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Vaccines an vaccine components-associated allergic reactions

S UMMARY

Vaccines have a major effect on controlling the spread of infectious diseases,
but the use of multiple vaccines is potentially linked to raised concern

of allergic reactions in healthy and in certain high-risk populations. General
practitioners, pediatricians and parents have sparing information on

the incidences of vaccine-associated adverse events. On the other hand,

the proper understanding of vaccine immunologic reactions and methods

of causal determination through in vivo and laboratory would be helpful

in promoting an immunization strategy in allergic patients. In this review

the authors summarize the current knowledge of the risk of vaccine-associated
anaphylaxis, as well as clinical picture of immediate and delayed allergic
reactions and present the fundamental principles of algorithm that provides
arational approach for the evaluation and treatment with suspected
hypersensitivity reactions to vaccines.

Szczepienia ochronne uwazane s3 za najbardziej efektywne dziatanie
w kontrolowaniu rozprzestrzeniania sie chorob zakaznych, lecz
wzrastajaca liczba stosowanych szczepionek wigze sie ze potencjalng
obawg wystgpienia reakcji alergicznych zaréwno u oséb zdrowych, jak
w grupach wysokiego ryzyka nadwrazliwosci na skladniki szczepionki.
Wiele danych wskazuje, ze lekarze pierwszego kontaktu i pediatrzy
realizujgcy program szczepien ochronnych, a takze rodzice
szczepionych dzieci posiadajg niewystarczajace informacje dotyczace
czestosci wystepowania i reakcji ubocznych po podaniu szczepionek.
Z drugiej strony, wiasciwe poznanie poszczepionkowych reakcji
immunlogicznych i metod przeprowadzanych in vivo i in vitro badan
diagnostycznych mogtaby by¢ szczegélne pomocna w kampanii
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promocyjnej szczepien ochronnych u pacjentéw z chorobami
alergicznymi. Autorzy opracowania przedstawili aktualne dane
dotyczace ryzyka reakcji anafilaktycznej po podaniu szczepionek
ochronnych, obraz kliniczny reakcji z nadwrazliwosci, a takze podali
podstawowe zatozenia algorytmu postepowania diagnostycznego

i prowadzenia szczepien ochronnych u oséb z grup ryzyka wystapienia
reakcji alergicznych.

Bartkowiak-Emeryk M.: Szczepienia ochronne a reakcje alergiczne na sktadniki szczepionek. Alergia, 2009, 2: 19-25

Zakazenia sg nadal pierwszg co do czestosci przyczyng zgondw na swiecie, zwlaszcza
w populacji dzieciecej. WHO szacuje, ze rocznie umiera ponad 2,5 miliona niemowlat

z powodu zakazen bakteryjnych i wirusowych uktadu oddechowego i przewodu
pokarmowego (1, 2). Wsréd podejmowanych dziatan profilaktycznych, szczepienia
ochronne uwazane sg za najbardziej skuteczne klinicznie i efektywne finansowo.
Réwnoczesnie wiekszos¢ wspotczesnych szczepionek ochronnych nadal pozostaje
daleka od ideatu tj. takiej szczepionki, ktéra po jednorazowym podaniu indukowataby
trwatg i swoistg odpowiedz u wszystkich zaszczepionych przy rownoczesnym braku
dziatah niepozgdanych (3). Nie ma réwniez szczepionki catkowicie bezpiecznej.
Naturalnym nastepstwem zwiekszonej ilosci wykonywanych szczepien i ilosci podanych
dawek szczepionek jest zwiekszona liczba niepozgdanych zjawisk ubocznych. (4).
Zgtaszane objawy uboczne zwigzane z podaniem szczepionek ochronnych rzadko
dotyczg ciezkich objawow systemowych takich jak: zapalenie mézgu i encefalopatia
mozgowa, aseptyczne zapalenie opon moézgowo-rdzeniowych, zespot Guillain-Barré,
ostra ataksja mozdzkowa, porazenie potowicze, idiopatyczna trombocytopenia (5).
Przyktadowo, w bazach danych Instytutu Katasato w Japonii od wrzesnia 1994 do grudnia
2004 roku stwierdzono 172 przypadki poszczepiennych objawéw systemowych na 67,2
miliona dawek podanych szczepionek ochronnych, co daje 0,25 /100 000 dawek (4).
Wiele danych wskazuje, ze szczepionki ochronne, podobnie jak inne leki, mogg byc¢
przyczyna reakcji alergicznych (5, 6, 7). Stagd tez wzrastajgce obecnie obawy
rodzicow/opiekunow szczepionych dzieci a takze przeprowadzajgcych szczepienia
ochronne lekarzy rodzinnych. Przy wzrastajgcej liczbie szczepionek obowigzkowych

i zalecanych (8-10) (tabela 1) zwiekszone jest prawdopodobienstwo wystgpienia reakc;ji
alergicznych, zapoczgtkowywania wystgpienia objawow choréb alergicznych (11), czy tez
indukowania zaostrzen schorzen istniejgcych, zwltaszcza astmy oskrzelowej (12-24).
Obliczenia szacunkowe wystepujgcych objawdw alergicznych typu natychmiastowego

na obowigzkowe szczepionki ochronne wahajg sie od 1/50 000 przypadku dla szczepionki
btonica-tezec-krztuciec (DTP) do w przyblizeniu 1/500 000 do 1/1 000 000 dla
pozostatych szczepionek (11).

