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Zusammenfassung

Hintergrund Wdhrend eines Sprachaufenthal-
tes in Irland hatten 422 Schiiler, im Alter zwi-
schen 15 und 17 Jahren, und 44 Begleitpersonen
aus der autonomen Provinz Bozen - Siidtirol in
Italien mit einem irischen, an einer Lungentuber-
kulose erkrankten Lehrer wiederholt Kontakt.
Die Expositionsdauer betrug insgesamt mindes-
tens 10 Unterrichtsstunden. Der Nachweis von
Mycobacterium-tuberculosis-Komplex  gelang
beim Erkrankten zwar in der Sputumkultur, der
Ausstrich aber war negativ.

Methode  Sofortige MaRnahmen waren die
Identifizierung aller Kontakte, Erhebung der
Anamnese mit einem Standardfragebogen, Tu-
berkulinprobe nach Mantoux mit 5IE PPD und
eine Thoraxrontgenuntersuchung von Personen
mit einer Induration >5 mm. Im Fragebogen wur-
den Informationen tiber demografische Faktoren,
Symptome, Impfstatus, Grunderkrankungen, re-
gelmdRige Arzneimitteleinnahme und wdhrend
der letzten 3 Monate durchgemachte Infektions-
krankheiten erhoben. Des Weiteren wurde eine
Kontrollgruppe in denselben Schulen mit dhn-
lichem BCG-Impfstatus und &hnlicher Alters-
und Geschlechtsverteilung ausgesucht, um den
Effekt der Exposition und die Auswirkungen ei-
ner zuriickliegenden BCG-Impfung und der Um-
weltmykobakterien abschdtzen zu kénnen.
Ergebnisse  Die Exposition in Irland war nicht
mit einer erhéhten Prdvalenz einer Induration
>5mm in der multivariaten Analyse assoziiert,
jedoch intra-familidrer Kontakt (OR=3,3; 95%
Konfidenzintervall: 1,35-8,07) oder von der
Schule A zu kommen (OR =2,3; 95% Konfidenzin-
tervall: 1,19-4,32).

Schlussfolgerungen ~ Umfeldkontrollen eines
infektiosen Tuberkulosefalls sind wichtige MafR3-
nahmen des offentlichen Gesundheitsdienstes,
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Abstract

Background During a language course in Ire-
land 422 schoolchildren aged 15-17 years and
44 accompanying persons from the autonomous
Province of Bolzano - South Tyrol in Italy were
repeatedly exposed to a Mycobacterium tuber-
culosis complex culture-positive, but smear-
negative Irish teacher for more than 10 lessons.
Methods Immediate action included contact
tracing of exposed persons, administration of a
standardised questionnaire, intradermal PPD
(5IU) testing and thorax X-ray of persons with
an induration of >5mm in the PPD test. The
questionnaire included information on demogra-
phic factors, symptoms, vaccination status, un-
derlying diseases, regular medical treatment and
past infection in the last three months. A control
group of children with similar age and BCG vacci-
nation status was enrolled in the same schools to
estimate the effect of exposure and the influence
of previous BCG vaccination and ambient non-tu-
berculous mycobacteria.

Results Exposure in Ireland was not associated
with an elevated prevalence of positivity in the
PPD test in the exposed group, but having intra-
familiar contact with tuberculosis cases
(OR=3.3; 95% confidence interval: 1.35-8.07)
or being from school A (OR=2.3; 95% confidence
interval: 1.19-4.32) was associated with an indu-
ration >5 mm in the multivariate analysis.
Conclusions  Contact tracing is an important
public health action after exposure to an infectio-
us tuberculosis case, nevertheless, in this case it
may have resulted in overtreatment of exposed
persons. BCG vaccination may have a long-term
effect on PPD skin testing.
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auch wenn in diesem Fall mehr Exponierte behandelt wurden
als notwendig gewesen wadre. Eine zuriickliegende BCG-Impfung
koénnte einen Langzeiteffekt auf die intradermale Hauttestung
haben.

