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WPROWADZENIE

W aspekcie historycznym wirusy nazywane byly elementami przesaczalnymi, bowiem przenikaly przez
filtry zaprojektowane do zatrzymywania bakterii. Naleza one do obligatoryjnych wewnatrzkomérkowych
pasozytow, w odroznieniu od wigkszosci bakterii, grzyboéw i pasozytow. Ich replikacja zalezy od okreslonych
struktur i procesow biochemicznych zachodzacych w komoérkach gospodarza, natomiast reprodukcja polega
na skladaniu poszczegolnych komponentow z zachowaniem okreslonej sekwencji i uwalnianiu z komorki
gospodarza juz ztozonych czgstek wirusow.

Genom wiruséw w postaci DNA lub RNA zamknigety jest w ochronnej ostonce biatkowej, a niekiedy otoczony
jest blong komérkowa pochodzaca z komorki gospodarza podczas jego wypaczkowywaniu (np. wirus HIV). Wirusy
pozbawione sg mozliwosci sSamodzielnego wytwarzania i gromadzenia energii, biosyntezy biatek, a takze replikacji
wiasnego genomu. Sg formami bezkomérkowymi, a zatem wymienione procesy moga zachodzi¢ tylko i wytacznie
w komorkach gospodarza. W procesie ewolucji wirusy, pod wzgledem budowy i wytworzonych genomoéw,
wyksztatcity takie cechy adaptacyjne do pasozytniczego trybu Zzycia, ktore gwarantujg im zachowanie charaktery-
stycznych cech i wlasciwosci, a zatem egzystencji oraz umozliwiaja najskuteczniejsze infekowanie komoérek ludz-
kich i zwierzecych. Wirusy podczas infekcji musza pokona¢ wiele barier, np. niesprzyjajace warunki srodowiska,
bariery fizyczne i immunologiczne organizmu, a takze czynniki zwigzane z przystosowaniem si¢ do panujacych
warunkow w komorkach gospodarza, umozliwiajacych ich replikacje.



Charakterystyczne cechy budowy wirusow, tj. rozmiar, ksztalt, struktury morfologiczne, obecnos$¢ niekto-
rych enzymoéw, typ i struktura kwasu nukleinowego, obecno$¢ kopii genomoéw niektorych wirusow (np. RNA)
sg zrédlem wiedzy dotyczacej ich replikacji, rozprzestrzeniania sie i profilaktyki przed zakazeniami oraz
jednostek chorobowych przez nie wywotywanych.



1. Ogolna struktura czastek wirusow

Wielkos¢ wiruséw/wirionow istotnych klinicznie waha si¢ w przedziale od 18 — 26 nm (parwowirusy) do
300 nm (pokswirusy), ktore dostrzegalne sa w mikroskopie $wietlnym. Wigksze wiriony wykazuja wyzszy
stopien ztozonos$ci budowy, wyposazone sa w wieksze genomy, kodujace wieksza ilos¢ biatek. Niektore z nich
zawierajg specyficzne biatka funkcjonalne, np. enzymy inicjujace replikacj¢ czy tez strukturalne, peligce zroz-
nicowane funkcje, np. biatka receptorowe, biatka matriksowe, taczace nukleokapsyd z ostonka wirusowa...

Wirusy jako czastki powstate w procesie ewolucji przystosowaty si¢ do przenoszenia materiatu genetycznego
w postaci DNA lub RNA z jednej komorki do drugiej. Istotng roéznica w ich budowie jest obecno$¢ lub brak
ostonki (dwuwarstwowej blony fosfolipidowej) okrywajacej wewnetrzng strukture wirusa, ktora jest podobna
w obu ich typach. Zaobserwowana réznica wigze si¢ z odmienno$cia sposobu wnikania do komoérki gospoda-
rza i jej opuszczania. Wsrod wirusow atakujacych bakterie, zwanych bakteriofagami jedynie nieliczne zaopa-
trzone sg w ostonki.

Generalizujac na czastke wirusa skladajg sie¢ dwa podstawowe sktadniki, tj. biatka i kwasy nukleinowe, ktore
moga by¢ upakowane w jednym z dwoch typow struktur biatkowych:

e paleczkowatej/spiralnej (helikalnej) — w ktoérej podjednostki biatkowe, zwane kapsomerami taczg sie

w staltych odstepach wzdhuz kwasu nukleinowego, zamykajac go w helikalnej strukturze biatkowej,
np. wirus mozaiki tytoniu -TMV, wirus Ebola, wirus grypy (pleomorficzny-cylindryczny lub kulisty),
niektdre bakteriofagi [Ryc. 1, 2].



TOBACCO MOSAICVIRUS

Nucleic acid
(RNA)
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(proteins)

Ryc.1. Wirus mozaiki tytoniu (schemat) Ryc. 2. Wirus Ebola
[https://pl.123rf.com/photo-26051856] [https://pl./wikipedia.org./wiki/goraczka krwotoczna
Ebola]

o kulistej/sferycznej (ikosaedralnej) — w ktorej skondensowany kwas nukleinowy nie wykazuje wigkszego
zwigzku z podjednoskami biatkowymi — kapsomerami, wystepuje najprawdopodobniej niezaleznie
od geometrycznej struktury biatkowej, np. wirus rozyczki, wirus brodawczaka ludzkiego [Ryc. 3, 4].



Ryc. 3. Wirus rozyczki Ryc. 4. Wirus brodawczaka ludzkiego
[https.//www.google.pl/search?q=wirus+rozyczki] [https.//pl.wikipedia.org./wiki/Wirus-brodawczaka-ludzkiego]

Strukture biatkowa ikosaedralng wykazuja wirusy bedace patogenami cztowieka. Kapsyd wirusowy
zbudowany jest z podjednostek bialkowych (kapsomerdéw) tworzacych sferycznag/quasisferyczng strukture za-
mykajaca w $rodku kwas nukleinowy, niekiedy wraz ze specyficznymi enzymami. Zabezpiecza/chroni przed
ekstremalnymi warunkami $rodowiskowymi, tj. przed wysychaniem, kwasami, detergentami. Struktura ta jest
oparta na 20 powierzchniach 60 identycznych elementach powigzanych z sobg podwdjna, trojkrotng i piecio-
krotng osig symetrii. Kapsyd chroni material genetyczny przed jego uszkodzeniem, degradacjg, okresla swoi-
stos¢ antygenowa, odpowiedzialny jest za przylaczanie wirusa do komoérki gospodarza (adsorpcja),
poza wirusami z ostonkami [Ryc. 5].



proteiny MHC

glikoproteina
przezbionowa ¢ p12 0

glikoproteina
dokujace

odwrotna transkryptaza

Ryc. 5. Wirus HIV (wirus ikosaedralny z ostonka fosfolipidowa)
[https//pl.wikipedia/org/wiki/Plik:HI-Virion-pl.svg]

Wirusy pozbawione dwuwarstwowej ostonki fosfolipidowej, pod ktérg wystepuje kapsyd narazone sa
na bezposredni kontakt ze S$rodowiskiem zewngtrznym. Inne wirusy otoczone sg oslonka fosfolipidowa,
pochodna blony komorkowej, ktora otacza si¢ wirus podczas opuszczania komorki gospodarza w procesie

10



wypaczkowywania. Podczas tego procesu z ostonka integruja si¢ bialka kodowane przez komérke, jak
i czgstke wirusa, tworzac wypustki (peplomery). Do takich wiruséw nalezg m. in. wirusy z rodziny Retroviri-
dae, Herpesviridae, Poxviridae i inne. Oslonki wirusow pochodzace z blon komérkowych gospodarza moga
si¢ nieznacznie rozni¢ pod wzgledem chemicznym, w zaleznosci od rodzaju komoérek w ktorych si¢ namnazaty.
Tworzenie kapsydu i sktadanie czastki wirusa u wigkszosci wirusow z oslonkami odbywa si¢ W blonie
komorkowej, blonach aparatu Golgiego, retikulum endoplazmatycznym (koronawirusy) lub blonie jadro-
wej (herpeswirusy). W ostonkach fosfolipidowych wystepuja bialka receptorowe w postaci glikoprotein,
kanaly transportowe i bialka matriksowe stuzace do potaczenia nukleokapsydu z ostonka wirusowag.

Wewnatrz kapsydu wystepuje material genetyczny w postaci DNA lub RNA, przy czym DNA moze by¢
czasteczka dwuniciowg lub jednoniciowa linearna czy tez kolista, natomiast RNA — jednoniciowa o dodat-
niej lub ujemnej polarnosci oraz dwuniciowg 0 dodatniej/ujemnej polarnosci.
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2. Genomy wirusow, ich typ i konfiguracja

Wyrdznia si¢ nastgpujace postaci genomu wirusow, ich typy i konfiguracje:

Typ dsDNA — dwuniciowy DNA wykazujacy strukture linearng (bakteriofagi) lub kolista (bakteriofagi,
Polyomavirus, Papillomavirus),

Typ ssDNA — jednoniciowy DNA, wykazujacy strukture linearng lub kolista (Parvovirus B 19),

Typ (+/-) dsRNA — dwuniciowy RNA, ktory rowniez nie jest infekcyjny; jednakze w obecno$ci wirusowej
polimerazy RNA ulega transkrypcji do nici 0 ujemnej polarnosci do ktorej dobudowywane sg komplemen-
tarne nici o dodatniej polarnosci, tworzac nowy dwuniciowy genom wirusowy (Rotavirus A, B..),

Typ (+)ssRNA — jednoniciowy RNA o dodatniej polarnosci (Sensowny) pelni rolg mMRNA (taka sama
polarnos¢), co umozliwia synteze (translacje) wirusowej polimerazy RNA przy pomocy ktorej nastgpuje
transkrypcja wirusowego genomu o dodatniej polarnosci na komplementarne nici o ujemnej polarno-
$ci, ktore z kolei transkrybowane sa na nowe nici genomu RNA o dodatniej polarnosci (np. Enterovirus);
inkorporujg one do nowych wirionéw (Hepatitis A virus, Human rhinovirus..),

Typ (-)ssSRNA — jednoniciowy RNA o ujemnej polarnosci (antysensowny — musi by¢ przepisany), Co
oznacza, ze czasteczka ta nie ma zdolnosci pelienia roli mMRNA w procesie translacji, a taki genomowy
RNA jest nieinfekcyjny, bowiem nie moze wytworzy¢ potomnych czgstek wirusa. Wczesniej musi dojsé
do transkrypcji na tzw. ni¢ komplementarng: przy udziale wirusowej polimerazy RNA na komplemen-
tarng nici RNA 0 dodatniej polarnosci, a nastepnie na nowe genomowe czasteczki RNA 0 ujemnej
polarnosci (Influenza A virus, Human parainfluenze virus 1, 3, Measles virus..),

Typ RNA ambisensowny — RNA (+) i RNA (-) potaczone koncami.

Wymienione postaci genomoéw, ich typy i konfiguracje determinujg caty proces replikacji materiatu genetycznego.
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3. Replikacja wirusow

Podstawowe etapy replikacji sg wspolne dla wszystkich wiruséw, natomiast przebieg poszczegdlnych jej
etapOw 1 pokonywanie ograniczen biochemicznych uzaleznione sg od genomu i budowy wirusa (obecno$é
otoczki czy tylko kapsydu).

Gtoéwne etapy replikacji:

e weczesna faza infekcji wirusa — rozpoznanie wtasciwej komorki docelowej, przytaczenie si¢ do recep-
toréw blonowych komorki, pokonanie bariery btony komorkowej, uwolnienie swojego genomu w cy-
toplazmie (nickiedy konieczne jest przeniesienie genomu do jadra komorki),

o faza pozna — poczatek replikacji genomu i synteza wirusowych makroczasteczek — zlozenie podjedno-
stek/komponentow wirusa i jego uwolnienie,

o okres eklipsy — koniec replikacji skutkujagcy pojawieniem si¢ nowych wirionéw (efekt sktadania pod-
jednostek wirusowych).

Dokonujac szczegdtowej analizy przebiegu cyklu replikacyjnego wirusow pochodzacych z réznych rodzin,
o zroznicowanych genomach i budowie wyrdznia si¢ 0siem etapéw.

Etap |. Rozpoznanie komorki docelowej — obecno$¢ swoistych receptorow bialkowych na powierzchni
komérki gospodarza z ktérymi moze si¢ potaczy¢ okreslony wirus za posrednictwem struktur wystepuja-
cych na powierzchni kapsydu.

Etap I1. Adsorpcja/przylaczenie wirusa — specyficzne bialka kapsydu, np. glikoproteiny VAP lub inne struk-

tury wiaza si¢ z tymi komorkami docelowymi, ktore zawierajg blonowe receptory bialkowe do ktorych
maja powinowactwo.
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Etap Ill. Penetracja/wnikania — interakcja pomi¢dzy biatkami VAP i innymi strukturami a receptorami
komérkowymi inicjuje proces internalizacji wirusa do komorki docelowej. Proces ten uzalezniony jest od
budowy wirionu i rodzaju infekowanej komorki. Wigkszos¢ wiruséw bezotoczkowych dostaje si¢ do ko-
morki przez zalezng od receptoréw endocytoze lub wiropleksje (bez udziatu receptora przeslizguja sig, np.
picornawirusy i papowawirusy przez btong komorkowa). Otoczka wiruséw otoczkowych integruje si¢ z blo-
ng komdrki, co umozliwia przenikanie kapsydu, genomu do cytoplazmy. Przy pH obojetnym dochodzi do
fuzji otoczki z blona, a pH kwasnym zachodzi endocytoza i fuzja otoczki z endosomem. Paramyksowirusy
posiadajg biatko fuzyjne. Reasumujac wirusy dostaja si¢ do cytoplazmy komorki gospodarza i uwalniaja
material genetyczny w procesie endocytozy, wiropleksji czy fuzji.

Etap IV. Uwolnienie wirusa z otoczki lub kapsydu — w wyniku internalizacji do komorki z otoczki i kapsydu
uwalnia si¢ genom, ktory przemieszcza si¢ do miejsca replikacji. Replikacja wirusow DNA (poza pokswiru-
sami) odbywa si¢ w jadrze komorki gospodarza, natomiast wigkszosci wirusow RNA w cytoplazmie. Usu-
wanie otoczki i kapsydu odbywa si¢ podczas laczenia si¢ z receptorami komorkowymi lub przy udziale
proteaz endosomu lub lizosomu (pH kwasne). W kapsydach picornawirusow uwalnia si¢ specyficzne
bialko VP4 inicjujace eliminacje ptaszcza lub otoczki. Wirusy majgce otoczke traca ja podczas fuzji, zostaje
uwolniony nukleokapsyd, ktory taczy si¢ z blong jadrowa, wprowadzajac genom DNA bezposrednio
do jadra, gdzie ulega replikacji.

Etap V. Powielanie komponentéw wirusa/synteza makromolekularna — biosynteza bialek kapsydu i innych
bialek, np. enzymow kodowanych przez genom, replikacja genomu wirusowego DNA lub RNA przy udzia-
le enzymow wirusowych i komoérkowych.

a) Wczesne mRNA i biosynteza bialek enzymatycznych oraz wigzacych kwasy nukleinowe — genom
wirusowy transkrybowany jest na mRNA zdolny do wigzania si¢ z rybosomami na ktérych zachodzi
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b)

translacja, co uwarunkowane jest budowa wirusowego genomu oraz miejscem jego replikacji. Uklady
komorkowe uczestniczace w transkrypcji oraz obrobce mMRNA zlokalizowane sg w jadrze komérko-
wym. Wiekszos¢ wirusow DNA wykorzystuje komorkowa polimeraze RNA II zalezng od DNA oraz
inne enzymy w celu wytworzenia mRNA. Wyjatkiem sg pokswirusy nalezace do DNA, ktore replikuja
w cytoplazmie, zresztg tak jak wickszo$¢ wiruséw RNA, przy czym te ostatnie musza kodowaé wszyst-
kie enzymy biorace udziat w replikacji i transkrypcji (brak ich w cytoplazmie).

Replikacja genomu — DNA wiruséw wymaga obecnosci DNA-zaleznej polimerazy DNA, innych
enzyméw i trojfosforanow deoksyrybonukleotydéw. Transkrypcja genomu wiruséw DNA (poza
pokswirusami) zachodzi w jadrze komorkowym, przy czym do syntezy wirusowego mRNA wykorzy-
stywane sa polimerazy oraz inne enzymy gospodarza. Transkrypcja genéw wirusowych zwigzana jest
z interakcjg biatek wigzacych DNA z promotorem i sekwencjg wzmacniajgca (enhancerem) w genomie
wirusa. Wiriony produkuja wtasne czynniki modulujace ekspresje gendéw, np.biatko VP16, VMV6S.
Replikacja i transkrypcja RNA wirusow przebiegajg podobnie.

Genom wirusa RNA (picornawirusy, Kaliciwirusy, koronawirusy, flawiwirusy oraz tagowirusy) posiada
geny kodujace RNA-zalezna polimeraze RNA (replikaze/transkryptaze), poniewaz w cytoplazmie nie wy-
stepuja enzymy zdolne do replikacji. Genom RNA (+) cechuje si¢ zdolnosciami infekcyjnymi, wigze si¢
z rybosomami i prowadzi do syntezy biatek. Retrowirusy posiadaja dwie kopie genomu RNA (+),
RNA-zalezng polimerazg DNA (odwrotng transkryptaze) i dwie czasteczki tRNA (brak w cytoplazmie).
Syntetyzowany w cytoplazmie cDNA przenika do jadra i ulega integracji z DNA gospodarza. Genomy
RNA (-) (rabdowirusy, ortomyksowirusy, paramyksowirusy ...) stuza do syntezy mRNA, jednakze ta ni¢
nie posiada zdolnosci infekcyjnych, dlatego z genomem do komoérki dostaje sie polimeraza wirusowa
umozliwiajaca powstanie drugiej nici RNA(+), stuzacej jako matryca do biosyntezy genomu.
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c)

d)

Synteza péznego mRNA i bialek strukturalnych — replikacja genomu inicjuje proces transkrypcji poz-
nych biatek strukturalnych, ktére sa konieczne do skladania czastek wirusa. Biosynteza wtasnych bialek
wymaga obecnosci komorkowych rybosoméw, tRNA a takze funkcjonowania potranslacyjnych mechani-
zmow ich modyfikacji. Proces wigzania mRNA z rybosomami odbywa si¢ za posrednictwem czapeczki 5’
zbudowanej z metyloguanozyny lub petli RNA (IRES). Wigkszos¢ wirusowych mRNA posiada ogon po-
liA (poliadenylowy). Genom wigkszosci wirusow RNA (+) ulega translacji, syntetyzujac olbrzymig poli-
proteine, ktora ulega cigciu za pomocg proteaz wirusowych i komoérkowych na funkcjonalne biatka. Istnie-
je kilka mechanizméw zwigzanych z procesem translacji, np. translacja preferencyjna — wirusowe RNA
ulega translacji czg$ciej niz komorkowe, blokowanie poréw jadrowych — zatrzymywanie mRNA komorki,
indukowanie mechanizmu degradacji komérkowego DNA i RNA.

Potranslacyjna modyfikacja bialek — niektore wirusowe bialka wymagaja obrobki potranslacyjnej
polegajacej na fosforylacji za posrednictwem Kinaz wirusowych/biatkowych, glikozylacji protein, ktora
odbywa si¢ W retikulum granularnym/aparacie Golgiego czy acylacji, solwatacji w aparacie Golgiego.

Etap VI. Dojrzewanie/skladanie wirusow — sktadanie kopii genoméw wirusowych i nowych bialek kapsydu
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w potomne czastki wirusa. Kazda z czasteczek biatkowych wirionu posiada specyficzne markery, umozli-

wiajace interakcje i polaczenia migdzy biatkami, kwasem nukleinowym oraz migdzy elementami otoczki

a kapsydem. Proces sktadania rozpoczyna si¢ wowczas, kiedy dostepne sg w okreslonym stezeniu wszystkie
komponenty czgsteczki. Mechanizm sktadania zalezy od miejsca replikacji genomu oraz rodzaju wirusa
(otoczka, kapsyd). Sktadanie wirusow DNA odbywa si¢ w jadrze (poza pokswirusami), natomiast RNA —

w cytoplazmie. Kapsydy wirusowe tworzone sa jako prokapsydy, wypetione nast¢pnie genomem lub skia-

danie kapsydu odbywa sie dookola genomu. Elementy nukleokapsydu odbudowujg genom, a kompletny
kapsyd pokrywa otoczka. Helikalny nukleokapsyd wirusow RNA (-) zawiera odwrotng transkryptaze



konieczng do syntezy mRNA i inne enzymy. W przypadku wiruséw otoczkowych wytworzenie otoczki

nastgpuje po zwigzaniu si¢ nukleokapsydu i glikoprotein wirusowych z blona komoérkowa, po czym uwal-

niajgcy si¢ wirion otacza si¢ nig podczas paczkowania.

Etap VII. Paczkowanie wirusow otoczkowych — rodzaj genomu i budowa glikoprotein okresla miejsce
paczkowania w komorce. Kapsyd wigkszosci wirusow RNA taczy si¢ bezposrednio z blona cytoplazma-
tyczna, co jest rownoznaczne z uwolnieniem z komorki. Inne wirusy np. flawiwirusy, koronawirusy uzyskuja
swa otoczke w retikulum endoplazmatycznym lub btonach aparatu Golgiego. Istniejg rézne mechanizmy
sktadania czastki wirionowej, np. u wirusow RNA (-) polimeraza RNA transportowana jest w nukleokapsy-
dzie, retrowirusy posiadaja genom zapakowany wraz z enzymami (polimeraza, proteaza, integraza) w poli-
proteinowy prokapsyd.Wytworzony prokapsyd wiaze si¢ z blonami zawierajacymi wirusowe glikoprotei-
ny, co prowadzi do odpaczkowania wirusa.

Etap VIII. Uwolnienie potomnych wirionéw z komérki — wirusy uwalniane sg z komorki w wyniku lizy komorki,
egzocytozy lub paczkowania przez blong koméorkows. Wymienione zjawiska Korelujg z procesem dojrzewania
wiruséw. Wirusy otoczkowe w wiekszosci przypadkow uwalniane sa droga odpaczkowywania od blony pla-
zmatycznej, ktorg si¢ otaczaja, natomiast w przypadku wirusow powielajacych si¢ w cytoplazmie (flavowirusy,
pokswirusy) uwalniane sg na drodze egzocytozy lub lizy komorki. Wirusy bezotoczkowe uwalniane sg zwykle
w wyniku lizy zakazonych komorek. Uwolnione wiriony infekuja nastgpne komorki gospodarza.

Istnieje tzw. okres latencji (utajenia), kiedy genom wirusa zintegrowany jest z genomem komorki gospoda-
rza, a zatem nie wykrywa si¢ wowczas pozakomorkowo czgstek danego wirusa. Kazda zainfekowana komorka
moze wytworzy¢ podczas jednego cyklu okoto 100 tysiecy czastek wirionéw, ale tylko 1 — 10% z nich jest
zdolna do wywotania infekcji. Nieinfekcyjne czastki wirionow (zdefektowane) powstaja w wyniku mutacji lub
bledéw podczas sktadania wiriondw.
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4. Bakteriofagi i ich charakterystyka
4.1. Cechy budowy bakteriofagéw

Zidentyfikowano wirusy o bardziej skomplikowanej strukturze wirionu, ktorymi sa wirusy bakterii
i archeonow, zwane bakteriofagami. Wszystkie typy czastek bakteriofagow zbudowane sg z materialu gene-
tycznego otoczonego biatkami, tworzacymi kapsyd o budowie helikalnej, ikosaedralnej/izometrycznej lub
zlozonej. Obecnie znanych jest kilka bakteriofagéw, ktorych kapsyd otoczony jest dodatkowa ostonka.

Kapsyd o strukturze helikalnej zbudowany jest z helikalnie utozonych podjednostek bialkowych, ktore
w kolejnych zwojach helisy przesunigte sa wzgledem siebie o okreslony kat, tworzac strukture przypominajaca
krecone schody, wewnatrz ktorych znajduje si¢ kwas nukleinowy. Tego typu budowg prezentuja np. bakterio-
fagi Escherichia coli — Coliphage M13, Coliphage fd.

Kapsyd o strukturze ikosaedralnej/izometrycznej charakteryzuje utozenie podjednostek biatkowych zwa-
nych kapsomerami w postaci pustej struktury quasisferycznej, wewnatrz ktorej zamknigty jest kwas nuklei-
nowy (Caliphage ¢X174).

Wigkszo$¢ bakteriofagow wykazuje bardziej ztozong strukture wirionu, taczaca elementy struktury helikal-
nej i ikosaedralnej, ktorej gtownymi elementami budowy sa gléwka i ogonek wraz z wiékienkami. Do najle-
piej poznanych bakteriofagow tego typu, ze wzgledu na tatwos¢ ich namnazania, otrzymywania duzej liczby
czastek wirusowych i tatwos$¢ ich oczyszczania nalezg bakteriofagi Escherichia coli, tj. Coliphage T2, T4 i T6.

Bakteriofag T4 zbudowany jest z nastepujacych elementow:

= gléwki — w ktorej upakowany jest caly genomowy DNA, majacej struktur¢ ikosaedralna, ktora nie jest

idealna we wszystkich czastkach wirusowych,

18



ogonka — przytwierdzonego za posrednictwem kolnierzyka do gtowki faga, ktory zbudowany jest z we-
wnetrznej tubularnej struktury rdzeniowej, otoczonej kurczliwa pochewka helikalna, na koncu ktore-
go znajduje si¢ plytka podstawowa z wbudowanymi enzymami, np. lizozymem istotnym w procesie
wprowadzania DNA faga do cytoplazmy komorki bakteryjne;j,

wlokienek ogonka — odchodzacych od plytki podstawowej w postaci szesciu wypustek zbudowanych
z dwoch czesci potaczonych z sobg pod okreslonym katem, tj. czeSci wewnetrznej potaczonej z ptytka
i zewnetrznej — odpowiedzialnej za rozpoznanie receptorow komorkowych atakowanej bakterii
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Ryc. 6. Budowa bakteriofaga (https://pl.wikipedia.org/wiki/Bakteriofag)
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Ponad 40% informacji genetycznej koduje bialka strukturalne. Za uformowanie gtowki faga odpowiadaja
24 geny, ponad 25 genéw koduje biatka strukturalne ogonka i wlokienek ogonka, a 5 genow odgrywa rolg
W montowaniu czastek wirusa. Gléwka, ogonek i wtokienka ogonka powstaja w oddzielnie przebiegajacych
szlakach biosyntezy, a po wbudowaniu DNA do gtéwek fagowych taczone sa one w integralng calos¢.

Bakteriofagi, podobnie jak inne wirusy mogg zawiera¢ jako genomowy kwas nukleinowy:

dsDNA (dwuniciowy, kolisty) — grupa fagéw L2 Acholeplasma, fagPM2 Alteromonas...,

dsDNA (dwuniciowy, linearny) — trzy rodziny: Myoviridae, Siphoviridae i Podoviridae; fag G Bacillus
megaterium posiada najwigkszy genom,

sSDNA (jednoniciowy, o dodatniej polarnosci) — dwie rodziny, tj. Inoviridae (helikalny) i Microviridae
(izometryczny),

dsRNA (dwuniciowy, linearny) — np. bakteriofag $6 Pseudomonas,

sSRNA (o dodatniej polarnosci) — np. bakteriofagi Enterobacteriaceae nalezace do rodziny Leviviridae,
bakteriofag MS2.

4.2. Namnazanie si¢ bakteriofagow

Najwazniejszym etapem cyklu biologicznego bakteriofaga jest replikacja genomowego kwasu nukleinowe-
go. Jego natura, tj. typ genomu, jego struktura i organizacja genetyczna determinuja wszystkie etapy namna-
zania si¢ wirusow.

W procesie namnazania si¢ bakteriofagdéw mozna wyrdzni¢ nastgpujace cztery etapy:

a) Adsorpcja i penetracja — przylaczanie sie¢ (adsorpcja) czastek fagowych do powierzchni wrazliwych
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komérek i wnikanie (penetracja) kwasu nukleinowgo. Dzigki okreslonym bialkom fagowym i recepto-



b)

rom komorki bakteryjnej zachodzi proces adsorpcji czastek fagowych. Na przyktad u fagéw Escheri-
chia coli, tj. T2, T4 i T6 receptorami sg wypustki ogonka (6), ktore taczg sie z resztami diglikozylowymi
lipopolisacharydu szczepu Escherichia coli. Inne bakteriofagi (sSSRNA, ssDNA) do adsorpcji i wprowa-
dzenia materiatu genetycznego wykorzystuja bakteryjne pilusy (nitkowate twory biorace udziat w koniu-
gacji). Bakteriofag M13 dysponuje bialkiem gp3 bedacym receptorem fagowym, pozwalajacym na ad-
sorpcje faga do pilusow F. Po zwigzaniu si¢ faga z komorkg fagowy kwas nukleinowy przenika poprzez
btone zewnetrzna, przestrzen periplazmatyczna i blone cytoplazmatyczng do cytoplazmy bakterii gram
,» — . Inaczej ten proces przebiega u bakteriofagdw z ostonka, ktoére powodujg lize blony zewnetrznej,
po czym wnikaja do komorki w wyniku fuzji ostonki z btong cytoplazmatyczng bakterii. Przenoszenie
DNA nastepuje tez przez specyficzne kanaly powstajace podczas infekcji, ktore moga by¢ utworzone
przez bialka fagowe lub blonowe komérki (biatka transmembranowe).
Transkrypcja, translacja i replikacja genomu wirusowego — wprowadzenie DNA, np. faga T4 inicjuje
kontrolowang ekspresj¢ gendéw okreslanych jako wczesna, $rednig i pozng. Kontrola ekspresji genow
fagowych odbywa si¢ na poziomie inicjacji transkrypcji, translacji i replikacji genomu. Ekspresja genow
prowadzi do czasowego wilaczania biosyntezy poszczegdlnych klas mRNA, co wigze si¢ z modyfikacja
komédrkowej polimerazy RNA. Wiele genow fagowych transkrybowanych jest ze wspolnych promotordw.
Ekspresja gendéw faga T4 regulowana jest produktami biatkowymi kodowanymi przez:
e gen 32 — biatko regulujace geny zaangazowane w proces replikacji, rekombinacji i transkrypcji,
e gen 43 — koduje polimeraze DNA,
e gen regA — koduje represor translacji.
Do biatek syntetyzowanych przed rozpoczegciem replikacji DNA naleza:
e nukleazy — degradujace DNA gospodarza,
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d)

e enzymy — syntezujace nukleotydy wchodzace w sktad genomu,

e biatka tworzace kompleks replikacyjny i rekombinacyjny,

e biatka modyfikujace btony komorkowe,

e biatka modyfikujace DNA fagowy,

e biatka modyfikujace polimeraze RNA,

e biatka wplywajace na przebieg translacji.

W tym okresie syntezowane sg rozne typy tRNA. Po pojawieniu si¢ specyficznego bialka, ktore laczy si¢
z polimeraza RNA dochodzi do zablokowania transkrypcji genéw wczesnych i Srednich. Powstanie
nukleaz fagowych prowadzi do intensywnej degradacji komérkowego DNA, uniemozliwiajac tworzenie
komérkowych czgsteczek mRNA. W sekwencji zachodzi ekspresja poznych genéw fagowych i synteza
biatek poznych: endonukleazy VII (cigcie DNA podczas rekombinacji), bialek strukturalnych i lizozy-
mu, ktéry catkowicie rozpuszcza $ciane komorkowa bakterii. W dalszym etapie cyklu biologicznego
rozpoczyna si¢ replikacja genomow bakteriofagow, czyli wytwarzanie potomnych czasteczek RNA lub
DNA o takiej samej polarnosci. Istniejace roznice dotyczace replikacji genomow zdeterminowane sa
m. in. typami genomow bakteriofagow.