Wprawdzie powyzsze dane sugeruja, ze reakcje z nadreaktywnosci, w tym wstrzas
anafilaktyczny (patrz tabela 2.) wystepuja bardzo rzadko, to ogromna ilos¢ dawek
szczepionek ochronnych podawana dzieciom i dorostym na calym swiecie
powoduje, ze nadwrazliwos¢ na szczepionki jest powszechnym problemem
klinicznym.

TABELA 1 Szczepienia ochronne obowigzkowe i zalecane wg Programu Szczepien
Ochronnych w Polsce na rok 2009 (9, 10)

Szczepienia obowigzkowe w ramach PSO
2009 — przeciwko:

Szczepienia zalecane wg PSO

Lp. 2009 - przeciwko:

Lp.
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1. ||Gruzlicy 1. ||Pneumokokom
2. ||Btonicy 2. |[Meningokokom
3. |[Tezcowi 3. ||Ospie wietrzne;j
4. |[Krztuscowi 4. |[Zakazeniom rotawirusowym
5 Nag_mlnnemu porazeniu dzieciecemu 5. |Grypie
(poliomyelitis)
6. ||Wirusowemu zapaleniu watroby typu B 6. :/)\llpl)r::i)wemu Zapaleniu watroby
7. |[Haemophilus influenzae typ b (Hib) 7. OQkIeszczowemu zapaleniu opon
mdbzgowych
Wirusowi brodawczaka ludzkiego
8. ||Odrze 8. (HPV)
9. ||Swince
10.||Rézyczce
11 Pneumokokom w wybranych grupach
"|Iryzyka
12 Ospie wietrznej w wybranych grupach
"\Iryzyka

Alergeny szczepionkowe

Potencjalnie alergogenne sktadniki szczepionek dotyczg infekcyjnychsktadnikéw
szczepionek lub specyficznych antygendéw szczepionkowych,resztkowych ilosci biatka
zwierzecego, substancji konserwujgcych,stabilizujgcych, roztworéw buforowych,
substancji o dziataniuprzeciwustrojowym (antybiotyki), jak réwniez niespecyficznych
dodatkdéw, ktére moga by¢ wprowadzone do organizmu podczas wykonywania
szczepien.Zaleca sie wiec, szczegolnie u dzieci z alergia, kazdorazowo zebra¢doktadny
wywiad pod katem przebytych reakcji alergicznychi przeanalizowa¢ skfadniki szczepionki
wyszczegolnione w ulotcedotgczonej do opakowania (5). Lista alergendw znajdujgcych
siew szczepionkach dostepnych aktualnie na rynku amerykanskim(i w wiekszosci takze
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na rynku europejskim) jest zamieszczonana stronie internetowej Instytutu

Bezpieczenstwa Szczepionek:www.vaccinesafety.edu.

TABELA 2 Czesto$¢ wystepowania wstrzgsu anafilaktycznego w wyniku podania

poszczegolnych szczepionek ochronnych w zaleznosci od rodzaju szczepionki i populacji

badanej (35, w modyfikacji wtasnej)

‘s 95%
Autor opracowania, |[Okres badany, ||Rodzaj grf:::::f :vzsnt;zqosu przedziat
rok, (nr cytowania) ||kraj szczepionki 1100 000 )éawekg ufnosci
(ChH

Boehlke i wsp. i wszystkie )
2003 (25) 1991-1997, USA szczepionki 0,07 0,02-0,15
Departament .
Zdrowia Wielkiej \1/\S7izl7ka20803iania ‘;";Q’;”I‘(';kl 0,11 0,09-0,13
Brytanii, 2006 (26) Y P
Zhou i wsp.2003 i wszystkie 0,022-
(27) 1991-2001 USA szczepionki 0,02 0,026

btonica-tezec- 013 0.003-0.71

krztusiec ’ ’ ’
Boehlke i wsp.
2003(25) 1991-1997, USA . .

btonica-tezec-

krztusiec 0 0-0,82

(acelularna)
Sakaauchi i ws kwiecien 1994 - |btonica-tezec-

g P |marzec 1997,  |krztusiec 0,09 0,05-0,17
(28) .
Japonia (acelularna)

