HIV (human immunodeficiencia
virusa)

 Retroviridae csalad
* Lentivirus genus
— Eletreszol6 fert zést okoznak
— Gazdaszervezetb | nem eliminal6dnak
e HIV-1 - 1983/1984-ben fedezték fel
— Csoportok, altipusok (Ro. M csoport, F altipus)

e HIV-2 — 1986-ban irtak le (40% homoldgia
HIV-1-el)

HIV szerkezete

Virion atmér je: 100 nm

« Komplex szimmetria

e Kapszid — polipeptid antigének

« Burok - glikoprotein antigének, lipidek

¢ Genom — pozitiv, egyszald, linearis RNS
— 9200 nukleotid
— Virusgének — 3 csoport

PSS (RT), po3

HIV genom

e Struktdrgének
 Transzaktivator gének
« Jarulékos gének

Strukturgének

* gag (group specific antigen)
— CA (kapszid)
— MA (matrix)
—NC (nukleokapszid) p24
« pol (polimeraz)
— RT (reverz transzkriptaz)
—IN (integraz)
— PR (proteaz)
* env (envelop)
— SU (surface) — gp120
—TM (transmembrane) — gp41

Transzaktivator genek

e Az altaluk koédolt fehérjék szerepe a
virusreplikacidban esszenciélis




Jarulékos genek

« a betegség kivaltasaban, progresszidjaban
van szerepuk

Célsejtek, tropizmus
e CD4+ T-lymphocytédk, monocyték,
macrophagok
» Receptorok biztositjak a kot dést
» Koreceptorok sziikségesek a fuzidhoz

Kemokin receptor
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Chemokine
Receptor

CD4

Koreceptor expresszié : macrophag,
monocyta, lymphocyta szubpopuléciok,
neuron, astrocyta, microglia

* kemokin mutéciék védenek a HIV
fert zéssel szemben

¢ Kaukazusi populéacio 0,2-11%-anal CCR5
mutacio, feketéknél 2%(?)

HIV replikacio
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3. Precursor protein draws two strands of RNA into nascent virion

2. Memh rane pinches off

4.Protease cutsitself free

Patogenézis

direkt cytopathias hatas

fert zott sejtek fuzionalnak a fert zetlen s.
apoptosis indukalasa

latensen fert zott sejteket az immunvalasz
nem képes eliminalni

monocytak/macrophagok — rezervoar,
szervezeten bellli terjedés

nagyfok( mutabilitas




Korlefolyas

e primer fert zés
* tlinetmentes stadium

* tinetek megjelenése
—ARC
—AIDS
« opportunista fert zések
« daganatok
« kdzponti idegrendszeri AIDS

Primer fert zés

viraemia (8-12 hét) - 50 ezer- 10 milli6 virion
nyalkahartyan tértén bejutastol viraemia
kialakulasaig: 4-11 nap

mononucleosisszer betegség, influenzaszer
tiinetek, generalizalt lymphadenopathia (3-6 hét)

Akut retroviralis tinetegyittes

Immunvalasz — szerokonverzié — immunolégiai
ablak (3 honap)

CDA4+ sejtek szaméanak cstkkenése
viraemia megsz nik és a CD4+ T-lymphocytak
szama visszatér a normalis értékre

Tlnetmentes stadium

évekig tarthat

csak klinikailag latens, mivel a HIV a

nyirokszovetben intenziven szaporodik

* id vel a nyirokcsomok szétesnek és a
virus ismét bejut a keringésbe

» CD4 sejtek turnovere fokozott, elpusztult

sejtek helyettesit dnek

Tinetek megjelenése

gazdaszervezeti és virusspecifikus tényez k
a szekunder viraemiaval fligg dssze
naponta termelt virionok szama: 1- 10 millié
CD4 sejtszam csokken (< 500/ul)

az AIDS-es betegek a tlinetek megjelenése
utén 2 éven belll altalaban meghalnak

ARC — AIDS-related complex —nem
specifikus prodromalis tlinetegyiittes
(faradtsag, fogyas, laz, kronikus hasmenés,
lymphadenopathia, molluscum contagiosum, a
nyelv hajas leukoplékidja — hamsejtekben
szaporodo EBV)

