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(zy zmiennosc antygenowa
w skutecznej immunizacji?

Mimo duzej zmiennosci antygenowej niektérych patogendw
bakteryjnych i wirusowych mozna z nimi skutecznie walczyc,
stosujac powszechnie szczepionki. Tak sie dzieje chocby w przypadku
pneumokokow i rotawirusow — bardzo groznych patogendw.

Dzigki profilaktyce szczepiennej zachorowalnos¢ z ich powodu

znacznie spada.

Wydawa¢ by sie moglo, ze z patogenami wiru-
sowymi mozna skutecznie walczy¢, poniewaz
wirus potrzebuje komorki gospodarza, zeby si¢
aktywnie replikowac. Mozna by przyjac, ze w celu
eradykacji choroby wystarczy go od niego odcia¢,
np. stosujac immunizacje. Nie jest to jednak takie
proste i oczywiste, poniewaz na przeszkodzie sta-
je zjawisko zwane zmiennoscig antygenowa. Na
czym ono polega? Krotko mowiac, to szereg roz-
nych proceséw powodujacych, ze patogeny ulegaja
szeroko pojetej zmiennoéci (punktowe, sponta-
niczne mutacje w przebiegu replikacji wirusow,
istnienie zwierzecego rezerwuaru, reasortacje
w obrebie genéw kodujacych biatka powierzch-
niowe, zmiany dotyczace polimeréw otoczki bakte-
ryjnej tworzonych przez jednostki powtarzajacych
si¢ oligosacharydéw oraz zmiany w sekwencjach
aminokwasow kodujacych biatka powierzchnio-
we). Obecnoé¢ zmiennoéci antygenowej znacz-
nie utrudnia skuteczng immunizacje i sprawia, ze
dla niektorych wiruséw, np. grypy, kazdego roku
muszg by¢ opracowywane nowe szczepionki. Jak
wyglada sytuacja w przypadku dwoch innych pato-
gendw - rotawirusa i pneumokoka? Czy zmiennos¢
antygenowa utrudnia walke z nimi? Ktore grupy
wiekowe pacjentéw powinny by¢ w szczegdlnosci
objete szczepieniami ochronnymi?

Pneumokoki — niebezpieczne
dla malych dzieci i 0s6b starszych

Pneumokok (Streptococcus pneumoniae) to groz-
ny patogen bakteryjny, ktéry wywoluje zapalenie
ptuc, ucha srodkowego czy sepse. Do zakazenia
dochodzi droga kropelkowa lub przez bezposred-
ni kontakt z osobg zakazong. Najwazniejszym
czynnikiem jego zmienno$ci jest otoczka polisa-
charydowa, w obrebie ktorej zachodza zmiany.
Opierajac sie na jej budowie, przeprowadza si¢
serotypowanie i ustalanie przynaleznosci do kon-
kretnej grupy patogendw. Znanych jest 90 seroty-
pow pneumokoka, z czego szczepionki uwzgled-
niaja tylko te, ktore pojawiaja si¢ najczeéciej albo

s3 najbardziej niebezpieczne. Dostgpne obecnie
szczepionki 10-, 13- lub 23-walentne obejmuja
odpowiednio 10, 13 lub 23 serotypy. W 2017 r.
do kalendarza szczepien obowigzkowych zostata
wprowadzona szczepionka PCV10, ktora zabez-
piecza przed 10 serotypami pneumokoka.
Inwazyjne choroby pneumokokowe dotyczg gtow-
nie dwodch skrajnych grup wiekowych: dzieci
ponizej 5. roku zycia i tak zwanych oséb star-
szych — dorostych powyzej 50. roku zycia. Przy
czym ryzyko zachorowania ro$nie wraz z wiekiem
pacjenta, ktéry ma ponad 45-50 lat. Jaki stad
wniosek? Szczepienia przeciwko pneumokokom
powinny skupia¢ si¢ gtéwnie na tych dwoch, naj-
bardziej narazonych na infekcje, grupach wieko-
wych. Co do obszaru wystgpowania pneumokoka
- nie zauwazono réznic i mozemy zaobserwowac,
ze bakteria pojawia si¢ zarowno w Europie, jak
i w Ameryce, na Tajwanie czy w Australii. W Pol-
sce $ledzenie dystrybucji tego patogenu jest ufa-
twione, poniewaz zbierane sg doktadne dane. Zaj-
muje si¢ tym Krajowy O$rodek Referencyjny ds.
Diagnostyki Bakteryjnych Zakazen Osrodkowego
Ukladu Nerwowego (KOROUN), ktory kazdego
roku dokonuje serotypowania i przygotowuje ra-
port. Na jego podstawie potrafimy okresli¢, jak
wyglada dystrybucja danego serotypu w danym
okresie i w okre$lonych grupach wiekowych.

