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OzZET

insanlar igin zoonotik 6nemi olan makak maymunlarin herpes B viriisli, Herpesviridae ailesinin Alphaherpesvirinae alt familyasinda
yer alan Simplexvirus cinsinin bir Giyesidir ve HSV-1 ile HSV-2'ye ¢ok benzer. Makaklarin gogu hastalik belirtisi goriilmeksizin herpes
B virlisini tasirlar. Herpes B virlsunin bulagsmasi maymunlarla temasla (1sirik, tirmalama), deneysel veya hayvanat bahgelerinde
galisma sirasinda olur. Makaklardan hazirlanan hicre kiltlrlerindeki virislerde infeksiyon kaynagi olabilir. Herpes B virus
infeksiyonlu insanlarin %90’indan fazlasinda ensefalit ve myelit gelisir, fatalite orani %80’dir. Diger maymun turlerin aksine, herpes
B virlisu ile temastan sonra reziis maymunlarinda ensefalit ve myelit gelismez. Tani igin glinimuzde ELISA ile antikor arama, hiicre
kiltara ile virus izolasyonu, PCR ile viral DNA belirleme yontemleri siklikla uygulanmaktadir. Herpes B virlis infeksiyonun tanisinda
PCR hizli ve glivenli oldugundan tercih edilmektedir. YUlksek riskli (eger i1sirik derin ve bas, boyun bdlgelerine yakinsa) veya az riskli
lezyonlar asiklovir ile tedavi edilebilir.

SUMMARY

Herpes B virus from macaque monkeys, which has zoonotic importance for humans, belongs to the family Herpesviridae, subfamily
Alphaherpesvirinae, genus Simplexvirus and is closely related to Herpes simplex virus-1 (HSV-1) and HSV-2. Most macaques carry
herpes B virus without overt signs of disease. Transmission of herpes B virus is by contact with monkeys (bitting, scratching), either
in experimental work or zoos. Virus in cell cultures prepared from macaques may be a source of infection. Humans with herpes B
virus infections develop encephalitis and myelitis in more than 90% of cases, with a case fatality rate of 80%. In contrast to other
monkey species, rhesus monkeys never develop encephalitis and myelitis after herpes B virus exposure. Antibody testing by ELISA,
virus isolation testing by cell culture and virus DNA testing by PCR are the methods of diagnosis most commonly used today. PCR
is recommended for diagnosis of B infection with rapidity and safety. High risk (if the bite is deep and near the head and neck) or
low risk lesions can be treated with acyclovir.

GIRIS

Herpesviridae ailesi memelilerde, kanathlarda ve suirin-
genlerde bulunabilen 100°den fazla virls turl icermekte-
dir. Bu virUsler konaga 6zguil olarak yagsam boyu kalabilir
veya reaktive olabilifler. insanlar igin patojen olan
herpesvirlsler (Herpesvirus hominis: HVH) sekiz tanedir
ve HVH-1'den HVH-8’e kadar adlandiriimistir. Maymunla-
rin 30’dan fazla herpesvirls turd vardir. Bunlardan yalniz
biri makak (macaque) maymunlarinda endemik ve insan-

lar icin ¢ok patojen olan zoonotik potansiyele sahip
herpes B virusudir. Bu viriis maymunlarda dogal olarak
bulundugundan maymun B virisu “monkey B-virus veya
Cercopithecine herpesvirus 1 veya Herpesvirus simiae”
olarak da isimlendirilmektedir. insan herpesviriislerinden
herpes simpleks tip 1 (HSV-1) ve herpes simpleks tip 2
(HSV-2)'de maymunlar i¢in ¢ok patojendir. Herpes B vi-
risu makak tlrd maymunlarda hastalik etkeni degildir.
Bu viris maymunlarda latent veya belirtisiz infeksiyonlar
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yapmakta, insanlarda ise 6limle sonlanan c¢ok siddetli
ensefalitlere neden olmaktadir. Fatalite orani %80’den
yuksektir. Maymunlar veya maymun orijinli hticrelerin tibbi
arastirmalarda siklikla kullaniimasina bagl olarak, herpes
B virlis infeksiyonlarinda artma gozlenmistir (1, 2).

