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TURK HIJYEN VE DENEYSEL BIYOLOJI DERGISI YAZIM KURALLARI

. Tirk Hiyen ve Deneysel Biyolop Dergis:, Rehk Saydam Hilzissiina

Maerkez) Bagkanix yayn orgarhr.

. Dergrde mokrobiyotop. imminotop. larmakoiof, tohsikolog, parazidowy,

anlomaloy, Diyokimya ve kan driinlen), gida gavenidi, cevre sailid. pa-
tolop ve lizyopalotod. haik safikh ve epudemiyolos e igd: alantardak
Ozgin arastrma, deremse, olgu surturmu, bim nabeder), bilenset ktap
ve dergeenn ramtma yazilan, ulesiararast demplerden makale dzeten
ve okuyLtu maekiupar yaysmdanr,

Dangi ddrt ayda bir gikar ve g say'da tar Gl tamamtan,

. Dergde daha once bagka yerde yayinianmams ve "Derg Yayn Kuru-

lu ve Yaz) inceleme Kurutu'nea uygun goralen yazdar yaywlan, Gén-
derilen yaziar ko e vign O Yaz) incelome Kurtiu dyesinden itesimin
clumdu goriisond akiinda yay'mienmaya hak kazanr, Bu Kurabarn,
yazmin mesapn defhsurmayen her lrd dizeitma ve  klsakmalan
yapma yetkieri vardir.

. Yazitann biimsel ve hukuki sorumiukugu yazaranna aithr.
. Dargidé yaywmanan yazeerin yaym hakk Timk Hyyen ve Deneysed

Biyoloji Dergisi™ma aittir. Yazarara lefit (ioreti Sdenmez.
Darginin i Tlrkge ve Ingihzee'dir, Tirkge yazann “Tirk Dit Kurumu,
Titkge Sz vo Yerd Yazim Kilavuzu®na uytiun olmas) gerekiir,
Génderilan yazdann Derdide yaymianabsimas: in Ulusiararas: Testy
Dergi Edildren Kurulu'mun "Biyomedikal Dergiiere Tesktm Editecek
Metinlorde Aranan Ortak Ozefliler” (Brilsh Medical Joumal 1968
296: 401404 veya Annals ol Inlemal Medicing 1988; 108: 25865
veya Tirkge ofarak Ligrallir 1989; 9 (58): 165-70) baghkl bildrisinge
tanimlanan kurallara uygun oimas) gerekdicr.

. Bu kurallara uygun olmayan meunler kabul aditmez. Buna gore

matintar; A4 kadutara yalmz tw yGzd kuttamlarak. lamam Batdotar
dahil} kI salr aralkla, kenanardan en az 3'er em bosluk brakilarak,
bilglsayarda yazdmahdor,

Dertame yazrarda dze! ve anahtar kefimelere gersk yokfur, Kaynak
says) mimkanse 40" agmamabdir.

Olgu sunumlannda kaynak say!s sl tututmab, gun va lariyma
lesymtan kisa ve Oz olmaldr,

Areghrma ve olgu sunumu seklindekl yazitar mutiaka agafda behriien
dizene uygun olmshdir:

Baybk Saytas: Baghk (Tirkee), Yazartar. Kurum, Yazigma Adrasi 5ek-
linde diizenlenmetidir, Baghk; metne uygun ve anfasihr olrabd,
Yazar ad ve soyadan agk olarak yazimal, kurumilar) bedirtitmeli,
yazigmalardan sorumbu yazann adl ve adresi aynca belinimelicr.
Yaz: bir bilfimsel toplantda tebii) edimigse bu sayfada belirimedicr,
Qzel sayfam: Tokge ve ingilizce Gzetier, Tirkpe ve ingitzce baghk
lagimaly, 150 kelimeyl agmayan, cansmann amacint ve varpgan
soruclar kisaca agiiar ritelikde olmalidir, Tirkee ve irglizce anahtar
sbzciier Ozetlenn altwda. 3-10 sSzciik arasmda olmalh ve Index
Madicus'un Medical Subject Headings'de (MeSH) yer atan lerimler
kutlarimatider.

Ana Metin: Ozgan aragtymalarda Girl, Geree ve Yaniem, Sulguwar,
Tartigma kisimtann: igermslicic,

Metin icinde gecen Latnce mikrodmganizma isimier W kuBarmidiginda
lam ve agik yazimafl. daha sonrake kulianmmiannda Srmektaki b
kisaltdarak yazemahdrr, Mikroorgarizmalann ortfnal Latince isimierinin
alty, dalik basimatanm salamak amaciyla cizimendir. Pgeudomonas
asrugingsa ... P.aeruginosa g

Yazida sadece cins ath gecen cOmisierde stafilokok. streplokok gty
dHimize yeresmis cns adian Tirkge olarak yaznabilic,

Yannda birim gostonimayen ondan kigak saytar yazi de yazimal,
rakam ile yazilan saydara ladar kesme gareti e ekienmalidi bes
okgu..., olgulann 35's) gibi,

Bayama yontemi olan Gram biyik harfle yazemal. ‘Gram -} yerine
‘Gram negatil’, bash yering “bakten” veya “cornak® sdzciikien kulanm-
mahdir. Yaziar bir zoruniak oimadikca “meshk gecrmig” zaman edilgen
kip te  yazdmahdr. Antibiyosk smderi o BOWGNIOG0 agsindan
akundudu gibe yazstmahdr,

Kaynakiar: Kaynak numaratan paramez icinde climde sonlannoa ve-
rimah ve gecis srasina gdre numaralandinimahowr. Mesnda yazar ad
kullanshyorsa kaynak numarass yazar acien yamna yazdmahdr

Ozetlenn kaynak olarak wtamimasindan wagimimaligr, Kaynakiann

yazmm mullaka agagdaiu drnskders uygun oimadr:

Kayriak bir dergs 159;

Yazar{larhin Soyad) Adwin basharftlerh {all veya dana az yazar varsa

neps: yazemandir; yazar sayss vad veya dana ¢oksa yalmz itk ocinu

yanp el al (ve ark.{ eklecmelidir). Makaterun bashd:. Deramn index

Kadcus'a uygun kisallermg ssme e Gl Ik ve son sayla pumaras),

-Standan Dergr Makalest in drmok

You CH, Les KY. Ghay RY. Merguy R. Elecoogastrographic sludy of

palenis  wih unexplaned nausea. bicatng  and  vomihng.

Gastroameroiogy 1980; 793114,

I-Yazar venimemis makale i arnek

Anonymous. Coftea dnnking and cancer ol tha pancreas [Edarial).

Br Mad J 1981 283: 628,

HE-Dargi eks igin mak

Frummin AM. Mussbaum J. Esposito M. Functionat asplera;

demansiranon ol spherac activity by bone marrow scan (Atstrect]. Blood

1979 54 {Suppt 1) 26a.

Kaynak bir knap rse;

Yazar(arhn Soyad Adien basharillerh. Kilabn Adi Kagno: bask

oiudy, Basim yeri: Yaymnav, Basim yi,

Ewsan AN, mmmunology:  An ntroducton 1o Motecuiar and Cellurar

Principles of the Immun Response. Sth ed. New York: Harper and Row.,

1974: 406

Kaynak iitabin bir bokima ¥se;

Bollm yazantarhmn Soyad: Adimen baghartileryi. BolIGm bagng. 'n

Edndriler)in Soyad: Adimin baghari{ler) edveds. Kitabin Ad). Kaginc

bazk) ctdugu, Basim yer: Yayinewn, Basim yl: Bolimdn dk ve son

sayfa numaras.

Wainsialn L, Swartz MW, Pathogenic properties bl invadiog mmo—

agarisms, I Sodaman WA Sogoman WA ads, P

Machanism ot Diseasa. Philadelphia; WB Saunders, 1974: 457-72,

Tablo, gekil ve grafikder: Her tablo 15akil, grabk, tolograf) ayn bir say-

laya basimal, all ve Gst gizgiter ve gerektiginde ara situn gizgilen

icermelidir. Tabkolar, Teblo 1:.. seklinde numaralanmah ve lablo

baghfp tablo sl gizgesmin Gstine yazdmalidr, Agidayc biglye bag-

hida dedit dipnotta yer verilmed, uygun simgeler (*.1.3..gibi) kuttani-

maliir, Sekil, gratik ve kimyasal lormdler ¢ini mirekkebi He aydinger

kafjidina, ya da Deyaz kuga kafca gizilmeti, Sekit 1-..., Gralk 1. gok-
"linde alt kisimda numaratendinimandr. Fologiallar  maksimum

127173 mm  boyudannda. kakileli, parlak kafiida basimig olmalwhr,

Falofraflann arkasna yumugak ber kurgun kalernle makale bashg ve

gakil numaras! yazhp ayn blr zart icinde yaziya ekienmelicin,

Kisatimalar ve Simgeler: Yainiz standart kisatmalar kuflandmahdir

(MIC, MBC, DNA, RNA, CDC, WHO, cfu, mm, iv. mi, gitv). Bashik ve

dzotte kisaltrma yapitmamahdr.

10.Eaittra Mektup beddmi, Dergide daha dnce yaywmlermmus yazdara
oleshii gebrmek. katkida bufunmak ya da biirn haban nileh{ tasiyacak
bilgiterin ilelimesi  amaciyla olugturulmus olup kisa ve dz  olmab,
kaynakiars s olmaldr.

1 LMetinlenn lamanm 3.57 bir ciskele kopyalenmis olarak ve basem§ (¢
niisha ite ber zar kinde gdnderimalidir. bisikiek Os! yazide matnin tim
yaradarca okundufiu ve onaylandiir. yazdann yaywmna kabul edimesi
halinde tall hakkinin Dargiye devredilecadii belirtimelidir.

12 Yeyimlarms gereglen yomiden basmak veya dansy konusu olan
Insantann lolodrafiannt kubanmak in alman mner, insardar Gzannde
lag kuflanarak  yaptan klimk aragtrmalarda  dgii etk kurdlanmin
onaylan ve gdndiidierden yazm Dilkgitendime ile olur alndiyina daw
belgeler birtkte géndenimalidir.

13.Yazarlar teshm attikieri yaziun tir kopyasine saklamahdir.

M. Yaznar agafdaki adrese pindarimet veya eiden lastim editmeddir,

Tirk Hijyen ve Daneysal Blyotoji Derglsl
Aslik Saydam Hilzissihna Markez! Bagkanig:
Yayn ve DokiErantasyon Mixkiniga

GRG0 Sihhiye - ANKARA
Tel: (0312} 433 70 01 Fax:10 312) 433 70 00
E-posia: thbd @ saghk.gov.ir
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TURKISH BULLETIN OF HYGIENE AND EXPERIMENTAL BIOLOGY WRITING RULES

Turkish Bullatn ot Hygiene and Expenmenia Bilogy is a publiahon
of Refik Saydam Hyprorwe Center.

Tre am of the Bulletn is to puDlish onginal  articles, reviews, case
reparts,  scianfitic news, introductovy papers Conceting a new
scientific book of journal and stmmary ariicles frem miernational
journale on microbiclogy, immunology, pharmacology. fOXKC oMY,
parasdoiogy. entomology, biochemistry. bicod products, tocd safety.
environvmental health, pathology. physiopatholygy. public heaith and
eprdemiciogy and readers’ fettars.

The Bulletin 1s iseued once every lour month and ona voluma consists
of thres numiers of the Bullalin,

All manuscripts submitted lo the Bulietn must be subimittad solety to
this Huttelin, may not have baen pubished elsewbare and they must
have approval of the Ecitonal Beard and the Review Board for publ-
calion. Manuscripts have right o be published whan they have
approval of two out of three members of the concemed Review Board
and these Boards have right fo make anmy mModificaton in manuscripts,
Alt siaternents 0, of omissions trom published manuscripts are the
responsbilty of the authors.

Turkish Buftetin of Hygiens and Experimental Biology reserves
copynght for published manuscrpts i the Bullstn and no payment tor
copyright 15 mace to authors.

Larguages of the Buiiatin are both Turkish and English, and Turkash
manuscripts shoulkd be in accordance with tha rules of Turkish
Dictonary and Naw Writing Rutes issusd by Turiush Languape institule
Tirk DIt Kurumu).

Manuscripts shoutd be in accordance with the guidance given in
the *Uniform requiremants for the subrission of manuscnpls fo
biomedical joumals by the Internationat Committes of Medkcat
Journats  Editors* {Brlish Madical Journal 1008; 296 401-404
of Annals of Hiemal Medicing 1988, 108 258-66 or in Turkisn,
Literatlic 1989; 9 {58) : 165 - 70} otherwise manuscripts witt nor be
approved for publishing. Accordmgly:

Type the manuscnpts on whitd papas Ad, use doubla spacing
throughout, including tabtas with 3 om margin in the left and nght hand.
Use compluter. Summary and key words m reviews are not required.
Refarancas if possible, shouid nal excesd 40 in number . Thare shoukd
Do a limt o refprence mumbers i Gase  repors and saddions
with  headings. (rdroduction and Discussion should have axplicit
oxplanalions in beef. Research and case reports should be in
accordance with below formar:

Title page: It should carry the title of the article tin Turkish), authofs,
institulions and correspondances addrese, respactively. Titte shaoukd ba
concise and informative. First and tast names of each author and ther
trestitutions should be cleady mentioned and name and address of
author rasponsible for correspondance aboul Manuscrpts should be
spacified as well. When the manuscript was presentsd before al a
schentific meating this should have been mentionad In this page.
Absteact: Turkish and English abstracts should camy Turkish  and
Engiish headings, respactively. Abstacts should be of no more than
150 words, and shale the purposa of the sitdy. main Andings and he
principal conclusions. Three to fen key words {Engiish and Turkish)
should be provided below Ihe absract and lerms from the Medical
Subject Headings (MeSH) fist of tndax Medicus should be used.

*Toxt: The text of arginal arbcles should have sections with headings

Inroductian, Materials and Methods.  Results and Discusston, Lain
names of microorganiems shoukd be given in complete written form
when Using them for tha first tme and abbreviation should be used
when ropaating them. Lahn names of microongarisms shouid be
undermed in order to ilalicize tham, 8.g. Psaudomonas asrimosd ...
P.aerugmosa. Genus names, suich as staphwylotoccus. Sreplotoccus
that ara commonly used i Turdush may be wntten in Turosh.
Numencal  expressions hess than 10 should be given in written.
When using term Gram Stainirng 4 shoud be wniten “Gram negabive®
restead of “Gram {1, and “bacteria” of “rod” shoukd be used instaad
of * bacillus”.

Refarences: Reference numbers shoukd be given within parenthasis
al the ond of the sertence and retersncas should be Pumbersd

consecutively i the arder in which thay are first mentionad ut e lext
When giing relerencs with author's name reference number sttikd be
wrtten raxt to authors name. Try fo avord using abstracts as
ralerences.

Exampias of cormect forms of relerances arp given balow.

Joumals

L Stancan Journal Adicle tlist all authors when si or less: when
seven or more, hist ardy Arst three and add of al)

You CH. Lea KY, Chey RY Menguy R. Elactrogastrographic study of
palienis with unexplained nausea. bDicalng and vormiing.
CGiastroentereology (960, 79 1 3114,

tt- No Author Given

Ancrymous Coffes drinking and cancer of the pansreas Editonal).
He Mad J 1981; 283 : 628,

fit- Joumal Supplement

Frumin AM. MNussbaum J, Esposito M. Funckonal asplema:
damonsiraion of splers activity [y bone marrow scan (Absiract),
Blood 1979 54 fSuppl): 26a.

Books

- Eisen HN. mmonolagy: An ntroduction fo Molecular and Cellutar
Principles of the Immune Resporsa. 54 ec. Naw York. Harpey
and Row, (974: 406,

Chapter wr a Book

V- Weinslem L .Swarz MN. Pattiogenic properhies of invadng
microorganisms. In: Sodeman WA Jr, Sodeman WA, ads. Pathologic
Physiclogy : Machanism of Disease. Phadelpha: WB Saunders,
1974: 457-72.

Tabtes, iMustrations and Graphics: Type each table fillusratons.
raphics, phatographs) on a separate sheet. There shouki be fines
above and befow tha table. Tile of table shoutd be writien over the kna
above the fbie . Plase explaralary matler in looinots. nor in the
heartings and use appropnate abbreviatens and symbols. Drawings
and chemical formutas shauld be made with  fndia Nk on tracing
paper, glossy papar. Legends shoukd be numbsred such as Figure 1 -
... bolow the table. Photographs shouit De glossy pronis with  max-
imurn 127 x 173 mm. Each figure should have a ksbed posted on ifs back
indicalirgy the number of the fgurs and the kittle of the artidle.
Abbrgviailons and Symbols:  Use enly s@andard abbreviations,
5. MIC, MBC, DNA, RMNA, COC, WHQ, cfu, mm, v, mt Avoid
abbreviations in the itte and abstract.

10. Letiers fo Ecitor aims lo recelve reatkers’ contributions ard ¢ritics about
articles tn the Bullstin or (o raceiva scientific news.

11, Manuscnpts should De submitted in heavy-paper envelope with a
coverknyg latter including a stalement that the manuscript has been rpad
and approvixd by all authors and the Builletin reserves copyright when
the manwscript is accepted fo publish in the Bulletin. Manuscripts
shoukd be submittad together with firee printed coples and recorded in
3,5 discetls.

12. Marwscripts shouid be sent together with ficence gving permission to
raproduce previously published matenals of to use photographs of
mrman subjects in additafion to approvals of attuce! authorities and
voluntasrs indicating respectively thal (hs procedures in experiments
on human subjects were in accordance with ethical nules and
voluntears have been informed about the expenment.

13. Authors should keap one copy of the manuscripts.

14. Manuscripts shoukd ba sent to the betow &iress or delivered by hand:

Tirk Hifyan ve Deneyast Blyotojl Dergls
Relik Saydam Hifzissihha Merkez: Bagkanig!
Yaymn ve Dokdmantasyon MOdid0Gu
05100 Sihhiye - ANKARA
Tel (03121433 7001 Fax: {0 312} 433 70 00
E-mait: thixd @ sapfik govir
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ARASTIRMA

Citt 56, No 3.3 :103- 108
Tirk Hip Den Biol Derg t335

STAPHYLOCOCCUS AUREUS SUSLARINDA METISILIN DIRENCININ SAPTANMASINDA
DISK DIiFJZYON, AGAR TARAMA VE BUYYON MIKRODILUSYON
YONTEMLERININ KARSILASTIRILMAS*

Yusuf KESKiN!

Necla TOLEK]

All MERT]

ozer

Bu galismada hastane ve toplum kaynakl 8. avreus suslarinda metisilin direnci Ug farkh yéntemle aragtinihp,
sonuglan karsilagtinlmistir. Metisilin direnginin arastinlmasinda NCCLS'in &nerdigi sekilde disk difdzyon, agar
tarama ve buyyon mikrodildsyon yéntemleri kullamilmigtir. Her Gg ydntem de birbiriyle % 100 uyumiu bulunmustur.
49 toplum kaynakh susun 7'si {%14.3}) ve 31 hastane kaynaki susun 15 {%d4B.4}, metisiline direngli olarak
tanimlanmigtir. Hastanemizde MRSA orani diger caligmalara gdre yiksek bulunmustur.

Anahtar Kellmseler: S. aureus, metisilin direnci

COMPARISION OF DISC DIFFUSION, AGAR SCREENING and BROTH
MICRODILUTION METHODS TO IDENTIFY METHICILLIN-RESISTANT
STAPHYLOCOCCUS AUREUS

SUMMARY

Inthls study, methicillin resistance in nosocomial and community isolates of 8. aureus was investigated by three
different methods and the resufts were compared. Disc diffusion, agar screening and brath microdilution methods
were carried out to detect the methicillin resistance according to the current guidelines of the NCCLS. All methods
displayed same rate of detection. 7 {%14.3} of 48 community acquired and 15 (%48.4) of 31 nosocomial isolates
were methicillin resistant. The rate of resistance to methicillin in our hospital seems higher than other centers,

Key Words: Staphyiococcus aureus, methicillin resistance

GiRIS

Metisiline direngli Staphylococcus aureus
(MRSA) sustari, metisilinin kulanima girmesinden
kisa bir siire sonra itk kez ingiltere'de, 1961'de
tarmmianmugtir (1). Tirkiye MRSA'nin saptandig
ilk Ulkelerden birisidir (2). Gindmizde MRSA'ar
tim dinyada artan sayida hastane enfeksiyon-
lari, maliyet artis, mortalite ve morbiditeden
sorumiu olmalarinin yanmnda toptum kaynak!
enfeksiyonlara da yol agmaktadiriar (3).

Klinik  mikrobiyoloji  laboratuvariarinda
MRSA'larin saptanmalari ayri bir dnem tasimak-
tadir. Direngli suslarin duyarti ofarak rapor edilme-
si, 6zellikle ciddi enfeksiyonlarda hastanin hayati-
na mal olabilecek tedavi yanhighiklarina yol aca-
bilmektedir (4,5). MRSA'larin saptanmasinda
otomatize veya cihaza dayalr antibiyotik duyarlilik
testleri Gok givenilir oimayip geligkili sonuglar ver-
mektedir (6,7). Cogu MRSA susunun metisiline
heterojen direngli  olmasi, popllasyondaki

“Bu Galgma XXVIL. Tirk Mikrobiyodofi Kongraside poster olarak sunuimugtur,
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hicrelerin yalnizea kiglk bir baliminin fenotipe
yansimasl. agirn beta laktamaz gretimi, 37°C'dan
diisiik 1silarda (30-35°C’de). yiksek tuz kon-
santrasyonlarinda daha iyi Gremeleri ve tam 24
saat inkiibasyon gereksinimleri; laboratuvarlarda
rutin ybntemlerle bu suglann saptanmasini
giiglestirmektedir (7,8). MRSA tanisinda penisilin
baglayan protein (PBP)" lerden PBP-2' lretimin-
den sorumlu mec-A geninin PCR ile gésteriimesi
en givenilir ydntemlerden biri olmasina ragmen
rutin laboratuvarlarda uygulanmasi  oldukga
zordur (9,10).

Calismamizin amacl; hastanemizde toplum
ve hastane kaynakll olarak izole ettigimiz
S.aureus suslannin metisiline direng oranlarini
National Comittee for Clinical Laboratory Stan-
dard (NCCLS)'1n 8nerdigi g standart yontem olan
(11,12); disk diflizyon, oksasilin agar tarama
ve mikrodiliisyon yontemleriyle saptayip, bu
yontemleri  kargilastrmak  ve sonuglarl
uygulanabilirlik agisindan tartigmaktir.

GEREG ve YONTEM

Toplum ve hastane kaynakll S.aureus suglan
SSK Ankara Egitim Hastanesi Klinik Mikrobiyoloji
Laboratuvarinda, gesitli klinik orneklerden %5
koyun kanli agara ekim ve 37°C'de 18-24 saatlik
bir inkiilbasyon sonucu izole edildi. Sipheli
kolonilerden Gram pozitif, katalaz pozitif olan kok-
lar, tiipte koaglilaz testine alindi. Mannitol ve tre-
haloz deneyleri ile dogrulandi. Suglar %15 gli-
sarollil Brain Heart infizyon buyyonda (Difco),
-70°C'deki derin dondurucuda saklandi. Calisma
yapilacagl zaman %5 Koyun kanl agara pasaj-
land! ve 37°C'de 18-24 saat inkiibe edildi.

Disk diflizyon testi

Disk difiizyon yonteminde, daha glvenilir ve
saklama siraginda daha stabil olmasi nadeniyle
1 pg'lik oksasilin diskleri kullanildi. Mueller-Hinton
Agar (MHA) (Difco)’ da 35°C'de 24 saat inki-
basyon sonrasi zon caplarl degerlendirildi.
11 mm'den kiglk zon ¢apl gosteren susglar
direngli, 13 mm'den biiylk zon gaplan duyarh
olarak degerlendirildi. S.aureus ATGC 25923
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susu, kontrol olarak kullanddi.

Oksasilin agar tarama yontemi

2,4 NaCl eklenen MHA’ a 6 pg/ml olacak se-
kilde oksasilin tozu (Bristol-Myers) eklenerek be-
siyeri hazirland, Mueller-Hinton buyyon (MHB)'da
hazirlanan McFarland 0.5 bulanikliktaki sivi
kiiltiirden steril bir ekiivyon ile yayildi. 35°C'de 24
saatlik inkiibasyondan sonra; agar ylzeyindeki
her tip iireme oksasiline (metisilin) direngli, hig
{ireme olmamas! duyarl olarak degerlendirildi.

