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CZY ALASKAPOX JEST
NOWA ZAGRAZAJACA
ANTROPOZOONOZA?
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gon w styczniu 2024 r. mezczyzny

zakazonego nowym wirusem, or-

thopox virus AK2015, obecnie

znanym jako Alaskapox virus

(AKPV), wzbudzil nie tylko
ogromne zainteresowanie srodkéw przekazu
w USA, ale zwlaszcza obawy epidemiologéw
odnosnie pojawienia i szerzenia si¢ nowej in-
fekeji, charakteru rezerwuaréw wirusa i moz-
liwo$ci powodowania $miertelnej choroby.
Mezezyzna mieszkajacy na pétwyspie Kenai
(Alaska) zostat hospitalizowany w listopa-
dzie 2023 roku i zmarl pod koniec stycz-
nia 2024 r. Chorobe cechowaly zmiany skér-
ne, goraczka, powigkszenie wezléw chion-
nych, béle migéni i zmeczenie (1).0d 1915 r.
grupe choréb wywotanych przez orthopoxvi-
rusy (ospa prawdziwa, ospa malpia, ospa
owiec i kéz, ospa krowia) (2) wzbogacita no-
wa choroba, alaskapox, poczatkowo wywola-
na przez ,tajemniczy wirus” z Alaski (3).
Okazalo sig, ze zaréwno znana malpia ospa
(monkeypox) (4,5),jak i ta nowa choroba
stanowig potencjalne zagrozenie dla zdrowia,
niekiedy tez dla zycia czlowicka. Zagrozenie,
jakie stanowila ospa (smallpox) ustgpito, bo
w 1980 r. WHO podata, ze swiat zostal
wreszcie uwolniony od najgrozniejszego
othopoxvirusa, jakim jest wirus ospy praw-
dziwej (Variola virus) (6).

Pierwszy przypadek alaskapox zidenty-
fikowano 29 lipca 2015 r. w Fairbanks
na Alasce u kobiety w §rednim wieku ze
zmiang na skérze prawej lopatki. Pacjent-
ka podejrzewala, Ze zmiana skérna jest
efektem ukaszenia przez pajaka. Pacjent-
ka podata, ze w ciagu 5 dni przed zwréce-
niem si¢ do lekarza goraczkuje, odczuwa
zmeczenie, zle samopoczucie i bolesnosé
wezléw chionnych. Zmiana skérna miata
charakter powierzchownego, twardego,
goracego i tkliwego owrzodzenia bez wy-

dzieliny (okolo 1 cm $rednicy) i 2 mniej-
szych sasiadujacych pecherzykéw ($redni-
ca okoto 2 mm) w tylnej gérnej czesci pra-
wego ramienia pacjentki. Test PCR
w kierunku Orthopoxvirusa wypadt do-
datnio, wirus replikowat w hodowli linii
komérkowych MRCS5, HEp-2 i RMK,
dajac efekty cytopatyczne. W 2020 r. zglo-
szono trzy przypadki, a do lutego 2024 r.
4 przypadki choroby. Szesciu pacjentéw
przezylo,jeden z ostabionym uktadem od-
porno$ciowym zmart. Wspélnymi obja-
wami dla kazdego przypadku byta goracz-
ka, powigkszenie weztéw chlonnych, bél
mie$ni 1 zmeczenie utrzymujace sig
od czterech dni do sze$ciu miesigcy (3).
Centrum Kontroli i Zapobiegania Cho-
robom w Atlancie uznalo nowy wirus
za przyczyne choroby i zgonu. Ten nowy
AK2015 wirus nazwano Alaskapox virus

(AKPV) (7).

