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SAYIN YAZARLARA : YAYIN KUMLLAR|

1. Tirk Hijyen ve Deneysel Biyoloji Dergisi, h||ye| ‘h.‘d»mlyolou kimya, mikro-
biyoloji, immiinoloji, farmakoloji, entomoioji, parullolop‘paulo;i Tllyfj'b.n.dlo
{i ve benzeri bilim dallar ile halk saghgin ilgilendiren gegitli konular Gzerinde"
yvapilmig erijinal iaboratuvar caligmalann ve bu konulara iigili gorig ve goziem-

leri yaymimlar.
-Kiinik aragtirma ve gﬁziemlerAdefgirﬁh cergevesi digindadir.

2. Yukandaki bilim dailan ile ilgiii toplantilanin giindem ve tutanakian tarih,
isim ve yer belirlemek koguiu ile 6zet olarak yayimlanabiiir.

3- Gincel bir konu tzerinde gesitli gonigleri yansitan derdeme yazilar, kaynak
pastermek kogulu ile kabul edilir. Tek makaleden yapilmig geviri yanlar kabul
ediimez. Bagka yerierde yayinlanmis yazilar dergiye alinmaz,

- Dergiye yaniann makina ile yazilmig ash ile okunakl bir sureti génderiime-
lidir. Yazilar beyaz kagida ve sahifenin bir yiiziine iki makine satin agikhik bi-
rakilarak daktilo edilmeli sol tarafta 3, sag tarafta 2 cm, altta 3 cm bogluk
birakiimahdir. Paragrafiar arasinda Gg makina satir araiik olmali, satir baglan
i¢ harf yeri kadar igerden baglamabdir. Yazilar temiz bir Tirkge ile yanimal,
yazi1 ve gramer hatalan bulunmamali, silintili ve Gzerinden diizeltmeli eimama-
iidir. Tim olarak 15 sahifeyi (bir sahife ortalama 200 kelime } gecen yazlar
kabui edilmez.

5- Dergide yaymimianan yanilar igin 30 adet Geretsiz ayn bask verilir,

6- Fotograflar parlak konrrast kagida basiimig ve arkaiarn numaraianmig olma-
Lidir. Sekil ve grafikier, siyah ¢ini miirekkebi ile aydinger kagidina veya beyaz
hagida gablonla ¢izilmeli ve aym sekilde numaralanmalidie, Sekil grafik ve
fotograflar ** Sekil 1,2......" olarak siraya konmali, metin iginde yeri gelince
bu siraya gore belirlenmeli ve her seklin altinda, sekil numarasi ve sekli agik-
layan bir yaz) bulunmalidir. Metindeki tabiolara da sira numarzs verilmeli ve
liepsinin tstdinde tabloyu agiklayan kisa bir baghk buiunmalidir,



7- Dergiye verilecek orijinal yazilar su sira gozoniinde tutularak dizenienme-
lidir.

Ozet { ortalama 120 kelime), Giris {Ortalama bir sayfa), materyal ve
metodlar, buigular, tartiyma ve senug, yabanci dilde yanimug bir dzet, tegekkiir,
kaynaklar {ortalama 15 adet).

8-Yabanci dil olarak, ingilizce,Almanea veya Fransizca’dan birini veya birkagi-
i se¢mekte yazar serbesttir. Biidin makale 15 daktilo sahifesinin icinde kalmak
sart ile, Tarkge metnin tamam bir yabanc dilde tekrarlanabiiir.

9- Makale baghikdari metne uygun kisa ve agik ifadeli olmalidir. Yazarin titri,
ismi ve sayadi {soyad bilyiik harflerle yaniacak) bashgin ait ve ortasima konur.
Caligmanin yapilldigi yer ismin altinda belirdenir, Yazarar birden fazia ise, isim-
leri yan yana yaziir. Calhiyma yerleri farkli oldugu hallerde birinci sahifenin
alunda ayrn ayri gosterilir,

13- Kaynaldar metnin iginde numaralanmali ve bu swa ile yazdmalidir. Siralama
asagda oldugu gibidir.

Flexner,S.Nouguchi,H.,Snake venom in reiation to haemolysis, bacte-
riolysis and toxicity, ]. Exper. Med.., 6: 277 - 301, 1901.

Metinde konusundan séz edilmeyen vyazarlar kaynak béitimine ko-
nulmaz.

1

11- Dergide yaymlanmasi istenen yazilar bir dilekce ile Merkez Baskanligina
gonderilir,

Baskaniik yayin kuruiu gonderilen yazilarnin yayinlanip yaymlanmama-

st konusundaki Kararinda serbesttir. Yaymlanmayan yazilar geri verilmez.

Yayin Kurulu sekie ait gerekli degisiklikier yapmaya yetkilidir.
Yaziarin fikir ve kapsam sorumiuiugu yazara aittir.

YAYIN KURULU
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BRUSELLOZ'UN SEROLOMHK TANISINDA ROSE BENGAL
TESTININ ONEMI

Dr.M Al BUMIN *
OZET

Bruselloz olgulanmin goriildiisi  kirsal bolge halkindan toplanan 617
kan Grnegi serolojik testlerle incelenerek: Rose--Bengal testi kan serumlarinin
 16.3'inde pozitif, % 83.9'undas negatif, Serum Aglitinasyon testi ise kan
serumlarinin % 27.7'sinde (defiisik dilisyonlarda} pozitif, % 72.3 inde negatif
bulunmustur.

Senim Agliitinasyon testinde 140 ve Sizeri diiiisyonlarda godilen en az
+ 4 (% 50 aglitinasyon reaksiyonlar pozitif kabul edilerek, Rose—Bengal
testi sonuglar ile kargilastinldifinda; Rise—lienzal testinin, Serum Aglitti-
nasybn testine gore duyarliligy % 92,8, secialifi de % 971 olarak saptalimig-
tir. Bu sonugla serolojik pozitif ve negatif kisileri saptama agisindan iki test
arasinda dnemli bir fark olmadifi, bruselloz serolbpk tanisinda Rose—Bengal
testinin, Serum Aglitinasyon testi kadar givenilir ve gecerli kir test oldugn
kanisina variimistir.

GiRiS

Bruselloz insanlarda ¢ok degisik semptom ve bulgularla seyreden bir hasialih-
tur. Dolayisiyle kesin tamn ancak laboratuvara dayamlarak konulabilmektedir,
Etkene yanelik tanida bakteri izolasyonu ve seroiojik testler, tiim enfeksiyon has-
taliklarinda oldugu gibj bi: hastalikea da ¢ek énemlidir. Ancak laboratuvar olanak-
larimin yeterli pldugu yerlerde Dbile her zaman kesin tamiya ulasilamaraktadir.
UOrnegin kan kiiltiirlerinde etkenin izolasyon sans; hastanin antibiotik kullanmasi,
kandaki bakteri sayisinin dilgiik olmast ya da atessiz donemlerde kiiltiir alinmas:
gibi durumlarda ¢ok azdir {12}

Serolojik testlerde ¢ogu zaman kolay ve kesin sonug vermemektedir. Meslegi
geregi ya da enfeksiyvoniu bilgelerde yasayan kisilerde etken ile sik temas oldugu
igin, hig¢ semptom ya da bidgu olmadan serolojik lestler pozitif bulupahilir. Has-
taligin erken dénemierinde, tekrarinda ya da kronik olgularda antikor diizeyleri
dusiik bulunabilir (3). Hastalik tanisi sadece yiiksek antikor dizeyleri ile Klinik bul-
gular uyustugu zaman sorun olmamaktadir.

* G.U.Tp Fak Halk Saghig) Anabilim D;]I Dogenti.

Val:45—No:1-- 1988 |



BUMIN - BRUSELLOZ'UN SEROLOMH® TARISINDA ROSE BENGAL TESTININ onEmi

Bugiin bruselioz tanisinda yaygin kullanimi olan ve en gok dnem verilen test-
ler Serum Aglitinasyon Testi (SAT) (Wrigh—Agglutination Test), Rose--Bengal
Testi (RBT} ve Kompleman Fiksasyon testleridir. Ayrica blokan antikorlar: géste-
ren Coombs Testi ve g G antikorlanini gosteren 2 Mercaptoethanol Testleri yaninda
Radio ~Immuno-—Assay (RIA), Immunofloresan Teknigi (IFA) ve Enzyme-Lin-
ked Immuno Sorbent Assay (ELISA} teknikleri gibi yontemier de kullamsimaktadir,
Bu ydntemler halen genis uygulama alanlan olmayan ve Lzerinde caligilan pahali
yontemlerdir. SAT ve Kompleman Fiksasyon testleri hastanelerimizde ve bazi
saflik merkezterinde sik kublamimakla birlikte, gerek zaman gerekse geregler agr-
sindan kirsal bolgelerde uygulanabilir defildir. Oteyandan RBT kisa sirede sonug
veren, ekonomik ve basit bir ydntem olarak bilinir (4,5). Sonuglari itibariyle
SAT'ine yakin benzerlik gostermesi nedeniyle birgok saghk kurulusunda on test
olarak kullanddmaktadir. Dofayssiyle laboratuvar olanaklarnin simrh oldugu, bu-
na karsihik bruselloz olgularimin gok gorildiifi, Szellikle kirsal bolgeterimizde bu
testin taramalarda va da erken tamida yaygin olarak kullamilmasi daha olanakh
gortilmektedir,

Bu arastirma RBT'inin bruselloz serolojik tanisinda ne derecede giivenilir ol-
dugunu gostermek amaciyla yapilmistr, Aragtwmada RBY ile aliman pozitif ve ne-
gatif sonuclar SAT sonuglan ile karsilastinfarak, RBT inin SAT ine gbre ne derece-
de duyarh ve secici bir test oldugu belirlenmeye ¢ahisilmistir,

GEREC VE YONTEM

Arastirma i¢cin gerekli kan ornekleri, daha 6nce bruselloz olgularinin goriifditgi
Ankara Ayas licesinin 5 kéyiinde yasayan 10 ve iizeri yaslardaki kisilerden alinmis-
tir. Her kisiden 3 mi olmak Gzere toplam 647 kisiden toplanan kanlar, alindiklar
giin santrifiij edilerek serumdar ayrilmig, RBT arastinici tarafindan uygulandiktan
sonra kalan serumlar steril tiplere konularak dipfrize kaldmilmistir.

RBT igin Istanbul Pendik Veteriner Kontrol ve Arastirma Enstitiisinden sag-
tanan antijen kullamlmistir. Antijenin Brusella abortus s 99 sujundan hazirlanisi ve
standardizasyonu Diinya Saghk Orgiitii standartlarina uygun olarak aymi enstitiide
vapihmistir (6),

RBT antifenin uygulama talimatinda belirtilen ozellikiere uygun hareket edi-
lerek soyle yapilmistir:

1. incelenecek serum, her damlasi 0.03 ml ofan damialig.. alinir,

2. Temiz bir lam iizerine | damia (0.03 mi} konulur,

3. Antijenin her damlasi 0.03 ml ofan diger bir damlahi@a alinir ve lam Gizerindeki
serumun hemen yanina konulur,

4. Serum ve antijen damlalari bir kiirdan yardimuyla iyice karistirthr,

5. Lam ilesi—~geri hareket ettirilerek 4 dakika siire ile salbanir ve bu siirenin sonun-
da senug okunur.,

TURK HILDEN.BIYOL DERG.




BUMIN - DRUSELLOZ'IN SEROLO W TANISINGA ROSE BENGAL TESTIMIN anEMI

Testin degerlendirilmesinde, test yerinde olusan ince ya da iri taneli goriinim
varsa (incelenen serumda brusellozise bagl antikorlarin varlifiina baglanarak) test
sonuct pozitif, karsimda degisme yoksa test negatif kabul edilmistir.

Dipfrice saklanan serumlar, ¢éziinmeden Istanbul Pendik Veteriner Kontrol
ve Arsstirma Enstitiisitne gottrmils, SAT enstitiiriin Brusella laboratuvarmda Diin-
ya Saglik Grgiitii Snerilerine uygun olarak yapilip degerlendirilmistir {6).

BULGULAR

RET tle incelenen 647 serumun % 16.1'1 {104 serum} pozitif, % 83.9'u {543 se-
Fum} negatif bulunmustitr,

SAT ile incelenen 647 serurnun % 27.7'sinde {179 serum) degisik diizeylerde
anttkor oldugu, % 72.3'tinde {468 serum) ise antikor olmadigt saptanmiste. Diliis-
yonlara gire incelendifiinde: ttim serumlarin % 7'sinde {45 serum) 1/10; % 6'sinda
(39 serum) 1/20; % 4.6'sinda (30 serum) 1/40: % 3.2'sinde {21 serum) 1/80;%4.6
stnda {30 serum} 1/166; % 2.1'inde {14 serum) ise 1/320 ve iizeri dilisyonlarda an-
tikor bulundugu aptantmisur. (Tablo [},

TABLO [ .- Serum Agltitinasyon Testi Sonuglarimn Dagdim: {Diliisyon)

Serum Agliitinasyon Ters Yigthml Ters Yigt-

Testi Sonuglart Sayi % Sayt himl %

0 Negarif 468 723 647 1003.0

Diltisyon 1710 pozitif 45 7.0 179 27.7

" 1/20 v 39 6.0 134 20.7

1/40 B 30 4.6 95 147

1/8G " 21 3.2 65 10.0

I/te) ™ 30 4.6 44 6.8

1320 v 10 1.5 14 2.1

l/edo 2 0.3 4 0.6

IR 2 - ( I 2 03 2 03
TOPL AM 647 160.0

REBT ile SAT dilisyon sonuglart kargdastirildiginda: SAT ile negatif bulunan
468 sermun 466'st (% 99.6) RBT ile negatif bulunmustur. RBT ile yanlts pozitif
serum sayist 2 (% 0.4)dir. SAT'inde diliisyonlar biiyiidiikge RBT'inde pozitiflik
orant htyimektedir. 1/40 dilisyonda SAT ile pozitif bulunan 30 serumun 26'st
{% 86 7} RBT te pozitif bulunmustur. SAT'inde 1/160 ve iizeri diliisyonlarda

Vol: 4 Nof—14988



BUMIN : BRUSELLOZ'UN SERGLOJIK TANISINDA HOSE BENGAL TESTININ SNEME

pozitif bulunan 44 serumun 43'U (% 97.7) RBT ile pozitif iken 1'i (% 2.3) nega-
tif bulunmugtur. TABLO ).

SAT'inde 1/46 ve izeri dilisyonlarda gorilen en az + + (% 50) agliitinasyon
reaksiyontar pozitif kabul edilerek RBT sonuglan ile karjilagtinidiginda (Tablo
IH1)- SAT ile Pozitif bulunan 95 serumun 88'i (% 92.6) RBT ile pozitif, 7'si nega-
tif bulunmustur. Bu sonuca gore RBT 'inin SAT'ine gore duyarhihigs {Dogru pozitif-
lik oram’} % 926 olarak saptanmistir. SAT ile negatif bulunan 552 serumun ise
536's1 {% 97.1) RBT ile negatif 16'si pozitif bulunmustur. Bu sonuca gire RBT'
inin SAT'ine gore seciciligi (Dogru negatiflik oram) % 97.1 olarak saptanmistir.
Bagimli drneklerde Khi-—Kare testi uygulandiginda SAT ile RBT'i arasinda serumda
antikor varligini belirleme agisindan Gnemli bir fark olmadig) istatistiksel olarak
ghsterilmistir. {Serbestlik derecesi |, X = 3.50, P > 0.05).

TABLO = Serum Agltingsyun Testi Sanuglan lle Rose—Bengal Testi Sanuglannin Kargdagtnlmas:

Serum Aghitinasyon Testi Sonucu (Qiliisyonlar)

Rnse Bengal | teganf VA0 Paz 1720 Poz 140 Foz 1/80 Poz !leo Poa  Toplam
Testi S G 5 ¥ 5 % 5 % S % % Say¢
Poring T 02 2 A4TTYTTT308 % ERT 9 905 430 51T 04
Negatif 466 Y90 43 956 27 692 4 133 2 9s 1 23 343
TOPLAM 65100 35 100 3§ 100 30 100 21100 34106 647

TABLO IH— Serum Aglutinasyon Testi Sonuglar ile Rose—Bengal Testi
Sonuglanmin Karsitastinlmas

Serum Agliitinasyon Testi

Rose—~Bengal Pozitif Negatif Toplam

Testi S % S % S %
Pozitif 88 976 16 29 104 16.1
Neyatif 7 7.4 536 97.1 543 839
TOPLAM 95 100 552 100 647 100

Serbestlik Derecesi=l X=3.50 P>0.05

NOT: Serum Agliitirasyen Testinde 1/40 dilisyonda en az ++ (%50) Agliltinasyon

Reaksiyonlar ile Daha Biiyiik Dilisyonlarda Gorilen Tum Reaksiyonlar
Pozitif Kabul Edilmistir,

TURK HIJDEN.BIVOL DERG.



BUMIN @ BRUSEILLLOZ'UN SERDLOM® TANISINDA ROSE BEMNGAL TEST/NIN ONEMI

TABLO V- Serum Agliitinasyan Testi Sonuclars ile Rose—Bengal Tes:
Sonugtarimin Karsilastiriimas:

Serum Aglitinasyon Testi

Rose—Bengal Pozitif Negatif Toplam

Tesi ) g S % S %
Pazitif 62 954 42 7.2 104 161
Negatif 3 46 540 9238 543 . 839
TOPLAM 65 100 582 100 647 100

NOT: Serum Agl[jtiri.]syon Testinde 1/80 dilisyonda en az + + {% 30) Agliitinasyon
reaksiyonian ile daha biyiik diliisyonlarda goriilen tim reaksiyanlar pozitif
kabul edilmistir,

SAT'inule 1/80 ve lizeri dilisyonlarda ghrilen en az ++ {% 50} aglitinasyon
reaksiyonlari pazitif kabul edilerek RBT sonuglars ife tekrar karsilasunilciginda
{Tablo 1V): SAT ile pozitif 65 serumun 62'si (% 95.4) RBT ile poziiéf, 3" negatif
bulunmustur Bu sonuca giére RBT'inin SAT'ine gore duyarlihgi = 95,4 olarak
saptannustir. SAT ile negatif bulunan 582 serumun 540" (% 92.8) RBT'i ile negatif,
42'si pozitif bulunmustur. Bu sonug ile de RBT'inin SAT'ine gore seciciligi % 92.8
olarak saptanmistir. SAT'inde dlgit 1/40 yerine /80 alindiginda RBT'inin gerek
duyarhiiginda gerekse seciciliginde énemii bir degisiklik gdriifmemistir.

TARTISMA ve SONLC

SAT"n daha gok akut brusellozis olgularini gosterdigi, kronik algularin 1an:-
sinda akut ofguiardaki kadar basarili bir test olmadigi kabul edilir (7). Oteyandan
degisik iifkelerde yapilan calismalarda, tek basina SAT"in diger serolojik yonmemler
ve kan kiiltiirleri ile tamsi konan olgularin % 95'inde pozitif sonug verdigi, yani 1es-
tin % 95 duyarl ofdugu gdsterilmistir {3},

Bir kusim hastalarda bulunan degisik yapidaki {Blocking—Incomplate~Non
agglutinating] antikorlar nedeniyle SAT'in negatif sonug verdigi hilinmektedr.
Testin hu sakincali yénii testin yapihsinda % 0.5 fenolli serum fizyolofik kullan-
farak @nlenebilir. Nitekim bu arasurmada % 0.5 fik fenolli serum fizyolojik kulla-
mimigur. Ayrica bruselta disinda bir nedente 1§ M antikors yiiksek kisilerde SAT'
yanhs ofarak pozitif bulunabilir, Boyle durumiarda Kompleman Fiksasyon ya da
Coombs v.b. gibi testlerin uygilanmasi dnerifmektedir {4). Bu ve benzer nedenlerle
SATinde nadiren yanhs pozitif ya da yanhs negatif sonug alimabiferegi bilindigi
halde bugiin alkemizde hemen hemen biitiin saghik kuruluslaninda, bruselioz'un se-
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rolojik tansmda en yaygin kullanimi olan testtic. RBT sonuglan da SATT bulguia-
rinz yakin benzerlik gisternektedir. Ancak RBT'inde sonucun pozitif bulunmas,
incelenen serumda bruselloz'a bagls antikorlarin varligim ghsterir. Bu test degisik
serum miktarlart {Grnegin 0.01, 0.02, 0.04, ve 0.08 ml) izerine 0.03 ml antijen
konularak tekrarlandifinda serum antikor diizeyi ile ilgili bilgi verebilir {6).

Bu arastirmada RBT sonuclar sadece pozitif ya da negatif yeklinde degerlendi-
rilerek, SAT"in dilisyonel sonuglar ile kargdasurdmestir. SAT 'inde pouxitiflik 61¢i-
tii 1/40 dan 1/80'ne ¢ikarildiginda RBT inin duyarhiigr % 92.6'dan % 95.4'e yitk-
selirken, seciciliii % 97.1'den % 92 8'e digmiistiir. Ancak her iki durumda da RBT'
inin duyarhilik ve segiciligi % 90'min {izerinde bulunmustur. Testin duyarhilik ve
seciciliginin bu derece yiiksek bulunmas: dolaysiyle, serolojik pozitif ve negatif
kisileri saptama agisindan her iki test arasinda 6nemli bir fark olmadig:, bu nedenle
de RBT'inin bruselloz serolojik tanisinda SAT'T kadar degerli ve uygulanabilir bir
test oldugu kamisina varidmystir.

SIGNIFICANCE OF ROSE-BENGAL TEST IN SEROLOGICAL
DIAGNOSIS OF BRUCELLOSIS

Dr.M.Al BUMIN
SUMMARY

Blood samples were obtained from 647 subjects living in rural districts
where brucellosis cases had been encountered, Rose—Bengal test was positive
in 16.1 % and negative in 83.9 % of these sera. On the other hand serum
agglutination test was positive in 27.7 % (in various dilutions} and negative
in12.3.

In serum agglutination test, when + + (50 %) or greater agglutination
reactions with 1/40 and higher dilutions were assumed to be positive, and
compared with the restlts of Rose—Bengal test, relative sensitivity of Rose--
Bengal test was 92.6 % and relative selectivity was 97.1 %. Starting from this
result it was presumed that there was no significant difference between the
two tests in detecting serologically positive and negatlve persons, and also
that Rose—Bengal test is valuable and as dependable as serum agglutination
test in sercological diagnosis of brucellosis.
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AKUT VIRAL HEPATITLILERDE SERUM GAMMA GLUTAMIL
TRANSPEPTIDEZ AKTIVITESINDE MEYDANA GELEN
DEGISIKLIKLERIN ASPARTAT AMINO -TRANSFERAZ -
ALANIN AMINOTRANSFERAZ VE ALKALI FOSFATAZ ILE
KARSILASTIRILMASI

fsmail Hakki GOKHuN* Zithal YURTASLANI * flker DURAK *
Siikran TUNC * Al GUCTEKIN *=*

GZET

Akut viral hepatitlilerde serum gamma glutamil transpeptidaz aktivite
sinde meydana gelen degisikliklerin aspartat aminotransferaz, alanin amino -
transferaz ve alkali fosfataz ile karsilagtinimasinda 86 saglikll ve 275 viral he-
patitli sahsin serum GUGT, GOT ve AP aktiviteleri élciitmiistiir. Akut viral he-
patit vak'alannda nommale nazaran aktivite yikselmesi GPT > GOT > GGT >
AP sirasinda g6rildugi gibi tesbit edilmistir.

GIRIS

Gamma Glutamil Transpeptidaz (Gamma Glutamil Transferaz) "GGT" (Ec.2.
3.2.2.) peptitlerin gamma glutamil bakiyesini L--amino asitlerle veya diger pep-
titlere nakleden bir enzimdir. Buradaki en dnemli peptit glutathiondur. GGT nin
katalizledigi reaksiyon,

Glutahion + Amino Asit — Gamma Glutamil—Aming+Asit Sisteinilglisin
linde cereyan etmektedir {4}

GGT, yapisinda SH--gruplary bulunan glikoprotein yapisinda bir enzimdir.
Enzim insan organlarinda, asagidaki siraya gore gittikge artan konsantrasyonlarda
bulunmaktadir. Bibrekler, prostat, pankreas, karaciger, apendiks, beyin. Bunun
disinda GGT, semen sivisi, prostat salgisi, beyin omurilik sivisi, idrar, eritrositler,
l6kositler ve plazmada da 1esbit edilmistir (1,2).

GGT'nin fizyolojik énemi heniiz tam olarak aydinlatlamamistir. Bu konuda
Meister tarafindan ileri siiriilen "Gamma Glutamil Siklusu Teorisine’ gdére rmembrana
bagli bir enzim olan GGT, amino asitlerin hiicrelere girisini saglamaktadir {3). Bu
transport mekanizmasinin bobrek tibdlisleri, kan-—beyin bariyeri ve imkanlar nis-
betinde hepatositier gibi diger hiicre tiplerinde de Gnemli bir rolii vardir (4],

*3 A.C.Tip Fakiiltesi Biyokimya Anabilim Dall
F*¥}5SYB Ankara Numune Hastanesi Biyokimya Servisi
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GUCTEKIN, GOKGUR, TUNG, YURTASLANI, DURAK: AKUT vinal HEPATITLILERGE

MATERYAL ve METOT

Bu caligmada 12-63 yaslarinda 86 saglikh ve 278 kesin viral hepatit teshisi
konmus sahistan aiinan serum nimuneferinde GGT, GPT, GOT ve AP aktivite-
feri tayin edilmistiv. Serum opimuneleri Saghk ve Sosyal Yardim Bakanhd Ankara
Numune Hastanesinden abnmistir GOT ve GPT akuviteleri tayininde Reitman
Frankel, GGT de Sigma ve AP de King—Armstrong metotlan kullanlmigtr {4).

BULGULAR

Normal saghkh sahuslarla akut viral hepatitlilerde yapian tayinterden elde edilen
GGT, GOT, GPT ve AP aktivitesi degerleri agagidaki tabloda toplu olarak gosteril-
mistir. Bu tabloda adi gecen enzimler igin verilen referans defierter, normal saghkh
sahisiarda bizim buldugumuz referans degerler, saglikli ve akut viral hepatitlilerdeki
en dijsiik ve en yiiksek aktivitelerle orralarna aktiviteler verilmigtir.

Akut viral hepatitlilerde aktivite yiikselmesi GPT > GOT > GGT > AP sirasin

takip etmektedir.

SAGLIK L) KISILER ~ AKU)L VIRAL HEPATIITLILER
LN M- REFERANS BULUMAN BULUNAN REFERANS BULUNAN EN DUSUK - BULUNAN X
LER CEGERLER REFERANS DEGERLERMN ORTA- EN YUKSER DEGLR- BEGERLE-
DEGERLER LAMAS] LtER RIN OR.
TALAMA-
Sl
GGT |- 30 Sagma 132 Sigma O. 10 Sagrea U, 6—900 Sagrma L 120 Segma 120
Ginitesi Cevitesi
woT B4 RF $-2TRF O VI RFU 16—83 RF L THRF U 16>
Thnten
orl $-35RF L. $-3SRF Q. 1WRFG. 43— 1Y2 RF U, HIZRFIL 633
AP 614 KA D 616 KA Q. 17RO 12T KAL, I3 KA D 14

Tabho: | Sagbeih Kapiber ve Akart Vil Hopatitlibrde Serum GGT, GOT, GPT vt AF Aktrviteiors
Wakalede gegen kuwlutubae anlurdan:

LGT . Grarna Gstamedd Trampeptidat

feily Glutamat Ohealasciat Tranamvas (A5 T— Aiparis Anusouamsiecat )

uPT Groramat Fibvar Trzrsamninas (ALT, Alanm Aminoaniforar)
AP Adhali Fosfataz

rAU mig-Asmouong Unies

®FU Resiman—Frankel Unines

K Saflch ki jiberin enzan akpivies artalamaann ke olarsk akut virat tepatitlilerde 1k unte yikael
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TARTISMA ve SONUC

Bugiine kadar en yiiksek GGT aktivitesinin bobrek dokusunda tesbit edilmesine
ragmen enzimir serumditki tayininin bébrek hastaliklarinm teshisinde heniiz hig bir
roli gosterilememistir. GGT karaciger hastaliklarina spesifik bir enzimdir. Karaci-
gerle ilgili rahataizliklanin % 90'inda GGT aktivitesinin vyiikseldigi gézlenmistir
(5,6,7,8].

Karaciger parankim hiicreleri harabiyetinin hakim oldugu hastaliklarin, cesitli
sebeplerle meydana gelen safra yollar trkanmalarindan ayirt edilmesinde GGT'nin
roli biyiikiir {9,10,13,14). Akut viral hepatitlilerde ise transaminazlarin diger
karaciger fonksryon testlerinin hepsinden daha fazla bir diyagnostik 6nemi vardir.
Buns karsilik GGT aktivitesindeki yiikselme transaminazlarin ancak 175t ile 1/10'u
kadardir (10, 11, 12). Bu ¢alismada akut viral hepatitlilerde elde ettigimiz GGT
degerleri GPT aktivitesinin 1/5'I civarindadrr, Hepatitlilerin iyilesmesi esnasinda
once transaminazlarin aktivitesi ve serum biliiriibin seviyesinde diigme goriilir. Bu-
na karsilrk GGT aktivitesindeki azalma daha yavas seyreder. GGV aktivitesi karaci-
gerle ilgili diger biyokimyasal parametrelerin hepsinden daha sanra normal seviye-
sine iner (8,9,10). Bundan dolayr bir hepatitin tedavisi sirasinda transaminazlarla
birlikte GGT aktivitesinin normal seviyeye didsmesinin takibi, hastaligin seyrinin
kontrolij bakrmindan Binemli bir kriter olarak kabul edilmektedir. Safra yollars tikan-
malarmda GGT, alkali fosfataza nazaran daha biyiik bir diyvagnostik sneme sahiptir
(7,89,13,14).

Bu galismada transaminazlarla birlikte alkali fosfataz aktivitesinde de &neml;
yiikselmeler tesbit etrik. Literatiirde akut viral hepatitlilerde GPY, GOT, AP ve
GGT enzimlerinin aktivitelerinde Gnemli derecede yiikselmeler gozlendigi, ancak
bunlar arasinda bir korelasyonun mevcudiyetinden bahsedilemiyecegi bildirilmek-
tedir {59} Bizim calismalarinizda elde ertigimiz sonuglar da bu gorisleri dogrula-
maktadrr.
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GOOTEKIN, GORKGUN, TUNT. YURTASL AN, DURAK: ARUT VIRAL HEPATITUILERDE

DER VERGLEICH DER VERAENDERUNGEN DIE BEI DER
AKTIVITAET DES SERUMS GGT BEI AKUTEN VIRALEN
HEPATITISEN ENTSTEHEN-MIT GOT, GPT und AP

tsmail Hakk GOKHUN Zithal YURTASLANI tiker DURAK
Sitkran TUNG Al GOGTEKIN

ZUZAMMENFASSUNG

Bei dieser Arbeit wurden die Aktivitseten GGT, GOT, GPT und AP im
Serum von 86 Cesunden und 278 mit akuter virsler Hepatitis bestimmt. Die
Erhohung der Aktivitaet bei den Patienten mit alkuter viraler Hepatitis wurde
im Vergleich zu der Aktivitast von den Gesunden wie folgendes festgestelilt:
GPT > GOT > GCT »AP.
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BOBREK TASIILE SERUM KALSIYUM, FOSFAT ve URIK
ASIT DUZEYLERI ARASINDAKIL tLISKININ

ARASTIRILMASI
Mustafa AKPOYRAZ * Sumru TASMAN ** fiker DURAK #*
Zuhal YURTARSLANI %** Sehabettin METO #%%+
OZET

Bobrek tasi olan 45 hastanin serumunda kalsivum, fosfat ve iirik asit
dizeyleri lgiilerek tasin cinsi ile bu parametreler arasinda bir iligki olup
olmadifi aragtinildi. Serum kalsiyum ve fosfat diizeyieri ile tasin cinsi ara-
sinda herhangi bir iliski teshit edilemedi ve bu parametrelerin serum diizey-
lerinin bu konuda bir fikir vermiyecegi sonucuna varidi. Buna kargilik
kalsiyum okzalat veya yapisinda kalsiyvum okzaiat bulunan mikst taglari vian
hastalarin bir kismunda serum iirik asit diizeyleri yiiksek bulundu ve bunun
tas tesekkiilinde bir risk faktérii olabilecegi diisinildii; Bu bakimdan tag
gikayeti olan biitiin hastalarda serum iirik asit diizeylerinin igiilmesi teghis
ve tedavi yoniinden faydali olabilir.

GIiRiS

Bobreklerde tay tesekkiiline yolagan faktorierin tesbiti amaciyla gesitli

¢aligmalar yapiimig ve halen de yapimaktadir. Bu calismalarda esas olara

k

bobrek taglarinin yapisinda bulunan maddclerin kan veya idrarda, yahut her
ikisinde birden konsantrasyonlari dlgiilerek buniarla ilgili bir bozuklugun bulu-
nup bulunmadigi tesbit edilmeye calisumaktadir. Bu galismalar sonucunda
kalsiyum, fosfat ve kalsiyum okzalat tasi nlan hastalarda hiperkalsiiiri veya
hiperokzaliirinin yahut her ikisinin birlikte bulundugu teshit edilmistir (2,
4,79,10,11}. Urik asit tag olan hastalarda hiperiiriseminin bulunabildigi
(1,713}, sistinirili hastalarda sistin taglariun meydana geldigi (7} tesbit
edilmistir. Biz de bu galismada tagin kimyasal vapis ile serumdaki Ralsiyum,
fosfat ve iirik asit konsantrasyonlari arasinda bir iliski olup olmadigin aras-

tirdik.

