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Summary

Primary antibody deficiencies are the most common primary immunodeficiencies.
The diseases affect primarily pediatric patients, and their consequences extend to
the whole lifespan of the individual. This group of diseases includes, among others,
common variable immunodeficiency, X-linked agammaglobulinemia, selective IgA
deficiency, IgM deficiency, and IgG subclass deficiency. Due to the relative rarity of
these disorders and symptoms that are mostly non-specific, the diagnosis is often
delayed, even by a few years. The pulmonary and respiratory changes are relatively
common and include not only infectious diseases, with pneumonia being one of the
most frequent complication, but also bronchiectasis, chronic lung disease, bron-
chopulmonary dysplasia, granulomatous-lymphocytic interstitial lung disease, and
various lung tumors. The aim of this review was to present the respiratory signs and
symptoms in patients with primary antibody deficiencies and discuss the therapeutic
options. It must be underlined that the presence of diagnosis delay can frequently
worsen the outcomes of the treatment, therefore these patients should be diagnosed
as soon as it is possible.
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Humoralne niedobory odpornosci, nazywane tez nie-
doborami odpornosci z przewaga niedoboru przeciwciat,
spowodowane nieprawidtowosciami limfocytéw B sa naj-
czestszymi wsrdd pierwotnych niedoboréw odpornosci
i stanowig ok. 70-80% wszystkich niedoboréw (1). Naleza do
nich m.in.: pospolity zmienny niedobér odpornosci (CVID),
agammaglobulinemia sprzezona z chromosomem X (XLA),
izolowany niedob6r IgA, niedobér IgM, niedobory pod-

klas IgG. Ze wzgledu na rzadkie wystepowanie tych choréb
oraz mato charakterystyczne objawy, ich rozpoznanie bywa
opoéznione nawet o kilkanascie lat (2). W pracy omoéwiono
symptomatologie powyzszych niedoboréw, skupiajac sie
na manifestacjach ptucnych. W zaleznosci od réznych zrédet
obejmuja one od 42% (1) do 58% (3) pacjentéw, a wsréd
nich najwazniejsza grupe stanowig nawracajace zakazenia
gornych i dolnych drég oddechowych wywotane bakteriami
otoczkowymi (4).
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Zmiany w uktadzie oddechowym wystepujace u pacjentéw z pierwotnymi niedoborami odpornosci o typie humoralnym

AGAMMAGLOBULINEMIA
SPRZEZONA Z CHROMOSOMEM X
(XLA) (AGAMMAGLOBULINEMIA BRUTONA)

Ta pierwotna agammaglobulinemia spowodowana jest
mutacja genu kodujacego kinaze tyrozynowa BTK, co skutkuje
catkowitym brakiem immunoglobulin wszystkich podklas
oraz $ladowg iloscia limfocytéw B (5).

U wiekszosci z pacjentdw rozpoznanie zostaje postawio-
ne juz w pierwszych latach zycia (z requty w 2.-3. r.z.) (5, 6).
Poczatkowym objawem prowadzacym do pogtebienia dia-
gnostyki immunologicznej jest zwiekszona podatnos¢ na
infekcje, w szczegdlnosci: zapalenia ucha srodkowego, zapa-
lenia ptuc, zapalenia zatok przynosowych, rzadziej ostre bie-
gunki, zapalenia spojowek i tkanki tacznej (6). Najczestszymi
czynnikami etiologicznymi zapalen ptuc sg bakterie otoczko-
we Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae, Pseu-
domonas aeruginosa oraz Staphylococcus aureus (6). Pacjenci
z XLA sa rowniez szczegdlnie podatni na enterowirusowe
zakazenia osrodkowego uktadu nerwowego (7).

Najczestszym powikfaniem ptucnym pacjentéw z XLA
jest rozstrzenie oskrzeli, zwtaszcza ptatéw dolnych i ptata
Srodkowego (8, 9).

Leczenie

Dozylna suplementacja immunoglobulin (IVIG) skutkuje
nizsza czestoscia infekgji i hospitalizacji (10), natomiast nie za-
bezpiecza przed rozwinieciem przewlektej choroby ptuc (5).

