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® Arthropod-borne viruslar
— Insan saghg
— Hayvan sagligi

® 1942 yilinda 1lk olarak ensefalitis ile karaterize bir grup
virus

® Arborvirus : “arbor” latince de aga¢ anlami




® “The International Catalog of Arboviruses Including
Certain Viruses of Vertebrates”
— 545 virus
— Vektort belli
— Vektori belli olmayan
— Insanlar igin patojen 134 virus
He
Ha




® Arboviral enfeksiyonlarin goriildiigi cografik alanlardaki
artis;
— Enfekte omurgali konak¢inin

* Duyarl vektoriin oldugu alanlara gitmesi/gotiriilmesi
— Enfekte vektoriin, duyarli omurgali canlilarin oldugu alanlara
* Riizgar vasitasiyla




® Arboviral enfeksiyonlarda ® Rezervuarlarin etkisi:

iklimin etkisi: — Rezervuarlarda :
— Vektor davraniglari ve vektor * Viremi
aktiviteleri * Hastalik ya sekillenmez
— Yagis miktari ve sicaklik yada hafif seyirli
* Vektdr miktarlarini ® Bazi flaviviruslar icin

* Hayatta kalmalarini kuslar,




ndirilmasi

® Arboviruslar ¢esitli 6zelliklerine gore:
— Serolojik testlere gore
— Klinik olarak yapmis olduklari hastalik tablolarina gore
— Bulasmada rol olan vektorlerine gore
— Tasimis olduklari niikleik asitlere gore
— Taksonomik olarak virus ailelerine gore




m Siniflandirilmasi

® Serolojik testlere gore simiflandirma, 1957 yilinda Casals
ve ark. tarafindan yapilmis (sadece hayvanlarda hastalik
yapan viruslar harig)

® Hiperimmun serumlarla HI testlerinde vermis olduklari
reaksiyonlara gore;
— QGrup A Arboviruslar: Togaviridae ailesindeki viral etkenler
— QGrup B Arboviruslar: Flaviviridae ailesindeki viral etkenler

— Grup C Arboviruslar: HI testinde ¢apraz reaksiyon veren
Bunyaviridae ailesindeki bazi viruslar

— Gruplandirilamayan Arboviruslar: HI testinde ¢apraz reaksiyon
vermeyen Bunyaviridae ailesindeki viruslar




ndirilmasi

® Klinik olarak yapmis olduklar1 hastaliklara gore:

— Akut merkezi sinir sistemi hastaliklari, meningitis, koma, fel¢ ve
oliimle seyreden ensefalitisler

— Ekzantemli veya ekzantemsiz siirh ates, merkezi sinir sistemi
tutulumu veya kanamalar ile siddetlenen olgular

— Kanamali ates tablosu, i¢ veya dis kanamalar seklinde olabilir, Vaka-
olim oran1 yuksektir
Poliartrit I




Ixodid

® Bulasmada rol alan
- vektorlere gore:

— Mosquito-borne arboviruslar:
* West Nile Virus
* Japanese encephalitis virus
* Bovine ephemeral fever virus
* Eastern Equine Encephalitis
Virus..
— Tick-borne arboviruslar:
* CCHFV
* TBEV
* Louping ill virus....

— Fly-borne arboviruslar:

e

Phlebotomus papatasi Ornithodoros


http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/d/dc/Mosquito_2007-2.jpg

Sugar-

Y
® Tasimis olduklari ackhons
nukleik asitlere gore:

— RNA
— DNA | Bases
* Asfarviridae ailesinde ,

* Asfivirus cinsinde
* Africa Swine Fever




Table 1.1. Arboviruslarnn fivesi aolduklan viras aillelenne gére taksonomik stmflandimlmasa{23 29 400

Lale Cins Vioras

Asfarmaridas Agfvirns Afncan swine fever virus
Bumvaviridas Nairovirus Crmean-Congo hemorrhagic fever vimus
Mamobi sheep dizease vomas
Orrhoburnmpavins Akabane voas
Bunyvamwera v1irs
Calhforma vius grubua
Phlebovirus Buft valley vums
Sandfly fever vims
Flaviviridae Flavivirus Drengue virus
Japanese encephalifiz virus
Ky sanur forest disease viras
Louping 11l s
hduarray valley encephalitis viras
Chmsk hemorrhagic fever vauas
Powassan wvirus
S5t Lows encephalitis vimas
Tick-borne encephalifis virus
West Mile wirus
Yellow fever voms
Wesselsbom disease vitus
Orthomyxoviridas Thogotovirus Thogoto vims
Reoviridae Orbivirus Afnican horse sickness viras
Bluetongue vouas

Epizoctc hbemorthagic disease virus

Seadornavirus Banna wimuas

Colrivirus Colorado tick fever virus
Rhabdoviridas Ephemercvirus Bovine ephemeral faver vimus

Fesiculovirus Wesicular stomatitis vimus
Togaviridas Alphaviras Chikunsunya virus

Eastern equine encephalifis virus
Western equne encephalitis virus
Veneruelan eguine encephalitis viras

Smdbi= virus




Enfeksiyonlarin

® Vektorun tanimi

® Vektorun beslenmesi ve arboviral etkenlerin
bulasmasindaki rolu

® Vektor cesitleri:
— Biyolojik vektor
(WHO-Study Group on Arthoropod —Borne Viruses)




® Sivrisineklerin yasam sikluslari: M

— Suda gecen donemler : -
* Yumurta _. ,ﬁh"

* Larva(Suda bulunan organizmalar)

— Su disinda gegen donemler: adult eqg




® Kenelerin yasam sikluslari:

— Yumurta
— Larva(6 bacakl)
— Nimf(8 bacakli)
~ Eriskin o et s o
® Konakgi sayisina gore: % * =
Vektor ol ]

erkek ken B i i

2_—1%




]I Siklus

® Biyolojik vektorlerde gelisme formlar::
— Propagative form (Arboviruslar i¢in dnemli)
— Cyclopropagative form
— Cyclodevelopmental form
® Vektor, virusu omurgali konak¢idan alir almaz
bulastirma kabiliyetinde degildir
- Vi




o o e R W O W W e

s

B o - s Em o s w

=
=
=
>
©
o
b
=
=
S
>
N
>
)
-]
=<
-
© puy
©
N
-
© puy
o
=
N
=<
£




L TRANSMISSION (TEMALE TO PROGENY - MALE & FEMALE

® Vertikal Bulasma: Virusun A
yumurtaya bulagmasi &3

— Transovarial Bulasma : California

TRANSOVARIAL Msom
1 Yirus in e irus on ace]
virus grubu (Ficcs b g (Viris om egx surfac)
— Transovum Bulasma : Flaviviruslar HORIZONTAL TRANSMISSION (FEMALE TO FEMALE)
* Ovipozisyon sirasinda Female A Female B