* A.U.Fen Fak. Organik Kimya Dogenti
** AU Tp Fak Biyokimya Anabilim Dai Y ard.Dogenti
**% A ). Tip Fak. Biyokimya Anabilim Dali Dogenti
#xxx AU Tip Fak Uroloji Bilim Dali Tipta Uz.¢3grencisi
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MATERYAL ve METOD

Calisma grubunda A.UTip Fakiiltesi ibni Sina Hastahanesi Urotofi Kli-
niginde bdbrek tast teshisiyle ameliyat olmak icin yaran 45 hasta butunmak-
tadir. Bunlarin 21'1 kadin, 24'% erkekti ve yastarnt 19--75 arasinda degigiyordu.
Ameliyattan énce hastatardan kan alinarak serumlarinda kalstyum, fosfat ve iirik
asit tayini yapildr. Daha sonra ameliyat gian haztalardan gikartlan taslarin ter-
kibi Hitachi 215 Model infrared spektrofotometres: ile ve kimyasal analiz metod-

lariyla tesbit edildi.

SONUGLAR

fncelenen 45 biobrek tasindan 19 tanesi kalsiyum okzalat (% 43), 2 -
nesi sistin (% 5) ve T tanesi de iirik asit tagt {% 2) idi. Digerleri mikst ts olup
11 tanesi kalsiyum okzalat — kalsiyum fosfat { % 25 ), 9 tanesi kalsiyum ok-
zalat — iirik asit (% 20),2 tanesi magnezyum amonyum fosfat (% 5) ve 1 ta-
nesi de kalsiyum okzalat — kalsiyum fosfat — trik asit tasi (% 2) idi.

Tastarin cinsine gore gruplandirilan bu hastalarin serumlarinda yaptlan
kalsiyum, fosfat ve iirik asit tayinlerinde agagidaki degerler elde edildi,

1.Grup: Kalsiyum okzalat tast olan 19 hastada serum kalsiyum konsantras-
yonlari 7:9—10.0 mg/dl arasinda degisiyordu, ortalama 9.31 + 0.768 mg/dl
idi. Fosfat igin bulunan degerler 2.7 — 4.8 mg/dl arasinda, ortalama 3.79 +
0.688 mg/dl idi. B hastalardan biri hari¢  digerlerinde serum irik asidi igin
bulunan en disik deger 3.1, en yitksek deger 8.6 mg/dl, ortalama 547 — 0.65
mg/dl idi. Bir hastada ise serum irik asidi 10.17 mg/dl bulundu. Bu deger or-
talamanin hesaplanmasina dahil edilmedi. Hastayr takibetmek imkant bulun-
rnadigindan Girik asit yiiksekfiginin sebebi tesbit edilmedi. Bu gruptaki hastala-
ra ait serum kalsiyum, fosfat ve Urik asit deferleri Tablo 1'de gosterilmistir.

2. Grup: Kalsiyum okzalat — kalsiyum fosfat tagt olan 11 hastada serum
kalstyumu i¢in en diisiik deger 7.8, en yiksek deger 10.5 mg/dl, ortalama
9.14 + 0.63 mg/dl olarak bulundu. Fosfat konsantrasyonu 2.7 — 5.2 mg/dl
arasinda degisiyordu, ortalama 3.88 + 0,805 mg/dl idi. Urik asit igin en dii-
siik deger 3.0 en yiiksek deger 7.1, ortalama 5.6 + 0.89 mg/dl idi (Tablo (1),

3. Grup: Bu grupta kalsiyum okzalat — trik asit mikst tast olan 9 hasma
vardr. Bu hastalarin serumunda kalsiyum, fosfat ve irik asit igin elde edilen de-
gerler Tablo tIl de gosterilmigtir. Bunlar sirasiyla 8.0 — 11.0 mg/dt arasinda,
ortalama 8.92 + 0.78 mg/dl, 2.8--6.0 mg/dl, ortalama 4,22 + 0.56 mg/df ve
4.3-79 mg/dl, ortalama 6.18 + 0.92 myg/d! idi. Yalmz serumda iirik asit se-
vivesi 10.8 mg/dl olan bir vaka ortalama hesabina dahil edilmedi ve 1. gruptaki
urik asidi yiiksek olan bir hastamizda oldugu gibi sebebinin aragtirtimast miim-
kiin olamad,.
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TABLO 1~ Kalsiyum Okzalar Tast Olan Hastdarda Serum Kalsiyum, Fosfar ve
Uirik Asit Diizeyleri. *

Fosfat Lirtk Asit

LE SERLM

AS. Cinsiyett Kalsiyum

{mg/dl} frng /dl) (g /dl)

1INA K o T Ay T T T
2ET, £ %4 3.9 6.8
3.0A E 9.4 3.0 6.5
4. HY E 10.0 4.5 6.0
5.AG E 10.0 2.8 39
6.B.A. E 8.0 27 4.6
7.0.C. t 9.0 45 6.7
§MH.D. K 8.0 30 6.0
5.85S. K 7.9 33 6.1
10. G.K, K 10.0 39 3.0
11. 0P, K 3.6 4.0 4.4
12 S.E. K 9.4 4.5 4.4
13. HK, E 9.6 48 45
14 AL, K 10.0 35 3.1
15 T.G. 3 88 4.1 4.2
16. 0.5, E 10.0 28 8.6
17 A AL £ 10.0 4.7 5.9
18. E.T. K 9.6 33 6.0
1.5 A, K 8.2 37 A
ORTALAMA 5D 9.31 3.79 557
*0.768 __*0.688 o * 0.65
' Normal Degerler 8.5-105 3045 Kadnlarda
310-6.5
Erheklerds
4.5--82

4.Grupta magnezyum amonyum fosfat tast olan iki Tuaz ve sistin tase
olan 5.grupta yine 2 hasta vardi. 4.Grupraki 2
8.0 — 8.8 mg/dl, fosfat 3.0 — 5.2 mg/dl ve irik asit 4.5-.5 | mg/dl bulundu.
Sistin tase olan hastalarda by degerler sirasiyla 8.0 — 96,35 - 32ve 56 —

8.6 mg/dl idi,

rastada kalsiyum degerleri

Kalsiyum okzalat — kalsiyum fosfat — iirik asit mikst tase olan bir hastada
serum Ca P ve drik asit degerleri 8.54.0 ve 7.7 mg/dl ve drik asit tase olan
bir hastada bus degerler sirasryla 8.4,3.5 4 1 mg/dl olarak bulundu.
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TABLO 27— Kalsiyum Okzalat — Kalsiyum Fosfat Tage Olzn Hastalarin Serumunda
Kalsiyum, Fosfat ve Urik Asit Diizeyleri,

AS. Censiyet Kalsiyum Fuasfat Uik Asit
L {mg/dl]} {mg/d) {mg/dl}
1.BK, E 88 39 6.7
2 5Y. I 9.0 3.0 1.0
30U K 9.5 48 49
4. MK, K 9.5 38 ]
5. H.D. E 8.0 2.7 5.1
6. N K. E 9.5 2.8 0.5
7.M 8. E 8.8 4.1 7.0
B T.A E 78 3.8 71
9 HC. E 10.5 4.0 5.0
10. 5.G. E 9.6 52 3.6
11. AB. _E 9.6 4.6 5
ORTALAMA * SO 914 388 564
* 063 +0.805 +(0. 89

TABLO 3- Kalsiyum Okzalat ~ Urik Asit Tagi Olan Hastalarda Serum Kalsiyum,
Fosfat ve Urik Asit Dizeyleri

AS. Cinsiyeti Kalsiyum Fosfat Urik Asit

{mg/d} {mg/d} mg/dl)
1. K.G. K 8.0 4.5 13
2. 5.A K 8.0 44 5.1
3.BA. E 8.0 6.0 7.1
4 E.U E 9.0 28 7.6
S.T.0, K 9.2 4.8 3.6
6. GK. K 83 5.1 6.1
7. N K. K 8.4 39 1.9
8. S K. K 11.0 ) 10.8
9 A G E 10.4 3.0 ] 58
ORTALAMA = SD §.92 4.22 618

*0.78 X 0.56 +0.92
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TARTISMA

Bdbrek taslart arasinda en sik goriileni kalsiyum okzalat taslandir (3,10,
11). Bizim ¢alismamizda da incelenen 45 ragin 19'u (% 43) kalsiyum okzalar
tagr idi. Bu grupta ve incelenen diger gruplarda bulunan hastalarin serumlarinda
kaliyum ve fosfat konsantrasyonlar: genel olarak normal hudutlar arasindaydr
ve tagin cinsi ile bu parametreler arasmda bir iligki tesbit edilemedi, Ancak
T.grupta bulunan 2 hastada (4.7 ve 4.8 mg/dl), 2 gruptan 3 hastada (4.6, 4.8
ve 5.2 mg/dl), 3.grupra yine 3 hastada (4.8, 5.1 ve 6,0 mg/di} ve 4.grupta bir
hastada {5.2 mg/dl) serum fosfat deerleri rrormal hudutlarin izerindeydi, By
hastalardan 1 ve 2 gruptakilerde kalsiyum konsantrasyonlart normaldi {Tablo
1 ve I1). Uciincii gruptaki serum fosfatr vitksek olan 3 hastadan birisinde normal,
diger ikisinde strastyla 8.0 ve 8.3 mg/d! olmak iizere kalsiyum konsantrasyonla-
rninda hafif bir disme vardr (Tablo I11). 4.grupta serum fosfatr 5.2 mg/d! olan
hastada da kalsiyum konsantrasyonu 8.0 mg/d! bulundu. Bu hastalarda durumun
agtihiza kavusmas icin daha ileri tetkikler ve hastalarin takibi miimidin olamad.
Ancak serum fosfaundaki by yiikselmelerle birlikte kalsiyum konsantrasyonla-
rinda az da olsa bulunan diisiisler, tdrarla aulan kalsiyum miktarlarinda artis
olabilecegini diisiindiir mekredir.

Yaptlan ¢alismalarda arastirmacitar kalsiyum okzalat tagt olan hasta-
farda kanda kalsiyum konsantrasyonunun normal  olmasma karsthtk bu has-
talarin cogunda hiperkalsiiirj veya hiperokzaliirinin yahut her ikisinin birlikte
bulimdugunu  bildirmislerdir (1,3,6,9,10,12,13)_ Bu bakimdan bu paramet-
relerin idrarda rayin edilmesi kandaki konsantrasyonlarinin gl¢iilmesinden
daha faydah bilgiler verebilir.

Bu hastalarda vapilan serum Grik sit tayinlerinde bazr hastalarda bu de-
gertn yiksek oldugu reshit edilmistir. Kalsivum okzalat tag1 olan 1.grupta
bulunan  bir kadin hastada serum iirik asit konsantrasyonu 10.1 mg/dl idi ve
daha Bnce de helirtildigi gibi bu deger ortalama hesabina dahil edilmedi. Yine
bu gruptaki bir baska kadin hastamizda bu deger 7.1 mg/d! ve bir erkek has-
tada 8.6 mg/dl olarak bulundu. Kalsiyum okzalat — kalsiyum fosfar tagt olan
Zgrupta drik asit dezerleri normaldi. Ancak kalsiyum okzalat — iirik asi tag!
olan 3.grupta bulunan 9 hastadan 2 sinde yine drik asit yiiksekti. Bunlarin her
ikist de kadin olup birisinde 7.9 mg/dl, ikinci hastada 10.8 mg/d! {ortalamaya
daht! edilmedi) idi. Sistin tagr olan 2 hastadan birinde {kadm) serum iirik asit
kansantrasyonu 8.6 mg/dl, kalsiyum okzalar — kalstyum fosfat — irik asit mikst
tag plan diger bir kadwin hastada da 7.7 mg/dl olarak bulundu. Bu bulgularimiz
serum Grik asit konsantrasyonu ile tas tesekkiili arasinda bir iligki olabilecegini
disiindirmekredir.
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Hiperlirisemik, hiperiirikoziirik gutlu hastalarda urik asit taslarnm normal
sahislara gore daha stk meydana gelebilecegi literatlrde belirtilmektedir 7
ve serum iirik asit konsantrasyonu fle iirik asit taslarimin tegekkilii arasinda bir
paralellik tesbit edilmigtir {1,8,13). Serum iirik asit konsantrasyonu arttik¢a
bu riskinde artsif1, ciinkl idrarla lirik asit atrhising etkiledigi belirtiimektedir
{13).

Bayle bir durumda idrarn asidik olusu tas tesekkil ihtimalini daha da
artirmakrtadsr (5,8} Ancak idrik asit tag olan hastalarin hepsinde bu deger
yiiksek degildir. Nitekim bizde lrik asit tags olan bir hastamizda serum irik
asit konsantrasyonunu normal bulduk{4.1 mg/di}.

Urik asit tast dissndaki diger gruplarda serum Urik asit konsantrasyonu-
nun yiksek olusu yukanda da belirttigimiz gibi bu taglarin tesekkiiliinde Orik
asidire rol oypayabilecegini disiindirmektedir. Yaptigimiz literatlir taramasinda
diger bar arastmolarin bulgularmn bu gbriisiimiizii destekledigiini tesbit et-
tik. Bu calismalarda kalsiyum taglarinin tesekkiiinde iirik asidin rolii oldugu bil-
dirilmektedir {5,6). Birgok arastrmact Kalsiyum taglarinin patogenezinde
kristal hiiyiimesini hizlandiran ve inhibe eden faktorler arasinda bir dengesiz-
ligin soz kopusu oldugunu belirtmekte ve hizlandirics faktorler arasinda en
dnemli olanlann kalsiyum, okzalat ve Grat oldugunu ifade etmektedirler {(3,5).
Kalsiyum tas hastah@y ile ilgili bir seview makalede gutlu hastalar arasinda kal-
siyum okzalat tass teyekkiilinin oldukga fazla oldugu ve alloptirinolon hipe-
rikoziirik ve  hiperiirisemik hastalarda kalsiyum okzalat tag tesekkiliini
snemli derecede azalttsgy ifade edilmektedir {6). Urik asit ve kalsiyum tagla-
rinin tesekkiili arasindaki bu patojenetik fliskiyi izah etmek i¢in jki teori ge-
listirmistir (6], Bizim bulgularimiz ve literatiir bilgileri goz Oniine alindiginda
tas sikayeti olan hastalarda serum irik asidinin dlgiilmesi faydal olacaktir.
Urik asit konsantrasyonu yiiksek bulunan hastalarda bu yiiksek{igin sebebinin
arastirlarak gerekli tedavinin yapiimass bu hastalarda yeniden tag tesekkiil
riskini azaltabilir.
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A STUDY OF THE RELATION BETWEEN SERUM CALCIUM,
PHOSPHATE AND URATE LEVELS AND RENAL STONES

Mustafa AKPOYRAZ, Sumru TASMAN Hker DURAK
Zuhal YURTARSLANI Sehabettin METO

SUMMARY

Calcium, phosphate and uric acid levels were determined in sera from
45 patients which had renal stones and a relation between these two paramet-
ers were investigated. It was found no relation between serum calcium and
phosphate levels and the type of the stone. So these parameters don't give
any idea for this respect. On the other hand serum uric acid levels were
high in sera from some of our patients which had only caleium oxalate
stones or calcium oxalate mixt stones and it was thought that high uric acid
levels may be a risk factor in stone formation. For this reason, ineasurement
of uric acid level in sera from all of the patients which show signs of stone
may be useful for therapy and diagnosis.
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KAYSERI SAGLIK GRUP BASKANLIGINA BAGLI GEZ!
SAGLIK OCAGI BOLGESINDE 1549 YAS GRUBU
KADINLARDA ANEMI PREVALANSI

Yrd.Dog.DrMualld AYKUT* Do¢.Dr.Yusuf OZTURK*

OZET

Bu arastirma Kayseri Saglhik Grup Bagkanhiii'na bagli Gezi Sagltk Ocag:
Bolgesinde gebe, emzikli, gebe ve emzikli olmayan evii ve bekar kadinlardan
her gruptan 30'5er kadin olmak iizere 200 kadin iizerinde yapdmstr.

olmayan evli kadwnlarin % 66's:, bekar kadinlarn % 54'linin hemoglobin
deferleri 11 gramn altinda bulunmugtur. Kadmlarm vast, Ofrenim ve ekono-
mik dizeyleri ve parazit dykitsi olup olmamast Hle anemi arasinda bir iliski
saptanamarmistir.

GIRIS

Diinyada ekonomik yinden az gelismiy ya da gelismekte olan toplumlarda gorii-
len en Gnemli beslenme sorunlarindan biri de anemilerdir. Bu anemilerin de cogun-
lugu demir yetersizligine bagldir (1).

Demir Yetersizligi Anemisi, tim dinyada oldugu gibi Tiirk Toplumunun da
énemli sorunlarindan biridir {2, 3, 4).

Halsizlik ve digkiinlifin en stk nederini olusturan anemi; belirtilerinin, etiyo-
lojisinin ve sonuglartnin gesitliligi nedeni ile uem verilmesi gereken bir sorundur.

Anemi her yas grubunda Gnemli olmakia birlikte cocukluk caginda ve dogur-
gan gagdaki kadinlarda daha da énem kazanir.

Bu nedenle Kayseri Saglik Grup Bagkanhgi'na bagl Gezi Saglik Ocagt Bilge-
sinde 15-49 yas grubu kadmlarda anemi sikliz i saptamak ve anemiye iiskin bazi
etkenleri ortaya koymak amactyla bir arastirma planlanmistir.

ARASTIRMA YONT Mi VE ARACLARI

Aragtirma ; Gezi Saglik Ocagi Baolgesinde; Gezi Bucak Merkezi, Airnas Bucag:,
Turan, Glrpinar, Biiyitk Biiriingliz ve Yesilyurt kaylerinde, 15--49 yas grubu Gebe
Kadin, Emzikli Kadin, Gebe ve Emzikli Olmayan (arastirma sirasinda) Evli Kadin

* Ercives Unwersitesi Tip Fakiltesi Halk Sughi) Anabilin Daly O@retim Uvesi
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ve Bekar Kadintardan her gruptan 50'ser kadin otmak lizere rastgele drnekleme yo-
luyla segilen 200 kadin (izerinde yapilrmigtir.

Kadinlarin timinin anemi yoniinden fizik muayeneleri yapilmig, Sahli Yo
terni ile hemoglobin duzeyleri apanmigtir. Elde edilen muayene bulgular: ve hemog- ¢
lobin degerleri ile birlikte kadwnlarin ekonomik durumlars, gebelik, digik ve sahip
olduklari cocuk sayilare ve parazit dykiileri 24 soru igeren anket formuna kayde-
dilmistir.

Toplanan anketlerdeki bilgilerin degerlendiriimesi insan giicii ile yapidmug, i5Ta.
tistiki degerlendirmelerde Khi Kare ve T Testi uygulanmustir {5).

BULGULAR ve TARTISMA

Taple 1. Aragtirma Grubunu Olugturan Kadinlarin Yasa ve Yerle-
sim Yerlerine Gore Yiizde Dagjilimi.

T 0 P L A M

YAS GRUPLARTI catir  Holon

Yerlesim Yeri 15-24 5..34 3549 Sayl % *
Gezri Merkez 57.6 25.8 16 .6 66 100.0 33.0
Adirnas R7.8 12.2 0 49 100.0 24.5
Turan 46 .9 40.6 12.5 32 100.0 16.0
Glirpinar 46,4 32.2 21.4 28 100.0 14.0
Bilyiik Blringiiz 57.1 5.7 7.2 14 100 .0 7.0
Yesilyurt 63.6 27.3 9.1 11 100.40 5.5
Toplam ) 62.0 26.5 11.5 200 100.0 100.0

Arastirma kapsarmna alinan kadinlanin % 10'u okur—yazar degil, % 111 okur—
yazar, % 68.5't ilkokul, % 10.5't orta okul dgrenimi gormiiglerdir. Lise ve yiiksek
okul 6grenimi yapan kadin yokiur, ’

Arastirma  grubundaki kadinlarin ekonomik durumiars incelendiginde % 5'inin
fakir, % 79.5'inin orta, % 15.5"%nin iyi durumda aldugu gorilmagtir.

Kayseri Saghk Grup Bagkanhg: Baolgesinde yapian Temel Calisma (6)'da Gezi
Saglik Qcagi Boigesinde bulunan ortalama toplam gebelik sayisi 4 48, diisiitk sayisi
993, yasayan gocuk sayis ise 2.96°dir, Aragtwmarmzda saptanan sbz konusu orta-
lamalar; gruplar ozellikle gebe, emzikli, gebe ve emzikli olmayan evli kadinlardan
secildigi igin, bilge ortalamalarindan farkli bulurmustur.
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Tablo Z. Aragtirma Gruburmi Olusturan Gebe Emzikli Gebe ve Em-
zikli Olmayan Evli Kadinlarin ‘Toplam Gebelik, Disiik
ve yagayan Qocuk Sayilari Ortalamalar:,

Ortalama Standart Hata

Dlgutler fn 1oz sD
Toplam Gebelik Sayisi 150 342 % 0.2 2.67
Dlistik Say1s1 150 0.49 Y 0.09 1.15
Yasayan Gocuk Saylsi 150 2.13 % 0.14 1.72

Arasurma grubundaki kadmlarda toplam gebelik ortalamas) 1524 yas grubun-
da 1.3, 25-34 yas grubunda 4.0, 3549 yas grubunda ise 6.9'dur. Yine diisiik say-
st ortalamalart yukaridaki yas gruplarinda siwastyla 0.22, 0.58, 1.13"tir. Gorildigi
gibi kadinlarin yas: ilerledikge toplam gebelik, diiglik saydari da artmaktadsr.

Table 3. Aragtlrma Gruburnu Olusturan Kadinlarin Bempglobin{hb} Degerle-
rine Gore Yizde Dajilimi.

Hb (gm/dl} TOPLAM
Gruplar 9.9 ve Alt1 10.0-10.9 11.0-11.% 12 va + Sayr %
Gebe Kadin 48.0 26.0 16.0 10.0 50 100.0
Emzikl:i Kadin 40.0 22.0 16.0 © 22,0 50 100.0
Gebe ve Emzikli Olma- . G
van Evli Kadin 46.0 20.0 - 16.0 18.0 50 100.0
Bekar radan 36.0 18.0 28.0 18.0 50 100.0
Toplam 42.5 21.5 19.0 17.0 200 100.0

Dinya Saglk Orgiitii {7), anemi tarusi icin sner hemoglobin degerlerini ¢ocuk-
lar ve gebe kadnlar igin 11 gram, yeriskin kadenlar t¢in 12 gram olarak belirlemis-
tir.

Tablo 3'de gebe kadinlarin % 74'tindin, emzikli kadilarin % 62'si,gebe ve emzik-
li olmayan evli kadinlarin % 66'st ve bekar kadinlarin da % 54'iniin hemoglobin de-
Berlerinin 11 gramin altinda oldugiu goriilmektedir.

Tirkiye 1974 Beslenme Aragtirmasina gore, 5 yas ve iizeri kadinlarin % 57.0'si-
nin gebe kadinlarin % 73.9'w, emzikli kadinlarin ise % 65.4'iinéin hemoglobin de-
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gerleri 11 gramin altinda bulunmugtur {8). Arastwmamizda bulunan hemoglobin
degerleri bu veriler ile benzerlik gostermektedir.

{Hkemizde gegitli bolgelerde yapilan arastirmalarda degisik oranlarda anemi
saptanmustir,

Egemen {9) Sincan Boigesinde 1534 yag grubu evli kadinlarin % 20.7'sinde
10 grarun altinda hemoglobin saptamistir. Diger bir galiymada (3} Kazan Saghk
Ocag Bolgesinde 15 yag ve iizeri kadwnlarda % 69 oraninda {Hb 12 gramin altinda},
gebe kadintarda % 56.1 oraninda {Hb 11 gramin altinda) anemi bulunmusgtur.

Tablo 4. Arastirma Grubunu Olugturan Kadinlarin Hemoglobin De-
gerlerl Ortalamalari.

Hemoglobin (gm/dl)

Gruplar n ¥ty sD

Gebe Kadin 50 9.5 £o0.21 1.52

Emzikli Kadin 50 10.1 Y o0.22 1.53

Geba ve Emzikli +

Olmayan Evli Kad:in 50 - 9.9 - 0'20' 1.45

Bekar Kadin 50 100 ¥ 0.23 1.61
200 9.9 ¥ 0.10 1.50

Gebe Kadinlar-Bekar Kadinlar: t=1.6 P> 0.05

Arastirma gruplarindaki kadinlarin ortalama hemoglobin degerleri Tablo 4'de
goriimektedir. Tablo 3 ve Tablo 4'de gruplar arasinda sayisal olarak farkhiikiar
gozlenmekle birlikte; gerek hemoglobin diisiikliifi oranlar ve gerekse hemoglobin
ortalamalar arasinda istatistiksel olarak Gnemli bir farkhihk bulunamamistir.

Aneminin baslica nedenleri; diyetin igerdigi demir miktaninin az oimasi ya da
emilim oranimin diisiik olmas:, bilyiime ve gebelik gibi nedenlerle demir gereksinimi-
nin artmasidir {10).

Arastirmamizda dort kadir grubunda yiiksek oranda anemi giriilmesinin nedeni,
gebelikte demir gereksiniminin artmis olmast ile birlikte daha 6nemli olarak diyete-
teki demirin yetersiz miktarda ve emifim oramnin diisiik olmasidir.

Tablo 5°'de 1524 yas grubu kadinlanin % 62'sinin, 25—34 yas grubu kadinlarin
% 71.7’sinin, 3549 yas grubu kadinfarm % 60.9'unun hemoglobinlerinin 11 granun
altinda oldugu gbriilmektedir. Hemoglobin diisiikligi orani 2534 yas grubu kadin-
larda 15--24 yag grubu kadinlara gove yiikselmekte, 3549 yas grubu kadiniarda
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Tablo 5. Aragtirma Grubundaki Kadinlarin Yag Gruplarina Gore Hemoglobin
Degerleri Yiizde Dagiliml.

H b {gm/dl) TOPLAM
Yag Gruplarlk 9.9 ve Altai 10.0-10.9 11.0-11.9 12 ve + Sayl %

15-24 43.5 18.5 21.8 16.2 124 100.0
25-34 43.4 28.3 13.2 15.1 53 100.0
35-49 34.8, 26.1 17.4 21.7? 23 100.0

42.5 22.0 15.0 16.5 200 100.0

Remoglobin 1l gramin alty ve dzeri olanlar icin XZ:I.BZB P >0.09

ise azalmaktadir. 25-34 yas grubunda yagla birlikte gebelik, dogum ve diisik sayilar
arttii icin hemoglobin diigikligit oran arunaktadir. 35—49 yas grubu kadinlarda
dogurganhikia ilgili sayiar daha da artmaktadir ancak; bu kadsniarin bir ¢ogunun son
dogumdan sonra gegen sire uzadigi igin hemoglobin degerlerinde bir miktar yitk-
selme olmustur.

Tablo 6. Aragtirma Grubunu Olugturan Kadinlarin Ogrenim Dize -
yine Gore Hemoglobin Durumu Yilizde Dagilimy.

H b (gm/dl) TOPLAM
Ojremm Dlzeyi l11*den Az 11 ve (zeri Say1 %
Ilk Gruldan Az 66.7 33.3 42 100.0
Ilk Okul 63.5 36.5 137 100.0
Orta <kul 61.9 38.1 21 100.0
64.0 36.0 200 10D.0

x%20.134  sp=2 b > 0.05

Tahlo 6'da  da goriildigi gibi arastirma grubundaki kadinlarin Ogrenim diizeyi
yitkseldikge, hemoglobin diizeyi 11 granmin altinda olandarin oramt bir miktar azal-
maktadir. Ancak bu azalma istatistiki yonden 8nemli degildir.

Pehcan (3} Kazan Saghk Ocag: Baigesinde yapuigi ¢alismada anemi ile egitim
diizeyi s e parazit bulunmasi arasinda bir iliski bulenmadigini saptamigtir,

Vol 15 No:]—]988 27




AYHUT, S7TORK: KAYSER! SAGLIK GRUP BASKANLISINA BAGLI GEZI SAGLIK [
Tabio 7. Arastirma Grubunu Olugturan #adinlarin Fkonomik DMizey- l
lerine Gore Hemoglobin Degerleri Ortalamalarl.

E

Hemoglobin {gm/dl)
fkonomik Diizey n % ¥ - 5x 5D
Diisuk 10w 5.0 93%o0.4 1.4
Crta 159 79.5 9.8%fo1 1.5
iyi a1 15.5 10.3%0.3 1.7
Toplam 200 100.0 9.9 fo.r 1.5

Disiik-Orta : t=1.09 P > 0.95
Dligiik-Iyi : t=1.53 P > 0.05
orta-fyi : t=1.86 P > 0.05

Tablo 8. Arastirma Grubunu Olugturan Kadinlarin Parazit Oyki -
lerine Gore Hemoglobin Degerleri Ortalamalari.

Pararit Hemoglobin{gm/dl)
Bykiisii n % b osx SD
. +
var 66  33.0 9.6 Yo.2 1.4
Yok 134 67.0 10.0 Fo.1 1.6
200  100.0 9.9 %01 1.5

t=1.86 P> 0.05

Arastirma grubunu olusturan kadinlarin Tablo 7'de ekonomik diizeylerine gore,
Tablo 8'de de parazit dykiilerinin olup olmamasina gdre ortalama hemoglobin deger-
feri yer almaktadir. Ekonomik dilzey yiikseldikge ortalama hemoglobin degerlerinde
bir armis goéxlenmektedir. Yine parazit dykiisii olmayanlarda ortalama hemaoglobin
fiegeri parazit ykiisi olanlardan daha yiiksek olmakla birlikte aralarindaki farklar
istatistiki yonden nemsizdir.

Konjoktiva soluklugu aneminin fizik muayene bulgularindan biridir {11). Aras-
tirma kapsamina alinan kadinlarda % 29.5 oraninda konjoktiva soluklugu saptanmig
olup; solukluk gériilenlerden % 94.9'unda hemoglobin degeri 11 gramin altinda bu-
lunmustur. Hemoglobin diizeyi disikligi arasinda istatistiki ySnden bir iligki bulun-
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Tablo 9. Aragtirma Grubunu Olusturan Kadinlarin Konjoktiva So-
luklugu ve Hemoglobin Dederlerine Gore Yiizde Dagilimy.

H b {gr/dl) TOPLAM
Konjoktiva 11'den Az 11 ve {zeri Say1 %
Soluk - 94.9 5.1 59 100.0
Normal 51.1 \ 48.9 141 100.0
64.0 36.0 200 100.0

x°=34.57 Sp=l P<0.0l

mustur. Ancak kenjoktivasi normal goriilen kadintardan % 51.Finin hemoglobini g
11 gramun altinda bulunmustur. Bu durum bize kenjoktiva soluklugunun anemi
kesin taniya gotiiren bir bulgu olmadigini gostermektedir,

SONUC

Kayseri Saghk Grup Bagkanhgi'na bagh Gezi Saglk Ocag Bolgesi'nde; gebe,
emzikli, gebe ve emzikli olmayan evli ve bekar kadinlar olmak kosulu ile 4 grup
kadin iizerinde yapilan bu aragtirmada gebe kadinlarin % 74'iiniin, emzikli kadin-
lanin % 62'si, gebe ve emzikli olmayan evli kadinlarin % 66'si ve bekar kadnlarin
% 54'Gniin hemoglobin degerleri 11 gramun altinda bulunmustur. Gruplar arasinda
hemoglobinleri 11 gramun altinda olanlarin orani ve hemoglobin degerleri ortalama-
lar bakimindan Gnemli bir farkhilik buluramamistir.

Arastrma grubundaki kadinlarin yasi, 0grenim diizeyi, ekonomik durumu ve
parazit Oykisi olup olmamasi durumunun anemi izerine etkileri istaristiki yonden
énemsiz bulunmustur. .

Aynica konjoktiva soluklufunun anemide kesin tamya gotiiren bir bulgu olma- I
dig1 bir kez daha ortaya konmustur, I
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ANEMIN ON 15-49 AGED WOMEN IN THE
DIRECTORSHIP OF KAYSERI HEALTH DISTRICT

Yard Dog.Dr.Muaila AYEUT* Doc.Dr.Yusuf SZTURK*
SUMMARY

This study was carried out in Gezi Heaith Center under The Directorship
of Kayseri Health District, on 200 women, 50 in each group, who were
pregnant, lactating woman, married but not pregnant and lactating and
single,

Hemoglobin levels are below 11 grs/dl in 74 %, 62 %, 66 % and 54 % of
pregnant, lactating women, married and single respectively.

