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A meningococcusok közül Magyarországon többnyire a B szerocsoportú okozza a legtöbb megbetegedést. Az ellene 
kifejlesztett egyik oltás (Bexsero) 2014 nyarától Magyarországon is kapható. A szerzők összefoglalják a betegséggel 
és az oltással kapcsolatos legfontosabb ismereteket, illetve tárgyalják a vakcinával kapcsolatos jelenleg még nyitott 
kérdéseket irodalmi áttekintés alapján. Az immunológiai adatokon alapuló előzetes várakozások alapján a Bexsero 
védelmet adhat e ritka, de igen súlyos megbetegedés ellen. Az oltás azonban rendkívül költséges, klinikai hatékony-
sága még tisztázatlan, és szokatlanul gyakran okoz lázreakciót, főleg csecsemőkorban, amikor a legnagyobb szükség 
lenne rá. A szerzők véleménye szerint a hazai ajánlás megfogalmazásával célszerű lenne megvárni, amíg a másutt 
szerzett  tapasztalatok alapján jobban meg lehet ítélni az oltás hasznát, kockázatait, költséghatékonyságát. Lép- vagy 
komplementhiányos és egyéb immunszupprimált betegeknél, valamint kiemelkedően magas egyéni kockázat esetén a 
Bexsero alkalmazása már most is indokolt. Orv. Hetil., 2016, 157(7), 242–246.
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Bexsero, a novel vaccine against meningococcus
Meningococcus B is the most prevalent Neisseria meningitidis serogroup isolated in Hungary. Bexsero is one of the 
vaccines developed against it, which has been available in Hungary since the summer of 2014. The authors summa-
rize the most important issues and open questions concerning the disease and the vaccine based on literature review. 
Based on immunological evidence, it is expected that Bexsero provides protection against this rare but very serious 
infection. However, the vaccine is extremely expensive, the clinical effectiveness has not yet been proven and it fre-
quently causes fever, especially in infants where the vaccine is most needed. According to the opinion of the authors, 
the formulation of a Hungarian guideline concerning the application of Bexsero should be postponed until the ac-
cumulating international experience makes it possible to better judge the vaccine’s benefits, risks and cost-effective-
ness. For patients with asplenia, complement defect or other immunological defect, or in case of markedly increased 
individual risk of contracting the disease, the vaccination is already justified.
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ÖSSZEFOGLALÓ KÖZLEMÉNY

Úgy tűnik, elmúltak azok a boldog békeidők, amikor ol-
csó tömegoltásokkal védekeztünk a nagy populációkat 
érintő, súlyos következményekkel járó fertőzések ellen. 
A megbetegedéssel kapcsolatos veszélyek messze felül-
múlták az oltási mellékhatások okozta esetleges károso-
dások súlyosságát, gyakoriságát, és az oltások egyértel-
műen költséghatékonyak is voltak. Ahogy azonban 
megritkultak a nagy halálozással, gyakori és maradandó 

