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YENI YAZIM KURALLAR]

1— Tirk Hijyen ve Deneysel Biyoloji Dergisi, cpidemiyoloji, kimya, mikrobiyoloji, immi-
noloji, farmakeloji, entomoloji, patoloji, fizyopatoloji ve benzeri bilim dallan ile halk saghgim
ilgilendiren gegitli konuiar izerinde yapiloug orjinal laboratuvar gahgmalarimi ve bu konularla
ilgili g'c'vrii§ ve gozlemleri yaymlar,

— Yazlar beyaz kafida, solda 3 em bogluk birakilzrak ve 2 satir arahkl olarak daktilo ile
yaz:}am.k TOURKCE ya da INGILIZCE ¢ kopya halinde génderilmelidir,

3— Qrjinal arastomalar: Tirkge baghk, ingilizce baghk, Tirkge dzet (50—100 kelime},
ingilizee dzet (50—100 kelime), Girig {(en  fazla 200 kelime), Gereg ve Yontem, Bulgular,
Tartisma, Kaynaklar bglimlerini igermelidir,

Eserin baghgr metne uygun, kisa ve agik olmah, yazar ya da yararlarin adh sovadi, baghk
altina yazilarak, invan ve tam adresleri yildizla isarctienip dipnot olarak veriimelidir,

4— Kaynaklar: Metinde parantez iginde (dmecgin (1) bigimde} nnmaralandimlip belirtil-
meli, mectin sonunda cser iginde veriliy sirasina gore yantmahdir, Kaynak verigte yu dzellikiere
uyulmahdir:

Kaynak bir makale isc: Yazanmn soyadi, admun baghafi, makalenin tam baghgt, Derginin
ath (varsa uluslararas, kisaltmalart}, Cilt No: savi, baglangig ve bitig sayfa No, Y1l

Kaynak bir kitap ise: Yazzarm sovadi, adimn bag harfi, kitabm adi (varsa cditéri} Yayin-
landifr yer, Yaymlayzn, Yaym Yui,

Kavnak kitaptan bir bilim ise: Bolim Yazarmmn soyadi, acinin bagharfi, bolimin adi,
bélimiin almdif kitabin ady, yaymlandig: yer, yavinlayan bélimin sayfa ne yil, varsa scri kay-
d.

5— Sckil ve tablolar, ¢ini mirckkebi ile aydinger kafit va da beyaz kuge kagrda ¢izilmcki,
resimler parlak fotograf kartina sivah—beyaz ve net 12 X 8 cbadmda basilmiy olmahdir.
Escrde kullanidan grafik ve fotofraflar da sckil olarak isimlendirilip numaralandmimahdir,
Sckil 13 X 18 em, den daha biyik olmamahdir. Sckil ve tablolarm altinda kisa agiklayicr bir
ciimle veya baghk buiunmahdir,

6— Kisa bildiriler; Ug sayfay agmayan, 6nemli sonuglan zaman kaybetmeden yaymnlayan
orjinal yazlardir, Kisa bildirilerde 6zct yazilmaz.

7— Derleme vardar: Tirkge ve tngllu:cc bashk, Tirkge ve Ingilizee Gzct, yazar adi ve
mectnin sonunda yazilan kaynaklardan olugur.

. &— Galyroa herhangi bir kuram destefi ilc gergeklegmis ise kurumun adi itk sayfa altima
yazitmahidir, Urnck: Bu ¢ahymays TUBITAK (Ankara) destcklemigtir (TAG—605).

9 Titk¢e yaziarda Tarkge imla kurallanna uyalmah, ciimleler agik ve anlagilir olmahdyr.
Kisaltmalar uluslararas: kabul edilen jckilde olmahdur,

10— Dergide yayinlanan yazlarm her tirli soramiulegu yazarlarina anur

11— Yaziar yaymn kurolunun uygun gorcccfi kigileree denetlenir, Denctleyen ve denct.
lenen yazi sahipletinin isimleri gizhi tutulur,

12— Yaymlanmayan yaziar geri gonderilmez.

