Goraczki niewiadomeygo
pochodzenia u powracajacych
Z podrozy

Fevers of unknown origin in returning travellers

STRESZCZENIA

Goraczki niewiadomego pochodzenia, obok zaburzen zotadkowo-jelitowych, infekcji drog
oddechowych oraz chordb skory, naleza do najczestszych probleméw zdrowotnych dia-
gnozowanych ws$rod podréznych powracajacych z krajow tropikalnych i subtropikalnych.
Moga by¢ one objawem réznych chordb, najczesciej o etiologii infekcyjnej lub inwazyjnej.
W jednym na trzy przypadki przyczyna goraczki niewiadomego pochodzenia wsrdd oséb
powracajacych z rejonéw goracej strefy klimatycznej jest malaria, dlatego postepowa-
nie diagnostyczne powinno w pierwszej kolejnosci zmierzaé¢ do wykluczenia tej jednostki
chorobowej. Do innych schorzen z utrzymujaca sie goraczka naleza denga, dur brzuszny,
wirusowe zapalenie watroby typu A, biegunki bakteryjne i riketsjozy. Goraczka moze byé
réwniez objawem choréb kosmopolitycznych, wystepujacych powszechnie w strefie klimatu
umiarkowanego, na przykiad infekcji ukiadu oddechowego lub moczowego. Moze takze
towarzyszy¢ innym schorzeniom lub obrazeniom ciata (wysypki skorne, oparzenia).
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ABSTRACT

Fevers of unknown origin (FUO), apart from gastrointestinal disorders, respiratory tract infec-
tions and dermatoses, are one of the most common health problems in travellers returning
from tropical and subtropical countries. FUO are manifestations of various diseases, typically
of infectious or invasive etiology. In one out of three cases, the cause of a fever in travellers
returning from the hot climate zone is malaria, and therefore diagnostic tests should first aim at
ruling out this specific disease entity. Other illnesses with persistent fever include dengue, enteric
fever, viral hepatitis A, bacterial diarrheas and rickettsioses. Fever may also occur in travellers
suffering from diseases of non-tropical origin, e.g. cosmopolitan respiratory tract or urinary
tract infections, also, fever may coexist with other illnesses or injuries (skin rashes, burns).
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WSTEP
Goraczki niewiadomego pochodzenia (FUO,
fevers of unknown origin) — obok zaburzefi
zotadkowo-jelitowych, infekcji drég oddecho-
wych oraz chordb skdry —stanowia jeden z naj-
czestszych problemdéw zdrowotnych diagno-
zowanych wsréd podréznych powracajacych
zkrajow tropikalnych i subtropikalnych. Moga
by¢ one objawem réznych chordb, najczesciej
o etiologii infekcyjnej lub inwazyjnej [1].
W jednym na trzy przypadki przyczyng go-
raczki niewiadomego pochodzenia wéréd
0s6b powracajacych z rejonéw goracej strefy
klimatycznej jest malaria, dlatego postepowa-
nie diagnostyczne powinno w pierwszej kolej-
noS$ci zmierzaé do wykluczenia tej jednostki
chorobowej. Do innych schorzef z utrzymu-
jacasi¢ goraczka naleza denga, dur brzuszny,
wirusowe zapalenie watroby typu A, biegunki
bakteryjne i riketsjozy. Goraczka moze by¢
réwniez objawem choréb kosmopolitycznych,
wystepujacych powszechnie w strefie klimatu
umiarkowanego, na przyktad infekcji uktadu
oddechowego lub moczowego. Moze takze
towarzyszy¢ innym schorzeniom lub obraze-
niom ciata (wysypki skorne, oparzenia) [2].
Definicja FUO zostala opracowana przez
Petersdorfa i Beesona. Jest to goraczka >
38,3°C utrzymujaca si¢ przez co najmniej trzy
tygodnie, ktorej przyczyny nie udaje si¢ ustali¢
mimo przeprowadzenia diagnostyki w warun-
kach szpitalnych przez okres minimum jedne-
go tygodnia. Goraczka niewiadomego pocho-
dzenia jest rowniez okreSlana jako goraczka,
ktéra nie ustgpuje samoistnie w terminie prze-
widzianym dla choréb samoograniczajacych
si¢, a ktorej przyczyny nie daje si¢ ustali¢ po-
mimo prowadzenia szerokiej diagnostyki [3].
Przyczyn FUOmozebyéwiele. Wedtug Cunha 4]
najczesciej s3 one spowodowane chorobami
infekcyjnymi lub inwazyjnymi, ale réwniez

zmianami zapalnymi/reumatycznymi.

