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Opracowywanie szczepionek – proces, wyzwania i trudności na przykładzie szczepionki 
przeciwko afrykańskiemu pomorowi świń (ASF).

Korzyści płynące ze szczepień
Rodzaje szczepionek



Wpływ szczepień na profil chorób

Spadek zachorowalności i śmiertelności

• Ospa prawdziwa: całkowicie wyeliminowana (WHO, 1980).
• Polio: >99% spadek liczby przypadków od 1988 r.

• Redukcja chorób wieku dziecięcego
Odra, krztusiec, błonica, świnka – kilkukrotny spadek zachorowań w krajach z 
wysokim poziomem szczepień.

• Zmiana struktury zdrowotnej populacji

Choroby zakaźne → marginalne znaczenie w krajach rozwiniętych.
Wzrost udziału chorób przewlekłych (np. sercowo-naczyniowych, nowotworów) 
jako głównych przyczyn zgonów.





Rodzaje szczepionek

• Inaktywowane – martwe patogeny 

• Wektorowe – zmodyfikowane wirusy jako nośniki materiału genetycznego 

• Żywe atenuowane (LAV) – osłabione patogeny pobudzające odporność

• Podjednostkowe/rekombinowane – fragmenty patogenów

• Toksoidowe – inaktywowane toksyny bakterii

• mRNA – cząsteczki mRNA pobudzające organizm do produkcji antygenu

• Skoniugowane – antygeny połączone z białkami dla lepszej odpowiedzi 

immunologicznej





Dlaczego tak trudno uzyskać szczepionkę przeciwko ASF?

• Skomplikowana odpowiedź immunologiczna – mechanizmy ucieczki 

immunologicznej

• Brak odpowiedzi ASFV na obecność przeciwciał

• Złożoność genetyczna

• Trudności natury technicznej

• Kontrowersje związane z bezpieczeństwem stosowania szczepionek LAV



Mechanizmy ucieczki immunologicznej



Mechanizmy ucieczki immunologicznej

Hemadsorpcja (pow. 200x)



✓ W ASF z reguły obserwuje się mały odsetek osobników seropozytywnych (ok. 

10%), w terenie odsetek ten ulega zwiększeniu (endemia)

✓ Powszechnie uważa się, że w ASF nie obserwuje się tzw. przeciwciał 

neutralizujących

✓ Ma to związek z mechanizmem internalizacji wirusa

• Mechanizm zależny od klatryny i dynaminy

• Makropinocytoza konstytutywna (makrofagi)

viralzone.expasy.org

Przeciwciała vs. ASFV



Przeciwciała vs. ASFV

✓ W badaniach z użyciem poliklonalnych surowic ozdrowieńców ASF 

obserwowano zahamowanie odczynu hemadsorpcji w stosunku do 

próby kontrolnej

✓ Nie obserwowano zahamowania replikacji wirusa ASFV w obecności 

surowic ozdrowieńców w hodowli in vitro. Obserwowano wzrost 

ilości kopii DNA w dniach po infekcji.



Złożoność genetyczna

✓ Rozbudowany materiał genetyczny

✓ 157 otwartych ramek odczytu

✓ Brak identyfikacji funkcji większości genów

ASFV SARS-Cov-2 CSFV

Genom 190 kbp 30kbp 12 kbp

ORF 157-160 12(13-15) 1



✓ Mało wydajne procesy biotechnologiczne

✓ Trudności w rozdzieleniu populacji wirusa 

delecyjnego od populacji wirusa natywnego

✓ Zbyt silna atenuacja – brak replikacji szczepu 

szczepionkowego

Trudności  natury technicznej



OPRACOWYWANIE SZCZEPIONEK LAV

• POZYSKANIE SZCZEPÓW ATENUOWANYCH Z TERENU

PROSTOTA „NIEPEWNY” materiał genetyczny
Brak markerów DIVA



• WIELOKROTNY PASAŻ W HODOWLI KOMÓRKOWEJ

Patrz ENDEMIA „NIEPEWNY” materiał genetyczny
Brak markerów DIVA

• PRZYPADKOWE POZYSKANIE MATERIAŁU 

https://nucleusbiologics.com/



Homologiczna rekombinacja

Wikipedia.org

CEL: KNOCKOUT Genu docelowego
ZALETY: KONTROLA NAD PROCESEM I DIVA

CRISPR/Cas9

BIOINŻYNIERIA GENETYCZNA



SELEKCJA GENU

✓ LITERATURA

✓ PORÓWNANIE SEKWENCJI GENETYCZNYCH

✓ EMPIRYCZNIE na podstawie badań in vitro



Szczepionka LAV ASFVΔMGF_505_2R 
opracowana w CBMSO (Hiszpania) 