Yazlar asagidaki adrese gonderilmelidic,
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CUKUROVA BOLGESINDE CULEX PIPIENS s.1. ve
ANOPHELES SACHAROVI LARVALARINA KARSI
BIYOLOIJIK MUCADELE

Eemal CEBER
OZET

Cevre problemlerine sebep olan ¢esitli sentetik kimyasal ajanlara alter-
natif olarak, Cukurova Bolgesindeki sivrisinek larvalarinin biyolojik yollarla
engellenmesi amac¢lammmistir. B.thuringiensis ve B.sphaericus izolatlarinin
cesitli preparasyonlari An. sacharovi Cx. pipiens larvalarina karst laboratu-
vanmizda ve dofal kosullarda denenmistir. Bolgenin Himii taranarak top-
landan yaklasik 400 Omnek igerisinden her iki larva tipine etkili olan iki
izolatin, kullanilan standart preparasyonlara egdefer bir aktiviteve sahip
oldufu saptanmigt:r. Bunlar U--1—23 ve U—2—28 olarak lsimlendirilmigtir,
Bu ki orijinal izolatin, bolgesel endiistriyel ve zirai ahklarindan yararlanila-
rak dretimi ve bu substratlann insekiisidal aktivite lizerine etkileri aragtiri-
migtir, Laboratuvar Kosullaninda yapilan ¢alismalarda, 48. saat igin LC—50
ve LC—00 deperlerinin standart preparat igin 0.25—2 ppm (Cx.pipiens)
ve 04—3.2 ppm (An. sacherovi) olarak saptanmgtir, Orijinal izolatlarda
bu deperler 0.3 — 2.9 ppm (Cx. pipiens} ve 0.51—4.3 ppm {An. sacharovi)
olarak belirlenmistir,

BIOLOGICAL CONTROL AGAINST CX.PIPIENS AND AN.
SACHAROVI LARVAE IN CUKUROVA
DISTRICT

SUMMARY

To overcome the propagation of mosquito larvae in Cukurova District, a
successful use of hioinsecticides was aimed in this study as an alternative
to the common usage of synthetic chemicals associated with-serious environ-
mental problems. The preparations from a number of B. thuringiensts and
B. sphaericus isolates were tested against Cx. pipiens and An. sacharovi lar-
vae under the natural and laboratory conditions. Of about 400 different
isolates from the district, two were found to be effective on both types
larvae, giving an activity albost equal to those obtained from tbe standard

(.U Tip Fakiiltest, Ttbbi Biyoloji Anabilim Dral, Baleali—Adana—TURKIYE
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CEBER: CUKURCVA BOLGESINDE CULEX PIPIENS 5. ve ANCPHELES SACHAROVI

preparations. These isolates were designated as U~1-23 and U—2-28,
respectively.

The cultivation of these isolates on local industrial and agriculural
wastes and the effects of such substrates on insecticidal activity were next
investigated. Under the laboratory conditions, LC—50 and LC-80 valuaes
of standart preparations were determined aftet 48 hours as 0.25—2 ppm
(Cx.pipiens) and 0.4—3.2 ppm (An. sacharovi), respectively. For orginal
isolates, these values were found to be 0.3-2.9 ppm (Cx. plpiens) and 0.51~
4.3 ppm (An.sacharovi), respectively,

