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Streszczenie

Abstract

Wirus grypy jest istotng przyczyna zachorowan, powiklan i zgonéw na calym $wiecie. Zakaza populacj¢ ludzka bez wzgledu
na szerokos¢ geograficzng i niezaleznie od wieku pacjenta. W pracy opisano historie otrzymania w Polsce nowoczesnej
szczepionki przeciwgrypowej, nieodbiegajacej od obecnych norm Swiatowej Organizacji Zdrowia. Przedstawiono dziesiatki
badan oceniajacych odpowiedz humoralng po szczepieniu réznymi rodzajami szczepionki przeciwko grypie poprzez
oznaczenie poziomu przeciwcial antyhemaglutyninowych i antyneuraminidazowych (chociaz nie we wszystkich badaniach).
Badania prowadzono gléwnie w grupach podwyzszonego ryzyka, bez wzgledu na wiek oséb szczepionych. Co warte
podkreslenia, w tekscie zaprezentowano konkretne przyktady — moga by¢ one pomocne w krzewieniu profilaktyki, powinny
tez zacheci¢ pracownikéw opieki zdrowotnej do ochrony nie tylko pacjentdw, ale réwniez ich bliskich. Profilaktyka w postaci
szczepienia to najtansza i najskuteczniejsza forma zapobiegania zaréwno groznym powiklaniom, jak i zgonom. Infekcje
spowodowang przez wirus grypy nalezy rozpatrywa¢ nie tylko w kontekscie zaostrzenia choroby, wzglednie - wywolania
nowej choroby, ale takze wymiernych kosztow finansowych ponoszonych ze srodkéw publicznych. Na polskim rynku
farmaceutycznym dostepnych jest wiele rodzajéow importowanych szczepionek przeciwko grypie: od inaktywowanej
szczepionki typu split czy subunit, podawanej domiesniowo, po szczepionke zywa, otrzymana ze szczepédw zaadaptowanych
do obnizonej temperatury replikacji, podawana donosowo. Obecne szczepionki przeciwko grypie sa czterosktadnikowe,
zawierajg dwa subtypy wirusa grypy typu A (A/HIN1/pdm09, A/H3N2) oraz dwie linie wirusa grypy typu B (linia Victoria
i linia Yamagata). Szczepienia rekomenduje si¢ — w zaleznosci od typu szczepionki — od 6. miesigca Zycia; gornej granicy
wieku nie okre$lono. Sklad szczepionek jest uaktualniany co sezon epidemiczny.

Stowa kluczowe: grypa, szczepionka, odpowiedz humoralna, farmakoekonomika

The influenza virus is an important cause of morbidity, complications and mortality worldwide. Anyone can be infected,
regardless of latitude or age. The paper describes the history of obtaining a modern influenza vaccine that does not deviate
from current World Health Organization standards in Poland. Dozens of studies assessing the post-vaccination humoral
response for different types of influenza vaccine, measuring levels of anti-haemagglutinin and anti-neuraminidase antibodies
(although not in all of the studies) have been presented. The research was conducted mainly in high-risk populations,
regardless of the age of vaccine recipients. What is noteworthy, the paper presents specific examples that may help promote
prevention and encourage healthcare personnel to protect not only patients, but also their relatives. Prophylaxis in the form
of vaccination is the cheapest and most effective form of preventing both dangerous complications and mortality. Infection
caused by the influenza virus should be viewed not only in the context of exacerbation of a pre-existing disease or causing
a new disease, but also in terms of measurable public costs. There are many types of imported influenza vaccines available
on the Polish pharmaceutical market, from the inactivated intramuscular split or subunit vaccine to the intranasal live vaccine
obtained from strains adapted to lower replication temperatures. Currently, quadrivalent influenza vaccines, i.e. containing
two influenza A virus subtypes (A/HIN1/pdm09, A/H3N2) and two influenza B virus lineages (Victoria and Yamagata), are
used. Depending on the type of vaccine, immunisation is recommended from the age of 6 months, whereas the upper age
limit is not specified. The composition of vaccines is updated every epidemic season.
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WSTEP

rypa dziesigtkowata ludzka populacje od najdaw-
Gniejszych czasOw. Znane sg zapiski Hipokratesa

