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Swinie jako rezerwuar wiruséw grypy w aspekcie
epidemii wywotanej nowym szczepem A H1N1

IWONA MARKOWSKA-DANIEL

Zaktad Choréb Swin Panstwowego Instytutu Weterynaryjnego — Panstwowego Instytutu Badawczego,
Al. Partyzantow 57, 24-100 Putawy

Markowska-Daniel I.
Pigs as a reservoir of influenza viruses in aspect of epidemic caused by A HIN1 strain

Summary

Human and animals influenza is caused by the virus possessing 8 RNA segments in the genome. The
segmented nature is critical structural feature that allows influenza viruses to undergo genetic reassortment.
Pigs are important reservoir of influenza viruses because they express two types of receptors in the trachea
which can bind swine, human and avian influenza viruses during infection. Therefore reassortation of
viruses’ segments from different origin and subtypes can occur and facilitate in this way the generation of the
strains with pandemic potential. Pigs can infect human with influenza virus directly which was several times
confirmed. However the monitoring of pig care takers health indicate that it happened occasionally. In April
2009 the first cases of influenza, caused by the new strain of influenza type A H1N1, possessing genes of swine
origin of unknown combination, occurred in North America. Within few days influenza spread and over 1000
people in 21 countries developed the illness, including 27 deaths. New A HINI1 strain possesses pandemic
potency and is transmitted between humans only. Up to now none of the cases reported worldwide have had any
direct contact with pigs. More over infected person introduced the mutant into the pig herd which may increase
the risk of further reassortation. Data concerning the epidemic of A H1N1 strain are presented in this paper.
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Czlowiek jest SciSle zwiazany ze srodowiskiem,
w ktérym zyje i pracuje. Nieodtacznym jego elemen-
tem sa zw1erzqta ktore, z jedne;j strony, spraw1ajqprzy—
jemnos¢, dampoczume komfortu i sensu zycia, z dru-
giej zas —moga przyczynic si¢ do wielu, niekiedy groz-
nych w skutkach, zachorowah. Antropozoonoza zna-
na juz od czaséw Hipokratesa jest grypa. Byta onai na-
dal jest przyczyna wielu tragedii. W $wietle ostatnich
wydarzen zwiqzanych z epidemia choroby wywotana
przez nowy szczep wirusa grypy typu A podtypu HIN1
przypomnienie najwazniejszych faktow zwiazanych
z zakazeniami wywolanymi przez wirusy grypy oraz
przedstawienie aktualnej sytuacji w omawianym za-
kresie wydaje si¢ celowe.

Czynnik etiologiczny

Grype wywotuje pneumotropowy wirus nalezacy do
rodziny Orthomyxoviridae, rodzaju Influenzavirus,
ktorego genom sktada si¢ z 8 segmentow RNA kodu-
jacych polipeptydy strukturalne 1 niestrukturalne (13).
Nukleokapsyd sktada si¢ z RNA potaczonego z nu-
kleoproteing i 3 biatkami polimerazy (PB1, PB2 oraz
PA), inicjujacymi replikacj¢ i odpowiedzialnymi za
transkrypcj¢ RNA. Wirus posiada otoczke ztozong od
wewnatrz z biatka matrycowego (M1), ktore jest glow-

nym biatkiem strukturalnym i charakteryzuje si¢ znacz-
nym konserwatyzmem, od zewnatrz za$ z warstwy li-
pidowej oraz wypustek biatkowych: hemaglutyniny
(H) 1 neuraminidazy (N). Biatko M1 jest niezbedne
w procesie paczkowania wirusa z komorki gospodarza.
Hemaglutynina posiada wtasciwosci fuzyjne, dzigki
ktorym wirus moze przyczepic¢ si¢ do odpowiednich
receptorow komorkowych, co utatwia jego wnikanie
do komorek gospodarza. Jest ona miej scem gh’)wnych
determinant antygenowych, a jej zmiennos$¢ Jest naJ—
wazniejszym czynnikiem, umozliwiajacym wirusowi
efektywne unikanie neutralizacji przez komorki od-
pornosciowe organizmu. Neuraminidaza rozklada
kwas neuraminowy znajdujacy si¢ w receptorach ko-
moérkowych swoistych dla wirusa grypy i dlatego bie-
rze udzial w pierwszej fazie zakazenia. Enzym ten
spelnia gldwna rolg przy uwalnianiu wiruséw potom-
nych z zakazonych komorek. Przeciwciala przeciwko
neuraminidazie ograniczaja rozsiewanie wirusa (13).

