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YAZIM KURALLARI

1- TOrk Hijyen ve Deneysel Biyoloji Dergisi'nde Refik Saydam Hrfzissthha Merkezi Bagkanligrnda yoritilen
hizmetler e Hgili olarak agl ve serum, gevre, Hag ve kozmetik, toksikoloji, mikrobiyolkoji, gida, biyokimya ve benzeri
konularda agagrda belirfiten dzellikleri tagtyan yaziar yayimianabilir,

a)Bilimse! aragtirmalar, yukarida bslirtilen konuania iigili orijinal laboratuvar galismalari,

b} Kisa bikdiriler

c¢) Derdeme yayiniar

2- Yazilar beyaz kagida, solda 3 cm. bostuk brrakiip, 2 satr aralkh olarak yazitmal, TURKCE yada
INGILIZCE (¢ kopya halinde génderitmelidir.

3- Orijinal aragtirmalar : Tirkge bashk, Tirkge dzet (50-100 kelime), ingilizce bashk, Ingilizce Gzet, Girs {en
Gok 200 kelime), Gereg ve ydntem, Bulguiar, Tartigma, Kaynaklar bolimierini icermedidir. Eserin basghdr metne uygun,
kisa ve agtk olmalr, yazar veya yazariarin adi soyadr bagltk attina yazimali, invan ve tam adresleri yidizla igaretienip
dipnot olarak veritmelidir.

4- Kaynaklar, metinde parentez iginde (Grnedin (1) seklinde) numaralandmiip belirtilmeli, metin sonunda
eser iginde verilis sirastna gdre yaziimahdir. Kaynak belirtilirken su dzedlikiere uyulmalidrr.

Kaynak Bir Makale Ise : Yazarin soyadt, adinmn bag harfi, makakenin tam bashd:, derginin ad: (varsa ulustararast kisait-
malari ), cilt numarast, sayt, baslangrg ve bitig sayfa numarast, yil. Omegin : Oakes A R., Badger R, Grove D.l. Com-
panson of direct and standardized testing of infected urine for antimicrobial susceptibilities by disk diffusion. J. Clin.
Microbicl. 32; 1; 40-45, 1994,

Kaynak Bir Kitap Ise : Yazartn soyadt, adinin bas harfi, kitabin ad (varsa editori)), kagincr baskt oldudu, yaymlandig
yer, yayinevi, yaymn yill, Omegin : Balows A, Hauster Jr. W.J, Hermann K.i,Isenberg H.D, Shadomy H.J. Manual of
Clinical Microbiology, fifth ed. Washingion, American Society of Microbiology.

Kaynak Kitaptan Bir B&lm Ise : B6I0m yazarmmn soyadi, admin bag harfi, baItmin adr, balamin ahndigr kitabmn adr ve
parantez iginde editorin adi, kaginct baskt oldugu, yayinlandigr yer, bolim sayla numarast, ytf ve varsa sen kayd:.
Ornedin; Gir D. antibiyotiklerde diren¢ mekanizmalan, Antibiyotikler Temel Bilgiler ve Klinik Kuftanimlart (Akalin H.E)
Birinci baski, Ankara, 27-32, 1989.

5- Sekil ve tablolar, ¢ini mirekkebi ile aydinger kagit ya da beyaz kuse kadida gizilmeli yada laser printerit bil-
gisayaria hazmianmal, resimler pariak fotograf kagidina net 12 X 8 cm. ebadinda bast'mig olmalidir. Eserde kullanilan
gratik ve fotograftar da sekil olarak isimlendiriimell numaratandirimalidir. Sekit 13 X 18 cm.’den daha biiyiik olma-
mahdir. Sekil ve tablolarin altinda, sekil yada tabloda verilen bilgileri agiklaytc bir ctimle yada baghk butunmalidr,

&- Kisa bildiriter : U¢ sayfayr agmayan, énemii sonugiart zaman kaybatmeden yaymlayan orjinal yazdards.
Ktsa bildirilerde dzet yazilmaz.

7- Derleme yazilar : Turkge ve Ingilizce baglik, yazar adr, metin ve sonunda yazitan kaynaklardan olust.r,

8- Gahgma herhangt bir kurum desteqi ite gergeklesmis ise kurumun adt itk sayta altinda yazimahdir.

Omek : Bu galigmayr TUBITAK (Ankara) desteklemistir.

9- Tarkge yaziarda Torkge imla kurallarina uyulmalt, cimleler agik ve anlagdir olmahdir. Kisakmalar ulus-
lararast normlara uymaldrr,

10~ Index Medicus, subject headings standartiarina uygun anahtar kelimeler belirtimeli

11- Yazilar yayin kurulunun uygun gorecedi kisilerce incelenir, inceleyen ve yazr sahiplerinin adr gizl tututur.

12- Yazitann daha dnce hicbir yerde yaymlanmamig olmast ve yaymn igin bagka bir dergiye verilmemig ofmast
gerekmektedir.

13- Yayinianmayan yazilar geri gdnderilmez.

14- Dergide yayinlanan yaziarin her trt sorsmiulugu yazara aittir.

Yazilar agadidak! adrese génderilmetidir.
Reflk Saydam Hifzissihha Merkez! Bagkanhd:
Tirk Hljyen ve Deneysal Blyolojl Dergis!
Yayin ve Dokimantasyon Midartagi
SIHHIYE / ANKARA



INSTRUCTIONS TO AUTHORS

1- Manuscripts containing vaccination and antisera, environmental science, drug and cosmetic, toxicology,
microbiclogy, food, biochemistry and related subjects which are researched in Refik Saydam Hifzissihha Merkezi
Bagkanliji can be published in Turkish Bullettin of Hygiene and Experimental Biology and should have the special fea-
tures below.

a) The original articles
) Short communications
¢) Reviews

2- Manuscripts should be written on white paper, there should be blank 3 cm from the left, written by type-
writer in double space format and three copies in Turkish or English.

3- Original articles should contain : Turkish titte, Turkish summary {50 - 100 words), English title, English
summary, introduction {not more than 200 words), material and method, results, discussion and references. The title
should be concise and descriptive, name of the authors should be written below the title, address and the title of the
authors should be written as footnote.

4- References should be numbered consecutively as they are cited. The style of the references should be as
below :

i the reference is an article - Sumame and the fist lefter of the name of the author, titie of the articie, name of the jour-
nal. volume, number, page and year. e. 4. Oakes AR, Badger R, Grove D.I. Comparison of direct and standardized
testing of urine for antimicrobial susceptibifities by disk diffusion. J.Clin Microbiol. 32; 1; 40-45; 1994,

If the reference is a book : Sumame and the first letter of the name of the author, title of the book {name of the edi-
tor, if there is), publication place and year. e.q. Balows A, Hausler .Jr. W.J, Herrmann KL, Isenberg H.D, Shadomy
H.J, Manuel of Clinical Microbiology, fifth ed. Washington, American Society of Microhilology.

if the reference is a chapter of a book : Sumame and the first letter of the name of the author of that chapter, titie of
the chapter, title of the book and the name of the editor in pharanthesis, publication place, edition, page of the chap-
ter, pubkication year and the serial number if there is.e.g. Keusch G.T, Bennish M.L. Shigellosis, Bacterial Infections
in Humans {Evans A S, Brachman P.8), USA, sec. ed., 563-621, 1991, 0-306-43343-5.

5- Figures and tables should be written in indian ink on heavy glazed paper of by computer, photographs
should be on bright paper, 12 X 8 cm. Figures should not be greater ther 13 X 18 em. Title and the number of the fig-
ures or tables should be written below.

6- Short communications shoukd not be more than 3 papers, should be about important results that should
not waste time. There is no need for the summary.

7- Raviews : Title in Turkish and English, name of the authors, review and the references should take place.

8- Authors of research articles should disclose at the time of submission any financial arrangement that may
have with a institution as a footnote, eg. Tobitak has supported this research.

9- Articles are controlled by the editors chosen by the publisher. There will be no information about the names
of the author and the editor.

10- There must be key words as it takes plare in Index Medius, subject headings

11- Manuscripts that has not been published or submitted elsewhere are acceptable.

12- #tanuscripts that has not been published will not be returned back.

13- The responsibility of the article belongs to the author.

Addres: Reflk Saydam Hifzissthha Merkezl Bagkanhg
Tiirk Hijyen ve Deneysel Blyoloji Dergisl
Yayin ve DokUmantasyon MadirHigi
Ankara / TURKIYE
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ASPERGILLUS sp.’NiN PLASMID TRANSFERINE ETKISININ
: ARASTIRILMASI

Giilgen ALTUG *

Omer GOLAK **

GZET

Bu galisma Aspergillus sp.’nin “Enterobacter-8 ve Klebsiella -14 suglarinin konjugasyonuna” etkisini {Olum-

lu veya olumsuz saptamak amaci lle planland) ve yariolda.

Bu amagla, dnce Enterobacter-8 ve Klebslella-14 suslarinin 18 saat'lik buyyon kuttdrlerinin konjugasyon
denemeler] yapild) ve % R aktarim frekans) toplam 177 susta % 8-28 arasinda saptand.

Aspergillus sp.’nin konjugasyona katilimi toplam 198 sugta denendi % R aktanm frekans) % 48-88 arasinda
bulunda. Boylece Aspergillus sp.nin konjugasyonu tesvik ettidi sonucuna varldi.

Anahtar Kellme : Asperglilus sp., konjugasyon

EFFECT OF ASPERGILLUS SP., ON THE TRANSFER OF PLASMID

SUMMARY

In this study; it was planned to determine the effect of Aspergillus sp., on the conjugation of strain of
Enterobacter & and Klebsiella 14fwith positive and negative).

For this reason, firstly the conjugation reatments were done with cultures in 18 hours of train of
Enterobacter 8 and Klebsiella 14 and the R % transfer frequency was found to be between 8 % and 28 % in the total

of 177 strains

The participation of Aspergillus sp, to conjugation was treated on the total of 198 strains. R % transfer fre-

gquency was found to be between 48 % and 86 %.

It was concluded that, Aspergillus sp., tead to conjugation.

Key Words : Asperglllus sp. konjugatlon

GiRiS

Gram-negatif bakterilerde hiicreler arasi konju-
gasyon olayinin, antibiyotik direngliliginin yayilmas
Uzerine olan katkisi anlasildigindan beri Gram-
negatif mikroorganizmalar ile ortaya gikan enfeksiy-
onlarin tedavisi buylik bir tehlikeye girmistir(3-1).

Hucreler arasi konjugasyon olayl ashnda an-
tibiyotik direncliligi icin tagidigi 6nem anlasiimadan
¢ok daha evvel kesfeditmistir. Ancak bu olayin, an-
tibiyotik direngliliginin tasinmasinda ne denli énem-
li oldugu daha sonraki arastirmalarlia ortaya ¢ik-
rmistir (1-4).

fnsan ve hayvan tibbinda antibiyotiklerin dikkat-
sizce kullaniimalari direngli suslarn artmasinda
tegvik edici rol oynamistir. Antibiyotiklerin kul-
laniminin daha siki kontrol edilmesi giniimuazde ve
gelecekte direngli organizmalarin artmasini en-
gelleyecektir (1-4)

Konjugasyon prosesi konusunda Willets ve
Wilking (5) (1984) daha 6nceki konjugasyon galis-
malarini da igine alan aydinlatici calismalar su
muslardir.

Konjugasyon DNA'nin hiicre-hitcre kontads ile
bir hilcreden baska bir hicreye transfer oldugu bir
prosestir {6). Bu proses g¢oguntukla bakteriyel plas-
midlerle olmaktadir. Herhangi bir plasmidin transfer
frekansi, plasmidin transfer verimi ve konak zin-
cirinin diginda énemli dlgiide cevresel faktorlere
baglidir. Ozellikle Simonsen (7) (1990), karasal or-
tamda cesitli cevre faktorlerinin konjugasyon
frekansina etksini, konjugasyon mekanizmasina
onem vererek aragtirmistir. Trewors ve arkadaslar
(8) (1990} atiksularda ve kirletiimemis dogal ortam-
larda ptasmidlerin konjugasyon yoluyla aktariima
dizeyini arastirmiglardir (7,8).

Bu calismalarda konjugasyon prosesinde
direnglilik frekansi {tzerinde Aspergillus sp..’nin etk-
isini gérmek amaglanmistir.

MATERYAL ve METOD

Materyal

Kullanilan Besiyerleri ve Antibiyotikler
Bakterilerin indentifikasyonunda MDCLS agar

Biyolog Gida Bak.i:ab.S.Hllessmha Enst.Md. Adana Tarkiye
** Prof.Dr.Gukurova iniversitesj Fen - Edeblyat Fak. Biy.Bal.Balcal, Adana Tirkiye
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ALTUG, COLAK . ASPERGILLUS sp.'NIN PLASMID TRANSFERINE ETKISININ ARASTIRILMASI

(9), Antiblyogram testlerinde 30 pg/ml kon-
santrasyonda antibiyotik igeren N-1 Agar {10}, As-
pergillus sp.'nin kaltirande ve giflestirme ortami
olarak Czapek dox (buyyon){11), Stasyoner kaltar

hazirlamak amaclyla Nutrient Broth (10) kul-

l[amilmustir.

Antibiyogram testlerinde [Il.Kusak
Cephalosporinlerden Ceftizoxim {ZOX}, Ceftriax-
one (CRO) ve Cefotaxime (CEF) kullandmustir.

Bakterl Suglar

Konjugasyon galismalarinda kullanilan alict ve
verici suslar C.U. Tip Fakiiltesi Balcall Hastanesi
Kanalizasyonundan izole edilmistir.

MDCLS’de Baktert Teghlsl

Pembe,acik pembe, parlak timsek ve etraft dar
presipitasyon zorunlu, 1.5-2 mm ¢apl koloniler, En-
terobacter sp.

BuyUk,ortas! pembe-kirmuz, etraft beyaz bantls,
timsek bol mukuslu, ve gevresi presipitasyonsuz,
1.5-3 mm ¢apll koloniler; Klebsiella sp.

Metod

Recipient {alic1) ve Donor {verici) olarak segilen

Enterobacter ve Klebsiella cinslerine ait bakterilerin
giftlestirme ortami olarak segilen uygun besiyerinde
37 °C'de inkibasyonu neticesinde izole edilen alict
bakterilerin (Klebsiella 14) antibiyotikli besiyerlerine
alinarak, antibiyotik direngliliginin transfer ylzdest
aragtirmigtir (12).

Ayni sekilde Aspergillus bulunan ortamda an-
tibiyotik direngliliginin transfer dazeyi karsilastirmalt
olarak incelenmistir.

BULGULAR

Aspergillus sp.’nin ilavesi olmadan toplam 177
susta direnglilik aktarim frekansi minimum % 8,
maksimum % 28 olarak saptanmistir.

Aspergillus sp.’nin katiim ile yaptlan kenju-
gasyon denemelerinde toplam 198 susgta direnclilik
aktartm frekanst minimum % 48, maksimum % 86
olarak saptanmustir.

Asagidaki tablolarda antibiyotiklere direng
kazandiklari taptanan suslarin direnglilik aktarim
frekanslar verilmistir,

TABLO -1: Czapek dox Besi Yerinde Direnglilik Aktarimu (1. Test Grubu)

Ciftlestirilen Ciftlestirilen Ortam Direngli Sus Sayisi % R Aktarim Frekansi
Bakteriler Bakteriler Stcakligl 1TSS ZOX CROCEF CRO ZOX CEF
Ent. 8XK 14 Czapekdox  37°C 50 4 5 4 8 10 8

4 sus 3 antibiyotige direngli
1 sus 3 antibiyotige direncli

TABLO -2: Czapek dox Best Yerinde Direnglilik Aktarimi {Il. Test Grubu)

Ciftlestirilen Ciftlestirilen Ortarn Direngli Susg Sayis °% R Aktarim Frekansi
Bakteriler Bakteriler Sicakligl TSS ZOX CROCEF CRO ZOX CEF
Ent. 8XK 14  Czapek dox 37 °C 27 7 1 4 2592 37 1481

1 sus 3 antibiyotige direngli
3 sus 2 antibiyotige direngli (CEF ve CRO)
3 sus 1 antibiyotige direngli {CRO}

TABLO -3: Czapek dox Besi Yerinde Direnglilik Aktarimt (lll. Test Grubu)

Ciftlestirilen Ciftlestirilen Crtam Direncli Sus Sayist % R Aktarim Frekansl
Bakteriler Bakteriler Sicakl@ 188 ZOX CRO CEF  CRO ZOX CEF
Ent. 8XK 14  Czapekdox  37°C 50 13 9 26 18

8 sus 2 antibiyotige direngli { CRO, CEF)
1 sus 1 antibiyotige direncli (CEF)
4 sus 1 antibiyotige direngli (CRO)
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ALTUG, GOLAK | ASPERGILLUS sp.’NIN PLASMID TRANSFERINE ETKISININ ARASTIRILMASI

TABLO -4: Czapek dox Besi Yerinde Direnglilik Aktarimi {IV. Test Grubu)

Ciftlestirilen Ciftlestirilen Criam Direngli Sus Sayisi % R Aktarim Frekansi
Bakteriler Bakteriler Sicakhgl TSS ZOX CRO CEF CRC ZOX CEF
Ent. 8XK 14 Czapek dox 37 °C 50 14 12 9 28 24 18

5 sug 3 antibiyotige direngli

4 sus 2 antibiyotige direngli (CRO, CEF)
5 sug 1 antibiyotige direngli (CRO)

7 sus 1 antibiyotige direngli (ZOX)

TABLO -5: Aspergillus sp. Bulunan Oriamda Direnglilik Aktarimi (1.Grup)

Ciftlestirilen Ciftlestirilen Ortam Direngli Sus Sayis) % R Aktarim Frekansi
Bakteriler Bakteriler Sicakhigr TSS ZOX CRO CEF CRCO Z0X CEF
Ent. 8XK 14 Czapekdox  37°C 48 34 22 28 7083 4583 58.33
X

Aspergillus

9 sus 3 antibiyotige direngli

9 sus 2 antibiyotige direngli (CEF, CRO)
9 sus 2 antibiyotige direngli (ZOX, CRO}
3 sus 2 antibiyotide direngli (CEF, ZOX)
1 sus 1 antibiyotige direngli (ZOX}

7 sug 1 antibiyotide direngli (CEF)

7 sus 1 antibiyotige direngli (CRO}

TABLO -6: Aspergillus sp. Bulunan Ortamda Direnglilik Aktarimi (I1.Grup)

Ciftlestirilen Ciftlestirilen Ortam Direngli Sus Sayisi % R Aktarnim Frekansi
Bakteriler Bakteriler Sicakhgi TSS ZOX CRO CEF CRO ZOX CEF
Ent. 8XK 14  Czapek dox 37 °C 50 30 28 31 60 56 62

