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STRESZCZENIE

Przeglad pismiennictwa nie dostarcza danych, ktore
podtrzymywatyby hipoteze o przyczynowym zwigzku
miedzy szczepieniami a przewlektymi chorobami i cho-
robami autoimmunologicznymi lub ostabieniem uktadu
odpornosciowego u dzieci

Opisano mozliwosci uktadu immunologicznego
dziecka w odpowiedzi na wiele szczepien. Czlowiek
moze wyprodukowa¢ okoto 10 miliardow réznych
przeciwcial. W czasie zycia produkuje od 1 do 100
milionéw réznych przeciwcial. Schemat szczepien
powoduje powstanie przeciwcial przeciw okoto 150
antygenom. Badania nad réznorodnosciag receptorow
antygenowych wskazuja, ze uktad odpornosciowy jest
zdolny do odpowiedzi na olbrzymia liczbg antygenow.

Stowa kluczowe: szczepienia, uktad odpornosciowy

WSTEP

Podstawa immunologicznego dziatania szczepionek
jest aktywacja uktadu odpornos$ciowego przez immuno-
genne sktadniki antygendw szczepionkowych, a immu-
nogennos$¢ szczepionek jest to wlasciwos¢ aktywowania
komoérkowej i humoralnej odpowiedzi immunologicz-
nej. Mechanizmy odpowiedzi immunologicznej wobec
szczepionek sa takie same jak wobec antygendw pato-
gennych i angazuja zaro6wno mechanizmy odpornosci
nieswoistej, jak i swoistej. Zakres immunogenno$ci,
jak i poziom aktywacji uktadu odpornosciowego przez
materiat szczepionkowy w znacznej mierze zalezy od
sposobu przygotowania szczepionki. Do obecnie do-
stepnych preparatéw naleza szczepionki zawierajace
kompletne patogeny, ale pozbawione wtasciwosci
chorobotworczych, preparaty zawierajace niekompletne
drobnoustroje (np. wyizolowane fragmenty $cian ko-
morek bakterii), oraz preparaty o okre§lonym sktadzie
biatkowym uzyskiwane metodami genetycznymi (1).

Ponad sto lat temu dzieci otrzymywaly tylko jedna
szczepionke — przeciw ospie prawdziwej, kilkadziesiat
lat pdzniej (1960) istniato jedynie 5 szczepionek (prze-
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The study did not support the hypothesis of a causal
link between vaccinations and chronic diseases and
autoimmune diseases. Vaccinations do not weaken the
immune system.
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ciw btonicy, tezcowi, poliomyelitis i ospie prawdziwej)
(2). Obecnie dziecko do ukonczenia drugiego roku
zycia otrzymuje w ramach obowigzkowych szczepien
ochronnych okoto 14 iniekcji preparatami zawierajg-
cymi okoto 10 antygenéw wirusowych i bakteryjnych
(4). Zwigkszenie liczby szczepien i zaszczepionych
dzieci zaowocowalo znacznym zmniejszeniem przy-
padkéw zachorowan na choroby wieku dziecigcego
1 zwigzanej z nimi $miertelno$ci wsrdd najmtodszej
populacji. Pomimo to liczne doniesienia wskazuja, ze
coraz wickszy odsetek rodzicow kwestionuje liczbe
szczepien podawanych dziecku w pierwszych latach
zycia jako zbyt duza i mogaca powodowaé ostabienie
badz przecigzenie uktadu odpornosciowego. Wyrazana
jest takze przez nich obawa, ze uktad odpornosciowy
dzieci jest zbyt stabo rozwinigty, aby odpowiedzie¢
adekwatnie na szczepienia, jakim poddaje si¢ obecnie
wiekszos¢ dzieci na §wiecie. Chociaz odsetek rodzicow,
ktorzy odmawiajg zupetnie szczepienia swoich dzieci
jest stosunkowo niski, wcigz ro$nie liczba rodzin stara-
jacych si¢ zmienia¢ schemat uodpornienia op6zniajac
szczepienia, co powoduje zwickszenie ryzyka zacho-
rowania na choroby, przed ktorymi one chronig (5-9).
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JEDNOCZESNE PODAWANIE WIELU
SZCZEPIONEK

