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Celem tego artykułu jest przedstawienie 
najnowszych danych na temat wiru-

sa pryszczycy, odpowiedzi immunologicz-
nej w przebiegu zakażenia, a także prze-
gląd prac dotyczących szczepień przeciw 
tej chorobie.

Natura czynnika zakaźnego

Pryszczyca jest chorobą wywoływaną 
przez wirus pryszczycy (rodzaj Aphtovi-
rus), należący do rodziny Picornaviridae. 
Jest on pierwszym zwierzęcym wirusem 

zidentyfikowanym jako czynnik etiologicz-
ny choroby opisanej już w XVI w. (1). Po-
jedynczy wirion ma postać kulistą o śred-
nicy około 25 nm i składa się z materiału 
genetycznego stanowiącego jednoniciowy 
RNA o dodatniej polarności zbudowany 
z około 8500 zasad, otoczonego 60 kopia-
mi czterech białek strukturalnych – VP1 
(Viral Protein 1) (1D), VP2 (Viral Protein 2) 
(1B), VP3 (1C) (Viral Protein 3) i VP4 (Viral 
Protein 4) (1A) – tworzących dwudziesto-
ścienny kapsyd (1). Obecnie znanych jest 
7 serotypów wirusa, A, O, C, Asia 1, SAT 1, 
SAT 2 i SAT 3, w obrębie których zidenty-
fikowano wiele podtypów. Występowanie 
poszczególnych serotypów jest zróżnico-
wane. W Europie i Ameryce Południowej 
zidentyfikowano serotypy O, A i C, pod-
czas gdy w Azji potwierdzono występowa-
nie serotypów O, A i Asia 1. Występowa-
nie serotypów SAT (South African terri-
tories) jest charakterystyczne dla terenów 
Afryki, przy czym serotypy SAT 1 i SAT 2 
stwierdzane są na terenie całego konty-
nentu, a występowanie serotypu SAT 3 jest 
ograniczone jedynie do terenów Afryki Po-
łudniowej (2). Rycina 1 przedstawia wystę-
powanie poszczególnych serotypów wiru-
sa pryszczycy na świecie.

Materiał genetyczny wirusa jest wy-
soce podatny na mutacje, a przyczyną 
powstawania nowych wariantów wiru-
sa jest jego ciągła cyrkulacja w środowi-
sku. Ze względu na brak mechanizmów 

naprawy błędów powstałych podczas re-
plikacji RNA, w trakcie tego procesu u wi-
rusów RNA, a w szczególności u wirusa 
pryszczycy, mutacji może ulec jedna na 
103 do 105 par zasad (19). Oznacza to, że 
genom wirusa potomnego może różnić się 
od rodzicielskiego w granicach od 0,1 do 
10 par zasad (20). Należy zatem przyjąć, 
że w każdej populacji wirusa wszystkie se-
kwencje genomu nie są identyczne.

W przypadku wirusa pryszczycy nie 
istnieje „typ dziki”, lecz tak zwany „typ 
pośredni”, który jest przystosowany do 
replikacji z najlepszą wydajnością w da-
nym środowisku. Środowiskiem tym może 
być zarówno hodowla komórkowa, jak 
i organizm zwierzęcia wrażliwego na za-
każenie. W każdej sytuacji na powstanie 
nowego typu wirusa mogą mieć wpływ 
warunki, takie jak temperatura, pH, czy 
presja immunologiczna. Zmienność an-
tygenowa wirusa w środowisku wzrasta 
wraz z upływem czasu, co najprawdopo-
dobniej wynika z presji immunologicz-
nej wywieranej na wirus przez organizm 
gospodarza – zarówno zwierząt zaka-
żonych, jak i  szczepionych (21). Należy 
mieć więc na uwadze, że nawet najlepsza 
szczepionka może wywołać presję immu-
nologiczną w obrębie populacji, co może 
prowadzić do powstania nowego warian-
tu wirusa. Zmienność wirusa pryszczy-
cy objawia się, gdy mutacje prowadzą 
do zmian kodonów odpowiadających za 
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fenotyp wirusowy, a większość tych zmian 
następuje w regionie zawierającym geny 
kapsydu (region P1). Mutacje występują 
również w regionach genomu kodujących 
białka NS (non structural), jednak, ponie-
waż regiony te są istotne w replikacji wi-
rusa, zmiany w nich są często przyczyną 
powstawania niereplikujących się wiru-
sów. Poza zmiennością wirusa spowodo-
waną mutacjami, udowodniono również, 
że RNA wirusa pryszczycy może ulegać 
rekombinacji w hodowlach komórkowych 
(22). Obserwacja ta ma odzwierciedlenie 
w produkcji szczepionek, po pewnej licz-
bie pasaży zakażonych komórek z dużym 
prawdopodobieństwem powstanie nowy 
wariant wirusa, co może skutkować tym, 
że wirus zastosowany do produkcji da-
nej szczepionki nie zapewni odpowied-
niej ochrony antygenowej (1).

