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A SARS-CoV-2 (severe acute respiratory syndrome
coronavirus 2) fertőzés okozta COVID-19 betegség
2020-ra világjárvány lett. A pandémia megjelenésekor
nem lehetett tudni, hogy az immunmediált gyulladásos
betegségekben (IMID), így a gyulladásos bélbetegsé-
gekben (inflammatory bowel disease, IBD) szenve-
dőkben a vírusfertőzés súlyosabb, illetve az átlagtól
eltérő lefolyású lesz-e. Azt sem lehetett biztosan tudni,
hogy a fertőzéssel szemben ezek a betegek fogéko-
nyabbak lesznek-e. Nemcsak a betegség természete,
hanem a kezelés során alkalmazott, az immunrendszer
működését befolyásoló immunmoduláns, és a fertőzé-
sekkel szemben fokozott kockázatot jelentő immun-
szuppresszív kezelések is növelték a bizonytalanságot.
Irodalmi adatok szerint fertőzés szempontjából a leg-
nagyobb rizikót a kortikoszteroid kezelés jelenti, de a
thiopurinok és a tumornekrózis faktor (TNF) gátlók is
fokozzák a kockázatot.1, 2 Az IL-12/23 gátló ustekinu-
mab és az anti-integrinek (az anti-α4 integrin kivételé-
vel, amely fokozza a polyomavírus-fertőzés okozta prog-

resszív multifokális leukoencephalopathia kockázatát)
nem jelentenek rizikót.3, 4

A védőoltások megjelenésekor hasonló kérdésekkel
szembesültünk. A vakcina hatásosságát és biztonságos-
ságát vizsgáló klinikai tanulmányokból ezeket a bete-
geket kizárták. Bár az irányelvek javasolják a gyulla-
dásos bélbetegek védőoltását, egyes oltásokkal és fer-
tőzésekkel szemben kérdéses, hogy a megfelelő im-
munválasz elérhető-e.5, 6 Az újfajta mRNS típusú vak-
cina pedig további kérdéseket vethetett fel. Az oltás meg-
kezdésekor csak szakértői véleményekre és az egyéb ol-
tásokkal szerzett tapasztalatokra lehetett hagyatkozni.

nem sARs-CoV-2 elleni védőoltásokkal szerzett
tapasztalatok IbD-ben

Az immunszuppresszív kezelés megkezdése előtt java-
solt a gyulladásos bélbetegek oltottsági állapotának fel-
mérése és a hiányzó oltások pótlása. Irodalmi adatok
szerint ez a mindennapi gyakorlatban sokszor elma-
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rad.7 Amennyiben a kezelés megkezdését követően
kerül sor a védőoltásokra, azok hatásossága csökken-
het. Az influenza elleni védőoltások rendszeres alkal-
mazása azonban javasolt az immunszuppresszív keze-
lés során is, ahogy az előírás szerinti pneumococcus-
vakcináció is. Mivel a gyulladásos bélbetegek közel
fele nem részesül a javasolt séma szerinti oltásokban,
rendelkezünk adatokkal a kezelések közben alkalma-
zott oltások hatásosságáról. Élő kórokozóval történő
oltás kivételével az immunszuppresszív kezelésen
lévők minden más típusú oltást kaphatnak. 

5-ASA. A sulphasalazinnak és az 5-ASA készítmé-
nyeknek immunszuppresszív hatása nincs, a kezelés az
influenza és a pneumococcus elleni oltások hatékony-
ságát nem befolyásolja.8

Kortikoszteroid. Erőteljes immunszupressziót okoz
a több mint két héten át napi 20 mg prednisolonnal
(vagy az ezzel egyenértékű szteroiddal) folytatott ke-
zelés. A gyógyszerhatás nem szelektív, és többféle úton
is hat. A HBV (hepatitis-B-vírus) és a pneumococcus
vakcinációra adott immunválasz csökkent. A védőoltás
10 mg prednisolon adag alatt igazoltan hatásos. Mivel
a szteroid a gyors remisszió elérésére való, ritkán okoz
gondot annak kivárása, amíg az adag az oltás szem-
pontjából biztonságos szintre csökkenthető, vagy el-
hagyható lesz.9

Thiopurin és methotrexat. Az immunmoduláns thio-
purin és methotrexat az IBD fenntartó kezelés készít-
ményei. Napi 3 mg/kg azathioprin (AZA), napi 1,5 mg/
kg mercaptopurin, heti 0,4 mg/kg methotrexat, vagy
ezeket meghaladó mennyiséggel kezelt betegek erőtel-
jes immunszuppresszív kezelés alatt állóknak minősül-
nek. Az influenza, a HBV és a pneumococcus elleni im-
munválasz csökkent lesz, de a védőoltás hatásos ma-
rad.10

