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Cesitli norolojik hastaliklarda herpes simpleks viriis tip 1
pozitifligi
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OZET

Amag: Herpesvirisler, immiin yetmezligi olan
ve olmayan cocuk ve yetiskinlerde goriilen, onemli
morbidite ve hatta mortalite ile seyredebilen cesitli
norolojik hastaliklara yol agmaktadir. Bu virisler ensefalit
etiyolojisinde 6nemli rol oynamakla birlikte multipl skleroz,
Guillain Barre Sendromu gibi norolojik hastaliklardaki
rolleri tam olarak bilinmemektedir. Yapilan calismalarda
bu hastalarin cok az bir kisminda viris tespit edilebilmistir.
Fakat ozellikle multipl skleroz patogenezinde olmak uzere
diger bir cok norolojik hastalikta viriislerin, hastaligin
tetikleyicisi olabilecegi ve hastaligin ilerlemesinde
etkili olabilecegi diistiniilmektedir. Calismamizin amaci,
norolojik sikayetleri nedeniyle hastanemizin cesitli
kliniklerine basvuran hastalarda HSV-1 DNA varliginin
real time PCR yontemiyle saptanmasi ve pozitif bulunan

hastalarda klinik tablonun gozden gecirilmesidir.

Yontem: Calismamiza, Hastanemiz  Molekiler
Mikrobiyoloji Laboratuvari’na 1 Nisan 2014-31 Ocak 2016
tarihleri arasinda ornekleri gonderilen 150 hasta dahil
edilmistir. Spin-kolon yontemiyle (High Pure Viral Nucleic
Acid Kit, Roche, Almanya) DNA izolasyonu yapilmustir. izole

edilen DNA'lar Light Cycler 2.0 (Roche, Almanya) cihazinda

ABSTRACT

Objective: Herpesviruses are etiology of

various neurological disorders causing morbidity
and also mortality in both immunocompetent and
immunocompromized children and adults. Viruses
play an important role in etiology of encephalitis
but their role is still unclear in neurologic diseases
such as multiple sclerosis or Guillain-Barre syndrome.
Studies revealed that only in few cases, viruses were
isolated. But viruses are thought to have a role in
triggering the diseases process or progression of the
diseases in pathogenesis of neurological disorders,
especially in multiple sclerosis. The aim of this study
was detection of HSV-1 DNA by Real Time PCR in
patients applying to our hospital with neurological
symptoms and review of clinical picture in positive

patients.

Methods: Totally 150 patients whose samples
sent to Molecular Microbiology Laboratory between
1 April 2014- 31 January 2016 were included in this
study. DNAs were extracted by spin-column method
(High Pure Viral Nucleic Acid Kit,Roche,Germany).

Amplification was done by Real time PCR method
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Real Time polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) yontemiyle
(LightCycler® HSV1/2 Qual Kit, Roche, Almanya) calisilms
ve sonuclar kalitatif olarak degerlendirilmistir. Hastalarin
HSV-1 IgM ve HSV-1 IgG antikorlan ELISA yontemiyle (DIA.

PRO, Milano, italya) calisilmistir.

Bulgular: Calismamiza dahil edilen 164 Grnegin
%82.9’u (136/164) beyin omurilik sivisindan (BOS), %17.1%i
(28/164) kandan olusmaktadir. Bu orneklerin real time
PCR ile %4.8’i (8/164) HSV-1 DNA pozitif bulunurken,
aym anda calisilan HSV-2 DNA ise tim orneklerde negatif
bulunmustur. Seroloji bakilan hastalarin %6.2’sinde (2/32)
HSV-1 IgM pozitif bulunurken, HSV-1 IgG ise hastalarin
%57.9’unda (11/19) pozitif bulunmustur. BOS ve kan
ornekleri calisilan hastalarda, HSV-1 DNA pozitifligi ile
yaslan ve cinsiyetleri arasinda istatistiksel olarak anlamli
bir fark saptanmamistir. Pozitif bulunan hastalarin 3
(%50)’u Herpes simpleks ensefaliti ile iliskilendirilmistir.
Diger hastalarin ise multiple skleroz, Guillain Barre

Sendromu, Wilson hastalig1 gibi tamlart mevcuttur.