Analiza sekwencji genomu wirusa i jego 
zmienności antygenowej, która ma znacze-
nie w poszukiwaniu źródła choroby, są nie 
do przecenienia podczas badań epidemio-
logicznych prowadzonych w miejscach, 
gdzie nastąpił wybuch choroby, w kra-
jach, w których choroba występuje enzo-
otycznie, jak również w przypadkach po-
dejrzenia celowego wprowadzenia wiru-
sa do środowiska (23). Należy podkreślić, 
że choć wirus pryszczycy wykazuje dużą 
zmienność antygenową, zmiany są ograni-
czone do ściśle określonych obszarów po-
wierzchni wirusa, ponieważ obecne w in-
nych regionach kapsydu zagrażałyby inte-
gralności struktury wirusowej (21).

Przebieg zakażenia  
u różnych gatunków zwierząt

Na zakażenia wirusem pryszczycy wraż-
liwe są liczne gatunki zwierząt parzysto-
kopytnych, zarówno gospodarskich, jak 
i dzikich (1, 3), przy czym mechanizm po-
wstawania choroby został najlepiej pozna-
ny u bydła i trzody chlewnej.

U bydła do zakażeń dochodzi głównie 
drogą oddechową. Możliwe są również 
zakażenia w wyniku przeniknięcia wiru-
sa do organizmu przez uszkodzoną skórę 
lub przez błony śluzowe, ale w tych przy-
padkach dawka wirusa musi być około 
10 tys. razy większa (1). Możliwe jest rów-
nież zakażenie przez kontakt bezpośred-
ni oraz w wyniku mechanicznego prze-
niesienia wirusa za pośrednictwem czło-
wieka i zwierząt, na przykład ptaków (3). 
Zakażone zwierzęta wydalają duże ilości 
wirusa licznymi drogami, m.in. z mlekiem, 
moczem, kałem i wydychanym powie-
trzem, co sprzyja łatwemu przenoszeniu 
się zakażenia na inne zwierzęta w stadzie, 
w tym na cielęta, a także na inne gatunki 
wrażliwe (1, 4). Liczne badania wskazują, 
że w wyniku zakażenia drogą oddecho-
wą pierwotnym miejscem namnażania się 

wirusa w organizmie zakażonego bydła jest 
nabłonek okolicy gardła (5, 6, 7) lub płuc, 
skąd wirus szybko rozprzestrzenia się na 
nabłonki jamy ustnej (język, podniebie-
nie miękkie, migdałki) i kończyn (szpa-
ry międzyracicowe, koronki racic; 6, 8). 
U zakażonego bydła, po upływie okresu 
inkubacji trwającego od 2 do 14 dni, wy-
stępują pierwsze objawy kliniczne w po-
staci gorączki i pęcherzy lokalizujących 
się w charakterystycznych okolicach, ta-
kich jak język, koronki racic i szpary mię-
dzyracicowe, nierzadko dochodzi rów-
nież do rozwoju wiremii. Ponadto w wy-
niku uszkodzeń pęcherzy występujących 
w miejscach predysponowanych do ura-
zów mechanicznych, na przykład w oko-
licach kończyn, może dochodzić do wtór-
nych zakażeń bakteryjnych i powstania 
owrzodzeń (1).

