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Akut enfeksiyoz gastroenterit, tim diinyada gorilen yaygin bir hastaliktir ve olgularin cogunda viral
patojenler etken olarak yer alir. Rotavirlis (RV), Norovirlis, Adenovirls ve Astrovirusler dahil olmak tizere
bircok farkli viriis, akut viral gastroenterit olgularinin cogunlugundan sorumludur. Hastalik Kontrol ve Ko-
runma Merkezleri [Centers for Disease Control and Prevention (CDC)]'ne gore, viral gastroenterit enfek-
siyonlari dlinya capinda her yil 200 000’den fazla ¢cocuk 6liimiine neden olmaktadir. Bunlardan RV hasta-
hginin kiresel ylikiint azaltmak icin en iyi stratejilerden biri, etkili asilarin gelistiriimesi ve uygulanmasidir.
Ancak asilarin kapsamlarinda farkliliklar bulundugundan, bolgelere gore yerlesik genotipler icin uygun asi
secimi 6nemlidir. Bu calismada, bolgemizdeki RV enfeksiyonlarinin tespit edilmesi, gercek zamanl poli-
meraz zincir reaksiyonu (Rt-PCR) ve yiiksek ¢oziinirllikli erime [high resolution melting (HRM)] analizi ile
genotip tayini yapilmasi amaclanmistir. Calismada cocuk hastalardan alinan toplam 341 digki 6rnegi test
edilmistir. Antijen tespiti icin immunokromatografik yan-akis ilkesiyle calisan test kullanilmistir. Genotip
analizi icin Rt-PCR ve HRM uygulanmistir. Diski 6rneklerinde RV pozitifligi Glkemiz ve Dogu Akdeniz Bol-
gesi verilerine benzer olarak %23.1 bulunmustur. Hastalarin cogunlugunun (%51) 0-2 yas arasinda, bi-
yiik cogunlugunun ise %77 oraniyla 0-5 yas arasinda oldugu belirlenmistir. En ¢cok olgu subat ayr olmak
lzere kig aylarinda tespit edilmistir. G genotipi belirlenebilen 40 6rnegin dagiimi; G2, 21 (%52.5); G1,
11 (%27.5); G9, 5 (%12.5); G3, 2 (%5); G4, 1(%2.5) olarak saptanmistir. P genotipi belirlenebilen 53
ornegin dagilimi P4, 44 (%83.0); P9, 8 (%15.1); P10, 1 (%1.9) olarak belirlenmistir. Genotipi tespit edi-
lebilenlerin icinde en sik %52.5 oraniyla G2, %83 oraniyla P4 gorilmdstir. RV, G ve P genotipinin birlikte
tespit edildigi 25 numunenin dagiimi degerlendirildiginde; sirasiyla G1P[4] 11 (%44), G2P[9] 5 (%20),
GIP[4] 5 (%20), G2P[4] 2 (%8), G3P[10] 1(%4), G4P[4] 1 (%4) genotiplerinin varlidi tespit edilmistir. En
sik goriilen genotip G1P[4] olarak belirlenmistir. HRM analizinde G2 genotipine ait 6rneklerin dokuzunda,
P4 ve P9 genotipine ait 6rneklerin 16'sinda erime egrisinin tepe noktalari farkli sicakliklarda gortlmastdir.
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Bu nedenle HRM analizi ile 6zellikle G2 ve P icin olmak lzere genotiplendirme tam olarak sonuglandirila-
mamistir. Ulkemizde istege bagli olarak uygulanan Rota Teq® ve Rotarix™ asilarindan Rota Teq® iilkemiz
ve bolgemizde goriilen genotipleri en genis olarak kapsayan asi olarak goriilmektedir. Bolgemizdeki tim
genotipleri (G1, G2, G3, G4, G9) iceren ROTASIIL® asisi ise tilkemizde bulunmamaktadir. Ayni iilke iceri-
sinde bile bolgeye ve yillara gore farkh sonuglarin elde edilmesi nedeniyle RV hastaliginin mevcut yikini
artirma potansiyeline sahip suslarin ortaya cikisi stirekli olarak izlenmelidir. Boylece 6zellikle viral gesitliligin
daha yiksek oldugu gosterilen Ulkelerde asiya direncli suslarin ortaya ¢ikmasi takip edilebilecektir.

