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Rola szczepien ochronnych w profilaktyce POChP.
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The role of vaccination in chronic obstructive pulmonary disease.
Commentary to the paper of Gorecka D. and Puscinska E.: Prophylaxis

in chronic obstructive pulmonary disease

W ,,Pneumonologii i Alergologii Polskiej” uka-
zal sie niedawno artykul dotyczacy profilaktyki
przewleklej obturacyjnej choroby ptuc (POChP) [1].
Jest to bardzo wazna publikacja, gdyz zapobiega-
nie chorobom rzadko bywa tematem doniesien
w polskiej prasie medycznej, a jeszcze rzadziej przed-
miotem dziatan lekarskich. Problem szczepien pro-
filaktycznych u chorych na POChP potraktowano
jednak dos¢ powierzchownie i warto zwré6ci¢ uwa-
ge na pewne aspekty tej sprawy. Cho¢ wirusy
z pewnoscig sa czesta przyczyna zaostrzen POChP,
to wirusy grypy nie sg ich gtéwnym sprawca. Cze-
$ciej powoduja je rinowirusy i respiratory syncy-
tial virus [2]. Pomimo to szczepienia przeciw gry-
pie maja korzystny wplyw u tych chorych, z po-
wodu zmniejszenia liczby zgonéw i hospitalizacji.
Dyskusyjne jest jednak stwierdzenie autorek, ze
szczepienia przeciw grypie sq zalecane u chorych
na ciezkq posta¢ POChP, zwlaszcza w podesziym
wieku [1]. Jest to sprzeczne z zaleceniami Global
Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease
(GOLD), ktére umieszczaja szczepienia przeciwgry-
powe na réwni ze stosowaniem SABA (short ac-
ting beta 2 agonist) na zadanie w kazdej postaci
POChHP, nie tylko w ciezkiej. Global Initiative for
Chronic Obstructive Lung Disease przyznaje dowo-
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dom na skuteczno$¢ szczepien przeciwgrypowych
najwyzszy stopien (A) i zaleca ich stosowanie
u wszystkich chorych na POChP, zaznaczajac jedy-
nie, ze sg one najbardziej skuteczne u pacjentéow
powyzej 65. roku zycia [3]. Podeszly wiek jest jed-
nak najwazniejszym wskazaniem do szczepien
przeciwgrypowych, gdyz stanowi niezalezny czyn-
nik ryzyka zgonu i hospitalizacji w przebiegu gry-
py [4]. AZ 90% zgonéw zwigzanych z grypa doty-
czy 0s6b powyzej 65. roku zycia [4]. Podobne sta-
nowisko mozna znalez¢ w rekomendacjach Euro-
pean Respiratory Society/American Thoracic Socie-
ty (ERS/ATS), ktore zalecaja szczepienie przeciw-
ko grypie chorych na POChP, podkreslajac ich
wieksza efektywnosé u oséb w podesztym wieku
[5]. Réwniez aktualne wytyczne Centrum Kontro-
li Zakazen w Stanach Zjednoczonych (CDC, Cen-
ter of Diseases Control) zalecaja, aby w pierwszej
kolejnosci szczepieniu poddaé¢ osoby chore na
przewlekle choroby ptuc [6]. British Thoracic So-
ciety (BTS) opart swoje zalecenia dotyczace szcze-
pienia przeciwko grypie chorych na POChP na
wynikach badania Nichola i wsp. [7], ktorzy wy-
kazali, Ze u chorych w podeszlym wieku szczepie-
nia te zmniejszyly o 70% ryzyko zgonu i o 52%
ryzyko hospitalizacji z powodu zapalenia ptuc lub
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grypy w poréwnaniu z grupa chorych nieszczepio-
nych. Nie stwierdzono jednak zmniejszenia licz-
by wizyt w poradni ani hospitalizacji z innych
powodéw niz infekcje drég oddechowych [7]. Je-
dynie w niezacytowanych przez autorki polskich
zaleceniach PTChP dotyczacych POChP [8] znaj-
duje sie identyczne stwierdzenie, ze szczepienia
przeciw grypie sa zalecane u chorych w ciezkim
stadium choroby. W metaanalizie, na kt6ra powo-
tuja sie autorzy polskich rekomendacji, stwierdzo-
no w konkluzji, ze inaktywowana szczepionka
przeciwgrypowa zmniejsza liczbe zaostrzen
POCHhP, ale nie podkreslono réznic w jej skutecz-
nosci w zaleznosci od stadium choroby [9]. Ostat-
nio Schembri i wsp. [10], na podstawie analizy re-
trospektywnej 177 120 chorych na POChP, wyka-
zali, ze szczepienia przeciwko grypie zmniejszaja
ryzyko zgonu niezaleznie od jego przyczyny. Wo-
bec bardzo niskiej wszczepialnosci grup wysokie-
go ryzyka w Polsce, warto jednoznacznie stwier-
dzié¢, ze coroczne szczepienia przeciw grypie sa za-
lecane u wszystkich chorych na POChP niezalez-
nie od stadium choroby i ich wieku. Wszystkie
badania zgodnie podkreslaja bezpieczenstwo
szczepienia przeciw grypie i nie obserwowano po
nim zaostrzenia POChP.