Do zakażeń świń zwykle dochodzi za 
pośrednictwem spożywania paszy zanie-
czyszczonej wirusem, przez kontakt bez-
pośredni z zakażonymi zwierzętami lub 
w wyniku umieszczenia niezakażonych 
zwierząt w obiektach, w których wcze-
śniej przebywały zwierzęta zakażone. Na 
uwagę zasługuje fakt, że mimo mniejszej 
wrażliwości na zakażenie drogą odde-
chową niż u bydła, owiec i kóz (1, 11, 12), 
świnie mogą wydalać od tych gatunków 
znacznie większe ilości wirusa w wydycha-
nym powietrzu (1, 12, 13). Okres inkuba-
cji choroby u trzody chlewnej wynosi od 

2 do 14 dni, przy czym zwykle nie prze-
kracza on 11 dni. U chorych zwierząt po-
jawia się wiremia, gorączka, która zwykle 
nie przekracza 39–40°C, oraz kulawizna. 
Zwierzęta są ospałe i tracą apetyt. Charak-
terystyczne dla pryszczycy pęcherze wy-
stępują głównie na kończynach (koronka 
racic, piętki), rzadziej na języku i w okoli-
cy ryja (1, 14), przy czym pęcherze w oko-
licy języka są zwykle małe i mniej widocz-
ne niż u bydła (14). U prosiąt może do-
chodzić do padnięć w wyniku rozwoju 
zapalenia mięśnia sercowego związane-
go z zakażeniem (1).

Owce i kozy, podobnie jak bydło, wy-
kazują dużą wrażliwość na zakażenia 
drogą oddechową, a także przez kontakt 
z zakażonymi zwierzętami (1, 9). Mimo 
to objawy choroby, takie jak gorączka, 
pęcherze lokalizujące się w okolicy jamy 
ustnej, kończyn i  wymienia oraz wire-
mia, są u  tych gatunków bardzo słabo 
wyrażone i mogą zostać niezauważone, 
a pierwszym widocznym objawem cho-
roby często jest kulawizna. Według da-
nych literaturowych (1, 10) nawet u 25% 
zakażonych owiec może nie dochodzić 
do rozwoju charakterystycznych zmian, 
a u kolejnych 20% mogą pojawić się je-
dynie pojedyncze pęcherze. W związku 
z  tym oraz z wydalaniem przez ten ga-
tunek dużej ilości wirusa z wydychanym 
powietrzem owce stanowią ważne źródło 
zakażeń wirusem pryszczycy dla innych 

Ryc. 1. Występowanie poszczególnych serotypów wirusa pryszczycy na świecie wg World Reference Laboratory 
for FMD (http://www.wrlfmd.org/maps/fmd_maps.htm)
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wrażliwych gatunków i mogą odgrywać 
ważną rolę podczas epidemii (1). Z ko-
lei u jagniąt może dochodzić do nagłych 
padnięć w  wyniku niewydolności serca 
rozwijającej się w związku z zakażeniem 
wirusem pryszczycy (9).

Na zakażenie wirusem pryszczycy 
wrażliwe są również liczne gatunki zwie-
rząt nieudomowionych, chociaż ich rola 
w  epidemiologii pryszczycy nie jest do 
końca poznana. Źródłem większości in-
formacji są badania opierające się na za-
każeniach eksperymentalnych różnych 
gatunków zwierząt, często pomijających 
kwestie związane z możliwością utrzymy-
wania się zakażenia na poziomie popula-
cji, które mogłoby skutkować przeniesie-
niem zakażenia na inne wrażliwe gatunki. 
Ponadto mimo że możliwe jest ekspery-
mentalne zakażenie wielu gatunków zwie-
rząt nieudomowionych, nie oznacza to, 
że wszystkie te gatunki ulegają zakaże-
niu w warunkach naturalnych. Na przy-
kład, dzięki często stosowanej metodzie 
eksperymentalnego zakażania zwierząt 
przez śródskórne podanie wirusa, możli-
we jest zakażenie licznych gatunków pta-
ków i ryb, ale jednocześnie nie ma dowo-
dów, że gatunki te mogą ulec zakażeniu 
w wyniku kontaktu z zakaźnym aerozo-
lem (15).