Etiyoloji

Herpesviridae ailesinin  Alphaherpesvirinae, Betaher-
pesvirinae ve Gammaherpesvirinae olmak Uzere Ug altfa-
milyasi vardir. Herpes B virusu, Herpesviridae ailesinin
Alphaherpesvirinae altfamilyasinda yer alan Simplexvirus
cinsinin bir Uyesidir. Makak maymunlarinda dogal olarak
bulunabilen bu viris, insanlarda mortalitesi yiiksek zoono-
tik bir infeksiyon etkenidir. Herpes B virlslinin elektron
mikroskopunda goriniimd, morfolojisi ve  biyUklugl
Simplexvirus cinsinde yer alan HSV-1 ve HSV-2'ye gok
benzemektedir. Bu virlisler 120-300 nm ¢apinda kiresel
veya pleomorfik gériiniimliidir. ikozahedral simetri diize-
ninde kapsidi iginde ¢ift iplikli DNA igeren, amorf tegument
protein tabakasi bulunan zarfli viruslerdir. Nukleokap-
sidinde 162 kapsomer vardir. Lipit yapisinda olan viral zarf
Uzerinde glikoproteinler bulunur. Glikoprote-inler konak
hiicreye baglanma ve giriste aracilik eder. Zarf virlisiin
infeksiyozitesinde rol oynar. Ozellikle konak hiicre deter-
minantlarini tasimasi nedeniyle, zarfin virisi bagisikhk
sistemine karsi korudugu distnllmektedir. Herpes
Simpleks virlisiinde bulunan 12 gesit glikoproteinden (gB-
gN) dokuzu herpes B virlisiinde vardir. Niikleokapsidi 100
nm capindadir. Viral genomda G+C toplam orani bilinen
diger herpesviriislerden ylksektir (G+C: %75). Genomlari
150-230 kbp (kilo base pair) uzunlugunda ve takriben 200
kadar farkl polipeptit kodlayacak kapasitedir. Bunlardan en
az 35'i virlis partikulinin yapisal proteinleridir (1-5). Rezls
makak (rhesus monkeys: Macaca mulatta) tiri maymun-
lardan izole edilen herpes B virlis E2490 susunda total ge-
nom uzunlugu 156,789 bp ve G+C orani %74.5'dir (6).

Simplexvirus cinsinde yer alan virtsler ile herpes B viri-
su arasinda antijenik benzerlikler vardir. Herpes B viru-
stine karg! hazirlanan antiserumlar HSV-1 ile herpes B
virisinu ayni oranda nétralize ederler (7).

Herpes B virlist hlicre gekirdeginde replike olur ve rep-
likasyon siresi kisadir. Herpesvirislerin replikasyonunda
rol oynayan enzimlerin bazilari hiicresel orijinli olmasina
ragmen digerleri viral genomun kontroliinde sentez edi-
lirler. Konak hticre sitoplazmasina penetre olan virls
kapsidinden soyulur ve viral genom c¢ekirdede tasinir.
Huicrenin cekirdegine gelen lineer DNA'nin u¢ kisimla-
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rinda bulunan eksonikleotitler parcalanir. Pargalanan
DNA c¢embersel hale gelir. Daha sonra bas ve kuyruk
birlesmesiyle konkotamerler olusur. Erken ve ge¢ gen
ekspresyonunu takiben DNA replikasyonu ve mRNA’lar
sentezlenir. Sitoplazmada mRNA tarafindan kodlanarak
sentezlenen yapisal proteinler nikleusa tasinir ve viral
genomun etrafini sarar. Olgunlagsma sirasinda DNA mo-
lekulleri konkotamerlerden kesilerek ayrilir. Olgunlasan
virionlar, ¢ekirdek membraninda kiliflanarak tomurcuk-
lanmak stretiyle salinirlar. Konak hiicre sitoplazmasina
penetre olan virls kapsidinden soyulduktan sonra latent
olarak da kalabilir ve reaktive olabilirler (1).

