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Szczepionka - definicja

Preparat o wtasciwosciach immunogennych stosowany
do indukcji odpornosci na patogen (kuby immunology, Owen 1., Punt
J., Stranford S., Jones P. wyd. W.H. Freeman and Company, USA, 2013)

Immunizacja i wakcynacja:

Immunizacja — proces wywotujgcy stan ditugotrwatej
odpornosci na patogen powodujacy chorobe. Przebycie
choroby jest jednym ze sposobow immunizacji.
Wakcynacja — immunizacja wywotana celowg ekspozycja
na forme patogenu, ktora nie wywotuje choroby.

Stan ochrony odpornosciowej mozna uzyskac wskutek
iniekcji surowicy odpornosciowej, transferu przeciwciat

matki do ptodu.



Odpowiedz uktadu
odpornosciowego na szczepionki

jest
klasycznag
odpowiedzig uktadu odpornosciowego

4
udziatem komorek odpornosci
wrodzonej i nabytej



Komorki odpornosciowe i gtowne cechy odpornosci
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Typy odpowiedzi w odpornosci nabytej

Antigens

o o

Foreign Viruses Bacteria Parasites

proteins

Odpowiedz TR —, Odpowiedz
humoralna ' komérkowa

Cytotoksycznosc
Y Y Produkcja cytokln
Produkcja przeciwciat @

Rys. N.Drela, wg J.Kuby Supresja




Schemat rozwoju odpornosci nabytej

Odpowiedz komorkowa

Odpowiedz humoralna
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przeciwciata

Rys. N.Drela



Pamie¢ immunologiczna

* 1 infekcja>  pamie¢ 2> 2 infekcja

wolna odpowiedz szybka odpowiedz
patogen namnaza sie patogen zabity
choroba brak choroby
objawy kliniczne brak objawow
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Pamiec i specyficznos¢ — kluczowe cechy
odpornosci nabytej

i bEen Secondary
Antigen A + Antigen B ;
anti-A .
response Lrimary

anti-B

Primary anti-A
response

Serum antibody level

Time, days

Kindt T. J., Goldsby R. A., Osborne B. A., Kuby Immunology, New York 2007



Pamie¢ immunologiczna i wakcynacja

* Naturalne infekcje:
1 infekcja—=> pamie¢ = 2 infekcja

wolna odpowiedz szybka odpowiedz
patogeny dzielq sie patogeny unieszkodliwione
objawy/choroba brak choroby

 Wakcynacja=> pamieé¢ -2 naturalne infekcje
brak choroby szybka odpowiedz
patogen unieszkodliwiony
brak choroby




Wakcynacja chroni przed infekcja
wskutek indukcji odpornosci nabyte;j,
z pominieciem koniecznosci przebycia

pierwotnej infekcji.



Odpowiedz odpornosciowa: proces o wielu
poziomach regulaciji

totoksycznosg

patogen Cy

Odpowiedz
komorkowa

Odpowiedz

humoralna

Produkcja
Supresja  przeciwciat

Rys. N.Drela Stan zapalny



Czynniki wptywajgce na skutecznos¢
szczepionek

* Wiek
* Ptec
» Srodowisko wewnetrzne
* Dieta
e Zanieczyszczenia Srodowiska



Uktad odpornosciowy noworodkow
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Sanchez-Schmitz G., Levy O. Development of newborn and infant vaccines, Sci. Transl. Med. 2011



Fraction of adult values

Odpornosc¢ naturalna bierna
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Charakterystyka poziomu odpornosci
noworodka przeciwko chorobie zakaznej

Wrazliwosc¢ na infekcje

Odpornosé bierna noworodka Dsiggniecie petnej kompetenc;ji

otrzymana od matki immunologicznej
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Zroznicowana odpowiedz noworodkow na
podang szczepionke

Zahamowanie odpowiedzi
immunologicznej u potomstwa (%)