Ant-TNF-α. Az anti-TNF-α kezelés immunszupp-
resszív. A TNF proinflammatorikus citokin, amelynek
az immunválasz kialakításában van fontos szerepe,
különösen intracellularis patogének esetén. A diszregu-
lált TNF-termelés eltúlzott gyulladáshoz és a patogén
autoreaktív immunsejtek túléléséhez vezet, aminek kö-
szönhetően az IMID kórélettani folyamatában a TNF-
nek központi szerepe van. Ezért terjedt el az IMID ke-
zelésében az anti-TNF-terápia. Mivel a TNF az anti-
génprezentáló sejtek érését, a T-sejtek és az immunglo-
bulin szintézist serkenti, feltételezhető, hogy az anti-
TNF-kezelés a védőoltásra adott válaszreakciót korlá-
tozni fogja. A 13-valens pneumococcus konjugált
(PCV-13) és a 23-valens pneumococcus poliszacharid
(PPV-23) vakcinára adott humorális immunválaszt csök-
kenti és egyes adatok szerint a védőhatás kevésbé lesz
tartós.11 Csökkent immunválasz jön létre influenza el-
leni védőoltást követően is. Alacsonyabb a szerokon-
verzió HBV és HAV védőoltások esetén is, egyes szer-
zők ezért azt javasolják, hogy ezek a betegek ne egy ol-
tást, hanem teljes oltási sort kapjanak. Az irodalmi ada-
tok nem egységesek, de a felmérések többsége szerint
a szeroprotekcióhoz szükséges válasz minden oltás ese-

tében – kezeléstől függetlenül – elérhető, de csökkent.
Az immunválasz további csökkenését észlelték azok-
ban az IBD-betegekben, akik kombinált (anti-TNF +
immunmoduláns /AZA vagy methotrexat/) kezelésen
voltak. A védőoltásnak ez a terápia nem ellenjavallata.

IL-12/23 citokingátlók. Az ustekinumab (IL-12/23
p40 alegység antitest) kezelés mellett – bár jelenleg
kevés adat áll rendelkezésre – nem csökken az influen-
za, a pneumococcus és a tetanus oltásokra adott im-
munválasz.12 Az immunszuppresszív hatás kevésbé ki-
fejezett, mint anti-TNF kezelés esetén.

Integringátló antiadhesiós molekulák. A teljesen hu-
manizált monoklonális IgG-1 antitest, az anti-α4β7 in-
tegrin alegységet blokkoló vedolizumab (VDZ) bélsze-
lektív gyógyszer, amely a bélnyálkahártya felé történő
leukocyta, lymphocyta és gyulladásos fehérje extrava-
satiót gátolja. A szisztémás gyulladásra a VDZ-nak ele-
nyésző hatása van. A parenteralis védőoltásokra adott
választ nem befolyásolja, csak a per os vakcináció ha-
tását csökkenti, így pl. a kolera orális vakcináét.

Janus-kináz inhibitor. A per os kezelési lehetőséget
jelentő Janus-kináz inhibitor tofacitinib ún. kismoleku-
la, amely a középsúlyos és súlyos colitis ulcerosaban
(UC) a remisszió indukciójára javasolt. A rendelkezés-
re álló kevés adat szerint az influenza elleni oltás haté-
konyságát nem, de a penumococcus ellenit némileg
csökkenti.

Az immunszuppresszív kezelésen lévő IBD bete-
gek esetében tehát nem a vakcina okozta mellékhatá-
soktól, hanem a szuboptimális immunválasztól kell tar-
tani.

A COVID-19 elleni védőoltás hatásossága  

A pandémia miatt kulcsfontosságú, hogy az immun-
moduláns és immunszuppresszív kezelésen lévő gyul-
ladásos bélbetegekben is megfelelő védettséget bizto-
sítsanak a SARS-CoV-2 fertőzés elleni védőoltások. Mi-
vel ezeket a betegeket a fázis 3 vizsgálatokból kizárták,
a vakcina hatásosságáról és biztonságosságáról csak
megkésve érkeztek/érkeznek a közlemények. A kizáró-
lag IBD-ről szóló és nagyobb esetszámú publikációk
alapján ismerhető adatokat a 1. táblázat foglalja össze. 

Hazánkban ma hat COVID-19 elleni védőoltás áll
rendelkezésre. A Sinopharm elölt vírust tartalmaz.
Vektorvakcinák az Ad26.CoV2.S (Johnson&Johnson),
a ChAdOx1 nCoV-19 (AstraZeneca) és a Szputnyik V.
A BNT162b2 (Pfizer/BioNTech) és a mRNA-1273
(Moderna) mRNS típusú védőoltások. A legtöbb klini-
kai vizsgálat az mRNS típusú védőoltásokkal kapcso-
latban történt, de sok közlemény vizsgálta a vektor-
vakcinákat is. Alábbiakban az 1. táblázatban is feltün-
tetett vizsgálatok rövid összegzése következik, a köz-
lemények megjelenésének sorrendjében.

