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Xiisusi virusologiyaya giris. Kaskin respirator virus infeksiyalarinin

(Orthomyxoviridae va Paramyxoviridae fasilolori) mikrobioloji diagnostikasi
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MuUzakira olunan suallar:

*XUsusi virusologiyaya giris.
*Miixtoalif virus xastoliklori zaman1 miiayino materiallarinin gotiiriilmasi.

*Virus infeksiyalarinin mikrobioloji diagnostika isullari: ekspress, virusoloji va seroloji.
«Xostodon gotiiriilmiis miiayino materialindan virus vo ya onun komponentlorinin askar edilmasi (ekspress diagnostika - iFR, IFA, RIM, ZPR v2s.).

sVirusoloji tsul — patoloji materialin miixtalif bioloji obyektlords (laborator heyvanlarin orqanizminda, toyuq embrionlar1 va toxuma kulturalarinda)
kultivasiyasi vo sonraki indikasiya vo identifikasiyasi

*Viruslarin indikasiya tsullar1 (hemaqglUtinasiya reaksiyasi (HAR), hemadsorbsiya fenomeni, sitopatik tesir (SPT), hiiceyradaxili slavalor, “neqativ
koloniyalar”, “rang smag1”, interferensiya fenomeni, KBR)

*Viruslarin identifikasiya iisullar1 (BNR, KBR, HALR, hemadsorbsiyanin longimo reaksiyasi, immundiffuziya reaksiyalar, PHAR, RiM, IFR, IFA,
immunelektron mikroskopiya)

«Seroloji Usul - virus infeksiyalarmin serodiagnostikasi, qosa zordablarin gétiiriilmosi, seroloji reaksiyalarin qoyulmas1 (KBR, BNR, HALR, IFR, RiM,
IFA).

*Kaskin respirator infeksiyalar térodon viruslar
Orthomyxoviridae fasilasi. Umumi xiisusiyyatlori, tosnifati.

*Qrip viruslart. Virionun qurulusu, kultivasiyasi. Qrip virusunun antigenlori, antigen doyiskonliyi, ekologiyasi. Qripin patogenezi, immunitet, mikrobioloji
diagnostika. Spesifik profilaktika problemlari.

«Paramyxoviridae f3silasi. Umumi xiisusiyyotlori, tosnifat1. Virionun qurulusu, kultivasiyasi, mikrobioloji diagnostika prinsiplori.
*Paraqrip viruslari, insan patologiyasinda rolu.

«Epidemik parotit virusu, kultivasiyas1. Patogenlik xiisusiyyatlori. Immunitet. Spesifik profilaktikasi.

*Respirator-sinsitial virus, kultivasiyasi. Patogenlik xiisusiyyatlori. Immunitet.

Morbillivirus cinsi. Qizilca virusu. Patogenlik xiisusiyyatlori. Immunitet. Yarimkoskin sklerozlasdiric1 panensefalit. Spesifik profilaktika.



Masgalanin maqgsadi:

» Tolobalori Xususl virusologiyanin vazifalori, Virus xastaliklori zamani miiayino
materiallarinin gotiiriilmasi va bu xostaliklorin laborator diagnostika tisullar ilo
tanis etmok. Onlar1 grip, paragrip, respirator-sinsitial virus, epidemik parotit va
quzilca viruslariin morfo-bioloji xiisusiyyetlori ilo tanis etmok vo bu viruslar
torofindon toradilon xastaliklorin laborator diagnostika tisullar1 hagqinda moalumat

vermak.



Xususi virusologiya

» Xususi virusologiya — Kklinik ohomiyyoatli viral patogenlorin morfo-bioloji
xiisusiyyatlorini, toratdiyi infeksiyalarin patogenezini, diagnostikasini vo miialico
prinsiplorini Oyronir.

* Viruslar struktur xiisusiyyatlorine uygun asagidaki qruplara boliiniirlor:
* Sado DNT-viruslar

* Miirakkob DNT-viruslar

* Sado RNT-viruslar

* Miirokkob RNT-viruslar

* Bozi viruslarin &yronilmoasi onlarin strukturu deyil, bioloji xiisusiyyatlori
osasinda aparilir:

* Arboviruslar
* Loang virus infeksiyalar1 vo s.



Virus infeksiyalarinin mikrobioloji diagnostika tsullari
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Suratli (ekspress) usul

« Siiratli askarlama - virusun va onun antigenlorinin biosubstratlarda (biopsiya niimunalari,
cokuntl epiteli, leykositlar, histoloji kosiklor vo S.) identifikasiyasidir. Siiratli  Usullara
aiddir:

a) seroloji Usul - diagnostik antiviral serumlardan istifado edarok virus antigeninin toyini:
Immunfltoressensiya, immunferment, radioimmun, immunelektroforez, immun elektron
mikroskopiya, diz va dolayr hemaulglitinasiya reaksiyasi, passiv hemadqliitinasiyanin
longimo reaksiyast,

b) mikroskopik UGsul - isiq, liminessent vo ya elektron mikroskopiyadan istifade etmoklo
viruslarin hiiceyralordo omolo gotirdiyi olavalorin askarlanmast:

c) molekulyar-genetik Gsul - molekulyar hibridlosmo, PZR | |




Virusoloji Gsul

‘Ryabtusrposatite BUpYCOB8 opwua/ﬂe/

Virusoloji tsul - viruslarin hassas bioloji obyektlarda (hliceyra HUBOTHIX
kulturalari, toyuq embrionu, laboratoriya heyvanlari) becearilmasina

asaslanir.

Asagidaki marhalslerdan ibarastdir:
1. Patoloji materialin gottrulmasi.
Hossas test sisteminin secilmasi.

3. Sitotropizm prinsipinae asasan yoluxdurma.
4. Virusun indikasiyasi (askarlanmasi).
5. Virusun identifikasiyasi (novunun tayini).

« Viruslarin indikasiyasi, yani infeksiyanin geyri-spesifik agkarlanmasi -
viruslarin  bioloji xususiyystlerinin ve onlarin hassas huceyrslerle
garsiligh alagasinin musayyan edilmasina asaslanir.

- Identifikasiya - virusun névinii ve variantini mieyyan etmak demaokdir.




Viruslarin kul

tivasiyasi

Laborator heyvanlar

HUceyra (toxuma) kulturalar:
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Kogiirtilo bilon, yaxud fasilosiz

hiiceyra kulturalari

Yarimkogciriilon hiiceyro
kulturalari




Laboratoriya heyvanlarin organizminda

. viruslarin indikasi¥a3|

Indikasiya:
= xastaliyin tipik simptomlari

= Heyvan organ va toxumlarinda
patomorfoloji dayisikliklar

BekpbiTiie GplolHO U rpyAHO NONocTe Tpyna Menkoro
XUBOTHOrO no Barexepy



Yoluxdurulmus toyuq embrionunda viruslarin indikasiyasi

Yoluxdurulmus toyugq embrionunda viruslarin

inkisaf etmasi asagidakilara gora tayin edilir:

e Embrionun 6liumu,

- Xorionallantois qisasinda beazi viruslarin

amala gatirdiyi nekroz sahalaeri,

« Amnion Vo allantois mayelari 1E)

hemaqqlutinasiya reaksiyasi,

10



Xorion-allantois qisada bas veran dayisikliklar

« Xorion-allantois qgisada  dayisikliklarin
oyranilmasi zamani o, qaycl ile kasilir ve

onun mohtaviyyati Petri kasasina tokulur.

« Xorion-allantois qisa qabigin icinda galir.
Onu pinset vasitesile cixarir, fizioloji
mahlul olan Petri kasasina yerlagdirilir,
yuyulur ve qgaranlig fonda ocaql

zadalonmalarin xarakteri oyranilir.




Amnion va allantois mayelari ilo hemaqglutinasiya reaksiyasi

* Yoluxmus embrionun allantois va amnion

mayelarinda virusun olmasi
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hemagqqliitinasiya reaksiyasi vasitasila & ~ O.p =
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muayyan edilir. St J—

* Bu reaksiya bazi viruslarin hemaqglutinin
) . . i Peakuma remarrnioTHHaLuu
adlandirilan antigenlarinin muxtalif
heyvanlarin eritrositlarini aqglutinasiya

etmak gabliyyatina asaslanir va viruslarin

indikasiyasinda istifada edilir.



Huceyra kulturalarinda viruslarin indikasiya usullari:

. Sitopatik tasir

. huiceyralarda alavalarin amala galmasi

. hemadsorbsiya fenomeni

1
2
3. pilaklarin amala galmasi
4
5

(13 79
. rengll SInaq sitopatiK tosir (SPT) hﬁceyredaxili alavaler
(cisimciklar)

hemadsorbsiya _ . _
fenomeni «neqativ koloniyalar» «Rangli sinag»



Sitopatik tasir (SPT)

Hiiceyra kulturasinda reproduksiya zamani bazi viruslar
onlarin degenerasiyasina, yoni Sitopatik tasira (SPT)
sobab olur.