Herpes B virisu, HSV’ye kiyasla daha dayanikli bir virts-
tiir ve +4°C’'de birkag hafta canli kalir. Isiya, zarfli olmasi
nedeniyle lipit eriticilerine (etere) ve asit pH’ya duyarlidir,
%50 gliserol icinde saklanabilir. Derin dondurucuda (-70°
C’de) muhafaza edildiginde veya liyofilize edilmis halde
virtlansini korur. Yogunlugu 1/9.000 olan formol iginde
36° C’de 48 saatte inaktive olur. Uremeleri DNA sentezini
inhibe eden ajanlar tarafindan engellenir (7).

Epidemiyoloji

Herpes B virlsi ilk olarak 1934 yilinda normal gérinuslu
makak tirt bir maymunun isirdigi arastirici bir labo-
ratuvar personelinin (W.B) 15 glin sonra gelisen ensefa-
lomiyelit nedeniyle 6lmesi sonrasinda bu personelin
beyninden izole edilmistir. Bu virlis insanlara genellikle
bir maymun tarafindan isiriimakla veya butinligi bo-
zulmus derisine salya ile bulusmaktadir. Maymun satici-
lari veya bakicilarinda isirilma olmadigi halde de herpes
B virls infeksiyonlari gérilmustir. Maymun dokularindan
hazirlanan doku kalttra sivilari ile de bulasma olmustur.
Herpes B virilisu ile insan infeksiyonlari ¢gok seyrektir.
Diinyada bu gine dek ¢ogu Amerika Birlesik Devletle-
ri'nde olmak Uzere toplam 40 insan olgusu rapor edilmig-
tir. Bunlardan biri Avrupa’da bildirilen herpes zoster klinik
gérinumld olgudur. Olgularin %90’inda ensefalit gelig-
mis ve ensefalit gelisen olgularin %75'i dimistiir. Olenle-
rin gogunda maymun tarafindan isiriima veya tirmalan-
ma, bazilarinda deneysel c¢alisma sirasinda (birinde
kontamine igne batmasi ve bir digerinde maymun orijinli
doku kulturd iceren bir cam malzemenin kesmesi) veya
hayvanat bahgesinde maymunlarla temas 6ykisi vardir
(8, 9). 1960 yilinda, yarasina infekte maymun bdbrek
hicre kiltirG bulasmasi ile infeksiyonu almis ve 6limle
sonug¢lanmig bir insan olgusu bildirilmigtir. Viroloji labora-
tuvarlarinda virolojik tani veya virlis asilari hazirlanmasi
icin maymun orijinli hiicre kulttrlerinin sikhkla kullanil-
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masl, maymunlarla temasi artirmis ve hasta sayisinin
¢ogalmasina neden olmustur (1, 2).

Herpes B virlist infeksiyonlari Asya’nin farkli bélgelerinde
yasayan makak tiri (Macaca mulatta: rhesus monkeys,
Macaca fascicularis: cynomolgus monkeys) maymunlarda
hemen hemen daima bulunmaktadir. Dogada serbest ya-
sayan maymunlarin kanlarinda nétrali-zan antikorlarin bu-
lunmasi, herpes B virlsinin bu maymunlarda latent ola-
rak varligini géstermektedir. Vahsi yasayan ve kapali yer-
de tutulan maymunlarin %70'inden fazlasi bu virisle
infektedir. Normal gérinen maymunlarin dokularinda 6zel-
likle bobreklerinde virlis bulunmaktadir. Makak tiri may-
munlarin sinir sisteminden ve bdébrek hicrelerinden ¢ok
defa herpes B viriisii izole edilmistir. infekte hayvanlarin
yalniz %2-3'l vicut sekresyonlariyla infeksiydz virtisl sa-
¢ar. Stres, immuno-sipresyon ve hamilelik virlisin bu-
lasma olasiigini artirir. infekte maymunlarin idrar ve dis-
kisinda viris bulunmadigi bildiriimektedir. Toplu halde
odalarda veya biiyik kafeslerde bulundurulan infekte ma-
kak maymunlarla temas eden farkl tir maymunlar da
infekte olabilir. infeksiyon ilerleyerek miyelit gelisebilir ve-
ya latent olarak kalabilir. Bir solunum yolu infeksiyonunda
herpes B virlsu izole edilmis olmasi, virisiin solunum yo-
luyla da bulasabilecegini gostermektedir. Makak tiri ol-
mayan infek-te maymunlar da insan infeksiyonlarinin kay-
nagi olabilmektedir (1, 10).