i Liwiusza o epidemiach grypy pochodzace z 412
roku przed naszg era. Wirus grypy, bardzo zmienny, wy-
stepujacy licznie w §wiecie zwierzecym, jest bardzo grozny,
lecz infekcja nim nadal bywa lekcewazona.
Wyizolowanie wirusa grypy w 1933 roku przez C. Andrewsa,
W. Smitha i P. Laidlawa w londyniskim National Institute
for Medical Research (NIMR) stalo si¢ kamieniem wegiel-
nym szeroko zakrojonych badan nad wirusem grypy®.
Byly one prowadzone wlasnie w NIMR, gdzie do roku
2016 roku mieécilo si¢ rowniez europejskie International
Collaborating Center for Reference and Research on
Influenza Virus. Obecnie centrum to nadal znajduje sie
w Londynie - we Francis Crick Institute. Instytut zostal ofi-
cjalnie otwarty przez krolowa Elzbiete II w listopadzie 2016
roku, a wiosng roku 2017 zaczat dziata¢ w pelnym zakresie.
Warto zaznaczy¢, ze wszystkie krajowe osrodki do spraw
grypy w Europie majg obowigzek wspoipracy®.
Pierwsze zezwolenie na zastosowanie szczepionek prze-
ciwko grypie - sponsorowanych przez Sity Zbrojne Stanéw
Zjednoczonych - wydano w 1941 roku®. Wtedy tez roz-
poczeto produkcje szczepionki dla ludnoéci cywilnej.
Szczepionka powodowala liczne niepozadane odczyny po-
szczepienne, ale spoleczenstwa, ktore doswiadczyly pierw-
szej w XX wieku pandemii grypy (1918-1919), chetnie sie
szczepily. W miare postepu nauki ulepszano metody pro-
dukeji i dzi$ istnieje wiele rodzajow szczepionek przeciw-
ko grypie, poczawszy od réznych typow szczepionek inak-
tywowanych, a na zywych szczepionkach, otrzymywanych
z wiruséw zaadaptowanych do obnizonej temperatury
replikacji, skoficzywszy®.

RYS HISTORYCZNY SZCZEPIONKI
PRZECIWKO GRYPIE W POLSCE

Na poczatku lat 50. XX wieku wyprodukowano w Polsce
szczepionke przeciwko grypie i rozpoczeto szczepienia.
Produkcjg zajmowala sie Wytwdrnia Surowic i Szczepionek
w Krakowie. Zgodnie z danymi Zaktadu Epidemiologii
Narodowego Instytutu Zdrowia Publicznego Panstwowego
Zakladu Higieny — Panstwowego Instytutu Badawczego
(NIZP PZH-PIB) liczby 0s6b zaszczepionych byly niskie,
w granicach kilku, kilkunastu, rzadko dwudziestu kilku ty-
siecy w sezonie. Od sezonu epidemicznego 1985/1986 sto-
sowano szczepionki dwuskladnikowe, zawierajace wirus
typu A subtypéw A/HIN1/ i A/H3N2/.

Pierwsze w Polsce badania nad szczepieniami przeciw-
ko grypie — prowadzonymi przy uzyciu szczepionek dwu-
skladnikowych ze wspomnianej juz wytworni - w populacji
0s6b starszych wykonano réwniez w sezonie epidemicz-
nym 1985/1986%). Oznaczano poziom przeciwcial anty-
hemaglutyninowych (anty-HA) i antyneuraminidazo-
wych (anty-NA) oraz monitorowano niepozadane odczyny
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poszczepienne (NOP). Uzyskane wyniki dotyczace odpo-
wiedzi humoralnej po szczepieniu wskazywaly na wyso-
ki przyrost miana przeciwcial u ludzi w podesztym wieku,
ktérych z klinicznego punktu widzenia uznaje sie za grupe
podwyzszonego ryzyka®.

