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Muzakira olunan suallar:

*VIirus hepatitlori problemi

*Hepatit viruslarinin tasnifati.

*A hepatit virusu. Taksonomiya. Virionun qurulus xiisusiyyatlori, kultivasiyasi, rezistentliyi, yoluxma
yollar1. Xastoliyin patogenezi, klinikasi. Mikrobioloji diagnostikasi, spesifik miialicasi vo profilaktikasi.

*B hepatit virusu. Taksonomiya. Virionun qurulus xiisusiyyotlori, antigenlori — HBs, HBc¢, HBe, HBX,
reproduksiya xiisusiyyatlori, kultivasiyasi, davamliligi, yoluxma yollari. Xostoliyin patogenezi,
persistensiya mexanizmi, klinikasi. Immunitet. Mikrobioloji diagnostikasi, spesifik miialicosi vo
profilaktikasi

D hepatit virusu. Virionun qurulus xiisusiyyotlori, antigenlori, kultivasiyasi. Delta-infeksiyanin
xuisusiyyatlori (koinfeksiya, superinfeksiya), xastaliyin patogenezi. Mikrobioloji diagnostikasi, miialicasi
vo profilaktikasi

*C hepatit virusu. Virionun qurulus xiisusiyyotlori, genotiplori, antigen doyiskonliyi, kultivasiyasi,
davamliligi, yoluxma yollari. Xastoliyin patogenezi, klinikasi, xronikilogsmasi. Mikrobioloji diagnostikasi,
miialicasi vo profilaktikasi

*E hepatiti virusu. Virionun qurulus xiisusiyyatlori, genomu, antigenlori, kultivasiyasi, davamliligi,
yoluxma yollar1. Xastoliyin patogenezi, klinikasi, fasadlar1 (hamilslikds). Mikrobioloji diagnostikasi,
infeksiyanin asas markerlori, spesifik miialicasi va profilaktikasi

*G hepatiti virusu. Virionun qurulus xiisusiyyatlori, genomu, doyiskonliyi, epidemiologiyasi, klinik
formalari, fasadlari. Mikrobioloji diagnostikasi vo miialicasi.



Masgalanin maqgsadi:

» Tolobalori virus hepatitlori problemi ilo tanis etmok, A, B, C, D, E, G hepatit
viruslarinin morfo-bioloji xiisusiyyatlari haqqinda malumat vermok, onlar1 virus

hepatitlorinin mikrobioloji diagnostikasi tisullar1 ilo tanis etmok.



Virus hepatitlarinin tasnifati:

* Virus hepatitleri - toradicilari muxtslif yollar ve mexanizmlarle oturtlan

polietioloji antroponoz virus infeksiyalaridir.

* Virus hepatitlori bitln dinya shalisi arasinda genis yayilmisdir. Onlar enteral - A

vo E, parenteral - B, C, D, G va s. hepatitlorino bolundr.

* Taksonomik cohotdon hepatit viruslari RNT vo DNT torkibli viruslarin miixtalif
fasilolorinin niimayandoalori olsa da, onlarin hamisimi Umimi bir xiisusiyyat -

hepatotropluq xiisusiyyati birlosdirir.



Virus hepatitlori

Hepatotrop viruslarin toratdiyi yoluxucu garaciyar xastaliklari grupudur ki, umumi

intoksikasiya va qaraciyarin zadalanmasi ile xarakteriza olunur.
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Hepatit viruslari

Picornaviridae Hepadnaviridae Flaviviridae

A hepatit B hepatit
virusu virusu

E hepatit

Hepacivirus S

D hepatit C hepatit G hepatit

virusu virusu virusu




Hepatit viruslarinin kasfi va 6yranilma tarixi (1)

Qadim asrlardas - Hippokrat, ibn-Sina sariligin epidemik yayilma
ehtimallarinin mimkinliyina hesab edirdi;

1791 il - Alman hakimi M.Herlitz sariliq epidemiyasinin ilk elmi tasvirini
vermisdir;

1908 il- Sotlandiyal hakim S.Mak-Donald ilk dafs kataral sariligin virus
etiologiyasi haqqinda fikir bildirdi;

19912 il-ingilis hakimi E.Kokeyn “infeksion hepatit” termini taklif etdi.

XX asrin 30-cu illari- ABS va SSSR-da sari qizdirma, qgizilca va papattaci
gizdirmasina qarsi peyvand edilmis saxslardan alinmis serumlar kdgurialmis
saxslarda infeksion hepatit hallarina rast galinmisdir.

1942,1943,1944 — cii illar-Q.Foqt (Almaniya), U.Bredli (ingiltara) va D.Nif,
D.Stoks (ABS) —xastalardan koéndllalarin eksperimental yoluxdurulmasi
zamani inkubasiya dovrinin middatina va virusun 6tirilma mexanizmina
gora farglanan, adilaborator heyvanlari liglin patogen olmayan iki név
infeksiyanin movcudlugu miayyan edildi.

Hepatit viruslarinin kasfi va 6yranilmasi (2)

1947 il-F.Kellum (ingiltara) “viral hepatit A” va “viral hepatit B” terminlarini
taklif etdi.

1953 il-UST ekspertlarindan ibarat komita bu taklifi dastakladi;

1963 il-B.Blamberq Avstraliya aborigenlarinin ganinda virus antigeni askar
edir va onu “Avstraliya antigeni” adlandirir, (1976 -ci il Nobel mikafati);
1967 il- D.Deynhard tarkibinda Hepatit A viruslu olan materialla marmozet-
meymunlarini yoluxdurdu va fekal-oral yoluxma mexanizmila virus hepatiti
manzarasinin inkisafina nail oldu.

1970 il-D.Deyn elektron mikroskopunun kémayi ile Hepatit B virusu kimi
taninan Avstraliya antigeninin olan hissaciyi tasvir etdi;

1973 il-S.Feinston va basqalari immunelektron mikroskopiyadan istifada
edarak, A hepatit virusu kimi tanidiglari, A hepatiti xastalarinin zardabi ila
yoluxdurulmus konllGlarin va marmoset meymunlarinin nacislarinda virus
hissaciklarini askar etdilar.

Hepatit viruslarinin kasfi va 6yranilma tarixi (3)
1974- A.Prins-tarkibinda A va B viruslari olmayan ganin
kdgurialmasindan sonra viral hepatitin inkisafi.
1977- S.Feynston va UST ekspert komitasi -” na A na B” hepatiti
1977-M.Rizetto (italiya) B hepatit virusunun satelliti kimi taninan D
hepatitinin toradicisi kimi taninan “delta” virusunu tasvir etdi.
1982 il-D.Meynard Nepalda fekal-oral yolla 6étirilan ikinci hepatit
virusunu kasf etdi ( 1990 ilds onu E hepatit virusu kimi identifikasiya
olundu);
1989-K.Cu va b. Bakteriyada klonlasdirilan va virusun virusa xas
zulallarini gabul edan na A na B transfuzion hepatiti olan xastalarin
plazmasi ila yoluxmus simpanzenin ganindan tacrid olunmus viral RNT

sonradan “C hepatit virusu” adlandirildi.

Hepatit viruslarinin kasfi va oyranilmasi tarixi (4)

1991-1994 illarda- eksperimental virus hepatiti na, na B- hepatiti F
sonradan tastiglanmadi.

1994-i.Musaxvar amakdaslari ila (ABS) G hepatit virusunu tacrid
etdi.

1997-T.Nisizava va basqalari (Yaponiya) TTV (transfuziyaila
otlirtlan virus) adlandirilan na A, na da B transfuzion hepatiti olan
xastalarda ZPR —dan istifada edarak virusun DNT-sini miiayyan
etdiler;

1999-D.Peri (italiya) na A, na da B olmayan DNT-genomlu hepatit
virusunu muayyan etdi va virus tacrid olunmus xastalarin bas
harfindan istifada edarak “SEN virusu” adlandirildi.
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Enteral yolla oturulen hepatit viruslari

RNT- tarkibli viruslar

A hepatiti virusu E hepatiti virusu

Hepatitis E virus
{nonenveloped icosahedral )




A hepatiti virusu (AHV)

1973-cu ilde S.Feynston tarafindan kasf edilmisdir.

RNT-tatkibli virusdur, Picornaviridae ailasina aid
edilmisgdir.

AHV-nin 4 genotipi xastalardan tacrid olunmusdur.

AHV-nin 3 genotipi meymunlardan tacrid olunmusdur.