károsodással járó, tömegeket érintő fertőzések, megnőtt 
az igény a kevésbé súlyos vagy kevésbé gyakori fertőzé-
sek elleni oltások kifejlesztésére. A vakcinaipar is sokat 
fejlődött, új – korábban elképzelhetetlen perspektívákat 
nyitó, de persze egyúttal kevésbé kipróbált és gyakran 
igen költséges – megoldásokat alkalmaz. A mérleg így 
már nem annyira egyértelmű; új, zavaró jelenségekkel is 
szembesülünk.
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A sok mellékhatást okozó, teljes baktériumsejtet tar-
talmazó pertussisvakcinát egy sokkal szelídebb acellulá-
rissal sikerült kiváltani, azonban kiderült, hogy ennek 
védőhatása rövidebb ideig tart [1, 2] és félő, hogy a hor-
dozás ellen is kevésbé véd [3, 4]. Az Egyesült Államok-
ban a gyermekek csaknem teljes körű bárányhimlő elleni 
átoltása révén szinte megszűnt a varicella zoster vírus 
cirkulációja. Bár az erre vonatkozó epidemiológiai bizo-
nyítékok jelenleg még vegyesek, de egyes vélemények 
szerint ez, tehát a természetes booster elmaradása is sze-
repet játszik a felnőttkori herpes zoster gyakoribbá válá-
sában [5, 6]. Zoster elleni vakcinákat is kifejlesztettek, az 
élő-attenuált hatásossága azonban időskorban rossz, a 
legújabb alegységvakcina ugyan idősekben is nagyon ha-
tékony, viszont súlyos oltási reakciót okoz [7]. A rotaví-
rus elleni oltások költséghatékonysága kérdéses [8]. Ná-
lunk az Országos Egészségbiztosítási Pénztár nem 
támogatja, igen drága, emiatt inkább csak a gazdagabb 
szülők oltatják be gyermekeiket. A jómódú családokban 
azonban a fertőzés életveszélyes lefolyása is lényegesen 
ritkább, mert ezek a gyermekek hamarabb jutnak orvosi 
ellátáshoz. Valójában elsősorban a rossz körülmények 
között élőket kellene oltani, akik gyakran az utolsó pilla-
natban kerülnek kórházba.

A fenti sorba több szempontból illeszkedik a B szero-
csoportú meningococcusfertőzés ellen védő, hazánkban 
csak nemrégiben megjelent vakcina, a Bexsero. Jelen 
cikk célja a betegséggel és az oltással kapcsolatos legfon-
tosabb ismeretek, valamint a jelenleg még nyitott kérdé-
sek összefoglalása irodalmi áttekintés alapján.

Az invazív meningococcusbetegség

A Neisseria meningitidis Gram-negatív, tokos baktérium, 
amelyet gyakran meningococcusként említünk. A létező 
13 szerocsoport közül hat (A, B, C, W-135, X, Y) okoz 
invazív kórképeket [9], purulens meningitist, meningo-
coccaemiát és meningococcus-szepszist.

A fulmináns, szeptikus forma 24 órán belül halálhoz 
vezethet, még mielőtt a meningitis kialakulhatna. A Wa-
terhouse–Friderichsen-szindróma mellékvesevérzés kö-
vetkezménye, halálozása nagy. A betegség minden eset-
ben súlyos általános állapottal jár. A láz hullámzó, 
többnyire magas, de átmeneti csökkenése esetén sem ja-
vul a beteg külleme, közérzete. Csaknem minden eset-
ben láthatók petechiák, és különösen a lábujjbegyeken 
2–5 mm-es, lila, tömött, nyomásra el nem halványuló 
csomók – a szeptikus embolusok. Ezek a bőrjelenségek 
sokszor már akkor láthatók, amikor a tarkókötöttség, 
eszméletzavar még nem mutatkoznak. A betegség ko-
rábbi elnevezésével (meningitis epidemica) szemben a 
mi régiónkban manapság kifejezetten ritkán keletkeznek 
járványok, ezek esetszáma is csekély, a legtöbb megbete-
gedés sporadikusan fordul elő. A betegség gyakran az 
influenzajárványok idején jelentkezik: a légúti vírusfertő-
zések segítik a meningococcusok megtapadását. A letali-
tás még a fejlett világban is 5–15% körüli. Túlélés esetén 

is maradandó károsodásokkal gyógyulhat: hallásvesztés 
(2–4%), kognitív károsodás, fokális neurológiai jelek 
 (1–2%), ujjak, esetleg végtagok amputációja (1–8%) a 
leggyakoribbak [10].

Néhány évet leszámítva, amióta megjelent és kisebb 
járványokat okozott a C, a mi régiónkban többnyire a B 
szerocsoport okozza a legtöbb fertőzést. Az utóbbi öt 
évben hazánkban szezononként átlagosan 59 invazív 
meningococcus-megbetegedést jelentettek [11]. Az 
utolsó szezonban a B szerocsoport volt felelős az esetek 
56%-áért. Elsősorban a csecsemők érintettek (1. ábra). 
Az utolsó szezon a korábbiaknál kedvezőbben alakult, a 
mindössze három halálesetet a B szerocsoport okozta, 
mind csecsemő volt. A letalitás szezonról szezonra 
8–20% között váltakozott hazánkban.