Sonugc: Guvenilir ve duyarli bir yontem olan real time
PCR sayesinde norolojik semptomlu hastalara kisa strede
sonuc verilebilmekte, distk pozitiflikler yakalanmaktadir.
Bu sayede tedaviye erken baslanarak sekellerin gelismesi
engellenebilmektedir. Ozellikle multiple skleroz ve Guillain
Barre Sendromu gibi norolojik rahatsizliklarin da HSV-1 ile
iliskili olabilecegine dair calismalar bulunmaktadir. Bu
nedenle, diger norolojik rahatsizligi olan hastalarda da

HSV-1 calisilmasinmin anlamli olabilecegini diistinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: HSV, multiple skleroz, Guillain

Barre sendromu, Wilson hastaligi, PCR

(LightCycler®HSV1/2
LightCycler 2.0 (Roche,Germany) device and the

QualKit,Roche,Germany) in

results were evaluated qualitatively. HSV-1 IgM and
HSV-1 IgG antibody titres of the patients were studied
by ELISA (DIA. PRO,Milan,ltaly).

Results: Totally 164 samples were composed of
82.9% (136/164) CSF and 17.1% (28/164) blood. HSV-1
DNA was found positive for 4.8% (8/164) of samples
while all samples were negative for HSV-2 DNA. HSV-
1 IgM was positive for 6.2% (2/32) and HSV-1 1gG
was positive for 57.9% (11/19) of patients. There
was no statistically significant difference between
HSV-1 DNA positivity in blood and CSF samples of
patients and their ages and gender. Three (50%)
of positive patients were associated with Herpes
simplex encephalitis, the other positive patients had
multiple sclerosis, Wilson disease and Guillain Barre

syndromes.

Conclusion: Real time PCR is a reliable and
sensitive method for giving results in short time to
patients with neurological symptoms and detecting
low positive results. Thus early treatment prevents
sequels. There are studies demonstrating the relation
of HSV-1

multiple sclerosis and Guillain Barre syndrome.

with neurological disorders especially

Therefore, we consider that testing HSV-1 can be
sensible for the patients with variable neurological

disorders.

Key Words: HSV, multiple sclerosis, Guillain Barre

syndrome, Wilson disease, PCR

GIRIS

Viral merkezi sinir sistemi (MSS) enfeksiyonlan,
norolojik hastaliklarin  6nemli nedenlerindendir
ve cesitli siddette menenjit, ensefalit ve miyelit
ile sonuclanabilmektedir. Bu klinikle ilgili en sik
tanimlanan virusler; enterovirisler, herpesvirisler ve
arboviruslerdir (1). Herpes simpleks viruis (HSV), cift
zincirli bir DNA’ya sahip, buyuk ve zarfli virusler olan

Herpesviridae ailesindendir ve HSV enfeksiyonlarinin
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bliyiik cogunlugu cocukluk caginda meydana gelmekte
ve latent kalmaktadir. Yasam boyu, immin sistemin
baskilanmas1 ve nedenlerden
dolay1
nadiren ensefalit gibi daha ciddi komplikasyonlara
HSV-1,
cocuklarda ve yetiskinlerdeki sporadik ensefalitlerin

reaktivasyon gibi

niksler ile seyretmektedir. Enfeksiyon

ilerleyebilmektedir.  Gelismis Ulkelerde

tamimlanmis en yaygin sebebidir (2,3). Baz1 benzer



norolojik semptomlar1 olan birtakim norolojik
hastaliklarda ise HSV enfeksiyonu fark edilememekte
ve hastaligin klinik tablosunda HSV atlanabilmektedir.
Bu gibi durumlarda hastaligin seyrindeki degisikliklerde
viral etkenler de disunulmeli ve tedavi ona gore

dizenlenmelidir.

