitalu i dotyczy chorych z obnizong odpornoscia [34]. Candida spp nie stanowi etiologii zapalenia ptuc.

W wiekszosci przypadkdw za pozaszpitalne zakazenia ddo odpowiedzialne sg wirusy oddechowe: wirus grypy, paragrypy,
pneumowirus RS, adenowirusy. Czynniki etiologiczne pozaszpitalnych zakazen dolnych drég oddechowych przedstawia ta-
bela IV.
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Tabela IV. Czynniki etiologiczne pozaszpitalnego zakazen dolnych drég oddechowych vs. postacie kliniczne zakazen

Postac zakazenia
Bakterie ,typowe”

Typowe zapalenie ptuc
Ropnie ptuc u pacjentéw pozaszpitalnych

Czynnik etiologiczny

S. pneumoniae

H. influenzae

M. catarrhalis

S. aureus - rzadki czynnik pozaszpitalnego zapalenia ptuc czesto
zakazeniekrwiopochodne, o, ciezkim przebiegu;wzrost liczby zapalen
ptuc w czasie epidemii grypy

Pozaszpitalne i szpitalne zapalenie ptuc (dtugi pobyt

w szpitalu, chorzy wentylowani)

Martwicze ptatowe zapalenie ptuc zwtaszcza u pacjentéw
w podesztym

Ropnie ptuc u pacjentéw szpitalnych

Pateczki Enterobacteriaceae: Klebsiella pneumoniae, Escherichia coli,
Serratia marcescens, Enterobacter spp.

K. pneumoniae jest czesto odpowiedzialna za martwicze ptatowe
zapalenie ptuc pacjentéw w wieku podesztym, alkoholikéw i cukrzykéw

Zapalenie ptuc (OIOM, chorzy wentylowani, intubowani))
Zaostrzenie przewlektego zapalenia oskrzeli
Mukowiscydoza

Bakterie , atypowe”

Zapalenie oskrzeli
Atypowe zapalenie ptuc (Srédmigzszowe zapalenie ptuc)

Flora beztlenowa

Zakazenia przewlekte

Zachtystowe zapalenie ptuc szpitalne i pozaszpitalne
Zapalenia ptuc u chorych po operacjach jamy brzusznej

Pateczki niefermentujgce:

Pseudomonas aeruginosa

Acinetobacter baumannii

Stenotrophomonas maltophilia

Burkholderia cepacia

P. aeruginosa i B. cepacia wystepuja u chorych z mukowiscydozg czesto
w potaczeniu z S. aureus

Mycoplasma pneumoniae

Chlamydophila pneumoniae

Legionella pneumophila

Zrédtem L. pneumoniae zazwyczaj sg zbiorniki wodne, a drobnoustroje
dostajg sie do drzewa oskrzelowego drogg aerozolu badz rzadziej przez
aspiracje

ziarenkowce:

Peptococcus,

Peptostreptococcus

pateczki Gram-ujemne: Fusobacterium spp.

Prevotella melaninogenica Bacteroides ureolyticus

(czesto s3 to zakazenia mieszane: flora beztlenowa z florg tlenowg)

Inne

Gruzlica Mycobacterium tuberculosis complex
Mykobakteriozy Mycobacterium grupa MOTT
Listerioza Listeria monocytogenes

Nokardioza Nocardia asteroides

Promienica Actinomyces israelii

Wirusy

Ostre zapalenie oskrzeli

Zaostrzenie przewlektego zapalenia oskrzeli (przewlekta
obturacyjna choroba ptuc)

Zapalenie ptuc

Szpitalne zapalenie ptuc (gtéwnie chorzy z wrodzonym lub
nabytym niedoborem uktadu odpornosciowego)

Grzyby

wirus grypy
wirus paragrypy
adenowirusy
pneumowirus RS
rhinowirusy

Aspergillus spp.
Cryptococcus neoformans
Coccidioides immitis
Blastomyces spp.
Pneumocystis jirovecii
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B. Diagnostyka laboratoryjna zakazen dolnych drég oddechowych

Diagnostyka mikrobiologiczna zakazen ddo rzadko jest wykonywana w warunkach ambulatoryjnych, natomiast jest reko-
mendowana u chorego leczonego w szpitalu, z zapaleniem ptuc, czy ciezkimi zaostrzeniami POChP (przewlekta obturacyjna
choroba ptuc).

Réznorodnos¢ materiatow klinicznych i technik wykorzystywanych do ich pozyskiwania, wymaga standaryzacji zaréwno pro-
cedur przedlaboratoryjnego etapu diagnostyki zddo, jak i postepowania w laboratorium mikrobiologicznym. Materiat pocho-
dzacy z drég oddechowych moze by¢ opracowywany z wykorzystaniem szeregu réznych metod diagnostycznych, wtgczajac
metody cytologiczne i histopatologiczne, bezposrednie preparaty mikroskopowe barwione réznymi technikami w zaleznosci
od kierunku diagnostyki, posiewy materiatu klinicznego na ,rutynowe” badz ,specjalne” podtoza mikrobiologiczne (bakte-
ryjne, grzybicze), wykrywanie antygendw testem immunofluorescencji czy tez immunoenzymatycznym (ELISA) lub metody
biologii molekularnej, oparte w szczegdlnosci na reakcji PCR.

