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ÖZET 

Sirekbasan S. Akut Gastroenteritli Çocuklarda Human Bocavirus DNA’sının 

Araştırılması. Đstanbul Üniversitesi Sağlık Bilimleri Enstitüsü, Mikrobiyoloji ve Klinik 

Mikrobiyoloji ABD. Yüksek Lisans Tezi. Đstanbul. 2009. 

Akut gastroenteritler, çocuklarda alt solunum yolu infeksiyonlarından sonra en 
sık morbidite ve mortalite nedenidir. Beş yaşın altındaki çocuklarda dünyada her yıl bir 
milyar çocuk ishale yakalanmakta ve yaklaşık altı milyon çocuk ishal nedeni ile 
kaybedilmektedir. 

Gastroenterit etkenlerinin bilinmesi, doğru tanı ve etkin tedavi fırsatı 
sağlamasının yanı sıra antimikrobiyal tedavi gereken durumlarda antibiyotik seçimi için 
de yol gösterici olmaktadır. 

Đlk kez 2005 yılında Đsveç'te alt solunum yolu infeksiyonu gözlenen çocukların 
klinik örneklerinden izole edilen Human Bocavirus (HBoV); Parvoviridae ailesine bağlı 
Parvovirinae alt ailesinin içerisinde bulunan, tek sarmallı lineer bir DNA genomu içeren 
zarfsız bir virustur. Önceleri HBoV'nin insan hastalıklarındaki rolünün tam olarak 
bilinmemesine rağmen bu konuda yapılan çalışmalar, bu virusun özellikle 5 yaşın 
altındaki çocukların akut alt solunum yolu infeksiyonlarında etken olduğunu 
göstermiştir. Yapılan çalışmalar HBoV'nin Đsveç'ten sonra sırasıyla Avusturalya, 
Japonya, Kanada, Fransa, Amerika'dan bildirilmesinin ardından Türkiye'de de 
rastlanabildiğini göstermektedir. 

HBoV'un taksonomik olarak ilişkilendirildiği Bocavirus cinsinde yer alan 
Bovine parvovirus ile Canine minute virus'un hayvanlarda gastroenterit yapmaları 
nedeniyle, solunum yolları dışında gastrointestinal sisteme de etkisinin olup olmadığı 
araştırılmıştır. 

Çalışmamızda, akut gastroenteritli çocuklarda Human Bocavirus DNA’sının 
araştırılması amaçlandı. 27 Ocak 2009 – 26 Mayıs 2009 tarihleri arasında yürütülen bu 
tezin çalışma grubunu, Cerrahpaşa Tıp Fakültesi Çocuk polikliniği ve Çocuk Acil 
polikliniğinden, klinik olarak akut gastroenterit tanısı konulan, 59’u (% 58,4) erkek, 
42’si (% 41,6) kız olmak üzere toplam 101 çocuk hasta oluşturmuştur. 

HBoV DNA’sı NP-1 gen bölgesine uygun primer dizilerinin kullanıldığı PCR 
yöntemi ile araştırılmıştır. 

Đncelenen 101 örnekten 7’si (% 6,9) HBoV pozitif olarak saptanmıştır. HBoV 
pozitif hastaların yaş ortalaması 1.5 (1–2,5 yaş) olup % 71,4’ü 2 yaş altıdır. 7 pozitif 
örnekten de 2’sinde (% 28,6) birden fazla virus açısından (HBoV ve Norovirus) 
pozitiflik elde edilmiş ve eşzamanlı infeksiyon varlığı düşünülmüştür. 

 

Anahtar Kelimeler: Đnsan Bocavirusu, gastroenterit, çocuk, polimeraz zincir 

reaksiyonu, dışkı 
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ABSTRACT 

Sirekbasan S. Investigation of Human Bocavirus DNA in children with acute 

gastroenteritis. Istanbul University, Institute of Health Science, Department of 

Microbiology and Clinical Microbiology. Master of Sciense. Istanbul. 2009. 

Following lower tract infections acute gastroenteritis is one of the mast common 
causes of morbidity and mortality in children. Among children under 5 years of age, 1 
billion children contract diarrhea each year and approximately 6 million of them die. 

The identification of the causative agent of gastroenteritis gives an opportunity 
for correct diagnosis and effective therapy and may be also helpful during the selection 
appropriate antimicrobial, if necessary. 

Human Bocavirus (HBoV) which is a nonenveloped DNA virus with a single 
stranded lineer DNA genome and isolated for the first time in 2005 from clinical 
specimens of Swedish children with lower respiratory tract infection belongs to the 
Parvovirinae subfamily of Parviviridae virus family. Although the exact role of HBoV 
in human diseases was unknown at the beginning, subsequent studies revealed that 
HBoV is one the of causative agents of the lower respiratory tract infections, especially 
in children under 5 years of age. Subsequent studies show that HBoV is present in 
Sweden, Australia, Japan, Canada, France, USA, Turkey, etc. 

Since Bovine parvovirus and Canine minute virus are taxonomically related with 
HBoV which cause gastroenteritis in animals, the role of HBoV in gastroenteritis has 
been also investigated.  

In our study, children with acute gastroenteritis Human Bocavirus DNA aimed 
to research. The study group of this study conducted between January, 27.2009-May, 26 
2009 consisted of 101 children attending to Ambulatory and Emergency Pediatrics 
Clinics of Cerrahpaşa School of Medicine. 59 (58.4%) of children were male and 42 
(41.6%) were female. 

HBoV DNA was investigated by PCR using primers from NP-1 gene of the 
virus. 

Seven out of 101 specimens (6.9%) were found positive. The mean age of the 
HBoV DNA positive children was 1.5 years (1-1.5years) and 71.4% of them were 
younger then 2 years. In 2 (28.6%) of 7 positive samples we obtained positive results 
also for other gastroenteritis viruses (in both Noroviruses) indicating, mixed infections. 
 

 

Key Words: Human Bocavirus, gastroenteritis, child, polymerase chain reaction, stool 
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1. GĐRĐŞ VE AMAÇ 

Akut gastroenteritler, özellikle çocukluk çağında görülmekle birlikte tüm yaş 

gruplarını etkileyen ve ölüm nedeni olarak üst sıralarda yer alan önemli bir halk sağlığı 

sorunudur. Dünya Sağlık Örgütü’nün verilerine göre, akut gastroenteritler tüm dünyada 

çocuklarda morbidite nedeni olarak akut solunum yolu infeksiyonlarından sonra ikinci 

sıklıkta,  mortalite nedenlerinin ise başında gelmektedir (1-3). 

Gastroenteritin infeksiyöz etkenler dışında çeşitli nedenleri vardır fakat özellikle 

akut gastroenteritlerin büyük bir kısmından infeksiyöz etkenler sorumludur. 

Gastroenterit etkeni virusların sıklıkları yaş ile değişmekle birlikte en sık olarak 

rotavirus karşımıza çıkmaktadır. Bunu sırasıyla norovirus, enterik adenoviruslar, 

astrovirus, coronavirus, picabirnavirus, torovirus, enterovirus 22 izlemektedir (4, 5). 

Gastroenterit etkenlerinin çok çeşitli olması ve günümüzde rutin olarak 

uygulanan laboratuvar testlerin sınırlı olması sebebiyle etken mikroorganizmaların 

birçoğu saptanamamaktadır. Akut gastroenteritlerin tedavisinde antibiyotikler yaygın 

olarak kullanıldığından, dirençli bakteri kökenlerinin ortaya çıkması da kaçınılmazdır. 

Bu durum yeni bildirilen viral etkenlere yönelik testlerin de dahil edilmesi gerektiğini 

ortaya koymaktadır. 

Çevre ve hijyen koşullarının iyi olmadığı bölgelerde bir takım infeksiyöz 

etkenler yaygın olarak toplum sağlığını ciddi ölçüde tehdit ederken, yeni tanımlanan 

pekçok mikroorganizma da hem sağlıklı popülasyonda hem de bağışıklık sistemi 

baskılanmış olan kişilerde gastroenterit etkeni olabilmektedir. 

2005 yılında Allander ve arkadaşları özellikle akut solunum yolu infeksiyonu 

semptomları gösteren bir grup çocuktan aldıkları nazofarengeal aspirat örneklerinde 

yeni bir virusun varlığını ortaya koydular (6). Yapılan ileri genomik araştırmalar 

sonucunda Bocavirus cinsinde yer alan Canine minute virus ve Bovine parvovirus adı 

verilen bu viruslara çok yakın benzerlikler göstermesi nedeniyle bu virus Bocavirus 

cinsine  alınarak Human bocavirus (HBoV) olarak isimlendirildi (7, 8). 
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Bocavirus cinsinde yer alan bu iki hayvan patojeni virusun hayvanlarda 

gastroenterit yapması nedeniyle, solunum yolları dışında gastrointestinal sistem 

üzerinde de etkisinin olup olmadığı araştırılmıştır. 2007 yılında yapılan bir çalışmada 

akut gastroenteritli 527 çocuk hastanın fekal örneklerinin 48’inde PCR ile HBoV 

pozitifliği saptanmıştır. HBoV pozitif hastaların 20’sinde tek başına etken iken, 28 

hastada koinfeksiyon olarak değerlendirilmiştir (9). 

HBoV’un gastrointestinal sistem infeksiyonlarındaki rolüne yönelik yapılan 

çalışmalar tedavi ve epidemiyolojik açıdan çok önemlidir. Daha önce solunum yolları 

infeksiyonu olan çocuklarda saptanmış olan bu virusun, ülkemizde gastroenteritteki 

rolüne ilişkin yapılmış herhangi bir çalışma yoktur. Varlığı ortaya yeni konulan bu 

virusun gastrointestinal sistem infeksiyonlarındaki yeri ülkemizde bilinmemektedir. 

Bu nedenle yeni tanımlanan bu virusun ülkemizde çocukluk çağı 

gastroenteritlerindeki rolünü belirlemek amacıyla hastanemizin çocuk polikliniğine 

başvuran akut gastroenterit tanısı konulan çocuk hastaların dışkı örneklerinde polimeraz 

zincir reaksiyonu yöntemi ile HBoV DNA’sının araştırılması amaçlanmıştır. 
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2. GENEL BĐLGĐLER 

Đnfeksiyon hastalıklarının yaygınlığı; ülkelerin iklim koşullarına, coğrafi 

özelliklerine, toplumun ekonomik, sosyal ve kültürel gelişimine bağlı olarak 

değişmektedir (10). Günümüzde tüm dünyadaki gelişmelere ve alınan sağlık 

tedbirlerine karşın akut gastroenteritler en önemli ölüm sebepleri arasında yer 

aldığından önemini korumaya devam ettirmektedir (1). 

