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1. STRESZCZENIE

Wstep:

Grypa jest wcigz chorobg ,,niedoceniang” przez lekarzy i1 pacjentow, dotyczy to zwlaszcza jej
nastgpstw oraz mozliwosci zapobiegania przez szczepienie, ktére jest bezpieczne, tanie
I wystarczajaco skuteczne. Nastepstwa grypy mozna rozpatrywaé na dwoch poziomach. Z jednej
powoduje ona powiktania i problemy zdrowotne u konkretnego pacjenta. Z drugiej strony
wywotuje wymierne Skutki ekonomiczne, takie jak nieobecno$¢ w pracy, zmniejszona
produktywnos¢ i zwigkszone wykorzystanie zasobéw medycznych. Obliczono, ze w Polsce roczne
obcigzenie ekonomiczne (tylko koszty bezposrednie) grypy u 0sob powyzej 65 roku zycia to koszt
ponad 5,5 mln euro. W catej Europie koszty bezposrednie i posrednie (np. nicobecnos$¢ w pracy)
to 6-14 miliardéw euro rocznie.

Grypy nie nalezy postrzega¢ tylko jako choroby uktadu oddechowego; jest to tez ,,wiclka
komplikatorka”. Przyczynia si¢ do zaostrzenia chordb przewlektych (do zgonu wilacznie) oraz
pogorszenia stanu zdrowia i strat w zyciu prywatnym. Powoduje powiklania, ktore dotycza
réznych narzadéw, miedzy innymi nadkazenia bakteryjne (zapalenie ptuc, ucha srodkowego),
zaostrzenie przewlektych chorob uktadu oddechowego (astmy, POCHP) i uktadu moczowego
(zaostrzenie objawow przewlektej niewydolnosci nerek), zawaty mig$nia sercowego, zapalenie
miesni, udary, niepomyslny przebieg cigzy, odrzut przeszczepu.

Grupa szczegodlnie narazong na kontakt z wirusem grypy jest personel medyczny. Pracownicy
ochrony zdrowia moga tez stanowi¢ zrodto zakazenia dla swoich pacjentdéw, ktdrzy czgsto naleza
do grup ryzyka cigzkiego przebiegu choroby. Od wielu lat WHO oraz polski Program Szczepien
Ochronnych (PSO) rekomenduja dla pracownikéw medycznych coroczne szczepienia p/grypie.
Mimo to wyszczepialno$¢ jest niska 1 oscyluje w Europie na poziomie 25%. Warto rowniez
zauwazy¢, ze wsrod pracownikow medycznych czesto obserwuje si¢ tzw. prezentyzm, czyli prace
mimo objawOw chorobowych.

Wigkszosé¢ badan dotyczacych nastgpstw i ,,obcigzenia” grypa (ang: burden) oraz innych infekcji
uktadu oddechowego skupia si¢ na dlugosci hospitalizacji, okresleniu $§miertelnosci, obcigzeniach
finansowych. Tylko pojedyncze badania opisuja konsekwencje 1 nastgpstwa choroby dla
pojedynczych uczestnikow. Rowniez badania wsrdd personelu medycznego dotycza gltownie
wiedzy na temat grypy lub wyszczepialnosci pracownikow. Nie znaleziono prospektywnych prac
oceniajagcych konsekwencje infekcji gornych drég oddechowych 1 grypy dla polskich
pracownikow ochrony zdrowia.

Ponadto do czasu opublikowania ponizszych prac w polskiej literaturze medycznej brakowato
kompleksowego omowienia tagodnego ostrego dziecigcego zapalenia migsni (BACM), ktore jest
wzglednie czestym oraz bardzo niepokojacym zaréwno dla rodzicow jak i lekarzy, ale stabo



rozpoznawanym powiklaniem grypy w populacji dzieciecej. Nie przeprowadzano tez dotychczas
badan pozwalajacych okresli¢ etiologie tej choroby u polskich dzieci.

Cele badan:

1. Prospektywna ocena czestosci wystepowania infekcji gérnych drég oddechowych,
chorob grypopodobnych oraz grypy u pracownikoOw ochrony zdrowia w poréwnaniu
do grupy kontrolnej.

