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| lk virlisi 1930'lu yillarda, bir domuzdan
tzole edilen grip, iInsan toplulukiarinda
korku verici ozellifint sirdGrilyor. Herhangl bir
kurala Uymayan bu aldatici viris alles!, sik sik
molekiller yapisim dedistirersk, organizmanin
badisiklik sistemlerini altOst ediyor.

Cesitll kuslars ait kaynaklarden gelen ve
tumilyle sekiz gene sahip olan bu virlis, nadi-
ren Insan wiriisler! ile gen dedis tokusu yape-
rak yenl ve dldirlch bir grip Virisd ortaya ci-
kanr. Bu yeni melezler de hassas toplumlar
sHip sliplren hastaliklara yol agar, Bilim adam-
larina gdre grip. kendl derisindeki beneklerl
degistirebllen bir leopare esdederdir.

Grip, genel olarak Sldirlicd olmaktan uzak-
tir ve Oc ginlik sikint seklindedir, Fakat, alisil-
migin disinda siddetll ve biyik epldemiler (ya-
yilimlar) gdsteren seklllert de deima hatirle-
nir, 1818—1919 willarnnda, Memphls, New York.
Canberra, Melbourne, Bathesda, Londra, Camb-
ridge, Moskova'da gfirlilen pandemide Ikl mil-
yar griba yzkalanoms sahiz ve 20 milyon 8l0
vardi, Bu yayiimda bebekler, vaslilar ve dils-
kiinlerle birlikte sihhatll genc vilcutlann  da
gribin zaferinl kabullendlkleri gbrilimistiir, Baz:
bilim adamlar), bu derece qligll bir harablyete
sebep olan virlisli izole edebilmeyl imit ede-
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Grip virlisil, yabantrdeklerinde bu- |
lunur, mmm.ma-
aisir ve her kis milyonlarca insa-
nin badisikhik sisteminl altiist eder,

rek, Alaska'min donmus tunduralarindan 1918
lerden kalan Eskimo cesetlerini ¢ikarmislar: fa-
kat harhangi bir sonug alamarmislardir.

"Boyle bir pandemi tekrar olsbilir mi?"”
seklindeki sorulan, billm adamlar “yarin bile
olabilir” seklinde cevaplamaktadir,

1976 yilinda, Fork Dix New Jersey'dek| bir
askerl birlikte, 1918'deki salgina benzer bir sal-
gin baggbstermistir. “Domuz gribi” adi verilen
bu vekadan sonra, pandemilerin &n belirtilerin-
de, milletlerarasi asilama ksempanyas baslatil-
migtir, Ancak bu astlama programi sonucu, yiiz-
lerce bireyde, hastalik, puralysis ve baz 8lom
vekalaninin gorillmesi sebebiyle asilama  kam-
panyasindan vazgegiimistir,

1868 yilinda ortaya ¢ikan ve Hong Kong
gribine sebep olan virds, tespit edilen en son
virlls gesididir. Oldukca az dedisikiige ugramis
sekilleri olan bu vir(ls, 1982 kisinda Avustralys -
da yenl bir patlamaya sebep olmustur,

St. Jude Viroloji Balimi'nde, bugin Icin
grip virOsinlin yaklagik 7.000 farkh gesidl var-
dir. Bu virdslerin biydk bolimO, konakginin
bofjazinda "gicik™ sebebl olmaktadir. Digerleri
ciddi hastaliklors ve hatta Slimlere yo! agabil-
mekted|r.

Grip virislerl Og tipe aynlir :

Tip-A, ¢ok defisiktir, dizenl] mevsim pat-
lamalar ve pandemilare yol agar. Tip8 gind.
milzde en cok dikkat! gekendir ve kigik salgin-
lar yapmaktadir. Tip-C ise ciddl saglik sorunle
rna yol acar.

