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2017-2022 Yillar1 Arasinda Viral Gastroenterit Etkenlerinin
Degerlendirilmesi: Bir Cerrahpasa Deneyimi
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Ozet

Amagc: Bu ¢alismanin amaci, laboratuvarimizda son 5 yilda gastroenterit 6n tanisi
almis hastalardan alinan 6rneklerde viral etken profilini degerlendirmektir.

Gerec ve Yontem: Bu calismada, Nisan 2017-Ekim 2022 tarihleri arasinda Istanbul
Universitesi-Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvarina génderilen
akut gastroenterite (AGE) neden olabilecek viral patojenlerin saptanmasi i¢in gelen
354 gaita Ornegi incelenmistir. Calismada multipleks sendromik gastrointestinal
panelde taranmak {izere 5 farkli viral AGE ajan (Insan Adenoviriisii F40/F41,
Noroviriis GI, Noroviriis GII, Rotaviriis A, Astrovirlis ve Sapoviriisler) saptanan
orneklerin dagilim yiizdelerine bakilmistir. Laboratuvarimizda multipleks sendromik
gastrointestinal panelde (QIAstat-Dx® Gastrointestinal Panel, Real-Time PCR,
Qiagen, Almanya) ¢alisilan bu digki 6rneklerinden elde edilen sonuglar retrospektif
olarak degerlendirilmistir.

Bulgular: 2017-2022 arasinda AGE siiphesiyle gelen 354 gaita Orneginin 105
tanesi viral etken yoniinden pozitif bulunmusken, 249 tanesinde ise viral patojen
saptanmamistir. Pozitif bulunan 105 6rnekte; 4 tane Astrovirus, 17 tane Adeonovirus,
69 tane Norovirus, 1 tane Sapovirus ve 14 tane de Rotavirus saptanmustir.

Sonuc¢: Enterik viriislerin saptanmasinda niikleik asit amplifikasyon testlerinin
(NAAT) kullanilmasi, bu viriislerin akut gasrtoenteritlerdeki roliiniin ve kapsaminin
aydinlatilmasinda biiyiik bir ilerleme olmustur. AGE tablolarinda olasi viral etkenlerin
hizli ve gilivenilir bir tan1 yontemi ile saptanmasi, 6zellikle bagisikligi baskilanmis
hasta gruplarinda gereksiz antimikrobiyal ila¢ kullanimi da Onlenmis olacaktir.
Potansiyel AGE ajanlarinin hizli ve dogru tayini; tedavi, hastaneye yatis, enfeksiyon
kontrolii ve hastanin sagligima kavusmasi agisindan uygun kararlar verilmesine ve
kontrol Onlemlerinin daha hedefe uygun olarak uygulanmasina yardim edecektir.
Bu sebeple AGE etkenlerinin 6zellikle de risk gruplarinda hizli tanist i¢in molekiiler
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testlerin yayginlagmasi ve analizlerin bir¢ok etkene ayni anda bakilmasina olanak saglayacak
test sistlemlerinin yayginlagmasi ile hem hizli ve dogru sonug agisindan hem de tiim gastroenterit
etken profillerine ait saglikli verilerin toplanmasina destek olacagini diisiinmekteyiz.

Anahtar kelimeler: Viral gastroenterit, Rotaviriis, Adenoviriis, Noroviriis, Sapoviriis, Astroviriis.

Evaluation of Viral Gastroenteritis Agents between 2017-2022:
A Cerrahpasa Experience

Abstract

Objective: The aim of this study is to evaluate the viral agent profile in the first samples of
patients with prediagnosis of gastroenteritis in our laboratory in the last 5 years.

Materials and Methods: In this study, 354 stool samples sent to Istanbul University-Cerrahpasa
Faculty of Medicine Medical Microbiology Laboratory between April 2017 and October 2022 for
the detection of viral pathogens that may cause acute gastroenteritis (AGE) were examined. In the
study, the distribution percentages of the samples in which 6 different viral AGE agents (Human
Adenovirus F40/F41, Norovirus GI, Norovirus GII, Rotavirus A, Astrovirus and Sapoviruses)
were detected to be screened in the multiplex syndromic gastrointestinal panel were examined.
The results obtained from these stool samples studied in our laboratory in a multiplex syndromic
gastrointestinal panel (QIAstat-Dx® Gastrointestinal Panel, Real-Time PCR, Qiagen, Germany)
were evaluated retrospectively.

Results: While 105 of the 354 stool samples admitted with suspicion of AGE between 2017-
2022 were found to be positive for viral agents, no viral pathogens were detected in 249 of them.
In 105 positive samples; 4 Astroviruses, 17 Adenoviruses, 69 Noroviruses, 1 Sapovirus, and 14
Rotaviruses were detected

Conclusion: The use of nucleic acid amplification tests (NAAT) in the detection of enteric viruses
has been a major advance in elucidating the role and extent of these viruses in acute gastroenteritis.
Detection of possible viral agents in AGE tables with a rapid and reliable diagnostic method will
prevent the unnecessary use of antimicrobial drugs, especially in immunocompromised patient
groups. Rapid and accurate determination of potential AGE agents; It will help make appropriate
decisions in terms of treatment, hospitalization, infection control, and recovery of the patient,
and implement control measures in a more targeted manner. For this reason, we think that the
widespread use of molecular tests for the rapid diagnosis of AGE agents, especially in risk
groups, and the spread of test systems that will allow analyzes to look at many factors at the same
time, will support the collection of healthy data both in terms of fast and accurate results and all
gastroenteritis agent profiles.