AHV-nin antigeni (AH Ag) nacisda askar edilir.
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A hepatiti virusunun qurulusu ,‘

Sado quruluslu virusdur.

Virionun diametri -20-30 nm

Genom — tak zancirli musbat RNT-dan
ibaratdir, onun 5 ucunda VPg adlanan
daxili zulal yerlagir.

Kapsid ikosaedral simmetriya tipli olub protomerlardan taskil olunmusdur.

Protomerlar VP1, VP2, VP3 va VP4 polipeptidlerden taskil edilmisdir.

A hepatiti virusunun antigenliyi VP1,VP2 ve VP3 kapsid zulallari ile alagalidir.



A hepatiti virusunun replikasiyasi

Virus huceyrays viropeksis yolu ile daxil
olur. Virusun reproduksiyasi sahib huceyranin -
hepatositlerin  sitoplazmasinda bas veril
Ribosomlarda virus genomunun translyasiyasi ba:
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fragmentlera parcalanmagla bir sira virus zulallarini
0 cumladen RNT-asili RNT polimeraza amal:
gatirir.Polimeraza fermenti musbat sapli genon
uzarinde manfi RNT sapi sintez edir.

Bunlar yeni virus hissaciklarinin  musbst RN’
saplarinin vo mRNT-nin sintezi tcun galib rolunt
oynayir.

omala galen MRNT-ler virus zulallarinin sintez
Ucun matriks  rolu oynayir. Viral hissaciklari
formalasmasi ve yetkin virionun huceyradan xari
olmasi sahib huceyranin parcalanmasi yolu ile bas
Verir.
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Kultivasiya

Makaka-rezus meymun embrionun va
yasil meymunlarin boyrak huceyrs
kulturalarinda inkicaf edir.

Sitopatik effekt toratmir.

® Fksperimental infeksiyani yalniz
marmozet, simpanze, pavian va | e
hamadril meymunlarinda yaratmagq Y &
mumkunddr.




A hepatiti virusunun davamhlig

« AHV yiiksok temperaturun tosirino davamlidir, 60°C-do 1 saat, qurudulduqgda 1

aya godar, -20°C-do illorls saxlanilir.
o Xarici miihitds nisbaton davamlidir. Qaynadildigda 5 daqiqe arzinds inaktivlosir.

* Dezinfeksiyaedicilorin, xiisusan 1%-li hipoxloritin tasirine hassasdir.



A hepatitin epidemiologiyasi
Infeksiya manbayi — xaste insanlardir (kliniki tezahtiriindan asili
olmadan)

Infeksiyanin yoluxma mexanizmi - Fekal-oral..

Sariligdan avvalki va sonraki iki hafte muddatinds virus nacisle xaric
olundugundan bu dovrda xasta atraflardakilar G¢lin daha ¢ox
tahlukalidir.

Otlrilma faktorlari - virusla kontaminasiya olunmus su, gida mahsullari,
maisat asyalari.

Inkubasiya dovrii -14-28 giinduir.

A hepatiti ile asasan 4-15 yasli usaqlar xastslanirlar, lakin xastalik
Istanilen yasda rast galinir.
Har il 1,4 milyon xastalanma hali geyda alinir. Xastalanmalar

aevribarabardir.

Yuksak risk gruplari- aqli inkisafdan geri galmis saxslar, maktebagadar
tahsil muassisalarinin usaq gruplari ve ibtidai sinifler, harbi
kontingentlaerdir. @sasan usaq infeksiyasidir, lakin xastalik istanilan
yasda rast galinir.



A hepatitinin patogenezi va Klinik tazahurlari

* Orqganizmo enteral yolla daxil olmus virusun ilkin reproduksiyasi bagirsaqglarda bas verir.
Virus hepatotropizmo malikdir, gap1 venasi ilo qaraciyora daxil olaraq orada c¢oxalir.
Sitotoksik T-limfositlorin yoluxmus hepotositlorlo qarsiligli tasiri sonuncularin lizisi ilo

naticolonir, ganda transferazalarin vo biluribinin migdar artir.

e Xostoliyin gizli dovrid 10-50 gun, orta hesabla 25-30 gundlr. Xostolik horaratin
yiiksolmosi (38°C va daha ¢ox), dispeptik pozgunluglar (iirokbulanma, qusma va S.) ilo
kaskin baslayir. Birinci hoftonin sonlarina yaxin sarilig miiahido edilir. Usaqlarda adoton
simptomsuz gediso malik olan A hepatiti yetkin soxslordo agir gedisli olur. 2-3 hofto

davam edon xostalik sagalma ilo noticolonir.



Klinitka

Bupycubrii renarmr A,
i . - . K.nmrieckne
Infeksion proses asagidaki formalarda geda bilar IpOSIBIeHIISH
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inapparant (simptomsuz) infeksiya (usaqglarda 80%-o
qeder taskil edir).

Sariligsiz forma (qanda biokimyavi parametrlardaki
dayisiklikler (transaminazalarin saviyyesi) ve HAV -na
gars! antikorlarin tayini ile agkar edilir.

Sariligh forma.

Agirliq deracesina gora yungul, orta agir ve agir
forma ola bilar.

Fulminant forma 0,04-0,1% taskil edir, esasan
yaslilar arasinda kegirilimis xroniki qaraciyer
xostaliklari fonunda

AVH sariligl forma:
Tind rangli sidik,
Dari va skleralarin

saralmasi,
Axolik nacis

A hepatitin simptomlari

Ylksak temperatur ) Qaraciyer va bazan dalagin
Umumi zaiflik béyimasi

v
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istahanin azalmasi

, Yuxunun pozulmasi
Sarilig (dari va skleralarin saralmasi, P

sidiyin ranginin tiindlasmasi,nacisin Qabizlik
rangsizlasmasi (axolik nacis)
Urak bulanma va qusma

Oynaglarda agri

Darida gasinma,

Qaraciyer nahiyyasinda agri vo _ _ _
pigmentasiya, sepgilar

hassasligin artmasi




A virus hepatitinin markerlari

8 9 10 11 12 13

Yoluxmadan sonraki zaman



Infeksiyadan sonra IgG ile alagsli dayanigli 6murlik immunitet
formalasir. Xasteliyin avvalinde ganda emala galmis IgM 4-6 ay
saxlanilir va diagnostik shamiyyate malikdir. 1 yasa qader
usaglarda anadan alinmis transplasentar anticisimler askar edilir.

Humoral immunitetdan slava bagirsaglarda yerli immunitet inkisaf

edir.



A hepatitinin mikrobioloji diaqnostikasi

Miiayino materiali — qan, serebrospinal maye

l

Virusoloji

Kultivasiyasi ¢atin
oldugundan istifada
olunmur

l

Ekspress diagnostika

Xostolarin nacisinda Virus
hissociklorini  Immun  elektron
mikroskopiya vasitasilo askar etmok
olar. Qeyd edildiyi ximi sariligdan
ovvolkl vo sariligdan sonraki iki
hafto miiddatinds Virus nacislo xaric
olunur. Nocisds, cloco do ganda
virusu ZPR vasitosilo do askar
etmok miimkiindiir.

l

Seroloji

Xususi anticisimlarin igM (Anti-HAV
igM) va IgG (Anti-HAV igG) askar
edilmasi ve qgosa qgan zardabinda
onlarin titrinin an azi 4 dafa artmasi:
IFA, DHAR

Xostoliyin -~ ovvoalindoe ganda A
hepatiti virusu oleyhino IgM omolo
golir, bu anticisimlor 3-6 ay
miiddatindo organizmds saxlanilir.
IgG anticisimlor organizmdo daha
uzun miiddat - on 1llorlo saxlanilr.
Beloliklo A hepatiti virusu oaleyhino
IgM anticisimlorinin toyini diagnozu
tosdiq edir.



A hepatitinin mualica va profilaktikas

* Miialicd. Etiotrop miuialico preparatlart olmadigindan simptomatik miualico

aparilir.

 Aktiv profilaktika:
* 1) inaktivlesdiriimis, konsentrasiyalasdiriimis kultural vaksin
« 2) Rekombinanant vaksin

«  Passiv profilaktika : Immunoglobulin tatbiq edilir. Immunitet 3 aya qader
davam edir. 3 ay muddatinda xastsaliyin garsisini alir ve xastaliyin gedisini
yungullegdirir.