Anahtar kelimeler: Gastroenterit; Rotaviriis; genotip; ytiksek ¢oziintirliiklii erime analizi.
ABSTRACT

Acute infectious gastroenteritis is a prevalent disease worldwide, and most of the cases are caused
by viral pathogens. Many different viruses, including Rotavirus (RV), Norovirus, Adenovirus, and Astro-
viruses, are responsible for most acute viral gastroenteritis cases. According to the Centers for Disease
Control and Prevention (CDC), viral gastroenteritis infections cause more than 200 000 child mortalities
each year worldwide. One of the best strategies to reduce the global burden of RV gastroenteritis is
the development and administration of effective vaccines. However, since there are differences in the
coverage of the vaccines, the choice of appropriate vaccine for localized genotypes based on regions is
important. The aim of this study was to detect the RV infections in our region and to perform genotyping
using real time polymerase chain reaction (Rt-PCR) and high resolution melting (HRM) analysis. A total of
341 stool samples collected from pediatric patients were tested. Lateral flow immunochromatographic
assay principle based assay was used for antigen detection. RT-PCR and HRM were applied for genotype
analysis. Similar to the data from our country and Eastern Mediterranean region, RV positivity in stool
samples was 23.1%. The majority of the patients (51%) were aged 0-2 years and the vast majority of
the patients, with a rate of 77%, were between the ages of 0-5. Most of the cases were detected in the
winter months, especially in February. The distribution of 40 samples, whose G genotype could be de-
tected, was as follows: G2, 21 (52.5%); G1, 11 (27.5%); G9, 5 (12.5%); G3, 2 (5%); G4, 1 (2.5%). The
distribution of 53 samples, whose P genotype could be detected, was as follows: P4, 44 (83.0%); P9, 8
(15.1%); P10, 1 (1.9%). Among those whose genotype could be detected, the most prevalent genotypes
were G2 with 52.5% and P4 with 83%. When the distribution of 25 samples was evaluated, in which RV
G and P genotypes were detected simultaneously, G1P [4] 11 (44%), G2P[9] 5 (20%), G9P[4] 5 (20%),
G2P[4] 2 (8%), G3P[10] 1 (4%), and G4P[4] 1 (4%) genotypes were determined, respectively. The most
commonly observed genotype was G1P[4]. In the HRM analysis, it was observed that the melting curve
peaks were at different temperatures in nine of the G2 genotype samples and 16 of the P4 and P9 ge-
notype samples. Thus, genotyping with HRM analysis could not be fully finalized, especially for G2 and
P. Of the Rota Teq® and Rotarix™ vaccines administered on demand in our country, Rota Teq® is consi-
dered the vaccine that has the widest coverage for the genotypes observed in our country and region.
ROTASIIL® vaccine, which covers all the genotypes in our region (G1, G2, G3, G4, G9) is not available in
our country. The emergence of the strains with the potential to increase the current burden of RV disease
should be continuously monitored, as different results are obtained by region and year, even within the
same country. Thus, the emergence of vaccine-resistant strains can be followed up, especially in countries
with higher viral diversity.

Keywords: Gastroenteritis; Rotavirus; genotype; high resolution melting analysis.