Key words: Viral gastroenteritis, Rotavirus, Adenovirus, Norovirus, Sapovirus,
Astrovirus.
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GIRIS

Gastroenteritler istahsizlik, bulant1 ve
kusma ve ishal gibi gastrointestinal (GIS)
bulgularla seyreden, GiS mukozasinda inf-
lamasyonun gelistigi hastaliklar grubunu
olusturmaktadir. Viral gastroenterit etkeni
olan viriisler insanlarda sporadik ve epide-
mik salginlara yol agabilir (1). Akut gast-
rointestinal enfeksiyonlar (AGE), gelis-
mekte olan iilkelerde en basta gelen saglik
sorunlarindan biridir. Ozellikle ¢ocukluk
caginda enfeksiyoz ishaller daha ¢ok go-
rillmektedir. AGE’ler bakteriler, viriisler ve
parazitler gibi farkli patojenlerden kaynak-
11 gelisebilir. AGE genellikle etken bazinda
birbirinden zor ayirt edilebilen klinik be-
lirti ve semptomlarla kendini gosterir (2).
Cesitli mikrobiyal ajanlar gastroenteritten
sorumlu olsa bile, bircok c¢alisma viral
ajanlarin en 6nemli faktér oldugunu gos-
termistir (2,3).

Gelismis ve gelismekte olan iilkelerde ¢o-
cukluk cagi ishallerinden viral etkenler
daha cok sorumlu iken, az gelismis iilke-
lerde ise bakteriyel etkenler daha 6n planda
goriilmektedir. Ulkemizde son yillarda et-
kenler g6z oniine alindi—ginda enfeksiyoz
ishallerde viral patojenler %30-70’e varan
oranlarda ilk siray1 almaktadi (4). Yapilan
caligmalarda 6zellikle 0-5 yas grubunda vi-
ral gastroenterit etkenlerinin baginda rota-
viriis ve adenoviriisun geldigi bildirilmistir.
Ingiltere ve Japonya’da yapilan ¢alismalar-
da da gastroenteritle iliskili bulunan noro-
viriislerin de viral gastroenteritlerin 6nemli
bir nedeni oldugu gosterilmistir (5,6).

AGE ajanlar arasinda Rotaviriis’iin (RV),
tiim diinyada viral ishalin sik goriilen eti-
yolojik ajanlarindan biri oldugu ve hasta-
neye yatis ve dogrudan veya dolayli olarak
is glicii kaybina yol agabildigi bilinmekte-
dir (7). Rotaviriis’lin genel olarak fekal-o-
ral yolla bulastig1 bilinmekteyken kis ayla-
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rinda enfeksiyon sikliginin artmasi aerosol
ile yayillimi da diisiindiirmiis ve hayvan
deney—lerinde Rotaviriis’lin aerosol yolla
da bulastig1 gosteril-mistir (4). Rotavirtis,
Reoviriis ailesi icinde, cift iplikli ve seg-
mentli RNA’s1 olan, genomik materyali {i¢
katli bir kapsit yapist ile ¢evrili bir viriistiir.
Kapsit i¢inde yer alan proteinlerin antije-
nik Ozellikler, Rotaviriis’un gruplara, alt
gruplara ve serotiplere siniflandirilmasini
saglar. Bu ozelliklerine gore 7 Rotaviriis
grubu (A-G) tanimlanmis olup, A grubu
insanlarda en sik enterit yapan grubu olus-
turmaktadir (8).

Noroviriis (NoV), Caliciviridae ailesin-
den, zarfsiz, pozitif polariteli, tek zincirli
bir RNA virusudur. NoV, RNA polimeraz
ve kapsid proteinlerinin genetik farkliligi-
na gore bes farkli genotipe (GI, GII, GIII,
GIV ve GV) ayrilmaktadir. Insanlarda
ve hayvanlarda enfeksiyon olusturabilen
NoV’lerden GI, GII ve GIV genotipleri in-
sanlarda gastroenterit etkeni olarak karsi-
miza ¢ikarken, GIII ineklerde, GV fareler-
de saptanmistir. Insanlarda NoV gastroen-
teriti kulucka siiresi 12-48 saat olup, hasta-
lik son 12-60 saat i¢erisinde olusan kusma,
ishal veya her ikisinin birlikte gortilmesiyle
karakterizedir (1,9) .

