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(1949. Enders és mtsai: szovettenyésztés)
1953. Rowe éﬁ mtsai: eltavolitott tonsillak

.vakpasszazs”

szovettenyészet

AD (Adenoid Degeneration)

APC (Adenoidal-Pharygeal-Conjuctival)
ARD (Acute Respiratory Disease)

RI (Respiratory lliness)

ICTV: ADENOVIRUS ~ A
(1 956) AdenOVi ridae adenovirus virion
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Morfolégia: kubikalis
(ikozahedralis), 90-100 nm

Terminalis
protein

Polipeptid tisztitott hexon
il

Polipeptid 1X

LSS Kapszomerek

Proteaz

hexon: lapokon és éleken, hat szomszéd, k6zos KK

antigén B . Penton bazis a
penton/fiber: csicsokon, 6t szomszéd, kotédés a peripentonalis
receptorokhoz, hemagglutinacio, korai citotoxikus hexonokkal
reakcio (korai CP), tipus- és altipus specifikus

antigének két és haromdimenziés hexonkristaly
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ADENOVIRUS 3D

SZERKEZETE és a
\V{[{[e]
MOLEKULARIS
SZERVEZODESE
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ADENOVIRUSOK NUKLEINSAVANAK
SZERVEZODESE

Nukleinsav: ds linearis
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immortalizacio és részleges transzformacié  nem esszencialis a transzformaciohoz

Komplett transzformacié DNS-sel

Komplett transzformacio a virussal
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ADENOVIRUSOK REPLIKACIOJA L.
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ADENOVIRUSOK REPLIKACIOJAIL.

INTRACELLULARIS
VIRIONOK

LATENS

PERIODUS

- EXTRACELLU-
LARIS VIRIONOK

EKLIPSZIS
FAZIS
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ADSZORPCIOT KOVETO ORAK
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ADENOVIRUSOK RENDSZERTANA

Genusok: AVIADENOVIRUS (madarak)
ATAADENOVIRUS (kérédzék, hiillék, madarak,
bozétos farki oposszum)
SIADENOVIRUS (békak, madarak)
ICHTADENOVIRUS (uj!, halak)

= MASTADENOVIRUS (eml6sok)
7 csoportban (fiber hossz, G+C tartalom,
onkogenitas, hemagglutinacio)
52 human szerotipus

A-B onkogén, 3+9 tipus (ajsziilott allat)

C-D transzformal, 4+32 tipus (szOvettenyészet)
E ? (1tipus,6s”)

F (2 tipus, enteralis)

G (4j) (1 tipus, enteralis)
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ADENOVIRUSOK ALTAL OKOZOTT
MEGBETEGEDESEK

Betegségek
szemfertdzések
(conjunctivitis,
keratoconjunctivitis)

léguti fertozések
(pharyngitis,
pneumoenia)

Tobb szerotipus - azonos korkép
Egy szerotipus - tobb kérkép

gastrointestinalis

Latencia! fertozések
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LEGUTI FERTOZESEK:

pharyngitis: 1, 2, 3, 5,7

akut léguti betegség (ajoncok): 4,7, 14, 21
pharyngoconjunctivalis laz: 3, 7
pneumonia: 1,2, 3,7

pertussis-szeri szindroma: 5

SZEMFERTOZESEK : =

pharyngoconjunctivalis 1az (conjunctivitis),
epidémias keratoconjunctivitis: 8, 19, 37 (uszoda,
nosocomialis: szemcseppek, tonometer) minden

korcsoport /

follicularis conjunctivitis: 3, 4, 11

HUGYUTI FERTOZES.:

akut haemorrhagias cystitis: 11, 21 (gyermekek, fiatal felnéttek)
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TAPCSATORNA FERTOZESEK:

gastroenteritis: 40, 41, (csecsemok,
gyermekek), masodik leggyakoribb
(1. Rotavirus) AV52: felnéttek gastroenteritise
diagnozis: EM, ELISA vagy latex agglutinacié

IMMUNSZUPPRESSZALTAK
FERTOZESEI:

encephalitis, pneumonia, gastroenteritis
(4j szerotipusok: 34, 35)

Adenovirusok és az AIDS : sulyosbitja a fert6zottek allapotat, E1A korai
génterméke transzaktivalja a HIV transzkripcidjat

(Megel6zés: ”é16” adenovirus szerotipusok: 4 és 7 enterosolvens kapszulaban)
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ADENOVIRUS FERTOZES OKOZZA AZ ELHIZAST?

