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mRNA vaktsiinid - kuidas me siia jõudsime?

1978 – Nature artiklid kirjeldasid liposoomidesse pakitud mRNA poolt 
indutseeritud valgusünteesi

1984 – Harvardi teadlased sünteesisid mRNA-d laboritingimustes

1987 – mRNA rakkudesse transportimiseks kasutati positiivselt laetud 
liposoome

1993 – Liposoomidesse pakitud mRNA tekitas hiirtes spetsiifilise 
antiviraalse immuunreaktsiooni
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mRNA vaktsiinid - kuidas me siia jõudsime?
2000. aastate alguses arendati välja neljast lipiidist 
koosnev lipiid-nanopartikkel

Võimalik masstootmine

Kõrgem stabiilsus

Pikem säilivusaeg

Organismile vähem toksiline

2005. aastal asendati uridiin pseudouridiiniga

Pseudouridiin on enim levinud RNA modifikatsioon

Parandab mRNA stabiilsust

Vähendab märkimisväärselt manustamisjärgseid 
põletikureaktsioone

Kohandatud: nature.com/articles/d41586-021-02483-w
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SARS-CoV-2 mRNA vaktsiin – kuidas nii kiiresti?

mRNA vaktsiinide tehnoloogiat on arendatud juba üle 40 aasta

Tehnoloogia oli pandeemia saabudes küps

Viiruse genoom ja muu kaasuv info avalikustati väga kiiresti

Kogu maailm töötas ühise eesmärgi nimel

SARS-CoV (2003) ja MERS-CoV (2012) olid põhjalikult uuritud

Ogavalk oli juba eelnevalt tuntud

Maailmas enneolematu olukord, kus teadusel ei olnud eelarvepiiranguid

Piisav rahastus võimaldas katseid viia läbi samaaegselt
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Kas mRNA vaktsiinid on ohutud?

14.12.2020 – 14.06.2021 manustati USA-s 298 792 852 doosi mRNA 
vaktsiine

VAERS süsteemis 340 485 teatist kõrvaltoimete osas 

164 669 – Pfizer-BioNTech

175 816 – Moderna
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Kas mRNA vaktsiinid on ohutud?

313 499 olid leebed (peavalu, väsimus, palavik, külmavärinad ja süstekoha valu)

22 527 olid rasked (hingamisraskused, kõrge palavik, väsimus ja peavalu)

4471 (0.0015%) olid surmateatised (südame- ja veresoonkonna haigused, COVID-19, 

muud hingamisteede haigused, halvaloomulised kasvajad; keskmine vanus 76 a)
Kohustuslik oli teavitada kõikidest uuringuperioodil aset leidnud surmadest, 
olenemata põhjusest ja kas seos vaktsineerimisega oli olemas

Teavitati ka õnnetussurmad, enesetapud jne 

Viiendik leidsid aset pikaaegsete haigetega hooldekodudes

4 surma põhjuseks märgitud vaktsiin (ca 1 / 75 mln doosi kohta)

mRNA vaktsiini saajate seas täheldati madalamat suremust võrreldes
mittevaktsineeritutega (11 mln inimese andmetel)
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Mis on hästi ja mis vajab veel täiustamist?

Kitsaskohad

Hoiustamine nõuab spetsiifilisi tingimusi (külmruumid, -80°C külmkapid)

Manustamine nõuab oskustöötajaid

Tootmine on vaja muuta soodsamaks ning veelgi efektiivsemaks

Eelised

mRNA järjestuse muutmine mõjutab vaktsiinide tootmist väga vähe, oluline on 
leida õige antigeen

Tootmine ja arendus on väga kiire, ei vaja rakusüsteeme 

Gripivaktsiini saaks toota vahetult enne gripihooaja algust
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mRNA vaktsiinide tulevik

Hetkel on loomisel üle 40 mRNA vaktsiini

Gripiviirus

Tuberkuloos

C-hepatiit

Malaaria

Marutaud

HIV

Dengue viirus

Vähivaktsiinid

Kohandatud: https://www.modernatx.com/pipeline
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mRNA vaktsiinide tulevik
Mõnede haigustekitajate vaktsiini loomine on just antigeeni leidmise tõttu keeruline 

HIV on muteeruv ning eri maailma piirkondades domineerivad erinevad tüved

mRNA vaktsiinikandidaadid kliiniliste uuringute 1. faasis

bnAb (broadly neutralizing HIV-1 antibodies)

Dengue palavikku põhjustab 4 viiruse serotüüpi, vaktsiin peaks mõjuma kõigile

Teistkordsel põdemisel kulgeb haigus raskemalt

Antibody dependent enhancement

Vaktsiin peab mõjuma kõigile tüvedele tüvespetsiifiliselt
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mRNA vaktsiinide tulevik - vähivaktsiinid
Vähivaktsiinide eri lähenemisviisid

Võtta sihtmärkideks enamlevinud vähki põhjustavad mutatsioonid

Vähitüüpe on palju ning neid põhjustavaid mutatsioone veel rohkem

Raske välja töötada vaktsiini, mis mõjuks võimalikult laialdaselt

Välja töötamisel mutatsioonipõhised ja vähitüübi põhised vaktsiinid

Võtta sihtmärkideks mutatsioonid inimesespetsiifiliselt

Võetakse vereproovid ja biopsia, mis sekveneeritakse

Analüüsitakse kasvaja mutatsioone, luuakse personaalne terapeutiline 
mRNA vaktsiin



Aitäh!
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