Skladanie i dojrzewanie czastek fagowych — po wytworzeniu odpowiedniej ilosci czastek genomowego
kwasu nukleinowego i bialek rozpoczyna si¢ skladanie i dojrzewanie czastek wirusowych. Rozne biat-
ka strukturalne osiagaja ostateczng posta¢ w trakcie montowania czastek biatkowych lub po ich wytwo-
rzeniu. Istotnym problemem jest pakowanie do kapsydu prawidtowej nici genomowe;j.

Uwalnianie czastek wirusowych poza komorki gospodarza — proces ten nastepuje w wyniku lizy
komorek gospodarza. Znane sg dwa mechanizmy lizy wywolanej przez namnazanie si¢ fagow:



Fagi dsDNA zawieraja zwykle dwa geny kodujace enzymy odpowiedzialne za lize komorek. Sa to
endolizyny, degradujace peptydoglikany sciany komorkowej bakterii oraz holiny, umozliwijace endo-
lizynom transport przez btong cytoplazmatyczng, torujac dostgp do mureiny/peptydoglikanéw.
Wraz z degradacjg $ciany komorkowej nastgpuje liza komorek.
Fagi $X174 i QP posiadaja jeden gen, ktorego produkt, w postaci bialka litycznego E nie wykazuje
zadnej aktywnosci mureinolitycznej, a jego dziatanie polega na hamowaniu syntezy mureiny. Znane
sa jeszcze inne mechanizmy prowadzace do lizy komodrek gospodarza, a tym samym uwolniania
bakteriofagow.
Wsréd bakteriofagow wyroznia si¢ dwa cykle replikacyjne:
cykl lityczny — nazywany cyklem zyciowym bakteriofagow wirulentnych. Cykl lityczny polega
na zakazeniu bakterii, namnozeniu nowych czastek fagowych, rozpadzie/lizie komoérki bakteryj-
nej i uwolnieniu potomnych bakteriofagow, infekujacych nastepne komorki gospodarza. Po namno-
zeniu fagow komorka gospodarza ulega lizie. W przypadku bakteriofagow tagodnych, poza dos¢ cze-
stym cyklem litycznym, mamy do czynienia z drugim cyklem zyciowym, tj. cyklem lizogenicznym.
cykl lizogeniczny — drugi typ cyklu zyciowego dotyczy bakteriofagow tagodnych, ktore wprowadza-
ja swoj genom do komorki bakterii, a nastepnie wbudowuja do genomu bakterii, podlegajac wraz
z nim replikacji. Jesli materiatem genetycznym jest wirusowy DNA ulega on bezposredniej integracji
z genomem bakterii, natomiast jesli jest to wirusowy RNA — zostaje przepisany w obecno$ci 0d-
wrotnej transkryptazy na DNA, ktory zostaje wbudowany do genomu gospodarza. Bakteriofagowy
material genetyczny zintegrowany z genomem gospodarza zwany profagiem namnazany jest pod-
czas podziatdéw komorkowych i przekazywany do komorek potomnych. Zintegrowany materiat gene-
tyczny ulega represji, co skutkuj wstrzymaniem biosyntezy biatek fagowych. W takiej postaci profag
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moze trwac¢ nawet przez okres wielu podziatéw komorek gospodarza, nie powodujac ich lizy/$mierci.
Jednakze w okreslonych warunkach, pod wplywem takich czynnikéw, jak szok termiczny,
promieniowanie ultrafioletowe UV, promieniowanie jonizujace, mitomycyna C... (zmiany
w strukturze kwsoéw nukleinowych) moze dojs¢ do wyciecia profaga z genomu gospodarza i wejscia
w cykl lityczny zwiazany z niezalezna replikacja faga, liza komorki bakteryjnej i uwolnieniem
potomnych czastek bakteriofagowych.

Niejednokrotnie po wniknieciu fagowego DNA do komorki gospodarza dochodzi do infekcji abortywnej,

w ktorej wiekszos¢ infekujgcych czasteczek DNA jest natychmiast lub sukcesywnie niszczonych.

4.3. Bakteriofagi w leczeniu infekcji bakteryjnych

Bakteriofagi eksperymentalnie stosowane sa w zwalczaniu zakazen bakteryjnych wowczas, kiedy zawodza
srodki farmaceutyczne w postaci antybiotykow. Gtéwnie wykorzystuje si¢ bakteriofagi lityczne, majace zdol-
no$¢ namnazania si¢ w bakteriach patogennej, prowadzac do ich lizy. Podanie pacjentowi odpowiednio dobrane-
go bakteriofaga prowadzi do jego namnazania, uwalniania potomnych wirionéw atakujacych kolejne komorki
bakteryjne, az do momentu catkowitej likwidacji catej populacji danego patogenu. Po raz pierwszy te metode
zastosowal w latach dwudziestych XX w. F. H. d’Herelle, ktora zaniechano z chwilg odkrycia antybiotykow.

W ostatnich latach ze wzgledu na wzrastajacg liczbe antybiotykoopornych szczepow bakteryjnych na catym
$wiecie wzrosto zainteresowanie fagoterapia, ktéra ma wiele zalet, ale rowniez i wad.

Zalety stosowania fagoterapii:

» specyficzno$¢ dzialania — infekuje tylko jeden typ bakterii, nie narusza homeostazy flory fizjologicznej

uktadu pokarmowego,
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» mozliwos$¢ wykorzystania przeciwko bakteriom gram ,,+” i gram ,, — >,

* wykazuja zdolnos$¢ samoistnego zwickszania dawki leku podczas trwania infekcji,

» Zzabijajac wszystkie bakterie patogenne fagi zostajg usuniete z organizmu, bowiem nie maja powinowac-

twa do komorek eukariotycznych,

* podajac doustnie przenikaja do krwi, narzadow wewngtrznych, a takze mozgu pokonujac bariere

krew/moézg,

*  mozliwos¢ stosowania matych dawek (10° czastek/ml).

Wady stosowania fagoterapii:

» uwalnianie endotoksyn bakteryjnych (liza bakterii),

e powstawanie mutantow bakteryjnych opornych na dany typ bakteriofaga,

» szybkie usuwanie bakteriofagéw przez uktad siateczkowo-srédbtonkowy watroby i $ledziony,

* immunogenno$¢ bakteriofagéw.

Fagi znajduja zastosowanie zaréwno w leczeniu chorob ludzi i zwierzat, jak i w ochronie roslin i zywno$ci.
Koktajle bakteriofagowe stosowane sg w leczeniu ran pooparzeniowych, ktore infekowane sg przez grozne
dla zycia i zdrowia bakterie, np. Pseudomonas aeruginosa (pateczka ropy bi¢kitnej), Staphylococcus aureus
(gronkowiec ztocisty). Fagi znalazly zastosowanie w odkazaniu réznych artykuléow spozywczych, np. surowe-
g0 miesa, owocow, warzyw 1 innych (phage biocontrol), dezynfekcji sprzetu i powierzchni majacych stycznos¢
z zywnoscig (phage biosanitation), a takze jako naturalny $rodek konserwujacy, przedtuzajacy okres trwalosé
produktow spozywczych. W ostatnich latach fagi wykorzystywane sa takze w obszarze dotyczacym bezpie-
czenstwa wéd i Zywnosci, rolnicwa i zdrowia zwierzat.
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5. Zmiennos$¢ genetyczna wirusow

Genom wiruséw podobnie jak form pro- i eukariotycznych podlega spontanicznym i gwaltownym muta-
cjom (formy tautomeryczne) pod wptywem réznych czynnikow mutagennych (czynniki fizyczne, np. promie-
niowanie jonizujace, szok termiczny, czynniki chemiczne, np. N-nitrozoaminy jako zwigzki metylujace zasady
azotowe...). W wyniku mutacji powstaja nowe odmiany wirusow, ktore rozpoznaje si¢ analizujac sekwencj¢ ich
genomoéw, antygenowos¢, roznice wiasciwosci strukturalnych i funkcjonalnych. Mutacje istotnych gendéw
zazwyczaj prowadzg do inaktywacji wirusa, natomiast w pozostatych genach mogg prowadzi¢ do zmian anty-
genowych, patogennosci wirusa, wytwarzania opornosci na leki przeciwwirusowe.

Podczas replikacji genomu wirusowego moze doj$¢ do bledéw w zwiagzku z niska precyzja dziatania wiru-
sowej polimerazy i duzg szybkoscia replikacji. Czestos¢ wystepowania mutacji wirusow RNA jest wyzsza
niz wirusow DNA.

Mutacje glownych genow majg charakter letalny, np. wystgpienie delecji (utraty fragmentu genomu) skutku-
je brakiem syntezy kodowanych na tej czesci biatek. Pod wpltywem czynnikoéw fizykochemicznych uzyskuje sie
mutanty atenuacyjne charakteryzujace si¢ obnizong zjadliwoscia. Istniejg takze mutanty warunkowe, np.
temperaturo-wrazliwe, u ktorych zmieniony gen kodujacy bialko pozwalajace wirusowi replikacje w okreslo-
nych warunkach termicznych.

Nowe odmiany wirusow mogg powstawac poprzez interakcje pomiedzy genomami wiruséw lub genomem
wirusa a genomem komoérki gospodarza.

Swoiste odmiany wirusow i ich mutanty wykazuja réznice dotyczace zdolnosci wykorzystania systemow
biochemicznych komérki czy przezywania w ciele gospodarza lub srodowisku. Do czynnikow selekcyjnych
ograniczajacych rozprzestrzenianie si¢ wirusow zaliczamy takie cechy jak:
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szybko$¢ wzrostu komorek,

budowa tkanki,

temperatura,

wrodzona i nabyta odporno$¢ immunologiczna,
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6. Wirusy w nowoczesnej terapii

Zmodyfikowane genetycznie wirusy stanowiag znakomity no$nik/wektor obcych genow. Wirusy zrekombi-
nowane wykorzystuje sig:

e w technikach wymiany genowej,

» do wytwarzania szczepionek rekombinowanych indukujacych odporno$¢ na inne wirusy lub nowotwory,

* jako czynnik eliminujacy tkanke nowotworows3.

Istotnymi atrybutami wirusow stosowanych jako wektory w terapii sg nastepujace ich cechy:

* replikacja zachodzaca w odpowiednich typach komérek,

e tropizm komoérkowy/tkankowy,

* zdolno$¢ transferu kwasow nukleinowych do komorek.

W terapii wektorowej najczgséciej wykorzystuje sie: retrowirusy, adenowirusy, herpeswirusy, parwowi-
rusy, pokswirusy i niektore togawirusy. Wektory wirusowe sg zdefektowane albo atenuowane, a rekombi-
nowane DNA wprowadza si¢ w miejsce genow wirulencji lub genow niekodujacych, ktore moga by¢ pod
kontrolag promotora wirusowego lub tkankowo-specyficznego. Zwraca uwage fakt, ze retrowirusy i adenowi-
rusy majg zdolnos¢ trwalego wbudowywania swojego genomu do genomu komoérki gospodarza. Atenuowa-
ne wirusy opryszczKi sg stosowane jako wektory zwalczajace komorki glejaka, pozostawiajac w stanie niena-
ruszonym wystepujace neurocyty. Wirus krowianki ze zrekombinowanym genem glikoproteiny wirusa
wscieklizny stosowany jest do uodpornienia przeciwko wsciekliznie zyjacych na wolnosci szopow, lisow,
jenotéw i innych ssakow. Postep w zakresie technik rekombinacyjnych, adekwatnego doboru wektorow
transferujgcych okreslone geny i innych obszaréw biotechnologicznych pozwoli prowadzi¢ spersonifikowana,
celowang terapie w zakresie wielu chorob trapigcych wspotczesne spoteczenstwo.
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7. Podstawowe mechanizmy patogenezy wirusowej

7.1. Wprowadzenie

Wirusy jako patogeny cztowicka wywotuja roznego rodzaju schorzenia po przetamaniu naturalnych barier
organizmu, uwolnieniu si¢ spod kontroli immunologicznej, uszkadzajac komorki istotnych tkanek organizmu.
Skutecznos¢ infekcji determinuje interakcja wirus — gospodarz, wykazujacy zrdéznicowang zdolnos¢ do odpo-
wiedzi immunologicznej. Przebieg choroby uzalezniony jest od wielu czynnikow, w tym od szczepu wirusa
infekujacego, jego gestosci, tropizmu do tkanki, zjadliwos$ci oraz ogdlnego stanu zdrowia osoby zakazone;j.

Niektore choroby wywotywane sg przez wiele wirusow, o podobnym tropizmie tkankowym, np. watroba — zapa-
lenie watroby, osrodkowy uktad nerwowy (OUN) — zapalenie mozgu, gore drogi oddechowe — przezigbienia. .. Nie-
kiedy okreslony wirus moze powodowa¢ wiele schorzen, np. wirus opryszczki pospolitej (HSV — 1) — zapalenie
dzigsel 1 jamy ustnej, zapalenie gardta, opryszczke warg, opryszczke narzadow piciowych, zapalenie mozgu i in.

Choroby wirusowe rozwijaja si¢ powoli, stopniowo, przy czym okres wylegania moze by¢ bezobjawowy
lub z nieswoistymi objawami, jak np. goraczka, bole glowy, dreszcze i inne (objawy prodromalne). Pojawiaja-
ce si¢ symptomy choroby powodowane sg uszkodzeniami tkanek i reakcjami zwigzanymi z dziglaniem wirusa
oraz funkcjonowaniem ukladu odpornosciowego. Objawy mogg trwaé przez caly okres zdrowienia — rekon-
walescencji. U czlowieka zwykle pojawia si¢ pamie¢ immunologiczna w celu zwigkszenia reakcji odporno-
Sciowej przy ponownej infekcji tym samym wirusem.

Wirusy do organizmu wnikaja gtownie poprzez:

* naruszong ciaggtos¢ skory — przerwanie, ugryzienie, uktucie,

* blony $luzowo-nabtonkowe pokrywajace/wyScielajace rozne narzady/uktady — oczy, uktad oddechowy,

uktad pokarmowy (jamg ustng), narzady ptciowe.
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Po dostaniu sie do organizmu wirus taczy si¢ z receptorami blonowymi komorki do ktérych wykazuje
powinowactwo, po czym drogg endocytozy wnika do komorki, w ktorej odbywa si¢ jego replikacja. Objawy
choroby towarzyszg replikacji zachodzacej w miejscu pierwotnej lokalizacji, skad poprzez krew i uklad
chlonny potomne wiriony mogg przenika¢ do innych tkanek.

Obecnos¢ i transport wiruséw we Krwi okreslamy mianem wiremii. Moga one wystepowaé w osoczu lub
moga by¢ zwiazane z limfocytami lub makrofagami. Replikacja wirusa w makrofagach, srédblonku naczyn
krwionosnych lub w watrobie moze prowadzi¢ do rozwoju zakazenia i zainicjowa¢ wiremi¢ wtorng.

Wirusy moga dociera¢ do OUN lub moézgu poprzez:

» krwiobieg,

* opony mézgowe i ptyn mézgowo-rdzeniowy,

» zainfekowane makrofagi,

* infekcje obwodowych/czuciowych neurocytow.

Znaczaca liczba wiruséw dysponuje wyjatkowa aktywnoscia (zjadliwoscia) zwigzang z replikacjg wirusa,
rozpowszechnieniem, docieraniem i wiazaniem si¢ z tkanka docelowa oraz mechanizmami obronnymi
gospodarza. Jakze jest ona istotna w aspekcie patogennosci i zapewnienia jego egzystencji. Utracenie tych cech
prowadzi zwykle do ostabienia wiruséw, czyli atenuacji.

7.2. Mechanizmy patogenezy

Analizujac mechanizmy patogenezy wirusowej nalezy uwzgledni¢ infekcje wirusowe na poziomie:
» komorkowym/cytologicznym (cytopatogeneza),

* gospodarza (mechanizmy patogennosci),

» populacji (epidemiologia).
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Poziom komoérkowy

Wyréznia si¢ trzy charakterystyczne nastgpstwa wirusowej infekcji komorek: infekcje nieproduktywna
(zakazenie nieudane), infekcje lityczng (prowadzi do $mierci komorki docelowej) i infekcje przetrwalg

(zachodzi replikacja w komorce docelowej bez jej usmiercenia).

Infekcja nieproduktywna — zwigzana jest z wlasciwosciami wirusa, jak i komérki docelowej o charak-
terze komorki niepermisywnej, ktéra moze nie posiadaé specyficznego receptora, istotnych szlakéw
enzymatycznych przemian biochemicznych, induktoréw transkrypcyjnych, czy tez moze prezentowac
antywirusowe mechanizmy obronne, np. brak mozliwosci replikacji danego wirusa. Takim przyktadem
moga by¢ neurocyty i komérki nienamnazajace si¢, ktore nie dysponujag mechanizmami i substratami
niezbednymi w procesie replikacji wirusow DNA. Komorki te moga ograniczy¢ syntezg biatek poprzez
fosforylacje, blokujac gromadzenie si¢ rybosoméw na mRNA. Inne komorki o charakterze komorek per-
misywnych zapewniajg wszelkie warunki, np. czynniki transkrypcyjne, enzymy potranslacyjne pozwala-
jace na pelny cykl replikacyjny wirusa.

Infekcja lityczna — zwigzana jest z replikacja wirusa, ktora w efekcie prowadzi do $mierci komorki
docelowej. Istnieja rézne mechanizmy zabijania komorek, np. niektore wirusy hamuja wzrost komorek,
zaktocajg ich mechanizmy naprawcze poprzez hamowanie biosyntezy makroczgsteczek komorkowych,
wytwarzajac enzymy degradujace i bialka toksyczne. Wirusy opryszczki pospolitej wytwarzaja bialtka
hamujace biosyntez¢ kwaséw nukleinowych gospodarza (DNA i RNA), syntetyzuja inne bialka, nisz-
czace DNA, dostarczaja substratow do replikacji genomu wirusowego. Replikacja wirusa, skumulowa-
nie wirusowych skladnikéw i wirionéw potomnych powoduje zaburzenie struktury i czynnosci
komorki, uszkodzenie lizosomow, co w sekwencji prowadzi do jej $mierci. Ekspresja antygenow
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wirusowych na powierzchni komoérki oraz naruszenie cytoszkieletu moze zmieni¢ interakcje migedzy
komérkami i1 ich morfologie, przygotowujac komoérke do cytolizy immunologicznej. Infekcja wirusowa
lub cytolityczna odpowiedz odporno$ciowa moze zainicjowaC apoptoze zainfekowanych komorek
(zaprogramowana $mier¢ komorek).

Infekcja przetrwala — moze mie¢ charakter:
a) przewlekly (nielityczny, produktywny) — pojawia si¢ w zaatakowanej komorce, ktora pod wptywem

wirusa nie zostaje zabita, powstaja nowe wiriony, wydzielane z komorki z reguty droga egzocytozy
lub paczkowania z btony cytoplazmatycznej gospodarza (wirusy ostonkowe).

b) latentny (utajony) — moze by¢ efektem zakazenia wirusem DNA komorki (integracja wirusowego

DNA lub prowirusowego DNA z DNA komorki), ktora ma ograniczone mozliwosci lub nie dysponuje
mechanizmami dla transkrypcji wszystkich genéw wirusowych. Swoiste czynniki transkrypcyjne
moga si¢ pojawic tylko w okreslonych tkankach, komérkach dzielacych sie, w wyniku oddziatywa-
nia hormonéw lub cytokin. Takim przyktadem moze by¢ latentny wirus HSV, ktory wystepuje
W neurocytach nieposiadajagcych czynnikoéw jadrowych do transkrypcji wczesnych gendéw wiruso-
wych. Pod wptywem na przyktad stresu i innych stymulatorow, w stanach immunosupresji moze
dochodzi¢ do aktywacji komorki, umozliwiajac replikacje wirusa.

transformacyjny (uniesmiertelniany) — niektére wirusy DNA i retrowirusy stymulujg niekontrolo-
wany wzrost komorek, co w efekcie prowadzi do ich transformacji, ktora cechuje ciagly wzrost,
zmiana morfologii i metabolizmu komorki. Wirusy onkogenne posiadajg r6zne mechanizmy unie-
$miertelnienia komérek, polegajace na aktywacji lub dostarczaniu genéw stymulujacych wzrost,
usuwaniu mechanizméw ograniczajacych biosynteze DNA i wzrost komoérek, blokowaniu apopto-
zy. Na przyktad wirus Epsteina-Barr unieSmiertelnia komorki B, stymulujgc ich wzrost i indukujac



ekspresje komorkowego onkogenu bcl-2, blokujacego zaprogramowang $mieré komérki (apoptoze).
Niektore onkowirusy produkuja bialka onkogenne. Ludzki wirus chtoniaka z limfocytow T koduje
bialko, ktore aktywuje ekspresje genow wraz z genami stymulujagcymi wzrost stezenia cytokin (np. in-
terleukiny-2). Integracja prowirusowego DNA wirusa HTLV-1 blisko genéw odpowiedzialnych za
stymulowanie wzrostu komorek moze spowodowaé zwigkszenie ich aktywnosci przez silny wzmac-
niacz wirusowy. Znane s3 rowniez inne mechanizmy zwigzane z onkogeneza (nowotworzeniem).

Poziom gospodarza — zwigzany jest z trzema podstawowymi liniami obrony przed inwazja réznych czynni-
kow zakaznych, w tym wirusOw zapobiegajacymi przed ich wniknig¢ciem i szerzeniem sie, a takze eliminacja

wirusow, jak i komorek gospodarza, ktére zawieraja nowe i replikujace si¢ wiriony:
a) Bariery naturalne — skora, blony §luzowe, nabtonki, kwas zotagdkowy, z61¢, ktore zabezpieczaja orga-

nizm przed patogenami. Zachowana ciaglo§¢ skory stanowi najlepsza barierg przeciwzakazna. Wrota
infekcyjne w postaci jamy ustnej, oczu, nosa, uszu i odbytu chronig tkanki (np. btony $luzowe, nabtonki)
i ich wydzieliny (np. tzy, kwas zotadkowy...).

b) Wrodzona, nieswoista obrona odpornosciowa — goraczka, interferon a, B, neutrofile, makrofagi, dopet-

niacz, komoérki dendrytyczne, komoérki cytotoksyczne (NK), ktore zapewniajg szybka, miejscows reak-
cje/odpowiedz zwigzang z wtargnigciem patogenu. Nieswoista, wrodzona odpowiedz gospodarza zorien-
towana jest na ograniczenie i kontrolowanie miejscowej replikacji wirusa i jego szerzenie sig.

Nabyta, swoista odpowiedz immunologiczna — 0dporno$¢ humoralna i komérkowa nalezg do szcze-
golnych mechanizméw w odpornosci antywirusowej. Immunoglobuliny i komérki T swoiscie rozpo-
znaja, atakuja i eliminujg patogeny, ktore pokonaly dwie pierwsze bariery obrony. Niniejsza bariera
wymaga kilku dni, ktore s3 niezb¢dne do aktywacji i skutecznego dzialania, zmierzajacego do zakoncze-
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nia infekcji, eliminacji zakaznych wiruséw i komérek zakazonych wirusem. Immunoglobuliny elimi-
nuja wirusy wolnodrazace, uniemozliwiajac im polaczenie z komoérkami/tkankami docelowymi oraz
kontroluja ich szerzenie si¢. Odpowiedz komoérkowa powoduje lize komoérek zakazonych wirusami nie-
cytolitycznymi i zakazonych wirusami otoczkowymi. Dzigki komérkom pamieci B i T wtorna odpo-
wiedz jest szybsza i bardziej skuteczna, zapewniajaca lepsza obrong przed danym patogenem.

Poziom populacji — zwigzany jest z zakazeniami populacyjnymi, rozpowszechnieniem chorob w popula-
cji i ich kontrolowaniem przez szczepienia populacji. Cztowiek przez cate zycie, w roznych sytuacjach, prze-
bywajac w réoznym otoczeniu czy regionie geograficznym narazony jest na kontakt z wirusami, przy czym
niektore z nich sg wszechobecne.

Dlatego tez wyrdznia si¢ wiele drég transmisji wirusowej:

droga kropelkowa/oddechowa — wirusy replikujgce si¢ w drogach oddechowych wydalane sg w kroplach
aerozolu, np. wirus grypy, wirusy p6otpasca i ospy wietrznej, wirus B19, paramyksowirusy, pikornawirusy,
rhinowirusy,

droga fekalno-oralna — wirusy pokarmowe wystepujace w zywnos$ci i wodzie, np. picornawirusy, rotawi-
rus, reowirus, norowirusy, adenowirus,

bezposredni kontakt z przedmiotami ooczenia, wszelkimi materiatami, np. wirus opryszczki pospolitej,
rhinowirusy, pokswirusy, adenowirus,

kontakt z wydzielinami, np. $lina, wydzielina pochwy, nasienie, np. wirus opryszczki pospolitej, wirus HIV...,
przygodne kontakty ptciowe, np. wirusy przenoszone droga krwi, wirus opryszczki pospolitej, ludzki
wirus brodawczaka,

zakazenia wertykalne: matka-ptod, np. wirus rozyczki,



* transfuzja krwi, transplantacja narzadoéw, np. ludzki wirus uposledzenia odpornosci, wirus HTLV-1, wirus
zapalenia watroby typu B i C, wirus cytomegalii,
* zOONOZYy — zwierzeta, owady, np. wirus wscieklizny, wirus grypy A, togawirusy, flawiwirusy, bunyawirusy...
Niektore choroby i czynniki sprzyjaja szerzeniu si¢ wirusow:
* odpornos¢ wiriondw na niekorzystne czynniki sSrodowiskowe, np. temperatura, wysuszenie, detergenty,
» wydalanie wirusa przez aerozole i wydzieliny,
* bezobjawowe szerzenie si¢ wirusow,
* nieskuteczno$¢ odpowiedzi immunologicznej przy reinfekcji lub nawrotach choroby.
Istotnymi czynnikami ryzyka sa:
» wiek, stan zdrowia i poziom odpornosci,
» rodzaj zawodu i zatrudnienia w aspekcie kontaktu z czynnikami lub wektorami,
* podrdze, obozy, kolonie...,
* styl zycia i poziom kultury higieniczno-sanitarnej,
» wicksze skupiska, zgromadzenia dzieci, mtodziezy i dorostych, szczegdlnie w pomieszczeniach zamknigtych,
» wszelkie centra opieki dziennej,
» aktywnosc¢ seksualna...
Waznag rol¢ odgrywaja regiony geograficzne i pory roku:
e obecnos¢ no$nikow/wektorow w §rodowisku,
* $rodowisko bytowania i sezonowos$¢ np. w przypadku owadow jako wektorow,
* pomieszczenia zamknigte i okres grzewczy.
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Stosuje si¢ okreslone metody kontroli rozpowszechniania si¢ wirusow:

» kwarantanna — ograniczenie epidemii zakazen wirusowych, szczegdlnie powodujacych zakazenia obja-
wowe, stosuje si¢ obecnie w szpitalach do ograniczania zakazen szpitalnych, gtéwnie w przypadku
pacjentow wysokiego ryzyka, np. z immunosupresja,

* eliminacja wektorow,

* zmiana stylu zycia i dbatos¢ o higiene,

e immunizacja/szczepienia,

* leczenie.
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8. Klasyfikacja wiruséw chorobotworczych

Klasyfikacja wirusow polega na taczeniu ich w grupy w oparciu o kryterium pokrewienstwa, zar6wno
wewnatrz grupy, jak i pomiedzy grupami oraz nadawanie im nazw, stosujac odpowiednie jednostki taksono-
miczne. Gatunki grupuje si¢ w rodzaje, rodzaje w rodziny, a rodziny w rzedy. W przypadku wiruséw
czlowiek nie dysponuje zadnymi skamienialo$ciami, dlatego tez badanie ewolucyjnego pokrewienstwa oparte
jest na okresleniu podobienstwa molekularnego, gtéwnie molekularnej budowy wirusowych kwasow nuklei-
nowych i bialek. W poczatkowym okresie rozwoju wirusologii pierwsze proby klasyfikacji wirusow uwzgled-
nialy wlasciwosci ekologiczne, biologiczne i patogenne, a w pozniejszym okresie, kiedy pojawit si¢ mikro-
skop elektronowy, opracowano nowe metody i techniki badan — morfologie, wymiary czastek wirusa, wia-
sciwosci antygenowe, dziatanie czynnikow fizykochemicznych (wrazliwo$¢ na pH, temperature, detergenty,
czynniki rozpuszczjace ostonki). Po udoskonaleniu metod i technik badawczych koncentrowano si¢ na charakte-
rystyce czastek wirusowych pod wzglgdem wymiarow, ksztaltow, struktury powierzchni, obecnosci lub braku
oslonki, symetrii i in.

Obecnie w taksonomii wirusow wykorzystuje si¢ wiele cech zwigzanych z:

* wirionem — morfologia, wymiary, ksztalt, symetria i struktura kapsydu, obecno$é/brak ostonki, wrazli-

wo$¢ na rozne czynniki, stata sedymentacji i inne,

* genomem — rodzaj kwasu nukleinowego, wielko$¢ genomu ps/kpz, jedno- lub dwuniciowos¢, linearno$é

lub kolistos¢, polarnosé, sekwencja nukleotydow, powtarzalno$¢ sekwencji i inne,

» bialkiem — liczba, wielko$¢ i aktywno$¢ biatek strukturalnych i niestrukturalnych, aktywnos$¢ biatek,

np. odwrotnej transkryptazy, transkryptazy, hemaglutynin, sekwencja aminokwasowa i inne,

e lipidami — zawarto$¢ i rodzaj, obecnos¢ weglowodandw (glikolipidy),
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* organizacja genomu i replikacja — organizacja genomu, strategia replikacji, charakterystyka transkrypcji
i translacji, miejsce sktadania wirionu i inne,

* wlasciwosciami antygenowymi — pokrewienstwo serologiczne,

* wlasciwosciami biologicznymi — zakres gospodarza, sposob przenoszenia i zwigzek z przenosicielami,
zasiggi geograficzne, patogennos¢, tropizm tkankowy.

Miegdzynarodowy Komitet do Spraw Nomenklatury Wirusow (ICTV) ustanowit zasady nazewnictwa
i pisowni jak nastepuje:

a) migdzynarodowa nazwa rodzaju (genus) ma koncowke -,,-virus”,

b) nazwa podrodziny (subfamily) —,,-virinae”,

c) rodziny (family) —,,-viridae”, rzedu — ,,-virales”.

Nazwy wymienionych jednostek taksonomicznych piszemy kursywa i z duzej litery, np. rodzina Paramyxo-
viridae, rodzaj i gatunek Human herpesvirus 4 (nazwa binominalna — pierwsza nazwa rodzajowa, natomiast
druga gatunkowa).

