ZEYNEP KAMIL HASTANESINDE ENTEROVIRUS
CALISMALARI (1963 -1969)

Do¢. Dr. Ziyaettin AKBAY *

1963 - 1969 Senelerinde enteroviruslar lzerinde yaptigi-
miz caligmalari 4 gurupta topladik.

1 inci Gurup : Coxsackie A ve B gurup viruslarmn et-
ken oldugu Bornholm - pleurodynia hastahfina aittir. Takip
ettigimiz 60 vak’anmn 30'unun digkisjnda coxsackie B guru-
viruslarinin 2 nei ve 4 iineii tiplerinin iiretildigi Paris Pasteur
Enstitiisii tarafindan bildirilmistir.

2 inci Gurup : Coxsackie A gurubu viruslarin etken ol-
dugu. herpangina vakalarna aittir. Ve 30 Herpangina vaka-
simin 20'sinde Coxscakie A gurubu viruslarmin 2-3 16 ncl
tiplerinin {iretildigi ayni enstitii tarafindan bildirilmistir.

3 tincii Gurup : Aseptik menenjit vak’alarma aittir. Ve
27 vak’anin 18 inde Coxsackie B2 virusu iliretilmistir.

4 iineli Gurup : Caligmalarumiz ise yaz oylarinda rast-
lanan dokmeli, atesli hastaliklara aitti ve 23 Vak’anmn 12’sin-
de Coxsackie M4, A9 A2 ECHO 16 viruslan iretilmigtir.

Bu calismalarumz da gosteriyorki bilhassa yaz aylarin-
da entero viruslarin etken oldugu bir cok salginlara rastla-
maktayiz.

Barsakta bulunan, fiziksel ve kimyasal Ozellikleri birbirine
benzeyen, digkidan ve bogazdan de elde edilebilen bir gurup virusa
entro - viruslar veya enterik viruslar ismi verilmistir. Bunlar 20 - 30
mili. mikren capinda, RNA dan ibaret cekirdegi bulunan, etere daya-
nikh ve cogu doku kiiltiirlerinde iiretilen viruslardir. Enteroviruslar
grubuna polioviruslar, coxsackie viruslar ve ECHO viruslar dahil-
dir.

Enteroviruslar kendilerine benzeyen diger viruslarla birlikte
picornavirus denilen yeni bir gurup igine konmustur. Picornaviruslar
15 - 30 m. mikron capinda, kiiciik, etere dayanikli ve RNA dan ibaret
cekirdekleri bulunan viruslardir. Kiibik simetri gosteren ince yapi-
lar1 vardir, Picornavirus gurubunda :
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1. Enteroviruslar
A — Poliovirus (3 tip)
B — Coxsackie virus A (24 tip)
C — Coxscakie virus B (6 tip)
D — ECHO virus (33 tip)

2. Rhinoviruslar
3. Smiflanmayan viruslar bulunur.

Enteroviruslarin muhtelif antijenik tipleri vardir. Ve bunlarla

yetigkinlerde, cocuklarda ve yeni dogan cocuklarda muhtelif enfek-
siyonlar husule gelmektedir.

1963 senesinden itibaren gocuklarin viral enfeksiyonlar: iizerin-
de yaptigimiz calbsmalar1 4 gruba ayirdik.

1 nei gurup caligmalarimiz, klinik olarak epidemik mialgie,
Bornholm veya pleurodynia isimleriyle amilan hastaliga aitti. 1856
senesinde Fingen ilk defa olarak bu hastaligi klinik olarak ayrinti-
lariyle izah etmigtir.

Bu hastalikta Coxsackie B gurubu viruslarin etken oldugunu
Paris Partor Enstitiistiniin digkilar {izerinde yaptig1 incelemeler so-
nunda &grenmis bulunuyoruz. Bu suretle klinik teghis Laboratuar-
ca da teyit edilmis oldu ve bu hastahgmn istanbul'da da salginlar
yvaptigini tesbit ettik, 1963 senesinde yaptifimiz bu calismalari,
Prof Dr. Enver Tali Cetin'le beraber Tip Fakiiltesi mecmuasinda
nesretmigtik (2).

1963 Senesinden 1969 senesine kadar takip etmek firsatini bul-
dugumuz ve toplum olarak 60 vak’anin 30'unda Coxsackie B virus-
larimin muhtelif (2,4) tipleri iiretilmistir,

Hastalik, ani ates yiikselmesi viicudun muhtelif yerlerinde bil-
hassa gogiis ve karinda siddetli agrilarla kendini gosteren ve evde
mevcut biitiin fertlerin bir iki giin ara ile ayni arazlarla hastalan-

mas1 ve ¢ok agir klinik tablonun sekelsiz iyilesmesiyle karakterize
idi.