Grip virlisli, kabaca ortagadda kullamilan
adir topuzlers benzer. Bir demir top ve sapi
seklindedir. Bu saplar, hemagglitinin (HA) ve
neuraminidasa (NA) edi verilen ikl ylizey pro-
teini icerirler. Top seklindeki, kistm genlerden
olusan bir d0dim seklindedir. Hamagglitinin,
virlisiin hicre icine girerek, orada islemi tamam.
lpndiktan sonra kopakgr  (evsahibl)  hiicrenin
parcalanmasina ve vyeni virlislerin ortaya cik-
masina yol agar.

Tom tip-A virQisler!, 13 farkh HA alt tipl ve
G farkh NA alt tipine sship olabllir. Bundan do-
layr bu Wi yOzey molekilindin yapi ve fonksi-
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yonlar virise &zeldir, Hala, Insan topluluklarin-
da dolagmakta olan Hong Kong gribl, H3N2 sini-
fina dahll edilmektedir.

Topluluklarda dolagan diger bir tip-A vird-
sl de "Rus gribl" olarak bilinen HIN1 sinifindan
olanlardir. Bu virlls, 27 yilik bir aradan sonra
1977'de Cin'de tekrar bir patlamaya sebep ol-
mustur.

Son bes yil icindeki ¢aligmalarla “hemagglii-
tinin molekild”, en Iyl bilinen biyolojik mole-
killlerdan biri olmustur. Avustralyali arastincilar
da 1982 yilinda neuraminidase molekdlOnin de-
tayli goriintUsiind vermislerdlr, Bu ki ylzey
proteini, gribin yilden yila esrarengiz degigme
yatenedinin anlasilmasinda anahtar olabllecek
goriniimdedir.

Bir sagayagi gbriinGminde olan hemagglGti-
nin molekilintin her bir ayafinda yer alan aml-
no asitler hir antijan gibi islev gbrirler va ko-
nakgt organizmast, bu antljen kalibina uygun an-
tikorlar gelistirir. Bilindigl aibl antikor, dis sal-
dirtlara karsi viicudun temel savunma sistemle-
rinden biridir. Onlar, antileni arar bulur ve bir
daha ayrilmamak (zere biyokimyasal bir kenet-

Kasim [984

lenme yaparak, antijenin aktivitesini
eder, Ancak, grip virtisil kendl amino asitlerinde

notralize

etkl baksmindan, konak¢inin bagimikhk  sistemi
onu fark edemiyecek sekilde degisiklikler yapar
ve bunun sonucu antikorlar, onu tam olarak
nétrallze edemez. Grip virlslindeki bu degisik-
likler kigik oldufu zaman, mevsime badli ki-
¢ciik patlamalar {salginlar) ortaya ¢ikar, Bu epi-
demiler bblge nOfusunun 9% 520'sini etkileye-
bilir. Sayet dedisiklik biiyiikse, dramatik sonug-
lara yol acan biyQk pandemiler ortaya gikar.
1918'In  biylk pandemisi, 1957'nin Asya gribi
ve 1988'de gorlilen Hong Kong gribl bunun en
glize! drekleridir.

Grip [(Influenza) virlisinde meydana gelen
bu antljentk yapt dedisiklifinin nasil oldugu bi-
linmektedir. Omedin 1968'de gbrillen Hong Kong
gribl virGsiinin, dbrt dizl halindekl amino asitie-
rinden sadece birinin degistiriimesiyle yenl bir
tir ortaya cikacaktir. Bu dedisiklik mutasyonla
olmaktadir. Byle mutasyonlar hemagglittinin mo-
lekOlinde aldutiu kadar nauraminidase molekilin-
d= de olmaktadir. Laboratuvarda, her 100.000 vi-
riis{in birinde bu tip mutasyonlar oldugu gbzlen-
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mistir, Bu de@igiklikler sonucu yeterll farkhilas-
malar sagliyan virls, her yil yeni epldemlilera
yol agmaktadir