GiRis

Akut enfeksiydz gastroenterit, tim diinyada goriilen yaygin bir hastaliktir ve cogu
olguya viral patojenler neden olmaktadir. Akut seyreden ishaller genellikle kendi kendini
sinirlarken Ozellikle az gelismis Ulkelerde bebeklerde 6nemli bir 6lim nedenidir. Hastalik
Kontrol ve Korunma Merkezleri [Centers for Disease Control and Prevention (CDC)]'ne
gore, viral gastroenterit enfeksiyonlari diinya capinda her yil 200 000°den fazla ¢cocuk
élimiine neden olmaktadir. izole olgular meydana gelebilir, ancak viral gastroenterit
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daha cok glindliz bakim merkezleri, bakim tesisleri ve yolcu gemileri gibi topluluklardaki
salginlarda goraldr. Rotavirts (RV), Norovirlis, Adenovirls ve Astrovirts de dahil olmak
Uzere bircok farkli virtis, cogu akut viral gastroenterit olgusundan sorumludur. Noroviris
en yaygin viral enterit nedenidir. Asi uygulamaya gecmeden once ise RV, ishalli hastalikla-
rin en yaygin nedeniydi'. ishalin yaygin olmayan viral nedenleri ise Kobuvirus, Enterovirus,
Orthoreovirus, Adenovirus (grup F disindakiler), Torovirus, Coronavirus, Parvovirus (Bocavi-
rus dahil)'tiir?. immiin yetmezligi olanlarda gériilen etkenler ise insan bagisiklik yetmez-
ligi virGst [human immunodeficiency virus (HIV)], Cytomegalovirus, Herpes simplex virus,
Picobirnavirus'tir. Cogu, kontamine gida ve su (fekal-oral yol) olmak lizere kontamine
esya, kusmuk ve hava yoluyla bulagir. Semptomlar genellikle kisa stirer ve cogunlukla 1-3
glin sonra duzelir.

Enzim immunoassay testi veya immunokromatografi kullanilarak digski érneklerinde
antijen testi ve gercek zamanli polimeraz zincir reaksiyonu (Rt-PCR) tanida yaygin kul-
lanilmaktadir?. Yiiksek ¢oziiniirliiklii erime analizi [high resolution melting (HRM) analy-
sis], yuksek verimli mutasyon taramasi ve genotipleme icin kullanilabilen basit ve uygun
maliyetli bir PCR sonrasi tekniktir. HRM cihazlari, dsDNA'dan ssDNA’ya artan sicaklikla
amplikonlar ayristikca meydana gelen floresandaki degisiklikleri cizerek yliksek ¢oziintr-
[GklG erime egrileri Uretir. Vahsi tip kontrollerle karsilastirildiginda cogu zaman, belirli bir
genotipe 6zgii erime egrisi elde edilir®. Viral nedene bakilmaksizin, tedavi genellikle tek
tiptir ve hidrasyon durumuna odaklanilarak semptomatik iyilesmeye yoneliktir'.

Rotavirus, aslyla onlenebilir bir hastaliktir. Ancak asilarin kapsamlarinda farkhhklar bu-
lundugundan, bolgelere gore yerlesik genotipler icin uygun asi secimi 6énemlidir. Cahs-
mamizda bolgemizde akut gastroenteritli cocuklarda RV enfeksiyonu tespiti ve uygun asi
secimine veri saglamak icin Rt-PCR ve HRM analizi ile genotip tayini yapilmasi amaclan-
mistir.

GEREC ve YONTEM

Bu calisma, Tekirdag Namik Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi Girisimsel Olmayan Kli-
nik Arastirmalar Etik Kurulu onay ile gerceklestirildi (Tarih: 25.10.2018 ve Karar No:
2018.134.09.10)

Hastanemize kusma ve ishal sikayetiyle basvuran cocuk hastalardan toplanan digki
orneklerinde RV antijen tespiti yapildiktan sonra RV genotip analizi yapilana kadar -80°C
de saklandi.

Antijen Tespiti

RV tespiti icin Laboquick Ag Test (In Vitro Diagnostic Test, izmir, Tiirkiye) kullanildi. Bu
test immunokromatografik yan-akis testi ilkesiyle calisan tek asamali monoklonal antikor
icermektedir. Pozitiflik durumunda ilgili bolgede renk degisimiyle belirlenen bant olus-
maktadir. Her testte kontrol banti olusumu ve her lot degisiminde pozitif/negatif kontrol
ornekleriyle testin kontroll yapildi.
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Rotaviriis Genotip Analizi

DNA izolasyonu icin RINA™-M14 diski robotik niikleik asit izolasyon kiti (Bio-Speedy®
istanbul, Tiirkiye) kullanildi. Orneklerdeki niikleik asit miktari ve kalitesi spektrofotometrik
yontemlerle dlciilerek sonraki basamaklara uygunlugu test edildi.