Akut gastroenteritler, çocuklarda alt solunum yolu infeksiyonlarından sonra en 

sık morbidite ve mortalite nedenidir (11). 1982 yılına dayanan ve 1950-1970 yılları 

arasındaki veriler gözden geçirilerek yapılan bir çalışmaya göre yılda 4,6 milyon 

çocuğun ishal nedeniyle öldüğü tahmin ediliyordu (12). 1992 yılında yapılan başka bir 

çalışma da ise 1980’lerdeki veriler bu sayının 3,3 milyona indiğini göstermekteydi (13). 

2003 yılında yapılan bir araştırmaya göre günümüzde 1,6-2,5 milyon çocuk ishal 

nedeniyle ölmektedir (14). Bu ölümlerin çoğu gelişmekte olan ülkelerde; besin 

hijyenindeki eksiklik, kalabalık ev ortamı, fakirlik, hızlı şehirleşme ve yetersiz eğitim 

sonucu meydana gelmektedir (15). 

Amerika Birleşik Devletleri (ABD)’nde yılda 25 milyon ishal olgusu görüldüğü 

ve yaklaşık % 20’sinin gastrointestinal şikayetlerle hekime başvurduğu tahmin 

edilmektedir. Bunlar arasında özellikle 5 yaş altı çocuklar ve yaşlılar olmak üzere 

10.000’den fazla kişinin öldüğü bildirilmektedir (3, 16). 

Nüfus yoğunluğunun fazla olduğu ve hijyen koşullarının kötü olduğu bölgelerde 

klasik olarak tanımlanabilecek etkenler gastrointestinal infeksiyonlara sebep olurken, 

teknolojik gelişmeler ışığında yeni tanımlanan birçok mikroorganizmanın hem sağlıklı 

bireylerde hem de immünsüpresif hastalarda gastroenterit etkeni olduğu görülmektedir 

(17). 

2.1. ĐSHAL TANIMI 

Đshal; günde 3 kezden daha fazla sayıda sulu dışkılama ve günlük dışkı 

miktarının 200 gramın üzerinde olması şeklinde tanımlanabilir. Đshal akut ve kronik 

olabilir. Akut ishaller 2 haftadan uzun sürmezken, kesintisiz veya aralıklı olarak 2-3 

haftadan uzun sürmesi durumunda kronik ishal olarak kabul edilir (5). 
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Đshal ile ilişkili olarak sık kullanılan klinik durumların tanımları aşağıda 

verilmiştir (5, 18): 

Gastroenterit: Mide ve incebarsağın birlikte etkilendiği ve bu nedenle bulantı, 

kusma, ishal ile karın ağrısı gibi gastrointestinal semptomların birarada olduğu klinik 

tablodur. 

Dizanteri: Kramp biçimi karın ağrısı, tenezm, kanlı-mukuslu sık sık ve az 

dışkılama ile karşımıza çıkan bu klinik tablo başta kolon olmak üzere barsakların 

inflamasyonu ile karakterize edilir. 

Enterokolit: Hem kalın hem de ince barsak mukozasının inflamasyonu sonucu 

genellikle bulantı ve kusmanın eşlik etmediği, ateş, karın ağrısı ve de ishalin etkin 

olduğu klinik tablodur. 

Tenezm: Sık sık ağrılı dışkılama ve dışkılamaya rağmen boşalamadığını 

hissedip rahatlayamama durumudur. 

2.2. ĐSHAL EPĐDEMĐYOLOJĐSĐ 

Đshalli hastalıklar dünyanın her yerinde yaygın olarak görülmekle beraber, az 

gelişmiş ve gelişmekte olan ülkelerde ishal özellikle küçük çocuklar için son derece 

önemli bir sağlık sorunu ve ölüm nedenidir (19). 5 yaşın altındaki çocuklar gelişmiş 

ülkelerde yılda 2-3 kez ishal geçirirken, gelişmekte olan ya da az gelişmiş ülkelerde bu 

yaş grubundaki çocuklar 10-18 kez ishal olmaktadırlar. Bu çocukların % 15’i 3 

yaşından önce ishal nedeniyle yitirilmektedir (2, 5). Yurdumuzda ise 5 yaş altı çocuk 

ölümlerinin pnömoniden sonraki en sık nedeninin ishallere bağlı olduğu bildirilmektedir 

(20). 

Şurası bir gerçektir ki, gelişmiş ülkeler için de ishalli hastalıklar sorun teşkil 

etmeye devam etmektedir. Amerika Birleşik Devletleri’nde 1,5 milyon çocukta klinik 

tablo gösteren ishal doktora başvuruya neden olmaktadır. Hastaneye yatış nedenlerinin 

% 10’u ishalli hastalıklardan dolayıdır (21).  

Đshaller yurdumuzda tüm yıl boyunca görülmekte ve genellikle Nisan-Mayıs 

aylarında artıp, Temmuz-Ağustos aylarında en yüksek seviyeye ulaşır. Ekim ayında ise 

azalma eğilimi göstermektedir (22, 23). 
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2.2.1. Đshalle ilişkili risk faktörleri 

Đshalle ilişkili; fiziksel, kimyasal, immünolojik, çevresel ve demografik olmak 

üzere birçok risk faktörleri bulunmaktadır. Bunların bir kısmı maddeler halinde aşağıda 

sıralanmıştır (24). 

• Kısa süre önce seyahat yapmış olanlar; infeksiyöz ishal yönünden yüksek 

risk altındadır. 

• Gündüz bakım evine (kreş, ana okulu vb.) giden çocuklar ve bunların aile 

bireyleri; çocukların kişisel temizlik kavramlarının tam olarak gelişmemiş 

olmasından dolayı yakın temas halinde olmaları yüksek risk faktörüdür. 

• Sürekli bakım evinde (huzur evi, akıl hastanesi vb.) kalanlar; bağışıklık 

sistemi problemleri ve düşkün durumda olmalarıyla risk altındadırlar. 

• AIDS hastaları ve eşcinseller; seksüel geçişin sık olduğu bu ishallerde fekal-

oral yolla infeksiyöz ishal gelişme oranının yüksek olmasından ötürü riski 

yüksek gruplar arasındadır. 

• Đlaç kullanan hastalar; son 4-6 hafta içerisinde geniş spektrumlu antibiyotik 

ve aşırı laksatif kullanımı büyük oranda ishale neden olur. 

• Sağlıksız yiyeceklerin tüketilmesi; toplu halde üretilen yiyeceklerin 

hazırlanmasında yapılan hatalar risk faktörleri arasında yer alır. 

2.3.  ĐSHAL ETĐYOLOJĐSĐ 

Günümüz koşullarında rutin laboratuvar tetkikleri ile tüm ishal etkenleri 

bilinememekte ve bu durum amprik antibiyotik kullanımında artışa yol açmaktadır (25, 

26). Etiyolojinin bilinmesi, doğru tanı ve etkin tedavi fırsatı sağlamakla birlikte 

epidemiyolojik açıdan da önem taşır. Ayrıca antimikrobiyal maddelerin kullanılması 

konusunda klinisyeni yönlendirerek halk sağlığı açısından gerekli önlemlerin 

alınmasında rehberlik eder (Tablo 2.1) (1, 3, 4, 27, 28). 

 

 

 

 



 

6 

 

Tablo 2.1 İshal nedenleri 

Akut ishaller 

• İnfeksiyöz nedenler: 

 Bakteriler, virusler, parazitler ve mantarlar 

• Toksik ishaller: 

 Bakteri toksinleri-Gıda zehirlenmeleri: S. aureus, Bacillus cereus, 

 Clostridium perfringens, E. coli (ETEC), antibiyotikle ilişkili ishal (C. difficile) 

• Şimik zehirler: 

 Arsenik, kurşun, civa vb. 

• Diğer nedenler: 

 Gastrointestinal kanama, apendisit, divertikülit, iskemik kolit 

Kronik ishaller 

• İnflamatuvar bağırsak hastalıkları 

 Ülseratif kolit, Crohn hastalığı 

• İnfeksiyonlar: 

 Paraziter hastalıklar (E. histolytica, Giardia, Cryptosporidium) 

 Bağırsak tüberkülozu 

• Bağırsak tümörleri 

• Endokrin hastalıklar 

 Hipertroidi, hipoparatiroidi, diabetes mellitus 

• Kistik fibrozis 

• Kısa bağırsak sendromu 

• Emilim bozuklukları 

• Gıda alerjisi 

 

Đnfeksiyöz ishal etiyolojisinde başta viruslar, daha sonra bakteriler ve daha az 

oranda da parazitler yer almaktadır (Tablo 2.2) (4, 29). Ancak bu oranlama genel olup 

hastanın demografik özelliklerine, bölgenin mevsimsel koşullarına ve iklimsel 

özelliklerine bağlı olarak değişiklikler gösterebilmektedir Ayrıca ulaşım olanaklarındaki 

gelişmeler göz önüne alındığında olağandışı etkenlerle karşılaşma potansiyeli 

artmaktadır (30-33). 
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Tablo 2.2 Akut infeksiyöz ishal etiyolojisi 

Bakteriler 

• İnvazif            •    Toksijenik 

− Salmonella typhi    −  Önceden yapılmış toksin: 

− typhi dışı Salmonella    B. cereus 

− Shigella sp.      S. aureus (enterotoksin) 

− Campylobacter sp.     C. perfringens 

− Enteroinvazif E. coli (EIEC)   −  Enterotoksin: 

− C. perfringens     Enterotoksijenik E. coli (ETEC) 

− Yersinia enterocolitica    Vibrio cholerae 

− S. aureus (enterokolit)    Aeromonas sp. 

− Plesiomonas shigelloides   −  Sitotoksin: 

− Aeromonas sp.     C. difficile 

− Klebsiella pneumoniae    Enterohemorojik E. coli (EHEC) 

− Tropheryma whippelii 

− Edwardsiella tarda 

− Hafnia alvei 

− Pseudomonas aeruginosa 

− Citrobacter sp. 

− Enterobacter sp. 

