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Zhruba 10-15% sporadickych a 15-20% ptipadl potransfuznich non-A-E hepatitid je
vyvolano dosud nezndmymi viry hepatitidy. Roku 1995 a 1996, nezéavisle na
sobé,popsaly dvé skupiny vyzkumnikii nové viry, pojmenované GBV-C a HGV, které
byla zjiStény v  sérech pacientl s non-A-E hepatitidou. Srovnani nukleotidi a
sekvence aminokyselin téchto vird prokazalo, Ze jde o nalez stejného viru. Platny
nazev nového viru jesté chybi.Pro jednoduchost je v této prace uzivano oznaceni
"hepatitis G virus - HGV".

Dosud neni jasné zda a jaké onemocnéni tento virus u lidi plsobi. Dalsi vyzkum
ukéze, zda HGV je lidskym patogenem.

Objev GBV-A, GBV-B a HGV (GBV-C)

Pivodce VH-G prvné popsal Deinhardt, ktery inokuloval sérum chirurga s inicidlami
G.B. a majiciho znamky hepatitidy opickdam z rodu Saquinus. Pomoci polyklonalni
fetézové reakce a dalSich technik indentifikoval v séru infikovanych opic dva RNA
viry, které oznacil jako GB virus A a B. Oba viry byly do ur€ité miry ptibuzné jak
samy sobg, tak viru hepatitidy C ze skupiny Flavi- viridae. Rada opic Nového svéta
ma persistentni infekci GBV-A, aniz by mély zndmky chronického onemocnéni.

Dalsi vySetfeni lidskych sér, obsahujicich protilatky protilatky vic¢i rekombinantdm
proteint GBV-A a GBV-B prokézalo existenci tietiho nového RNA viru, GBV-C.

Struktura genomu HGV

Flaviviry maji zevni obal s jednou genomovou molekulou RNA. Geny fidi tvorbu
strukturdlnich (E1,E2) a nestrukturalnich bil- kovin NS2,NS3,NS4,NS5A a NS5B.
Co do velikosti a stavby jsou GB-viry podobné HCV.

Subtypy viru hepatitidy G

Rychlost mutace genomu HGV je pomérné mald a zdd se, ze HGV je méné
variabilni nez HCV.Ndazory riiznych badateli na existenci a pocet subtypti HGV se
znacné lisi, coZ je jist¢ dano odliSnymi identifikacnimi postupy ale 1 geografickou
oblasti, z nichZ studované izolaty viru pochazely. Nasli odliSnosti asijskych kment z
Japonska, Ciny, Thajvanu a Mongolska proti kmenim z Afriky a z USA. Zadné z
dosud publikovanych ¢lenéni HGV neni oficidln€ uznavano.

Detekce viru hepatitidy G
1.Detekce virové RNA

Prikaz genomové RNA HGV v séru, plasmé, ¢i vzorku bunék, je zalozen na
reverzni transkripci polymerdzového tetézeni RT-PCR, s pouzitim specifickych
oligonukleotidovych priméri. Byly vSak vypracovany i jiné metody detekce RNA



HGV. Firma Abbott vyvinula a dala do prodeje zjednoduseny postup, kdy vSechny
reagencie jsou v jediné zkumavce a prukaz metodou ELISA je automatizovan v
systému LCx. Nektefi badatel¢ vSak upozoriiuji na mozné faleSné pozitivni nélezy,
obsahuje-li vySetfovany material DNA E.coli

2.Detekce protilatek anti-HGV
VétSina imunodiagnostickych souprav uziva antigeny odvozené od strukturalnich

genul viru.

Cesty prenosu HGV

HGYV se pienasi hlavné krvi a krevnimi produkty. V nékterych pracech zjistili, ze
primérnd hladina virémie HGV byla asi 10 x vys§i nez virémie HCV u chronicky
infikovanych osob. Zd4 se tedy, Ze pfenos HGV krevnimi produkty, pohlavnim
stykem, nebo z matky na dit¢ miize byt ¢astéjsi nez u HCV. Nalez RNA HGV je asi
2x Cast€j$i u pacientii s potransfuzni hepatitidou non-A-E nez u sporadickych non-A-
E hepatitid. Velmi casté jsou infekce HGV u pacientd s Castou expozici krevnim
produktim. Je znam prenos IV imunoglobulinem, transplantaty kostni dfen¢ a jinych
tkani. K prenosu dochazi také pfedméty kontaminovanymi krvi, napt. u LV
narkomanid. HGV miZze byt markerem nozokomialniho pfenosu viru. Sekvence HGV
u placenych darct krve a u pacientli na hemodialyze jsou si podobné, coz svéd¢i o
ptenosu ve specifickych populacnich skupinach. Také plasmaferéza predstavuje
vyznamné riziko ndkazy HGV.

Infekciozita HGV v krevnich produktech je asi nizka, nebo virus z nich brzy vymizi.