Komentarza wymaga stwierdzenie, Ze poszcze-
pienna ochrona przeciwgrypowa trwa przez rok
istad szczepienie powinno byé regularnie powtarza-
ne [1]. Potrzeba corocznego szczepienia przeciw-
grypowego nie wynika ze spadku miana swoistych
przeciwcial, ktére sa wykrywane przez wiele lat
[11]. Poszczepienna odpornos$é moze okazacé sie
skuteczna nawet po wielu latach podczas epide-
mii wywolanej wirusem grypy o podobnej budo-
wie [12]. Konieczno$¢ regularnych szczepien wy-
nika z olbrzymiej zmiennos$ci antygenowej wirusa
grypy. W kolejnych latach epidemie sa powodowa-
ne przez inne wirusy, przed ktérymi nie chroni od-
powiedZ immunologiczna nabyta po szczepieniu
przeciw wirusom o odmiennej budowie [13]. Za-
kazenie kilkoma szczepami wirusa réwnocze-
$nie powoduje wymiane segmentéw genowych
i wirusy potomne posiadaja catkowicie odmienne
konstelacje genowe. Takie zjawisko nazwano ge-
netyczna reasortacja (tzw. skok antygenowy) [14].

Sprostowania wymaga takze stwierdzenie, ze
»,stosowane obecnie szczepienia sg inaktywowany-
mi szczepionkami’ [1]. Nie mozna utozsamiad
szczepienia, czyli dziatania, ze szczepionka, ktéra
w tym celu sie stosuje. Ponadto Urzad ds. Zywno-
§ciiLekéw Stanéw Zjednoczonych (FDA, Food and
Drug Administration) dopuscil do stosowania tak-
ze zywe szczepionki podawane donosowo, ale nie
zostaly one jeszcze zarejestrowane w Polsce,

a Komitet Doradczy ds. Szczepien USA (ACIP, The
Advisory Committee on Immunization USA) zaleca je
jedynie u oséb zdrowych ponizej 50. roku zycia [15].

Autorki, piszac o szczepieniach przeciwko
grypie i infekcjach wirusowych, nieopatrznie
wprowadzily wiele stwierdzen dotyczacych bak-
teryjnych zaostrzein POChP, co moze powodowaé
bledne decyzje terapeutyczne. Podajac kryteria
rozpoznania zaostrzenia POChP, stwierdzono, Ze
cechuje je nasilenie dusznosci oraz zmiana ilo$ci
i charakteru plwociny [1]. Bardziej precyzyjne jest
stwierdzenie zwiekszenia ilosci wydzieliny,
a zmiana jej charakteru na ropny przemawia za
bakteryjna etiologia. W dalszej czesci omawiania
szczepien przeciwgrypowych autorki pisza o sto-
sowaniu antybiotykéw w zaostrzeniach POChP.
Nie jest to zalecane w wirusowych zakazeniach,
a nieuzasadnione ich stosowanie, miedzy innymi
w niebakteryjnych zaostrzeniach POChP, przyczy-
nia sie do narastania antybiotykoopornosci.