X

Aspergillus

23 sus 3 antibiyotige direngli
2 sus 2 antibiyotige direngli (ZOX, CEF)
1 sug 1 antibiyotige direngli (ZOX)
2 sus 2 antibiyotige direngli (ZOX, CRO)
3 sus 2 antibiyotige direngli (CEF, CRO)
2 sus 1 antibiyotige direngli (CRO)
3 sus 1 antibiyotige direngli (CEF)

VOL - 52 -NO -2 - 19945 63
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TABLO -7: Aspergillus sp. Bulunan Ortamda Direnglilik Aktartmt (H1.Grup)

Cifflestirilen Ciftlestirilen Ortam Direngli Sus Sayist % R Aktarim Frekansi
Bakteriler Bakteriler Sicakhdi T8S 20X CRO CEF CRO ZOX CEF
Ent. 8X 14 Czapek dox 37 °C 50 40 43 25 80 86 50
ispergillus

22 sug 3 antibiyotige direngh

15 sus 2 antibiyotige direngli (CRO, ZOX)
1 sug 2 antibiyotige direngli (CEF, ZOX)
2 sug 2 antibiyotige direngli (CEF, CRO)
1 sus 1 antibiyotige direngli (CRO)

5 sug 1 antibiyotige direngli (ZOX)

TABLO -8: Aspergillus sp. Bulunan Ortamda Direnglilik Aktarimi (IV.Grup)

Cittlestirilen Ciftlestirilen Ortam Direncli Sug Saytst % R Aktarim Frekansi
Bakteriler Bakteriler Sicakhdr TSS ZOX CHO CEF CRO 20X CEF
Ent. BXK 14  Czapek dox 37°C 50 26 25 24 52 50 48
ispergillus

13 sug 3 antibiyotige direngli

4 sus 2 antibiyotige direngli (CEF, ZOX)
6 sus 2 antibiyotige direngli (CRO, CEF)
7 sus 2 antibiyotige direngli (ZOX, CRO)
2 sus 1 antibiyotige direngli (ZOX)

1 sug 1 antibiyotige direngli (CEF}

TABLO -9: Aspergillus sp. Bulunan ve Bulunmayan Ortamdaki Toplam Direnglitik Aktarim Frekanst

Ciftlestirilen Ciftlestirilen Ortam Direngli Sus Sayist % R Axtarim Frekanst

Bakteriler Bakteriler Sicakhgr TSS ZOX CRO CEF CRO ZOX CEF

Ent. 8XK. 14  Czapek dox 37 °C 27 7 1 4 2592 37 14.81

Ent. 8XK. 14  Czapek dox 37 °C 50 4 4 8 10 8

Ent. 8XK. 14 Czapek dox 37 °C 50 13 9 26 18

Ent. 8XK. 14  Czapek dox 37 °C 50 14 12 9 28 24 18
177 38 18 26

Ent. 8XK. 14X

Aspergilius Czapek dox 37 °C 48 34 22 28 70.83 4583 5833

Ent. 8XK. 14X

Aspergillus  Czapek dox 37 °C 50 30 28 31 80 56 62

Ent. 8XK. 14X

Aspergillus Czapek dox 37 °C 50 26 25 24 52 50 48
198 130 118 108

T.5.S.: Toplam sug sayisi, Ent.8:.Enterobacter sp.,8,K. 14

. Klebsiella sp.,14, Ortam sicakhigr:

Cittlestirme ortami sicakhgr, ZOX: Ceftizoxime, CRO:Ceftriaxon, CEF:Cefotaxim, Kullanilan antibiyotik

dozlari {pg/mL}: 30 jrg/mL
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Aspergillus katlimi fle karstlastirmali olarak
tekrarlanan direnglilik aktarimi ¢afismalarinda, As-
pergillus  sp.'nin  konjugasyonu tesvik ettigi
gordimdstir. Dikkatimizi geken bir nokta ciftlestirme
agamasinda 37 °C'de 24 saat inkilbasyon sonucu
Enterobacter 8 X Klebsiella 14 kartsimindan MD-
CLS agar'a yayilan kolonilerin optimal bir gefisme
gostermis olmalart ancak Aspergillus sp.'nin
katifdigr konjugasyon denemelerinde 24 saat sonra
ayni geligmenin olmayip, konjugasyon igin 48 saat
inkiibe ediimesine gereksinim duymamiz olmustur.

Bu durumda ilk 24 saat iginde Aspergillus
sp.’nin bakterilerin (remesine olumsuz etkisi
oldugu, ancak slrenin uzamast ile konjugasyona
olumlu etkide bulundugu distindlebilir. Bu konuda
daha detayl ¢alismalar yaprlabifir.

Batin antibiyotiklere en  yiksek siklikta
direnglilik Klebsiella sp.'de saptanmistir. Bu bulgu
Enterobacteriaceae arasinda direncliligin yayil-
masinda Klebsiella tdrlerinin en biyilk etkeni olug-
turdugu fikrini desteklemektedir (13).

Casawell ve Philips, Klebsiella sp. suslarinin
transfer edilebilir antibiyotik direnglifiginin dnemii bir

kaynagint olusturdukiarini, 1970 yillarda MAR
(Multiple Antibiotic Resistance) Kiebsiella pneu-
montae suslarinin salgin halinde gesitli hastane en-
feksiyonlarina neden olduklarini, Gentamicin ve
Cephalothin direngliligini plasmidler araciligr fle ak-
tarabildikferini belirtmislerdir (14) Konjugasyon,
konjugatif plasmide bagl olarak tesbit edilemniyecek
sayidan (10-8), I'e kadar siklikta degisebilir. Butin
bunlarin yaninda herhangi bir plasmidin transfer
frekansinda gevresel faktdrlerden de bahsedifmek-
tedir (15}, Giris bolamiinde bahsedilen cevresel
faktorlere flave olarak bu calismada Aspergillus sp.
konjugasyona etki eden faktdrlerden biri olarak
degerlendirilmistir.

Sonug olarak Aspergillus sp.’'nin konjugasyonu
tesvik ettigini kabul edersek mantar Gremesine
zemin hazilayan kosullar, 6zellikle Aspergillus
sp.'nin Uredidi ortamlarda kontaminant olarak bulu-
nan Gram-negatif bakteri florasinda da ekstra kro-
mozomal elemanlarin (Plasmidler) suslar arasinda
transterini tesvik etmekte ve antibiyotik direncliligi
ozelligi ile ispat ettigimiz gibi gesitli tipte genetik in-
formasyon aktarimina sebeb olmaktadr.
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OzET

Seroprevalans agrsindan iki grup arasinda anlami bir fark butunamadr. Fakat gruplar arastnda ve gruplarin
kendi iclerinde gesitli parametreler kullanttarak antiCMV IgG titre ortalamalart kargilagtiidiginda hastalardaki titre or-
talamalart sagliklt bireylerdeki ortalamatara oranla, anlamlt derecede daha yOksek olarak bulundu, By sonug, hasta-
farda saghkli blreylere cranla CMV reinfeksiyonlan veya reaktivasyontarinm ¢ok daha sikltkla olustugunu gbstermek-

tedir.

CMV'nin kendisi de bashbasma immansipressif bir ajan oldugu igin maligniteli hastalarda stk gbrulen ve
olumlerin godunda rol oynayan bakteriyel ve fungal infeksiyontarmn bir kisminm aitinda CMy infeksiyonlarinin yattig

kanisina vanid.

Anahtar Kellmaler: Mallgnens!,CMV

THE INVESTIGATION OF ANT] -
SEROPREVALANCE IN PATIEN

CYTOMEGALOVIRUS ANTIBODY
TS WITH MALIGNANT DISEASES

SUMMARY

In this survey, antibodies to cytomegalovirus
diseases were studied in order to demonsrate seropositi

were screened in 18 children and 92 aduits {110 patients
children, 105 aduit heaithy subjects (123 subjects totally).

{CMV) in both heatthy subjects and patients with malignant
ity differances in both groups. CMV IgG and IgM antibodies
totally} with various forms of malignant diseases and in 18

There were no difference in both groups for antibody positivity agalnst CMV. By using different parameters
in each group, the mean titers of antibodies to CMV I9G wers found statistically significant in increasing manner, com-
pared with control subjects. This result shows that reinfection or reactivation of CMV infection was more relevant in

pattents with malignant diseases .

CMV, also itself being an immunosupressive agent induces more frequent and exacerbated opportunistic
bacterial and fungal diseases may play an important cause for the deaths in cases with malignant diseases.

KEYWORDS Mallgna ncy CMV.

GIRIS

Sitomegalovirus (CMV) infeksiyonlarr tim
dinyada ve Tiirkiye'de yaygmn olarak gorilen infek-
siyonlardir, (1-5).

Maligniteli hastalar pek gok yoldan CMV ile in-
fekte olabitiler (3,6). Tedavi esnasindaki kan ve

T Yrd.Dog.Dr.GATA inf. Hast.ve KI.Mik. ABD -
7 Uzm.Dr.GATA inf Hast. ve KI. Mik ABD. -
7t Uzm.DrGATA Immanoloji BD. -

™" Dog.Dr.GATA Inf. Hast. ve KI. Mik ABD.
7" Dog.Dr.GATA Inf. Hast. ve KI. Mik. ABD Bsk.
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kan Qrinii transfizyonlar, CMV igin bir infeksiyon
nedeni olabilecedi gibi, gerek malignitenin ken-
disinin gerekse kullanilan kemoterapétiklerin ve
radyoterapinin yol agtiq immanslpresyon sonu-
cunda clusan CMV reaktivasyonlan da ikinci bir in-
feksiyon nedenini olusturabilitler,
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GEREC VE YONTEM

Bu caligmada, Nisan 1993 ile Agustos 1994 yapilacagi gune kadar 22 °C'de derin dondurucuda
tarihleri arasinda, malignite tanist konularak tedavi  bekletildi.
gormas olan 18i gocuk, 92'st erigkin olmak uzere Caligmada kullaniian serumlarda ELFA teknidi
110 hastada CMV Ig M ve G antikorlari arastinidi.  ile kantitatif olarak antiCMV 1gG ve antiCMV 1gM
Eriskin kontrol grubu olarak kan donari olarak — antikoriari olelildi. Bunun igin, bioMerieux firmas
basvuran, kan transfuzyonu almamis olan 105 tarafindan ticari olarak uretiimisg olan Vitek Immun-
saglikh erigkin segildi. Cocuk Hastalikian Polikin-  odiagnostic Assay System (VIDAS) 1gG ve IgM test
igine cesitl sebeplerte bagvuran, bilinen herhangi  kitleri kulfaniidi.
bir malignitesi olmayan, kemoterapi, radyoterapi istatistik caligmalar, ANOVA mikrosoft istatistik
veya imminspressif tedavi gbrmemis ve kan  programi ile X2, p value tstudent, confidence intval
transfiizyonu almamig olan 18 gocuk ¢ocuk kontrol  (CI) degerlendirilmesi ile yapildi. P value, Clnin

grubu olarak galismaya dahil edildi. degisen parametresi olarak kabul edildi.
Hastalarmizin yas ortalamasi, eriskin grubunda

41.2 (1903), cocuk grubunda 8.6 (313), kontrol BULGULAR

grubunun yas ortalamas ise eriskin grubunda 30.5 Hasta ve kontrol grubundaki ¢ocuk ve erigkin-

(1855), cocuk grubunda 6.55 (313) idi. lerin antiCMV Ig M ve antiCMV g G seropozitiflik

Hastalardan ve kontrol grubundan alinan  ve yizde oranlari Tablo I'de gosterilmistir.
kanlar, 2500 RPM (Rate Per Minute)'de 5 dakika
santriflj edilerek serumlari ayrildi ve galigmanin

Tablo -I: Hasta ve Kontrol Grubundaki Cocuk ve Erigkinlenn Seropozitiflikleri ve Yizde QOranlar.

ANnt-CMV IgM Anti-CMV 1gG
Pozitif % Pozitif % P
Cocuk Hastalar (n=18) 0 0 18 100 > .05
Erigkin Hastalar (n=92) 1 1.08 92 100 > .05
Gocuk Kontrol (n=18) 0 0 15 B3.3 > .05
Eriskin Kontrol (n=105) 0 0 105 100 > .05

Tablo- lI: Hasta ve Kontrol Gruplarinin Anti-CMV 1gG Konsantrasyoniarnin Aritmetik Ortalamasinin Yag
Gruplarina Gore Dagilimi

Yas Gruplan __Hasta Kontrol P
3-13 1281 38.16 < 0.05
18- 25 141.5 71.92 < 0.05
26 - 35 168.5 63.2 < 0.05
36 - 45 90.7 60.6 < 0.01
46 - 63 179.5 61.4 <0.05
Y%
200 -
150 A
B Hasta
100 4
E Kontrol
50
0 A - ¥ Yas Gruplan

B o5 2635 3645 46-63
Grafik-1: Hasta ve Kontrol Gruplarinin anti-CMV 1gG Konsantrasyonlarinin Yas Gruplarina Gore Dagilimi
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TARTISMA

Tdrkiye'de CMV prevalanst ile ngili calismalarda
seropozitifiik orant oldukga yiiksek bulunmustur.
Yapilan cesitli galismalarda, Ginhan ve ark. nmn
Ege bolgesinde % 98, Alagam ve ark.nin Ankara
yoresinde % 923, Mete ve ark.nin istanbul
yoresinde askerler arasinda % 92,1-5 yag grubun
da % 82, Toppare ve ark.nin Ankara yéresinde
4-12 yas grubunda % 74. llik oranlar saptadiklar
bildirilmisgtir (1,5). Bu calismalar Tarkiye'de CMV ile
ilk kargilasmanin, oldukga kigtik yaslarda gercek-
lestigini gdstermektedir.

CMV insan viicudunda latent olarak kalabilir ve
immdnsiipresyon durumlarinda reaktive olabilir.
{4,0,9-11). Bunun yaninda CMV'nin kendisi CD4 (+)
T lenfosit sayisinda azalmaya ve lenfosit fonksiyon-
larinda bozulmaya yol agarak imminslpresyona
sebep olur. Bunun sonucunda da bakteriyel ve fun-
gal infeksiyonlarin insidensinde artrmaya ve progno-
zlarinda da kétilesmeye yol acar (9,10,12).

CMV'nin potansiyel onkojen bir virus oldugu
kabul edilmekle birlikte (1-4). bugiine kadar yapilan
pek ¢ok calisma, herhangi bir malignitenin etiyolo-
jisinde CMV'nin rolti oldugunu kesin olarak ortaya
koyamamustr (2,15-17). Maligniteli hastalar normal
populasyona oranla CMV infeksiyonu agisindan
¢ok daha fazla risk altindadirlar. Tedavi esnasinda
uygulanan kan ve kan tirfing transflizyonlarr bir in-
feksiyon kaynag: olabilecegi gibi, gerek malig-
nitenin kendisinin gerekse kullanian kemoter-
apdtiklerin ve radyoterapinin yol actidr immin-
stpresyon sonucunda olugan CMV reaktivasyonlart
da ikinci bir infeksiyon kaynadint olusturabilirler
(3.6,13,14),

Aragtrmamizda; maligniteli hastalarla kontrol
grubundaki CMV antikor seropozitiflik oranlar ve
antikor  titrelerinin aritmetik  ortalamalari
kargilastirilarak, iki grup arasindaki CMV ile
kargrlagma insidansi farkr ve CMV ile infekte olma
sikhgr farkr ortaya konmaya caligtimistir. Boylece;
maligniteli hastalarda ya direkt veya immdn-
stpresyon yaparak indirekt olarak énemli bir mor-
bidite ve mortalite sebebi olan CMV infeksiyonlarr-
na dikkat gekilmeye calisiimigtir.

Bizim galismamizda, kontrol grubu ile hasta
grubu arasinda, seropozitiflik orani agisindan an-
lamli bir fark bulunamamistir {p>0.05},

Testikiler  kanserli hastalarda  CMv
insidanomnin: aragtinldig caligmalarda, Mueller ve
ark. tarafindan kontral grubuna oranla insidansimn
daha yiiksek oldugu saptanmig (15), ancak Hein-
zer ve ark.nin yaptiklarr bir calismada énemli bir
fark saptanamamistir { 18} . Frukawa ve ark.
tarafindan yapian cocukluk cagindaki hematolojik
maligniteler ile solid timorlerde CMV  infek.
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siyonunun  arastirildigr bir galismada srasiyla %
34.2 ve % 36.3 oraninda CMV infeksiyonu saptan-
mig bu iki grup arasinda anlamii bir fark buluna-
mamigtir {(p=0. 05) (2).

Yimaz ve ark.nin 1988 yilinda Ankara'da:
sagliklr kisilerde ve risk gruplarinda CMV antikor-
larint arastirmak amactyla yaptiklar bir calismada
yas ortalamast 32.7 olan maligniteli hastalarin 2
801 antiCMV IgG seropozitif, tamam; ise antiCMV
IgM  seronegatif olarak bulunmustur. Maligniteli
gruptaki seropozitiflik oranr ile malignite tanisi
konulmamrs diger sagitklr kisilerde ve risk gruplarin-
da elde edilen seropozitiflik oran: arasindaki fark is-
tatistiksel olarak anlami, bulunmamigtir (7).

Galismamizdaki sonuglar, ELFA teknigi  kul-
lanilarak ve UA/ml cinsinden kantitatif olarak elde
edildigi i¢in, hasta grubu ile kontrol grubunun;
serum antikor miktarlarr agisindan karsilastirmasi
yapilabilmistir. Bu amagla hasta ve kontrol
gruplarinin serum antikor miktarr aritmetik ortala-
malart hesaplanarak aralarindaki fark, istatistiksel
oOlarak degerlendiriimistir. Hem ¢ocuk yas grubun-
da, hem de erigkinlerde serum antikor miktarlarr,
hastalarda kontrol grubuna oranla anlamlr olarak
daha ytiksek bulunmustur (P<0.05).

Hastalardaki serum CMV antikor miktarlarinin
daha yiiksek bulunmasi, hastalarin immun sistemi-
nin CMV ile daha sik olarak uyartldigin géstermek-
tedir. Bu uyariima reinfeksiyonlaria olabildigi gibi,
reaktivasyonlarla da olabilir. Gelisen reinfeksiyon-
larda ve reaktivasyonlarda asil antikor cevabi, IgG
natirdindeki antikorlarin ani olarak yikselmesiyle
olur (14,19). Bu yizden, hasta grubundaki antikor
miktarr yiksekliklerinin reaktivasyonlar ve reinfek-
siyonlar nedeniyle oldugu kanrsindayrz.