Kennedy és mtsai azt találták, hogy a szerokonver-
zió az első oltást követően az infliximab- (IFX) keze-
lés mellett alacsonyabb, mint VDZ-kezelés esetén. A
második oltás után erősödik a humorális válasz.
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Alacsonyabb az antitest koncentráció a hatvan év felet-
tiekben, az immunmoduláns kezelésen lévőkben, a
Crohn-betegeken (CD) és az aktív dohányzókban.
Átvészelt betegséget követő oltás után magasabb anti-
testkoncentrációt mértek.13 Ezek a szerzők igazolták
azt is, hogy PCR-teszttel igazolt COVID-19 betegséget
követően is alacsonyabb az IFX-kezeltek antitestszint-
je, mint a VDZ-kezelteké.14

Kappelman és mtsai 317 IBD betegben a második
mRNS-oltást követően 64 nappal 95%-os szerokonver-
ziót állapítottak meg, de a szteroidkezelésen lévőkben
ennél alacsonyabbat, 85%-ot mértek.15

Wong és mtsai vizsgálatába 23 CD és 25 UC beteg
került. A szerokonverzió IFX- és VDZ-kezelés mellett
is elmaradt a kontroll csoportban mérttől.16

Dailey és mtsai SARS-CoV-2 fertőzést, illetve vak-

1. táblázat. A SARS-CoV-2 elleni védôoltás hatásossága IBD-ben 

Szerzô Vakcina Esetszám Eredmények

Kennedy13, 14 BNT162b2 IFX: 865 Szerokonverzió
ChAdOx1 nCoV-19 VDZ: 428 1. oltás után IFX < VDZ

2. oltás után jobb humorális válasz.
Alacsonyabb Ab koncentráció: CD, IM, ≥60 év, dohányzás.
Átvészelt betegséget követô oltás után magasabb az Ab koncentráció.

Kappelman15 mRNA-1273 IBD: 317 2. oltás után 64 nappal
BNT162b2 Szerokonverzió: 95%

Szteroid esetén: 85%

Wong16 mRNA-1273 CD: 23 2 oltás után szerokonverzió IBD = kontroll
BNT162b2 UC: 25 Ab szint IFX és VDZ < kontroll

Dailey17 BNT162b2: 21 IBD: 33 védôoltást követôen magasabb az Ab titer, mint átvészelt betegség
mRNA-1273: 7 után
Ad26.CoV2.S: 5

Khan18 BNT162b2 CD: 2870 7 nappal a 2. oltás után – kezeléstôl függetlenül – 80,4% hatásosság
mRNA-1273 UC: 4506

Shebab19 BNT162b2 IBD: 58 IFX + IM kezelés esetén alacsonyabb IgG-, IgA- és neutralizáló 
kontroll: 58 Ab-szintek

Ben-Tov20 BNT162b2 IBD: 12231 áttöréses infekció IBD-ben valamivel magasabb és a CD-ben 
kontroll: 36254 gyakoribb

Kappelman21 BNT162b2: 1123 CD: 1110 anti-TNF + IM kezelés esetén a legalacsonyabb az Ab-válasz
mRNA-1273: 692 UC: 494
Ad26.CoV2.S: 94 IBDU: 305

Vollenberg22 BNT162b2: 89 CD: 60 anti-TNF: szignifikánsan alacsonyabb sVNT és S-IgG Ab-szintek 
mRNA-1273: 6 UC: 35 a második oltás után 3 hónappal, és nem szignifikánsan alacsonyabb 

kontroll: 38 6 hónappal a második oltás után

Alexander23 BNT162b2 IBD: 483 IFX±thiopurine vagy tofacitinib: alacsonyabb Ab titer
mRNA-1273 kontroll: 121 mRNS: magasabb Ab titer
ChAdOx1 nCoV-19 idôskor: alacsonyabb Ab titer

Edelman-Klapper24 BNT162b2 CD: 122 szignifikánsan alacsonyabb Ab-szint az anti-TNF-α csoportban
UC: 53
IPAA: 6
IBDU: 1
kontroll: 73

Frey25 BNT162b2: 43 IBD: 75 anti-TNF-kezelés esetén fél év alatt szignifikánsan csökken az Ab titer
mRNA-1273: 32

Lin26 BNT162b2 IFX: 2279 IFX kezelteken alacsonyabb az anti-RBD Ab-koncentráció, 
ChAdOx1 nCoV-19 VDZ: 1031 rövidebb az Ab féléletidô, gyakoribb és korábban alakul ki 

az áttöréses SARS-CoV-2 infekció (≥ 2 héttel a 2. oltás után IFX: 5,8%, 
VDZ: 3,9%)

Ab: antitest, Ad26.CoV2.S: Johnson & Johnson vakcina, BNT162b2: mRNS Pfizer/BioNTech vakcina, CD: Crohn-betegség, ChAdOx1 nCoV-19: Oxford/AstraZeneca vakci-
na, IFX: infliximab, IBDU: nem klasszifikálható IBD, IM: immunmodulátor, mRNA-1273: Moderna vakcina, sVNT: surrogate virus neutralization test, UC: ulcerativ colitis,
UST: ustekinumab, VDZ: vedolizumab
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cinációt követően mérték és hasonlították össze az
antitestszinteket huszonhat évesnél (átlagéletkor 17 év)
fiatalabb, biológiai kezelést kapó (IFX vagy VDZ)
gyulladásos bélbetegeken. A PCR-ral igazolt fertőzést
követően az IBD-csoportban szignifikánsan alacso-
nyabb volt az antitestszint, és hat hónap múlva a leg-
többjüknél el is tűnt. Védőoltást követően tizenötször
magasabb antitesttitert találtak, mint a betegséget kö-
vetően, és minden egyénben megjelent a neutralizáló
antitest.17