E hepatiti virusu

* E hepatiti virusu (EHV) Hepeviridae fasilasinin Hepevirus cinsins aid edilmisdir.
* Virus qisasiz, sferik formali olub, diametri 30-40 nm-dir.
* Genom miisbat toksapli RNT-don ibaratdir.

Hepatitis E virus

(nonenveloped icosahedral) Structural

protein




E hepatiti - asas faktlar
(UST, iyun 2022)

E hepatiti - E hepatiti virusunun (HEV) sabab oldugu qgaraciyaerin iltihabi
xastaliyidir.

« DUnyada har il texminan 20 milyon HEV infeksiyasina yoluxma olur,
onlardan 3,3 min HEV-na yoluxma hali simptomlarla kegir.

« UST-Un malumatina asasan 2015—ci ilde E hepatitdan taqgriban 44 000
nafer olub (butln virus hepatit 6lumlarinin 3,3%-ni teskil edir).

* Virus fekal-oral yolla oturulur, xususan ¢irkleanmis su vasitssils.

E hepatiti infeksiyasina butiin dinyada rast galinir, lakin, yoluxma hallar
Serqgi ve Canubi Asiyada Ustunluk taskil edir.

 E hepatiti infeksiyasinin profilaktikasi tgun peyvand hazirlanmis ve
Cinda lisenziya almigdir, lakin digar dlkalerda hale movcud deyil.



Hepatitis E virus
{nonenveloped icosahedral)
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E hepatiti virusunun kultivasiyasi

EHV-nu makakanin birincili S
hepatositlerinde kulturvasiya etmak Pl
mumkun olmusdur. ,

Sonradan virusun ¢coxalma
Xxususiyyatlarini 0yrenmays imkan
yaradan bir neg¢a stabil hluceyra
xatti alinmisdir (mas. HepG2
huceyralardan alinan
hepatositlerin subklonu va ya
PLC/PRF/5 cells13 xatti).



E hepatitin epidemiologiyasi

» Infeksiya manbayi - klinik tezahlrli ve subklinik formali saxs,
hamc¢inin bazi vahsi (gemiriciler) ve kend tasarrufati heyvanlari
(donuzlar) gostoarilir.

Patogenin oturtiima mexanizmi - fekal-oraldir.

9sas oturulma amili ¢irklenmis icmali su ve gida mahsullaridir.

Inkubasiya dovri-15-60 giindr.

E hepatit virusu kaskin sporodik va epidemik hepatita sabab olur.



E hepatitin patogenezl

E hepatitin patogenezi A hepatitine oxsardir.

9sasan hamile gadinlarda boyraklarin zadslenmasi ila agir
eklampsiyanin inkisafina sabab olaraq hamilaler arasinda yuksak
letalligla naticalanir.

Hamilalarda E hepatiti

Xastaliyin gedisi: xastalik agir hatda fulminant formada gedas biler.
Fulminant forma hemorragik sindromun inkisafi, hemoglobinuriya
naticasinda boyrak catismazligi, garagiyar-boyrak catismazligin ila
saciyyalanir.

E hepatiti ile xests gadinlarda dogus ve abort boyuk ganitirmea va
yenidogulmaslarin yuksak tezlikli olumu ila kegir.

Xususan yuksak letallig (20-40%) hamilaliyin lll-cl trimestrinda bas verir.



simptomlar
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E hepatitinin (EH) laborator diagqnostikasi

n Qan zerdabinda anti-EHV-nun IgM sinifinin ylksak titrde
askarlanmasi EH-na xastalanmanin kaskin dovrunda va
erkan rekonvalesensiya dovrunda askar edilir

- Anti-EHV-IgG sinifinin agkarlanmasi kegirilmis
EH infeksiyasini gostarir

" PZR Usulu ile EHV RNT-si tayin edilir.
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B hepatiti virusu (BHV, HBV)
Taksonomiya

Fasila Hepadnaviridae

Cins Orthohepadnavirus

NBv B hepatiti virusu (BHV, HBV)




B hepatiti - asas faktlar
(UST, iyul 2021)

B hepatiti qaraciyari zedslayan va kaskin va ya xroniki formada bas veran virus
Infeksion xastaliyidir.

Virusun oturulmasi asasan perinatal yolla anadan usaga, hamg¢inin gan va diger
bioloji mayelarle temas naticasinds, o cumladan yoluxmus saxsle cinsi slags
zamani va steril olmayan alstlerle aparilmis inyeksiya ve kasiklar zamani bas
verir.

UST mealumatina goére, 2019-cu ilde diinyada xroniki B hepatiti ilo yasayan 296
milyon insan var idi va har il texminan 1,5 milyon yeni infeksiya bas verir.

2019-cu ilds texminan 820.000 nafer B hepatitden, asasan de qaraciyar sirrozu
va hepatoselltlar karsinoma (birincil qaraciyar xargangi) naticasinda dunyasini
dayisib.

B hepatitin garsisini tahlukasiz, slverigli ve effektiv peyvandlar vasitasile almaqg
olar.
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B hepatiti virusu

Amerika alimi B.S.Blumberqg 1964-cu ilds sariligli Avstraliyali aborigenlarinin
ganinda geyri-adi virusabanzer protein sferik va filamentoz (cubugsakilli) hissacikler
askar etdi ve onlari Avstraliya antigeni (HBsAg) adlandirdi.

Osason sferik formali taxminan 20 nm diametrli, az hallarda ise 20 nm
diametrli uzunlugu 50-230 nm olan filament formalar askar edilir. Bu virusabanzar
hissaciklar yoluxdurucu xususiyyst dasimir, bu antigenin ganda askarlanmasi BHV ile
yoluxmani gostarir.

Sonradan malum oldu ki, Avstraliya antigeni B hepatit virusunun sathi
antigenidir (HBsAg- hepatitis B surface antigen), virusun natamam replikasiyasi zamani
amale galir. Virusabanzar strukturlar virus hissaciklari ile eyni vaxtda agkar olunur.

1970-ci ilds ingilis alimi D.Deyn va hamkarlari elektron mikroskopiyadan
istifade etmakle transfuzion hepatit olan xastalarin qan zerdabinda “Deyn hissaciyi”
adlandirilan iri hissacikler (42 nm) askar etdi.

Ed

HBsAg (L,M,S)

HBcAg, HBeAg
' Proteinkinaza

DNT-polimeraza

DNT-(natamam ikisapl )




B hepatiti virusunun
qurulusu

B hepatiti virusu sferik formali 42 nm olgudadir.

B hepatiti virusun fosfolipid molekullarindan
ibarat sathi- superkapsid gisasinda HBs-antigen
(HBsAg) yerlasmisdir.

Superkapsidin altinda 6zak hissada 27 nm
olcusiinda nlive (cor) yerlagir. Ozek hisseds HBc-
antigeni (HBcAQ) yerlasir.

NuUvanin igarisinda nukleokapsidi amals gatiren
genom (DNT polimeraza ils slagali DNT) ve kapsid
zulall - HBe-antigeni (HBeAq) yerlasir.

Hepatitis B Virus
Baltimore Group VII (dsDNA-RT)

Dna

polymerase g
Core antigen

HBCAg

Large surface protein [

HBsAg Small surface protein

HBsAg
Medium surface protein
HBsAg

Nukleokapsid kub simmetriya tipine malikdir. Kapsid 180 kapsomerdan ibaratdir.

Superkapsid gisada 3 tip HBs antigeni yerlasir: S-HBsAg yaxud S-qglikoprotein, M-
HBsAg yaxud M-qglikoprotein, va L-HBsAg yaxud L-glikoprotein.

HBsAQg-nin qurulusuna gora garpaz immuniteta malik virusun4 asas serotipi

movcuddur: adr, adw, ayr ve ayw.



HBs-antigen

* BHV miirokkob antigen qurulusuna malikdir. Superkapsid qisada - virionun
sothinin hidrofil qatinda HBs-antigen (ingilisco, surface - sothi) yerlosmisdir.
HBs-antigen ganda noinki virionun torkibinds, homginin sarbast fragmentlor

soklida do askar edilir.

 Bu antigen ilk dofa 1963-cl ildo B.Blumberg tarafindon avstraliya aborigenlorinin

qaninda askar edilmis va «Avstraliya antigeni» adlandirilmigdir.

» HBs-antigenlorinin ganda olmasi BHV ila yoluxmani gostarir.