POSPOLITY ZMIENNY
NIEDOBOR ODPORNOSCI (CVID)

Pospolity zmienny niedob6r odpornosci (CVID) to pier-
wotna hipogammaglobulinemia charakteryzujaca sie nie-
prawidtowym formowaniem przeciwciat z towarzyszacym
obnizonym stezeniem IgG i IgA oraz, w potowie przypadkéw,
IgM (11). Wystepuje z czestoscig 1:10 000-1:50 000 uro-
dzen (5, 11).

Objawy pojawiaja sie najczesciej przed 10. rokiem zy-
cia (2). Zwraca uwage dtugi czas od wystgpienia pierwszych
manifestacji klinicznych do ustalenia rozpoznania, ktéry
wynosi¢ moze nawet 10 lat (2).

Nawracajgce infekcje gérnych i dolnych drég odde-
chowych s3 najbardziej charakterystycznym objawem
w momencie diagnozy (2). U chorych z CVID obserwuje sie
czestsze wystepowanie nowotworéw uktadu pokarmowe-
go i chtoniakéw - ryzyko rozwoju chtoniaka u pacjentéow
z CVID wzrasta ponad 300-krotnie (8), a takze choréb au-
toimmunizacyjnych, takich jak pierwotna matoptytkowosc
immunologiczna i niedokrwistos¢ autoimmunohemoli-
tyczna (12).

Nawracajace zakazenia uktadu oddechowego sa do-
minujaca symptomatologia — okoto potowa pacjentéw
przebyta zapalenie ptuc co najmniej raz w okresie przed
postawieniem diagnozy (2). Dodatkowo s3 to zapalenia za-
tok obocznych nosa oraz ostre zapalenie ucha srodkowego
wywotywane przez rézne bakterie, m.in. Haemophilus influ-
enzae (8, 13), cho¢ obserwuje sie tez zwiekszong czestosc
zakazen wirusowych drég oddechowych oraz ich ciezszy
przebieg (8).

Nowa PepiaTriA 4/2017

Astma czesto wspotistnieje z CVID, ale nadal nie ma zgody
co do tego, czy jest ona skutkiem choroby, czy tez schorze-
niem wspotwystepujacym (14). Istnieje hipoteza, ze u czesci
pacjentéw z astmga istnieje nierozpoznany niedobdr odpor-
nosci, ktéry skutkuje zwiekszong podatnoscig na choroby
infekcyjne (15).

Rozstrzenie oskrzeli jest jednym z markeréw klinicznych
prowadzacych do rozpoznania CVID (ryc. 1) (16). Jego obec-
nos¢ jest zjawiskiem odosobnionym i nie wykazuje korelacji
z innymi komplikacjami ptucnymi w CVID (5). Rozstrzenie
oskrzeli moze tez by¢ wynikiem bardzo zaawansowanych
postaci srédmigzszowych chordb ptuc (ang. interstitial lung
disease - ILD), w trakcie ktérych dochodzi do pociggania bli-
znowaciejacej i widkniejacej tkanki ptucnej (17). Rozstrzenie
oskrzeli z okotooskrzelowym pogrubieniem $cian najczesciej
lokalizuje sie w oskrzelach do dolnych segmentéw ptuca pra-
wego i lewego (18). Prawdopodobnie pierwotny defekt od-
pornosci dodatkowo moduluje postep choroby, gdyz nizsza
liczba limfocytéw CD4+ sprzyja powstawaniu rozstrzeni (17).
Mimo ze rozstrzenie oskrzeli rozwija okoto 50% chorych,
to rzadko kiedy ulegaja one progresji w kierunku choroby
srodmiazszowej (ILD) (19).

Srédmiazszowa choroba ptuc (ILD) wystepuje u znacza-
cego odsetka pacjentéow z CVID (29-58%) (17). Najczesciej
manifestuje sie ona pod postacia: limfoidalnej hiperplazji
ptucnej (ang. pulmonary lymphoid hyperplasia - PLH),
z grudkowym zapaleniem oskrzelikow, limfocytarnym
zapaleniem ptuc (ang. lymphocytic interstitial pneumonitis
- LIP) oraz guzkowa hiperplazja limfoidalnga, ktérej mani-
festacja sa guzki ptucne (19). Patogeneza zmian ptucnych
w przebiegu CVID nie jest do korica wyjasniona i nie mozna
powiedzie¢, iz zmiany sa skutkiem powiktan infekcyjnych,
natomiast wystepowanie ILD koreluje z obnizonym sto-
sunkiem limfocytéw T CD4:CD8 w poptuczynach BAL (19).