Adenoviriis (HAdV), cift iplikli, zarfsiz,
ikozahedral kapsitli, DNA’I1 bir viriistir.
Adenovirus subgrup F serotip 40-41; sik-
likla 2 yas alt1 cocuklarda akut gastroenterit
nedeni olarak Rotaviriis’ten sonra gelmek-
tedir. Adenoviriis F40/F41°den baska, su-
bgrup A’da adenoviriis tip 12, 18, 31’in de
akut gastroenterit ile iligkili oldugu bulun-
mustur. Rotaviriis’e gore hafif seyirli ancak
uzun siireli bir gastroenterit tablosuna yol
acar. Adenoviriis gastroenteriti mevsimsel
patern gostermemekte ve bazen enfeksiyo-
na solunum sistemine ait klinik belirtiler de
izlenebilmektedir (1,4).
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Astroviriis (AstV); tek sarmalli, pozitif an-
laml1, zarfsiz RNA viriisiidiir. {lk olarak
1975’te Ingiltere’de bir dogum servisinde
ishal ve kusma salginiyla baglantili olarak
Appleton ve Higgins tarafindan tespit edil-
mislerdir. Insan astroviriisleri (HAstV’ler)
tiim diinyada rastlanabilen endemik pato-
jenlerdir ancak, okullar, geriatrik bakim
tiniteleri ve hastanelerde; 6zellikle de ¢ocuk
servislerinde ve ¢ocuk bakim merkezlerin-
de HAstV gastroenteriti salginlar1 bildiril-
mistir. Gastroenteritinden en sik etkilenen
grup 2 yasin altindaki ¢cocuklardir. Bugiine
kadar HAstV’nin sekiz serotipi tanimlan-
mis olup, en yaygin olarak HAstV-1 tespit
edilmistir. Etkenin bulagsma sekli genellikle
insandan insana fekal-oral yolla olmaktadir
(10,11).

Sapoviriis (SaV), ilk olarak 1977’de Japon-
ya’nin Sapporo kentindeki bir yetimhanede
bir gastroenterit salgininda kesfedilmistir.
Sapovirus; Caliciviridae ailesinde, RNA’l1,
zarfsiz, tek sarmalli pozitif anlaml bir vi-
rustlir. Sapporo benzeri Caliciviriislerin
niikleotit dizilimi, kapsid yapist ve sen-
tezledikleri viral partikiiller, diger Calici-
viridae’den genetik ve antijenik farklilik-
lar gosterdigi i¢in Sapovirlis ayr1 bir cins
olarak kabul edilmistir. Insanlarda ve hay-
vanlarda akut gastroenterit etkeni olarak
tanimlanmasina ragmen hayvan sapoviriis-
lerinin insanlara bulastig1 bildirilmemistir,
bu da konak kisitlamasini diistindiirmekte-
dir. Viriisiin dogal konakeilar1 insanlar ve
domuzlar olup, fekal-oral yolla bulas s6z
konusudur. insanlarda patojen olan GI, GII,
GIV ve GV genogruplari ile birlikte toplam
19 sapoviriis genogrubu (GI.1-7; GII.1-S8;
GIV.1; ve GV.1-2) tanimlanmistir (12,13).

AGE tablolarinda 6zellikle, A grubu Ro-
taviriisler, Insan Adenoviriisleri, Astrovi-
risler ve de Noroviriis ve Sapoviriis gibi
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insan caliciviriisleri (HucV), gastroenterit-
lere sebep olan diger patojenlere gore daha
sik karsimiza ¢ikmaktadirlar (10). Bu ve-
rilerden yola ¢ikarak calismamizda, Nisan
2017- Ekim 2022 tarihleri arasinda Istan-
bul Universitesi-Cerrahpasa Tip Fakiiltesi
Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvari’na akut
gastroenterit (AGE) klinigine neden olabi-
lecek patojenlerin tanimlanmasi istemiyle
gonderilmis gaita Orneklerinde saptanan
viral etkenlere ait sonuclar geriye doniik
(retrospektif) olarak degerlendirilmistir.

GEREC ve YONTEM
Hasta Grubu:

Calisma grubunu, Nisan 2017 ile Ekim
2022 tarihleri arasinda Istanbul Universi-
tesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiilte-
si’ne bulanti, kusma, ishal vb. sikayetlerle
basvuran, akut gastroenterit sikayeti olan
ve akut gastroenterite (AGE) neden ola-
bilecek viral patojenlerin tespiti i¢cin digki
ornegi vermeyi kabul eden 18-65 yas arast
bireyler olusturmustur.

Bu retrospektif ¢alisma Biruni Universitesi
Etik Kurulu tarafindan onaylanmig (Tarih:
Subat 2023, Protokol No: 2015-KAEK-75-
23-12) ve Helsinki Bildirgesi gereklilikle-
rine uygun olarak yapilmistir. Calismanin
retrospektif dogas1 nedeniyle bilgilendiril-
mis onamdan feragat edilmistir.

