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VIRUS HEPATITLORI
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A LWenaTUT BUPYCYHYH rypyayLl cx

Hepatitis A Virus - Picornavirus

Viral Polypeptides

27 nm

RN T-torkibli, sado quruluslu, 27-
32nm diametrli, sferik formali b
viruslardir. T Mg A

'
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AHV elektron mikroskopik qurulusu




Genome Organization of the Hepatitis A Virus (HAV)

7.5 kb ss+ RNA
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virion replication complex
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Reproduksiya sahib hiiceyronin sitoplazmasinda
bas verir, 5-10 saat davam edir.
Reproduksiya hiiceyronin lizisi 1lo naticolonir.




AHV-ila yoluxmus qaraciyar
hiiceyrasi

Primatlarin
miixtolif hiiceyra
kulturalarinda kultivasiya
edilir, lakin tozo
1zolyatlar hiiceyra
kulturasinda  ¢otinliklo
inkisaf edir. ©hamiyyatli
sitopatik effekt torotmir.




DAVAMLILIQ

AHV vyliksok temperatur tosirino
davamlidirlar, 60°C-do 1 saat
quruduldugda 1 aya gadar, -20°C

do illorlo saxlanilir.
Qaynadildiqda 5 doqige oarzinds
parcalanir. 1% -li hipoxloritin

tosirino hossasdir.

Antroponoz xostolikdir.

Infeksiya manbayi xosto
insanlardir.

Yoluxma yolu fekal-oral
mexanizmladir.




Hepatit A virusunun patogenezi

Organizmsa enteral daxil olur.

lIkin reproduksiya bagirsaqglarda
bas verir.

Qapi1 venasi ila gqaraciyara daxil
olaraq orada coxalir.

Sitotoksik T-limfositlarin yoluxmus
hepatositlarla garsiligl tasiri
sonuncularin lizisina sabab olur.

Jnpun3 0Gg-0T NJAQP eAIseqnU|



Klinik tazahiirlori

Horarotin yliksolmaosi (38°C vo daha
¢ox) dispeptik pozgunluglar
(iirokbulanma, qusma va s.) 1lo
koskin baslayir.

Birinci hoftonin sonuna yaxin sariliq
miisahido edilir.

Xostolik 2-3 hofo davam edir vo
sagalma 1lo noticolonir.




IMMUNITET

Response

HAV Infection [] Serum HAV
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Symptoms [ ALT
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Omiirliik immunitet formalasir.




Diagnostika

e Qanin Umumi analizi

* Anticismlarin tayini

* Qaraciyarin ultrasas muayinasi




Mikrobioloji diagnostika

VIRAL HEPATITIS A Diagnostic Features




Miialica

Etiotrop mualica yoxdur, simptomatik mualica aparilir.

Profilaktikg

Qeyri spesifik profilaktika gigiyenik \ _jantess
gaydalara riayat etmakdir. L e

Spesifik passiv profilaktika tcin \SY‘M“L‘_"

epidemioloji gostarislara asasan " T
Immunoglobulin tatbiqg edilir. u ‘a\]

Immunitet 3 aya gadar davam edir. Antibody

Spesifik aktiv profilaktika Gclin
inaktivlesdirilmis, konsentrasiyalas-
dirtlmis kultural vaksin, eleca da
rekombinant vaksin hazirlanmisdir.

s antibody SADAM
e 2
 @F ¢
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B HEPATIT VIRUSU

DNT
torkibli

Hepadneviride fasilasi

Ortohepadnovirus cinsi




LLlenaTuT b BUpyCy jseme

eNeKTPOH MUKPOCKONYHAA

BHV mirokkob quruluslu DNT
torkibli sferik formal1
viruslardir. Diametri 42 nm-dir.
Lipid qisanin sithindo HBs-
antigenlori yerlogmisdir.
Virionun 28nm Olculi  6zok
hissasi  (nukleokapsid)  kub
simmetriyalidir. HBc —antigeni
vardir. Ozok hissonin daxilinda
DNT, oks transkriptaza
foalligina malik DNT-
polimeraza fermenti vo HBe-
antigen yerlosir




LLlenaTtut b BUpyCcynun
qurulusu

JIHK (neno.iHasi ABOMHASI HUTD)

Genom holqovi formali, ikisapli DNT-don ibaratdir, bir sap digerino nisbaton
qisadir, yoni DNT molekulu tam ikisapli deyil. Beloliklo genom DNT L-(maonfi
sap) vo S- zancirdon (miisbat-zancir) ibaratdir. Tam zancir DNT-polimeraza ilo
kovalent birlosmisdir, bu da hiiceyra daxilinde miisbat zanciri bitdv struktura
qadar barpa edir.

