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Streszczenie
Szczepionki przeciwko COVID-19 są bardzo skuteczne. Wyniki badań nad szczepionkami w warunkach  
in vitro potwierdzają, że mają one wszystkie oczekiwane działania. Wzbudzają zarówno odpowiedź limfocytów 
cytotoksycznych, jak i odpowiedź humoralną. Wyniki badań w warunkach rzeczywistych wskazują na szybko 
słabnącą ochronę przed transmisją i bardzo dobrą ochronę przed zgonem i hospitalizacją. Najsłabiej badane 
są różnice między ozdrowieńcami a zaszczepionymi pacjentami. Oznaczenie, jaki jest poziom skuteczności 
szczepień, nie byłoby możliwe bez badań diagnostycznych o bardzo dobrej czułości i swoistości diagnostycznej. 
Diagnostyka i wyniki badań epidemicznych wykazały, że mechanizmy szybkiego wprowadzenia szczepień zos-
tały wykorzystane. Niemniej przygotowania przed kolejną pandemią powinny uwzględnić różne mankamenty 
ujawnione przez COVID-19. Powinno się przykładowo rozważyć przygotowanie uniwersalnych szczepionek 
koronawirusowych, które jeśli nawet będą cechować się 25-procentową skutecznością w ochronie grup ryzyka 
przed hospitalizacją i 50-procentową przed śmiercią, okażą się bardzo pomocne, zanim zostaną opracowane 
szczepionki celowane.
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Abstract
The COVID-19 vaccines are very effective. In vitro studies of the vaccines indicate that the vaccines show all 
the expected effects. Vaccines induce both a cytotoxic lymphocyte response and a humoral response.  Research 
under real conditions shows a rapidly weakening protection against transmission, and a very good protection 
against death and hospitalization. The differences between the convalescent and the vaccinated should be better 
analyzed. Determining the level of vaccination effectiveness would not be possible without diagnostic tests 
showing very good diagnostic sensitivity and specificity. Diagnostic analysis and epidemical analysis proved 
that mechanisms for the rapid introduction of vaccines have been accomplished. Nevertheless, preparations 
for the next pandemic should take into account the various shortcomings revealed by COVID-19. One should 
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Skuteczność szczepień w warunkach 
laboratoryjnych

Artykuły opierające się na danych laboratoryjnych można 
podzielić na oceniające, jaka jest zdolność wytworzonych 
w czasie szczepienia przeciwciał do neutralizacji wirusa 
SARS-CoV-2, oraz badające zdolności szczepionek do 
indukcji limfocytów cytotoksycznych (likwidujących ko-
mórki zainfekowane). 

Skuteczność szczepionek oceniana w warunkach la-
boratoryjnych jest bardzo wysoka [1, 2]. Zdolność do 
wytwarzania przeciwciał neutralizujących wiriony SARS- 
-CoV-2 miała większość pacjentów zaszczepionych [3]. 
W publikacjach tych zwrócono jednak uwagę na dwa nie-
korzystne zjawiska: 1) stopniowe zmniejszanie stężenia 
(miana) przeciwciał przeciwko białku kolca (SPIKE; S) 
wirusa, 2) nowe warianty wirionów SARS-CoV-2 zawie-
rają białko kolca zmienione w sposób, który umożliwia 
uniknięcie interakcji z częścią przeciwciał wytworzonych 
po szczepieniu, jak również po przejściu infekcji (konwa-
lescencja) innym wariantem, co wykazano także w innych 
pracach [4–6]. 

Odnosząc się do pierwszego zagadnienia, jest to sy-
tuacja naturalna, obserwowana w przypadku większości 
szczepień i po infekcjach. Pokazuje jednak, że metody 
oceny, kto jest ozdrowieńcem albo u kogo miano prze-
ciwciał chroni przed chorobą, mają wady. Liczy się funk-
cja tych przeciwciał, a nie tylko ich stężenie [7]; podob-
nie jak liczba nawet uśpionych producentów przeciwciał 
(limfocytów B, które ich tymczasowo nie uwalniają), ich 
repertuar i zdolność do szybkiej reakcji – mobilizacji. Ta-
kiej oceny nie daje się dokonać w czasie testów przesiewo-
wych powszechnie stosowanych do wykrycia przeciwciał. 

W przypadku drugiego zagadnienia tzw. ucieczka wi-
rusa przed ochroną ze strony przeciwciał jest typowym 
zjawiskiem związanym z pojawianiem się nowych wa-
riantów [6]. W ocenie zmienności białka SPIKE bardzo 

często uwzględnia się jedynie sekwencję aminokwasów 
tego białka, podczas gdy to białko oraz białka kolca wie-
lu innych wirusów są zmodyfikowane za pomocą reszt 
cukrowych (glikozylowane) [8]. Taką strategię stosowa-
ną przez patogeny opisuje się w ramach popularyzacji 
biologii jako „wilk w owczej skórze” [9]. Utrudnia ona 
skuteczność działania przeciwciał. Bez wątpienia jednak 
zmiana aminokwasów białka SPIKE magnifikuje moż-
liwość uniknięcia odpowiedzi wygenerowanej przez tę 
część układu odpornościowego. Zmiana aminokwasów 
ułatwia bowiem zmiany glikozylacyjne. Obserwowano 
to stopniowo w czasie pojawiania się kolejnych warian-
tów wirusa SARS-CoV-2 [10], przy czym wirus, unikając 
odpowiedzi humoralnej, może zmienić częściowo swój 
tropizm, tj. zdolność infekowania niektórych komórek. 
Prawdopodobnie zachodzi to w przypadku wariantu 
omikron, co prowadzi do zmniejszenia jego możliwości 
infekowania komórek płuc na korzyść górnych dróg od-
dechowych [11]. 

Po wynikach z testów in vitro można przewidywać, 
czy przeciwciała wytworzone przez ozdrowieńców lub 
osoby zaszczepione będą neutralizować wiriony. Ozdro-
wieńcy mogą posiadać przeciwciała nie tylko przeciw 
białku SPIKE, w obrębie którego występuje największa 
zmienność. Trzeba zauważyć, że rola przeciwciał odmien-
nych niż przeciwko białku S jest mniejsza. Białko SPIKE 
jest najbardziej immunogenne, ponieważ jest najbardziej 
eksponowane w wirionie [12]. Stopniowe zmniejszenie 
stężenia przeciwciał oraz pojawianie się wariantów wirusa 
ze zmienionym białkiem, przeciwko któremu wycelowa-
ne są przeciwciała, są często nieuniknione ze względu na 
ewolucję wirusów.

Badania aktywności limfocytów cytotoksycznych 
niszczących komórki zainfekowane są o wiele trudniej-
sze niż badania przeciwciał, dlatego też publikacje na ten 
temat ukazują się znacznie rzadziej. Jest to jednak bardzo 
ważna część działania układu odpornościowego, ponie-

consider the preparation of universal coronavirus vaccines. Even 25% effectiveness in protecting risk groups 
from hospitalization, and 50% from death, will prove very helpful before targeted vaccines are developed.
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waż wirusy, takie jak SARS-CoV-2, przez większość cza-
su umiejscowione są, w przeciwieństwie do niektórych 
bakterii, wewnątrz komórek, czyli tam, gdzie przeciwciała 
nie docierają. Ponadto limfocyty cytotoksyczne są w za-
sadzie niewrażliwe lub w bardzo małym stopniu wrażliwe 
na glikozylację, gdyż proces prezentowania białek wirusa 
znajdującego się wewnątrz komórki ogranicza znaczenie 
glikozylacji, chociaż nie zawsze ją całkowicie eliminuje 
[10]. W badaniach dotyczących limfocytów cytotoksycz-
nych wykazano, że pojawiają się one zarówno po przej-
ściu infekcji, jak i po szczepieniu [13, 14]. Warto jednak 
zauważyć, że zdolność limfocytów cytotoksycznych do 
zapobiegania początkowej infekcji jest bardzo ograniczo-
na. Można raczej mówić o ich roli w ograniczeniu roz-
przestrzeniania się infekcji, ponieważ likwidują komórki 
wcześniej zainfekowane [15].

