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Ozet

Bu calismada, hiicre Kiiltirii yéntemi ile Gst solunum yollarinda infeksiyon olusturan influenzavirus, Adenovirus (ADV),
Parainfluenzavirus, Respiratory Syncytial Virus (RSV) saptanmasi ve Erzurum yéresindeki prevalansinin belirlenmesi amaclandi.
Arastirmada 97'si (%56.7) yetiskin, 74’0 (%43.3) cocuk olmak Uzere toplam 171 hastaya ait nazofaringeal swap érnegdi kullanildi.
Yetiskin 6rnek grubunun 49'unu (%50.5) erkekler, 48'ini ise (%49.5) kadinlar olustururken, cocuk érnek grubunun 33 adedini
(%44.6) erkek cocuklar, 41 adedini de (%55.4) kiz ¢cocuKlar olusturmaktaydi. Calisma sonucunda hicbir numunede Parainfluenza
virusuna rastlanmazken, 27 érnekte (10 ¢ocuk, 17 erigkin; %15.8) influenzavirus A, 11 6rnekte (10 gocuk, 1 eriskin; %6.4) ADV, 7
drnekte (6 cocuk, 1 eriskin; %4.1) RSV ve 5 érnekte de (4 cocuk, 1 erigkin; %2.9) influenzavirus B tespit edildi. Kus gribi (HSN1)
sUpheli bir cocuk hastada da Real Time PCR yéntemi ile Roboscreen RoboGene HS5N1 hazir ticari kiti ile RNA arastiriimasi yapildi ve
hastada H5N1 niikleik asidi tespit edildi Ayrica marazi maddelerin MDCK (influenzavirus A-B) ve Hep-2 (RSV, ADV) hiicrelerine
ekimleri yapilarak Immun floresans antikor yéntemi ile viral etkenlerin varlii arastirildi. Viral etkenler arasinda en fazla
Influenzavirus A saptanirken, en az influenzavirus B tespit edildi. Calismamizda hastalarin yas gruplari ve cinsiyetler arasinda viral
gjan gorilme oranlari bakimindan istatistiksel bir fark bulunamadi.

Anahtar sézciikler: Influenzavirus A-B, Parainfluenza virus (1-3), Respiratory Syncitial virus, Adenovirus,
H5N1 (Kus Gribi), Grip

The Investigation of Some Viral Agents in the Patients With
Upper Respiratory Tract in Erzurum Region

Summary

In this study, we aimed to determine the prevalance of Respiratory Syncytial Virus, Parainfluenza and Adenovirus leading to
infection and influenza in upper respiratory tract by means of cell culture method. In the study, samples belonging to total 171
patients, 97 of whom are adults (56.7%) and 74 of whom are children (43.3%) were used. While 49 of adult sampling group
were male (50.5%), 48 of them were female (49.5%), and children sampling group consisted of 33 male (44.6%) and 41
female (55.4%). In the conclusion of the study, while parainfluenza virus couldnt be observed, there was Influenza A in 27
samples (10 children, 17 adults; 15.8%), and there was Adenovirus (ADV) in 11 samples (10 children and 1 adult; 6.4%), and
there was Respiratory Syncytial Virus (RSV) in seen 7 samples (6 children and 1 adult; 4.1%) and there was Influenza B virus in
5 samples (4 children and 1 adult; 2.9%) and HS5N1 Bird Flu Virus was detected in a patient by means of Real Time PCR
method. By means of Roboscreen RoboGene H5N1 Ready-Commercial Kit, RNA investigation was carried out in one sample (a
children) H5N1 virus was detected. After planting for MDCK and Hep-2 cells, and by using direct immunoflourescence (IFA)
method in order for cytopotic effects to be devided, virus agents were detected. By means of cell culture, Influenza A and B
were produced in MDCK cells, and RSV and ADV were produced in Hep-2 cells. Among viral agents, while Influenza A was
detected the most, Influenza B was found the least. In our study, we couldnt find a distinction in the rates of viral agents
prevalence according to age and genders of the patients by means of chi-square method.

