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Rekomendacje Europejskiej Agencji Lekow (EMA) i Europejskiego Centrum ds.
Zapobiegania i Kontroli Choréb (ECDC) dotyczace heterologicznych schematow szczepien
przeciwko COVID-19

Laczenie szczepionek (,mix-and-match”) moze by¢ stosowane zaréwno w przypadku dawek
podstawowych jak i dawek przypominajacych.

UE doswiadcza obecnie rosnacej liczby zakazen podczas trwajacej pandemii COVID-19, a takze
wzrostu liczby hospitalizacji. Szczepienia nadal zapobiegaja ciezkiej chorobie lub $mierci wielu
milionéw obywateli UE, a dane pokazujg, ze liczba hospitalizacji i zgonéw pozostaje najnizsza w
tych panstwach czitonkowskich, w ktorych odsetek szczepien jest najwyzszy. Dlatego Europejska
Agencja Lekow (EMA) i Europejskie Centrum ds. Zapobiegania i Kontroli Choréb (ECDC) nadal
apeluje do wszystkich obywateli UE, aby przeszli peten cykl szczepien i przestrzegali zalecen
dotyczacych szczepien przypominajacych.

Zgodnie z dziataniami wdrozonymi przez wiele panstw cztonkowskich, wobec coraz wieksziej liczby
badan klinicznych, popartych danymi rzeczywistymi (ang.: real world data), przyjrzano sie teraz
mozliwosci zastosowania dwoéch réznych szczepionek przeciw COVID-19, zaréwno podajac
pierwsza, jak i druga dawke w podstawowym schemacie szczepien, ktéry nazywany jest
heterologicznym szczepieniem podstawowym. A takze zastosowaniu trzeciej dawki innej
szczepionki przeciw COVID-19, jako dawki przypominajacej podawanej po uptywie 3 do 6 miesiecy
po szczepieniu podstawowym inna szczepionka (heterologiczne szczepienie przypominajace).

W celu uwzglednienia podstaw naukowych i zapewnienia elastycznosci programoéw szczepien, EMA
i ECDC, we wspoélpracy z ekspertami UE z grupy COVID-ETF, dokonaly przegladu dostepnych
dowodéw i przedstawily rekomendacje oraz porady dotyczace heterologicznych szczepien
przeciwko COVID-19, zaréwno przy szczepieniu podstawowym jak i przypominajacym.

Dowody z badan dotyczacych szczepien heterologicznych sugeruja, ze polaczenie szczepionek
wektorowych i szczepionek mRNA powoduje wytwarzanie dobrego poziomu przeciwcial przeciwko
wirusowi COVID-19 (SARS-CoV-2) i wieksza odpowiedZz komérkowaniz przy uzyciu tej samej
szczepionki (szczepienie homologiczne) w schemacie podstawowym lub przypominajacym.
Schematy mieszane byty ogdlnie dobrze tolerowane.

Stosowanie szczepionki wektorowej jako drugiej dawki w schematach szczepien podstawowych lub
stosowanie dwdch réznych szczepionek mRNA jest stabiej zbadane.

Chociaz trwaja badania majace na celu dostarczenie wiekszej liczby dowodéw na dilugoterminowe
bezpieczenstwo, czas trwania odpornosci i skutecznos¢, zastosowanie schematéw heterologicznych
moze zapewnic elastycznos$¢ szczepien, w szczegolnosci w celu zmniejszenia wptywu braku danej
szczepionki, gdyby z jakiegokolwiek powodu byla ona niedostepna.

Rozwazania ekspertow EMA i ECDC, ktorych wyniki przedstawiono szczegélowo ponizej, maja
poméc decydentom w krajowych kampaniach szczepien w zapewnieniu jak najszybszego
zaszczepienia i ochrony jak najwiekszej liczby obywateli UE.

Zacheca sie rowniez podmioty odpowiedzialne do skladania zmian w celu dodania informacji
dotyczacych takiego zastosowania do drukéw informacyjnych. Chociaz przeglad nie dotyczyt innych
szczepionek, ktére nie zostaly jeszcze zarejestrowane w UE, badania nad ich heterologicznymi
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kombinacjami beda brane pod uwage w przyszitosci, jesli te szczepionki beda zarejestrowane oraz
pojawi sie wiecej dowodow.