Liczba iniekcji, jakim poddawane jest dziecko w ra-
mach programu szczepien ochronnych jest stosunkowo
duza, obecnie dazy si¢ wigc do podawania preparatow
skojarzonych, zawierajacych wiele antygenow w po-
jedynczej dawce. Jednoczesne podawanie wigkszosci
szczepionek jest uznawane za bezpieczne i skuteczne,
brak jest rowniez przeciwwskazan do podawania wielu
preparatdow w jednym czasie. Podawanie szczepionek
skojarzonych pozwala zmniejszy¢ liczbe iniekcji, jak
réowniez ilo$¢ substancji pomocniczych (takich jak ad-
iuwanty, substancje bialkowe stabilizujace, a czasami
i konserwujace) podawanych dziecku wraz z antygenem.
Mozliwos¢ jednoczesnego podania wielu szczepionek
zwigksza tez w sposob istotny odsetek zaszczepienia
(10-11). Organizm dziecka ma wystarczajaca zdolnos¢
do odpowiedzi immunologicznej na wielokrotne szcze-
pienie, a wytworzenie odpowiedzi immunologicznej na
jedna szczepionke nie stanowi przeszkody dla uktadu
odpornosciowego, aby skutecznie odpowiedzie¢ row-
niez na antygeny zawarte w pozostatych preparatach
(12). Udowodniono, ze po jednoczesnym podaniu
szczepionek: IPV, MMR, przeciw ospie wietrznej
i DTaP uzyskuje si¢ podobny poziom serokonwersji, jak
rowniez podobng czgstos¢ wystgpowania niepozada-
nych odczynoéw poszczepiennych, jak po podaniu tych
szczepionek oddzielnie (10, 13). Wykazano rowniez,
ze rozw0j neuropsychologiczny dzieci, ktore otrzymaty
zalecane szczepionki w odpowiednim terminie w ciagu
pierwszego roku zycia, po uptywie 7 -10 lat p6zniej byt
lepszy w porownaniu do dzieci, ktorych szczepienie
zostalo opoznione oraz ze szczepienia w wieku dzie-
ciecym nie wywierajg negatywnego wplywu na ich
zdrowie i rozw06j w wieku pdzniejszym. Tym samym
udowodniono, ze hipoteza dotyczaca szkodliwosci
podawania zbyt wielu szczepionek zbyt wczesnie nie
jest uzasadniona ani stuszna (14).

ZDOLNOSC NOWORODKA I MALEGO
DZIECKA DO ODPOWIEDZI
NA SZCZEPIENIA

Organizm ptodu i noworodka jest przygotowany na
wiele immunologicznych wyzwan, takich jak ochrona
przed zakazeniami, unikanie zapalnych odpowiedzi
mogacych prowadzi¢ do przedwczesnego porodu oraz
porod, czyli nagle przeniesienie z jatowej macicy do
srodowiska petnego obcych antygendéw. Noworodki juz
przy urodzeniu sa biernie chronione przed zakazeniami
przez matczyne immunoglobuliny G otrzymane przez
tozysko - IgA pochodzace z siary i mleka matczynego