HSV ile iliskili enfeksiyonlarda, virolojik tani
icin hucre kulturu ve viral antijen ve antikorlarin
imminolojik olarak saptanmasinin yerini, glinimiizde
artik molekiiler yontemler almaktadir. Bu durum
nikleik asit testlerinin; hizli sonu¢ alinmasi, genis
cesitlilikte klinik ornek kullanilabilmesi, otomasyon
kapasitesi, riskinin azalmas1 ve
yiiksek duyarliik ve ozgiilliigiiniin olmasi gibi bircok

avantajina baghidir (4).

kontaminasyon

Yiiksek morbidite ve mortaliteye bagli olarak,
MSS enfeksiyonlarinda HSV tanisin1 koymak ve en kisa
sirede tedaviyi baslatmak cok onemlidir. Ozellikle
18 yas alt1 ve immiin sistemi baskilanmis bireylerde
reaktivasyon sonucu noronal yayilim ile ensefalit gibi
komplikasyonlara yol acmasi, HSV tanisinin en hizh
sekilde konmasin1 gerektirmektedir. Calismamizin
amaci, norolojik sikayetleri nedeniyle hastanemizin
cesitli kliniklerine basvuran hastalarda HSV-1 DNA
varliginin real time PCR yontemiyle saptanmasi ve
pozitif bulunan hastalarda klinik tablonun gozden

gecirilmesidir.

GEREC ve YONTEM

Calismamiza, Hastanemiz Molekiiler Mikrobiyoloji
Laboratuvari’na 1 Nisan 2014-31 Ocak 2016 tarihleri
arasinda Noroloji, Enfeksiyon Hastaliklari ve diger
kliniklerden  (Anestezi ve Reanimasyon Yogun
Bakim, Bas Agrisi Aras. ve Uygulama Merkezi, Beyin
Cerrahisi, Hematoloji, Cocuk Saglig1 ve Hastaliklari, ic
Hastaliklan, Psikiyatri) basvuran 5 aylik ile 82 yaslan
(kan oOrnegi calisilan hastalar icin SD=25,25+24,56;
BOS oOrnegi calisilan hastalar icin SD=34,57+22,59)
arasinda 77 (%51.3)’si kadin, 73 (%48.7)’U erkek
olmak uUzere toplam 150 hasta dahil edilmistir. Bu
hastalardan; 136 (%82.9) BOS, 28 (%17.1) kan olmak
uzere toplam 164 ornek gonderilmistir. Hastalarin

%5.3 (8/150)’Unin kan ve BOS ornekleri birlikte
yollanmistir. Laboratuvarimiza gonderilen kan ve
BOS orneklerinden, kan ornekleri 3000 devirde 5 dk
santrifuj edilip serum kism1 ayrilarak, BOS ornekleri
ise direkt olarak, calisma zamanina kadar -20°C’de
saklanmistir.

Seroloji

Hastalarin HSV-1 IgM ve HSV-1 IgG antikorlan
ELISA yontemi ile (DIA. PRO, Milano, italya) calisilarak
reticinin  talimatlann  dogrultusunda uygulandi.
Calismanin sonunda mikroplak, spektrofotometrede
(TECAN, Isvicre) 450 nm dalga boyunda okutularak elde
edilen optik dansite (OD) sonuclar1 degerlendirildi.
Ureticinin talimatlarina gére, HSV-1 IgM testi icin
negatif kontrol OD < 0.200, pozitif kontrol OD > 1.000
ise testin dogru calistig1 kabul edildi. HSV-1 I1gG testi
icin ise, kalibrator 1 (CAL 1) < 0.150, kalibrator 2 (CAL
2) > CAL1+0.100, kalibrator 6 (CAL 6) > 1.000 ise testin
dogru calistigr kabul edildi. HSV-1 IgM testinin esik
degeri (cut-off) negatif kontroliin optik dansitesine
0.250 eklenerek hesaplandi ve hasta sonucu 1.0’dan
kiicik ise negatif, 1.2’den biiylik ise pozitif, 1.0-
1.2 arasinda ise supheli olarak kabul edildi. HSV-1
IgG testinin esik degeri (cut-off) ise 5 arbU/ml’dir.
Kitlerin kullanim kilavuzunda, kullanilan yontemin
capraz reaksiyon gostermedigi ve duyarliiginin ve
ozgiilligliniin >%98 oldugu belirtilmektedir.

