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TURKIYE'DE ILK RIFT VALLEY FEVER
SALGINI VE HEPATIK LEZYONLAR

Hamdi GIiRGIN (¥) Emine AKSOY (**)

GiRIS

Rift Valley fever (RVF) veya hepatitis enzootica koyunlarin,
sigirlarin ve diger hayvanlarin akut, yumusak veya bazen goriintir-
de olmayan bulasici bir virus hastaligidir. Dogada baslica koyun-
lar1 ve sigirlar: etkiler; bu hastalik gebe koyunlarda ve ineklerde ol-
dukca yiiksek yavru atmaya sebep olur; kuzularda ve buzagilarda
agir mortaliteye sahiptir. Enfeksiyona ve hastaliga duyarlilik 6nem-
li olciide yasla azalir; en vyiiksek mortalite oran1 % 95-100 olarak
bir haftaliktan kiiciik kuzularda ve oglaklarda bildirilmistir. Insan-
lar evcil hayvanlardaki epizootilerin seyri sirasinda veya laboratu-
varlarda virus ile oynama esnasinda enfeksiyonu alirlar. RVF
arthropod’larla bulasir ve dogal olarak kisa bir inkubasyon done-
minden sonra hizli bir seyir gosterir (1, 6, 8).

Rift Valley fever virusu (RVFV) baslica koyun ve diger evcil
hayvanlar 6rnegin, keciler ve sigirlar icin patojendir; fakat, baz
vahsi kemirgenler de etkilenebilirler. Atlar ve domuzlar duyarh
degildirler. Insan, sahada epizootinin seyri sirasinda dogrudan te-
masla enfekte olur; laboratuvarlarda calisanlar arasinda enfeksiyon
yaygin olarak karsimiza ¢ikar. Bazen enfluenzal tipteki insan olay-
lar1 RVF epizootisinin ilk belirtileri olur.

RVF ilk 6nce Kenya'da 1912 yilinda Montgomery tarafindan
tanimlanmistir; hastalik 6nce akut ve oldukca oldiiriicii olarak ku-
zularda belirlenmistir (8). Stordy daha sonra benzer gbzlemlerini
yayinlamistir. Her iki rapor Kenya'dan, Ingiliz Dogu Afrikasimdan
yapilmistir., Burada hastalik Rift Vadisi'ndeki ¢iftliklerde goriil-
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miistiir; Rift Vadisi jeolojik bir alcak sahadir ve Iran'dan basla-
yip, kuzey ve merkezi Afrika’dan gecip dogu Transvaal'de son bu-
lur. Birgok etiyolojisi belirsiz olarak gosterilmis hastaliklarda ol-
dugu gibi, bu kez de hastaligin ilk olarak goriildiigii yere gore isim-
lendirme yapilmistir. Sonralar1 Daubney, Hudson ve Garnham has-
taligin farkliligini, duyarli hayvanlara hastalifin nakledilebildigini
ortaya koymuslardir, Hastalik etkeni virus 1931 yilinda idantifiye
edilmistir; Kenya'nin Rift Vadisinde Naivasha golii sahillerinde er-
gin koyun ve gen¢ kuzularin epizootisinde etken tanminmistir. Bu-
rada, gen¢ kuzularda kayiplar énemli oranda omus ve 200 kadar
insan olay1r da bu siirede rapor edilmistir. Bilinen ilk epizootik RVF
Giiney Afrika’da 1950-51’de goriilmistiir. Simdi hastaligin Sudan’
da, Afrika’nin dogusunda, ekvatoriyal Afrika’da, Zambia'da (3) yay-
gin oldugu bilinmektedir. Bu bolgelerde yumusak formda veya go-
riiniirde olmayan formlarda, sadece sporadik atiklara neden olan
hastalik olarak karsimiza cikiyor. Sub-Saharan Afrika disinda tek
epizootik RVF salgini, hayvan ve insanlarda 1977-78 yillarinda Mi-
sir'da olmustur.

RVFV'u, Bunyaviridae familyasinin Phleborivus cinsindendir.
Virusun olgunlasmis virionlar: sferiktir ve tek RNA halat1 igerir.
Virionlar 60-75 nm capindadirlar. Virus donduruldugunda veya li-
yofilize edildiginde uzun siire yasar. RVFV pantropik bir virustur
ve karacigere karsi ozel bir affinite duyar. Virusun sadece bir im-
munolojik tipi vardir. CF, agar gel diffusion, haemagglutination -
inhibition ve neutralization testleri, virusun karaktérizasyonu igin
tam bir basar1 ile kullamilir. Virus embryonlu tavuk yumurtasina
sar1 kesesi ve korioallantoik membran yollari ile inokule edildigin-
de kolaylikla iirer; sonuncu metot membranda kalinlasma yapar;
fakat, makroskopik kabarciklar sekillenmez. Virus, farelerde seri
intraserebral pasaj esnasinda veya seri sar1 kesesi pasajlarmda no-
rotropik olur. Pasaja ugramus virus, koyunlar icin attenue’dir; in-
sanlar icin degildir. Tavuk, rat, fare, hamster ve diger tiirlerin hiic-
re kiiltiirlerinde virus, kolaylikla iiretilebilir. Enfekte kuzunun bob-
rek hiicreleri multipl intranuklear inkluzyonlar igerir.