Zalecenia techniczne i rekomendacje dotyczace heterologicznego szczepienia
podstawowego i przypominajacego przeciw COVID-19

Po analizie dostepnych dowodéw EMA i ECDC wydaly nastepujace rekomendacje i porady

praktyczne. Szczegdélowy przeglad literatury wspierajacej rekomendacje zostanie opublikowany
przez EMA i ECDC w najblizszej przysztosci.

Rozwazania dotyczace heterologicznego szczepienia podstawowego:

Obecnie dostepne dowody konsekwentnie wskazuja na mozliwa do
zaakceptowaniatolerancje i wzmocniona odpowiedZz immunologiczna przy zastosowaniu
sekwencyjnego heterologicznego schematu podania szczepionki wektorowej i szczepionki
mRNA w poréwnaniu ze schematem homologicznym dla szczepionki wektorowej;
Niektére badania wykazaly wieksza reaktogennos¢ (wystapienie np. bélu, goraczki, boélu
glowy, zmeczenia po szczepieniu) szczepien heterologicznych, ale wyniki nie sa spdjne. W
odniesieniu do rzadko wystepujacych dziatan niepozadanych brak wystarczajacych danych
do wyciagniecia wnioskow;
W odniesieniu do immunogennosci, badania sa zgodne, wykazujac, ze schemat
heterologiczny jest zdolny do wywolywania znacznie zwiekszonej odpowiedzi
immunologicznej, w tym lepsza pamie¢ komérek B, w poréwnaniu ze schematem
homologicznego szczepienia szczepionka wektorowa. Obserwowano czasem niewielki
wzrost odpowiedzi humoralnej w odniesieniu do szczepienia homologicznego mRNA , ale
nie wystepuje to zawsze, co ogoélnie potwierdza wywolywanie podobnej odpowiedzi
immunologicznej;

e W oparciu o wyniki kilku dobrej jakosci badan obserwacyjnych, zwiekszona immunogennos¢
wydaje sie by¢ zgodna ze zwiekszona skutecznoscia szczepionki przeciwko objawowemu
zakazeniu SARS-CoV-2 w przypadku zastosowania schematu heterologicznego szczepionka
wektorowa/szczepionka mRNA w pordwnaniu z immunizacja homologiczna szczepionka
wektorowa;

* Wstepne, ale spdjne, dowody dotychczasowych badan wskazuja, ze schemat heterologiczny
jest w stanie wywola¢ rozszerzony =zakres odpowiedzi immunologicznej, z lepsza
reaktywnoscia krzyzowa (humoralng i komoérkowa) przeciwko réznym wariantom wirusa
budzacym objawy, co przetozy sie na lepsza skutecznos¢ szczepien;

¢ Ogolnie przedstawione dane uzasadniaja zastosowanie mieszanych schematow szczepionki
wektorowej/szczepionki mRNA. W oparciu o dotychczasowe dowody i istniejaca wiedze
kliniczna, podanie drugiej dawki szczepionki mRNA osobom, ktére byly zaszczepione
pojedyncza dawka szczepionki wektorowej jest korzystna strategia szczepienia =z
immunologicznego punktu widzenia, z pozytywnym wplywem na osiggniety poziom ochrony
przed infekcjami i chorobami. Jest mniej dowodéw na temat schematéw szczepien
heterologicznych mRNA, ale wystarczajaco duzo, aby wskaza¢, ze takie podejscie moze by¢
réowniez stosowane, gdy potrzebna jest elastycznos¢ lub przyspieszenie kampanii szczepien.
Dane dotyczace bezpieczenstwa po takich schematach heterologicznych mRNA sa obecnie
badane w celu ustalenia, czy istnieje zwiekszone ryzyko wystapienia zapalenia miesnia
SEercowego;

e Podanie szczepionki wektorowej jako drugiej dawki po szczepionce mRNA mozna rozwazyc,
jesli istnieje problem z dostepnoscia szczepionek mRNA, ale na podstawie ograniczonych
dostepnych danych moze to by¢ mniej korzystne z immunologicznego punktu widzenia niz
podanie najpierw szczepionki wektorowej, a potem mRNA;