oraz przez wrodzony uktad immunologiczny (makro-
fagi, komorki dendrytyczne, komorki NK). Biernie
przekazane przeciwciata zapewniaja ochrone przeciw
patogenom, na ktoére uodporniona byta matka, jednak ta
ochrona jest krotkotrwata (ok. 18 mies.) i ograniczona
w porownaniu do odpowiedzi czynnej (12). Obecnos¢
przeciwcial matczynych w stezeniach inhibicyjnych
moze jednak prowadzi¢ do uposledzenia odpowiedzi na
szczepienie; obecnie stosowane strategie uodporniania
opieraja si¢ w zwigzku z powyzszym na wczesnym po-
dawaniu antygenu szczepionkowego celem wzbudzenia
czynnej odpowiedzi odporno$ciowej dziecka, a nastep-
nie na podawaniu dawek przypominajacych (15, 16).
P16d ludzki posiada réwniez potencjalng zdolnos¢
do aktywnej odpowiedzi na obce antygeny przed
urodzeniem. Komarki adaptacyjnego uktadu immuno-
logicznego T i B sg obecne od 14 tygodnia ciazy i po-
siadajg antygenowo swoiste receptory, lecz ze wzgledu
na brak antygenowej stymulacji w macicy, po urodzeniu
maja one status ,,komoérek dziewiczych”, bez zdolnosci
do rozprzestrzeniania si¢. Jednakze juz kilka godzin
po urodzeniu komorki wrodzonego i adaptacyjnego
systemu immunologicznego sg aktywnie wlaczone do
odpowiedzi na antygeny srodowiskowe, a ich rozwdj
i dojrzewanie jest zalezny od normalnej flory bakte-
ryjnej, zakazen i w mniejszym stopniu — szczepien.
Noworodki po urodzeniu sg zdolne zaré6wno do humo-
ralnej jak i komérkowej odpowiedzi immunologicznej
na patogeny oraz do produkcji przeciwciat IgM, IgG,
IgA, komorek Thl uczestniczacych w odpowiedzi ko-
moérkowej 1 Th2 biorgcych udziat w aktywacji komorek
B oraz komorek cytotoksycznych (12, 15).
Noworodki 1 mate dzieci sa zdolne do jednocze-
snego generowania humoralnej i komoérkowej odpo-
wiedzi immunologicznej na pojedyncze i skojarzone
szczepionki kilka godzin po urodzeniu. Poszczepienna
odpornos¢ na blonicg, tezec, krztusiec, wirusowe zapa-
lenie watroby typu B, zakazenia pneumokokowe, Hib
i poliomyelitis wyksztaltca si¢ u 90% szczepionych dzie-
cido 6 miesigca zycia. Nawet dzieci z powaznym upo-
$ledzeniem odpornosci, takim jak AIDS, w wigkszosci
dobrze tolerujg i odpowiadaja na szczepienie zywymi
wirusowymi szczepionkami. Wykazano, ze szczepienie
takimi preparatami byto skuteczne i bezpieczne rowniez
u dzieci z nowotworami i po przeszczepie szpiku (10).

ROZNICE W UKLADZIE
ODPORNOSCIOWYM DZIECI
I DOROSLYCH

Nabyta odpowiedz odpornosciowa ptodu i nowo-
rodka jest uposledzona w poréwnaniu do odpowiedzi
uktadu odpornosciowego oséb dorostych, co jest zwia-
zane z niedojrzatoscig limfocytow B i niedostateczng
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zdolnoscig limfocytow T do stymulowania komorek
B. Noworodki i mate dzieci sg réwniez niezdolne do
generowania odpowiedzi T- zaleznej komoérek B na
polisacharydy bakteryjne. Male dzieci dobrze odpo-
wiadajg na antygeny biatkowe, ktore wymagajq udziatu
komorek T, jednak do drugiego roku zycia odpowiedz
komorek B na antygeny T-niezalezne (takie jak polisa-
charydy) jest znaczaco nizsza w poréwnaniu do 0sob
dorostych. Istniejg réwniez hipotezy, ze brak zdol-
no$ci odpowiedzi na polisacharydy bakteryjne moze
by¢ rowniez zwiazany z potrzeba ustalenia normalne;j
flory bakteryjnej u dziecka. Z tego wzgledu dzieci sa
szczegodlnie wrazliwe na zakazenia bakteriami z otoczka
polisacharydowa, takimi jak Haemophilus influenzae
typ b (Hib) czy Streptococcus pneumoniae. Dlatego
tez szczepionki przeciwko tego rodzaju bakteriom
zawierajg antygeny polisacharydowe skoniugowane
z bialkiem, np. takim jak toksoid btoniczy, tezcowy
lub biatka otoczki meningokokéw z grupy B, co po-
woduje, ze odpowiedz T-niezalezna jest konwertowana
na odpowiedz T-zalezng i antygeny sg rozpoznawane
przez komorki B, a koniugowane szczepionki indukuja
powstanie silniejszej odpowiedzi immunologicznej
niz naturalne infekcje bakteriami z polisacharydowa
otoczka (17, 18).

Odpowiedz immunologiczna na patogeny i szcze-
pionki u matych dzieci zalezy od skoordynowanych
funkcji wrodzonej i adaptacyjnej odpowiedzi immu-
nologicznej. Zdolno$¢ systemu odpornosciowego
wrodzonego do stymulowania komoérek T i B zalezy
od komoérek dendrytycznych, ktére u noworodkdw
r6znig si¢ od dojrzatych komorek dendrytycznych w ich
preferencyjnej stymulacji komorek Th2. Komorki Th2
uwalniaja cytokiny IL-4, IL-5, IL-13, aktywujace an-
tygenowo-swoiste komorki B do produkceji przeciwcial
IgM, IgA, IgE. Natomiast komorki Th1 uwalniaja cyto-
kiny pozapalne np: IFN-y, TNF- a i B, ktore aktywuja
makrofagi i neutrofile.