RV G genotiplendirmesi icin Diinya Saglik Orgiitii (DSO)’'niin tanimladigi is akislari RT-
PCR ve HRM reaksiyonlarina entegre edildi. G genotiplendirmesinde PCR reaksiyonlari ilk
adimda yapildi: ilk adimda RT-PCR ile RV RNA’sinin 905 baz cifti (bp) uzunlugundaki VP7
(G) bélgesi (VP7-RNA) hedeflenerek Roche LightCycler® 96 cihazinda cDNA'ya doniistii-
riildii ve codaltildi. ikinci PCR’de ilk RT-PCR’de cogaltilan 905 bp uzunlugundaki VP7 (G)
bolgesinin cDNA (VP7-cDNA)’si 9con1 ileri ve 9T1, 9T1, 9T3P, 9T4, 9T9B geri primerleri
ile kurulan multipleks qPCR ile Roche LightCycler® 96 cihazinda ¢ogaltildi. Genotiplen-
dirme icin %3’luk agaroz jelde PCR urlnlerinin boyut analizi gerceklestirildi. Buna gore
her bir 6rnegin kendine ait bir bp boyutu ve bu 6rneklerin hangi genotip gruba dahil
oldugu belirlendi.

RV P genotiplendirmesi icin DSO’niin tanimladidi is akislari RT-PCR ve HRM reaksi-
yonlarina entegre edildi. P genotiplendirmesinde PCR reaksiyonlari iki adimda yapildi:
Ik adimda Rt-PCR ile RV RNA’sinin 876 bp uzunlugundaki VP4 (P) bdlgesi (VP4-RNA)
hedeflenerek Roche LightCycler® 96 cihazinda cDNA'ya déniistiiriildii ve cogaltildi. ikin-
ci PCR’de ilk RT-PCR’de ¢ogaltilan 876 bp uzunlugundaki VP4 (P) bolgesi cDNA (VP4-
cDNA)'si con3 ileri ve 1T-1, 2T-1, 3T-1, 4T-1 ve 5T-1 geri primerleri ile kurulan multipleks
gPCR ile Roche LightCycler® 96 cihazinda ¢ogaltildi. Genotiplendirme icin %3'liik aga-
roz jelde PCR Urtinlerinin boyut analizi gerceklestirildi. Buna gore her bir 6rnegin kendine
ait bir bp boyutu ve bu 6rneklerin hangi genotip gruba dahil oldugu belirlendi.

Sicaklik etkisiyle denatiire olan DNA nedeniyle olusan floresan degisikligi ‘erime egri-
si (denatirasyon egrisi)’ olarak kaydedildi. Her 6rnek icin DNA'nin %50’sinin denatiire
oldugu sicaklik degerleri (Tm) belirlendi. Orneklerin farkli sicakliklarda verdigi floresan
pikler genetik varyasyonlarin oldugunu gosterdi. Bu sicaklik degerlerine karsilik gelen
genotipler belirlendi.

BULGULAR

Hastanemize Eylil 2018-Haziran 2019 tarihleri arasinda basvuran akut gastroenteritli
cocuklara ait toplam 341 diski 6rnegi calismaya dahil edilmistir. Hastalarin 153 (%44.9)'U
kadin, 188 (%55.1)'i erkek ve %51’inin 0-2 yas arasinda oldugu saptanmistir.

Hastalarin 79’unda RV antijeni icin (%23.1) pozitiflik tespit edilmistir. En az olgu Eylil
ayinda gortlirken en ¢ok olgu ise subat ayinda gorulmdstar.

RV G genotiplendirmesi yapilan 79 6rnekten G genotipi belirlenebilen 40 6rnegin
dagiimi: G2, 21 (%525); G1, 11 (%27.5); G9, 5 (%12.5); G3, 2 (%5); G4, 1 (%2.5)
olarak belirlenmistir. HRM analizinde 6rneklerin erime sicakliginda degiskenlikler tespit
edilmis ve farkli sicakliklarda elde edilen floresan pikler genetik varyasyonlarin oldugu-
nu gostermistir (Sekil 1). HRM analizinde G1 genotipindeki tim 6rneklerin Tm degeri
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Sekil 1. G Genotipleri konvansiyonel erime edrisi.