SPT wvirusla yoluxmadan sonra toxuma kulturasi
miixtolif vaxtlarda mikroskop altinda 6yronilmoklo,
dinamikada qiymeotlondirilir. SPT askar edilmosi
viruslarin indikasiyast vo identifikasiyasi tisullarindan
biridir.

Bozi viruslar1t yoluxmus hiiceyrolorin sitoplazmasi vo
niivosindo omolo gotirdiklort olavaloro goro askar vo
identifikasiya etmok mimkunddar.

Olavolorin formasi miixtolifdir, dlciilori isa 0.25 mkm-
don 25 mkm-a godar doyisir.

Onlar virus hissaciklorinin toplagma yerlorini ifado edir,
Gimza Osulu ilo vo flloroxromla boyanmis
preparatlarda askar edilir.

Miixtoalif viruslar Gglin miixtalif SPT xasdir.




Huceyradaxili alavalar (cisimcikloar)

« Boazi viruslart yoluxmus huceyralarin sitoplazmasi ve nlvesinde amala gatirdiklori
alavalara gora askar va identifikasiya etmak mumkundur.

« Olavalerin formasi muxtalifdir, dlgulari ise 0.25 mkm-dan 25 mkm-a gadar dayisir.

« Onlar virus hissaciklarinin toplasma yerloerini ifade edir, Gimza usulu ile ve fllioroxromla
boyanmis preparatlarda askar edilir.




Hemagqqlutinasiya fenomeni

Virus durulasmalan

Hiceyra kulturas:
suspenzivalar

blood cell
e Virus




Hemadsorbsiya fenomeni

e Hiiceyra kulturalarinda viruslarin indikasiyasinin daha bir Usulu hemadsorbsiya
fenomenidir. Bozi viruslarin ¢oxaldigi hiiceyralor miioyyon eritrositlort 0z sothloring
yapisdirir. Buna sobab homin viruslarin (paramiksoviruslar, ortomiksoviruslar va S.)
sathinds hemaqgqliitininlorin olmasidir.

* Viruslar daxilindo ¢oxaldig1 hiiceyroalorin sothina ¢ixaraq eritrositlorlo birlosir, noticods
hemadsorbsiya fenomeni bas verir. Beloliklo, bu fenomen hemaqqliitinasiya
reaksiyasinin bir variantidur.
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«Neqativ koloniyalar»

*Hiiceyro kulturalarinda bozi viruslarin inkisafi miivafiq nahiyyado hiiceyralorin mohvi ilo noticolonir
Ki, bu saholori («negativ koloniyalaryy) askar etmoklo viruslar indikasiya etmok miimxkiind{ir.
*Hiiceyro kulturasim yoluxdurdugdan sonra onun iizorino aqar tobogosinin olavo edilmoasi viruslarin
reproduksiya ocaqlarin1 mohdudlasdirr.

*Naticads onlarin amolo gatirdiklori nexroz ocaqlari bir-birindon tocrid olunmus sokilds tazahiir edir.

0.1 mL OiTmL O1mL O1mL O 1mL 0.1 mL

ST ey /‘\/’\/\/F\

i U U H —

muhit

Virus

1 kasada "negativ" koloniya sayi
Iml-da "negativ" koloniva sayvi 12X 10
Virusun titri 12X 10X 10°=1.2X 10"




«Rangli sinaqg»

* Hiiceyro kulturalarinda viruslarin inkisafini «rangli stnag» vasitosilo indikasiya etmok olar. Bunun
Ucln indikatorlu (mosolon, metil qirmizisi) qidali mihitdo «kultivasiya edilon hiiceyra
kulturasindan istifads edilir.

* Virus inkisaf edarkon hiiceyralor mohv olur, ona goéra do muhitin ilkin rongi (qirmizi) doyismoz
qalir,

* Virus inkisaf etmodiyi toqdirde hiiceyralorin metabolitik mohsullarin tasiri naticosindo mahitin
ronginin doyismaosi (sar1) miisahido olunur.




Interferensiya fenomeni

* Bozi hallarda, xiisuson kultivasiya edilorkon SPT torotmoyon viruslari indikasiya etmok
UcUn interferensiya fenomenindan istifado edilir. Interferensiyanin mahiyyoti ondan
ibartdir ki, bir nOV virusla yoluxmus hiiceyra digar viruslara garsi rezistent olur.

 Mos.,, moxmorok Virusu miixtolif hiiceyro xkulturalarinda xultivasiya olunmasina
baxmayaraq SPT torotmir. Ilkin toxuma kulturalarinda bu virusu interferensiya
fenomenino goro askar etmok olur.

* Bunun Ucln moxmorak Virusu ilo yoluxdurulmus hiiceyro xulturasi SPT omolo gotiron
indigator virusla, masalon, vezikulyar stomatit virusu ilo do yoluxdurulur. Moxmarak
virusunun hiiceyro kulturasinda c¢oxalmasi indigator Virusun replikasiyasina mane
oldugundan SPT miisahids edilmir. Lakin moxmorak Virusu hiiceyrs xulturasinda inkisaf
etmodikda indigator Virus coxalmaga baslayir va bu, SPT ilo tozahiir edir.




Viruslarin identifikasiyasi

**Viruslarin identifikasiyas1 onlarin variant, nov, cins vo ailo
monsubiyyotinin miioyyonlosdirilmasidir.

“sViruslarin identifikasiyast bu prinsip osasinda hoyata kecrilir:
namdlumu malumod dsason muayyan etmok.

«* Viruslarin identifikasiyast U¢ln molum komponent - spesifik
antivirus zardablardan istifada edarak, seroloji reaksiyalar qoyulur.

“*Belo reaksiyalara aiddir: bioloji neytrallasma reaksiyas1 (BNR),
hemaqqliitinasiyanin longimasi reaksiyasi (HALR),
hemadsorbsiyanin longimasi reaksiyas1 (HAdSLR), passiv
hemaqqglutinasiya reaksiyas1 (PHAR), komplementin birlosma
reaksiyas1 (KBR), 1mmunflUoressensiya reaksiyas1 (IFR),
Immunferment analiz (IFA) va s.

“sSpesifik virus oleyhino anticisimlor olan bu zardablar diagnostik
adlanr.




Viruslarin neytrallasma reaksiyasi

* Viruslarin neytrallasma reaksiyast
(bioloji  neytrallasma reaksiyasi)
viruslart1  I1dentifikasiya  etmoyo
Imkan verir.

« Mivafiqg anticisimlorin tosirindon
viruslar hossas laborator
heyvanlarda  xostolik  tOrotmur,
hiiceyro vo toxuma kulturalarina
sitopatik tosir gostormir, eloco do
toyuq embrionlarinda ¢oxalmairlar

PHC. 7.56. Peakuus HEHTPaIM3ALMM BHUPYCOB B KYJIBTYPE
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Hemagqqlitinasiyanin langimad reaksiyasi

Bu reaksiyadan bozi viruslarin (grip, qizilca, gono
ensefaliti va s.) identifikasiyasinda istifads edilir.

Miiayina edilon materialdaki viruslarin novini toyin
etmok UCUN onun tizorino torkibindo miioyyon
viruslara qars1 anticisimlor olan zordablar olava
edilir.

Materialda miuvafig virus

oldugu taqdirds

anticisimlorinin tasirindon onlar eritrositlori
aqglutinasiya etdirmak qabiliyyatini itirir vo

reaksiyanin titri shomiyyatli deracads azalir.

PEAKUWA TOPMOXEHWA NEMAITTIIOTUHALAK (PTTA)

CMRITIIMO THHALLN
Fesmar o _Al

AT CBA3LIBAIOT BUPYChI M HEHTPANMU3YIOT MX, NULLAA BO3MOXHOCTH
armioTHHUPOBATL IPUTPOUNTLL. BHayanbHO 31oT adhdekT u
NPOSBNAETCA B «TOPMOXEHUMU» reMartnioTHHaAUUM.
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Passiv hemaqqlutinasiya reaksiyasi (PHAR)

Uzorlorindo adsorbsiya edilmis antigenlori
olan eritrositlor gan  zordabinda olan
muvafig anticisimlarlo alaqoaya girir va bu,
eritrositlorin  bir-birina yapismasina va
cokuntl soklindo smaq siisosinin vo Yya

yuvacigin dibins ¢okmasina sabab olur.
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Komplementin birlasma reaksiyasi (KBR)

Komplementin birlosmo reaksiyas1 (KBR) - antigenlor vo anticisimlor
bir-birino uygun oldugda immun kompleksi omolo goatirirlor, ona
komplement baglanir vo komplement- antigen- anticisim kompleksi
yaranir. ©Ogor antigen-anticisim kompleksi omolo golmirss, onda
komplement sorbost qalir.

KBR iki marhalods hoyata kegirilir .