2. Analiza wplywu na prace zawodowa oraz zycie prywatne infekcji gérnych drog
oddechowych u pracownikoéw medycznych.

3. Ocena dynamiki odpowiedzi humoralnej przeciwko grypie u pracownikow
medycznych na poczatku sezonu epidemicznego grypy i po sezonie oraz okreslenie
zalezno$ci miedzy poziomem przeciwcial, a liczbg zglaszanych epizodéw infekcji
gornych drog oddechowych. Ocen¢ przeprowadzano w porownaniu do grupy
kontrolnej.

4. Zbadanie percepcji tagodnego ostrego dziecigcego zapalenia mig¢$ni wsrod rodzicow
i lekarzy oraz stosowanych w praktyce metod diagnostycznych i leczniczych.

5. Przyblizenie lekarzom charakterystycznych objawow BACM oraz rekomendowanego
postgpowania w przypadku podejrzenia choroby na podstawie przegladu
pisSmiennictwa oraz przedstawienia serii przypadkow tagodnego ostrego zapalenia
mies$ni oraz zwigzku choroby z zakazeniami wirusem grypy typu B.

Metody:
Na cykl publikacji sktadaja si¢ 3 prace oryginalne:

1. Toczek-Kubicka Katarzyna, Szenborn Filip, Kuchar Ernest, Szenborn Leszek: Upper
respiratory tract infections and influenza-like ilinesses among healthcare workers: are serological
tests useful in monitoring influenza and influenza-like illness?, Medycyna Pracy, 2022, vol. 73, nr
6, s. 441-447, DOI:10.13075/mp.5893.01296

2. Toczek-Kubicka Katarzyna, Szenborn Leszek: Ostre tagodne dziecigce zapalenie mig$ni.
Okiem lekarza iokiem rodzica, Pediatria Polska, 2017, vol. 92, nr 1, s. 28-32,
DOI:10.1016/j.pepo.2016.10.001

3. Szenborn  Leszek, Toczek-Kubicka Katarzyna, Zaryczanski  J., Marchewka-Kowalik
M., Miskiewicz Katarzyna, Kuchar Ernest: Benign acutechildhood myositis during influenza B
outbreak, Advances in Experimental Medicine and Biology, 2018, vol. 1039, s. 29-34,
DOI:10.1007/5584_2017_79



W przedstawionych pracach badano rézne populacje i analizie poddano nast¢pujace dane:

AD 1. Prospektywnie zbierane dane dotyczace zapadalnosci na infekcje gornych drog
oddechowych i choroby grypopodobne wsrod pracownikéw medycznych Kliniki Pediatrii
i Chorob Infekcyjnych we Wroctawiu podczas dwoéch sezondw epidemicznych grypy:
2016/2017 (S1) oraz 2017/2018 (S2). Do zbierania danych stosowano aplikacje na telefony
komorkowe, stworzong specjalnie na potrzeby tego badania. Wyniki poréwnano z grupa
kontrolna, ktora stanowili studenci wroctawskich medycznych i niemedycznych uczelni.
W pierwszym sezonie w badaniu uczestniczyto 36 pracownikéw medycznych i203
studentow, natomiast w drugim sezonie 32 pracownikow i 100 studentow.

Analizowano rowniez wyniki badan serologicznych przeciwcial w klasie IgM i IgG
przeciwko wirusom grypy A i B (metoda ELISA) u pracownikéw medycznych na poczatku
i pod koniec sezonu epidemicznego grypy 2016/2017. Grupg badang stanowilo 36
pracownikow Kliniki Pediatrii i Chor6b Infekcyjnych we Wroclawiu, a grupe kontrolng
203 studentéw uczelni medycznych i niemedycznych z Wroctawia. Podczas obu sezonow
pracownicy medyczni z objawami infekcji byli zachecani do wykonania badania metoda
PCR w kierunku wirusa grypy (wymaz z nosogardta).