Obowigzkiem laboratorium mikrobiologicznego jest opracowanie pisemnych procedur:
* pobierania materiatu klinicznego od chorego tgcznie ze sposobem przygotowania pacjenta, jesli ma to znaczenie,
e procedur dotyczacych zabezpieczenia i transportu materiatu do laboratorium.

Wszystkie materiaty diagnostyczne do badan mikrobiologicznych z uzyciem technik hodowlanych nalezy pobiera¢ we wcze-
snym okresie choroby, przed podaniem choremu antybiotykdw, Techniki oparte na wykrywaniu specyficznych fragmentéw
DNA oraz oznaczanie antygenow drobnoustrojéw w moczu moga by¢ pomocne w wykryciu czynnika etiologicznego nawet
po wiaczeniu leczenia przeciwbakteryjnego.

W celu ustalenia etiologii zakazen dolnych drég oddechowych prowadzi sie diagnostyke mikrobiologiczng réznych materia-

téw klinicznych:

¢ plwociny,

¢ materiatéw z ddo pobieranych z wykorzystaniem technik inwazyjnych (m.in. aspiraty tchawicze i przeztchawicze, materiaty
bronchoskopowe),

* krwi na posiew,

e surowicy krwi w celu wykrywania antygenow i DNA drobnoustrojéw,

* moczu (wykrywanie antygendw L. pneumophila, S. pneumoniae).

Ze wzgledu na znaczng inwazyjnos¢, aspiraty przeztchawicze sg rzadko pobierane.
Rézne rodzaje zakazen ddo wymagajg badania réznych materiatéw (tabela V). Wybdr metody zalezy od mozliwosci danej

placéwki klinicznej oraz laboratorium mikrobiologicznego. Tabela VI przedstawia sposoby pobierania, warunki transportu do
laboratorium mikrobiologicznego i zakres diagnostyki materiatéw klinicznych majacych znaczenie w diagnostyce zddo [34].
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Tabela V. Postacie kliniczne zakazen dolnych drég oddechowych vs. materiaty kliniczne

Rodzaj zakazenia Materiaty kliniczne
Ostre zapalenie oskrzeli badanie poptuczyn gardta w kierunku wiruséw, dla celéw epidemiologicznych
Przewlekte zapalenie oskrzeli plwocina, jesli jest odkrztuszana

aspirat z oskrzeli

Zapalenie ptuc wywotane przez plwocina (zwykle odkrztuszana jest w duzej ilosci, charakter ropny, czasami
drobnoustroje ,typowe” z domieszka krwi)
krew

mocz (przy podejrzeniu zakazenia S. pneumoniae)

Zapalenie ptuc wywotane przez plwocina (jesli jest odkrztuszana, to w matej ilosci, nie ma charakteru ropnego, jest
drobnoustroje ,,atypowe” klarowna)

surowica krwi do badan serologicznych — oznaczanie poziomu przeciwciat klasy IgM

i 18G anty-M. pneumoniae oraz anty-C. pneumoniae, wykrywanie ,,zimnych aglutynin”
w zakazeniu M. pneumoniae;

mocz (przy podejrzeniu zakazenia L. pneumophila)

oznaczanie specyficznych fragmentéw DNA w materiale klinicznym — wymazy

z nosogardta, plwocina i inne materiaty z dolnych drég oddechowych

Tabela VI. Sposoby pobierania, warunki transportu i zakres diagnostyki materiatéw klinicznych majacych znaczenie w dia-
gnostyce zddo

Rodzaj materiatu Sposéb pobrania Warunki transportu Sugerowany zakres diagnostyki
Plwocina* Pojemnik jatowy do 2 godz. w temp. pok.; Zakazenia typowa tlenowa florg
2-24 godz. w temp. 4°C bakteryjna, zakazenia grzybicze
Aspiraty tchawicze Pojemnik jatowy lub do 2 godz. w temp. pok.; Zakazenia o etiologii beztlenowcowej,
strzykawka aspiracyjna 2-24 godz. w temp. 4°C chorych z zaburzeniami odpornosci

oraz ropniami ptuc Metoda ta nie

moze by¢ stosowana u wszystkich
chorych, zwfaszcza nie mozna jej
stosowac u chorych z krwiopluciem oraz
z zaburzeniami uktadu krzepniecia

Posiewy krwi Butelki do hodowli krwi temp. pok. Zakazenia bakteryjne, grzybicze
Mocz* Pojemnik (nie musi by¢ 24 godz. w temp. pok.; Diagnostyka zakazen
jatowy) >24 godz. w temp. 2-8°C S. pneumoniae i L. pneumophila

(serogrupa )
Szybki test diagnostyczny, wykrywanie
antygendw w moczu

Surowica* Probéwka 24 godz. w temp. pok.; Oznaczanie poziomu przeciwciat
>24 godz. w temp. 4°C (gtéwnie diagnostyka zakazen bakteriami
»atypowymi”, grzybicze i wirusowe)