Watpliwosci budzi niepoparte odnosnikiem
literaturowym stwierdzenie, ze hospitalizacja jest
istotnym czynnikiem ryzyka zgonu chorych z za-
ostrzeniem POChP [1]. Logiczna tego konse-
kwencja byloby niekierowanie do szpitali chorych
z zaostrzeniem POChP, skoro zwigksza to ryzyko
ich zgonu. Czy autorki dotarly do prac z randomi-
zacja, ktére wykazaly, ze chorzy z zaostrzeniem
POChHP leczeni w szpitalu czeSciej umieraja niz
chorzy w podobnym stanie leczeni w ambulatoryj-
nie? Do szpitala przyjmowani sa chorzy w ciez-
szym stanie, w poréwnaniu z leczonymi ambula-
toryjnie i z tego powodu czeéciej umierajg. Nie
mozna jednak twierdzi¢, ze hospitalizacja jest nie-
zaleznym czynnikiem ryzyka zgonu w tych przy-
padkach.

Komentarza wymaga réwniez problem szcze-
pien przeciwko Streptococcus pneumoniae. Cho¢
bakterie sg wazng przyczyng zaostrzenia POChP,
to udzial pneumokokdéw jako przyczyny zaostrzen
i zgonéw w przebiegu tej choroby wyraznie zmniej-
sza sie w miare narastania zaburzen czynno$cio-
wych uktadu oddechowego i rzadziej wéwczas
wystepuja niz Haemophilus influenzae, Moraxella
catarrhalis, Enterobacteriaceae spp. i Pseudomonas
aeruginosa [16]. Tym by¢ moze nalezy tltumaczy¢
mniejsza role szczepien przeciw pneumokokom
w ochronie przed zgonem i zaostrzeniami bakte-
ryjnymi u chorych na POChP. Autorki nie okresli-
ly, na podstawie jakich Zrédet uznaty rok 1990 za
przelomowy w narastaniu opornosci pneumoko-
kéw na antybiotyki [1]. Problem narasta od lat 60.
ubieglego wieku, kiedy to pojawila sie opornosé
pneumokokéw na penicyliny [17]. Sprzyja temu
niewlasciwe i nieuzasadnione stosowanie anty-

366 www.pneumonologia.viamedica.pl



Tadeusz M. Zielonka, Rola szczepien ochronnych w profilaktyce POChP

biotykoéw, zalezne od poziomu edukacji i panujacej
wérdd lekarzy mody na stosowanie pewnych lekow,
co powoduje bardzo duze réznice regionalne w za-
kresie oporno$é na odmienne antybiotyki [18, 19].
Zalecenia zaréwno GOLD [3], ERS/ATS [5],
CDC [20], jak i Polskiego Towarzystwa Chor6b Pluc
(PTChP) [7] zalecaja szczepienie przeciwko pneu-
mokokom chorych na POChP. Przyznajg one temu
zaleceniu do$¢ wysoka range (B), ale mato jest do-
brze przeprowadzonych badan potwierdzajacych
to stanowisko. Coraz czesciej pojawiaja sie krytycz-
ne opinie dotyczace szczepienia 23-walentna po-
lisacharydowa szczepionka w tej grupie chorych
[10, 21]. Juz w latach 90. XX wieku obserwowano,
ze skuteczno$c¢ szczepienia przeciw pneumokokom
mierzona potwierdzong bakteriologicznie inwa-
zyjna choroba pneumokokowa u chorych na prze-
wlekle choroby pluc byla mniejsza (64%) niz
w innych grupach ryzyka, takich jak chorzy na cu-
krzyce (84%) z aspelenia (77%), osoby w pode-
szlym wieku powyzej 65. roku zycia (75%), cho-
rzy na chorobe wieficowa (73%) i z niewydolno-
$cig serca (69%) [22]. Wykazano nawet mniejsza
skuteczno$¢ tych szczepien w grupie chorych na
POChP w poréwnaniu z grupa zdrowych oséb [21].
U chorych na POChP juz po trzech latach od szcze-
pienia obserwowano znamienny spadek miana
przeciwcial przeciw pneumokokom [23]. W péz-
niejszych badaniach potwierdzono jednak skutecz-
nos¢ szczepien przeciw pneumokokowych u cho-
rych na POChP [24]. Od 2007 roku GOLD zaleca
szczepienie polisacharydowa szczepionka pneu-
mokokowa chorych na POChP powyzej 65. roku
zycia oraz mtodszych chorych, u ktérych FEV, (for-
ced expiratory volume in one second) jest ponizej
40% warto$ci naleznej [3]. W przeciwienstwie do
polskich rekomendacji, to przy szczepieniach prze-
ciw pneumokokom, a nie przeciw grypie, uzalez-
nia sie wskazania od wieku i stanu czynno$ciowe-
go uktadu oddechowego. W 2009 roku ukazata sie
metaanaliza obejmujaca najwiekszg grupe chorych
na POChP, ktéra nie potwierdzila, by szczepienie
przeciw pneumokokom zmniejszalo ryzyko zgonu
u chorych na POChP [10]. Inna metaanaliza z 2009
roku, u ponad 100 000 oséb, réwniez nie wykaza-
ta skutecznos$ci szczepienia polisacharydowa
szczepionka przeciwpneumokokowsq u chorych na
przewlekle choroby uktadu oddechowego w ochro-
nie przed zapaleniem pluc [25]. W marcu 2011
roku Rada Konsultacyjna Agencji Oceny Techno-
logii Medycznych, analizujac dowody na skutecz-
nos$¢ szczepionki polisacharydowej przeciw pneu-
mokokom, wydata negatywna opinie w sprawie
zakwalifikowania tego szczepienia jako gwaranto-
wanej procedury u chorych na astme i POChP [26].