Tek bir virlisteki dedisikligin disinda, I1ki
farkh grip virQs aym hicreyi infekte ottigl za-
man, lkisinde yer alan toplam 16 dedisken gen,
aniden ve cesitli yollardan 256 farkh degisikli-
fe ugrayabillr. Boylece yenl bir melez ortaya
cikar, Bu melez, yenl bir hemaggliitinin molekild
maydana getiren yenl bir genle hilcreden aynlir,
Bayleca tOm toplumlara, bafmisikhk  ydninden
hig rastlanmamig bir virGs verlimis olur. Bu
virlise karsi, genc veya yash hic kimsade antl-
kor gelismemistir ve bundan dolayr bu virls
biyik oi¢ide salginiara yol agabilir.

Grip, esas olarak kuslara ait bir hastahk
olup, bir kaza sonueu memelilera bulasmistic,
Kus virlslerl arasinda yabanfrdeklerinin  Ozal
bir yeri vardir. Ordekler, grip virllsiinfin tOm alt
gruplarim tasirlar; fakat hasta degillerdir. Dis-
kilart vasitasiyle hastaligin yayilmasma neden
olurlar. Bllim adamlan, grip virGslerinin herhan.
gl bir hastalifa neden olmadan, 8rdeklerin sin-
dirim kanalindaki hilcrelarde rahathkla Oredigini,
kiglik gbllerde kolaylikla Brdekten drdede goc-
tiginl va biylik mesafeler katederek  yapilan
gocler sonucunda, grip virislinfin bitin yerki
re (zarinde seyahat ettigini gbzlemislerdir. Di-
der ban arastirmalare gbre. gribin yayimesin-
da Ordaklerden sonra en &nemll rol), Insan, do-
muz, at, hindl ve fok baliklari oynamaktadir
Yepilan ¢ahsmalar, 1968 kisinds milyanlan re-
hatsiz eden H3N2 genetik yapisina sahip Hong
Kong qribl virisi Ozerindeki genlerden 7 tane-
sinin, Bncekl Asya gribine yol agan H2N2 virl-
sine alt oldugunu, dider 8 genin Ise muhte
melen bir brdekten geldigini gdstermistir. Vi-
rigste bu tip mutasyonlar. kalsbalik toplumlar-
da deha cok meydana gelmektedic

Zamanmmzda, bu mutasyonlarin, laboratu.
verlarda  meydana getiriimesiyle  zayiflanimis
canly virite esilan gelistiriimigtir, Daha once hos
olmiyan sonuglar ortaya gikarmis olan alisilagel
mis 8l0 virils asilan. organlzmaya enjekslyonla
veriliyordu. Oysa, yenl gelistirlimekte olan can-
It virls asilen, (st solupum yollanna dodal
yolla {damla seklinde) verilmektedir. Normal bir
grip viriisll, genelllkle vilcudun badisiklik sis
terni fasliyete qegmeden codialir ve yayilir. Canli
virls asilarinds, zayiflatilmis virllse kars) viicu-
dun savunma mekanlzmalart derhal faallyete ge-
cer ve virls saldinsina karsi dnlem slhinmig
olur. Vilcutta hizla antikor gelismesi sadlanir.

Bu yent gelistirilen zayiflatilmis canii virfis
nsisi, yapian denemelerde ¢ok az belirtilar vermis
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GRIP VIRUSU .
NASIL cAusm ?

in insan Ilﬂmu!uld nasil in-
nnd quﬂaliﬁl bugiin  igin

5%

i

vlrﬂlm kolaylikla  gelisip
ortam sagladidi one siirlilmiis:

de, lug mevsimi daima rutubetli ve ya.
1 olan Giiney Amerika'da, viriislerin ge-
tmm ve yayilim gbstermesi, bu varsayimia
actkinnamamaktadir.

