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DIAGNOSTYKA ILECZENIE ALERGII

Szczepienia ochronne u dzieci a choroby alergiczne

Preventive vaccination in early childhood and allergic diseases
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Szerokie stosowanie szczepien ochronnych juz we wczesnym
okresie zycia stato si¢ podstawa do wysunigcia teorii, ze to wlasnie
immunizacja jest odpowiedzialna za lawinowy wzrost wystgpowania
chorob alergicznych u dzieci. W licznych badaniach nie stwierdzono
wplywu szczepien ochronnych na wzrost wystgpowania chorob
alergicznych. Istnieje natomiast ryzyko zwigkszonej czgstosci
wystgpowania ostrych reakcji alergicznych u dzieci z alergia,
wywotanych sktadnikami dodatkowymi, takimi jak: biatko jaja kurzego
czy zelatyna. Nadal uwaza si¢ natomiast, ze ryzyko pozostawienia
dziecka bez szczepien ochronnych przewyzsza ryzyko rozwoju
choroby alergicznej czy poszczepiennej reakcji na sktadniki
dodatkowe.
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Common preventive vaccination against infectious diseases at early
childhood with following immunisation is believed to be one of possible
reasons for rapidly increasing incidence of allergic diseases in children.
Several studies have not confirmed immunisation-related effects of
preventive vaccination on the prevalence of allergy. Concerns regard
acute allergic side-effects of vaccines due to the adjuvant, like egg
proteins or gelatine. In the view of the literature data it should be
stated that the risk of having infectious disease in a child without
vaccination outweighs the risk of the side-effect of vaccination.
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Wiek XX zakonczyt sig jako stulecie niezwyktych suk-
cesOw w walce z chorobami zakaznymi, nie tylko dzigki
wyprodukowaniu skutecznych lekow, ale takze dzigki
wytworzeniu i zastosowaniu szczepionek, ktore sa przy-
ktadem najbardziej znanego i najskuteczniejszego zasto-
sowania technik immunologicznych w praktyce lekarskiej.

Dzialanie szczepionek ochronnych

Od szczepionek przeciw czynnikom infekcyjnym (pre-
paratow antygenowych) wymaga si¢ pobudzania prawi-
dlowego rodzaju odpowiedzi immunologicznej, czyli takiej
jak przy naturalnym zachorowaniu oraz bezpieczenstwa
w podawaniu. Bezpieczenstwo jest bardzo rygorystycz-
nym kryterium, poniewaz szczepieniom poddawane sa
dzieci zdrowe, a szczepionki dotycza chordb zakaznych
mozliwych do uniknigcia. Uodpornienie w drodze szcze-
pien zwykle jest analogiczne do uzyskiwanego w wyniku
przechorowania. W odpowiedzi na antygen dochodzi do
stymulacji odpowiedzi immunologicznej humoralnej lub
komorkowej, albo obu jednoczesnie. Odpowiedz immu-
nologiczna dotyczy rozpoznania antygenu oraz stymulacji
mechanizméw swoistych.

Efektywnie dziatajaca szczepionka powinna wzbudzaé
pozadany rodzaj odpowiedzi immunologicznej, to znaczy
powinna wzbudza¢ odpowiedz humoralna przeciwko drob-
noustrojom bytujacym pozakomorkowo lub wzbudzac
odpowiedz komoérkowa wobec drobnoustrojéw bytujacych
wewnatrzkomorkowo.

Sam preparat antygenowy jest zwykle zbyt mata cza-
steczka, aby wzbudzié¢ pelna odpowiedz immunologiczna,
dlatego jego immunogennos¢ jest zwykle wspomagana
adiuwantem, stanowiacym jej integralny sktadnik. Dziata
on jako czynnik zageszczajacy antygen szczepionkowy
w miejscu podania oraz pobudza miejscowo komorki
uczestniczace w reakcji zapalnej. Obecnie powszechnie
stosowanymi adiuwantami sa wodorotlenek i fosforan glinu
[1]. Wg kryteriow Edelmana, opracowanych dla bezpie-
czenstwa stosowanych szczepionek, adiuwanty nie moga
wywolywac reakcji niepozadanych, takich jak stany za-
palne, tworzenie si¢ ropni, wzrost cieptoty ciata, anafilak-
sja, nadwrazliwos¢, choroby autoimmunologiczne, nie
moga by¢ rowniez onkogenne ani teratogenne. Powinny
mie¢ natomiast precyzyjnie okreslony sktad chemiczny,
umozliwiajacy jednorodno$¢ produkowanej szczepionki,
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powinny zwigksza¢ antygenowos¢ szczepionki, nie bedac
jednoczes$nie immunogenami. Adiuwanty powinny ulegac
w organizmie biodergradacji [2].

Szczepienia masowe odniosty sukces, spowodowaty
spadek zachorowalnosci na wiele chorob zagrozonych
odlegtymi, cigzkimi powiktaniami, zwigkszyty komfort na-
szego zycia, a poniewaz generalnie daja mato odczynow
poszczepiennych sa uwazane za metode lecznicza bliska
ideatowi.

