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Klasyfikacja Baltimore - podstawy i grupy wiruséw

Geneza i cel klasyfikacji
Klasyfikacja Baltimore to system klasyfikowania wiruséw opracowany przez Davida Baltimore'a, oparty na
sposobie syntezy komunikacyjnego kwasu rybonukleinowego (mRNA). W 2018 i 2019 roku klasyfikacja
ta zostata czesSciowo zintegrowana z oficjalng taksonomig wiruséw, po uzyskaniu dowoddéw, ze niektére grupy
wiruséw wywodzg sie od wspdlnych przodkéw (wspdlnych sztokéw). System ten jest niezwykle przydatny do
grupowania wiruséw, poniewaz wirusy zachowujgce sie w ten sam sposdéb mozna bada¢ jako osobne, spdjne
grupy.
Klasyfikacja bierze pod uwage nastepujgce zmienne:

e Czy genom wirusa jest zbudowany z kwasu dezoksyrybonukleinowego (DNA) czy z kwasu

rybonukleinowego (RNA)

e Czy genom jest jedno- czy dwuniciowy

¢ Jaki jest sens genomu jednoniciowego RNA - dodatni (+) czy ujemny (-)

e Czy i w jaki sposéb genom jest replikowany

* Cechy strukturalne, takie jak budowa kapsydu (biatkowej otoczki genomu)

 Historia ewolucyjna wiruséw
Klasyfikacja jest bezposrednio powigzana z okreslonymi formami translacji i typami zywicieli, co ma ogromne
znaczenie praktyczne - budowa genomu determinuje zjadliwos¢ wirusa, metody diagnostyczne oraz
mozliwosci leczenia przeciwwirusowego.

Siedem grup Baltimore
Opisano 7 grup oznaczonych cyframi rzymskimi:

Grupa Typ genomu Przyktady

| Dwuniciowe wirusy DNA (dsDNA) Herpes simplex virus

1l Jednoniciowe wirusy DNA (ssDNA) Parwowirusy

1 Dwuniciowe wirusy RNA (dsRNA) Rotawirusy

\Y, Jednoniciowe wirusy RNA o dodatniej Koronawirusy, HCV, wirus dengi

polarnosci (+ssRNA)

\% Jednoniciowe wirusy RNA o ujemnej Wirus grypy (IAV)
polarnosci (-ssRNA)

VI Jednoniciowe wirusy RNA z posrednim HIV
DNA w cyklu zyciowym

Vil Dwuniciowe wirusy DNA z posrednim Wirus zapalenia watroby typu B (HBV)
RNA w cyklu zyciowym

Wirusy DNA - grupy i ll

Wirusy DNA posiadajg genom zbudowany z kwasu dezoksyrybonukleinowego. Dzielg sie na dwie podgrupy
oznaczane skrétami dsDNA (dwuniciowe) i ssDNA (jednoniciowe). Sg przypisane do trzech oddzielnych
dziedzin: Duplodnaviria, Monodnaviria i Varidnaviria.

Grupa | - dwuniciowe wirusy DNA (dsDNA): Ich kwas nukleinowy jest syntetyzowany w trzystopniowym
procesie. Wirusy te wykorzystujg kilka mechanizméw replikacji:

 Dwukierunkowa replikacja - replikacja postepuje w obu kierunkach od punktu startowego
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* Mechanizm toczacego sie kota - charakterystyczny dla niektérych bakteriofagéw i wiruséw

zwierzecych

* Metody zastepowania nici

* Replikacja transpozycyjna
Grupa Il - jednoniciowe wirusy DNA (ssDNA): Transkrypcja przebiega tak samo jak w grupie I, jednak
poniewaz genom jest jednoniciowy, wirus musi najpierw przeksztatci¢ go w posta¢ dwuniciowa po wniknieciu
do komérki gospodarza. Dopiero z postaci dwuniciowej syntetyzowany jest mRNA. Posta¢ dwuniciowa moze
by¢ nastepnie replikowana bezposrednio.

Wirusy RNA - grupy I, IVi V

Wirusy RNA maja genomy zbudowane z kwasu rybonukleinowego. Sa klasyfikowane w krélestwie
Orthornavirae (krélestwo Riboviria).

Grupa Il - dwuniciowe wirusy RNA (dsRNA): Reprezentantem sg rotawirusy. Po wniknieciu do komérki
gospodarza genom podlega transkrypcji z nici ujemnej przy udziale polimerazy RNA. Uzyskany materiat jest
nastepnie wykorzystywany do translacji lub replikacji w celu wytworzenia nowych czastek wirusowych.

Grupa IV - jednoniciowe wirusy RNA o dodatniej polarnosci (+ssRNA): Reprezentantem sa

koronawirusy. Ich genom dziata bezposrednio jak mRNA, dlatego do translacji nie jest wymagana
transkrypcja. Wirusy te wytwarzajg kopie genomu z posredniej nici dsRNA.

Grupa V - jednoniciowe wirusy RNA o ujemnej polarnosci (-ssRNA): Wirusy te sg replikowane z
pozytywnego, sensownego antygenomu w sposéb podobny do transkrypcji. Antygenom stuzy jako matryca do
syntezy nowego genomu.

Wirusy z posrednim etapem - grupy VIi VII

Grupa VI - jednoniciowe wirusy RNA z posrednim DNA: Reprezentantem jest wirus HIV. Ich liniowe
genomy RNA s3 najpierw przeksztatcane do postaci dwuniciowego DNA w procesie zwanym odwrotna
transkrypcja (retrotranskrypcja), katalizowanym przez enzym odwrotna transkryptaze. Dopiero z tej
postaci dsDNA nastepuje transkrypcja.

Grupa VIl - dwuniciowe wirusy DNA z posrednim RNA: Reprezentantem jest wirus zapalenia watroby

typu B (HBV). Wirusy te majg przerwe w jednej nici genomu, co oznacza, ze muszg najpierw wytworzy¢
petny, kompletny genom przed transkrypcja.

Znaczenie kliniczne klasyfikacji
Klasyfikacja Baltimore ma bezposrednie przetozenie na praktyke kliniczng. Budowa genomu determinuje:
» Zjadliwos¢ wirusa i ciezkos¢ przebiegu choroby
* Metody diagnostyczne - rézne techniki wykrywania DNA vs RNA
* Leczenie przeciwwirusowe - leki dziatajg na specyficzne etapy replikacji charakterystyczne dla danej
grupy
Klasyfikacja uwzglednia réwniez takie cechy jak alternatywny splicing podczas transkrypcji, segmentacje
genomu, jego liniowy lub kotowy charakter oraz rézne metody translacji wirusowego kwasu nukleinowego.

Cykl replikacyjny wirusa i wirusy jako wektory

Wirusy jako pasozyty wewnatrzkomoérkowe

Wirusy sg bezwzglednymi pasozytami wewnatrzkomérkowymi - do zycia i namnazania sie bezwzglednie
potrzebuja zywej komodrki. Moze to by¢ komérka roslinna, zwierzeca lub ludzka. Wirus sam w sobie nie
posiada wtasnej maszynerii metabolicznej i musi catkowicie polega¢ na aparacie biochemicznym komérki
gospodarza.

Etapy cyklu replikacyjnego
Cykl replikacyjny wirusa sktada sie z pieciu kolejnych etapdéw:
1. Adsorpcja

Jest to pierwszy etap, w ktérym wirus przyczepia sie do powierzchni komdrki gospodarza. Przytgczenie
nastepuje przez swoiste receptory obecne na powierzchni komérki. Specyficznos¢ tych receptoréw
determinuje tropizm tkankowy wirusa - czyli to, jakie tkanki i narzady dany wirus preferuje. Na przyktad
wirus HIV ma powinowactwo do limfocytéw T CD4+, a wirus grypy do komdrek nabtonka drég oddechowych.