Istanbul Universitesi-Cerrahpasa Tip Fa-
kiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuva-
ri’na 2017-2022 yillar1 arasinda, akut gast-
ro-enterit (AGE) klinigine neden olabile-
cek patojenlerin tanimlanmasi istemiyle
gonderilmis 354 diski 6rneginin laboratu-
varimizda mevcut multipleks sendromik
gastrointestinal panelinde (QIAstat-Dx®
Gastrointestinal Panel, Qiagen, Germany)
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elde edilen molekiiler sonuglarda, viral
etkenlerin (Insan Adenoviriisii F40/F41,
Norovirilis GI, Noroviriis GII, Rotaviriis A,
Astroviriis ve Sapoviriis) dagilimlar1 geriye
doniik degerlendirilmistir. (Tablo-1). Olast
AGE etkeni saptanacak orneklerin ¢alisil-
masi i¢in gerekli biyogiivenlik diizeyi II la-
boratuvar sartlarinda aragtirma gergeklesti-
rilmis olup, arastirmacilar ¢alisma kapsami
hakkinda bilgilendirilmislerdir.

Niikleik Asit Izolasyonu ve Real-Time
PCR:

Ahmet Kuskucu, Kenan Midilli

QIAstat-Dx® Gastrointestinal Panel, gast-
rointestinal enfeksiyondan siiphelenilen
hastalardan alinan diski Orneklerini viral,
parazitik veya bakteriyel niikleik asitler
acisindan analiz etmek i¢in tasarlanan kali-
tatif multipleks Real Time PCR prensibin-
de bir testtir. QIAstat-Dx Gastrointestinal
Panel ile calismamizda analiz ettigimiz
Noroviriis’iin 2 alt tiirii ile birlikte 6 viral
etken disinda 18 ayr tiir patojen (bakteri-
ler ve parazitler olarak) saptanabilmekte ve
ayirt edilebilmektedir (14).

Tablo 1. QIAstat-Dx Gastrointestinal Panel tarafindan saptanan viral patojenler

Patojen

Siniflandirma (genom tipi)

Insan Adenoviriisii F40/F41
Noroviriis GI

Noroviriis GII

Rotaviriis A

Astroviriis

Sapoviriis GI, GII, GIV, GV

Gastrointestinal panelde kullanilan kartus
sistemi, gastrointestinal patojenlerin sap-
tanmasi i¢in tam otomatik molekiiler tes-
tin yapilmasinit saglayan, plastik yapida
tek kullanimlik araglar seklindedir. Panel
kartusunda bulunan PCR i¢in gerekli tiim
reaktifler QIAstat-Dx Analyzer 1.0 cihazi-
nin analitik modiiliinde pnomatik bir sitem
kullanilarak ¢alismaktadir.

Analize alinacak gaita 6rnegi dncelikle bir
Cary-Blair tasima besiyerine aktarilarak
homojen bir siispansiyon haline getiril-
mistir. Bu asamada dikkat edilecek nokta,
Cary-Blair tasima besiyeri ml’si basina
optimum konsantrasyon saglamak i¢in 25-
100 mg arasinda digk1 6rnegi konulmasidir.
PCR igin ideal 6rnek siispansiyonun hazir-
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Adenoviriis (DNA)
Kalisiviriis (RNA)
Kalisiviriis (RNA)
Reoviriis (RNA)
Astroviriis (RNA)
Kalisiviriis (RNA)

lanmas1 adma kullanilabilecek maksimum
diski konsantrasyonu 250 mg ‘1 agsmamali-
dir. Cary-Blair tasima besi yerinde siispan-
siyon haline getirilen digki 6rneginden 200
ul almmarak QIAstat-Dx Gastrointestinal
Panel Cartridge icine aktarilmistir. Ornek
barkodu ve QIAstat-Dx Gastrointestinal
Panel kartus barkodu kontrol edilip kayit
yapilmis ve QIAstat-Dx Analyzer 1.0 ci-
hazinda analiz baslatilarak digki 6rnekle-
rindeki niikleik asitlerin ekstraksiyonu ve
amplifikasyonu yapilmistir. Cihazin sonug
ekraninda, amplifikasyon egrileri ve in-
ternal kontrol egrilerileri goriintiilenerek
testlerin sonuglarinin degerlendirilmesi ile
orneklerin raporlanmasi tamamlanmigtir.
(Tablo-2 ve Tablo-3).
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Tablo 2. Test sonuglarinin agiklamalari

Failled (Basansiz)

ofall
Q..

Successful (Basarnl)

Sonug Sonug Aciklama
Positive (Pozitif) e pos En az bir pafojen poaitiftir
Negative (Neqatif) ' neg Analit saptanmanmistir

Bir hata olustudu veya test kullanici tarafindan iptal
adildigi igin test basansiz olmustur

Test pozihf veya negabitir ancak kullamoimm test
sonuclanm goruntalemek icin erisim hakk) yoktur

Tablo 3. Dahili Kontrol sonug¢larinin yorumlamasi

Kontrol

sonuUcY Aciklama Eylem

Passed Danhill Kontrol basanyla amplifiye Cahsma basanyla tamamlanmustir. TOm sonuglar

(Basanh) edilmistir onaylanmistir ve raporanabilir. Saptanan
patojenler “positive” (pozitif) olarak, saptanmayan
patojenler ise "negative” (negatif) olarak rapor
edilir

Faled Dahil Kontrol basansiz clmustur Poazitif olarak saptanan patojenler rapor edilir;

iBazansiz) ancak tam negatif sonuclar (test edilen ancak
saptanmayan patojenler) gecersizdir
Yeni bir ClAstat-Dx Gastrointestinal Panel
Carindge kullanarak testi tekrarlayin.