Zmienno$¢ genetyczna

Wirusy grypy typu A posiadaja bardzo duza zdol-
no$¢ adaptacji do réznych gospodarzy oraz zdolnos¢
unikania ich uktadu odporno$ciowego, dzigki czemu
moga zakaza¢ wiele gatunkow, niezaleznie od szero-
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kosci geograﬁcznej i pory roku. Zagadnienie zmien-
no$ci wirusow grypy zostato przedstawione szczego-
towo w odrqbnym opracowaniu (8), z tego powodu
W niniejszej pracy poruszone zostana jedynie najwaz-
niejsze aspekty z nim zwiazane. W sposob nieroze-
rwalny zmienno$¢ zwiazana jest z segmentowa budo-
wa RNA, co ulatwia reasortacjg genow, okreslana jako
skok antygenowy, migdzy szczepami wirusa pocho-
dzacymi od réznych gatunkéw (ludzi, §win oraz pta-
kéw) (21). Zmiana moze dotyczy¢ kazdego z 8 seg-
mentow, potencjalnie moze wigc powstaé 256 rdéznych
genetycznie szczepow potomnych. Dotychczas ziden-
tyfikowano 16 typow H oraz 9 typow N, zatem teore-
tycznie mozliwe jest wystgpowanie 144 podtypow
wirusa grypy (www.promedmail.org). Jest to najwaz-
niejszy mechanizm zmiennoS$ci genetycznej, przyczy-
niajacy si¢ do powaznych zmian antygenowych na
powierzchni winionu (2). Jezeli reasortacja dotyczy
segmentow kodujacych H lub N, powstale szczepy
wykazuja znaczna patogennos¢. Przeciwciata | juz ist-
niejace nie sa w stanie zneutralizowa¢ wirusa, gdyz
nie rozpoznaja receptorow specyficznych dla tego pod-
typu. W ten sposéb nowo powstajace podtypy moga
stawac si¢ przyczyna epidemii lub pandemn (4). Inny
rodzaj zmienno$ci antygenowej wirusow grypy pole-
ga na mutacjach punktowych w segmentach RNA. Po-
woduje to powstawanie nowych wariantow antygeno-
wych znanych podtypow, z ktorych kazdy kolejny tyl-
ko nieznacznie r6zni si¢ od poprzedniego, ale jednak
na tyle, ze staje si¢ niewrazliwy na indukowane przez
niego przeciwciata. Mutacje w H, w obszarze koduja-
cym wigzanie do receptoréw komérkowych powodu-
ja zmiang zdolno$ci wiruséw do zakazania réznych
gospodarzy. Zmiany tego typu sa mniej grozne, gdyz
zwykle zachowana jest cz¢§ciowa kompetencja immu-
nologiczna organizmu.

Nalezy zaznaczy¢, ze zmienno$¢ antygenowa doty-
czy przede wszystkim wirusow izolowanych od ludzi,
SZCzepy zw1erzqce nie ulegajq tak istotnym zmianom
(4, 13). Uwaza sig, ze wirusy grypy izolowane od pta-
kéw wodnych wykazuja stabilnos$¢ genetyczna i tkwia
w ewolucyjnym zastoju. Wirusy grypy swinskiej row-
niez nie wykazuja tendencji do tak czgstych zmian
genetycznych, a analiza filogenetyczna wskazuje, ze
wymiana genow pomigdzy kofimi i innyrni gatunkami
jest ograniczona, co moze sugerowac, ze moga one
by¢ koncowym ogniwem rezerwuaru wirusa influen-
zy A (13).

