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Zdravlje u Licko-senjskoj Zupaniji

Herpesvirusi
(Herpesviruses)

Irena Franoli¢ Kukina
Zavod za javno zdravstvo Licko-senjske Zupanije

Od pamtivijeka Covjek je suolen s virusnim bolestima, a danas se o njima mnogo zna. Virusi su infektivne Cestice jednostavne
grade, koje mogu napasti bilo koji zivi organizam. Ne mogu se umnozavati izvan stanice domacina, a sadrze jednu nukleinsku
kiselinu (DNK ili RNK) - genom, gdje su zapisane nasljedne upute.

Herpesvirusi su rasireni po cijelom svijetu i trajnije su prisutni u domadinu od bilo kojeg drugog virusa. Sposobnost herpesvirusa
da uzrokuju latentnu infekciju i razvoj neprimjetnih ponovljenih infekcija ¢ine Covjeka dozivotnim izvorom zaraze.

Herpesvirusi su kuglasta oblika, veli¢ine 150 nm i imaju dvolanéanu DNK vlaknasta oblika koja je pricvrS¢ena za ljusku(kapsidu).
Oko ljuske se nalazi dvoslojna glikoproteinska ovojnica iz koje strSe kratki izdanci. Izmedu ljuske i ovojnice nalaze se enzimi i tvari
bitne za gradu i umnoZzavanje. Duljina i struktura pravocrtne DNK razli¢ita je za svaku vrstu herpesvirusa, od kojih su za humanu
patologiju bitni Herpes simpleks virus 1 i 2, Varicella zoster virus, Citomegalovirus, HHV-6, Epstein Barr virus, virus sarkoma
Kaposi.

Slika 1.
Herpesvirus.
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Prvi otkriveni herpes virus bio je herpes simplex virus. Razlikujemo dva tipa: HSV-1 i HSV-2 koji su vrlo sliéni jer pokazuju
homologiju DNK i imaju slicne antigene determinante, a patoloSke promjene su im vezane za kozu i sluznice.

VIRUSHERPESSIMPLEX((tipli?2)

Virus herpesa simpleks 1 prenosi se izravno slinom, ili posredno predmetima-éasom, priborom za jelo, Cetkicom za zube koji su
oneciséeni izlu¢inama iz koznih promjena. Virus herpesa simpleksa 2 prenosi se spolnim putem ili tijekom porodaja. Primarne
infekcije VHS-1 najces$c¢e su u djecjoj dobi, dok se primoinfekcije VHS-2 povezuju sa spolnom zrelosti. Novorodencad moze biti
inficirana s oba oblika; izvor HSV-1 infekcije su osobe u okolini najéesée majka ili bolnicko osoblje s herpesom labialisom, a HSV-2
infekcije majcin porodajni kanal. Primoinfekcija moZe biti manifestna ili nemanifestna, ali naj¢eS¢e prolazi nezapazeno. LoSe
ekonomske i socijalne prilike (HSV-1), odnosno Cesti seksualni kontakti (HSV-2) povecdavaju incidenciju primoinfekcija.

U patogenezi svake virusne infekcije najvaznija je Cinjenica da se virus moZe razmnoZavati samo u stanici. Svaki virus ima
tropizam-sklonost odredenoj vrsti stanica, Sto ovisi o receptorima na povrsini stanica za koje se virus veze. Takoder postoji
sklonost tkivu domacdina, jer potrebe virusa za metabolickim produktima stanica mogu biti vece ili manje. Herpes virusi vedi su i
razvijeniji virusi, posjeduju tzv. protein fuzije koji ugraduju u membranu zarazenih stanica, pa stanice imaju mogucénost
medusobnog povezivanja sa susjednim nezarazenim stanicama. Povezivanjem nastaje jedna velika stanica-sincicij, s mnogo
jezgri u istoj citoplazmi, koja omogucuje daljnje Sirenje virusa i skrivanje od protutijela.

U patogenezi herpesvirusne infekcije dolazi do inicijalne replikacije u epitelnim stanicama ostecenih sluznica, a nakon toga virus
putuje do ganglijskih stanica, najéesée senzornih i autonomnih ganglija n. trigeminusa, donjih i gornjih cervikalnih ganglija (HSV-
1), ili ganglija S2-5(HSV-2). Humoralna imunost potiCe stvaranje protutijela koja ¢e sprijeciti pojavu infekcija drugim sojevima
virusa koji je uzrokovao infekciju, a donekle i infekciju drugim tipom herpes virusa. Virusi no medutim imaju mogucnost Sirenja
medu stanicama pomocu veé spomenutog sincicija, pa mogu izbjedi susret s neutralizacijskim protutijelima, koja su specificna
prema virusnoj ovojnici. U slu¢aju blokade humoralne imunosti koja je osobina samog virusa, ostaje stani¢na imunost. Tijekom
infekcije luci se interferon,a prirodne stanice ubojice smanjuju napredovanje infekcije. Kasnije citotoksi¢ni limfociti odstranjuju
inficirane stanice domacdina pa nestaje bolest. Stani¢na imunost uklanja bolest, ali se njezinom aktivnos¢u javlja upalna reakcija
koja pridonosi razvoju simptomatologije infekcije herpesvirusima.

