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REFIK SAYDAM MERKEZ HIFZISSIHHA ENSTITUSU
1966 YILI CALISMALARI

Dr, Irfan TUONA
Enstitiit Mildird

Komsu llkelerde ortaya ¢kip yayima istidadim gostermekte
clan Kolera salgimm Yurdumuza sokmamak amaciyla alinan tedbir-
lerarasinda toplu as1 uygulamasunn tasidizy dnem dolayisiyla Ens-
titlimiiz, 1966 yihinda Kolera agis1 iiretimini yiiksek seviyeye qikar-
mak icin biylik bir caba sarfetmistiv. As1 laboratuvarlarimizda bii-
tiin yil. Cumartesi, Pazar ve diger resmi tatil giinlerini kapsayan
giireli bir ¢alisma yapumis, bdylece Dogu ve Giiney simr Ilerimizi
icine alan 19 Ildeki halkin iki kez agilanmas) saglanabilmistir. Bu I~
ler diginda kalan, turistik 6nemi hiiz 17 Ilimizde de yaz aylarn i¢in-
de hir uygulama yapilabilmig ve 1967 yili baglarinda bu 36 lde tek~
rarlanacak toplu as: tatbikat: icin gerekli am stoky hazirlanabilmig-
tir, 1966 vilmmdaki Kolera agist iiretimi, 1965 yilindg iiretilen Bakte-
ri ve Anatoksin agilan toplamindan fazla olmus ve Kolera asisy iire-
timindeki bu artis diger bakteri asilarmn iiretimj fizerine fazla etki
yapmamastir,

Yurdun ihtiyac: bulunan kolera asismin tamamim Enstitiice
saglamak miimkiin olmadigindan, kismen as1 idhali cihetine gidil-
mig olmakla beraber, Eldzg Veteriner Viroloji Enstitiisii de Kolera
agisl {iretiminde Enstitlimiize yardimae olmusg ve 1966 yili icinde 2407
litre a1 istihsil ederek civar illerin ihtiyacim karsilamigtir.

Enstitiimiiz ayni zamanda Yurdumuzun serum ihtiyacin da (Te-
tanoz, difteri, akrep, kuduz) temin ile gérevli bulunmaktadir. Mem-
leket niifusuna parale] olarak artan serum ihtiyacim kargilamak ga-
yesiyle daha fazia serum hayvan: ile ¢alismak mecburiyeti hasil ol-
mug ve bunun ger¢eklesmesi icin Esenboga yolu iizerinde bir serum
¢iftligi ingasmna baglamilmissa da, miiteahhidin tazhhiidiinii zamanin-
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da yerine getirememis olmasiyla, ingaatm tamamlanmas: biv sene
geriye kalmighr. Serwm hayvam tedarikinde karsilagilan gliclitkler,
1867 yili serum iiretimine olumsuz etki yapacak niteliktedir. Biitiin
bu noksanlar dolayisiyla, gecen sene faaliyete gecirilmig bulunan se
rum Konsantrasyon ve Piirifikasyon cihazlarimi tam randumanla

calistirmak miimkiin olamamigtir,

Son yillarda farkll yas gruplarina gore Yurt ¢apinda uygulan-
maya baglamlmig bulunan sistematik as kampanyalar, gegitli agila-
ra olan ihtiyacin bilyiik dlctide artmasina yol agmig, mevcut tretim
laboratuvarlar: gerek uzman personel ve gerekse laboratuvar bak-
mindan yetersiz duruma gelmigtir,

Uretim ve aniliz islerinde kullamilmakta olan ve Yurt digindan
getirilmesi gereken baz kimyasal maddelerle 6zel dlet ve cihazla-

rin temininde, mali formaliteler yiiziinden, c¢absmalar lizerine ¢ok
olumsuz etkiler yapan gecikmeler olmaktadir .Enstitii 1966 yili son-
larinda full-time ¢aligma sistemine girmis bulunmaktadir, Bu sistem.
le birlikte Enstitii faaliyetlerinde goriilecek geligmeler ancak 1967 y-
L1 sonunda belli olacaktir,

Yukarda kisaca deginilen gicliikler karsisinda, hizmetlerin da-
ha verimli bir sekilde gétiiridebilmesi i¢in, Enstitiiniin bugiinkiinden
farkli 6zel bir statii ile yonetilmesi kacimilmaz bir zariiret haline ge-

mig bulunmaktadir,

Uretim ve analiz iglerinin ¢ok yiiklii olmasing ragmen, 1966 yilin-
da da, geemis yillarda olduzu gibi arastirma ve incelemelere devam
edilmigtir,

I — Bilimsel ¢ahsma ve arastomalar :
A — Bakteriyoloj Subesinin 1966 yih calismalan :

Tamamlanmig ve yayulanmis olanlar :
1) Kolerada Bakteriyolojik teshis metodlarL

2) Iecme sularimin bakteriyolojik kontrollamm haklkonda muka-
yeseli bir calisma,

3) Elevaj kobaylarinda Salmonella typhimurium enfeksiyonu.

4) Vibrio cholera’min izolasyonu igin yeni bir besi yeri,
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Uzerinde cahsilmakta olanlar :

1)

2)

3)

4)
5)

6)

Vibrio cholera'nin mubtelif gida maddelerinde yagama si-
relerinin tespiti.

Brucella melitensig’in teshisinde kompleman birlegmesi ve
aggliitinasyon metodlarimn mukayesesi.

Teme sularnda coliform bakterilerin sabit tutulabilmesi iize-
rinde bir aragtirma.

TPI ve FTA testlerinin spesifiteleri iizerinde bir aragtirma.
TPI, Colmer ve VDRL reaksiyonlarimin  karsiikli  muka-
yesesi,

Cocuk ishallerinde patojen etken aragtimlmas.

Parazitolojik Aragtirmalar :

1)

2)

3)

Larva migrans'ta thiobendezol'lin tedavi etkisinin aragth-
rlmasi, (deney hayvanlar: Gizerinde olup, aragtirma gecen
vildan devam etmektedir).

Kopro - helmintolojik muayene metodlan iizerinde muka-
yeseli aragtirmalar,

Insan helminthiasisinde thiabendazoliin tedavi etkisi iize-
rinde arasthirma.

B — Viroloji ve Virus Asilari Subesinde 1966 yilmda yapilan

1)

2)

3)

4)

3)

© ve devam etmekte olan Ditimsel caligmalar :

Canli ve attenue kizamik virus asidar: ve memleketimizde
kiicik dlctideki uvgulama sonuglart (Yaymlandi).

Canli attenue kizamk virus asilar ile ilgili yeni bir ¢alg-
ma ele almmis olup devam edilmektedir.

BCG ve Cicek asilarinm ayni zamanda uygulanmasi konu-
sundaki pilot ¢alismadan alinan sonuglar,

Polio giipheli ¢ocuklardan alwan serumlarda polio antikor-
lar1 arastirmasi.

Polio agili saglam cocuklarda polio antikoru aragtirmast.
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6) 1965 - 1966 mevsiminde Diinyada ve Tirkiye'de Infliienza
ve Inflilenzaya benzer hastaliklar durumu ve laboratuvar
bulgularnmuz,

7) RKuduz as:s virusu (Virug £ix) hususiyetleri hakkmda dii-
gtinceler ve ¢cahgmalarimz (vaymland:).

8) Gliserinli ve kuru cicek amlarinda efikasite kontrolu uygu-
lamast,

9) Muhtelif cing koyunlaxrdan aiimnmig ¢igek agisi lenflerinin vi-

rus muhtevasm bakimindan mukayeseli titrasyonlam konu-
sundaki cahgmaya devam.

10) Adana ve Izmir de toplanan sivrisineklerde ve siipheli has-
talardan a2lmman numunelerde arborviruslardan West Nile

Fever araghirmalarn (devam ediyor).

11) Muhtelif Saghk Miidiirliiklerinden ve Hastanelerden polio
siipheli ¢ocuklardan alinarak gonderilen gaita ve likor nu-

munelerinde virus izolasyon ¢ahsmalar:.

12) 1966 vihnda Usak, Istanbul ve Elmadag'da gorilen polio
epidemilerinde alman numunelerin laboratuvar tetkiki,

13) Kuduz asis1 istihsal metodlarimin 1slah ¢ahsmalan (devam
ediyor.)
€ — Kimya Subesinin calismalan :

1) Tuzlarm kimyasal yapilan ve impiiritelerin  arastinlmasi.

2) Salcalarda tagsis maddeleri olarak ildve edilen kabak kr-
miz1 biber v.s, nin arastinlmasi.

3) Sularda Fluorinr mevcudiyeti ve miktarlammn tespiti.

D — 1966 ynhmda Nac Kontrol Subesinde yapilan yemi organi-
zasyon, gelisme ve bilimsel cahsmalar :

Kantitatif tayinlerde cok onemli yeri olan Perkin Elmer 237
1. R. Spektrotofometresi temin edilerek 1,/Mayis/1966 tarihindenbe-
ri fadliyete gegirilmiy ve bir Infra - Red Spektrilmlar kolleksiyonu
hazirlanmaya baslandmistir. $imdjye kadar, Aminopyrine, Aspirin,
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caffein Cloxacillin, Diethylbarbutiric acid, Diphenylbutazone, Mep-
rcbamate, Phenacetine, Phencharbital, Quinine, 5, 7 . dichloro,,
8 - hydroxyquinoline gibi maddelerin spektrumlar: alinarak E' de-
gerleri hesaplanmistir. Mr. William Hewitt tarafindan Spektrofoto-
metri iizerinde bir konferans verilmis ve ilgililerin bu konuda yetis-
tirilmeleri igin gerekli notlar hazirlanmigtir.

Alginic acid katyon degistirici clarak kullamlnng ve sonraki
andlizier icin tetracycline, triacetylcleandomyeine ayrimiyla dext-
ropropoxyplien’in cariscprodol’den  ayripu igi basaryla uygulan-
nustir.

Labecratuvar No : 2 ve No : 3 (Antibiyetik ve Vitaminlerin
Mikrobiyveleiik Analizleri)

Uygulaina alam genis clan mufad antibiyotiklerden yeteri mik-
tarda nimuneler laboratuvards mubafaza edilmekie, bunlar zaman-
zaman Uluslararas) referens preparatiarvia  karsilagtinlmakts  ve
standard clarak kullanilmaktaditlar, Istanbul’'daki 1lac firmalariyla
iskirligine devam edilmig clup itk Turk antibiyotik standard prepa-
ratmin (Penicillin) tesigine deg:q bir ilerleme kaydedilmistir. Anti-
kiyotik testlerinde kullamilmakta clan gegitli vasat ve tampon solils-
vonlarnun hasitlegtirilmesi cthetine gidimig ve adetce cok olan bu
seolisyonlarin yerine uygulama orani <+ 90 nuu tstiinde olan iic vasat
ve tie tamupon solilsyonu ikanie edilmistir,

Elde edilem senuclarin dogrulugu hakkinda kesin bir yvargiya
varabilmzk i¢in istatistik anflliz metodlarina gereken &nem veril-
mektedir.

Labcratuvar No : 4
Arastirmalar

1) Carisoprodol’'un kolorimetrik tayini.

2) [Ince tabaka kromatografisinin baz analjezik iliclarin kan-
titatif tayinlerine tatbiki. Halen, piramidon, fenasetin ve
kafein denenmis bulunmaktadir,
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Laboratuvar No : 6

Arastrmalar

1

2)

Rir Pyrimido Pyrimidine Tiirevinin Mikrokristalloskopik
ve kimyevi tanmmmast (yaywnlanmstir).

Octine ve tuzlarimn mikrokristalloskopik isbatlanmasy (ya-
yinlanmak iizeredir).

Sonuclanmak iizere olan arastirmalar :

1)
2)
3)

Morfin klorhidratin gayrisafiyeti.
Plastilk kaplarda ilaclarn stabilitesi.
Diisopromain CHI in, Pyribenzamin ve Fenistil'in mikrok-

ristalloskopik ve kimyevi tamnmalar,

Diger Yaymlar :

1)
2)

3)

{lac sanzyiinde kullanilan plistik maddeler.
Izoniketin asidi hidrazid’in teshis ve miktar tiyini metod-
lar,

Stippozituvarlann fizik muayene metodlar,

Laboratuvar No : 9 (Inorganik Aniliz)

Archer’in siilfat tiyini icin hizli semimikro volumetrik metodu
kullamilmaya baglamlmigtir (Analyst, 1957, 208).

Bu metod :

1

2)

Deneye miidahale eden streptomyicine bazini, Amberlit
LR.C. 50 resini vasitasmyls kaldirmak suretiyle Streptomy-
cine siilfat’a,

Amincasidin baznin Amberlit I.R.C. 50 resinin sodyum tu-
zu vasitasiyla tutulmas: suretiyle aminoasidine siilfata ba-
gariyla tathik edilmigtir,

1966 ilkbaharnda bir adet EEL Ilame Fotometresi temin edi-
lerek kullamilmaya baslaminmigtir,



II — 1966 Yihnda Enstitide Hazirlanan, Sevkedilen Ast An-

tijen ve Serumilar :

1 — Bakteri Asdan :

Cinsi Uretim (litre) Sevk (litre)
Tfo 4033 4788
Kolera 20458 15400
E.C.G, (deriigi) 882 855
B.C.G. (Agz yolu) 3 2
Bogmaca — 1
Nezle — 2
Stafilokok — 0,5
Toplam 25376 210485

2 — Virus ve Rike’cs‘ia Asilan :

Cinsi Uretim (litre) Sevk (litre)

Kuduz 1760 1702

Cigek (gliserinli, yag) 123,957 131,630
(6.492.350 doz) (6.591.920 doz)

Tifiis 126. 14.

Inflitenza, 3,700 2,398

Toplam 2013,657 _1849.428_

3 — Anatoksin Astlar :

Cinsi Uretim  (litre) Sevi (Ftre)

Difteri 134 128

Tetanoz 130 87

Toplam 264 215
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4 — Karma Agiar :

Cinsi Uretim (litre) Sevk (litre)
Tifo + Tetanoz 1308 1333
Tifo + Tifus 312 49
Tifo + Difteri — 323
Diftern 4+ Teta-

noz 1589 1092
Bogmaca + Dif-

teri 130 166
Tifc 4+ Difteri +

Tetanoz 3310 2998
Difteri + Teta-

noz 4 BoZmaca 1980 1305
Toplam __““_8’629_— _7475;5*‘
5 — Autijen ve Allerjenler :

Cinsi Uretim (litre) Sevk (litre)
Wasgermann antijeni 4,565 6,710
Kahn antijeni 6.520 8,070
Mantoux (PPD) 718.455 659,655
Agglittnasyon igin an.

tijen 117.100 117,100
Maynike antijeni — 0,040
Ham tiiberkiilin — 0,585
Antijen metili k(saf) — 0,500
Antijen metilik (sulu) — 0,500
Toplam 839,555 793,160



v

6 — Antitoksinler ve diger serumlar :

Cinsi Uretim (litre) Sevk (litre)
Tetanoz 1390 1695
Tetanoz (konsantre) 14 —_
Difteri 475 401
Difteri (konsantre) 77 74
Gazhi  gangern (poli-

valan) 399 202
Akrep 15 55
Kuduz 21 26
Sarbon 350 450
Normal (at) 158 140
Toplam 2899 - 3643 o

7 — Enpstitii Uretiminde Kullamlan Bashca Maddeler :

Cinsi Uretim (litre)
Immiinozasyonda kullanilanlar .533
Bogmaca vasati 595
Tetanoz vasaty 7100
Difteri vasati 5805
Thioglycollate vasati 943
Tiikberkiiloz iiretim vasatlan 689
Jeloz (Agar) 17132
Sivi tiretim vasatlan (etsuyu) 11173
Fizyolojik tuzlu su 6286
Distile su 73585
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I — 1966 Yiinda Enstitide Yapilan Tahlil ve Kontrol Isleri :

1 — Bakteriyolojik Tahlil ve Kontrollar :

Cinsi Adet
Muhtelif kiltiirler 1863
Muhtelif Agglitinasyonlar 2048
Wassermann teamiili 16150
Kahn teamtilii 16147
Diger Frengi serolojik teamiilleri 2585
Yiyecek ve icecek kontrolii 437
Poliklinik kan muayeneleri 2307
Sularda tek amil aranmas: 11937
Antibiyotik hassasiyet testi 399
Drigkada parazitolojik muayene 28
Autovaccine i6
Spermogram 420
Weinberg teamiilii . &8
Casoni teamiilii 11
Tiberkiilez tetkikleri 36315
T.PI 551
Toplam 92002
2 — Kimya Tahlil ve Kontrollar :

Cinsj Adet
Ieme suyu 996
Maden suyu 43
Yiyecek maddeler 1039
Icilecek maddeler 281
Na¢ ve zehir 64
Biyolojik tahiller 3753
Sabun tahlili 5
Deterjan tahlili 104
Miitalas 112
Idrar tahlili 3197
Toplam Y



3 — Virolojik Incelemeler : 4618.

4 — Farmakolojik Muayene ve arastirmalar : 8026
5 — Tac Kontrollar :

Cinsi Adef
Miitalaalar 204
Yazgmalar 287
Antibiyotikler 358
Vitaminlerin mikrobiyolojik tayini 50
Vitamin ve tonik miistahzarlar 118
Hormon miistahzarlan 132
Narkotikler, uyku ili¢lari, lokal anastezikler 299
Bivolojik zararsizhik testleri 15
Diger farmakelojik incelemeler 145
Kap, damar, otonom sistem ve kan pihtilaghna ilaglar 250
Diger antiseptikler, siilfamitler, anthelmentikler 294
Diger miistahzarlar 178
Miistahzar olmayan kodeks muayeneleri 230
A5y ve serumlarda titraj ve teshis 334
Agt ve serumlarda zararsizlik 1025
Diger miistahzarlarda zararsizhk 1612
As1 ve gerumlardg sterilite 691
Diger miistahzarlarda sterilite 503
Toplam e815

GENEL TOPLAM

Cinsi Uretim (litre) Tutant (T.L.)
Her nevi asilar 36 283 6119118
Serumlar 2 899 869 358
Antijen ve allerjenler 840 377 434
Enstitii  {iretiminde kullanmlan

maddeler 128 841 400 037

Her tiirhi tahliller (Bakteriyolo-
jik, virolojik, farmakolojik, {lac
kontrol, kimya) 120 925 2 802 519

Toplam 10 568 466
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SUMMARY OF THE YEARLY ACTIVITIES OF THE
REFIK SAYDAM CENTRAL INSTITUTE OF HYGIENE IN 1966

Dr. Irfan TUNA

Director of the Institute

The recent cutbreaks of cholera in many countries which were
free from the diseas for a long period, make it an important national

and international public health problem.

Turkey has been free from cholera since first World War, but
shie may be in the path of cholera if the further course of the dise-
ase will make its way through her neighbour countries,

Large scale production of cholera vaccine production has been
undertaken to meet the need of mass vaccination campaign. During
the year. 20.458.000 ml. of cholera wvaccine was produced, and
15.400.0600 ml, was issued. The department of vaccines hag been fe-
eling the need for expansion of production facilities as the demands
for vaccines far exceeded its capacity.

The total guantity of bacterial vaccines and toxoids issued this
year ig 28.729.500 ml.

Antisera production was adwersely affected to some extend
during the year by the shortage of serum horses.

The load of routine activities of testing bacteriological speci-
mens, drugs and foods continues to be heavy,

In spite of pressure of routine work, several research problems
were studied, and investigations are being continued.

I — Investigations and studies :

The followings are the headlines of the subjects of studies in
different departments and their laboratories :
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A — Studies in the Department of Bacteriology in 1966 :

The following studies were completed and published :

1) Procedures used in the bacteriological diagnosis of cholera.

2) A comparative study on the bactericlogical examination of
water,

3) Salmonella typhimurium infection in a guinea - pig popula-
tion.

4) A new medium for the isolation of cholera vibrios.
The following projects are in progress in the Department :

1) Study on the survival and persistence of cholera vibrios in
varicus food preparations.

