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Hoci sa nas, v stredoeurdpskych krajinach netyka, pozname ju. Ebola virus (EBOV) patri
medzi nékazlivé a vysoko letilne’ RNA virusy ¢elade Filoviridae, sposobuje ochorenie EVD
(Ebola virus disease) uludi anehumannych primatov s charakteristickou hemoragickou
hortigkou®l s CFR® od 70%- 90% u nelieCenych pacientov.9 Jedna sa o virus zoonotického®
typu, prvy krat objaveny v roku 1976 v oblasti Zaire, dneSnej Konzskej demokratickej
republiky (KDR) a Sudane, ktoré boli nasledne identifikované ako druhy ZEBOV® a SEBOV®
a spolu s d’alsimi dvoma druhmi BEBOV' a CIEBOV® su patogénne pre Pudi. Evidujeme este
Stvrty druh Reston virus (RESTV), ktory sa nepreukazal ako patogénny u I'udi.10 Napriek
vedomi 0 zoonotickom type, zvieraci rezervoar doposial’ nie je znamy, avSak na zaklade Stadii
0 podobnych virusoch sa predpokladd, ze rezervoar predstavuju ovocné netopiere primarne
zijuce v oblasti KDR, Libérie, Gabunu.3 Vsetky doterajSie vzniknuté ohniska naznacuju, ze
ide 0 virus vyskytujuci sa endemicky® najmi v oblasti KDR, Guinei, Libérie, Sierra Leone
a Sudanu, kde aj kvoli zlej infraStruktare tychto krajin vznikli v historii najsmrtel'nejSie
epidémie. Za vicSinu tychto vzniknutych ohnisk v histérii eboly je zodpovedny druh
ZEBOV.11 9 8 Prenos eboly z cloveka na ¢loveka je sprostredkovany prostrednictvom
kontaktu o¢i, ust, mukéznych membran alebo otvorenej koze s telovymi tekutinami (krv,
zvratky, mo¢, sliny, vaginalny vytok, plodova voda, pot,...) osoby, ktora je nakazena alebo po
smrti. Inkuba¢na doba je asymptomaticka, kedy pacient nie je infekény atrva 2-21 dni
s priemerom 8-10 dni, prvé symptomy tzv. Suché su bolest’ hlavy, horacka, tinava, okolo
Stvrtého dna pacient zvy€ajne zacina zvracat' a mat’ diareu’®, G0 ma za nasledky vysoku
infekénost’ kvoli obsahu virusu v tychto telesnych vypotkoch. Krvacanie (epistaxa™’) je vo
vSeobecnosti pritomna iba u <15% pripadov. U neliecenych pacientov nastava smrt’ po 7-10
ditoch po nastupe choroby z priginy multiorganového zlyhania a hypovolemického®® $oku,
koncentracia virusu je najvy$Sia prave v mitvych telach. 9 2 Velky problém v diagnostike

EVD predstavuje nepritomnost’ patognomick)'/ch13 symptomov a Casto dochadza ku

! Smrtelné

? Charakterizovana ako nevolnost’ horicka, vaskularna permeabilita, zniZeny objem plazmy, abnormality
krvacania, rozne stupne krvacania2

® Miera Gmrtnosti pripadov

* Prechodného typu zo zvierat na &loveka

> Zaire ebolavirus

® Sudan ebolavirus

" Bundibugyo ebolavirus

® Tai Forest ebolavirus

® Vyskytujuci sa iba na uréitom tzemi

% Hnagka

! K rvacanie z nosovej dutiny

12 Sok spdsobeny z nedostatku cirkulujucich tekutin (krv)
13 Konkrétnych, charakterizujticich



zameneniu sinymi ochoreniami. V pripade, Ze sa pacienti vylie¢ia, do jedného roka po
vylie€eni maju 5- ndsobne vyssiu timrtnost’ ako v§eobecnd populacia.9

Vzhl'adom na tieto skuto¢nosti bolo nevyhnutné, aby sa pristipilo k vytvoreniu ucinnej
vakciny proti EVD. Narodné mikrobiologické laboratorium agentiury pre verejné zdravie
v Kanade skons$truovalo vakcinu, ktora bola d’alej vyvinuta spolo¢nostami NewLink Genetics
Corp. a Merck & Co anasledne registrovana spolo¢nostou Merck. EBOV je vlaknity,
obaleny virus obsahujuci 19 kb', negativny retazec RNA genomu'®, ktory koduje 7 génov
a9 proteinov.8 Virus po adsorpcii na povrch bunky prostrednictvom receptorov penetruje16
do vnutra bunky, RNA virusy sa replikuju v cytoplazme, kde sa zvle¢u posobenim bunkovych
enzymov a uvolni sa NK'", nasledne sa virus transkribuje a replikuje, pospéja a rozpadnutim
odumretej bunky sa virus uvolnuje a proces sa opakuje v d’alSich bunkach.13 Medzi 9
proteinov koédujicich EBOV sa zahfna aj glykoprotein (GP) nachédzajuci sa na povrchu
18

virusovej obalky zodpovedny za vidzbu a fuziu

najnovsia v decembri 2019 registrovana vakcina Ervebo (r'VSVAG-ZEBOV-GP, V920) .