Czesto$¢ wystgpowania niezapalnej odpowiedzi
typu Th2 u noworodkéw, moze by¢ pozostatoscia
z okresu plodowego, kiedy reakcje zapalne moga
zagraza¢ cigzy. Uktad odpornosciowy noworodka
charakteryzuje si¢ takze obnizong liczba i uposledzong
funkcja granulocytéw obojetnochtonnych i komorek
NK, niska produkcjg cytokin, sktadnikow dopetniacza
1 biatek ostrej fazy (12, 15).

TEORETYCZNA ,,POJEMNOSC” UKLADU
IMMUNOLOGICZNEGO

Badania nad r6znorodnoscia receptorow antygeno-
wych wskazuja, ze uktad odpornosciowy jest zdolny
do odpowiedzi na olbrzymig liczb¢ antygenow. Liczba
przeciwciat o roznej swoistosci jest okreslona liczbg

roznych regionéw zmiennych wynikajgca z kombinacji

gendéw V,D.J i wynosi od 10° do 10" molekut. Aby

zademonstrowac ztozonos$¢ i wszechstronnos¢ uktadu
immunologicznego i okresli¢ liczbe szczepionek, na

ktore dziecko jest w stanie odpowiedzie¢, juzw 1990 .

przeprowadzono nastgpujace obliczenia (3):

a) za skuteczne przyjmuje si¢ stezenie 10 ng/ml prze-
ciwcial swoistych dla danego epitopu;

b) do powstania 10 ng/ml przeciwciat jest wymagane
okoto 10°/ml komorek B;

¢) doprodukcji 10° /ml komoérek B z pojedynczego klo-
nu jest potrzebny czas okoto 7 dni (stad odpowiedz
immunologiczna swoista dla epitopdw szczepionko-
wych powstajaca okoto 1 tygodnia po szczepieniu
moze by¢ wygenerowana pierwotnie z pojedynczego
klonu komérek B / ml);

d) jedna szczepionka zawiera okoto 10 antygenow,
a te z kolei po okoto 10 epitopéw = 10? epitopow /
szczepionke;

e) okoto 107 komorek B jest obecnych w ml krazacej
krwi;

f) dzielac 107 komérek B/ml przez 10? epitopow /
szczepionke otrzymuje si¢ liczbe 10° szczepionek
podanych jednoczes$nie, na ktore jest zdolne odpo-
wiedzie¢ dziecko (2,3).

Podczas naturalnej infekcji wirusem HBV organizm
jestnarazony na 1100 pg HBsAg/godzine/ tydzien, cykl
szczepien pw. wzw B natomiast dostarcza organizmowi
60 ng biatka HBsAg w ciagu 6 miesiecy.

Analiza zastosowana w celu okreslenia teoretycz-
nej zdolnos$ci uktadu odporno$ciowego do odpowiedzi
organizmu dla tak duzej liczby jak 10° szczepionek po-
danych jednoczes$nie jest w zgodzie z kinetyka i biologia
poszczepiennej odpowiedzi immunologicznej, nalezy
tu jednak rdwniez rozwazy¢ istnienie nastepujacych
czynnikow:

1) zatozono, ze tylko komorki B biorg udziat w odpo-
wiedzi na szczepionke, podczas gdy ochrona przed
zachorowaniem po szczepieniu moze by¢ rowniez
zapewniona przez swoiste cytotoksyczne limfocyty
T,

2) zpowodu réznic w zdolnosci glikoprotein klasy I 111
(gtownego kompleksu zgodnos$ci tkankowej MHC)
do prezentowania peptydow bakteryjnych i wiruso-
wych uktadowi immunologicznemu, nie wszystkie
osoby sg zdolne do odpowiedzi na niektére biatka
antygenowe (np. antygen HBs);

3) nie wszystkie biatka sg tak samo immunogenne;

4) noworodek posiada wigkszo$¢ nieuczulonych kra-
zacych komorek B i bardzo szybko rozwija komorki
pamigci B, ktore nie biorg udzialu w odpowiedzi na
nowe antygeny,