Calismamiz igin kan alinan dénemde sadece 1
hastada reinfeksiyon veya reaktivasyon belirlen-
migtir. Hem antiCMV IgG hem de antiCMv lgM
antikorlari yliksek miktarlarda bulunmustur, Malig-
niteli hastalarin hepsinde sik sik reaktivasyonlar ve
reinfeksiyonlar gelistigi halde, bu 1 olgu harig calis-
maya almig oldugumuz hi¢ bir hastada bu tablo ile
kargilagiimamistrr,

Daha dnce de deginildigi gibi, CMV'nin kendisi
baglt bagina immunstipresif bir ajandir. CD4 (+) T
lenfositlierde azalmaya ve lenfosit fonksiyonlarinda
bozulmaya yol acar {(9,10,12}. Bunun sonucunda
da bakteriyel ve fungal infeksiyonlarin sikliginda ve
siddetinde artmaya neden olur. Maligniteli hastalar-
daki diger immunstipressif faktdrlerle beraber, esas
olarak toplumda da gok sk karsilagilan CMV infek-
styonunun da fazla oranda gdralmesi ile, hastada
genellikle hakim olan tablg bakteriyel veya funga!
bir infeksiyon tablosudur. Dolayisr ile maligniteli

69




DAYAN, EYIGUN, BESIABELLICGLY, SENGUL, GZGUVEN, BEKTASOSGL

hastalarda sik gariilen ve olimierin gogunda rof oy-
nayan infeksiyonlarin bir kisminin altinda CMV in-
feksiyonunun yattigl karnusindaylz.

Test sonuclari Unit Assay / mitilitre {UA/mI)
cinsinden kantitatif olarak elde edildigi igin, gruplar
arasinda ve gruplarin kendi iclerinde gesitli para-
metreler kullanilarak antikor konsantrasyonlarinin
aritmetik ortalamalari kargilagtiriidi. Bu kargtlagtir-
ma, sadece 1gG konsantrasyonlari agisindan
yapilmig ve aralarinda istatistikse! olarak anlamli bir
fark bulunmustur.

Hasta ve kontro! gruplarinin antiCMV 1gG kon-
santrasyonlari aritmetik ortalamasinin yaglara gore
dagimimi Tablo ! ve Grafik I'de gésteriimistir.
Cocuk yasg grubundaki hastalarin aritmetik ortala-
mas! 128.1 UA/mI. olarak bulundu. Cocuk Kontrol
grubunun aritmetik ortalamas! ise 3 8 . 16 UA/mL
idi. Bunlar da karsilagtinidiginda aralarindaki fark is-
tatistikse! olarak antamli bulundu {P <0.05).

U MALIGNITELLI HASTALARDA SITOMEGALOVIRUS ANTIKOR SER

Erigkin hastalarin tamaminin aritmetik orta-
lamastyla, Erigkin kontrol grubunun tamaminin arit-
metik ortalamas farki da istatistikse! olarak anlamli
bulundu (P < 0.05).

CMV, tim dinyada en yaygin olarak bulunan
patojenlerden biridir (5,7). Toplumlarda serolojik
antikor  prevalansina bakildiginda, CMV infek-
siyonunun oldukga yaygin ve gogunlukla asempto-
matik bir hastalik oldugu gérdtur (3,7). Erigkinlerde-
ki antikor seroprevalanst, sosyoekonomik durumu-
na bagl olmak tzere popUlasyondan populasyona
degismekle beraber % 40 -100 arasindadir.
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5-15 YAS GRUBU GOCUKLARDA A GRUBU BETA HEMOLITIK
STREPTOKOK TASIYICILIGI

Nilay COPLO* , Mehmet z.0ZOER™, Aysegil GOZALAN**, Orhan C.AKTEPE*, Engin GUVENER***

OZET

A grubu beta hemoiitik streptokok (AGBHS) tagiyiciign 5-15 yas grubu gocukiarda ve kig ayiarinda daha sik
goruimektedir. Tagiyicilarda 0st solunum yolu infeksiyonu gelisebiimekte ve buna bagi olarak romatizmal ates, akut
glomerulonefrit gibi ciddi komplikasyoniar olabilmektedir. 8u durum gdzdndne alindidinda tagiyici, kendisi ve toplum
agisindan tehlikeli oimaktadir. Tagiyiciik oranini belidemek amaciyla, subat 1995 déneminde yapiimig otan bu aragtir-
mada Elmadag ilgesindeki ilkokul ve ortaokul Ogrencileri ¢alisma kapsamina alinmighr. Bu amagla, dyki ve fizik
Muayene buiguian ile sadlam bulunan 200 gocugun bodaz kahurl yapilimigtir, Bodaz kiftdrlerinin 22° sinde AGBHS
izole edilmig olup tasiyicilik oranian % 11 otarak saptanmghr,

Anahtar Kelimeler: A grubu beta hemolitlk streptokok, tagiyicilik

THROAT CARRIAGE OF GROUP A BETA HEMOLYTIC STREPTOCOCCUS IN 5-15
AGE GROUP

SUMMARY:

Throat carriage of Group A beta hemolytic streptococcus is frequently seen in 5-15 age group and in winter.
Such children run risk themsealves of infection, acut rheumatic fever and acut giomerulonephritis, so they are a po-
tential danger for community and for themselves. This study was planned in order to find out the carriage rate in Ei-
madag, a country that belongs to Ankara. The study was done in February 1995 and included the students of ele-
mentary and junior school children. For this purpose, the throat culture of the 200 children who were heathy by phisi-
cal examination were collected . GABHS was isolated in 22 culture and the rate was 1 1 %,

Key words: Group a beta hemoiytic streptococcus, carriage.

GIRiS

A grubu beta hemoiitik streptokok
(AGBHS) hem supuratif, hem de nonsupuratif
sekeller birakabildigi igin Waldeyer halkasinda in-
flamasyona yol agan en dnemli patojenlerden biri-
sidir (1).Streptokokkal infeksiyonlar en g¢ok okul
¢agr gocuklarinda goriimektedt. Asemptomatik
hastadan AGBHS izole edildiginde ise tasiyicihictan
s0z edilmektedir. Streptokokkal tagiyicihk prevalen-

SI mevsime, sosyoekonomik kosullara ve bdlgelere
gore degisiklik gosterebilmektedir. By ¢ocuklar hem
kendilerinde infeksiyon gelismesi ve komplikasyon-
lar agisindan risk altndadirtar, hem de toplum
agisindan potansiyel tehlike olusturmaktadirlar. G
ve G grubu beta hemolitik streptokoklarda farenijit
yapabilmekte ve immun cevabi provoke edebilmek-
tedir. Ancak daha hafif ve kendi kendini siniflaya-

*  Uz.Dr., Refik Saydam Hifzissihha Merkezi Mik. ve KiMik.Bol. Ankara/TURKIYE

" Uz.Dr. Elmadag Devlet Hastanesi KBB Uzmani. Ankara/TURKIYE

" As.Dr. Refik Saydam Hifzissihha Merkezi Mik. ve KIMik. Bol. Ankara/TURKIYE

Mik.Uzm. Kiinik Sefi, Refik Saydam Hifzissihha Merkezi Mik. ve KiMik. Bol. Ankara/TURKIYE
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bilen infeksiyon yaparlar. Ayrca akut romatizmal
ates {ARA), akut glomerulonefrit gibi sekeller
AGBHS infeksiyonu sonrasinda gorulor (2,3)

Bu galigma 5-15 yaggrubunda AGBHS prevalan
sin saptamak amaciyla yaplimistr. Mevsimsel fark-
litk agisindan incelendiginde en sik kig aylarinda
gorulmesi nedeniyle subat 1985 donemi tercih
edilmigtir.

GEREG ve YONTEM

Ankara ili Elmadag ilgesinde bulunan
ilkokul, ilkogretim okulu ve ortaokulda okumakia
bulunan 5 - 15 yas grubundaki gocuklar galisma
kapsamina ahnmistir. Bu yas grubunda bulunan
2000 dgrenciden 200'Gndn pogaz kulthra alinmistir.
Bogaz kiiltir alinirken yapilan fizik muayenede in-
feksiyon disOnduren ates, hiperemi, eksuda,
mikroabse v.b. bulgulann bulunmamasina dikkat
edilmistir.

Bogaz kiltirleri Refik Saydam Hlfzissihha
Merkez Baskanhig Mikrobiyoloji ve K. Mik. BL.
laboratuvarlarindan temin edilen % 5 koyun kanl
agara hasta basinda inokule edilmistir. Deger-
lendirme 37° C'de bir gecelik inkibasyondan sonra
yapilmistir. Beta hemolizli kolonilerin basitrasin ve
SXT duyarliliklar aragtinlmigtir. Gerekli durumlarda
Streptococcal Grouping Kit {Oxoid Diagnostic
Reagents) uygulanarak grup tayini yapilmistir(3).

BULGULAR

Calisilan 200 bogaz kiltarinden 22'sinde
AGBHS Uremistir. AGBHS tastyiciigl % 11 olarak
saptanmistir.

G grubu beta hemolitik streptokok
(GGBHS) ise 1 bodaz Kultdrunde pozitif bulunarak
tagiyicihk orant % 0.5 olarak saptanmstir.

TARTISMA

Streptokokkal tasyicilik anemli bir saglbik
problemi olup ekonomik kayiplara da yol aca-
bilmektedir. 5 - 15 yas grubunda kig aylarinda sik
olan bu infeksiyonun tagiyiciligr da dnemilidir {2).
Amerika Birlesik Devletlerinde 1384'den bu yana
ARA vakalaninda Snemli bir artig gorulmektedir
(4,5). Hastalann kiiltirlerinde artan miktarlarda
bayik, mukoid gorinumid tip 1 ve tip 18 AGBHS
saptanmistir (6). Bu arlis organizmanin  zellik-
lerinde de dedisiklik olabilecegini diisindirrmekte-
dir. Bu vakalann bir balominde highir fareniit
oykisti bulunmamaktadir. $6z konusu infeksiyon-
larin ARA vakalarinin en az Ggte birinden sorumiu
olan asemptomatik streptokoksik farenjit sonrasin-
da gelismis olabilecedi disunulmistar (7).
Semptomsuz hastalarin tibbi yardim aramayacag!
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gbz onine abnirsa, bu durum ozellikle dikkate
dederdir.  Romatizmal degisikliklere yol agan
streptokok tipleri ve bunlarin cografi dagihimi tamm-
lanabilirse, ast gelistirmek kolaylagabilir (8).
Konuya genis agiyla bakildiginda tastyicthgin dnemi
agiktr.

Subat 1985'de yapilmig olan bu ¢alismada
ilkokul, ilkogretim okulu ve ortaokul agrencilerinden
200 kisilik sadlikli bir grup gocuk taranmistir. Bu
gruptan 22 gocujun togazinda AGBHS ve bir
dgrencide de GGBHS izole edilmistir, AGBHS
tagiyicth@r % 11 olarak saptanirken GGBHS
tasiyicihg % 0.5 olarak saptanmigtir. Gerek bu
cocuklarin kendi saghdi ve gerek de gevreyi risk
altnda birakmalar agisindan AGBHS onemliyken,
GGBHS daha hafilf ve kendini sinirlayan bir infek-
siyon olusturmasi ve poststreptokoksik olaylardan
sorumlu olmamasi nedeniyle AGBHS kadar tehdit
olusturmamaktadir (3).

Hindistanda vyapilmis olan bir galismada
5-15 yas grubundan % 12.2 - 64.3 arasinda
degisebilen bir tagiyicilik orant saptanmistir (2). Bu
oranlar bizim ¢alismamizia uyurnludur. Bes yillik bir
periodda yapilan ¢aligmada tasiyicilik oranint kig ay-
larinda belirgin sekilde yOksek bulduklarint belirt-
mislerdir. Yine aym yazarlar tastyiciigin riskleri ne-
deniyle diisiik sosyoekonomik gruba kis aylarnda
penisilin proflaksisi anermektedirler.

Bir bagka yayinda ise AGBHS tastyicihik
oranlarn Liberia'da % 20, Giiney Hindistan'da % 14,
Kuveytde % 22, Misir'da % 30, Hindistan'da % 61
ve ABD'de % 63 olarak belirtilmistir. C ve G grubu
icin ise ayn Ulkelerde sirastyla % 65, 67,74, 70, 28
ve 31 olarak bulunmustur. C ve G grubu tropikal ik-
limlerde daha ylksek, iliman iklimlerde ise daha
disstk oranlarda bulunmustur. Bu degisiklidin ne-
deni bilinmemektedir (8). Bizim galismamizin
sonuglan ile kargilastiginda yliksek bulunan bu
oranlanin iklim ve sosyoekonomik durumdan kay-
naklanabilecegini disinmekteyiz.

Yeni Zelanda'da vapilan bir gaismada ise
43 saghkll bireyden birinin bogaz koltdrande
AGBHS tespit edilmis, tasiyicilik oran % 2 olarak
saptanmistir (1 0).

Tuncer M. (1 1) ve arkadaglarnnin yapmig
oldugu bir gahgmada fareniiti olup AGBHS izole
edilen hastalara penisillin tedavisi uygulanmig ve
aileleri taranmistir. Tedavinin bagaril oldugu grupta
% 62, basarisiz oldugu grupta % 83 AGBHS
tagiyicihgr  saptanrmigtir. Bizim galigmamiza gore
yiksek bulunan bu oranlar aile i¢i bulasla agik-
lanabilir.

Karabiber N.'in (12) yapmis oldugu bir der-
lemede tastyicihk oranimin % 11 ve % 52 bulun-
dugu vayinlardan soz edilmektedir. Bu galismalarda
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tagiyicilanin tedaviye yanitlarinin dustk oldugu belir-
tilmistir. Ayrica tekrarlanan bogaz kiltirlerinde aynr
T tipi (baglica T2) organizmalarin izole edildidi be-
litlmis, tasiyicilik kisisel yatkinhia ve bazi suslarin
oral epitel hicrelerine yapigma yeteneklerinin fark-
ihgina  baglanmigtir.  Yine ayn  derlemcde
tagiyicilarda infeksiyon gelisme olasdigmin diisik
oldugu ve gevreye bulasin da az oldugu savunul-
mustur. Tedaviye cevabin da dugik bulunmasi gibi
nedenlerle tedavi edilmelerinin gereksizligi vurgu-
lanmistir.

Orak § ve arkadaglannin (13) Elazigda
yapmis olduklar bir caligmada semptomsuz
anaokulu  &grencilerinin - bodaz  kiltarlerinin
% 35.6'sinda AGBHS izole edildigi belirtilimektedir.

Ugartark N.nin (14) yapmis oldugu bir calis-
mada tasiyicilik orani % 5, Metintag S. (15) ve
arkadaslarinin calismasinda ise % 3.58.1 arasinda
bulunmustur.

Diger aragtrmacilarin bulmus  oldugu
tagiyicilik oranlar degiskenlik gostermektedir. Bu
durumun mevsim, yas grubu ve yéresel tarkliiklar-
dan da kaynaklanabilecegini distunmekteyiz.
Tagiyicilarnin - saptanmasi, infeksiyon ve komp-
likasyon geligtirme riski, tedaviye cevap gibi konu-
larin incelenmesinin yararli olacag: kanisindayz.
Yanisira tagiyicilik saptanan bireylerin takibe ali-
narak bu kigilerden periodik olarak &rmek alin-
masinin, taslyiciigin dediskenligine etki eden tak-
torterin kelirlenebilmesi igin faydali olacagini dasin-
mekteyiz. Yine yapilacak olan bu galigmalarin
I$Iginda tedavinin yarariligi konusu da acikliga
kavusturulabilecektir.
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BESIN ISLERI ILE UGRASAN KISILERDE
STAPHYLOCOCCUS AUREUS TASIYICILIGI:

Demet KAYA*

Selma METINTAS*

&ZET

Staphylococcus atreus tagryicginin belitenmesi amaciyta , besin ile ilgili iglerde ¢ahgan 181 kigiye ait Giger drnek
(bogaz , burun ve el strlrtd orneklen) mikrobiyolojik agidan degerlendirildi. Bogaz sirintli drneklerinin 3 (%1.7Y Un-
den , burun siirintl 6rneklerinin 38 (%21 Yinden ve el sirlintd drneklerinin 14 (%7.8Y0nden S.aureus izole edildi. 9
Kigide, birden fazla dmekien S.aureus ayritdi.S.aureus’un yanisira bogaz drneklerinin 4tinde E.coli,'nde Grup A
Streptokok, burun Srneklerinin 11inde ve el surlntd drneklerinin 33'Gnde Gram negatif enterik bakteriter Grerken

geri kalan érneklerde ise sadece flora Uyeleri Gredi.
Anahtar Kellme: Staphylococcus aureua, taglyicihk

STAPHYLOCOCCUS AUREUS CARRIAGE IN FOODHANDLERS

SUMMARY

Throat,

nese and hand cultures of 181 food -

handlers were evaluated to determine the S.aureus

carriage.S.aureus was isolated and identified from 3 {1.7%) of throat, 38(21%) of nose and 14(7.8%]} of hand cul-

tures.S.aureus was isolated from multiple specimens of g

focdhandlers.Besides S.aureus; E.coli and Group A Strep

tococci were isolated from 5 throat and Gram negative enteric bacteria from 11 nose and 33 hand specimens;while
the fiora bacteria were present in the remaining specimens .

Key Worda: Staphylococeus aureus carrlage

GIRlS

Stafilokokiar ilk kez 1880'de Ogston tarafindan
piyojen infeksiyonlardan sorumiu bir ajan olarak
tanimianmis ve adiandinimistir. Dis kosullara
direngli olan stafilokokiar dogada yaygin oldukiar
gibi ; insanda gesitli vilcut boigelerinde flora tyesi
olarak da bulunmaktadiriar. $.aureus infeksiyon-
lanmin epidemiyolojisi , bu ajanin kigilerde yer-
lesmesi iie yakindan iliskilidir. S.aureus tagiyicig
sonucu kigi hem kendisi hem de gevresi iGin infek-
siyon kaynag olusturmaktadir.Sadikii enskinlerde
% 20- 40 oranlarinda burun tagiyicihdr oidugu bilin
mektedir (I).

Besin igleri ile ugrasan kigilerde S.aureus’un
yerlesmesi, etkenin besin zehirlenmesi tabiosunun
gelisimindeki roli nedeniyle de dnem kazanmak-
tadir.S.aureus besin zehirienmesine yol agan
etkenler arasinda ilk siralan almakta ve mikrorga-
nizma genellikle yemek hazirlayan kigilerden izole
edilmektedir (I ,2).