W latach 1983-1984 w Krajowym Osrodku ds. Grypy
w Zaktadzie Wirusologii PZH w Warszawie, we wspol-
pracy z Wojskowym Instytutem Epidemiologii, zesp6t
w sktadzie: L.B. Brydak, R. Semkow, W. Gall opracowat
pierwszg w Polsce technologie otrzymywania inaktywo-
wanej szczepionki przeciwko grypie o chromatograficz-
nej czystoéci®®. Byly to szczepionki pierwszej i trzeciej
generacji. Jedna z nich byta szczepionka inaktywowana,
chromatograficznej czystosci, zawierajaca cate wiriony,
druga za$, rowniez chromatograficznej czystoéci - szcze-
pionka podjednostkows typu subunit, czyli zawierajaca
wylacznie hemaglutynine (HA) i neuraminidaze (NA).
Szczepionki otrzymano na skale laboratoryjng. Ocena
wynikdw ich stosowania w doswiadczeniach na zwierze-
tach i w kontrolowanych badaniach na ludziach wykazata
lepsza jako$¢ i skuteczno$é w poréwnaniu ze szczepion-
kg konwencjonalng inaktywowang, produkowang przez
krakowska wytwodrnie. Otrzymana szczepionka przeszla
kontrole panstwowa, zostala przebadana przez Zaktad
Surowic i Szczepionek NIZP PZH-PIB w Warszawie.
Lacznie zaszczepiono 1215 zolnierzy trzech oddzialow
armii, podzielonych na trzy grupy. Zoknierzy immuni-
zowano szczepionkami przeciwko grypie A (szczepion-
ka inaktywowana, wysoce oczyszczona, zawierajaca caly
wirion), B (inaktywowana podjednostkowa, zawieraja-
ca wysoce oczyszczong hemaglutynine i neuraminidaze)
oraz C (konwencjonalna, komercyjna, czgsciowo oczysz-
czona przez wirowanie Sharplessa). Grupe otrzymuja-
cg szczepionke przeciwko grypie typu A i typu B dodat-
kowo podzielono na dwie podgrupy, ktérym podawano
szczepionke o roznej zawartosci biatka w dawce (pierw-
sza seria — 0,5 mg/ml biatka/dawke, druga - 1,0 mg/ml
biatka/dawke). Krew do badan pobierano czterokrotnie:
w dniu szczepienia, po 1. i 2. miesigcu oraz w 4. miesia-
cu od pierwszego szczepienia. Oceniano odpowiedz hu-
moralng, oznaczajac poziom przeciwcial antyhemaglu-
tyninowych i antyneuraminidazowych zgodnie z metoda
rekomendowang przez Swiatowg Organizacje Zdrowia
(World Health Organization, WHO)®. W trakcie ba-
dania monitorowano NOP. Wyniki wskazaty na wyrazna
przewage inaktywowanych szczepionek oczyszczonych
i podjednostkowych oraz z calym wirionem nad szcze-
pionka konwencjonalng produkowang przez Wytwdrnie
Surowic i Szczepionek. Nie zarejestrowano réznic w od-
powiedzi serologicznej migdzy grupami oséb szczepio-
nych serig pierwsza i druga. Rezultaty badan sugero-
waly mozliwos$¢ produkcji szczepionki nieodbiegajace;j
od norm WHO. Niestety Polska, cho¢ dysponowata no-
woczesng technologia, nie podjela sie produkcji szcze-
pionki - od 1989 roku nie jest ona w naszym kraju
produkowana.
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Obecnie szczepy wirusa grypy uzywane do produkcji szcze-
pionek sg — dzieki uczestnictwu 149 krajowych o$rodkéw ds.
grypy (réwniez polskiego) w Global Influenza Surveillance
and Response System i zastosowaniu najnowszej techni-
ki biologii molekularnej wraz z analizg sekwencji kraza-
cych wiruséw grypy w danym sezonie epidemicznym —
prawie w 100% zgodne ze szczepami, ktére pojawig si¢
w kolejnym sezonie epidemicznym®.
W 1935 roku liczne badania naukowe potwierdzily replika-
cje wirusa grypy w zarodkach kurzych, w ktérych to szcze-
pionki sg produkowane do dzi$®. W miare postepu badan
nad strukturg wirusa i otrzymaniem szczepionki przeciw-
ko grypie, ktéra skutkowalaby jak najmniejsza liczbg NOP,
w roku 1968 opracowano technologie szczepionki inaktywo-
wanej typu subunit, czyli podjednostkowej, a w 1976 — tech-
nologie inaktywowanej szczepionki typu split, czyli z roz-
szczepionym wirionem®@. W czerwcu 2003 roku Agencja
Zywnosci i Lekéw (Food and Drug Administration, FDA)
wydala zezwolenie na zastosowanie zZywej szczepionki prze-
ciwko grypie, otrzymanej z wiruséw zaadaptowanych do
obnizonych temperatur (cold-adapted)®.
W latach 1980-1990 w Krajowym Osrodku ds. Grypy NIZP
PZH-PIB w Warszawie prowadzono badania nad ada-
ptacja wiruséw grypy o wzorze antygenowym A/H3N2/
do obnizonej temperatury replikacji, a nastepnie ustalo-
no wiasciwosci antygenowe i biochemiczne niezbedne do
okreslenia mozliwosci uzycia tych wiruséw jako dawcow
genéw w rekombinacyjnej metodzie uzyskiwania szcze-
pow szczepionkowych. Oznaczono réwniez konieczne
wskazniki — markery genetyczne - dla szczepow wyjscio-
wych i cold-adapted™. Dzigki badaniom otrzymano dwa
polskie mutanty: A/Pol/L/71/H3N2/ i A/Pol/79/85, ktdre
mogga by¢ uzyte jako dawcy genow w powyzszej metodzie,
co zostalo potwierdzone przez L. Dohnera z Uniwersytetu
w Greifswaldzie (Niemcy)“?.
W sezonach epidemicznych 1990/1991 i 1991/1992 Polska
otrzymata w darze od amerykanskiej fundacji Project
HOPE odpowiednio 100 tys. i 50 tys. dawek szczepion-
ki podjednostkowej firmy Wyeth. Byla to inaktywowana
szczepionka tréjwalentna typu subunit'"'?. Zgodnie z re-
komendacjami WHO w sezonie epidemicznym 1990/1991
zawierala w kazdej dawce (0,5 ml) po 15 ug HA szczepow
A/Taiwan/1/86 (HIN1), A/Shanghai/16/89 (H3N2) oraz
B/Yamagata/16/89.
Szczepionke dostarczono do 49 wojewddztw w licz-
bie proporcjonalnej do liczby ludnosci w kazdym z nich.
Szczepienia przeprowadzono w dziewieciu grupach wie-
kowych: 6-35 miesigcy, 3-8 lat, 9-12 lat, 13-20 lat,
21-30 lat, 31-40 lat, 41-50 lat, 51-64 lat, powyzej 65 lat'2),
Szczepieniami objeto:
o dzieci, mtodziez i nauczycieli (ztobki, szkoty, domy dziec-
ka, internaty, o$rodki wychowawcze);
« osoby starsze ze schorzeniami przewleklymi (domy ren-
cistow, domy opieki spotecznej);
« pracownikéw stuzby zdrowia;
o pracownikéw oddziatéw dla przewlekle chorych;
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o pracownikéw transportu, handlu, budownictwa, policji.