Extrinsic incubation
period

HORIZONTAL TRANSMISSION (VENEREAL MALE TO FEMALE)

[©)
Male (vertically inly



® Transstadial Bulasma:

— Vektortin gelisim safthalari
— Enfekte omurgali

— Diger gelisim sathasininda
enfekte olmasi

Larva Nymph Adult female Adult male
UNINFECTED

v ¥ ¥

E] Larva Nymph Adult female Adult male

Eggs



. ® Vektor
e Coou keiBnmpE ® Omurgali Konakgc1
siklusu 2 yildan uzun ,
® Virus

® Kisin virusu tasiyip daha
sonra bulastirabilme 5
e CCHFV-H.marginatum Vektor Kompetans:

— 700 giine kadar tagima ® EI periyodu ve bulastirma




® Vektorde virus iremesinin

engellenmesi-Bariyerler 000 Q]

® Vektor kompetans ¢ O| o o°0

® En Onemlisi sindirim sistemi QO OO 3
bariyer1 i g mmf.um|u|luqlmngu‘1;m}uu :

o |0 |C |0 |

b

Resepto

® Hiicreye B = INFECTION BARRIER

C = DISSEMINATION BARRIER
D = LEAKY

MIDGUT SALIVARY GLAND OVARY

1 = Hemocoel 1 = Salivary duct 1 = Follicle

2 = Basement membrane 2 = Secretory surface 2 = Secretory surface

3 = Midgut epithelium 3 = Secretory cell 3 = Follicular epithelium
4 = Brush border 4 = Basement membrane 4 = Ovarian sheath

5 = Gut lumen 5 = Hemocoel 5 = Hemocoel



Destekli Bulasma
ted " Transmission-SAT)

® SAT: Tukuruklerinde bulunan molekullerle bulasmanin

arttiriimasi

® Daha c¢ok keneler, deride meydana gelen degisiklikler

Direkt Kanit: Thogoto virus

Enfekte kenelerin tiikuiriik bezleri
cksratlari(SGE), R.appendiculatus

Enfekte olmayan kobaylar
—  SGE+virus
— Direkt virus
— Enfekte a¢ kene

Enfekte olmayan nimfler
10 kat daha fazla enfekte nimf

Dolayli Kanit: Thogoto virus

Enfekte ve enfekte olmayan kene,
enfekte olmayan kobaydan kan
emme

Enfekte olmayan kene-yliksek
viremik hamsterdan kan emme

Direkt kanit: TBEV

Dolayl kanit: CCHFV,WNYV,
Luoping ill virus



Omurgali Memelilerin
Bazi Onemli
A




ae Ailesine Bagh
al Enfeksiyonlar

Asfarviridae ailesi ® Suidae ailesindeki domuzlar
— Asfivirus cinsi ® Subklinik enf- Yiiksek oliim

* Africa swine fever virusu(ASFV) ® ASFV -

'_A\frl ka — Zarh

(Ispanya, Portekiz) — DNA

Kiiba * Tek segmentli
- _ : °* Lineer yapida

Dominik Cumhuriyeti . Cift sarmal

Azerbaycan

Rusya,Ermenistan




over Virus

® Vektor: Keneler ® FEvcil form :
— Ornithodoros spp. — Asil hastalik belirtileri
® Sylvatic form : Afrika — Kene kaynakli bulagsma

® Kene-Yabani domuz — Temas yolu ile bulagsma

® Yabanmi domuzlar
asemptomatik

Parsistent infection of ticks Tick to-tick-transmission
» trans-stadial

N
TRl ~ KN
{ == )Jﬂ\ m
ST .,

Domuz-
sinirh

Adult mrthogs
=no wiremia
= wirus in various
lymphoid tissues

Juvenile warthogs
« significant viremia




® ASF: Akut formu, siddethi ® Solunum gii¢ligi
Oltiim oran1 ve hemorajik ® Kusma
ha%stahk tablosu ® Nasal ve konjunktival akinti
® Virulent suslarda %100°e ® Kulak ve burunda kizariklik
yakin

veya slyanoz

® Inkubasyon periyodu 5-15 giin 4 Aniis ve burunda kanamalar

® 40-42°C ates ® Gebelerde abort
Atesi taki

— Istahsizl




over Virus

® Akut vakalarda lezyonlar:  ® Akciger ve kolon 6demli

— Lenfoid dokular ® Dalak on fraj 1l

~ Vadioi e ® Kronik hastalik tablosunda:
® Yaygin kanama alanlari "~ Deri iilseri
® Petesi alanlan — Pneumoni

— Seroz ylizeyler — Perikarditis

— Le
_Ep




ever Virus

® Virulenste, makrofajlardaki ~ ® Hayatta kalan domuzlar:

sitopatoloji onemli — Saglikli gériinebilir veya
kronik enfeksiyon

® Viral genin kodladig1

protein VaSIt331yla: ® Her iki durumda perSiStC
— IL,TNF,interferonlarin enfeksiyon
sekresyonunda azalma ® Asemptomatik persistelik




ae;Allesine Bagh
I"Enfeksiyonlar

400 civarinda virus ® 80-120 nm biiyiikliigiinde

Hantavirus cinsi ® RNA : negatif polariteli, ii¢ segmentli,
— Rodoviral enfeksiyonlar tek sarmal

Tospovirus cinsi ® Yapisal li¢ biiytlik protein (Gn,Gc ve N)
— Bitkiler de enfeksiyon ® (Cift katman zar

Phlebovirus cinsi — Golgi cisimciginden koken alan
— Rift Valley fever virus (RVFV) ® Phlebovirus ve Tospoviruslar :

Nairovirus cinsi — Ambiense dzelligi
— Nairobi sheep disease virus(NSDV) — Negatif polariteli fakat S segmentinin belirli
— Crimean-Congo hemorrhagic fever virus bir boliimiinde pozitif polariteli gibi

(CCHEV) davranig

Orthobunyavirus cinsi
— Akabane virus
— California ensefalitis grup viruslar




® Akabane virus ve RVFV : ® CCHFV ve RVFV:

— Culicoides spp. — Enfekte hayvanlarin kesimi,
— Sivrisinekler — Nekropsisi
® CCHFV ve NSDV : — Imhas: sirasinda organ ve

kanlari ile insanlara

® RVFV, mezbaha ve lab
calisanlarina hava yolu ile

® CCHFV, insandan insana
bulasma (Nozokomiyal B.