Immunogiobuliny
\ -
100% - Mmatczyne (ig




Uktad odpornosciowy
podczas cigzy:
stare i nowe podejscie

a/ Uktad odpornosciowy matki
jako jedyny w reakcji na tkanki
ptodu i mikroorganizmy. Udziat
ptodu i tozyska jest

ograniczony

b/ integrujace dziatanie
tozyska, ptodu i matki

(P. Medawar, ponad 50 lat
temu, 1960 r. Nagroda Nobla, F
Burnet, P. Medawar)

Response Mor G. Am.J.Reprod.Immunol. 2010,63: 425



Matka-tozysko-ptod: kompleksowa
odpowiedz na infekcje

4 tozysko to narzad
odpornosciowy, a nie bariera
oddzielajgca ptdod od matki.

(O Stan zapalny w tozysku —
dziatanie dwukierunkowe,
aktywuje uktad odpornosciowy
matki i ptodu.

 FIRS - fetal inflammatory
response syndrome, stan
zapalny ptodu charakteryzujacy
sie duzym stezeniem IL-1, IL-6,
IL-8, TNF-o. (IFN-y, MCP-1).
Konsekwencje FIRS u
noworodkow i w zyciu dorostym
(zwiekszenie ryzyka autyzmu,
schizofrenii, zaburzenia funkgji
ukt. nerwowego).

Mor G. Am.J.Reprod.Immunol. 2010,63: 425



Zmiany w uktadzie odpornosciowym w
procesie starzenia

@munologiczna teoria starze@

* Starzenie moze by¢ spowodowane zmniejszajgca sie
zdolnoscia uktadu odpornosciowego do reagowania na
obce oraz reagowania na wtasne antygeny; zmniejszona
zdolnos¢ usuwania komorek obcych i rakowych; ogélny
spadek odpornosci

* Z wiekiem rozwija sie chroniczny stan zapalny, ktory
sprzyja rozwijaniu sie wielu chordb wieku podesztego



Starzenie szpiku kostnego

HSC CD150 high (myeloid-biased) i CD150
low (lymphoid-biased)

Zmiany z wiekiem: ré6zne mechanizmy
regulacji klonalnej selekcji, zmiany
mikrosrodowiska szpiku kostnego

High

HSC quality

S <

HSC
number
>

Aging

SI ” .. . I I I 7z F |J'3[E :zki Inieluidalne Current Opinion in Immunalogy

Woolthuis C.M. Curr. Op. Immunol. 2011




Grasica — zmiany zwigzane z wiekiem

Capsule
Cortex

Thyrnic

Medulla Tobule

Thyrmic Corpuscle

Interlobular Septum

inwolucja grasicy

Interlobular Septum

Figure 7-9 Immunobiology, 6/e. (© Garland Science 2005)



Miller et al. immunity & Ageing 2013, 10:12
httpyfwww.immunityageing.com/content/10/1/12 .y IMMUNITY & AGEING

Immunose nescence il"l verte brates and
invertebrates
Ludmila Maller””, Tamas Fulép® and Graham Pawelec’

Inwolucja grasicy i tymopoeza
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Odpornosc¢ wrodzona

Szlak TLR: aktywacja
patogeny PAMP ' - komadrek odpornosci
wrodzonej




Milllr et al. Inmunity & Ageing 2013, 10:12
htp://wnw immunityageing.com/content/10/1/12
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Immunosenescence in vertebrates and

Odpornosc¢ wrodzona:

zmiany zalezne od wieku

invertebrates
Ludmila Nlulleer [amas F'ulbpé and Graham Pawelec’
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Zmiany aktywnosci komorek NK

/aktyw nosc \

cytotoksyczna

Komérla docelowa odpowiedZ na
cytokiny

transdukcja sygnatu

Zabicie kombrki syntezi cyjokin
docelowej

kompensacyjne

leiqkszenie liczb j

Muller L. et al. Immunity and Ageing, 2013



Rola komoérek NK w obronie przeciwwirusowej u
ludzi starszych

« profilaktyczne dzialanie szczepionki przeciw grypie, ale skutecznos¢ u osob starszych
jest mata: 17-53% vs 70-90% u mlodych