W sezonie epidemicznym 1990/1991 zaszczepiono 39 356,
aw sezonie 1991/1992 - 75 638 0s6b w wieku od 6 miesiecy
do ponad 65 lat""!1?. Od czesci szczepionych pobrano krew
w dniu szczepienia i okolo 3 tygodni pézniej. Zbadano po-
ziom przeciwciat dla wirusa grypy A/HIN1/, A/H2N3/ oraz
typu B w obu pobraniach - odczynem zahamowania he-
maglutynacji (OZHA) i odczynem zahamowania aktywno-
$ci neuraminidazy. W ramach badania oceniano odpowiedz
humoralng, oznaczajgc poziom przeciwcial antyhemaglu-
tyninowych i antyneuraminidazowych zgodnie z metoda
rekomendowang przez WHO®).

Dokonano analizy $rednich geometrycznych mian przeciw-
cial dla hemaglutynin i neuraminidaz wirusa grypy przed
szczepieniem i po nim. Uzyskano wysoka serokonwersje,
ktora $wiadczy o aktywno$ci immunologicznej uzytej szcze-
pionki. Wzrost poziomu przeciwcial — zar6wno antyhema-
glutyninowych, jak i antyneuraminidazowych - byl sta-
tystycznie istotny!!'?. Praca zostala wykonana w ramach
wspotpracy naukowej z Centers for Disease Control and
Prevention (CDC) w Atlancie (USA) i Project HOPE (USA)
oraz dzialami epidemiologii i pracowniami wirusologicz-
nymi wojewddzkich stacji sanitarno-epidemiologicznych.
W sezonach epidemicznych 1990/1991 i 1991/1992 stwier-
dzono podobne NOP. Odczyny ogélne, czyli goraczka, zle
samopoczucie, bole miesniowe, dreszcze, wystapity u 0,4%
zaszczepionych, a odczyny miejscowe, takie jak bolesnos¢
i obrzmienie, zarejestrowano u 0,4-0,7%12.

