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Wstep

W ciagu ostatnich kilkunastu lat narastajace zjawi-
sko antybiotykoopornosci drobnoustrojéw stato sie
istotnym wyzwaniem dla wspotczesnej medycyny
i jednoczesnie zagrozeniem w skali zdrowia publicz-
nego. Najczestsze watpliwosci co do zastosowania
i wyboru antybiotyku w praktyce klinicznej, szcze-
gdlnie w zakresie podstawowej opieki zdrowotnej
(POZ), stwarzaja zakazenia uktadu oddechowego,
przede wszystkim jego gérnego odcinka [1]. Nalezy
podkresli¢, ze infekcje drég oddechowych sa naj-
czestsza przyczyna porad ambulatoryjnych, a takze
najczestsza przyczyna goraczki u niemowlat i mtod-
szych dzieci [2]. Obecna sytuacja epidemiologiczna,
tj. rozwéj pandemii zakazen wirusem SARS-CoV-2,
wymusita zmiany w dotychczasowej organizacji
opieki zdrowotnej nad pacjentami prezentujacymi
objawy ostrej infekcji oddechowej (acute respirato-
ry infection — ARI), cho¢ dotychczasowe zalecenia
antybiotykoterapii nie ulegty istotnym zmianom.
Zwazywszy na obecng sytuacje epidemiologiczna
(m.in. staty wzrost liczby zakazen, brak skutecznej
szczepionki), wydaje sie, ze problem watpliwo-
$ci dotyczacych wskazan do antybiotykoterapii
nasili sie w najblizszych sezonach infekcyjnych,
gdyz w réznicowaniu etiologii ARI nalezy rowniez
uwzgledni¢ zakazenie koronawirusem SARS-CoV-2.
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Rozpoznawanie zakazen gornych
drég oddechowych

Kluczowe w procesie diagnostyczno-terapeutycz-
nym zakazen gérnych drég oddechowych (GDO)
jest rozpoznanie zakazenia oraz réznicowanie jego
etiologii. Poczatkowy obraz kliniczny infekcji drég
oddechowych obydwu etiologii — wirusowej oraz
bakteryjnej — moze by¢ podobny, a wywiad i bada-
nie fizykalne, cho¢ wystarczajace do rozpoznania,
cechuja sie zbyt niska czutoscia, by pewnie réznico-
wac miedzy zakazeniem wirusowym a bakteryjnym
(tab. 1). Nalezy pamieta¢, ze réwniez w dobie pan-
demii COVID-19 zakazenie jednym patogenem nie
wyklucza koinfekcji innym [3], cho¢ danych na temat
wspotzakazenia wirusem SARS-CoV-2 jest obecnie
niewiele [4, 5]. R6znicowanie miedzy COVID-19,
grypa oraz tzw. infekcjg przeziebieniowg (przezie-
bieniem) przedstawiono w tabeli 2.

Dotychczas laboratoryjna identyfikacja czynnika
etiologicznego w przypadku pacjenta z infekcja
GDO rutynowo byta zalecana jedynie w przypadku
ostrego zapalenia gardta w celu potwierdzenia
lub wykluczenia infekgji paciorkowcowej (posiew/
szybkie testy) [2]. W pozostatych przypadkach dia-
gnostyka mikrobiologiczna przeprowadzana jest
w sytuacjach szczegolnych. Obecnie w celu pewne-
go potwierdzenia zakazenia wirusem SARS-CoV-2
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Tabela 1. Obraz kliniczny zakazen bakteryjnych oraz wirusowych gérnych drég oddechowych (opracowano na podstawie [2])