2. Penetracja

Wirus przedostaje sie do wnetrza komérki i wprowadza do niej swéj kwas nukleinowy (genom). Mechanizm
wnikania rézni sie w zaleznosci od rodzaju wirusa - moze to by¢ fuzja z btong komérkowa, endocytoza lub
bezposrednie wstrzykniecie genomu.

Strona 2



3. Replikacja
Wirus wykorzystuje cata maszynerie komoérki zainfekowanej do powielania swojego genomu i syntezy
biatek wirusowych. Jest to etap, w ktérym wirus , przejmuje kontrole, nad komérka i kieruje jej zasoby na
wiasne potrzeby. Komérka przestaje produkowac wtasne biatka, a zaczyna produkowad biatka wirusowe.
4. Sktadanie (montaz)
Nowo zsyntezowane kopie kwasu nukleinowego i biatka kapsydowe s sktadane w potomne czastki
wirusowe, zwane wirionami. Jest to precyzyjny proces samoorganizacji, w ktérym biatka kapsydu otaczaja
genom wirusa.
5. Uwolnienie
Potomne wiriony sg uwalniane z komérki. Mechanizm uwolnienia zalezy od budowy wirusa:
* Wirusy z ostonka - uwalniaja sie przez paczkowanie z btony komérkowej, przy okazji nabywajgc
ostonke lipidowa
* Wirusy bezostonkowe - uwalniajg sie przez lize (rozpad) komérki lub przez egzocytoze
Po uwolnieniu nowe wiriony mogg zakaza¢ kolejne komérki, co prowadzi do rozprzestrzeniania sie infekcji.

Wirusy jako wektory terapeutyczne
Wirusy moga by¢ wykorzystywane jako wektory (przenosiciele) w terapii genowej i inzynierii genetyczne;.
Jest to dynamicznie rozwijajgca sie dziedzina medycyny.
Genetycznie zmodyfikowane wirusy moga stanowi¢ nosniki obcych genéw. Rekombinowane wirusy sg juz
stosowane w:
* Technikach wymiany genowej - wprowadzanie prawidtowych kopii genéw do komérek pacjentéw z
chorobami genetycznymi
» Szczepionkach - pobudzanie odpornosci na inne wirusy lub bakterie
» Terapii przeciwnowotworowej - zaréwno przez stymulacje uktadu odpornosciowego do walki z
nowotworem, jak i przez bezposrednie niszczenie tkanki nowotworowej (terapia onkolityczna)
Przyktady zastosowan:
* Atenuowane wirusy opryszczki sg projektowane tak, aby zabijaty jedynie komérki glejaka (ztosliwego
guza mézgu), oszczedzajac sasiadujace neurony - jest to przyktad terapii celowanej
* Wirus krowianki niosgcy zrekombinowany gen glikoproteiny wirusa wscieklizny jest uzywany do
uodporniania dzikich zwierzat (szopdw, liséw, skunkséw) przeciwko wsciekliznie - szczepionki sg zrzucane
z samolotéw do laséw
Przewiduje sie, ze w przyszitosci terapia rekombinowanymi wirusami stanie sie rutynowg metoda leczenia
takich choréb jak mukowiscydoza, dystrofia miesniowa Duchenne'a czy choroby autoimmunologiczne.

Papilomawirusy, polimawirusy i adenowirusy

Papilomawirusy - HPV
Papilomawirusy (ang. papillomaviruses) i polimawirusy (ang. polyomaviruses) powodujg zakazenia
lityczne, przewlekte i letalne. Sg to wirusy DNA. Przebieg zakazenia zalezy od stanu uktadu odpornosciowego
gospodarza i wykazujg okreslony tropizm tkankowy.
Wirus brodawczaka ludzkiego (HPV - Human Papillomavirus) to jeden z najwazniejszych klinicznie
papilomawiruséw. Zidentyfikowano ponad 200 typow HPV, ktére rézniag sie potencjatem chorobotwérczym.
Objawy kliniczne HPV w zaleznosci od typu:
* Brodawki zwykte - na dtoniach, stopach (brodawki podeszwowe), gtowie, okolicach watéw
paznokciowych
» Ktykciny konczyste - kalafiorowate zmiany w obrebie narzadéw ptciowych, odbytu, pochwy, pracia; sa
nawracajgce i trudne do usuniecia (zazwyczaj laserem)
* Nowotwory - typy onkogenne HPV (szczegdlnie typy 16 i 18) wywotuja raka szyjki macicy, raka odbytu,
raka pracia, nowotwory regionu gtowy i szyi (gardto, jama ustna) - choroba dotyczy zaréwno kobiet, jak i
mezczyzn
Drogi transmisji: Kontakt bezposredni lub kontakt seksualny (wszystkie formy aktywnosci seksualnej -
stosunki pochwowe, analne, oralne).
Grupy ryzyka: Osoby aktywne seksualnie.

Epidemiologia: Wirus wszechobecny, bez sezonowosci, na catym $wiecie. Kapsyd jest oporny na
inaktywacje. Zakazenie bezobjawowe nie wyklucza mozliwosci przenoszenia wirusa.

Polimawirusy - wirus BK i JC
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Polimawirusy to wirusy DNA, ktérych nazwy pochodza od inicjatéw pierwszych pacjentéw, u ktérych zostaty
zidentyfikowane.

* Wirus BK - wykazuje powinowactwo do nerek; objawia sie chorobami nerek gtéwnie u 0oséb z obnizong
odpornoscia (leczonych immunosupresyjnie, zakazonych HIV)

* Wirus JC - wywotuje postepujaca wieloogniskowa leukoencefalopatie (PML) - ciezkg chorobe
demielinizacyjng mdzgu, bardzo zjadliwag u 0séb z gteboko uszkodzonym uktadem odpornosciowym

Drogi transmisji: Droga oddechowa lub przez skazona wode.
Grupy ryzyka: Osoby z obnizong odpornoscig (immunosupresja, HIV/AIDS).

Adenowirusy

Adenowirusy to wirusy DNA powodujgce szerokie spektrum choréb. Ich kapsyd jest oporny na inaktywacje
przez uktad pokarmowy i wysuszenie.

Choroby wywotywane przez adenowirusy:

Choroba Grupa najbardziej narazona

Choroby oddechowe, gorgczkowe zakazenia Niemowleta i mate dzieci

Goraczkowe zapalenie gardta i migdatkéw Dzieci i dorosli

Ostre choroby oddechowe Osoby skoszarowane (wojsko, DPS)

Zapalenie ptuc Niemowleta, dzieci, rekruci, osoby z immunosupresja
Ostre krwotoczne zapalenie pecherza moczowego Dzieci, biorcy szpiku kostnego

Epidemiczne zapalenie rogdéwki i spojéwek Wszyscy

Zapalenia zotgdkowo-jelitowe Niemowleta i mate dzieci

Zapalenie watroby Biorcy przeszczepdw watroby, osoby z immunosupresja
Zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych i mbzgu Dzieci, osoby z immunosupresja

Wazna zasada kliniczna: Przy omawianiu grup ryzyka nalezy zawsze pamieta¢ o dwéch biegunach
podatnosci immunologiczne;j:
* Noworodki, niemowleta i mate dzieci - z powodu niedojrzatego uktadu odpornosciowego
* Osoby starsze - z powodu fizjologicznego wyciszania uktadu odpornosciowego i wielochorobowosci
* Pomiedzy nimi - pacjenci z obnizong odpornoscia z powodu lekéw (immunosupresja, chemioterapia,
radioterapia), po przeszczepach, zakazeni HIV lub z petnoobjawowym AIDS
Drogi transmisji: Kontakt bezposredni przez kropelki oddechowe (droga powietrzno-kropelkowa), czasteczki
katowe, brudne rece, skazone przedmioty, niedostatecznie chlorowana woda w basenach.

Epidemiologia: Wirus wszechobecny, bez sezonowosci. Zakazenie bezobjawowe umozliwia transmisje.

