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Szczepionki anty-COVID-19

Rozmowa z prof. dr. hab. Krzysztofem L. Krzystyniakiem,

specjalista w dziedzinie immunowirusologii

Redakcja ,Gabinetu Prywatnego”: Jakie sa
ré6znice pomiedzy poszczegdlnymi szcze-
pionkami?

Dostepne aktualnie w Polsce szczepionki anty-
-COVID-19 sg zatwierdzone warunkowo w Unii
Europejskiej przez EMA w trybie EUA (emergeny
use approval). Szczepionki te roznig sie mie-
dzy sobg - sg albo typu mRNA, albo wektoro-
we. Szczepionki mMRNA sg nieinfekcyjne (nie ma
w nich wektora wirusowego). Szczepionki wek-
torowe majq ,doklejong” czy tez ,wmontowanga”
do RNA adenowirusa informacje RNA dla budo-
wy biatka SARS-CoV-2.

Pfizer/BioNTech:

e szczepionka BNT162b1 typ mRNA, tzn. in-
formacja RNA dla wytworzenia wytacznie
biatkowego fragmentu RBD (receptor bin-
ding domain), ktory zapewnia molekular-
ne dokowanie wirusa do receptorow ACE2
pneumocytdéw cztowieka. Jest to tylko frag-
ment podjednostki S1 biatka kolca (spike)
wirusa SARS-CoV-2;

e szczepionka BNT162b2 typ mRNA, tzn. in-
formacja RNA dla wytworzenia catej podjed-
nostki S1 biatka kolca (spike) zawierajacej
fragment RBD (receptor binding domain)
wirusa SARS-CoV-2.

Moderna:

e szczepionka mRNA-1273 typ mRNA, tzn.
wylacznie informacja RNA dla zbudowania
catego biatka kolca (spike) [w ktorym jest
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fragment RBD] wirusa SARS-CoV-2. Jest to
glikoproteina z czescig transbtonowg i nie-
naruszonym miejscem ciecia S1-S2; dwa
podstawione aminokwasy proliny w po-
zycjach 986 i 987 stabilizujg biatko kolca
sprzed fuzji, co zwigeksza jego immunogen-
no$¢. Dla zwiekszenia biostabilnosci mRNA,
urydyne zastgpiono N1-metylo-pseudoury-
dyna. Szczepionka dostarczana jest przez
nanoczasteczki sktadajace sie z czterech
lipidow; ich dokfadny sktad nie jest znany.

AstraZeneca/Oxford:

e szczepionka wektorowa AZD122, tzn. zawie-
rajaca nosnik (wektor) jednego ze szczepdw
adenowirusa. Wektor ChAdOx1 koduje biatko
S wraz z tkankowym aktywatorem plazmi-
nogenu (tPA) na koncu 5'RNA adenowirusa
szympansa 0 ograniczonej replikacji, oflan-
kowany przez promotor wirusa cytomega-
lii (CMV) wraz z sekwencjg sygnatowg poli
A bydlecego hormonu wzrostu (BGH). Doda-
nie tPA ma wzmacnia¢ immunogennos¢ kon-
struktu i zwieksza¢ ekspresje biatek rekom-
binowanych w tym konstrukcie. Uzycie jako
wektora matpiego adenowirusa zmniejsza
ryzyko seropozytywnos$ci przeciw temu wi-
rusowi u ludzi, wéréd szczepionej populacii.

Janssen/Johnson & Johnson:

e jednokrotna szczepionka wektorowa JINIJ-
78436735 Ilub Ad26COV2S (Janssen/
Johnson & Johnson) jest wyprodukowana na
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wektorze szczepu 26 adenowirusa cztowie-
ka. Zawiera informacje RNA catego biatka S
(spike) kolca wirusa SARS-CoV-2, w ktérym
odpowiednie modyfikacje stabilizujg miejsce
ciecia biatka przez furyne oraz aminokwasy
proliny podstawione w miejscu osi/zawiasu
tego biatka. Szczepionka jest podawana do-
miesniowo, jak poprzednio opisane.

Redakcja: Ktora szczepionke wybratby Pan
dla siebie, gdyby miat wybor?

