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Bevezetés: A COVID-19-pandémiit okozd SARS-CoV-2 koronavirusnak folyamatosan tjabb varidnsai jelennek meg,
2021. november 6ta a legtobb fertézést az omikron koronavirus-varidns okozta.

Célkitiizés: A prospektiv megfigyeléses kohorszvizsgilat célja a COVID-19-fertézésre nagyobb rizikéval bird, egész-
ségiigyben dolgozok korében két Pfizer-BioNTech-vakcina és az ezt kovetGen onkéntesen felvett emlékeztets vakei-
na utini COVID-19-fert6zések el6forduldsanak, a vakcina hatdsossaganak, biztonsagossaganak és immunogenitasa-
nak vizsgalata volt.

Modszer: A Betegipold Irgalmasrend Budai Irgalmasrendi Kérhidza egészségiigyi és egészségiligyben dolgozé munka-
tarsainak két Pfizer-BioNTech (BNT162b2)-oltasat 2021. janudr 7. és marcius 8. kozott kezdték meg. A harmadik,
emlékeztetS védSoltds tipusdnak valasztasa és id6pontjanak meghatirozasa onkéntes volt. 2021. janudr 7. és 2022.
junius 29. kozott kovettiik nyomon a dolgozokat. Felmértiik a COVID-19-fert6zés el6fordulasat, az oltdsi reakcid
stlyossagat, a fert6zésre hajlamositéd tényezbket és az oltasok utin a ’spike’ (S)-protein és a nukleokapszid (N)-pro-
tein elleni ellenanyag szintjének véltozasi kinetikajat.

Eredmények: 294 dolgozd — 96 orvos, 127 névér és 71, egészségiigyben dolgozd — adatait elemeztiik, akiknek leg-
alabb hirom cllenanyagszint-mérésiik tortént a megfigyelési id§ alatt. A harmadik, emlékeztetd oltast 280 dolgozo
kapta meg, a vakcindk megoszlasa a kovetkezd volt: Pfizer-BioNTech (BNT162b2) (n =210), Moderna COVID-19
(mRNA-1273) (n = 37), Sinopharm COVID-19 (n = 21), Janssen COVID-19 (n = 10) és AstraZeneca (ChAdOx1
nCoV-19) (n = 2). A megfigyelési idGszakban 121 esetben tortént fert6zés (41%). A COVID-19-fertézések lefolya-
sa tobbségében enyhe volt (97%), egy hét alatt gydgyult. A vizsgilt idészakban 2 dolgozé halt meg: egy 56 éves né
két oltds utin, COVID-19-fert§zéssel osszefliggésbe nem hozhat6 okbdl, és egy 58 éves férfi, aki a harmadik Pfizer-
védGoltas utan 6 hénappal zajlé COVID-19-fert6zés utin elhunyt. A fertézés el6forduldsit nem befolyasolta az
életkor, a nem, a kiséré betegségek, a dohdnyzas, a munkakor és a BMI. Az S-ellenanyag szintjének medidn értéke az
alapimmunizalas mdsodik oltdsa utdn 1 hénapig emelkedett (medidn: 1173,0 U/ml), a 8. hénapig lasst csokkend
tendencidt mutatott (678,5-625,8-538,0 U/ml). A harmadik oltds utin 1 hénappal 1ényegesen emelkedett az S-el-
lenanyag szintjének medidn értéke (16 535,0 U/ml), az oltds utdni 3. hoénaptdl csokkend tendencidt mutatott
(9697,7 U/ml). Az S-antitest szintjének az oltdsok utdni kiugréan magas emelkedése Osszefiiggést mutat az el6zetes
COVID-19-fertézéssel. Az N-protein elleni ellenanyagszintet az oltds nem befolydsolta, emelkedése a fertézéssel
mutat Osszefiggést.

Kovetkeztetés: Az emlékeztetd vakceinacié kevésbé hatott az omikron varidns okozta fert6zésre, de a betegség lefolyasa
enyhébb volt. Az alapimmunizilashoz képest az emlékeztetd oltds az S-antitest szintjének jelentGsebb emelkedését
okozta, ami 6sszefiiggést mutat a kordbbi COVID-19-fert6zéssel.
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COVID-19 infections and effectiveness of the vaccination among healthcare
workers

Introduction: New variants of the SARS-CoV-2 coronavirus are constantly appearing, causing the COVID-19 pan-
demic. From November 2021, most infections were caused by the Omicron coronavirus variant.

Objective: The aim of this prospective observational cohort study was to estimate the incidence of COVID-19 infec-
tions in the high-risk healthcare workers after two BNT162b2 mRNA Pfizer-BioNTech vaccines and the subsequent
booster vaccine, as well as the effectiveness, the safety and the humoral immune response of the vaccines.

Method: We started the two Pfizer-BioNTech ((BNT162b29) vaccinations of healthcare workers of the Polyclinic of
the Hospitaller Brothers of St. John between January 07 and March 08, 2021. The choice of the type and timing of
the third booster vaccination was voluntary. The workers were followed up between January 07, 2021 and June 29,
2022. The infection rate, adverse events of the vaccination, risk factors to infection and the kinetics of anti-spike (S)
antibody and anti-nucleocapsid (N) antibody serum level were evaluated.

Results: The data of 294 healthcare workers — 96 medical doctors, 127 nurses and 71 workers in hospital — who had
at least three antibody level measurements were analyzed. The third booster vaccine was given to 280 workers,
the distribution of the vaccines was the following: Pfizer—-BioNTech (BNT162b29) vaccine (n = 210), Moderna
COVID-19 (mRNA-1273) vaccine (n = 37), Sinopharm COVID-19 vaccine (n = 21), Janssen COVID-19 (n = 10),
AstraZeneca (ChAdOx1 nCoV-19) vaccine (n = 2). Infection occurred in 121 cases (41%) during the observation
period. The course of the COVID-19 infections was mostly mild (97%) and recovered within a week. During the
observational period, 2 workers died: a 56-year-old woman died after two vaccinations for reason unrelated to
COVID-19 infection, and a 58-year-old man died after the booster vaccination, following COVID-19 infection.
The incidence of infection did not correlate with age, sex, comorbidities, smoking, occupation and BMI. The me-
dian titre of anti-S antibody serum level increased one month after the second vaccination of the basic immunization
(1173.0 U/ml) and decreased slowly until the 8" month (678.5-625.8-538.0 U/ml) after the basic vaccination.
One month after the booster vaccination, the median titre of anti-S antibody serum level increased significantly
(16 535 U/ml), and showed a decreasing trend in the 3rd month after the booster vaccination (9697.7 U/ml). An
exceptionally high S antibody serum level increasing after the basic (>10 000 U/mL) and booster (>60 000 U/m)
vaccination showed a correlation with prior COVID-19 infection. The median cut-off index (COI) of anti-N anti-
body was not affected by vaccination, the increasing of the titre is related to the infection.