Ptukanie oskrzelowe Pojemnik jatowy do 2 godz. w temp. pok.**; Selektywne podtoza bakteriologiczne
(ang. bronchial 2-48 godz. w temp. 4°C; i techniki barwienia preparatow
washing - BW) >48 godz. w temp. -70°C mikroskopowych: pratki, grzyby;

Testy immunofluorescencji w kierunku
Legionella pneumophila i Pneumomocystis

jirovecii
Biopsja Jatowy pojemnik z 1 mlsoli | do 2 godz. w temp. pok. **; Diagnostyka bakteryjnego zapalenia ptuc
szczoteczkowa (ang. fizjologicznej 2-48 godz. w temp. 4°C; Posiew ilosciowy i preparat mikroskopowy

protected specimen >48 godz. w temp. -70°C
brushings - PSB)
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Ptukanie oskrzelowo- | Pojemnik jatowy do 2 godz. w temp. pok. **; Diagnostyka w kierunku wszystkich
pecherzykowe (ang. 2 — 24 godz. w temp. 4°C drobnoustrojéw oraz u pacjentow
bronchoalveolar z respiratorowym zapaleniem ptuc.
lavage - BAL) Posiew ilosciowy; preparat i posiew
w kierunku Mycobacterium spp.
i grzybow;

Testy immunofluorescencji i hodowla

w kierunku wiruséw;

Testy immunofluorescencji oraz testy PCR
w kierunku P. jirovecii;

Testy immunofluorescencji i hodowla

w kierunku L. pneumophila

Biopsja Pojemnik jatowy z wilgotng | do 2 godz. w temp. pok. **; Przydatne do diagnostyki procesow
przezoskrzelowa gaza na dnie 2 —24 godz. w temp. 4°C rozrostowych, tkanek sarkoidalnych.
(ang. transbronchial (jesli zachodzi koniecznos¢ (histologia, formalina — warunki Ograniczona rola w zapaleniu ptuc
biopsy - TBB) badan histologicznych, nieokreslone) Badania histopatologiczne w diagnostyce
dodac¢ formaline) nowotworow, choréb nieinfekcyjnych;

pomocne w diagnostyce Pneumocystis
i M. tuberculosis

* materiaty, ktére moga by¢ wykorzystane takze w diagnostyce zakazen ddo poza szpitalem. Pozostate materiaty pobierane sg od pacjentéw hospitalizowanych

**temperatura pokojowa — 15-25°C

I. Plwocina

Plwocina, obok potencjalnych czynnikdw etiologicznych zakazenia, zawiera w sobie szereg drobnoustrojéw fizjologicznie
zasiedlajacych jame ustng. Rzetelne dane dotyczgce pacjenta i staty kontakt lekarza zlecajgcego badanie z laboratorium mi-
krobiologicznym majg istotne znaczenie dla oceny wstepne;j i dalszej diagnostyki plwociny.

Diagnostyke plwociny rozpoczyna sie od oceny jakosciowej materiatu (ilo$¢, barwa, konsystencja) oraz oceny mikroskopowej
preparatu plwociny, barwionego met. Grama, decydujacej o dalszej diagnostyce i jej ukierunkowaniu [35, 36, 37]. Sposdb
oceny preparatu bezposredniego plwociny barwionego metodg Grama jest odmienny od oceny innych preparatéw mikrosko-
powych w laboratorium mikrobiologicznym i zastuguje na omdwienie.

Ocene preparatu bezposredniego plwociny prowadzi sie na podstawie 10 kolejnych pdl widzenia i obejmuje ona:
¢ okreslenie liczby komorek nabtonkowych w polu widzenia (w powiekszeniu 100-krotnym)

¢ okreslenie liczby leukocytow w polu widzenia (w powiekszeniu 100-krotnym)

® ocene potilosciows liczby komdrek bakteryjnych i ich morfologii (w powiekszeniu 1000-krotnym)

Plwocina zawierajgca >25 leukocytéw i <10 komdrek nabtonkowych w polu widzenia powinna zosta¢ zakwalifikowana do
dalszego badania mikrobiologicznego [5].

Ocene poétilosciowa liczby komérek bakteryjnych poszczegdlnych grup drobnoustrojow (pateczki Gram-ujemne, ziarenkowce
Gram-dodatnie) przedstawia tabela VII.
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Tabela VII. Kryteria oceny péfilosciowej liczby komérek bakteryjnych w preparacie bezposrednim plwociny

Liczba komoérek bakteryjnych w polu widzenia*

+ 1 komorka bakteryjna co kilka pdl widzenia

++ do 10 komérek bakteryjnych co kilka pdl widzenia

+++ do 10 komdrek bakteryjnych w kazdym polu widzenia
++++ powyzej 10 komdrek bakteryjnych w kazdym polu widzenia

* - ocena dotyczy osobno kazdego rodzaju komérek (np. ziarenkowce Gram-dodatnie lub Gram-ujemne, pateczki Gram-ujemne, itp.)

