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Bezpieczenstwo szczepien w Swietle najnowszej wiedzy medycznej
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Streszczenie

Cho¢ obecnie stosowane szczepienia ochronne cechuja si¢ wysokim stopniem bezpieczenstwa, nie istnieja jak dotad

szczepionki catkowicie wolne od dzialan niepozadanych. Poniewaz szczepienia sa stosowane powszechnie i ma-

sowo, bezpieczenstwo ich uzycia budzi szczegdlne emocje. W niniejszym artykule opisano najczesciej poruszane

przez opini¢ publiczng zagadnienia dotyczace szczepienn ochronnych oraz przedstawiono aktualny stan wiedzy

i dowodéw naukowych na ich temat.

Stowa kluczowe: szczepienia ochronne, bezpieczenstwo szczepien, niepozadane odczyny poszczepienne.

Wstep

Gdy w XVIII w. wprowadzono w Furopie metode
szczepienia przeciw ospie prawdziwej opartg na inoku-
lacji wirusem tzw. krowianki, okazalo si¢, ze podanie
szczepionki zwigzane bylo ze $miertelnoscig siegajaca
2%. Mimo tak wysokiego niebezpieczenstwa wakcyna-
cji korzysci wynikajace z jej zastosowania nadal znacznie
przewyzszaly ryzyko zachorowania na ospe prawdziwa,
z powodu ktérej umierata co szésta zakazona osoba [1].
W dzisiejszych czasach taka szczepionka bylaby trud-
na do zaakceptowania. Istnieja dwa zasadnicze powody,
dla ktérych szczepienia muszg by¢ bezpieczniejsze od
innych interwencji medycznych. Po pierwsze dlatego,
ze szczepionki podawane sg osobom zdrowym — w tym
przede wszystkim niemowletom i matym dzieciom. To
sprawia, ze tolerancja dla ewentualnego ryzyka zwia-
zanego z podaniem szczepionki jest nizsza od pozio-
mu tolerancji dla ryzyka wystepujacego przy podawa-
niu lekéw chorym oraz osobom w starszym wieku. Po
drugie, z uwagi na masowo$¢ — szczepionki podawane
sg powszechnie, a czegsto nawet obowiazkowo catym
populacjom. Niemniej jednak, nie istniejg, jak dotad,
szczepionki pozbawione jakichkolwiek dzialan niepozg-
danych, cho¢ wytwarzane obecnie produkty cechuja sie
wysokim stopniem bezpieczenstwa, zwlaszcza w poréw-
naniu z nastgpstwami (indywidualnymi i populacyjnymi)
choréb, ktérym zapobiegaja.

Badania przedrejestracyjne

Wprowadzenie do powszechnego uzytku nowej szcze-
pionki jest procesem diugotrwalym, zwigzanym z prze-
prowadzeniem szeregu badan klinicznych. Dane stuzace
do rejestracji nowego produktu uzyskuje si¢ stopniowo.
Najpierw przeprowadza sie badania w matych grupach
pacjentdow w celu uzyskania informacji dotyczacych
bezpieczefistwa 1 immunogennosci (badania I fazy), na-
stepnie w wickszych grupach w celu uzyskania dodatko-
wych informacji o bezpieczenstwie stosowania i lepszego
zrozumienia immunogenno$ci oraz ustalenia wlasciwe;j
dawki (badania II fazy) i w koficu przeprowadza si¢
bardzo rygorystyczne obserwacje duzych grup zaszcze-
pionych w celu ostatecznego wykazania bezpieczenstwa,

immunogennosci 1 skutecznosci (badania 111 fazy). Li-
czebno$¢ grup badanych ustala sie na podstawie czestosci
badania niepozadanego, np. aby wyjasni¢ wystepowanie
wglobienia kazda szczepionke przeciw rotawirusom zba-
dano na populacji ponad 30 tys. dzieci (facznie ponad
70 tys. przypadkdw).

Po rejestracji szczepionki i wprowadzeniu jej do pro-
dukcji na szeroka skale prowadzi si¢ obserwacje bezpie-
czefistwa (badania IV fazy), skuteczno$ci klinicznej oraz
immunogenno$ci  kontrolowanych partii szczepionek
w celu wykazania zalozonej immunogennosci.