Conclusion: The booster vaccination had less effect on the infection caused by Omicron variant, but the course of the
infection was milder. Compared to the basic immunisation, the booster vaccination caused a significant increase in
the S antibody level. An exceptionally high S antibody level correlated with prior COVID-19 infection.

Keywords: antibody, COVID-19, COVID-vaccine, immunity, Pfizer-BioNtech, spike protein, humoral immune
response
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(Beérkezett: 2022. november 30.; elfogadva: 2022. december 1.)

Roéviditések A 2019-ben Gjonnan kialakult ,,stlyos akut léguti tiinet-
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BMI = (body mass index) testtomegindex; CD = (cluster of
differentiation) differenciicios klaszter; CI = (confidence inter-
val) megbizhatésigi tartominy; COI = cut-oftf index;
COV-BOOST = vizsgalat a harmadik (emlékeztet§) COVID-
19-vakcina alkalmazdsa részleteinek tisztizasira Anglidban;
COVID-19 = (coronavirus disease 2019) koronavirus-beteg-
ség 2019; ETT-TUKEB = Egészségiigyi Tudomdnyos Tandcs
— Tudomidnyos és Kutatasetikai Bizottsag; HR = (hazard ratio)
kockazati ariny; IgA = immunglobulin-A; IgG = immunglobu-
lin-G; IgM = immunglobulin-M; mRNA = (messenger ribo-
nucleic acid) hirvivé RNS; N = nukleokapszid; NNK = Nemze-
ti Népegészségiigyi Kozpont; PCR = (polymerase chain
reaction) polimerdz-lancreakcié; RNS = ribonukleinsav; S =
(spike) tiiske; SARS-CoV-2 = (severe acute respiratory syn-
drome coronavirus 2) stlyos akut 1égtti tiinetegytittest okozo
koronavirus-2; SIREN = SARS-CoV-2 Immunity and Reinfec-
tion Evaluation

egylittest okozé koronavirus-2” (SARS-CoV-2) mutan-
sai okozta betegség (COVID-19) [1] pandémidvd esz-
kaldlodott, és az egész viligon komoly egészségiigyi ¢és
gazdasagi krizishelyzetet teremtett. A fertGzés elkeriilése
érdekében a tavolsdgtartas, a maszkviselés, a gyakori kéz-
mosas mellett a védGoltds valt a prevencié fontos eszko-
zévé. A COVID-19-pandémia 2. hullima utan, 2020.
december végén érkezett meg az elsé vakcinaszallitmany
Magyarorszigra. Az oltasi rendben az egészségiigyi dol-
gozok voltak az els6k, korhazunkban 2021. janudr 7-én
kezdtiik el a Pfizer-oltéanyaggal a védéoltasok beadasat
egészségiigyi dolgozdinknak. A Pfizer-vakcina hatdsossi-
ganak, biztonsagossiganak és immunogenitasinak meg-
figyeléses vizsgalatiban munkacsoportunk elGzetesen
igazolta [2], hogy az els§ oltas el6tt COVID-19-ferts-
zésen at nem esett egyének esetén a ’spike’ (S)-antitest
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emelkedése mérsékelt az els6 oltds utin, mig a masodik
oltds utin lényegesen emelkedett. A COVID-19-fert6-
zésen az elsG oltas elStt dtesett egyének csoportjaban
mar az elsd vakcina is jelent6s S-antitest-termel&dést val-
tott ki, és a nukleokapszid (N)-ellenanyag tartésan ma-
gas szinten marad.

A SARS-CoV-2-nek folyamatosan tjabb varidnsai je-
lentek meg valtozoé aranyban [3] a vildg egyes orszagai-
ban. Eurépiban 2021 kozepén a virus delta valtozata
kiszoritotta az addig uralkod¢ alfa varidnst, ami novelte a
virus fert6z&képességét ¢és a fert6zés stlyossigit, majd
2021 novemberétdl a legtobb fert6zést az omikron ko-
ronavirus-varidns okozta. 2022 janiusiban Magyaror-
szagon lecsengett a pandémia 5. hullima [4]; felméré-
stinket 2022. janius 29-én zartuk le, de nem volt
megjosolhatd a jarvany jovébeli lefolydsa. 2021 jaliusa-
ban kormanyrendelet hatirozta meg a COVID-19-v¢é-
ddoltas felvételét az dllami egészségiigyben dolgozdknak
[5]; 2021 augusztusiban Eurépiban elséként Magyar-
orszag tette lehet6vé a megerGsité harmadik védSoltis
beadasat, és az NNK 45277-1,/2021 /JIF iktatoszama
eljarasrendje meghatarozta a harmadik oltds beaddsanak
irdnyelveit is. A harmadik (emlékeztetd, *booster’) véds-
oltds felvétele onkéntes volt. Két Pfizer—BioNTech-vak-
cina utdn az eljarasrend eltérd technologiaval eléallitott
vakcinat javasolt, mivel az irodalmi adatok alapjan a he-
terolég vakcindcié (a harmadik oltas tipusa eltér az els6
két oltasétol) erésebb immunvalaszt valt ki. A kezelSor-
vos és a paciens kozos megegyezésével homolog vakeina-
ci6 is alkalmazhato volt. 2021 novemberében kormany-
rendelet irta el6, hogy az egészségiigyi és egyes
allamigazgatdsi dolgozoknak kotelezd a megerdsits har-
madik oltds is [6]. A dolgozok onkéntes dontése alapjan
a harmadik oltist 2021. december 31-ig kellett felvenni.
A jarvany lecsengésével, 2022 mdrciusiban az egészség-
tgyi dolgozdk kotelezs védBoltisit megsziintették [7].

Prospektiv megfigyeléses kohorszvizsgalatunk elsédle-
ges végpontja a COVID-19-fert6zésre nagyobb riziko-
val bird, egészségiigyben dolgozok korében két Pfizer—
BioNTech-vakcina és az ezt kovetSen onkéntesen felvett
emlékeztet§ vakcina utani ellenanyagszint-valtozasnak és
a védettség Osszefiiggésének értékelése volt.

A kutatasi terv a hatalyos hazai jogszabalyok és az Or-
vosok Vilagszovetsége Helsinki Deklardcidja szerint tor-
tént az ETT-TUKEB 1V-1287-1,/2021/EKU engedé-
lye alapjan.