Badania nad limfocytami T są coraz bardziej zaawan-
sowane i pokazują ciekawe różnice między zaszczepio-
nymi, zainfekowanymi i tymi, którzy przeszli zarówno 
szczepienie, jak i infekcję. Oczywiście osoby tylko za-
szczepione nie mają limfocytów T rozpoznających pre-
zentowane przez MHC fragmenty innych niż SPIKE bia-
łek wirusowych, takich jak N czy M wirusa SARS-CoV-2, 
a ozdrowieńcy je posiadają. Białko S, jak już wspomniano, 
jest jednak najbardziej immunogenne, również dla lim-
focytów T. Pozostałe parametry wydają się zbliżone, przy 
czym wyniki badań pokazują, że najsilniejsze efekty od-
pornościowe obserwuje się u zaszczepionych ozdrowień-
ców [16, 17].

Co istotne, u ozdrowieńców po szczepieniu pobudza-
ne są nie tylko limfocyty B i T odpowiedzialne za reakcję 
na białko SPIKE, lecz także cała sieć lub nisza komó-
rek, które zostały u nich wyselekcjonowane i namnożo-
ne w czasie infekcji. Generalizując, pobudzanie całych 
ognisk germinalnych limfocytów jest strategią immu-
nologiczną, która może powodować, że ozdrowieńcy 
po szczepieniu pobudzają również komórki skierowane 
przeciwko innym niż SPIKE antygenom SARS-CoV-2 
[18, 19]. 

Badania in vitro mogą również ujawnić niekorzystne 
efekty działania przeciwciał, tzw. zjawisko wzmocnienia 
zależnego od przeciwciał (antibody-dependent enhan-
cement – ADE) typu nasilenie infekcji lub zakaźności. 
W wyścigu zbrojeń między wirusami a układem odpor-
nościowym niektóre wirusy zdobyły zdolność do wyko-
rzystywania przeciwciał po to, żeby infekować komórki. 
Klasycznym przykładem jest wirus gorączki Denga [20]. 
W trakcie badań na zwierzętach nie wykryto tego zjawi-
ska w przypadku SARS-CoV-2 [21, 22]. Szerzej problem 
ten omówiono w publikacji „Efekty niepożądane szcze-
pień a potencjalne terapie przeciw COVID-19”.

Ostatni aspekt różnicujący ozdrowieńców i osoby za-
szczepione to droga podania czynnika wywołującego od-

porność. Odporność miejscowa u ozdrowieńców, u któ-
rych nie doszło do dysregulacji układu odpornościowego 
po chorobie, będzie lepsza, ponieważ miejscowo stężenie 
przeciwciał będzie wyższe. Nie oznacza się stężenia prze-
ciwciał na powierzchni nabłonka dróg oddechowych, ale 
we krwi, co nie oddaje tej problematyki [23]. 

Podsumowując, wyniki badań in vitro oraz badań na 
zwierzętach wykazały przejściową bardzo dużą skutecz-
ność szczepionek w indukcji odpowiedzi limfocytów B 
(produkcja przeciwciał) i limfocytów cytotoksycznych 
przeciwko SARS-CoV-2. Działanie w stosunku do wa-
riantu omikron SARS-CoV-2 ocenia się na podstawie 
tych badań jako słabsze. Odpowiedź ozdrowieńców i za-
szczepionych wydaje się podobna. Ozdrowieńcy mają 
szerszy repertuar limfocytów cytotoksycznych. Silniejsza 
odpowiedź występuje u zaszczepionych ozdrowieńców. 
Badania nie ujawniły efektu ADE, chociaż powinno się 
zachować czujność, czy kolejne warianty (po wariancie 
omikron) nie wykażą takiego zjawiska. 

Skuteczność szczepień w warunkach 
realnych

Badania układu odpornościowego w warunkach in vitro 
są jednymi z najtrudniejszych i rodzących najwięcej wąt-
pliwości. Badania laboratoryjne nie mogą zastąpić oceny 
działania szczepionek w świecie rzeczywistym. Układ 
odpornościowy działa z różnym nasileniem miejscowo 
u różnych osób, co ma duże znaczenie w przypadku cho-
rób dróg oddechowych. Jak wskazano, ochrona przed 
infekcją stopniowo zanika, dlatego że utrzymywanie 
w pogotowiu idealnej ochrony przed infekcją każde-
go patogenu, z którym stykaliśmy się wcześniej, byłoby  
olbrzymim obciążeniem dla organizmu. Zwalczona 
wcześnie infekcja, dzięki szybkiej mobilizacji istniejących, 
ale wyciszonych tymczasowo komórek, z punktu widze-
nia organizmu nie stwarza dla niego z reguły konkret-
nego zagrożenia [24]. Ochrona przed niewielką infekcją 
jest bardzo trudna, szczególnie w przypadku wirusowych 
chorób dróg oddechowych lub ogólniej – takich, gdy 
transmisja odbywa się poprzez układ oddechowy. Trudno 
sobie wyobrazić, żeby przeciwciała całkowicie uniemoż-
liwiły wirusom wniknięcie do komórek dróg oddecho-
wych, zwłaszcza gdy ich dawka jest wysoka. Dlatego waż-
ne jest utrzymanie nawet u zaszczepionych zasad DDM 
(dystans, dezynfekcja, maseczka). Dawka wirusa koreluje 
ze śmiercią bardziej niż wiek [25]. 

W trakcie badań klinicznych i szczepień populacyj-
nych szczepionką BNT162b2 (Pfizer) skuteczność prze-
ciw infekcjom zmniejszyła się z 88% w pierwszym mie-
siącu (po pełnym szczepieniu) do 47% po 5 miesiącach. 
Ochrona szczepionki w zakresie hospitalizacji (przeciwko 
przyjęciom do szpitala z powodu infekcji) dla wszystkich 

https://academic.oup.com/cid/advance-article/doi/10.1093/cid/ciab915/6409907


4 Alergologia Polska – Polish Journal of Allergology, January–March 2022

Ewelina Stoczyńska-Fidelus, Piotr Rieske

grup wiekowych była bardzo wysoka i wynosiła 93% 
(do 6 miesięcy) [26]. Należy jednak pamiętać, że sku-
teczność nie oznacza, że 88% zaszczepionych nie mogło 
się zakazić czy 93% zaszczepionych zachorować. Warto 
przypomnieć, w jaki sposób wyliczana jest taka skutecz-
ność. Przykładowo, posługując się konkretnymi liczbami, 
w badaniu Pfizer brało udział 43 661 osób, które podzie-
lono na grupę przyjmującą placebo oraz grupę zaszcze-
pionych (około 21 830 osób w grupie). W grupie placebo 
– grupie, która otrzymała NaCl zamiast szczepionki –  
162 osoby zostały zarażone koronawirusem i miały objawy. 
W grupie zaszczepionej liczba ta wynosiła 8. Według tych 
kryteriów oznacza to skuteczność rzędu 95%. Nie można 
obecnie ocenić skuteczności szczepień w trakcie badań kli-
nicznych przez celowe poddawanie grupie zaszczepionej 
i niezaszczepionej wirusa. W czasie badań klinicznych ko-
nieczne jest oczekiwanie na spontaniczną infekcję, a ta nie 
obejmie w krótkim czasie wszystkich. Oznacza to, że poję-
cie skuteczności szczepienia podczas badania klinicznego 
może odbiegać od tego obserwowanego w czasie szczepień 
populacyjnych, kiedy potocznie mówi się, że szczepienia 
chronią w 80% przed jakimś niechcianym zjawiskiem. Jest 
to w istocie tzw. skuteczność względna [27].