Khan és mtsai több mint hétezer két mRNS-oltás-
ban részesült amerikai veterán IBD-beteget négy hóna-
pon át követve azt találták, hogy az oltás hatékony, de
a védettség csak a második oltást követően alakul ki. A
betegek több mint 92%-a férfi volt, 68 éves átlagélet-
korral, és közel kétharmaduk UC-ban szenvedett. Szem-
ben a klinikai vizsgálati adatokkal ebben a retrospektív
feldolgozásban a védőoltás nem 90, hanem csak 80%-
ban bizonyult hatékonynak. A vakcinációs státuszra a
kezelésnek nem volt hatása. A védőoltást követően ki-
sebb eséllyel fertőződtek a betegek, és kisebb eséllyel
lett súlyos vagy halálos kimenetelű a betegségük.18

Shebab és mtsai prospektív multicentrikus vizsgá-
latban 58 IBD és 58 kontroll mRNS vakcinációban
részesült egyénben SARS-CoV-2 IgG, IgA és neutrali-
záló antitestet mértek. IFX kombinációs (azaz IF +
immunmoduláns) kezelés esetén mindhárom antitest-
szintet alacsonyabbnak találták.19

Ben-Tov és mtsai retrospektív, tízezret meghaladó
IBD beteget érintő vizsgálatában a második mRNS-ol-
tást követően a hetedik és a tizennegyedik napon az át-
töréses infekció nem szignifikánsan, de magasabb volt,
mint a kontrollcsoportban. De ez csak CD-re volt így,
az UC-betegek e téren nem különböztek az egészséges
kontrolltól.20

Kappelman és mtsai 1909 IBD-beteg prospektív
vizsgálatában az mRNS vakcinációt követően 96%-
ban találtak pozitív antitestválaszt. Az antitestválaszt
nem adók idősebbek (OR: 2,1), és negatívan befolyá-
solja az antitestválaszt az anti-TNFα, 6-mercaptopu-
rin-, azathioprin-, methotrexatkezelés is (OR: 4,2).
Sulphasalazin és 5-ASA vagy ustekinumabkezelés ese-
tén kisebb eséllyel marad el az antitestválasz (OR: 0,3,
ill. 0,2). A vedolizumab és a szisztémás szteroid alkal-
mazásának szignifikáns hatását nem tapasztalták. CD-
betegekben nagyobb eséllyel marad el az immunvá-
lasz, mint UC-ban szenvedőkben, de a különbség nem
bizonyult szignifikánsnak. A humorális immunválaszt
befolyásoló rizikótényezőknek, csökkenő valószínű-
séggel a következőket találták: kombinált immun-
szuppresszív (anti-TNF + immunmoduláns) kezelés
(az antitest titer százalékos csökkenése: –77%), anti-
TNF terápia (–62%), BNT162b2 versus mRNA-1273
(–50%), per os szteroidkezelés (–40%), budenosid
(–33%), thiopurin monoterápia (–29%) és az életkor
előrehaladtával évtizedenként (–12%). A második
mRNS oltást követő hatodik héttől a tizenkettedik hé-
tig hetente mérve az emberben SARS specifikus anti-

RBD (receptor binding domain) immunglobulin G
(IgG) antitestszintet, azt találták, hogy a BNT162b2
oltást követően gyorsabb a csökkenés, mint a mRNA-
1273 vakcináció után. Az Ad26.COV2.S adenovírus
vektorvakcina egyetlen oltást igénylő forma után
három hónap múlva az oltottak 81%-ában találtak anti-
testválaszt.21 Az anti-RBD IgG kvantitatív meghatáro-
zása mellett elvégezték a fertőzésre típusos, de védőol-
tást követően ki nem alakuló SARS-CoV-2 nucleokap-
szid (N) fehérje elleni antitest kvalitatív meghatározást
is. Azt a 65 beteget, akikben kimutatható volt a nucle-
okapszid antitest kizárták a vizsgálatból. A második
oltást követő 67. na-pon mérték az antitesttitert. A
betegek 36%-a anti-TNF-α monoterápián volt, és 11%
az anti-TNF-α kezelés mellett egyéb immunmoduláns
gyógyszert is kapott. 

Vollenberg és mtsai a humoralis immunválaszt anti-
RBD antitest (SARS-CoV-2 S-IgG) kvantitatív megha-
tározással és a neutralizációs potenciált surrogate vírus
neutralizációs teszttel (sVNT) végezték 95 IBD-beteg-
ben és 38 egészséges kontrollszemélyben. A mérések
az első és a második védőoltás előtt, illetve 3 és 6 hó-
nappal a második vakcinációt követően történtek. A má-
sodik oltást követően mindenkinél volt szerokonver-
zió, de IBD-ben az első oltás után, és 3, illetve 6 hó-
nappal a második oltást követően az antitestszint és a
neutralizációs kapacitás is alacsonyabb volt. Inflixi-
mabkezelés mellett a második oltást megelőzően és 6
hónappal a második oltást követően szignifikánsan ala-
csonyabb sVNT értékeket mértek, mint egészséges
kontrollszemélyekben.22