GiRis

Ulkemizde, bithassa Cukurova Bolgesinde vektdrel hastahklarin varlify diin
oldugu gibi buglin de ciddi boyutlardadir. Vektdr miicadelesinde bugiine kadar
kullanilan kimyasal insektisidler saghik ve ¢evresel ydnden sorunlari da berabe.
rinde getirmektedir. Bir diger husus ise bu insektisidlere karsi zaman igerisinde
gesitli vektdrel organizmalarin kazanmis oldugu direngliliktir. Bu durumda degi-
sik insektisidlerin uygulanmasina gidilmekte ve zaten degismis olan gevresel dzel-
likler yeni insektisidlerin uygulamaya girmesi ile saglik agisindan dnemli sorunlar
ortaya ¢ikarmaktadw. Bu yiizden vektdr miicadelesinde biyolojik ajanlara acil
ihtivac oldugu goriilmektedir, Bu sorunlarin ¢dziimlenebilmesi igin yeni besin ve
enerji kaynaklannin bulunmas:, gelistirilmesi ve ilgili teknolojilerin iretilmesi
gerekmektedir. Birgok ilkede bu sorunlar: ¢dzlimleyebilecek bilimsel arastirmalar
vapiimakta, gelistirilip ilgili teknolojiler diretilmektedir.

Nisastal ve seliilozlu maddeler yeryiizii vejetasyonunun temel organik yapisinda
bulunan dnemli bilesiklerdir. Bunlanin bir kismi besin ve enerji kaynag: olarak
kullanilmakta, nemli bir kismi ise gevreye atilarak mikroorganizmalar tarafindan
dogal pargalanmaya birakilmaktadsr. ‘

Bu bilesiklerden nitrojen ve karbon kaynag: ydniinden zengin olan soya fasiil-
yesi, melas ve misir kocamindan besin ve enerfi kaynafi olarak yararlamimas:
hedef alinan bu galismada Bacillus thuringiensis ve Bacillus fphaericus toksinlerini
tiretmek ig¢in bu kaynaklardan hangisinin kullanilacag: saptanmaya cahsiimustir,
B.thuringiensis Gretiminde temel arag ve gerecin yam: sira bu organizmalarin ok-
sijene, iyi bir nitrojen kaynagina (soya fasiilyesi, pamuk tohumu v.s.) karbon
kaynagina (glikoz, nisasta, misir kogam v.s.} ve birkag minarele (Mg, Mn, Fe,
Zn ve Ca) genis dlgiide ihtivac: oldugu bilinmektedir {1).

Bu caligmada B.thuringiensis ve B.sphaericus’un cgesitli suslarinin degisik
formilasyonlaninin Cukurova Bélgesindeki vektdr miicadelesinde kullaniimasimin
etkin bir yontem oldugu gdsterilmistir. Ayrica ¢evre kirlenmesine neden olan
nisastal ve selulozik maddelerin degerlendirilmesinin yan: sira vektdr kontroliinde
kullanilan ve gevre kirlenmesine neden olan organoklor, organofosfat ve karbomat-
lara alternatif olarak Bacillus tirli mikroorganizmalarin tiretiminde daha ekonomik

2 TURK HN.DEN.BIYOL.DERGIS!
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yolun bulunmas: ve neticede dlkemizin ekonomik kalkinmasina bir oranda yardim-
¢t olunabilmesi amaglanmigtir.

YONTEM

}- Denemede kullanilan larvisidal etkill Bacillus tiirlerinin preparatiari ve bun.
larin stok soliisyonlarinm hazirlanigi:

a- Kullanilabilir haldeki ticari iiriinler

Bacillus thuringiensis H—14 (IP§—82) liyofilize referans preparati, insek-
tisidal aktivitesi Referans Laboratuvar: tarafindan gore Culex pipiens icin 15000
ITU/mg olarak bildirilmistir {Pastor Enstitiisii, Paris).

Bacillus sphaericus 1593—4 (RB-80), liyofilize referans preparat:, insektisidal
aktivitesi Referans Laboratuvar: tarafindan Culex pipiens igin 1000 1TU/mg olarak
verilmistir (Pastér Enstitilsit, Paris),

‘Bactimos’un ticari, nemlenebilir toz preparat: (Bacillus thuringiensis Berliner
serotip H—14), insektisidal aktivitesi Aedes aeqypti i¢in 6000 ITU/mg dir. (Bioc-
hem Ltd. Fransa).

