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Wirus grypyWirus grypy
OrtomyksowirusOrtomyksowirus
A-ludzie, ptaki, ssaki A-ludzie, ptaki, ssaki 
B-ludzieB-ludzieB-ludzie
C-ludzie i świnieC-ludzie i świnie





Wirus grypy-struktura osłonki Wirus grypy-struktura osłonki 

 Hemaglutynina(HA)-400 kolców 
.Przyleganie.

 Neuraminidaza (NA) 100 kolców Neuraminidaza (NA) 100 kolców
Rozszczepienie kwasu sialowego
Uwolnienie wirusa z komórki
Rozproszenie wirusaRozproszenie wirusa



Wirusy grypy typ AWirusy grypy typ A
Ludzie: H1, H2, H3   N1, N2 Ludzie: H1, H2, H3   N1, N2

 Konie: H3N8, H7N7 Konie: H3N8, H7N7
 Psy: H3, N8 Psy: H3, N8
 Ptaki:  H1-16, N1-9
 Świnie:  H1N1, H3N2
Reasortacja =A(H1N1)vReasortacja =A(H1N1)v



Wirusy grypy -KlasyfikacjaWirusy grypy -Klasyfikacja

A, B ,CA, B ,C
Typ A Typ A 
H (1-16) N(1-9)H (1-16) N(1-9)



Zmiany antygenowe Zmiany antygenowe 

Drift Drift małe punktowe zmiany Drift małe punktowe zmiany 
genowezmiany H i N

Shift wynik:Shift wynik:

reasortacji, mutacji, powrotureasortacji, mutacji, powrotu



Pandemia –definicjaPandemia –definicja
Pandemos - powszechny
Pandemia - choroba obejmująca Pandemia - choroba obejmująca 
znaczny obszar (wielu krajów),
wynikła z skokowej zmiany w jednym wynikła z skokowej zmiany w jednym 
lub obu antygenów powierzchniowych
(hemaglutyniny „H” i neurminidazy „N”)
wirusa grypy.wirusa grypy.

Webster RG Ganoff A Encyclopaedia of virology Academic Press Harcourt  
Brace Comp Publishers 1992,2,709-727  wg Brydak Grypa Pandemia mit czy realne zagrożenie 



Grypa –ustalenia Malta 2002Grypa –ustalenia Malta 2002
Epidemia grypy sezonowej:Epidemia grypy sezonowej:
 Drift antygenowy  modyfikacja wirusa 
 Złuszczanie i zaraźliwość większa niż zwykle Złuszczanie i zaraźliwość większa niż zwykle
 30%-50% zakażeń oddechowych

Pandemia:
 Shift antygenowy  nowy typ „radically different”

Ciężki przebieg choroby Ciężki przebieg choroby
 Rozprzestrzenianie 
 Reasortacja między gatunkowa Reasortacja między gatunkowa
 70-90% zakażeń oddechowych (40-50% populacji)
Heikkinen (Finlandia)Principi (Italia)Aymard (Francja) 
Forster (Niemcy) Laundy i Nicholson  (UK)Terebuch (USA)Forster (Niemcy) Laundy i Nicholson  (UK)Terebuch (USA)
Pediatr Infect Dis J October 2003  Supplement



Pandemia- historia Pandemia- historia 
Pandemie:Pandemie:
 „hiszpanka” 1918/19  1947AH1N1

70-80% ludności, zgony 50-100 mln70-80% ludności, zgony 50-100 mln
 „azjatycka” 1957 A(H1N1)A(H2N2)

Chiny, Japonia, USA, Europa zgony ~4 mln Chiny, Japonia, USA, Europa zgony ~4 mln 
 Hongkong 1968 A(H2N2) A(H3N2).

1971 zachorowania 6 mln zgony 60001971 zachorowania 6 mln zgony 6000
 Rosja 1977  A(H1N1)

 EURO/USA 2009/2010 A(H1N1v) (pdm09)   



Wirusy zakażeń dróg oddechowych Wirusy zakażeń dróg oddechowych 

 RSV - „bronchiolitis”
 Rhinovirus „nasopharyngitis” Rhinovirus „nasopharyngitis”
 V. influenzae - influenza
 V. parainfluenzae - „laryngitis”
 Adenovirus  - „conjunctivitis”, „pharyngitis” Adenovirus  - „conjunctivitis”, „pharyngitis”
 Metapneumovirus (HMPV) – „bronchitis”
 Virus SARS   



Grypa zagrożenie globalne
Szansa na zachorowanie, hospitalizację, zgon

 Dorośli 2.4%(1%-11%)                                                               
Demichelli V,Jefferson T,Al.-AnsaryLA et al. Cochrane LibrarySyst Rev2018

 Dzieci ~20% (12%-36%) Dzieci ~20% (12%-36%)
JeffersonT et al Cochrane LibrarySyst Rev2018

