Virové infekce

Viry jsou nebunécné Castice. Zakladni komponentou virové ¢astice je genom, ktery je chranény proteinovou
kapsidou.Genom a proteinova kapsida se souhrnné oznacuji jako nukleokapsid.

Nukleoid obsahuje genom viru, ktery je tvofen z RNA nebo DNA (nikdy ne obéma zaroven), rozliSujeme tedy RNA
viry a DNA viry. Genom mUze byt /inedrni, cirkuldarninebo segmentovany. Segmentovany genom ma napftiklad virus
chripky A a rotaviry. Pri koinfekci hostitelské bunky dvéma subtypy téhoz viru mdze dojit pri replikaci k vyméné
segmentd a vzniku novych variant.

Virové geny délime na strukturalni (kédujici ¢astice virionu) a nestrukturalni (kéduji enzymy, které jsou zodpovédné
za samotnou replikaci viru a manipulaci hostitelské bunky k virové replikaci).

RNA viry jsou pomérné labilni a nestalé, jsou nachylné k mutacim. Vétsina
RNA vird se replikuje v cytoplazmé. Hostitelskd burika nema enzymaticky
aparat pro replikaci RNA, proto si RNA viry nesou sv{j gen pro RNA-
dependentni-RNA-polymerazu.

Retroviry tvorfi skupinu RNA virll, u kterych dochéazi k prepisu RNA do DNA
pomoci enzymu reverzni transkriptaza.

DNA viry jsou stabilni, ¢asto zplsobuji perzistentni a latentni infekce. Virova
DNA se prepisuje a replikuje v jadre (kromé poxvird). Nukleové kyseliny mézou
byt jednovidknové (single-stranded, ss-) nebo dvouvidknové (double-stranded, giiei
ds-). Nejéastéji se v prirodé vyskytuji viry ssSRNA a dsDNA. Koronavirus

Viry ssRNA se rozdéluji podle polarity vidkna RNA.

» SSRNA viry pozitivni polarity - mGzou byt pfimo matrici pro syntézu proteind, pIni funkci mRNA;
» sSRNA viry negativni polarity - slouzi jako antinukleotidy pro syntézu mRNA a az na jejim zdkladé vznikaji
proteiny.

Infekénost jednotlivych druhd vird je ¢asto omezena na Gzky okruh organismd. Schopnost viru infikovat buriku a
mnozit se v ni je podminéna jeji vnimavosti a permisivitou k danému druhu viru. Vnimavost buriky k infekci je
uréovana pritomnosti vhodnych receptort umoznujicich adsorpci a penetraci virionu do cytoplazmy, bez
specifickych receptord se virus nemdze dostat do buriky. Permisivita viru je schopnost viru se v dané burice
pomnozit a uskuteclnit tak produktivni cyklus. Permisivni burika je metabolicky vybavena k realizaci Uplného
replika¢niho cyklu.

Silné virulentni kmeny, které svého hostitele zabiji, maji mensi pfilezitost k Sifeni. Vyhodné vlastnost pro pretrvani
virového druhu je schopnost vyvoldvat perzistentni ndkazy. Vétsina virovych ndkaz zacing osidlenim sliznic, které
jsou funkéné predurceny a vybaveny ke komunikaci se zevnim prostifedim. Ve vnimavych bunkéch slizni¢niho
epitelu dochéazi k primarnimu pomnozeni viru. Nemoci lokalizované na sliznici maji pomérné kratkou inkubacni dobu
(2 - 5 dni), patri sem napfiklad respiracni infekce, gastroenteritidy, konjunktivitidy. Pokud se viry mnozi vyhradné v
burikach slizni¢niho epitelu, zlstava infekce lokalizovana. Viry s Sirsim spektrem vnimavych bunék pronikaji do
submukdzy a lymfatickych uzlin, vyjimec¢né se mohou krvi $ifit k dalsim organim. Klinické projevy v misté
primdrniho pomnozeni jsou ¢asto zanedbatelné.

Pri unikani viriond do krve dochézi k primarni virémii. V tomto obdobi se nedari izolace viru z krve, protoZe véechny
¢astice jsou prakticky okamzité fagocytovany. Ve chvili, kdy produkce novych vird presdhne kapacitu
mononukledrového fagocytdrniho systému, dochdzi k sekundarni virémii. Virus pak cirkuluje volné nebo vazany na
bunky. Sekundarni virémie byvéa provazena vzestupem teploty. PostiZzeni cilovych organl vyvola hlavni priznaky
virovych ndkaz, dochazi k systémové infekci. Vyjimkou je patogeneze viru vztekliny, virus se Sifi z rdny podél
neuronl do CNS, v takovém pripadé virémie vibec nevznika.

Replikace viru

Replikace musi zabezpecit podminky pro reprodukci virovych genomé a syntézu vsech proteind, které jsou soucasti
kompletnich virion(. Replikace viru zabezpecuje syntézu nestrukturdlnich regula¢nich proteind, které ovliviuji
presmyk bunééného metabolismu ve prospéch syntézy virovych nukleovych kyselin a virovych proteind. Déle také
slouzi k produkci enzymd, které jsou nutné pro syntézu komplementarnich vidken nukleové kyseliny, poté jsou
matrici pro reprodukci novotvorenych genomu. V pribéhu replikace také probiha syntéza strukturalinich proteind
viriond.