Do oceny skuteczności można posłużyć się innym pa-
rametrem, ale nie jest on tak znany. Można wykorzystać 
absolutne lub bezwzględne zmniejszenie ryzyka (abso-
lute risk reduction – ARR). W tym przypadku skutecz-
ność szczepionki to liczba osób, które trzeba zaszczepić 
(NNV), aby zapobiec jednemu przypadkowi COVID-19 
jako 1/ARR w czasie np. pół roku. Wynosiło ono 81 dla 
szczepienia Moderna-NIH, 78 dla AstraZeneca-Oxford, 
84 dla J&J i 119 dla Pfizer-BioNTech. Oczywiście im bar-
dziej nasila się epidemia, tym niższa będzie ta wartość. 

Można jeszcze zastosować inny parametr – ocenę, o ile 
razy mniejsze i większe jest ryzyko infekcji, hospitalizacji 
czy zgonu. W USA bardzo ogólnie obliczono, że od kiedy 
pojawił się wariant delta, ryzyko zakażania jest 5 razy niż-
sze wśród zaszczepionych, a hospitalizacji i śmierci 10 razy 
niższe. Były to dane za okres kwiecień–lipiec 2021 roku. 
Jest to bez wątpienia szacunek z założeniami dość niespra-
wiedliwymi (niekorzystnymi) dla szczepień, ponieważ nie 
uwzględnia podziału na grupy wiekowe [28].

Dokładniejsze dane z rożnych krajów także nie po-
zostawiają złudzeń co do skuteczności szczepień ob-
serwowanej w ostatnich miesiącach 2021 roku. Według 
przykładowych danych ze stanu Waszyngton z końca 
2021 roku wskaźniki wystąpienia COVID-19 wśród 
osób w wieku 35–64 lat były 4 razy wyższe w popu-
lacji nieszczepionej niż w populacji w pełni zaszcze-
pionej. Wskaźniki COVID-19 wśród osób w wieku 
65+ były 7 razy wyższe w populacji nieszczepionej niż 
w populacji w pełni zaszczepionej. Ryzyko hospitali-
zacji z powodu COVID-19 u osób w wieku 35–64 lata 

było 18 razy wyższe w populacji niezaszczepionej niż 
w populacji w pełni zaszczepionej. Ryzyko hospita-
lizacji z powodu COVID-19 u osób w wieku 65+ było  
13 razy wyższe w populacji niezaszczepionej niż w popu-
lacji w pełni zaszczepionej. Ryzyko zgonu na COVID-19 
wśród osób w wieku 65+ było 15 razy wyższe w popula-
cji nieszczepionej niż w populacji w pełni zaszczepionej. 
W tym stanie nie oceniono różnic ryzyka zgonu w gru-
pach młodszych ze względu na niewielką liczbę zgonów 
(link jest dynamiczny stale aktualizowany) [29]. Podobne 
dane można znaleźć w innych źródłach [30]. 

Badania modelowania matematycznego wskazują, 
że do połowy listopada 2021 roku szczepienia uratowa-
ły przed śmiercią około 500 tysięcy osób z europejskiego 
regionu WHO (lista państw tego regionu dostępna jest 
w publikacji Mesle i wsp. oraz w podanym linku) [31, 32]. 
Ze względu na szacunki wskazujące, że około 10–15% 
osób w szpitalach umiera, należy wnioskować, iż przed 
hospitalizacją udało się uratować około 3,5 miliona do  
5 milionów osób. 

Od początku badań wykazano także, że konieczne 
będzie „doszczepianie”. Jedynie koncern Johnson&John-
son zdecydował się na szczepienie jedną dawką. Badania 
in vitro sugerują niższą odporność po tym szczepieniu 
w dłuższym czasie [33]. Niemniej w zakresie ochrony 
przed hospitalizacją lub zgonem badania w warunkach 
realnych tego nie potwierdzają [34]. Pokazuje to, jaki jest 
rozdźwięk między badaniami in vitro a badaniami w wa-
runkach rzeczywistych. Dodatkowo ze względu na nieko-
rzystną sytuację epidemiczną skrócono czas do kolejnego 
szczepienia (Moderna, Pfizer, AstraZeneca) do niezwykle 
krótkiego w porównaniu z innymi szczepieniami. Można 
się więc było spodziewać szybszego zaniku odporności na 
infekcję [26]. Typowy okres do zastosowania kolejnych 
dawek w wakcynologii jest znacznie dłuższy niż 2 tygo-
dnie. Jedna dawka również nie jest typowa, ponieważ pro-
ces szczepienia przypomina proces zapamiętywania, a in-
tegracja pamięci układu odpornościowego rozciągnięta 
w czasie jest lepsza [35]. Tę zasadę obowiązującą w immu-
nologii potwierdzają pierwsze badania dotyczące szcze-
pień przeciwko COVID-19. Dłuższe interwały między 
szczepieniami zwiększają odporność [36]. W przypadku 
grypy u osób z grup ryzyka interwały roczne wydają się 
optymalne. Przy okazji warto jednak zwrócić uwagę, że 
w badaniach nad osobami zaszczepionymi nawet jedną 
dawką zaobserwowano korzystny efekt szczepień szcze-
gólnie w przypadku hospitalizacji i śmiertelności (uwaga 
plik jest aktualizowany) [29]. 

Wyniki badań pokazują, że nawet w tej grupie wie-
kowej (65+) osoby zaszczepione są zdecydowanie lepiej 
chronione niż niezaszczepione. Dodatkowo w tej grupie, 
szczególnie w ciągu pierwszych 3 miesięcy od szczepienia 
trzecią dawką, poprawia się odpowiedź (nie wiadomo na 
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jak długo), co można wykorzystać, kiedy zbliżają się tzw. 
fale zachorowań. Jednak w grupach wiekowych, które 
były najbardziej narażone na ciężki przebieg COVID-19, 
czyli m.in. właśnie wśród osób starszych, wystąpiła w cza-
sie badań klinicznych niepełna ochrona [37]. Oczywiście 
nie jest niczym zaskakującym, że w niektórych grupach 
ryzyka szczepienia mają mniejszą skuteczność. To poka-
zuje, że np. profilaktyka powinna zaczynać się od zdro-
wego trybu życia. Wtedy szczepienia będą skuteczniejsze, 
a ryzyko wystąpienia takich chorób mniejsze [38–41].

Wariant omikron zmniejszył skuteczność szczepień 
szczególnie w przypadku infekcji. Ochrona przed hospita-
lizacją w stosunku do niezaszczepionych jest nadal bardzo 
dobra (wysoka) [42]. 