» AdV-36 allatkisérletben testsuly megnégyszerezédését
(o] (oY #£:]

» Szerologiai vizsgalattal az elhizottak 30 %-ban antitest
talalhaté

» Cseppfert6zéssel terjed, de a zsirsejteket tamadja meg

* Elhizas elleni védekezés - védekezés egy fert6z6 betegség
ellen?
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REKOMBINANS AD’ENOViRUSOK
(GENTERAPIA)

virus  Gj  wirus
DHS__DHS DHS
i |

%, @ idegen gén bejuttatasa 3
S avektorba I
7 \ 4 adenovirus

S vektor
vektor kitddik
a seftmemb-
rinhoz

avektro
bejuttatia
. azujgent

3 aselt ajrgha.jé}n'}sﬁ
ELONYOK : T
- széles sejttropizmus ‘ i
- extrakromoszomalis miik6dés
- biztonsagos
- jol szaporithato
- sokaig eltarthaté
- alkalmazasi moéd széleskori
- kivaltott immunitas jo

HATRANYOK

- széles sejttropizmus
- gyulladasos reakciok
- direkt toxicitas

- immunvalasz
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l. generacios adenovirus vektorok

* az idegen gén az E1a és E1b régiok kozott, replikacio defektiv, rovid
ideji alkalmazhatésag, alkalmas szomatikus sejtek (tiidé, maj, izom,
ér, agy) genetikai modifikaciéjara. Vakcina: HBV, HSV, CMV, HIV,
parainfluenza-3, rotavirus, coronavirus, malaria, leishmania

Il. generaciés adenovirus vektorok

* hosszu idejli génterapiara alkalmazzak, de indukalja a gazdaszervezet
immunvalaszat (gatolja az ismételt alkalmazas hatasossagat), a
sikertelenség elkeriilheté , ha megfeleleléen valtoztatjak a vektorokat

lll. generaciés adenovirus vektorok

« “gutless” vektorok (helper dependens)

Megvaltoztatott felszini receptorok (fiber), iranyitott adszorpcié
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Idegen gének bejuttatasanak célja:

tumoros betegségek immunterapiaja (citokin gének),
molekularis terapia (tumorszuppresszor gének),
virusterapia,

génhiban alapulé betegségben géncsere

vakcinalas

* cysticus fibrosis (tid6, bakterialis fert6zések veszélye)

* agy-, fej- és nyaktdji-, mell-, méhnyak-, vese-, prosztata-,
vastagbél tumorok, krénikus lymphocytas leukaemia,
melanoma

« cardiovascularis betegségek
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PARVOVIRUSOK
(parvus: nagyon kicsi)
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Morfolégia: ikozahedralis

Nukleinsav: ss DNS

Replikacio: sejtmag

RENDSZERTAN
Csalad: Parvoviridae

Genusok: PARVOVIRUS (RA-1)
ERYTHROVIRUS (B19)
BOCAVIRUS (human bocavirus)
DEPENDOVIRUS (AAV)

DENSOVIRUS (allati korokozok,
szopornyica kutyak hasmenéses
megbetegedése, vakcina)
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Table 2. Respiratory wiruses during 2000/01-2007/08 seasons

Adenovirus AAV

Influenza season (September-August)

Virus

2000/01  2001/02  2002/03  2005/04 200405

P006/08 200807 _Z00Tios_

. Respiratory syneytial virus 116 107 Th 96
. Human metapneumovirus = = 04 60
Parainfluenza virus 0 a1 41

208
137
208

271 294 350 1,617
a3 207 240 1,061
111 188 143 957

Parainfluenza virus not typed - - 1
Parainfluenza virus 1 14 14 T
Parainfluenza virus 2 36 4 7
Parainfluenza virus 3 a0 46
Parainfluenza virus 4 - -

1
65
45
96

1

2 4 2 13
34 52 40 258

a 24 1587
a4 39

Rhinovirus a1 42
. Human bocavirus I - -
. Coronavirus - -

&7

147

Influenza virus 4 H unknown S S
Influenza virus A H1 1,881 3,282 b
Influenza virus A H3 811 3,125 b,172 4347
Influenza virnz B 2,417 1,610 2626 285
Influenza virus C - 11 - 32

1
184
2,664
3,400
E

1
1,378 633
3,428 2,396 532
[apeie] 2,041 d1%
23 10 20

Total 6,326 4,613 3125 5,436

6,762

6,188 5,887 5,637

(Infectious Agents Surveillance Report: Data based on the reports received hefore September 23, 2008)

IASR

Iuier foes Aghuts Semelm e Repar

Bocavirus fert6zés: sulyos pneumonia és enteralis tiinetek (hasmenés)

Prof. Dr. Adam Eva D.Sc.
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“OTODIK” BETEGSEG (“FIFTH DISEASE”)