 Ryzyko hospitalizacji:                                                                  Ryzyko hospitalizacji:                                                                 
dzieci <5rż 190/105

>65 rż 46/105>65 rż 46/10
 Ryzyko zgonu:                                               

dzieci<15rż    5/103dzieci<15rż    5/10
>65 rż 151/103
Mrukowicz J  Med. Prakt 2015;11,1022-106



Grypa u dzieci                                                                                       
Epidemiologia 2015/2018  NIZP-PZHEpidemiologia 2015/2018  NIZP-PZH

 Podejrzenia ~6mln (dzieci~ 50%)
 Potwierdzona~2,5 tys (dzieci~50%) Potwierdzona~2,5 tys (dzieci~50%)
 Hosp16000, śmierć 25  Hosp16000, śmierć 25 
 Infl 48% (inne: RSV, PIV, 52%)
A/H1N1/pdm09 28% A/H3N2 6,5%, B 36,7%
RSV 96%, PIV2,5%RSV 96%, PIV2,5%



Grypa – dorośli spektrum kliniczneGrypa – dorośli spektrum kliniczne

Odsetek objawów (%):Odsetek objawów (%):
 Kaszel              80 (48-99) Kaszel              80 (48-99)
 Malaise             78 (63-88)
 Gorączka          79 (62-100) Gorączka          79 (62-100)
 Katar                 59 (16-100)Katar                 59 (16-100)
 Ból mięśni         58 (25-85)
 Ból gardła         43 (25-90) Ból gardła         43 (25-90)
Nicholson KG  Advances in Influenza 1999



Grypa dzieci –spektrum kliniczne Grypa dzieci –spektrum kliniczne 

 Gorączka >90%
 Kaszel suchyproduktywny >90% Kaszel suchyproduktywny >90%
 Ból głowy >80%
 Ból mięśni ~40%
 Wymioty >25% Wymioty >25%
 Biegunka >20%                                                

Friedman ML Attia MW Arch Pediatr Adolesc Med. 2004;158:391-394                        
Dawoood F et al. PJID 2010 ;29:585-590                                                                                         
Kumar S et al. PIJD 2010;29:2010



Grypa sezonowa u dzieciGrypa sezonowa u dzieci

Nie jest choroba rzadką! Nie jest choroba rzadką!
 Nie jest chorobą lekką! Nie jest chorobą lekką!
 „Nie jest najczęstszym ZDO” „Nie jest najczęstszym ZDO”
 „Nie jest wiodącą wirusówką”
 Sprzyja zakażeniu bakteriami



Grypa AH1N1v WUM,CMKP Warszawa 
2009/2010 Objawy kliniczne 2009/2010 Objawy kliniczne 

 Gorączka                           86/96 (87%)

Kaszel                         68/96 (71%) Kaszel                         68/96 (71%)

(katar-53%, ból gardła 34%)(katar-53%, ból gardła 34%)

 Objawy „jelitowe”                24/96 (25%) Objawy „jelitowe”                24/96 (25%)
 Bóle  mięśniowe „malaise”  14/96 (15%) Bóle  mięśniowe „malaise”  14/96 (15%) 
Talarek, Dembiński, Radzikowski i wsp Przegl Epidemiol  2010 
Radzikowski, Dembiński, Talarek  et al. Ped Infect Dis J 2011



Grypa AH1N1v WUM, CMKP Warszawa 2009/2010Grypa AH1N1v WUM, CMKP Warszawa 2009/2010
Powikłania:

 Zapalenie płuc                      20/96
(niewydolność oddechowa 4 , zmarło 3/4 ,posocznica1)(niewydolność oddechowa 4 , zmarło 3/4 ,posocznica1)

 OZUŚ                                      5/96
Drgawki gorączkowe               4/96  Drgawki gorączkowe               4/96 

 Laryngitis                                 2/96 Laryngitis                                 2/96

Talarek, Dembiński, Radzikowski i wsp Przegl Epidemiol  2010 Talarek, Dembiński, Radzikowski i wsp Przegl Epidemiol  2010 
Radzikowski, Dembiński, Talarek  et al. Ped Infect Dis J 2011



Grypa A(H1N1) v 2009/2010Grypa A(H1N1) v 2009/2010

Czy to pandemia?Czy to pandemia?