Szczepienia ochronne a czesto$¢ zachorowan na alergie

Pytanie, czy szczepienia ochronne odpowiadaja za
wzrost czgstosci wystgpowania choréb alergicznych
u dzieci wzbudza spore dyskusje.

Wigkszo$¢ szczepionek zapobiega rozwojowi ostrych
infekcji poprzez wzmozenie odpornosci humoralnej, w kto-
rej swoiste immunoglobuliny redukuja wstepna bakterie-
mig¢ lub wiremig oraz eliminuja zainfekowane komorki.
Gtownym nurtem tej formy odpowiedzi jest szlak Th2,
w ktorym wspotdziatania komdérkowe przebiegaja przy
udziale cytokin IL-4, IL-5, IL-6, IL-9, IL-10, IL-13 fawo-
ryzujacych humoralny typ odpowiedzi. Odpowiedz typu
Th2 pozbawiona wystarczajacego zrownowazenia wply-
wami odpowiedzi Th, ktorej uktad cytokin (IFN-yi IL-8,
IL-12) hamuje wytwarzanie przeciwciat klasy IgE, moze
prowadzi¢ do rozwoju reakcji alergicznych. Szlak Th2,
przewazajacy u noworodkow i usposabiajacy do wysta-
pienia alergii, zostaje stopniowo zrownowazony pobudze-
niem szlaku Th1 w przebiegu naturalnych infekcji $rodo-
wiskowych. Ograniczenie takich infekcji oraz zmiana ich
naturalnego przebiegu wynikajaca z masowych szczepien
ochronnych, ze wzrostu higieny ogdlnej oraz powszech-
nego stosowania antybiotykow, hamujac i opdzniajac prze-
strojenie Th2/Th1 moze teoretycznie przyczyniac si¢ do
wzrostu zagrozenia chorobami alergicznymi [3,4]. Szcze-
golnych badan wymagaja rutynowe szczepienia niemow-
lat i matych dzieci toksyna krztuscowa mogaca powodo-
waé w tym wieku znana ze swych wlasciwos$ci pobudza-
nia szlaku Th2, wigksze zaburzenia immunologiczne, niz
w wieku pozniejszym [5]. Z badan in vitro wiadomo, ze
poszczepienna odpowiedZz immunologiczna jest zwigzana
z typem szczepionki. Z PBMC (komorek jednojadrzastych
krwi obwodowej) od dzieci, ktore otrzymaty petnokomor-
kowa szczepionke uzyskiwano wysoki poziom IFN-y
i1 IL-2, a niski IL-4 i IL-5 (doktadnie tak, jak u dzieci po
naturalnym przechorowaniu), natomiast u dzieci, ktorym
zaaplikowano szczepionke acelularng odpowiedz jest typu
mieszanego Th1/Th2, na co wskazywal podwyzszony
poziom zaréwno [FN-y, jak i [L-4 i [L-5. OdpowiedzZ spo-
laryzowana na Th2 jest szczeg6élnie wyrazna po dawce
przypominajacej szczepionki bezkomorkowej, po ktorej na-
stgpuje wzrost produkcji IL-5 i spadek IFN-y [6].

Do czynnikow indukujacych szlak immunologiczny Th1l
zalicza si¢ BCG i odrg. Czy pobudzenie immunologicznego
szlaku Thl przez szczepienie przeciw gruzlicy mogloby
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Ryc.1. Hipotetyczny wptyw szczepionek i ich sktadnikoéw do-
datkowych na rownowagg immunologiczng u dzieci [5]

PaC — krztusiec bezkomodrkowy (acelularny) stosowany w wigk-
szo$ci krajow

Pwc — krztusiec petnokomoérkowy stosowany w Polsce

APC —komorka prezentujaca antygen

Ag — antygen

zapobiec alergii? Dotychczas wigkszo$¢ badan nie wyka-
zata takiego protekcyjnego dzialania u cztowieka [5].

Przej$ciowy wzrost poziomu swoistych IgE po iniek-
cji wieloma dziecigcymi szczepionkami wiaczajac krztu-
siec, btonice, tezec 1 odre, wydaje si¢ by¢ czescia regular-
nej, prawidtowej odpowiedzi immunologicznej na szcze-
pienia [7]. Natomiast ta przejsciowa odpowiedz nie moze
by¢ zwiazana ze wzrostem wrazliwo$ci na alergeny nie-
zalezne 1 nie moze by¢ uznana za czynnik ryzyka dla kli-
nicznej manifestacji atopii [8].

Badania na zwierzgtach wykazaty, ze do prawidto-
wego funkcjonowania uktadu immunologicznego potrze-
ba delikatnego zbalansowania mi¢dzy obydwoma ramio-
nami rownowazni immunologicznej, a jej przechylenie na
ktorakolwiek ze stron moze by¢ szkodliwe dla organizmu.