1-ci faza - torkibindo antigen + anticisim + komplement olan garisigin
inkubasiyasi,

2-ci faza (indikator) - goyun eritrositlori vo hemolitik zordabdan ibarot
olan hemolitik sistem olavo etmoklo garisiqda sorbast komplementin
askarlanmasi. Reaksiyanin 1-Ci fazasinda antigen-anticisim kompleksi
omola goldikdo komplementin birlogsmasi bas verir, sonra 2-ci fazada
anticisimlorlo sensibilizasiya olunmus eritrositlorin hemolizi  bas
vermayacak (reaksiya miisbotdir).

Antigen vo anticisim uygun goalmirss (sinaq niimunasinds antigen vo ya
anticisim yoxdur), komplement sorbast qalir vo 2-ci fazada eritrosit-
antieritrosit anticisim kompleksino qosularaq hemoliz yaradir (monfi
reaksiya).
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Seroloji tsul

« Seroloji Usul - xaste ve ya sagalmis insanlarin ganinda anticisimlarin tayini.
Bu zaman virus diagnostikumlarindan istifade edarsk xastenin qosa

zardablarinda anticisimlarin titrinin artmasi musbat natica kimi gabul edilir.

 Qosa zoardablar - xastsliyin baslangicinda ve 1-4 haftaden sonra xastaedan

alinan ki zardabdir.

» Seroloji reaksiyalar (PHAR, KBR, HALR, RBN, IFA va s.) eyni vaxtda
anticisimlarin titrlerini muayyan etmak ve muqgayisa etmak U¢ln har iki zardablarla
goyulur. Xastsaliyin erkan diagnostikasi Ucln serumda IgM-nin olmasi muayyan

edilir.



Kaskin respirator virus infeksiyalari
(KRVI)



Yuxari vo asagi tanaffus yollarinin anatomiyasi - 1
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Yuxari va asagl tanaffus yollarinin anatomiyasi - 2
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Yuxari va asagl tanaffls yollarinin anatomiyasi - 3
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Yuxari v asagl tonaftus yollarimin infeksiyalarinin viral etiologiyasi

Yuxari tonaffiis yollarim
yoluxduran viruslar

Rhinovirus

Coronavirus
Influenzavirus
Parainfluenzavirus
Respiratory Syncytial virus
Herpesvirus

Sinusit —>

Adenovirus
Bocavirus
Coxsackivirus
Bronxit
Bronxiolit Asag tanaffiis yollarim
yoluxduran viruslar
Pnevmoniya Influenzavirus

Parainfluenzavirus
Respiratory Syncytial virus
Adenovirus

Bocavirus
Metapneumovirus




Ortomyxoviridae - Taksonomiya

Ortomyxoviridae fasilosi (ortomiksoviruslar)
RNT torkibli miirokkob quruluslu viruslardir.
Bunlar tonoffiis yollarmin epitel hiiceyralorino
yiiksok tropizma malik olaraq (yunanca orthos -
birbasa, diz;, myxa - selik) osason tonoffiis
yollar1 infeksiyalar1 torodirlor.

Fasiloya Influenzavirus cinsindon olan qrip
viruslar daxildir.

*Alom (Kingdom): Orthornavirae
*Tip (Phylum): Negarnaviricota
Sinif (Class): Insthoviricetes
Sira (Order): Articulavirales
*Fasila (Family): Orthomyxoviridae
*Cins (Genus):

Alphainfluenzavirus
Betainfluenzavirus
*Gammainfluenzavirus
Deltainfluenzavirus

*lsavirus

«Quaranjavirus
*Thogotovirus




Qrip virusu (strukturu)

*Virion polimorfdur, asason sferik formada olur,
lakin bozon sapvari formalara da rast golinir.
Olciilori  genis diapozonda doyison  qrip
viruslarinin diametri tagriban 100 nm-dir.
*Miirakkab quruluslu virionun markazinds spiral
simmetriyaya malik nukleokapsid yerlosmisdir.
Nukleokapsidin tarkibina ribonukleo-proteindon
basqga ferment tobiotli ¢ zulal (P1, P2 vo P3) da
daxildir.

*Genom birsapli  seqmentlosmis monfi-RNT
zoncirindon ibarotdir. A vo B qrip viruslar1 8
seqmenta, C virusu isa 7 seqmenta malikdir.
Nukleokapsid matriks (M,;) vo membran, yaxud
lon kanal1 (M,) ziilallar1 ilo ohato olunmusdur.

NS2/NEP

Lipid tabaga

e NA (Neyraminidaza)

HA (Hemagqqliitinin)

M2 (fon kanal)

lllllllllll

M1 (Matriks proteini)

NS1

PB1, PB2, PA
(Transkriptaza kompleksi)

NP (Nukleokapsid)



Qrip virusu (strukturu)

* Virion xaricdan lipoprotein qgisa ilo shato olunmusdur. Onun sathinds glikoprotein ¢ixintilar
vardir. Bu c¢ixintilar 1ki miirakkab glikoproteindon: hemagqglitinin (H) va neyraminidazadan
(N) ibaratdir. C tip grip virusunda neyraminidaza yoxdur.

« Hemagqglutinin 6z adim eritrositlori aqglutinasiya etdirmok gabiliyyatina gora almisdir. O,
trimer struktura malikdir, yoni biri-birilo birlosmis 3 zllaldan ibarotdir. Hor bir zulal
molekulunun tizorinds virusun sahib hiiceyroyo birlosmosini tomin edon saholor vardir.
Hemaqgliitinino garsi orqanizmda amala galmis anticisimlor protektiv rola malikdirler.

* Neyraminidaza tetramer struktura malik olaraq 4 identik monomerdon ibarotdir. Hor bir
monomerin iizorindo katalitik aktivliyo malik aktiv morkoz vardir. Neyraminidaza sialidaza
fermenti olmagla sial tursusunu glikokonyugqatlarin torkibindon ayirir va belaliklo, virionlarin
aqqreqasiyasma mane olmagla replikasiya prosesinin sonunda virus hissaciklarinin sahib
hiiceyradon xaric olmasini asanlasdirir. Bundan basqa 0, sekretlorin 0zIUlUyUnU azaldir va
virusun respirator traktin asagi soboalorine kegmosini asanlasdirir.

 Hor iki glikoprotein elaca da, virusun sahib hiiceyraya daxil olmasi prosesinda da istirak edir.




Qrip virusu - tasnifat vo nomenkulatura

* Nukleokapsidin va matriks (M) zilalimin antigen
xtisusiyyatlorina gora qrip virusunun ¢ — A, B vo C
serotipi  forglondirilir.  Virusun sothi H vo N
qlikoproteinlori antigen doayiskenliyino malik olarag onun
yarimtiplorini amolo gatirir. Hazirda hemaqgqlutininin 15
yarimtipi (H1, H2, H3 va S.) vo neyraminidazanin iso 9
yarimtipi (N1, N2, N3 vo s.) molumdur. Har iki
glikoproteinin kombinasiyas1 virusun mavafiq subtipini
(mosalon, HIN1, H5N1 vo s.) omolo gotirir. Qrip
virusunun ancaq A tipi yarimtiplora malikdir. B tipindon
olan qrip wviruslann zoif, C tip qQrip viruslar1 isa
imumiyyatlo antigen doyiskonliyina malik deyil.

Muasir nomenkulaturaya  osason Vvirusun mivafiq
yarimtipi onun oldo edildiyi sahib organizm (virus
insandan oldo edildiyi toqdirdo gostorilmir), cografi
monsoyl, stammin nomrasi, sothi  antigenlorinin
yarimtiplori — neyraminidaza (N) vo hemaqglitinin (H),
oldo edildiyi il gostorilmoklo tosvir edilir. Masalon,
A/Hong Kong/03/68/ H3 N2.

Neyraminidaza

aqqliitinin

AlFujian/411/2002 (H3|T\|'2)

Virus Cografi Stamm  Izols Virusun
tip1 Mansayl olundugu 1l subtip1




Qrip virusu (reproduksiya)

1)Virusun hemagqgqliitininlori hossas hiiceyralordo olan
reseptorlarla birlasir va virus endositoz yolu ils hiiceyraya
daxil olur.

2)VIirus endosomun daxilinds sitoplazmaya daxil olur.

3) Hidrogen ionlarin1 daxil olmast endosomun
mohtoviyyatinda pH-1 tursuya dogru doyisir.

4) pH-in dayismasi Vvirusun superkapsidi ilo endosomun
lipid tobagasinin birlosmasina sabab olur.

5) endosomdan c¢ixan vo hissavi deproteinizasiyaya moruz
galan virusun 6zok hissasi hiiceyronin niivasine daxil olur.
6)genomun replikasiyasi niivads gedir.

7) virusun genomu asasinda sintez olunmus molumat-RNT-
si sitoplazmaya kecgorok, buradaki ribosomlarda mivafig
zilallarin sintezini kodlasdirir.

8) yetkin virionun formalasmasi sahib hiiceyranin
membraninda bag verir. Buna gadar sonuncunun tarkibina
hemaggqlitinin va neyraminidaza daxil olur.