Charakterystyka wirusa

Alaskapox virus (AKPV') nalezy do rodza-
ju Orthopoxvirus i reprezentuje odrebna
linie genetyczng ortopokswirusa w pod-
rodzinie Chordopoxvirinae, rodzina Po-
wviridae (8). Rodzaj Orthopoxvirus obej-
muje dwa odrgbne klady wiruséw,
ktérych podobne sekwencje genomowe
odpowiadajg pochodzeniu geograficzne-
mu albo ze Starego Swiata (wirusy po-
chodzgcego z Europy i Afryki), albo No-
wego Swiata (Ameryka Pélnocna).
Réznice w potencjale zoonotycznym po-
miedzy wirusami obydwu kladéw moz-
na wyjasnié¢ réznicami w gatunkach ssa-
kéw zywicielach wirusa w Starym
i Nowym Swiecie (8). AKPV rézni si¢ za-
réwno od kladéw ortopokswiruséw Sta-
rego Swiata jak i kladu Nowego Swiata

(klad Péinocnoamerykanski (ryc. 1).
Réznice z kladami gatunkéw ortopok-
swiruséw Starego Swiata wynosza 6,1%-
7,3% 1 12,35-12,6% z izolatami z kladu
Pétnocnoamerykanskiego. Odlegtosci
migdzy genami (genetic distances)
na mapie genetycznej pomiedzy izolata-
mi AK2015 wirusa i ortopokswirusami
Starego Swiata wahaly si¢ od 0,6%
(od Tuterapox do Camelpox) do 3,2%
(od Ectromelia do Variola) (3).

Wirus Alaskapox, tak jak wszyscy
przedstawiciele rodzaju Orthopoxvirus,jest
wirusem otoczkowym o ksztalcie cegie-
tek (350x270 nm), genom stanowi dwu-
pasmowy DNA o wielkosci okoto 200 kb,
ktérego konce sg polaczone wigzaniami
kowalencyjnymi (9). AKPV produkuje
w cytoplazmie zainfekowanych komérek
ciatka wtretowe typu A osadzone w doj-
rzalych czasteczkach wirusa i otoczone
rybosomami. Wirus replikuje si¢ w ho-
dowli diploidalnych komérek zarodka
ludzkiego MRCS5, linii komérkowej na-
blonka ludzkiego raka krtani HEp-21li-
nii komérkowej RMK dajac efekty cyto-
patyczne.

Czas przezycia wirusa AK2015 poxvi-
rusa na przedmiotach jest znany. Przez
analogie z czasem w jakim wirus kro-
wianki nie traci zakaznosci na po-
wierzchniach nieozywionych, moz-
na przyjaé, ze wynosi do 56 dni (10).
Mozna tez domniemywac, ze jego opor-
nos¢ na $rodki odkazajace jest podob-
na jak wirusa ospy i wirusa krowianki.
W ciaggu 1 minuty wirus ospy jest inakty-
wowany ponizej granicy wykrywalnosci
przez 50-70% etanol, 40-50% izopropa-
nol, 0,1-2% podchloryn sodu lub 1% for-
maldehyd (wspétczynnik redukeji 2106).

W niestabilizowanych zawiesinach wirus
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krowianki jest catkowicie inaktywowany

w ciggu 15 min. w 65°C.

Czynniki zjadliwosci

Prawie nie ma danych o czynnikach wa-
runkujacych zjadliwos¢ AKPV. Wiado-
mo, ze pokswirusy koduja wiele réznych
biatek, ktére s3 waznymi czynnikami pa-
togennosci. Ich celem sg m.in. pierwot-
ne mediatory odpornosci wrodzonej,
w tym interferony, czynniki martwicy
nowotworéw, interleukiny, cytokiny pro-
zapalne (IL-1, TNF, IL-18), dopelniacz
i chemokiny. Wplywaja one tez na réz-
ne wewnatrzkomérkowe szlaki przeka-
zywania sygnaléw, sktadniki regulujace
odpornoé¢ komérkows i apoptoze. Réz-
ne pokswirusy opracowaly odmienne
strategie, ktére moga wynika¢ z koewo-
lucji wiruséw i ich zywicieli (11).
Wiele informacji odnosnie patogenno-
$ci dostarcza analiza genomu wirusa. Ca-
ty genom AKPV ma 210 797 bp, z od-
wréconymi powtérzeniami koicowymi
(ITR) o dtugosci 2,4 kb. Z sze$ciu unikal-
nych genéw AKPV dwa (204 i 205) nie
maja homologéw z zadnym obecnie zna-
nym ortopokswirusem. Pig¢ genéw kon-
cowych zduplikowanych, ktére wystepuja
w genomie wirusa krowianki (CPXV-
BR), wystepuje w pojedynczych kopiach
w genomie AKPV. Genom AKPV za-
wiera geny zjadliwosci specyficzne dla ga-
tunku gospodarza (host/range virulence
genes) typowe dla rodzaju Orthopoxvi-
rus, w tym homologi VACV-COP-E3L,
K3L, K1L, P28/N1R, B5R, C7L, T4,