Podejrzenie, ze wczesna immunizacja dzieci moze
podnosi¢ ryzyko reakcji anafilaktycznych wskazuje na
konieczno$¢ rozwazenia od nowa korzysci i ryzyka pty-
nacych z masowego szczepienia dzieci, szczeg6lnie dzie-
ci malych i niemowlat. Z jednej strony istnieje ryzyko roz-
woju choroby czy $mierci spowodowanej btedem przy po-
daniu szczepionki przeciw chorobie zakaznej, na ktora mozna
nie zachorowac przez cate zycie, ale z drugiej strony zdaje-
my sobie sprawe, ze to ryzyko jest bardzo mate, szczeg6l-
nie dla wystegpowania groznych reakcji anafilaktycznych.

Reakcje alergiczne na szczepionki odpornoSciowe

Danych na to, ze rutynowe szczepienia dziecigce moga
przyczyniac si¢ do usposabiania i rozwoju alergii jest niewie-
le, za to dobrze znany jest fakt wystgpowania reakcji aler-
gicznych na szczepionki, wiaczajac przypadki niebezpiecz-
ne dla zycia, te na szczg$cie bardzo rzadkie. Wérdd sub-
stancji mogacych wywota¢ reakcje alergiczne sa pozosta-
losci biatka jaja kurzego w szczepionkach zawierajacych
zywe wirusy, rosnace na podtozach z zarodkow kurzych,
ale rowniez dodatkowo adiuwanty (glin) oraz zanieczysz-
czenia (zelatyna, antybiotyki).
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Najgoretsze dyskusje, jako potencjalnie niebezpiecz-
nej dla dzieci uczulonych na biatko jaja kurzego, wzbudza
szczepionka przeciw odrze, jako ze wirus uzywany
w szczepionce rosnie na fibroblastach zarodkow kurzych
[9]. Ostatnie badania wskazuja, ze prawdopodobnie duza
czg$¢ alergicznych reakeji u pacjentow po szczepieniu na
odre, $winkg i rozyczke byty wywotane nie bezposrednio
biatkiem jaja, a zelatyna, ktora jest dodawana jako stabili-
zator do tych szczepionek [10,11]. Sladowe pozostatosci
biatka jaja kurzego zostaty znalezione tez w innych szcze-
pionkach hodowanych na fibroblastach zarodkow kurzych
($winka, kleszczowe zapalenie mézgu, wscieklizna). Wy-
zsze, ale mimo wszystko nadal niskie, warto$ci resztek
biatka kurzego znaleziono w szczepionkach na grype,
a najwyzsze w szczepionce przeciw zottej goraczce, kto-
ra jest hodowana na embrionach kurzych [12].

W zwiazku z wykrywalna ilo$cig antygenow jaja ku-
rZego szczepienie przeciwko grypie, ktore jest w ostatnim
czasie coraz powszechniej stosowane, moze by¢ zwiaza-
ne z podwyzszonym ryzykiem u os6b z alergia na jajko.
Okreslono prog bezpieczenstwa dla zagrozonych pacjen-
tow: szczepionke uznaje si¢ za bezpieczna, jesli zawar-
to$¢ proteiny jaj jest nizszaniz 1,2 pg/ml [13].

W wielu badaniach wykazano, ze wigkszos¢ dzieci
nadwrazliwych na jajko dobrze toleruje szczepienia typu
odra-$§winka-rozyczka, jednak dzieciom z wysoka wrazli-
woscia na biatko jaja kurzego, polecana jest dostepna na
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rynku w Europie szczepionka wolna od biatka kurzego,
w ktorej wirusy sa hodowane na ludzkich komérkach di-
ploidalnych (Triviraten, Berna Biotech Ltd, Bern, Swit-
zerland) [14]. Generalnie nadwrazliwo$¢ na biatko jaja
kurzego jest wzglednym przeciwwskazaniem do szcze-
pienia. Przy bardzo wysokiej nadwrazliwos$ci pacjent po-
winien by¢ szczepiony w miejscu przystosowanym do
szybkiego leczenia cigzkich reakcji systemowych, a po
iniekcji powinien pozosta¢ pod obserwacja przez co naj-
mniej 30 minut.

Poniewaz pojawiaja si¢ doniesienia o reakcjach aler-
gicznych na zelatyng, trwaja poszukiwania bardziej bez-
piecznego stabilizatora szczepionki, obecnie w badaniach
jest wysoko shydrolizowana zelatyna, ktora wydaje sie
bardziej bezpieczna. Tymczasem lepiej bedzie zalecic¢
ostrozno$¢ w ordynowaniu szczepionek zawierajacych
zelatyng osobom, ktdre w przesziosci miaty reakcje aler-
giczne po jej spozyciu[15].
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jednak przyszte szczepionki, ktére musza zapewni¢ opty-
malna ochrong naszym dzieciom powinny by¢ kompono-
wane bardzo ostroznie pod wzglgedem dawki i typu drob-
noustroju, a takze zawarto$ci substancji dodatkowych.
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