9) Hiiceyrodon xaricolma qisali viruslar tgtn tipik olan
«tumurcuglanma» yolu il bas verir.

i
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baglanma
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Qrip virusu (kultivasiya)

* Qrip  viruslarimin  oksor  stamlarinin Chorioallantoic &

. o - - membrane
kultivasiyasmin optimal laborator modeli| |... su | swee e
toyug embrionlaridir. = ---.im ion

* Viruslar1 hiiceyro kulturalarinda (meymun // } "
vo itlorin bdyrok hiiceyralorinin ilkin '.f;./ \ / \ s
kulturasinda) vo laborator heyvanlarm| || ) Vol sac ,

. . . - @ Allanrouc
orqanizminds doa kultivasiya etmok olar N
e \ »
e s N e T}




Qrip virusu - antigen dayiskonliyinin xususiyyatlori

A grip virusunun geyri-adi antigen dayiskanliyi
onun sothi glikoproteinlorinin  (H va N)
qurulusunda bas veron, antigen dreyfi vo
antigen sifti adlanan iki prosesls slagadardir.
*Dreyf daimi proses olarag virus genomunun
hemaqqlitinin vo neyraminidazanin sintezi vo
strukturu Gctn cavabdeh olan nahiyyslarinda
bas veron noqtovi mutasiyalarla olagodardir.
Noaticada virus populyasinda miintozom olarag
yeni serovariantlar omols golir.

«$ift (ingilisco, «sigrayis») hemaqqlitinin va ya
neyraminidazant  kodlasdiran  genin  tam
doyismosi 1lo olagodardir. Sift noticosindo
antigen strukturu tam doyisir vo virusun yeni
yarimtipi amola golir ki, bu da pandemiyaya
sabab olur.

Antigen sift Antigen dreyf
1
sﬂ——z{? P
R ',.-’ S Yt @
@ :- o
Y -
I' ...... '/‘Q

Sahib hiiceyrada
viral RNT-larin
kombinasiyas1

Mutasiyalarin
toplanmasi




Antigen siftinin mexanizmi

Antigenic Shift

Direct Transmission

Reassortment

Mixing
Vessel

HIN1
\n’

rf\’\’,
‘NW;
Iu“

Yeni antigenik xiisusiyyotlora malik
grip virusunun donuz populyasiyasina
daxil olmasmnin iki yolu var.

(A) Ovvallar quslarda reproduksiya
tcln adaptasiya etmis virus donuzlara
daxil olur vo donuz organizmino
adaptasiya edir.

(B) Quslarin va Insanin organizmind
adaptasiya etmis HIN1 virusla birgo,
donuzlara reproduksiyaya adaptasiya
etmis H3N2 stamm donuza yoluxur.
Donuz organizmindo H1IN1 vo donuz
H3N2 wviruslar1 arasinda genetik
miibadilo- «reassortment» bas verir—
va noaticada yeni HIN2 stammui ortaya
CI1XI1r




HTN1

H2N2

H3N2

(H2N8) Hgﬁé
(H3N8)

H 1-16

N 1-9
H1-7, 9-16 H3N2
N1-9 H13N9

Orip virusu subtiplorinin muxtdlif canhlarda rast golmosi



Qrip virusunun yarimtiplorinin yayilma illori
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Qus qripi

* 1997-ci 1lde Hong Konqgda us_ci(ripi virusu (A grip
virusunun H5N1 yarimtipi) 1lo 1lk xastolonmo geydo
alimmugdir. Infeksiya monboyi ev quslari olmusdur.
Qus gripi bozi quslarda simptomsuz infeksiyalardan
Ietald.mfekswalaradsk miixtolif agirlhiglt xostoliklor
toradir.

* Ordoklordo infeksiya adoton simptomsuz gediso
malik olur. Onlarin orqanizminds grip viruslari
bagirsaq epitelindo c¢oxalaraq fekali 1lo yiiksak
konsentrasiyalarda suya diisiir vo orada hottolorlo
hoayat gabiliyyatini saxlayir. Bu yolla grip viruslar
ev quslarina vo donuzlara yoluxur.

* Indiyodok pandemiya térodon Qrip virusu stammlari
qus vo Insan grip viruslarmin genetik cesidlonmosi EsEif Epfead N —_—"
naticosindg yaranmigdir. Belo guman edilir ki, qus vo Rarely fatal Often fatal
Insan  grip  viruslarimin  genetik  cesidlonmaosi
donuzlarin orqﬁnlzmmds gedir, belo ki, donuzlarin
orqanizmindo hom qus, hom do Insan viruslarina
qars1 reseptorlar vardir.




Donuz gripi

¢ 2009-cu ildo Kaliforniyada - A grip virusunun HIN1 ya-rimtipi
(donuz gripi virusu) ila 1lk xastolonmo qeydos alinmisdir;
¢ infeksiya monboyi - donuzlar olmusdur;
¢ donuz gripi - tez bir zamanda diinyanin oksor kontinentlorindo genis
yayilmagqla ¢coxlu insan talofatina sabab olan - pandemiyaya cevrilmisdir;
¢ antigen qurulusuna goro - «ispanka» virusundan farglonmoyan bu
virus yiiksok pnevmotroplugu ilo forglonir vo osason ahil, yaxud
zoiflomis soxslorda yiiksok 6lim halla-rina sabab olur;
¢ adi qgrip viruslarindan forgli olarag - «donuz gripi» virusu yiiksok
patogenliya malik olaraqg ag sicanlari tez bir zamanda oldardr.




Infeksiya manbayi va yoluxma yollari:

e Infeksiya monboyi xosto insanlar, bazon
quslar vo heyvanlardir. Insanlar grip virusuna
cox hassasdirlar. Yoluxma asason hava-damci
yolu ilo (6skiirdiikds, asqirdigda, danisdiqda)
bas verir.

A tip grip virusu dovrl olaraq pandemiyalar
toradir. Conubi-sorqi Asiya (Cin) A qrip
viruslarinin ~ yeni pandemik stammlarinin
yaranma episentridir. Burada ohalinin yiiksak
sixlig1, ev heyvanlar1 vo quslarla six tomas
Insan vo heyvan viruslarinin rekombinasiyasi
Ucln sorait yaradir.

2005-ci 1lin axirlarindan etibaron dinyada A
grip virusunun H5N1 yarimtipi ilo toradilon
«qus gripi», 2009-cu ilden etibaran iso HIN1
yarimtipi  ilo  torodilon «donuz  gripi»
pandemiyasi baslanmisdir.
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HI1N1 gripinin patogenezi

Toradicinin daxil olmasi

immun ¢atismazliq

_

organlarin
zodalanmasi

Toxuma va \

Virusun xiisusiyyatlari, tropizm

Virusemiya

_.| Sitokin induksiyasi

Sistemli iltihabi reaksiya (Sok, kaskin boyrak
catismazhgi, Kaskin respirator distress sindrom
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Poliorgan ¢atismazhgi




a) "virus-sahib hiiceyra" qarsiliqli alaqasi b) sahib orqanizmin immun cavabi

Qripin patogenezi: st ez =

° Orqanizme daxil Olmus qup V|rusunun 1HKkin 00000 BOOOC00000000 90000000000 0000
reproduksiyasi yuxari tonaffiis yollarmin YA
(bozon  agciyor  alveollarinin)  epitel gﬁj %x
hiiceyralorindoa bas verir. | '\\' Viien |

* Sothi epitelin destruksiyasi Vo .

deskvamasiyasi naticosindo burada iltihab va
odem inkisaf edir, lakin epitelin bazal
membranmi zodalonmir.

% y ORI
. : QIR0
~ D . %g
o
. Haddindan artiq
Qeyri-struktur ziilallar S
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@ ——— Sitokin firtinasi
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N IFN istehsalinin
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Makrofaq
saymnin
azalmasi

e Qrip viruslarinin bozi yarmmtiplari dorhal
alveollara daxil olarag ilkin  kaskin
pnevmoniyanin  (atipilk  pnevmoniyanin)
inkisafina sobab ola bilor. Moahz bu hal
yiiksok risk grupundan olan pasientlords
Olimun asas sobablarindondir

* Virus nadir hallarda gana kegir. Alveola




Qripin patogenezi:

* Respirator  trakt  epitelisinin  zaodolonmoasi  xlisuson
stafilokoklarin, streptokoklarin (pnevmokoklarin) va hemofil
bakteriyalarin  torotdiyi IKincili  bakterial infeksiyalarin

inkisafina sorait yaradir.

« Qrip zamani hamginin, tranzitor ikincili immunodefisit inkisaf

edir ki, bu da ikincili bakterial infeksiyalarin inkisafina sorait

yaradir.

e Ikincili bakterial pnevmoniyalar da 6limiin asas sobablarindon

biridir.

c) "bakteriya-sahib hiiceyra" qarsiliqli alagasi

proteinlar
Epitelial
zadalonma

Kapsula proteinlari

0,

e

Digor virulentlik faktorlar:




Qripin klinik tazahurlari:

Qripin gizli dovri 1 giinden 4 giina godor davam edo bilar.