Perspektywicznie warto rozważać badania nad szcze-
pionką uniwersalną przeciwko różnym niebezpiecznym 
koronawirusom [43]. Prace takie rozpoczęto. Nie wiado-
mo jednak, czy białka uniwersalne będą dość skuteczne. 
Taką koncepcję podważa to, że dotychczas obecne w śro-
dowisku koronawirusy nie pozwoliły na wytworzenie 
dość skutecznej obrony, chociaż była i jest ona dyskuto-
wana [44–46]. 

Porównanie osób zaszczepionych 
z ozdrowieńcami

Przedstawione powyżej statystyki mają pewien manka-
ment – nie dokonują rozdziału na zaszczepionych ozdro-
wieńców i tylko zaszczepionych, nie podają także, ilu jest 
ozdrowieńców wśród niezaszczepionych. Jedynie w cza-
sie badań klinicznych wyłączono ozdrowieńców zarówno 
z grupy szczepionych, jak i grupy otrzymującej placebo. 
Nie umożliwia to jednak stwierdzenia, na ile uwzględnie-
nie ozdrowieńców w grupie szczepionych i nieszczepio-
nych zmienia ocenę skuteczności szczepień, podczas gdy 
w populacji jest coraz więcej ozdrowieńców. 

Porównanie ozdrowieńców z osobami zaszczepiony-
mi w czasie epidemii jest bardzo trudne. Najwięcej opu-
blikowanych danych w tym zakresie pochodzi z Izraela. 
Wskazywano niekiedy na bardzo wysoką ochronę wyni-
kającą z przejścia infekcji. Jednak – jak większość przyta-
czanych badań – także te pochodzą sprzed okresu, kiedy 
pojawił się wariant omikron SARS-CoV-2. Przykładowo, 
Gazit i wsp. wskazali na lepszą ochronę ozdrowieńców 
niż zaszczepionych BNT162b2, przy czym praca Gazita 
i wsp. jest recenzowana od sierpnia 2021 roku i nie ma 
pewności, że zostanie ostatecznie zaakceptowana [47]. 
Inne prace z Izraela odnoszące się do tej problematy-
ki to bardzo skrupulatnie zebrane dane, które zostały 
opublikowane po recenzji. Autorzy wskazali na wysoką 
ochronę po przejściu infekcji, dodając jednocześnie bar-
dzo silne wzmocnienie odpowiedzi u ozdrowieńców po 
szczepieniu. Potwierdzają to również ostatnie wyniki ba-

dań [48–50]. Rolę odpowiedzi układu odpornościowego 
ozdrowieńców podkreślają też badania przeprowadzone 
na ich komórkach [24, 51]. 

Gdyby wykluczyć ozdrowieńców z oceny grupy za-
szczepionych, konsekwentnie powinno się wykluczyć ich 
z oceny grupy niezaszczepionych z uwagi na ich odpor-
ność naturalną (nabytą po infekcji). Nie wiadomo jednak, 
jakie są proporcje. Należy ponadto mieć na uwadze, że 
w przypadku odporności nabytej naturalnej mało praw-
dopodobne jest, że ktoś kto nie umarł w czasie pierwszej 
infekcji, kiedy nie miał jeszcze odporności nabytej, umrze 
w czasie drugiej infekcji, kiedy jakąś odporność wytwo-
rzył. To, czy ktoś umiera lub nie, nie zależy wyłącznie od 
tego, czy ma specyficzne przeciwciała lub limfocyty cyto-
toksyczne. Odporność ozdrowieńców w zakresie ochrony 
przed chorobą (objawy) wydaje się dość skuteczna, pomi-
mo że nawet 1/4 ozdrowieńców nie wytwarza przeciwciał 
(które jak wzmiankowano są niezłym markerem stanu 
odporności), szczególnie gdy są to osoby starsze i łagod-
nie przechodzące objawy [52]. Nie zmienia to wszystko 
faktu, że istnieje asymetryczne podejście do problemu da-
nych. Gdy ocenia się skuteczność ozdrowienia w ochro-
nie przed zachorowaniem, to usuwa się zaszczepionych 
spośród ozdrowieńców. Nie ma też problemu, żeby wska-
zać, czy ktoś otrzymał jedną, dwie lub trzy dawki i czy 
upłynęły 2 tygodnie od szczepienia. Wszystkie badania  
in vitro podkreślają natomiast, że zaszczepieni ozdro-
wieńcy to najprawdopodobniej najodporniejsza grupa. 
Powinno się więc ich usunąć z analizowanej grupy w oce-
nie skuteczności szczepień oraz konsekwentnie usunąć 
ozdrowieńców z grupy niezaszczepionych [16, 53]. 

Brak takiej oceny tylko częściowo usprawiedliwia 
fakt, że nie wszyscy ozdrowieńcy znajdują się w syste-
mie tak jak zaszczepieni. Taką analizę (bez oficjalnych 
ozdrowieńców wśród zaszczepionych i niezaszczepio-
nych) można przeprowadzić, wyraźnie informując o jej 
ograniczeniach. Bez takich danych próby analizy efektu 
ozdrowieńców wśród zaszczepionych mogą być skaza-
ne na ryzyko błędu. Niedługo analiza ta będzie jeszcze 
bardziej utrudniona z powodu pojawienia się wariantu 
omikron SARS-CoV-2, ponieważ infekcja ta nie zostanie 
oficjalnie odnotowana u wielu ozdrowieńców. W Karo-
linie Północnej (USA) zebrano wyniki stwierdzające, że 
około 90 osób ponownie zainfekowanych SARS-CoV-2 
umarło w związku z COVID-19 [53]. Do czasu ukaza-
nia się tej publikacji umarło w tym stanie około 17 ty-
sięcy osób. W lipcu w Karolinie Północnej zmarłych za-
szczepionych było w sumie 5%, obecnie jest 10% wśród 
wszystkich zmarłych z COVID-19 [29, 54, 55]. Można 
więc szacować, że na 17 tysięcy zmarłych z COVID-19 
od początku pandemii w tym stanie ponad 90 osób było 
ponownie zainfekowanych, a przynajmniej 800 zmarłych 
było zaszczepionych (5%). Nie oznacza to absolutnie, że 
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ozdrowieńcy są 10 razy lepiej chronieni niż zaszczepie-
ni, ale potwierdza, że brak analiz, w których wyłącza się 
ozdrowieńców spośród zaszczepionych, jest niedopa-
trzeniem. Powyższy fragment tekstu obrazuje, że ta część 
analiz jest zaniedbana, ponieważ mimo usilnych starań 
nie daje się wyciągnąć konkretnych wniosków. Bardzo 
ważne jest również uwzględnienie tego, że infekcja to dla 
wielu osób trudny, a nawet brutalny test dla organizmu. 
Usunięcie ozdrowieńców ma również znaczenie dla oceny 
przebiegu epidemii w przyszłości. Podobnie powinno się 
wkrótce oceniać, jakie znaczenie ma przejście infekcji po 
szczepieniu. Umożliwiałoby to np. objęcie lepszą ochroną 
odpowiednich grup osób.