Wszystkie dostepne aktualnie w Polsce szcze-
pionki anty-COVID-19 (przy niewielkim ryzyku
ewentualnej infekcji mimo zaszczepienia), jesli
dojdzie do infekcji - dajq praktycznie 99,9%
gwarancji lekkiego przebiegu choroby. I to jest
najwazniejszy zysk zdrowotny dla catej zaszcze-
pionej populacji. Nie bedzie zgonéw z powodu
koronawirusa COVID-19. Takie sygnaty docho-
dza z WIk. Brytanii, Izraela, Malty, z tych lokal-
nych regiondw Swiata, gdzie wiekszos¢ populacji
dorostych zostata zaszczepiona.

Redakcja: Czy wszystkie szczepionki sa
tak samo skuteczne przeciwko réznym wa-
riantom SARS-CoV-2?

Nie da sie w tej chwili odpowiedzie¢ precyzyj-
nie na to pytanie, sytuacja jest dynamiczna,
powstajg nowe warianty wirusa COVID-19, wia-
zace sq dane praktycznie catkowitej redukcji
$miertelnosci wérdd osob zaszczepionych, tak
jak wspomniatem w odpowiedzi na poprzednie
pytanie.

Redakcja: Jak dtugo skuteczna jest odpor-
nos$c¢ uzyskana po zaszczepieniu?

Na to pytanie bedzie mozliwa rzetelna odpowiedz
dopiero po uzyskaniu danych epidemiologicz-
nych po uptywie co najmniej jednego roku. Juz
wiadomo, ze mozliwe sg (na szczescie rzadkie)
reinfekcje wirusem COVID-19 po uptywie kilku
miesiecy od pierwszego zakazenia.
taka (pierwsza infekcja) to ,naturalne szczepie-
nie”. Dodam, ze znane wczesniej cztery nisko-
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patogenne koronawirusy cztowieka niekoniecz-
nie daja wieloletnia odpornos¢ po zakazeniu.
Znane sg przyktady reinfekcji tymi niegroznymi
koronawirusami s$rednio co 12 miesiecy. Przy
dzisiejszym stanie wiedzy nie da sie wykluczy¢
sezonowosci koronawirusa SARS-CoV-2.

Redakcja: Czy po peinym cyklu szczepien
mozna zachorowac na COVID-19? Jesli tak,
to po jakim czasie?

Jak wspomniatem, rzadkie reinfekcje wirusem
COVID-19 po uptywie kilku miesiecy od pierw-
szego zakazenia zostaty dobrze udokumentowa-
ne. Jezeli uznamy pierwsze zakazenie za ,na-
turalne szczepienie”, to mamy odpowiedz: kilka
miesiecy. Wiemy tez, ze aktualnie dostepne
szczepionki dajg od 75% do 95% skutecznosci.
Jak dotad, nie uzyskano takiej szczepionki, ktd-
ra dawataby odpornosc¢ dla catej zaszczepionej
populacji.

Redakcja: Co Pan Profesor sadzi o szcze-
pionkach niezarejestrowanych dotad w UE
- Sputnik V i Sinvac?

Mimo rozmaitych nagfasnianych przez media
watpliwosci dotyczacych rosyjskiej szczepionki,
warto zwroci¢ uwage na fakt juz wielomiesiecz-
nego (od sierpnia 2020 r.) gromadzenia danych
dla szczepionki Sputnik V Gam-COVID-Vac
(Gamaleya Research Institute, Federacja Rosyj-
ska). W zasadzie nie styszelisSmy o jakichkolwiek
masowych, niepokojacych skutkach ubocznych
tej szczepionki. Gtéwnym zarzutem byto zbyt
wczesne (bez ukonczonej fazy III badan) roz-
poczecie szczepien tym preparatem i niescisto-
$ci w danych opublikowanych w czasopismie
~Lancet”. W szczepionce Sputnik V (podawanej
w dwdch dawkach) zastosowano kolejno dwa
adenowirusowe wektory AD26 i Ad 5, oba za-
wierajq informacje kodujaca biatko S koronawi-
rusa COVID-19. Po drugiej dawce skutecznosc
tej szczepionki wynosita 91,4% (dane z listopa-
da 2020 r., uzyskane po zaszczepieniu 18 tys.
0sob).