5) nie jest znana liczba nowych komoérek T i B produ-
kowana kazdego dnia (2, 19).
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ROZNICE W SKEADZIE SZCZEPIONEK
STOSOWANYCH KIEDYS I OBECNIE

Obecnie dostgpne szczepionki, chociaz stosowane
w wickszej liczbie niz kiedy$, zawieraja znacznie
mniej biatkowych i polisacharydowych antygendéw
w poréwnaniu do szczepionek stosowanych w poprzed-
nim stuleciu. Przyktadowo, szczepionka przeciw ospie
prawdziwej zawierala okoto 200 biatek, a obecnie ru-
tynowo stosowane szczepionki zawieraja tacznie mniej
niz 130 biatek. Zmniejszenie ekspozycji na antygeny
jest zwiagzane z zaawansowaniem technologii produk-
cji szczepionek, ktoéra pozwala np. na wprowadzenie
w miejsce pelnokomdrkowej szczepionki krztuscowej
preparatu acelularnego -tabela I (2).

Tabela I. Immunogenne biatka i polisacharydy zawarte
w szczepionkach — liczby

Table I. Immunogenic proteins and polisaccharides in vac-
cines — numbers
. L. biatek . L.biatek
Szczepionka S Szczepionka S
ow Rok.wpr. | ipolisa- oW Rok.wpr. | i polisa-
char. char.
Ospie 1796 198 Rozyczce 1969 5
Btonicy 1923 1 Wzw B 1981 1
Krztuscowi | 1926 | ok.3000 HiB 1990 2
Tezcowi 1927 1 Krztuscowi 1991 2-5
Polio IPV 1955 15 Wzw A 1995 4
Polio OPV 1961 15 Ospie wietrznej | 1995 69
Odrze 1963 10 Pnemokokom | 2000 8
Swince 1967 9

WPLYW SZCZEPIONEK NA ,,OSELABIENIE”
UKLADU ODPORNOSCIOWEGO

Supresja uktadu immunologicznego jest powodo-
wana przez niektore dzikie szczepy wirusa (np. wirus
odry powoduje zmniejszenie liczby krazacych komorek
T 1B w fazie wiremii oraz obnizenie odpornosci komor-
kowej poprzez zmniejszenie wytwarzania IL-12, ktora
jest produkowana przez zakazone makrofagi i komorki
dendrytyczne). Podobnie dziata dziki szczep wirusa
ospy wietrznej i grypy. Zywy wirus szczepionkowy
replikuje si¢ w gospodarzu i moze rowniez nasladowac
sytuacje, ktora przebiega w naturalnej infekcji. Np.
szczepionka zawierajgca wirus odry (szczep Edmon-
ston-Zagrzeb), swinki i r6zyczki moze zmniejszac
reaktywnos¢ proby tuberkulinowej. Udowodniono,
ze krotkotrwala immunosupresja powodowana przez
niektore ze szczepionek nie powoduje jednak zwiek-
szenia ryzyka zakazen innymi patogenami po szcze-
pieniu (2). Badania prowadzone w Niemczech na 496
szczepionych i nieszczepionych dzieciach wykazaty, ze

grupa szczepiona przeciw btonicy, tezcowi, krztuscowi,
Hib i polio w pierwszych 3 miesigcach zycia rzadziej
zapadala na infekcje wywotane patogenami, na ktére
byly szczepione i nie zwigzanymi ze szczepieniem
w porownaniu do grupy nieszczepionej (20). Wykazano
rowniez, ze szczepionki moga powodowaé czasowsq
supresje skornych reakcji nadwrazliwo$ci typu péznego
lub zmienia¢ wyniki testéw funkcjonowania limfocy-
tow in vitro (2). Z drugiej strony, infekcje bakteryjne
1 wirusowe czesto predysponuja do ciezszych zakazen
innymi patogenami.

SZCZEPIENIA A ROWNOWAGA UKLADU
IMMUNOLOGICZNEGO

Badania nad bezpieczenstwem szczepionek
koncentrujg si¢ obecnie m.in. na ich potencjalnym
wplywie na rozwijajacy si¢ uktad immunologiczny
i powodowaniu jego przewleklych schorzen. Pomimo
ze liczne badania nad takimi chorobami jak choroby
autoimmunologiczne oraz astma, alergie sa prowadzone
przy uzyciu zaawansowanych technik genetycznych,
wirusologicznych i immunologicznych, ich etiologia
nie jest w pelni poznana. Wyniki badan przemawiaja za
etiologia wieloczynnikowa, gdzie predyspozycje gene-
tyczne wraz z czynnikami srodowiskowymi prowadza
do wystapienia choroby (1, 2).