EPIDEMIOLOGIA
Dane platformy GeoSentinel Surveillance Ne-

twork zebrane w latach 1997-2006, dotyczace

probleméw zdrowotnych niespetna 25 tysigcy
podréznych, wykazaly ze 28% sposrdd nich
zglosito si¢ po pomoc medyczng z powodu wy-
stapienia goraczki. Stany goraczkowe pojawi-
ty si¢ u 90% pacjentéw, u ktérych rozpoznano
malarie, 82% pacjentdw zakazonych wirusem
denga, 87% pacjentéw z grypa, 96% z lepto-
spiroza, 87% z durem brzusznym, 100% z odra
172% zriketsjoza [5]. Badania Bottieuiwsp. [6]
wykazaly, ze w 36% przypadkéw przyczyna
goraczki byty choroby tropikalne, w§rdd kto-
rych dominowata malaria, rzadziej riketsjozy,
denga, ostra schistosomatoza, dur brzuszny
oraz ameboza. Choroby kosmopolityczne
diagnozowane byly réwnie czesto i stanowity
34% wszystkich przypadkdéw chordb przebie-
gajacych z goraczka. W tej grupie zachoro-
wafl najcz¢Sciej rozpoznawane byly infekcje
uktadu oddechowego, bakteryjne zapalenie
jelit, zesp6l mononukleozopodobny, zakaze-
nia skory i tkanek migkkich oraz zakazenia
drog moczowych. W grupie 631 francuskich
pacjentéw hospitalizowanych z powodu sta-
néw goraczkowych po powrocie z podr6zy naj-
czgSciej rozpoznawano malari¢ (75,2%), na
drugim miejscu wystepowaly infekcje uktadu
pokarmowego, migdzy innymi dur brzuszny
i szigeloza, natomiast na trzecim — infekcje
uktadu oddechowego. W kilkunastu przypad-
kach przyczyna goraczki okazata si¢ denga [7].
Badania przeprowadzone przez Herbinge-
raiwsp.[8] na grupie 774 niemieckich podrdz-
nych wykazaly, ze stany goraczkowe wystapity
u 27,9% badanych i byly drugim najczgsciej
zglaszanym objawem chorobowym po ostrej
biegunce. W ww. grupie pacjentéw z FUO
najczesciej diagnozowano malari¢, mononu-
kleoze zakazna oraz denge. W 89 przypadkach
goraczce towarzyszyta réwniez ostra biegun-
ka, gtéwnie wywotlana przez Salmonella spp.,
Campylobacter spp. i Entamoeba spp. [8].
Badania Stienlaufa i wsp. [9] wykazaly, ze
choroby przebiegajace z goraczka stanowily
przyczyne 77% wszystkich opisanych hospita-
lizacji pacjentéw i zostaly podzielone na trzy

gtéwne grupy: malari¢, FUO oraz dengg.
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Wedlug analiz przeprowadzonych na
podstawie danych wygenerowanych przez
GeoSentinel Surveillance Network u 20%
podrdznych nie udaje si¢ okresli¢ przyczyny
goraczki [5]. W badaniach Bottieu i wsp. [6]
nie ustalono ostatecznej diagnozy w przy-
padkach FUO u 24% pacjentéw powraca-
jacych z podrézy. Badania Parola i wsp. [7],
przeprowadzone w$rdd 631 podrdznych
z Francji, u ktérych wystapita goraczka,
w 50 przypadkach nie pozwolity na postawie-
nie jednoznacznego rozpoznania. W bada-
niach Stienlaufa i wsp. FUO stanowily 21%
chordb goraczkowych wéréd podrdéznych
[9]- Bottieu i wsp. [6] wykazali, Ze najwyz-
szy odsetek FUO obserwowano u pacjentow
wracajacych z Afryki Péinocnej i Bliskiego
Wschodu, u ktérych prawie 40% zachorowan
pozostato nierozpoznanych.

W ankietach opracowywanych przez Geo-
Sentinel Surveillance Network [5] wyodreb-
niono 10 gtéwnych regionéw geograficznych
odwiedzanych przez podrézujacych. Okazato
si¢, ze miejsce podrdzy/pobytu, w ktérym do-
szto do wystapienia objawéw chorobowych,
jestwazna informacja w procesie diagnostycz-
nym. U oséb, ktore podrézowaly do Afryki
Subsaharyjskiej lub w rejony Oceanii, u kto-
rych gléwnym objawem chorobowym byta go-
raczka, najczesciej rozpoznawano malarig. Po-
drézniwracajacy z Azji Potudniowo-Wschod-
niej i Karaibow najczesciej chorowalina den-
ge. Z kolei wsrdéd pacjentow, ktorzy odbyli
podréz do Azji Potudniowo-Srodkowej, naj-
czesciej diagnozowany byt dur brzuszny [10].
Chikungunya byta cz¢sciej spotykana wsrdod
pacjentéw powracajacych z Wysp Oceanu
Indyjskiego. Osoby, u ktérych zdiagnozowa-
no riketsjozy (dominowaty te przenoszone
przez kleszcze), zazwyczaj podrézowaly do
Afryki Poludniowe;j.

Wedlug badan GeoSentinel dotyczacych
choréb infekcyjnych raportowanych u po-
dréznych zgtaszajacych si¢ po porade w kra-
jach europejskich, schorzenia og6lnoustro-