Swinie jako zwierzecy rezerwuar wiruséw grypy

Badania wielu autoréow wykazaly, ze w zwiazku
z ekspresja na powierzchni nablonka tchawicy $win
dwoch typow receptorow (ptasiego NA2,3aGal 1 ludz-
kiego 2,60Gal), do ktorych przqucza sig¢ wirus
w pierwszej fazie 1nfekCJ1 bardzo waznym ZWIierze-
cym rezerwuarem wirusow grypy sa swinie (1, 2, 7,
13, 18). W organizmie swin moze dochodzi¢ do wy-
mieszania si¢ segmentow genomow szczepow roznych
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podtypow 1 pochodzenia co moze sprzyja¢ powsta-
waniu szczepow pandemicznych. W pOpulaCJl tych
zwierzat krazy kilka podtypow wirusow grypy Swin
oraz ich reasortantow. Trzy gldwne grupy zwiazane
z typem H to: h1.3.2 (classical swine) o wzorze anty-
genowym HIN1, wprowadzona do Europy z USA
w 1976 r., zdominowana nastgpnie w Europie przez
wirus pochodzenia ptasiego (avian-like) o wzorze
antygenowym HINI1, reprezentujaca grupg hl.1.3,
a takze wirus pochodzenia ludzkiego (human-like)
o wzorze H3N2 reprezentujacy grupe h1.2.5 oraz szczep
tego samego podtypu pochodzenia ptasiego (www
promedmail.org). W zaleznosci od typu N wyroznia
si¢ 2 gléwne grupy: n1.3.2 i nl.1.7, reprezentujqce
odpowiednio, szczepy classical swine oraz avian-like
pochodzenia euroazjatyckiego (www.promedmail.org).
W wyniku reasortacji gendw pomigdzy szczepami
HINI oraz H3N2 w Japonii powstat mutant HIN2,
ktory nastgpnie w 1994 r. izolowano w Angliiiw 1999 .
w USA. W kolejnych latach szczep ten rozpowszech-
nit si¢ w wielu krajach, w 2008 r. zostat wyizolowany
takze w Polsce (2, 3). W niektorych krajach izolowano
potrdjne reasortanty podtypu HIN2 i H3N2, zawiera-
jace geny ludzkie, $winskie i ptasie (21). Poza wymie-
nionymi podtypami w Kanadzie oraz USA od 1999 r.
wystepuje podtyp H4N6; w Anglii w 1992 r. oraz
na Tajwanie w 2003 r. izolowano szczepy H3N1,
HIN7 i HIN3; w Hongkongu w 1998 r., w Chinach
w latach 2001-2003 oraz w Korei w 2004 r. izolowano
wirusa grypy ptasiej o wzorze antygenowym HON2;
w Holandii w 2003 r. oraz w Chinach, Wietnamie
1 Indonezji w latach 2001-2005 od $win wyosobniono
szczepy ptasie podtypu HSN1; w 2003 r. w Holan-
dii wyizolowano szczep ptasi o wzorze H7N7, a w
2005 r. w Kanadzie podtyp H3N3 (11, 15, 20,
www.promedmail.org). Badaniami filogenetycznymi
wykazano, ze szczepy izolowane od $win w Europie
1 Azji ro6znia si¢ genetycznie od szczepow izolowa-
nych w Ameryce Pin.

W obawie przed pandemia grypy, po ujawnieniu si¢
przypadkéw zakazenia ludzi wirusami ptasimi, pod-
jeto szeroko zakrojone badania nad ustaleniem poten-
cjalnych rezerwuardéw szczepdéw pandemicznych.
W tym celu zakazano do§wiadczalnie $winie stabo pa-
togennymi szczepami wirusa grypy ptasiej (Low
pathogemc avian influenza, LPAI) reprezentujacymi
rdzne podtypy, oraz szczepami o wysokiej zjadliwos-
ci (Highly pathogenic avian influenza, HPAI) o wzo-
rach antygenowych H7N7 oraz H5N1. Na podstawie
wynikow przeprowadzonych badan mozna uzna¢, ze
szczepy wirusow grypy ptasiej moga zakazac §winie,
nie wywotujac u nich objawow klinicznych grypy ani
nie powodujac zakazenia kontaktowego. Doswiad-
czalne zakazenie §win duzymi dawkami LPAIV lub
HPAIV powoduje replikacjg wigkszo$ci szczepow, ale
uzyskiwane miana sa relatywnie niskie. Tropizm na-
rzadowy jest identyczny jak w przypadku SZczepoOw
zaadaptowanych do organizmu §win, ale replikacja
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wirusa jest mniej wydajna. Brak jest korelacji pomig-
dzy podtypem H i/lub N oraz patogennoscia szczepoéw
dla kurczat a zdolnos$cia do replikacji w organizmie
swin (14). Uwaza sig, Ze istnieje bariera zabezpiecza-
jaca $winie przed zakazeniem zardwno ptasimi, jak
1 ludzkimi szczepami wirusa grypy, a skuteczno$¢ za-
kazen miqdzygatunkowych uzalezniona jest od kon-
stelacji genow (13) Dotychczas brak jest dowodow
wskazujacych, ze §winie sa bardziej wrazliwe na za-
kazenie LPAI niz ludzie (14). Za gen determinujacy
zdolno$¢ wirusa do przekraczania barier gatunkowych
uznaje si¢ gen kodujacy NP (13, 14). Fakt, ze tylko
szczepy z H1 1 H3 izolowano dotychczas od $win moze
wskazywacd, ze takze inne czynniki decyduja o ustabi-
lizowaniu si¢ szczepow ptasich w populacji trzody
chlewne;j.