Podminkou mnozZeni virll je prinik virového genomu do hostitelské bunky. Virova nukleovéa kyselina je nasledné
transportovana do mista replikace, které je pro kazdy druh viru charakteristické. DNA viry s vyjimkou poxvir se
vzdy replikuji v jddre hostitelské buriky. U RNA vir( (s vyjimkou vird chripky) probihd kompletni cyklus replikace v
cytoplazmé.

Jednotlivé faze replikace:

= 1. faze prichyceni (adheze, adsorpce)
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= pfichyceni virionu na cytoplazmatickou membranu predstavuje prvni stadium interakce viru s
hostitelskou burkou;

= jako receptory funguji glykoproteiny bunééné membrany, jejichz slozeni je podminéno druhové;

= exprese nebo chybéni receptorl na bunéénych povrsich mlze byt
pri¢inou prirozené rezistence, vyssi vnimavosti nebo odlisného pribéhu
onemocnéni;

= vétsinou dochdzi k ndhodnému stretnuti virionu s receptorem na
povrchu hostitelské buriky;

= 2, faze pruniku (penetrace)
= po navazani na povrch hostitelské buriky musi virus proniknout pres
buné¢nou membranu do cytoplazmy;
= penetrace se nejcastéji déje dvéma hlavnimi zplsoby:

» flize z vnéjsku - pomoci flznich proteinl dojde ke splynuti obald s
buné¢nou membranou a uvolni se nukleokapsid do cytoplazmy, Koronavirus
typické pro HIV nebo paramyxoviry;

m receptory zprostredkovand endocytoza - virus se vaze na
specificky receptor, nasledné vznika endozom;

= 3. faze svlékani virionu (uncoating)
= po proniknuti do cytoplazmy hostitelské bunky je kapsida likvidovana proteolytickymi enzymy a do
cytoplazmy se uvolfuje virovd nukleova kyselina;
= obnazeny genom se na misté véze na ribozomy, kde dochazi k jeho translaci;

= 4. faze replikace
= replikace se sklddéa z prepisu genetické informace viru do mRNA a tvorby proteinl kapsidy a specifickych
virovych enzymd;
= obé vldkna DNA jsou prepisovana bunéénymi DNA-polymerdzami do komplementarnich sekvenci, ke
kterym je nasledné dotvoren retézec s opacnou polaritou;
= RNA je prepisovana RNA-dependentnimi-RNA-polymerdzami do komplementérniho vldkna (antigenomu) -
antigenom je pak matrici pro produkci novotvorenych genom;
= RNA-genom retrovirll je prepisovan reverzni transkriptdzou do dvouvldknové DNA, vznika tak provirus,
ktery je zaclerovan do genomu hostitelské bunky;
= transkripty jsou r@izné dodate¢né upravovany:
= na 5’ konec je pripojena cepicka (cap), ktera je tvorena 7-methylguanosinem;
= na 3’ konec jsou pripojeny ¢etné polyadenylové sekvence, coz vede ke stabilizaci mRNA;
=z mRNA jsou vystfizeny introny (nekdédujici sekvence);

= 5, faze zrani (maturace)
= na konci translace vznikaji strukturalni virové proteiny;
= nové vytvorené ¢astice se nachazi v cytoplazmé (vétsina virdl) nebo v jddre (adenoviry, herpesviry);
= nékteré proteiny potrebuji posttransla¢ni Upravy (glykosylace, fosforylace), které probihaji v
endoplazmatickém retikulu a Golgiho aparatu;
= proteinové podjednotky se k sobé spojuji procesem autoagregace;

= 6. faze uvolnéni (eluce)
= nové virové ¢astice opousti hostitelskou bunku 3 zplsoby:
» /yza buriky - typické pro neobalené viry;
® exocytoza
m puceni pres cytoplazmatickou membranu - typické pro obalené viry.

Typy virovych infekci

= lyticky cyklus - dochdzi k usmrceni burniky diky aktivaci
vlastnich lyzozomU a poruseni cytoskeletu bunky;

= perzistentni infekce - virus se aktivné mnozi, poté opousti
bunku exocytézou nebo pucenim, nakonec ale burika neumira;

= latentni infekce - virus pretrvava v bunce bez vlivu na jeji
fungovani, nemnozi se, ale mize se reaktivovat;

= selhani infekce

= transformujici infekce - viry maji onkogenni potencial.

Virus Ebola

Klinicka forma virové infekce

Virové infekce jsou onemocnéni zplsobené prinik viru do organismu, ktery nasledné infikuje buriky. Lidsky
organismus se brani specifickymi i nespecifickymi mechanismy proti virové infekci. V prvnf linii se vyuziva
nespecifickd imunita, hlavné interferony a NK-buriky. Pozdéji nastupuje specificka imunita, kde hraji hlavni roli
protilatky tvorené plazmatickymi bunkami. Bunééna imunita se uplatnuje ¢innosti cytotoxickych T-lymfocyt(.

= bezpriznakova infekce (inaparentni) - v tomto pripadé prevladaji obranné schopnosti organismu, infekce se
projevi pouze séropozitivitou;

= manifestni forma - je postizen vétsi pocet bunék, mizeme pozorovat klinické priznaky;

= chronicka infekce - v tomto pripadé obranné mechanismy hostitelské bunky nestacily infekci odstranit a
infekce nadale perzistuje;

= perzistentni infekce - v této situaci lze virus v organismu prokdazat, ale klinické priznaky nejsou pritomny;
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= latentni infekce - nelze v organismu virus prokazat, mezi virem a organismem je rovnovaha.

Odkazy
Souvisejici ¢clanky
= viry
= replikace virl
= imunita
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