jowe przebiegajace z goraczka najczescie]
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byly zawlekane z Afryki Subsaharyjskiej,
wysp Oceanu Indyjskiego i Oceanii. Malaria
wywotana przez Plasmodium falciparum byta
czesciej obserwowana u pacjentow wracaja-
cych z Afryki Subsaharyjskiej, podczas gdy
malaria wywotana przez P. vivax wystgpowata
czesciej u pacjentéw podrdézujacych do wysp
Oceanii, Oceanu Indyjskiego i Ameryki Potu-
dniowej. U podréznych powracajacych z Azji
Potudniowo-Wschodniej czgsto wykrywano
denge, podczas gdy ryzyko zachorowania na
riketsjozy byto wyzsze wérdd os6b podrdzuja-
cych do Afryki Subsaharyjskiej [11]. W innych
badaniach platformy GeoSentinel réwniez
wykazano, ze riketsjozy sa czgsto raportowa-
ne u podréznych powracajacych z Afryki Sub-
saharyjskiej [12]. Badania Bottieu i wsp. [6]
wykazaly, ze malari¢ spowodowang Plasmo-
dium falciparum, P. malariae, P. ovale, riket-
sjozy i ostra schistosomatoz¢ rozpoznawano
gléwnie u pacjentéw, ktorzy wrdcili z Afryki,
podczas gdy malaria wywotana przez P. vi-
vax, denga oraz dur brzuszny byly najczestsza
przyczyna standéw goraczkowych u podrdz-
nych powracajacych z Azji. U pacjentéw po-
drézujacych do Ameryki Lacinskiej goraczka
zwykle nie byta spowodowana choroba tro-
pikalna, w rzadkich przypadkach rozpozna-
wano malari¢ wywotang przez P. vivax oraz
denge. W innych badaniach przeprowadzo-
nych przez Bottieu i wsp. [13] wykazano, ze
malari¢ wywotang przez P. falciparum, riket-
sjozy i ostra schistosomatoz¢ rozpoznawano
niemal wylacznie u pacjentéw podrézujacych
do Afryki Subsaharyjskiej, podczas gdy wigk-
szo§¢ przypadkéw dengi i duru brzusznego
stwierdzono u podrdéznych powracajacych
z Azji Potudniowej oraz regionu Pacyfiku.
Denga byla réwniez najczestsza przyczyna
stanéw goraczkowych u pacjentéw podrézu-
jacych do Ameryki Lacifskiej.

MOTYWY PODROZY

Na podstawie badafi przeprowadzonych
przez Wilsona i wsp. [5] wyodrgbniono
5 gtéwnych motywdow podrdzy, wsrdd nich
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znalazty sie: turystyka, dziatalno§¢ bizne-
sowa, praca naukowa/edukacja, praca mi-
syjna/wolontariat, odwiedziny przyjaciot
i krewnych (VFR, visiting friends/relatives).
W odniesieniu do choréb goraczkowych,
szczegOlnie narazeni na zachorowanie sa
podrézni odwiedzajacy przyjaciét i krew-
nych (VFR), zwlaszcza podrézujacy w re-
jony Afryki Subsaharyjskiej, Azji Potudnio-
wo-Srodkowej, wysp Oceanu Indyjskiego,
Oceanii i Ameryki Lacifiskiej. Wsréd VFR
znacznie czeéciej rozpoznawana jest malaria
i dur brzuszny, a z kolei ostre biegunki cz¢-
Sciej wystepuja wsrdd turystow [10]. Malaria
wywotana przez P. falciparum czg¢sciej jest
rozpoznawana u VFR, natomiast P. vivax
czedciej diagnozuje si¢ u osob zajmujacych
si¢ praca misyjna i imigrantéw. Podrdzni
VFR powracajacy z Afryki i wysp Oceanu
Indyjskiego cz¢Sciej zapadaja na malarig wy-
wolana przez P. falciparum w poréwnaniu
z podréznymi spoza Europy [11]. GruZlica
oraz AIDS przebiegajace z goraczka zde-
cydowanie czeSciej wystepuja u podréznych

VFR, cudzoziemcéw i imigrantow [6].

CZYNNIKI DEMOGRAFICZNE

Badania GeoSentinel przeprowadzone w la-
tach 1997-2006 wykazaly, ze choroby goracz-
kowe czgéciej wystepuja u mezczyzn niz u ko-
biet. W badanych grupach podréznych ze sta-
nami gorgczkowymi 37% pacjentow stanowili
mezezyzni, podczas gdy kobiety — 24% [5].
Wedtug Schlagenhauf i wsp. [14] kobiety sa
mniej podatne na choroby transmisyjne, takie
jak malaria czy riketsjozy. Z kolei wsréd po-
dréznych z goraczka nie zaobserwowano istot-
nej statystycznie réznicy ze wzgledu nawiek [S].
Wedtug analiz GeoSentinel Surveillance
Network, wérdd pacjentdw pediatrycznych,
u ktdérych wystapity ogélnoustrojowe choro-
by goraczkowe zwigzane z podrdza, najcze-
$ciej rozpoznawana byla malaria, nastgpnie
zakazenia wirusowe (28%), goraczki o nie-
ustalonej etiologii (11%), denga (6%) oraz
dur brzuszny (6%) [15]. Badania Herbingera

i wsp. [8] wykazaly, ze przyczyna goraczki
w przedziale wiekowym 0-19 lat byly gtow-
nie malaria, mononukleoza zakaZna i denga,
ktore wystepowaly z r6zna czgstoscig w za-
lezno$ci od przedziatu wiekowego: u matych
dzieci czgéciej wystepowata malaria, w wieku
10-14 1at czgéciej diagnozowano dengg, nato-
miast w przedziale 15-19 lat — mononukleoze

zakazng.