Ocena liczby i morfologii bakterii w preparacie bezposrednim pomocna jest w okresleniu dominujgcego czynnika etiologicz-
nego. Nalezy zwrdci¢ uwage na obecnos¢ drobnoustrojéw wewngtrzkomdrkowych, obecnosé flory grzybiczej oraz obecnosé
obfitej flory mieszanej, wskazujgcag na flore jamy ustnej. Rowniez, jesli stosunek liczby komérek nabtonkowych do liczby
leukocytéw wielojgdrzastych wynosi okoto 1:1, nalezy podejrzewac, ze jest to przede wszystkim prébka sliny. Materiat nalezy
bezwzglednie opracowac réwniez wtedy, gdy w preparacie nieobecne sa komérki nabtonkowe przy obecnosci matej liczby
krwinek biatych, badz tez, jesli w preparacie nie stwierdza sie wystepowania zadnych komérek (tzw. pusty preparat). Nalezy
odnotowac wystepowanie w badanym materiale duzej ilosci $Sluzu. Materiat, w ktérego preparacie bezposrednim, barwio-
nym metoda Grama, widoczne sg cienkie, rozgateziajace sig, filamentacyjne laseczki, nieregularnie wybarwione, moze zawie-
rac szczepy Nocardia spp., ktérych hodowla wymaga specyficznych podtozy i warunkéw wzrostu.

Opracowanie mikrobiologiczne plwociny

Zakwalifikowang jako przydatng do dalszego badania plwocine, w razie potrzeby, nalezy poddac¢ uptynnieniu. W tym celu
doda¢ do naczynia z plwocing 2-5 kropli (w zaleznosci od ilosci i gestosci plwociny) preparatu mukolitycznego, delikatnie
wymieszac. Plwocine nalezy posiac (posiew redukcyjny, na catej powierzchni podtoza agarowego) na szereg podtozy bakte-
riologicznych: podtoze agarowe Columbia z 5% krwig baranig, podtoze czekoladowe z bacytracyna, podtoze agarowe McCon-
key’a, EMB lub Levine’a, podtoze Sabouraud w przypadku podejrzenia zakazenia grzybiczego, pozwalajgcych uzyska¢ wzrost
wszystkich drobnoustrojow biorgcych udziat w patogenezie zddo. Posiane podtoza nalezy w okreslonym czasie oraz w odpo-
wiednich warunkach temperaturowych i atmosferycznych.

Plwocine pochodzacy od pacjentéw z mukowiscydozg, w celu szybkiej izolacji i identyfikacji czynnika etiologicznego, nalezy

posiac¢ na podtoze wybidrcze lub réznicujgco-wybidrcze:

e dla pateczek Pseudomonas — podtoze agarowe z cetrimidem,

» dla pateczek Burkholderia cepacia — podtoze dla Burkholderia cepacia, zawierajgce poza sktadnikami odzywczymi, sole 26t-
ci, barwniki — fiolet krystaliczny i czerwien fenolowg oraz antybiotyki — polimyksyne B, gentamicyne i tikarcyline.

Nalezy pamieta¢, ze plwocina nie stuzy do diagnostyki zakazerr wywotanych przez bakterie beztlenowe. Po zakoriczeniu etapu
inkubacji, nalezy okresli¢ liczbe i typ wyrostych kolonii. Liczbe kolonii danego typu ocenia sie w sposéb poétilosciowy (tabela VIil):

Tabela VIII. Kryteria oceny pétilosciowej liczby kolonii bakteryjnych danego typu wyrostych na podtozach agarowych

Ocena punktowa | Ocena opisowa | Charakter wzrostu
+ wzrost skapy wzrost tylko w pierwszej ¢wiartce ptytki
++ wzrost umiarkowany wzrost w pierwszej i drugiej ¢wiartce ptytki
+++ wzrost w pierwszej, drugiej i trzeciej ¢wiartce ptytki
wzrost obfity
++++ wzrost na catej powierzchni podtoza
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Przegladu ptytek z hodowlg nalezy dokonywa¢ zawsze w oparciu o wynik oceny preparatu bezposredniego plwociny. Identy-
fikowany czynnik etiologiczny powinien odpowiada¢ dominujacej florze opisanej w preparacie mikroskopowym barwionym
met. Grama.

o W przypadku uzyskania hodowli jednego typu kolonii, fakt ten nalezy zanotowac. Kolonie spetniajace kryterium “dominu-
jacego wzrostu” nalezy wyizolowaé, a nastepnie po uzyskaniu czystej, homogennej hodowli, nalezy dokona¢ identyfikacji
drobnoustroju.

e Jesli drobnoustrdj identyfikowany jako potencjalny czynnik etiologiczny w hodowli, nie jest drobnoustrojem dominujgcym
w preparacie mikroskopowym, nalezy go opracowywac tylko wtedy, gdy stanowi on dominante w hodowli.

* Jesliw hodowli obecne sg wiecej niz trzy drobnoustroje, mogace petnié role czynnikow etiologicznych zddo, nalezy hodowle
opisac jako mieszang hodowle wielu drobnoustrojow.