Einleitung

Bei der Diagnose einer behandlungsbediirftigen Lungentuberku-
lose (Mycobacterium-tuberculosis-Komplex MT) sind die aktive
Fallfindung im Umfeld des Kranken, zusammen mit der Behand-
lung desselben, MaRnahmen hochster Prioritdt in der Bekdmp-
fungsstrategie gegen die Ausbreitung der Erkrankung [1-5].
Diese Umfeldkontrollen sollen nach der Entdeckung eines Pa-
tienten mit aktiver (behandlungsbediirftiger) Lungentuberkulo-
se moglichst rasch durchgefiihrt werden, um die Neuinfektionen
bzw. Neuerkrankungen friihzeitig erfassen, behandeln und so-
mit die Ubertragungskette unterbrechen zu kénnen.
Insbesondere wird der Diagnose der LTBI (Latent Tuberculosis
Infection) und deren Therapie von der WHO, Center of Disease
Control (CDC), Advisory Council for the Elimination of Tubercu-
losis (ACET) und American Thoracic Society [6-8] eine grof3e
epidemiologische Bedeutung fiir die Tuberkuloseelimination in
den Industrieldndern zugeschrieben, denn durch die Behand-
lung der LTBI kann die Progression der Infektion zur aktiven tu-
berkulésen Erkrankung unterbunden werden. Dies gilt beson-
ders bei Risikogruppen, denn diese weisen aus mehreren Griin-
den eine erhohte Wahrscheinlichkeit auf, eine LTBI bzw. eine
manifeste Erkrankung zu entwickeln.

Internationale wissenschaftliche Gesellschaften und das italie-
nische Gesundheitsministerium haben Richtlinien fiir die kor-
rekte Vorgehensweise bei Umfelduntersuchungen erlassen
[2,9-10]. Die darin empfohlenen Standardmethoden zur Erfas-
sung der LTBI bzw. der manifesten Erkrankung sind der Tuberku-
lintest nach Mendel-Mantoux mit 5IE PPD und die Thoraxront-
genuntersuchung. Damit die optimale Sensitivitdt in der Aussa-
gekraft des Tuberkulintests fiir Personen, die einen engen Kon-
takt mit einem aktiven Lungentuberkulosefall aufweisen, er-
reicht werden kann, wird als Testkriterium (Cut-off point) ein In-
durationsdurchmesser von 5 mm verwendet, d.h. Hautindura-
tionen =5 mm werden als positiv angesehen [9-11]. Die Wie-
derholung der Screening-Untersuchungen wird nach einem
Zeitintervall von 2 Monaten empfohlen. Bei dieser Signifikanz-
schwelle kann die Rolle der Umweltmykobakterien (nicht-tu-
berkulése Mykobakterien - NTM), die ubiquitar, jedoch geogra-
fisch unterschiedlich, in der Umgebung des Menschen verbreitet
sind, relevant stérend sein. Diese NTM kdnnen fiir Kreuzreaktio-
nen bzw. fiir eine Verminderung der Spezifizitdt und folglich des
positiven prddiktiven Wertes verantwortlich sein und beeinflus-
sen daher die Beurteilung der Tuberkulintestergebnisse im Hin-
blick auf die korrekte Dichotomisierung in MT-Infizierte und
Nichtinfizierte [12-13]. Diese Stérwirkung dndert sich stark
nach geografischer Lage und kann somit auch zu unterschied-
lichen Interpretationsschwierigkeiten der Tuberkulinreaktionen
fiihren [14-15]. Aus diesem Grund bzw. um den realen MT-Ex-
positionsgrad einer Gruppe besser definieren zu kénnen, ist es
hilfreich, die in einer Risikogruppe beobachtete Infektionsprava-
lenz mit der in der allgemeinen Bevélkerung erwarteten zu ver-
gleichen [16]. Hinzu kann auch die Rolle einer eventuellen Sen-
sibilisierung durch den Bazillus Calmette-Guérin (BCG) kommen
[17-21]. Aus dem Vergleich dieser 2 GroRen kann die stérende
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Wirkung von NTM und BCG-Impfung bei der Interpretation der
Resultate minimiert werden.

In diesem Zusammenhang sei noch erwahnt, dass die Induration
bei vorausgegangener, einmaliger BCG-Impfung gewdhnlich
eine Grofse von 10 mm nicht iiberschreitet. Sie erlischt meistens
nach 10 Jahren [9,22 -24], so dass eine vorausgegangene BCG-
Impfung eine untergeordnete Rolle im diagnostisch-therapeuti-
schen Umgang mit Kontaktféllen spielen sollte [5].
Vierhundertsechsundsechzig in der autonomen Provinz Bozen -
Siidtirol ansdssige Schiiler und Begleitpersonen hatten wédhrend
eines einwdchigen Sprachaufenthaltes in Irland wiederholt Kon-
takt mit einem Lehrer einer irischen Sprachschule. Die Expositi-
onsdauer betrug insgesamt mindestens 10 Unterrichtsstunden.
Der Nachweis von Mycobacterium-tuberculosis-Komplex ge-
lang beim Erkrankten zwar in der Sputumkultur, der Ausstrich
aber war negativ. Die meisten Schiiler wurden bei der Geburt
BCG geimpft.