PORADA LEKARSKA PRZED PODROZA

Badania Wilsona i wsp. [5] wykazaly, ze tylko
27% planujacych wyjazd zglosito si¢ po po-
rade lekarska przed podréza. Badania Shla-
genhauf i wsp. [14] wykazaly, ze osoby, ktére
konsultowaly si¢ z lekarzem przed podrdza,
zdecydowanie rzadziej chorowaly na malari¢
wywolywana przez P. falciparum. Ponadto,
u 0s6b tych rzadziej rozpoznawano powazne
problemy zdrowotne. Bottieu i wsp. [6] wy-
kazali, ze jedynie 33% podrdznych z krajow
zachodnich stosowalo chemioprofilaktyke
przeciwmalaryczna, odsetek ten byl jeszcze
nizszy wéréd podréznych odwiedzajacych
przyjaciot i krewnych (19%). W innych ba-
daniach udowodniono, ze ryzyko wystapienia
choroby goraczkowej, ktérej mozna uniknaé
dzigki szczepieniom ochronnym, jest dwukrot-
nie wyzsze w§rdd VFR w poréwnaniu z inny-
mi grupami podréznych, co wynika z faktu,
ze VFR zdecydowanie rzadziej konsultuja
si¢ z lekarzem przed podréza [5]. Wedtug da-
nych uzyskanych w latach 1997-2007, kobiety
czeSciej niz mezezyZni szukaja informacji na
temat profilaktyki zdrowotnej przed podréza.
Réwniez kobiety czeéciej od mezezyzn zgta-
szaja wystapienie zdarzef niepozadanych po
zastosowaniu lek6w, na przyktad stosowanych
w chemioprofilaktyce malarii [14]. W bada-
niach przeprowadzonych przez Wilsona i wsp.
[5] choroby, ktérym mozna zapobiegaé dzigki
immunoprofilaktyce, stanowily 3% wszystkich
przypadkéw choréb goraczkowych rozpozna-
wanych u podréznych. Wsrdod nich najcze-
$ciej diagnozowano dur brzuszny oraz WZW

typu A.
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NAJCZESTSZE JEDNOSTKI CHOROBOWE
PRZEBIEGAJACE Z GORAGZKA

U PODROZUJACYCH

Utrzymujaca si¢ goraczka stanowi jeden
z gléwnych objawow chorobowych u podroz-
nych powracajacych z rejonéw tropikalnych.
Poniewaz przyczyny choroby u 0s6b powra-
cajacych z tropikéw sa rdézne, a goraczka
jest objawem niespecyficznym, w pierw-
szym etapie postepowania diagnostycznego
trudno przypisac ja konkretnej chorobie.
Dlatego tak wazny przed badaniem pacjen-
ta jest dobrze zebrany wywiad chorobowy
(miejsce, czas, dlugo§¢ pobytu), wsparty
danymi z platformy GeoSentinel Surveil-
lance, najwigkszej bazy danych dotyczacej
prewalencji choréb zwiazanych z podrdza.
Platforma zostata utworzona w 1995 r., aby
zbiera¢ informacje oraz monitorowac pro-
blemy zdrowotne wystgpujace u oséb od-
bywajacych miedzynarodowe podrdze [15].
Badania przeprowadzone w latach 1997-
2006 z udziatem 24 290 oséb, u ktérych wy-
stapity problemy zdrowotne po powrocie
z podrézy, wykazaly, ze w 28% przypadkow
gléwnym objawem chorobowym byta go-
raczka. Choroby goraczkowe u podréznych
miaty r6zne objawy wspolistniejace, na kto-
rych podstawie latwiejsze bylo postawienie
prawidtowej diagnozy. W grupie chorych
z goraczka w 15% przypadkow stwierdzo-
no chorobe biegunkowa, w 14% — infekcje
uktadu oddechowego. Z mniejsza czgstoscia
u goraczkujacych rozpoznawano rowniez
choroby skory, zakazenia uktadu moczowo-
-plciowego oraz zaburzenia zotadkowo-je-
litowe niezwigzane z choroba biegunkowa.
W 22% przypadkow nie udato si¢ ustalié roz-
poznania, a dolegliwoSci goraczkowe zostatly
okreslone jako choroba goraczkowa niewia-
domego pochodzenia [5].

Najczestsza przyczyna choréb ogdlno-
ustrojowych, ktérych gtéwnym objawem byta
goraczka, okazata si¢ malaria (21%), nastgp-
nie denga (6%), dur brzuszny i paradury
wywolane przez Salmonella typhi i paratyphi
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(2%) orazriketsjozy (2%). Zespoty mononu-
kleozopodobne stanowity 1,4% wszystkich
przypadkéw pacjentéw goraczkujacych po
powrocie z podrdzy, z ktérych wigkszo§¢
byta wywotana wirusami EBV, CMV, HIV
lub pierwotniakiem Toxoplasma [5]. Wedtug
Harveya i wsp. [17], ogélnoustrojowe cho-
roby goraczkowe obejmowaty 14% wszyst-
kich probleméw zdrowotnych u podréznych,
z czego 59% stanowily: malaria wywotana
przez Plasmodium falciparum (19%), zaka-
zenia wirusowe bez zmian skérnych (17%),
niepowiktana denga (11%), goraczka nie-
wiadomego pochodzenia trwajaca ponizej
trzech tygodni (8%) oraz zakazenie wirusem
EBV (4%). W latach 1996-2004 przepro-
wadzono badania na podstawie informacji
wygenerowanych z platformy GeoSentinel.
Z analizy 17 353 przypadkéw wynikato, ze
og6lnoustrojowe choroby goraczkowe byty
najczestszym problemem zdrowotnym zgta-
szanym przez podrézujacych pacjentow.
W5srdd nich dominowaty malaria, denga oraz

riketsjozy oraz dur i paradury [1].