Salisbury DM 1994, Wielka e )
i wsp., 1995 (29)  ||Brytania odra-rézyczka ||1,00 0,79-1,24
Patja i wsp., 1982-1996, odra-swinka- )
2001(30) Finlandia rézyczka 0,05 0,02-0,08
Pooli . wsp., 1991-1997 USA |[odra-swinka- g ;g 0,15-0,21
2002(31) rézyczka ’ ’ ’
D’Souza RM i wsp, ||sierpien-listopad |jodra-Swinka- )
2000 (32) 1998 rozyczka 0.41 1.17-0,85
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Erlewyn- styczen 2003 — ||odra 18,9 5,2-8,9
Lajeunesse M lipiec 2007
i wsp., 2008(33) Wielka Brytania
rézyczka 22,4 6,1-81,6
odra 1,68 1,28-2,17
kwiecier 1994 — Swinka 1,96 0,90-3,72
Sakaguchi i wsp. marzec 1997
(28) .
Japonia rozyczka 1,60 1,02-2,37
ospa wietrzna |([2,35 1,35-3,82
Dobson STwsp., |l199> Kanada |[WzW B 0,78 0,02-4,36

1995 (34)

Brotherton JML HPV

marzec-czerwiec

2007, Australia 2,60 1,04-5,35

i wsp., 2008 (35) czterowalentna

: ) japonskie
lz\lg(;(?)a;na R jgggn?£04 zapalenie 0,06 0,02-0,14
P mozgu

Alergia na biatko jaja kurzego

Biatko jaja kurzego oraz zelatyna to sktadniki szczepionek najczesciej wymieniane jako
prawdopodobne alergeny odpowiedzialne za wystgpienie natychmiastowej reakcji
alergicznej na szczepionke przeciwko odrze i rézyczce lub odrze, $wince i rézyczce
(MMR).

W praktyce dzieci nadwrazliwe na biatko jaja dobrze toleruja szczepionki MMR,

a produkowane obecnie szczepionki MMR nie zawieraja oznaczalnych ilosci tego
alergenu (36, 37) i moga by¢ bezpiecznie stosowane nawet w przypadku klinicznie
objawowej alergii na biatko jaja.

Wiele wskazuje, ze reakcje na MMR sg wywotane nadwrazliwoscig na zelatyne (31, 38).
Alergia na biatko jaja kurzego moze natomiast powodowac reakcje alergiczne po podaniu
szczepionek przeciw grypie i zottej gorgczce, gdyz uzyte wirusy szczepionkowe sg
namnazane na embrionach kurzych (w MMR: hodowle fibroblastow embrionow kurzych)

i zawierajg resztkowe ilosci alergenow biatka jaja kurzego (£1mcg owalbuminy) (39, 40).
Zazwyczaj osoby, ktore mogg spozywac jaja kurze lub produkty je zawierajgce mozna
bezpiecznie szczepi¢ tymi szczepionkami, stad tez nalezy zachowac jedynie ostrozno$¢
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w przypadku uprzednio wystepujgcej reakcji anafilaktycznej na biatko jaja kurzego lub
zawierajgcy je produkt (5, 6, 11).

TABELA 3 Elementy wywiadu dotyczgcego poszczepiennej reakcji alergicznej (wg 11)

1. ||Wiek zaszczepionej osoby

2. ||Obserwowane objawy kliniczne

3. ||Czas wystgpienia pierwszych objawow zwigzanych z podaniem szczepionki

4. |Inna ekspozycja na prawdopodobnie uczulajgce alergeny

5 Inne informacje dotyczace dodatkowej wizyty lekarskiej i/lub udzielonej pomocy
" |[medycznej w oddziale ratunkowym

6. ||[Zastosowane leczenie

7. ||Czas trwania i ustgpienia objawéw

8 Dokumentacja medyczna odnosnie wykonanych uprzednio innych szczepien
" |lochronnych

9 Wywiad alergologiczny odnosnie wystepowania choréb alergicznych: alergia
" |[pokarmowa, alergia na leki, atopowe zapalenie skor, astma, alergiczny niezyt nosa

10.|[Dane dotyczgce podanej szczepionki: producent, sktad, seria

Alergia na zelatyne

Alergie na zelatyne dodawang do szczepionek jako stabilizatora temperatury, opisywano
jako przyczyne reakcji alergicznych po podaniu szczepionek przeciwko ospie wietrznej,
btonicy-tezcowi-krztuscowi (DTaP) i japohskiemu zapaleniu moézgu (41, 42-44).