Ludzkie herpeswirusy - opryszczka, ospa wietrzna i potpasiec, EBV, CMV

Charakterystyka ogdlna herpeswirusow

Ludzkie herpeswirusy to duze wirusy DNA. Wywotuja infekcje lityczne, przetrwate (latentne) i nawrotowe.
Cechg charakterystyczng tej grupy jest zdolnos$¢ do zakazenia latentnego - wirus po pierwotnym zakazeniu
pozostaje w organizmie przez cate zycie, ukryty w okreslonych komérkach, i moze sie reaktywowaé w
sprzyjajacych warunkach.

Herpes simplex virus (HSV) - opryszczka
Herpes simplex virus wywotuje opryszczke. Do zakazenia potrzebny jest bezposredni kontakt z osoba
zakazong. Po wniknieciu wirus:
1. Powoduje bezposredni efekt cytopatyczny w miejscu wnikniecia
2. Unika neutralizacji przez przeciwciata poprzez zmiany komdérek i tworzenie syncytiéw (wielojgdrowych
komérek)
3. Zakazenie latentne utrzymuje sie w neuronach
Reaktywacja nastepuje pod wptywem czynnikéw obnizajacych odpornos¢:
* Promieniowanie UVB (dziatanie immunomodulujgce - stad opryszczka po urlopie na plazy)
e Goraczka i stany infekcyjne
* Silny stres emocjonalny lub duzy wysitek fizyczny
¢ Menstruacja u kobiet
* Spozycie pikantnych i kwasnych pokarméw (u oséb wrazliwych)
* Immunosupresja - chemioterapia, radioterapia, leczenie biologiczne, interleukiny

Strona 4



* Wirus HIV
Objawy kliniczne HSV:

e Zmiany na wardze i nosie (klasyczna opryszczka wargowa)

» Zapalenie moézgu (ciezkie powiktanie)

e Zapalenie btony naczyniowej oka

e Zapalenie jamy ustnej, gardta i przetyku (szczegédlnie u oséb z immunosupresja)

e Zapalenie tchawicy i oskrzeli

e Zmiany w okolicach genitalnej i odbytu

» Zanokcica (zakazenie tkanek wokét paznokcia - ryzyko zawodowe personelu medycznego)

* Infekcje noworodkowe - szczegdlnie niebezpieczne, moga prowadzi¢ do rozsianego zakazenia

zagrazajgcego zyciu
Hamowanie infekcji: Kluczowa role odgrywa odpornosé komérkowa (nie humoralna), poniewaz wirus jest
pasozytem wewnatrzkomdérkowym.
Epidemiologia: Zakazenie na cate zycie. Nawroty sg zrédtem zakazenia dla innych. Wirus wydzielany jest do
sliny, wydzieliny pochwowej i ptynu pecherzykowego. Brak sezonowosci, wirus wszechobecny.
Leczenie i profilaktyka: Leki przeciwwirusowe (miejscowe lub ogdlne, w ciezkich przypadkach dozylne).
Brak szczepionki. Personel medyczny musi pracowac w rekawiczkach przy kontakcie z pacjentem.

Varicella zoster virus (VZV) - ospa wietrzna i pétpasiec
Uwaga terminologiczna: Nie myli¢ VZV (varicella zoster virus) z WZW (wirusowe zapalenie watroby)!

VZV wywotuje dwie odrebne jednostki chorobowe:
* Ospa wietrzna - pierwotne zakazenie
» Potpasiec - reaktywacja zakazenia latentnego

Patogeneza:
1. Replikacja w uktadzie oddechowym i zakazenie komérek nabtonka
2. Udziat fibroblastéw T i neuronéow
3. Tworzenie syncytiéw i przenoszenie sie z komérki do komérki
4. Przez wiremie wirus przedostaje sie do skéry i tworzy pecherzyki wypetnione ptynem surowiczym
5. Zakazenie latentne w neuronach - wirus pozostaje w zwojach nerwowych przez cate zycie

Ospa wietrzna:
¢ Pecherzyki na catym ciele
¢ Pecherzyki pekaja lub zasychaja, tworzac strupy
e Zdrapywanie strupéw prowadzi do blizn zanikowych (na cate zycie)
» Ciezszy przebieg u nastolatkéw i dorostych niz u dzieci
» Powiktania: zapalenie ptuc, zapalenie mézgu, rozsiana postac ospy (u 0séb z immunosupresja)
Pétpasiec:
» Reaktywacja zakazenia latentnego, najczesciej po 50. roku zycia (fizjologiczny spadek odpornosci
komoérkowej)
¢ Wysypka uktada sie wzdtuz dermatomu (obszaru unerwienia jednego nerwu) - np. wzdtuz nerwu
twarzowego, przez udo, posladek, brzuch
* Jest zakazeniem nawrotowym - przechorowanie nie daje odpornosci
» Bardzo bolesny, z dtugotrwatymi dolegliwosciami bélowymi nawet po ustgpieniu zmian skérnych
(neuralgia popétpascowa)
e Moze wystgpic¢ kilka razy u tej samej osoby
Drogi transmisji: Droga kropelkowa i bezposredni kontakt z zawartoscig pecherzykdéw.

Profilaktyka:
* Immunoglobulina przeciwko VZV - dla oséb z immunosupresja po ekspozycji, dla personelu
medycznego niezaszczepionego, dla noworodkéw matek z ospa (do 5 dni po porodzie)
* Szczepionka na ospe - zywa, wynika z kalendarza szczepieh (dla okreslonych grup: dzieci w
instytucjach, domach dziecka, rodzehstwo dzieci po przeszczepach)
* Szczepionka na pétpasiec - dedykowana dla senioréw, refundowana po 60. lub 65. roku zycia;
zdecydowanie zalecana

Wirus Epstein-Barr (EBV) - mononukleoza zakazna

EBYV jest czynnikiem etiologicznym:
* Mononukleozy zakaznej (choroba pocatunkéw, choroba narzeczonych)
* Endemicznego chtoniaka Burkitta
¢ Choroby Hodgkina

Strona 5



* Raka jamy nosowo-gardtowej
Patogeneza mononukleozy:

* Wirus ze sliny zakaza nabtonek jamy ustnej

* Przenosi sie do limfocytéw B w tkance limfatycznej

» Powoduje pobudzenie wzrostu limfocytéw B (unieSmiertelnienie)

e Zakazenie latentne utrzymuje sie w limfocytach B

* Odpowiedz limfocytéw T przyczynia sie do objawdéw choroby
Objawy mononukleozy zakaznej:

» Bél gardta, ogromne migdaty, czerwone gardto (czesto mylona z anging)

* Opuchniete powieki, Swiattowstret

* Powiekszone wezty chtonne (gtéwnie szyjne)

* Kaszel

 Béle brzucha (powiekszenie $ledziony)

* Gorgczka, ropny katar

e Chroniczne zmeczenie, brak apetytu

* Wysypka (czesto po btednym zastosowaniu antybiotyku)

* Poty nocne

» Atypowe leukocyty w rozmazie krwi

Drogi transmisji: Slina, kontakt oralny, przedmioty. Zakazenie na cate zycie, choroba nawrotowa.

Grupy ryzyka: Dzieci - zakazenia asymptomatyczne; nastolatkowie i dorosli - petnoobjawowa
mononukleoza; pacjenci z immunosupresja - zagrazajgce zyciu nowotwory.