Fasadlagsmamis qrip. Xostolik koskin baslayir, adoton yiiksok hararat, bas
agrilari, bUtln badondo hiss edilon oynaq vo ozolo agrilari, halsizliq
miisahido olunur. Yiixar1 tonaffiis yollarinin katari - oskiirok, dos arxasinda
agrilar, rinit vo rinoreya inkisaf edir.

Qripin fasadlasmalari. Xroniki xastoliklori olan ahil yash vo zoiflomis
soxslorda, eloco do hamilo qadinlarda gripin on ciddi fasadlasmasi olan
pnevmoniya qrip zamani 0lUmin asas sobablorindondir. Qrip zamani Virus
pnevmoniyasi, iKincili bakterial pnevmoniyalar, eloco do qarisiq virus-
bakterial pnevmoniyalar mimkinddr. Bakterial pnevmoniyalar an ¢ox
S.aureus, S.pneumoniae va H.influenzae tarafindon toradilir.

Rey sindromu 2-16 yasli usaq vo yeniyetmolordo rast golinon koskin
ensefalopatiya olub, nadir hallarda miisahido edilir. Olim hallar1 toqribon
10-40% toskil edir. Rey sindromunun gostorilon infeksiyalarda
salisilatlarin totbigindon sonra daha c¢ox rast golinmosi, salisilatlarla
(aspirin va s.) bu sindrom arasinda mimkin slagenin olmasmi glman
etmoya asas Verir.

Symptoms of

Influenza

Central - 1~ Nasopharynx

=FIRRCACHS / - Runny or stuffy
Systemic nose
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Fasadlasmis gripa yo

acan risk faktorlar

Yanasi

Tiitiin Genetik Hamilslik Piylanma Y
istifadasi faktorlar xastaliklor Cins as
Zoif Virusun Urok xastoliklori ~ Immun B E T Immun cavabin
epitelial, taninmasi va tolerantliq cavab zoiflomasi
immun vo mterferon
fibr qblast sintezi 1lo Z»if anticism
funksiya olaqali genlor Steroid sintei
hormonlarin
immun cavaba fmmun w
Agciyarlarin RoRIE requlyasiyanin
Xroniki pozulmasi
Obstruktiv
Xoastaliy1

N

(ACXOX)




Immunitet

 Qrip zamani1 uzunmiiddatli yarimtip-spesifik humoral immunitet formalasir. H va

N glikoproteinlarina qarsi anticisimlar protektiv rola malikdir.

* Protektiv virus neytrallagdirici stamm-spesifik zordab anticismlari xastaliyin 7-8-Cli
giinlorindo amolo golir vo 2-3 hofto sonra maksimal saviyyaya catir. Onlarin
miqdar1 bir ay miiddoatinda yiiksok olur, sonra todricon azalaraq aylarla, yaxud

illarls saxlanilir.
 Anticisimlor tokrari infeksiyalarin daha ylngul gedisini tomin edir

 Hiiceyroavi immunitet virusla yoluxmus hiiceyralori lizisa ugradan spesifik sitoksik

T-limfositlor torofindon tomin edilir.




Qripin mikrobioloji diagnostikasi

Miiayino materiali- Xostoliyin ilk ii¢ giinii burun, yaxud udlaq yuyuntusu, eloco do asnokdon tamponla
gotliriilmiis materiallarin miiayinosi naticosindo viruslar: alda etmak miimkiindiir. Bozon burun selikli qisasinin

basma-yaxmalar1 todqiq edilir.

' | |
Virusoloji Ekspress diagnostika Seroloji
Virusoloji miiayina U¢Un nozordo tutulmus - — : :
materiallar miiayinoyadok +49C-da Qripinilkin - serodiagnostikast

saxlanilmalidir. Dondurulma qgrip virusunun
askar edilmo ehtimalim1 azaldir, miiayinonin 5
giindon gec aparilacagi toqdirdo material -
70°C-do dondurularaq saxlanilir.

Kultivasiya U¢ln toyuq embrionlar1 daha ¢ox
istifado edilir. Hiiceyro kulturalarinda virusu
inokulyasiyadan 3-5 giin sonra hemadsorbsiya
smagi ilo, kultural mayedo iso 5-7 gin sonra
hemaqglitinasiya (HAR) reaksiyasi ilo
indikasiya etmok olar. ©ldo edilmis Vvirusun
yarimtipi ~ hemagqqliitinasiyanin ~ longima
reaksiyas1 (HALR) ilo, tipi iso KBR il
miuloyyanlogdirilir.

Virus antigenlorini miiayino
edilon materialda IFR (birbasa
va dolayr variant) vasitosila
askar etmok olar, lakin bu,
virusoloji Usula nisbaton zoif
hassasliga malikdir.

Materialda virus genomunu
PZR wvasitosilo toyin etmok
mimkandar. 2006-c1 ildo «qus
gripi» virusunu (A/H5N1) toyin

etmok Ugln Real-time aks
transkriptaza  ZPR  toklif
edilmisdir.

HALR vo IFA ilo aparilir. Saglam
soxslorin gan zordabinda da qrip
viruslar1 oleyhino anticisimlor ola
bildiyindon xostonin qosa Qan
zordablari (xostaliyin kaskin
dovriinde va  rekonvalessensiya
dovriinde 10-14 gunlik intervalla
gotlriilmis) tadqiq edilir.

Qan  zordabinda  anticisimlorin
titrinin doérd dofs artmasi diagnozu
tosdiq edir. Seroloji Usul ¢ox vaxt
retrospektiv.  diagnoz = mogsadilo
totbiq edilir.



Qripin mikrobioloji diagnostikasi

Miiayino materiali- Xostoliyin ilk ii¢ giinii burun, yaxud udlaq yuyuntusu, eloco do asnokdon tamponla
gotliriilmiis materiallarin miiayinosi naticosindo viruslar: alda etmak miimkiindiir. Bozon burun selikli qisasinin
basma-yaxmalar tadqiq edilir.

: 1
Virusoloji : :
J Ekspress diagnostika
Temperature (°C)

* LPHPOe P P P
< ;

Nasopharyngeal swab g
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Sample loaded with Answer read using

lysis buffer onto chip capillary electrophoresis



Qripin mualicasi:

 Etiotrop miialico miixtalif preparatlarla aparilir. Amantadin hidroxlorid va onun
anologu olan remantadin M-ziilallar1 blokada etmoklo viruslarin reproduksiyasina
mane olur. Remantadin ancaq A qrip virusuna gars: effektlidir. O, M, ziilalinin ion

kanalini1 blokada edir.

* Digor qrup preparatlar mneyraminidazanin inhibitorlaridir (zanamivir va
ozeltamivir). Preparat grip viruslarinin butln tiplarindo olan neyraminidazanin
stabil (konservativ) sahalorila birlagir. Noticada virus hissaciklarinin yoluxmus

hiiceyradan ¢ixmasi blokada olunur.

 Gostarilon preparatlar hom miialico, ham da profilaktik moagsadls tatbiq edilir.




Qripin profilaktikasi:

» Toacili kimyavi profilaktika Uc¢ln grip epidemiyalar1t vaxti remantadindon istifads edilo
bilar.

« Spesifik profilaktika mogsadilo miixtolif vaksinlor totbiq edilir. Inaktivlasdirilmis
(6ldiirtilmiis) va diri (canli) vaksinlar mOovcuddur.

e Tam virion vaksinlar inaktivlosdirilmis viruslardan ibaratdir
 Subvirion vaksinlar - detergentlorlo par¢alanmis virus hissaciklarindon ibarat olur.

* Sathi antigenlordon hazirlanmis vaksinlorin  torkibino tomizlonmis H vo N
qlikoproteinlori daxildir.

* Diri (canh, zaifladilmis) vaksinlar. Hazida qrip vurusunun temperatura hassas mutantlari
oldo edilmisdir ki, onlar 25°C-do coxala bildiyi halda, badon temperaturunda (37°C)
coxala bilmir. Belo viruslar burun-udlaqda replikasiya oluna bilir, belo ki, burada hararat
nisboton asagidir (33°C), lakin asagi tonoffiis yollarinda replikasiya oluna bilmir. Belo
viruslardan hazirlanmis diri vaksinlar intranazal sprey halinda totbiq edilir.




Qripin profilaktikasinda istifada edilan vaksinlar:
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Paramyxoviridae - Taksonomiya

Paramyxoviridae fosilosinin (latinca, para — yaninda,
myxa — Selik) bUtlin niimayandalori respirator virus
infeksiyalarinin toradiciloridir.

Fasiloyo paragrip, respirator-sinsitial virus, qizilca vo
parotit kimi genis yayilmis infeksiyalarin térodicilori
daxildir. Bu viruslarin replikasiyas1 yuxari tonoffiis
yollarinin epitel hiiceyralorinds bas verir, bazi viruslar
butlin organizmo yayilaraq disseminasiya xarakterli
xastoliklor (qizilca va parotit) toradir.