− Bacterioides fragilis 

Viruslar 

− Rotavirus    −   Adenovirus (tip 31,  40 ve 41) 

− Norovirus                   −   Calicivirus 

− Astrovirus    −   Enterovirus 

− Torovirus    −   Coronavirus 

− Cytomegalovirus   −   Picobirnavirus 

− Parechovirus                                          −   Sapovirus 

− Pestivirus    −   Human Bocavirus    

 

Parazitler 

• Protozoon           •    Helmint    •  Mantar 

− E. histolytica   −   Trichuris trichiura                −   Candida albicans 

− Giardia lamblia   −   Hymenolepis nana 

− Cryptosporidium   −   Taenia saginata 

− Cyclospora    −   Taenia solium 

− Isospora belli   −   Strongyloides stercoralis 

− Sarcocystis hominis   −   Trichinella spiralis 

− Blastocystis hominis   −   Schistosoma mansoni 

− Balantidium coli   −   Capillaria philipiensis 

− Dientomoeba fragilis 

− Microsporidia 

(Enterocytozoon, Encephalitozoon) 
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2.4. ĐSHAL PATOGENEZĐ 

Đshal patogenezinde farklı mekanizmaların yol açtığı değişik tipte ishaller yer 

almaktadır. Vücut savunma sistemi ve mikroorganizma arasındaki etkileşim sonucu, ya 

bağırsak sıvı sekresyonunda artış (sekretuvar ishaller) ya da mukoza hasarlanması 

sonucu (inflamatuar ishaller) ishal gelişir. Đshalin bir diğer ana mekanizması sıvı 

emiliminde azalma (ozmotik ishaller, emilim yüzeyinin azalması) olmasıdır (Tablo 2.3) 

(4, 34-38). 

Tablo 2.3 İshal tipleri 

Sekretuvar ishaller: 

Dışkı miktarının ve su içeriğinin fazla olduğu ishallerdir. Sıvı ve elektrolit transportunda 

bozukluk ve aktif anyon salınımında artış görülür. 

 

Eksüdatif ishaller (İnflamatuar ishaller): 

İnflamasyon sonucu barsak hücrelerinin kaybı veya hasarı ile ortaya çıkar. Kolon 

absorbsiyonunda bozulma ve sekresyonda artma görülür. 

 

Ozmotik ishaller: 

Absorbe edilemeyen maddelerin barsak lümeni içerisinde bulunması ile birlikte 

kolonun normal ve kompansatuar geri emme kapasitesini aşması sonucu ishal görülür. 

 

Motilite bozukluğuna bağlı ishaller: 

Barsak motilitesinin arttığı durumlarda lümendeki maddelerin emilim kapasitesine 

sahip hücreler ile temas süresinde azalma meydana gelir ve bu durum malabsorbsiyonla 

ishale neden olur. 

 

Emilim yüzeyinin azalmasına bağlı ishaller: 

Barsak reaksiyonları ve fistüller; emilim yüzeyinin azalmasına, barsaktan geçiş süresinin 

kısalmasına ve malabsorbsiyona yol açarak ishale neden olabilir. 

 

Suni ishaller: 

Hasta kendi isteği ile örneğin laksatif kullanımına bağlı olarak ishal oluşturur. 
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2.5. HUMAN BOCAVIRUS (HBoV) 

DNA virusları içerisinde yer alan Parvoviridae ailesine bağlı Parvovirinae alt 

ailesinde omurgalı hayvanlarda ve insanlarda hastalık yapan Amdovirus, Bocavirus, 

Dependovirus, Erythrovirus ve Parvovirus olarak adlandırılan 5 ayrı virus cinsi 

bulunmaktadır (Şekil 2.1). Bunlar 18-26 nm çapında, 4-6 kb uzunluğunda tek sarmallı 

lineer bir DNA genomu içeren, izometrik (ikozahedral) kapsidli ve zarfsız viruslardır 

(Şekil 2.2) (7, 39). 

 

Şekil 2.1 Parvoviridae ailesine ait taksonomik sınıflandırma 
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Bocavirus cinsinde daha önceleri Canine minute virus ve Bovine parvovirus adı 

verilen ve hayvanlarda hastalık etkeni olduğu bilinen iki ayrı virus yer almaktaydı. 

Fakat 2005 yılında Allander ve arkadaşları özellikle akut solunum yolu infeksiyonu 

semptomları gösteren bir grup çocuktan aldıkları nazofarengeal aspirat örneklerinde 

yeni bir virusun varlığını ortaya koydular (6). Yapılan ileri genomik araştırmalar 

sonucunda solunum yolu örneklerinden soyutlanan bu virus, yukarıda adı geçen iki 

viruse çok yakın benzerlikler göstermesi nedeniyle bu viruslerin bulunduğu Bocavirus 

cinsine  alınarak Human bocavirus (HBoV) olarak isimlendirildi (7, 8). “boca” ismi 

Bovine ve canine sözcüklerinin ilk hecelerinin kombinasyonu olarak türetilmiştir (40). 

Bocavirus cinsinde yer alan bu iki hayvan patojeni enterik viruslardır. Bovine 

parvovirus ishale sebep olurken, Canine minute virus yenidoğan solunum yolu 

hastalıklarına ve embriyopatiye sebep olmaktadır (40). 

 

 

Şekil 2.2 HBoV’un izometrik kapsid yapısının şematik görünümü 

 

 Yakın zamanlara kadar Parvovirinae alt ailesinde insanda hastalık yapan tek 

virusun Parvovirus cinsi içerisinde yer alan 5. hastalık etkeni  Parvovirus B19 olduğu 

biliniyordu. HBoV’un çocuklarda alt solunum yolları infeksiyonu etkeni olarak 

saptanmasıyla birlikte HBoV’de ikinci bir insan patojeni olarak bu aileye katılmıştır (8). 

 Parvovirus’ler genellikle proliferasyona uğrayan hücreleri infekte eder ve 

sistemik infeksiyonlara neden olur. Dokuların iyileşmesi ile ilgili semptomlar uzun süre 

devam edebilir (6). 
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 HBoV birçok özelliği bakımından Parvovirus’la benzerlik göstermesinin 

yanında bazı özellikler açısından bakıldığında bir takım farklılıklara rastlanmaktadır. 

Örneğin; HBoV genomu 5,5 kb olmasına karşın parvoviruslarda genom 5,1 kb 

uzunluğundadır (7).  

 Bovine parvovirus ve Canine minute virus’un genomik organizasyonu HBoV’un 

genomuna yakın benzerlik göstermektedir (Şekil 2.3) (8). Parvovirinae alt ailesinin tüm 

üyelerinde 2 büyük protein kodlayan bölge (open reading frame-ORF); biri yapısal 

olmayan protein (NS1) diğer ikisi iki farklı kapsid proteini (VP1, VP2) olmak üzere 3 

proteini kodlar. Ancak Bovine parvovirus ve Canine minute virus, HBoV’de olduğu gibi 

bir üçüncü orta ORF bölgesine sahiptir. Bu üç büyük ORF bölgesi yapısal olmayan bir 

protein (NS1) ile 3 farklı kapsid proteininden (VP1/VP2, NP-1) oluşan toplam 4 büyük 

proteini kodlar.  ORF bölgesinden kodlanan yapısal olmayan NP-1 olarak adlandırılan 

proteinin fonksiyonu bilinmemektedir (41, 42).  

 HBoV’de orta ORF’nin kodladığı NP-1 ile Bovine parvovirus ve Canine minute 

virus’un sahip olduğu NP-1 geninin amino asit düzeyi arasında %47 oranında benzerlik 

bulunmaktadır ve bu da HBoV’un sınıflandırmadaki yerini destekler niteliktedir (8). 

 HBoV genomunun tam uzunlukta dizi analizi yapıldıktan sonra iki farklı izolatı 

bulunmuştur. Bu izolatlar Stockholm 1 (ST1; 5,217 nukleotid) ve Stockholm 2 (ST2; 

5,299 nukleotid) olarak isimlendirilmiştir (8).  
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Şekil 2.3 HBoV’un filogenetik analizi 

 

 

 

 

Tam genom (nükleotid) ORF1 (protein) 
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HBoV’un ST1 izolatı aşağıda gösterilen bölgelerden oluşur;   

 

NS1 

1,920 nukleotid (183-2102) 

639 amino asit 

 

NP-1 

660 nukleotid (2340-2999) 

219 amino asit 

 

VP1/VP2 

2,016 nukleotid (2986-5001) 

219 amino asit 

 

 ST2 izolatı ise ST1 izolatından 26 nukleotid farklıdır (Şekil 2.3) (8). 

 

 

Şekil 2.4 A; ST1 izolatı, B; ST2 izolatı 
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HBoV için bugüne kadar kullanılan tek tanı yöntemi PCR’dır. Klinik 

araştırmalar için kullanılan kantitatif PCR uygulamasında ilerlemeler kaydedilmiştir 

fakat solunum yolu örnekleri için henüz standart bir prosedür yoktur. HBoV bazen 

solunum yolu sekresyonlarında 1010 kopya/ml kadar yüksek viral yüke ulaşabilir, fakat 

çoğu çalışmada pozitif olarak saptanan örneklerin viral yükü düşüktür. Bu nedenle 

kantitatif değerler dikkatle yorumlanmalıdır (6, 43-46). 

 HBoV hastalarda klinik olarak sıklıkla alt solunum yolu infeksiyonlarına daha 

az olarak da üst solunum yolu infeksiyonlarına sebep olmaktadır (47). HBoV DNA’sı  

semptomatik çocukların periferik kanlarından da saptanabilmektedir (6). 

 Yakın zamanda yapılan bir çalışmaya göre Kawasaki hastalığı olan 16 hastada 

PCR ile HBoV genomu araştırılmıştır ve 5’inde (% 31,2) HBoV pozitifliği saptanmıştır. 

HBoV’un bazı Kawasaki hastalığı olgularında patojenik rolü olduğu düşünülmüştür 

(48). 

 Hamza ve arkadaşları Almanya’da bir yıllık periyotta yaptıkları çalışmada, 

nehirlerden topladıkları 120 su örneğinden 49 (% 40,8) HBoV pozitifliği bulmuşlardır. 

Bulunan yüksek yaygınlık oranı nehir sularının HBoV yayılımında rol oynayabileceğini 

düşündürmüştür (49).  

HBoV in vitro ortamda çoğalmaz ve HBoV’da bir hayvan modeli şimdiye kadar 

bildirilmemiştir (6). 

