NEUROTROPNI VIRY



Celed: Togaviridae Rod: Flavivirus

* Komplex viru klistové encefalitidy:

* Evropsky podtyp: Virus stredoevropske klistoveé
encefalitidy (Hanzalova, Hypr, Krumlinge, Neudorfl)
virus izolovan r. 1949 Vektor: kliste Ixodes ricinus
Rezervoar: drobni savci (hlodavci a hmyzozravci)
Nakazit se muze i dobytek (kozy) Vyskyt: sezénni
(kvéten-rijen), podporuje jej vihke pocasi. Ohniska na

Kraji listnatych a smiSenych lesu s kfovisky. Prevence:

ikvidace prerostlé travy na loukach, kfovisek a Cisteni

esu, repelenty, Vakcinace inaktivovanou vakcinou,
vakcinacni schema s booster-efektem. Onemocneni
dvoufazove: 1.faze: chripkove symptomy, po nekolika-
denni remisi 2.faze: pfiznaky meningitidy az
encefalitidy Smrtnost 1-5% Casté neurologicke
nasledky




Celed: Togaviridae Rod: Flavivirus

* Virus ruskeé jarne-letni encefalitidy

Vektor: kliste Ixodes persicatus Vyskyt od Uralu po
Pacifik. TézZSi klinicky prubéh nemoci se smrtnosti
20%. Trvalé nasledky — obrny.

Virus Looping ill- GB/IRL Rezervoar: ovcel/tetrev, v
pripadé vzacne infekce Cloveka benigni onemocneéni
CNS

Virus Langat (Malajsie) — pouze experimentalni prenos
na Cloveka

Virus Powasan (severni Amerika/Dalny Vychod)

Virus nemoci Kyasanurského lesa (Indie). Prenasec:
kliste, hemorrhagické horeCky s meningoencefalitis

Virus Omské hemorrhagické horecky (Zapadni Sibir)
kontakt s nakazenymi ondatrami.



Celed: Togaviridae Rod: Flavivirus

Virus japonské encefalitidy (Indie, Cina, Laos, Myanmarr,
Vietnam, Thajsko, Malajsie, Japonsko, Filipiny) Prenos: komar
rodu Culex mezi ptaky, prasaty, konmi. Tezka onemocnéni
Clovéka, hlavné déti a senioru.

Virus encefalitidy udoli Murray (Australie) Pfenos komary
rodu Culex mezi vodnimi ptaky, kraliky a klokany. Infekce
Cloveka s trvalymi nasledky.

Virus Saint Louiské encefalitidy — nejvyznamnéjsi arbovirus
USA prenaseny komarem Culex pipiensis. Smrtnost
onemochéni u senioru nad 20%.

WNYV - virus zapadonilské hore¢ky — puvodné jen v trase
tahu ptaku z Afriky do vychodni Evropy, 1999 epidemie v New
Yorku (7+), od té doby se Siri po vychodnim pobrezi.V CR
izolovan v r. 1997 v Lanzhote (13 osob +Ab, 7 klinicky poz.).
VétSinou nespecifické horecky, u 1% meningoencefalitis.



Celed: Togaviridae Rod: Alphavirus
* Alfaviry se prenaseji na Cloveka komary

* Puvodci encefalitid:

* WEE - zapadoamericka encefalitida koni
 EEE — vychodoamericka encefalitida koni

* VEE - venezuelska encefalitida koni

* Puvodci polyarthritid:

* Sindbis, Ockelbo, Ross River, o’nyongyong,
chickungunyua



Celed: Reoviridae Rod: Orbivirus

* Orbiviry jsou prenaseni Clenovci na rostliny,
zvirata a vyjimecné na cloveka.

* V CSSR byly izolovany viry ze skupiny Kemerovo
z klistat Ixodes ricinus, a to viry Tribec,
Lipovnik, Koliba.

* U Cloveka mirna horeCnata onemocneni s
minimalnim nalezem v liquoru, zcela vyjimecne
meningoencefalitis.

Rod: Coltivirus
Colorado Tick fever virus
V CR virus Eyach - meningoencefalitis, polyneuritis



Celed’: Paramyxoviridae
Rod: Megamyxovirus

* Hendravirus (Australie) — encefalitida u
oSetrovatell zavodnich koni

* Nipahvirus (Malajsie) — encefalitida
péstitell prasat. Smrtnost 40% Prenos na
prasata ovocem nakousanym netopyry s
inaparentni infekci a viriony vyluCovanymi
slinami a moci.