*Alom (Kingdom): Orthornavirae
*Tip (Phylum): Negarnaviricota
Sinif (Class): Monjiviricetes
Sira (Order): Mononegavirales
*Fasilo (Family): Paramyxoviridae
*Yarimfasila (Subfamily):
*Avulavirinae
*Metaparamyxovirinae
*Orthoparamyxovirinae

*Rubulavirinae
Cins (Genus):



https://en.wikipedia.org/wiki/Monjiviricetes
https://en.wikipedia.org/wiki/Mononegavirales
https://en.wikipedia.org/wiki/Avulavirinae
https://en.wikipedia.org/w/index.php?title=Metaparamyxovirinae&action=edit&redlink=1
https://en.wikipedia.org/wiki/Orthoparamyxovirinae
https://en.wikipedia.org/wiki/Rubulavirinae

Paramiksoviruslar:

Strukturu. Paramiksoviruslarin virionu qisali, polimorf, 150 nm vo
daha iri 6lgiilera (bazon 700 nm) malikdir.

Virusun genomu xotti birsapli RNT-don ibarat olub, bir sira
zllallarla birlosorak spiral tipli simmetriyaya malik nukleokapsidi
formalasdirir.

Lipid tobiotli virion qisas1 transmembran yerlosmis  iki tip
glikoprotein ¢ixintilara malikdir: bunlardan biri hemagqgltinin,
va/va ya neyraminidaza foalligmma malik olan ¢ glikoproteindon
(HN, yaxud H, yaxud G) ibaratdir.

Virusun sahib hiiceyra ilo birlosmasini  tomin edon bu
qlikoproteinlorin foallig1 fasilonin ayri-ayri cinslorini differensiasiya
etmoya imkan verir. HN - paraqgrip va parotit viruslarinda, H -
quzilca virusunda, G - respirator-sinsitial virusda rast galinir.

Digoar qglikoprotein birlosdirici F-zllaldan (ingilisca, fusion) ibarat
olub, hiiceyralorin membranlarin1 birlosdirir vo hemolitik foalliga
malikdir.

Lipid
bilayer

Lipid Bilayer

NP
L
P
v




Paramyxoviridae fasilasi — tosnifat

- Paramyxoviridae fasilosi (yunanca. para — yaminda, myxa - selik) hiiceyra

mukopolisaxaridlorino vo qlikoproteinlors, xiisuson sial tursusu tobiotli sahib hiiceyrs
reseptorlara tropizmi olan viruslari birlosdirir.

* Viruslarin ~ Taksonomiyasi {izro Beynolxalq Komitonin (ICTV) molumatina  goro,

Paramyxoviridae fosilosino 7 cins daxildir, onlardan 3 cinsd Insan dc¢ln patogen olan
paramiksoviruslar aiddir:

- Morbillivirus cinsi (qizilca virusu),
- Respirovirus cinsi (insanin 1-ci va 3-cl tip paraqrip viruslari),
- Rubulavirus cinsi (insanin 2-ci va 4-cl paragrip viruslari va epidemik parotit virusu).

Kasfi vo oyranilma tarixi::

1934 il — C.D. Johnson and E.W. Goodpasture parotit virusunu alds etdilor.

1954 il — J.F. Enders and T.C. Peebles qizilca virusunu alds etdilor.

1956 il — ABGC-da R.M.Chanock insan paraqgrip virusunun ilk stamini va RS virusunu alds etmisdir.



Paramiksoviruslarin reproduksiyasi:

*Paramiksoviruslar gisasindaki HN-, H- vo ya G-
ziilallar1 vasitosilo sahib hiiceyronin sothindoki
sial tursusu tobiotli reseptorlara adsorbsiya
olunur.

*Virion hiiceyroya endosom omolo golmodon
birbasa daxil olur.

*Genomun transkripsiyasi, replikasiyasi vo
zilallarin sintezi sahib hiiceyranin
sitoplazmasinda gedir.

*Virion tumurcuglanma yolu ilo hiiceyradon
CIXIL.

*Sahib  hiiceyronin  muvafig  proteazalari
tosirindon hiiceyro membraninda F-
qliikoproteinlorinin  proteolitik  parcalanmasi
naticasinda amala galan Fj-qlikkoproteinlor qonsu
hiiceyrolorin ~ membranlarin1 ~ birlosdirmoklo
sinsitl omolo gatirir.

\ Replikasiya (+) antigenom
AN

() genom VYNVNAN e

Transkripsiya l Replikasiya "
CapSNINSMAA () _

MRNA  cap AASAAA —TranskripsiyaMM
CapJININ\SAAA

Translyasiya \ >




Paramiksoviruslarin kultivasiyasi:

* Paramiksoviruslarin kultivasiyas: 1lKin
vo kocliriilon hiiceyro kulturalarinda

aparilir.

* Sitopatik effekt sinsitilorin
(polikarionlarin) vo sitoplazma daxili

asidofil olavolorin  omolo  galmasils

tozahur edir.



otraf muhit amillarina davamliligi:

e Paramiksoviruslar otraf miihitdo oan davamsiz viruslardandir.

* Onlar 50°C-don yiiksok temperatura, detergentlora, dezinfeksiyaedici

maddoalors va digor amillorin tosirino hassasdir.

* Asag1 temperatura gars1 daha yiiksok davamliliga malikdirler.



Paraqrip viruslari:

e Insanin paraqgrip virusunun 1 vo 3-cU serotiplori HI tetramer

F protein
(shown as a trimer)

Matrix protein

(M) : :
Fusion peptide

Respirovirus cinsinag, 2 vo 4a, 4b serotiplori iso

Lipid
bilayer

Rubulavirus cinsino daxildir.

* Qisasindaki glikoprotein ¢ixintilarinin - HN-, NP- va

F-ziilallarinin antigenlorino gora paragrip viruslariin 4

asas serotipl forglondirilir. 1, 2, 3-cll serotipdon olan

‘ / ks %
~ Phosphoprotein 2 g
(P) -
Nucleocapsid protein
(NP)
~

viruslarin epidemik parotit viruslar1 ilo  Umumi

antigenlor1 var




Paragripin patogenezi va klinik tazahirlari:

*Infeksiya monbayi xasto insanlardir. Yoluxma asason

hava-dameci yolu ilo bas verir epitelinin yolusmpn

*Virus qirtlaga vo traxeyanin yuxari sobalarine kegorak ¥

burada 6dem vo tonoffiis yollarmin obstruksiyasina itk

sobob olan inag (laringotraxeobronxit), respirator ¥

traktin asag1 sobolorino — bronxlara vo bronxiollara iitihab ;
yayilaraq bronxiolit va pnevmoniya torados bilar. Tonoffids yollarn, Subglottik region
Paragrip koskin infeksion xostolik olub, yuxari l“g°iy°fpie“"i‘““s‘ ¥
tonoffiis yollarinin, xiisuson do qirtlagin zodslonmosi T ventiien & thzllelgus
va mulayim intoksikasiya ilo miisaiyat olunur. Oksor ¥
hallarda paraqgripin klinik simptomlar1 3-6 glnlik gizli _ l'_ . Respirator
dovrdon sonra «soyuglama» - hararatin yitksolmosi ||| " yﬁ“i‘:‘“
fonunda rinit vo faringit olamatlorilo tozahiir edir. Yorgunlug
Usqglarda inag, laringotraxeobronxitlar, bronxiolitlor

va pnevmoniyalar toradir. Respirator /
*Yetkin soxslords xastalik adoton laringit Kimi corayan -

edir.




Paragripin klinik tazahurlari

| Virusa ! T
. yoluxma . :
=
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. Qudma
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Respirator-sinsitial virus (RS-virus)

* RS-virus Paramyxovirdae fasilasinin Pneumovirus -

cinsino daxildir. Polymerase
Protein (L)

Fusion Protein (F)

Small Hydrophobic

* RS-virus polimorflugu ilo forglonir: adi kiirovi Protein (SH)

formalardan basqa sapsokilli formalara da rast

golinir. Lipoprotein gisasindaki iri glikoprotein| | paen
cixintilarin hemaggqlitinasiyaedici vo neyraminidaza
aktivliyl yoxdur, ona gora do onu G glikoprotein g
adlandirirlar. Bu glikoprotein virusu sahib hiiceyra

Phosphoprotein (P)
Lipid Bilayer

Nucleoprotein (N)

Respiratory Syncytial
Virus (RSV)

reseptorlari 1lo birlosdirir.

* RS-virus Ugln xarakter olan F qlikoproteinlari
qonsu hiiceyrolorin membranlarim1  birlosdirtir,
naticada Sinsiti omalo golir. ’ \
Vel

* RS-virusu 0z admi hiiceyra kulturasinda sitopatik Q
effektin xarakterino gora - simplast va sinsiti amalo Q
gotirmasing gora almisdir.