Zakazenie

Objawy oraz

odchylenia w badaniu
przedmiotowym

Objawy sugerujace
etiologie wirusowa

Objawy sugerujace
etiologie bakteryjna

Badania dodatkowe,
w tym diagnostyka
mikrobiologiczna

ostre zapalenie
gardfa

bol gardta,
zaczerwienienie btony
sluzowej gardta

katar, kaszel

powiekszone wezty
chtonne szyjne
przednie, brak kataru
i kaszlu

zawsze, gdy
podejrzewana jest
etiologia bakteryjna,
zalecane jest
wykonanie wymazu
z gardfa lub szybkiego
testu na antygen
Strep A

ostre zapalenie

bdl, ucisk i obrzek

czas trwania objawow

brak poprawy

rutynowo nie

jam nosa twarzy, niezyt nosa — niezytowych w zakresie objawow sg potrzebne,
i zatok wyciek lub zaleganie nosogardta do 7 dni niezytowych w ciaggu czasami tomografia
tresci ropnej, 10 dni, pogorszenie komputerowa zatok
uczucie zatkania nosa, objawoéw w ciagu 5 dni,
uposledzenie wechu, boli obrzek twarzy
goraczka
ostre bél ucha, objawy czas trwania objawéw brak poprawy po rutynowo nie sg
zapalenie ucha | niezytowe nosogardta, < 48 godzin 48 godzinach od potrzebne,
srodkowego obraz otoskopowy poczatku objawodw, badanie
(decydujacy) zakazenie w wieku mikrobiologiczne
ponizej 12. miesigca w przypadku wycieku
zycia, wysoka goraczka zucha

i wymioty (dzieci)

nalezy przeprowadzi¢ diagnostyke laboratoryjna,
a podstawowa metodg jest badanie molekularne
reakcji tancuchowej polimerazy z odwrotng trans-
krypcja (RT-PCR) [6].

Diagnostyka point-of-care infekcji

drég oddechowych w gabinecie PO2
Ze wzgledu na zasadnicza role réznicowania etio-
logii infekcji GDO w kontekscie racjonalnej anty-
biotykoterapii ponizej przedstawiono propozycje
mozliwych do wykorzystania tzw. szybkich testéw
(point-of-care testing - POCT), pomocnych w gabi-
necie POZ. Na szczeg6lng uwage zastuguja szybkie
testy antygenowe w kierunku infekcji paciorkowco-
wej, zakazenia wirusem grypy czy oznaczenie steze-
nia biatka C-reaktywnego (CG-reactive protein — CRP).

Szybkie testy antygenowe w kierunku

zakazenia paciorkowcowego
Wskazaniem do diagnostyki mikrobiologicznej
w przypadku infekcji gardta jest zawsze podej-
rzenie etiologii bakteryjnej, gdyz pewne rozpo-
znanie lub wykluczenie zakazenia paciorkowcem
B-hemolizujacym typu A (PBHA) na podstawie
samego obrazu klinicznego nie jest mozliwe [2].
Ztotym standardem w rozpoznawaniu paciorkow-
cowego zapalenia gardfa lub migdatkéw jest po-
siew wymazu z gardfa, jednakze wartosciowe sa
szybkie testy wykrywajace antygen Streptococcus

pyogenes, ktore charakteryzuja sie duza swoistoscia
> 95% oraz czutos$cig w zakresie 70-90%, zaréwno
u dorostych, jak i u dzieci. Co wiecej, czutos¢ testu
zdecydowanie sie zmniejsza, gdy maleje prawdo-
podobienstwo zakazenia w ocenie klinicznej. Dla
przyktadu, dla pacjentéw z < 2 punktami wg skali
Mclsaaca czutos¢ testu wynosi ok. 73%, a dla pa-
cjentéw z 3-4 punktami az 94% [2].

Szybkie testy antygenowe w kierunku
zakazenia wirusem grypy
W sezonie epidemicznym dopuszczalne jest roz-
poznanie grypy wytacznie na podstawie obrazu
klinicznego (objawy, ktére pozwalaja z najwiek-
szym prawdopodobienstwem rozpoznac grype, to:
wspotistniejacy kaszel, goraczka, niezyt nosa oraz
béle miesniowe; czutos¢ ok. 90%, swoistosc ok.
40% [7]), cho¢ wskazuje sig, ze sam obraz kliniczny
nie pozwala na wiarygodne rozpoznanie grypy,
a podstawowym kryterium rozpoznania powinien
by¢ dodatni wynik badania wirusologicznego [11].
Obecnie referencyjnymi badaniami potwierdza-
jacymi zakazenie wirusem grypy (ztoty standard
diagnostyczny) jest wykrycie materiatu genetycz-
nego wirusa metoda RT-PCR (czutos¢ i swoistosé
testu > 95%) lub hodowla wirusa [9]. W diagno-
styce ambulatoryjnej mozliwe jest wykorzystanie
réwniez tzw. szybkich testéw diagnostycznych
(rapid influenza diagnostic test — RIDT), jednakze ze
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Tabela 2. R6znicowanie miedzy COVID-19, grypa oraz chorobga przeziebieniowg (opracowano na podstawie [6-10])

