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Plan wykğadu 

ÅRyzyko zakaŨeŒ w NChZJ i jego przyczyny 

ÅJak zmniejszyĺ ryzyko zakaŨeŒ? 

ÅImmunoprofilaktyka swoista 

ïBezpieczeŒstwo 

ïEfektywnoŜĺ 

ïWpğyw immunosupresji na odpowiedŦ 

odpornoŜciowŃ 

ÅPodsumowanie 

 



Ryzyko zakaŨeŒ w chorobach 

autoimmunizacyjnych 

ÅRZS i inne schorzenia reumatyczne ï 2 x 

ÅRyzyko zgonu z powodu infekcji ï 6 x 

ÅSLE ï powikğania infekcyjne u 25-45%; 50% 

zgon·w zwiŃzanych z infekcjami 

ÅInne schorzenia autoimmunizacyjne (np. NChZJ) 

- podobnie 

Rahier JF, Moutschen M, Van Gompel A et al. Rheumatology (Oxford). 2010 Oct;49(10):1815-27. 



Przyczyny zwiňkszonego ryzyka 

ÅZaburzenia odpornoŜci zwiŃzane z chorobŃ 

zasadniczŃ 

ÅImmunosupresja terapeutyczna 

ïW RZS stosowanie anty-TNF daje wzrost  

czňstoŜci infekcji z 3,4/100 patient-year do 

10,5/100 patient-year1 

ÅBraki w szczepieniach! 

1 Salliot C, Gossec L, Ruyssen-Witrand  A et al. Infections during tumour necrosis factor-alpha blocker 

therapy for rheumatic diseases in daily practice: a systematic 

retrospective study of 709 patients. Rheumatology 2007;46:327ï34. 



Immunomodulatory  a ryzyko infekcji  

ÅRyzyko infekcji zwiňkszajŃ 

ïKortykosteroidy  

ïTiopuryny  (azatiopryna, 6MP) 

ïLeflunomid (inhibitor syntezy puryn)  

ïMetotreksat 

ïInhibitory kalcineuryny (np. cyklosporyna) 

ïLeki biologiczne (infliksimab , adalimumab, 

certolizumab, entanercept, ustekinumab) 

Oxford Centre for Evidence-based Medicine - Levels of Evidence (March 2009) 

European evidence-based Consensus on the prevention, diagnosis and management of opportunistic 

infections in inflammatory  bowel disease, ECCO, 2009 



Glikokortykoidy a szczepionki Ũywe 

ÅDyskwalifikuje  

ïwg Green Book   2 mg/kg/dobň >1 tyg.  

ïwg Red Book      2 mg/kg/dobň >2 tyg.  

ÅMoŨna szczepiĺ 

ïwg Green Book terapia <1 tyg.; wg Red Book <2 tyg. 

ï terapia miejscowa 

ïsubstytucja w niewydolnoŜci kory nadnerczy 

ïdğugo, mağe dawki (<2mg/kg/dobň lub <20mg/dobň >10kg - podczas 

ïduŨe dawki (Ó2mg/kg/dobň lub Ó20mg/dobň >10kg), terapia 

naprzemienna co drugi dzieŒ lub stağa >14 dni - 1mies. po  

ï<14 dni ï zaraz po lub 2 tyg. po 

 Rahier JF, Moutschen M, Van Gompel A et al. Rheumatology (Oxford). 2010 Oct;49(10):1815-27. 

Red Book  Plus 2009 



Jak zmniejszyĺ ryzyko zakaŨenia? 

ÅPoprawa stanu og·lnego i odŨywienia 

ÅWywaŨone stosowanie immunosupresji 

ÅProfilaktyka antybiotykowa  

ïPneumocystoza 

ïNagğa splenektomia 

ÅImmunoprofilaktyka swoista 



Zasadnicze pytania 

ÅCzy szczepienia sŃ bezpieczne? 

ÅCzy sŃ skuteczne? 

ÅCzy i jak immunosupresja obniŨa 

poszczepiennŃ odpowiedŦ odpornoŜciowŃ? 



BezpieczeŒstwo szczepieŒ 



NiebezpieczeŒstwo aktywacji choroby 

autoimmunizacyjnej? 

ÅRaczej bardzo niewielkie 

ÅNasze badania w NZJ ï grypa i WZWA - 

bez zaostrzeŒ 

 

Department of Health. Immunisation against infectious disease: the Green Book. 

www.dh.gov.uk/en/Policyandguidance/Healthandsocialcaretopics/Greebook/DH_4097254 

European evidence-based Consensus on the prevention, diagnosis and management of opportunistic 

infections in inflammatory  bowel disease, ECCO, 2009 

 



Kto z NChZJ ma upoŜledzonŃ odpornoŜĺ? 

ÅChory kt·ry przyjmuje: 

ïPrednizon (lub odpowiednik) - 20 mg/dobň lub 

2 mg/kg/dobň u dzieci <10kg przez 2 tyg. lub 

dğuŨej oraz 3 mies. po 

ïSkutecznŃ dawkň AZA lub 6-MP oraz 3 mies. 

po 

ïMetotreksat  oraz 3 mies. po 

ïInfliksimab  (adalimumab) oraz 3 mies. po  

ÅChory w znacznym stopniu niedoŨywiony 

 



Ryzyko zachorowania po szczepionkach 

Ũywych 

ÅZaleŨne od szczepionki 

ÅOd rodzaju immunosupresji 

ÅW wiňkszoŜci sytuacji mağe, choĺ 

szczepionki Ũywe nie sŃ zalecane 

Department of Health. Immunisation against infectious disease: the Green Book. 

www.dh.gov.uk/en/Policyandguidance/Healthandsocialcaretopics/Greebook/DH_4097254 

European evidence-based Consensus on the prevention, diagnosis and management of opportunistic 

infections in inflammatory  bowel disease, ECCO, 2009 

 



Kiedy moŨna bezpiecznie podawaĺ 

szczepionki Ũywe? 