Mikrodiliisyon (MIC)

Benzer morfoloji gdsteren 4-5 S.aureus
kolonisinden, %2 NaClli  Cation-Adjusted-
Mueller Hinton Buyyon (CAMHB) kullanarak
#nce McFarland 0.5 (1x108 cfu/ml) bulaniklikta
inokulum elde edildi, daha sonra diliisyonla bu-
laniklik 1x108 cfu/ml'ye ayarlandi. Steril U tabanh
mikroplaklarda %2 NaClli CAMHB ile oksasi-
linin 512" den 0.25 pg/ml’ ye dek konsantrasyon-
larl elde edildi. Tiim godelere 0.05 ml inokulum
eklenmesiyle oksasilinin konsantrasyonu 256-
0.12 g/ml'ye. inokulumun konsantrasyonu 5x10%
cfwml'ye ulasti. Inokulum ve besiyer kontrolleri
yapildi. Mikroplaklanin Gsti parafilm ile kapla-
narak 35°C'de 24 saat inklbe edildikten sonra
degerlendirildi. Oksasilinin MIC degeri = 2 pg/ml
ise duyarli, = 4 pg/ml ise direngli olarak alindi.
Her calismada kontrol susu olarak S.aureus
ATCC 20213 kullanildi. Kontrol susu ile beklenen
degerler elde edilmediginde ¢alisma tekrarlandu,

Istatistiksel degerlendirme: Verilerin istatiksel
olarak kargilastinimasinda Fisher'in kesin ki-kare
tasti kullanildr. Anlamhlik sinin p < 0.05 olarak
alinmistir.

BULGULAR

Tiim suslarda metisilin direncini saptamakta
kullanilan her ii¢ yontemle de ayni sonuglar elde
edilmistir. Galismaya alinan 80 S.aureus sugunun
581 (%72.6) metisiline duyarl, 22'si (%27.5)
direngli bulunmugtur. Bulgular Tablo 1'de
gosterilmistir.

S.aureus suslarinin toplum ve hastane kay-
nakll olmalarina gbére metisiline direng oran
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Tablo 2' de gésterilmigtir. Toplum kaynakli 49
S. aureus sugunun 42'si (%85.7) metisiline duyarl)
bulunurken, hastane kaynakli 31 susun 16's|
(%51.6) duyarll bulunmusgtur. Toplum ve hastane
suglan arasindaki bu fark istatiksel olarak anlamli
olup p<0,001 bulunmustur.

Tabio 1. 5.aureus suglannda metisilin direncinin sap-
tanmasinda kullanilan g yéntem ve sonuglan (n=80)

Melisiline Duyarh Mellsiline Direncli

Kullanian yénlem  Sayr o

Sayl %  Toplam
Disk difiizyon 58 725 22 27.5 80
Agar larama 58 725 22 275 80
MIC 58 725 22 27.5 80

Tablo 2. Toplum ve hastane kaynakli S aureus
suglarimn metisiline direng pranlan

Melisiline Duyarh  Matisiline Direngli

Susun orijini Say % Sayl Y Toplam

Toplum |n=49) 42 857 7 14.3 49

Hastane (n=31) 16 51.6 13 48.4 3

Toplam 58 72.5 22 275 80
TARTISMA

S.aureus’ larda oksasilin direncinden sorum-
lu temel mekanizmalardan biri PBP 2 nan Greti-
mi olup, PBP 2' ye gére penisilinlere daha dugik
afinitesi vardir. PBP 2 mec A geni tarafindan kod-
lanmaktadir. PCR ile mec A geninin varliginin
gbsterilmesi en givenilir tan) yantemlerinden biri
olmasina ragmen rutin laboratuvarlarda uygulan-
masi gigtar (9,10,13).

MRSA saptanmasinda rutinde kullanilan
yonterrlerte ilgili gesitli arastirmalar yaplmsgtir,
Kobayashi ve arkadaslari PCR ile intrensek
metisilin direncinden sorumlu mee A genine sahip
olan ve olmayan S.aureus suglarini belirleyip,
bunlari disk diflizyon ve agar tarama ile test et-
migler; mec A genine sahip suslarinin hepsinin,
agar tarama ve disk difiizyon yéntemiyle metisi-
line direngli bulundugunu, digerlerinin ise metisi-

VOL 56, NO 3, 1993

line duyarl oldugunu yayinlarmiglardir (10). Kampf
ve arkadaglan benzer sonuclan Mannitol Salt
Agar kullanarak bulmuslardir (14). Ulkemizde
Razligh ve arkadaglan MRSA tanisinda agar tara-
ma ve MIC ydntemlerinin %100, disk difizyon
ydnteminin de  %97.5 uyumlu oldugunu sap-
tamiglardir (15) . Karabiber ve arkadaglar ise
agar tarama testinin duyarlligini disk difiizyon
testlerine gére oldukea dastk bulmuglardir (16).

Bizim galismamizda metisilin direncinin sap-
tanmasinda kullanlan tg yéntem de birbirleriyle
7100 uyumlu bulunmustur.

Gesitli galigsmalarda toplum ve nozokomiyal
kékenli S.gureus suslanndaki metisiline direng
oranlari incelenmistir. Amerika Birlesik Devletie-
r'nde MRBSA orani 1975 de %2.4 iken, 1991° de
%29'a yGkselmistir (17). Avrupa'da da iskandinav
ulkeleri harig MRSA gitgide biiylyen bir sorun
elugturmaktadir (3,18). Ulkemizde Benzonana ve
arkadaslar taplum kaynakll cilt enfeksiyonlarin-
dan izole edilen S.aureus’larda metisiline direngli
suga rastlamadiklanni bildirmislerdir (19). Bizim
galismamizda toplum kokenli suglarda %:14.3
oraninda MRSA saptanmigtir. Tirkiye'de has-
tane kdkenli suslarla yapilan ¢alismalarda ise
MRSA orani; %20 ile %37 arasinda dedismekto-
dir (20-27). Bu ¢alismalar da, bizim galigmamizda
oldugu gibi hastane kdkenli suslarda metisilin
direncinin, toplum kaynakli suglara gore daha
yuksek oldufunu géstermektedir,

Bu galisma hastanemizde bu konuda yapllan
ilk galigma olup, MRSA oraninin (2448.4) (ilke-
mizdeki diger calismalardan daha yksek oldugu
gozlenmigtir. MRSA oranlar hastanelere gdre
farklilik gdstermektedir. Bundan sonra yapilacak
galigmalar, yillara gore arti3 olup olmadig
konusunda bilgi verscektir.

Sonug olarak, bu galismada MRSA'lann sap-
tanmasinda kullanilan disk difiizyon, agar tarama
ve MIC ydntemleri birbirleriyle uyumlu sonuglar
vermistir. MRSA tanisinda optimal kogullar safla-
mak kosuluyla disk difiizyon testi guvenle kul-
lanjlabilir; daha basit, ucuz ve her laboratuvarda
uygulanabilir olmasi da tercih nedenidir.
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ARASTIRMA

SSK ANKARA EGITIM HASTANESINDE HASTANE INFEKSIYONU ETKENi
MIKROORGANIZMALAR VE ANTIBIYOTIK DUYARLILIKLAR!

Murat ERHAN 1 Necla TULEK!  Giil BAHAR UOLKAR!  Ali MERT!

OzZET

Bu calsmada SSK Ankara Egitim Hastanesinde bir yilitk sOre iginde hastane infeksiyonu etkeni oldugu
belienen mikrcorgarizinalar ve antibiyotik duyariitkian incetenmistir. Uriner sistem infeksiyonian %45.9 oraninda
saptamirken, yara infeksiyonlart %31.7, solunum yolu infeksiyonian %9.9, bakteriyemiler ise %9.7 oraninda
saptanmigtir. En stk saptanan etkenier; Escherichia coli (%20), Pseudomonas aeruginosa (%17, Staphvilococcus
aureus (%13) ve Klebsiella spp. (%13) oiarak bulunmustur. Gram pozitif mikroorganizmaiarda vankomisin, Gram
negatif mikroorganizmalarda imipenem ve aminogitkozidier en etiin antibiyotikler oiarak sapranmstir,

Anahtar Kefimeter: Hastane infeksiyoniar, antibiyotik duyarligi

THE NOSOCOMIAL INFECTION AGENTS AND THEIR ANTIBIOTIC SUSCEPTIBILITIES
N SOCIAL SECURITY INSTITUTE (S5$K) ANKARA TRAINING HOSPITAL

SUMMARY

In this study the microorganisms determined to be the causative agents of nosocomial infections in SSK Ankara
Training Hospitai in one year pericd and their antimicrobial susceptibility patterns were evaluated, The most frequent
infection places and recovery rates were as foilows: uiinary tract 45.9%, wound 31.7%, respiratory tract 9.9%,
bacteremias 9.7%. Escherichia coli (20%), Pseudomonas aeruginosa (17%), Staphylococcus aerus {13%) and
Kiebsiella spp. {13%) were the most frequent isolated microorganisms. However, vancomycin was the most
effective agent agains! Gram positive micronrganisms whereas imipensm and arminoglycosidas were against Gram
negative onas,

Key Words: Nosocomial infection, antibiotic susceplibility

GIRIS

Klasik infeksiyon hastalikfar bircok lkede
kontrof aftina alinirken, uygarhdn bir bedek olarak
gelisen, dnemli bir mortalite, morbidite ve
ekonomik kayip nedeni ofan hastane infeksiyon-
fari ise giderek artmaktadir {t-3). Hastane infek-
siyonlarina neden ofan patojenter gerek dagihim,

gerekse anttbiyotik duyarliiklar yoniinden fark-
liiklar gdstermektedir. [rfeksiyonlarin oldukga
ciddi sorunlar yaratabilmesi nedeniyle, gogu kez
hastalara empirik tedavi uygutanmaktadir.
Empirik tedavinin en uygun sekilde verilebiimesi
igin infeksiyon kaynagmnin belirlenmesi, hangt
patojenin etken olabileceginin diistinilmesi ve

1SSK Arkara Eginm Hastenes Kink Mikeobyolojt ve Mirobyyoloy Rélimni
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olasi patojenin antibiyotik duyarlilk paterninin
bilinmesi gerekmektedir. Bu nedenle her hasta-
nenin kendi verilerini degerlendirmesi blyOk
snem tagimaktadir {4-6).

Bu galigmada Haziran t996-Haziran t997 ta-
rihleri arasinda bir yillik sire iginde, SSK Ankara
Egitim Hastanesinde hastane infeksiyonu etkeni
olan mikroorganizmalar ve antibiyotik direng pa-
ternler arastinlmistir.

GEREC ve YONTEM

SSK Ankara Egitim Hastanesi Mikrobiyoloji
Laboratuvarina yatan hastalardan gelen idrar,
yara, transtrakeat aspirat, kan, BOS gibi
materyallerde (reyen mikroorganizmalarin identi-
fikasyonu yapllmig ve antibiyotiklere karg! du-
yarliliklari aragtinimigtir. Daha sonra kliniklerle
goristilip, hasta hastaneye yattiktan 48- 72 saat
sonra olustugu saptanan infeksiyonlanin etkenleri
calisma kapsamina alinmigtir.

Mikroorganizmalarin  identifikasyonunda
besiyerlerindeki koloni morfolojisi, hemoliz ve
gram boyanma ozelliklerinin ardindan Gram pozi-
tif olanlarda katalaz testine gdre stafilokok ve
streptokok aynmi yapilmig, stafilokoklarda tlpte
koagulaz testi uygulanmistir. Streptokoklar
basitrasin duyarliid, PYR testi, trimetoprim-
sulfametaksazol direnci sonuglarina gore ve
lateks aglitinasyon ydntemiyle (AVISTREP-
Omega Diagnostica Inc., UK) gruplandinimistir.
Enterokoklar igin PYR testi, tuz tolerans ve safra-
eskillin testleri yapilmistir. Gram negatif olanlarda
EMB agarda laktoza etkileri, TS| agarda sekerlere
etkileri, gaz ve Hy5 dzellikleri kaydedilip, indol,
sitrat, Ore, hareket ydninden degerlendirilmigtir.
identifikasyonu yapllamayan oksidaz negatif veya
pozitif Gram negatif baktenlerin tanimlanmasinda
API (BioMerisux Vitek, Inc., Hazelwood MO) sis-
temler kullaniimistir. Antibiyotik duyarlilik testi
standart Kirby-Bauer disk diffizyon yéntemi ile
yapilimistir. Antibiyotik diski segiminde NCCLS
kriterleri g6zénine alinarak temin edilebilen an-
tibiyotik diskleri kullaniimigtir (7). Hastane infeksi -
yonu tespiti; laboratuvara dayall slrveyans siste-
mi kullanilarak Center for Disease Control (CDC)’
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un belirledigi kriterlere uygun olarak yapilmigtir.
Kiltirde Oreme tespit edilen olgularin Klinik ve
diger laboratuvar bilgileri aragtirlarak, hastanin
hastaneye yatisindan 48-72 saat sonra ortaya
ciktigl saptanan infeksiyonlarin etkeni olan
mikroorganizmalar galigmaya dahil edilmigtir
(8-t0). Alt solunum yolu infeksiyonlari tanisinda
transtrakeal aspirat drnekleri kullamimigtir,

BULGULAR

Calisma kapsamina 408 hastadan alinan 505
degisik dmekten saptanan 587 mikroorganizma
dahil edilmistir. Hastane infeksiyonu etkeni olarak
saptanan mikroorganizmalar ve izolasyon yerleri
Tablo t'de gosterilmigtir.

Tablo 1. Hastane infeksiyonu etkeni mikroorganizmalar
ve izolasyon yerleri

MIKRO- IDRAR YARA SOLUNUM KAM BOS DIGER TOPLAM
sis.

ORGANITMA

Koagliaz{+)Stal. 18 32 i i8 - - 79
Koaglaz{-)Siaf. 13 13 - 14 i - 41
Erterokok 5 3 - - - 3 1
Sirapiokok 12 17 2 2 2 - 35
P_agruginosa 37 ar 13 9 2 1 99
E. cor 92 20 5 - 3 120
Kletslela spp. 37 23 12 3 2 1 78
Entarobacter spp. 15 10 2 2 - i 30
Cirobactar spp. 2 ! 2 - - - 5
Proteus spp- 12 10 - - - - 22
Candida spp. 40 5 4 - - i 50
Acingfobactar spp. 3 4 3 1 - - 1
Oiger 2 1 2 1 - - 8

Toplam 288 176 56 50 7 10 587

Calismamizda iriner sistem infeksiyonlan
%459, yara infeksiyonlar %31.7, solunum yolu
infeksiyonlan %39.9, bakteriyemiler %8.7, diger
infeksiyonlar % t.4 olarak bulunmustur. Uriner sis-
tem infeksiyonlarinin en sik etkenleri: E. coli
(%33), P. aeruginosa (%13), Klebsielta spp.
(% t3), Candida spp. {%t4), yara infeksiyonlarinin
eticenleri; P. aeruginosa (%21), S.avreus (% 18),
Klebsiella spp. {%13), E.coli (% 12) olarak bulun-
mustur.  Solunum  yolu infeksiyonlarinda;
P. aeruginosa (%20, Klebsiella spp. (% t9),
5. aureus (%16), bakteriyemilerde ise; §. aureus
(%36), koagiilaz negatif stafilokoklar (%28),
P. aeruginosa (%18), Kiebsiella spp. (%6) en sk
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Tablo 2. Mikroorganizmalarin antibiyotik duyarlifikiar) %)

" CN_PIP CZ CFL CXM CTX CAZ CEFP

MiKROOHGANViWZ’MA P_E OX VAN TMX SAM AKX CIP ATM 1IPM
GRAM POZITIF

Koagulaz (+) Slaf 9 28 46 |00 63 35 84 83 - 40 37 42 - . - 62 -
Koagulaz (-} Slaf 317 56 100 55 61 92 89 - 44 47 5] - - - 58 -
Erterokok 50 6 66 I00 - - - - - - - - - - - 43 -

GRAM NEGATIF

P. aeruginosa - - - - - 58 59 52 - - - 20 60 40 51 3y 71
E. calf - - - 50 27 78 80 37 - - 54 68 66 54 75 64 9|
Klebsielia spp - - - - 12 t4 70 72 17 - - 23 44 50 46 69 52 84
Enterobacter spp - - - - 18 16 77 80 16 - - 20 38 40 36 71 48 74
Proteus spp - - - - 22 15 85 82 50 - - 35 44 53 53 68 58 77
Citrobacier spp - - - 50 56 75 %75 - - 50 75 75 75100 75 to0
Acinetobacior spp - - - - 60 10 50 62 8 . - - 20 20 20 25 20 &0

P:Pensilin, £: Eriromistn, SAM: Sulbaktam-amps:in, TMX: Trimatopnm-suttomelaksazol, AK: Ambasin, Gh: Gem|amsin,
VAN Varkomisin, OX: Chsasisn, PIP; Piperasiin, GIP: Siprofioksasin, CFL: Satalotin, CZ: Sefazohn, CXM-Seluroksim,
CTX: Selotaksim, CAZ: Seftazihn, CFP: Selaperazon, ATM: Aztreonam, |PM: [minenem

izole edilen etkenler olmustur. Etken mikroorga-
nizmalarin antibiyotik duyarliliklari Tablo 2'de
gdsterilmistir,

TARTISMA

Hastane infeksiyonu etkenlerinin gériiime
sikliginin siralamasi, mikroorganizmalarin direng
kazanmasi ile zaman iginde baz degisikiikler
géstermistir. 1940'lardan énce hastaneye yatan
bir hastada en korkulan bakteri Streptococcus
pyegenes iken, penisilin kulfanimi ile baskilanmig
ve 1965'lere kadar S. aureus hastane infeksiyon-
larinin  en sik rastlanan etkeni olmustur.
1970lerde Gram negatif bakteni hakimiyeti ortaya
¢lkmigtir.  1980'lerden itibaren kateter  kul-
laniminin artmasi, immunsupresif tedavilerin
yogunlagmasi ve genis spektrumiu sefalosporin-
lerin devreye girmesi ile Gram pozitif bakteriler
tekrar glindeme gelmis, fakat bu kez metisiline
direngli S.aureus’larla birlikte koagiilaz negatif
stafilokoklar ve enterokoklar gibi daha dnce non-
virulan sayilan mikroorganizmalarda da belirgin
bir artis olmustur (6,11). 1990 yillarda Gram
pozitif mikroorganizmalarin yanisira gogul direngli
Gram negatiflerin de giincelligini surdirdigu
gorllmektedir. Gorinen odur ki; gunimiizde
hastane infeksiyonlar artik belirli bir tiir bakterinin
degil, direngli mikroorganizmalarin damgasini
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tagimaktadir (12,13).

Hastanemizde en sik hastane infeksiyonuna
yol agan mikroorganizmalar; E.coli (%20),
P. aeruginosa (%20), S.aureus (%13), Klebsiella
spp. (%13) olarak bulunmustur. Hastane infeksi-
yonu etkenleri hastanelere ve bolimlere gére
bolgesel farklilklar géstermekle beraber, yapilan
galismalarda driner sistem ve alt solunum yol-
larinda daha gok Gram negatif basillerin, cerrahi
yaralarda ve primer bakteriyemilerde Gram pozitif
koklarin rol oynadigi tespit edilmistir {14-25),
Bizim calismamizda da benzer sekilde dagiim
tespit edilmigtir, sadece diger galismalarda yara
infeksiyonlarinin en sik nedeni olan S aureus'un
bu galigmada ikinei sirada yer aldig gézlenmistir.
Yanik hastalarindan gelen yara érneklerinin fazla
olmasi nedeniyle en sik izole edilen yara infeksi
yonu etkeni P. asruginosa olmustur.

Antibiyotiklerin  kullaniminda  kaginiimaz
sonug, mikroorganizmalarda direncin  ortaya
gikigidir. Bu direng de farkll Glke, farkli hastane,
hatta alt birimlerdeki antibiyotik kullanma ve kul-
landirma politikalarina bagli olarak ¢esitlilik
gostermekte ve yillar hatta aylar iginde sirekli
dedismektedir (26-30)

Galigmamizda da hastanemizde sik Kkul-
lanilan bir ¢ok antibiyotige karsi direng gelistigi
gorilmektedir, Calismamizin sonuclanini deger-
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lendirdigimizde Gram pozitif bakterilerin en du-
yarll oldugu antibiyotigin vankomisin (%100)
oldufu gérilmektedir. Gram pozitif bakterilerin te-
davisinde sikikla kullamilan setalosporinlere karg!
direncin  arthg) S, aureus'lann  %48'sinda,
koagiilaz negatif stafilokoklarn %50'sinde oksasi-
line direng geligtigi gérilmektedir.

Gram negatif bakterilerin tamamini birlikte
degerlendirdigimizde en duyarl olduklan antibi-
yotigin imipenem (tim Gram negatiflerin ortalama
%83'U0 duyarh, en az duyarh olan bakteri
P.aeruginosa %71, en duyarl olan ise £ colf
491} oldugu, bunu amikasin (%70) ve siproflok-

sasinin (%:68) izledigi goriimektedir. Birgok Unit-
ede oldugu gibi hastanemizde de en yaygin
olarak kullamilan Uglinel kusak sefalosporinlere
direncin oldukga yiksek oldugu (%52) gézlen-
rigtir, Gram negatif bakterilerin hepsine etkili bir
antibiyotik  bulunmamaktadir.

Sonug olarak, hastane infeksiyonlaninin on-
lenebilmesi ve bu infeksiyonlann yarathgi morta-
lite ve morbiditenin azaltilabilmesi igin; her hasta-
nenin kendisine 6zgil mikroorganizma ve antibi-
yotik duyarhlik profillerini gikarmas, verilerini
strekli bir sirveyans sistemi ile toplamasi ve
dederlendimmesi gereklidir.
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KEGIOREN ILGCEST SEBEKE SUYUNUN KOLIFORM BAKTER! YONUNDEN ANALIZi
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OZET

Aragtirmada, Ankara Kegidren iigesi sebeke suyunun koliform, fekal koliform ve kaolifaj ydninden analizi
yaplimigtir. Uygunluk dmekleme ydntemi ile segiien 84 su Grnedinin % 57, tinde total koliform, % tt,9'unda fekal
koliform bakteri oidugu saptanmistir. Ayrica, kolifarm igermeyen drnekler kolifaj agisindan dederiendirilmis ve kolifaj
buiunmadidi gizienmigtir. N5, N6, N6-N7-N8 olmak Uzere ¢ zondan ve cazibe hattindan aiinan drnekler disinda,
ttm zoniardan alinan diger drneklerde fekal koliform bakteri saptanmigtir. Buna gdre; Kegidren iicesi sebeke suyu-
nun fekal-oral yolla bulagan hastalikianin yol actigl saiginlar agisindan énemii bir rigk tagldigr sonucuna vanlmistir.

Anahtar Keilmeler: Total kolifarm, fekal koliform, seboke suyu

ANALYSIS OF COLIFORM BACTERIA IN KEGIOREN NETWORK WATER

SUMMARY

In this research network water of Kegidren province of Ankara has been investigated for coliform, fecal coliform
and coliphage bacteria. Eigthy-four sampies of network water have been chosen by the method of convenient
sampiing Total and fecai coliform bacteria have been found in 57.1% and 11.9% of the samples respectively.
Samples which do not have any coliform bacteria, have been examined for coliphage and no coliphage has bean ob-
served. Except the samples taken from three zones (N5, Ng, NE-N7-N8) and the line of attraction, all samples have
been contaminated by fecal coliform bacteria. According to the results, it Is thought that netwark water involvas a

risk for the epidemics of facal-oral diseases.

Kay Words: Total coliform, fecal coliform, network water

GiRis

Yagam sirdirme ve saglama sistemi olan
gevre, kigi {zerindeki dis etkilerin bir batini
olarak, saghgi dogrudan ya da dolayh etkileyen bir
takim dgeler igermektedir. Su, yiyecek ve barinak
gevrenin temel &geleridir {1).

Fizik gevrenin en &rnemli odesi olan su,
yasamin vazgegiimez bir parcasidir. insan viicu-
dunun % 704 sudur. Su; hdcre ve dokularin
beslenmesi, gerekli maddelerin tasinmasi ve me-

tabolizma artiklaninin atilmas ite vicut 1sisimin
regiilasyonunda gérev almaktadir. Bunun digin-
da, kigisel temizlik, isitma-sogutma, konut te-
mizligi, tanm, sufama, sportif faaliyetler, ticari ve
endistriyel sdreglerde, atiklarin taginmasinda su-
dan yarartanitmaktadir. Bu islevierin yerine geti-
rifmesi igin suyun saghikl olmas gerekmektedir.
Suyun nitelik ofarak sagtikli ofup ofmadig fiziksel,
kimyasal ve bakteriyolojk degerlendirme
sonuglarina gére belirtenmektedir. Ozellikle ko-
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liform bakteri tayini ile yapilan bakteriyolojik
degerlendirme suyun kirliligi hakkinda guvenilir
bilgiler vermektedir (2). Saghkll ve temiz su;
iginde hastalik yapici mikroorganizmalarin bulun-
madid, saglik igin gerekli kimyasal maddelerin is-
tenilen diizeyde ve gerekli minerallerin de dengeli
bigimde bulundugu sudur (1). Bu nedenle su; in-
san yasami igin vazgegilmez bir nitelik tagirken,
gerekli ozellikleri tagimadiginda saghgr tehdit et-
mektedir.

Kirlilik géstergesi olarak Esherichia coli (fekal
koliform) basili kullaniimaktadir. E.coli insan ve
hayvanlarin barsak florasinda bulunan bir bak-
teridir. Bu etkenin suda goriilmesi suya insan ya
da hayvan digkisinin karigtigini ve salginlara yol
agabilecek mikroorganizmalarin da karigabile-
cegini géstermesi agisindan onamlidir.