Przyktad prawidtowego stosowania nazw: Rzad: Mononegavirales, rodzina: Filoviridae, Rodzaj: Ebolavirus
i gatunek: (Zaire ebolavirus).
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9. Rodziny wiruséw DNA i RNA oraz ich najwazniejsi przedstawiciele

Tab. 1. Rodziny wiruséw DNA i RNA wraz z najwazniejszymi przedstawicielami

Lp. |[Rodzina |Przedstawiciel |Genom

WIRUSY DNA

Parwowirusy
(Parvoviridae)

Parvovirus B19

sSDNA (kolisty)

Papillomawirusy
(Papillomaviridae)

Wirus brodawczaka ludzkiego (Human papilloma virus,
HPV)

dsDNA (Kkolisty)

Poliomawirusy
(Polyomaviridae)

Ludzki poliomawirus (Human polyomavirus 6, 7, 9, 10),
JC polyomavirus,

BK polyomavirus,

SV40

dsDNA (Kkolisty)

Adenow_wysy Ludzki adenowirus (Human adenovirus A, B, C, D, E, F) dS_DNA
(Adenoviridae) (linearny)
Wirus opryszczki pospolitej (Herpes simplex virus, HSV),
Wirus ospy wietrznej-potpasca (Varicella-zoster virus, VZV),
. Wirus ospy wietrznej-potpasca (Varicella-zoster virus, VZV),
HerpeSWI_rgsy Wirus Epsteina-Barra (Epstein-Barr virus, EBV), Ludzki dS_DNA
(Herpesviridae) (linearny)

herpesvirus typ 6 (Human herpesvirus 6, HHV-6),
Ludzki herpesvirus typu 7 i 8 (Human herpesvirus typu 7 i 8,
HHV-7, HHV-8)
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Wirus ospy prawdziwej (Variola major) nalezacy do rodzaju:

6 Pokswirusy ortopokswirus (Ortopoxvirus), dsDNA
(Poxviridae) Wirus krowianki (Vaccinia virus), (linearny)
Wirus ospy matpiej (Monkeypox virus)
Hepadnawirusy . . . . .
7 (Hepadnaviridae) Wirus zapalenia watroby typu B (Hepatitis B virus) dsDNA (kolisty)
WIRUSY RNA
Poliovirusy — 3 serotypy,
Wirusy Coxackie,
Echowirusy,
Pikornawirusy Enterowirusy,
1 (Picornaviridae) Parechovirus — 2 serotypy 1i 2. SSRNA (+)
Wirus zapalenia watroby tpu A (Hepatitis A virus, HAV)
Rodzaj: Rinowirus (Rinovirus) — obejmuje dwa gatunki
wystepujace u cztowieka, opisano 117 serotypow.
Astrowirusy .
2 (Astroviridae) Astrovirus SSRNA (+)
Kaliciwirusy Norovirus.
3 (Caliciviridae Wirus zapalenia watroby typu E (Hepatitis E virus, HEV) sSRNA ()
Gatunki z rodzaju:
4 Togawirusy Alfawirus (Alfavirus). sSRNA (+)

(Togawiridae)

Wirus rozyczki (Rubella virus).
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Wirus Dengi (Dengue virus, DENV 1-4).

Wirus zo6ttej goraczki (Febris flava).

Wirusowe zapalenie watroby typu C (Hepatitis C wirus,
HCV).

5 FIaWI.W.I rusy Wirusowe zapalenie watroby typu G (Hepatitis G wirus, SSRNA (+)
(Flaviviridae) HGV)
Wirus kleszczowego zapalenia mozgu (Encephalitis
ixodica, KZM).
Wirus Zachodniego Nilu (West Nile virus).
Ludzki koronawirus (Human coronavirus, HUCV) — wyréznia
6 Koronawirusy sig kilka serotypow i odmian. sSRNA (+)
(Coronaviridae) Wirus SARS (Virus SARS) — wirus zespotu ostrej cigzkiej
niewydolnosci oddechowej.
Retrowirusy 1I:u_dzki wirus uﬁ?\é/leld_zeljlli\e} c;()ipornoéci (Human immunode-
- iciency virus, -1 -2).
! (Retroviridae) Wirus ludzkiej biataczki komorek T typu Ii IT (Human T- SSRNA (+)
lymphotropic virus).
Reowirusy Koltiv_vi rusy (Colt_ivirus).
8 (Reoviridae) Reowirusy (Reovirus). dsRNA
Rotawirusy (Rotavirus).
9 %tr?rT) )r/;(;)?mwége) Wirus grypy typu A,B i C (Influenze virus A, B i C) sSRNA (-)
Bunyawirusy Ro_dzaj: Nairovirus _
10 Wirus krymsko-kongijskiej goraczki krwotocznej. sSRNA (-)

(Bunyaviridae)

Rodzaj: Phlebovirus
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Rodzaj: Hantavirus

a/ Wirusy wywotujacy nefropati¢ epidemiczng (Nephropa-
thia epidemica NE),

b/ Wirusy goraczki krwotocznej z zespotem nerkowym
(Hemorrhagic fever withrenal syndrome HF-RS).

¢/ Wirusy hantawirusowego zespotu ptucnego (Hantavirus
pulmonary syndrome HPS).

Arenawirusy

Wirus afrykanskiej goraczki Lassa.
Wirus potudniowoamerykanskiej goraczki Junin i Machupo.

11 . Wirus limfocytarnego zapalenia naczyniowki i opon sSRNA (-)
(Arenaviridae) . . ; . .
mozgowo-rdzeniowych (Lymphocytic choriomeningitis,
LCM).
Wirus parainfluenzy (Parainfluenza wirus, CPV).
Wirus §winki/wirus nagminnego zapalenia przyusznic (Rabu-
Paramyksowirusy la inflans). i
12 (Paramyxoviridae) | Wirus odry (Morbilli virus, z ang. Measles virus). SSRNA (+/-)
Wirus RSV (Respiratory syncytial virus).
Wirus Hendra i wirus Nipah.
Rabdowirus Wirus wscieklizny (Rabies virus, RABV).
13 sy Wirus pecherzykowatego zapalenia jamy ustnej (Vesicular sSRNA (-)
(Rabdoviridae) S
stomatitis virus, VSNV)
Filowirusy Wirus Marburg.
14 (Filoviridae) Wirus Ebola. SSRNA ()
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10. Okresy inkubacji pospolitych infekcji wirusowych

Wrazliwos$¢ na infekcje wirusowe i przebieg choroby zalezy m. in. od:

» mechanizmu ekspozycji i lokalizacji zakazenia,

e poziomu odpornosci immunologicznej, wieku i stanu zdrowia osoby,

» dawki danego wirusa,

* whasciwosci genomu wirusa, a takze gospodarza.

Stan odpornosci gospodarza wraz z jej wydolnos$cia nalezg do podstawowych czynnikow, ktore decyduja
o0 tym, czy infekcja wirusowa wywola chorobe zagrazajacg zyciu, czy pojawig si¢ lagodne zmiany chorobowe
lub infekcja przebiegnie bezobjawowo.

W okresie inkubacji/wylegania wirus replikuje si¢ nie osiagajac jeszcze tkanki docelowej, a zatem nie
indukuje uszkodzen na tyle istotnych by wywolaé typowe symptomy choroby. Okresy inkubacji wykazuja daleko
idace zroznicowanie zaleznie od miejsca infekcji, wlasciwosci genomu wirusa, stanu gospodarza i innych. Jezeli
pierwotne miejsce zakazenia jest jednocze$nie tkanka docelowa danego wirusa i w tym okresie pojawaiaja si¢
charakterystyczne symptomy choroby, mamy do czynienia z krétkim okresem inkubacji, natomiast jesli wirus
musi rozpowszechni¢ sie¢ w innych miejscach i namnozy¢ si¢ zanim dotrze do tkanki docelowej lub tez objawy
spowodowane s3 dzialaniem immunopatologicznym okres inkubacji jest znacznie diuzszy.

Bardzo krotkie okresy inkubacji stwierdzono w przypadku np. grypy (1 — 2 dni), opryszczki (2 — 8 dni),
zapalenia oskrzelikow (3 — 5 dni), ostrych choréb oddechowych (5 — 7 dni) i dengi (5 — 8 dni), natomiast dluzsze
okresy inkubacji wykazano w przypadku ospy (12 — 14 dni), $winki (16 — 20 dni), rézyczki (17 — 20 dni),
mononukleozy (30 — 50 dni), wirusowego zapalenia watroby typu A i B (15 — 40 dni, 50 — 150 dni) oraz wscie-
klizny (30 — 100 dni). Najdluzszy okres inkubacji wystepuje u 0sob dotknigtych ludzkim wirusem uposle-
dzenia odpornosci (1 — 10 lat) [Tab. 2].
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Tab. 2. Okresy inkubacji/wylggania pospolitych chorob wirusowych

Okres Okres
CHOROBA wylegania CHOROBA wylegania
(dni) (dni)
Grypa 1-2 Ospa 12-14
Przezigbienie 1-3 Ospa wietrzna 13-17
Opryszczka pospolita 2-8 Swinka 16-20
Zapalenie oskrze- s
likéw/krup 3-5 Rézyczka 17-20
Ostre choroby oddechowe | 5-7 Mononukleoza 30-50
Wirusowe zapalenie
Denga 5-8 watroby typu A 15-40
Enterowirusy 6-12 Wirusowe zapalenie 50 - 150
watroby typu B
Poliomyelitis 5-20 Wicieklizna 30-100
Odra 9_12 Ludzki wirus uposledzenia 1-10 lat

odpornoSci
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11. Leki antywirusowe i mechanizm ich dzialania

Wirusy jako bezwzgledne pasozyty — w odroznieniu od bakterii — wykorzystuja caty uklad biosyntetyczny
komorki wraz z enzymami niezbgdnymi w procesie replikacji, co rodzi problemy zwiagzane z zahamowaniem
replikacji wirusowej bez narazenia gospodarza na ryzyko dzialania toksycznego. Wigkszo$¢ obecnie stosowa-
nych lekow zorientowana jest na geny wirusow kodujace biokatalizatory/enzymy, jak i elementy strukturalne
wirusa bioragce udziat w procesie jego replikacji. Niektore leki to typowe biochemiczne inhibitory enzymow
wirusowych, inne natomiast maja na celu stymulowanie odpowiedzi immunologicznej gospodarza.

Obecnie stosowane leki antywirusowe przejawiaja aktywnos$¢ ograniczona jedynie do niektorych rodzin
wirusow, przy czym sa dostgpne w przypadku wirusow odpowiedzialnych za znaczaca zachorowalnosé
i $miertelnos$¢. Podobnie jak w przypadku lekow antybakteryjnych, tak i antywirusowych moze wystapi¢ opor-
no$¢ na leki. Jednakze oporno$¢ na leki antywirusowe stwarza wigksze problemy ze wzglgdu na wysoki stopien
zmiennoS$ci genetycznej wirusow i przedluzajacy si¢ terapia w wielu przypadkach, zwlaszcza u pacjentow
Z immunosupres;j3.

Leki antywirusowe wykazuja do$¢ zréznicowane spektrum dziatania wptywajac na okre$lone etapy rozwoju
wirusa, poczawszy od interakcji wirus — gospodarz (przyleganie, penetracja, odptaszczanie), poprzez biosyntezg
RNA, replikacj¢ genomu, biosyntez¢ bialek wirusowych, az do momentu sktadania i uwalniania nowych
wirionoéw (Tab. 3).
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Tab. 3. Leki antywirusowe i mechanizm ich dziatania

LEKI/INNE

ETAP REPLIKACJA/

MECHANIZM

biatek adhezyjnych

LP. MIEJSCE WIRUSY
DOCELOWE DZIALANIA
i Inaktywacja wirusa opryszczki . .
oo detergento- pospolite] (HSV) | LR
1 . L . Inaktywacja ludzkiego wirus A
podobny (sktadnik Dziatanie na wiriony upodledzenia odpornodei Ludzki wirus
substancji antykon- P odpor uposledzenia
cepcyjnych) (HIV). Zapobieganie odpornosci (HIV)
peyjny zakazeniom droga plciowa P
Uszkodzenia, przerywanie .
2 Niektore tuszeze Dziatanie na wiriony ostonki wiruséw oto- Egrmgsl\t:?%ze
otoczkowe. czkowych, zapobieganie PoxSiri dae ’
whnikaniu wirusa do komorki
Kwasv i kwas cv- Szczegodlna wrazliwos¢ na
3 |t y y Transmisja Wirusow kwasy — blokowanie transmisji | Rhinoviridae
ynowy wiruséw drogg oddechowa
Blokowanie wigzania si¢
Analogi peptydowe plaszcza wirusa z receplorem i i 4zki wirus
4 bi : . . btonowym komorki docelowe;j . )
iatek adhezyjnych Przyleganie/adhezja dzieki analogom peptydowym uposledzenia
wirusa ¢ g odpornosci (HIV)
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Blokowanie wigzania si¢

5 P.rze.’ClWClaia neutra- Przyleganie ptaszcza wirusa z receptorem W.lqks,zosc
lizujace L q . | wirusow
btonowym komorki docelowej
Antagonisci recep-
torow blonowych . Uniemozliwiaja wigzanie si¢ .
6 komorki 1 biatek Przyleganie wirusa z komodrka gospodarza Wirus HIV
adhezyjnych wirusa
Blokowanie odptaszczania
. . . . poprzez wpasowywanie sic
7 Ainll{i?lr;' dizoksaril, ipggeigiczjfzanie W miejsce wigzace receptory Picornaviridae
pie .. p kapsydu, zapobiegajac jego
roztozeniu
Neutralizowanie pH i bloko-
8 Amantadyna, ri- Penetracja X?r?éigsvpijzzchgggega Wirusy grypy
mantadyna... i odplaszczanie whikaniu nukleokapsydu do typu A
jadra, transkrypcji i replikacji
Blokowanie penetracji
Peptyd 33-amino- Penetracja i odptaszczania wirusa, .
9 kwasowy i odptaszczanie hamuje dziatanie biatka Wirus HIV
fuzyjnego gp 41
10 | Tromantadyna Penetracja Blokowanie penetracji przez Wirus opryszczki

HSV

pospolitej (HSV)
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Blokowanie syntezy RNA

11 | Guanidyna Synteza MRNA przez wiazanie sie z biatkiem | Picornaviridae
istotnym dla syntezy RNA
Hamowanie biosyntezy
nukleozydéw, czapkowanie Wirus RSV,

12 | Rybawiryna Synteza mMRNA MRNA, stymulowanie mutacji | wirus goraczki
i innych procesow istotnych lassa
w replikacji
Degradowanie wirusowego

. . . i komorkowego mRNA Poksviridae,

13 Lsa""zt(';l'ﬁ't'osem'kar' Synteza mRNA w komérkach zainfekowanych | leczono
pokswirusami (leczono ospe prawdziwg
osp¢ prawdziwa)

Degradowanie wirusowego
i komérkowego mRNA, .
) X X Wirus broda-
Interferon a.i B oraz wzmaganie hamowania synte- .
. . Synteza mRNA . . : wczaka, wirus
14 | ich sztuczne indukto- ) zy biatek wirusowych i re- .
Synteza biatek zapalenia watroby

ry (ampligen...)

plikacji wirusowej, hamowa-
nie potranslacyjnej mody-
fikacji biatek wirusowych

typuABiC
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Analogi nukleozy-

Wybidrcze hamowanie poli-
merazy, a zatem biosyntezy
czasteczek DNA, zapobiega-

Herpeswirusy,

dowe (zmodyfik- Replikacja DNA . e HIV, wirus zapale-
15 . nie elongacji tancucha lub .
owane zasady, (polimeraza) . . nia watroby typu
cukry) Zmiana rozpoznawania B, pokswirusy
i adekwatnego doboru par ’
zasad
Analogi nukleozy-
dowe (modyflkac-Ja Modyfikacje tancucha | Modyfikowanie reszt
reszt cukrowych): . , .
15.1 ; wirusowego DNA cukrowych na koncu wiruso-
gancyklowir, wala- (reszt cukrowych) wego tancucha DNA
cyklowir, pencyklo- Wy &
wir i inne
Analogi nukleozy- Wilaczanie lekow w genom
dowe (m.o dyf!k_aCJe Replikacja DNA wirusa powodujg mutacje i
15.2 | zasad): ribawirina,

idoksurydyna, tri-
flurydyna

i transkrypcja mRNA

bledy w procesie transkrypcji
(nieaktywne mRNA i biatka)
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12.Wirusy w chorobach ukladow/narzgdow/tkanek

W wiegkszosci przypadkow choroby wirusowe wykazuja lagodny, czy tez bezobjawowy przebieg nie
wymagajacy leczenia. Do czes$ciej wystepujacych chorob wirusowych nalezg takie choroby, jak: przeziebienie,
grypa, wirusowe zespoly grypopodobne, zapalenie Zolada i jelit. Nicktore wirusy chorobotworcze przejawiaja
tropizm do okreslonych tkanek i narzadow prowadzac do cytolizy komorek lub indukcji procesow immunopa-
tologicznych, ktore moga stanowi¢ przyczyng powaznych, a nawet zagrazajacych zyciu chorob.

Najczesciej miejscem rozwoju chorob wirusowych jest uklad oddechowy, uklad pokarmowy, uklad
limfatyczny, uklad plciowy i osrodkowy uklad nerwowy, jak i skéra jako powtoka ciata.

Proces przebiegu choroby wirusowej, jej objawy i stopien nasilenia determinuja:

* potencjalna zdolnos$¢ organizmu do obrony przed czynnikiem etiologiczny (stan odporno$ci) i szybka

jego eliminacja, jeszcze przed przniknigciem do istotnych dla zycia organdw,

* rodzaj i poziom wirulencji danego wirusa chorobotworczego,

* miejsce i rodzaj tkanki docelowej,

» zdolno$¢ organizmu do regeneracji, naprawy nastgpczych uszkodzen,

» zakazenia wirusami w rozwoju prenatalnym i noworodkowym.

12.1. Choroby jamy ustnej i ukladu oddechowego

Najczgstszymi miejscami infekcji wirusowych i choréb przez nie wywotywanych sa: jama nosowo-
gardlowa i uklad oddechowy. Transmisja wiruséw odbywa si¢ wraz z kropelkami wydzieliny uktadu
oddechowego, §liny, za posrednictwem zywnosci | wody, poprzez kontakt bezposredni i rece.
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Wirusy chorobotwoércze mogg wykazywaé zroznicowane dzialanie i okre$lone charakterystyczne objawy:

podobne objawy ze strony uktadu oddechowego moga by¢é wywotywane przez rézne wirusy, np. wirus
paragrypy i wirus syncytialny oddechowy (RSV) wywotuja zapalenie oskrzelikéw,

* jeden gatunek wirusa moze stanowi¢ przyczyng réoznych objawow u roznych osob, np. wirus grypy u jednej

osoby moze powodowac lagodne zakazenie gornych drog oddechowych, u innej — zapalenie pluc,

wiele infekcji wirusowych ma swoj poczatek w nosogardzieli lub drogach oddechowych, zakazajac
pluca bez wywotywania istotnych objawow klinicznych, np. wirus ospy wietrznej i polpasca oraz wirus
odry w poczatkowej fazie zakazenia w plucach mogg wywoltywac ich zapalenie, ale zwykle powoduja
og6lna infekcje z wysypka,

niektore wirusy wywotujace pierwotne zakazenie nosogardzieli lub ukladu oddechowego moga przeni-
ka¢ do innych miejsc, np. rézyczka, §winka, wirus opryszczki i inne.

Zapalenie gardla i jamy nosowej naleza do jednych z czgéciej wystgpujacych chorob wirusowych:

wickszo$¢ enterowirusow infekuje jame ustng i gardlo, gdzie rozwijajagc si¢ zwykle dochodzi do
wiremii, ktora pozwala dotrze¢ do tkanek docelowych powodujac objawy ostrego zapalenia gardia,
goraczke i pecherzykowe uszkodzenie jamy ustnej (Coxackie, Echowirusy),

za bol gardla i zapalenie migdalkow z wydzieling na btonach §luzowych odpowiedzialne sa adeno-
wirusy i wczesne stadia zakazenia wirusem Epsteina-Barra (EBV), ktory takze zakaza limfocyty B
i wywotuje mononukleoze zakazna,

wirus opryszczki pospolitej (HSV) wywoluje pierwotne miejscowe zakazenie blony Sluzowej jamy
ustnej i twarzy, ktore pozniej przechodzi w zakazenie przewlekte zlokalizowane w obrebie uktadu ner-
wowego, ktore objawia sie opryszczka wargowa z towarzyszacym bolem i pecherzykami; HSV jest takze
czesty przyczyna zapalenia gardta,

51



Rhinowirusy i koronawirusy stanowig dominujgcg grupe czynnikow wywotujacych zakazenie gornych
drog oddechowych, ktorego skutkiem jest niezyt nosa manifestujacy si¢ typowymi objawami przezigbienia,
tj. niedroznoscia przewodow nosowych, kichaniem, zapaleniem spojowek, bolem gardta i glowy. Przeziebienia
i zapalenie gardta nalezy takze wigza¢ z echowirusami, wirusami Coxsackie, adenowirusami, wirusami
grypy i paragrypy oraz wirusem syncytialnym oddechowym (RSV).

Zapalenie migdalkéw, krtani, tchawicy i oskrzeli moze by¢ zwigzane z chorobami wirusowymi uktadu
oddechowego m. in. wirusem opryszczki pospolitej (HSV) i wirusami Coxsackie. Stan zapalny w przypadku
migdaltkéw moze prowadzi¢ do wytworzenia pecherzkow, natomiast w innych — zweZenia tchawicy ponizej
fatdow glosowych, powodujac zapalenie krtani u dorostych a krup u dzieci. Zwe¢zenie drég oddechowych ma-
nifestuje si¢ takimi objawami, jak utrata glosu, chrypka, szczekajacym kaszlem, co moze doprowadzi¢ do
radykalnego ograniczenia droznosci drog oddechowych i ostrej niewydolnosci oddechowe;j.

Choroby wirusowe dolnych drog oddechowych moga mie¢ tez powazny przebieg, jak np. zapalenie oskrze-
likow, zapalenie ptuc i towarzyszace im powiktania. Wirus paragrypy typu 3 i wirus syncytialny oddechowy
(RSV) odpowiadaja za wigkszos$¢ zagrazajacych zyciu zakazen pluc/oskrzelikow u dzieci ponizej 6 miesigca
zycia (Tab. 4).
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Tab. 4. Czynniki etiologiczne chordéb wirusowych jamy ustnej i uktadu oddechowego

Choroby ukladu I .
Lp. oddechowego Czynnik etiologiczny
1 Choroby przezigbieniowe Rhinowirusy, koronawirusy, wirus grypy i paragrypy, wirus syncytial-
' (nosogardzieli) ny oddechowy (RSV), adenowirusy, enterowirusy
5 Zapalenie gardla Wirus opry_s_zczkl, wirus Epsteina-Barra, adenowirusy, wirusy
Coxsackie i inne enterowirusy
3 Zapalenic migdalkow, krta- Wirus paragrypy 1 i 2, wirus gr adenowirusy, wirus Epsteina-Barra
ni i oskrzeli oraz krup paragrypy ' arypy. Y P
. o, Wirus syncytialny oddechowy (RSV), wirus paragrypy 3 (niemowleta,
4 Zapalenie oskrzelikow dzieci), wirus paragrypy 1 2
Wirus syncytialny oddechowy (RSV), wirus paragrypy i grypy, adeno-
5 Zapalenie ptuc wirusy, wirus ospy wietrznej i potpasca (VZV), cytomegalowirus

(CMV), wirus odry

12.2. Zakazenia ukladu pokarmowego

Infekcje wirusowe uktadu pokarmowego wywotuja zapalenia zoladka i jelit, ktorym towarzysza torsje,
biegunki lub moga przebiega¢ bezobjawowo (objawy nasilone sg glownie u dzieci). Wywotywane sa przez nor-
walk wirus, Kaliciwirusy, astrowirusy, rotawirusy, reowirusy, adenowirusy 40 i 41 oraz wirusy Coxsackie.
Sposrod ww. najgrozniejszymi wirusami dla niemowlat i dzieci sg trzy ostatnie, tj. rotawirusy, adenowirusy
401 41 oraz wirusy Coxsackie (Tab. 5).
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Tab. 5. Choroby wirusowe uktadu pokarmowego

Choroby wirusowe ukladu pokarmowego Czynnik etiologiczny

Wirus Norwalk, Kaliciwirusy/Norowirus,

Zapalenie zotadka i jelit Adenowirusy 40 i 41

Lagodne zapalenie zoladka i jelit (gléwnie u dzieci) Astrowirusy

Zapalenie zotadka i jelit oraz zakazenie uktadu

oddechowego (u matych dzieci) Rotawirusy
Zakazenie gornych drog uktadu oddechowego

i uktadu pokarmowego — zapalenie zotadka i jelit Reowirus
(gtownie u dzieci); tropizm do uktadu nerwowego y

lub narzadow trzewnych

Lagodne zapalenie jelit u niemowlat Wirusy Coxsackie

12.3. Choroby wirusowe skory

Infekcje wirusowe szerzg si¢ na skutek uszkodzenia skory i blon Sluzowych lub jako efekt wtornych
infekcji po przebyciu wiremii (wirus ospy wietrznej i potpasca,VZV) czy odpowiedzi zapalnej wzgledem anty-
genu wirusa, np. parwowirusa B19. Wigkszos¢ wirusowych choréb skory ma charakter wysypkowy, bowiem
przebiega w postaci wysypki plamisto-grudkowej, pecherzykowej i guzkow, a takze brodawek (Tab. 6).
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Tab. 6. Czynniki etiologiczne wywotujace zmiany skorne w przebiegu zakazen wirusowych

Zmiany skorne Choroba Czynnik etiologiczny
Odra Wirus odry
Roézyczka Wirus rézyczki
Wysypka Rumien nagly Ludzki wirus opryszczki (HSV 6)
Rumien zakazny Parwowirus B19
Wysypka bostonska Echowirus 16
Mononukleoza zakazna Wirus Epsteina-Barra (EBV),

cytomegalowirus (CMV)
Opryszczka jamy ustnej/narzadow | Wirus HSV 11 HSV 2

Pecherzyki ptciowych.
Ospa wietrzna/potpasiec Wirus ospy wietrznej i potpasca (VZV)
Zespot dtoni, stop i ust Coxsackie A

Brodawki Brodawki Papillomawirus

12.4. Infekcje wirusowe narzadu wzroku

Zakazenia wirusowe narzadu wzroku zwigzane sa z bezposrednim kontaktem z wirusem, jak i poprzez roz-
woj wiremii.
e Zapalenie spojowek jest efektem wielu infekcji wywolywanych m. in. przez niektére serotypy adenowi-
rusow, wirusem odry czy rozyczki.
» Zapalenie rogéwki i spojowki wywoluja adenowirusy, ludzki wirus opryszczki (HSV), wirus ospy
wietrznej i potpasca (VZV).
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» Ostre krwotoczne zapalenie spojowek powoduja enterowirus 70 i wirus Coxsackie A24.

» Zespol wrodzonej rozyczki odpowiedzialny jest za wystapienie zaémy u dzieci.

» Zapalenie naczyniowki i siatkowki wystepuje u noworodkéw zakazonych cytomegalowirusem
(CMV), jak i 0s6b z immunosupresjg (Tab. 7).

Tab. 7. Choroby wirusowe narzadu wzroku

Choroby wirusowe narzadu wzroku Czynnik etiologiczny
Zapalenie spojowek Adenowirusy (niektore serotypy), wirus odry, wirus rézyczki

Adenowirusy, ludzki wirus opryszczki (HSV), wirus ospy

Zapalenie rogowki i spojowki wietrznej i polpasca (VZV)

Ostre krwotoczne zapalenie spojowek Enterowirus 70 i wirus Coxsackie A24
Zespot wrodzonej rozyczki — zaCma u dzieci | Wirus rézyczki
Zapalenie naczyniowki i siatkowki Cytomegalowirus (CMV)

12.5. Zakazenia wirusowe narzadéw wewnetrznych i tkanek

Infekcje wirusowe wiekszosci narzadéw wewnetrznych prowadza zwykle do powaznych choroéb, ktérych
skutkiem moga by¢ istotne uszkodzenia, a tym samym zaburzenie ich funkcji, np.:
e watroba infekowana jest przez wiele wiruséw docierajacych don na skutek wiremii lub monocytéw
i makrofagdw, ktore ja uszkadaja i powoduja zapalenie, np. wirusy zapalenia watroby A, B, C, G, D
i E, wirus zoltej goraczki, cytomegalowirus (CMV), wirus Epsteina-Barra (EBV), wirus ospy
wietrznej i pélpasca (VZV); watroba moze by¢ zrédtem wtérnych wiremii,
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e serce i inne mie$nie mogg by¢ zakazane przez wirusy i powodowaé ich uszkodzenie, np. wirusy Cox-
sackie mogg wywolywac zapalenie mig¢$nia sercowego i osierdzia w roznych przedziatach wiekowych,
wirusy grypy, cytomegalowirus (CMV) takze moga powodowac stan zapalny mig$nia sercowego,

* narzady wydzielnicze, narzady dodatkowe ukladu plciowego i gruczoly sutkowe ulegaja zakazeniu
cytomegalowirusem (CMV),

» nerki takze zakazane sg cytomegalowirusem (CMV), gléwnie przy obnizonej odpornosci pacjentow

(immunosupresja),

 ¢linianki i jadra ulegajg zapaleniu pod wptywem, np. wirusa $winki... (Tab. 8).

Tab. 8. Czynniki etiologiczne wywotujace stany zapalne, uszkodzenia i zaburzenie funkcji wybranych narzagdow

Narzad

Czynnik etiologiczny — powodujacy stany zapalne, uszkodzenia
i zaburzenie funkcji narzadow

Watroba

Wirus zapalenia watroby typu A, B, C, G, D, E, wirus zo6ttej goraczki, wirus
Epsteina-Barra (EBV)

Watroba u noworodkdéw i 0sob
Z immunosupresja

Cytomegalowirus (CMV), wirus ospy wietrznej i potpasca (VZV), wirus
opryszczki (HSV), wirus r6zyczki (r6zyczka wrodzona — zakazenie wer-
tykalne)

Serce i inne migsnie

Coxsackie B wirusy, a takze wirusy grypy, cytomegalowirusy (CMV)

Narzady wydzielnicze, narzady
dodatkowe uktadu piciowego
i gruczoty sutkowe

Cytomegalowirus (CMV)

Nerki

Cytomegalowirus (CMV)

Slinianki i jadra

Wirus swinki
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12.6. Choroby wirusowe ukladu krwiono$nego

Komorkami docelowymi niektorych wirusow sa limfocyty i makrofagi, w ktérych zachodzi ich replikacja

i dochodzi do przetrwania zakazenia.
Infekcje wirusowe ww. sktadnikow morfotycznych krwi powoduja:
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* W ostrej fazie zakazenia w zwiazku z replikacjag wirusa Epsteina-Barra (EBV), cytomegalowirusa

(CMV) i ludzki wirus niedoboru odpornosci (HIV) wptywaja na odpowiedz ze strony limfocytow T,
powodujac wystapienie zespoléw mononukleozopodobnych,

cytomegalowirus (CMV), ludzki wirus niedoboru odpornosci (HIV) i wirus odry infekujac limfocyty
T wywotuja immunosupresje,

ludzki wirus niedoboru odpornos$ci (HIV) majac powinowactwo do limfocytéw pomocniczych CD4,
zmnigjsza ich liczbe, prowadzac do niedoboru odpornosci,

zakazenia wirusem ludzkiej bialaczki z komorek T (HTLV-1) moga prowadzi¢ do rozwoju bialaczki
limfocytow T,

wirus goraczki denga wywotuje pierwotne zakazenie makrofagéw do ktorych wnika za pos$rednictwem
Fc receptoréw; makrofagi stanowia rezerwuar wirusow, ktore roznoszone sg po catym organizmie, m. in.
np. w przypadku HIV docieraja do komorek mikrogleju powodujac otepienie (jeden z objawoéw choroby
AIDS),

wirusy typu HBV, HCV, HGV, HDV przenoszone przez krew moga powodowac zapalenia, marskos¢
i nowotwory watroby (Tab. 9).