RS-virus infeksiyalarinin patogeneazi

 Yoluxma hava-dameci, eloca
do tomas-moisot yollari 1lo bas
verir. Infeksiyanin giris qapist
yuxar1 tonoffiis yollarinin -

burun-udlagin selikli
qisalaridir.
Virus epitel hiiceyralarinog

daxil olaraq coxalir, onlarin
mohvino sobob olur. Patoloji
proses tez bir zamanda asagi
tonoffiis yollarina yayilaraq

bronxiolit va pnevmoniya
toradir.  Virusemiya nadir

hallarda miisahids edilir.

[ ]
[ ]
Virus faktorlar: a_trat' mii}it"fa.l_ctorlan:
_virus viikii -sigaret tiistlisiine maruz qalma
-NS1 va NS2 proteinlar [FNI-in S ha\.'a_ :
Sk e e -havanmn ¢irklanmasi
-neytralizasiyadan qagis (sG) S G
| ¥ ¥ ¥ ¥
e <
<
> 4
Virus replikasivasi va sitopatologiva
s | I
Immunopatologiva
Sahib faktorlar::
-vaxtindan avval dogus va asag: ¢aki
-xroniki agciyar xastalik
-kongenital iirak xastaliyi
Genetik polimorfizm: -tanaffiis yollanmn inkigaf problemi,
-geyri-spesifik immunitet genlori Hiceyre mehvi Selik ve immun|  hiperreaktiviiyi
-surfaktant proteini genlar Siliar funksiya hilcayralerin -immun defisiti
-sahib organizmin reseptor genlani pozulmas toplanmast -kigi cinsi
-nevytrofil cavab: genlan -RSV-spesifik ana anticismlann azhig1
-Th1/Th2 immunitet genlani -D-vitaminin defisiti
-adaptiv immunitet genlan -goxsayh dogus
Bronxiolit




RS-virus infeksiyalarinin klinik tazahurlari:

e RS-virus korpa yaslarinda va usaglarda asagi tonaffis yollari infeksiyalarinin an ¢ox rast
golinon toradicilarindandir. Bu virus bir yasa qgadar olan usaqglarda bronxiolit va

pnevmoniyalarin toradici mikroorganizmlari arasinda liderdir.

* RS-virus infeksiyalarinin klinik tazahurlari yungul soyuqlama alamatlarindan baslamis
korpalarda pnevmoniyalara ve erkan vyash usaqglarda bronxiolitlara qgadar genis
diapazonda teraddid edir. 3-5 gin davam edan gizli dovrdoan sonra avvalca yuxari
tonaffus yollarinin kaskin kataral alamatlari, sonra isa bronxiolit vo pnevmoniya tazahur
edir. 6 ayliga qgadar olan usaqglar UGclin RS-virus daha tahlukalidir — onlarda agir

bronxiolitlar va pnevmoniya inkisaf edir.

e RS-virus infeksiyalari orta qulagin iltihabi ile agirlasa bilar. Koérpa usaqlarda otitlarin

tagriban yarisi RS-virus infeksiyalarint misayiat edir.




RS-virus infeksiyalarinin mikrobioloji diagnostikasi

Miiayina materiali- burun, yaxud udlaq yuyuntusu

J | '
Virusoloji Ekspress diagnostika Seroloji

RS-virusu xastalorin burun seliyinden virusoloji

tsulla - HelLa vo Hep-2 hiiceyro kulturalarini Buruq-udlaqdan ta_mponlafl goturilmis Qan zordabinda spesifik

yoluxdurmagla oldo etmok olar. Bu mogsadle. | | Materiallarda RS-virusu IFR, IFA vo ||/ voicimiorin IFR, IFA vo

Hiiceyra kulturalarinda 10 giinlik inkubasiyadan | £PR 1lo askar —etmok mumkdndur. ||\ vasitasilo askar

sonra RS-virus gigant hiiceyralor va sinsiti omoalo | | VIrusun askar edilmosi hazirkt xastoliyt | | 4i1magino osaslanan

gotirmoklo sitopatik effekt toradir. gostorir, belo  Ki, RS-virus  saglam seroloji Usul totbiq edilo

soxslords heg vaxt rast golinmir. bilor, lakin seroloji

milayinoalorin diagnostik

ohomiyyati  azdir, onlar

daha cox epidemioloji

Hep-2 hiiceyro kulturasinda sitopatik doyisikliklor (5 giin kultivasiyadan sonra)

tadgiqatlarda totbiq edilir.



Epidemik parotit virusu

« Epidemik parotit virusu Paramyxoviridae fasilasinin
Rubulavirus cinsina daxildir.

 Virusun xarici qisasinda HN- va F-qlUkoproteinlar
vardir. Ona goro do virus hemaqglutinasiyaedici
aktivliya malik olarag toyuq, deniz donuzu vs s.
eritrositlori agqglltinasiyaya ugradir. F-glukoprote-
inlor sahib hiiceyralorin membranlarini birlosdirir,
yoni simplast amoala gotirmoa vo elaca do, hemolitik
aktivliyo malikdir.

Parotit virusunu meymun boyrayinin hiiceyra
kulturasinda  kultivasiya etmok  mumkindur.
Sitopatik effekt girdalagmis giqant hiiceyralarin
amala galmasila tozahiir edir

Paramyxoviridae: mumps vit
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Epidemik parotitin patogenezi:

*5-15 yash usaqglar daha ¢ox hossasdirlar. Virus
Inkubasiya dévrinin son U¢ gind do daxil
olmagla xastaliyin 9-cu giiniinadok agiz suyu ilo
Ifraz olunur. Xastolik hava-damci yolu ilo, bazan
agiz suyu 1lo bulasmis osyalarla tomas
naticasinda yoluxur.

*Epidemik parotit qulagalti vozlorin, bazon iso
digor organlarin zodolonmosi ilo xarakterizo
olunan koskin usaq infeksiyasidir. Virus yuxari
tonoffiis yollarmin selikli qisalarinin epitelindo
coxalarag gana kecir, bitln organizmo yayilir,
eloca do ag1z suyu vazlarina daxil olur.

*Virus xayalara, yumurtaliqlara, madosalt1 vozo,
galxanabonzor vozo, beyin qisalarina vo digor
organlara kecorak iltihab toradir.

Respirator trakta
daxilolma

|

Lokal limfa
diiviinlaring vavilma

va dalaga yayilma

|

Viremiva
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Epidemik parotitin klinik tazahtrlari:

*Gizli dovr 2-4 hofto davam edir. Xostoliyin on
xarakter slamoti qulaqalt1 vazlarin sismasi vo agrili
olmasidir. Qulagalt1 vazin birinin va ya har ikisinin
sismasi xostoya xarakter gorkam verir. Patoloji
prosesa digar agiz suyu vazlari do calb oluna bilar.
Xostolorin ~ toqribon  ligdo  birinde  parotit
simptomsuz gediso malik olur

*Pubertat dovriindon sonra epidemik parotit
oglanlarda  xayalarin  (orxit), qizlarda iso
yumurtaliglarin iltihabi (ooforit) ilo fasadlasa bilar.
*Aseptik meningitlor vo meninqoensefalitlor do
epidemik  parotitin - an ¢ox rast golinan
fosadlasmalarindandir.

*Epidemik  parotit  toqribon 4%  hallarda
pankreatitlorlo fosadlasa bilar.

*Kecirilmis xastalikdon sonra omuarluk immunitet
formalasir.

3-Diseases:
Meningitis
Encephalitis
Parotitis
Pancreatitis
Oophoritis or
orchitis
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Parotitin mikrobioloji diagnostikasi

Miiayina materiali- (agiz suyu, serobrospinal maye, sidik)

| l 1
Virusoloji Molekulyar-genetik Seroloji
Miiayino Ug¢Un gotiiriilmiis materiallar1 meymun boyrayinin IFA vasitesilo gan zordabinda parotit
hiiceyra kulturasina inokulyasiya etmoklo virusu olds viruuslari aleyhino ham 1gG, hom do IgM
etmok, sitopatik effektin xarakterino goro, eloco do spesifik askar edilo bilor. Xostoliyin erkon
anticisimlordon istifado etmoklo IFR wvasitosilo Virusu dovrlarinda omoalos galon spesifik IgM gan

hiiceyra kulturasinda askar etmok olar.

Hiiceyro kulturasinda sinsitilorin omalo golmaosi

zordabinda iki aydan ¢ox saxlanilir.

Qeyd. Epidemik parotit tipik klinik simptomlara malik
oldugundan laborator diagnoza ehtiyac qgalmir. Lakin
digor etiologiyali parotitlordon ) sislordon
differensiasiya, parotit simptomlar1 ilo miisayiot
olunmayan aseptik meningit hallarinda mikrobioloji
diagnostika aparila bilor.




Quzilca virusu

Qizilca virusu Paramyxoviridae fasilasinin Morbillivirus (latinca, morbillus — xastalik) cinsino aiddir.

