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OZET

Giris: Bu ¢alismada, yaklasik bir yillik siirecte bir liniversite hastanesine akut ishal sikayetiyle ayaktan basvuran veya akut gastroenterit
6n tanisiyla hastanede yatarak izlenen hastalardaki rotavirtis ve norovirtis sikliginin arastirlmasi amaglanmustir.

Materyal ve Metod: Eyliil 2016-Adustos 2017 tarihleri arasinda akut gastroenterit 6n tanisiyla hastaneye basvuran hastalardan labora-
tuvara génderilen 408 diski drnegi incelenmistir. Bu 6rnekler, yas araligi bir ay ile 84 yas arasinda degisen (medyan: 3.0 yas, ortalama:
10.25 yas), 341 (%83.5)'i cocuk, 67 (%16.4)si yetiskin hastalardan toplanmustir. Diski drneklerinin 206 (%50.5)s1 poliklinige basvuran,
202 (%49.5)'si yatan hastalardan elde edilmistir. Akut gastroenterit én tanili hastalardan toplanan diski érnekleri noroviriis (genotip | ve
1) ve rotaviriis tiirlerini kalitatif olarak saptayan otomatize ve kapali bir sistem olan multipleks gercek zamanli polimeraz zincir reaksiyonu
(rt-PCR) testi (BD MAX™ Enteric Viral Panel, BD Diagnostics, Baltimore, MD, USA) ile incelenmistir. Bu multipleks PCR sisteminde érnekte
bulunan viral niikleik asitler kapali ve otomatize sekilde ekstrakte edilip, revers transkripsiyonla komplementer DNA (cDNA) sentezlenip,
hedef cDNA rt-PCR yontemiyle amplifiye edildikten sonra virtisler kalitatif olarak saptanmustir.

Bulgular: Akut gastroenterit sikayetiyle basvuran 408 hastanin 223 (%54.7)’t en az bir viriis agisindan pozitif bulunmustur. Pozitif
Orneklerin 184 (%45.1)"linde rotaviriis, 26 (%6.4)'sinda norovirtis genotip Il, 1 (%0.2)’inde noroviriis genotip | ve 12 (%2.9)’sinde
rotavirtis ve norovirtis genotip Il birlikte saptanmistir. Pozitif bulunan 6rneklerin 121 (%54.3)'i poliklinik hastalarindan, 102 (%45.7)’si
yatan hastalardan gonderilmistir (p= 0.094). Rotavirlis icin pozitiflik orani pediatrik ve yetiskin hasta gruplari icin sirasiyla %48.4
(165/341) ve %46.3 (31/67) olarak saptanmistir (p= 0.751). Rotaviris pozitifliginin en cok mart (%75), subat (%70) ve ocak (%60)
aylarinda oldugu gériilmistiir.

Sonug: Akut viral gastroenterit 6n tanisiyla laboratuvara génderilen diski érneklerinde 6zellikle kis aylarinda rotavirtis pozitifligi yaklasik
%48 oraninda, norovirtis pozitifligi ise yaklasik %10 oraninda bulunmustur. Yatan ya da ayaktan hastalarin pozitiflik oranlarinda ve
cocuk ya da eriskin hastalarin pozitiflik oranlarinda anlamli bir fark bulunamamustir.

Anahtar Kelimeler: Viral gastroenterit; Rotavirtis; Norovirtis; Multipleks PCR
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SUMMARY
Investigation of Rotavirus, Norovirus Frequency in Patients With Acute Diarrhea
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Introduction: In this study, it was aimed to investigate the prevalence of rotavirus and norovirus in patients admitted to Ege University
Medlical Faculty Hospital with acute diarrhea in a period of about one year.

Materials and Methods: Between September 2016-August 2017, stool specimens were collected from 408 (341 pediatric and 67 adult)
patients with acute diarrhea. The age range of the patients was between one month to 84 years (median: 3 years, mean: 10.25 years).
Stool specimens were obtained from 206 (50.5%) outpatients and 202 (49.5%) inpatients. Stool specimens of patients with acute gastro-
enteritis were tested by real time PCR BD MAX™ Enteric Viral Panel (BD Diagnostics, Baltimore, MD, USA). This is an automated in vitro
diagnostic test used for the qualitative detection of norovirus (genotype | and Il) and rotavirus species in stool specimens. In this multiplex
PCR system, viral nucleic acid is extracted from the specimen and it undergoes reverse transcription to generate complementary DNA
(cDNA). The target cDNA is amplified using real time PCR and then analyzed to detect the presence or absence of each virus in the panel.
Results: Of the 408 specimens tested, 223 (54.7%) were positive for one or more gastrointestinal viruses. Of the 223 positive samples,
184 (45.1%) were rotavirus, 26 (6.4%) were norovirus genotype Il, 1 (0.2%) was norovirus genotype |, and 12 (2.9%) were rotavirus/
norovirus genotype Il. Of the 223 positive samples, 121 (54.3%) were outpatients and 102 (45.7%) were inpatients (p= 0.094). The rate
of positivity for the rotavirus in pediatric and adult groups were 48.4% (165/341) and 46.3% (31/67) (p= 0.751), respectively. Rotavirus
positivity was highest in the months of March (75%), February (70%) and January (60%).