2) Comparigon of the complement fixation reaction with agg-
lutination test in the diagnosis of Brucella melitensis.

3) A research on the factors keeping constant the number of
coliform bacteria in samples of contaminated drinking
water,

4) A comparative study on TPI, Colmer and VDRL tests in
the diagnosis of syphilis.

5) Study on specificities of TPI and FTA tests,

6) Study on pathogenic agents of Diarrhoea in children.

Studies m the laboratory of Parasitology :

1) Experimental investigations on the treatment of Larva mig-
rans with thiabendazol (in progress).

2) A comparative study on copro - helminthological diagnostic
methods,

3) A study on the thiabendazo] in the treatment of human
helminthiagis.
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B — The studies performed or being carried out in Virology
and Virus Vaccines Department in 1966.

1)

2)
3)

4)

5)

6)

7)

8)

9)

10)

i1)

12)

13)

Live measles vaccine and results of its small - scale admi-
nistration in Turkey (published)

A study on live measles vaccine (in progress)

Results of the study on the simultaneous administration of
BCG and Smallpox vaccines.

Laboratory studies on the sera taken from polip suspected
children,

Laboratory studies on the sera taken from polio vaccina-
ted healthy children.

1965 - 1966 Influenza season and resluts of the laboratory
studies.

Rabies Fix Virus, its properties and our studies (published).

Efficacy control of dried and liquid smallpox vaccines by
challenging of successful primary vaccinations after one
year with potent vaccine.

Comparative study on the virus yield of vaccine lymphs
harvested from different kind of sheep (continued)

Laboratory studies on the mosquitoes and specimens from
suspected cases for arborvirus (West Nile) infection.

Isolation studies on feces and CSF specimens taken from
polio suspected children.

Labcratory studies on the specimens obtained during po-
lio epidemics in Usak, Istanbul and Elmadag in 1966.

Studies on the improvement of the methods in the rabies
vaccine production,

C — Department of Chemistry :

1)
2)
3)

Study on the impurities of common salt,
Study on adulterated tomato creams.
Study on the fluoride content of drinking water.




D — New organization, development and scientific researches
made in the Drug Control Department during the year
1966 :

In May the Perkin BElmer 237 I. R. Spectrophotometer was ins-
talled and work began to study its applications to our problems.

A collection of infra red spectra is being built up and apparent
Eh values are being calculated for use in quantative determinations.

The substances so examined include : Aminopyrine, aspirin,
caffein cloxacillin, diethylbarbutiric acid, diphenylbutasone, mep-
robamate, phenacetine, phenobarbital, quinine, 5, 7 — dichloro,
8 — hydroxyquinoline, A short coruse of lectures on spectrophoto-
metry was given by Mr. Willilam Hewitt during early months of the
year. Printed notes on the lectures, as well as worked examples of
mathematical correction procedures were provided.

The use of alginic acid as a cation exchanger has been exploited.
It has the advantage over some resin exchange materials that cati-
ons are more readily desorbed.

The following separations have been achieved :

1) Tetracycline and triacetyloleandomyecine for subsequent es-
timation of the triacetyloleandomyecine by microbiologigal assay.

2) Dextropropoxyphen from carisoprodol for subsequent de-
termination of the former by I. R, gpectrophotometry,

Laboratory No : 2 and Laboratory No : 3 (Microbiologi-
cal Assay Of Antibiotics And Vitamins) :

1) Antibiotic Standards :
a) Small quantities of almost all international reference subs-~

tances have been obtained.

b) Larger quantities of many antibiotics in common use have
been obtained. These are packed in vials and are used ag working
standards. They are checked from time to time against the interna-
tional standards.

207



¢} Cooperation haa continued with Pharmaceutical Compani-
es in Istanbul and progress hag been made towards the setting up
of the first Turkish Antibiotic Standard Substance (Penicilling.

2y Media And Baffer Solotions :

The mutiplicity &f media and buffer solutions Lias been  repla-
ecod bay 8 media and 3 buffer aclutions which can bz uzed for over
80 o of all antibiotic tosting. This simplification which was intro-
duced experimentally to increase efficiency has proved satisfactory.

A Statistieal Analysis o

Stutistical analveis of the observations obfained in assays hasg
been introduced so that we may get an idea of the precigion of the
rezults we obtain Results naturally depend on e degree of repli-
caticn, They have been in the region normally expected for assays
of this type.

Laboratory Ne 4

Investientions ;

1} Quantative defermination of carisoprodol by colorimetric
methid

I Appitcaticn of fin dayer ehromatograchy to the quantati-
vo detorminations of scme analgesio drugs, The substances
€6 exermined are : Pyraniidon, Phenacetin and caffeine,

Latoratory No ;6

Divestizations :

1) M:mrn-cr}'stallusmpie and chemical identification of a pry-
melde-prrimbiing derivative (Peraanting),

21 Allero-vvreiallographic identification of Octine and ita aalts.

Investiyaiions nearing completion .

1y Impuritcs of Morphine hydrochloride,

2} Slakility of drugs in plastic containers,

Sl Micro-crystallograhic and chemical identifications of Dilsop-
romain HCL pyribenzamin and fenistil,
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Other pablications :

1) Plastic used in Pharmaceutical Industry.

2) Identification and assay methods of isonicotinic acid hydra-
zide.

3) Physical tests methods of suppositories.

Laboatory No : 9 (Inorganic Analysis)

The rapid semi micro volumetric method for determination of
sulphate of ARCHER (Analyst, 1957, 208) hag been introduced. This
has been applied :

1) To streptomycine sulphate after removal of the interfering
streptomycine base by Amberlite LR.C. 50 resin,

2) To aminosidine sulphate after removal of the interfering
aminosidine base by the sodium salt from of the Amberlite IR.C.50
resine,

An E.E.L. flame photometer was installed in the Spring of 1966

II — Prodaction Activities

The vaccines, toxoids, antigens, allergens and antitoxing produ-
ced, delivered and used in the Institute during 1966 are showed in
the following tables :

1 — Baeterial vaccines :

Produced Delivered
Kind of product (Hters) (liters)
Typhoid (TAB) vaccine 4033 4788
Cholera vaccine 20 458 15 400
B.C.G. (intracutaeous) vaccine 882 . 855
B.C.G. (Oral) . 3 2
Pertussig vaccine — 1
Anticatarrhal vaccine — 2
Staphylococeus vaccine ‘ — 0,5
Total 25 376 21 048.5
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2 — Virus and Rickettsial vaccines :

Produced Delivered
Kind of pruduct (liters) (liters)
Rabies vaccine 1760 1702
Smallpox vaccine (glycerinated 123,957 131 038
lymph) (6492 350 do- (6591920 do-

3es) ses)

Smallpox vaccine (dried) 1 000 000 doses11 500 doses
Typhus vaccine 126 14
Influenza vaccine 3,700 2,398
Total 2 013,657 1 849,436
3 — Toxolds :

Produced Delivered
King of product (liters) (liters)
Diphteria vaccine 134 128
Tetanug vaccine 130 87
Total 264 215

4 — Combined vaccines :
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Produced Delivered

Kind of product (liters) (liters)
Typhoid + Tetanus 1308 1333
Typhoid 4+ Diphteria 312 49
Typhoid + Diphteria — 323
Diphteria + Tetanus 1 589 1092
Pertussis + Diphteria 130 166
Typhoid + Diphteria <+ Teta-

nus 3310 2998
Diphteria + Tetanus + Pertus-

sig 1980 1505
Total 8629 7 466




5 — Antigens and Allergens :

Produced Delivered

Kind of product (liters) (liters)
Wassermann antigen 4.565 6.710
Kahn antigen 6.520 8.070
Mantoux (PPD) 718.455 859.655
Killed antigen for agglutination
test 117.100 117.100
Meinicke antigen — 0.040
0Old tuberculin — 0.585
Antigéne methylique (pure) — 0.500

» » (diluted) — 0.500
Total 839.555 793.160
6 — Antitoxins and other sera :

Produced Delivered

Kind of pruduct (liters) (Hters)
Tetanus antitoxin 1390 1695

» » (concentrated) 14 —
Diphterig antitoxin 475 401

» » (concentrated) (¥ 74
Gags - Gangrene polyvalent anti-
toxin 399 202
Scorpion antivenom 15 55
Antirabies gerum 21 26
Antianthrax serum 350 450
Normal serum (hors) 158 140
Total 2899 3043
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¥ — Materials used in production :

Kind of praduct Produced
(liters)

Materials used in the Immunization 533
Media for pertussis 595
Media for tetanus toxin 7100

» for Diphteria toxin 5805
Thioglycollate medium 943
Media for The. cultures 689
Nutrient Agar 17132
Nutrient Broth 11 173
Physological saline 6 286
Distilled water 73 585
Total 123 841

IIl — Analysing and Contfrol Activties of the Institute in 1966

1 — Bacteriological examinations and anpalysis :

Kind of Examination Number
Various cultureg 1863
Agglutination tests 2048
Wassermann test 16150
Kahn test ' 16147
Other serclogical examnations for Syphilis 2585
Centrol of eating and drinking substances 437
Various bleod examinations 2307
Water examinations for E. Coli 11937
Antibiotic sensitivity tests 399
Feces examinationg for parasites 728
Autovaccineg 16
Sperm counts 420
Weinberg testg 88
Casoni tests 11
Examinations for tuberculosis 36315
TP.I tests 551

Total 92002



2 __ Chemical Analysis and Controls :

Kind of Examinations Number
Drinking water 996
Mineral water 43
Eating substances 1039
Drinking substances 281
Drug and poison 64
Biochemical analysis 3753
Soap 75
Detergents 104
Urine analysis 3197
Remarks and opinions 112
Total 9664
3 — Virolegical Examinations : 4618

4 ~— Pharmacological Examinations : 8026

5 — Drug Controls :

Kind of Examination Number
Remarks and opinions - 294
Cerrespondence 287
Antibioticg 358
Micrchiological assay of vitamins 50
Hormon preparationg 132
Vitaming and tonics 118
Narcotics, local anesthetics, hypnotics 299
Eiclogical safety tests 15
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Kind of Examination Number

Other pharmacological examinations 145
Drugs for heart, circulatory and autonomic systems

and blood - clotting 250
Other antiseptics, sulfonamids and anthelmintics 264
Other preparations 178
Codex examinations 230
Vaccine and serum titrations 334
Vaccing and serum safety tests 1025
Safety tests in other preparationg 1612
Sterility tests in vaccineg and sera 691
Sterility tests in other preparations 503
Total T 6815

The production and control activities of the Institute in 1966
are valued according to the price list fixed by thle Government and
given below :

Produced or Value in
Activities performed TL.
Al sort of vaccines 36 283 (liters) 6119118
Sera 2 899 » 869 358
Antigens and Allergens 840 » 377 434
Materials prepared for the
production of the Institute 123 841 » 400 037

All sort of Analysis (bac-

tericlogical, virological phar-

macological, chemical and

drug control) 120 925 (number) 2 802 519

Total 10 568 466
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1965 - 1966 MEVSIMINDE DUNYADA VE TURKIYEDE
INFLLUENZA VE INFLUENZAYA - BENZER HASTALIKLAR
DURUMU VE LABORATUVAR BULGULARIMIZ

Dr. Elhan OZLUARDA

Refik Saydam Merkez Hifzassihha Enstitilsl, Vius Asitann Subesi ve
(WHO) Tirkiye Milli Influenza Merkezi Miitehassis

1965 - 1966 mevsiminde diinyadaki viriitik akut solunum yolla-
1 enfeksiyonlari durumu, Diinya Saghk Teskilati (WHO) nin ya-
ymladig: Haftahk Epidemiyolojik Kaytlar dergisinde (1 -20) bildi-
rilenlere ve dagittig1 biiltenlere (21-22) dayamlarak Tablo 1 de
ozetlenmeye caligilmustir.

Avrupads mevsimin ilk salgmmlarn Balkan memleketleri, Orta
Avrupa ve Rusya’da gorillmilg (Eylill - Aralik 1985), daha sonra
Bati ve Kuzey Avrupa memleketlerinden de salginlar bildirilmistir
(Ocak - Nizan 1966).

Amerika'da, Birlegik Devletler'de Aralik 1965 te baslayan sal-
gmlar memleketin dogusunda ve batisinda aym ayr genigleyerek
Mart 1966 ya kadar devam etmigtir. Dogudaki salgmnlarda Influenza
B virus tipinin, batida ise A2 tipinin hakim oldugu tesbit edilmigtir.

Asya'da mevsim baginda Tayland'da ve Japonya'da, sonra Hong
Kong'da influenza, salgmlar goriilmiistiir,

Avustralya’da Nisan- Eyliil 1965 arasinda, yetiskinlery ¢ 20,
cocuklar: % 30 oraninda tesiri altina alan influenza epidemileri ol-
mug, yashlarda ve yeni dogan hebeklerde ani éliimlere sebep ol
mugtur,
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Hastalik genellikle selim seyretmis ve daha ¢ok okullarda sal-
gmlar yapmistir.

Tablo 1 in de tetkikinden anlagilacagi gibi, gegen mevsim influ-
enzaya - benzer hastalik vak'alari ve salginlarinda amilin genellikle
B virus oldugu serolojik ve virolojik arastirmalarla tesbit edilmistir.
Rircok memleketlerde B virus yaninda daha az oranda A2 tipi inf-
luenza virusu da izole edilmig veya hasta serumlarinda A tipine kars

antikorlar teshit edimigtir.

Son iki yilda tetkik edilen A2 tipi influenza viruslarinin ¢ogu,
orijinal 1957 suglarindan Onemli derecede farkll bulunmuglardir;
baz testler, 1962 denberi izole edilen suslar arasinda dahi devamh
bir degigiklik gostermislerdir. 1957 de izole edilen A2 virus suslari,
1966 da izole edilen A2 virus suslan ile az veya hi¢ ¢apraz reaksiyon
gostermemigler, fakat ara suglaria degigik oranda reaksivon vermig-
lerdir. B tipi viruslar arasinda antijenik degisiklikler muntszam bir
ilerleme goéstermemekte ve A viruslarindan farkl olarsk ta, B vi-
ruslann degigik antijenik varyantlar uzun siire, ayni zamanda ayni
bir cegrafi bolgede seyredebilmektedirier.

Bir ¢ok laboratuvarlar, virus izolasyonunda embriyonlu yu-
murta ve rhesug maymun bdbregi doku kiiltiirlerinin kullamlmasi-
min valniz yumurts kullanidmasmdan daha iyi sonu¢ verdigini bul-
muslardir,

1965 - 1966 mevsiminde Diinya Influenza Merkezi (WIC) ve
Amerikalar Internasyonal Influenza Merkezi'nde idantifiye edilen
influenza viruslar:, Tablo 2 de, benzedikleri tipe gbre swalanmustir
(6,10, 12, 14). B/India/363/64, B/Colorado/2/65 gibi B virus suslari
mn daha evvelki suslardan cok farkh bulunmas: ve genellikle birbir-
lerine benzemeyen B virus tiplerinin zuhuru dolayisi ile yeni izole
edilen B viruslarinin mevcut antiserumlarla idantifikasyonu giicleg-
melctedir (10, 23).
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Tablo 2 — 1965 - 1966 Influenza mevsiminde Diinya Influenza Mer-
kezi (WIC) nde ve Amerikalar Internasyonal Influenza Merkezi nde
idantifiye edilen influenza viruslan ve benzedikleri tipler (6,10,12,14)

R/ Johannesburg/33/5%8 B, ‘Singapore,/ 3,51 B Cotovado,2/65

- henzeyeuier & benzeyenier e bhenzeyewuler

B/ England 66 (T yus) B-Queensland /81,63  B/Victoria, 105,65

B/ Scotlandg, 323,55 B/New South  Woles,
87,65 B/ Western Austerabial/

B/Weatern  Australia/ 107 /65

103/65 B,
B/Victoria, 5/65

Victoring2 /535

E Mcibourne /6,65

B Netheviands, 13 68

B/Eagiand /5,65 ¢ benzeyerder A2 Japan 270 62 ye Lenzeyenler

B/Kosices10,65 A2 -Fanama; 1,60
R/Kesice,/ 7665 A2/ Albany,/3/65
A2 Thailand 394 65

A2, Thailand, 385 765

.

Memleketimizde influenza ithbar mecburi bir hastalik olmadigin-
dan 1965-1968 mevsimindeki vak'alara ait resmi bir kaynt yoktur. Za-
man zaman sporadik vak’alar duyulmakla beraber vaygin ve genis
capta bir epidemi olmanustir, Bu siire iginde Enstitii Viroloji Teghis
Laboratuvarna gonderilen ve yukar solunum yollar enfeksiyonu
sliphe edilen hastalardan alinmig olan bogaz ¢alkant: sulart (BC)
ve kan serumlan tetkik edilmistir. Ayrica baghka sebeplerle labora-
tuvara gonderilmig serumlaria, Wassermann tetkiki ic¢in Enstitivye
gelmig olan normal gahis serumlannda da, kompleman birlesmesi
(CF) testi ile, influenza antikorlar: arastirimigtic, Yiksek titrede
antikor tesbit edilen hasta ve normal sahis serumlarmun bir kismi,
elimizde mevecut reagenlerin imkin verdigi oranda, Hemaglittinasyon
- Inhibisyon (HI) testi ile idantifikasyona tabi tutularak, 1965 -
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1966 mevsiminde memleketimizde faaliyet gosteren influenza virus
tipleri tayin edilmeye calistimigtir. Yapian testlerden alinan so-

nuclar agagida verilmigtir.

Virus Izolasyon Cahsmalar :

Eyhil 1965 ten Haziran 1966 ya kadar laboratuvarimiza usulii-
ne uygun olarak gonderilen ve gripal enfeksiyon veya viriitik pno-
moni teshis edilmis hastalardan ahnmis olan 10 adet BC numunesi
embriyonlu yumurtalara ekim suretiyle influenzg, bakimimdan tetkik
edildi. Tk iki amoniyotik pasajdan sonra yapilan Spot testlerde olum-
guz sonuc alindi ve bu suretle influenza virusu izolasyony rmiimkiin

olmada.

Serolojik Caligmalar :

Virtitik pnomoni veva gripal enfeksiyon siiphesi ile 33 hastadan
(akut ve nekahat safhasinda) alinmug tek veya ¢ift serumlarda CF
testi ile, Influenza A ve B viruslarma karsi antikor aragtinldi (29
tek, 4 cift olmak iizere 37 serum), Cift serumlarm 3 iinde A anti-
korlamnda, bunlardan birinde B antikorlarinda (hafif) artma goriil-
dii, Her iic cift serum Konya ilinden gonderilmigti. Bu serumlarda
yapilan HI testinde A antikorlarimn A2/Singapore,/57 tipinden ziya-
de, A2/Fngland/12/64 tipine yakin oldugu gorildii (Tablo 3).

Hasta serumlamnda genel olarak ¢% 35 oramnda A tipine (37 se-
rumdan 13 iinde) ve % & oraminda (37 serumdan 3 iinde) B tipine
kars: antikorlar tesbit edildi, A antikorlarna ait minimum titre or-
talamasi 12 bulundu (Tablo 4).

Virug laboratuvarma gripten bagka teghisle gonderilmis 63 se-
rumda ise, % 29 oraminda A antikorlarn, <% 10 oramnda B antikor-
lar1 mevcuttu, (Tablo 4).

Memleketimizin 42 ilinden Wassermann tetkiki icin Enstitii'ye
gonderilen 488 adet normal sahis serumunda, epidemiyolojik bakim-
dan influenza A ve influenza B antikorlari aragtinldi, CF testinde
soliibl antijenlerle karsilagtirdan bu serumlarin 190 adedi (9% 40)
her iki antijene kargi olumsuz bulundu, 231 serumda influenza A
antikorlan (¢ 47), 137 serumda influenza B antikorlan (9% 28) tes-
bit edildi. Baz serumlarda heriki tipe karsi antikor mevcuttu. Se-
rumlardaki A antikorlarna ait mipimum titre ortalamas: 14, B an-
tikorlarlt minimum titre ortalamas: 10 bulundu (Tablo 4).
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A antikorlarina en si1k ve en viiksek titrede rastlanan serum-
lar Balikesir, Isparta, Aydin. Kayseri, Corum, Cankiri, Erzincan ve
Kars, B antikorlarnna en stk tesadiif edilen serumlar, Bursa, Bolu,
Kayseri, Kars, Erzincan, Tokat ve Ankara illerinden gonderilenlerdi.

