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A SARS-CoV-2 okozta megbetegedés (COVID-19) a cikk megirasaig a viligon tobb mint 82 millié embert érintett,
a haldlos dldozatok szdma 1,8 millié (2,2%). Hazinkban eddig 300 000 feletti esetszimot regisztriltak, a cikk meg-
jelenésének idején mdr varhatéan tobb mint 10 000 halottal (3%). Habdr a megbetegedésnek oki gyogyszeres terdpi-
dja egyelSre nincs, egyes antivirdlis szerek és a rekonvaleszcens plazma alkalmazasa a tapasztalatok szerint csokkentik
a virusterhelést, és ezzel hozzdjarulnak a beteg gyogyulasihoz. Az eddig példa nélkiili epidemioldgiai rendelkezések
nem tudtak megallitani, csak lelassitani a betegség terjedését, ezért a megel6zés tlinik az egyetlen, a kozeljovében
tomegek szamadra is elérhetd megoldasnak. A jelen cikk nem egy viroldgiai vagy biotechnolégiai szakmunka, sokkal
inkabb egy Osszefoglalé hazi- és dltalanos orvosok szdmdra, amely ismerteti a jelenleg engedélyezett, illetve a kozel-
jovében forgalomba keriil$ védéoltasok elényeit és hatranyait a COVID-19 tigabb kontextusiban. risunkban be-
mutatjuk a leggyakoribb dlhireket, rémhireket is, valamint ezek cafolatat is annak érdekében, hogy kollégdink felké-
sziiltebben tudjak betegeiket informdlni, valamint segiteni a vakcindcio fontossagaval kapcsolatos dontéshozatalt. Egy
jarvany megfékezésének legkézenfekvébb modja a tirsadalmi szint védettség megvaldsitisa. A nydjimmunitds kiala-
kulasa nélkiil nagy valészintséggel e jelenlegi pandémia sem allithaté meg. Amennyiben egyéni és tarsadalmi szinten
is vissza szeretnénk térni a virus el6tti életiinkhoz, Gjra élvezve az akadalytalan dru- és kereskedelmi forgalom jelen-
tette el@nyoket, akkor a tomeges oltds tlinik a leghatékonyabb eszkoznek ennek eléréséhez. A fert6z8 betegségek
szamdnak és mortalitdsinak a 20. szdzadban tapasztalt jelentds csokkenése egyértelmten a tarsadalmi szint( atoltott-
sagnak, valamint a higiénés koriilmények javuldsinak koszonhetS. Az oltds ugyan onkéntes, de felvételének kérdése
pandémids helyzetben valdszintleg nemcsak egyéni dontés, de tirsadalmi felelGsségvallalds kérdése is.
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Corona vaccine review

Out of more than 82 million people worldwide, 1.8 million (2.2%) succumbed to SARS-CoV-2 disease (COVID-19).
In 2020, more than 300 000 cases were registered in Hungary, and by the time of publication of this article, the
death toll would probably exceed 10 000 (3%). Currently no causative drug therapy is available, however, observa-
tional evidence suggests that certain antivirals and the use of convalescent plasma may change the disease course. The
unprecedented, strict epidemiological provisions managed to slow down the spread of the disease though they could
not stop it. It seems that prevention remains the only readily available option to beat COVID-19. This is not a virol-
ogy or biotechnology paper, but an unbiased review for general practitioners, aiming to summarize the advantages/
disadvantages of the (emergency) authorized and soon-to-be-launched vaccines in the wider context of COVID-19.
We also intended to address and debunk the most common misconceptions, aiming to help both doctors and patients
to make a fact-based, informed decision about vaccination. Herd immunity is paramount to combat COVID pan-
demic. Without population-level vaccination, we are unlikely to regain the quality of life, the freedom of travel and
the unrestricted economy/commerce we enjoyed before. It is obvious that the significant reduction in morbity/
mortality of infectious diseases in the 20th century was achieved through advancements in vaccinology and improved
hygiene. Albeit voluntary, vaccination in a pandemic situation is probably not only an individual decision, but social
responsibility as well.

Keywords: COVID-19, herd immunity, vaccines, epidemiology

Xantus G, Rékassy B, Zavori L. [ Corona vaccine review]. Orv Hetil. 2021; 162(8): 283-292.

(Beérkezett: 2021. janudr 4.; elfogadva: 2021. januar 14.)

DOI: 10.1556/650.2021.32172 = © Szerzd(k) m 2021 = 162. évfolyam, 8. szam = 283-292.



OSSZEFOGLALO KOZLEMENY

Roviditések

ACE = (angiotensin-converting enzyme) angiotenzinkonver-
tdl6 enzim; ADE = (antibody-dependent enhancement) anti-
testfliggd fokozds; APC = (antigen-presenting cell) antigénpre-
zentdlo sejt; BCG = Bacillus Calmette-Guérin; COVID-19 =
(coronavirus disease 2019) koronavirus-betegség 2019; Ct =
(cycle threshold) cikluskiiszob; DNS = dezoxiribonukleinsav;
EBM = (evidence-based medicine) bizonyitékalapt orvoslds;
FDA = (U.S. Food and Drug Administration) az Amerikai
Egyesiilt Allamok Elelmiszer-biztonsigi és Gyogyszerészeti
Hivatala ; HIN1 = (haemaglutinin type 1 and neuraminidase
type 1) a hemagglutinin 1-es és a neuraminiddz 1-es tipusit
tartalmazé virus; HIN7 = (haemaglutinin type 1 and neurami-
nidase type 7) a hemagglutinin 1-es és a neuraminiddz 7-es ti-
pusit tartalmazé virus; ht = (high-troughput) nagy kapacitasa;
h-index = az idézettség egyszerd mérését szolgilja, nevét Jorge
E. Hirsch fizikusrél kapta; MERS-CoV = (Middle East respira-
tory syndrome coronavirus) kozel-keleti légati szindrémat
okozé koronavirus; mRNS = (m = messenger) hirvivé RNS;
PEG = polietilén-glikol; rt = (real-time) valés idejl; RT-PCR =
(reverse transcription polymerase chain reaction) reverztransz-
kripciés polimeraz-lincreakcié; SARS-CoV = (severe acute res-
piratory syndrome coronavirus) stlyos akut léguti tiinetegyiit-
test okoz6 koronavirus; WHO = (World Health Organization)
Egészségiigyi Vilagszervezet

