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Enterovirusy I: Ich vyznam vo verejnom zdravotnictwe.
Méaria Borsanyiova, Shubhada Bopegamage
Sahrn

Infekéné ochorenia vyvolané vysoko patogénnym potencidtoknoorganizmov predstavuju
stalu hrozbu vplyvajicu na zdradiedi, zvierat a dokonca rastlin. Vyskyt novych pemneh
ochoreni a znovu sa objavujuce ochorenia, ktoré\bwolinulosti pod kontrolou, komplikuju
globalnu situaciu ohrozovanim zdravia obyVatea. Casto im venujeme pozornbsiz po
prepuknuti Klinickych priznakov, kedy je uzdim komplikovanejSia. V poslednej dobe sa
zameriava pozorn@ésvyskumu na hadanie novych stratégii prevencie a terapie. Medzi
nagastejSimi pbévodcami virusovych infekciifwdi maju svoje nepopierdtee miesto
enterovirusy. Tieto virusy patria do jednej z n&piéh a dblezitych virusovyckieladi
Picornaviridae su celosvetovo rozSirené. V poslednych rokoansarovirusovym infekciam

a ochoreniam nimi sp6sobenymi kladie¢$& vyznam pre ich asocidciu s chronickymi
ochoreniami postihujacimi rézne organy, ako srdpamkreas.
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Infekénymi ochoreniami s@asto zaoberame az po ich zjavnej klinickej mardiest
Vznikaju ako désledok pritomnosti patogénneho niikilmeho agens, vratane patogénnych
virusov, baktérii, hab, protozoa, mnohobunkovychapiov a bielkovinovych infetnych
¢astic — pribnov. Patogény vyvolavaju ochorelidi, Zivatichov a /alebo rastlin. Inféka
patolégia sa zwajne kvalifikuje ako nakazlivé (prenosné) ochorenia zéklade
potencidlneho mediidského alebo medzidruhového prenosu. lriékochorenie sa prenasa
priamym fyzickym kontaktom s infikovanou osobouj (felovymi tekutinami), ingesciou,
nedostaténou hygienou ruk, prostrednictvom kontaminovanycddmetov dennej hygieny,
inhalaciou infikovaného aerosélu (1,2) a inokulécidozny je aj prenos prostrednictvom
much alebo iného hmyzu. Virusy s obligatne intkidéene parazity, rozmnozujlce sa na
Ukor hostitéa. Virusové infekcie c¢asto prebiehaju asymptomaticky, a preto ostavaju
nepovSimnutg mnohym infekcidm sa venuje pozortioaz kel su klinicky evidentné
a nésledky katastrofalne.

Infekéné ochorenia vyvolané vysoko patogénnym potencialoikroorganizmov
predstavuju stalu hrozbu vplyvajicu na zdrdwidi, zvierat a dokonca rastlin. Vyskyt novych
prenosnych ochoreni a znovu sa objavujuce ochqri&toeé boli v minulosti pod kontrolou,
komplikuji globalnu situaciu ohrozovanim zdraviaywdtd’stva. Potla Indikatora vodou
prenosnych patogénov (B)dicators for Waterborn Pathogens sa na vyvojiysbvochoreni
podida viacero humannych a enviromentalnych faktordmeny vudskej demografii-
Narastd mnoZstvo ,nachylnejSej subpopulacie* akeormdenci, deti, tehotné Zeny, starsi
a imunokompromitovanfudia (napr. pacienti trpiaci na AIDS), ktori su &l vnimavi na
infekcie a zdvaZndsochoreni je u nich wdia ako u beznej populacigmeny Vudskom
spravani— V désledku urbanizacie vidieckych oblasti savgaiie izolované, nepovSimnuté
lokality menia na husto osidlené miesta, uitupdce vzostup infekciiZlyhanie systému
verejného zdravotnictva Hoci verejné zdravotnictvo kontroluje pitné apadové vody
v snahe minimalizowaexpoziciu obyvat&stva vodou prenosnymi patogénmi a redukaek
incidenciu vodou prenosnych nakaz, tieto systémyZumdcéasu nacas zlyh@ — casto
s rozsiahlym dopadom na zdravie obyVate Takého zlyhania poskytuji vhodné podmienky
pre navrat znovu sa objavujucich patogénddaptacia mikroorganizmoy mikroorganizmy
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sa neustéle prispdsobujd zmenam svojho vonkajSigtostredia. V poslednych rokoch
zaznamenavame nadmerné pouZivanie antibiotik avjed¢im savisi aj ich uvtiovanie sa
do Zivotného prostredia a vodnych pléch. Naslednez\g/Sila izolacia a identifikacia na
antibiotika - a lieky - rezistentné kmene mikroarganov.Zmeny v pthohospodarskej praxi
— Intenzivne ptnohospodarske prevadzky (najma koncentrované/stiésichovy zvierat)
produkuju animalny odpad vo vysokej koncentractprik prispieva ku kontaminacii véd
a zivotného prostredia (zamerne/ndhodne). Tentoblgmo sa tyka zaujmu verejného
zdravotnictva, naKixo kvantum patogénov bezne obsiahnutych vo fekdlidga méze
prenasa na l'udskd populaciu nedostéte upravenou pitnou vodou alebo pri rekrgach
vodnych Sportoch. Turistika a interkontinentalngnisport tiez zohravaju svoju ulohu pri
zmenachudského spravania.