C¥ testinde influenza A antikorlarimin 1/32 veya daha yilksek
bulundugu serumlardan 16 adedi HI testinde influenza A2/57 ve
A2/Bngland/12/64 tipleri ile karglastirldi. Heriki tipe yakmlik
gisteren antikorlar hemen hemen ayni oranda ve A2/57 tipine ait
titre crialamas: hafifce daha yitksek bulundu (Tablo 5).

CF testinde influenza B antikorlarmp 1/32 veya daha yiiksek
bulundugu serumlardan 6 adedi HI testinde B,lLee ve B/Johannes-
burg/33,58 tipleri ile karsilastinildi. Serumlardaki B antikorlarmin
cogunlukla B/Johannesburg/33/5% tipine yakin oldugu goriildi
(Tablo 6).

Tablo 3 — Cift hasta serumlannda influenza A bakimmdan yapilan
X1 testi sonuclar:
Tablo 3 — Resuits of HI tests carried out for influenza A antibodies
m paired sera of three patients

R L oS PR

serumlar i ML titrelerd
“era l HI titres to vims_f‘-s of
No. Btage I A2 A2/England/12/64
— —
ARug | - Z 10
GYGI i
1
Nekahat
Convalescent 218 AL
Akut { — = 20
Acule
2
Nekahat
Convaleseent 210 160
Alut — 20
Acute -~
3
Nekahat
Convaltesccar 210 > 80
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Tablo 5 — influenza A pozitif bulunan serumlarda yapilan HI
testi sonuglarn

Table 5 — Results of HI tests made on influenza A positive sera

HI titreleri
Serum HI titres to virnses of
No.
A2/87 A2 /England/12/64
1 > €20 320
2 640 320
3 > 160 160
4 160 80
3 80 40
6 160 160
7 160 160
8 160 160
9 80 80
10 80 80
11 &0 80
12 160 > 180
13 40 80
14 40 &
16 40 86
16 — 20
Ortalama titreler
Mean titres of antibo-
dies to viruses > 179 > 129
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Tablo § — Influenza B pozitif bulunan serumlarda yapilan
HI tesfi sonuclan

Tablo 6 — Results of HI tests made on influenza B positive sera

| X titreleri
Seram ] HI titres to viruses of
No. B/Les B/Johanneshurg,/33/58
1 _ 40
2 Z 10 40
3 Z 10 40
4 ' 210 20
5 £ 10 20
6 Z 10 Z 10
o ]

Crtalama titreler

Mean titres of antibodies 7 8 (( 25

to viruses ‘

Diger viriitik solunum bastahklarma ait laboratuvar bulgula-

s
Viras Izolasyonu Cahymalan :

Gripal enfeksiyon veya viriitik pnomoni teshis edilmigy hasta-
lardan almarak laboratuvarnmiza gonderilmis olan 8 adet BC, ade-
noviruslar bakimmndan. Hela hiicresi doku kiiltiirlerine ekilerek tet-

kik edildi. Virus izclasyomu mitmkiim olmadi,
Serclojik Cabsmalar :

Eylul 1965 ten Haziran 1966 sonuna kadar, gripal enfeksiyon
veya viriitik pnémoni sipheli hastalardan ahinarak laboratuvarmiza
gonderilen 37 serum (4 cift serum dahil) Adenovirus, Psittacosis
(¢ift serumlardan birinde titre yiikselmesi goriildil) ve Q - hummas:
enfeksiyonlan bakimindan CF' testine tabi tutuldu, Bu serumlarda
¢ 16 oraminda adenovirus, % 57 oraninda psittacosis ve % 14 ora-
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ninda Q - hummas: antikorlan tesbit edildi. Adenovirus antikorlarn
minimum titre ortalamas: 24, Psittacosis antikorlarina ait minimum
titre ortalamas: 12.6 ve Q - hummasi antikorlarn minimum titre or-

talamasi 9.6 bulundu (Tablo 7).

Solunum sistemj enfeksiyonundan gayri gliphe ile alinarak viro-
loji laboratuvarina gonderilmig olan 63 serumda adenovirus antikoru
oram ¢ 16 (minimum titre ortalamas: 10), Psittacosis antikoru
orani %% 40 (minimum titre ortalamasm 12) ve Q - bummas; antiko-
ru orani 9. 5 (minimum titre ortalamasi 10) bulundu (Tablo 7).

Normal sahislardan ahnmig 488 serumda CF testi ile adenovi-
rus, psittacosis ve Q - hummasi antikorlan arastirildi. Bu serumla-

rin S 37 sinde adenovirus (minimum titre ortalamas 15), % 23 un-
de Psittacogis (minimum titre ortalamasi 12) ve ¢ 4 iinde Q - hum-

masi (minimum titre ortalamasi 9) antikorlan teshit edildj (Tab-
lo 7).

Gerek hasta ve gerekse normal gahis serumlarnin bir kisminda
iki veya daha fazla antijene karsi olumlu reaksiyon goriildi.

Tetkik edilen normal gahis serumlarinda adenovirus antikorla-
rina en sik rastlananlar Corum, Kiitahya, Canakkale Psittacosis
antikorlarinin en ¢ok bulundugu serumlar Afyon, Kocaeli, Krzurum
Q - hummas: antikorlarinin en ¢ok ve yiiksek titrede bulundugu se-
rumlar Kayseri, Konya illerinden goénderilmis olanlardu.

OZET VE SONTUC

1965 - 1966 mevsiminde diinyamn bircok kisimlannda influen-
za goriildy, fakat genellikle genig epidemiler olmadi. Bulgaristan,
Kanada, Danimarka, Fransa, Bati Almanya, Hong Kong, Hollanda,
Romanya, lisveg, Birlegik Krallk ve A.B.D. deki vak’alardan hem
A2 ve hem de B virus mes'{il bulundu, fakat bu memleketlerde vak’-
alarin ¢ogunda amil A2 den ziyade B virus idi. Yalmz A2 nin sebep
oldugu epidemiler Avustralya, Finlandiya, Endonezya, Isvicre, Tay-
land, Trinidad ve Isko¢ya’dan bildirildi. B virus ise, Dogu Almanya,
Macaristan, Japonya ve Rusya'da tek amil olarak gosterildi.
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Sop iki yida tetkik edilen A2 tipi influenza viruslarmn gogu,
orijinal 1957 suslarmdan onemlj derecede farkl bulundular; baz
testler, 1962 denberi izole edilen suglar arasmda dahi devamh bir
degigiklik gbsterdiler, 1957 de izole edilen A2 virus suglari, 1966 da
izole edilen A2 virus suglan ile az veya hig reaksiyon gostermedi-
ler, fakat ara suslarla degigik oranda reaksiyon verdiler. B tipi vi-
ruslar arasinda antijenik degigiklikler muntazam bir ilerleme gos-
termemekte ve A viruslarmdan farkh olarak ta, B viruslann degi-
sik antijenjk varyantlam, uzun siire, ayni zamanda ayni bir cografi
bolgede seyredebilmektedirler.

Eircok laboratuvarlar, virus izolasyonunda embriyonlu yumur-
ta ve rhesus maymun bobrefi doku kiiltiirlerinin  kullanmilmasinin,
yalmiz yumurta kullaniimasmmdan daha iyi sonug verdigini bulmug-
lardir (24).

Memleketimizde 1985 - 1966 mevsiminde genig bir influenza epi-
demisi goriillmemistir. Influenza ve buna benzer hastahklarin ihba-
n zorunlu olmadigindan vak’a adedi hakkinda katl bir bilgi elde
edilememektedir. Sporadik vak’alamn bazmlarmdan ahnarak labora-
tuvarimiza goénderilmis olan materyel (10 adet BC, 37 serum) tet-
kik edilmis, virus izolasyonu milmkiin olmammg, 3 c¢ift serumda inf-
luenza AZ2/England,/12/64 tipine ait antikorlarda yiikselme tesbit
edilmistir. Gecen mevsimde oldugu gibi (25) hasta serumlarmdaki
A tipi antikorlann titre ortalamasinda artma, B antikorlanm titre
ortalamasimda azalma gorilmiistiir (Tablo 8).

Epidemiyolojik yonden bilgi saglamak i¢in normal gashislardan
alinmig serumlarda yaptigimz tetldklerde (bu serumlar 42 ilimiz
den Wassermannp tetkiki i¢in Enstitilye gonderilmisti) 4% 47 oranmn-
da influenza A, ¢, 28 oraninda influenza B antikorlam tesbit edil-
migtir (Tablo 4). Bu rakkamlara gore, gecen 1965 - 1366 mevsimin-
de memleketimizde B den ziyade A tipi virus faaliyet gdstermistir.
Heriki tip virusa kars: antikor tagimayan serum yilzdesinin gegen
meveime nazaran yiiksek olugu, influenza vak’alarnin 1965 - 1966
mevsiminde daha az gorildiigiine bir igaret sayilabilir. Hasta serum-
larinds, oldugu gihi normal gahis serumlarinda da A antikorlanm tit-
re ortalamas: gegen mevsime nazaran yikselmig, B antikorlar tit-
re ortalanmiasi biraz diigmiistiir,

HI testlerinde A2/57 ve A2/Fngland/12/64 virus tipleri ile

iw

karsidagtinlan infiuenza A miisbet serumlardaki (normal sohig se-
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rumu) antikorlarn her iki tipe hemen ayui oranda yakinhk goster-
dikleri tesbit edildi, Bu sonug, tesbit edilen antikorlarip anamnestik
bir reaksiyon olup esas amilin daha yeni bir varyant olabilecegini
diisiindiirmektedir. CF testinde influenza B pozitif bulunan serum-
lardan bir kisma HI testinde influenza B/Lee ve B/Johannesburg 33/
58 tipleri ile karsilastirildi. Serumlardaki B antikorlarimin B/Johan-
nesburg/58 tipine yaln olduklar gorildi (Tablo & ve 6).

Akut solunum sistemi hastaliklarindan adenovirus, peittacosis
ve Q - hummas: enfeksiyonlari bakimindan gerek hasta ve gerekse
normal galg serumlarinda vaplan tetkiklerin sonuglari Tablo 7 de
gosterilmistir. Bulunan clumliuluk oranlarn gegen mevsimle kiyasla-
nacak olursa (Tablo 9), hasta serumlarindaki adenovirus antikoru
titre ortalamasimin yiikselmis, psittacosis ve Q - hummasi antikor-
lar titre ortalamalarinin, hem hasta ve hem de normal sahis se-
rumlarinda diismis oldugu gdridliir.

Czetledigimiz bu laboratuvar bulgularindan su sonuclara vari-
labilir :

1 — 1965 - 1966 mevsiminde memleketimizde influenza ve bu-
na benzer hastalik epidemisi goriilmemistir. Influenza viruslarinn
aktivitesi ve sirkilasyonu da gegen roevsime nazaran dsha 27 ol
rougtor,

2 — Influenza vakalam coguniukla A2 virusla mevdana gel-
migtir.

3 — Adencvirus enfeksiyenlan gecen mevsime nazaran fazla,
psiattacosis ve Q - hummas: dahe az g@ritlmiistiir,

4 — Influenza ve buna benzer hastahklar memleketimizin bii-
tiin kblgelerinde meveuttur,
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Tablo 8 — Son dirt mevsimde ARD hastalar ve saglam sahis serum-
larinda influenza bakimindan olumlu bulgu yiizdesi ve

ortalama titreler

Table 8 — Percentage of positive results and mean titres of antibodies

to influenza in the sera of ARD patients and healthy population
during the last four season.

! Influenza A | Inflaenza B Olumsuz
Serumiar Mevsim | | To &
. - ! . Poicen~
Source of sera Seagson . nmeuen : JC mean tage of
per cent  titre | percent| titre  negative
{ ’ . results
1662 - 1963 6 w3 ‘ 8 1 o2
Hasta serumlan | 1063 . 1064 1% 0 s b 24 146 | 55
. 1064 ~ 1945 23 15.6 9 ’ 12.4 T2
AR N .
ARD patients | Seen yegy |5z 0 150 | g B
i : i
i . ! :
Normal serientar | 1962 - 1963 2 125 20| 10 | 37
Healthy | 75031064 321 128 | 31 | 134 1 40
popusation 1864 ~ 1555 48 ! 13 ! 40 | 14 33
1965 ~ 1966 ! 47 | id : 28 ! 10 40
Not: Ortalwma titreler asgari seviyeyl géstermektedir.

Note :

Meap titres show minimum antibody tevel,
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Tablo 9 — Son dort mevsimde ARD hastalan ve saglam sahis serum-
larnda Adepovirus, Psiftacosis ve @ hummasi balkammndan olumlu
bulgu yiizdesi ve oralama titreler.

Table 9 -—— Percentage of positive results and mean titres of antibo-
dies to adenovirus, psittacosis and Q - fever infections in the sera of
ARD patients and healthy population during the last four season.

Adenovirus L Fsittacosis Q - fever
Serumlar Mevsim ‘

Souree: of sera Season o g mean Te mean pei* mwan
per per . .
cent | titre cent titre cent titre

1362 1963 @ 22 12.5 11 23 28 11.2

Hasta serumlan | 1063 1964 | 12 13 27 15.2 33 11.3

Lo 1964 - 1965 43 16.7 12 15.2 7 113

ARD patients 1985 - 1966 16 24 57 12.6 14 9.6

Normal serumlar| 1962 1983 | 2§ 163 | -not tested- 40 | 118

Healthy 1663 1064 1 23 13.8 200 148 26 136

population 1864 -1965 | 28 15.4 33| 1438 14| 105
1865 - 1866 37 15 23 12 4 | 9

)

No: Ortalama titreler asgari seviyeyl gostermektedir.
Note: Mean titres show minlmum antihody level.
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1965 - 1966 INFLUENZA SEASON
AND RESULTS OF THE LABORATORY STUDIES

Dr. Elhan OZLUARDA

Specialist, Virug Vaccines Dept. and WHO Influenza Centre, Refik Saydam
Central Institute of Hygiene

SUMMARY AND CONCLUSION :

In 1965 - 1966 season influenza occurred in many parts of the
world, but there were no large epidemics. Both Virus A2 and Virus
B were responsible for cases in most of the countries. Virus Ar or
Virus B only was reported from some of the territories.

Most of the influenza A2 viruses investigated lately differ sig-
nificantly from the original 1957 strains and even among themsel-
ves. Antigenic changes among type B viruses do not show a regu-
Jar progression (24).

Ne influenza outbreak cccurred in this country during last se-
ason. As the notification of influenza and influenza - like diseases
is not compulsory, exact number of cases is not known. 10 throat
washings taken from some cf the ARD patients and sent to our
lakoratory in proper condition have been investigated in embryo-
nated eggs and in HeLa, cell tissue cultures. No isolation of virus co-
uld be accomplished.

Out of 37 sera taken from ARD patients 3 showed an increase
in antibodies to influenza A2/England/12/64 antigen (Table 3).
All of these 3 paired sera were sent to the laboratory from the same
province (Konya). If compared with the results of the previous
season (25) there was an increase in mean titre of antibodies to
influenza A2, while the minimum mean titre of influenza B antibo-
dies was lower in the patients’ sera (Table 8).
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For epidemiolcgical purpose the sera taken from healthy persons
in the 42 provinces of Turkey have been examined and the propor-
tion of sera with influenza A and B antibodies have been found to
be 47 ¢ and 28 <%, respectively (Table 4). Thus, the data suggest
that influenza type A virus was circulating more actively than B vi-
rus during last season. Since the percentage of individuals without
antibodies to influenza viruses wag found to be higher than in the
previous vear, it can be concluded that the activity of influenza vi-
ruses was less in 1965 - 1966 season (Table 8). As in the patients’ se-
ra, sera from healthy persons have been found to have higher titres
of influenza A and lewer titres of influenza B antibodies if compa-
red with the previous season.

The CF antibodies to influenza A in the sera of healthy persons
have been found to close mostly to both of the influenza virus
strains of A2/57 and A2,England/64 in HI tests, This finding sug-
gests that these antibodies might be the result of anemnestic reac-
tion, the causal agent being a newer variant,

The CF antibodies to influenza B in the sera of healthy persons
have been found to be closer to B/Johannesburg/58 than to B/Lee
strain.

The results obtained from CF test carried out on the sera of
ARD patients and healthy population for antibodies to adenovirus,
psittacosis and Q - fever infections are shown on Table 7. If compa-
red with the results of previous year (Table 9), the mean titre of
antibodies tg adencviruses was higher, while the mean titres of psit-
tacosis and Q - fever antibodies in the sera of ARD patients and
healthy population were lower.

All the results obtained in the laboratory studies can be sum-
marized ag follows :

1 — No influenza outbreak or other ARD epidemic occurred in
Turkey during 1965 - 1966 season. The activity of influenza viruses
has been less than that in the previous year.

2 — The data from serological examinations of persons with
influenza and of healthy persons indicate a certain amount of acti-
vity on the part of influenza A2 virus in 1965 - 196§ season,
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3 — Adenovirus infection was more frequent than in the pre-
vious season, while psittacosis and Q - fever infections occurred less
frequently.

4 —_ Influenza, adenovirus, psittacosis and Q . fever infections
exist in all parts of thig country.
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PATOJEN STAFILOKOKLARIN ANTIBIYOTIKLERE
DIRENC ORANLARINDAKI ARTIS

1958 - 59, 1961 - 62 ve 1965 - 66 Yullarnda 910 Sus ve 5 Antibiyotikle
Yaptigimz Aragtirmalara ait Sonuzlarin Mukayesesi

Do¢. Dr. Muvaffak AKMAN
A. V. Hacettepe Tip ve Saghk Elimleri Fakiltesi
Mikrobiyolojf Béliimi Bagkam

Giris :

Patcjen stafilokcklarin bazi antibiyotiklere direng durumlar
hususunda yaptgimz aragtirmalarin  sonuglarni  ve direnghi  sug
oranlan ile yurdumuzda kullamlan antibiyotiklerin miktarlar arasin-
daki iliskiye dair bulgularinuzi daha énceki bir yazmzda, 1959 yilin-
da yaymlamstik. (1) O zamanki sonuglarimiz, inceledigimiz 300 sus-
tan ¢7 66.3 liniin penisilin'e direngli oldugu, halbuki biitin suslarn,
yurdumuzda yeni yeni kullanilmaya baslanmig olan eritromisin’e
hassas oldugunu gostermisti. Streptomisin, kloramfenikol ve tetrasik-
lin'lere direnc)i sus oranlan ise, 9.7 - ¢ 45.0 arasmda degismekte
idi.