Niikleik Asit izolasyonu ve Real Time PCR Yontemi
ile amplifikasyon (DNA c¢ogaltilmasi)

Klinik orneklerden DNA izolasyonu “Spin-Kolon”
yontemi ile “High Pure Viral Nucleic Acid Kit”
(Roche, Almanya) kullanilarak yapilmistir. Viral DNA
eldesi retici firmanin talimatlari dogrultusunda
gerceklestirilmistir. Elde edilen DNA’lar amplifikasyon
yapilana kadar -20° C’de saklanmistir. Kapiller tiplerin
her birine 10 pl master mix ve 10’ar pl izole edilmis
DNA orneklerinden koyularak toplam 20 pl reaksiyon
hacmi elde edilmistir. Kapiller tiipler 2000 devirde 10
sn santrifij edilerek Light Cycler® 2.0 (Roche Applied
Science, Almanya) cihazina yiiklenmistir. izole edilen
viral DNA’larin amplifikasyonu Real Time PCR yontemi
(LightCycler® HSV1/2 Qual Kit, Roche, Almanya) ile
Light Cycler® 2.0 (Roche Applied Science, Almanya)
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cihazinda calisilmis ve sonuclar kalitatif olarak
degerlendirilmistir.

HSV-1  sonuclarnn 530, HSV-2 sonuclan 560
kanalinda ‘absolute quantification’ analizi ile
degerlendirilmistir. Saptama limiti 200 pl BOS icin
%95 giiven araliginda 80 kopya/ml’dir. Kitin HSV-
1 ve HSV-2 analizleri arasinda capraz reaksiyon
bulunmamaktadir.

Analizlerde kullanilan negatif kontrollere ait
egrilerde pik goriilmemistir. Negatif sonuclarin
degerlendirilmesi ve analizlerin  dogrulugunun
kontrolu LightCycler® 2.0 (Roche Applied Science,

Almanya) cihazinin 610 kanalinda ‘absolute
quantification’ analizinde internal kontrol ile
saglanmistir.

istatistiksel analiz olarak ‘Fisher’s Exact Test’
yontemi kullanilmistir.

BULGULAR

Calismamiza dahil edilen 150 hastadan alinan
164 ornegin %82.9 (136/164)’u BOS, %17.1 (28/164)’i
kandir. Bu orneklerin real time PCR ile %4.8 (8/164)’i

HSV1 pozitif bulunmustur. Pozitif orneklerin %62.5
(5/8)’i BOS, %37.5 (3/8)’i kan 6rnegidir. Hastalarin
%5.3 (8/150)’Untin hem kan hem de BOS ornekleri
calisilmis ve bu hastalardan sadece birinde, her ikisi
de pozitif saptanmistir. Orneklerin %4.8 (8/164)’inde
HSV-1 DNA pozitif bulunurken, ayni anda calisilan
HSV-2 DNA ise tim orneklerde negatif bulunmustur.
Pozitif bulunan 5 BOS 6rneginin ikisi aym hastanin
iki hafta ara ile gonderilmis ornekleridir ve es
zamanl olarak kan ornegi de gonderilmis ve pozitif
bulunmustur, dolayisiyla hastalarin %4 (6/150)’i HSV-
1 DNA pozitiftir (Tablo 1).

Hastalann %21.3 (32/150)’Unin HSV-1 IgM, %12.6
(19/150)’simin ise HSV-1 1gG sonuclar mevcuttur.
Seroloji bakilan hastalarin %6.2 (2/32)’sinde HSV-
1 IgM pozitif bulunmustur. HSV-1 IgG ise hastalarin
%57.9 (11/19)’unda  pozitif PCR
pozitif hastalarin seroloji sonuclar

bulunmustur.
(IgM, 1gG)
incelendiginde; bir hastada IgM, iki hastada IgG
pozitifligi goriilmistir. IgM’i pozitif olan hastanin IgG
testi calisilmamistir. 1gG’si pozitif olan hastalarin ise
IgM sonuclan negatiftir (Tablo 1).

Tablo 4. BOS ve serumda Real Time PCR ile HSV-1 pozitifligi ve pozitif hastalarin seroloji sonuclari

Real Time PCR Pozitif

Seroloji Pozitifligi

Kadin (n/Yas) Erkek (n/Yas) BOS Serum HSV I1gM HSV 1gG
(n=4) (n=2) (n=4) (n=2) Pozitif (n=1) Pozitif(n=2)
Klinik
Ensefalit (n=3) 2/(1,4) 1/(65) 2 1 1
Multiple Skleroz (n=1) 1/(49) 1
Guillain Barre Sendromu 1/(5) 1 ) Negatif 1
(n=1)
Wilson Hastalig,
Karaciger 1/(24) 1 Negatif 1

transplantasyonu (n=1)

