Qripin patogenezi,fəsadlaşmaları,mikrobioloji diaqnostika,spesifik profilaktika və müalicə prinsipləri

Qripin patogenezi. Orqanizmə daxil olmuş qrip virusunun ilkin reproduksiyası yuxarı tənəffüs yollarının (bəzən ağciyər alveollarının) epitel hüceyrələrində baş verir. Səthi epitelin destruksiyası deskvamasiyası nəticəsində burada iltihab və ödem inkişaf edir, lakin epitelin bazal membranı zədələnmir,.Respirator trakt epitelinin zədələnməsi xüsusən stafilokoların, streptokokların (pnevmokokların) və hemofil bakteriyaların törətdiyi ikincili bakteria1 infeksiyaların inkişafına şərait yaradır. Virus nadir hallarda qana keçir. Hüceyrələrin parçalanma mahsullarının qana sorulması da orqanizmə toksik sensibilizasiyaedici təsir göstərir. Virus proteoliz sistemini fəallaşdırır. Kapillyarların endotelini zədələyir. Bu, damarların və seroz qişaların keçiriciliyini artırır, nəticədə mikrosirkulyasiyanın pozulması baş verir.  Qrip zamanı həmçinin, tranzitor ikincili immunodefısit inkişaf edir ki, bu da ikincili bakterial infeksiyaların inkişafına şarait yaradır. İkincili bakterial pnevmoniyalar da ölümün əsas səbəblarindən biridir. 
Qrip viruslarının bəzi yarımtipləri dərhal alveollara daxil olaraq ilkin kəskin pnevmoniyanın (atipik pnevmoniyanın) inkişafına səbəb ola bilər. Mahz bu hal yüksək risk qrupundan olan pasientlərdə ölümün  səbəblərindəndir.
Qripin fəsadlaşmaları. Xroniki xəstəlikləri olan ahıl yaşlı və zəifləməş şəxslərdə, eləcə də hamilə qadınlarda qripin ən ciddi fəsadlaşması olan pnevmoniya qrip zamanı ölümün əsas səbəblərindəndir. Qrip zamanı virus pnevmoniyası, ikincili bakterial pnevmoniyalar, eləcə də qarışıq virus-bakterial pnevmoniyalar mümkündür. Bakterial pnevmoniyalar  ən çox S.aureus, S.pneumoniae və H.influenzae tərəfindın törədilir. Virus-bakterial pnevmoniyalar virus pnevmoniyalarına nisbətən təqribən 3 dəfə çox müşahidə edilir,daha ağır gedişə malik olur. S.aureus ilə qrip virusunun sinergist təsiri bu bakteriyanın ifraz etdiyi proteazanın virusun hemaqqlütinini parçalaması nəticəsində ağciyar toxumasında virusun daha yüksək titrinin təmin edilməsi ilə izah edilir.
 A qripi həmçinin, sinir, ürək-damar sistemlərinin, qaraciyar, böyrəklərin və s. funksiyasının pozulması ilə də fəsadlaşa bilər.
Rey sindromu 2-16 yaşlı uşaq və yeniyetmələrdə rast gəlinən kəskin ensefalopatiya olub, nadir hallarda müşahidə edilir. Ölüm halları təqribən 10-40% təşkil edir. Patogenezi məlum olmayan bu sindrom qripdn başqa varisella-zoster infeksiyasında da rast gəlinir. Rey sindromunun göstərilən infeksiyalarda salisilatların tətbiqindən sonra daha çox rast gəlinməsi, salisilatlarla (aspirin va s.) bu sindrom arasında mümkün əlaqənin olmasını güman etməyə əsas verir.
Mikrobioloji diaqnostika. Qripin diaqnostikası v virusun əldə edilməsinə və identifikasiyasına, patoloji materiallarda virus antigenlərin təyin edilmasinə və xəstənin qan zardabında virus-spesifik anticismlərin axtarılmasına əsaslanır.
Xəstəliyin ilk üç günü burun, yaxud udlaq yuyuntusu, eləcə də əsnəkdən tamponla götürülmüş materialların müayinasi naticasində virusları əldə etmək mümkündür. Bəzən burun selikli qişasımn basma yaxmaları tədqiq edilir.Ölümdən sonra autopsiya materialının (zədələnmiş ağciyər toxumasının parçaları, bronx və traxeya seliyi qişasından qaşıntı) müayinəsi aparıla bilər. 
Virusoloji müayinə üçün nəzərdə tutulmuş materiallar müayinəyədək +40 0C-də saxlanılmalıdır. Dondurulma qrip virusunun  aşkar edilmə ehtimalını azaldır, buna baxmayaraq müayinənin 5 gündən gec aparılacağı təqdirdə material -700C-də dondurularaq saxlanılır.
Təcili diaqnostika. Virus antigenlərini müayinə edilən materialda İFR (birbaşa və dolayı variant) vasitasilə aşkar etmək olar, lakin bu, virusoloji üsula nisbətən zəif həssaslığa malikdir. Materialda virus genomunu ZPR vasitəsilə təyin etmək mümkündür. 2006-cı ildə «quş qripi» virusunu (A/H5Nl) təyin etmək üçün real taym əks transkriptaza ZPR təklif edilmişdir.