C3L, CrmB i serpiny SPI-1, 2 i 3. Trzy
geny zakresu gospodarza/zjadliwosci ce-
chowala szczegdlnie niska identycznosé
sekwencji z T4, B5R i genem hemagluty-
niny ortopokswiruséw. W genomie AKPV
brak homologéw genéw C4L i B7R (ko-
duje czynnik zjadliwos$ci wirusa krowian-
ki), natomiast gen hemaglutyniny zawie-
ra unikalng insercj¢ 120 aminokwasu.
Siedem przewidywanych biatek AKPV
bylo najbardziej podobnych do bialek wi-
ruséw ospy innych niz ortopokswirus
Murmansk lub NY014. Analiza genomu
ujawnita rekombinacje z wirusem ektro-
melii w dwéch przypuszczalnych regio-
nach, ktére zawierajg siedem przewidywa-
nych sekwencji kodujacych, w tym biatko
wtretowe typu A (12).

Rezerwuary i wtasciwosci
zoonotyczne AKP

Alaskapox virus wystepuje najprawdopo-
dobniej endemicznie na Alasce i by¢ mo-
ze krazy w obrebie jednej lub w kilku po-
pulacjach dzikich zwierzat, ktére
stanowig rezerwuary wirusa. Najczesciej
zoonotyczne ortopokswirusy sg izolowa-
ne od zwierzat znajdujacych si¢ w bezpo-
$rednim sgsiedztwie cztowieka, bedacych
przypadkowymi zywicielami wirusa, na-
tomiast z reguly naturalnymi zywiciela-
mi tych wiruséw sa zwierzeta dzikie.
W lasach na Alasce wystepuje duzo réz-
nych gatunkéw dzikich matych ssakéw,
tak wi¢c cztowiek moze zarazi¢ si¢ po-
przez bezposredni lub posredni kontakt
z tymi zwierz¢tami. Gryzonie i inne ma-

Is Alaskapox a new
emerging and threatening
anthropozoonosis?

Alaskapox virus was first identified
following the investigation of a sick
woman from Fairbanks, Alaska, USA
in July 2015. A novel virus, AK2015, was
later named Alaskapox virus (AKPV).
There have been six further cases in
the Fairbanks area, in 2020 and 202].
Symptoms common to each case
were one or more bumps or pustules
on the skin, fever, lymphadenopathy,
muscle pain and fatigue, lasting
between four days and six months.
One patient with an
immunocompromising condition
that developed severe disease died
after prolonged illness.

Keywords: Alaskapox virus, novel
orthopox virus, emerging virus

te ssaki s3 znanym rezerwuarem wielu or-
topokswiruséw (13), 0 czym $wiadczg ba-
dania serologiczne w Eurazji (14, 15),
Afryce, Ameryce Poludniowej (16)
1 USA (17). Przypuszcza si¢, ze AKPV
ma wlasciwosci zoonotyczne, a jego re-
zerwuarem s3 male ssaki takie jak: wie-
widrki, nornice i ryjéwki (3). U nich,
w 2020 r. na obszarze Fairbanks, stwier-
dzono obecnos¢ przeciwcial przeciwko
wirusowi AKPV. Choroba szerzy si¢ po-
przez kontakt z tymi ssakami lub za po-
$rednictwem zwierzat towarzyszacych
czlowickowi np. kotéw (7). Brak danych
o mozliwosci przenoszenie AKPV z czto-
wieka na czlowieka (18).