Alexander és mtsai multicentrikus prospektív vizs-
gálatban 53–92 nappal a második oltást követően mér-
ték az antitestválaszt. Az antitestválasz mértéke az al-
kalmazott immunszuppresszív kezeléstől függően vál-
tozó volt. Az IFX-kezelteken a spike protein antitest az
egészséges kontrollhoz viszonyítva szignifikánsan ala-
csonyabb volt, ahogy IFX+thiopurin vagy +tofacitinib
kezelés esetén is. Az mRNS-vakcináció esetén az anti-
test titer magasabb volt, mint vektorvakcina mellett.
Az időskor alacsonyabb antitesttiterhez vezetett. E
vizsgálat szerint az IFX-monoterápia esetén az oltottak
10, IFX+immunmoduláns kezelés esetén 13%-ánban
nem alakul ki humorális immunválasz.23

Edelman–Klapper és munkatársainak közleménye
prospektív kontrollált multicentrikus izraeli vizsgálat
teljes, azaz kettő mRNS- (BNT162b2) oltásban része-
sült IBD-betegekről, akiket a második oltást követően
még négy héten át követtek. Tüskefehérje elleni anti-
testszinteket, funkcionális aktivitást, anti-TNF szérum-
szinteket mértek, és a nem kívánt mellékhatásokat fi-
gyelték. A vizsgálatban 73 egészséges kontroll mellett
185 IBD (CD: 122, UC: 53, IPAA: 6 és IBDU: 4) beteg
vett részt, akik közül anti-TNF-α kezelésen 67 (CD:
56, UC: 8, IPAA: 2 és IBDU: 1) és nem anti-TNF-α
terápián 118 (CD: 66, UC: 45, IPAA: 4 és IBDU: 3)
beteg volt. Az első oltást követően a kontrollcsoport
minden tagja szeropozitív lett, de az IBD-seknek csak
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a 93%-a; függetlenül az alkalmazott terápiától. A má-
sodik oltást követően minden résztvevő szeropozitívvá
vált, de az tüskefehérje elleni antitestszint szignifikán-
san alacsonyabb volt az anti-TNF-α csoportban, mint
az ilyen kezelést nem kapó, illetve egészséges egyé-
nekben. A neutralizáló és inhibitorfunkciók hasonlóan
alakultak. Az anti-TNF-α gyógyszerszinttől ezek az
eltérések függetlenek voltak. Áttöréses fertőzés mind-
három csoportban 2% körüli volt, és eltérést a nem kí-
vánt hatásokban sem tapasztaltak. A védőoltás az IBD
aktivitását nem befolyásolta egyik csoportban sem.24

Frey és mtsai az anti-spike antitestválaszt mérték
75 IBD-s mRNS-vakcinációban részesült betegen, a
teljes vakcináció után 1, 3, és 6 hónap múlva. Hat hó-
nap múlva minden betegnek volt megfelelő anti-RBD
antitestje: 78,7%-nak (59 fő) magas, a többieknek ala-
csony. A 16 betegnek, akiknél alacsony antitestszintet
találtak, a 75%-a (12 fő) anti-TNF-α kezelésen volt és
63%-uk (10 fő) anti-TNF-α monoterápiában részesült.
Míg a VDZ és a tofacitinib kezeltek mindegyike magas
antitestszinttel rendelkezett, az ustekinumabbal kezeltek
88,2%-áról, az anti-TNF-α kezelteknek csak a 68,4%-
áról volt ez elmondható. Akiknek a komplett oltást köve-
tően egy hónap múlva magas antitestszintjük volt, meg-
tartották azt, kivéve, ha anti-TNF-α-kezelésen voltak.
Anti-TNF-α-kezelés esetén a kezdeti magas antitestszint
is fél éven belül szignifikánsan csökkent.25

Lin és mtsai közleménye szerint komplett BNT162b2
vagy ChAdOx1 nCoV-19 oltást követően az IFX-al ke-
zeltekben alacsonyabb az anti-RBD antitestkoncentrá-
ció, rövidebb az antitest féléletideje, gyakoribb és ko-
rábban alakul ki az áttöréses SARS-CoV-2 infekció,
mint a VDZ-al kezeltekben, de a BNT162b2 vakcina
magasabb antitestkoncentrációt eredményezett, mint a
ChAdOx1 nCoV-19 védőoltás (1084 U/ml vs 290
U/ml). A féléletidőt negatívan befolyásolta a dohány-
zás is, és amíg azt ChAdOx1 nCoV-19 oltást követően
45 napnak mérték, BNT162b2-t követően csak 30 nap
volt. Az átvészelt fertőzést követő oltás mindkét cso-
portban erőteljesebb humorális választ eredményezett.
Vedolizumabbal kezeltek antitestkoncentrációja és az
első oltást követő szerokonverzió 4–6-szor magasabb,
mint infliximab esetén. A második oltást követően a
különbség bár kisebb, de megmarad. T-sejtes immun-
válasz a biológiai kezeléstől és az alkalmazott vakci-
nától függetlenül a betegek ötödében nem alakult
ki.26