W badaniu Sakaguchi i wsp. analizowano 87 dzieci, u ktérych stwierdzono systemowe
reakcje natychmiastowe (w tym takze wstrzgs anafilaktyczny) zaszczepionych DTaP
szczepionkami zawierajgcymi zelatyne i bez zelatyny (42). Obecnos¢ swoistych
przeciwciat IgE przeciwko zelatynie wykazano u 91% badanych, przy czym 54 z 55 dzieci
otrzymato szczepionke DTaP zawierajgcg zelatyne.

Przedstawione wyniki wskazujg na zaleznos$¢ przyczynowa miedzy szczepionkami
zawierajacymi zelatyne, produkcja IgE swoistych dla tego antygenu i ryzykiem
poszczepiennego wstrzasu anafilaktyczngo, zwlaszcza w nastepstwie podania
szczepionki zywej zawierajacej zwykle wieksze ilosci zelatyny. (6).
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U os6b zagrozonych wystgpieniem reakcji anafilaktycznej zaleca sie wiec szczegding
ostroznosc¢ tj. uprzednie przeprowadzenie diagnostyki alergologicznej lub
przeanalizowanie sktadu szczepionek dostepnych na rynku.

Wedtug danych Amerykanskiego Instytutu ds. Bezpieczenstwa Szczepionek zelatyna
pochodzenia swinskiego w ilosciach 2,26-15,58 mg jest sktadowg szczepionek przeciwko
bfonicy-tezcowi-krztuscowi, a taze grypie, rézyczce, odrze-Swince-rézyczce (MMR), ospie
wietrznej i japonskiemu zapaleniu mézgu (www.vaccinesafety.edu.).

Ryzyko ponownej reakcji alergicznej mozna zredukowac poprzez zmiane szczepionkKi
pochodzgcej od innego producenta. Przyktadowo tylko jedna DTaP zawiera zelatyne (11,
www.vaccinesafety.edu.).

Alergia na lateks

W przypadku wystepowania IgE-zaleznego uczulenia na lateks, objawy alergiczne mogg
wynika¢ z nadwazliwosci na lateks, gume lateksowg lub kauczuk naturalny, uzywanych
takze do produkcji ttoczkow w strzykawkach i korkow zamykajgcych fiolki.

Pewne ograniczenia oraz srodki ostroznosci przy szczepieniach ochronnych
dotyczg tylko przypadkéw po przebytym wstrzgsie anafilaktycznym: u takich oséb
nie jest wskazane podawanie szczepionek pakowanych w fiolki lub strzykawek
zawierajacych kauczuk naturalny.

Na ulotkach dotgczonych do opakowania danej szczepionki producent zwykle okresla
zawartosc lateksu lub kauczuku naturalnego. (5) Natomiast przy czesciej wystepujgcych
reakcjach typu kontaktowego (np. na rekawiczki lateksowe), mozna wzig¢ pod uwage
uzycie rekawiczek ,bezlateksowych” przez personel medyczny wykonujgcy szczepienia
ochronne.

TABELA 2 Czestos$¢ wystepowania wstrzgsu anafilaktycznego w wyniku podania
poszczegolnych szczepionek ochronnych w zaleznosci od rodzaju szczepionki i populaciji

badanej (35, w modyfikacji wtasnej)

Autor Czestos¢ wstrzasu 95%

. Okres badany, ||Rodzaj . przedziat
opracowania, rok, krai szczepionki anafilaktycznego ufnosci
(nr cytowania) 1 P /100 000 dawek i
Boehlke i wsp. i wszystkie )
2003 (25) 1991-1997, USA szczepionki 0,07 0,02-0,15
Departament .

Zdrowia Wielkiej J\izrk'azoBor?’iama ‘Q’Zs‘czzyjt'l‘;kl 0,11 0,09-0,13
Brytanii, 2006 (26) y P

Zhou i wsp.2003 i wszystkie 0,022-
(27) 1991-2001 USA szczepionki 0,02 0,026
Boehlke i wsp. 1991-1997, USA ||btonica-tezec- (0,13 0,003-0,71
2003(25) krztusiec
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btonica-tezec-