Ryc. 1. Zapalenie ptuc z niedodma ptatowa u 13-letniego
dziecka z przewleklymi zmianami ostuchowymi, leczonymi
jako astma. U dziecka rozpoznano rozstrzenie oskrzeli jako
manifestacje CVID
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Typowe objawy w tomografii komputerowej obejmuja
guzki, pogrubienie przegréd, obraz typu mlecznej szyby
oraz siateczki (20).

Przewlekta srodmigzszowa choroba ptuc pozostaje wy-
zwaniem terapeutycznym u pacjentow z CVID, poniewaz
objawy tej choroby nie ulegaja wycofaniu pod wptywem
substytucji IVIG (21), mimo ze terapia moze wigzac sie z po-
prawg parametréw spirometrycznych (22).

Niekiedy pierwsza manifestacjg CVID moze by¢ odmiana
ILD, zwana ziarniniakowato-limfocytarna srédmiazszowa
chorobga ptuc (ang. granulomatous-lymphocytic interstitial
lung disease — GLILD), gdzie dominujg zmiany o charakte-
rze ziarniniakéw z grudkowym zapaleniem oskrzelikéw,
guzkowej hiperplazji limfoidalnej oraz limfocytarnego
$rodmigzszowego zapalenia ptuc (LIP) z towarzyszacymi
ziarniniakami w innych tkankach (8, 23). GLILD wystepuje
u okoto 15% pacjentéw z CVID (13). Rozpoznanie kliniczne
stawia sie na podstawie obrazu ptuc w tomografii kompu-
terowej (ryc. 2) i dowodoéw na obecnos¢ ziarniniakow (24).
Klinicznie GLILD wiaze sie z obecnoscia u chorych dusznosci,
splenomegalii oraz restrykcyjnych zaburzen oddychania
z niskimi warto$ciami DL (25).

Wystepowanie GLILD skutkuje gorszym rokowaniem
oraz czestszym wystepowaniem powiktan limfoprolifera-
cyjnych (8, 25), ktoérych wystepowanie nie zmniejsza sie
wraz z wprowadzeniem terapii IVIG (26). Cho¢ doktadna
patogeneza pozostaje nieznana, wykazano korelacje mie-
dzy wystepowaniem GLILD a zwiekszonym stosunkiem
limfocytéw CD4+ do CD8+, dodatnim wywiadem w kie-
runku autoimmunologicznej anemii hemolitycznej lub

Ryc. 2. Ziarniniakowo-limfocytarne sr6dmigzszowe zapalenie
ptuc u 11-letniego chtopca z CVID, poczatkowo diagnozowa-
nego w kierunku sarkoidozy. W obu ptucach liczne rozsiane
zmiany ogniskowe (ziarniniaki) nieostro odgraniczone oraz
liczne, powiekszone wezlty chtonne w $rédpiersiu, jako wy-
raz proliferacji komdrek limfoidalnych w ptucach i weztach
chtonnych

matoptytkowosci samoistnej, podwyzszonym poziomem
IgM i mtodszym wiekiem (17).

Pacjenci z CVID maja wieksze ryzyko rozwiniecia powikfan
ptucnych niz pacjenci z XLA, prawdopodobnie czesciowo
z powodu opdznienia diagnozy (27), a cze$ciowo z powodu
sktonnosci do autoimmunizacji bedacej czescig sktadowa
tej choroby.

Leczenie

1. IVIG: odpowiednia suplementacja IgG pomaga powstrzy-
mac powazne bakteryjne zakazenia, jednak wiele pacjen-
téow z CVID w dalszym ciggu zmaga sie z nawrotowymi
zapaleniami zatok obocznych nosa, zapaleniami ucha
srodkowego czy zapaleniami oskrzeli (4). Ostatnie ba-
dania wykazuja, iz podniesienie docelowego stezenia
minimalnego immunoglobulin we krwi (z 600 do nawet
1000 mg/dl) istotnie zmniejsza ryzyko zachorowan na
zapalenia ptuc, redukujac tym samym powiktania (28, 29).
Jednakze chorzy sa narazeni na progresje srodmigzszo-
wych zmian ptucnych mimo optymalnej terapii (27).