No significant relations were found between anemia and the age, the
educational and the economical tevels of the women and having any comp-
laint related fo intestinal parasites.
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KAPALI YER RELATIF NEMININ SAGLIK UZERINE
ETKILERI

s SIMSEK *
GZET

Bu derleme kapalt yerlerdeki relatif nemin saghk lizerine etkileri ile
ilgilidir. Kapalt verlerdeki relatif nemin saflik ve rahathik iizerinde hem
direkt hem de indirekt etkileri bulunmaktadir, Direkt etkiler, relatif ne-
min fizyolojik islemler iizerindeki etkisinden, indirekt etidler ise, relatif
nemin patojen organizmalar veya kimyass) maddeler iizerindeki etkisinden
sonuglantriar.

Bu konuda vapimis galigmalar, relatsf nemin saphik tzerindeki olum-
suz etkilerinin kapali yer relatif neminin » 4060 aralifinda tutulmas: ile
azaltlabilecefini giistermektedir,

GIR|S

s etkenlerden korunmak amaciyla kapali yerlerde yasamak rorunda kalan
insanlar, dis ¢evrenin tehlikelerinden kagarken, kapali yerlerde cesitli sorunlarta
karstlasmaktadirlar. Bunlarin basinda kapali yerlerin sinirlanmis havas: gelmektedir.

Kapali hava, dofanin temizleyici giiciinden yoksun ve aldigi kirlilikleri kendi
kendine temizleme yetenegi olmayan 8hi bir hava olup, fiziksel, kimyasal, hatta
baren biyolojik ozellikleri cesitli kirlilik nedenlerinin varligina ve iginde yasayan
kisiterin kullanma derecelerine gore bir sire sonra Snemli derecede degismekte ve
kirlenmektedir (1).

Halk saghgr agisindan maksimal nem (havamin en ¢ok tutabilecegi su buhar)
ile mutlak nem (hava iginde belirli bir anda meveut olan su buharni) arasindaki farkin
onemli oldugu ve bu farkin ii¢ sekilde belirlendigi bildirilmektedir (2)-

- Relatif nem (oransal nem): Belirli bir andaki mutlak nemin, o sicakhk derece.

sinde tutabilecegi maksimal nemin yiizde kagini teskil ettigini gostermektedir,

- Doyma ag«gi: Belirli bir sicaklik derecesinde maksimal ve mutlak nemler ara-

sindaki farktir. O sicaklik derecesinde havanin alabilecegi su buhari miktaring

beliremektedir,

. Yogunlam noktasi ise: belli bir andz mevcut su bubharinin doymusg hale gege-

bilecegi hava sicakligs derecesidir,

*  Dr.Eez., A.U.Ecz Fak Farmasttik Teknolosi  Anabilim Dalr
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Literatiir bilgisine gore, son 15 yildan beri, evter, apartmaniar, biirofar, fabrika-
lar ve benzeri kapal yerlerdeki havamin kalitesi genis bir sekilde incelenmektedir.
Yapiimig olan cahismalarin pek gogunda, azot, kitkirt dioksit, baz hidrokarbonlas
gibi solupum sistemi irritaniannin ve asbest, radon, formaldehid gibi karsingijen
maddelerin, arzu edilmeyen yitksek seviyeleri tesbit edilmistir. Bu kontaminantiarin
seviyelerini azaftmak veya elimine etmek icin ya kirlilik kaynaklarimin azaltilmasi ya
da havalandirma hizimin artirdmass veya her iki énlensin de bir arada alinmasi &nerii-
mektedir. Caligmalarin sonuglarina gore genellikie uygun seviyedeki nemin bir kapali
yer kontaminanti veya saghk problemlerinir: bir nedeni olacags kamsina varifina-
mistir. Hatta, refatif nemin bazi seviyelerinin saghk ve rahatlhik icin gerekli oldugu
da belirtilmektedir. Diger taraftan, sicakhigi narmal sicakhigin {1927 (] uzerinde
olan kapal: yerlerde ¢ok dusiik veya yiiksek refatif nemin, saghik ve rahatltk iizerinde
direkt ve indirekt etkiferinin olacag belirtiimektedir {3}.

|. Relatif nemin direkt etkileri

Havamin relatif nemi dogrudan dogruya sicaklik hissine etki ettigi icin, ¢ok
diisiik veya vyiiksek relatif nem bazi fiziksel rahatsizhikiara neden olabilmektedir,
Ocnegin, relatif nemin % 20°den az oldugu hallerde gozde irritasyona sebep oldugu,
yiiksek seviyelerde ise, astimin siddetini artirdig bildirilmektedir {3 ,4}.

Bogaz ve burun karulugu olan hastalarin sikayetlerine ve uzmanlarin deneyim-
lerine dayaran bar epidemiyolojik galigmalanin sonuglarina gore, aragtirmacilar,
diisiik neme maruziyet diresince mukoz membraniarin kurumasim &nlemek ve ye-
terli nasal mukus transportunu ve silial aktiviteyi sagliyabilmek i¢in, kapal yer re-
latif neminin % 30—40"n iizerindeki seviyelerde tutuimas gerektigini belirtmektedir-
ler {5).

Andersen ve arkadaslar ise, saghikh kigilerin mukozal akintiar uzerindeki de-
neysel caligmalarinda, aymi sicaklik derecesinde g4 50 refatif neme karsin % 9 refatif
neme maruziyet diresince, burun akintisimin akis hizinda anlamb degisiklikier sap-
tanmadigimi, viicut ylizeylerinde her hangi bir rahatsizlik rapor edilmedigini ve deri-
nin rezistansimin degismedigini bildirmislerdir {6).

Nezle, soguk alginhigi, grip veya broglaninda tikamikiik ofan kisilerde mukoz
membraniarin refatif nemden dogrudan dogruya etkilendigi, rahatsizhk siresince
burupun nemdenme kapasitesinin azaldig: ve burun tikamikhgi oldugunda agiz yolu
ile solunum sz konusu olacagi i¢in bronsial soleimn da ayni sekilde etkilenebilecegi
ileri siritimekeedir {3).

Bir invitro cahismamin sonucunda, relatif nem disik oldugu zeman bronsial
salginin viskozitesinde artis meydana geldigi, diger bir ¢ahismada ise, su bubarinin
akintinin viskozitesini azalttigs bildiriimektedir {7,8).

Relatif nemin maghk Gzerinde diger bir olumsuz etkisi de, yiiksek seviyedeki
nem ile yiiksek sicakitk kembinasyonu sonucu ortaya gikmaktadir. Boyle durum-
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larda, hava adeta nem ile duymus bir halde bulundugu igin, viicudun serinlemesini
saglayan terin buharlasma hizinin ¢ok yavaslamast nedeniyle wviicuttan s kaybi
guglesmekte ve buna bagh olarak viicutta 1s) birikmesi olmaktadir, Bunun senucunda
Onemli ve ciddi bir hastalik olan sicak hastalegs meydana gelmektedir {1--3).

L Relatif nemin indirekt etkileri :

Relatif nemin indirekt etkileri saglik agiindan daha gok &nem tagimaktadir.
Literatiirde mevcut epidemiyolojik calismalarin raporlarina gore, relatif nem ve
nemlendirmek igin kullanilan cihazlarin, allerfi ve iist solunum yolu hastaiiklarinin
insidensini indirekt olarak etkiledikleri iteri siiriilmektedir. Bu durum, hem relatif
nem hem de nemlendirme cihazinin, allerjik organizmalarin veya bulagicr hastalik
etkenlerinin canhliklarini korumalars ve ¢ogalmalari iizerine etkileriyle meydana
gelmektedir {3).

Bulagser hastaliklar saglikl kigilere dogrudan temas ile veya diger yollarla geg-
mektedir. Bogrudan temas ile bulagma esnasinda, relatif nemin etkisinin 0iup olma-
digs hakkinda literatiirde her hangi bir bilgi bulunmamasina karsin, diger hulasma
yollarindan hava yolu ile olan bulagmalarda ise, relatif nemin etkisinin oldugu bil-
diritmektedir {3). Kapal, yerlerde hava yolu ile gecen bulagici hastaliklarin insiden-
sine etki eden faktorler: kontamine aerosolleri yayan enfekte kisilerin sayisi. kisgile-
rin hassasiyet durumlari, maruzijyet siresi, havalandirma iz, kontamine aerasollerin
¢okme tuzlari ve aerosollere baglanmiy patojenlerin hayatiyetlerinin devambilig
seklinde bildiritmekte ve kapali yer relatif neminin bu faktérlerden son ikisini etkile-
digi belirtilmektedir {9).

Belirli bir hacim havadaki aerosollerin miktar ¢okme hizlarina baghdir. Bu
da o andaki hava hareketi ve aerosol gaplarinin bir fonksiyonu olmaktadir {100 um
den kiigitk gaphlar). % 5070 arab@indaki relatif nemlerin aerosol biiyuklipi ve
¢Okme hizlari iizerinde Gnemli bir etkisi olmadigi, buna karsmn, relatif nem % 80...
90'na ulastid) zaman sy absorbsiyonu nedeniyle acrosolerin bityiik Kigiiniin ve dola-
yisiyla ¢ékme tuzlarinin artabilecegi belirtilmektedir (3). Ancak literatiire gire,
% 80'in lizerindeki relatif nem daha ¢ok yaz aylarinda meydana gelebileceginden,
bu mevsimde dogal havalandirma isleminin agik kapi ve pencerelerle daha kolay ve
stk olmasi nedeniyle kontamine aerosollerle etkili temasin olasilig oldukga Jzalacak-
tir. Diisiik relatif nem ise, havada asily halde bulunan aerosollerin artisina neden
olacagindan saghik tizerinde 6nemli bir etkiye sahip olmaktadr.

Literatiirde, E.Coli gibi baz) non—patojen bakteri tiirlerinin yasamlarinin devam-
hihgr Gzerinde relatif nemin etkisinj aragtiran pek cok calisma meveut bulunmakta-
dir. Genellikle, % 40--60 arahifindaki relatif nemlerin, diistik veya yiiksek relatif
nem seviyelerine kargin, baxi bakteri tirleri izerinde daha &ldiricii etkiye sahip ol-
duklari belirtilmektedir. Pnémonj ve diger ciddi solunum yolu hastahiklaring sebep
olan Mycoplasma Preumoniae’nin hem yiksek hem de diisiik relatif nemlerde,
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Serratia Marcescens, Brucella Suis, Staphylococcus Albus'un ise, % 70--80'in izerin-
deki refatif nemlerde canldikiarin koruyabildikleri agikfanmaktadir, Ayni sekilde,
viraslarin da canddikiary iizerinde relatif nemin etkisi oldufu ve bu etkinin viral mo-
fekiiler yapiya dayandifi, yapis niikleik asit ve proteinden olugan virustarin yiksek
relatif nemierde, yapisinda lipid igeren virustarin ise diistik refatif nemierde canilik-
farini koruyabildikleri bildiriimektedir. Ornegin Adenovirus'lar ve Coxscakie virusiars
% 70'in Urerindeki, Measles, influenza, Herpesvirus varicellae, Rhinovirus, Human
rotarivirus, Rubella viruslary ise % 50nin alundaki relatif  nemierde canhilikdarin
koruyabitmektedirter {3,10).

Arastwmacilar, ¢ahgmalarin sonuglanna dayanarak, havalandirma hizlar ayar-
fanmig ve yerlesim kapasitesi belirlenmis olan kapah yerlerde, refatif rem orta ara-
hkta ( % 40-60 ) tutulabildigi sirece hava yelu ile gecen hastaliklarin insidensinin
daha az olabilecegini ileri sirmektedirier. Aynica, bazs arastirmacifar, kigin hem hava-
landirma tizindaki azaimanin hem de yerlegim kapasitesindeki artigin solurum sis-
temi hastalikiarinin mevsimsel insidensindeki artig igin kismen agikhik getirdigini
befirtmektedirier (11,12},

Solupum sistemi hastahkiar iizerinde yapilmig olan bazi epidemiyolojik gahs-
malarip sonuglarma gore, solunum sistemi hastalikfaninin insidensinin kismen kapaii
yer relatif nemine bagh oldugu ve disitk veya yiksek refatif nem seviyelerinden
orta aralik { % 40—6G } refatif nem seviyelerine dogru bir degiigikiigin, hastalikiarin
insidensini azaltici rol oynadigi gozienmigtir. Ayrica, kapah yer neminin allerjik
hastahiklarm meydana gelmesinde de dnemli bir faktér oldugu belirtitmektedir
(3, 13, 14). Nemlendirme cihazlanimin da bazi allerjik hastahiklarin olugmasinda
rol oynadikiari ve bu gibi durumiarm, nemiendiricilerin kontamine olmus filtre-
ferinden hava iflemesi sonucu kontamine aerosolierin yayilmasi ile meydana gele-
bilecegi bildiriimektedir,

Kapalh yer refatif neminin formaldehid, kiikirt, azot, ozon gibi saghiga zararh
bazy kimyasal maddelerin kapah yerdeki konsantrasyonlarina da etkisi olmaktadir.
Ornegin, disiik seviyeleri dahi, deri, gozler ve bogazda irritasyon, solurum bozuk-
lugu ve allerjik reaksiyoniar meydana getiren formaldehidin, kapah yerdeki konsant-
rasyonunun % 30 refatif nemde 0.5-0.6 mg/m  iken % 70 relatif nemde 1.2-2
mg/m  a ulastifr ve relatif nem seviyesi ile formaldehid konsantrasyonu arasindaki
iliskinin istatistiksel olarak antamii { p £ 0.01) oldugu belirtiimektedir. (3,15,16).
Ayni sekilde, kuvvetli bir oksidan olup, gbz ve mukoz membraniarda irritasyona
sebep olan ozomun kapah yerlerdeki konsantrasyonunun disiik refatiy’ pemierde
arttig), yiiksek refatif nemierde ise, ozon molekillerinin bina igi yiizeylere adsorbsi-
yonunun hizlanmasi sonucu Konsantrasyonun azaldigs bildiriimekredir {15,17,18}.

Sonug olarak, refatif nem % 40—60 arahgmnda tutulabildigi sirece saghiga ters
diiyen bazi etkiferin azaltilabilecegi anlagiimaktadwr. Ayrica, dikkat edilmedigi
taktirde, nemiendiricinin kendisi tarafindan kontamine aerosoller gevreye yayila-
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bilecegi icin nemlendirme cihazlarinin bakimina ciddi bir sekilde Gzen gosterilmesi
gerekmektedir. Bu nedenle, literatiirde, aerosol olusturucu nemiendirme sistemlerinin
yerine evaporatif nemlendirme sistemlerinin veya dogrudan dogruya buharin kulla-
milmasi tavsiye edilmektedir (3). Siki izolasyon tedbirleri alinmis binalarda saglik
problemlerini en aza indirgemek gayesiyle relatif nem seviyelerine ve diger nemli
faktdrlere dikkat edilerek iyi bir bina igi havasi saglamaya caligimalidir. Nasil ki,
havasiz yasanamiyacag: bir gergek ise, Gzellikleri bozulmus, kirlenmis havada sag-
likls bir yasam olarmiyacag: da kuskusuzdur. Bu nedenle, saglikls, rahat bir yagant-
mint olabilmesi igin, kapali yerlerde yasayanlarin, saghk sorunizrimin neler olabilece-
gini ve bu sorunlara karg: hangi Gnlemleri almalar) gerektigini bilmeleri ve bu énlem-
leri miimkiin olabildigince uygulamalar gerekmekredir.

HEALTH EFFECTS OF RELATIVE HUMIDITY
IN INDOOR ENVIRONMENTS

Isth SIMSEK
SUMMARY

This review is concerned with effects of relative humidity on health.
The relative humidity of indoor environments has both direct and indirect
effects on health and comfort. The direct effects are the results of the effect
of relative humidity on physiological process, whereas the indirect effects
appear as 2 result of the impact of relative humidity on pathogenic orga-
nisms or chemicals,

Studies in this field indicated that adverse effects of relative humidity
on health and comfor{ would be minimized by maintaining relative humi.
dity of indoor environnents between 40 and 60 %..
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HACETTEPE COCUK HASTANESI MIKROBIYOLOJI
LABORATUVARINDA 7 YILDA [ZOLE EDIIMIS OLAN
1439 SALMONELLA SUSUNUN ANTIBIYOTIK
DIRENCULUIKLERINDEKI DEGISMELER

og. Dr.lirdogan BERKMAN
GZET

1980—1986 willan siresinde laboratuvarnimizda 1439 Salmonella izole
odildi. Bunlardan 125' Salmenella typhi'dir. Geri kalan 1314 sustan 7167
S.typhinurium, 17 €1 grubundan, 597°sd de B grubundan Salmonella diye
tatunilanabildiler, Gu suglann antibiyotiklere duyarlihk deneyleri sonuglar
sirasiyls Tablo 1.2 ve 3'de verildi. Eskiden heri rutin olarak kullanlmakta
olanlarla sleneyve 1986 yilinda ilave edilmis olan bazi veri antibivetikler
izin elde edilinis olan sonuglar tartigilacaktrr.

GIRIS

Laboratuvarinuzda yillardan beri ¢ok sayida Salmonella izole edilmistir. Bunla-
rin serotipleri ve antibiyotik direncliliklerindeki gelismeler takip edilmis ve yayinlan-
mistir. Bu gcahigniada 1980 yilindan bu yana gizlenmis olan degisnieler hakkinda
bilgi verilecektir.

MATERYAL VE METOD

Hu ¢alismain inateryalini Hastanemiz poliklinikleri ve servislerinden ganderil-
mis olan disky, idrar, kan, BOS ve mulitelif kaysakl nununeler biyokiniyasal ve sero-
lojik youtemlerle tammilamuislardir,

Antibiyotik duyarhlik deneyleri Mualler Hinton agarinda ve disk diffizyonu
teknigi ile yapilarak Kirliy-Bauer yontemince tarif edildigi sekilde degerlendiril-
niislerdir. Burada NCCLS Tablo 2'deki degerler kullanle:. (1)

BULGUL AR

Calisma dénenn olan 7 yilda izole edilmis olan 1439 Salnionella susunun
antibiyotiklere duyarliliklari 1,2 ve 3 no'lu tablolarda gésterilmistir, Kullaniniak-
ta olan antibiyotik cinslerinden yapilan ¢ikartmalar ve ilaveler tablolarda belirtil-
mislerdir.

* Dog.Dr.Hacettepe Ty Fak Pediatr Anabilim Dali Mikrobiveloji Lab, Sefi
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TABLO 3— 1986 Yihinda {1k & Ayda ve Sen 4 Avda izole Bdilmis Ofan Saimonella
Typhimurium Suglaninin A ntibiyotik Duyariikianmdaki Degigrneler

1986 Yl Ocak—Afjustos Dinemine [zole Edilnuis Olan 194 Satmonelia
Typhimurium Sugunun Antibiyotik Duyaridifs
(Yizde Olarak)

¢ vl CFGM AM NET NN CRO VFP CTX AN

15.9 210 558 234 58 871 6ba4 100.0 100.0 100.0 100.0

1986 Yili Eylii—Aralik Doneminde fzole Edilmis Olan 160 Salmonella
Typhimurium Sugunun Antibiyotik Duyarhhg
{Yuzde Olarak}

C ST CF GM AM NET NN CRO CFP CTX AN

3.5 10,1 120 92 29 388 148 972 385 90.2 65.4

Tablo 3'deki sonuclar arasmda dikkati ¢eken d¢ nokiay) vurgulamak
istiyoruz.,

1. Konvansiyonel salmonetla ilaglart olan chloramphenicol‘a  duyarh-
Lk % 15.9'dan % 3.5', trimethoprim—suifa (SXT) da % 21.0'den % 10.1'e,
ampicillin de ise daha az anlamii bir azalma ile % 5.8'den % 2.9'a inmistir,

2. Uciinci jenerasyon sefalosporinierinde de duyarlihik ceftriaxone, cefo-
parazone ve cefotaxime igin % 100.0 den swastyla % 97.2, % 59.9 ve % 90.2'ye
inmistir. En biyiik direngliligin cefoperazone’a karsi olugmus oldugu goriilmek-
tedir.

3. Gentamicin, tobramycin, netilmicin ve amikocin aminogiukozid anti-
biyotiklerinde ise duyaridik siasiyla % 29.5'den % 9.2've % 65.4'den % 38.8'e
% §7.1'den % 38.8%e ve % 100.0'den % 65.4°e inmistir. Bu disnemde izole edil-
mis olan suslardan 37'si yukaridaki 4 aminoglukozidin hepsine direnchi ¢rktiiar.
Bu suslarm biyik ¢ogunlugu hastanemizin degisik servislerinde yatan hastalara
aittiler. Ancak saptiyabildigimiz kadariylx 4'G polikiinikte muayene edilmis cfan
hastalardan izofe edildiler.

42 TiRK HILDEN.BIYOL.DERG.
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TARTISMA VE SONUC

Laboratuvarimizda [980— 1986 doneminde yil swassyla 151, 218, 112, 216,
[23, 209 ve 4905 Salmonedla izole edilmistir 1986 yihnda meydana gelep vak'a
savisindaki artma ile son aylarda gdzlenmis olan genet slarak antibivotiklere ve
bilhassa kullanunra yeni girnis olan igiingd jenerasyon sefalosporinlerden cefo-
cerazon ve aminuglukozidlerden de netilmiciin vo amikacin's direnglt sielarn
girinmelerindeki artrs dikkati gekicidir. Hastanermizin ecranssinden edinilinig
olan bilgilere gore 1986 yilinda hasta servislerinde cefotaxime, netilaricin ve amika-
cin gok miktarda kultambrmslaedir. Bu iig antibiyetik  gin taboratuvarinuzda
1986 viiida izoie edilemis cian bagka bakiert gruplarmdaki duyarhlik swasryia
E.coli icin % 968, % 97.8, Preteus’larda % 81.1, % 979 ve % 94,4, Tanimlan-
manns Gram [—) ¢emakciklarda % %3.6, % 92.4 ve % 97 8 Pweudomonas aerugi-
nosa'da % 890, % 760 ve % 084, Klebsiellac'larda ise % 909 we % 99.6 idi,
Bulgnlar bélimiinde bclirtﬁmi;a oldugu gibi san aylarda izole edilmis oian Styphi-
mrinm suslarindan 377'si eatin antibiyogramcda kudlandmis olan andioglokazid
grubundan antibiyotiklerin Lepsite {gentamicin, tobramycin, netilnicin ve ami-
kacin} ditencli bulundular. Bu tipte bir direngiilik miodifive edici enzimlerin etki-
sinden meydana gelen inaktivasyona bagl olmaktan ¢ok bakterinine aminogluko-
rid antibiyotiklert gegirgenligindeki degisnieye bagh ofabilir. Bu suglara "Pernie-
ability strains’™ denilmektedir (8}, Bu suslarm MIC'lar denenmis olan bijtin anti-
biyotikter igin, narmal suslarnkinden 1530 kat dala yiksektir. Bu tipte direng-
lilik bilkassa pseudolonas'larda gorilmektedir, Baska bakterilerde meydana gelist
ise mesela meneniit tedavilerinde oldugu gibi urun sireli ve disiik doziu aninog-
tukozid tedavisine bagl olarak ortaya grkmaktadw {6}, Antibiyotigin baskisi nr-
tadan katktiginda bakteriler normal sekillerine domisebilmektedirter. Bu tipteki
direngliligin bir bagka orellidr de brmna sahip bakterilerin genellikle birdesq fazla
koloni tipi gdstermekte oluslardir. Ancak Psepdomonas suslarida durum fark-
Ydw, Bu bakteriler kalicr tipte tlirenglilik gelistinmekte ve bu da tedavi siresinin
uzunluguna bagh olmamaktadr (7). Bu npeeki direngliligin b baska irzelligi de
boyle suslarin geneflikle amikacin diski ile gentamicin ve kanamycin'nkilerden
daha kiigik inhitbisyon zonu meydana getirmeleridir.

44 TURE HIJDEN BIVOL DERG.
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THE CHANGES IN THE ANTIBIOTIC SENSITIVITIES OF
1439 SALMONELLA STRAINS ISOLATED IN 7 YEARS IN
THE MICROBIOLOGY LABORATORY OF HACETTEPE
CHILDREN'S HOSPITAL

Do¢.Dr.Erdogan BERKMAN

SUMMARY

1439 strains of Salmonella ware isolated during the yiars of 1980—1986
in the microbiology laboratory of Children's Hospital of Hacettepe Medical
Faculty. 125 of them were S.typhi strains. Out of thie remaining 1314 strains
716 were §.typhimurium, 1 was a C1 group organisn and 597 were belon-
ging to the B group. Yearly changes in the antibiotic seusitivities of these
strains were given in the Tables 1,2 and 3 respectively.
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TARHANANIN BESIN DEGER! UZERINE BIR ARASTIRMA

Doc.Dr.Seving YOCECAN* Aras. Gor.Sevil BASOGLU*
Do Dr.Kadrive KAYAKIRILMAZ** Aras.Gor Muhittin TAYFUR*

GZET

Ulkemizde kullamm: yaygin olan besinlerden biride tarhanadir. Tarhana
un, yvogurt, domates suyu Kkarigmmi ile yapdan hamurun oda swakhfinda
birkac giin mayalandirddiktan sonra kurutulmasiyla elde edilir. Pisirilirken
i¢ine nohut, mercimek, kiyma, gesithi otlar gibi yiyeceklerde eklenerek be-
sin deferi duha da yukseltilebtlir. Bu ¢aligmada Tiirkiye’nin cesithi illerinden
toplanan onbes tarhana ornefinin nem, protein, yag, kalsiyum, demir, sod-
yum, potasium, magnezyum, ¢inko, bakir ve manganez deferlert saptan.
mistar.

GIRIS

Ulkemizde tarhana, gorba yapimmnda en sik kullandan besinlerden biridir. Orta
Asya’dan go¢ cden Tirkler tarafindan Anadolu ve Avrupa’ya yaytlmistr, Tarhana
Finlandiva’da "Tatkuna®, lrak’ta "Kisk"”, Tiirkistan'da »Gice” gibi isimlerle bilin-
mektedir.Divan-1 Liigatt Tirk’te Tarbana igin yazdan ki igin saklanan yogurt
anlaminda "Tar" kelimesi kullanglmstr {1--3).

Tarhana, bugday unud, kirmasi, irmik veya bunlarin karisime ile yogurt, biber,
tuz, sogan, desates ve tat, koku verict saghfa zararsiz bitkisel maddelerin kartg-
trihp yodrulduktan ve fermente edildikten sonra kurutulmast, ogiitilmesi ve elen-
mesiyle elde edilen bir besin maddesidir (4).

Stanclartlars gére un, goce, irmik ve kansik tarhana olmak iizere dort tipe ay-
rifan tarhananm yaprm sekli ve icerdifii malzemeler yorelere gore farkh ozellikler
tagtmaktathr (4 &), Corum, Amasya, Kahramanmaras, Nevsehir, Gaziantep, Aydin,
Afyonkarahisar, Mugla gibt bazt illerde tarhbana yapilirken tahil grubundan kabugu
cihartdmey bu@liy yarmast (gendime veya bugday kwmasi) kullandmaktadir. Bu
tarhana nirine GOCE TARHANAS! denilmektedir. Kastamonu, Antalya, Burdur,
Bolu, Usak, Demzli, Ankara, Manisa, Tekirdag, Zonguldak, Canakkale gibi baz
illerde ise tarhana gdce yerine bugday unu tle hazirlanmaktadir. Goce ve UN TAR—
HANASI nda bugday unu veya goce (bugday kirmast) yopurtla kanstrilmakiadir.

* H U Beslenme ve Diyetetik Baliimi Ogretim Elemanlart
**H U Tp Falraltesi Halk Sagligr Anabilim Dall Ggretim Uyesi

Vol 5N f— 4588 47



KAY AIRILMAZ, YOCECAN, BALOGLY, TAYFUR: TARHANARIN BESiN OEGER]

Tokat, Sinop, Edirne, Tekirdag gibi pazr illerde sit, un, yumurta harig: i ile haiic-
laman ve SUTLY TARHANA demlen bir tarhana gesidi dahia bupunmaktadi
£gr Bolgesimin baar ilierinde ise yogarr tzhil karrsiminta korubaidagillesden merdi-
mek we nehut da eklemmektedir. Tarharanin diger mairemeler: damates, sogan,
hider ve arorna vericr cesitli otlardn, Bu otlse geneide nape, dereoty ve tarhareya
beei tezzet verdigi belirtilen tarhana~—tarfun veya carlitk otudur {4,5). Bani yore-
jerizeizadye tarbiana bamururs eksi maya da eklenmekeedir,

Tirxterds Yiyecek Kilturi adli kijabinda Ggd {3) "Kizidokh Tarbam' ve
“Hurmal; Tarhana''dan da babsetraistir, Girdmiizde Bolu ilinde KIZILCIHK AR~
HANAS| bitinmekte ve kullanilmaktadir, Kizileik tarhanas diger tarhana uirle-
rinden farkls olarak buBday unu veya arpa gécesinin kizierk ile karisimmdan hazir-
Lanmis bir firiindir. Kizideik tarhanasinm unis hazirlanmig sekli mide ve barsak
boeukluklarinm en sifali ilact olarak bilinmekte KIZH.CIK GUOCES] denilen sekli
ise sGtle pisitilip yeni dogum yapmrs kadinlara yedirilmektedir {3). Cesitli malze-
meler killandarak hazrlanmis olan tarhana tamura, genelde |3 glinkik sirelerle
laktik asit fermentasyonuna birakilmaktadir Fermentasyena ugramg hamur par-
caiar halinde dokilerek kurutulmakta ve irmik Laline wesirilmekredir. Bazr yorelerde
tarliaaa hic fermente adilmeden kurutulmakta bazilacinda ise kurutulmadan saklan-
makradir {4, 7, 8).

Bu calisma, farkli vorelerde hazrlaman warhanalarin besin degerleri konusurta
bilgi edinmek amac:yla glanlanmis ve yaritilmastir.

ARASTIRMA YONTEMI VE ARACLARI

Arastirma igin cesitli illerden 15 rarhana Ornegi toplanmustir. Orneklerde
protein tayini Kijetdahl yontemi ile {$), yag tayint Soxhlet Henkel yiontemi ile
{18), mineral tayinleri alevli aromik absorpsiyon spektroforemeiresi {Perkin Elmer—
Model 103) kullanilzrzk standart katma vintemi {11, 12) ile yapdmistir. Aynr Gr-
neklerin nem miktarlart da belirlenmistic {13). Elde edilen verilerin aritmetik orta-
lamalarr, standart sapmalari ve standart hatalar saptanmegtir £14).

BULGULAR VE TARTISMA

Tiirkiye'nin cesitli illerinden toplanan 15 rarhana drnegine ait analiz senuclar
Tablo 1 de verilmistir. Analiz edilen drneklerden ikisi {Kahramanmarag ve Malatya)
{oce, digerleri Un Tarhapasidir. Ornekler arasinda siitld tarhana yoktar,

Arasiirma sonuglari tarhana orneklerinin nem miktarlarmin 9.0-12.1 ¢/100 ¢
arasinda degistigini, orwalama nem degerinin 10,6t 0.27 g/T00 g olduunu goster-
mektedir, Buna benzer sonuclar baska arastiricilar {1,15) tarafindan da ifade edil-
mistir. Tarharadaki nem oranizun 10 g/100 g'nn iizerine gecmemesi dnerilmektedir
{4). Kurutulmus yiveceklerdeki nem oranimin yiksek olmasinin kiiffenine ve bocek-
1 ceye neden oldugu belirilmektedir (16

48 TURK HiJ DEN.BIYOL DERG.
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KAYAKIRILMAZ, YOCECAN, NASOGLU. TAYFUR: rARHANANIN BESIN DEGER

Bu arastuenada tarhana srieklerindeki protein miktarlanmn 12,5 - 18.6 g/100 g
arasinda degigtigi, ortalama protein miktarimin ise 155 & 0.46 g/100 g oldugu be-
litlenmistir Bu deger Sivamoulu'nun {1) bulgusuna yakinds. Siyamogly tarhana-
larin protein miktarin en az 9% 12.0, en gok % 29.9 arasinda degistigini, 134 nu-
munedeki protein ortalanasion % 16.0 oldugunu belirtmektedir. Gordldugi gibi
Grneklerin protein igerikleri srasida sapmalar vardw. Bu sapmalarin baslica ne-
deni tarbiana bilesiminde buluman ve yogurt gibi protein ybrdinden zenigin besinlerin
miktar ag sindan farklihis olabiber.

Tarhana drneklerinin  yag analizleri ile ilgili sonuglar yag degerlerinin
4.0 — 7.2 g/100 g arasinda derigtiging, ortalama yag degerinin 5.2 £ 0.28 gf100 g
oldupumu gostermektedir, Bu Jegerler Siyamoglu'nun (1) gahgmasmda 1.6 — 18.2
100 g arasinda defigmekte ojup prizlama 5.4 g/100 g olarak belirtilmektadir. T arha-
malarin yag miktarlarindaki degiskenligin yogurdun yaginin almmas) ve suyunun
siziilmesi ile ilgili oldugu diganilebilir.