AD 2. Wyniki ankiet nadestanych przez 68 rodzicéw dzieci, ktore przebyty tagodne ostre
dzieciece zapalenie mig$ni (BACM). Ankiety pozyskano po opublikowaniu w prasie na
terenie catej Polski i w Internecie serii artykutdow o tej jednostce chorobowej wraz
Z propozycja kontaktu dla rodzicow, ktorych dzieci prezentowaty objawy zapalenia mig$ni.
Po wstepnej selekcji 140 mailow od rodzicow, do 94 z nich wystano ankiety dotyczace
BACM. Do ostatecznej analizy zakwalifikowano 68 wypetionych ankiet, w ktorych
rodzice ocenili przebieg choroby, zastosowane leczenie i metody diagnostyczne oraz swoj
stosunek do szczepienia dzieci przeciwko grypie.

AD.3 Dane dotyczace 13 pacjentdéw pediatrycznych hospitalizowanych z powodu
podejrzenia ostrego tagodnego dziecigcego zapalenia mig$ni. Dwanascioro z nich byto
hospitalizowanych w Opolu w marcu i kwietniu 2013 roku, a jedno we Wroctawiu
w Klinice Pediatrii 1 Chordb Infekcyjnych w lutym 2015 roku. Oceniono rowniez zwigzek
BACM 2z grypa typu B, wykonujac oznaczenie przeciwciat IgG p/grypie B. Wyniki
poréwnano z oznaczeniami wykonanymi w grupie kontrolnej zlozonej z dzieci
hospitalizowanych w tym samym czasie i regionie z powodu chor6b nieinfekcyjnych.

W celu prezentacji wynikow otrzymanych w skali nominalnej 1 porzadkowej wykorzystano
metody statystyki opisowej tj.: liczebnos$¢ i odsetek. W analizie statystycznej wykorzystano test
niezaleznosci y 2 celem oceny zalezno$ci pomiedzy badanymi zmiennymi w skali nominalnej

i porzadkowej. W celu prezentacji wynikow otrzymanych w skali ilosciowej wykorzystano

metody statystyki opisowej tj.: Srednia arytmetyczna, mediana, Srednia geometryczna, minimum,
maksimum. W celu oceny zgodno$ci rozktadu badanych zmiennych z rozktadem normalnym
zastosowano test Shapiro-Wilka. Przy braku rozktadu normalnego zmiennych stosowano testy



nieparametryczne. Zastosowano test Manna-Whitneya celem oceny roéznic w poziomach
przeciwcial oraz czestosci wystepowania infekcji gornych drog oddechowych pomiedzy grupami.
Okreslenie zalezno$ci miedzy zmiennymi okreslano przy zastosowaniu korelacji rang Spearmana.
Analize statystyczng przeprowadzono za pomoca programu Statistica wersja 12.0 1 13.0. Do
zbierania danych i wsparcia analizy statystycznej wykorzystano program MS Excel 2010. Wartos¢
0,05 (o = 0,05) przyjeto jako krytyczny poziom istotnosci (o) dla testow statystycznych.

Badania laboratoryjne (badania serologiczne oraz badania metodg PCR) wykonywano
W laboratorium naukowym przy Klinice Pediatrii i Chordb Infekcyjnych we Wroctawiu.
Przechowywano w nim réwniez materiat biologiczny pobrany od uczestnikow badan.

Wyniki:

AD 1. W pierwszej pracy cyklu przeanalizowano nastepstwa infekcji gornych drég oddechowych
i chordb grypopodobnych u pracownikéw medycznych. W sezonie epidemicznym 2016/2017 (S1)
29 pracownikow (80,6%) zglosito chociaz jeden epizod infekcji gornych drog oddechowych
(URTI); 18 z nich bylo zaszczepionych p/grypie. W drugim sezonie epidemicznym S2
(2017/2018) URTI zgtosito 18 pracownikdéw (56%); 12 z nich bylo zaszczepionych. Pigciu
pracownikow (17,2%) podczas S1 przyjmowato z powodu swoich dolegliwo$ci antybiotyk,
natomiast w drugim sezonie jedna osoba bylta leczona antybiotykiem (5,5%). Wsrod pracownikow,
ktorzy zglosili chorobg grypopodobng przebiegajaca z goraczka (ILI) na zwolnieniu lekarskim z
pracy przebywato pi¢¢ z siedmiu 0sob w S1 oraz jedna z czterech w S2. Pozostali pracowali mimo
objawow chorobowych. Nie stwierdzono istotnych réznic w zgtaszaniu URTI wsrdd szczepionych
i nieszczepionych pracownikow medycznych oraz wérdd pracownikow i grupy kontrolne;.