Od zwierząt nieudomowionych izo-
lowano wszystkie siedem serotypów wi-
rusa pryszczycy. Z wyjątkiem serotypów 
SAT izolowanych od bawołów afrykań-
skich, wszystkie serotypy wirusa występu-
ją endemicznie u zwierząt gospodarskich 
i nie ma dowodów na to, że wśród zwie-
rząt nieudomowionych istnieją ich rezer-
wuary (15). Zakażone zwierzęta wykazują 
podobne objawy do tych występujących 
u  zwierząt gospodarskich, a  ich nasile-
nie zależy od wrażliwości danego gatun-
ku na zakażenie, serotypu wirusa, a tak-
że od dawki wirusa i odporności osobni-
czej (15, 16).

Rozwój odporności przeciwzakaźnej

Wirus w organizmie gospodarza wywo-
łuje odpowiedź humoralną, podczas któ-
rej produkowane są swoiste przeciwciała. 
Chronią one jedynie przed zakażeniem da-
nym serotypem wirusa (24). Odpowiedź 
gospodarza skierowana jest przeciw epito-
pom białek strukturalnych kapsydu wiru-
sa. Przeciwciała przeciw wirusowi prysz-
czycy pojawiają się też w wydzielinach 
górnych dróg oddechowych już we wcze-
snym stadium zakażenia (25), a makrofa-
gi biorą udział w usuwaniu opsonizowa-
nego wirusa (26).

W  przypadku zakażenia komórek 
jednoniciowy RNA służy jako matry-
ca do translacji białek. Dowiedziono, że 
część białek wirusa zakłóca odpowiedź 

immunologiczną gospodarza (27). Pro-
teaza Lpro dokonuje cięcia czynnika inicja-
cji translacji białek gospodarza eIF4G, jak 
również sprzyja degradacji NF-kB, czyn-
nika transkrypcyjnego dla syntezy in-
terferonu beta (IFN-β; 28). Powoduje to 
w rezultacie spadek poziomu IFN-α i -β, 
na działanie których wirus jest wrażliwy 
(29). Ponieważ wirus osłabia produkcję 
interferonów typu I, hamowana jest od-
powiedź wielu populacji komórek den-
drytycznych (30). Dowiedziono również, 
że proteaza wirusowa 3Cpro może dokony-
wać cięcia histonu H3, co również obni-
ża poziom transkrypcji i translacji w ko-
mórce (31). W pobliżu 5’ końca genomu 
wirusa znajduje się sekwencja nukleoty-
dowa IRES (internal ribosome entry site), 
która oddziałując z eukariotycznym rybo-
somem uruchamia syntezę białek wiruso-
wych, podczas gdy hamowana jest transla-
cja białek gospodarza (32). Dojrzałe białka 
wirusowe 2B i 2C zakłócają także zdolność 
wydzielniczą komórki (33). Wszystkie po-
wyższe procesy mogą tłumaczyć, dlaczego 
w komórkach zakażonych wirusem prysz-
czycy hamowana jest translacja i ekspresja 
na ich powierzchni głównego kompleksu 
zgodności tkankowej klasy I (MHC I; 34). 
W kompleksie tym prezentowane są na po-
wierzchni zakażonych komórek obce an-
tygeny – 8–12-aminokwasowe peptydy 
przetworzone w proteasomach, a następ-
nie siateczce śródplazmatycznej. Aktywu-
ją one limfocyty T cytotoksyczne (CD8+), 
które dzięki oddziaływaniu ligandów Fas-
-Fas, a także wydzielaniu perforyn i gran-
zymów doprowadzają do śmierci zakażo-
nych komórek. Dogłębne poznanie sposo-
bu prezentacji antygenu cytotoksycznym 
limfocytom jest istotnym krokiem pod-
czas projektowania szczepionek prze-
ciwwirusowych (35). W przeciwieństwie 
do przeciwciał, które rozpoznają złożo-
ne antygeny, limfocyty CD8+ mają zdol-
ność do rozpoznawania także innych epi-
topów, co czyni je istotnymi komórkami 
w trakcie tworzenia odporności przeciw 
wirusowi pryszczycy (36). Podczas zaka-
żenia obserwuje się przewlekłą limfope-
nię (37). U świń przez pierwsze 2 dni za-
każenia limfopenia dotyczy limfocytów T 
CD4+, CD8+ oraz CD4+/CD8+. Aktywność 
limfocytów T, mierzona odpowiedzią tych 
komórek na mitogeny, jest znacznie obni-
żona bądź zanika, aby powrócić do pier-
wotnego poziomu ok. 4 dni od momen-
tu zakażenia (1).