Suyun sebeke ile daditildigr yerlesim bél-
gelerinde gebekenin niteligi de suyun temizligi
agisindan énem tagimaktadir. Bu nedenle boru-
larin sizdirmaz nitelikte olmasi ve kanalizasyon
borular ile aym gukurdan gétirdimemesi, bu
olanakll degjilse su borularinin kanalizasyon boru-
larimn en az 60 cm zerinden gétarilmesi gerek-
mektedir (3).

Ankara’nin sehir igi su g:ebekesmln %97'si
yeralti ve kanalizasyon sularinin karigmasini
dnleyen duktil borularla doselidir. Sebeke suyu-
nun nitelik ydnanden degerlendirilmesi Ankara Su
ve Kanalizasyon Idaresi (ASKI) ile I Saghk
Midiriago tarafindan yapiimaktadir. ASK| 407
ncktadan ayda bir kez bakteriyolojik; g ayda bir
kez de kimyasal analiz yapmakta; ll Saglik Mudr-
logi de hergln 2.500 noktadan dizenli olarak
bakiye klor 8lgima yaparak bakiye klorun
“0” ppm ¢iktig noktalardan baktenyolojik analiz
yapmaktadir. Niteligi bozuk olan sular ASKl'ye
bildirilerek gebeke suyuna verilen klor miktar
arttiriimaktadir.

Kegioren ilgesi 1997 Genel Nifus Sayimrna
gére, Gankaya'dan sonra Ankara'min ikinci buylik
ilgesidir (4). ligenin sebeke suyu gereksinimi Kurt-
bogazl ve Gamlidere Barajlarindan saglanmak-
tadir. Pursaklar Aritma Tesisi'nin devreye girme-
siyle, Gubuk |l Baraj’ndan da su saglanmasi

16

caligmalan surdirilmektedir. ligenin Kavacik
Subayevleri diginda kalan balimi duktil font boru
ile doégenmistir.

Aragtirma; Kegidren ilgesi sebeke suyunun
koliform bakteri yéniinden degerlendirilmesi ve
saghkli olup olmadiginin belirlenmesi amaciyla
yapimigtr,

GEREC VE YONTEM

Arastirmanin yapildigi Kegioren ilgesinde 51
mahalle bulunmaktadir. Su érneklerinin alinacag
noktalar, ASKI Kegidren Sube MidirGgo su se-
beke agl krokisine gdére her bir pompa-depo su
dagitim adinin yani zonunun, alt, orta ve dst se-
viyelerinden olacak gekilde uyguniuk &rnekleme
yantemi ile belilenen 84 noktadan alinmistir (5).
Kegiéren su gebekesi bir kaynak, alti pompa ve
alti depodan olugmaktadir.

Arastirma, Mayis 1998'de, haftada iki yarm
gun olmak iizere toplam yedi kez, bir ekip tarafin-
dan, giinde 10-13 adet su 6rnegi alinarak gergek-
lestirilmistir. Su érnedi alinmadan &nce Ug-beg
dakika sireyle su akitilmig, muslugun adz alev-
den gecirimis ve % 1,5k sodyum tiyosidfat ile
yikanmig 100 cc'lik steril sigelere alinarak ortam
isisinda alti saati agmayacak bir sorede analiz
edilmistir.

Zonlar:

Kegioren ilgesinde cazibe hattinin, depo ve
pompalann su verdigi dokuz zon bulunmaktadir,
Zonlarin igerdigi mahalleler Tablo 1°de verilmigtir.
Cazibe hatti ise, suyun arazinin egimi nedeniyle
kendiliginden aktigi hat olarak tamimlanmaktadir.

Tablo 1. Zonlarn igerdigi mahallerin dagilimi

Zonlar Mahalleler

N3 Asad Eglence, Karargahlepa

N4 Gigekti, 18 Mayis, Senlik, Ayval

N5 Pinarbagl, Aktepe, Senlik, 19 Mayrs, Ayval
Né& Kuscadiz, Sehit Kubilay, 23 Nisan, Yayla
N8 Kanuni

N7-N8 Ma, Kugeadiz, Osmangaz!

N&-N7-N8 Sancaktepe, Sehfl Kubilay, Yiksellepe
Cazibe Hatt Kavacik

N1G Kanuni
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Bakteriyolojik Analiz

Koliform Bakteri Sayimu lgin Kullanian
Ortamiar

Koliform bakteri varligi igin, tek kuvvet ve cift
kuvvet laktoz iceren Durham tiplii besiyeri kul-
lanirmustir. Gift kuvvetli laktoz igeren besiyeri; lak-
toz (10 gr) pepton (10 gr), beef ekstrakt (6 gr) ve
distile su(1.000 ml) ile hazirlanmigtir. Besiyeri
pH'sl 7.2'ye ayarlandikian sonra, iginde Durham
tpl bulunan 20x2.00 mm'lik deney tiplerine
10 ml olacak sekilde dagitilimig ve hazirlanan be-
siyerleri otoklavda sterilize edildikten sonra + 4°C
deki buzdolabinda kullaniimak Gzere saklanmistir
(5,8,).

Tek kuvvetli laktoz iceren besiyeri; cift
kuvvetli laktoz iceren besiyerinde bulunan
bilegenlerin miktarlarinin yarisiyla veya distile su
miktari iki katina ¢ikarilarak hazirlanmistir.

Koliform bakteri tayini; tek kuwvvetli laktoz
iceren besiyerlerinden birine steril kosullarda
0,1 ml, ikincisine ise, 1 ml, ¢ift Kuvvetli laktoz
iceren besiyerine ise 10 ml drnek su ekimi
yapllarak gergeklestirimistir. 37° C' de 48 saat
inkibasyon sonucundaki tahmin deneyinde, gaz
olugturan  tiiplere degrulama testi uygulanmistir,
Dogrulama testinde Brillant Green-Laktoz Buyyon
besiyeri kullanilmigtir. Tahmin ve dogdrulama test-
lerinin sonucuna gére, Kuvvet Muhtemel Sayimi
(KMS) yapilmigtir,

Brillant Green-Laktoz Buyyon igeren besiyeri;
laktoz (10 gr), pepton (10 gr), bacto-oxgall (20 gr)
ve Brillant ¢ézeltisi (13,3 ml. % 0,1) ile hazirlan-
migtir. Dogrulama testi, 37°C ve 48 saatlik
inkiibasyon sonucuna gére degerlendirilmistir.
Tahmin deneyinde pozitif ¢ikan tiplerden kanl
agar ve EMB'ye tek koloni ekimlerinden sonra
koliform tayini yapilmisgtir (7).

Eijkman testi; tespit edilen koliform bakteri-
lerin insan kaynakli olup olmadigini deger-
lendirmek amaciyla uygulanmistir.  Tahmin
deneyinde pozitif bulunan tiplerden dogrulama
testi igin kullandan Brillant Green-Laktozlu
Buyyon besiyerine ekim yapilarak, érnekler
44,5°C'de 24 saat sire ile inkibe edilmigtir.
Durham tiiplerindeki gaz olusumu pozitif olarak
kabul edilmistir.

Kolifaj Saptanmasi

Kuvvet muhtemel sayimi igin ekim yapildiktan
sonra, geri kalan su émegi tahmin ve dogrulama
test sonuglar belli oluncaya kadar 37°C'de etiivde
bekletilmigtir, KMS sonuglan negatif olan érnekler
santrifije edildikten sorra, siipernatantin petri
kabindaki £.cofi kalturd iizerine ekimi yapilmistir.
inkabasyon iglemi, 37°C'de 24-48 saat siire le
uygulanmugtir. Inkilbasyon siiresi sonunda faj
icerip icermedigi aragtirlan érnekler, petrilerde
taj plaklan olugturup olusturmadiklarina gdre
degerlendirilmistir,

BULGULAR

Alinan 84 su érneginin 48'inde (%57,1) total
koliform; 10°unda (%11,9) fekal koliform bakteri
saptanmigtir. N10 zonundan alinan bes érnekten
ig'linde (%40) fekal koliform bakteri bulunmustur.

Fompalardan alinan  su  orneklerinin
% 33,3’Unde; depolardan alinan érneklerin
% 16.7'sinde; N3, N4, N8, N7-N8, N10 zonlarin-
dan alinan su &rneklerinin de sirasiyla % 9,1,
% 8.3, % 250 % 222 ve % 40,0inda fekal
koliform bakten bulundugu saptanmigtir. N5, N8,
N&-N7-N8 ve cazibe hattindan alinan su érnek-
lerinde ise fekal koliform bakteri saptanmamistir
(Tablo 2).

TARTISMA VE SONUG

Suyun bazi bulagici hastaliklarin taginmasin-
da ve saglam insanlara bulasmasinda nemli bir
rol oynadigi bilinmektedir, Suyla tifo, kolera,
dizanteri, polio, hepatit A gibi hastaliklarin etken-
leri taginabilmektedir. Suyun fiziksel ve kimyasal
yonden temiz olmasi, her zaman saglikli
oldugunu géstermemektedir. O nedenle, icme ve
kullanma suyu olarak kullanilacak suyun bakteri-
yolojik yénden de temiz olmasi gerekmektedir.
Bakteriyolojik analiz; koliform grubu bakterilerin
varliginin gésteriimesine dayanmaktadir. Koliform
bakteriler arasinda bulunan E.cofi, bakteriyolojik
analizlerde indikatér olarak kullamimaktadir.
E.coli patojen bir mikroorganizma olmamakla bir-
likte, varh@inin gésterilmesi, suyun fekal-oral yolla
bulagan hastalik etkenlerini de bulundurabile-
cegini gdsterdiginden saglk agisindan dnemlidir.
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Tablo 2. Su drnekdennin icerdikleri totat ve fakat koliforrm bakteri yondinden cagihm

YERLER TOTAL KOLIFORM BAKTERI TOPLAM FEKAL KOLIFORM
=240 23 19 9 0

Sayl % Say % Sayl % Say % Sayl Yo Sayl Yo Sayl Y
DERC 1 16.7 - 0.0 2 333 A 6.7 2 33.3 6 100.0 2 33.2
POMPA - 0.0 2 333 1 16.7 2 33 1 16.7 3] 100.0 1 16.7
N3 1 9.1 - 0.0 1 9.1 i 21 8 727 11 100.0 1 9.1
N4 1 8.3 - 0.0 3 25.0 00 8 66.7 12 100.0 1 8.3
N& - 0.0 - 0.0 1 12.5 2 250 5 62.5 8 100.0 0.0
N6 - 0.0 - 0.0 i 125 5 625 2 25.0 a8 100.0 - 0.0
NB - 0.0 - 0.0 2 50.0 2 50.0 - 0.0 4 100.0 i 25.0
N7-N& - 0.0 - 0.0 3 333 4 444 2 22.3 9 100.0 2 22.2
N6&-N7-N8 - 0.0 - 0.0 5 556 2 222 2 22.2 9 100.0 - 0.0
Cazibe Hatti - 0.0 2 333 - 0.0 00 4 66.7 6 100.0 0.0
N10 - 0.0 - 0.0 - 0.0 3 600 2 40.0 5 100.0 2 40.0
Alinan
Cmeklerin
Dadihirm 3 3.6 4 48 © 19 226 22 26.2 36 42.8 84 1000 10 11.9

igme Sular lgin Tiirk Standartlar’na gére; su
&rmeklerinin 100 mI'sinde koliform bakteri bulun-
masina izin veriimezken, Dinya Saglk Orguti
igme Suyu Standartiar’na gére ise su drneklerinin
100 ml'sinde en fazla 10 koliform bakteriye izin
veriimektedir (3).

Normal kosullarda, ASKi'nin kontrolii altinda
olan depo ve pompalarda koliform bakteri bulun-
mamas! beklenirken, aragtirma sonuglarina gore
depolardan alinan aftl su srnedinin 2'sinde
(%33,3) fekal koliform saptanmasi, suyun cazibe
hattindan depolara gelisi sirasinda kontamine
oldugunu gdstermektedir. Pompalardan alinan su
Srmeklennin de % 16,7'sinde fekal koliform bakteri
bulunmustur. Depolarda daha tazla oranda
bakteri saptanmasi, suyun depolarda kirlendigini
diigiindiirmektedir. Zonlardan allnan 72 su
drneginin yedisinde (%9,7); (N3, N4, N8, N7-N8
zonlari) fekal kolitorm bakteri saptanmigtir. Bu da
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bu buigelerdeki suyun disaridan kontamine
olabilecegini disiindirmektedir.

Bu caligmada ayrica koliform igermeyen
6rnekler kolitaj ydniinden degerlendirilmis olup,
drneklenn kolifaj igermedigi de saptanmigtir.

Bu verilere dayananarak, Kegioren ilgesinde
kullanima verilen suyun, depo ve pompalarda
kontamine oldugu ayni zamanda (g zon (N5, N6,
N6-N7-N8) ve cazibe hatti digindaki diger zonlar-
dan alinan érmeklerde de tekal koliform bakteri
bulundugu gézlenmigtir. Buna gdre ilgenin sebeke
suyunun biiyik bir bdliminin depolardan bagla-
yarak kullanima verildigi en ug noktaya kadar
saghkll ve temiz olmadigi dusiniimektedir.
Aragtirmanin yapildig dénemde bir salgin olup
olmadig) bilinmemekle birlikte, ilge fekal-oral yolla
bulagan hastaliklar yéniinden risk altinda
bulunmaktadir.
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ERISKIN PERIODONTITISLI OLGULARDA PERIODONTAL CEPLERE
. UYGULANAN KLORHEKSIDININ ETKILERININ ‘
KLINIK VE MIKROBIYOLOJIK AGIDAN DEGERLENDIRILMES
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Orhan BAYLANZ
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Yalgmn ISIMERT

Mustafa OZYURTZ
fstt SAYGUNT

OZET

Bu ¢ahymada, erigkin periodontitisi 1aris: konan olgularda tek seans subgingival kiiretaja ek ciarak %0.2'lik
klorheksidin digiukonat irigasyonu uyguiamas yapimig, bu uygulamarin tek bagina subgingival kiiretaj uygula-
masina gore kiinik ve mikrobiyolofik agidan daha iyi sonug sagiayip saglamadgmin aragbnlmasi amaglanmstr,
Sonug clarak sifinner gin ile kargilastinidi@inda tedavi sonras) sekizingi haftada, subgingival kiiretaj iglemine ek
olarak yapiian %0.2'lik kiorheksidin diglukonat irigasyonunun, sadece subgingival kiiretaj islomine gtire farkh bir et-

ki saflayamadidr ortaya gikmistir,

Anahtar Kellmaler: £riskin pericdontitisi, periodontal cep, klorheksidin

CLINICAL AND MICROBIOLOGICAL EFFECTS OF CHLORHEXIDINE ON THE PERIODONTAL
POCKETS OF THE PATIENTS WITH ADULT PERIODONTITIS

SUMMARY

in this study, our aim was to investigate whether subgingival imigation by 0.2% chiorhexidine wouid be
bereficial as an adjunct to subgingival curettage with regard to subgingival curettage alone. Examinations reveaied
that subgingival irrigations with either 0.2% chiorhexidine had no extra beneficial effect with regard to subgingival
curettage alone by 8th week after treatment wher compared with day 0.

Key Words: Adult pericdontitis, pericdontal packet, chlorhexidine

GIRiS

Scaling ve kok diizlestirmesi (SKD) istemferi,
periodontitise neden ofan mikrofloradaki patojenik
spiraketleri ve hareketli gomakiar baskilarken
kokfarnin sayisinda artisa neden olarak periodontal
sagliki floranin olugmasini sagtar (1). Ancak
dikkatle yapitan dig temizlii ve SKD islemlerinden
sonra hile plak ve distag artiklar kalabitmektedir
{2.3). Lokal antimikrobiyal ajantarin sadece infek-

te periodontal bélgelere uygulanmasiyta bu bél-
gelerde daha ylksek konsantrasyontara ulagita-
bilecegi belirtitmistir (4). Ayrica periodontitisli
algularin tedavisinin bagarnsinda cep efiminas-
yonunun mutlaka gerekli olmadigi, subgingival
infeksiyonun kontrol altina alinmasinin da yeterli
olabilecedi dusiinitmektedir (5,6),

Klorheksidin diglukonat (CHx), genis spek-
trumfu etkinfigi, digiik diizeydeki irritasyonu ve

1 GATA Dighakimiign Silimian Merkez) Pariadaontalon A.Q., 06018 EldeArkara

2 GATA Mikrobiyoloyi va Kiinik Mikrobryolon A.Q., 06018 Ellik-Ankara
Geli larihi: 15,11, 1999 Kabud edilig lanhi: 29.12.1999

Yazigma adrasi Qoo Dr. Afla OZOEMIR, GATA Orshetamngr Bimien Markez: Perlodoniotof A.D., 06018 EHik-Ankara
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deride kalici oima ozeliikierinden doiayi ozeilikie
el ylkama ve oral uyguiamalarda 30 seneyi asan
bir stredir yaygin kulianiian bakterisidal bir anti-
septiktir (7.8). Bakteri sporianinin geligimini 6n-
lemesi yanisira mikobakteriyostatik, spor oilugtur-
mayan bakterilerin eritiimesi, antimikotik, Acanta-
moeha casteilanii protozoonuna ve Ozeliikle zarfi
viruslara inhibisyon etkiniikleri de vardir. Ancak
CHx'in mikobakieriyosidai ve sporosidai etkinligi
yoktur. Avantajiarina ragmen CHx'in aktivitesi
pH'a bagimiidir ve organik maddelerin variiginda
aklivitesinde bilyik oranda azaima olmaktadir.
Bakteri ve mantariarin CHx tarafindan etkilen-
maleri oldukca hizli olup 20 saniye icinde maksi-
mum etki olugmakiadir (7). CHx'in konsantras-
yoniari %0.2 ve %0.12'Tk clan ve supragingival
fiorayi azaitici etkiniigi buiunan agiz gargaraiari
buiunmaktadir. CHx'in yilksek bir giveniik aralidi
sézkonusu olup bu maddeye karsi bakteriyel
direng bildiriimemigtir. CHx'inlokal saiimim
sistemine dayanan tedavi edici avantaji da
bulunmaktadir (8).

Bu calismada, erigkin periodontitisi tanisi
kornan oiguiarda tek seans subgingival kiiretaj
(SGK) ve ek olarak %0.2%k CHx irigasyonu
uygulamasinin, tek basina SGK uygulamasina
gbre Kiinik ve mikrobiyoiofik agidan daha iyl bir
sonug saglayip saglamadiginin arastiriimasi
amagianmigtir.

GEREG VE YONTEM

Bu caiisma, Gillhane Askeri Tip Akademisi
(GATA) Periodontoloji Anabilim Dah (AD)nda,
yas ortalamasi 46 (36-65) oian erigkin periodonti-
tisi tanisi konan sekiz kadin (%40) ve 12 erkek
(%60) topiam 20 hasta iizerinde gercekiestiriidi,

Hastaliarin ilk muayeneierinde 5 mm veyada-
ha derin bélgelerin sirasiyla piak indeksi (P!) (Sili-
ness ve Lée) ve gingival indeks (Gl) (Lée ve Sill-
ness) degerleri kaydedildi. Periodontai cepierden
eide ediien plak ornekleri, GATA Mikrobiyoiofi ve
Kiinik Mikrobiyoloji AD'nda Listgarten ve Heliden
'in yéntemiyie karaniik saha mikroskopisi {Olym-
pus BH-2)'nde incelendi {9). Bu amagia eppendort
tiiplerine %1 oraninda jeiatin igeren steril
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2,085k NaCi solisyonundan 0.2 mi konuidu,
Bu solisyona kiretie alinan piak drnedinin
nakiediimesinden sonra sterii enjektdr ile homo-
jenizasyon sa@iandi. Lam dzerine bu soilsyondan
alinip iamei kapatidi ve en ge¢ bir saat iginde
karanik saha mikroskobu iie x400 boyitmede in-
celendi, Her preparatta yakiagik 150 mikroorga-
nizma sayildi ve hareket ézellikleri yanisira mor-
folojik olarak spiroket yiizdeieri hesapland. Ug
gin sonraki randevuda, incelenen bolgeiere iokal
anestezi altinda SKD uyguiandi. Hemen sonra ig
ayri yari genedeki O¢ cepten ikising %0.2'%iik CHx
soiiisyonu (Gazi Universitesi Dishekimiigi Fakul-
tesinden eide edidi)yndan ikiger mi uvyguiandi.
Bunun igin 2 ¢c' ik dental enjektorierin ugiari ke-
silerek diizlestiriidi ve 135°Cliik agi oiugturacak
sekiide kivriidi. Enjektor ucu cep tabanina hafifce
termas ettiridikien sonra ik igiem dahil arka
arkaya topiam beg gon siireyle ingasyoniar ayni
sekilde vyguiandi. Tim kiinik ve mikrobiyolojik in-
celemeler biringi, dérdiincl ve sekizinci haftalarda
tekrariand.

Ayni tedavi grupianinda farkl dénemierde
elde ediien degerierin grup igi istatistiksel
kargilagtinimasinda  Wiicoxon eslegtirilmis ki
érnek test, farkii tedavi grupianinda ayni donem-
lerde eide edilen degerlerin grupiar arasi istatis-
tiksel kargiagtiriimasinda Mann-Whitney-U testi,
korelasyon analizi igin ise Pearson korelasyon
testi uyguiandi. istatistiksel olarak p<0.05 degeri,
anlamii olarak kabui edildi,

BULGULAR

Sifiningi gon ile biringi, dérdincl ve sekizinci
haftaiarin ortalama ve standart hata degerier
hesaplanarak Pl, Gi ve sondiamada kanama {SK)
buiguiari igin Tabio 1, cep deriniigi (CD) ve atag-
man seviyesi (AS) igin Tabio 2, mikrobiyolojik
bulgular igin Tabio 3 veriimigtir.

Pl degerleri, SGK+CHx irigasyonu ve sadece
SGK uygulanan gruplarda sifirinc gin - birinci
hafta; sifinnel giin - dérdincd hafta ve sifinnci
giin - sekizinci hafta arasinda istatistiksel oiarak
anlamli bir sekiide (p<0.05) azalmigtir. Yine bu
gruplarda Pi degerieri. birinci hafta - dordiinc
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Tabio 1. Pi, Gl ve SK degerleri

UYGULANAN TEDAVI

SGH ¢ CHx SGK
O.gun 1.700+0.219 1.45020.211
Pi t.hafta 0.45020.170 0.500%0.165
4. hafta 0.800x0.172 0.750+0.143
8.hafta 0.55010_.153 - 0.65040.150
0.gan 1.150+0.082 1.300+0.105
Gl 1.hafta 0.10020.068 0.250+0.099
4.hafta 0.300+0.105 0.400z0.112
8.hafta 0.35010.109 0.150+0.082
0.gan 1.0%0. 1.0+0.0
SK 1.hafta 0.350+0.109 0.500%0.115
4 hafta 0.,40020.112 0.350+0.109

B.hafta

Tabio 2. CD ve AS degerleri

KLINIK PARAMETRELER UYGULANAN TEDAVI

SGK+CHx  SGK
© ogin 570040263 535040221
CD 1.hafta 4.35020.302  4.350+0.221
4.hafta 3.70040.272  3.70040.263

8.hafta 3.600+0.336  3.80040.287

0.gan 570040263 5.70040.242

AS 1.hafta 5.700+0.263  5.700+0.242
4.hatta 565040263 565040254
5.65010.254

8.hafta 5.560+0.263

Tabio 3. Mikrebiyolojik buigu degerleri

MIKROBIYOLOJIK

PARAMETRELER UYGULANAN TEDAVI
SGK + CHx SGK
Spicket  0.0Un  %65.00043.787 %63.00014 385

ve t.hafta %12.40041.593 °518.850+3.399
hareketii d.hafta %627.70044.247 %29.950+4.660
bakleriler  8.hafta %49.85045.404 %50.600+5.048
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hafta arasinda az miktarda {p=0.05} artis gds-
terirken, dérdlned hafta - sekizingi hafta arasinda
ise az miktarda (p=0.05) azaimistir. Gl degerleri
birinci hafta - dérdlinci hafta arasinda SGK%CHX
irigasyonu ve sadece SGK uyguianan gruplarin
her ikisinde de énemsiz miktarda artmistir,
Dérdincu hafta - sekizinci hafla arasinda ise
SGK+CHx irigasyonu yapilan grupta dnemsiz
miktarda artis saptanirken sadece SGK uygu-
lanan grupta istatistiksei olarak anlamii hir sekiide
{(p<0.05} azaimistir. SK dederleri, birinci hafta -
ddrdinct hafta arasinda SGK uygulanan rupta
onemsiz miktarda azalma gésterirken, SGK+CHx
irigasyonu uygulanan grupta énemsiz miktarda
artis gostermigtir. Dérdincd hafta - sekizinei hafta
arasinda tim gruplarda degerier azaimaya devam
etmis ve istatistiksel olarak anlamli olmasa da en
gok azaima sadece SGK uygulanan grupta
gergeklesmistir {Tablo 4),

Tabio 4. Tedavi gruplarina ait Pi. Gi ve SK dederlerinde
dicim donemieri arasinda gbzlenen sayisal ve istatistix-
sel farkihiklar

UYGULANAN TEDAVI
TG eCHY TOEGKT T

KLIMIK PARAME TRELEA

0 gith | hafta 1 25040.239 p=dl Bt 085010 246 pal 0007
o yim-4 hatly 0 S0 230 £-) 5783 DTG P06 pucl 14390
F 1 hafta-4 hatla B 950140 20% pa 12300; -0 250x0.1490 ped 239% ¢
{ udh-8 hatta 118040 274 p=0.0021 00000 226 p-U o054
4 halta-B hata G 25040 V3 pedi 23000 O AGRHD 14D pal 520600
T quh-1 hatta tO5GE0 058 pe0.0001 10594 153 peed (004
4 gim-4 haha 65040 131 pet G007 D RHD 161 pe0
&} 1 halla-4 halta -0 2001 0,417 pa0, 14200 D AB0L0 1609 pel T2400 0
1t gUn-B hiita T 80040 198 p-0 031 115080 131 (=0 001z

4 hala-8 hata 0 25040 058 pw0 0431

U500 135 p-0 705k
08020 115 pal O054

© 65050 199 p-0 0015

rgun-1 patia

0.ih-4 hatra 0RG0L0I12 p—0 Qoze DEEED 108 puh (S
SH 1 halz-4 hatta A D501 ABI 0 76T 0 1500 109 o 234590

0 gi-8 natta 6520 109 ped (M5 B 80N40 392 pen tika

4 hafla-2 hatta 1508040 195 p=d 7353) DAGA0AGD =0 22440,

'} Istatsiksal nlasak lxk yok 1} Deger adis

CD degerleri tim tedavi gruplarinda sifirine
gln - birinci hafta, birinci hafta - dérdiincd hafta,
sifinnei gln - sekizinei hafta arasinda anlamii bir
sekiide (p<0.05) azalmigtir. SGK+CHx irigasyonu
uygulanan grupta CD degderi dérdincd hafta -
sekizinci hafta arasinda dnemsiz miktarda aza-
lirken, sadece SGK uygulanan grupta énemsiz bir
artig gézienmistir.