RVF koyun, keci ve sigirlar disinda Afrika mandalari, antilop-
lar1 ve develerinin dogal enfeksiyonu almis olduklar: biliniyor. 1985
yilinda Kenya'da yapilan bir arastirmada RVF salgimindan sonra
571 deveden serum oOrnekleri toplanmis, % 22 oraninda yiiksek tit-
rede notralizan antikorlar saptanmistir (2). 1986 yilinda Giiney Af-
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rika’da yapilan bir ¢alismada da RVFV'dan baska Afrikan phlebo-
viruslarimin ¢iftlik hayvanlarinda hastalik yaptigi veya RVF nin se-
rolojik tamisinda yanilgiya neden olabilen antikorlari olusturduk-
lar1 olas1 bulunmamistir (9).

RVF sivrisineklerle hayvanlara gecer; kisaca, virus duyarli hay-
vanlara enfekte kan veya serum inokulasyonu ile nakledilebilir ise
de, dogal olarak virusarthropod vektorlerle nakledilir. Kulisin siv-
risineklerle, 6zellikle Eretmapodites chrysogastor'un deneysel ola-
rak hastaligi nakletmesi ortaya konulmustur. Afrika’da RVF'in
vektorii olarak bugiin yirmiden fazla sivrisinek tiirii suglandiril-
maktadir. Bu sivrisinek tiirlerj yalniz Afrika kitasina yerlesmis ol-
may1p yeryiiziiniin biir bolgelerinde de goriiliirler. Son zamanlar-
da RVF ile enfekte arthropod’larin saptanmasinda ELISA testleri
uygulanmaktadir (5). Virusun hem farelere, ratlara vahsi kemiri-
cilere hem de dogal konakgilarina deneysel transmisyonu basarili
olmustur. Afrika mandalar1 hastaliga duyarlidirlar. Kedigiller, sa-
dece gecici febril semptomlar sergilerler. Kobaylar, tavsanlar, fi-
ravun fareleri, kirpiler, kaplumbagalar, kurbagalar ve kuslar de-
neysel enfeksiyona inatcidirlar, dayaniklidirlar.

Koyun ve sigirlarda kulugka siiresi 20 saatten 72 saate kadar
degisir; koyun ve sigirlarda bazi kaynaklar bu siireyi 4-6 giin ola-
rak gostermektedir; fakat, deneysel enfeksiyonlarda bu c¢ok daha
kisadir. Geng kuzularda perakut enfeksiyonlarda, 24 saat icinde
kollaps ve 6liim meydana gelir. Kuzularda klinik olarak hareket-
sizlik, yememezlik, karin agrisi, yatalak olma, ayaga kalkamama
dikkatleri geker. Kuzularda semptomlar goriilmeden 6nce o&liim,
seyrek degildir. Akut enfeksiyon sekline kuzularda ve daha az ola-
rak eriskin koyunlarda rastlanilabilir. Hayvanlarda derece yiiksek-
ligi, kusma, muko-purulent burun akintis1 ve dermansizlik gorii-
liir. Bazen yalmiz kusma goze ¢arpar. Hastaligin daha hafif seklin-
de ise, derece yiikselir ve hayvan yavrusunu atar. Yavru atma de-
recenin yiikseldigi sirada veya nekahat devrinde meydana gelir.

Sigirlarda 6zel karakterde bir belirti gbzlenmez; beden derecesi
yiikselir, abdominal sanci ve fena kokulu siirgiin sekillenir; agiz
mukozasinda erozyonlar, koryum koronaryumda hiperemi, meme
bas1 ve memede derisel nekrozis, skrotumun pigmentsiz derisinde
nekrozis ve laminitis goriilebilir, Sigirlarda mortalite yiiksek degil-
dir.
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Insanda 4-6 giinliik inkubasyon siiresinden sonra kiriklik, bu-
lant1, hipertermi, epigastrik agr1 ve karaciger bolgesi iizerinde dol-
gunluk hissi dikkatleri ¢eker. Genellikle tam bir istahsizlik, iirper-
me, siddetli basagrisi, yiiziin kizarmasi, fotofobi, sirt ve eklem ag-
rilari, vertigo ve bazen epistaksis goriilebilir, Hastalik insanlarda
seyrek olarak oldiiriiciidiir. Bagisiklik iyilesmeyi izler; fakat, trom-
boflebitis, retinopati ve retinal ayrilmalar gibi ciddi sekeller de ra-
por edilmistir.