75.2°C olarak belirlenmis ve Grup 1 altinda toplanmistir. G2 genotipindeki 6rneklerin
Tm degeri 72-81°C arasinda degismis ve alti farkh grup (Grup 2, 3, 4, 5, 6, 7) altinda
toplanmistir. G3 genotipindeki 6rneklerin Tm degeri 80.2°C olarak olctilmis ve Grup
8 altinda toplanmistir. G4 genotipindeki 6rnegin Tm degeri 78.6°C olarak ol¢tlmus ve
Grup 9 altinda toplanmistir. G9 genotipindeki tim orneklerin Tm degeri 74.2°C olarak
olciilmiis ve Grup 10 altinda toplanmustir. Orneklerin G genotipleri ve HRM analizi ile
gruplandiriimasi Tablo I'de gosterilmistir.

RV P genotiplendirmesi yapilan 79 6rnekten 53’linde P genotipi tespit edilebilmistir.
Dagihmi: P4, 44 (%83.0); P9, 8 (%15.1); P10, 1 (%1.9) olarak saptanmistir. HRM ana-
lizinde orneklerin erime sicakliginda degiskenlikler tespit edilmistir ve farkl sicakliklarda
elde edilen floresan pikler genetik varyasyonlarin oldugunu gostermistir (Sekil 2). HRM
analizinde Rotavirlis P4 genotipindeki 6rneklerin Tm degeri cogu 79.5°C olmak lizere
77-82°C arasinda olculmis ve Grup 1, 2, 3, 4, 5 olarak bes grupta toplanmistir. P9 geno-
tipindeki 6rneklerin Tm degeri 77.5-81°C arasinda degismekteydi ve U farkh grup (Grup
1, 2, 5) altinda toplanmustir. P10 genotipindeki 6rnegin Tm degeri 82.5°C ol¢lilmus ve
Grup 6 altinda toplanmustir. Orneklerin P genotipleri ve HRM analizi ile gruplandiriimasi
Tablo Il'de gosterilmistir.

RV G ve P genotipinin birlikte tespit edildigi 25 numunenin dagilimina bakildiginda;
G1P[4] 11 (%44), G2P[9] 5 (%20), G9P[4] 5 (%20), G2P[4] 2 (%8), G3P[10] 1 (%4),
G4P[4] 1 (%4) genotipleri saptanmustir.

TARTISMA

Diinyada bes yas altindaki cocuklarin buytik bir kismi RV ile enfekte olur. Bati Avrupa’da
bes yasin altindaki cocuklarda goriilen gastroenterit olgularinin %63.5’e varan oranda
toplumdan edinilmis RV gastroenteritine bagh oldugu bildirilmistir>. Asya ve Afrika’dan
bildirilen calismalarda da benzer olarak %34.3-41.6 arasinda pozitiflik bildirilmistir®’.
Dogu Akdeniz Bolgesindeki verilerin incelendigi 2019 yilindaki calismada RV pozitifli-
i %19-78.2 arasinda bulunmustur®. Ulkemizde ise bu oran farkl calismalarin gézden
gecirildigi calismada %31.8 olarak bildirilmistir”. Toplam 341 hastanin dahil oldugu bu
calismada ise orneklerin 79 (%23.1)’'unda RV antijeninin pozitif oldugu gorilmustar.
Literatiirdeki degerlerle calismamizda elde ettigimiz RV pozitiflik degerlerini karsilastir-
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Sekil 2. P Genotipleri konvansiyonel erime edrisi.

digimizda tlkemiz ve Dogu Akdeniz Bolgesinde elde edilen sonuglarla biyiik oranda
benzerlik gortlmustir. Ancak bu calismada duyarlihgr ve 6zgulligu distik imminokro-
matografik yan-akis testi kullanildigindan, tespit edilen sayinin izerinde RV gastroenterit
olgusu olabilecegi g6z 6niine alinmahdir.