Az 1980-as évek 6ta a fejlett vildg egyre inkdbb abban a
meggy6z8désben élt, hogy a fert6z6 betegségek mar
nem jelenthetnek problémit, jarvanyok legfeljebb a fej-
16d6 orszagokban alakulhatnak ki. Ezzel ellentétben a
World Health Organization (WHO) mdr az 1990-es
évektdl kezdve folyamatosan kongatta a vészharangot,
hogy felhivja a figyelmet egy esetleges (zoonosis okozta)
pandémia lehetGségére, illetve siirgette a felkészilést, va-
lamint egy atfogd valsigkezelés kidolgozdsat. Sajnos a
figyelmeztetés siiket fiilekre taldlt mind a politikai, mind
az egészségiigyi dontéshozok korében, egyes dzsiai or-
szagok kivételével, ahol igyekeztek bizonyos évintézke-
déscket hozni a HINI1-) a HIN7-, a SARS- és a MERS-
jarvany tapasztalataib6l okulva. A vilag jelent8s részét igy
meglepetésként érte és meglehetGsen felkésziiletlentil
taldlta az Gj virus, a SARS-CoV-2 villamgyors elterjedése.
Zoonoticus eredet koronavirus okozta fertézés korab-
ban mar legaldbb két esetben okozott tomeges megbete-
gedéseket. Valaszul az els6, potenciilis globélis fenyege-
tésre a ’severe acute respiratory syndrome’ (SARS)-
CoV-1 okozta minipandémia esetében (amely mintegy
8300 fert6zés mellett tobb mint 800 ember életét kove-
telte — 10%-os halalozas) [1], 2005-ben mar elindult a
vakcina fejlesztése is, de mivel az esethalmozdédisbol
nem lett valodi jarvany, id6vel a rekombindnsprotein-ala-
pu véddoltas kutatisa jelentSsen lelassult [2]. Ezt kove-
téen a ’Middle East respiratory syndrome’ (MERS) viru-
sa 2012-13-ban az arab térségbdl indulva okozott kozel
3000 megbetegedést (30%-os halalozas) [3]. A SARS-
CoV-1, a MERS-CoV, valamint a mostani SARS-CoV-2
is a béta-koronavirusok csalidjiba tartoznak, és a humdin
ACEII-receptorhoz torténé kapcsolodasi képességiik

révén valtak emberre is patogénné. Erdekes modon a je-
lenlegi SARS-CoV-2 legkozelebbi rokonai mégsem a
fenti human patogének, hanem két vad, alapvetéen de-
nevéreket megbetegits, Kindban izolalt virus. A SARS-
CoV-2 az emberi patogénekkel mintegy 80%-os, a dene-
vérvirusokkal 94-96%-os genetikai egyezést mutat [4].
Az 0j patogén felszinén egyediilallé polibazikus hasitasi
helyek (polybasic cleavage site) jelentek meg, amelyek
magyarazzik a SARS-CoV-2 gyorsabb terjedését és viru-
lencidjinak fokozoddsit. Egyel6re nem ismert pontosan
sem az, hogy milyen mutacié révén alakult ki kot6dés az
emberi ACEII-receptorokhoz, sem pedig az, hogy ho-
gyan alakultak az Gj hasitasi helyek. Az ismeretlen muta-
cids képesség, a gyors terjedés, a kinai katonai forrasbol
szarmazd els§ hiradasok, a bizonyitott intermedier reser-
voir hidnya és az allatrol emberre terjedést meggy6zGen
magyaraz6 elméletek kezdetlegessége szamos Osszeeskii-
vés-elmélet kozponti témajava vilt. Jelen tudasunk sze-
rint azonban az emberre is patogén vad virus mér a
1940-es évektdl jelen lehetett latens formdban [5], ezért
a mesterséges eredetnél valoszintibb a természetes sze-
lekcid.

’7 V4 .
Sziires, surveillance

A kinai jarvanytigyi hatésiagok 2020. janudr 13-an a vi-
laghalon elérhetévé tették a szabad kutatds szdméra a
SARS-CoV-2 genetikai felépitését egy un. in silico mo-
dell formdjiban. Ezt kovetSen, 2 honappal késébb, mar-
cius 21-én a WHO ajanlasokat fogalmazott meg a virus-
szlirésre és epidemiologiai védekezési eljardsokra [6]. Az
ajanlas a valos idejd (real-time — rt) és nagy kapacitasa
(high-throughput — ht) ’reverse transcription polyme-
rase chain reaction’ (RT-PCR) tipust teszteket javasolta
tomeges szirésre azok gyors és pontos eredményei miatt
(1545 perces az rt-, illetve 3-24 6rés a ht-kitek eseté-
ben) [7]. Az amerikai Food and Drug Administration
(FDA) a WHO ajanlasa alapjan tobb mint 200 PCR-
tesztnek adott alkalmazasi engedélyt, ismereteink szerint
azonban mindeddig nem tortént meg az egyes tesztek
egymassal valé keresztvaliddlasa. Ennek kovetkeztében a
leggyakrabban alkalmazott tesztek (példaul Cepheid,
Roche, Abbott stb.) eredményei nem hasonlithatok dsz-
sze kozvetleniil, nem ekvivalensek egymdssal: azaz a
mintavételtdl és a virusmennyiségtdl fiiggben akir 20-
40%-os eltérést is adhatnak [8]. Ez sajnos nagyban meg-
neheziti az egyes cikkek, epidemiolégiai jelentések ered-
ményeinek Osszehasonlitasit. Ezért a WHO 2020.
december 7-én kiadott egy kozleményt, amelyben a sz{-
résben dolgozé orvosok figyelmét felhivta a PCR-mod-
szer potencidlis gyengeségeire, és javasolta az eredmé-
nyek klinikai kontextusban valé értékelését (azaz minden
pozitiy, illetve negativ eredmény értelmezésekor a leletet
kiadénak figyelembe érdemes vennie a minta fajtajit, a
beteg egyéb leleteit és a jarvanytigyi helyzetet) [9]. Az
angol kozegészségiigyi hatésig (Public Health England)
miér ezt megel6zGen praktikus atmutatét adott ki klini-
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kusok szamara [10] (1. szovegdoboz). A COVID-19-be-
tegség kimutatdsira szolgdld antitest-szeroldgiai vizsga-
latok nem alkalmasak sem tomeges szlrésre, sem
hatékony epidemiologiai védekezésre (kontaktkovetés,
karantén) [11]. Az orr- vagy garatvaladékbol végzett an-
tigénszeroldgia képes ugyan hasznos klinikai informaciot
szolgaltatni, de sajnos a PCR-tesztnél kevésbé specifikus
mobdszer (a magasabb fals negativ ariny miatt javasolt
egy validalé PCR-teszt elvégzése negativ eredmény ese-
tén). Osszefoglaldsképpen, pragmatikus szempontbdl a
klinikai gyakorlatban egyelGre tovidbbra is az RT-PCR-
tesztek maradnak hasznalatban.

1. sz6évegdoboz | Az RT-PCR-vizsgilat értelmezési ttmutatdja

Az RT-PCR-teszt sordn az elére meghatirozott primerek
a virusnukleinsav célrégioéihoz kapcsolédnak, lehet6vé téve
az enzim szamdra, hogy nukleotidokat adjon a komple-
menter DNS (cDNS)-szdl meghosszabbitisihoz. A mintat
ismételt termikus ciklusoknak vetik ald, igy a viruscélpont
masolatai megduplazédnak ciklusonként, ami exponencia-
lis emelkedést eredményez. Minél kordbban kovetkezik be
az exponencidlis novekedés, annal nagyobb a virus meny-
nyisége a mintaban.