PROFILAKTYKA ZAPOBIEGANIA GRYPIE
ZE SZCZEGOLNYM UWZGLEDNIENIEM
POLSKI

Siedemnastowieczny teolog Thomas Adams napisal:
»Profilaktyka jest lepsza niz leczenie, dlatego ze oszcze-
dza mozolng prace bycia chorym”. Niewatpliwie stowa
te mozna odnies¢ rowniez do grypy, ktéra wraz z inny-
mi zakazeniami ma priorytetowe znaczenie wérod licz-
nych choréb uktadu oddechowego®. Coraz wiecej in-
formacji wskazuje na udzial wiruséw grypy w etiologii
choroéb ukladu oddechowego, ale tez pozostatych ukla-
déw. Mowa tu przykltadowo o zapaleniu ucha $rodko-
wego, dysfunkeji receptora stuchowego, w konsekwen-
cji za$ — czedciowej utracie stuchu, a nawet gtuchocie
(w 25-67% przypadkow), zaostrzeniu astmy, przewle-
klej obturacyjnej chorobie pluc (POChP), zaostrzeniu
mukowiscydozy, zapaleniu mig$nia serca i osierdzia,
drgawkach gorgczkowych, zapaleniu miesni i mioglobi-
nurii (mogacej prowadzi¢ do niewydolnosci nerek), po-
wiklaniach neurologicznych (zesp6! Guillaina-Barrégo,
poprzeczne zapalenie rdzenia, zapalenie mézgu i opon
mozgowych) czy wiekszej czestosci wystepowania schi-
zofrenii w razie zakazenia wewngtrzmacicznego pod-
czas cigzy!'¥. Wymienione powiklania pojawiajg sie we
wszystkich grupach wiekowych i niejednokrotnie sta-
ja sie przyczyna zgonu. Najbardziej narazone s3 zdrowe
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Dzieci:

« w wieku 6-35 miesiecy, 3—8 miesiecy, 9—12 miesiecy, a takze osoby w wieku

+z hemofilia lekka i ciezka
- zdysplazja oskrzelowo-ptucng

- zakazone HIV
-z niedokrwistoscia aplastyczng

- zastma
« Z nieswoistym zapaleniem jelit

13-20lat

+ 2 0stra biataczka limfoblastyczng, szczepione w réznym okresie od zakoriczenia leczenia

-z przewlekta niewydolnoscia nerek poddane ciagtej ambulatoryjnej dializie otrzewnowej oraz z przewlekta niewydolnoscia nerek szczepione jednorazowo i dwukrotnie

+ po splenektomii, szczepione w grupach wiekowych: 0.-5.r.z., 6.-10.r.z,, 11.-15. r.z., powyzej 16. r.z. (praca doktorska)*

Dorosli:

« Z grupy skoszarowanych studentow Wojskowej Akademii Medycznej
« przewlekle chorzy

+ 2 0stra biataczka limfoblastyczng

« z przewlekta niewydolnosci nerek (czes¢ pracy habilitacyjnej)

- z przewlekfa niewydolnoscia nerek leczeni hemodializoterapia

- po allogenicznej transplantacji nerek

- zakazeni HIV z réznymi poziomami (D4, z objawami AIDS i bez objawéw
« Znowotworem piersi/tarczycy

«zastma (czes¢ pracy doktorskiej)

-z przewlekta obturacyjng choroba ptuc (czes¢ pracy doktorskiej)

« z grupy mtodych i senioréw (praca doktorska)

- Ztoczniem (praca doktorska)
+ Z nieziarniaczymi chtoniakami ztosliwymi (praca doktorska)

- znadwaga (praca doktorska)
+Z grupy seniordw z okreslonym poziomem witaminy D (praca doktorska)

- w wieku 21-30 lat, 31-40 lat, 41-50 lat, 51-64 lat, powyzej 64 lat (2 prace doktorskie)

« Z ostrymi incydentami sercowo-naczyniowymi (czes¢ pracy habilitacyjnej; wyniki wigczone do zaleceri ESC**)

- z pierwotnymi uktadowymi zapaleniami naczyn, ziarniniakowatoscia Wegenera
+ Z elitarnej grupy sportowcéw szczepionych szczepionka przeciwko grypie na pétkuli pétnocnej i potudniowej (2015/2016)
« z chorobami przewlektymi, zdrowi i chorzy pacjenci poddani hemodializie (czes¢ pracy habilitacyjnej)

+ po 55. .2 szczepieni 4-walentng szczepionka przeciwko grypie w sezonie epidemicznym 2018/2019 (praca doktorska)

* Ze wzgledu na dane kliniczne protokét badania zostat zmieniony.