Karakteristik makroskopik ve mikroskopik degisikliklere ilis-
kin kaynaklardaki uyumsuzluk, bu konuda daha fazla calisilmasi
gerektigini vurgular; duyarl; tiirlerde degisen goriintiiler de sorun-
lar yaratir.

Otopside fasya ve ser6z membranlarda kiiciik kanamalara rast-
lanilir. En belirgin ve karakteristik lezyonlar, karacigerde bulunur.
Koyunlarda organ makroskopik olarak biiyiir; yiizeyi boz, bozum-
trak kirmizi veya mor renkte benekli olur. Sayisiz bozdan beyaza
kadar degisen subkapsiiller, donuk odaklar bulunur, Kuzularda ise,
karaciger soluk sari renktedir. Gen¢ kuzularda karacigerdeki nek-
rozlar fokal olmaktan ziyade yaygin olur.

Karacigerden baska obiir organlarda goriilen histolojik degi-
siklikler kanamalardan ibarettir. Sigirlarda ve eriskin koyunlarda
karacigerde kii¢iik nekrozlar goriiliir. Hepatositlerde sitoplasma
iginde asidofilik inkluzyonlar bulunur; intranuklear olarak da gra-
niil seklinde asidofilik inkluzyon cisimcikleri sekillenir. Intranuk-
lear inkluzyon cisimciklerine her zaman rastlamak miimkiin degil-
dir. Nekrotik odaklarda yer alan Kupffer hiicrelerj de nekroza ya-
kalanir. Bu odaklarda nétrofillerden yapilmis 16kosit infiltrasyonu
bulunur. Kuzularda ise, nekrotik odaklar fokal olmaktan ziyade
yaygin olur. Hastalikli karaciger hiicreleri siskin, eozinofilik, hiya-
lin sitoplasmaya ve piknotik veya pargalanmis cekirdeklere sahip-
tirler. :

RVF'da safra kesesi duvari 6dem ile kalinlasmis olabilir ve
subserozal kanamalar igerir; ozellikle karaciere baglantisinin ya-
kininda bu tablo dikkatleri ceker. Goriilebilir mukozalar genellikle
siyanotiktir ve derinin ve subkutisin damarlari, 6zellikle bas ve bo-
yun iizerinde dolgundur. Meme bezi kabaca mor renkte olabilir;
fakat, mastitis yoktur. Kanamalar koltuk altlarinin subkutisinde,
ayaklarin medial ve daha alt yiizlerinde goriilebilir. Hem gastro-
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intestinal kanalin peritoneum’u, hem de pléra, perikardiyum, en-
dokardiyum altinda ve myokardiyumda kanamalar dikkati cekebi-
lir. Benzer kanamalar mide-barsak kanalinin submukoza ve kassel
katlarinda, pankreasta, bdbreklerde, adrenalde, akcigerlerde, ti-
musta ve bilhassa mezenteriyal lenf diigtimlerinde bulunabilir. Has-
talikta lenf diigiimleri biiyiir; nemli goriiniis alirlar. Mezenterik ve
periportal diigiimler bircok kanamalar sergilerler. Ileumun termi-
nal porsiyonunda, sekumda ve kolonun baslangic parcasinda intes-
tinal mukozanin iilserasyonu bulunabilir. Bazi olaylarda hemorajik
lezyonlar biitiin intestinal kanali sarar; fakat, ikinci] faktorlerden
kaynaklanmalar: olasidir.

Akcigerler degismez bir sekilde hiperemik ve 6dematozdiir;
apikal kardiyak loplarda fibrinli bir pnémoni olabilir. Kanamalar
disinda bobreklerde biiyiime ve histolojik olarak nefrozis tablosu
dikkati ¢eker. Dalak genellikle biiyiir ve kapsulas1 altinda petesiler
vardir. Makroskopik ve mikroskopik bulgular: 6zetleyecek olursak,
tanitici lezyon kuzularda diger hayvanlarda oldugu gibi, nekrotik
hepatitis’dir. Bu lezyonlar 1.0 mm. capinda veya daha biiyiik olup
dokuya dagilmis durumdadirlar ve kiiciik beyaz odaklar halinde-
dirler. Bu goriiniis gen¢ kuzularda, oglaklarda ve buzagilarda, er-
gin hayvanlardakinden daha belingindir. Hastalikli karacigerde
yellow fever'in Councilman cisimciklerini andiran asidofilik intra-
nuklear inkluzyonlar mevcuttur (1, 8). Yaptigimiz kaynak tarama-
larinda intrasitoplasmik inkluzyonlardan da stz edilmektedir (4, 6).
Boylece, hepatik lezyonlar kompozisyonu ve inkluzyonlar RVF’1
histopatolojik olarak tanitici bir 6zellik sergilemektedir.