Tab. 9. Wirusy powodujace choroby/zaburzenia uktadu krgzenia

Choroby/zaburzenia ukladu

Czynnik etiologiczn
krwiono$nego y giczny

Wirusa Epsteina-Barra (EBV), cytomegalowirusa (CMV)
i ludzki wirus niedoboru odpornosci (HIV)
Cytomegalowirus (CMV), ludzki wirus niedoboru odpornosci

Zesp6t mononukleozopodobny

Immunosupresja (HIV) i wirus odry
Biataczka limfocytow T Wirus ludzkiej biataczki z komorek T (HTLV-1)
Pierwotne zakazenie makrofagow Wirus goraczki denga

Otepienie (uszkodzenie komoérek mikro-

Ludzki wi i Sci (HI
aleju w mézgu) w przebicgu AIDS udzki wirus niedoboru odpornosci (HIV)

Wi d krwi le- .
irusy przenoszone droga krwi (zapa Wirusy typu HBV, HCV, HGV, HDV

nia, marskos$¢ i nowotwory watroby)

12.7. Zakazenia wirusowe oSrodkowego ukladu nerwowego (OUN)

Do najpowazniejszych zakazen wirusowych — ze wzgledu na funcje i ograniczone zdolno$ci regeneracyjne
neurocytow 1 ich struktur — zaliczamy zakazenia zwigzane bezposrednio z mézgiem i osrodkowym uktadem
nerwowym (OUN). Wigkszo$¢ wirusow neurotropowych nie wywotuje chordb, bowiem nie przenika do mozgu
albo tez nie powoduje znaczacych uszkodzen tkanki nerwowej manifestujacych si¢ jakimi§ objawami
klinicznymi.
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Jednakze wiele z nich po dostaniu si¢ wraz z krwig lub za posrednicwem makrofagéw, czy na skutek
obwodowego zakazenia neurocytéw, pierwotnego zakazenia skéry (HSV), badz tkanki migsniowej (polio,
wscieklizna) przenika do OUN powodujac infekcje i choroby:

Infekcja enterowirusami, gtownie ECHO i Coxsackie, HSV-2, wirusem s$winki, czy wirusem
limfocytarnego zapalenia splotéw naczyniowych i opon moézgowych prowadzi do aseptycznego zapa-
lenia opon mézgowo-rdzeniowych potaczonego z obrzgkiem opon mozgowo-rdzeniowych, pokry-
wajacych mozg i rdzen kregowy.

Wirus wscieklizny odpowiedzialny jest za zapalenie hipokampu potozonego w czgsci skroniowej
mozgu.

Poliowirusy powoduja zapalenie opon mozgowo-rdzeniowych, zapalenie mézgu i rdzenia kregowego,
atakujg rogi przednie rdzenia kregowego i neurocyty motoryczne, co prowadzi do niedowtadu.
Potencjalnymi wirusami wywotujagcymi pozakazne zapalenie mozgu sa: wirus opryszczki (HSV),
wirus ospy wietrznej i potpasca (VZV), wirus $§winki i odry oraz kalifornijski wirus zapalenia mézgu
i wirus Zachodniego Nilu.

Schorzenia neurologiczne wywotuje ludzki wirus niedoboru odpornosci (HIV) prowadzacy do otepie-
nia oraz wirus ludzkiej bialaczki limfocytow T (HTLV-1), ktorego efektem dziatania jest tropikalny
spastyczny niedowlad, jak i enterowirus 70 i 71, poliowirus, Coxsackie A7 wirus rowniez sg odpowie-
dzialne za niedowlady.

JC papowawirus powoduje postepujaca wieloogniskowg leukoencefalopatie u os6b z immunosupresjg
(Tab. 10).



Tab. 10. Choroby/zaburzenia o$rodkowego uktadu nerwowego

Choroby/zaburzenia oSrodkowego
ukladu nerwowego

Czynnik etiologiczny

Aseptyczne zapalenie opon mozgowo-
rdzeniowych

Enterowirusy (gtéwnie ECHO i Coxsackie),
HSV-2, wirus §winki, wirus limfocytarnego zapalenia
splotow naczyniowych i opon moézgowych

Zapalenie hipokampu

Wirus wscieklizny

Zapalenie opon mézgowordzeniowych,
zapalenie mézgu i rdzenia krggowego

Poliowirusy

Pozakazne zapalenie mozgu

Wirus opryszczki (HSV), wirus ospy wietrznej i potpasca
(VZV), wirus $§winki 1 odry oraz kalifornijski wirus
zapalenia mo6zgu i wirus Zachodniego Nilu

Otepienie i niedowlady

Ludzki wirus niedoboru odpornosci (HIV — otepienie),
wirus ludzkiej biataczki limfocytoéw T (HTLV-1),
enterowirus 70 i 71, poliowirus, Coxsackie A7 wirus

Leukoencefalopatia
(otepienie, opdznienie rozwoju...)

Wirus JC (papowawirus)
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12.8. Choroby przenoszone droga plciowa

Istnieje do$¢ znaczaca grupa wirusOw transmitowanych horyzontalnie droga kontaktéw seksualnych,
tj. wirusow ludzkiego brodawczaka (HPV), wiruséw opryszczki (gtownie HSV-2), cytomegalowirusow
(CMV), wiruséw zapalenia watroby HBV, HCV i HDV oraz ludzkich wiruséw niedoboru odpornosci
(HIV) i wirusa ludzkiej bialaczki limfocytow T (HTLV-1). Odpowiedzialne sa one za przewlekle/
nawracajace przewlekle infekcje zwigzane z bezobjawowym przenikaniem wirusow do nasienia i wydzielin
pochwy, co sprzyja ich rozprzestrzenianiu si¢. Wirusy te — droga wertykalna — moga by¢ przenoszone na
noworodka w okresie okoloporodowym.
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Wirus ludzkiego brodawczaka (HPV 16, 18) moze generowac¢ zmiany howotworowe szyjki macicy.
Wirus opryszczki (HSV-2) odpowiada za rozwdéj opryszezki narzadow plciowych.

Cytomegalowirus (CMV) wyjatkowo niebezpieczny dla ptodu, bowiem istnieje ryzyko wystgpienia wad
wrodzonych — matogtowie (zaburzenia teratogenne), zapalenia watroby, zapalenia pluc z wysoka
$miertelnoscia, a takze moze stanowic zagrozenie zycia os6b z immunosupresj3.

Wirusy zapalenia watroby przenikajg poprzez uszkodzenia narzadéw rozrodczych do krwi, a stad do
watroby, powodujac jej zapalenie, rozwoj nowotworu lub jej marskosé.

Ludzki wirus niedoboru odpornosci (HIV) prowadzi do rozwoju choroby AIDS.

Wirus ludzkiej bialaczki limfocytéow T (HTLV-1) moze wywolywaé ostrg bialaczke z limfocytow T
oraz chloniaka z limfocytéw T, jak i powodowaé demielinizacj¢ wiokien nerwowych (Tab11).



Tab. 11. Choroby transmitowane droga seksualng

Choroby transmitowane droga plciowa Czynnik etiologiczny
Nowotwory szyjki macicy Wirus ludzkiego brodawczaka (HPV 16, 18)
Opryszczka narzagdow piciowych Wirus opryszczki (HSV-2)

Wady wrodzone ptodu, zapalenie watroby, zapalenie pluc Cytomegalowirus (CMV)

Zapalenie watroby, nowotwory, marsko$¢ watroby Wirusy zapalenia watroby (HBV, HCV i HDV)
AIDS Ludzki wirus niedoboru odpornosci (HIV)
Ostra biataczka z limfocytéw T oraz chloniak Wirus ludzkiej biataczki limfocytéw T

z limfocytow T (HTLV-1)

12.9. Zakazenia wirusowe w rozwoju prenatalnym i noworodkowym

Infekcje wirusowe w rozwoju prenatalnym i noworodkowym moga powodowa¢ uszkodzenia lub
powodowac¢ zaburzenia w procesie ksztattowania si¢ tkanek (dyferencjacja komorek) i narzadow (organo-
geneza), w nastepstwie ktorych moze doj$¢ do poronien i wad wrodzonych.

Do zakazen wirusowych moze dojs¢:

» w okresie prenatalnym (w czasie cigzy), np. wirusem rozyczki, parwowirusem B19, cytomegalowiru-

sem (CMV), ludzkim wirusem niedoboru odpornosci (HIV),

e podczas porodu (zakazenia okotoporodowe), np. wirusem opryszczki (HSV), wirusem HBYV, cytome-

galowirusem (CMV),

e po porodzie, np. wirusem opryszczki (HSV), wirusem HBYV, cytomegalowirusem (CMV), ludzkim

wirusem niedoboru odpornosci (HIV), wirusem Coxsackie B i echowirusami (Tab. 12).
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Ptéd/noworodka przed infekcja wirusowa chronig immunoglobuliny matki, ktore przenikaja przez bariere
lozyskowa lub dostajg si¢ do organizmu noworodka wraz z jej mlekiem, uodporniajac noworodka do 6 mie-
siecy, a niekiedy do 1 roku.

Immunoglobuliny matki chronig ptéd/noworodka:

» przed wnikaniem wirusa do plodu podczas wiremii, np. wirus roézyczki, parwowirus B19,

* przed roznymi wirusami infekujacymi uklad pokarmowy i oddechowy,

* zmniejszaja natezenie przebiegu zakazen po urodzeniu.

Tab. 12. Zakazenia wirusowe w rozwoju prenatalnym i noworodkowym

Infekcje wirusowe Czynniki etiologiczne

Zakazenia w okres prenatalnym:

. T, Wirus rézyczki, cytomegalowirus (CMV), parwowirus B19,
zaburzenia teratogenne, rumien

L. . ludzki wirus niedoboru odpornosci (HIV)
zakazny, immunosupresja

Zakazenia okotoporodowe: opryszczka,
zapalenie watroby, zaburzenia Wirus opryszczki (HSV), wirus HBV, cytomegalowirus (CMV)
teratogenne

Zakazeni : k . . . .
akazenia poporodowe: opryszezka, Wirus opryszczki (HSV), wirus HBV, cytomegalowirus (CMV),

ludzki wirus niedoboru odpornosci (HIV), wirus Coxsackie B
I echowirusy

zapalenie watroby, zaburzenia terato-
genne, immunosupresja, zapalenie
gardta, niedowtady
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12.10. Wirusy chorobotwdércze transmitowane przez stawonogi, ptaki i ssaki

Wiele wirusow wywotujacych choroby u ludzi przenoszonych jest przez stawonogi, ptaki i ssaki, ktore jed-
noczesnie sg ich rezerwuarem. Naleza one do wielu rodzin, tj. togawiruséw, flawowiruséw, reowirusow, bunya-

wiruséw, arenawirusow, paramyksowirusow, rabdowirusow, filowiruséw... (Tab. 13).

Tab. 13. Wirusy chorobotwoércze transmitowane przez stawonogi, ptaki i ssaki

Rodzina Rodzaj/gatunek Choroba — symptomy Wektor/rezerwuar
_ _ Choroba Chlkungynya - gorqc.zka, Gatunki owadéw z
Togawirusy Gatunl_<| z rodzaju wysypka, zapalenie stawow, nie- rodzaju: Aedes, Culiseta
Alfawirus kiedy zapalenie mozgu i opon ' ' ’
) . . Culex...
moézgowych. Tropik, subtropik
. _ Choroba Denga — gora(cz’ka, Gatunki owadow
Flawiwirusy Wirus Denga goraczka krwotoczna, bol glowy, . -
micéni i stawow z rodzaju: Aedes i inne
Z6bMa goraczka z zespotem krwoto-
Elawiwirus Wirus zoltei eoraczki cznym, z6ltaczka, bol gatek Gatunki owadow
y J 8014 ocznych, niewydolno$¢ nerek z rodzaju: Aedes i inne
i $piaczka
Kleszczowe zapalenie mézgu —
Flawiwirusy Wirus kjeszgzowego zapalenie mozgu, rdz’ema _ Pajeczaki: Kleszcze
zapalenia mozgu kregowego 1 opon mézgowo
rdzeniowych
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Reowirusy

Gatunki z rodzaju
Koltiwirus

Goraczka kleszczowa Kolorado

Pajeczaki: kleszcze

Bunyawirusy

Gatunki z rodzaju
Bunyawirus

Zapalenie mozgu

Gatunki owadow
Z rodzaju: Aedes

Bunyawirusy

Wirus krymsko-
kongijskiej goraczki
krwotocznej

Krymsko-kongijska goraczka
krwotoczna

Pajeczaki: kleszcze

Bonyawirusy

Gatunki z rodzaju

Hantawirus;

a) Wirusy wywotujace
nefropati¢ epidemi-
czng

b) Wirusy goraczki
krwotocznej

¢) Wirusy hanta-
wirusowego zespotu
phucnego

Nefropatia epidemiczna

Goraczka krwotoczna z zespotem
nerkowym
Zespot plucny

Gryzonie: myszy,
szczury

Arenawirusy Wirus afrykansklej Krwotoczna goraczka Lassa. Gryzonie
goraczki Lassa
\Z/ZI ;lllselllli?zogttgwego Zapalenie splotow naczyniowych,

Arenawirusy P p zapalenie opon mozgowo- Mate ssaki

naczyniowych i opon
mozgowo-rdzeniowych

rdzeniowych i mézgu.
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Paramyksowirusy

Wirus Hendra i wirus
Nipah

Zapalenie moézgu, niekiedy
$rodmigzszowe zapalenie ptuc

Zwierzeta domowe
i hodowlane:koty, psy,
Swinie, konie 1 inne

Rabdowirusy

Wirus wécieklizny

Wicieklizna

Lisy, szopy, wiewiorki,
nietoperze i inne

Filowirusy

Wirus Marburg

Goraczka krwotoczna

Koczkodany zielone
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13. Przeglad i charakterystyka chordob wirusowych czlowieka

Tab. 14. Choroby wirusowe cztowieka

LP. PATOGEN CHARAK- JEDNOSTKA DROGI PROFILAKTYKA
TERYSTYKA CHOROBOWA- ZAKAZENIA
PATOGENU SYMPTOMY
WIRUSY DNA
WIRUSY O GENOMIE W POSTACI JEDNONICIOWYM LUB DWUNICIOWYM DNA
RODZINA: PARWOWIRUSY (Parvoviridae)
Wirusy nalezace do rodziny Parvoviridae charakteryzuje genom w postaci jednoniciowego, liniowego/kolistego DNA. Sa to
l najmniejsze bezostonkowe wirusy, ktorych $rednica wynosi 19-25 nm. W tej rodzinie zidentyfikowano tylko jeden gatunek
patogenny dla czlowieka. Patogenny Parvovirus B19 wykazuje zdolno$¢ do samodzielnego namnazania si¢ (nie wymaga
wspolinfekcji innym patogenem).
1 Parwowirus B19 Parwowirus B19 jest Rumien zakazny Przypuszcza sig, ze Ograniczenie kon-

(Parvovirus 19)

jedynym patogenem
cztowieka nalezacym do
rodziny Parvoviridae.
Nalezy do naj-
mniejszych wirusow
(18-26 nm). Posiada
bezostonkowy, iko-
zaedryczny/sferyczny
kapsyd. Wyposazony

(5,zespot spoliczko-
wanego dziecka”)

u dzieci objawia si¢
charakterystycznymi
zmianami na twarzy
w postaci rumienia
o ksztalcie motyla lub
$ladu po uderzeniu

w policzek oraz

dochodzi do zakaze-
nia droga kropel-
kowa lub fekalno-
oralna oraz mate-
rialem zakaznym
w postaci krwi,
preparatow krwio-
pochodnych. Do
infekcji czgsciej

jest w jednoniciowy, wysypka na tutowiu dochodzi wiosna
linearny DNA. Repliku- | i konczynach, przy- izima.
je si¢ w jadrach komoérek | pominajaca wysypke

taktow bezposrednich
z osobami chorymi.
Przestrzeganie elemen-
tarnych zasad higieny.
Stosowanie procedur
zwigzanych z przecho-
wywaniem i utylizacja
materialow zakaznych.
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zainfekowanych, gtow-
nie aktywnych mitoty-
cznie, np. komoérkach
szpiku kostnego,
sroédbtonka ptodowej
watroby, komokach
biataczkowych.
Najpierw namnaza si¢
w nosogardzieli, a nas-
tepnie drogg wiremii
dostaje si¢ do szpiku
kostnego i innych
miejsc, gdzie replikujac
si¢ zabija prekursory
erytrocytow. Zakazenia
parwowirusami 0s6b

z niedokrwistoscig pro-
wadza do przelomow
aplastycznych,
powodujac krytyczny
niedobor erytrocytow.

roézyczkowa. W po-
czqtkowej fazie Par-
wowirus B19 zakaza
pierwotne komérki
szpiku kostnego,
uposledzajac erytro-
poeze. Olbrzymia
wiremia pojawia si¢ po
8 dniach zakazenia,
przy czym towarzysza
jej objawy grypopo-
dobne. Duze ilosci
wirusa wydzielane sg
do jamy ustnej

i gornych drog od-
dechowych. W dru-
giej, objawowej fazie
wystepuje wysypka,
bole i zapalenie
stawOw oraz pojawiaja
si¢ swoiste immuno-
globuliny. Wirus ten
odgrywa istotna role
w chorobach stawéw
(zapalenia), embrio-
patiach (poronienia,
uszkodzenia ptodu,
bowiem przenika
przez tozysko) oraz w
odrzucaniu narzadow.
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RODZINA: PAPILLOMAWIRUSY (Papillomaviridae)

Wirusy z rodziny Papillomaviridae wyposazone sa w genom w postaci dwuniciowego, kolistego DNA, w ktorym mozna
wyroznié region kodujacy bialka regulatorowe (wczesna faza replikacji) i region zawierajacy geny kodujace bialka struktu-
ralne (pozny etap replikacji). Ich §rednica wynosi okoto 55 nm, zbudowane sa z 72 kapsomerow, pozbawione sa ostonki.
Kapsyd jest ikosahedralny/sferyczny, ma symetri¢ dwudziesto$cianu. Opisano okoto 70 typow papillomawiruséw, ktore
w zakazonych organizmach indukuja powstawanie tagodnych lub zlesliwych guzéw.

Wirus brodawczaka
ludzkiego (Human
papilloma virus,
HPV)

Wirus HPV pozbawio-
ny jest ostonki, ma
$rednicg od 50-55 nm,
kapsyd sferyczny
(ztozony z 72 kapso-
merow), symetrie¢
dwudziestoScianu.
Genom w postaci
dwuniciowego, ko-
listego DNA zawiera
okoto 8 000 par zasad
(pz). Etiologicznie
zwigzany jest z ro-
zrostami lagodnymi
typu brodawki

i brodawczaki, a takze
zmianami zlosliwymi
narzadéw plciowych
(rak szyjki macicy).
Wirus powoduje
infekcje przetrwala

w podstawnej warst-
wie nablonka wielo-

Brodawczak ludzki
zidentyfikowany jest
jako jedng ze zmian
obserwowanych

u dzieci w krtani,

na podniebieniu

i spojowce oka
(zakazenie okotopo-
rodowe).

Jedna z klinicznych
postaci zakazenia HPV
wystepujacych gtow-
nie u dzieci i mto-
dziezy sa brodawki
skorne, ustepujace
dosé czesto w okresie
do 2 lat. Odpowiedzi-
alne za te zmiany sa
typy HPV 1,2,3,4,10.
Inng postacia zakazna
skory sa brodawki
plaskie i czerwono-
brazowe plamy na

Zakazenie nastg-
puje przez kontakt
bezposredni
poprzez uszkodzonag
skore, blone
sluzowa, droga
kontaktu plciowego
i w okresie okoto-
porodowym.

Nadto poprzez
kontakt, np.

z powierzchnig
blatéw, mebli,
podtég w tazienkach
oraz recznikami.

Ograniczenie kon-
taktow bezposre-
dnich, w tym seksual-
nych oraz unikanie
kontaktu z zakazona
tkanka. Przestrzeganie
elementarnych zasad
higieny. Stosowanie
szczepien ochronnych
przeciw HPV. Podaje
si¢ szczepionki dwuwa-
lentne (przeciw HPV
16 i 18) oraz czterowa-
lentne (przeciw HPV 6,
11,16 18).
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warstwowego plas-
kiego. Replikacja DNA
odbywa sig¢ tylko

w komoérkach nablon-
kowych w pehni
zroznicowanych.

odstonigtych czesciach
ciala. Moga one ulegaé
transformacji w no-
wotwory. Choroba ta
zwykle zwigzana jest
z uposledzong odpo-
wiedzig komorkowa

i ma podloze genety-
czne.

Blisko 30 typow HPV
odpowiada za zakaze-
nia narzadéw plcio-
wych i odbytu.
Infekcja moze prze-
biega¢ bezobjawowo,
postac latentna mozna
zidentyfikowaé wyka-
zujac obecnosé
wirusowego DNA.
Forma kliniczng sa
klykeiny konczyste
zwigzane z zakaze-
niem HPV 6i 11.
Zmiany nowotworowe
szyjki macicy
powoduja trzy grupy
wirusow: o niskim
potencjale onkogen-
nym: HPV 6, 11, 42,
43, 44, $rednim: HPV
31, 33, 35, 45, 51, 52,
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56, 59 oraz wysokim:
HPV 16 18 za-
wierajace geny E6

i E7, ktore sg onko-
genami. W 85% przy-
padkow raka szyjki
macicy mozna wykry¢
zintegrowany HPV-
DNA.

RODZINA: POLIOMAWIRUSY (Polyomaviridae)

Wyroznia si¢ dwie grupy Polyomaviridae, tj. SV-40 i podobne do nich wirusy patogenne JC i BK (nazwy wyprowadzone od
inicjalow pacjentow), ktore stanowia przedmiot zainteresowania ze wzgledu na ich karcynogennosé. Nazwa polyoma wska-
zuje na ich zdolno$¢ wywotywania guzow roznych narzadow. Nalezg one do powszechnie wystepujacych wirusow, bowiem
obecnos¢ swoistych przeciwcial wykazano u ponad 80% dorostej populacji.

Ludzkie polioma-
wirusy (Human
polyomavirus)

JC polyomavirus

BK polyomavirus

Poliomawirusy o syme-
trii ikosahedral-
nej/sferycznej maja
$rednicg okoto 45 nm,
pozbawione sa ostonki.
Kapsyd sktada sie z 72
kapsomerdéw 1 wypo-
sazony jest w dwu-
niciowy, kolisty DNA.
Po wniknigciu do
komorki, DNA przenika
do jadra. Wiasciwosci
onkogenne determinuja
antygeny T — bialka

JC polyomavirus
wywotuje wieloognis-
kowg encefalopatie,
atakuje makroglej
m. in. u chorych na
AIDS. Choroba ta
polega na demielini-
zacji mozgu, z ro-
zproszonymi zmia-
nami chorobowymi
prowadzacymi do
$mierci w ciagu roku.
BK polyomavirus
wywotuje zakazenie

Drogi szerzenia si¢
nie zostaly jeszcze
doktadnie poznane.
Prawdopodobnie
poliomawirusy
wnikajg do organiz-
mu drogami odde-
chowymi. Po nam-
nazeniu si¢ wirusy
BK przenikaja do
nerek (wiremia
pierwotna), czgscio-
wo ulegaja latencji,
natomiast JC dostaja

Ograniczenie prze-
bywania wérod
wigkszych skupisk
ludnosci, co zwigksza
ryzyko infekcji.

Jak dotad nie opra-
cowano skutecznej
szczepionki.
Wszechobecnosé
poliomawirusow

i niepelna wiedza doty-
czaca transmisji
wirusOw ogranicza
mozliwos$ci zapobiega-
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(JC i BK — inicjaty
pacjentow)

transformacyjne.
Wirusy moga wystepo-
waé w postaci latentnej
i ulega¢ reaktywacji,
jesli wystapi immuno-
supresja (po przeszcze-
pach narzadéw,

w leczeniu nowotwo-

rowym).

latentne $rod-
migzszowe nerek,
komorek B, linii mo-
nocytéw, krwotoczne
zapalenie pecherza
moczowego po prze-
szczepieniu szpiku
kostnego oraz fagodne
zakazenie drog
oddechowych,
glownie u dzieci.
Nowotwory indukuja
poliomawirusy majace
antygeny T.

sie do OUN.
Zakazenia polioma-
wirusami g
powszechne do

15 roku zycia.

nia zakazeniom pier-
wotnym.

RODZINA: ADENOWIRUSY (Adenoviridae)

Poznano okoto 100 typow serologicznych Adenoviridae o symetrii ikosaedralnej/sferycznej, z czego co najmniej 49 z nich

zakaza ludzi. Na podstawie analizy DNA i hemaglutynacji wyrdzniono sze$¢ podgrup, tj. od A do F. Odpowiedzialne sg one
za szerokie spektrum chorob, w tym najczesciej grypopodobnych zwigzanych z infekcja glownie gérmych drég
oddechowych, oczu (zapalenie spojowek, rogéwki), krwotocznym zapaleniem pecherza moczowego oraz zapaleniem
zoladkowo-jelitowym, wywotywanym przez typ 40 i 41. Pacjenci z obnizong odpornoscig naleza do grupy ryzyka zachoro-
wania na ci¢zkie infekcje adenowirusowe. Obejmujg one gtdownie zapalenie ptuc i zapalenie watroby. Nazwa adenowiruséw
wywodzi sie od tkanek adenoidalnych (migdatki).

Adenowirusy prze-
noszone s3 droga

Ludzki adenowirus
(Human adenovirus

Adenowirusy
wywolujg zakazenia

Ograniczenie bliskich
kontaktow z wickszy-

Adenowirusy maja
$rednicg 70-90 nm,

A/ B,CD,EF)

nie posiadajg ostonki
lipoproteinowej

i wyposazone sg

W podwojng, linearng

lityczne (np. komorki
$luzowo-nabtonkowe)
i latentne (np. komoérki
limfoidalne i gruczo-

oddechowa,
fekalno-oralng od
czlowieka do czto-
wieka. Wiriony jako

mi skupiskami ludzi,

a szczegolnie z osobami
zakazonymi.
Zachowanie szcze-
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ni¢ DNA z bialkami
terminalnymi na
koncach 5¢. Symetria
kapsydu jest ikosahed-
ralna. Kapsyd sktada
si¢ z 240 kapsomerow,
przy czym na kazdym

z nich zlokalizowane
jest wldkno zawierajace
wirusowe bialko przy-
legania, dziatajace jak
hemaglutynina. Repli-
kacja DNA zachodzi

W jadrze W obecnosci
polimerazy DNA
kodowanej przez
wirusa.

towe).Adenowirusy
powoduja: Ostre
choroby oddechowe —
obejmujace goragczke,
kaszel, zapalenie
gardla i zapalenie
gruczolow szyjnych.
Zapalenie gardla,
ktéremu towarzyszy
zapalenie spojowek
(r6zowe oczy) oraz
gorgczka z niezytem
gardla i spojowek.
Zapalenie spojowek
i epidemiczne zapa-
lenie rogowki oraz
spojowki moze
doprowadzi¢ do
trwatej lub czesciowej
utraty wzroku.

Moga wywotywac
ostre zakazenia
grypopodobne, gtéw-
nie u matych dzieci
stanowiac potencjalnie
$miertelne zapalenie
pluc.

Zapalenie zoladka

i jelit — zaburzenia
zotadkowo-jelitowe,
biegunki gtéwnie

oporne na wysycha-
nie, dziatanie deter-
gentow, wydzieliny
uktadu pokarmo-
wego, jak i niewielkie
stezenia chloru moga
szerzy¢ si¢ za posred-
nictwem aerozoli,
dloni, réznych
przedmiotow wraz

z recznikami i sprze-
tem medycznym
oraz stabo chloro-
wanej wody w ba-
senach.

golnej higieny, staranne
mycie rak. Dokladna
sterylizacja narzedzi
medycznychiin.
Korzystanie z chloro-
wanych basenow, Spa.
W przypadku typu 4i 7
stosowana jest atenuo-
wana doustna
szczepionka.
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u noworodkow.
Powoduja je serotypy
jelitowe: 40 42
Krwotoczne zapale-
nie pecherza moczo-
wego gtownie u dzieci
i inne.

RODZINA: HERPESWIRUSY (Herpesviridae)

Wirusy DNA obejmujagce 3 podrodziny: a/ aherpeswirusy, b/ Bherpeswirusy, c/ yherpeswirusy. Roznig si¢ one
wilasciwosciami biologicznymi (tropizmem do okre§lonych tkanek, efektem cytopatycznym, miejscem lokowania si¢ infekcji,
patogeneza infekcji) i Struktura genomu. Wiriony ikosahedralne/sferyczne, o $rednicy 120-140 nm. Genom w postaci
linearnego, dwuniciowego DNA. Kapsyd sktada si¢ ze 162 kapsomeréw. Podczas opuszczania cytoplazmy gospodarza
w wigkszosci przypadkow otacza si¢ oslonka — waznym elementem zakazno$ci, bowiem zawiera ona determinanty an-
tygenowe gospodarza, zapewniajgc tym samym ochrone przed odpowiedzig immunologiczng. Oslonka zawiera wiele gli-
koprotein odpowiedzialnych za adhezje¢, fuzje¢ i ochrone¢ wiriona przed uktadem immunologicznym gospodarza. Czgsto
wystepuja w ogélnej populacji (60-90% nosicieli) oraz wykazuja zdolnos¢ do dtugiego przebywania w organizmie w postaci
latentnej. Typ komorki gospodarza decyduje o latencji lub replikacji. Reaktywacja latentnych wiruséw inicjowana jest m. in.
przez infekcje innymi patogenami, terapi¢ immunosupresyjna, goraczke, urazy, promieniowanie UV... Zaobserwowano
zwigzek niektorych herpeswirusow z nowotworami zlo§liwymi. Dotychczas poznano 8 herpeswiruséw wywotujacych
zakazenia r6znych narzadow czlowieka.

Wirus opryszczki Dwa typy opryszczki: Oba typy opryszczki HSV przenoszony Ograniczenie kontaktow
pospolitej (Herpes typ 1i 2, roznigce sie pierwotnie infekuja jest w plynie bezposrednich z 0s0-
simplex virus, HSV) serologicznie i wlasci- komorki nablonka pecherzykowym, bami zainfekowanymi
wosciami biologiczny- sluzowki, wywotujac slinie i wydzielinie wirusem opryszczki.
mi (zakres zakazanych objawy w miejscu pochwy. Uzywanie tylko wlas-
komorek, temperatura zakazenia, a nastepnie | HSV-1 — przenosi nych przedmiotow
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replikacji). Genom
koduje okoto 90 biatek
o charakterze regula-
torowym, strukturalnym
i uczestniczacych

w syntezie DNA. Co
najmniej 10 glikoprote-
in stuzy jako biatka
wiazace, biatka
fuzyjne, biatka

ucieczki immunolo-
gicznej i inne. Pier-
wotne zakazenie wiru-
sem HSV typu 1 maja
miejsce we wczesnych
etapach rozwoju
postnatalnego. Po
zakazeniu trwa w stanie
latencji w neurocytach
OUN. Natomiast pier-
wotne zakazenie wiru-
sem HSV typu 2 doty-
czy okolicy narzadéw
plciowych. Wirus ten
utrzymuje si¢ w stanie
latentnym w zwojach
ledzwiowo-krzyzo-
wych lub tkankach
obwodowych.

rozwijaja infekcje
letalng w okolicznych
neurocytach.

