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TÜRKİYE'DE İLK RİFT V ALLEY FEVER 

SALGlNI VE HEPATİK LEZYONLAR 

l-lamdi GiRGiN (•) Emine AKSOY ( .. ) 

GİRİŞ 

Rift V.alley fever (RVıF) veya hepatitis enzootica koyunların. 
sığıdarın ve diğer lhayvanlarıİı akut, yumuşak veya lb·azen görıünür­
de olmayan lbulaşıcı ıbir virus hastalığıdır. Doğrucia !başlıca koyun­
ları ve sığırları etkiler; 'bu ihastalık gebe koyunlarda ve ineklerde ol­
dukça yülcsek .yavru .atmaya selbep olur; kuzularda ve buzağılarda 
ağır mortaHteye sahiptir. Enıfeksiyıona ve ıhastal~ğa duyarlılıık önem­
li ölçüde yaşla azalır; en yüıksek mortalite oranı % 95-100 olara'le 
ibir ıhaftahkran küçük kuzularda ve oğlaklarda bildirilmiştir. İnsan­
lar evcil hayvanlardaki epizootilerin seyri sırasında veya lalboratu­
varla~da virus ile oynama esnasmda enf·eksiyonu alırlar. RVF 
arthropoıd'larla bula:şır ve doğal olar.ak kısa bir inkuıbasıyon döne­
minden sonra hızlı lbir seyir ıgösterir (1. 6, 8). 

Rift Valley fever virusu (ıRVFV) ıba:şlıca koyun ve diğer evcil 
hayvanlar rörneğin, keçiler ve sığırlar için patojendir; fakat, :bazı 
vahşi kemirgen1er de etkileneibilirler. Atlar ve domuzlar duyarlı 
değildirler. İnsan, saıhada epizootinin seyri sırasında doğrudan te­
masla enıfekte olur; lalboratuıvarlarda çalışanlar .arasında emeksiyon 
yaygın ol•ara'k kaıışımıa:a çılkar. Bazen enıfluenzal tipteki insan olay­
ları · RVF epizootisinin ilk Ibeiirtileri olur. 

RVF ilk önce Kenya'da 1912 yılında Montıgomery tarrufından 
tanımlanmıştır; ıhastalık önce akut ve oldukça öldürücü olarak ku­
zularda !belirlenmiştir (iS}. Stordy cİaıha sonra iberizer g1özlemlerini 
yayınlam]ştır. Her iki rapor Kenya'dan, İngiliz Doğu ıMrikasından 
yapılmıştır. Bur.ada 'hastalık Rift Vadisi'ndeki çiftliklerde görül-
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müştür; Rift Vadisi jeolojik lbir alçak salhadır ve İran'dan başla­
yıp, kuzey ve menkezi Mrika'ıdan ıgeçiıp doğu Transvaal'de son bu­
lur. Birçoik etiyolojisi belirsiz olar.ak ıgösterilmiş hastairklarda ol­
duğu gilbi, bu kez de 11astalığm ilk olara;k görüldüğü yere .göre İsim­
lendirme yapılmıştı·r. Sonraları Daubney, Hudson rve GarnJham has­
talığın farklılığını, duyarlı hayrvanlara Jrastalı,ğın nakledileıbildiğini 
ortaya .koymuşlardır. Hastalık etkeni rvirus 1931 yılında ±dantifiye 
edilmiştir; Kenya'nın Rift Vadisinde Naivasha gölü sahillerinde er­
gin koyun ve genç kuzuların epizootisinde etken tanınmıştır. Bu­
rada, genç kuzularda kayıplar önemli oranda omuş ve 200 kadar 
insan olayı da bu sürede rapor edilmiştir. Bilinen ilk epizootik RV•F 
Güney Mrika'da 1950-51'de •görülmüştür. Şimdi hastalığın Sudan' 
da, Afrika'nın doğusunda, ekvatoriyal Afr~ka' da, Zambia'.da (3) yay­
gın olduğu bilinmektedir. Bu bölgelerde yumuşak formda veya gö­
rünürde olmayan formlarda, sadece sporadik atıklara neden olan 
hastalık olarak k.ar·şırrnıza çıkıyor. Sub-Saıharan Mrika dışında tek 
epizootik RVF saLgını, hayvan ve insanlarda 1977-7·8 yıllarında Mı­
sır'da olmuştur. 

RVFV'u, Bunyaviridae family.asının J>rhleıborivus cinsindendir. 
Virusun olıgunlaışmış virionları sferiktir ve tek R!NA ıhalatı içerir. 
Virionlar 60-75 nm çapındadırlar. Virus donıduruLduğun·da rveya li­
yofilize edildiğinde uzun süre yaşar. RVFV rpantropik ıbir virustur 
ve .karaciğere karşı özel bir affinite duyar. Virusun sadece lbir im­
munolojik tipi vardır. CF, agar gel dififusion, U:ıaemagglutination -
hillibition ve neutralization testleri, virusun Icarakterizıasyonu iıçin 

tam bir !başarı ile kullanılır. Virus emıbryıonlu tavuk yumurtasına 
sarı ·kesesi ve korioallantoik membran yolları ile inakule edildiğin­
de kolaylıkla ürer; sonuncu metot memlbranda kahnlaşma yapar; 
fakat, makroskopik kalharcıklar şekillenmez. Virus. farelerde seri 
intraserelbral rpas.aj esnasında veya seri sarı kesesi pasajlarında n6-
rotropik olur. Pasaja uğramış virus, koyunlar için attenue'dir; in­
sanlar için değildir. Tavu!k, rat, fare, U:ıamster ve diğer türlerin hüc­
re kültürlerinde virus. 'kolaylıkla üretilebilir. Enıfekte kuzunun iböb­
rek hücreleri multipl intranuklear inkluzyonlar içerir. 