Herpes B virisin maymunlarda latent halde 6zellikle
bdbrek hicrelerinde bulunmasi, bébrek doku kdlturlerin-
de kontaminant bir etken olarak Uremesi virolojik ¢alig-
malara zarar vermektedir. Viroloji laboratuvarlarinda c¢a-
lisanlar, maymun satici ve bakicilari risk altindadir. Cogu
kez siddetli ensefalit geliserek 6limle sonlanmasi herpes
B virls infeksiyonun énemini artirmaktadir (11).

Klinik Semptomlar

Simplexvirus cinsinde yer alan herpesvirUsleri spinal ve
intrakranial gangliyonlarin latent, persistan ve tekrarla-
yan infeksiyonlarinin etkenidirler. Makak tiiri maymun-
larda latent halde bulunan herpes B virusu insan igin
noroviriilandir. infekte maymunlarin dil ve dudaklarinda,
bazen derisinde vezikuller gérulur. Herpes B virlisiu sag-
lam gérinumld maymunlarin i1sirmasiyla, tirmalamasiyla
veya indirekt olarak virls iceren sekresyonlarla veya
makak tlrd maymunlardan hazirlanan bdbrek hicre kiil-
turlerine temasla insanlara bulagsmaktadir. Maymunlarla
temas eden kisiler de infeksiyon kaynagi olabilmektedir.
Virls infekte olan hiicrelerde ¢ogalir ve pargalanan hic-
relerden dider hicrelere yayilarak sinirlere ulasir. Virls
direkt olarak da sinirlere girebilir ve gangliyonlara yayilir
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veya latent olarak kalabilir. Latent donemde virs repli-
kasyonu olmaz. Latent virls tekrar aktive olabilir ve mu-
kozal epitel hiicrelerine gegerek replike olur. infeksiydz
virls mukoza epitelinden salinir. Gangliyonlarda viral
yuk reaktivasyonla artarak yayilma hizlanir (1).

Maymunun isirdidi zaman veya temas edilen yerden vi-
rus girdikten 48 saat sonra lokal eritem, vezikil, llser ve
lezyon yerinde agr ile klinik belirtiler baglar, boélgesel
lenfoadenopati ile devam eder. Temastan 1-3 hafta (10-
20 giin) sonra, parestezi ve paralizi, konjunktivit, sirekli
hickirik ve disfaji seklinde sistemik semptomlar gérulur.
Virts periferik sinirler yoluyla santral sinir sistemine ge-
cer. Ates, bas agrisi, bulanti, kusma, bacaklarda kas
gerginligi, ¢ift gérme, konusma bozuklugu, ataksi, biling
kaybi, solunum gugligu, paralizi ve koma ilerleyen
ensefalitin belirtileridir. Akut karin agrisi ve diyare, klinik
ve radyografik pnédmoni belirtileri de gérilebilir. Herpes B
viris infeksiyonu olan insan olgularin %90’inda akut
ensefalit ve myelit gelismektedir. Solunum merkezinin
harap olmasiyla hastalik birka¢ gtinde 6limle sonuglanir.
Respiratuvar kaslarin paralizisi genellikle 6lim nedenidir.
insanlarda gogu kez &liimle sonuglanan herpes B viriis
infeksiyonunun prognozu kétu ve fatalite orani %80’dir.
Bir olguda maymunla temastan on yil sonra hastalik
semptomlari gorilmustir. Bu olgu, herpes B virlisiiniin
insanlarda latent infeksiyon yaptigini kanittamaktadir (1,
2,7).