Cecha COVID-19* Grypa Przeziebienie
charakterystyczna
czynnik etiologiczny beta-koronawirus wirus grypy, typ A lub B > 200 typow wirusow,
SARS-CoV-2 (zachorowania epidemiczne; najczesciej: rinowirusy (30-50%),
wirus grypy typu C najczesciej koronawirusy (10-15%; inne
odpowiada za tagodne niz MERS-CoV, SARS-CoV oraz
zachorowania sporadyczne) SARS-CoV-2), adenowirusy,
wirusy paragrypy, wirus RS (RSV),
enterowirusy
poczatek choroby zmienne spektrum, nagty, objawy ostre powolny, objawy fagodne
raczej nagty
temperatura ciata 78% (goraczka) czesto, wysoka > 38°C zwykle nieznacznie podwyzszona
dolegliwosci 17% czesto, nasilone rzadko, nieznaczne
migsniowo-stawowe
bol gtowy 13% czesto rzadko
uczucie ostabienia 31% znaczne fagodne
katar 8% czesto bardzo czesto, nasilony
suchy kaszel 58% czesto rzadko
bdl gardta 12% rzadko czesto
uposledzenie/ 25% rzadko czesto
brak wechu
dusznosci 23% czasami rzadko
potwierdzenie konieczne preferowane (RT-PCR, nie jest potrzebne
laboratoryjne (RT-PCR; testy immunofluorescencja, hodowla
antygenowe**) komorkowa, szybkie testy)
powiktania ok. 15% moga miec ciezki przebieg choroba ustepuje samoistnie,
zakazonych rozwija powiktania wystepuja bardzo
ciezka postac rzadko
COVID-19
kontakt z osobg chora czesto czesto rzadko
mozliwos¢ swoistej nie tak nie
immunoprofilaktyki

RT-PCR - reakcja taricuchowa polimerazy z odwrotnq transkrypcjq

*Wartosci procentowe na podstawie przeglqdu i metaanalizy na tqcznej grupie 24 410 chorych [10].
**Na podstawie , Definicji przypadku COVID-19 na potrzeby nadzoru epidemiologicznego nad zakazeniami wirusem SARS-CoV-2 (definicja

zdnia 31.10.20201.)" [29].

wzgledu na niska czutos¢ (duza czestos¢ wynikow
fatszywie ujemnych) ich warto$¢ jest ograniczona
i nie s3 powszechnie zalecane [7]. Wiarygodnos¢
wyniku RIDT zalezy od wielu czynnikéw, do ktérych
naleza m.in.: wystepowanie objawéw klinicznych
zgodnych z objawami grypy, aktywnosc¢ wirusa gry-
py, czas od poczatku choroby do pobrania prébki
materiatu oraz rodzaj i jakos¢ materiatu pobranego
z drég oddechowych [9, 12].

Obiecujagcym szybkim testem wykrywajacym
antygen wirusa grypy jest innowacyjny test Flu
SensDx, ktéry pojawit sie w uzytku komercyjnym
w 2019 r. (dalszy opis produktu oparty jest na
zarejestrowanych materiatach producenta). Test
pozwala na jakosciowe wykrycie obecnosci biatka
M1 wiruséw grypy A oraz B w pobranym wyma-
zie z gardfa z czutoscia i swoistoscig ponad 90%.
Zestaw Flu SensDx sktada sie z kilku integralnych

czesci, a zasada dziatania testu opiera sie na de-
tekcji przy uzyciu elektrochemicznej spektroskopii
impedancyjnej (ESI). Wstepne wyniki przekazy-
wane s3 do dedykowanej aplikacji, ktéra przed-
stawia ostateczny wynik w postaci jakosciowej:
pozytywny, negatywny lub watpliwy. Wykonanie
testu zajmuje ok. 5-7 minut. Ograniczenia testu:
wyroby z rodziny Flu dziatajg poprawnie tylko ra-
zem, zmiana buforu czy wymazéwki na inng moze
mie¢ znaczacy wptyw na wynik testu, konieczny
jest komputer zodpowiednim oprogramowaniem.
Wptyw na wynik testu bedzie miata takze jakos¢
pobranego wymazu.