RVF'de dejeneratif degisiklikler ve perivaskiiler hiicre yiginak-
lar1 beyinde de olabilir.

RVF'de hastalikli ve duyarli hayvanlarin beraberce barindiril-
malar1 yayillmaya neden olur. Afrika’da orman fareleri ve diger
vahsi ‘hayvanlar rezervuar konake¢ilar olarak rol oynayabilirler.

RVF'de komplementi fikse eden, noétralizasyon yapan ve he-
maglutinasyonu inhibe eden antikorlar nekahat déneminde sekil-
lenir ve birgok yil kalirlar.

RVF’'de klinik ve makroskopik yaklasim, histolojik karaciger
yoklamalar: ve cesitli serolojik testler, virus izolasyonu ve idanti-
fikasyonu ile dogrulanabilir.
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Giiniimiizde RVF ile ilgili arastirmalar siirdiiriilmektedir; se-
rolojik taniya agirlik verilmistir, 1986 yilinda Giiney Afrika'da R.
Swanepoel ve arkadaslar1 yaptiklar: bir arasirmada RVFV ile olusg-
turulan deneysel bir enfeksiyonda antikor yanitini saptamak igin
dokuz serolojik teknigi karsilagtirmali olarak incelemislerdir (10).

1986 yilinda R:M.Scot ve arkadaslari, Nil Deltasinda koyuniar-
dan alinan serum Orneklerinde bes test uygulayarak RVF viral an-
tikorlarini saptamada serolojik metotlarin dogrulugu, kisaca in-
celigi iizerinde durmuslardir.

RVF’a karsi koruyucu olarak bugiin Afrika’da canlhi ve inaktif
asilar ziyadesiyle kullamilmaktadir.

Biz bu caligma ile klinik, makroskopik bulgular ve tanitici he-
patik histopatolojik lezyonlarla iilkemizde ilk olarak koyun ve si-
girlarda iki odakta saptadigimiz RVF salginini, karakteristik his-
tolojik hepatik bozukluklar: giiniimiize ulasan bilgilerin 1s1ginda
incelemeyi amac edindik.

MATERYAL VE METOD

1 — Ankara Mamak ilgesinin Tiirkézii 3.ncii Imrahor kéyiinde
yetistiricilik yapan Bekir Keskin, kasaplik erkek toklu siiriisiinde
6lim olaylarimin goriilmesi iizerine 14.9.1987 giinii hastalifin tanisi
icin Etlik Hayvan Hastaliklar1 Arastirma Enstitiisii Patoloji Labo-
ratuvarina bir koyunun i¢ organlarini getirmistir, 21.9.1987 giinii
Enstitiimiizden bir ekip, klinik ve makroskopik incelemeler amaci
ile anilan yere gitmistir; hastalikly siiriide klinik yoklamalar yapil-
mis, hasta bir koyun kestirilerek ilk materyaldeki histopatolojik
teshisimizi dogrulamak i¢in ikinci koyun karacigeri laboratuvar
yoklamralarindan gegirilmek {iizere Enstitiimiize getirilmistir. Ayri-
ca, febril reaksiyon gosteren koyunlardan wirus izolasyonu igin de-
fibrine kan alinmistir, Serolojik tami igin uzun siiren olaylardan,
iyilesen koyunlardan serum orneklerj toplanmistir.

2 — Tarim-Orman ve Koyisleri Bakanligi, Denizli Il Kontrol
Laboratuvar: Miidiirliigiiniin 6.11.1987 giin ve 1023 sayil1 yazis1 ile
Acipayam ilgesi Yumrutas koyiinde bir sigirdan alinan akciger ve
karaciger parcalar1 % 10 formalinli su icinde, etiyolojisi belirsiz
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bir hastalik denilerek Enstitiimiiz Patoloji Laboratuvarina gonde-
rilmistir.

Yukarida belirtilen iki koyun ve bir sigirdan alinan karaciger
dilimleri, Laboratuvarimizda % 10 formiillii sapta suyuklar: iginde
iki giin bekletilmis, doku bloklarinin parafinde 4-6 mikronluk ke-
sitleri Hematoksilen-Eozin teknigine uyularak boyanmislar ve mik-
roskop altinda incelenmislerdir,

BULGULAR

1 —Klinik Yoklamalar : Ankara Mamak ilgesinin
Tiirkozii 3.ncii Imrahor kéyiinde Bekir Keskin'in 450 erkek toklu-
dan olusan koyun siiriisiinde klinik yoklamalar sonucu hasta hay-
vanlarda 40,5°C - 41°C’ye ulasan derece yiiksekligi, muko-purulent
burun akintisi, inat¢i siirgiin, abdominal sanci ve bitkinlik saptan-
di. Anemnestik bilgi olarak baz1 hasta toklularda az da olsa kusma
goriildiigii ve mortalite oraninin % 10 civarinda oldugu bildirildi.