Limfopenia, a  także zdolność wirusa 
do obniżania ekspresji MHC I w trakcie 
zakażenia nasuwają podejrzenie, że jest 
to przyczyną powstawania niedostatecz-
nej ilości specyficznych względem wirusa 
limfocytów T (38), co sugeruje, że w pro-
cesie zwalczania wirusa istotną rolę pełni 
odpowiedź komórkowa (39, 40).

W  trakcie ostrej fazy choroby upo-
śledzone zostaje również funkcjonowa-
nie komórek NK, które zdolne są do lizy 
komórek zwierzęcych zakażonych wiru-
sem (41). Ponadto u szczepionych, a tak-
że szczepionych i  zakażonych świń ob-
serwowano podwyższony poziom inter-
leukiny-6 (IL-6), IL-8  i  IL-12 w osoczu 
(1). Świadczy to o znaczeniu wrodzonej 
odpowiedzi immunologicznej w obronie 
przeciwwirusowej.

Szczepienia, postępowanie 
podczas wybuchu choroby

Pryszczyca jest chorobą, która w  Pol-
sce podlega obowiązkowi urzędowego 
zwalczania na mocy ustawy z 11 marca 
2004 o ochronie zdrowia zwierząt i zwal-
czaniu chorób zakaźnych. Na terenie Unii 
Europejskiej obowiązuje zakaz szczepień 
przeciwko tej chorobie, ponieważ niemoż-
liwe jest rozróżnianie zwierząt szczepio-
nych od nosicieli wirusa, a także zwierząt 
w okresie inkubacji choroby.

W ściśle określonych sytuacjach do-
zwolone są szczepienia interwencyjne. 
W Europie, jak również na świecie znaj-
dują się banki szczepionek, w których są 
one magazynowane i aktualizowane. Im-
port zwierząt ograniczany jest wyłącznie 
do krajów uznanych za wolne od choroby, 
a także w których nie wykonywano szcze-
pień, przynajmniej od 12  miesięcy. Dla 
sprawnej walki z  pryszczycą konieczna 
jest pełna mobilizacja sił i środków, aby 
zgłaszać powiatowemu lekarzowi wetery-
narii każdy przypadek zachorowania lub 
wystąpienia objawów wzbudzających po-
dejrzenia o chorobę. W celu potwierdze-
nia zakażenia wirusem materiał do bada-
nia pobrany od zwierzęcia wysyła się do 
wyznaczonego laboratorium, gdzie wy-
krywane są antygeny wirusa. Wykonuje 
się to za pomocą testów ELISA, odczynu 
wiązania dopełniacza (OWD), a także za 
pomocą reakcji PCR z użyciem starterów 
specyficznych dla poszczególnych sero-
typów wirusa. W przypadku wyznacze-
nia ogniska pryszczycy określa się obszar 
zapowietrzony oraz obszar zagrożony.