Przed pierwszym sezonem epidemicznym wykryto specyficzne IgG p/wirusowi grypy A u 88,8%
pracownikow medycznych i IgG p/wirusowi grypy B u wszystkich z nich. W grupie kontrolnej
byto to odpowiednio 75,1% i 82,4% uczestnikow. Srednia geometryczna stezenia przeciwciat
(GMC) przeciwko grypie A wynosita u pracownikow medycznych 78,9 RU/ml, a przeciwko
grypie B 97,6 RU/ml. W grupie kontrolnej wynosita 58,7 RU/ml dla grypy A 1 70,2 RU/ml dla
grypy B. Po sezonie epidemicznym dodatnie przeciwciata p/grypie A wykryto u 94,4%
pracownikow, a p/grypie B u 97.2%. Srednia geometryczna stezenia wyniosta 78,4 RU/ml (grypa
A)1104,1 RU/ml (gryp B). W grupie kontrolnej po sezonie dodatnie 1gG p/grypie A wykazano u
86,5% uczestnikow, a p/grypie B u 93,3%. Srednia stezenia wynosita odpowiednio 71,1 RU/ml i
97,9 RU/ml. Wsérdd pracownikow serokonwersje wykazano dla grypy A u 2 o0sob (jednej
zaszczepionej 1 jednej nieszczepionej). W grupie kontrolnej wskaznik serokonwersji dla grypy A
wynosit 15% (29 oséb, w tym 20 szczepionych), a dla grypy B 12,4% (24 osoby, w tym 22
szczepione). U 25-27,8% pracownikow medycznych wykryto dodatnie miano IgM juz przed
sezonem grypowym. Nie stwierdzono zalezno$ci miedzy poziomem p/cial IgG p/grypie a ilo$cia
zgtaszanych epizodow URTI i ILI w obu grupach.



Podczas S1 pigciu pracownikdw z objawami infekcji zglositlo si¢ celem pobrania wymazu
z nosogardta. We wszystkich uzyskano pozytywny wynik w kierunku grypy A. W kolejnym
sezonie pobrano 3 wymazy i wszystkiec byly negatywne. Tylko pracownicy, ktorzy byli
Zaszczepieni p/grypie zglaszali sie celem pobrania wymazu. Zaden wymaz nie zostal pobrany
U osoby niezaszczepionej pomimo wielu zachet 1 przypomnien.

AD 2. Celem drugiej pracy cyklu doktorskiego bylo opisanie percepcji tagodnego ostrego
dziecigcego zapalenia migsni (BACM) wsrod rodzicow i lekarzy oraz opisanie stosowanego
w praktyce postepowania, diagnostyki i leczenia. Rodzice dzieci u ktorych wystgpit objawy
sugerujace t¢ chorobe zgtaszali wystgpowanie goraczki u 97%, kaszlu u 60% i niezyt nosa u 57%
dzieci przed wystapieniem bdlu podudzi. Zaden pacjent nie byt w tym okresie leczony inhibitorem
neuraminidazy, ani zaden nie byl zaszczepiony p/grypie. Migdzy koncem objawow grypy, a
ujawnieniem si¢ objawow zapalenia mig$ni mijato od 1 do 4 dni. U wszystkich dzieci wystgpowaty
zaburzenia chodu. Wigkszo$¢ dzieci zostala zbadana przez lekarza w ciggu dwoch dni od
wystgpienia zaburzen chodu, jednakze 14,7% rodzicow nie zglosito do lekarza. Wedlug
ankietowanych rodzicow, niespelna jedna pigta lekarzy rozpoznata zapalenie mig$ni w przebiegu
grypy. W badanej grupie w leczeniu stosowano u 12% dzieci antybiotyk, a 24% pranobeks
inozyny. Az 75% rodzicow nie planowalo zaszczepi¢ swojego dziecka p/grypie w kolejnym
sezonie grypowym, mimo wskazania przez nas grypy jako przyczyny dolegliwosci ich dziecka.