Keywords: Influenzavirus A-B, Parainfluenzavirus (1-3), Respiratory Syncytial Virus, Adenovirus,
H5N1 (Avian influenza), Flu
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GIRIS
Solunum yolu infeksiyonlari sik rastlanan ve toplum
saghgini en c¢ok etkileyen hastaliklardandir. Bu hasta-
liklarin cogu hayati tehlike arz etmese bile yetiskin-

lerdeki is glict kaybinin %30-50’sinden, ¢cocuklarda ise
okul devamsizliklarinin %60-80'ninden sorumludurlar *.

influenza viruslari (A-B), Parainfluenza virusu **,
Respiratory Syncytial Virus ve Adenoviruslar; cocuklar
ve eriskinlerde agir seyreden hastaliklarin biylk
cogunlugundan sorumlu tutulmakta ve ozellikle;
burun, paranazal sinis, kulak, farenks ve nazofarenks
bolgelerini kapsayan Ust solunum yolu infeksiyonlari
(USYi)’na neden olmaktadirlar **. Etkenler arasinda
yer alan influenza viruslarinin neden oldugu enfek-
siyon grip olarak isimlendirilmekte, toplumda hizla
yayilmasi ve 6limcil pandemilere sebep olmasi
nedeniyle de ayrica bir 6nem arz etmektedir. 1930’Iu
yillara kadar etiyolojisi bilinmeyen grip tablosundan
influenza viruslarinin sorumlu oldugu ilk olarak Smith
ve ark/nin 7 etkeni izole etmesi ile ortaya konulmus-
tur. Daha sonraki donemlerde gelisen teshis metot-
larinin uygulamaya girmesi ile influenza viruslarinin
A, B, C olmak lzere 3 antijenik tipi saptanmis ve
influenza arastiriimalari hiz kazanmistir ©.

Sanayilesen diinyada grip olgulari giderek Ulkelerin
sosyal ve ekonomik bir yarasi haline gelmistir . Gerek
dinyada gerekse llkemizde glindemi sik¢a isgal eden
grip vakalarinin gérilmesi, Glkemizde bildirimi zorunlu
hastaliklar arasinda olmasina karsin yapilan ¢alismala-
rin yetersizligi, 2003 yilina kadar Diinya Saglik Orgiiti-
niin (DSO) grip konulu web sitesinde ° lilkemize ait cok
az veri yer almasi ve Erzurum yoéresinde bu konuyla
ilgili higbir calismanin olmamasi sebebiyle bu arastir-
ma yapilmistir. Erzurum yoresindeki insanlarin baslica
gecim kaynagi hayvancilik ve tarim olmasindan dolayi
blyuk ve kicik bas hayvanlarin yani sira kiimes hay-
vanlari da bu bolgede oldukga yaygin olarak yetistirilir.
Bu calismada Erzurum yéresinde USYi ve kiimes hay-
vanlarindan insanlara bulasan kus gribi infeksiyonu
siphesiile hastanelere bas vuran ve tedavi goren has-
talarin nazofarenks swap 6rneklerinde en sik rastla-
nan viral patojenlerin tespiti ve bu ajanlarin ne siklikla
etkin oldugunun belirlenmesi amaglanmistir.

MATERYAL ve METOT

Arastirmada Erzurum’da bulunan yatakl saglik kuru-
luslarinda grip tablosuyla tedavi géren toplam 171 has-
tanin nazofaringeal swaplari toplandi. Usulline uygun

olarak alinan nazofaringiyal swaplar viral transport
medium icerisinde kullanilincaya kadar -20°C de saklandi.

Toplanan 6rneklerin Madin Darby Canine Kidney
(MDCK) ve insan epidermoid karsinoma (Hep-2) hiicre
kalturlerine ekimleri yapilarak, 7-10 glin icersinde olu-
san karakteristik sitopatik degisiklikler ile virtsin
tespit edilmesine gore sonugclar degerlendirildi.

Nazofaringeal swap orneklerinin hiicre kiltirlerine
ekimini takiben Ureyen sitopatik etkileri ile karakte-
ristik virls tespiti icin immun floresan antikor yontemi
kullanildi ***, MDCK hiicrelerine ekimden sonraki 7
giin icerisinde influenza A, influenza B ve Para-
influenza *? viruslarinda olusan sitopatik etkinin (CPE)
belirlenmesi ile viris tespiti ve Hep-2 hiicrele-rine
ekimden sonraki 5-10 giin icerisinde Respiratory
Syncitial Virus ve Adeno-viruslarda olusan CPE’nin
belirlenmesi ile virls tespiti i¢in direkt immun
floresans yontemi ile Fransa’dan ithal edilen Biotrin
Respiratuar Virus Paneli hazir ticari kiti ile ¢alisildi.
Yapilan inceleme sonucunda, Adenovirus; niklear
ve/veya sitoplazmik parlak yesil floresans, influenza A
ve B; nuiklear ve/veya sitoplazmik parlak yesil floresans,
Parainfluenza **; sitoplazmik parlak yesil floresans,
Respitarory syncytial virus; sitoplazmik parlak yesil
floresans ve negatif hiicre; sitoplazmik soluk kirmizi ve
niklear siyah floresans olarak immun floresans mik-
roskopta degerlendirildi. Kus gribi siipheli 6rnek H5N1
(Avian influenza), Fransa’dan ithal edilen, Roboscreen
Robo Gene H5N1 hazir ticari kiti ile teknigine uygun
olarak RNA arastirilmasi ile tespit edildi.

istatistiksel degerlendirmeler igin, Ki-Kare (x?) yon-
temi kullanildi *2.