W krajach Unii Europejskiej przebieg rejestracji jest
koordynowany przez Furopejska Agencje ds. Oceny
Lekéw (European Medicines Evaluation Agency — EMA)
powotang przez Komisje Europejska w roku 1995. Jesz-
cze przed przestaniem dokumentéw rejestracyjnych pro-
ducenci mogg kontaktowaé si¢ z EMA w celu uzyskania
informacji naukowych przydatnych w ostatecznych pro-
cesach rejestracyjnych.

Porejestracyjne kontrolowanie bezpieczenstwa
szczepien

Kontrola bezpieczenstwa stosowania zarejestrowanej
juz szczepionki opiera si¢ gféwnie na odnotowywaniu
niepozgdanych odczynéw poszczepiennych (NOP) wy-
wolywanych przez dany produkt. Zgodnie z definicja
podang w Rozporzadzeniu Ministra Zdrowia z dnia
23 grudnia 2002 r. w sprawie niepozadanych odczynéw
poszczepiennych, NOP stanowi kazde zaburzenie stanu
zdrowia, jakie wystepuje po szczepieniu. Z wyjatkiem
odczynéw po podaniu szczepionki przeciwko gruzlicy
(Bacillus Calmette-Guérin — BCG), za zwigzane czasowo
ze szczepieniem uznaje si¢ zaburzenia stanu zdrowia,
ktére wystgpily w okresie 4 tyg. po podaniu szczepionki.
Mogg one by¢ wynikiem:

* indywidualnej reakcji organizmu czlowieka szczepio-
nego na podanie szczepionki;

* bledu wykonania szczepionki lub bledu podania
szczepionki;

* zjawisk od szczepienia niezaleznych, a tylko przypad-
kowo pojawiajgcych si¢ po szczepieniu.
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Zgodnie z wyzej wymienionym Rozporzadzeniem,
lekarz, ktéry rozpoznaje NOP, ma obowiazek nie-
zwlocznego (do 12 godz.) zgloszenia jego wystapienia
do Panstwowego Powiatowego Inspektora Sanitarnego
— telefonicznie, faksem lub innym urzadzeniem do tele-
transmisji danych (np. poczta elektroniczng). Nastepnie
lekarz rozpoznajacy NOP wypelnia formularz zglosze-
nia niepozadanego odczynu poszczepiennego (IV cze§é
formularza) i przekazuje go lekarzowi lub pielegniar-
ce, ktérzy wykonali szczepienie, odpowiedzialnym za
wypelnienie kolejnej (V) czesci formularza. Nastepnie
nalezy w ciggu doby przekazaé formularz do Powiato-
wego Inspektora Sanitarnego, ktéry przesyla jego kopie
w ciagu 7 kolejnych dni do Wojewd6dzkiego Inspektora
Sanitarnego oraz do Gléwnego Inspektora Sanitarne-
go. W przypadku wystgpienia ciezkiego lub powaznego
NOP u dwéch lub wigcej 0s6b zaszczepionych tg sama
szczepionka Panstwowy Powiatowy Inspektor Sanitarny
ma obowigzek natychmiastowego powiadomienia o tym
fakcie Panstwowego Wojewddzkiego Inspektora Sani-
tarnego. Inspektorzy Sanitarni przekazuja informacje
na temat NOP Panistwowemu Zakladowi Higieny, kt6ry
dostarcza dane Urzedowi Rejestracji Produktéw Lecz-
niczych, Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobdj-
czych. Cigzkie niepozgdane dziatania lekéw, ktdre wystg-
pily na terenie Polski, sg ostatecznie raportowane EMA.

Inny system zglaszania niepozadanych odczynéw po-
szczepiennych jest stosowany w Stanach Zjednoczonych.
W 1990 r. dwie organizacje — Centrum Zwalczania Cho-
réb 1 Zapobiegania Chorobom (Centers for Disease Con-
trol and Prevention — CDC) oraz Amerykanska Agencja
ds. Zywnoéci i Lekéw (Food and Drug Administration —
FDA) stworzyly system raportowania niepozadanych
zdarzen zwigzanych ze szczepieniami — VAERS (Vaccine
Adverse Event Reporting System). W systemie tym wysta-
pienie niepozadanego zdarzenia moze zostal zgloszone
przez dowolng osobe — pacjenta, ktdry przyjat szcze-
pionke, rodzica dziecka, personel medyczny itd. Jest to
jedna z gtéwnych réznic pomiedzy polskim systemem
zglaszania NOD, ktory zaktada raportowanie wylgcznie
przez pracownikéw stuzby zdrowia. Dane uzyskane po-
przez VAERS stanowia wazna sktadowg rekomendacji
do szczepien wydawanych przez Amerykanski Komitet
Doradczy ds. Szczepien (Adwvisory Committee on Immuni-
zation Practices — ACIP).