B malaria

Badania Wilsona i wsp. [7] wykazaly, Ze naj-
czesciej diagnozowana chorobg goraczkowa
wSrdd turystow powracajacych z podrozy byta
malaria (21%), z czego zarazenia wywota-
ne przez Plasmodium falciparum stanowily
14% wszystkich przypadkéw choréb goracz-
kowych u powracajacych z podrézy oraz 66%
wszystkich potwierdzonych przypadkéw ma-
larii. Zarazenie P. falciparum najczesciej roz-
poznawano u 0sdb podrézujacych do Afryki
Subsaharyjskiej. Wedlug Ledera i wsp. [18],
w latach 1997-2002 do platformy GeoSenti-
nel zgtoszono tacznie 1140 przypadkéw ma-
larii. Wigkszo$¢ z pacjentéw konsultowanych
w oSrodkach zdrowia prowadzonych przez
GeoSentinel, u ktérych rozpoznano malarig,
zglaszata stany goraczkowe: 93% pacjentow
zarazonych P. falciparum, 95% P. vivax, 83%
P. ovale oraz 95% P. malariae. 60% hospi-

talizowanych pacjentéw byto zarazonych
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P. falciparum, 45% P. vivax, 30% P. ovale
oraz 13% P. malariae (rozpoznawano za-
razenia ztozone). W 2,4% przypadkéw wy-
wolanych przez P. falciparum stwierdzono
malari¢ mézgowa. Gatunek zarodZca ma-
larii wykrywany u podrdéznych byt zwiazany
z odwiedzanym przez nich rejonem §wiata.
Malaria wywotana przez P. falciparum byta
czesciej obserwowana u pacjentdw wracaja-
cych z Afryki Subsaharyjskiej, podczas gdy
P. vivax wystgpowato czesciej u podréznych
wracajacych z wysp Oceanii, Oceanu Indyj-
skiego i Ameryki Poludniowej [11, 19]. Do
transmisji choroby rzadko dochodzi poza
miejscami jej endemicznego wystepowania,
chociaz nie jest to wykluczone (przypadki
tzw. malarii lotniskowej i portowej, zarazenie
w wyniku przetaczania zainfekowanej krwi
lub podczas podawania lekéw dozylnych).
W 2012 r. w USA zanotowano 1687 przy-
padkéw malarii, z ktérych 1683 stanowity
przypadkiimportowane [20]. W Europie naj-
wigcej zachorowan na malari¢ wéréd podroz-
nych wracajacych z rejonéw endemicznych
notuje si¢ we Francji. Kobiety w ciazy oraz
pacjenci z obnizong odporno$cia sa bardziej

narazeni na zachorowanie [21].

Bl Denga

W badaniach Wilsona i wsp. [5] denge roz-
poznano u 6% podréznych ze stanami go-
raczkowymi. Prawdopodobnie jednak nie
wszystkie przepadki dengi u podréznych zo-
staty zgloszone z uwagi na fakt, iz choroba
charakteryzuje si¢ krétkim okresem wylega-
nia, jej przebieg jest czesto tagodny, a objawy
niespecyficzne. Badania Gautretaiwsp. [11]
wykazaly, ze denga byla druga po malarii naj-
czestsza przyczyng goraczki wSréd podrdz-
nych. Wedtug danych Shlagenhauf i wsp.
[16] zachorowalno$¢ na dengg wérdd Euro-
pejczykéw wzrosta z 22 przypadkéw w 2008 1.
do 36 przypadkéw w roku 2012. Denga byta
najczestsza przyczyna ogélnoustrojowej cho-
roby przebiegajacej z goraczka u podréznych
wracajacych z Azji Poludniowo-Wschodniej

[5]. Wedlug analiz przeprowadzonych przez
platform¢ GeoSentinel w Stanach Zjedno-
czonych w latach 1997-2011, denge¢ rozpo-
znano u 11% z ogdlnej liczby 1802 podrdz-
nych z goraczka [17]. Denga wystepuje en-
demicznie w ponad 100 krajach na §wiecie,
gtéwnie w Afryce, Azji Potudniowo-Wschod-
niej, obu Amerykach oraz we wschodnim re-
jonie basenu Morza Srédziemnego. W ostat-
nich 50 latach zaobserwowano trzydziesto-
krotny wzrost zapadalno$ci na t¢ chorobe
[22]. W piSmiennictwie §wiatowym podaje
sie, ze 14-87% infekcji przebiega objawo-
wo [23]. Dlatego denga powinna zawsze by¢
brana pod uwage w przypadku wystapienia
goraczki u podréznych powracajacych z re-

jonéw endemicznych.

I  Dur brzuszny i paradury

W badaniach Wilsona i wsp. [5] zakazenie
Salmonella typhi lub S. paratyphi wystepowa-
o u 2% podréznych z goraczka i najczgéciej
byto diagnozowane u 0sdb powracajacych
z Azji Potudniowo-Srodkowej. Chociaz naj-
czestsza przyczyng duru brzusznego na Swie-
cie jest S. typhi, wsréd podroznych czesciej
mozna obserwowac zakazenia wywotane S.
paratyphi, co mozna ttumaczy¢ rosnaca licz-
ba turystow szczepionych przeciwko durowi
brzusznemu [24]. W badaniu retrospektyw-
nym przeprowadzonym na podstawie doku-
mentacji medycznej zgromadzonej w szwedz-
kich bazach danych dotyczacych choréb
podlegajacych obowiazkowi zgloszenia [25]
wykazano, ze najwigksze ryzyko zakazenia
durem brzusznym i paradurami wystepuje
w przypadku podrézy do Indii i krajow sa-
siadujacych (41,7/100 000 os6b w przypadku
zakazenia S. typhi 137,5/100 000 w przypadku
S. paratyphi), na Bliski Wschdd (odpowied-
nio 5,91/100 000 i 3,64/100 000) i do Afryki
(3,33/100 000 w przypadku duru brzusznego
i paraduréw). Wedtug Connora i Schwartza
ryzyko zachorowania na dur brzuszny w przy-
padku podrézy na Subkontynent Indyjski

wzrasta az osiemnastokrotnie [24].
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B Riketsjozy