AD 3. W ostatniej pracy cyklu analizowano dane dotyczace kohorty dzieci hospitalizowanych
z powodu bolu mieéni podudzi poprzedzonego goraczka. Sredni wiek pacjentoéw wynosit 6 lat.
Szescioro dzieci (46%) prezentowato zaburzenia chodu. Bol mig$ni pojawiat si¢ po 2-4 dniach od
poczatku goraczki i innych objawéw infekcyjnych. Zadne z dzieci nie do$wiadczyto podobnych
dolegliwos$ci w przesziosci. W badaniach dodatkowych, przy przyjeciu na oddziat, wykazano
podwyzszong aktywno$¢ CPK u 10/13 dzieci (mediana 1202 U/L; zakres od 378 do 5784 IU/L),
podwyzszong aktywno$¢ AST u okoto potowy pacjentéw (7/13) (mediana 110 U/L; zakres od 66
do 214 TU/L) oraz leukopeni¢ u 4/13 pacjentow. Bol podudzi utrzymywat si¢ $rednio 3 dni,
natomiast dlugo$é hospitalizacji wynosita $rednio 2 dni. Zaden z pacjentéw nie byt uprzednio
szczepiony przeciwko grypie, ani nie przyjmowal inhibitorow neuraminidazy z powodu
podejrzenia grypy. Specyficzne 1gG przeciwko wirusowi grypy B wykryto u 10/12 (83%) dzieci
hospitalizowanych z powodu zapalenia migs$ni oraz u 9/29 (31%) dzieci z grupy kontrolnej — jest
to roznica istotna statystycznie.



Whioski:

1.

Infekcje goérnych drog oddechowych i choroby grypopodobne, podczas sezonu
epidemicznego grypy, byly czeste w badanej grupie pracownikow medycznych i miaty
istotny wptyw na ich zdrowie, prace i zycie prywatne.

Wykonywanie zawodu medycznego nie jest czynnikiem ryzyka czestszych infekcji
gornych drog oddechowych.

Pomimo wykonywanego zawodu oraz spodziewanej wiedzy dotyczacej transmisji zakazen
pracownicy medyczni kontynuuja prace mimo objawdéw chorobowych i naduzywaja
antybiotykow celem leczenia choréb grypopodobnych.

Badania serologiczne majg podrzedne znaczenie w diagnostyce zakazen wirusami grypy,
a ich powtarzanie nie pozwala na $ledzenie dynamiki infekcji ani na identyfikacje osob
odpornych na chorobe grypopodobng. Warto$¢ diagnostyczna przeciwciat IgM w ostrej
infekcji jest znikoma, ze wzgledu na powszechne wystepowanie dodatnich st¢zen na
poczatku sezonu.

Zaszczepieni p/grypie pracownicy ochrony zdrowia sg bardziej skoncentrowani na swoim
zdrowiu, chetniej poddaja si¢ testom na grype i oczekuja pozytywnych efektow
szczepienia. Nieszczepieni pracownicy niechetnie przyznaja si¢ do objawow infekcyjnych.
Prowadzenie wsrod pracownikéw medycznych niezaslepionych badan dotyczacych
skuteczno$ci szczepienia p/grypie jest obarczone ryzykiem uzyskania zafalszowanych
wynikow.

Znajomos$¢ objawoOw tagodnego ostrego dziecigcego zapalenia migs$ni oraz wystepowania
tej choroby jako powiktania grypy, wsrod pediatrow i lekarzy rodzinnych w Polsce jest
mata. Moze to prowadzi¢ do btgdnego postepowania i potgguje niepokoj rodzicoOw.

W sezonach epidemicznych z ze znaczacym udzialem grypy B obserwuje si¢
wystepowanie lagodnego ostrego dziecigcego zapalenia migéni. Rozpowszechnienie
szczepien szczepionka 4-walentng p/grypie moze korzystnie wptyna¢ na epidemiologi¢
tego powiktania.



2. SUMMARY

Introduction:

Influenza is still "underestimated” by doctors and patients; especially its consequences and the
possibility of prevention by vaccination, which is safe, cheap and enough effective. The
consequences of influenza can be considered on two levels. On the one hand, it causes
complications and health problems in a particular patient. On the other hand, it has measurable
economic effects on the country budget, such as absenteeism, reduced productivity and increased
use of medical resources. It has been calculated that in Poland the annual economic burden (direct
costs only) of influenza in people over 65 years of age is over EUR 5.5 million. Across Europe,
direct and indirect costs (e.g. absenteeism) range from € 6-14 billion a year.