Ayni yllarda yurdumuzda diger bazm arastinclar tarafindan
yvapilan incelemeler de - patojenlik ve rezistansa karar veriste degi-
sik kriterler, farkh test teknikleri ve bizimkilerden farkh antibiyo-
tik konsantrasyonlarn kullamlmig olmasina ragmen - bizim bulgula-
rinuzla kiyaslanabilecek, benzer sonuclar vermigtir, Ornegin E, T.
Cetin ve arkadaglan, (2) ayni willarda tetkik ettikleri patojen sta-
filokok suslarindan ¢ 78.6 s penisiline direngli olmasina kars-
bk, % 100 iiniin eritromisin’e duyarh oldugunu bulmuglardir.
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Her antibiyotigin, kesgfedildigl anda bile, etkili olmasr gereken
bakterilerden yaklagik olarak < 5 ine tesir etmedigi bilinir. (3) Bak-
teriler, hi¢ kargidasmadiklan antibiyotiklere karsm da tabii olarak di-
rencli olabilirler. (4) Bunlara iliveten, antibiyotiklerin, direng test-
leri yapilmaksizin, geligigiiel, yetersiz dozlarda ve yetersiz siireler
kullamlmasi, sorumsuz kimseler tarafindan uygulanmas) ve kombi-
ne kullanidmalar gerekli vak’alarda da tek tek verilmeleri gibi se-
bepler, normal olarak zamanla artmas: beklenen direngli sus oran-
larmm hizlandiricr etki yapmaktadir. (5) Patojen stafilokoklarin da,
en duyarh olduklam antibiyotiklere karsi zamanla diren¢ kazanma-
Iarimi beklemek normaldir; yurdumuzda da boyle olmugtur, Meseld
N. Seviik, (6) 1962 yilinda tetkik ettigi 395 patojen stafilokck su-
gundan ¢, 10 unun eritromisin’e direncli oldugunu gostermis; M.
Onul, (7) patojen stafilokoklarin, izole edildikleri insan gruplarna
bagh olarak, 9 4-13'iiniin eritromisin’e direncli oldugunu bildir-
mistir. Yine 1962 yilinda N. Alkig (8) ve N. Alkig ile [I. Tuna, (9)
inceledikleri patojen stafilokoklarmn < 82 sinin penisilin’e, ¢ 36.1
inin streptomisin’e ve yaklagik olarak ¢ 25 inin eritromigin’e di-
rengli bulundugunu yazmglardir. Ayni yillarda, E. T. Cetin ve arka-
daglan, (10) suslarin ¢ 81.7 sinin penisilin’e <% 42.1 inin streptomi-
sin’e ve ¢, 29.5 inin kloramfenikol'e direncli oldugunu bildirmigler-
dir. O. Ang'm (11) ve E.T. Cetin ve arkadaglarimn daha sonraki
yaymlarmda da (12) bunlara benzer sonuclar bildirilmistir.

Hemen hemen biitiin arastiricilarin yaymlarinda, direncli sug
oranlart bakimmdan, kloramfenikol ,streptomisin ve tetrasiklin’ler,
penisilin ve eritromisin kutuplan arasinda bir yer isgal etmektedir.
Yabanci literatiirde de, direncli stafilokok suslarmin her gin hazla
artmakta olduguna dair bir cck yaym vardir. (13 - 18)

Aragtmeilarin degisik kriterler ve farkh teknikler kullanmig ol-
malar kesin bir kiyaslama yapilmasin gliclestirmekte ise de, biitiin
bulgular yurdumuzda da antibiyotiklere direncli patojen stafilokok-
larin giin gectikce hizla artmakta oldugunu gOsterecek niteliktedir.
Biz, bu yazumizda, 1958 - 59, 1961- 62 ve 1965 - 65 yiularinda, ayni
teknigi ve benzer antibiyotik konsantrasyonlarnm kullanarak yapti-
gimiz aragtirmalarin sonuglarni mukayese ederek, yurdumuzda pa-
tojen stafilokoklarin bu 5 antibiyotige direng oranlarndaki artiga
gk tutmaga caligacaghz. Patojen stafilokoklarin bu antibiyotiklere
ek olarak denedigimiz daha yeni antibiyotiklere direng durumlan,
diger bakterilerle birlikte, bagka bir yazmizda arzedilecektir,
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Materyel ve Meatod

Patopen Stafilokoldar : Dk aroghomomzds incelenen 300 suga ait bilgi,
dnecki wazinuzda veripisur, (1) 18581 - 62 yllannds, UM U bofax - burab'dan
48 | orsitlh apselerdon. 47 ¢ otilis wedin vasCatamndan; 49 o yars yvo yumbiior-
dom, 6 1 pérden. S8 ponksivom sivilanindon 2 s balganmdan, biver tanesi vojen
v dighiden ohnak Uzere, cen'an 510 ang jneelenmistie. 1865 - 86 yilmda yamlan
irastirpuadie e 503 sug inccleunig olup: booderdan 112 sl bofaz - burun‘dan

74 i apseleeden. 24 4 idenedan, 23 00 otitis needintapdan, 17 =i varalardan, 15 )
Gnlganplse, 12 sl vajen salgilarndin, 11 | kan killtiriorinden, 3 1 boyin - cmuoris

It srvilarindin wo 4 U cositl ponksiyven swlanndan clde edlmoigtie,

Patojenll Kriteori : e arastirmaoeeda koagilaz, mannibal ve bemoliz

pozitif olan wmslar; Kincl e iigiined arastirmalnrinemda ise hemmoliz ve Homgths
e poeeiti! olan suglar, hesdde gotirdikleri pigment tipi nazan tibare abmriak-

gz wiabofens kabol edilmiglerdir,

KHuollanslun Tekntk @ Agar plaklannds agilan ot ve standard blyiBoblcoo.

Wi dellElers uroun antibiyverik Konsantrasven: dendatilmasmdan ibaret olop,
Hef. 1 de aymob olarak veriimigtie. 1961 - 67 ve 1845 - 86 yillornda yapiih-
ez lneelowelerde lse sadoee birer Ronsantewsyon  Kalsoinog olup, saonbaedir

Penisitim {5 pracesruintl W Uree

Stvcinetizio CSILG1) 1y megseo
FloraTenikol ThHomegio
Tersasikiun oRrhidrat) 45 megice
Eritromizle | Btereaiy T pipossov

Yoromdsma ve Beristans Kreitori @ Plakiorda Taosule gelen dnlenm boiges
slnin gape, Bltyldlidzd, de col deZislenin ptkisl altmda oldefundan yonomiu-
g premrn dildente alioneuneg; Godenbm blgeel  tegekkiilll halinde sug
diivartiy hig hidhamanas halinde direncli kabul edilmigtle, Son ikl arastirsio-
da her untibiyotidc i¢in sadece bliver delll Wnlazeldifn bein, biltiin antibiyotilderin
tele bir petrd kutusunda depenmmesi milokin olegtar, Her g ineclomeye all
sonugrarm mnkluyese edicbilines 1gin, 19562 - 59 wlroda denenmis olap anti-
hlyvolik yognninktiomnndsn gon deneydelilere on yalan olanlar giz Gniode tutul-
aig ve stelees b konsaotresyoniorla abomes olan sonuglar  mukoyese 1Go
pullumlmosgtir, (Bua  antibivotik Wonsantrasyonlan, penisflin igin 10 Ulee,

slreploniisin win 10 nieg e, Klormmfenikol ve tetrasiklinler icin 30 megfee ve

erttremism icim 15 megyee dir) Arnbramising,  terramisin ve aureondsin'e alf
sonnclar, tetpasiklin'e diteng orame olarak Lol bir rakame halinde abinougte ki,

aralanindall karsit - direng  (krogrezistane} ve esas itiharigle cgit ethill olug-
lart sebobiylie, maksada uygmudnr (18,
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Sonuglar 1

1958 - 59, 1961 -62 ve 1965 - 66 yilarinda bu beg antibiyotikle
aldigiouz sonuglar tablo halinde, dzet olarak verilmig ve mukayese-
nin kolaylastirilmas: igin aymnca sekilde de gdsterilmigtir.

910 Patojen Stafilokok Susunun 5 Antibiyotige Diren¢ Durumlart

YILLAR VE TETKIK EDILEN SUS SAYILARI
1938 - 59 1961 - 62 1965 - 66
{300) (310) (300)
ANTIBIYOTIK —-
DIRENCLI SUS | DIRENCLI SUS | DIRENCLI SUS
B i
Sayt e Sayr o Say1 a,
Penigilin 199 66.3 260 83.8 259 86.3
Streptomisin 135 45.0 221 71.2 206 68.6
Kloramfeniko) 117 39.0 158 50.9 199 66.3
(%)

Tetrasiklin &8 9.7 105 338 173 57.6
Eritromisin 0 0.0 101 32.5 138 46.0

|

(*) Bu say, 3 tetrasiklin’e diren¢li sus toplanunm 900’e orantisi suretiyle

hesaptanmgtir,
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Patojen stafijcloklamnn antibiyotiklere divencii suy oranlanndaki artig.
Miinakasa

Tablomun ve geklin incelenmesinden de kolayca anlagilacagl gibi,
1958 - 59 willanndanberi bu antibiyotiklere diren¢li patojen stafilo-
kok susu sawvisinda cok luzl bir artma olmustur. Penisilin’e direncli
sug orani 9 66.3 ten 77 86.3%¢; (**) streptomisin'e direncli sus oram
% 45.C ten % 68.6 ya; kloramfenikol'e direngli sus oram ¢ 39.0'dan
% 66.3'e; tetrasiklinlere direncli sug oranm ¢ 9.7'den ¢ 57.6’ya; erit-
romisine’ direncli sus orani ise, % 0.0 dan % 46.0 ya yikselmigtir.
Bu bulgulara gére, son 6 y1 icinde penisilin’e direncli sug oramnda

(xx) 1965-66 tellikierinde, 1961 -62'dekinin iki katr (Yani 20 U/ce) peni-
sllin komsantrasyonu kullanidmigtir, Eger 10 U/ce kullamisaydi, direnglt
sug oranimin daha da ylksek bulunacagl muhakkakt.
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o, 20.G; streptomisine direngli sug oramnda % 23.6; kﬁ.loramfenikol’e
direngli sug oraminda < 27.3; tetrasiklin’lere direngh sug orannda
. 47.9 ve eritromisin’e direngli sus oramnda %, 46.0 bir artma olmu§
tur. Takdir edilecegi gibi bu xadar kisa bir siire icin bunlar ¢ok bitytik
artiglardir. Alti yal iginde patojen stafilokoklarin hemen hemen yar:-
szmr] (¢7 46.0), daha dnce hassas olduklari eritromisin’e djrew_ng)j hale

geligleri dzellikle dikkati gekmektedir.

Yine sonuc¢larimiza, gore, direngli sug artigi bu aragtirmamn kap-
sadigr siirenin ilk yarsinda, ikinci yarisina nazaran daha siir'atlj ol-
mugtur. Diren¢li sug oranlarindaki artig penisilin  icin ilk yanda
. 17.5, son yarida ¢ 2.5; ayni pericdlarda tetrasiklin'ler icin sirasiy-
le ¢ 24.1 ve % 23.8; eritromisin i¢'n & 32.5 ve ¢ 13.5 tir. Strepto-
migin’e direncli sus oram ilk yanda ¢ 26.2 oramnda bir artis goster-
digi halde, son yillarda, izah edilemiyecek bir gekilde, ¢% 2.6 oramnda
bir diigils gostermigtir. Bu bulgu, belkj de sadece bir tesadiifiin, bel-
ki de bu antibiyotigin gittikce daha az kullanilmasimn bir sonucu
olup, bu giin i¢in izahim yapmamiz miimkin degildir. Sadece kloram-
fenikcl icin, direncli sug oranlarindaki artma ilk yillarda daha ya-
vag (4% 11.9); son yularda daha hizhi (9% 15.4) olarak bulunmugtur.

1958 - 86 wnillarindanberi en fazla direng artis ¢7 47.9 ile tetra-
giklin'lere, ve en az artis, 5z 20.0 ile penisilin’e kars olmustur. Bilhas-
sa gekil'de daha acik clarak goze carpan diger dzellik te, 1958 - 59,
1961 - 62 ve 1865 - 66 yillarmda yaptigimiz incelenielerin her iiciinde
de bu beg antibiyotigin etki dereceleri bakimundan siralamslarmda
hig r degisiklik clmamasidir, Her ¢ tetkikte de en etkili antibiyoti
gin erifromisin; en az etkilj olanu ige penisilin oldugu kolayca goriil-
mektedir. Diger antibiyotikler, direnc oranlar1 bakimindan daima
bunlar aras:nda ver almiglardir. Rizim bulgularimiza gére, bu bes an-
tiblyotikten eritromising 1958 - 59 da oldugu gibi 1965 - 66 yillarmda
da en etkili antibiyotik olarak goritlmektedir, -

1661 - 62 yillarinda tetkik ettigimiz patojen stafilokck suslarin-
dan % 13.8'] bu antibiyotiklerin hepsine direnclj bulunmugtu, Halbuki
1965 - 66 vilindaki arastirmada bu oran da iki misli artarsk ¢ 28.6
ya ciknug bulunmaktadir. Suslardan sadece <% 8.0'i bu antibiyotikle-
rin hepsine duyarh bulunmusgtur. Gegen 6 yilik kisa bir siire iginde
direncli sug sayisimin korkung gekilde artisi ve <7 28.6 smin beg anti-
biyotige birden direngli hale gelmig olmasi, yakin gecmigteki sorums-
Buz ve gelisigiizel uygulamanin durumu nasil kotilye gotiirdiigiinii
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acik¢a gostermekte ve daha yeni antibiyotikleria kullambigmda bilim-
sel kurallara ne derece nyilmas: gerektifi bususunda agik ve kesin
bir uyarma teski] etmektedir,

Biitiin by sonuclara ragmen, kullamlacak antibiyotikierin direng
teetleri sonunda segilmeleri halinde, stafilokoksik hastaliklarm teda-
visinde bagari ile kullamiimalan yine de milmkiindir,

Milnakagarmzi bitiricken, gu husng iizerinde de kisaca durmek is-
fiyoruz: Yurdumuzda izole edilen patojen stafilokoklarm antibiyotik-
lere rezistans durumunun kegin gekilde ifade edilmesi ve aragtiricn-
larn balduklan sonuglan diger arastineilann bulgulan ile mukaye-
se edebilmeleri cok gilgtitr. Bunun en dnemli sebebi, degil biitiin
Tiirkiye'de, hatta bir tek ilimizde bile her laboratuvar ve her aras-
tmeinin, degigik antlibiyotik konsantrasyonu, degigik teknikler ve
patojenite ve rezistans'a karar verirken farkh kriterler kullanma-
sidir, Yurdumuzdaki baliterilerin cegitli  antibivotiklere direng du-
rumlari haklkindas mukayesesi milmkiln sonuglar elde edebilmemiz
icin. usullerimizi en inee ayrmmtilan ile dnee iller ve sonra yurt ca-
pinda standardize etmek zorundayiz. Kullamlacak antibiyotik kon-
santrasvonlar, klinik deneylerin sonuclarma dayamlarak temin edi-
len kan seviveleri degistikee diizenlenmelidir,

Kanaatmiree, usullerin standardizasyonu. en az antibiyotiklerin
bilimee! kurallara uyularak kullamlmam kadar Snemli bir prob-
lemdir,

OZET

1058 - 52 1961 - 62 ve 1965 - 66 yillarinda, cem'an 910 patojen
stafilckek susu 5 antibiyotige kars diren¢ durumlan balumindap in-
celenmis; sonuclann mukayesesi yaplmghr, Buna gire, bu beg an-
tibivotige karm direncli sus cranlan 47 20.0 - <, 479 arasmda artyus
clup; 1965 - 66 willarinda izole edilen suglarn 7, 8823 penigilin'e,
7% 68.8's streplomigin’e, % B&I'H kloramfeniol's, o) 57.6% tetrasik-
Hn'lere ve % 46.0 s eritromisin’e direncli buhmmugtur, 1961 - 62
yillaneda suglann ancak % 13.8% bu antibivotilderin hepsine bir-
den direngli iken, 1985- 66 yiliarinda bu oran da 7 28.6 ya yiiksel
migtir, En etkili antibiyotiklerin bile lnsa bir siire ignde etkilerini
bu derece kaybetmelerinde sorumsuz astibivotik lasllanmanm bilyti
payr vardir,
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Yanda, antibiyotikleri geligigiizel kullanmaktan vazgegilmesi,
antibiyotik direnc testlerinin lisumi iigerinde durulmug ve yurdu-
muzda rezistans problemi hakkinda mukayese edilebilir sohuglar
almabilmesi icin wsllerin - biitiin ayrintilan ile . yurt capmda stan-
dardizasyonunun lizumu belirtilmigtir,

THE INCREASE IN THE RATER OF ANTIBIOTIC RESISTANT
STRAINS OF PATHOGENIC STAPHYLOCOOCI (*)

A Comparison of the Results Obtained with 910 Strains and
5 Antibiotics in 1958 - 59, 1961-62 and 1963 - 66

Summary

Movaffak Akmadt, M. D, M. P. H, (*¥)

Thig article presents a summary of the results of antibiotic
sensitivity tests performed during the stated years. The same tech-
nics and about the same antibiotic concentrations were used on fi-
ve of the most common antibioticg and a total of 910 straing of pat-
hogenic staphylococci (ie., coagulase positive and produced hemoly-
gine, regardless of the type of pigment formed).

The agar-diffusion method was used with only one concentra-
tion for each antibiotic. The results are as follows :

PERCENT OF RESISTANT

ANTIBIOTICS STRAINS IN THE YEARS
AND STUDIED
CONCENTRATIONS _ -

1958 - 59 1061-62 | 1965-66
Penicillin (20 U. I/ml) 66.3 &3.8 | 86.3
Streptomycin (10 meg/ml) 45.0 712 68.6
Chloramphenicol (25 meg/ml) 350 50.0 66.3
Tetracyclin (25 mecg/ml) 9.7 33.8 " 57.6
Erythromycin (10 mcg/ml) 0.0 325 l 46.0

(*) A survey made in Ankara University Hacettepe Faculty of Medicine
and Health Sclences, Ankara, Turkey.

{(**) Assistant Professor of Microbiology, Head, Microbiology Department,
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The strains were considered sresistant, when there was no in-
hibition zone: and esensitives when zone formation of any diameter
pecured around the holes, regardless of the size of the inhibition
Zone,

The rates in the table are also shown in a figure to make the
comparison eagier. The rates of resistant strains of pathogenic
staphylococel inereased rapidly betwen 20.0 % {fo_r pna-nic:illiqul anﬂ
47.9 < (for tetracyclin) within the past seven to eight years in this
country. The rate for the strains resistant to all of these antibiotics
rose Lo 25.6 9 in 19€5 - 66 from 13.8 ¢ in 1961 - 62; that is about a
two ~ fold increasc.

One of the intoresting points is that the order of antibioties in
respéect to their effectiveness on pathogenic staphylocoeci remained

unchanged for the studies performed in different years In each
survey, erithromycin was found to be the most effective antibiotie

ameng these five and penicillin, the least. The others always occupi-
ed a place between these two antibiotics.

The increase in the number of resistant strains wag found to
ke greater during the first half of the period under study than the
last half, except chloramphenicol, The npumbers of streptomyein -
resistant strains seemed to decrease during 19635 - 66 in comparison
with the straing during 1261 - 62. This discrepancy - if it is a signi-
ficant one - remains to he explained.

Cur results are generally in aggreement with the results of so-
me cther Turkish workers in this country, But, in order to have
more precisely ecmparable results, the nsed for standard methods
and technies for antibiotic sensitivity tests is emphasized. It is also
emphasized that in order to retard the development of resistant si-
riing to newly discovered antib: tics, effective measurss should be
taken for the proper administr: tion, and sensitivity tests should he
mads prior to administration,

The results of antibiotic sensitivity tests performed with more
reecnt antibiotics will be the subject of another paper with regard
to some other organisms,
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METHYLAMINO -~ METHYLHEPTENE (OCTINE)
TUZLARININ MIKROKRISTALLOSKOPIK ISBATLANMASI

Dog. Dr. Orhan N. YALCINDAG Eczact Erten ONUR

Refik Saydam Merkez Hifaissihha Enstitisi
N4c kontro! gubesi

6 — Methylamino - 2 - methylheptene -= Octine
CH:
C = .. CH..CH . CHs
CH. > = CH.CH:.CH |
NH . CHs

Baz halinde renksiz, yagh bir mvidir. Suda ¢dzilnmediginden dor

lay1 acide tartrat veya Chlorhydrate’s sulu ¢ozeltiler halinde muhte-
lif spazmlara karst kullanilir. Papaverine gibi diiz adaleler iizerine

tesir eder (1), Bu czeltilerde Octine’in teghisi hakkinda literatiir-
de bir bilgiye rastlanamadi. Bu sebeple Octine’in teghisinj mikrokris-

talleskopik reaksiycnlarla 'yapabilmek gayesile cahsild.