BOS p=0.631, Serum p=0.596 (Fisher’s Exact Test)

26
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Calismamizin sonuglarim cinsiyete gore
inceledigimizde; kadin hastalarin %5 (4/77)’i, erkek
hastalarin da %2.7 (2/73)’si pozitif bulunmustur.
Cinsiyet ile BOS ve kan orneklerindeki HSV1 DNA
pozitifligi arasinda istatistiki bir fark bulunmamistir
(Fisher’s exact test). Pozitif hastalan yaslarina gore
degerlendirdigimizde ise %50 (3/6)’sinin 18 yas alti,
%50 (3/6)’sinin ise 18 yas Usti oldugunu gérmekteyiz.
BOS ve kan ornekleri calisilan hastalardaki HSV1
DNA pozitifligi ile yaslari arasinda istatistiksel olarak

anlamli bir fark saptanmamistir (Fisher’s exact test).

Geldikleri kliniklere gore incelendiginde ise
orneklerin %65 (108/164)’i noroloji kliniklerinden
(eriskin ve cocuk), %13 (21/164)’l cocuk sagligi ve
hastaliklar kliniklerinden, %10 (16/164)’u enfeksiyon
hastaliklar1 kliniklerinden (eriskin ve cocuk), %8
(13/164)’i cesitli yogun bakim servislerinden ve
kalan %4 (6/164)’i diger kliniklerden
ve Reanimasyon Yogun Bakim, Bas Agrisi Aras. ve
Uygulama Merkezi, Beyin Cerrahisi, Hematoloji, Ic
Hastaliklan, Psikiyatri) gonderilmistir.

(Anestezi

Pozitif hastalarin 2 (%33.3)’si cesitli yogun bakim
biri

(%16.7) ise cocuk sagligi ve hastaliklart kliniginde

servislerinde, 3 (%50)’U noroloji servisinde,

tedavi almistir. Pozitif hastalarin 3 (%50)’U Herpes
diger
hastalarin multiple skleroz, Guillain Barre Sendromu

simpleks ensefaliti ile iliskilendirilmis,

ve Wilson hastaligi gibi tanilarn mevcuttur.

HSV1
tablolan incelediginde; herpes ensefaliti tanis1 almis

DNA pozitif bulunan hastalarin klinik

uc hasta bulunmaktadir. Hastaneye basvurusundan
bir hafta once kaplicaya gitme Oykusu bulunan, bas
agnsi, emmede azalma, goz kaymasi, cene ve dilinde
atma sikayetleri bulunan, bir yasinda kiz hasta
herpes ensefaliti on tanisiyla hastanemize kabul
edilmistir. Bilinci kapali oldugu icin lumber ponksiyon
yapilamayan hastanin kan orneginde HSV PCR
calisilmis ve HSV-1 DNA pozitif olarak saptanmistir.
ikinci hasta, konusmada pelteklesme, uyku hali
ve ates sikayetleri olan dort yasinda kiz hastadr.

Ensefalit on tanisi ile hastanemize yatis1 yapilmistir.

Epstein-Barr virus (EBV) ve sitomegaloviris (CMV)
PCR sonuclar negatiftir. Uciincii hasta ise 30 yildir
depresyon ve sizofreni tedavisi olan 65 yasinda erkek
hastadir. Hastaneye basvurusundan Uc gun once
halsizlik, istahsizlik, biling bulanikligi, yiiriiyememe
ve ates gibi sikayetleri olmustur. Ensefalit on tanisi

ile yogun bakim servisine yatirilmistir.

Multiple skleroz (MS) tamis1 almis olan hasta 49
yasinda kadin hastadadir. Hastanin uzun vyillardir
devam eden ancak son bir ayda surekli hale gelen
siddetli bas agris1 ve buna eslik eden bulanti-kusma,
konusma bozuklugu sikayetleri  bulunmaktadir.
Hastanin CMV PCR testi negatif ¢ikmistir. Hastarmizdaki

klinik bulgular HSV ile uyumlu bulunmustur.