2. Leczenie przeciwbakteryjne: powtarzajace sie zapalenia
oskrzelii ptuc sa stanem predysponujacym do rozstrze-
nia oskrzeli, stad chorzy czesto odnoszg korzysci wyni-
kajace z dotaczenia do podstawowego schematu terapii
takze profilaktycznego leczenia przeciwbakteryjnego;
moze by¢ ono wiaczane na okres miesiecy lub lat, a na-
wet na state (4). Warto zwrdéci¢ uwage, iz znaczna czesé
pacjentéw z CVID ignoruje objawy nowej infekcji lub
opdznia rozpoczecie antybiotykoterapii, w szczegélno-
$ci osoby przyjmujace ja w profilaktyce (30). Pomimo ze
w ponad potowie przypadkéw to wirusy odpowiadaja
za nasilenie objawéw ze strony uktadu oddechowego,
wigczenie antybiotyku powinno nastgpi¢ zawsze przy
pojawieniu sie lub zmianie charakteru plwociny na
ropny (30).

3. Leczenie choréb autoimmunizacyjnych z uzyciem le-
kéw immunosupresyjnych oraz glikokortykosterydow:
przyjete schematy leczenia immunosupresyjnego cho-
réb z autoagresji nie ulegaja zmianie. Mimo iz stopien
supresji ukladu immunologicznego przy doborze lekéw
ma wieksze znaczenie u chorych na CVID, nie wyste-
puja zadne Sciste wytyczne terapii immunomoduluja-
cych (4).

4. Postepowanie w rozstrzeniach: powinno skupia¢ sie na
wspomaganiu usuwania zalegajacej wydzieliny, tagodze-
niu stanu zapalnego oraz zmniejszaniu czestosci infekgji
wedtug przyjetych standardéw (31).

5. Leczenie $rodmigzszowej choroby ptuc: w przypadku
zmian o charakterze ogniskowym konieczne moze by¢
wykonanie biopsji w celu rozpoznania, czy zmiana ma
charakter bliznowaty, klonalny czy ziarniniakowaty (29).
Postepujace uszkodzenie ptuc moze prowadzi¢ do zna-
czacej chorobowosci i moga by¢ konieczne tlenoterapia
lub przeszczepienie ptuc (29). Podkresla sie role leczenia
i prewencji zakazen w profilaktyce srédmiazszowej cho-
roby ptuc (4).

6. Szczepienia: pacjenci z CVID powinni otrzymac wszystkie
szczepienia obowigzkowe oraz dodatkowe szczepienia
przeciwko bakteriom otoczkowym.
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NIEDOBOR IGA

Izolowany niedobér IgA (ang. selective immunoglobulin
A deficiency — sIgAD) jest definiowany jako stezenie IgA we
krwi ponizej wartosci 7 mg/dl przy prawidtowych mianach
IgM i IgG u pacjentéw powyzej 4. roku zycia (4). Obecnie
jest to najczestszy pierwotny niedobér odpornosci (4, 32).
Choroba wystepuje u 1 na 300-700 zywych urodzen u rasy
biatej w Stanach Zjednoczonych (4), stosunkowo rzadziej
w populacji azjatyckiej — 1:18 000 (4, 32). Jednakze liczba
chorych moze by¢ wyzsza, gdyz u ponad 90% pacjentéw
niedobodr IgA przebiega bezobjawowo (33). Jako najbardziej
prawdopodobny czynnik molekularny wskazuje sie muta-
cje receptora dla cytokin BAFF oraz APRIL. Jest to receptor
TACI, bioracy udziat w aktywacji i koncowym réznicowaniu
limfocytéw B, juz po zjawisku przetgczania klas. Skutkiem
jest zaburzenie transformacji w plazmocyty produkujace
przeciwciata klasy IgA, a takze IgG, co ttumaczy obserwo-
wane klinicznie przenikanie sie slgAD oraz CVID (14, 34, 35).
U pacjentéw chorych na astme znacznie czesciej rozpoznaje
sie izolowany niedobdr IgA i CVID w poréwnaniu do popu-
lacji ogdlnej (14, 36). Jedna ze znanych przyczyn wtérnego
niedoboru IgA jest farmakoterapia, w szczegdlnosci wskutek
stosowania lekéw przeciwpadaczkowych oraz niesteroido-
wych lekéw przeciwzapalnych (4, 37, 38).