Rotawirusy - skutecznie zwalczane
przez szczepionki

Material genetyczny rotawirusa stanowi kwas
rybonukleinowy. Genom ma budowe segmentowa
- sklada si¢ z 11 segmentow dsRNA kodujacych
6 biatek strukturalnych (VP) oraz 6 niestruktural-
nych protein (NSP), ktére tatwo sie tasuja miedzy
soba i powoduja, ze kazdego roku pojawiajg sie
nowe warianty wirusa.

— Segmentowa struktura genomu rotawirusa po-
zwala na ponowne reasortacje podczas koinfekcji,
przy czym segmenty genomu sq wymieniane mig-
dzy roznymi szczepami wirusowymi. Ponowna
reasortacja moze stworzyc szczepy potomne (nawet
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nowy szczep rotawirusa), ktére zawierajg geny po-
chodzgce od wigcej niz jednego szczepu rodziciel-
skiego. Dodatkowg cechg rotawirusa jest obecnos¢
rezerwuaru zwierzecego, co nie sprzyja jego stabil-
nosci genetycznej. Z punktu widzenia profilaktyki
w postaci immunizacji przeciwko zakazeniom
wywolanym przez ten wirus istotne sq glownie dwa
biatka zwigzane z syntezq przeciwciat VP7 - biat-
ko G i VP4 - biatko P. Sq to biatka powierzchniowe
strukturalne: jedno tworzgce kapsyd zewnetrzny
wirusa, drugie bedgce glikoproteing. To one decy-
dujg o przynaleznosci do konkretnych wariantéw
genotypowych G i P rotawirusa. Dodatkowo sg tez
odpowiedzialne za pewng forme protekcji, gdyz
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jest przeszkoda

Na $wiecie rotawirusy, bedace
najczestsza przyczyna niezytu
zoladkowo-jelitowego,

-Qowoduja( ok. 200 tys. zgonow
dzieci do 5. roku zycia

zwigzane sq z syntezq przeciwcial neutralizujgcych
gospodarza i stanowig determinante ochrony — wy-
jasnita dr n. med. Agnieszka Figas podczas ostat-
niej konferencji naukowej Polskiego Towarzystwa
Wakcynologii w Poznaniu.

Wyroznia si¢ 9 gléwnych grup tego wirusa:
A (najbardziej powszechny, wywoluje 90 proc.
wszystkich infekcji rotawirusowych u ludzi)
oraz B-1 (wywolujace zachorowania wsréd ludzi
i zwierzat). Dla czlowieka patogenne sg rotawi-
rusy nalezace do grupy A, rzadziej grup B, Ci H.
Obecnie dostepne sg dane, poparte publikacjami,
dzigki ktorym mozemy stwierdzié, ze przejscia
genogrup zwierzecych na ludzi s3 mozliwe.

Agata MISIUREWICZ-GABI

Mimo ze w Polsce stosuje sie doustne szczepionki
przeciwko rotawirusom, nie s3 one wtaczone do
obowigzkowego programu szczepien. A wiadomo,
ze mniej hospitalizacji i wizyt ambulatoryjnych
w domu pacjenta to takze mniejsze wydatki pono-
szone przez budzet panstwa.

Pomocne dane z EuroRotaNet

— Cho¢ w Polsce zachorowalnos¢ jest zglaszana,
nie sq zbierane dane dotyczgce genotypowania
wirusa, tak jak to ma miejsce w przypadku zaka-
zett wywolanych przez pneumokoki — podkreslita
dr Agnieszka Figas.