Herpes B virlisi serebellum ve ponsta da benzer degi-
siklikler yapar. Leptomeninkslerde iltihabi degisiklikler
gorulebilir. Hastalik gelismesinin degdisik safhalarinda
omuriligin sinir hiicrelerinde mikroskobik olarak intrantk-
leer inkllzyonlar saptanir. Bazi sahalarda arter ve ven
duvarlarinin infiltrasyonu ve perivenal infiltrasyon vardir.
Once sinir hiicrelerinde beyaz tabakanin demyelinizas-
yonu, daha sonra akcigerlerde alveoller icerisinde eritro-
sitlerin ekstravazyonu ve konjesyon odaklari ile hemo-
rajik pnémoni, karacigerde safra kanallarinin psédopro-
liferasyonu ile hafif interstisyel hepatit, kalpte septum ve
epikardiyum Uzerinde petesiyal hemorajiler ve mono-
nikleer hicrelerin fokal infiltrayonu géralir. Isink olma-
yan olgularda da benzer semptomlar bulunabilmektedir
(7,12).

Diger maymunlarin aksine, herpes B virlsu ile karsila-
san rezus maymunlarinda ensefalit ve myelit olusma-
maktadir. Oysa rezis maymunlarinda gorilen HSV
infeksiyonlari insanlarin HSV infeksiyonlarina benze-
mektedir. Diger maymun tirlerinde herpes B virtsu fatal
hastalik etkeni olabilmektedir (12).
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Herpesvirtslerin timi uzun sure vicutta latent olarak
kalabilme yetenegine sahiptirler. Virlisiin latent olarak
kalmasi veya replike olmasinda belirleyici olan infekte
ettigi htcrenin tipidir. Néronlarda MHC-I'in ¢ok az oranda
bulunmasi nedeniyle Simplexvirus cinsinde yer alan
HSV-1 gibi herpes B virlisu de néronlari tercih eder ve
latent olarak kalir. N6ronlarda istirahat fazinda olan viru-
se ait gok az viral proteinler iretilir. immiin hiicrelere su-
nulmak tzere MHC-I lzerinde yok denecek kadar az
miktarda viral peptitler yer aldigindan, viris CD8+Tc
(sitotoksik T) lenfositlerin etkisinden korunur.

Normal gériinen maymunlarda nétralizan antikorlar bu-
lunabilmektedir. Seropozitif bir maymunda virls bulun-
madigi belirlense bile virls sagabilir. Kanlarinda antikor
bulunan maymun sayisi yeni yakalanmis veya toplu hal-
de kafeste bulunmalarina goére degisebilir. Herpes
simpleks virls-1 ve herpes B virlsu infeksiyonu gegirmis
olanlarda nétralizan antikorlar bulunur. Herpes simpleks
virls-1 infeksiyonunda HSV-1’e karsi ¢ok, herpes B viri-
sune karsi az miktarda nétralizan antikorlar olusur.
Herpes B virUsu infeksiyonlarinda ise her iki virise karsi
ayni oranda antikor ¢ikar. HSV-1 antiserumu herpes B
virisinl pekaz nétralize ettigi halde, herpes B virls
antiserumu hem HSV-1 hemde herpes B virustnid ayni
dizeyde nétralize eder (7).

Tani ve Ayirici Tani

Maymunlarla veya dokulariyla veya maymun orijinli doku
kiltirleriyle temas OyklisU varsa kesin olmayan bir tani
konabilir. Maymunlarla temas Oykisi tanida daima
Onem tagimaktadir. Olgularda hizli tani igin derideki do-
kintilerden ornekler alinarak elektron mikroskobunda
incelenebilir veya indirekt immunofloresans veya HSV-1
antiserumu kullanilarak direkt immunofiéresan yontemle-
ri denenebilir. Olasi taniyla virus izolasyonu ve tiplendi-
rilmesi tamamlanmadan 6nce tedavi baglanabilir (1).