Manifeszt AIDS

¢ opportunista fert  zések
— protozoonok : Toxoplasma gondii, Isospora belli,
Cryptosporidium parvum
— gombak : Candida albicans, Cryptococcus
neoformans, Pneumocystis jiroveci

— baktériumok : Mycobacterium avium-intracellulare, -
Listeria monocytogenes, Mycobacterium tuberculosis

— virusok: CMV, HHV6, HSV, JC, HBV, adenovirusok
« daganatok

— Kaposi sarcoma (HHV8), B-sejtes lymphoma (EBV),
anogenitélis carcinoma (HPV)

« kozponti idegrendszeri AIDS
¢ gyermekkori AIDS




Immunvalasz

* burok és kapszid antigénekkel szembeni
ellenanyagok (anti-gp120, anti-gp41, anti-
p24)

» Anti-p24 ea. szintjének csokkenése
kedvez tlen prognozis

Megel zés

* specifikus profilaxis nincs
+ oltdbanyag nem all rendelkezésre

Kezelés

* reverz transzkriptaz bénitok
* proteaz inhibitorok
« flziot gatlok

Terjedési médok

» szexualis kontaktus
 vérrel és vérkészitményekkel
« vertikalisan — anyarél gyermekre

Szexualis kontaktus
Hetero-, bi- és homoszexudlis
Kevésbé hatékonyan terjed, mint HBV (0,3%)
Hatékonyabb terjedés ferfir I n re

HIV-1 RNS 1500 képia/ml alatt — fert zés nem
valdszin

Mas, nemi Uton terjed betegség

Kokain hasznélata noveli a fert zés atvitelének
valészin ségét oralis szex esetén

Vérrel és vérkészitményekkel

« Infektiv virionok szama valtoz6

e Afert zés leghatékonyabban terjed vérrel
* 90% éatvitel

» Kdzbs t k — IV droghasznéldk, tetovalas
» Vératdmlesztéssel (1 eset/600000)

« Nosocomialis / iatrogén fert zés




Vertikalisan — anyarél gyermekre

— Transzplacentaris
— Perinatélis
— Anyatejjel

HIV tartalmu testnedvek

« HIV terjedésében szerepet jatszik

- Vér

— Genitdlis valadékok

— Anyatej

HIV terjedésében nem jatszik szerepet
— Nyal

— Vizelet

— Konny

— Verejték

— Liquor

Jarvanytani adatok

40 milli6 a HIV fert zbttek szama

21 milli6 AIDS halaleset

5 millio Gj fert zott 2004-ben

3 milli6 haldleset 2004-ben

14 millié &rva gyerek HIV fert zés miatt
700 ezer gyerek fert z dott 2004-ben
14 ezer friss fert z6tt naponta

Progresszi6t befolyasol6 tényez k

Kemokin receptor

Tunetekkel jaré akut HIV fert zés
Rezisztens torzzsel tortén fert zés
Viraemia szintje — virusterhelés (viral load)
Magas HIV-1 RNS szint (set point)
Szerokonverzi6 id sebb korban
Dohanyzas

Opportunista fert zések, daganatok
Kongenitdlis fert zés — 3 hénapon bell tiinetek
CD4 sejtszam 500 alatt /pl

Normalis nyirokcsomo6 funkcié karosodasa
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Laboratoriumi korjelzés
Szeroldgiai médszerek — ellenanyag
— ELISA, Western-blot
Virusantigének (p24)

Virus RNS

Virustenyésztés — nem rutin diagnosztikai
maodszer

Sz r vizsgalatok

HIV fert6zés — diagnosztikai markerek
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