Arastwma  sonugiare tarhana Srnekicrindeki  kalsiyum deferinin ortalama
109 * 10.31 mg/100 ¢ oldugiu, bu degerlerin 59191 mg/100 g arasinda degigkenlik
gosterdifiini isaretlemektedirﬁiyamoélu'nunﬂ Jbulgularinda bu deger 3.74 mg/100 g,
Colakoglu'nun (15) bulgularinda 8.9 my/100 g, Oksel ve Tanclinin {17) bulgularinda
ise 6.7 mg/100 g dir. Bu degerlerin bu denli diisuk olmasinin nedeninin QOksel ve Ta-
nelinin (17) de cahgmalarinda belirttifi gibi sadece suda eriyen kalsiyum degerlerine
ait olmass olabilir. Basoglu (3) yoresel Yemek Tarifelerinin Standartlagtmilmass ile
ilgili gahgymasinda yarma tarlanamn kalsiymnms icerigini 273 mg/100 g Kastamonu
Tarhamasiin {un tarhanas)) Kalsiyum icerigini 142 mg/100 g olarak belirlemigtir.
Bu sonuclar bu aragurmanmn bulgularyla benzerlik gostermektedir. Tarhana ornek-
lerindeki kalsiyum degerlerine ait deigkenligin yapim sirasinda kullanilan yogurt
veya sit miktarlarina iliskin oldugn disiindlebilir.

Bu arastirmada tarhana Hrneklerindeki saptanan ortalama demir deferi 3.6 ©
0.25 mg/100 g dir. Bu deger Basofhinun (5) bulgusuna yakindsr. Siyamoglu'nun
(1) bulgnlarinda bu deger 103 mg/100 g, Colakeghi'nun (15 )  bulgulaninda
20.2 mg/100 g Oksel ve Tanchnin (17) bulgularmda ise 0.569 mg/100 g dir, Goril-
diigii gibi bulgular arasinda biyik sapmalar vardir. Bu sapmalarin nedenleri arasinda
tarhana yapiminda kullaplan unun randiman, rarhana hamuru hazwlanirken ve
fermente =dilirken kullandan kaplarin bilesimi olabilic (18,19).

Bu arastwmanin sonuglars, tarhana broekierinde Sodyum degerlerinin 296
1130 mg/100 g potasyum defierlerimn ise 60—182 mg/100 g arasinda degistigini
gistermektedir. Bunlara benzer sontglar baska aragtircilar (1,15,17) tarafindan da
Wade edilmistir. Tarhana racklerindeRi Sodyum degerlerinde gbrilen degiskenligin
hamura eklener tuz miktar, potasyunt Seneklerinde goriilen degiskenligin ise hamu-
ra eklenen sebze miktarlarina bafiimis oldugn disiiedlebilir.

Magnezyum, ginko, bakr ve manganez analizleri sonucunda elde edilen bulgular
ise diger arastwmacilann (1, 15, 17) bulgular: ile paralellik gbstermektedir. Bu de-
gerler tarbananin bilegimine gireo besinler ile yakindan iligkili goriilmektedir.
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SONUC VE ONEKILER

Tarhana genel olarak tahil, sit ve sebze grubundan olan besinlerin karigimi
ile hazrlanmakta olup besleyici degeri yuksek bir yiyecektir. Hazwlanigi yorelere
gore farklilik gostermektedir. Arastirma sonuglan tarhananin yapidmas sirasinda
kuilanmilan besinlerin cins ve miktarlarmin bilesim ve besin degerini etkiledigini
isaret etmektedir, Ozellikle tarhana pisirilirken icine nohut, mercimek, kiyma, siit
gibi yiyeceklerin de cklenmesi besin degerini daha da vyiikseltmektedir. Merdol (20},
tarhamaya % 20 soya unu ekleyerek yaptidi ¢alismada net protein kullanimaun
% 55.1 — 573den % 65.1 — 71.3% yiikseldigini gostermistir. Tarhanamin yapim
sirasinda eklenen bazi maddeler ve kullamlan yontemlerde bilesimi olumlu yénde
etkilemektedir. Bilindigi gibi tarhana yaparken 1-5 piin gibi bir sireyle degisen
bir fermentasyon sireci kullanilmaktadir. Bu siire¢ swasinda nisastanin bir kism
hidrolize olmakta bu da sindirimin daha kolay olmasina neden olmaktadir. Tarhana-
min sindiriminin kolay olmasi dzellikle gocuklar icin yararlidir. Nitekim Oksel ve
Taneli (17} yaptiklars caligma sonucu tarhanamin cok yararl bir bebek gidasi oldu-
gunu ileri sirmektedirler. Baysal {21} tarhanamin sadece ¢ocuklar degil bivyiikler
iginde yararl bir besin alduunu belirtmekiedir.

Ev kosullarinda saklama, hazirflama ve pisirme srasinda besinlerin vitamin de-
gerlerinde uygulanan islemlerin niteligine giore az va da cok kayiplar olmaktadir.
Tarhananin yapimi sirasinda dikkat edilecek en énemli husus giineste izerine agik
olarak kurutulmamasidir, Tarhana bugday ununa yiiksek kaliteli protein iceren
yogurt ilave edilerek yapildigindan B vitaminleri ve kalsiyum agisindan zengindir.
Bilindigi gibi bazi B vitaminlerindeki kayip kuruturken giinesle temas derecesine
baglidiwr. Bu nedenle tarhana kurutulurken hava ceryani olan bélge yerde veya iizerine
ince tillbent drierek glneste kurutulmalidie. Kurutulmus tarhana bez torbalarda nemi
az yerlerde saklanarak kiiflenmesi dnlenmelidir. Aileler bu konuda egitilmelidirler.
Besinlerin hazwlanmasi pisirilmesi ve pisirildikien sonra saklanmas sireglerine gere-
ken dnemin verilmesi ve konunun bilimsel ve uygulamali olarak ele alynmasi beslen-
me agisindan gerekli sayilmaktadir. Bévlelikle besin deferi ydniinden zengin kaynak
olarak tanunlanan tarhanadan azami derecede vararlandmasi miimkiin olabilir,
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A STUDY ON THE NUTRITIVE VALUE OF TARHANA

Doc.Dr.Seving YUCECAN Arag.Gir.Sevil BASOGLU
Doc.Dr.Kadrive KAYAKIRILMAZ Aras. Gor.Muhittin TAYFUR

SUMMARY

Tarhana is a very popular food product in Turkey, It is prepared by
mixing equal parts of yofurt or buttermilk with wheat flour. A variety
of cooked vegetables and herbs, differing with regional taste preferences
are added and the mixture is allowed to ferment from one to five days.
The mixture is then dried and powdered for storage. In this research 15
different TARHANA samples were inwestigated for moisture, protein, fat,
Ca, Fe, Na, K, Mg, Zn, Cu, Mn content.
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LABORATUVAR KOSULLARINDA Anopheles sacharovi
FAVRE (DIPTERA:CULICIDAE)NIN OREME BIYOLOJ1S!

Davut ALPTEKIN* Halil KASAP*
Milkiye KASAP* Osman DEMIRHAN®

OZET

Anopheles sacharovi FAVRE nin (ireme biyolojisi, sicakhp: 24, 26, 281
2 °C fakat nisbi nemi (80 F 10y ve fotoperyodu (12 saar aydinhk: 12 saat
karanhk) sabit olan bir insektaryumda laboratuvar kolonisinden alinan Ge-
neklere dayanarak incelenmistie.

Calismamizda 24, 26, 28 °C de denenen gruplar i¢in digilerin dollenme
oranlan strasiyla % 61, 75 75 ve % 61 olarak bulundu, Ayrica her g grupta
yasayan bireylere gire yumurtlayanlann oran 24, 28, 28 °C icin siasiyla
%o 26.9, % 30.7 ve % 15, déllenen birevlere gére yumurtlayaniann oram ise
% 44, % 39, % 24, yumurtlayan digt sinck bagina diigen ortalaima vumurta
miktar: aym sicaklik derecelert icin sirasiyla 172.1, 138.8, 135.6 olarak bu-
lundu. Ayrica gruplar arasinda yumurtlazma siklisi ve dejenere folikill sayis:
karsdagtinild,.

Farkl: sicaklik dereceleri icin yumurtalarin acilma oranlanmn ise 24,
26, 28 “C'deki gruplar igin sirasiyla % 65, 92, % 60, 46 ve % 70.53, yu-
murtadan erginlesme oram ise sirasiyla % 13.79, % 33.54 ve % 23.44 olarak
saptandi. 1. larva dBneminden itibaren erginiesme oran: ise her lic sicakihk
derecesi igin % 20.92, % 33.54, % 33.23 olarak bulundu.,

GiRis

Sivrisinekler, insanda sitmia, sari humma ve vebanim vektoridiir. Ayrica filarya
ve viral ensefalitler icinde birinci derecede énem tagirlar. Yurdumuzda ézellikle
Cukurova Bilgesinde biyitk bir sorun olan sivrisineklerle yapilan micadelelerle
sivrisinek yogunlugu birar azaltiarak sitmal insan saymsinm  azalmasi saglanmakta-
dir. Sitma hastaliimn yanda sivrisinekler ayrica kan emerek insanlara musallat
olmakta, rahatsiz etmektedir.

* C.UTip Fak., Tibbi Biyoloji Anabilim Dal
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Tiirkiye'de sitma olgulary son besg yilin resmi kayitlarina gore halen dnemini
korumaktadir. Sitmamn eradike edildigi yilarda bite Ulkemizde resmi kayitfara
gore 3000 sitma vakas pulummaktayd. En digiik sitmaly sayist 1970 yihinda 1263
olarak bulunmusgtur. Yurdumuzdaki sitma vakasinn bidyik bir kism {1982 yilinda
o 47.13, 1983'de % 53.87, 1984'de % 62.53, 1985'de % 51.75) Cukurova'da goriil-
mekeedir.

Sytma parazitinin vektorii olan sivrisineklerin kontrolit ve taghiklarn hastalik
stmenleri ite olan iligkisine ve baz bivolojik szelliklerine ait konulann laboratuvar
kogullarida aragtinimas rorunle olmaktadwr. Giinkd doga kosullarinda belli bir
bolgedeki sivrisinek populasyonunun bir yil boyunca degismeden kalmass migmkiin
degildir. £n uygun mevsimde bile populasyon yogunlugu hava sartlanndan etkilen-
mektedir.

Sicaklik ve nem sivrisineklerin yagamim biiyik dicide etkiler. Her tiriin tercih
ettigi belli hir sicakhk aralify vardr. Anopheles tirleri igin bu sizaklik arahgr 21 —
37 °C {1} arasinda degisicken, crginler yitksek sicakhiga, ayn zaman yiiksek nemlilige
tleranshdir (2). Genelde 24-27 “Clik bir sicakiiin gofu tirler igin uygun oldugu
ditgiinitiir {16). Nemlilik sivrisinek tirlerinde fazla dnemli olmamak!a birlikte yliksek
alusu omir uzanlugunu arttirabilir. Ancak bunun yamnda baz tirlerde ortamin
niski neminin % 40 aioma diigmesiyle drnegin Culex pipiens fatigans'da kan emme
sktivitesi kaybolur {18].

Yurdumuzda sitmanin 1.derecede vektérii olan Anopheles sacharovi dzerinde
habitat saptanmas, savas yfdntemleri, insektisitlere direnglilikleri, Adana yoresindeki
kiglama durumu, vektdrlik izellikleri ve laboratuvar kolonizasyonu e iigili onemli
gahgmalar yapilmgur {6, 7, 8,9, 10, 11, 14). Ayrica Tirkiye'deki degigik Anop-
heles ve Culex tiirlerinde mevsimsel degigiklikler aragtinlmistir {12). Bu galigmamiz-
da belirti laboratuvar kosullaninda An.sacharovi disilerinin déllenme ve yumurtlama
durumu incelemnistir,

MATERYAL VE METOD

1— Koloni Odasy igin Gerekli Sartlar:

Denemeler sicakhiy 24 & 2,26 T 2 ve 28 5 20 °C fakat daima nisbi nemi
80 7 10 ve fotoperyodu 12 saat aydmhk 12 saat karanhk olacak sekilde ayarlanmig
olan insektaryum odalarinda G¢ grup halinde yapildi. Aydinlatmays saglayan floresan
lambamn ikisi aksam yarnm saat erken yakilip sabah yanm saat erken sondiriilerek
aksam ve sabahin alacakaranhk periyodu taklit edilmeye caligildr. Caligma siresince
koloni odasinin sicakhik ve rutubet degigimleri hem otomatik kontrollerle hem de
Tarmo --Hygrograph ile kayit editdi.
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2— Erginterin Bakimt ve incelenmesi:
Caligma laboratuvarnimezda kolonize edilmis olan An.sacharovi (10) populasyo-
nurdan alinan drnekler tle sirdiiriilmiistiir. Erginterie her iic deneme icin Ser tekrar

yaptlimistir,

Bir pupa kabinda aym anda ¢ikan 50 o + 50 + An.sacharovi 50 x 50 x 50 cm
boyutlarindaki bir til kafese alindr. Kopulasyon 1cin 7 giin bu kafeste tutuldu. Bu
raman icerisinde sivrisinckler sekerli su ile bestendi. Beslenme i¢in her gitn sekerli
su solusyonu ile slattlan temiz bezden yapiimes pamuk yasttkgrklar kutlantldi, Ay-
rica her digiye en az bir defa olmak tizere 3-4 defa bu dire iginde kan emdirildi.
Kan kaynag olarak tavsan veya insan kuflamuldr, Tavsandan kan emdirme isleminde
sivrisinekler bir karton kutuya topland:. Az tiil e kapali bu kutu hamak igerisine
yatirilmes tavsann tras edilen viicut bolgesine tutturuldy, Yine kutuya toplanmis si-
nekler ¢iplak insan kolu tizerine tutularak da beslendt.

Kopulasyon siresinin sonu olan 7. giinde denemeye alinan sivrisineklerden sag
katanlar 1 ¢" 4+ 1 - eslestiriterek her ¢ift 25 x 20 x 15 cm boyutlarndaki kiigiik
bir kafese kondu. Artan disiler kafeslere tek bayma kondu. Beslenme Sadece % 10
luk sekerli su ile yapidi. Sekerli su yastikciklary ber siin kontrol edilerek kuruyan
vastik¢iklar sulandwide, mantarlasanlar ise hemen degistirildi,

3- Yumurtatanin incelenmesi:

Her kafese yumurtlama kabi olarak petri kutulary (8—7.4 c¢m capinda} yerles-
tirtldi. Petri kutulartin tabamna bir tabaka nemli pamuk bunun iizerine de yuvar-
lak bir filtre kagud yerlestirildi ve giinlik olarak kurumamas: i¢in kontrol edildi.
Yumurtlayan disilerin yumurta kaplan kaldilarak stereomikroskop altinda sayild
(sarmtirak renkteki déllenmemis yumurtalar saytma dahil editmedi). Yumurta kap-
fary alman kafese yeniden yumurta kabr kondu. Yumurtalar filtre kagide ile alnarak
igertsinde 500 mi dinlendiriimis musluk suyu bulunan plastik kiivete (19 ¢m ¢apin-
da} aktariddr. Yumurtalarin kiivete yapismamast igin kiivetin cevresine teksir kagit-
tart verlestirildi.

41— Larva ve Pupalarin Yetistiriimesi:

Larvalar yumurtalarin agddigr plastik kiivetlerde yetistirtldi, Larvalar yumurta
kabmda agzy gentg damlaliklar kullantarak zedelenmeden aktanimast saglandi. Lar-
valar:n beslenmesinde iki ¢esit bahk yemi kullantldr. (a) Tetra Cuppy besint (icerigi;
% 12 ham protein, % 6 ham yag, % 7 max.ham fiber, % 8 max. nem ve % 3 max.
NaC1), (b} Dekamin (igerigi; % 42 ham protein, % 5 ham ya3, % 3 ham fiber ve
% 6 nem}. Balik yemi havanda iyice ogiitiildii, ince gozenckli bir tilde elenerek
sadece ince kism kutlaniddr. Yemleme giinde en az birkez yapuldi. Larvalar ergin olun-
caya kadar aynt kapta kaldt; pupa evresinde kaplarin iizeri bir riifle kapatilarak ¢ikan
erginler aspiratirle toplandt ve sayilart kaydedildi.
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5_ Olen Disilerde Ovaryum ve Sperm Kontroli:

Olen disiler hergun toplanarak i¢inde nemti filtre kagnlt bulunan bir petri kutu-
suna alindi. Her disi laboratuvarda bir damla fizyolajik s iginde kanat ve ayaklary
koparildiktan sanra mikroskop altinda acqldi. Gisseksiyon ignesinin biri ile toraksa
bastirilarak digeri ile son abdomen segmentinden ¢ekmek suretiyle spermatcka ve
ovaryumlar ¢ikarildi. Spermateka temiz bir lam Gzerime alimp lamel kapatarak bi-
nokiiler mikroskopta incelendi. Ovaryum ise yine temiz bir lam (zerine alinarak ova-
rioller teker teker ayrilarak metilen mavisi ile boyands. (variollerdeki yumurtalarm
gelisim evreleri ve varsa dilatasyonlar incelendi,

6~ [statistiksek Ydntemler:

Grup i¢i denemclerde, yasayan bireye gore dollenenlerin yiizde oranlary, dolle-
nen bireye gore yumurtlayanlari yuzde eranlari, yagayan bireye gore yumurtlayan-
larin yiizde oranlart bakimindan farkhilign olup olmadig it kontrol etmek igin Kikare

{x ) testi uyguland.
m

X - ————Z wi (pip)> ve =1 —p ile hesaplandy
i=1
Burada, n: yasayan veya déllenen birey sayisi, pr yagayan veya dollenen bireylerin
yiizde orani, p: yasayan veya dollenen bireylerin yitzdelerinin ortalamasi, §: yasa-
yan birey sayisina gére dollenmeyen veya yumurtlamayan bireylerin yiizdelerinin
ortalamaswdir (5).

Her grup igindeki denemelerde yumurtlayan sinek sayist ile toplam yumurta
sayist bakimyndan farkhih@m olup olmadigint gostermek igin "Tek yonli Varyans
Analizi” kullamldi, Hesaplamalarda CURBIM'de bulunan MINITAB paket prog-
ramindan yararlanilds,

BULGULAR

Anophe[_es tirlerinde spermateka kitin bir kapsul ile yine kitinden yapilmis bir
kanaldan elusur. Calismamizda déllenmemis disilerde spermateka kapsilinin bl
zilmiis ve iginin bos oldugu, déllenmis disilerin spermateka kapdillerinin ise diizgtin
ve igerisinin sperm ve semen sivist le 1lolu oldugu ve canly diseksiyonlarda spermlerin
sirekli olarak kapsil icerisinde dairesel hareketler yapug gozlendi. Disilerin dollen-
mis olup olmadigint kesin karar vermek icin kapsil lain ile [amel arasinda patlatildi
ve etrafa dagilan spermlerin hareketleri gozlendi.

Ug farkly sicaklikta yetistirilen An.saclarovi sineklerinin her grup igin tekrar
edilen S deneme arasinda yasayan bireylere gire dollenen bireylerin ylizdesi baki-
mindan Kikare (X° } testine gore bir farkhliin olup olmadig kontrol edildi. 24,
26, 28 °C deki gruplar icin X% degeri sirastyla 3.129,5.639 ve 1.530 olarak bulun-
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du. Bu degerler tablodaki X! degerinden (9 488)kiiciik oldugundan denemeler aras
farktn dnemsiz oldugu gorildii (P > 0.05). Bu nedenle her gruptaki 5 deneme fist
uste degerlendirildi.

Buna gore yaprlan dissekstyon aeticesinde hesapfanan sineklerin déllenme oras
24,26, 28 “C'deki gruplar i¢in srasiyla % 61, % 75 ve % 61 olarak saptandr.

Yumurtlama durumu ve gonotropik siklits:

Her grupraki 5 deneme arasimda déllenen bireye gore yumurtlayan ve yasayan
bireylere gére yumurtlayanlarim arasiula grup igi farklihgm olup olmadigr x  test
e amaliz edildi. Her tig sticaklik derecesi igin grup igi farkld@gin olmadtg: gozlendi-
ginden (P 0.05) her gruptaki $ deneme tst Gste degerlendirildi. Buna gore her
grupta déllenen bireye gore yumurtlayaniarin oram 24, 26, 28 C'de srasiyla % 43.9,
% 38.7, % 24 olarak saptand: (Tablo, 1).

TABLO t— Her ii¢ grupta yasayan, déflenen ve yumurtlayan birey say st

Yagayan

Toplam Dollenen Yumunurtlayan
GRUPLAR Birey Birey Birey Sayist

Sayist Sayist %
24 °C 201 123 54 ( 439 )
26 °C 163 124 48 ( 38.7 )
28 °C 167 104 25 ( 240 )

Yine her sicak!ik derecesi i¢in yagayan bireylece gére yumurilayanlarin orani 24, 26,
28 “Cigin srastyla % 26,9, % 30.7, % 15.6 olarak saptand: (Tablo 2).
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TABLO 2 242628 C'De yetigtirilen digi An.sacharovi sineklerinin dilatasyon sayist |

Her Denemede Parus (D:Iatasyun}

Neneme Toplam Sag Nullsparus e
Sayisi Kalan Birey % Toplam | 1 1 v

1 38 (73 7) m 263y 7 1 1 1
©o2 43 2(74.4) 256y 4 2 4 1
<03 36 23 (63.9) 13 (36.1) 37 2 1
4 41 31(75.6) wad 9 — 1 -

5 43 33(76.7) 10(233) 6 3 1 -
Toplam 201 147(73.1) 547269 ¥ 139 3
T 32 2475 | 825 7 6 1 1 -
2 35 19 (54.3) 16(457) 11 4 1 -
&3 20 15075 ) 5(25y 3 - 2 .
g 39 29 (74.4}) 10(256) 7 2 -
5 37 26 (703} (297 1 - -
Toplam 163 113 (69.3) 5G(30.77 38 7S -

1 29 23 (793} 6{207) 6 - -

2 42 37 (88.1} 5119y 2 1 1

3 34 30 (88.2) 2(118) 3 - 1 .

< 4 18 31(81.6) 7(184) 3 1 2 1
NN 24 20 (83.3) 4167y 2 2 - -
Toplam 167 141 {B4.4) 26(156) 16 4 4 2

Boceklerde yumurta birakaldiktan sorra ovariollerin pediselt zerinde belirgin
bir sekilde bir siskiniik "'Dilatasyon’’ kalir. Bu kisimdaki folikiiler epitelyum yail ve
sarimst bir kiitle olusturdugundan pedisciin bu bolgesinde kalict bir siskinlige neden
olur, Dilatasyonlarin sayist bir bocegin kag gonotropik sikliis gegirdigini gosterir (4},

Ovaryumianin dilatasyonlarint (6len disilerde) giirmek icin disseksiyon esnasinda
ovaryum kiifr yirtdip atslarak ovariollerin kaliksten kopmadan bir fiziim salkin zibi
kalmast saglanmaya c¢aligildi. Ancak vapuan tim titizlige rafimen yine de vvariollar
birbirine karigarak kiime alusturdu. Bu durumda ovarioller tek tek koparilirak pedi-
sel tizerindeki dilatasyonlar incelendi. Her {i¢ grupta yapidan disseksiyon neticesinde
saptanan dilatasyon sayis: tabloda gisterilmistir {Tabla 2). Bunlardan 24 'C dp de-
nenen grupta toplam 201 bireyden yumurtlayan 54 bireyin 29 tanesinde 1,13 tane-
sinde 2,9 tanesinde 3 ve 3 tanesinde 4 dilatasyon gériilmiistir. 26 °C de Jenenen
grupta 163 bireyden yumurtlayan 50 bireyin 38 tanesinde 1,7 tanesinde 2,5 tane-
sinde 3 diatasyon gorilmistir, 28 °C deki grupta ise 167 bireyden 26 birey yumurt-
lams olup bunun 16 tancsinde 1,4 tanesinde 2,4 tanesinde 3 ve 2 tanesinde 1 dila-
tasyon gorilmiistiir (Tablo 2},
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Ovaryum discksiyonu esnasinda her gruptaki dejenere folikiil durumuna bakald,.
Dejenere folikiil yumurta gelisiminin son evresinde, yumurtlamadan folikiil icinde
kalmasiyla olusur, Dejenere folikiil bozulmus graniler protoplazma igerigini, besle-
yici Ricreleri ve folikil epitelyurmnunu igerir. Dejenere folikiil 3,4 bazen 5. yumurta
evresinde, bazen de difzensiz olarak folikiillerde yumurtanin dagilmasiyla olusur{4),
Yapilan discksiyon neticesinde dejenere folikiiliin gruplara gore dagilimi 24,26,28 °C
de sirasiyla % 4.5 %18 ve % 2.4 tir.

Dissckstyon yapilan digilerin ovaryumlar: kontrol  edildi  ve ovaryumiarin
Christophers'in evrelerine (4,17) gore viizde dagihm Nulliparus (hi¢ yumurtiama-
yan) ve Parus {yumurtlayan) disilerde ayri ayri belirtildi {Tablo 3). Nutliparus birey-
lerde ovaryum 24 C'deengok S. (% 47.3),26 C'de en cok 1.(% 45.4) ve 28 C'de
yine en gok 1.evrede (% 44.3) oldugu gozlendi. Parus olan bireylerin ise her ii¢ grup-
ta cofunlugu 1.evrede oldugu {sirasiyla % 17.9, % 21.5, % 7.2) gozlendi (Tablo 3).

TABLO 3— 24, 26 ve 28 "C'de yetistirilen disi An.sacharovi sineklerinin yumurta-
farimin Christophers'in evrelerine gore % oranlar: (Her grupta 7 giiniin
sonunda sag kalan toplam bireylere gbre yiizde oranlar; alindi) Ovaryum
disseksiyonu sinekler oldiikten hemen sonra yapimistir, Disseksiyon
edilen sinek sayisi parantez i¢inde vertlmistir.

Christoper RNULLIPARUS PARUS
sin
evierl 2a ¢ 26 ¢ 28 © 24 °C 26 ¢ 28 ¢

(49)—%24.4 (24)-%45.4 (74)—%44.3 (36)-%17.9 (35)—%%21.5 (12)—%7.2

1

2 — (2)—%1.2 (3)—%1.8 - (1)—%0.6 —

3 (2)~%1.0 (3)—%1.8 (4)—%2.4 (3)--%2,0 (4)—%2.5 (2)—%1.2
4 - (2)—%1.2 (3)--%1.8 — - (1)—%0.6
5 (95)—%47.3 (32)-%19.6 (57)—%34.1 (15)—%7.5 (10)—%6.1 (11)-—"%6.7

Yumurtlama Orani:

Her grup igindeki denemelerden yumurta sayslanina ~ore yapilan "Tek yonli
Varyans analizi'" sonunda 24,26, 28 "C'daki gruplar igin F oran saasiyla 1.36 <
2.56,1.81 < 2,59 2.25 < 2.87 oldugundancc = 0.05 diizeyinde her grupta gurup
ici farkhihgin olmadig: goriitmistiic. Grup igi denemelerde farkhik oimadgindan
her gruptaki 5 deneme ist iiste degerlendiriterek 3 deisik sabit sicakhikta yumurt-
fayan disi ylizdesi ve yumurtlayan disi basina diisen ortalama yumurta sayisi hesap-
landi (Tabio 4).
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TABLO 4-24, 26, 28 "Cide yetistirilen An.sacharovi'nin yumurtiayan §i5i yuzdesi,
yumurtlayan disi bagina diisen ortalama yurmurta sayist (X)), standart
sapmast {§ D) ve Standart hatast {S E) (Hesaplamalar déllenmis yumur-

talara gore yapildi)
e

Yomurllayan  Yumurtioyan Topiam - Yumgriayan R gp sg

9 Toplam ¥ 7 JUUAG bogea dusen
l sQyist  oriatama yue
uAta Sy

ey o uRa sayiE

47 de yelso

Lrlen grup 541201 26.9 9292 {721 1267 172
26°C de yelise

Grian grup 4B 163 29 4 5660 138.8 958 1.8
28°C de yebis- 957167 .0 1391 a5 6 noo 220

24 *C'de yumurtlayan disi sayist o 26.9, 26 C'de yaphan grupta % 29.4 ve
28 ‘C'de yapilan grupta % 15 oldugiu halde yumurtiayan disi bagina diisen ortalama
yumurta sayist 24, 26,28 "C'de srastyla 172.1,138.8, 135.6'drr. Yumurtlayan sinck
sayisi yluzdesi 26 ‘C'de yapilan grupta en fazla (% 29.4) Tablo 4, Sekil 1}. Fakat
yumurtlayan digi bagina disen ortalama yumuria miktarun 24 C'de en faza
{172.1) oldugu gorildi (Tablo 4, Sekil 2). Denenen 3 sicaklik derecesinden dusuk-
ten yiiksek sicakliga gidildikge yumurtlayan disi bagmna digen ortalama yumurta
sayisinda azalma oldugu wozlendi { Sekil 2).

P 26 2870
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o e
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Her ii¢ sicaklk dereceleri igin roplam yumurta sayian kaydedildi (Tablo 5).
Bu yumurtalardan ¢ikan larvalar sayilarak yunwrtalarm acilma oranr her grup icin
ayri ayrt hesaplandi, Bu oran 24, 26, 28 “C'deki gruplar igin swasryls % 65.92,
% 6.46, % 70.53 olup yumurtadan erginlesme orarn ise % 13.79, % 33.54 ve
% 23.44. olarak bulundu. Ayrica 1.gimlck larvadan erginlesme orant isc yine ayni
sicaklik dereceleri i¢in sirasiyla % 20,92, % 33.54 ve % 33.22 olarak bulunds (% de-

gerler tablo 3'tern hesapland:).

TABLO 5- Her Gi¢ sicaklik derecesi icin yumunta, larva ve erginlesen bireylerin
toplam sayisr

GRUPL AR

- - 24 ¢ 26 °C W C
Yumunta 9292 6660 3391
Larva 6126 4027 2392
Ervin (+ Q) 1282 1351 795

SONUC VE TARTISMA

Her sicakhik derecesi i¢in disi bireylere ait déllenme oranlarim Kargilaytird -
rizda 24 ve 28 Clde disllenme oranlart ayni olarken 26 C'de yitksek oldugu goz-
terdr. Yine her prupta daéllenen bireyiere gore yumurtlayanlarin orain saptandizinda
didllenme oranindan farkli olarak sicaklik derecesi yiikseldik¢e yumarta veriminde de
bir diislis oldufu gorildii. Yasayan bireylere gire yumurtlayanlarm oramina bakildi-
§inda fse 26 “C'de fazh (% 3.07), 24 °C'de giisiik {% 26.9) ve 28 C'deise en diisiik
[ 13} mduga p).{lmrlmllr.

Diptera’lardan dejenere folikiil, kamn vetersiz miktarda almmasivla, disinin fiz-
ywiopk yeygla, disiterin cesitli klirmatik sarthra maruz kalmasiyla ve olusan yomiir-
tiarin uyancllerde tntuimasiyla olusabitic; Hrindin Musca domestica'da DD nin
sutletal dozuna marue birakilmasivla dejenere folikilin gelistigi buluninugtur
{4, 13} Her dc arup sivrisineklerin dliminden hemen sonra yapilan disseksivenlarda
owrla!lerde garaten dejznere folikillerin e ditatzsyonlarin dagihrminda {Tablo 2)
sicaklik derecelerine giire herhangi bir hagint bulunamamistir. Digiik sicaklikta
yumirtlana syist fasla ofdugundan dilatasyon sayist da huaa bagli olarak 24 C'de
54 dilatasyon, 26 C'de 50 dilatasyon, 28 “C'de 26 dilatasyon oldugu gairiilmiistir,
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Culex nigripalpus'da erginlesmeden 1 hafra sonra 1 dilatasyon, 2 hafta sonra 13
dilatasyonun oldugu kaydeditmistir {(15). Culex'lerde kan emmeden folikil gelis-
rirebildigi igin dilatasyon sayismin yani yumurtiamalarin daha fazla olabilece§i diisi-
niilmektedic (15). Anophelesticrde ve copu Acdes'lerde folikiil gelisimi kan emdikten
sonra olmakiadir. Ayni nedenle bizim yaptigimiz galigmada da disiler tek tek takip
edildifi halde az saywda dilatasyon aptanmigtr.

Her iig grupta yumurtlayan disi sineklerin orani ve ortalama yumirta mikearnna
bakildiginda 24 “C'de denenen grupta yumurtlayan birey saysi 26 °C'de denenen
gruptan az olmasina raginen vermis olduu ortalama yumurta miktarinin 24 Clde
en fazia, 26 °C'de az, 28 %C'de ise en az oldugu, sicaklik derecesi yiikseldikce yrumr-
ta veriminde bir azalma oldugu gozlendi,

Her ic sicaklik derecest igin yumurtalarin agiima oranina bakidifinda bizim
28 °C igin buidugunwz degerin daha once aym tirde 27 °C igin bulunan degere
(% 73.44) (3) ve 25 °C igin bulunan degere {9 73.5) (10} yakin eldugu; 24 ‘C'de
hrlngumuz yumurtadan erginlegme oranmin (13.79) daha onee 25 °C igin bulu-
nan defiere (% 14.9) (10) yakin oldugu, 28 C'de buldugumuz degerin (% 23.44)
27 °C'de bulunan degere (% 21.21) (3} yakin oldugu, 1.gémlek larvadan erginlesen
bireylerin oranina bakiddigmnda ise 24 °C'de buldugumuz degerin (% 20.92) ayn
tir igin 25 °C'de bulunan deger (% 20.9) (10} ile ayny oldugu gorikdii.

Tiriin ireme biyolojisi ife ilgili olarak incelenen Szelliklerin timi ele alindiginda
24 ve 26 °C'taki deney hosullarinda daha uygun oldugu soylenebilir.