Cytomegalowirus (CMV) - cytomegalia
CMV jest przenoszony przez krew, tkanki i wydzieliny. Zakazenie latentne utrzymuje sie w limfocytach T i
makrofagach.
Drogi zakazenia w zaleznosci od wieku:
* Noworodki: przez tozysko (wewngtrzmacicznie), w czasie porodu (kontakt z wydzieling szyjki macicy)
» Dzieci: przez mleko matki, sline, fzy, mocz
» Dorosli: droga piciowa, transfuzja krwi, przeszczepy
Objawy CMV:

Narzad/uktad Objawy

Oczy Zapalenie naczynidwki i teczéwki

Ptuca Zapalenie ptuc (szczegdlnie u 0séb z immunosupresja)

Przewdéd pokarmowy Zapalenie przetyku i okreznicy

Uktad nerwowy Polineuropatia, zapalenie rdzenia kregowego, zapalenie
mébzgu (u 0séb z immunosupresja)

Uktad limfatyczny Objawy mononukleozy, leukopenia, limfocytoza

Watroba Zapalenie watroby

Serce Zapalenie serca

Noworodki Gtuchota, zwapnienia wewnatrzczaszkowe, mikrocefalia,

opdzZnienie umystowe
Epidemiologia: Zakazenie na cate zycie, choroba nawrotowa. Drogi transmisji: krew, przeszczepy, mocz,
slina, nasienie, wydzielina szyjki macicy, mleko matki, tzy.

Koronawirusy, norowirusy, paramyksowirusy i ortomyksowirusy

Koronawirusy
Koronawirusy byty znane przed pandemig COVID-19. Juz w 2002 roku wybuchto ognisko SARS (ciezki ostry
zespot oddechowy) w potudniowych Chinach. Koronawirusy powodujg réwniez zapalenia zotadka i jelit u dzieci
i dorostych.
Cechy biologiczne:

e Optimum termiczne: 33-35°C

* Powinowactwo do nabtonka gérnych drég oddechowych

* Ponowne zakazenie jest mozliwe pomimo obecnosci przeciwciat w surowicy

» Wirusy mutuja i zmieniaja sie, co utrudnia uzyskanie trwatej odpornosci

Strona 6



Norowirusy
Norowirusy powodujg zapalenie zotadka i jelit. Sg wyjatkowo odporne na warunki Srodowiskowe:
* Odporne na detergenty, wysychanie i kwasne Srodowisko
e Stabilne w szerokim zakresie pH
Transmisja: Droga fekalno-oralna, przez skazong wode i zywnosc¢.
Objawy: Biegunka, wymioty, kurczowy bdl brzucha, nudnosci, béle gtowy, brak apetytu, ostabienie, goraczka.
Przebieg: Choroba zazwyczaj ustepuje samoistnie po 48 godzinach bez powaznych konsekwencji.

Epidemiologia: Norowirusy odpowiadajg za lokalne ogniska zapalenia zotadka i jelit - np. na statkach
wycieczkowych, w szpitalach, domach opieki. W miejscach duzego zageszczenia ludzi, gdzie trudno utrzymac
warunki sanitarno-higieniczne, ryzyko transmisji jest szczegdlnie wysokie.

Paramyksowirusy

Paramyksowirusy replikujg sie w cytoplazmie komdérkowej. Wnikaja do komoérek przez fuzje z btong
komérkowq i uwalniajg sie przez paczkowanie. Odpornos¢ komérkowa jest odpowiedzialna za wiekszos¢
objawéw klinicznych.

Jednostki chorobowe:

Odra (morbiliwirus):
» Zakazenie komodrek nabtonka drég oddechowych, rozprzestrzenianie przez limfocyty i wiremie
» Replikacja w komérkach spojowek, drég oddechowych, moczowych, uktadu limfatycznego, krwiono$nego
i OUN
» Wysypka jest odpowiedzig limfocytow T na zakazone komorki Srédbtonka matych naczyn
* Jeden serotyp, patogenny tylko dla ludzi
» Okres zakazny poprzedza wystgpienie objawéw
* Powiktania: pozakaZne zapalenie mézgu, podostre stwardniajace zapalenie mézgu (SSPE) - moze
wystapi¢ nawet 2 lata po przechorowaniu, jest Smiertelne dla dzieci
e Zakazenia endemiczne od jesieni do wiosny
Swinka (nagminne zapalenie przyusznic):
e Jeden serotyp, patogenny tylko dla ludzi
» Okres zakazny poprzedza objawy, transmisja mozliwa bezobjawowo
e Droga kropelkowa
» Zakazenia endemiczne pézna zima i wczesng wiosna
RSV (wirus syncytialny oddechowy):
» Szczegdlnie niebezpieczny dla niemowlat - wywotuje zapalenie oskrzelikdw i zapalenie ptuc, czesto
wymagajgce hospitalizacji, a nawet wsparcia oddechowego na OIT
U dzieci starszych petne spektrum objawéw
» U dorostych zazwyczaj tagodny przebieg, cho¢ u oséb predysponowanych moze by¢ ciezki
* Sezonowos¢ podobna do grypy

Ortomyksowirusy - wirus grypy
Wirus grypy A (IAV) i B (IBV) to wirusy ostonkowe, segmentowane, z genomem RNA o ujemnej polarnosci.

Kluczowe cechy wirusa grypy:
* Genetycznie niestabilny - duza zmiennos¢ genetyczna, réznice sezonowe, rézna zjadliwosé
* Przetamuje bariere miedzygatunkowa - jest to choroba zoonotyczna:
» Ptasia grypa - pierwotnie choroba ptakéw, przeszta na ludzi
» Swinska grypa - pierwotnie choroba $win, przeszta na ludzi
e Wirus A zaraza ludzi, inne ssaki i ptaki
* WHO intensywnie monitoruje wirusy grypy, sekwencjonuje je i $ledzi przypadki padania ptakéw
Epidemiologia:
* Sezonowos¢: szczyt zachorowan od listopada do marca
» Szczepienie zalecane do konca wrzesnia
e Wirus przezywa w chtodnej i wilgotnej atmosferze
Grupy ryzyka:
e Osoby niezaszczepione (seronegatywne)
» Osoby starsze z obnizona odpornoscia, pensjonariusze DPS
* Osoby ze schorzeniami wspétistniejgcymi: choroby uktadu krazenia, oddechowego, astma, POChP
* Palacze - nikotynizm silnie uposledza odpornos¢
» Kobiety w cigzy (szczegdlnie wirus AH1IN1 byt bardzo zjadliwy dla tej grupy)
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e Dzieci w wieku szkolnym - szybka transmisja w skupiskach
Drogi transmisji: Droga kropelkowa (aerozol podczas méwienia, oddychania, kaszlu).

Rabdowirusy, filowirusy, rotawirusy i retrowirusy (HIV)

Rabdowirusy - wirus wscieklizny
Rabdowirusy (gr. rhabdos = pateczka) majg charakterystyczny pateczkowaty ksztatt. Wirus wscieklizny ma
stabe wtasciwosci cytolityczne i pozostaje w zakazonych komérkach.
Patogeneza wscieklizny:
1. Kontakt z zakazonym zwierzeciem (ugryzienie, pokgsanie) - wirus wnika przez przerwanie ciggtosci
tkanek
2. Replikacja w miesniach w miejscu pokasania
3. Wirus przemieszcza sie wzdtuz nerwéw obwodowych w kierunku OUN - faza inkubacji (tygodnie do
miesiecy), minimalne lub brak objawdw
4. Wirus dociera do mézgu —» zakazenie mézgu, objawy neurologiczne, $pigczka
5. Wirus dociera do gruczotéw, skéry i slinianek — intensywne Slinienie, mozliwo$¢ dalszej transmisji
Objawy petnoobjawowej wscieklizny:
» Ciezkie objawy neurologiczne, drgawki
* Wygiecie tukowate ciata (opistotonus)
* Intensywne Slinienie, piana na ustach
* Hydrofobia - silny bél i lek przy dZwieku wody lub jej widoku
*» Smier¢
Wscieklizna jest choroba smiertelna - po wystgpieniu objawdéw nie ma skutecznego leczenia.
Drogi transmisji: Zoonozy - rezerwuarem sg dzikie zwierzeta, wektorem dzikie zwierzeta i nieszczepione
psy i koty. Mozliwe zakazenie przez aerozol (grototazi w jaskiniach z chorymi nietoperzami).
Grupy ryzyka: Weterynarze, hodowcy zwierzat, osoby pokasane przez wsciekte zwierzeta, mieszkancy
krajéw bez programéw szczepieh zwierzat.
Profilaktyka: Obowigzkowe coroczne szczepienie pséw w Polsce. Zrzucanie szczepionek do laséw dla dzikich
zwierzat. Postepowanie poekspozycyjne po pokasaniu.