HSV-1 zwykle infeku-
je komorki powyzej
pasa, natomiast HSV-2
— ponizej pasa.
Opryszczka pospolita
typu 1 — choroba
wezesnego dziecinst-
wa. Pierwotne zakaze-
nie manifestuje si¢
wystepowaniem
pecherzykow zawie-
rajacych tre$¢ suro-
wicza (z zakaznymi
wirionami) na skorze
lub na blonach
$luzowych, np. warg,
jamy ustnej, jamy
nosowo-gardtowe;.
Kliniczna postacia jest
ostre zapalenie
dzigsel i jamy ustnej,
a takze gardla i mig-
dalkéw oraz rogéwki
i spojowki. Niekiedy
moze dojs¢ do
opryszczkowego za-
palenia mézgu i za-
kazenia uogoélnionego.

si¢ przez kontakt
bezposredni, np.
oralny (pocatunek),
wspolnie uzywane
przedmioty skazo-
ne wydzielinami,
droga wertykalna
(matka-ptod).
HSV-2 — przenosi
si¢ droga kontaktow
seksualnych, droga
wertykalna, przez
wspdélnie uzywane
przedmioty osobi-
ste. Wystepujace
czeste nawroty
choroby sg zroédlem
zakazen innych
0s0ob.

osobistych. Przestrzega-
nie elementarnych zasad
higieny. Przygodne
kontakty seksualne.
Brak szczepionki.
Stosowane sg leki
antyopryszczkowe:
acyklowir, walacyklo-
wir, pencyklowir i fam-
cyklowir.
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Opryszczka pospolita
typu 2:

Opryszczka
narzadow plciowych
— pierwotne zakazenie
obejmuje okolice
sromu, pochwy,
szyjki macicy, okolicy
odbytu i pachwin.
Zakaza takze jame
ustng i gardziel.
Zakazenie noworod-
kowe — przebieg
cigzki, czgsto $mier-
telny. Infekcje wiru-
sem opryszczki sa
zakazeniami na cale
zycie. Chorobe t¢
cechuja nawroty,

a ich czgstosé de-
terminuje stan zdro-
wotny organizmu
(zaburzenia odpor-
nosci).

Wirus ospy wietrz-
nej-pétpasca
(Varicella-zoster
virus/Herpes zoster/,
VZV)

Wirus VZV ma wiele
cech wspdlnych z HSV
m. in.: zdolno$¢ do
wywotywania zakazen
latentnych neurocytéw
i nawrotow choroby,

Ospa wietrzna —
powstaje w wyniku
pierwotnego zakazenia
VZV. Gléwnym
miejscem zakazenia sg
pluca, w ktérych

VZV przenosi si¢
droga kropelkowa,
infekcja pierwotna
zajmuje migdatki
oraz btony §luzowe
uktadu oddecho-

Stosowanie szczepien
ochronnych szczepion-
ka atenuowang przeciw
VZV juz po drugim
roku Zzycia. Unikanie
bezposrednich kon-
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istotne znaczenie
odpornosci komor-
kowej, charakterystycz-
ne pecherzyki i ubytki,
wrazliwo$¢ na leki
przeciwwirusowe.
Wirus VZV r6zni sig
od wirusa HSV pod
wzgledem antygeno-
wym i wlagciwos§ciami
biologicznymi (nam-
naza si¢ tylko w ko-
morkach ssakow

naczelnych — Primates).

Genom VZV jest
najmniejszy sposrod
ludzkich herpeswi-
ruséw. Wykazuje wol-

niejsza replikacje DNA,

natomiast wiriony sg
bardziej zwigzane

z komoérkami. Pier-
wotne zakazenie
wywoluje objawy
charakterystyczne
ospie wietrznej.

Po ustapieniu objawow
ospy wietrznej VZV
ulega latencji w zwo-
jach rdzeniowych.
Na skutek reaktywacji

wirus replikuje sie.
Ospa wietrzna
wystepuje z reguly

u dzieci i objawia si¢
wysypka pecherzy-
kowo-krostkowa,
ktora przeksztatca si¢
w strupki. Goraczka
i objawy ogélne
wystepuja jedno-
czesnie z wysypka.
Przebieg choroby

u dzieci jest lagodny,
natomiast u dorostych
ciezszy, przy immu-
nosupresji moze
stanowi¢ zagrozenie

zycia.
Polpasiec — jest nas-
tepstwem reaktywacji

wirusa latentnego.
Zakazenie latentne
dotyczy korzeni
grzbietowych oraz
ZWOjOW Nnerwow cza-
szkowych po zaka-
zeniu pierwotnym.
Wirus moze podlegac
reaktywacji u 0sob
starszych i z niedo-
borem odpornosci.

wego. Nastepnie
poprzez btone
$luzowa jamy noso-
wo-gardtowej
dostaje si¢ do krwi
i uktadu chtonnego.
Wtérna wiremia
pojawaia si¢ po 11-
13 dniu po infekgji.
Wirus rozprzestrze-
nia si¢ po catym
organizmie, przeni-
kajac rowniez do
skory. Wirus infeku-
je limfocyty T, ktore
podazaja do skory

i przekazujg wirusa
komorkom nabton-
kowym. 80-90%
0s0b po kontakcie
z chorym ulega
zakazeniu.

Wirus VZV po re-
aktywacji drogg
neurogenng przeni-
ka do skory wywo-
tujgc wysypke
pecherzykowa,
ktorej trescia
roéwniez mozna si¢
zakazié.

taktow z chorym.
Przestrzeganie elemen-
tarnych zasad higieny.
Dopuszczone sg leki
przeciwwirusowe:
ACV, famcyklowir oraz
walacyklowir.

78




wirusa pojawiajg si¢
objawy polpasca.

Podczas reaktywacji
wirus replikuje i jest
uwalniany wzdtuz
nerwu, infekujac skore
i wywotujac wysypke
pecherzykowa.
Polpasiec charak-
teryzuje si¢ wigc
pecherzykowa
wysypka na skorze
wzdhuz czesci uner-
wionej nerwem czu-
ciowym, najczgsciej
na klatce piersiowej
zgodnie z przebiegiem
nerwow miedzyze-
browych, a niekiedy
na twarzy wzdtuz
nerwu tréjdzielnego.
Powiktaniem moze
by¢ zapalenie ro-
gowki, o ile zostanie
zaatakowany nerw
oczny. Potpasiec
zwykle wystepuje

u ludzi w podesztym
wieku. Przechorowa-
nie daje trwala
odpornos¢.
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Wirus cytomegalii
(Cytomegalovirus,
CMV)

Wirus CMV nalezy do
Pherpwswiruséw, jest
wirusem limfotropo-
wym. Posiada
najwigkszy genom
sposrod ludzkich her-
peswirusow. Replikacja
zachodzi tylko

i wylacznie w komor-
kach ludzkich. Przeja-
wia powinowactwo

do fibroblastow,
komorek nabtonka,
makrofagow, limfo-
cytéw, leukocytow

i innych.

Zakazenia latentne
wywotywane sg

w limfocytach jed-
nojadrzastych oraz
komorkach zrebu
szpiku kostnego. Reak-
tywacja wirusa moze
przebiegac bezobja-
wowo, zwykle u 0sob
wykazujacych immuno-
supresje (stosowanie
kortykoidow, zakazenia
HIV, transplantacja...).
Posiada zdolno$é
unikania odpowiedzi

Wirus CMV wywotu-
je raczej zakazenia
przetrwale i latentne,
rzadko nasilone
zakazenia lityczne.
Cytomegalia — pier-
wotne zakazenie
CMV u wigkszosci
0s0b przebiega bezob-
jawowo, nawet we
wczesnym okresie
okoloporodowym

i poporodowym. Jesli
pojawiaja si¢ sympto-
my, to zwykle lagodne
(zesp6t mononukleo-
zopodobny, fagodne
zapalenie watroby

i inne choroby

z goraczka). U nowo-
rodkéw i 0sob z im-
munosupresja (po
przeszczepie, choroba
AIDS) wywoluje
cytomagalie, czyli
chorobe wtretowa,
bowiem w tozysku

i tkankach zmartych
obserwuje si¢ ko-
morki olbrzymie,

z charakterystycznymi

CMV szerzy si¢
droga bezposred-
nich i posrednich
kontaktéw z mate-
rialem zakaznym.
CMV obecny jest
w §linie, tzach,
ptynie owo-
dniowym, mleku,
krwi, moczu, nasi-
eniu, $luzie szyjki
macicy... Do zaka-
zen moze dojsé
droga oralna

i seksualna, w wy-
niku transfuzji krwi
i przeszczepéw
narzadow. Rowniez
droga wertykalna,
wrodzong moze
dojs¢ do zakazenia
ptodowego poprzez
blony plodowe,
podczas porodu
oraz karmigc no-
worodka skazonym
mlekiem matki.

Ograniczenie kontaktow
bezposrednich

i posrednich zwigza-
nych z materiatem
zakaznym. Zachowanie
elementarnej higieny.
Unikanie przygodnych
kontaktéw. Stosowanie
prezerwatyw i absty-
nenecja ograniczaja
transmisj¢ wirusa.
Szczepionka jest nie-
dostepna. Stosowane
sg leki: gancyklowir,
walgancyklowir,
cidofowir i foskarnet.
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immunologicznej,
zaburzajac funkcjono-
wanie limfocytow

i leukocytow, hamujac
ekspresje czastek MHC
I na powierzchni
komorek oraz MHC I1.
(MHC — gtéwny uktad
zgodnosci tkankowej).

wewnatrzjadrowymi
wtretami. Zakazenia
wrodzone sg przyczy-
nami wirusowych wad
wrodzonych. Okoto
10% noworodkow
wykazuje objawy
kliniczne: niska mase
urodzeniows, malo-
glowie, zwapnienie
wewnatrzczaszkowe,
z6ktaczke, trom-
bocytopenie, hepato-
cytomegalie... Nie-
kiedy pojawia si¢
jedno- lub obustronna
utrata sluchu

i opéznienie w ro-
zwoju psychicznym

U o0s6b z niedoborami
immunologicznymi
choroba ta najczesciej
jest wynikiem reak-
tywacji endogennego
wirusa, a nie zakazenia
pierwotnego. Objawia
si¢ goraczka, po-
wiekszeniem weztéw
chlonnych, zapale-
niem watroby, ptuc

i siatkowki, natomiast
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ze strony uktadu
pokarmowego — bie-
gunka i owrzodze-
niem. W ciezkich
przypadkach dochodzi
do zajecia OUN.

Wirus Epsteina-
Barr (Epstein-Barr
virus, EBV)

Wirus EBV nalezy do
podrodziny yher-
peswiruséw. Atakuje
niewiele gatunkow

i wykazuje tropizm do
niewielu komoérek
wyposazonych w spe-
cyficzne receptory.
Pierwotnym receptorem
jest biatko C3d dopet-
niacza, wystgpujace na
powierzchni limfo-
cytéw B ludzi i malp
Nowego Swiata oraz na
ko-morkach nablonka
jamy nosowo-gardto-
wej. Proces replikacji
odbywa sie wigc w lim-
focytach B i komor-
kach nablonka. Wirus
moze powodowac tra-
nsformacj¢ nowotwo-
row3 limfocytow B,

a takze przechodzi¢

w nich w stan latentny.

a/ Mononukleoza
zakazna (,,choroba
pocatunkoéw”) —
wywolywana jest
przez wirusa EBV

w krajach strefy
umiarkowanej.

Do gtéwnych
symptomoéw choroby
naleza: zapalenie
gardla, powigkszenie
wezléw chlonnych,
powiekszenie watro-
by i §ledziony, leu-
kocytoza i limfocyto-
za, obecnos¢ atypo-
wych limfocytow.
Klasyczna triada
objawo6w klinicznych
obejmuje: limfadeno-
patie (powickszenie
wezlow chionnych),
splenomegalie (po-
wiekszenie §ledziony)
i wysiekowe zapale-

Wirus EBV do or-
ganizmu gospoda-
rza dostaje si¢ przez
kontakt bez-
posredni droga
oralna, np. po-
calunek i odde-
chowa poprzez
wydzieliny jamy
ustnej ($liny) oraz
drég oddechowych
i posredni poprzez
krew, przes-
zczepy...

Ograniczenie
kontaktow bezposred-
nich i posrednich.
Zachowywanie
podstawowych zasad
higieny. Brak szcze-
pionki i stosownych
srodkow farmaceuty-
cznych.
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nie gardla z goraczka,
ostabieniem oraz
hepatomegalia
(powiekszenie watro-
by). Objawy wynikaja
z nadmiernej reakcji
immunologicznej,
bowiem ma miejsce
wzajemne oddziaty-
wanie miedzy zaka-
zonymi limfocytami B
a ochronnymi limfo-
cytami T. Limfocyty T
majg zasadnicze zna-
czenie w ograniczeniu
zakazonych limfocy-
tow B. W okresie mto-
dzienczym okoto 50%
osob ma kontakt z wi-
rusem EBV i przecho-
dzi mononukleoze.
Choroba rzadko
konczy si¢ §miercig.
b/ Chloniak Burkitta
— NOWOtWOr ten wywo-
lywany przez wirusa
EBV najczgéciej
wystepuje u dzieci
krajow afrykanskich.
Wynika z braku
wystarczajacej kontroli
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immunologicznej.

¢/ Rak jamy nosowo-
gardlowej — wywoly-
wany przez wirusa
EBV najczesciej
wystepuje w rejonie
Pacyfiku. Ponad 90%
ludzi zakazonych
wirusem okresowo
przez cate zycie
wydziela zakazne
wiriony, nie wykazu-
jac objawow choroby.

Ludzki herpesvirus
typ 6 (Human her-
pesvirus 6, HHV-6)

Wirus HHV-6 nalezacy
do podrodziny gher-
Dpeswirusow wystepuje
w dwoch odmianach:
HHV-6A oraz HHV-
6B. Jest wirusem
wszechobecnym

i limfotropowym.
Wykazuje tropizm do
limfocytéw T, a pod
wzgledem wiasciwosci
biologicznych przypo-
mina wirusa CMV.
Wirus podlega
replikacji w §linian-
kach, nastepnie jest
wydzielany i przenosi
si¢ ze $ling. Zakazenia

Rumien nagly —
choroba wywotywana
przez wirusa HHV-
6B charakteryzuje si¢
szybkim wzrostem
temperatury

i goraczky trwajgca
kilka dni, po czym
pojawia sie fagodna
wysypka utrzymujaca
si¢ do 48 godzin.
Zakazenia pojawiaja
si¢ bardzo wcze$nie
w ontogenezie, bo-
wiem juz U noworod-
kéw, rzadziej wsrod
dorostych. Wirus
HHV-6A nie zostat

Wirus HHV-6
znajduje sie

w gruczotlach §li-
nowych i w §linie,
a zatem przenoszony
jest droga kontaktu
bezposredniego

i posredniego.

U Kkobiet cigzarnych
do zakazenia ptodu
dochodzi drogg
wertykalng.

Ograniczenie kontaktu
bezposredniego

z chorym i poSredniego
z materiatlem zakazo-
nym. Zachowanie ele-
mentarnych zasad
higieny.
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letalne wywotuje w
limfocytach T i mono-
cytach i trwa przez cate
zycie. Wywotuje
zakazenia oportunisty-
czne. W postaci latent-
nej wirus HHV-6
wystepuje W gru-
czolach slinowych.

powiazany etiologi-
cznie z zadng choroba.
60-90% populacji ma
swoiste przeciwciata
przeciwko temu
wirusowi. Co najmniej
45% populacji jest
Seropozytywna w
kierunku HHV-6 przed
ukonczeniem 2.r.z.

i prawie 100%
dorostych.

Zesp6t chronicznego
zmeczenia — wystepu-
je u dzieci starszych

i doroslych. Objawy
podobne jak w mono-
nukleozie.

Wirus HHV-6 moze
wywola¢ u dorostych
objawy mononukleo-
zy oraz limfodenopa-
tii. Wykazano takze
zwigzek wirusa

ze stwardnieniem
rozsianym mozgu.

Ludzki herpesvirus
typu 7 i 8 (Human
herpesvirus typu 7
i 8, HHV-7, HHV-8)

Wirus HHV-7 o budo-
wie charakterystycznej
dla herpesvirusow
wyizolowano z limfo-
cytéw T, $liny i Ko-

Dotychczas nie wy-
jasniono roli patogen-
nej wirusa HHV-7.
Wirus HHV-8 ma
znaczacy udzial

Wirus HHV-7i 8
moze by¢ przenie-
siony droga bez-
posrednig i posre-
dnia za posrednic-

Ograniczenie kontaktu
bezposredniego

z chorym i posredniego
z materiatlem zaka-
zonym (§lina, krew..).
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morek jedno-
jadrzastych krwi
obwodowej 0sob
zdrowych. Immuno-
globuliny swoiste
stwierdza si¢ u 90%
populacji dorostych.
Wirus ten by¢ moze ma
zwigzek z rozwojem
zakazenia HIV.

Wirus HHV-8 nieda-
wno zostat zidentyfik-
owany jako kofaktor
W powstawaniu
migsaka Kaposiego
(wykazano w probkach
biopsyjnych tego
migsaka i wysigkowego
chtoniaka). Pierwotnie
atakuje limfocyty B,

a takze w ogra-
niczonych ilosciach
komorki srodblonka,
komorki nablonka,
monocyty i neurocyty
czuciowe.

w powstawaniu
mie¢saka Kaposiego.
Jest to choroba nowo-
tworowa wigzaca si¢
prawdopodobnie

z zaburzeniami
biosyntezy cytokin

i hormonéw.

twem §liny, krwi

i transplantacji
narzadu zwia-
zanego z mig¢sakiem
Kaposiego.

Zachowanie elemen-
tarnych zasad higieny.
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RODZINA: POKSWIRUSY (Poxviridae)

Rodzina Poxviridae obejmuje kilka rodzajow, tj. a) ortopokswirusy — naleza wirusy wywotujace ospe prawdziwa, wirus
krowianki, wirus ospy krowiej, matpiej i in, b) parapokswirusy — zalicza si¢ wirus ospy owczej i wirus dojarek, c) mol-
luscipokswirusy — np. wirus mieczaka zakaznego powodujacego powstawanie tagodnych brodawek. Do tej rodziny naleza
najwieksze znane wirusy zwierzgce infekujace ssaki, ptaki i owady, wykazujace polimorfizm, przy czym z reguly maja
ksztatt owalny lub przypominajg cegle (ok. 320x200 nm i grubos$¢ 200 nm). Posiadaja genom w postaci linearnego dwunicio-
wego DNA polaczonego na obu koncach, kodujacego ponad 100 roznych biatek. Wykazano duze pokrewienstwo
antygenowe pomiedzy wirusami nalezacymi do tego samego rodzaju. Czastki wirusow wyposazone w fosfolipidowa ostonke,
pochodnag bton aparatu Golgiego uwalniane sa na drodze egzocytozy, natomiast wiriony bezostlonkowe wydostaja si¢ po
peknigciu blony komérkowej. Wykazuja one tropizm glownie do skéry i blon §luzowych, czego wyrazem sa zmiany

w postaci krost lub zmian rozrostowych.

Wirus ospy
prawdziwej (Variola
major) nalezy do
rodzaju: ortopoks-
wirus (Ortopoxvirus)

Wirus ospy prawdziwej
nalezy do rodzaju Orto-
poxvirus. Wyrdznia si¢
dwa warianty tego
wirusa, tzw. wirus
Variola major ($mier-
telno$¢ ok. 15-40%)
oraz Variola minor
($miertelnos¢ na po-
ziomie 1%). Sg to
najwigksze wirusy
osiggajace srednice
200-350 nm, z dwu-
niciowym DNA. Nam-
nazaja sie w cytopla-
zmie komorek drog
oddechowych gospo-
darza.

Ospa prawdziwa
(Variola major) —

w 1980 r. ogloszono
jej eradykacje, zacho-
wujac szczepy

w dwoch specjalnych
laboratoriach w Atlan-
cie i Moskwie. Pato-
gen poprzez wrota
infekcyjne blon
$luzowych goérnych
drog oddechowych,
przenika do narzadéw
limfatycznych,

a nastepnie do skéry,
powodujac powstawa-
nie pecherzykéw
przechodzacych

Patogen przenosz-
ony jest przez kon-
takt bzpoS$redni,
najczesciej droga
oddechowa, a takze
za posrednictwem
zakazonego mate-
rialu.

Ograniczenie kontaktu
z osobg chorg.
Zachowanie elemen-
tarnych zasad higieny.
Stosowana jest sku-
teczna szczepionka

z atenuowanym wiru-
sem krowianki.
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poszczegblne stadia
rozwojowe. Choroba
zaczyna si¢ po inku-
bacji trwajacej 5-17
dni. Zakazony odczu-
wa wysoka goraczke,
zmeczenie, Uporczywy
bol glowy, plecow

i mig$ni. Pojawiaja si¢
powiktania w postaci
zapalenia mozgu

i krwotoku. Charak-
terystyczne pecherzy-
kowate wysepki
pojawiajg sie najpierw
W jamie ustnej,

a p6zniej na calym
ciele. W dalszej
kolejnosci pojawiaja
si¢ torsje, biegunka,
nasilone krwawienia,
jednoczesnie z wyk-
witami skornymi.
Smiertelno$¢ wynosita
okoto 40%.

Alastrim (Variola
minor) — tagodniejsza
forma ospy ze §mier-
telnoscig 1 —5%.
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Wirusy nalezace do rodziny Hepadnaviridae (nazwa od hepar — watroba, w ktérej namnazajg si¢) wykazuja ksztatt ikosahed-

RODZINA: HEPADNAWIRUSY (Hepadnaviridae)

watroby typu B
(Hepatitis B virus,
HBV)

zuje ksztalt ikosahed-
ralny/sferyczny, ma
$rednice 42 nm, posia-
da ostonke o grubosci
8 nm i rdzen. Dwu-
dziestoscienny nukleo-
kapsyd zawiera kolisty,
czgsciowo dwuniciowy
DNA, polimerazg DNA
(o aktywnosci odwrot-
nej transkryptazy) oraz
antygen rdzeniowy
HBc-Ag (powstaje na
etapie translacji biatek
kapsydu o wihasci-
wosciach immunogen-
nych). Nie wchodzi on
w sklad elementow
wirionu. Jego obecnos¢
we krwi dowodzi
wysokiej zakaznoSci
pacjenta. Wirus repliku-
je sie w hepatocytach.
Lipoproteinowa

typu B — moze mie¢
przebieg bezobja-
wowy, ostry z zo6t-
taczka lub bez oraz
przewlekly prowad-
zacy do marskosci
watroby lub pierwo-
tnego raka watroby.
W okresie objawow
wstepnych moze
wystapi¢ goraczka,
zle samopoczucie,
brak apetytu,
nudnoS$ci, torsje, bole
w jamie brzusznej.
Klasyczne objawy
Z6ltaczki, tj. za-
Z6kcenie skory, ciem-
ny mocz, jasne stolce
wskazujg na uszko-
dzenie watroby.
Wystepowanie zrozni-
cowanych postaci
zakazenia zalezne jest

VIl | ralny/sferyczny i zawieraja dwuniciowy DNA. Rodzina ta obejmuje dwa rodzaje sposrod ktorych tylko gatunki zaliczane do
rodzaju Orthohepadnavirus sa patogenami ssakow, w tym cztowieka.
1 Wirus zapalenia Niniejszy wirus wyka- Zapalenie watroby Transmisja wirusa Ograniczenie kon-

przez bezposredni
kontakt z chorym/
nosicielem oraz za
posrednictwem
krwi i produktéow
krwiopochodnych,
sliny, mleka,
wydzieliny z poch-
wy (drogg seksual-
ng), a takze plynu
owodniowego (dro-
ga wertykalng), jak
i narzedzi medy-
cznych i niemedy-
cznych.

taktow z chorym

i nosicielem. Unikanie
przygodnych kontaktow
seksualnych. Zachowa-
nie elementarnych
zasad higieny.
Stosowanie szcze-
pionek z zrekombino-
wanym antygenem
HBsAg i swoista
immunoglobuling.
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oslonka posiada an-
tygen powierzchniowy
HbsAg stuzacy do
potaczenia z hepato-
cytem, ktory wypo-
sazony jest w kilka
receptorow btonowych
uczestniczacych w tym
procesie.

Wirus ten jest oporny
na wiele czynnikow
(w temp. 30-32°C —

w surowicy Krwi
zakaznos¢ utrzymuje do
6 m-cy, zamrozony —
wiele lat).

od indywidualnej
odpornosci na za-
kazenie. Odpornosé
typu komérkowego

i zapalenie odpowia-
daja za wystapienie
objawow klinicznych
i wplywaja na procesy
zdrowienia przez
eliminacj¢ wirusa

w zainfekowanych
hepatocytach.
Infekcja HBV moze
takze prowadzi¢ do
bloniastego klebko-
wego zapalenia
nerek, czy tez guzko-
watego zapalenia
tetnic.

Okres inkubacji cho-
roby wynosi od

45— 180 dni.

WIRUSY RNA

WIRUSY O GENOMIE W POSTACI JEDNONICIOWEGO RNA O DODATNIEJ POLARNOSCI

RODZINA: PIKORNAWIRUSY (Picornaviridae)

Picornaviridae jest jedna z najliczniejszych i najlepiej poznanych rodzin wirusow zawierajacych kilka z najwazniejszych
ludzkich i zwierzgcych parogenéw. Obejmuje ponad 230 gatunkéw matych (pico; 22 — 30 nm) wirusow RNA, o nagim
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kapsydzie. Ich nazwe wyprowadzamy od dwdch cech, tj. wielko$ci wirionow, bowiem sa one male (pico) i zawieraja RNA.

Istotnymi patogenami cztowieka sa gatunki nalezace do 4 rodzajow, tj. :

a) Enterovirus — obejmuje poliowirusy wywotujace poliomyelitis, wirusy Coxackie grupy A lub B (nazwa wywodzi si¢ od

miasta w stanie Nowy Jork — gdzie odkryto i wyizolowano) i echowirusy (ludzkie wirusy sieroce — pierwotnie nie

taczono ich z zadna choroba). Istnieje co najmniej 71 serotypow enterowirusow. Ich kapsydy sa odporne na warunki
srodowiskowe, a takze panujace w przewodzie pokarnowym, co umozliwia im transmisj¢ drogg fekalno-oralna.

b) Parechovirus—typ 1i 2,

€) Hepatovirus — wirus zapalenia watroby typu A (HAV) zaliczany byt do tej grupy wirusow, ale pdzniej przekwali-

fikowany zostat jako Heparnavirus ze wzgledu na unikatowy genom.

d) Rhinovirus — wywotlujace przezigbienia (rhinitis). Poznano ponad 100 serotypdw, ktére sa wrazliwe na kwasne pH

i stabo replikujg w temperaturze powyzej 33° C, co ogranicza zachorowania do gornych drég oddechowych.
Stanowig one przyczyne zakazeh obejmujacych uklad nmerwowy, pokarmowy, oddechowy, a takze zapalenie mig¢$nia
sercowego, mie$ni szkieletowych i watroby.

a/ Enterowirusy
Poliovirusy — 3
serotypy

Kapsyd o budowie
dwudziesto$cianu
pozbawiony jest oston-
ki, genom w postaci
jednoniciowego RNA

o dodatniej polarnosci.

RNA buduje okolo

7 200 - 8 450 zasad.
Namnaza si¢ W cyto-
plazmie zakazonych
komorek powodujac
lize. Poczatkowo nam-
nazaja sie w tkance
limfatycznej gardla,
a nastgpnie w Scianie
jelita, skad wraz

z krwig przedostaja sie

Poliowirusy
Nagminne porazenie
dziecie¢ce (Poliomyeli-
tis, zapalenie rogéw
przednich rdzenia
kregowego) —w 2000
roku WHO — nieco
przedwczesnie — ogto-
sita eradykacje wirusa
polio na terenie Euro-
py, jednakze pojawity
si¢ pojedyncze przy-
padki tej choroby.
Wirus dostaje si¢ do
mozgu z zakazonych
miesni szkieletowych
i przenosi si¢ wzdhuz

Wrotami infek-
cyjnymi sg gorne
drogi oddechowe,
jama nosowo-gar-
dlowa lub przewod
pokarmowy.
Przenoszenie wirusa
odbywa si¢ droga
fekalno-oralng
poprzez kontakt

z wydalinami,
skazona wode

i Zywnos¢ oraz
rbézne przedmioty.
Bezobjawowe wy-
dalanie wirusa
sprzyja rozprzestrze-

Zachowanie higieny
zywnoSci i zywienia
oraz elementarnych
zasad higieny osobistej
i pomieszczen (mycie
rak, odkazanie przed-
miotoéw). Unikanie
wiekszych skupisk
ludno$ci, w szczegol-
nosci osob zainfekowa-
nych tymi wirusami.
Stosowanie szcze-
pionek inaktywowa-
nych (IPV) i ate-
nuowanych (OPV)
przeciw poliomyelitis.
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do OUN, mieg$ni,
serca, watroby.

W nielicznych przy-
padkach ze strony tych
narzadoéw obserwuje si¢
zmiany chorobowe.
Wigkszos¢ infekeji
przebiega bezobja-
WOWO.

unerwiajacych je
zakonczen nerwo-
wych. Wykazuje
dziatanie cytolityczne
w stosunku do neu-
ron6éw ruchowych
rogow przednich
rdzenia i pnia mézgu.
Sita porazenia deter-
minowana jest lokali-
zacja i liczba zni-
szczonych komoérek
nerwowych. Rozsie-
wanie wirusa z gardta
wykryto przed
wystgpieniem obja-
wow, podczas gdy
replikacja wirusa

i wydalanie z jelit
moze trwac 30 dni

i dluze;j.

Wirus polio moze
wywolywac:

a) chorobe bezobja-
wowa — ok. 90%
zakazen ma charakter
bezobjawowy,

b) chorobe minor —
choroba goraczkowa
u ok. 5% zakazonych,
c) chorobe bez

nianiu si¢ w $rodo-
wisku. Niski poziom
kultury higieniczno
-sanitarnej i prze-
ludnienie utatwia
przenoszenie wirusa.
Wirusy Coxsackie

i ECHO moga
zakaza¢ droga
kropelkow3 i wy-
wolywacé zapalenie
drog oddechowych.
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Wirusy Coxackie
Echowirusy
Enterowirusy

porazen — 1-2%,

d) chorobe major/
porazenng — pel-
noobjawowa: nie-
symetryczne poraze-
nie wiotkie mies$ni
szkieletowych (ok.
85%), niedowlady
konczyn, porazenie
miesni gardla, strun
glosowych i mig$ni
oddechowych, co
konczy sie Smiercia.
Objawy: aseptyczne
zapalenie opon
mozgowo-rdzenio-
wych, zapalenie
moézgu.