Dla każdej grupy (ozdrowieńcy, zaszczepieni, zaszcze-
pieni ozdrowieńcy itd.) można wskazać różne aspekty. 
W przypadku ozdrowieńców występuje ekspozycja na 
zmienne dawki wirusa SARS-CoV-2 (w przeciwieństwie 
do stałej dawki w szczepionce), a następnie wiremia 
osiąga różne poziomy w zależności np. od zmienności 
osobniczej, co prowadzi do odmiennych ekspozycji na 
antygeny. Powoduje to występowanie bardzo wysokiej 
heterogenności odpowiedzi. Odpowiedź u ozdrowieńców 
jest na pewno rozbudowana o to, w ilu organach znajdo-
wał się wirus, i ma szersze spektrum, jeśli chodzi o limfo-
cyty Tc [56, 57]. Będzie ona inna u osób bezobjawowych, 
a inna u tych, którzy przeszli chorobę z ewidentnymi ob-
jawami. Podejrzewa się, że osoby, u których przebieg był 
najostrzejszy, mogą nie wytwarzać adekwatnej odpowie-
dzi [58]. Na stan układu odpornościowego mają również 
wpływ zastosowane w czasie COVID-19 terapie, które 
mają niekiedy działania immunosupresyjne. Wszystko 
to powoduje, że ozdrowieńcy stanowią bardzo hetero-
genną grupę. Na korzyść tego typu odporności można 
wskazać, że poza SPIKE SARS-CoV-2 ma jeszcze inne 
białka, przeciw którym mogą powstać przeciwciała neu-
tralizujące. Powstają one jednak rzadziej niż przeciwko 
SPIKE [12]. W przypadku ozdrowieńców powstają rów-
nież niekiedy przeciwciała przeciwko białku N, jednak ich 
rola jest trudna do zdefiniowania. Nie mogą one być zbyt 
skuteczne w neutralizacji wirionów, ponieważ białko N 
znajduje się wewnątrz kapsydu. Można domniemywać, 
że mogą one odgrywać rolę w tworzeniu niekorzystnych 
kompleksów antygen–przeciwciało [59]. U ozdrowieńców 
natomiast powstaje szerszy repertuar odpowiedzi zależnej 
od limfocytów cytotoksycznych. Ich generację u ozdro-
wieńców może umożliwić nawet 20 białek, a nie jedno jak 
u zaszczepionych. Odgrywa to ważną rolę przy pojawia-
niu się nowych wariantów, ponieważ trudniej wirusowi 
zmienić 20 białek niż jedno [60]. 

W przypadku osób zaszczepionych proces immuniza-
cji jest lepiej kontrolowany i oczywiście bezpieczniejszy. 
Możliwe jest doszczepienie w wybranym przez daną oso-
bę terminie, jeśli np. wie, że będzie się narażać na kon-

takt z chorymi, jak również chce zwiększyć bezpieczeń-
stwo swojego otoczenia w określonym krótkim czasie,  
np. 2 miesięcy od szczepienia, kiedy istnieje większa 
ochrona przed infekcją. Jest to bardzo ważne w przypad-
ku medyków w czasie np. fal zachorowań. 

W rozważaniach nad infekcją i chorobą należy przy-
pomnieć, że zakres ochrony zależy nie tylko od ogólnego 
stanu zdrowia osoby czy stężenia przeciwciał, lecz tak-
że od tego, z jaką dawką wirusa, liczbą wirionów się ona 
styka (viral load). Jeśli ryzyko inhalacji dużej dawki jest 
większe, to większe jest również ryzyko infekcji, a także 
choroby. Dawka wirusa koreluje w przypadku COVID-19 
ze śmiertelnością bardziej niż wiek [25].

Niektórzy podważali konieczność stosowania trze-
ciej dawki, sugerując, że więcej pożytku przyniosłoby 
przekazanie szczepionek do krajów słabo rozwiniętych. 
Zdaniem krytyków tzw. busterów ryzyko wystąpienia 
niepożądanych odczynów poszczepiennych (NOP-ów) 
w stosunku do korzyści przy 3 dawkach może zacząć 
przechylać się powoli na niekorzyść szczepień. Według 
Krause i wsp. nadrzędnym celem szczepienia jest ochrona 
przed ciężkim przebiegiem, a na czas publikacji nie było 
dowodów, że taka dawka na to wpływa. Artykuł został 
opublikowany, zanim znany był wpływ „busterów” na 
przeżycie i pojawił się wariant omikron [61]. Nie przeko-
nuje tutaj ochrona, którą mogłyby dać szczepienia przed 
long COVID-19, bo nie ma pewności, czy takowa istnieje 
dzięki szczepieniom. Ostatecznie wydaje się, że dokonano 
pewnego kompromisowego kroku w kierunku persona-
lizacji, obniżając trzecią dawkę o połowę [62]. Autorzy 
publikacji obawiali się również pojawienia się kolejnego, 
bardzo groźnego wariantu w państwach słabo rozwi-
niętych. Nie wiadomo, jakie byłyby ich wnioski, gdyby 
wiedzieli, że pojawi się wariant omikron. Jest to sytuacja, 
która prowadzi do skrajnych przewidywań. Nie wiadomo 
również, jak długo będzie występowała ochrona po trze-
ciej dawce. Wiadomo jednak już dość dokładnie, kto jest 
narażony na kolejne zachorowania pomimo szczepienia. 
Są to np. osoby starsze [63]. Ogólne doświadczenie wak-
cynologiczne sugeruje, że taka dawka poprawia znacznie 
ochronę przed chorobą na dłuższy czas, szczególnie że 
nie jest podawana w odstępie 2 tygodni, ale tym razem 
więcej niż kilku miesięcy [64]. Skuteczność takiego po-
dejścia potwierdzają pośrednio badania zaszczepionych 
ozdrowieńców. Dwutygodniowy odstęp dla szczepionek 
mRNA i AstraZeneca był podyktowany tym, żeby jak 
najwcześniej osiągnąć ochronę w czasie pandemii, skró-
cić czas badań klinicznych i nie powodować napięć spo-
łecznych dotyczących tego, czy ktoś osiągnął status osoby 
zaszczepionej.

Powoływanie się na powyższe badania (opubliko-
wane przez Krause i wsp. w Lancet) ma różne znaczenie 
w odrębnych grupach zawodowych i różnych okresach 
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epidemii. Traktowanie ich jako argument przeciwko obo-
wiązkowemu szczepieniu medyków w czasie zbliżającej 
się fali zakażeń może być podważony. Medycy dzięki 
szczepieniom mogą (przynajmniej przejściowo) chronić 
nie tylko siebie, lecz także swoich pacjentów. Nawet jeśli 
odporność na zakażenie trwa 2 miesiące i obejmuje 30% 
medyków, zaszczepienie ich trzecią dawką może zdecy-
dowanie poprawić sytuację ich pacjentów, którzy są starsi 
i mają choroby zwiększające prawdopodobieństwo cięż-
kiego przebiegu COVID-19. Wśród pacjentów będących 
osobami starszymi jest zapewne więcej tzw. non-respon-
ders, czyli osób, które nie uodporniają się po szczepieniu. 
Jest również więcej osób, które nie zaszczepiły się z powo-
dów osobistych lub dlatego, że należą do grup, w których 
szczepienie jest przeciwwskazane.

Sądząc po danych z badań in vitro, ozdrowieńcy zy-
skują dzięki szczepieniom lepszą ochronę przed ponowną 
infekcją niż zaszczepieni dwoma dawkami lub ozdrowień-
cy niezaszczepieni [65]. 