Celed: Bunyaviridae
Rod: Orthobunyavirus

* Virus Tahyna — zdroj: hlodavci, zajici
Prenos: komari Aedes vexans a Caliseta
annulata (i vertikalne). Vyvolava horecCnatée
onemocnéeni s meningealnim podrazdenim
- valtickou horecku

* Virus Bhandja — (jizni Evropa) Zdro;j:
dobytek, ovce, skot. Prenasec: teplomilné
druhy klistat. Vyvolava horeCnata
onemocneni az meningoencefalitidy.
|zolovan na jihovychodnim Slovensku.



Celed’: Picornaviridae
Rod: Enterovirus  Polioviry

Enteroviry maji schopnost mnozit se ve streve. MgCl,
je chrani proti tepelné inaktivaci (50°C/ 30 min), jsou
stabilni i v kyselém prostredi (pH 3 -5). NiCi je pouze
aldehydy a oxidacni Cinidla.

Nejvyssi neurovirulence: Polioviry typ 1

Nativni N-antigen vyvolava tvorbu neutralizacnich
protilatek. Prirozene patogeny Cloveka

90% pripadu — inaparentni infekce (jen pomnozeni
viru ve streve, 4-8% abortivni infekce (neurcita
horeCka az asepticka meningitida)

V 1-2% PARALYTICKA POLIOMYELITIS s chabymi
parézami casteji dolnich koncetin



Polioviry
Endemicky vyskyt paralyticke poliomyelitidy:
Stredni Asie, Indie, subsaharska Afrika. V tropech
selhava ziva Sabinova vakcina, je proto nutnée

pouzivat inaktivovanou Salkovu, ktera nevyvola
lokalni imunitu ve streve

Vakcinace: inaktivovana Salkova vakcina — lze
oCkovat jedince s alterovanou imunitou, nemuze
mutovat a revertovat k virulenci, nutna opakovana
vakcinace s booster-efektem k navozeni imunity

Ziva atenuovana Sabinova vakcina — peroralni.
Prirozena infekce, nekontrolované se muze Sifit na
okolni osoby, navozuje celozivotni imunitu, v
tropech interferuje s inaparentnimi infekcemi jinymi
enteroviry.

Riziko vakcinace: 1:750 000 prvoockovancu



Celed’: Picornaviridae

Rod: Enterovirus Coxsackieviry
Poprve izolovany v Coxsackie (stat New York)
Vyskyt: globalni s maximem na konci leta

Polytropni (exantemy, horeCnata onemocneni,
respiracni infekce, exantemy (A16 hand-foot- mouth
disease, A4 herpangma) lymfadenitidy)

Temer vsechny typy jsou neurotropni, vyvolavaji
encefalitidy a asepticke meningitidy (vyjimka A7 —
paralytické onemocnéni), postizeni neuronu je
vetsinou reversibilni

Nebezpeclny je kardiotropismus nékterych typu (B) —
myokarditidy

Typ B pravdepodobné postihuje beta-bunky
Langerhansovych ostruvku pankreatu — vznik
diabetes mellitus?



Celed’: Picornaviridae
Rod: Enterovirus ECHOVviry

Enteric Cytopathogenic Human Orphan Viruses
30 sérotypu: 1-9, 11-27, 29-33

Pouze typy 4 a 18 vyvolavaji prujmy

Enteroviry byvaji izolovany i ze stolice a
nasopharyngu zcela zdravych jedincu

Mohou vyvolavat lehka exantémova onemocneni,
respiracni nakazy i necharakteristické horecky nebo
aseptické meningitidy

Enterovirus 71 je puvodcem paralytickych
onemocneéni podobnych poliomyelitis, Casteji vSak
vyvolava aseptické meningitidy

Zdrojem infekce Clovek, prenos kontaminovanou
vodou pri koupani



Dalsi neurotropni picornaviry

Rod: Cardiovirus

* Mengovirus puvodcem encefalitidy u
Cloveka

* Rod: Parechovirus (puvodné ECHOviry
22 a 23) — aseptické meningitidy



Celed’: Rhabdoviridae Rod:
Lyssavirus Virus vztekliny

Choulostivy — inaktivace: zvysena teplota, pH pod 5 a
nad 10, UV zareni, bézna dezinficiens, mydlo a dalsi
povrchove aktivni latky