VOL 28/NR 03/2021 (276) 35



B WYWIAD

G gabinetprywatny.pl

Chinskie szczepionki (méwi sie o czterech
szczepionkach), wedtug samych ich tworcow,
charakteryzuja sie nizsza skutecznoscig. Wy-
korzystane zostaty rdézne rozwigzania, np.
szczepionka DelNS1-2019-nCoV-RBD-OPT1
(Xiamen University) jest oparta na wektorze re-
plikujacego wirusa grypy. Szczepionka Sinovac
Ad5-nCOV (Being Institute of Biotechnology)
oraz CanSino (CanSino Biologics) to rowniez
szczepionki wektorowe (adenowirus Ad5), za-
wierajace informacje dla petnej sekwencji biat-
ka S wirusa SARS-CoV-2. Istnieje takze szcze-
pionka Corona Vac (CanSino Biologics), ktéra
zawiera inaktywowanego (catego) wirusa SARS-
-CoV-2 z wodorotlenkiem glinu jako adjuwan-
tem. Szczepionki te sg testowane w Chinach,
Indonezji, Turcji i innych krajach. Nie czuje sie
kompetentny do oceny ich skutecznosci i ewen-
tualnych skutkéw ubocznych w szerszym stop-
niu, niz to zrobitem w ostatnio opublikowanej
pracy przegladowej na temat szczepionek anty-
-COVID-19 (K.L. Krzystyniak, Almanach, Urzad
Rej. Lekdw URPL, WM i PB, Vol. 15 Nr 4, 2020).

Redakcja: Czy osoby ze zwiekszonym ryzy-
kiem zakrzepicy powinny sie obawiac za-
szczepienia preparatami AstraZeneca lub
Johnson & Johnson?

Juz w zadanym pytaniu kryje sie odpowiedz: ry-
zyko zakrzepicy dotyczy bardzo niewielkiej licz-
by o0sdb, u ktdrych moze dojé¢ do zaburzen ho-
meostazy uktadu krzepniecia. Jezeli takie osoby
miaty juz epizody zakrzepicy i braty leki prze-
ciwzakrzepowe, bezwzglednie powinny skonsul-
towac sie z lekarzem. Poniewaz mamy juz dane
obejmujace sto kilkadziesigt miliondw oséb za-
szczepionych roznymi rodzajami szczepionek
anty-COVID-19, przy tak obszernym materiale
epidemiologicznym  specjalisci
ocenili wysoka korzy$¢ zdrowotng szczepien
wzgledem powikfan.

jednoznacznie
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Redakcja: Ktora szczepionka najlepiej
zaszczepic ciezarna?

Jest to bardzo specjalistyczne pytanie. Gine-
kolodzy i potoznicy odpowiedz moga znalez¢
w literaturze fachowej. Na przykltad w USA
kobietom ciezarnym, po konsultacjach z leka-
rzem prowadzacym, proponuje sie szczepienie
miedzy 14. a 36. tygodniem cigzy, szczepionkg
mRNA. Aktualnie prace naukowe poswiecone
pandemii COVID-19 sg dostepne w $wiatowej
bazie danych PUBMED bez ograniczen. Opisa-
no szereg indywidualnych przypadkéw zakazen
koronawirusem kobiet we wczesnych i bardziej
zaawansowanych etapach cigzy. Zbadano tez
miano przeciwciat szczepionych kobiet w cigzy
i matek karmigcych, u ktérych poziom wytwo-
rzonych przeciwciat IgG anty-COVID-19 byt wy-
soki i porownywalny (brak rdznic statystycznie
znamiennych) do wytwarzania przeciwciat IgG
przez zaszczepione kobiety, ktdre nie byty w cig-
zy. Na podstawie danych amerykanskich, wedtug
stanowiska (z kwietnia br.) Polskiego Towarzy-
stwa Ginekologdw i Potoznikow (PTGIP): ,szcze-
pionki przeciw COVID-19 powinny by¢ oferowane
ciezarnym i kobietom karmigcym”. Wiekszo$c¢
danych pochodzi z badan szczepionek mRNA;
wektorowg szczepionkg odniesienia byta szcze-
pionka firmy Johnson & Johnson. Przekaz PTGiP
dotyczacy bezpieczenstwa szczepien jest jedno-
znaczny: ,bezpieczenstwo stosowania obu grup
szczepionek (tzn. mRNA i wektorowych) u kobiet
ciezarnych jest zachowane”.
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