Na reaktivaciju utjece stanje domacdina, a ona se dogada unato¢ prisutnim protutijelima. Stres je Cest reaktivator. Bolesnici s
raznim oblicima manjka stani¢ne imunosti vrlo su osjetljivi, pa su klinicke slike rezultat ne samo lokalnog opseZnog Sirenja, vec i
osStecenja visceralnih organa i viremije s diseminacijom prisutne kod novorodencadi, transplantiranih i bolesnika s AIDS-om.

U ljudi najceSce uzrokuje bolest koze i sluznice, te oka, a rjede srediSnjeg Ziv€anog sustava. Neopazena ili blaga infekcija takoder
prelazi u latentni oblik, a latentni oblik odrzava se u organizmu i u osoba s protutijelima. Virus je pritajen, a moze se aktivirati
nakon nespecifi¢nih podrazaja (stres, fizicki napor, prekomjerno suncanje) i uzrokovati ponovljenu infekciju.

Klini¢ka slika oralno-facijalnih primarnih infekcija najéesce je prisutna kao herpeti¢ni gingivostomatitis koji moze kod orogenitalnog
kontakta biti i uzrokovan VHS-2. Bolest se ocituje mjehuri¢ima na sluznici usne Supljine. Klinicki manifestni slucajevi ukljucuju
povisenu temperaturu, gubitak apetita, opce simptome, te karakteristicne mjehuri¢e na kozi usnica, lica, jeziku, mekom nepcu i
zdrijelu. Djeca Cesto odbijaju hranu i tekucinu. Infekcija moZe zahvatiti oko, pa se ocituje kao konjunktivitis ili keratitis koji u
nelije¢enim slucajevima dovodi do sljepocée. Potrebna je lokalna antivirusna terapija ili primjena interferona. Druge lokalizacije
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HSV-1 su rjede, ulaz im je ozlijedena koza, a ukljucuju herpesvirusnu zanokticu, herpeti¢ni egzem, ili herpes gladijatora koji je
prisutan u hrvaca. Promjene na kozi nikad nisu distribuirane prema dermatomu, za razliku od herpesa zostera, a pracene su
poviSenom temperaturom, neuralgi¢kim bolima i limfadenitisom.

Slika 2.
Promjene na kozi prsta koje uzrokuje herpes simplex virus.

Herpesvirusne infekcije uzrokovane HSV-2 (genitalne) odituju se pojavom mjehurica kod muskarca na glansu penisa ili u
mokraénoj cijevi, a kod Zena na stidnici, rodnici, na grli¢u maternice, u maternici, ili na medici. Znanstvena istrZzivanja pokazuju da
su u vrlo velikoj opasnosti Zene koje nisu nikada razvile simptome, ali su nositeljice virusa. Ulceracije pucaju, vrlo su bolne, a
lokalizacija u uretri kod muskarca moze izazvati i zastoj mokrace. Primarna genitalna infekcija moze u rjedim sluajevima biti
prostatitis,salpingitis ili proktitis. Kozne promjene prate i ekstragenitalne lokalizacije herpesa na bedrima i vlaznim perigenitalnim
regijama.

Tijekom reaktivacije virus se moze dokazati u infektivnom materijalu koznih promjena. Ponovljene infekcije uvijek su prisutne na
istom mjestu i zauzimaju manju povrsinu te su tegobe znatno manje. NajéeSce je to herpes donje (rjede gornje) usne, infekcije
na koZi lica i ulceracije usne Supljine koje su najcesce posljedica sijela virusa u u ograncima 5.mozdanog Zivca. Rjedi su dogadaji
reaktivacija HSV-1 smjestenog u ograncima 7. mozdanog Zivca, $to moZe izazvati paralizu istog Zivca(Bellovu klijenut). Infekcije
sredi$njeg Ziv€anog sustava su komplikacije infekcija VHS-2 ili VHS-1. Pojavljuju kao asepti¢ni meningitis ili transverzalni mijelitis
(VHS-2) te encefalitis (VHS-1).

Neonatalni herpes je smrtonosna infekcija najées¢e uzrokovana VHS-2. Infekcija nastaje intrauterino, ili ¢e$¢e prolazom kroz
porodajni kanal oneciséen virusom, ako majka izluCuje virus u trenutku porodaja pa novorodence kontaktira s infektivnim
sekretom. U nedostatku stani¢ne imunosti javlja se generalizirana infekcija s viremijom, a virus se Siri u jetru, pluc¢a i sredi$nji
ziv€ani sustav.

