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OZET

Kiclk cocuklarda ortaya cikan gastroenteritlerde en sik rastlanilan etkenlerin viruslar oldugu bilin-
mektedir. Viral gastroenteritlerin klasik etkenleri olan rotavirus, norovirus, adenovirus tip 40/41, astro-
virus ve sapovirus gibi viruslarin yani sira son yillarda molekiiler yontemlerdeki gelismelere bagl olarak
yeni tanimlanan bazi pikornaviruslarin (Aichi virus, parechovirus, enterovirus) da gastroenterit ile iligkili
olabilecegi ileri siirlilmektedir. Ancak bu viruslarin direkt olarak gastroenterite neden olup olmadiklari ve
hastaliktaki rolleri ile ilgili yeterince veri mevcut degildir. Bu calismada, ishalli cocuklarin digki érnekle-
rinde rotavirus, norovirus, sapovirus, astrovirus, Aichi virus, parechovirus ve enterovirus varhginin ters-
transkriptaz polimeraz zincir reaksiyonu (RT-PCR) ile arastirilmasi amaclanmistir. Calismaya, Haziran-Aralik
2012 tarihleri arasinda ishal sikayeti ile hastanemize basvuran, rutin bakteriyolojik ve parazitolojik incele-
melerinde patojen etken saptanmayan, 5 yas altindaki 50 cocuk olguya ait diski 6rnegdi dahil edilmistir.
Orneklerden RNA ekstraksiyonu yapildiktan sonra, ters transkripsiyon ile elde edilen cDNA'larla éncelikle
internal kontrol (iK) ekspresyon analizleri gerceklestiriimis ve 31 6rnekte (%62) iK porzitif olarak bulun-
mustur. Bu 6rneklere daha sonra rotavirus grup A ve C, norovirus (NoV) genogrup Gl ve Gll, sapovirus,
astrovirus, Aichi virus, parechovirus ve enterovirus icin 6zgul primer ciftleri kullanilarak PCR yontemi
uygulanmistir. Ongériilen biiyiikliikte elde edilen PCR iriinleri, pBSK vektdriine klonlandiktan sonra dizi
analizleri yapilmis ve BLAST programi kullanilarak GenBank veritabaninda bulunan ilgili viruslarin genom-
lartyla karsilastirilarak viruslar tanimlanmistir. Calismada, iK pozitif 31 érnegin 12 (%38.7)'sinde poxzitiflik
tespit edilmis; bu 6rneklerin 6 (%19.3)'sinda NoV Gll, 2 (%6.5)'sinde NoV Gl, 2 (%6.5)'sinde rotavirus
grup A, 1 (%3.2)'inde astrovirus ve 1 (%3.2)’inde sapovirus RNA’larinin varlii belirlenmistir. Calisilan
toplam 6rnek sayisi dikkate alindiginda; en sik rastlanilan etkenin noroviruslar (8/50, %16) oldugu,
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bunu rotavirus (2/50, %4), astrovirus (1/50, %2) ve sapovirusun (1/50, %2) izledigi saptanmistir. Sonug
olarak, gastroenterit etkeni RNA viruslarinin molekiiler epidemiyolojik arastirmalarinda, calismamizda
kullandigimiz primerlerle yapilacak RT-PCR yonteminin etkin bir sekilde sonug verdigi izlenmis; farkl
bolgelerimizde daha uzun zaman sirecinde ve daha fazla olgu sayisi ile yapilacak olan calismalarin, bu
viruslarin tGlkemizdeki gercek epidemiyolojilerini gostermesi acisindan énemli olacagi kanisina variimistir.

Anahtar sézciikler: Viral gastroenterit; ¢ocuk; polimeraz zincir reaksiyonu; RT-PCR.