— Keneler




ENZOOTIC CYCLE EPIZOOTIC-EPIDEMIC CYCLE

® RVFV : iklim ve yagis etkisi Z0OTIC CY( i
® Enzootik bulagma : Normal yagis 3 =

— Vektor- yabani hayat

— Nakamua kaya rati

*  Viremi mevcut
* Klinik belirti yok

Massive emergence of transovarially
/<imjm spp. mosquitoes
RSSSC SN RS . B Human EPIDEMIC
W Infection of secondary vectors
{Le., Cutex or Anopheles spp.)

/ Percutaneous oF Serosol EXposUres:
slaughtering animals or

handling aborted fetal tssues

EPIZOOTIC
Abortlon storms, ~30% newborn mortality,
10-30% adult {sheep, cattie) mortality



sine Bagh

o
iyonlar
® Akabane virus: ® CCHFV:
— Asya — Dogu Avrupa
— Afrika — Afrika
— Avusturalya — Asya
® NSDV : ® RVFV:
— Dogu Afrika — Afrika
— Hindistan — 2000 yi1linda Suudi Arabistan




CCHFV

A\ ".. .
Q :
i : )
|
[ Country with low risk {presence of vector)
I Country at risk (seralogical evidence + vector)
[ 5to 43 cases per year

[ 50 to 200 cases per year




Enfeksiyonu

® Akabane virus enfeksiyonu: @ Konjenital hasar :

— Sigir, koyun ve kegi — Gebeligin dénemi ile

® Gebe hayvanlarda: — Sigirlarda:
— Fetusta malformasyonlar * 90. gilin civarinda en duyarlt
— Annede Sadece atlk baska ° 34, aYIarda hidranensefali (HE)
bozukluk yok * 5. ayda arthrogriposis (AG)
® Gebe olmayan hayvanlarda — Koyunlarda:
. * 28-56 giinler arasinda en duyarh
asemptomatik o

Viremi 3-6 giin arasinda


http://www.percepp.demon.co.uk/sounds/sheep.jpg

® HE’l buzagilarda :

— Nonsupuratif ensefalitis

— Ensefalomiyelitis

— Zar seklinde beyin dokusu
— Sivi1 i1le dolu beyin dokusu

— Kafatas1 kemiklerinde sekil
bozukluklari

® AG’l1 buzagilarda:
— Kas dokular atrofik
— Eklemlerde sislik

— Boyunda tortikollis
— Ekleml

s Enfeksiyonu

® Gebeler genelde yavru
atar veya AH sendromlu
buzagi dogumlari

‘ G, ¢ afne RS
"._-,1 2 b Mo i
; a e o
f 8 - o e b P
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http://www.cfsph.iastate.edu/DiseaseInfo/ImageDB/AKA/AKA_004.jpg
http://www.cfsph.iastate.edu/DiseaseInfo/ImageDB/AKA/AKA_007.jpg

feksiyonlari

® RVFV: ® Hayvanlar da:
— Koyun, kegi ve sigir — Inkubasyon siiresi 3 giinden az
— Insanlar — Ates, istahsizlik, mukopurulent
— Ender olarak, geng deve, burun akintisi, kanli i1shal
kopek ve kedi — Gebelerde %90 atik
® Ensefalitis, kanamali ates ve “Atik firtmas:”

abortlarl —  Oliim orant:




® [nsanlar da:
— Inkubasyon siiresi 2-6 giin
— Asemptomatik form
— Kas agrilari, ishal, kusma,

hepatitis, bobrek yetmezligi,

siddetli
deri alt1

{A) Infection and host response

Viremia: RT-PCR + lgG +
i — i EN EN BN BN BN BN BN BN BN BN BN BN BN B -
= f— Ight + —
_§ 1004 patm oo — — —— — — — e lep 2
107 S e em—-— G T
E 105 :-! .—,"".' Ig a0 -g
E 105 ¥ Mon-fatal /"F:T""--. ap ®
104 -~ R
E 107 s ~ 20 B
g 10° ! H""\ 10 3
E X
101 ! IgM
; } —os i _— —_— ~, — E
0 10 15 20730 60 90 120° Years?

Days post-infection

(B) Clinical signs—livestock

Faver (40—42°C)
A ——
Newbom mortality (-80-100%)
— Abortion (-90—100%%)

Lethargy. inappetance, epistaxis. hematochezia,
drop in milk production, acute death
— Convalescence and life-long immunity ?

- - 4 i " i I 3 1 .rw
0 5 10 15 20730 60 90 120 Years?
Days post-infection

{C) Clinical signs—humans

Fever (30-42°C)
e

Lethargy, myalgia, arthralgia

Encephalitis andior retinitis

Hemorrhagic disease
Convalescence and life-long immunity ?