Odporność osób starszych jest oczywiście fundamen-
talnym problemem wakcynologii, ponieważ bardzo trud-
no w organizmach osób starszych wytwarzać komórki 
zwalczające bardzo skutecznie nowe patogeny [66]. Układ 
odpornościowy tych osób bazuje na odporności przeciw-
ko różnym patogenom, którą nabył w ciągu całego życia, 
a tzw. komórki naiwne mobilizowane są powoli. Dlatego 
każda nowa choroba infekcyjna dróg oddechowych bę-
dzie najpewniej stanowiła największe zagrożenie dla tej 
grupy osób, a szczepienia będą dla nich mniej skuteczne 
niż w młodszych grupach wiekowych. Słaba lub krótko-
trwała ochrona przed infekcją jest dużym problemem. 
Osiągnięcie poszczepiennej odporności populacyjnej jest 
więc prawie nieosiągalne [67, 68]. Problem ten występuje 
również u ozdrowieńców. Pokazały to np. dane z Danii, 
gdzie zaobserwowano większe ryzyko ponownej infekcji 
po 65. roku życia [69]. 

Jedne z pierwszych badań potwierdzające wystę-
powanie ponownej infekcji wykonano u pracowników 
medycznych, jeszcze podczas dominacji wariantu alfa 
SARS-CoV-2. Łatwo je było przeprowadzić, ponieważ 
pracowników tych systematycznie testowano, aby nie za-
grażali swoim pacjentom. Istnieje domniemanie, że grupa 
ta może być bardziej narażona na reinfekcje ze względu 
na kontakt z większymi dawkami wirusa. Ponowne in-
fekcje wydają się ogólnie łagodniejsze, jednak część osób 
ponownie zainfekowanych umiera (0,03%). Ciągle oczy-
wiście dane te dotyczą wariantów innych niż SARS-CoV-2 
omikron [70]. 

Zagadnienie, które jest słabo rozpoznane, to ochrona 
dzięki szczepieniom przed long COVID-19. Słabsza niż 
w stosunku do wcześniejszych wariantów ochrona przed 
infekcją omikron SARS-CoV-2 powoduje, że problem ten 
staje się coraz ważniejszy. Nie ma jasnej odpowiedzi na 

pytanie, czy szczepienia chronią przed long COVID-19 
[71]. Jeśli long COVID-19 jest poważnym zagrożeniem, to 
pojawi się pytanie, czy pomimo zakażania się wszystkich 
wariantem omikron SARS-CoV-2 zaszczepieni są lepiej 
czy gorzej chronieni przed long COVID-19 w tym przy-
padku. Pierwsze optymistyczne dane sugerują, że szcze-
pienie może zmniejszać szanse rozwoju long COVID-19 
o około 50% u tych, którzy mimo szczepienia przechodzą 
infekcję [63]. 

Ocena skuteczności szczepień 
a diagnostyka COVID-19

Ocena skuteczności szczepień jest nierozerwalnie zwią-
zana z diagnostyką. Ocena skuteczności szczepień musi 
się opierać na postawionej właściwie diagnozie. Jeśli więc 
ocenia się, czy szczepienia chronią przed infekcją lub 
chorobą, musi istnieć wiarygodna metoda oceny, u kogo 
rozpoznaje się określoną infekcję lub chorobę. W tym 
przypadku najwięcej zarzutów stawiano metodzie PCR, 
która jest wciąż udoskonalana. Specyficzność i czułość 
testów PCR jest oceniana bardzo wysoko [72, 73]. Jest to 
metoda stosowana od lat w diagnostyce m.in. chorób za-
kaźnych i onkologicznych [74, 75]. Nikt nie kwestionuje 
jej zastosowania np. w diagnostyce AIDS czy wirusowego 
zapalenia wątroby [76]. Jednym z najczęściej podnoszo-
nych zarzutów było wykrywanie w PCR zneutralizowa-
nych elementów wirionów, a nie wyłącznie wirionów 
zakaźnych, które są w stanie infekować kolejną osobę 
[77]. W obrębie próby odpowiedzenia na pytanie, kto jest 
w stanie infekować, jest to zarzut sensowny [78]. Z tego 
też powodu skrócono czas kwarantanny. Zarzut ten nie 
ma natomiast większego znaczenia dla wykorzystania 
tego testu do odpowiedzi na pytanie, kto choruje, czy 
niedawno chorował na COVID-19 [79]. W dalszej części 
tekstu rozwinięto ten wątek. Występowanie remnantów 
wirionów u kogoś, kto nadal choruje, to istotny marker 
diagnostyczny. Choroba przechodzi w niebezpieczną fazę, 
gdy u większości chorych nie ma już wirionów mogących 
infekować kolejne osoby albo wiremia jest bardzo niska, 
ale wyniki testu PCR są nadal pozytywne [80]. Nie ozna-
cza to jednak, że infekcja SARS-CoV-2 nie jest pierwotną 
przyczyną choroby. Związek przyczynowo-skutkowy mię-
dzy SARS-CoV-2 a COVID-19 dowiedziono nie tylko za 
pomocą badań korelacyjnych, lecz także za pomocą ba-
dań funkcjonalnych, wyjaśniając możliwie szybko to zja-
wisko w najważniejszych szczegółach [81–84]. Związku 
tego dowodzą także ostatnio wprowadzane terapie, które 
wycelowane są w białka właśnie tego wirusa [85]. Osta-
tecznie to również skuteczność szczepień lub przejścia in-
fekcji świadczy o tym, że to SARS-CoV-2 jest przyczyną 
COVID-19. Zarzut o błędności metody PCR odwołujący 
się do wykrywania remnantów wirionowych nie ma sensu 
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w przypadku ustalania, kto w ogóle został zainfekowany, 
a kto nie, i jaka jest skuteczność szczepień. Nie ma rów-
nież sensu, aby ten zarzut podnosić w celu stwierdzenia, 
w jakim zakresie szczepienia chronią przed chorobą lub 
zgonem. Warto zauważyć, że testy PCR i antygenowe 
wykrywają infekcję, jeśli dochodzi do niej wśród osób 
zaszczepionych. Paradoksalnie brak 100-procentowej 
skuteczności szczepień udowodniony przez te testy jest 
przyjmowany przez wszystkich, również krytyków testów 
PCR, za wiarygodny argument za niepełnym zakresem 
ochronnym szczepień. 

Alternatywą pozwalającą wykryć infekcję SARS- 
-CoV-2 są testy antygenowe (w tym przypadku przez te-
sty diagnostyczne rozumie się takie jak ELISA, nie testy 
szybkie lub kasetkowe). Testy te charakteryzuje nieco 
mniejsza czułość zarówno analityczna, jak i diagnostycz-
na, natomiast ich swoistość diagnostyczna i specyficzność 
antygenowa jest bardzo wysoka [86]. W tym przypadku 
również nie ma gwarancji, że wykrywa się infekcyjne 
wiriony, a nie ich remnanty. Zdobycie takiej pewno-
ści wymaga co najmniej kilku dni kosztownych analiz 
w laboratorium BL3 (wysoka klasa bezpieczeństwa). 
Uniemożliwia to masowe prowadzenie tego typu badań 
i zagraża bezpieczeństwu wykonujących je osób oraz oto-
czeniu laboratorium – błąd w utylizacji materiału mógłby 
spowodować wybuch zachorowań wśród osób mających 
z nim styczność. Prowadzenie badań aktywności infekcyj-
nej wirionów na masową skalę jest nierealne ze względu 
na czas, przepustowość (a raczej jej brak), koszty i bez-
pieczeństwo. 

