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POMALY PREBIEHAJUCE INFEKCIE CNS VYVOLANE NEKONVENCNYMI VIRUSMI

+ Plk. MUDr. Antonin PREC
Neurologické oddelenie Vojenskej nemocnice SNP RuZomberok

Pomalé virusové infekcie tvoria pomerne
rozsiahlu a rodznorodid skupinu chronickych
ochoreni, ktoré sa na rozdiel od zvierat pre-
javujui u Cloveka vylucne chorobnymi zmena-
mi zo strany CNS. V ich etiolégii sa uplatiiuji:

1. Typické, konvenéné virusy, schopné vyvo-

lat okrem akitneho aj zdlhavy zédpalovy pro-
ces s imunitnou odozvou organizmu, ako je vi-
rus osypok, rubeoly, klieStovej encefahtldy,
herpesu, toga-, papova- a enterov1rusy :
2. Tzv. atypické, nekonvencné virusy, ktoré
v ter€ovom orgdne nespOsobuji Ziadne zépalo-
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vé zmeny ani nepodmiiiuji celkovd imunitnd
reakciu (preto aj ich oznaCenie — atypické,
nekonvenéné virusy, unconventional viru-
ses!)). Na ich vyznam v ludskej patolégii po
prvy raz upozornil Gajdusek?] so spolupracov-
nikmi, ked sa im v roku 1966 podarilo experi-
mentdlne dokézat prenosni povahu letdlneho
»degenerativneho® ochorenia novoguinejskych
domorodcov, nazyvaného v ich jazyku ,kuru“.
Histologicky iSlo o spongiformnd encefalopa-
tiu, podobnid neuropatologickému obrazu na-
kazlivého ochorenia oviec — scrapie, ale aj
neurohistologickym nélezom v CNS opisova-
nym u ludi pri Creutzfeldtovej-Jakobovej cho-
robe (dalej C.J. ch.).

Z ochoreni CNS, zapri¢inenych nekonvenény-
mi virusmi, s dodnes zname:

a) U zvierat:

— scrapie oviec s Gpornym pruritom, s pro-
gredujiicou ataxiou, ochrnovanim a naostatok
ich uhynutim. Vyskytuje sa dost ¢asto, v Ame-
rike, v Azii i v Eurépe. U nés zatial nebola po-
zorovandé;

— visna oviec, predovSetkym s parézami aZ
plégiami koncéatin a nakoniec smrtou;

— transmisibilnd encefalopatia noriek, kli-
nicky i prognosticky podobnd scrapie.

b] U ¢loveka:

— kuru, dnes uZ ubiddajica infekcia 30-tisi-
covej etnickej skupiny kmeiia Fore v Novej
Guinei. Spravidla sa manifestuje ako mozog-
kova ataxia s néslednymi parézami koncatin
a postupnym zhorSovanim celkového stavu. In-
kubaény ¢as 18 aZ 30 mesiacov, doba trvania
choroby jeden aZ dva roky, kym chory nezo-
mrie. NajcastejSia bola v Case, ked si prislus-
nici tohto kmeiia z ritudlnych zvyklosti natie-
rali tvdre a jedli mozog zomretych na tito
chorobu. Z&kaz kanibalizmu viedol po roku
1950 aj k poklesu jej vyskytu medzi obyvatel-
stvom;

— transmisibilné virusové demencie, u kto-
rych sa infekcia nekovnenénymi virusmi poda-
rila pokusne preniest na opice. Sem patri pre-
dovSetkym C.]. ch., familidrne pripady Alzhei-
merovej choroby a encefalopatie pri papulosis
atrophicans maligna Kéhlmayer—Degos.

VSetky menované ochorenia maja prakticky
nielen ten isty, resp. skoro rovnaky klinicky
obraz, ale aj neurohistopatologicky nélez
s charakteristickym tibytkom neurénov v sivej
hmote, spongi6zou®), neuronofigiou, reaktiv-
nou astrocytézou, druhotnou demyelinizdciou
a kde — tu i senilnymi plakmi a neurofibrilar-
nymi zmenami, nachddzanymi vSak aj pri
inych degenerativnych alebo infekénych cho-

1) O ich fyzik4lno-chemickych a biologickych vlast-
nostiach pozri u BlaSkovi¢a (1), Mayera a Mitrovej (2).