Influenza should not be seen only as a respiratory disease; it is also a "great complicator”. It causes
exacerbation of chronic diseases (including death) and deterioration of health and losses in private
life (e.g. missed social meetings). It causes complications that affect various organs, including
bacterial superinfections (pneumonia, otitis media), exacerbation of chronic diseases of the
respiratory system (asthma, COPD) and urinary system (exacerbation of symptoms of chronic
kidney disease), myocardial infarctions, strokes, unfavorable course of pregnancy, myositis,
transplant rejection.

Medical staff is a group particularly exposed to the influenza virus. Healthcare workers (HCWs)
can also be a source of infection for their patients, who are often at risk of severe illness. WHO
and the Polish PSO recommend annual flu vaccinations for medical workers. Despite this,
vaccination coverage is low and in Europe it is at the level of 25%. It is also worth noting that
among HCWs there is a so-called presentism, i.e. working despite the symptoms of illness.

Most studies on the consequences and burden of influenza and other respiratory infections focus
on length of hospital stay, mortality, and financial burden. Only single studies describe the
consequences of the disease for individual participants. Also, studies among medical staff mainly
concern knowledge about influenza or the percentage of vaccinated employees. No prospective
studies evaluating the consequences of upper respiratory tract infections and influenza for Polish
healthcare workers were found.

Until the publication of the following studies, the polish medical literature lacked a comprehensive
description of benign acute childhood myositis (BACM), which is a relatively common and very
worrying for parents and physicians, but poorly recognized complication of influenza in the
pediatric population. So far, no studies have been conducted to determine the etiology of this
disease in polish children.



Aims:

1. Prospective assessment of the prevalence of upper respiratory tract infections, influenza-
like illnesses and influenza in healthcare workers compared to control group.

2. Analysis of the impact on professional work and private life of upper respiratory tract
infections in medical workers.

3. Assessment of the dynamics of the humoral response against influenza in medical workers
at the beginning of the influenza epidemic season and after the season, and determination
of the relationship between the level of antibodies and the number of reported episodes of
upper respiratory tract infections. The evaluation was performed in comparison to the
control group.

4. To investigate the perception of benign acute childhood myositis in parents and physicians
and the methods of diagnosis and treatment used in practice.

5. Making physicians aware of the characteristic symptoms of BACM and the recommended
management in case of suspicion of the disease, based on a review of the literature and the
presentation of a case series of mild acute myositis and the relationship between the disease
and influenza B virus infections.

Methods:
There are 3 publications presenting original research studies included in the dissertation:

1.Toczek-Kubicka Katarzyna, Szenborn  Filip, Kuchar  Ernest, Szenborn  Leszek: Upper
respiratory tract infections and influenza-like illnesses among healthcare workers: are serological
tests useful in monitoring influenza and influenza-like illness?, Medycyna Pracy, 2022, vol. 73, nr
6, s. 441-447, DOI:10.13075/mp.5893.01296

2.Toczek-Kubicka Katarzyna, Szenborn Leszek: Ostre tagodne dziecigce zapalenie migsni. Okiem
lekarza i okiem rodzica, Pediatria Polska, 2017, wvol. 92, nr 1, s 28-32
DOI:10.1016/j.pep0.2016.10.001

3.Szenborn  Leszek, Toczek-Kubicka  Katarzyna, Zaryczanski  J., Marchewka-Kowalik
M., Miskiewicz Katarzyna, Kuchar Ernest: Benign acute childhood myositis during influenza B
outbreak, Advances in Experimental Medicine and Biology, 2018, vol. 1039, s. 29-34,
DOI:10.1007/5584_2017_79



In the original research studies the following data were included and analyzed:

AD 1. Prospectively collected data on the incidence of upper respiratory tract infections
and influenza-like diseases among HCWs of the Department of Pediatrics and Infectious
Diseases in Wroctaw during two influenza epidemic seasons: 2016/2017 (S1) and
2017/2018 (S2). A mobile phone application developed specifically for this study was used
to collect data. The results were compared with the control group, which consisted of
students of Wroctaw medical and non-medical universities. In the first season, 36 medical
workers and 203 students participated in the study, while in the second season, 32 workers
and 100 students.