RVF koyun, keçi ve sığırlar dıışında Afrika mandaları. antHop­
ları ve develerinin doğal enıfeksiyonu almış oldukları !biliniyor. 1985 
yılında Keny.a'da yapılan lbir araştırmada RVF salgınından . sonra 
571 deveden serum örnekleri toplanmış, % 22 oranında yüksek tit­
rede nötralizan antikorlar saptanmıştır (2). 1986 yılında Güney M-
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rika' da yapılan bir çalışmada da RVFV'-dan başka Mrilkan pihleibo­
viruslarının çiftlik hayvanlarında hastalık yaptığı veya RV•F'nillı se­
rolojik tanısında yanılgıya neden olabilen anti'kodarı oluşturduk­
ları olası bulunmamıştır (9). 

RVF sivrisineklerle ılıayvanlara geçer; kısaca, virus duyarlı hay­
vanlara enfekte kan veya serum inokulasyonu ile nakledilelbilir ise 
de, doğal olarak virusartıhropod vektörlerle nakledilir. Kulisin siv­
risineklerle, özellikle Eretmapodites chrysogastor'un deneysel ola­
rak hastalığı nakletmesi ortaıy.a konulmuştur. Afrika'da RV.F'ın 
vektörü olarak bugün yiıımi-den fazla sivrisinek türü suçlandırıl­
ma'ktadır. Bu sivrisinek türleri yalnız Afrika kLtasına yerleşmiş ol­
mayıp yeryüzünün :obür bölgelerinde de görülürler. Son zamanlar­
da R VF ile enfekte artıhropod'ların saptanrrnasında ıELiıSA testleri 
uygulanmaktadır (S). Virusun hem farelere, ratl•ara vahşi kemiri­
cilere hem de doğal konakçılarına deneysel transmisyonu baışarılı 
olmuştur. Afrika mandaları hastalığa duyarhdırlar. Kedigiller, sa­
dece geçici febril semptomlar seııgilerler. Kdbaylar, tavşanlar, fi­
ravun farcleri. kiı:ıpiler, kaplumibağalar, kurlbağalar ve kuşlar de­
neysel enfeksiyona inatçıdırlar, dayanıklıdırlar. 

Koyun ve sığırlarda kuluçka süresi 20 saatten 72 saate kadar 
değişir; koyun ve sığırlarda ibazı kaynaklar ıbu süreyi 4-6 gün ola­
rak gösterme'ktedir; fakat, deneysel enfeksiyonla~da bu çok draha 
kısadır. Genç kuzularda rper.akut enfeks1yonlarda, 24 saat içinde 
kollaps ve ölüm meydana gelir. Kuzukırda klinik olaraik hareket­
sizlik, yememezlik, karın ağrısı, yatalak olma, ayağa kalkarrnarrna 
dikkatleri çeker. Kuzularda semptomlar gö:rıülmeden önce ölüm. 
seyrek değildir. Akut enfeksiyon ·şekline kuzularda ve daıha az ola­
rak erişkin koyunlarda rastlanılafbilir. Hayvanlarda derece yü~sek­
liği, kusma, muko-purulent burun akmtısı ve dermansızlık görü­
lür. Bazen yalnız kusma göze çarpar. Hastalığın daha hafif şeklin­
de ise, ·derece yükselir ve hayvan y.avrusunu atar. Yavru atma de­
recenin yükseldiği sırada veya neka!hat devrinde meydana ;gelir. 

Sığırlarda özel karakterde bir belirti rgözlenmez; be-den derecesi 
yükselir, albdominal sancı ve fena kokulu sürıgün şekillenir; ağız 
mukozasında eroııyonlar, koryum ık:oronaryumda hirpereıni, meme 

ibaşı ve memede derisel nekrozis, skrotuımun pigmentsiz derisinde 
nekrozis ve laıminitis görıülebilir. Sığırlardıa mortalite yüksek değil­

dir. 
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İnşanda 4-6 günlıük inkuıbasyon süresinden som;a kınklık, bu­
lantı, hipertermi, epigastrik ağrı ve /karaciğer bölgesi ilierinde dol­
.gunluk hissi .dikkatleri. çeker. Genellikle tam ibir iştahsızlıik, üı-per­
me, şiddetli !başağrıs1, ıyiiz·ün kızıarması, fotoıfobi. sırt ve eklem ağ­
rıları, verügo ve bazen epistaksis görüle!bilir. Hastalık insanlarda 
seyrek olarak öldürüoüdür. Bağışıklık iyileşmeyi izler; fakat, trom­
ibofleibitis, retinapatİ ve retİnal ayrılmalar g1bi ciıddi se.keHer de ra­
por edilmiştir. 

