27. Orthomyxovírusok

“Mucin iránti affinitás” - Influenza A, B, C vírus

1. Szerkezet: 
· pleiomorf, 100 nm, gömb/hosszúkás alak
· negatív RNS, 8 szegment (C: 7 szegment) hozzá asszociáltan nukleoprotein (NP, 5. RNS-en), PB1, PB2, PA fehérjék (RNS polimeráz komplex, 1.2.3. RNS-en), nukleáris állomány körül M1 mátrixfehérje, NS2 poszt-transzkripciós regulátor
· M2 ioncsatorna átéri a mátrixot és a burkot is (M fehérjék: 7. RNS-en)
· ezen fehérjék alapján A, B, C típus
· lipid burok
· helikális kapszid, rajta tüskeszerű hemagglutinin, neuraminidáz
· ezen fehérjék alapján szubtípusok:
· hemagglutinin (HA, H1-16), 4. RNS-en: glikoprotein, trimer - HA1 és HA2 diszulfid híddal kapcsolódik, HA1 a csúcsi - antigenitást determinál; HA2 savi pH-n aktív, sziálsav receptorkötés, vírusburok és endoszomamembrán fúzióját okozza
· neuraminidáz (NA, N1-9), 6. RNS-en: tetramer, szialidáz enzim, víruspartikulák aggregációját gátolja.

HA és NA (főleg A vírus esetén) pontmutációi kis mértékű antigén-változást okoznak: antigén drift, 2-3 év alatt okozhatnak pandémiát. 
Antigén-shift: reasszortáció két eltérő influenza-törzs között - pl. madár- és humán influenza (sertésben, vagy emberben) - új szubtípus, nincs ellene védettség, nagy pandémiák 10-40 évente (pl. 1918 spanyolnátha, 1997 H5N1)

2. Patogenezis: 
Terjedés cseppfertőzéssel, direkt kontaktussal, ritkábban zoonosisként madarakról - légúti epitheliális sejtek tropizmusa, sejtpusztulás - másodlagos bakt. fertőzés! Sziálsavtartalmú receptoron köt meg - N-acetilneuraminsav - galaktóz alfa2,6 kötésben. 
Endocitosissal jut be, endoszomamembránnal fúzionál a burok a savas pH-n (HA2), a nukleokapszidból M2-n való protonbeáramlás szabadítja ki a ribonukleoproteint. 
Magban transzkripció.

3. Klinikai kép:
· Komplikációmentes influenza: 1-3 nap lappangási idő, hirtelen jelentkező fejfájás, hidegrázás, köhögés, magas láz, izomfájdalom, GI tünetek. Szisztémás tünetek 3-4 napig, köhögés akár több hétig. H7 - conjuctivitis. C vírus: enyhébb.
· Pneumonia: főleg kardiopulmonális alapbetegség mellett - influenzavírus maga - haemorrhagiás - bakt. szuperinfekció - S. aureus, S. pneumoniae, H. influenzae. 
· Otitis media, laryngeo-tracheobronchitis (croup), myositis: gyerekekben
· Reye-szindróma: encephalitis, máj zsíros degenerációja, főleg gyermek- és serdülőkorban. Acetil-szalicilsav etiológiai szerepe nem tisztázott, aszpirin kerülendő. 

4. Diagnosztika és terápia:
· orr-garatmosó folyadékból embrionált tojás amnionhólyagjában, kutyavese sejtkultúrában izolálás
· haemagglutináció kimutatás, haemagglutináció gátlással subtipizálás
· antigén IF
· immunkromatográfiás gyorstesztek
· RT-PCR
Th.: 
· amantadin, rimantadin (M2 gátlás, kiszabadulás gátlása)
oseltamivir (Tamiflu), zanamivir (NA gátlása, víruspartikulumok sejtből kikerülve aggregálódnak)
Profilaxis: szezonális antigént tartalmazó, trivalens elölt törzs (A: H3N2, H1N1; B)  vakcináció