ÅGdy chory nie brağ immunosupresyjnych 

dawek steroid·w przez ostatni 1 mies. (siğa 

zalecenia D) 

      lub 

Ånie byğ leczony immunosupresyjnie przez 

ostatnie 3 mies. (siğa zalecenia D) 

Salliot C, Gossec L, Ruyssen-Witrand  A et al. Rheumatology 2007;46:327ï34. 

Shekelle PG, Woolf SH, Eccles M, Grimshaw J.  Br Med J 1999;318:593ï6. 
 



SkutecznoŜĺ w NChZJ 



SkutecznoŜĺ - grypa 

ÅFomin i wsp. (2006) 1 u dorosğych z NChZJ 

wykazali, podobnie jak Mamula i wsp. 

(2007) 2 oraz my u dzieci (2010) 3 

ïgorszŃ odpowiedŦ w stosunku do antygenu B 

(sğabiej immunogenny)  

1 Fomin I, Caspi D, Levy V et al. O. Ann Rheum Dis. 2006 Feb;65(2):191-4.  
2 Mamula P, Markowitz JE, Piccoli DA et al. Clin  Gastroenterol Hepatol. 2007;5(7):851-6. 

3 Romanowska M, Banaszkiewicz A, Nowak I, Radzikowski A, Brydak LB.  Med Sci Monit. 

2010;16(9):CR433-9. 



SkutecznoŜĺ - grypa 

Å30 NChZJ i 34 kontrola (podjednostkowa) 

ÅPo 4 i 12 mies.   
ïZnamienny wzrost miana przeciwciağ dla obydwu 
antygen·w A (NChZJ) 

ïNieznamienny wzrost dla B (NChZJ) 

ïZnamienny wzrost dla wszystkich trzech antygen·w w 
grupie kontrolnej  

 

ÅZadowalajŃca immunogennoŜĺ szczepienia 
grypowego u chorych z NChZJ leczonych 
immunomodulacyjnie 

Romanowska M, Banaszkiewicz A, Nowak I, Radzikowski A, Brydak LB. Immunization against 

influenza during the 2005/2006 epidemic season and the humoral response in children with  diagnosed 

inflammatory  bowel disease (IBD). Med Sci Monit. 2010 Aug 7;16(9):CR433-9. 



SkutecznoŜĺ - grypa 

ÅKapetanovic i wsp. (2007) wykazali u 

chorych z RZS, Ũe: 

ïpo metotreksacie odpowiedŦ jest sğabsza niŨ w 

grupie kontrolnej  

ïodpowiedŦ po inhibitorach TNF-Ŭ jest gorsza 

niŨ po metotreksacie 

Kapetanovic MC, Saxne T, Nilsson JA, Geborek P. Influenza vaccination as model for testing immune 

modulation induced by anti-TNF and methotrexate therapy in rheumatoid arthritis patients. 

Rheumatology (Oxford). 2007;46(4):608-611. 



A(H1N1)v a NChZJ 

ÅAndrisani   i wsp. (2011) zanalizowali 

odpowiedŦ odpornoŜciowŃ i bezpieczeŒstwo 

Å26 z WZJG i 36 z ch. L-C. leczonych 

infliksimabem , niekiedy steroidami i 

innymi lekami immunosupresyjnymi 

ÅBezpieczna 

ÅOdpowiedŦ gorsza niŨ w gr. kontrolnej 

ÅMiana wystarczajŃce  

Andrisani  G, Frasca D, Armuzzi  A i wsp. Response to the 2009 vaccine for influenza A/H1N1 in 

patients with inflammatory bowel disease on TNF-alfa therapy. JCC, 2011, 5, S78-S79. 



Bğonica i tňŨec a NChZJ 

ÅBrogan i wsp. (1987) i Stevens i wsp. (1985) 

ï niedostateczna odpowiedŦ na toksoid 

tňŨcowy u chorych z NChZJ  

 

ÅNielsen i wsp. (2001) ï 10 chorych z ch. L-C. 

ï prawidğowa odpowiedŦ na szczepienie 

Nielsen HJ i wsp. Scand. J. Gastroenterol. 2001, 36, 265-269 

Brogan MD i wsp. J Clin  Lab Immunol . 1987, 24, 69-74 

Stevens R i wsp. Gastroenterology. 1985, 88, 1860-1866. 



WZW B a NChZJ 

ÅChaparro i wsp. (2011) zanalizowali szybkoŜĺ Ź 

stňŨenia przeciwciağ anty-HBs 

ÅLeczeni samymi tiopurynami , samym infliksimabem 

i obydwoma lekami na raz  

Å2/3 chorych traci ochronne miana przeciwciağ po 

roku od szczepienia i ryzyko to jest aŨ trzykrotnie 

wiňksze u chorych leczonych infliksimabem  

ÅPodw·jna dawka i schemat 0, 1, 2 mies. poprawia 

odpowiedŦ 

 
Chaparro M, Rodrigues-Nogueiras A, Villagrasa J, Gisbert JP: Kinetics of the Anti-HBs titers after 

vaccination against hepatitis B virus (HBV) in patients with inflammatory bowel disease (IBD). JCC 

2011; 5: S108-S109. 