Karakteristik makroskopilk. ve mikroskopik değişiklikLere iliş­
kin kaynaklaı~daki u~umsuzluk, ıbu konuda daha fazla çalışılması 
gerektiğini vuııgular; duyarlı türlerde değişen görüntüler de sorun­
lar yaratır. 

Ovopside fasya ve seröz membranlarda küçük kanamalar.a rast­
lanılır. En ibelir;gin ve karakteristik lezyonlar, karaciğerde bulunur. 
Koyunlarda oııgan makroslkopik olarak ıbüyür; yüızeyi iboz, · .bozum­
trak kırmızı veya mor renkte ıbenekli olur. Sayısız ıbozdan ıbeyaza 
kadar değişen sulbkapsüller, donuk odaklar bulUnur. Kuzularda ise. 
karaciğer soluk sarı renktedir. Genç kuzularda karac~ğerdeki nek­
rozlar fokal olmaktan ziyade yaygın olur. 

K.oaraciğerden !başka ölbür orıganlarda görülen lhistolojiJk deği­
ışİklikler kanamalardan ]barettir. Sığırlarda ve erişkin ıkoyunıarda 
karaciğerde küçük nekrozlar görülür. Hepatositler.de sito;plasma 
içinde ıasidofilik inkluzyonlar \bulunur; intranuklear olarak da gra­
nül şeklin~e asidofilik inkluzyon ·eisimcikleri şekillenir. İntr.aımk­
lear inkluzyon cisimciklerine her zaman rastlamak müırnkün qeğil­
dir. Nekrotik odaklarda yer alan Kupffer hücreleri de nekroza ya­
kalıamr. Bu odaklarda nötrofillerden yapıLmış }ökosit infiltrasyonu 
bulunur. Kuzularıda ise, nekrotik odaklar fdkal olmaktan ziyade 
yaygın olur. Hastalıklı karaciğer hücreleri şişıkin, eozinoıfilik, hiya­
lin sitoplasmaya ve piknotik veya parçalanmış çekirdekleı-e sahip-
tirler. ; 

RVF'da· safra kesesi durvan ödem ile kalınlaışmış olalbil.ir ve 
su:bserozal kanamalar ·içerir; özellikle karaciğere bağl'antısının ya­
kınında bu taıblo dikkatleri çelker. Görülebilir mukozalar genellikle 
siyan<?tiktir ·ve derinin ve suıbkutisin damarl-arı, özellikle baş ve ibo­
ylin üzerinde dolıgundur. Meriıe hezi kaibaca mor renkte oiaıbilir; 
faka·t, iİiastiüs yoktur. Kanamalar k6ltuk altlarinin sulbkutisinde. 
ıay.akların medial ve daıha alt yüzlerinde görül·e!bilir. Hem gaströ-
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intes.tinal kanalıiı peritoneum'u, hem d~ p}öra, perikardiyuİn, en­
dokardiyum - altında ve rrnyökarıdiyumda kanarnahir diikkati çe'l~.ebi~ 
lir. Benzer kanıamalar mide-barsak kanalının suıbmukoza ve kassel 
katlarında, pankreasta, babreklerde, adrenalde, akciğerlerde, ti­
musta ve bilhassa mezenteriyallenf düğümlerinde bulunalbilir. ıHas­
tahkta lenf düğümleri büyür; nemli görünüş alırlar. Mezenterik ve 
peii'portal düğümler ıbirçok ı~anamalar serıgilerler. İ1euımun tenni­
nal porsiyonunda, sekumda ve kolonun başlang~ç parçasında intes­
tirral mukozanın ülser.asyonu lbulunıalbilir. Bazı olaylar-da hemorajik 
lezyonlar :bütün intestinal kanalı sarar; fakat, ikin:cil faktıörlerden 
kaynakl anınairarı olasıdır. 

Akciğerler değişmez bir şekilde 'hipererrnik ve ödematözdür; 
apikal kardiyak loplarda fiıbrinli bir pnömoni olaıbilir. Kanamalar 
dışında ıböıbreklerde büyıüme ve histolojik olarak nefrozis taıblosu 
dikkati çeker. Dalalk genellikle !büyür ve kapsulası altında peteşiler 
vardır. Makroskopik ve mikroskopilc ıbulguları özetleyecek olursak, 
tanıtıcı lezyon kuzularda diğer hay;vanJ.rarda olduğu gilbi, nekrotik 
hepatiüs'dir. Bu lezyoıilar 1.0 mm. çapında veya daha b:üıyük olup 
dokuya dağılmış durumdadırlar ve küçük beyaz odaklar halinde­
dirler. Bu görünüş genç ikuzularda, oğlaklarda ve buzağılarda, er­
gin hayvanlar-dakinden d;alh~ beli:rigindir. Hastalıkh karaciğerde 
yellow fever'in Councilman cisirrnciklerini andliian asidofilik irüra­
nuklear inkluızıyonlar mevcuttur (L 8). Yaptığımız kaynak tarama­
larında intrasitopılasmik inkluzyonlar-dan da söz edilmektedir (4, 6). 
Böylece, hepatik lezyonlar kompozisyonu ve inkluzyonlar RVF'ı 
histopatolojik olarak tanıtıcı ıbir özellik serıgilemektedir. 