Gléwne cele rejestracji niepozadanych zdarzen zwia-
zanych ze szczepieniami to:

* wykrywanie nowych, nietypowych czy rzadkich od-
czyn6éw niepozadanych;

* monitorowanie czestosci poznanych NOP;

* ustalenie czynnikéw ryzyka wystapienia poszczegdl-
nych rodzajéw NOP;

* identyfikacja partii szczepionek zwiazanych ze zwigk-
szonym odsetkiem NOP;

* kontrola bezpieczefistwa nowo wprowadzonych szcze-

pionek [2].
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Doswiadczenia VAERS 1 EMA wskazujg, ze szcze-
pienia nalezy uznaé za generalnie bezpieczng procedure
medycznag, chol niepozbawiong dziatan niepozgdanych.
Nalezy pamietad, ze posrdd tych ostatnich dominujg zda-
rzenia przejsciowe, niebedace przyczyng trwatych powi-
ktan. Sg to najczesciej goraczka, przejSciowe pogorszenie
samopoczucia 1 objawy w miejscu podania szczepionki
(zaczerwienienie, stwardnienie, bl).

Kontrowersje dotyczace bezpieczenstwa szczepien
ochronnych

Whprowadzenie do obrotu nowego produktu leczni-
czego powoduje kazdorazowo mniej lub bardziej glosne
kontrowersje, za$§ powszechne i obowigzkowe zastoso-
wanie szczepien ochronnych sprawia, ze tematyka im-
munizacji czynnej jest niezwykle ,medialna”. Ogromny
postep w dziedzinie $rodkéw masowego przekazu, jaki
obserwuje sie w ciggu ostatnich lat, a w szczegdlnosci po-
pularyzacja Internetu, sprawily, ze wszelkie informacje
rozprzestrzeniajg si¢ bardzo szybko i trafiajg do znacz-
nie wigkszego grona odbiorcéw niz uprzednio. Nieste-
ty, czesto media odpowiedzialne s za upowszechnianie
nieprawdziwych lub niewystarczajaco udowodnionych
informacji, ktérych przecietna osoba zwykle nie odréznia
od wiarygodnych danych popartych dowodami nauko-
wymi. Dotyczy to w znacznym stopniu réwniez zagad-
nien zwigzanych ze szczepieniami. Nastepstwem tego
bywato zahamowanie wykonywania szczepien na wiel-
ka skale, jak w przypadku szczepien przeciwko odrze,
$wince i rézyczce w Wielkiej Brytanii po 1998 r. Ponizej
przedstawiono aktualny stan wiedzy na temat gto$nych
w ostatnich latach zagadnien dotyczacych bezpieczen-
stwa ilmmunizacji czynne;.