Az invazív meningococcus-betegség ritka, de igen sú-
lyos fertőzés, ami ellen indokolt védőoltás kifejlesztése. 
Mivel a B-n kívül csaknem az összes többi, a betegségért 
felelős szerocsoporttal szemben sikerült hatékony és biz-
tonságos vakcinát kifejleszteni, jogos volt az elvárás, 
hogy legyen teljes az oltóanyag-paletta.

A meningococcus B elleni védőoltás – 
Bexsero

2014 nyarán hazánkban is elérhetővé vált a meningococ-
cus B ellen védelmet nyújtó egyik oltás, a Bexsero. Az 
oltás kifejlesztését 30 év kutatómunkája előzte meg [12], 
az előállításában soha nem látott technológiát alkalmaz-
tak.

A korábban megszokott eljárásokban a kórokozó fe-
hérjéit izolálják, majd ezek immunogenitását vizsgálják. 
Az A, C, Y és W-135 szerocsoport esetén bevált tokpoli-
szacharid azonban a B esetében nem immunogén (mert 
hasonlít a számos emberi glikoproteinben is jelen lévő 
N-acetil-neuraminsavhoz), illetve a B szerocsoport fel-
színi fehérjéi egyébként is a többinél jóval nagyobb anti-
gén-diverzitást mutatnak [13, 14]. Bár már korábban is 
léteztek meningococcus B elleni oltások (outer mem-
brane vesicle – OMV-vakcinák), azonban ezek alkal-
mazásakor elsősorban a rendkívül variábilis PorA nevű 
porinfehérje ellen alakul ki immunválasz, így az ilyen 

1. ábra Az invazív meningococcusbetegség korspecifikus morbiditása a 
2013–2014-es szezonban [11]
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 oltóanyagok lényegében csak egyetlen klón által okozott 
fertőzés ellen védenek [15].

Ahhoz, hogy univerzális vakcinát alkossanak, most 
meghatározták egy B meningococcus-izolátum teljes ge-
netikai szekvenciáját [16], majd bioinformatikai eszkö-
zökkel kerestek ígéretes antigéneket [17]. A szóba jövő 
jelölteket szűrték az antigén stabilitása szerint, és állatkí-
sérletekben is validálták az emberi kipróbálás előtt („re-
verz vakcinológia”) [18].

A végleges változat három ilyen módon megtalált, re-
kombináns úton előállított antigént és a korábbi vakci-
nákból ismert PorA fehérje egy változatát tartalmazza 
[19].

Klinikai hatásosságot a betegség ritkasága miatt nem 
lehet vizsgálni a fejlesztési folyamatban, ehelyett az im-
munizáció után megjelenő szérum baktericid antitestvá-
laszt határozták meg, mint a protektivitás közvetett jel-
lemzőjét [20]. Mindhárom nagy mintás, randomizált, 
kontrollált fázis-IIb/III kísérletben [12] a Bexsero kitű-
nő hatásosságúnak bizonyult (antigéntől függően 85–
99%-ban) ebben a vonatkozásban.

Új vakcina, új kérdések

Jelenleg még ismeretlen klinikai hatásosság

Az egyes régiókban előforduló meningococcus-varián-
sok alapján az elméletileg becsült maximális hatásosság 
európai viszonyok között 73–87%. Magyarországra vo-
natkozó adat nincsen, a hozzánk legközelebbi Cseh-
országban 74% [21]. Az elméleti lefedettség a vakcina 
bevezetésétől függetlenül is csökkenhet, például Spa-
nyolország egy tartományában öt év alatt 61,8%-ról 
42,1%-ra [22].

Figyelembe kell azt is venni, hogy a törzskönyvezés a 
hatásosság közvetett, immunológiai markerjén alapult: 
a széles körű használatbavétel után fog kiderülni, hogy 
ez mennyiben fordítható le valós klinikai védettségre; 
erre az információra azonban jelenleg még várni kell.