RVF'de dejeneratif değişiıklilder ve perivaskü1er hücre yığınak­
ları beyinde de olalbilir. 

RVF'de hastalıklı ve duyarl_ı hayvanların beraıherce .barındırıl­
maları yayılmaya neden olur. . Afrika'.da orman fareleri ve diğer 
vahşi ·hayvanlar rezervuar kcinakçılar olar.ak rol oynayaibilirler. 

RVF~de ·komplementi fikse eden, nötralizasıyon yaıpan ve ihe­
maglutinasyonu inıhi!be eden antikor.Iar nekaıhat döneminde şckil­
.lenir ve ıbirçok yıl kalırlar. 

RVF'de kliriiık ve rrn·akroskapik" yakhşım, histolojik karaciğer 
yoklamaları ve çeşitli serolajik test•ler, virus izolasyo~u ·ve idanti­
fikasyonu ile doğrulanaıbilir. 
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Gıünümüııde RVF ile ilgili araştırmalar sürdürülmektedir; se­
rolojik tanıya ağırlık verilmiştir. 1986 yılında Güney Afrika'da R. 
Swaneıpoel ve arkadaşları yaptıkları bir araşırmada RVFV ile oluş­
turulan deneysel lbir erufeksiyonda antikor yranıtını saıptamak için 
dokuz serolajik tekniği karşılaştırmalı oLarak ineelemişlerdir (10). 

1986 yılında R.ıM.ıScot ve arkadaşları, Nil Deltasında koyunlar­
dan alınan serum örneklerinde beş test uygulayar.ak RV1F viral an­
tikorlarını saptamada serolajik metotların doğruluğu, 'kısaca in­
celiği üzerinde dunmuşlardır. 

RVF'a karşı koruyucu olarak bugün Afrika'da canlı ve inaktiıf 
aşılar ziyaıdesiyle kullanılmaktadır. 

Biz bu çalışma ile klinik, makroskopik bulıgular ve tanıtıcı he­
patik histopatolojik le?Jyonlarla ülkemizde ilk olarak 'koyun ve sı­
ğırlarda iki odakta saptadığımız RV·F salgınını, karakteristik his­
tolojik hepatik ıbozukluıkları günümüze ulaşan !bilgilerin ışığında 
incelerneyi amaç edindi.k:. 

MATERYAL VE METOD 

1 - J\nkara Mamak i~çesinin Türkö:cü 3.ncü İımratJ:ıor köyünde 
yetiıştiricilik yapan Bekir Keskin, kasaıphk eııkek toklu sürüsünde 
ölüm olayLannın görolmesi üzerine 14.9.1987 günü hastalığın tanısı 
için Etlik Hayvan Hastalıkları Araştırma Enstitüsü Patoloji La!bo­
ratuvarına bir koyunun iç organlarını getirmiştir. 21.9.1987 günü 
Enstitümüzıden ıbir e'kip, klinik ve makrosıkopik incelemeler amacı 
ile amlan yere gitmiştir; hastalıklı sürüde klinik yoklamalar yapıl­
mış, hasta bir koyun kestirilerek ilık materyaldeki {histopatolojik 
teışhisimizi doğrulamak için ikinci koyun karaciğeri lalboratuvar 
yoklaımalarından geçirilmeık üzere Enstitümüze getiriLmiştir. Ayrı­
ca, feıbril reaksiyon gösteren koyunlardan lVirus İzolasyonu için de­
filbrine kan alınmıştır. Serolajik tanı için uzun süren olaylardan, 
iyileşen koyunlardan serum örnekleri toplanml!Ştır. 

2 - Tarım-Orman ıve Köyişleri Bakanlığı, Denizli il Kontrol 
Laıboratwvarı Müdürlüğünün 6.11.1987 ıgün ve 1023 sayılı ·yazısı ile 
Acıpayam .ilçesi Yumrutaş 'kıöyünde bir sığırdan alınan akciğer ve 
karaciğer parçaları o/o 10 formalinli su içinde, etiyolojisi belirsi,z 
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bir hastalık denilerek Enstitümüz Patoloji Lalboratuıvarına göııde· 
rilmiştir. 

Yuıkarıda belirtilen iki ko~un ve bir sığırdan alınan karaciğer 
dilimleri, Laıboratuıvarrmızda % 10 formıüJ.Lü sapta suyukları içinde 
i'ki gün beJdetilmiş, doku ibloklarının parafinde 4-6 mikranluk ke­
·sitleri Hematoksilen-Eozin tekniğine uyular.ak boyanrmışlar v.e mik­
roslmp altında incelennıişlerdir. 

BULGULAR 

1 - K ı i n i k V o k ı a m a 1 a r : An-kara Mamak ilçesinin 
Türközü 3.ncü İımra!hor köyürrde Bekir Keskin'in 450 erkek toklu­
dan oluşan ıkoyunı sürüsünde klinik yoklamalar sonucu hasta hay­
vanlarda 40SC- 41°C'ye ulaşan derece yüksekliği, muıko-purulent 
iburun akıntısı, inatçı sürgün, aıbdominal sancı ve ibitkinlik saptan­
dı. Anemnestik bi1gi olarak bazı hasta toklulıarda az da olsa kusma 
görüldüğü ve mortalite oranının % 10 civarında olduğu biLdirildi. 