Jena és mtsai 46 vizsgálat metaanalízisét végezték
el. A közlemény szerint a szerokonverzió IBD-ben ér-
demben nem tér el az egészségesekétől, 96%-os a
98%-kal szemben. Szteroid- és anti-TNF+immunmo-
dulátorral történő kezelés esetén kissé alacsonyabb, de
az eltérés nem szignifikáns; 93, ill. 94%. Az anti-TNF-
kezelés önmagában, illetve a vedolizumab, az usteki-
numab és a Janus-kináz inhibitor kezelés nem befolyá-
solja a szerokonverziót. Az mRNS védőoltás 97%-os,
a vektorvakcinával történő pedig alacsonyabb, 87%-os
szerokonverziót eredményez. Az antitest titer csökke-

nése már a komplett vakcinációt követő negyedik hét-
től elkezdődik. A csökkenés gyorsabb az anti-TNF, az
immunmodulátor és ezek kombinált terápiáján lévők-
ben.27 Az áttöréses infekció nem lesz gyakoribb. A
neutralizációs válasz IBD-ben alacsonyabb. Egyéb
IMID-kórképekben anti-TNF+immunmodulátor-keze-
lés mellett a szerokonverzió szignifikánsan alacso-
nyabb, aminek oka lehet, hogy az IBD-ben alkalma-
zottól eltérő kombinációkról lehetett szó, de az is állhat
a háttérben, hogy az IBD-ben kisebb esetszámú vizs-
gálatok állnak rendelkezésre. Magyarázat lehet az is,
hogy Jena és mtsai metaanalízisében befolyásoló té-
nyező a heterogenitás: eltérő betegpopuláció (melyik
IBD és annak aktivitása, életkor, gyógyszeres kezelés,
társbetegségek), eltérő vakcinák, a szerokonverzió és a
kimenetel meghatározása, a laboratóriumi mérési eljá-
rások stb.

A COVID-19 elleni védőoltás biztonságossága   

Alapvető elvárás, hogy a védőoltás ne csak hatásos,
hanem biztonságos legyen IBD-ben is. Ennek jelentő-
sége akkor vált még inkább hangsúlyossá, amikor a sú-
lyos, végzetes kimenetelű trombotikus szövődmények-
ről jelentek meg beszámolók. Az IBD-betegek jelentős
része félt a mellékhatásoktól és félt, hogy a vakcináció
a gyulladásos bélbetegség fellángolásához vezethet.
Tartottak attól is, hogy ismeretlen okból kialakuló be-
tegségükre egy újfajta hatásmechanizmusú védőoltást
kapnak, olyat, amiről semmiféle megelőző tapasztalat
sincs. A kérdések mára sokat tisztultak, hisz jelenleg a
biztonságosságot illetően is elsősorban az mRNS vak-
cinákról rendelkezünk vizsgálatokkal.

Az átlagnépességben az első mRNS-oltást követő-
en 13,5%-nál, vektorvakcinációt követően pedig
33,7%-nál észleltek szisztémás és 71,9, illetve 58,7%-
ban lokális tüneteket. A második mRNS-oltás után
több lett a szisztémás tünet (22%) és valamivel keve-
sebb a lokális tünet (68,5%).28 COVID-19 fertőzést kö-
vető vakcináció esetén az első és a második oltást kö-
vetően is gyakoribbak a mellékhatások, mint a beteg-
ségen át nem esettekben.

A mellékhatások nagy része az oltást követő 24
órán belül jelentkezik. A különös jelentőséggel bíró
oltási szövődmények többnyire nem egy, hanem 30 na-
pon belül jelennek meg. Az anaphylaxiát, a szívinfark-
tust, a myocarditist, a pericarditist az arcidegbénulást,
a coagulopathiákat, a tromboembóliákat, a Guillain–
Barré-szindrómát, a myelitis transversát, a narcolepsi-
át, az encephalomyelitist, az immunthrombocytopeni-
át, és a ChAdOx1 nCoV-19 vakcinációt követően leírt
vakcina indukálta immuntrombotikus thrombocytope-
niát (VITT) sorolhatjuk ebbe a csoportba. Az oltást
követő tünetek azonban eltörpülnek a betegséggel já-
rók mellett, és a ritka kivételektől eltekintve pusztán
átmeneti kellemetlenségek. Ezek a szövődmények is
lényegesen gyakoribbak a betegségben, mint az oltást
követően.
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Az IBD-ben észlelt nem kívánt hatásokat a 2. táb-
lázat foglalja össze.29 Leggyakoribbak az oltás helyén
jelentkező helyi reakciók (pír, duzzanat, fájdalom), a
fáradtság, rossz közérzet, a fejfájás, myalgia, arthralgia
és a láz. Súlyos mellékhatás (azaz a napi tevékenységet
korlátozó vagy kórházi kezelést igénylő) lényegesen
ritkábban alakult ki. Az oltást követő mellékhatások
egyrészt zömmel enyhék, másrészt rövid idő alatt le-
csengenek, és nem térnek el az átlagtól.30 Az első védő-
oltást követő szisztémás mellékhatások rizikófaktora a
lezajlott COVID-19 betegség és női nem; a második
oltásé pedig az ötven év alatti életkor, a női nem, az
anti-TNF és VDZ kezelés.31