Od początku XX w. podejmowane są 
próby stworzenia szczepionki przeciw 
pryszczycy, jednak przeszkodę stanowią 
liczne serotypy wirusa, a także nieprze-
widywalność jego zjadliwości. Skuteczna 
odpowiedź immunologiczna przeciw da-
nemu serotypowi wirusa powstaje w cza-
sie 7–14 dni, zarówno u zwierząt chorych, 
jak i zaszczepionych. W związku z  tym 
między momentem szczepienia a wytwo-
rzeniem odporności istnieje okno czaso-
we, w trakcie którego zwierzę może ulec 
zakażeniu. Możliwość odróżnienia zwie-
rząt szczepionych od zakażonych powin-
na być istotną cechą dobrej szczepionki, 

Prace poglądowe

90 Życie Weterynaryjne • 2016 • 91(2)



jednak szczególnie u uprzednio szczepio-
nego bydła może dochodzić do przetrwa-
łego i bezobjawowego zakażenia (16, 17). 
Z zakażeniem wirusem pryszczycy zwią-
zane jest zjawisko nosicielstwa, do roz-
woju którego może dochodzić po prze-
byciu przez zwierzę ostrej fazy zakażenia 
lub w  wyniku ekspozycji szczepionych 
zwierząt na zjadliwego wirusa (1). War-
to w tym miejscu przypomnieć, że mia-
nem nosiciela nazywamy bezobjawo-
wo zakażone zwierzę, od którego moż-
liwe jest wyizolowanie żywego wirusa 
z materiału pobranego z gardła co naj-
mniej 28 dni po zakażeniu (1, 15). We-
dług Alexandersena i  wsp. (13) istnieją 
dwa mechanizmy powstawania nosiciel-
stwa. Pierwszy z nich zakłada, że wirus 
pryszczycy może zakażać komórki ukła-
du odpornościowego, dzięki czemu moż-
liwe jest uniknięcie odpowiedzi immuno-
logicznej. Z kolei drugi mechanizm opiera 
się na wykorzystaniu odpowiedzi immu-
nologicznej gospodarza do zapewnienia 
sobie korzystnych warunków do długo-
trwałego utrzymywania się wirusa w or-
ganizmie zakażonego zwierzęcia, praw-
dopodobnie za pośrednictwem działania 
cytokin (13). Liczne badania wskazują na 
możliwość rozwoju nosicielstwa u wielu 
gatunków zwierząt gospodarskich, z wy-
jątkiem świni domowej, jak i nieudomo-
wionych (1, 13). Mimo potwierdzonego 
występowania nosicielstwa u  wielu ga-
tunków zwierząt jego rola w epidemiolo-
gii pryszczycy jest kontrowersyjna. Zwy-
kle źródłem nowych zakażeń są zwierzęta 
w ostrej fazie zakażenia, a jedyny potwier-
dzony i opisany przypadek przeniesienia 
zakażenia od nosiciela na zwierzę nieza-
każone dotyczy transmisji między bawo-
łami afrykańskimi (15) oraz od bawołów 
afrykańskich na bydło, co dodatkowo zo-
stało potwierdzone w warunkach ekspe-
rymentalnych (1, 15). Wirus jest również 
obecny w nasieniu zwierząt będących no-
sicielami, dlatego możliwość przeniesie-
nia zakażenia drogą płciową nie powin-
na być pomijana (1, 15, 18).

Pierwszą szczepionką przeciw prysz-
czycy była opracowana przez Waldman-
na i wsp. w 1937 r. (42) z inaktywowanym 
wirusem. Wtedy to badacze pobierali płyn 
z pęcherzy występujących w okolicy ję-
zyka celowo zakażonego bydła, a następ-
nie inaktywowali wirus formaldehydem. 
Obecnie w krajach, gdzie choroba wystę-
puje enzootycznie, również stosowane są 
domięśniowo szczepionki z inaktywowa-
nym wirusem. Ich wprowadzenie okazało 
się bardzo skuteczne w zmniejszeniu licz-
by ognisk choroby. Należy jednak podkre-
ślić, że zapewniają one ochronę przeciw 
danemu serotypowi i  podtypowi wiru-
sa, ale nie indukują długotrwałej odpor-
ności ochronnej. Dostępne szczepionki, 