ABSTRACT

Viruses are the most frequently detected etiologic agents of gastroenteritis seen in small children. In
addition to classical gastroenteritis viruses namely rotavirus, norovirus, adenovirus type 40/41, astrovirus
and sapovirus, some novel picornaviruses (Aichi virus, parechovirus, enterovirus) that have been identi-
fied in parallel to the developments in molecular diagnostic methods, thought to be associated with
diarrhea in humans. However, the data are not enough to prove their actual roles in the pathogenesis of
gastroenteritis. The aim of this study was to investigate the presence of rotavirus, norovirus, sapovirus,
astrovirus, Aichi virus, parechovirus and enterovirus in the stool samples of children with diarrhoea by
reverse-transcriptase polymerase chain reaction (RT-PCR). A total of 50 samples from children admitted
to our hospital with diarrhoea between June-December 2012 were included in the study. All the patients
were under 5 years of age. Routine bacteriological and parasitological examinations of the patients’ stool
samples were negative. Total RNAs were extracted from each of the samples and cDNAs were obtained
by reverse transcription. All cDNAs were investigated first with the internal control (IC) using PCR.
Thirty-one of the 50 cDNAs (62%) were found IC positive. Those 31 samples were further investigated
in terms of rotavirus group A and C, norovirus (NoV) genogroup Gl and GlI, sapovirus, astrovirus, Aichi
virus, parechovirus and enterovirus by PCR using specific primer pairs. The predicted sized PCR products
obtained were cloned into the pBSK cloning vector and were sequenced. Sequences obtained were
subjected to a BLAST search with registered sequences in the GenBank database for the confirmation
of the PCR product. Out of 31 RNA positive stool specimens, 12 (38.7%) were found positive for five
types of the target viruses. NoV Gll (6/31, 19.3%) were detected as the most prevalent virus, followed
by NoV Gl (2/31, 6.5%), rotavirus group A (2/31, 6.5%), astrovirus (1/31, 3.2%) and sapovirus (1/31,
3.2%). The results of this study revealed that the most frequently detected agents were noroviruses
(8/50, 16%) followed by rotavirus (2/50, 4%), astrovirus (1/50, 2%) and sapovirus (1/50, 2%). It was
concluded that RT-PCR performed with the primers used in this study could be applied effectively for
the molecular epidemiological analysis of RNA viruses leading to gastroenteritis. Larger scale studies
conducted in different areas for longer time periods and with a larger population size will provide data
for the epidemiological properties of agents of viral gastroenteritis.

Key words: Viral gastroenteritis; children; polymerase chain reaction; RT-PCR.

GiRis

Ozellikle bes yasin altindaki cocuklarda 6énemli morbidite ve mortalite nedenlerinden
olan akut gastroenteritler, yaygin bir halk saghg: sorunu olarak 6nemini hala korumakta-
dir. Cocukluk cagi ishallerinin en sik rastlanan etkenleri viruslar olup, dort virus ailesinin
[Reoviridae (rotavirus), Caliciviridae (norovirus ve sapovirus), Astroviridae (astrovirus),
Adenoviridae (adenovirus tip 40,41)] gastroenteritlerden sorumlu oldugu bilinmektedir'-2.
Son yillarda, 6zellikle molekiler yontemlerdeki hizli gelismeler, gastroenterit ile iliskili bir-
cok yeni virusun tanimlanmasini saglamistir>*. Ancak, cogu Picornaviridae ailesine ait olan
bu yeni viruslarin, patogenezleri ile ilgili yeterli bilgi birikimi heniiz mevcut degildir*>.
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Gastroenterit viruslarinin tanisinda, elektron mikroskopi (EM), immiin EM, hiicre kul-
tlrd, enzim-isaretli immiuinolojik yontemler (EIA), lateks agliitinasyon ve polimeraz zincir
reaksiyonu (PCR) gibi yontemler kullaniimaktadir?. Tanida geleneksel ydéntemlerden
olan EM ile virusun direkt olarak gosterilmesi yararlidir, ancak referans laboratuvarlar
ile sinirlidir. Viral enfeksiyonlarin tanisinda altin standart, virusun hticre kiltiriinde Gre-
tilmesi olmasina ragmen, bu yontem zaman alici olmasi ve teknik zorluklar nedeniyle
énerilmemektedir'. Hizli tanida, pratik olmasi nedeniyle EIA veya immiinokromatografik
yontemler tercih edilmektedir’. Buna karsin son yillarda gerek tani gerekse epidemiyolo-
jik calismalarda, duyarlilik ve 6zgilliklerinin yiiksek olmasi nedeniyle PCR (RNA viruslari
icin ters transkripsiyon-PCR; RT-PCR) yéntemleri kullanilmaya baglamistir®1°. Bu calisma-
da, hastanemize ishal sikayeti ile basvuran, rutin bakteriyolojik ve parazitolojik analizleri
negatif olan 5 yas altindaki ¢cocuklarin diski 6rneklerinde rotavirus, norovirus, sapovirus
ve astrovirus gibi bilinen gastroenterit etkenlerinin yani sira, Aichi virus, parechovirus ve
enterovirus gibi gastroenterit patolojisiyle iliskisi heniliz tam olarak netlesmemis viruslarin
varliginin PCR ile arastiriimasi amaclanmistir.