Szczepienie przeciw odrze, swince i rézyczce
aautyzm

W 1998 r. brytyjski gastroenterolog Andrew Wake-
field 1 jego 12 wspdtpracownikéw opublikowali w czaso-
pismie ,The Lancet” artykul opisujacy 12 dzieci z za-
burzeniami neurologicznymi (gléwnie autystycznymi),
ktérych pierwsze objawy wystapily w krétkim czasie po
podaniu skojarzonej szczepionki przeciw odrze, $wince
1 rozyczee (measles-mumps-rubella — MIMMR). U wszyst-
kich dzieci wystepowaly réwniez zaburzenia ze strony
przewodu pokarmowego, a w badaniu endoskopowym
rozpoznano u nich guzkowy rozrost grudek chtonnych.
Wakefield sugerowal, ze szczepionka MMR moze wy-
wolywacd zapalenie jelit i przez to doprowadzaé do prze-
dostawania si¢ z jelit do krwioobiegu szkodliwych pep-
tydéw, co powoduje uszkodzenie ukladu nerwowego
i skutkuje rozwojem zaburzen autystycznych, aczkolwiek
zastrzegl, ze jego artykul nie udowadnia tej hipotezy
[3]. Publikacja Wakefielda wywotata ogromne porusze-
nie opinii publicznej, co spowodowalo znaczny spadek
zaufania do szczepien. W wyniku kontrowersji wokét
szczepionki MMR wielu rodzicéw, szczegdlnie w Wiel-
kiej Brytanii, USA i Kanadzie, rezygnowalo z uodpar-
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niania ich dzieci przy uzyciu tej szczepionki. Dla przy-
ktadu w latach 2006-2007 jedynie 64% brytyjskich
dwulatkéw otrzymato szczepionke MMR [4], przy
czym zalecany przez Swiatows Organizacje Zdrowia
(World Health Organization — WHO) poziom wyszcze-
pialnosci konieczny do eliminacji odry wynosi > 95%
(prég odpornosci zbiorowiskowej w zaleznosci od uzy-
tego modelu matematycznego w przypadku odry wynosi
93-95% [5]). Spadek odpornosci populacyjnej przeciw
odrze byt jedna z przyczyn znacznego wzrostu zachoro-
wan na te chorobe w wielu krajach. W ciggu kolejnych lat
od ogloszenia hipotezy o zwiazku szczepied MMR z au-
tyzmem przeprowadzonych zostalo co najmniej 12 ba-
dan, sposréd ktérych zadne nie potwierdzito wnioskéw
Wakefielda. Badania te zostaly przeprowadzone wielo-
osrodkowo, na duzych populacjach, przez co ich wiary-
godno$¢ statystyczna bylta bardzo wysoka [6]. W USA
powolano komitet do spraw bezpieczenstwa szczepien
(Immunization Safety Review Commitee), ktérego rola byto
m.in. zbadanie, czy faktycznie istnieje zwigzek pomiedzy
MMR a autyzmem. Ostatecznie w 2004 r. komitet wy-
dat raport, w ktérym stwierdzil, ze brak jest dowodéw
potwierdzajacych prawdziwos¢ tej hipotezy [7]. Ponadto
doktadna analiza badan przeprowadzonych przez Wake-
fielda wykazala, ze grupa opisanych przez niego dzieci
byta wyselekcjonowana, za$ czes$¢ jego dziatalnosci spon-
sorowali reprezentanci cztonkéw ruchéw antyszczepion-
kowych [8]. Ostatecznie, w lutym 2010 r. ,The Lancet”
oficjalnie wycofal opublikowany w 1998 r. artykut [9],
za§ Andrew Wakefield stracit prawo wykonywania zawo-
du lekarza w Wielkiej Brytanii 1 USA [10].

Mimo przytlaczajacego braku dowodéw na zwigzek
MMR z autyzmem, teoria Wakefielda nadal znajduje
zwolennikéw, a niektérzy rodzice bezzasadnie odmawia-
ja zgody na szczepienie ich dzieci przeciw odrze, $wince
irozyczce. Jest to prawdopodobnie jedna z wazniejszych
przyczyn, z powodu ktérych bliska, wydawatoby sie,
eliminacja odry nadal pozostaje nieosiggalna, a choroba
ta corocznie powoduje $mierc kilkuset tysiecy dzieci na
calym $wiecie. Tylko w ciagu miesigca po rutynowym
szczepieniu przeciwko odrze, §wince i rézyczce w 2. r.z.
w populacji dzieci w Wielkiej Brytanii nalezy si¢ spo-
dziewaé — jedynie w wyniku przypadkowej zbiezno$ci
w czasie — 2550 zachorowan na autyzm.

Tiomersal

Tiomersal to zwigzek metaloorganiczny (s6l sodowa
kwasu etylorteciotiosalicylowego), ktéry od poczatku
lat 30. XX w. byl stosowany jako $rodek konserwujacy
w szczepionkach wielodawkowych w celu zabezpiecze-
nia przed kontaminacjg preparatu przez bakterie i grzy-
by. W 1997 r. FDA nakazata analize zawarto$ci rteci we
wszystkich produktach spozywczych i leczniczych. Po-
niewaz w jej wyniku okazalo sie, ze szczepionki podawa-
ne w 1. r.z. mogg zawiera¢ do 187,5 ug rteci, pojawily sie
postulaty, ze moga by¢ one przyczyna zaburzen neurolo-
gicznych — w tym autyzmu.

W 1999 r. Amerykanska Akademia Pediatrii wyrazita
opinig, ze brak jest dowoddw, ze szczepionki zawierajace
tiomersal podawane w okresie niemowlectwa moga mie¢
negatywny wplyw na rozwdj psychoruchowy [11], ale ze
wzgledu na potencjalne ryzyko zwigzane z podawaniem
produktéw zawierajacych rte¢ zalecita jak najszybsze ich
zastgpienie szczepionkami wolnymi od tego zwiazku.