¢ W przypadku, gdy wiecej niz jeden drobnoustrdj w hodowli spetnia kryterium dominujgcego w preparacie mikroskopowym
(np. w preparacie - Gram-ujemne pateczki, w hodowli wzrost E. coli i K. pneumoniae), oba organizmy nalezy identyfikowac
i poddac ocenie lekowrazliwosci.

* Grzybdw wystepujgcych w postaci czystej lub dominujgcej kultury, nie nalezy identyfikowac¢ bez wczesniejszej konsultacji
z lekarzem prowadzgcym, ale nalezy mie¢ na uwadze fakt, ze czysta lub dominujgca hodowla grzybéw moze mie¢ znaczenie
kliniczne. Zalecane jest dwukrotne wykonanie mikrobiologicznego badania plwociny przy podejrzeniu zakazenia grzybicze-
go ddo.

Il. Materiaty z dolnych drég oddechowych pobierane z uzyciem technik inwazyjnych

Do potwierdzenia lub wykluczenia zapalen ptuc oraz ustalenia czynnika etiologicznego zakazen nabytych w szpitalu zalecane
jest uzycie jednej z trzech rekomendowanych przez American Thoracic Society [37] metod pobierania materiatu:

e aspirat z tchawicy,

¢ BAL [bronchoalveolar lavage - ptukanie oskrzelowo-pecherzykowe]

* PBS [protective specimen brush - biopsja szczoteczkowal.

a. Ocena poéfilosciowa

Materiaty pobrane metoda inwazyjnymi mozna opracowac pétilosciowo, zgodnie z procedurg obowigzujaca dla plwociny,
z modyfikacjg polegajgca na dotgczeniu odpowiedniego podtoza bulionowego (z tioglikolanem sodu, podfoza Schaedlera,
itp.) lub ilosciowo zgodnie ze schematem przedstawionym na Rysunku 1.

Istotna jest réwniez ocena preparatu bezposredniego z materiatu, wykonanego przed odwirowaniem, pod katem obecno-
$ci komorek nabtonkowych, ktérych ilos¢ powyzej 1% moze swiadczy¢ o kontaminacji materiatu wydzieling z nosogardzieli.
Barwienie leukocytow wielojgdrzastych i makrofagéw metodg Grama i doktadna ocena wyglagdu wszystkich stwierdzanych
bakterii poprawia skutecznos¢ diagnostyczng, pod warunkiem, ze jednoczesnie ocenia sie wyniki posiewdw.

Materiat pobrany drogg aspiracji przeztchawiczej jest najlepszy do posiewu w kazdym kierunku, czyli bakterii tlenowych, mi-
kroaerofilnych i beztlenowych i nalezy ten fakt uwzgledni¢ w doborze podtozy bakteriologicznych oraz ustalania warunkéw
wzrostu. W posiewach aspiratu z tchawicy zawsze sie stwierdza wigkszg liczbe drobnoustrojoéw niz w ilosciowych posiewach
materiatu pobranego metodami inwazyjnymi. Laboratoria podajg wyniki w rézny sposéb; okreslajg wzrost pétilosciowo za
pomocg ,+”, podaja wyniki, opisujgc wzrost jako skgpy, umiarkowany lub obfity, (patrz: ocena wzrostu posiewu plwociny),
badZz w sposdb opisowy zgodnie ze schematem podanym ponizej w tabeli IX [38, 39].
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Tabela IX. Ocena pétilosciowa wzrostu drobnoustrojow z materiatu pobranego metoda biopsji szczoteczkowej (PSB) i ptu-
kania oskrzelokowo-pecherzykowego (BAL) na podtozach mikrobiologicznych

Opisowa ocena pétilosciowa | Liczba wyrostych kolonii
Brak wzrostu drobnoustrojow brak wzrostu drobnoustrojow na podtozach statych i w podtozu
bulionowym
Pojedyncze kolonie wzrost 1 — 2 kolonii na ptytce z podtozem statym
Nieliczne kolonie wzrost 3 — 10 kolonii na ptytce z podtozem
Liczne kolonie wzrost powyzej 10 kolonii na ptytce, gdy s one obecne w I-szym

kwadrancie podtoza

Wzrost obfity wzrost kolonii bakteryjnych w I-szym i ll-gim kwadrancie podtoza
Obecnos¢ drobnoustroju tylko w preparacie mikroskopowym drobnoustroje widoczne w preparacie mikroskopowym przy
wykonanym z bulionu — barwienie metoda Grama réwnoczesnym braku wzrostu w bulionie
Drobnoustrdj izolowany tylko z hodowli na podtozu ptynnym brak wzrostu drobnoustrojéw na podtozach statych
BAL
PSB

Posia¢ 0,001 Rozciericzenie

ml 1:100
(eza-1pl dodatkowo
lub 100 pl rozciericzone

rozciericzenia 1:100
1:100) Posia¢ 100 pl

Koncowe
rozcienczenie
1:100

Rysunek 1. Schemat posiewu iloSciowego materiatu pobranego metoda biopsji szczoteczkowej (PSB) i ptukania oskrzelowo-
-pecherzykowego (BAL) [9, 10]. Liczbe kolonii bakteryjnych wyrostych z danego rozciericzenia obliczamy, uwzgledniajac kazdora-
zowo wspdtczynnik rozciefczenia. (np. wzrost 40 kolonii na ptytce podpisanej,x 1.000” oznacza miano: 40 x 103/ml lub 4 x 10*/ml.