2 - M a k r o s k ·O p i k V o k ı a m .a ı a r : İnıcelenen ko~ 

yun karaciğerlerinden birincisinde orıgan iJ:ıafif derecede b~nüş 
olup renıgi kırmızı-esmer idi. Karaciğer kapsulasında kanamalar, 
paran'kim kısmında da küçük iboz renıkte nekroz odakları gözlendi. 
Organın kesit yıüzünde kanamalı ve m~krotik odaklar daha belir­
gindi. 

Hastalık çıkan yer.de otopsisi yapılan ikinci koyunun karaciğeri 
soluk sarı idi. Başkaca, makroskopirrc bir değişiklik görülmedi. Saf­
ra .kesesi duvarı ödemli ve ihiperemi'k idi. 

% 10 formüllü saıpta ısuyuğu içinde gelen A:cı;payam sığır ka· 
raciğeri menekşeye kaçan koyu kırmızı renk gösteriyordu. 

3-HiSTOPATOLOJiK BULGULAR: 

Koyun-1 : İlk dikkati çelken ihozukluk, hepatositlerde aşırı şiş· 
me ve sinuzoidlerin daralmış veya kapanmış durumda olmaları idi. 
Hepatositlerde soysuzlaışma asidofilik karakterde idi. Karaciğer 

parankim hücrelerinde dejeneratif ve nekrolbiotik .bozuikluklardan 
.hepatoselLiiler nekrozise kadar giden ıbir taıblo varclı. Bazı hücre­
lerde nuklear piknoz, karyoreksis ve .karyolizis belirgindi. Soysuz-
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laşrmış karaciğer epitel hücrelerinde çekirdeklerde_ çok kere vaku­
olasyon ıve memJbranda h1perkromatism dikkati çekiyordu. _Bazı ke­
simlerde histolojik düzen bozulmuş olup soluk pemlbeye boyanan 
nekrozisli k!stİnlar mevcut idi. Özellikle intralolbuler lökosit, baş­
lıca notr.ofil yığınakları arasında düzensiz kÜımelenme, adalanma ya­
pan karaciğer parankimihücreleri bulundu (Resim:l). Karaciğerde 
yer yer hemorajik gölcüklenmeler dikıkati çekti. infiltre lökositler 
arasında atrofik hepatositler, eksudat basıncına bağlı olarak ince 
şeritler halinde hepatasit dizileri meıvcut idi. Karaciğerde yangıyı 
lhelirleyen infiltre hücreler içinde az sayıda l·enfositler ve histiositik 
hücreler de görüldü. Bazı saihalarda infiltre hücreler top !benzeri 
küırnelenmeler yapmıış idi. Sadece bir mikros-kopik sahada, ibir he­
patositin çekirdeği içinde gr.anüler, asidOifilik inkluzyon dikkatimizi 
çekti; yalnız ibu. mikrofotoğrafik olarak gÖrüntülenemedi. Bazı he­
patositlerde rbir veya birden fazla, yuıV'arlak veya ovoid, asidofilik 
inkluzyonlar !bulundu (Resim: 2, 3). Sitoplasmik inklunyonların et­
rafında apt~k bir hale vardı. Az sayıda da olsa, H -!E !boyamalarında 
yuvarlak veya şekilsiz, bazılarında kro.matin kırıntılı. kırmızıya bo­
yanmış hücre d]şı ıglolbüller ıgörüldü GResim: 3). Bu olayımızda ka­
raciğerin aradokusunda lökositik inıfiltrasyon dıa vardı. Hafif de 
oisa. safr.a kanallarında üreme göruldü. Olaya dicrocoeliasis eşlik 
ediyor1du. ! . • : 

Koyuıı-2 : Karaciğer parankiminde bulutlu ş1şmeden, vakuoler 
ve asidofilik soysuzlaşmalardan lheıpatosellüler nekrozise kadar de­
ğişen bozukluklar göruldü. Bazı hepatositlerin s~toplasrı:nalarında 
bal peteğimsi görünıüş de vardı. Olayın iler-lemiş şekli olarak aşırı 
:hücre. sulanmasına lbelge, bir lnsım hepatositlerde kopukluk gös­
teren ince sitoplasrı:nik şeritlerin içinde yü:zdüğü hidropik soysuz­
laşma di·kkati çekti. Serpilmiş durumda bazı hepatositlerln silop­
Iasmaları bazorfilik ve çekirdekleri piknotik idi. Biöyle •hücreler, nö­
ronlar gibi hafif sito.plasmik uzantılara saihip idi. Hiyalini.ze hüc­
reler ile tek-tük hüıcre dışı hiyalin kürecikleri görüldü. Hepatosit­
lerin bazılarında intrasito.plasmik koyu kırmızıya boyanmış inkluz­
yonl§ır bulundu. 

. Sığır-1 : Hepatositlerde aşırı şişme, sinuzoidlerde . kapanma, 
vakuoler soysuzlıaşımadan hirdrop~k soysuzlaşmaya kadar değişen 

taıblo ile karşılaşıldı. Koyun-2'de olduğu giıbi, serpÜmiş _ durumda 

piknotik çekirdekli, bazofili'k sitoplasmalı hepatositler mevcut idi. 
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Hepa"bositlerde intrasitoplasmik inkluzyonlar görüldü. Parankimde 
lökosit infiltrasyonu çok hafiıf idi. 