Testy PCR oraz antygenowe były dodatkowo krytyko-
wane za stosowanie ich jako jedynego kryterium choroby 
COVID-19. Problematyka diagnostyki chorób, takich jak 
COVID-19, jest złożona. Po pierwsze w ciągu kilku dni 
choroba przypominająca początkowo u niektórych grypę 
może przejść w zapalenie płuc zagrażające życiu [81]. Do-
datkowo niektóre leki działają tylko w czasie pierwszych 
dni choroby, dopóki istnieją aktywne wiriony, a nie po 
kilkunastu dniach od infekcji, gdy pozostają rozpadłe wi-
riony. Do otrzymania wyniku nie może upłynąć kilka dni. 
Również wprowadzony ostatnio molnupirawir oraz ryto-
nawir nie sprawdzą się po więcej niż 10 dniach od infek-
cji. Skuteczne terapie są celowane (przeciwko konkretnym 
molekułom charakterystycznym np. dla patogenu), dlate-
go ich zastosowanie wymaga rozpoznania molekularnego 
przyczyny choroby. Wykrywanie u niektórych pacjentów 
remnantów przez dłuższy czas dodatkowo utrudnia wska-
zanie dnia, w którym powinno się rozpocząć terapię. 

Dla większości testów diagnostycznych 5–10% wyni-
ków fałszywych nie dyskredytuje ich [87]. W przypadku 
COVID-19 oczekiwano lepszej czułości i specyficzności, 
pomimo że od pobrania materiału do otrzymania wyni-
ku miało upływać zaledwie kilkanaście godzin, a testy 

miały być i są wykonywane nawet dla setek tysięcy osób 
w ciągu jednego dnia w kraju, takim jak Wielka Brytania. 
W konsekwencji nie było możliwości wykonania skom-
plikowanych analiz referencyjnych dla większości pró-
bek, ale wykonano je dla ogólnej oceny metody. W pew-
nym okresie, kiedy chorobie częściej towarzyszyła utrata 
węchu, odstępowano od konieczności wykonania tych 
testów, aby postawić diagnozę, i dalej postuluje się moż-
liwość rozpoznania COVID-19 pomimo negatywnych 
wyników testów PCR i antygenowych, jeśli objawy na to 
wyraźnie wskazują [88]. Postuluje się to tym bardziej, że 
wśród wyników fałszywych dominują fałszywie negatyw-
ne, czyli niewykrycie infekcji, mimo że ona obiektywnie 
istnieje. Oznacza to, że liczba przypadków COVID-19 jest 
niedoszacowana, a nie przeszacowana, co wykryto w ba-
daniach na obecność przeciwciał [89, 90]. 

COVID-19 uświadamia, jak trudna jest diagnostyka, 
szczególnie gdy diagnoza musi być postawiona w ciągu 
godzin, a nie dni. Diagnostyka tej choroby jest więc wy-
zwaniem i odsłania dla szerszego ogółu problemy szybkiej 
diagnostyki w ogóle. Od kiedy ocenia się sensowność jej 
stosowania w przypadku szczepień, to – jak wspomnia-
no – dzięki temu, że bardzo często wykrywa się infekcje 
wśród osób zaszczepionych, nastąpiła zgoda na powoły-
wanie się na wyniki otrzymane za pomocą RT-PCR lub 
testy antygenowe nawet wśród osób, które je zdecydowa-
nie kwestionowały. Tu przez testy antygenowe czy umoż-
liwiające wykrywanie przeciwciał rozumie się testy ELISA, 
a nie kasetkowe. Testy kasetkowe (szybkie) od początku 
budziły duże wątpliwości i trudno je traktować jako stricte 
diagnostyczne [91]. Podobnie prawie nikt nie ma oporu, 
żeby akceptować paszporty covidowe na podstawie po-
zytywnego wyniku testu PCR, pomimo że mogą również 
zdarzać się wyniki fałszywie pozytywne, co może powo-
dować u kilkuprocentowego odsetka osób zakwalifikowa-
nych jako ozdrowieńcy nieuzasadnione poczucie ochrony. 
Uznano jednak najwyraźniej, że niewielki odsetek takich 
wyników nie stanowi takiego zagrożenia [90, 92–94]. Za-
rzuty przeciwko testom PCR i ELISA negujące całkowicie 
zasadność ich stosowania nie były naukowe i nie wypada 
się do nich odnosić. Sam zarzut wykrywania np. remnan-
tów wirionowych taki nie był, niemniej nie daje to pod-
staw do odrzucenia tej metody jako skutecznego sposobu 
na wykrywanie aktualnej lub niedawno przebytej infekcji. 
Zjawisko to jest znane w przypadku chorób zakaźnych 
i określa się np. mianem shedding [95–97]. 

Można zauważyć również po wprowadzeniu szczepień 
pewną refleksję wśród osób, które bardzo swobodnie wi-
działy w każdym zakażonym SARS-CoV-2 bezwzględnie 
chorego na COVID-19. Problem ten uświadomiło po-
nownie pojawienie się wariantu omikron SARS-CoV-2. 
W niektórych opracowaniach na temat chorób zakaź-
nych stosuje się rozróżnienie: mieć chorobę, a być cho-

https://www.fda.gov/medical-devices/letters-health-care-providers/potential-false-positive-results-antigen-tests-rapid-detection-sars-cov-2-letter-clinical-laboratory
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rym. Chorobę może mieć osoba, która jest nosicielem 
w takim sensie, że może przekazać patogen, który wy-
woła objawy u kogoś innego. Niestety objawy po infekcji 
SARS-CoV-2 mogą również występować wiele miesięcy 
po jej przejściu. Ponownie widać wpływ psychologiczny 
na nomenklaturę. Osoby, które przeszły COVID-19 bez 
objawów, ale wykonane u nich testy PCR wskazały wynik 
pozytywny, nie mają z reguły nic przeciwko nazywaniu 
ich ozdrowieńcami, jakkolwiek skoro nie byli chorzy, to 
z czego ozdrowieli? A jeśli mają long COVID-19, to w ja-
kim sensie są ozdrowieńcami? 

Dodatkowo, podobnie jak w czasie szczepień zaob-
serwowano efekt nocebo [98], informowanie zainfeko-
wanego, że jest chory może wpłynąć negatywnie na jego 
stan zdrowia i samopoczucie, co oczywiście nie oznacza, 
że spowoduje np. masywne zapalenie płuc [99]. Zjawi-
sko to w przypadku szczepień opisano w artykule „Efek-
ty niepożądane szczepień a potencjalne terapie przeciw  
COVID-19”. Problemy zarówno nocebo, jak i placebo 
są dyskutowane w medycynie od wielu lat, podobnie jak 
symulacja objawów [100]. Obiektywne badania diagno-
styczne i markery biochemiczne miały zakończyć te dys-
kusje, ale nie zawsze jest to możliwe [101]. Sprawa ta ma 
dalszy ciąg w trakcie oceny long COVID-19. W tym przy-
padku cały obraz komplikuje się jeszcze bardziej [102]. 
Jedna z hipotez long COVID-19 mówi o tym, że jest on 
związany z przetrwaniem w tkankach remnantów wirio-
nów, które są wykrywane nawet po miesiącach od choro-
by [103]. Co bardziej intrygujące, pojawiają się nieliczne 
sugestie, że u niektórych pacjentów występują przetrwałe 
„mikroinfekcje” [104]. Opisano to np. w przypadku łoży-
ska. Trzeba przyznać, że jest to struktura, co do której od-
powiedź układu odpornościowego nie może być zbyt silna 
– występuje tu pewna immunotolerancja [105]. Podobnie 
immunotolerancja występuje również np. w ośrodkowym 
układzie nerwowym. Istnieje wiele przykładów wirusów, 
które mają taką możliwość. Wystarczy przypomnieć wi-
rusa opryszczki [106]. Opisano również możliwość inte-
gracji DNA SARS-CoV-2 do genomu komórek ludzkich, 
pomimo że SARS-CoV-2 jest wirusem RNA, który nie 
ma odwrotnej transkryptazy [107]. Ma to również zwią-
zek ze stosowaniem szczepień u ozdrowieńców z long 
COVID-19. Zagadnienie to jest ważne, ponieważ w tym 
przypadku byłyby to osoby, które są permanentnie im-
munizowane nawet przez remnanty lub bardziej aktywne 
wiriony obecne w śladowych ilościach. W związku z tym 
szczepienie takich osób ma niejednoznaczną rolę. Może 
mieć sens terapeutyczny, ale niekoniecznie profilaktycz-
ny, szczególnie wśród osób młodszych. Ważne jest rów-
nież pytanie, czy jeśli infekcja jest przetrwała, to czy te 
osoby infekują. Niestety nie ma wiarygodnych badań na-
ukowych na temat wpływu szczepień u pacjentów z long 
COVID-19, są jedynie badania ankietowe, które trudno 

