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Abstrakt

Wprowadzenie: Pandemia COVID-19 istotnie wpłynęła na zmianę trybu życia kobiet
ciężarnych. Ciężarne z COVID-19 są bardziej narażone na ciężki przebieg choroby, a także
niekorzystny przebieg ciąży i porodu. Aktualnie nie ma dostępnego leczenia
przyczynowego tej choroby, dlatego należy zwrócić uwagę na zapobieganiu zakażenia w
postaci szczepionek.
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Cel pracy: Przegląd piśmiennictwa dotyczącego wpływu szczepionek przeciw COVID-19 na
przebieg ciąży i podsumowanie zaleceń dotyczących stosowania szczepionek przeciw
COVID-19 w ciąży i w okresie karmienia piersią.

Stan wiedzy: Najczęściej stosowane są trzy rodzaje szczepionek przeciw COVID-19:
szczepionki mRNA, szczepionki wektorowe, a także podjednostkowe. W przedklinicznych
badaniach toksyczności rozwojowej i reprodukcyjnej przeprowadzonych na modelach
zwierzęcych nie odnotowano żadnych niepokojących sygnałów dotyczących
bezpieczeństwa, również obserwacje ciężarnych zaszczepionych nie wykazały żadnych
powikłań dotyczących przebiegu ciąży i rozwoju płodu. Nie zgłoszono żadnego przypadku
zgonu noworodka w ciągu pierwszych 28 dni po urodzeniu. Większość działań
niepożądanych po przebytym szczepieniu takich jak ból lub tkliwość w miejscu
wstrzyknięcia, zmęczenie, gorączka lub ból mięśni była umiarkowana i ustępowała w ciągu
24 godzin. Obecne wyniki badań potwierdzają pozytywną odpowiedź immunologiczną
wśród kobiet ciężarnych. Ponadto, istotny jest fakt, że obecność przeciwciał w krwi
pępowinowej daje możliwość ochrony i zmniejszenia ryzyka zakażenia wirusem SARS-
CoV-2 noworodka.

Podsumowanie: Wszystkim kobietom w ciąży, niezależnie od trymestru i karmiącym
piersią zaleca się podanie dawki przypominającej szczepionki przeciw COVID-19, w
odpowiednim czasie jaki upłynął od podstawowego schematu szczepienia.

Słowa kluczowe: szczepienia; COVID-19; kobiety ciężarne; kobiety karmiące piersią

Abstract

Introduction: The COVID-19 pandemic significantly changed the lifestyle of pregnant
women. Pregnant women with COVID-19 are more likely to suffer from severe disease, as
well as unfavorable pregnancy and childbirth. Currently, there is no causal treatment for this
disease available, so attention should be paid to preventing infection with vaccines.

Aim of the study: A review of the literature on the influence of COVID-19 vaccines on the
course of pregnancy and summary of recommendations regarding the use of COVID-19
vaccines during pregnancy and breastfeeding.

State of knwoledge: Three types of COVID-19 vaccines are most commonly used: mRNA
vaccines, vector vaccines as well as subunit vaccines. In preclinical developmental and
reproductive toxicity studies in animal models, there were no alarming safety signals, and
observations of vaccinated pregnant women did not reveal any complications with respect to
the course of pregnancy and development of the fetus. No cases of neonatal death have been
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reported in the first 28 days after birth. Most of the side effects following vaccination, such as
injection site pain or tenderness, fatigue, fever or muscle pain, were moderate and resolved
within 24 hours. The current research results confirm a positive immune response in pregnant
women. Moreover, it is important that the presence of antibodies in the umbilical cord blood
makes it possible to protect and reduce the risk of SARS-CoV-2 infection of the newborn.

Summary: All pregnant women, irrespective of trimester, and breastfeeding mothers are
advised to administer a booster dose of the COVID-19 vaccine within an appropriate period of
time after the primary vaccination schedule.