2) Daniel Carleton Gajdusek (nar. 1923) je Amerian
slovenského povodu. Jeho otec pochddzal zo Smrdékov
a 1898 sa vystahoval za prdcou do Ameriky. Gajdusek
niekolko raz navitivil Ceskoslovensko, naposledy v ok-
tobri 1979, a prednéSal o svojich vyskumoch, za ktoré
mu v roku 1976 udelili Nobelovu cenu.

rob4dch CNS. Dal3im spoloénym znakom je ich
prenédSatelnost na tzky okruh vnimavych no-
sitelov, dlh4, i niekolkoro&nd , asymptomatic-
ka“ inkubadnd doba, postihnutie iba jedného
astrojenstva, resp. tzv. teréového orgdnu a ne-
zadrZatelne progredujici priebeh ochorenia
s letdlnym zakonéenim*).

Vdaka tymto novym poznatkom sa najvacsi
zdujem virolégov a Kklinikov ststredil hlavne
na C.].ch., ktord ako prvy kazuisticky opisal
v roku 1920 H. G. Creutzfeldt a po ilom A. A.
Jakob. Ide o vZdy fatdlne konciacu predsenil-
ni demenciu v kombinécii s vyraznymi neuro-
logickymi priznakmi symbolickych, pyramido-
vych, extrapyramidovych a mozockovych po-
rich, s myoklonickymi kf¢mi a niekedy i so
svalovymi atrofiami. C.].ch. sa vyskytuje na
celom svete, relativne zriedkavo, vdéSinou spo-
radicky, vzdcnejSie familidrne, u vidieckeho rov-
nako ako u mestského obyvatelstva v strednom
a vy3Som veku (35—65 rokov), proporcionélne
u oboch pohlavi. Odhaduje sa, Ze na 10 tisic
zomretych starSich ako 20 rokov pripadé jed-
no ochorenie. So zvySenym ziujmom o tito
chorobu vzréastol v ostatnom ¢ase i pocet po-
zorovani. Na Slovensku sa epidemiologickym
prieskumom, virologickym vySetrenim, klinic-
kou kontrolou a retrospektivnym Stidiom
autoptického materidlu podarilo pracovnikom
Virologického tstavu SAV (riaditel ¢len kore-
Spondent SAV L. Borecky) a Neurologickej kli-
niky IDLF v Bratislave (vedtci doc. MUDr. Ka-
rol Travnik, CSc.) zistit nielen jej sporadicky,
ale aj skupinovo-loZiskovy (tzv. cluster) vy-
skyt.

V skupine 9 predsenilnych demencii hospi-
talizovanych na naSom oddeleni za poslednych
10 rokov sme mohli v spolupréci s histologic-
kou MUDr. Evou Mitrovou, CSc., vedeckou pra-
covnickou Vyskumného tistavu preventivneho
lekadrstva v Bratislave (riadite! doc. MUDr.
Cervenka, CSc.) spresnit povodni diagnézu
u troch naSich chorych.

1. 52-roény ob¢iansky pracovnik vojenskej spravy V.].
z PlieSoviec, okres Zvolen (& chor. 4743/75, hospitali-
zovany od 21.8. do 23.9. 1975) za&al asi dva mesiace
pred prijatim pocitovat silné pélenie v oboch DK od
kolien dolu. Potom ho pobolievalo celé telo, nemohol
v noci spédvat, nechutilo mu jest a nevedel sa rychlejsie
a spravne vyjadrit. )

V topickom nédleze pri prijati: motorickd afézia, ho-
rizontdlny nystagmus doprava, tras rik, bilat. pozitiv-
ny Babinski, chddza ataktickd, v Rombergovi hrubé titu-
bécia. V psychickom obraze anxi6zna depresivita.