e Dane dotyczace diugosci ochrony po heterologicznym lub homologicznym szczepieniu

podstawowym sa ograniczone, ale kilka badan sugeruje zmniejszenie ochrony przed

objawowa infekcja po uplywie 6 miesiecy po szczepieniu heterologicznym. Niektére z tych

badan pokazuja réwniez, ze zmniejszenie skutecznosci szczepionki Vaxzevria jest wieksze i

szybsze niz w przypadku innych schematéw oraz ze zmniejszenie skutecznosci nastepuje

szybciej u starszych, stabych oséb i 0séb z chorobami wspoétistniejacymi;
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e Potrzebne sa dalsze badania, aby zbada¢ stosowanie schematéw heterologicznych u oséb z
obnizona odpornoscia.

Rozwazania dotyczace heterologicznej szczepionki przypominajacej

e Dostepne dotychczas dowody dotyczace réznych typéw =zatwierdzonych szczepionek
wskazuja, ze heterologiczna dawka przypominajaca wydaje sie rownie dobra lub lepsza pod
wzgledem odpowiedzi immunologicznej niz homologiczna dawka przypominajaca. Wsréd
kombinacji heterologicznych dawek przypominajacych, podawanie dawki przypominajacej
mRNA po podstawowym schemacie szczepienia szczepionka wektorowa jest bardziej
immunogenne niz odwrotny schemat. Ponadto, na podstawie dostepnych danych, profil
bezpieczenstwa heterologicznych i homologicznych schematéw przypominajacych pozostaje
poréwnywalny;

e Heterologiczna strategia szczepien przypominajacych moze by¢ zatem uwazana za strategie
alternatywna, np. w celu poprawy ochrony, ktéora mozna osiagna¢ za pomoca niektorych
szczepionek, aby umozliwi¢ wieksza elastycznos¢ w przypadku problemoéw z tolerancja,
dostawa lub dostepnoscia szczepionki. Obecnie dostepne dane potwierdzaja, ze podanie
dawki przypominajacej juz po 3 miesiacach od zakonczenia szczepienia podstawowego jest
bezpieczne i skuteczne, jezeli z punktu widzenia zdrowia publicznego taki krétki odstep jest
pozadany, jednakze aktualne sa zalecenia, aby podawa¢ dawke przypominajaca najlepiej po
6 miesiacach;

¢ Dane dotyczace bezpieczenstwa dostarczaja ograniczonych, ale uspokajajacych informacji w
odniesieniu = do  krdétkoterminowej reaktogennosci dla dowolnego schematu
przypominajacego. Heterologiczna dawka przypominajaca szczepionki wektorowej lub
Spikevax ma tendencje do powodowania wiekszej liczby zdarzen niepozadanych zwigzanych
z reaktogennoscia miejscowa lub ukladowa. Duze badania obserwacyjne dostarcza
dodatkowych dowodéw w odniesieniu do rzadko wystepujacychzdarzen niepozadanych,
takich jak zapalenie miesnia sercowego, przy stosowaniu homologicznych lub
heterologicznych szczepien przypominajacych;

e Chociaz mozna by oczekiwaé, ze wieksza odpowiedZ immunologiczna przelozy sie na
zwiekszona ochrone przed infekcjami i chorobami, w tym spowodowanymi réznych
wariantami koronawirusa budzacymi obawy, ze wzgledu na brak ustalonejkorelacji miedzy
immunogennoscia a poziomiem ochrony, nie mozna na tym etapie precyzyjnie okresli¢, w
jakim stopniu taka zwiekszona immunogennos$¢ przetozylaby sie na wyzsza efektywnosé
szczepien. Jednak pojawiajace sie dane dotyczace skutecznosci wskazuja na zwiekszona
ochrone przed objawowa choroba po heterologicznej dawce przypominajacej szczepionka
mRNA podczas rozprzestrzeniania sie wariantu Delta;

e W przypadku podawania dawek przypominajacych, zaréwno homologicznych, jak i
heterologicznych, nalezy bra¢ pod uwage zanikanie ochrony w czasie i optymalny odstep
czasu dla skutecznej odpowiedzi immunologicznej. W chwili obecnej brak danych
dotyczacych os6b z obnizona odpornoscig, ktére uzasadniatyby zalecenie heterologicznej
dawki przypominajacej.

