19. Herpesvírusok: HSV 1 és 2


Herpesviridae család: itt
Szerkezet:
· az Alphaherpesvirinae alcsaládba tartozó HSV-1 (HHV-1) és HSV-2 (HHV-2)
· Ds DNs, lin, ikozahedrális szimmetria, peplon
· nagy méretű vírusok
· a burokban található glikoproteinek jó antigének
· az 1-es és 2-es antigénszerkezete erősen hasonló, glikoprotein G alapján különíthetők el

Patogenezis:
· hám- és idegsejteket, súlyos esetben perivaszkuláris szöveteket fertőznek
· genom a sejtmagban replikálódik, nagyon korai (IE), korai (E) és késői (L) fehérjék szintetizálódnak a citoplasmában, a nukleokapszid a magban épül össze, a peplon maghártya eredetű
· citopathiás hatás: megnagyobbodott sejtek, zárványok, többmagvú óriássejtek
· a lítikus ciklus gyors, 2-3 nap alatt lezajlik
· citolitikus hatású, a virionok egyszerre szabadulnak ki
· necrosis + lokális gyulladásos reakció - szövetkárosodás

· a primer fertőzés a behatolási kapuknál fejlődik ki, majd a perifériás idegek mentén eljut az érző ggl-okba, ahol életreszóló latens fertőzést alakít ki
· herpes orofacialis - ggl. trigeminale
· herpes genitalis - ggl. sacrale

· a reaktivációt előidézheti láz, UV-fény, stressz, kimerülés, immunszuppresszió (trauma, stressz)
· a reaktiválódott vírust az immunrendszer kontrollálja, ennek erősségétől függően lehet:
· tünetmentes ürítés
· herpeses tünetekkel járó recurrens megbetegedés
 
· szöveti szinten:
· a hámrétegek közt serosus folyadékkal telt vesiculák
· alapján vírustermelő sejtek
· a bennékben virionok és némi sejttörmelék
· a vesiculumok felszakadásával a vírus környezetbe ürül
· a vesiculum helyén fekély képződik, ami kiszáradva pörkösdik




Megbetegedések:

1. Herpes labialis
· ajakherpesz
· tipikus recurrens formája az orofaciális fertőzéseknek
· jellemzően HSV-1 okozza

2. Herpes genitalis
· fájdalmas, hólyagos, kifekélyesedő laesiók
· elsősorban HSV-2 okozza, nemi úton terjed
· terhesség alatt komoly veszélyt jelent az újszülöttre

3. KIR-i fertőzések
· asepticus meningitis
· encephalitis (temporális lebeny gócok, HSV-1)
· gyorsan progrediál, gyakran fatális kimenetelű, mentális zavarok maradhatnak vissza
· gyanúja esetén azonnal meg kell kezdeni az antivirális terápiát (!)

4. Perinatális fertőzések
· leggyakrabban a szülőcsatornában történik a fertőzés
· esetleg aszcendáló vagy nagyon ritkán transzplacentáris
· abortuszt, koraszülést
· idegrendszeri károsodásokat, bőrlaesiókat, keratoconjuncitivitist okozhat
· disszeminált forma:
· mucocutan laesiók, idegrendszer, máj, mellékvesék

5. Keratoconjunctivitis és bőrfertőzések
· vakság, Kaposi megbetegedés (ekzema herpeticum)

6. Gingivostomatitis
· primer fertőzésként kisgyermekekben vagy recurrensen
· hólyagos kiütések a buccán és a gingiván
· lázzal és lokális oedémával


Átvitel és epidemiológia:
· a vírusok ürülhetnek a laesiókból vagy tünetmentesen a nyálkahártyából
· ép bőrőből nem
· kontakt terjedés, az adott nyálkahártyára jellemző szekrétumok segítik a vírust
· orofaciális fertőzések inkább HSV-1, genitális inkább HSV-2
· a populáció átfertőzüttsége HSV-1-gyel >90%
· a vírusra az immunrendszer humorális és celluláris válasszal is reagál

Laboratóriumi diagnosztika:
· orofaciális fertőzések - fizikális vizsgálattal
· genitalis - a fekély alapjáról vett festett kenetben (Tzank-kenet) kimutathatók a jellegzetes citopathiás jelek (pl. sokmagvú óriássejtek)
· a friss leasiókból a vírus könnyen tenyészhető
· PCR
· szerológia - HSV 1-2 és primer fertőzések elkülönítésében (utóbbinak perinatális diagnosztika esetén van jelentősége)

Terápia
· nukleozid-analógok:
· acyclovir (zovirax, telviran), famcyclovir, valacyclovir, pencyclovir 
· a virális timidin-kinázhoz kapcsolódnak, így csak a fertőzött sejtekben fejtik ki hatásukat
· jóval kevésbé toxikusak (!)
· rezisztencia esetén - idoxuridin, vidarabin