Goodwin K, Viboud C, Simonsen L. Antibody response to influenza vac-cination in the elderly: a quantitative review. Vaccine (2006) 24:1159-69.
doi:10.1016/j.vaccine.2005.08.105

» zmniejszenie aktywnosci komorek NK z wiekiem wigze si¢ ze zwiekszonym ryzykiem
infekcji

* w blonie sluzowej ukladu oddechowego komorki NK pojawiaja si¢ 48 godzin po
infekcji wirusem grypy, ulegaja aktywacji wskutek interakcji hemaglutyniny wirusa
(HA) z receptorami NKp44 i NKp46

* brak komorek NK skutkuje zahamowaniem produkcji przeciwcial i cytokin
prozapalnych po immunizacji antygenem (infekcja, szczepionka)

 proby wzmocnienia odpowiedzi komérek NK poprzez adiuwantowe dzialanie
probiotykow, pobudzenie aktywnosci DC

Przemska-Kosicka A., et al. Age-related changes in the naturak killer cells response to seasonal influenza vaccination are not influenced by a
synbiotic: a randomized controlled trials. Frontiers Immunol. 2018, doi: 10.3389/fimmu.2018.00591



Zmiany w aktywnosci komorek odpornosci wrodzonej

Neutrophils in the aged
Preserved

*  Number (in healthy elderly)
* Adherence
* TLR expression

Pathogens

Reduced
*« Chemotaxis
Phagocytosis

*  SuperOxide production
*  Molecules recruitment into

lipid raft
»  Signal transduction o
*  Apoptosis

Neutrophils

Dendritic cells in the aged

pDC:
* Decreased IFN-I/1ll production
« Decreased antigen presentation

mDC:

» Decreased TLR-mediated signalling

« Decreased antigen presentation
Decreased chemotaxis and endocytosis

Solana R et al. Immunol 2012, 24

Macrophages in the aged

Preserved
* Number (altered subsets)

Reduced

Chemotaxis
Phagocytosis
SuperOxide production
Signal transduction
Apoptosis

TLR expression and
function

* MHC class Il expression
*  Cytokine production
Increased

*« PGE2 production

acrophages

Dendritic cells




Zmiany w uktadzie odpornosciowym w procesie
starzenia skutkujg zaburzeniem odpornosci nabytej

Altered Homeostasis and
Altered T Cell Development 3 Function of Old T Cells in the Periphery

Thymic Development
» | Thymic output
* Thymic involution
* Increased adiposity in thymus

Spleen and Lymph Nodes

* . Naive T cell pool
« T Virtual memory T cell pool
« | Follicular reticular cell

« T Inflammatory cytokines network
10 | Seeding from BM « T Inflammatory cytokines
« T TGF-B, IL-6
I « . DC maturation and antigen
| Bone Marmow presentation
* . Common lymphoid progenitor SR cooa
output
« L Lymphoid capable HSC
« . Self-renew
» T DNA damage
2 * Failure to get armed I
7 h |
T~ Tissues (Skin, Gut, Lung) *
HSC « | Immune protection
Lymphoid = | Poly-function
lineages « | Proliferation
« | Effector molecule expression
« | T-BET, other TF?
* Altered trafficking

NP

Nikolich-Zugich J. J. Immunol. 2014, 193: 2622



Odpornosc¢ nabyta

°

Ekspansija klonalna

Rdznicowanie (limfocyty efektorowe i pamieci)

k. plazmatyczne




Zmiany aktywnosci komorek dendrytycznych

Gczba DC, LC \

TLR

Ekspresja TLR
CD80/ | Ekspresja MHCII
CD86
Ekspresja czarrteczek
kostymulatorowych

Synteza cytokin

Zmniejszenie zdolnosci do
prezentacji antygenu i aktywacji

limfocytow T endocyfarna

Aktywnosc

A

Solana R et al. Sem Immunol 2012, 24
Muller L. et al. Immunity and Ageing, 2013



Miller et al. immunity & Ageing 2013, 10:12
httpyfwww.immunityageing.com/content/10/1/12 = A IMMUNITY & AGEING