W uzasadnieniu stwierdzono, ze wyniki badan
kontrolowanych z randomizacjg nie wykazaty jed-
noznacznie, aby u chorych na POChP szczepienie
przeciw pneumokokom w poréwnaniu z placebo
w istotny sposéb zmniejszalo liczbe zgonéw, za-
palen pluc, zaostrzen choroby, hospitalizacji, zu-
zycia beta-mimetykéw lub glikokortykosteroidéw.

Zdaniem autorek omawianego artykutu szcze-
pionka skoniugowana jest skuteczniejsza immuno-
logicznie niz polisacharydowa [1]. Identyczne zda-
nie znalazlo sie ré6wniez w rekomendacjach PTChP
[8]. Prawdopodobnie w przyszlosci szczepionki
skoniugowane zastapia polisacharydowe u cho-
rych na POChP, ale obecnie nie s one jeszcze za-
rejestrowane w Polsce do stosowania u dorostych
i trudno rekomendowacé je u chorych na POChP.
W naszym kraju 7-walentna szczepionka skoniu-
gowana zostala dopuszczona u dzieci od 6. tygo-
dnia zycia do 5 lat, 10-walentna od 6. tygodnia
zycia do 2 lat, a 13-walentna od 6. tygodnia zycia
do 5. roku zycia [27]. W cytowanej przez autorki
pracy badano skutecznosé szczepionki 7-walent-
nej [28]. Byla to pierwsza skoniugowana szczepion-
ka przeciwpneumokokowa zawierajaca w swym
sktadzie antygeny najwazniejszych w Stanach
Zjednoczonych chorobotwérczych serotypow
Streptococcus pneumoniae (4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F,
23F). Szczepionka skutecznie zmniejszala liczbe
zachorowan spowodowanych tymi szczepami, ale
wzrosta liczba zakazen spowodowanych innymi
serotypami [29]. Z tego powodu wyprodukowano
szczepionke 10-, a nastepnie 13-walentng (1, 3, 4,
5, 6A, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 9, 19F, 23F), chronigce
przed szerszym panelem patogennych szczepéw
[30, 31]. Obecnie trwaja intensywne prace klinicz-
ne nad zastosowaniem skoniugowanej szczepion-
ki u dorostych [32], ale na wyniki w grupie cho-
rych na POChP, przyjdzie jeszcze poczekac.
W cytowanej przez autorki pracy [28] wykazano
jedynie przewage immunologiczng szczepionki
skoniugowanej nad polisacharydowa, mierzona
wyzszym stezeniem swoistych przeciwcial IgG
i wskaznikiem aktywnos$ci opsonofagocytarne;j.
Trudno na tej podstawie przesadzaé, ze szczepion-
ki skoniugowane beda w praktyce klinicznej sku-
teczniej chroni¢ chorych na POChP przed zacho-
rowaniem i zgonem spowodowanym Streptococcus
pneumoniae w poréwnaniu ze szczepionka poli-
sacharydowa. Szczepionka skoniugowana jest kil-
kukrotnie drozsza od polisacharydowej, a koniecz-
no$¢ rewakcynacji znaczaco zwieksza te r6znice.