Materyel ve Metod

Octinum Baz — A.G. Ludwigwhafen/ Fed. Almanya
Octinum hydrochloricumy  —  » » 3
Platin tetrakiorir ~— Merck A G, Darmstadt »
Eismuthum subnitricum _— » » »
Potasyum iodiir — » » »
Kloriir asidi konsantre —_ » > »
Glasiyla asetik asit —_ » » »



Cozeltiler

— Qctine klorhidrat cozeltisi suda ¢¢ 5 lik ¢ozelti.
— Octine bazdan hazrianan Octine klorhidrat ¢ozeltisi :

N,/10 HCl de baz octine tamamen ¢oziniinceye kadar galkamr,
‘ve hazirlanan ¢ozelti €% 5 octine klorhidrat ihtiva edecek sekilde su

ile dillie edilir.

— Dragendortf ayract :

4A) Bismuthum subnitricum 850 mgr.
Glasiyal aset asidy 10 ml
Distile su 40 mu,

B) Potasyum iodur b gr.
distille su 20 ml.

1ki cozelti kargtirihr.

— Reinecke tuza gézeltisi :

Reinecke tuzunun sogukta suda doymug, taze hazrlanous ¢o-
zeltisi

— Klorphktinik asit :

N,1¢ HCI de Platin tetrakleririin % 10 luk ¢Ozeltisi

Tecriibt Kisum

1 — Bir damla Octine HCI ¢ozeltisi, 1 damla Dragendorff ay-
racile muamele edilirse (Sekil : 1) de gorilen turuncu renkl kris-
taller hasil olur.
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2 — Bir damla Octine HCI ¢ézeltisi, 3 damla Reinecke tuzu ¢o-
zeltisile muamele edilirse, (Sekil : 2) de gorillen geffaf, renksiz
kristaller meydana gelir.

sk

3 — 1 damla Octine HCI ¢dzeltisi, 1 damla H: Pt CI ¢bzeltisile
muamelede. (Sekil : 3) de goriilen kristalleri verir.

Teshisi yapilmak istenen Octinum baz, yukarda cozeltiler ara-
smda soylendigi sekilde N/10 HCI ile klorhidrati haline getirilir ve
izerine aym ayraglarm tatbiki ile aym seklide kristaller meydana
getixir.

Netice

Octine Chlorhydratin, Dragendorff ayraci, Reineche tuza ¢0-
zeltisi ve H: Pt CLs ¢Ozellisi ile vermig oldugu mikrokristalloskopik
reaksiyonlarla ispatlanmas: yapimistir,

MICROCRYSTALLOSCOPIC IDENTIFICATION OF OCTINE HCI

Assist. Prof. Dr. O. N. YALCINDAG FPharmucist Brten ONTUR
Refik Saydam Central Institute of Hygiene section of Drug Control - Ankara

It has been found that Octine HCI gives microcrystalloscopic
reactions with Dragendorff reagent (fig : 1) Reinecke salt soln.
(fig : 2) and H- Pt CIs soln. (fig : 3).

LITERATUR
1 — Lebeau, P, et Janot, M.M., 1955 - 1956, Tralté de Pharmacie Chimique,
Tome : III, 1215 (Masson et Cle, Editeurs, Paris).
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TUBERKULOZ BASILI KULTURUNDE TARSHIS VE
LOWENSTEIN VASATLARININ KARSILIKLYI DEGERLERI
HAKKINDA

Dr. Fethi SERTER (*) Dr. Gitney OZORGUCU (**)

GIRIS:

Birkag sene evvel Iran’a yaptigimiz bir seyahatte vazife icabi
bir milddet Siraz gehrinde kalmis ve bu vesile ile bu gehirde zengin
bir Iran’ll vatandasin vakif olarak yaptirdigi ve Orta Sarkin en
modern hastanesi oldugu sdylenen Namazi Hastanesini (Namazi Hos-
pital) ziyaret firsatim bulmugtuk.

Hakikaten genig bir araziye yayilmis, ¢ok hiiyiik binalar ihtiva
eden ve daha ziyade Amerikali personel tarafindan yonetilen bu
giizel hastanenin liboratuvarlarimi gezerken Jaboratuvar gefi olan
Isvigre’li bir hamm tliberkiiloz kiiltiirlerinde Lowenstein vesaire gibi
kompleks ve yapimasi gli¢ vasatlar yerine nispeten basit ve her
yerde temini miimkiin ve buna mukabil netice bakimindan diger be-
siyerlerinden farksiz oldugunu soyledigi Tarshis vasatin kullan-
diklarm ve iyi neticeler aldiklarmm bildirmiglerdi.

Biraz sonra terkibi ve yapili;i bildirilecek olan bu besiyerinin
memleketimiz sartlan igin de elverigli ve ekonomik olacagim diigii-
nerek klasik tiiberkilloz kiiltur vasatlanyla kargihikli mukayesesini
ve rutin ¢aligmalardaki degerini denemek istedik ve hakikaten uy-
gun neticeler aldik.

¥ Ege U. Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji ve Intan Hast. Kit. Professril.
s+ Bge U. Tip Fakliltest Mikrobiyolofi ve Intan Hast, Kil. Mfiit. Asistan:
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GENEL BILGILER :

Bilindigi izere titberkiiloz basilleri ge¢ ve gii¢ boyanan ayn za-
manda ureyebilmek igin zengin, karigmk yapida bestyerlerini tercih
eden mikroorganizimlerdir.

Robert Koch’'tan bu yana bu basillerin kolay boyanabilmeleri
ve cabuk, bol {iretilebilmeleri i¢in cegitli boya mahliilleri, boyama
usulleri ve besiyerleri bildirilmigtir.

Bugiin enstitiimiizde ve Tiirkiye'nin hemen her yerinde tiiber-
killoz basillerini boyamak i¢in 1sitdarak tatbik edilen Ehrlich Ziehl
- Neelsen usulij, Uretmek i¢in de vapiumas: masrafli ve kiilfetli olan
Lowenstein besiyeri kullanilmaktadir,

Calismamiz, ilk defa Tarshis ve arkadaslan tarafindan tarif edi-
len kanl agar (Tarshis) besiyerinin ve sogukta basilleri boyayan
Kinyoun'un karbol fiiksin boyama usuliiniin basillerin rutin teghisi
icin kullanmilip kullanilmayacagin tetkik gayesile yapitmig ve tiiber-
kiiloz basillerinin LOwenstein - jensen besiyeri ile Tarshis besiye-
rindeki iiremelerinin mukayesesi, Ehrlich - Ziehl - Neelsen boyama
usulit ile Kinyoun'un sogukta boyama usuliniin karsilagtiniimas
esas1 idzerinde durulmugtur.

A — Tiiberkiloz mikrobunun kiiltiirii ilk defa Robert Koch ta-
rafindan 1884 de koagule edilmis sigir serumu izerinde yapumis-
twr. Robert Koch basillerin at, domuz, koyun, kopek kani serumla-
rnda da iyl geligtigini, sadeee tavuk serumunda gelisemedigini de
gostermigtir. (3).

Koch’dan sonra Nocard ve Roux, 1887 de besiyerlerine gliserin

"ilavesinin mikrobun iiremesi icin faydali oldugunu ileri siirmiigler-
dir. (9).

1888 de Pawlowski tilberkilloz mikrobunun gliserinli patates
tizerinde kiltiriint yapmigtiy.

1902 de tiiberkiiloz mikroplarimn iliremesi icin cok muvafik
olan yumurtali besiyeri ilk defa M. Dorset tarafmdan hazirlanmis
ve kullamlmigtir. Daha sonra Petroff ywmurtall hesiyerine bagka
balterderin firemesine mani olan fakat tiiberkiiloz bagillerine zarar
vermeyen jamsiyen morunu ve etmistir. Bu fikir esas tutularak
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bundan sonura hazirlanan besiyerlerine jansiyen moru yerine ¢; 0,25
nispetinde malasit yesili konmugtur.

Bunlar gibi tilberkilloz basillerinin iiremesi i¢in uygun vasatla-
rmn bulunmasi hususunda uzun seneler ¢alisilnug ve yukarida zikret-
tigimizden maada bir¢ok sentetik (Mg, K, P ve Fe tuzlari, asparagin,
gliserin ihtiva eder}, yari sentetik (Sentctik beslyerine serum, ha-
ben veya bunlara benzer proteinli maddeler ilave edilerek elde edi-
lir.) besiveri formilleri bildiriimistir.

Biitiin bu vasatlar iizerinde tiiberkiiloz basilleri biiylik kiimeler
ve zarlar halinde iremektedirler. Bu hal mikroplarmm satihlarmn
hidrofob olmasmdan ileri gelmektedir. Hidrofoblugu bozmak icin
Dubos 1945 de kendi vasatina Tween 86 denen maddeyi ilave etmig
ve bol, homojen iirenie temin etmistir.

Son zamanlarda tiberkiiloz basili killtiiriinde insan kanmmndan is-
tifade edilmesi diigtiniilmils ve Konrad, besiyerleri igin insan kaninin
uygun oldugunu ileri stirmiistiir. Bunun tizerine Fritz Reuhert agar,
defibrine taze insan kam, gliserin, glikozdan ibaret bir vasat tavsiye
etmigtir. (3).

1951 den sonra M.S3. Tarshis ve arkadaslan agar, gliserol, distile
su ve ADC solisyonlu insan banka kanmdan ibaret vasati hazirla-
miglar ve onun uzerinde tecriibeler yapmuglardir (3).

Tecriibelerini Petragnani, Corper - Cohn ve modifiyve Lwenstein
- Jensen vasatlariyla mukayeseli yaymusglar ve neticede insan kani
ile yapilan vasatta tiiberkildoz basillerinin iyi iiredigi gérilmiis, er-
ken ve bol iretmesi hakinundan standard fic tiberkiilloz vasatina
esit, hatti onlardan biraz daha iistiin oldugu, yanilan mukayeseler-
den anlagilmagti- (15),

Ayn1 zamanda Tarshis besiyerinin streptomyein sensivitesi igin
de dzha elverigli cldugunu gostermislerdir (16).

Dahia sonra bu vasata penicillin ilave edilerek modifiye Tarshis
hesiyeri elde edilmis ve bunun daha uygun oldugu ileri siiritdmiig-
tidr. (17).

Tarshig, Weed ve Kinsella bu veni kan vasat ile Lowenstein’in
mukayesesi esasma dayanan tecribeler yapmiglar ve penicillinli
kanli vasatin az da olsa Lowenstein’den iistiin oldugn neticesine var-
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miglardir. Penicillinli oldugu icin kontraminasyonun da daha az ol-
dugunu ve penicillinin bakterilerin tiremesi tzerinde higbir inhibe:
edici tesiri olmadiZim milgahede etmiglerdir. Sadece baz susglarin
kan vasatinda, bazilarimin da Ldwenstein’de {ireyemedigi gorilderek
kitltitr yapilirken her iki vasatin miistereken kullamlmasimn uygun
oldugn kamsma varnnglardir.

Daha sonra Reinisch ve Kauffmann da kapli vasatin Lowenstein’
le mukayesesini yapruslar ve neticede kanli vasatin yukarida bildi-
rilen ézelliklerine bir de pH degisikliklerine karg: daha toleransh ol-
dugu hususunu ilave etmiglerdir.

Whitcomb, Mc. Robers ve Seligman. Shurek, Reitler'in de yap-
tiklarr arastirmalardan ayni neticeler elde edilmistir.

B — Tiiherkiilloz mikroplarn diger bakterilere nazaran ¢ok daha
zor ve gec¢ boyanmaktadirlar. Robert Koch ilk boyamay: potash me-
tilen mavisinde preparati 20 - 24 saat birakmak sureti ile yapnnstir.
Sonradan 40 derecelik benmaride boyanmuanim daha lisa zamanda
oldugunu (1,2 - 1 saat) gérmiigtiir. Metilen avisi ile boyadiktan
sonra iizerine vesuin’in sudaki kesif mahlilbnden dokerek 1-2 da-
kikada yikamistir. Bu usulle bakteriler mavi. diger maddeler esmer
renge boyanmistir. Daha sonra Paul Fhrlich basillerin aside muka-
vim olduklarim kegfetmis ve bunlari hoyainak igin znilinli su - metil
viyole veya anilinli su - fitksin kullanmistir. Ziehl anilinli su yerine
asid fenik koyarak boyayi daha dayamkh hale getirrmustir. 1885 de
Neelsen bilhassa muvafik olan asit fenikli fiikgin mahlittiinil kullan-
mistir. Bugiin hemen her yerde Ehrlich - Ziehl - Neelsen boyast kul-
lamlmaktadir. Bu boyamada basiller kirmizi ve zenin mavi goriin-
mektedir.

1885 den bu yana cesitli boyama usulleri biidirilmigtir. (Kou-
rich, Nachblau, boraksh fiiksin, Sudan siyvaln B ve Auramin - Fenol
fluoresans boyalan gibi.) Biitiin bahisedilen bu hoysmazlarda isidan
istifade edilmektedir. Aragtiricilar sogukta tiiherkiiloz basillerini
boyamay: diisitnmiisler ve 1951 de klasik Ziehl - Fiiksin igerisine
deterjan maddeler ildve edilirse sogukta boyamanin miunkiin ol-
dugunu gistermiglerdir. Bunun lizerine Gross ve Miiler Chermock
igine tergitol (Sodium heptadecyl sulfate) ildve edilmis karbol fiik-
sin ile boyama usulleri bildirmislerdir (6 -12).

Kinyoun ise deterjan madde koymadan hazik fiiksin, fenol ve
alkol miktarini artirarak hazirlanan karbol fitksin ile de sogukta
basillerin hoyanabilecegini ileri siirmiistiir (6 - 8).
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MATERYEL VE METOD

A — Calisma muhtelif klinjkler ve digpangerden temin edilmig
balgam, plevra mayii, batin mayii, idrar, mide 6zsuyu niimuneleri
ve ayrica yumurtal besiyerlerinde Ogonik, disgonik lireme gosteren
basil kiiltiirleriyle yapildl.

Balgamlann bir kisnmn hem direkt hem de teksifte B K miispet
bir kismi yalniz teksifte B K miispet, bir kism da tiberkuloz oldu-
gu bilinen hastalardan alinpmg fakat B K direkt ve teksifte menfi
idi. Bunlar Na OH ile homojenize edildikten sonra bir kiwm iki defa
distile su ile ynkanmak sureti ile bir kismu % 6 lik H: 8Os ile nétrali-
ze edildi.

Plevra ve batin mayileri pihtilastiklar i¢in Na OH ile homejeni-
ze edildi.

Idrarin bagka mikroorganizm ihtiva etmedigi teapit edilerek
ekim dogrudan dogruya rusiiptan yapildt.

Mide 6zsuyu balgam gibi homojenize edildi.

Her niimuneden iki Tarshis iki LOwenstein vasatina olmak
lizere egit miktarlards ekim yapildi. Tipler materyelin vasatin her
tarafina yayilmasimi temin maksad ile etiivde 24 gaat yatik vaziyet-

te birakildi, sonra dik vaziyete getirilerek her giin kontrol etmek
sureti ile 6 hafta enkiibe edildi.

Kanh agar (Tarshis vasati) :

Agar 1,0 gr.

Gliserol 1 ce

Banka kami (ACD mol) 30 cc.

Distile su 6 ce

Penicillin {80 - 100 U/ce.)
pH 6,8

Agar 181 altinda gliserollu su ile kangtinldi, 121 derecelik
otoklavda 20 dakika tutuldu. 45 dereceye kadar sofumasi beklendi
ve sonra lizerine ACD solisyenlu (Citrik asit, dextroz ve Sodium
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Citrate) insan banka kam ile her santimetre kiibe 100 iinite isabet
edecek sekilde kristalize poiasyum penicillin G ilave edildi. lyice
karistirddiktan senra steril gartlar alinda 6 - 7V ce. miktarmda tip-
lere talisim edildi ve yatix vazivette scgumaya terk edildi. Sogu-
duktan soura sterilite koutrolu vapdarak buz dolahnda muhafaza
edildi.

Yumwtall vasat modifiye Liwenstein - Jensen besiyerinin tari-
fine uygun ciarak hazirlandi. (2).

B — Tlberkilloz mikroplarim Boyamak icin Kinvounin karbol

fiksin boyas: :

Bazik fiksin 1 gr.
Fenol S gr.
Ftil alkol (7. 95) 28 co.
Distile su 155 co.

Baszik fitksin porselen havando iyice ezildi. Toz haline gelince bir
erlenmayere alivayvek lizerine alkel ildve edildi. Sonradan fenollii
su e kamgtinlarak damlalikll siselere  konulup kullamlmak iizera
gsaklandi.

Bhriieh - Ziekl - Nezlson bovas: tam tarifi Uzere nazirland: (2).

Urernis clap kiiltilerin koptrolu yazpilirken ve esas niimuneler-

den basil aranirken preparatlar her iki usulle de boyand.

Kinyoun usuliindz preparat tespit edildikten sonra izerine
Kinyoun'in karbol fitksin mahlilinden bolca dékilerek 1siya ma-
ruz birgkmaksizin 5 dakika beklendi. Cesme suyu ile yikandiktan
sonra rengi kayboluncaya kadar ¢ 3 liik asit alkol kargiminda
dekolore edildi. Tekrar cesme suvu ile yixandr ve iizerine 30 saniye
miuddetle metilen mavisi tatbik edildi. Yikamp siizge¢ kdgadinda
kuranarak immersiyon objektifi ile tetkik edildi.

Bhrlich - Ziehl - Neelsen usulii boyama da tarifi izere yapil-
di (2).



BULGULAR VE NETICE

A — Yamlms olan 67 ekimden 19 tanesi her iki vasatta da
Urememistir. Menfi olanlarin hepsi hastallk materyelinden yaplan
kiiltiirlerdir. Miispet olanlardan iki tanesi sadece Tarshis vasatmnda
tiremis olup bunlardan bir tanesinde pH iyi ayarlanamadigindan
Lowenstein’de kiiltiir negatif kalmistir. Bu durum Tarshis vasatmin
pH degigikliklerine kargi olan tcleransmu gostermesi bakumindan
zikre deger bulunmustur. Miispet olanlardan bir tanesi de sadece
Liwenstein'de {iremistir. Yani iiremenin % 97,6 s1 Tarshis vasatin-
da, ¢ 956 s1 da LOwenstein’de olmustur.

1 — Direkt B K miispet 13 adet balgam ekiminden 12 tanesi
her iki vasatta da uremig olup bir tanesinde sadece Tarshiy besiye-
rinde tireme tespit edilmistir. Ik tireme giininiin aritmetik ortala-
mas1 Tarshis vasatinda 14 giin, Lowenstein’de 16 giin olarak bulun-
mustur ve bir sus hari¢ digerleri Tarshis’de daha bol kiiltiir ver-
riglerdir.

2 — Badece teksifte milispet olan 10 adet balgam ekiminden 8
tanes: her iki vasatta, diger iki ekirnden biri yaimz Lowenstein’de
biri de valmz Tarshis'de uremistir. Ik fiveme giiniiniin aritmetik
ortalamasi bu grup ekimde Tarshis'de 20.6, Liwenstein'de 20.7 giin
olarak bulunmustur. Ekimlerin 4 tanesinden Tarshis vasatinda yinz
daha bol kiiltiii- elde edilmistir.

3 — Klinik ve radyoclojik olarak tiiberkiiloz oldugu tesbit edil-
mig fakat direkt ve teksifte B K bulunamiyan 11 adet balgamdan
biri 20 giin zaxrfinda her iki vasatita, biri de sadece Lowenstein’de
tiremis olup digerlerinde kiltiir negatif netice vernistir.

4 . Tiiberkiiloz giipheli hastalardan elde edilen 5 plevra mayii,
3 batin mayii, 1 idrar ve 1 mide &zsuyu materyelinden yapilan ekim-
lerde ber iki besiyerinde de iireme tespit edilememistir.

5 — 24 tane yumurtah vasatta iiretilmis kiltiirden yamlan pa-
sajlarda her iki vasatta da iireme gorithmiig olup ilk uremie giiniiniin
aritmetik ortalamas Tarshis'te 11,5 giin, Lé&wenstein’de 13,5 giin

olarak bulunmustur.

Kontaminasyon iki vasatta da egit miktarda gorilmiigtier. (4
Tarshis ve 4 Liwenstein olniak iizere).