BULGULAR edilmistir. 2020 yilinda laboratuvara gelen

Calismaya dahil edilen 6rneklerden alinan
sonuglara gore, 2017 yilina ait verilerde;
gelen 23 gaita Orneginin 7’sinde viral et-
ken saptanmis olup geri kalan 16 gaitada
viral etken saptanmamustir. Pozitif Grnek-
lerden 2 tanesinde Adenovirtis, 5 tanesinde
ise Noroviriis rapor edilmistir. 2018 yilina
ait verilerde; 21 gaita 6rneginin 2’sinde vi-
ral patojen saptanmis olup, bunlardan 1’1
Noroviriis, 1’1 de Sapovirlis olarak rapor
edilmistir. Calisilan 19 gaita 6rneginde ise
viral etken saptanmamistir. 2019 yil1 veri-
lerine gore calismaya alinan 106 gaita Or-
neginin 33 tanesi pozitif, 73 tanesi de viral
etken acisindan negatif bulunmustur. Pozi-
tif saptanan gaitalarin; 2’si Astroviris, 8’1
Adenoviriis, 23’1 Noroviriis seklinde rapor
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AGE siipheli 27 gaita 6rneginin 15’inde
Noroviriis pozitif bulunurken, 12 6rnek ise
negatif olarak rapor edilmistir. 2021 yilina
ait verilerde; c¢alisilan 122 gaita drneginin
28 tanesinde viral etken saptanirken, 94
tanesi de viral etken negatif olarak sonug-
landirilmistir. Pozitif bulunan 28 gaitanin
4’1 Adenoviriis, 21’1 Noroviriis ve 3’li Ro-
taviriis pozitif olarak raporlanmistir. 2022
yilindaki verilerde ise; AGE sliphesiyle
gelen toplam 55 gaita 6rneginin 20 tane-
sinde viral etken pozitifligi bildirilmisken,
35 ornekte viral etken saptanmamustir. Po-
zitif bulunan 6rneklerden 2’sinde Astrovi-
riis, 3’iinde Adenoviris, 4’tinde Noroviriis
ve 11 tanesinde de Rotaviriis saptanmistir.
(Tablo-4) (Sekil-1).
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Tablo 4. Yillara Gore Viral Etkenlerin Dagilimi

Viral Etken Saptanan
Yil AstV HAdV NoV SaVv RV Ornek Sayisi
2017 - 2 5 - - 7
2018 - - 1 1 - 2
2019 2 8 23 - - 33
2020 - - 15 - - 15
2021 - 4 21 - 3 28
2022 2 3 4 - 11 20
Toplam 4 17 69 1 14 105
25 23
21
20
15
11
10 g
5 : ‘ 3 34
; 2I - 2 2 I
N S 1.l
2017 2018 2019 2020 2021 2022

WAV BHADY ENoV NSav ERY

Sekil-1: Yillara Gore Viral Etkenlerin Dagilim Grafigi

Toplamda 2017-2022 arasinda AGE siiphe- ©Iim ise; 4 AstV, 17 HadV, 69 NoV, 1 SaV
siyle gelen 354 gaita 6rneginin 105 tanesi ve 14 RV olarak bulunmus ve Sekil-2 ‘de

viral etken yoniinden pozitif bulunmusken, gdsterilmistir.
249 tanesinde ise viral patojen saptanma-
mistir. Pozitif bulunan 105 6rnekteki dagi-

Tip Fakiiltesi Klinikleri ilt 6 « Say1 2 « Temmuz 2023(139- 152)

145



2017-2022 Yillan Arasinda Viral Gastroenterit Etkenlerinin Degerlendirilmesi: Bir Cerrahpasa Deneyimi

249

* Viral £tken Saptanmayan

Sekil -2: Calisilan gaita 6rneklerinde viral etkenlerin dagilimi

Yillara gore ¢alisilan 354 gaita 6rneklerindeki pozitiflik yiizdeleri ise; 2017°de %30,4,
2018’de %9,52, 2019°da %31,1, 2020°de %55,5, 2021°de %22,95 ve 2022°de %36,36
olarak bulunmugstur. Tiim y1llarin dagilimi goz 6niine alindiginda 354 6rnegin %29,66’°sin-
da viral etken saptanmistir. (Tablo-5).