Pomocné vySetrenia: TK 18,6/11,3 kPa, FW 2/3, mog,
BWR, skia hrudnika, porfyriny, o¢né pozadie negat.

3) Zvlastny hubovity (spongi6zny) vzhlad neuropilu
v dosledku vakuolizdcie nervovych a gliovych (najmé&
astrocytdrnych) vybeZkov. Jeden z vyznamnych znakov
histologického obrazu C. ]. ch.

4) NajnovSie bola medzi smrtelné nervové ochorenia,
sp6sobené nekonvenénymi virusmi, zaradend aj progre-
sivna supranukledrna obrna (citované podla Mayera, 2).
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EKG fyziologickd krivka. Hepatdlne testy norm., glyké-
mia 4,6 mmol/l, N-urey 2,4 mmol/l, cholesterol 3,9 mmol/
/1, betalipoproteiny 2,2 mmol/l. GTT: 5,17 — 10,2 —
7,9 — 4,1 mmol/l. Odpad cukru v moé&i: 0 — 55,6 —
84,0 — 134,4 mmol/l. Likvor: elementy 4/3, Pandy ne-
gat., bielkovin 0,12 g/l, cukrov 3,01 mmol/l, chloridov
120,0 mmol/l. RTG lebky norm. PEG: niefo zmnoZend
néplii subarachnoiddlnych priestorov frontdlne, Iahké
asymetrickd vnutornd hydrocefélia.

Podas hospitalizdcie sa podstatne zvyraznila mozog-
kovéd ataxia, objavili sa bludy a halucinacie, dezorien-
tovanost, motoricky nepokoj, apraxia, korov4 slepota
a ndpadne sa zhorS$ila re¢ v expresivnej i senzorickej
zloZke. Priebeh afebrilny, aZ termindlne vystipila tep-
lota na 39,8°C. Chory za necelych pat tyZdiiov od pri-
jatia, t.j. za 13 tyZdiiov od zretelnej Kklinickej mani-
festdcie ochorenia zomrel.

Pri sekcii nepatrne atrofické oba frontdlne a tempo-
ralne laloky.. Histologicky (obr. 1): Koéra mozgovych
hemisfér so zndmkami atroficko-degenerativneho proce-
su. Gangliové bunky a neurofibrily preriednuté, glia
zmnoZend. Miestami senilné plaky a Alzheimerove zme-
ny neurofibril. Bazdlne ganglid, rovnako ako mozo&ek
s normdlnou S§truktirou. Nélez by odpovedal najskor
Alzheimerovej chorobe (as. MUDr. ]. Mir, KONZ Ostra-
va).

Obr. 1. 52roényg V. [.: Mozgovd kéra s ubytkom neurénov,
astrocytézou a fibrildrnymi zmenami.

Povodne sme diagnostikovali opisované
ochorenie ako Alzheimerovia chorobu, ¢o do
urCitej miery podporil aj histologicky nélez.
Ale po jeho prehodnoteni v koreldcii s klinic-
kym vyvojom ochorenia sme s histolégom uza-
vreli ako C.]J.ch. Svedé&il pre tiu pociatocny
pseudoneurastenicky syndrom s postupnym
prechodom do demencie a s rychlym narasta-
nim nervovych priznakov, najmé vo sfére sym-
bolickych funkcii (Heidenhainova kortik4lna
forma), fatdlny priebeh a nakoniec sdm histo-
patologicky néalez spongidznej encefalopatie
(abytok neurénov, astrocyt6za a neurofibrilar-
ne zmeny).

2. 56-ro€ny robotnik P. A. z Habovky, okres Dolny Ku-
bin (& chor. 5539/76, hospitalizovany od 2.10. do 26. 10.
1976) sa citi asi rok chorym a to od tej doby, ¢o pred jeho
otima tragicky zahynul zat pri zvdZani dreva v lese. Velmi
ho to trdpi a stdle place. Dajako uZ mu nesliZia nohy

ani pam#t, nemoZe pracovat pre celkovi slabost a trva-
1y pocit vyerpanosti. V noci zle spdva a nechuti mu
jest. DoterajSia psychiatrickd lie¢ba bez zlep$enia.