Genel olarak B gurubu Coxsackie viruslar pleurodynia’ya sebep
olmaktadirlar (3,4). Bu miinasebet Curnen ve arkadaslar: tarafin-
dan bulunmustur (5).

Bununla beraber, coxsackie viruslar'm A grubundan 4. ve 6. tip-
lerin, ayrica 8. tip ECHO virusunun da etken olarak izole edildigi
bildirilmistir (6,7).
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Hastalik poliomyelit ve tifo salginlari ile beraber zuhur eder.
Bununla beraber, 40,000 kiginin hastalandig1 ve coxsackie B 3 viru-
sunun etken oldugu bir epidemi sirasinda cocuk felci insidensinin
diigiik oldugu ve bunun polioviruslar ile coxsackie B viruslar1 ara-
sinda bir antagonizme bagli olabilecegi bildirilmistir (4).

Kulucka devri 2-4 giindiir. Hastalik ani ateg, terleme ve bas-
agris1 ile baglar. Agr1 daha ziyade gogiisiin asagi kisimlarinda ve
karnin iist kisimlarinda lokalizedir. Ekstremite adeleleri nadiren has-
taliga istirak eder. Mevcut gogiis agrisi bir ploreziyi taklit ederse de
oskiiltasyon ve rontgende anormallik bulunmaz. Dalak biiyiikliigii na-
dirdir. Lokosit sayisi normaldir. Ates ve agr1 2 - 3 giinde azalir. Fa-
kat vak’alarin 1/4 {inde asemptomatik 2-3 giinliik bir devreden
sonra tekrarlamalar goriiliir.

Ayni 2ilenin muhtelif fertleri degigikx semptomlar gostererek
hastalanabilir. Merkez sinir sistemini tuttugu zaman konviilsiyon,
ansefalit belirtileri veya beyin omurilik sivasinda hiicre artigi gorii-
lir. Bazen meningial yayilmalar gosterebilir. Umumiyetle kendili-
ginden gifa bulur,

Pleurodynia agriya sebep olan muhtelif hastaliklardan tefrik
edilmelidir, Mesela gogiis agrilar: pndmoni ve plorezi ile karigmasina
sebep olabildigi gibi karin agrilar1 da gasteroenteriti, apandisiti tak-
lit edebilir (7 - 8). Agrmin yiizeyel olmasi, derin abdominal veya rek-
tal hassasiyetin olmayigi ve l6kosit miktarmin normal olusu ile
apandisitten; anormal rontgen bulgularmin olmayis: ile de plorezi
ve pnomoniden ayiric: teghisi yailir.

Teshis, kiiciik epidemilerde diger tipik vak’alarin zuhurunda
miisaittir, Virusun izole edilmesi ve 6zel tip antikorlarin mevcudiye-
ti teshisi teyit eder.

2 nci gurup galismalarimizla Coxsackie A viruslarinin etken ol-
dugu herpangina hastahginin 1964 ve 1969 senelerinde salginlar yap-
tigin isbat etmis olduk. 30 Herpangina vak'asinin 20 sinde cox-
sackie A 2-3-16 na tipleri tesbit edilmistir, Herpangina bilhassa
kiiciik cocuklarda goriillen selim bir hastaiktir. Kulucka miiddeti
3 -4 giindiir. Aniden 39° C -40° C ye yiikselen ateg, bas agrisi, kus-
ma ile baglar. Hastalik ilk defa 1920 -1924 senelerinde Zahorosky
tarafindan klinik bulgularina goére tarif etmistir.

Sirtagrisi, kol bacak ve bazan karin agrisi, ense sertligi de var-
dir. Yutma giicliigii ve igtahsizhk her vak’ada vardir. 2 Yasindan

biiyiikler bogaz agrisindan sikdyet ederler. Ates esnasinda konviilzi-
yona nédiren tesadiif edilir.
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Bogazin muayenesinde patognomonik belirtiler goriiliir. Lezyon-
lar once kiiciik, yuvarlak, papiil seklindedir. Kirmizi bir areola bulu
nur. Bunlar cabucak vezikiil haline gecerler; Vezikiiller yirtilir ve
grimsi zemin gosteren iilserler tegekkiil eder. Bogaza bakildiginda
ekseriya 1-5 mm capinda vezikiil veya iilser safhas1 goriliir.