W USA powszechne szczepienia przeciw wirusowi
zapalenia watroby (fepatitis B virus — HBV) rozpoczyna
si¢ w 2. mies. zycia, a w przypadku dzieci matek HBsAg-
-dodatnich oraz z niewyjasnionym statusem immunolo-
gicznym wobec wirusa HBV po urodzeniu — w 2.-6.
mies. zycia. Wezesne uodpornienie przeciw wirusowemu
zapaleniu watroby typu B (WZW B) w 1. dobie po uro-
dzeniu stosowano jedynie u dzieci matek HBsAg-dodat-
nich. Niestety, w nastepstwie takiego sposobu postepo-
wania niektére niezabezpieczone podaniem szczepionki
dzieci zostaly zakazone HBV; odnotowano réwniez co
najmniej jeden przypadek zgonu z powodu piorunujace-
go WZW B u dziecka matki HBsAg-dodatniej, u ktdrej
nie rozpoznano zakazenia [12].

W ciggu ostatnich lat przeprowadzone zostaly dzie-
siatki badan sprawdzajacych potencjalny zwigzek szcze-
pionek zawierajacych tiomersal z zaburzeniami rozwo-
ju i autyzmem. Zadne z nich nie udowodnito istnienia
takiego zwiazku [6, 7, 13]. Ze wzgledu na brak po-
trzeby stosowania tiomersalu w produkcji szczepionek
producenci wiekszo$ci nowoczesnych szczepionek kon-
sekwentnie eliminujg z ich skladu tiomersal. W Polsce
dostepnych jest kilka rodzajéw szczepionek zawierajg-
cych tiomersal:

* szczepionki przeciw blonicy: D (30 j.m./dawke),

d (5 j.m./dawke);

* szczepionka tezcowa adsorbowana T'T (50 ug/dawke);
* szczepionka bloniczo-tezcowa adsorbowana DT

(50 ug/dawke);

* szczepionka tgzcowo-blonicza adsorbowana Td
(50 pg/dawke);

* Fuvax B - szczepionka przeciw WZW B
(50 pg/dawke).

Szczepionki przeciw grypie produkowane w Polsce
nie zawieraja tiomersalu. Komitet WHO ds. bezpieczen-
stwa szczepionek (Global Adwvisory Committee on Vaccine
Safery — GACVS) podsumowujac wyniki badan z tio-
mersalem zawartym w szczepionkach, uwaza tiomersal
za bezpieczny konserwant, sktadnik wielu szczepionek,
gléwnie w opakowaniach wielodawkowych [14].

Zespot naglej smierci fozeczkowej a Szczepienia

Wprowadzenie szczepien szczepionkami pigcio-
i szeSciowalentnymi stalo si¢ okazjg do wzbudzania
niepokojéw na tle rzekomego zwigzku stosowania tych
szczepionek z zespotem naglej Smierci tézeczkowej (Sud-
den Infant Death Syndrome — SIDS). Szczegdlny niepo-
kéj dotyczyt sze$ciowalentnej szczepionki DTaP-1PV +
Hib + HBYV, po wprowadzeniu ktdrej ukazato si¢ kilka
prac opisujacych pojedyncze przypadki SIDS w krétkim
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czasie po szczepieniu [15, 16]. Liczne badania nauko-
we wskazujg jednak, ze domniemany zwigzek pomiedzy
szczepieniami i1 zespolem naglej $Smierci t6zeczkowej ma
charakter koincydentalny, a nie przyczynowo-skutkowy,
ze wzgledu na to, ze SIDS wystepuje najczesciej pomig-
dzy 2. a 4. mies. zycia, a wicc w czasie, gdy programy
szczepien ochronnych w wickszosci krajow przewiduja
szczepienie przeciw tezcowi, blonicy i krztuscowi oraz
szczepienia przeciw polio i Hib. Vennemann i wsp. w ba-
daniu opartym na analizie 307 przypadkéw SIDS i1 971
zdrowych dzieci z grupy kontrolnej stwierdzili, ze ryzy-
ko SIDS nie zwigksza si¢ w okresie 14 dni po podaniu
szczepionki [17]. Podobne rezultaty uzyskali Fleming
i wsp. [18] oraz Jonville-Béra i wsp. [19]. Co wigcej,
metaanaliza przeprowadzona przez Vennemanna wy-
kazala, ze szczepienia ochronne sa posrednio zwigzane
ze zmniejszonym ryzykiem wystapienia SIDS,; co moze
wynikac z faktu, ze dzieci z rodzin o niskim standardzie
socjoekonomicznym, wsréd ktérych czesciej dochodzi
do SIDS, rzadziej sa szczepione zgodnie z zalecenia-
mi [20]. Stwierdzono natomiast, ze SIDS ma zwigzek
przede wszystkim z nieprawidtowym ulozeniem podczas
snu (pozycja na brzuchu), narazeniem na dym tytoniowy
oraz wystepowaniem infekcji gérnych drég oddecho-
wych u dziecka [21]. Wykazano, ze zakazenie paleczka
krztusca ma zwigzek z wystepowaniem SIDS. Heinin-
ger 1 wsp. wykazali u 18% nagle zmarlych niemowlat,
z wymaz6w z jamy nosowo-gardlowej, obecnos¢ DNA
pateczki krztusca (Bordetella pertussis) [22].