REPRODUCTION BIOLOGY OF Anopheles sacharovi FAVRE
(DIPTERA:CULICIDAE) UNDER LABORATORY CONDITIONS

Davut ALPTEKIN Halil KASAP
Miitkive KASAP Osman DEMIRHAN

SUMMARY

Reproduction biology of Anopheles sacharovi was studied in an insectary
maintained at 3 different, 24, 26, 28 + 2 °C but always 86 — 10 % R.H. and
a photoperiod of 12:12 (L:D) by using the laboratory colonies originated
from Adana.

In respect to the groups maintained at 24, 26 and 28 F 2 °C, the inse-
mination rates were 61 75, 61 %, parous/total fenales 26.9,30.7 and 15 %,
parous/total inseminated 44, 39 and 24 %. and the mean number of eggs laid
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by a female were 172.1, 138.8 and 135.6. The folliculars relicts and gonotrop-
hic cycles were also examined.

The percentage of the eggs hatched were 65.92, 60.46 and 70.53, emer-

gence 13.79, 33, 54 and 23.44 % {adultsfeggs) and 20.92, 33.54 and 33.23 %
{adults/lst instar larvae).

o

10.

13.

14,
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GIDA TOKSIKOLO3ISINDEKE PARAMETRELER

Yardo¢. Dr. Ayhan TEMIZ* Doc.Dr.libilge SALDAMLI *
Ar Gor.Z. Yesim DZBASH

OZET

Bu derlemede gida toksikolojisindeki temel bazi parametreler aciklan-
migtir. NOEL, ADI, MPI ve MPL degerleri 6nemli parametrelerdir. Gida
katkt maddelerinin ve kontaminantlarin insan saglig: iizerinde Gnemli etki-
leri vardir. Bu maddelerin gidada bulunmasina izin verilecek miktarlart ize-
rinde 6nemle durudmalidr.

GIRIS

Guda maddelerinde herhangi bir nedenle yer alan ve son iiriinde varlif| saptanan
bir kimyasal bilesigin saglik agisindan giivenilirligi konusuna, temelde deney hayvan-
lari lizerinde gercelkdestirilen toksikolojik bazi testlerle karar verilmektedir. Toksi-
kolojik testler akut, subakur ve kronik testler olarak lige ayrilmaktadir. Bu konuda
ayrica, gizelge 1'de goriilecegi gibi zel bazi testlere de bagvurulmaktadir. Bu test.
ler igin genellikle kemirici hayvan tiirlerindens biri veya birkag: kullandmaktadir.
Bu uygulamalara ayrica kemirici olmayan, en azindan memeli tirlerinden birinin
eklenmesi ve testlerin bir kag jenerasyon sirdiiriilmesi gerektigi konusunda gdriigler
vardir. Bu galigmalar sonunda arasturmaya kanu olan maddenin toksik etkisinin ge-
§idi, toksik erkiyi olugturmadaki etkinligi ve ozelligi saptanmaktadir.

Bir maddenin toksikolojik ydnden degerlendiriimesi, bu maddenin Smiir boyu
tilketilecegi dikkate alinarak, genelde kronik {yasam siresinin % 85'i) ya da semik-
ronik (yasam siresinin % 10'u; ratlar i¢in bu sire 90 giin} toksisite temelinde dayan-
dirlmaktadir. Kronik toksisite denemeleri zellikle kanserojenik etkiden kusku du-
yuldugu zaman yapiimaktadir. Bazi durumlarda ise teratojenik etki (iireme ile ilgili
dzellikler} ve mutajenik etkinin {birbirini izleyen U¢ jenerasyon siresince izlenen
degisildikler} arastirilmasi da gerekebilmektedir.

* H.U. Gida Muhendistigi Bokimi
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Cizelge 1. Toksikolaiik test cesitleri

1. Akut testler {tek uygulama veya doz)

A. Ortalama letal dozu belirleme {LDSO)

8. Akut fizyolojik degisiklikler (kanbasinct, gz bebeginin biiyiimesi vb.)
2 Subakut testler {sirekli uygulama veya giinlilk dozlar)

A 3 ay sireli test

8. iki ya da daha fazla uir {kemirici olmayan bir tiir)

C. Ug farkls doz {minimum)

D. Viicut agrh@, tam bir fiziksel muayene, kanin kimyasal muayenesi, hema-
tolojik muayene, idrar muayenesi ve performans testlerini igeren genel bir
saglik degerlendirmest

F. Biitiin hayvanlarin tam bir otopsi ve histopatoloii incelemesi.

3. Kronik testler {sirekli veya giinlik dozlar)

A. 2 yil siireli test {minimum)

B. Bir onceki testlerden elde edilen sonuclara gire segilmiy duyarlt iki tir

C. iki farkl doz {(minimum)

D. Subakut testlerde oldugu gibi genel bir saglik degerlendirmes

€. Tam bir otopsi ve histopatolojik inceleme

4. Ozel testler

A. Karsinojenite

B. Mutajenite

C. Teratojenite

D. Ureme (teratojenite digindaki bitin durumiar)

E. Direnglilik

F. Deri ve goz etkileri

G. Davramssal etkileri

Deney hayvanlan iizerinde gerceklestirilen toksikolojik testlerin genel hedefi,
NOEL {No observable Effect Level—Gozlenebilir etki olugturmayan diizey) degerini
belirlemektir. NOEL, deney hayvanlarinda saptarabilir ters bir etki olugturmayan,
Kg--viicut agirhgs bagma diigen maksimum mg madde miktaridir. Bu deger semikro-
nik toksisite test sanuclarna dayandinimaktadir. AD! degeri (Acceptable Daily
Intake—Kabul edilebilir giinlik ahm miktan), NOEL deferinin genel bir kural olarak
100 kabul edilen, bir “giivenlik fakidr“ine polinmesi yoluyla hesaplanmaktadir.
ADI so2 konusu maddenin {katki maddesi, kontaminant, kalinty, vb.) yagam boyun-
ca alinabilecegi varsayilarak ve degerlendirmenin yapildigs andaki bilgilere dayanila-
rak, bir insan igin maksimum giinliik almahilir madde miktan olup, mg/Kg—viicut
agrligs olarak ifade edilmektedir.
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NOEL {mg/Kg—~hayvamn viicut airl:g1)
ADH= - = mg/Kg-~
Giiveniik faktori insan viicut agorhge/fgin

Glivenlik faktoriine, deney hayvaniarindan eide edilen senuglarin insana uygu-
lanmasindaki bazi belirsizlikleri tolere etmek amaciyla yer verilmektedir. Toksiko-
lojik deneme sonugiar:, sinwlr aywdaki deney hayvaniarnindan elde edilen verilerdir,
Bu nedenle sonuglar bireyler aras: duyarlihik farkimin gok sik goriildiigii biyiik ve ok
cesitli insan gruplarina uygulandi@inda ortaya farkhiliklar gikmaktadir. Bu durumda
bir giivenlik faktiriinin kullamimas zoruniulugu dogmaktadir. Bilindig: gibi duyar-
hhk farkhiklare yalmzca hayvandan hayvana degil, insandan insana degisebilmekte-
dir. Ornegin toplumdaki gocuk hasta, yash ve hamilelerin duyarliikiar: birbirinden
cok farkily olabiimektedir. Maddenin toksisitesi konusundaki sorulara daha ileri
dizeyde yantlarin alinmas:, ozellikie de insanlar {izerinde epidemiyolojik veriler
dikkate ahinarak, givenlik faktori 100'den dailia biiyiik ya da daha kiigiik tutulabii-
mektedir. Corelge 2'de bu konuda bazi 6rnekler verilmistir.

Cizelge 2, WHO {Diinya Saglik Orgiitii}'niin baz: toksikolojik degerleri

Madde NOEL Giivenlik AD
{rat) Faktorii {insan)
Hekzaklarobenzen{1969) 1, 25 mg/Kg/giin 2000 0,6 ug
Dieldrin {1970) 0,025 mg/Kg/giin 200 0,1 ug
DDT {1969} 0, 05 mg/Kg/giin 10 5 ug

Gida toksikolojisi ile ilgili diger iki parametre MPI {The Maximal Permissible
intake per day = giiniiik alinmasina izin verilebilir maksimum madde miktar!) ve
MPL (The Maximal Permissible Level in the foodstuff = gidada bulunmasina izin
verilebilir maksimum madde miktar) (Tolerans Degeri) deferleridic. Bu degerler;
ADI, gida faktdrii ve 60 Kg olarak kabul edilen yetiskin viicut agirh@ dikkate alina-
rak hesaplanmaktader;

MPi = ADI X 60 Kg = {mg/giin)

MP]
MPL {Tolerans) = = {mg/Kg grda maddesi veya ppm)
Gida Faktori
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Bir ginlik diyeite, sdz konusu kimyasal maddeyi iceren et, sebze, meyve ve
icki gibi fazla saytda gida gesidi yer aliyorsa, diyeti olugturan her gegidin titketim-
deki katkisinin dikkate alinmasi gerekmektedir. Bu durumda ise TMRI {Theore-
tical Maximum Residue Intake = teorik maksimur: kalintt miktar} degerinden

sgz edilmelidir.

TMRI = % Ti F; X 1.5 mg/gin
i=1
F — i, Gida maddesi igin gida faktorii {yas agirlik olarak 1.5 Kg kabul edilen
i ortalama giinkitk diyetteki gida faktorit).

T, =i, Gida maddesinin tolerans degeri {MPL; ileaym degerlerdedir),

TMRI defieri, MPI'yt gegmesine izin verilmeyen ve diyette yer alan teorik
maksimum kahnt mikgrdir. TMR[ < MPI oldugu siirece stz konusu maddeyt igere-
cek ek bir gida gesidine diyette yer verilebilir. Diyete eklenecek yeni gida gesidi
“p" ile ifade edildiginde degerlendirme agagidaki sekilde yapilmaktadir;

T, F

o X 1S LMPI =TMRI

Bir gida maddesinin ginlik ortalama tiiketim miktarint mevcut populasyon
iizerinden tahmin etmek otanaksiz gorilmektedir. Genellikle giinlik ortalama titketim
miktarlart aym gida maddesini titketmeyenlerden dolayt oransal olarak dismektedir.
fnsan saghgt ve beslenme ile ilgili bazi drgiitler meydana gelen bu sapmalardan do-
layr caligmalarinda bazi varsaywinlardan hareket sderek sortina ¢oziim getigmisler-
dir. WHOQJFAO birlesik komitesi de dahil almak fizere bu kormidaki yaklasim, drne-
gin yapay tatlandirici igeren gidalart tiketenlerin yalmzea o5 10'uk balimindn bu
maddeyi en yiiksek dizeyde tiikettiginin kabul edilmesidir. Buna kargin daha yay-
gint olarak tiiketilen bazi gida maddeleri igin gida faktorizni belirlemek dahz kolay
olmaktadir. Bati dlinyasimin ¢esitli iilkelerinde bazi gida gruplanna iligkin gida tike-
timleri arasinda cok hiiyiik farkliiklar olmadig bildirilmektedir. Grnegin, Ameri-
ka'da bir kisinin yaklasik olarzk ginde 4 Kg sebre ve meyve, 0,5 Kg sit ve ma-
wiilleri, 0,02 Kg. peynir, 0,2 Kg music driinlest ve 0,2 Kg e mamiillert titkettigi tah-
min edilmektedir. Uikernizde de, gida fakidrlerimn belirlenmesinde, genel ya da ye-
rel gida tiketim aragtirmaiarmdan yararlanilarak bir degerlendirme yapilsbilir,

Gida faktéri belislenmesinde, srtalama ginlike gida (enedii) ve icecek alwmimin
dikkate alimarak bir hesaplamaya gidilmest, bu koned: bir bagka yak[agine seilidir,
Sekil 1'de Danimarka'da bt zmagla dnerilen giinliik fgecek alimit ile trsan yagn ara-
sindaki iliski gorithnektedir {lgiii grafikten de izlenecegi gibi igecek tiketiminde kii-
giik yaslardan ileri yaslara gidildikge belirgin bir azalma oldugu gorilmektedir,
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Ortalama

26 a0 B0 Yay

Gida faktori belirlenirken yalmizca viiksek icecek tiiketimi dikkate alimmaktadtr,
Bu deger, 2 yag grubu i¢in dnerilen 100 mlfKg—viicut agirhigijgin'dir ve bu deger"
temel tavan degeri” olarak ifade edilmektedir. ADI degeri 10 mg/Kg. viicut agmligt
olan ve igeceklere katilabilen bir renk maddest drnek secildiginde,

MPI = 10 mg x 60 = 600 mg/giin ve
MPL = 600 mg = 100 ppm olacakrr,
6Lt

Bu degerlerden de anlagilacagr gibt eger bir gocuk giin iginde susuzlugunu ti-
miiyle bu icecekten gidermeye galigsa bile ADI degeri agilmayacaktr. Yetiskinler
ise bu igecekten 5-7 litreden fazla igmedigi sirece yine ADI degeri agdmamis ofa-
caktr. Sekil 2. Danimarka'da Gnerilen grda (enerji) alim: ile insan yast arasindaki
Hiskiyi gistermekredir. Bilindigi gibi cocuklarn viicut agwhgr bagma enerfi gerek-
sintmleri  yetiskinlerinkini asmakta ve enerjt alimindz ilk yaglar boynnca belirgin
bir azalma gorilmektedir. Burada 100 Kcall/Kg-viicut agih@fpiin teme’ tavan de-
gert olarak ele alinmakta olup, bu deger 50 g gida maddesine karstik gelmektedir,
Genel bir yaklagimla 100 Kcall; 12 g tereyag: ve margarine, 25 2 sekere veva ortala-
ma bir deger olarak, sit drginda diger igecekleri icermeyen 50 g toplam diger gida
maddesine kargtk kabul edilmektedir. MP] ve MPL degelerinin hesaplanmasinda,
50 g/Kg-viicut agwhgr/giin olarak belirlenen temed tavan deZerinin dikkate alinmast
gerektigi bildirilmektedir.
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MPL terim olarak optimal diizeyi degil, izin verilen duzeyi gstermektedir. Bi
degerin, teknolojik ve ekonomik olarak amaca uygun olacak sckilde, miimkin
oldugunca diisitk diizeyde tutulmasi gerekmektedir. Urnegin bir insektesit olan
endosulfon’un amaca uygun olarak kullan¥masindan sonraki yasal kalints toleransi
0,5 ppm olarak belirlenmistir. Ancak bu maddenin meyve ve sebrelerde bulunmasina
izin verilen kalinty tolerans degeri hesap yoluyla, 1.12 ppm olarak bulunmakradir.

NOEL (Kopek) 0.75 mg/Kg/giin

Giivenlik faktori 100

ADI (insan) 0,0075 mg/Kg/giin

Gida faktoria 0,4 Kg

Tolerans (MPL) 00075 x 60 1.12 ppm
04

Teknolojik yasal
kalints tolerans 0.5 ppm

Bu ornekte sebze ve meyveler genel bir grup altinda toplanmisiardir. Insektesit
kuffanims tarim ve bahgecilik gereksinimierine gore, iiriinden driine regigebileregin-
den yasal kalinti toleranslari her meyve ve sebze igin farkly olacaktir. Ancak bu
degerlerin toplarmi higbir zaman bu madde igin belirlenen MPL degerini asmamalidir.

Herhangi bir maddenin gidada tolere edilebilir maksimum diizeyi ile ilgili yasal
degierler, paketleme materyalinden ve gida ile temas eden kaplardan (plastik, me-
tal, seramik, kauguk, karton vb.) gegebilecek kontaminantiar igin de s6z konusu-
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dur. Gudaya tasinan bu bilesiklerin, igerikte bulunmasing izin verilen maksimum mik-
tar “spesifik tagima {migration) limiti” olarak agiklanmaktader. Bu diizeyin belirlen-
mesindeki temel parametreler; 1) ADI, NOEL ve giivenlik faktdriint esas alan ve her
Kg-viicut agwhde icin ginlik olarak alinmasina izin verilen tasinan madde miktar,
2) tagima faktorii (bu faktér; kullamlan paketleme materyaline gida ieriginin fi-
zikokimyasal Gzelliklerine {yag gibi lipofilik veya meyve suyu gibi hifrofilik), paket-
leme materyali tle gidanin temas yiizeyine, sicaklik ve temas siresine bagl olarak
degismektedir), 3) {iriiniin ortalama giinliik tiiketim miktarider.

Bu konuda aliman kararlarda bazi pratik test sonuglar: dikkate alinmakeadir.
Tasinma deneyleri, genellikle 37 C'de 2 giin siire ile % 3 asetik asit, % 10 etil alkol
ve yenilebilir yaglar kullanilarak gergeklestirilmektedir. Elde edilen verilerden hare-
ketle taginma degeri mg,,fdrn2 olarak belirtilmektedir. Uygulamadaki zorluk, ADI de-
geri ile maddenin gergek tiiketiminden hesaplanan taginma faktorii arasmda anlaml
bir baginte kurabilmektir. Plastik kaplarda paketlenen siit ve yag icin paketleme yii-
zeyi, icerik ve giinlitk titketim arasindaki iliskivi kurmak nispeten basittir. Buna kar-
sin diger durumlarda ise her zaman agik bir liski kurulamamaktadir.

Grdada yer alan gogu bilesen, modern analitik teknikler sayesinde, giimimiizde
saptanabilmektedir. Bdylece birgok bilesigin problem yaratabilen ADI, MPL ve T
defferleri saptanabimektedir. Ulusfararasi iletisim ve ticaretin hizlanmis ulmase,
bu konularda uluslararasi gabalarin gosterilmesinde dnemli bir etken olmustur,
FAO/WHO tarafindan ortaklasa yiiriitiilen gida standartlare programi ve bu amacla
kurudan Codex Alimentarius Komisyonu ¢ahsmalarim sirdirmekeedir. Elde edilen
sonuglar bir seri halinde yaymmianmakta ve diizenli olarak iive iilkelere bildirdmek-
tedir. Cizelge 3'te bu konuya tliskin bazi drnekier goriilmektedir.

Diger taraftan Ortak Pazar Ulkeleri de kendi aralarinda, ortak bir gida kanununu
yitriirliige sokma gabas icindedirler.

Bir ¢ok ilke Codex Alimentarius Komisyonu'nun Gnerileri dogrultusunda on-
lemier almakta ve kendi yasal sinirlamalarion belirlemektedir. Ulkemizde de Sagik ve
Sosyal Yardim Bakanlig: biinyesinde "Geda Maddeleri Tiiziigii"" yeniden ele alinmakta
bu kanulardaki ydnetmelik degigiklik ¢alismalan sirdiiriilmekeedir.

Ozellikle yapay ve dogal renklendiricilerin kullanm ile Hgdi serlamalar, gesit-
It {lkelerde bilyiik farkldikiar gastermektedir. Bu durum gida maddelerinin ihracaat:
ve ithalatinda baz: sorunlar yaratmaktadir.

Diger taraftan uzun bir siredir kullamimak-a olan, dzerinde bir kusku duyulma-
yan baz katki maddeleri dzel toksikelojik incelemelere alinmaksizin vretimde kulla-
ndabilmektedir. Bunlar bir anlamda GRAS (Generally Recognized as Safe = giiveni-
lir kabuledilen maddeler) listelerine girmis olan maddelerdir.

Sonug olarak, gida maddelerinde amagl olarak kullandan veya bulasec olarak
yer alan bazi yabanci maddelerin kabuliinde ve deferlendirilmesinde ¢ok 6zenli dav-
ramlmaidir. Eger adr gegen maddenin teknolojik gereklilik ve istenen amaca ulas-
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Cizelge 3. Baz: gida katki maddelerinin AD| ve tolerans degerleri

Katkt Maddesi Katk! ADI ve tole-
Grubu Maddesi Gida Maddesi rans degerleri
Asitlik Diizen- Tartarik ADI
leyiciler Asit 0--30
Recel, Marmelat
ve sekerlemeler 3g/Ky
(Vek ya da fumarik asit tuzlare ile biriikte; pH 2.8-3,5)
Kopikienmeyi on-  Dimetilpolt- _ADE
leyiciler sttoksan 0-1.5
Turunggil
marmeladt 10 mg/Kg
Yenilebilir
yaglar 10 mg/Kg
(Tek ya da silikondioksit ilc)
Antioksidanlar o - tokofero! ADI o
0-2

Kutufanmus
bebek mamast
(Tek ya da tokuferol konsantresi)

Renk Maddeleri Amaranth ADI
0-0.75
(Gegici)
Regefler 200 mg/Kg

{Tek va da digerferi ile birlikte)

Karamel ADI
0--100
(Gecici)

Turunggil

Marmeladi 1.5¢/Kg

Koruyuclar ADI
0--5
Benzoik asit Margarin 100Gmg /Kg

(Tek va da dier tuzlar ile)
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ma gibi durumlar nedeniyle kullandma zorunlulugo var ise bu maddeden kaynaklama-
bilecek riskler goz Onéine alinmall ve tolerans deferleri ile ilgili kararlar mutlaka tek-
noloiik gereksinimlere cevap verecek en disiik ditzeyler dogruliusunda verilmelidir,

PARAMETERS IN FOOD TOXICOLOGY

Yard.Do¢.Dr.Ayhan TEMIZ Doc.Drlibilge SALDAMLI
Ar GorZ. Yesim OZBAS

SUMMARY

In this paper, parameters in practical nutritional toxicology are discus-
sed. The values of NOEL, ADI, MPI, and MPL are the important parameters.
It is known that the food additives and the contaminants are very important
for human health, Therefore, the limitations liave to be determined according
to the toxicological evaluations.
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STAFILOKOKAL ENTEROTOKSINLER
Uzm . Bio Hatice AYHAN
GZET

Stafilokokal enterotoksinter bazi stafilokok suglary tarafindan ijretilen
ve gidalara bagl toksemilete neden olan, A, B, C, D, E olarak 5 tipi bilinen
substanslardir.

Stafilokokal enterotoksinterin gidalarls alinmasini takiben 1—6 giin igin.
de kusma ishal semptomlan ile insan ve hayvanlarda akut gida zehirlenme-
leri sekillenir. Gida maddelerindeki enterotoksinlerin teshisi, duyarh ve ga-
buk yontemlerin yetersiz olmasindan dolayvy zordur,

GIRIS

Stafilokokal enterotoksinler, patojenik stefitokoklar tarafindan iiretiten ve
gida rehirlenmelerini olusturan maddele/dir. insanlardaski gida rehirlenmelerinin
% 25'inin nedeni olan siafilokokal enterotoksinler, itk ker 19%4'de Barber’in
stafilokokal  mastitisli bir inegin siitiiniin igilmesiyle mide bulantisi ile kendini
gosteren bir akut gastrointestinal enfeksiyonun olusmasiyla farkedilmistir. Ancak,
1930°da Dack tarafindan gosterilene kadar ne oldugu bilinememistir. Dack"in
¢ahsmalariyla Stafilokok suslarimin salgisi olan enterotoksinlerin alinmasiyla
hastaligin olustugu kesinlesmistir. Buglin 5 tipi bilinen ve birbirlerinden kimyasal
ve biyolojik  orellikleri jle ayrifan stafilokokal enterotoksinler iizerinde yapilan
¢ahigmalar son yillarda olduk¢a yogunluk kazannustir (1,2).

Enterotoksijenik Stafilokoklarin Grellikleri

Enterotoksin dretme yeteneginde olan stafilokoklara "Enterotoksijenik Stafi-
lokok™ suslary denir. Enterotoksijenik stafilokok suslar ile nonenterotoksijenik
suglar, faj tipleri ve baz biyokimyasal ozellikleri yoninden farkhliklar gdsterirler.
Ornegin kronik mastitishi afurlardan irole edilen enterotoksijenik suslar genel-
likle Nk grup Mt fapina duyarhidirlar, Bu gruptaki suglar, direk besin zehirlen-
mesi ile iliskilidirler. Tavuklardan izole edilen ve enterotoksin senterleyen stafilo-
kok suslari ise enterotoksin sentezlemeyenlere gore insan ve kanath tipi litik faj-
larz daha duyarhdirfar. Enterotoksijenik suslar, voges—proskauer (VP), yumurta
saris), laktoz ve galaktor fermentasyonu yoniinden pozitif reaksiyon verirler ve
yitksek sikhikla B—hemwlizin iiretirler {2},

* Ankara Universitesi Veteriner Fakiltesi Bakteriyoloji Bilim Dal
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Enterotoksin sentezleyen Biitiin stafi
saptanmg  olmasi, koagiilaz ile enteroto

odugunu gostermektedir. Son yillarda niikleazin da entero

cefi  dustiniilerek Stafi
cahigmalar sirdiirtiimektedir

Enterotoksijenik suglar
da da biiyiik bir paralellik vardir. Meti
enterotoksijeniktir. Ayrica, enteroto
arasindaki iligki gdzden kagmayacak kadar biyi

Stafilokokal Enterotoksinlesin Ozellikleri

1. Kimyasal Yapisi
Stafilokok enterotoksinteri gegithi dze
5 gruba aynibirlar. Ayrica —C tipi kendi iginde C ve C

(2,3},
Enterotoksinter,

ozellige sahiptirler. Saf enterotoksinter,

editdiginde negatif sonuglar elde edil
sinter, asidik ve notral formaldehit so
hale donisiirler. Tripsin, kemotripsin,

TABLO 1- Enterotoksin tiplerinin gegitli ozeflikleri {1}

lokok suslanrun koagilaz pozitif olarak
ksijenite arasinda bisyik bir korelasyon
tolkesin ile itiskili olabile-
lokok igeren besinterde termoniikieaz aktivitesi izerine

da, enterotoksin firetimi ile metsiline direnglitik arasin-
siine direngli ofan stafilokok suglarimn gogu
ksijenite ile stafilokok suslarinin orijinteri
Kk ve onemhidir (2}

lliklerine gore AB,C,D veE olmak lizere
olarak iki ait tipe sahiptir

suda ve tuz solusyoniarinda eriyebilirfer ve higroskopik
Karbonhidrat, lipid, nilkleik asitler, —B
hemolizinler, apiraz, koagilaz, fibrinolizin ve proteolitik enzimler yoninden test
ir. Piyojenik ozellige sahip olan enterotok-
lusyonu ile muamele edildiginde toksoid
renin ve papain gibi proteolitik enzimlere

Enterotoksin Tipleri

Ozeflikleri A B C C
Molekiil agihg! 34,700 28.366  34.100 34.000
Kusturueu doz 5 5 5. 5 — 10
(ED 50), g/maymun
izoelektrik noktas: 6.8 8.6 36 7.0
Maks.absorbsiyon 277 277 277 277
Nitrojen igerigi 16.5 16.1 16.1 16.0
{%)
Cokme katsayis) 3.04 2.78 3.00 2.90
Difiizyon katsayis 7.94 822 8.10 8.10
Vizkozite kayb 4,07 3.81 3.4 3.7
(difg)
Parsial Gzgil hacim 0,726 0.726 0.728 0.725
Ekstinksiyon 14.33 14.4 121 121
{E 1% km)
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dinerclidirier. Pepsin, yakiagtk pH—2 de enterotoksin aktivitesini bozar. Ancak,
daha yiiksek pH derecelerinde etkili degildir. Enterotoksinier, genellikie 1siya di-
rengle olup, ézeliikle saflastirdmamis enterotoksinler, saflagtirimis enterotoksin-
lere orania 1siya daha direnglidirler. Piyasada satifan konserve yiyecekierde, konser-
veleme swasinda inakeive oluriar, Ancak erterotoksin B, siitiin pastdrizasyonu ve
sit tozu hazirlanmas: swrasinda aktivitesini kaybetmez. Enterotoksin A T C'de
T dakikada inaktive olurken, enterotoksin B, 99 C de 87 dakikada inakiive olur,
Bu sonuglar, enteroioksin B'nin enterotoksin tipleri arasinda isiya en direngli
enterotoksin oldugunu ortaya koymaktadir {1,4).

Enterotoksinler, 1ek zincirli basit polipeptidierdir. Enterotoksin B, toplam
67 peptid zincirinden olusur. Fakat bugiin i¢in zincir swalar tam olarak hilinme-
mektedir. Enterotoksin poiipeptidieri en fazia lizin, aspartik asit, glutamik asit ve
tirozin icerirler {1,5).

Stafilokokal enterotoksinlerden B, C 1 ve C5 'nin N ucunda gluamik asit,
enterotoksin A'min N ucunda ise aianin bulunur, Enterotoksin B'nin COOH ucuna
fizin, C |, C» 'nin glisin ve enterotoksin A'mn serin yeriesmistir (1),

Tabio 2 3'de stafilokokal enterotoksin tiplerinin amino asit ve kompozisyonian
gésteriimektedir {1).

TABLO 2100 ¢ proteinin her grammdaki enteroroksinlerin amino asit komporis-

yonu (1.
R Enterotoksinler

Amino asi A B C C

Lizin 1132 14 .85 14.43 13.99
Histidin 2.86 2.34 291 2.87
Argnin 3.99 2.69 .1 1.75
Amid NH 1.66 166 ™n 162
Aspartik asi 15.75 18.13 17.85 I8.38
Treonin 6.28 4.50 53¢ 5.80
Serin 3.90 405 4.58 4.81
Glutamik asis 1165 9.45 8.95 8.93
I'rolin 1.82 2.1 2.16 223
Glisin 3.56 1.78 2.99 290
Alanin 2.19 1.32 1.85 161
Yart—Sistin 0.62 068 0.79 0.74
Valin 495 5.66 6.50 5.87
Metionin ] 3.52 3.20 360
izolésin 434 3.53 4.09 4.02
Laosin B.68 6.86 6.54 6.13
Tirarin 10.0% 11.50 9.80 10.27
Fenil alanin 512 6.23 535 528
Triptofan 1.7 0.95 099 0.84
TOPLAM 99954 100.15 100.00 9999
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2. Enterotoksinlerin immunalojisi

Saf enterotoksinkerin aguz yoluyla ahinmasiyla otusan stafilokokal besin zehir-
lenmiesine kars) insanfarin immunize edilmesini amaglayan gahigmalar yapilmis,
fakat Hnemli bir bag siklik durumu gdzienememistir (1)

TABLO 3— Enterotoksinierde bulunan amino asitles (1)

Enterotoksinfer

e e IR

Amino asit -
A B C C
1 2

(35.700} {88.366) {34.100) (34.000)
Lizin 31 33 38 37
Histidin 7 5 7 7
Arjinin 9 5 4 4
Aspartik asit 48 44 53 54
Treonin 22 13 18 20
Serin 16 14 i8 19
Glutamik asit 32 20 24 24
Prolin 7 6 8 8
Glisin 22 9 18 i7
Adanin 11 5 9 8
Yarn—Sistin 2 2 2 2
Valin 18 16 22 20
Metionin 3 8 8 9
izolésin i3 9 12 12
Tirozin 22 21 21 21
Fenilalanin 12 12 12 12
Triptofan 3 1 2 2
Amid NH 3 37 30 36 34
Lésin 27 16 20 18
TOPLAM 305 T 239 296 ) 294

insan serumunda enterotoksinlere karsi antikorlarn varhgi bildirilmistir.
Ancak kullamfan saf enterotoksinler ife enterotoksin—antienterotoksin reaksiyon-
larinda presipitant ¢izgi olusmamigur, Formalize editen saflagtinimanug enterotok-
sin insanlara birkag kez subkutan ofarak enjekte edildifinde enterotoksine direng
olusur. Bu sekilde insanlarda bazi enterotoksinlere karsi presipite edici antikorlar
sekillenir (1,6). Maymunlara verilen enterotoksin 8’nin 200 emetik dozu, serumda
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presipite edici antikorlarin gekillenmesine neden olur. Ancak, immun serum may-
munlarda direng olusturmaz. Rhesas cinsi maymunlar, aluminyum hidrokside ad-
sorbe edilmig enterotokzoidin § hafta arayla 3 kez subhutan yolla enjeksiyonu 200
emetik dozdaki (ED 200) enterotoksin B'ye kars: immunize edilebilirler. Enjeksi-
yonda enterotokzoidien ziyade enterotoksin kullamldiginda daha giicli bir bagi-
stklk ofusur. Saflagtirilmes enterotoksinin birkag subkutan enjeksiyonuyla may-
munlar, formalize edilmis ham enterotokzoidin birkag kez intraperitoral enjeksi-
yonuyla tavsan yavrular immunize edilebilir. Yine, formalize edilmis ham entero-
toksin kedi ve tavsan yavrularina intravendz yolla enjekte edildifinde bagisiklik
olustururlar {1},

3. Patojenitest

Stafilokokal besin zehirlenmesinin 2 Gnemli semptomu varder. Biri kusma, di-
geri de ishaldir. Semptomlar, enterotoksin igeren besinlerin alinmasimt takiben
1—6 saat iginde meydana gelir. Semptomlarnin baslants siresi yag ve viicut agirhig
ile ilgilidir. Diger semptomlar salivasyon, mide bulanus:, dgiirme ve abdominal
kasilmalardw. Bazr olaylarda bas agns,, kas kasilmast, terleme, kan basmcinda dus-
me, halsizlik belirtilerine rastlanabilir. Diskr ve kusmukta mukus ve kan gorilebilir.
Bu semptomlarnin siddeti, kisilerin duyarhlift ve alman enterotoksin ile iligkili
olarak degisir. Hafif olaylarda ishal goriilmeden mide bulantisi ve kusma olabilir,
Kan kompozisyonunda degisme ve enteritis gibi etkilerde saptanabilir (1,7).