Kalabaliklasma, gribin yeyiiminda &
nemll bir rol oynamaktachir, Gines 15181 ve
acitk havayr sevmeyen viriis, okulda, isye-
rinde ve evlerde birbirlerine yekin ve ka-
pali yerlerde bulunan bireyler srasinda ro-
. Oksiirme ve aksirma

il

Virils, viteuda girdikten sonra  burun
pasajindan, soluk borusima ve oraden akci-
gerlare dogru yol ahir. Burada virilsler nor.
mal olarak tek bir sira hiicre tabakasindan
baskasini Istila etmezler.

Virlisiin, Insen hiicresine giris yolu bi
linmiyor, Burada, viriisiin yapisinda yer alan
hemegglittinin moleklittniin rol oynadi§ &ne
slirliimektedir: Hemaggllitinin molekiilll fze.
rindekl kiicilk bir gikinti vasitasiyla, Insan
hiicresindekl “hiicre reseptdril” olarak bili-
nen gilantiya  yepisir. Virlis buradan (il
efsanedekd “Truva A" stratejisini kullanarak,
ameboid hareketler ve “endosome™ adi veri.
len hilcre bBlimiyle, hiicre icine girer, En-

veya hic hastalik sebebl olmamistir  Yapilan
deneylarde, asilanan gbndlliler, asilamadan 1 ay
sonra H3N2'nin viriilent (hastalik yapma yete-
nedi fazla olan) sekilleriyle karsilastirilmislar
ve sofufa adapte edilerek zayiflatilmis canh
virls asis1 yapilan bireylerin bu virlslere Larg
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siyla, konakgi hiicrenin ANA'sindan kendine
gerekli pargalari kesip alir. Bunlan ve tiim
konakgr hicre ribozomunu, hemagylitinin,
neuraminidase ve viriise ait diger proteinlerin
yapimunda kullamir. Biitiin bu islemler 7-10
saatte olmaktadir. Birka¢ yitz yeni virlls yap-
mak icin enfekte olmus tek bir hilcrede ye-
terli miktarda protein yapilir.

Bir hilcrede, yapilan viriislerin bu hilcre-
yi terk edisleri, incelikli ve o derece de
komplike bir olaydir.

Normal bir hicrenin, normal metaboliz-
ma diizeninde, hilcre Igindeki seker zincirlerl
rutin olarak hilcre zarna nakledilerek, bura.
dan disan atilirlar. Infekte bir hilcrede, seker
zincirl (htiva eden hemaggliliinin ve neura-
minidase molekillleri de aym yolla hiicre 2a
rina tasiirlar ve bu sayede virlsiin diger
elemanlarinim da kendilerini izleyebilecedi bir
iz birakirlar. Virls kabugunun I¢ kesmimt olus-
turan proteinler ve daha sonra genlerle bir
likte nukleoproteinler bu yolu takip ederfer.

direncli olduklari gérilmdstir,

Zamamimizda yapilan tim canh virlis asila-
riyla ilgill calismalar belki de sadece bir bas-
langichir. Nitekim, bir kisim arastincilar, hasta-
liklarin ¢odundan sorumlu olan tip-A grip virlsi-
ne karss uzun sbrell badisiklik sadlayan sentetik
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lar, ancak bu safhada infeksiyon zirveye
vlasmis ve virllse ait cofalma hizi azalmis-
tir. 3!? birey yeterli bagisikliga sahip de-
ikasyonlar ortaya cikabilir.

ong gribi 50 milyon
ve & haftada 70.000
agmistir, Bunun  USA
maliyeti, isglicli kaybi ve tibbl
yonden 4 milyar dolardir. Aynt epidemi bu-
oiin olursa, zarar 15 milyar dolar olacaktir.

etkilemis
yol

bir Universal agi gelistirmiglerdir. Bllim adam-
lan, "bunun zamanla iglerlik kazanacad” gbrii
slinde birlesmektedirler, ancak “Gribin gergek-
ten anlasiimas: igin, en az 10 wihk bir slreye
gerek oldugunu” da bellrtmektedirler,
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