DNT-nin manfi zanciri genom funksiyasini yerina Yetirir.




AeuH WUCCAXUUNHUH rypynyLly

Antigen qurulusu

__HBsAg

HBs- antigen - virionun
sothindo  hidrofil  gatinda
yerlosir.  HBS-antigenlorinin
ganda olmasi BHV ilo
yoluxmani gostorir.  HBS
antigeninin 4 antigen fenotipi
vardir (adw, ayw, adr, ayr).
HBc-antigeni - 6zok hissado
yerlosir, ganda sorbost
vaziyyatda olmur.
Hbe-antigen - 0zok
antigenidir, HBc-antigeninin
toromosidir.

HBXx-antigeni - SIS
transformasiyasina  ugramis
hepatositlordo vo ganda askar
edilir.




b wenatut supycynun reproduksiya
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KULTIVASIYA

Toyug embrionu
Oksor hiiceyro kulturalari
Primatlar

DAVAMLILIQ

Yiiksok hossasliga malikdir.

37°C-da 1 saat,

25°C-do qurudulmus halda 1 hofto,

-20°C temperaturda 10 1ldon ¢ox

100°C-do 1doqigo miiddatindo

Avtoklavda 15-20 daqiqado mohv

olurlar.

70%li etil spirti ilo 2-3 daqigada
natrium xlorid 1lo 10 doqiqodes

mohv olurlar.

INFEKSIYA MONBYI

Xostolor vo
virusgozdiricilordir.

Virusla yoluxmus soxslorin
ganinda, agiz suyunda,
sidiyindo, spermada, usaqliq
yolu sekretindo, sinoval
mayedo, serebrospinal
mayedo, ana siidiindo askar
edilir.

YOLUXMA

YOLLARI
Parenteral
manipulyasiyalar

 Cinsi yol

« Transplasentar
(vertikal Otiiriilmo)




PATOGENEZ

Gizli dovr 3-6 aydir. Ilkin replikasiya yeri molum deyil.
yoluxmadan iki hofto sonra hepatositlordo ¢coxalir.

Inteqrativ
Infeksiya
Latent dOVF Kaskin 1% I(L)J:m;nant
Produktiv
i nfe kSiya -persistensi-

Xroniki —— %

aktiv



Hepatit B ila yoluxmus garaciyar
hiiceyrasinda bas vermis struktur
davisiklori
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Relative Concentrations

b BUpPYC WenatTuTMHAA
Ceposiobu mapkepaapuH
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- Yoluxmusg qaraciyar
hiiceyrasinin




LLlenaTtuTt b BUpYCUnUn
profilaktikasi

. ! ' ® 117992,
Ml KOMGHOTEX -~

I

Baxkuuna zenamuma B ?

Qeyri-spesifik  profilaktika  tadbirlari  parenteral
manipulyasiyalar zamani virusun organizma daxil
olmasinin qgarsisini almaq Ugiln donorlarin gan, organ va
toxumalarinin ~ HBs-antigenine  gora  yoxlanmasi,
birdafalik tibbi alatlardan istifads etmak vacibdir.
Spesifik profilaktika rekombinant vaksin ila aparilr.
Tarkibinda HBs-antigen olan vaksin gen muihandisliyi
metodu ile maya gobalaklarinds, yaxud kocurilan
toxuma kulturalarinda alda edilir. Hayatinin ilk
glnlarinda bltin yenidogulmuslara vaksinasiya, sonra
is9 peyvand tagvimina asasan bir va alti aydan sonra
revaksinasiya aparilir.

B hepatiti aleyhina spesifik immunoglobulin  qan
plazmasindan etil spirti ile soyuq fraksiyalasdirma
vasitasilo alds edilir va tarkibinds BHV-na qarsi yuksak
titrlorde anticisimlar vardir. Bu immunoglobulin
xastalarin materiallari ile tomasdan sonra adatan
vaksinla birlikds istifada edilir.