The results of serological tests of IgM and 1gG antibodies against influenza A and B viruses
(by ELISA) in medical workers at the beginning and end of the 2016/2017 influenza
epidemic season were also analyzed. The study group consisted of 36 employees of the
Department of Pediatrics and Infectious Diseases in Wroctaw, and the control group of 203
students of medical and non-medical universities from Wroctaw. During both seasons,
healthcare workers with symptoms of infection were encouraged to undergo PCR testing
for influenza virus (nasopharyngeal swab).

AD 2. Survey results from 68 parents of children with a history of benign acute childhood
myositis (BACM). The questionnaires were obtained after the publication of a series of
articles about this disease in the press throughout Poland and on the Internet, along with
a contact proposal for parents whose children presented symptoms of myositis. After an
initial selection of 140 emails from parents, 94 of them received BACM questionnaires. 68
completed questionnaires were qualified for the final analysis, in which the parents
assessed the course of the disease, the treatment and diagnostic methods used, and their
attitude to vaccinating children against influenza.

AD.3 Data from 13 pediatric patients hospitalized because of suspected benign acute
childhood myositis (BACM). Twelve of them were hospitalized in Opole in March and
April 2013, and one in Wroclaw in the Department of Pediatrics and Infectious Diseases
in February 2015. The association of BACM with influenza B was also assessed by
determining 1gG antibodies levels against influenza B. The results were compared with
serological tests performed in a control group consisting of children hospitalized at the
same time and region due to non-infectious diseases.

In order to present the results obtained on a nominal and ordinal scale, the methods of descriptive
statistics, i.e. number and percentage, were used. In the statistical analysis, the y 2 test of
independence was used to assess the relationship between the examined variables on a nominal
and ordinal scale. In order to present the results obtained on a quantitative scale, descriptive



statistics methods were used, i.e. arithmetic mean, median, geometric mean, minimum, maximum.
The Shapiro-Wilk test was used to evaluate the compliance of the distribution of the examined
variables with the normal distribution. In the absence of normal distribution of variables, non-
parametric tests were used. The Mann-Whitney test was used to assess differences in antibody
levels and URTI frequency between the groups. The relationship between the variables was
determined using the Spearman rank correlation. Statistical analysis was performed using the
Statistica software version 12.0 and 13.0. MS Excel 2010 was used to collect data and support
statistical analysis. The value of 0.05 (a = 0.05) was adopted as the critical significance level (o)
for statistical tests.

Laboratory tests (serological tests and PCR tests) were performed in a research laboratory at the
Department of Pediatrics and Infectious Diseases.

Results:

AD 1. The first study examined the consequences of upper respiratory tract infections and flu-like
illnesses in medical workers. In the epidemic season 2016/2017 (S1) 29 employees (80.6%)
reported at least one episode of URTI; 18 of them were vaccinated against influenza. In the second
epidemic season S2 (2017/2018) URTI reported 18 employees (56%); 12 of them were vaccinated.
Five employees (17.2%) during S1 took an antibiotic due to their symptoms, while in the second
season one person was treated with an antibiotic (5.5%). Among the employees who reported a
flu-like illness (with fever), five out of seven people in S1 and one out of four in S2 were on sick
leave. The rest worked despite their symptoms. There were no significant differences in the
reporting of URTIs among vaccinated and unvaccinated healthcare workers and among workers
and control group.

Before the first epidemic season, specific 1gG against influenza A virus was detected in 88.8% of
medical workers and 1gG against influenza B virus in all of them. In the control group, it was
75.1% and 82.4% of participants, respectively. The geometric mean concentration of antibodies
(GMC) against influenza A in healthcare workers was 78.9 RU/ml and against influenza B was
97.6 RU/ml. In the control group, it was 58.7 RU/ml for influenza A and 70.2 RU/ml for influenza
B. After the epidemic season, positive anti-influenza A antibodies were detected in 94.4% of
employees, and anti-influenza B in 97.2%. The geometric mean concentration was 78.4 RU/mL
(influenza A) and 104.1 RU/mL (influenza B).In the control group after the season, positive IgG
against influenza A was found in 86.5% of participants, and anti-influenza B in 93.3%. The mean
concentration was 71.1 RU/mL and 97.9 RU/mL, respectively. Among the workers,
seroconversion was found for influenza A in 2 people (one vaccinated and one unvaccinated). In
the control group, the seroconversion rate for influenza A was 15% (29 people, including 20
vaccinated) and for influenza B 12.4% (24 people, including 22 vaccinated).In 25-27.8% of
medical workers, a positive IgM titre was detected already before the flu season. There was no
relationship between the level of anti-influenza IgG antibodies and the number of reported URTI
and ILI episodes in both groups.