Filowirusy - Marburg i Ebola
Filowirusy majg wydtuzony, nitkowaty ksztatt, posiadajg ostonke i RNA o ujemnej polarnosci. Odpowiadaja za
ciezkie goraczki krwotoczne, endemiczne w Afryce (gtéwnie Republika Konga).
Objawy:

e Gorgczka

e Krwotoki z ust, nosa, oczu

* Béle gardta i miesni

* Pekanie narzadéw miazszowych (watroba, nerki)

* Wylewy podskdérne

* Ciezkie wewnetrzne krwotoki

*» Smier¢
Choroba jest bardzo zakazZna i rozprzestrzenia sie tatwo w warunkach niskiego statusu spotecznego i
ograniczonego dostepu do opieki zdrowotnej.

Rotawirusy
Rotawirusy s3 najczestszym czynnikiem wywotujgcym biegunki u dzieci na Swiecie. Powodujg zapalenie
zotadka i jelit u réznych gatunkéw ssakéw i ptakdw.
Cechy biologiczne:
* Wyjatkowo odporne na warunki srodowiskowe - stabilne w szerokim zakresie temperatur (zamrazanie,
odtajanie), odporne na detergenty
e Stabilne w pH od 3,5 do 10
* Wytwarzaja trypsyne (enzym proteolityczny), ktéra zwieksza zakaznos¢
Drogi transmisji: Droga fekalno-oralna (wirus wydalany ze stolcem), mozliwa tez droga oddechowa.
Zakazenie bezobjawowe umozliwia transmisje.
Grupy ryzyka:
» Dzieci ponizej 1. roku zycia - najpowazniejsze zagrozenie (odwodnienie)
* Opiekunowie dzieci chorych (rodzice na oddziatach pediatrycznych)
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* Niedozywiona populacja w krajach rozwijajgcych sie
Powiktania: Biegunka + gorgczka + wymioty — szybkie odwodnienie u matych dzieci -» bezposrednie
zagrozenie zycia — hospitalizacja, nawadnianie dozylne.
Szczepionka: Doustna szczepionka przeciwko rotawirusom weszta do kalendarza szczepieh obowigzkowych i

refundowanych. Musi by¢ podana w pierwszych miesigcach zycia (sciSle okreslony przedziat wiekowy) -
pdzZniejsze podanie jest nieskuteczne.

Retrowirusy - HIV

HIV (Human Immunodeficiency Virus) - wirus ludzkiego niedoboru odpornosci. Jest wirusem ostonkowym,
tatwo dezaktywowanym.

Cechy epidemiologiczne:
» Bardzo dtugi okres objawéw zwiastunowych
* Wirus moze by¢ uwalniany przed wystgpieniem objawdéw klinicznych
» Zakazona osoba moze nieswiadomie transmitowa¢ wirusa
Drogi transmisji:
* Krew: wspélne igty i strzykawki (narkomani), transfuzje
* Kontakty seksualne: heteroseksualne i homoseksualne; kontakty analne wigza sie z wyzszym
ryzykiem (tatwiejsze uszkodzenie btony $luzowej jelita grubego)
* Zakazenia okotoporodowe: od matki do dziecka (przy braku leczenia antyretrowirusowego)
Leczenie antyretrowirusowe (ARV):
* Nowoczesne leczenie pozwala obnizy¢ poziom wiremii do nieoznaczalnej

e Osoba z nieoznaczalng wiremia nie transmituje wirusa, moze zy¢ normalnie, zachodzi¢ w cigze i rodzi¢
zdrowe dzieci

* Nie jest to wyleczenie - wirus pozostaje w organizmie
Postepowanie poekspozycyjne w ochronie zdrowia:

* W przypadku zaktucia przy udzielaniu Swiadczeh - zgtoszenie pielegniarce oddziatowej/epidemiologicznej

lub lekarzowi dyzurnemu

* Pobranie krwi od pacjenta (za jego zgodg) i od osoby eksponowanej

» Kontakt z lekarzem choréb zakaznych

e Przy wysokim ryzyku - leki antyretrowirusowe zapobiegajgce zakazeniu
Choroby przenoszone droga ptciowa (kita, rzezgczka, HPV) dziesieciokrotnie zwiekszajg ryzyko zakazenia
HIV i czesto wspétwystepuja z zakazeniem HIV.
Diagnostyka: Punkty konsultacyjno-diagnostyczne w kazdym miescie - bezptatne, anonimowe badania w
kierunku HIV. Badanie mozliwe tez w POZ (bezptatne skierowanie od lekarza). Honorowi dawcy krwi sg
rutynowo badani.

Wirusy zapalenia watroby (WZW) i priony

Ogoélna charakterystyka WZW
Wirusowe zapalenie watroby (WZW) - nie myli¢ z VZV (varicella zoster virus)! WZW to wirusowe
zapalenie watroby.
Zakazenie wirusami zapalenia watroby prowadzi do uszkodzenia hepatocytéw i uwalniania enzymoéw
watrobowych. Typowe objawy to:

e Podwyzszone AspAT i AIAT

» Zéttaczka (zazétcenie powtok skérnych i bton $luzowych)

* Ciemny mocz (bilirubinuria)

* Jasny stolec (acholia)
Podziat WZW:

Typ Wirus Droga zakazenia Szczepionka

A (HAV) Hepatitis A virus Fekalno-oralna TAK (dwudawkowa)

B (HBV) Hepatitis B virus Parenteralna, seksualna TAK (tréjdawkowa)

C (HCV) Hepatitis C virus Parenteralna, seksualna NIE

D (HDV) Hepatitis D virus Parenteralna, seksualna Posrednio (przez HBV)
E (HEV) Hepatitis E virus Fekalno-oralna NIE (w Polsce)

W2ZW A i E - Z6ttaczki jelitowe (pokarmowe), droga fekalno-oralna, ,,choroba brudnych rgk”
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WZW B, C, D - zéttaczki wszczepienne, droga parenteralna lub seksualna

WZW typu A
HAV wywotuje zéttaczke zakazna - chorobe brudnych rak. Droga fekalno-oralna.
Przyktad kliniczny: Ognisko WZW A w szpitalu - zakazony kucharz jako Zrédto zakazenia dla personelu i
pacjentéw (ponad 100 oséb objetych nadzorem epidemiologicznym).
Szczepionka:
* Dwudawkowa: pierwsza dawka i po 6-12 miesigcach
¢ Jedna dawka: odpornos¢ do 12 miesiecy
* Dwie dawki: odpornosc¢ na cate zycie
e Szczepionka zalecana, ale nierefundowana (koszt ok. 130-150 zt za dawke)
» Wskazana dla wszystkich, nie tylko podrézujgcych

WZW typu B
HBV - droga parenteralna i seksualna. Szczepienie obowigzkowe w kalendarzu szczepien (od ok. 1989 roku).
Osoby urodzone przed wprowadzeniem szczepieh mogg nie by¢ zaszczepione i wymagajg doszczepienia
przed procedurami medycznymi.
Schematy szczepienia:

» Standardowy: dzi$, za miesigc, za 6 miesiecy

* Przyspieszony: dla oséb wymagajacych szybkiej odpornosci

WZW typu C
HCV - droga parenteralna i seksualna. Brak szczepionki. Do zakazenia potrzeba mniejszej objetosci krwi niz
w przypadku HIV - przy koinfekcji HIV+HCV ryzyko zakazenia HCV jest wyzsze niz HIV.