Tablo 5. Yillara Gore Viral Etken Pozitiflik Yizdesi

Viral Etken Pozitif | Viral Etken Negatif | Gelen Ornek | Viral Pozitiflik
Yil Ornekler Ornekler Sayisi Yiizdesi (%)
2017 7 16 23 30,4
2018 2 19 21 9,52
2019 33 73 106 31,1
2020 15 12 27 55,5
2021 28 94 122 22,95
2022 20 35 55 36,36
Toplam 105 249 354 29,66

Calismaya alinan toplam 6rnek sayist goz oniine alindiginda 354 6rnekteki ylizde olarak
dagilimlar; Astroviriis %1,13, Adenoviriis %4,80, Noroviriis %19,50, Sapoviriis %0,28
ve Rotaviriis %3,95 olarak hesaplanmistir. (Sekil 3).
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= Viral Etken Saptanmayan

Sekil 3: Gaita drneklerinde viral etkenlerin yiizdelik dagilimi

Viral gastroenterit etkeni saptanan pozitif 105 gaita drneginde viral etkenlere gore dagi-
lim yiizdeleri de Sekil-4’te sunulmustur.

\_ " Aty

" NoV
" Sav

"RV

Sekil-4: Pozitif 6rneklerde viral etkenlerin dagilim yiizdesi
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TARTISMA

Diinya Saglik Orgiitii, akut gastroenteritle-

rin diinya ¢apinda kii¢iik ¢ocuklar arasinda
ikinci 6nde gelen 6liim nedeni olarak sira-
lamaktadir. Bu oliimler, ishale bagli dehid-
rasyon ve yetersiz beslenmeyi hafifletmek
icin kars1 onlemlerin yetersizligi veya bu-
lunmamasi nedeniyle biiyiik 6l¢iide diinya-
nin kaynaklar1 sinirli gelismekte olan iilke-
lerinde meydana geliyor. AGE insidans1 en
yiiksek kiiciik ¢ocuklar arasinda olmasina
ragmen, sporadik ve salgima sebep olan
AGE vakalar genellikle her yastan insani
etkilemektedir (10).

2009-2018 yillar1 arasinda Cin’de yapilan
bir ¢alismada AGE tanisi alan tiim yas gru-

bundaki hastalarin ulusal tabanli prospektif
siirveyans c¢alismasina katilan hastalarda
onde gelen iki viral patojenin Noroviriis
ve Rotaviriis oldugu bildirilmis, bunu Ade-
noviriis ve Astroviriis’iin izledigi belir-
tilmistir (15). Bir baska calismada, viral
gastroenterit salginlarinin genellikle Ro-
tavirisler, Astroviriisler, Adenoviriisler ve
insan Caliciviriislar1 (Noroviriis ve Sapo-
viriis) ile ortaya ¢iktigini belitmistir. Bizde
calismamizda bu veriler 15181 altinda en sik
rastlanan bu 5 viral etkenin dagilimlarini
incelemis bulunmaktayiz. Diinyadaki gida
kaynakli salginlarin yaklasik %28’inden
Noroviriis enfeksiyonlarmin sorumlu ol-
dugu ve Amerika Birlesik Devletleri (AB-
D)’nde yapilan bir aragtirmada, sebebi viral
ajanlar olarak agiklanmis ishal salginlarinin
%60-95’inin Noroviriis genusu ile olustugu
bildirilmistir (16).

Bagka bir calismada da; Noroviriis’lerin,
diinya ¢apinda sporadik vakalarin ve AGE

salgmlarinin ¢oguna neden oldugu ve son
yillarda etiyolojisi belirlenen Amerika Bir-
lesik Devletleri’ndeki AGE salginlarinin
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yaklasik %60’ma Noroviriis sebep oldu-
gu bildirilmistir. Ayrica; Amerika Birle-
sik Devletleri’nde 2009°dan 2013’e kadar
uzun siireli bakim tesislerinde bildirilen
AGE salgmlarinin %79’unu Noroviriis’iin
olusturdugu ileri stirtilmiistiir (5,6,17,18).

Bizim calismamiza dahil ettigimiz 354
gaita Orneginde litaratiirlerdeki bu calis-

malara benzer sekilde Norovirus ilk sirada
yer alirken, bunu Adenoviriis ve Rotaviriis
izlemistir. Calismamizda elde ettigimiz 5
yillik verilerde, viral etken pozitif AGE o6r-
neklerindeki Noroviriis pozitifligi %65.72
oraninda tespit edilmistir. Bunu sirasiyla
%16,2 ile Adenoviriis, %13,33 ile Rotavi-
rlis takip etmektedir. Ayrica, viral etken po-
zitif saptanan Orneklerde Astroviriis %3,8
iken Sapoviris ise %0,95 olarak bulunmus-
tur.

2017-2022 yillart arasinda yaptigimiz bu
restrospektif calisma Covid-19 pandemi-
sine de denk geldiginden ozellikle alinan
sokaga c¢ikma yasagi kararlar1 ve kisisel
izolasyon Onlemleri ile dogrudan kisiden
kisiye temas, ve aile i¢i fekal-oral bulasan
Noroviriis’iin  bdylesi yiiksek oranlarda
goriilmesinin sebebi olabilecegini diislin-
mekteyiz. Noroviriis salginlari, genelde
kis mevsiminde ve toplu yasanilan ortam-
larda daha sik goriilmekte ve ayrica, ¢ev-
resel kontaminasyon, gida ve su kaynakl
bulagmanin Noroviriis’iin AGE salginlari
olusturmasina onemli Ol¢iide katkida bu-
lundugu yayinlarda belirtilmistir (1,19,20).