Ziel dieser Screeningstudie ist es, mogliche LTBI und Erkran-
kungsfille in dieser Risikogruppe zu erfassen und zu therapie-
ren, wobei die Storwirkung der NTM und der vorausgegangenen
BCG-Impfung bei der Identifizierung der LTBI zu evaluieren und
beriicksichtigen ist.

Material und Methoden

Im September 2004 wurde die epidemiologische Beobachtungs-
stelle der autonomen Provinz Bozen - Siidtirol von der Direk-
tion der Abteilung fiir Epidemiologie und Biostatistik des italie-
nischen Oberen Gesundheitsinstitutes (Istituto Superiore di Sa-
nita) in Rom informiert, dass die irischen Behérden 466 in Siid-
tirol ansdssige Personen (Schiiler und Begleitpersonen) ermit-
telt hatten, die in der Zeit vom 7. Mdrz 2004 bis 16. Mai 2004
anldsslich eines einwochigen Sprachaufenthaltes Kontakt mit
einem tuberkulosekranken Lehrer hatten. Die Expositionsdauer
betrug insgesamt mindestens 10 Unterrichtsstunden. Den Siid-
tiroler Behorden gelang es, 450 (97 %) dieser Kontaktpersonen
(422 Schiiler und 44 Begleitpersonen (40 Lehrer und 4 Eltern))
zu kontaktieren. Bei 445 Personen wurde ein Tuberkulintest
durchgefiihrt. Von den 445 durchgefiihrten Tuberkulintests,
waren 441 Personen (99%), 402 Schiiler und 39 Begleitperson,

LTBI-Therapie |
durchgefihrt

LTBI-Therapie |
empfohlen

4%
9%

Thoraxréntgen 19%

Abgelesene Tests Negative=82% Total=95% 12% 1%

Kontaktiert 97%

0 25 50 75 100
% der Exponierten

Abb.1 ,Epidemic Response“: Anteil der kontaktierten Personen, der
durchgeftihrten und abgelesenen Tuberkulintests, der durchgefiihrten
Thoraxrontgenuntersuchungen und der empfohlenen und durchgefiihrten
LTBI-Therapien in exponierten Siidtiroler Schiilern und Begleitpersonen
(n=466).

Kreidl P et al.Screening-Studie unter Siidtiroler Schiilern... Pneumologie 2006; 60: 512-518

Dieses Dokument wurde zum personlichen Gebrauch heruntergeladen. Vervielfaltigung nur mit Zustimmung des Verlages.



Originalarbeit

zur Ablesung erschienen. Von drei Schiilern wurden die Tuber-
kulintestergebnisse auswadrts erhoben und schriftlich mitge-
teilt, daher wurden 444 Personen in die Analyse einbezogen
(Abb.® 1). Von den 16 Personen, die nicht daran teilnahmen,
war ein Viertel Lehrpersonal (n=4), drei der Schiiler waren zur-
zeit der Untersuchung im Ausland (19%) und einmal wurde die
Teilnahme grundlos und ohne jede rechtliche Konsequenz ver-
weigert; die meisten der restlichen Personen, die nicht an der
Untersuchung teilnahmen, hatten die Schule gewechselt. Alle
Erziehungsberechtigte bzw. Schiiler wurden schriftlich {iber
die Exposition und die notwendigen Schritte (Tuberkulintest
und eventuelle Thoraxréntgenuntersuchung) benachrichtigt
und aufgefordert, uns die Ergebnisse des Tuberkulintests sowie
einer evtl. durchgefiihrten Thoraxréntgenuntersuchung mitzu-
teilen. In der Analyse wurden auch die auswartig erhobenen Er-
gebnisse berticksichtigt.

Die Schiiler und Begleitpersonen kamen von vier verschiedenen
Schulen (A-D), die alle Oberschulen (Abschluss mit Abitur) ver-
schiedener Fachrichtungen sind. Die Bezeichnungen A-D bezie-
hen sich auf den Ort der Schulen, wobei Klassen der Schule A in
der 12. Woche, der Schule B in der 13. und 15. Woche, der Schule
Cin der 14. Woche und der Schule D in der 18., 20. und 21. Wo-
che des Jahres 2004 in Irland waren.

Das mittlere Alter der Schiiler war 17,3 Jahre (Tab. 3), das der Be-
gleitpersonen 35,9 Jahre (18 - 50 Jahre). Unter den Schiilern wa-
ren 50,4% Mddchen, bei den Begleitpersonen 61,5% (n=24). Die
BCG-Durchimpfungsrate war 88,4% bei den Schiilern (n=358)
und 42,1% (n=8) bei den Begleitpersonen.

