Viral Genetik
En basit organizma

Hücre içi parazit

Konak hücre olmadan replike (çoğalma) olmazlar

Serbest yaşayamazlar
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Virüs yapısı
1.RNA veya DNA’dan sadece biriyle oluşmuş genom

2. Yapısal proteinlerden oluşmuş kapsid

3. Zarf??

1,2 ve3. oluşumlardan meydana gelen İnfeksiyöz virüs partikülüne VİRİON adı verilir
Virion bazen enzim (protein) içerebilir

RNA veya DNA + kapsid + enzim = nükleokapsit

Nukleokapsid+zarf=zarflı virüs

Nukleokapsid=zarfsız virüs
Virus genomu

RNA veya DNA bulundurur

İkisi aynı anda BULUNMAZ

RNA veya DNA virüsler olarak adlandırılırlar ve gruplandırılabilirler
-Tek sarmal RNA veya tek sarmal DNA olabilir

-Parvovirüs tek sarmal bulunduran tek DNA virüsüdür. Diğer DNA virüslerinin hepsi çift sarmaldır

-Çift sarmal RNA veya çift sarmal DNA olabilir

-Reovirüsler çift sarmal bulunduran tek RNA virusudur. Diğerlerinin hepsi tek sarmallıdır

-Linear veya halkasal olabilir

-DNA her zaman tek molekül olara bulunur

-RNA tek veya çok parçalı (segmenter) olabilir,
-Tek sarmallı RNA virüslerinde RNA, mRNA görevi görüyorsa, (+) sarmallı RNA virüs adını alır

-Tek sarmallı RNA virüslerinde RNA, mRNA görevi görmüyorsa, (-) sarmallı RNA virüs adını alır
-Retrovirüsler dışında tüm virüsler haploittir, yani virüs partikülü içerisinde genomun bir kopyası bulunur.

-Retrovirüslerde iki kopya RNA bulunur
DNA virüsler
-Çift sarmaldırlar (sadece parvovirüsler tek sarmal DNA bulundurur)

-Linear yapıdadır (sadece papovavirüs dairesel ve HepB kısmen daireseldir)
RNA virüsler
-Tek sarmaldırlar (sadece Reovirüsler çift sarmaldır)

-Bazıları parçalı (segmentlidir)


-Reovirüs 10 segment


-Influenza 8 segment


-Retrovirüs 2 eşit genom
NükleoKAPSİD
-Kapsit, kapsomer  adı verilen protein alt ünitelerinden oluşur.

-Kapsomerler bir araya gelmiş polipeptid ünitelerinden oluşur

-Kapsomerlerin düzenlenme biçimi virüsün geometrik yapısını belirler.
-Kapsit ikozahedral (kübik) veya helikal olabilir
-İkozohedaral simetrili virüslerde kapsid virus genomundan bağımsız olarak oluşur. Bu   nedenle ikozahedral simetrili virüslerde genom bulunmayan boş partiküller bulunabilir.

-Helikal simetrili virüslerde protein alt üniteleri viral genoma belirli aralıklarla oluşan bir etkileşim vardır.

-Bu nedenle helikal virüslerde boş partikül oluşmaz.
Dış kapsit proteinleri:

Virus genomunu korur 

Virüsün antijenik yapısını oluşturur. 

Reseptör görevi görerek hücrelere spesifik bağlanmayı sağlar.
Atipik virüs benzeri ajanlar
Defektif virüsler
-Kızamık virüsü - Subakut sklerozan panensefalit (sub-acute sclerosing panencephalitis) (SSPE)

-Kızamıkçık virüsü (rubella virus)-progressive rubella panencephalitis (PRP)

Psödovironlar 

Viroidler
Prion

Defektif virüsler:
-Viral genomun bir kısmının olmaması.

-Tek başlarına replike olmazlar

-Replikasyon için (çoğalabilme) hücre içinde benzer bir virüsün daha bulunması gereklidir.
Psödovironlar:
-Kapsit içinde viral genom yerine hüce DNAsının yerleşmesi

-Hücreleri infekte edebilirler fakat replike olup çoğalamazlar.
Viroidler:
Zarf veya protein bir kılıf (kapsit) olmaksızın tek bir halkasal RNA’dan oluşan yapılardır.

Protein kodlamamaktadırlar

Hastalıkla ilgileri bilinmemektedir
Prion:
Nükleik asit içermeyen ve yalnız proteinlerden oluşan enfeksiyoz partiküllerdir. 

(Deli dana hastalığı, Kuru, Creutzfeld-Jakob hastalığı )
İnsanda gelişen yavaş virüs enfeksiyonlar
Kızamık virüsü - Subakut sklerozan panensefalit (sub-acute sclerosing panencephalitis) (SSPE)

Kızamıkçık virüsü (rubella virus)-progressive rubella panencephalitis (PRP)
Virüslerin Replikasyonu

1- Hedef hücrenin tanınması ve tutunma

    konak doku tropizmi
2- Penetrasyon ve soyulma:



-direk penetrasyon



-reseptör aracılı endositoz



-plazma zarına füzyon
3- Sentez



Replikasyonu



Transkripsiyon



Translasyon
Replikasyon ve transkripsyonun gerçekleştiği yer değişken olmasına karşın (çekirdek (genellikle DNA viruslar) sitoplazma (genellikle RNA Virus)), viral proteinler daima sitoplazmada sentezlenir.
4- toplanma ve salınma
DNA virüs replikasyonu

tutunma, penetrasyon, Virüs genomunun ayrışması (uncoating),  DNAnın nükleuse geçmesi
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-Poxvirüs ve Hepatit B virüsünün DNA polimeraz enzimi virion içerisinde bulunur. 