REVIEW Open Access

Immunosenescence in vertebrates and
invertebrates

Ludmila Maller””, Tamas Fulép® and Graham Pawelec’
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@tywacja limfocytow T/




Proteasom i immunoproteasom w przebiegu

proteasome

mmunoproteasome

Mishto M., Ageing Res. Rev. 2003

starzenia

Ageing

Decreased proteasome activity
(mainly PGPH activity)
Decreased proteasome content
Increased oxidized proteins levels
Increased Ub-protein conjugates
Increased susceptibility to TNF-o
induced-apoptosis
Decreased NF-xB activation
Increased proteasome post-
translational modifications
Changing in structural replacement
of proteasome subunits

No differences in proteasome\
immunoproteasome ratic
17



Aktywnos¢ immunoproteasomu w przebiegu

starzenia
Different CTL activation and immune
Udziat w IndUijl choréb response versus self Antigens?
autoimmunizacyjnych? /'

Przyczyna braku skutecznosci TcR

szczepionek?

( {% Go]gJ {Golgi
Fully folded ME"

{g) Fully foldedMHC class Tmolecile
class I moledule &
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Multi-Ubiquitin clnaﬂ,
Self

Mishto M., Ageing Res. Rev. 2003



Limfocyty T i B w przebiegu starzenia

Escape from
selection

Aged Aged

B cell T cell
Decreased Thymic involution, reduced
dependence on BLyS thymus-restricted antigen
Survival of expression
autoreactive clones Survival of autoreactive clones

l

AUTOIMMUNITY

Cavanagh M.M. et al. Curr Op Immunol 2012,24:488



Zmiany hormonalne w przebiegu starzenia

Changes of hormonal systems during aging®

System ‘What happens during aging ?

Adreno — senescence 1 Androstenedione
1 Dehydroepiandrosterone sulfate
1 Dehydroepiandrosterone
ik Progesterone

Gonado — senescence ik Estrogen
l Testosterone
Somato — senescence 1 Growth hormone

1 Insulin-like growth factor I

Straub R.H., J.Neuroimmunol. 2000



Typowe zmiany w uktadzie odpornosciowym

Zwigzane z wiekiem

P~ Q | <9
cytokines
(hormones, neurotransmitters)

nervous systemJ .
hormones

neurotransmitters

«

(cy

<2 .LI

[T

Fig.
repertoire degeneracy (B cells)
autoantibody production

memory type of T cells immunoglobulin hypermutation

T helper 2 response affinity maturation (B cells)
I 6 sorun cone HLA class Il expression (mac)

~ B7-2 expression (B cells)

CD28 expression (T cells)

IL-2 secretion (lympho)
respiratory burst (neutro)

phagocytosis (neutro)

dendritic cell traffic
NK cell function

naive T cells

Decrease

Increase
Immune system

Fig. 3

Straub R.H., Mech.Ageing Dev. 2001



Zaleznosc¢ typu odpowiedzi immunologicznej od

[ )
wieku
20 - 40 years 60 - 80 years
DHEA Cortisol . . ) E
Androstenedione Vitamin D3 Nore.plnephrme + Cortisol increase
testosterone estrogens relative to other hormones
growth hormone progesterone

norepinephrine (via 3)

| —
.
'\___-\-.»\

= O

.

Th1 Th2 Th1 Th2
IL-2 IL-4 IL-2 =9 T cell proliferation IL-4 =P Th2 cell prolif.
IL-12 IL-5 IL-12 = NK cell activity B C(?II pro.lif. '
IFNy IL-6 IFNy =3 NK cell activity IL-5:=3 eosinophil proit
IL-10 HLA class Il exp. IL-6 = Th2 cell prolif.
DC activity B cell prolif.

IL-10-9» B cell prolif.