krztusiec 0 0-0,82
(acelularna)
Sakaauchi i ws kwiecien 1994 - ||btonica-tezec-
g P lImarzec 1997,  |krztusiec 0,09 0,05-0,17
(28) .
Japonia (acelularna)
Salisbury DM 1994, Wielka vy i
| wsp., 1995 (29) Brytania odra-rézyczka |([1,00 0,79-1,24
Patja i wsp., 1982-1996, odra-swinka- )
2001(30) Finlandia rézyczka 0,05 0,02-0,08
Pool i . wsp., 1991-1997 USA |[cdra-swinka- 5 ;g 0,15-0,21
2002(31) rézyczka ’ ’ ’
D’Souza RM i wsp, |(|sierpien-listopad |jodra-swinka- )
2000 (32) 1998 rézyczka 0.41 1,17-0,85
Erlewyn- styczen 2003 - odra 18,9 5,289
Lajeunesse M lipiec 2007
i wsp., 2008(33) Wielka Brytania rézyczka 20.4 6.1-816
odra 1,68 1,28-2,17
N kwiecien 1994 — |[SWinka 1,96 0,90-3,72
Sakaguchi i wsp. marzec 1997
(28) .
Japonia rozyczka 1,60 1,02-2,37
ospa wietrzna |([2,35 1,35-3,82
Dobson S i wsp., i
1995 (34) 1992, Kanada |[WZW B 0,78 0,02-4,36
Brotherton JML . _|[[HPV
0007 Auetiin 2,60 1,04-5,35
i wsp., 2008 (35) » AUSTralia o2 terowalentna
Nakayama i wsp., ||1994-2004 japonskie 0,06 0,02-0,14
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2007 (4) Japonia

mozgu

zapalenie H ‘ ‘

Mechanizm immunologiczny a objawy kliniczne
alergicznych reakcji poszczepiennych

Immunologiczne reakcje z nadwrazliwosci mozna podzieli¢ na grupy biorgc pod uwage
czas wystgpienia reakcji, czas trwania, zaangazowanie komorek i obecnos¢ przeciwciat
oraz wystepujgce objawy uszkodzenia tkanek (3).

Reakcja natychmiastowa

Wsréd reakcji poszczepiennych przewazajg reakcje natychmiastowe przebiegajgce wg
typu | reakcji z nadwrazliwosci z zaangazowaniem przeciwciat IgE swoistych dla
sktadnika szczepionki. Reakcje te wystepujg zwykle w ciggu kilku minut po ekspozycji
na alergen, a objawy kliniczne obserwuje sie w ciggu pierwszych 4 godzin po podaniu
szczepionki pod zréznicowanymi postaciami: od tagodnych reakcji miejscowych

do ciezkich reakcji anafilaktycznych lub anafilaktoidalnych.

Najczestsze objawy poszczepiennej IgE-zaleznej reakcji alergicznej to uogolniona
pokrzywka i obrzek naczynioruchowy, ale takze (mniej czesto wystepujgce) zatkanie
nosa, kaszel, swiszczgcy oddech, obrzek jamy ustnej i gardta, trudnosci w oddychaniu,
wymioty, bol brzucha, biegunka lub spadek cisnienia tetniczego i wstrzgs anafilaktyczny —
ostra, zagrazajgca zyciu, uogolniona reakcja z nadwrazliwosci (11, 33, 45).

W przypadkach poszczepiennej reakcji natychmiastowej zwykle mozliwa jest identyfikacja
czynnika przyczynowego na podstawie czasu wystgpienia i rodzaju obserwowanych
objawdéw, a takze wynikéw testow skornych lub oznaczen IgE swoistych dla podejrzanego
alergenu. Sytuacje watpliwe diagnostycznie to wystepujgcy w miejscu szczepienia obrzek
miejscowy oraz objawy nie zwigzane z przeprowadzonym szczepieniem ochronnym takie
jak pokrzywka, inne osutki skérne czy omdlenie o podtozu naczynioruchowym.

Reakcja op6zniona

Pojawia sie kilka godzin lub kilka dni po kontakcie z alergenem, jednak mozliwe jest
wystgpienie objawdw klinicznych nawet 2-3 tygodnie po ekspozycji na czynnik uczulajacy.
Wiekszos¢ poszczepiennych reakcji opdznionych mozna sklasyfikowac jako typ Il reakc;ji
z nadwrazliwosci z zaangazowaniem komplekséw immunologicznych, jednak nie mozna
wykluczy¢ wspotwystepowania reakcji zaleznych od limfocytéw T, poznej fazy reakcji IgE-
zaleznych, czy reakcji nie-IlgE-zaleznych wynikajgcych z aktywacji dopetniacza przez
powstajgce kompleksy immunologiczne.