Informacje dotyczace dystrybucji genotypow ro-
tawirusa krazacych w populacji w Europie mo-
zemy uzyska¢ jedynie z danych zgromadzonych
przez EuroRotaNet, czyli sie¢ laboratoriow zrze-
szajaca 14 krajow europejskich. Zajmuje si¢ ona
genotypowaniem krazacych w populacji rota-
wiruséw na podstawie zebranego materiatu kli-
nicznego z danego kraju — wprawdzie dane te nie
dotycza Polski, ale mozemy przyjac, ze Polska nie
jest samotng wyspa i sytuacja jest u nas podobna.
- Patrzgc na wystepowanie danego genotypu
wirusa w poszczegolnych latach, zauwazymy, ze
tak jak przyroda nie lubi pustki, tak jeden genotyp
wirusa jest zastegpowany innym. I tak G1P[8], kto-
ry w latach 2007/2008 byt dominujgcy, a skala jego
wystepowania przekraczata 60 proc., obecnie jest
marginalny w populacji europejskiej. Obserwuje
sig natomiast przesuniecie w kierunku innych ge-
notypow. Tymi, ktére teraz krgzg i sq dominujgce
w populacji dzieci, sg G3P[8], ktérego wskaznik
wynosi ponad 30 proc., oraz GOP[8] - ok. 18 proc.
Na podstawie tych danych mozemy przyjgc, ze dys-
trybucja i zmiennos¢ genotypow jest rozna z kaz-
dym sezonem epidemiologicznym — stwierdzita
dr Agnieszka Figas.

Jak dziala rotawirus?

Infekcje wywolywane przez rotawirusy powoduja
pojawienie sie niezytu zotadkowo-jelitowego (ang.
RVGE). Wirus szybko atakuje i uszkadza nablonek
kosmkéw jelitowych, co prowadzi do wirusowego
zakazenia przewodu pokarmowego. Nie jest
trudno sie zakazi¢, poniewaz patogen przedo-
staje sie do organizmu droga pokarmowa, przez
bezposredni kontakt z chorym oraz posrednio:
przez brudne rece, zanieczyszczone przedmioty.
Najbardziej zagrozone zachorowaniem sg nie-
mowleta i dzieci do 5. roku zycia, u ktorych jest
to najczestsza przyczyna ostrej biegunki (wodni-
ste, z6ltozielone stolce, zwykle bez krwi i Sluzu),
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wymiotow, braku faknienia oraz goraczki. Bardzo
niepokojacym stanem towarzyszacym chorobie
moze by¢ odwodnienie, szczegdlnie niebezpieczne
w przypadku niemowlat do 6. miesiaca zycia. Aby
mu zapobiec, w sytuacji kiedy podaz doustna ply-
now ze wzgledu na towarzyszace chorobie wymio-
ty jest niemozliwa, konieczna jest hospitalizacja.
Podaje sie¢ wowczas pacjentowi dozylne wlewy
plynéw i niezbednych elektrolitow. Warto wspo-
mnie¢, Ze grupa rotawiruséw, bedaca najczestsza
przyczyna niezytu zolagdkowo-jelitowego, powo-
duje ok. 200 tys. zgonéw na $wiecie u dzieci do
5. roku zycia. Szacuje sie, ze przed wprowadzeniem
szczepien (w 2004 r.) na $wiecie dochodzito do
111 mln zachorowan, w wyniku ktérych umierato
500 tys. dzieci.

Uodpornienie wraz z nowym
zakazeniem

Opierajac si¢ na zgromadzonych danych, przyj-
muje si¢, ze ok. 60 proc. dzieci w wieku 12 mie-
siecy przeszlo przynajmniej jedno zakazenie ro-
tawirusem, a juz dla 40 proc. dzieci 2-letnich
wskaznik ten wzrasta trzykrotnie. Praktycznie
niemal wszystkie dzieci do 3., 4. roku zycia prze-
chodzily zakazenie wirusem.

- W badaniach nad naturalnym zakazeniem
stwierdzono prawidlowos¢ polegajgcg na uodpor-
nianiu si¢ dzieci w pewnym stopniu wraz z kolej-
nymi zakazeniami. Juz trzy naturalne zakazenia
wplywaly na wysoki poziom ochrony przed kolej-
nymi infekcjami o etiologii rotawirusowej. Dane
literaturowe wskazujg, ze w wigkszosci przypadkéw
kolejne infekcje sg wywolywane przez inny genotyp
rotawirusa — podsumowata dr Agnieszka Figas.

Artykut zostat opracowany na podstawie wyktadu wy-
gtoszonego przez dr n. med. Agnieszke Figas podczas
VII Konferencji Polskiego Towarzystwa Wakcynologii
,Szczepienia nadal potrzebne’, ktéra odbyta sie w dniach
24-26 pazdziernika br. w Poznaniu.
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