254




B — Kinyoun karbol fiksini ile sogukta boyanan preparatlarda
basiller mera yakin kurnuz renkte ve granid!it boyanmasar, Bu yliz-
den bilhassa hastahk materyelinde mavi zemin iizerinde basillerin
tefriki glic olmustur.

TARTISMA

A — Tarshis vasatinda koloniler ilix  tzaskxul etfikleri zaman
takriben 1 mm. capinda, gri beyaz renkte. kesif, etraflan ve satihla-
i dizzin neml koloniler geldindevdiler. Tedricea biiyliverek maksi-
mw cesamete 4 -5 haftada ulagmigtardir. Golonilerin bir kisma R
kolondsi seklinde d8ndigi halde oir ksm: e muntazambiklarim
muhaiéza etyiisizrdir. Koyu kirmuzi renkic olan Tarshis vasatinda
koloniler coi ktigiik gapta iken bile agl kicll beyax renkleri ile ga-
yvet kolay sceilenileiglerdir. Ayrica bol iireme oidugu zamanda da
Lawenesteth'de tabaka teskil ettikleri halde Yorshis'te koloniler ha-
linde gdridtmitgierdir.

- 1y

Yapilan eidizierde mitspet ¢ikanisrn i tapcsinin sadece Tars-
his'de nir tan mj mn de sadece Léwenstein'de ve ;:1Bcrlerunn her iki
vasatin da fremis olmalar basilleri Girctnie Fakimindan b iki vasa-
t ubtritif xymetlerinin hemen hemen birbidne esit oldugu kanaa-
und uyandirmiste, Bu kanaatimiz Whitcomb ve Me. Robert’in bul-
guinmvia hagdssraaktadir (19). Renisch ve Kesiffmann - Selignian,
Stiuvek ve Reitder « Tarshis, Weed ve Winselia ige Tavshiig'in Lo-
wensteln vasotidan  Jdaha pitritif  olaugu  kamisma  varpagiac-
air {3, 11, 13).

Her Kl vesat Uk dretme zamam bzkimindan de birbirlerinz eg‘t
degerde goritlmigierdir. Bu husnsda bulgulziierz yukarda isialer
zikrediles: butim eragtimedarin palgularing uygundur. Ureme deve-
cesi ve keleni negekxii!t bakimindan Tarshis Léwenstein’e nazaran
biraz dueha Usuin bulunmustur.

Cahgramizdalki  bir ekimde materyeldeki pH  uygunsuzingu-
na ragmen Lowenstein'de lireme olmayrp Tarshis'de iiremenin huosu-
le geimesi. Remsch ve Kauffmaniiin da  bulgwianne nwygun ciarak
Tarshis besiverinin pH degisiklikierine kargs daha toleransh cldugn
kamsim vermigtir,

Tarshis vasafy ekonomik olmas), lizumlu malzemenin kolayve:
temin edilebilrnesi, yamhsimin basitligi ve 4 ay gibi uzunca bir mid-
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Main Tarszis v iremesine en 2z
asaty kadar mitsalt ofinga ealin beshis gartlamada
: lig'er standzrd vasatlamnn yvamnds zullanslmas) icabetli-
i hiarid whicd® boratuvariiedn 2ek baamn Aaniinndiabilocegi kanaa-

w

e varthmstr.

B —— Bir nevi wsiimadan boiyamsa mwlodin cinn Kinyoun'un kar-
boi Cidkn boyam dle) kiitir ve hastabk materyebndek) tiberkiloz
pusilleri bovandiginda bunimnn ‘Tr,;ni'.x:li? v wora yvak Eeyu Hirna-
21 venk abliikian gocilmistir. astzlil matervelnde ywavi
zemin tzerinde basilierin zec SLoZor o!mzwmr. Avn zueania oo
pova forkip luban de digerleriie nazaran < afiidiv, Ba de-
1 gizéninde bulundurarais Wi wraia GWiuinin
Ziehl - Neelsen usuliine tercih edilecek bir taraf) olmadigy
kanaatma vanimistr,

SUMBMARY

1 -~ 34 samples of sputurn, 3 pleurcd fioids, 3 abdopnaal Yhdas,

4 1 sample of gastric juice wer? (ulmmd ang zddivionsily
cuitures of tub-A cie  haciil W Itured  poth o Lb-

wehsteln - Jemsen and Tarshiz media - the intfer is rather uncenusicr
in Turkey - as a comparison of their nutritive capacities and for

au cvgluation of Tarshis medium. The results were as followings :

a)  Both of the medinaz nuiritive power appeared equal.

b) The first growing timie of bacilli on  both of the media
were fhe same. But tie  groving was logking mere  Iumuiricus on
Targhis medium.

¢ There was no difizrerce ahout the {requ-scy of contamina-
ticns. But Tarshis has siiowad more toierence than Lowenstein - Jen-
sen to the changing conditions of pH.

According to these findings Tairshis mediim, which is a ghnple
and economical one, has a practical vaiis and can be used azcu-
rately instead of Ldwenstein - Jensen medinm 2t least in someo
small hospital laboratories.

2 — Kinyoun’s cold carbol fuchsin method vwas compared to
classical acia - fast staining procedures like Ziehl - Neeisen. By
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Kinyoun’s method the bacilli were staining in a red - violet colour
and show a granular form. This makes difficult to see the bacilli

in some clinical materiels. Yor this reason this e

xpensive method,

which was found not superior than the others, looxs act advizable
for routin practical works.

[
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BEGVE C3UEK ASILARININ AYNIZAMANDA
EYGULANMANT RONUSENDAKL PILOT
CALISMABAN ALINAN SONUCLAR

Pre, Eihon CELPARDA (%) 3r. YNevgol SATEOTD U Dhaver OLLEARDA (%)

Tiirkive'ds (1, Devir BOG Kampanyas program ile dghi olarak,
1665 w1 Subdt avinds, Sadhk v Scsval Yardim Bakauhginda ya-
lan teplacnds ahnan waravlar arasmdn (Madde @y, protokolsdan
ayr claruk, baska bie bélgeds BCE Kanpanvas tarsfindan, Ciook
amE ile BOG nin Broarada tethiky Bomisurda Bie ealisma vapilma.
21 karsrictirlomsti,

Bu katori tabaklok eftirme's dzere vo bhundan owvvel yamimis
clap ®ir =ala tatb:kstunn (1) devieom olarak, 1965 Arahk avinds,
Nevschir line bagh I kévdeki 1. 6 vay gubundalti ¢scuklar iizerinds
vaplan bu pilot negilama ve soniglan asafida Gzstlenmistir,

Materyel v¢ Metod

Cicek amem | Pu nygulamada 385 ser] numaral gliseeinit  likdd
cicek asim kullav:iestir. Ag, istihsal laborstuvaroedan tatbik edil
digi were kadur frigolar leinde sovhediliistiv. Asdamawv vapan
ekibi feskil cden PCG Kampanvas He - test Ekibi ve I1. Grup Saf-
lik Memunrian, daha evvel wtihsai laborstuvannda, cigelk astlarmun

{ * ) Fafik Saydoong Morhes Fifzwsahho Bistitd=0,  Wivolofl ve Viris  Asiln
Suleat Mlehysan

fx00 Tarkive BOS Huampanyasr Bugknn)

fa+¢) Reflle Saydam Mirkez Hifzswhha Bnstitfist, Scrum Tevei LAboraluene
Milte hingsis), BOG Kampanyvass Midsnvir

HIL Piirk Mikiehivoinfi Kongeesinde toblie odilopstir. (Eylill 1966),
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isiihsal ve tatbik szellikler: kommsnunda  Kuwee ziivel bir kursa tabi
ptulomglar ve bu suretle, gerely asiun tzihiki gerelise  reaksiyon-
turin ckunmas hususunda aralarmde bBir bivkk taain edilmeye c¢ah-
giimstiv, Asy, £af ko deltold adelest Bzirine kapitter pipotic k-
Jan kiicik agi damias iginden, atevil foplu dime ile 5 mm  Eovunda
paralc: ki ¢izgi cimlrnek swretiyle vapilimeiir, A<t sonecian 300 ve
e, “i'm kontrol ediimis, ass tulmerms elanisr vekrzr  agilannusgiir,
AS1, € -6 yag arasindaky 1055 coouga poime veva revaksirasvon ola-
1% i,d,z,lf_l( ve konteo! odilme wlan evvzlee BOCO e zpian-
n3 103 cocuda avnl zamands BCG » B guretle,

A Cenban,
AL VADIRDEEII,

ECC amm vapilmavan 262 eocvk, cleek asim senuciar:  bakimundan
iy kontral grup teskil etmistir

BCO asis;1 @ Refik Savdam Merkez Hifzasiilie Bnstitiist RCG
kullmelmustiz, Asy, 0-6
pedapmaras cocuklaca,

Larorituvar'nda hazrianan Pf EoaniE
vag o grubendaki,  evwveles LTG0
ik oriiiiin kentreha vapiimakeizin tatbik «dilregtiv, TOG asia miutad
Arviqmadan § I’,'y‘ sonra, BOG ve
Cosf yamiag ve fesie tabi

izere sol omuza tatbil cdilmistiv,
Cicek ane yepilan sdyierdan
tutulanlarm 277 ='ade sonuclar ke
o91 yeitndeki endilvacyon ve sikatoisin carz Sigiimis ve adenopaty
durumlery tesbit edilmigtiv. BCG asmmm valorr olarak tathik odil-
digi INeveshir veya dizer illerdeks € -6 vay grobundaki  gocuklarda
Soay eonra yapilan re-ivst eomuglarn civek am@ e beraker yapian
ECC ansmdan ahnosn sonuglarla mukayersde kontiol olarak wolla-
mh'm@tn .

ntrel e.’hlel'-:lnn.c; Bu esnada,

55

Sonnclar

I -~ BCG asmst ile heraber veya yshmz clarak yalan pruno ve
revaksinegvariardan aunan semmciar (Tabla 1.2,3)

A — Primovaksinasvonlarda :

7 ay - 6 vag arssmda. yalmz cicek asis ile aslanras 140 (65
krz, 74 erkek) gocuktan 111 inde (51 kiz, 60 erkek) klasik primo-
vaeksinasven reaksiyonu goriilmiustiir (& 79),

0 -6 yag arasinda, BCG ve cicek asilan ile aynl zamanda asl-
lannng 385 (373 kiz, 332 erkek) gocuktan 476 sinda primovaksi-
dasyvon olumhi senu¢ vermistir (<f 84).
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B — Revaksinasyonlarda :

2-6 yas arasinda, yalniz ¢icek agisi ile agmlanmis 252 (126 kiz,
126 erkek) cocuktan 176 sinda (85 kiz, 91 erkek) revaksinasyon
olumlu sonug vermstir, (7 72).

7 ay - 6 yag arasinda, BCG ve ¢icek asist ile agtlanan 138 (72 kiz,
66 erkek) cocuktan 107 sinde (55 kiz, 52 erkek) revaksinasyondan
olumlu sonuc alinmigter (77 78),

I — Cigek assu ile beraber veya yalmz olarak yapilan BCG asi-
lamasmdan ahinan sonuclar (Tabio 4} :

A — Yalmz BCG agis1 yapinus 0 - 6 yas srubundaki ¢ocuklarda
astlamadan 2 ay sonra yapian re-test sonuglan

Nevsehir'e bagh 19 koyde FC75 ile asilanan ve re-test kontrolu
yapilan 1810 gocukta ortalama endirasyon 8.98 mm, ortalama sikat-
ris 5.87 mm, allerji ylizdesi 94.86 bulunmug ve 37 adet adenopati tes-
hit edilmistir. Ayni sekilde uygulama yaplan illerden iliciinde alinan
sonuclar, bir mukayese imkéin vermek iizere, Tablo 4 te gosteril-
migtir,

B — Cicek asis: ile yani zamanda uygulanan BCG asilamasin-
dan (0 -6 yas grubunds) 6 ay sonra yvapulan re - test sonuclan :

Nevgehire bagh 3 koyde ¢icek asiu ile beraber BCG asist ve son-
ra re-test kontrolu yapilan 377 gocukta ortalama endiirasyon 8.40
mm, ortalama sikatris capt 5.57 mm, allerji yiizdesi 96.81 bulunmus
ve 13 adet adenopati teshit edilmistir.
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RESULTS OF THE STUDY ON THE SIMULTANEOUS
ARIEMISTRATION OF BCG AND SMALLPON VACUINES ()

Dr. Ethun Ozliiardza (*7) Dr., Nevzat Sarp {(¥4%) Dr. Daver Ozlilarda (****)

In February 1565, at a Mesting on the 3rd round activities of
the BCG Campaign, the Ministry of Health and Social Assistance had
decided to carry out a pilot study on the gimultanecus smallpox and
BCG vaccination apart from the roubine actbvitivg of the Campoign.

In order to realize this decision a swmall - seale field trial was car-
ried out in C-6 age group in the five villages of Nevs ir province
in December 1065, The method used and results obtained are siyama-
rized below.

Haterials and Methods

study, Batcrn Mo, 35 Bouwid vaceine
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Wag used, "ﬂ*e vaccine was taken to the field in an insulated hox con-
taining ice cans, Toro teame of vaccinators were formed by the sani-
tarians of the Re-test Team and the 2nd Group of the BCG Campa-
ign. Before the study, the vaccinctors had been subjected to a trai-
ning course of two days on the application of smallpox vaczine and
reading of reactions.

Vaccinations were made by two lirear and parallel  seratches
S mn: icng, on the skin of the lower pavt of the posterior bordar of
( * ) Presented at the XTI Biunnusnl Meeling of the Tuorkish Mlcrohiciogzicat
Society in Istanbul.
( #% ) Specialist, Virug Vaccines Dept,  BRefi Szydam Ceuéral  Institote of
Mygiene,
) Brector of the BCG Campalgn of Turkey.
(=¥, Zpecialist, Refik Sagdam Central Institute of Mywiene, Constltant of
the BCG Campaign,




deltoid muscle of the right arm, through the vaccine dropped by a ste-
rile capillary tube immersed into the vaccine lymph. Arms were ins-
pected on the 3rd and 8th day after vaccination. In the absence of
vesiculation children were revaccinated. 1095 of children in 0 -6 age
group vaccinated or revaccinated could be controlled. 703 of them
were vaccinated by the BCG vaccine simultaneouly, Thus, 392 of
childen, which had been vaccinated by BCG in previcus years, were
taken ac a control group, since they were vaccinated by smallpox
vaccine only.

BCG vaccine : The BCG vaccine used in this study had been
prepared by the BCG Laboratory of the Refik Savdam Central Ins-
titute of Hygiene. It was given tc the 0- € sge  group of children
which were not previcusly BCG vaccinated, No tuberculin . testing
was performed. As usual, BCG vaccine was applied on the left shoul-
der. Six months after vaccinatinn re - tesis were carried out in three
of the five villages in which 277 of the vaccinated children could be
controlled. On the day of inspection. the diameters of indurations
and scars were measured and the children were oxarined for adeus-
pathies. The results of re - tesis, which had been cuarvied cut on the
children vaccinated by the BCG vaccine only, 1o months after vac-
cination in Nevgehir and other provinecs. have hzen taken as con-
trols in comparison with the resulis obtained from simultaneous BCG
aud smallpox vaccination.

Resultg

I — Results of the primary and revaccinationg in 0 - 6 age gro-
up vaccinated by smallpox vaccine cnly or by smallpox and BCG
vaccines simultaneously (Tables 1.2.3)

a) In primary vaccinations : Out of 140 children vaccinated
by smallpox vaceine only, 111 gave positive reaction (79 %), while
in 476 of 565 children vaccinated by BCG and smalipox  vaccines
simultaneously, a major reaction occurred (84 %),

b) In revaccinations : Out of 252 children in 2-6 age group
vaccinated by smallpox vaccine only, 176 gave positive reaction
(72 ¢¢). Out of 138 children in 7 month - 6 year age group vacci-
nated by BCG and smallpox vaccines simultaneously, 107 showed a
positive reaction to smallpox vaccine (78 ).
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ults cf the BCG eacoinations carried out alone or
VX VACOE aimoltanccusly (Table 4)

Ay R utn of t}.L ye-tevts earried cut two month after BCG
caccinaticn rovfzyacd 'n -8 age growp withcus tubereulin - testing:

I 18 vilages of the Newgehir province 1510 children had bheen

PG ~'_~C3nated an;i re—f;(-sts-i. The average diameters of nduraticn
and

the 1z
shoved ¢ d'_uu],ml jog, A an example for u)mpanson the results of
- epovices aciivities of this Rind, are given in Table 4.

ve-tests carried ont in 0 -6 age group of
» the RCG ard emallpox vaccines  simultane-

] e Nevsobir provines, out of the children
vaceinated by the BCG and smalipex vaccines simultaneously, 377
have been re - tested 3l menics after vaccination. The diameters of

tinns a k.nd carg were €49 mm. and 5.57 mm, respectively, the
percentage of ailergy being 96.831. Adenopathy has been observed
in 12 of ._:mldren_

Courhision

As will be geon in Takles 1.2 2nd 3, the @vccess rate in primary
and revaceinations has been found o be higher in those who wers
vaceinated by the BCG and smallpex vaceines simultaneously than in
thoge whe wers vascinated by smallpox vaceine only.

Tt wag also found cut that the allergy rate after simultaneous
vaccination with BCG and smallpex vaccines wag higher than that
after BCG vaccination only (Table 4),

No complication occowrred after simultancous BCG and small-
pOX vaccination ¢r administration of each vaceing alone.

In Immunization programmes the use of mixed vaccines or the
shmuitanecus adininistration of more than one vaccine saves staff,
tinie and money. Recent smallscale controlled studies of simultaneous

smallpex and BCG vaccination on opposite arms showed no inter-
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ference between them (as indicated by the characteristics of the skin
lesions). No increase in complications occurred (2).

Cur findings have confirmed the above mentioned observations.
The well-trained personnel of BCG Campaign have applied smallpox
vaceine with success. However, the necessity of records and of cont-
rols after vaccination by smallpox vaccine causes to spend more time
and need more personnel than in the routine BCG vaccination.
It ig well known that the BCG Campaign has to complete its prog-
ramme in a certain area within a certain period of time. In order
not to interfere with the necessary speed of BCG vaccination, the
staff and the vehicles of BCG Campaign should be increased.

Sammary

The following results have been obtained from the simultaneous
BCG and smallpox vaccination performed in five villages of the
Nevgehir province :

1 — The success rates of both smallpox and BCG vaccines in si-
multaneous BCG and smallpox vaccination were higher than in vacci-
nation by each vaccine alone.

2 — No complication and interference occurred due to the si-
multanecug administration of BCG and Smallpox vaccines,

3 — In order to make the BCG Campaign able to carry out
simultanecus vaccinations, additional personnel and vehicleg should
be supplied.

LITERATUR

1 — Ozltiarda, E., 1965, Memleketimizde kuru glgek asist istihsali ve yag am
le mukayesell olarak yapilan uygulamadan alinan gonuglar, (Dtied
Smallpox Vaccine Production in Turkey and Results obtained from the
Laboratory and Vacclnation Studles with dried and glycerinated
Smallpox Vaccines), Tiirk Hij. Tec. Biyol. Derg., 25, 12§-152.

2 — WHO Expert Committee on Smallpox, 1964, Wld Hlth Org. Techn. Rep.
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SOGUEKKANLILARIN FARMAKOLOJISI

Dr. Firuz BAYSAL

Rettk Saydam Merkez Hifzissmhha Enstitiistt

Son yillarda nérofarmakolojideki gelismeler asagi simf hayvan-
larin farmakolojisine karsi biiyilk bir ilginin dogmasma sebeb ol-
mustur. (1) Zira bu hayvanlarda bir¢ok eksperimental mesele daha
kolay ortaya kenabilir, ayrca agagl smuf hayvanlar biyolojik test-
ler icin kiymetli birer materyal teskil cderler.

Bu genis konuyu asagidaki sekilde planlayip incelemek kabildir.
1. Sogukkanli Omurgalilarda Farmakolojik Tesirler.