2 —Makroskopik Yoklamalar : Incelenen ko-
yun karacigerlerinden birincisinde ongan hafif derecede biiyiimiis
olup rengj kirmizi-esmer idi. Karaciger kapsulasinda kanamalar,
parankim kisminda da kiigiik boz renkte nekroz odaklari gozlendi.
Organin kesit yiiziinde kanamali ve nekrotik odaklar daha belir-
gindi.

Hastalik ¢ikan yerde otopsisi yapilan ikinci koyunun karacigeri
soluk sar1 idi. Baskaca, makroskopik bir degisiklik goriilmedi. Saf-
ra kesesi duvar: 6demli ve hiperemik idi.

% 10 formiillii sapta suyugu icinde gelen Acipayam sigir ka-
racigeri menekseye kagan koyu kirmizi renk gosteriyordu.

3— HISTOPATOLOJiIiK BULGULAR::

Koyun-1 : Ilk dikkati ceken bozukluk, hepatositlerde asir1 sis-
me ve sinuzoidlerin daralmis veya kapanmis durumda olmalar: idi.
Hepatositlerde soysuzlasma asidofilik karakterde idi. Karaciger
parankim hiicrelerinde dejeneratif ve nekrobiotik bozukluklardan
hepatoselliiler nekrozise kadar giden bir tablo vardi. Bazi hiicre-
lerde nuklear piknoz, karyoreksis ve karyolizis belirgindi. Soysuz-
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lagsmig karaciger epitel hiicrelerinde cekirdeklerde cok kere vaku-
olasyon ve membranda hiperkromatism dikkati ¢cekiyordu. Baz1 ke-
simlerde histolojik diizen bozulmus olup soluk pembeye boyanan
nekrozisli kissmlar mevcut idi. Ozellikle intralobuler Iokosit, bas-
lica notrofil yiginaklar: arasinda diizensiz kiimelenme, adalanma ya-
pan karaciger parankim hiicreleri bulundu (Resim:1). Karacigerde
yer yer hemorajik golciiklenmeler dikkati cekti. Infiltre 16kositler
arasinda atrofik hepatositler, eksudat basincina bagl olarak ince
seritler halinde hepatosit dizileri mevcut idi. Karacigerde yangiy1
belirleyen infiltre hiicreler icinde az sayida lenfositler ve histiositik
hiicreler de goriildii, Baz1 sahalarda infiltre hiicreler top benzeri
kiimelenmeler yapmis idi. Sadece bir mikroskopik sahada, bir he-
patositin ¢ekirdegi icinde graniiler, asidofilik inkluzyon dikkatimizi
cekti; yalmz bu, mikrofotografik olarak goriintiilenemedi. Baz1 he-
patositlerde bir veya birden fazla, yuvarlak veya ovoid, asidofilik
inkluzyonlar bulundu (Resim: 2, 3). Sitoplasmik inkluzyonlarin et-
rafinda optik bir hale vardi. Az sayida da olsa, H-E boyamalarinda
yuvarlak veya sekilsiz, bazilarinda kromatin kirintili, kirmiziya bo-
yanmis hiicre dis1 globiiller goriildii (Resim: 3). Bu olayimizda ka-
racigerin aradokusunda lokositik infiltrasyon da vardi. Hafif de
olsa, safra kanallarinda iireme goriildii. Olaya dicrocoeliasis eslik
ediyordu. ‘ SR A

Koyun-2 : Karaciger parankiminde bulutlu sismeden, vakuoler
ve asidofilik soysuzlasmalardan hepatoselliiler nekrozise kadar de-
gisen bozukluklar goriildii. Bazi hepatositlerin sitoplasmalarinda
bal petegimsi goriiniis de vardi. Olayin ilerlemis sekl; olarak asir:
hiicre sulanmasina belge, bir kisum hepatositlerde kopukluk gos-
teren ince sitoplasmik seritlerin iginde yiizdiigii hidropik soysuz-
lasma dikkati cekti. Serpilmis durumda bazi hepatositlerin sitop-
lasmalar1 bazofilik ve cekirdekleri piknotik idi. Bdyle hiicreler, no-
ronlar gibi hafif sitoplasmik uzantilara sahip: idi. Hiyalinize hiic-
reler ile tek-tiik hiicre disi hiyalin kiirecikleri goriildii. Hepatosit-
lerin bazilarinda intrasitoplasmik, koyu kirmiziya boyanmis inkluz-
yonlar bulundu,

‘ Sigir-1 : Hepatositlerde asir1  sisme, sinuzoidlerde kapanma,
vakuoler soysuzlagsmadan hidropik soysuzlasmaya kadar degisen
tablo ile karsilasildi. Koyun-2'de oldugu gibi, serpilmis durumda
piknotik gekirdekli, bazofilik sitoplasmali hepatositler mevcut idi.
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Hepatositlerde intrasitoplasmik inkluzyonlar goriildii. Parankimde
lokosit infiltrasyonu ¢ok hafif idi.