Mobdszerek

A Betegipol6 Irgalmasrend Budai Irgalmasrendi Kérha-
zanak 18 éven feliili egészségiigyi és egészségiigyben dol-
goz6 munkatdrsai koztl 2021. janudr 7. és marcius 8.
kozott az elsé kampanyvédSoltas soran, tizemorvosi vizs-
galat keretében 345 dolgozé kapta meg a Pfizer—
BioNTech-vakcina két dozisit. 299 dolgozéd vallalta,
hogy a tervezett megfigyeléses vizsgilatban részt vesz.
Az els6 két oltas utan a harmadik véddoltas tipusanak
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vilasztasa ¢és idGpontjanak meghatirozasa onkéntes volt.
Az oltasok elétt és az ellenanyagszintet kimutatd vérvétel
soran felmértiik a COVID-19-fert6zésre utalo tiineteket,
a hajlamosité kockazati tényezdket, a kiséré betegsége-
ket, az oltdsi reakcidkat és az el6zetesen rendelkezésre
ll6, a SARS-CoV-2 kimutatisara szolgilé PCR- vagy an-
tigéngyorsteszt-eredményeket. Biztos COVID-19-fert6-
zottnek tekintettiik azokat a dolgozodkat, akiknél a tipu-
sos COVID-19-fert6zés legalabb két klinikai tiinete mel-
lett a PCR- vagy az antigéngyorsteszt pozitivnak bizo-
nyult. Feltételezett volt a COVID-19-fertézés, ha a
tfert6zés tiineteinek hidnya miatt nem tortént PCR- vagy
antigéngyorsteszt, de az N-protein elleni ellenanyag po-
zitiv lett. Feltételezett volt még a fertézés akkor, ha leg-
alabb két jellemz6 COVID-19-fert6zéses tiinet mellett a
PCR vagy az antigéngyorsteszt negativ volt, de az N-pro-
tein elleni ellenanyag pozitivnak bizonyult.

Meértiik a SARS-CoV-2-S-protein és -N-protein elleni
ellenanyag szintjét a masodik oltds el6tt és utan 1 hénap-
pal (= 10 nap), és az emlékeztet§ oltas elStt és utin
1 hénappal (+ 20 nap), illetve a megfigyelési idészakban
a dolgozok altal valasztott idSpontokban. A megfigyelés-
bdl kizartuk azokat a dolgozdkat, akiknél hirom ellen-
anyagszint-meghatarozasnal kevesebb vizsgilat volt a
megfigyelési idGszak alatt. A SARS-CoV-2-N-antitestek
meghatirozasa a szemikvantitativ Roche (Bdzel, Svijc)
Elecsys anti-SARS-CoV-2-teszttel, a SARS-CoV-2-S-an-
titesteké kvantitativ Roche Elecsys anti-SARS-CoV-2-S-
teszttel elektrokemilumineszcencids immunkémiai elja-
rassal tortént. Az N-antitest (anti-SARS-CoV-2-N-teszt)
pozitivitisanak kiiszobértékindexe (COI; mintajel /kii-
szOobértékjel) 21,0, az S-antitest (anti-SARS-CoV-2-S-
teszt) pozitivitasanak kiiszobértéke 20,80 U/mL volt
vizsgalatunkban.

Statisztikai analizis

Folytonos valtozok (életkor, BMI, S- és N-antitest-érté-
kek) esetén az eredményeket az atlag + standard devia-
cidjaként fejeztiik ki. A megfigyelési adatok normalitasat
Shapiro-Wilk-teszttel, a varianciak homogenitisat pedig
Levene-teszttel ellendriztilk. A megfigyelési adatokat
kontingenciatablikkal elemeztiik, és y>-teszttel vizsgal-
tuk a viltozok kozotti fiiggetlenséget. A fertGzésre ha-
tast gyakorld viltozok sziirésére bindris logisztikus reg-
ressziot alkalmaztunk.

Az elemzés kétoldalas volt o = 0,05 szignifikancia-
szinttel. A statisztikai elemzést az IBM® SPSS® 28.0
(IBM Corporation, Armonk, NY, USA) és a Statistica
13.5 (TIBCO Software Inc., Palo Alto, CA, USA) prog-
ramcsomagok segitségével végeztiik el.

Eredmények

2021.janudr 7. és 2022. janius 29. kozott kovettiik nyo-
mon a 299 koérhazi dolgozét, akik Pizer-BioNTech-ol-
tast kaptak, és vallaltak a nyomon kovetést; a klinikai ada-
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1. tablazat A megfigyelési idGszak alatt COVID-19-fertézésen dtesett és
nem fert6zott dolgozok adatai
Paraméter Esetszim  COVID-19- Nem p
(n) fert6zés volt  fertézottek

Ertékelhet$ dolgozok 294 121 (41%) 173 (59%)

Eletkor NS
45 ¢év alatt 84 39 (46%) 45 (54%)
46-60 év 116 48 (41%) 68 (59%)
61 év felett 94 34 (36%) 60 (64%)
Nem NS
Férfi 80 36 (45%) 44 (55%)
Né 214 85 (39%) 129 (61%)
Munkakor NS
Orvos 96 49 (51%) 47 (49%)
Névér 127 47 (37%) 80 (63%)
Egészségiigyben 71 25 (35%) 46 (65%)
dolgozo
BMI (+ sz6rds) 25,43 25,68 25,25 NS
(+ 66,28) (+6,14) (+6,37)
Kisérg betegségek
Hypertonia 65 26 39
Diabetes mellitus 15 5 10
Pajzsmirigybetegség 21 9 12
Allergia 44 17 27
Krénikus gyulladas 7 3 4
AMI, ISZB 4 1 3
Dohanyzas 46 16 30
AMI = akut myocardialis infarktus; BMI = testtomegindex;

COVID-19 = koronavirus-betegség 2019; ISZB = ischaemias sziv-
betegség; NS = nem szignifikins

tok mellett legalabb harom alkalommal az N- és S-antitest
vizsgalata is megtortént a megfigyelési id§ alatt. 5 dolgo-
706 (3 férfi és 2 n8) a misodik oltist lazas betegség miatt
nem kapta meg, ezért a nyomon kovetésbdl ket ki-
zartuk, igy 294 dolgozé adatait elemeztik. Kozilik
80 férfi és 214 né volt, 96 orvos, 127 névér és 71, egész-
ségligyben dolgozé személy. A dolgozék adatait az
1. tablazat mutatja. A vizsgilt idészakban 2 dolgoz6 halt
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meg: egy 56 éves né két oltas utin, COVID-19-fert6-
zéssel Osszefiiggésbe nem hozhaté okbdl, és egy 58 éves
térfi, aki a 3. Pfizer-védGoltds utin 6 hoénappal zajld
COVID-19-fert6zés utan elhunyt. Adataikat megtartot-
tuk az adatbazisban.