Keywords: vaccination; COVID-19; pregnant women; lactating women

1. WPROWADZENIE I CEL PRACY

Pandemia COVID-19 stała się przyczyną globalnego kryzysu zdrowotnego. Dostępne dane
literaturowe podają, że ciężarne chore na COVID-19, w porównaniu z kobietami niebędącymi
w ciąży, mają większe ryzyko ciężkiego przebiegu choroby, hospitalizacji na Oddziale
Intensywnej Terapii, zastosowania mechanicznej wentylacji czy ECMO (ang. Extra Corporeal
Membrane Oxygenation - pozaustrojowa oksygenacja membranowa). Choroby współistniejące
takie jak: otyłość, cukrzyca, nadciśnienie tętnicze dodatkowo zwiększają ryzyko ciężkiego
przebiegu COVID-19 u ciężarnych (1). Aktualnie nie ma dostępnego leczenia przyczynowego
tej choroby, a jedyną skuteczną metodą stymulującą odpowiedź immunologiczną, redukującą
liczbę zakażeń i jej ciężki przebieg jest szczepienie. Celem pracy był przegląd piśmiennictwa
dotyczącego wpływu szczepionek przeciw COVID-19 na przebieg ciąży i podsumowanie
zaleceń dotyczących stosowania szczepionek przeciw COVID-19 w ciąży i w okresie
karmienia piersią.

2. RODZAJE SZCZEPIONEK I MECHANIZM ICH DZIAŁANIA

Szczepionki przeciw COVID-19 możemy podzielić na: szczepionki mRNA, w których
wykorzystuje się sekwencję kwasu RNA, wektorowe bazujące na fragmentach innych
wirusów, a także podjednostkowe, które w swoim składzie zawierają oczyszczone białka
wirusowe. Najbardziej zaawansowane technologicznie szczepionki są oparte na wektorach
adenowirusowych i matrycowym mRNA. Przykładem pierwszego typu szczepionek jest
Vaxzevria ChAdOx1 nCoV-19 (AZD1222) Uniwersytetu w Oxfordzie i firmy AstraZeneca.
Wektor ChAdOx1 nCoV-19 to wektor replikacyjnie defektywny, który przenosi DNA do
komórek docelowych, ale nie jest w stanie się w nich namnażać (2,3). Ekspresja genów
przenoszonych przez szczepionkowe wektory adenowirusowe i produkcja przez nie białek jest
krótkotrwała oraz ograniczona do komórek w okolicy wstrzyknięcia szczepionki (4).
Przykładem szczepionki opartej na matrycowym mRNA jest szczepionka mRNA-1273
(Moderna/NIAID) i BNT162b2 (BioNTech/ Fosun Pharma/ Pfizer) (5), W tego typu
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szczepionce wprowadzany materiał genetyczny służy jako matryca do syntezy polipeptydów
w cytoplazmie. W odróżnieniu od naturalnie przebiegającej infekcji, wprowadzany jest tylko
fragment genomu. W większości szczepionek przeciwko SARS-CoV-2 jest to gen kodujący
białko powierzchniowe S - tzw. białko kolca(6). RNA nie włącza się do DNA gospodarza,
więc nie może brać udziału w replikacji w czasie podziałów komórkowych. Nici mRNA są
szybko degradowane po wyprodukowaniu kodowanych przez nie białek. Podsumowując,
cząsteczki mRNA i szczepionkowe wektory adenowirusowe nie mogą modyfikować genomu
komórkowego gospodarza (7,8).