A cikluskiiszob (Ct) az a termikus ciklusszdm, amelynél
a fluoreszcens jel meghaladja a hattérét, igy tallépi a pozi-
tivitas kiiszobét. Egy tipikus RT-PCR-vizsgalatnak legfel-
jebb 40 termikus ciklusa lesz. Minél alacsonyabb a Ct-
érték, anndl nagyobb a mintiban [év§ virusgenetikai
mennyiség — a virusterhelés. A Ct-érték 3 pontos noveke-
dése nagyjabol megegyezik a virus genetikai anyaganak
tizszeres csokkenésével.

Az eljaras gyengesége, hogy az egyes kitek Ct-értékeit
nem lehet kozvetlentil 6sszehasonlitani, valamint a Ct-ér-
tékek sajnos nem minden SARS-CoV-2 molekuldris detek-
taldsi moédszernél vannak megadva. Bizonyos kereskedelmi
technikik zart ,fekete dobozos” rendszerek, amelyeknél
az operdtor nem tudja valés id6ben megfigyelni a reakciot,
és az eredményt a szoftver csak mindségi, nem mennyiségi
mutatoként adja meg.

A Ct-értékek hasonléak lehetnek tiinetmentes és tiine-
teket produkdlé személyeknél, ezért gyakran nem tudni,
hogy az illet§ mikor fert6z6dott meg, és/vagy a betegség
melyik szakasziban van. Nem megfelelGen gy(jtott vagy
tarolt mintdk esetén a teszt fals eredményt mutathat.

Vakcinolédgiai kitekintés

A WHO 2020. marcius 11-én az esetszamok ugrasszer(
novekedésének hatdsira viligjarvinnya mindsitette az
esethalmozddast. A virusellenes gydgyszeres terdpia hid-
nyaban bizonyossa vélt, hogy az egyetlen, hossza tava
megoldds a védBoltds kifejlesztése. Egy, a pandémia
megallitasat és a virus eradikaciojat célzo idedlis, 0j véds-
oltasnak a kovetkezd tulajdonsiggal kell rendelkeznie:
legyen biztonsdgos (azaz a klinikai elényok haladjak meg
nagysagrendileg az esetleges mellékhatisokat), legyen
hatdsos (azaz a valés életben nagy hatékonysaggal el6z-
z¢k meg egyrészt a koronavirus-fertGzés terjedését, mas-

részt a salyos alsé [éguti betegséget és/vagy a szervezet
diszregulalt valaszat [citokinvihar]), valamint nem utol-
sosorban gyorsan, nagy tomegeket lehessen vele koltség-
hatékonyan oltani.

A korabbi SARS-CoV-1- és MERS-CoV-vakcinajel6l-
tek preklinikai vizsgalatai igazoltak, hogy a koronaviru-
sok felszinén taldlhato tiliskefehérjék képesek megfelel
immunvilaszt generdlni az emberi szervezetben. A
SARS-CoV-2 szerkezetének ismerete, az egyes kutatod-
helyek példa nélkiili egytittmtikodése, a korabbi in vitro
és dllatkisérletek publikalt tapasztalatai, a hatdsigok nyi-
tottsaga és folyamatos engedélyeztetési egyiittmiikodése
és a példatlan anyagi forrdsok mobilizalasa lehet6vé tet-
ték, hogy eddig még soha nem tapasztalt iramban tOr-
ténjenek meg a sziikséges klinikai vizsgalatok, kezd6djon
meg a védboltisok fejlesztése és szinte azonnali tOmeg-
gyartasa. A vakcinagyartok alapvetSen négy iranyban in-
dultak el: a) elolt, inaktivalt vagy attenualt koronavirus-
vakcindk; b) fehérjealapt vakcindk (vagy csak meghatdro-
zott immunogént, vagy teljes kapszid koronavirus-fehér-
jéjét tartalmazzak orokitGanyag nélkiil), melyek modern
valtozatai a fehérjemolekuldkat nanorészecskékbe ,,cso-
magolva” juttatjadk a gazdaszervezetbe; c) virusvektor-
vakcindk (olyan vad vagy génszerkesztett virusok, ame-
lyek nem képesek human fert6zésre, de a gazdaszervezet
immunsejtjeit aktivilni tudjdk; d) és az 4j, genetikai
programozason alapuldé mRNS- vagy DNS-vakcindk.
A gyartok egyel6re a hagyomdnyos subcutan/intramus-
cularis bejuttatasi utat kovetik, komoly kutatas zajlik
azonban a nasalis és transdermalis antigénbeviteli mod
alkalmazhatésaganak biztositasara is.

A rendkiviil intenziv kutatds dacara az oltdsokkal kap-
csolatban szdmos tényez$ tovibbra sem ismert: nem
tudjuk, hogy mennyi ideig védett az, aki mar atesett a
betegségen, és az is bizonytalan, hogy meddig nytjtanak
védettséget a jelenlegi vagy pedig a jovébeli oltasok.
Egyel6re nem pontosan ismert, hogy az oltas milyen ha-
tasfokkal véd a fert6zés tovibbaddsatdl (tiinetmentes
hordozas), illetve azt sem tudjuk, hogy mekkora atol-
tottsagra van sziikség a nyajimmunitds kialakulasihoz.
Ez utébbi szerencsére modellezhetd: korabbi epidemio-
logiai tapasztalatok alapjan feltételezhetd, hogy a csepp-
fert6zéssel terjedS betegségek esetén minimum 70-80%-
os atoltottsag sziikséges. Tekintettel arra, hogy a klinikai
fazist sikeresen vett vakcindk hatékonysigai magasak,
egyes vélemények szerint a SARS-CoV-2 esetében akdr
60-82% koriili dtoltottsag is elég lehet a fertézési lanc
megszakitisahoz [12].

A konspiracios elméletek tiptalajaul szolgdlt a tény,
hogy mikozben még folytak a klinikai vizsgilatok, mar
javaban zajlott a gyartds szervezése, eclGkészitése, sét
tobb esetben mar maga az oltds is. Logikusan ugyanak-
kor nincs abban semmi kiilonds, hogy a nagyhatalmak
kormanyai elére (rész)finansziroztak a kutatasokat, jol
felmérve a jarvany epidemioldgiai, gazdasigi és nem
utolsésorban politikai kovetkezményeit. A tOmeggyar-
tast az is lehet6vé tette, hogy a pandémidra valo tekintet-
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tel az amerikai, angol és eurdpai gyogyszerhatdsigok a
hagyomanyos, hosszadalmas engedélyezési renddel sza-
kitva attértek az agynevezett ,rolling approval”-ra [13],
azaz az értékeld hatdésag munkatarsai a gyarto és kutatd
cégek szakembereivel egyiitt, valés id6ben, a fejlesztés
folyamatiban végezték az adatok értékelését, és adtak
meg a veszélyhelyzeti, limitdlt felhaszndldsi engedélyt.
Ilyen engedéllyel jelenleg 6 oltdéanyag rendelkezik, azaz
a vakcindciét csak az adott orszdgban, egy bizonyos, jol
kortilhatarolt célcsoportban végezhetik, és a beoltottak
teljes kore tovabbi szoros megfigyelés ala tartozik. Euré-
paban, Anglidban és az Egyesiilt Allamokban a Pfizer/
BioNTech [14] és a Moderna [15] mRNS-vakcindi és az
AstraZeneca adenovirus-vakcindja [ 16] kapott zold 1am-
pat a veszélyhelyzeti forgalmazasra. A cégek kilonbozé
arpolitikat képviselnek, de egy szerencsés adatszivargas-
nak koszénhetéen tudjuk, hogy mig az elsé vakcina 14
dolldr/dozis aron keriilt értékesitésre, addig az utdbbi
mindossze 4 dollarba keriil a kormdnyoknak [17]. A
transzparencia elveit figyelembe véve, a WHO tizemeltet
egy honlapot, amelyet heti 2 alkalommal frissit, és valos
ideji adatokat szolgaltat a klinikai fizisban 1év6 vakci-
nakrol. Jelenleg 60 oltdéanyag van 2 /3. fazisban, és mint-
egy 160 jeloltet regisztraltak 1-es, preklinikai statuszban
[18] (1. tablizat).