Conclusion: In conclusion, the rate of positivity for rotavirus and norovirus were found as 48% and 10%, respectively in fecal samples sent
to the laboratory by viral acute gastroenteritis, especially in winter. There was no significant difference between the positivity rates of the
inpatients or outpatients and the positivity rates of the pediatric or adult patients.

Key Words: Viral gastroenteritis; Rotavirus; Norovirus; Multiplex PCR

cocuklar arasinda astroviriislerdir. Viral etkenler
icinde de rotaviriis diinyada yenidogan ve Kkiiciik
cocuklarda goriilen ciddi gastroenteritin en yaygin
nedeni olarak kabul edilmektedir. Rotaviriis infek-
sivonlar1 ozellikle gelismekte olan iilkelerdeki bes
vas alti cocuk oliimlerinin onemli sebeplerindendir.
Diinyada her yil rotaviriise bagh gastroenterit ne-
deniyle yaklasik 500.000 cocuk kaybedilmektedir.
Rotavirlise bagli oliimlerin ¢ogu gelismekte olan
tilkelerde goriilmekle birlikte, gelismis lilkelerde de

GIRIS

Akut gastroenteritler tiim diinyada ozellikle de
gelismekte olan tilkelerde onemli bir saghk soru-
nu olarak karsimiza c¢ikmaktadir. Akut gastroen-
terit tim vyas gruplarinda goriilebilmesine karsin
ozellikle yenidoganlar ve bes vas alti cocuklarda
yiiksek mortalite ve morbidite ile seyredebilmekte-
dir. Gastroenteritlerin en sik rastlanan etkenlerinin
virlisler oldugu bilinmektedir. Viral gastroenteritler
gerek siklik gerekse komplikasyonlar acisindan

ozellikle Kkiiciik cocuklar ve yashlan (< 5 ve >
65 vas) olumsuz etkiler. Bunun yam sira ciddi
boyutlarda is gilici ve ekonomik kayiplara da
yol acabilmektedir. Baslica akut viral gastroenterit
etkenleri; ozellikle iki yasindan kiiciik cocuklarda
rotaviriis ve adenovirlis 40, 41; her vastaki bi-
reyde sporadik veya salginlar seklinde goriilebilen
noroviriis ve sappoviriisler ile tzellikle alti yas alti

morbidite yuksektir[l'sl.

Viral gastroenterit etkenlerinin diger cnemli bir
etkeni olan noroviriisler de tiim diinyada yaygin-
dir ve ozellikle noroviriis genotip II, anaokulu ve
ilkokullarda salginlara neden olur. Ayni zamanda
kiiciik cocuklarda rotaviriisten sonra akut infantil
gastroenteritin ikinci en onemli sebebidir. Norovi-
riis infeksiyonu en fazla bes yasin altindaki cocuk-
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larda goriilmesine karsin aslinda infeksiyon yasam
siiresince ortaya cikmakta ve akut gastroenterit
olgularinin yaklasitk %18’inde etken olarak saptan-
maktadir. Norovirlis epidemiyolojisi hakkinda son
yillarda daha fazla bilgiye erisilmekle birlikte heniiz
yetiskinler arasindaki sikhigi, ozellikle gelismekte
olan iilkelerde veya tropik bolgelerdeki sikligi ile
ilgili ¢cok az veri bulunmaktadir.

Rotaviriis ve noroviriis infeksiyonlarinda yaygin
goriilmeleri, cocuklarda oliimciil seyredebilmeleri
ve cok hizh vayilabilmeleri nedeniyle hizli tam
biiyiik oneme sahiptir. Bu calismada, Ege Uni-
versitesi Tip Fakiiltesi Hastanesine yaklasik bir
vil icinde ayaktan basvuran veya vatarak izlenen
cocuk ve eriskin hastalarda rotaviriis ve noroviriis
sikh@ini arastirmak amaclanmustir.