Magyarorszigon a COVID-19-fertézés hullimaiban
dominans SARS-CoV-2-varidnst, a populacios és a kor-
hézi dolgozdk fertézésének szamit és COVID-19-hul-
lamonkénti megoszlasit a 2. tiblazat tartalmazza.

Az elemzett 294 dolgozd kozil a megfigyelési id6-
szakban 121 esetben tortént fert6zés (41%), az alapim-
munizalas elétt az 1. és 2. hullimban 39 dolgozo ferts-
z6dott meg. 111 dolgozoénal a biztos fertézést legalabb
két jellemzd klinikai tiinet mellett PCR- vagy antigén-
gyorsteszt-pozitivitas igazolta. 10 esetben a klinikai tii-
netek hidnya vagy az enyhe tiinetek miatt nem tortént
PCR- vagy antigéngyorsteszt, de az N-protein elleni el-
lenanyagszint emelkedése a COVID-19-fertézést valo-
szintsitette.

A COVID-19-fert6zés lefolyisa tobbségében enyhe
volt, egy hét alatt gydgyult. Két hét alatt gyogyuld, mér-
sékelt stlyossagt fert6zés 8 esetben volt, ebbdl 4 eset a
védboltasok el6tt az 1. és 2. hullamban. Az 5. hullimban
domindns omikron varidns a sajat vizsgalatunkban a kér-
hizi dolgozdék kozott nagyszamu fertézést okozott
(57/121), amely tobbségében enyhe (53 /57) lefolydsa
volt. A fert6zott dolgozok kozel felének volt egy vagy
tobb kiséré betegsége (61/121). Egy 58 éves férfi a
3. Pfizer-védboltas utin 6 hénappal mérsékelt stalyos-
sagt, két hétig tarté COVID-19-fert6zésen esett it az
5. hullimban, és a gydgyuldsa utini héten hirtelen beko-
vetkezett stroke kovetkeztében elhunyt. A COVID-19-
fert6zés és a stroke Osszefliggése feltételezhetd.

A harom hét kiilonbséggel beadott két Pfizer—BioN-
Tech-vakcina utdan a harmadik (emlékeztet6) védSoltas
felvétele onkéntes volt, az oltdéanyagot és az oltds id6-
pontjat az olté orvos és a dolgozé kdzos megegyezéssel
dontotte el. A megfigyelési idészakban 14 dolgoz6 csak
két oltast kapott, 5 dolgozé kilépett, 8 dolgozé a terve-
zett oltas el6tti COVID-19-fert6zés miatt nem kérte a
harmadik oltast, 1 dolgozé elhunyt a harmadik oltis
el6tti idGszakban. A harmadik oltdst 280 dolgozé kapta
meg, a vakcinak megoszlasa a kovetkezs volt: Pfizer—

2. tablazat Magyarorszigon a COVID-19-fert6zés hullimaiban dominans SARS-CoV-2-varidnsok, a populdcids és a kérhdzi dolgozok fert6zésének szima és
COVID-19-hullimonkénti megoszlasa (https://koronavirus.gov.hu/)
Hullim Id6szak eleje Dominans Pango lineage Lakossagi Halalesetek % Dolgozoi Halaleset
varidns fertézottek szdma fertézés

1 2020. 03. 04.  Eredeti vuhani Wuhan Hu-1 4086 570 14 11

2 2020. 06.21.  Eredeti vuhani Wuhan Hu-1 356 791 11 543 32 28

3. 2021.01.27.  Alfa (brit) B.1.1.7 447 461 17 886 4 8 1

4 2021.07.08.  Delta (indiai) B.1.617.2 444 717 9105 2 17

5 2021.12.31.  Omikron (dél-afrikai) B.1.1.529 675 070 7 543 1,1 57 1
Osszesen 1928 125 121

COVID-19 = koronavirus-betegség 2019; SARS-CoV-2 = stlyos akut 1éguti tiinetegyiittest okozd koronavirus-2
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3. tablazat A harmadik oltds utdni reakciok a kiilonb6z6 oltdéanyagok sze-
rint
Vakcina Nem volt, vagy enyhe, 24 6ran tal tarté, Osszesen
24 6ran beliill megszing mérsékelt
oltési reakcié oltési reakcié

Pfizer 157 53 210
Moderna 22 15 37
Sinofarm 21 0 21
Janssen 6 4 10
AstraZeneca 2 0 2
Osszesen 208 72 280

BioNTech (BNT162b2)(n=210), Moderna COVID-19
(mRNA-1273) (n = 37), Sinopharm COVID-19 (n =
21), Janssen COVID-19 (n = 10) és AstraZeneca
(ChAdOx1 nCoV-19) (n = 2). Az emlékeztetd vakcindk
utani oltdsi reakcidkat a 3. tdblizat mutatja; 24 6ran tali
mérsékelt reakciét Osszesen 72 esetben észleltiink, stlyos
oltdsi reakcié nem volt.

Az egyes hullimokban az oltdsokhoz viszonyitva a fer-
t6zések szamat az 1. abra mutatja. Az alapimmunizalds
utin a 3. hullimban és az emlékezteté oltds utin a
4. hullimban a dolgozék fertézéseinek szama csokkent,
ez kilonosen szembetling, ha a lakossig novekvd fer-
tézésszamaval vetjuk Ossze. A fertézés eléforduldsit
(1. tablazat) nem befolydsolta az életkor, a nem, a kisérd
betegségek, a dohdnyzds, a munkakor és a BMI.
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in és N-protein elleni ellenanyagszintjei viltozdsinak medidn,

4. tablazat A megfigyelési idGszak alatt nem fert6z6dott dolgozok S-prote-
valamint 25-6s (Q25) és 75-6s (Q75) percentilisértékei

Id6pont Elemszim SARS-CoV-2-S, SARS-CoV-2-N,
(N) mediin medidn

(Q25-Q75) (Q25-Q75)

2. oltas elbtt 73 21,9 0,08
(0,08-72,7) (0,08-0,09)

2. oltds utan 73 1173 0,08

1 hénappal (0,08-1950,0) (0,08-0,08)

2. oltds utin 62 678,5 0,07

3 hénappal (0,07-1354,7) (0,070,08-)

2. oltds utan 55 625,8 0,07

6 hoénappal (0,07-968,3) (0,07-0,09)

2. oltds utin 52 538,0 0,07

8 honappal (0,07-843,0) (0,07-0,08)