A CORALE-IBD vizsgálatban a harmadik mRNS-
oltást követően valamivel kevesebb mellékhatást re-
gisztráltak, mint a második után, de a gyomor-bélrend-
szeri tünetek gyakoribbá váltak. A súlyos tünet azok-
ban gyakoribb, akiknek a második oltás után is voltak
súlyos tüneteik. Gyakoribb és kifejezettebb tüneteket a
fiatalokban észleltek. A mellékhatások jellege viszont
nem változott, az esetek közel felénél jelentkező loká-
lis reakciótól a kb. 2%-ban előforduló memória- és han-
gulatzavarig terjed. Az IBD-s oltottak harmadánál fá-
radtság és általános gyengeség, rossz közérzet, negye-
düknél fejfájás, szédülésérzés, közel minden ötödiknél
láz, ízületi- és izomfájdalom, illetve kevesebb mint
10%-nál hányinger és hányás, vagy alvászavar, vagy
lymphadenomegalia, vagy torok száj, szem, fülészeti
panaszokkal, vagy köhögéssel, légúti panaszok megje-
lenésével kell számolni.32

A rendelkezésre álló klinikai vizsgálatok szerint az

oltás biztonságossága IBD-ben az átlaggal egyező, sőt
az immunszuppresszív kezelésen lévőkön – egyes
(nem nagy esetszámú) vizsgálatok szerint – ritkábbak
a mellékhatások. Az IBD-fellángolások jellemzően nem
súlyosok, nem is tartanak hosszan, és csak elvétve igé-
nyelnek terápiamódosítást. A fellángolás és a gasztro-
intesztinális mellékhatások meghatározása azonban a
közleményekben nem egységes. Amit egyesek fellán-
golásnak tekintettek, azt más közleményekben a mel-
lékhatások közé sorolták.

Harmadik (kiegészítő alapimmunizációs) védőoltás
(A harmadik oltás [third primary dose] nem azonos 
az emlékeztető [booster] oltással)

A vizsgálatok igazolták, hogy az immunmoduláló ke-
zelésen lévőkben csökkent az oltást követő immunvá-
lasz, és idővel ez a csökkent védettség is eltűnik. A
második oltást követően 14–18 héttel az antitestszint
olyan alacsonyra csökken, amelyről úgy tartjuk, hogy
már nem biztosít védettséget. Vedolizumabbal kezeltek
és egészségesek esetén ilyen csökkenést nem tapasz-
taltak. A kortikoszteroidokról kevés adat áll rendelke-
zésre, de azok azt mutatják, hogy a szerokonverzió
ekkor is csökkent.27 Elsősorban az anti-TNF, de általá-
ban az immunmoduláló kezelésen lévőkben felvetődik
a további védőoltás vagy más séma szerinti vakcináció
alkalmazása. 

Az angol irányelv szerint a közepesen, illetve sú-
lyosan immunkompromittált és az immunszuppresszív
kezelésen lévőknek harmadik (mRNS) SARS-CoV-2
elleni védőoltást kell adni.33 Az első és a harmadik
oltás közt eltelt időt illetően az ajánlások sokat változ-
tak és országonként eltérőek. A második és a harmadik
oltás közt legtöbben azt javasolják, hogy teljen el leg-
alább három hónap. Súlyos immunszupresszió esetén,
illetve Ad26.CoV2.S vakcina után elegendő, ha csak
két hónap telik el a két oltás között. Utóbbi ajánlás
vonatkozik a 10–14 napnál hosszabban több mint napi
20 mg prednisolont szedőkre, az anti-TNF, az IL-
12/23- és a Janus-kináz inhibitor kezelésen lévőkre. Az
angol ajánlás ide sorolja az oltást megelőző három
hónapban több mint heti 20 mg methotrexat, napi több
mint 3 mg/kg azathioprin, több mint napi 1,5 mg/kg 6-
mercaptopurin és napi több mint 1 gramm mycophe-
nolatkezelésen lévőket. Ezek a betegek a harmadik
oltást – ha csak lehet – két héttel azután kapják meg,
hogy a fenti immunszuppresszív kezelést leállították.
Ezt javasolja az amerikai gyógyszerhatóság, az FDA
is. A 2022. januári magyar ajánlás is ezt írja elő, kiegé-
szítve azzal, hogy az alapimmunizálás három oltásból
álljon a több mint 4 héten át tartó, napi több mint 10
mg prednisolonnak megfelelő kezelésen lévők eseté-
ben is, és ezt javasolja az elmúlt három hónapban auto-
immun betegség miatt biológiai, vagy Janus-kináz in-
hibitor, vagy IL-12/23 inhibitor kezelésben részesülők-
nek is. A WHO minden Sinopharm és Sinovac védőol-
tásban részesült 60 év feletti számára is harmadik ol-
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2. táblázat. Mellékhatások gyakorisága a védôoltást követôen
IBD-ben a száznál nagyobb esetszámú közlemények alapján  