Die Gruppen hatten wdhrend eines einwdchigen Sprachaufent-
haltes in Irland mit einem irischen, an einer Lungentuberkulose
erkrankten Lehrer wiederholt Kontakt in normalen Klassenzim-
mern, deren Fenster sich zum Liiften 6ffnen lassen. Die Expositi-
onsdauer betrug insgesamt mindestens 10 Unterrichtsstunden.
Der Nachweis von Mycobacterium-tuberculosis-Komplex ge-
lang beim Erkrankten zwar in der Sputumkultur, der Ausstrich
aber war negativ.

Der tuberkuloseerkrankte Lehrer konnte durch 2 Neuinfektionen
und eine Erkrankung unter irischen Schiilern und einen weiteren
irischen Fall, der mit diesem Lehrer zusammengewohnt hatte,
von den irischen Behoérden identifiziert werden. Dies jedoch
erst relativ spdt, da er zum Zeitpunkt des Auftretens der Félle un-
ter irischen Schiilern die Schule gewechselt hatte.

Kurz nach der Fallmeldung an die Siidtiroler Gesundheitsbehor-
de wurde der Dienst, der fiir die Tuberkulose-Kontrolle zustan-
dig ist, informiert und ein Plan fiir das weitere Vorgehen be-
schlossen. Die Offentlichkeit wurde mittels einer Pressekonfe-
renz informiert und eine Telefon-Hotline eingerichtet.

Es wurde eine Umfeldkontrolle (Contact tracing) geplant, bei der
von allen Exponierten, nach Einholen einer Einverstindniserkla-
rung der Beteiligten (oder deren Eltern bei Minderjahrigen), eine
Anamnese mit einem standardisierter Fragebogen mittels eines
personlichen Interviews in den Schulen erhoben und ein Tuber-
kulintest nach Mantoux mit 5IE PPD durchgefiihrt wurde, der
nach 72 Stunden von geschultem Personal abgelesen wurde. Im
Fragebogen wurden von den Exponierten Informationen iiber
demografische Faktoren (Alter, Geschlecht, Wohnort), Sympto-
me (Fieber, Husten, Nachtschweif3, Gewichtsverlust), Impfsta-
tus, Grunderkrankungen (Diabetes mellitus, Lymphom, Leuka-
mie) regelmdRige Arzneimitteleinnahme (Corticoid-Therapie),
wadhrend der letzten 3 Monate durchgemachte Infektionskrank-
heiten (Masern), eine mogliche familidre Exposition und eine
vorausgegangene BCG-Impfung erhoben, die anschlieRend in

den Impfregistern der zustdndigen Dienste verifiziert wurden.
Des Weiteren wurden alle Personen, die im Hauttest einen Indu-
rationsdurchmesser > 5 mm zeigten, zu einer Thoraxréntgenauf-
nahme und pneumologischen Untersuchung eingeladen.

Allen Personen, bei denen die Indikation einer LTBI-Behandlung
vorlag [9], wurde Isoniazid (INH) fiir 6 Monate empfohlen [10].
Angesichts der relativ lange zuriickliegenden Exposition (Mittel-
wert 24,5 Wochen) wurde auf die Wiederholung dieser Vorsor-
geuntersuchungen nach 2 Monaten verzichtet.

Aufgrund der hohen Durchimpfungsrate der exponierten Schii-
ler bei der Geburt und um den vorhin erwdhnten Vergleich zwi-
schen erwarteter und beobachteter Infektionsprdvalenz zu er-
moglichen, wurde die exponierte Gruppe auch mit dem Testkri-
terium von 15 mm studiert bzw. eine Kontrollgruppe von Schii-
lern untersucht, um auch die Spezifizitit und den positiven pra-
diktiven Wert des Tuberkulintests zu erhéhen und somit die
Storwirkung der Umweltmykobakterien und der BCG-Impfung
besser abwagen zu kénnen (der Grofteil der Schiiler hatte im
Kleinkindesalter eine BCG-Impfung erhalten). Hierzu wurden
188 Schiiler derselben Altersklasse ohne bekannte Tuberkulo-
seexposition und mit dhnlicher BCG-Durchimpfungsrate in Pa-
rallelklassen derselben Schulen nach Einholen einer Einver-
standniserklarung untersucht. Ein solches Vorgehen ist in Italien
nach Einholen einer Einverstindniserklirung moglich. Ein Tu-
berkulintest wurde vom selben Gesundheitspersonal durchge-
fiihrt. Die Kontrollpersonen waren dhnlich beziiglich des Ge-
schlechts, jedoch geringfiigig jiinger als die exponierten Schiiler
(Tab. 3). Bei dieser Gruppe wurde eine Thoraxréntgenaufnahme,
pneumologische Untersuchung und eventuelle INH-Prophylaxe
erst bei einem Indurationsdurchmesser > 15 mm empfohlen.
Alle Informationen wurden in eine elektronische Datenbasis ein-
gegeben (epiinfo version 3.2, WHO, CDC, Atlanta) und analysiert.
Fiir den Vergleich der Pravalenz zwischen der Gruppe der Expo-
nierten mit der Gruppe der Nicht-Exponierten wurde ein Chi-
Quadrat-Test verwendet. Fiir die multivariate Analyse der expo-
nierten Gruppe wurde eine unkonditionale logistische Regressi-
on verwendet; als Outcome wurde eine Hautinduration >5 mm
als positiv angesehen; im multivariaten Modell wurden alle Fak-
toren beriicksichtigt, die in der univariaten Analyse einen
p-Wert unter 0,2 hatten. Im endgiiltigen multivariaten Modell
waren nur Variablen enthalten, die eine statistisch signifikante
Assoziation zwischen Exposition und Outcome aufwiesen.