GEREC ve YONTEM
Diski Ornekleri

Calismaya, Haziran-Aralik 2012 tarihleri arasinda Ankara Universitesi Tip Fakdiltesi,
Cocuk Saghgr ve Hastaliklari Anabilim Dali, Gastroenteroloji Bilim Dalina ishal sikayeti
ile basvuran, rutin bakteriyolojik ve parazitolojik tetkiklerinde patojen etken saptanma-
yan, 5 yas alti 50 cocuda ait diski 6rnekleri dahil edildi. Calisma, Ankara Universitesi Tip
Fakultesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dalinda yuratildi.

RNA izolasyonu ve cDNA Sentezi

Orneklerden RNA izolasyonu, Boom ve arkadaslarinin'' tanimladigi yontem ile ger-
ceklestirildi. Kisaca; diski 6rnegi fosfat tampon (PBS) icerisinde siispanse edildikten sonra
guanidin tiyosiyanat varliginda RNA'nin silika partikillerine baglanmasi ile izolasyon
yapildi. izole edilen RNA peleti 40 ul RNaz icermeyen su ile sulandirildi ve -70°C’de
sakland.

Komplementer DNA, cDNA sentez kiti (Fermentas, ABD) kullanilarak elde edildi.
Toplam hacim 12 pl olacak sekilde 0.5 pg izole edilen RNA’ya 10 mM random hekzamer
primerinden 1 pl eklendi, 65°C’de 5 dakika bekletildikten sonra buza alindi. 4 ul 5X RT
tamponu, 2 pl 10 mM dNTP, T pl RNaz inhibitoéri ve son olarak ters transkriptaz enzimi
eklendikten sonra 42°C’de 1 saat inkiibe edildi.

PCR Yontemi

Arastirilacak olan gastroenterit viruslarinin RNA-DNA amplifikasyonlari icin kullanilan
ve daha once tarif edilmis primer dizileri ile beklenen PCR urin biiytklikleri Tablo I'de
gosterildi®'?14. Orneklerden elde edilen cDNA'lardan internal kontrol amaciyla RNaz-L
cDNA’sini tanimlamak icin bu gene ait primer cifti kullanildi (Tablo I).
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Tablo 1. Arastirilan Gastroenterit Viruslari icin PCR’de Kullanilan Primer Dizileri ve Beklenen Uriin
Biiydikltikleri

Uriin biiyukligu

Virus Primer dizisi 5’-3’ Sens (Baz cifti) Kaynak no
Rotavirus A AAAGGATGGCCAACAGGATCAGT + 569 13
GTATARAAHACTTGCCACCAT -
Rotavirus C CAAATGATTCAGAATCTATTG + 205 9
GTTTCTGTACTAGCTGGTGAA - 13
Norovirus Gl CTGCCCGAATTYGTAAATGA + 330 12
CCAACCCARCCATTRTACA _
Norovirus Gl CARGARBCNATGTTYAGRTGGATGAG + 387 12
CCRCCNGCATRHCCRTTRTACAT R
Sapovirus CTCGCCACCTACRAWGCBTGGTT + 100 12
CMWWCCCCTCCATYTCAAACAC R 9
Astrovirus GGACTGCAAAGCAGCTTCGTG + 719 12
GTGAGCCACCAGCCATCCCT R
Aichi virus GACTTCCCCGGAGTCGTCGTCT + 158 14
GCRGAGAATCCRCTCGTRCC _ 9
Parechovirus CYCACACAGCCATCCTC + 270 14
TRCGGGTACCTTCTGGG R
Enterovirus CAAGCACTTCTGTTTCCCCGG + 440 14
ATTGTCACCATAAGCAGCCA R
RNaz-L GTGGAACTTCTGCTTCGTCATG + 394 Bu calisma
CTCCACATCACTATCGTCAG

PCR karigimi, son hacim 50 pl olacak sekilde; 2 yl cDNA'nin, 48 ul PCR bilesenleri-
nin (5X tampondan 5 pl, 50 mM MgCl,’den 1 pl, 2.5 mM dNTP’den 1 pl, 10 pmol
primer ciftlerinden 1’er pl, 5U taq polimerazdan 0.5 pl) icine konulmasiyla hazirlandi.
Amplikasyon, 94°C’de 2 dakika 6n denatiirasyon sonunda, 30 dongii 94°C’de 45 sani-
ye denatlrasyon, 58°C’de 45 saniye baglanma, 72°C'de uzama seklinde tekrarlandi ve
72°C’de 10 dakika bekledikten sonra reaksiyon tamamlandi. PCR Uriinleri %1.5 etidyum
bromir iceren jelde yirutildikten sonra UV isikta gortintilendi. 100-1000 baz ciftlik
DNA belirteci yardimiyla pozitif sonug veren ornekler belirlendi.