Bactimos'un ticari graniil preparat (Bacillus thuringiensis Berliner serotip
H—14), insektisidal aktivitesi 175 ITU/mg) dir (Biochem Ltd.Belcika).

Teknar'in ticari, siispansiyon preparati, {Bacillus thuringiensis serotip H—14),
1.09 — 0.05 gr/ml (18 C) yogunlukta olup, insektisidal aktivitesi Aedes aeqypti
i¢in 1500 ITU/mg dir {Sandoz Itd.isvigre).

Bu formiilasyonlarm stok solisyonlari, Diinya Saglhk orgiitii tarafindan tavsiye
edildifi ve asafida kisaca tarif edildigi sekilde hazirlanmistir (WHO.1981). Tozlar-
dan 50 mg tarularak 10 ml distile su iginde 10 dakika vortex kartstiricida {Elektro
mag Ltd. Ist) homojenize edilmis, bu homojenattan 0.2 ml alinarak 19.8 ml
saf su ile siispansiyonu yapilmig ve bu sekilde 50 ve 100 mg/it'lik stok soliisyon-
lar hazirlanmugtir.

b- Degisik orjinli larvisidal suglar;

Bacillus sphaericus kiiltiirleri Dr.Davidson (Arizona state University,
US), Bacillus thuringiensis kiiltiirleri ise Dr.Ohba’den (Kyushu University, Japon)
tarafindan temin edilmigtir,

B.sphaericus strain 1593, Orjin : Hindistan
" " " 2297, Orjin : Sri Lanka
" " " 2362, Orjin : Nijerya
B.thuringiensis  73-E-10- 2 (Serotip 10)

" " 74-E-37-14 (Serotip 10) -

" " 73-E-10-16 (Serotip 16)

Bu kiiltirlerin stoklarm:t hazirlamak iizere suglar dnce sivi besiyerlerinde tretil-
miglerdir. Bacillus thuringiensis’in kitltir seklinde olan izolatlarint tretmek icin
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et suyu sivi besiyeri (2) Bacillus sphaericus’un kiiltir seklinde olan izolatlarim
tretmek igin NSYM (3} st besiyeri, Uretici firmanmin tavsiyesi dogrultusunda
hazirlanmustir (Difco lab. USA).

Denemelerde larvisidal ajan olarak bu izolatlarin yukardaki sivi kiltirlerde
oldugu gibi veya siziildiikten sonra elde edilen bakteriler (sediment kullanimistir,
Bakterilerin sizme igleminde steril membran filtreler (Sartorius, 0.45 um porlar)
kullanmilmustir. Elde edilen sedimente  orijinal besiyeri hacmine esit miktarda
steril saf su ilave edilerek sispansiyon yapilmis, daha sornra siispansiyondaki bakte-
riler sayilmustir (4). Bakteri sayilari bu sekilde saptanan kiiltirler ve sedimentlerden
mililitrede 107, 10 ve 10’ B.sphaericus ve B.thuringiensis hiicresi igerecek sekil-
de seyreltilerek stoklar hazirlanmistir.

2- Bioassay islemleri (insektaryum, oda ve agik arazide):

B.thuringiensis ve B.sphaericus’un referans preparatlart ile Teknar siispan-
siyonu, Bactimos nemlenebilir tozu ve Bactimos granil'iniin 50 mg/lt’deki stok
sollisyonlari, sicaklik kontrollii odada (insektaryum, 29 —2 Cve 26 — 1 C},
sicaklik kontrolsiz odada (min. 11 — max.15 C) ve 100 mg/mg/It'T'lik soliisyonlar
da arazi denemelerinde kullamilmistir.