Kisiee

HEPATITIS B
VACCINE
(RECOMBINANT)

ENGERIX-B*

BY

Reonly ~—

LR

-

17ldult Dose

11608824
PATITIS #f VASH

{ COMBINANTI
@ GlaxoSmithKline \.03 E
i

Adult Dose

§ sinosource
atitis

Hepatitis
Human B bulin

B Immunog

\
N
N\

maceutical B



Mualicd

B hepatitinin antivirus miialicosindo | ReUUTEUEArALLS

_ . o : i S .
alfa-interferon totbiq edilir, lakin bu | [FeteHSAa
-Entecavir (Baraclude®)

preparat xostolorin  yalniz  359%-do | |[ETRIETE (Sebivoe)
uzunmiiddatli remissiyant tomin edir.| EBESNAEVIEYY)
Revertazanin Inhibitoru olan
lamivudinin totbigi BHV DNT-nin| RRACEEEEEIEFEIEEETY
Soviyyasini  azaltsa da, miialico
kasildikdon sonra, yaxud rezistentlik
inkisaf etdiyi toqdirdo

virus replikasiyasinin | e
barpa olunmasi ot b
- . = . = A




Hepatit C virusu

FASILA: Flaviviridae
CINS: Hepacivirus

Global Prevalence of Chronic HCV Infection-2001




C wenatuTt BUPYCY: morfologiya

* 50-60nm
Eavelope lipid Envelope " kdravi
Glycoproteins < A% g P * murakkab virion
* RNT genomlu
e ikigath lipoproteid gisa
* E1vaE2 glikoproteinlar

Capsid Protein

l’ ----------- Nucleic Acid

W .y
.

. 5?;.

* 6 genotip (1-6)

* 100-dan artiq subtiplor
Subtiplor horflarlo (genotip
1b,2a va s) gostarilir

« Diinyada genotip 1-4cu daha
COX yayilib

« Genotip 1b daha agir gedisli
infeksiya toradir

. . . Genotiplor bir-birindon 25-

Olkamizda HCV-nin G1, G2, G3a 35%, subtiplor isa 15-25%

genotiplarina rast galinir. forqlonir




XUSUSIYYOTLORI

Hiiceyro kulturasina ¢otinliklo
— adaptasiya olunur.Toyu
S Chimp 1628 emr?onuﬁda oxalmlgl !
D Week 11 postdnfection . ¢ '
AR A A 4T Hemolitik vo
‘ | henaqglitinasiyaedici
xususiyyato malik deyillor.

Efirin determinlorin )
ultrabonovsoy1 stialarin tosirino
va 50C-2 hassasdirlar.




INFEKSIYA MONBOY1
e Xostalor
* Virusgozdiricilor

YOLUXMA YOLLARI

M gan kéglrma zamani

M transplasentar yolla
W cinsi yolla

M basqga bilinmayan yolla
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Nature Reviews | Microbiology




Patogenez vo klinik tozahurlor

Gizli dovr 6-7 hoftodir.

Virusun hepatositlordo ¢goxalmasi

qaraciyor funksiyasini pozur. 3-cli genotiplo toradilon
Klinik gedisino goro yiingiil xastolik 0z-0zilino sagala bilar.
gedishdir. 4-cl genotiplo toradilon
20-30% hallarda sariliq tozahiir xostolik koskin formadan

edir. xronikilosmoyo meyillidir.
Xostolarin 70-90%-do xroniki

hepatit inkisaf edir.

Xroniki hepatit:
» Xroniki aktiv hepatit Immunitet

* Sirroz Oyranilmomisdir.
« Hepatosellular karsinoma




Qaraciyarin sirrozu

Hepato-
selldlyar
karsinoma

sirroz
Hepatit C virusunun

patologwasn

Xroniki hepatit

Normal garaciyar



Mikrobioloji diagnostika

Seroloji miiayina:

IFA - virus spesifik anticisimlorin
toyin edilmasi.

Ozok, qgisa, NS3, NS4 proteinlorino
qars1 anticisimlar az titrlords olur.
CHV-na qarsi anticisimlor
xostolorin ~ togribon  50-70%-do
Klinik oalamatlarle eyni vaxta, galan
hallarda iso 3-6 hofto sonra askar
edilir vo illorle saxlanilir.

Real taym ZPR - virus RNT-nin
askar edilmosi.

Hepatit C xastaliyinin tasbit
edilma yollar1 vo slamatlori:

Hepatit C xostaliyini miixtolif

testlor vasitasilo askarlayirlar:
1) Anticisim testlori (anti-HCV)

2) ALT vo AST (qaraciyar
fermenlori) testi

3) HCV RNT (Real time PCR)
testi

4) Fermentin Immun Say Sistemi
(FISYS) testi




C BupycC wenatuTMHAA
Ceposiobu MapKepaapuH AMHaMMUKaACbI

Smpoms o ——

Titer

ALT

Months Years
Time after Exposure



MUALICD

C hepatitin muasir
mialicosinds alfa-
interferon va ribavirin
kombinasiyasi totbiq edilir.
Bu miialico xastalorin

toqribon

50%-do effektli dir.