1:100.000

Drobnoustroje uznane za czynnik etiologiczny zakazenia zawsze nalezy identyfikowa¢ do poziomu gatunku, a nastepnie ozna-
czy¢ lekowrazliwosé z uwzglednieniem wykrytych mechanizmdéw opornosci, wykorzystujgc rézne metody dostepne w labo-
ratoriach. Oznaczenia te nalezy wykonywaé w oparciu o lokalne procedury, zgodne z zaleceniami Krajowego Osrodka Refe-
rencyjnego ds. Lekowrazliwosci Drobnoustrojow [40].

Do rozpoznania HAP i ustalenia czynnika etiologicznego konieczne jest stwierdzenie wzrostu przekraczajacego okreslong
wartos¢ progowa rozng dla poszczegdlnych metod. Jest to istotne, poniewaz zapobiega to nadmiernemu i niepotrzebnemu
stosowaniu antybiotykow. Zaktada sie, ze mniejszy wzrost jest spowodowany kolonizacjg lub zanieczyszczeniem. Wykazano
przydatnos¢ posiewodw ilosciowych do potwierdzania zapalenia ptuc, zwtaszcza u chorych z matym lub trudnym do oszaco-
wania klinicznym podejrzeniem zakazenia [41, 42].

* BAL jest metodg pobierania materiatu uzywang w diagnostyce szpitalnych zapalen ptuc od 1988 roku, jednak w dalszym
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ciggu nie ma zadowalajacej standaryzacji. Odmiennosé w wielkosci uzywanych bronchoskopow, nieréwnomierny rozktad
ognisk zapalnych w ptucach oraz brak precyzyjnych zalecern méwigcych o objetosci uzywanej do ptukania powoduja, ze
wartosc¢ diagnostyczna uzyskanego materiatu jest niejednolita zwtaszcza, jezeli ma stuzy¢ ocenie ilosciowej.

W badaniach BAL za prdg diagnostyczno przyjmuje sie wartos¢ 10*-10° kol/ml. Czuto$é tej metody wynosi 73+18%, a swo-
istos¢ srednio 82+19% [43]. W duzej meta-analizie oceniajgcej walidacje metod bronchoskopowych stwierdzono, ze punkt
odciecia na poziomie 10*ol/ml w ocenie iloSciowej BAL-u jest prawdziwy i koreluje z objawami klinicznymi pod warunkiem
uzycia do ptukania oskrzelowo pecherzykowego objetosci 3140ml soli fizjologicznej. Jezeli ze wzgledu na stan chorego nie
jest to mozliwe, zaleca sie pobranie aspiratu z tchawicy lub PBS [43].

Prég diagnostyczny w iloSciowych posiewach prébek materiatu pobranego za pomocg PSB wynosi >10° kol/ml. Jako$¢ ta-
kiego materiatu jest trudna do oceny, a powtarzalnos¢ nie jest doskonata — w poréwnaniu dwaéch prébek pobranych w tym
samym osrodku u tego samego chorego nawet 25% wypada po innej stronie progu diagnostycznego niz w poprzednim ba-
daniu. Swoistos¢ PSB w wykrywaniu zapalenia ptuc (Srednio 90+15%) jest wieksza niz czutos¢ (Srednio 66+19%), a dodatni
wynik badania zwieksza prawdopodobienstwo istnienia zapalenia ptuc [44].

Aspirat z tchawicy jest wartoSciowym materiatem, tatwym do pobrania przy tézku chorego i nieobcigzajgcym pacjenta
ze znaczna niewydolnoscig oddechowa. Zaleca sie podanie od 5-20 ml soli fizjologicznej, a nastepnie odessanie ok. 1 ml
wydzieliny (nie mniej). Prog diagnostyczny dla tej metody wynosi 210° kol/ml, czuto$é metody 76+9%, swoisto$¢ 75+28%.

Prég diagnostyczny stuzacy do odrdznienia zakazenia od kolonizacji rézni sie w zaleznosci od zastosowanej metody i nie-
kiedy réwniez od klinicznego prawdopodobienstwa zakazenia. U chorych, u ktérych zmodyfikowano antybiotykoterapie,
i u chorych z wysokim klinicznym prawdopodobieristwem zakazenia, prég diagnostyczny mozna obnizyé.

Ptukanie oskrzelowo-pecherzykowe jest badaniem, dzieki ktdremu lekarz moze uzyskaé materiat do badania z drobnych
drég oddechowych. Po wprowadzeniu bronchoskopu do matego oskrzela, do kanatu biopsyjnego bronchoskopu nalezy
wstrzykngé odpowiednig ilosé jatowego 0,85% roztworu chlorku sodu, a nastepnie ostroznie odessaé ptyn do przygotowa-
nego wczesniej jatowego pojemnika. Przestrzeganie zasad pobierania probek materiatu do badania, pozwoli uzyska¢ wzrost
flory mikroaerofilnej i beztlenowej, czesto wystepujgcej w ropniach o etiologii bakteryjne;j.