HBc-antigen, HBe-antigen, HBx-antigen

» Ozok hissada yerlosmis HBc-antigen (ingilisco, core - 8zok) ganda sarbast vaziyyatds heg

vaxt tasadiif edilmir. Onu virusla yoluxmus hepatositlords askar etmok olar.

« HBe-antigen (ingilisca, envelope — qisa, ortiik) do 6zak antigeni olmagla HBc-antigenin
toromosidir. HBe-antigenlorinin ganda olmasi virusun hepatositlordo replikasiyasini

gostortr.

« HBx-antigen — sis transformasiyasina ugramis hepatositlordo vo ganda askar edilir. Bu
antigen sis supressiyaedici p53 ziilalim neytrallagdiraraq garaciyarin ilkin xor¢onginin

inkisafina sobab olur.



B hepatiti
virusunun genomu
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Virusun genomu 2 sapli DNT molekulundan
ibaratdir, lakin bir sapinda defekt var — o
digerindan 1/3 —a gadar qisadir. DNT-nin uzun
sapl manfi-sap, qisa sapl ise musbeat—sap adlanir.
Uzun sap DNT-polimeraza ile kovalent birlegsmisdir
ki, bu da sahib huceyranin daxilinde musbat-sapi
butov struktura gadar barpa edir.

Genomda 4 gen var (S ,C, P va X).

S geni HBs —antigeninin sintezini kodlasdirir.

C geni HBcAg nukleokapsid zulalini kodlagdirir.
P geni RNT-asili DNT polimerazani kodlasdirir.

X geni butln virus zulallari G¢gln asas olan matriks
RNT-lerin sintezini tenzimleyan zulalin sintezini
tayin edir.

Virusun 10 genotipi ayird edilir: A, B, C, D, E, F, G,
H, | vo J. Genotipler arasinda farqgler 8%-doan
coxdur. A va D genotiplari her yerda yayilmisdir.
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B hepatiti virusunun kultivasiyasi
OSSR Tey y

* Yegana kultura —insanin
garaciyar toxumasinin organ
Kulturasidir.

* Qarciyarin Hxin Xorgcong
toxumasindan alinmis  hiiceyro
kulturasinda,  persist  infexsiya

‘. Kimi, Sitopatik tosir godstormoadon
vo Virionlarin Gox az migdarda’
toplanmasi ilo xultivasiya olunur.

« Simpanze, qorilla, oranqutang
meymunlari  virusa  hassas
olduglarindan onlardan ekspe-

rimental model «kimi istifads

edilir
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B hepatiti virusunun reproduksiya sxemi

Virus HBs-antigeni vasitasils
hepatositlera adsorbsiya olundugdan
sonra endositoz yolla huceyralara
daxil olur.
assembly o . -
Qisalardan azad olunmus virusun
\mRNA ozak hissesi huceyrays daxil

HBV particle

pregenomic RNA

nucIeU/Sv S oldugdan sonra (1) virusun DNT
rlbosomes

genomunun natamam zancirinin

I tamamlanmasi bas verir (2), belslikle
tam ikisapli DNT formalasir (3) va
huceyranin nuvasina daxil olur.

Huceyranin DNT-asili RNT polimerazasi virus DNT-nin Gzasrinde muxtalif mMRNT (
virus zulallarinin sintezi tgun) va virus genomunun replikasiyasi Ugun matriks rolunu
oynuyan RNT-pregenomu (4) sintez edir. mRNT sitoplazmaya galarak virus zulallarinin
transilyasiyasini hayata kecirir. Virusun 6zak zulallari pregenomun strafinda yigilir.
Virusun RNT asili DNT-polimeraza fermenti pregenom RNT uUzarinda virus DNT-nin
manfi-sapini (5) sintez edir. Sonra bu DNT zanciri Uzarinde DNT-nin musbat-zanciri
sintez edilir (6). Virionun gisasi HBs-dasiyan Holci kompleksi yaxud endoplazmatik
sebaka membranlarinda formalasir (7).Virion hiceyradan endositoz yolla xaric olur.




B hepatitin epidemiologiyasi

yoluxan antroponoz ~ How the HBV is transmitted
muxtalif formalari olan xastaler
- Tabii: cinsi ve intranatal (dogus needies equpmant ot
toxuma koclirmalari, o S ) A .,
hemodializ, steril olmayan tibbi <S55 J | £ L
ve kosmetoloji alstlerden o *) ; \{ |
* Risk c1rup|ar|: gan va gan
u

« B hepatiti —parenteral yolla
infeksiyadir. ~
- infeksiya manbayi - B hepatitin % |
\_‘(_" \ .
va simptomsuz dasiyicilardir.
« Toradicinin oturulma yollari: -
(a) Normterse Walooing (b) Contarminated Galyss (¢) Contaminated vaccnaton
zamani)
- SUni: gankodcurmae, organ va
istifada.
- inkubasiya dévrii: 30-180 giin. ‘@ [ = ottt A~ Mt
mamulatlarinin istifadagileri,
xroniki xastalikleri olanlar, N
narkotik maddalerin damardaxili

istifadacilori, nizamsiz cinsi
hayat yasayanlar.

Unprotected Pregnancy

intercourse transfusion reuse



B hepatitin epidemiologiyasi (2022)

Prevalence of hepatitis B
virus in cirrhosis (%)

1 <10

1 10to <20

E 20to <30

B 30to <40

B 40to <50

I =50

[ Not applicable

] Nodata



otraf muhit amillarina davamlilig

« BHV atraf muhit amillarina ve dezinfeksiyaedici maddalars gars! ylksak davamliliga malikdir.

 Virus muxtalif fiziki va kimyavi amillara son daracs davamlidir: asagi ve yuksak temperatura
(gaynama daxil olmagla), tekrar dondurma ve arima, turs muhita uzun muddat meruz galma.

« gan lekslerinda, gan zardabinda, ulglc bigaginda, iynanin ucunda, quru plazmada — 25 |,
+30°C temperaturda - 6 ay, otaq temperaturunda bir ne¢s haftays gadar, -20°C temperaturda
toxminan 15 il;, 37°C-doe 1 saat muddatinds, qurudulmus halda 25°C-de 1 hafte middatinde
stabildir,

« 100°C-ds 1 daq., avtoklavda 30 dagige erzinda, quru isti ile 160°C-de 60 deaqige arzinds,
60°C-da 10 saat qizdiriligda mahv olur. muddatinda 6z yoluxuculuqg qgabiliyyatini itirir.

* 0,5% hipoxlorit tasirinden 3 dagige muddatinda inaktivlasir, lakin ganin va digar bioloji
mayelarin terkibindaki zdlallar virusun stabilliyini artirdigindan, bele materiallarin
zorarsizlagdirilmasi tcun hipoxloritin daha ylksak — 5% konsentrasiyasi lazim galir.



BHV-nin sahib huceyra ila qarsiligl tasirinin tiplori

« BHV ila huceyrs arasinda qarsiliglh tasirin 2 tipi var:

1. Produktiv infeksiya - DNT-nin replikasiyasi, virusa xas zulallarin sintezi,
yeni nasil viruslarin amala galmasi.

- 2. Integrativ infeksiya - BHV DNT-si yoluxmus hiiceyronin DNT-sina
kovalent rabita ile baglanir bu da hticeyra DNT-sinin strukturunun
dayigsmasins va yaxin yerlagmis genlarin funksiyasinin dayismasins
sabab olur. Inteqgrasiya replikativ infeksiya ile paralel olaraq da gedas bilar.



Xastaliyin patogenezi

e Infexsion proses virusun gana daxil olmas ilo baslayir. Gizli dovr 3-6 ay davam
edir. Virusun ilkin replikasiya yeri doqiq miioyyonlosdirilmomisdir. Onun

hepatositlards ¢coxalmasi yoluxmadan ikl hofto sonra baslayir.

« BHV gandan endositoz yolu ilo hepatositlora daxil olur. Virus hepatosito daxil
oldugdan sonra onun replikasiyas: baslayir, DNT-nin miisbat-zonciri bUtov
struxtura godar barpa olunur, bundan sonra virus infeksiyasinin inteqrativ va

produxtiv tiploari inkisaf eds bilar.