MATERYAL ve METOD

Bu calismada, Eylil 2016-Agustos 2017 ta-
rihleri arasinda akut gastroenterit ©n tanmih hasta-
lardan Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mik-
robiyoloji Anabilim Dali, Viroloji Laboratuvarina
gonderilen 408 diski ornedi sonuclar1 retrospek-
tif olarak degerlendirildi. Akut ishali olan 341’i
cocuk, 67’si yetiskin olmak iizere toplam 408
hastanin diski ornekleri toplandi. Yas arah@ bir
ay ile 84 vyas arasinda degismekteydi (medyan:
3.0 yas, ortalama: 10.25 vas). Diski orneklerinin
206 (%50.5)'s1 poliklinik, 202 (%49.5)’si yatan
hastalardan alind.

Akut gastroenterit ©n tanili hastalardan top-
lanan diski ©rneklerine noroviriis (genotip 1 ve
) ve rotaviriis tiirlerini Kkalitatif olarak saptayan
multipleks rt-PCR testi (BD MAX™ Enteric Viral
Panel, BD Diagnostics, Baltimore, MD, USA) uy-
gulandi. Yontem kisaca ©zetlenecek olursa; bir oze
dolusu diski ornegi 1000 pL PBS ile vortekslendi
ve santrifiij edildi. Santrifiij sonrasi 50 pL siiper-
natant ve 10 pL internal kontrol 500 pL PBS
ile kanstirilarak ornek tiipiine kondu. Ornek tiipii
hazir olarak bulunan BD MAX™ kartusu (rack)
ile birlikte cihaza viiklendi. Bu sistemle kapali
ve otomatize sekilde ©rnekte bulunan viral niik-
leik asitler ekstrakte edildi, revers transkripsiyonla
komplementer DNA (cDNA) sentezlendi ve hedef
cDNA 1t-PCR yontemiyle amplifive edildikten son-
ra viriisler saptandi.

istatistiksel Analiz

Oranlarin belirlenmesi ve ki-kare testi (Pearson
Chi-Square) SPSS v.21 kullanilarak yapild.

BULGULAR

Yaklasik bir yil icinde akut gastroenterit sika-
yetiyle basvuran 408 hastamin 184 (%45.1)tinde
rotavirlis, 1 (%0.2)'inde noroviriis genotip I, 26
(%6.4) sinda noroviriis genotip Il ve 12 (%2.9)’sin-
de rotaviriis ve noroviriis genotip II birlikte olmak
tizere toplamda 223 (%54.7) ornek en az bir viral
etken vyoniinden porzitif bulunmustur. En az bir
etken pozitif bulunan hastalarin 121 (%54.3)’i po-
liklinik, 102 (%45.7)’si yatan hastaydi (p= 0.094).
ikili etkenin pozitif bulundugu 12 ornegin %75
(n= 9)’i yatan hastalara, %25 (n= 3)i ayaktan
basvuran hastalara aitti.

Rotaviriis pozitif 184 trnegin 154 (%83.7)’tiniin
pediatrik yas grubuna, 30 (%16.3)'unun eriskin
yas grubuna, noroviriis genotip Il pozitif 26 or-
negin 23 (%88.5)tiniin pediatrik yas grubuna,
3 (W11.5)tniin eriskin yas grubuna, noroviriis
genotip porzitif ©rnegin bir eriskine ve rotaviriis
ile norovirlis genotip II'nin beraber saptandigi 12
ornegin 11 (%91.7)’inin pediatrik yas grubuna, 1
(%8.3)'inin eriskin yas grubuna ait oldugu goriil-
miistiir.

Yas gruplarinin kendi icindeki pozitiflikleri goz
online alindiginda; rotaviriis, pediatrik grubun
%45.2 (n= 154)’sinde, eriskin grubun %44.8 (n=
30)inde pozitif olarak saptanmistir (p= 0.751).
Noroviriis genotip 1I pediatrik grubun %6.7 (n=
23)’sinde, eriskin grubun %4.5 (n= 3)inde po-
zitif olarak saptanmustir. Rotaviriis ve noroviriis
genotip II'nin birlikte oldugu cift etken, pediatrik
grubun %3.2 (n= 11)’sinde, eriskin grubun %1.5
(n= 1)inde pozitif olarak saptanmistir (Tablo 1).

Tim pozitif hastalar goz ©niine alinarak ro-
tavirlis pozitifligi ayhk gelen ©rnek sayisina gore
oranlandiginda en yiiksek oranlarin sirasiyla; mart
(%75), subat (%70) ve ocak (%60) aylarinda ol-
dugu, sayisal olarak en yiiksek goriildiigii aylarin
ise mayis ve haziran aylari oldugu tespit edilmistir
(Sekil 1).