Ticari iirGinler ve standart preparat stoklarindan hazirlanan 001 — 0.04 ppm
dozundaki solisyonlar ve diger arastrricilardan temin edilen izolatlarin dretimi ile
elde edilen kiiltir ve sedimentlerin 6.6 — 66 x 10 canli hiicre/ml dozlari insek-
taryum ve oda da yapilan testlerde Cx. pipiens larvalarina kargi denenmistir. Dene-
meler igin 5 x 7 x 10 ¢cm. boyutlarinda plastik kaplarin ($.5.Y B. Teknik Plastik,
ist.} icerisine 150 ml dinlendirilmis musluk suyu ile beraber 25 adet erken 4. gom-
lek Cx. pipiens larvasi birakilmistir, Arastinicilar tarafindan 150 ml'ye 25 larvanin
uygunlugu belirtilmektedir (5},

Arazi denemelerinde; ise ticari {riinler ve standart preparat stoklarindan hazir-
lanan 1.66 — 16.6 ppm dozundaki soliisyonlar Cx. pipiens larvalarina denenmistir,
Yabanc izolatlarin kiiltiir ve sedimentlerinden hazirlanan stok soliisyonlardan arazi
sartlarinda 3.3 — 33 x 10 canli hiicre /ml (B.th.} ve 4.2 — 42 x 10 canlt hiicre/ml
(B.sp.} dozlarinda hazirlanan soliisyonlar denenmistir, Bu denemelerde 22 x 22 x 36
cm. boyutlarinda yag tenekeleri kullanilmistir, Bu tenekelerin taban ve tavanlari
¢ikartilarak uygun goriilen jitlerde (su sicakhi min 16 C—max. 33 C} igerisinde
yaklasik 3 It su olacak sekilde fit gamuruna dik olarak hazirlanmustir ve igerisinde
50 adet erken 4. gomlek Cx. pipiens larvasi birakilarak tiilbent ile {istten kapatil-
mistir,

Yukandaki sicaklik kontrollii oda, sicaklik kontrolsiiz oda ve agik arazide
yapilan denemelerde séiz konusu larvisidal ajanlarin belirlenen dozlarinin etkileri
24 ve 48 saat sonraki LC50 — LCY0 degerleri tesbit edilerek bulunmustur (Tablo

1,2 ve 3).

4 TURK HI.DEN.BIYOL.DERGIS!
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TABLO 1- Sicakhk kontrollii odada kiiltiir ve sedimentlerden elde edilen bakte-
rilerin farvisidal etkinligi

Sacaklaik kont. LC50 LC30
cda (24hr-48hr ) (24hr-48hr) Degerler
(26+1°C)
IP5-82 0.023 - 0.011 0.1 - 0.031 pPrm
RB-80 0.043 - 0.031 0.23 - 0.13 pra
x1G" caniy
% B.t.73-E-10-16 34 - 18 240 - 96 hilere/ml
% B.t.73-E-10-2 50 - 28 325 - 145
B.t.74-E-37-14 9z - 42 580 - 160
~iB.t.73-E-10-16 27T - 12 180 - 58
_% B.t.73-E-10-2 34 - 15 230 - 110
a B.t.74-E-37-14 75 -~ 27 860 - 380
B.s. 1533 23 - 3.8 60 - 44
% B.s. 2237 100 - 37 1200 - BqU
< B.s. 2262 78 - 48 420 - 350
B.s. 1583 13 - 2 32 - 7.8
% 8.s., 2z97 11 - 2.6 310 - 37
§ 8.s. 362 52 - 35 450 - 380
Teknar sis. 0.021 - (0.013 0.08 - 0.018 pPem
Be. nem. tz. 0.040 - 0.0082 0.34 - U.11
Be. gr. 0.038 - 0.045 0.48 - 0.38
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TABLO 2- Sicaklk kontrolsiiz odada kiiltir ve sedimentlerden elde edilen bakte-
rilerin larvisidal etkinligi