A vakcindk veszélyhelyzeti felhaszndldsat lehet6vé tévd
torvényi keretek — amelyek mentesitik az ilyen engedély-
lyel rendelkez6 gyartd cégeket a nem vart mellékhatasok
egyetemleges felel6sségétél — mar joval a COVID-19
kitorése el6tt is keriiltek beiktatdsra: az elmult évtized-
ben 24 orszag és a kanadai Ontario tartomany ratifikalt
ilyen tartalmu jogi egyezményt [19]. A kormanyok és a
gyartd cégek egyezményei titkositottak, szovegezésiik
nem kutathaté.

A vakcinak kifejlesztésének nemcsak epidemiologiai/
népegészségiigyi jelentdsége van: a gazdasigi okok is
igen fontos szerepet jatszanak, tovibba a SARS-CoV-2
esetén a hideghibortthoz hasonléan egyfajta presztizs-

1. tablazat | A WHO iltal nyilvintartott 2 /3-as fazisban levé vakcindk listdja
Platform Vakcindk 2/3.
klinikai fizisban
PS Protein subunit 18
VVnr Virus Vector (nem-replikdl6do) 9
DNA DNA 8
v Inactivated Virus 8
RNA RNA 7
VVr Viral Vector (replikilodo) 4
VLD Virus Like Particle 2
VVr + APC VVr + Antigen Presenting Cell 2
LAV Live Attenuated Virus 1
VVnr + APC  VVnr + Antigen Presenting Cell 1
60

harc is megfigyelhet6vé valt. Mivel a fert6zés Kindbol
indult, és a kozolt adatok eleinte meglehetésen megbiz-
hatatlannak bizonyultak, az dzsiai nagyhatalom szamara
mind politikai, mind pedig tudominyos megitélése
szempontjabol életbevigova vilt a bel- és a kiilfoldi re-
putdcié mihamarabbi visszanyerése. A presztizs meg&r-
zése mellett a kemény gazdasagi érdekek is azt diktaltak,
hogy az orszig a lehetS leghamarabb megteremtse sajat
lakossaganak biztonsigat, visszanyerje termel6képessé-
gét, és a globalis vakcinapiac meghatirozo szereplGjévé
vilhasson. Kindban jelenleg 6 cég jegyez igéretes véd&ol-
tast, s koziilikk a Sinopharm nevd kinai cég mér tomege-
sen olt mind bel-, mind kiilf6ldon egy klasszikus, inakti-
valt virusvakcindval. Junius 6ta mar éllitélag tobb mint 1
milli6 kinai felnéttnek (elsGsorban katondknak) adtak be
oltéanyagot [20]. Gydgyszerbiztonsigi szempontoknak
megfelels, 3. fazist kutatas egyelére Torokorszagban,
Marokkoban, Peruban és az Egyesiilt Arab Emirdtusok-
ban [21, 22] folyik; interim adatokat tudomanyos igé-
nyd folyodiratban, hivatalos regiszterben még nem publi-
kaltak, azonban a laikus sajtéban nemrég megjelent
hiradds szerint az oltasnak 80% koriili hatékonysaga van
[23]. A CanSino Biologics cég egy modernebb, an. vi-
rusvektor-vakcinaval szintén a célegyenesbe érkezett: je-
lenleg a 3 . klinikai fizisban tartanak, st egyes hirek sze-
rint bels6 katonai felhasznaldssal mdr alkalmazzik a
vakcindt [24]. Az Egyesilt Arab Emirdtus és Bahrein is
tomegesen olt egy vagy tobb kinai, elolt virust tartalma-
706 vakcinaval, ezek hatékonysagi/biztonsigossigi muta-
téi azonban szintén nem ismertek.

A kinai példit kovetve Oroszorszigban is megkezds-
dott a populacidszintii vakcinacié a hazai fejlesztés,
Szputnyik V fantdzianevd vektorvirus-vakcindval — még
a klinikai 3-as fazis eredményeinek értékelése elétt. De-
cemberben az orosz vakcina felhasznalasira Fehérorosz-
orszag és Argentina is megadta a veszélyhelyzeti engedé-
lyeztetést. A Szputnyik V vizsgalatainak hatékonysagi
adatai valészintileg nehezen lesznek elemezheték, mert a
placebocsoportbdl sokan kovetelték a valéds oltds beada-
sat [25]. Attritids torzitasrdl beszéliink, ha a vizsgalat
soran az intervenciés vagy kontrollcsoport tagjainak
tobb mint 20%-a atkertilt a masik csoportba. Id6kozben
a vakcinaharcban, az oltéanyaggyirtisban amugy élen
jaré India jelentSs lemaradast mutat: az allami timoga-
tassal rendelkez6 Bharat konzorcium az olasz Chiron
céggel kozosen fejleszt oltdst, amely jelenleg a 3-as fizis-
ban tart [26]. Elképzelhetd ugyanakkor, hogy az indiai
cégek nem igazan a fejlesztésben, hanem inkabb a to-
meggyartisban fognak majd meghatirozé szerepet jat-
szani. Ezt alitdimasztani latszik az amerikai Novavax cég
megillapodisa a vilig legnagyobb vakcinagyartéjaval, az
indiai Serum Institute-tal, amely a vallalasa szerint 2021
kozepére képes lenne a cég ,virusszerd részecske” alapa
készitménye 2 milliard dézisinak legyartasara [27]. A to-
megtermelés feltétele az Egyesiilt Kiralysigban foly6
15 000 f6s és az Amerikiban december 28-an indult
30 000 16s, 3. fazisu vizsgalat sikere [28].
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Az oltasi stratégiakrol

