CHOROBY ZAKAZNE

Czy nalezy powtarzac krotkotrwate leczenie utajonego zakazenia TB?
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W Gredji przeprowadzono prospektywne ran-
domizowane badanie bez $lepej proby, z udzia-
tem dzieci z utajonym zakazeniem gruzliczym
(latent tuberculosis infection, LTBI), majgce
na celu poréwnanie dziewieciomiesiecznej co-
dziennej monoterapii izoniazydem (INH) z trzy-
lub czteromiesiecznym codziennym leczeniem
skojarzonym INH i rifampicyng (RIF).

W ciggu 8 lat do jednej z czterech grup
przydzielono facznie 926 chorych w wieku
<15 lat. LTBI rozpoznawano, opierajac sie
na nastepujacych kryteriach: brak objawéw,
dodatni wynik skérnego testu tuberkulinowe-
go oraz prawidtowy wynik radiologicznego
zdjecia klatki piersiowej lub stwierdzenie nie-
aktywnych ognisk zwtoknienia badz zwapnie-
nia w migzszu ptuc albo weztach chtonnych.
Uczestnikéw obserwowano do grudnia 2005 .,
tj. 3 lata od wiagczenia do badania ostatniego
chorego. W pierwszym okresie (1995-98) 470
chorych przydzielono losowo do grupy A
otrzymujacej INH przez dziewie¢ miesiecy lub
do grupy B otrzymujacej INH wraz z RIF przez
cztery miesigce. W drugim okresie (1999-2002)
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456 chorych przydzielono losowo do grupy C
przyjmujacej INH z RIF przez cztery miesigce
lub do grupy D otrzymuijacej ten sam schemat
leczenia przez trzy miesigce. Radiologiczne
zdjecie klatki piersiowej wykonywano wyj-
$ciowo, po trzech miesigcach od wigczenia
do badania oraz po roku i trzech latach od za-
konczenia terapii. Przestrzeganie zasad lecze-
nia oceniano na podstawie wystepowania
INH i RIF w moczu oraz zgfaszania sie na ba-
dania kontrolne.

Wsrod chorych wigczanych do badania
w tym samym czasie nie obserwowano réznic
miedzy grupami dotyczacych cech demogra-
ficznych, epidemiologicznych (np. rozpozna-
nie TB na podstawie badan przesiewowych
lub danych z wywiadu swiadczacych o ze-
tknieciu sie z gruzlica) albo cech radiologicz-
nych (np. zajecia migzszu ptuc lub weztéw
chtonnych). Przestrzeganie zasad uczestnic-
twa w badaniu uznano za znakomite (podda-
wanie sie badaniom moczu i zgfaszanie sie
na badania kontrolne) lub umiarkowane (pod-
dawanie sie badaniom moczu i zgfaszanie sie
na badania kontrolne, ale po przypomnieniu)
u 91,8% chorych. Jedyna istotna réznica
w 0ogblnym przestrzeganiu zasad w czterech
grupach badanych polegata na tym, ze chorzy
z grupy B przestrzegali ich lepiej niz chorzy
zgrupy A, p=0,011.

W trakcie obserwacji u zadnego chorego
w zadnej z grup choroba nie ujawnita sie kli-
nicznie. Wérdd uczestnikéw znakomicie lub

umiarkowanie przestrzegajacych zasad bada-
nia nowe cechy radiologiczne sugerujgce
mozliwos¢ ujawnienia sie aktywnej choroby
obserwowano po czterech miesigcach
u 48 (24%) sposréd 200 chorych z grupy
A (INH) oraz u 26 (11,8%) z grupy B (INH
ZRIF), p=0,001. Nie stwierdzono réznic w ob-
razach radiologicznych miedzy dzie¢mi z grup C
i D. Wszystkie dziedi z radiologicznymi objawa-
mi TB otrzymaty wiasciwe leczenie, na ktore
odpowiedziaty. U zadnego dziecka nie wysta-
pity powazne dziatania niepozadane. Zdaniem
autoréw, krétkotrwata skojarzona terapia INH-
-RIF jest bezpieczna i wyraznie skuteczniejsza
niz dziewieciomiesieczna monoterapia INH.
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Obserwowane od 1993 r. zmniejszenie zacho-
rowalnosci na TB w Stanach Zjednoczonych
nie jest wérod dzieci tak duze jak wsréd doro-
stych.23 Na szcze$cie posta¢ LTBI jest u nich
(zestsza niz aktywna choroba. Wyodrebnienie
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i leczenie dzieci z LTBI stwarza ogromng szan-
se na opanowanie TB.* Problem stwarza jed-
nak przestrzeganie zasad zalecanej aktualnie
dziewieciomiesiecznej terapii INH i wizyt kon-
trolnych w okresie obserwacji. Odstapiono
od wezesniejszych zalecen, zgodnie z ktérymi
leczenie INH skrocono do pét roku, z uwagi
na skape dane pochodzace od dzieci oraz
w obawie przed niepowodzeniem terapii.'#
Autorzy omawianego badania stwierdzili, ze
czteromiesieczny kurs jest réwnie (lub bardziej)
skuteczny jak dziewieciomiesieczna monote-
rapia INH. Ponadto skuteczno$¢ 3- i 4-mie-
siecznego leczenia INH z RIF okazafa sie
jednakowa. Chociaz nie poréwnywali bezpo-
$rednio wynikéw trzymiesiecznego leczenia
INH i RIF z rezultatami podawania wytacznie

INH przez dziewie¢ miesiecy, uznali, ze obie te
metody sg réwnie skuteczne. Obserwowali tez
znacznie gorsze przestrzeganie zasad terapii
prowadzonej przez dziewie¢ miesiecy w po-
réwnaniu do przestrzegania zasad leczenia 3-
lub 4-miesiecznego. Trwajgce krocej schematy
zawierajace RIF mogg znacznie utatwi¢ prze-
prowadzenie pefnej terapii, zwtaszcza w mniej
zasobnych regionach $wiata, w ktérych domi-
nuje TB oporna na leczenie.> Przed ostatecz-
nym zaleceniem stosowania krétkotrwatej
terapii INH z RIF nalezy jednak potwierdzic¢ uzy-
skane wyniki w duzych, wieloosrodkowych ba-
daniach miedzynarodowych.
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