L L L L L L L i i i i -
15 20 30 60 90120° Years?
Days post-infection



s Enfeksiyonlar

® RVFYV viicuda girdikten sonra: ® Ensefalitis olgularinda

— Karaciger parankimine ve — Noral nekroz ve perivaskiiler
lenforetikiiler dokulara yonelir infiltrasyon alanlari
® Koyunlarda son donemlerde ® Birincil 6liim nedent:
hepatoselliiler nekroz yaygin — Hepatik nekroz
® Dalak bliylimiis — Bobrek yetmezligi
— Sok

® Sindirim sisteminde kanamalar

Hayatta
oranda




ase - Virus

Koyun ve kec¢ilerde

o
® Kisa inkubasyon periyodu
® Ates

® Kanamali enterit

® Halsizlik
o
o
o

Birkac giin icinde 6lum sekillenebilir (%30-90




® Insanlar da kanamali atesli
hastalik tablolar1

® Hayvanlarda subklinik seyir

® Evcil hayvanlar disinda:
— Kirpi, tavsan ve rodentler

Hayvanlar rezervuar olarak



® [nsan vakalarinda, inkubasyon periyodu :
— Viral doz
— Etkene magruziyet sekli ile alakali, 3-7 giin

‘Polynmszﬁuiukmﬁm:ﬂnfi-sf?duysnfhrmf ‘

® Kene tutunmasi
IgM (7 dayz-4 menthz) end Igé (7 dayz-5 years)

® Enfekte insan veya

i
<
|
|

Incubation Prehemorrhagic period
1-5 days




Prehemorajik periyot:

— Birden baslayan ates

— Bas agrisi

— Kas agrisi

— Bas donmesi ile karakterize
Ates 4-5 giin 1¢inde sonlanir
[shal, bulant1 ve kusma
Yiiz, boyun ve gogiiste hiperemik
alanlar
Konjesif sklera ve konjunktivitis
1-5 giin, ortalama 3 giin slirer

Baz1 vakalarda bu donem yok

ongorHemorrhagic
us Enfeksiyonlan

® Hemorajik periyot:

Genellikle hastaligin 3-5’inci1 gliniinde
baslar, hizli gelisir

Ates-kanama siddeti iligkisiz
Kanamalar: deri ve mukoz

membranlarda petesi-hematom
tarzinda

Vaginal, gingival ve serebral
kanamalar



® En yaygin goriilen kanama
alanlari

Burun

Gastrointestinal sistem (kan
kusma, kanl1 diskilama ve
intrabdominal kanama)

Vaginal kanama
Uriner sistem(kan iseme)

Solunum sistemi(kanli balgam)

® Bazi vakalarda apendisite
benzer inat¢1 agrilar

-0ngo.Hemorrhagic
us Enfeksiyonlar

Viicudun her yerinde kanama
alanlar1 olabilir
— Hemothoraks

— Serebrovaskiiler kanama
Hepatomegali ve splenomegali

Hepatorenal yetmezlikler
olabilir

Sarilik ve hiperbilirubinemi
gozlenmez(akut viral
hepatitisten farki)



ongo-Hemorrhagic
us Enfeksiyonlan

lyilesme periyodu: ® Oliim oran %5-10 arasinda
— Hemorajik donemi atlatanlarda @ (]{iim genellikle hastaligin
— Baslangigtan 10-20 giin sonra — 5-15’inci giinlerinde

Degisken nabiz ® Hastaligin 7°inci1 glinlinden

Tasikardi sonra

Gecici sac dokiilmesi — IgM ve IgG tespit edilebilir

Polineuritis

Zor nefes alma

Gorus kaybi

Hafiza kaybi

kuruluﬁ'u ﬁ(’irﬁlebilir

atavd




ongorHemorrhagic
us Enfeksiyonlan

® Kan parametreler: onemli:

Trombositopeni
Lokopeni

Aspartat aminotransferaz(AST), alanin aminotransferaz(ALT), laktat
dehidrogenaz (LDH) ve kreatin fosfokinaz (CPK) seviyelerinde artis

AST genellikle ALT den yiiksek

Protrombin zamani(PT) ve aktive edilmis tromboplastin zamani
(aPTT) uzamis

Fibrinojen seviyesinde azalma

Hayatta kalan hastalar bu parametreler 5-9 giin i¢erisinde normal
seviyelere doner




emorrhagic
ksiyonlari

® Tirkiye’de 1zole edilen CCHFV suslari

— Avrupa suslar ile iliskili

— S segmentinin filogenetik analizlerine gore

* Avrupa Hat I

— Grup |

— Grup Il: ARTVN155/08 ve BYBRT51/08
* Avrupa Hat II

— AP92-Yunanistan




® Flaviviridae ailest:
— Pestivirus cinsi: Hayvanlar
patojeni
* Bovine viral diare virus
* Border disease virus
* Klasik domuz vebasi virusu
— Hepacivirus cinsi: Insan
patojeni
* Hepatitis C virus
— Flavivirus cinsi: Insan ve
hayvan patojenleri

* Arboviral enfeksiyonlar
acisindan 6nemli 70 virus

ae;Ailesine Bagh
I“Enfeksiyonlar

® Flavivirus’lar:

— 50nm biiytikliiglinde
— Zarh
— RNA

Lineer yapida
Tek segmentli
Tek sarmal
Pozitif polariteli



ilesine Bagh
feksiyonlar

® RNA tek ORF igerir

® 3’ ucundan yapisal olmayan, 7 protein kodlanir

® 5’ ucundan yapisal, 3 protein kodlanir

— Kapsid proteini (C protein) : enfekte hiicrede apoptosisin baslatilmasi
— Membran proteini (prM protein)

— Zar proteini (protein E) : En 6nemli yapisal protein
* Virusun hiicre tutunmasi ve fiizyonundan sorumlu
* Protein E: {i¢ adet yapisal domain

— Domain III : reseptorlere baglanmada ve virus spesifik antikorlar i¢in 6nemli

Structural : Non-structural

LN
"

c Prid E NS NS2A N52B MN5S3 NS48 NS4B NS5
v ¥ - - v 9 + +
P14M5 P78 Sp51/59 Gp4a4 P19 P10 P71 — P21 Pag




o Yellow fever virus

® Serolojik testlerde : o Yellow fever virus

. Hemaglﬁtinasyon lnhlblsyon(HI) o Wesselsbom disease virus

. . e Tick-borne encephalitis serocomplex viruslar
* Yiksek capraz reaksiyon

Tick-borne encephalitis virus

Powassan virus

— Komplement fiksazyon testi(CFT)

