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Di pit...

Astratto

Contesto: non ci sono dati immunologici sui programmi di vaccinazione eterologa SARS-CoV-2 nell'uomo. Abbiamo valutato l'immunogenicita e la reattogenicita
di BNT162b2 (Comirnaty, BioNTech) somministrato come seconda dose in partecipanti innescati con ChAdOx1-S (Vaxzevria, Astra Zeneca).

Metodi: Abbiamo condotto uno studio clinico di fase 2, in aperto, adattivo, randomizzato e controllato su adulti di eta inferiore a 60 anni, vaccinati con una singola
dose di ChAdOx1-S tra le 8 e le 12 settimane prima dello screening e senza storia di SARS-CoV -2 infezione (EudraCT No. 2021-001978-37 e NCT04860739). |
partecipanti sono stati assegnati in modo casuale (2:1) a ricevere BNT162b2 (0,3 ml, singola iniezione intramuscolare) o all'osservazione. Gli esiti primari erano la
reattogenicita di 7 giorni e la risposta IgG anti-spike di 14 giorni, misurata mediante saggi immunologici che coprivano la proteina spike trimerica di SARS-CoV-2
e il dominio di legame del recettore (RBD). La funzionalita degli anticorpi e la risposta immunitaria cellulare sono state valutate utilizzando rispettivamente un test
di neutralizzazione dello pseudovirus e un test immunologico IFN-gamma.

Risultati: tra il 24 aprile e il 30 aprile 2021, 676 individui sono stati randomizzati (n=450 gruppo di intervento, n=226 gruppo di controllo) in 5 centri in Spagna e
663 (441 e 222, rispettivamente) hanno completato lo studio fino al giorno 14 (eta media 44 [DS 9], 56,5% femmine). Nel gruppo di intervento, i titoli medi
geometrici (GMT) di IgG-RBD sono aumentati da 71,46 BAU/mL (95% Cl 59,84-85,33) al basale a 7756,68 (7371,53; 8161,96) al giorno 14 (p < 0,0001). Le IgG
contro la proteina spike trimerica sono aumentate da 98,4 [85,69-112,99] a 3684,87 [3429,87-3958,83]). Il 100% dei partecipanti ha mostrato anticorpi
neutralizzanti 14 giorni dopo la somministrazione di BNT162b2, rispetto al 34,1% al momento dell'iscrizione. E stato anche osservato un aumento di 4 volte della
risposta immunitaria cellulare. Le reazioni sono state prevalentemente lievi (68,3%) o moderate (29,9%) e consistevano pit frequentemente in dolore al sito di
iniezione (88,2%), indurimento (35,5%), cefalea (44,4%) e mialgia (43,3%). Non sono stati segnalati eventi avversi gravi.

Interpretazione: BNT162b2 somministrato come seconda dose in individui vaccinati con ChAdOx1-S ha indotto una robusta risposta immunitaria con un profilo
di reattogenicita accettabile e gestibile.

Dettagli sulla registrazione della sperimentazione clinica: EudraCT n. 2021-001978-37 e NCT04860739.
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