Guillain Barre sendromu (GBS) tanis1 almis olan

hasta bes yasindaki cocuk hastadir. Hastaneye
basvurusundan yaklasik Uc hafta once uUst solunum
yolu enfeksiyonu gecirme Oykisu bulunan hasta
tikrigiini  yutamama nedeniyle cocuk acil
poliklinigine basvurmustur. Hastanin sag dudaginda
cekilme olmasi nedeniyle grade 1/2 fascial paralizi
olarak degerlendirilmistir. Elektroensefalografisinde
sozel bilateral fokal bozukluk, manyetik rezonans
goruntulemede heptomeningeal tutulum saptanmis,
kitle

bozulmus ve bilinci progresif olarak kotulesmistir.

saptanmamistir.  Ancak konusmas1 giderek

Hastanin EBV ve CMV PCR sonuclari negatif cikmistir.

Kan 6rneginde HSV-1 DNA pozitif saptanan hasta;
Wilson’a bagli karaciger hastaligi nedeniyle karaciger
transplantasyonu yapilmis 24 yasinda erkektir.
Transplantasyon sonrasi solunum yetmezligi sikayeti
ile yogun bakim servisinde izlenmesi devam ederken
konviilziyon gecirmistir. Wilson hastaligi sebebiyle

hastanin norolojik semptomlar bulunmaktadir.

TARTISMA

Herpesviruslerin ~ toplumda olarak

yaygin

gorulmesinden dolay1 eriskinlerde her zaman

IgM
ile tekrarlayan

oOlcilebilen antikor diizeyleri bulunmasi ve

pozitifliginin primer enfeksiyon
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enfeksiyonu ayiramamasi gibi sebeplerden dolayr
HSV’ye 6zgli IgM ve IgG antikorlarini arastiran serolojik
yontemlerin  duyarliigi ve ozgillligi disuktir.
Dolayisiyla bu testlerin tam acisindan bir yaran
olmayip daha cok epidemiyolojik arastirmalarda
kullanilmaktadir (5, 6).

enfeksiyonu tamisinda, PCR yontemi yaygin olarak

Herpes simpleks viris
kullanilmaktadir. Real time PCR yontemi ise daha
hizli ve duyarli olma avantajlarina sahiptir. Real
time PCR yontemi kullanilarak BOS’ta HSV-1 ve HSV-2
DNA saptanmasi, HSV ensefaliti ve herpes menenjiti
tamisinda altin standart olarak kabul edilmektedir.
HSV-1/2’nin saptanmas1 ve ayrimi icin gelistirilmis
real time PCR yontemlerinin duyarlilik ve ozgullikleri
%95’in Uzerindedir (7).
saglikli hem de immiin sistemi baskilanmis kisilerde

insan herpesviriisleri, hem

onemli morbidite ve hatta mortalite ile iliskili cesitli
akut, subakut ve kronik norolojik hastaliklara yol
acmaktadirlar (8).

Herpes simpleks ensefaliti, eksik antiviral tedavi
alan veya tedavi almayan hastalarda onemli derecede
morbidite ve mortaliteye neden olmaktadir. Tedavi
alinmadiginda, %70’ asmakta
ve kurtulanlarin normal beyin

mortalite orani
%20’si
kazanabilmektedir.
Primer tam ve asiklovir tedavisi, mortaliteyi ve

sadece
fonksiyonlarin1 tamamen geri

iyilesenlerde de norolojik sekel kalma riskini

azaltmada temel olusturmaktadir (9).

Akut sporadik viral ensefalitlerin en sik nedeni
herpesvirisler olup, nadir gorilmekle birlikte yiiksek
mortalite ve morbidite oranlarina sahip olmasi
ve kalic1 norolojik sekel olasiliginin yiiksek olmasi
acisindan 6nemlidir (10). Iran’da 2015’te yapilan bir
calismada, Herpes simpleks ensefaliti siipheli 791
hastanmin 44 (%5.6)’unde real time PCR yontemiyle
HSV-1 pozitifligi saptanmistir (9). 2015’te 239 yeni
dogandan alinan BOS ornekleri ile yapilan bir baska
calismada ise %2.1 oranminda HSV DNA pozitifligi
saptanmistir (11). 1999-2013 wyillar1 arasinda, BOS
orneklerinde HSV-1 PCR pozitif bulunan 21 hastanin
incelendigi bir calismada, bu hastalarin %62’sinin
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(13/21) ensefalit ile iliskili oldugu bildirilmistir
(12). Sili ve ark.lan ise, 17 hastanedeki son 10 yilin
herpes ensefaliti tanmis1 almis hastalarin1 taramislar
ve toplam 106 hastay1 incelemislerdir. Hastalarin
%69’unun HSV-PCR pozitif oldugu bulunmustur. HSV-
PCR pozitif bulunan vakalarin %91’inde HSV-1 tespit
edilmistir. Toplam 97 hastanin prognostik faktorleri
analiz edilebilmistir. Hastalarin %8’inin kaybedildigi,
%23’linde tam iyilesme saglandigi ve %69’unda ise
sekel kaldig1 gozlenmistir (13). Calismamizda da tim
orneklerdeki pozitiflik orani %4.8 olarak bulunmustur
ve genel literatir ile uyumludur. Pozitif bulunan
hastalarin lcu ensefalit tams almistir.