Stafilokokal besin zehirlenmeleri, insanlarda nadiren 6lime neden olur. Stafi-
lokokal enterotoksinler hayvanlarda da besin zehirlenmesine neden olursa da hay-
vanlar, insanlara nazaran daha az duyarldilar. Kedi ve kidpekler parenteral volla
aldiklare enterotoksine karsi tiimiyle duyarsizdirlar. Buna raimen tavsan ve may-
munlara enterotoksin B'nin intravendz enjeksiyonu sonucu kusma, ishal, ates,
oliguri, solunum giighigii, istahsizhk, uykusuzluk, solgun mitkéz membranlar, sok
ve hatta 6liim sekillenebilir (1,7).

intravendz yolla enterotoksin ¢ok kiigiik dozlarda enjekte edildiginde kusma ve
ishal sekillendigi halde intragastrik yolla aym semptomlar olusturmak igin daha
biiylik dozlari kullanmak gerekir. Ayrica, intravensz vol ile sonuca daha ¢abuk
ulagihr. Bu, toksinin dolagun sistemine girisine baghdw, Oral dozlarin tekrarlan-
mastyla hayvanlarda direng sekillenir. Ciinkii enterotoksin antikorlart parenteral
enjeksiyonlardan senra olusur (7).

Gastrointestinal sistemin biyiik bir bslimiinde emetik reseptorler yer alir.
Ancak, vagotomiden sonra gastrointestinal sistemin {ist kisminin tembellesmesi ve
bosalma siresinin yavaglamas: ile enterotoksin yikem artar. [ntravendz olarak
verilen enterotoksinler, bozulmadan alic reseptérleri etkiler. Burada esik dozdan
daha fazlasina gerek vardw. Ciinkii gastrointestinal sistemin list boliimiindeki emesisi
olusturan sensorik yollar vagotomi ile kesilmistir {1).

Vol 45—~No:1—1988 g1



AYIHAN : STAFILOKOKAL ENTERDTOKS%NLER

Enterotoksinier, barsagin bazal limeninden siyun absorbsiyenunu veya iginde-
ki sivinin gegis hzim inhibe ederek ishale neden olur. Evcil hayvantarda, 100 ug/kg
enterotoksimin intravendz enjeksiyonu barsak aktivitesinin bozulmasia ve ishale
neden olan faktérlerin transferine yol agar {1.8).

Evcil hayvanlarda kusma ve ishal biyiik dezdaki enterotoksinler ile iliskifidir,
Enterotoksinin etkisi enjeksiyondan sonra 9. 180, dakika iginde olusurken, bazni
olaylarda 3 saate kadar gecikebihir (8). Kusma ve ishalin baglama zamanlar ara-
sinda bir korelasyon vardir. Biiyiik dozlar uygulandifinda korelasyon daha belirgin
ve klinik belirtiler de daha kuvvetlidir. En siddetli reaksiyon jejunal mukozadadir.
Elektron mikroskopta jejunal mukozada, lamina propria hiicrelerinde, crypt epitel
hiicrelerinde ve villuslarda mitekondridejenerasyonuna bagh olarak vakuoi olusumu
gozlenir. Enterotoksinierin etkisi bu arganellere lokolize olur. Hiicresel bitinlGgi
degisken bir enerji kaynagindan korurlar ve zarar gormils mitekondriler tekrar
biitinliging kazamr (1).

insantarda ve hayvaniarda besin zehirlenmesi sonucu meydana gelen akut gast-
roenteritis ile olusan degisiklikler gastroskopik muayeneler ile belirlenir. Akut
gastroenteritisde mukozal hiperemi, muskular irfitasyon, erezyon, petesiler, puru-
lent eksiidat, bblgesel 6dem meydana gelir 48 saat sonraki muayeneler ile hergeyin
normale diondigi  goriilir. Rhesus cinsi maymunlarda enterotoksin B'nin agiz
yoluyfa alinmasiyla 2 saat sonra olusan akut gastroenteritis, 4--8 saatte en yiiksek
diizeye ulasir ve 72 saatte de sonuglanir (9).

Insantarda enterotoksijenik stafilokoklar igin uyguianan antibivotik tedavi-
sinden sopra, hastalarda enteritise benzeyen psddomembrandz enterokolitis sekille-
nir (10). ,

Stafilokokal enterotoksinierin agiz yoluyla ahinmasiyla, maymunlarda yaklagik
6—8 saat iginde serumlanindaki glutamik — okzaloasetik asit transaminaz akltivite-
sinde 2—3 kat artig ofur, 25 ug/kg enterotoksin B, rhesus cinsi maymuniara intra-
vendz yolla verildiginde kandaki enzimin sadece konsantrasyonu degisir. Bu gast-
rointestinal sistemde dokunun bir boliminin zarar gdrmesi sonucuduor. Maymunia-
rin enterotoksini agiz yoluyla veya intravendz yolla almasiyla meydana gelen diger
bir degisiklik fokositozisidir, 510 ug enterotoksin agiz yoluyla ahndiginda 3.sa-
atte nétrofil 16kosit olusumunda bir azalma goriilir. 28. saatte ise lokosit sayisi
normale déner (1).

4. Enterotoksinlerin Gretimi

Besinlerde

Birgok besin madde,i enterotoksijenik stafilokoklanin dremesi igin uygun or-
tamlan olustururlar. Bu besin maddeleri arasinda jambon, patates, makarna seru,
salam, dondurulmus tavuk, sit tozu, gegith peynirler ve yag sayilabilir (11). En-
terotoksin B, enterotoksin B iireten sugfarin jambon, ¢ig ravuk, chedar dilimlerine
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-3

inckulssyonundan ~onre degisik zaman sireclesd iginde 24 € - 34 € w37 Cde
inkube edilerek uretilebilic ve enterstisksin, zerabik ve anaerobik olarak 9 — 12 saat
inkitbasyandan sonra {lear scent amikor teknigi ile hakteriierin gevrasinde teshit
edilebilir {13).

Besin maddelerinde enterotoksin miktar, enterotokstienik imikjoorganizma
say1sl, mkiibasyon siresi ve yontemi ile iligkilidir. Stce ve mikreorganizma sayis
ile arant:li olarak emerotoksin iiretimi artar {14).

Normal olarak ¢if ette stafilokoklar ¢ok az trerler. Bu nedenle enterotoksin
dretimi de saptanamaz, Cesitli mikroorganizmalar, ette statilokoklarin dremesi ve
dolayisiyla enterotoksin Gretimi tzerine etkilidir, Ornegin Bacillus (ereus, stafilokok
suglarinii iremesini ve enterotoksin fprmasyonunu stimiile eder (T4}

Stafilokoklar, uzizn dire bekletilen siitte bazi enterotoksin tiplerini iretirler.
Cesitl peynirlerde enterptoksin dretimi farklilk gésterir. Oriegin colby ve cheddar
pevririerinde entervioksin sekillenimesi miamkiindiir. Peynir yapiminin erken saf-
halarinda peynir mayasinin aktivitesi engellendiginde stafilokok igeren siitte mikro-
organizma sayisi artarken, buna paralel olarak sentezlenen enterotoksin seviyesi de
yiikselir. Normalde 3 -11 milyon mikrosraanizma / 21 bulunurken, by sayi ched-
darda 25 milyona, taiby peynirinide ise 15 milyon mikroorganizmasgr'a yikselir.
Yurdumuzda dretilen Lrzincan wilum peynirlesinde enterptoksienik stafilokoklarin
bulunmayigr tulum peynirlerinin teknolojisi ile yakindan ilgilidir {15). Ancak, se-
killenen enterotoksinin ¢ok uzun sire peynirde aktif olarak kalmasi, Erzincan tu-
lum peynirlerinin statilokok zehirlenmesi yoninden giivence vermediini de gaste-
rir. Yine, yapilan bir calismaya gore yurdumuzda diretilen [zmir wiumunda orta
lama 176166 m.pfgr, 9 adet kasar peyniri Grnedinin sadece birinde 500 m.o/gr,
Mihali¢ peynirinde nitalaima 25256 m.o/gr, beyaz peynirde ortalama 2764 m.o/er,
dil peynirinde 20 m uwfgr, Urfa peynirinde 600 m.ofgr koagilaz porivf stafilokok
saptandig: bildirilmis uancak, enteratoksijenik 6zellikleri ile ilgili highir bilgi veril-
memistir, Ashinda, imalatte kullanilan siitte enterotoksijenik stafilokoklar olsa dahi,
normal kosullarda bunlarin peynirlerinde enterotoksin sekillendirmeleri de miimkiin
afmaz (16).

Laboratpvar kosuilannda

Simdiye kadar vapilan ¢aligmalarda stafilpkokal enteratoksinlerin iiretini i¢in
4 farkh besiyeri kullamimisur,

1.% 4 NZ Amin " NAK}, pankreatik sindirimli kazein (FHP)

2, % 3 NAK — % } protein hidrplizat povder
Bu iki besiyerine ayriva % 0071 niazin ve % 6.0005 tiamin ilave edilir,

3. Fisher Brain Heart Infusion agar (BHI)
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4. Difco Brain Heart Infusion agar {BHI}
Bugiin Difco BHI agar ve Casein hidrohzat (CH) en yaygin olarak kullanilan

besiyerleridir (3, 13).

Bu besiyerleri iki farkli iiretme metodu ile kullandmustir,

1. Metod: Yars katy agar sekiinde hazwlaman besiyerierine bir gecelik stafilo-
kok kiiltirii inokille edilip, 37 L de 24 saat karsurifarak enkiibe ediimesi seklinde
enterotoksin iiretimi saglanir {17).

7. Metod: 9 cm ¢apmdaki petri kutularinda buluran aym besiyerlerinin tzerine
otoklavda steril edilmis selofan yerlegtirilir. 8ir pecelik stafilokok kiltiri inokiile
editir. inkiibasyondan sonra kiiftirden santrifiij isterni ife elde edilen sipernatant
enterotoksin yoniinden incelenir. Agar iizerinde sefofan tekniginde kazein hidrolizat
besiyeri kullanidiginda en yiiksek titre elde edilir. Ayrica, uygulamas: kolay, ekono-
mik ve inkiibasyonun kolay olmasi nedeniyle enterotoksijenik stafilokokiarin
teshisinde rutin olarak kullanir (18).

5 Enterotoksinlerin sentezi ve sentezi etkileyen faktorier

Dogada en yaygin olarak enterotoksin B, ikinci olarak da enterotoksin C sen-
tezleyen stafilokok suglari bulunur. Aym besiyerierinde, aym kogullarda, farki
organizntalar ve aymi organizmamn fark!i suslary tarafindan sentezienen enterotok-
sin miktartarinda biiyiik farkliikiar varder {19).

Enterotoksin sentezleme aktivitesi yiksek olan kiifdirieri devam ettirmek zor-
dur, Ciinkil birkag pasajdan sonra enterotoksin Uretimleri hizla diiser. Bu durum en-
terotoksin A i¢in farkhidir, Enterotoksin A sentezieyen bakteriler tarafindan entero-
toksin A kiiciik miktarlarda devamii ofarak sentezlenir. Besinlerde, enterotoksin A
enterotoksin B'den daha hizh iretiimektedir (1)

Enterotoksin A, iiremenin logaritma safhasinda, enterotoksin B ise duraklama-
nin basiadigi safhada sentezlenir. Bu nedenie enterotoksin A enterotoksin B'den
daha once sentezlenmeye baslar. Besin zehirfenmesi olaylarindan genellikie ente-
rotoksin A’nin izole edilmesi, enterotoksin B'nin kiigik insidense sahip olmasi, bu
iki nedene baghdw (1).

Enterotoksijenik Staphylococcus aureus suslarimn sadece enterotoksin A ire-
ten suslarinin penisilin G ve metisilinii besiyerlerinde iiretilen L—formfari enterotok-
sin A iretmeye devam eder. Enterotoksin B ve enterotoksin C iireten L—formlar
enterotoksin iiretmez. Bu enterotoksifenik suslarin iremesi igin gerekii optimal ko-
sullarda Ureyememesine baghdir {13). Mikroorganizmalarin iremesini engeileyen
tween 80, oleik asit, sodyum deoksikolat, penisilin, 0 .—sikloserin, deterjan gibi
maddelerin enterotoksin B iiretimini inhibe etme ozelligi vardir. Bu maddeler ayns
zamanda orijini hilcre duvarinda olan baz Hicresel tiretimi de inhibe ederler. Bu da
enterotoksin sentezini kontrol eden yer veya yerlerin bakteri yizeyinde olabilecegi
hakkindaki hipotezi giiclendirmektedir {1, 19).
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Logaritmik fazin geg sathasinda ve duraklama fazinin erken devresinde elde
edilen bakteriler tarafindan iireme olmaksizin enterotoksin B iretilir, Bakteride tok-
sin Bnciii maddelerinin bulunmast nedentyle bir protein sentez inhibitérii olan klo-
ramferikol varliginda, sadece glukoz #le dis kaynakli nitrojen olmaksizin bazi tok-
sinder Uretilebiliz, Bakteri fremest almakstzin toksin formasyonunda aerobik kosul-
far gereklidir. 2,4—dinitro-fensl ve sodyum astd gibi maddeler sofusum zehirlen-
mestikie toksin formasyonunun inhibisyontt icin enerjiye gerek vardr. Glukoz
iceren, nitrojen igermeyen besiyerlerinde iiremenin logaritma fazinin ortasinda elde
edilen bakterilerde enterotoksin dretimi olmaz. 24 saatlik bir aerasyondan sonra
tse bakteri izole edilemez (20).

Enterotoksin dretimi, PHP'nin kromotografik amalizinde belirlenen 18 fraksi-
yondan 5% tarafindan stimiile edilir. Bu fraksivonlarin amino asit analizleri yapil-
diinda peptidlerde en fazla prolin, glisin, glutamik asit ve aspartik asit oldufu gorii-
lir. Peptidlerden baska serbest amino asitler de bulunur. Ancak, enterotoksin sente-
ztnin stimiilasyonunda rol oynayan fraksiyonlar genellikle aynt zamanda enterotok-
stjentk mikroorganizmalarin da tiremesini uyarwlar (5).

Enterotoksin B sentezi, Staphylococcus aureus 5—6 suslartnin dnemli meta-
bolik aktiviteleridir. Enterotoksin B sentezi katabolik baskilama ile diizenlenir.
Ortalama glukozun bulunmast 10ksin sentezini belli oranlarda azaltr. Toksin sente-
zini aktive eden PHP (panncreatic digest of casein), besiyerine fazla oranda glukoz
tlavesi ile glukoz metabolizmast senucu pH da meydana gelen diisme, enterotoksin
formasyenunu orantlr olarak azalter. % 025 oraninda glukoz eklenmesi sonucu
12-.24 sat sonra enterotoksin itretimindeki baskilama agtkga izlenebilir, 12 saat-
te ortamen pH'st 5.3 iken enterotoksin B tiretimi O ug/ml, 24 saatte ortamn pH'st
8.2 ye yilkselirken enterotoksin B dretimi 1172 ug/ml olarak gbzlenmistir (21}.

6. Enterotoksinlerin teshisi

Enterotoksin arasturmalarinda en biiyiik engel, enterotoksinlerin teshisi icin
duyarlt ve gabuk metodlarm eksikligidir. Enterotoksinler 6zgil ve duyarly baz
metodlar ile teshis edilehilir, Ancak, tdentifiye edilmemis enterotoksinlerin teshisi
fgin pratik bir vol yoktur,

Enterotoksin aktivasyonu igin belirlenen en ideal canhilar insanlardir. Fakat
kolay elde edilir ve ucuz olmast nedeniyle tavsan yavrulart, kedi, kdpek, domuz,
maymun gibt Cesitli hayvan tirlert tercih edilir (1.

Hayvanlar sadece unraperitonal ve intravenéz enjeksiyonlarda enterotoksinle-
re duyarldik reaksiyonu gsterirler. Tropikal balik, nematodlar, gesitli protozoon-
lar, givercinler, kurbagalar v.s. enterotoksinlere cevap vermezler. Enterotoksinle-
rin altnmastyla olusan kusma semptomu bu hayvanlarda cok az gortlebilir (1).

Biyolojik Metodlar
Bazt laboratuvarlarda kedi ve tavsanlara uygulanan intraveniz ve tntraperito-
nal enjeksiyonlar, genc rhesus cinst maymunlar ile vaptlan yedirme testleri entero-
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toksin teshisi igin kullanilir. Kediler enterotoksin C'ye duyarsiz oldugu halde ente-
rotoksin A ve B'ye duyarldir {1).

Geng rhesus maymu nlar ile yapilan yedirme testleri, enterotoksinlerin teshisi
icin en givenilir hiyolojik testtir. Ciinkii, sadece stafilokokal enterotoksinler oral
yolla verildiginde bu hayvanlarda kusma olugtururlar. Test, 23 kg agirhgindaki
geng rhesus cinsi maymunlara kateter ile iginde yaklagik 50 ml enterotoksin bulu-
nan solusyon verilerek uygulanir. Hayvanlar yedirmeden sonra 5 saat sireyle gozle-
nir. En az iki hayvanda gbzlenen kusma pozitif olarak degerlendirilir. Ancak, mali-
yetinin gok yiiksek olmasi ve bumun yam sira birkag yedirme testinden sanra
hayvanlarin enterotoksinlere direngli hale gelmesi, rhesus cinsi maymunlarin pratik-
te kullanrimasim imkansiz hale getirir. Bu nedenle pratikte daha ¢ok antijen—anti-
kor reaksiyonlarina dayanan cesitli teghis metodlan kullanmilir {1}.

Serolojik Testler

Enterotoksinlerin teshisi igin en ozgil ve duyarl test, enterotoksinler ile
dzgiil antikorlarin reaksiyonu esasina dayanir. Antijen-—-antikor reaksiyonu, biyolo-
jik aktivitenin giderilmesi igin gerekli degildir. Fakat ikisi arasindaki korelasyon,
enterotoksin testlerinde kullamlan immunolojik reaksiyonlarin dogrulanmasi agr-
sindan onemlidir.

Enterotoksinlerin kantitatif teshisleri igin ozgil antikorlarin kullamildigr 2
test vardr.

1. Quidin basit jel difiizyon tip testi

2. Presipitasyon test

Antiserum hazirlama teknigi
Stafilokokal enterotoksinlere karsi antiserumlanin hazirlanmasinda modifiye

pek ¢ok yontem kullamimaktadir.

Uygun yodntemlerle iretilen standart stafilokok suslarindan elde edilmis ve
saflasurilmis (% 75--80) enterotoksin tipi 5,5,20,100 ve 400 ug miktarlarinda bir
tavsana bir hafta aralarla verilir. 6 hafta sonra aym enterotoksinden 1.7 mg, bundan
yaklagik 3 ay sonra 2.4 mg enjekte edilir. Tum enjeksiyonlarda freund'un tam ad-
juvant) iki kisim antijen salusyonu - 1-2 kisim adjuvan olacak sekilde kullamlir.
Son enjeksiyonidan bir hafta sonra baglamak izere iki hafta arayla yaklagik 50 ml
miktarinda 4 kez kulak venasindan kan alinir. Son enjeksiyondan sonra abnan kamin
serumu denemelerde kullambir {3}.

Basit jel difiizyon tiip testi

Enterotoksinlerin teshisi igin kullanilan iki serolojik testten en kolay olamdr.
Enterotoksin miktar) dnemli oldugunda bu tesi 1ercih edilir. Bu metodta, 14 mm
¢apinda ve enterotoksin antiserumu bulunan agar dolu kolona 5200 ug/ml entero-
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toksin iceren solusyon konur, Enterotoksin solusyonunun kolon iginde agag
dogru inerken ozgiil antikoru Jle karsilastigr verde antijen, antikor arasinda
na gelen bir reaksiyon sonucu sekillenir, Belli bir zaman arah@inda presipitasyon
bandinin ilk yeri ile son yeri arasindaki uzakhk olgilir. Enterotoksin konsantras-
yonu standart bir egriden hesaplanir. Verilen zaman agar kolonu iginde agag) dog-
ru hareket eden presipitasyon bandinin olciiten uzakligna karsi gelen enteratoksin
konsantrasyonlar ug/ml olarak logaritma cetveline giire bulunur. Bu testte inkii-
basyon diresi 1-7 giin, sicaklk ise 25 °C — 35 °C’dir. Daha yitksek sicakhk de-
recelerinde presipitasyon bandinin mesafesi aym zaman arahginda daha vzun olur.
Presipitasyon bandinin hareketi solusyonun pH ve iyonik giiciinden etkilenir. Basit
fel difiizyon tiip testi, 1-2 pg/ml olan enterotoksinlerin teshisi icin uygundur
{1,4).

Kantitatif presipitasyon testi

Bu testte enterotoksin—antienterotoksin ¢Okiintiisi, Mikro—Kjeldahl teknigi
ile toplam nitrojen igin analiz edilir ve standart bir egriden enterotoksin miktan
hesaplanir {1,5).

Iki yanlii jel difiizyon testi {Ouchterlony}

Bitinmeyen bir materyalden enterotoksinlerin teshisi igin kullamlan bir metod-
tur,

Agar dzerindeki antijen ve antikor arasinda bir presipitan ¢izgi olusur. Bu me-
todun antijen ve antikorlarin yerlesim durumlar ve baglanmalari ite ilgili modifikas-
yonlar vardir. Genellikle en iyi presipitasyon gizgileri 5-10 pg/m! enterotoksin jle
bir gecelik inkiibasyon sonunda olusur. Toksin miktarlar az oldugunda presipitan
cizgilerin olusumu igin daba uzun zamana gerek duyulur. Antijen ve antikor arasin-
da 2-3 mm’lik mesafe bulunmahdir. Bu ybntem, konsantre olmus sipernatantlarda
enterotoksinlerin teshisi igin elverisli bir metodtur {1,5).

iki yonld jet difizyon tiip testi

Besin ekstraktlarin 0.0S}Jg/mI enterotoksinin belirlenmesi i¢in bu metod tercih
edilir.

Iki yonli jel difiizyon tiip testinde agar, tipteki antijen ve antikor arasmna ko-
nur. Presipitan cizgilerin olusumy icin 2 gun inkiibe edilir. Bu metod kapal bir tip-
te uygulandigindan ayiraglarin buharlasmasr séz konusy degildir. Fakat ailinen bir
ernerotoksin ile bilinmeyen bir enterotoksin kargilastirlamaz {1 5).

Mikro Slide teknigi

Bu teknik, konsantre edilmis besin ekstraktfarinda cok kiigitk miktarlarda bulu-
nan enterotoksin ayrica, enterotoksijenik oldugu bilinmeyen stafilokok kiiltiir fili-
ratlanindaki enterotoksinlerin teshisi icin kullamlabilir.
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Bu teknikde, famin iki ucuna acada 2 ¢m mesafe kalacak gekilde plastik bant
yapistiriiir. Aradaki 2 cro'lik bosiuga agar dokiiliir. Agar izerinde antijen ve antikor-
farin komacad oluklar agiiir. Bu sekiide hazwlanan fam buhariasmay dnlemek igin
nemli pamuk bulunan petri i¢inde enkiibe ediliv. Enkiibasyondan sonra kalip hareket
ettirilir ve presipitan gizgiler uygun isikiz incelenir. Bu metod ile 0.1 pg/mi gibi
¢ok az miktardaki enterotoksinier teshis cdilebilir. Bugin, konsantre edilmis besin
aksrraktiarinda ok az miktarda bulunan enterotoksinierin teshisi igin bu metod
kullantir. 1 mi antiserum e 10005000 lam yapimast mimkdndir {11).

Pasif hemaglutinasyon

Bu yintemde, saflagtirimrg enterotoksin koyun eritrositi iizerine tannik asit
veya benzidin ile yapistimimig olarak kuilamibir. Duyariifagtirdmig eritrositier ¢e-
sitli enterotoksin—antienterotoksin kombinasyonlarina ilave edilir.

Ters gevriimis pasif hemaglutinasyon metodu da enterotoksinlerin teshisi
igin kuilantisr. Toksin yerin antikoriar koyun eritrositierine adsorbe edilir. Duyari-
fastiwriimig hiicrelere enterotoksin igeren solusyonlar ilave edilir. Bu yontem 2 saatte
sonuglans ve 0.0015 pg/mi enterotoksin 1eshis edilebilir. Metodun temelini ayt
racin {antijen veya antikor) eritrositiere adsurbe oimasi olusturur. Eger saf ayirag
kuliapiimaz ise Szgiil olmayan bir hemaglutinasyon olusabilir (1,5).

Radioimmuno assay
Bu test, besin ekstraktiarindaki enterotoksinlerin teghisi igin oidukga duyari-
dir. 0.005 ug enterotoksinin varligibu test ife tesbit edilebilir {1).

Fiourescent Antikor teknigi

FAT enterotoksinierin teshisi igin kullamiabilir. Ancak, pu metodun duyari-
(g1 ile ilgili bulgular yetersizdir. £n bilyik sorun ise sonuglarin degerlendiriimesin-
deki zoriuktur. Ozellikle besinierle caligiidizinda en dnemii nokta, 0zgiii oimayan
floresansin uzakiastirimasindadir. Ancak, konsantre ekstrakt kullanidiginda dzgil
oimayan floresan ife daha seyrek kargiagihir {12).

ELISA

Sutte 1 ng — 20 ug/mi miktarlarinda bulunan stafilokokal enterotoksin A, B
ve C ELISA ile direk olarak saptanabifir. Ayrica, bakterilerin buyyon kidhidrlerinin
filtratlarinda toksin teghisi igin de ELISA uygulanw, Sitte enterotoksin teghisi
Sandvig ELISA ybntemine gore yapiir {1

Besin Maddeierinde Enteratoksinierin Teghisi

Besinlerdeki enterotoksinlerin saptanmast igin kullamian metodiar, hastaliga
neden olan enterotoksin miktarina baglidw. Besin sehirienmesinde en fazla pey-
nir ve salam ifle 1 ug'dan daha az enterotoksin igeren besin maddeieri de zehirien-
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meye neden ofur. 1 ug'dan daha az enterotoksin iceren 100 gr besin maddesi-
nin yenmesi zehirlenime semptomiarnin ghriimesi igin yeterlidir (1}

Besin maddelerinde enterotnksinierin teshisi, mikro—stiile teknigi ve ¢ift
vonll el presipitasyon testleri ile yapiir ve konsantre besin ckstrakn kullamhr
(3, 5} Bu iki test disinda hemaglutinasyon inhibisyon testinden de vararlaniy .
Hemaglutinasyon inhipisyon test! ile 0.04 ug/ml mikia:inda enrerntohsin sapla-
mak eslimbindir. Pravikie ise en vayein siarak kaflanilan mikro slide tekniZidir,

Enterotoksinterin Saflagtirilmas

Enrerotoksinterin - saflagtiriiniasinda farkh kombinasyinlarda olan cesitli
metodiar kullamilir, Bunfar arasinda engok kullanidan karboksimetitenseiuing gitsi
(CM—cellulose] maddeler ite ivon defigimi, sefadeks (sephadex], jel filtrasyon ve
elektroforezis (kola ve sefadeks kultamiir} teknikleridir (1 5)

Enterotoksinierin saflastinimasinda amag, primer vapilarin belirlenines)
dzerine calismaiar vapmak, tiksijenice ile antijenler arasuidaki tiskiyi belirlernek
idintifikasyon igin gereken antikoriarin fanrfanmasinda  kutlznabilimekrir {13

STAPHYLOCOCCAL ENTEROTOXINS

Uz, Bio Hatice AYHAN

SUMMARY

Staphylococei, which are nne of the major caise of hacterial food po-
isonings are usually eoagulase—positive, Staphylocoeeal polsoning are produ-
ced by enterotoxing which are encoudet by a plasmid, Bssic molecilar
structure of enterotoxins are protein. Five enterntoxins tvpes which were
classifided as A, B, £, D en E have been identified.

Acute symptoms related to poisoning which are diarrhae, vomiting,
saltvation, abdominat cramping ete. develop in 16 hours after the com-
samption of foods contaminated with staphylococeal enterotoxins, The
incidence of death due to staphyiococeal food poisoni ng is very low and most
of the cases end with complate healing within 24—48 houps,

Since the techniques used in the detection of staphylocixceal enterotox.
ins are inmifficient and time concuming, it's difficult to identify the cause
of food poisoning routinly.
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TUBERKULOZ BASILINE AMIKACIN'EN
IN VITRO ETKISI

Dr.Cemil OZCAN* Dr.Emel KIBAROGLU**
OZET

Ankara Atatiirk Goptis Hastaltklan Hastanesi Bakteriyoloji laboratuvarina
kiiftiir—antibtyogram incelemesi amactyla gonderilen 76'st balgam, 4'ii mide
suyu 80 materyal He calisidi. Materyallerin tiimiinde M.tuberculosis redi.
Lowenstein--Jensen vasat: kullantarak amikacin'in 1.5, 3,6 ug/mi'lix kon-
santrasyonlari ile antibiyogram yapidi. Materyallerin tiimii § ugm/mi ik ilag
konsantrasyonuna duyarl: goriildi. 1.5. 3 ugm/mi'lik konsantasyonlarda
direng gorilmekie birlikte {% 67.5,% 27.31 bunun kiinik énemi bulunmamak-
tadir. Ciinkii ilacin ratin uygulaniginda ka:t diizeyi giin boyunca 6 ugm/mi'nin
aitina dugmemektedir. SM'e direnclt 18 hastamn timi KM'e duyarit bujun-
duundan bu tki aminogiikozid arasmdaki tek yonli direng iligkisi teyid
edildi. KM'e direnglt 2 vaka amikacin'e liassas bulunmasina kargin, vaka az-
111 nedeniyle KM tle amikacin arasindaki direnc Hiskisi istatistiksel olarak
belirlenemedi.

Antibiyogramda amikacin diginda INH, EMB, SM, KM de bulundugun-
dan, bu ilagiar ve kombinasyonlanina olan direnc orantar: saptandi. Sonug-
lar bakteriyoioji laboratuvarmda 1985--1986 yillart arasinda vapilan 753
antibiyogram sonuglan ile kryaslandi. Antitiiberkiifo ilaglara yiiksek oranlarda
direng oldugu goziendi.

GIRIS

Bu arasurmanin amact, amikacin'in verem tedavisinde yeri olup olmadiginin
sapanmasidir. Bagka bir deyigle, amikacin'in M.iberculosis'e etkisinin aragtril-
masidrr. Literatirde amikacin'in M.tuberculasis'e etkisi konusunda in vitro caligma
saytst gok sintrltdir, Bu yiizden konuye kathida buleuhmak amaglanmistir. 1972'de
Kawaguchi ve arkadaglar Kanamycin A'mn veni bir semisentetik tirevini tammla-
dilar. Daha sonra bu Hacin kanamycia'den cok dalta genis spektrumiu oldugu ve
kanamycin'e direngli pek ok bakteriye cikili oldugu anlasilinca ik kez 1976'da

*  (GOgus Hastahiklar: ve Tiiberkiloz Uzmam
S5YB Verem Savas: Daire Bagkam

**  (Gogis Hastaltklar ve Tiiberkiiloz Ueman
SSYB iIsparta Devlet Hastanesi.
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1
Amerika Birlesik Devletlerinde Amikacin adiyla pazarlandi. Amikacin'in gram ne- i
gatif bakterilere karg) genis bir etki spektrumu vardi {1}

Amikacin bazi aside direncli bakterilere karsi da etki gosterir. Dalovisio ve
Pankey in vitri olarak bu antibiyotigin Mycobacteriuim Fortuitum ve Mycobacte-
rium Chelonei'ye etkili oldugunu gostermislerdi (2}.

Booth ve arkadaslart 1977'de protez artroplastili iki vakada gorilen septik art-
ritte Mycobacterium fortuitum izole etmisler ve bu vakalari amikacin ile tedavi
etmisleridic {3},

Amikacin verem tedavisinde kullaniabilir mi? Bu soruya olumlu yanit verdire-
cek yeterli delil saptanmig duru mdadir.

1. Simdiye kadar elde edilen amipoglikozidlerin hemen hepsi in vitro kosullarda
M Tubesculosis’e etkili bulunmustur. Bunlardan SM, KM, VM ve CM verem teda-
visinde kullanimus ya da kullanimaktadir. Amikacin de bir aminoglikozit'dir.

2 Amikacin bilinen aminoglikozidlerin en genis spektrumlu olandir.

3 Amikacin veremn tedavisinde kullarulan aminoglikozidlerden olan KM'nin
hir semisentetik tirevidir ve yapica ona gok henzemektedir.

4. Amikacin mycobacterilerden olan M. Fortuitum ve M.Chelonei'yein vitro
slarak etkilidir. Ayrica M.Fortuitum’un neden oldugu enfeksiyonlarda kullamilmis
ve hasarnl olmustur.

MATERYAL ve METOD

Bu arastirma $.5.Y.B. Ankara Atatiirk Gogis Hastahklar Hastanesinde yapil-
d1. Hastanenin Bakteriyoloji laboratuvarinda 80 materyal lzerinde amikacin’in in vit-
ro kosullarda M.tuberculosis’e olan etkisi arastirildi, Caligma, rutin plarak uygula-
nan tiiberkiloz antibiyogrami yéntemnine dayanmaktaydi. Antibiyograma amikacin
disindaki diger antibiiberkiilo ilaglar da alindi.