B19: Erythema infectiosum (kanyaré, skarlat, rubeola,
baranyhimlé és az ,,0todik betegség”)

cseppfertézés (70 %-os szeropozitivitas),
influenzaszerii tiinetek, kititések

arcon (gyermekek), végtagokon
(felnottek)
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Komplikaciok: arthritis, arthralgia,
aplasticus anaemia, immundeficiens allapotban
krénikus anémia (specifikus affinitas a vvt-hez),
magzati karosodas (hydrops), korasziilés, vetélés

fertizés . . specifikus lghM
viraemia

Virolagiai
események

Diagnézis: szerolégia
(antigén: MEAs e”enanyag: IgM) Hematoldgiai normal érték

tiinetek
reticulocytik \\/_
hemoglobin

nem specifikus tiinetek

Teukoeytak

kiiitések és arthralgia

Klinikai
tiinetek

02z 4 & 38 10 12 14 16 15 20 22 24 26 28
napok

Prof. Dr. Addm Eva D.Sc.
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POXVIRUSOK

Prof. Dr. Addm Eva D.Sc.

MORFOLOGIA: komplex, ovoid (tégla), lateralis testek, peplon, 100
polipeptid, lipidek, szénhidratok

lateralis test  feliileti

virusfehérjék belsé membran
kiilsé
membran

(300-240 nm)

virusfehérjék
genom (ds DNS)
400 nm |

NUKLEINSAYV: ds, linearis

REPLIKACIO: citoplazma,
zarvanyok: Guernieri-féle testek

Prof. Dr. Addm Eva D.Sc.
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POXVIRUSOK RENDSZERTANA
CSALAD: Poxviridae

Alcsaladok: ENTOMOPOXVIRINAE (alcsalad) rovarok
poxvirusai

CHORDOPOXVIRINAE (gerincesek
poxvirusai)
Genusok:
ORTHOPOXVIRUS: VARIOLA, VACCINIA
(COWPOX),
MONKEYPOX

MOLLUSCIPOXVIRUS: M. CONTAGIOSUM

YATAPOXVIRUS: YABAPOX, TANAPOX
PARAPOXVIRUS: ORF

Prof. Dr. Addm Eva D.Sc.

ORTHOPOXVIRUS
VARIOLA ViRUS, VARIOLA VERA (fekete himld)

Variola minor (Alastrim, cotton pox, milkpox, white
pox, Cuban itch)

Vaccinia virus (ritka komplikacio, posztvakcinacios)

Monkeypox virus (generalizalt, pusztulaval)

Cowpox virus (lokalis kifekélyesedd bor elvaltozas)

Fekete himl6 klinikai megjelenés szerinti besorolasa

“lapos” fekete himlo (a l1ézidk
nem emelkednek ki a
bérfelszinbol)
Variola vera discreta Variola vera confluens Hemorrhagias variola
(diszkrét papulak) (confluens papulak) (fulminans)

Purpura variolosa Purpura pustulosa
haemorrhagica

Prof. Dr. Addm Eva D.Sc.
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FEKETE HIMLO

1796: VAKCINACIO
1979: ERADIKACIO

* JELEN: BIOLOGIA FEGYVER

Prof. Dr. Adam Eva D.Sc.

VARIOLA MAJOR (fekete hlmlo)

Variola (latin varius) : foltos
varus: pattanas, kilités, porsenés

Kb. 3000 évvel ezelétt, Kina, India, Nyugat-
Afrika

1700-as évek: Eurépa

1721: Amerika

a nagy jarvanyokban: kb. 100 millié halal,
200 millié betegnél maradoé heg és vaksag

V. Ramses faraé
mumiaja

Small pox(pox/pock: himlé/szifilisz) Fekete himl6

Prof. Dr. Adam Eva D.Sc.

Mozaik a XIV.

szazadbol
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TERJEDES: cseppfertézés, direkt kontaktus, inkubacié: 7-17 nap

TUNETEK (macula-
papula- B&r (tenyér
vesicula- | éstalp
pustula)

kivételével)

centrifugalis terjedés 7. nap
maj, lép, tiidd, csont

Fekete himl6 Baranyhimlé

inkubacio 7-17 nap 14-21 nap
bértiinetek elétt megjelenése 2-4 nappal laz, -
rossz kozérzet
bértiinetek arc, kar, lab, talp, torzs
tenyér
porkosodés 10.-14. nap 4.-7. nap
pork leesés 14.-28. nap 14. nap utan
marado hegek + -

Prof. Dr. Adam Eva D.Sc.

FEKETE HIMLO (poxvirus)
és
BARANYHIMLO (herpesvirus)

BORTUNETEINEK
ELHELYEZKEDESE A
TESTFELSZINEN

3. nap
3. nap

T.nap

BARANYHIMLO

Prof. Dr. Adam Eva D.Sc.