MS’in etiyolojisi bilinmemektedir, ancak MSS’de

otoimmiin inflamatuar bir reaksiyon olduguna
dair gicli kamitlar vardir. Hem genetik hem de
hastaligin  baslamasina  katki

Epidemiyolojik calismalar, MS

cevresel faktorler
saglayabilmektedir.
ile enfeksiyoz bir ajamin iliskili olabilecegini one
(14). Ancak, ile MS

gelisimi arasindaki iliski tam olarak belirlenememistir

surmektedir herpesvirusler
(8). Herpesviridae ailesi lyesi olan ¢ogu viriistin MS
patogenezinde rol oynayabilecegi distiniilmektedir.
Clnki bu virlis ailesinin ¢ogu ndrotropik olup,
latensi gelistirirler ve periyodik olarak reaktivasyon
gosterirler. Ayrica
kapasitesine de

demiyelinizasyonu indiikleme
(15).
calismalar MSS’deki aktif viral enfeksiyonun MS’i
tetikleyebilecegi
hastaligin ilerlemesinde etkili olabilecegi hipotezini
desteklemektedir (8, 16). Calismamizda da MS tanisi
almis bir hastaya ait BOS 6rneginde HSV1 DNA pozitif
bulunmustur.

GBS,
sonucu oldugu dusiiniilen akut flaksid paralizin en sik

sahiptirler Yapilan

ve demiyelinizasyonu artirarak

istisnai bir organ-spesifik immin yanit
nedenidir. Ancak GBS’ye neden olan mekanizmalarin
anlasilmasiyla ilgili bilgiler hala simirlidir. Ozellikle,
GBS’nin olas1 tetikleyicileri
CMV, GBS ile iliskili en
yaygin viral enfeksiyondur ve CMV-spesifik IgM,
%10-15’inde

enfeksiyoz ajanlar
olarak tartisilmaktadir.

GBS hastalarinin tanimlanmaktadir



(17). Bunun yaninda; Varicella zoster virusun neden
oldugu herpes zoster enfeksiyonunu takiben ortaya
cikan, EBV reaktivasyonuyla iliskili ve nadiren de HSV
enfeksiyonunu takiben meydana gelen GBS’ler ile
ilgili yayinlar da bulunmaktadir (18-22). Calismamizda
GBS tamist almis hastada HSV1 DNA'nmin  pozitif
bulunmasi, HSV-1’in GBS’yi tetiklemis olabilecegini
dusundurmektedir.

bakir
bozuklugunun bir sonucu olarak ortaya ¢cikan otozomal
resesif bir rahatsizliktir. Hastalardaki metabolizma
bozuklugu adenozin trifosfat 7B (ATP7B) genindeki
mutasyonlarin sonucu olarak gelisir. Beyin tutulumunun

Wilson  hastaligi, metabolizmasinin

bir sonucu olarak meydana gelen bulgular neredeyse
her zaman motor sistemle simirlidir ve tipik olarak
hareket bozukluklarini kapsamaktadir. Ana hareket
bozukluklari; distoni, tremor, ataksi ve motor kontrol
kaybidir (23). Calismamizda Wilson’a bagli karaciger
hastaligi bulunan bir hastanin kan 6rneginde HSV-1
DNA pozitif saptanmistir. Wilson hastaligi sebebiyle
norolojik semptomlart bulunan bu hastada, hastaligin
seyrindeki ufak bir degisiklikte viral etkenler de
akla getirilmelidir. Bu hastada, klinik tabloyu HSV-1
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