Egyelőre nem tudjuk, hogy a Bexsero által nyújtott 
védelem mennyi ideig tart. Új, de kismintás adatok sze-
rint [23] még az öt oltásban részesülteknél is (ez több, 
mint ami a jelenlegi ajánlásokban szerepel) a baktérium-
izolátumtól függően csak a gyerekek 44–88%-a rendel-
kezik protektív antitesttiterrel 20 hónappal az utolsó ol-
tás után.

Nem tisztázott még az sem, hogy a Bexserónak milyen 
hatása van a nasopharyngealis hordozásra, azaz képes-e 
és ha igen, milyen mértékben nyájimmunitást kiváltani; 
az első eredmények szignifikáns, de kismértékű (20–
30%-os hordozáscsökkenés) hatásról tanúskodnak [24].

Gyakori oltási reakciók

Elsősorban a csecsemők immunizálásának lenne haszna, 
hiszen ők a legveszélyeztetettebbek, közülük kerül ki a 
megbetegedettek és a halálesetek túlnyomó része. Azon-

ban a csecsemőkori rutinszerűen alkalmazott kombinált 
vakcinákkal, amelyek tehát hatféle (diphtheria, tetanus, 
pertussis, poliomyelitis, Haemophilus influenzae B, pne-
umococcus) súlyos, illetve oltás nélkül gyakori fertőzés 
kivédésére szolgálnak, hetedikként együtt adva, az oltási 
reakciók elfogadhatatlanul gyakoriak [12]. Az érintett 
végtag érzékenysége, beszűrődése a csecsemők több 
mint 40%-ában fordult elő. Összességében majdnem 
80%-ban észleltek szisztémás reakciót, és ezek negyede 
minősült súlyosnak. Emiatt olyan oltási menetrendet ja-
vasolnak, amelyben a hagyományos, kettő, három, négy 
hónapos korban adandó csecsemőkori vakcinák közé 
kéthetes intervallummal illesztenék be a Bexserót [25]. 
Amennyiben ezt az oltási menetrendet választjuk, az ét-
vágytalanság, az aluszékonyság, a szokatlan sírás, a nyug-
talanság, valamint a láz így is mind-mind gyakoribbak, 
mint a rutinszerűen alkalmazott oltások esetén [12]. Így 
azonban a súlyos reakciók aránya néhány százalék körü-
lire csökken [12].

Nagyobb baj, hogy valószínűleg a heves oltási reak-
ciók miatt a hagyományos (kötelező) védőoltásokkal 
szemben is vélhetően fokozódna a bizalmatlanság.

Ritka mellékhatások

A Kawasaki-betegség nagyon ritka, igen súlyos autoim-
mun vasculitis, látványos tünetekkel jár. Eredete tisztá-
zatlan, fertőző betegségek után gyakoribb. Elsősorban 
csecsemő-kisdedkorban fordul elő. Magas, remittáló, 
akár hetekig tartó, lázcsillapítókra alig reagáló láz, súlyos 
conjunctivitis, episcleritis, blepharitis mellett az ajkak 
duzzanata, vérző repedezettsége, szokatlan, cseresznye-
piros színe, a földieperre hasonlító nyelv és a buccalis 
szájnyálkahártya heves gyulladása jellemzi. A nyaki nyi-
rokcsomók általában látványosan megnagyobbodnak. 
Pár nap után megjelenik a kiütés, ami gyorsan változhat, 
többnyire maculopapulosus. A vérképben kifejezett 
gyulladásos reakciók kísérik, fokozatosan alakul ki a gya-
kori thrombocytosis. Kezdetben a tenyér és a talp duz-
zadt, feltűnően vörös, a gyógyulási fázisban a körmök 
körül kezdődő, majd az egész kézre, lábfejre kiterjedő, 
semmilyen más kórképben nem látott nagy lemezes 
hámlás követi. A halálozás fejlett ellátás mellett is 0,1% 
körüli. A Kawasaki-betegség súlyos szövődménye a myo-
carditis, a coronariaaneurysma, valamint a mitralis és a 
tricuspidalis billentyűk károsodása. A diagnózist a fenti 
klinikai és laboratóriumi jelenségek alapján kell megálla-
pítani, nincs olyan teszt, ami bizonyítaná a betegséget.

