Ders4: Negatif RNA
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Ozet

Rhabdovirusler (Kuduz)

e Measles virus (Kizamik)

Ebola virusu
e Influenza A

e | assa fever virus



Genome

S Antigenome




6.1 Replikasyon dongusu: genomik VRNP birincil transkripsiyon i¢in sablon olarak
kullanilir. Uretilen mRNA (5! cap ve polyA icerir) ile viral proteinler tretilir. NP protein
miktari belli bir seviyeyi astiginda antigenom ve bundan da genom Uretilir (her ikisi de NP
baglidir). NP protein miktari belli bir seviyenin altina dustigiunde yeni genomlardan ikincil
transkripsiyon ve bol miktarda viral mRNA ve protein uretilir ve genomlar paketlenerek
virionlar uretilir.
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Kuduz Virusu Genom
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Genom; 3’ leader bolgesi, N P M L genleri, genlerarasi bolgeler (transkripsiyon baslatma-
bitirme) ve 5’trailer bolgesinden olusur. Genler arasi bolge E (end), | (intergenic), and S
(start) dizilerinden olusur.
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Nascent N
mMRNA

2/3 of the time

Nascent P
mRNA

Start-stop transkripsiyon modeli



Genome
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Antigenome
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Antigenom ve mRNAlar ayni sablondan (genom) uretilir



Replicase Transcriptase

|

(<) vRNP template
el
| |

(+) cRNP antigenome product of replicase MRNA product of transcriptase




Konak hucre davranisini etkileyen
parazitler

e Kuduzvirusu

e Toxoplasma gondii (Protozoan): insan-kedi-fare

e Cordyceps unilateralis (Mantar): karinca enfeksiyonu
e Gordius robustus (solucan): circir bocegi

e Ampulex compressa (yabanarisi): hamam bocegi



paramyxovirus / measles virus
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Measles/Kizamik virisu genomu: 3’ leader, 5’ trailer dizilerine ek olarak EIS bolgeleri ile
ayrilmis genler bulunmaktadir. P, C ve V genlerinin dizileri ortugsmektedir.



RNA editing
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Protein P Protein C Protein V

(most abundant)

Bir bolgeden 3 farkli protein: RNA editing ile farkli bir mRNA ->V proteini kodlar. P ve C
proteinleri leaky scaning (sizintili kodon tanima) mekanizmasi ile bir mRNA’dan Uretilir.
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Genome sequence for
P and V proteins

mRNA sequence for
P protein

mRNA sequence for
V protein

RNA editing ile C eklenmesi ile cerceve kaymasi gerceklesir. P ve V proteini arasinda ortak

olan ve farkli olan boélgeler vardir.



Filovirusler / Ebola virusu
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Ebola virtis genomu: NP, VP35 (polimeraz kompleksi parcasi ve P protein ozellig), VP40
matriks proteini, GP (glikoprotein), VP30 (transkripsiyon baslatici/aktivator), VP24 (ikinci
matriks proteini) ve L (RdRp) proteinlerini kodlar. GP ve ssGP proteinlerini kodlayan
mRNA’lar RNA editing ile ortaya cikar.



Identical N-terminal sequence
A
4 N

sGP M---//---WETKKTSLEKFAVKSCLSQLYQTEPKTSVVRVRRELLPTQGPTQQLKT
GP M---//---WETKKNLTRKIRSEELSFTVVSNGAKNISGQSPARTSSDPGTNTTTEDHKIMASENSSAMVQVHSQG. . .
ssGP M---//---WETKKKPH

Tek bir A eklenmesi (%25 oran), iki A eklenmesi (%5 oran) ile GP ve ssGP proteinleri Uretilir.



orthomyxovirus / Influenza A virusu

Diger -RNA viruslerinden farklidirlar. Benzer proteinleri yoktur (N,P,M,L,G) ve genomlari
parcalidir.
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Bazi proteinler alternatif splicing ile Uretilir. PB1-F2 proteini, PB1 mRNA’sindan +1
ribozomal cerceve kaymasi ile uretilir. PA-X proteini, PA mRNA’sindan +1 cerceve kaymasi
ile Uretilir.




17 proteinden 9 tanesi virionda bulunur.

Hemagglutinin (HA)

Matrix (M1)

Neuraminidase (NA)

Polymerase complex
(PA, PB1, PB2)

Nucleoprotein (NP)

M2 ion channel

Nuclear export protein
(NEP)



Gen ifadesi ve genom replikasyonu 6zet: Genom parcalari ¢ekirdege girerler, Uretilen
mRNA’lar sitoplazmada translasyona ugrar. Viral proteinlerden bazilar ¢ekirdege geri
doner. Boylelikle anitgenomlar ve genomlar ¢cogaltilir. Daha fazla mRNA uretilir.
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Viral mRNA
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Host-derived
cap and RNA

Transkripsiyonun ilk
asamasl kap kapmadir
(cap snatching). PolyA
kuyrugu da reiterative
transcrip tion sayesinde
saglanir.






MRNA

cRNP (+) RNA

Genom replikasyonu + yondeki antigenom kullanilarak yapilir.



Arenavirus / Lassa fever virus genomu
ambisense ozellik gosterir

Intergenic
region
L (large) segment
3 | L [Z ]
S (small) segment
3 L NP | GPC

Arenavirus genomu parcalidir, L ve S segmentlerinden olusur. Her segment iki protein
kodlar. Z ve GPC genomdaki dizileri mRNA ile ayni olmasina ragmen, translasyon

genomdan gerceklesmez (+RNA aksine). L: RdRp, Z: matrix protein, NP: nikleocapsid
protein, GPC: glikoprotein
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mRNA of NP 2 T
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mRNA of GPC 3’




