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3
DELOVANJE IN VRSTE CEPIV

Naravne okuzbe, kot bomo videli v nadaljevanju, so lahko zelo nevarne, celo
smrtne (sprozijo pa lahko tudi nastanek avtoimunskih obolenj [1] ter do-
lo¢enih vrst raka [2] [3]). Razlog, da so okuzbe lahko nevarne, je v tem, da
¢eprav ima na$ imunski sistem na voljo $irok spekter preprek ter bioloskih
in kemic¢nih orozij, traja okoli enega tedna, preden se celice pridobljenega
imunskega sistema aktivirajo, ustrezno namnozijo, u¢inkovito napadejo vsi-
ljivce in prevesijo tehtnico boja nam v prid. V tem casu se nekateri patogeni
kljub trudu prirojenega imunskega sistema lahko tako razmnozijo, da lahko
postanejo Zivljenjsko ogrozajoci. Po uspe$no preboleli naravni okuzbi v tele-
su ostanejo spominski limfociti B in T, ki ostajajo v stanju pripravljenosti za
primer, e bi se nase telo ponovno srecalo z istim povzrociteljem bolezni. V
tem primeru se aktivirajo takoj in se Ze v nekaj dneh namnozijo in izdelajo
za$citno raven protiteles ter s tem preprecijo pojav bolezni [4]. V krvi se
ohranijo vec deset let in povecini omogocajo hiter imunski odziv tudi, ce se
je raven protiteles v krvi zmanjsala pod zasc¢itno mero [5].

Princip cepljenja je v tem, da s simulacijo naravne okuzbe celice pridoblje-
nega imunskega sistema pripravi vnaprej, da se lahko ob morebitni kasnejsi
naravni okuzbi odzovejo takoj, preprecijo njeno razras¢anje in s tem prepreci-
jo nepotrebno trpljenje, trajne posledice ali celo smrt. Cepiva torej na nadzo-
rovan nacin ucijo nase telo, kako prepoznati in kako se spopasti z morebitnimi
prihodnjimi vsiljivci. Vendar pa vsa cepiva ne delujejo enako.

Imunski odziv pri zivih in mrtvih cepivih

Mikroorganizmi v Zivih cepivih so oslabljeni; sicer imajo sposobnost raz-
mnozZevanja po telesu (s ¢imer posnemajo naravno okuzbo), vendar ne pov-
zrocijo bolezni. Imunski odziv je zaradi tega mocan, kolic¢ina protiteles IgG je
velika in posledi¢no ta preidejo iz krvi tudi v sluznico, kjer se mikroorganizmi
obicajno naselijo najprej. Na ta nacin preprecujejo simo naselitev nezelenih
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mikroorganizmov, s tem pa preprecujejo okuzbo (to imenujemo sterilizacijska
imunost). Ker pride do razmnozevanja Zivega patogena, ni pomembno, kam
cepiva vbrizgamo: lahko v misico ali pod kozo [5].

Pri mrtvih cepivih pa mikroorganizmi (ali deli mikroorganizmov) ni-
majo sposobnosti razmnozevanja (so inaktivirani), zato antigeni ostajajo
lokalizirani na mestu vbrizganja. Za mrtva cepiva priporocajo dajanje v mi-
Sico, kjer je $e vedno dovolj dendriti¢nih celic, katerih imunski odziv pa ni
nagnjen samo v smer celi¢ne Th1 imunosti (tako kot pri koznih dendriti¢nih
celicah). Mrtvim cepivom dodajajo adjuvanse, da vzpodbudijo tudi imunski
odziv tipa Th2. Mrtva cepiva uspejo sproziti nastanek zadostne koli¢ine pro-
titeles za zascito pred Sirjenjem mikroorganizmov po telesu in s tem pred
nastankom bolezni. Vendar jih ne nastane zadosti, da bi presla v sluznico in
omogocila sterilizacijsko imunost. Mrtva cepiva zato ne preprecujejo okuzb
in posledi¢no lahko tudi cepljen ¢lovek postane njihov prenasalec, ¢eprav
se pri njem bolezen ne razvije (ali pa se razvije v milejsi obliki). Kljub temu
je cepljen clovek Sibkejsi prenasalec kot necepljen oboleli ¢lovek. Primer ta-
k$nega cepiva je recimo DTaP, acelularno cepivo proti davici, tetanusu in
oslovskemu kaslju. Mrtva cepiva moramo dajati v ve¢ odmerkih, da se razvi-
je zadostna raven protiteles [5].