Üç olayda da karaciğerden yapılan bakteriyoloj~k ekimler ste­
ril çıktı. 

TARTIŞMA 

1 - Bu çalışmamız Aıfrika kıtası dışmda RVF'ın iLk olarak 
Türkiye'de çıkışını ortaya koymaktadır. Tanı klinik, makroskopik 
ve ;histopatolojik yoklamalara dayalı kalmıştır. 

2 - İki hastalık odağında iki koyun ve bir sığırdan yapıLan 
bakteriyolajik ekimler steril kalmıştır. 

3 ~ Ankara-Mamak Hçesinin Trürk!özü 3.ncü İmrahor köyünde 
hastalıklı süroden ateşli reaksiyon gösteren koyunlardan alınan de­
frbrine kan ile uzun süren olaylardan, iyileşmiş gilbi görünen ko­
yunlardan toplanan seruım örnekleri Enstitümüz Viroloji Bölüm& 
ne ve Doku Kültürü Laıboratuvar Şefliğine verilmiştir. Histopato­
lojik olar.ak RVF saptandığından alırran kan ve serum örnekleri 
ile enfeıkte karaciğer virus İzolasyon ve idantiHkasyonunda, sero­
lojiık tanıda .kullanılmamışlar; zoonotik bir enfeksiyon olanası dik­
kate a,lınarak insanlara laıboratuıvar bulaşmasını ve çevre kirlen~ 
mesini önlemek için fırına •atılmışlardır. 

4 - RVF'de klinik ve makroskopik bulgular spesifik değildir; 
sadece, bir yakla:şım yollarıdırlar. 

5 - Pantrepik olan ve ihepatotropism gösteren RVFV'nin ka­
raciğerde vira·l etkimeye ilişkin ilk bozukluğu parankimde soysuz-
1-aşmadır; bu soysuzlaşma lhaywanın yaşı, hastalığın klinik formu 
ve vir.al etkimenin şiddetine ıgöre bulutlu şişme, vakuoler soysuz­
laşma, asidofilik dejenerasyon ve aşırı sulanma, kısaca hidropik 
dejenerasyondan hepatoselılüler nekrozise kadar değişmektedir. 
Şişkin hücreler sinuzoidleri kapatmakta, dolaşım yavaşlamaıkta ve­
ya durmaktadır; böylece, anoksia, kandan ayrı kalma:kla başlayan 
hep.atosit açlığı ve met'aıbolizma.J artıkların birikimi ile .kendi ken­
dine hücresel öLüme gidişle karaciğer bozuklukları, zincidi ilişki­
lerle şiddet kazanmaktadır. 
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.6 - RVF'de !hepatositlerde çekirdek-içi, granül şeklinde, asi­
dofilik inkluzyonlar ile intrasitoıplasmiık, bir veya birden fazla ola­
rak bir hücredeki yuıvarlak veya avoid, eozinofilik inkluzyonlar ıhis­
topatoloj:iılc tanıtıcı işareüerdir. Bunlardan birinci tiptekiler çok 
seyrek olıarak ,görülmekte, ikincilerle ise daıha çok karşılaŞilmak­
tadır. Bugüne :kadar bu inkluzyonların doiku-!hücre kimyası yıönünı­
den,elektronoptik yoklamalar yönünden incelemeleri yapılmış de­
ğildir. Bunlar hakkında viral içerikli cisimcikler veya ıviral etkime­
nin «ettiğinıden beli» dedirteceği sitoplasm~k oluşumlar olup olma­
dığını tartışacak değili.z. Sitoplas.mada kesin bir şekHde sınırlan­
mış durumda yuvarlak, daha çok aval veya fasuly.a ibiçiminde boş­
lukların şekHlenmesi ile karCl!kteristik olan va:kuoler soysuzlaşma­
da bo·şlukların içeri si H -E tekniğinde boyanır .veya iboyanmaz. Bu 
hücre a1bumininde bir bozukluk meydana gelrmesiyle olur; vakuol­
ler içindeki bu a1bumin maddesi, ya kan serumunun dıştan hücre 
içine girmesi sonu veya kısmen hücre alibuminli maddelerinin kol­
loid durumundaki bir lboııukluğa ilgili olar.ak şekillenir; .da!ha sonra 
bu boşluklar ufalmaya başlar ve vakuoller ~çinde erimiş bir hal­
deki ince dispers a~buminli maddelerin kolloidal bir kümeleşmesi 
ve bunların gittik çe daıha büyük albumin maddeciklerini meydana 
getirmesiyle bir hücre içi cisimciği, kısaca bir inkluzıyon şekillene­
bilir. Araştırma olmadığından yapı ve içerik yönünden bu inkluz­
yonlrar için kesin konuışmuyoruz; kısaca, «ne oldu,ğundan belli» de­
miyor, ancak yukarıdaki açıklaımadan da anlaşılacağı üzere etki­
meyi göstermesi, tanı yönünden spesifik olması, tanıtıcı olması ba­
kımından, işte RVF «ettiğinden belli» diyoruz. Çünıkü, bugüne ka­
dar laıboratuvarlarımızda anıbinlerce geıviışen hayıvan karaciğerleri 
kesildi ve lb:oyanıdı; olaylarımıza gelinceye kadar «işaret edici» özel­
liği olan hepatik inkluzyonlarl.a kar·şılaşılmadı. 