BULGULAR

Erzurum yatakl saglk kurumlarinda grip 6n tanisi
ile tedavi goren toplam 171 hasta ¢alismamiza dahil
edildi. Hastalarin 82’si (%47.9) erkek, 89'u (%52.1) ise
kadin idi. Yas ve cinsiyetlerine gore hastalarin dagilimi
Tablo 1’de verilmistir.

incelemeye alinan 171 hastanin nazofaringial swap
orneklerinden 120'sinde (%70.2) herhangi bir viral ajan
saptanamazken, 51 6rnekte (%29.8) viral patojen iden-
tifiye edildi. Toplam 89 kadinin 21’inde (%23.4) kiltir
sonucu pozitif iken, 82 erkegin 30’'unda (%36.6) pozi-
tiflik tespit edildi. Kaltlr sonucu pozitifliginin kadin ve
erkek hastalara gore dagilimi Tablo 2'de 6zetlenmistir.

Hicre kaltird pozitifligi bakimindan kadin ve
erkekler arasinda fark bulunamamistir (P>0.05).



Tablo 1. Hastalarin yas ve cinsiyetlerine gére dagilimt
Table 1. The distribution of the patients according to age and gender

Yas Erkek Kadin Toplam
Gruplan Sayi % Sayi % Sayi %
0-5 yas 8 4.6 6 35 14 8.1
5-10 yas 16 9.3 22 12.9 38 222
10-15 yas 9 5.3 13 7.6 22 12.9
15-30 yas 14 8.2 20 117 34 19.9
30-45 yas 13 7.6 16 94 29 17.0
45 Ustl 22 129 12 7.0 34 19.9
Toplam 82 47.9 89 521 171 100

Tablo 2. Hiicre kiiltiiriinde sitopatik etki olusturan numunelerin ait
oldugu hastalarin cinsiyetlerine gére dagiimlar.

Table 2. The distribution according to gender of patients whose
samples formed a cytopotic affect in cell culture
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Tablo 4. Tespit edilen viruslarin yas gruplarina gére dagulimt
Table 4. The distribution of detected viruses according to age groups

Yas Influenza Influenza Rgﬁ:ytatiz:y Adenovirus H5N1 Toplam
Gruplan A B Virus

0-5 yas 2 1 2 2 1 8
5-10 yas 5 2 3 - 18
10-15 yas 3 1 1 - - 5
15-30yas 11 1 - 1 - 13
30-45 yas 3 - 1 - -

45 Gstl 3 - - - - 3
Toplam 27 5 7 11 1 51

Tablo 5. Tespit edilen viruslarin cinsiyete gdre daglimt
Table 5. The distribution of detected viruses according to gender

influenza influenza ResPiratory

Kiiltiir Pozitif  Kiiltiir Negatif Toplam Cinsiyet A B Sy‘l;icrytu;al Adenovirus H5N1 Toplam
Cinsiyet
Sayi % Sayi % Sayi % Kadin 12 2 - 7 - 21
Erkek 15 3 7 4 1 30
Kadin 21 123 68 39.8 89 52.1 Toplam 27 5 7 1 1 51
Erkek 30 17.5 52 304 82 479
Toplam 51 29.8 120 70.2 171 100

Tablo 3. Hiicre kiiltiiriinde sitopatik etki olusturan numunelerin ait
oldugu hastalarin yas gruplarina gére dagilimlart

Table 3. The distribution according to age groups of the patients
whose samples formed cytopotic effect in cell culture

Yas Kiiltiir Pozitif ~ Kiiltiir Negatif Toplam
Gruplar Sayi % Sayi % Sayi %
0-5 yas 8 4.7 6 35 14 8.2
5-10 yas 18 10.5 20 118 38 223
10-15 yas 5 29 17 9.9 22 12.8
15-30 yas 13 7.6 21 123 34 19.8
30-45 yas 4 23 25 14.6 29 19.8
45 Gsti 3 18 31 18.1 34 19.8
Toplam 51 29.8 120 70.2 171 100

Hicre kiltir yontemi ile izole edilen enfeksiyon
etkeni viral ajanlarin yas gruplarina gore sayi ve
ylzdeleri Tablo 3’te 6zetlenmistir.