RV enfeksiyonu ile her yasta karsilasiimasina ragmen, cogunlukla iki yasin altindaki ¢o-
cuklarda semptom gériilmektedir'®. Ulkemizde ve diinyada olgularin ¢cogunlugu 0-2 yas
arasinda saptanmaktadir''"'3, Calismamizda da benzer olarak hastalarin cogunlugu (%51)
0-2 yas arasindayd. Buylk cogunlugu ise %77 oraniyla 0-5 yas arasinda bulunmustur.

RV enfeksiyonunun mevsimsel dagiimina bakildiginda ihman bolgelerde kis aylarinda,
tropikal bélgelerde ise yil boyunca rastlandigi gériilmektedir'. Farkli calismalarda RV ol-
gularinin genelde kis aylarinda daha sik olarak gériildigi bildirilmistir'>'6. Bu calismada
da, diger calismalara benzer olarak en fazla olgu subat ay1 olmak tizere kig aylarinda tespit
edilmistir.

Dis kapsid glikoproteini VP7 ve proteazla aktive edilen “spike (dikensi)” proteini VP4,
sirastyla glikoprotein (G) ve proteaz duyarli (P) serotiplerini veya genotiplerini tanimla-
mak icin kullanilmaktadir'’. Giiniimiize kadar 35 adet G, 50 adet P genotipi saptanmig-
tir'®, Rotaviriis serotiplerinin/genotiplerinin global dagiiminin siirekli takip edilmesi etkili
bir asi gelistirme ve uygulanmasi acisindan onemlidir. Diinyanin 52 lkesinde 1989-2004
yillar arasinda yapilan 124 calismanin degerlendirildigi raporda G1P[8] genotipi; Kuzey
Amerika, Avrupa ve Avustralya’da %70'in Gzerinde, Asya ve Gliney Amerika’da %30,
Afrika’da ise %23 oraninda goériilmistiir'®. Kuzey Amerika’da asi sonrasi dénemde en
sik goriilen genotipler G12P[8] ve G3P[8] olarak bildirilmistir?®. Giiney Amerika’da asi
sonrasi donemde G2P[4] %70 oraniyla baskin duruma gelmistir?'. Afrika’da 2006-2016
yillari arasinda gozden gecirilen 27 calismanin verilerine bakildiginda en sik G1P[8] kom-
binasyonu gériilmiistiir?2. Avrupa’dan bildirilen bir calismada G2P[4] genotipinin baskin
oldugu bildirilmistir?3. Asya iilkelerinde de G3P[8], G8P[8] ve GIP[8] gibi nadir gériilen
genotiplere degisim goriilmektedir?®. Bir iilke genelinde baskin genotipler daha kisa siire-
lerde bile degisebilmektedir. Yoshinaga ve arkadaslarinin® Japonya’daki gézlemine gére
2000-2001 yillarinda G1, 2001-2002 yillarinda G2, 2002-2003 yilarinda ise G3 ve G4
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baskin hale gelmistir. Ulkemizden bildirilen calismalarin incelendigi raporda yillara gére
degisim gosterilmistir; 2000-2002 yillari arasinda G4P[8], 2004-2006 yillarinda G1P[8],
2008-2010 yillar arasinda karisik seyir izlense de G9P[8] on plana ¢ikmaya baslamis,
2012-2014 yillarinda ise G9P[8] baskin hale gelmistir®. Ulkemizden yakin zamanda yapi-
lan bir caismada G1P[8] ve G9P[8] genotiplerinin yaygin olarak goriilmeye devam ettigi
bildirilmistir' 26, Ayrica (ilkemizde &zellikle G12 genotipinin artisi dikkat cekmektedir?’.
Bu calismada genotipi tespit edilebilenlerin icinde %52.5 G2, %83 P4 gorilmustir. G
ve P genotiplerinin birlikte tespit edilebildigi 6rneklerde en sik G1P[4] tespit edilmistir.
Bulgularin diinya ve tlkemiz verilerinden farkl oldugu gorilmusttr. Bu sonucun bdlgesel
farkhhklar ve asi uygulamasindaki yaklagimlar nedeniyle olabilecegi sonucuna varilmistir.
Ayni tilke icinde bile bolgeye ve yillara gore farkli sonuglarin elde edilmesi nedeniyle planh
bir sekilde siirveyans yapilmasi gerektigi disiiniilmistiir. Lépez ve arkadaslari?® ézellik-
le viral cesitliligin daha yuksek oldugu gosterilen (lkelerde epidemiyolojik bir stirveyans
yapilmasiyla astya direncli suslarin ortaya ¢ikmasinin takip edilebilecegini vurgulamistir.