Asilama takvimine eklenen Rotaviriis asi-
larinin uygulanma sikliginin artmasi, Ro-
tavirlise bagl enteritlerin azalmasi, bunun
yerine bir¢ok iilkede cocuklarda birinci
siraya AGE etkeni olarak Noroviriis’iin
geldigine dair veriler bir¢ok ¢alismada su-
nulmaktadir (21). Mevcut calismamizda
da sundugumuz veriler bu yoénde sonug-
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lanmistir. Tiirkiye’de yapilan farkli calis-
malarda Rotaviriis goriilme oran1 % 10-30
arasinda bildirilmistir (8). Bizim ¢alisma-
mizda da Rotaviriis pozitif saptadigimiz vi-
ral etkenler i¢cinde %13,3 ile ii¢lincii sirada
bulunmustur. Calismamizda buldugumuz
bu deger Tiirkiye’de saptanan degerlere
paralellik gostermektedir. Elimizdeki so-
nuclarla, AGE etkeni olarak Rotaviriis’iin
sikliginin Norovirlis ve Adenoviriis’iin ge-
risinde kalmasimin nedeninin de yayginla-
san Rotaviriis asilama politikalar1 sebebiy-
le olabilecegini diisiinmekteyiz.

Adenoviriis enfeksiyonlari, bir¢cok iilkede
bildirildigi iizere, ishalle iliskili cocuklarda
ikinci en yaygin gastroenterit nedenidir (4).
Bu ¢alismada da %16,2 oraniyla Adenovi-
rlis viral etkenler arasinda ikinci siklikta
tespit edilmistir. Calismamizda Adenovi-
rlis pozitifliginin Rotaviriis’ten %3 liikk bir
farkla daha yiiksek goriilmesini Rotaviriis
asilamalarindaki artisin sebep olabilecegi-
ni diistinmekteyiz. Ayrica ¢alismamizdaki
sonuclara gore, pandemi donemine denk
gelen siirecte eve kapanma ve evde izolas-
yon ile aile i¢i bulasin Noroviriis’lerdeki
Oonemli artisin sebebi olabilecegini; mas-
ke-mesafe-hijyen kurallari ile de toplumda-
ki izolasyonun Adenoviriis’lin bulas sirkii-
lasyonunun bir nebze Oniine gegerek AGE
etkenleri arasinda ikinci siklikta bulmamizi
aciklayabilecegini ongérmekteyiz.

Molekiiler tani testlerinin gelismesi ve ar-
tan kullanimiyla birlikte, ¢ocukluk ¢agi is-
halinin kiiresel yiikii acisindan Astroviriis
ve Sapoviriisiin onemine dair artan kanit-
lar bulunmaktadir. En 6nemlisi, Rotaviriis
astlarinin tanitildigr iilkelerde, Sapoviris
kiiclik ¢cocuklarda ishale en ¢ok neden olan
etkenler arasinda gosterilmektedir. Sapovi-
ris ayrica yash eriskinlerde, 6zellikle uzun
stireli bakim tesislerinde yasayanlarda ve
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bagisiklik sistemi baskilanmig durumdaki
bireylerde ishalin 6énemli bir nedeni olarak
tanimlanmustir (12,13,15,22).

Bizim ¢alismamizda da 5 yillik viral etken
profilinde Sapoviriis pozitifligi %0,95, Ast-
roviris pozitifligi ise %3,8 oraninda bulun-
mustur. Hizli, hassas ve spesifik yeni nesil
niikleik asit testlerinin kullanima sunulma-
st ile, 6zellikle nadir goriilen Astroviriis ve
Sapoviriis gibi viral etkenlerin bebekler ve
kiiciik cocuklarda 6nemli 6l¢iide gastroen-
terite neden oldugunu bildiren yayinlar me-
cvuttur (23). Molekiiler testlerin daha yay-
gin kullanilmasiyla, nadir goriilen bu viral
etkenlerin saptanma oraninin ve litaratiire
katkisinin artacagi kanaatindeyiz.