Virlis izolasyonu igin drnekler tedavi baslamadan énce
alinmalidir. Ornekler 0.5 mL serum fizyolojik soliisyonu
icine alinmali ve soguk zincirle laboratuvara génderilme-
lidir. Serokonverziyonu belirlemek icin daha sonra da
kan ornekleri alinir. Serum 6rnekleri derin dondurucuda
saklanmalidir. Isiran maymunun agiz mukozasindan 0r-
nekler alinarak bir referans tani laboratuvarina génderil-
melidir (1).

Tani igin glinimizde ELISA (enzyme-linked immunosor-
bent assay) ile antikor aranmasi, hiicre kultlriinde virls
izolasyonu, PCR (polymerase chain reaction) ile viral DNA
belirleme metotlar siklikla uygulanmaktadir. Herpes B
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virisinuin diger herpesvirislerle gapraz reaksiyon vermesi
nedeniyle serolojik tanisi zordur. Herpes simpleks viriis-1
ve HSV-2 infeksiyonlarinda virlis zarf glikoproteinlerinden
gB, gD, gE ve gG, major kapsit protein VP5 ve nikle-
okapsit kompleks p40 proteinlerine karsi ¢ikan 1gG’nin
belirlenmesiyle serolojik taniya katki saglanabilir. Hasta
serumunda anti-HSV-1/HSV-2 antikorlari varsa viral anti-
jenlerle 6nceden absorbe edilmelidir. Hazirlanan rekom-
binant herpes B virls antijenleri ile immunojenik arastirma
yapilabilmekte ve proteinlerin antijenik 6zellikleri belirle-
nebilmektedir. Herpes B virlis antikorlarinin belirlenmesi
icin monoklonal antikorlarla ELISA gelistiriimistir (1, 13,
14, 15)

Herpes B virlisiinin doku kdltiriinde Uretilmesi infeksi-
yonun tanisinda altin standarttir, ancak laboratuvar per-
soneli igin oldukga risklidir. Herpes B virlis kltard igin gok
Ozel laboratuvar gerekir. Bu nedenle bulagma riski olmak-
sizin herpes B virls infeksiyonunun saptanmasinda PCR
en iyi tani metodudur. Herpes B viris glikopro-tein G (gG)
geninin iki bolgesi hedef alinarak iki ¢ift oligonikleotitli
primer hazirlanmigtir. Bu primerler HSV-1, HSV-2'den ha-
zirlanan primerlerden farklidir ve herpes B virlis DNA’sInI
belirlemek icin PCR galismasinda kullaniimaktadir. Her-
pes B viris gG genindeki DNA seg-mentlerine, viral ge-
nomda yuksek oranda G+C bulunmasi nedeniyle 1M
betain (1-carboxy-N,N,N-trimethylmethanammonium inner
salt) eklenerek PCR yapilmaktadir (14). yontem ile hizl ve
glvenli olarak viral DNA belirlenebildiginden, herpes B
virls infeksiyonlarinin in vitro tanisinda tercih edilmektedir
(5, 16, 17).

