Veédec Mikrobiolog vysvétlil, proc je ruska
vakcina proti covidu-19 unikatni

- CZ24 News | 19. srpna 2020

RUSKO: Denis Logunov, rusky mikrobiolog a zastupce reditele pro védeckou praci v Narodnim
vyzkumném centru pro epidemiologii a mikrobiologii N. F. Gamaleji, vysvétlil Sputniku, ¢im se ruska
vakcina proti koronaviru lisi od jinych vakcin a v ¢em spociva jeji unikatnost.

Jiné vakciny pouzivaji bud adenovirus 26 nebo 5. A ruska vakcina pouziva oba. Muzete
podrobnéji vysvétlit, jak to funguje?

Logunov: Podivejte se na narodni ockovaci kalendar, uvidite, Ze se velmi mnohé vakciny vzdjemné
posiluji. To znamenad, Zze vam vakcinu pichnou jednou, potom podruhé, potreti a tak déle. Proc se to
tak déla? Aby se vytvorila nejen vysoka imunitni odpovéd, ale také aby se tato reakce prodlouzila,
aby se vytvorila spolehliva imunologicka pamét. To je takova obecna biologicka véc. Pokud
nebudeme brat v uvahu ekonomiku, ale zdravy rozum, trvani a iroven imunitni reakce, je strategie
primarniho posileni imunizace, to znamena pouziti dvou a vice vakcinaci, vZdy lepsi. A provadét
ockovani s prvotnim posilenim ruznymi vektory je nutné z prostého duvodu: imunitni odpovéd po
prvni injekci 1é¢iva se vytvori i proti vektoru, pokud zavedete tentyz vektor béhem druhé imunizace,
pak jiz vytvorena anti-vektorova imunita snizi i¢innost vakcinace. Proto jednoduse zménite nosny
vektor na ten, ktery imunitni odpovéd nerozpozna. Takovym zpusobem se vam podafi nepozorované
ze strany imunitniho systému pronést poZzadovany gen a vytvorit imunitni odpovéd na cilovy antigen.
To je cely ten napad, nemyslim si, Ze se jedna o vysoky myslenkovy let. Nejprve jsme se zajimali o
ucinnost a trvani imunitni odpovédi a posilovani ruznymi vektory, protoze to je nejlep$i reseni.

Vase vakcina obdrzela docasnou registraci. Co to znamena?

Pro¢ existuje doCasna registrace, pro¢ byl tento mechanismus vynalezen? Nechceme prece chranit
zdravé dobrovolniky po dobu dals$iho 1,5 roku. Muzeme nabrat 40 tisic, 50 tisic zdravych
dobrovolniku, kteri nespadaji do rizikovych skupin. To znamena téch, kteri velmi pravdépodobné
onemocni lehce nebo vibec neonemocni. Pokud je cilem jejich ochrana, pak je kritika, Ze vakcina
musi byt studovéna po dlouhou dobu, odivodnéna. Pokud v$ak pracujeme s béznou populaci, v niz
existuji rizikové skupiny, tj. s lidmi, kteri v dasledku infekce bud ztstanou invalidni nebo zemrou,
potrebujeme mechanismus, ktery by za velmi prisnych podminek a omezeni umoznil uvést vakcinu
do obéhu v primérené dobé. Co znamenaji prisné podminky? To znamena, ze kazda zkumavka je
kddovana pomoci QR kodu. Bude existovat aplikace pro prisné zaznamenavani pouziti vakciny ve
vSech nemocnicich a pro zaznamenavéni vSech nepriznivych projevii u dobrovolnika. Kazdy
dobrovolnik, ktery je ockovan, bude moci v aplikaci podat zpravu o svém zdravotnim stavu. Chci také
zdUraznit, ze nejde o povinné hromadné oCkovani, kazdy se rozhodne sam, zda se nechéd ockovat ¢i
nikoliv.

Nyni hovorime priblizné o jakém poctu lidi, kteri se zucastni treti faze?