Wirusy Coxackie
echowirusy, enter-

owirusy
Biegunka u niemow-

1at, zapalenie
opryszczkowe gardla,
zespolu dloni, stop

i ust (wysypka), zapa-
lenie opon mézgowo-
rdzeniowych, nie-
dowlady, zapalenie
pluc, watroby,
osierdzia i mig$nia
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5 b/ Parechovirus —
serotypy 11i 2
Parchowirus -1i 2

sercowego, trzustki,
wysypki plamiste/
pecherzykowe,
cukrzyca.
Enterowirusy 70i 72
— ostre krwotoczne
zapalenie spojowek,
rogowki — Slepota
(70), zapalenie
watroby (72).
Parechowirusy
Zakazenia uktadu
oddechowego

i pokarmowego
(letnia biegunka).

¢/ Hepatovirus/
Heparnavirus

6 Wirus zapalenia
watroby tpu A
(Hepatitis A virus,
HAV)

Wirus HAV posiada
nagi ikosahedralny
kapsyd o $rednicy 27
nm, wewnatrz ktérego
znajduje si¢ ni¢ RNA

0 dodatniej polarnosci.

RNA zbudowany jest

z okoto 7470 nukleo-
tydow. Wchodzi

w interakcje z recep-
torami znajdujacymi si¢
na powierzchni
hepatocytéw i innych
typow komorek

w ktorych zachodzi
replikacja. Potomne

Wirus WZW typu A
po przejsciu przez
gardto lub warstwe
komorek epitelialnych
jelita dostaje si¢ do
krwi, a stad do
komorek watroby.

Po namnozeniu si¢

i uwolnieniu do zokci
pojawia si¢ w stolcu.
WZW typu A, zwane
kiedys zottaczka
zakazng — zasadniczo
nie r6zni si¢ od WZW
typu B. Choroba pra-
wie zawsze ma prze-

Transmisja wirusa
odbywa si¢ droga
fekalno-oralng.
Zrédtem infekcji jest
zanieczyszczona
woda i produkty
spozywcze
zanieczyszczone
odchodami.

Przerwanie drog fekal-
no-oralnych przenosze-
nia si¢ wirusa. Unikanie
potencjalnie zanie-
czyszczonej wody

i zywnos$ci, w tym
niedogotowanych
skorupiakow. Dbatos¢
0 higiene zywnosci

i Zywienia oraz
najblizszego srodowis-
ka. Zachowanie elemen-
tarnych zasad higieny.
Stosowanie inaktywo-
wanej szczepionki
przeciw HAV oraz
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wiriony uwalniajg si¢
W procesie egzocytozy.
R&zni sie niektorymi
cechami od entero-
wirusow. Jego nam-
nazanie wymaga
dtuzszego okresu adap-
tacji. Znany jest tylko
jeden serotyp.

bieg lagodny,
szczegolnie u dzieci.
Najpierw pojawiaja si¢
objawy grypopo-
dobne, nudnosci,
wymioty, zle samo-
poczucie, a w fazie
z6ttaczki — wystgpuje
hiperbilirubinemia,
Z6ltaczka i bolesno$é
watroby. Opisano
niewiele przypadkow
0 przebiegu dyna-
micznym, czasami
$miertelnym lub
przewlektym (1-3
0s0b/1000 z 80%
$miertelno$cig). Okres
inkubacji: 2-6 tygo-
dni. HAV namnaza si¢
w jelicie, po krotkiej
wiremii, nastepnie
dostaje si¢ do watro-
by, w ktorej takze
ulega intensywnemu
namnazaniu sig.

profilaktyczne podawa-
nie preparatow immu-
noglobulinowych.

d/ Rhinovirus
Rodzaj: Rhinowirus
(Rhinovirus) —
obejmuje dwa
gatunki wystepujace

Wiriony podobne do
enterowirusow pod
wzgledem organizacji
genomu oraz cyklu
replikacji, ktory

Rhinowirusy — czy-
nnik etiologiczny
ponad 50% prze-
zigbien, zakazen
blony §luzowej jamy

Patogen przenosz-
ony jest droga
oddechowa (kropel-
kowa). Kontakt bez-
posredni z chorym

Ograniczenie kon-
taktoéw z osoba
zainfekowana.
Zachowanie elemen-
tarnych zasad higieny.
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u cztowieka, opisano
117 serotypow

zachodzi w temperatu-
rze 33°C, co pozwala
im namnazacd si¢

W blonie §luzowej
nosa. Wykazuja gesta
strukture wirionu i sg
wrazliwe na kwasy.
Replikuja gtownie

W jamie nosowej.

nosowo-gardtowej
(niezyt nosa). Ata-
kowane sa wigc gorne
drogi oddechowe.

W rzadkich przypad-
kach moga wywota¢
zapalenie oskrzeli.
Okres inkubacji: 2-4
dni. Najlepiej rosna

1 namnazajg si¢

w temperaturze ok.
33°C, a zatem predys-
ponowane sg do
chtodniejszego $rodo-
wiska btony $luzowej
nosa. W szczycie
choroby wydzielina

Z nosa moze zawierac
od 500-1000
Wirionow.

lub skazonymi
przedmiotami sprzy-
ja szerzeniu si¢
choroby.

Mycie rak i odkazanie
r6éznych przedmiotéw to
najskuteczniejsze
metody zapobiegania
rozprzestrzenianiu si¢
wirusa. Chusteczki
wirusobdjcze nasycone
kwasem cytrynowym
réwniez ograniczaja
przenoszenie wirusow.

RODZINA: ASTROWIRUSY (Astroviridae) i KALICIWIRUSY (Caliciviridae)

IX Obie rodziny, tj. Astroviridae i Caliciviridae wywotujg zakazenia ukladu pokarmowego u matych dzieci. Srednica ich
wirionéw wynosi odpowiednio od 28-30 nm oraz 30-35 nm. Wirusy patogenne to: Norovirus i wirus WZW typu E (HEV).
Ostatni z nich wystepuje gtéwnie w krajach Azji, Afryki i Ameryki Srodkowe;.

1 Rodzaj: Astrovirusy | Astrowirusy ksztattem Zakazaja ludzi, glow- | Przenoszone sg dro- | Stosowanie zasad

(Astrovirus)

przypominaja gwiazde
pigcio- lub szesciora-
mienng. Maja oslonke

nie dzieci i zwierzeta
wywolujac lagodna
biegunke i wymioty.

ga fekalno-oralna,
gtownie przez ska-
zong wode pitna.

higieny osobistej,
zywnosci 1 zywienia,
a takze Srodowiska.
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lipoproteinowa, a ge-
nom stanowi jednoni-
ciowy RNA (7500
nukleotydéw) o dodat-
niej polarnosci. Ich
$rednica waha si¢ od
28-30 nm. Charak-

teryzuja si¢ mala pato-

gennoscia.
Rodzaj: Kaliciwirus | Kaliciwirusy maja Norovirus wywotuje Przenoszone sg Stosowanie zasad
(Calicivirus), charakterystyczna, zapalenie Zoladka droga fekalno- higieny osobistej,
przedstawiciel: z zaglebieniami po- i jelit. Infekcja oralna, glownie zywnosci i zywienia,
Norovirus wierzchni¢ kapsydu, rozpoczyna si¢ ostra przez skazong wodg | a takze srodowiska.

nadajacg ksztatt
sze$cioramiennej
gwiazdy (forma
sferyczna). Genomem
jest jednoniciowy RNA
o dodatniej polarno$ci,
ztozony z 7500 nukleo-
tydéw ze specyficznym
biatkiem na koncu 5.
Nalezg do wirusow
bezostonkowych. Ich
$rednica waha si¢ od
30-35 nm.

biegunka, nudno-
$ciami, torsjami

i bélem brzucha.

W wyniku zakazenia
ulegaja zniszczeniu
kosmki jelitowe

i bariera jelitowa, co
uniemozliwia wchta-
nianie wody i sktad-
nikow odzywcezych.
Wraz z retrowirusami
i adenowirusami
tworza grupe Naj-
czestszych patogenéw
uktadu pokarmowego
u dzieci. Okres inku-
bacji trwa 24-28
godzin.

pitng i skazona
Zywnos¢.
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Rodzina: Kalici-
wirusy (Calicivirid-
ae)

Wirus zapalenia
watroby typu E
(Hepatitis E virus,
HEV)

Wirus zapalenia watro-
by nalezy do bezoston-
kowych wiruséw

Z jednoniciowym
RNA, osiagajacych
rozmiary 27-34 nm.
Wykazuje wiele wspol-
nych cech z kalici-
wirusami i dlatego
zostal wlaczony do tej
rodziny.

Wirus HEV wywotuje
endemiczne lub epi-
demiologiczne zapa-
lenie watroby 0 etio-
logii zakaznej u ludzi
w krajach Azji, Afryki
i Ameryki Potudnio-
wej. Przebieg choroby
z reguty lagodny
(rzadko ostry) i przy-
pomina WZW typu A.
Nie stwierdzono
zakazen przewle-
klych. Smiertelnosé
wynosi 1-2%, tj. okoto
10x wigcej niz

w przypadku zakaze-
nia HAV. Zakazenie
HEV u kobiet ci¢za-
rnych w 111 try-
mestrze ciazy wiaze
si¢ z 10-40% S$mier-
telnos$cia ptodu. Okres
inkubacji: 2-6 tygodni.

Przenoszone s3
droga fekalno-
oralna, glownie
przez skazong wode
pitna i Zzywno$¢.
Zakazenia droga
wertykalna.

Stosowanie zasad
higieny osobistej,
Zywnosci 1 Zywienia,
a takze srodowiska
(skazona woda).

Rodzina Togawiridae obejmuje dwa rodzaje, tj. Alphavirus — przenoszone przez stawonogi, zakazenia majg miejsce w regio-
nach tropikalnych i subtropikalnych i Rubivirus — z najwazniejszym przedstawicielem jakim jest wirus rozyczki (Rubella
virus). Do togawirusow nalezy takze 25 alfawiruséw, ktore sa istotne dla osob podrézujacych. Wirusy tej rodziny posiadaja
kapsyd o symetrii ikosahedralnej, ktory otoczony jest ostonka. Srednica kapsydu waha si¢ od 35-40 nm, natomiast catego

RODZINA: TOGAWIRUSY (Togawiridae)

98




wirionu 60-75 nm. Genom stanowi jednoniciowy RNA, o dodatniej polarno$ci. Potomne wiriony opuszczaja komorke przez

paczkowanie.

Gatunki z rodzaju:
Alfawirus (Alphavi-
rus)

Alfawirusy wykazuja
symetri¢ ikosahed-
ralna, otoczone sa
ostonka. Srednica
kapsydu waha si¢

od 35-40 nm, natomiast
catego wirionu

60-75 nm. Genom
stanowi jednoniciowy
RNA, o dodatniej
polarnosci. Dzieki

2-3 glioproteinom
zakotwiczonym
grupami —COOH

w kapsydzie alfawirusy
sg do§¢ mocno
zwiniete. Przylegaja
one do swoistych
receptorow blonowych
wielu typow komorek
réznych gatunkow
kregowcow (ludzie,
malpy, konie, ptaki,
gady, ptazy) i bezkre-
gowcow (komary,
kleszcze). Poszczegolne
wirusy wykazuja
tropizm do

Choroba
Chikungunya —
zakazenie czg¢sto ma
przebieg bezobja-
wowy lub tagodny

z objawami w postaci
gorgczki, wysypki

i bolow stawow.
Niekiedy moze
wystapi¢ przetrwala
artralgia (bol stawow)
i zapalenie wielu
stawow, prowadzac
do ich trwalego
uszkodzenia.
Odnotowano rzadsze
przypadki zapalenia
mozgu lub opon
mozgowo-rdzenio-
wych i mézgu, z duza
$miertelnoscia.

Alfawirusy trans-
mitowane sg przez
komary z rodzaju
Aedes. Wystepuja
W potudniowej
Ameryce, zacho-
dniej Afryce i Azji.
Inne alfawirusy
przenoszone row-
niez przez wektory
w postaci stawono-
gow (Aedes, Culise-
ta, Culex i inne
komary) w strefach
tropikalnych i sub-
tropikalnych. Czto-
wiek zwykle jest
ostatecznym gos-
podarzem i nie
moze przenosic¢
wirusa do wektora,
bowiem nie wyste-
puje przetrwata
wiremia. Do
zakazen dochodzi
zwykle latem

i w porach deszczo-

wych.

Unikanie ostgpow
le$nych lub dzungli.
Zabezpieczenie si¢
substancjami odstra-
szajacymi owady
(repelenty, np. ftalan
dimetylu).
Stosowanie szczepien
ochronnych przeciw
alfawirusom.
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okreslonych tkanek,
wywolujac rozne
choroby. Po potaczeniu
z receptorami komorki
wirus wnika droga
endocytoze. Z powsta-
tego endosomu do
cytoplazmy komorki
uwalnia si¢ kapsyd

i genom, ktéry taczy si¢
z rybosomami jako
mRNA.

Wirus rozyczki
(Rubella virus)

Wirion posiada ostonke
z hemaglutynina,
wykazuje symetri¢
ikosahedralna. Sredni-
ca catego wirionu
wynosi 60-65 nm.
Genom stanowi jedno-
niciowy RNA, o dodat-
niej polarno$ci. Wirus
namnaza si¢ w narza-
dach limfatycznych
wrot infekcyjnych oraz
W jamie nosowo-
gardlowej, przenika do
krwi (wiremia), a nas-
tepnie do skory, gdzie
pojawia si¢ wysypka.

Roézyczka przebiega
pod postacia lagodnej,
niegroznej Wysypko-
wej choroby zakaznej
dzieci i mlodziezy.
Typowymi objawami
sa: bladorézowa
wysypka i powiekszo-
ne karkowych
weztow chlonnych.
W 50% przypadkow
zakazenia sg bezobja-
WOWe.

Zakazenie ptodu — to
najistotniejszy pro-
blem kobiet wrazli-
wych, ktore wczesniej
nie nabyty odpornoéci.
Wirus przeniesiony na

Zakazenia szerza si¢
poprzez bezposredni
kontakt, drogg
oddechowa/ kro-
pelkowa oraz wer-
tykalna.

Unikanie kontaktow

z osobami zakazonymi
wirusem. Przestrzeganie
podstawowych zasad
higieny.

Stosowanie atenu-
owanych szczepionek
u dzieci, dziewczat

i chtopcow przed
osiggnigciem wieku
dojrzewania.
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ptéd prowadzi do
obumierania plodu
(poronienia, martywe
porody) lub do
powstania wad rozwo-
jowych (teratogeneza),
jak matoglowie (mi-
kromegalia), wrodzo-
ne wady serca, ro-
zszczep kregostupa,
zaéma i inne wady
wzroku, gluchota,
opo6zniony rozwaj
umyslowy. Szczegol-
nie niebezpiecznym
okresem jest I try-
mestr cigzy, kiedy
zachodzi intensywnie
proliferacja komorek,
ich dyferencjacja,
proces histo- i organo-
genezy.

Xl

RODZINA: FLAWIWIRUSY (Flaviviridae)

Do rodziny Flaviviridae naleza dwa patogenne rodzaje, tj. Flavivirus obejmujace tacznie 68 gatunkow i Hepacivirus. Wirusy
tej rodziny wykazuja morfologiczng jednorodnos¢. Wywotuja one duzo zakazen wsrdd ludzi zamieszkujacych regiony polud-
niowe i wschodnie kuli ziemskiej. W Europie wystepuje tylko jeden przedstawiciel — wirus kleszczowego zapalenia mézgu.
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1 Wirus Dengi Posiada kapsyd ikosa- | Denga objawia si¢ Patogen przeno- Zabezpieczenie si¢
(Dengue virus, hedralny, o $rednicy goraczka, bolem szoszony jest przez substancjami od-
DENV 1-4) 30 nm otoczony jest glowy, miesni wektor — komary straszajacymi

ostonkg, natomiast caty | i stawow, jak i wysyp- | z rodzaju Aedesiin. | owady (repelenty, np.
wirion osiaga $rednicg ka podobna do spo- Najczgsciej wys- ftalan dimetylu).
45 nm. Genom stanowi | tykanej w odrze. tepuje w krajach Stosowanie inaktywo-
jednoniciowy RNA W ostrych przypad- tropikalnych. wanej szczepionki
0 dodatniej polarnosci. | kach dochodzi do lub surowicy odpor-
Koduje trzy biatka zagrazajacej zyciu, nosciowej.
strukturalne i siedem gorgczki krwotocznej
niestrukturalnych. z krwotokami, trom-
Wiriony potomne bocytopenia i hipo-
uwalniajg si¢ poprzez wolemia (obnizony
egzocytoze lub droga poziom wypehienia
lizy komorek. naczyn — zaklocenia
czynnosci ukt. ser-
Cowo-naczyniowego).
Wirus Denga wywotu-
je okoto 50 min
zakazen 1 okoto
300 tys. goraczki
krwotocznej.
2 Wirus zoltej Posiada kapsyd ikosa- | Zoélta goraczka jest Patogen przeno- Zabezpieczenie si¢

goraczki
(Febris flava)

hedralny, o $rednicy
30 nm otoczony jest
oslonka, natomiast caly
wirion osiaga $rednice
45 nm. Genom stanowi
jednoniciowy RNA

0 dodatniej polarnosci.

Koduje trzy biatka

ostra i ciezka
chorobg, pojawiajaca
si¢ nagle, z goraczka,
z6ltaczka, zespolem
krwotocznym, bélami
galek ocznych, nie-
wydolnos$cia nerek

i §piaczka. Charak-

szony jest przez
wektor — komary
z rodzaju Aedes.
Najczesciej wys-
tepuje w Afryce

i Ameryce Potud-
niowej.

substancjami od-
straszajacymi
owady (repelenty,
np. ftalan dimetylu).
Zakazeniu mozna
zapobiec stosujac
inaktywowana, albo
atenuowang
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strukturalne i siedem
niestrukturalnych.
Wiriony potomne
uwalniajg si¢ poprzez
egzocytoze lub droga
lizy komorek.

teryzuje si¢ zmianami
degeneracyjnymi

W watrobie, nerkach
i mi¢$niu sercowym.
Moze wystapi¢ inten-
sywne krwawienie

z przewodu po-
karmowego. Podczas
epidemii $miertelno$é
wzrasta do 50%.
Zakazenie rozpo-
wszechnione jest

w Afryce, Ameryce
Potudniowej i Srod-
kowej.

szczepionke lub suro-
wice odporno$ciowa.

Wirusowe zapalenie
watroby typu C
(Hepatitis C wirus,
HCV)

Kapsyd ma ksztatt
ikosahedralny, o $re-
dnicy 40 nm otoczony
jest ostonka, natomiast
caly wirion osiaga
srednicg 60 nm. Genom
stanowi jednoniciowy
RNA o dodatniej
polarnosci, zbudowany
z 9100 nukleotydow.
Koduje 10 biatek,

w tym 2 glikoproteiny
E1i E2 Wirion wyka-
zuje duza zmienno$é
antygenowa, chroniac
si¢ przed uktadem

Wirusowe zapalenie
watroby typu C
wykazuje wyzsza
czesto$¢ zapalenia
przetrwalego watro-
by (85%) wzglgdem
WZW typu B, co

w konsekwencji
prowadzi do rozwoju
pierwotnego raka
watroby (po 10 la-
tach) i marskosci
watroby (po okoto
20 latach). Analiza
materiatu biopsyjnego
watroby w aspekcie

HCV zakaza tylko
ludzi i szympansy.
Do zakazenia
dochodzi droga
kontaktu bezpo-
Sredniego z osoba
chorg oraz posred-
nig (transfuzja krwi,
zabiegi medyczne,
zle wysterylizowany
sprzet). Okoto70%
zakazen ma miejsce
w placéwkach
ochrony zdrowia.

Unikanie kontaktow

z osobami zakazony-
mi. Zachowanie proce-
dur zwigzanych ze
sterylizacjg sprzgtu

i narzedzi medycznych.
Uzywanie jednora-
zowych/ wyjatowio-
nych strzykawek.
Zachowanie elemen-
tarnych zasad higieny.
Unikanie przygodnych
kontaktow seksual-
nych.
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immunologicznym
gospodarza (zapalenia
przetrwate). HCV wigze
sie z receptorem po-
wierzchniowym CD81
na hepatocytach

i limfocytach B.
Wirion sklada sie

i uwalnia w retikulum
endoplazmatycznym.
Biatka HCV hamuja
proces apoptozy

i aktywno$¢ interfe-
ronu, wptywajac na
rozwoj przewleklego
zakazenia.

wystepujacych nacie-
kow limfocytarnych,
zapalenia, wioknienia
wheki i czesci
okolowne¢kowej oraz
martwicy platowej
pozwala dokonad
oceny stopnia nasile-
nia choroby. Okres
inkubacji: 1-4 m-cy.

Wirusowe zapalenie
watroby typu G
(Hepatitis G wirus,
HGV)

Wirus HGV pod
wzgledem budowy

i wlasciwosci wykazuje
podobienstwo do
gatunkow nalezacych
do rodziny Flaviviridae.
Kapsyd ma ksztatt
ikosahedralny, oto-
czony jest ostonka,
natomiast caly wirion
osiaga $rednice

35-37 nm. Genom
stanowi jednoniciowy
RNA o dodatniej

Wirusowe zapalenie
watroby typu G, jego
objawy budzg kon-
trowersje, bowiem
uwaza sie, ze
prawdopodobnie wirus
HGV nie jest szkod-
liwy, nie wywoluje
zadnych objawow
chorobowych, a jedy-
nie sprzyja zapaleniu
watroby przy nad-
kazeniu. Inni uwazaja,
ze moze on mieé

Do zakazenia do-
chodzi gtéwnie
poprzez przyjmowa-
nie preparatow,

np. srodkow psy-
choaktywnych dro-
ga dozylna (u 85%
wystepuja przeCiw-
ciata), podczas
oddawania krwi

(u ok. 80% krwio-
dawcow stwie-
rdzono przeciwciata)
oraz droga wer-

Przestrzeganie ele-
mentarnych zasad
higieny zwigzanych

z procedurg sterylizacji
narzedzi medycznych,
stosowanie wyjatowio-
nych materiatow.
Zachowanie elemen-
tarnych zasad higieny.
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polarnosci, ktory
ztozony jest
z okoto 9400 zasad.

jednak zwiazek

Z zapaleniem watro-
by, marsko$cia

i pierwotnym rakiem
watroby.

tykalna (zakazenia
okotoporodowe).

Wirus kleszczowego
zapalenia mézgu
(Encephalitis ixodica,
KZM)

Wirus KZM pod
wzgledem budowy

i wlasciwosci wykazuje
podobienstwo do
gatunkow nalezacych

do rodziny Flaviviridae.

Kapsyd ma ksztatt
ikosahedralny,
otoczony jest ostonka.
Genom stanowi jedno-
niciowy RNA o dodat-
niej polarnos$ci. Traci
wirulencje w sytuacji
wysuszenia, podczas
pasteryzacji, pod
wplywem Srodkow
dezynfekcyjnych.

Kleszczowe zapalenie
mozgu przebiega
dwufazowo.
Poczatkowo wyste-
puja objawy grypopo-
dobne, nudnosci,
wymioty i biegunka,
ktore utrzymuja si¢

do 7 dni, przy czym

u czgsci 0sOb objawy
te ustepuja. U czesei
0s0b chorych po kil-
kudniowym okresie
ustgpienia objawow
rozwija si¢ druga faza,
tj. neuroinfekcji pod
postacig zapalenia
opon mozgowo-
rdzeniowych, zapale-
nia mézgu, zapalenia
mozdzku lub zapale-
nia rdzenia krego-
wego. U wigkszoéci
objawy ustepuja
catkowicie po 2-3
tygodniach. Smiertel-

Do zakazenia do-
chodzi w wyniku
uklucia przez za-
kazonego kleszcza
oraz droga
pokarmowa spo-
zywajac surowe
mleko krow, koz

i owiec na terenach
endemicznych.
Wirus KZM krazy
miedzy zwierzeta-
mi leSnymi, a prze-
nosicielami wirusa —
kleszczami.

Noszenie specjalnej
odziezy W lesie, stoso-
wanie srodkow
odstraszajacych
(repelentow), unikanie
laséw w rejonach
zakazonych kleszczy.
Stosowanie szczepien
ochronnych przeciwko
KZM (le$nicy, wojsko-
wi stacjonujacy w la-
sach ...),
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no$¢ waha si¢ w gra-
nicach 1%. W Polsce
najwicksza czestosé
zachorowan przypada
na okresy gradacji
kleszczy, tj. w czerw-
cw/lipcu i pazdzie-

rniku. Okres inkubacji:

$rednio 7-14 dni,

w przypadku zakaze-
nia pokarmowego
—3-4 dni.

X1l

RODZINA: KORONAWIRUSY (Coronaviridae)

Rodzina Coronaviridae obejmuje szeroko rozpowszechnione wirusy RNA wywotujace choroby przezigbieniowe wérdd ludzi
i zwierzat. Sa one drugim co do czgstoéci przezigbieniowym czynnikiem etiologicznym (tuz po rhinowirusach). Ludzkie
patogeny jako czynniki etiologiczne oraz wirus SARS (zidentyfikowany w 2002 r. 2 Chinach) odpowiedzialne sa za choroby
przezigbieniowe. Wiriony pod mikroskopem przypominaja korone stoneczna, stad nazwa rodziny. Wiriony koronawiruséw
majg ksztatt ikosahedralny/sferyczny, zawieraja genom w postaci jednego z najdtuzszych RNA o dodatniej polarnosci (od
27 000-30 000 zasad) i srednice wynoszaca 8 — 160 nm. Na powierzchni ostonki wystepuja glikoproteinowe maczugowate
wypustki utozone promieniscie tworzgce korone, zapewniajgce przezycie w warunkach przewodu pokarmowego i transmisje

fekalno-oralna.

Ludzki koronawirus
(Human coronavirus,
HUCV) — wyrdznia
sig kilka serotypow

i odmian

Wirion w postaci
ikosahedralnej/-
sferycznej posiada
ostonke i $rednice
wahajaca si¢ od 120-
160 nm. Przezbtonowo
zlokalizowana jest

Przeziebienia poja-
wiajace si¢ glownie
zima 1 wezesng wios-
ng. Powoduje rézne
zakazenia ukladu
oddechowego (gtow-
nie gérnych drog

Zakazenie szerzy sie¢
droga kropelkowa
poprzez bliski kon-
takt, a takze naj-
prawdopodobniej
innymi drogami
transmisyjnymi.

Ograniczenie kon-
taktow bezposrednich
z osobami chorymi

i przedmiotami przez
nich uzywanymi. Za-
chowanie elemen-
tarnych zasad higieny.
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m. in. glikoproteina E2
odpowiedzialna za
wigzanie si¢ wirusa

i fuzje bton. Genom
sktada si¢ z najdtuz-
szych ze znanych
czasteczek RNA

0 dodatniej polarnosci,
ktory potaczony jest

z ostonkg w postaci
spirali rybonukleo-
proteiny. Podczas
replikacji RNA
powstaje siedem sub-
genomowych mRNA,
ktore koduja po jednym
bialku strukturalnym.
Synteza RNA ma
miejsce w strukturach
blonowych, a ich
dojrzewanie w retiku-
lum granularnym,
skad transportowany
jest do aparatu
Golgiego.

oddechowych, a nie-
kiedy dolnych), ogra-
niczone do wielo-
rzedowego nablonka
migawkowego jamy
nosowej i tchawicy.
Moze tez powodowaé
zapalenie pluc

i mig$nia sercowego,
a u dzieci rowniez
zapalenie zoladka

i jelita. Odpowiada za
okoto 30% infekcji
przezi¢bieniowych.
Wirus wykazuje
wysoka zmienno$¢
antygenowa, stad tez
czgsto dochodzi do
reinfekcji.

Wirus SARS (Virus
SARS) — wirus
zespotu ostrej cigzkiej
niewydolnosci
oddechowej

Wirus SARS nalezy do
tej samej rodziny koro-
nawirusOw, a zatem
wykazuje podobne
cechy (jak wyzej).
Podobienstwo

Ostra ciezka niewy-
dolno$é¢ oddechowa,
ktora przebiega z r6z-
nym nasileniem, tj. od
tagodne;j postaci po
ciezka 7z zej$ciem

Zakazenie szerzy sie¢
droga kropelkowa
poprzez bliski
kontakt z chorym,

a takze najprawdo-
podobniej innymi

Ograniczenie kon-
taktow bezposrednich
z osobami chorymi

i przedmiotami przez
nich uzywanymi.
Zachowanie elemen-
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genomowe do korona-
wirusow cztowieka
wynosi 50-60%.

$miertelnym (okoto
10%). W obrazie
klinicznym SARS

drogami trans-
misyjnymi. Wiriony
obecne sg w pocie,

tarnych zasad higieny.
Brak szczepionki.

jako posta¢é atypo- moczu i odchodach.
wego zapalenia
miazszu plucnego
charakteryzuje wysoka
goraczka i duszno$é,
dreszcze, skurcze
mies$ni, bole i zawroty
glowy, bole mie$ni
inne. U 10% ludzi
wystepuje biegunka.
Smiertelnosé prze-
kracza 10%.

Okres inkubacji trwa
2-10 dni.

RODZINA: RETROWIRUSY (Retroviridae)

Wirusy RNA rodziny Retroviridae wyposazone s3g w enzym — odwrotng transkryptaze (rewertaze), odpowiedzialng za
transkrypcje jednoniciowego RNA na dwuniciowy prowirusowy DNA. Replikacja tego wirusa mozliwa jest jedynie po
XIII | integracji prowirusowego DNA, powstalego na matrycy wirusowego genomu (RNA) z materialem genetycznym komorki
gospodarza (DNA), np. limfocyta Th. Niektore retrowirusy wykazujg zdolno$¢ onkogennej transformacji komorki i dlatego
tez nazywane sg onkowirusami. Do patogennych retrowirusow czlowieka naleza: wirusy HIV (Human immunodeficiency
virus) typu I i 1l — bedace czynnikiem etiologicznym choroby AIDS (Acquired Immune Deficiency Syndrome). Naleza one do
rodzaju Lentivirus. Patogennymi wirusami sa rowniez retrowirusy HTLV-BLV, obejmujace wirusy HTLV (Human T-cell
leukemia virus) typu I i Il — wywotujace nowotwory zlosliwe wywodzace si¢ z limfocytow T.