Straub R.H., Mech.Ageing Dev. 2001



Starzenie uktadu odpornosciowego zalezy od pfci
Dymorfizm ptciowy uktadu odpornosciowego

——----
X kS

~~. Uktad odpornosciowy kobiet
X jest bardziej aktywny
& (estrogeny), wieksza jest
1 rowniez skutecznos¢
: szczepionek

~ ”, o 7 e e o o ge o
il P Mezczyzni sg bardziej wrazliwi
na infekcje, uktad
owss 0dpornosciowy jest mniej
( aktywny (testosteron), starzeje
sie szybciej, mniejsza

skutecznosc¢ szczepionek




Co wiadomo o skutkach szczepien ludzi starszych i
noworodkow

enoworodki i osoby starsze sg najbardziej narazone na infekcje, ale
jednoczesnie skutecznosc¢ szczepien w tych grupach jest
najmniejsza

e w uktadzie odpornosciowym ludzi starszych przewazaja limfocyty
T pamieci, w grasicy powstaje coraz mniej naiwnych li T, co skutkuje
ograniczeniem réznorodnosci TCR

e jaka przyjac strategie szczepien? Jesli utrata specyficznych
naiwnych komodrek T u oséb w podesztym wieku jest rzeczywiscie
przyczyng zmniejszonej odpowiedzi na szczepienie, ochrona oséb
starszych moze wymagac szczepienia w mtodszym wieku. Jesli
réoznorodnosc receptorow limfocytow T w naiwnych limfocytach T u
osob starszych nie jest czynnikiem ograniczajgcym, strategie
szczepionek dla osdb starszych moga skupiac sie na zwiekszeniu
odpowiedzi immunologiczne;.



Co wiadomo o skutkach szczepien ludzi starszych i
noworodkow c.d.

e mata skutecznosc szczepien noworodkow jest catkowicie
odmienna: w uktadzie odpornosciowym przewazaja limfocyty
naiwne uwazane do niedawna za niezdolne do wytworzenia
dtugotrwatej odpowiedzi obronnej

e strategia szczepien takze odmienna: stosowanie adiuwantow,
ktore specyficznie stymulujg limfocyty T naiwne

e zatem jeden typ szczepionki nie wykazuje takiej samej
skutecznosci u noworodkow i oséb starszych

Van den Broek et al. The Scientist, 2018
Opinion: we have been naive about naive T cells



Dymorfizm ptciowy uktadu odpornosciowego

e odpornos¢ wrodzona silniejsza u kobiet

e odpornos¢ humoralna silniejsza u kobiet

e silniejsza odpowiedz typu komoérkowego u kobiet

e wiecej limfocytow Th u kobiet

e wiecej cytokin typu Thl u kobiet, silniejsza odpowiedz typu Th2 u mezczyzn

« w badaniach klinicznych szczepionek kobiety rzadziej uczestniczg w charakterze
grupy poddanej szczepieniu, skutek: nieodpowiedni dobor dawki do pfci

e szczepionka przeciwko grypie, roznice w dawkowaniu,

e podobnie HBV A i B, odra, z6tta febra, w przypadku HBV B podobna zaleznos¢
od ptci rowniez u dzieci,

e skutkiem wiekszej wrazliwosci kobiet na szczepionki sg takze czesciej
wystepujace u kobiet niz mezczyzn efekty niepozgdane na wszystkie zalecane
szczepionki (badania prowadzone we Wtoszech, 2013, 56% vs 46%)

Klein SL, Jedlicka A, Pekosz A. The Xs and Y of immune responses to viral vaccines. Monographic section204Lancet Infect Dis
2010;10(5):338-49. DOI: 10.1016/S1473-3099(10)70049-9



Wptyw cyklu hormonalnego na odpornos¢ w btonach
Sluzowych drég rodnych oraz odpornosc¢ organizmu
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OVARIAN | FOLLICULAR LUTEAL I
PHASE )
MENSTRUAL | MENSTRUAI.§ PROLIFERATIVE | SECRETORY |
PHASE :
f IgG, IgA production v IgG, IgA production
GENITAL f CTL activity ¥ cCTL activity
TRACT v frequency of LCs f frequency of LCs
thickness of vaginal thickness of vaginal
f epithelial layer ‘ epithelial layer ENDOCRINE