Az egyes orszagok kiillonbozs oltdsi stratégidkat kovet-
nek: amennyiben a cél a halilozds minél gyorsabb csok-
kentése, akkor elGszor az idGseket célszerd beoltani. Ha
a terjedés lassitdsa és a gazdasdg talpra dllitdsa a cél, akkor
a feln6tt, munkaképes lakossigot érdemes elGresorolni.
A legtobb orszdg azonban a jelenlegi trendek szerint a
potencialis szuperfert6z6k korai oltisara torekszik, és
els6 korben a COVID-elldtdsban a frontvonalban dolgo-
26 egészségligyl dolgozdékat immunizdljik. Kezdetben
Anglia is ezt a kombindlt stratégiat kovette, és a cikk
megirdsiig mintegy 1 milli6 brit dllampolgar kapta meg
a Pfizer/BioNTech vakeindjat: elsGsorban az 50 ¢év felet-
ti felndtteket és az egészségiigyi dolgozdkat részesitették
elényben. Az angol vakcinalasi stratégia azonban decem-
berben Gj iranyt vett: a cél a teljes lakossag minél korabbi
beoltasa egyetlen dézissal, a hatésigok ugyanis azt remé-
lik, hogy ezzel hamarabb megfékezhetd a virus terjedése
[29]. Izrael szintén hasonld stratégidval oltott be tobb
mint 1 millié embert, a lakossdg 12%-at [30].

Cikkiink megirasiig Magyarorszig még nem tette
nyilvanossd a nemzeti oltisi koncepciot. Hazankban el6-
szor 5000 egészségiigyi dolgozé keriil beoltdsra, de a
hirek szerint tovabbi adagok érkeznek a kozeljovSben az
Eurépai Unib kozos vakcinalekotési és -vasarlasi prog-
ramjdnak koszonhetGen. A védGoltasokbol hazink a 1é-
lekszdmmal aranyosan, a tobbi orsziggal egyszerre fog
részestilni. A kvéta alapjan hazank a Pfizer/BioNTech
védooltisabol 4,4 millié adagot, a Janssen vakcinajabol
4,36 millié darabot, az AstraZeneca vakcindjabdl pedig
6,5 millié adagot vérhat.

Tradicionalis vakcinak

A hagyominyos oltéanyagok kozé sorolhaté minden
olyan technologia, amelynél a klasszikus elveket kovetve
az egész virust (inaktivalt vagy legyengitett formdban)
vagy annak egy jellemz§ alkotérészét, példaul felszini fe-
hérjéjét hasznaljik fel az immunvilasz kivaltdsra. Ilyen
technoldgiat hasznal a Kinaban mar a 3. fazisban alkal-
mazott Sinopharm-, illetve Sinovac-vakcina (inaktivalt
virus), a Novavax protein subunit oltdéanyaga vagy az in-
diai Bharat Biotech International Limited megoldasa
(szintén inaktivalt virus) is. Ezen megolddsok tagadha-
tatlan el6nye, hogy a gydgyszeriparnak évtizedes tapasz-
talata van mind a gyartasi, mind a technolégiai folyama-
tokban, ismertek a kiilonboz6 6sszetevékhoz (példaul
adjuvansok) kothetd és/vagy a varhaté rovid és hossza
tavi mellékhatdsok. A kiszamithatosagért cserébe vi-
szont szamolni kell a virus szaporitasihoz, inaktivalasa-
hoz alapvetSen sziikséges fokozott biztonsagi elbirdsok-
kal, illetve az Osszetettebb, idSigényes gyartisi folyamat-
tal. A tradicionlis oltisok hdtrinya, hogy sok esetben
sem a virusalegységekkel, sem pedig az elolt virussal nem
sikerdl kell§ intenzitdst immunvdlaszt kivaltani. Ebben
az esetben lehet sziikség az tgynevezett adjuvansmole-
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kuldk alkalmazasira, amelyek a leggyakrabban kilonbo-
z6 aluminiumsoék, olajemulzidk vagy baktériumok izolalt
sejtfelszini elemei [31]. Az adjuvinsok alkalmazdsa foko-
zottabb szoveti reakcioval, valamint tovabbi nemkivana-
tos mellékhatdsokkal jarhat, rontva ezzel az oltéanyag
klinikai profiljat, és csokkenthetik a vakcindciés hajlandé-
sagot.

A SARS-CoV-2 ellen fentebb vazolt technol6gidn ala-
pul6 oltasok tobbsége még klinikai tesztek (2-3. fazis),
illetve aktiv kutatds-fejlesztés alatt dllnak, ezért egyelGre
nem érhetSk el orvosi szaklapban publikalt, ’peer-revi-
ewed’ eredmények.

mRNS-vakcinak

Az mRNS-oltdsok a vakcinoldgia 3. generdcids fenegyere-
kei [32, 33]. A tradicionalis oltdsokkal ellentétben — ame-
lyek az antigén tulajdonsagt fehérjéket ,,konyhakészen”
juttattak a gazdaszervezetbe — ez az elsé olyan technol6-
gia, amely a virusnak az immunvilasz kivaltdsaért felelGs
tiiskefehérjéjét kodold génszakaszt inokuldlja mRNS for-
mdjaban. Hibrid termékrdl beszéliink, a molekuldris bio-
logia és a nanotechnolédgia hdzassagardl: kordbban nem
latott nagy tisztasigu és pontossigu szintetikus nuklein-
savat utaztat a vakcina nanoméretd liposzémdk segitsé-
gével (tréjai fald). Az 6nmagiban rendkiviil sebezhetd
mRNS-t egyrészt a tudatos dtprogramozis (modositott
szekvencia), masrészt a lipoid tok védi meg az enzimati-
kus degradaciotdl, amig az a citoplazmdba kertiil, és a
Golgi-apparitus segitségével elkezd6dik a tiiskefehérje
sorozatgyartsa. A termelt tiiskefehérjék a sejt felszinére
vandorolnak, ahol az antigén ,presenting” sejteken
(APC) keresztiil aktivaljak a ,helper” T-sejteket, majd
azokon keresztiil beindul egyrészt a humordlis (B-im-
munsejtek), masrészt a sejtes (gyilkos T-sejtek) immun-
vilasz, amely elpusztitja a fert6zott sejteket. Egyel6re
azonban nem ismert, hogy a védettség mennyire tartds,
azaz a memoriasejtek mennyi ideig tarolhatjak a SARS-
CoV-2-specifikus informdciét. Kis esetszamt immunolé-
giai bizonyiték utal arra, hogy a fert6zést kovetSen akar
8 honapig kimutathatok keringd ellenanyagok [34].
SARS-CoV-1/MERS esetén 1-2 éves immunmemoriat
ir le a szakirodalom [35]. Jelen tudasunk szerint (a kons-
pirdciéhivékkel ellentétben) a felhasznilt mRNS nem
képes beépiilni a gazdasejt magjaba (genetikai alloma-
nyaba), hiszen nem egy reverztranszkriptiz RNS-virus-
sal, hanem csak a tlskefehérje termelését szabilyozé
nukleinsav-szekvencidval torténik az oltds. Az mRNS-
vakcindk hétrinya a bonyolult és koltséges logisztika: a
klinikai vizsgalatok szerint a Moderna 94,1%-os hatdsos-
sdgu oltasa (mRNA-1273) —20 °C-on tarolandd, mig a
Pfizer/BioNTech vakcindja (BNT162b2), amely 95%-0s
hatdsossaggal véd a COVID-19 ellen, 70 °C-on taro-
landé. A klinikai tanulmdnyokban k6zolt maximélis sero-
conversio elérése céljabol mindkét oltasbol két dozist
kell beadni (28, illetve 21 nap kiilonbséggel).
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Vektorvakcinak