Bazi akvaryum haliklarinda psikotrop droglarin etkisi incelen-
mistir. Bilhassa Siam Kavgact Baligit (Betta splendens) bu tip arasg-
tirmalarda uygun bir materyal teskil eder. Reserpine ve meproba-
mate’la muamele edilen Betta splendens normal fizyolojik fonksi-
yonlari bozulmaksizin kavgacilik 6zelligini  kaybeder. (2). Oelkers.
(3) Betta splendens’in miicadele insenktinin inhibisyonunu psikotro-
pik droglann tefrikinde kullanmanin dogru olmadigum, zira subnar-
cotic dozda hipnotigin de aynt tesiri yaptigmm ileri siirmektedir,
LDS - 25 in Lebistes reticularis’te tevlit ettigi behaviyoru indol ve
tryptamin uzatwr ve reserpine tedavi eder. (4) Phenothiazine grubu
trankilizan iliclar kurbagada (Bufo viridis ve Rana pipiens) ADH
gibi tesir ederler ve viicut agirhigini artirielar. (5) Kurbaganin (Bufo
marinus) izole omuriliginde ventral kokiin refleks cevabmi baz
aminoasidler kolaylastirmig, bazlanda deprese etmislerdir. (6)

Elasmobranch’larnn (kikirdakh baliklar) ve Teleostlann (ke-
mikli baliklar) mide ve barsaginda otonom droglarin tesirleri arag-
tirtlougtir. (7) Burada Ach (acetylcholine) kasima yapmuig, atropin
ise bu kasilmay1 teleost’ta bloke etmig elasmobranch’da bloke ede-
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memigtir. Epinephrine elasmobranch barsaginl stimiile etmis, teleost
barsagin ise inhibe etmigtir. Burnstock (8) alabaligin (Salmo trut-
ta) mide ve barsaginda sinir aksiyonlan ile farmakodinamik tesir
arasmdaki iliskiyi aragtirmagtir. Alabalk iizerindeki bu eksperi-
mental calisme sinir aksiyonu ile farmakodinamik aktivite arasinda
tutarli bir miinasebet oldugunu gostermektedir. Izole mercan balig
barsagl memelilerin beyin ve barsagindan elde edilen piirifiye ekstre-
lerde bulunan Substance P nin (bir polipeptid’dir) cok kiigiik mik-
tarlariyla (1 mU) kasilir. 9, 10)

Kurbaga 6zofagusunda siliyer harcketler Ach’le (10-%) ve ese-

rine’le {10~ M, konsantrasyona kadar) hizlanir ve atropin (10-%)
ve d - tubocurarine (10-6) ile inhibe olur. (II) Ozofagusta tesekkiil
eden lokal Ach'nin siliyer hareketleri yaptirdigy diigliniilmektedir.

Cholinesterase inhibitorleri  (hexaethyl tetraphosphate,
physostigmine) kurbaga adelesinde aktif sodyum transportasyonu-
nu inhibe ederler ve sodyumu eksik Ringer solusyonu icersine almnail
adelede Na'un dig ortama ka¢masini Onlerler. (12) Bu miisahadeler,
cholinesterase aktivitesinin adele sodyum pompasinin calismasinda
oneelikle lazim oldugunu gistermektedir.

Sogukkanli vertabrablarda melanoforlarla ilgili farmakolojik
caligmalarda intakt hayvanlar (13) ve izole deri parcalar (14) kul-
lanilmigtir. Reserpine ballk melanoforlarinda  dispersiyona sebeb
olur ve balhgin rengini koyulastirir (15), koyulagma cocaine ve
ephedrine’le Onlenir.

Bazi yass1 solungachh baliklarin  (Modiolus demissus ve Myti-
lus edilus L gibi) eksize edilmis solungaglarinda ilgi c¢ekici farma-
kolojik arastirmalar yapidmigtir. 5 -HT. solungac homojenatlarina
ilave edildigi zaman endojen respirasyonu tembih etmig (16) ve ok-
side olmustur. (17)

Thyroxin {Ts), Triiodothyronin (Ts) ve analoglari kurbaga
tetardlarmin gelisimini hizlandirirlar, (18) Kullanilan teknikte
drogun Lp. injeksiyon geklinde verilmesi tercih edilmektedir, zira
immersion tetard’lann verdigi cevapta yamlticr kuvvetlenme veya
inhibisyonlara sebeb olmaktadir.

Heparin ve sentetik antikoagiilanlarin (dextran sulphate gibi)
tavgan, kobay gibi homoiotherme hayvanlara uzun siire tatbiki
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osteoporoz ve fraktiirlere sebeb olmugtur. Aym tesirin amfibilerde
ortaya ¢ikip cikmiyacagl kurbaga larvalan (Rana temporaria) iize-
rinde arastirdmstir. (19) Sublethal dozda antikoagiilan alan larva-
larda gelisim normal olmug, osteoporoz ve fraktiirler gérillmemistir.

Gamma - butyrobetain bazi sogukkanhlarm (tath su yilan bal-
&1 gibi) dokularmda bulunan bir maddedir. Farmakolojik caligmalar
gamma - butyrobetain ile acetylcholine arasinda bir paralelizm oldu-
gunu gostermistir. (20)

2. Sogukkanli Omurgasizlarda Farmakolojik Tesirler

Annelid viicud duvar: adelesi acetylcholine (Ach) ve Ach - ben-
zeri maddelere yiiksek hassasiyet gsterir. (13, 21) 5 - HT izole sii-
lik (Hirudo medicinalis) sirt adelesinde gevseme yapar ve Ach’mn
hasil ettigi kontraksiyonlan kiigiltir. (22).

Yumusgakea kalpleri ile ilgili olarak genis farmakolojik aragtir-
malar yapilmigtir. Bir bivalve yumusak¢a olan Venils mercanaria’-
nin kalp atiglarimn Ach ile inhibisyonu ilk defa Welsh tarafindan
gosterilmigtir. (23) Filhakika izole Venus kalbi Ach’e olduk¢a has-
sastir ve doku ekstrelerindeki Ach’i tdyin etme gibi pratik gayeler-
le kullanithr. Benzoquinonium chloride (Mytolon) Venus mercenaria
kalbinde efektif bir Ach antagonistidir. (24, 25) Venus kalbinin
inhibitor sinirlerinin cholinergic tabiatta oldugu ve excitator sinirle-
rinin aktivitesinin ise §- HT aracihigl ile husule geldigine dair fiz-
yolojik deliller vardir. (26) Gergekten § - HT nin izole kalpte de te-
siri eksitatdrdilr : amplitiidde, frekansta ve adele tonusunda art-
ma. (24) Bir maddenin 5 - HT gihi tesir edebilmesi i¢in stridktiiriinde
indol halkasinin mevcut olmasinin gerektigi ileri suritmilstiir (27).
Venus kalbi iizerinde lysergic acide diethylamide (L.SD) irreversibl
5 - HT tesiri gosterir; Bromo-LSD hme 5-HT hem de LSD’nin tesirini
antagonize eder. (26) Catecholamine’ler izole kalpte negatif inotropie,
pozitif chronotropie ve tonuste bir artma; daha yiiksek dozlarda sis-
tolik durma tevlit etmislerdir. (24) Diger baz yumusakcalarin kalp-
leri de etiid konusu edilmistir. Buniardan Spisula = solida’'nin izole
kalbi oldukca dayamkbdir ve kiigitk miktarlarda §-HT (0,1 -1 ga-
ma,/L) ile eksite olur; Ach'nin tesiri ise ve Benzoquinonium’'la kal-
dirtlir. (28) Adrenaline Cardium edule kalbini inhibe eder. (28) Mya
arenia’nin izole kalbi Ach’'e spesifik ve hassastir; daha kolay bulun-
mas1 dolayisiyla cerebrospinal mayide Ach tiyininde Venus merce-
naria kalbi yerine kullamilabilir. (29)
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istakozun (Homarus) cardiac ganglionunda Ach, 5-HT ve
LSD'nin eksitan tesirleri vardir. (30) Factor I'in (memeli beynin-
den elde edilen inhibitor bir madde) precursor'u olan gamma - ami-
nobutyric acid’in (GARA) bazi crustacea’lara injeksiyonu gevgeme-
ye sebeb olmustur. Picrotoxin bu tesiri onler. GABA'nn tesiri inhi-
bitor liflerin tembihi ile elde edilmis olan belirtilere pek benzer.
Orconectes virilis'in (bir crustacea) karm ganglionunun spontan
aktivitesi GARA (10 - 10-°) ile muameleden sonra degismez Picro-
toxin (10-'-10-°) ise spontan aktivitede bariz hir artisa sebep olur

(31).

Miirekkep bahgmmn (Loligo pealii) chromotophore’larindaki
pigmentler Ach ile dagilir (kararma) ve amine oxidase inhibitorleri

ile toplamir (solma); histamin ve catecholamine'ler ise tesirsiz-
dir. (32)

Omurgasizlarin doku ekstrelerindeki catecholamine’lerin muhte-
viyati ile ilgili ¢calismalar nisbeten simirhdir. Euler (33) fluoromet-
rik metodla Lumbricus terrestris. Pieris brassica larvas: ve Bran-
chiostoma lanceolatusta o©Snemli miktarda noradrenalin oldugunu
gostermigtir. Omurgasizlarda bulunan diger substanslarla ilgili aras-
tirmalar da mevcuttur. Deniz anasinda (Cyanea capillata) histamin
libere eden bir prensip bulunmugtur. (34) Octopus'den izole edilen
cephalotoxin (Ct) gesitli crusizcea’larda tam paralizi yapmigtir. (35)
Ct'nin tesirinin fizyolojik mekanizmasi bilinmiyor. Bazi deniz sal-
yvangozlarimin {Nepiunea antigua, Neptunea arthritica gibi) tikriik
ifraziary  zehirlidir. (36, 37) Tetramin tiikkrilk zehirinde bulunan
major komponenttir; histamin, cholin ve bsz cholin esterleri
de beraber bulunurlar ve sinerjist olarak tesir ederler. Deniz sal-
yvangozlarimnin choline esterleri (Urocanylcholine, senecioylcholine
ve acrylylcholine) az veyva c¢ok nuromiiskiiler blokaj yaparlar.
(38, 39) Noromiiskiiler bIoE&j bilthassa urocanylcholine'le barizdir
ve hattd klinikte miiskiiler relaksan olarak kullamimasi teklif edil-
migtir. Deniz taragmm toksini 3 x 10-2 M. konsantrasyonda kurbaga
sinir lifinde conduction’u inhibe eder; daha yiiksek konsantrasyon-
lar Electrophorus electricus’'un izole elektroplaginda conduction ve
transmission’u bloke ederler. (40)
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3. Biotest Olarak Kullanilan Preparasyonlar.
A. Sogukkanli Omurgahlar

Kanule edilmis perfuze kurbaga kalbi ve izole rectus abdoniinis
adelesi Ach ve curariform maddelerin idantifikasyonunda sik olarak
kullanilir. (13, 41) Rectus adelesinin ezerinizasyonu Ach’e karsi
hagsasiyetini arttirir.

Kaplumbaga kalbi de bazan biyotest materyali olarak kullani-
lir. (42)

Substance P nin biyolojik olarak tAyininde uygun tests cismi
izole mercan baligr barsagidir. (9, 10).

Psikotrop droglarm tefrikinde bazi akvaryum baliklary denen-
migtir. (2, 3, 4).

Jzole kurbaga derisi hipofiz hormonlarimn ve melanoforlar iize-
rine tesir eden diger substanslarin degerlendirilmesi imk&nmi ve-
rir. (14)

B. Sogukkanli Omurgasizlar
Iizerinize dorsal siiliik adelesi Ach tayind icin kellanmidwr. (13)

En iyi bilinen ve en ¢ok calisilan cmurgasiz prepasyonu Venus
mercenaria kalbidir. Bu hayvanin oksijenize edilen deniz suyuna
asdmig izole ventrikiili Ach ve 5-HT’e ¢ok hassastir ve iyi bir bi-
yotest materyalidir. (23) Izole Spisula solida kalbi 5-HT nin ve
Kya arenia izole kalbi dc Ach’nin tesbitine elverigli olan diger pre-
paratlardandir. (28, 29) Kaniile ve perfiize Buccinun undatum kal-
bi (23) ise Venus kalbi gibit hem Ach hemde 5-HT nin biyolojik
degerlendirilmesinde kullanidabilir.

Derisi dikeniilerin (Holothuria nigra gibi) viicut duvar: adelele-
rinin uzunluguna kesilmis bandlar1 Ach’e ¢cok hassastirlar, fakat
5-HT e cevap vermezler. (23)
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AVRUPA, COCUK FEICi VE BENZERI HASTALIKLAR
X1. SYMPOSIUM INTIBALARI
9-12 Ekim 1966, Roma

Dr. A. An, MPH

Viroloji ve Virus Asilar: $b, Mudird

Tiirkiye'nin de iiyesi bulundugu «Avrupa Cecuk felei ve Benze-
ri Hastabklar Cemiyeti, XI. toplantisim 9-12 Ekim 1966 tarihleri
arasinda Roma'da yapmig bulunmaktadir. Avrupz devletlerini
terusil eden eksperlerin verdikleri kisa epidemolojik bilgiler ve am
tatbikatlanna ait rakamlan ihtiva, eden yazmlary, Dinya Saghk Teg-
kildt1 (DET) miimessillerinden Dr. M, R. Radovanovi¢ toplu bir ra-
por halinde kongreye sunduktan bagka, ilgili konularda DST olarak
goriigleri ozetlemege galigti. Bu 0zetin bazi parcalarim igin Onemini
belirtmesi ve aym gorisleri paylagsmamiz icabedecegi anlayisi igeri-
sinde aynen almakta fayda goriiyoruz.

Tablo — 1

Avrupa Plkelerinde Son Yillara Ait
Paralitik polio vak’a, Durumg

Hernekadar Avrupa memleketlerinde ihbar edilen polio vak’a-
lar, umumiyetle azalmakla beraber, uluslararas) seyahatlarm art-
masy, (Turizm, amele hareketleri v.s.) gelismekte olan iilkelerde bii-
vityen poliomyelitis problemj ve nihayet toplu agm tatbikatindan son-
ra, topluma kansan cok sayidaki hassas cocuklarin asilanamamas:
neticesi, gittikce biiyliyen bir rezervuarin tesekkiilii gibi sebepler, is-
tatistiki rakamlann iyimserlik verecek bir istikamette inkisafina
ragmen Cocuk felci probleminin Avrupa i¢in heniiz gegmediginin ve
potansivel bir tehlike olmakta devam ettiginin asikAr delilleridir.
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Gelismekte clan fitkeler icin DET minda yardimlariyle yamlacak,
cok maksatl immiinolejik taramalarin, hahse kKonu iilkelerin  hasta-
liklar fonuny ve bunlara kargs humoral antikor duramung tammaya
yardim edecegt gitl, tatbik edilen veya edilecek amlamalara esas
teskil etmek gibi ikinei bir dnemli fonksiyonu olacaktir. Bulasier has-
yin kemtroliinde, teplurmu devami taramalarin roliy bityitktiir.
Burada klinikci, epidemiyoleg ve Laberatuvareimin migterek calis-
malar neticesi elde codilecek bulgular, tatbik edilmekte olan asila-
rin milgsseriyet ve zararmzhitlarim gosterebilecegi gibl, daha ban-
g asilara hangi yas aruplarmiy ihtiyaglar bulundugunu ortaya ko
ﬁmcuk ve ayriea, yeni ele alinmig asilar varsa bunlarn imal ve tat-
bikatlarmin inkigafi icin bilgiler elde edilmis olacaktir,

yurdumuz imkanlar siirh olduguna gire, cozuk felel hastahk
durupm: ve kontrolii kenulanng ke tutacak Gilgileri de iginde top-
Jayacak cok yinlii tarama programlan hazrlamak ieap  edecektir,
By ruaksatla, bulagier hastaliklarla miicadele yulturida sayilan kli-
nik, epidemiyalojile ve Laboratuvar calisma fonksiyenlarim  basa-
racak poiensde mijeszeselerin kuralmass ve vl sathmina  serpilmesi
ihtivac: kendin gostorir,

tahlklia

pr. Radovanovic yamsimda, halk saghg virus testhis laboratuvar-
farnn liizum ve §nemi izerinde durmug ve DST'nip bir yl dnee
Lepdra'da tertipledigi bir teplanty senunda hamrladidy «Halk Sag-
lign Virus Teshis Laboratuveriapmm Rolii. kouhs yazidan bazt parea-
la11 aynen okumugtur, Ay gokilde, vine DET 1086 da Mezkowa'daki
bip teplantida ciz abldig vAVTrIpa'ds Vimg Hastaliklammypn Eontro-
liis ndb kemidan pasajlar vererek DETnm bu mevzulardaki goriig-
e foctlemofe enlisoms, muhtelf kuruluzlar arasmdaki koordinas-
youin cneraing izaret etmis ve DT e rabtemrsd yardiminmnmn ne-
ler olabilecegmi stylemistie. Netice clavak Dr. Radovanovie yazi ve
lronusmasin: syle tamambyor ; Her ne kadar Avrupa’da coeuk felei
hastahfimn Eniiniin alimabilecegine dair bilgiler elde olmakla bera-
ter kemu heniiz fethclunmamistir, Hastalién, fertlerde hiitiin  ha-
yat boyunca giiren sekeller birakmasi, ve toplumda bu tip kimaele-
rin her vil kiimiidatif bir artigla cogalmasi, durnumun  tibbi olmak-
tan wyade sogic£kencmik bir preblem olarak ele alinmasim icabet-
tirtr. Pu preblem, takdir edilecedi gibi thbar edilen sekelli hasta sa-
n rakamlarnmn cok ilstiindedir ve dnemlidir. Biylece konu, ihbar
pdilen rakamlar ile kiimiilatif rakamlar ve buna bagh clarak sosio -
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ekonomik ve fertle, ailenin psisik yikintilar: ile beraber ele almmasi
halinde miicadele icin her vasitadan istifade yoluna kolayca giciil-
mek icabeder. Avrupa’da Cocukfelci ile miicadelede biiytitk adunlar
atilmugtir, Hastalik yok edilme yolundadir. Isin bu safhasmda her
iilkede olacag gibi uluslararas) tarama yani surveyyans programlar
r1, daha bilyiik bir 6nem kazanmg bulunmaktadir. Her bir toplumda
meveut olmasi muhtemel hastahk ocaklarimn  ortaya gikarnimas:
kiiciimsenmiyerek aranmali, disandan gelecekler ise zamannda va-
kalanarak derhal elimine edilmelidir.

