A bakteriofag

A bakteriofagok a baktériumok virusail!!

A lttikus fagok a baktériumokat feloldjak
oa folyékony taptalajon a tenyészet feltisztul
aszilard taptalajon tarfoltok jonnek Iétre

A bakteriofag

Nukleinsav lehet DNS vagy RNS (ss, ds)

Szimmetria

o Helikalis

o Kubikalis

o Bindlis

a Pleomorph

Egyeseknél kiilsé burok -

lipidek

A farkos bakteriofag szerkezete

Kontraktilis
rész

Nyulvanyok

Feji
rész/kapszid

alaplemez

A fagfertézés szakaszal

¢ Adszorpcio
—Farok nyuivanyok

— T4 szaméra a receptor az LPS

Alaplemez - irreverzibilis

kotodés

Penetracio, dekapszidacio

o Kontraktilis fehérje
o6sszehlzodasa

o Nukleinsav
befecskendezése

Bakteriofag

Litikus fag — replikalédik a gazdasejteben és

feloldja azt

Temperalt fag: nem minden esetben okoz
litikus fert6zést, képes a gazdasejt

kromoszémajaba integralédni

o Profag — fagnukleinsav integralédott a genomba
o Lizogén allapot — profag hordozas jelensége




Kifejezett gazdaspecificitas

o Egy bizonyos fag egy gazdafajt fert6z

o Egy fajon belll is kiilbnbségek teheték a
fagérzékenység alapjan — jarvanytani vizsgalatok

Profag

o A gazdasejt kromoszémaja és a fagnukleinsav
kozotti kapcsolat lehet atmeneti vagy tartds

o A faggenom kiszakadasakor magéaval viheti a
baktérium kromoszéma egy szakaszat

o A baktérium kromoszémajaban maradhat fag-DNS,
a baktérium (j tulajdonsagra tehet szert.

Transzdukcio — fagok kozvetitésével torténd
genetikai anyag atvitel
« A donor ferbzddése
« Afag replkacioja, donor DNS fragmentacioja
Fagrészecskék osszeépllése
Fagok kiszabadulasa
Arecipiens fertéz6dése
Rekombinacié

—elméletileg a donorsejt barmilyen génje atdhet

Szubviralis agensek

Viroidok

-nem tartalmaznak fehérjét, csupan nukleinsavat

-névényi kérokozok

-sejtmag kromatinalloméanyaban talalhatok

-egyszall, cirkularis RNS molekuldk (246-375 nukleotid),
intracellularis bazisparosodas révén kétszall, palcaszeri
szekunder szerkezetet vesznek fel

-nincs virion fazisa, mégis szaporodé és fertézoképes

-kontakt médon jutnak egyik névényegyedbdl a masikba

-génjeik nincsenek, nincs transzlacié sem

-patogenitasuk hattere nemismert pontosan (viroid domének —
patogenitas)

Prionok

-fehérjetermészetd, fert6z6 agens
(proteinaceous infectious agent)

-Prusiner (1997)

-pélcika alak — 10-20 nm/100-200 nm, kb. 1000
PrP — kristalyszer( elrendezédésben

-prionprotein (PrP)

-megtalalhaté koézponti idegrendszerben,
Iépben, nyirokcsomdékban,

-génje a gazdaszervezet genomjaban

jelentés konzervaltsagot mutat
gazdaszervezetben betdltott szerep ?

fehérje konformacié megvaltozasa — betegség
kialakuldsa

konforméciévéaltozas — spontan mutaciok vagy
indukalt, fertézéses alapon

megvaltozott prionfehérje: aggregéacios hajlam
(amiloidképzddés), detergens inszolubilitas, B-
lemezes szerkezet

normal prion: detergens szolubilis, a-helix szerkezet
Ellenalloképesség: kifejezett (134<C),
fertétlenitészerek




prion szerepe a pathogenesisben nem
ismert.

prionfert6zés at tud Iépni faji hatarokat (birka
— szarvasmarha, szarvasmarha — ember?)

betegségek: neurologiai tlinetekkel jaré
megbetegedések, pl. Kuru, Creutzfeldt-Jakob
betegség - CJD (emberben), scrapie
(birkékban), BSE (szivacsos
agyvel6gyulladas)

epatomechanizmus:
* heterodimer képz6dés
» polimerizaciés modell

PrPc + PrPsc  —— PrPsc

A prionok altal 1étrehozott fert6zések
jellemz6i

néhany honaptol évekig terjedd inkubaciés szakasz
egyre sulyosbodd betegség

minden esetben halalos kimenetel

karosodasok agyra korlatozodnak (spongioform
atalakulas, neuronok szamanak csokkenése,
astrocytosis, amiloid plakk)

gyulladasos reakcié nincs

immunvalasz hianyzik

lehetnek 6rokl6dd, csaladi jellegliek

CJD

Formak

o Sporadikus

o lartrogén / szerzett

o Familiaris

Uj varians (VCJD) — BSE toémeges fellépésével
hozzak kapcsolatba

o

A virusok genetikaja

Mutacio
Rekombinéacié

Fenotipusos és genotipusos
keveredés

Komplementéacié és interdependencia




Mutacio

= A virusnukleinsavban torténé valtozas, a virusgén
altal kédolt fehérje megvaltozasat jelent