Po stwierdzeniu wyzszej skutecznosci szcze-
pionki skoniugowanej, autorki pisza, ze ponowne
szczepienie jest zalecane tylko w $cisle okreslo-
nych przypadkach [1]. Moze to budzi¢ watpliwo-
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sci, gdyz w przypadku szczepionek skoniugowa-
nych u dzieci zaleca sie 4 szczepienia (trzy co mie-
siac, a czwarte po roku) [33]. Dopuszczalne jest
stosowanie tylko trzech wstrzyknie¢ — dwie daw-
ki w odstepie dwéch miesiecy i trzecia po roku [33].
Prawdopodobnie chodzito o szczepionke polisa-
charydowsg, ktéra wstrzykuje sie domie$niowo lub
podskérnie, a dawka przypominajaca nie moze by¢
podana przed uplywem 3 lat, gdyz czeéciej obser-
wowano woéwczas powazniejsze dzialania niepo-
zadane [34]. Po uplywie 5-10 lat od szczepienia
obserwowano znamienne zmniejszenie stezenia
swoistych przeciwciatl [35], co stalo sie podstawa
zalecen rewakcynacji. Brakuje jednak dowodow na
Scista korelacje pomiedzy mianem przeciwcial
a ochrong przed zachorowaniem. Dane epidemio-
logiczne wskazuja na utrzymujaca sie dziesiecio-
letnig ochrone po jednej dawce i nie jest koniecz-
na rutynowa rewakcynacja po tym okresie [22].
U 0s6b w podeszlym wieku wzrost miana przeciw-
cial po powtérnym szczepieniu jest znacznie
mniejszy niz po pierwszym wstrzyknieciu [36].
W Stanach Zjednoczonych nie zaleca sie rutynowej
rewakcynacji poliwalentng szczepionka polisacha-
rydowa, ograniczajac wskazania do jej powtdrne-
go stosowania do przypadkéw zwiekszonego ryzy-
ka zachorowania na inwazyjna chorobe pneumo-
kokowa [20]. Ryzyko to jest szczegdlnie duze
u dzieci z asplenia, u chorych na przewlekla choro-
be nerek, po przeszczepieniu nerki, z zespotem
nerczycowym, w zakazeniu HIV, w bialaczce, szpi-
czaku, chorobie Hodgkina i w stanach immunosu-
presji (np. chemio- lub kortykoterapia) [20]. U oséb
po 65. roku zycia druga dawke zaleca sie po uply-
wie 5 lat od pierwszego szczepienia [20]. Dotych-
czas niewiele wiadomo o tym, czy kolejne dawki
sg korzystne, ale nie jest zalecane wielokrotne po-
wtarzanie tych szczepien.

Krytyczna ocena wynikéw dotychczasowych
badan nad zastosowaniem szczepionki przeciw
pneumokokom u chorych na POChP w najmniej-
szym stopniu nie deprecjonuje wskazan do jej sto-
sowania w innych grupach chorych, u ktérych sa
silne dowody na jej skutecznosé [37, 38]. Pneumo-
kokowe zapalenie pluc jest jedna z najwazniej-
szych przyczyn zgonéw [39]. Zastosowanie szcze-
pionki u matych dzieci w znamienny sposéb
zmniejsza liczbe inwazyjnej choroby pneumoko-
kowej i spowodowanych przez nig zgonéw [40].
Masowe szczepienia w tej grupie wiekowej zmniej-
szyty liczbe zgonéw z powodu zapalen ptuc réw-
niez u oséb w podeszltym wieku, gdyz dzieci sa
czestym zrédiem ich zakazenia [41]. W Polsce
szczepienie przeciw pneumokokom jest zalecane
u 0s6b powyzej 65. roku zycia, u dzieci powyzej

2. roku zycia i 0oséb dorostych z grup ryzyka, ta-
kich jak chorzy na cukrzyce, przewlekte choroby
serca i ptuc, chorobe alkoholowsg, nabyte zaburze-
nia odpornosci oraz po splenektomii [42]. Bardzo
wazna jest rzetelna znajomo$é wskazan i ograni-
czen szczepien profilaktycznych, gdyz moga one
uratowaé wiecej ludzi niz niejeden lek lub kosz-
towna terapia inwazyjna.
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