Toplantimn bir diger 6zelligi Dr. A. B. Sabin’in aramizda bulun-
mastyds, Dr. Sabin 2 defa soz alarak canl attenue polio asisi hak-
landaki goriiglerini agiklamaga ¢alisti. Bunlar arasinda asmin veri-
lisi konusuy, stakilite meseles: ve revaksinasyonla beraber Tip/3 ast
virusu gibi konular vardi,

As: viruslamm birer ay arayla ve evveld Tip/1 sonra sirayla
Tip/3 ve nihayet Tip 2 seklinde ayri ayr: vermek en ideal tatbik
gekli olmakla beraber, pratikte kolayhk saglamak balkimindan 5 -
3-1 oranminda ve bol miktarda (10¢°7 - 10° - 10°%) kanstiniois
iiclii polio asismin 6 hafta yerine sekizer hafta arayla 3 defa veril-
mesinin ikinel ideal alternativ clacagma igaret ettikten sonra, asimin
gige kapag aqldiktan sonra pH’sinmn kalaviye dénmeye baglamasiy-
le beraber, canl jerm sayisimn siir'atle diistiigiinii belirtti. Tatbikat-
ta mas kampanyalar disinda, acilmig giseyi uzun zaman kullanmay
azaltmak bakimndan 10 - 20 dozluk ambalajlardan istifade etmek,
sige kapaklarini kullanma aralarinda siki kapakh tutmak liizumuna
igaret edildi. Pratikde 3 - 12 ayhk ¢ocugun Cocukfelci agisi ile iyi ve
tam bir gekilde asilanmas: saglandiktan sonra, tipki tabii enfeksiyo-
nu gec¢irmig bir gocukts olacagl gibi, hiimoral antikorlar ve barsak
mukavemeti, ¢ok bitytik bir ihtimalle gocugu biitiin hayati boyunca
koruyacaktir. Ancak, boyle bir dilgiinceye yer verebilmek icin ag
tatbik edilen bolgede ve ilgili cocuklarda serolojik galigmalar yapa-
rak yukarida isaret edilen tam bir immiinizasyonun kullamlan me-
tod ve cevre gartlarm icerisinde husule gelmis olmasindan  emin ol-
mak icabeder. Nitekim, bilhassa geri kalmg ve iklim gartlari1 baki-
nu?dan tropikal ve subtropikal iilkelerds iyl bir agilamg umumiyetle
;&}:ﬁ:&;aa;n?slbil iﬁh&?e@ﬁ&md?;yle iilkelerde cocuklarip agl-
revaksinasyonlar tavlsi edil ; i 2ya mahsus olmak kayd: lle

ye mek icabeder; Rusya’da c¢ocuk 5 ya-
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gim dolduruncaya kadar her il bir defa asist  tekrarlanmaktadir.
Yine bahse konu iillcelerde, cesitli enteroviruslarin bol miktarda bu-
Junusy, as1 tatbikatindan evvel yapuacak caligmalarla, agimin  en
miisait verilme zamaninn iyi secilmesinin énermj ortaya ¢ikar. Niha-
vet, canli attenue polio Tip/3 virusunun cocuklards milyonda bir,
bityiiklerde yiizbinde bir oranda da olsa paralitik vak'alara sebebi-
yet vermesiyle igili olarak yeni Tip/3 attenue suslarla yapilan ve
yapilmakta olan ¢ahgmalarm ciddiyetle takibinin onemini helirtti.
Bu arada meseleyi tam bir agikliga kavusturacak rakam bollugunun
liizumuna isaret ederek, belki daha uzun yillar simdiki Tip/3 tohium
virugla (Leon 12 a,b) cahsmak icap edecektir dedi. /

fnaktive agilarin tercih edilen asi olmasi tezinin uzun zamandir
savunucusy, Isvecli ilim adam Dr. S. Gard, Isvec ve diger Iskandi-
nav iilkeleriyle Hollandadaki miishet neticelere igaret ederek hichir
kemplikasyonu elmayan, viksek antijenik potensli inaktive Gard
asif ile ve bunun iclii asiya yani, DB.T. karmasina ilavesiyle elde
edilen 4€'lii asilarla cocuk immiinizasyonunda en iyi neticelerin, her-
hangi ilave hir asiama meszaisine girigmeden alinabilecegine tekrar
dikkatleri cekmege cahstl. Fakat bu gorugiin savunuculari bu iilke-
lerin disina ¢kamamstir,

Toplantinin evsahipligini yapan Italya, 1964 yilmdan bu yana
agizdan Cocukfele ag: tatbikatini benimsemis ve mevcut laboratu-
val ve diger imkinlarum kullanarak, yazmizan sonuna koyacagimiz
simpozium programinda goritlecegi gibi toplantiya pek c¢ok sayida
ve enteresan galismalar getirmigtir,

Cocukfelei asdamalarnmin bagari saglamas) igin, cicek asilama-
sinda oldugu gibi, mecburi bir agillamanin litzamu agikdrdir, Nitekim,
Iskandinav iilkelerinde bu durum bilgili bir uygulama ile yani, hiikii-
met ve halkin el ele verip calismas: ile saglanmistir, Durum Dogu
Avrupa iilkelerinde de ayni sekildedir, Bu toplantida Belcgika delege-
sinin, Cocukfelci agilamasimn bir kanunla Belgikada da Cicek agila-
masinda oldugu gibi mecburi hale kondugunu ifade etmesi ¢ok mani-
dar bulunmustur.

Isvigreli ilim adamlarmn, 1958'den 1%66'ya kadar takip etmek
firsat ve imkénmm bulduklarm agizdan agih cocuklardaki antikor tra-
seleri aradan 7 - 8 y1l gegmis olmasma ragmen titrede diigiikliikle be-
raber ¢ocuklarin kanlarnda hald antikor tesbit edilmesi hali, bahsi
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gecen toplumda hastalik amili Cocuk felci hastalik m.ikroplzjn b\fl‘u.n-
madiging gore Dr. Sabin'in, aginin uzun zaman koruma sagladigy ve
saglayacag tezini desteklemede ve kuvvetlendirmektedir.

Symposium’a getirilen 50 yi miitecaviz mesailer canli ve inakti-
ve agiarm, tatbikat sekillerinin inkigafina yardim edecek bulgular
veya bunlarin ana prensiplerini cizerken simdilik akademik vasifta
olanlar da symposium programumn tetkikinde goriilecektir,

Timi rapor ve tebliglerin gortisilmesi bittikten sonra Cemiyetin
idare heyet toplantist yapild.

Genel Sekreter P. Recht cemiyetin 2 yilbk faaliyet raporunu oku-
mus, Baskan S. Gard bu rapor ile blangoyu ve muraluplar raporla-
rmi okutarak heyetin tasvibine sunmug miisbet oylama ahndiktan
sonra, Onumiizdeki yillarda cemivet faaliyetlerinin daha genig saha-
lara tesmil edilmesi hususundaki dileklerj idare. heyetinin gozden
gecirerek olgunlastirmasing ve Romanya delegasyonunun teklifi
izerine 1968 Symposium'unun Romanya’da yapilmas: tizerinde ih-
zari karara varilmistir,

SIMPOZIUM PROGRAMI

Birinci giin sabah :
9.30 : Resmi aciig, Ttalya Saghk Bakani ve ilgililerin  konus-
malar.

SESSION 1 :

Avrupada Poliomyelitis Epidemiolojisi
Report : Dr. M. R. RADOVANOVIC (WH.0.) : National po-
liomyelitis surveillance programmes in Europe.

Dr. L. ROBERTSON et al. (U. K.) : Laboratory Findings in

two outbreaks of Poliomyelitis in the North - West of England
in 1965.

Dr. F. L. PETRILLI and P. CROVARI (Ttaly) : Present state
of the epidemiology of poliomyelitis in Liguria.

Prof. S, GARD (Sweden) : Aspect on poliovirug epidemiology
and surveillance in Sweden.
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Dr. A. LECCESE et V. A. D1 LEO {Italie) : Considérations
gur une épidémié de poliomyélite par virus type 2 survenue &
Tarente durant 'hiver 1965,

SESSION 2 :

Poliomyelite karg: agilama ;

A

Inaktiv asilamalar :

Dr. K. LAPINLEIMU (Finland) : Seroimmune pattern in a
population vaccinated only with inactivated vaecine.

Prof. W. HENNESSEN, Dr, W. BOMMER, Dr. E. VOGEL

(Germany) : FEpidemic investigationg on the potency of inactivated
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poliomyelitis vaccine.

Dr. BOTTIGER (Sweden) : Duration of immunity and booster
responseg after inactivated poliovirus vaccination,

Canli asilamalar :

Dr. G. LESITO, B. BRUNELLI, A. CHICCEHALLA (Italie :
Epidémiologie de la poliomyélite en Italie avant et apré la vac-
cinaticn Sabin.

Dr. V. MONACI et al. {Italy) : Status of immunity one year

after anti-polio revaccination by trivalent attenuated vaccine
(Sakin) in some zones of Northern Italy.

Dr. F. L. PETRILL] and P, (Italy) : Research on duration of
the immunity induced by oral vaccination against poliomyelitis.
Dr. W, V. BELIAN (G.D.R.) : Serological investigation for an-
tibodies to polioviruses in the population of GDR after five ye-
arg 1960 - 1965 systematic immunization with live vaccine type
Sabin - Tschumakow,

Dr. M. JUST and G. RITZEL (Switzerland) : The immune -
state of school children against polio six and four years after
vaccination with live poliovirus vaecine,

Dr. F BUSER and Cl. FLEURY (Switzerland) : Study on an-
tibody persistencyfollowing vaccination with live poliovaccine.



Dr W. HENIGST (Germany) : Virological and serological in-
vestigations in comnection with a vaccination campaign  with
two doses of a B -1-3 balanced oral poliovaccine.

Dr. R. DEBRE. V. DROUHET, J. CELERS (France) : Etude
expirimentale de la vaccination par vole nasale chez lenfant.
Dr. V. VONKA et al. (Czechostavakia) : Present status of the
USOL - D bae type 3 attenuated peliovirus.

Dr. N. 8. GALBRAITH, J. xI. BARNES, C. 8. HEYMANN, G.

B. CMCOORE (U, K.) : A trial of the glenn strain of type 3
atteniuated poliovirus,

SESSION PLENIERE :

Rapport : Prof. MONTICELLI et al, (Italie) : Orientations ac-
tuelleg du traitement chirurgical orthopédique des séquelles de
poliomyélite, en vue de la réhiabilitation,

Beport ;- Dr. It BERGAMINI (Ttaly) : The enferoviruses iIn
the comniunity.

SESSION 3

Reepiratuvar parclizii vak'alarda yeeditkasyon.
Dr. M. GOULON et al. (France) : Traitement des scolioses po-
Homyélitiques avec ingsuffisance respiratoire sévére. Méthodes
et résultats a propos de 20 cos.
Dr. BERTOYE et al. (France) : La régression tardive de la
fenction respiratoire chez les enfants atteints de séquelles po-
liomyélitiques,
Dr. CECCARELLI, POLIMANTI, BRUNELLI (Italie) : Ré-
sultatg et considérations sur les problémes de réhabilitation de
la paralysie respiratoire d'origine poliomyélitique,
"Dr. I', BONNET (Belgique) : L’étude de la ventilation durant

le temps de sevrage chez les grands paralysés respiratoire chro-
nigues,
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Films
Dr. M. GOULON (France) : Assistance respiratoire des polio-
myélitiques scoliotiques.

Prof. LEROY (France) : La rééducation des paralysés respira-
toireq.

SESSION 4 :

Enteroviruslar :

Dr. E. BELLELI et la. (Italy) : Behaviour of the poliomyelitis
viruses and of the other enteroviruses in some areas of Northern
Italy during the campaigns of the oral anti-poliovaccination and
revaccination with attunuated Sabin’s viruses,

Dr. J. B. WILTERDING and H. T WELLAND (Netherlands) :
Enteroviruses in children’s homes and sewage.

Dr. W. A. Behan {(GDR) : Enterovirug - Stuation in the GDR
1065,

Dr. F. M. FAFA (Italy) : Enteric cytopathogenic viruses in
Lombardy before and after the mass poliovaccination campaign
with Sabin vaccine,

Dr. 8, G. DROSTOV (W.H.O.) : Circulation of poliovirug and
non - polio cytopathogenic enteroviruses in population of Esto-
nian SSR on the background of mags immunization with live po-
liomyelitis vaccine Dr. M. L. PROFETA (Italy) : Characteristics
of some strains of Coxsackie and ECHO viruses isolated from
patients with acute CNS diseases and from healthy subjects.

SESSION 5

Cerrahi tedavi ve rehabilitasyon :
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Dr. CECCARELLI, POLIMANTI, BRUNELLI (Italie) : Le fonc
tionnement actuel d'un centie de réhabilitation pour poliomyéliti-
ques. !

Dr. CECCARELLI, MEONI (Italie) : Résultats et considérati-
ons sur l'activité d'un centre de réhabilitation pour poliomyéliti-
ques A caractére ambulatoire.



Prof, GARDEMIN (Allemagne) : Le traitement chirurgical du

pied bot talus.

Prof. S. MARCONI et P. MIRABELLA. (Italie): L’'opération de

Grice sur la pied valgus poliomyélitique,

Dr. J. RICHTER (Germany) : Le devenir professionnel et soci-

al deg poliomyélitiques.

Dr. OTTE (Germany) : Factors influencing the growht and cir-

culation disturbance in poliomyelitic paralysis,

Dr. CECCARELLI, MEONI (Italie) : Contribution 4 la conna-

issance du psychisme des enfants poliomyélitiques i travers

I'évulation des tets de personnalité,

Film

Prof. J, HARFF (Germany) : Rehabilitation of hand - walker.
SESSION 6 :

Virolcjik etivdler :

Dr. CECCARELLI, BRUNELLI, POLMANTI (Italie) : Signi-
fication des indices sériques et urinaires chez les sujets ayant

été atteints de paralysie poliomyélitique.
Dr. P. B. STONES (U. K.) : Expériences avec la production et
le controle du vaecin vivant antipoliomyélitique.

Dr, N. CAJAL et al. (Rumania) : Certain data concerning the
influence of prolonged cold storage on attenuated polioviruses
(Sabin strains).

Dr. N. CAJAL et al. (Rumania) : On the behaviour of poliovi-
ruses in human emmbryo fibroblasts,

Dr. KUWERT, LENNARTZ (Germany) : Intratypic serodiffe-
rentiation of poliovirus strains, type 1 - 3, by quantitative comp-
lement fixation as compered with the results of the Mc Bride and
Wecker technique.

Dr. D. SARATEANU et al. (Rumania) ; Cultivability of poliovi-
rus Sabin | strain ip the embryonate hen egg and human embryo
cell cultures.
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Dr. D. SARATEANU etal. (Rumaria) : Pathogenyeity of poli-
ovirng Sabin 1 for the entbryonate hen egg and chickens hatched
from eggs infected with this virus,

Dr. M. SIMON and 1. DOMOK (Hungary) : Enhapcing effect
human ervthroeyte sxtracts on the susceptibility of monkey kid-
ney cells to certain enteroviruses.

Dr. D. I. MAGRATH, L. R. BOULGER, E. G. HARTLEY (U.
K.) : A reappraisal of the rct 40 marker test for type | strains
of poliovirus,

SESSION 7 :

Virolojik Caligmalar :
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Dr. Y. E. COSSART (U. K.) : Genetic marker studies of poliovi-
ruses isolated in Fngland and Wales,

Prof, GLEES, Prof, HENNESSEN, Dr. R, MAULER (Ger-
many) : A comparison hetween a live poliovaceine and excreted
vaccine - virus based on their neurovirulence and laboratorymar-
kes,

Dr. J. D. VAN RAHMORST (Netherlands) : Some aspects of
the determination of poliomyelitis D antigens.

Dr. C. DRIESS (Germany) @ Studies on the physical and anti-
geric protperties of nucleic acid free poliovirus antigens.

Dr. THOMSSEN (Germany) : Dectermination of equine serum
inhibitors by the gel - adsorption technique,

Dr. V. VOMNKA, H. ZAVADOVA, L. KUTINOVA (Cezechoslo-
vakia) : Virciogical and serclogical studies With SV - 40 virus.
Dr. M. L. PRCFETA (italy) : Intratypic serodifferentation of
p2lic-virnses according to Me Bride and its appiication during
the mass vaccination campaign with Sabin vaccine (1564)



INCEDENCE OF PARALITIC POLIOMYERLITES ()
AND
VACCINATION PROGEAMME IN TURKEY

By Aznmi ARY

Drictor, Virology Dept. Refik Saydam Institute

Recent Epidemiclogical trend in the Incidence of Paralitic Po-
Fomyelitis :

On the following tavle, the rencried parslitic eases and rates per
100000 inhabitans for the clinical polomyelitis were presented for
the last ten years :

Table — 1

Reported cases and rates per 100.9G¢ inhabitant for
paralitic pokoemyvelitis

Years Beporte:d cases Rotes '100.000
1855 335 1.4
1987 200 0.82
1958 130 0.72
1659 365 14
1960 475 1.6
1961 374 1.3
1962 1193 4.2
163 954 3.2
1964 244 0.8
1964 244 0.8
1965 629 2.0
1566 661 (*)

(*) for the first six months

’I‘hi's paper presented at the XI Sympostum of European assosiation Poli-
omyelitiy and Allied Diseases in Rome at 9 - 12 October 1966
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From the table and figures it was observed that the digease beco-
mes important from the public health view point after the year 1962

onward. In the same time, the reporting system of paralitic cases pe-
come accurate and reliable after having a mass oral poliomyelitis

vaccination programme in 1963 - 1964, The results of this program-
me was partly presented at the last symposium in Warsaw, 1964, The
final figures comprising the whole country will be presented under

its seperate section.
Laboratory Studies :

T 1965 - 1968 the laboratory diagnosis of the disease partly int-
roduced to the routine procedure. The result of this studies are given

at the following table :

Table — 2

Stool specimens from paralitic cases and result of

isolation studies

Positive iselation

Number of stools
studied

- Negalive Cont.

T/1 T/2 T/3

!
101 17 13 1 31 l 4

The spesimens under study mostly came from two large cities,
Istanbul and Adana. Typ/1 and type/2 polio viruses are aqually se-
ems responsible from the paralitic eases, during 1965 polio season.
The only one, typ three polio virug isolation made from thre parali-
tic case in eastern Anadolia, The positive isolation ratio wag found
31 G which is rather low when it is compared with other investiga-
tors findings.

The serological investigation results of polio antibodies from
clinical cases presented at the next table :
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Table — 3

Serum specimens from paralitic cases and antibodies
for three types of poliomyelitis viruses

Positive antibodies Posltive antibodies
Number of for for
. o Not
sSerum ; Neg. t
. studied
studied T/1 | 1/2 | T/8| T/1-2 | T/1-3| T/2-3
109 35 26 9 2 3 2 20 10

The stool and serum samples studied are taken from paralitic
cases who were under 2 -3 years of age childien are almost over
95 ;. As it is seen from the last table 70 chilren, 71 ¢ have only one
type antibodies and 20 other, 20 ¢% have none, and children having
two types antibodies are altogether seven, Type one poliovirus cir-
culaticn in the population concirned, seems to be most prevalent,
this is followed by type two virus, whereas, type/3 virus is rather le-
as prevalent during 1965 polio season in the studied area. There ig
no doubt of course of the effectiveness of the live attenuated polio
oral vaccine, but after I may say, a succesefu] vaccination campaign
the important point seems to be the proper application of vaccine
achedule, to the susseptible group introducing to the population
every year, time of the year to be choosen and interval hetween the
vaccine doses and composition as well, and the most important of all
the continuity of the vaccination scheme covering over 80 ¢, of the
susseptible group and finally, the cfficiency of the organizaticn and
personal in quantity and quality are necessary for further success.
Ancther important point is, using laboratory facilities if possible for
an epidemiological follow up to know the right time and compositi-
on of vaccine to be used for revaccination in a given population, Pub-
lic health education is of course one another important point to be
achived in all different sociceconomic group,
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No one, vascination campaign. and follow up can he realy suc-
cussful until all the peints to ke discribed above to be completely
solved.

Future Proposals

Continuation of the vaccinaticn campaign in early spring or la-
te Autumn in the newborn chudren (4 - 12) months,
Propaganda

a) Radio aroncements,

b) Mobile calling, by public health unit.

STATEMENT

Country : TURKEY — Population : 31.000.000

Paralitic Polimyelity, 1863 1964 1965 1966
rates per 10G.C00 3.9 0.8 2.0

Millicn doese of vaccine
used :
Inactivated Salk twpe: not uged
Other types :

Attenuated, live : 0.287.246 6.523.94S8 7.151.903 1,5 -2 mill.

for the first
Six monhs

Acceptance rate  (full
course, any vaccine)
% of population in age
groups :
4 months-§ years 63.4 - 39 84 80.30 not known
yet
7-14 years —
15 + years —

% population vaccinated — 11.40 11.00 —
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Propaganda, method

used :

Clinic, visits —_— — —

Journalisin ves yes —

Radio, cte, ves yes ves

Maobile teams Ves yves —

others —_ — —
Approximate decimal! pro- Vaccine Propaganda,

potion provided by
Cantral governmelt yes yes

Local » Lartly yes
Individual purchase
Other agencies

Date of report : Angust 1966
Name of auther : A, ARY
Maticnal Committee : Comittes for peliomyelitis

Address @ Refik Saydam Central fustitute of Hygiene, Ankavy /
TURKEY

203.
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