= spontan mutaciok

= indukalt mutaciok
o sugarzassal
o kémiai mutagénekkel: in vitro reagalnak a

virusnukleinsavval vagy a sejtben replikalédé virusra
hatnak

= béazisanalégok
= modosithatjak a bazisok kémiai szerkezetét
= eltawlithatnak egyes bazisokat
= U] bazist inszertalhatnak
= célzott mutaciok (restrikciés fragmentdelécios
modszer, inszercios, szubsztiticios mddszerek)

= mutaci6 - genotipusban beallott valtozas,
esetenként a fenotipus megvaltozasaban is
kifejezésre jut.

= plakk tipust mutacié, letalis érzékeny mutansok,
héérzékeny mutansok, attenudlt mutasok

Rekombinacio

= Két kilénb6zd, de rokon virus nukleinsavanak
kisebb-nagyobb szegmentumai kicserélédnek, a
keletkezd  hibrid virusok mindkét el6dtél
szarmazo, Uj génkombinaciot tartalmaznak.

= El6fordul:
o kettéslanci DNS virusok esetén
o szegmentalt genomot tartalmazé virusok esetén

= Létrejohet nem rokon virusok kozétt is, vagy a
sejt és a virus DNS kozott

= Keresztreaktivalas (cross reactivation) — infektiv
virusba inaktivalt virus aktivan maradt génjei
éplinek be

= TObbszorosségi reaktivalas (multiplicity
reactivation): infektiv virionok képzédnek olyan
sejtben, amelyet ugyanazon virustérzsbél
szarmazo két vagy tobb kilonb6z6 letalis
mutanssal fertéztek. Az épen maradt gének

virionok tudnak kialakulni.

Rekombinacid

‘klasszikus’

rekombinacio DNS virusoknal
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Rekombinacid

+ strand

Rekombinacid

Vaccinia virus
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Attenudlt donor
torzs

Attenualt vakcina
Felszini ag. virulens torzs

Virulencia: attenudlt térzs

Fenotipusos ¢s genotipusos
keveredés

= Fenotipusos keveredés - kdzos
tulajdonsagokkal rendelkezd virusokkal tortént
kett6s fert6zés soran az utddvirusok mindkét
eléd fenotipusos tulajdonsagait megszerzik, de
genotipusuk érintetlen marad

= Peplonnal rendelkezd virusoknal a peplon
mindkét virusra jellemzé antigéneket tartalmaz

= Peplon nélkili virusoknal — transzkapszidacio
jelensége

Fenotipusos és genotipusos keveredés

genotipusos keveredés - nem stabil genetikai
valtozas, két kilonbozdé, komplett virusgenom
épul be egyetlen kapszidba, véletlenszerlen




Fenotipusos keveredés
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Nincs valtozas a genomban

Gazdaspektrum valtozasa

Rezisztencia a semlegesit & ellenanyagakkal szemben

Fenotipusos keveredés
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Komplementaci6 és interdependencia

Komplementécio: kilonbzé virusok

génproduktumai koélcsonhatasba lépnek, ez

elésegiti egyik, vagy mindegyik virus

szaporodasat

o Nincs nukleinsav csere

o Egyik virus olyan enzimet vagy fehérjét kodol, amelyet
a masik nem, de az sziikséges a replikaciéhoz

Interdependencia: egyoldali vagy kélcsonos

fliggd viszony

Defektiv virusok és helper virusok

Komplementacio

Kolcsonhatas funkciondlis szinten, nem a
nukleinsavak ko6zott

Létrejovd virusok dsszeépllése
wt N és wt M proteinekkel
Genomok: ts Mvagy ts N

Mutaciok kilonbdzé géneket érintenek

Defektiv virusok

hianyoznak a replikaciohoz sziikkséges gének
‘helper’ virus rendelkezik a hianyz6 génekkel
egyes retrovirusok, HDV, AAV




Defektiv interferalé viruspartikulak

Csokkentik a helper virus replikacigjat, versengés a

prekurzorokeért

Vad virusokkal torténd fert6zést modosithatjak

DI kanyarovirus - SSPE

A virusok egymasra hatasanak

jellege éeredménye

Az egymasra Aktivitas Kilonbozé | Genetikailag
hatas tipusa utoéd stabil utoéd

Genetikai

Rekombinacié aktiv+aktiv igen igen
Kereszt- aktiv+inaktiv igen igen
reaktivalas

Tobbszorosségi inaktiv+inaktiv igen igen
reaktivalas

Példa

influenzavirus,
poliovirus

influenzavirus

vacciniavirus

Nem genetikai

Fenotipusos
keveredés

Genotipusos
keveredés

Komplementacié

Inter-
dependencia

aktivitas

aktiv+aktiv

aktiv+aktiv

aktiv+inaktiv

aktiv+defektiv

kilonbo

igen

igen

stabhilitas

igen

igen

példa
picornavirus,

adenovirus

paramyxovirus

poxvirus

adeno+szatellitaf