TABLO

Gicaklaik kont. LCH0 LCeo
uda {24hyr-4Bhr} {24hr~48hy) Degurler.
{(oninll-nax 15°C)
1PS5-82 0.21 - 0.082 2.3 -~ 0.62 PR
RS- B0 0,36 - 0.23 3.8 - 2.5 rom
xlD‘ canly
L18.t.73-E-10-16 240 - D8 1800 - 680 hicre /ol
=2
Sie.t.73.E-10-2 615 - 280 8400 - 3000 -
b
8.t.74-E-37-14 2300 - 750 35%10 - B400 -
|8t 73-E-10-186 110 - 49 680 - 220 -
E[B.t.73-E-10-2 200 - 130 1450 - 1100 -
s t.74-E-37-14 780 - 350 12500 - 5800 -
8.5, 1533 82 - 50 600 - 250 -
Sls.=. 2297 195 - 110 960 - MO -
=
“la.s. z3sz 260 - 125 1400 - 868 -
8.5, 1593 49 - 33 300 - 270 -
=
o, 2797 o4 - 58 500 - 420 -
[
Sl . 236z 140 - 105 900 - 780 .

3- Actik arazide standart preparatlar, kiiltiirler ve

larvisidal etkinligi

ticari formitlasyonlarin

Acth arazi

LCa0

LCao

odx {Z4hyr-48hr} {Z4hr-48hr} Degerler
{ninl6-nax 33°C}
1P5-82 0.32 - x 1.7 - x PR
RB-80 0.44 - x 2.2 - x -1
xlecnnlJ.
8.t.74-E-37-14 2.3 - 0.15 48 - 1.50 hieresml
8.t.73-E-10-2 3.4 - 0.17 66 - 2.2 -
8.t,74-E~10-16 4.7 - 0.18 86 - .8 -
B.5.1533 1.15 - x 15 - x xd -
8.m.2297 1.35 - 0.3% 16.5 -2.9 -
B.s.2362 1.8 -0.4 A3 - 3.4 -
teknar sus, 0.7 - 0.52 4.4 - 2.5 Ppm
Be.nen.tz 1 -0.94 iz.5 - 6.8 »
Be.gr. 8 - 1.2 225 - 10 Yor
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Calismanin ikinci asamasinda kiltir ortamlanimin hazirlanmasinda protein ve
karbonhidrat kaynaklari olarak gesitli endistrivel ve zirai (yan) driinler degisik
yontemlerle hazirlanarak ayn ayri kullanilrmistir.

1. Endiistriyel yan iirin kullanimi: Melas karbonhidrat kaynagi clmasinin ya-
nisira azot, inerganik bilesikler ve vitaminleride igerdiginden ucuz ve iyi bir besiye-
ridir. Bor seker fabrikasindan temin ettifimiz melasin % 10°luk stokundan 1/5,
1/10, 1/20 cranlarinda seyreltme yapilmis, her seyreltmenin pH'si 7.2 ve avyarlan-
rmisur. Seyreltmelerin her birine % 85 oranlarinda NaCl ilave edilmistir.

2. Zirai drin kulanimi: Soya fasiilyesi icerdi§i protein, amine asitler ve diger
maddeler bakimindan mikroorganizmalarin tretilmesi igin iyi bir kaynak olmas
nedeniyle bu ¢alismada kullanilmastir:

a- inflizyon seklinde hazirlanan besiyeri (6).
b- Hazmedilerek {parcalanarak) hazirlanan besiyeri {6).

3. Zirai yan iirin kullanime: Kiiltdr oreamlarinda karbon kaynagi olarak asagi-
daki ydntemlerle delignifiye edilmis risir kogani ilave edilmigtir. Lignini uzaklas-
tirmak igin ki delignifikasyon islemi yapilmastir:

a- Seyreltik alkali ile delignifikasyon islemi (7),

b- Asetik asit (parasetik asit ) 4 % 35 H O (1:1 vjv) (7).

Bu ybdntemlerle hazirlanan rmsir koganlan B.thuringiensis ve B.spha-
ericus igin kullanilacak besiyerlerine % 1.3 ve 5 gr. miktarlarda ilave edilmistir.