* Daha az ¢apraz reaksiyon

Kyasanur Forest disease virus

o
o
o Langat virus
o
o Louping ill virus
o

— Notralizasyon testi(NT) ve plak
rediiksi Otrali '
D

Omsk hemorrhagic fever virus

o Negishi virms

° .. .
+ Japanese encephalitis serocomplex viruslar

o Japanese encephalitis virus
West Wile wvirus
Murray Walley encephalitis virus

St.Louis encephalitis virs

o 0 0 0

Kunjin virus

o Dengue viruslar
o Dengue virus I
o Dengue virus IT
o Dengue virus ITT

o Dengue virus TW (12)



ae;Ailesine Bagh
al'Enfeksiyonlar

® Epidemiyolojik 6zelliklerine ve yapmis olduklar1 hastalik tablolarina

gore li¢ gruba ayrilirlar

Mosquito-borne flaviviruslar:
Vektor, sivrisinek(Culex veya Aedes)
Serolojik olarak yedi grup

Klinik hastalik tablosuna gore

— Norotropik mosquito-borne flaviviruslar
*  West Nile virus
* Japanese encephalitis virus
* Murray Valley encephalitis virus
— Non-norotropik mosquito-borne
flaviruslar
* Yellow fever virus
*  Dengue virus

® Tick-borne flaviviruslar:
® Vektor keneler

— Memeli tick-borne flaviviruslar

Tick-borne encephalitis virus
Omsk hemorrhagic disease virus
Powassan virus

Langat virus

Kyasanur Forest disease virus
Louping ill virus

— Deniz kuslar tick-borne flaviviruslar

Tyuleniy virus, Saumarez Reef virus,
Meaben virus

@ Vektorii belli olmayan flaviviruslar



feksiyonlar

® “Flavus” latincede sari
® Afrika da 33 iilke
® Giliney Amerika da 11 tlke

® Bulasma sivrisineklerle
— Jungle (vahsi hayat) veya sylvatic siklus
— Urban(kentsel) siklus




- Jungle(vah$1 hayat) SlkluSU: A Sylvatic Cyele Savannah Cyele Urhan Cyele

— Sivrisinek-maymun-sivrisinek

— Maymunlar rezervuar Ly Humans Ae. wegypéi
— Afrika da Aedes spp. N
4

— Amerika da Haemogogus spp. g

Monkey Ae. africanus Humans t{ _,,/

— Insanlara da bulasma olabilmekte \/' e i J Ni
Ae. lnteocephalus

Ae. metallicus
Ae. apek

Ae. simpsoni
Ae. taylori
Ae. vittarus
Ae. kenysesis

FAmblyomma variegatum

Svlvatic Cyele Urhan Cycle

7T OTRg FT TNy

He. janthinomys Humans Ae. aegypti
Sa. chlaropterus



YElloyyaliever Virus Enfeksiyonlari

® [nkubasyon siiresi 3-6 giin ® Baglica 6liim nedenlert:
® [nsanlarda bifazik hastalik tablosu — Sariligin derinlegsmesi
— [lk belirtiler genellikle 3 giin iginde — Karn i¢i kanamalar
sonlanir — Karaciger ve bobrek yetersizligi
* Aniden baslayan ates — Sayiklama hali ve kasilmalari
* Kas ve bas agrisi takiben goriilen sok
° Bulagl ® QOliim hastaligin baslangicindan
— Asil belirtilerin oldugu ikinci satha 7-10 giin sonra ve %50 oraninda
* Karn agrisi olabilir
* Sarihik

® Maymunlarda inkubasyon stiresi 2-5
gun

* Karaciger ve bobrek yetmezligi

* kanamalar

— Kanama yatkinliginin en belirgin — Viremi sekillenir

isareti “siyah kusma” denilen durum — Ya 6lim ya da asemptomatik

enfeksiyonu takiben uzun siiren
T —— bagisiklik




YElloyyaliever Virus Enfeksiyonlari

Hemotolojik sistem ve hepatobiliyer sistemde degisiklikler

Virusun primer affinite gosterdigi organ, karaciger

Gear’e gore
— Dolasimdaki virus pihtilagsmalar1 baslatir ve kan damarlarinda fibrin birikimleri
— Bu durum trombositopeni ve kanamaya neden olur(6zellikle karacigerde)
— Pihtilagma faktorii, protrombin formasyonunda bozukluklar

— Hepatoselliiler nekroz

Yellow fever virus ile ayn1 grupta olan Wesselsborn disease virus
— Koyun ve insanlar i¢in 6nemli(Giiney Afrika da)
— Sivrisinekle bulagma, insanlar enfekte koyunlardanda etkeni alabilir
— Koyunlarda : ates, hepatitis, kanamalar ve yeni dogmuslar kuzularda 6liim

— Insanlarda: ates, bas, kas ve eklem agrilari, fotofobi, retro-orbital agr1 ve bazi
durumlarda ensefalit tablosu




® Memeli tick-borne flaviviruslar:

— Ensefalitik flaviviruslar:
* Tick-borne encephalitis virus(TBEV)
* Louping ill virus (LIV)
* Powassan virus (PV)
* Langat virus (LGTV)
— Hemorajik ates flaviviruslari:
*  Omsk hemorrhagic fever virus(OHFV)
* Kyasanur Forest disease virus(KFDV)

® Tick-borne flaviviruslar genelde Asya
ve Avrupa’da

— LIV, Birlesik Krallik’ta
— PV, Kuzey Amerika ve Rusya’da

rne lincephalitis
Virus Enfeksiyonlari

TBEV, Ixodes cinsi keneler
— Bati1 Avrupa TBE(WE-TBE)

* Ixodes ricinus

— Uzak Dogu TBE(FE-TBE) ve Sibirya
TBE(S-TBE)

* Ixodes persulcatus

— TBEYV, viremi donemindeki sigir ve
kecilerin siitlertyle sa¢ilim

— Ogzellikle keci siitii ile bulasma
LIV, Ixodes ricinus
PV, Ixodes spp.
OHFV, Dermacentor spp.
KFDV, Haemaphysalis spp.