Ewolucja AKPV]

Ciekawg cechg genoméw ortopokswiru-
s6w jest obecnos¢ genéw, ktére sg obec-
ne u jednego gatunku, a wystepuja frag-
mentarycznie lub ich brak u innego
gatunku (19). Ta cecha jest potwierdze-
niem koncepcji redukeyjnej ewolucji or-
topokswiruséw, wedlug ktérej utrata ge-
néw odgrywa wazng role w ewolucyjnej
adaptacji przodka wirusa (progenitor vi-
rus) do okreslonego gospodarza i poja-
wieniu si¢ nowych gatunkéw wirusa (20).
Wirus krowianki ma najwigkszy genom
ze wszystkich wspélczesnych przedsta-
wicieli rodzaju Orthopoxvirus i genom
ten zawiera wszystkie geny wystepujace
u pozostalych gatunkéw tego rodzaju.
Decyduja one m.in. o tropizmie i zjadli-
wosci wirusa (21). Dlatego tez moz-
na przyjaé, ze wirus ospy krowiej, ze
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Miejsce AK2015 poxvirusa w rodzaju Orthopoxvirus (s)
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wszystkich wspolezesnych gatunkéw or-
topokswiruséw, jest najblizszy wirusowi
progenitorowemu, podczas gdy pozosta-
te gatunki, w tym wirus ospy (variola),
pojawily sie w wyniku wieloetapowej
ewolugji redukeyjnej (20). Istnieje wigc
potencjalna mozliwos¢ pojawienia si¢ wa-
riantu podobnego do obecnie istniejacych
zoonotycznych ortopokswiruséw o zmie-
nionych genomach w trakcie naturalnej
ewolucji. Sprzyja temu charakterystycz-
na cecha wiruséw DNA jaka jest mozli-
wos¢ rekombinacji migdzyczasteczko-
wych i wewnatrzczasteczkowych, a takze
insercji i delecji genomowych (22). Nie-
ktére geny sa zdolne do stosunkowo
szybkiej akumulacji mutacji, zapewniajac
adaptacje¢ wirusa do nowych warunkéw,
w tym do nowego gospodarza (23).
Za mozliwoscia redukeyjnej ewolucji
i adaptacji AKPV, chociaz czgsciowe;j,
do czlowieka przemawialby fakt, ze trzy
geny AKPV zakresu gospodarza/zjadli-
wos¢ cechuje szczegdlnie mate podobien-
stwo sekwencji z genami T4, BSR i he-
maglutyniny ortopokswiruséw. Ponadto
w genomie AKPV brak homologéw ge-
néw C4L i B7R (koduje czynnik zjadli-
wosci wirusa krowianki), natomiast gen
hemaglutyniny zawiera unikalng inser-
c¢je 120 aminokwasu. Z szesciu unikal-
nych genéw AKPV dwa (204 i 205) nie
maja homologéw z zadnym obecnie zna-
nym ortopokswirusem.

Profilaktyka polega na unikaniu kontak-
téw z dzikimi zwierzetami i karmienia
ich, pracy/zabawy w obszarach, w kt6rych
wystepuja odchody dzikich zwierzat,

a takze mycie rgk mydlem i woda

Akhmeta virus

po przebywaniu w obszarach, w ktérych
zaobserwowano dzikie zwierzeta. Ponie-
waz przeciwciala ortopokswirusa chronig
przed infekcjg innymi gatunkami orto-
pokswiruséw, szczepienie przeciwko
ospie prawdziwej moze wg CDC chro-

ni¢ przed AKPV (24). ®
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