Stwardnienie rozsiane a szczepienia
Na poczatku lat 90. ubieglego wieku pojawily si¢

pojedyncze doniesienia, ze szczepienia (szczeg6lnie
przeciw WZW B) mogg by¢ przyczyna choréb demie-
linizacyjnych uktadu nerwowego, w tym stwardnienia
rozsianego (SM) [23, 24]. Doniesienia te pochodzi-
ly z krajéw o niskim wspdlczynniku zapadalno$ci na
WZW B. Byly to nie tylko kazuistyczne doniesienia,
ale takze dwa badania o poprawnej metodologii (case-
-control study). Podobnie jak w przypadku poprzednio
opisywanych kontrowersji dalsze badania oparte na
bardzo duzych grupach pacjentéw i dlugoletnich ob-
serwacjach nie potwierdzily prawdziwosci tej hipotezy.
Za jej odrzuceniem przemawiajg wyniki kilku dobrze
zaprojektowanych badan epidemiologicznych, ktére nie
dostarczyly dowodéw na zwiazek szczepienia przeciwko
WZW B z ujawnieniem si¢ objawéw SM, np. Sadovnick
1 Scheifele przeanalizowali wystepowanie SM u niemal
600 000 0séb przed wprowadzeniem programéw szcze-
pien przeciw WZW B i po ich wprowadzeniu. Autorzy
nie stwierdzili zwiazku pomiedzy wystepowaniem SM
a szczepieniem przeciw WZW B [25]. DeStefano i wsp.
rozszerzyli liste badanych produktéw o potencjalnym
zwigzku z SM o szczepionke przeciw grypie, tezcowi,
rézyczce oraz odrze 1 uzyskali podobne rezultaty [26].
W jednym z ostatnich badan Mikaeloff i wsp. poréw-
nali 349 dzieci, u ktérych pierwszy epizod schorzenia
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demielinizacyjnego wystgpit przed ukonczeniem 16. r.z.
z grupg kontrolng niemal 3000 zdrowych dzieci. Auto-
rzy pracy stwierdzili, ze szczepienie przeciw WZW B
nie zwigksza ryzyka wystgpienia SM. Jednak gdy prze-
analizowano poszczegdlne rodzaje szczepionek przeciw
WZW B, wykazano nieznaczng dodatnig korelacje po-
miedzy wystepowaniem schorzen demielinizacyjnych
a szczepleniem z uzyciem Engerixu B. Autorzy pracy za-
strzegaja jednak, ze ich wyniki nie mogg by¢ traktowane
jako dowdd zwigzku preparatu Engerix B z SM i koniecz-
ne jest przeprowadzenie dalszych badan dotyczacych tego
zagadnienia [27]. Wykluczenie niekorzystnego wplywu
szczepien przeciwko grypie u pacjentéw z MS [28] ma
szczegdlne znaczenie ze wzgledu na potrzebe corocznych
szczepien 1 wykazanie wigkszego ryzyka zaostrzenia SM
w przebiegu zakazenia wirusami grypy niz szczepienia
[29]. Oprécz SM wykazano brak zwigzku miedzy szcze-
pieniami a innymi chorobami demielinizacyjnymi OUN.
W kontrolowanym badaniu w USA przeanalizowano
440 przypadkéw zachorowan na SM i zapalenie ner-
wu wzrokowego z 950 przypadkami z grupy kontrolne;
dobranych pod wzgledem pici 1 daty urodzenia. Nie wy-
kazano zwigkszonego ryzyka zachorowania w zwiazku
z przebytymi szczepieniami przeciwko WZW B, grypie,
tezcowi, odrze lub rézyczce [26].