3. WPŁYWA SZCZEPIONEK PRZECIW COVID-19 NA PLODNOŚĆ, CIĄŻĘ, PŁÓD

Analizując działanie szczepionek przeciwko COVID-19 nie wydaje się aby istniały
jakiekolwiek mechanizmy wpływające na ograniczenie płodności po jej podaniu. Obserwacje
ciężarnych są jeszcze bardzo ograniczone i trudno jest jednoznacznie określić wpływ
szczepienia COVID-19 na wspomagane leczenie rozrodu lub przyszłą ciążę. ESHRE (ang.
European Society of Human Reproduction and Embryology) zaleca aby mężczyźni i kobiety
starający się o dziecko przy użyciu technik wspomaganego rozrodu zaszczepili się przed
rozpoczęciem leczenia. Rozważne wydaje się odroczenie rozpoczęcia zabiegów
wspomaganego rozrodu przez co najmniej kilka dni po drugiej dawce szczepionki, aby dać
czas na ustabilizowanie się odpowiedzi immunologicznej. Zabiegów wspomaganego rozrodu
nie należy rozpoczynać u kobiet, mających poszczepienne działania niepożądane aż do czasu
ustąpienia objawów (9). Obecnie nie ma żadnych doniesień na temat negatywnego wpływu
szczepionek przeciw COVID-19 na przebieg ciąży i rozwój płodu. Z powodu wykluczenia
ciężarnych z wstępnych badań klinicznych III fazy szczepionek przeciw COVID-19 dostępne
są ograniczone dane dotyczące skuteczności i bezpieczeństwa stosowania szczepionek w
czasie ciąży. W przedklinicznych badaniach toksyczności rozwojowej i reprodukcyjnej
(Developmental and Reproductive Toxicity - DART) przeprowadzonych na modelach
zwierzęcych nie zaobserwowano żadnych niepokojących sygnałów dotyczących
bezpieczeństwa w tym obszarze. Obserwacje zwierząt, którym podawano szczepionki przeciw
COVID-19: Janssen, Moderna, Pfizer/BioNTech i Vaxzevria nie wskazują na szkodliwy
wpływ na płodność samic i samców, rozwój zarodka, płodu, a także pourodzeniowy rozwój
potomstwa (10,11,12,13, 14, 15).Opierając się na danych uzyskanych od kobiet, które zaszły
w ciążę w trakcie badań klinicznych szczepionek przeciw COVID-19 nie wykazano wyższego
wskaźnika poronień w grupie kobiet zaszczepionych, (13, 16, 17,18).Szczegółowe dane
przedstawiono w Tabeli 1 [Tab.1].

Tabela 1. Niekorzystne wyniki ciąży u ochotniczek w badaniu bezpieczeństwa szczepionek przeciw COVID-19

Szczepionka Grupa kontrolna Grupa zaszczepiona
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Szczepionka Grupa kontrolna Grupa zaszczepiona

Uczestnicy Ciąże Poronienia Uczestnicy Ciąże Poronienia

Pfizer/
BioNTech

18,846 12 1 18,860 11 0

Moderna 15,170 7 1 15,181 6 0

Vaxzevria 5,829 9 3 5,807 12 2

Janssen 19,691 4 1 19,630 4 1
+ 1 ciąża
pozamaciczna

Żródło:opracowaniewłasnenapodstawie: U.S. Food and Drug Administration,
https://www.fda.gov/media/144434/download, 2021, [data dostępu: 05.08.2022], U.S. Food and Drug
Administration, https://www.fda.gov/media/144245/download,2020, [data dostępu: 10.12.2020], The American
College of Obstetricians and Gynecologists,
https://assets.publishing.service.gov.uk/government/uploads/system/uploads/attachment_data/file/963928/UKPA
R_COVID_19_Vaccine_AstraZeneca_23.02.2021.pdf, 2021, [data dostępu: 30.07.2021], U.S. Food and Drug
Administration, https://www.fda.gov/media/146217/download, 2021, [data dostępu: 05.08.2022].