Najczestsze objawy kliniczne poszczepiennych reakcji opéznionych to osutki
skorne pod postacig pokrzywki, rumienia wielopostaciowego czy
drobnogrudkowych wykwitow skérnych. Mozliwe jest takze wystagpienie obrzeku
naczynioruchowego (najczesciej w potaczeniu z pokrzywka i rumieniem
wielopostaciowym), a takze bélu i obrzeku stawéw, objawéw choroby posurowiczej
czy choroby Scholeina-Henocha (11).
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Postepowanie u oséb zagrozonych wystapieniem
poszczepiennej natychmiastowej reakcji alergicznej

Przed wyciggnieciem wnioskow odnosnie zwigzku przyczynowego miedzy wystgpieniem
reakcji alergicznej a podaniem szczepionki ochronnej, konieczna jest doktadna analiza
lekarska z uwzglednieniem nie tylko kwalifikacji typu obserwowanej reakcji, ciezkosci
wystepujgcych objawow, wynikow alergicznych badan dodatkowych, ale takze innych
mozliwych przyczyn obserwowanych objawow (tabela 3). W praktyce utrudniona moze
by¢ zwtaszcza identyfikacja poszczepiennej reakcji opdznionej, gdyz wiekszosé
wystepujgcych objawow ma charakter niespecyficzny. Objawy te mogg by¢ w réwnym
stopniu indukowane przez inne czynniki wspotwystepujgce, jak np. dodatkowe infekcje.
Nalezy zaznaczy¢, ze reakcje opoznione po podaniu szczepionki w wiekszosci nie sg IgE-
zalezne, stad tez w tych przypadkach alergiczne testy skdrne czy oznaczanie swoistych
IgE w surowicy nie sg wtasciwymi metodami diagnostycznymi. Nie udowodniono rowniez
przydatnosci innych testéw laboratoryjnych.

tabela 4 Badania in vivo (alergiczne testy skérne) i in vitro (poziom swoistych

IgE w surowicy) w przypadku poszczepionkowej reakcji alergicznej:
najbardziej prawdopodobne uczulajgce alergeny (11)

Nazwa Alergiczne testy skorne/ Alergenowo swoiste IgE
szczepionki alergeny szczepionkowe W surowicy

DTaP ZD(;Il'ZtF;nZT / toksoid tezca, selatyna

DT DT / toksoid tezca

Tdap ;);l'zgnl?aT / toksoid tezca,

WZW A WZW A

WZW B WZW B / drozdze drozdze

HiB HiB

HPV HPV / drozdze drozdze

Grypa Grypa / jajo kurze, zelatyna |jajo kurze, zelatyna
MCV MCV

MMR MMR / odra, swinka, jajo kurze, zelatyna
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rézyczka

MMR-V MMR-V / jajo kurze, zelatyna |jajo kurze, zelatyna

Polio (IPV) [IPV

PCV7 PCV7 / drozdze drozdze
PS23 Pneumovax

v(aiser’irazna Ospa wietrzna / zelatyna zelatyna
Zota Zobtta gorgezka / jajo kurze,

gorgczka ||zelatyna jajo kurze, zelatyna

Przeprowadzenie proéby identyfikacji uczulajgcego sktadnika szczepionki, przy
zastosowaniu alergicznych testéw skornych i/lub obecnosci alergenowo swoistych
IgE w surowicy badanego pacjenta konieczne jest w przypadku reakcji
natychmiastowych.

Wprawdzie mozliwe jest uzyskanie wynikéw zaréwno fatszywie dodatnich, jak i fatszywie
ujemnych, jednak wykonanie powyzszych badan uwaza sie za szczegodlnie przydatne

w ocenie ryzyka rozwoju reakcji alergicznej w wyniku nastepnych szczepien,

dla oceny ryzyka dalszej immunizacji (przy kolejnych szczepionkach mozliwe reakcje

0 ciezszym przebiegu)

i ocenie ryzyka wystgpienia ewentualnych reakcji anafilaktycznych, zwlaszcza ryzyka
wstrzgsu anafilaktycznego.

Kazda ponowna ekspozycja na uczulajacy antygen szczepionkowy wigze sie
na ogo6t z bardziej nasilona, reakcjg immunologiczng (11).

Ma to szczegolne znaczenie w odniesieniu do reakcji natychmiastowych IgE-zaleznych,
ktore czesciej przebiegajg gwattownie i z objawami zagrazajgcymi zyciu takimi jak:
obturacja drég oddechowych, spadek ci$nienia tetniczego i petnoobjawowy wstrzgs
anafilaktyczny. Reakcje opéznione sg wprawdzie mato komfortowe dla pacjenta lecz
przebiegajg zwykle tagodnie, przy matym ryzyku powaznych powiktan, czy predyspozycji
do wystgpienia reakcji natychmiastowej przy ponownej ekspozycji na antygen
szczepionkowy.

Podsumowujgc wiec, decyzja terapeutyczna u osoby, u ktérej wystgpita natychmiastowa
lub op6zniona reakcja poszczepienna, w tym decyzja odnosnie kolejnych szczepionek,
opiera sie na starannej ocenie klinicznej osoby przeprowadzajgcej szczepienia ochronne
oraz wynikach badan dodatkowych.