Klonlama ve Dizi Analizi

RT-PCR ile pozitif sonug veren PCR urlnleri pBSK-T vektor icerisine ligasyonu yapil-
diktan sonra E.coli DH50 kompetan hiicresine transforme edildi'>'e. icerisinde insert
bulunduran plazmid ile transforme edilen kolonilerde p-galaktosidaz ekspresyonu,
X-gal-izopropil 3-D-1-tiyogalaktopiranozid (IPTG) karisimi kullanilarak arastirildi ve mavi-
beyaz koloniler ayirt edildi. Beyaz koloniler, tek koloni olarak, ampisilin varliginda 2 ml
Luria-Bertani sivi besiyerinde cogaltilarak alkalin lizis yontemiyle rekombinant plazmidler
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elde edildi'>. icerisinde PCR iiriinii bulunduran rekombinant plazmidler, pBSK plazmidi-
ne ait M13 primeri ve arastirilan virus genomuna ait primerler kullanilarak yapilan PCR
ile rekombinant plazmidlerde virus genomlari belirlendi. Elde edilen ve icerisinde arasti-
rilan virus genomu bulunduran rekombinant DNA'larin dizi analizleri, pBSK vektoriiniin
klonlama bdlgesinin 5’ bolgesini taniyan M13 primerleri kullanilarak, BigDye Terminator
(PE Applied Biosystems, ABD) dizileme kimyasallarinin kullanildigi otomatik DNA dizi
analizi cihazinda (ABl 377, Applied Biosystems, ABD) yapildi. Elde edilen dizileme
sonuglari BLAST programi kullanilarak GenBank veritabaninda bulunan ilgili viruslarin
genomlariyla karsilastirilarak arastirildi.

BULGULAR

Calismamizda, 50 cocuda ait diski 6rneginin 31 (%62)’inde internal kontrol pozitif
olarak belirlenmis; bu 6rneklerde cesitli gastroenterit viruslarina 6zgil primer ciftleriyle
PCR yapilarak 6zgil amplikonlar arastiriimistir (Tablo I). Hedeflenen virus icin beklenen
biyuklikteki PCR Griinlerinin gen dizilemesi yapilarak bu trtinlerin hedeflenen virusa ait
olduklar dogrulanmistir. Elde edilen viral gen dizi analizi sonuglari, GenBank’ta bulunan
ilgili viruslarin dizileriyle karsilastinlmig ve beklenen PCR urilnlerine esdeger olarak; sapo-
virus icin 100 baz cifti (bg), norovirus Gl ve Gll icin sirasiyla 330 ve 387 b, rotavirus
grup A icin 569 bg ve astrovirus icin 719 b buyukligiinde bantlar gozlenmistir (Sekil 1).

internal kontrol pozitif bulunan 31 érnegin 12 (%38.7)'sinde viruslara ait PCR riinii
tespit edilmis ve dizi analizi sonucunda pozitiflik dogrulanmistir. Tanimlanan viruslarin
dagihmi Tablo II'de goriilmektedir. Buna gore tanimlanan viruslarin %66.7 (8/12)'sinin
norovirus Gl + Gll, %16.7 (2/12)'sinin rotavirus grup A, %8.3 (1/12)'linlin astrovirus ve
%8.3 (1/12)'Ginlin sapovirus oldugu izlenmistir.

TARTISMA

Gunumizde cocukluk cagr gastroenteritlerine sebep olan etkenlerin cogu viruslardir.
Bunlar arasinda rotaviruslarin, bebek ve cocuklarda en sik gastroenterit etkeni oldugu
bilinmekte ve bes yasina kadar tim ¢ocuklarin rotavirusla en az bir kez enfekte oldugu

Tablo Il. internal Kontrol Pozitif Orneklerde Tanimlanan Viruslarin Dagilimlari (n= 31)

Tanimlanan virus Tanimlanan viruslarin iK pozitif 6rnek  Tanimlanan viruslarin toplam
(Sayr) sayisina orani* (n=31) ornek sayisina orani* (n= 50)

Norovirus (8)