Osmangazi "L'Jniversitesi Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji Anabil
" Osmangazi Universitesi Tlp Fakultesi Halk Saghdi Anabili
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S.aureus'un besin zehirlenmesindeki roli ve
tagiyicihgin topium sadhgr agisindan dnemi goz
ontne alinarak, bolgemizde besin isieri ile ugrasan
kisilerde S.aureus'un bogaz, burun ve ei {deri)
tagiyiciidr sikiginm belirienmesi amacianmigtir,

GEREG VE YONTEM

Eskigehir iline bagh 3 iige (Cifteier, Seyitgazi,
Mahmudiye) ve 2 beide (Kaymaz, Kirka)'de Sagik
Oca@ kayrtlarinda yer aian besin igleni ile ugrasan
181 kiginin timu aragtirma kapsamina alndi. Her
bir kigiye ait 3 ornek (bodaz , burun ve el strinti
orneklen) steril ekiivyonla alinip, en geg iki saat
iginde soguk bir ortamda mikrobiyoioji iaboratuvari-
na ulagtinidh,

Bogaz strlintii rnekleri Kanli agar besiyerine;
burun ve el striintli &rnekieri ise Kanil agar ve EMB
agar (Oxoid) besiyerlerine ekiidi. Ornekler 37°C'de
24 saat siireyle inkibasyon sonrasi degerlendirildi.
im Dah,Yrd.Dog.Dr.

m Dal,Yrd.Dog.Dr.
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g.aureus idantifikasyonu kolont morfolojisi, Gram
boyali preparattaki goranum, koagllaz testi, manni-
tolden asit olusturma, % 7.5 tuz yogunlugunda
ireme ve hemoliz 6zelliklerine gére, Gram negatif
enterik bakterilerin idantifikasyonu ise koloni rmor-
folojisi, Gram boyal preparatiaki goranum ve
biyokimyasal ~ozelliklerine gore yapidl. B he
molitik  streptokoklarin gruplandirimast  igin
BacitracinSXT (Oxoid) testi ve antiserumla {Strep-
tex,wellcome) lam aglutinasyonu uyguland.

BULGULAR

Caligmamizda besin isleri ile ugrasan 181
kisiye ait orneklerin S.aureus tastyicthdr agrsindan
degerlendirilmesi sonucu bojaz surintu ornek-
lerinin 3 (%1.7 )'Gnden,burun sUranta érneklerinin
38 (%21)'inden,el strantd drneklerinin | 4(%7.8Y0N-
den S.aureus izole edilmigtir.

Bogaz ve burun surintd orneklerinin deger-
lendirilmesi sonucu elde edilen sonuglar Tablo | ve
2 'de verilmistir. Tablo 3'de el sargntd dmeklerinin
degerlendiriimesi ile elde edilen sonuglar gérilmek-
tedir.

TABLO 3 :El strantd érneklerinin kultlr sonuglars

Mikroorganlzma Say! %

Normal Deri -loras 134 74.0
S.aureus i4 7.8
E.coli 29 16.0
Klebsiella 3 1.7
Proteus 1 0.7
TOPLAM 181 100

TABLO | : Bogaz sdrintl orneklerinin kaltdr
sonuglan

Mlikroorganizma Say1 Yo
Normal Bogaz Florast 173 95.6
S.aureus 3 1.7

E. coli 4 2.2
Grup A streptokok(GAS) | 05
TOPLAM 181 100

TABLO 2: Burun slrantd arneklerinin kaltdr
sonuglan

Mikreorganizma Sayi Yo

MNormal Burun Floras 132 729
S.aureus 38 21.0
E.coli 9 50
Klebsiella 2 1.1
TOPLAM 181 100
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Yukandaki tablolarda géruldagu gibi S.aureus
tastyicihdy agisindan incelenen 181 kigiden ahnan
arneklerden,bu mikrorganizmanin yanisira bagka
mikrorganizmalar da izole edilmistir.

Aym anda burun,bogaz ve el slrantd ornek-
lerinde birden fazla mikrorganizma tagtyan kis
sayist 16 olarak bulunmustur. Bu olgulann 3,unde
bogaz ve burundan, 5inde burun ve elden ,1inde
ise bogaz ve elden S.aureus izole edilmigtir. Diger
7 drnekte ise Gram negatif enterik bakteriler birden
tazla drnekte ayn anda saptanmigtir.

TARTISMA

Staphylococcus cinsi mikrorganizmalar iginde
en onemli patojen olan S.aureus, saghkh kigilerin
deri, burun mukozasi, agiz ve nazofarinks flo-
ralarinda bulunmaktadir. Erigkinlerde S.aureu bu-
run tasiyicihdr % 20-40 arasinda degjigmektedir.
Tastyicilik; devaml tasiyicihk (%30} veya arahkil
tastyicilik (%50} seklinde olmakta, ancak insanlann
%20'sinde hig bir zaman bu mikrorganizma yer-
lesmemektedir (3,4). Tasiyicihda neden olan faktor-
ler tam olarak agikilik kazanmamakla beraber; baz
konak ozellikleri ile iliskili oldugu sanimaktadir. Bu
ozelliklerin, mikrorganizmann tutunmasini
saglayan reseptorlerin hulunmayist, lokal savunma
sistemleri veya diger baz! genetik faktorler clabile-
cedi dugtntlmektedir (1 ,5}.

Saghkl S.aureus tasiyicilarimin - yamsira,
tagtyicihiga egilimli bazr hasta gruplart da bulunmak-
tadir. Bunlar; diyabetikler, kronik hemodiyaliz
hastalar ve uyusturucu bagimhlar  gibi S.aureus
infeksiyonlarina duyarlt olan gruplardir (1,6). Has-
tane caliganlar % 50 - 90 nazofanngeal tagyicilik
orani ile riskli bir diger grubu olusturmaktadir.Baz
galigmalar hastane personelinin tastyicilikta normal
populasyondan farkls pzelik tagimadigim; ancak
hastane kaynakli izolatlarn antimikrobiyal ajanlara
daha direncli olmast ile énem kazandigmi goster-
mektedir (7-9}.
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S.aureus tagiyicihdr sadece kisinin kendisinin
infekte olmasi ile degil; etkeni bulastirma dzelligi
nedeniyle Gnem tagimaktadir. Tagryici olan kisilerde
olmayanlara gére ayn suslarla hastalanma riski
daha ylksek bulunmustur ve bu kisilerde tekrar-
layan deri ve mukoza infeksiyonlarina daha sk
rastlanmaktadr (10, 11) . Etkenin kisisel kullanim
egyalarr, hava veya direkt temas yoluyla diger
bireylere aktarrmi séz konusu oldugundan, hastane
personeli ile besin isleriyle ugrasan kisiler basta ol-
mak Uzere S.aureus tasiyicilart toplum saghgr
acrsindan ciddi bir sorun olusturmaktad rlar.

Besin zehirlenmesine neden olan etkenlerden
biri olan S.aureus enterotoksinleri ile etkili olarak,
bazen epidemilere de yol agmaktadir (2,12). Epi-
demiyolojide besin isleri fle ilgili hizmet veren kigi-
lerin roll 6nemli oldugundan, tasiyicilarin kontrold
gereklidir. Tasiyicihgm belirlenmesi amaclyla
yapilan galismamizda 3'0r bodaz, 387 burun ve 14'0
el sariintl ornedinden olmak (zere 46 kisiye ait 55
Ornekten S.aureus izole edilmistir. Burun tastyicilig
agisindan belirledigimiz % 217ik oran yapllan gals-
malarla uyumludur. Ayyildiz ve ark. {13 ) Erzurum
yoresinde besin igleri ile ugrasan kigilerde % 21.4
oraninda burun, % 4.1 oraninda bodaz ve % 22.9
oraninda el tirnakta S.aureus tasiyiciligr saptams-
lardir. Cengiz ve Géz (14) 71 yemekhane per-
sonelinin bodaz kultlrlerinde 4 kisiden, burun
kualtirlerinde 19 kigiden S.aureus jzole etmiglerdir.
Hacibektago§lu ve ark. (15) ise calismalarinda "gr-
da elleyicilerinde” burunda % 10.2, hogazda % 0.9
oranlannda S.aureus varligint belirlemiglerdir.

Calismamizda S.aureus burun tagiyicihgr diger
omeklerden daha fazla bulunmus olup; bunu el
tagryiciligr izlemektedir. Burun ve deri tasryrcihiginin
genellikle birbirine paralel oldugu ve ayni kisilerin
burun ve derilerinde bulunan S.aureus suglarmin
ayni faj tipinde olduklar: bildiriimektedir. Bu konuda,
bakterinini burundan deriye bulastigi seklinde bir
goris bulunmaktadir ve buruna uygulznan topikal
ajanlarin derideki tagiyicilig: azalthgr goziemi bu
gorigl: desteklemektedir (11,16}, Bizim ¢calisma
gruburnuzda burnunda S.aureus tagryan 5 kisinin
elinden de ayni bakteri izole edilmigtir. 3 olguda
aynt anda bogaz ve burun tagiyiciigi, 1 olguda ise
bogaz ve el tagiyicilig saptanmustir. Bu iligkilerin
varhgr etkenin gida galisanlan aracihgr ile besin
maddelerine nasil bulagabilecedini gdstermektedir.
Benzer iligki, ornekierde Ureyen diger bakteriler iGin
de séz konusudur.

Bogaz kultUrlerinin degerlendirimesinde 3
omekten Saureus, 4 émekten £.coli ve 1 §rnekten
GAS izole edilmigtir. S.aureus, bodaz tasiyicihdinin
daha dustk bulunmasr , kaynak bilgilerle uyum-
ludur (1315). Bogaz slriintl érneklerinden normal
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barsak florasi Oyesi olan E.colinin izolasyonu
bodazin diski ile kontaminasyonunu gostermekte-
dir.

Calismanizda incelenen érneklerden S.aureus
digt mikrorganizmalarin ve ézellikle enterik bakteri-
lerin izole edilmesi de dikkat gekicidir. Enterik bak-
terilerin el, burun, bogaz veya gidada bulunmas:
Salmonella ve Shigella gibi enterik patojen bakteri-
lerin bulagma olasiiginin isareti olarak kabul
edildiginden dnemiidir.

Bu bulgular yurdumuz gibi hijyenik kosullarin iyi
olmadigr llkelerde besin isleri ile ugrasan kisilerin
stk ve dizenli  kontrollerinin  yapiimasinin
gerekliligine bir kez daha dikkatleri cekmektedir. Gi-
da maddeleri fle sirekli temas halinde olan ve
sadece S.aureus'u dedil, gesitli mikrorganizmalari
tagryan bu Kisilerin toplum igin ne kadar bayiik risk
olusturduklan  agiktr,  Bu durumda periyodik
kontroller, eradikasyon igin antimikrobiyal tedavi
yaklagimlari ve egitimin énemi gok baytiktar, £n ba-
sit ve uygulamasi kolay bir dnlem olan el yikama
aligkanliginin egitmle kazandirimas: gerekmektedir
{17).

S.aureus bogaz tasiyiciligmin daha distk ol-
masl, burun tagryicihigr ile deri tagtyiciliginn fligkisi
nedenlenyle , S.aureus tagiyiciigr  ile  ilgili
kontrollerde burun sirintd dreklerinin incelen-
mesinin daha yararli olacag: kanisindayiz.
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TUKETIME SUNULAN SUTLERDE KLORAMFENIKOL DUZEYLERININ
RADIOIMMUNOASSAY ILE ARASTIRILMASI*

Tevhide SEL **

Erol KIRVAR* *

Hilal KARAGOL **+»*

OzZET

Ankara merkez ve iigelerinden toplanan sit drnekilerinde kioramfenikot (CAPY} artik duzeyleri Radioimmunoassay
(RiA) ile Slglimistar . Analiz edilen toplam 424 st drnedinden % 26.4' G CAP yoniinden pozitif bulunmustur .
Ozellikle aromali siit Grnekieri analizlerinde % 95 CAP pozitif bulunmustur.

Bilinen yan etkiterinden dolayr, CAP artiklarinm et, sit, yumurta gibf hayvansal tiriinlerde butunmamasi gerek-
lidir. insanlar tarafindan tiketilen siitlerde dizenli CAP ve diger antibiyotik artikiart analizlerinin hassas analitik metod-
tarla yapimast gereklidir. Eide editen sonuglar, Tarkive' de CAP kullanimi riskinin meveut oldugunu gistermesi yanin-
da, CAP ve benzeri maddelerin yasa olmayan kullanimiarini da dnleyscektir.

Anahtar Sozciikler: Kloramtenlkol, RIA

THE DETERMINATION OF CHLORAMPHENICOL RESIDUE LEVELS IN MILLK
SAMPLES ON SALE FOR HUMAN CONSUMPTION BY RADIOIMMUNOASSAY

SUMMARY

Mitk samples collected from Ankara and the surroundin
levels by Radioimmunocassay. A total of 424 milk samples

g countryside were analysed for chloramphenicol residue
screened for CAP, 26.4 % were found to be CAP positive.

Especially the aromatic mitk samples analysed, 95 % were found to be CAP positive.
Because of the side eftects of CAP, it is essential that its resudues should not appear in animal produce
such as milk , meat and eggs. It is recommended that in Turkey, periodic checks are made for the presence of CAP

and other antibiotic resudues in mitk sold for human consum
obtained can serve as a good basis for the calculation of th

ption using very sensitive analytical methods, The resuits
e risk of CAP use in Turkey but also underline the neces-

sity to prevent ilegal use of CAP and similar compounds in the future,

Key words: Chloramphenicol, RIA

GiRIS

insan hekimligi dalinda CAP kuffanhimas: yiik-
sek dlgide endikasyon limitlerine baghdir(1,2,3).
Gnkd insanda adir bir aplastik anemiye neden al-
masi yonunden potansiyel bir risk mevcuttur {4.5),
Kloramfeniko! toksisitesinde gariilen hematolojik
reaksiyonlar  iki tiptir ; adoza bagh, reversibl
miyelopati ile daha ciddi seyreden, nadir goriilen

ve doza bagll olmayan, irreversibl aplastik anemi
{4,5).

Insanlarda aplastik anemi olusturmasi riski, klo-
ramfenikola kargi direngli patojenlerin sekil-
lenebilmesi ve hayvansal gidalardaki kloramfenikol
artiklarindan kaynaklanan ticari yaptinnmlar kloram-
fenikolun (CAP} insan ve nayvanlarda kullanl-

Arastirma A, Arastirma Fonu { Proje No: 89 10.00.02 ) tarafindan desteklenmistir. XIi. Ulusal Biyokimya
Kongresinde poster ofarak sunulmus ve dzeti kongre kitabinda yayinlanmistir,

" Dr.Aras.Gér. A .U Veteriner Fakiitesi Biyokimya A . B . D . Ankara

™ Prof,Dr. A.U. Veteriner Fakiiltesi Biyokimya A.B.D.Ankara
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masina cesitli kisittamalar getiriimesine neden ol-
mustur (7). Ornegin, Avustralya’ da (7.8.9) kedi ve
képekierde CAP kullanimasina muisaade edilmek-
tedir, fakat gida Uretiminde kullanilan hayvanlarda,
(buna atlarda dahildir) kullaniimasi  yasaktir.
Amerika, Kanada ve AB Ulkelerinde de CAP"un e,
sUt ve yumurta veriminden yararlanilan hayvaniar-
da kullanimasi yasaktir (5,7, 10-12 ). Hayvansal gi-
dalardaki mevcudiyeti hassas ydntemlerle aran-
masina (2,4) ragmen gida Uretiminde kullanilan
hayvaniarda CAP kullanimina ait deliller vardy
(5,7).

Kloramfenikol, karacigerde metabolize olmakta
ve enterohepatik sirkulasyona ugramaktadir {(3.,4).
Enterohepatik  sirkulasyon nedeniyle vicuttan
uzaklagmasi da uzamaktadir (4y. CAP, kas,
karaciger ve bobrek dokularirnda birikmekte, Gzel-
likle stitle yiksek konsantrasyoniarda atilmaktadir
(9,12,13).

Kloramfenikol verilen siit ineklerinde, sUtteki
CAP konsantrasyonu serum CAP konsantras-
yonunun % 50’ si kadar olmaktadir (14). Bu neden-
le siit ineklerinde CAP artiklarinin aranmasinda sut
amekleri pratik éneme sahiptir (15).

Ticari ve halk saghgl yénanden, gogu Ulkelerde
toplanan sitlerde hassas testler uygulanarak an-
tibiyotik ile kontamine olmug sttler tliketime sunul-
mamaktadir (12,16). ingiltere’de st Ureticilerince
satilan siitin; dojumdan sonra 4 tam gan
gecmemis sigitardan, Sagigl bozuk ya da sut Ore-
timi sirasinda memelerde hastalik belirtisi gosteren
sigirlardan, ostrojenle tedavi gormus veya astrojen
ihtiva eden yemlerle beslenmis sigirlardan ve st
mikroorganizmalarin - remesini engelleyen an-
tibiyotik ya da bagka maddeyle tedavi gormus (te-
davi ve sat lretimi arasinda yeterince zaman
gegmemis ise) sidirlardan alinmasi gerektigi
bildiriimektedir (12). Gesitli giftlikierden alinan haf-
talk sit 6meklerinde antibiyotik taramasi yapilarak,
icinde antibiyotik bulunan sttler varsa ciftgi para
cezasina carptirimaktadir (12,16).

Memileketimizde Veteriner Hekimligi dalinda
CAP preparatiarinin gesitli enfeksiyonlarla mi-
cadele (orn: tavuklarda tifo, sut ineklerinde mastit,
metrit, enterit tedavilerinde) kullaniimasina genig
dighde yer verilmektedir. CAP” un terapOtik genisg
spektrumu, hayvancilikta ekonomik agidan daha
uygun olusu, uygulanmasini artirmaktadir (17,18).

FAO/WHO Gida Katki Madde Uzmanlarl
Komitesi nin 32. toplantisinda, hayvansal gidalarda
bulunabilen CAP artiklarinin, kesinlikle hassasiyet
gosteren insaniar igin gavenilir olup olmayacaginin
s@ylenmesinin - mamkan olmadigl sonucuna
varlimistir. Ve kabul edilebilir bir artik seviyesi tespit
edilmamistir (7 ).

g2

Direncli ¢ozelti veya miimkan allerji gibi hallerin
insanlarda ¢ok duglik CAP konsantrasyonlarinda
meydana gelebilecegi ihtimal digl birakilamaya-
cagindan Turkiye' de kullanimi heniz kontrol altina
alinmamis olan CAP' un daha onceki ¢alig-
malarimizia tesbit edilen deteksiyon limitleri baz ali-
narak bu calisma ile tiketime sunularn sitlerde
artik dizeylerinin arastirimasi amagclanmistir {15}.

GEREG VE YONTEM

Gereg :

Arastirma materyalini; Ankara merkez ve
ilcelerinden toplanan 424 sut ornedi olugturmak-
tadir. SUt omekleri Kasim 1990-Mart 1981, Kasim
1992-Mart 1993 tarihhleri arasinda marketierde
veya satig yerlerinde taketime sunuian pastdrize
veya UHT (ultra high temperature) tip normal ve
aromall st érneklerinde, sokak saticilarinda alinan
¢ig sttlerden, st Oretimi yapan ciftliklerdeki topla-
ma tankiarindan veya kogOk s(t isletmelerinden
saglanmistir. Ornekler analiz ginine kadar -20 °C,
de saklanmigtir.

Anallzde kutlanilan aletler; Sivi sintilasyon cihazl
(LKB), vakumiu etlv (Herasus), sogutmall santrifdj
(Heraeus), manyetik Karigtirici (IKA Labarteknik)
dir.