Inne srodki ochronne

Nalezy pamietac¢, ze zaréwno szczepienia, jak i inne srodki, takie jak dystans fizyczny, zapewnienie
odpowiedniej wentylacji w zamknietych przestrzeniach, utrzymywanie higieny rak i drég
oddechowych, wlasciwe stosowanie masek na twarz i pozostawanie w domu podczas choroby,
pozostaja gtéwnym filarem odpowiedzi na pandemie COVID-19. Zwtlaszcza, ze warianty takie jak
Delta wciaz sie rozprzestrzeniaja i wciaz pojawiaja sie nowe warianty, takie jak Omicron.

Chociaz szczepionki sa niezwykle wazne w zapobieganiu hospitalizacji i $mierci i jak dotad
zapewnialy ochrone przed wszystkimi wariantami, nie zapobiegaja chorobie w kazdym przypadku.
Aby unikna¢ ponownego pojawienia sie duzej liczby zakazen z mozliwym wzrostem liczby
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hospitalizacji i zgonéw, EMA i ECDC wzywaja obywateli do przestrzegania krajowychi europejskich
zalecenw celu ochrony siebie i spotecznosci.

Wspoélna praca na rzecz zdrowia publicznego

EMA i ECDC ponownie podkreslaja potrzebe szczepien przeciw COVID-19, aby jak najwiecej oséb
byto w pelni zaszczepionych. Istnieje pilna potrzeba zlikwidowania luk w odpornosci w populacji
dorostych oraz zapewnienia odpowiedniego odsetka oséb zaszczepionych i sprawiedliwego dostepu
do szczepien w krajach EU i w réznych regionach Europy.

Obie agencje beda nadal Scisle wspélpracowac z innymi organami UE i agencjami krajowymi, aby
dzieli¢ sie najlepszymi danymi naukowymi i pomaga¢ panstwom czlonkowskim w podejmowaniu
$wiadomych decyzji dotyczacych zdrowia publicznego w swietle ich sytuacji krajowej i europejskiej.

EMA i ECDC beda nadal $ledzi¢ dowody naukowe i przekazywa¢ swoje rekomendacje i decyzje z
maksymalna mozliwa przejrzystoscia. Wiecej informacji mozna znalez¢ na stronach internetowych
pod adresami:

e Europejskie Centrum Zapobiegania I Kontroli Choréb [1]
e Europejskie Centrum Zapobiegania I Kontroli Choréb - szczepienie przeciw COVID-19 [2]

e Europejskie Centrum Zapobiegania I Kontroli Choréb - Sledzenie szczepien przeciw

COVID-19 [3]
e COVID-19 [4]
e Europejski Portal Informaciji o Szczepieniach [5]

Uwagi:

Obecnie w UE dopuszczone sa cztery szczepionki , dwie szczepionki mRNA: Comirnaty i Spikevax
oraz szczepionki wektorowe: Vaxzevria i COVID-19 Vaccine Janssen; pierwsze 3 wymagaja
schematu dwudawkowego, druga jest obecnie dopuszczona jako dawka pojedyncza.

Zrédtowy URL: https://archiwum.urpl.gov.pl/pl/rekomendacje-europejskiej-agencji-lek%C3%B3w-
ema-i-europejskiego-centrum-ds-zapobiegania-i-kontroli

Odnosniki

[1] https://www.ecdc.europa.eu/en

[2] https://www.ecdc.europa.eu/en/covid-19/prevention-and-control/vaccines

[3] https://vaccinetracker.ecdc.europa.eu/public/extensions/COVID-19/vaccine-tracker.html#uptake-
tab

[4] https://www.ema.europa.eu/en/human-regulatory/overview/public-health-threats/coronavirus-
disease-covid-19

[5] https://vaccination-info.eu/en
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