TARTISMA

Viral gastroenteritler tiim vas gruplarinda
goriilebilmekle birlikte biiyiik bir bolimiini  kii-
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Tablo 1. Pediatrik ve eriskin gruplarda poliklinik ve yatan hastalara gore gastroenterit etkenlerinin dagilimi

Cocuk Eriskin
Poliklinik Servis Toplam Poliklinik Servis Toplam
Etkenler n (%)* n (%)* n n (%)* n (%)* n
Rotavirlis 80 (52) 74 (48) 154 25 (83.3) 5(16.7) 30
Noroviriis genotip | 0 0 0 0 1 (100) 1
Norovirlis genotip Il 13 (56.5) 10 (43.5) 23 0 3 (100) 3
Rotaviriis + Noroviriis genotip Il 3(27.3) 8 (72.7) 11 0 1 (100) 1
Negatif 66 (43.1) 87 (56.9) 153 19 (59.4) 13 (40.6) 32
Toplam 162 (47.5) 179 (52.5) 341 44 (65.7) 23 (34.3) 67
* Satir ytizdesi.
140
120
100
80
60 .
B Gelen 6rnek sayisi
40
20 Pozitif 6rnekler
0
I S ST N N . S . S S .o
TSI T FFFFFFS TS
@\'& & S 6‘,{3’ @'3’ &S & .@“q’ & & @*&
A R Ay

Sekil 1. Aylik gelen rnekler ve porzitif 6rneklerin sayisinin aylara gore dagilimi.

* Bu aylardaki gelen érnek sayisindaki artis o dénemdeki Cocuk Sagligi ve Hastaliklari KiT Unitesindeki rotaviriis
salginindan kaynaklanmaktadir.

° Pozitiflik oranlarinin en yiiksek oldugu ti¢ ay (mart %75, subat %70, ocak %60).
kullanilarak rotavirtis

clik cocuklarin olusturdugu cnemli kayiplara neden otomatize niikleik asit testi

olabilen vaygin infeksiyonlardir. Sporadik olgular
seklinde karsimiza cikabildigi gibi ylizlerce Kkisiyi
etkileyebilen biiyiik salginlar seklinde de ortaya
clkabilir[4]. Viral gastroenterit etkenlerinin basinda
gelen rotaviriis ve noroviriisiin infektif dozlarinin
cok diisiik olmasi, dezenfekte edilmeyen alanlarda
uzun siire canh kalabilmeleri ve semptomlar diizel-
dikten sonra bile viriis saciliminin devam edebil-
mesi nedeniyle erken tani koyabilmek ¢cok onemli-
dir®®l. Bu calismada akut gastroenterit sikayeti ile
basvuran 408 hastanin diski orneklerinde hizli ve

ve noroviris arastirilmistir.

Calismada, 408 hastanin 184 (%45.1)linde
rotaviriis, 1 (%0.2)inde noroviriis genotip [, 26
(%6.4) sinda noroviriis genotip Il ve 12 (%2.9)’sin-
de iki etken (rotavirlis ve noroviriis genotip II)
olmak tizere toplam 223 (%54.7) ornek en az
bir viral etken yoniinden pozitif bulunmustur. Ul-
kemizde daha ©nce akut ishalli hastalarda, ©zel-
likle ilk bes yas grubundaki cocuklarda yapilmis
pek cok cahsma bulunmaktadir. Yapilan benzer
calismalardaki oranlara baktigimizda, immiinokro-
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matografik test veya ELISA ile calisilmis rotaviriis
pozitiflik oran1 %16-40, noroviriis pozitiflik oram
ise %5-42 arasinda degismektedir[7'15]. Ulkemizde-
ki diger yapilan cahismalara ikili etken arastirmasi
ve pozitifik oram acisindan baktigimizda; cocuk
hastalarin incelendigi bir calismada coklu etken
orani %15.8 olarak verilmistirls]. Yine bu calis-
mada diski ornekleri PCR yontemi ile cahsilmis
ancak rotaviriis ve noroviriisten baska enteroviriis,
parekoviriis, adenoviriis ve aichivirus de saptan-
dig1 icin c¢oklu etkenlerin icinde bu viriisler de
bulunmaktadir'®. Yine baska bir calismada coklu
etken orani %6.8 olarak verilmis, ancak bu ca-
lismada coklu etkenlerin biiyiik bir kismini temsil
eden noroviriis genotip 1 ve genotip Il birlikteligi
coklu etken olarak kabul edilmis ve ayrica adeno-
viriis ile astroviriis de arastlrllmlstlr[g].