Zoonotyczny aspekt zakazen wywolywanych
przez wirusy grypy Swii

Fakt, Ze $winie moga stanowi¢ bezposrednie zrodto
zakazenia ludzi oraz zrédto nowych wariantéw anty-
genowych potencjalnie niebezpiecznych dla cztowie-
ka, zostat niejednokrotnie potwierdzony (1, 5, 6, 9, 10,
14, 15). Jak wykazaly badania retrospektywne, homo-
logia pomigdzy szczepem pandemicznym z 1918 r.,
o podtypie HINI1, a szczepem wyizolowanym od §win
12 lat p6zniej wynosita 96% (13). Ustalono podobny
zwiazek pomigdzy zakazeniami $win a pandemiami
grypy Hongkong w 1968 1., spowodowana podtypem
H3N2, oraz pandemia HIN1 w 1977 1.

Grype $win zaczgto uznawaé za zoonozg dopiero
w latach 1975-1976. W tym okresie w USA miatly miej-
sce masowe zachorowania ludzi i $wif na grypg, przy
czym wirusy izolowane od ludzi i zwierzat nie roznity
si¢ antygenowo 1 genetycznie (13). Obserwacje pro-
wadzone w gospodarstwach produkujacych trzode
chlewna wskazuja, ze zakazone wirusem grypy $wi-
nie rzadko przyczyniaja si¢ do wystapienia choroby
u personelu pracujacego przy ich obstudze. Potwier-
dzaja to dane zarejestrowane przez Centrum Kontro-
lowania Chorob i Prewencji (Centers for Diseases
Control and Prevention, CDC) (www.cdc.gov). Ana-
lizujac zachorowania ludzi w USA na grypeg, wywoty-
wane szczepami pochodzacymi od $win, wykazano,
ze zachorowania mialy charakter sporadyczny (1 przy-
padek na 1-2 lata), aczkolwiek na przetomie grudnia
2005 r. 1 stycznia 2006 r. stwierdzono 12 przypadkéw
infekcji ludzi §winskim szczepem wirusa grypy. Usta-
lono, ze 5 0s6b miato bezposredni kontakt z trzoda
chlewna, 6 nie pracowato w fermach, ale miato kon-
takt ze Swiniami w czasie wystaw zwierzat, natomiast
zrodlo infekcji 1 osoby nie zostato potwierdzone (10,
19, www.cde.gov). Nie liczac zakazen wywolanych
nowym mutantem wirusa grypy $win A HIN1, ogo-
tem na §wiecie udokumentowano zakazenie 519 osob
wirusami pochodzenia $winskiego roznych podtypow,
z tej liczby 61% 0s6b miato bezposredni kontakt ze
$winiami, 8 przypadkow miato przebieg $miertelny (9).
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Posrednim wskaznikiem potwierdzajacym dane
o migdzygatunkowych zakazeniach wirusem grypy
moze byc wykrycie obecnosci przeciwcial swoistych
dla wirusow grypy $win we krwi ludzi (5, 12). Bada-
nia takie prowadzono takze w Polsce. W zaleznosci
od kraju szacuje sig, ze 20-80% osob stykajacych sig
zawodowo ze $winiami posiada przeciwciata przeciw
wirusowi influenzy $win (11, 13). Takze serologiczne
badania pracownikoéw rzezni potwierdzaja, ze wirusy
influenzy §win sa przenoszone na cztowieka stosun-
kowo czesto.