A virusvektorokon alapul6 technol6giai megoldds abban
a kilonleges helyzetben van, hogy éppen a COVID-
19-vilagjarvany el6tt, 2019 szeptemberében engedélyez-
ték az Ebola-virus-ellenes Ad26.ZEBOV,/MVA-BN-
Filo vakcinat, amely jelenleg is haszndlatban van a Kongoi
Demokratikus Koztarsasagban zajlé Ebola-jarviny meg-
fékezésében [36]. A SARS-CoV-2 elleni vektorvakcina
az orosz Szputnyik V, az angol AstraZeneca (és az
Oxfordi Egyetem kozos) fejlesztése vagy a vildg legna-
gyobb gyogyszercégének, a Johnson&Johnson amerikai
vallalatnak és a Beth Israel Deaconess Medical Center-
nek a kozos fejlesztése [37] (ez utdbbi oltds mindossze
egyetlen dozist igényel). A vektortechnika a leggyakrab-
ban hasznalt génmanipuldcios eljarason alapul: egy adott
(jelen esetben a tiiskefehérje gyartasaért felel6s) génsza-
kaszt beszerkesztenck egy artalmatlan virusba. Az inoku-
laciot kovetGen a moéddositott virus vagy raveszi a
gazdasejtet, hogy az tuskefehérjét gyartson (nem repli-
kalodoé virusok), vagy ezek az drtalmatlan virusok lassan
replikdlédnak, és nem okoznak ugyan szisztémads fert6-
zést (replikalodo virusok), de maguk fejlesztenek koro-
navirus-specifikus tiiskefehérjét a felsziniikon. Az im-
munrendszer mindkét esetben felismeri a betolakoddkat,
és elpusztitja azokat.

Vektorként a leggyakrabban valamilyen human vagy
allati adenovirust (vagy moédosulatit) hasznalnak azok
egyszerl szerkezete és konnyd manipulalhatésiga foly-
tan. Az orosz Gamaleya Intézet dltal fejlesztett Szput-
nyik V két kilonboz6, human adenovirus-vektort alkal-
maz (Ad5 ¢és Ad26), amelyeket két doézisban kell
inokulalni. Az Oxford/AstraZeneca dltal fejlesztett vak-
cina egy nem replikdl6éd6 csimpdnz-adenovirusvektort
tartalmazdé konstrukcié (az oltas 24 000 6nkéntes adata-
it feldolgozé vizsgilatot kovetSen kapott engedélyt), és
az eddigi eredmények alapjan 70%-os hatékonysaganak
tlnik. A Merck/Themis Bioscience /Institut Pasteur al-
tal jegyzett, 2 /3. fazisban tart6 vakcinajeloltje [38] a ka-
nyarévirus egyik laboratériumi gyengitett torzsét hasz-
ndlja vektorként. Az mRNS-alapta vakcindkkal szemben a
vektorvakcindkat elég 2—-8 °C-on tirolni, igy azok logisz-
tikdja és dra is 1ényegesen kedvez8bb.

Uj kutatasi iranyok

Jollehet a legtobb, jelenleg haszndlatos vakcindt intra-
muscularis alkalmazdsra fejlesztették ki, mar eddig is 1é-
teztek alternativ, példaul mucosin (orrspray, enteralis
tabletta) keresztiili immunizalast célz6 termékek. A leg-
ismertebbek talain a polio ellen alkalmazott cseppek,
illetve az influenza elleni orrspray-készitmények [39].
Tekintve, hogy a mucosalis immunitis a SARS-CoV-2
esetében is kozponti szerepet jatszik, hamar felmertlt az
igény, hogy egy esetleges, nydlkahartyan keresztiili bevi-
teli méd hatékonysaga is felmérésre keriiljon [40]. Noha
az eddigi eredmények biztatéak [41], ezek a vakcinati-

pusok egyelSre a virhat6 terapids repertodrnak csupin
aproé szeletét alkotjak. A legfébb kihivist a fejlesztés so-
ran els6sorban a kivant antigén stabil formaban valé tar-
tasa jelenti, tovibbd a megfelel§ erésségli immunvilasz
kivaltisihoz is kiilonboz6 adjuvans-osszetevékre lehet
sziikség. Tovabbi nehézséget jelent, hogy a klasszikus
gyartasi eljarasokat az évek sordn a parenteralis forma
eléallitasara optimalizdltak, igy az egyéb beviteli formak
termelési kapacitisa sokkal korlatozottabb.

Igéretes kutatasi irdnynak t(inik az egészségiigyi szak-
személyzet segitségét nem igényld, akar laikusok altal is
alkalmazhat6 adminisztracios utak feltérképezése is. Ide-
sorolhaté példaul az Inovio™ fizis 1. stidiumban 1év6
kutatdsa, amelynek sordn a szintén dltaluk kifejlesztett
DNS-plazmid-alapt oltéanyag hatékonysagit és bizton-
sdgossagat vizsgaljak egy specialis elektroporacids esz-
kozzel torténd intradermalis alkalmazast kovetGen [42],
vagy a Pittsburghi Orvosi Egyetem altal kifejlesztett,
szintén intradermalis antigénbejuttatast lehetévé tevd,
bérre felhelyezhetS ,,microneedle array” tapasz is [43].

Az Inovio™ el6bb emlitett INO-4800 oltéanyaga
nemcsak az intradermalis beviteli Gt tekintetében szimit
attorének, hanem a DNS-plazmid hatéanyag hasznalata
miatt is, ugyanis ez iddig ilyen technolégiit alkalmazé
humidn vakcina még nem Kkeriilt engedélyeztetésre. A
»csupasz” DNS-plazmid konnyedén bejuttathaté a szer-
vezetbe, ahol az APC révén képes stimuldlni a (CD4* és
CD8* T-sejteket, illetve meginditani az antitestterme-
lést. Az egyelSre kérdéses, hogy az igy kivaltott immun-
valasz mennyire tartds, vagy esetleg sziikséges-e kiilon-
b6z6 adjuvansmolekulak alkalmazasa, toviabba aggoda-
lomra adhat okot, hogy a plazmid — kis valoszintiséggel
ugyan, de — beéptilhet a gazdasejt DNS-ébe, ellendrizhe-
tetlen génexpressziot okozva.