4.V-SAFE – NADZÓR NAD BEZPIECZEŃSTWEM SZCZEPIONEK PRZECIW
COVID-19 W CIĄŻY

W USA działa systemu nadzoru nad bezpieczeństwem szczepionek przeciw COVID-19 kobiet
w ciąży V-safe (ang. V-safe COVID-19 Vaccine Pregnancy Registry). Amerykański Komitet
Doradczy ds. Szczepień Ochronnych (ang. Advisory Committee on Immunization Practices)
przekazał, że do 02.05.2022 roku w tym systemie zarejestrowano ponad 20 000 kobiet w
ciąży (19). Opierając się na ograniczonych informacjach dostarczanych przez osoby
zarejestrowane, nie stwierdzono żadnych sygnałów ostrzegawczych dotyczących
bezpieczeństwa kobiet ciężarnych objętych programem V-safe.W badaniu bezpieczeństwa
prowadzonym przez Shimabukuro T.T. i wsp., które odbyło się między grudniem 2020 r. a
lutym 2021 r., porównano kobiety ciężarne i nieciężarne, które otrzymały szczepionki mRNA
przeciw COVID-19. Stwierdzono, że dzień po szczepieniu reakcje miejscowe w obu badanych
grupach były podobne (20). Nie odnotowano istotnych różnic w reakcjach poszczepiennych,
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takich jak miejscowy ból, zaczerwienienie w miejscu wkłucia, zmęczenie, ból głowy czy
gorączka. Do podobnych wniosków doszli Kadali i wsp., którzy odnotowali, że działania
niepożądane w grupie kobiet ciężarnych zaszczepionych szczepionką mRNA wydają się być
podobne (bez istotnej różnicy statystycznej) w porównaniu do tych odnotowanych u
nieciężarnych (21).Niekorzystne wyniki ciąży wśród zaszczepionych uczestniczek badania V-
Safe nie różniły się od wyników u zaszczepionych nieciężarnych. Odsetek porodów
przedwczesnych, porodów martwego płodu i negatywnych skutków u noworodków były
podobne jak u kobiet, które będąc w ciąży nie zostały zaszczepione przeciw COVID-19 (19).
Nie zgłoszono też żadnego przypadku zgonu noworodka w ciągu pierwszych 28 dni po
urodzeniu (22). Zauche i wsp. przeanalizowali wskaźnik poronień, wśród prawie 2500
ciężarnych, zaszczepionych szczepionką mRNA przed 20 tygodniem ciąży. W populacji
ogólnej przyjmuje się, że poronienia dotyczą około 11-16% ciąż. W przypadku kobiet
zaszczepionych odsetek ten wyniósł 13% (23). Kobiety ciężarne uczestniczące w programie
V-Safe są obserwowane w danych odstępach czasu, aby monitorować skutki uboczne
szczepienia: raz w ciągu trymestru, po urodzeniu oraz gdy niemowlę ma 3 miesiące (19).

5. PRZECIWCIAŁA PO ZASZCZEPIENIU CIĘŻARNEJ WE KRWI
PĘPOWINOWEJ I MLEKU

Badania potwierdzają przekazywanie przeciwciał przez łożysko (24, 25, 26, 27). Dzięki
otrzymaniu przeciwciał w okresie prenatalnym, noworodek nabywa odporność, która chroni
go przed zachorowaniem po urodzeniu w okresie gdy nie może jeszcze zostać zaszczepiony.
Podobna ochrona niemowlęcia została udowodniona również po przyjęciu szczepionki
przeciw wirusowi SARS-CoV-2. Pierwszy opisany przypadek urodzenia dziecka przez matkę
zaszczepioną przeciw COVID-19 odnotowano w Stanach Zjednoczonych w styczniu 2020 r.
Kobieta przyjęła pierwszą dawkę szczepionki w 36 tygodniu ciąży, urodziła trzy tygodnie
później. Zaraz po urodzeniu pobrano krew pępowinową, w której potwierdzono obecność
przeciwciał IgG przeciwko wirusowi SARS- CoV-2 (28).W badaniu prowadzonym przez
Beharier i wsp. porównano przekazywanie przeciwciał przeciwko SARS-CoV-2 przez łożysko
po szczepieniu szczepionką BNT162b2 mRNA i naturalnym zakażeniu SARS-CoV-2 podczas
ciąży. Przeanalizowano stężenia przeciwciał IgG i IgM przeciw SARS-CoV-2 w próbkach
krwi matki i krwi pępowinowej. Stwierdzono, że zastosowana szczepionka wywołuje silną
matczyną humoralną odpowiedź IgG (anty-S i RBD). Przeciwciała wyprodukowane po
zaszczepieniu przenikają przez barierę łożyskową i osiągają miano matczyne u płodu w ciągu
15 dni od podania pierwszej dawki. Poziomy przeciwciał przekazane przez zaszczepioną
matkę noworodkowi nie różniły się do poziomu przeciwciał przekazywanych po
przechorowaniu COVID-19 przez ciężarną (29). Podobne wnioski zostały przedstawione
przez Gray i wsp. po przeanalizowaniu poziomu przeciwciał w surowicy po zaszczepieniu
szczepionką mRNA ciężarnych i karmiących w porównaniu nieciężarnych. Szczepienia
wywołały silną reakcję odpornościową, którą matki przekazują przez łożysko bądź z mlekiem
swoim dzieciom. U wszystkich badanych poziom przeciwciał po szczepieniu okazał się
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porównywalnie wysoki. Efekty uboczne były rzadkie i częstość ich występowania
porównywalna w obydwu grupach (30).