Acelularna cepiva proti oslovskemu kaslju namesto celih inaktiviranih
bakterij Bordetella pertussis (kot je to znacilno za celularna cepiva) vsebu-
jejo samo inaktiviran toksin (toksoid) bakterije B. pertussis, ali pa toksoid
skupaj z drugimi antigeni B. pertussis (filamentozni hemaglutinin, pertaktin
in fimbrije tipa 2 in 3). Acelularna cepiva proti oslovskemu kaslju ponavadi
oznacujemo s kratico aP (trojna acelularna cepiva proti davici, tetanusu in
oslovskemu kaslju pa z DTaP) [6].

Vrste cepiv

Ko znanstveniki nacrtujejo izdelavo cepiva, jemljejo v obzir ve¢ razli¢nih
dejavnikov, med drugim, kako se na$ imunski sistem odziva na okuzbo z do-
lo¢enimi mikroorganizmi, katera je ciljna populacija za cepljenje in kak$na
je najbolj primerna tehnologija za izdelavo cepiva [7]. Obstaja vec razli¢nih
vrst cepiv:
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Ziva oslabljena cepiva

Vsebujejo Zive, toda oslabljene mikroorganizme. Oslabijo jih tako, da jih
dlje casa gojijo v razlicnih medijih (denimo celi¢nih kulturah ali pis¢ancjih
zarodkih) s prehajanjem iz ene serije v drugo, pri ¢emer virusi s¢asoma iz-
boljSajo sposobnost razmnozevanja v teh medijih, obenem pa jim oslabi
sposobnost razmnozevanja v ¢loveskih celicah. Oslabljeni mikroorganizmi
se v telesu lahko vseeno razmnozujejo, vendar, kot omenjeno, ne povzrocijo
bolezni. Taksna cepiva izzovejo moc¢an imunski odziv, ki v veliko primerih
traja vse Zivljenje [5] [7] [8] [9].

Slaba stran Zivih cepiv je, da niso primerna za cepljenje imunsko oslabelih
oseb, saj te lahko zbolijo za boleznijo, ki naj bi jo cepiva preprecevala. Prav
tako jih je treba hraniti pri nizkih temperaturah, to pa omejuje njihovo upo-
rabo v drzavah v razvoju, kjer je velikokrat problem preskrba z elektri¢no
energijo [7] [8].

Primeri zivih cepiv so: proti o§picam, mumpsu in rdeckam (kombinirano
cepivo OMR), proti noricam, proti rotavirusu, oralno cepivo proti otroski
paralizi, proti ¢rnim kozam in rumeni mrzlici [7].

Mrtva inaktivirana cepiva

Vsebujejo mrtve cele mikroorganizme, ki jih inaktivirajo bodisi toplotno
bodisi s kemi¢nimi snovmi (na primer formaldehidom). Obicajno ne izzo-
vejo tako dobrega imunskega odziva kot Ziva cepiva, zato jim je treba za
izboljsanje imunskega odziva dodajati t. i. adjuvanse ter ljudi cepiti z ve¢
odmerki [5] [7] [8].

Primeri inaktiviranih cepiv so: proti hepatitisu A, dolo¢ena cepiva proti
gripi, celularno cepivo proti oslovskemu kaslju (obic¢ajno v okviru kombini-
ranega cepiva proti davici, tetanusu in oslovskemu kaslju; DTP), inaktivira-
no cepivo proti otroski paralizi in cepivo proti steklini [7].