Arasurmada hastanede yatmakta olan hastalardan aliman ve kiltis-antibiyog-
ram incelemesi amaciyla laboratuvara yollanan materyaller kullarldi, Antibiyogram,
Kiiltirde M tuberculosis iireyen hastalar i¢in yapidigindan bu hastalarin tiimiinin
klinik tanisi kesinlesmisti. Materyal segiminde, laboratuvara 1 Ocak 1987'den iti-
baren gelen ve kiiltiirde iireme olan materyallerden sirasiyla 80 tanesinin alinmasi
yontemi benimsendi, Bu tiir bir aragtirma icin en uygun drnekleme teknigi oldufu
disimilmektedir. Arastinna igin ongdriilen zamanda laboratuvara geimesi muhtermnel
materyal sayisi ile, antibiyogram igin besi yeri hazrlanmasindaki teknik kolaylhk
gzbninde bulundurularak orellikle 80 sayisi secildi. Bir aragtrmada segilmesi
gereken drnek bityitkligii asagidaki formiille hesaplanir.

NC pa
n: & (N-1] +1t pg
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Formilde:

n- Crnege alinacak birey sayrsi

N- Evrendeki birey sayisr

p- incelenen olayin gorilis olasilig

- incelenen olayin gdrilmeyis olasilig

- Betirli serbestlik derecesinde ve belirli given dizeyinde teorik t degeri

d- Glayin gordlus sikligina gare yapilmak istenen + sapma miktari
Bizim galrsmamizda yukaridaki degerler:

N- 30.000.000 (yaklasik Tirkiye nifusu)

p- 0.0358 (tlberkiloz prevalans, 1982)

g- 1.00K) --0.0358 - 0.9642

- 1.96 {~.~ 0.05 ve 50 milyon serbestlik derecesine zore tablo t degeri)

d- 0.05 [secilen yanma olasiligr)

Bu degerlere gire hesaplama yapilirsa; n=33 birey ¢ikar. Gortildiga gibi arastir-
manin materyal sayisi olan 80, tearik olarak secilmesi gereken materyal sayrst 53'ln
¢ok ustiindedir. Bu durumda arastirmanin gitvenilirligi artmaktadir,

Materyallerin 76°s1 {% 95) balgam, 4 ise {% 0.3} ¢ocuk servisinden gelen mide
siyundan olusmakuaydi. Once 50, bir hafta sonra 30 olmak Uzere antibiyogramlar
hazirlandi. Degerlendirme antibivogramlarm hazirianigmdan 4 [afia sonra vapildr,

Bakteriyoloji lzboratuvarinda antibiyogram rutin olarak 4 ilaca karsr yapimak-
tadir. Bunlar INH, RMP, EMB ve SM'dir. Amikacin'in M.tuberculosis'e eckinligi
yaninda, tiiberkiloz tedavisinde kullanilan aminoglikozidlerden SM ve KM ile olan
direng iligkisinin belirlenmesi de amaclanmistir. Bu yiizden antibiyograma KM de
alinmugtir. Her ilag igin iki ayrr konsantrasyoen kullanidmistr. Bu kensantrasyonlar
uluslararasi standartlara gore secilmistir. Amikacin igin Gg¢ ayri konsantrasyon belir-
lenmigtir, Arastirmada kullanilan ilaglar ve konsantrasyonlari Tablo 1'de gosceril-
migtir.

TABLO 1. Arasurmada  Kullanilan ilaglar ve Vasatlardaki Kunsantrasyonlars

INH RMP  EMB  SM KM Amikacin

1. Vasat 02 20 2 4 20 1.5
11 Vasat ] 40 4 8 30 3

I11.Vasar 6

Birimler ugm/ml'dir.

Amikacin konsantrasyonlarinin belirlenmesinde ilacin farmakokinetik ozelligin-
den yararlanimustir. Amikacin'in klinikte uygulama doru giinde 15 mg/kg'dir. Bu
doz 12 saat ara ile iki kez r.m. olarak verilir {2 x 7.5 mg/kg). 8ir dozun uygulanma-
sindan sonraki kan duzeyleri Sekil 1'de gosterilimrstir.

Vol d3—No-|—J98% 95



SICAR, KIBARGGLU: TUBERKUOLOZ gaslLINg amlacineln 18 vITRO ETHISI

ugn/ i
24

S AN

=
TR AT Y= E S e

2 3 4 % & 7T 8 9 10 11 12 3aat
SEKIL 1: Amikacin'in kan diizeyi (7.5 mg/kg 1.m.)

Grafikien gorilldiigi gibi ilacin 7.5 mg/kg i.m. olarak verilisinden sonra en yiik-
sek kan diizeyi 1.5 saat sonra gérilmektedir {23 ugm/ml). Senraki saatlerde giderek
ditsmesine karsin 8—9 saat 6 ugm/ml. nin gok iistiinde kalmaktadir. Aragtiwrmanin
en yiiksek konsantrasyonu olan 6 ugm/mi, ilacin 9 saatlik en diisiik kan diizeyine
esittir. Antibiyogramda kullanidan 3 ugm/ml ve 1.5 ugm/ml’lik diger konsantrasyon-
tar ilacin 12 saatlik kan dizeylerinin oldukga alundadir (1,4).

Cahigmada kullanilan vasat Lowenstein—jensen besi yeridir. Bu besi yerinin
secilme nedeni laboratuvar personelinin bu vasatla galigma ahigkanliklart yaninda,
Léwenstein—Jensen'in bu amagla kullanidan diger besi yeri Middlebrook'a listiinligu-
dir.

Antibiyogramda her ilacin her konsantrasyonu igin iki ayri vasat kullanilmistir.
Bu vasatlar :qlermdek: basil miktar; agisindan farkliyde. Birinci gurup vasatlar 10'l
ikinci gruplar ise 107 basil icermekreydi. [ki farkli konsantrasyon kullaniima amaci
kontrel gurubu olusturmaya y'(')ne[ikti 107 basil icerenler, 107 basil igerenlere karst
kontrol gurubu olarak kullanild:. 107 'litk vasatl_rdan birinde basil irememesi duru
munda ilaca hassasiyet sonucuna varmadan once o vasaun daha az basil igeren 10°
lik karsitinda da lireme olmamas: zorunlutugu arandi. 10 lik vasatta iireme yokken,
karsit 10 “likte iireme olmass ila¢ hassasivetini degil, teknik hatay: gdstermektedir.
Ayrica her hasta antibiyogramina bir adet hig ilag igermeyen basilli vasatda eklen-
mektedir, Bu vasatta daima iireme olmast gerekmektedir. Ureme olmamast o hasta-
min tiim antibiyogramint gecersiz kidmaktadir.
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BULGULAR

Sonuglarin alinmas; igin gerekli 4 haftalik bekleme siresi sonunda 80 materyalin
antibiyogramlari degerlendirildi, Amikacin iceren vasatlardan elde edilen sonuglar

Tablo 2'de verilmistir.

TABLO 2: Amikacin'e Direng Durumu

Amikacin Birencli Direng
Konsantrasyonlari Kiiltiir Sayisi Yiizdes
1.5 54 % 67.5
3.0 22 % 27.5
6.0 0 % 0.0

Amikacin konsantrasyon birimleri ugm jmldir.

Tablodan goriitdiigii iizere, 6 ugm/ml'tik amikacin konsantrasyonuna direncli
kiiftiire rastlanamadi. Baska bir deyisle 80 materyalin tiinii bu ilaca hassas bulundu
(% 100). Klinikte kultanilan amikacin dozlarinin olusturdugu kan diizeylerinin ol-
dukga altindaki deney konsantrasyonlarina kars; direng gozlenmektedir.

Aragtirmamin temel amacinin disinda olmasina karsin, ¢alisilan materyal sa-
ysinin fazla olmasi nedeniyle diger tiiberkiiloz ilaglarina karg: direng durumu da
elde edilmistir, Senuglar Tablo 3'de dzetlenmistir,

TABLO 3: INH, RMP EMB, SM, KM ilaclarma M.Tuberculosisin Diren¢ Durumu

ftaglar ve Direncli Direng
Konsantrasyonlar Kittlr Sayisy Yiizdesi
INH 02 24 % 30
10 16 %20
RMp 20 20 % 25
40 8 %10
EMB 2 8 % 10
4 - % 0
SM 4 13 % 22,5
8 6 % 15
Km 20 2 % 0.25
30 2 %0.25

itag konsantrasyon birimteri ugm/ml dir.
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Tablo 2 ve 3'de ilaglarin disik konsantrasyonlarina kars direnci ghsteren ilk

satrlar kiimiilatif olarak verilmigtir,
jlaglarm tiritne bakidmaksizm direng iliskisinin ilag sayisum gore degisimi
Tablo 4'de gosterilmigtir.

TABLO 4: {lag Sayisina Gire Direng Durumu

Kl tiir

Sayisi Yizde
Titm ilaglara hassas 42 % % 52.5
Bir ilaca direng 20 % %250
iki ilaca direng 8 % %10.0
ikiden ¢ok ilaca direng 10 % % 12.5

Antibiyogram sonuglarinda ilaglar arasindaki direncin matematiksel kombinas-
yonlarinin tiimii elde edilmistir. Ancak pratikte yarari olmayan karmagik sonuglar
yerine, giiniimiizde gegerli tiberkiloz tedavisine katkisi olabilecek degerlendirmeler
yapilmistr, Sonuglar iki tablo halinde verilmistir. ilk tabloda yeni vakalarda uygula-
nan INH + RMP + SM + PZA'dan olusan tedavi rejiminin ilk d¢ ilaci arasindaki
direng zetlenmistir {Tablo 5).

TABLO 5: INH, RMP, SM Arasindaki Diren¢ Durumu

Direngli Direng
llag Kombinasyonlars Kiltiir Yizdesi
INH + RMP 14 % 175
INH + SM 16 % 125
RMP + SM 10 % 125
INH + RMP — SM 8 % 10.0

Eski tiberkilozlu vakalarda kullanilan tedavi rejiminin ilaglari arasindaki direng
iliskisi ise Tablo 6'dadir.

TABLO &: INH, RMP, EMB Arasindaki Direng Durumu

Direngli Direng
llag Kombinasyonlars Kiibtiir Yiizdesi
INH + RMP 14 % 175
INH + EMB o % 15
RMP + EMB 8 % 10.0
INH 4+ RMP — EMB b % 1.5
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TARTISMA ve SONUC

Calgmamn temel amaci olan tiberkiloz basiline amikacin'in in vitro etkisi
Tablo 2°de 6zetlenmisti. Aragtirmanin en biiyiik konsantrasyonu olan 6 ugm/ml'ye
hi¢ direng gozlenmermistir. Materval ve metod béliimiinde agiklandig: iizere amikacin
in ginlik dozu 15 mg/Kg'dir. Bu doz tkive bolinerek 12 saat arz ile iki kez i.m.
olarak verilir. 7.5 mg/kg'lik dozun verilisinder 8--9 saat sonrz ilacin kan diizeyi hig
& ugm/ml'nin altina inmetnektedir. Bu yuzden arastirmanin sonucu beklenenden
daha tyidir, Tiberkiilozda ilac bolinmis dozlarla vererek gin bayunca belirli bir kan
diizeyi sirdiirmek yerine, bir kez vererek maksimum diizey olusturmanin daha
yararh oldugu bilinmektedir. Bu yiizden amikacin‘in in vivo kullantmasinda 15 mg/
kg'lik tek doz olarak verilmesi daha uygun olacaktir. Bu durumda kan diizeyinin en
az iki katina ¢rkmast beklenir.

Arasurmada kullantlan ilacen diger konsantrasyonlarina direng  goriilmesinin
hi¢ bir pratik yarart yokeur. Cunkii ilag verilisinden sanra 12 saat boyurca kan diize
yi hi¢ 1.5 ve 3 ug/ml'ye diismemektedir,

Gangadharam ve Candler'in 100 kiiltiirde, Allen ve Mitchisen'un 48 kiltiirde
yapug in vitra galismalarindan elde ettikleri sonuglar bizim zrastirmmamiz ile olduk-
¢a uyumludur (Tablo 7).

TABLO 7: Aragtirma Sonuglarinin Literatiirdekiler fle Kiyaslamas

Arastirmalar Konsantrasyonlar Direng  Yiizdeleri
Ozcan 1.5 % 67.50
(B0 kiifeiir) 3.0 % 27.50
6.0 % 0
Gangadharam ve Candler 1.6 % 69.00
{100 kiilttir) 3.2 % 30.00
6.4 % 1.00
Allen ve Mitchison 2.0 % 43.75
(48 kiiltiir) 4.0 % 43.75
8.0 % 12.50

Diger iki calismada, bu arastirmadaki gibi Lowenstein—{ensen besi yeri ve
M. Tuberculosis susu kullandmrstir. Ancak Amikacin‘in konsantrasyonlar biraz
farkle secilmistir. Bu viizden senuglar istatistikse! olarak Ktyaslanamamistir. Bunun-
la beraber Gzellikle Gangedharam ve Candler'in sonuclart bizimki ile saswict bir
berizerlik gostermektedir. Ustelik by aragtirecifarin konsantrasyonlart bizimkine
cok yvakendir (56).
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Bu in vitro sonuclara dayanifarak ilacin klinik olarak tiiberkiiloz tedavisinde de-
nenmesi igin bir bagka konuoun acikliga kavusturulmass gerekmektedir. Bu da
SM, KM ve amilacin arasindaki direng iliskisinin belirlenmesidir. Arastirmada SM ne
direngli 18 kilttiiriin (% 22.5) hepsi KM ne hassas bulunmustur, KM'ne direngli 2 sug
(% 0.25) ise SM'e hassastir. Bu SM ile KM arasinda tek yonli direng oldugu yolunda-
ki Klasik bilgileri desteklemektedir. SM'e direng oldugunda onun yerine antibiyog-
ram sonuglar alsmincaya kadar tedavide secilmesi gereken aminoglikozid KM 'dir.
KM'e direng gorildiigiinde amikacin'in kullaniimasi igin KM ile amikacin arasinda da
boyle bir tek ydnii direncin gosterilmesi gerekir. Aragtirmada K M'e direngit 2 kui-
tiir amikacin’e hassas bulunmustur, Sonug KM ile amikacin arasinda tek yoniii di-
rencin lehine bir bulgudur. Ancak 2 kiiltir sonucu ile genelleme istatistiksei olarak
yapilamaz. Bu yiizden KM'ne direncli suslar kuilanarak amikacin ile in vitro galigma-
far yapiimasi zoruntudur.

Amikacin‘in etkisi arastiihrken materyal sayisi teorik olarak hesaplanan 33'an
iistinde aisnmisur (80). Bunun iki amacy vardi {iki giveniriiiigi arurmak, digeri
daha ok materyal uzerinde ¢aligriarak diger antitiiberkifo Hagiara oian direncin
incelenmesidir. Caligmaya fazia yuk getirmeyen bu ikirci amag koiayhikla gergekies-
tirilerek elde edilen bulgular Tablo 3 ,4,5,6'da gosteriimistir. ikincii amag oldugundan
bu konudaki iiteratiir taranmamustir. Ancak sonuglar, hastanemiz bakteriyoloji ia-
boratuvari uzrmaniarindan Dr.Derya Aysev'in 1985'in 12 ayi ile 1986'min ilk Gg ay!
laboratuvarda yapian 753 rutin antibiyograma dayanarak cikardigt sonuglar tie ki-
yaslanmstir {Tablo 8,9).

TABLO 8: Iki Arastirmanin Antitiiberkiifoz ilaglara Direng Sonuglaninin

Kiyaslanmas:

Haglar Bu Aragtwma 198586 Sonugiar:

Direngli Kiitdr Yiizde Direngli Kiitiir Yiizde
INH 24 % 30.00 118 % 15.67
RMP 20 % 25.00 66 % 8.76
EMB 8 % 10.00 38 % 5.05
SM 18 % 22.50 143 % 18.99
RC0.05 £<0.05 r<0.05 P> 0.05

Tablo 8'in sonuclart "iki yiizde arasindaki farkin onemlilik testi” ile kontrol
edilmistir. INH, RMP, EMB direng yiizdeleri iki arastirma arasinda istatistiksel
olarak anlaml; bulunurken SM yiizdeleri arasindaki fark anlamsiz bulunmustur
(P, <005, P,<0.05, P,K0.05, B> 0.05).
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TABLO 9: iki Arasurmanin Direngli flag Sayisi Oranlarimin Kiyvaslanmas

fiaglar Bu Arastirma 1985—86 Sonuglar

Direngli/Duyarli Yiizde Direngli/Duyarli Yiizde
Tim ilaglara hassas 42 % 52.5 522 %693
Bir ilaca direng 20 % 25.0 143 % 18.9
iki ilaca direng 8 % 10.0 53 % 7.0
ikiden gok ilaca 10 % 12.5 35 % 4.6

P2 0.05, l;)O.OS,F‘3 > 005, P,< 005

Tablo 9'un ayni istatistiksel yontem ile test edilmesinde, iki arastirmanin arasin-
da tek ve iki ilacin direng yizdeleri anlamsiz bulunurken, tiim ilaglara hassasiyet ile
ikiden ¢ok ilacin direng yiizdeleri farkii anlamii bulunmustur ( P£0.05, £>0.05, P,
>0.05 P,£0.05).

5on olarak buigular bdliimiinde Tablo § ve 6'min konusunu olusturan ilag kombi-
nasyonlarina direng oraniarina deginilecektir. Bu iki tablonun birlestirilmis bzeti
Tablo 10'dadur.

TABLO 10:iNH, RMP, SM ve EMB Arasindzaki Direng Durumu

flag Kombinasyoniar Direngli Kittir Direng Yizdesi

iNH + RMP 14 % 17.5
INH + RMP + SM 3 % 10.0
iNH + RMP 4+ EMB f % 7.5

Daha dnce Tabilo 3'de INH'a kargi 24 sus(%30) RMP'e karsi 20 sus(%25 )direng-
li bulundugu gosteriimisti. Tiiberkoloz tedavisinin en giivenilir ilagiarina olan bu di-
reng oranlari gok yitksektir. Bu iki ilacin sadece yiiksek konsantrasyonlarina direng
oranlari bile sirasiyla % 20 ve % 10'dur. INH ve RMP'nin birlikte kulizamimasinda
direng % 17.5 ¢ikmaktadir. Bu kombinasyona SM katulmasiyia direng % 10 dis-
mekte—yeni tiberkiloz vakalarimin standart tedavisindeki gibi—, EMB ilavesiyle ise
% 7.5'a inmektedir-eski tiberkiloziularin standart tedavi rejiminde oldugu gibi—.
Sonuglar kisa siireli standart tedavinin gerekgesini destekler niteliktedir. Bu tedavi-
lerde kullandan PZA'min {ya da MPZ) tglincit ilag olarak kabul edilmemesi gerekti-
gini vurgulamakta yarar vardir. Bu nedenle INH ve RMP ile beraber iigiinci ilaci
olugturacak SM ve EMB nin kullanimasi zoruniudur,
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Sterilizasyon igin mutlaka gerekli PZA, antibiyograma alinmamigtir. Bunun
nedeni PZA'min in vitro ile in vivo etkileri arasinda korelasyon olmayigidir, Cogu
kez in vitro olarak etkisi gorilmeyen PZA tedavide etkin olmaktadir. Bu yiizden PLA
ile yapilan antibiyogramlann pratikte yaran yoktur.

IN VITRO EFFECT OF AMICACINE
TO BACILLUS TUBERCULOSIS

Dr.Cemil OZCAN Dr.Emel KIBAROGLU

SUMMARY

It was studied with a total 80 specimens, 76 each of sputum and 4
each of pastric contents which were sent to the bacteriology laboratory
for cultural identification and drug sensitivity tests at Ankara Atatiirk Chest
Diseases Hospital. It was identified M.Tuberculosis in all of the cultures.
Sensitivity tests ware carried out with the 1.5, 3, 6 umg/ml concentrations
of amikacin using lowenstein—Jensen's medium. All of the cultures were
sensifive to the 6 umg/ml concentration of the drug. Although it was deter-
mined resistance to the 1.5 and 3 umg/ml concentrations (67.5 % and 27.5%},
these results had no clinical value. Because under routine adminstrations
the attainable serum concentrations of amikacin are much higher than 6
ugm/ml all day long. Since 18 specimens resistant to SM vere all susceptible
to KM, it was confirmed one—way cross—resistance hetween these two drugs.
Even though it was demonstrated that 2 specimens resistant to KM were
sengitive to amikacin, it could not be determined cross—resistance relations-
hips statistically.

Since the other antituberculous drugs namely INH, RMP, EMB, SM,
KM were also tested, it was found cross—reistance relationships between
those drugs. Results were compared with 753 drug sensitivity tests perfor-
med at bacteriology laboratory in 1385 and 1986,
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ILAC VE KOZMETIK ARASTIRMA MUDURLUGUNDE
BILGISAYAR KULLANIMI

Ecz. Tezer BURAT **  Ecz.Pinar BULUT*  Ece.0.Yagar HEKIMOGLU*
Ecz Nilgiin ERDOGAN * Ecz.Yasemin YAHNICT *

GZET

Bu yazida 1987 yili bagindan itibaren ilac ve Kozmetik Arastirma
Midirliginde kullamilmaya baglanan bilgisayar ile ilk 6 aylik dépemde
yaptlan caligmalar ite ilgili bilgi verilmisgtir,

GIRIS

Bilgisayar, herhangi bir kenu ile ilgili toplanan bilgilerin hizli, kolay ve giive-
nilic bir sekilde islenmesine olanak saglayan etektronik bir makinadir. iste bu makina
sayesinde, 2.Diinya savasiin sona ermesinden glinimiize kadar gecen siire icinde sos-
yal ve bilimsel alantarda biiyiik ilerlemeler kaydedilmistir.

Bugiin gelisimis ulkelerde, insan saghgimin temel unsurlarindan biri olan eczacihik
alaminda da bilgisavar kullanimu son derece yayginlasmis, yeni ilag molekiitlerinin
gelistirilmesi, formil gelistirme, ilag tasiyici sistemlerin secimi, Uretim kontroluy,
kalite kontrol, stabilite verilerinin degerlendirilmesi gibi iyi ilag {iretimine yonelik
konularin yanisica klinik eczacilik, serbest eczacilik, hastane eczacihgi, ilag bilgi da-
misma, zehir damigma merkezleri gibi ilacin kullanimi ite ilgili konularda bilgisayar
kullanimi vazgegilmez hale gelmistir {T-5). Bu arada bilimsel gelismeler en iyi se-
kilde bilgisayar yardinu ile takip edilmis, kalite kontrol igin kullamlan tim etkin
sistemler bilgisayar ile donatilmistr,

Literatirde bilgisavar kullanimi amag olarak, problem ¢bziicii ve bilgi saglayic
olarak ikiye aynitw {6). Gergekte bilgi saglayici sistemlerin ¢ogu aym zamanda prob-
lem ¢éziict elemamda icermektedir,

Miidiirligimiuzde ise 1987 yilindan itibaren 512K kapasiteli Apricot marka
bilgisayar kullamlmava haglanmustir. Baslangig olarak bilgisayarin kullamlisinda
bilgi saglama temel uygulama olarak segilmistir.

Bilgisayarin Miidirliglimizde halen 4 kullamim amaci vardr:

T— Laboratuvarlarimiza farkli kaynaklardan ve farkl; nedenlerle kontrol icin
gelen tim numunelere aii kayit ve kontrol sonuglarinin istatistiksel olarak degerten-
dirilmesi.

* llag ve Kozmeti Arastirma Miidirlugi, Arastirma Lab. Sefligi
% [lag ve Kozmetik Arastirma Midiri

Vol:45--No:l—98a8 105



BURAT, BULUT, HERIMOGLY, ERDOGAN, yadticl 1 ILAC VE HOZMETIK ARASTIR

2_Analizlerde uygulanacak genel fiziksel, kimyasal ve enstriimental metotlarin
standardizasyonu ile mistahzariara ait spesifikasyonlarin tespiul ve bu spesifikasyon-
larin kontrolu igin kullanitacak ydntemlerin standardizasyonu

3_ Eczacihk alaninda ilag kalite kontreluma ydnelik yayimianan literatiirlerin

arsiv halinde kaydedilmesi.
A Ruhsatls biitin miistahzarlar hakkinda bilgi kartlarimin hazirlanmas

1_ISTATISTIK DEGERLENDIRME VE BILGI ALMA

Bu amag igin Midirkigiimaze kontrol igin gelen her gesit ilag numunesi; ilag
hammaddesi: pamuk, gazbezi, plaster, vb. cerrahi malzeme; plastik enjektor, serum-
seti, kauguk tipa, plastik sise vb. plastik ve ambalaj malzemesi ile kozmetik prepa-
ratlar Halicr Bilgi Islem Ltd Sti. tarafindan hazwlanmig program ile kaydedilir,
Giris kaydi igin Table 1'de verilmis ana meniiniin "Girme' modu ile islem yapilir
ve Tablo 2'de verilen ekranim gerekli yerleri asafida belirtildigi gibi deldurulur.

Tablo 1—Kayit ve Bilgi Alma Programi

Ana Menii Liste Modu

Girme - Firma

Degistirme Form

Silme Neden

Arama Kusur

Liste Karar
Cikis T.
Girig T.
Lab.

Tablo 2— Girme Modu ile Kayit

Adi e eaeereereeereeeriinne FOFML e
Y L VO USROS Gelis Tar.00/00/00 Neden.........ccovveecermnnrinroceeass
Firma, .o iiiieereevsrremne e Kayitooiiciceviees Nereden........oocvevevrivecncens
1= o RO U U IURUSSU Kusur.....ooooeeeveenenes Lab............

Karar.. Cikis Tar30/00/00  Cikis No:

Bulgular
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ADI : Numunenin adi ve farmasotik formu girilir. ASPIRIN TAB.ALFASILIN

KAP gibi,
FORM : Numunenin farmasbtik formu, miistahzar degilse preparat grubu kod-

lamarak girilir.

~ Her wirlii tablet, kapsil, draje, pastil................_. e A
~ Toz, paket, kase, sispansiyon hazirlamak igin kuru toz,

FrANGIE, $ASB.......ii e B
— Kren], IETRCITY, DAL ot C
— OV, SUPPOZITUVAT Loosiiine e E
~ Surup, eliksir, siispansiyon, emiilsiyon, oral jel ... E
— Damila, ¢ozelti, dializ gozeltisi, losyon ......c.c.oooovooe, F
~ Ampul {100 mi'denaz) ... et G
— Enjeksiyonluk kuru toz ..o H
~ Perfiizyon ve antikoagiilan ¢ozeltiler ..., . K
— Goz damlasivemerhemi ... ... GOz
~ Pamuk, plaster, katgiit vb. dikis malzemesi, garbezi, yaki ... ... CER
— Plastik enjektdr, set, plastik sise, kauguk tipa gibi plastik ve

Kauguk mMalzeme oo oo PLS
— Dis macunu, sa¢ boyasi ve diger kozmetikler ... ... KZM
~ Hag hammaddeleri ................... e et e HAM
— Veteriner {laglar ..o VTR

GELIS TARIHI : Numunenin Midirligimiize gelis tarihi giin, ay ve yil olarak
girilir.
NEDEN : Numunenin ne igin geldigii kodlanarak girilir

Piyasa Kontrolu ..o PK
ithal ilaglarin piyasa kontrolu ..., iTPK
Rufisat kontrolu ... R
fthal igin ruhsat ...\ oo iT
SAUMAIMA e SA
Formiil degigikligi ... FD
Islah kontrolu ... IS
Sikayet ve diger kontrollar ... ... ... D

FIRMA: Numuneyi imal eden, ithal ediliyorsa ithal eden firmamin ismi girilir.

NEREDEN: Numune Saglik Midirliklerince gonderilmiyse geldigi il {(BURSA,
SAMSUN}, kurum tarafindan gonderilmisse kuram ismi (TSE,T.SAGLIK)} GIRILIR.

LAB: Numunenin Midirligimizin hangi laboratuvarinda kontrol edilecegi
kodlanarak girilir.
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CIKIS TARIHI ve NO: Giris kaydi sirasinda ¢ikig numarast hem ¢ikig taribine
hemde ¢ikig numarasina kaydedilir. Cikis no: numunenin Refik Saydam Hifzissihha
Merkezi Bagkanligmna geldigi zaman aldig: kaynt swmarasidir. Bu numara girig kaydi
swasinda ¢wkkig tarihine kaydedildigi zaman, numunenin analiz raperu geldiginde
diger kayitlar: girmek igin girigte yapilan kaydin bir seferde balunmasint saglamak-
tadir.

Bu sekilde girig kaydi yapimig numunenin analizi tamamlandiginda, ana meni-
niin "Degistirme” modu ile analiz raporundan asagwdaki bilgifer girilmektedir.

KUSUR : Preparat uygun bulupmamus ise kusuru kodlanarak girilir.
— Aktif maddenin eksik veya fazla olmast ..o AKTiF MADDE
— Tabletlerde agirhk saptanmasi, dagima,

¢ozeltilerde pH'nin uygun olmamasi, Goz damlasinda

partikiil bulunmasi, kivam vb. gihi diretimden gelen

KUSUFIAR ©oooo oo ee et e eicanb e s TEKNIK
~ Sise kemarindan sizma, blisterde delik olmasi vb.

Aambalal KUSUFIAFT (oot AMBAILA)
— Tabletlerde kirlilik vb. goriinlis kusurlart o GORUNUS
— Ambalaj etiketi iizerinde ilag ismi, firma,

dozaj vb. yanlis bulgu yazmast .......o.oocomiiiininnens ETIKET
~ injeksiyon preparatlarinda partikiil ..........cominnne PARTIKUL
— Preparatin apirojen olmamast ..o, PIROJEN
— Preparatin toksik 0IMast . ... TOKSIK
— Preparatin ateril olMamast ... STERILITE
— Preparatta bozunma gorinmesi ..........ococvveurcmerirenmresssricnnas STABILITE
— Bir firmanin ilacinin korsan bir firma

tarafindan tiretilmesi .......ocooo i v SAHTE
— Kozmetik preparatin $.5.Y.B.'dan

Gretim izni almamis 0lmast ... RUHSATSIZ

SERI : Numunenin seri numarasi girilir.

KARAR : Analiz sonucu varilan karar UYGUN veya RED olarak yazilir. Karara
varilmadan énce yazigma yapildmigsa YAZl yazihr.

CIKIS TARIHI : Giris kaydinda verilmis kayit numarasinin yerine analiz rapo-
runun tarihi yazir.

BULGULAR : Analiz srasinda numunenin dlgiilebilen ozellikleri ile ilgili bulun-
mug analiz sonaglar girilir.

Ana meniinin "Arama’ modu kayit iizerinde islem yapmadan, kayd: aramak
icin: "Silme” modu kayd: tamamen silmek igin kullandir, istatistik amag i¢in kulla-
nilan "Liste” modudur. Bu mod ile Tiblo 1'de verilen altbaghklara gore liste almak
miimkiindiir ve raporlar asagdaki diizende verilir.
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FIRMAYA GORE RAPOR -

AD! FORM NEDEN KARAR KUSUR

FORMA GORE RAPOR :

AD! FIRMA _NEDEN ~ KARAR KUSUR

NEDENE GORE RAPOR :

ADI FORM FIRMA KARAR KUSUR

KUSURA GORE RAPOR :

AD| ___FORM FIRMA  NEDEN KARAR
CIKIS TARIHINE GORE RAPOR -

ADI ~FORM _ NEDEN  GELiST CIKIST.  KARAR
GELIS TARIHINE GORE RAPOR :

ADI FORM - NEDEN LAB CIKIS T,
LABORATUVARA GORE RAPOR :

ADI _ FORM NEDEN ~ GELIST.  CIKIST  KARAR

Firmaya gére rapor sonucunda Rerhangi bir firmanin kontrola gelen ilaclarina ve
analiz kararina gore firma hakkinda fikir sahibi olmak miimkiin olmakta, forma gore
rapor ile hangi farmasttik formlarda siklikla hangi kusurlarin gériitdigii ortaya ¢ik-
makta, karara gére raporla tekrar kontrola gelmesi gereken red edilmis ilaglarin neler
oldugu bilinmekte, laboratuvara gore rapor ile laboratuvarlarin is durumu anlasilmak-
tadir. Sonug olarak bu program ile ¢esitli konularda kisa sirede istatistiki bilgi top-
lamak miimkiin olmaktadir.

2 STANDARDIZASYON

lyi Laboratuvar Pratiginin {GLP) bir geregi, laboratuvar islemleri ile bu islemler-
de uygulanacak metotlarin ve ayni etken maddeli ilaglara uygulanacak spesifikasyon-
lar ite kontrol metotlarinin standardize editmesidir.
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Cesithi farmakopelerde gevek ortalama agsrlik, goziinme hizi tayini gibi metot-
larda, gerekse etken maddesi ayns olan milstahzarlarin spesifikasyon ve analiz metodu
farklari olmakiadir. Bu konuda tarafimizdan yapilan islem oncelikle Tiirk Farmako-
pesini ve Avrupa Farmakopesini esas alarak ilag analizlerinde kullandan gegitli me-
totlarin ve etken maddesi ayni olan miistahzarlara ait spesifikasyonlarin ve kontrol
metotlarinii standard olmast amacin tag ymaktadir. Bunun igin gerekli bilgiter Words-
tar (WS) programi ile Tablo 3'te goriilen diizenle girilmektedir.