Szczepienia a zespot Guillaina-Barrégo

Wyniki prospektywnego, wieloosrodkowego badania
z randomizacja, ktérego celem bylo ustalenie aktualnych
przyczyn zespotu Guillaina-Barrégo (Guillain-Barré syn-
drome — GBS) u dzieci zaprzeczajg istotnej roli szczepien
w indukowaniu GBS. Badanie zostalo przeprowadzone
w krajach niemieckojezycznych, z zastosowaniem za-
awansowanych i wiarygodnych metod diagnostycznych
pozwalajacych na rozpoznanie zakazen wywolanych
przez trzy bakterie i 18 réznych wiruséw. Przyczyne za-
chorowania ustalono u 46 z 84 (55%) wlaczonych do ba-
dania — zakazenie wirusami Coxsackie (15%), Chlamydo-
phila pnewmoniae (8%), zakazenie wirusem CMV (7%),
Mycoplasma pnewmoniae (7%) 1 Campylobacter jejuni (7%).
Os$mioro dzieci zostalo zaszczepionych w ciggu 6 tyg. po-
przedzajacych rozpoznanie GBS. U szeSciorga sposréd
nich obserwowano objawy przezigbienia, co wskazywa-
fo na inng mozliwa etiologie niz szczepienie. U jednego
dziecka GBS ujawnit si¢ bardzo szybko po szczepieniu,
co podwaza znaczenie szczepienia jako przyczyny GBS
[30]. Z publikacji podsumowujgcej 15 lat obserwa-
¢ji wystepowania GBS w Wielkiej Brytanii wynika, ze
wzgledne ryzyko ujawnienia si¢ objawéw klinicznych
w 90 dni po szczepieniu przeciwko grypie wynosi 0,76
(95% CI: 0,415 1,40), natomiast wzgledne ryzyko ujaw-
nienia si¢ objawéw klinicznych GBS w 90 dni po prze-
byciu choroby grypopodobnej wyniosto 7,35 (95% ClI:
4,36; 12,38). Byto ono wigc 10 razy wigksze i najwigksze
w przeciggu 30 dni od zachorowania — 16,64, (95% CI:
9,37;29,54) [31].
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Zespot hipotoniczno-hiporeaktywny po podaniu
Szczepionki przeciwkrziuscowej

Jednym z powazniejszych NOP zwiazanych z poda-
niem szczepionki przeciw blonicy, tezcowi i1 krztusco-
wi jest zespGt hipotoniczno-hiporeaktywny (Aypotonic-
hyporesponsive episode — HHE). Kryteria rozpoznawania
HHE sg nastepujace:

* bezwtadno$¢ lub zmniejszenie napiecia mieSniowego;
* zmniejszona i ostabiona reakcja na bodzZce zewnetrzne;
* zaburzenie zabarwienia skéry (blado$¢ lub sinica);

* wiek ponizej 10 lat;

* nagly poczatek objawu w ciagu 2 déb od zaszczepienia;

* czas trwania od minuty do 2 déb [32].

Zespdt hipotoniczno-hiporeaktywny jest zwigzany
gléwnie z zastosowaniem pelnokomérkowej szcze-
pionki przeciwkrztuscowej (wP). Zamiana prepara-
tu z komponentg wP na szczepionke acelularng (aP)
znacznie redukuje ryzyko wystapienia HHE. Dowodza
tego badania przeprowadzone w Kanadzie — powszech-
ne zastgpienie szczepionek ze sktadnikiem wP prepara-
tami bezkomérkowymi podawanymi w ramach szcze-
pief obowigzkowych od roku 1997-1998 bylo zwiazane
ze zmniejszeniem cze¢stoscl wystepowania HHE o 60—
67% [33]. Polski Program Szczepien Ochronnych
przewiduje stosowanie bezplatnej szczepionki acelu-
larnej jedynie w wybranych grupach ryzyka. Czestosé
wystepowania HHE po podaniu wP szacuje sie na ok.
1/1750 dawek szczepionki [34]. Czesto$¢ wystepowa-
nia HHE po szczepionkach acelularnych nie r6zni si¢
od placebo.