Unikanie kontaktu
z krwig, przygodnych

1 Ludzki wirus
uposledzenia

Ze wzgledu na duza
zmiennos$¢ an-

Wirusy HIV
wywotuja chorobe

Drogi transmisji
HIV nalezy wiaza¢ z
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odpornosci (Human
immunodeficiency
virus, HIV-1 i HIV-2)

tygenow3q, patogen-
no$¢ i zasieg geogra-
ficzny wyrézniono dwa
podtypy wirusa HIV, tj.
wirus HIV-1i HIV-2.
Sa to wirusy ikosahed-
ralne/sferyczne,
ktorych $rednica
wynosi 80-120 nm,
wyposazone s3

w oslonke lipopro-
teinowa, pochodzaca
z bton komérek gospo-
darza. Na jej po-
wierzchni wystepuja
guzki lipoproteinowe
(70-80) 0 masie
czasteczkowej 120 000
(gp 120), ktore dosc
luzno potaczone sa

Z transmembranowg
glikoproteing (gp 41).
Regiony biatka ,,guz-
kowego” wigza si¢

z receptorami CD4.
Pod ostonka znajduje
si¢ otoczka biatkowa
zbudowana z drobin

p 18, a nastepnie
kapsyd z silnie immu-
nogennym biatkiem

AIDS — jako zespot
niedoboru odpornosci
(opisano w 1981 r.).
Patogeneza choroby
bezposrenio zwiazana
jest z ostabieniem,
zatamaniem si¢ odpor-
nos$ci komorkowe;j

w wyniku utraty
limfocytéw T CD4".
Zakazenie pierwotne
przebiega bezobja-
wowo lub jako ostra
choroba retrowiruso-
wa z objawami

w postaci: zapalenia
spojowek, zapalenia
gardla, wysypka i po-
wigkszeniem weztow
chlonnych, a niekiedy
przemijajacego zapale-
nia opon mézgowo-
rdzeniowych i mézgu.
W wyniku spadku
liczby limfocytow T
CD4" i wzrostu ilosci
wirionow we krwi
obwodowej obserwo-
wana jest tzw. limfa-
denopatia (powiek-
szenie wezlow

grupami ryzyka,

tj. 0sOb szczegdlnie
narazonych na
zakazenia. Sg to:
homoseksualisci

i biseksualisci,
seksualni partnerzy
0s0b zarazonych,
narkomani, biorcy
preparatéw krwio-
pochodnych, zaka-
zona matka infekuje
pléd (droga wer-
tykalna). Zakazenie
innymi drogami, np.
poprzez $lina, izy
nie znalazto pot-
wierdzenia i nie
stanowi istotnego
zagrozenia.

Drogi infekcji:
kontakt seksualny,
krew i preparaty
krwiopochodne,
poprzez lozysko,
krew i wydzieline
kanatu rodnego
matki.

Swoiste przeciw-
ciata anty-HIV
pojawiaja si¢

kontaktéw seksualnych
(staty partner), stoso-
wanie chemiotera-
peutykéw w profilakty-
ce zakazen wertykal-
nych w okresie cigzy.
Zachowanie elemen-
tarnych zasad higieny.
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(p 24). Rdzen wirusa
zawiera dwie identycz-
ne czasteczki RNA
o dodatniej polarnosci,
odwrotna transkryp-
taze, proteaze i inte-
graze.

RNA zbudowany jest

z 9750 nukleotydow,
ktoérych okreslone
sekwencje tworza geny
strukturalne (gag, pol
i env), niezbedne
w replikacji (tat, rev

i sekwencje LTR) i nie
biorace w niej udziatu,
a bedace genami regula-
torowymi (vif, nef, vpr,
vpx i vpu).
Wirusy HIV wykazuja
szczegdlne powino-
wactwo do limfocytow
Th posiadajacych
receptor blonowy
CD4, ale takze do
monocytéow, makrofa-
gow, komoérek dendry-
tycznych, Langerhan-
sa oraz mikrogleju.

chtonnych). Pojawiaja
si¢ zakazenia oportu-
nistyczne, ktérym
dos$¢ czesto towarzy-
szg chloniaki, rzadko
miesaki Kaposiego
oraz tzw. encefalopa-
tia zwiazana z AIDS
(zapalenie mozgu,
zespot demencji).
Chorobami wskazu-
jacymi na AIDS sa:
choroby wirusowe —
HSV — owrzodzenia,
zapalenie przetyku,
oskrzeli, ptuc, VZV —
pétpasiec, CMV —
zapalenie siatkowki,
modzgu, phuc, jelita
grubego, wirus J.C. —
leukoencefalopatia,
HIV — zespot mozgu,
zespot wyniszczenia,
choroby bakteryjne —
Salmonella — sepsa,
Streptococcus sp.,
Haemophilus sp.,
Legionella pneumophi-
la — zapalenie ptuc,
Mycobacterium tu-
berculosis — gruzlica,

w surowicy od 3-6
tygodnia, niekiedy
do 6 m-cy.

110




Shigella — biegunki,
choroby grzybicze —
Candida albicans —
kandydoza: zapalenie
przetyku, oskrzeli
ptuc, Histoplasma,
Cryptococcus — kok-
cydioza, Pneumocystis
carinii — zapalenie
ptuc, choroby pier-
wotniakowe —
Cryptosporidium
parvum, Isospora belli
— biegunki, Toxoplas-
ma gondii — zapalenie
mozgu,

XV

WIRUSY O GENOMIE W POSTACI DWUNICIOWEGO RNA

RODZINA: REOWIRUSY (Reoviridae)

W sktad rodziny Reoviridae wchodzg trzy rodzaje wirusow patogennych wywotujacych choroby u cztowieka, tj. koltiwirusy
(goraczke kleszczowg Kolorado), reowirusy i rotawirusy — majace najwieksze znaczenie w patologii cztowieka, bowiem
wywolujg biegunki u malych dzieci i 0sob w podeszlym wieku, a przy niedoborze odporno$ci prowadza do powaznych
schorzen. Maja budowe ikosahedralng i dwuwarstwowy kapsyd. Osiagaja srednice od 60-80 nm. Genom Reoviridae stano-
wi dwuniciowy segmentowany RNA.

Koltiwirusy (Coltivi-
rus)

Wiriony maja budowe
ikosahedralna,
ksztattem przypominajg
koto wozu od stowa

Koltiwirusy wywotuja
goraczke Kleszczowa
Kolorado, ktora
zwykle ma przebieg

Wektorem tej cho-
roby sa kleszcze.

Zabezpieczanie or-
ganizmu przed ukasze-
niem kleszcza. Stoso-
wanie repelentéw
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Reowirusy (Reovi-
rus)

Rotawirusy (Rotavi-
rus)

rota” (koto). Geno-
mem jest dwuniciowy
RNA otoczony dwu-
warstwowym kapsy-
dem. Zewnetrzny
kapsyd tworza biatka
strukturalne otacza-
jace, a wewnetrzny —
nukleokapsyd ota-
czajacy rdzen, zawie-
rajacy enzymy dla
syntezy RNA i 10 (reo)
lub 11 (rota) ré6znych
podwojnych nici RNA
stanowiacych segmenty
genomu. Miedzy nimi
moze zachodzi¢ wy-
miana genéw i moga
tworzy¢ sie wirusy
hybrydowe.

lagodny, z goraczka,
boélami glowy

i mig$ni, nudno$ciami
i torsjami, rzadziej

z zapaleniem mozgu.
Okres inkubacji:

do 6 dni.

Reowirusy
najprawdopodobnie
wywoluja zakazenia
gornych drog odde-
chowych i ukladu
pokarmowego

u dzieci oraz zapale-
nie zoladka i jelit.

Rotawirusy naleza do
najczestszych czy-
nnikow etiologicznych
biegunek u niemow-
1at i matych dzieci,

a takze osob w pode-
szltym wieku, w szcze-
gblnosci z zaburze-
niami odpornosci.
Powoduja zapalenie
zotadka i jelit oraz
zakazenia ukladu
oddechowego.

Do zakazenia do-
chodzi droga
oddechows i pokar-
mowa.

Patogeny wnikaja
droga oralna lub
kropelkowa,
namnazajg si¢

w kosmkach jelito-
wych.

i odpowiednich okry¢.

Unikanie kontaktéw
z chorym. Przestrzega-
nie elementarnych
zasad higieny.

Unikanie kontaktow

z osobami zakazonymi

i zdrowymi nosicielami.
Sciste przestrzeganie
zasad higieny.
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XV

WIRUSY O GENOMIE W POSTACI JEDNONICIOWEGO RNA O UJEMNEJ POLARNOSCI
RODZINA: ORTOMYKSOWIRUSY (Orthomyxoviridae)

Do rodziny Orthomyxoviridae nalezy jeden rodzaj Influenza obejmujacy trzy gatunki: Influenza virus A, Influenza virus B
i Influenza virus C, ktore odpowiedzialne sa za epidemie i pandemie grypy. Ich struktura antygenowa wykazuje duza
zmienno$¢ ze wzgledu na zwiekszona czgstos¢ wystgpowania mutacji genowych oraz na skutek zachodzacych rekombinacji.
Najwazniejszym typem jest typ A, bowiem typ B wystepuje endemicznie, a typ C spotykany jest wyjatkowo rzadko. Genom
w postaci jednoniciowego RNA o ujemnej polarnosci.

Wirus grypy typu
A, B C (Influenze
virus A, Bi C)

Wiriony wykazuja
daleko idacy pleomor-
fizm (wielopostacio-
wos¢) poczawszy od
form wydtuzonych do
postaci kulistej. Ich
wielkos$¢ waha si¢ od
80-120 nm. Genom
wirusa grypy A i B
zawiera 8 réznych
helikalnych nukleo-
kapsydowych seg-
mantow, gdzie kazdy
z nich zawiera RNA
0 ujemnej polarnosci
wraz z nukleoproteing
i transkryptaza. Wirus
C posiada tylko 7 seg-
mentow. Nukleo-
kapsyd ma symetrig
spiralng, okrywa go
glikoproteinowa oston-

Wirus grypy typu A
odpowiedzialny jest

za wWystepowanie
corocznych epi-
demii, a niekiedy
pandemi grypy.
Nalezy do jednej

z najbardziej zakaznych
choréob wirusowych. Po
infekcji wirus namnaza
si¢ w blonie Sluzowej
nosogardzieli, wywo-
tujac po okresie inku-
bacji (24-72 godziny)
zapalenie gardla,

a nawet tchawicy

i oskrzeli. Infekcja
ptuc zwykle nie
wystepuje, ale moze
wystapic, jesli u danej
osoby stwierdzono
wezesniejsze zakaze-

Patogeny grypy
przenoszone sa

droga oddechowa,
szczegllnie w okre-
sie nasilonych
zachorowan pod-
czas zimy. Na
zakazenia narazone
sa wszystkie grupy
wiekowe, ale po-
wiktania (zapalenie
ptuc, miesnia ser-
cowego, mozgu

i opon mozgowych)
obserwuje si¢ szcze-
golnie u dzieci

i 0sob starszych.
Szczepy patogenne
zwierzat mogg takze
infekowac ludzi
(,,ptasia grypa” —
wirus o wzorze

Ograniczenie kontaktu
z osobami chorymi.
Przestrzeganie elemen-
tarnych zasad higieny.
Unikanie wigkszych
skupisk ludzi w okresie
epidemii.

Stosowanie szczepio-
nek inaktywowanych,
atenuowanych i re-
kombinowanych
przeciwko grypie.
Stosowanie lekow
antywirusowych:
amantadyna, ry-
mantadyna (analog),
zanamiwir, oseltami-
wir.
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ka z wypustkami,

w ktorej lezg istotne
antygeny (hemagluty-
nina HA i neuraminida-
za NA). Z zakazeniami
u ludzi zwiazane sa te
wirusy, ktore maja
antygeny hemoagluty-
niny gtownie H1, H2
lub H3 oraz neurami-
nidazy N1 lub N2.
Hemoaglutyniny HA
wigzg sie z kwasem
sialowym na po-
wierzchni receptorow
komorek nabton-
kowych, utatwiajac
fuzje ostonki z btona
komorkowa. Powoduje
tez hemoaglutynacj¢
erytrocytow. Neurami-
nidaza NA wykazuje
aktywno$¢ enzymaty-
czna, rozszczepia kwas
sialowy zapobiegajac
zlepianiu sie wirusa

i utatwia jego uwalnia-
nie z zakazonych
komoérek. Replikacja
wiruséw zachodzi

W jadrze komorko-

nie gornych drog
oddechowych innymi
patogenami (gronkow-
cami, paciorkowcami,
pneumokokami lub
pateczkami z rodzaju
Haemophilus), co
pogarsza rokowanie.
Najczgstsze objawy

i dolegliwosci:
ogoélne: goraczka,
dreszcze, bole mig$ni
i glowy, uczucie ro-
zbicia i oslabienia, zle
samopoczucie, ze
strony ukladu
oddechowego: bol
gardla, suchy kaszel,
uczucie zatkania
nosa, wyciek z nosa.
Choroba ustepuje po
3-7 dniach, ale nie-
ktore objawy moga
utrzymywac si¢ do

2 tygodni (kaszel,
uczucie rozbicia).

antygenowym
H5N1).
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wym gospodarza.
Lipidowa ostonke
uzyskuja wirusy
opuszczajace zakazona
komorke. Wirusy typu
A wykazuja duzy po-
limorfizm antyge-
nowy, co zwigksza
infekcyjnos¢ populacji.
Zmienno$¢ antyge-
nowg zawdzigcza
zwigkszonej czestosci
mutacji w genomie, jak
i zjawisku rekombi-
nacji, czyli wymianie
segmentow genomu
pomiedzy réznymi
wirusami zakazajacymi
komorke gospodarza

w tym samym czasie.
Ww. procesy i zjawiska
sg odpowiedzialne za
wywolywanie epidemii
grypy o Swiatowym
zasiegu.

Wirus ptasiej grypy
(H5N1), podtyp
grypy A (Influenze
virus A)

Wirus ptasiej grypy
nalezy do podtypu
grypy A. Powstal na
skutek mutacji i re-
kombinacji genow
wirusa grypy A. Wirus

Ptasia grypa objawia
si¢ naglym wzrostem
goraczki do wyso-
kosci 40°C, bélem
brzucha, zapaleniem
gardla i oskrzeli,

Wirusy ptasiej grypy
przenoszone sa
droga kropelkowa
Iwziewna z zainfe-
kowanych zwierzat.
Jego rezerwuarem

Gléwnymi zapobie-
gajacymi Srodkami
rozprzestrzeniania si¢
choroby jest kwaran-
tanna ptactwa w gos-
podarstwach/fermach
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H5N1 jest
najgrozniejszym ze
znanych szczepow.

hiperwentylacja

i obnizeniem pozio-
mu ci$nienia parcjal-
nego tlenu, nastepnie
zapaleniem pluc,
piorunujaca sepsa

i zespolem ostrej
niewydolnoSci
oddechowe;j.

jest dzikie i domo-
we ptactwo (mi-
gracje ptakow, ptaki
wodne, transport
zainfekowanego
drobiu..).

oraz aseptyczna dla
otoczenia likwidacja
zakazonego ptactwa
domowego. Przestrz-
eganie elementarnych
zasad higieniczno-
sanitarnych.

RODZINA: BUNYAWIRUSY (Bunyaviridae)

ksztalt o $rednicy 80-
120 nm, ostonke

z wypustkami, utwo-
rzong w obszarze bton
retikulum endoplazma-
tycznego. Posiadaja
genom zbudowany

z trzech segmentow
jednoniciowego RNA
o ujemnej polarno$ci
(ni¢ duza, $rednig

i mala). Kazdy z nich
jako odrebny kompleks
rybonukleoproteinowy

Bunyavirus powoduja
zapalenie m6zgu

o tagodnej postaci, np.
wirusy grupy kalifor-
nijskiego zapalenie
mozgu (La-Crosse
wirus) wystepujace
endemicznie.

W pierwszym etapie
po dostaniu sie do
mozgu dochodzi do
uszkodzenia komorek
nerwowych i gleju, co
prowadzi do obrzeku

strzeniajg si¢ przez
wektor z udziatem
zakazonych owadéw
iichjaj (z rodzaju
Aedes), ktore poprzez
naktucie skory wpro-
wadzaja wirusy do
krwi (wiremia pier-
wotna).

Rozwo6j wtdrnej
wiremii i dalsze
przenoszenie
wirusow przez krew
prowadzi do zakaze-

XVI
Do rodziny Bunyaviridae nalezy ponad 200 gatunkéw wirusow. Sposrdd nich jako patogenne dla cztowieka sklasyfikowano
w czterech rodzajach, tj. Bunyavirus, Nairovirus, Phlebovirus i Hantavirus. Genom zbudowany jest z trzech segmentow
jednoniciowego RNA o ujemnej polarnosci.

1 Rodzaj: Bunyavirus | Maja helikalny/spiralny | Gatunki z rodzaju Wirusy rozprze- Odpowiednie zabez-

pieczenie ciata przed
stawonogami (odziez
ochronna), stosowanie
repelentow, insekty-
cydow, stwarzanie
niekorzystnych wa-
runkow do rozwoju
owaddow, instalowanie
siatek w oknach...
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tworzy unikatowg struk-
ture wirionu, zawiera-
jacego trzy nukleo-
kapsydy o symetrii
spiralnej. Replikuja sie
podobnie jak inne
wirusy ostonkowe.
Poprzez glikoproteiny
G1 taczg si¢ z recep-
torami blonowymi
komorek, wnikajac don
droga endocytozy. Po
fuzji ostonki z btong
komorkowsa do cytopla-
zmy uwalnia si¢ nukle-
okapsyd wraz

z mRNA. Wiriony
sktadane sg przez
paczkowanie w apara-
cie Golgiego, po czym
uwalniane sa przez lize

komorki lub egzocytoze.

mozgu i jego zapale-
nia. W niektérych
przypadkach dochodzi
do martwicy watroby
(np. goraczka doliny
Rift), a innych, np.
goraczce krwotocznej
dochodzi do wycieku
osocza i erytrocytow
przez endothelium
($rodblonek) naczyn.

nia takich miejsc
docelowych jak:
OUN, watroba, nerki
i endothelium
naczyn.

Rodzaj: Nairovirus
Wirus krymsko-
kongijskiej goraczki
krwotocznej

Krymsko-kongijska
goraczka krwotoczna
powodujaca wysoka
$miertelno$¢ siggajaca
do 50%. Jest to choro-
ba endemiczna, wyste-
pujaca w Europie
Potudniowo-Wschod-
niej, Azji Srodkowe;j,

Przenoszona jest
przez kleszcze,
bezposredni kontakt
z zakaZzonymi
zwierzetami lub
ludzmi.

Odpowiednie zabe-
zpieczanie ciata przed
kleszczami, unikanie
kontaktu z zakazonymi
zwierzetami i ludZmi.
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Chinach, Arabii

Saudyjskiej
i w Afryce.

3 Rodzaj: Phlebovirus Goraczka pappata- Wirus przenoszony | Odpowiednie zabez-
ci/,,goraczka muchy jest przez muche pieczenie ciata przed
piaskowej” o tagodnym | piaskowa z rodzaju | mucha piaskowa. Sto-
przebiegu. Wystepuje Phlebotomus. sowanie repelentow.
w Europie (Wtochy,

Batkany), Afryce
Poétnocnej, Azji i Ame-
ryce Potudniowe;j.
4 Rodzaj: Hantavirus Wirus wywolujacy Zrédtem zakazenia Unikanie kontaktu

a/ Wirusy wywolu-
jacy nefropatie
epidemiczng

b/ Wirusy goraczki
krwotocznej z
zespolem nerkowym

¢/ Wirusy hant-
awirusowego
zespolu plucnego

nefropatie epidemi-
czng (Nephropathia
epidemica NE),

Wirus goraczki
krwotocznej z zespo-
tem nerkowym
(Hemorrhagic fever
withrenal syndrome
HF-RS).

Wirus hantawiruso-
wego zespotu
plucnego (Hantavirus
pulmonary syndrome
HPS).

sa gryzonie — my-
szy, szczury. Do
infekcji dochodzi
droga oddechowg
przez wdychanie
aerozolu utworzo-
nego z moczu, katu
lub $liny zwierzat.
Hantawirusy prze-
noszone sg droga
oddechowa od

zakazonych gryzoni.

z gryzoniami oraz
miejsc ich bytowania.

Unikanie kontaktu

Z gryzoniami wraz

z miejscami ich byto-
wania.
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RODZINA: ARENAWIRUSY (Arenaviridae)

W sktad rodziny Arenaviridae wchodzi kilka patogenéw wywotujacych choroby wirusowe u czlowieka, tj. wirus
afrykanskiej goraczki Lassa, wirus poludniowoamerykanskiej goraczki Junin i Machupo (o wysokiej $miertelnoéci) oraz

XVII| wirus limfocytarnego zapalenia naczyniowki i opon moézgowo-rdzeniowych (Lymphocytic choriomeningitis, LCM). Rezer-
wuarem tych wirusOw sa gryzonie. Genom wirusoéw w postaci bipolarnej (polarnosc¢ ,,+” i ,,-”) nici RNA.
1 Wirus afrykanskiej | Wirus Lassa wraz Gorgczka Lassa Wirus zakaza droga | Unikanie kontaktu

goraczki Lassa

z pozostalymi pato-
genami czlowieka

z rodziny Arenaviridae
maja ksztatt kulisty
lub pleomorficzny,
osiaggaja Srednicg od
50-300 nm. Wyposazo-
ne sa w oslonke z wy-
pustkami, wywodzacg
si¢ z blony komoérko-
wej. Pod ostonka
znajduje sie kapsyd
otaczajgcy wewnetrzng
ziarnista (arenosus —
piaszczysty) strukture
wirionow. Wirion
zawiera dwie poje-
dyncze koliste nici
RNA, z ktérych jedna
wykazuje ujemng po-
larnos¢, a druga —
dodatnig.

wystepuje endemi-
cznie, powodowana
jest przez wirus ma-
jacy powinowactwo do
wielu narzadow.
Wywotuje goraczke
krwotoczng niemal
wszystkich narzadoéw
wewnetrznych, co
prowadzi do duzej
$miertelnosci. Objawy
kliniczne: goraczka,
zaburzenia krze-
pnigcia, wybroczyny
podskorne, martwica
watroby i §ledziony.
Dominuje zapalenie
gardla, biegunka

i wymioty. Smiertel-
no$¢ dochodzi do
50%.

oralna, oddechowa
i prawdopodobnie
poprzez kontakt ze
skéra osob chorych
oraz kontakt z gry-
zoniami wraz

z miejscami ich
bytowania. W po-
czatkowej fazie
wystepuje silna
wiremia, a naste-
pnie zajecie narza-
dow, co determinuje
objawy choroby.

Z gryzoniami — szczu-
rami wraz z miejscami
ich bytowania. Zacho-
wanie elementarnych
zasad higieny w kon-
takcie z osobami cho-
rymi. Stosowanie ubran
ochronnych (goraczka
Lassa).
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Wirus poludniowo-

Goraczka Junin

Unikanie kontaktu

amerykanskiej i Machupo wykazuja z gryzoniami wraz
goraczki Junin podobne objawy, jak Z miejscami ich byto-
i Machupo goraczka Lassa, poza wania. Zachowanie
czestszym zajgciem elementarnych zasad
OUN, przy nieco higieny w kontakcie
nizszej $miertelnosci. z osobami chorymi.
Unikanie kontaktu
3 Wirus Zapalenie opon z malymi ssakami.
limfocytarnego mozgowo-rdzenio- Zachowanie elemen-
zapalenia splotow wych lub zapalenie tarnych zasad higieny
naczyniéwkowych mozgu wystepuje w kontakcie z osobami
i opon moézgowo- rzadziej, niekiedy chorymi.
rdzeniowych prowadzac do zgonu.
(Lymphocytic chori- Czgéciej obserwuje si¢
omeningitis, LCM) objawy grypopodo-
bne, o przebiegu
lagodnym.
Wigkszos¢ arena-
wirusow, z wyjatkiem
LCM wystepuje na
obszarach tropikalnych
Afryki i Ameryki
Potudniowe;.
RODZINA: PARAMYKSOWIRUSY (Paramyxoviridae)
Do rodziny Paramyxoviridae naleza cztery rodzaje, tj. Paramyxovirus obejmujacy wirusy parainfluenzy/paragrypy, Rubu-
XVII| lavirus z wirusem nagminnego zapalenia przyusznic, Morbillivirus z wirusem odry i Pneumovirus na czele z wirusem

syncytialnym oddechowym RSV (Respiratory syncytial virus) i nowo odkrytym, ale powszechnie wystepujacym — meta-
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pneumowirusem. Odkryto takze niesklasyfikowane paramyksowirusy Hendra i Nipah, wywolujace zoonozy. Wszystkie maja
podobna budowe, sa pleomorficzne, o srednicy od 120-150 nm. Genom tworzy jednoniciowy RNA o ujemnej polarno$ci.
Nukleokapsyd otacza ostonka z ktorg zintegrowane sa wypustki bialek wirusowych stanowiacych kryterium klasyfikacji.
Wirusy parainfluenzy i nagminnego zapalenia przyusznic majg wypustki zawierajace hemaglutynine w potaczeniu z neu-
raminidaza i tzw. bialka fuzyjne F. Wirus odry nie zawiera neuraminidazy, natomiast pneumowirus zawiera biatko F.

Wirus parainflu-
enzy (Parainfluenza
wirus, CPV)

Wirusy parainfluenzy
sg pleomorficzne,

o srednicy od 120-

150 nm. Genom tworzy
jednoniciowy RNA

0 ujemnej polarnosci.
Nukleokapsyd otacza
oslonka z ktorg zinte-
growane sg Wypustki
biatek wirusowych.
Posiadaja one wypustki
zawierajgce hema-
glutynine w potaczeniu
Z neuraminidaza

i tzw. bialka fuzyjne F.

Wirusy parainflu-
enzy wywotuja
zakazenia grypopo-
dobne, ktére moga
przejs¢ w zapalenie
oskrzeli, a nawet
zapalenie pluc. Rzad-
ko pojawia si¢ zapale-
nie krtani, tchawicy
i oskrzeli (krup).
Obserwuje si¢
niegrozne reinfekcje.

Wirusy przenosz-
one sg droga kro-
pelkowa. Czgstosé
zakazen jest bardzo
duza u dzieci

(do 90%).

Unikanie bezposre-
dnich kontaktow

Z 0sobami chorymi.
Zachowanie podsta-
wowych zasad higieny.

Wirus $winki/wirus
nagminnego zapale-
nia przyusznic
(Rubula inflans)

Wirusy nagminnego
zapalenia przyusznic sg
pleomorficzne, o $red-
nicy od 120-150 nm.
Genom tworzy jedno-
niciowy RNA

0 ujemnej polarnosci.
Nukleokapsyd otacza
ostonka z ktorg zinte-
growane sg Wypustki

Wirus wywotuje zapa-
lenie przyusznic oraz
dos¢ czesto zapalenie
opon mozgowo-
rdzeniowych.
Zakazenie wirusem
chlopcoéw po okresie
pokwitania moze
doprowadzi¢ do zapa-
lenia jader,

Wirusy przenosz-
one sg droga
kropelkowa.

Unikanie bezpos-
rednich kontaktow
z 0sobami chorymi.
Zachowanie
podstawowych
zasad higieny.
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bialek wirusowych.
Maja one wypustki
zawierajgce hema-
glutynine w potaczeniu
Z neuraminidaza i tzw.
bialka fuzyjne F.
Wirus namnaza si¢

w uktadzie oddecho-
wym, dochodzi do
wiremii, a nastepnie
zapalenia przyusznic.

a w efekcie do
bezplodnosci.

Wirus odry (Morbil-
li virus, z ang. Meas-
les virus)

Wirusy odry sg pleo-
morficzne, o srednicy
od 120-150 nm. Genom
tworzy jednoniciowy
RNA o ujemnej po-
larno$ci. Nukleoka-
psyd otacza ostonka

z ktora zintegrowane sg
wypustki bialek wiru-
sowych. Wirusy odry
majg wypustki zawie-
rajace hemaglutynine

i tzw. bialka fuzyjne F.
Replikacja wirusa za-
chodzi w drogach odde-
chowych. Wirus wywo-
huje depresj¢ odpowie-
dzi immunologicznej
zakazajac monocyty,
limfocyty Bi T.

Wirus wywotuje odre,
ktora jest choroba
goraczkowa, zaczy-
najacg si¢ wysoka
goraczka, kaszlem,
katarem, zapaleniem
spojowek i fotofobia.
Odre charakteryzuje
tzw. wysypka odro-
wa. Okres inkubacji
trwa 7-13 dni. Nalezy
ona do jednej

Z pigciu chordb wieku
dziecigcego. Patogen
po dostaniu si¢ do
tkanek limfatycznych
ulega replikacji

i szerzy si¢ droga
rozsiewu w dwoéch
etapach. W fazie

Wirusy przenoszo-
ne sg droga kropel-
kowa. Migracje
ludnosci sprzyjaja
rozprzestrzenianiu
si¢ wirusa odry.

Unikanie bezpos-
rednich kontaktéw

z osobami chorymi.
Zachowanie podsta-
wowych zasad higieny.
Realizacja programu
szczepien wyraznie
ogranicza zachorowal-
no$¢ na odre, z ktora
wigza si¢ roznego
rodzaju powiktania.

122




wiremii na btonie $lu-
ZOWej jamy ustnej po-
jawia si¢ wysypka

i drobne biate plamki
Koplika (infekuje
komorki nablonka),

a dopiero w drugim
etapie — wysypka
odrowa (plamisto-
grudkowa) z go-
raczka. Wirus odry
ma tendencje do two-
rzenia fuzji komorko-
wej, a zatem olbrzy-
mich komorek. Dlate-
go tez moze przenikaé
z komorki do komoérki
i unika¢ kontroli im-
munoglobulin. Zaka-
zenie prowadzi zwykle
do lizy komorek.
Moga pojawi¢ si¢
powikltania obejmujace
nadkazenia bakteryjne
w postaci zapalenia
ucha, zapalenia ptuc

i ostrego zapalenia
moézgu, co moze
doprowadzi¢ do zgonu
lub trwatych zaburzen
funkcji OUN. Obser-
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wowano roéwniez
podostre stward-
niajace zapalenie
mézgu, ktore wyste-
puje u 1 osoby na

1 min, ale zawsze

ze skutkiem $mier-
telnym.

4 Wirus syncytialny
oddechowy
(Respiratory syncyti-
al virus, RSV)

Wirusy RSV sg pleo-
morficzne, o $rednicy
nieznacznie mniejszej
niz 120-150 nm.
Genom tworzy jedno-
niciowy RNA

0 ujemnej polarnosci.
Nukleokapsyd otacza
oslonka z ktorg zinte-
growane sg Wypustki
bialek wirusowych.

Wirus RS wywotuje
zapalenie oskrze-
likow, zapalenie pluc,
glownie u dzieci do 6
m-ca zycia, rzadziej do
2 lat.

Wirusy przenosz-
one sg droga
kropelkowa.

Unikanie bezpo$-
rednich kontaktéw

z osobami chorymi.
Zachowanie podsta-
wowych zasad higieny.

5 Wirus Hendra
i wirus Nipah

Wirusy sg pleomor-
ficzne, o srednicy 120-
150 nm. Genom tworzy
jednoniciowy RNA

0 ujemnej polarnosci.
Nukleokapsyd otacza
oslonka z ktorg zinte-
growane sg WypustKi
bialek wirusowych.

Wirusy wywotuja
zapalenie mézgu

0 duzej $miertelnosci
(do 40%), a niekiedy
ciezkie Srodmiazszo-
we zapalenie ptuc.
Objawy kliniczne maja
charakter grypopo-
dobny, wystepuja
drgawki i §piaczka.
Choroba endemiczna
w Azji Poludniowo-

Do zakazenia do-
chodzi za posrednic-
twem wektora zwie-
rzecego (zoonozy).
Rezerwuarem
wirusow sa zwie-
rzeta hodowlane
($winie, konie, psy,
koty i inne). Wirus
Nipah roznoszony
jest przez owocozer-
ne nietoperze.

Unikanie bezpos-
rednich kontaktow ze
zwierzetami. Zachowa-
nie podstawowych
zasad higieny.
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Wschodniej (Nipah)
i Australii (Hendra).

RODZINA: RABDOWIRUSY (Rabdoviridae)

Patogennymi wirusami dla cztowieka z rodziny Rabdoviridae sg gatunki zaliczane do dwoch rodzajow: Lyssavirus (genotypy
1-7) i Vesiculovirus.