Pri prijati lahka ataxia pri chédzi, ind¢ bez dal3ich
loZiskovych priznakov. Depresivny, zabudlivy, pocity
beznédeje.

Pomocné vySetrenia: TK 18/11 kPa. Mo¢& negat. FW 37/
/47. EKG fyziologicka krivka. O¢né pozadie s poéinaju-
cimi sklerotickymi zmenami. AG norm. PEG: zvy$end néa-
plii subarachnoiddlneho priestoru, nepatrna asymetria
komorového systému. Likvor: elementy nendjdené, Pan-
dy +, bielkovin 0,38 g/l, cukrov 3,6 mmol/l, chloridov
131,0 mmol/l. ELFO likvoru (hodnoty podla Cicvérka]:
alb 0,626 j., globuliny alfa; 0,049 j., alfaz 0,052 j., beta
0,105 j., gama 0,163 j., teda zniZené beta — a zvySené
gamaglobuliny. Glykémia 5,22 mmol/l, alkalickd fosfata-
za 33 U/, cholesterol 3,9 mmol/l, betalipoproteiny 2,9 g/
/1. Hepatalne ski$ky norm. BWR negat.

Chory po cely ¢as apaticky, atakticky, sdm se nepo-
stavil a neudrZal sa na noh&ch. Tras rtk. 6. deil od
prijatia zrazu séria grandmalovych zéchvatov. Neskorsie
trvale imobilng, nedodrZiaval &istotu. Ob&asné myoklo-
nické z&sklby. Termindlne extrapyramidovd rigidita. Po
dvojtyZdiiovej hospitalizdcii exitus.

Pri sekcii mierna diftizna atrofia mozgovych hemisfér,
prevaZne v oblasti &elovych, spdnkovych a &iastofne aj
parietdlnych lalokov. Histologicky (obr. 2): Mozgové
tkanivo s preriednutim k6ry velkych hemisfér. Argyro-
filné plaky a Alzheimerove zmeny neurofibril nendjdené
(as. MUDr. ]J. Mir).

U tohto chorého sme od zaciatku pomyslali
na predsenilnd demenciu Creutzfeldt—Jakob.
Po opakovanej revizii histologického nélezu
z mozgového kortexu (spongiézne zmeny, vy-
razné redukcia neurénov s ich vakuolizdciou)
v porovnani s klinickym obrazom sa s histo-
légom nazdavame, Ze aj uitho iSlo s najvécSou
pravdepodobnostou o C.]J.ch. (kortikostridto-
vi formu). Nasvedcovala jej opét klinika a jej
rychly vyvoj (pseudoneurastenicky anxidzne-
-depresivny syndrém, vyvolany psychotrau-
mou, masivna ataxia, naostatok demencia s na-
rastanim loZiskovych priznakov, séria grand-
malovych zA4chvatov, myoklénie, termindlna

extrapyramidovda rigidita a histologicky nélez
spongi6znej encefalopatie).

Obr. 2. 56-roény P. A.: Mozgovd kéra s redukciou
neuronov, ich vakuolizdciou, spongidzne zmeny.
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K tymto dvom pripdjame eSte tretiu kazuisti-
ku, kde sme sa intra vitam priklanali skor
k Pickovej chorobe, ale klinicky obraz, prie-
beh ochorenia a histologicky néalez nakoniec
predsa nevylucoval C. J. ch.

3. 44-ro¢né kipelnicka H. H. z Liptovskej Osady, okres
L. Mikul&$ (&. chor. 6791/74, hospitalizovana od 9.12. do
26.12. 1974) sa zacala asi tri mesiace pred prijatim
psychicky menit, tdajne v suvislosti s odchodom jej
syna na zdkladnd vojenski sluZbu. V poslednom Case
bola depresivna, apatickd, plactiva, trpela uzkostou, ne-
spavostou, nechutenstvom a zle chodila.