REVIEWS

©2010 by Endocrine Society Hel Z et al. Endocrine Reviews 2010;31:79-97



TRIADA
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Mniejsza odpornosc na
©

Q patogeny, alergie, choroby |
k\ autoimmunizacyjne beos

Ny

Czynniki wewnetrzne P
organizmu (regulacja BCE
odpornosci)




Czy uktad odpornosciowy mozna

zdenerwowac?
Stymulacja antygenowa Stymulacja neuropeptydami
ﬂ § IFN-y
IFN-y IL-2
IL-2 IL-4
IL-10
IL-4
L IL-10
IL-10 o
IL-2




Wrazliwos¢ komorek odpornosciowych na
hormony stresu uzalezniona jest od rodzaju
stresu

Stres ostry

kontrola

I Stres chroniczny

® >

Stezenie hormonu

W stresie ostrym: dwufazowy efekt kortykosteronu/kortyzolu i adrenaliny
(efekt stymulujacy malych dawek i efekt hamujacy duzych dawek)

* w stresie chronicznym obserwowano jedynie efekt hamujacy



Czastki wystepujace w srodowisku naturalnym

Czastki weglowe: DEP (diesel
exhaust particles); CBP
(carbon black particles),
wystepujg we frakcji czastek
<0.1 ymi0.1-2.5 um

SIP (silica particles)-
wystepuja gtdwnie we
frakcji czastek 2.5-10 um




Charakterystyka czgstek wystepujgcych w
srodowisku naturalnym

Parametry PM,, PM, -
Wiasciwosci fizyczne i

chemiczne

Srednica aerodynamiczna 2.5-10 pm 0.1-2.5 um
Wegiel organiczny + 4+
Weglany i N

PAH i HAH + 4+
Metale ciezkie F++ o+
Dominujace czastki S|P DEP, CBP
Gléwne efekty biologiczne

Wiasciwosci adiuwantu +
Generowanie wolnych rodnikéw | + ++
: . .. N

Modulacja odpowiedzi Th1/Th2
Indukcja cytokin prozapalnych + +

+
+




A: cep : DEP
2 =
Th2
A
i SIP
Czastki wystepujace w srodowisku
Thl mMogqg zmieniac przebieg

odpowiedzi odpornosciowe;j

Czastki wystepujace w powietrzu utatwiajg rozwoj
alergii, zaburzajg homeostaze w uktadzie
odpornosciowym (rozwdj limfocytow i ich
prawidtowy rozktad w narzadach limfoidalnych)




Rodwnowaga Th1/Th2 i skutki jej zaburzenia

Odpowiedz
2 immunologiczna
prawidtowa

alergie, choroby
autoimmunizacyjne
Th2-zalezne

choroby
autoimmunizacyjne
Thl-zalezne

Rys. N.Drela



HIPOTEZA HIGIENY:

zmniejszenie zachorowalnosci na
choroby infekcyjne

Brak ekspozycji na patogenne bakterie
i wirusy powoduje przesuniecie rownowagi
w uktadzie odpornosciowym w kierunku
typu odpowiedzi utatwiajacej rozwoj alergii

D.P.Strachan, 1989

Poprawka do HIPOTEZY HIGIENY: kluczowa rola mikrobioty

jelitowej w rozwoju odpornosci




Czy szczepionki mogg byc¢ grozne?
Fakty i mity

Szczepionka MMR i autyzm:
niepOtWierd 20 ny ZWiQZEk (Gerber J.S., Offit P.A. Vaccines 2009, 48, podsumowanie badan w UK, USA, Finlandii, Danii i Kanadzie)

Sama szczepionka
Thimerosal
Za duzo w jednym

Szczepionka DPT (btonica, tezec, krztusiec) indukuje nawracajace

drgawki i objawy ostrej encefalopatii:
Pojedyncze doniesienia (Patel M.K., Patel T.K., Tripathi C.B., Case report, J. Pharmacol. Pharmacother. 2012, 3)