3. oltds utan 26 16535,0 0,07

1 hénappal (0,07-24707.,2) (0,07-0,08)

3. oltds utan 35 9697.,7 0,08

3 hénappal (0,08-16324,0)  (0,07-0,08)

Q = kvartilis; SARS-CoV-2 = stlyos akut léguti tiinetegyiittest okozd
koronavirus-2

A SARS-CoV-2-S-protein és -N-protein elleni ellen-
anyag szintjét a masodik oltds elétt és utian 1, 3, 6 és
8 honappal (+ 10 nap) és az emlékeztetd oltds elStt és
utan 1 és 3 honappal (£ 20 nap) mértiik. A megfigyelési
id&szakban fert6§z8dott dolgozdkat folyamatosan ki-
hagytuk az elemzésbdl, hogy csak az oltdsok dltal kival-

enyhe tinetek
50 mérsékelt tiinetek
1., 2. oltas

40 1 3. oltas

30 1

A fertézottek szama

20 1

10 1
0. I I

1. hulldm 2. hulldm 3. hullam 4.a hullam 4.b hullam 5. hullam

1. dbra

Az egyes hullimokban a COVID-19-fert6zo6tt dolgozok szdma és a tiinetek stlyossaga

Magyarorszigon az egyes hullimok soran a fert6zott dolgozok szamat és a tiinetek stlyossigdt mutatja az dbra. Az alapimmunizdlds és az emlékezte-

t6 oltds idejét a nyil mutatja.

COVID-19 = koronavirus-betegség 2019
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3. abra A nem fert6zott dolgozok nukleokapszid (N)-ellenanyag-szintjének valtozdsa

Az alapimmunizilds és az emlékeztetd oltds idejét a nyil mutatja. A vérvételek id6pontjdig nem fert6zott dolgozok N-ellenanyag-szintjének medidn és
standard error (SE) értékét logaritmikusan mutatja a fiiggSleges tengely. Az N-antitest (anti-SARS-CoV-2-teszt) pozitivitasinak kiiszobértékindexe
(COI; mintajel /kiiszobértékjel) 21,0 (vizszintes vonal); a megfigyelési id6 alatt a negativitds igazolja, hogy a dolgozok nem voltak fert6zottek

COI = cut-off index; SARS-CoV-2 = stlyos akut léguti tinetegyiittest okoz6 koronavirus-2

tott immunogenitast tudjuk elemezni. A 4. tdblizat ésa | tuk, hogy az els§ oltds el6tt nem fertéz8dott dolgozok
2. és 3. dbra mutatja a megfigyelési idGszak alatt nem fer- | esetén az S-antitest emelkedése az elsG oltas utin mérsé-
t6z86dott dolgozdk S-protein és N-protein elleni ellen- | kelt, a masodik oltds utin jelent&sebb volt. Jelenlegi
anyagszintjének viltozasit, ami az oltds altal kivédltott | hosszabb megfigyelésiink soran igazoltuk, hogy az S-cl-
humoralis immunogenitast titkr6zi. El6zetesen kimutat- | lenanyag szintjének median értéke az alapimmunizalas
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miésodik oltdsa utin 1 hoénapig emelkedett (medidn:
1173,0 U/ml), a 8. hénapig lasst csokkend tendenciit
mutatott (678,5-625,8-538,0). A harmadik oltds utin 1
hoénappal 1ényegesen emelkedett az S-ellenanyag szintjé-
nek median értéke (16 535,0 U/ml), az oltds utdni 3.
hénapban csokkend tendenciat mutatott (9697,7 U/
ml). A nem fert6zott dolgozok esetén az N-antitest
szintje alacsony volt, és ha a fert6zés nem kovetkezett
be, akkor a szintjiik tovdbbra is alacsony maradt.

A megfigyelési id&szakban az 6sszes dolgozd — akik
nem fert6zdédtek, és akik a COVID-19-fert6zésen ates-
tek — S-protein és N-protein elleni ellenanyagszintjeinek
valtozasat az oltds mellett a fert6zés is befolydsolta. Az
ellenanyagszint-emelkedés nagy szoérast mutatott, ezért
kiilon elemeztiik a kiugré emelkedést mutaté dolgozok
adatait. A masodik oltds utdn jelentSs (10 000 U/mL
felett) ellenanyagszint-emelkedést 2 dolgozonal észlel-
tiink: egyikiik a mdsodik oltas elStt, az els§ oltas utin
1 hénapon belil, a masik dolgoz6 az oltas el6tt, az
1. hullimban fert6z8dott meg. A harmadik oltds utin
kiugré S-antitest-emelkedést (60 000 U/mL felett)
4 dolgozénal tapasztaltunk: 2 esetben a harmadik oltds
utdn tortént a fert6zés, 2 esetben a harmadik oltas el6tt.

Kiemelendd, hogy a kiillonb6z8 emlékeztets vakeindk
utan az S-ellenanyag-szintek emelkedése a vakcina tipu-
satol fiiggetlen volt.

A megfigyelési id6 alatt az oltdsok el6tt az 1. és 2.
hullimban COVID-19-fert6zésen atesett 12 dolgozé-
ndl észleltiink a harmadik oltds utin az 5. hullimban is-
mételt fertézést. Az elsé fertGzést kovetd atlagos vissza-
fert6z6dési id6 496 nap volt. A 12 dolgozé koziil 11
esetben a kozvetlen betegkapcsolat (orvos, névér, beteg-
szallitd) bizonyitott volt. Az ismételt fert6zés 8 esetben
a Pfizer-oltds, 3 esetben a Sinopharm- és egyszer a
Moderna-vakcindk harmadik oltdsa utin kovetkezett be.

Megbeszélés

Az eredeti vuhani SARS-CoV-2 vadtipusa és mutinsai
okozta COVID-19-pandémia [8] az egész vilagon ko-
moly egészségiigyi problémat okoz. Magyarorszagon az
eredeti vuhani SARS-CoV-2 vadtipusa okozta elsé fert6-
zést 2020. 03. 04-én regisztriltik. A fert6zés legtobb
halalos szovédményét az oltasok elétti id6szakban a brit
alfa (B.1.1.7) varians okozta. 2021 novemberében jelent
meg a legtobb fert6zést okozé omikron (B.1.1.529) ko-
ronavirus-varidns [9], amely azéta méar szdmos valtozai-
son ment keresztil [10]. Magyarorszdgon az 5. hullim-
ban az omikron varians BA2-tipusa volt dominans, azéta
a BA4 ¢és BAS variansok is terjednek Eurépaban. Meg-
valtozott a koronavirus tiiskefehérjéje, a fert6z&képes-
sége lényegesen ndétt, a lappangasi id6 lerovidiilt, az Gj
omikron varidnsokkal az Gjrafert6z6dés esélye megnétt
[11]. Angliai felmérés szerint [12] az omikron-fert6zés
miatti stirgGsségi korhazi kezelések kockizata korilbeliil
egyharmada a delta varians miatti siirgGsségi kezelések-
nek (HR: 0,33, 95% CI: 0,30-0,37). A mutinsok gyors
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terjedésének egyik oka az enyhe ¢és tiinetmentes virus-
hordozoék altal terjesztett fert6zés [13], a tavolsigtartas-
nak és a maszkviselésnek a hanyagolasa és a védGoltasok
felvételének megtagadasa.