6. SZCZEPIENIE KOBIET CIĘŻARNYCH I KARMIĄCYCH PIERSIĄ PRZECIW
COVID-19 – ZALECENIA

Temat szczepionek przeciw COVID-19 w szczególności wśród kobiet w ciąży, budzi
wątpliwości. Należy więc zadbać o udostępnienie im aktualnych informacji na temat
bezpieczeństwa i skuteczności szczepionek (31). ACOG (ang. The American College of
Obstetricians and Gynecologists)zaleca, aby kobiety ciężarne i karmiące piersią, otrzymały
szczepionkę przeciw COVID-19. Obecnie preferowane są preparaty opartymi na technologii
mRNA. Wynika to z większej liczby obserwacji i ocen bezpieczeństwa szczepień kobiet
ciężarnych szczepionkami mRNA (31). Nie jest wymagane zachowanie odstępu pomiędzy
podaniem szczepionki przeciwko COVID-19, a innymi szczepionkami (32). Pacjentki, które
zostały zaszczepione przeciwko COVID-19 lub planują się zaszczepić nie mają wskazań do
wstrzymania się od przyjęcia wymaganej immunoglobuliny anty-RhD w zakresie profilaktyki
konfliktu serologicznego (31). Szczepienie przeciwko COVID-19 należy proponować również
kobietom w okresie połogu i laktacji. Nie ma potrzeby, aby kobiety, które otrzymały
szczepionkę przeciwko COVID-19 przerywały lub unikały karmienia piersią. Również
kobiety starające się o dziecko lub planujące ciążę powinny wykonać szczepienie przeciwko
COVID-19. Nie ma zaleceń, które sugerowałyby konieczność odroczenia zajścia w ciąże i
zastosowania antykoncepcji po szczepieniu przeciwko COVID-19. Jeżeli kobieta zajdzie w
ciążę po podaniu pierwszej dawki szczepionki, to drugą dawkę należy podać zgodnie ze
wskazaniami. W związku z tym nie ma potrzeby wykonywania testu ciążowego przed
podaniem jakiejkolwiek szczepionki COVID-19 (31). W przypadku wystąpienia po
zaszczepieniu u ciężarnej gorączki należy przyjąć standardową dawkę paracetamolu zgodną ze
schematami dawkowania umieszczonymi na ulotce (33). Wszystkim kobietom w ciąży,
niezależnie od trymestru i karmiącym piersią zaleca się podanie dawki przypominającej
szczepionki przeciw COVID-19, w odpowiednim czasie jaki upłynął od podstawowego
schematu szczepienia (31).

7. PODSUMOWANIE

Obecne wyniki badań potwierdzają pozytywną odpowiedź immunologiczną wśród kobiet
ciężarnych. Fakt ten ma istotne znaczenie w opiece nad ciężarną i propagowaniem strategii
szczepień. Obecność przeciwciał w krwi pępowinowej daje możliwość ochrony i
zmniejszenia ryzyka zakażenia wirusem SARS-CoV-2 noworodka. Istotne jest
przeprowadzenie szczegółowych badań nad wpływem szczepionek przeciw COVID-19 na
płodność, przebieg ciąży, płód i noworodka oraz laktację. W obliczu braku celowanego
leczenia, szczepienia pozostają jedyną skuteczną metodą ochrony przed zachorowaniem i
powikłaniami COVID-19.
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