Virusoloji üsul. Qrip viruslarını əldə etmək üçün toyuq embrionları  meymun böyrəyi hüceyrələrinin kulturasından daha çox istifadə edilir. Hüceyrə kulturalarında virusu inokulyasiyadan 3-5 gün sonra hemodsorbsiya sınağı ilə, kultural mayedə isə 5-7 gün sonra hemaqqlütinasiya reaksiyası ilə indikasiya etmək olar.Əldə edilmiş virusun yarımtipi hemaqqlütinasiyanın ləngimə reaksiyası (HALR) ilə, tipi isa KBR ilə müəyyənləşdirilir.
Seroloji üsul. Qripin ilkin serodiaqnostikası HALR va İFA ilə aparılır. Sağlam şəxslərin qan zərdabında da qrip virusları əleyhinə anticisimlər ola bildiyindən xəstənin qoşa qan zərdabları (xəstəliyin kəskin dövründə və rekonvalessensiya dövründə 10-14 günlük intervalla götürülmüş) tədqiq edilir. Qan zərdabında anticisimlərin titrinin dörd dəfə artması diaqnozu təsdiq edir. Seroloji üsul çox vaxt retrospektiv diaqnoz məqsədilə tətbiq edilir.
Müalicə. Etiotrop müalicə müxtəlif preparatlarla aparılır. Amantadin hidroxlorid və onun analoqu olan remantadin M-zülalları blokada etməklə virusların reproduksiyasına mane olur. Remantadin ancaq A qrip virusuna qarşı effektlidir. O, M2  zülalının ion kanalını blokada edir və hüceyrə lizosomlarının pH-nı dəyişir.Lakin qrip viruslarında remantadinə qarşı rezistentlik müşahidə edilir, məsələn 1992-ci ildə ABŞ-da əldə edilmiş A qrip viruslarının (H3N2) 92%-i M inhibitorlarına qarşı davamlı olmuşlar.
Digər qrup preparatlar neyraminidazanın inhibitorlarıdır (zanamivir ozeltamivir). Preparat qrip viruslarının bütün tiplərində olan neyraminidazanın stabil (konservativ) sahələri ilə  birləşir. Nəticədə virus hissəciklərinin yoluxmuş hüceyrədən çıxması blokada olunur.  Göstərilən preparatlar həm müalicə, həm də profilaktik məqsədlə taəbiq edilir. Müalicə məqsədilə təyin edildikdə yoluxmadan sonrakə ilk 48-36 saat ərzində effektlidir.
Qrip əksər hallarda xoşxassəli gedişə malik olduğundan simptomatik və patogenetik müalicə kifayət edir. Bu məqsədlə qızdırmasalıcılar, antihistamin preparatları, vitaminlər və s. tətbiq edilə bilər. Virusların çoxalmasını qeyri-spesifik zəiflədən alfa-interferon preparatları intranazal tətbiq edilir.
Spesifik profilaktika məqsədilə  müxtə1if  vakinlər tətbiq edilir. Lakin profilaktik vasitələrin yaradılmasına baxmayaraq qrip idarə olunmayan infeksiyalar sırasına aid edilir. İnaktivləşdirilmiş (öldürülmüş) və diri (canlı) vaksinlər mövcuddur.
İnaktivIəşdirilmiş vaksinlər parenteral tətbiq edilir. Bu vaksinlərin tərkibinin dəyişdirilməsi ÜST-nin vaxtaşırı məsləhətləri əsasında həyata keçirilir, tərkibinə adətən sonuncu dəfə qrip törətmiş A tip virusunun bir, yaxud iki yarımtipi və B tip virus daxil edilir. Vaksin ştammı toyuq embrionlarında kultivasiya edilir, allontois mayesindən alınır, təmizlənilir.Konsentrasiyalaşdırılır, formalin, yaxud beta-propiolaktonla inaktivləşdirilir. İnaktivləşdirilmiş vaksinlər tam virion, subvirion, yaxud səthi antigenlərdən ibarət ola bilər. Tam virion vaksinlər inaktivləşdirilmiş viruslardan, subvirion vaksinlər isə detergentlərlə parçalanmış virus hissəciklərindən ibarət olur. Səthi antigenlərdən hazırlanmış vaksinlərin tərkibinə təmizlənmiş H va N qlikoproteinləri  daxildir. Belə vaksinlər iki üsulla hazırlanır: l) virus hissəciyini fermentlərlə (məsələn, bromelinlə) işləyirlər ki, bu fermentlər qlikoproteinləri lipid qişasının səthindən ayırır. Bu zaman tərkibində lipid qişasına birləmiş hidrofob C-sonluğuna malik olmayan qlikoproteinlər alınır; 2) virus hissəciyini lipid qişasını parçalayan detergentlərlə işləyirlər ki, bu zaman bütöv qlikoprotein molekulları əldə edilir.
Diri (canlı, zəiflədilmiş) vaksinlər. Hazırda qrip virusunun temperatura həssas mutantları əldə edilmişdir ki, onlar 2500C-də çoxala  bildiyi halda, bədən temperaturunda (3700C) çoxala bilmir. Belə viruslar burun-udlaqda replikasiya oluna bilir, belə ki, burada hərarət nisbətən aşağıdır (3300C), laKin aşağı tənəffüs yollarında replikasiya oluna bilmir. Belə viruslardan hazırlanmış diri vaksinlər intranazal sprey halında tətbiq edilir.