Szintén érdemes megemliteni, hogy egyre nagyobb
szamu bizonyiték enged kovetkeztetni arra, hogy a mér
forgalomban 1év6 vakcinidk nem specifikus, heterolog
immunmodulalé hatasa is statisztikailag szignifikdns le-
het (repurposing). A talan legszélesebb korben vizsgalt
¢és a kordbbi hénapokban jelentés médiafigyelmet is ki-
valté ilyen oltds a tuberkulézis ellen alkalmazott Bacillus
Calmette-Guérin (BCG-) vakcina, amely a kisérletek so-
ran emberben is képes volt moduldlni a virusok elleni,
monocytakhoz, illetve természetes ’killer’ T-sejtekhez
kotott, nem specifikus immunvalaszt [44]. Sajnos az ed-
digi, SARS-CoV-2-re irdnyulé kutatdsok eredményei cl-
lentmondasosak, igy jelenleg rutinszerien nem ajanlhaté
a BCG-vakcina ilyen iranyt alkalmazasa [45].

Konspiracios elméletek

A Pfizer/BioNTech és a Moderna vakcindjanak torzs-
konyvezése el6tti napokban egy német, egy angol és egy
amerikai orvos keresetet nygjtott be az eurdpai és az
amerikai gyogyszerhatésigoknak, az engedélyezési fo-
lyamat azonnali felfiggesztését kérve. Kérvényiikben az
igazsagot vegyitették alaptalan allitisokkal, megalapo-
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2. szovegdoboz | A beadvinyozok szakmai profilja

A peticiot jegyz6 német orvos 47 éves, kozegészségiigyi
tapasztalattal rendelkezik (egy cikket jegyez a PubMed-
en). El6szor a HIN1-jarviny tgyében expondlta magait,
és azota is a Big Pharma felelGsségét feszegeti az exponen-
cidlisan emelkedS egészségiigyi koltségek hatterében.
A Transparency International Germany, amelynek vezetd-
ségi tagja volt, megszakitotta vele a kapcsolatot 2020 mar-
ciusaban a COVID-19-jarvannyal kapcsolatos radikalis/
konspiraci6s nézetei miatt. Jelenleg az Eurdpai Parlament
egészségligyi bizottsiganak aktiv tagja [46]. Angol szer-
zGtarsa a Pfizer volt alkalmazottja, a gydgyszerérids aller-
gologiai/1éguti portfolidjanak kutatds-fejlesztési igazgatod-
ja volt. Amidta az orvos tGtjai elviltak az amerikai cégtdl
(megsziint a cég angliai telephelye), sajat gydgyszerkon-
zultdns cégeinek vezetésével foglalkozik [47]. A kutatod
13, allergolégiai témdja cikket jegyez a PubMed-en, 40
dokumentumot a Scopuson (citicié 975, h-index = 19).
Az amerikai hatésdgok felé benytjtott kérvényt jegyzs or-
vos is jOl ismert az amerikai jarvanyiigyi hatésagok el6tt
[48]. A patologus korabban mar beperelte az amerikai jar-
vanytigyi hatésigot (Centers for Disease Control and Pre-
vention) a sajat fejlesztésti Lyme-tesztjének elutasitasére,
és 2020 marciusa ota kérddjelezi meg az FDA altal jova-
hagyott RT-PCR-tesztek klinikai alkalmazhatésagat. Az
International Journal of Geriatrics and Rehabilitation lap-
ban kozzétett [49] (a lap nem indexalt a PubMed-en), 20
referenciamintét feldolgozo cikkében arra a kovetkeztetés-
re jutott, hogy az indexteszt pontossiga megkérddjelezhe-
t6 (30% fals pozitiv, 20% fals negativ). A kutatd 26 indexalt
cikket jegyez a PubMed-en, 24-et a Scopuson (citicié
175, h-index = 6), az dltala jegyzett labor profilja a validilo
DNS-tesztek fejlesztése (az eljirds nem védhet6 le).

zott tények kontextusbdl valé kiragaddsaval kavartak fel
a kozvéleményt. A bizonyitékokon alapulé klinikai /kriti-
kai szemléletnek (evidence-based medicine — EBM)
megfelelSen vettiik goresd ala allitasaikat. A 2 . szovegdo-
bozban olvashaté a triumvirdtus szakmai profilja. Ma-
gyarorszigon egy nonprofit szervezet, az Orvosok a
Tisztanlitasért Egyesiilet képvisel hasonlé nézeteket.

A beadvany 11 pontban foglalta 6ssze a hirom orvos
észrevételeit, akiknek nézGpontja szerint egyik gyogy-
szercég sem tudja hitelt érdemlSen bizonyitani oltasa
hatékonysagét. Ervelésiik szerint a 3-as fizisa tanulma-
nyok tobb szempontbdl sértik az EBM alapelveit, mert
egyrészt a fiziologids sooldat alapt placebdval torténd
vizsgalatok nem tesznek eleget a ,,kettGs vak” proba 1é-
nyegének, hiszen a betegek a masodik nap végére nagy
valészintiséggel mar tudjik, hogy nem valés oltast kap-
tak (hiszen nincsenek oltashelyi/szisztémas reakcidik).
Ez egyrészt Gan. Hawthorne-hatast indukal, mdsrészt
alapvetGen ellehetetleniti az Gin ,intention-to-treat” ana-
lizist, és teret adhat statisztikai torzitisnak (per protokoll
analizis). Placebo helyett egy misik, reaktogén vakcind-
val torténd oltas valdszintleg kikiiszobolhette volna ezt
a problémat, de mivel barmilyen vakcina keresztreakcio-
ja/immunmodulatori hatisa a SARS-CoV-2-fert6zéssel

ismeretlen, mdsik oltds kontrollként torténd beadasa je-
lentGs, statisztikailag valészintleg nehezen modellezhe-
t6 bizonytalansigot okozott volna.