Rezervuarlar:

® TBEV:
— Rodentler

— Ruminantlar

® OHFV:

Unfod
larvas




slzncephalitis Virus
eksiyonlari

® TBEYV enfeksiyonlarinda

. e . ® Sigir ve kegilerde viremi , siit ile virus
inkubasyon siiresi 7-14 giin

sacilimi
® TBEV alt tipleri ve virusun alinig 4

sekli ile hastalik seyri ve siddeti
arasinda baglanti
— FE-TBEV, vaka-0liim oranm1 %20-40
— S-TBEV, vaka-6liim oran1 %6-8

Kopeklerde morbidite diisiik mortalite
yliksek(insanlara oranla)

Siddetli hastalik tablosu insanlarda
meydana gelir

~ WE-TBEV, vaka-6liim orani %1-2 - Atesitakiben kas agrilan
— WE-TBEV genel olarak bifazik — Atessiz, semptomsuz donem (Bifazik)
semptomlar — Ikinci ddnemde, meningitis,

_ Siit kaynakli bulasmada bifazik meningoensefalitis, meningoensefalomyelitis

semptomlar — MSS tutulumuna baglh semptomlar

— Siit kaynakli bulasmada sinir sistemi — Felgler
semptomlar hafif — Ya sekelsiz iyilesme ya da 6lim

— Siit kaynakli bulagsmada iyilesme orani — En siddetli form meningoensefalomyelitis
%100’e yakin, digerlerinde 6liim olabilir —  Oliim MSS semptomlarin takiben 5-10

giinde




® Hastaligin kronik formu:
— S-TBEV ve FE-TBEV i¢in tanimlanmistir
— WE-TBEV’de sekillenmez
— 1ki sekilde meydana gelebilir:

* Akut hastalik tablosunun uzun donem sekelleri
— lyilesmeyi takiben aylar yada yillar sonra




feksiyonlar

® Koyunlarda ensefalomyelitis tablosu
® At, sigir ve domuzlarda hastalik yaygin degil
® Orman tavuklari (red grouse) hastaliga duyarl

— Olumciil ensefalit tablosu

® Koyunlarda hastalik bifazik ® Insan vakalarinda bulagma:
hastalik tablosu — Keneile
— Birinci faz: ates ve halsizlik — Enfekte koyun veya organlariyla
— Ikinci faz: serebral ataksi, agirt temas ile

hareketlilik, sinir sistemi bozukluklari,

Hayatta




PV, vektor keneler disinda:
— Sivrisineklerde de tespit edilmis

Memeli hayvanlar, insanlar, kuslar ve reptillerde enfeksiyon
Ensefalitis, meningoensefalitis ve aseptik meningitis
Oliim oran1 %60°a kadar

Insan, pet hayvanlar1 ve rodentlerde latent enfesiyona dair kanitlar




rrhagic Fever Virus
feksiyonlan

Hemorajik karakterde hastalik tablosu

Kene haricinde insanlara muskratlar (misk faresi veya sigani) kaynakli
temas 1le insanlara bulasma

Muskratlar rezervuar
Bat1 Sirbistan ve Kanada

Semptomlar :
— Ates, bas ve kas agrisi
—  Oksiiriik, bradikardi ve sindirim sistemi bozukluklar1
— Uterus, burun, dis eti ve akcigerde kanamalar

Kyasanur Forest disease virus: insanlar disinda,maymunlar ve rodentlerde
enfeksiyon yapar ve bu hayvanlar rezervuar

OHFV enfeksiyonlarina benzer tablo




® Sadece insan enfeksiyonlart :
— Murray Valley encephalitis virus (MVEV)
— St. Louis encephalitis virus (SLEV)
® Hem insan hem de hayvan enfeksiyonlart:
— Japanese encephalitis virus (JEV)
— West Nile virus (WNV)
® Bulasmada kus-sivrisinek kus dongiisii 6nemli
— Baslica vektor : Culex spp.




alitis
feksiyonlari

® JEV enfeksiyonlarin bulasmasinda:
— Su kuslan 6zellikle balik¢il ve balaban

ﬁ Virus
. = o _ oo o . -

— Domuzlarda virusun dongiisiinde onemli e S ’

Mosquite wector

® WNYV enfeksiyonlarinda kuslarda viremi: v
» Nile Wast Nile

— Genel olarak 1-4 giin
— Bazi kuglarda 100 giiniin iizerinde

— Serce ve kargalar 6nemli

® Ayrica WNV bulasmasinda:




se-lincephalitis
Virus Enfeksiyonlari

® JEV: ® WNV, diinya genelinde yaygin
— Giiney Dogu Asya’da @ Cografik dagilimu farkli 4 virus hatt::
— Hindistan’1n batisinda — Hatl
- ke  HatI grup la : Cogu vakanmn goriildiigii grup
® SLEV: — Afrika, Avrupa, Orta Dogu, Rusya ve Amerika izolatlar
— Asil olarak Amerika’da — 6 adetalt grup
— Sporadik vakalar * Hat I grup 1b : Avustralya- WNV alt tip1 Kunjin virus
* Kanada * Hat I grup Ic : Hindistan izolatlar
* Arjantin — Hat II:
® KFDV: * Sahra alt1 Afrika ve Madagaskar izolatlar
— Yeni Gine * Macaristan-atmaca izolatlar1
— Avusturalya * Kibris izolatlar

— Hat III: Avusturya-sivrisinek izolatlar
— Hat IV. Rusya-kene,sivrisinek ve kurbaga izolatlari




100 Russia 4
1988-2005 4
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Neighbor-joining tree Courtesy of F. May



JEV serolojik olarak:
Sigir,

At

Kopek

Maymun

Domuz

Kus

Hayvanlarda ender hastalik tablosu

— Atlarda olumciil ensefalit vakalari

— Domuzlarda asemptomatik seyir

* Gebe disilerde 6lii dogum veya atik

ncephalitis Virus
ksiyonlari

JEV insanlarda :
— Ates
— Aseptik meningitis

— Ender olarak i¢ organlarda hasarlar
10 yas alt1 cocuklar daha duyarl
Klinik belirtilerden sonra
kendiliginden 1yilesme
Genel olarak asemptomatik
Semptomatik vakalarda oliim %10-40

Iyilesme de kalic1 norolojik defekt
orani %40-70

Diger ensefalit viruslarina benzer
semptomlar



Enfeksiyonlari

WNYV kaynakli norolojik belirtiler: ® Kuslar ya asemptomatik ya da 6liim
— Insan, at ve kuslarda ® Kargagillerin icinde oldugu bazi
— Diger hayvanlarda antikor tespit edilmigtir kuslar 6liim oram yiiksek

Atlar ve diger tek tirnaklilarda: ® Genel belirtiler :
— Asemptomatik-0liim arasinda degisen tablo —  Uyusukluk, sirt iistii yatma