Badania prowadzone przez Jenseniusa
i wsp. [12] wykazaly, ze w okresie 1984-
—-2004 wsréd podréznych zanotowano 450 przy-
padkow riketsjoz. Wedlug danych platformy
GeoSentinel, w latach 1996-2008 raporto-
wano 280 zachorowan na riketsjozy (w tym
231 przypadki goraczek plamistych oraz
16 duru zaro§lowego). Z kolei w latach
2007-2011 wsrod podrdznych rozpoznano
300 przypadkéw riketsjoz (267 goraczek
plamistych, 17 duru endemicznego i 14 duru
zaroSlowego) [18]. W badaniach przeprowa-
dzonych przez francuskich lekarzy w latach
2004-2013, ze wszystkich rodzajéw goraczek
plamistych u podréznych najczesciej wyste-
powaly: odkleszczowa goraczka afrykafiska
(ATBF) oraz goraczka plamista §rédziemno-
morska (MSF). Wedtug tych samych danych,
ATBEF byta druga najczesciej diagnozowana
choroba goraczkowa u podréznych powra-
cajacych z Afryki Subsaharyjskiej. Z kolei
MSF jest riketsjoza wystepujaca endemiczne
w rejonie Morza Srédziemnego, z zachoro-
waniami zgtaszanymi gtéwnie przez osoby

podrdzujace w lipcu i sierpniu [26].

B Mononukieoza zakazna

Z badaf przeprowadzonych przez platfor-
me¢ GeoSentinel w 2003 r. wynika, Ze objawy
mononukleozy rozpoznano u 1,4% goracz-
kujacych podrdznych [5]. Mononukleoza wy-
wotywana jest wirusem Epstein-Barr (EBV),
natomiast do czynnikéw etiologicznych ze-
spotéw mononukleozopodobnych nalezy
miedzy innymi wirus cytomegalii (CMV),
HIV oraz pierwotniak Toxoplasma. Badania
Bottieuiwsp. [6] wykazaly, ze cztery jednostki
chorobowe przebiegajace klinicznie z obja-
wami mononukleozy byly odpowiedzialne za
wywolanie 4% stanéw goraczkowych wsrod
powracajacych z podrdzy oraz byly trzecim
najczestszym rozpoznaniem po bakteryjnych
zakazeniach Zotadkowo-jelitowych oraz za-
kazeniach drég oddechowych. Zespoty mo-
nonukleozopodobne najczgsciej wystepowaly
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u podréznych wracajacych z Azji (7%), Ame-
ryki Pétnocnej i Potudniowej (5%) oraz
z Afryki (2,5%). Kolejne badania wykazaty,
ze zespoly mononukleozopodobne u podrdz-
nych byty gtéwnie spowodowane zakazeniem
CMV, rzadziej EBV [6].

B Zakazenia zotadkowo-jelitowe
przehiegajace z goraczka

U podréznych powracajacych ze stanami go-
raczkowymi czgsto wystepuja objawy zotadko-
wo-jelitowe, gléwnie biegunka. W badaniach
przeprowadzonych we Francji zanotowano
przypadki choréb goraczkowych spowodo-
wanych durem brzusznym, szigeloza, salmo-

neloza i ameboza [7].

B Zakazenia ukiadu oddechowego
przehiegajace z goraczka

Badania przeprowadzone przez Wilsona
i wsp. [5] wykazaly, ze u pacjentéw z cho-
robami ukladu oddechowego przebiega-
jacymi z goraczka najczesciej wystepowa-
ty zakazenia gérnych drég oddechowych
(58%), bakteryjne zapalenie ptuc (11%),
natomiast u 8% pacjentoéw rozwineta si¢
grypa lub infekcja grypopodobna. Wéréd
innych przyczyn wymieniono ostre zakaze-
nia drég oddechowych o nieustalonej etio-
logii, zapalenie oskrzeli, anging¢ oraz ostre
zapalenie zatok obocznych nosa. Z badan
ankietowych przeprowadzonych przez au-
stralijskich naukowcéw wynika, ze infekcje
drég oddechowych byly druga najczeSciej
obserwowana przyczyna goraczki u podr6z-
nych. Najczesciej diagnozowano zakazenia
gornych drég oddechowych, ktore stanowily
50% wszystkich rozpoznan. Kolejna przyczy-
na goraczki byto bakteryjne zapalenie ptuc
(25% przypadkéw, najczesciej raportowane
u pacjentdw w wieku powyzej 40 r.z.) oraz
grypa rozpoznana u 20% podréznych [27].
Infekcje drég oddechowych moga byé spowo-
dowane przez patogeny wystepujace endemicz-
nie: w Europie i Ameryce Pétnocnej — Legio-

nella pneumophila (rejsy statkiem), w Ameryce
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Lacinskiej — Histoplasma, w Afryce — Schi-
stosoma, natomiast w Azji Potudniowo-
-Wschodniej — geohelminty. Najbardziej
rozpowszechnionymi na §wiecie patogenami
bakteryjnymi uktadu oddechowego sa: Strep-
tococcus pneumoniae, Haemophilus influen-
zae, Corynebacterium diphtheriae, Mycobacte-
rium tuberculosis. Z kolei wirusowe infekcje
drég oddechowych najczeséciej wywotywane
sa przez wirusa grypy [28]. Objawy ze strony
uktadu oddechowego moga takze towarzy-
szy¢ chorobom ogélnoustrojowym, takim jak
malaria, dur brzuszny, leptospiroza, co moze

utrudnié prawidtowe rozpoznanie [29].