Oznaczenie stezenia CRP
Jednym z wyktadnikéw laboratoryjnych uogélnio-
nego stanu zapalnego jest zwiekszone stezenie
biatka C-reaktywnego w surowicy krwi. Jest ono
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markerem nieswoistym, gdyz koncentracja we krwi
ro$nie m.in. przy zakazeniu, w stanach zwigzanych
z chorobami autoimmunologicznymi lub zapalny-
mi, przy urazie, zawale serca czy chorobach no-
wotworowych [13, 14]. Nalezy pamieta¢, ze wynik
badania stezenia CRP, jako nieswoistego markeru
stanu zapalnego, osiaga wartos¢ diagnostyczna
dopiero w potaczeniu z obrazem klinicznym (wy-
wiad, badanie fizykalne, inne badania dodatkowe)
[13]. W przypadku infekcji badanie to moze by¢
pomocne w réznicowaniu etiologii bakteryjnej od
wirusowej, istotny wzrost stezenia CRP sugeruje
bowiem charakter bakteryjny infekcji (stezenie
CRP > 100 mg/l w ok. 80-85% jest zwigzane z in-
fekcja bakteryjna [15]), natomiast prawidiowy lub
nieznacznie podwyzszony obserwuje sie przy za-
kazeniach wirusowych (warto jednak zauwazy¢,
ze stosunkowo wysokie wartosci stezenia CRP we
krwi obserwuje sie rowniez w niektérych infek-
cjach wirusowych z obrazem klinicznym infekgji
GDO, m.in. w grypie, infekcji cytomegalowirusem
lub adenowirusami [16]). W warunkach ambulato-
ryjnych szczegdlne zastosowanie ma tzw. szybki
test oznaczania stezenia CRP (sCRP) [17, 18], a jego
zaletg jest niewielka ilos¢ potrzebnej prébki krwi
(krew wtosniczkowa, nie zylna) oraz prostota i szyb-
ko$¢ wykonania (wynik w ciggu ok. 2 minut) [19].
Dostep do sCRP ogranicza koszt zakupu odpo-
wiedniego sprzetu oraz odczynnikéw, a koszt jed-
nostkowy badania pokrywa pacjent samodzielnie,
gdyz Swiadczenie nie jest finansowane ze $rodkéw
publicznych.

Antybiotykoterapia w zakazeniach
gornych drag oddechowych

Rozpoznanie infekcji wirusowej drég oddechowych
co do zasady nie jest wskazaniem do wtaczenia
antybiotyku, a leczenie wiekszosci przypadkow jest
wyfacznie objawowe. Opdznienie rozpoczecia anty-
biotykoterapii przy wskazaniach do jej wtaczenia
moze jednak skutkowac powaznymi konsekwen-
cjami dla pacjenta. Wskazania do antybiotykotera-
pii w przypadku infekcji GDO zostaty wymienione
w tabeli 3, z uwzglednieniem grypy oraz lekéw
przeciwwirusowych.

Antybiotykoterapia w zakazeniach COVID-19
W poczatkowym etapie pandemii, mimo ze
COVID-19 jest chorobg o etiologii wirusowej, po-
jawiaty sie przestanki, ze azytromycyna (antybio-
tyk makrolidowy) moze wykazywac skutecznos¢
w tagodzeniu objawéw choroby [20]. Twierdzenie

to opierato sie na wtasciwosciach immunomodu-
lujacych azytromycyny i dotychczasowych danych
o dziataniu tagodzacym zaostrzenia w przewle-
ktych chorobach drég oddechowych (astma [21],
mukowiscydoza [22]) oraz udowodnionym dziata-
niu przeciw wirusowi Zika [23] i rinowirusom [24].
Szczegdlnym optymizmem napawaty wyniki pty-
nace z obserwacji przeprowadzonej we Francji,
dotyczace wspdlnej terapii azytromycynga z hydro-
ksychloroching [25]. Jednak pézniejsze badania
COALITION | oraz COALITION Il, obejmujace pacjen-
téw hospitalizowanych w stadium lekkim, umiarko-
wanym oraz ciezkim z COVID-19, sugeruja, ze azy-
tromycyna moze nie przynosi¢ korzysci pacjentom
w zakresie progresji choroby [26].