receptorov. Ztohto faktu vychadza aj

Jedna sa o atenuovani'® vakcinu rekombinantného virusu vezikuldrnej stomatitidy (VSV)
Pseudo-typizovany glykoproteinom Ebola Zaire — Kikwit, z ¢oho nasledne vychadza, ze
vakcina je ucinnd len vo¢i druhu ZEBOV. 9 5 VSV je negativny, jednovlaknovy RNA virus,
z rodiny Rhabdoviridae rodu Vesiculovirus, ktory postihuje hovéadzi dobytok, ovce, tavy a iné
prezavavce s naslednym vznikom vezikulov, vredov a erdziou alebo je priebeh choroby
asymptomaticky. Pripadné 16zie® sa objavuji najmd v Ustnej dutine, na chodidlach a
strukoch. | ked’ virus nesposobuje smrt, moze viest’ ku bolesti a anorexii.6 Zaroven sa jedna
0 zoonoticky typ virusu, kedy u l'udi sa prejavuje miernym chripkovym syndromom, a prave
vd’aka miernym symptémom byva €asto pouzivany ako prirodzene oslabeny vektor pre vyvoj
vakcin proti infekénym chorobam, rakovine a ako onkoly‘[ick}?z1 virus. Medzi d’alSie vyhody
sa zarad'uje aj to, ze virusovd RNA VSV sa neintegruje22 do hostitel'a, Co predstavuje malé
riziko onkogenézy? a alebo mutagenézy.5 V principe je vakcina V920 zlozena z virusu VSV,

ktorého povrchovy protein VSV-I1 G? je exprimovany® GP virusu ZEBOV ( Obr.1) Vakecina
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bola testovana v troch fazach. V predklinickych fazach bola testovand na potkanoch, mysiach
a makakoch Cynomolgus, kde nevykazovala ziadne znamky toxicity aani teratogénne
G¢inky®®.5 V jednej zo 3tudii boli makaky o¢kovani roznymi davkami vakciny a vysledky
jednoznac¢ne potvrdzovali 97%-nu G¢innost’. (Tab.1)9 U potkanov a nehumannych primatov
boli hlasené prechodné hladiny virémie, v postimunizacnych s$tadidch boli namerané
u makakov vyznamné protilatkové reakcie meranim IgE27 ( metoda ELISA) a neutraliza¢ného
testu s vysokou ucinnost'ou. 7 V Klinickych fazach bolo ofkovanych >18000 ucastnikov po
celom svete a bolo uskuto¢nenych niekolko $tudii. V $tadiach bola pouzita aj tvz. kruhova
vakcina¢na metoda t.j. kontakty pacienta s potvrdenym EBOV ( ¢lenovia rodiny, oSetrovaci
persondl,..) predstavuju prvy kruh , kontakty kontaktov s potvrdenym EBOV ( susedia, Sirsi
Clenovia rodiny,..) — druhy kruh , mozné kontakty — treti kruh, vSetci tito potencionalne
vystaveny riziku nakazenia boli zaoCkovany po rozdeleni na skupinu zao¢kovanych hned’ a po
21 dnoch.9 V stadiach boli opisané pripady prechodnej virémie, zaCervenania a bolesti
v mieste vpichu, myalgie ¢i Gnavy v zavislosti od mnozstva podanej vakciny. Po podani
vakciny intramuskularne® do deltového svalu v jedenastich roznych davkach si telo vytvara
protilatky a aktivuje imunitné reakcie vo¢i ZEBOV-GP, zaroven sa zistilo , ze virus infikuje
predovsetkym dendrické bunky a makrofagy. Vo vSetkych troch klinickych fazach sa vakcina
V920 preukazala ako vysoko u¢innd a imunogenicitnd® u >95% subjektov vykazovalo
pritomnost’ IgG (ELISA), ktoré okrem iného napomahajt inaktivacii virusu a neutraliza¢nych
protiléltok30 ,8 imunitné odpovede na vakcinu pretrvavali do 24 mesiacov po vakcinacii, 5 7 4
nasledne bola V920 registrovana a uvedena na trh pod menom ERVEBO urcena na aktivnu
imunizéciu os6b nad 18 rokov, ktorym hrozi riziko infekcie EBOV.12 9

V zalohe su aj iné navrhnuté vakciny proti EBOV.8 Zabranenie vzniku velkych ohnisk by
znamenalo nielen progres v oblasti mediciny ale aj zvySenie komfortu a zivotnej tGrovne
Vv problematickych krajinach Afriky. Rekombinantna vakcina ERVEBO taktiez predstavuje
vel’ku nadej do budicna nielen v boji proti ebole ale vd’aka moznostiam rekombinacie virusov

aj proti aktudlnemu SARS-CoV-2 a mnohym d’al$im infekénym ochoreniam. 14
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Tabulky a obrazky:

10’ 0 818 100%
Imunogenicita a umnost’ vakeiny na makakoch 10" Y 717 100%
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- USAMRID o i AP-I5.001-02 M podan ke v dike (0 Potet o ke poifkovaie AimEBOV - Pree
340° 0 416100%
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3x10° £ 5/5 100%
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Tab. 1 Stadia (MERCK) vykonana na makakoch dokazuje u¢innost V920 pfu — plakotvorné jednotky

*VSVAG/ZEBOV-GP

*Glycoproteins switched

Obr. 1 Schematické zobrazenie vymeny povrchovych GP. ZIty povrchovy GP- VSV GP ,
cerveny povrchovy GP- ZEBOV GP
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