Ergebnisse

Tuberkulintestergebnisse

Insgesamt wurden 444 Personen in der Analyse berticksichtigt,
davon waren 91,2 % Schiiler (n=405) und 8,8% Begleitpersonen
(n=39).

Der mittlere Durchmesser bei Schiilern war 1,8 mm (Schwan-
kungsbreite 0-20mm) und bei Begleitpersonen 2,0 mm
(Schwankungsbreite 0-24 mm). Der Unterschied war aber nicht
statistisch signifikant (p = 0,236).

Fiinf-Millimeter-Testkriterium bei den exponierten
Schiilern und Begleitpersonen

Wie vorhin erwdhnt, empfehlen die internationalen Richtlinien
fiir Kontaktpersonen ein Testkriterium von 5 mm, d. h. ein Indu-
rationsdurchmesser >5 mm, damit das Tuberkulintestergebnis
als positiv angesehen werden kann.
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Faktor OR 95%Cl p-Wert Tab.1 Faktoren, dieinder
BCG geimpft zu sein 1,83 0,07-4,79 0,22 univariaten Analyse mit einem
BCG ungeimpft zu sein Ref. Indurat|0nsdl.J.rchmesser
>5 mm assoziiert waren
Familienmitglied mit Tb 3,00 1,24-7,22 0,01 (Schiiler; n = 405)
Kein Kontakt mit Tuberkuloseerkrankten in der Familie Ref.
Zumindest an einem Symptom seit Exposition zu leiden 0,70 0,33-1,42 0,34
Symptomlos zu sein Ref.
(Orale oder) systemische Kortikoid-Therapie 1,55 0,17-14,06 0,70
Keine Kortikoid-Therapie Ref.
Schule A (Brixen) 2,11 1,12-4,00 0,02
Andere Schule Ref.
Schule B (Bozen) 0,69 0,36-1,29 0,24
Andere Schule Ref.
Schule C(Schlanders) 1,02 0,55-1,89 0,94
Andere Schule Ref.
Schule D1 (Meran 1) 0,60 0,25-1,45 0,26
Andere Schule Ref.
Schule D2 (Meran 2) 1,05 0,51-2,19 0,90
Andere Schule Ref.
Schiiler zu sein 1,11 0,42-2,97 0,83
Faktor OR 95% Cl p-Wert Tab.2 Faktoren, diein der
Familienmitglied mit Tb 3,31 1,35-8,07 0,01 multivariaten Analyse mit ei-
Schule A (Brixen) 2.27 119-4.32 0.01 nem Indurationsdurchmesser

>5 mm assoziiert waren
(Schiiler; n=405)

Exponierte Schiiler Kontrollgruppe p-Wert Tab.3 Vergleich von demo-

Anteil an Midchen % 50,4 48,1 (0,91) NS grafischen Parametern, BCG-
= - Durchimpfungsrate und Haut-

Mittleres Alter in Jahren 17,3 16,7 <0,001 reaktion des Mantouxtests
(Medianwert; Minimum-Maximum) (17;15-24) (17;15-25) zwischen exponierten Schillern
BCG geimpft (n/tot, %) 358/405 173/187 (0,13) NS und nicht-exponierten

