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Virus HIV

* Human immunodefficiency virus

* Napada primarné T-lymfocyty, predevsim CD4+ buriky
 genom: ssRNA, linedrni, 9749 nukleotidd, 2 kopie, 9 genl
* proteom: 18 proteinU

* Obaleny virus

* retrovirus

* prdmér 120 nm . ] )
Proteiny kodované genomem HIV:

Vif, Vpr, Nef and p7 Primarni Procesovany

Trida Gen proteinovy proteinovy
gp120 Prolcase produkt produkt
Olaroraii Virové strukturni gag | G2 MA, CA, SP1,
s rotein olyprotein NC, SP2, P6
Lipid p iny polyp I
Membrane o Pol RT, RNase H,
gpa1 P polyprotein IN, PR
Transmembrane
Sycoprotein env gpl60 gp120, gp4l
Integrase At
Esencu:;nlrll tat Tat
regulacni faktory
rev Rev
R Nucleocapsid Doplitkové et -
< regulacni proteiny
vpr Vpr
Viral RNA vif Vif

Genome vpu Vpu



Prubéh infekce virem HIV

 Asymptomatické stadium
— Akutni retrovirovy syndrom

chripkové priznaky
M virus |, CD4+ (docasné)

— Asymptomatické stadium

Mprotilatky { virus

— Chronicka lymfadenopatie

J virus M protilatky | CD4+

« Casné symptomatické stadium
— sub-klinické poruchy imunity

chripkové priznaky
malé oportunni infekce
kozni pfiznaky

J protilatky (ke konci)

* Pozdni symptomatické stadium, AIDS
— systémové selhdni imunity

velké oportunni infekce

nadory spojené s HIV infekci

wasting syndrom

smrt v dusledku vyCerpani organismu
J protilatky { CD4+  virus

900

Asymptomatické stadium Casné symptomatické stadium

Pozdni sympt.
stadium

Akutni
infekce

Chronicka lymfadenopatie | Sub-klinické poruchy imunity

Kozni
priznaky

Systémové
selhani imunity

virus

anti-HIV

_

0

6

12

18 24 30 36 42 48 54 60 66 72
Doba od infekce (més.)

78 84




Co tedy muzeme detekovat?

pfimé metody — analyty virového plivodu:

— virova RNA
* 9genl (9 moZnosti?)
— virové proteiny
* 18 proteinl (18 mozZnosti?)

* obalové proteiny — antigen p24, gp120

* reversni transkriptasa

neprimé metody — analyty hostitelského plivodu:

— anti HIV protilatky

— (ne)specifické priznaky
Doba infekce

— rana

— asymptomatické obdobi

— pozdni

Druh testu
— rychlé domaci testy
— screening (faleSna pozitivita)
— potvrzeni
Testovany material:
—  krev
— plasma
— sliny
— moc
—  slzy

Neutralizing antibody response
HIV
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Effector functions of antibodies

HIV—g&,
St
Antigen-presenting-~
& cell 2%
a oy
7
Antiody A (b4
Viral antigen' ki telglrcaelll
4% A
e =t N
-3 4 @ i receptor
3 ¥

s, e HIV, infected

*{ 4' Tce



,Klasické” metody laboratorni diagnostiky

Protilatky proti HIV

Akutni infekce

virus

300 —

. 1000
Virova RNA
900
povinné testovani v téhotenstvi, u darcu krve T 800
£
HIV testy 3 700
. >
— screening § 600
— potvrzeni £ 500
v 7 7 +
Pouzivané metody: é 400
—  ELISA - protilatky =
—  Imunostripy - protilatky '3
. . % 200
—  Western-blot - core-proteiny (p17, p24, p55), polymerazy
(p31, p51, p66), envelope-proteiny (gp41, gp120, gp160) 100
— RT-PCR 0
— Q-RT-PCR

—  Plasma viral load
2 az 3 mésice po rizikové udalosti
0 — 2 mésice — diagnostické okno
vysledek

— do nékolika dn( standardné

Zjednoduseny diagnosticky algoritmus:

CD4+

anti-HIV
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HIV screening
ELISA
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NGWW

Nasledné testy

. opakovani testu
. molekuldrni metody (RT
PCR, virova naloz)
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Nové metody detekce HIV

Bez nutnosti prace s infekénim materialem
Pouzitelnost v tzv. ,point of care”

Detekce v akutni fazi
— virové proteiny

— virova RNA
Rych lost Akutni infekce Srovnani detekovatelnosti virovych komponent a protilatek
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Web of Science Nékolik zajimavych clanku:

HIV detection

V letech 2011-2013
Analytickd chemie
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Nové metody detekce HIV — souCasné smery

Detekce
— virovych proteinu
— virovych nukleovych kyselin
— protilatek

(Bio)sensory

Nanocastice

Sekundarni struktury nukleovych kyselin
Aptamery

Paramagnetické Castice

Elektrochemicka detekce

Mikrofluidika

PCR metody pro poutziti v point of care
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Shrnuti

* Detekce virovych komponent
 Casna faze infekce

* Diskrepance mezi klasickymi metodami
laboratorni diagnostiky a metodami pro
casnou detekci HIV
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