Na zaklade vysledkov vedeckého vyskumu mézeme &tn&’, Ze vysledny stav
virusovej infekcie v organizme zavisi na jednegaisér od imunitného stavu hostie jeho
virusu a jeho genetickych vlastnosti, brany vstupudruhej strane od aktualnej interakcie
virus-hostitd. Nepatrné odliSnosti hostii® méZzu mé za nésledok \&é zmeny virulencie
patogénna. Weiss vo svojej recenzii ,Virulence dfathogenesis® (4) pripomina, Ze na
virulenciu a patogenézu sa nemozno paz8edblonovite z aspektu virusu (su ako dve strany
jednej mince) a jehal’alSieho pbsobenia v hostitevi. Autor prichddza k zaveru, Ze je
potrebné vyvinfl koncept virulencie a patogenézy virusu so fogte na pochopenie
patogenézy na molekularnej arovni, ktora sa matbstedku zmeny Zivotného Styfudskej
populacie a enviromentdlnych podmienok. Pochopgritogenézy virusovych infekcii je
dolezité pre prevenciu a tibu virusovych ochoreni. Vyskum v oblasti infalgch chor6éb je
progresivny, zamerany na pochopenie mechanizmuregiaona Urovni hostite- patogén.

V poslednom¢ase sa koncentruje naldadanie novych a modernych stratégii prevencie
a terapie (5).

Enterovirusy

Rod Enterovirus (EV) zaha 7 druhov infikujucichludskd populéaciu (Enterovirus
ludi A, Enterovirusludi B, Enterovirududi C, Enterovirugudi D, Rinovirusludi A,
Rinovirusludi B aRinovirusludi C; Poliovirug'udi sa zardiuje do skupiny Enterovirusudi
C a ako samostatny druh uz neexistuje). Spdlal§imi 11 rodmi (Cardiovirus, Aphthovirus,
Hepatovirus, Parechovirus, Erbovirus, KobuvirusscéFmvirus a Sapelovirus, Senecavirus,
Tremovirus a Avihepatovirus) patri do radlicornavirales ¢elade Picornaviridae ktora
predstavuje &kl skupinu malych, neobalenych virusov jednovialepoRNA pozitivnej
polarity. Z Hadiska klinickej z&vaznosti ochoreffiudi su vyznamné rody Enterovirus,
Parechovirus, Hepatovirus a Kobuvirtscornaviridaeobsahuje 12 rodov s 28 druhmi a 306
serotypmi (6,7). Klasifikacia enterovirusov sdestaeni, upresije a modernizuje. $asna
klasifikacia enterovirusov je zaloZzena na porovnaveekvencii genémov jednotlivych
seérotypov, molekularna taxonomia je délezitdladiska molekularno-epidemiologickych
Studii enterovirusovych ochorenid®@ka pribadajucim genetickym datam sa predpoklaea, 7
bude obsahovaaz 22 rodov so 45 druhmi.

Na zaklade sérologickych Studii roZdgeme enterovirusy na sérotypy. Identifikacia
virusovych izolatov sa robi v neutralizgich testoch pomocou hyperimunnych sér. Pretoze
variabilita sérotypov je k4, typiz&né sérum by malo Iy polyklonalne, pripravené
z kmeiov, ktoré maju Siroké spektrum neutralimgch epitopov. Vyznamna Ulohu
v diagnostike zohralo spajanie monotypovych refémgoh konskych sér do zmesi, ktoré sa
pouzivaju na identifikaciu izolatov na zaklade typeutralizénych protilatok (8). Proces
typizacie sa znme zjednoduSil zavedenim jednotnych medzinarodaedardizovanych
hyperiminnych antisér v zmesiach (9). Doteraz s#ivaju zmesi pdé Lim a Benyesh-
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Melnick (10), v skratke ,LBM-pools (11). VSetkyzolatné a identifik&né metody su
¢asovo i finalne naréné. V snahe Setrenéasu sa do praxe zavadzaju citlivejSie a rychlejSie
imunoenzymatické testy na pevnej faze (ELISA) otypSpecifickymi antisérami (12,13),
imunoelektronova mikroskopia s polyvalentnymi aayp-Specifickymi antisérami (14,15)
alebo wasna detekcia enterovirusovych antigénov v bunkokyditirach pomocou nepriamej
imunofluorescencie alebo enzymatickych imunoreag&aiionoklonalnymi protilatkami wo
skupinovo-reagujucim (16-2@) typovoSpecifickym determinantom (20-23).