88,4% 92,5% Schiilern
Mittelwert des Indurationsdurch- 1,81 mm 1,68 mm (0,66) NS BCG-Durchimpfungsrate und
messers (Medianwert, Minimum - (0; 0-20 mm) (0; 0-18 mm) Tuberkulinindizes mittels des
Maximum) Finf-Millimeter- und Fiinf-
Indurationsdurchmesser>5 mm (n/tot, 57/405 30/188 (0,55) NS zehn-Millimeter-Testkriteri-
%) 14,1% 16,0% ums im Vergleich zwischen ex-
Indurationsdurchmesser>15 mm 3/405** 3/188 ponierten und nicht-exponier-
(n/tot) 0.7% 1,6% (0,33)NS ten Schiilern

Bei diesem als sehr sensitiv zu bezeichnenden Kriterium war die
Prdavalenz der tuberkulinpositiven Schiiler (14,0%; n=57) dhn-
lich hoch wie diejenige der Begleitpersonen (12,8%; n=5).

In der univariaten Analyse waren 2 Faktoren mit einem Indurati-
onsdurchmesser >5 mm assoziiert (Tab.1). Diese Assoziation
dnderte sich nur unwesentlich, als auch die anderen Faktoren in
das multivariate Modell eingefiigt wurden. Sowohl die Angabe,
dass ein Familienmitglied an einer Tuberkulose (Tb) in der Ver-
gangenheit erkrankt war, als auch die Tatsache die Oberschule A
besucht zu haben, waren mit einer Odds Ratio von anndhernd
3,3 bzw. 2,3 im multivariaten Modell mit einem Indurations-
durchmesser > 5 mm assoziiert (Tab. 2).

Fiinfzehn-Millimeter-Testkriterium bei den exponierten
Schiilern und Begleitpersonen

Von 405 Schiilern und 39 Begleitpersonen, bei denen der Test
durchgefiihrt und abgelesen werden konnte, sind 0,7 % der Schii-
ler (n=3) und 8,2% der Begleitperson (n=3) mit dem Fiinfzehn-

Millimeter-Testkriterium als positiv anzusehen: einer der 3
Schiiler (OR=8,52; 95% CI: 0,14-169,69; p=0,03) und zwei der
drei Begleitperson, die einen positiven Tuberkulintest mit dem
Fiinfzehn-Millimeter-Testkriterium zeigten, gaben an, einen Fa-
milienangehorigen mit Tuberkulose gehabt zu haben.

Die Assoziation zwischen Positivitdt und der Tatsache, dass ein
Familienmitglied frither an Tuberkulose erkrankt war (der Zeit-
raum konnte meist nicht angegeben werden), nahm umgekehrt
proportional mit der Sensitivitdt zu (3faches Risiko mit dem
Fiinf-Millimeter- und 8fach mit dem Fiinfzehn-Millimeter-Test-
kriterium).

Der zweite Faktor, der eine Positivitdt im Tuberkulintest mit dem
Fiinf-Millimeter-Testkriterium, sowohl in der univariaten als
auch multivariaten Analyse beeinflusste, war die Schule (Tab. 1
und 2). Der Durchschnitt der Positivitdt mit dem Fiinf-Millime-
ter-Testkriterium lag bei 14 %, mit Variationsbreite zwischen 4%
(Schule C) und 33% (Schule A).
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BCG-Impfung

Insgesamt wurden 424 exponierte Personen (Schiiler n=405;
Begleitperson n=19) zur Analyse der BCG-Durchimpfungsrate
herangezogen. Diese lag bei 88,4% bei Schiilern (n=358) und
bei 42,1% bei Begleitpersonen (n=8). Eine vorhergehende BCG-
Impfung war nicht mit einer Positivitdt des Tuberkulintests mit
dem Fiinf-Millimeter-Testkriterium in der univariaten Analyse
assoziiert und wurde daher nicht in das multivariate Modell
mit einbezogen (OR der BCG-Impfung in Tab. 1).

Thoraxréntgenuntersuchung

Insgesamt wurden 89 Personen einer Thoraxréntgenuntersu-
chung unterzogen (Abb. ® 1), die alle keine tuberkuldsen, pleu-
roparenchymalen bzw. mediastinalen Verdnderungen aufwie-
sen. Eine Person, die eine Induration >5mm hatte, hat keine
Thoraxrontgenuntersuchung durchgefiihrt. 28 Personen mit ei-
nem negativen Tuberkulintestergebnis (< 5 mm) wurden hinge-
gen einer Thoraxréntgenuntersuchung unterzogen, davon 7 Per-
sonen, weil sie bei Exposition unter 16 Jahre alt waren, einer we-
gen einer immunsuppressiven Therapie, 3 wegen Nachtschweif3,
einer wegen Gewichtsverlust und 16 wegen eines bestehenden
Hustens.