Potencjat onkogenny: WZW B i C prowadzg do marskosci watroby i raka watrobowokomadrkowego -
sg to wirusy o bardzo duzym potencjale onkogennym.
Przewlekte zakazenie:

* HBV: 10% zakazen przechodzi w przewlekte

* HCV: 70% zakazen przechodzi w przewlekte

Fundacja Gwiazda Nadziei - skupia pacjentéw z zakazeniami wirusowymi watroby, dostarcza informacji i
wsparcia.

WZW typu D i E
HDV - czynnik delta, droga parenteralna i seksualna. Zakazenie HDV mozliwe tylko przy jednoczesnym
zakazeniu HBV.

HEV - podobny do HAV, droga fekalno-oralna. Szczegdlnie niebezpieczny dla kobiet ciezarnych (wysoka
Smiertelnos$¢). Zakazenie przez mieczaki, skazong wode.

Priony
Priony to czastki zakaZne, biatkopodobne - ani bakterie, ani wirusy. Sa to nieprawidtowo sfatdowane biatka
zdolne do indukowania nieprawidtowego fatdowania prawidtowych biatek.
Choroby prionowe u ludzi:
e Choroba Kuru - zwigzana z kanibalizmem (kobiety i dzieci z plemienia Fore w Nowej Gwinei spozywaty
surowe mozgi)
* Choroba Creutzfeldta-Jakoba (CJD)
* Rodzinna Smiertelna bezsennosc¢
» Sporadyczna smiertelna bezsennos¢
Choroby prionowe u zwierzat:
* Scrapie u owiec
* Encefalopatia gabczasta bydta (BSE) - choroba wsciektych krow
* Przewlekta wyniszczajgca choroba jeleni i tosi
Cechy prionéw:
* Niewrazliwe na standardowe procedury dezynfekcji
» Bardzo dtugi okres inkubacji
» Diagnoza zazwyczaj postmortem (po smierci, w badaniu sekcyjnym mézgu)
* Objawy: procesy otepienne, demielinizacja uktadu nerwowego, zaburzenia podobne do choroby
Alzheimera
Drogi transmisji:
e Zakazona tkanka (przeszczepy rogéwki, elektrody mézgowe)
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» Uszkodzenie skéry (pracownicy ubojni)
* Spozycie zakazonej tkanki (mdézgi, mézdzki, jelita)
* Choroba dziedziczna

Podstawy immunologii - definicje, uktad odpornosciowy i jego sktadowe

Kluczowe definicje
Antygen - substancja obca posiadajgca dwie cechy:
1. Immunogennos¢ - zdolnos$¢ do wywotywania swoistej odpowiedzi immunologicznej
2. Antygenowos¢ - zdolnos$¢ do wigzania sie z przeciwciatami oraz receptorami antygenowymi limfocytéw
BiT
Alergia (nadwrazliwosc¢) - nadmierna reakcja organizmu na antygeny, ktére sg potencjalnie nieszkodliwe i
zazwyczaj niepatogenne. Jest to odpowiedz nieproporcjonalna do zagrozenia.
Anafilaksja - alergia natychmiastowa, wynik masowego uwolnienia histaminy i serotoniny z komérek
tucznych po kolejnym kontakcie z alergenem. Bezpos$rednio zagraza zyciu, moze prowadzi¢ do wstrzasu
anafilaktycznego i Smierci. Nalezy do | typu nadwrazliwosci.
Autoantygen - antygen bedacy sktadnikiem wtasnego organizmu.

Autoimmunizacja - stan przetamania tolerancji immunologicznej na wtasne antygeny, prowadzacy do
powstawania autoreaktywnych przeciwciat i limfocytédw niszczgcych wtasne tkanki.
Przyktady choréb autoimmunologicznych:
* Reumatoidalne zapalenie stawéw
» Miastenia (ostabienie sity mie$niowej)
e Cukrzyca typu |
* Choroba Gravesa-Basedowa
e buszczyca
e Hashimoto
* Bielactwo
» Toczen uktadowy
Hapten - substancja drobnoczgsteczkowa obcego pochodzenia posiadajaca cechy antygenowosci, ale

niewywotywujaca odpowiedzi immunologicznej samodzielnie. Po potgczeniu z biatkami organizmu moze
nabrac cech antygenu i wywotywac reakcje immunologiczng (staje sie neoantygenem).

Przyktady haptenéw: jony metali ciezkich, antybiotyki, lateks, akryl.

Przyktad kliniczny: Personel medyczny uzywajacy rekawiczek lateksowych przez 20 lat bez objawéw - w
pewnym momencie pojawia sie dermatoza rak jako reakcja na lateks jako hapten.

Odpornos¢ - zdolnos$¢ organizmu do ochrony przed zachorowaniem wskutek zakazenia lub immunizacji
(szczepienia).

Pamie¢ immunologiczna - zdolnos$¢ uktadu odpornosciowego do szybkiej i bardziej efektywnej odpowiedzi
przy ponownym kontakcie z tym samym antygenem. Przy pierwszym kontakcie powstajag komérki pamieci
(limfocyty B i T pamieci). Przy kolejnym kontakcie odpowied? jest szybsza, silniejsza i bardziej swoista. Pamie¢
immunologiczna lezy u podstaw dziatania wszystkich szczepionek.

Swoistos¢ - selektywne tgczenie sie przeciwciat i receptoréw limfocytéw T z danym, okreslonym antygenem.

Uktad odpornosciowy - budowa i funkcje

Uktad immunologiczny to zbiér narzaddéw, komérek i naczyn limfatycznych zapewniajacy zdolno$¢ do
zwalczania infekcji. Petni funkcje:

* Ochrona przed zakazeniami (bakteryjnymi, wirusowymi, grzybiczymi, pasozytniczymi)

* Rozpoznawanie i zwalczanie nowotwordéw

» Udziat w odrzucaniu przeszczepdw (rozréznianie antygendéw wtasnych od obcych)

Fizjologiczne wyciszenie uktadu odpornosciowego - cigza (konieczne dla tolerancji ptodu).

Narzady limfatyczne - podziat
Narzady limfatyczne pierwotne (centralne):

e Grasica - kontrola dojrzewania limfocytéw T; ulega zanikowi z wiekiem; eliminuje limfocyty T
rozpoznajgce witasne antygeny
* Szpik kostny - hematopoeza (wytwarzanie komdrek krwi): erytrocyty, leukocyty, limfocyty B

Narzady limfatyczne wtérne (obwodowe):
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* Wezty chtonne - oczyszczanie chtonki z patogendéw; miejsce powstawania efektorowych limfocytéw B i
T

« Sledziona - eliminacja antygendw krazacych we krwi, usuwanie starych erytrocytéw i ptytek krwi,
miejsce interakcji antygendéw z komérkami immunologicznymi; mozna zy¢ bez Sledziony, ale z obnizong
odpornoscia

e Migdatki - grudki limfatyczne w drogach oddechowych

» Kepki Peyera - grudki limfatyczne w Scianie przewodu pokarmowego

* Wyrostek robaczkowy - zawiera grudki limfatyczne, ma marginalng role immunologiczna

Komodrki uktadu immunologicznego
Limfocyty B:
¢ Pochodzenie szpikowe
» Odpowiadajg za odpowiedz humoralna (produkcja przeciwciat)
* Rozpoznajg antygeny przez immunoglobulinowe receptory powierzchniowe
e Subpopulacje: limfocyty B1 i B2
Limfocyty T:
* Dojrzewajg w grasicy
e Subpopulacje:
» T pomocnicze (Th) - wspomagaja odpowiedz przez kontakt z komdrka prezentujgcg antygen i
wydzielanie cytokin
* T cytotoksyczne (Tc) - zabijajg nieprawidtowe lub zakazone komorki
* T regulacyjne (supresorowe) - hamuja odpowiedZ immunologiczna, zapobiegajg autoagres;ji
Makrofagi:
* Komorki zerne (fagocyty)
* Komérki odpowiedzi wrodzonej (nieswoistej)
e Pochtaniajg, niszcza i usuwajg patogeny oraz martwe komorki
e Monocyty we krwi sg ich prekursorami
Granulocyty (komorki ziarniste):
* Pochodza ze szpiku, zaliczane do komérek zernych
 Podziat wedtug zdolnosci pochtaniania barwnika:
* Neutrofile (obojetnochtonne) - pierwsza linia obrony, gtéwne komérki stanu zapalnego; wzrost w
zakazeniach bakteryjnych, spadek w wirusowych; zyjg do 3 dni w tkankach
» Eozynofile (kwasochtonne) - zwalczanie pasozytéw wielokomérkowych, udziat w reakcjach
alergicznych; powstajg pod wptywem IL-5
* Bazofile (zasadochtonne) - udziat w reakcjach alergicznych
Komorki NK (Natural Killers):
* Limfocyty o spontanicznej cytotoksycznosci
* Sktadnik odpornosci wrodzonej

Przeciwciata (immunoglobuliny)
Biatka (glikoproteiny) produkowane przez aktywowane limfocyty B i plazmocyty.