Pri prijati hyperreflexia C5/C8, L2/S2, brusna arefle-
xia, Juster a Babinski bilat. pozitivny, extrapyramidova
stuhnutost, v Rombergovi hruba titubacia, atakticka
chodza.

Pomocné vy$etrenia: TK 18/11 kPa. FW 30/54. Mo¢, skia
hrudnika, EKG, BWR a o¢né pozadie negat. Hepatdlne
ski$ky, KO a ELFO krvnych bielkovin v norme. N-urcy
3,0 mmol/l, glykémia 5,0 mmol/l. Likvor cytologicky
i biochemicky norm. ECHO bez posunu stredného echa.
PEG: lahko zmnoZerd subarachnoiddlna néaplii. AG oboj-
stranne bez nélezu.

Podas hospitalizdcie sa zvyraznila bezradnost, dez-
orient4cia, apatia, zhorSila sa chédza, pribudlo pyrami-
dovych a extrapyramidovych priznakov a objavili sa
myoklénie s mutizmom. Po troch tyZdiioch chora zo-
mrela.

Pri sekcii nepatrnéd atrofia frontdlnych a parietdlnych
lalokov. Histologicky: Mozgova kdra zna¢ne preriednut,
jej stratifikdcia vymiznutd. Obsahuje vac¢Sinou pykno-
tické neurbny so zvraStelymi jadrami a zle viditelnou
plazmou. Sem tam neurofibrildrne zmeny. Vo velkych
gangliovych bunkdch zmnoZeny lipopigment. Zdver: At-
roficko-degenerativny proces CNS, Pickova choroba vy-
li¢end (as. MUDr. ]J. Mir).

Klinikou C.]. ch. sa u nds v poslednom c¢ase
podrobnej$ie zaoberal Orolin (2). StuCasne po-
ukézal i na znacné diagnostické taZkosti ako
ju odliSit od inych druhov predsenilnych de-
mencii, hlavne vSak od Alzheimerovej choro-
by, ktora je od nej kolko rdz na nerozpozna-
nie. Zdoraziiuje, Ze z klinického hladiska je
pre C.].ch. ndpadné (sndd dokonca ,signifi-
kantné“) okrem zhor3ujicej sa psychiky pre-
dovSetkym rychle narastanie masivnej neuro-
logickej symptomatolégie v pomerne kratkom
Gase, veduci v priebehu niekolkych tyZdiiov
¢i mesiacov k smrti chorého, kym Alzheime-
rova choroba a jej vyvoj moéZe trvat i viac ro-
kov. Tento poznatok odpoveda i naSim skrom-
nym skisenostiam. Prognosticky najzavazZnej-
Sie st najmid Heidenhainove formy s prevaz-
nym postihnutim mozgovej kory (kortikalna
slepota, afdzia, demencia, ,burst — suppres-
sion“ eeg, t. j. pravidelné trifazické vyboje
o frekvencii ca 1 Hz, pripominajice QRS kom-
plexy na EKG, na pozadi pomalej nizkovoltaz-
nej aktivity).

V absoldtnej védcéSine publikovanych pripa-
dov bola kone¢nd diagnoéza stanovend iba az
postmortdlne. In vivo by sa dala urcit alebo
spresnit predovSetkym histologickym vyS3etre-

nim bioptického materidlu z cerebrdlneho kor-
texu, ktoré by bolo zatial najdostupnejSie a
pre naSe potreby najvhodnejSie a dostacujuce.
No ani tdto metéda nemusi priniest potrebnu
informdéciu, ak sa pri biopsii nezachyti miesto
s typickymi zmenami, alebo ak nie su eSte vy-
vinuté vSetky patognomonické priznaky. Inac
virologicky moZno zistit v mozgovom tkanive
pomerne vysoké titry virusov, najmé terminél-
ne (aZ 10° LDs, pre Simpanzov). Virusy su
pritomné i v rohovke, vo v3etkych slizniciach,
v likvore a v Krvi. Pravda, diagnosticky velmi
cenny a etiologicky smerodajny by bol uspes-
ny prenos infekcie inokuldciou mozgovej su-
spenzie na opice’). LenZe pre klinika je to me-
téda vzhladom na dlha inkubaéni dobu prak-
ticky neupotrebitelnd, lebo chori medzi¢asom
zv&aCSa zomieraju.