A COVID-19-fert6zéssel szemben az elsG szakaszban
a természetes, késGbb az adaptiv immunmechanizmusok
inditjik el a védekezést, ebben a CD8+ citotoxikus
T-sejtek [14] mellett az antitestek dltal medialt immun-
valasznak van szerepe. A SARS-CoV-2-specifikus IgA-,
1gG- és IgM-ellenanyag-vilasz a fert6zés utan 1 hénap-
pal a legmagasabb, és azoknal a betegeknél erételjesebb,
akiknek stlyosabb fert§zésiik volt [15]. A rutin klinikai
gyakorlatban a COVID-19-fert6zés és az oltas altal ki-
valtott immunogenitds vizsgilatira az antitestek szintjé-
nek valtozasa alkalmas. EgyelGre nincs megbizhaté adat
arrél, hogy az antitestek szintjének emelkedése a fert6zés
és az oltasok utin megvéd-e az ismételt, SARS-CoV-
2-mutinsok okozta fert6zésektdl. Vizsgalatunk célja volt
a kérhdzi dolgozok kozott a COVID-19-fert6zés gya-
korisiganak felmérése, a védSoltisok fert&zéslefolydst
befolyasold hatdsdnak, az oltési reakcidknak a vizsgdlata.
Elemeztiik, hogy a fert6zés és az oltds hatdsara a humo-
ralis immunogenitdst jelz6 ellenanyagszintek hogyan val-
toznak.

Az irodalmi adatok nem egyértelmtiek; megfigyelé-
stinkben a vizsgalt tényezSk koziil az életkor, a nem, a
dohdnyzds, a kiséré betegségek, a munkakor és a BMI
nem befolydsolta a fert6zés el6forduldsat.

Tobb tanulmany igazolta, hogy a homolég és a hete-
rolog vakcindk emlékeztet§ dézist oltdsa egyarint biz-
tonsagos volt, és jelentés immunogenitast eredménye-
zett a COVID-19-variansokkal szemben [16]. Megfi-
gyelésiink is igazolja, hogy a védGoltisok biztonsigosak,
jol toleralhatok voltak, 24 6ran tali mérsékelt oltasi reak-
ciét Gsszesen 72 esetben észleltiink, stlyos oltdsi reakcid
nem volt. Az emlékeztetd oltdsok tobbsége Pfizer-vakci-
naval tortént, mas mechanizmust oltéanyag sem oko-
zott stlyos oltasi reakciot.

Az irodalmi adatok alapjan ismert, hogy a vakcindk
védelmet nyajtanak a koérhdzi ellitdst igénylS sulyos
COVID-19-fert6zés ellen, és a haldlozasok szamat is 1¢-
nyegesen csOkkentik. Az alapimmunizalast jelent§ két
oltds mellett az emlékeztet$ oltds hatisossigit tobb vak-
cina esetén igazoltdk [17]. A multicentrikus randomizalt
COV-BOOST-vizsgilat [ 18] soran kiilonb6z6 COVID-
19-vakcinak hatdsossigit és immunogenitisit elemez-
ték: a vakcindk a sejtes és a humoralis immunvalaszokat is
jelentésen fokoztik, igy hatdsosnak és biztonsigosnak
véleményezték a vakcindkat.

Nagy esetszamu (1 158 269) izraeli tanulmany [19]
a Pfizer-vakcina harmadik adagjat hatdsosnak talilta a
salyos COVID-19-fert6zés megelGzésében, Osszeha-
sonlitva a csak alapimmunizilasban részesiiltekkel. Az
mRNS-alapti oltisok jelentésen csokkentik a COVID-
19-gjrafert6z6dés esélyét [20-22]. Az eredmények nagy
része még az omikron varians elterjedése el6tti adatokon
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alapul. Vizsgéilatunkban is igazolodott, hogy az emlékez-
tets oltds csokkenti a fert6zés eléfordulasanak esélyét.

Két, illetve harom Pfizer- (vagy Moderna-) mRNS-ol-
tas utdn a SARS-CoV-2 omikron és delta varidnsa okozta
fert6zéseket értékelte egy nagy esetszamu, az Egyestilt
Allamokbél szdrmazé tanulméany [23]. Osszehasonlitva
az oltatlanokkal és a csak két oltast felvevs egyénekkel,
akik hirom adag mRNS-COVID-19-vakcinat kaptak,
azok kozott kevesebb volt a tiinetekkel jaré omikron/
delta SARS-CoV-2-fert6zés.

A fert6zésre nagyobb rizikoju egészségiigyi dolgozo-
kat mérte fel a Hall vezette SIREN vizsgdlocsapata [24].
A Pfizer-vakcinaval oltott és oltatlan, egészségligyben
dolgozok nyomon kovetése soran az oltdst rovid tivon
hatasosnak {télték, 6 hénap utin a védelem csokkent.
Az oltdsok el6tt elGzetesen fertézott dolgozdk emlékez-
tets oltasa egy éven tal is védelmet nyajtott a fert6zéssel
szemben.

Munkatarsaink kozott a COVID-19-fertézések lefo-
lydsa tobbségében enyhe volt, egy hét alatt gyogyult. Két
hét alatt gyogyuld, mérsékelt stlyossagu fertézés 8 eset-
ben volt, 4 esetben még az alapimmunizalas el6tt az 1. és
2. hullamban. Ezek az adatok alatimasztjak azt, hogy az
oltds a fert6zés sulyossagat kedvezSen befolydsolja. Kor-
hazi apolasra szoruld beteg nem volt. Az 5. hullimban
domindns omikron varidns a sajit vizsgalatunkban a kor-
hazi dolgozdék kozott nagyszamu, tobbségében enyhe
lefolyasu fert6zést okozott. Egy akut stroke kovetkezté-
ben bekovetkezett haldleset Osszefiiggése a fertézéssel
feltételezhetd.