Zdroj infekce: liska, vlk, sakal, (pes, koCka), netopyr
Pozor u typu EBL 1 (European Bat Lyssavirus) a
dalSich netopyfich sérotypu poskytuje rabicka
vakcina jen CasteCnou ochranu

Vakciny pripravované z fixnich viru (laboratorni
kmeny)

Pasivni imunizace
Prenos: kousnutim, skrabnutim



Rabies (Lyssa)
Brana vstupu: poranéné podkozi nebo svalova tkan
kontaminovana slinami
Virus se mnozi v miste vstupu pomerne dlouho

Prestup viru do nervoveho vilakna pres acetyl
cholinove receptory neurosvalove ploténky

Centripetalni doprava holych nukleokapsid uvitf axonu
3 mm/hod. NENI INDUKOVANA IMUNITNI REAKCE

Po dosazeni paravertebralnich a trigeminalnich ganglii
masivni mnozeni viru --- rychla cesta do mozku a
michy

Intezivni mnozeni v neuronech CNS, Sireni i pomoci
liguoru

Centrifugalni doprava axony do ruznych organu



Rabies (Lyssa)
* U Clovéka inkubacni doba 10 dnu — 8 mésicu

* Projevy nemoci: nespecifické prodromalni
stadium, nekdy bolest, svedeni v miste zakusu.

* Otupéelost

* U zurivé formy hyperaktivita, kreCe laryngealni
ho svalstva, hydrofobie

* Po kfecich prichazeji obrny

* U tiche paralytické formy obrny od zacCatku
* Vzteklina je prakticky vzdy smrtelna

* Prevence: ockovani psu a liSek




HIV - STRUKTURA VIRIONU
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CA (p24)—

Reverse

transcriptase

(pol)
NC (p7 p9)



ELEKTRONOVA MIKROSKOPIE
HIV A HTLV




HIV

* HIV ve stadiu plne rozvinutého syndromu
AIDS (kandidovy soor, herpes zoster, CMV
retinitis a oesophagitis, pneumocystova
pneumonie) muze primym pusobenim vyvolat
subakutni encefalitidu a/nebo atrofii mozku.



Influenzavirus

* Obaleny ss-RNA orthomyxovirus 80-120
nm, typy A,B,C.Helikoidalni nukleokapsida. °

* RNA syntetizovana v jadre hostitelske bun-
ky, mMRNA cap je hostitelského puvodu. 5
Segmentovany genom, RNA-polymerasa

Geneticka variabilita (drifty, shifty)

* 2 hlavni rezervoary viru: ¢lovék a urcité dru- =~
hy ptaku

* Hemaglutinin (Clovék HO-H3, ptaci HO—- H12)

* Neuraminidaza (Clovek N1-N2, ptaci N1- j

* Prase muze byt souCasnym hostitelem lid- "& T
ského i ptaCiho viru, pricemz soucCasna in- “&=° %
fekce jedné hostitelské bunky dvema kmeny -

viru typu A je mozna --- rekombinace dasb
* Pandemie chripky v priblizne 12-letem cyklu ;:;f_%
(posledni 1986-88) AT

Laboratorni diagnostika: izolace na kurecim
embryu, sérologie

Prevence: vakcina AR, - g TN



Celed’: Orthomyxoviridae
Rod: Influenzavirus

* Virus chripky muze proniknout
hematoencefalickou bariérou

* U nemocnych uzivajicich behem infekce
preparaty s kyselinou acetylsalicylovou se
muze rozvinout Reyeuv syndrom — akutni
encefalopatie s edémem mozku a tukovou
degeneraci jater



Herpeticke viry
HSV-1 a HSV-2

* DNA-viry z celedi Herpesviridae

* Epidemiologie: genitalni herpes je historicky
spojovan s HSV-2, 50 % izolatu je HSV-1. Na
sireni v populaci se zfrejmeé podili asymptoma-
ticka exkrece virionu

* Patogeneze: vstup viru pres kuzi nebo mukézu
replikace viru v nervovém zakonceni —transport
nukleokapsidy po axonu do dorsalnich misnich
ganglii — dalsi replikace —centrifugalni migrace
infekénich virionu po axonu do kuze — exkrece.




