Togaviridae

Virion ozellikleri

Arthropod kaynakli alphavirus ve rubella virus (6zel bir insan
patojeni) olmak lizere 2 genustan olusur.

Virionlar; spherical, homojen gériiniimde 70 nm ¢apinda ve 40 nm.

capindaki ikosahedral niikleokapsiti cevreleyen ince glikoprotein
spike’larla kapli bir zara sahiptir.

Genom,; linear tek molekiil, pozitif polariteli, tek iplikgikli RNA'dr.
Boyutu 9.7-11.8 kb."dir. Genomik RNA’nin 5’ ucu Cap’li, 3’ ucu ise
poliadenillenmistir.

Genomik RNA enfeksiyézdiir.

Genomun 5’ ucunun 2/3’ yapisal olmayan proteinleri, 3’ 1/3’i ise
yapisal proteinleri kodlar.

Virionlar, 2 veya 3 zar proteini (E1, E2 ve E3) ve 1 niikleokapsit
proteini (C) tasir.

Replikasyon stoplazmada olusur ve olgunlasma, plazma zarindan
tomurcuklanmayla gerceklesir.
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Viral Yapi
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Virus replikasyonu

VirUse ait E glikoproteinin hiicre reseptorlerine
tutunmasi sonrasinda hiicre icine clathrin aracili
endositoz toluyla giris

Huicre endozomal membraniyla birlikte virus viral
zarin fuzyonu neticesinde RNA genomu sitoplazma
icine birakilir

ssRNA(+) polyproteinlere translanse edilir sonrasinda
RNA sentezi ve transkripsiyon asamalarinda
kullanilacak yapisal olmayan proteinlere kesim islemi
gerceklegtirilir.

Replikasyon agamasi sitoplazma igindeki viral
fabrikalar adi verilen endozomlarin yiizeyinde
bulunan sinirlialan iginde gergeklesir. ssRNA(+) dan
dsRNA sentezi gergeklesir.

dsRNA ‘dan genomdan mRNAs/ssRNA(+) genomlar
birlikte replike ve transkripte edilir.

Viral yapi igine girecek ssRNA(+) sentezi sonrasinda
virusun yapisal proteinleri sentezi gergeklestirilir.

Kapsit olusumu sitoplazma iginde gergeklesir.

Virus hiicre zarinda zarf alarak tomucuklanmaile
sagilir
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Togavirus enfekisyonlari

Virus Arthropod Konakgt Eveil Hayvan | Hastahk Cografik Dagilmn
Vekir

Dogu at ensefalit | Sivrisinekler Atlar (hnsaniar) Encephalitis Amerika

VIrusi

Banr at ensefalit | Sivrisinekler Atlar (Trsaniar) Encephalitis Amerika

Virusi

Highlands Jvirus | Sivrisinekler Atlar Encephalitis Amerika

Venezuella at Stvrisinekler Atlar (Trsaniar) Ategli hastalik, Amerika

ensefalit virusu Encephalitis

Getah virus Sivrisinekler Atlar Ategli hastalik Gineydogu Asya

Alphavirus enfeksiyonlari
Patogenez

Virus, bir sivrisinek vektor isirig1 yoluyla viicuda girdikten sonra dendritik hiicreler de dahil
olmak lizere giris yeri yakinindaki hiicrelerde replike olur. Daha sonra virus, enfekte
dendritik hiicreler vasitasiyla bolgesel lenf nodillerine tasinir. Burada olusan birincil
viremi, virusun 6zel ekstra néronal dokulari isgal etmesini saglar. Burada virus daha fazla
ve daha yliksek titrede ¢ogalarak sekunder viremi olusturur. Immun hiicreler, 6zellikle
dendritik hiicrelerde meydana gelen virus replikasyonu, dogustan gelen koruyucu konakg!
yanitinin baskilanmasiyla sonuglanir. Vireminin blyukligi ve stiresi dnemlidir. Clnki
yuksek titrede viremi, bu viremik hayvanlarla beslenen sinek vektorin enfeksiyonunu da
kolaylastirir. Ayni zamanda virusun MSS’ne erisebilmesi icin de ylksek titre gereklidir.
MSS’nde Ozellikle néronlar etkilenir. Ancak baska hiicreler de enfekte edilir. Tamami
olmasa da alphaviruslar nérotropiktir. Fakat néroinvazivlik bazi suslarin belirgin bir
ozelligidir. Alphaviruslar neuron hiicre kiltarlerini kolayca enfekte ederler. Eger MSS’ne
direkt enjekte edilirse norolojik enfeksiyon ve hasara neden olurlar. Dogal yolla olusan
alphavirus enfeksiyonlarinda meydana gelen encephalitisler, virusun hematojen
yayilmasinin bir sonucudur ve virusun MSS’ne miteakip girisleri birkag yolla olur.

