Streszczenie w jezyku polskim

Szczepienia przeciw zakazeniom Mycobacterium tuberculosis (Bacillus Calmette-
Guérin, BCG) zostaly wprowadzone w roku 1921 i sa nadal zalecane przez Swiatowa
Organizacje Zdrowia (ang. World Health Organisation, WHO) w krajach o wysokiej
zapadalno$ci na gruzlice, gdzie powinny by¢ podawane noworodkom w mozliwie najkrotszym
czasie od wurodzenia. W szczepionce BCG wykorzystano zywy atenuowany szczep
Mycobacterium bovis. Szczepienie to zapewnia stalg ochrone przeciw rozsianym formom
gruzlicy w dziecinstwie, takim jak gruzlica opon mozgowych i gruzlica prosowkowa, jednak
jej skuteczno$¢ ochronna przeciwko gruzlicy pluc u dorostych nie jest w pehni
satysfakcjonujaca. W wielu krajach prowadzi si¢ profilaktyke BCG, ale w czgéci z nich
przerwano te szczepienia z uwagi na poprawe¢ sytuacji epidemiologicznej (Hiszpania 1981,
Dania 1986), sa takze panstwa, ktore nigdy nie prowadzity tej profilaktyki (Kanada, USA,
Wilochy, Belgia, Niderlandy).

W trakcie badan 1 obserwacji dotyczacych réznych populacji oraz chordb zakaznych
zaobserwowano, iz w populacjach zaszczepionych jest zmniejszona umieralno$¢ we wezesnym
okresie zycia, a takze mniej zachorowan na dang chorob¢. Podczas pandemii COVID-19
wysuni¢to hipoteze, ze w krajach nieprowadzacych powszechnej profilaktyki gruZlicy
wystepuje wyzszy odsetek cigezkiego przebiegu choroby (Wlochy, Francja, Hiszpania,
Niderlandy) niz w krajach od dawna stosujacych powszechng profilaktyke (Japonia, Dania,
Korea P1d.). Personel medyczny ma kluczowe znaczenie w opanowaniu skutkow jakiejkolwiek
epidemii czy pandemii. A z uwagi na to, ze w Polsce szczepienia BCG byly prowadzone
powszechnie 1 obowigzkowo od lat 50-tych XX wieku, ogromna wigkszo$¢ pracownikoéw
ochrony zdrowia zostata objeta profilaktyka gruzlicy. W tym Swietle oraz w obliczu ciaggle
niepoznanej w petni wiedzy na temat szczepionki przeciwko gruzlicy wlasciwym wydawato
si¢ podjecie badan na temat wplywu tej profilaktyki na czgstos¢ i przebieg zakazen
SARS-CoV-2 w populacji pracownikow ochrony zdrowia w Polsce, a takze podjecie proby
zdefiniowania cech specyficznych wptywajgcych na wyniki.

Celem rozprawy doktorskiej byto zweryfikowanie hipotezy czy szczepienie przeciw
gruzlicy szczepionka BCG ma wptyw na cze¢stos$¢ zakazen wirusem SARS-CoV-2 oraz przebieg
choroby COVID-19. Dane wykorzystane do pracy doktorskiej sa oparte o uzyskane wyniki
badania klinicznego, kontrolowanego, wielosrodkowego, randomizowanego, z podwojng $lepa
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(2 osrodki) oraz Trzebnicy na grupie ochotnikow, pracownikéw ochrony zdrowia, zar6wno
kobiet jak 1 mezczyzn w wieku >25 lat zatrudnionych w placowkach opieki zdrowotne;.
Wszyscy wiaczeni uczestnicy badania mieli wykonang probe tuberkulinows. W dniu odczytu,
po 72 godzinach od zatoZenia proby, osoby z wynikiem ujemnym zostaty zrandomizowane
(w stosunku 1:1) i otrzymaly szczepionke BCG lub placebo. Od tego momentu osoby te
poddawane byly trzymiesigcznej obserwacji z cotygodniowym kontaktem telefonicznym dla
ustalenia stanu ich zdrowia. Przy wystapieniu objawow mogacych wskazywac¢ na zakazenie
wirusem SARS-CoV-2 pobierano wymaz z nosogardzieli 1 krew. W kolejnym etapie badania
po wprowadzeniu powszechnych szczepien przeciw COVID-19 ochotnikom biorgcym udziat
w I etapie badania pobierano krew w okresie 1-2 oraz 7-8 miesi¢cy po podaniu drugiej dawki
szczepionki Comirnaty® (Pfizer/BioNTech, USA/Niemcy).

Sposrod okoto 2000 pracownikéw ochrony zdrowia potencjalnie speiniajacych
kryteria wlaczenia do badania wlaczono ostatecznie 717 0sob, ktore wyrazily swiadoma zgode
na udziat. Wynik proby tuberkulinowej RT23 byt dodatni u 363 uczestnikow (50,6%), a uyjemny
u 354 (49,4%). Z tej grupy po randomizacji 177 osob otrzymalo szczepionke BCG, a 177
kolejnych placebo. Do konca I etapu badania z dalszej kontroli zrezygnowato 22 uczestnikow
1 ostateczna analiza byta przeprowadzona na grupie 695 oséb.

Wyniki przeprowadzonych badah nie wykazaty zaleznosci mig¢dzy rewakcynacja
szczepionka BCG a zachorowalnoscig na COVID-19. Nie odnotowano rowniez znamiennosci
statystycznej migdzy wynikami testu tuberkulinowego a iloscig zachorowan na COVID-19.
Jednocze$nie wykazano znamiennie czgstsze zachorowania na COVID-19 wéréd pielggniarek
w poréwnaniu do oséb wykonujacych inne zawody medyczne. U 150 uczestnikéw badania
wykryto obecno$¢ przeciwcial anty-SARS-CoV-2 w klasie IgG, natomiast stezenia przeciwciat
nie roznily si¢ znaczaco mig¢dzy trzema badanymi grupami i nie wykazano istotno$ci
statystycznej. Dodatkowa analiza nie wykazala wystgpowania zalezno$ci migdzy stezeniem
przeciwcial a dodatnim wynikiem testu tuberkulinowego.

W 1I etapie badania do ostatecznej oceny poziomu przeciwcial wlaczono 352
uczestnikow podczas wizyty po 1-2 miesigcach od otrzymania drugiej dawki szczepionki
Comirnaty® oraz 200 podczas wizyty po 6 miesigcach od poprzedniej (7-8 miesigcach od
drugiej dawki Comirnaty®). Stezenia przeciwciatl w trzech badanych grupach nie roznity si¢
znamiennie. Nie wykazano rowniez wystepowania zaleznosci migdzy stezeniami przeciwciat

a wiekiem, ptcig czy BMI uczestnikéw badania.