Na zaklade patogenézy enterovirusovych infekdiidi a experimentélnych zvierat
sa pébvodne klasifikovali do 4. skupin: PoliovirugV), Coxsackievirusy A (CVA),
Coxsackievirusy B (CVB) a Echovirusy (ECHO). Tataskikacia presahovala biologické
vlastnosti virusov. Neskér diagnostikované entetsyi boli pomenované systémom po sebe
nasledujucich ¢isel (ako Enterovirus 68, 69, 70, 71). Porovnavanimkleotidov
a koreSpondujacich sekvencii aminokyselin rkorfci virusového proteinu 2 (VP2) sa
identifikovanli 4 vyznamné fylogenetické skupinydtoEnterovirus: virusy podobné CVA16
(klaster A), virusy podobné CVB a Echovirusom akdAG a EV69 (klaster B), virusy
podobné poliovirusom (klaster C) aEV68 aEV70 gtda D). Parové zoskupenia
a fylogenetické analyzy v tychto skupinach demaujsirze nukleotidové sekvencie VP2 nie
celkom koreluju so sérotypom virusu a preto zoskapie do klastrov nie je najspravnejsim
rieSenim.

Enterovirusy sa stali idealnym komplexnym objektoanvedecké Studium patogenézy
vdaka ich schopnosti vyvalaSiroké spektrum klinickych ochoreni, ich virulenci
a perzistencii, ako aj vyuzivaniu réznorodych buwykd receptorov na vazbu. Pre tieto
virusy je charakteristické Sirenie sa fekalno-aréincestou, menegasto vdychnutim
infekéného aerosolu. Po piatotnom pomnoZeni virusu v bunkéach lymfatického tkaniva
hornych dychacich ciest alebo tradviaceho traktulestava do krvného diska, primarnou
viremiou dosahuje retikuloendotelovy systém a f&nk cid€ovym organom (mozog,
meningy, miecha, myokard, koZa a pankreas), ktoa§lrbunkové receptory potrebné na
adsorpciu virusu. Replikdcia virusu v bunkdch 'm¥ého organu hostifa vedie
k sekundarnej virémii a ku vzniku Klinickych sympidv ochorenia. Tropizmus tychto
virusov a replikacia v Specifickych organoch Gzkelvisi so stavom hostlia (vekom,
imunitnym stavom a genetickym vybavenim) a od \dwysh faktorov (genetika, patogenita,
virulencia).

EV moZno izolovd zo stolice, faryngeélneho vyplachu, likvoru, migcimozgu,
srdca, krvi, spojovky a jej exudatov, koznych léaimukoidnych membran. Intenzivny je
prenos v uzavretych komunitach (domacehaskdlky, preplnené ubytovne). Nepredpoklada
sa, Ze by voda zohravala dolezitu alohu pri SiteYiiinfekcii vo vyspelych krajinach, na
druhej strane v rozvojovych krajinach sa tentodaktrenosu uplauje pomern&asto. VySSia
incidencia nékaz sa zaznamenava v lete a na.j®&mcastejSie su postihnuti novorodenci,
deti a imunokompromitovanfudia. Klinické a patologické manifestacie enteros@vych
ochoreni su rézne (24): poliomyelitidy, aseptickéningitidy, paralyzy, encefalitidy,
syndrém chronickej Unavy, epidemické pleurodyniar(@olmska choroba), kongenitalne
a neonatalne infekcie, ochorenia srdca, herpangifidzna stomatitida s vezikularnymi
erupciami na rukadch anohéch (detské ochoreniejtnakhemoragicka konjunktivitida,
respirg&né ochorenia, zapal stredného ucha, diabetes, karefie gastroenteritidy
a hepatitidy. Infekcie vyvolané tymito virusmi pieieju prevazne asymptomaticky, bez
zjavnych priznakov alebo len s miernym priebehoisiha pacientov sa spontanne uzdravi,
u men3egasti infilkovanych sa po nieRkych dioch objavi sekundarne postihnutie organov,
ojedinele mézu vyvolaparalyzy alebo snir Nie-polio (non-polio)virusy maju celosvetové
rozSirenie, patria medzi r@astejSie ludské virusové infekcie. Napriek tomu, Ze pre
enterovirusy je charakteristicky prevazne subkkfigriebeh a infekcie¢asto ostavaju
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nepovSimnuté, vyskytni sa vSak aj pripady akutngathronickych ochoreni ojedinele
korciace fatélne.

Palakovanie: Praca bola podporend Projektom noérskemanthého mechanizmu
(NFM), Finartného mechanizmu EHP (FM EHP) a Uradu vliadyc&iib SK0082.
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