RNA HGYV byla nalezena u 7-40% komerc¢nich Sarzi plasmy,uzivanych k vyrobé
krevnich produkti. AZ 100% kontaminace RNA HGV byla nalezena v SarZich
imunoglobulint, které nebyly oSetfeny specifickymi postupy k inaktivaci vird.V jiné
praci nalezli RNA HGV ve 14% vzorki riaznych koncentrati koagulacnich
faktort,pfesto béhem celé doby sledovani se stalo HGV pozitivnich jen 14%
piijemct téchto produkti. U imunokompromitovanych osob muze byt persistence
HGYV castéjsi a delsi (4 mésice az 5 let).

Sexuélni pienos HGV je vysoce pravdépodobny, ale zatim neni zcela objasnén. V
ejakulatu osob, majicich v séru RNA HGV,nasli RNA HGV u 25-50 % pozitivnich
osob. Nakaza je také Castéj$i u prostitutek a homosexualt 1 kdyz se nepichaji drogy.

Pfenos z matky na dit¢ byl dokumentovan nékolikrat. V jedné studii ze 12
novorozencll od RNA HGV pozitivnich matek, byly tfi déti pfi porodu také pozitivni.
Uvadi se, ze frekvence pfenosu RNA HGV z matky na dité je vyssi nez frekvence
prenosu HIV-1 ¢i HCV. Zptlisob porodu (napi. cisafskym fezem) muze ovlivnit
frekvenci ptenosu HGV. Jednou byl popsan i1 pfenos matefskym mlékem. RNA HGV
byl také zjistén ve slindch 2 ze 6 vysetfenych infikovanych osob. Je mozné, ze
podobné jako u jinych flavivirh mize se HGV pienaSet také horizontaln€, nebo
komary.

Prevalence nakazy HGV

Frekvence pozitivity RNA HGV a anti-HGV kolisa v zavislosti na vySetfované
skupiné,zejména jejiho plivodu a detekéni metody. Nékazu HGV vyznamné Castéji
provazi udaj o intravenosni aplikaci drog, o transfuzi krevnich produktti nebo dialyze
a o soucasné infekci HCV, zejména genotypem 3a HCV.



Hlasena prevalence infekce HGV v riznych popula¢nich skupinach
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Poznamka prekladatele: v praci jsou uvedeny jednotlivé vysledky vice nez 300
studii. Pro Gsporu mista a lepsi pfehled jsem pro kazdou skupinu vypocital vazeny
primér podilu pozitivnich a uvedl minimo-maximalni rozpéti hodnot. Pocty
vySetfenych jsou napsany u kazdé skupiny kurzivou.

Virus jako ptivodce hepatitidy

Dosud je vyznam infekce HGV u riznych forem hepatitid nejasny. Neni jisté, zda
HGV je "skute¢nym plivodcem" hepatitidy. Osoby majici z nezndmé piiciny vyssi
hladinu aminotransferaz maji jen nizkou (13%) prevalenci infekce HGV a biopsie
jejich jater se nelisi od néalezu u pacientl bez infekce HGV. V pribéhu akutni infekce
HGYV dochézi zpravidla jen zfidka a jen k malému vzestupu hladin aminotransferaz.
Proto infekce obvykle neni rozpoznana.

RNA HGV byva prokazana asi u 20% piipadi potransfuzni hepaitidy (PTH) non-A-E
etiologie. Pribéh nemoci je zpravidla lehky, ke zvySeni hladiny aminotranferaz dojde
jen u zlomku piipadld. Pfi akutni PTH vyvolané samotnym HGV byvéa hladina
jaternich testli zvySena po dobu 2-8 tydnii a zcela se upravi béhem 5 mésiclti po
transfuzi. U vétSiny imunokompetentnich pacienti dochazi k vymizeni viru,
vyjimecné pretrvava nalez RNA HGV a zvySené JT delsi dobu. Klinicky obraz akutni
infekce samotnym HGV, ¢i kombinované infekce HCV + HGV, je obdobny.

Nelze vyloucit, Zze malé ale vyznamné procento fulminantnich hepatitid jde na vrub
infekce HGV, zvlasté¢ pii soucasné infekci jinymi viry hepatitidy. VétSina kment
HGV vyvolava lehké, nebo subklinické onemocnéni jater, 1 kdyZ nékteré varianty

Stejn¢ tak nelze vyloucit, Ze u pacientll bez znamek infekce HGV,doSlo k nakaze
jeho variantami,které jest¢ neumime zjistit. Ve vétSin€ publikovanych praci neni
infekce HGV spojovana s t€Z8i chronickou hepatitidou. U vSech cholestatickych
potizi se doporucuje rutinni vySetfovani na infekci HGV. Podle n€kolika praci se
zda, ze HGV interferuje s HCV a napomaha k eliminaci HCV.