A beadvanyt jegyz8 orvosok metodologiai hibaként
rottak fel tovabbd, hogy a 3. fazis tanulmdinyok vég-
pontjaként megjelolt, ,,salyos, szovédményekkel jar6”
betegség megallitasit egyik kisérlet sem tudta igazolni,
egyrészt a vizsgalat statisztikai erejének hianya miatt (egy
tanulmdny statisztikai ereje a betegek szdmdn, a vizsgalt
hatas el6forduldsanak gyakorisagan és annak klinikai je-
lentGsége segitségével szamithat6). A jelenleg lefolyta-
tott, 3-as fazisu tanulmanyok koziil egyik sem tudott
annyi résztvevot bevonni, amennyi lehetévé tette volna a
salyos szovédmények szignifikins csokkenésének igazo-
lasat. Ezt a pontot korabban mér a British Medical Jour-
nal szerkeszt6je is felvetette [50]. A statisztikailag sziik-
séges esetszam bevonasa valdszintleg aranytalanul
novelte volna a vizsgalatok koltségeit, elnydjtotta volna a
vizsgilatokat. A jelen jarvanyiigyi helyzetben sem a cé-
gek, sem a kormdnyok nem vallaltak ennek 6diumat.
Masrészt a beadvany a vizsgilatok hatékonysigi eredmé-
nyeinek Gjraszamolasat kovetelte, arra hivatkozva, hogy
az oltasok dltal demonstrilt mutatok valészintleg valot-
lan adatokon alapulnak. A vizsgalatok végpontjai kozott
ugyanis a cégek azt demonstriltdk, hogy a vizsgilati és a
placebocsoportban hiny embernél jelentkeztek (legin-
kiabb enyhe) tiinetek, valamint a tiinetet produkalé
résztvevok kozil hany esetben volt kimutathaté a virus-
mRNS jelenléte. Sajnos az egyes centrumok kiilonb6z6
RT-PCR-tesztekkel végezték a virus kimutatasit (ame-
lyek egymadssal nem vethetSk 6ssze). A beadviny szerint
a modszer esetlegessége és magas pontatlansiga miatt
(hidnyz6 keresztvalidilas és hidnyzé, DNS-szekvenciaval
torténd hitelesités) ezeknek az eredményeknek a validi-
tasa megkérddjelezhetd. A beadvany felréja mind az eu-
ropai, mind az amerikai gydgyszerhatésigoknak, hogy a
korabbi vakcina-torzskonyvezési eljarasokkal ellentétben
a SARS-CoV-2 esetében nem kovetelték meg az adatok
pontos validalasit. A felvetések jogosak, pandémids kor-
nyezetben azonban valdszintileg sem pragmatikus, sem
etikai szempontbdl nem villalhaté a hatékonysig vizsga-
latanak lassitdsa. Csak az 6sszehasonlithatésag érdekében
jegyezziik meg, hogy a jelenleg teljes torzskonyvvel ren-
delkez6 oltiasok hatékonysiga jelentésen elmarad az 1j
SARS-CoV-2-vakcindkétol: példaul a barinyhimlGoltas
hatékonysaga 82% [51], az influenzavakcinaké mindosz-
sze 70% korili [52], azaz még az eredmények teljes kord
validdldsat kovetd, potencidlisan gyengébb eredmények
is valoszintsithetGen megfelelnek majd az ipardgi haté-
konysagi standardoknak.

A beadviany szerzbinek az oltisok biztonsigossagat il-
letSen is voltak aggdlyaik. A Pfizer/BioNTech vakcindji-
nak nanopartikuluma polietilén-glikolt (PEG) tartalmaz,
amely a konted szerzéi szerint nemcsak stlyos méreg, de
szerintiik az emberi szervezet a PEG ellen 70%-ban ké-
pes ellenanyagot termelni. A hangzatos vidakkal ellen-
tétben a védGoltas egyrészt nem tartalmaz toxikus meny-
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nyiségli PEG-et [53], masrészt a jelen cikk szerzéi sem
taldltak magas evidenciaszint( irodalmi adatot a 70%-os
gyakorisdgl szenzitizaciéra. Vakcinolégiai adatok arra
utalnak, hogy a PEG ellen valéban képes a human szer-
vezet ellenanyagot termelni (amely elviekben ronthatja a
vakcinak hatékonysigat), a gyarték azonban ezt figye-
lembe véve allapitjdk meg a vivs- és hatdanyag ardnyait
(ez jogvédelem alatt all) [54]. A beadvinyozok azt is vé-
lelmezték, hogy az oltéanyagban szereplé mRNS kereszt-
immunitast okozhat bizonyos placentafehérjékre, novel-
ve a medddség kockazatat. A BioNTech cafolta ezt a
kijelentést, és szerintiik a termelt fehérjék mérete nem éri
el az immunogenitas hatdrit, ezért a placentaris fehérjék
elleni immunreakci6 elképzelhetetlen [55]. A triumvird-
tus felvetette tovabba azt is, hogy a véddoltisban egy
tengeri gerinctelen fluoreszcens fehérjéje is szerepel. Az
oltast jegyz6 Karikéd Katalin (és Nobel-dij-varomanyos)
czzel szemben azt nyilatkozta, hogy a vakcina csak nové-
nyi nukleotidokat tartalmaz, dllati eredetd fehérje nincs
benne [56].

A fentieknél stilyosabb biztonsagi kérdést jelent azon-
ban az a felvetés, hogy az mRNS-vakcinik esetében a
potencidlisan nem megfelel§ immunogenitds miatt el-
képzelhetd tin. nem neutralizal6 ellenanyagok termelése.
Ez a vakcinolégidban (és egyes fert6z6 betegségekben,
mint példaul a Dengue-1dz) ismert jelenség kovetkezté-
ben felléps, az els6 expoziciot kovetS enyhe lefolyasa
kérkép a kérokozéval torténd ismételt talalkozaskor a
szervezetben sulyos reakciot valt ki. A SARS-CoV-1-vak-
cina tesztelése kapcsin majmokban leirtak hasonlé reak-
ciot, a jelen oltdsok tesztelésekor azonban eddig nem
keriilt dokumentalasra ilyen, ’antibody-dependent en-
hancement’ (ADE) [57]. Az egyel6re nem ismert, hogy
a COVID-19 kapcsin tapasztalt citokinvihar milyen im-
munologiai hattérrel alakul ki, van-e koze az ADE-jelen-
séghez. Az azonban megnyugtatd, és két hénap oltasi
tapasztalatai alapjan elmondhat6, hogy az oltottak koré-
ben nem magasabb a stlyos 1égzGszervi szovédmények
aranya. Pontos adatokat a Pfizer 2021 mdjusiban fog
publikalni.

Kovetkeztetés

A SARS-CoV-2 gyors terjedése, epidemiologiai és gaz-
dasdgi hatdsai koribban nem tapasztalt intézkedéseket
eredményeztek. Az alkalmazott genetika és a nanotech-
nolégia eredményeinek kombinacidjaval nyolc hénap
alatt forradalmian 4j véddoltasok keriiltek tomeggyar-
tasra. Harom véddoltas veszélyhelyzeti engedélyezésével
2020 decemberében tobb orszidgban is megkezd&dhe-
tett a populacioszintl oltbkampéiny. A kovetkezd hetek-
ben, honapokban Kinaban és Oroszorszigban tobb tiz-
milli6 ember vehet fel sajat fejlesztést, tradicionalis
oltist. Fél éven Dbeliil kozel egy tucat Gjabb védGoltds
keriilhet majd piacra, és ennek hatasira 2021 masodik
felében remélhetbleg kozel keriiliink a megfelel§ mérté-
kd nydjimmunitas kialakulasdhoz, valamint a még nyitott
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vakcinolégiai kérdések megvalaszolisihoz. A COVID-
19-pandémia az 4 vakcinakkal és a kozeljové immuno-
logiai terdpidival remélhetSleg felszimolhato, és a tome-
ges fert6zésbdl szairmazo konzekvencidk levondsa utin
telkésziiltebben dllhatunk majd csatasorba a kérokozok-
kal vivott harcban egy esetleges jovébeli esemény beko-
vetkezésekor.

Anyagi tamogatds: A szerzOk nem részesiiltek anyagi ta-
mogatasban.

Szerzoi munkamegosztis: X. G. adta az alapotletet, R. B.
végezte az alapkutatast. A kézirat végsé valtozatat Z. L.
szerkesztette. A cikk végleges valtozatat valamennyi szer-
76 elolvasta és jovihagyta.

Erdekeltségek: A szerzéknek nincsenek anyagi érdekelt-
ségeik.
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