7 - Say.ılan az da olsa karaciğer parankiminde hücre dışı hi­
yalin küredkleri ile de karşılaşılmıştır. Bwmn inkluzyonlu bir ihe­
patosltte sitoliz .artığı veya başka bir nedene ilgiH olup olmadığı 
yönünde görüntü eksikliğin'den .dolayı ibir şey söylemiyoruz; ancak 
burada karaciğer dokusunda ışekillenen nelkrotik hücreler veya hüc­
re artıklarının dokuda serbest, yuvarlak hiyalin damlacık·ları halini 
alaibileceğini hatırlatmak istiyoruz. 

8 - Hücrenin ölümünde mikroskopiık olarak seçilebilen bir 
sıra bozulduMar husule gelir. Çekirdeğin dejeneratif ve nekroibiyo­
tik •bozuklukları piknoz, karyoreksis, karyoliz ve çekirdekte vakuol 

lO 
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şekillenmesidir. Olaylarrmızda bunların hepsi de vardır. Biz bura­
da RVF'de şekillenen hepatitis'in özelliği üzerinde durmak istiyo­
ruz. Sığır olayımızda hepatositlerde şiddetli soysuzlaşma ve hepa­
tosellüler nekroe:isin yanısıra pek çok hafif nötrofil infiltraısyonu 
vardır. Koyun-2'de bu infiltrasyon biraz daha fazladır; koyun-ı'de 
ise makroskorp1k boz-Ibeyaz odakların nedeni olarak aşırı derecede 
nötrofil infiltrasyonu ile he.J?.atosit yıkrmı karşımıza çıkmıştır. Kla­
siık patoloji ş·aheserlerinde ihepatitis apostematosa vardır; falkat 
hepatitis purulenta yoktur; kOI)'un-ı, bu bakımdan RVF lezyonu 
olarak irinli-nekrotik hepatitis tanısını ,göstermiştir. Karaciğerdeki 

ta!blo, hepatik ·sirorun 'bk şartla ibenzer1dir; aradokuda Bbrosis, 
safra yollarında aşırı ür.eme kaldırılsın; mezenşimal doku prolife­
r.asyonu yerine nıötrofil infiltrasyonu konulsun; ıkarşınıza parankim 
silinmeleri ile birlikte RVF'ın hepatopatolojis.inin bir formu çıka­
caktır. 

9 - Üç olayımızda da karaciğerlerde akut trav:rnatiık paraziter 
lezyona rastlanmamıştır. Karaciğere infiltre hücreler arasında 

eozinofiller bulunamamıştır. 

ıo - RVF'de intrauterin geçiş çok görülür; sahada geçişte de­
ğişik sivrisinek türleri vektör olarak rol oynarlar; sıvirisineklerin 

ülkemizde etkin oldukları süre, geibelik ve doğum sonrası mevsim 
hastalı,ğın yıayılmasında etkili olacaktır; Türıkiye RVF'ın görüldüğü 
Aıfirika koşuHanna :pek uymamaktadır; sonucun farklı olması belk­
lenebilir. 

ll - Geçenlerde Enstirumüze Mısırlı bir Vet. Virolog gelmiş­
tir. Mısır'ın ı977-78 yıllarında gıörülen RVF saLgınından sonra, şim­
di elinde yeterli aşı stoku ve hızlı serolajik tanı }'iÖntemleri ile 
ibekler durumda olduğunu belirtmiştir. Ülkemizde de «Devletin gö­
ZÜ» RVF üzerinde odaklaş:malıdı•r. 

ı2 - V.irusun feıbril dönemde kandan, plas.maldan, dal.ak ve 
karaciğerden fare veya hamster kullanılarak izolasyonu, ı -2 günlük 
kuzular, emlbiryonlu tavuk yumurtaları ve çeşhli hücre kültürleri 
ile mümlkündür. Bu ıkonuda çeşitli yazarlar hücre kültürü ve FA 
tekniklerini önermektedirler. Çaıbuk teşlhis için komplement fiksas­
yon, ir'nmunodiffU2JYon, •hemaıglutinasyon -irıih.ihisyon, mikro-serum 
nötralizasyon, immunofluoresans, plak redüksiyon nötralizasyon, 
fare nötr,alizasyon testleri, ELISA testlerinden biri veya bi.ırkaçı 
kullanılarak taramalar ülkemizde yapılaıbilir. 

. ıı 
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13 - İmrahor köyündeki RVF saLgınında mortalite % lO'da 
kalmıştır. Acıpayam'dan biLgi alamadık; yazarlar erişkin sığırlarda 
ımartalite oranının % lO'u seyreık olara'le bulduğunu belirtiyorlar. 

14 - RVF'ın Wesselsıbron, mavidiL Nairo:bi koyun hastalığı ve 
heartwater fever'dan ayınını patolojik kompozisyon ve inkluzyon~ 
larla kolayca yapıla!bilir. 