Ayiraglar; 3H Kioramfenikol (I mCi/mi) ve CAP an-
tikor Angelika Preiss, Institat fir Veterinarmedizin
des Bundesgesund heitsamtes, Robert von
Ostertag Institit'den temin ediimistir. Standart-
lar 800 ng/mi CAP (Sigma)’ un etanoldeki stok so-
lusyonondan 12.5 - 8000 pg/0.I mi. olarak hazirlan-
mistir. Toluen, Triton X100, Etilasetat, Jelatin, Na-
triumazide, Titriplex 1ll, NaCl, NaOH, NapgHPO,.

2H,0, KHa POy, PPO ve POPOP (Merck), Dextran

T70.(GmbH Co. Chem, Fabrik), Norit A (Serva)
analizler sirasinda kullaniian kimyasal maddelerdir.

Yontem

st érneklerindeki CAP artiklari, Radioim-
munoassay ile saptanmughir (1,18).

RIA ile CAP élgimunin prensibi, drneklerdeki
CAP, un efilasetat ile ekstrakte edilerek ve cesitli
solvent basamakiarindan gegirildikten sonra kalinti
fazinin isareti (Radyoaktify CAP ve CAP antikor
kullanilarak test ediimesi esasina dayanir.

BULGULAR

Tikketime sunulan sit orneklerindeki RIA ile
yapilan CAP analizlerine ait sonugiar Tablo I' de
gosteriimigtir. Analiz  edilen 424 st Grneginden
o, 28.4' O CAP yoninden pozitif bulunmusgtur.
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Analiz sonuglarina bakidijinda ézellikle aromalt yoninden deferlendirimesinde deneysel galig-
sutterde CAP artiklarinm goriime sikiifinda arts  malarimizda elde edilen RIA Hle pozitif drneklerin
gozlenmistir. Analiz edilen toplam 42 aromal stitn deteksiyon limitleri igin  Tablo 2 esas alinmistir,

% 95' i CAP pozitif bulunmustur. Orneklerin CAP

Tablo 1. Piyasadan Toplanan Sit Numunelerinde CAP MMiktarlar:.

Ornegin dmiek Pozitif Yo CAPp Mliktarlar
Alindidr Yer Sayrsi Ornek Pozitif ppb (ng/mi)
Firma 1 40 32 80 0.096 - 1.260
Firma 1

Aromali 5 3 80 0.140 - 0.200
Firma 2 44 10 227 0.064 - 0.156
Firma 3 10 7 70 0.064 - 0.300
Firma 3

Aromali 11 11 100 0.120 - 0.820
Firma 4 3 0 0

Firma 5 2 1 50 0.080
Firma 6 9 4 44 .4 0.064 - 0.080
Firina 6

Aromal 26 26 100 0.080 - 0.820
Halk

Elinden 41 4 9.8 0.080 - 0.180
1 nolu

Ciftlik 33 2 6.1 0.420 - 0.480
2 nolu

gciftlik 63 3 4.8 0.080

3 nolu

Giftlik 11 1 9.1 0.080
Ozel

Isletme 63 6 9.5 0.064 - 0.180
4 nolu

Ciftlik 63 2 3.2 0.068 - 0.080
TOPLAM 424 112 26.4
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Tablo 2: RIA Metodu ile Pozitif Numunelerin De-
teksiyon Limitleri

Numune n Konsantrasyon

Sut 64 0 - 0.06 ppb

TARTISMA VE SONUG

Hayvansa! gidalardaki antibiyotik kahintilarinin
dogrudan toksik etkilerine ilaveten, tlketicide
olugabilecek allerjik reaksiyonlar ve direngli suglarin
artmasi ilaglarin hayvanlarda kullanimini kisittamak-
tadir (16, 19).

Yapilan bu ¢alismada, analiz edilen sit érnek-
lerinin % 26.4, 0 CAP yonanden pozitif bulunmus-
tur (Tablo 1).

Kloramfenikol® On insanlarda bilinen yan etki-
lerinden dolayi (8) et, siit ve yumurta gibi hayvansal
aronlerde  artiklarimin - bulunmamasi gerektigi
bildiriimektedir. Amerika, Kanada, Avustralya ve
AB (lkelerinde CAP'n gida Uretiminde kullanilan
hayvanlarda kullaniimasi yasaklanmigtir
(5.10,11,20). Ornegin; Amerika'da CAP'un gida
iiretiminde kullanilan hayvanlarda kullanimirna
higbir zaman izin verilmemis olmasina ragmen,
I0 ppb hassasiyetindeki analitik tekniklerle dokular
incelendiginde sikhikla pozitif sonuglar bulunmustur.
Bu nedenle kedi, kopek gibi kiiglk hayvanlarda kul-
laniimak amaciyla piyasadaki mevcut ilaglarin kul-
laniimasi dahi uygun goriimemektedir. Gunk( ka-
nunen yasak clmakla beraber, bu ilaglar gida Oreti-
minde kullanilan hayvanlara verilebilmektedir (7).

Gida zincirindeki CAP artiklarinin gorlime sik-
hginin - azaltimasinda ve kontrolinde duyarli ve
spesifik metodlarin kullanlimasi gnemlidir (2,18)
RIA, CAP artiklarinin aranmasinda hassas, spesifik,

84

hizit ve kolay bir yontem olarak aneriimektedir
(1,2,4). Sat ineklerinde yapilan bir calismada RIA
ile CAP saptanmasinda krossreaksiyon veren
maddeler bulunamamigti (4}.

CAP, karacigerde metabolize olmakta ve en-
terohepatik sirkulasyona ugramaktadir (4,8). Bune-
denle de wvitcuttan uzaklagmasi uzamaktadir (4).
CAP’un viicuttan uzaklagma zamani; verilig yoluna,
siresine, preparata ve bireysel farkilida baghdir
19,21). Peros ve L.V. yolla uygulamada & gunde,
i M. yolla uygulamada 7 - 21 gande etten; intra-
mammary inflizyonda ve i.V. uygulamada 2 ginde,
.M. uygulamada 36 - 72 saatte sitten uzaklas-
maktadir (22). Federal Aimanya'da vilcuttan uzak-
lasma zamani I.V., intraperitoneal ve oral uygula-
malarda tam dokular igin 10 gin, sit igin 5 gin
olarak bildirilmektedir (23).

| aktasyondaki ineklere 25 mg/kg CAP i.m, ver-
ildiginde 60. saate kadar sutte saptandigi
bildirilirken 30 mg/&kg CAP (aluminyum mono-
stearatin yagh solusyonu seklinde} i.m. verilen sigir-
larda 48. saatte sitte ila¢ tesbit edilemedigi
bildiriimektedir (22). Kloramferikolun vicuttan uza-
klasmasi hasta hayvaniarda uzamaktadir (8,9,21}.

Bu caligmada piyasadan toplanan sutlerde
yapilan CAP analiz sonuglari. (Tablo 1), CAP ile te-
davi edilen hayvanlarin sitlerinin toptanarak taketi-
ciye sunulabilece@i riskinin mevcut oldugunu
gostermektedir. Insanlar tarafindan tiketilen
siitlerde, tiketim éncesi CAP ve diger antibiyotikler
yoninden analizler yapiimah ve thketici saghgi
agisindan A.B.D., Kanada, Avustralya ve AB
dlkelerinde oldugu gibi Turkiye, de de CAP'un ve
benzeri dider antibiyotiklerin kullaniimasi veya
yasaklanmasi yasalaria dizenlenmelidir.

TURK.HiJ. BIYOL DERGISI




e s M BrniteSin secBals=t -l om0 0 D4 I Rl e - S L. ..l .

SEL, KIRVAR, KARAGUL TURETIME SUNULAN SUTLERDE KLORAMFENIKOL DUZEYLERININ RADIOIMMUNCASSAY ILE ARASTIRILMAST *

KAYNAKLAR

1- Agthe O. and Scherk F.: Rickstandde von CAP in der Muskulatur von Suhlachttieren aus dem Raum Weser
Ems. Arc. fir Lebensmitielhygiene. 37 (4): 85108, 1986,

2-Hock C.and tiema F.: Die Entwicklung eines RIA zum Nachweis von CAP und 3,CAPBetaDMonoglucuronid.
Arc. fur Lebensmitielhygiene. 36 {0): 138142 1985,

3- Ltacey R.W.: Does the use of CAP in arhimals jeopardise the treatment of human infections. Vet. Rec. 14- 68,
1984.

4- Dotter A, Kroker R. and Arnold D.- The pharmacokinetics of CAP in Plasma and saliva of dairy cows. J Vet
Pharm. Therap. 13: 8185, 1990.2. Allison, J.R.D.: Antibiotic residues in milk. Brit. Vet. J. 14l (1): 616, 1985,

5- Singer C..J, Katz S E: Microbiological assay for CAP residues. J.Assoc. Off, Anal.Chem.68(5):1037- 1041,198s5.
8- Yunis A.A.: Chloramphenicol: Relation of structure to acti vity and toxici ty . An . Rev . Phanmacol Tox i col
28:83 100, 1 gaa .

7-Page S.W.: Chloramphenicol 1. Hazards of use and the current regulatory environment . Aust Vet .J 68 (1): 12,
1901,

8- Page. S.W.: Clinicil p harmacology of systemic use in the horse. Aust. Vet J. 68 (1): 57, 1991,

9- Watson. A.: Chloramphenicol 2. C inical pharmaccology in dogs and cats . Aust. Vet . J. 68 (1):25,1991 .

10- Annonim: Ban on the use of CAP. Aust. VetJ. &: 79,1989,

11- Nouws JF.M. Reek F. Aerts MML - Monitoring of CAP residues in eggs by HPLC and an Immunoassay.
Arc. Flr Lebensmittelhygiene, 38 (1): 79, 1687

12- Booth J.M. and Harding F.: Testing for antibiotic residues in milk. Vet Rec. 119: 555-569, 1986,

13- Mercer D.H., Heath G.E tong P.E., Showalter D.H. arhd Powers T.E.: Drug residues in food animals. |. Plas-
ma and tissue kinetics of CAP in young crossbred swine. J.Vet. Pharm, Therap. I: 1936, 1978.

14- Ziv G., Bogin G.Z.E. and Sulman F.G.: Blood and milk levels of CAP in normal and mastittic cows and ewes af-
ter intramuscular administrat ion of CAP and CAP, sodium succinate. Zbl. Vet. Med. A, 20: 801-811, 1973

15- Ergun H,, Sel T. Kirvar E. Altintag A, Sulu N, Maragh N., Marash S.: The determination of Chlorampheni-
col (CAP) and other biochemical studies in the serum of cows with metritis given CAP. |nternational Meetings of the
150 Years of Turkish Veterinary Education 2426 May, Ankara, Turkey, p. 47, 1642,

16- Allison J.R.D.: Antibiotic residues in milk. Brit. Vet. J. 141 (1) 916, 1085,

17- Clark C.H.: Clinical uses of Chloramphenicol. Modern Veterinary Practice. 59: 689-894, 1978.

18- Dieter A. and Somogyi A.: Trace analysis of CAP residues in Eggs, Milk and Meat: Comparison of Gas chro-
matography and RIA. J. Assoc. off Anal. Chem. 48 (5); 984-930, 1985.

18- Livingston R.C.: Arhtibiotic residues in animalderived food. J. Assoc. off. Anal. Chem. 68 (5): 966-957, 1985.
20- Nouws J.FM. Reek F., Aerts M.M.L.. Boakmarh M. taureasen J.- Monitoring slaughtered animals for CAP
residues bby an immunoassay test kit. Arc, fir Leberhsmitialhygiene. 38 {(: 911, 1987.

21- Nouws JJ.F.M. Vree T.B., Holtkamp J., Baakman M. Driessens F. and Guelen P.S.M.: Pharmacokinetic,
residue and irritation aspects of c.hloramphenicol sodium suecinate and a chiromaphenicol administration torumi-
nants.Vet.Q.8(3): 224-232,1686. base formulation fol lowing intramuscuular

22- Zadikov |. and Ziv G.: Chioramphenicol risk/henefid evaluation Ist. J.Vet, Mad. 45 (2):106-117, 1980

23- Scherk F.and Agthe O Rickstandsuntersuchungen von Hahneraien auf CAP mittels RIA. Arc. fiir Lebensmit-
telhygiene. 37(6): 126-156 1986.

VOL - 82 - NG - 2. 1995 85







ANKARA ET VE BALIK KURUMU MEZBAHA CALISANLARINDA
SABIN - FELDMAN DYE TEST (SFDT) VE VITEK IMMUNO DIAGNOSTIC
ASSAY SYSTEM (VIDAS) TEKNIGi iLE
ANTI - TOKSOPLAZMA ANTIKORLARININ ARASTIRILMASI

Cahit BABUR® Mehmet TANYUKSEL'* Hiseyin GUN** Mine TUNAOGLU® Engin GUVENER****

OzET

Tokseplazmosis, hilcre igi parazit olan Toxoplasma gondii ile olusturulan insanm en yaygin infeksiyonlarindan biri-
sidir. Hastalik degigik formlarda gériilir. Sahin - Feldman Dye Test (SFDT) anti-tcksoplasma antikorlarin sap-
tamada referans test kabul edilmistir. Bu yontem bununla birlikte antijen olarak yodun, yasayan T .gondii'ye ve yeterli
miktarda aktivator faktére gereksinim duyan rutin performansi yéniinden zor olan bir testtir,

Bu galigmanin amaci, Ankara'da mezbaha caliganlarinda SFDT ile birfikte yeni bir test olan VIDAS (Vitek Immuno
Diagnostic Assay System ) IgGAgM kullanarak anti-toksoplazma antikorlarini saptamakti.

Yizsekiz serumdan 48'i (%44.4), SFDT ve VIDAS IgG ile serapozitii alarak bulundu. Bununla birlikte SFDT ile
seropozitif saptanan tum serumlar VIDAS Igh ile sercnegatif olarak tespit edildi. Kontrol grubu clarak segilen 52 kigide
SFDT ve VIDAS IgG ile 6 serum (%11.5) seropozitii olarak saptandl. Tim kontrol grubu serumlar VIDAS IgM ile
sercnegatif bulundu.

istatiksel olarak mezbaha calisanlarinda SFDT ve VIDAS IgG seropozitifligi kontrol grubundan daha yiiksek idi
(p<0.05). SFDT ile VIDAS IgG sonuglan arasinda uyumluluk gézlendi.

Anahtar sdzciikler: insan, toksaplazma-immiinelojl

INVESTIGATION OF ANTI-TOXOPLASMA ANTIBODIES BY USING
SABIN -FELDMAN DYE TEST (SFDT) AND VITEK IMMUNO DIAGNOSTIC ASSAY
SYSTEM (VIDAS) IN THE SLAUGHTER -HOUSE WORKERS
IN ANKARA

SUMMARY

Toxoplasmosis. caused by the intracellular parasite Toxoplasma goendii, is one of the most common infections of
human The disease is manifested 1n several forms. Sabin - Feldman Dye Test (SFDT} is the accepled refer-
ence assay for the detecting Arti-toxoplasma antibodies.

Tins method, howevsr, requires a constant supply of living Toxoplasma gondii as antigen and an adequate ac-
cessory factor serum, which make the routine performance of the test difficult.

The aim of the present work was io detect anti - Wwxopiasma antibodies using SFOT and VIDAS (Vitek Im-
munc Diagnostic Assay Sysfem § lgG Mg which is a new method, in the sera of slaughter - house workers in
Ankarza.

In 48 of 108 sera (44 4 %) were found seropostive by using $5DT and VIDAS IgG. All control group sera were
found seronegative by VIDAS IgM.

Statistically, SFDT and VIDAS lgG seropositivity in slaughter - house workers was higher than the control
group (p<0.05). There was similarity between SFDT and VIDAS IgG results.

Key words: human, toxoplasma-immunology.
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GiRiS

Toxoplasma gondii insaniarda ve evcil hayvan-
larda ciddi infeksiyonlardan biri olan toksoplazmo-
sisi olugturan Apicomplexa subesinin zorunfu hucre
i¢i protozoonudur (1). Toksoplazmosis dinyada
yaygin bir dagihim gostermektedir (1,2). Genellikle
infeksiyon sessiz, asemptomatik seyreder. 1m-
munitesi yeterli kigilerde en onemii klinik bulgusu
lenfadenopatidir. Bununla bidikte, hamilelik
stresince, hem semptomatik hem de subklinik
seyirli primer toksoplazmosis koryoretinit ve ngrolo-
ik defektlerle birlikte gordlen dramatik seyirli kon-
jenital toksoplazmosis'e yof agmaktadrr. Immunitesi
yetersiz kigilerde ise daha anceden gegirilmig infek-
siyonun reaktivasyonu da stz konusudur (3,4,5,6}.

Tan! daha gok klinik bulgularn nonspesifik ol-
mast (halsizlik, kilo kayb1, lenfadenopati, vb.} ne-
deniyle serolojik olarak anti - toksoplazma antikor-
larinin saptanmastyla konmaktadir (7). Gunumuzde
serolofide toksoplazmosis tanist igin Sabin-Felman
Dye(Boya) Testi (SFDT), indirekt Hemagglutinasy-
on Test, Indirekt Fluoresan Testi, Lateks Aggluti-
nasyon, Direkt Agglutinasyon, Kompleman Fik-
sasyon testi, ELISA, Immunosorbent Agglutinasyon
Assay (ISAGA), Western blot, VIDAS, PCR gibi
testler kullantimaktadir (1,6,11). Toksoplazmosis
tanist igin Gnemli olan akut infeksiyonu ya da gegir-
fimig infeksiyonun reaktivasyonunu gtsterecek yuk-
sek duyarliik ve bzgulldkte testin kullaniimasidir.
Ayrica ekonomik oimas, biyolofik emniyetin saglan-
mas! da goz ard1 edilmeyecek noktalardir.

Cesitli araghrmalar, bazl mesiek gruplarinda
(hayvan Uretimiyle ugraganiar ve mezbaha ¢alisan-
lar) ahsilmig bulag yoltarinin digindaki faktorlerin de
pulag riskini artirdigini gostermistir (12).

Alkan (13}, Ingiltere'de vetgrinerierde, hayvan
kesim yeri galisanlarinda, tavgan bakicilarinda Dye
Test ile antikor titrelerini kontrol grubuna gore yuk-
sek bulundugunu bildirmigtir. Yine Alkan (13} deney-
sel olarak Toxoplasma gondii butagtirimig birgok
denay hayvaninin salya, balgam, idrar ve digkilarin-
dan etkeni izole edebilecedini bildirmigtir.

Bu nedenle g¢aligmamizda temel amag; risk
grubundaki galisanlarn toksoplazmosis sero-
prevalansini saptamak ve kuftaniian SFDT ile Vi-
DAS tekniklerini kargiiagtirmak idi.