Pii chybéni infekce HBV, nebo HCV, nema infekce HGV u piijemct transplantat
jater, vliv na preziti $tépu. Kombinace infekci HGV+HBV, nebo HGV+HCYV,
nezvySuje Cetnost potransplantaéni hepatitidy a nezhorSuje stav pacienta.Pficinu
malého rizika infekce HGV u osob s infekci HCV lze spatifovat v tom, Ze replikace
obou virl v jaterni tkani je zna¢né odliSna:odhadované mnozstvi RNA HCV v jaterni
tkani bylo 10000x vyssi nez mnozstvi RNA HGV. Presto mnozstvi RNA obou viri v



séru jsou si podobna. Zda se, ze rychlost replikace HCV a HGV v jatrech se znacné
li§i a navic je mozné, ze HGV se replikuje 1 v jinych tkéanich.

Infekce HGV pf¥i jinych onemocnénich

Zatim je pfed¢asné hovofit o HGV jako o plvodci nékterych vzacnych nemoci
jinych organti, nelze to vSak vyloucit.

Ackoli nejcastéjsi cestou prenosu HGV infekce na pacienty s aplastickou anémii je
transfuze, vyssi prevalence RNA HGV 1 u pacientli bez tranfuzi naznacuje moznou
ucast HGV na vzniku aplastické anémie, at’ je, ¢i neni, provazena hepatitidou.

V nékterych studiich nasli signifikantné vyssi prevalenci infekce HGV u pacienti s
hepatocelularnim karcinomem (HCC), nez u zdravych osob, nebo pacientl s
chronickou hepatitidou. HGV muze ptedstavovat riziko pro vznik HCC. Uvazuje se
také, Ze u pacientll s chronickou VH-C mize byt superinfekce HGV kofaktorem
vzniku hepatocelularniho karcinomu.

Dalsi prace se zabyvaly pifispévkem HGV k vzniku non-Hodgkinova lymfomu a
kryoglobulinémie. Nalezy vSak nesvédci o vétSim vyznamu infekce HGV.

Souhrnem Ize fici, Ze HGV neni klasickym virem hepatitidy a vede k poSkozeni jater
jen u malého procenta infikovanych osob.

Imunitni systém lidi a infekce HGV

Komer¢nimi soupravami lze prokazat protilitky HGV anti-E2. E2 je povrchovy
protein HGV a predpoklada se, ze je hlavnim cilem hostitelovy imunitni reakce.Vznik
anti-E2 je Casto provazen vymizenim detekovatelné virémie HGV. Prikaz anti-E2
muize byt uzitecny k potvrzeni uzdravy z ndkazy HGV.Nevi se vSak jak dlouho
protilatky pretrvava. Navic u né€kterych pacientl vymizi RNA HGV aniz by se u nich
nalezly anti-E2.

V fadé¢ studii byl nalezen castéj§i vznik chronické HGV infekce u
imunosuprimovanych, neZ u imunokompetentnich pacientli. Jini vSak nezjistili
souvislost mezi imunosupresi a infekci HGV Jednou akvirovana nakaza muze
navodit dlouholetou persistenci HGV, ale podstata tohoto jevu neni jasna.

HGYV a antivirotika

Na tcinnost antivirové terapie vic¢i HGV se ndzory lisi: nékdy je ucinek stejny jako
na HCV, jindy je odlisny.

U vétSiny pacientd 1écenych interferonem alfa (Ia) dochézi k poklesu hladiny RNA
HGV v séru,nékdy az k neprokazatelné hodnoté. Ale jen u malého podilu pacienti je
uspéch 1écby la trvalejsi. Po ukonceni 1écby se u vétSiny léCenych pacientii znovu
objevi virémie. Castéji byva trvalejsiho ispéchu terapie dosazeno u pacienti majicich
Jiz pted 1écbou nizkou virovou néloz.

Ribavirin na HGV neptisobi.

Zavéry

Citlivost metod detekce HGV stale neni podrobné znama. Nové poznatky svéd¢i o
roz§ifeni viru v celém svété, o jeho pfenosu parenterdlni cestou a o schopnosti
vyvolat u lidi persistujici virémii. Ve vétSin€ publikovanych praci se HGV zda byt
"ndhodny privodce Zivotem", ale nékterd zjisténi ukazuji, Ze mize byt i zadvaznym
patogenem. K pochopeni patologické tlohy HGV pro lidi je nutné ziskat dalsi
poznatky. Novym objektem vyzkumu vird hepatitidy se stal objeveny "transfuzi
prenaseny virus" (TTV). Je to DNA virus bez obalu, majici fadu podobnosti s HGV:
roz§ifeni v celém svété, nizkou patogenitu, citlivost na terapii interferonem,
vyznamnou odliSnost sekvenci genomu u infikovanych osob, v geografickych
lokalitach, v ndlezech v krvi a jinych tkdnich, vcetné stolice.
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