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Naslov: Mozni vzroki krvnih strdkov kot resnih nezelenih ucinkov, povezanih z
uporabo cepiv Vaxzevria (ChAdOx1-SARS-COV-2, AstraZeneca) in COVID-19
Vaccine Janssen (Ad26.COV2-S, Janssen)

Znanstvena osnova: Po zaCetku mnozicnega cepljenja z adenovirusnima
vektorskima cepivoma proti covid-19 podjetij AstraZeneca in Janssen porocajo o
izjemno redkih resnih nezelenih ucinkih, ki jih niso zaznali med vrednotenjem
varnosti cepiv v sicer obseznih klini¢nih raziskavah.

S cepljenjem povezana tromboti¢na trombocitopenija (VITT) opisuje pojav
krvnih strdkov v moZganih ali trebusnih venah soc¢asno z nizkim Stevilom krvnih
ploscic in se pojavi v roku nekaj dni po cepljenju. Potek VITT je podoben kot pri s
heparinom izzvani trombocitopeniji (HIT), Ze dolgo znanem zapletu nekaterih
zdravil, ki preprecujejo strjevanje krvi. Vendar se mehanizma nastanka VITT in
HIT kljub podobnemu poteku razlikujeta. Mehanizem nastanka VITT intenzivno
raziskujejo. Do nedavnega smo vedeli le, da VITT ne sproZijo Zelena protitelesa
proti povrSinskemu proteinu S SARS-CoV-2, saj zapleta niso opisali pri cepivih na
oshovi mRNA.

V Se nerecenzirani objavi so Kowarz in sod. (1) ponudili moZno razlago vzroka
VITT. Nastanek VITT avtorji povezujejo z napako v procesu tvorbe proteina S po
cepljenju z adenovirusnim vektorskim cepivom. Ta proces je zapleten in
vklju¢uje vec korakov (prepis DNA v RNA, zorenje mRNA in njen prevod v
protein), medtem ko se po cepljenju z mRNA-cepivi mRNA neposredno prevede
v proteinski antigen. Po cepljenju z vektorskimi cepivi naj bi v manjsi meri
nastajale tudi nepravilne razliCice proteina S, ki se izlo¢ajo iz celic in se veZejo na
celice Zilne stene. Na tako oznacene celice v Zilni steni bi se nato utegnila vezati s
cepljenjem izzvana protitelesa in povzrociti vnetno reakcijo in poskodbo Zilne
stene. V mozZganskih sinusih, kjer ni venskih zaklopk in je pretok krvi bolj
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turbulenten kot v drugih venah, bi se topen protein S lahko zadrZeval dlje, s
¢imer pojasnjujejo tvorbo krvnih strdkov na tem neobi¢ajnem mestu.

Zaplet VITT je moZen le po prvem odmerku adenovirusnega vektorskega
cepiva in ne po drugem. Predpostavljamo, da nevtralizacijska protitelesa, ki
nastanejo po prvem cepljenju, onemogocijo vezavo nepravilnih razlicic proteina
S na celice Zilne stene. ManjSo pojavnost tromboz pri starejSih osebah avtoriji
pripisujejo oslabljenemu delovanju imunskega sistema in pogostejSemu jemanju
zdravil proti strjevanju krvi.

Kljub novim izsledkom ostaja glede mehanizma nastanka, poteka in zdravljenja
VITT Se veliko nedorecenega.

Mnenje: Velja izpostaviti, da opisana razlaga nemskih avtorjev predstavlja le eno
od hipotez vzrokov s cepljenjem povezane tromboti¢ne trombocitopenije, ki jo
bo potrebno neodvisno preveriti. A ¢e se izkaze za pravilno, lahko z optimizacijo
genskega zapisa za protein S v adenovirusnih vektorskih cepivih omogoci
odpravo redkih nezelenih ucinkov cepljenja proti covid-19.
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