Hiicre kilturd pozitifligi bakimindan yas gruplari
arasinda fark bulunamamustir (P>0.05).

incelemeye alinan érnekler influenza yéniinden ta-
randi ve 1’inde (%0.6) real time PCR yontemi ile H5N1
virlsi izole edildi. Toplam 27 hastada (%15.8) Influenza
A, 5 hastada (%2.9) Influenza B, 7 hastada (%4.1)
Respiratory Syncytial virus ve 11 hastada (%6.4) Adenoviris
tesbit edildi. izole edilen viriislerin yas gruplari ve
cinsiyetlere gore dagilimi Tablo 4 ve 5'te verilmistir.

TARTISMA ve SONUC

Kocaeli’nde Eylil 2006 ve Mart 2007 tarihleri ara-
sinda yapilan bir arastirmada, Ozel Anadolu Saglik
Merkezi Hastanesine grip belirtileriyle basvuran 100
hastada hizli antijen testi kullanilarak, influenza A ve B
olarak gruplandirilan 24 kisiden 2’sinde influenzavirus
B (%8.5), 22’sinde ise influenzavirus A (%91.5) saptan-
mistir . Bu calismada ise 171 hastanin 27’sinde (%15.8)
influenzavirus A, 5’inde (%2.9) influenzavirus B, 7’sin-
de (%4.1) Respiratory Syncytial Virus, 11 hastada (%6.4)
Adenovirus, ayrica Real Time PCR yontemiyle de
hastalarin 1 tanesinde (%0.6) H5N1 antijeni belirlendi.

Yiksek atesli ve (ist solunum yolu enfeksiyon sip-
heli 0-15 yas grubu 90 cocukta, influenza A ve B virus-
lari karsi olusan IgG ve IgM’lerin tespitine yonelik
yapilan bir calismada *, influenzavirus A’'ya karsi olu-
san 1gG varligi kiz gocuklarinin 3 tanesinde (%6.25,
3/48), erkek cocuklarinin ise 2 tanesinde (%4.8, 2/42)
tespit edilmistir.

Bulunan bu pozitiflik oranlarinin cinsiyetlere gore
dagilimi ise hasta kadinlarin 12’sinde influenzavirus A,
2 hastada influenzavirus B, 7 hastada ise ADV seklin-
dedir. Erkek hastalarin ise 15’inde influenzavirus A,
3’{inde influenzavirus B, 4’tinde ADV, 7’sinde RSV ve
1’inde de H5N1 pozitifligi bulunmustur.

2004-2006 yillarinin Kasim-Mayis aylarinda
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influenza A (H3N2) diinya ¢apinda en sik bildirilen
virls tipi olmustur. Ayrica son yillarda yapilan calis-
malarda, sik olarak A/H3N2, A/ Fujian/411/02-Like ve
A/Wyoming/03/2003, az sayida ise (HIN1))A/New
Caledonia/20/99 tespit edilmistir. influenzavirus B ile
ilgili yapilan ¢alismalarda da B/Yamataga/16/88 ve
B/Victoria/2/87 olmak lzere iki farkli antijenik tip bil-
dirimi yaptimistir %,

Bu calismada ise yetiskin yas grubunda %9.9 influenza-
virus A, %0.6 influenzavirus B, %0.6 RSV ve %0.6 ora-
ninda da ADV tespit edilmistir. Bu oranlar Turkiye'deki
*1316 ye diinyadaki ***** calismalardan elde edilen
verilerle kiyaslandiginda paralellik gostermektedir.

Celikbas ve ark.?2 2008 yilinda influenzavirus A ve B
ile ilgili olarak yetiskin yas grubunda yaptiklari aras-
tirmada her iki virusunda %4.5 oraninda oldugunu
bulmuslardir.