Lezyonlarin sayisi 5 - 14 kadardir, 12 den fazla bulunmalari na-
dirdir, Hastalarimizdaki lezyon sayisi 5 ila 10 arasmda bulunmusg-
tur. Bunlar karekteristik olarak bademcikierde, on fossa plisinde
sert ve yumusak damakta, arka farinks duvarinda ve bazen dilde
husule gelirler. Dudaklar gingiva ve agiz mukozasinda husule gel-
mezler. Hastanin atesi 2-4 giinde diiger, Ulserler bir haftada iyi-
legir ve sekel kalmaz, Lokosit sayisi cogunlukla normaldir. Nadiren
hafifce artmigtir.

Awyirier Teshisi :Herpangina anjin ve herpetik gingivo-sto-
matitden ayirt edilmelidir. Anjinde piistiiller goriiliir. Herpes lez-
yonlar1 daha fazla sayida ve daha agrihdir. Dudaklarda, agiz mu-
kozasinda, yanaklarda ve dilde husule gelir. On plileri ve yumusak
damagl da hastalandirabilir. Herpngin vak'alarimizi inceledigi
miz giinlerde anjin tesghisi koydugumuz 4 vak'ada laboratuvar mua-
yenesi sonucu coxsockie virusu elde edilememisgtir.

Steigmen ve arkadaslar: 1962 de iilsere olmayan nodiiler farin-
geal lezyonlarla seyreden akut atesli bir hastalik bildirmislerdir.
Coxsackie virus A gurubunun 10. tipi ile husule gelen bu hastalik
herpangina’dan ayirtedilebilir (10).

Epidemioloji: Bildirdigimiz vak’alarda oldugu gibi hastalik
daha ziyade yaz aylarinda goriiliir, Herpangina kiiciik salgimnlar ya-
pabilir. Etken olan virusun elde edildigini bildirdigimiz 20 vak’anin
incelenmesi esnasinda aile icinde ve civarinda hastalanan diger co-
cuklarmn ve bazi annelerin de bulundugunu miisahade etmis bulunu-
yoruz. Infeksion ekseriya yakin temasla gecer. Hastaligin gecisi
damlaciklar, 6piisme, digki yada virusla bulagmig yiyecek kaplari
gibi egyalarla olur. Infeksiyon kaynagi hastalar yada subklinik in-
feksiyon geciren kimselerdir.

3 iincii gurup caligmalarimiz  aseptik menenjit vak’alaridir.
1965 - 1969 seneleri Haziran - Eyliil aylar1 arasinda Zeynep Kamil
hastanesine yatirillarak tedavi edilen aseptik menenjit vak’alarimin
toplami 27 yi gecmistir. Bu vak’alarda yapilan viral calisma so-
nunda, 18 inde Coxsackie B2 Virusu iiretilmistir. Bu esnada coxsac-
kie B2 virusunun memleketimizde de aseptik menenjit wvak’alarin-
da etken oldugu anlasilmistir. Hakikaten son senelerde bir cok ya-
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zar aseptik menenjit ve ensefalitik vak’alarinda Coxsackie B2 -BS5
viruslarmin roliinii kat'i olarak ispat etmislerdir (11, 19). 1956 y1-
Ii yaz ve sonbahar aylarinda Minnesota aseptik menenjit salgila-
rinda hastalarin 61 nin digkisindan Coxsackie B35 viruslar: elde edil-
migtir (11).

Coxsackie B Viruslar1 ile husule gelen menenjit vak’alarinin
bazilarinin plorodinia gibi seyrettigi goriildiigii halde, diger bazi-
larinda plérodinia belirtileri goriilmez (20). 2 Vak’amiz da asep-
tik menenjit, plorédinia’nin seyri esnasinda husule gelmistir. Coxsac-
kie B viruslar: cocuklarda merkez sinir sisteminde leptomenenjitle
hudutlandig1 halde, yeni doganlarda ensefalomiyelit husule getirir
ve miyokardite de sebep olabilir.

Aseptik menenjit teghisi konan vak’alarda laboratuvar muaye-
neleri ile etkenin tesbit edilmesi miimkiindiir. Bu suretle virus me-
nenjitleri tiiberkiiléz menenjitten ayirt edilebilir. Virus menenjitle-
rinde prognoz iyidir. Hastalik kisa siirer ve tam olarak iyilegir. 4 cii
gurup calismalarimiz, dokiintiilii hastaliklarda enteroviruslarin ro-
lilne aittir.

Yaz aylarinda tesadiif edilen ani ateg yiikselmeleri ile morbili-
form dokiintii gosteren ve kizamik tegkisi konabilecek baz hasta-
liklarda etken enteroviruslar olabilir. Bu yonden yaptigimiz calig-
malardan aldigimiz sonuglar1 6zetliyelim.