HBV—  Hepatosit Patogenezin sxemi

EHH'E __. Integrasiya

BHV-DNT-nin yigilmasi

KBH +=—— Replikasiya +— . i
| Virusdasiyiciliq
immunopatololoji prosesin tatiklanmasi 1Ir
" XBH
— Hiceyravi sitotoksik reaksiyalarin isa salinmasi
- *
= Yoluxmus hepatositda BHV-nun mahv edilmasi
2 |
§ Virus antigenlarinin (HBc, HBe, HBs) azad olmasi
= l
5
E Qanda spesifik anticisimlarin (anti HBc igM va anti Hbe igM)
'S toplanmasi.
) _ ]
< l '
— Hepatositlarin sitolizi BHV antigenlarinin baglanmasi
i
BHV-dan sanasiya =~ o¥—— - b
| Xaric olma immunkompleks zadalanmalari

Sagalma (ekstrahepatik zadalanmalar)



Xastaliyin Klinikasl

« Kaskin forma. Xostoliyin asas xlinik tozahiirlori garaciyerin zadslonmoa Simptomlari,
dispeptix pozgunluglar, azslo vo bas agrilari, ganda vo sildikdo 0d pigmentlorinin
miqdarinin artmasi vo oksar hallarda sariligla miisaiyat olunur. Sariligsiz formalar da
mumxkindir. Kaskin hepatit 5-10% hallarda xronixi hala kecgorokx Sirroza vo dmirlix

virusgazdiriciliya sabab ola bilar.

* Xronikl forma persistensiyaedici va xronixi aktiv hepatit ximi coroyan eds bilar.
Xronixl persistensiyaedici hepatit milayim gediso malix olur, ¢ox vaxt ganda garaciyar
fermentlorinin cUzi artimi ilo miisayiat olunur. Xronixi axtiv hepatit daha agir gediso
malix olaraqg bir-sira hallarda xaskin hepatit ximi carayan eds bilor. B hepatitinin xronixi
formas1 koskin garaciyor c¢atismazligl, qaraciyar Sirrozu vo garaciyarin Ilkin xar¢onginin

(hepatosellllar xarsinoma) inkisafina sabab olaraq 6liimls naticolona bilor.



Kliniki alamatlor

= inkubasiya d6vri: Orta 60-90 giin (45-180 giin)
*  Klinika (sariliq): <5 ner, <10%
5 net, 30%-50%
. Kaskin gedis-0lim:  &: 0.5%-1%
. Xroniki gedis: <35 ner, 30%-90%
S net, 2%-10%
Qaraciyarin xroniki zadalanmasi 15%-25%

naticasinda erkan 6luim:
B hepatitinin simptomlari

1. Sariliq —'.\

6.funksiyalarinin

pozulmasi
(ensefalopatiya) Titratma
2.Damar qizdirma . \$
ulduzlari - 7.Qida borusu va
mada
venalarindan
Palmar eritema ganaxma
8.Assit
Sag gabirgaalti
4.Deri gasinmasi nahiyyada agri
9.0dem

5.Qanin
laxtalanmasinin
pozulmasi

Xroniki B hepatitinin marhalalari
Birinci marhala

Fibrozun
baslanmasi

Gapiq

deformasiyasi

Fibrozun

glcloanmasi

Qaraciyar sirrozu

Birlasgd

irici toxuma

- ———— . ————

Ikinci marhala




B hepatitinin seroloji markerlori

B heptitl virusunun sathi antigeni (HBsAQ);
HBsAg qgarsi anticisimler (anti-HBs) — sagalma va
postvaksinasiya immunitetin markeri;

HBCcAg garsi anticisimler (anti-HBc);

igM anti-HBc - kaskin infeksiya markeri;

igG anti-HBc - kegirilmis infeksiya markeri;

B hepatiti virusun E-antigeni (HBeAg) - BHV-nun
yuksak replikasiya markeri;

HBeAg qarsi anticisimler (anti-HBeAg) -xastaliyin
xogxassali gedisinin va virusun replikasiyasinin
azalmasinin gostericisi;

B hepatiti virusunun DNT-si

Octpolii TenaTuT B ¢ BHI3IOPOBICHHEM
(THIIHYHOE TECUCHHE)

Cunarront 1

HBeAg anti-HBe

Ooburne anTn-HB¢

IgM anti-HBc¢ \\@S

0 4 8 12 16 20 24 28 32 36 52 100
Hepenwun nocne nHpuunpoBaHus

B hepatiti zamani qaraciyarda basveran
dayisikliklarin xiisusiyyati

@ 3. g @5 3>

Ocrpuitremarnr B Xpommseckmit remamir B 11 TTEE LT RS A
!

6 Mecaues nocae HEPHIUIPOBAHIS

[[porpeccupoBaHHE B XPOHHYECKYK) HH()EKITHIO
(THIHHYHOE TCUYCHHUE)

OCTPBLIA XPOHUYECKUI
(6 mecaues) (roawbt)

HBeAg anti-HBe
HBsAg

obume asti-HBc

IsM anti-HBc¢

0 4 8 12162024 283236 52 rogol
Hexenn nociie nHGUADUP OBaHNAS



A hepatitinin mikrobioloji diaqnostikasi

Miiayino materiali — qan, serebrospinal maye

i B Ekspress diagnostika B
Virusoloji Seroloji

PZR

Qan zordabinda BHV antigenlorinin vo onlara qarst amolo
golmis anticisimlorin IFA vasitasilo toyini

HBs-antigen xostaliyin xlinik va Dblokimyoavi olamatlorinin
tozahiiriindon 2-6 hoafts sonra toyin edilmaya baglayir vo adoton 6
ay sonra yox olur.

» Xronixkl virusgazdiricilik zaman1 HBs-antigen gan zardabinda
Anti-HBs 6 aydan daha cox miiddotdo - illorlo mévcud ola bilor.
Anti-HBe Xostoliyin klinik slamatlor dovriinde askar edilon anti-HBc-
IgM anticisimlor virusun replikasiyasini gostorir.
HBe-antigen xastoliyin klinik alamatlorinin tozahiiriindon bir

Antu-HBc¢

Detection Leve

— . qodar sonra tayin edilmaoys baslayir.
S S * Xroniki virusgozdiricilik zamani1 anti-HBe-anticisimlor gan
zordabinda 6 aydan daha ¢ox miiddotdo mdvcud olur.

Months Post-Exposure



B hepatiti: seroloji markerlarin diagnostik
ahamiyyaeti

Antigenlar Anticisimlar ,
Infeksiyanin klinik gedis

HBs- | HBe- | HBs | HBc | HBc- formalar
Ag Ag | -lg |-IgG | IgM

+ + — — + B hepatitinin kaskin marhalasi
+ + — + - Xroniki B hepatiti
-+ i —_— et - BHV dasiyiciligl (persistensiya)

i s -+ -+ i Kecirilmis B hepatiti

- o - — — B hepatiti ile garsilasma olmayib




PROFILAKTIKA
infeksiya manbalarinin neytrallagdirilmasi (o climladen,
donorlarin, hamilaliyin | va Il trimestrinda gadinlarin
HBsAg-o miayinesi) Otiiriilmalerin qarsisinin alinmast:
- gprisla yoluxan hepatitin garsisinin alinmasi
- transfuziya sonrasi hepatitin garsisinin alinmasi
- yuksak risk gruplarinda hepatita yoluxmanin garsisinin
alinmasi
- pesa infeksiyasi riskinin garsisinin alinmasi
- tabii 6turdlma yollarinin gqarsisinin alinmasi
Torkibindo BHV-na qars1 yiiksok titrlordo anticisimlor olan B
hepatiti aleyhina spesifix immunoqglobulin xastalorin
materiallar1 ilo tomasdan sonra (yoluxma tohliikasi oldugda)
adoton vaksina ilo birlikds istifads edilir.

Vaksinlar
Tarkibindo HBs-antigen olan rexkombinant vaksin
gen miihondisliyi ilo maya goboloklorindo, yaxud
kociriilon toxuma xulturalarinda aldo edilir,
MSD HB VAX-II (Hollandiya)
Engerix-B (Belgika)
Rekombinant maya gobsloyindon alinmis
(Rusiya)
Eberbiovak HB (Rusiya)
Umumilikde 10-dan ¢ox vaksin movcuddur

B hepatite garsi peyvand

1. Standart immunizasiya cadvali:

0-1-6 ay

0-3-6 ay

2. Risk altinda olan yeni dogulmuslar:

0-1-2-12 ay

3. Tacili immunizasiya sxemi:

0-7-21 gunlards, 12 aydan sonra revaksinasiya (yeniyetmalar,
boyuklar).