Bezpieczenstwo stosowania szczepionek
skojarzonych

W ostatnich latach coraz popularniejsze staja si¢
szczepionki wielosktadnikowe, uodparniajace przeciwko
kilku chorobom jednoczesnie. Chociaz niektére szcze-
pionki skojarzone byly powszechnie uzywane od wielu
dziesiecioleci (np. szczepionka przeciw blonicy, tezcowi
i krztuscowi — DT/DTP), to wprowadzenie szczepio-
nek piecio- i szeSciowalentnych DTaP-IPV + Hib (+
HBYV) wywotalo obawy, ze zawierajg zbyt duzo sklad-
nikéw i tym samym ostabiaja badz ,przyttaczajg” uktad
odporno$ciowy. Tymczasem nowoczesne szczepionki
wysoko skojarzone zawierajg znacznie mniej antygenéw
(biatek i polisacharydéw) niz tradycyjne preparaty sto-
sowane w przesztosci, co widaé szczegdlnie wyraznie na
przyktadzie komponenty przeciwkrztuscowej. Tradycyj-
ne szczepionki pelnokomérkowe zawieraja nawet 3000
antygen6w krztusca, podczas gdy szczepionki acelularne
oparte s3 jedynie na 1-5 najwazniejszych dla wytworze-
nia odporno$ci biatkach [35]. Jednocze$nie substancje
immunogenne zawarte w szczepionkach stanowig jedy-
nie minimalny utamek ilo$ci antygendw, z ktérymi dziec-
ko spotyka si¢ w trakcie calego zycia. Zadne aktualne ba-
dania nie potwierdzajg hipotezy, ze szczepionki wysoko
skojarzone maja negatywny wplyw na ukltad immunolo-

giczny. Co wiecej — wykazano, ze noworodki (réwniez
urodzone przedwczesnie), niemowleta i mate dzieci majg
doskonala zdolnos$¢ do wytwarzania odpowiedzi T-zalez-
nej, a wiec dobrze odpowiadaja na antygeny biatkowe,
jak réwniez sprzezone z biatkiem polisacharydy (szcze-
pionki skoniugowane) [36]. Liczne korzysci zwiazane
ze stosowaniem szczepionek skojarzonych upowazniajg
do powszechnego ich stosowania i zastgpowania nimi
szczepionek monowalentnych.

Podsumowanie

Zagadnienie bezpieczenstwa szczepien budzi w opinii
publicznej szczegdlne emocje. Nawet najlepiej udoku-
mentowane i naukowo poprawne twierdzenia o bezpie-
czefistwie szczepien traca site wymowy w poréwnaniu
z emocjonalnym wywiadem zrozpaczonej matki w po-
pularnym telewizyjnym programie lub wydrukowanym
na pierwszej stronie tabloidu, oskarzajacej szczepienie
o $mier¢ dziecka badz wywolanie jego choroby. W ni-
niejszym artykule przedstawiono najczeSciej poruszane
przez pacjentéw zagadnienia zwigzane ze stosowaniem
szczepien. Lekarze powinni by¢ przygotowani do roz-
mowy z rodzicami, a w dyskusji postugiwaé si¢ danymi
naukowymi pozyskanymi z wiarygodnych Zrédet. Nalezy
zwrociC uwage, ze szczeplenia nie wigzg si¢ ze wzrostem
czesto$ci wystepowania autyzmu, SM i szeregu innych
schorzen, co sugeruja przeciwnicy szczepien. Hipotezy
te nie znalazly potwierdzenia w wynikach badan klinicz-
nych, w ktérych zastosowano prawidtowg metodologie
poréwnania ryzyka zachorowania wsréd oséb szczepio-
nych i nieszczepionych lub historii szczepien 0séb zdro-
wych oraz chorych. Wykazaly to analizy niezaleznych ba-
daczy, ktérych wnioski opublikowano w renomowanych
czasopismach naukowych. Wyniki sg zgodne — nie ma
podstaw, aby twierdzié, ze szczepienia zwiekszajg ryzy-
ko wystgpienia takich choréb, jak autyzm czy SM. Pro-
blemem pozostaje nieustalona przyczyna takich choréb.
Wystepuja one w populacji bez zwiazku przyczynowego
ze szczepieniami, jednak podczas szczepien w populacji
mogg si¢ przypadkowo ujawniaé w krétkim czasie po
szczepieniu, co stwarza wrazenie pozornego zwigzku
przyczynowo-skutkowego. Takie wydarzenia sa gorliwie
wykorzystywane przez przeciwnikéw szczepien jako do-
wody na ich hipotetyczng szkodliwosc¢.
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