AS degerierinde SGK+CHx irigasyonu uygu-
lanan grupta sifirinei gin - sekizinci hafta arasin-
da highbir dedisim gézienmemistir, Sadece SGK
uygulanan grupta ise sifinnci giin - dérdiincd hat-
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ta arasinda Gnemsiz miktarda atagman kazanc:
saglanmig ve dérdincu hafta - sekizinci hafta
arasinda AS degismemistir (Table 5).

Tablo 5. Tedavi gruplarina ait CD ve AS degerierinde
aigiim donemleri arasinda ghzlenen sayisal ve istatistik-
sel farklikiar

KL IMNIK PARAMETHELER UYGULANAN TECAVI
SGK 4+ Crle SGH

Q.gin-1.halta 1.350+0.145 p=0.0003  1.000:0.205 p=0.0015

0.gim-4.hata 2000145 p=0.0001 165020167 p=0.0001
GO 1hafladhaha 065020150 p=00032  0.650£0.150 p=D0.0032
Oginshalta 210020216 p=0.0001 165050235 p=0.002
dhaha-gnata 01000176 p=0.602; 0.10020.143 p=0.50020;
O.gin-1.hatta o) e
Ogin-thatta 005040050 p=1.0  0.05050.050 e3.317304
AS  1fafla-4nata  0.050:0050 p=1Gre  0.05050.050 p=0.3173c,
Qginghata 014020050 p=1.0000  0.050:0.050 p=0.3178
4haha-8hafta  0.08020.050 p=1.0000) L

1) betahstksel ciaran fark yok  i-1 Oeger angs

Tum tedavi gruplarinda birinci hafta - sekizin-
ci hafta, sifinnci gin - dérdinci hafta, birinci haf-
ta - dordincd haita, sifinnci gin- sekizinci hafta
ve dorduncil hafta - sekizinci hafta aras spiroket
ve hareketli bakteri sayilan istatistiksel olarak
farkliyd. Sayilarin tim tedavi gruplarinda sifinncl
gin - birinci hafta, sifinnct gin - dérdincd hafta
arasinda azaldig), birinci hafta - dérdiincl hafta
ve dérdiincl hafta - sekizinci hafta arasinda ise
gdzlenen yukselmenin sifinnc giindeki seviyeye
ulagmadigi  ve sekizinci haftadaki bakteri
sayisinin sifinnci glindeki bakteri sayisindan yine
de istatistiksel olarak anlamh diizeyde (p<0.05)
daha az oldugu gdzlendi (Tablo 6}. Ancak tedavi
gruplannin sifinncl gan, birinci hafta, dérdinct
hatta ve sekizinci hafta Pl, Gl, SK, CD, AS deger-
leri ile ayni zamanda spiroket ve hareketli bakteri
sayimlari birbirleriyle karsilagtinldiginda,
SGK+CHx irigasyonunun sadece SGK uygula-
masina nazaran istatistiksel olarak daha anlamh
bir etki saglamadigi (p=0.05) anlagildi. Sifinnci
giin - sekizinci hafta arasinda hichir degigim
gozlenmemigtir.
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Tablo 6. Mikrobiyoiojik agidan dederiendirmelarin ista-
tistiksel karsiastinimas:

UYGULANAN TEOAVI

SGK + CHx

- SGr

o.gin-thana  52.600024.402 p=0.0001
0.gdn-4.tata  37.200:5.001 p=0.0001
{ hatta-4.hata -15.300:3.581 p=0.0006
0.pin-Bhatta  15.150:4.701 p=0.0068

4 hata-8.raha -22150:5.148 p=0.0007

44.15044.708 p=0.0001
33.05016.246 p=0.0005
S11.10043.795 p=0.0084
12.40074.944 p=0.0276
-20.850+4.29% p=0.0007

TARTISMA

Periodontal tedavinin bagar olabilmesinde
cep eliminasyonu diginda subgingival infeksi-
yonun kontrel alina alinmasinin da yeterli olabile-
cedi duglinilmekte, SGK sonucunda periodental
yikimin ilerleyiginin - durdugu bildiriimektedir
(5,6,10). Hastalann kendi kendilerine %0.27ik
CHx solisyonuyla 28 gin boyunca subgingival iri-
gasyon (SGI} uygulamalarindan sonra elde edilen
neticelerine gore, SK, CD ve subgingival plak
degerterinde bir azalma saglanabilmesi igin en az
iki hafta siireyle SGI yapiimasi gerektigi belir-
tilmig, bunun yanisira tedavinin kesilmesinden
sekiz hafta sonra Klinik bulgulann baslangigtaki
seviyelerine déndigd rapor edilmigtir (11}. Bir ay
siireyle her giin uygulanan §Gi'un periodontal in-
feksiyonlan iyilestirdigi ve bu iyilegmenin sekiz
haftadan fazla sdrdGgo belirtiimigtir (12). SGl'lar,
SKD yaplimaksizin uygulandiginda iitihabt eli-
mine edememekte, bu isleme bir alternatif olama-
maktadir. Ayni zamanda SKD igleminden sonra
uygulanan SGi, sadece SKD iglemi ile elde edilen
sonuglardan daha iyi bir netice saglamamaktadir.
Bu olumsuz durum subgingival bakterilerle an-
timikrobiyal ajan arasindaki temas siresinin kisa
olmasina bagh olabilir (13}).

Killoy yaptigi ¢aligmalardan birinde, SKD ile
beraber GHx cipinin lokal olarak uygulamimasinin
tek basina SKD iglemlerinin sonuglan agisindan
karsilastinidiginda CD, AS ve SK degerlerinin
CHx ¢ipi ile oldukga iyi yénde etkilendigi; peri-
odontitisin tedavisinde lokal olarak GHx kul-
lariminin etkinligini aragbirdign diger galismasinda
ise CHx cipinin SKD iglemlerine yardimc olarak
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kullanilmasinin klinik parametre-lerde dnemli
dizeyde iyilesme olusturdugu  sonuclarna
ulagmisgtir (8,14).

Bu calismada SKD iglemlerinden sonra dért
hafta siireyle yapilan %40.2'lik CHx irigasyonu
sonucunda mikroorganizmalarin sekiz hafta
slreyle baskilandigi gézlenmistir. Diger baz
calismalara gére, SKD isleminden sonra 24 hafta
slreyle her giin veya 24 hafta sureyle 15 ginde
bir kez uygulanan %0.2'lik CHx irigasyonu sonu-
cunda spiroketlerin sayisi $nemli dlciide azalmig
ve tedavi dncesindeki seviyelerine dénmeleri 168
gin sirmistir (15,16). Enjektdr kullanilarak
yapilan serum fizyolojik irigasyonu kisa bir siire
icin hareketli bakterilerin sayisini azatimaktadr
(17,18). Basingl irigatér vasitasiyla uygulanan ve
disik kabul edilen konsantrasyonlardaki
7e0.051k metronidazol veya 240.2'lik CHx ya da
serum fizyolojik iceren plasebo sollisyonlarn,
spiroketleri ve hareketli bakterileri sekiz hafta
slireyle sayica azaltmaktadr, Arastirmacilar cep-
lerin bir sivivla lavajinin etkili oldugu, ¢lnki bu
islemin plak yiizeyine tutunmayip serbestce
hareket eden bakteri formlarinin uzaklagtin|-
masini - kolaylastirdi§i  gériisiindedirler (16).
Basingl irigasyonun daha iyi bir lavaj sagladig
diginilmesine ragmen, plasebo sollisyonlar da
mikroorganizma sayilarini sekiz hafta gibi uzun bir
sureyle baskilayabilmektedir. Mikroskobik in-
celemelerde mikroorganizma sayisinin
azaldiginin dogrulanmasina ragmen koloni olug-
turan birim sayisinin azalmamas, degertendirme
yéntemlerinin - sinirihdini yansitmaktadir. Bu
nedenle kiltlr ve mikroskobik aragtirmalardan
elde edilen verilerin karsilastinimas hususunda
gesitli sorunlar ortaya ¢ikmaktadir (19).

Bu c¢alismada kullanilan karanlik saha
mikroskopisi (KSM), uygulanmasinin hizli ve
pratik olmasi nedeniyle, fazla zaman ve harcama
gerektiren ve spiroketlerin degerlendirimedigi
Killtdre alternatif olarak dnerilmigtir. KSM ile
hareketli bakterilerin ve spiroketlerin deger-
lendirilebilmesinin yarisira pericdontal hastalik
durumu ve bakteri yogunluguna gére idame
fazinin ne sekilde proglamlanmas) gerektigi belir-
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lenebilir.  Ancak Porphyromonas gingivalis.
Actinobacilius dactinomycetemcommitans,
Prevotella intermedia, Eikenella corrodens ve
Eubacterium tarleri gibi baz) periodontopatojen-
lerin hareketli bakteriler olmamalar: nedeniyle
KSMile belirlenemezler (20).

CHx, kalayflorir, hidrojen peroksit. matro-
nidazol ve tetrasiklin’in bakterisit etkisi bilinmekte-
dir. Bu ajanlarla uygulanan SGi'lar baglangicta
mikroorganizmalan azaltmakta ancak tedavinin
tamamlanmasindan sonra bakterilerin ne kadar
streyle baskilanabildigi tam olarak bilinememek-
tedir. Bakterilerin SGi uygulanan ceplerde
yeniden kolonize olmalari igin gereken sire
konusunda tutarsiz sonuclarin elde edilmesi, uy-
gun irigasyon sikhiginin secilmesinde problem
yaratmaktadir. SGI yapilarak test edilen ajanlar,
periodental hastalk bulunan cepleri sterilize et-
mekte basarisiz olmus, ancak yeniden olugan
mikroflora periodontal saglikla uyumlu bir yap|
kazanmigtir. Bazi ceplerde rekolonizasyon
gorilmezken bazilarinda bakterilerin hizla
baglangigtaki seviyelerine dénmelerinin nedeni
anlagllamamaktadir.Baziaragtirmacilar, Supragin-
gival plak kentroliinin cep rekolonizasyonunun
hizim ve cep mikroflorasinin bilegimini etkiledigi
gorigindeyseler de, digerleri supragingival plak
kontreliine bakiimaksizin subgingival fleranin
gelisecedi fikrini  savunmaktadirlar (21-24).
Mikroorganizmalarin  SKD isleminden sonra
baglangigtaki seviyelerine dénmeleri, yumusak
dokuyu tutan mikroorganizmalara mekanik te-
daviyle ulagilmasinin mimkin elmamasi ne-
deniyledir (25). Bu gériig, kok dizlegtirmeye ek
olarak doku eksizyonu veya sistemik antibiyotik
uygulanmasi sonucunda sadece kék dizlestirme
islemine gére bakterilerin daha iyl baskilandigin
gésteren verilerle desteklenmektedir (25.26).

SGi'dan sonra SK degerleri azalmakta ve
bunun spiroket sayisindaki azalmayla uyumlu
oldugu ileri sirtimektedir (11,17,18,27-29). SGi
sonucunda Gl degeri azalmasina ragmen, bu
sonu¢ mikroorganizma sayisindaki azalmayla
paralellik gostermemektedir {29). Mikrobiyolojik
ve klinik parametreler arasindaki uyumsuzluk,
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bakteri morfolojisiyle Klinik durum arasinda bir
baglanti kurulmasindaki zorlugu ortaya cikart-
maktadir (30). Bu galigmada da benzer sanuglar
elde edilmis, sekizinci hafta itibariyle spiroket ve
hareketli bakterilerin sayilan sifirnet gindeki
degerlere ulagmamakla birlikte dnemli oranda art-
mistir. Ancak Gl dederleri, sekizinci haftaya degin
surekli olarak azalmgtir.

SKD iglemleri yapimaksizin SGI uygulan-
masiyla klinik parametrelerde elde edilen iyileg-
menin devamllik stresi belirsizdir ve en fazla alti
hafta sirmektedir (29). SKD yapildiktan sonra
SGI uygulanmasi sonucunda elde edilen iyiles-
menin devamliik siresi ise en az sekiz, en fazla
24 haftadir (12,27). Bu galigmada da SGK igle-
mine ek olarak %:0.2'lik CHx irigasyonu uygulan-
mas! sekizinci hafta itibaryle dahi klinik parame-
trelerde dnemli bir iyilesme saglamigtir, ancak
SGK'In SKD ile birlikte yapildigi unutalmamalidir.
Soskolne ve ark. 'min orta dereceli periodontitisli
118 hastada yaptiklan galigmada, 2.5 mg CHx
iceren ilag salinim sistemi subgingival olarak yer-
lestirilmig, sadece SKD yapilan hastalarla CHx
uygulamas! ilave edilen hastalarin tedavi
sonuglar! karsilagtirimigtir (31). Tedavi edilen bal-
gelerde CHx ilavesi durumunda CD'nin sadece
SKD yapilan bélgelere gore tglincl ve altinci ay-
lardaki, AS'ndeki azalmanin ise sadece altinct ay-
daki yapilan kontrollerde istatistiksel olarak an-
lamli bir gekilde daha biylk oldugu bulunmustur.

Mekanik tedaviden sonra topikal olarak uygu-
lanan antimikrobiyal ajanin cebin derin bolgele-
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rine penetre oldugu ve burada tutunarak daha
uzun sire etki gdsterdigi ilen sUriimigtir (32).
Ancak diger caligmalanin  sonuglarinda oldugu
gibi bu galigmada da bu goris desteklenmemek-
tedir. Bu durumda, iyi yapilmig SKD iglemlerine
SGi'un ek bir etki saglamadigl digGndlebilir
(27,28,33). Ayrica, SKD iglemlerinin iyi yaptma-
mas! halinde SGi'un bu aggl kapatip kapat-
madigini anlayabilmek mimkin degildir. Gunkd,
histolojik deieriendirme yapilmadan sadece klinik
arastirmasiyla bu durum belirlenemez. SGi
srrasinda  kullanilan  antimikrobiyal — ajanin
antimikrobiyal etkiden ziyade bir yikama etkisi
sagladig da digondlebilir. Ayrica irigasyon
sirasinda kullanilan aracin metal ucu da irgasyon
soliisyonunun haricinde subgingival plagin bitin-
I3ginG bozabilir, Orneklerin alinmas! sirasinda
da plagin kitlesinde dnemli degisiklikler
yaratilabildigi unutulmamalidir.

Bu galigmanin sonuglarina gére; periodontitis
nedeniyle olugan 5 mm veya daha derin ceplere
scaling ve SGK uygulanmasi ve bu islemterin oral
hijyen uygulamalariyla destoklenmesi, periodontal
hastalijin klinik semptomlarinda belirgin bir
iyilegme saglamigtir. Veriler bu tedaviye %0.2'li
CHx irigasyonunun eklenmesinin klinikk parame-
treler ve subgingival plagin spiroket-hareketli bak-
teri icerigi agisindan sekizinci hafta sonuglari
dikkate alindiginda sadece mekanik tedaviye
gére daha iyi bir etki saglamadigint ortaya ¢lkart-
migtir.
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SKOLISIDAL BiR AJAN OLARAK PRAZIKUANTELIN ECHINOCOCCUS
GRANULOSUS PROTOSKOLEKSLERI UZERINE ETKIS

Murat HOKELEK Kenan ERZURUMLU 2
Yavuz UYAR! Asuman BiRINCi 1

OZET

Echinccoccosis, giinlimiizde gelismekte olan Glkelerde en anemli prablemlerden bindir. Tirkiye'nin de iginde
oldudu bazi Ulkelerde endemik olarak gérilir.

Bu ¢aligmada antihelmintik ilaglardan prazikuantelin Echinccoccus granulosus protoskolesleri (zerine invitrg
atkisi aragtinid.

Ondokiiz Mayis Universitesi Tip Fakilltesi Parazitoloji Laboratuvarinda dogal infekte sigir hidatid kistlerinden
elde edilen hidatid kist sivisi kullanddi. Kist sivisi bir saat bekletilerek kist kumu elde editdi. Prazikuantelin % o, t,
% 0.2 ve % Ulik solisyonlan hazidand:. Tum solisyonlar UV ile sterilize editdi. Protoskolesler prazikuantelin % 0.t,
% 0.2 ve % tlik sollsyonlan ile 5, t0, t5, 20, 25, 30, 35, 45 ve 60 dakika muamele sdildi, % t'lik prazikuantelin
30. dakikada guglii skolisidal etki gésterdidi bulundu. Fakat, % 0.t, % 0.2'lik prazikuantel bir saat sonunda yeteri
skolisidal etkiye sahip degildi. Sonug olarak, %t lik prazikuantel sollsyonunun skolisidal amagla kullanilabilecegi
disindidii,

Anahtar Kefimeler: Echinococcus granutosus, prazikuantel, skolisidal etki

THE EFFECT OF PRAZIQUANTEL AS A SCOLICIDAL AGENT ON THE
PROTOSCOLICES OF ECHINOCOCCUS GRANULOSUS

SUMMARY

Echinacoccosis has been an important problem in developing countries for years. Echinococcosis is endemic
in many countries including Turkey,

In this study, the in vitro effects of praziquantel of antihelmintic drugs on protoscolices of Echinococcus
granulosus was evaluated.

We used hydatid cystic liquid obtained from naturally infected bovine hydatid cysts in the Laboratuary of
Parasitology of Medical School of Ondokuz Mayis University. The cystic liquid was left 1o precipitate for an hour to
obtain cystic sand. 0.t %, 0.2 % and t % of praziquantel solutions were prepared. All salutions were sterilized by
UV-ray The scolices were mixed with the solutions of praziquantel containing 0.t %, 0.2 % and t % for 5, 10, 15,
20, 25, 30, 35, 45 and 60 minutes. It was found that t % praziquantel had strong scolicidal effect in 30th minutes.
But 0.t % and 0.2 % praziquantel did not have enough scolicidal effect in an hour. It was concluded that
t % praziguantel salution could be used for scolicidal purpose.

Key Words: Echinococcus granufosus, praziquantel, invitro effect

GiRiS Echinococcus granulosus'un neden oldugu hidati-
Echinococcosis, gelismekte olan ilkeler igin  dosis, diinyanin her yerinde yaygin olan ve bly(k
sorun olmaya devam bir helminto-zoonozdur.  ekonomik kayiplara yol agan paraziter bir
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hastabktir. Yayginhk oram, Gin'de {197
100.000), Arjantinde {143 / 100.000), Kenya'da
{220 / 100.0003, Yunanistan'da {13 / 100.000)
olarak befirtenmistir {1,2). Fchinococcus granuio-
gus, yasam dénglsini tamamiayabiimei igin iki
memeli konaga gereksinim duyar. Ara konak ola-
biien birgok memeii tirinde infeksiyon, yurrurta-
larin agiz yoluyia alinmasiyla olugur ve sirasiyia
en cok karaciger, akciger ve diger organiarda yer-
lasir. Dokuya tutunan ankosfer unilokiier ve her
yénde biiyliyen bir kist olugturur {3). Kistin cerrahi
yéntemle gikarimasi en gok kulianian sagaitim
yéntemidir, Operasyon sonrasi kistin bulundugu
bdige, skoiisidal soilisyonlarla yikanmakta ve
reenfeksiyonun dnlenmesi igin  albendazol
sagalitimina bagianmaktadir. Bununia biriikte, son
yilarda girisimsef radyoiojik yéntemier de,
karacigere yeriegen kistlerin tedavisi igin yaygin
ofarak kuiianiimaktadir. Protoskolesiere etkili ola-
bilecek, aibendazol suifoksit, ivermectin,
prazikuantel gibi ilaglar (zerinde caligmalar
stirmektedir (1,4,5 ). Prazikuantel direkt etkifi aitif
bir antiparaziter ilactir. Metabolitierinin etkiniigi
yoktur. Oral kullarim sonrasi intestinal sistemden
emilimi iyi ve hizii clup biyoyararlammi <80-
100'diir. Enjektabi formu da vardir. Schistosoma-
jara ve tum sestodlara karsi etkin clarak kuilani-
maktadir. Heimintierde kalsiyum girigini arttirarak,
dnce kasiimalara neden oiur, scnra spastik felg
yapar {6}, Parazitlerin dig yGizuni érten tegumen-
tal hicrefere hasar verir. $u galismada, anti-
heimintik ilaciardan prazikuantelin protoskolesier
Uzerine etkisi invitro olarak arastinldi. Perkiltandz
ybntemde kist icine verilip verilemeyecegi ve peri-
operatif kuliamhp kuilaniiamayacag tartigidi,

GEREG VE YONTEM

Calismada, standardizasyenun saglanmast
acisindan ve sus farkhhgimn caligmay! etkileye-
cegi diisundlerek ayni sigirdan aiinan, gok sayida
kiz Kist ve yogun hidatik kum igeren kist sivist kul-
laniid. Hidatik kumun yogun eldugu bélimierdeki
sivi, uclan cikanimig plastik enjektrierie aspire
edilerek sterif cam tiplere alindi. Kist sivisi bir
saat bekietilerek kist kumu eide ediidi. Oncefikie
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lam (zerinde, sividaii protoskoiesierin viabilitesi,
1/1000'lik eozin kullanilarak sik mikroskobu aitin-
da degerlendiridi {7}. Eozin alp amadkiarina
bakilarak canitikian {viabilite] degeriendirildi.
Alaniarda cok az sayida deferme ve canhiigini yi-
tirmis protaskelekslerin bulundugu. biydk cranda
(%98} canhiliklanm koruduklan beliriendi ve fo-
tografiandi. Ornekier her birinde 2 mi kist sivisi
olacak sekilde sterii cam tiiplere aktaridi.
Prazikuantei { Bayer |'in serum fizyclojikie hazir-
janan % 0.1 . % 0.2 ve %1 lik soliisyonlan UV ile
sterilize edildikten senra aymi hacimde {2 mi} be-
ser tipe ekiendi. Her birinde 2 mi kist sivisi bulu-
nan birinci kontrol grubundaki { ky )} bes tipe
2 mi serum fizyolojik eklendi. ikinci kontroi
grubundaki { k; } 5 tipe ise yainizca 2 mi Kist
sivisi konuldu ve protoskolesierin crtam isisinda-
ki caniiikian zamara karg kontrol edgildi. Her
grupta bulunan beser tipten, bes dakikada bir
calkalanarak, birer damla fam Uzerine aind.
1/100071k eozin ile mikroskep atamndaki via-
biliteieri yiizde olarak degerlendiriidi. Deger-
lendirmede bes tiip igin bes ayrn mikroskop Kui-
laridi. Bir grup igin kulianidan 60 dakikalik deger-
lendirme siiresi boyunca bulgular kaydediidi.
Caligma, protoskolekslerin defermasyona ugra-
marmasi igin bir giin icerisinde tamamiandi. Kon-
trol gruplan ve galigma grupfanimn sonuglan Ki-
kare testi iie istatistiksel ofarak kargiagtnid:.