Nema bitnih razlika izmedu HSV-2 infekcije u trudnodi i izvan nje, ali opasnost predstavljaju rekurirajuce infekcije koje su u
trudnodi ¢esce. Prethodna HSV-2 infekcija ¢eSca je kod Zena niZzeg socijalno-ekonomskog statusa, a utjeCe i prethodna seksualna
aktivnost trudnice. U prva tri trimestra HSV-2 infekcija nema bitnog utjecaja na plod, ali u tre¢em trimestru viremija i opsezna
diseminacija virusa moze dovesti do IU zastoja u rastu ploda ili preuranjenog poroda. Incidencija HSV novorodenackih infekcija je
niska, pa se carski rez ne preporucuje kao rutinski postupak, ali je indiciran ako Zena izlucuje virus u materijalima iz porodajnog
trakta. U tim se materijalima dokaZe virusna DNK, sto znaci da bi trudnice s rekuriraju¢im herpesom tijekom trudnoce trebalo
klinicki pratiti, a prije porodaja uciniti pretrage za dokaz aktivne infekcije u genitalnom traktu.

Laboratorijska dijagnostika:

MoZe se bojiti razmaz stanica uzetih s dna erozije, odnosno sadrzaj vezikula gdje se nalaze multinuklearne orijaske stanice
metodama Giemsa, Wright ili Papanicolau, Sto predstavlja indirektnu potvrdu dijagnoze HSV infekcije. To je Tzankov test, vrlo
jednostavna metoda koja se moZe raditi u svakom citoloSkom laboratoriju, a uz prisutnost koznih lezija ima visoku specifi¢cnost.
Iste orijaske stanice nalaze se i u koznim promjenama pri infekciji varicella zoster virusom, pa se za brzu i konacnu dijagnostiku
virusa herpes simpleksa iz bioptickog uzorka ili sadrzaja koznih promjena primijenjuju metode otkrivanja antigena (direktna
imunofluorescencija). Izolacija virusa vezana je za visokospecijalizirane laboratorije i ¢esto je nedostupna, ali osjetljivija od
detekcije antigena. Dokazivanje HSV DNK najkvalitetnija je metoda(visoko specificna i osjetljiva). SeroloSko ispitivanje je
pouzdano samo kod utvrdivanja primoinfekcije, a prisustvo virusa dokazuje se Cetverostrukim porastom titra protutijela. Seroloski
nalaz EIA moze biti lazno pozitivan, pa se potvrduje savrSenijom potvrdnom seroloSkom metodom, Western Blotom.

Lijecenje:
Peroralno, intravenski i lokalno primjenjuje se aciklovir i njegovi analozi famaciklovir i valaciklovir.
Alternativhe mogucnosti:

Smanjenju ucestalosti recidiva u inace zdravih ljudi koji imaju herpes mogu pomo¢i dijeta i mirovanje. Potrebno je konzumirati
mnogo vode, jesti laganu hranu, pribjeci uzimanju nutrijenata koji jacaju imunoloski sustav kao Sto je ekstrakt ¢eSnjaka, beta
karoten, vitamin A, Zn, vitamin C. Mogu pomo¢i kupke u mlakim otopinama kamilice ili kalendule.

Prevencija:

Bolesnici koji imaju kozne promjene uzrokovane HSV-1 trebaju se izolirati, jer se herpes simpleks virus prenosi izravno dodirom ili
posredno predmetima onecis¢enim izlu¢evinama virusa. Ukoliko bolnicko osoblje ima vidljive herpetiéne promjene, isto ne smije
njegovati imunokompromitirane bolesnike, a svo osoblje mora rabiti zastitine rukavice pri njegovanju bolesnika. Zene s
herpeti¢nim promjenama na dojci moraju prekinuti dojenje. Djelotvornog cjepiva nema, vec se za izloZzene osobe (zdravstvene
radnike) preporucuju zastitna sredstva (rukavice, naocale). Zastita za HSV-2 je izbjegavanje spolnog odnosa dok postoje aktivne
lezije na sluznici spolnih organa kod oba partnera te koristenje kondoma.

Danas se herpes simpleks virusi ipak najéesce dijagnosticiraju klinickom slikom, posebno u malim sredinama zbog nedostupnosti
dijagnostike. Kako ipak postoji mali dio Zenske populacije koji zbog blazih ili nikakvih simptoma i neznaju da imaju herpes
potrebno je odluciti se na seroloSko dokazivanje antitijela koje ima znacaj ako se radi prvi put. To moze biti u okviru TORCH
dijagnostike koja obuhvaca uzrocnike koji mogu ugroziti plod (toksoplazma, herpes simpleks, rubela, citomegalovirus) najbolje
prije ili barem na samom pocetku trudnode.

Neobi¢no je vazno da javnozdravstvenom promocijom razliitim sredstvima upoznamo Siru populaciju kao i podsjetimo lijecnike
PZZ na vaznost znanja o herpes virusima koji u imunokompromitiranim stanjima ili trudno¢ mogu ugroziti pacijenta odnosno
trudnicu i njezin plod, pa tada dijagnostika herpes simpleks virusa dobiva svoj puni znacaj.
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