6 ay arzinda istenilon intervalda 3 peyvend dozasi almig saxs
peyvand olunmus hesab olunur.

B hepatitin mualicasinda istifadea
olunan darman preparatlari

- Lamivudin (zefiks, epivir, ZTC)
- Entekavir (Baraklude)

- Telbivudin

- Adefovir

- Tenefovir




D hepatiti - asas faktlar
(UST, iyul 2021 il)

D hepatiti virusu (DHV) - ¢oxalmasi ucun B hepatiti virusunun (BHV) olmasini
talab edan virusdur.

Dunyada butun xroniki B hepatiti (XBH) olan saxslarin 5%-i D hepatiti virusuna
(DHV) yoluxublar.

DHV-na yoluxma ya B va D hepatit viruslarina eyni vaxtda yoluxmagla
(koinfeksiya), ya da B hepatit virusuna yoluxdugdan sonra (superinfeksiya) bas
Verir.

DHV ve BHV koinfeksiyasi ugun yuksak risk gruplarina hemodializ xastasleri,
damardaxili narkotik istifadacilari daxildir.

1980-ciI illerden D hepatiti hallarinin mumi sayinda azalma musahids edilir. Bu, B
hepatitine qarsi global peyvend programinin uguru ile alagalidir.

D ve B hepatit viruslari ile koinfeksiya xroniki virus hepatitin an agir formasi hesab
edilir, cunki 6lumle naticalanan hepatosellular karsinomanin suratli inkisafina
sabab olur.

B hepatitina qarsi peyvand olunmagla D hepatiti infeksiyasina yoluxmanin garsisini
almagq olar.



D hepatiti virusunun qurulusu
HDV virion

D hepatiti virusu - Togaviridae ailssinin H&“::‘;:I‘j;b;fgfe;m
Deltavirus cinsine maxsus RNT

torkibli defektli virusdur.

D hepatit virusu (DHV) B hepatit
virusunun satelliti olub, sarbast halda
xastalik toratmir. Bu virus B hepatitli
bazi xastaloerde askar edilir.

Virion 35-43 nm diametrinda, sferik
formaya malikdir;

Genom halgavi, tak zancirli manfi RNT
—dan ibaratdir.

ki delta —antigeni (DAQ): p24 (Dag-
Small) ve p27(Dag-Large) var.

Sethi gisasi HBsAg-dan ibaratdir. % = >
Virus bir serotipa malikdir.

HDV RNA
Nucleocapsid

Delta-antigeni yoluxmus hepatositlerin sathinde ekspresiya olunmur va T-hlceyrevi immunitet
reaksiyalarinda istirak etmir.
Anti-HDA(g anticisimlari goruyucu xususiyyat dasimir.



D hepatit virusunun reproduksiyasi

Virus satellit oldugundan o, sorbast halda
reproduksiya  olunmaq  qabiliyatindon
mohrumdur.

Virusun reproduksiyast BHV ilo yoluxmus
hepotositlorda gedir. Reproduxksiya
prosesinda virusun xarici qisast BHV-nin
HBs-antigeni hesabina formalasr.

Ona gora do D hepatiti sarbast olaraq rast
golinmir, lakin B hepatiti ilo birlikdo
miisahido edildiyi togdirde sonuncu daha
agir gediso malik olur.
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D hepatiti virusunun kultivasiyasi

m Huceyra kulturasinda
becarilmir.

m Eksperimental modellar:
-Simpanze
-Simali Amerika mesa
‘marmotlari




D hepatitin epidemiologiyasi

* D hepatiti virusunun rezervuari — xroniki BHV-infeksiyali
soxslardir ki, onlar eyni zamanda DHV-na da yoluxmus
olurlar (xroniki BHV dasiyicilarinin taxminan 5%-ni taskil
edirler).

* D hepatiti virusunun oturtulma mexanizmi B hepatiti ila
eynidir.

* D hepatitina yoluxma gostaricisi 0,15%-25%-dir. Canubi
Amerika va Markazi Afrika Olkalarinde an yuksakdir.

* D hepatiti virusunun 8 genotipi var, 1-si avropa genotipi
hesab olunur.



D hepatitinin patogenezi

D hepatiti virusunun patogen xususiyyatleri yalniz B hepatiti ils
garisiq infeksiya zamani gostarila bilar.

Inkubasiya dévri 30-60 giinddir.

D hepatiti virusunun birbasa sitopatogen tesiri va B hepatiti
virusunun dolay! tasiri naticaesinda hepatositloer zadslanir.

Koinfeksiya zamani kaskin heEatitin agir formalarinin ve
xrolr_lll(zdaswanln az olmasi xarakterdir. Xastalik iki fazali gedise
malikdir.

Superinfeksiya zamani agir va fulminant hepatit nadir hallarda
inkisaf edir, daha ¢ox xroniki BHV-infeksiyasi (80%-a gadar)
inkisaf edir. Superinfeksiya naticasinda inkisaf etmis xroniki
hepatitde daha ¢ox hallarda qaraciyar sirrozuna kecid olur.



Infeksiyanin tabii inkisafi
A) koinfeksiya B) superinfeksiya

Mauss - Berg -~ Rockstroh - Sarrazin - Wedemeyer:
Hepatology-2009, A clinicaltextbook, Chapter 11 16




Klinik alamatlar

D hepatitin simptomlari
« Koinfeksiya:

* AQIr .ke.wskln xe§te!|kd|r, sariliq - ntoksikasiya
 Xronikilegsma riski azdir. &2 §

b istahsizlhq
. Superinfeksiya: oynaglarda agri v . hararat

* Adsten xronikilasir; |
» Agir xroniki formanin .5 qabirga |
inkisaf riski yuksakdir; alti

» Kaskin hepatit kimi nahiyyada
davam eda biler. asf

Urakbulanma i

. Qaraciyarin
. zadalanmasi




D hepatitin diagnostik markerlari

Marker Klinik shamiyyati
Anti-HDV igM HDV-nin orqanizmda replikasiyasi
Anti-HDV igG Moévcud va ya kegirilmis HDV infeksiyasi
HDAg Organizmda HDV-nin olmasi markeri
HDV-RNT HDV-infeksiyasinin movcudlugu vo

replikasiya markeri

BVH-DVH Koinfeksiya

CMMNTOMBbI

Mopwbem
ANT

IgM anti-HDV

1eanti—HD'\"

Yoluxmadan sonraki vaxt

Mikrobioloji diagnostika

Virusun replikasiya markerlari - D hepatiti
virusunun antigenine qgarsi anticisimlar (igM) ve
virus RNT-si.

Kaskin ve xroniki hepatitin diagnostikasinda IFA
ve RIA genis istifade olunur.

Virus antigenlari klinik tezahurlarin inkigafindan
10-15 gun sonra ganda amals galir.

2-11 haftedan sonra yoluxmus saxslarin ganinda
spesifik igG-ni agkar etmek mimkunddr.

BVH-DVH Superinfeksiya

CHMNTOMBI

obwwme anti-HDV
THTPEI

IgM anti-HDV

Yoluxmadan sonraki vaxt



MUALICOD va PROFILAKTIKA

Spesifik kimyaterapiya vo immunoprofilaktika
vasitalari yoxdur. B hepatiti olmadiqda D hepatit
virusunun reproduksiyasi mimkiin olmadigi liglin
9sas mualica vo profilaktika tadbirlari B hepatitinin
inkisafinin garsisini almaga yonaldilmalidir.




C hepatiti

* C hepatiti - “milayim qatil” adi ile taninan xastslikdir ve 0 dogrudanda
bildirmadan “oldurar”.

 C hepatit virusu (CHV) Flaviviridae fasilasinin Hepacivirus cinsins aid edilmisdir

« Oksar hallarda xsstaliyin ilkin tezahuru qaraciyar sirrozu ve garaciyar
xarc¢angi olur. Xroniki C hepatiti olan xastalarda qaraciyar sirrozunun
inkisaf tezliyi 50% taskil edir.

« Hazirda diunya shalisinin an az1 3%-i bu virusa yoluxub.

C hepatitin toradicisi N ) E1-E2 dimer

Flaviviridae fasilasinin, Hepatltls C virus Envelope

Hepacivirus cinsina aid >70 million cases globally RNA genome

Olan RNT genomlu ~400 000 deaths/year Capsid protein
Common cause of liver transplantation

virusdur.