2.5.1. HBoV epidemiyolojisi 

HBoV ile ilgili yapılan çalışmalara bakıldığında tüm dünyada saptandığı 

görülmektedir (8, 44, 50-60). Neredeyse şimdiye kadar tüm prevalans çalışmaları akut 

solunum yolu hastalarının solunum sekresyonlarından yapılmıştır. Bu çalışmalarda 

prevalans oranları % 1,5 ile % 19 arasında değişkenlik göstermektedir. Prevalans 

farklılıklarına bakıldığında hasta populasyonları, örnekleme teknikleri ve deneylerin 

duyarlılıkları göz ardı edilmemelidir (6). 

HBoV infeksiyonunun mevsimsel değişkenlik gösterdiği bildirilmiştir (44-47, 

53, 55, 57-59). Fakat düzenli sabit bir mevsimselliği olup olmadığı henüz 

bilinmemektedir (6). 
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HBoV’e genellikle 2 yaş altı çocuklarda rastlanmıştır (8, 54, 56, 59, 62). Yapılan 

birçok çalışmada ise 6 aydan küçük çocuklar arasında yaygınlığın düşük olduğu 

bildirilmiştir. Bunun bir ölçüde anneden geçen antikorlara bağlı olduğuna işaret 

edilmektedir (44, 54, 59, 60, 62). 

Filogenetik çalışmalara bakıldığında HBoV’un genetik çeşitliliği düşüktür. 

Dünya çapında birbirinden az farklı iki izolat dolaşmaktadır. Bu sınırlı dizi farklılıkları 

virusun epidemiyolojisinin izlenmesi ve prevalans çalışmalarında faydalı olabilir (46, 

53, 63). 

2.5.2. Human bocavirus ve gastroenterit 

Hayvan bocavirusleri buzağı ve yavru köpeklerde sadece solunum semptomları 

ile değil bunun yanısıra gastroenteritle de ilişkilendirilmiştir (64, 65). Arnold ve 

arkadaşları 2006 yılında çocuk hastanesinde HBoV pozitif olan hastaların % 16’sında 

ishal olduğunu ilk kez bildirildi (51). 

Vicente ve arkadaşları 2007 yılında yaptıkları bir çalışmada akut gastroenteritli 

527 çocuk hastanın dışkı örneklerinden PCR ile virus araştırmışlar ve 48’inde (% 9,1) 

HBoV pozitifliği saptamışlardır. HBoV pozitif hastaların 20’sinde tek başına etken 

iken, 28 hastada koinfeksiyon söz konusuydu (9). 

Neske ve arkadaşları 2007 yılında solunum yollarında HBoV pozitif olan 

çocukların 31’inin fekal örneklerini araştırmışlar, bunların 14’ünü (% 45) pozitif 

bulmuşlardır (46). 

Yapılan bu ve benzer çalışmalar ile HBoV’un gastroenteritli çocuklarda etken 

olabileceği sonucuna varılmıştır. Dışkı örneklerinde yaygın olarak HBoV genomuna 

rastlansa da gastroenterite yol açtığı kesin değildir. Đshalin, sistemik infeksiyonlarda 

genel bir semptom olarak ortaya çıktığı da unutulmamalıdır (6, 66). 

HBoV’un gastrointestinal sistem infeksiyonlarındaki yer, yaş ve cinsiyet 

dağılımı, mevsimsel özellik gösterip göstermediği, koinfeksiyonların sıklığı ve kliniğe 

etkisi gibi konular hala tam olarak açıklığa kavuşturulamamıştır. Ayrıca sağlıklı 

bireyler, immun yetmezlikli hastalar, çocuk ve erişkinlerdeki infeksiyon sıklığı ile ilgili 

verilerde kısıtlıdır. Bu nedenle HBoV’un gastrointestinal sistem infeksiyonlarındaki 

rolünün tam olarak belirlenebilmesi için daha ileri çalışmalar gerekmektedir. 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

3.1. HASTALAR 

27 Ocak 2009 – 26 Mayıs 2009 tarihleri arasında yürütülen bu çalışmaya, 

Cerrahpaşa Tıp Fakültesi Çocuk Polikliniği ve Çocuk Acil Polikliniği’nden klinik 

olarak akut gastroenterit tanısı konulan, 59’u (% 58,4) erkek, 42’si (% 41,6) kız olmak 

üzere toplam 101 çocuk hastaya ait dışkı örnekleri toplandı. Örnekler semptomların 

başlanmasından sonra ortalama 2. ve 5. günler aralığında alındı. 

Prospektif çalışmamızda Đstanbul Üniversitesi Tıbbi Etik Kurul Yönergesi’ne 

göre hastaların yasal temsilcilerinin bilgilendirilmiş onayları alındı. Çalışmaya katılan 

hastaların demografik verileri, yattıkları servis ve yatış nedeni, altta yatan hastalıklar, 

klinik semptomları ve aldığı tedavi protokolleri, aile ve servis doktorlarının verdiği 

bilgiler doğrultusunda hazırlanan formlara kaydedildi (Tablo 3.1). 101 çocuk hastaya ait 

genel bilgiler tablo 3.2’de verildi. 

3.2. HASTA ÖRNEKLERĐNĐN TOPLANMASI 

Dışkılar; hastanın steril numune kabına direkt dışkılaması ya da altbezlerinin 

naylon olan ters tarafından bağlatılarak sulu kısmın kaba aktarılması ile sağlandı. 

Dışkılamakta zorlanan hastalardan rektal sürüntü örnekleri alınarak taşıma sıvısına 

aktarıldı ve en kısa sürede buz üzerinde laboratuvara iletildi. Taşıma sıvısı olarak 

Hanks’in dengeli tuz solusyonu kullanıldı. 

Örnekler laboratuvara ulaştığında vortekslenerek PCR yöntemiyle virus genomu 

araştırılmak üzere – 80 oC’de saklandı. 
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Tablo 3.1 Hasta bilgi formu 
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27.01.2009 1 Z.M.D. 3,5 yaş K AGE var      var var var var    8. gün 
27.01.2009 2 A.K. 10 aylık E AGE       var var var     3. gün 

06.02.2009 3 S.Y. 12 aylık E AGE,ÜSYE var var  var  var var  var  var 
Ventriküler 
septal defekt 

 4. gün 

07.02.2009 4 F.K. 4 yaş K AGE   var    var       1. gün 
09.02.2009 5 S.U. 2,5 yaş K AGE       var  var     1. gün 
09.02.2009 6 Đ.Ö. 18 aylık E AGE       var  var var    1. gün 
12.02.2009 7 N.T. 3,5 yaş K AGE, ĐYE       var var var var var   3. gün 
17.02.2009 8 E.K. 5 yaş K AGE       var  var var var   3. gün 
19.02.2009 9 M.S.Ş. 11 aylık E AGE var      var  var var var preterm var 7. gün 
19.02.2009 10 H.Ü. 21 aylık K AGE var   var   var  var var    2. gün 
23.02.2009 11 M.H.Đ. 2 aylık E AGE       var var var    var 1. gün 
23.02.2009 12 O.K.D. 2 yaş E AGE,ASYE var var  var  var var       2. gün 
24.02.2009 13 B.C.Ç. 2 yaş E AGE var var     var  var     3. gün 
25.02.2009 14 P.N.Y. 9 aylık K AGE       var  var   Premature  3. gün 
28.02.2009 15 F.M.B. 2,5 yaş E AGE       var  var var    2. gün 
01.03.2009 16 B.Y. 4.5 yaş E AGE var      var  var var    2. gün 
01.03.2009 17 E.T.K. 2 yaş E AGE       var  var var    2. gün 
08.03.2009 18 Y.K.Y. 5 aylık K AGE       var  var     3. gün 
09.03.2009 19 I.Ö. 12 aylık K AGE       var  var     3. gün 
09.03.2009 20 E.T. 18 aylık K AGE var      var var var var    3. gün 
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11.03.2009 21 B.K. 12 aylık E AGE       var       3. gün 
12.03.2009 22 B.C. 2,5 yaş E AGE var var   var  var var var var var   4. gün 
12.03.2009 23 C.K. 4,5 aylık K AGE  var  var var var var  var  var   4. gün 
12.03.2009 24 D.D. 2,5 yaş K AGE       var       2. gün 
13.03.2009 25 E.C. 3 yaş E AGE,ÜSYE var var  var   var    var   2. gün 
13.03.2009 26 I.O.Ü. 2,5 yaş K AGE       var  var var    1. gün 
13.03.2009 27 E.G.S.T 22 aylık K AGE       var  var var   var 6. gün 
13.03.2009 28 E.Ö. 11 aylık E AGE var      var  var     5. gün 
13.03.2009 29 S.A. 8 aylık E AGE,ÜSYE  var     var var var     2. gün 
13.03.2009 30 M.G. 10 aylık E AGE  var  var  var var  var   Menengit  3. gün 
14.03.2009 31 E.G. 8 aylık K AGE var      var  var     2. gün 
16.03.2009 32 E.K. 4 yaş E AGE,ÜSYE var var  var   var  var var var  var 4. gün 
16.03.2009 33 E.E. 2,5 yaş K AGE,ÜSYE var var  var var  var  var  var   7. gün 
16.03.2009 34 E.N. 8 aylık K AGE,ÜSYE var var  var var  var  var    var 7. gün 

16.03.2009 35 H.Y. 20 aylık E AGE,ÜSYE var var  var var var var  var  var 
Menengit, 

spastik 
 8. gün 

16.03.2009 36 Y.Ö. 12 aylık E AGE,ÜSYE var   var var  var  var  var   4. gün 
16.03.2009 37 B.G. 5 aylık E AGE var      var  var     4. gün 
17.03.2009 38 B.Y.Ş. 5 yaş K AGE       var var var     4. gün 
19.03.2009 39 H.T. 15 aylık E AGE       var  var     3. gün 
19.03.2009 40 B.K. 22 aylık K AGE var      var  var var var   4. gün 
19.03.2009 41 B.B. 4,5 yaş K AGE var      var var var     3. gün 
19.03.2009 42 E.Ş. 5 yaş E AGE var   var   var  var     3. gün 
19.03.2009 43 S.B. 5 aylık K AGE       var  var  var   2. gün 
20.03.2009 44 S.Ö. 8 aylık K AGE,ÜSYE  var  var   var  var    var 2. gün 
20.03.2009 45 B.E. 5 aylık E AGE       var  var     1. gün 
21.03.2009 46 S.S. 2 yaş E AGE       var  var var    10. gün 
21.03.2009 47 B.G. 4,5 yaş K AGE var var     var  var var    1. gün 
21.03.2009 48 E.G. 5 aylık E AGE       var  var     15. gün 
21.03.2009 49 E.Đ. 12 aylık E AGE var var     var  var var    3. gün 