N Chorohy skory przehiegajace z goraczka

Do chwili obecnej przeprowadzono niewie-
le badafi dotyczacych choréb skory, ktérym
towarzyszy goraczka. W analizie Hochedeza
iwsp. [30] opisano 62 przypadki podrdznych,
u ktérych choroba goraczkowa przebiegata
zwykwitami skérnymi. W 63% byta to wysyp-
ka plamista, w 27% — grudkowo-plamista;
u 13% pacjentdw zaobserwowano wysypke na
blonach §luzowych jamy ustnej. W 92% przy-
padkdéw udato sig ustali¢ czynnik etiologiczny;
najczgsciej byly to chikungunya (35%), denga
(26%) oraz ATBF (10%). Badania Bottieu
i wsp. [13] wykazaly, ze goraczka z towarzy-
szacymi wykwitami skornymi wyst¢powala
u podréznych w takich chorobach, jak denga
(wysypka) oraz riketsjozy (powigkszone wezty

chtonne, owrzodzenia skory).

N Chorohy kosmopolityczne przehiegajace
z yoraczka

Nalezy pamietad, ze istnieje caly szereg cho-
réb wystepujacych pod kazda szerokoscia
geograficzna, ktére moga by¢ przyczyna go-
raczki u os6b powracajacych z zagranicznych
podrézy. Do takich jednostek chorobowych
naleza mi¢dzy innymi zakazenia uktadu od-
dechowego i moczowo-plciowego, toksopla-
zmoza, gruzlica, AIDS, ktore powinny zostaé
uwzglednione w diagnostyce réznicowej gora-

czek niewiadomego pochodzenia [5].

ROZNICOWANIE MALARII Z INNYMI
JEDNOSTKAMI CHOROBOWYMI

Najczestsza przyczyna goraczki wsrod osob
podrézujacych do rejondéw charakteryzuja-
cych si¢ ucigzliwymi warunkami Srodowisko-
wymi sa malaria, dur brzuszny oraz denga.
Wyzej wymienione jednostki chorobowe
charakteryzuja si¢ niespecyficznymi i czesto
podobnymi do siebie objawami, stad moga
pojawié sie trudnosci w prawidlowym ich roz-
poznaniu. Problemy diagnostyczne najlepiej
obrazuje fakt, iz poczatkowo Woodward [31]
(z powodu braku wiarygodnych metod rézni-
cowania) potaczyt malari¢ oraz dur brzuszny
w kliniczng jednostke o angielskiej nazwie
typhomalaria. Jednym z pierwszych badaczy,
ktéremu udato si¢ zroznicowac malari¢ z du-
rem brzusznym, byt Osler. Wedtug Oslera ty-
powy obraz kliniczny malarii obejmuje napad
malaryczny (pojawiajace si¢ w poczatkowej fa-
zie dreszcze, nastepnie napad goraczki, aw fa-
zie koncowej poty), dla ktérego charaktery-
styczna jest cykliczno$¢ wystepowania. Z kolei
typowe objawy kliniczne duru brzusznego to
bradykardia i goraczka, ktora narasta stopnio-
wo przez okres jednego tygodnia od momentu
jej wystapienia [32]. Nie ma natomiast pew-
nosci, co do zmian dotyczacych okre§lonych
parametrow laboratoryjnych zachodzacych
w czasie. Wiadomo, ze w przypadku dengi leu-
kopenia pojawia si¢ dosy¢ wczesnie, nie ma
jednak zgodnoSci co do tego, kiedy wystepuje
maloplytkowos¢ [33]. Wedtug Coopera i wsp.
[33], wysypka najczesciej wystepuje w prze-
biegu dengi (zwykle pod postacig rozsianych,
blednacych wykwitow skérnych), w przypadku
duru brzusznego zmiany skorne maja najcze-
$ciej postac r6zowej wysypki, a w przypadku
malarii nie sa spotykane. Organomegalia jest
typowym objawem malarii, moze réwniez wy-
stepowac w przypadku duru brzusznego, ale
nie w przypadku dengi. U pacjentéw choru-
jacych na denge charakterystyczna jest leu-
kopenia przy prawidlowym poziomie CRP
(nalezy jednak pamigtaé, ze podwyzszony