Diagnostyka grypyDiagnostyka grypy

 Testy szybkie A? B?
(czułość 30%)
 RT-PCR                                            

(czułość 100%)(czułość 100%)
Swoistość ~100% Swoistość ~100%



Wytyczne ACIP i AAP                            
sezon epidemiczny 2018/19sezon epidemiczny 2018/19

Grupy zwiększonego ryzyka:
 dzieci od 6 do 59 m życia dzieci od 6 do 59 m życia
 osoby >50 rż
 chorzy przewlekle
 kobiety w ciąży  kobiety w ciąży 
 otyli BMI>40
 pensjonariusze w domach opieki



Szczepienia przeciw grypie Szczepienia przeciw grypie 

 „Żywa”- atenuowana
 „Martwa” inaktywowana „Martwa” inaktywowana

podjednostkowa „subunit”podjednostkowa „subunit”
rozszczepiona „split” 



Szczepionki z rozszczepionym wirionem 
“split”“split”

HemaglutyninaHemaglutynina

Neuroaminidaza



Szczepionki podjednostkowe (subunit)Szczepionki podjednostkowe (subunit)

HemaglutyninaHemaglutynina

Neuroaminidaza



Szczczepionki na sezon 2018/2019Szczczepionki na sezon 2018/2019
A/Michigan/45/2015 A/Michigan/45/2015 

A(H1N1)pdm 09A(H1N1)pdm 09
A/Singapore/INFIMH-16-0019/2016                                                                

A(H3N2)A(H3N2)
B/Colorado/06/2017
B/Phuket/3073/2013B/Phuket/3073/2013

InfluvacTetra (subunit) - dorośliInfluvacTetra (subunit) - dorośli
Vaxigrip Tetra (split) - dzieci i dorośli



Szczepionka inaktywowana-
bezpieczeństwobezpieczeństwo

250 000 dzieci <18 rż 250 000 dzieci <18 rż
 9000 niemowląt 6-23 m 
 430 000 dawek
 Badania prospektywne  900 dzieci Badania prospektywne  900 dzieci

ODCZYNY MIEJSCOWE 27%-93%
ODCZYNY OGÓLNE  4-16%ODCZYNY OGÓLNE  4-16%
(gorączka, nieżyt nosa, ból gardła)               
jak w GRUPIE KONTROLNEJ!jak w GRUPIE KONTROLNEJ!

Zangwill KM, Belshe RB PIDJ 2004;23:189-200



Szczepienia-bezpieczeństwo odległeSzczepienia-bezpieczeństwo odległe

 Nie są przyczyną chorób alergicznych!
Marrack P, Kappler J, Kotlin BL Autoimmune disease:why and where it occurs Nat Med. 2001

 Nie są przyczyną autoimmunizacji! Nie są przyczyną autoimmunizacji!
Offit PA Czy szczepionki są przyczyną chorób alergicznych i autoimmunizacyjnych?                                   Offit PA Czy szczepionki są przyczyną chorób alergicznych i autoimmunizacyjnych?                                   
Przedruk i tłumaczenie z Pediatrics 2003;111:653-659 w Pediatrii po Dyplomie 2003



Szczepienie inaktywowane (2-16 rż) 
Skuteczność

 Redukcja ryzyka:
grypy 30% do 11%grypy 30% do 11%
RR 0,36 95%CI 0,28 do 0,48                                  
skuteczność 64% NNV-5skuteczność 64% NNV-5
„choroby grypopodobnej” 28% do 20%„choroby grypopodobnej” 28% do 20%
RR 0,72 95%CI 0,65 do 0,79                             
redukcja ryzyka  28% NNV-12redukcja ryzyka  28% NNV-12
Jefferson T et al. Cochane Database Syst Rev 2018



Leczenie niezaszczepionych 
OseltamiwirOseltamiwir

 Niemowlęta  1-1,5-3,5 mg/kg
 <15 kg      30mgx2 <15 kg      30mgx2
 15-23 kg   45mgx2
 24-40 kg   60mgx2
 >40 kg      75mgx2 >40 kg      75mgx2
Leczenie 5 dni, profilaktyka 10 dni



Grypa u dzieciGrypa u dzieci
Dzieci grupą ryzyka – szczepić! Dzieci grupą ryzyka – szczepić!

 Niebezpieczna dla zdrowych Niebezpieczna dla zdrowych
 Bardzo groźna dla chorych Bardzo groźna dla chorych
 Leczenie antywirusowe                       Leczenie antywirusowe                      

– zło konieczne

Media - pomocą  Media - pomocą 



Pandemia- historia Pandemia- historia 
Pandemie:Pandemie:
 „hiszpanka” 1918/19  1947AH1N1

70-80% ludności, zgony 50-100 mln70-80% ludności, zgony 50-100 mln
 „azjatycka” 1957 A(H1N1)A(H2N2)

Chiny, Japonia, USA, Europa zgony ~4 mln Chiny, Japonia, USA, Europa zgony ~4 mln 
 Hongkong 1968 A(H2N2) A(H3N2)

1971 zachorowania 6 mln zgony 60001971 zachorowania 6 mln zgony 6000
 Rosja 1977  A(H1N1)

 EURO/USA 2009/2010 A(H1N1v) (pdm09)   