 

20 

 

21.03.2009 50 Y.T. 13 aylık E AGE var      var  var     2. gün 
21.03.2009 51 N.S. 4 yaş K AGE       var  var var    1. gün 
21.03.2009 52 Đ.I.D. 3 yaş K AGE       var  var var    3. gün 
21.03.2009 53 E.Y. 2 yaş K AGE       var  var var    7. gün 
23.03.2009 54 T.T.Ş. 4,5 yaş E AGE var var  var   var var var  var   5. gün 
23.03.2009 55 B.Ö. 2 yaş E AGE  var     var  var var    3. gün 

26.03.2009 56 E.O. 4 yaş E AGE  var var var   var var var   
Kalp 

hastalığı 
 2. gün 

28.03.2009 57 D.A. 5 yaş K AGE       var  var var    3. gün 
29.03.2009 58 B.G.S. 12 aylık E AGE       var       4. gün 
29.03.2009 59 B.K. 3 yaş E AGE,ÜSYE   var var   var       1. gün 
29.03.2009 60 Z.T. 2 yaş K AGE var      var  var     3. gün 
29.03.2009 61 E.D.D. 4 aylık E AGE       var       2. gün 
29.03.2009 62 H.K. 10 aylık K AGE,ÜSYE var      var  var var var  var 2. gün 
29.03.2009 63 F.B. 12 aylık K AGE,ÜSYE var var  var   var      var 3. gün 
29.03.2009 64 E.C. 7 aylık E AGE,ÜSYE var var  var   var       2. gün 
30.03.2009 65 M.S.Y. 12 aylık E AGE       var       2. gün 

31.03.2009 66 Đ.K. 13 aylık E AGE  var    var var  var   
Mental 

retardasyon 
 4. gün 

01.04.2009 67 S.Ç. 3 yaş K AGE var      var var      2. gün 
01.04.2009 68 R.K. 10 aylık K AGE       var  var  var   1. gün 
01.04.2009 69 M.K.T. 18 aylık E AGE var   var   var  var     2. gün 
01.04.2009 70 M.G. 11 aylık K AGE    var   var  var    var 3. gün 
01.04.2009 71 O.G. 13 aylık E AGE       var  var    var 2. gün 
01.04.2009 72 S.S. 16 aylık E AGE var      var  var     7. gün 
01.04.2009 73 A.K.K. 11 aylık E AGE,ÜSYE var var  var var var var  var    var 3. gün 
03.04.2009 74 Y.N.D. 2 yaş K AGE,ÜSYE    var   var  var    var 3. gün 
04.04.2009 75 N.D. 3 yaş K AGE       var  var    var 2. gün 
06.04.2009 76 H.Z.D. 21 aylık E AGE,ÜSYE var var  var var  var  var    var 2. gün 
06.04.2009 77 E.D. 2 yaş E AGE,ÜSYE var var  var   var  var     4. gün 
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06.04.2009 78 S.Ö. 12 aylık E AGE var      var  var     3. gün 
06.04.2009 79 H.B. 14 aylık K AGE       var  var    var 3. gün 
06.04.2009 80 H.Đ.Ö. 2 yaş E AGE var      var  var     6. gün 
06.04.2009 81 C.E. 4 aylık E AGE,ASYE var   var var var var  var  var  var 5. gün 
06.04.2009 82 Y.S. 6 aylık K AGE,ÜSYE  var  var   var  var    var 3. gün 
07.04.2009 83 O.B. 12 aylık E AGE,ÜSYE var   var   var  var     3. gün 
07.04.2009 84 Y.S.G. 2,5 yaş E AGE var var     var  var    var 3. gün 
07.04.2009 85 E.D.K. 22 aylık E AGE var      var  var     3. gün 
07.04.2009 86 E.C.Đ. 5 aylık E AGE var     var var  var     3. gün 
09.04.2009 87 Ş.N.K. 2,5 yaş K AGE var      var  var     3. gün 
09.04.2009 88 A.B. 15 aylık E AGE,ÜSYE var var    var var  var  var  var 3. gün 
10.04.2009 89 Đ.Ö. 12 aylık E AGE var      var  var     3. gün 
10.04.2009 90 C.E. 2,5 yaş E AGE    var   var  var     2. gün 
11.04.2009 91 K.M.K. 18 aylık E AGE       var  var     7. gün 
13.04.2009 92 K.Ö. 22 aylık E AGE       var  var    var 2. gün 
13.04.2009 93 D.G. 19 aylık K AGE    var  var var  var  var Astım  4. gün 
14.04.2009 94 B.T. 12 aylık E AGE       var  var     1. gün 
15.04.2009 95 R.N.Ç. 18 aylık K AGE       var  var     1. gün 
17.04.2009 96 Đ.K. 11 aylık E AGE var var  var   var  var     2. gün 
20.04.2009 97 S.S. 18 aylık E AGE  var     var var var     3. gün 
05.05.2009 98 T.C.Ç. 11 aylık K AGE var   var   var  var     7. gün 
13.05.2009 99 N.A. 18 aylık K AGE,ÜSYE var  var var var  var  var   Bronşiolit  4. gün 
18.05.2009 100 Y.D. 10 aylık E AGE       var  var     2. gün 

26.05.2009 101 E.G. 2,5 yaş E AGE       var  var   
Kalp 

hastalığı 
 5. gün 

Tablo 3.2 Hastalara ait bilgiler
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3.3. VĐRAL NÜKLEĐK ASĐTLERĐN EKSTRAKSĐYONU 

Dışkıdan virus DNA’sının ekstraksiyonu için aşağıdaki hazırlık işlemleri 

uygulandı. 

1. 2 ml’lik bir PCR tüpü içine 1.1 ml PBS konuldu. Üzerine yaklaşık 0,5 g 

dışkı örneği konularak süspansiyon hazırlandı. 

2. Hazırlanan bu süspansiyon 1 dk boyunca vortekslendi. 

3. Büyük partiküllerin çökmesi için 5 dakika bekletildikten sonra 1500 

rpm’de 3 dakika santrifüj edildi. 

4. Üstteki kısım 1,5 ml’lik yeni bir PCR tüpü içine pipetle aktarıldı. 

5. Son olarak 53300 g’de 30 dakika santrifüjde çevrildi. Üstteki kısım 

atılarak dipteki 200 µl’lik kısım PCR tüpüne aktarıldı. 

Viral genom ekstraksiyonu High Pure Viral Nucleic Acid kiti (Roch 

Diagnostics, Almanya) ile üretici firmanın önerdiği talimatlara göre yapıldı. Her hasta 

örneğinden ekstraksiyon amacıyla 1,5 ml’lik PCR tüpüne 200 µl aktarıldı ve 

vortekslenerek homojen hale getirildi. Üzerine 400 µl binding buffer ve poly(A) 

eklenerek vortekslendi. Toplama tüpleri içine yerleştirilmiş olan kolonlara aktarıldı ve 2 

dk 14000 RPM’de santrifüj edildi. DNA harici maddeleri uzaklaştırmak için 200 µl 

yıkama solusyonu eklenerek 11000 RPM’de santrifüj edildikten sonra alt sıvı atıldı. 

Ardından aynı şekilde yıkama işlemi bir kez daha tekrarlandı. Son santrifüjleme ve alt 

sıvı atımını takiben daha önceden 70 °C’de ısıtılmış elution bufferden 70 µl kolonun 

ortasına pipetlenerek genomun membrandan ayrılması sağlandı. 
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3.4. VĐRUS DNA’SININ AMPLĐFĐKASYONU 

Çalışmamızda araştırılacak olan HBoV DNA’sının amplifikasyonu için tek 

aşamalı PCR deneyi yapıldı (Şekil 3.1). Deneyde thermal cycler cihazı olarak PTC- 200 

(Peltier Thermal Cycler, MJ Research, A.B.D.) kullanıldı. 

PCR aşaması: 

 

Şekil 3.1 PCR için gerekli reaktif karışımı 
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3.5. HBoV ĐÇĐN KULLANILAN PRĐMER DĐZĐLERĐ 

ORF bölgesinden kodlanan NP-1 gen bölgesine uygun primer dizileri kullanıldı. 

1. Aşama 3’        5’ yönünde; 

Bovo 1-2 F TAT GGC CAA GGC AAT CGT CCA AG 

Bovo 1-2 R GCC GCG TGA ACA TGA GAA ACA GA 

Yukarıdaki primerler kullanılarak thermal cycler’da 94 °C’de 3 dakikalık 

başlangıç siklusu sonrası amplifikasyon için 94 °C’de 60 saniye denaturasyon, 63 °C’de 

60 saniye bağlanma ve 72 °C’de 1,5 dakikalık uzama olmak üzere 45 siklus sonunda 72 

°C’de 10 dakika ekstansiyon yaptırıldı (Şekil 3.2). HBoV NP-1 gen bölgesinden 

çoğaltılan PCR ürünleri 291 bp’dir (49). 

Şekil 3.2 Polimeraz zincir reaksiyonu (3 kademeden oluşan 45 siklus) 
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3.6. KOĐNFEKSĐYON VARLIĞININ ARAŞTIRILMASI 

Çalışmamızda HBoV DNA’sı saptadığımız hasta örneklerinde koinfeksiyon 

varlığını araştırmak amacıyla diğer sık karşılaştığımız gastroenterit etkeni virusları da 

nested-PCR yöntemiyle inceledik. Đlk önce araştırılacak olan RNA’lı etkenlere 

(Rotavirus, Norovirus ve Astrovirus) komplementer DNA (cDNA) elde edilmesi için 

aşağıda belirtildiği şekilde revers transkripsiyon işlemleri gerçekleştirildi. DNA virusu 

olan Adenovirus serotip 40 ve 41 için ise bu işlem yapılmadı. Revers Transkripsiyon 

PCR ve nested-PCR deneylerinde aynı thermal cycler cihazı (PTC- 200, Peltier Thermal 

Cycler, MJ Research, A.B.D.) kullanıldı. 