Najczestszym problemem w dysgammaglobulinemii IgA
sg przewlekte zapalenie zatok (ryc. 3) oraz nawracajace zaka-
zenia uktadu oddechowego (ryc. 4, 5) (4, 16, 32, 34, 38, 39).
Gtéwnymi patogenami sg wirusy i bakterie otoczkowe, jak Ha-
emophilus influenzae (34) czy Streptococcus pneumoniae (34).
Zwiekszong czestotliwos¢ zakazen zaobserwowano u oséb
z niedoborem IgA zwigzanym z dodatkowym niedoborem
subpopulacji IgG2 (37, 40). Zakazenia te moga przybierac
takze nawrotowy charakter, prowadzac do rozstrzeni oskrzeli
lub zarostowego zapalenia oskrzelikow (41).

Ryc. 3. Masywne zgrubienia $luzéwki u 4-letniej dziewczynki
z niedoborem IgA
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Chorzy czesciej demonstrujg objawy alergii pokarmowej
lub wziewnej pod postacia alergicznego zapalenia spojéwek,
alergicznego niezytu nosa, astmy oskrzelowej (4, 14, 34),
a takze pokrzywki czy atopowego zapalenia skéry (34, 39).

Leczenie

Standardy leczenia izolowanego niedoboru IgA nie zo-
staty ujednolicone. Przy zakazeniach uktadu oddechowego

Ryc. 4. Zapalenie ptuc u 5-letniej pacjentki z niedoborem IgA.
Zmiany migzszowe w okolicy nadprzeponowej lewej oraz
obustronne zmiany $rédmigzszowe

Ryec. 5. Zapalenie ptuc u 6-letniej pacjentki z niedoborem IgA
z obecnoscig pltynu w lewej jamie optucnowej. W rzucie za-
cienienia zwigzanego z obecnoscig ptynu bronchogram po-
wietrzny - najpewniej w migzszowo-niedodmowej srodkowej
i dolnej czesci ptuca. Zmiany migzszowe w gérnym biegunie
prawej wneki
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uzywane sa aktualne schematy antybiotykoterapii (4, 42),
ktére bywaja stosowane rowniez w diugoterminowej profilak-
tyce czesto nawracajacych infekcji (4, 42). Pomimo iz istniejg
doniesienia o pozytywnym wptywie IVIG przy nawracajacych
infekcjach niepoddajacych sie leczeniu przeciwbakteryjne-
mu (4, 42), nie sg one rutynowo stosowane z powodu ryzyka
niepozadanych reakcji poprzetoczeniowych (4, 42). Zaleca sie
takze wykonywanie szczepien ochronnych w celu prewencji
infekcji (4, 38, 42, 43).

NIEDOBOR IGM

Niedobdr IgM jest rzadkim niedoborem odpornosci. Cha-
rakteryzuje sie izolowanym, niskim mianem IgM w surowi-
cy (44). W chorobie tej poziomy pozostatych klas immuno-
globulin pozostajg w normie, cho¢ znane sg takze przypadki
niedoboru IgM z podwyzszonym stezeniem IgE (45). Wyste-
powanie tego zaburzenia odpornosci obserwuje sie zaréwno
u dzieci, jak i dorostych (46). Patogeneza schorzenia pozostaje
nieznana, choc taczy sie ja z nieprawidtowosciami w obrebie
chromosomow 1, 18, 22g11.2 (47). Pomimo iz opisane sg
rodzinne przypadki wystepowania, zaden molekularny ani
genetyczny czynnik nie zostat dowiedziony (46).

Obraz kliniczny jest stosunkowo staty. Najczesciej pojawia-
ja sie nawracajace infekcje uktadu oddechowego (40-43), takie
jak zapalenia ucha srodkowego czy zapalenia zatok (44, 45).
Nie wykazano charakterystycznych dla niedoboru IgM czyn-
nikéw etiologicznych (48).

U czesci pacjentéw rozpoznaje sie choroby alergiczne (ast-
me oraz alergiczny niezyt nosa) (40-43) oraz choroby au-
toimmunizacyjne (choroba Hashimoto czy reumatoidalne
zapalenie stawéw) (44, 46).

Leczenie

Leczenie tego niedoboru odpornosci stanowi wyzwanie
kliniczne ze wzgledu na brak mozliwej selektywnej suplemen-
tacji IgM (49). U pacjentéw z nawracajgcymi infekcjami byty
prowadzone préby terapii dozylnymi wlewami IVIG, ktére
odnosity pozytywne rezultaty (44, 46).