Ug olayda da karacigerden yapilan bakteriyolojik ekimler ste-
ril cikti.

TARTISMA

1 — Bu calismamiz Afrika kitasi disinda RVF'1n ilk olarak
Tiirkiye'de c¢ikisini ortaya koymaktadir. Tam klinik, makroskopik
ve histopatolojik yoklamalara dayali kalmistir.

2 — 1ki hastalik odaginda iki koyun ve bir sigirdan yapilan
bakteriyolojik ekimler steril kalmistir.

3 — Ankara-Mamak ilgesinin Tiirkézii 3.ncii Imrahor koyiinde
hastalikl: siirtiden atesli reaksiyon gosteren koyunlardan alinan de-
fibrine kan ile uzun siiren olaylardan, iyilesmis gibi goriinen ko-
yunlardan toplanan serum ornekler; Enstitiimiiz Viroloji Bolumii-
ne ve Doku Kiiltiirii Laboratuvar Sefligine verilmistir. Histopato-
lojik olarak RVF saptandigindan alinan kan ve serum ornekleri
ile enfekte karaciger virus izolasyon ve idantifikasyonunda, sero-
lojik tamida kullanilmamisglar; zoonotik bir enfeksiyon olmasi dik-
kate alinarak insanlara laboratuvar bulagsmasini ve gevre kirlen-
mesini onlemek igin firma atilmislardir.

4 — RVF’de klinik ve makroskopik bulgular spesifik degildir;
sadece, bir yaklasim yollaridirlar.

5 — Pantropik olan ve hepatotropism gosteren RVFV'nin ka-
racigerde viral etkimeye iligkin ilk bozuklugu parankimde soysuz-
lasmadir; bu soysuzlasma hayvanin yasi, hastalifin klinik formu
ve viral etkimenin siddetine gore bulutlu sisme, vakuoler soysuz-
lagsma, asidofilik dejenerasyon ve asir1 sulanma, kisaca hidropik
dejenerasyondan hepatoselliiler nekrozise kadar degismektedir.
Siskin hiicreler sinuzoidleri kapatmakta, dolasim yavaslamakta ve-
ya durmaktadir; bGylece, anoksia, kandan ayri1 kalmakla baglayan
hepatosit acligi ve metabolizmal artiklarin birikimi ile kendi ken-
dine hiicresel oliime gidisle karaciger bozukluklari, zincirli iligki-
lerle siddet kazanmaktadir.
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6 — RVF'de hepatositlerde ¢ekirdek-igi, graniil seklinde, asi-
dofilik inkluzyonlar ile intrasitoplasmik, bir veya birden fazla ola-
rak bir hiicredeki yuvarlak veya ovoid, eozinofilik inkluzyonlar his-
topatolojik tanitici isaretlerdir, Bunlardan birinci tiptekiler cok
seyrek olarak goriilmekte, ikincilerle ise daha ¢ok karsilasilmak-
tadir. Bugiine kadar bu inkluzyonlarin doku-hiicre kimyas1 yoniin-
den,elektronoptik yoklamalar yoniinden incelemeleri yapilmis de-
gildir. Bunlar hakkinda viral icerikli cisimcikler veya wviral etkime-
nin «ettiginden beli» dedirtecegi sitoplasmik olusumlar olup olma-
digini tartigsacak degiliz. Sitoplasmada kesin bir sekilde sinirlan-
mis durumda yuvarlak, daha ¢ok oval veya fasulya bigiminde bos-
luklarin sekillenmesi ile karakteristik olan vakuoler soysuzlagma-
da bosluklarin igerisi H-E tekniginde boyanir veya boyanmaz. Bu
hiicre albumininde bir bozukluk meydana gelmesiyle olur; vakuol-
ler igindeki bu albumin maddesi, ya kan serumunun distan hiicre
icine girmesi sonu veya kismen hiicre albuminli maddelerinin kol-
loid durumundaki bir bozukluga ilgili olarak sekillenir; daha sonra
bu bosluklar ufalmaya baslar ve vakuoller icinde erimis bir hal-
deki ince dispers albuminli maddelerin kolloidal bir kiimelesmesi
ve bunlarin gittikce daha biiyiik albumin maddeciklerini meydana
getirmesiyle bir hiicre i¢i cisimcigi, kisaca bir inkluzyon sekillene-
bilir. Arastirma olmadigindan yap1 ve icerik yoniinden bu inkluz-
yonlar igin kesin konusmuyoruz; kisaca, «ne oldugundan belli» de-
miyor, ancak yukaridaki aciklamadan da anlasilacag: iizere etki-
meyi gostermesi, tan1 yoniinden spesifik olmasi, tanitici olmas: ba-
kimindan, iste RVF «ettiginden belli» diyoruz. Ciinkii, bugiine ka-
dar laboratuvarlarimizda onbinlerce gevisen hayvan karacigerleri
kesildi ve boyandi; olaylarimiza gelinceye kadar «isaret edici» 6zel-
ligi olan hepatik inkluzyonlarla karsilasilmada.