Flaviridae / Hepacivirus

Hepatitis C virus genome
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C hepatiti - osas faktlar
(UST, iyun 2022)

C hepatiti - C hepatiti virusu taraefindan toradilen garaciyarin iltinabi
zadalanmasidir.

Virus kaskin va xroniki hepatit toreda bilar. Xroniki hepatit ham yungul formada,
ham da sirroz ve xar¢gang daxil olmagla omurluk agir formada kega bilar.

C hepatitin virusu - hemotransmissiv virusdur, yoluxma asasan yoxlaniimamig
ganin kogurulmasi zamani, tehltkali tibbi manipulyasiyalar zamani, damardaxili
narkotik istifadasi, hemgcinin cinsi yolla qanla temas oldugda bas verir.

Butun dunyada xroniki C hepatitinden taxminan 58 milyon insan aziyyat ¢akir, har
il taxminan 1,5 milyon yeni yoluxma hali bag verir. Texminan 3,2 milyon usaq ve
yeniyetma xroniki C hepatitindan aziyyat ¢akir.

UST melumatina géra, 2019-cu ilde texminan 290 000 nafer C hepatitindan ,
dlnyasini dayigib, asasan garaciyar sirrozu va hepatosellular karsinoma
naticesinda.

Antivirus preparatlar 95% -den c¢ox hallarda C hepatitini tamamile mualice ede
bilir, lakin diagnostika ve mualicaya vaxtinda muracist etma hals ds asagi
saviyyada qalir.

Hal-hazirda C hepatitine gars! effektiv peyvand yoxdur.



C hepatiti virusunun qurulusu

C hepatiti virusu (CHV) 55-65 nm
Olgusunda sferik formaya
malikdir.

Virusunun genomu tek zancirli
xotti musbat RNT-dir. Genom
kapsid ile ortulmusdur.

Nukleokapsid kub simmetriya
tipina malikdir.

Xaricdae virion E1 ve E2 zilal
cixintilari olan lipid superkapsidi
ile eshata olunmusdur.

Virus genomunda 9 zulalin (3
struktur va 6 geyri-struktur)
strukturu kodlagdiriimisdir.

D Envelope
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CHV-in hayat sikli vo

dayiskanliyi Attachment

Release

Replikasiya prosesi ¢ox
miqdarli «sahvlarle» kegir.
Naticada coxlu sayda
muxtslif genotipler ve
subtipler emala galir.
Hal-hazirda virusun 6 asas
genotipi va taxminan
100-8 yaxin subtipi var.

Assembly and
Maturation

Har bir xastanin organizminda virus ¢oxsayli kvazinovlar sakilinda olur.

on cox dayiskan bolgse E1 va E2 qgisa zulallarini kodlayan bolgslardir.

Virusun butln novlerinda askar olunan ve 329-341 nukeotiddan taskil olunmus
bolga muayyan edilir.

C hepatiti virusunun RNT-ni ZPR —da askar etmak G¢lun mahz bu sahas istifade
edilir.




C hepatiti virusu- toyuq
embrionlarinda coxalmuir,
hemolitik va
hemagqliitinasiyaedici
aktivliya malik deyil.
Huceyra kulturalarina
cotinlikle adaptasiya
olunur.

Eksperimental
model- simpanze
meymunlaridir.
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C hepatiti virusunun antigen qurulusu

Virus murakkab antigen

“09“””3 C virus qurulusuna malikdir.

Virusun antigenlari:

1. gisa glikoproteinlari (gp-
antigenler), E1 ve E2.

2. Ozak antigeni HCc-

_ antigeni (core-antigeni).

ot e _ 3. Qeyri struktur proteinlor:

' NS2,NS3,NS4,NS5.

Virus hissaciklari az

migdarda qanda olur va

asag! sixhqli lipoproteinler ve

C hepatiti virus zulallarina

garsi proteinlarie baglhdir.




C hepatiti virusunun dayiskanliyi ve genotiplori
C hepatiti virusu yuksak dayigkanliyi ila secilir.
C hepatiti virusunun 8 genotipi var: 1(1a,1b,1c), 2(2a,2b,2C), 3b, 4, 5, 6, 7, 8.

Genotipin tayini vacib praktik shamiyyat dasiyir, cinki hesab olunur ki, 1-ci (xususan,
1b) ve 4-cl genotipls toradilan xastslik mualicays ¢atin maruz qalir.

Bundan alave, C hepatiti virusunun 100-a yaxin subtipleri muayyan edilmigdir ki,
onlarin RNT-si nukleotid ardicilligina gore 25% dan ¢ox farglanir.

Elace da virusun kudlli migdarda kvazinovleri var ki, onlarin RNT-si nukleotid
ardicilhgina gora 15% dan cox ferglenir (mas., bir pasiyentde kvazinovlerin sayi
milyonlarla ola bilar).



* C hepatiti - antroponoz

infeksiyadir.

* Infeksiya manbayi - kaskin va
xroniki C hepatitli xastalardir.

* Yoluxma yollari - B hepatitina
analojidir, lakin yoluxuculug
indeksi B hepatiti ila
mugayisada 2 dafa asagidrr,
cinki ganda va digar bioloji
mayelarda virusun

konsentrasiyasi nisbatan

asagidir. ona gora da cinsi yolla
yoluxma 10%-dan, vertikal yolla
yoluxma isa 5-7%-dan azdir.

* Risk gruplari - B hepatitinda

oldugu kimidir.

Unprotected
intercourse

Blood
transfusion

Needle
reuse

Pregnancy

C hepatitin epidemiologiyasi

HCV is transmitted primarily through blood-to-blood contact:

@ * injection drug use @
._ A » needle stick injury @
‘ + blood transfusion ‘ w
* unsanitary tattooing J
or piercing
« high risk sexual contacts

Xostalik transplasentar yolla anadan doéla B hepatitinda
oldugundan daha az hallarda (3-10%) otlraGlur, ana
sidindan sudemar wusaqlara virusun vyoluxma riski
muayyanlasdirilmamisdir.



C hepatitin epidemiologiyasi (2022)
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C hepatitinin patogenezi

e Qana daxil olan virus bitln organizma yayilir.

. Qc?_raciyarda virus hepatositlora yapisir vo onlara nifuz
edir.

* Hepatositlarin igarisinda virusun c¢oxalmasi bas verir,
bunun naticasinda hepatositlarin funksiyalari pozulur.

* Hepatositlardan ?/eni viral hissaciklar ¢ixir va yeni garaciyar
hliceyralarina yoluxur.

* Progressiv qaraciysar zadslonmasi tez-tez asimptomatikdir,
klinik olaraq yalniz qaraciysr sirozu va ya hepatoselller
karsinoma marhalasinda 6zinu gostoarir.

 Hepatit C virusu digar hlceyralordo doa coxala bilar

(ekstrahepatik replikasiya): mononuklear htceyraler,
sumuk iliyi, ekzokrin vazilarin epitel hiceyralari, damar
endoteliyasi.



HCV-infeksiyanin gedisi

HCV Infection

2

Acute Infection,
4 20-30% with symptoms

.

[ Clearance of HCV RNA, Fulminant Hepatitis,
15%-25% Rare
[ Chronic Infection, ]
75%-85%
[ Extrahepatic
Manifestations
Chronic Active i
L Hepatitis A
Cirrhosis, )
! 10%-20% over 20 years )

[ Decompensated Cirrhosis, HCC, 1%-4% per year
5-year survival rate of 50%




CHV-infeksiyasinin klinik gedisi
e Cvirus hepatiti kaskin va xroniki
infeksiya formasinda rast galinir. H

: . . . . . HCV Infection
* Inkubasiya duvri -15-150 glinddir.
* Yoluxmus saxslarin taxminan 15- Resolved in 15% of cases

45%-i yoluxmadan sonra 6 ay Ko resolved then
arzinda hec bir mualice olmadan . g
virusdan spontan sakilda azad N
olunurlar | B
| A 4 :
aro o g
. Qalar) 55 8§A> §?xs!arda x.ron|k| TR E
CHV-infeksiyasi inkisaf edir.
° Xroniki CHV_infeksiyaS| O|an Hepatocellular Carcinoma(HCC)
insanlar garaciyar sirrozu riski 20 )

il muddatinda 15-30% t3§ki| edir. Liver Transplantation or death



CHV-infeksiyasi zamani garaciyarda bas veran dayisikliklar

Normal Liver

5, Chronic Hepatitis

HCV Infection Cir SIS
HCC & ESLD

20-30%

HCC: 1-4% per year
\ ESLD: 2-5% per year

—

ESLD- end-stage liver
disease



CVH-infeksiyasinin seroloji markerlori

B HCV RNA
+/= Symptoms W ALT
B Anti-HCV

] | D I B | 1T 1T 7T 1T T 1
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 1M 1213 14 15 16 17 18 13 20
Weeks

C hepatitinin mikrobioloji diagnostikasi

Xastanin gqan zardabinda va ya plazmada
asagidaki markerlar tayin edilir:

1. Virus RNT-si (HCV-RNT) - ZPR Usulu ils;
2. Virusa qarsi anticisimlar (anti-HCV igV,
anti-igG) — IFA tsulu ila.

C hepatitin mualicasi

Birincili CVH infeksiyasi her zaman mualica talab
etmir, ¢linki xastalarin immun sistemi 6zl virusla
ugurla mibariza aparir.