Ak teda Creutzfeldtova—Jakubova a snad aj
familidrna Alzheimerova choroba je pre vni-
mavy okruh jedincov nédkazlivd — a popritom
vhodnt liecbu’) a dcinné preventivne opatre-
nia eSte dnes nepozndme — vynara sa v su-
Casnej situdcii predovSetkym iste od6vodnena
poZiadavka na osobitny pracovny reZim v od-
deleniach, v ktorych si chori s C.]. ch., resp.
z nej podozrivi hospitalizovani, aby sa zniZilo
aspoii riziko profesiondlneho prenosu. Zatial
je to najstarostlivejSia osobnd hygiena, asep-
tickd oSetrovatelska technika, individualizacia
osobnych potrieb, dekontaminédcia infek&ného
materidlu a zvySend starostlivost o prostredie,
kde st takito chori umiestneni. Podla Mayera
(2) by sa ako najoptimdlnejSia javila Speciél-
na izolovand lie¢ebnéa jednotka pre vadSiu spa-
dovi oblast s precizne rozpracovanymi pre-
vadzkovymi smernicami.

Zaver

Nasim umyslom bolo podat iba struénid in-
forméciu o problematike nekonvenénych viru-
sov v klinickej neurolégii. Komplexny vyskum
v tejto oblasti m6Ze nesporne priniest vela no-
vych poznatkov ¢o do etiopatogenézy aj nie-
ktorych inych nervovych ochoreni, ako je na-
priklad roztrisend sklerdza, amyotroficka la-
terdlna skleroza, Parkinsonova a Huntingtono-
va choroba a dalsie, s ktorymi sa i v na3ej vo-
jenskej praxi stretdvame. Do akej miery sa to
podari, ukaZe budtcnost.

Siithrn

Prehlad sddasnych poznatkov o pomalych
infekcidch CNS, vyvolanych nekonvenénymi

5) Doneddvna e3te nebolo definitivne rozhodnuté, ¢&i
vietky pripady C.].ch. si naozaj virusového pdvodu.
Ale od svetového neuropatologického kongresu v PariZi
v roku 1970 sa tdto etioldgia oficidlne prijima.

6) Doporudovand lietba Adamantinom s antivirusovym
a antiparkinsonskym u¢inkom nepriniesla Zelatelny Kkli-
nicky vysledok, hoci po ifiom nastalo zlep3enie eeg na-
lezu.
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virusmi, s osobitnym zameranim sa na Creutz-
feldtovu—]Jakobovu chorobu, patriacu medzi
tzv. transmisibilné virusové demencie. Uvede-
nd kazuistika troch chorych. Diskutované
o niektorych diagnostickych moZnostiach a
preventivnych opatreniach.

Podakovanie: Dakujeme MUDr. Eve Mitrovej, CSc.,
z Vyskumného tstavu preventivneho lekérstva v Brati-
slave a as. MUDr. Janovi Miurovi, CSc. z patologicko-
anatomického oddelenia KUNZ Ostrava (prednosta doc.
MUDr. C. Dvoradek, CSc.) za laskavé histologické vy-
Setrenie s fotodokumentéciou.

Literatura

1. Blaskovi&, D.: Z&klady lekdrskej virol6gie. Bratislava,
Veda 1979. 524 s.

2. Zbornik préac: Nékazy centrdlneho nervového systé-

mu nekonvenénymi virusmi a problematika organic-
kych predsenilnych demencii. Lek. Obzor, 27, 1978,
¢. 11, s. 619—707.

Kli¢ova slova: Infekcie CNS; Nekonven¢né virusy.

(Plk. MUDr. A. Pre¢ zomrel diia 5. méja 1980.)