7 — Sayilar az da olsa karaciger parankiminde hiicre dis1 hi-
yalin kiirecikleri ile de karsilasilmistir. Bunun inkluzyonlu bir he-
patositte sitoliz artig1 veya baska bir nedene ilgili olup olmadig1
voniinde goriintii eksikliginden dolay: bir sey sdylemiyoruz; ancak
burada karaciger dokusunda sekillenen nekrotik hiicreler veya hiic-
re artiklarinin dokuda serbest, yuvarlak hiyalin damlaciklar: halini
alabilecegini hatirlatmak istiyoruz.

8 — Hiicrenin Oliimiinde mikroskopik olarak secilebilen bir
sira bozukluklar husule gelir. Cekirdegin dejeneratif ve nekrobiyo-
tik bozukluklar1 piknoz, karyoreksis, karyoliz ve cekirdekte vakuol
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sekillenmesidir. Olaylarimizda bunlarin hepsi de vardir. Biz bura-
da RVF'de sekillenen hepatitis’in ozelligi iizerinde durmak istiyo-
ruz. Sigir olayimizda hepatositlerde siddetli soysuzlasma ve hepa-
toselliiler nekrozisin yamisira pek c¢ok hafif notrofil infiltrasyonu
vardir, Koyun-2'de bu infiltrasyon biraz daha fazladir; koyun-1'de
ise makroskopik boz-beyaz odaklarin nedeni olarak asir1 derecede
nétrofil infiltrasyonu ile hepatosit yikimi karsimiza cikmistir. Kla-
sik patoloji saheserlerinde hepatitis apostematosa vardir; fakat
hepatitis purulenta yoktur; koyun-1, bu bakimdan RVF lezyonu
olarak irinli-nekrotik hepatitis tanisini gostermistir. Karacigerdeki
tablo, hepatik sirozun bir sartla benzeridir; aradokuda fibrosis,
safra yollarinda asir1 iireme kaldirilsin; mezensimal doku prolife-
rasyonu yerine notrofil infiltrasyonu konulsun; karsiniza parankim
silinmeleri ile birlikte RVF'1n hepatopatolojisinin bir formu c¢ika-
caktir.

9 — Ug olayimizda da karacigerlerde akut travmatik paraziter
lezyona rastlanmamustir. Karacigere infiltre hiicreler arasinda
eozinofiller bulunamamistir.,

160 — RVF'de intrauterin gecis ¢cok goriiliir; sahada geciste de-
gisik sivrisinek tiirleri vektor olarak rol oynarlar; svirisineklerin
iilkemizde etkin olduklar1 siire, gebelik ve dogum sonrasi mevsim
hastaligin yayilmasinda etkili olacaktir; Tiirkiye RVF'1n goriildiigii
Afrika kosullarina pek uymamaktadir; sonucun farkli olmasi bek-
lenebilir,

11 — Gegenlerde Enstitiimiize Misirli bir Vet. Virolog gelmis-
tir. Misir'in 1977-78 yillarinda goriilen RVF salginindan sonra, sim-
di elinde yeterli as1 stoku ve hizli serolojik tani yontemleri ile
bekler durumda oldugunu belirtmistir. Ulkemizde de «Devletin go-
zii» RVF lizerinde odaklagmalidir.

12 — Virusun febril dénemde kandan, plasmadan, dalak ve
karacigerden fare veya hamster kullanilarak izolasyonu, 1-2 giinliik
kuzular, embiryonlu tavuk yumurtalar: ve gesitl; hiicre kiiltiirleri
ile miimkiindiir. Bu konuda cesitli yazarlar hiicre kiiltiirii ve FA
tekniklerini 6nermektedirler. Cabuk teshis icin komplement fiksas-
yon, immunodiffuzyon, hemaglutinasyon-inhibisyon, mikro-serum
notralizasyon, immunofluoresans, plak rediiksiyon nétralizasyon,
fare notralizasyon testleri, ELISA testlerinden biri veya birkac:
kullanilarak taramalar iilkemizde yapilabilir.
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13 — Imrahor kéyiindek; RVF salgininda mortalite % 10'da
kalmistir. Acipayam’dan bilgi alamadik; yazarlar eriskin sigirlarda
mortalite oraninin % 10u seyrek olarak buldugunu belirtiyorlar.