1ci genotipls toradilmis C et (i
hepatitinda \J i C&DSUl .. mzmm
zaif effekto malikdir. i th-)?,wginzoﬂ . @
2ci genotipls toradilmis C s WmmM o~
hepatiti iso miialicoyo o
nisbaton asanligla tabe olur. | e ¥ @ 4 | .




D HEPATIT —=VIRUSU
(DHV)

e[1k dofo 1977 ilindo
Rizzetto hepatit B
infeksiyasi olan xastonin
serumunda yeni antigen
1zolo etmis, delta antigeni
ad1 1lo toqdim etmisdir.
*BHV-nin satelitidir.
*Daha sonra ayr1 bir virus
oldugu gostarilorok->
Hepatit D virusu-HDV

Geographic Distribution of HDV Infection




[l WwenaTtut BUPYCYHYH rypyayuly

HDAg

(deabTa-aHTHIEH)

coaep Kalasi
000J/104KAa

35-40 nm diametrlidir

Kiiro formasindadir

RNT-yo malkdir

otrafinda delta antigeni var

Xaricdo HBsAg-don amals golon ortiik vardir




D HEPATIT VIRUSU

Manfi toksapli RNT —ya
malikdir. On kigik
genoma malikdir
(1700nc), yalmz delta-
antigenin sintezini
kodlasdirr.
Delta-antigen virus
genomunu sintezini
stimullasdiran miixtalif
uzunluqgda iki zilaldan
ibaratdir.

3 genotipi vardir.




XUSUSIYYOTLOR

CumnTombl renatuta [

CHUX¥EeHWne annetuTta

nuxopagka

6onb B npasom
noapebepbe

i N2
A
¢ & B
) \ nopaxeHue
TOWHOTa M
O e Gl neuenn

Infeksiya manbayi
virusgozdiricilordir.
Yoluxma BHV-da
oldugu kimidir.
Gizli dovri 2-12
hoftodir.

Koinfeksiya - BHV vo DHV
eyni vaxtda yoluxma
Superinfeksiya — xroniki BHV
xastolorin DHV —19 voluxmasi

DIAQNOSTIKA:

IFA - qan zordabinda delta-antigen vo
ona qars1 anticisimlarin toyin edilmasi.
ZPR — virus RNT-nin toyini

Mialica vo profilaktika BHV-ds oldugu kimidir.




HEPATIT E - VIRUSU

Fasila: Calicivirdae
Cins: Hepasivirus




HEPATIT E - VIRUSU

Elektron mikroskopunda




MNopaxennas nevent

YOLUXMA YOLLAR:
o Cirklr ollor

* Yuvulmamig meyvalor
* Su




XUSUSIYYOTLOR

Infeksiya manbayi xasto
insanlardir, bazi
heyvanlardandan
gomiricilordon, pisiklordon,
donuzlardan da yoluxma
mUmkainddr.

Yoluxma alimentar yolla
(xiisusan su) bas verir.
Gizli dovr 2-6 hoftadir.

A hepatito banzayir, eyni

mexanizmlo xoastalik toradir.

Davamli immunitet yaradir.
Miialica vo profilaktika A
hepatitdo oldugu kimidir.

Hepatitls & Virus Inrection

Typical Serologic Course

Symptoms

R
-—-’—

— IgG anti-ITEV

\JaM anti-HEV



MIKROBIOLOJI
DIAQNOSTIKA

DIAQNOSTIKA
Seroloji testlor:
 Qan zordabinda anti-HEV igM
[FA vasitasilo toyin edilmosi

Qanda RNA-HEV ZPR-I5 tayin E hepatitinin diagnostik markerlori

edilmasi Marker Kliniki shamiyyati

igM anti-HEV Kaskin infeksiyani
gostorir
igG anti-HEV Kecirilmis

infeksiyani gostorir




Hepetit G-virusu

Fosilo:  Flaviridae
Cins: Hepacivirus

G hepatiti az Oyronilmis

Yoluxma: xastolikdir.

* Qanla Xroniki xastalikdir.

« Cinsi yolla 60-70% hallarda sagalma ilo
HCV, HBV va 11V pozitiv noticolonir.

insanlarda daha cox askar [mmunitet formalasir.

edilir. Sirroz vo qaraciyor xor¢ongi

omolo gotirmir.