En az bir etken pozitif bulunan ©rneklerin
121 (%54.3)'inin poliklinikten, 102 (%45.7)’sinin
servislerden gonderildigi  goriilmiistiir.  Rotaviriis
pozitif 184 ornegin 154 (%83.7)iiniin pediat-
rik yas grubuna, 30 (%16.3)'unun eriskin yas
grubuna, noroviriis genotip Il pozitif 26 orne-
gin 23 (%88.5)liniin pediatrik yas grubuna, 3
(%11.5)tiniin eriskin yas grubuna, noroviriis ge-
notip [ pozitif ornegin bir eriskine ve rotaviriis
ile noroviriis genotip II'nin beraber saptandigi 12
ornegin 1 (%91.7)'inin pediatrik yas grubuna, 1
(%8.3)'inin eriskin yas grubuna ait oldugu belir-
gibi pozitiflik oranlar1 biiyiik cogunlukla pediatrik
yas grubuna aittir. Literatiir bilgilerine gore ro-
taviriis ©zellikle tic vasindan kiiciik cocuklarda,
noroviriis ise daha sik eriskinlerde pozitif bulun-
makla birlikte; bu calismada, cocuk-eriskin hasta
ve poliklinik-yatan hasta arasinda rotaviriis ve
noroviriis pozitiflik oranlar1 acisindan istatistiksel
olarak anlaml bir fark bulunmamustir.

Yas gruplarinin kendi icindeki pozitiflikleri goz
oniine alindiginda; rotaviriis, pediatrik grubun
%45.2’sinde, eriskin grubun %44.8’inde pozitif
olarak saptanmustir. Noroviriis genotip Il pediat-
rik grubun %6.7’sinde, eriskin grubun %4.5’inde
pozitif olarak saptanmistir. Rotaviriis ve noroviriis
genotip II'nin birlikte oldugu cift etken pediatrik
grubun %3.2’sinde, eriskin grubun %1.5’inde po-
zitif olarak saptanmustir.

Aylar icerisinde gelen ©rnek sayisi degisken
oldugundan porzitifliklerin ayhk ©rnek sayisi iizerin-
den oran verilerek degerlendirilmesinin daha dog-
ru olacag@ diistiniilmiistiir. Bu acidan bakildiginda
en yiiksek oranlarin sirasiyla; mart, subat ve ocak
aylarinda oldugu goriilmiistiir. Laboratuvarimiza
gelen ornek sayisi aylar icerisinde degisebildigin-
den bu oranlarin tamamen gercedi yansitmamakla
birlikte kabaca bir fikir verebilecedini diistinmek-
teyiz. Kuzey Yarnm Kiire'deki iilkelerde rotaviriis
infeksiyonu en sik aralik ve ocak aylarinda goriil-
mektedir. Ulkemizde yapilmis olan diger cahismala-
ra bakildiginda rotaviriisin daha c¢ok kis aylarinda
noroviriisiin ise vyaz aylarinda pozitif bulundugu
gbrijlmijstﬂr[s’lo*lg]. Calismamizda mayis ve hazi-
ran aylarinda da sayica fazla pozitiflik goriilmesi
o donemdeki Cocuk Saghg ve Hastaliklari KIT
initesindeki rotaviriis salginindan kaynaklanmakta-
dir. Salgin nedeniyle hem gelen ornek sayisi hem
de porzitiflik orani artmustir.

Sonu¢ olarak, yaklasik bir yilhk verilerin de-
gerlendirildigi bu calismada, viral gastroenterit on
tanili hastalarda yaklasik %55 oraninda en az bir
viral etken pozitif olarak saptanmistir. Diski or-
nekleri en cok mayis-agustos aylari arasinda kabul
edilmis; en sik etken rotaviriis, ardindan noroviriis
olarak tespit edilmistir. Cocuk-eriskin hasta ve
poliklinik-yatan hasta arasinda rotaviriis ve norovi-
riis pozitiflik oranlar1 acisindan istatistiksel olarak
anlamh bir fark bulunmamustir. rotaviriis ile noro-
virlis genotip II'nin beraber saptandigi coklu etken
infeksiyonlarin en sik pediatrik yas grubunda go-
riilmiistiir. Rotaviriis ve noroviriis infeksiyonlarina
en sik kis aylarinda rastlanmstir.

CIKAR CATISMASI

Yazarlar bu makale ile ilgili herhangi bir cikar
catismasi bildirmemislerdir.

YAZAR KATKISI

Anafikir/Planlama: AA, CC
Analiz/Yorum: AA, CC

Veri Saglama: CC, MIT, SA, EUS
Yazim: AA, CC

Gozden Gegirme ve Diizeltme: CC, MIT
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