Qizilca virusunun xarici qisasinda hemagqldtinin (H) vo birlosdirici (F) zllal vardir. Beloliklo, qizilca
virusu hemaqglUtinasiyaedici aktivliya malik olsa da, neyraminidaza aktivliyine malik deyil. F-ziilah
sahib hiiceyralorin birlosmosinoe sobab olur, eloco do hemolitik aktivliyo malikdir.

Qizilca virusu meymun vo insan bdyroyinin _ilkin hiiceyro kulturasinda kultivasiya edilir. Bu zaman
niivadxili vo sitoplazmadaxili slaveloro malik ¢oxniivali gigant hiiceyralorin — “simplastlarin omalo
galn}981 ilo_sitopatik effekt torodir. Digar paramiksoviruslardan fargli olaraq niivadaxili alavalar
amala gatirir.

Qizilca Vvirusu atraf miihitda cox davamsizdir, otag temperaturunda 3-4 saatdan sonra inaktivlosir.

H protein

F protein
Nucleocapsid 0
(RNA genome + N proteins) ”— i

\& M protein '
O

® '-D
RNA polymerase

L + P proteins { P g
e ?‘;—1 ® \

Morbillivirus



https://www.tau.ac.il/lifesci/departments/biotech/members/rozenblatt/fig12.html

Quzilcanin epidemiologiyasi va patogenezi

*Qizilca antroponoz infeksiya olub, yiiksok yoluxuculug gabiliyystino
malikdir (kontagiozluq indeksi vahido yaxindir!). 4-5 yasli usaqlar
daha ¢ox xostolonirlor. Yoluxma asason hava-damci, bozon iso tomas
yolla bas verir. Xastolor on ¢ox prodromal dovrds va sopgilorin amalo
golmoasinin 2-5-ci glnu daha ¢ox Yyoluxucu olur. Sopgilor omola
goldikdon 5 gilin sonra xastalar yoluxucu olmur.

*Toradici ovvolco yuxari tonoffiis yollarmin selikli gisasinda, daha
sonra iso regional limfa diiyiinlorindo ¢oxalir. Birincili virusemiya
miiddotindo virus retikuloendotelial sistemds c¢oxalir, sonda ikincili
virusemiya virusun dariya, respirator trakta vo konyuktivaya kegorak
orada yenidon ¢oxalmasina sorait yaradir.

sImmun T-limfositlorin Kigik gan damarlarinda virusla yoluxmus
hiiceyralarlo qarsiliglt tesiri selikli gisalarda vo dorido xarakterik
lakali-papulyoz sapgilarin omolo golmosino sabab olur (hiiceyravi
Immunitetin qusuru olan saxslords sapgiler miisahida edilmir!)

Konyunktiva
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Virus / \ '.
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Quzilcanin klinik tazahrlari:

* Gizli dovr usaglarda asason 8-12 gin, bdyiiklordo 3 hoftoyadok davam edo
bilor. 2-4 gunlik prodromal dovr qizdirma, kataral oslamotlor, 6skiirak,
fotofobiya ilo konyunktivit olamaotlori, Koplik Iskolari va limfopeniya ilo
tozahiir edir. Koplik lakalari qizilcanin patognomik simptomu olub, yanagin
selikli gisasinda asagi molyar dislor saviyyasinde qirmizi hasiys ilo ohato
olunmus Kigik (diametri 1 mm-a qoadoar), maviyacalan-ag lokalordir.

» Xosotliyin 3-4-cU guni dorids, eloco do selikli gisalarda qizilca Ugln xarakter
olan cohray1 lakali-papulyoz sapgilor omolo golir. Qizilca UclUn marhalali
sapgilor xarakterdir: sopgilor avvalco sifotdo (ilk sopgiler qulag seyvaninin
arxasinda vo alin nahiyyasinds) amolo golir, sonra iso yuxaridan asagiya
dogru névba ilo govds vo asagi otraflara yayilir. Ovvalca cohrayi rongds olan
diskret lokolar birlasorok 5-10 giin sonra goahvayi lakoali-papulyoz sapgilora
cevrilir. Soapgilar itdikdon sonra yerinds gabiglanma miisahids edilir.




Quzilcanin klinik tazahurlari:
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Quzilcanin klinik tazahurlari:




Quzilcanin fasadlasmalari:

* Pnevmoniya daha ¢ox ikincili bakterial infeksiyalarla toradilir vo qizilca noticosindo bas veron
O0limin 90% pnevmoniyalarin payma diisiir. Hiiceyravi immunitetin qiisurlar1 olan usaqlarda va
boyiiklords rast golinon gigant hiiceyrali pnevmoniya daha ciddi fasadlasmalardandir vo 6lim
hallar1 daha ¢coxdur.

» Postinfeksion ensefalomielit autoimmun proses olub, mielin ziilallarina qars1 anticisimlorlo
toradilir. Ensefalitlor 10-20% hallarda 6liimls naticalonir, sagalanlari bOyik bir qisminda nevroloji
qaliq olamotlor saxlanilir.

» Yarimkaskin sklerozlasdirict panensefalit nadir hallarda rast golinir, qizilcadan 5-15 il sonra
miisahido edilon vo long virus infeksiyasi tipindo caroyan edon fasadlagsmadir. Xoastalik virusun
neyrogliya hiiceyralorinds yetkin virion amals gatirmadan persistensiyasi ilo alagodardir vo 1-3 il
miiddotindo  Oliimlo naticolonir. Neyronlarin mohvi ilo moarkozi Sinir sisteminin zodslonmasi
naticasinda psixi va haraki pozgunluglar, azals rigidliyi vo koma inkisaf edir. Xastalorin ganinda va
likvorda yiiksok titrdo antivirus anticismlor, beyin hiiceyralarinds isa qusurlu virus hissaciklori
askar edilir. Qusurlu virionlar asason matriks proteinin (M-ziilalin) formalasmasinin pozulmasi
noticosinds viruslarin natamam replikasiyasi sobabindon omolo golir.




* Qizilcadan sonra davamli humoral
Immunitet formalasir. Tokrar
xostolonmoa nadir hallarda miisahido
edilir.

* Plasenta wvasitasilo 1gG  soklindo
Otlirilon passiv. immunitet anadan
olandan sonra 6 ay muddstinds usagi
miidafio edir.

 Hiiceyrovi immunitet sopgilorin amalo
golmasina sabab olur.

* Quzilca infeksiyasi Immunosupressiya
olunur ki, bu da
fosadlagmalarla naticolonir.
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Qi1zilcanin mikrobioloji diagnostikasi

Miiayino materiali- burun-udlag vo konyuktivadan tamponla gotiiriilmiis materiallardan, respirator
sekretdan, sidikdan va gandan

v
Virusoloji

Miiayina materiallart meymun va insan
boyrayinin ilkin  hiiceyra  kulturasna
inokulyasiya edilir. Virus tadricon ¢oxalir,

sitopatik effekt (niivadxili \
sitoplazmadaxili alavalora malik
coxniivali  gigant  hiiceyralorin  —

simplastlarin  omolo  golmosi) 7-10
giindon sonra miisahido edilir.
Yoluxdurulmus  hiiceyro  kulturasinda
qizilca virusunu IFR vasitosilo do askar
etmak olur.

l '
Ekspress diagnostika Seroloji
l Xostoliyin ~ koskin ~ vo  rekonvalessensiya
PZR dovrlorindo gotiiriilmiis qosa gan zordablarinda
iFR anticisimlorin titrinin dord dofs, yaxud daha ¢ox

artmasi. Sopgilor omolo goldikdon 1-2 hofto
sonra gan zordabinda spesifik IgM anticismlorin
IFA vasitosilo askar edilmasi do diagnozu tesdiq
edir. Yarimkaskin sklerozlasdirici panensefalit
zamani gan zordabinda qizilca virusu sleyhina
spesifik anticisimlorin titri adi
rekonvalessentlorlo miiqayisodo 10-100 dafs ¢ox
olur.

Qeyd. Quzilca tipik Klinik simptomlara malik oldugundan laborator diagnoza ehtiyac galmur.
Lakin bazi hallarda, xiisuson atipik qizilcada mikrobioloji diagnostika aparila bilor.




Quzilcanin mualica va profilaktikasi

» Miialico simptomatikdir. A vitamini xastaliyin daha
yungul gedisini tomin edir va 6lim hallarini azaldr.
Ribavirin qizilca virusuna qarsi In vitro antivirus
tosiro malik olsa da, onun Klinik effekti slbut
edilmomisdir.

Measles
Mumps - = =
Rubella |

Vaccine

* Bir yasinda olan wusaqlara qizilca virusunun
zoiflodilmis  stammlardan  hazirlanmis  diri
monovaksinin, yaxud kombinasiyali (qizilca, parotit
va maxmarak aleyhina) vaksinlorin dori alt1
yeridilmasilo aparilir.

* Xosto 1lo tomasda olmus wusaqglara profilaktik
mogsadla Inkubasiya dovrinin 7-ci giiniindon gec
olmayaraq normal insan immunoglobulini vurulur.
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