VIRUS HEPATITLORININ
DIAQNOSTIK MARKERLORI
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MHCcaHbIH UMMYH ¢atismazliq
BUPYCY

UcTopusa
eTPOBUPYCONIOrMU
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IV virusu

e IIV — human immunodeficiency
syndrome — AIDS.

» Sferik formali, kub tip

* simmetriyali miirokkob virusdur;

« Diametri -100nm-dir.

e Birusun iki tipi melumdur: IIV1 va I1V2;

 Xarici fosfolipid qisanin antigenlori:

IIV1 — gp 120, gp.41 (Virusun sathi gp 120 ziilalinda 5
doyiskon saho vardir). Gpl160, gp24.

[IV2 — gp 105, gp.36. Gp140, gp36.
Env-geninin miixtalifliyino gore 3 qrupa bolintr: M, N, O.
M qrupu IIV1 10 subtips (A-J), IIV2 iso 5 (A-E) subtipa bolindr.
« Limfotrop virusdur.
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[IV-1 genomu iki identik misbat
sapli xatti RNT-dan (9200n.a.)
ibaratdir. Genom IiV-1 genomu

dord struktur gena malikdir:

Pro-proteaza zulallarini
kodlasdirir

Gag-06zak zulallarini
kodlasdirir

Pol-transkriptazni
kodlasdirir
%

Env - gpl60
glikoproteinini
knr‘lla§d$‘|r




[TV virusunun reproduksiyasi




DAVAMLILIQ

Otraf miihit amillorino hossasdir

Virus agiz suyu va torin tosirindon aktivliyini itirir.
Dondurulmus zordabda -10il, spermada 1-2ay qalir.
Qurumus ganda hoaftolorlo qalir.

Donor ganinda 1llorle saxlanilir.

10 doqigo muddatindo 1naktivlosir:

50%-Ii spirt

0,5% lizol

0,5% formalin

0,3% hidrogen peroksid.

56°C-do 10 daqigo, 100°C-ds ani olaraq moahv olur.




INFEKSIYA MONBOYI:

e Xostolor
* Virusgozdiricilor
YOLUXMAYOLLARI:
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[IV-in CD4 hiiceyralorina
birlasmasi

tobii Killerlor

4 roseptorunun B
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B - yaddas limfositlori ] el
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TNYC: asas alamatlori

Neurological
- Encephalitis
- Meningitis
Eyes
- Retinitis
Lungs ?
- Pneumocystis §
pheumonia g

- Tuberculosis
(multiple organs)
- Tumors

Skin
- Tumors

Gastrointestins
- Esophagitis

- Chronic diarrhe
- Tumors



Kliniki toazahurlari

* Opportunistik infeksiyalar-on c¢ox rast golinon
tozahtirlorindondir.

* Bad xassali sislor - Limfomalar, Kapos sarkomasi
(damar sislordir, dorido, selikli qisalarda limfa
diiyiinlorinds, daxili organlarda miisahido edilir.),
servikal kanser, anogenital kanser, Berkitt limfomasi.

* Nevroloji sindromlar - 90% ds rast golinir. Ensafelit,
aseptik  meningit, mielopatiya vo  periferik
nevropatiya Kimi tozahiir edir. Yaddas vo diqqot
pozgunlugu,apatiya, psixoemosional pozgunlugqlar.



Mikrobioloji diagnostika

Virusoloji  Usul - ganda,limfositlordo  toradicinin  askar
edilmasi.Virus yiku ils xastaliyin simptomlar1 diiz miitonasibdir.

Seroloji tsul = Anticisimlorin askar
edilmosi.IFA,immunobloting.Osason p24,gp160 ziilallarina qarsi
anticisimlor tioyin edilir.

Molekulya-genetik Usullar — RNT-nin amplikasiyasina asaslanan
real taym ZPR testindon istifado edilir.




LABORATOR DIAQNOSTIKA
USULLARI

Immunosupressiya
nin saviyyasinin
toyini

[IV-2 qars1 Virusun vo onun
anticisimlorin fragmentlorinin
toyini askar edilmosi
IFA ZPR
N \
Immunoblot Virus yukundn

(vesterblot)

\ Ekspress-test

toyini

Limfositlorin
CD4, CD4/CD8
soviyyasinin toyini




11V anticisimlorinin toyini

| etap: IFA
Anticisimlorin

miqdari toyini (1ki

dofo miisbat IFA) o
Il etap: -

[IV-in ayri-ayri
ziilallarma garsi
anticisimlorin
toyini.

Immunoblot

A\/Iﬁsbet

«=» - HeT nosnoc

«+» -gpd1 + gp120/160
unu p24 + gp120/160
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