MMR (odra, swinka, rozyczka), varicella zooster, grypa, hepatitis B,

menigokoki, tezec: reakcje anafilaktyczne
Raport Instytutu Medycyny, National Academy of Sciences USA



Program szczepien zalezy od spotecznej akceptacji ich
znaczenia w zapobieganiu groznym chorobom

) Cases not tied to
religious communities

@ cCases tied to unvaccinated All 58 measles cases reported in

members of religious communities an outbreak in Brooklyn, New York,
involved unvaccinated members of
an Orthodox Jewish community

States with confirmed measles cases

@
8

50 —@® | | [

Number of ot N ‘ @

reported @ . ' \

measles cases : |
The senior pastor of Eagle Mountain 23 measles cases were
International Church in Newark Texas, had reported in a largely
been critical of measles vaccination, and at unvaccinated Hare Krishna
least 12 people infected in the congregation community in Stokes
did not receive the vaccine. County, North Carolina
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Jest problem, czy go nie ma?

Bazg wszystkich krajowych PSO jest profilaktyka btonicy (D), tezca (T), krztusca
(P), zakazen wywotywanych przez Haemophilus influenzae typu b

(Hib), poliomyelitis (IPV) oraz — w krajach endemicznego wystepowania tej
choroby — wirusowego zapalenia watroby (WZW) typu B.

Programy szczepien w krajach europejskich roznia sie takze pod wzgledem wieku
dzieci, w ktorym rozpoczyna sie ich szczepienie preparatami zawierajgcymi DTP —
w wiekszosci krajow UE jest to 2. miesiac Zycia, a w pozostatych jako wiek
rozpoczecia immunizacji przyjmuje sie 3 miesigce. Krajowe zalecenia wskazuja
takze rézne odstepy pomiedzy dawkami szczepienia pierwotnego (1-2 mies.) oraz
rozny wiek zakonczenia szczepien pierwotnych (4—6 mies.).

Duze rozbieznosci dotycza terminu podania dawki uzupetniajgcej (10-18 mies. po
zakonczeniu szczepienia pierwotnego), przy zaleceniach ustalajgcych odstep
pomiedzy trzecig a czwartg dawka na co najmniej 6 lub 12 miesiecy. W trzech
krajach czwartej dawki szczepienia DTP nie podaje sie w 2. roku zycia, ale po
ukonczeniu 2 lat (Estonia) albo w wieku 3 (Wielka Brytania) lub 4 lat (Irlandia).



Réznice w kalendarzu szczepien w kraj E

I General recommendation
. Recommendation for specific groups only
Catch-up (e.g. if previous doses missed) e ‘

™ vaccination not funded by the National Health system
- ELURCPEAN CENTRE FOR
Mandatory vaccination Eﬁg&é%ﬁﬁgfﬂm

Years

L S e

diphtheria

poliomyelitis
Haemophilus influenzae
type b infection
hepatitis B

pneumococcal disease?

meningococcal disease

measles

varicella

human papillomavirus
infection

g|&

Polish vaccine calendar (Source: ECDC)


https://ecdc.europa.eu/en

Rdéznice w kalendarzu szczepien w krajach UE

EXEREN KX
tetanus

o [ [ =
= Do

Dania (Source: ECDC)



System monitorowania szczepien

Szczepionka jak kazdy lek moze wywotac skutki uboczne. Przyczyng skutkow
ubocznych nie musi byc szczepionka, sktadniki szczepionki, lecz podanie jej w
niekorzystnej dla organizmu sytuac;ji.

VAERS, termin zaproponowany przez CDC i FDA, Vaccine Adverse Event Reporting

System, 1990 r. Okoto 30 000 zgtoszen rocznie. Miedzy 10-15% stanowig zgtoszenia
powaznych efektow ubocznych wymagajacych hospitalizacji, a nawet konczace sie smiercia.
Jest to system opierajacy sie na dobrowolnych zgtoszeniach.

S3 one analizowane pod katem bezposredniego zwigzku z szczepionka.