Definitivni idaje jsou predmétem schvdleni, ale mohu rici, ze vyzkum bude zahrnovat asi 30-40 tisic
lidi. Konec¢na verze protokolu jesté nebyla schvalena. Existuji napady a existuje pochopeni toho, co je
treba v tomto vyzkumu posoudit. Jedna z pracovnich variant predpoklada, ze 2 000 lidi se ucastni
klinickych testl s cilem posoudit parametry imunogennosti, a 28 000 dobrovolniki se Gcastni
pozorovaciho vyzkumu s cilem posoudit epidemiologickou uc¢innost. V soucasné dobé jesté
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dokoncujeme protokol, aby odpovidal vSem normam, véetné mezindrodnich.
Jak se vzajemné lisi ruzné faze klinickych vyzkumua?

V nasem ruském zakonu nejsou vysvétleny pojmy 1., 2., 3. faze. Toto je podminéna definice, ktera se
pouziva v mezinarodni regulaci. Prvni faze je faze posouzeni bezpecnosti a zridka se provadi v Cisté
formé. Muze se ji ucastnit 2-8-10-15, nékdy 20 lidi.V podminkéach, kdy jsou vakciny zkoumany, by
bylo docela hloupym napadem testovat dobrovolniky pouze na bezpecnost, a pritom nevzit krev a
nepodivat se pravé na imunogennnost. Proto se velmi ¢asto u vakcin provadi klasicka prvni faze ve
spojeni s druhou fazi, v niz se hodnoti nejen bezpecnost, ale také ucinnost. V této fazi je ucinnost
vakcin hodnocena podle jejich imunogennosti. To znamen4, ze v kombinované fazi 1-2 urcCujete
bezpecnost a imunogennost pomoci rady parametrt, o nichz vés informuji regulator a odbornici.
Béhem treti faze je hodnocena epidemiologicka u¢innost. Musite posoudit, do jaké miry je ockovana
kohorta vice chrdnéna nez nevakcinovana kohorta.

Chtél bych také dodat, Ze klinické zkousky nelze zahdjit bez ispésného dokonceni povinného
preklinického vyzkumného programu. Jedna se o rozsahlé zkouméni bezpecnosti a imunogennosti u
zvirat, bez nichZz nelze prejit na ¢lovéka. A vSechny parametry jsou nutné zkoumany na velkém poctu
druht - hlodavci, zajicovci, opice. Ve skutec¢nosti jsme to vSe udélali pred rozhodnutim zahajit
klinicky vyzkum. Pritom napriklad FDA (US Food and Drug Administration, hlavni americky
regulator v oblasti obéhu 1écCiv) rika, ze dobre prozkoumané technologické platformy mohou jit podle
specialni zkracené procedury preklinickych vyzkumu. Prestoze je naSe platforma dobre
prostudovéna, uspésné jsme absolvovali cely komplex preklinickych vyzkumu na dvou druzich
primata, zajicovcich, mysich, potkanech, morcatech a kieccich. V tomto pripadé jsme nesli cestou
FDA. Jestli se Johnson & Johnson, Moderna, AstraZeneca vydaly touto cestou, nevim.

Proc bude treti faze vyzkumu provadéna az po docasné registraci?

Myslenkou a smyslem docCasné registrace je poskytnout pristup k vakciné rizikovym skupindm a tim
chranit lidi pred vaznymi nasledky infekce nebo smrti. Souc¢asné bude civilni obéh vakciny provadén
pod prisnou kontrolou a tato doCasna registrace muze byt kdykoliv pozastavena.

Cilem treti faze je rozsahlé hodnoceni bezpecnosti a Gc¢innosti u velkého poc¢tu dobrovolniki v
kontrolovaném randomizovaném vyzkumu. To je nezbytné k ziskani velkého objemu statistickych
udaji o vSech zkoumanych parametrech. Tato faze je navic nezbytna pro rozhodnuti o trvalé
registraci vakciny.