Epidemia wywotana wirusem grypy A H1N1

W kwietniu br. CDC poinformowato o 2 przypad-
kach zachorowan dzieci na grypg, wywotana przez
wirus typu A podtypu HINT1 o nieznanym pochodze-
niu, w 2 r6znych okrggach Kalifornii. U dzieci obser-
wowano goraczke (40,2°C), kaszel, wyplyw z nosa
1 wymioty. Rodziny wykazywaty objawy zaburzen ze
strony uktadu oddechowego o r6znym stopniu nasile-
nia. Na podstawie wywiadu ustalono brak kontaktu
dzieci z trzoda chlewna, cho¢ 4 tygodnie wczesniej
jedno z nich uczestniczyto w wystawie zwierzat, ale
prawdopodobnie nie wchodzito do pomieszczen,
w ktérych przebywaty Swinie. Ustalono takze, ze
w ostatnim sezonie epidemiologicznym pacjenci nie
byli szczepieni przeciwko grypie sezonowej. Z pro-
bek wymazéw z nosa i gardta chorych wyizolowano
szczepy wirusOw grypy typu A. W typowaniu mole-
kularnym w kierunku obecnosci ludzkich szczepdéw
podtypu HIN1, H3N2 oraz H5N1okazaty si¢ one ne-
gatywne, natomiast CDC ustalito, Ze sa to szczepy gry-
py typu A pochodzenia $winskiego (www.cdc.gov,
www.promedmail.org). Obydwa wirusy wykazywaty
bardzo bliskie pokrewienstwo genetyczne. Do chwili
obecnej nie zidentyfikowano zwiazku pomigdzy za-
chorowaniem obydwojga dzieci ani nie ustalono pier-
wotnego zrodla infekcji. Niemal w tym samym czasie
objawy grypy wystapity u 4-letniego chtopca w Mek-
syku, mieszkajacego we wsi La Gloria w stanie Vera-
cruz, zlokalizowanej 8 km od fermy $§win odchowu-
jacej milion zwierzat, uwazanej za pierwotne ognis-
ko, w ktorym pojawit si¢ zmutowany szczep HINI
(www.promedmail.org). Jak wskazuja na to dane uzys-
kane dochodzeniem epidemiologicznym, pierwsze
zachorowania w Meksyku nastapity w tym regionie
Juz w potowie marca, towarzyszyty im takze pojedyn-
cze przypadki zgonéw z powodu zapalenia pluc, ale
ich dlagnostyka odbiegajaca od standardow uznawa-
nych na $wiecie, spowodowala ujawnienie si¢ prob-
lemu dopiero wowczas, gdy choroba zaczeta roz-
przestrzenia¢ si¢ szeroko ws$rod lokalnej ludnosci
(www.promedmail.org, www.who.int).

W kolejnych dniach $§wiat ogarngla panika zwiaza-
na z zachorowaniami ludzi takze poza Ameryka Pol-
nocng, w tym w Europie (Dania, Austria, Holandia,
Francja, Niemcy, Szwajcaria, Wiochy, Hiszpania, Por-
tugalia, Irlandia, Anglia), Azji (Izrael, Chiny, Hong-
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New Influenza A (H1N1)
Number of laboratory confirmed cases and deaths
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S— cji wirusa (liczba wrazliwych
esocur os6b zakazonych kontaktowo
od 1 zakazonego osobnika) jest
nieznacznie wyzszy w stosun-
ku do notowanego podczas
grypy sezonowej w tym kraju
1 wynosi $rednio 1,4, oraz ze
w latach 1998- 2004 umleraio
rocznie z powodu infekcji gor-
nych drég oddechowych od
13151 do 17 167 oséb, a Sred-
nia liczba zgonéw w kwietniu
wynosita 1050, zatem nie ma
jeszcze powodow do paniki
zwiazanej z zachorowaniami

Total:
1124 cases
26 deaths

ew Zealand
6 cases

ludzi spowodowanymi nowym

Ryc. 1. Wystepowanie grypy A HIN1 na $wiecie wg WHO

kong, Korea), Australii, Nowej Zelandii, Ameryce
Srodkowej (Kostaryka, Salwador) i Potudniowej (Ko-
lumbia) (ryc. 1). Wszystkie przypadki zachorowan
powiazane byly z pobytem w Meksyku lub kontaktem
z zakazonymi ludzmi z tego regionu. Wedtug danych
Swiatowej Organizacji Zdrowia na dzien 5 maja br.,