Gll (6) 19.3 12
Gl (2) 6.5

Rotavirus grup A (2) 6.5

Astrovirus (1) 3.2

Sapovirus (1) 3.2

Toplam (12) 38.7 24

* Yiizde (%) olarak verilmistir. iK: internal kontrol.
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Sekil 1. RT-PCR yéntemiyle elde edilen PCR liriinlerinin jel elektroforezi gortinttisti [M: Genisletilmis 1000 bg
belirteci (50, 100, 150, 200, 300, 400, 500, 600, 700, 800, 1000 bg); Hat 1: Sapovirus (100 bg); Hat 2:
Norovirus Gl (330 bg); Hat 3: Norovirus Gll (387 bg); Hat 4: Rotavirus grup A (569 bg); Hat 5: Astrovirus

(719 bo)].

ifade edilmektedir'’. Reoviridae ailesinde siniflandirilan rotaviruslarin sekiz tiirii (A-H)
bulunmakta olup, en sik karsilasilan etken, grup A'dir'®, Akut gastroenteritlerden sorumlu
olan diger 6nemli viruslar, noroviruslardir. Noroviruslar bes genogrup (GI-GV) icermekte;
Gl grubunda Norwalk ve Desert Shield, Gll’de Bristol ve Toronto gibi viruslar yer almak-
tadir'. Noroviruslar ile birlikte sapoviruslar, eriskinlerde akut viral gastroenteritin en sik
etkenleri olarak bilinmektedir. Sapoviruslar da, noroviruslar gibi Caliciviridae ailesine ait
viruslardir; ancak noroviruslardan farkl olarak cocuklarda olusturduklari gastroenterit
tablosu daha az ciddidir?. Astroviridae ailesinde yer alan astroviruslarin gastroenterit ile
iligkisi ilk defa 1975 yilinda ishalli olgularin diskilarinin elektron mikroskobunda ince-
lenmesiyle ortaya konmus, sonraki calismalarda bu viruslarin cocuk gastroenteritleri ile
direkt iliskisi gosterilmistir?®. Molekiiler ydntemlerdeki gelismelere bagl olarak son yillar-
da tanimlanan Aichi virus, parechovirus ve enteroviruslar da, gastroenterit ile iliskili yeni
viruslar olarak bildirilmistir*>. Picornaviridae ailesine ait olan bu di¢ virusun, ishalli olgular-
da gosterilmelerine karsin, direkt olarak gastroenterit ile iliskileri heniiz netlesmemistir®.

Sunulan bu calismada, patojen bir bakteriyel ve paraziter etken saptanmayan, bes
yas altindaki 50 ishalli cocugun diski 6rneginde rotavirus A ve C, norovirus Gl ve Gll,
sapovirus, astrovirus, Aichi virus, parechovirus ve enteroviruslarin varligi RT-PCR yonte-
miyle arastirlmis; éngorilen biyiklikte elde edilen PCR uriinleri pBSK vektoriine klon-
lanarak dizi analizleri yapilmig ve BLAST programi kullanilarak viruslar tanimlanmuistir.
Calismamizda Yan ve arkadaslarinin'?3 gelistirdigi iki ayrn multipleks RT-PCR (MRT-PCR)
yontemi uygulanmis; birinci MRT-PCR’de rotavirus A, B ve C'ye ait, ikincisinde ise noro-
virus Gl ve Gll, sapovirus ve astroviruslara ait primerler kullanilmistir. Bunlara ek olarak,
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Pham ve arkadaslar'* tarafindan gelistirilen Aichi virus, parechovirus ve enterovirus pri-
merleri eklenerek t¢linci set MRT-PCR hazirlanmistir. Bu MRT-PCR setlerinin, adi gecen
viruslarin tanimlanmasinda etkin olarak calistiginin gosterilmesinin yani sira, Khamrin
ve arkadaslari’ da tiim bu virus ailesini taniyacak MRT-PCR yéntemi gelistirmislerdir.
Bizim calismamizda her ne kadar Khamrin ve arkadaslan® tarafindan gelistirilen tek tiip
MRT-PCR sistemini uygulama imkaninin olmasina karsin, multipleks PCR yontemlerinde
ortaya cikan arka planda olusabilecek kirliligi 6nlemek ve 6zellikle elde edilecek PCR irii-
niniin dizi analizi ile tanimlanma gereginden dolayi, her diski 6rneginden elde edilen
cDNA icin, her virus icin 6zgul primer cifti ile ayri ayn PCR islemi yapilmistir.