-Bunların dışındaki DNA virüsler DNA polimerazı kendi genomundan eksprese eder veya konak hücre DNA polimerazını kullanırlar 

-Dolayısıyla Poxvirüs ve Hepatit B virüsüsleri dışındaki DNA virüslerin genomu tek başlarına enfeksiyozdur.
RNA virüsler 4 farklı yolla mRNA sentez ederler
1-(+) sarmallı RNA virüsler direk yapısal proteinleri ve RNA polimerazı sentez edebilirler dolayısı ile tek başlarına enfeksiyozdürler

2-(-) sarmallı RNA virüsler (-) RNA sarmalını kullanarak mRNA sentezlerler. (-) sarmallı RNA virüsler kendi RNA polimerazını virion içerisinde taşırlar.

3-Çift sarmallı RNA virüsü olan reovirüs de mRNA sentezi için gerekli RNA bağlı (dependent) RNA pol enzimini virion içerisinde taşırlar

4- retrovirüsler 4. grubu oluştururlar

Retrovirüs mRNA sentezi
İlk aşamada (+) RNA’dan Reverse Transkriptaz enzimi ile çift sarmallı DNA’ya çevrilir ve bundan tekrar mRNA sentez edilir
Viral mutasyonlar
-Nükleotid değişimi veya çerçeve kaydırma (frameshift) mutasyonları şeklinde olur.

-Baz değişiminde sadece bir nükleotid de değişim vardır.

-Sessiz (silent) mutasyon: Nükleotid değişimi her zaman amino asit değişimine neden olmaz

-Yanlış okuma (missense) mutasyonu; nükleotid değişimi amino asit değişimine neden olur.

-Okumama (stop) kodon mutasyonu değişen nükleotid trasnkripsiyonu durdurur
Çerçeve kaydırma (frameshift) mutasyonları:

-Nükleotid (baz ) eklenmesi (insersiyon): bir veya daha fazla sayıda bazın   

        eklenmesi


-Nükleotid (baz ) çıkması (delesyon): bir veya daha fazla sayıda bazın çıkması
Yanlış okuma (missense), Okumama (stop) kodon , Çerçeve kaydırma (frameshift) 

mutasyonları antijenik değişikliğe sebep olurlar
Antijenik Drift
-Mutasyonlar sonucunda bir virüsün yeni antijenik özellik kazanmasına denir.

-Epidemilere yol açar- mevsimsel grip

-Antijenik değişime uğrayan virüsler daha önceden immünite kazanmış konaklarda,      konağın immün yanıtından kaçarak infeksiyon oluşturabilirler.
Virüsler arasındaki etkileşimler:
-Rekombinasyon 

-Genetik reaktivasyon

-Tamamlama 

-Fenotipik karışma
Rekombinasyon:
-Bir hücreyi aynı anda enfekte eden iki akraba virus arasında meydana gelen genetik değişimine rekombinasyon adı verilir. 

-En çok çift sarmallı DNA virüslerinde ortaya çıkar.

-Reovirüs ve İnfluenza virüsler gibi segmentli virüslerde rekombinasyon, genomlar arasındaki çapraz değişim yerine genom fragmentlerinin yeniden düzenlenmesi ile oluşur.

-Rekombinasyonun bu şekline yeniden düzenlenme (reassorment) adı verilir.
Antijenik shift
-Yeniden düzenlenme (reassorment) ile segmentlerin değişmesi ile yeni bir tip virüs oluşmasıdır.

-Pandemilere yol açar

-İnfluenza A virüsü 8 segmentlidir. 

-İnsan İnf A ile kuş İnf A nın 256 gen kombinasyonu yapma olasılığı vardır
Genetik reaktivasyon: 
Her ikisi de inaktif olan viruslar arasında oluşan rekombinasyon sonucu «birlikte aktif hale dönüşme» (multiplicity reactivation) adı verilen bir olayıdır.
Fenotipik karışma: 

-Bir hücrenin miks infeksiyonu sonu, bir virusa ait genetik materyalin tümü, diğer virusa ait kapsid veya zarfın içine girebilir (transkapsidasyon). 

-Bazen de, bir virusun kapsid veya zarf materyalleri, diğer virusa ait kapsid veya zarf proteinleri arasında bulunabilirler (fenotipik karışım). Bu son durumda, viral genom etrafında her iki virusa ait proteinden meydana gelen kapsid yer alır.
Tamamlama(komplemantasyon) : 
Genotipik olarak defektif olan virüslerin bir birini gene ürünleriyle tamamlayarak replikasyonu yapabilen virus oluşturmaları
Interferans: 
Bir hücreyi infekte eden virüslerden biri genelde diğer virüsün replikasyonunu engellemesi olayıdır.

TRANSDÜKSİYON
-Viruslar aracılığıyla bir hücreye veya bakteriye ait genlerin başka hücreye veya bakteriye aktarılmasıdır. 

-Özellikle fajlar tarafından bakteriyel genetik materyalin transferine olanak sağlaması açısından önemli bir olaydır.
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