ÖZET 

TÜRKiYE'DE iLK RiFT VALLEV FEVER SALGlNI VE 
HEPATiK LEZYONLAR 

İlk olarak Türkiye'de iki odakta Riıft Valley fever 1987 yılında 
teşhis edildi. TeŞhis klinik yoklamalar, makroskopik ve histopato­
lojik lezy.onlara dayandİ. 

Rastalık iJ.ık önce Anıkara-Mamak ilçesinin İmrahor kJöy.ünde 
450 erkek toklunun bulunduğu bir çiftlikte çıktı. Bu hastalık fievri, 
iki taraflı mukorpurulent burun akıntısı, srüııgün, abdıominal ağrılar. 
deıımansızhk ve !bazen de kusma ile karakterize idi. Mortalite, ora~ 
nı % 10 civ.arındaydı. 

Hastalık ikinci olarak Denizli-Acıpayam ilçesinin Yumrutaş kö­
yünde sığırlar arasında görüldü. 

Bir sığır ve hastalııklı i1ki koyunun karaciğerlerinde makrosko­
pik karakteristik lezyonlar yoktu. Sadece, hastalıklı koyunlardan 
birinin karaciğerinde birçok. boz-beyaz, küçük nekrotik odaklar 
görüldrü. 

Üç karaciğerden histopatolojik incelerneler yapıldı. Histopato­
lojik yoklamalar.da, sığır ve koyunlarda he:p.atositlerin ıkoagulasyon 
_nekroza uğraıdığı, az-çok s~ıda fokal nekrozis bölgecikleri ile si­
topl·asmik in:lduzyonlar saptandı. Bir koyun karaciğerinde, sadece 
:bir mikroskıop sahasında intranuklear, asirdofilik. granüler inkluz­
yon görüldü. Ayrıca hepatik parankimada, lökosiük infiltrasyon, 
başlıca nötrofil infiltrasyonu ile hepatositlerde bulutlu şişıme, va~ 
kuoler dejenerasyon, asidofilik soıysuzlaşma ve hidropik dejene·­
rasyondan hep.atosellüler nekrozise kadar değişen dejenerati:f ve 
nekrobiyotik ib·ozukluklar vaııdı. 

12 
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Hastalıklı hayvanların karac~ğer Kesitlerinin histopatolojik in­
.celemesi RVF .için işaret edici ıkarakteristik lezyonları ortaya koydu. 

Türkiye'de şimdiden seraepidemiyolojik çalışmaya başlanilma­
s.ı gerekir. 

SU M MARY 

THE FIRST OUTBREAK OF RIF.T VALLEY FEVER 
IN TURKEY AND HEPATIC LESIONS 

This being tihe first time, Rift VaUey fever was di·agnosed in 
two foci in Turkey in 1987. 11he diaıgnosis was based on elinical 
findings, macrosoopic and Jıistopatholoıgical lesions. 

For tıhe first time, tlhe disease occurred in a faıım which was 
containing 450 male sıheeıp ·aıged one yearina vill.age which is called 
Imra'hor in Ankara-Mamak. Tlhis ıdisease was oharacterized by fe­
v·er, bilateral mucopurulent nasal discharges, •aıbdominal pains, 
diarr:hoea, prostration and sametimes voll'Ilition. Mortalitıy rate was 
aJbout 10 percent. 

Second .fiocus was in a village wıhich is called Yuanrutaş in De­
riizli-Acıpay;am, and this time aıffected animals were cattle. 

'Dhree livers taken from one diseased cow and two sıheep 
showed no ·Oharacteristic macroscopic lesions. Only one sheep liver 
was containinıg a nurrrılber oıf smail gray-·wlhite foci of necrosis. 

We have made histo;patJhıological ex.aımination from tJhese livers. 
In one cow and in adult sıheep, tıhere were more or lesıs numerous 
areas orf focal necrosis in whidh tihe rhepatooytes had unıdergone 
coagulation necrosis witih tıhe development of cytoprasmic acido­
philic inclusions. In one of tıhe sheep livers, granular intranuclear 
acidopıhilic inclusion was seen only in a microscopic field. 

And also a leucocytic illifiltration, chiefly of neutropıhils was 
demonstrated in tlhe diseased hepatic parenohyma. Histopatholo­
gical lesions included degenerati,ve and necTCJibiotic disorders vary­
inıg from clou!dy S'Nelling, ıvacuolar degeneration, acidophilic dege­
neration and hyıdmpic degeneration to hepatocelhılar necroısis. 

13 
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Histopatholoıgical exa:mination of Iiver sections of affected 
animals revealed oharacteristic lesions 1lhat were indicative of RVF 
infection. 

In 1Jhis connection, in Tur.key, the seroepidemiological study 

needs to be ıbegun, from now on. 

Resim-1 

14 

Koyun, ·karaciğer. Rift Valley fever'da nötrofil infiltrasyonu. 

H-E X 250 



Resim-2 
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Koyun, karaciğer. Rift Valley fever'da sitoplasınik inkluzyonlar. 

(oklarla işa,-etli) 1-1-E x immers. 

Resim-3 Koyun, karaciğer. Hepotosit sitoplasmasında inkluzyon ve hücre 

dışı hiyalin küreciği (A). H-E x immers. 

ıs 
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