zachorowania 1490 osob, spowodowane zmutowanym
szczepem HINI, zarejestrowano w 21 krajach. Licz-
ba zgonow z tego powodu, potwierdzonych badania-
mi laboratoryjnymi, wyniosta 27 przypadkéw (26
w Meksyku, 2 w USA, w tym jedno dziecko meksy-
kanskiego pochodzenia przebywajace z wizyta w USA)
(www.who.int). Wedtug danych Amerykanskiej Orga-
nizacji Zdrowia (Pan American Health Organization,
PAHO) pierwszy przypadek choroby zostal juz po-
twierdzony takze w Gwatemali, a liczba zachorowan
ogétem w 7 krajach Ameryki Pin , Srodkowej i Pid.
(Meksyk, USA, Kanada, Kostaryka Kolumbia, Sal-
wador i Gwatemala) doszta do 1370. Potwierdzona
liczba przypadkéw $miertelnych w tym regionie na
dzien 5 maja wynosi 30 (www.promedmail.org).
W USA zakazeniu ulegli ludzie w wieku od 22 mie-
sigcy do 81 lat (Srednia wieku wynosita 16 lat), nato-
miast w Meksyku glownie ludzie mtodzi (47,8% osob
zakazonych byto ponizej 20. roku zycia, a 43% w wie-
ku 20-49 lat, pojedyncze przypadki dotyczyty dzieci
ponizej 3. roku zycia oraz 16,5% o0s6b dorostych po-
wyzej 60. roku zycia; z tej grupy wiekowej 73,7% sta-
nowily kobiety). Odsetek potwierdzonych laboratoryj-
nie przypadkéw grypy HINI wynosi w Meksyku
32,2% badanych probek, 50,9% pacjentdow stanowia
kobiety. Wskaznik $miertelnosci wsrdéd mtodych lu-
dzi w stosunku do ogdétu zachorowan w Meksyku wy-
nosi 6,6%, podczas gdy w innych grupach wiekowych
3%. Z danych zgromadzonych przez meksykanskie
Ministerstwo Zdrowia wynika, ze wskaznik reproduk-

szczepem HINI (www.pro-
medmail.org, www.who.int).
Na szczegolne podkreslenie
zastuguje fakt, ze dotychczas
nie udato si¢ udowodni¢ zaka-
zenia ludzi bezposrednio od
swin. Transmisja wirusa nast¢puje wylacznie przez
kontakt z zainfekowanymi ludzmi. Nowy mutant typu
A HINI, posiadajacy cechy pandemiczne, zawiera
H pokrewnq ze szczepami classical swine. Z dotych-
czasowych badan wynika, ze zasadniczo szczepy zoo-
notyczne posiadaty H typu avian-like, szczepy classi-
cal swine sporadycznie przenosily si¢ na cztowieka
1 nie wykazywaly tendencp do rozprzestrzeniania sig
w populacji ludzi, az do czasu obecnej epidemii
(www.prornedrnail.org). Jest niemal pewne, Ze obec-
na epidemia grypy u ludzi wywotana przez szczep
HINI byta poprzedzona rekombinacja genéw pocho-
dzacych pierwotnie od ludzi, §win i ptactwa w organi-
zmie $wini, ktéra miata miejsce na przestrzeni ostat-
nich 10 lat (www promedmail.org). Wskazuje na to
fakt, ze 6 gen6w, w tym gen kodujacy H (nalezacy do
grupy h1.3.2.), byto blisko spokrewnionych ze szcze-
pami krazacymi w amerykanskiej populacji §win od
1999 r. Natomiast geny kodujace M oraz N (nalezace
do grupy nl.1.3) wykazujq pokrewienstwo ze szcze-
pami wirusa grypy $win izolowanymi w Eurazji. Po-
nadto gen kodujacy PB1 wykazuje 96% homologig
do szczepdéw podtypu HIN2 izolowanych od $win
w Ameryce Pin. w 1999 r. i podtypu H3N2 izolowa-
nych w Korei w 2005 r., a takze do szczepow wyizo-
lowanych od ludzi w USA, w latach 1994-1996
11998, reprezentujacych, odpowiednio, podtypy H3N2
1 HIN1. Z kolei gen kodujacy PB2 wykazuje najbliz-
sze pokrewienstwo ze szczepami podtypu H3N2 izo-
lowanymi od $win w 1999 r. w USA i w 2004 r. w Ko-
rei oraz od kaczek w 2007 r. w Pid. Dakocie (ryc. 2)
(www.cdc. OV, WWW. who.int). Szczepy o takiej kom-
bmacp gendw nie byly mgdy wezesniej izolowane za-
réwno od ludzi, jak i swin, ani w USA, ani w innych
krajach $wiata (www. promedmall org) SytuaCJa epi-
demiologiczna w zakresie grypy §win na $wiecie jest
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59[ sw/Belgium/1/83
SwiFrance/4203/85
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Sw/Netherlands/477/93
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Sw/Germany/8533/91
turkey/Germany/2482/90
SwiNetherlands/386/86

100
75 swiltaly-Virus/671/87
swi/ltaly/France/2111/95
Swi/Belgium/1/98
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-
1
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sw/Spain/50047/2003