traktować jako naukowe [108]. Badania mogą zmierzać 
w kierunku ustalenia, czy po szczepieniu osób z long  
COVID-19 następuje poprawa czy pogorszenie. Jedna 
z prac sugeruje częstsze wystepowanie NOP-ów, ale ogól-
nie związane z przejściem COVID-19, a nie chorowaniem 
na long COVID-19 [109]. 

W przypadku diagnostyki zmierzającej do ustalenia, 
kto przeszedł infekcję SARS-CoV-2, stosuje się metodę 
poszukiwania przeciwciał przeciwko białku SPIKE (tu 
ponownie odniesiono się do testów ELISA, a nie kasetko-
wych). Początkowo jako marker choroby próbowano sto-
sować badania wykrywania przeciwciał klasy IgM prze-
ciwko białku SPIKE. Była to jednak sytuacja wyjątkowa 
na początku pandemii, kiedy nie było jeszcze ozdrowień-
ców, a liczba laboratoriów wykonujących badania PCR 
była niewystarczająca. W tej chwili stosuje się te badania 
do wykrycia, kto przeszedł infekcję, ewentualnie jakie jest 
miano przeciwciał po zaszczepieniu. 

W diagnostyce COVID-19 bardzo dużą rolę odegrało 
jednoczesne stosowanie metod PCR, testu antygenowego 
(białko N) i badań przeciwciał przeciwko białku SPIKE 
u ozdrowieńców, co pozwoliło potwierdzić skuteczność 
(czułość i swoistość), jak również spójność tych metod 
[110, 111]. 

Szczepienia za pomocą szczepionek, zarówno mRNA, 
jak i wektorowych, nie mogą powodować wyników fałszy-
wie pozytywnych w testach PCR. Do tych testów wyko-
rzystuje się bowiem nie tylko fragmenty genomu SARS- 
-CoV-2 kodujące białko SPIKE tak jak w szczepionkach. 
Część produktów reakcji opiera się na innych fragmen-
tach genomu wirusa niż otwarta ramka odczytu (open re-
ading frame – ORF) dla białka SPIKE. Dodatkowo RNA 
ze szczepionek nie może, co do zasady, znaleźć się w żad-
nym materiale pobieranym do badania w stężeniu, które 
jest wykrywalne, nawet w testach PCR. 

Po szczepieniu nie należy się również spodziewać po-
zytywnych wyników w testach antygenowych. Dla więk-
szości testów teoretycznie wykluczono taką możliwość, 
ponieważ w testach tych wykrywa się białko N (białko 
nukleokapsydu) wirusa SARS-CoV-2, a nie białko SPIKE  
[112]. Jeśli nawet wziąć pod uwagę nieliczne testy na  
SPIKE (do niedawna FDA dopuściła tylko jeden taki test), 
to stężenie SPIKE poza miejscem podania szczepionki 
jest bardzo niskie, więc znowu nie może być wykrywa-
ne. Czułość diagnostyczna i analityczna tych testów jest 
niższa niż PCR. Białko SPIKE (które wykrywa się tylko 
wyjątkowo w testach) jest praktycznie nieobecne, np. 
w wymazie z nosa po szczepieniu. Inaczej jest w trakcie 
infekcji – wtedy jest obecne w wielu organach. Możliwe, 
że nieliczne testy na obecność antygenu SPIKE nie będą 
mogły być stosowane u osób, które podda się szczepieniu 
szczepionką Novavax, ponieważ w tym przypadku stęże-
nie antygenu może być wyższe.

https://www.thelancet.com/journals/lanepe/article/PIIS2666-7762(21)00259-3/fulltext
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Od kiedy wprowadzono szczepienia, bardzo trud-
no jest wykorzystać testy wykrywające przeciwciała do 
rozstrzygnięcia, kto przeszedł infekcję po szczepieniu, 
a kto tylko szczepienie [113]. Dzieje się tak, ponieważ 
pacjenci częściej wytwarzają przeciwciała przeciwko 
SPIKE (to białko jest najbardziej immunogenne), dla-
tego właśnie przeciwciała skierowane przeciw SPIKE 
wykrywa się zarówno u ozdrowieńców, jak i u zaszcze-
pionych. Bardzo rzadko próbuje się w tym celu wyko-
rzystać możliwość wykrywania przeciwciał rozpozna-
jących inne białko kapsydu SARS-CoV-2 niż SPIKE, 
a nawet białko N. Dzieje się tak, dlatego że przeciwciała 
te powstają rzadziej [12]. Wykrywanie tych przeciwciał 
może prowadzić do wyników fałszywie negatywnych, 
gdyby chcieć je stosować w celu ustalenia, kto przeszedł 
COVID-19. Wykrywanie ich dawałoby jednak pewną 
szansę na stwierdzenie, kto przeszedł infekcję po szcze-
pieniu. W tej sytuacji po wprowadzeniu szczepień, je-
śli nie wykona się w odpowiednim momencie badania 
techniką RT-PCR, nie ma możliwości stwierdzenia, czy 
ktoś po szczepieniu przeszedł infekcję SARS-CoV-2, 
bo zarówno zaszczepiony, jak i ozdrowieniec ma prze-
ciwciała przeciwko SPIKE. Wydaje się, że jest to jednak 
pewnego rodzaju mankament, ale nie ma możliwości 
jego wykluczenia, ponieważ SPIKE jest najbardziej 
immunogenny i dlatego wytypowano go do szczepień. 
Jego największa immunogenność powoduje jednocze-
śnie, że ozdrowieńcy mają najwięcej przeciwciał prze-
ciwko temu białku.

Pomimo różnych ograniczeń metody analityczne sto-
sowane w diagnostyce COVID-19 pozwalają na wyciąga-
nie wniosków dotyczących efektów działania szczepień. 
Dodatkowe informacje na temat diagnostyki COVID-19 
poruszono w artykule „Efekty niepożądane szczepień 
a potencjalne terapie przeciw COVID-19”.
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Autorzy są członkami międzynarodowego zespołu opra-
cowującego terapię przeciw COVID-19. Terapia ta nie 
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