BULGULAR

Prazikuantel ile karsilagtiktan sonra proto-
skolesierin viabiliteleriyle iigiii bulguiar Tablo 1'de
gésterilmigtir. %1k prazikuantel ile kargllasan
protaskolesierin timil 30'uncu dakikada can-
i@ yitirdi. % 0.1 ve % 0.2k prazikuantel ile
karsilasaniarda ise 60" inci  dakikanin sonunda
canititk kaybin yeterli dizeyde oimadi@s
goriidil,

% 1' lik prazikuantei soliisyonu  Kuiianian
tiiplerdeki protoskolisidai etki ik beg dakikada
bagladi. Mikroskop alaniannda saylan her 10
protoskoiesten ortalama elarak bir tanesinin

o, 90 viabilite ) canhihgin yitirdigi gdziemiendi
{Resim 1}, 15. dakika sonunda viabilite %50’ye

TORK HIJ DEN BiYOL DERGIS!




HOKELEK., ERZURUMLY, UYAR, BIRINGL ECHINCCOCOUS GRANULGSUS A PRAZIKGANTELIN ETKISI

digerken. 20" uncu dakika sonunda cani proto-
skolekse rastlanmadi {Resim 2).

Tablo 1. % 0.1 % 0.2, %Yk prazikuaitiel ve kontro!
gruplarinda gakikaiara gore prowskoleslenn viabilitel=ri.

Dakikadak: 5% Viabilite
5 100 15 200 26 30 38 45 &0
%01 98 495 g5 95 A0 ac I G0 85
%02 98 S5 95 93 90 90 85 BRE B0

Grup

et 93 y5 0 25 g G C 5 0
Kq B3 95 S8 95 940 30 3G 90 90
Kp 98 98 95 95 35 a0 30 90 40

Resim 1. %1%k prazikuantal solisyonunun besinci
dakikada protoskolisidal etkisiMikroskop alanlarinda
sayilan her 10 protoskolesten birinin (%90 viabifite)
canhhg:n yitirdigi gozlemlendi {20x objektif)

Resim 2. %4tk prazikuantel solisyonunun 30, dakika-
da protoskohsidal ethisi (%0 viabjlite]. 30'uncu dakika
sonunda canh protoskolekse rastlanmadi (40x abjektif}
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% 0.1 ve 0.2' lik prazikuantel solisyonlar: kul-
lasulan tiplerde ise protoskolekster mikroskopta
incelendiginde altmiginci dakikada sirasiyla %85
ve %80 orarinda canliliklarin koruduklar: gdrildi
{Fesim 3). 30. dakika sonundaki % 0.1 ,% 0.2 ve
% 1" lik prazikuantel solisyonlar ve ky wve ko
kontrol gruplart arasindaki sonuglar istatistiksel
olarak degerlendirildi (Tablo 1). % 0.1, % 0.2, k4
ve ko gruplar arasinda anlaml bir fark buluna-
madi. %1 lik grup ile dider gruplar arasinda ista-
tisttksel olarak anlamli bir fark bulundu
{p =000t}

%0,1 ve 0,2'k prazikuante! solisyonlar:

Resim 3.
kullamlan  tlplerde  ise  altrusinci  dakikada
protoskolisidal etkinin olmadid Gonildi (40x objektif)

TARTISMA

Kist hidatik sadaltiminda, hastahgin niks
etmesini dnlemek ve tamamen eradikasyoru
saglamak amaciyla antiparaziter ilaglarn kul-
tammi gereklidir (1}, Ayrica yapilan galismalarda
Echinococcosis’e karsi kullanilan bazi ilaclarin
kist hidatik operasyonlarinda skolisidal ajan
olarak ve perkiitandz drenajla tedavi ydéntemi
sirasinda kullanidabilecedi kaydedilmistir (8,9).

Antiparaziter ilaglarin etkilerini arastiran
Xiaou ve ark, albendazol ve mabendazoliin, pro-
toskoleslerin karbonhidrat metabolizmas( {izerine
etkili, prazikuantelin ise etkisiz oldugunu kaydet-
miglerdir {10). Bu (¢ flacin etkilerinin arastirddidl
diger bir calismada abendazol ve mebenda-
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zolGn, prazikuantelden daha etkili cldugu bulun-
mustur (11). Marchiondo ve ark yaptiklan deney-
sel calismada jirdlerde intraperitoneal olarak olusg-
turulan  E.multilocuiaris  infeksiyonunda 300
mg/kg prazikuantel kullanmiglar ve larval kist
kGtlesinde ultrastriktirel hasar tesbit etmiglerdir
(12). Vanparijs jirdlerde Emuitiiocularis’ de al-
bendazol, flubendazol, mebendazol ve prazikuan-
teli kullaniimis, bu ilagtardan en  etkilisinin %85 ile
flubendazol, en az etkili olanin ise %12 ile
prazikuantel oldugunu kaydetmigtir (13}.

Taylor ve ark, bir in vitro ¢alismada
prazikuantelin protoskoleksler — Uzerine etkisini
arastirarak 35 gunlik periyotta 100 pg/ ik dozu
etkisiz . 28. gande 500 g/l 'lik dozu ise etkili bul-
muslardir (14). Taylor ve Morris E.muitilocuiaris
in kaltirt ile ilgili in vitro galismalarinda albenda-
zol siilfoksit ve prazikuantelin E.muiltilocularis pro-
toskolesleri Gzerindeki etkinligini kargllagtirmiglar,
prazikuantelin daha etkin oldugunu belirtmiglerdir
(15). Bunun yaninda Morris ve ark, prazikuantelin
invitro kiltGrdeki protoskolesleri 50 pgh lik kon-

E.granuiosus ile dogal infekte koyuniarda
albendazol ve prazikuanteli karsilastirmis ve bu
ilaglarin kombine kullaniimasinin daha etkili
olabileceqini kaydetmislerdir {16}.

Ancak bu calismalarda genellikle ilacin oral
alindiginda  kist sivisi iginde yo@unlagan
prazikuantelin protoskolisidal etkisi
dugtniimistar. Bu ¢alismada ise kist hidatik
operasyonlarinda skolisidal ajan olarak ve perki-
tangz girisimsel radyolojik yontemde kullanim
diistinilerek hizli protoskolisidal etki aragtirild..
Bu nedenle calismada yiksek konsantrasyonlar-
da prazikuantel kullanildi.

Sonug olarak, calismada kullanilan
prazikuantelin % 0.1 ve % 0.2' lik konsantrasyon-
larda 60 dakika sonunda kismen etkili oldugu,
ancak yeterli etkisinin bulunmadidi, %1' Ik kon-
santrasyonda ise daha kisa sirede skolisidal
etkiye sahip oldugu saptandi. Hepatobiliyer
sisteme olan etkilerinin yeterince aragtinimasin-
dan sonra, kist hidatik operasyonlan sirasinda
perioperatif ve perkitandz radyolojk yontemde

santrasyonda yedinci ginde belirgin gekilde protoskolisidal olarak kullanilabileceqi
otkiledigini ve tdminin onsekizinci ginde disanildil.
5lduginG gostermiglerdir (4). Yine Morrs ve ark
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BIYOLOJIK MUCADELEDE KULLANILAN KIMYASAL VE
MIKROBIYAL INSEKTISITLER HAKKINDA GENEL BIR DEGERLENDIRME

Yusuf KALENDER!

GIRiS

XXI. ylizyla girdigimiz su giinlerde, cevre
kirliliginin artmasi ekosistemin bozulmasina ne-
den olmaktadir. Bununla beraber nafusun art
masl, saglik problemlerinin gcogalmasina ve ézel-
likle beslenme agisindan nemli problemleri de
beraberinde getirmektedir. Diinyadaki birgok {ilke
ekonomik bakimdan bir an énce rahatlamak igin
sanayii sektdriine énem vermis. ziraat ve tanmi
ikingi plana itmislerdir. Ancak nitfusun hizla art-
masi sonucu birgok llkeyi aclik tehdit etmektedir.
Hatta gliniimiizde birgok iilkede maalesef agliktan
insanlar dlmektedir. Bu nedenle tanmi geri plana
itmig dlkeler tekrar tarima énem vermigler, yeni
tarim - alanlari agmiglar ve verimin yiiksek
tutulmasi igin cesitli projeler gelistirmiglerdir.
Tiirkiye' de Giineydogu Anadolu Projesi (GAP) ile
bu konuda diinyada en énde gelen iilkelerden
biridir. Bu sayede ilkemiz birgok drinii
yetigtirerek ihrag etmekte ve Dinya pazarinda
kendine Snemli bir yer bulma ugrasindadir.

Tarim alanlanndan daha yiiksek oranda iirin
alabilmek igin cesitli metotlar uygulanmaktadir.
Ozellikle driinlere musallat olan ve drin miktarinin
ve kalitesinin diismesine sebep olan zararllarla
milcadele edilmesi gerekmektedir, Bu zararllarin
en 6nemililerinden bir de baz| bécekler (Insecta)
dir. Bu bdcekler;

1.Uriinlerin yetigmesi sirasinda bitkilerin, kok,
govde, yaprak ya da meyvesini yiyerek bitkilerin
kurumasina, Urinin énemli bir Olciide azalmasina
ya da kalitesinin diismesine neden olmaktadir.

2.Uriinlerin depolarda/ambarlarda muhafaza

Ekmel OLCAY?

Kadir BASAR2

edilmesi sirasinda ya bazi drinlefin izerinde
kalmig olan yumurtalann gelisip agilmasi sonucu
ya da depolara sonradan giren zararhlar
ekonomik agidan énemli hasarlara sebep olmak-
tadirlar.

Bdceklerin kisa zaman araliklarinda ¢ok sayi-
da yumurta birakmasi yani dremelerinin cok
¢abuk olmasi bunlarla etkili miicadeleyi zorunlu
hale getirmigtir. Mesela; Baklagillere (Legumi-
nosae) ¢ok zarar veren bir tir olan Nezara
viridufa {Pentatomidae: Heteroptera) disisinin bir
defada 100 civarinda yumurta birakmasi bu
konunun ehemmiyetini ortaya koymaktadir (1).

Boceklerin bir kKismi da bazi hastaliklarin
taglyicisi {vektdr) oldugu igin ya da rahatsizlik
verdigi icin saglik agisindan da tehdit olusturmak-
tadir. Mesela Anopheles cinsine ait baz
sivrisinek tiirlerinin sitmaya neden olmasi gibi.

Gegmis yillarda ve giinimizde zirai mii-
cadelede ve bazi hastaliklarin vektorligant ya-
pan zararlilara kargr kimyasal ilaglar (pestisitter)
kullanilmaktadir. “Besin maddelerinin dretimi,
tilketimi ve depolanmalar sirasinda, besin degeri-
ni bozan ve besinleri yok eden, zarar veren
hasgereleri, mikroorganizmalari ve diger zararllar
(pestleri) yok etmek igin kullanilan fiziksel,
kimyasal veya biyolojik savas maddelerine
pestlsitler denir (2). Pestisitleri de hedef zarar-
Ilara gére herbisitler (yabanci otlara karsi), fun-
gusitler {(mantarlara karsi), molusisitler (yu-
musakealar kargi), dendisitler (kemiricilere karsi),
akarasitler {uyuz bécekleri ve parazitlere karsi) ve
insektisitler (béceklere kars) olmak iizere
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siniflandirmak mimkdndr.

Boceklere kars: kullamlan kimyasal insektisit-
lerin hemen hemen hepsi norotaksiktir, yani orga-
nizmaya hangi yolla girerlerse girsinler mutlaka
sinir sistemi tzerine etki ederek canhinin paralize
olmasina sebhep olmaktadirlar. insektisitleri de
kimyasal yapilarnina ggre;

1 Klorluhidrokarbon yapisindaki insektisitler

2.Organik fosforlu insektisitler

3.¥arbamath insektisitler

4 Pretroid insektisitler
olmak {izere siniflandirmak mamkdndir.

Kimyasal insektisitlerin belirli bir stire sonra
gevre kirliligi meydana getirdigi ve bunun sonucu
olarak da ekosistemi olumsuz yonde etkiledigi bi-
linmektedir. Ayrica toprakta veya bitkiler tizerinde
kalan pestisitier yagiglarla yeralt ve yertstd su
kaynaklanna karnigmakta, dolaylisiyla besin zin-
cirine bagh olarak insanlarda toksik etki gdster-
mesi, zararhlann yaninda yararl canlilan da
sldormesi ve belirli bir stire sonra zararhlann
baiigiklik sisteminde direng olugturmas kimyasal
insektisitlerin birer dezavantaji sayilabilir,

Sivrisineklere kargi yapilan kimyasal mao-
cadele sonunda Culex tirlerinin klorluhidrokar-
bonlar, pretroidler, organcfosforlu ve karhamath
insektisitlere karsi direng kazandign gdsterilmigtir
(3-8),

Yukarida bansedilen nedenlerden dolay!
dilnyada yaygin olarak kullamlan klorluhidrokar-
bon yapisinda olan DOT {diklorodifenil trik-
loroetan) ve pestisit olarak kullanilan kimyasal-
lann godu birgok Ulke tarafindan yasaklanmistir.
Bu nedenle zararllara kargi yeni miicadele metot-
lari denenmeye baglamigtir.

Gintimiizde dzellikle gelismis dlkelerde
kimyasal ilaglann yerini mikrobiyal insektisitler
almistir. Mikrobiyal insektisitler dretim teknoloji-
lerinin kolay ve strekli olmasi, sadece hedef can-
liya etki etmesi, zararhinin kontrol{inde glivenilir
olmasi, gevre kirliligi ile ilgili problemler yaratma-
masi ve endosporlanmin tabiatta belirli sire
kalmas sebebiyle tercih edimektedir (7, 8).
Bununla beraber mikrobiyal insektisitlerin
memelilere herhangi bir toksik etki gdstermemesi
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bunlanin uygulama alanlanmn arirmistir (3-13),

Tanm zararhlanina ve vektdrlere karg kul-
larilan mikrobiyal insekfisitierin biydk bir grubunu
toprak bakterileri olusturmaktadir. Bacillus grubu
bakteriler de bu grup iginde énemli bir yer teskil
etmekte olup lepidopter, dipter ve koleopter'leri
redef almaktadir (14, 15). Bu nedenle Bacillus
moritai. B. popilliae, ve B.thuringiensisiin degisik
suslan preparat haline getirilip satilmaktadir.
B.moritainin toksik maddesi piyasada Rabirusu,
B.popilliae ise piyasada Doom, Japidemic ticari is-
mi ile bilinmektedir. B.thuringiensis bakterisi iki tir
toksik madde igermektedir. Birinci toksik madde
Beta (B) eksotoksin olup ticari ismi Biotoxks-
bacillin, Eksotoksin ve Toxobakterin'dir. ikinci
toksin ise endotoksin olup bu da yaklagik 15 isim-
le piyasada bulunmaktadir. Bunlardan bazilan
Agritol, Bactospeine, Bakthare, Dipel, Sporeine
ve Thuricide'dir.

B eksotoksin bazi memeliler igin az da olsa
patojenik etki gdsterdigi igin tercih edilmemekte-
dir. Hatta baz {lkelerde kullammi yasaklanmigtir
{18, 17).

Giniimizde insektisit olarak B.thuringien-
sig'in iki alttiird gok fazla kullaniimaktadir. Buniar-
dan B.thuringiensis israelensis §zellikle sivrisinek-
lere karsi, B.thuringiensis kurstaki ise lepidopter-
lere karg: toksik etki gostermektedir (18-22). Son
zamanlarda yapilan galismalarla B.thuringiensis
tenebrionisin de koleopterlere etkili oldugu tespit
edilmistir {17},

Bunlardan baska B.thuringiensisin bocek
miicadelesinde kullamlan birgok alttirQ vardir.
Bunlardan aizawai, alesti canadensis, dakota.
galleria, entomocidus, japonensis, Kenyae.
morissoni,  moritai,  papilliae,  tenebrionis,
thompsoni sayilabilir.

Bakterinin bacekler (izerine etki mekanizmasi
Tuncer ve Ecevit {23) tarafindan su sekilde ifade
edilmistir ;

B.thuringiensis spor olusumu  sirasinda
protein yapisinda parasporal kristal Ureten gram
pozitif bir bakteridir. Boceklere kars toksik etkiyi
saglayan parasporal kristaldir. Bu kristal yap
bécekler tarafindan sindiriimek suretiyle midede
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&-endatoksin  denilen proteinler; meydana
getirmek lzere ¢dziinmektedir. Bu proteinler
(protoksinler) midedeki proteazlar tarafindan
harekete gegirilirler. Aktit hale gelen bu toksinler
larvalarin mide epiteline etki ederek membran
yapisinda bozulmaya ve sonugta  bbcegin
élimiine neden olurlar,

Elektran mikroskabu ile yapilan calismalarda
bakterilerde bulunan sporun yuvarlak ya da elips
seklinde oldugu, kristal yapilarin ise genellikle
piramit ya da kogeli ve paralel kemar bir yap
gosterdigi anlasilmistir (20).

Ulkemizde ¢ok yaygin olarak kullanimayan
mikrobiyal insektisitler &ézellikle Amerika ve
Avrupa lilkelerinde yaygin bir sekilde kullaniimaya
baglamistir (24-28). B.thuringiensis israelensis
rutin - olarak  ABD'de  sivrisinek  larvisiti

olarak zararll populasyonunu diiglirmek icin
uygulanmaktadir (28, 30).

Yukarda da anlatldigi gibi mikrabiyal insek-
tisitlerin kullamimi ve ekosistem iizerine olumsuz
etkileri pestisitlerle kargilastinldiginda daha olum-
lu sonuglar géstermektedir. Ancak iilkemizde
yaygin olarak kullaniimamaktadir. Bunun yerine
yasaklanmis ya da kullamim kisitlanrmig olan
pestisitler gereginden fazla ve bilingsizce kullanl-
maktadir. Bundan dolay) pestisitlerin  fazla
kullamldi§)  bélgelerde yagayan birgok kug
tirindn ve memeli tirlerinin nesillerinin azalmasi-
na neden olmaktadir. Bu nedenle mikrobiyal
insektisitlarin kullammin artirmak ve yasaklanmg
pestisitlerin kullamimini dnlemek icin bir an
once gerekli yasal diizenlemelerin yapiimas)
gerekmektedir,
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TRYPANOSOMIASIS

Cahit BABUR'

GIRIS

Trypanosomiasis, dzellikle tropikal Ulkelerde
Trypanosoma tirleri tarafindan olusturulan proto-
zoer bir hastaliktir. Patojen Trypancsoma tlrleri
insanlarda; uyku ve Chagas hastaligina, atlarda;
Durin hastaligina, at ve sigirlarda; MNagana ve
Surra gibi énemli hastaliklara neden olmaktadirlar
{1}. Trypanosomiasis bir hastaliklar grubu olup
her hastaligin gelisimi Trypanosoma tirine, tiir
icindeki suslara ve konakg! tdrine baghdir (1-3).

Omurgall hayvanlann kan ve doku sivilarin-
da, omurgasiz vektérlerin ise sindirim kanalinda
bulunan gesitli Trypanosoma tirlerinin sistematik-
teki yerleri agagidaki sekilde belirlenmistir (2,3).

Kak; Sarcomastigophora
K&k alt; Mastigophora

Sirf: Zoomastigophora
Dizi; Kinetoplastida
Aile; Trypanosomatidae
Soy; Trypanosoma

YAPISAL OZELLIKLERI

Trypanoscmatidae ailesinin en anemli ozelligi
evrimleri sirasinda sekil degistirmeleridir. Try-
panosoma; Yunanca trypanon (burgu) ve soma
(cisim} sBzciklerinin birlesmesinden olusmustur.
Trypanosoma tlrleri karakteristik olarak yaprak, ig
seklinde veya yuvarlagimsi sekildedir. Geligim-
lerinin bazi evrelerinde flagellum bulunmaktadr.
Sekil 1°de géraldiga gibi Trypanosoma tirletirde
flagellum ve bunun olusturdugu dalgall zar ile
arka ugta yer alan kinetoplast tipik organel
yapisini oluglurmaktadir. Hicre iginde cekirdek,
golgi  cisimcig@i, mitokondri, endoplazmik

Selguk KILICT

retikulum, glikozom gibi diger protszoonlarda da
bulunabilen organeller yer almaktadir (4-8).

Sekil 1. T. brucefnin genel morfoigjisi ve ince yapisi

1: Gekirdek. 2: Endoplasmik retikulum, 3: Goigi cisim-
cigi, 4: Lizozom, 5: Endozom, 6: Endozom jle birlegmig
vezikdl, 7: Milokondrion, 8: Vezikdl, 9: Glikozom, 10; Fla-
gellar paket,11: Flagellar paket membranin vezikil for-
masyonu, 12: Kinetoplast, 13: Serbest flagellum,14; Try-
panoscma yapisik flagelium, 15: Hitcre membran altn-
da parazili kugatan pellikiler mikrolubl, 16: Hucre
membrany Usllnde paraziti saran yizey kilifi (VSG).

Trypanosoma tirleri gelisimlerini, tek bir
konakta (monoksen) veya birden fazla degisik
tirde (hetercksen) sirdirebilmektedirler. Bu
nedenle heteroksen gelisme gésteren tirler
konakgl veya vekidrde farkli gelisme formlarina
sahiptirler. Trypanosomalarnin gelisme formlari
Sekil 2'de gdsterildigi gibi amastigot, promastigot,

1f-ir:‘)l«k Saydam Hilzissihha Merk. Bagkanliy Salgn Hastalidar Aragiirma MOdOrkiGy, Ankara
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epimastigot ve trypomastigot olarak isimlendirilir
{9 -12).

Sekll 2. Insanin  kan ve dokulannda
kamgililann geligme sekilleri

I ve Il : Amastigot. |ll: Promasligot. IV : Epimastigot.
V : Trypomastigot. V| Gekirdedi arkada tripomastigot.
1: Sitoplasma, 2: Gekirdek, 3: Kinetoplast, 4: Ble-
faroplast, 6: Akscnem, 7: Serbest kamgl. 8: Volutin
taneciklert, 9 Dalgalanan zar, t0: Dalgalanan zann
kenar kamgisi.

yagayan

|.Amastigot (kriptomastigot) form; daha
dnceleri leishmania sekli olarak bilinen bu form,
omurgalilar ve artropodlarda goérillen hiicre igi
cofalabilen gelisme formudur. 1.5-4.0 um ¢apin-
da yuvarak veya oval gekilde olup kinetoplast
bulunmaktadir. Flagellum bulunmayabilir veya
kisa bir fibril seklinde olup vicut sininini agmayan
azelliktedir.

Il.Promastigot form (leptomonas soyu
formunda); Arropodlarda gérilen bu gelisme
seklinde, kinetoplast vicudun &n ucunda yer
almakta ve dalgall zar yapisi bulunmamaktadir.

lIl.Epimastigot form (Crithidia soyu formun-
da); Bu formda kinetoplast niikleusun dniinde bu-
lunur ve dalgall zar kisadir. Esas olarak artropod-
larda gériilen gelisme geklidir. Parazitin yapilan
kiltorlerinde epimastigot formu gdrilmektedir.

IV.Tripomastigot form (Trypanosoma soyu
formunda); Bu formda parazit lanset, mekik ben-
zeri seklindedir, Kinetoplast nikleusun arkasinda
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yer almigtir. Dalgali zar geligmigtir. Genellikle
serbest flagellum mevcuttur. Protozoonun bu
sekli temel olarak omurgalilarda gorilir. Ayrica
vektsr artropodlarda son gelisme sekli olarak
metasiklik tripomastigot formu gériilmektedir
(13-22).

Evrlm: Trypanosoma tilrleri vektdrde geligme
yerleri, bir konakgidan digerine taginma gzellikleri
ve morfolojik yapilarina gére stercorana ve sali-
varia olarak iki gruba aynimaktadir {8, 10, 12).
Birkac Trypanosoma turli insekt vektSrlerde
gelisme gdsterirken, ¢ogunlugu arthropod vektor-
lerde biyolojik geligme goéstermektedirler. Biyolojik
olmayan mekanik bulagma, Stomoxys ve Ta-
banus tirleri gibi sokucu sinekler araciligl ile olur.
Sokucu sinekler beslenmeden sonra infekte ol-
malarina karsin kisa bir sire igin bulagtincilik
szelligi tasirlar. Sinedin Trypanosoma tirdnd bu-
lagtirabilmesi igin derhal bagka bir konakgida
beslenmesi  gerekmektedir.  T.evansi ve
T.equinum mekanik yolla, T.equiperdum ise
koitus yolu ile aktarilabilmektedir (1-6).

Biyolojik gelismede trypomastigot formlari
iceren memeli kani, kan emme esnasinda arthro-
podlarin barsaklarina alinir ve geligme 6n durak
veya arka durak geligimi geklinde {(anterior veya
posterior stationa) devam eder (1-6).