Nemet és mtsai [25] egészségiigyl dolgozok szérumi-
nak az eredeti vuhani SARS-CoV-2 vadtipusaval, B.1.351
(béta), B.1.617.2 (delta) és omikron varidns elleni neut-
ralizéciés vizsgilatot végeztek két oltisbol allé Phizer-
vakcinacio, illetve a harmadik, emlékezteté oltds utan.
Harom oltis utdn a virusneutralizalé hatisossag lényege-
sen nagyobb volt (100-szoros) az omikron varianssal
szemben, mint két oltas esetén, ugyanakkor a delta vari-
anssal szemben négyszer nagyobb volt a virusneutrali-
zal6 hatds, mint az omikron varianssal szemben.

A Pfizer-BioNTech adatai alapjan az emlékeztetd oltas
altal generalt antitestek képesek az omikron semlegesité-
sére [26] is. A kétdozisa Pfizer-oltashoz képest a harma-
dik oltds mar 25-szorosére emeli az antitestek neutrali-
zal6 aktivitasat.

A véddoltasok és a fert6zések egyarant emelik az ellen-
anyagszinteket: az mRNS-alapa véddoltasok a S-antitest
emelkedését valtjak ki, mig a fertézés utan féleg az N-
antitest értékei emelkednek, de emellett az S-antitest ér-
tékei is emelkedést mutatnak. Az oltas és a fert6zés
okozta ellenanyagszint-emelkedés sokszor dtfedést mu-
tat. Vizsgalatunkban az elsé oltas elStt nem fert6z6dott
dolgozok esetén az S-antitest emelkedése mérsékelt volt
az c¢ls6 oltds utin, mig a mdsodik oltds utan lényegesen
emelkedett. A COVID-19-fert6zésen atesett egyének
csoportjaban mar az elsé vakcina is jelent8s S-antitest-
termel8dést valtott ki. Fertézott munkatarsainknal az S-
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antitest a masodik és a harmadik oltas utin az 1. hénap-
ban kifejezetten emelkedett. Az ellenanyagszint valtozasa
a masodik oltds utin 8 hoénapig lasst csokkend tendenci-
at mutatott, mig a harmadik oltds utan 1 hénappal lénye-
gesen emelkedett, majd a 3. hénapig lassan csokkent.

Az elsé oltas el6tt nem fert6z6dott dolgozok esetén
az N-antitest szintjei alacsonyak voltak, és ha a fert6zés
nem kovetkezett be, akkor a szintjiik tovabbra is ala-
csony maradt. A COVID-19-fert6zésen az elsé oltds
elott dtesett személyeknél az N-antitest értékei tartosan
emelkedettek voltak, és az Gjabb fert6zés vagy az emlé-
keztetd vakcina tovabbi jelentGs antitest-emelkedést val-
tott ki.

Kutatdsunk korlatai kozott kiemeljiik, hogy az egy
centrumban oltott személyek esetszama kevés, vizsgalati
csoportunkba csak az elsGként jelentkez6 300 munkatar-
sat vontuk be. Tobb dolgozé a COVID-19-fert6zés mi-
att kés6bb kapta meg a védGoltast, 6k a vizsgilatban nem
vettek részt, ezért naluk ellenanyagszint-mérés nem tor-
tént. Az obszervaciods vizsgalat soran a dolgozok S- és
N-ellenanyag-szintjének mérése a dolgozdk onkéntes
dontése alapjan tortént, a kutatasba bevalasztas kritériu-
ma legalabb hirom ellenanyagszint-mérés volt. A ferts-
zés megel6zésében a humordlis immunitas mellett a sej-
tes immunitasnak is szerepe van, amit kutatdsunk sorin
nem vizsgaltunk.

Kovetkeztetés

Kutatdsunk célja a fert6zés kockazatanak jobban kitett
egészségligyi és egészségiigyben dolgozok korében két
Pfizer-vakcina utdn adott emlékeztetd oltis hatdsossaga-
nak és az oltas altal kiviltott immunogenitasnak a vizsga-
lata volt. Kovetkeztetésiink, hogy a lakossig korében
nagyszamu fertGzést és a legtobb haldlos kimenetelt el6-
idéz§ alfa (brit; B.1.1.7) varidns okozta fert6zés lehets-
ségéta 3. hullimban a két Pfizer-BioNTech-oltasbdl alld
alapvakcinacié az egészségiigyi dolgozoknal lényegesen
csokkentette. Az emlékeztetd vakcindcié kevésbé hatott
az omikron (dél-afrikai; B.1.1.529) varians okozta fert6-
zésre, de a fert6zés lefolydsa enyhébb volt. Az alapimmu-
nizdlishoz képest az emlékeztetd oltds az S-antitest
szintjének jelent&sebb emelkedését okozta. Az S-antitest
szintjének az oltdsok utani kiugréan magas emelkedése
osszefliggést mutatott az el6zetes COVID-19-fert6zés-
sel. Az N-protein elleni ellenanyagszintet az oltds nem
befolyasolta, emelkedése a fertGzéssel mutatott Gssze-
fiiggést.

Anyagi tamogatis: A kozlemény megirasiért a szerz6k
anyagi timogatisban nem részesiiltek.

Szerzdi munkamegosztis: R. B., N. D. és D. E. azonos
mértékben jarult hozzd a kézirat elkészitéséhez. N. E.;
T. E.: Laboratériumi munka. L. I.: Uzemorvosi vizsgala-
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tok. P. A.: A fert6zések nyomon kovetése. G. P., N. Gy.:
A protokoll tervezése, jelentés Osszedllitasa. A cikk végle-
ges valtozatit valamennyi szerzd elolvasta és jévihagyta.

Erdekeltségek: A szerzSknek nincsenek a dolgozattal kap-
csolatban érdekeltségeik.

Irodalom

[1] Hu B, Guo H, Zhou P, et al. Characteristics of SARS-CoV-2 and
COVID-19. Nat Rev Microbiol. 2021; 19: 141-154.
Rojkovich B, Németh D, Torok E, et al. Immunogenicity and
safety of the BNT162b2 mRNA COVID-19 vaccine in health-
care workers. [A BNT162b2 mRNS-Pfizer-BioNTech-védGoltas
hatdsossiginak és immunogenitisinak monitorozisa egészség-
tigyben dolgozdékon. ] Orv Hetil. 2021; 162: 1551-1557. [Hun-
garian]

[3] CDC. Delta variant: what we know about the science. Aug 13,
2021. Available from: https://www.cdc.gov/coronavirus/
2019-ncov/variants/delta-variant.html.