LTBI-Behandlung

Es wurde 41 Personen (39 Schiiler (9,7 % der abgelesenen) und 2
Begleitpersonen (5,1% der abgelesenen)) eine Behandlung der
LTBI empfohlen. 20 Schiiler, das sind 51,3% der Schiiler, denen
eine Therapie der LTBI vorgeschlagen wurde, und 35,1% der
Schiiler, die eine Induration >5 mm hatten, waren mit der Thera-
pie einverstanden und haben die Therapie begonnen (Abb.® 1).

Ergebnisse der nicht-exponierten Gruppe

Unter Anwendung des Fiinf-Millimeter- und Fiinfzehn-Millime-
ter-Testkriteriums betrug die Prdavalenz der tuberkulinpositiven
Schiiler in der nicht-exponierten Gruppe jeweils 16,0% (n=30),
und 1,6% (n=3). Dariiber hinaus ergab der Vergleich dieser Pra-
valenzen in der exponierten und nicht-exponierten Gruppe kei-
ne statistisch signifikanten Unterschiede (p=0,55) bei den ver-
wendeten Testkriterien (Abb. ® 2).

Zum Abschluss wurde eine Schiatzung der Langzeitwirkung der
BCG-Impfung durchgefiihrt, indem alle Studienteilnehmer (Ex-
ponierte und Nicht-Exponierte), die keinen Tuberkulosefall in
der Familie angegeben haben, verglichen wurden. Dies ergab,
dass geimpfte Schiiler doppelt so hdufig eine Induration >5 mm
zeigten wie nicht-geimpfte Schiiler (Abb.® 3), dieser Unter-
schied ist jedoch nicht als statistisch signifikant zu betrachten
(p=0,11).

Diskussion

Ziel dieser Screening-Studie war es, nach Kontakt mit einem
tuberkuldsen Indexpatienten mogliche LTBI und Folgeerkran-
kungen in einer Risikogruppe von Jugendlichen und Erwachse-
nen zu erfassen und zu therapieren, wobei die Stérwirkung der
vorausgegangenen BCG-Impfung und der NTM bei der Identifi-
zierung der LTBI-Fille evaluiert und beriicksichtigt werden
musste. Der Unterschied zwischen den Tuberkulinindizes der
exponierten und nicht-exponierten Schiiler mit dem Fiinf-Milli-
meter-Kriterium (jeweils 14% und 16%) und mit dem Fiinfzehn-
Millimeter-Testkriterium (jeweils 0,7 % und 1,6 %) ist zum grofSen
Teil auf die stérende Wirkung der NTM und BCG-Sensibilisie-
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Abb.2 Vergleich der Indurationsdurchmesser >5 mm und > 15 mm von
exponierten Stdtiroler Schiilern (n =444) und einer Kontrollgruppe von
Schiilern (n=188).
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Abb.3 Vergleich der Indurationsdurchmesser >5 mm und > 15 mm von
geimpften (n=498) und nicht-geimpften Stidtiroler Schiilern (n = 58), die
nach ihren Angaben keinen Tb-Kranken in der Familie hatten.

NS: nicht signifikant

** einer der drei exponierten Schiiler mit Reaktionsdurchmesser >15 mm
hatte einen Kontakt mit einem Tb-Kranken innerhalb der Familie, die an-
deren beide waren geimpft. Die Thoraxrontgenuntersuchung fiel jeweils
negativ aus. Empfohlen wurden eine LTBI-Therapie sowie eine Rontgen-
kontrolle.

rung zuriickzufiihren. Uber dieses Phinomen wird auch in der
Literatur des Ofteren berichtet [25-29].

Der Vergleich obgenannter Tuberkulinindizes und die Tatsachen,
dass in der exponierten Gruppe von Schiilern gegeniiber der
nicht-exponierten Gruppe hdufiger angegeben wurde, dass bei
einem Familienangehorigen eine Tuberkulose diagnostiziert
wurde (9,2% versus 6,2%; p=0,34), jedoch nicht hdufiger eine
Positivitdt (weder mit dem Fiinf- noch mit dem Fiinfzehn-Milli-
meter-Testkriterium) beobachtet wurde, unterstreicht die Ver-
mutung, dass die Exposition der Schiiler in Irland wahrschein-
lich nicht mit einem erhéhten Risiko fiir Tuberkulose assoziiert
war. Keine genauere Aussage iiber den wahren Expositionsgrad
ldsst sich hingegen fiir die Gruppe der Begleitpersonen machen,
denn in diesem Fall wurde keine nicht-exponierte vergleichbare
Kontrollgruppe herangezogen.