Niikleik asit amplifikasyon testleri (NAAT)
diskidaki viral enterik patojenleri saptamak
icin konvansiyonel testlerin biiyiik dl¢lide
yerini almaktadir. Clinkii NAAT yontemi,
antibiyotik kullanimin1 ve prosediirlerini
muhtemel azaltabilen ve ¢ok az bir diski
ornegi gerektiren, dogru ve oldukga hassas
test sonuglarini hizli bir sekilde sagladigi
i¢in Ozellikle de viral etkenlerin tanimlan-
mas1 ve hastalarin tedavi protokollerinin
daha akilci programlanmasinda da yol
gostermektedir. Enterik virtislerin NAAT
tabanli testlerle saptanmasi, bu viriislerin
AGE’lerdeki roliiniin ve kapsaminin ay-
dinlatilmasinda biiyiik bir ilerleme olmus-
tur. Bununla birlikte, bu testlerden elde edi-
len sonuglarin hastanin klinigi ile birlikte
yorumlanarak hatta birden fazla etkenin
ayni anda patojen olarak bulunabilecegini
de gbz ard1 etmemek gerektigini gosteren
calismalar mevcuttur. Bu durumun aydin-
latilmasi 6zellikle de immiinsiipresif hasta
gruplarinda ve ¢ocuklarda 6nem arz etmek-
tedir (10,20).
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SONUC

Akut gastroenterit (AGE), hem yiiksek
hem de diisiik gelirli {ilkelerde 6nemli bir

morbidite ve mortalite nedeni olmaya de-
vam etmektedir. Her ne kadar 1 yasindan
kiiciik cocuklar 6zellikle viral enfeksiyon-
lara en duyarli popiilasyon olarak kargimi-
za ¢iksa da AGE tanist alan tim yas gru-
bundaki hastalarda ishal, kusma ve ates en
stk goriilen klinik semptomlardir. Niikleik
asit bazli testlerin gelistirilmesi fakat genis
bir kullaniminin olmamasi, viriislerin akut
gastroenteritin yaygin, ancak siklikla sapta-
namayan bir nedeni oldugunu gostermistir.
Multipleks PCR panellerinin gelistirilmesi
ve kullaniminin yayginlagsmasi, patojenle-
rin dncekinden daha yiiksek hassasiyet ve
hizla tespit edilmesini miimkiin kilmakta-
dir. Salgin siirveyansi, antimikrobiyal yo-
netim ve bagigiklig1 baskilanmis hastalarin
bakimi gibi bu testlerin gliniimiizde klinik
olarak yararl olabilecegi belirli senaryolar
ve hasta popiilasyonlar1 vardir. Ozellikle
gereksiz antibiyotik kullanimini Onleme,
hastalarin hizla toplumdan izolasyonunun
saglanmasi, hastanede kalis siiresini On-
gorme, nozokomiyal izolasyon Onlemleri-
nin alinabilmesi ve hassas gruplarda tedavi
ve s1vi replasmanina erken baglanabilmesi
amacli bu multipleks sendromik panel sis-
temlere olan ihtiya¢ her gecen giin artmak-
tadur.

AGE tablolarinda olasi viral etkenlerin hiz-
I1 ve giivenilir bir tan1 yontemi ile saptan-
mast, Ozellikle bagisiklig1 baskilanmis has-
ta gruplarinda gereksiz antimikrobiyal ilag
kullanimi1 da 6nlenmis olacaktir.

Potansiyel AGE ajanlarinin hizli ve dogru
tayini; tedavi, hastaneye yatis, enfeksiyon
kontrolii ve hastanin sagligina kavusmasi
acisindan uygun kararlar verilmesine ve
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kontrol Onlemlerinin daha hedefe uygun
olarak uygulanmasina yardim edecektir.
Ayrica, bilingli antimikrobiyal kullanimini
ve halk saglig1 acisindan gerekli 6nlemlerin
alimmasini biiyiik o6l¢lide destekleyebilir.
Bu sebeple AGE etkenlerinin 6zellikle de
risk gruplarinda hizli tanisi i¢in molekiiler
testlerin yayginlagsmasi ve analizlerin bir-
cok etkene ayni anda bakilmasina olanak
saglayacak test sistemlerinin yayginlagsma-
st ile hem hizl1 ve dogru sonu¢ acisindan
hem de tiim gastroenterit etken profillerine
ait saglikli verilerin toplanmasina destek
olacagim diistinmekteyiz.

Ulkemizde akut gastroenteritlerde viral et-
kenlerin varligin1 sapta~mak ve Onemini

ortaya koymak icin daha genis kapsamli
aragtirmalara gereksinim duyulmaktadir.
Yaptigimiz bu ¢alisma ile hastanemize bag-
vuran ve 18-65 yas grubunda gelisen akut
gastroente—ritlerde viral etkenler arasinda
Noroviriis, Rotaviriis ve enterik Adeno-
virlis’lerin 6nemli bir etken oldugunu ve
bu etkenler arasindaki goriilme siklikla-
rinin gerek asilama gerekse pandemi ko-
sullarindaki alinan izolasyon onlemlerine
gore degerlendirilmesi gerektigi sonucuna
vartlmistir. Ayrica gaita Orneklerinin mo-
lekiiler yontemler ile analiz edilmesi ola-
s1 viral etkenlerin varligin1 daha hizli ve
dogru olarak ortaya koyacak ve boyle—ce
hastalara erken miidahale ile hem dehidra-
tasyon-malnut—risyon gelisimi hem de en-
dikasyon dig1 antimikrobiyal kullaniminin
onlenmesi saglanmis olacaktir.
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