składające się z inaktywowanego wirusa 
oraz adjuwantów, choć skutecznie zapew-
niają ochronę przed zakażeniem, nie po-
zwalają na odróżnienie zwierząt zakażo-
nych od szczepionych (43). Dlatego wpro-
wadzane są testy diagnostyczne oparte na 
białkach NS wirusa, które nie są obecne 
w szczepionkach lub stanowią jedynie ich 
niewielkie zanieczyszczenie (1). Podsta-
wowymi wadami tego typu szczepionek są 
duży koszt ich produkcji oraz, ze wzglę-
dów bezpieczeństwa, konieczność zapew-
nienia zamkniętego systemu produkcji.

Szczepionki z atenuowanym wirusem 
produkuje się za pomocą wielokrotnych 
pasaży zakażonych komórek w  hodow-
lach komórkowych lub u zwierząt natu-
ralnie niewrażliwych na wirus, takich jak 
myszy, króliki czy ptaki (ich embriony), 
do czasu gdy wirulencja wobec bydła lub 
świń zostanie znacząco osłabiona. Bada-
nia z takimi wirusami były przeprowadza-
ne w Afryce, Ameryce Południowej i na 
Bliskim Wschodzie. W niektórych przy-
padkach szczepionki z atenuowanym wi-
rusem indukowały ochronę immunolo-
giczną, zdarzało się jednak, że szczepy 
wirusa atenuowane dla wybranego gospo-
darza wciąż były zjadliwe wobec innych 
gatunków zwierząt wrażliwych. Trudno-
ścią w produkcji takich szczepionek jest 
otrzymywanie wirusów atenuowanych 
i jednocześnie w pełni immunogennych, 
jednak największy niepokój budzi moż-
liwość powrotu cech zjadliwości atenu-
owanego wirusa.

W latach 70. ubiegłego wieku odkry-
to, że białko kapsydu wirusa VP1 ulega 
znacznej ekspozycji na jego powierzch-
ni (44). Wyizolowane i  podawane dro-
gą inokulacji chroniło zarówno świnie, 
jak i bydło przed zakażeniem (45). Dzię-
ki tej informacji postanowiono opraco-
wać szczepionki białkowe jako alterna-
tywę dla szczepionek z inaktywowanym 
wirusem. Badania nad białkiem ujawni-
ły, że niektóre regiony białka VP1 wyka-
zują zmienność wśród szczepów wirusa. 
Należące do nich pętla G-H, znajdująca 
się na powierzchni kapsydu, oraz C-ter-
minalny koniec białka VP1 odpowiadają 
swoją strukturą epitopom odpowiedzial-
nym za aktywację limfocytów B. Pepty-
dy zawierające te regiony indukowały po-
wstawanie znacznych ilości przeciwciał 
neutralizujących u świń, bydła oraz świ-
nek morskich (46). W późniejszym cza-
sie do peptydów zaczęto dołączać inne, 
rozpoznawane przez limfocyty T. Szybko 
jednak okazało się, że tworzenie rekombi-
nowanego materiału genetycznego wiru-
sa, który jest wysoce zmienny i podatny 
na mutacje, chroni stada zwierząt w naj-
lepszym razie w 40%, zaś nowe mutanty 
wirusa zawierają nowe, inne aminokwa-
sy w głównych miejscach antygenowych, 

reprezentowanych w szczepionkach pep-
tydowych. Wyniki badań wskazują, że 
szczepionki peptydowe zawierają tylko 
ograniczoną liczbę miejsc antygenowych 
i wybrane epitopy wirusa nie są w stanie 
indukować skutecznej ochrony (1).