Klasa Giéwna funkcja Przechodzi przez Wiaze dopetniacz Okres poéttrwania
tozysko

IgM Pierwotna odpowiedz NIE TAK 5 dni
humoralna, swieze
zakazenie

IgG Wtérna odpowiedz TAK TAK 23 dni
humoralna, pézna
infekcja

IgA Funkcja wydzielnicza, NIE NIE 6 dni
btony sluzowe, mleko
matki

IgE Obrona NIE NIE 2 dni

przeciwpasozytnicza,
reakcje alergiczne

typu |

IgD Receptor antygenowy  NIE NIE 3 dni
limfocytéw B

Strona 12



Kliniczne znaczenie IgM i IgG: W diagnostyce zakazen (np. borelioza) IgM Swiadczy o
wczesnym/swiezym zakazeniu, |gG o péZznym/przebytym zakazeniu.

Uktad dopetniacza i cytokiny
Uktad dopetniacza - zespét kilkudziesieciu biatek w osoczu i innych ptynach ustrojowych, wraz z
receptorami i biatkami regulatorowymi. Mediator uktadu immunologicznego.
Cytokiny prozapalne - biatka wydzielane przez komérki uktadu immunologicznego, regulujace typ i
nasilenie odpowiedzi immunologicznej:

* Interleukiny: IL-2, IL-4, IL-6, IL-10, IL-12, IL-17, IL-23

* Interferon

e Czynnik martwicy nowotworéw (TNF)
Zastosowanie kliniczne: IL-17 i IL-23 sg celami lekéw biologicznych stosowanych w reumatoidalnym
zapaleniu stawdw i tuszczycy.

Odpowiedz immunologiczna - wrodzona, nabyta, humoralna i komérkowa

Odpowiedz wrodzona (nieswoista)
OdpowiedZz wrodzona to ta, z ktérg sie rodzimy. Jest nieswoista - nie jest nakierowana na konkretny
patogen, dziata ,po omacku,. Reaguje szybko, ale mniej precyzyjnie. Za kazdym razem reakcja jest
identyczna, poniewaz mechanizmy te nie rozrézniajg réznic miedzy patogenami.
Sktadowe odpornosci wrodzonej:
1. Bariery anatomiczne:
» Skéra - najwiekszy narzad, warstwa okrywowa chronigca wnetrze organizmu
Btony sluzowe - wyscietajg drogi oddechowe, pokarmowe, moczowo-ptciowe
2. Substancje chemiczne:
e Lizozym - enzym bakteriobdjczy w Slinie, fzach
* Biatka o dziataniu béjczym
3. Uktad dopetniacza i biatka ostrej fazy
4. Komorki:
e Makrofagi i granulocyty (fagocytoza)
* Komoérki NK (spontaniczna cytotoksycznos¢)
5. Mikrobiom jelitowy - flora bakteryjna jelit ma kluczowy wptyw na funkcjonowanie uktadu
odpornosciowego; kilka kilogramoéw mikrobiomu jelitowego w réwnowadze chroni odpornos¢
Receptory TOL - specjalne receptory na komérkach immunologicznych i btonkach skéry i jelit, rozpoznajace
wzorce molekularne zwigzane z patogenami (PAMP).

Odpowiedz nabyta (swoista)
Odpowiedz nabyta to zesp6t mechanizméw zwigzanych z aktywnosciag limfocytéw B (produkcja przeciwciat)
i limfocytéw T. Dziata wolniej przy pierwszym kontakcie z antygenem, ale jest wysoce swoista - komérki
odrézniaja réznice miedzy antygenami réznych patogendw.
Przy ponownym kontakcie z tym samym antygenem odpowiedz jest:

e Szybsza

e Bardziej specyficzna

* Bardziej skuteczna
Wynika to ze zdolnosci uktadu odpornosciowego do tworzenia pamieci immunologicznej.

Etapy odpowiedzi immunologicznej
Faza indukcji (uczulenia):
* Rozpoznanie antygenu przez komérki prezentujgce antygen (APC)
e Prezentacja antygenu limfocytom T w potaczeniu z czasteczkami MHC
* Aktywacja limfocytow
Faza efektorowa:
* Eliminacja antygenu z organizmu
» Komoérki efektorowe produkujg przeciwciata i cytokiny
» Cytokiny stymulujg makrofagi do zabijania patogendéw lub zakazonych komérek

Odpowiedz humoralna vs komérkowa
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Cecha Odpowiedz humoralna Odpowiedz komérkowa

Gtéwne komoérki Limfocyty B, plazmocyty Limfocyty T

Produkt Przeciwciata Cytokiny, cytotoksycznosé

Chroni przed Drobnoustrojami Patogenami wewnatrzkomoérkowymi
zewnatrzkomoérkowymi (bakterie) (wirusy)

Aktywacja Przez limfocyty Th2 + MHC klasy Il Przez limfocyty Thl + MHC klasy |

W kazdej odpowiedzi immunologicznej uczestnicza obie - humoralna i komérkowa - tylko w réznych
proporcjach, zaleznie od rodzaju patogenu.

Mechanizmy obronne w réznych typach zakazen
Bakterie zewnatrzkomoérkowe (np. Clostridium tetani, Vibrio cholerae, Staphylococcus):
* OdpowiedZ humoralna z wydzielaniem przeciwciat
e Uktad dopetniacza
* Makrofagi i neutrofile (fagocytoza)
Bakterie wewnatrzkomérkowe (np. Mycobacterium tuberculosis, Mycobacterium leprae):
* Odpowiedz komérkowa z udziatem makrofagéw i limfocytéw Th
e Komorki NK i limfocyty T cytotoksyczne
Wirusy (np. HBV, VZV, wirus grypy):
* Interferon alfa/beta
e Komorki NK
e Limfocyty T cytotoksyczne
* Przeciwciata neutralizujgce
Pasozyty (np. Schistosoma, tasiemce):
* Odpowiedz humoralna z IgE
e Eozynofile
¢ Limfocyty Th aktywujace makrofagi i neutrofile
Grzyby (np. Candida albicans, Cryptococcus):
* Makrofagi i neutrofile (fagocytoza)
* Odpowiedz komérkowa z udziatem Th17 i Tc CD8+

Unikanie odpowiedzi immunologicznej przez patogeny
Drobnoustroje wyksztatcity mechanizmy unikania odpowiedzi immunologicznej:
* Maskowanie - ukrywanie antygendéw przed komérkami uktadu odpornosciowego
* Duza zmiennos¢ antygenowa - np. kretek boreliozy zmienia antygeny, unikajac rozpoznania
» Otorbienie - w pewnym momencie uktad odpornosciowy ,przestaje widzie¢” wroga
e Wirusy tworzg syncytia i zakazaja neurony (zakazenie latentne), unikajac przeciwciat

Systemy odpornosci skéry i bton sluzowych
e SALT (Skin-Associated Lymphoid Tissue) - system odpornosci skérnej
e MALT (Mucosa-Associated Lymphoid Tissue) - system odpornosci bton sluzowych