Opublikowano dotychczas kilka protokotéw dotyczgcych postepowania przy podejrzeniu
wystgpienia reakcji alergicznej po podaniu szczepionek ochronnych (5, 11, 46, 47), przy
czym zaden nie zostat dotychczas przyjety przez miedzynarodowe gremia naukowe,

w tym przez najbardziej opiniotwdérczy Amerykanski Komitet Doradczy ds. Szczepien
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Ochronnych (ACIP), w postaci rekomendowanego algorytmu. Dlatego cenng publikacjg
wydaje sie opracowanie Grupy Roboczej ds. Oceny Bezpieczenstwa Immunizacji
Klinicznej (CISA) z 2008 roku (11), ktéra podaje praktyczne schematy postepowania oraz
wybrane przyktady sytuaciji klinicznych.

Postepowanie przy podejrzeniu wystgpienia reakcji alergicznej po podaniu szczepionKi
ochronnej

W odniesieniu do pacjentéw z objawami klinicznymi odpowiadajgcymi IgE-zaleznym
reakcjom alergicznym, wg ACIP wskazane jest wykonanie in vivo i in vitro testéw
alergicznych, szczegolnie gdy w przysztosci bedg podawane kolejne dawki danej
szczepionki ochronnej (45).

Testy skdérne i oznaczenie alergenowo swoistych IgE powinny by¢ wykonane

w przypadku diagnostyki reakcji alergicznej zwigzanej z podaniem szczepionki MMR,
przeciwko grypie, DTP, ospie wietrznej i pneumokokom, przy czym z uwzglednieniem
mozliwej nadwrazliwosci na catg szczepionke, jak i na jajo kurze i zelatyne.

Z uwagi na brak badan o akceptowalnej sile wiarygodnosci dowoddéw klinicznych,

w ktorych czutosé i specyficznosc¢ testow skornych i testéw in vitro na alergeny
szczepionkowe zostatyby okreslone, w stosunku do wigkszosci szczepionek ochronnych
testy diagnostyczne powinny by¢ wykonywane z uzyciem catego sktadu szczepionki. Inne
sktadniki szczepionek dostepne i zalecane do badan testowych przedstawiono w tabeli 4.
Nalezy podkresli¢ matg przydatnosc¢ zarowno testéw skérnych, jak i testow in vitro

z uzyciem tiomersalu (48).

W wiekszosci przypadkow diagnostyka nadwrazliwos$ci na alergeny szczepionkowe
powinna by¢ przeprowadzona przez doswiadczonego alergologa przy wspotpracy

z przeszkolonym personelem pomocniczym. Zaleca sie nastepujgce etapy postepowania
diagnostycznego:

1. W przypadku przekonywujgcych dowoddw na wystgpienie wstrzgsu anafilaktycznego
po podaniu szczepionki ochronnej— skorne testy punktowe ,prick”: rozcienczenie 1:10
catego sktadu szczepionki lub jej elementéw sktadowych, kontrola dodatnia i ujemna,
odczyt testow po 15 min. — test dodatni: bgbel 23 mm niz bgbel kontroli ujemnej, bgbel
otoczony rumieniem, zadne inne dodatkowe badanie nie jest zalecane; bgbel bez
rumienia- test ujemny.

2. ujemny skoérny test punktowy ,prick” przy rozcienczeniu 1:10 catego skfadu
szczepionki lub jej elementow sktadowych — uzycie do testu skornego catego sktadu
szczepionki lub jej elementow sktadowych, odczyt testu po 15 min. — test dodatni: zadne
inne dodatkowe badanie nie jest zalecane

3. ujemny skoérny test punktowy ,prick” przy uzyciu catego sktadu szczepionki lub jej
elementéw skltadowych— test srodskorny przy uzyciu catej szczepionki w stezeniu 1:100
4. ujemny test sSrédskorny przy uzyciu catego sktadu szczepionki lub jej elementéw
sktadowych w stezeniu 1:100— test srédskorny przy uzyciu catej szczepionki w stezeniu
1:10 (rozcienczenie najbardziej przydatne w diagnostyce dzieci z grupy ryzyka reakcji
alergicznej na alergeny szczepionkowe wg 49); przy ocenie testu nalezy oceni¢
ewentualny efekt draznigcy (czesciej przy szczepionce przeciw grypie, wg 11) oraz czeste
reakcje opoznione, lecz bez zwigzku z IgE-zalezng reakcjg alergiczna.

Przedstawiony powyzej algorytm, jak i inne punkty postepowania diagnostyczno-

terapeutycznego, z pewnoscig nie dajg odpowiedzi na wszystkie pytania nurtujgce

lekarza pierwszego kontaktu, prowadzgcego szczepienia ochronne i konsultujgcego

alergologa.