Herpes B virlisi birgok konak tiiriinde ve embriyonlu
yumurtanin koriyoallantoik zararinda plaklar (pok: pock)
yaparak ureyebilmektedir. Virls izolasyonu igin insan,
maymun, tavsan, hamster orijinli epitel hucre dizileri uy-
gundur. Ornek olarak vezikiil sivisi, orofarinks, konjunkti-
va ve deri lezyonlarindan alinan suruntu ile hastalkli do-
kudan alinan biyopsi parcalari kullanilir. Ornekler vero
hicre kultiriine veya primer reziis maymun bébrek hiic-
re kultirine inokule edilir. Eger inoklle edilen érnekte
virls bulunuyorsa inokilasyondan 7-10 giin sonra HSV-
1’in olusturdugu sitopatik etkiye (Cytophatic effect: CPE)
benzer CPE olustururlar. infekte edilmig hayvan hiicrele-
rinde intranukleer inklizyon cisimcikleri ve ¢ok nikleuslu
dev hiicreler gorillr. Sinsitya olustururlar. Ayni sitolojik
lezyonlar tavsan, maymun ve insan orijinli hiicrelerinden
hazirlanmis doku kiiltirlerinde de gériiliir. Ureyen virii-
suin herpes B virlis olup olmadigi nétralizasyon testi ile
kontrol edilir. Nétralizasyon testi doku kultirlerinde yapi-
lir. Testte kullanilacak viriis 100 TCIDs (tissue culture
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infective dose-50) 0.1 mL’dir. Taze immin serumda bu-
lunan nétralize edici antikorlar 1siya duyarl oldugundan
nétralizasyon testi yapilacak serumlar isiyla inaktive
edilmemelidir. Test, antiserumu ve viristi 37° C'de iki
saat reaksiyona birakmak yoluyla yapilir. Maymunlarin
serolojik durumlarini belirlemek igin de nétralizasyon tes-
ti uygulanmaktadir (7, 18).

insanlarda postmortem tani; dykiiye, santral sinir siste-
mindeki lezyonlarin histolojik bulgularina, imminoflore-
sans veya PCR ile virisiin belilenmesine dayanmakta-
dir. Dalak, karaciger, adrenaller ve lenf digumlerinde
nekroz odaklari, beyin ve omurilikte iltihabi reaksiyon
goraldr. Isirgin oldugu yer de iltihaplidir. Bu dokularda
viris bulunur ve virlis izole edilebilir. Hazirlanan doku
suspansiyonlarinin maymun bdbrek hicre kulturlerine
ekilmesi veya tavsanlara intradermal yoldan inokilas-
yonu ile virts Uretilebilir. Tavsana inokilasyon yerinde
nekrotik bir lezyon, daha sonra ensefalit, ensefalomyelit
olusur ve sonunda hayvan élur. Etkenin herpes B virusu
olup olmadidi histopatolojik bulgularla (intranikleer ink-
lizyon cisimcikleri) ve immunofléresans testiyle viral an-
tijenin veya PCR ile viral DNA’nin arastiriimasiyla belir-
lenir. Dokulardan hazirlanan boyanmis preparatlarin
mikroskopta incelenmesinde HSV’'de oldugu gibi, ¢ok
cekirdekli dev hiicreleri ve tipik inkliizyon cisimcikleri go-
riliir. Herpes B virlisU ile deneysel olarak tavsandan
baska kobay ve bebe fareler de infekte edilir. Kobaylara
kiyasla, yavru fareler gok duyarhdir (7).

Tedavi

Hastaligin klinik tablosu belirlendikten sonra herpes B vi-
ris infeksiyonuna 6zgil bir tedavi protokoll yoktur. Her-
pes B virls infeksiyonlarinin tedavisi icin en iyi antiher-
petik nikleozit analoglarini bildiren bilgiler de yetersizdir.
Tedavide viral DNA inhibitori asiklovir uygulanmaktadir.
Ensefalit gelisen olgularin tedavisinde asiklovir (8 saat
arayla 15 mg/kg i.v.) virlis kayboluncaya kadar onerilmek-
tedir. Periferal lezyonlarin tedavisinde de asiklovir (glinde
U¢ kez 10-15 mg/kg) dnerilmektedir. Risk durumuna gére
asiklovir proflaktik tedavi igin verilebilir. Isirilan bdlgede
yara derinse veya Isirilan bolge bas ve boyuna yakinsa
asiklovir (8 saat arayla 15 mg/kg i.v. kandaki ilag diizeyi
20 g/mL) ile tedavi baslatiimahdir. Riski az olan lezyonlar
oral yoldan asiklovir (kandaki ilag duzeyi 1.6 g/mL) ile
tedavi edilebilir. Doku kulttirii ¢alismalarinda asiklovirden
iyi sonuclar alinmigtir. GUnlimulzde herpesvirus infeksi-
yonlarinin tedavisinde vidarabin kullaniimamaktadir. Te-
davide asiklovir alternatiflerinin (gansiklovir, famsiklovir,
valasiklovir) kullaniimasi tartismalidir. Gansiklovir toksisi-
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tesinin ylUksek olmasi nedeniyle proflaktik tedavide dne-
rilmemektedir (1, 19, 20).