STERCORARIA GRUBU

Bu grup, evrimini vektérin rektumunda
tamamlayan ve yeni konaga vektdr digkisi ile
bulagan Trypanosoma tiirlerini igermektedir. Bu
biyolojik gelisim arka durak geligimi olarak tanim-
lanmaktadir. Kan emme esnasinda arthropodlarin
barsaklarina gegen tripomastigotlar vektdrin
midesindeki hiicrelere girerler. Hicre igindeki
parazitler boyutlarinda boylme ve sekillerinde
degisim  (yuvarlak ve armut seklini alarak)
gorilmektedir. Bu evrede nlkleus ve kinetoplast
bslinmeye ugrar ve ¢ok sayida tripomastigot
formlar gelisir. Konak hiicrenin pargalanmasi ile
yeni olugan tripomastigot formlar rektuma go¢
ederken epimastigot forma dénugmektedirler. Bu
formlar arka barsagin dégeyici hicrelerine girerek
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tutunurlar.  Burada  epimastigot  formda
gelismelerini sirdirerek metasiklik tripanoso-
ma'lar Uretirler. Parazitler vektdr sinegin digkisina
karigarak vektoriin kan emmesi esnasinda actig
giris yolu ile enfeksiyon konak hayvana bulasir
(t-3, t0-12).

Stercocraria grubu igcinde Lewisi alt grubu
bulunur. Lewisi alt grubuna ait Trypanosoma
thrlerinin vilcut uzunluklan 20 pm (T.eruzi) ve
t20 pm (T. theiferi) arasinda deqisebilir. Serbest
kam¢i ve dalgali zarin daima bulundugu bu grup-
ta vicudun arka kismi sivridir. Kinetoplast biyik
fakat terminal yerlesimli degildir (t, 3, 9-t3).
Bu grupta yer alan tiirler ve vektérleri;

Tiir _Vektbr

T lewisi ve T. duttoni;
T. theileri,

T. melophagium;
Tecruzi ve T. rangeli;

Nasopsyllus fasciatus
Tahanidae tdrleri
Melophagus ovinus
Reduvidae ailesi

T.cruzi: Amerikan Trypanosomiasis etkeni
olan bu protozoon ik kez t309 yiinda Carlos
Chagas tarafindan Triatomid b&ceklerin barsak-
larinda gosterilmistir. Glney Amerika ve ABD'nin
giiney eyaletlerinde gérilen bu tdr, zoonoz olup
vahsi memelilerden tahta kurulari (Reduvidae) ile
evcil hayvanlara ve insanlara tasinarak Chagas
hastaligint meydana getirmektedir (5-7, t18-22).

Teruzi, insarin yer almadide vektdr-omurgall
dingisi iginde yasayabilir. Bu yagam déangls(,
42" Kuzeyden (Kaliforniva'dan) 45° glineye
(Glrey $ili ve Arjantin} kadar uzanan boélgede
olanaklidir. T.cruzi infeksiyonu, Latin Amerika'da
blgesel farklliklar gdsteren genis bir alanda
(Brezilya ve Arjantin gibi) endemiktir. DSG tagt
yili verilerine gdre, endemik bdlgelerde t6-t8
milyon kisinin infekte, 4.8-5.4 milyon kisinin hasta
ve en az 90 milyon kiginin infeksiyon tehlikesi
altinda oldugu saptanmistir. Arjantin gibi yiiksek
endeminin  gdrlldigi  bélgelerde bireylerin
%30'nun infekte aldugu bildirilmistir (2t,22}.

Yapisal ozellikleri: T.cruzi memeli konakta
tripomastigot ve amastigot formlarda bulunurken,
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bulagtiric) béceklerde amastigot. epimastigot ve
tripomastigot {genellikle epi- ve tripomastigot)
formlarda bulunmaktadirlar {t-6,t8-2t).

Teruzinin kamaile gekilleri 15-20 ym uzun-
lugunda, 3-4 pm genisligindedir. infekte insanlar-
daki tripomastigot form, kanda bulunan hiicre digi
yerlesimli ve cogalma dzelligi gostermeyen
kamgi tipik sekillerdir (t-6, 20.21).

Amastigot form, hiicre i¢ci cogalma ozelligi
gdsteren doku formlaridir. T.cruz/nin gogalmast,
cesitl vicut dokularinda 6zellikle kas dokusu
{en sik olarak myokard ve iskelet kaslarini,
santral sinir sisteminde ganglion hiicrelerinde,
karaciger, dalak, kemik iligi, lenf nodlan ve makro-
faj hicreleri iginde olmaktadir. Bu hiicrelere giren
parazitler amastigot formda ikiye bdlinmek
suretiyle gogalmaktadir. Sayilar 500'e kadar
varan amastigot formlar ile dolan hicreler
“pseudokistik” yapilar olarak tarumlanmaktadirlar.
infekte hiicrelerin rlptiri ile ortaya gikan
amastigot formlar yeni hiicreleri infekte etmekte
ya da kanda tripomastigot formuna dénmektedir.
infekte hiicrelerin riiptir(i ile ortaya cikan
amastigot formlarin bir bélimi ise konak tarafin-
dan ortadan Kaldinimaktadir (20,21t).

Triatoma spp. ve FPanstrongylus spp. gibi
reduvid bécekler tarafindan kan emerken alinan
trypomastigot formundaki parazitler, 6nce orta
barsakta epimastigot forma déniigmekte ve bura-
da uzurlamasina ikiye béliinme ile cogalmaktadir.
Orta barsakia 6- t5 glinde gogalan parazitler gaha
sonra arka barsaga gég ederek rektumda infektif
metasiklik tripomastigot forma dénlsmekte ve 6-7
gin  sonra diskiyla atilmaktadir. Reddvid
boceklerde T.cruzitin biyolojik déngiisl yaklasik
olarak (¢ haftada tamamlanmaktadir (Sekil 33,
(4.6, 20, 2t).

Vektdrlerin konakgilarindan kan emmeleri
esnasinda diskilama aligkanhiginda olmalar
nedeniyle diskida bulunan parazitler, deride kan
emmek i¢in agilan giris kaplsindan veya mukoza-
konjonktiva yaluyla alinarak konakgiya bulasmak-
tadir. FParazitin metasiklik tnipomastigot farmlari
giris  bolgesindeki  makrofaj/histiyositlerde
amastigot formunda gogalmakta ve bu hiicrelerin
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riptiri ile yeni hicreleri infekte etmektedir,
Parazitin giris bélgesinde lokal inflamasyon,
lentatik ebstriksiyon ve lenfddem gorilmektedir,
Lenfatik yolla kana gegen parazitler parazitemik
evreyi baglatirlar. Kan yoluyla yayilan parazit,
gesitli doku ve organlarda amastigot formda hicre
icinde gogalma dénemi ile konaktaki dénglsini
gergeklestirmektedir {Sekil 3) {1-6, 20-22).

Endemik bélgelerde, insan ve birgok evcil ve
yabanil hayvan infeksiyonun rezevuarndir.
Epidemiyeclofik agidan en dnemli  hayvan
rezervuarlari, kopek, kedi, rat, fare, et oburlar ve
kemirgenler ile yik hayvanlaridir {20, 22).

T.cruzinin énemli vektdrleri arasinda Orta
Amerika'da Rhodnius pallescens, Gilney
Amerika'da  bulunan  Triatoma  infestans,
Panstrongylus megistus ve Rhodnius prolixus yer
almaktadir. Vektor olarak Triatema'lar disinda
Melophagium omithodorus tirlerinde de gelisme
oldugu ilen strdlmastor {20 - 22).

Triatomida ailesinden artroped vektdrlerin,
larva, nimt ve erigkinleri rezervuarlardan kan
emdikten 10-30 glin sonra infekte olmaktadirlar.
Artropod vektdrlerin yagam boyu {yaklasik K yil)
infekte kalmalari nedeniyle erigkinlerin vektér
olarak 8nemi daha fazladir. Geceleri kan emen bu
artropodlar, daha gok dudak ve géz kenarlarindan
soktuklari igin “Open veya katll bocekfer” olarak
da adlandirnimaktadir {20, 22).

T.cruzi infeksiyonu insandan insana kan
transflizyonu, transplasental yel (konienital
infeksiyon ) ve organ transplantasyonu ile bulasa-
bilmektedir. Kontamine gidalarin yenilmesiyle
agiz yolu ile bulastidi da kabul edilmektedir. Eski-
den anne sita ile infantlara infeksiyonun bulastigi
6ne sirilmesine kargilik glinimizde bu yol ile
bulagma kabul edilmemektedir {21,22). Labora-
tuvar kaynakll trypanosomiasis olgulan da
tanimlanmisgtir. Bu sekilde bulagma en sik enjek-
tar batmasi nedeniyle gergeklesmektadir {23).

T.cruzi pofimortizmi: T.cruzi kan tripo-
mastigotlarindaki farkliliklar ilk defa Chagas
tarafindan tamimlanmigtir. T.cruz/nin ki polar
susu -Y ve CL- ile yapilan galigmalar kanda
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ince/slendirik ve kalin tripemastigot foermlarin
varligini géstermistir. Hayvan deneylerinde, para-
zitemi egrisinde belirgin farkliliklar ve hicre tropiz-
mi gérdlmistlr. ¥ suglar, mononikleer fagositer
sistem hitcre tropizmi gésterirken, CL susunun bu
hiicrelere tropizmi gok az olarak saptanmistir.Her
iki polar susun kas dokusunu infekte etmesi
nedeniyle “makrofafik ve non-makrofagik susg”
seklinde bir tanimlama kullanilmaktadir. Buna ek
olarak komplemen {C) aracilikli lizis paternlerinde
de farklliklar saptanmigtir. ¥ sugu, C-aracilikli
membrana bagh spesifik Ig'ler ile lizize ugrarken,
CL sugunun lizize direngli oldugu gdsterilmistir
{20).

T.cruzi suglar biyolojik karakterler ve histopa-
tolofik incelemelere gére Gg tip veya biyedeme {tip
I, 1, 1} ayrilmaktadir. izoenzim analiz galigmalari,
biyodem ve izodemler arasindaki iligkiyi kanitla-
maktadir. Bu ¢aligmalardan suglarin birkag tipinin
ayni anda birgek yerde eldugunu gdsteren
sonuglar elde edilmigtir. Deney hayvanlarinda
yapilan ¢aligsmalar suslarin biyolojik tiplerinin fark-
II histopatolojik lezyenlarla {kardiyak tutulum ve
nérolojik lezyenlar) iligkili oldugu géstermigtir {20).

Kfinik tablo: Chagas hastaligi akut, kronik
veya asemptomatik clarak seyredebilir. Hastaligin
klinik tablesu ile yag arasinda direkt bir iligki
bulunmaktadir. Infeksiyon genellikle gocuklarda
gérilmekte ve IKi yas altinda akut formda
gelismektedir,

infeksiyonun en erken bulgusu, etkenin
deriye girdigi yerde lokal yangisal reaksiyona
bagh Chagoma adi verilen nodiler lezyondur. En
sik olarak yiiz ve géz kapaklarinda géritlen bu lez-
yon, sekiz hafta kadar devam edebilmaktedir.
Bunu takiben, tek tarafli bipalpebral 6dem
{Romana belittisi) geligmektedir. Bu belirtiler
karakteristik clmalarina kargin, az sayida clguda
gérilmektedir. Uni/bilateral konjonktivit, keratit
gorllebilir. Chagas hastaliginin seyri, T. cruzi
susunun virulansina, kenagin ézelliklerine {yas,
cinsiyet ve immin durumuna) gdre degigim
gostermektedir. Bundan sonra infeksiyon, Ug
evrede gelisim gésterebilir {21, 22, 24).
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Akut evre; 5-14 gunlik inkibasyon periyo-
dunu takiben infekte bireylerin %1-2'sinde ve
ozellikle 15 yag altinda géritlen, infeksiyonun ilk
2-4 aylik dénemidir. Akut evre degisken ates, hal-
sizlik, lenfadenomegali ve hepatosplenomegali ile
karakterizedir. Anemi ve giddetli bas agris
gorlllr. Bunlara ek olarak, yaygin ddem, gévde
ve ellerde morbilitorm dékintl, myokard
{myokardit ve aritmiler} ve nadiren santral sinir
sistemi (SS88) tutulumu gérilebilmektedir. $S5
tutulumu Gzellikle kigik gocuklar ve immin
baskilanmig bireylerde direkt hasar veya
inflamatuvar reaksiyona bagli meningoensefalit
geklinde gdrilmektedir. Meningoensefalit tablo-
sunda genellikle tam iyilesme gériilmesine
kargilik, fatal de seyredebilmektedir (24,25).
infeksiyonun ilk evresi, myokardit (mortalite %2-3)
ve meningoensefalit nedeniyle akut ataklardan
birkag hafta sonra limle sonlanabilir. infeksiyon
akut evreden 8-10 hafta sonra latent evreye
gegebilir (20, 26, 27).

Latent {intermediate) evre; klinik belirtilerin
géralmedigi ancak infeksiyonun serolojik alarak
tanimlanabildigi  dénemdir. T.cruzfye karsi
gelisen antikorlarin gésterilmesi veya ksenodiag-
noz ile olgularin %20-60'I saptanabilmektedir. Bu
evrede 555 tutulumu oldukga nadirdir. Latent
evre bu gekilde sirebilir veya 10-20 yil sonra
kronik evreye dénlgebilir (20,21,26,27).

Kronlk evre; Doku hicreleri ve otonam sinir
sistemi {OSS) ganglionlarinin tutulumu ile karak-
terize olan bu evre, latent evredeki olgularin
%30unda gelismektedir. Parazitin amastigot
formda hiere igi ¢ogalmas: ile direkt konak hiicre
hasar ve infekte dokuda inflamatuvar reaksiyon
geligimi nedeniyle tutulan argan ve dokularda yet-
mezlikler gdérilmektedir. Kardiyak patolajilerin
doku invazyonu ve otoantikorlara bagl olarak
direkt hasar ile toksin benzeri maddelerin iletim
sistemini etkilemesiyle olustugu kabul ediimekte-
dir. Bu faktérlerin etkisiyle myokardit, kardiyome-
gali, konjestif kalp yetmezligi ve aritmiler (5zellikle
sag dal blogu, ekstrasistoller) gelismektedir.
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Gastrointestinal  sistemde,  toksin  benzeri
maddeler ve/veya otoantikorlara bagll olarak
Auerbach pleksusundaki gelisen néron hasari
nedeniyle megadzefagus ve megakolon
gérilmektedir (4 - 8, 18 - 22).

Santral sinir sistemi tutulumunda, menin-
goensefalit ve granulomatdz reaksiyon ile kistik
formasyon geligebilir. immiin baskilanmis hasta-
larda (ézellikle AIDS'|i olgularda) reaktif formlar ve
kitle lezyonlar gérulmektedir, Serebral timor ben-
zeri kitle geligimi, bazi olgularda AIDS'in ik bul-
gusu olarak tanimlanmistir. Bu evrede hastada
doku yikimina bagl olarak ya da myckard tutulu-
mu ve beyin hasari nedeniyle éliim gdriilebilir
{24.25,28), Adrenal ve tiroid bezi ile mesane,
ureter gibi degisik doku tutulumlari da tanimlan-
mistir {18}.

Kronik dénemde gérilen doku ve organlarda-
ki lezyonlarin patolojik incelenmesinde, az sayida
parazit ve lenfositin yer aldigi fibrozisin gériiimesi
hasarin otoimmiin mekanizmalara bagl olarak
meydana geldigi seklinde yorumlanmustir. Yapilan
ilk galigmalarda T.cruzi kronik infeksiyonunda
kalp doku antijenleri ile reaksiyona giren antikor-
larin varli§r bu géragleri desteklemektedir. Sonra-
ki yillarda kalp veya sinir dokusu ile reaksiyon
veren T-lenfositlerin  saptanmasi  hcresel
immunitenin rolinG glindeme getirmistir. Fare
infeksiyon modelinde, kalp hastaliginda parazitin
saptanamadig! durumda inflamasyon ve fibrozisin
gortlmesi, parazit antijenlerine kargi immiin yanit
ve kardiyak antijenlere kargi otoimmiiniteden
kaynaklandiqi gdsterilmistir (29).

Chagas hastali§inin akut evresinde lenfositoz
saptanmaktadir. T.cruziye karg birkag hafta son-
ra antikor yaniti gelismekte ve yillarca pozitif
kalmaktadir, Afrika trypanosomiasisinin aksine
IlgM duzeyinde belirgin bir artig gérilmemekte
fakat kronik evrede hafif bir IgG artigi gézlenmek-
tedir. Akut infeksiyonu takiben koyun ve rat
eritrositlerine kargi heterofil antikor gelismektedir
(26).

Chagas hastaligmnin tantsinda; kan ve doku
sivilarinin direkt mikroskopik incelemesi, biyopsi
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orneklerinin patolojik de@erlendirmesi, kiltdr,
laboratuvar hayvanlarina inckiilasyon,
ksenodiagnoz ve serolojik yontemleri
kullanilmaktadir (1-12,18-22).

infeksiyonun baglangicindan 1-2 hafta sonra
kanda T.cruzi saptanahilmektedir. Akut evrede
alinan kan &rnekleri ince yayma, kalin damla
preparasyonu veya hemokonsantrasyon yon-
temiyle {hemotokrit tiplerinde santritugasyon igle-
minden sonra) Giemsa ile boyanarak incelenmek-
tedir. Mikroskopik incelemede, 15-20 pm uzun-
lugunda, tipik S veya C seklindeki tripomastigot-
larin gériilmesiyle tani konulmaktadir. Giemsa ile
boyall preparatlarda, parazitin sitoplazmasi mavi,
nitkleus, kinetoplast ve kamgisi kirmizi boyan-
maktadir. T.rangefnin ayni cografik bolgede
insanlarin kan érmeklerinde bulunabilmesi yanlg
pozitif taniya neden olabilmektedir. Insanlarda
patojen olmayan T.rangelinin, T.cruziye gére iki
kat daha uzun olmasi (26-36 ym uzunlugunda,
kan disi doku evresinin bulunmamasi ve kineto-
plastinin kiigitk clmasiyla bu iki parazit arasindaki
ayirici tar yapilabilir {12, 18, 20-22).

Akut avrede yapilan incelemelerin duyarlihg
ydnteme gére %60-100 arasinda degdismektedir.
Hastaligin baslangig déneminde kanda parazitin
fazla sayida bulunmamasi kalin damla preparat-
larin da parazitin saptanmasinda sorunlara neden
olmaktadir. Klinik tablo uyumlu fakat kanda para-
zit saptanamamigsa, kemik iliginden, chagoma
sivisindan, lenf sivisi veya iskelet kasindan ornek
alinabilir. Parazit lenf bezi ve iskelet kas Srnek-
lerinde nadiren gorinir. Hastal@in kronik evre-
sinde bu yontemler ile kanda parazit saptanamaz
veya nadiren (%10°un altinda) gérilebilir (20-22).

Alinan kan érnekleri ve kemik iligi, dalak ve
lenf bezi ponksiyonlarindan patolojik inceleme ve
kiltir yapilabilir. T.cruzinin Gretilmesi igin NNN,
Weinmons, SNB-9 (serum-neopepton-blood)
besiyerleri ve doku kiltirleri kullanilabilir, Lent
bezi ve kas doku érneklerinden yapilan patolojik
incelemede hicre igi amastigot formlar
saptanmaktadir {5, 6, 12, 18, 20}.

{aboratuvar bayvanlarinda {geng kdpekler,
kedi, fare ve kobay) parazitin slrekli olarak

tani
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pasajlari  yaptlabilir. Akut evrede direkt
mikroskopik incelemenin negatit oldugu olgularin
sitratll kanlari kobay, beyaz fare veya yavru
képeklere subkutandz veya intraperitoneal yolla
verildikten 20-25 giin sonra hayvanin kan veya
kalp dokusundan parazit aragtirilabilir (18).

Kronik olgularda ksenodiagnoz ve difazik
besiyerinde kan kiltirleri yapilabilr. Ksenodiag-
noz ydnteminde, laboratuvarda yetistirilen parazit
tasimayan (steril} triatomid boceklere glpheli
olgudan kan emdirilirek 10-50 glin sonra intestinal
icerik ve diskisindan parazit aranmaktadir.
Glnlimizde bocegin  membran Gzerindeki
hasta kani ile beslenmesiyle bu ydntem
uygulanmaktadir (18,21,22).

Chagas hastaliimin tarisinda serolojik tani
yéntemleri, intermittant ve kronik evrede dnem-
lidir. Giniimizde bu amagla kompleman fiksas-
yon testi (CFT}, indirekt immiin fioresan antikor
{IFA), indirekt hemaglitinasyon testi {IHA), ELISA
ve lateks agliitinasyon (LA} testleri kullanilmak-
tadir. Eskiden kiltiirden hazirlanan polisakkarit
antijenler ile yapilan presipitasyon testi, dzellikle
akut evrede pozitit olmasi ve ¢apraz reaksiyonlar
vermemesi gibi avantajlanina kargin ginimdzde
kullanilamamaktadir. CFT ve ELISA, T.cruzi
infeksiyonun serolojik tanisinda en sik kullanilan
yéntemlerdir { 1, 5, 6, 10-12, 22, 26, 30},

CF testinde kullarulan antijen infekte dokular-
dan veya kiiltiirlerden (T.cruzi veya T.equiperdum
kittiirlerinden) hazirlanmaktadir. Akut olgularin
yaklagik %50inde yalanci negatiflik saptanmasi
testin en o6memli dezavantajidir. CF testinde,
{eishmania, Lepra, Malarya. Treponema infeksi-
yonlar ve multiple myeloma ile capraz reaksiyon-
lar gériilmektedir. Buna ek olarak ayni cografik
bélgede bulunan T.rangeli ile de capraz reaksi-
yonlar gorilebilmektedir {18,30}. Son yillarda
geligtirilen ve saha ¢aligmalarinda kullaniimasi
onerilen veni bir CF testinin, duyarlihd %92,
dzgulligl %99 olarak bulunmustur. Bdylece
yalanci negatit ve pozitiflik oranlan azaltimigtir
(30).

Son yillarda yapilan galigmalar ile tripo-
mastigot ylizey antijenlerini kodlayan T.cruzi siali-
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daseitrans-sialidase gen siiperailesi klonlan-
migtir.  T.cruzi sialidaseltrans-sialidase geni
tarafindan kodlanan protein “Shed acute phase
antigen-SAPA-" olarak tanimlanmaktadir. Rekom-
binant SAPA kullanilarak hazirlanan EIA kitiyle
infeksiyonun erken evresinin serolojik tanisi,
tanidaki yalanci pozitiflik oraninin azaltimasi
ve hastaligin evrelern ayit edilmesi mimkin
olmugtur (27, 3t}.

Parazitin toplam DNA’sinin 920-25’ini olustu-
ran ve mitokondrial kinetoplast DNA dizisinin
330 bp bir primer kullanilarak amplifikasyonu
hem tarisal amacli hem de subpopulasyon
gruplandiriimasinda kullanilmaktadir (20).

Trypanasoma  rangeli:  Arakonakgisi
Triatoma tiirleri olan bu parazitin, son konakgilar
fare, kedi ve kopeklerdir. insanlarda patojen
olmayan bu tir maymunlarda hastalik etkenidir.
T.cruziile ayni codrafyada bulunmasi nedeniyle
kan drneklerinin incelenmesinde ayirict tanida
g6z éndnde bulundurulmalidir (22, 26).

Trypanasoma theileri: Arakonakcilar
Tabanus, Haematopoda ve Stomoxys tirleri olan
bu parazit, sigiriarda sik gérilmektedir. Parazitler
25 - t20 pm blyikliktedir. Arakonakgilarin
barsaginda epimastigot formunda ikiye bélinerek
¢ogalan parazit, sigirlarda lenf nodlarinda ve
cesitli dokularda ikiye bdlinerek cogalmaktadir.
Patojen olmamakla beraber, direnci cesitli neden-
lerle (agilama, splenoktomi gibi) azalan sigirtarda
patojen seyirli olup 8limlere sebep olabilir.
Beyinde toplanan ve (reyen amastigot (leishma-
nia} formlari dénme hastaliina neden olur.
intrauterin gecisi abortusla sonuglanmaktadir,
Gesitli besiyerlerinde Oretilebilir { t,3).

Trypanasoma melophagium: Diinyanin her
yerinde koyunlarda bulunan bu tiir patojen
degildir. Melophagus ovinusla taginan parazitler,
50-60 pm blydkllktedir. Arakonakginin orta
barsaginda epimastigot ve promastigot formlarin-
da ikiye bélinerek ¢ogalir, Bulasma, koyun
tarafindan infekte M.ovinuslarin yenilmesiyle
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meydana gelir. Arakonakginin  barsaginda
gogaldigi halde koyunlarda cogalma gérilmez
(t-3).