76 * sw/Spain/53207/2004

Ryec. 2. Drzewo filogenetyczne obrazujace pokrewienstwo
szczepOw wirusow grypy o réznych podtypach i pochodzeniu
gatunkowym oraz geograficznym, z uwzglednieniem sekwen-
cji szczepéw A HINI1 (kolor czerwony), szczepéw szczepion-
kowych (kolor niebieski) oraz polskich izolatéw wiruséw gry-
py $win (kolor zielony)
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zroznicowana i dynamicznie si¢ zmienia, dlatego
pierwszy przypadek grypy spowodowany zmutowa-
nym wirusem moégl wystapi¢ takze w innym miejscu
poza Meksykiem czy USA. W Chinach np. dominuja-
cym podtypem grypy swin jest nadal classical swine,
tylko w 2 prowincjach w 2007 r. wyizolowano szcze-
py avian-like (www.promedmail.org). Interakcja roz-
nych szczepow wptywajaca na ewolucjg tego unikal-
nego szczepu oraz presja czynnikow selekcyjnych po-
zostaja dotychczas niewyjasnione.

Analizujac sekwencje izolatow wirusow grypy po-
zyskiwanych od ludzi w czasie ostatniego sezonu gry-
powego w Kanadzie stwierdzono wystepowanie jed-
nakowej liczby H1 i H3 u pacjentow. Zaobserwowano
jednak, ze do polowy lutego br. wystepowata tylko
1 mutacja punktowa w genie kodujacym H3, w sto-
sunku do szczepu szczepionkowego, polegajaca na
zamianie lizyny w glicyng w pozycji 189 w domenie
antygenowej B. Na poczatku marca zarejestrowano
dodatkowa mutacj¢ w domenie B, polegajaca na za-
mianie asparaginianu w lizyn¢ w pozycji 160 oraz
nowa mutacje w domenie D (zamiana waliny w ala-
ning w pozycji 229). Po wybuchu epidemii grypy HIN1
zsekwencjonowano szczep wyizolowany od pacjenta,
ktory wrocit z Meksyku 1 okazalo sig, ze wystepuja
W nim te same mutacje (www.promedmail.org). Przed-
stawionych zmian nie mozna wprawdzie uznac za dryft
genetyczny, poniewaz nie spetniaja one kryteriow po-
danych przez Coxa i wsp. (4), memnleJ jednak stano-
wia kolejny sygnat wskazujacy na zmiany ewolucyjne
zachodzace w genie H. Poniewaz w Kanadzie w kwiet-
niu br. zarejestrowano wigksza od spodziewanej na
koniec sezonu grypowego liczbg zachorowahn wywo-
tanych przez szczep H3N2, nalezatoby przesledzi¢, czy
zwigkszone zachorowania na grypg w potowie marca
w Meksyku nie byly zwiazane, poza wprowadzeniem
nowego szczepu HIN1, takze ze zmianami genetycz-
nymi w H szczepow H3N2.