CDC monitoruje i analizuje:

* nowe, rzadko spotykane skutki uboczne szczepionek

* czestosc zgtaszanych podobnych przypadkow

* potencjalny czynnik ryzyka dla réznych rodzajow skutkéw ubocznych

 zwigzek z okreslong serig szczepionki

* bezpieczenstwo nowych szczepionek (przy braku zgtoszen niepozgdanych skutkéw
ubocznych)

Skutki monitorowania: wycofanie pierwszej szczepionki przeciwko rotavirus (1999); opisanie
niekorzystnego dziatania szczepionki przeciwko zoéttej febrze na uktad nerwowy i pokarmowy.
Plotkin SA et al. Vaccines, 5t ed. Philadelphia: Saunders, 2008: wskazanie koniecznosci badan
zwigzku miedzy MMR i zaburzeniami krzepniecia krwi, przypadkami encefalopatii i innych
zaburzen czynnosciowych (utrata przytomnosci, ostabienia, omdlenia) po immunizacji.



Czy kazdy moze byc¢ szczepiony? @5

https://www.cdc.gov/vaccines/vpd/should-not-vacc.html
CDC Centers for Disease Control and Prevention e C

EUROPEAMN CENTRE FOR
DISEASE PREVENTION
AMD CONTROL

Szczepionka jak kazdy lek moze wywotac skutki uboczne:

Szczepionka przeciwko grypie: alergie zagrazajace zyciu, zespot Guillain-Barre
(ostre zapalenie demielinizacyjne z neuropatia ruchowa)

MMR (Measles, Mumps, Rubella, odra, Swinka, rozyczka): w przypadku alergii,
przy niedoborach odpornosci, w czasie terapii sterydowej, immunoterapii,
chemioterapii, radioterapii

TDP (combined Tetanus, Diphteria, Perussis, tezec, btonica, krztusiec): w
przypadku alergii, w przypadku wczesniejszych objawdw niepozgdanych w czasie
7 dni po szczepionce, GBS,

Varicella (chickenpox, ospa wietrzna): alergie, cigza, niedobory odpornosci, uktad
odpornosciowy zaburzony dziataniem steryddw, radioterapia, chemioterapia,
immunoterapia, terapia salicylanami


https://www.cdc.gov/
https://www.cdc.gov/
https://www.cdc.gov/vaccines/vpd/should-not-vacc.html
https://www.cdc.gov/vaccines/vpd/should-not-vacc.html
https://www.cdc.gov/vaccines/vpd/should-not-vacc.html
https://www.cdc.gov/vaccines/vpd/should-not-vacc.html
https://www.cdc.gov/vaccines/vpd/should-not-vacc.html
https://ecdc.europa.eu/en

Szczepionki pozostajg niezastgpione w eliminacji
groznych patogendow (w organizmie, populaciji,
sSrodowisku) i chordb, ktére wywotuj3.

Badania podstawowe vs badania kliniczne:
Analiza, modelowanie

Uwzglednienie nowych hipotez

Badania podstawowe

Proby kliniczne, skutecznos¢, bezpieczenstwo



Aspekt spoteczny: rozpoznanie problemu

e spadek liczby szczepien, watpliwosci dotyczgce szczepien
powszechnych, NOP

e skutek: ,,ruch antyszczepionkowy”, ale czy wtasciwie rozpoznany?

e zjawisko znane od ponad 150 lat, wystepujace cyklicznie, nie nowe,
nie niezrozumiate, nie Swiadczy o patologii spotecznej, wymaga
wyzbycia sie uprzedzen

e sceptyczne nastawienie do szczepien vs szczepienie zgodne z
narzuconym kalendarzem

e przypadek skrajny: bezwzgledni ,, antyszczepionkowcy” przeciwko
bezwzglednym ,proszczepionkowcom”, czyli ,,ciemnota” vs ,elita”, po
obu stronach argumentacja budowana na strachu i nienaukowych
argumentach (szczepionki szkodza vs nie ma zadnych przeciwskazan),
poziom debaty adwersarzy podobny

e choroba szwedzka: dobry przyktad z dalekiej przesztosci



Dziekuje za uwage