Rezerwuarem lessawirusow typu 1, ktore sa klasycznymi wirusami wscieklizny sa zwierzeta dzikie, zwierzeta zyjace w la-
sach 1 zwierzgta $rodowisk miejskich, natomiast typu 2-7 gtdwnym rezerwuarem sg nietoperze (Europa, Azja, Afryka i Au-
stralia). Infekcja tymi wirusami zawsze prowadzi do zgonu. Rabdowirusy maja ksztalt paleczkowaty (od rhabdos — pateczka),
z jednym koncem lekko $cietym, natomiast drugim — zaokraglonym. Osiagaja $rednice 50-90 nm, natomiast dtugos¢ 130-180

XIX

nm, z zewnatrz otoczone sg oslonka z wypustkami pod ktorg wystepuje nukleokapsyd o spiralnym uktadzie kapsomerow.
Zawierajg genom w postaci jednoniciowego RNA o ujemnej polarnosci.

Wirus wscieklizny
(Rabies virus,
RABV)

Wirus wécieklizny ma
ksztalt paleczkowaty,
z jednym koc¢em lekko
$cigtym, natomiast
drugim zaokraglonym.
Osiagaja Srednice 50-90
nm, dtugos¢ 130-180
nm, z zewnatrz oto-
czony jest ostonka

z wypustkami, pod
ktora wystepuje
nukleokapsyd o spi-
ralnym uktadzie kap-
somerow. Zawiera
genom w postaci jed-
noniciowego RNA

0 ujemnej polarnosci

Patogen wywoluje
wscieklizne zar6wno

u zwierzat, jak i u czto-
wieka. Bezposrednio
zakaza zakonczenia
nerwowe lub mig$nie
w miejscu wniknigcia,
gdzie pozostaje wiele
dni lub miesigcy przed
dotarciem do OUN.
Najpierw przemieszcza
si¢ do zwojow korzeni
grzbietowych, a na-
stepnie rdzenia
kregowego i mézgu.
W dalszym etapie roz-
przestrzenia si¢ do

Patogen zawsze jest
przenoszony w wy-
niku ukaszenia,
zadrapania przez
zakazone zwierzg
(dzikie, lesne,
domowe). W $linie
zwierzat chorych
wystepuja czastki
wirusa zakazajace
inne zwierzgta

i cztowieka. Wicie-
klizna jest klasy-
€ZN3 Zo0onozy.
Glownag role w jej
przenoszeniu odgry-
waja psy, koty

Ze wzgledu na dlugi
okres inkubacji (od
kilku tygodni do kilku
m-cy), zaleznie od
miejsca i rozleglosci
rany kasanej istnieje
mozliwo$¢ stosowania
profilaktyki poekspo-
zycyjnej (zastosowanie
szczepionki).

Stosuje sie uodpor-
nienie bierne, podajac
ludzka surowice
odpornosciowa prze-
ciw wsciekliznie.
Podaje si¢ takze jed-
nocze$nie szczepionke
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zawierajacego 12 tys.
zasad. Wystepujaca
nukleoproteina N
chroni RNA przed
trawieniem rybonu-
kleazami oraz utrzy-
muje konfiguracje
RNA umozliwiajacg
transkrypcje. Inne
biatka L i NS tworza
polimeraze zalezng od
RNA. Wirusowe biatko
G wigze wirusa z Ko-
morka gospodarza

i podlega internalizacji
droga endocytozy.
Wirus wscieklizny
aczy si¢ receptorem
nikotyno-acetylocho-
linowym lub czastecz-
ka adhezyjna komorki
nerwowej. Wirus nam-
naza si¢ we wrotach
infekcyjnych,

W mig$niach, tkance
facznej, a nastepnie
wedruje wzdtuz
widkien nerwowych do
OUN, gdzie zachodzi
pozniejsza replikacja.

narzadow najlepiej
unerwionych (skora
glowy i szyi, $linianki,
siatkdwka, nadnercza,
nerki, komoérki zrazikow|
trzustki...). Wirus
wécieklizny wykazuje
wigc neurotropizm,
powodujac ostra
chorobe OUN,
polegajaca na degene-
racyjnych zmianach
w neurocytach i na
rozsiewaniu nacieku
komorek jedno-
jadrzastych wokot
naczyn krwiono$nych.
Choroba prawie zawsze
konczy si¢ zejsciem
$miertelnym. Okres
inkubacji: 1-3 m-cy.
Najczestsza postacia
kliniczna jest zapale-
nie mozgu, ktore po
wystapieniu objawow
konczy si¢ zgonem.
Wyrodznia si¢ trzy sta-
dia przebiegu choroby:
a/ faza wstepna —
uczucie swedzenia

i pieczenia w okolicy

(w USA), rozne
dziko zyjace zwie-
rzeta ($lina), w tym
nietoperze (aerozole
w jaskiniach).

i surowice odpornos-
ciowg przeciw
wéciekliznie. Unikanie
zwierzat podejrzanych
o wscieklizng (np.
slinotok, opuszczony
ogon, nietypowa etolo-

gia).
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rany kasanej,
nudnosci, torsje

i zmiana nastroju,

b/ faza pobudzenia —
skurcze mieg$ni gardta
i krtani (potykanie
bolesne). Objawy te
moga by¢ wywolywa-
ne na widok wody
(wodowstret). Bodzce
dzwigkowe i wizualne
moga prowadzi¢ do
atakow skurczu migs-
ni, napadow szatu, bi-
cia, gryzienia i krzyku.
Zgon nastgpuje trze-
ciego lub czwartego
dnia od wystapienia
pierwszych objawow.
c/ faza porazen (jesli
pacjent przezyje) —
paraliz i duszenie si¢
pacjenta, a w sekwen-
cji $mier¢.

Wirus pecherzyko-
watego zapalenia
(Vesicular stomatitis
virus, VSNV)

Wirus pecherzykowate-
go zapalenia wykazuje
cechy podobne do
wirusa wscieklizny.

Patogen wywoluje
endemiczne peche-
rzykowate zapalenie
jamy ustnej. Przebieg
choroby zwykle jest
lagodny i samoogra-
niczajacy sie, choé¢

Patogen zawsze jest
przenoszony przez
zakazone zwierzg,
glownie bydlo,
rzadziej konie

i $winie.

Ograniczenie kontaktu
z chorymi zwierzetami
domowymi.
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niekiedy moze pro-
wadzi¢ do ostrego
stanu zapalnego

z objawami grypopo-
dobnymi.

RODZINA: FILOWIRUSY (Filoviridae) — wirusy Marburg i Ebola

Do rodziny Filoviridae nalezag dwa spokrewnione z sobg wirusy afrykanskie, tj. wirus Marburg i Ebola, wywotujace
goraczke krwotoczng o duzej $miertelnosci. Zrodtem zakazenia wirusem Marburg sa prawdopodobnie malpy z rodzaju Cer-
copithecus (zielone koczkodany z Ugandy), bowiem osoby zakazone miaty z nimi kontakt. Naturalny rezerwuar wirusa Ebole
nie zostat jeszcze zidentyfikowany. Wiriony maja ksztatt nitkowaty, dtugo$¢ 14 pm i $rednice 80 nm, a niektore sg
rozgat¢zione. Otoczone sa oslonka pochodzaca z komorki gospodarza wraz z wypustkami zbudowanymi z biatka wirusa.
Genomem jest jednoniciowy RNA o ujemnej polarnosci, otoczony spiralnym nukleokapsydem.

Wirus Marburg

Wiriony maja ksztatt
nitkowaty, niekiedy
pleomorficzne, dtugo$é
14 pm i $rednice

80 nm, a niektore sa
rozgalezione. Otoczone
sa oslonka pochodzaca
z komorki gospodarza
wraz z wypustkami
zbudowanymi z biatka
wirusa. Genomem jest
jednoniciowy RNA

0 ujemnej polarnosci,
otoczony spiralnym/
helikalnym nukleo-
kapsydem.

Patogen wywotuje
goraczke krwoto-
czng, ktéra rozpoczy-
na si¢ goraczka,
bélem glowy i karku,
zapaleniem spojowek
i biegunka. W nas-
tepnym etapie docho-
dzi do objawow
zwigzanych z zajecim
watroby, nerek

i OUN. W koncowym
etapie nastepuje
koagulopatia z wy-
krzepianiem, co
skutkuje intensywnym

Zrédtem zakazenia
jest krew i tkanki
zakazonych koczko-
danow zielonych.
Infekcja moze by¢
przeniesiona z czto-
wieka na czlowieka
przez kontakt

z plynami ustro-
jowymi, wydzieli-
nami i wydalinami
chorego.

Unikanie kontaktu

z koczkodanami,
krwig, tkankami,
wydzielinami i wyda-
linami osoby zainfeko-
wanej. Pracownicy me-
dyczni powinni stoso-
wac¢ kombinezony
ochronne.
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Wirus replikuje si¢
inamnaza w cytopla-
zZmie monocytow,
makrofagéw, komérek

krwawieniem i nie-
odwracalnym wstrza-
sem. Krwotoki i ztogi

fibryny wystepuja

dendrytycznych prawie we wszystkich
i innych. narzadach.
Wirus Ebola Wiriony maja ksztatt Wirus Ebola wywotuje | Patogen przeno- Unikanie kontaktu

nitkowaty, niekiedy
pleomorficzne, dlugosé
14 pm i $rednice

80 nm, a niektore sa
rozgalezione. Otoczone
sa oslonka pochodzaca
z komorki gospodarza
wraz z wypustkami
zbudowanymi z biatka
wirusa. Genomem jest
jednoniciowy RNA

0 ujemnej polarnosci,
otoczony spiralnym
nukleokapsydem.

goraczke krwoto-
czng, ktéra rozpoczy-
na si¢ goraczka,
bélem glowy i karku,
zapaleniem spojowek
i biegunka. W nas-
tepnym etapie docho-
dzi do objawow
zwigzanych z zajecim
watroby, nerek

i OUN. Glikoproteiny
wirusa Ebola
powodujg zniszczenie
komorek epitelial-
nych naczyn krwiono-
$nych prowadzac

do ich uszkodzenia.
W koficowym etapie
nastepuje koagulopa-
tia z wykrzepianiem,
co skutkuje inten-
sywnym Krwawieni-
em i nieodwracalnym
wstrzasem. Krwotoki

szony jest droga
kropelkowa

i przez kontakt
bezposredni

Z zarazong osoba,
jej krwia, ptynami
ustrojowymi,
wydzielinami

i wydalinami.

z krwia, tkankami,
wydzielinami i wyda-
linami osoby zainfeko-
wanej. Pracownicy
medyczni powinni
stosowa¢ kombinezony
ochronne.
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i ztogi fibryny wyste-
puja prawie we wszy-
stkich narzadach.
Podczas epidemii
$miertelnos$¢ siggata
od 50 — 90%.

Do niedawna byla to
choroba endemiczna
obejmujgca swoim
zasiggiem Afryke
Zachodnia. Obecnie
czgstosé jej wystepo-
waniua ma juz charak-
ter epidemiczny.
Przypadki tej choroby
zidentyfikowano na
obszarze Ameryki
Pétnocnej i w Europie,
co wskazuja, ze mamy
do czynienia z poczat-
kiem pandemii.
Nazwa wirusa Ebola
wywodzi si¢ od nazwy
rzeki w Zairze.
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14. Diagnostyka chorob wirusowych

Postepy jakie obserwujemy w ostatnich latach w diagnostyce laboratoryjne;j, stosujac zwigzane z wykorzy-
staniem nowoczesnych metod i technik badan laboratoryjnych spowodowaty znacznie szybsza identyfikacje
wirusow w pobranym materiale klinicznym. Opracowano doskonalsze przeciwciala do bezposredniej analizy
materiatu, jak i metody biologii molekularnej pozwalajace na bezposrednia identyfikacje wirusowego genomu,
charakterystycznego dla danego wirusowego czynnika etiologicznego.

Doskonalsza i szybsza diagnostyka minimalizuje ryzyko infekcji wsrod personelu laboratoryjnego oraz
przyspiesza zastosowanie adekwatnej terapii antywirusowe;j.

Wirusologiczne badania laboratoryjnej umozliwiaja:

zidentyfikowa¢ wirusowy czynnik etiologiczny,

okresli¢ adekwatng terapie antywirusowa,

prognozg przebiegu choroby,

epidemiologiczne monitorowanie choroby,

dorazng edukacje¢ lekarzy, personelu medycznego i pacjentow.

Laboratoryjne metody i techniki badawcze polegaja na:

opisie efektu cytopatycznego pod wptywem wirusa w komorkach,

identyfikacji czastek wirusa w mikroskopii elektronowej,

wyizolowaniu i namnozZeniu wirusa,

wykrywaniu i rozpoznaniu elementéw sktadowych wirusa, np. specyficznych biatek konstytucyjnych,
biatek funkcjonalnych — enzyméw, typu i budowy genomu..,

ocenie reakcji immunologicznej pacjenta w odpowiedzi na obesno$¢ danego wirusa.
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Wirusy, antygeny wirusowe, genomy wirusowe, efekty cytopatyczne wykrywane sa w materiale klinicznym
lub w komoérkach hodowli tkankowej z namnozonym wirusem.

14.1.Pobo6r materialu do badan wirusologicznych

Nader istotnym elementem w identyfikacji wirusowego czynnika etiologicznego jest analiza objawéw
choroby wraz z danymi z wywiadu pacjenta (np. ostatnio odbytymi podrézami, strefami klimatycznymi, pora
roku) oraz przypuszczalng diagnoza. I tak np. zapalenie opon mézgowych latem wskazuje arbowirusa,
w przypadku ktérego pobierana jest krew i ptyn mozgowo-rdzeniowy, bol gtowy i dezorientacja pacjenta
poprzedzajg ogniskowe zapalenie mozgu, co sugeruje zakazenie wirusem opryszczki (HSV), w przypadku
ktorego do badan pobiera si¢ ptyn mézgowo-rdzeniowy.

Prébki materiatu do badan powinny by¢ pobierane jak najwcze$niej i w ostrej fazie do momentu przerwania
uwalniania si¢ wirionow, np. wirusy oddechowe uwalniane sa przez 3-7 dni, enterowirusy z ptynu moézgowo-
rdzeniowego moga by¢ izolowane 2-3 dni od poczatkéw objawow...

Skutecznos¢ izolowania wirusow bezposrednio zwigzana jest z czasem transferu materiatu klinicznego od
jego pobrania do momentu dostarczenia do laboratorium, bowiem wiele wirusow jest mniej stabilnych, a probki
sg wrazliwe na bakterie i grzyby powodujace ich przerost. Materiat najlepiej transportowac i przechowywaé
w lodzie, w specjalnych podlozach (zawierajacych antybiotyki, biatka czy zelatyng).
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Tab. 15. Materiat do diagnostyki wirusowej

Lp. | Uklady/tkanki Wirusy chorobotworcze Material do badan Uwagi
Adenowirusy, wirusy grypy,
enterowirusy (picornawirusy), Wymazy z gardta, .
Uktad . . . i Enterowirusy usuwane sa
1 oddechowy rh_mow[r.usy, paramyxowirusy, popiuczyn_y noso takze 7 kalem
wirus rézyczki, wirus we, plwocina
opryszczki (HSV)
Reowirusy, rotawirusy, Stosuje si¢ mikroskop
2 Ucl)(lg(rimow adenowirusy, wirusy Norwalk, oKdaé’ mymazy z elektronowy, wykrywa si¢
P y kalciwirusy y antygeny (ELISA)
Enterowirusy (pikornawirus) Kat PCR
Arboww_usy (togawirusy, Rzadko hodowane | Testy serologiczne
bonyawirusy)
Osrodkowy . L Tkanka, $lina, biop- Wykfngnm antygenu
3 Wirus wscieklizny o w tescie immunofluo-
uktad nerwowy sja mozgu ..
rescencji
Wirus opryszczki (HSV), . PCR, badanie
; Ptyn mézgowo- P .
cytomegalowirus (CMV), . antygenow, izolacja
A, rdzeniowy .
wirus $winki, wirus odry wirusa
Adenowirusy, cytomegalowirus CMV moze by¢ wydalany
4 | Ukdad moczowy | oppy Mocz bez widocznych objawéw
Adenowirusy, enterowirusy Wymaz z gardta i
5 \rfw\?s/'fgpﬁglgwa (pikornawirus) i z odbytu
g Wirus rézyczki, wirus odry Mocz -
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Wysvpka V\/_irusy Coxsack_ie, echowir_usy, Ptyn pqcherzy-_
6 yhyp K wirus opryszczki (HSV), wirus | kowy, zeskrobiny, -
peherzykowa ospy wietrznej i pétpasca (VZV) | wymazy
Ludzki wirus niedoboru odpor- Wykrywanie antygenow
nosci (HIV), ludzki wirus lub immunoglobulin
! Krew biataczki komoérek T, wirusy Krew w testach serologicznych
zapalenia watroby typu B, Ci D (ELISA), PCR

14.2. Badania cytologiczne

Wiele poznanych wirusow patogennych po wniknieciu do komorek/tkanek powoduje wystapienie charakterysty-
cznych zmian, jak np. dotyczacych morfologii komorki, wakuolizacje, liz¢ komorki, powstawanie ciat wtretowych,

wielojadrzastych komorek olbrzymich wytworzonych w wyniku fuzji wielu komorek (syncytia) i in.

Utwory syncytialne indukuja paramyksowirusy, wirus opryszezki (HSV), wirus ospy wietrznej i potpasca
(VZV) i ludzki wirus niedoboru odpornosci (HIV). Ciala wtretowe powodujgce zmiany cytologiczne powstajg
w wyniku nagromadzenia si¢ struktur wirusa lub zmian struktur samej komorki spowodowanych wirusem.
Wewnatrzjadrowe ciala wtretowe obserwowane sg w komoérkach zainfekowanych cytomegalowirusem (CMV).
Wicieklizna moze by¢ rozpoznana na podstawie obecnosci cialek Negriego, czyli wtretow wirusa wscieklizny

w tkance mozgowej.

Badania cytologiczne prowadzi si¢ takze w celu wykazania obecnosci swoistych antygenow wirusowych

lub wirusowych genoméw, stosujgc swoiste testy dla poszczegdlnych wirusow.
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14.3. Badania z wykorzystaniem mikroskopii elektronowej

Mikroskopia elektronowa stosowana jest do wykrywania i identyfikacji jedynie niektérych wirusow, o ile
w badanym materiale begdzie znaczaca ich ilo$¢. Wystepujace swoiste immunoglobuliny wirusowe moga
powodowac zlepianie si¢ czastek wirusowych, ulatwiajac tym samym wykrycie i identyfikacje wirusa. Metoda ta
przydatna jest w wykrywaniu wirusow pokarmowych, np. rotawiruséw, wytwarzanych w duzych ilosciach
I majacych charakterystyczng morfologi¢. Po odpowiednim przygotowaniu materialu biopsyjnego czy probki
klinicznej istnieje mozliwo$¢ wykrycia i identyfikacji zawartych w nich elementow strukturalnych wirusa.

14.4. Namnazanie i wykrywanie wirusow

Do namnazania wirusoéw stosuje si¢ hodowle tkankowe i zarodki jaj, a niekiedy wykorzystuje si¢ zwierzeta
laboratoryjne. Zarodki jaj wykorzystuje si¢ do namnazania wiruséw do produkcji niektorych szczepionek,
np. przeciwko grypie. Obecnie coraz cze$ciej w celu wyizolowania wirusow zastepuje si¢ je hodowlami
komérkowymi.

Hodowle komérkowe wykorzystuje si¢ do namnazania wiruséw. Odpowiednie tkanki zwierzece poddaje
si¢ dziataniu enzymoéw, tj. trypsynie i kolagenazie uzyskujac tzw. pierwotne hodowle komoérkowe, ktore
tworzg pojedyncze warstwy komorek, jak np. fibroblastoéw, nablonkéow lu tez zawiesiny, np. limfocytow.
Hoduje si¢ je w sztucznych pozywkach wzbogaconych surowicg bydleca i innymi czynnikami wzrostowymi.

Zaleznie od rodzaju pierwotnych komoérek namnaza si¢ okreslone wirusy (Tab. 16).
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Tab. 16. Hodowle komérkowe w ktorych namnazaja si¢ okreslone wirusy

Hodowle komérkowe Namnazane wirusy
Pierwotne komorki Wirusy grypy, paramyksowirusy, wiekszo$¢ enterowirusow, niektore
nerkowe malp adenowirusy

Wirus opryszczki (HSV), wirus ospy wietrznej i potpasca (VZV), cytomega-
lowirus (CMV), adenowirusy, picornawirusy...

Hodowle komorek nabton- Wirus syncytialny oddechowy (RSV), adenowirusy, wirus opryszczki
kowych (HSV)

Hodowle fibroblastow

Znane sg rozne metody i techniki wykrywania i dokonywania oceny ilo$ci wirusa mi¢dzy innymi:

e na podstawie obserwacji efektu cytopatycznego (CPE) w komoérkach tworzacych pojedynczg warstwe
(mozna je wykry¢ i ewentualnie zidentyfikowac),

e poprzez wykorzystanie zjawiska immunofluorescencji, ktéra polega na bezpoSrednim lgczeniu si¢
czasteczki fluorescencyjnej (np. izotiocyjanianu fluoresceiny) z przeciwcialem wykrywajacym antygeny
lub posrednim — znakujgc fluorescencyjnie drugie swoiste przeciwcialo (powstaja $wiecgce/barwne
kompleksy),

* analizujac genomu wirusa zakazonych komorek hodowlanych,

* obserwujac hodowle w aspekcie pojawiania si¢ lysinek jako skutek infekcji, namnazania i $mierci
otaczajacych komorek,

 analizujac charakterystyczne cechy wirusow, ktore nie powodujg CPE, np. wirus rézyczki nie powoduje
CPE, ale zapobiega jego replikaciji,
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» analizujac wytwarzane wirusowe glikoproteiny (hemaglutyniny) przez np. takie wirusy jak: wirusy
grypy, paragrypy, $winki i togawirusy, ktore wiazg erytrocyty do powierzchni blony komorek
zakazonych (hemadsorpcja),

» wykorzystujac zjawisko hemaglutynacji, czyli zlepiania si¢ erytrocytow po uwolnieniu wirusow do po-
dtoza hodowli; wirus moze by¢ zidentyfikowany za posrednictwem swoistych przeciwcial blokujacych
hemaglutynacje¢ (hamowanie hemaglutynacji).

Ilo§¢ wirusa mozna okresli¢ za posrednictwem najwigkszego rozcienczenia, co okreslamy mianem:

a) dawka hodowli tkankowej (TCDsy) — miano wirusa dajacego efekt cytopatyczny w polowie
zakazonych komorek hodowli tkankowej,

b) dawka letalna (LDsp) — miano wirusa u$miercajace 50% zakazonych organizméw,

c) dawka zakazna (IDsy) — dawka wirusa powodujgca wykrywalne objawy, przeciwciala lub inna odpo-
wiedz wsrod 50% zakazonych organizméw.

Nadto wiele zakaznych wiruséw moze by¢ ocenionych ilosciowo poprzez liczbe lysinek, wytwarzanych

w 10-krotnych rozcienczeniach probki.

Stosujac metody i techniki biochemiczne, immunologiczne i biologii molekularnej wykrywa si¢ biatka
wirusowe, tj. enzymy i inne biatka wchodzace w sklad budowy wirusa oraz biatka produkowane podczas
replikacji wirusowej. W procesie elektroforezy dokonuje si¢ rozdzialu bialek wraz z ich charakterystycznymi
wzorami, co wykorzystuje sie do identyfikacji i réznicowania wiruséow, np. biatka wirionow HSV1 i HSV2
wykazuja ré6zne wzory.

Analiza wystgpowania charakterystycznych enzyméw umozliwia identyfikacje okreslonego typu wirusa,
np. obecnos¢ odwrotnej transkryptazy w surowicy lub hodowli komérkowej wskazuje, ze mamy do czynienia
z retrowirusem. Proste testy pozwalaja wykry¢ np. hemaglutyning wytwarzang przez wirusy grypy.
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Metody i techniki immunohistochemiczne wykorzystuja przeciwciala do wykrywania i oceny ilosciowej
wiruséw i antygenow wirusowych w materiale klinicznym/hodowli komorkowej. W réznicowaniu wirusow
wykorzystywane sa glownie monoklonalne lub monoswoiste przeciwciala, wywodzace sie z jednego klonu
limfocytow B i wykazujace jednakowa swoisto$¢ wobec danego antygenu. Stosujac testy immunofluo-
roscencyjne lub testy immunoenzymatyczne mozna wykry¢ antygeny wirusowe znajdujace si¢ na po-
wierzchni blon komorkowych lub wewnatrz komoérek. Celem zidentyfikowania wirusow lub antygenow
wirusowych wykorzystuje si¢ okreslone zweryfikowane testy, np. test ELISA, testy radioimmunologiczne
(RIA) czy aglutynzcji lateksowej.

Test ELISA (test immunoenzymatyczny) stuzy do wykrywania i oceny poziomu swoistych przeciwcial,
a takze analizy ilosci antygenow w danej probie. W tym tescie wykorzystuje si¢ antygeny wirusowe osadzone
na powierzchni z tworzywa, kulkach, filtrze lub plytkach, co pozwala wychwyci¢ i oznaczyé swoiste prze-
ciwciala sposrdd innych przeciwcial w surowicy pacjenta. Test rozpoczyna si¢ od wprowadzenia materialu
biologicznego (surowica krwi, osocze), w ktorym bada si¢ przeciwciala specyficzne dla unieruchomionych
osadzonych antygenow. Jesli w materiale biologicznym zawarte sa przeciwciata specyficzne tworza si¢ kom-
pleksy immunologiczne antygen-przeciwcialo trwale zwigzane z podtozem. Laczenie si¢ antygenu ze
specyficznym przeciwcialem uwidacznia reakcja barwna, powstajagca dzieki odpowiednum enzymom,
najczesciej:

» fosfatazie alkalicznej — bezbarwny fosforan p-nitrofenolu metabolizowany jest zétty p-nitrofenol,

» peroksydazie chrzanowej — niebieskie zabarwienie w obecnosci tetrametylobenzydyny,

» oksydazie glukozowej — z kwasem 5-aminosaliculowym daje kolor brunatny.

Zabarwienie roztworu, jego nasycenie mierzy sie spektrofotometrycznie, poréwnujac z prébami kontrol-
nymi, co pozwala oszacowa¢ ilo§¢ zawartego bialka w badanej probie. Istnieje wiele odmian testu ELISA
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sposrod ktorych do najwazniejszych naleza: test bezposredni, test posredni, test podwojnego wigzania, test kom-
petycyjny i inne.

Test radioimmunoenzymatyczny (RIA) polega na radioaktywnym znakowaniu, np. J 125 przeciwcial
lub antygenéw. Stuzy do okreslania ilosciowego kompleksow antygen-przeciwciato.

Aglutynacja lateksowa polega na wykorzystaniu kulek lateksu tatwo oplaszczajacych si¢ bialkami, ktore
sg na tyle mate, ze w wodzie tworza jednorodna zawiesing. Do czastek lateksu moga przytaczyc¢ si¢ antygeny
lub przeciwciala. Powstawanie kompleksow antygen-przeciwcialo zbliza do siebie czgski lateksu, zachodzi
aglutynacja i w koncu wytracanie wigkszych kompleksow z roztworu, co obserwujemy jako osad.

Obecnie stosuje si¢ wiele metod i technik pozwalajacych wykry¢ wirusa na podstawie charakterysty-
cznych cech jego genomu. Identyfikacja genomu wirusa zwigzana jest z jego struktura i sekwencja genety-
czna, ktore nalezg do gtownych réznicujacych cech rodziny, rodzaju i okreslonego szczepu wirusa.

Genomy wirusoéw posiadaja wiasny charakterystyczny wzér DNA/RNA, dlatego tez stosowana jest metoda
»genetycznych odciskow palcow”. Pobrany z materialu biologicznego DNA izoluje sie, a nastgpnie trawi
odpowiednimi enzymami restrykcyjnymi (restryktazy/endonukleazy), ktore tng DNA w specyficznych stalych
miejscach. Pocigte fragmenty DNA rozdziela si¢ elekroforetycznie. Rozdzielone fragmenty DNA przenosi si¢
na filtr nitrocelulozowy i hybrydyzuje si¢ (parowanie zasad z r6znych nici kwaséw nukleinowych) z radioakty-
wnymi sondami [fragmentami DNA o znanej sekwencji nukleotydowej (wyrdznia si¢ dwuniciowe
i jednoniciowe sondy DNA, jednoniciowe sondy oligonykleotydowe — 15-50 nukleotydow i jednoniciowe sondy
RNA)], a nastgpnie fotografuje. Otrzymuje si¢ w ten sposéb ,,genetyczne odciski palcow”, czyli charakterysty-
czny dla danego wirusa uktad paskéw DNA. W przypadku zbyt malej wyjsciowej ilosci DNA dokonuje si¢ jego
namnazania stosujac reakcje PCR.
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Reakcja tancuchowa polimerazy (PCR) polega na powielaniu (zwigkszaniu ilosci) tancuchow DNA
W obecnosci poilimerazy DNA w wyniku wielokrotnego podgrzewania i ozigbiania probki w warunkach labora-
toryjnych. Wyréznia si¢ trzy etapy tej reakcji:

a) denaturacje — w wysokiej temperaturze, tj. okoto 95°C (15 sekund) pekaja wigzania wodorowe,
podwojna helisa rozdziela si¢ na dwa pojedyncze tancuchy,

b) hybrydyzacje odcinkéw starterowych — polegajaca na tworzeniu odcinkéw dwuniciowych sktadajacych
si¢ z przygotowanych starteréw (czasteczek DNA komplementarnych do sekwencji DNA oskrzyd-
lajgcych np. gen majacy ulec namnozen) z matrycowg czasteczka DNA; etap ten zachodzi w $cisle
okreslonej dla danej pary starterow temperaturze nizszej wahajacej sie od 45-60°C,

c) elongacje — zachodzi wlasciwa biosynteza DNA (30 sekund), a tym samym wielokrotne powielenie
genu/DNA (amplifikacja) w podwyzszonej temperaturze do okoto 72°C. Na matrycy DNA z przy-
taczonymi do niej starterami tworzy si¢ kompleks z polimeraza DNA, co inicjuje syntez¢ nici komple-
mentarnej do matrycy.

Na podstawie wzorcéw elektroforetycznych RNA mozna wykry¢ wirusa grypy czy reowirusa. W oparciu

0 dlugosci restrykeyjnych fragmentéw DNA, czyli ich polimorfizmu mozna zidentyfikowaé rézne szczepy
HSV-1i HSV-2.
Wirusowe genomy mozna wykry¢é w materiale klinicznym stosujac takze metode:
« southern-blot (hybrydyzacja sond DNA-DNA) — wirusowy genom lub elektroforetyczne rozdzielone
fragmentéw genomu po dziataniu restrykcyjnych endonukleaz sg transferowane na pasek nitrocelulozy,
a nast¢pnie wykrywane na filtrze za posrednictwem hybrydyzacji z sondami DNA,

* northern-blot (hybrydyzacja sond RNA-DNA) — elektroforetycznie rozdzielone wirusowe RNA przenie-

sione na pasek nitrocelulozowy sg wykrywane za posrednictwem sond RNA,

* reakcji lancuchowej polimerazy (PCR) — wiele wirusowych genoméw wykrywanych jest w reakcjach PCR.
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