** Wyniki polskich badar pacjentéw z ostrymi incydentami sercowo-naczyniowymi (Ciszewski et al., 2006%) zostaty wysoko ocenione i wigczone do europejskich zalecen
kardiologicznych odnosnie do szczepien przeciwko grypie (Task Force Members, Eur Heart J 2013).

Tab. 1. Badania oceniajgce odpowiedz humoralng na szczepienia przeciwko grypie w grupach podwyzszonego ryzyka przeprowadzone w Zakladzie
Badania Wiruséw Grypy, Krajowym Osrodku ds. Grypy w NIZP PZH-PIB we wspéipracy z klinicystami

Osoby wwieku | Osoby powyiej
18-60 lat 60.r.2.
Indeks przyrostu’
(conversion rate) >25 >2,0
Poziom ochronny?
(protection rate) >70% >60%
Wspétczynnik odpowiedzi®
(response rate) >40% >30%

1 Sredni wzrost poziomu przeciwciat po szczepieniu.
20dsetek os6b wykazujacych poziom przeciwciat >1:40.

3 Przynajmniej 4-krotny wzrost poziomu przeciwciat po szczepieniu.

Tab. 2. Wymagania Commission of the European Communities oraz
Committee for Proprietary Medicinal Products dla szczepieti
przeciwko grypie

dzieci ponizej 5. roku zycia oraz wszystkie osoby z grup
podwyzszonego ryzyka. Jaskrawy przyklad stanowia
powiklania u 0séb starszych, u ktérych stwierdza si¢
okoto 80% wszystkich zgonéw z powodu powiklan grypy.
Umierajg jednak takze ludzie mtodzi, zwlaszcza z choro-
bami przewleklymi. Aby zapobiec zgonom, konieczne jest
zaszczepienie nie tylko jak najwiekszej liczby 0sdb z grup
ryzyka, ale rowniez zdrowych dzieci do wieku szkolnego
wlacznie - z epidemiologicznego punktu widzenia wla-
énie ta grupa decyduje o przebiegu epidemii”?.
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Profilaktyka grypy jest celem wszystkich organizacji zaj-
mujgcych sie zdrowiem publicznym 2. Oprécz miedzy-
narodowych i krajowych towarzystw naukowych, ktére
zalecajg szczepienia przeciwko grypie, istniejg grupy eks-
perckie powolywane w ramach WHO, CDC, European
Centre for Disease Prevention and Control (ECDC) czy
Unii Europejskiej. Podejmowane dziatania maja na celu re-
dukcje wplywu epidemicznej i pandemicznej grypy poprzez
optymalizacje sposobdw zwalczania tej choroby>-17).,
Krajowy Osrodek ds. Grypy od wielu lat jest bardzo za-
angazowany w Globalng Sie¢ Nadzoru nad Grypa (WHO
Global Influenza Surveillance Network), Europejska Sie¢
Nadzoru nad Grypa (European Influenza Surveillance
Network, EISN) oraz dzialalnoé¢ na rzecz zdrowia publicz-
nego, takze w aspekcie poprawy korzystania z profilaktyki
przeciwgrypowej®!4.

Istnieje wiele dowoddw na to, ze profilaktyka poprzez szcze-
pienie jest najtansza i najskuteczniejsza metoda walki z gry-
pa. Kiedy dopuszczona zostala pierwsza szczepionka prze-
ciwko grypie, ludzie, ktérzy przezyli hiszpanke i pamietali
o swoich bliskich zmarlych, chetnie sie szczepili.

Oceny skuteczno$ci klinicznej szczepionki dokonuje si¢
w trakcie badan po epidemii grypy. Dla oceny skuteczno$ci
przydatna jest ocena wystepowania zachorowan na grype
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potwierdzonych za pomoca serologii lub izolacji wirusa
w grupie 0s6b szczepionych i nieszczepionych?.
Wstapienie Polski do Unii Europejskiej spowodowato ko-
niecznos$¢ zmiany stanowiska zaréwno przez Ministerstwo
Zdrowia, jak i Narodowy Fundusz Zdrowia. Do dzi$ nie
ma w naszym kraju nawet obowiazku szczepienia 0s6b
z grup wysokiego ryzyka, nie ma rowniez tradycji szczepien
przeciwko grypie. Od 1994 roku figurujg one w polskim
kalendarzu szczepien jedynie jako zalecane®.