GEREG VE YONTEM

Caligmamiz 1995 yilinda Ankara Et ve Balik Ku-
rumu Mezbahasinda veteriner hekim, kasap, saglik
memuru ve isci olarak galigan, yaglar 18-45 arasin-
da degigen, erkek, 108 kisi ile; kontrol grubu olarak
da herhangi bir sikayeti olmayan ayni yag grubun-
dan erkek 52 kisinin serumlart anti- toksoplazma
antikorlarimin seroprevalansinin degerlendirilmesi

a8

agisindan Sabin - Feldman Dye Test (SFDT) ve
VIDAS 1gG / 1gM testleri kullanilarak yapidi.

Cafigmanin SFDT'i Retik Saydam Merkez
Hrfzisihha Bagkanhgr Mikrobiyoloji Labotaratuvarin-
da yapildi. Testte antijen olarak, 48 - 72 saat 6nce
inoktilasyon yapitan 3 - 4 haftalik swiss - albino tipi
tarelerin periton eksudasindan alinan canh Toxo-
plasma gondii sugu kultanid. Aktivator olarak,
i¢inde toksoplazma antikoru olmayan, magnezyum,
properdin gibi maddeleri igeren kisilerin serumiari
kultanildr. Serumiar % 0.9 NaCl ile 116 - /1024
dilusyonlarda titre edilerek galigildr. Pozitif kontrol
titresi bilinen bir serum ve negatif kontrol olarak da
serum fizyolojik kullaniidi. Pozitif ve negatif kon-
troller gdzoninde tutularak sitoplazmast boyayi
alan T.gondiilerin oranina gore pozitif dilisyoniar
belirlendi.

Ayni serumlar GATA Mikrobiyoloji ve Klinik
Mikrobiyoloji ABD'da VIDAS (Vitek immunodiag-
nostik Assay) teknigi (bioMerieux, France)kul-
lanilarak belirtilen prospektuse uygun olarak
caligiidl. VIDAS 1gG igin Test Value(TV) 8.00'den
kGgik negatif, 8.00 -10.00 ise stpheli, 10.00 dan
buyik olmas! durumunda seropozitif kabul edildi.
IgM igin; TV<0.55 negatif, 0.55<TV<0.65 supheli,
TV>0.65 pozitif olarak degerlendirildi.

VIDAS, Ulkemizde yeni yayginlagmaya
baglayan otomatize edilip kullantlan ELFA teknolo-
jisi (Enzyme Linked Fluorescent Assay) dir. Kati faz
antijen ve reagentleri igeren striplerden olugur.
Substratin hidrolizi fle olusan renk, spektrofo-
tometrik olarak olgulip sonug printer yardimiyla
verilir.

BULGULAR

Cahisma grubundaki 108 kisinin SFDT ile
12'sinde 1/16, 22'sinde 1/64, 14'Unde 1/256 dilisy-
onlarda olmak Uzere toplam 48'inde (%644.4)
seropozitiffik saptandi. SFDT ile seropozitif olgu-
tarin tima VIDAS 1gG ite seropozitif olarak bulundu.
VIDAS IgM ile galigma sonucunda tum olgular
seronegatif olarak tesbit edildi.

Kontrol grubunda ise 52 kiginin SFDT ile
2'sinde 1/16, 4'Unde 1/64 dilusyonlarda olmak
uzere toplam &'sinda (%11.5) seropozitifiik sap-
tandr. SFDT ile seropozitif olgulann tumu ( 6 olgu }
VIDAS IgG ile seropozitif olarak butunurken, VIDAS
IgM ile tim olgular seronegatit olarak tesbit edildi.

Olgularin SFDT ve VIDAS 1gG test sonuglar
Tablo I'de, SFDT ve VIDAS IgM test sonuglan
Tablo l'de 6zetlendi.
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Tablo [. Sabin Feldman Dye Testi ile VIDAS [9G testi sonuglarnin dagilim.

VIDAS lgG Sabin Feldman Dye Test
Pozitif Negatif Toplam
Calisma Kontrol Calisma Kontrol Cafrsma  Kontrol
Grubu grubu  grubu  grubu  grubu grubu
Pozitif 48 - - 48 6
Negatif - 60 46 80 486
Toplam 48 60 46 108 52
Tablo 1. Sabin Feldman Dye Testi ile VIDAS IgM testi sonuglarinin dagihm,
VIDAS igM Sabin Feldman Dye Test
Pozitif Negatif Toplam
Calisma Kontrol Calisma  Kontrol Galisma  Kontrof
Grubu  grubu  grubu grubu  grubu grubu
Pozitif - - - - -
Negatif 48 60 46 108 52
Toplam 48 60 46 108 52

Tablolarda gorifdigh gibi gerek calisma grubu
gerekse de kontrol grubunu olusturan olgularin
serumlarinda SFDT ile seropozitif olgular VIDAS
[9G ile seropozitif, VIDAS IgM ile seronegatif sap-
tanirken; SFDT ile seronegatif olgutar da hem VI-
DAS 1gG hem de VIDAS IgM ile seronegatif olarak
bufundu,

Tablo Ill. Seropozitif olgularin SFDT titrasyonlarinin VIDAS 1gG sonuclarina gére dagrhm.

Tabfo Il ve Tablo Vde de gérafdag gibi
seropozitif ofgufarin SFDT ve VIDAS fgG/igh ile
titrasyonlarina gére dagifimtar incelendiginde ista-
tiksef alarak anlamblik bulunmad { p>0.05).

SFDT Titrasyonlar

VIDAS IgG degerleri

11-50__51-100 101-150 151-200 _>201__ Toplam
1/16 2 5 - 3 12
1/64 4 7 2 4 22
1/256 5 2 2 2 14

Tablo IV. Seropozitif olgularn SFDT fitrasyonlarinin VIDAS IgM sonuglarina gbre dagihmy.

SFDT Titrasyonlar

VIDAS IgM degerteri

0-01 0111, 0.21-0.3 0.31-0.4 >0.41 Toplam
1/16 9 2 - - 12
1/64 19 1 1 - 22
1/256 5 1 1 14
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TARTISMA

Ulkemizde popUlaritesi ve yayginhigini arttir-
makta olan toksoplazmosis, tan yontemlerindeki
gelismelerle ve tedaviye yeni yaklagimlariyla gun-
celligini koruyan bir zoonozdur.

vYurdumuzda degisik ¢alisma gruplarinda
simdiye degin SFDT ile ilgili birgok ¢alisma
yaplimistir (9, 1427).

SFDT diger serolojik testler ile karsilagtiridigin-
da, Kompleman Birlesme Testine nazaran daha
hassas ve erken pozitifiesen, pozitifligi uzun siiren
bir testtir. En 6nemli dezavantajl laboratuvar
kosullarinda canli trofozoitlerin kullanilmasina bagli
olarak laboratuvar infeksiyon riski bulunmasidir.
Bazi kronik hastalarda yillarca 1/1000 ve tizerinde
yiksek titrelerde seyretmesi de mumkindar. An-
tikor titresi her zaman hastaligin siddeti ile orantill
olmayabilmektedir. Bu bulgularin IgM antikorlarin
gbstermedikge uygulanacak ilag sagaltimi iste-
nilmeyen sonuglara yol acabilmektedir (2,8-11).
Testin énemli dezavantajlarindan birisi IgM ve Ig-
Gy ayird edememesi, digeri de subjektif hata
payinin cimasidir (9, 11,27},

Bu dezavantajlarin yanisira SFDT halihazirda
“gold standard” dir (7, 28-30).

Seroepidemiyolojik galismalarda, bulag yollarin-
dan biri olan hayvanlarla iligkisi olan kisilerde (6zel-
likle mezbaha ¢alisanlari) caligmalardan alkemizde
simdiye degin Diyarbakir ve Sivas illeri disinda bir
calismaya rastianiimamistir(25,26). Sarnig’in gallg-
masinda (25), Diyarbakir Etve Balik Kombinasinda
calisan 70 isginin SF Testinin dedisik sekli olan ly-
sis testi ile incelenmesiyle 29°unda (%41.43), kent
igindeki 40 kasabin 17'sinde (%42.5), veteriner
hekim ve hayvan saglik memurunun 21 'inin 7'sinde
seropozitifiik bulunmustur. EBK'da galigan seropoz-
itit olgularin 15inde 1/16, 11'inde 1/64, 3'Unde de
1/256 dilisyonda pozitiflik saptanmistir. Kontrol
grubu olarak segilen 189 kisinin 36'sinda (%19.04)
seropozitiflik bulunmustur.

Saygl ve Altintag (25), Sivas Mezbahasinda
caligan isgilerin serumlarini incelediklerinde, 54'Un-
den 38ini (%51.8) SF ile (16's1 1/16, 9'U 1/64, 30
1/256), 25'ini (%46.2) IHA ile seropozitif olarak bul-
mustur. Toksoplazmin Cilt testi uygulanabilen 26
caligandan 14'unde (%53.8) pozitif, 10'u (%38.4)
negatif, 2'si ise .supheli olarak saptanmigtir. Ayni
calismada SF ile IHA testleri karsilagtiniidiginda; 15
serumun her iki testte de negatif, 24 serumunda her
iki testte pozitif, 14 serumun da SF ile pozitif iken
IHA ile negatif oldugu belirlenmistir.

vurt diginda ayni grup Uzerine yapilan calig-
malarda ise Kobayashi (31) ve arkadaslari
Japonya'da mezbaha iscilerinde %58, Radovic (32)

90

mezbaha iscilerinde % 56.8, daha az hayvanla
iligkisi olan kisilerde ise %45.5 seropozitifik bul-
muslardir.

Arastirmamizda c¢alisma grubundaki %44.4
seroprevalans kontrol grubu ile ( % 1 - 1.5)
karsilagtinldiginda istatiksel olarak anlamll dere-
cede ylksek bulunmustur (p<0.05). Galismamizda
SEDT ile elde edilen %44.4' likk seroprevelans,
diger yurt ici iki caligmayla paralellik arz etmekte,
yurt digi galigmalardan biraz daha diisiik bulunmak-
tadir. Ancak calismamizdaki SFDT ile elde edilen
1/256 dilusyondaki seropozitifiik sayisl nispeten
ylksektir.

VIDAS IgM degerleri SFDT ile 1116 ve 1/64
dilusyonlarda en kigik degerlerde toplanmasi,
1/256 diliisyonlarda biraz daha yiksek degerlerde
pulunmasina karsin istatiksel olarak anlamllik sap-
tanamamistir (p=0.05). Ancak Mezbaha galisan-
larinda seroprevalansin yuksekligi bu kisilerin infek-
siyonla daha dnceden Kkargilastiklarini ancak akut
bir infeksiyonda olmadiklarini gostermektedir. Yine
VIDAS 1gG degerleri, SFDT ile karsilastirildiginda
benzer sekilde 1/16 ve 1/64 dilusyonlarda digiik
degerlerde, 1/256 dililsyonda ise ylksek deger-
lerde bulunmus, ancak istatiksel olarak anlamli bu-
junamarmigtir. ( p>0,05).

Caligmamizda SFDT ile hentiz yeni hir teknik
olan VIDAS uygulanmig ve SFDT ile seropozitif ol-
gularin VIDAS 1gG ile seropozitif bulunurken,
VIDAS IgM ile seronegatif tesbit edilmigtir. Yani
SFDT gold standard kabul edildiginde; VIDAS IgG
sonuglar %100 uyumluluk gostermektedir ki bu da
HA'nIn gosterdigi sonuglarin aksine (25), SFDT ile
VIDASIn karsilagtinidig bir bagka galsmayla para-
lellik gostermektedir (9). Seropozitiflik yéninden
her iki test arasinda %100 uyumluluk gozlenirken,
titre ve test degerleri arasinda korelasyon buluna-
mamistir. Yine bir kez daha agiga ¢ikan bir sonug-
da eski bir test olmasina kargin SFDTnin bir
referans test olarak glvenle kullanilabilecedi, an-
cak akut infeksiyonlarin belittilmesinde yeterli ola-
mayacagl ya da gok yilksek titrelerde (1/1 000 ve
astil) ve iki test arasinda dort kati bir titre artigi du-
rumlarda bize yardimei clacagidir (33).
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ANKAR _ETiMESGUT DEVLET HASTANESI
PERSONELINDE HEPATIT B SEROPREVALANSI

Aysel KOCAGUL*,  Iffet PALABIYIKOGLY?®,

Nuray Oztlrk DURMAZ***,

NIlgiin ACAR****

Orhan ERBAS****

OZET

Etimesgut Devlet Hastanesinde gorev yapan doktor,hemgire, teknisyen ve diger personelden olusan 135 kisi He-
patit B virds enfeksiyonu serolojik gbstergeleri yoninden 1993 vili Mayis ayinda taramaya ahndi. 135 hastane per-
sonelinin serumlarinda ELISA yontemiyle HBsAg, anti - HBcIgM ve anti HBs pozitifligi arastinild;.

Galigma sonucunda 10 kiside HBsAg (%7.4), 33 kiside anti-HBs {%24.4) pozitif bulundu.

Hastanemiz calsanlarinda Hepatit B seroprevalansi %31 8 olarak saptand,

Anahtar Kellmeler : Hepatit B, prevalans

HEPATITIS B SEROPREVALENCE AMONG THE STAFF
OF ANKARA ETIMESGUT STATE HOSPITAL

SUMMARY

Serum samples of 135 individuals inctuding of doctors, nurses, technicians and other members of staff were sub-
jected 1o serological tests for HBV infection markers at Etimesgut State Hospital in May 1993. ELISA test was used

for detection HBsAg, antiHBclgM and antiHBs,

Ten samples (7.4%) were HBsAg positive and 33 samples (24.40%0) showed anti HBs positivity. Hepatitis
B seroprevalance was found as 31.8% among the members of staff.

Key Words : Hepatlt B, prevalance

GIRIS

Hepatit B virlis (HBV) infeksiyonu tim dinyada
oldugu gibi dtkemizde de Gnemli bir saghk prob-
temidir. Ddnyada 350 milyon HBV tagiyicist oldugu
bilinmektedir (1,2). Tarkiye'de ise yaklagik 3 mityon
{%5) HBV tasiyicisi oldudu ve en az U¢ kisiden
birinin - { % 26.268.8 ) infeksiyonta karsitastid
ongdritmektedir (1 ,3-5).

Parenteral, perinatal, cinsel temas ve horizontal
ofmak Uzere 4 ana bulasma paterni olan HBV igin
tarumlanan gesitli risk gruplarr arasinda saghk per-

soneli de yer almaktadir (1.3.5,7-9). Sagtk per-
sonelinde HBV befirteyicilerinin stklidr gelismis
dtkeferde normal popiilasyona gore 35 kat fazla
iken Turkiye gibi orta endemisite bélgelerinde fark
tnemsizdir (1,3,7).

Caltismamizda Ankara Etimesgut Deviet Has-
tanesinde gérev yapan personetde HBY prevalan-
sini tesbit etmek ve calistiklari bolim ile galtsma
yiltarina bagh otarak mesleki risklerini aragtirmak
amagland.

T Uzm.Dr. Etimesgut Deviet Mastanesi Infeksiyon Hastaliktar Klinidi, Ankara
*** Uzm.Dr. S.B. Ankara Hastanesi Mikrobiyoloji ve Klinik Mikrobiyoloji, Ankara
' Sef Yrd.S.B. Ankara Hastanesi Mikrobiyoloji ve KI.Mik Ankara

Tt Qef. 8.8, Ankara Hastanesi Mikrobiyoloji ve KI.Mik. Ankara
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GEREG VE YONTEM

Galismamiz Mayls 1993 - Haziran 1993 tarihleri
arasinda yapildi. Galisma kapsamina Etimesgut
Deviet Hastanesinde galisan 32 Doktor, 53
Hemsire, 29 Teknisyen ve temizlik, yemekhane,
mutfak, hasta kaylt, vezne gibi diger noliomlerde
gorevli 21 personel olmak Czere 135 kigi alind
Kontrol grubu olarak 35 saglikl kan bankasidonérd
seqildi.

Galismaya katilan hastane personeline ve
kontrol grubuna ait serumlarda Ankara Hastanesi
Mikrobiyoloji L.aboratuvarinda ELISA yontemi ile
(Abbott) HBsAg, antiHBclgM ve anti-HBs pozitifligi
arastinidr.

Verilerin istatistiksel analizinde Khikare testi
kullantdi

TABLO i. Hastane Personeli ve Kontrol Grubunda

BULGULAR

Calisma kapsamina alinan 135 hastane per-
sonelinin [0'unda {%7.4) HBsAg, 33'Unde (%24.4)
anti HBs pozitif bulunurken, kontrol grubunu olugtu-
ran 95 kisinin 4'Unde (%4.2) HBsAg, 32'sinde
{%33.6) anti- HBs pozitif tesbit edilmistir. Pencere
déneminde olabilecek kisileri belirlemek amaciyla
arastirilan anti - HBc IgM, kontrol grubu ve saglk
personelinin timdnde negatif bulunmustur.

Hastane personeli ve kontrol grubunda HBsAg
ve anti HBs prevalans Tablo l'de gosterilmigtir.

HBsAg ve antiHBs Pozitifligin Dadihimi

HBs Ag anti - HBs Seropozitiflik

Sayi Sayl % Sayl % Sayl %
Hastane Personeli 135 10 7.4 33 24.4 43 31.8
Kontrol Grubu 95 4 4.2 32 33.6 36 37.8

Hepatit B Virusu ile kargilagma sikhig! galisma grubunda % 3 | .8 iken, kontrol grubunda %37.8 olarak
teshit edilmis olup, iki grup arasinda istatistiksel agidan anlamii fark bulunmarmistir (p=0.058).
Hastane personelinde meslek gruplarna gore HBV gostergelerinin dagihimi Tablo lI'de gosterilmisgtir,

TABLO fi. Hastane Personelinde Meslek Gruplarina Gére HBV Géostergelerinin Dagiimi

HBs Ag anti - HBs Seropoziiflik

Sayl Sayl % Sayl % Sayl %
Doktor 32 2 6.2 AR 343 13 40.5
Hemsire 53 4 75 16 30.1 20 37.7
Teknisyen 29 3 10.3 5 17.5 8 27.5
Diger Personel 21 1 4.8 1 4.8 2 9.6
Toplam 135 10 7.4 33 24.4 43 31.8

Meslek gruplarina gbre yapian degerlendirmede HEsAg tasiyiciigr yonanden anlamll fark tesbit
edilmezken (p>0.05), HBV seropozitiftigi doktar ve hemsireterde, diger meslek gruplarina gore daha yuk-

sek bulunmustur (p<0.05).

Hastane personelinin galigtiklart boltimlere gore dadliumian Tablo lIl'de gosterilmistir,

TABLO Ili, Hastane Personelinin Galistigi galimlere Gore HBVY Gostergelerinin Dagilimi

HBs Ag anti - HBs Seropozitiflik
Bélamler Sayt Sayl % Sayt % Say! Yo
Dahili Branslar 25 3 12 8 32 11 44
Cerrahi Branglar 68 3 4.4 19 27.9 22 32.3
Laboratuvar 21 1 47 23.8 6 28.5
Diger 21 3 14.2 1 47 4 19
94 TURK HiJ.BIYOL.DERGISI
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Verilerin degerlendiriimesinde gruplar arasindaki fark anlamir bulunmamistir (p>0.05).