Podenotna (subunit) cepiva

Vsebujejo samo klju¢ne dele mikroorganizmov, ki izzovejo imunski odziv.
To so ponavadi povrsinski antigeni (glikoproteini ali polisaharidi), ki jih
pridobijo iz mikroorganizmov (in precistijo). Posamezne antigene (denimo
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dele bakterijskih ovojnic) je mozno povezati tudi z dolo¢enimi proteini in na
ta nacin povecati imunogenost. Takim cepivom pravimo konjugirana cepi-
va. Antigene lahko pridobijo tudi s pomo¢jo drugih mikroorganizmov (na
primer bakterije E. coli) in genske tehnologije (v izbrani mikroorganizem
vstavijo genski zapis za Zeleni antigen in mikroorganizem ga za¢ne izdelova-
ti). Takim cepivom pravimo rekombinantna cepiva [5] [7] [8] [9].

Ta cepiva so primerna tudi za ljudi z imunsko pomanjkljivostjo. Za vzpo-
stavitev dobrega imunskega odziva je potrebnih ve¢ odmerkov.

Primeri takih cepiv so: proti humanemu papiloma virusu (rekombinan-
tno), proti hepatitisu B (rekombinantno), proti hemofilusu influence tipa B
(konjugirano), acelularno cepivo proti oslovskemu kaslju (pri nas na voljo
v okviru kombiniranega cepiva proti davici, tetanusu in oslovskemu kaslju;
DTaP oziroma 6-valentno cepivo proti davici, tetanusu, oslovskemu kaslju,
otroski paralizi, hepatitisu B in hemofilusu influence tipa B [10]), proti pnev-
mokokom (konjugirano) in meningokokom (konjugirano) [7] [8].

Toksoidi

Nekatere bolezni ne povzrocajo sami mikroorganizmi, temve¢ toksini, ki jih
izlo¢ajo v nasem telesu. Cepiva proti tem boleznim zato vsebujejo njihove
inaktivirane toksine (toksoide). Za vzpostavitev dobre imunosti je potrebnih
ve¢ odmerkov [7] [8] [9].

Primeri tak$nih cepiv so cepiva proti davici in tetanusu [7] ter cepivo pro-
ti botulizmu [11], ki je bilo v ZDA na voljo med letoma 1965 in 2011 za
delavce v dolocenih poklicih [12].

Vektorska cepiva

Vsebujejo samo gensko informacijo (DNK) za izdelavo antigena, ki jo vek-
tor (obic¢ajno neskodljiv spremenjeni virus, denimo adenovirus) prenese v
cloveske celice. Te nato za¢nejo s pomocjo celicnih mehanizmov izdelovati
antigene, ki jih nato celice imunskega sistema prepoznajo in sprozijo imun-
ski odziv [7] [8].

Primeri tak$nih cepiv so nekatera cepiva proti covidu-19 [7].
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MRNK cepiva

Podobno kot vektorska cepiva uporabijo gensko informacijo, ampak v obliki in-
formacijske RNK (messenger RNK oziroma mRNK). Tudi v tem primeru nase
celice za¢nejo izdelovati antigene in s tem omogocijo imunski odziv [7] [8].
Primeri tak$nih cepiv so prav tako nekatera cepiva proti covidu-19 [7].
Kaj to¢no vsebujejo posamezna cepiva? To vprasanje bomo natanéno
obravnavali v nadaljevanju knjige, zdaj pa naprej poglejmo zgodovinski ra-
zvoj cepiv ter kratek opis znanstvene metode.
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Ali drzijo trditve nasprotnikov cepljenja,
da so cepiva skodljiva in nepotrebna?

Besedilo, napisano na podlagi 1400 virov, na temeljit,
a obenem razumljiv na¢in odgovarja na vprasanja, kot so:

* Ali nam prikrivajo resnico o cepivih in avtizmu?
» Ali cepiva dovolj testirajo preden dobijo dovoljenje za promet?
» Kako jih izdelujejo?
» Ali so sestavine cepiv strupene in nevarne?
* Ali cepiva povzrocajo Stevilne hude nezelene uc¢inke?

* Ali je prebolevanje nalezljivih bolezni manj nevarno od cepljenja?
* Ali so sistemi poroc¢anja o nezelenih ucinkih po cepljenju nezanesljivi?
* Ali je cepljenje proti HPV smiselno?

» Kako so razvijali cepiva proti covidu-19 in ali so jih dovolj testirali?
* Kako je s cepljenjem v Sloveniji?

» Ali so alternativne metode zdravljenja ucinkovite in varne?
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