Calismamizda, internal kontroli etkin sekilde calistigini tespit ettigimiz 31 6rnegin 12
(%38.7)'sinde viral etken saptanmistir. Khamrin ve arkadaslari®, bizim kullandigimiz pri-
merler ile uyguladiklart MRT-PCR yontemi ile, 0-5 yas arasi cocuklarin %42.9’unda etken
virusa ait PCR urlini saptamislar; en sik rastlanilan etkenin rotavirus grup A (%12) oldu-
gunu, bunu sirastyla norovirus Gll (%10.6), enterovirus (%5.9), parechovirus (%2.9),
rotavirus grup C (%2), sapovirus (%71.3) ve astrovirusun (%0.8) izledigini bildirmisler-
dir. Bizim calismamizda elde edilen toplam pozitiflik orani (%38.7), bu arastiricilarin®
sonucuna (%42.9) yakin olmasina karsin, viral etkenlerin siklik derecelerinde farklilik
g06zlenmis ve ilk siray1 noroviruslar (6 Gll+2 Gl; 8/31, %25.8) alirken onu rotavirus grup
A (2/31, %6.5) izlemistir. Ulkemizde son yillarda yapilan calismalar degerlendirildiginde
ise, gastroenteritli cocuklarda rotavirus pozitiflik oranlarinin (cogu antijen testleri ile
alinan sonuclar olmak lizere) %18-53 arasinda oldugu goriilmektedir?'-2%. Bizim calis-
mamizda rotavirus saptanma oraninin (%6.5) bu calismalardan daha disik bulunmasi,
kullanilan yontemlerin farklihgindan ve bolgesel farkliliklardan kaynaklanmis olabilir.

Noroviruslar, viral gastroenterit salginlarina en sik neden olan etkenlerdir?®3%. Ancak
bu calisma icin orneklerin toplandig: siire icerisinde herhangi bir gastroenterit salgini
olmamustir. Ulkemizde norovirus (NoV) ile ilgili olarak yapilan calismalarda, akut gast-
roenteritli olgularda prevalans ortalama %15 oraninda bildiriimekte ve en sik saptanan
genogrubun NoV Gll oldugu ifade edilmektedir®'-34, C6l ve arkadaslarinin®> calismasin-
da akut gastroenteritli 520 cocugun 50 (%9.6)'sinde norovirus pozitifligi saptanmis ve
bunlarin %50’sinin 0-24 aylik ¢cocuklar oldugu vurgulanmistir. Bizim calismamizda da,
31 ornegin 8 (%25.8)'inde norovirus variigi belirlenmis ve NoV GlI'nin predominant
oldugu izlenmistir.

Calismamizda degerlendirilen 31 6rnegin 1 (%3.2)'inde sapovirus, 1 (%3.2)’ |nde de
astrovirus pozitifligi tespit edilmistir. Astrovirus orani; Ozdemir ve arkadaslarinin?? calis-
masinda %?1.7, Mitui ve arkadaslarinin3* calismasinda Tiirk hasta grubunda %2.7 olarak
belirlenmistir. Astroviruslar ile ilgili olarak yaptigimiz kaynak arastirmasinda tlkemize ait
baska veriye ulagilamamistir. Benzer olarak sapovirus varliina iliskin Tirkiye'de yapilmis
bir calismaya da ulagilamamis ve bu calismanin tlkemizde sapovirusun ilk tespit edildigi
arastirma oldugu disiindlmdastir. Ancak 6rnek sayisinin azligr nedeniyle bu oranlarin
daha genis kapsamli calismalarla desteklenmesinin gerekli oldugu distnilmistir.

Sonug olarak, gastroenterit etkeni RNA viruslarinin molekdiler epidemiyolojik ¢alisma-
lari icin calismamizda kullandigimiz primerlerle yapilacak RT-PCR yonteminin etkin bir
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sekilde sonug verdigi g6zlenmistir. RT-PCR yontemiyle birlikte, dizi analizi yontemlerinin
kombine olarak kullanimi ile, Norwalk virus, Norwalk benzeri viruslar ve gastroenterit
ile iligkili diger etkenlerin nukleotid dizilerinin karsilastinlmasi 6nemli olabilir. Dolayisiyla,
farkh bolgeleri ve tiim yili kapsayacak sekilde daha fazla sayida 6rnekle yapilacak olan
calismalarin, Glkemizde adi gecen viruslarin gercek epidemiyolojilerini gostermesi agisin-
dan 6nemli olacagi kanisina varilmigtir.
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