Trypanasoma lewisi: Bltin dinyada rast-
lanan bu parazit, birgok keme tiriinde saptan-
mistir. Yapisal olarak 26-34 uym boyutunda ve iki
ugu sivri olan parazit blyiik bir kinetoplasta sahip-
tir.Son konakgidan alinan trypomastigot formlar
Ceratophillus fasciatusun midesindeki hiicrelere
girerler. Parazitler burada dnce yuvarlaklagir ve
armut seklini alarak. nikleus ve kinetoplast bélin-
meye ugrar ve ok sayida tripomastigot formlar
gelisir. Konak hiicre icinde baslangicta basit bir
membranla kusatiimis olarak birarada bulunan
parazitler aktif olarak hareketlidirler, Konak
hiicrenin pargalanmasi ile yeni olusan bu form-
larin bir bélimii yeni hiicrelere girerken, digerleri
rektuma gbg etmektedirler. Go¢ esnasinda para-
zitler epimastigot forma ddnlserek arka barsagin
lining hiicrelerine girmekte ve burada epimastigot
formda gelismelerini strdirmektedirler. Ara  ko-
nakgida bes ginde tamamlanan bu geligim dane-
miyle barsak duvarinda metasiklik Tripomastigot-
lar olugmaktadir. Metasiklik Tripomastigotlar
vekior sinedin diskisina karigarak vektériin kan
emmesi esnasinda agtid giris yolu ile enfeksiyon
konak hayvana bulagir. Ayrica arakonakginin son
konakgr olan ratlar tarafindan yenmesiyle de
infeksiyon bulagabilmektedir (t-3, t0-t2),

SALIVARIA GRUBU

Bu grup. evrimini vektdriin agzinda tamamla-
yarak ve vyeni konaga salya ile bulagan
Trypanosoma tirlerini igermektedir. On durak
geligim olarak tanimlanan bu biyolojik gelisimde
memeli kanindan alinan tripomastigotlarin,
vektdrde oria barsagin son kisminda baglayan
geligimi tukrik bezinde sonlanmaktadir. Burada
2-5 glin igerisinde kiguk kit formdaki metasiklik
veya infektif tripomastigotlar meydana gelmekte-
dir. Bunlar tagiyici sinegin isirmasi ile birkag bin
tane metasiklik Trypanosoma konak hayvana
injekte edilir (8-t2).
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Salivaria grubu morfolojik olarak, kiigik
subterminal kinetoplast ve kuvvetli bir dalgal zar
bulunan, arka uglar yuvarlak, polimorfizm
gosteren tirleri igermektedir. Memeli hayvanlarda
trypomastigot formundadirlar ( 1, 2, 5, 8.16-19).

Salvaria grubunda, Brucei, Evansi. Con-
galense ve Vivax alt gruplari olmak tizere dort alt
grup yer almaktadir{1-3).

A. Brucei alt grubu: Bu alt gruptaki
Trypanasoma’lar polimorfizm  gdstermektedirler.
Morfolojik olarak Ug farkh formu bulunmaktadirlar.

[.Uzun formu: 25-35 pm uzunlugunda, ince
yapill ve 6.8 pm uzunlukta serbest bir kamgl
bulunan formudur,

11.Crta formu: Omurgal konakta hélinebilen,
15-25 ym uzunlukta ve Kisa serbest bir kamgiya
sahip formlardir.

lll.Kisa formu: Parazitin 15 pm uzunlukia
serbest flagellum bulunmayan kaba sekilli
formudur.

Trypanosoma brucei kompleks: Morfolojik
olarak birbirinden ayirt edilemeyen T. brucei
brucei ve Afrika trypanosomiasisi etkenleri
T. brucei gambiense ve T. brucei rhodesianse'yi
tanimlamak igin glnimizde “Trypanosoma
brucei kompleks™ terimi kullanilmaktadir. insan-
larda patojen olan Afrika Uyku hastalidi etkenleri-
ni birbirlerinden ve eveil hayvanlarda infeksiyon
olusturan T. brucei brucefden dzgil konak, insan
serumuna duyarhlik, DNA, izoenzim ve protein
analizleri gibi biyokimyasal yontemler kullamlarak
ayirt edilebilirler (21).

Trypanosoma brucei brucel: Bitin evdil
hayvanlarda gérilebilen ve dzellikle tek tirnakhlar-
da siddetli seyreden Nagana hastaligina neden
olan bu tlir, konadin kan, lenf ve omurilik sivisin-
da yasamaktadir. Parazit biyolojik olarak, uzun
(30-42 pym uzunluk ve 2-3 pm geniglik ), kisa
(yaklagik 17 pm) ve orta form olmak Gzere (g
formda bulunabilir.

Blyoloji: Brucei alt grubundaki Trypanoso-
ma’larin vektdrieri Glossina spp -(cece sinekleri)
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dir. Giossina spp'de ftrypomastigot formu ile
baslayan biyolojik yasam déngisinde, barsakta
epimastigot forma doénugerek ¢ojalmakta ve
tikrik bezinde yeniden trypomastigot forma
doénlismesiyle infekiif o6zellik kazanmaktadir.
Trypanosoma brucelnin (GG.morsitans'taki
gelismesi 25 gdn veya daha uzun slrede tamam-
lanir, Metasiklik formlar olusmadan sinek infektif
hale gecemez.

Klinik tablo: Tek tirnakhlarda dlizensiz ates.
alt kann bélgesi, bacaklar ve genital organlarda
ddem gelisir. Gz ve burunda sulu akinti, anemi,
kageksi ve muskuler atrofi gorilir. Hasta hayvan-
larda sallantil bir ylrlyls gdzlenmekte ve bunu
takiben paralizi ve 6lim gériimektedir. Bu sure
15-20 gun kadardir. Bazen ift irnaklilarda da gid-
detli seyreder. Keratokonjonktivit ve korlik
gelisimiyle bu hayvanlarda hastalik kronik seyre-
debilir. Olimlerin, parazitlerin konakginin gliko-
jenini  ¢ok harcamasi nedeni ile olusan
hipoglisemiden veya infekte hayvanlann kaninda
olusan hiperpotasemiden dolay! eritrositlerin
pargalanmas) ile oksidasyon yetersizliginden
meydana geldidi ileri siriilmastir. T.b.brucer
insanda haptoglobilinle baglantih olan ve ylksek
dansiteli lipoprotein benzeri bir protein tarafindan
hizla lizize u@ratiimas) nedeniyle infeksiyon
olusturamamaktadir {1-3).

T.brucei infeksiyonu sirasinda gelisen
aneminin kemik ili§i ve dalakta normoblastik
hiperplazi ile dalakta eritrofagositoz ve artan bir
hemosiderin birikimine badl oldugu bildirilmistir.
intravaskiiler hemolize bagl olarak gelisen
hemolitik aneminin nedeni hilinmemektedir.
Kandaki canh Trypanosoma'lar ve onlann
ekstratlan ile kan trombositleri bir arada ¢okmesi
nedeniyle trombositopeni gorilebilir (1-4,9-12).

Akut dénemde kan, lenf ve BOS sivilarindan
yapllan yaymalann Giemsa boyanmasinda
etkenin gériilmesiyle tan konulmaktadir. Buna ek
olarak, bu o6meklerin farelere inokilasyonu ile
parazitlerin ¢cogalmasi da gdsterilebilir,

TURK HiJ DEN BIYOL DERGIS!



BABUR, KILIG. TRYPANOSOMIASIS

Trypancsoma brucel gambiense ve
T.brucei rhodesiense: Her ikj Trypanosoma tiri
insanlarda Afrika Trypanosomiasisi (Afrika uyku
hastahd) etkenidir. Afrika Uyku hastalig), vektsr
Glossinalarin dagiimina bagl olarak Afrikanin
157 kuzey ile 20° giney enlemleri arasinda. biiyiik
Sahra'nin glneyindeki 36 Ulkede saptanmistir.
Blyilk Sahra’nin glineyinde en az 200 infeksiyon
odagd) bulunmaktadir. DSO 1999 yili verilerine
gbre. bu bélgadeki 60 milyon insanin infeksiyon
riski altinda oldudu ve sadece olgularin %10'nun
{bildirilen yillik olgu sayisi 25000-30000) sapta-
nabildigi kabul edilmektedir. Endemik balgelerde
infeksiyonun prevalansinin %0.1-2 olarak saptan-
masina kargilk epidemiler esnasinda prevalans
hiz1 %70'lere kadar ¢ikabilmektedir. Bazi endemik
bdlgelerde (Kongo Cumhuriyeti'nde) infeksiyonun
morialite hizinin, AIDS'e bagh élim oranina esit
oldugu saptanmistir {21, 32, 33).

Afrika Uyku hastalidr etkenleri, T.b.gambi-
ense ve T.b.rhodesiense farkl) cografik bolgelerde
gorilmektedirler. Sudan-Uganda ve Angola
gizgisinin batisinda (Bati ve Orta Afrika'da) T.b.
gambiense gbnilirken, T.b.rhodesiense bu
Gizginin dogusunda (Dogu ve Giney Afrika'da)
gbrilmektedir. 7.b.gambiensenin tasiyicis olarak
irmak kenarlarinda bulunan Glossing paipalis,
G.lachinoidas ve G.fuscipes, T.b.rhodesiense’nin
tasiyicisi olarak ise vahsi hayvanlardan kan emen
G. morsitans. G.swynnertoni ve G.paliidipes
gbsterilmiglerdir (18, 21, 22, 32).

Glossina cinsi sineklerin en dnemli &zelligi
dinlenim durumunda kapall olarak gévdenin alt
bSlimunG érten kanatlarin dil seklinde gérinim
{glossa; dil} vermesidir. Gelisimlerini gdlge ve
kuytu yerlerde tamamlayan sinekler larvalarin
topraga birakirlar. Erigkinleri 6-12 mm uzunlugun-
da ve 6ne yatay olarak uzanan bir emme-sokma
hortumu igeren bu sineklerin hem erkek hem de
disileri giindizler kan emerler { 6, 7, 12, 18, 21).

Biyoloji: Kan emen Glossina cinsi sinekler
tarafindan infekte bireylerden alinan trypanoso-
malar, bu sineklerde isiya. suga ve sinedin tirine
bagh olarak 12-50 gin siiren bir gelisim siireci
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gegirirler. ik asamada Glossinalann orta
barsaginda tripomastigotun “prosiklik” sekline
dénigumi ve uzunlamasina ikiye bélinerek
¢ogalma gerceklesmektedir. Omurgalilar igin in-
feksiydz ozellk géstermeyen bu formlar, tripo-
mastigotlann aksine VSG (variable surface glico-
protein) icermemektedirler. ikinci asamada bu
prosiklik sekilli tripomastigotlar énce pro-
ventrikille, daha sonrada tikrik bezlerine gég
etmektedirler. TUkruk bezlerine gég eden para-
zitler burada epimastigot formuna déniiserek
cogalirlar. Bu agamanin sonunda omurgalilar igin
infeksiydz olan kisa-kalin gekilli Metasiklik tripo-
mastigotlar gelismektedirler. Parazit, Glossinanin
olimiine kadar {ortalama 3 -10 ay ) canl kalmak-
ta ama kusaktan kusaga aktarlamamaktadir
(Sekil 4) (18,21,22).

Glossina tiiril sinekler kan emerken tiikriigiin-
deki metasiklik tripomastigotlar deriden viicuda
girerek, bélgesel lenf drenaji araciliyla kan
dolagimina gegerek organizmaya dadimaktadir.
Tripomastigotlar kanda hiicre disinda ve doku
sivilan ile BOS'da bulunurlar. Son keonak kaninda
T.b.gambiense ve T.b.rhodesiense'nin degisik
morfolojik  sekilleri  gdzlenmektedir.Yogun
parazitemi ddneminde 20-35 pm uzunlugunda,
ince ve serbast sonlanan kamgisi bulunan sekiller
gézlenirken, paraziteminin azaldijr dénemde
daha kisa {12-27 pym), kalin ve serbest kamg
igermeyen sekilleri saptanmaktadr.

T.b.gambiense’'nin en Snemli rezervuar
insandir. Epidemilerde evcil gevis getirenlar ve
daha az oranda képek. antilop gibi hayvanlarinda
infeksiyon kayna olabilecegi kabul edilmektedir,
T.b.rhodesiense eveil ve yabanil hayvanlarda
latent/enzootik bir infeksiyon yapmaktadir. infek-
siyon kaynad olarak antilop tiirleri, yaban do-
muzlar, zirafa, arslan. ¢akal ve step tekesi gibi
hayvanlar kabul edilmektedir. infeksiyon zin-
cirinde, endemik durumda Glossinalarnn etkeni
hayvandan insana bulagtirmas) énemli iken, epi-
demik durumda insandan insana bulastirmas) séz
konusudur. Rodezya uyku hastalg, Gambiya
uyku hastaligina gére daha dar bir bélgede,
sporadik olarak gérilmekte olup nadiren
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epidemiler yapmaktadir (21,22,32).

Transplasental gegis lle konjenital T.brucei
infeksiyonu  gelisebilmektedir,  Infeksiyonun
kontamine gidalarin yenilmesiyle direkt mekanik
yolla da bulast@ kabul ediimektedir (21,22).
Parenteral yolla bulagmig laboratuvar kaynakl
trypanosomiasis olgularn da tanimlanmigtir
(23,34).

Kilnik tablo: Afrika uyku hastal, intermit-
tant ates, RES'de hiperplazi ve ileri evrede norolo-
jik bozukluklarla karakterize bir infeksiyon
hastaligidir. Genel olarak T.b.rhodesiense infek-
siyonu daha akut ve agir seyirlidir. infeksiyonun
inkilbasyon periyodu, T.b.rhodesiense'de iki gin
ug hafta iken, T.b.gambiensenin birkag hafta-yil
gibi daha uzun srelidir. Geligen infeksiyon hemo-
lenfatik ve meningoensefalitik evre olmak Gzere
iki evreye aynlmaktadir.

Atesli glanduler veya hemolenfatik evre
olarak adlandirilan hirinci evrede; etkenin konaga
giris yerinde Uremesi ve konagin doku reaksiyonu
nedeniyle bir siglik “Tripanozomal sankr”
gelismektedir. Etkenin giriginden 2-4 gln sonra
gelisen kenarlar kabarik, agnl ve sert olan Tri-
panozomal sankr, Rodezya uyku hastah@inda
2430 oraninda ve Gambiya uyku hastaliginda
nadiren gdrilmektedir Giris yerindeki bu primer
lezyon yaklasik olarak (g hafta sonra kaybolmak-
ta, nadiren Ulserlesmekte ve yerinde depigmente
bir alan birakarak iyilegmektedir (18,21.22).

Lenfatik drenaj ile kana gecen parazitler 6zel-
likle RES'e yerlesirler. Trypanosomalar infeksi-
yonun baslangicindan 2-3 hafta sonra kanda sap-
tanabilirler. Parazitemi evresinde yumusak,
agnsiz ve adezyon 6zelligi gostermeyen yaygin
bir LAP gelismektedir. Ozellikle posterior servikal
lenf nodlaninin tutulumu karakteristik olup Winter-
bottom belirtisi olarak tanimlanmaktadir. Parazite-
mi evresinde ates, insomnia, miyalji/artralji,
eritamatéz ~ dokintiler, lokal ddem  wve
hepatosplenomegali gbrilmektedir. Parazitemi
infeksiyonun  biitin evrelerinde  gorilebilir.
Yapilan bir galismada Rodezya uyku hastaliginda
%60 oraninda saptanmistir (22),
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ikinci veya geg evrede, parazitin S88’e ulag-
masi ile meningoensefalit belirtileriyle karakierize
uyku hastali@ gélisir. Parazit koroid pleksus ve
Virchow Robin aralklarindan beyin parankime
gegmektedir (25). Parazit baslangigta koroid piek-
susda yerlesmekte sonra meninks, talamus ve
hipotalamusda yogunlagmaktadir. lleri dénem-
lerde gri ve beyaz cevher ile spinal kordda az
sayida  parazit  yerlesti§i  gosterilmistir.
Nekroskopik ve deneysel infeksiyon model-
lerinden yapilan incelemelerde, erken ddnemde
beyin parankiminde perivaskuler yuvarlak hiicre
infitrasyonu {lenfoplazmositik ve glial hicre) ile
birlkte yaygin inflamatuvar dedisim saptanmistir
{35). Uyku hastalig tablosunun, immnopatolojik
reaksiyonlar (vazojenik o6dem, perivaskiler
infiltrasyon, astrosit aktivasyonu ve sitokin/
mediyatér aginda dedisim gibi) ve parazitin direk
invazyonuna bagl olarak gelistigi kabul edilmek-
tedir {24). On hipotalamusun suprakiazmatik nik-
leusundan melatonin salinimin sirkadiyen ritmin-
deki bozulma nedeniyle uykuya egiliminin gelistigi
éne strllmistir (38). Somnolans, meningoen-
sefalit evrenin ana semptomu olup buna ek olarak
siddetli bas agnsi, halsizlik, tremor, parestezi,
konvulsiyon, spazm ve kas koordinasyon bozuk-
lugu gorilmektedir. Uyku derin olup hastalik bu
sekilde siirebildigi gibi kanama ve demiyelizan
panensafalite badll olarak meydana gelen SS8S
hasari nedeniyle élimle sonuglabilir (24,25).

ikinci evrede noroendokrin disfonksiyonlar
(poliglanduler  endokrin  yetmezlik tablosu)
goriilmektedir.Yapilan caligmalarda, kadin hasta-
larda amenorefinfertilitenin ve erkek hastalarda li-
bido kaybinin ve empotans gelisiminin néroen-
dokrin disfonksiyona bagh oldugunu gosterilmistir.
Hipofiz, tiroid, adrenal ve gonadlann endokrin yet-
mezliginin otoimmunite ile iliskili oldugu dne
sirilmesine karsihk oto-antikorlar saptana-
mamistir. Hipopituitarizmin yiksek TNF- ve IL.-6
dizeyleri ve endokrin bezin paraziter infiltrasyonu
nedeniyle gelistidi gosterilmistir {37).

Aynica T.brucei ve T.gambiense'nin triptofan
triptofol'a dénistirdigd, bunun hayvanlarda
uyusukluk  meydana  getirdigi, heterolog
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antijenlere humoral antikor cevabinda ve vicut
Isisinda degigikliklere sebep oldugu bildirimistir
(1,3.8.10,12),

Rodezya uyku hastaligi klinik belirti ve evre-
ler agisindan Gambiya uyku hastaligina ben-
zemesine Karsihk. daha siddetli ve hizli seyre-
derek dlimle sonuglanmaktadir. Rodezya uyku
hastaiginda ategli nébetler daha sik olup LAP
daha az oranda saptanirken, myokardit ve ddem
daha fazla oranda gérilmektedir. Gambiya uyku
hastaliginda SSS tutulumu yillar sonra gérilirken
Rodezya uyku hastaliginda birkag hafta-ay
icerisinde gelismektedir (6-10,18, 21-25).

Afrika uyku hastali§i nadiren latent infeksiyon
seklinde gérdlebilir. infeksiyon genellikle yerli-
lerde hafif ve yavag seyirli iken digardan gelen
bireylerde agir seyirlidir. Klinik tablonun siddetini
belirleyen bir diger faktérde susun virulansidir,
infeksiyon genellikle komplikasyonlar nedeniyle
6lim ile sonlanmaktadir, Afrika uyku hastalig
tedavi edilmezse fatal seyirlidir. Gambiya uyku
hastaliginda SSS tutumu olmayan bir olguda
spontan iyilesme bildirilmesine karsin bu veri
dogrulanmamistir {18,22,24).

Afrlka  uyku hastaligimn  tanisinda;
infeksiyon  gelisim  siiresine  bagl  olarak
trypanosomal sankr, kan ve lenf sivilar, kemik
iligi ve beyin omurilik sivisindan alinan érnekler-
den tripomastigotlarin gérilmesi ile tani konul-
maktadir {6,18,21,22,38-40).

Atesli dénemlerde alinan kan &rnedi direkt
{boyasiz), boyama veya konsantrasyon islemleri
ile incelenebilir. Kan érnedinin direkt boyasiz in-
celenmesinde; eritrositleri saja-sola iten hareketli
tripomastigotiar gérilebilir. Alinan kan érnek-
lerinin boyali preparatlarinin hazirlanmasinda
kalin damla kan preparatlarin Giemsa ile boya-
narak incelenmesi dnerilmektedir {12,17).

Feriferik kanda tripomastigotlarin sayisinin
az oldugu durumlarda konsantrasyon yéntemler
uygulanmaktadir. Bu amagla, Buffy coat, Quanta-
tive Buffy coat, Gl santrifuj iglemi. hematokrit
santritugasyon teknigi (HCT) ve mini-anion
exchange column chromatograhy (mAEC)
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kullanilmaktadir. HC teknigi pratik olmasi ve ézel
aletler {Wintrobe tipi, floresan mikroskopu gibi)
gerektirmemesi nedeniyle en fazla tercih edilen
konsantrasyon ydntemidir.  Mikrohematokrit
santrifugasyon teknidi, hematokrit titplerine alinan
kanin santrifuj edildikten sonra gokmiis eritrositler
ile plazma arasinda kalan kisimdan alinan
arnegin direkt olarak incelenmesidir {21,38,39).

Rodezya uyku hastaliginda, kanda bulunan
parazit sayisi fazla oldudu igin direkt inceleme
yeterli olmaktadir. Gambiya uyku hastaliginda ise
kandaki parazit sayisinin  yetersiz olmasi
nedeniyle siklikla konsantrasyon yéntemleri
kullaniimaktadir.

infeksiyonun erken déneminde alinan kemik
iligi aspirasyon drnekleri kan incelemesine gére
daha fazla aranda pozitif sonug vermektedir. Kan
ve kemik ili§i aspirasyon drneklerinde tripomasti-
gotlarin gérilmedigi durumda lenf nodu aspiras-
yon drneklerinin alinmasi &nerilmektedit. Alinan
lenf bezi ve doku biyopsi érmekleri patolojik olarak
incelenebilir. Kan, kemik iligi, lenf sivisi ve BOS
gibi drneklerdeki parazitler Weinman, Tobie
besiyerlerinde 24-28°C’de Uretilebilir. Kit in vitro
isolation (KIVI) isimli ticari bir isolasyon sistemi de
kullaniimaktadir. {6-10,12,18,39).

Meningoensefalit evresinde alinan BOS
érnekleri, tripomastigotlarin varhgr ve biyolojik
degigiklikler agisindan degdetlendiriimektedir.
BOS'da cift santrifugasyon tekniginde parazit
varhgina ek olarak ldkosit sayisi {konsantras-
yon &rneklerinde > 5/mm3), protein miktarinin
artmasi(> 40 mg/100 ml) 888 tutulumunu deger-
lendirmede kullanilan kriterlerdir. Cift santrifu-
gasyon tekniginde parazitin varligi tedaviye yaniti
degerlendirmede énemli bir kriterdir (40,41).

Afrika uyku hastalig tanisinda {6zellikle
T.b.rhodesiense tanisinda) alinan kan ve BOS
érekleri deney hayvanlarina inokile edilebilir.
Deney hayvanlarina inokulasyon testlerinde fare
veya ratlara 1 ml 8rnek intraperitoneal verildikten
1-3 hafta sonra hayvanin kaninda tripomastigotlar
aranmaktadir {18).

infeksiyonun serolojik tarusinda parazite
kargi olugan antikorlar IFAT, ELISA, CFT, lateks
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aglitinasyon, indirekt hemaglitinasyon gibi
serolojik ydntemlerle gdsterilebilir (2, 4, 9-12,
38,39).

T.b.gambiense infeksiyon seyrinde ozellikle
IgM artigi dnemlidir. infeksiyonun endemik oldugu
bdlgelerde hem tarama hem de tedavi etkinliginin
degerlendirilmesi igin kart indirekt aglitinasyon
testleri  kullaniimaktadir.  Kanda  dolagan
T.b.rhodesiense ve T.b.gambiense antijenlerini
saptayan TrypTech CIATT ve T.b.gambiense
serolojik tanisi icin variant Ag type LiTat 1.3 anti-
jenini taniyan Testryp R card gibi ticari indirekt
aglitinasyon kitleri gelistirilmigtir. Basit , izl ve
giivenilir olan bu testlerden TrypTech CIATT tes-
tinin melarsoprol tedavisine yanitin deger-
lendiriimesinde yararl oldugu kabul edilmektedir.
TrypTech CIATT testinin duyarlihg, lenf nodu
aspirasyonu, HC teknigi ve BOS tek veya cift
santrifugasyon teknigine gbre daha yUksektir
(42-44),

Afrika uyku hastali@inin geg déneminde,
BOS'da IgM antikorlarini saptamak igin saha
calismalarinda kullanima uygun semi-kantitatif bir
lateks aglitinasyon kit geligtirilmigtir (45},
Anti-tripanosomal  antikorlarin saptanmasinda
ELISA ydntemi de kullanilabilir (43).