Hastane personelinin meslekte calisma sirelerine

tenimistir,

gore HBV gostergelerinin dagihmi Tablo IV'de gos-

TABLO IV. Hastane Personelinin Caligma Strelerine Gére HBV Gostergelerinin Dagilumi

HBs Ag anti - HBs Seropozitiflik
Yillar Sayi Sayr % Sayt % Sawy %o
1- 4 50 4 8 8 6 12 24
5-T 85 6 7.1 25 29.4 31 36.5
HBV ile kargilasma agtsindan, meslekte caligma slresinin énemli bir etken olmadigr saptanmigtir
(p=~0.05).
TARTISMA

Hepatit B'nin yayiimasinda en buyik etken
tagiyicilardir. HBV'nin en yogun bulundugu viicut
swvilart strastyla kan, semen ve vajinal sekresyon-
dur. Diger vicut sivilart da potansiyel olarak infek-
stydzdir (1,8).

Saglk personeli Ulkemizde en cok arastirrlan
risk grubudur. HBsAg ortalama %8 (3,5-16.4), anti
HBs % 40 (17,0-52.9) bulunmustur. Calrgmalarin
bir kismmda sadhk personelinde kontrol grubuna
gére biraz daha yliksek seropozitivite elde edilirken
bazilarmda dnemli bir fark bulunmamistir (5,10-14).
GCaltgmamizda ise seroprevalans hastane per-
sonelinde %31.8, kontrol grubunda ° 37.8 olarak
belirlendi.

Saglik personelinde HBV belirleyicilerinin stkhid
hastayla temastan ziyade kanla temas etme graniy-
la paralel artrg gostermektedir. Bu nedenle kanla di-
rekt temasi daha fazla olan cerrahlar, dis hekimleri,
laboratuvar ve kan merkezleri caltsanlart daha fazla
risk altindadir. Ayrica meslekte gegen yillar arttrkgca
seropozitivite artmaktadir (10,15, 16)

VOL -52-NO-2- 1995

Galigmamizda hastanemizde galtsan personelin
HBsAg pozitifligi acisindan fark gostermedigi an-
cak antiHBs pozitifiiinin doktor ve hemsirelerde
dier gruplara gére istatistiksel agtdan anlamh
oranda yUksek oldugu tesbit edildi. Dahili ve cerrahi
branglaria laboratuarda gahsanlar kargtlastrridigm-
da ise, gruplar arasindaki fark anlamh bulunmad.
Hastanede galigma siiresinin de HBV prevalansmi
etkilemedigi belirlendi. Burada doktorlar disindaki
personelin hastanede sirekli ayni bolimde caltg-
Maylp  zamman zaman farkhh  birimlerde
géreviendirildidi vurgulanmaldtr.

Ulkelere gore epidemiyolojik ozellikler ve
bununla iligkili olarak sagltk personelinin risk duru-
mu farkliliklar géstermekle birlikte, Dinya Sagitk
Orgitit ve Uluslararasi Calisma Orgiiti hepatit B'yt
saglik personeli icin meslek hastalidr olarak kabul
etmistir. ABD ve Avrupa Toplulugu riskli personeli
tcretsiz ve zorunlu hepatit B asist uygulanmasini
Onermiglerdir.
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TURKIYE'DE iLK KEZ INSAN DISI KAYNAKLARDAN iZOLE
EDILEN SALMONELLA CHINCOL, SALMONELLA EMEK VE SALMONELLA
NEWINGTON SUSLARI
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OzeT

Giftlik hayvanlarindan { sigir ve tavuk ) Tarkive'de ilk kez izole edilen Salmonella chincol, Salmonella emek ve Sal-
monella newington suglar bildirimis ve Salmonelioz epidemiyolojisine deginilmigtir.

Anahtar Kelime : Salmonella sp.

THE FIRST NON-HUMAN ISOLATES OF SALMONELLA CHINCOL,
SALMONELLA EMEK AND SALMONELLA NEWINGTON STRAINS IN
TURKEY

SUMMARY:

The first isolations of Salmonella chincol, Salmonella emek and Salmonella newington strains from food animals
( cattle and chicken ) are reported and epidemiology of Salmonellosis is dissussed.

Key Words : Saimonella sp.

GIRIS:

Salmonellalar bitan diinyada yaygindir. Baslica
insan ve gesitli omurgals hayvanlarda bulunurlar. in-
sanlarla yakin iliskide bulunan sigir, koyun, kegi,
domuz, kdmes hayvanlari, fare ve kemiricilerde
dogal olarak bulunurlar ve bunlarda cesitl hastalik-
lar yapabilirler. Bu hayvaniarin dokular, etleri, st
ve yumurta gibi drinleri Salmonellalarla infekte
oldudu gibi Salmonellalar idrar ve digkilar yolu ile
de digari atilirlar { 1).

Kaufmann - White semasinda 2200 kadar
Salmonella serovan yeralmakiadir. Turkiye'de ise
bugtine kadar insan ve insan digi kaynaklardan 102
Salmonella  serovannin izolasyonu  bildiriimigtir
(2.3 ). Turkiye'de izole edilen Salmonella serovar-
larimin ve kaynaklarnin bilinmesi, Tdrkiye'deki du-
rumun belirlenmesi bakimindan énemlidir.

Bu yazida si§ir ince barsak igeriginden izole
edilen C2 grubundan Salmonella chincol- sigirince

barsak igeriginden izole edilen C3 grubundan Sal-
monella emek; tavuk karacigerinden izole edilen E2
grubundan Salmonella newington serovarlars
bildiriimektedir.

GEREG ve YONTEM:

1984 yilinda izmir'de kesilerek etleri insan yiye-
cedi olarak hazirlanan hayvanlarin et ve diger doku-
larmin rutin mikrobiyolojik yéntemlerle taranmasi
sirasinda sigir ince barsak igeriklerinden izole
edilen iki ve tavuk karacigerinden izole edilen bir
baska susun biyokimyasal testlerle Salmonella cin-
sine ait olduklar anlagilmis ve bu suglann Ankara
Universitesi Tip Fakdiltesi Mikrobiyotofi ve Klinik
Mikrobiyoloji Anabilim Dalinda klasik yontemlerle
serotipleri belirlenmistir { 4, 5 ). Once suslarin Sal-
monella polivalan, grup ve faktér anti-O aglutinan

* Dog.Dr. A‘U.T,FMjkrobiyofojj ve Kiinix Mikrobiyoloji Anabilim Dall, Ankara-TURKIYE

** VetHek. Veteriner Kontrol ve Aragtirma Enstitiisii, Bornova, izmir- TURKIYE

T Dog Dr. Selguk U Veteriner F. Mikrobiyoloji Anabilim Dall, Konya-TURKIYE

T Arg.Ger Dro AUTF. Mikrobiyoloji ve Klinik Mikrobiyoloj Anabilim Dall, Ankara-TUBRKIYE
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serumiaria lam aglutinasyonunda somatik {O) anti-
jenteri ve O gruplart belirlenmistir. Sonra Craigie
besiyerine, pasajlaria kirpik (H) antijenleri gelistirilip
Gard besiyerinde anti-H serumlartyla faz 1 H anti-
jenleri ve faz 1 H antijenjerinin notralize edildigi bir
baska Gard besiyerinde ise faz 2 H antijenleri lam
aglutinasyonuyla aragtirimigtir. Bu testlerle ortaya
konutan antijen yapilanna gére Kaufmann White
semasindaki ait olduklar serovar adiart belirlen-
mistir (4, 5 ). Kullanilan antiserumlar taboratuvarda
standard suslar kullanilarak uygun gekilde hazirlan-
mis antiserumlardir ( 5 ). Tarkiye'de daha dnce izo-
lasyonu bildiriimemis suslar oldukiarindan daha
sonra dogrulanmak uzere Central Public Health
Labratory, Laboratory of Enteric Pathogens,
Londra'ya gonderilmistir.

BULGULAR:

Bakterilerin, morfolojik ve biyokimyasal Gzellik-
leri ile Salmonella cinsi iginde olduklar antasgtimigtir.
Sigir ince barsak igeriginden izole edilmis olan
sustardan birinin  antijen yapisinin {6,8 gm)
oldugu belirlendiginden Kaufmani White Semasinin
C2 serogrubundan Salmonella chincol serovar
olduguna karar verilmistir. Sigir ince barsak
iceriginden izole edilmis olan diger susun ise anti-
jen yapist  {8,20: gm,s: - ) olan C3  sero-
grubundan Salmonella emek serovarl oldugu an-
lasiimistir. Tavuk karacigerinden izole edilen
{glncl sus ise E2 serogrubundan Salmaonella new-
ington { 3,15: e,h: 1,6 ) geklinde serotiplendirilmistir.
Bu sonuclar Londra, Central Public Health Labo-
ratuvarinca dogrutanmigtir.

TARTISMA:

salmoneltalarin hem insan hem hayvaniarda in-
feksiyonlara neden olabilen ¢ok sayida serovarl
vardir. Ancak teorik olarak her Salmonelia
serovarinin insanda hastalik yapabilecegi, en azin-
dan gastroenterit gorGlebilecegi veya hir stre
portoriige neden olabilecegi kabul edilir { 2 ).
Pismeden once bulagmis etlerde bolca Gremis bak-
terilerin bulunmast halinde, az pisirme sonucunda
Canii kalan bakteriler nedeniyle besin zehirlenmesi
tipinde Salmonelioziarin gorilebilecedi unutulma-
mahdir. Eti yenen tim hayvaniar ( memeliler,
kiimes hayvaniari, balk vb ) salmonellozlarin bu-
lasmasinda rol oynayabilirler (1). Fekal-oral yoldan
bulasan enterik patojenler olmalari nedeniyle; bu
suslarin ¢iftlik hayvanlarindan yani, Grinleri insan-
lara gida olarak sunulan hayvan/ardan izole ediimis
olmalan, halk saghd! agisindan onemiidir.

Bu yazida bildirilen S.chincol ve S.emek sigir
ince barsak igeriklerinden izole ediimislerdir. Bu iki
serovarin da Tarkiye'de insan ya da insan digt kay-
naklardan itk izolasyonudur. Bu serovarlar
Tirkiye'de izole edilen 103'Gncd ve 104'Unci Sal-
monella serovarlaridir. KaufmannWhite Semasmda
S.chincolun antijen yapist { 6,8 : g.m, [s]: [enx])
seklinde ggsterilmektedir. [] isareti "bulunmayabilir’
anlamini tasimaktadir (4 ). Burada bildirilen izolatin
antijien yapist ( 8,8:gim:-) seklindedir, [s] ve
[e.n.x] yoktur.

S.newington serovari ise Turkiye'de daha énce
gastroenteritii bir erkek hastanin diskisindan izole
edilmistir ( 2, 6 ). Bu yazida tavuk karacigerinden
izolasyonu bildirilen S.newington susgu ise,
Turkiye'de insan digi kaynaktan bildirilen itk 1zo-
tasyondur.
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CRYPTOSPORIDIiUM

Neriman BALABAN *

Deniz TEZEREN **

Stheyla OZTURK

OzeT

Crytosporidium sp. immunsuprese kigileri 5zellikie de AIDS'] kigileri tutan coceidian bir parazittir.

Cryptosporidiosis'in inkabasyon periyodu 2-10 giin arasinda degisir ve semptomiar 5-14 gin srer. Kiinik semp-
tomiar bagiica suiu diyare, kramp, ates, bulantidir. Enteksiyonun tanis), diskida ookistlerin goriimesi jle konulur. By
amagla gesitii boyama ydntemier], immanoclojik yéntemler ve konsantrasyon yontemleri kullaniiir,

Cryptosporidium enfeksiyonlarinin tedavisinde immunkompromize hastalarda spiramycin diyareyi kontrol edebilir.
Cocuklarda spiramycin etkisizdir, ancak oral veya paranteral rehidratasyon gerekebilir.

Hastaligin gegisinde hem zoonotik hem de nonzoonotik modedler vardir. Bulasi dnlemek i¢in cokistlerin dezen-

feksiyonu gerekmeidedir.

Anahtar Sézciikier : Cryptosporidium, klinlk butgular, tan), tedavl, epldemiyolojt

CRYPTOSPORIDIUM

SUMMARY

Cryptosporidium sp. is a coccidian parasite that holds immunsupressed people especially patients with AIDS. In-
cubation period ranges between 2-10 days, and symptoms last 5-14 days.

Symptoms are watery diarrhoea, fever, abdominai ¢ramps, and nausea. Diagnosis can be made by detection of
the cocysts in stool. There are various methods for detection such as staining methods, immunologlc methods and

conceantration methods.

Spiramycin can control diarrhoea in immuncompromised patients. Spiramycin is not effective in children, oral or

parenteral rehydration can be necessary.

There are zoonotic and non-zoonotic modeis for transmission of this infection. Transmission can be prevented by
disinfecting oocysts. Hygiene and sanitation methods used for intestinal protozoa should also be maintained for this
disease and water supplies should be both chloninated and filtered,

Koy words : Cryptosporidium, ciinical findings, diagnosls, treatment, epidemioiogy.

GIRIS

Cryptosporidium sp. éncelikle immunsuprese
kigileri, 6zellikle de AIDS'li Kisileri tutan ve intestinal
sistemde hastalk yapan coccidian bir parazittir.
Cryptosporidium parvum en sik gorilen tardir, By
organizma fekai-oral yolta bulasir ve immun sistemi
saglam Kisileri de tutabilir {1).

Cryptosporidium ilk defa 1976 yilinda Nashville
bSlgesinden 3 yasinda kusma, diyare ve abdominal
agn sikayetleri ile gelen bir kiz gocugundan izole
edilmis ve insan patojeni olarak tan: almistir (2, 3).
Amerika ve Ingiltere'de bu konu ile ilgili pek gok

aragtirmanin yayinlanmasindan sonra konunun in-
san saglig: agisindan énemi anlasiimistir.

TAKSONOMi

Cryptosporidium protozoon bir parazittir.

Phylum : Apicomplexa, Class : Sporozoa, Sub-
class: Coccidia, Order: Eucoccidiida, Suborder:
Eimeriina, Family: Cryptosporidiidae, Genus: Cryp-
tosporidium'dur. Cryptosporidium’un simdiye kadar
20 tard tanimlanmigtir (4),

* Sef Muavini, Ankara Numune Hast. Mikrobiyoloji ve KI.Mik.Lab.
* Uzm.Dr. Ankara Numune Hast. Mikrobiyoloji ve Ki. Mik. Lab.
" Uzm.Dr. Kiinik Sefi Ankara Numune Hast Mikrobiyoloji ve Ki. Mik. Lab.
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YASAM SiKLUSU
Cryptosporidium’un yagam siklusunda hem
egeysiz ve hem de eseyli reme vardir. Fegesle dig
ortama atilan sporfanmig otgun ooksitler, kirli su ve
gidalaria agiz yoluyla alinir. Barsakta agian ook-
istlerden serbest kalan sporozoitler barsak epite-
lyumuna yerlesip 1. sizogoni denemini baglatirlar.
Bunu takiben 2. sizogoni geligir ve ardindan game-
togoni sonucu mikrogamet ve makrogamet olusur.
Buntarin birlesmesi ile olugan zigot, bir ookist du-
varl ile gevrelenir. Sporutasyon sonucunda bir cok-
istte 4 adet sporozoit olugur. Olgun ookistler digkiy-

la dis ortama atilir (4).

iMMUNITE VE ANTIJENIK YAP! :

Cryptosporidium’'un imminite ve antijenik
yapisina bakidiginda, ooksitlerin antijenlerinden biri
A-20 membran proteini olup, biotinylasyon ile
isaretienen major antijen oldugu anlagitmigtir. Bu
antijen; fare monoklonal antikorlari, indirekt im-
munofioresan ve Westemn blot teknigi kullanilarak
ayirt edilmigtir. Anne sttd ile beslenen bebeklerde
Cryptosporidium enfeksiyon prevalansinin, anne
s{t ile beslenmeyen nebeklerinkinden daha digik
oldugju saptanmig ve bununda anne sUtinin ko-
ruyucuiuk ozelliginden kaynaklandigi
dagtunutmastar. imman sistemi yeterti kigilerde en-
feksiyon sirasinda once igM ve daha sonra 9G
olusur. Yine enfeksiyon sirasinda IgA ve IgE mik-
tarlarinda da artis oldugu belirtitmistir {5, 6).

KLINIK : :

cDC'nin (Centre of Disease Contra!) raporiari-
na gore Crptosporidiosis'in inkubasyon pariyodu 2-
10 gundur (7). Semptomiar 5-14 gun sirer. Diyare
bittikten 2 hafta sonraya kadar ookistlerin atilimi de-
vam eder. Asemptomatik kigiterde bu, 5 haftaya
kadar uzayabilir.

Klinik semptomiar baglica; sulu diyare, kramp,
ates bulantidir. Daha az siklikta istahsizlik, halsizlik,
bas agrisi ve kabizlik gorilebitir (4).

immunkompromize hastalar gurubu iginde en
siklikla AIDS hastalart bulunur. Bunu hipogama-
globutinemili ve immun supresif tedavi alanlar izler.
Bu hastalarda diyare gunde 50 veya daha fazla
olup aylar hatta yillarca strebilir.

Cryptosporidium enfeksiyonuna yakalanmig,
immun yetmezlidi olan hastalarin yerlesim yerleri
sehirler, immunkompetent olantarin ise daha ¢ok
tagra ve koylerdir {4, 8).

TANI :

Crytosporidium normal kisilerde jejunumda bu-
lunurker. immun defekti otan kigilerde faririx, ozotfa-
gus, mide, duodenum, safra kesesi, ileum,
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appendix, kolon ve rektum kolonize oidugu
goraimastar. Ayrica Cryptosporidium sp. akciger
biyopsi orneklerinde de gorulmektedir. Respiratuar
sistemi gegis ya hematojen yayihimia ya da aspi-
rasyonla olmaktadir.

Cryptosporidium enfeksiyonlarinin tanisinda
boyama ile tesbit edilen ookistlerin bagka yapilaria
kangtirima olasihigi vardir. Buntar; fungal sporlar,
mucor, yag olusurmniari, bakteri sporiari, candida ve
pseudohifalardir (1).

Garcia ve arkadasglarinin boyama yéntemlerinin
karstlastiriimasi ile igili olarak yaptiklar galismada
“Modified Acid Fast’” yonteminin en iyi oldugu
bitdiriimistir (10).

5. immunolojik temele dayalimetodtar: IFAT,
ELISA, pasif aglutinasyon ve latex partikil test-
leridir. Bu testler kullanilabilir ancak pahalidir,

Antikor arama yontemileri; epidemiyolojik ¢alig-
malarda kullanilabilir. Ancak akut hastaligin tanisin-
da uygun dedildir (1).