Postęp w opracowaniu 
nowoczesnych szczepionek

Obecnie strategia tworzenia szczepionek 
skierowana jest wciąż na indukcję odpo-
wiedzi immunologicznej w postaci pro-
dukcji przeciwciał neutralizujących (47). 
Alternatywnym rozwiązaniem dla szcze-
pionek białkowych lub peptydowych jest 
podawanie pustych kapsydów wirusowych 
zawierających cały szereg immunogen-
nych cząsteczek. Produkcja pustych kap-
sydów wirusowych jest jednym z etapów 
zakażenia komórek i dowiedziono, że są 
one tak samo immunogenne jak dojrzałe 
wiriony. Do pozyskiwania pustych kap-
sydów u  ssaków wykorzystywano róż-
ne systemy ekspresji, m.in. zrekombino-
wane bakulowirusy, pokswirusy, a także 
inne wektory. Jednym z  najskuteczniej-
szych systemów i szczepionką nowej ge-
neracji okazał się niezdolny do replikacji 
ludzki adenowirus typu 5 (Ad5), będący 
wektorem białek wirusa pryszczycy: pre-
kursora kapsydu P1 oraz proteazy 3Cpro, 
która umożliwia powstanie pustego kap-
sydu z wyjściowego peptydu powstałego 
na matrycy wirusowego RNA. Wektor ten 
zakaża wiele gatunków zwierząt, wśród 
nich bydło oraz trzodę chlewną i może po-
mieścić 5–8 tys. par zasad obcego DNA. 
Szczepionka oparta na Ad5 powstała po 
potwierdzeniu hipotezy, że przetwarzanie 
w komórce uszkodzonych lub niekomplet-
nych białek kapsydu sprzyja ukierunko-
waniu tych białek do degradacji, co sku-
tecznie zwiększa ilość oraz stężenie an-
tygenów wirusowych prezentowanych 
w kontekście MHC I (47). Stymuluje to 
odpowiedź limfocytów CD8+ gospodarza. 
W szczepionce tej, aby zmaksymalizować 
odpowiedź limfocytów CD8+, zastosowa-
no zmutowaną proteazę 3Cpro, co hamuje 
jej zdolność przetwarzania białek regio-
nu P1  wirusa do dojrzałych kapsydów. 
W  wyniku zmniejszonego przetwarza-
nia pierwotnego prekursora polipeptydu 
wirusowego zwiększana jest ilość pepty-
dów prezentowanych w MHC I, pocho-
dzących z puli białek wirusa (47). Przy-
czynia się to do zwiększenia stymulacji 
limfocytów oddziałujących z peptydami 
wirusa pryszczycy. Szczepionka jest sku-
teczna u bydła i trzody chlewnej, umożli-
wia odróżnienie zwierząt szczepionych od 
zakażonych, a także jest wysoce kompaty-
bilna z testami diagnostycznymi.

Obecnie techniki badawcze i  pro-
dukcyjne pozwalają na pokonanie 
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wielu istniejących dotychczas ograni-
czeń w  tworzeniu szczepionek. Na po-
czątku XXI w. powstał protokół służący 
do produkcji szczepionki przeciw prysz-
czycy z inaktywowanym wirusem. Umoż-
liwia on stosowanie testów serologicz-
nych, które pozwalają na różnicowanie 
zwierząt szczepionych od zakażonych, 
a  formuła szczepionki zawiera kilka se-
rotypów i podtypów wirusa oraz liczne 
adiuwanty (43). Z uwagi na kwestie bez-
pieczeństwa biologicznego kraje takie jak 
Stany Zjednoczone zakazały produkcji 
szczepionki na swoim terenie.

Podsumowanie

Badania podstawowe, dobrze poznane 
zwierzęce modele choroby, narzędzia zwią-
zane z genetyką oraz biologią oblicze-
niową pozwalają na racjonalne projekto-
wanie bezpiecznych i coraz skuteczniej-
szych szczepionek przeciw pryszczycy. 
Szczepionki wciąż uważa się za przyszłość 
w walce z pryszczycą, a także główną broń 
w ograniczaniu choroby w miejscach jej 
występowania.
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