Zasady te jednak, zebrane i opracowane przez zespét doswiadczonych klinicystow,

dowodzg powagi problemu reakcji alergicznych po prowadzonych coraz szerzej

szczepieniach ochronnych i mogg stanowi¢ cenng wskazéwke wiasciwego postepowania

klinicznego. Réwnoczes$nie wskazujg mozliwos¢ racjonalnego postepowania klinicznego
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u dzieci z chorobami alergicznymi, by pomimo choroby wspatistniejgcej i wysokiego
ryzyka wystgpienia objawow ubocznych, przeprowadzi¢ skuteczny cykl szczepien
ochronnych.

Warte przytoczenia sa inne praktyczne wytyczne cytowanej uprzednio
amerykanskiej Grupy Roboczej ds. Oceny Bezpieczenstwa Immunizacji
Klinicznej (11) (CISA — 2008), ktore zaleca si¢. S3 to:

1 uzycie do testow skérnych tej samej szczepionki (i tego samego
producenta), ktéra byla przyczyna obserwowanej reakcji alergicznej

1w przypadku szczepionek wielosktadnikowych— konieczne jest wykonanie
badan dla kazdej sktadowej szczepionki i dla kazdej szczepionki podawanej
jednoczesnie podczas tej samej wizyty

1 przy podejmowaniu decyzji odnosnie szczepien uzupetniajgcych

po wystapieniu reakcji alergicznej na szczepionke ochronng— kazdorazowo
indywidualnie rozwazy¢ korzysci i ryzyko ponownego szczepienia w oparciu

o proponowany algorytm postepowania (rycina 1):

a. wstrzymac¢ podanie dawek uzupetniajacych szczepionki u oséb z dodatnimi
wynikami testow in vitro, z niskim ryzykiem rozwoju choroby zakaznej i wysokim
ryzykiem wystapienia objawoéw ubocznych zagrazajacych zyciu,

b. szczepi¢ ponownie z zachowaniem ostroznosci u osoéb, u ktérych
wykluczono IgE-zalezne podioze uprzedniej reakcji ubocznej,

c. szczepi¢ ponownie z zastosowaniem szczepionki alternatywnej, nie
zawierajacej sktadowej o udowodnionym zwigzku przyczynowym z uprzednia
IgE-zalezng reakcja alergiczna,

d. szczepi¢ ponownie z zachowaniem specjalnych srodkéw ostroznosci (np.
w warunkach szpitalnych) osoby, ktére nie ukonczyty cyklu obowigzkowych
szczepien ochronnych i naleza do grupy wysokiego ryzyka zachorowania

na chorobe zakazna.

Przedstawiono bardzo praktyczny protoko6t postepowania w odniesieniu do osoéb,
u ktérych wystapita natychmiastowa IgE-zalezna reakcja alergiczna.
Proponowany jest on jako ,,przewodnik rewakcynacji, ktérego najwazniejsze
punkty przedstawiono ponizej:

1. Ujemne testy skoérne i brak przekonywujacych dowodéw wstrzasu
anafilaktycznego— podac¢ szczepionke w 1 dawce i obserwowacé przez okres 1
godz.

2. Zamienne szczepionki, ktére nie zawierajg w sktadzie podejrzanego alergenu
(jezeli dostepne) — zawsze powinny by¢ zastosowane

3. Watpliwe testy skorne i reakcja alergiczna po szczepionce
wielosktadnikowej— nastepne szczepienie powinno by¢ przeprowadzone
pojedynczymi szczepionkami, w osobnych dniach

4. Ujemne testy skorne i przekonywujace dowody wstrzasu anafilaktycznego
lub innej powaznej reakcji ubocznej — pacjent powinien otrzymac¢ 10% dawki
szczepionki— obserwacja 30-60 min. — podanie pozostatych 90% dawki —
obserwacja przez 60 min.

5. Dodatnie testy skorne na szczepionke i/lub 1 z jej sktadnikéw oraz
bezwzgledna koniecznos¢ ponownego podania szczepionki — pacjent otrzymuje
dawki wzrastajgce szczepionki (wg 39) w odstepach 15-30 minutowych,
podawane przez przeszkolony personel medyczny i w warunkach szczegdlnej
ostroznosci (oddziatl szpitalny) — obserwowacé przez okres 1 godz. premedykacja
przy uzyciu lekow anty-histaminowych doustnych, kortykosteroidow stosowana
jest wprawdzie przez niektérych alergologéw, jednak brak dowodow jej
efektywnosci w leczeniu nadwrazliwosci na szczepionki ochronne.

6. Kazda osoba, u ktéorej stwierdzono dodatnie testy skérne na szczepionke
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ochronng i/lub 1 z jej sktadnikéw oraz, u ktérej z powodzeniem przeprowadzono
rewakcynacje wg powyzszego protokotu — nadal powinna by¢ postrzegana jako
nadwrazliwa na dang szczepionke.
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