NIEDOBOR PODKLAS IGG

IgG jest najliczniejsza klasg przeciwciat krwi, na ktérg
sktadaja sie cztery podklasy ponumerowane zgodnie z ich
stezeniem (IgG1 > 1gG2 > 1gG3 > IgG4) (50). Izolowanym
niedoborem podklas IgG okresla sie obnizenie miana jednej
lub wiecej podklas IgG w surowicy o wiecej niz dwa odchy-
lenia standardowe ponizej sredniej okreslonej dla danego
wieku (4, 40). Jednokrotne stwierdzenie takiego wyniku nie
uprawnia do postawienia rozpoznania (4, 40). Kazdy nieprawi-
dtowy poziom podklasy IgG nalezy potwierdzi¢ przynajmniej
jednym dodatkowym badaniem ich stezerr w okresie nie
krétszym niz jeden miesigc od pierwszego nieprawidtowego
badania (4, 40). Niedobor IgG1 lub 1gG2 czesciej niz niedo-

bor 1gG3 czy IgG4 skutkuje obnizeniem catkowitego miana
IgG (37, 40) i charakteryzuje sie ropnymi zakazeniami (37).
Stezenie 1gG1 osigga swoje docelowe stezenie juz okoto
5. roku zycia (40), natomiast pozostate skladowe moga nie
osiggac wartosci prawidtowych dla dorostej populacji az do
okresu dojrzewania (40). Najczesciej rozpoznaje sie niedobory
podklas IgG2 (32) i 1gG3 (4, 32, 37).

Przebieg choroby u oséb z izolowanym niedoborem
podklas IgG zazwyczaj jest bezobjawowy (51). Najczestszymi
objawami sg nawracajace zakazenia uktadu oddechowego,
wirusowe i bakteryjne (te ostatnie s3 wywotywane przez
S. pneumoniae (4, 32) i H. influenzae (4, 32)), prowadzace
niekiedy do przewlektych zmian, jak rozstrzenie oskrzeli (32)
czy zarostowe zapalenie oskrzelikéw (32, 52). Czestos¢ oraz
ciezko$¢ zakazen moze zmniejszac sie z wiekiem, pomimo
utrzymujacego sie niskiego stezenia przeciwciat (4). Astma
oraz choroby autoimmunologiczne takze wystepuja po-
wszechniej u chorych na izolowany niedobér podklas I1gG niz
w ogélnej populacji (4, 32).

U chorych z niedoborami podklas IgG czesciej niz po-
pulacji ogdlnej rozpoznaje sie: limfocytowe srédmigzszowe
zapalenie ptuc, kryptogenne organizujace sie zapalenie ptuc,
idiopatyczne widknienie ptuc oraz epizody niespecyficznego
srodmigzszowego zapalenia ptuc (53), a takze zmiany ptucne
opisywane jako $srédmiazszowe zapalenie ptuc z ziarniniaka-
mi z obecnoscig przeciwciat przeciwjgdrowych (PR3-ANCA
i anty-RNP) (54).

Leczenie

Leczenie izolowanego niedoboru podklas IgG obejmuje
standardowe postepowanie w alergiach (4) oraz profilaktycz-
na antybiotykoterapie (4). Terapia IVIG moze zosta¢ wigczona
w nawracajacych lub ciezkich przypadkach nieodpowia-
dajacych na antybiotykoterapie, chociaz wytyczne nie sa
jednoznaczne (4, 50, 53, 54).

WNIOSKI

W wiekszosci niedoboréw odpornosci typu humoralnego
dochodzi do zmian ptucnych, gtéwnie zwigzanych z czesto-
$cig infekgji drog oddechowych. Nie udato sie jednak przypo-
rzadkowac zadnej cechy radiologicznej badz histologicznej
do konkretnego niedoboru humoralnego (54). Niezaleznie
od typu deficytu odpornosci czy histologicznego aspektu
choroby, podawanie IVIG u istotnej czesci pacjentdéw przy-
nosi poprawe kliniczng, radiologiczng i histologiczna (54).
Do zalecen wprowadzono rowniez podawanie szczepionek
skoniugowanych, w tym 13-walentnej skoniugowanej szcze-
pionki przeciwko pneumokokom (PCV13) u wszystkich dzieci
i dorostych z uposledzeniem odpornosci (38, 43, 55). Wazne
jest szczepienie chorych szczepionkami skoniugowanymi
w przypadku braku odpowiedzi na szczepionki polisacha-
rydowe (55).
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