Aus diesem Grund liegt die Vermutung nahe, dass die a priori ge-
troffenen diagnostischen (Thoraxréntgenuntersuchung) und
therapeutischen VorsorgemafSnahmen (LTBI-Behandlungen),
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welche zum groRen Teil auf Informationen der irischen Behorde
fuRen, a posteriori wahrscheinlich nicht indiziert waren. Diese
Behauptung gilt besonders fiir die Schiiler. Mitverantwortlich
fiir diesen Umstand ist die Tatsache, dass bei der Fallmeldung le-
diglich Informationen iiber die Infektiositit des Tuberkulose-
Falles vorlagen, jedoch keine genauere Daten iiber diejenigen
Variablen - d.h. Kontaktbedingungen, Volumen und Beliiftung
der Schulzimmer usw. - zur Verfiigung standen, welche die tat-
sdachlichen Kontaktmerkmale zwischen dem tuberkuloseer-
krankten Lehrer und den Exponierten und somit den Expositi-
onsgrad ndher definieren. Diese Kontaktmerkmale sind stets
bei der Programmierung von Umfelduntersuchungen und fiir
die Erstellung der Liste der Kontaktpersonen zu eruieren und
im Hinblick auf das korrekte Prozedere im Rahmen einer Um-
feldkontrolle zu beriicksichtigen [8 - 9].

Die Tatsache, dass in der Schule A eine erh6hte Pravalenz mit ei-
ner Induration >5 mm beobachtet wurde, kénnte dadurch be-
dingt sein, dass andersartige Kontaktmerkmale in der Schule A
vorherrschten (es wurde von den Schiilern dieser Schule angege-
ben, dass sie auch wdhrend der Freizeit mehrere Ausfliige mit
irischen Lehrpersonen unternommen haben oder aber auch,
dass in dieser Schule in fritheren Jahren eine verstarkte Expositi-
on mit einem Tuberkulosefall méglich war, da sowohl eine Mut-
ter als auch ein Vater von jeweils einem Schiiler der Schule A an
Tuberkulose erkrankt waren).

Mit dem Fiinf-Millimeter-Testkriterium war die Positivitdt nicht
signifikant unterschiedlich zwischen Begleitpersonen, exponier-
ten und nicht-exponierten Schiilern. Dies ist wahrscheinlich da-
durch bedingt, dass die NTM-Sensibilisierung der Siidtiroler Ge-
samtbevolkerung einen gewichtigen Storfaktor darstellt und
dass deutlich mehr Schiiler BCG geimpft waren als Begleitperso-
nen. Die stérende Rolle der BCG-Impfung wird auch dadurch un-
terstrichen, dass geimpfte Schiiler doppelt so hdufig eine Indura-
tion >5 mm aufwiesen wie nicht-geimpfte Schiiler, auch wenn
diese Beobachtung aufgrund der geringen Anzahl von nicht-
geimpften Schiilern nicht statistisch signifikant war. Aufgrund
der begrenzten Anzahl der Schiiler in den Parallelklassen und
der limitierten menschlichen Ressourcen, konnte die Kontroll-
gruppe nicht beliebig vergréBert werden, um dieses Phidnomen
genauer zu untersuchen. Obwohl in der internationalen Litera-
tur angegeben wird, dass eine BCG-Impfung nach mehr als 10
Jahren beziiglich einer positiven Hautreaktion vernachldssigbar
sei [11,15,18,28], kann nicht ausgeschlossen werden, dass eine
zum Zeitpunkt der Geburt verabreichte BCG-Impfung auch
nach mehr als 15 Jahren einen deutlichen Einfluss auf ein Tuber-
kulintestergebnis hat.

Bei abnehmender Erkrankungsprdvalenz in der Allgemeinbevdl-
kerung konzentrieren sich die Kontrollmafnahmen gegen die
Tuberkulose zunehmend auf die Erfassung der Erkrankungsfille
und der LTBI in Risikogruppen. Der Tuberkulintest stellt in die-
sem Rahmen ein wichtiges diagnostisches Mittel dar, welches je-
doch aufgrund der mangelnden Spezifizitit schnell an seine
Grenzen stof3t. Die Einfiihrung neuer Untersuchungsmethoden
zur Diagnose der LTBI, welche eine groRere Spezifizitdt, d. h. kei-
ne Kreuzreaktionen mit den Antigenen von NMT und BCG, auf-
weisen und gezielt in Zweifelsfillen eingesetzt werden kdnnen,
vermag den Einsatz von Vorsorgemaf$nahmen fiir die Diagnose
und Behandlung der LTBI effizienter und wirksamer zu gestalten
[30-33], standen jedoch nicht zur Verfiigung.
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