[4] Hungarian Government. Informational website on coronavirus.
[Magyaroszdg Kormdnya. Tdjékoztat6 oldal a koronavirusrdl. |
Available from: https://koronavirus.gov.hu/ [accessed: July 20,
2022]. [Hungarian]

[5] Governmental regulation on the obligatory vaccination against
coronavirus. [449,/2021. (VII. 29.) Korm. rendelet a korona-
virus elleni véd&oltds kotelezs igénybevételérdl.] [Hungarian ]

[6] Governmental regulation on the obligatory vaccination against
coronavirus for state and municipial employees. [A Kormany
599,/2021. (X. 28.) Korm. rendelete a koronavirus elleni véds-
oltdsnak az dllami és 6nkormanyzati intézményeknél foglalkozta-
tottak altal torténd kotelezs igénybevételérdl.] [Hungarian ]

[7] Governmental regulations on termination of coronavirus vacci-
nations. [A Kormany 77,/2022. (III. 4.) Korm. rendelete a koro-
navirus-viligjirviny elleni egyes védelmi intézkedések megsziin-
tetésérdl. ] [Hungarian |

[8] To KK, Sridhar S, Chiu KH, et al. Lessons learned 1 year after
SARS-CoV-2 emergence leading to COVID-19 pandemic.
Emerg Microbes Infect. 2021; 10: 507-535.

[9] WHO warns Omicron variant poses ‘very high’ global risk.
World Health Organization News, Al Jazeera. Available from:
https: //www.aljazeera.com/news,/2021/11 /29 /who-covid-
omicron-variant-very-high-global-risk [accessed: December 13,
2021].

[10] Saxena SK, Kumar S, Ansari S, et al. Characterization of the nov-
el SARS-CoV-2 Omicron (B.1.1.529) variant of concern and its
global perspective. ] Med Virol. 2022; 94: 1738-1744.

[11] Koelle K, Martin MA, Antia R, et al. The changing epidemiology
of SARS-CoV-2. Science 2022; 375(6585): 1116-1121.

[12] UK Health Security Agency. SARS-CoV-2 variants of concern
and variants under investigation in England. Technical briefing:
update on hospitalisation and vaccine effectiveness for Omicron
VOC-2INOV-01 (B.1.1.529). Available from: https://assets.
publishing.service.gov.uk/government/uploads/system /up-
loads/attachment_data/file /1045619 /Technical-Briefing-

[2

—

EREDETI KOZLEMENY

31-Dec-2021-Omicron_severity_update.pdf [accessed: January
5,2022].

[13] Yang R, Gui X, Xiong Y. Comparison of clinical characteristics of
patients with asymptomatic vs symptomatic coronavirus disease
2019 in Wuhan, China. JAMA Netw Open 2020; 3: ¢2010182.
Erratum: JAMA Netw Open 2020; 3: ¢2014310.

[14] Moss P. The T cell immune response against SARS-CoV-2. Nat
Immunol. 2022; 23: 186-193.

[15] Wajnberg A, Amanat F, Firpo A, et al. Robust neutralizing anti-
bodies to SARS-CoV-2 infection persist for months. Science
2020; 370: 1227-1230.

[16] Costa Clemens SA, Weckx L, Clemens R, et al. Heterologous
versus homologous COVID-19 booster vaccination in previous
recipients of two doses of CoronaVac COVID-19 vaccine in Bra-
zil (RHH-001): a phase 4, non-inferiority, single blind, ran-
domised study. Lancet 2022; 399: 521-529.

[17] Andrews N, Tessier E, Stowe J, et al. Vaccine effectiveness and
duration of protection of Comirnaty, Vaxzevria and Spikevax
against mild and severe COVID-19 in the UK. MedRxiv. 2021.
Doi: https://doi.org,/10.1101,/2021.09.15.21263583.

[18] Munro AP, Janani L, Cornelius V| et al. Safety and immuno-
genicity of seven COVID-19 vaccines as a third dose (booster)
following two doses of ChAdOx1 nCov-19 or BNT162b2 in the
UK (COV-BOOST): a blinded, multicentre, randomised, con-
trolled, phase 2 trial. Lancet 2021; 398: 2258-2276.

[19] Barda N, Dagan N, Cohen C, et al. Effectiveness of a third dose
of the BNT162b2 mRNA COVID-19 vaccine for preventing se-
vere outcomes in Israel: an observational study. Lancet 2021;
398:2093-2100.

[20] Bar-On YM, Goldberg Y, Mandel M, et al. Protection of
BNT162b2 vaccine booster against covid-19 in Israel. N Engl J
Med. 2021; 385: 1393-1400.

[21] Patalon T, Gazit S, Pitzer VE, et al. Odds of testing positive for
SARS-CoV-2 following receipt of 3 vs. 2 doses of the BNT162b2
mRNA vaccine. JAMA Intern Med. 2022; 182: 179-184.

[22] Andrews N, Stowe J, Kirsebom F, et al. Effectiveness of
BNT162b2 (Comirnaty, Pfizer-BioNTech) COVID-19 booster
vaccine against covid-19 related symptoms in England: test neg-
ative case-control study. MedRxiv. 2021. Doi: https://doi.org/
10.1101,/2021.11.15.21266341.

[23] Accorsi EK, Britton A, Fleming-Dutra KE, et al. Association be-
tween 3 doses of mMRNA COVID-19 vaccine and symptomatic
infection caused by the SARS-CoV-2 Omicron and Delta vari-
ants. JAMA 2022; 327: 639-651.

[24] Hall V, Foulkes S, Insalata F, et al. Protection against SARS-
CoV-2 after Covid-19 vaccination and previous infection. N
Engl ] Med. 2022; 386: 1207-1220.

[25] Nemet I, Kliker L, Lustig Y, et al. Third BNT162b2 vaccination
neutralization of SARS-CoV-2 Omicron infection. N Engl
Med. 2021; 386: 492-494.

[26] Pfizer and BioNTech provide update on Omicron variant. Pfizer,
December 08, 2021

(Rojkovich Bernadette dr.,
Budapest, Arpad fejedelem atja 7., 1023
e-mail: rojkovich.b@gmail.com)

Acikk a Creative Commons Attribution 4.0 International License (https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/) feltételei szerint publikalt Open Access kdzlemény,
melynek szellemében a cikk barmilyen médiumban szabadon felhasznalhat6, megoszthato és Ujrakdzolhetd, feltéve, hogy az eredeti szerz0 és a kdzlés helye,
illetve a CC License linkje és az esetlegesen végrehajtott modositasok feltiintetésre keriinek. (SID_1)

ORVOSI HETILAP

2023 m 164. évfolyam, 5. szam

Brought to you by MTA Titkarsag - Secretariat of the Hungarian Academy of Sciences | Unauthenticated | Downloaded 04/11/23 09:05 AM UTC