Obecnie obowiazujace zalecenia Polskiego To-
warzystwa Epidemiologéw i Lekarzy Choréb Za-
kaznych dotyczace postepowania w zakazeniach
SARS-CoV-2 definiuja role azytromycyny jako leku
o braku wystarczajacych dowodoéw celowosci jej
stosowania w leczeniu COVID-19 [27]. Dotad nie ma
jednoznacznych badan wskazujacych na jej sku-
tecznos¢ w leczeniu infekgji SARS-CoV-2 i wymaga
to pogtebionych badanh z uzyciem azytromycyny
w monoterapii, w warunkach badan klinicznych
[28]. Ustalenie, czy azytromycyna jest pomocna na
wczesnym etapie choroby, jest waznym prioryte-
tem badawczym, zwtaszcza ze obecnie jest stosun-
kowo czesto przepisywana ambulatoryjna terapia
COVID-19. Wyodrebnienie grupy chorych moga-
cych skorzystac z takiej terapii (w razie jednoznacz-
nego potwierdzenia jej skutecznosci) przyczyni sie
do ograniczenia niepotrzebnej podazy antybiotyku
oraz indukgji antybiotykoopornosci.

Przy podjeciu decyzji o zastosowaniu terapii z azy-
tromycyng, zwtaszcza w potaczeniu z hydroksy-
chloroching, nalezy pamieta¢ o mozliwym wptywie
na wydtuzenie odstepu QT, a co za tym idzie -
zwiekszaniu ryzyka pojawienia sie niepozadanych
zdarzen sercowo-naczyniowych.

Podsumowanie
Jednym z najwiekszych btedéw dotyczacych anty-
biotykoterapii jest stosowanie antybiotyku przy
braku wskazan. Grupa schorzen, ktére przysparzaja
najwiecej watpliwosci odnosnie do zastosowania
antybiotyku w codziennej praktyce klinicznej, sg
infekcje drég oddechowych. Doktadny wywiad
i badanie fizykalnie pozwalaja na rozpoznanie zaka-
zenia, ale kluczowe jest przeprowadzenie réznico-
wania etiologii infekgji. W ocenie wskazan do zasto-
sowania antybiotyku przydatne moga by¢ badania
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Tabela 3. Wskazania do zastosowania antybiotyku w przypadku infekcji gérnych drég oddechowych (opracowano

na podstawie [2, 7])

Wskazanie Zalecany schemat antybiotykoterapii

Ostre zapalenie gardta i migdatkéw podniebiennych
o etiologii paciorkowcowej (potwierdzone
mikrobiologicznie lub wysokie prawdopodobienstwo
w ocenie klinicznej).

Fenoksymetylopenicylina p.o. w 2 dawkach podzielonych

co 12 godzin przez 10 dni:

» udorostych i dzieci o masie ciata > 40 kg: 2-3 min j./dobe,
« u dzieci o masie ciata < 40 kg: 100-200 tys. j./kg m.c./dobe.
Leczenie skorygowane przy reakcji nadwrazliwosci
nienatychmiastowej na penicyliny: cefadroksyl lub
cefaleksyna.

W reakgji nadwrazliwosci natychmiastowej na B-laktamy:
makrolidy (zalecane wczesniejsze oznaczenie wrazliwosci).

Ostre bakteryjne zapalenie btony sluzowej nosa

i zatok przynosowych - co najmniej 3 z nastepujacych

objawoéw:

+ ropny wyciek z nosa (gtéwnie jednostronny)
lub ropna wydzielina w przewodach nosowych,

+ silny bol miejscowy (z przewaga jednej strony),

« goraczka (> 39°C),

+ podwyzszone wartosci OB/CRP,

+ nasilenie sie objawdéw po poczatkowym
tagodniejszym okresie choroby.