3.6.1. Nested PCR Revers Transkripsiyon Aşaması 

Revers transkripsiyon işlemi için örnekler, 25 0C’de 10 dakika, 42 0C’de 60 

dakika ve 72 0C’de 10 dakika tutuldu. Daha sonra cDNA’ya çevrilen örnekler hemen 

PCR işlemine alındı. 

 

Şekil 3.3 Revers transkripsiyon için gerekli reaktif karışımı 
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3.6.2. Polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) 

Revers transkripsiyon sonrasında Rotavirus, Norovirus ve Astrovirus’ların her 

birinin amplifikasyonu için bu karışımdan 5 µl, Adenovirus DNA’sının çoğaltılabilmesi 

için direkt ekstraksiyon örneklerinden 5 µl alınarak seçilen özgül primerlerle (Integrated 

DNA Technologies Inc., A.B.D.) çoğaltma işlemleri yapıldı. Rotavirus, Norovirus ve 

Adenovirus genomunun çoğaltılması için nested-PCR uygulandı. Đnsan Astrovirus 

RNA’sının çoğaltılması için iki farklı bölge seçilerek RT-PCR uygulandı. 

Tüm virusların çoğaltılmasında belirtilen reaktif karışımı kullanıldı (Şekil 3.4-

3.5). 

 

Şekil 3.4 Nested PCR’ın 1. aşaması için gerekli reaktif karışımı 
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Şekil 3.5 Nested PCR’ın 2. aşaması için gerekli reaktif karışımı 
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3.6.3. Kullanılan primer dizileri 

3.6.3.1. Rotavirus primer dizileri 

A grubu Rotavirus’un VP7 glikoproteinini kodlayan G9 bölgesinden uygun 

primer dizileri kullanıldı. 

1. aşama: 

RV9/1   5’ GGC TTT AAA AGA GAG AAT T 3’ (1-19) 

RV9/2   5’ GGT CAC ATC ATA CAA TTC T 3’ (1044-1062), 

primerleri thermal cycler’da 94 0C’de 2 dakikalık denaturasyon sonrası amplifikasyon 

için 94 0C’de 60 saniye, 45 0C’de 60 saniye ve 72 0C’de 3.5 dakikalık 45 siklus sonunda 

72 0C’de 5 dakika sonlandırıcı yapılarak çoğaltıldı (67). 

2. aşama: 

RV9/3 F 5’ TGG AAA ATC TAT TGG TAG GA 3’ (110-129) 

RV9/4 R 5’ ATT TCG GAC CAT TTA TAA CC 3’ (868-887), 

primerleri kullanılarak terhmal cycler’da 94 0C’de 2 dakikalık denaturasyon sonrası 

amplifikasyon için 94 0C’de 60 saniye, 50 0C’de 60 saniye ve 72 0C’de 3 dakikalık 45 

siklus sonunda 72 0C’de 5 dakika ekstansiyon yaptırılarak çoğaltıldı. 1. aşama PCR 

ürünleri 1043 bp (base pair=baz çifti), nested aşaması PCR ürünleri 758 bp’dir (68). 

3.6.3.2. Astrovirus primer dizileri 

2 farklı bölgenin primerleri kullanıldı; 

ORF 1a bölgesinden: 

MON 340 5’ CGT CAT TAT TTG TTG TCA TAC 3’ (1161-1182) 

MON 348 5’ ACA TGT GCT GCT GTT ACT ATG 3’ (1449-1470), 

PCR için yukarıda belirtilen primerler kullanılarak terhmal cycler’da 94 0C’de 3 

dakikalık denaturasyon sonrası çoğaltma için 94 0C’de 30 saniye, 50 0C’de 30 saniye ve 

72 0C’de 1 dakikalık 45 siklus sonunda 72 0C’de 5 dakika ekstansiyon yaptırıldı (69). 
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ORF 1b bölgesinden: 

MON 343 5’ CCG GCT TAA CCC ACA T 3’ (3708-3724) 

MON 344 5’ TAC AGA CAT GTG CAT GAC TGG 3’ (4018-4039), 

primerleri kullanılarak terhmal cycler’da 94 0C’de 3 dakikalık denaturasyon sonrası 

çoğaltma için 94 0C’de 30 saniye, 42 0C’de 30 saniye ve 72 0C’de 1 dakikalık 45 siklus 

sonunda 72 0C’de 5 dakika ekstansiyon yaptırıldı. Astrovirus ORF 1a ve ORF 1b 

bölgesinden çoğaltılan PCR ürünleri sırasıyla 289 bp ve 316 bp’dir (69). 

3.6.3.3. Norovirus primer dizileri 

ORF 1 bölgesinden: 

NV1a  5’ ATG AAT ATG AAT GAA GAT GG 3’ 

NV6  5’ TAC CAC TAT GAT GCA GAT TA 3’ 

NV4  5’ GTT GAC ACA ATC TCA TCA TC 3’ 

NV7  5’ ATT GGT CCT TCT GTT TTG TC 3’ 

ORF 3 bölgesinden: 

NV4a  5’ ACA AT(C/T) TCA TCA TCA CCA T 3’ 

NV6a  5’ TAT CAC TAT GAT GCT GAC TA 3’ 

NV1  5’ ATA AAA GTT GGC ATG AAC A 3’ 

Norovirus RT-PCR 1. aşamada kullanılan primerler; NV1a+NV1+NV7’dir. 

2. aşamada kullanılan primerler; NV4+NV4a+NV6+NV6a’dır. 

Bu primerler kullanılarak terhmal cycler’da 94 0C’de 3 dakikalık denaturasyon 

sonrası çoğaltma için 94 0C’de 30 saniye, 42 0C’de 30 saniye ve 72 0C’de 45 saniyelik 

45 siklus sonunda 72 0C’de 3 dakika ekstansiyon yaptırıldı. ORF 1 bölgesinden 

çoğaltılan PCR ürünleri 338 bp, ORF 2 bölgesinden çoğaltılan PCR ürünleri 312 bp’dir 

(70). 
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3.6.3.4. Adenovirus 40-41 primer dizileri 

Adenovirus’un hekzon genlerinin korunmuş bölgesinden seçilen dejenere 

primerler kullanıldı. 

1. aşama 

AdV1  5’ GCC SCA RTG GKC WTA CAT GCA CAT 3’ 

AdV2  5’ CAG CAC SCC ICG RAT GTC AAA A 3’ 

2. aşama 

AdV3  5’ GCC CGY GCM ACI GAI ACS TAC TTC 3’ 

AdV4  5’ CCY ACR GCC AGI GTR WAI CGM RCY TTGTA 3’ 

Her iki aşama için de aynı ısı siklusları kullanıldı. Bu primerler kullanılarak 

terhmal cycler’da 94 0C’de 3 dakikalık denaturasyon sonrası çoğaltma için 94 0C’de 30 

saniye, 55 0C’de 30 saniye ve 72 0C’de 60 saniyelik 45 siklus sonunda 72 0C’de 5 

dakika sonlandırıcı yapıldı. 1. aşama PCR ürünleri 301 bp, 2. aşama PCR ürünleri ise 

171 bp’dir (71). 

3.7. ÇALIŞMADA KULLANILAN ÇÖZELTĐLER VE TAMPON SIVILARI 

3.7.1. Elektroforez tamponu (10X TBE – Jel ve tanklar için tampon) 

Tris base……………………...108 g 

Borik asit……………………..55 g 

EDTA 0,5 M, pH 8.0………...40 ml 

1 litreye DEPC ile tamamlandı. 

3.7.2. Etidyum bromür (EB) 

10 mg/ml olarak hazırlandı. Distile suda manyetik karıştırıcı ile uzun sürede 

çözünmesi sağlandı. +4 0C’de ışıktan uzak muhafaza edildi. 

3.7.3. Yükleme tamponu (Loading Buffer) 

Bromfenol mavisi……………% 0,25 

Gliserol……………………….% 30 

Hazırlanan tampon +4 0C’de saklandı. 
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3.7.4. Jelin hazırlanması ve PCR ürünlerinin görüntülenmesi 

Elektroforez tamponu 10 kat sulandırıldı ve içerisine % 1,5 oranında agaroz 

karıştırılıp tampon eritildi. 40- 50 °C’ye soğuduktan sonra içine 1 µl etidium bromür 

ilave edildi. Jelin yüksekliği 6,5 mm olacak şekilde gerekli hacimler ayarlandı. Taraklar 

yerleştirildikten sonra jel döküldü. Jel donduktan sonra taraklar çıkartılıp tampon ilave 

edildi ve örnekler jele yüklendi. 

Çoğaltılan PCR ürünleri yatay agaroz jel elektroforezi ile incelendi. Ürünler 

moleküler ağırlık belirteci (DNA 100bp ladder, Promega, A.B.D) ve laboratuvarımızda 

daha önceden her bir virus için dizi analizi yapılarak pozitif olduğu bilinen örneklerle 

beraber jele yüklendikten sonra 100-150 V’da 20 dakika yürütülmüştür (Minnie the Gel 

Cicle HE33, Hoefer Scientific Instruments, San Francisco). Araştırılan her bir virusa 

özgü büyüklükteki bantlar kontrollerle karşılaştırılarak UV transilluminatörde (Model 

Tuv 20 Owl Scientific, A.B.D) değerlendirilerek pozitif örneklerin fotoğrafları çekildi 

(Kodak 1D 3.5). 
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4. BULGULAR 

Đncelenen 101 örnekten 7’si (% 6,9) HBoV pozitif olarak saptandı. Yedi pozitif 

örnekten de 2’sinde (% 28,6) birden fazla virus açısından (HBoV ve Norovirus) 

pozitiflik elde edildi ve miks infeksiyon varlığı düşünüldü.  Đncelenen HBoV pozitif 

hastaların hiçbirinde Rotavirus, Astrovirus, Adenovirus serotip 40 ve 41 saptanamadı.   

HBoV pozitif hastaların yaş ortalaması 1,5 (1–2,5 yaş) olup % 71,4’ü 2 yaş 

altındaydı. Erkek çocukların 4’ünde (% 57,1) HBoV pozitif olarak saptandı.  Đnfeksiyon 

oranının kız çocuklara (% 42,9) göre daha yüksek olduğu görüldü (Tablo 4.1). 7 

hastanın hepsi poliklinik hastasıydı. 

HBoV pozitif 7 hastanın aylara göre dağılımı Şubat 1, Mart 5, Nisan ayında 1 

idi. Ocak ve Mayıs ayında pozitifliğe rastlanmadı (Şekil 4.1). 