W ramach ogdlnopolskiej akeji edukacyjnej majacej na celu
szerzenie wiedzy na temat zapobiegania grypie oraz zagro-
zen zwigzanych z infekcjg Krajowy O$rodek ds. Grypy pro-
buje uswiadomi¢ spoleczenstwu role profilaktyki grypy.
Stuzg temu wykltady prowadzone w catej Polsce, artykuty
edukacyjno-naukowe drukowane w wielu czasopismach,
jak réwniez audycje radiowe i telewizyjne czy wywiady
prasowe”),

Nalezy zdawa¢ sobie sprawe, ze nadejscie pandemii gry-
py jest nieuniknione - to jedynie kwestia czasu. Od 1990
roku do chwili obecnej w Krajowym Osrodku ds. Grypy
prowadzi si¢ monitorowane badania nad oceng skutecz-
nosci szczepien przeciwko grypie, nie tylko w grupach
podwyzszonego ryzyka, ale tez w zdrowych populacjach
(m.in. w Warszawie). Badania byly i sg realizowane we
wspolpracy z wieloma klinikami uniwersytetow medycz-
nych i medycznymi instytutami naukowymi w Polsce,
a takze z klinicystami z CDC w Atlancie1>19, Szegéset
dawek podjednostkowej szczepionki przeciwko gry-
pie przekazanych w 1993 roku przez N.J. Cox z CDC
Krajowemu O$rodkowi ds. Grypy umozliwilo wykonanie
wieloplaszczyznowego badania odpowiedzi humoralnej,
zwlaszcza w grupie dzieci z biataczkg limfoblastyczg18-32),
Szczegotowe wyniki badan odpowiedzi humoralnej
w sezonach epidemicznych 1991/1992-2006/2007 zostaly
przedstawione w formie tabel w ksigzce Grypa, pandemia
grypy — mit czy realne zagrozenie?1>-17). Wszystkie bada-
nia prowadzone w sezonach 1991/1992-2018/2019 zapre-
zentowano w tab. 1.

Zgodnie z migdzynarodowymi wymaganiami odpowiedz
humoralng dla poszczegdlnych typow/podtypéw hema-
glutyniny szczepow wirusa grypy - hemaglutyniny pod-
typu H1, hemaglutyniny podtypu H3 i hemaglutyniny
typu HB - oceniano na podstawie ujednoliconych para-
metréw, obliczonych na podstawie poziomdéw przeciwciat
anty-HA. Wedlug kryteriow Committee for Proprietary
Medicinal Products (CPMP), dzialajacego w ramach
European Agency for the Evaluation of Medicinal Products
(EMEA), oraz Commission of the European Communities
dotyczacych ujednolicenia wymagan odnosnie do szcze-
pien przeciwko grypie przy ocenie odpowiedzi serologicz-
nej na szczepienie nalezy wzig¢ pod uwagg trzy parametry —
$redni wzrost mian (mean fold increase, MFI) przeciwcial
anty-HA, wspdlczynnik ochronny i wspdtczynnik odpowie-
dzi - mierzone okolo 3 tygodni po szczepieniu. W zalez-
nosci od wieku pacjenta wymagane wartosci sg rozne, co
przedstawiono w tab. 201617,
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PODSUMOWANIE

Skuteczno$¢ szczepien przeciwko grypie mierzono
w Krajowym Oérodku ds. Grypy zaréwno u 0sdb z grup
podwyzszonego ryzyka, jak i u ludzi zdrowych - poprzez
oceng odpowiedzi humoralnej na antygeny hemaglutyniny
i neuraminidazy, przedstawiong z uzyciem mi¢dzynarodo-
wych parametréw odpowiedzi serologicznej. Miarodajnym
wykladnikiem jest tu humoralna skuteczno$¢ immunolo-
giczna, ktorg mozna oceni¢ jedynie na podstawie badan
0s6b szczepionych. W przypadku przeciwcial anty-NA nie
ma obecnie okreslonych kryteriéw, dlatego uzyskane war-
toéci prezentowane sg jako indeksy przyrostu mian przeciw-
cial po szczepieniu.
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