Bununla bels, hepatit C xroniki hala ke¢cmis
xastalords mualica gostarisdir.

UST asasan pangenotipik virus aleyhina
preparatlarla birbasa tasir gostaran terapiyani
(PPPT) maslahat gordr.

PPPT CHV-ya yoluxmus saxslarin aksariyyatini
mualica edir, mialica kursu qisadir (adatan 12-24
hafta ).

Pangenotipik PPPT Uclin an c¢ox istifada edilan va
ucuz mualica kursu Sofosbuvir va Daklatasvirin
istifadasi ila aparilr.

Profilaktika

Hal-hazirda effektiv C hepatiti peyvandi yoxdur; ona gora
da infeksiyanin qarsisinin alinmasi tibb muassisalarinds,
elaca da yuksak risk gruplarinda yoluxma riskini
azaltmaqdir.

C hepatitina qarsi peyvandinin yaradilmasinda asas
manea - C hepatiti virusunun yiksak mutasiya
gabiliyyati va bununla da genetik dayiskanlikdir.



G hepatiti virusu
(Pegivirus A)

AEPATIHS

Pegivirus A (avvallar G virus hepatiti) —parenteral 6tlriilma mexanizmina malik olan
virusdur.

GHV-infeksiyasinin yegana klinik tazahiri — iV-li xastalarin GHV-ya yoluxdukdan sonra
mugavimatin artmasi.

Digar simptomlar hala ki, bu virusla alagalandirilmayib. Basqa sozla, digar hepatit
viruslarinda farqgli olarag GHV-C patogen deyil.

Tarix

1966-ci1 ilda carrah Corc Barker (buna gora GB adlandirilib) virus hepatiti kecirmisdir, toradici
o zamana malum olan hec bir hepatit virusuna aid edilmamisdir. Hakimin isminin bas
harflarina géra virus GB adlandiriimisdir.

Sonraki tadqgigatlar bu virusun heterogenliyini gostardi. Ona oxsar, lakin eyni olmayan
viruslar serum hepatiti olanlarin gandan ila tacrid olunmusdur.



G hepatit virusunun qurulusu
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GBV - Flaviviridae fasilesinin Pegivirus cinsina aiddir.
Pegivirus A — taksapli RNT tarkiblidir.
Onun 2 struktur (E1 ve E2) va 4 geyri-struktur (NS2-NS5) proteinlari var.

Virusun asas xususiyyati onun 6zak (cor) zulalinin ya qusurlu olmasi ya da tamaman
olmamasidir.

Virusun 6 genotipi var (1-6).



G hepatitinin epidemiologiyasi va diagnostikasi

Serti saglam insanlarda GHV-in askarlanma tezliyi 20% taskil edir.

GHV-in askarlanmasi onun qgaraciyarin zadalanmasinda etioloji rolunu
birmanali sakilde gostermir.

9traf muhitde d6zumlu deyil, gaynadildigda darhal mahv olur.
Patogenin oturulma mexanizmi - parenteraldir.

GHV-in asas diagnostik markeri GHV-RNT-dir.

GHV-nun laborator diagnozu molekuiyar-bioloji tadgigat metodlarindan
istifade etmakle tasdiq olunur - gan zardabinda va ya plazmada virus
RNT-nin (GHV-RNT) ZPR ile muayyan edilmasi.
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Figure 3: Electron microscopy of TTV | genogroups (

TTV hepatiti virusu ilk defe 1997-ci ilde qankoglirmadan sonra inkisaf eden 5 posttransfuzion
hepatit halinin 6yranilmasi zamani tesvir edilmigdir (T. Nishizawa, H. Okamoto ve hamkarlarr).
O zaman yeni patogenin DNT-sini muayyan etmak mumkun olmugdur. Virusu ilk defa
posttransfuzion hepatitli xastslerdan alds edildiyi i¢cun onu gan kogurmakla yoluxulan virus -
transfusion transmitted virus adlandirildi.

Virus DNT tarkiblidir. Olglisii 30-50 nm, dairevi genomu var, 3500-4000 nukleotiddan
ibaratdir. TTV genomu tak zancirli DNT ila temsil olunur. TTV Cirvoviridae fosilesina aiddir.
Virusun 16 genopi askar edilmisdir.

Yayillmasi. Avropa oOlkslaerinde TTV-DNT-nin askarlanma gostericisi 1,9-16,7%, Asiya
Olkalerinds 11-42%, ABS-da 1,0-10%, Ceanubi Amerika Olkslarinda 10-62% , aksar Afrika
Olkalerinde 44-83% taskil edir.

Xastalarin gan zardabinda ve nacisinda TTV DNT-nin askarlanmasi, TTV-nin enteral yolla
oturulmasini ehtimal edir.



SEN hepatiti virusu

SEN- virusu ilk dofa 19999-cu ilda sanadlasdirilmis, 2000-ci ilds virusun kasfi tGglin
beynalxalg patent verilmisdir. Virusun adlandirilmasi ananavi Usulla ilk xastanin adinin bas
harfi ila tayin edilmisdir.

SEN-virusu gisasiz virusdur, halgasakilli taksapli DNT tarkiblidir. Fiziki-kimyavi va struktur
xususiyyatlarina asasan, SEN virusu Circoviridae ailasina aid edilirOnun 8 genotipi var, an
cox askar edilan genotiplar D va H-dir

Dinyanin mixtalif 6lkalarinda va regionlarinda aparilan tadqgiqatlar mixtalif ahali qruplari
arasinda virusun yuksak saviyyada yayilmasini géstarib.

Daha ¢ox urak amaliyyati kecgirmis, gan kocgulrilmis va sonradan na A na E kaskin hepatit
ila xastalananlarda (83,3%), xroniki na A na E hepatiti olan xastalarda (68%) askar
edilmisdir.

Hepatita parenteral yoluxma riski yliksak olan saxslarda SEN-DNT -nin askarlanma tezliyi
donorlarda miqayisada 2-3 dafa ¢oxdur.



Classification of Hepatitis Viruses

Virus Family Nucleic acid Envelope
. VIRAL HEPATITIS HAV Picornaviridae ss +RNA No
VI r u S I_u R HBV Hepadnaviridae |[Incomplete circular ds -DNA Yes
hepatltler HCV Flaviviridae ss +RNA Yes
\,"e o n_l a_rl n i HGV Flaviviridae ss +RNA Yes
to erICI Ierl HDV Genus Deltavirus |ss -RNA Yes
HEV Hepeviridae ss +RNA No
TV Circinoviridae ss —-DNA No
VectorStock SEN virus | Circoviridae ss —DNA No
Hepatitis A Hepatitis B Hepatitis C Hepatitis D HepatitisE Hepatitis G
Synonym Infectious hepatitis Serum hepatitis Hepatitis C Delta hepatitis Hepatitis E Hepatitis G
Type of virus sSRNA dsDNA sSRNA SSRNA SSRINA RNA
Incubation period 2-7 weeks 1-6 months 2-26 weeks 2-12 weeks 6~8 weeks ?
Transmission Faecal-oral Predominantly Parenteral Parenteral Faecal-oral Parenteral
parenteral
Carrier state No Yes Yes Yes No Yes
Severity of hepatitis * e + - * 2
Immunity
Passive Immunization  Hyperimmune Hypenmmune None Hyperimmune None 7
globulin globulin globulin
Active Immunization Vaccine (hepatitis A)  Vaccine (hepatitis B)  None Vaccine (hepatitis B)  None None

ss, single-stranded; ds, double-stranded.
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