HSV-1, HSV-2

Po odezneéni primarni
infekce nastava latentni
stadium. K aktivaci
muze dojit pfi jiné
probihajici infekci,
stressu, soku atd.

Herpes simplex virus

HSV-1 . awvs
Encephalitis Encephalitis
Keratoconjunctivitis

Ordl
Ordl =
Gingivostomatitis Pharyngiti
Tonsillitis
Labialis
Pharyngitis
Esophagitis
Tracheobronchitis /1
Gladiatorum
Genital Genital
Perianal
Whitlow Whitlow

Neonatal HSV



HSV-1, HSV-2

Viral glycoproteins

Capsomere

/——— Envelope (protein subunit)
A Prmeme o e A -




HSV-1, HSV-2

* Diagnostika: detekce antigenu v materialu z
lezi (IF, ELISA), izolace na bunecnych kultu-
rach, PCR, sérologie — prukaz IgM a IgG proti-
latek (NIF,ELISA).

» INFEKCE V TEHOTENSTVI: Primoinfekce

ISV-2 v gravidite, zejmena ve 3. trimestru,
vede zpravidla k infekci plodu --- nezralost,
rustova retardace, herpeticka encefalitis.U zen
s rekurentni infekci je riziko znacne nizsi.

* Perinatalni infekce plodu ma pomeérne
vysokou mortalitu.Prevence: cisarsky rez




HSV-1,HSV-2

* Terapie: acyclovir, valacyclovir, famciclovir

Terapie ma tim vetsi sanci na uspeéech, ¢im
drive v prubéhu infekce je zahajena (nejlépe
v prodromalnim stadiu)

Inicialni herpes vCetne primoinfekci: VCV 2x1g
FCV 3x250 mg, ACV 3x400 mg p.o. 7-10 dnu

Episody rekurentniho herpes: VCV 2x500 mg,
FCV 2x125 mg, ACV 2x400 mg p.o. 5 dnu

Supresivni terapie:VCV 500mg-1g p.o. denne,
FCV 2x250, ACV 2x400 mg p.o.




Cytomegalovirus

Virus z Celedi Herpesviridae prenosny homo i
heterosexualne, ale i vertikalné na plod (3.trimestr
gravidity), matefskym mlékem.

Teratogenni — mikrocefalus, 5%
hepatosplenomegalie, cho-
rioretinitis, uveitis, purpura,
mentalni retardace.
Unavovy syndrom, syndrom
podobny inf. mononukleoze
Diagnostika: kultivace z moci
nebo slin na TK, sérologie




Cytome 0 alowrus




Celed: Paramyxoviridae
Rod:Morbillivirus Virus spalnicek

fusion (F)
matrix (M)

lipid membrane

_nucleocapsid
ucleoprotein (N)
phosphoprotein (P)
RNA
arge protein (L)




Virus spalnicek

Morbillivirus zpusobuje exantémové onemocnéni
détského véku — spalniCky — s typickym prubéhem:
inkubace 10-11 dni

Kataralni stadium (horecCka, ryma, zanét spojivky,
kasel, Koplikovy skvrny na bukalni sliznici)

Od 14. dne po infekci makulopapul6zni exantém
zadinajici na tvéafich. Po 3-4 dnech bledne. Casté
komplikace respiracni (bronchopneumonie), hnisava
mesotitis nebo neurologicke (zméeny na EEG az
encefalitis)

Vzacna, ale fatalni SSPE (po infekci v raném détstvi
persistuji viriony v mozku, po ¢ase aktivace)



Togaviridae Rod: Rubivirus
Virus zardenek




Virus zardenek (rubelly)

Virus vyvolavajici exantémove onemocneni
detskeho veku

Prenos primym kontaktem s nemocnym
Vertikalni prenos z matky na plod

Kongenitalni rubella: mikrocefalie, postizeni
sluchového organu, katarakta. Cim drive
infekce v gravidite, tim tezsi malformace plodu.

U dospelych infekce v 50% inaparentni,
vzacne postinfekCni encefalopatie

Vakcina (ziva atenuovana) (SSPE)
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