Afrika trypanosomiasisinin tani ve epidemi-
yolojik amagli taramalarda molekiiler biyolojik
yéntemler kullanimaktadir. Kan ve BOS'da
parazit DNA'sinin amplifikasyonu en sik kullanilan
yontemdir. T.brucei spesifik PCR assay
szellikle §S8S tutulumunun evrelendirimesi ve
tedaviye yanitin takibi amaciyla kullaniimaktadir
(40,46).Yapilan caligmalarda; PCR ydnteminin
8§8S tutulumunun saptanmasinda duyarli ve
dzgll bir tam yéntemi oldugunu gdsterilmigtir.
8§85 tutulumunun evrelendirimesinde PCR yon-
temi, gift santrifugasyon teknigine gére daha du-
yarli oldugu bulunmustur(38). Bazi aragtrmacilar
tarafindan tedaviye yanitin izlenmesinde yararl
olmadigi bildiriimigtir{46). Kan &drneklerinden

PCR teknigi ile T.b.gambiense %79.9 ve
T.b.rhodesiense %139 oraninda tanimla-
nabilmektedir  (43). Epidemiyolojik amagli

ribozomal RNA'min nilkleotid dizisinin PCR
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yontemiyle saptanmasi en yararl: yéntem olarak
kabul edikmektedir (47},

Afrika uyku hastaliginin tanisinda Kullanilan
konvansiyonel parazitolojik ybntemlerin
kargilastinldig galigmalarda, mAEC en duyarl
yéntemn (%84.5) iken deney hayvanlarina BOS
inokulasyonu duyarlilhgl en disik yéntem (%17.2)
olarak bulunmustur. Klasik teknikler igerisinde en
duyarl yéntem lenf nodu aspirasyonu incelenme-
sidir. Iki veya Uc yéntemin birlikte kullaniimas: ile
duyarllik %98.3'%e ulasmaktadiw. Hastaligin ilk
evresinde mAEC ve lenf nodu aspirasyonu ile
incelemenin yapimasi (%91.4) ve geg evrede
BOS'un cift santrifugasyon tekniginin eklenmesi
onerilmektedir (38,39).

B. Evansi ait grubu: Farkl formlarda bulu-
nabilen bu gruptaki parazitlerin kisa formuna gok
nadir rastlanmaktadir. Parazitlerin Kinetoplasti
gok kiigik oldugu gibi bazen bulunmayabilir. Bu
gruba bagh patojen tirler mekanik olarak insekta-
larla taginabildigi gibi memeliden-memeliye direkt
kontakt yolla da gecebildigi bildirilmigtir.

Trypanasoma evansi (Sinonim:  T.soude-
nense, T.berberum): Surra hastaligl etkenidir. Tek
tirnakh hayvanlar etxene ¢ok duyarlidirlar. Para-
zit konakginin kan ve lenf sistemine yerlagerek
infeksiyon olusturmaktadir. Afrika, orta ve giney
Amerika, Asya ve Avrupa kitasinda, dzellikle de
ol ve kurak iklimin egemen oldugu bdlgeler ile
step alanlar olmak Uzere yerylizinde oldukga

yaygindif.

T. evansinin kan formu, T.brucefnin uzun
formuna benzer fakat bunlarda blylk
protoplazmik  grandller  vardir.  Vicutlan

15-34 pm uzunlugunda, 1,5-2,5 pm genigliginde
olup serbest flagelluma sahiptirler.

Bu parazit sokucu veya isirict sineklerle
mekanik olarak aktarlimaktadir. insekt hortumun-
da 24 saatten sonra parazitler Simektedir. Taglyici
olarak Tabanus, Stomoxys ve Haemotopoda tir-
leri rol oynarken yarasa tirleri ise rezervuar olarak
iglev gdrmektedir. Atlarda oldirGcd seyirli olup
hastalik bir hafta ile aiti ay kadar devam edebilir.
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Sekll 3 . Trypanosoma cruzr nin yasam siklusu

I, l.Amastigot larm: tarkli konak hiicre tipleri (RES, kalp
kas|, dalak, karaciger} Sitoplazmasinda ikiye bdliinerek ureyen
torm. Kanak hiicreleri parazit ile tamamen dolunca pseudokist
gibi gbrdlir.

Il 1N Trypomastigota Jranstormasyon (3} Epimastigot-
dan sonra ve kanak hiicresinde ytizey 6rtiisingn geligimi,

Ill. Kan akuminda kanak hiicrenin pargalanmasiyla trypo-
mastigotlar; bu evrede kanda serbest olarak bulunan parazitier
Reduwidag'lerce kandan alinmaktadiriar.

IV. IV.Reduwidae'lerce kandan alinan trypomastigotlar or-
ta barsakia epimastigota dBnusiimi,

V. Vl.Reduwidae'lerin son barsaginda epimastigot tormun
ikiye bSlinerek tiremesi ile sayisal artis,

VI. VII.BScak rektumunda meydana gelen metasiklik ve in-
tektit trypomastigot tormu.Kan alimi sirasinda tekal damlalar
geklinde birakilan parazit direk alarak deriden veya siTik ve
mik6z membranlardan girerek konak hicrelere penetre olmak-
tadir.

VI.DS: gelisen yizey. F: flagellum, KL: kinetoplast, ML:
mitekondri,

VI N: niikdeus, SC: yiizey értisii, SF: amastigotun Kisa
tlagellurnu.
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$okll 4. T.b.brucei, T.b.gambiense, T.b.rhodesiense nin
yagam siklusu

I Slender Trypomastigotun kandaki tormu (BOS'a da
gegen); seyrek ve kisa tibdler mitokondriler bulunur, tonksiy-
anel krepsten yoksundurlar.

Il Ara mastigot tormu: ikiye bélinerek yogdun (reme dzed-
1igi,

. Stamay (kisa, bodur) trypomastigot; kismen kreps sik-
lusuna sahiplir. Sitokrom bulunmaz ve bu svre Glossinalarca
alininca veldtirde gelisir.

IV. Yiizey &rtiisiz trypomastigot asamasi,

V. &inedin kalp ve orta barsak kisminda spimastigot tor-
muna transtarmasyon,

VI. Epimastigot torm; sitokrom zingiri ile aktif kreps siklusu
ve kristah mitakondriteri clan torm, (kiye bdlinerek lreme ve
barsakian tiikrilk bezierine gagis,

VI Tikriik bezinda metasiklik trypomastiget tormu; yizey
Griiilii intekdif torm.

DS: geligen yiizey, F: tlagellum, KL kinetaplast, ML: mi-
tokandri,

N: nikleus, SC: yizey drliist, SF: amastigotun kisa tlagel-
lumu.
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Sigirlarda da kaseksiye hatta olimlere sebep
olabilir. Hayvanlarda anemi, Urtiker, bacak ve
gbduste Gdem, dizensiz ates, kil dékilmesi,
zayiflama, konjonktivit, gebelerde abortus,
anoreksi, splenomegali, kondisyon bozuklugu
gorilmektedir. Patolojik incelemede, karaciger ve
babrek parankimasinda [8kosit infiltrasyonu ve
petesiyal kanamalar saptanmaktadir.

Trypanosoma equinum (Sinonim: T efmas-
siani); Tabanidae'lerle mekanik olarak taginan bu
parazit, Giiney Amerika'da tek tirnaklilarda Surra
henzeri bir hastalik olan “Mal de Caderas” hasta-
hgini yapar. Surra'daki semptomlardan farkl
olarak arka ayaklarda paralizi geligimi karakteris-
tiktir.

Trypanasoma equiperdum: Tek tirnaklilar-
da koitus ile bulasan ve kronik seyir gdsteren
Durin hastalig etkeni olan bu parazit. Glney ve
Dogu Avrupa, Asya, Amerika, Kuzey ve Glney
Afrika da yaygin olarak bulunmaktadir.

Vicut uzunlugu 25-28 upm, genigligi
1,525 pm kadar olup, kinetoplast subterminal
yerlesimli  ve  sitoplazmalar grandlladar,
Hastaligin inklbasyon periyodu 2-12 haftadir. Ue
dedisik evrede seyreden Klinik tablo alt ay ile iki
yil kadar devam etmektedir. Hastahgmn ilk
evresinde hayvanlarda édem gdrilmexte, iKingci
evrede Ortiker gelismektedir. Ggincd evrede
paralizi gelisimiyle birlikte &lumle sonlan maktadir
(1-3) .

C. Congolense alt grubu: T. congolensé’nin
yer aldi@ bu grupta, parazitler polimorf yapili,
8-12 pm boyutunda ve blylk kinetoplasta
sahiptirler.

Trypanasoma congolense: Bu parazit
giney Amerika'da sigirlarda Paranagana
hastaligini yapar. Farkh birgok sugu olan bu
parazit sadece konakgl kaninda bulunmaktadr.
Vektéri olan Glossina'lar tarafindan diger bir ko-
nakgiya nakledilir. Bazi sokucu sinekler ile
mekanik olarak taginabilir. Akut seyirli olup, tedavi
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edilmeyen sigirlar 10 haftada olebilir. Kronik
seyirli vakalarda hastalik bir yil kadar devam
edebilir (1-3).

D.Vivax alt grubu: Bu gruptaki Trypanoso-
ma'lar monomorfturlar. Arka kisimlan yuvarlak
olan parazit, 12-32 pm uzunlukia ve ince yapihidir.
Her zaman serbest kamgi bulunur fakat dalgal
zar yapisi iyi geligmemistir. Gok buydk ve terminal
yerlesimli bir kinetoplast bulunmaktadir. (1-3).

Tagiyici olarak Glossina'larda siklik bir tagin-
ma, Tabanidae ve Stomoxys tirlerinde mekanik
bir taginma gézlenmistir. Bitdn Glossina tlrlerinin
T.vivax, T.congofense ve T.brucelyi aktarabile-
cedi gosterilmigtir. Bu grup icinde sadece T.vivax
yer almaktadir (1-6).

Trypanasoma vivax (Sinonim: T.caprae,
T.bovis, T.cavaibovi): Bu tir Souma hastaligina
neden olur. Hastalik akut veya kronik seyirli olup
aremi, ylksek ates, ddem ana semptomlardir.
T.congolense ve T.vivax ile infekte sigirlarda
normositik-normokromik ~ anemi  ise sik
gorllmektedir.

Afrika ve Gliney Amerika'da kdpek ve domuz
disinda bitiin evcil hayvanlarda gorlllr. Ayrica
Orta Amerika ve Bati Hindistan adalannda da
bildiriimistir. Morfolojik ve biyolojik &6zellikler,
patojenitesi, tani ve tedavisi T.congolense ve
T.brucelye benzer.

Memeli Trypanasoma tirleri disinda
kanathlarda patojen olmayan fakat baz sartlarda
direng azalmasi ile patojenite kazanabilen
Trypanosoma avium (kanarya ve sls kuslarinda
kanda bulunur), T.cainetti ve T.gallinarum
(tavuklarda), ve T.cannai (givercinlerde) gibi
tirler de bildirilmigtir (1-3).

Trypanasomalar ile savas;

. Tagiyicilann yok edilmesi,

Il Rezervuar olarak rol oynayan vahsi
hayvanlann miicadelelerinin yapiimasi,

I, Memeli hayvanlarda etkili ozel ilaglarta
etkenin yok edilmesi,

V. Hastalanan evcil hayvanlarin sempto-
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matik tedavilerninin yapiimas,

V. Kan transfizyonlan ve transplantasyonlar-
da serclojik tarama uygulanmasi,

VI. Teruzinin kan transfazyonu ile bulas-
masini dnlemek igin kimyasal proflaktik ajanlarin
kullanilmasi; kan transtizyonundan 24 saat once,
500 ml kana 25 ml %:0.5 Gentian viclet eklenmesi
(0.6 mmolil) tripomastigotiar ortadan kaldirmak-
tadir (48,49).

Etkill llag Olarak;

I Arsenik bilesiklen (Atoxyl, Tryporsamid, Bu-
tarsen),

[Il. Antimon bilegikleri (Antimozan, Stibophen,

Anthiecmalin),

1. Amidin (Pentamidin isothionate, Berenil),

IV. Nathalin deriveleri (Antrypol, Suramin,
Germanin),

V. Klinolin tirevleri (Surfen C, Antrycid),

VI. Phenanthridium bilesikleri (Dimidium bro-
mid, Novidiumehiorid, Metamidium) kullaniliy.

VI, Nifurtimox

VI Eflomithine(difluoromethylornithine-DFA
MO}, ornitin  dekarboksilaz inhibitérG  olan
bu ilag Gambiense Trypanosomiasisinin
birinci ve ikinci evresinde etkilidir (4-6,9-12,22).
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DﬁﬁzA“’Li'I{ERATﬁRLER“iNDES: OZETLER /. ‘FOREIGN -ABSTRACTS

BASLIK  : Competitive enzyme immunoassay for dlagnosfs of human brucsllosls
YAZAI_%' ADI: Lucero NE, Foglla L, Ayala SM, Gall D ve Nlelsen K.
DERGI ADI ; Journal of Clinleal Microblology 1999; 37:3245-3248.

INSAN BRUSELLOZU TANISINDA KOMPETITIF ELiSA

insan brusellozisi serolojik 1anisinda genelde kullanilan testler aglitinasyon ve kompleman fiksasyon (CFT)
lestlendir. Yeni testler sensitivile ve spesifitenin arthnlmas amaeiyla birlegme (binding) temeline dayall olarak
diizenlenmiglir. Kompetetif ELISA { CELISA) blylkbag hayvanlarin infeksiyonlan nedeni ile olustugu saplanmig an-
tikorlara bagh olarak gorild0ga tesbit edilmis capraz reaksiyonlan ve vaksinal antikoriar ayirt edebilen bir testtir, Bu
lestte kompetisyona giren monoklonal antikorlar hakleri suglarinda yaygin olarak hulunan 'smooth’ lipopolisakkari-
tine (5-LPS) Gzgldur.

Gahgmada, CELISA ile insan brusellozu tamisinda kullanilan klasik testlar kargilagtinlmistir. Caligma 911 serum
ornedi ile yapilmigtr. Serum ormeklerinin 3441 konvansiyonel lestlere negalif olarak saptanmis asempiomatik
bireylerden temin edilmigtir. Bu &rnekler baz alindidinda CELISA Gzgalligd %99.7-100 olarak saptanmisir.
Konvansiyonel testlerle negatif olarak saptanmis asemptomatik bireylere ail 393 serum 6rnedi ile yapilan diger bir
caligmada ise CELISA 0zgulligi %96.5 -98.8 olarak belirlenmigtir. Klasik iestlerle pozitif bulunmusg t16 serumla
CELISA galigmasinin sonucunda sensitivite %94.8 - 98.3 bulunmugtur.  KOltird pozitif 5t hastanin serum drnegi
CELISA ile %100, CFT ile %92 ve standart t0p aglitinasyon iesti ile % t00 pozitif bulunmustur.

CELISA, uygulamas) oldukga hizl, agliitinasyon testine gére ¢abuk sonug varen, klasik testlerin t0mane
oranla ¢apraz reaksiyonlann ok az oldugu, CFTne gdre uygulama kolayl@ olan bir testtir. Kompetisyon igin
monaoklonal antikor ve pdrifiye 5-LPS kullanimi ile kolayea standardize edilebilen bir testtir.

Gevirl; Dr. Gdkhan AFACAN
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BASLIK  : ABC medium, a new chromogenic agar for salective Isolation of Salmonelia spp.
YAZAR ADL; Perry JD, Ford M, Taylor J, Jones AL, Freeman R and Gould FK.
DERGI ADI ; Journal of Clinlcal Microblalogy 1999; 37: 766-768.

ABC BESIYERI, SALMONELLA SPP. SELEKTIF IZOLASYONU ICIN
YENIi BiR KROMOJENIK AGAR

Makalede, Salmonella tarlerinin selektil izolasyonunu kolaylagtirmak igin gelistirilen yeni bir kromojenik
agar besiyerinden s0z adilmektedir. ABC besiyeri {of-chromogenic medium) substrat olarak 3.4-siklohek-
senoeskiletin p-D-galaktozid ve 5-bramo-4-klaro-3-indolil -c: -D-galaktopiranozid igermektedir, Besiyen, Safmonella
torlarinin P-galaktozidaz aktivitesinin yoklugunda r-galaktozidaz aktivitesine sahip olmalarini Enterobacteriae
ailesinin diger Gyelerinden ayint edici &zsllik olarak kullanmaktadir.

Toplam 1022 Salmonelia spp. ve 300 diger Gram negatil bakteri susu bu besiyerine ekilmigtir. Salmonefia
suglanndan t019'u (%99.7) karakteristik yesil renkte koloni olugturururken Salmonella olmayan suglardan yalmzca
biri {%0.33) ayn renkte kaloni olugturmugtur, Toplam 283 gaita drnedi deoksikolat sitrat agar ve ABC besiyerine
dodrudan ve selenit sivi basiyerinde zenginlestirildikten sonra ekilmistir. ABC besiyerinin duyarlk ve §zglllige
(sirasiyla, %100 ve %80.5) deoksikolat sitrat agardan daha yiiksek (%88 ve %26.9} bulunmugtur. Boylece, ABC
basiyarinin gaita drneklerinden Salmonelia tirlerininin tespit edilmesinde yiksek derecede 6zgullige sahip oldugu
dissintimektedir.

Cevlirl: Dr. Kadrlye SOVUKSU
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BASLIK  : Effect of restorative treatment on mutans streptoce! and igA antibodies
YAZAR ADi: Gregory EL, Ei-Rahman AMA, Avery DR
DERGI ADI : Pediatr Dent 1998; 20: 273 -77.

MUTANS STREPTOKOKLAR ve igA ANTIKORLARI UZERINDE YAPILAN
RESTORATIF TEDAVININ ETKISI

Amag: Streptococcus mutans, dis ¢lriginin en dnemii nedeni olarak belirtiimistr. Giiriikler (zerinde yaptlan
restoratif tedavinin glrik olayn: gegici olarak yok ettigi disiniise de, restoratif tedaviden sonra tikrik  mutans
streptokoklannin (MS) sayidannda degisme oldugunu gdsteren gok az rapor vardwr ve tikrik IgA  antikorlarimin
8. mutans'daki degismelere iliskin hi¢ rapor yoktur.

Metodlar: Bu gaitsma, dis ¢lrigi bulunan 12 cocuk tzerinde tedavinin etkilerini aragtirmistir.

Rulguiar: MS sayilar:, aiti vakada restorasyon éncesinden resiorasyon sonrasina hafif azalma ve bes vakada
arug gbstermigtir. Ancak, oral streptokokiann sayiannda MS'te MS/otal orai streptokoklann  oramnda, tikrik igA
antikorunun 8. mutansa oraninda veya bakteriya sayilar: ile antikor seviyesi arasinda bir korelasyona restoras-
yon éncesinden restorasyon sonrasi siireclerinde anemii dlgide bir farkihga rastlanmamistir.

Sonuglar: Bu sonugiar basarh bhir restoratil tedavinin, mutans streptoklannin sayianm degistirmedidin
gdstermekiedir ve ¢irik durumu azalimak icin daha etkili metodiara ihtiyag oldudunu belirimektedr.

Ceviren: Dog.Dr.Nilglin AYHAN
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Baslik - Link betwesen straptacoccal Infection and tic disorders, OCD refuted
Yazar Adi : Peterson BS ve ark.
Dergl Adi : Arch Gen Psychlatry 2000; 57: 364-372.

STREPTOKOK ENFEKSIYONUNUN TiK VE OBSESIF-KOMPULSIF HASTALIK ILE ILISKIS]

Makaleye konu olan galigmada; tik, obsesif-kompulsif hastalik {OKH) veya dikkat kaybi/hiperaktivite (DK/H)
tanisi konmus kisilerde streptokok enfeksiyonunun roli incelenmistir. Bu amagla 105 hastanin ve kontrol grubunu
alugturan 37 kiginin anti-grup A beta-hemolitik straptokok antikor dozeyleri; 79 hasta ve konteol grubundan 34 kisinin
bazal ganglion hacim élgimlen yapilmustir.

Streptokokal antikor dizeyleri DK/H tanisiyla iligkili, fakat OKH ve tik ile iligkisiz bulunmustur. Ayrica, DK/H veya
obsesif-kompulsit hastaid olan kisilerde, yOksek antikor dizeyler dzellikls putamen ve globus pallidus gekir-
defiinde olmak (izere yiksek bazal ganglion hacimleri ile iligkili bulunmustur. Yazararin 6ne sird0gd hipoteze gére,
konagin otoimmun hastaliklara duyarl olmasi durumunda, DK/H'li hastalarda streptokok enfeksiyonu bazal
ganglionda hasar ve genislemaye yol agan immun yaniti baslatabilir. Bu bazal ganglion hasarn daha sonra bagka
OKH vaya DK/H samptamlaninin ortaya gikmasina katkida bulunmakiadir.

Elde edilen yeni veriler anti-streptokokal antikorlann konak hiicre antikorlanyla gapraz reaksiyon gosterdigini ve
ndropsikiyatrik hastaliklara yol agan néron hasarna neden oldufu hipotezini desteklerken, yazarar bulgulanin henlz
‘6n* bulgu niteliginde oldugunu ve nedensel iligkiyi géstermedigini vurgulamaktadir,

Gavirl: Or. Tilay YALGINKAYA
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May 2 - 7, 1999

t0th International Sympesium on Trace Elements in

Man and Animals. Evian, France

A. Alcaraz, Laboratoire de Biochimie C, Hopital Albert
Michallen, B.P. 2t7 38043, Grenoble, Cedex 9, France.
Tel: 33/4 -76 - 76 -5484; Fax: 33/4 - 76 - 76 - 5664

4 - 6 Mayis 1999

1. Ulusal Mantar Hastaliklan ve Klinik Mikoloji Kongresi
Bagvuru: Mantar Hastaliklan Kongresi Sekreterligi, Ege
Universitesi Tip Fakdiltesi,

Mikrobiyoloji ve Klinik Mikrobiyoloii Anabilim Dali. 35t00
Bornova, izmir

Tel: 0 232 388 66 23 -0 232 343 43 43 ; 33t4:
Faks: 0232 3422t 42

May 25 - 28, t999

Europaan Training Course in Microseparation
Technigues, Leonardo da Vinci, ECOSEP IIl, and the
llird Miniaturisation in Liguid Chromatoegraphy vs
Capillary Electrophoresis Conference. Ghent, Belgium
Prof. Dr.Willy R.G.Baeyens, University of Ghent-Faculty
of Pharmaceutical Sciences, Department of
Pharmaceutical Analysis, Laboratory of Drug Quality
Control, Harel- bekestraat 72, B-3000 Ghent, Belgium.
32/9-264-8097 (Tel); 32/9-264-8196 (Fax); willy.

3 - 6 Hazlran 1999

5th Congress of European Confederation of Madical
Mycology and 33rd Meeting of the German-Speaking
Mycolagical Society, Dresden, Germany

Information: Prof.Dr.Bernharat, Universitat Greifswald,
Klinik fir Intemale Medizin A, Friedrich-Losffler Str, 23a,
D-17487 Greifswald, Germany

Tel: +49 -(0) 3834 86 66 30:

Faks: +49 -(0} 3834 86 66 3t

6 - 11 June 1999

t7th Internafional Congress of Clinical Chamistry,
Florance, Italy

Information: EMMEZETA CONGRESSI, Via C. Farini
70,t-20t59 Milan, Italy. Fax: +39 - 2 - 668 68 99

June 13 - 17,1999

teth Intematicnal Symposium of the Society of Toxico-
logic Pathologists. Toxicologic Pathology of the Central
Nervous System. Washington, DC.

STP Registration, t9 Mantua Road, Mt.Royal,
NJ 0806t USA

Tel: 609 423 - 7222 Ext.360; Fax: 609 423 - 3420

June 27 - 30, 1999

Eurotox '99. The 37th Congress of the European
Societies of Toxicology. Oslo, Norway.

Information: Erik Dybing, Natl. Inst. of Public Health.
Dept. of Environ. Medicine, P.O. Box 4404 Torshov,
N - 0403 Oslo, Norway. Fax: 47 22 - 04 - 2686

July 4 -7, 1999
2tst International
Birmingham, UK
Information: 2tst ICC.clo Mandy Lakin, Gardiner-
Caidwell Communications, Victoria Mill, Windmill Street,
Macclesfield, Cheshire SKtt 7HQ,UK.

Fax; +44-1626-66 41 56

Congress of Chemotherapy,

July 4 - 16, 1999

7th International Neurotoxicology Association Meeting
{INA-7), Uriversity of Leicester, UK.

Information: Dr. David Ray, MRC Toxicolegy Unit,
Hedgkin Building. Lancaster Road, Leicester LEt 9HN.

August 22 - 26, 1999

7th European ISSX Meeting. Budapest, Hungary.
ISSX Offica, P.O. Box 3, Cabin John, MD 208 8.
Fax: 30t 983-5337

October 6 - 8, 1999

Safety and Health in the Construction Industry in the
21st Century. Vienna, Austria.

Secretariat of the Symposium, Office for International
Relations and Conferences of the AUVA, Adaibert
Stifter-Strasse 65, A-1200 Vienna, Austria

Tel: 43 t-33ttt-537; Fax: 431-331tt- 469

2 -5 KASIM 2000

V1. Ulusal Tibbi Biyoloji Kongresi

Bagvunz Pamukkale Universitesi Tip Fakitesi Temel
Tip Bilimleri Baloma Tibbi Biyoloji Anabilim Dall
Pamukkale, Denizli
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Semra TUNGBILEK, Nurcan BAYKAM, Nilifer EREN, Stheyla OZTURK
Pozitif kan kdltdrlerinin degerlendirlmesi ve klinik dnemi
Evaluation and the clinical signgficance of pozitive blood cultures 1-4

C. Murat BEKER, Ufuk DIZER, Levent HAYAT, Ali INAL, Mesut ORTATATLI, Volkan OZGUVEN

Kronik aktif Hepatit B virts infeksiyonlu olgularda alfa interferen tedavisinin izlenmesinde serumda
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