Variola major
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DIAGNOZIS: direkt viruskimutatas,
virus-izolalas,
virus-antigén kimutatas,

szerolégia vizsgalatok: HAG, ELISA, RIA, IF

DIFFERENCIAL DIAGNOZIS

(mas poxvirusok, enterovirusok,
herpesvirusok (varicella,
generalizalt herpes),

bakterialis (secunder syphilis)
fertézések, kontakt dermatitis)

Mortalitas 30-50 %

Prof. Dr. Adam Eva D.Sc.

Variola minor (alastrim)
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KOMPLIKACIOK
bronchitis , tidé oedema, arthritis,
osteomyelitis, encephalitis, keraty
cornea fekély (vaksagy——|
Terhesség: perinatalis fert6z6dés,
congenitalis fertézések

VAKCINACIOS KOMPLIKAI()K

?

Szoveti necrosis az

" N Eccema vaccinatum Autoinoculatio
oltas utan

Generalizalt vaccinia
fert6zés

Prof. Dr. Adam Eva D.Sc.

Megelb6zés
Variolacioé

X. szazad, Kina, intranasalis “oltas”
(inokulalas) a fekete himlés var orr
nyalkahartyara helyezésével

XVIIl. szazad, a torokorszagi brit konzul felesége
annyira biztos volt a fenti médszer
hatasossagaban és veszélytelenségben, hogy a
sajat gyermekeit ,,védte” ezzel a médszerrel
(1717), és errdl értesitette a brit kiralyi csaladot
is, ahol szintén bevezették az immunizalas ezen
maédjat

Lady Mary Montague (1717)
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Megel6zés
Vakcinacié
,» a tehénhimlében megbetegedett

fejonék immunisak a fekete himlével
szemben”

1798: vakcinalas é16 virussal
(Poxvirus officinale)

vacca (latin): tehén = vakcina,
vakcinacio
JENNER, E.
(1749-1823) : Az els6 vakcinalas:
MULTIPUNCTURE VACCINATION EY BIFURCATED NEEDLE i, .’ James Phipps’ 8 éves
R ' kisfit (London)
_ : Uj védooltas: szévet-
! : l tenyészeten tenyésztett

- ot vaccinia virus
sacuar 'E II- -

(scarificatio) oltélandzsa
Prof. Dr. Addam Eva D.Sc.

WHO ERADIKACIOS PROGRAM [JEgEr

lake
VACCINATION

= hatasos oltéanyag van
= allati rezervoar nincs

1977. Utolso6 természetes eset Szomaliaban

1978. Laboratdriumi fert6zés Angliaban Ali Maow Maalh (23)

1979. WHO deklaracié a vilaghimlémentességéral

1983. Utolsé két laboratérium: CDC, Atlanta USA,
Virolégiai és Biotechnoloégiai Kézpont, Koltsovo,
Oroszorszag

1996. WHO, az utolsé torzsek megsemmisitése, 1999. junius 30.

Prof. Dr. Adam Eva D.Sc.
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(Genf, 1979)

Prof. Dr. Adam Eva D.Sc.

MONKEYPOX: zoonézis - 2003, USA: 35 igazolt eset,
gambiai oriaspatkany - pele — prérikutya
(emberben a vacciniavirus védé hatasa)

Allat-ember: maras, testfolyadékok, bérelvalit.
Ember-ember: cseppfert6zés, valadékok,
: fert6zott ruhanemii

(USA, harapas)

Prof. Dr. Adam Eva D.Sc.
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COWPOX: foglalkozasi artalom (fejénék),
(lokalis léziék), macska!

Milker's node (tehenészcsomo,
fajdalmatlan bér ,daganat”’, —
foglalkozasi artalom)

Orf (fajdalmatlan,
lokalis bér necrosis)

Molluscum contagiosum (kis,
benignus daganat, direkt
és indirekt kontaktus,
STD)

Prof. Dr. Addm Eva D.Sc.

A fekete himl6 virusa, mint a bioterrorizmus
fegyvere

Torténet

A 17. és 18. szazadban Eszak-Amerikaban, az indianok elleni harcokban variola
virussal fert6zo6tt takardkat “ajandékoztak” a bennszilétteknek

1947-ben a korabbi Szovjetunidban aerosol formajaban allitottak elé virulens
himlévirust, és adaptaltak a bombakkal és ballisztikus rakétakkal valo
elterjesztésre

Terjesztés (aerosol), néveli a civil populacié veszélyeztetettségét a
himl&oltas beszuntetése (eradikacio), csékken az immunisak szama

(legalabb 40 milli6 adag vakcinanak kell készenlétben lennie a tAmadas 4-8 hetén
belul)

,»A” kategoria

- kdnnyen szorodnak, emberrél-emberre is terjednek

- magas mortalitas

- panikkeltés

- kozegészségligytol specialis felkésziiltséget igényel

C. botulinum, B. anthracis, Y.pestis, F.tularensis, Variola major, virusos vérzéses lazak
Prof. Dr. Adam Eva D.Sc.
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