During S1, five HCWs with symptoms of infection undergo a nasopharyngeal swab. All of them
tested positive for influenza A. In the following season, 3 swabs were taken and all were negative.
Only employees who had been vaccinated against influenza came in for a swab. No swab was
taken from an unvaccinated person despite many encouragements and reminders.

AD 2. The aim of the second paper was to describe the perception of benign acute childhood
myositis (BACM) among parents and physicians and to describe the management, diagnosis and
treatment used in practice. Parents of children with symptoms of myositis reported fever in 97%,
cough in 60% and rhinitis in 57% of children before the onset of leg pain. No patients were treated
with a neuraminidase inhibitor during this period, nor were they vaccinated against influenza.
There was 1 to 4 days between the end of flu symptoms and the onset of myositis symptoms. All
children had gait disturbances. Most of the children were examined by a doctor within two days
of the onset of gait disorders, however, 14.7% of parents did not consult a doctor. According to
the surveyed parents, less than a fifth of doctors diagnosed myositis in the course of influenza. In
the study group, antibiotics were used in 12% of children and inosine pranobex in 24%. As many
as 75% of parents did not plan to vaccinate their child against influenza in the next influenza
season, despite our indication of influenza as the cause of their child's symptoms.

AD 3. The last study analyzed data on a cohort of children hospitalized due to pain in the leg
muscles preceded by fever. The mean age of the patients was 6 years. Six children (46%) presented
gait disturbances. Myalgia appeared 2-4 days after the onset of fever and other infectious
symptoms. None of the children had experienced similar symptoms in the past. On admission to
the ward, the blood tests showed elevated CK activity in 10/13 children (median 1202 U/L; range
37810 5784 IU/L), elevated AST activity in approximately half of the patients (7/13) (median 110
U/L; range 66 to 214 1U/L) and leucopenia in 4/13 patients. Leg pain lasted for an average of 3
days, and the length of hospitalization was on average 2 days. None of the patients had been
previously vaccinated against influenza or were taking neuraminidase inhibitors because of
suspected influenza. Specific IgG against influenza B virus was detected in 10/12 (83%) children
hospitalized because of BACM and in 9/29 (31%) children from the control group - a statistically
significant difference.



Conclusions:

1.

Upper respiratory tract infections and flu-like illnesses during the influenza epidemic
season were common in the surveyed group of medical workers and had a significant
impact on their health, work and private life.

Medical profession is not a risk factor for more frequent upper respiratory tract infections.
Despite their profession and the expected knowledge about the transmission of infections,
medical workers continue to work despite symptoms and abuse antibiotics to treat flu-like
diseases.

Serological tests are of little importance in the diagnosis of influenza virus infections, and
their repetition does not allow tracking the dynamics of infection or identifying people
immune to influenza-like illness. The diagnostic value of IgM antibodies in acute infection
is negligible due to the common occurrence of positive concentrations at the beginning of
the season.

Influenza-vaccinated health care workers are more focused on their health, more willing to
undergo flu tests and expect positive effects of vaccination. Unvaccinated workers are
reluctant to admit to infectious symptoms. Conducting unblinded studies on the
effectiveness of influenza vaccination among healthcare workers is associated with the
possibility of obtaining false results.

The knowledge of the symptoms of benign acute childhood myositis and the occurrence of
this disease as a complication of influenza among pediatricians and family physicians in
Poland is low. This can lead to medical malpractice and adds to parental anxiety.

In epidemic seasons with a significant proportion of influenza B, the occurrence of benign
acute childhood myositis is observed. Therefore, it is beneficial to recommend vaccination
of children with the quadrivalent influenza vaccine.