Inceledigimiz 23 vak’a, 7 yil icinde hastanemiz poliklinik ve
servislerin morbiliform dokiintii gosteren hastaliklardir. Bu vak’a-
lar dokiintiileri yoniinden ilk bakista kizamik ve kizamikciga ben-
zetilmigsede bu hastaliklarin klasik belirtilerini vermemigler ve bun-
larin entarovirus enfeksiyonu olabilecekleri diisiiniilmiistiir. Has-
talarin digkis1 Pastor Enstitiisiinde enterovirusler yoniinden incelen-
migtir, Incelenen 23 digskinin 12 sinden Virus iiretilmistir. Uretilen
viruslarin :

3 tanesi Coxsackie B4

1 » » A9
3 » » A2
2 » ECHO 9
3 » ECHO 16

12
Coxscaki A2 ve Coxscakie B4 viriisleri iireyen 2 vak’ada hasta-
lardan ¢ift serum alinmig ve kompleman birlegmesi reaksiyonu ya-
pilmigtir. Bunlarda antikor titresi 1/32 - 1/328 bulunmustur, 4 mis-
li artmigtir.

e ———

 r—— i —— =




48 MIEROBiIYOLOJI BULTENI

Enteroviruslarin yaygin bulundugu yaz aylarinda rastlanan
dokiintiilii hastaliklar karsisinda kizamik, kizamikelk, Sucicegi ve
d inci hastalik 6 nc1 hastalik gibi bilinen klasik hastaliklar disinda
ciger dokmeli viral hastaliklarida diisiinmek icap eder. Klasik gorii-
niiglii ve kat'i teshis koyabildigimiz vak'alarda viral arastirma yap-
mak, gerek zaman kaybi ve gerekse masrafli olmasi bakimindan lii-
zumsuz kabul edilebilir.

Diger dokiintiilii hastaliklarin teshisi icin ise laboratuvar ca-
ismalarina liizum vardir. Laboratuvar teghisinin hastaligin seyri
ve tedavisi bakimindan bir faydasi olmamakla beraber, epidemiyo-
lojik 6nemi vardir. Bilhassa gebe kadinlarin etrafinda bulunan co-
cuklarda dokmeli bir hastaligin veya cocuklarin toplu bulundugu
miiesseselerde goriilen dokmeli hastaliklarin kat'i teshisi icin viro-
lojik arastirma liizumludur. Kizamikcik gebeligin ilk iic ayinda
kadina bulagtig: takdirde, dogacak cocukta anomalilere sebep olmak-
tadir. Bunun gibi entero viruslarla gebeligin ilk aylarinda olan en-
feksiyonlarin da anomalilere sebep oldugu bildirilmistir. Laboratu-
var calismalari ile hastaligin kat'i teghisi yapilabilir. Ve icabinda
korunma igin liizumlu tedbirler alinabilir. Entero viruslar dékmeli
hastaliklar yapabildiklerinden ,béyle hastalardan korunmak daha
kolay olabilir (21, 27).

Summary

THE ENTEROVIRUS STUDIES IN ZEYNEP KAMIiL
CHILDREN HOSPITAL, ISTANBUL (1963 - 1969)

Ziyaettin AKBAY M. D.*

The enterovirus studies that have performed in our unit, could
be classified in four groups.

In the first group : There have been Bornholm pleurodynia
infections caused mostly by Coxsackie A and B viruses. There have
been altogether 60 cases in this group that we have studied, where
Coxsackie B viruses type 2 and 4 were isolated from half of them
in Pasteur Institute - Paris. With which we have collaborated.

* Ass. Prof. Dr. Children Department of Zeynep Kamil Hospital Uskiidar -
Istanbul/Turkey.
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In the second group : Herpangina is included in this group
cases have been studies. 20 stool specimens, out of 30 cases gave
positive virus isolation, namely Coxsackie A2, A3 and a 16 res-
pectively.

In the third group : 27 aseptic meningitis have been studi-
ed. Coxsackie B2 virus isolated from 18 specimens out 27. finally.

In the fourth group : There have been 27 cases with spotted
fever and rash in the summer months. These cases were not con-
sidered among the well known childhood diseases, such as Measles,
Rubella and other Laboratory studies reveal the the isolation of
Coxsackie B4, A9, A2. ECHO 9 and ECHO 16 virus from 12 spe-
cimens out of 23.

It is understood that whenever such infections as mentioned
above have been occured, it is always necessary to as carry out
viral laboratory studies to find out the real causes of the infec-
tions. This way, Medical doctors and Public health officers ' could
have the opportunity to evaluate, estimate and take necessary pre-
cautonary steps in the future.
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