HBoV izole edilen hastalarda en sık gözlenen semptomlar sırasıyla; ishal, 

kusma, ateş, bulantı, burun akıntısı, karın ağrısı, balgam çıkarma ve öksürük idi            

(Şekil 4.2, tablo 4.2). 

 HBoV pozitif 

n: 7 (%) 

HBoV negatif 

n: 94 (%) 

Cinsiyet (erkek) 4 (57,1) 55 (58,5) 

Cinsiyet (kız) 3 (42,9) 39 (41,5) 

Yaş ortalaması (min-max) 1,5 (1-2,5) 1,8 (0,16-5) 

Yaşların dağılımı 

0-2 yaş 5 (71,4) 67 (71,3) 

2-5 yaş 2 (28,6) 27 (28,7) 

Süre (gün) 2,7 3,4 

Antibiyotik kullanımı 1 (14,3) 16 (17) 

 Tablo 4.1 Demografik özelliklerine göre 101 hastanın dağılımı 



 

33 

 

0

1

2

3

4

5

Ocak Şubat Mart Nisan Mayıs

 

 Şekil 4.1 HBoV pozitif hastaların aylara göre dağılımı 
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HBoV pozitif bulduğumuz 7 çocuk hastanın hepsine klinik olarak akut 

gastroenterit, 1 tanesine ise ek olarak üst solunum yolu infeksiyonu tanısı konmuştur. 

 

 HBoV pozitif 

n: 7 (%) 

HBoV negatif 

n: 94 (%) 

Ateş 5 (71,4) 43 (45,7) 

Burun akıntısı 2 (28,6) 27 (28,7) 

Boğaz ağrısı 0 4 (4,3) 

Öksürük 1 (14,3) 31 (33) 

Balgam çıkarma 1 (14,3) 9 (9,6) 

Hırıltı 0 11 (11,7) 

Đshal 7 (100) 94 (100) 

Karın ağrısı 1 (14,3) 12 (12,8) 

Kusma 6 (85,7) 83 (88,3) 

Bulantı 3 (42,9) 21 (22,3) 

Tablo 4.2 Klinik özelliklerine göre 101 hastanın dağılımı 
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24.02.2009 13 B.C.Ç. 2 yaş E AGE var var     var  var     3. gün 

09.03.2009 19 I.Ö. 12 aylık K AGE var      var var var var    3. gün 

12.03.2009 24 D.D. 2,5 yaş K AGE       var       2. gün 

13.03.2009 26 I.O.Ü. 2,5 yaş K AGE       var  var var    1. gün 

16.03.2009 36 Y.Ö. 12 aylık E AGE,ÜSYE var   var var  var  var  var   4. gün 

21.03.2009 49 E.Đ. 12 aylık E AGE var var     var  var var    3. gün 

10.04.2009 89 Đ.Ö. 12 aylık E AGE var      var  var     3. gün 

Tablo 4.3 HBoV pozitif hastalara ait bilgiler 
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4.1. PCR sonuçları 

Đncelenen 101 örnekten 7’si (% 6,9) PCR ile HBoV pozitif olarak saptandı. 

HBoV pozitif hasta örnekleri jel elektroforezinde pozitif ve negatif kontroller ile 

eşzamanlı yürütüldü. Jel UV transilluminatöründeki fotoğrafı gösterilmiştir (Şekil 4.3). 

 

Şekil 4.3 HBoV pozitif hastaların jel elektroforez sonucu 

 (SM: Size marker, PK: Pozitif kontrol, NK: Negatif kontrol) 

**Bocavirus için tek aşamalı PCR sonrası; 291 bp’de bantlar izlendi. 

 

Đki hastada HBoV yanında Norovirus pozitifliği saptandı. Norovirus pozitif 

hasta örnekleri jel elektroforezinde pozitif ve negatif kontroller ile eşzamanlı yürütüldü 

ve 330 bp’de gösterildi (Şekil 4.4). 

 

Şekil 4.4 HBoV pozitifliği yanında norovirus pozitifliği bulunan hastaların jel 

elektroforez sonucu 

NK PK 

SM 

SM 

PK NK 
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5. TARTIŞMA 

 

Akut gastroenteritler tüm dünyada genellikle çocuklarda görülmekle birlikte 

erişkinler arasında da en sık görülen infeksiyonlar içinde yer almaktadır. Çocuklarda alt 

solunum yolu infeksiyonlarından sonra en sık morbidite ve mortalite nedenidir. 5 yaşın 

altındaki çocuklarda dünyada her yıl bir milyar çocuk ishale yakalanmakta ve yaklaşık 

altı milyon çocuk ishal nedeni ile kaybedilmektedir. 

Tanı, virusların birçoğu için rutin olarak kullanılabilecek standart, hızlı, kolay 

uygulanabilir ve duyarlı yöntemlerin bulunmaması nedeniyle çoğunlukla laboratuvar 

testlerine değil klinik bulgulara dayandırılmaktadır. Ayrıca akut gastroenterit 

infeksiyonlarının genellikle kendiliğinden iyileşmesi vak’aların çoğunda etiyolojinin 

aydınlatılmaması sonucunu doğurmaktadır. 

Gastroenterit etkeni virusların sıklıkları yaş ile değişmekle birlikte en sık olarak 

karşılaşılan viruslar; rotavirus, norovirus, enterik adenoviruslar, astrovirus, coronavirus, 

picabirnavirus, torovirus, enterovirus 22 olarak sıralanmaktadır. 

Gastroenterit infeksiyonlarında rutin olarak kullanılan laboratuvar testleri ile 

etken mikroorganizmaların ancak bir kısmı belirlenebilmektedir. Etkenin saptanamadığı 

durumlarda moleküler yöntemlerle yeni viruslar araştırılmakta ve bulunmaktadır. 

Bunlardan bir tanesi de 2005 yılında Allender ve arkadaşları tarafından tanımlanan 

human bocavirustur (8). 

HBoV çalışmalarında başlangıçta randomize PCR kullanılırken, sonraki 

çalışmalarda spesifik primerlerin kullanıldığı tek aşamalı veya nested PCR yöntemi 

tercih edilmiştir. Ayrıca kantitatif değerlendirmenin de yapılabildiği real time PCR 

yönteminin kullanıldığı çalışmalar da vardır. Biz çalışmamızda tek aşamalı PCR 

yöntemini kullandık. 
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Yakın zamana kadar yapılan prevalans çalışmaları akut solunum yolu hastalığı 

olan çocuklar üzerinde yoğunlaşmıştır. Bunun nedeni, özellikle akut solunum yolu 

infeksiyonu semptomları gösteren bir grup çocuktan alınan nazofarengeal aspirat 

örneklerinde bu virusun varlığının ortaya konulmasıdır. Tüm dünyada solunum yolu 

hastalarının solunum sekresyonlarından yapılan bu çalışmalara bakıldığında sıklık oranı 

% 1,5 ile % 19 arasında değişkenlik göstermektedir (6). 

Son yapılan çalışmalarda gastrointestinal semptomlar gösteren çocukların dışkı 

örneklerinde yaygın olarak HBoV pozitifliğinin saptanması, bu virusun gastroenterite 

yol açtığı fikrinin ortaya atılmasını sağlamıştır. Çalışmaların bir kısmı akut gastroenterit 

infeksiyonlarında  HBoV’un etiyolojik rolü olup olmadığı, bir kısmı akut gastroenterit 

infeksiyonlu çocuk hastalardaki yaygınlığı, diğer bir kısmı ise sağlıklı bireylerde  

bulunup bulunmadığı ile ilgilidir. Bunlara ek olarak bazı Kawasaki hastalığı olgularında 

HBoV’un patojenik rolü ile ilişkili olabileceği bildirilmiştir (48). 

Ülkemizden HBoV ile ilgili, Klimik 2007 XII. Türk Mikrobiyoloji ve Đnfeksiyon 

Hastalıkları Kongresinde bir çalışma sunulmuştur. Kasım 2005- Şubat 2006 tarihleri 

arasında yapılan bu çalışmada solunum yolu infeksiyonu şüphesiyle başvuran 5 yaş altı 

76 hastanın 5 tanesinde (% 6,5) HBoV pozitif bulunmuştur (72). Bunun dışında “Bahar 

ve Yaz Mevsimlerinde Görülen Çocukluk Çağı Akut Solunum Yolu Đnfeksiyonlarında 

Bocavirus DNA’sının Saptanması” isimli bir doktora tezi bulunmaktadır. Mart 2007 

Ağustos 2007 tarihleri arasında yürütülen çalışmada, akut solunum yolu infeksiyonu 

tanısı konulan 15 yaş altı 119’u erkek, 84’ ü kız toplam 203 hastanın boğaz sürüntü 

örneği alınarak incelenmiştir. 203 örnekten 11’inde (% 5,4) HBoV pozitif olarak 

saptanmıştır (73). Araştırdığımız kadarıyla  akut gastroenterit olgularında HBoV’la 

ilgili bir çalışmaya rastlanmamıştır. 

Biz yaptığımız bu çalışmada 101 çocuk hastanın 7 tanesinde (% 6,9) HBoV 

pozitif olarak saptadık. Bu oran dünya verilerinin takribi bir ortalamasını 

yansıtmaktadır. 

Vicente ve arkadaşlarının Đspanya’da yaptıkları çalışma sonucu ilk kez akut 

gastroenteritli çocukların dışkı örneklerinde HBoV pozitifliği bildirilmiştir ve 527 

hastada 48 (% 9,1) HBoV saptanmıştır. Yapılan bu çalışmada, HBoV oranının yüksek 

bulunması akut gastroenterit olgularında etken olabileceğini düşündürmüştür (74). 
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Szomor ve arkadaşlarının Macaristan’da 5 yaşın altındaki çocuklarda yaptıkları 

çalışmada, solunum yolu infeksiyonlu 35 hastadan alınan boğaz sürüntü örnekleri ve 

akut gastroenterit infeksiyonlu 61 hastadan alınan dışkı örnekleri HBoV yönünden 

incelenmiştir. Bu çalışmada, solunum yolu infeksiyonlu hastalardan alınan örneklerde 

HBoV bulunmazken akut gastroenterit infeksiyonlu 2 (% 3,3) hastada virus genomu 

saptanmıştır. HBoV pozitif hastalar 3 ve 5 yaşında idi (75). 