Czy szczepienia mogg powodowac choroby au-
toimmunologiczne?

Istnieja mechanizmy funkcjonujace juz przy uro-
dzeniu, ktore zapobiegaja odpowiedzi immunologicznej
skierowanej przeciw wlasnym antygenom. Nalezy do
nich:

a) proces centralnej selekcji, ktora zachodzi w gra-
sicy (dotyczy limfocytow T) i w szpiku kostnym oraz
w watrobie plodowej (dotyczy limfocytow B). Proces
ten oznacza nabywanie przez niedojrzale limfocyty
tolerancji dla wlasnych antygenow.

Tolerancja centralna sktada si¢ gtownie z;

- pozytywnej selekcji (przezywaja tylko limfocyty T,
ktore posiadaja receptor TCR zdolny do rozpozna-
wania antygenéw MHC na komorkach grasicy, ale
wigzace si¢ z tym receptorem stabo oraz limfocyty
B nie reagujace z wlasnymi antygenami),

- negatywnej selekcji (niszczone sg limfocyty T wig-
zace si¢ silnie autoreaktywnie, czyli te ktore wigza
si¢ z kompleksem MHC + wlasny antygen oraz
limfocyty B ktore silnie wigzg wlasne antygeny),
b) mechanizm obwodowej tolerancji, ktory ograni-

cza aktywno$¢ komorek autoreaktywnych poprzez an-

tygenowa sekwestracje¢, anergi¢ limfocytow, aktywacje
indukcji $mierci komorek, oraz generowania swoistych
komorek supresorowych.
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Uktad immunologiczny ma wigc zdolno$¢ przewidy-
wania obecnosci autoreaktywnych komorek i potrafi wy-
ksztatci¢ mechanizmy, ktére pozwalajg je kontrolowac (2).

Przy rozwoju choroby autoimmunologicznej musza
by¢ spetnione 4 warunki:

1. Obecno$¢ komorek T 1 B o swoisto§ci wobec wia-
snego antygenu;

2. Prezentacja wlasnego antygenu komorkom autore-
aktywnym;

3. Obecno$¢ produktéw sygnatu, np. cytokin produ-
kowanych przez komorki prezentujace antygen np.
przez komorki dendrytyczne podczas aktywacji
autoreaktywnych komorek T;

4. Wylaczenie mechanizmu obwodowej tolerancji
1 kontroli wobec destrukcyjnej odpowiedzi przeciw
wlasnym tkankom.

Jezeli wyzej wymienione warunki nie sg spetnione,
nie dochodzi do aktywacji autoreaktywnych limfo-
cytow i do rozwoju choroby autoimmunologiczne;j.
Prawdopodobienstwo, ze podanie szczepionki mogtoby
uruchomi¢ wszystkie te mechanizmy jest znikome,
a choroby autoimmunologiczne mogace wystepowac
po naturalnym zakazeniu nie wystepuja po szczepieniu.
Tezg¢ te mozna poprze¢ nastepujacymi faktami;

Szczepionki mogg zawiera¢ antygeny podobne do
antygendéw wiasnych organizmu, a mimikra moleku-
larna miedzy antygenami zawartymi w szczepionce
a wlasnymi antygenami moze teoretycznie powodowac
atakowanie wlasnych tkanek przez limfocyty swoiste
dla antygenu szczepionkowego. Przyktadem takiej
mimikry jest szczepionka przeciw chorobie z Lyme
powodowanej przez bakteri¢ Borrelia burgdorferi.
Podczas naturalnego zakazenia czg¢sto dochodzi do
namnazania bakterii i zapalenia stawoéw, co skutkuje
prezentacja licznych antygendw przez komorki dendry-
tyczne i makrofagi wtasnych komorek zaatakowanego
narzadu. Zadne szczepienie nie wptywa na zwickszenie
liczby prezentowanych antygenow witasnych.

W doswiadczeniach na zwierzetach wykazano, ze
brak rozwoju lub aktywacji regulatorowych komorek
T moze prowadzi¢ do chorob autoimmunologicznych.
Jednak nie ma wiarygodnych hipotez odnosnie mecha-
nizméw u ludzi, ktore thumaczylyby wptyw szczepien
na obnizenie tolerancji obwodowe;.