1- MSS’ndeki capillar endotelleri araciligiyla virusun pasif diflizyonu

2- Vaskiler endotel hiicrelerinde virusun replikasyonu ve yeni nesil virionlarin MSS
parankimi igcinde yayilmasi

3- Serebrosipinal sivinin virus invazyonuyla choroid pleksus ve ependyma’nin enfeksiyonu
4- MSS parankimine gog¢ eden lenfosit ve monositlerle virusun tagsinmasi
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Arbovirus Transmission Cycle
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Worldwide Distribution of Major Arboviral Encephalitides

WN

EEE: Eastern equine encephalitis SLE: St. Louis encephalitis

JE: Japanese encephalitis TBE: Tick-borne encephalitis

LAC: LaCrosse encephalitis WEE: Western equine encephalitis cbhC
MVE: Murray Valley encephalitis WN: West Nile encephalitis e
POW: Powassan encephalitis VEE: Venezuelan equine encephalitis
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Eastern encephalomyelitis (Equine
Encephalomyelitis) (EEE)

* Togaviridae —Alphavirus- Eastern equine
encephalomyelitis virus (EEEV)

* Culex and Culicoides (Culiseta melanura ,
Aedes silicitans, Aedes vexans )

o Otiicii ve bataklik kuslari

EEE Bulasma Dongilisui
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Cografi yayilim

 Amerika kitasinin
dogusunda

* Vaka bildirimleri;
— ABD, Kanada

Klinik Belirtiler

insanlarda

Ates,basagrisi, boyun
tulumasi, uyku hali
Titreme ve paralizler
Karin agrisi, kusma ve
ishal

Cocuklardaytiiz ve goz
cevresinde 6dem
Bebeklerde klinik
belirtisiz MSS yangisi
Yiksek mortalite orani
MSS belirtisi gostererek
iyilesenlerde kalici beyin
hasari

Sinir sistemi belirtisi
gostermeyenlerde 1-2
hafta icinde iyilesme

o Atlarda

o Ates, Anoreksi,

Durgunluk, Uyku hali

e MSS yangisi
 Yiiksek mortalite

- lyilesenlerde kalict
beyin hasar1
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endemic trans-
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mission cycles

Western encephalomyelitis (WEE)

* Togaviridae- Alphavirus- Western equine
encephalomyelitis virus (WEEV)

* WEE comlex (Sindbis, Forth Morgan, Aura,
Buggy, Creek ve Highland J virus)

* Culex tarsalis , Aedes melannimon, Aedes
dorsalis ve Aedes campestris

mission (cycles)

EEEV
(North Amercia)

o

Cul|seta

\ melanura

N

VEEV former
subtypes ID-IF, 1I-VI

’ Culex Culex

\ tarsalis Spp.
/ Selection through
i' E2 T213R mutation

in VEEV ID & IE
Ochlerotatus

melanimon

VEEV subtypes

EEEV ) WEEV
(South America)

Culiseta \

melanura /

Promiscuous feeding
Mosquitoes: Culex,

Ochlerotatus, Aedes,
Coqwllettldla spp., etc.

‘!m

IAB/IC

Psorophora
Ochlerotatus
taemorhynchus

RKB
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Cografi yayilim

 Amerika kitasinin
batisinda

* Vaka bildirimleri;

— Kanada, ABD,Meksika
ve Kiiba , Ekvador,
Brezilya, Uruguay ve

Arjantin e i
15
Klinik Belirtiler
* insala rda e Atlarda
— Eriskinlerde e Ates, durgunluk ve
genellikle belirtisiz depresyon
— Ates, basagrisi, * Diisiik mortalite
kusma, istahsizlik
— Eriskinlerde tam
iyillesme
— 1 yas alti cocuklarda
oluimler ve iyilesenl
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Venezuelan equine encephalomyelitis

(VEE)

Togaviridae- Alphavirus- Venezuelan equine

encephalomyelitis virus (WEEV)

* VEE comlex (1-VI)

— I(VEEV) bes antijenik varyant (1AB, IC,ID, IE, IF)

* Epizootik (1AB, IC)
* Enzootik (ID, IE)

* Culex aikenii

17
EEEV EEEV WEEV VEEV former
(North Amercia) (South America) subtypes ID-IF, 1I-VI
PR
28 [N 4 >
£2 \
o 2 Culiseta Culiseta Culex CU|9X
€ S melanura melanura tarsalis Spp.-
[CI7) ’
o E
\ / Selection through
E2 T213R mutation
&- in VEEV ID & IE
Promiscuous feeding
Mosquitoes: Culex, W
) Ochlerotatus, Aedes
3 ' ' VEEV subtypes
9 o
% S Coqwllettldla spp., etc. Ochlerotatus IAB/IC
=2 melanimon
o= ;K
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£ 0o
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o € taemorhynchus
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Cografi yavihm

* VEEV 1AB-C;glney ve
orta Amerikg

1925-38, 1941-3, 1949, 1959,1968-9,1973 subtype IAB
1962-4, 1992-3, 1995 subtype IC

subtype IE
1969-1972
subtype |AB

1952,1967-68 subtype IAB
1925-1946, 1950, 1958, 1969,

1973 subtype IAB

1942-1946
subtype IAB

19
Teshis
 Virus izolazyonu
Nukleik asit idenfikasyonu (RT-PCR)
Hastalik esnasinda IgM ELISA
20
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Mducadele

* Sivrisinek mlicadelesi
* Asilama
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