A Bexsero törzskönyvezésekor elvégzett három nagy 
klinikai kísérletben [26–28] összesen öt Kawasaki-beteg-
ség fordult elő az oltott, és egy a kontrollcsoportokban. 
Ez nem jelent ötszörös kockázatot, mert a kísérletek jel-
legéből adódóan az oltottakat hosszabb ideig követték 
(6917 vs. 1794 emberév), ennek figyelembevételével a 
relatív kockázatnövekedés 29%-os [12]. Fel kell azonban 
hívni a figyelmet, hogy e kísérletek mintanagysága cse-
kély ahhoz, hogy egy ilyen ritka mellékhatás előfordulási 
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gyakoriságát megbízhatóan becsülni lehessen, így az ösz-
szefüggés nem tekinthető bizonyítottnak, de indokolt a 
törzskönyvezést követő szigorú ellenőrzés. A jelenlegi 
alkalmazási előirat szerint a Bexsero utáni Kawasaki-koc-
kázat „ritka”, azaz legfeljebb 1000-ből egy oltottat érint 
[29]. Fontos megjegyezni, hogy a kockázat–haszon 
mérlegelésénél a ritka mellékhatások is komoly súllyal es-
nek latba, amennyiben a megelőzött betegség maga is 
ritka [30]. Magyar viszonyok között mintegy 10  000 
csecsemőt kell beoltani (azaz mindegyiket kitenni a mel-
lékhatás-kockázatnak – egy „ritka” mellékhatásból tehát 
például 10-et okozva) ahhoz, hogy egynek megakadá-
lyozzuk a meningococcusbetegségét.

Ár-érték arány

A Bexsero az eddigi legdrágább vakcina. Egy csecsemő 
immunizálása ma Magyarországon – két vagy három 
 oltás alapimmunizálásra plusz egy emlékeztető [25] – 
80–110 ezer Ft-ba kerül. Így listaáron egy csecsemőkori 
meningococcus B megbetegedés megelőzése majdnem 
egymilliárd forintba, egy élet megmentése 4–10 milli-
árd(!) Ft-ba kerül. Összehasonlításul a 2. ábrán feltün-
tettük, hogy mennyibe kerül egy életév megmentése né-
hány kiterjedten használt védőoltással [31].

Következtetések

A Bexsero széles körű alkalmazására eddig nagyon kevés 
országban született ajánlás, az egészségbiztosító által tá-
mogatott oltások közé pedig egyedül az Egyesült Király-
ságban került be. A hazai ajánlás megfogalmazásával, 
véleményünk szerint, célszerű lenne – a német álláspont-
hoz hasonlóan [32] – megvárni, amíg a másutt szerzett 
tapasztalatok alapján jobban meg tudjuk ítélni az oltás 

hasznát, kockázatait, költséghatékonyságát. Lép- vagy 
komplementhiányos és egyéb immunszupprimált bete-
geknél, valamint kiemelkedő egyéni kockázat esetén a 
Bexsero alkalmazása már most is indokolt. Közvetlen 
kontaktus esetén antibiotikum-profilaxist kell alkalmaz-
ni, mert a védőoltás után az immunitás kialakulásához 
hosszabb időre van szükség [33].

Anyagi támogatás: A közlemény megírása, illetve a kap-
csolódó kutatómunka anyagi támogatásban nem része-
sült.

Szerzői munkamegosztás: L. A.: Kezdeményezte a cikk 
megírását, elvégezte az irodalomkutatást, és megírta az 
infektológiai részeket. T. P.: Közreműködött az infekto-
lógiai részek megírásában. F. T.: Irodalomkutatást vég-
zett, és megírta a vakcinológiai részeket. A cikk végleges 
változatát mindhárom szerző elolvasta és jóváhagyta.

Érdekeltségek: A szerzőknek nincsenek érdekeltségeik. 
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