3. Konsantrasyon metodiarn: A-Sukroz flotasy-
on, B-Formo! eter extraksiyonu, C-Formalin et
asetat konsantrasyon

Konsantrasyon metodlarnin direkt boyama
metodiarina gore onemli bir Gstunttga yoktur. An-
cak diger parazitlerin arastirimas agisindan yararli
olabilir.

TEDAVI :

imminitesi saglam hastalarda antiparazitik te-
davi onerilmez. Hastalik kenditiginden geger. Cral
ve nadiren de parenteral hidratasyon klgik gocuk-
larda gerekebilir.

immunkompromize hastalarnn Cryptosporidium
enfeksiyonlarinda Spiramycin diyareyi kontrol ede-
bilir. Fakat AIDS’in ge¢ déneminde etkisizdir.
Cocuklarda Spiramycin yine etkisizdir. Son yillarda
oral Paromomycin’in etkili oldugu yayinlanmaktadir
(4, 11).

EPIDEMIYOLOJI :

Zoonotik bir parazit olan Cryptosporidium sp.
ookistlerinin rezervuart hayvantar olup, digki ile
sagtiklart ookistler ile insanlari ve hayvanlar konta-
mine edebililer. Aym zamanda kontaminasyon
sahistan sahisa fekal-oral ve oral-anal olabilir. Bu-
tas siklikia kirli yiyecekler ve kirli ellerle olur. Case-
more'a gore hastaligin gegiginde hem zoonotik ve
hem de nonzoonotik modeller vardir (1).

Bulast &nlemek igin ookistlerin dezenfeksiyonu
gerekmektedir. Digki ve kimes yUzeylerinde 0ok-
istler iki gun sireyle infeksiyoz kalirlar. Sodyum
hipokloridin % .08k solusyonu dezenfeksiyonu
saglar. Yine sodyum hipokloridin % 5.25k

TURK HiJ BIYOL DERGISI




sollsyonu infeksiyoziteyi 10 dakikada elimine eder
{11).

Son vyillarda Cryptosporidium enfeksiyonlar
kres gocuklar icin de &nemli bir sorun olarak
kargimiza c¢ikmaktadir. Amerika’da Cordell ve
arkadaglar; kreslerdeki Cryptosporidium salgin-
larinda yas gruplarna gore enfeksiyon sikhgni in-
celemigsler ve iki yaga kadar olan grupta enfeksiyon
oranint daha ylksek buimuslardir (3, 12).

Cryptosporidium enfeksiyonuna yakalanmada
bir takim risk faktérleri vardr. Bunlar su sekilde
Gzetlenebilir:

1- Immtin sistem yetmezligi

2- Meslek (Veterinerler, hayvancilikla
ugrasanlar, hastane personeli, kres per-
soneli)

3- Hijyenik kogultar

4- Yagin kGGukIGg

5- infekte kisilerle yakin temas

8- Seyahat

7- Kontamine yiyeceklerle beslenme (7).

SONUG

Cryptosporidium 8p. yeni yeni ortaya ¢ikan bir
sendromdur ve klinik, epidemiyolojik ve halk saghg
agrsindan énemli bir hastalik olma yolundadir,
Cryptosporidium sp. insanlarda, hayvanlarda ve
butin dinyada yaygin olarak bulundugundan infek-
siyonun dnlenmesi gugtar.

Kigise! hijyen ve sanitasyon sartlan saglanmal,
kontamine sular hem klorlanmali, hem de filtre
edilmelidir. Riskli sekstiel aktiviteden kag¢inidmalidir
{10, 13)

Bir yandan AIDS hastah§inin hizla yayilmas;,
diger yandan bu hastalarda cok stk olarak gortilen
Cryptosporidium enfeksiyonlarinin etkili  bir te-
davisinin olmayig! konuya verilen dnemi daha da
arttirmaktadir.

Tablo:1- Cryptosporidium tanisinda boyama yontemleri

Ayinici boyama Ookist Maya
lodine renksiz kahverengi
Modifiye Kinyoun Acid Fast Boyama - kirmiz) yesil
Auramine-Rhodamine Boyama portakal rengi gortilmez
Modifive Zieh! Neelsen Boyama —_ e parlak kimizi Mavi-mar
Aviriei olmayan Boyama

Giemsa eflatun eflatun
Acridine Orange Boyama portakal-yesil portakal
Trichrome Boyama kirmizi-yesil kimize-yesil
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SIKLIKLA MARUZ KALINAN BAZI KiM\{ASAL MADDELERIN
NOROTOKSISTESI

Dr. Cihanser EREL *

Dr.Ecz. Nida BESBELL[ **

OzET

Kimyasal endustrivel maddelerin kullanimi ve ticareti global ofarak giderek arimaitadir. Bu bilegikferin insan saghgi
Ve cevreye olasl zararf) etkileri bilim adamlarl, yénetici ve genel toplumun dikkatini gekmektedir, Kimyasal maddelerin
norotoksik etkilerinin aragtinimasi ise yeni bir ilgi alanidir. Baz pestisitler, ilagiar ve metallerin norotoksik oldugunun
uzun zamandan beri bilinmesine ragmen, kimyasal maddelerin insan sagfigina olasi etkileri ve bilhassa nérotoksisite

kenusunda bilgi ve veri eksikligi meveutiur,

Anahtar keflmeler : Kimyasal madde, nirotoksisite

NEUROTOXICITY AND CHEMICALS

SUMMARY

The use and commerce of chemicals is increasingly global. The potential adverse effects of these compounds on

human heatth and the environment are of interest and conc
lations throughout the world. The potential neurotoxic effect

em to scientists, regulators and policy makers and popu-
s of chemicals are a new area of focus. Although certain

pesticides, pharmaceuticals and some forms of metals have long been recognized as neurotoxicants, there exists
knowledge and data gaps on potential heaith effects of chemicals, especially on neurotoxicity.

Key words : Chemical, neurotoxisity

GIRIS

8inir sistemi toksikolojisine olan ilgi son yillarda
giderek artmaktadir. Bunun Nedeni sadece toksik
maddelerin insan sagigina ve hayatin kalitesine
olan etkilerine karsi toplumun ifgisinin artmas of-
mayip, sinir sisteminin kimyasal maddelerin etkiler-
ine hassas oldugunun anfagiimasidir. Bu nedenle
nirotoksik  etkiterin saptanmasi ve olusturdugu
saglik risklerinin degeriendirilebilmesi icin geligmis
metot ve galismalara ihtiyag duyutmustur.

Norotoksisite, kimyasat, biyolojik ve fiziksel
ajanfara maruziyet sonucu sinir sisteminin yapi
veya tonksiyoniarinda meydana gelen istenmiyen
(adverse) degisiklikler ofarak tanimtanir ve sinir sis-
terni ve/veya davranis (zerinde zit etk olusturan
kimyasal, biyolojik ve baz fiziksel ajanlarin etkiferi-
ni inceleyen calismalar igerir (1). ingan ve hayvan-
larin sinir sisteminde toksik bozukiuklar etanol,
uelne ¢ozdeller, narkotik maddeler, ilaglar,

pestisitler, endUstriyel kimyasal maddeler, kimyasal
savas ajanfar, katkifar ve cann organizmalarta
(bakteri, mantar, bitki, hayvantar) olusabifir.

Beyin, aldigr uyarilar, uygun sekilde cevapl)-
varak vicut fonksiyonfarin saglayan ¢ok kompleks
bir organdir. Tanima, biling, hatiza, konusma gibi
Gesitli, komplike prosesier| destekler, Sinir sistemni
yani sira diger organ sistermlerinin (hepatik, kardiy-
ovaskller ve endokrin sistemleri gibi) fonksiyon-
larindan da etkilenir. By organ sistemterinde toksik
ajanlarin indlkledigi degisikikler ndrodavranis
degisikliklerine sebep olur. Bu nedenle tehlikesi bj-
linen veya tehfikeli olabitecek ajanlara maruziyette
en basta sinir sistemi fonksiyontari degerlendiriime-
flidir.

Yapilan arastirmalarda nérotoksik  etkisi sap-
tanan kimyasal maddeler, etkilenen fonksiyonlar ve
bulgular Tablo 1'de verilmistir,

Saglik Bakanhigl Temel Saglik Hizmetleri Genel Madarg

" Refik Saydam Hifzissihha Merkezi Bagkanid Zehir Aragtirma Madang
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SINIR SISTEMINE TOKSIK ETKi YAPAN

MADDE (TOKSIKAN) TIPLERI

Baz| norotoksikan maddelerin etkilerini anoksiye
olusturarak gosterirken digerlerinin 6zel yapilara di-
rekt afiniteleri oldugu bilinmektedir. Nérotoksikanlar
primer toksik etkilerine gore su sekilde siniflanabilir
{2).

1- Gri madde (néron ve astrositier) de anoksik
hasar olusturaniar,

2. Miyelinde hasar olugturarak, ansefalopati
veya polindrite sebep olanlar,

3. Periferal noronlarin aksonlarinda hasar olug-
turanlar,

4- Periferal noronlann perikaryasinda primer
hasara sebep olanlar,

5. Noromiskiller sistemin sinaptik kavgaginda
hasar olugturaniar,

§- Lokalize merkezi sinir sistemi lezyonlari olug-
turan toksikanlar.

Tablo 2'de sinir sistemine toksik etki yapan
maddeler ve etki tipleri gosteriimigtir.

KiMYASAL MADDELERIN NOROTOKSIK

ETKI YONUNDEN ARASTIRILMASI

Ticari amacla  kullanimakta olan 80.000°nin
iizerinde kimyasal madde vardir ve her yil en az
1000 yeni kimyasal madde kullanima girmektedir.
Bunlarin narotoksik  etki olugturma potansiyelleri

nakkinda toksikolojik bilgi ¢ok az veya genelde
mevcut degildir. Nérotoksisite testlerinin kompleks
tabiati, maliyeti, deney suresi ve deney hayvanlari
kullanumi ile ilgili sorunlar nedeniyle tum mevcut
kimyasal maddeleri bu yonden aragtirmak mimkan
degildir. Bu nedenle norotoksisite ydninden
arastiriimasi gereken kimyasal maddeleri saptamak
icin tarama testlerine ihtiya¢ vardir.

OECD test rehberi No: 407 “Tekrarlanan Doz
Oral Toksisite- Rodent: 28 giin veya 14 gon Test”
kimyasal maddelerin genel toksik etki yonlnden
taranmasinda kullandan bir yéntemdir {6). Bazi
aragtiwmacilar bu deneyi norotoksisite yénuinden de
yeterli gérmektedir. ingiltere 1991 yilinda bu
deneyde norotoksisiteyi de kapsayacak degigiklik-
ler dnermistir (7). Ancak, diger bir yaklagim deney
hayvanlarinin hareketlerinin belli bir stre otomatik
olarak kaydedildigi motor altivite (MA) testi ile mor-
folojik ve norokimyasal deneylerinde yapiimasidir.

Deney hayvanlarinin kullanildigs meveut noro-
toksisite tarama testleri yerine gegebilecek in vitro
testler mevcut degildir. Sinir sisteminin kompleks
yapisi ve fonksiyonel pozukluklarin, gbzlem-
lenebilen yapisal bozukluklardan once ve yapisal
bozukluk yapmadan da olugmasi tim norotoksik
etkileri tarayacak invitro testlerin gelistiriimesini ¢ok
gliglestirmektedir. In vitro testlerin fonksiyon test-
leri ve diger test metotiarinin yerini almaktan ziyade
bunlara ek olmasi beklenmektedir.

TABLO : 1- Nérotokslk etk! olugturan kimyasal maddeler, etkllenen fonkslyonlar ve bulgular {1,3)

Etkllenen Fonkslyon Bulgular

Kimyasal Madde

Duyu degigikligi

Huzursuziuk, apatifetarji
dikkat giglogd, illdzyon,

Karbondisulfit, karbonmonoksit
antikolinesterazlar, ergot

delisyon, halusinasyon,

demans, depresyon, ofori,
_stupor, koma

aluminyum, ozoserit, disiklopen-
tadien, kadmiyum

Duyu - dzel Anomaliz, koku, gbrme,
tat, isitme, denge metanol, selenium, toluen, metil
nitril, trikloretilen, talyum, akrila-
Somatosensoryal Cilt duyulari Sbrnegin, mid, organik fosforlular
hissizlik, agri) propriosep-
siyon
Motor adele zafiyeti: paraliz

spastisite, rijidite

Metilfeniltetrahidropiridin

tremor, distoni, inkoordi-
nasyon, hiperaktivite
miyoklonus, fasiklasyon,

lathyrus salivus

klordekon, manganez, organik
civa, kursun, toluen, antikolines-
terazlar, stiren, asetonitril

kramplar, felg, konvtisiyon
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Tabio 1’den devam

Etkilenen Fonkslyon Buiguiar

Kimyasai Madde

Otonom

Anomali:, terleme, 1si kontrolG akrilamid, kiordan, kursun
gastrointestinal fonksiyon
istah, vizcut agirigs, kardiyo-
varkUler kontrol, drinasyon

dinitrobenzen, vocor
dimetilamino propiyonitrii
B-kioropren

sekslel fonksiyon

TABLO:2- Norotoksik Ajaniarin Primer Toksik Etkilerine Gére Sinflandinimas: {2,4,5).

Primer Toksik Etki AJan

Anocksi

Myelinde hasar

Barbituratiar, Karbon monoksit, siyandr, azid, azottrikiorir

Izonikotinik asit hidrazid, (INH, izoniazid), trietiltin, heksaklorofen,

kursun, talyum

Periferal aksonapati

Alkol, akrilamid, bromofenilasetilire, karbondisiftir, heksandion,

organik fosforlu bilesikler

Periferal néronlanin perikaryasinda
primer hasar

Motor sinir néromtiskiiler
kavsaginda hasar

Lokalize MSS lezyonlari

Organik civa bilesikleri, vinka alkaloidleri, iminodipropiontril

Botulinum toksini, tetrodotoksin, saksitoksin, batrakotoksin, DDT,
piretrinler, kurgun

Metion sulfoksinin, glutamat, altin tiyoglukoz, asetil piridin, trime-

titin, pirithiamun, DDT, civa, manganez,

NOROTOKSIK KIMYASAL MADDELER
KONUSUNDA  YAPILAN ULUSLARARASI
CALISMALAR VE YASAL DUZENLEMELER

Son yillarda uluslararasi kuruluglar ve Glkeler
arasinda kimyasal toksisite testlerinin uyumlagtiril-
masi konusunda énemli gelismeler oimasina rag-
men norotoksisite testleri konusunda heniiz bir
geligme olmamistr.

Kimyasal test rehberleri ve iyi laboratyvar uygu-
lamalari alaninda énemii bir kurum olan OECD,
norotoksisite aragtirmalari ile ilgili bilimsel konularin
da tartigiididi forum haline gelmigtir (8).

OECD Test Rehberinde nérotoksisite konusun-
da iki yontem yer almaktadir. Buniar 418 ve 419
No.lu “Organikfosforiu Maddelerin Akut Gecikmeli
Norotoksisitesi” ve “Organikfosforly Maddelerin
Subkronik Gecikmeli Nérotoksisitesi” dir {9.10).
Onemii nérotoksik etkileri olan organik fosforly
bilesiklerle ilgili bu testler haricindeki nérotoksisite
metodolojisinde OECD (ilkeleri arasinda mutabakat
sagdianamamigtir,

Avrupa Birliginin yeni kimyasal maddeler ve
mevcut kimyasal maddeler ile ilgili direktifleri mev-
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cuttur ( 11). Tanmsal pestisit treticileri piyasaya
strecekieri pestisitlerin nérotoksisiteleri ile ilgili bil-
gileri vermek zorundadir (12). Ancak, yeni kimyasai
maddeleri bildirimi ile iigili ve tum tye Clkeler
tarafindan kabul edilen direktifte nérotoksisite ile il-
gili bilgiler istenmemektedir. Sadece Fransa, yeni
kimyasal maddeler igin nérotoksisite testlerinin
yapiimasini zorunlu olarak istemektedir.

Amerika Biriesik Devletlerinde pestisitler ve
endustriyel kimyasal maddelerie ilgili 2 ayr néro-
toksisite rehberi yanirlGktedir, Gevre Koruma Ajan-
si (EPA) dreticilerden Granlerinin norotoksisitesini
aragtirmalarini isteyebilir. Nitekim 14 kimyasai
madde veya kimyasal madde kategorisi igin néro-
toksisite deneylerinin yapimasin istemigtir, Bu
maddeler heksan, isopropanoi, 1.1.1. trikioroetani,
1.2. dikloropropan, metil etil keloksimin, kumen,
para fenilendiamin, milafenilendiamin dietilen glikol
butil eter, trietilen glikol mdnodmetil eter, hidroki-
non, tributil fosfat, 2-merkapto-benzotiazol, MTBE,
dissodesil fenil fosfit, C 9 aromatik hidrokarbon-
lardir. Bir maddenin norotoksisite testlerinin maliyeti
EPA tarafindan 500.000 - 900.000 A.B.D. dolan
tahmin edilmektedir (13 ).
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SONUG VE ONERILER

Cevresel kimyasal maddelerin sinir sistemi
fonksiyonlan Gzerinde bilinen ve potansiyel tehlike
olusturduguna dair yeterli delil mevcuttur. Merkezi
sinir sistemi fonksiyonlarindaki degisiklik veya ra-
hatsizhklar genelde belirsiz sikayet ve davrang
degisikiigi olarak goriimekie ve dikkat cekmemek-
tedir. Bu nedenle narotoksikolojik degerlendirmeler
toksikolojik aragtirmalar igin anemli bir alandr.

Baz1 toksik ajanlara distk seviyede maruz
kalma sonucu zararh sinirsel etkiterin olustugu an-
cak uygun islemiern uygulanmast ile saptanabilir.
Norotoksik maddelerle olugan ve ¢ok sayida in-
sanin etkilendigi zehirlenmelerin zaman zaman of-
taya gikmasina ragmen, esas dnemin daha az be-
lirgin olan, ancak zeka, hafiza, duygu ve diger kom-
pleks sinirsel fonksiyoniarn etkilendigi durumiara
verilmesi gerekmektedir.

Norotoksisitenin mekanizmasinmn anlasiiabiime-
si igin norodavramsg norokimya, norofizyoloji,

néroendokrinoloji ve noropatoloji bilgisine ihtiyag
vardir. Bu nedenie kimyasal maddelerin norotoksik
etkilerinin arashriimasinda muitidisipliner  strateji
uygulanmahdir. Norodavramgla figili sikayetlert
olan kigilerde kimyasal maddelere maruziyet
dikkate alinmalidir.

Toksik kimyasal madde kontrollerinde norotok-
sikolojik testiere yer venimelidir.

Nérotoksik oldugundan gdpheleniten kimyasal
maddelere maruz kalma durumunda kiinik ve epi-
demiyolojik veri toplanmasina dncelik veriimelidir.
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