Insanlara oranla atlarda ensefalit orani — Bazi vakalarda kanamalar

daha fazla

Deneysel olarak enfekte atlarin
%10’nunda kli

Dogal enfe

— Davranis



® [nsanlarda WNV enfeksiyonlart:

— Subklinik enf.-6liim
® Enfekte insanlarin %20-40’1nda klinik semptomlar

® En cok goriilen semptomlar:
— Qrip benzeri hafif hastalik tablosu
— Ates, bas agri, bulant1 ve kusma
— Deri lezyonlan ve kas-eklem agrilari
— MSS semptomlar1 ender




® Murray Valley encephalitis virus ve St. Louis encephalitis virus:
— Insan patojeni
— Kuslar disinda diger hayvanlarda virusun ¢ogaldigina dair kanit yok

— Genellikle asemptomatik
— Klinik hastalik tablosu JEV’e benzer




® DV enfeksiyonlarr : ® PRNT ile dort serotip:

— Orta ve Gliney Amerika — Dengue virus I-IV

~ Giiney ve Giineydogu Asya ® Diger serolojik testlerle ayrim
- Afrika miimkiin degil

— Karayipler

) < . v e
_ pasifikler Bagisiklik serotipe 6zgii

Tiim serotipler siddetli hastalik

® Dogal enteksiyon tablosu yapabilir

— Insan, baz1 afrika ve asya maymunlarinda

o T . £ q "
® Maymunlar rezervuar Inkubasyon siiresi 3-7 giin




® ki farkl klinik seyir :
— Klasik dengue atesi: hafif seyirli hastalik tablosu, ates, bas-kas-eklem agrilari,
kusma ve bulanti

— Dengue haemorrhagic fever(DHF) veya dengue shock sendrome(DSS)
* Once bir serotiple enfeksiyon daha sonra baska bir serotiple enfeksiyon
* Genel durum bozukluklari
*  Huzursuzluk
* Hipotansiyon




oviridae Ailesine
viral'Enfeksiyonlar

Orthomyxoviridae ailesinde :
— Influenzavirus A,B,C cinsleri : Hayvanlar ve insanlar i¢in influenza etkeni
— Isavirus cinsi : Somon baliklarinda enfeksiyon

— Thogotovirus cinsi : Hem insan hem de hayvanlar i¢in arboviral yonden onemli
* Thogoto virus : Rhipicephalus spp. ve Hyalomma spp.
* Dhori virus : Hyalomma spp.

— Ates, optik noritis, ensefalitis

— Thogoto virus, Afrika ve Gliney Avrupa

— Dhori virus, Hindistan, Dogu Rusya, Misir ve Giiney Portekiz
— 80-120nm biiyiikliiglinde

— Zarh

— Lineer, negatif polariteli, 6-7 segmentli RNA




ae;Allesine Bagh
al"Enfeksiyonlar

Reoviridae ailesi ® Zarsiz, ortalama 85 nm biiyiikliigiinde

— Sedoreovirinae alt ailesi (6 cins) ® Cift sarmal, lineer yapida RNA

*  Orbivirus cinsi

o
— African horse sickness virus Segment Sayllarl

— Bluetongue virus —  Orbivirus 10 segmentli
— Epizootic hemorrhagic disease — Seadornavirus ve Coltivirus 12 segmentli
virus
—  Equine encephalosis virus ® Serotipler aras1 bagisiklik yok
* Seadornavirus cinsi — BTV : 24 serotip

— Banna virus

- : — AHSV : 9 serotip
— Spinareovirinae alt ailesi (7 cins) — EHDV: 10 serotip$S

* Coltivirus cinsi

— Colorada tick fever virus




® BTV:

— Tropik, semitropik ve 1liman iklim
kusaginda
® AHSV:
— Orta Dogu
— Hindistan’1n giineyi
— Kuzey Afrika
— Ispanya ve Portekiz

¢ EHDV:
- Ku
- A

e Bagh
iyonlar

CTFV, keneler 1le
Digerleri Culicoides 'lerle

BTV de intrauterin bulasma
mevcuttur




BTV ’nin konake¢i1 spektrumunda:

— Koyun, kegci, si1gir, manda, geyik gibi
bir ¢ok evcil ve yabani ruminant

Sigirlarda genellikle asemptomatik

— Viremi 100 giin civarinda oldugu i¢in
rezervuar olarak dnemli

Koyunlarda hastalik belirtileri :
— Ates

— Ag1z boslugundaki membranlarda
hiperemi

feksiyonlar

® Enfekte koyunlarda :

Sekonder enfeksiyon ve pulmoner 6deme
bagli solunum giigliikleri ve 6lim

Siddetli kas dejenerasyonu

Gebe sigir ve koyunlarda :

* Abort, 6lii dogum, AH sendromlu
konjenital defekt

Bas ve boyunda 6dem
Uzun donemde 1yilesme

Mortalite ve morbidite:
*  Virus serotipine




® BTV, konakg¢ida:

Ik ¢ogalma bolgesel lenf yumrusu
Akciger, Lenf yumrulari ve dalak
gibi organlara yayilim

Dentritik hiicreler, makrofajlar ve
damar endotel hiicrelerinde
cogalmaya devam eder

Gecikmis viremi kaynagi
dolasimdaki bu hiicreler

Enfeksiyonlari

Virulent virus serotiplerde damar
hasar1

Trombosis ve organ infarktiisleri

Rumen, 6zefagus ve agiz boslugunda
yogun lilserasyon

Solunum yollar1 kopiik ile doludur




kse.Sickness Virus
cksiyonlar

AHSYV, at, katir ve maymunlarda — Miks form: ilk iki formun kombinasyonu,
3-6 giin i¢inde 6lim

Virus susu veya konakg: — Horse sickness fever : Hafif seyirli,

duyarliligina bagli olarak genellik subklinik
— Atlarda 6liim %95
Fil ve zebrada subklinik enfeksiyon EHDV, bircok ruminant tiiriinde
Zebra rezervuar olarak onemli —  Ogzellikle beyaz kuyruklu geyik ve sigirlar
Dort formda seyredebilir: ® Serotip-2 — Ibaraki virus
— Pulmoner form: Siddetli solunum — Patojenitesi en yiiksek serotip
.s.is:[emi hastalig1, burunda kopiikler ve — Diger serotipler hafif veya subklinik
olim enfeksiyon
— Kardiyalgug — BTV’ye benzer klinik belirtiler