Reakcje nadwrazliwosci, szczepienia i odpornos¢ populacyjna

Cztery typy reakcji nadwrazliwosci
Typ | - anafilaktyczny (natychmiastowy):

* Pierwszy kontakt z alergenem — rozpoznanie przez limfocyty - aktywacja do produkcji IgE - faza
uczulenia

 Kolejny kontakt z alergenem — masowe uwolnienie histaminy i serotoniny z komoérek tucznych - reakcja
alergiczna

* Objawy: katar sienny, astma oskrzelowa, wyprysk atopowy, obrzek, wymioty, biegunka
* Najciezszy przebieg: wstrzas anafilaktyczny - zagrozenie zycia
Typ Il - cytotoksyczno-cytolityczny:
* Hapten (np. lateks, metale) optaszcza komérki - opsonizacja przez przeciwciata - liza komérki lub
fagocytoza przez komérki zerne i NK
Typ lll - alergia kompleksé6w immunologicznych:

» Odktadanie komplekséw immunologicznych na srédbtonku naczyn — aktywacja uktadu dopetniacza i
wykrzepiania - naptyw neutrofili » brak mozliwosci usuniecia komplekséw — wydzielanie enzymoéw
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proteolitycznych - uszkodzenie Srédbtonka naczyniowego
* Mechanizm odczynu Artusa - po podskérnym podaniu antygenu osobie uczulonej: wigzanie przez IgG
- uktad dopetniacza - nacieczenie neutrofili i degranulacja mastocytéw - zmiany tkankowe

Typ IV - komérkowy (nadwrazliwos$¢ pézna):
» Reakcja opd6zniona, zalezna od limfocytéw T
* Przyktad kliniczny: préba tuberkulinowa - $rédskérne podanie antygenéw pratkéw gruzlicy — u osoby z
kontaktem z pratkami (przez chorobe lub szczepienie) - aktywacja limfocytéw Th —» wydzielanie cytokin

prozapalnych - naptyw makrofagéw — widoczny odczyn zapalny (obrzek, zaczerwienienie) po 72
godzinach

« Srednica odczynu informuje o potrzebie doszczepienia

Szczepienia - zasady i znaczenie
Szczepionka stymuluje uktad odpornosciowy do wytworzenia swoistej, celowanej odpowiedzi
immunologicznej. Dzieki pamieci immunologicznej kolejny kontakt z patogenem wywotuje szybka i skuteczna
odpowiedz.
Szczepionki przeciwnowotworowe:
1. WZW B - pierwsza szczepionka przeciwnowotworowa (zapobiega rakowi watroby)
2. HPV - druga szczepionka przeciwnowotworowa (zapobiega rakowi szyjki macicy, odbytu, pracia, gardta,
szyi)
Szczepionka HPV - szczegdty:
* Typy: dwuwalentna (Cervarix - tylko typy onkogenne) i dziewieciowalentna (Gardasil 9 - typy
onkogenne + ktykciny konczyste)
* Optymalny wiek: 9-14 lat (przed inicjacja seksualng) - dwie dawki wystarcza
e Po 14. roku zycia: trzy dawki (dzi$, za miesigc, za 6 miesiecy)
* Brak goérnej granicy wieku - szczepienie skuteczne nawet u dorostych, cho¢ skutecznos¢ spada po
40-50. roku zycia (do ok. 30%)
» Refundacja: do ukonhczenia 14. roku zycia (bezptatna)
* Od 2027 roku planowane wejscie do kalendarza szczepieh obowigzkowych
* Szwecja - 20 lat obowigzkowych szczepieh — brak raka szyjki macicy i innych nowotworéw
HPV-zaleznych w populacji
Szczepionka na WZW A:
* Dwudawkowa, odpornos¢ po dwéch dawkach na cate zycie
e Zalecana, nierefundowana (~130-150 zt/dawke)
Szczepionka na WZW B:
* Obowigzkowa w kalendarzu szczepien
e Standardowy schemat: dzis, za miesiac, za 6 miesiecy
* Tryb przyspieszony dla wymagajacych szybkiej odpornosci
Szczepionka na ospe wietrzna:
« Zywa, w kalendarzu szczepien dla okreélonych grup (dzieci w instytucjach, rodzefAstwo dzieci po
przeszczepach)
Szczepionka na pétpasiec:
« Dla senioréw, refundowana po 60. lub 65. roku zycia
e Zdecydowanie zalecana - potpasiec jest bardzo bolesny, z dtugotrwatymi dolegliwosciami
Szczepionka na grype:
» Zalecana do kohca wrzesnia
» Co roku nowy sktad (dostosowany do aktualnych wariantéw)
» Szczegdlnie wazna dla senioréw, oséb z chorobami przewlektymi, personelu medycznego
Szczepionka DTP (btonica, tezec, krztusiec):
e Ostatnie szczepienie na krztusiec w 15. roku zycia, na btonice w 19. roku zycia
* Odpornos¢ spada - zalecane doszczepienie co 10 lat
e Krztusiec = kaszel studniowy (do 3 miesiecy kaszlu, powiktania: ztamania zeber, nietrzymanie moczu)

Odpornos¢ populacyjna (stadna)
Odpornosé populacyjna polega na tym, ze jesli wystarczajaco duza czes¢ populacji jest zaszczepiona, nie
ma mozliwosci transmisji patogenu - brak podatnych osobnikéw przerywa tancuch zakazen.
Cel: Ochrona najstabszych jednostek, ktére nie moga by¢ zaszczepione z przyczyn medycznych:
* Osoby w trakcie chemioterapii, radioterapii, immunosupres;ji
* Noworodki (przed osiggnieciem odpowiedniego wieku do szczepienia)
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e Osoby z ciezkimi alergiami na sktadniki szczepionek
Przyktad: Szwecja - 20 lat szczepieh przeciwko HPV - catkowita eliminacja nowotworéw HPV-zaleznych w
populacji.
Zagrozenia dla odpornosci populacyjnej:

¢ Ruchy antyszczepionkowe i dezinformacja

¢ Osobiste przekonania

* Poczucie nietykalnosci (,mnie to nie dotyczy”)

e Zbyt drogie lub niedostepne szczepionki w krajach rozwijajgcych sie

Skutki spadku odpornosci populacyjnej: Powrét choréb uznanych za opanowane - np. epidemie odry w
USA u oséb nieszczepionych.

Osiagniecia programoéw szczepien
* Eradykacja ospy prawdziwej w 1977 roku (WHO - szczepienia + kwarantanna)
* Planowana eradykacja polio (dzikiego wirusa) i odry
* Ochrona przed krztuscem, btonica, tezcem, wscieklizna
* Monitorowanie szerzenia sie odry, swinki, rézyczki, ospy wietrznej, pétpasca, grypy, Hib
Polio (choroba Heinego-Medina):
* Postac porazenna w 1% przypadkéw
» Powiktania: bezwtad konczyn, paraliz, znieksztatcenia, porazenie uktadu oddechowego, $mier¢
* Profesor Hilary Koprowski - twdrca pierwszej szczepionki przeciwko polio, zahamowat epidemie polio w
Polsce (1960 rok, 9 milionéw dawek)
Odra:
» Powiktania: zapalenie ucha $rodkowego, zapalenie ptuc, zapalenie mézgu, zapalenie rogéwki (- Slepota),
zapalenie miesnia sercowego

* SSPE (podostre stwardniajgce zapalenie mézgu) - moze wystgpic¢ 2 lata po przechorowaniu, Smiertelne
dla dzieci

» Dzieci z odra sg zakazne przed wystgpieniem objawdéw
 Jeden serotyp, patogenny tylko dla ludzi
» Zakazenia endemiczne od jesieni do wiosny

Inne srodki zapobiegania chorobom:
 Kwarantanna - izolacja oséb chorych
* Eliminacja Zzréodet zakazenia - oczyszczanie wody
 Likwidacja wektora - eradykacja komaréw (malaria)
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