Onalan ve ark.® 2006 yilinda yaptiklar Tirkiye’de
2003-2004 ve 2004-2005 yillarinda grip strveyansi ve
izole edilen influenza viriis suslarinin tiplendirimi
isimli; Glkemizdeki grip aktivitesinin belirlenmesi
amaciyla yapilan sirveyans calismasinda, 2003-2004
yillari arasinda llkemizin dort bolgesine dagiimis
toplam 12 saglik kurumundan 37921 hastaya ait veri-
lerin istatistiksel analizi sonucunda 11698'ne (%30.8)
influenza Benzeri Hastalik (IBH) tanisi kondugu belir-
tilmistir. Bu hastalarin toplam hastalara orani 52. ve 2.
haftalarda en yiiksek degere ulagsmistir. IBH tanisi olan
hastalarin yas gruplarina gore dagilimlarina bakildi-
ginda ise 0-4 ve 5-14 yas gruplarina ait olgularin sezo-
nun erken dénemlerinde ilk sirayi aldiklari ayrica bu
gruplardaki tani oranlarinin azalmasi ile >14 yas
grubunun 6n plana ¢iktig1 gortlmistir. Ayni ¢ahs-
mada 2003-2004 yillarinda 91 (%44.6) influenza virus
A, 11 (%5.4) RSV izole edilirken bu sezonda influenza
virus B tespit edilememistir. Yine bu aylara gore en yuk-
sek izolasyon sayisina aralik (%58.9) ve ocak aylarinda
erisilmistir. IBH tanisi olan hastalarin yas gruplarina
gore dagilimi incelendiginde sezonun erken dénemin-
de 0-4 yas gruplarina ait IBH tanili hasta oraninin yik-
sek oldugu, bu yas grubu hasta sayisinin dislise gec-
tigi sonraki haftalarda ise diger yas grubu hasta sayisi-
nin arttig gortlmektedir. 2004-2005 sezonu labora-
tuar bulgularina gore ise; (ilke genelinde 23 merkez-
den toplam 458 6rnek gonderilmis olup, 86 6rnekte
(%18.8) influenzavirus A, 14 érnekte (%3.1) influenza-
virus B, 36 ornekte de (%7.9) RSV tespit edilmistir.

Bu ¢alismada ise toplam 171 hastanin 51’inde (%29.8)
viral patojen identifiye edildi. Cinsiyete gore ise 89

kadinin 21’inde (%23.4), 82 erkeginde 30’unda (%36.6)
kiltdr sonucu pozitif bulundu. Nazofaringeal swap
orneklerinde hiicre kiltiri yontemi ile pozitif sonug
elde edilen hastalarin cinsiyetlerine gore yapilan ista-
tistik degerlendirmede bir farklilik bulunmadi (P>0.05).

Hiicre kilturd ekimlerinde en fazla tGreme (%10.5)
5-10 yas grubuna ait 6rneklerde gorulirken, ikinci
sikhkla Greme (%7.6) 15-30 yas grubuna ait dérnekler-
de izlendi. Hiicre kiltirine ekimler sonucunda tespit
edilen viral ajanlarin yas gruplarindaki dagilimlarinin
istatistiki degerlendirilmesinde elde edilen sonuglar
Onemsiz (x> =23 P>0.05) bulundu ancak incelenen
numunelerde bulunan viral ajanlarin kiltir pozitifligi
sonuglarinin istatistiksel analiz metoduna gore farkli
oldugu belirlendi. Bu ¢alismada elde edilen istatistiki
veriler, Onalan ve arkadaslarinin ® sonuglari ile benzer-
lik gostermektedir.

ingiltere’de 2001-2002 kis sezonunda hastaneye
basvuran <71 ay yastaki 613 cocukta yapilan bir ¢alis-
ma da %12.2 RSV, %7.1 influenza saptanmis, hasta-
neye yatis hizlari ise RSV ve influenza icin sirasiyla
ylzbinde 517 ve 144 olarak bulunmustur *.

Toplum kékenli pndmonilere sebep olan viral
etkenlerden RSV, Adenovirus ve Influenza viruslarinin
Immunofloresan antikor yontemi ile arastirildigi ¢alis-
mada etkenlerden %6 oraninda adenovirus, %10.6
RSV ve %1 Influenza B tesbit edilmistir 2*%,

influenzavirus A, influenzavirus B, RSV, ADV ve H5N1
infeksiyonlarinin ortaya konuldugu bu ¢alismanin veri-
leri dikkate alindiginda, USYi’nin hem Erzurum yéresi
hem de Tirkiye igin dnemli oldugu ve infeksiyonlarin
Onlenmesi amaciyla ciddi tedbirlerin alinmasi gerektigi
goérulmektedir. Diinya Saghk Orgiitiiniin asi program-
larinda influenza siirveyans calismalarini kapsayan Ulke-
mize ait verilerin az olusu nedeniyle bu durumun gide-
rilmesi adina slirveyans aginda hem yoremize hem de
Ulkemize ait cok kapsamli ¢alismalara ihtiyag oldugu ay-
rica her sene grip mevsiminde Ulke ve diinya medyasini
tutan sansasyonel haberlerin gergeklerle aydinlatiimasi
ve kaynaga referans olabilecek verilerin bulunmasi
icin cok daha kapsamli siirveyans calismalarinin yapil-
masi gerektiginin hatirlatiimasinda yarar gortlmistir.
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