Zakazenia $win wirusem grypy pochodzacym od ludzi

Ludzie zakazeni wirusem grypy moga wprowadzac
rézne podtypy wirusa do chlewni, co zostato wielo-
krotnie potwierdzone, m.in. w 1968 r. (H3N2), w 1977 1.
(HINT) oraz w 2000 r. (HIN2) (5, 9, 15). Z badan
przeprowadzonych przez Landolta i wsp. (7) wynika
jednak, ze dlugotrwale krazenie w populacji §win
szczepOw zawierajacych wszystkie geny ludzkiego
pochodzenia jest mato prawdopodobne. Dla efektyw-
nej infekeji $win szczepami wirusa grypy ludzkiego
pochodzenia potrzebna jest prawdopodobnie adapta-
cja wirusa do receptoréw nabtonkowych $wini (13).
Takze w przypadku infekcji nowym wirusem HIN1
w Kanadzie, zarejestrowanej 1 maja br., bedacej kon-
sekwencja ztamania zasad bioasekuracji, doszto do
transmisji wirusa do §win. Z wywiadu wynika, ze za-
réwno chory pracownik bgdacy Zrédlem infekcji dla
zwierzat, jak 1 hodowca oraz jego rodzina, chorowali
z objawami grypy pomigdzy 14 a 29 kwietnia. Spo-
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$rod pobranych 24 prébek wymazow z nosa swin 19
bylto pozytywnych w tescie PCR amplifikujacym frag-
ment genu M oraz 15 probek posiadato H1. Zsekwen-
cjonowano fragmenty o dtugosci 244 nukleotydow dla
genu M, 500 nukleotydéw dla genu H1 oraz 1400 nuk-
leotydéw dla genu N1. Okazalo sig, Zze sekwencja genu
kodujacego M w wyizolowanych od swin szczepach
byta w 100% identyczna z sekwencja szczepu wyizo-
lowanego od ludzi w Kalifornii i Meksyku, w odnie-
sieniu do genu H1 zgodnos$¢ ksztattowata si¢ na po-
ziomie 99-100%, wysoki stopien homologii dotyczyt
rowniez genu N1. Ponadto sekwencje wszystkich
szczepow wyizolowanych od §win byty w 100% iden-
tyczne (www.promedmail.org). Probki pobrane od
chorego pracownika, farmera oraz jego rodziny sa ak-
tualnie analizowane (www.who.int). W stadzie licza-
cym 220 loch stada podstawowego 1 1800 warchla-
kéw zachorowato ogdtem 450 zwierzat (22,28%), ale
przebieg choroby byt tagodny 1 wszystkie §winie w cia-
gu kilku dni wyzdrowiaty. Ferma zostata objgta kwa-
rantanng, w celu zapobiezenia rozprzestrzenieniu si¢
infekcji (www.promedmail.org). Do chwili obecnej
takze w tej fermie nie doszto do transmisji wirusa od
zakazonych $win do ludzi, co sugeruje, ze wirus po-
siadajacy wszystkie 8 gendw pochodzenia §winskiego
przedostat si¢ do cztowieka we wczesniejszym okresie,
a aktualnie wykazuje tendencj¢ do rozprzestrzeniania
si¢ wytacznie w populacji ludzkiej (www.cdc.gov,
www.who.int). W celu wyjasnienia, czy i ewentualnie
kiedy zmutowany szczep krazyl w populacji $win bez
wywotywania klinicznej postaci choroby, w USA pod-
jete zostaty retrospektywne badania serologiczne w kie-
runku obecnosci przeciwciat dla tego szczepu w suro-
wicach zgromadzonych w bankach w ostatnich latach
(www.promedmail.org). W zwiazku z opisanym przy-
padkiem migdzygatunkowej transmisji zmutowanego
szczepu FAO rekomenduje prowadzenie wnikliwego
monitoringu stanu zdrowia §win w kierunku zachoro-
wan z objawami dysfunkcji ze strony uktadu oddecho-
wego, a szczegoOlnie objawami grypopodobnymi. Za-
lecane jest raportowanie do FAO i OIE wszystkich
przypadkow infekcji $win mutantem HINT (www.pro-
medmail.org).

Po przelamaniu bariery gatunkowej przez wirusy
grypy ptasiej przypuszczano, ze zmiany genetyczne
w nich zachodzace moga spowodowac powstanie
szczepu pandemicznego. Zasadnicza roéznica pomig-
dzy szczepem HINI1 a szczepem H5N1 tkwi w tym,
ze wirus $winski wykazuje zdolno$¢ do szybkiego roz-
przestrzeniania si¢ w populacji ludzi, ale ma relatyw-
nie mata patogennos¢, natomiast wirus ptasi cechuje
si¢ wysoka zjadliwos$cia 1 bardzo ograniczona mozli-
woscia transmisji pomigdzy ludzmi (www.promedmail.
org). Gdyby doszto do rekombinacji tych dwoch szcze-
poéw, moglby powsta¢ wariant o duzej patogennosci,
posiadajacy zdolno$¢ przenoszenia si¢ z czlowieka na
czlowieka. W takiej sytuacji kolejna pandemia grypy
bytaby raczej nieunikniona. Eksperci uwazaja, ze skut-
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ki potencjalnej pandemii nie bytyby tak ogromne, jak
w m1n10nych latach, poniewaz znaczna cz¢$¢ popula-
cji $wiata posiada komorki pamigei immunologiczne;
napigtnowane kontaktem z wirusem HIN1 w 1977 r.
(www.promedmail.org, www.who.int).

Podsumowujac, w trosce o ochrong zdrowia publicz-
nego regularny monitoring sytuacp epldemlolongneJ
w zakresie grypy w populacji $win, uwzgledniajacy
réznicowanie typow H, wydaje si¢ niezbedny. Wszyst-
ko bowiem wskazuje, ze choroby odzwierzece beda
zawsze towarzyszy¢ czlowiekowi i zwierzgtom, be-
dzie si¢ tylko zmienialo ich oblicze i czgsto$¢ wyste-
powania.
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