Basta 6dem kaynakl sislikler
Mukoz membranlarda morartilar
Oliim orani degisken




ridae-Ailesine Bagh
al"Enfeksiyonlar

® Rhabdoviridae ailesi: 6 adet virus ® VSV, sigir, atlar ve domuzlarda
cinsi — Alagoas izolati, Brezilya’da
— Ephemerovirus cinsi — New Jersey ve India izolati Kuzey
* Bovine ephemeral fever virus(BEFV) Amerika’da
— Vesiculovirus cinsi ® BEFYV, sigir ve mandalarda
* Vesicular stomatitis virus (VSV) — Diger ruminantlar subklinik
® Zarl, tipik kursun benzeri yapida, — Afrika, Avustralya, Orta Dogu ve Asya
70-170nm biiytkligiinde ® BEFV bulasmast:
® RNA: segmentsiz, lineer yapida ve —  Culicoidesler asil vektor
tek sarmall: ® VSV bulagmast:

— Sivrisinek ve Culicoides

— Temas yolu ile




VSV, inkubasyon siiresi 1-5 giin
— Sigir ve atlarda ilk belirti:
* Ates ve salivasyon artisi
— Domuzlarda ilk belirti:
* Topallik
Sigirda: Dil, oral mukoza, memeler
ve ayakta vezikiil sekillenir
— Veazikiil alanlarinda iilserler
— Istahsizlik ve topallik

Atlarda:
— Dil lezyonlari ¢ok belirgin

Domuzlarda:

— Lezyonlar daha ¢ok ayakta ve
burunda

%ﬂﬁﬁe 7-10 ﬁﬁn iiinde

ridae-Ailesine Bagh
al'Enfeksiyonlar

¢ BEFV

— Karakteristik semptomlar sigirlarda
— Multifazik ates

Siit verimi diismekte
— lIkinci veya iigiincii faz ateste
*  Depresyon
Topallik
* Nasal ve okiiler akintilar
*  Ruminasyon durmasi
Gebe hayvanarda atiklar
*  Ender durumlarda ishal ve kismi felgler

® Hastalik genellikle 3 giin i¢inde

dizelir

@ Virus, notrofil akciger ve dalak ile

lenf yumrularinin retikuloendotel
hiicrelerinden izole edilmistir



® Togaviridae ailesi ® Alphaviruslar:

— Alphavirus cinsi (29 virus) — Yeni diinya viruslari

* Eastern equine encephalitis virus(EEEV)  EEEV.WEEV ve VEEV

* Western equine encephalitis virus(WEEV) *  Amerika kitasinda

* Venezuelan equine encephalitis virus

(VEEV) © Ensefalit
*  Chikungunya virus(CHIKV) — Eski diinya viruslari
—  Rubivirus cinsi * CHICKV
® Zarli, 70 nm biiyiikliigiinde " Kuzey ve Dogu Afrika

* QGliney Asya

® RNA: lineer yapida, pozitif polariteli

AN ME 8 a Qe 1

tek sarmalli



® Equine encephalitic viruslar:

® Hastaligin siddeti ve bulasmasi
tiplere gore farkl

Atlar ve insanlarda ¢

EEEV, en patojen virus
Vaka-oliim orani:

* Insanlarda %50-70

* Hayvanlarda %70-90
Atlarda sik salginlar

Insanlarda az hastalik yapar

* Amerika’da 1964-2008 arasi
sadece 257 vaka

Aedes spp. ve Culiseta melanura

Kuslar rezervuar

ae;Allesine Bagh
al'Enteksiyonlar

— VEEV, en az virulent sus

Vaka-oliim oran1 %1 civarinda
Diger iki virustan daha bulasici
Semptomlar daha hafif seyirli
Enzootik siklus

—  Culex spp.

— Rodentler rezervuar

— Virus alt tipleri atlar i¢in
avirulent, insanlar i¢in virulent

Epizootik-epidemik siklus
— Aedes spp.

— WEEYV, diger iki virusun arasinda

Vaka-oliim orani:
— Atlarda %3-50
— Insanlarda %3-7

Culex tartalis ve Aedes melanimon



ae;Allesine Bagh
al'Enteksiyonlar

Atlarda: ® Hastaligin terminal doneminde:
— Gegici atesli subklinik enfeksiyondan — Ayaga ka]kamama, felg ve ¢irpinma

Olime kadar ® Hafif olgularda bir hafta i¢inde

diizelme, ama durgunluk ve bunama
Ates, uyumsuzluk, inkoordinasyon gibi sekeller

Inkubasyon siiresi 4-6 giin

[lerleyen durumlarda:
— Durus bozukluklar
— Bas sallama
— Kulaklarin diismesi
— Diizensiz yiirliyiis gibi norolojik belirtiler
—  Goriis kaybi
— Fotofobi
— Yutma gii¢liigii
— Dis gicirdatma gibi ensefalit belirtileri




® Sivrisinek sokmasini takiben

Dentritik hiicrelerde ¢cogalir
Bolgesel lenf yumrusuna ulasir

Sekillenen viremi ile ekstranoral
dokulara ulasir

Cogalma immun sistem
hiicrelerinde devam eder ve
koruyucu cevap baskilanir

Vireminin siiresi ve buytkliigii,
virusun MSS’ye ulasmasi agisindan
onemli

ae;Allesine Bagh
al"Enfeksiyonlar

Virus, MSS’ne giris i¢in farkl
yollar kullanir

— Pasif diflizyon ile MSS kapillar
endotelyumuna girebilir

— Virus kapillar endotelyumunda
cogalip, yeni virus MSS
parankimasina girebilir

— Koroid pleksus enfeksiyonu ile
BOS’na gegebilir

— MSS parankimasina go¢ eden
lenfosit veya monositlerle



® CHIKV
— Aedes spp.

— Primatlar rezervuar
® [nkubasyon siiresi 2-6 giin
® Enfekte insanlarin %95’inde enfeksiyon

® Semptomlar:
— Urtiker, ates, kas-eklem agrilar1
— Bazi hastalarda poliartritis
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