® Przezoskrzelowa biopsja ptuca (TBB) — zabieg rzadko wykonywany, pozwala na uzyskanie tkanki ptucnej przez sciane oskrze-
la w przebiegu sSrédmigzszowych choréb ptuc.

ll. Mocz

Na rynku polskim dostepne s3g szybkie, immunochromatyczne testy diagnostyczne, pozwalajace wykry¢ w moczu pacjenta
antygeny S. pneumoniae i Legionella pneumophila serogrupy 1 [45, 46, 47, 48]. Oba rodzaje testéw sg tatwe w uzyciu, moz-
liwe do wykonania bezposrednio w gabinecie lekarza np. pierwszego kontaktu, na SOR, izbie przyjec¢. Wynik uzyskuje sie juz
po 15 minutach, co w znaczacy sposéb wptywa na szybkos¢ podjecia decyzji odnosnie terapii

W metodzie immunochromatograficznej zwykle wykorzystywane s3 2 rodzaje specyficznych przeciwciat skierowanych prze-
ciwko antygenowi: jedno z nich jest unieruchamiane na celulozowej membranie, drugie, znakowane, przenika na powierzch-
nie testowa. Naniesienie kropli badanego materiatu prowadzi do uformowania immunokompleksu antygenu obecnego
w prébie ze znakowanym przeciwciatem. Kompleks , porusza sie” wraz z ptynng prébka i dochodzi do kontaktu z immobilizo-
wanym na membranie przeciwciatem; w konsekwencji szeregu reakcji, w czasie 5-15 minut na tescie uwidacznia sie kolorowa
linia lub punkt. Obecnos¢ dwdch prazkéw, dla materiatu badanego oraz kontroli dodatniej, Swiadczgcy o dodatnim wyniku
testu. Brak prazka dla badanego materiatu przy obecnosci prazka kontrolnego swiadczy o braku poszukiwanego antygenu
w badanym moczu. Brak dodatniej kontroli bez wzgledu na brak czy obecnos$¢ prazka dolnego, swiadczy o popetnionym bte-
dzie i wymaga ponownego wykonania testu.

Wykrywanie antygenu serotypu 1 Legionella pneumophilla
Testy przeznaczone sg do poszukiwania antygendw L. pneumophilla serotypu 1 wytgcznie w moczu. Nie nalezy stosowac ich
do innych materiatow takich jak plwocina, poptuczyny pecherzykowo-oskrzelowe, krew, czy tez materiaty srodowiskowe.
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Antygen L. pneumophilla serogrupa 1 wykrywany jest przy pomocy testéw zardwno we wczesnej fazie zakazenia (juz w trze-
cim dniu od wystapienia pierwszych objawéw), jak i fazie koricowej. Testy nie wykrywajg obecnosci antygendw innych sero-
grup niz serotyp 1 L. pneumophila. Nalezy pamietac, iz ujemny wynik testu nie wyklucza jednoznacznie mozliwosci zakazenia
L. pneumophila serogrupy 1. Metoda hodowli jest metodg referencyjng do ustalania zapalenia ptuc o etiologii innej niz
L. pneumophila serogrupa 1. Powszechnie stosowane testy immunochromatograficzne i immunoenzymatyczne wykrywaja-
ce antygen L.pneumophila serogr. 1 w moczu charakteryzujg sie wysokg czutoscia i specyficznoscig (odpowiednio 95-100%
i 70-90%) wzgledem zastosowanej metody odniesienia — metody hodowli drobnoustroju z materiatu badanego. Parametry
te zalezg od stezenia poszukiwanego antygenu w moczu. W Stanach Zjednoczonych Ameryki FDA dopuscita do sprzedazy tyl-
ko pie¢ z obecnych na rynku szybkich testéw wykrywajgcych antygen L. pneumophila srogrupy 1 (http://www.fda.gov) [49].

Wykrywanie antygenu otoczkowego Streptococcus pneumoniae

Zasada wykonania testu jest spdjna z zasadg testu wykrywajgcego antygen L. pneumophilla serogrupy 1 i polega na reakcji
immunochromatograficznej pozwalajacej wykry¢ antygen otoczki polisacharydowej S. pneumoniae w moczu (diagnostyka
pneumokokowego zapalenia ptuc). Ten sam test moze by¢ zastosowany do wykrywania antygenu S. pneumoniae takze w pty-
nie mézgowo-rdzeniowym pacjenta (diagnostyka zapalenia opon mdzgowo-rdzeniowych). Mocz nalezy pobra¢ do odpowied-
niego pojemnika. W ciggu 24 godzin od pobrania moze by¢ przechowywany w temperaturze 15-30°C, temp. 2-8°C umozliwia
wykonanie testu w ciggu 14 dni, zas zamrozenie w temp. (-10)-(-20)°C - w czasie dtuzszym niz 2 tygodnie od pobrania.

