36. Konvencionális és nem konvencionális lassúvírus fertőzések

· Lassan kifejlődő kórképek - elnyújtott inkubációs idő, lassan progrediáló, de biztosan kialakuló tünetegyüttes
· Elsősorban a KIR-t érinti
· Nincs hatásos terápia

Konvencionális ágensek: 

· SSPE - subacut sclerotisaló pánencephalitis - morbilli
· Dawson encephalitis: nem replikálódó víruspartikulumok, antigének okozzák (inkomplett érési ciklus) 
· 7 év múlva személyiségváltozás, memóriazavar, vakság, görcsök, rigiditás, ált. egy éven belül halálos intercurrens betegség következtében
· rizikófaktor:  kanyaró 2 éves kor alatt, oltás óta csökkenő incidencia
· PML - progresszív multifokális leukoencephalopathia - JC vírus (Polyomavírus)
· az agy fehérállományának demielinizációját okozza, zárványok a dendrocytákban
· az AIDS egyik gyakori szövődménye
· memóriazavar, koordinációs problémák, ataxia, halál fél éven belül
· PRP - progresszív rubeola pánencephalitis - rubeolavírus
· SSPE-hez hasonló, lassabb lefolyás
· 8-19 éves korban, ált. congenitalis rubeolások esetében
· visna - állati megbetegedés

Nem konvencionális ágensek: prionok
· fehérjetermészetű kórokozók, a spongiform encephalopathiák okozói
· az ágens egy a KIR-ben normálisan is megtalálható sejtfelszíni fehérje, a celluláris prionprotein (PrPc) kóros konformációjú változata (PrPsc)
· funkciója esszenciális, de nem ismert pontosan (memóriaképzés, alvási ritmus)

· patogenezis:
· a PrPc alfa-helix szerkezetű, a PrPsc béta-redő szerkezetet ölt, aggregálódik
· rezisztenssé válik: proteázokra, detergensekre, sugárzásra, savi pH-ra ,hőre
· amyloidként viselkedik, lerakódik a lysosomákban, ahol nem bomlik le - sejtlysis, kongóvörössel festve polarizált fényben kettőstörő
· neuronok felveszik - KIR tünetek

· terjedés:
· a PrPsc a szervezetbe kerülve normál variánsához kötődik, és megváltoztatja annak konformációját - láncreakció indul be
· egyes polimorfizmusok a PrP génben befolyásolják a fogékonyságot
· idős korban oxigén szabadgyökök - csökkent hatásfokú reparatív enzimműködés: metionin oxidációja elősegíti a konformációváltást
· létezik genetikus formája is, ez is fertőzhet
· az egyes priontörgzsek a fehérje harmadlagos szerkezetében térnek el
· a prionbetegség képes átlépni a faji határokat
· megelőzés: autoklávozás 134 °C-on, 2 atm, 30 percig - 1N-os NaOH kezelés, 1 óráig (idegsebészeti eszközök!), autokláv ismétlése, áztatás ismétlése
· kórképek:
· spongiform encephalopathiák
· hosszú inkubáció
· kezdetben álmatlanság, szorongás, tesúlyvesztés, jellegzetes memóriazavarok, dezorintáltság, afázia, apraxia, mozgásos tünetek
· mikroszkóposan: neuron-pusztulás, asztrociták felszaporodása - makroszkóposan szivacsos jellegűvé válik az állomány
· átlagos lefolyás 6 hónap, mindig halálos
· Dg.: klinikai/proteáz K rezisztens PRP Western-blot, immunhisztokémia agyszövet-tonsilla mintából, 14-3-3 fehérje kimutatása liquorból, transzgenikus állat oltása

	GAZDASZERVEZET
	BETEGSÉG
	TERJEDÉSI MÓD

	Humán kórképek
	Creutzfeld-Jakob-betegség - álmatlanság, szorongás, súlyvesztés; memóriazavar, dezorientáltság, afázia, spike-ok az EEG-n, látászavar, rigiditás, pszichés zavarok; lefolyás: kb. 6 hónap
variáns Creuzfeld-Jakob - hosszabb lefolyás, vezető: ataxia
	- ismeretlen (spontán)
- öröklődő
- nosocomialis (cornea, dura transzplantáció, agysebészet, trafó, szemnyomásmérés?)
- fertőzött állat belsőségeivel (vCJB - Nagy-Brittania 1990)

	
	Gerstmann-Straussler-Scheinker-kór (kisagy érintett - ataxia)
	- öröklődő
- ismeretlen

	
	Fatalis familiaris insomnia (vezető tünet: alvászavar)
	- öröklődő

	
	Kuru - ataxia, emlékezetkiesés
	- öröklődő
- rituális kannibalizmus

	Állati kórképek
	Bovin spongiform encephalopathia (BSE) C típus (klasszikus) - járási bizonytalanság, fokozott érzékenység
L típus - emberre igen veszélyes
H típus
	per os (csontliszt)

	
	Scrapie (súrlókór) (állatok erős viszketést éreznek)
	kontakt (vektor?)

	
	Krónikus senyvesztő betegség - szarvasok, súlycsökkenés
	kontakt (talaj rezervoár)