Grupa kontrolna n=4 Grupa szczepiona n=5

Dwie grupy

Aklimatyzacja (7 dni)

Szczepienie i.m. Δ2R

Dawka: 103 TCID50/zwierze

Boost - 14 dpi

Challenge - 28 dpi

Dawka: i.m. 102 TCID50/zwierzę

Arm/07/CBM/c2

28 dni obserwacji

Eutanazja

Sekcja

32dpi (4 dpc)

-3 dpi 6 dpi

32dpi (4 dpc)



Wyniki – przed challenge’em

Średnia temperatura ciała – przed challenge’em

• Brak objawów po szczepieniu

• Brak wykrywalnego DNA ASFV’s w ślinie, kale i krwi

• Zaszczepione zwierzęta prezentowały silną odpowiedź 
immunologiczną humoralną



Wyniki – po challenge’u

Średnia wewnętrzna ciepłota ciała po prowokacji szczepem
zjadliwym

Gorączka i apatia zostały odnotowane u wszystkich 
zwierząt w grupie niezaszczepionej (WT).
Temperatura w przypadku świń szczepionych wykazywała 
tendencję do spadku, z pojedynczym przypadkiem 
powrotu gorączki, spowodowanym współistniejącą 
infekcją bakteryjną stawu.

Obrzęk kończyn – infekcja bakteryjna



Śmiertelność

• Grupa nieszczepiona: W 5 dpc dwie 
świnie znaleziono martwe, a jedna 
wymagała eutanzaji. W 6 dpc
śmiertelność wyniosła 100%

• Grupa szczepiona : Jedno zwierzę 
znaleziono martwe w 9 dpc, a jedno 
wymagało eutanazji w 15 dpc.

3 z 5 szczepionych zwierząt przeżyło 
challenge



Siewstwo i miano wirusa

Nieszczepione : W 4 dpc (dniu po zakażeniu), DNA wirusa 
wykryto we wszystkich matrycach (wymazach z odbytu i jamy 
ustnej, krwi).
Zaszczepione: Po pierwszych dniach replikacji wirusa, 
zaobserwowano tendencję do eliminacji wirusa z krwi, 
prowadzącą do spadku lub kompletnego eliminacji materiału 
genetycznego ASFV z krwi

Odnotowano zmniejszone siewstwo w ślinie
i kale w grupie zaszczepionej (Δ2R) (za
wyjątkiem świni A – dodatnie wymazy
ustne).



Sekcja 

Obniżone miano w narządach było zauważalne we 
wszystkich pobranych próbkach od grupy Δ2R podczas 
sekcji.



Wnioski

• wskaźnik przeżycia i dynamika choroby

• zredukowane siewstwo

• ewolucja wiremii w kierunku eliminacji
wirusa

• znacząco niższe miano w narządach
wewnętrznych

Właściwości protekcyjne delecyjnego szczepu 
ASFVΔMGF505_2R



Ryzyko  związane ze szczepionkami LAV

• Uwolnienie wirusa szczepionkowego do środowiska naturalnego

• Uzjadliwienie się wsteczne

• Pozostałości wirusa szczepionkowego/zjadliwego w tkankach

• Immunosupresja - koinfekcje



Kontrowersje związane ze szczepionkami LAV przeciwko ASF

2025

2025

2021

2023

2024
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Nowe technologie dla szczepionek przeciw 
afrykańskiemu pomorowi świń

2024-2027

Horyzont Europa
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• Projekt ten ma na celu opracowanie oraz wdrożenie skutecznej i bezpiecznej szczepionki przeciwko ASF.

• Zespół PIWet-PIB odpowiada za koordynację i badania na zwierzętach w celu określenia parametrów 

bezpieczeństwa szczepionki, a w szczególności możliwości siewstwa i transmisji wirusa szczepionkowego oraz 

efektu przedawkowania szczepionki,

• Dodatkowymi zadaniami są: opracowaniu nowych metod kontroli epidemiologicznej i strategii szczepień oraz 

opracowaniu i walidacji towarzyszącego powstałej szczepionce testu, pozwalającego odróżnić zwierzęta 

zaszczepione od zwierząt chorych (DIVA).

• DISC (Disabled infectious cycle)

• CRISPR/Cas9

VAX4ASF:
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VAX4ASF:

• Zapraszam do zapisu na oficjalny newsletter  WWW.VAX4ASF.EU

https://vax4asf.eu/news-events/

DZIĘKUJĘ ZA UWAGĘ!



Dziękuję za uwagę

www.piwet.pulawy.pl