Czutosc i specyficznosc dostepnych na rynku testéw wykrywajacych antygen S. pneumoniae w moczu wynosi odpowiednio
67-82% i 93-99% [50].

IV. Surowica krwi 2ylnej

Surowica krwi jest odpowiednim materiatem do poszukiwania antygendw drobnoustrojow i skierowanych przeciw nim prze-
ciwciat klasy IgM i 1gG. W przypadku zakazen dolnych drég oddechowych diagnostyke serologiczng prowadzi sie w celu usta-
lenia etiologii atypowej oraz etiologii wirusowej.

Serodiagnostyka zakazen atypowych ddo

Do rozpoznania pozaszpitalnej pneumonii o etiologii C. pneumoniae, M. pneumoniae wykorzystywanych jest kilka technik
diagnostycznych: wykrywanie i okreslanie poziomu przeciwciat, , wykrywanie antygenu oraz identyfikacja specyficznych se-
kwencji DNA za pomoca reakcji tanncuchowej polimerazy (PCR) [51]. Hodowla C. pneumoniae, M. pneumoniae jest rutynowo
niedostepna [52]. Serologia pozostaje najczestszym narzedziem diagnostycznym w praktyce klinicznej. W serologicznej dia-
gnostyce zakazennajczesciej stosuje sie testy immunoenzymatyczne ( MIF,ELISA) wykrywajgce przeciwciata klasy IgM i IgG .

Oznaczenie przeciwciat IgG swoistych dla M. pneumoniae nalezy wykonywac tacznie z oznaczeniem poziomu IgM, gdyz do-
datni wynik badania moze by¢ skutkiem kontaktu z drobnoustrojem w przesztosci. Ostateczne rozpoznanie zakazenia wyma-
ga udokumentowania serokonwersji poprzez wykonanie dwdch oznaczen w odstepie co najmniej 2 — 4 tygodni i okreslenie
réznic poziomu przeciwciat okreslonych na poczatku choroby i w okresie zdrowienia. U niektérych pacjentéw pediatrycznych
stezenia 1gG specyficznych dla M. pneumoniae, pomimo zakazenia mogg pozostawac¢ niewykrywalne, a u czesci dorostych
odpowiedz w klasie IgG moze by¢ opdzniona.

Przeciwciata 1gG specyficzne dla C. pneumoniae pojawiajg sie po 6 — 8 tygodniach od poczatku zakazenia. Specyficzne dla
C. pneumoniae IgG wystepujg rowniez u znacznego odsetka osdb zdrowych, swiadczac o zakazeniu przebytym w przesztosci
siegajacej kilku lat i mogg znacznie wzrasta¢ w przypadku ponownego zakazenia. Ich czterokrotny wzrost w oznaczeniach
wykonanych w odstepach 2 — 4 tygodniowych, stanowi przestanke o powtérnym zakazeniu C. pneumoniae, a utrzymujgcy
sie, podniesiony poziom, swiadczy¢ moze o przewlektym zakazeniu. Po wyleczonym zakazeniu, w przypadku braku kontak-
tu z patogenem, poziom specyficznych IgG staje sie nieoznaczalny. Badania serologiczne zaréwno w przypadku zakazenia
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M. pneumoniae jak i C. pneumoniae majg przede wszystkim znaczenie epidemiologiczne a znacznie mniejsze dla biezacej
terapii pacjenta.

Komercyjne testy biologii molekularnej do diagnostyki zakazen M. pneumoniae i C. pneumoniae posiadaja rejestracje
tylko do materiatow pobieranych z nosogardta; charakteryzujg sie wysokq czutoscig i swoistoscig. W wielu laboratoriach
stosowane s3 takze metody wtasne tzw. testy in-house. Metody te jednak przed wprowadzeniem do stosowania powinny
zostac zwalidowane w zakresie zgodnym z wymaganiami dla producentéw testéw komercyjnych.

V. Krew petna

Wiele typow zakazen dolnych drog oddechowych moze przebiegac z bakteriemia. Krew jest podstawowym, waznym materia-
tem klinicznym w diagnostyce standw zagrazajgcych zyciu pacjenta. W przypadku posiewdw krwi konieczne jest pobranie, co
najmniej dwdch, ale nie wiecej niz czterech, probek krwi z oddzielnego naktucia, w trakcie kolejnych septycznych epizodow.
Krytyczng sprawa jest nie tylko czas pobrania i liczba prdbek, ale takze objetosé krwi uzyskana do kazdego badania. Istnieje
wiele podtozy, zawierajgcych substancje neutralizujgce antybiotyki i hamujgce dziatanie komdrek fagocytujgcych, a takze po-
wodujgcych lize komaérek celem uwolnienia drobnoustrojow wewnatrzkomarkowych. Aby usprawnié¢ diagnostyke krwi oraz
zwiekszy¢ mozliwos¢ wyhodowan patogendw z tego materiatu, a tym samym przyspieszy¢ otrzymanie wyniku, wprowadzono
do diagnostyki systemy automatyczne dajace sygnat w momencie namnazania drobnoustrojéw.
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