Maymun tarafindan isirilanlara anti-herpes B virlisu anti-
korlari iceren ylksek dozda immunoglobilin uygulamasi
ve yara cevresine herpes B virls antiserumu verilmesi
de uygun gortlmektedir (7).

Korunma ve Kontrol

Herpes B virls infeksiyonlarina kargi koruyucu bir asi
henliz yoktur. Viral DNA ile yapilan immunizasyon ¢a-
lismalarinda herpes B virls glikoproteinlerine karsi ¢ikan
antikor karakterinde yaniti elde edilmistir. inaktive edil-
mis herpes B virlis asi ¢alismalarida devam etmektedir
(21).

Herpes B virlisii makak tirii maymunlarda latent olarak
bulunmaktadir. Bu nedenle bitiin makak tiri maymunlar
infeksiy6z olarak kabul edilmelidir. Seronegatif maymun-
larla temas etmemis maymunlar baska bir maymun ko-
lonisine olacaksa, diger hayvanlarla temas etmeden 6n-
ce test yapilmasi gerekmektedir. Bdylece yenidogan
maymunlar korunabilirler (19).

insanlarin herpes B viriisii ile infekte olmalari icin may-
munlar tarafindan isiriimalari, tirmalanmalari  veya
sekresyonlariyla veya maymun orijinli doku kaltira sivi-
slyla temaslari gerekir. Viris maymunlarin salya, beyin
ve medilla spinalisinden izole edildigi gibi insanlar igin
asl hazirlanmasinda kullanilan maymun bdbrek hucre
dizilerinin bir cogunda da Uretilmigtir. Maymun saticilari
ve bakicilarinin, maymun Uzerinde deney yapanlarin,
maymun bobrek dokusu Uzerinde galisanlarin infekte
olduklari gérilmustir. Maymunlar Uzerinde deney ya-
parken, hayvani uyutulmali ve calisanlar eldiven ve
maske kullanmalidir. Maymunlarla ugrasan kimselerin
eldiven ve koruyucu elbiseler giymeleri, herpetik lezyon-
lari bulunan maymunlardan uzak durmalari gerekmekte-
dir. Laboratuvar i¢in satin alinacak hayvanlarin dnce
serolojik muayeneleri yapilmali, latent infeksiyon tasi-
madiklari belirlenenler kabul edilmelidir. Maymunlar ara-
sinda infeksiyonun yayilmamasi igin toplu halde dedil,
genis kafeslerde ikiser ikiser bulundurulmahdirlar (11,
20, 21).

Makak turi bir maymun tarafindan isirilma durumunda
en ge¢c bes dakika icinde derhal yara tedavi edilmeli,
tetanoz hatta kuduz profilaksisi yapilmalidir. Derin yara-
lar direne edilmelidir. Yaralar 15-20 dakika sabunlu suyla
veya taze hazirlanmis %0.25’lik sodyum hipoklorit solUs-
yonu ile temizlendikten sonra sariimalidir. G6z ve adiza
idrar veya kan sigramigsa konjunktiva ve mukozalar se-
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rum fizyolojik ile 15 dakika temizlenmelidir. Isirik veya  bir ¢alisma sirasinda supheli igne batmigsa, deride kesik
tirmalamada kanama olmugsa veya kanli bir maymun  bir yere idrar veya kan sigramissa derhal sabunlu suyla
kafesine temas edilmigsse veya maymunlarda deneysel 15 dakika yikanmalidir (1, 20).
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