Tablo 3— Mistahzar Standardizasyenuna Urnek

KLORAMBUSIL TABLET

1— SPESIFIKASYONLAR [STENEN DEGER KAYNAK
Ortalama ag rlik ve sapta METOT 1-A BP 80
Dagilma 15 dk., max BP 80
Serbest klorir, max 1.42 mg/40 mg BP 80
Klorambusil miktars % 85-110 BP 80

2- METOTLAR
2.1 --Ortalama agirlik ve sapma

*
2.2-Dagilma
et iiaeeree e eebevussereeemeseeraeaesesesTessiTieeaEuSeusraTiEnSuIisRiIiIIUOTRYiETIacoTiciITEr
2.3 ~Klorambusil Teshisi
*
2.4 -Serbest kloriir iyonu
*
2 5 -Miktar tayini—Esas metot—~Potansiyometrik
*
2 6 —Miktar tayini —Alternatif metot—HPLC
*

3 LITERATUR ARSIVI

Ecracilik ve kalite kontrol pekgok derginin yaysnlandigi, direkli gelisen bir
daldir. Keza Devletin ifag kalitesini kontrol gorevini etkin bir sekilde yapabilmesi igin
sadece iaci spesifikasyonlara uygunlugunu kontrol etmenin yeterli olmadig; ilag-
larin stabilitesinden kontaminasyona, ¢oziinme hizindan biyoyararlanima kadar ilag
kalitesini ilgilendiren sahalarda bilimsel gelismeyi takip etmenin zoruniy oldugu asi-
kardir. Bu faaliyet igin ise literatiirleri bilgisayar yardimiysa tasnif etmek gerekmek-
tedir. Bu amacla Yiksek Ogrenim Kurumu {YOK) Dokiimantasyon Merkezi ve
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TUBITAK tarafindan uygulanan dokimantasyon istemi, gok daha kiigitk tlcekte
kKendi sahamiza miinhasir olarak DBASE U programy ile uygitlanmakiadir, By prog-
ram e kaydediimis bir literatiire ornegi Tablo 3'te goriimektedir.

Tablo 4-Literatiir Arsgivine Grnek

RECORD T 00065

KONU: QOUANTITATION OF HYDROCHLORUTHIAZIDE IN COMBI_
NATION WiTH METHYLDOPA AND PROPRONOLOL HC1 BY HPLC

DERGI : Drug Dev.ind.Pharm. V.12 N.5691— 1986
YAZAR: V.D.Gupta A B.Dhruv
. _ANAHTAR: HiDROKLOROTiAZiD,METiLDOPA,PROPRONOLOL
KONU : OUANTITATION OF HYDROCHLOROTHIAZIDE IN COMBI —
NATION WITH METHYLDOPA AND PROPRONOLOL HC1 BY HPLC

DERGI : Drug Dev.Ind.Pharm. V. 12,N.5 6917 --1986
YAZAR V.D.Grupta, A.B.Dhruv
ANAHTAR : HIDROKLOROTIAZID, METILDOPA, PROPRONOLOL

Biylece aramacak literatiiriin konu, dergi, yazar ve anahtar boliimlerinde gecen
herhangi bir kelimeyi uygun komutla vererek, yazilan kelimenin gegtigi bitiin lite-
ratiirleri 6grenmek miimkiin olmaktadir,

4~ MUSTAHZAR BILGI KARTLARI

Mitstahzar bilgi kartlar: hazwlamamuzm amact; miistahzarin formiili, imalatgisi,
farmakolojisi, dozaji, kontrol tarikleri, yer aldig: farmakopeler gibj pekgok bilginin
kisa siirede temin edilmesidir. Bu program ile farmiiliinde aynr etken maddeyi igeren
miisizhzarlarin neler oldugu, aym farmakolojik grup altinda hangi Haglarin bulundu-
gu, bu sene kontrola gelmeyen ilaglarin neler oldugu gibi cesitli sorutarm cevaplar:
kisa direde alinabilecektir, Bu konuda yapian caligmalarda program olarak DBASE 1)
kullantimakta olup miistahzar bilgi kartina bir drnek tablo 5'te verilmigtir.

Table 5 ~Mistabyar Biter Kam

RECORO ¢ 003128

AO! GETAMISIN

FORM AMPUL D ¢

ETKEN GENTAMISINGO(rAT
D07 50 mg,2 ec

RUHSAT DEVA,

IMAL YER] OEVA

TED AV ANTIBIYOTIK
KONTROQL R6PK

KUSUR
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THE USAGE OF COMPUTER IN DRUG AND COSMETIC
RESEARCH DIRECTORY

Eez. Tezer RURAT Ecz. Pinar BULUT Eez.O.Yegar HEKIMOGLU
Bez Nilgiin ERDOGAN Ecz.Yasemin Y AHNICT

SUMMARY

In this paper, the usage of computer from the beginning of 1987, and
general information has been reported about the studies for six months
in "Drug and Cosmetic Research Directory".
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T.YUKSEK IHTISAS HASTANESE MIKROBIYOLOJI
LABORATUVARINDA 19841987 YILLARI ARASINDA
YAPILAN KOPROPARAZITOLOJIK INCELEMELERIN
DEGERLENDIRILMESI

Nihal KARABIBER * Dr.Firdevs AKTAS**

OZET

T.Yiiksek {htisas Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvarinda 19841987
yulan arasinda 4432 digk ornefi koproparazitolojik yénden incelendi. Pa.
razit gorilme oramt % 13.62 olamk bilundu, Bulunan parazitler arasinda
Giardia lamblia % 43.05 oran: ile en ¢ok rastlanan parazitti,

GiRiS

Dinyanmin pek gok yerinde oldugu gibi Tiirkiye'de de paraziter hastaliklar yay-
gin olarak gériilmektedir. Paraziter hastaliklar bolge, iklim ve toplumun sosyo—eko-
nomik kosullarina gére oldukga degigik bir dagiim gostermektedir. Karm agrist,
diyare, konstipasyon basta olmak iizere pek ¢ok kiinik yakinmalara neden olan

paraziter hastaliklar bazen higbir bulgu vermeden de tesadiifen bulunabilmektedir({1),

Hastanemize bagvuran hasta kitlesi soguniukia sosyo-—ekonomik diizeyi iyi
olan bir kesimdir. Bu grup hastalarda pararitlerin genel gériilme oran: daha diisiik
olup, gériilen parazitlerin meveut galismalara gore dahs fark) olabilecegi diisiini-
lebilir.

GEREC VE YONTEM

T.Yiksek Ihtisas Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvarinda 1984 -1 987 yul.
lar1 arasinda, basvuran 4437 hastaya ait disk ornegi parazitolojik yénden incelendi.

Tim diskr drnekleri direkt mikroskopi ve doymus tuziu suda flotasyon yon-
temieri ile incelendi. Enterobius vermicularis tanss; igin selofan bant yéntemi uygu-
land; (1).

* Mik. Uz T.Yiiksek Ihtisas Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvan
**Bakt.ve [nf.Hast.Uzmani T.Y I Hastanesi Mik.[ab.
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BULGULAR

4432 adet drnegin 604'inde parazit bulundu {13.62). Bulunan parazitlerin
sayt, cins ve oranfart Tablo Ude gosteriimigtir.

TABLO 1— Gériilen parazitierin cins, sayt ve yiizde oraniart

Parazit Ad Sayi %
Giardia lamblia N 260 43.05
Trichuris trichiura 131 21.69
Ascaris lumbricoides 92 15.23
Hymenolepis nana 48 7.95
Enterobius vermicularis 43 7.12
Entamoeba histolytica 12 1.99
Taenia saginata 10 1.66
Trichostrongylus 7 1.15
Dicrocehum 1 d.16
Toptam 604 100

itk sray: Giardia famblia almaktadw (% 43.05). Trichuris trichiura % 21.69,
Ascaris lumbricoides % 15.23, Hymenolepis nana % 7.95, Enterobius vermicularis
% 7.12, Taenia saginata % 1.66, Entamoeba hystolitica % 1.99, Trichostrongylus
% 1.15, Dicrocelium % 0.16 oraninda gdriilmiigtiir. Hastanemize bagvuran hastalar
genellikle yetiskin gruptadir. Cok az sayida gocuk hastamin diskisi incelenmigtir.

Bulunan parazitierin sayist ve incelenen diski sayisina gore goriiime oranfari
Tablo 11'de gosterilmigtir.

TABLOQ 2 Parazitozlarin saysst ve incelenen digky saymsina gore yiizde oranlar

Parazit Adi Sayt %

Giardia famblia 260 5.87
Trichuris trichiura 131 2.95
Ascarts lurnbricoides 92 2.07
Hymenolepis nana 48 1.08
Enterobius vermicularis 43 0.97
Entamoeba histolytica 12 0.27
Taenia saginata 10 0.23
Trichosteongylus 7 0.16
Dicrocelium 1 0.02
Toplam 604 13.62
Parazit Saptanmayan 3328 86.38
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4432 adet diskr brieginin 260 (% 5.87)'inda Giardia lambilia, 92 (2.07)'sinde
Ascarts lumbricoides, 131 (% 2.95Vinde Tricluris trichiura, 43 (% 0.97)inde En-
terobius vermicularis, 10 (% 0.23)'unda Taenia saginata, 12 (% 0.27)'sinde Enta-
moeba bystolitica, 7 (% 0.16)'sinde Trichostrongylus, 48 (% 1.08)'inde Hymeno-
lepis nana, 1 (% 0.02)'inde de Dicrocelium bulundu

Incelenen diski drneklerinden 35'inde ikili, iginde ise Gigli parazit buluadugu
saptandr. Coklu parazit girilme duremlar Tablo. [ 'de gosterilmigtir,

TABLO 3 Coklu parazit goriilen olgu sayist

Parazit Adr Mq— o Sayr
A lumbricoides — T .trichiura 15
G.lamblia — T .trichiura 7
G.lamblia — H.nana 5
G.lamblia - £ vermicularis 4

A lumbricoides — E._vermicularis 4
Alumb, — T.trichiura — G.lamblia 3
Toplam o T

TARTISMA

Tirkiye'nin degisik bolgelerinde, degisik zamantarda yapilan paraziter incele-
meisre gire, parazit goriilme oram farkl bie dagihun gbstermektedir,

Vural ve ark. (8)'nin 19811983 yillarr arasinda Akdeniz Bolgesinde yapug:
galtsmada % 26.5, Yirbasiogle ve ark. {9)'nin yine 1981--1983 yillart arasinda
lzmir yoresinde yaptgr calisinada % 31.42, Seffioght ve Ozcan'in 19741979
yillarr arasinda Hacettepe Hastanelerinde yapms olduklarr galismada (7) % 27.54
oraninda parazit bulunmustur,

Parazit goriitme oranlart arasindaki bu farktitiklar iklim kosultart, niifus yogun-
lugu, sosys —ekonomik durum degisiklikleri ile a¢rklanabilir,

Caliymamizda, diger gahigmalara gore daha disitk oranda parazit bulunmas
hastaneye basvuran kisiterin genellikle sosyo—ekonomik diizeyi daha iyi olan memur
kesimi ve onlarin aile Gyeleri olmasr ile agiklanabilir, Cocuk grubundan hastalarin
¢ok az sayida olmasi da parazit gorilme oraninin, diger calismalara gore diisiik
olmasinr agiklayabilir,

Galismamizda birinci siwayr alan parazit Giardia lamblia (% 43.05)'dir. Yiizba-
swgiu'nun (9), Giinbey'in (3}, Vural ve Ark. (8)'0tn gahismalarinda Giardis lambia
birinci, Gstan ve Ozler'in (6) calismalarinda ikinci en cok goriilen parazietir.
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Sonuglarimiza gore helmintlerin gerel gdrilme oran % 7.59 olup, birinci sirada !

Trichuris trichiura, ikinci sirada Ascaris lumbricoides ve iiglindi sirada Hymenolopis l
nana bulunmustur, Gedikoglu’nun {2} caligmasinda heimint gorillme orams % 16.1
dir. Enterobius vermicularis goriilme skl % 7.12 oramyla beginci siradadir. Kara- [
mizrak ve Orhan'in {4} calismalarinda ise bu parazitin gbrilme oram % 61.2'dir.

Enterobius vermicularisin engok gocuklarda gorillmesi ve hastaremize gelen gocuk

sayisinin ¢ok az olmast nedeniyle, bulgularamizdaki E.vermicuiaris oranlari mevcut

difier calismalarla uygunluk gostermemektedir.
SONUC

Arastirmamizda elde ettifimiz sonuglar Giardia lambliamin halen en sik goriilen
parazit oldugunu gistermektedir. Helmint gorillme oranlarinin azalmas ise diger
arasurmalarda da belirtildigii gibi egitim diizeyinin yiikselmesi ve yillardir yapslan
uygun tedavilerle agiklanabilir.

THE EVALUATION OF COPROPARASITOLOGICAL

EXAMINATIONS MADE IN THE TURKIYE YUKSEK

fHTISAS HOSPITALMICROBIOLOGY LABORATORY
IN 19841987

Nihal KARABIBER Dr.Firdevs AKTAS

SUMMARY

In 1984—1987, 4432 stool samples were examined coproparasitologi-
cally in the Microbiology Laboratory of Tirkiye Yiiksek [htisas Hospital.

The incidence of parasite was found to be 13,62 % and, 43,05 % of
them were Giardia lamblia.
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YURDUMUZDA ILK DEFA 1ZOLE EDILEN SEDINBURG
SEROTIPL

Prof Dr.Kazim KURTAR* Do¢ Br.Berdan AKALIN#
Bakt Tilin TUNCER** Bakt.Sihevla ARSLAN**

OZET

Yurdumuzda ilk defa olarak bir besin zehirlenniesinde Salmonella edin-
burg serotipi izule edilmigtir, Bu bakteri Kaufman—White semasinda G 1 gru-
bunda yer atmaktadir.

Ankara'ds bir kurulugta 30 kigiyi kapsayan toplu bir besin zehirlen-
mesd olayl gérdmiigtir, Tipik besin zehirlenniesi Lablosu gisteren hastalardan
Kusmuk ve gaita numuneler ahnnng Refik Saydam Hifzissiiha Merkez Bas-
kanhgi Salgin Hastaliklar Arastirnia Midirligd Mikrobiyoloji Bélimiine
gonderilmigtir.

Bu materyallerden yapilan bakteriyolojik tetkiklerde 3. gaita minutnesin-
de Salmonella edinburg izele edilnistir, Zehirlenmeys neden olan gida
maddeler dokulmis oldugundan kiiltiirleri vaplamanusgtir.

Kusmuk ve gaita numunelerinin bakterivolojik kiiltiirleri incelenniig,
biyoginiik Gzellikleri ile Salmouella grubunda oldngu dislinulmiigtir. Sero-
lojik tetkiklerinde Salmonella polyvalan 0 serum ile aglutinasyon verdigi
gozlenmigtir. lleri serolojik tetkiklerde Bacto Difco poly Salmouella C
grubundan Salmonella 0 antiscrum Factors 6,7 ile, Salmonella H antiserum
b ile ve Salmonella I antiseruin single factors 1 ve 5 ile aglutinasyon verdigi
tesbit edilmistir.

Salmonells edinburg (6.7 b,15) ile bupine kadar yvurdumuzda izole
edilen Salmaonella serotiplerine hir yenisi daha eklemnistir.

* Gazl Universitesi Tip Fakiiltesi
** Refik Saydam 1hfzissthba Merkez Baskanhin
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FIRST ISOLATION OF A STRAIN OF S.EDINBURG
IN TURKEY

Prof.Dr.Kazim KURTAR Do¢ Dr.Berdan AKALIN
Bakt Tulin TUNCER Bakt.Sitheyla ARSLAN

SUMMARY

S.Edinburg has been isolated first time frowm a good poisoning.
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REFIK SAYDAM HIFZISSIHHA MERKEZ] BASKANLIGI

1987 YILI CALISMALARI

1987 Activities of the Directorate of Refik Saydam Hygiene Centre

Cinsi Uretim Sevk
(Kind of product) {Production) {Delivery)
_ASILAR

{VACCINES)

a) Bakteri Agilan
Bacterial Vaccines

BCG Asist (Kuru) 3.178.00 doz
(Freesa-dried)

BCG Asisulandinas 4.946.000 doz
(Diluted Sauton (1--3)

Tifo 114 800 doz
{Typhnid)

Kolera ~ dot
(Choltrd}

b) Kaima Bakteri Asilan
(Combined Bacterial Vaccines)

Difter Tetanoz 1.200.000 doz
{Diphteria-Tetanus)
Difter Bogmaca-Tetanoz — doz

(Diptreria-Pertussis-Tetanus)

¢} Anatoksin Asilan
(Toxoid Vaccines)

Tetanoz 920.00¢ doz

d} Vines ve Riketsiye Asilan
(Viral and Rickettsiea Vaccines)

Kuduz Asisi 2.789.800 mi,
{Rebies Vaccine)
Influenza Asisi — mi,

(Influenza Vaccine)

Influenza Asisi( Kor All.Syvi) 4. 600 ml.

(influeiiza Vaccine cor Al fluid)

Vold-No 11958

3.350.950 doz

3.350.950 doz

3.510 doz

50 doz

993000 doz

— doz

920.000 doz

2.322.450 mi,

108 mi.
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1 —ANTITOKSIN VE DIGER SERUMLAR—(Antitoxin and other Sera)

Hemolitik Serum -
(Hemotytic Serum)
Akrep Serumu{Beslik} 7.227 adet 6.612 adet

{Native Scorpion Serum}

471 adet

Normal Serum - 54 adet
Kuduz Serumu 2.304 adet 2.304 adet
{Rebies Serum)

Sarbon Serumu 1.060 adet 1.052 adet
{Native anthrax Serum)

Gangren Serum 5.480 adet 5.748 adet
{Gangren Serum

Tetanoz (1500x5) 12.426 adet 14.417 adet
{Tetxnus 1500%5)

Tetanoz Kon.5000(ithal) 80.000 adet 15.307 adet
(Tetanus conc.5000,imported)

Teranoz Kon.10.000 (ithal) - 37.304 adet
(Tetanus Conc.10.000,imported)

Difteri Kons.3.000x5) 280 adet 728 adet
Diphteria Conc.3000x5)

Difteri Kons.10.000x5) 120 adet 278 adet
{Diphteria Conc.10.000x5)

11 ANTHEN VE ALLERGENLER —~({Antigens And Allergens}.

PPD Tiiberkilin 4.414.750 adet 4.193.250 doz
{Tuberculin)

Brucella antijeni 48.600 cc 69.000 <<
(Brucella antigen)

T.0 Antijeni 75.100 cc 77.200 cc
B.0 Antijeni 81.500 cc 77.200 cc
BH Antijeni 77.200 cc 77100 cc
T.H Antijeni 81.700 cc 77.200 cc

PTA Antijent 67.800 cc 77.400 cc
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IV-ANALIZ VE KONTROLLER—(ANALYSIS AND EXAMINATIONS)

4) Bakteriyolojik Analiz ve Kontroller—{Bacteriological Analysis and

Examination)

Cinst Adet
(Kind of Examination) (Number)
Gaita Kiiltiiri 34.260 adet
{Feces Cultures)

Muhtelif Kiluirler 18.248 adet
{Varios Cultures)

Antibtyogram 2.617 adet
{Antibiogram)

Sparmogram 2.762 adet
AS0. 3.486 adet
Lateks 3.058 adet
CRP 3.177 adet
Toksoplazma 2.460 adet
{Toxaplasma Tests)

Listeria 1.303 adet
indirekt Hemaglutinasyon 51 adet
{indirect Hemaglutination)

Kolmer Reaksiyonu 3.706 adet
(Kolmer Tests)

VDRI 3.706 adet
Brucella 1.191 adet
Grup Aglutinasyon 465 adet
{Various Agglutination tests)

Casoni-Weinherg 294 adet
Leptospira 17 adet
Pau! Bunnel 93 adet
Weill Felix 3 adet
TP HA, 474 adet
Toksoplazrma [FAT 27 adet
FTA-ABS 109 ad.t
Sularda tek etken aranmast 3.497 adet
{Water ex.for E.Coli.)

Gaitada parazit 6.333 adet
{Parasitological ex.in feces)

Toplam {T-(E'l) 91.331 adet
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b) Virolojik Analiz ve Kontroller—Virological Analysis and Examinations}

Cinsi Adet
{Kind of Examination} - ~ {Number}
gaﬁmbeneyleﬁr’w—w 1.066 adet
{Serological tests)
lzolasyon deneylert &5 adet
{Isolation tests)
Ast ve Serum Kontrollert {859 adet
{Vaccine and Serum ex.)
Digerlert 34 adet
{Others) e
Toplam(Total) T 6.024 adet
¢} Farmakolojik Analiz ve K ontrolier—{Pharmacological Analysis and

Examinations)
Farmakolojik zararsizitk testi 2,111 adet
{Safety test in drugs)
Pirojen testi 999 adet
{Pyrogene test)
Histamin testi 27 adet
{Histamin tests)
Farmakolojik Aktivite testi 24 ader
{Pharmocological activity tests)
flac,pest ve kozm.ait dosya tet. 105 adet
{File examinations)
Prospekitis tetkiki £.965 adet
(Prospectus examinations) o
Toplam(Total) _ 5,229 adet
Yaztsma ) 131 adet
{Correspondences)
bHimi miitalaa 3 adet

{Remarks and opinion)
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d) Kozmetik Laboratuvari
G.M.Tiiziigiine gire
According to the Turkish Regulations

Cinsi (Conforming ) {Adulterated) (Harmful) (To1al)
{Type of Sample) S.U. T.T. S.Z. Toptam
$ampuan 3 35 13 79
(Shampoo)
Kolonya 120 194 - 314
(Eau de Cologne)
Krem 9 3 - 12
{Creme)
Digerleri 89 114 4 207
(Others)
Toplam {Total) 249 346 17 612
Miitalaa 28
{Remarks and Opinions)
Yazigma 8
{Correspondences)
Fiziksel Analiz toplam 1.327
(Total no.of physical analysis)
Kimyasal Analiz toplam 1.094
{Total no.of chemical analysis)
e)Sterilite Kontrol Laboratuvar,
Analizin Cinsi: (Kim:rowf—Analysis) Non Toplam
Steril Steril Total
Ruhsat Kontrol (Specialities with regis-
tering appliance) 791 - 791
Piyasa Kontrol (Marked specialities) 531 1 532
Islah Kontrol  (Correction) 11 - 11
Formiil Degisikligi (Formule Change) 6 - 6
Satin Alma (Purchase) 179 - 179
Ozel Analiz (Special Analysis) 101 8 109
Digerleri (Others) B 86 - 86
TOPLAM (Total) 05 9 1714
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f) lag Konerotieri—{[rug Controls):

Anatizin Cinst
(Kind of Analysis)

Anatiz Sayiss
(No, of Analysis)

15.232

Fiziksel Kontrot

(Physicat Controf)

Tezhis 4.797

(Diagnosis)

Mikrar Tayim 3.610

{ Amount Determination

Saflik Kontrolii 4.608

{Safety test in drugs)

{6ziniriik Tayini 196

(Solibility determination)

lgerik Tekdiizetigt Tayin 165

(Contents determination)

Rutubet Tayini 623
____{Moisture determinotion)

Taplam {Tofal) o T 29.231 T

Aktif Madde T 3471

{Active tngredients)

Miitajaa 38

(Remarks and opinians)

Analizin Cinsi Uygun Red Toptam Numune

(Kind of Analysis {Approved) {Rejecred) {Toral)

Piyasa Kontrol 1.481 1G5 1.676

(Marked specialities)

Ruhsat Kontrok 790 85 875

(Speciatites with re gistering

appliance}

Satinatma 370 41 414

(Purchase)

tslah 7 8 15

{Correction)

Formiil Degisikligi 101 10 it

(Formule change)

Hammadde 251 5 256

{Raw material)

Toplam (Total) 3000 34 3344

g} Biyo Kimyasal Analizler —Hiochemicat Analysis):

Kan Tahlil 34.725 Adet

(Blood Analysis)

tdrar Tahtiti 65.955 adat
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i} Kan Tranfizyon Caligmalart — {Blood Transfusion Activities)

30.737 Adet

Rutin hematolajik tahlil sayist

{Routine haematological analysis)

Foptanan giini gegmis kan 554 Sise
{Blood collected from hospitals)

Dekante edilen plazma --Pool
{Decanted plasma)

Distile edilen su miktart — Pool
{Amount of water distilled)

Dagitilan su miktart - Pool
{Amount of water distributed)

Kontrol ¢alismalart — Adet
{Control activities){Na-K-Hb-Protein)

Hormon Analizleri 591 Adet
(Hormon Analysis) S
Kan Bankasi—{Bleod Bank])

HEBs Ag.Kontrolleri Menfi Miisbet Toplam
{HBs Ag. Controls) {Negative) {Positive) {Total)
Donadr kani 243 9 252 Adet
{Blood from danors)

AiDS Kontrol (Doniir) 252 - 252 Adet
{AIDS Control)

Kantrol ¢aligmast 57 41 98 Adet
(Control Activities)

VDRL 252 - 252 Adet
Alinan Kan 252 Unite
{Blond purchased)

Saulan Kan 210
(Blood Sold)

Plazmaya ayrilan 4
{Reserved for plasma)

imha edilen 9 4
{(Destroyed)

Gegen seneden devir 11
{Left from previous year)

(elecek yila aktarilan — Adet

Transferred to next year}
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i) Biyolojik Kontroller
(Biological Controls)

Numunenin Cinsi (Type of Sample)

Asi Konerolleri
(Vaccine Controls)
Serum Kontrolleri
(Serum Controls)
Kan Uriinferi Kontrolleri
(Blood product Controls)
Toksin Kontrolleri
(Toxin Controls)
Jerm Sayumy
(Germ Counts

Toplam (Toral)

Kontroliin Cinsi {Controls

Sterilite kontrolleri
(Sterility contols)
Zararsizhik kontrolleri
(Safety controls)
Aglutinasyon test
(Agglutinasyon test)
Idendite testi

(Identity test)

Ph kontroli

(Ph cantrol)

Mikroskopik kontrol
{Mikroscopical contral)
Potens kontrol

{Potens control)

Serbest formaldehit mik.
{Fre formaldehyde amount)
Toksisite test] £
((Toxicity tests)

89

92

13

104

Toplam (Total)

Vol 45—No:j—1988
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v_ KULTUR KOLLEKSIYON CALISMALARI
(Cutture Collection Activities)

e T

L—iﬁﬁ;&laien bakteri susu 9638 Tip
{ Lyophylized bacteri strains)

Sevkedilen bakteri suyu 243 Tip
{Delivered bacteria strains)

(Iretiten aglutinan serum {Ham} 1586 Tiip
{Produced aglutinan serum}

Sevkedilen aglutinan serum 3588 Tip
(Detivered aglutinan serum)

Tevzi edilen aglutinan serum 3888 Tip

{Distributed aglutinan serum}

Vi— TUBERKULOZ REFERANS ARASTIRMA CALISMALARI
(TURERCULOSIS REFERENCE LABORATORY)

Teksifle mikroskopik muayene 3.465
{Mikroscapy by the shaking precipitation method)

Deneysel zerkle teshis 2.086
(Experimental wberculosis by guinea pigs)

fteri tetkikler igin geten kiiftiir 3.049

(Cultwrs sent from other laboratories for care
referent study and drug susceptibility test)

Tiberkiiloz kiihiird 3.465
(T8C Culture)

Otopsisi yaptian kobay 2.098
{Checking of TBL lesions in inoculated guinea pigs}

Antibiyogram testleri 16.770
(Resistance tests)

idendifikasyon icin yapilan bio-stogimik testi 16.976
{Biochemical test for idendfication) i
Toplam{Tomat) T B o 47.909
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VIl— CEVRE SAGLIGI ARASTIRMA BOLOMU CALISMALARI
(Environmental Health Activities)

a) Is Hijyeni ve is 5agligi Laboratuvar
(Occupational Hygiene Laboratory)

S TTTT— —
Yapian Analizler

(Analysis)

Analiz Sayis

{(No.of Analysis)

Organik ¢éziiciide benzen 39
(Benzene in organic solvents)

Suda kursun 2
(Lead in water)

Kanda kursun 120
(Lead in blood)

idrarda Bakur i
(Copper in urine)

Idrarda koproporfirin 133
{Coproporphyrins in urine)

idrarda Civa 2
(Mercuri in urine)

Serumda bakar !
{Cooper in serum) o
Toplam (Total) o I 298

b} Cevre Sagligi Lab.Hava Kirliligi Gigiimleri—

(Environmental Health Lab. Air Pollution Moasu ements)
Kikirt diokstc T

(Sulphur dioxide)

Duman 4821
{Smoke)

Saha ¢aligmas 625

MMM_RM_W__,_ o

Toplam (Total}
L

- —— e

c} Su Kieliligh ve Sarayi Anbda: Laborarusar—
{Water Pallution any Insdustr gl e fiours _ah }

R — Numune Sayss Uenty Sayrey
{No.of samples} Ihintex y

W_*_M"ﬁ_ﬁﬁsmm_"’ﬁ"_ﬁ]_

{Poliu; ed waler)

Miizalay vl 17

R eonrks and wpinions) ———

Taphmﬂnfﬂj 132 RIS
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1) Cevre Mikrobiolojisi Lab.
(Enviromental microbiology lab.)

Analizin Cinsi
IKind of Analysis)

Numune Sayisi
{No.of sample)

Deterjanlarin biodegredasyon

e e

Analiz Sayia
{MNo.of aralysis)

deneyi icin kiHtie hazirlama 227 227
{Culture preparation for biodeg-
radation tests of detergents}
Canlihk kontrolu 23 23
{Livetiness control)
Digerten 57 63
(Others)
Miitalaa {Remarks and opinien} 9 9
Toplam {T otal} e 322
g) Cevre Toksikolojisi Lab.

(Envicomentat Toxicotogy Lab
Mirataa 18
{Remark and opinion)
h) Giiriiteli Laboratuvar

{Noise Lab.}
Marataa 6

(Remork and opionion)

VILE—DENEY HAYVANLARL LAB.CALISMALARL
(ANIMALS LABORATORY ACTIVITLES)

Hayvanmn Cinsi Bir Yilda Yetisen

Subetere Verilen
{No.of animals distributed

{Species| (No.of animals bred} to deparimens}
Tavsan 2423 2255 Ader
{Rabbit)

Kobay 27790 27420 Adet
{Guine pig)

Fare 47855 44945 Adet
{Swiss mouse)

Sigan 4975 4675 Adet
{Rat)

Kedi {Cad) ] £l 28 Adet
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IX—~ KUDUZ ASIISTASYONU CALISMALARI~
(Rabies Vaccination Office Activities)

I U

Kuduz agisi 16712 Adet
(Rabies vaccine applications}

Kolera 58 Adet
(Cholera vaccine applications)

Sari humma 81 Adet

(Yellow fever vaccine applications)

T
X~ DAIRE TABIBLIGI~MEDICAL OPPICE)
e . N

Daire Tabibliginde bakilan 5512 Adet
(Inspections)

Hastaneye sevk edilen 3312 Adet
{Sent to hospital)

Toplam (Total) 8824 Adet
injeksiyon 486
(injections)

Pansuman 459

{Dressings for wounds)

XI— VEREM SAVASI DISPANSERI CALISMALARI -
(TUBERCULOSIS CONTROL DISPANSARY ACTIVIT| ES)

Muayene Sayis, 12.817
(No.of inpections)

Radyolojik muayeneler 13.318
(No.of radiological inspections)

Bolge lab.génderilen materyal 1.209
(Materials sent to provincial laboratories)

Toplam PPD saysi 7121
(Total no.of PPD tests applications)

Toplam BCG sayisi 3.195

(Total no. of BCG vaccine applications)

'l"ol:dfr-No:]“iQBS 137
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X1i. ZEHIR ARASTIRMALARI MUDUORLUGH

(Poison Controi Department Activities)

Niumune 5ayst

Toksikolojik Analizier 186
(Toxicological analysis)

Pestisit kahint1 analizleri 129
(Pesticide residue analysis)

Pestisit formulasyor analizieri 108
(Pesticide formulation analysis)

Miitaiaa Dosya Tetkiki 80

Test Sayist
1169

—

e

437

213

89

(Remarkand opinion)

Toplam (Total)

1.908

Xl YAY IN DOKUMANTASYON MUDURLUGE CALISMALARI—
(PUBLICATION AND DOCUMENTATION ACTIVITIES 1987

P

Egitimde kullanlan arag gereg
(Materials and means used)
Egitim igin ddiing verilen araq gereg
(Materials and means loaned)

Egitim Aracint izieyen kigi sayist
(Number of spectators)

Ejitim goren kigi say1st

(Number of people educated)

Video film firetimi

{Number of produced video-film]
Fotograf iiretimi

(No.of developed photos)

Slayt dretimi

(No. of developed slides)

Asetat dretinn

(No.of acetates)

Toplam teknik ¢izim

(Total technical drawings)

Yaynlanan dergi

(No.of copies of periodicals distributed)
Yapilan teksir sayis:

(Number of dublications)

Cekilen fotokopi sayist
(Number of photocopies)

138

Adet
250

66

560

432

670

923

75

14.297

1.700

104.100

200.690
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