Badania obality rowniez hipoteze¢ mowiaca o tym,
ze szczepienia wptywajg na rozwdéj autyzmu u dzieci
za posrednictwem procesOw autoimmunizacyjnych.
Etiologia autyzmu jest wciaz nieznana a wyniki badan
wskazuja, ze na przestrzeni ostatnich dekad intensywna
immunizacja nie wptyneta na zwigkszenie liczby przy-
padkow tej choroby (19, 21-26).

Czy szczepienia moga powodowac alergie i astme?
Alergia i astma mogg by¢ spowodowane przez nad-
wrazliwo$¢ typu natychmiastowego IgE zalezng oraz

przez komoérkowe czynniki powodujace nadwrazliwosé

typu pdznego.

Obydwa typy nadwrazliwos$ci sa zalezne od akty-
wacji komorek T.

Produkcja IgE przez komorki B jest zalezna od
cytokiny IL-4 wydzielanej przez komoérki Th2, nad-
wrazliwo$¢ typu poéznego natomiast jest zalezna od
prozapalnych cytokin produkowanych przez:

e komorki Thl;

e cozynofile aktywowane przez komorki Th2;

e cytotoksyczne komorki T.

Istniejg dwie teorie w jaki sposob szczepionki mo-
glyby pobudzi¢ IgE- zalezna odpowiedz Th2:

1) Szczepionki moglyby zmieni¢ typ odpowiedzi
immunologicznej z Th1l na Th2, na potencjalne
alergeny, poniewaz adiuwanty stymuluja komorki
dendrytyczne do odpowiedzi typu Th2, lecz podane
miejscowo nie mogg zmieni¢ uogdlnionej odpowie-
dzi w kierunku Th1 lub Th2.

2) Eliminacja bodzcéw (poprzez szczepienia) potrzeb-
nych do zmiany odpowiedzi typu Th2 wystepujace;j
unoworodka na zbalansowang odpowiedz Th1/Th2
u dorostego.

Wszystkie czynniki odpowiadajgce za rownowage
typu odpowiedzi Thl i Th2 nie sg znane, wiadomo,
ze duzg role odgrywaja komdrki dendrytyczne, ktore
sg stymulowane przez adiuwant —wodorotlenek glinu,
zawarty w wielu szczepionkach do indukcji odpowiedzi
typu Th2. Badania nie wykazaly jednak, aby szczepienie
bywato przyczyna nadwrazliwosci na antygeny $rodo-
wiskowe, poza tym adiuwanty sg podawane miejscowo,
nie moga wiec wptywac na zmiang odpowiedzi immu-
nologicznej w catym organizmie.

Hipoteza higieny méwi, ze zapobiegajac chorobom
wieku dzieciecego przez szczepienia pozbawia si¢ orga-
nizm naturalnej zdolno$ci do zmiany typu odpowiedzi
z Th2 na zbalansowang odpowiedz Th1 / Th2. Jednak
szczepienia zapobiegaja tylko utamkowi wystepujacych
chorob, a przecictne dziecko jest narazone na wiele
wirusowych i1 bakteryjnych infekcji. Ponadto w krajach
rozwijajacych si¢ obserwuje si¢ mniejszy odsetek alergii
pomimo powszechnego wystepowania pasozytow, ktore
wzbudzaja silng odpowiedz typu Th2 (2, 5, 15, 19).

PODSUMOWANIE

Czlowiek jest w stanie wyprodukowa¢ okoto 10
miliardow roéznych przeciwciat i w czasie zycia pro-
dukuje ich od 1 do 100 milionéw. Liczba szczepien
zgodnie z Programem Szczepien Ochronnych powo-
duje powstanie przeciwciat tylko przeciw okoto 150
antygenom. Udowodniono, ze szczepienia nie ostabiajg
uktadu immunologicznego, a przeprowadzone badania
nie podtrzymuja hipotezy o przyczynowym zwigzku
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migdzy szczepieniami a chorobami autoimmunologicz-
nymi. Badania nad astmg nie dostarczajg danych pod-
trzymujacych teorig, Ze szczepienia moga powodowac
choroby mediowane przez odpowiedZ immunologiczna
typu Th2.
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