Amoksycylina p.o. w wysokich dawkach przez 10 dni

w 2 dawkach podzielonych co 12 godzin:

+ udorostych i dzieci o masie ciata > 40 kg: 1500-2000 mg
na dawke,

+ u dzieci o masie ciata < 40 kg: 75-90 mg/kg m.c./dobe.

Leczenie skorygowane: amoksycylina z klawulanianem.

W reakgji nadwrazliwosci nienatychmiastowej na penicyliny:

aksetyl cefuroksymu.

W reakgji nadwrazliwosci natychmiastowej na B-laktamy:

klarytromycyna, moksyfloksacyna lub lewofloksacyna.

Ostre zapalenie ucha srodkowego — natychmiastowe

zastosowanie antybiotyku:

+ udzieci < 6. miesigca zycia,

- udzieci zwysoka goraczka (> 38°C), znacznie
nasilonymi dolegliwosciami bélowymi i wymiotami,

+ udzieci < 2. roku zycia z obustronnym zapaleniem
ucha srodkowego,

+ u chorych z wyciekiem z ucha,

« udzieci z wadami twarzoczaszki, zespotem Downa,
zaburzeniami odpornosci oraz nawracajacymi
zapaleniami ucha.

U dzieci < 2. roku zycia z jednostronnym zapaleniem

ucha z umiarkowanie nasilonymi objawami nalezy

wspdlnie z rodzicami podja¢ decyzje o wiaczeniu
antybiotykoterapii.

W pozostatych przypadkach niepowikfanego ostrego

zapalenia ucha srodkowego zalecane jest wstrzymanie

sie z podaniem antybiotyku przez 48-72 godziny z pilna
obserwacja objawow.

Amoksycylina p.o. w wysokich dawkach przez 10 dni

w 2 dawkach podzielonych co 12 godzin:

+ u dorostych i dzieci o masie ciata > 40 kg: 1500-2000 mg
na dawke,

+ udzieci o masie ciata < 40 kg: 75-90 mg/kg m.c./dobe.

W reakcji nadwrazliwosci nienatychmiastowej na penicyliny:

aksetyl cefuroksymu, ceftriakson.

W reakgji nadwrazliwosci natychmiastowej na B-laktamy:

klarytromycyna (azytromycyna nie powinna by¢ stosowana

w leczeniu ostrego zapalenia ucha srodkowego).

W przypadku braku reakcji na amoksycyline: amoksycylina

z klawulanianem, ceftriakson.

Grypa - sytuacje szczegélne (do 48 godzin od

pojawienia sie pierwszych objawéw):

+ osoby starsze,

+ pacjenci obcigzeni ciezkimi i/lub postepujacymi
chorobami przewlektymi,

« o0soby z ostabiong odpornoscia,

+ kobiety w ciazy lub do 2 tygodni po porodzie (kat. C),

« dzieci do 2. roku zycia.

Oseltamiwir p.o. 2 razy dziennie przez 5 dni:

« dorodlii mtodziez od 13. roku zycia: 75 mg,

+ dzieci od 1. do 12. roku zycia w zaleznosci od masy ciata:
10-15 kg: 30 mg; 15-23 kg: 45 mg; 23-40 kg: 75 mg,

« urodzone o czasie niemowleta od urodzenia do 12. miesigca
zycia: 3 mg/kg m.c.

OB - odczyn Biernackiego (wskaZznik opadania erytrocytéw), CRP - biatko C-reaktywne

dodatkowe, najlepiej mozliwe do wykonania w ga-
binecie POZ. Rozpoznanie czynnika etiologicznego
moze skutkowac kliniczng decyzja o wdrozeniu lub
zaniechaniu antybiotykoterapii. Szybkie testy, kto-
re moga by¢ pomocne, to m.in. testy antygenowe
w kierunku infekcji paciorkowcowej lub zakazenia
wirusem grypy. Pomimo sytuacji epidemiologicz-
nej, wymuszajacej zmiany w organizacji opieki nad
pacjentami, dotychczasowe wskazania i zasady

racjonalnej antybiotykoterapii nie ulegty zmianie,
a kazde opdznienie wdrozenia leczenia przy istnie-
jacych wskazaniach moze pogarszac¢ przebieg oraz
rokowanie.
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