14 — RVF'i Wesselsbron, mavidil, Nairobi koyun hastalig1 ve
heartwater fever’dan ayirimi patolojik kompozisyon ve inkluzyon-
larla kolayca yapilabilir.,

OZET

TURKIYE'DE iLK RIFT VALLEY FEVER SALGINI VE
HEPATIK LEZYONLAR

ilk olarak Tiirkiye'de iki odakta Rift Valley fever 1987 ylhnda
teshis edildi. Teshis klinik yoklamalar, makroskopik ve histopato-
lojik lezyonlara dayandi.

Hastalik ilk 6énce Ankara-Mamak ilcesinin Imrahor kdyiinde
450 erkek toklunun bulundugu bir ciftlikte ¢cikti. Bu hastalik fievri,
iki tarafli mukopurulent burun akintisi, siirgiin, abdominal agrilar,
denmansizlik ve bazen de kusma ile karakterize idi. Mortalite, ora-
n1 % 10 civarindaydi.

Hastalik ikinci olarak Denizli-Acipayam ilgesinin Yumrutas ko-
yiinde sigirlar arasinda goriildii.

Bir sigir ve hastalikli iki koyunun karacigerlerinde makrosko-
pik karakteristik lezyonlar yoktu. Sadece, hastalikli koyunlardan
birinin karacigerinde bircok, boz-beyaz, kiiciik nekrotik odaklar
goriildii.

Uc karacigerden histopatolojik incelemeler yapildi. Histopato-
lojik yoklamalarda, sigir ve koyunlarda hepatositlerin koagulasyon
nekroza ugradigl, az-cok sayida fokal nekrozis bolgecikleri ile si-
toplasmik inkluzyonlar saptandi. Bir koyun karacigerinde, sadece
bir mikroskop sahasinda intranuklear, asidofilik, graniiler inkluz-
yon goriildii. Ayrica hepatik parankimada, lokositik infiltrasyon,
baslica notrofil infiltrasyonu ile hepatositlerde bulutlu sisme, va-
kuoler dejenerasyon, asidofilik soysuzlasma ve hidropik dejene-
rasyondan hepatoselliiler nekrozise kadar degisen dejeneratif ve
nekrobiyotik bozukluklar vardi.
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- Hastalikli hayvanlarin karaciger kesitlerinin histopatolojik in-
celemesi RVF icin isaret edici karakteristik lezyonlari ortaya koydu.

Tiirkiye'de simdiden seroepidemiyolojik calismaya baslanﬂma'-
s1 gerekir.

SUMMARY

THE FIRST OUTBREAK OF RIFT VALLEY FEVER
IN TURKEY AND HEPATIC LESIONS

This being the first time, Rift Valley fever was diagnosed in
two foci in Turkey in 1987. The diagnosis was based on clinical
findings, macroscopic and histopathological lesions.

For the first time, the disease occurred in a farm which was
containing 450 male sheep aged one year in a village which is called
Imrahor in Ankara-Mamak. This disease was characterized by fe-
ver, bilateral mucopurulent nasal discharges, ‘abdominal pains,
diarrhoea, prostration and sometimes vomition. Mortality rate was
about 10 percent.

Second focus was in a village which is called Yumrutas in De-
nizli-Acipayam, and this time affected animals were cattle,

Three livers taken from one diseased cow and two sheep
showed no characteristic macroscopic lesions. Only one sheep liver
was containing a number of small gray-white foci of necrosis.

We have made histopathological examination from these livers.
In one cow and in adult sheep, there were more or léss numerous
areas of focal necrosis in ‘which the hepatocytes had undergone
coagulation necrosis with the development of cytoplasmic acido-
philic inclusions. In one of the sheep livers, granular intranuclear
acidophilic inclusion was seen only in a microscopic field.

And also a leucocytic infiltration, chiefly of neutrophils was
demonstrated in the diseased hepatic parenchyma. Histopatholo-
gical lesions included degenerative and necrobiotic disorders vary-
ing from cloudy swelling, vacuolar degeneration, acidophilic dege-
neration and hydropic degeneration to hepatocellular necrosis.
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Histopathological examination of liver sections of affected
animals revealed characteristic lesions that were indicative of RVF
infection.

In this connection, in Turkey, the seroepidemiological study
needs to be begun, from now on.

Resim-1 : Koyun, karaciger. Rift Valley fever’da nétrofil infiltrasyonu.
H-E x 250
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:  Koyun, karaciger. Rift Valley fever'da sitoplasmik inkluzyonlar.
(cklarla isaretli) H-E x immers,

Resim-3 : Koyun, karaciger. Hepatosit sitoplasmasinda inkluzyon ve hiicre
dist hiyalin kiirecigi (A). H-E x immers,
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