Ulkemizde bulunan ve istege bagh olarak uygulanan Rota-Teq® ve Rotarix™ olmak
lizere iki Rotaviriis asisi bulunmaktadir. Bunlardan Rota-Teq® iilkemiz ve bélgemizde go-
rilen genotipleri en genis olarak kapsayan asi olarak gorilmektedir. Bolgemizdeki tim
genotipleri (G1, G2, G3, G4, G9) iceren ROTASIIL® agisi ise tilkemizde bulunmamaktadir.

HRM’nin, su anda mevcut olan 6n tarama teknikleriyle karsilastirilabilir veya daha us-
tdn bir mutasyon saptama duyarliligina sahip oldugu ileri stirilmektedir. Klinik tanisal 6n
tarama stratejilerine kolayca entegre edilerek mutasyon taramasi icin son derece hassas
ve 6zgiil bir teknik oldugu bildirilmektedir®. Rotaviriis varliginin arastinldigi bir calismada
HRM’nin konvansiyonel ve ticari RT-PCR ile %100 uyumlu oldugu, yiksek glivenilirlige
sahip oldugu bildiriimektedir?®. Calismamizda RV genotiplendirmesi icin RT-PCR ile birlik-
te HRM analizi de kullanilmis ve sonuclari karsilastinimistir. G2 genotipine ait 6rneklerin
dokuzunda erime egrisinin tepe noktalari farkh sicakliklarda goralmustiir. Bu sonucun
ortaya ¢cikmasi VP7 geninin G2 bélgesinin polimorfik olmasindan kaynaklandigi distinil-
mustir. P4 ve P9 genotipine ait 6rneklerin 16'sinda erime egrisinin tepe noktalari farkl
sicakliklarda gorulmdustir. Bu sonucun ortaya ¢ikmasi VP4 geninin P4 ve P9 bolgelerinin
polimorfik olmasindan kaynaklandigi distinilmusttr. Calisma sonuglarimizdan anlasila-
cagi uzere HRM analizi ile G2 ve P genotiplendirmesi tam olarak yapilamamistir. Ayni
HRM calismasi icindeki kiictik hasta gruplarinda bircok farkli ekzonu analiz edebilmek
icin daha fazla calismaya ihtiyac oldugu bildiriimektedir®. Ayrica uygun deney tasarimi,
numune kalitesi ve miktari gibi faktorlere dikkat edilmesi gerektigi vurgulanmaktadir®®.
Tdm bunlar géz oniine alindiginda RV genotiplendirmesinde HRM analizi yonteminin
gelistiriimeye ihtiyaci oldugu dustinilmustdr.

RV hastaliginin kiresel ylkiini azaltmak icin en iyi stratejilerden biri, etkili agilarin ge-
listirilmesi ve uygulanmasidir. Ancak asilarin kapsamlarinda farkhlklar bulundugundan,
bolgelere gore yerlesik genotipler icin uygun asi secimi 6nemlidir. Ayni tlke icerisinde bile
bolgeye ve yillara gore farkli sonuglarin elde edilmesi nedeniyle RV hastaliginin mevcut
yukinu artirma potansiyeline sahip suslarin ortaya cikisi sirekli olarak izlenmelidir. Boyle-
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ce ozellikle viral cesitliligin daha yiiksek oldugu gosterilen Ulkelerde asiya direncli suslarin
ortaya ¢ikmasi takip edilebilecektir.
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