Karalar ve arkadaşlarının yaptıkları çalışmada, Almanya’da infeksiyon 

semptomları olan ve yaşları 1 ay-190 ay arasında değişen toplam 297 çocuk hasta üç 

gruba ayrılmıştır. 1. grupta yer alan hastalar solunum yolu infeksiyonu olan 156 kişiden 

oluşmaktadır. 2. grupta gastrointestinal semptomları olan 64 hasta yer almaktadır. 3. 

grupta ise solunum yolu infeksiyonu ve gastrointestinal semptomları olmayan, geniş bir 

infeksiyon aralığı gösteren (menenjit, ensefalit, üriner sistem infeksiyonu vb.) 77 hasta 

bulunmaktadır. Ayrıca bunların dışında infeksiyon hastalığı olmayan 60 çocuğun yer 

aldığı küçük bir grup da mevcuttur. Solunum yolu infeksiyonu olan 156 hastanın 15’i 

(% 9,6), gastroenterit infeksiyonu olan 64 hastanın 5’i (% 7,8) HBoV pozitif 

bulunmuştur. 3. grupta yer alan 77 hastada ve infeksiyon hastalığı olmayan 60 kişilik 

grupta HBoV saptanmamıştır (76). 

Tozer ve arkadaşlarının Avustralya’da 96 adet solunum, 375 adet dışkı ve 229 

adet kan örnekleri olmak üzere 3 grupta yaptıkları çalışmada sırasıyla 17 (% 18), 18 (% 

4,8) ve 6 (% 2,6) HBoV pozitifliği bulunmuştur (77). 

Chieochansin ve arkadaşlarının Tayland’da 4 ay-4 yaş arası 225 akut 

gastroenterit hastası ve 2 ay-5 yaş arası kontrol grubu olarak 202 sağlıklı çocukta 

yaptıkları çalışmaya göre akut gastroenterit olgularında 2 (% 0,9) HBoV pozitifliği 

bulunmuştur. Sağlıklı çocukların yer aldığı kontrol grubunda pozitiflik saptanmamıştır. 

Pozitif olarak bulunan 2 hastanın gastrointestinal semptomları mevcut iken solunum 

yolu hastalığına dair bir semptom görülmemiştir (78). 

Campe ve arkadaşlarının Almanya’da gastroenterit salgınlarında HBoV 

infeksiyonlarının rolünü araştırmaya yönelik yaptıkları çalışmada, 48 bağımsız salgında 

topladıkları 307 adet dışkı örneğinin 14’ü (% 4,6) HBoV pozitif olarak bulunmuştur. 

Pozitif örneklerin 13’ü farklı salgınlarda tespit edildiği için HBoV’un gastroenterit 

salgınlarında etken rol oynamadığı düşünülmüştür (79). 
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Lau ve arkadaşlarının Hong Kong’ta yaptıkları çalışmada, 18 yaş altı akut 

gastroenteritli 1435 hastadan aldıkları dışkı örneklerinde 30 (% 2,1) HBoV pozitifliği 

saptamışlardır (80). 

Cheng ve arkadaşlarının Çin’de 397 akut gastroenteritli ve 115 sağlıklı çocukta 

yaptıkları kontrollü çalışmada, semptomları olan çocuklarda 14 (% 3,5), sağlıklı 

çocukların yer aldığı kontrol grubunda 4 (% 3,5) HBoV pozitif olarak bulmuşlardır 

(81). 

Nakanishi ve arkadaşları Japonya’da yaptıkları çalışmada, çocuk polikliniğine 

akut gastroenterit şikayetleri ile başvuran 877 hastadan aldıkları rektal sürüntü 

örneklerinde 4 HBoV pozitifliği saptanmışlardır (82). 

Albuquerque ve arkadaşlarının Brezilya’da 15 yaşın altındaki 705 akut 

gastroenteritli çocuk üzerinde yaptıkları çalışmada, 14 (% 2) HBoV pozitifliği 

bulunmuştur (83). 

Yu ve arkadaşlarının Çin’de yaptıkları bir çalışmada, akut gastroenterit 

nedeniyle hastanede yatan ve yaşları 1 ay-5 yaş arasında değişen 1216 çocuk hastanın 

67’sinde (% 5,5) HBoV pozitifliği saptanmış ve bu çocukların yaş ortalaması 11 ay 

olduğu tespit edilmiştir (84). 

Bizim çalışmamızda yaşları 4 ay-5 yaş arasında değişen ve akut gastroenterit 

infeksiyonu nedeniyle çocuk polikliniğine başvuran 101 hastanın 7’sinde (% 6,9) HBoV 

pozitif bulunmuştur. Yaş ortalaması 1.5 (1–2,5 yaş) olup, % 71,4’ünü 2 yaş altı çocuklar 

oluşturmaktadır. Dünya verilerinde olduğu gibi bizde de 2 yaş altı ön plana çıkmaktadır. 

HBoV infeksiyonlarının kliniği konusundaki veriler hala oldukça sınırlıdır. 

Lee ve arkadaşlarının Kore’de 5 yaşın altındaki hastalar üzerinde yaptıkları 

çalışmada, akut gastroenterit nedeniyle hastaneye yatırılan 962 hastanın 8’inde (% 0,8) 

HBoV pozitifliği bulunmuştur. HBoV pozitif 8 hastanın 7-22 ay yaş aralığında olduğu 

belirlenmiştir ve bu hastaların tamamında ishal bulunurken, 5’inde ateş, 3’ünde kusma, 

2’sinde rinore ve öksürük tespit edilmiştir (85). 

 

 



 

41 

 

Lau ve arkadaşlarının çalışmasında, HBoV’un saptandığı 30 akut gastroenteritli 

çocukta klinik bulguların; kanlı dışkılama (4 hasta), mukuslu dışkılama (2 hasta), kusma 

(8 hasta), ateş (17 hasta), burun akıntısı (14 hasta), akut bronşiolit (4 hasta) ve pnömoni 

(3 hasta) olduğu bildirilmiştir (80). 

Yu ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada 67 HBoV pozitif hastanın tamamında 

ishal tespit edilmiştir. Diğer semptomlar arasında en sık kusma (% 73) ve ateş (% 52) 

görülmektedir (84). 

Cheng ve arkadaşlarının çalışmasında bulunan 14 HBoV pozitif hastanın 7’sinde 

ateş, 11’inde de kusma belirtileri tespit edilmiştir ve günlük dışkılama sayısı ortalama 

6,5 kez olduğu tespit edilmiştir (81). 

Bizim çalışmamızda HBoV pozitif bulduğumuz 7 çocuk hastanın tamamına akut 

gastroenterit infeksiyonu, buna ek olarak bir hastada da ek olarak üst solunum yolu 

infeksiyonu tanısı konmuştur. HBoV pozitif çocuklarda öne çıkan semptomlar sırasıyla; 

ishal, kusma, ateş, bulantı, burun akıntısı, karın ağrısı, balgam çıkarma ve öksürük 

olmuştur. Dünyada bildirilen verilere bakıldığında buna benzer bilgilere rastlanmıştır. 

HBoV infeksiyonlarının mevsimsel özelliği konusunda henüz bir görüş birliğine 

varılmamıştır. 

Yu ve arkadaşlarının 2006 Ekim-2007 Temmuz ayları arasını kapsayan 

çalışmasında HBoV olguları her ay görülmekle birlikte kış aylarında biraz yüksek 

oranda saptanmıştır (84). 

Cheng ve arkadaşlarının Temmuz 2006 ile Eylül 2007 ayları arası yaptıkları bir 

çalışmada HBoV pozitifliğinin kış aylarında yükseldiği ve 2007 baharında saptanmadığı 

tespit edilmiştir (81). 

Bizim çalışmamız Ocak-Mayıs 2009 ayları arasında yapılmıştır. Toplanan 101 

örnekte 7 HBoV tespit ettik ve pozitif 7 hastanın aylara göre dağılımı Şubat 1, Mart 5, 

Nisan ayında 1 idi. Ocak ve Mayıs ayında pozitifliğe rastlanmadı. Yapılan çalışmalara 

bakıldığında HBoV infeksiyonunun mevsimsel değişkenlik gösterdiği ve kış aylarında 

artış olduğu bildirilmiştir. Fakat bu bize düzenli bir mevsimsellik olduğunu 

göstermemektedir. 
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Gastroenterit etkeni virusler bir hastada aynı anda infeksiyon oluşturabilirler. 

Koinfeksiyon olarak tanımlanan bu durum yapılan çalışmalarda HBoV için de 

gösterilmiştir. 

Hamalainen ve arkadaşlarının Finlandiya’da 15 yaşın altındaki 877 akut 

gastroenteritli hastada yaptıkları çalışmada, 44 (% 5) HBoV pozitifliği bulmuşlardır. 

HBoV pozitif tespit ettikleri 44 hastanın 33 tanesinde (% 75) koinfeksiyon 

saptamışlardır. Rotavirus birlikteliği % 36 olarak gözlenirken, % 30 Norovirus, % 7 

Rotavirus ile Norovirus ve % 2 oranında Sapovirus koinfeksiyonu tespit edilmiştir (86). 

Lee arkadaşları HBoV pozitifliği tespit ettikleri 8 hastanın 3’ünde Rotavirus, 

1’inde Astrovirus ve 1’inde de Norovirus eşzamanlı olarak bulunmuştur. 

Szomor ve arkadaşları Ekim 2007-Mart 2008 tarihleri arasında yaptıkları 

çalışmada, 2 Rotavirus ve Adenovirus birlikte görülmüştür. HBoV pozitif 2 olguda 

koinfeksiyon saptanmamıştır. 

Bizim çalışmamızda 7 pozitif örnekten 2’sinde (% 28,6) birden fazla virus 

varlığı açısından (HBoV ve Norovirus) pozitiflik elde edildi ve eşzamanlı infeksiyon 

varlığı düşünüldü. Đncelenen HBoV pozitif hastaların hiçbirinde Rotavirus, Astrovirus, 

Adenovirus serotip 40 ve 41 saptanamamıştır.  

HBoV’un akut gastroenterit infeksiyonlarındaki rolünün tam olarak 

belirlenebilmesi için daha ileri çalışmalar yapılması gerekmektedir. Çalışmamızın 

ülkemizde bu konuda yapılan ilk araştırma olması açısından, HBoV’un epidemiyolojik 

çalışmalarına katkısı olduğu kanısındayız. 
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