poziom CRP nie jest podstawa do wykluczenia
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dengi). U niemal 1/3 pacjentéw, u ktérych roz-
poznano denge, badania laboratoryjne wyka-
zaly prawidlowy poziom CRP, a jednocze$nie
leukopeni¢ oraz maloplytkowos¢, inaczej niz
w przypadku os6b chorujacych na malarie
lub dur brzuszny. Matoptytkowosé (PLT <
100 x 10%/L) stwierdzono w 1/3 przypadkow
dengi i 1/2 przypadkéw malarii. U chorych
na malari¢ w badaniach laboratoryjnych cha-
rakterystyczna jest kombinacja okre§lonych
parametréw, takich jak matoptytkowos¢,
leukopenia oraz podwyzszone st¢zenie CRP,
LDH orazbilirubiny. Ponadto stwierdzono, ze
w przypadku duru brzusznego typowym obja-
wem jest podwyzszone ALT. Wedlug Bottieu
iwsp. [13], w przypadku pacjentéw z goracz-
ka niewiadomego pochodzenia postgpowanie
diagnostyczne powinno by¢ w pierwszej kolej-
nosci ukierunkowane na malari¢. Typowe dla
malarii objawy kliniczne obejmuja goraczke
isplenomegali¢, natomiast w badaniach labo-
ratoryjnych maloptytkowos$¢ i podwyzszone
stezenie bilirubiny. Dopiero po wykluczeniu
malarii postgpowanie diagnostyczne moze by¢
ukierunkowane na inne jednostki chorobowe.
Wysypka oraz owrzodzenia skéry zazwyczaj
wskazuja na riketsjoze, ktéra z kolei mozna
wykluczy¢, jesli w badaniu laboratoryjnym
stwierdzono leukocytoze. W przypadku den-
gi typowy obraz kliniczny obejmuje wysypke
skérng oraz matoptytkowos¢ i leukopenig.
Do eozynofilii dochodzi w przypadku ostre;j
schistosomatozy. Dolegliwo$ci brzuszne, po-
wiekszona §ledziona i podwyzszony poziom
enzymoOw watrobowych wskazuja na zakaze-
nie durem brzusznym. Kutsuna i wsp. [34]
zaproponowali algorytm diagnostyczny dla
malarii, duru brzusznego i dengi, ktdry 13-
czy najbardziej charakterystyczne parametry
badaf laboratoryjnych z odwiedzanym rejo-
nem §wiata: u osob podrozujacych do Afryki
najczeéciej rozpoznaje si¢ malari¢; u podrdz-
nych powracajacych z krajow lezacych poza
Afryka, u ktérych CRP wynosi < 10 mg/L,
prawdopodobne jest zakazenie denga;

z kolei pacjenci, ktérzy podrézowali do Azji
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Potudniowej, uktoérych CRP wynosi > 10 mg/L
a PLT > 15/mm?, najprawdopodobniej cho-

ruja na dur brzuszny.

POSTEPOWANIE Z PACJENTEM Z GORACGZKA
NIEWIADOMEGO POCHODZENIA

Wedlug Wilsona i wsp. [5] wigkszo$¢ jedno-
stek chorobowych ujawnia si¢ w ciagu 30 dni
po powrocie z podrdzy, istnieja jednak takie,
ktérych okres wylegania moze by¢ znacznie
dhuzszy, na przyktad malaria wywotana przez
P. vivax, wirusowe zapalenie watroby czy gruz-
lica. Ci sami badacze wykazali, Ze pacjenci,
u ktérych rozpoznano denge, na ogét konsul-
towali si¢ z lekarzem w ciggu pierwszego tygo-
dnia po powrocie z podrdzy; 65% pacjentow
z malarig wywotana przez P. falciparum i27%
pacjentéw z malaria P. vivax szukato pomocy
w placéwkach stuzby zdrowia w trakcie pierw-
szych dwdch tygodni po powrocie. Jednakze
wielu pacjentéw konsultowalo si¢ z lekarzem
po uplywie znacznie dtuzszego okresu (w cia-
gu 16 tygodni), w tym 45% pacjentéw cho-
rujacych na malari¢ wywotlana przez P. vivax
i 34% pacjentéw z wirusowym zapaleniem
watroby (gtéwnie WZW A). W grupie pa-
cjentow, u ktérych goraczka wystapita krotko
po powrocie z podrézy, w 41% przypadkow
przyczyna choroby byty: malaria (w 92% przy-
padkéw spowodowana przez P. falciparum),
denga, riketsjozy, ostra schistosomatoza oraz
dur brzuszny [13].

W trakcie zbierania wywiadu od pacjenta
lekarz powinien zwrdci¢ szczegélna uwage na
destynacje jego ostatnich podrézy, poniewaz
niektére patogeny wystepuja endemicznie
w okre§lonych regionach §wiata, a nawet
w czeSciach danego kraju, na przyktad na
obszarach wiejskich. Nalezy rowniez uzy-
ska¢ informacje, czy pacjent miat sktonno$¢
do ryzykownych zachowan, czy chorowat
na choroby przenoszone droga plciowa,
pokarmowa lub choroby transmisyjne. Go-
raczka moze by¢ objawem réznych choréb,
moze réwniez towarzyszy¢ obrazeniom ciata

(ugryzienia, oparzenia). Trzeba pamietac, ze
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goraczka u podrézujacych pacjentéw wcale
nie musi by¢ zwiazana z podréza, lecz moze
by¢ objawem powszechnie wystepujacych
lokalnie choréb wywotanych przez patoge-
ny kosmopolityczne, na przyktad zakazen
uktadu moczowego czy standéw zapalnych
goérnych drég oddechowych. Krotki okres
wylegania choroby (mniej niz 21 dni) moze

wskazywac na denge, chikungunya, malarie,
dur brzuszny/paradury, wirusowe goraczki
krwotoczne lub riketsjozy, natomiast dluzszy
okres inkubacji (ponad 21 dni) moze §wiad-
czy¢ o zachorowaniu na malari¢, gruZlice,
wirusowe zapalenie watroby typu A, ame-
boze¢ (ropien petzakowy watroby) lub ostra
schistosomatoze [2].
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