Csoportosítás szempontjai Gyakoriság (%)

Vakcina típusa mRNS 37–55
mRNS és vektor* 53–74

Dózis egy oltás 37–57
két oltás 53–74

Lokális mRNS 35–72
mRNS és vektor* 86–87

Szisztémás fáradtság 30
fejfájás 23
myalgia 18
borzongás 15
láz 10
arthralgia 10
tápcsatornai tünet 6–8
bôrtünet 1

Súlyos (SAE) 2

IBD flare 2

* olyan vizsgálatok, amelyekben nem vizsgálták külön-külön az egyes védô-
oltások okozta nem kívánt hatásokat, flare: fellángolás, SAE: serious adverse
event
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tást javasol. A hazai javaslat a kiegészítő alapimmuni-
zációs, azaz harmadik dózisnak mRNS-vakcinát java-
sol. 

Megbeszélés    

Amint a COVID-19 fertőzés következményeiről gya-
rapodnak az ismereteink, változik a gyulladásos bélbe-
tegségben szenvedőkre vonatkozó stratégiánk is.
Mostanra rendelkezünk már annyi – vizsgálatokon ala-
puló – adattal, hogy a kérdésben megalapozott javasla-
tokat tudunk tenni. Az IBD önmaga, de az immun-
rendszer működését befolyásoló immonmoduláns ke-
zelések sem rizikófaktorai a súlyos lefolyású COVID-
19-nek, de az időskor, a társbetegségek, a kortikoszte-
roidkezelés igen.34, 35

A vakcina a modern medicina eredményeinek egyik
kulcsa, a közegészségügy fontos reprezentánsa. A vé-
dőoltásokkal fertőző betegségek sora előzhető meg,
köztük halálos kimenetelűek is. A COVID-19 elleni vé-
dőoltás csökkentette a SARS-CoV-2 transzmissziót, a
kórházi kezelést igénylő súlyos és a halálos kimenete-
lő betegség gyakoriságát. A kezdeti kis esetszámú és a
későbbi nagy esetszámú „valóvilág” adatok egybe-
csengően igazolják, hogy védettség csak a teljes oltási
sort követően, azaz a második vakcinát követően ala-
kul ki. A második oltást követően védetté válnak az
immunszuppresszív kezelésen lévő IBD betegek is.

Az oltást követő immunitásról azonban nagyon sok
mindent még mindig nem tudunk. Nem tudjuk, hogy a
vakcináció IBD-ben hosszú távon milyen védettséget
nyújt a súlyos COVID-19 betegséggel szemben, hogy
milyen lesz a tartós antitest és celluláris immunválasz, a
B-sejt memória stb. Azt azonban tudjuk, hogy a betegek
túlnyomó többségében kimutatható a humorális immun-
válasz. Igazolódott az is, hogy az oltás hatásossága IBD-
ben alig tér el az átlagtól, és hogy az oltás biztonságos
is, és nem vezet az IBD fellángolásához sem. Megbíz-
ható és viszonylag nagyszámú adattal azonban csak az
mRNS vakcinákat illetően rendelkezünk. 

A vakcinára adott válasz multifaktoriális, és azt az
immunszuppresszív gyógyszerek hatásmechanizmu-
suktól függően eltérő mértékben befolyásolhatják. Az
anti-TNF-kezelésen lévő IBD-betegek fokozott figyel-
met igényelnek. Ők a védőoltás(ok)ra csökkent im-
munválaszt adnak, ezért védettségük rövidebb időre
szól, és az újra fertőződésnek jobban kitettek. A szig-
nifikánsan alacsonyabb antitest és neutralizációs tite-
rek miatt indokolt, hogy ők időben megkapják a máso-
dik, majd mielőbb a harmadik alapimmunizációs oltást
is. Időskorban is szignifikánsan alacsonyabb az anti-
testszint, ezért a hatvan év feletti IBD-betegek kocká-
zata kétszeresen is fokozott. 

Bár az antitest titer mértékének a klinikai jelentősé-
ge nem ismert, a csökkenő tendencia mégis segíthet ab-
ban, hogy meghatározzuk azok körét, akiknek további
védőoltás(oka)t kellene javasolni. Harmadik oltás ja-
vasolható a non-respondereknek, és talán azoknak is,

akik a két oltást ugyan megkapták, de a betegségen
még nem estek át. A harmadik oltás esetükben sem em-
lékeztető oltás, hanem a megfelelő védettséget biztosí-
tó oltási sor része.  

Az újabb és újabb mutánsok megjelenése miatt sok
a nyitott kérdés a tartós védettséget illetően, és ezért
folynak a vakcinafejlesztések is. Izrael 2022 januárjá-
ban negyedik oltást javasolt az újra fertőzésnek jobban
kitetteknek: az immunkompromittáltaknak, az egész-
ségügyi dolgozóknak és a 60 év felettieknek. 

Nemcsak a gasztroenterológusnak, hanem minden
orvosnak feladata, hogy megnyugtassa és tájékoztassa
a betegeket az oltás biztonságosságáról és hatékonysá-
gáról. 
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