Kiiltiir Ortamnlar:

Lab—lamco powder 0.1 gr, veya et suyu 0.8 gr Delignifiye misir kogan unu
{3a, 3b) 1.3 ve 5 gr. NaCl 0.5 gr veya 0.5 ml. 100 m! distile su i¢inde B.thurin.
giensis ve B.sphaericus igin hazirlanmistir,

Bt belirlenen oranlarda hazirlanan sivi besiverleri temiz 250 ml'lik erlenmayer
igerisinde tamami 100 ml olacak sekilde hazirlanmistir, Otoklavda 125 C'de
15 dakika steril edilip, sivi besi yerlerine asilari yapildiktan sonra 30 4+ 1 C'de
150 rpm'de 2 giin inkilbe edilmistir. Sivi besi ortamiarinda bu sekilde hazirlanan
kiftirler 2000 rpm'de santiirfiij edilerek bakteri hiicreleri elde edildikten sonra
% 10Yuk Skim Milk {Difco) ile siispanse edilip —40 C'de 1 gece bekletildikten son.-
ra liyofilize edilmistir. '

Liyofilize ettigimiz bu tozlann (IPS—82 ve RB—80 referans standarti, tarafi-
rmizdan izole edilen U—1-23 ve U—-2-28 no.lu Bacillus suglan) stok soliisyenlar
Dinya Saglik brgiitit tarafindan tavsiye edildigi sekilde hazirlanmistir (8). Livofi-
lize tozlardan stoklanin hazirlamig daha énce agiklandifi gibi yapilmistir. Denerne-
fer igin 5 x 7 x 10 cm, boyutlarinda plastik kaplarin igerisine dinlendirilmis musluk
suyu ile birlikte 25 adet erken 4. gomlek Cx. pipiens larvass birakilmis ve stok
soliisyonlardan 0.01 — 0.5 ppm dozlarinda denenmistir,

Calismamizda, biitiin tekrarlarda élen larvalarin  sayisi test baslangicmdan
24 ve 48 saat sonra canh larvalarm sayisi esas ahnarak kayidedilmistir.
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Uygulanan her doz igin tekrarlarda Glen larvalanin ortalamast alinarak her
doz icin ayn ayn 6liim yiizdeleri hesaplanmgtir. Probit 6liim (%) birimlerini Y
eksenine, uygulanan dozlart {ppm) X eksenine yerlestirdikten sonra gizilen regres-
vor hattr kullantlarak 24 ve 48 saat sonraki L.C50 - LC90 degerleri belirlenmistir

{9}

SONUC ve TARTISMA

Calismanin ilk asamasinda Bacillus thuringiensis ve Bacillus sphaericus sus-
fartren degisik formiilasyonlartmin sicaklik kontrollii oda (26 + 1 C), st kontrol-
siiz oda (min 11— max 15 C) ve agik arazide degisen su sicakliklarmda {min.16 ..
max 33 C) erken 4, gbmlek Culex pipiens larvalarina karst aktivite testleri yapildi,

Laboratuvarda (29 + 2 C) Bacillus thuringiensis (H—14)'in standart formii-
lasyonlarindan [PS—82'nin aktivitesinin yiksek oldugu saptand:. Bacillus thuringi-
ensisin iic izolatimin sicaklik kontrolli odada ve st kontrolsiiz odada kiiltiirleri
ve sedimentleri ile yapilan galismada Bacillus thuringiensis 73 — E — 10 — 16
izolatimin aktivitesinin yiiksek oldufu, Bacillus sphaericus'un Gig izolatiin sicak-
Itk kontrollii odada ve 51 kontrolsiiz odada kiiltiirleri ve sedimentleri ile vapian
galismada Bacillus sphaericus 1593 izolaunin aktivitesinin yiiksek oldugu ve her
iki Bacillus tiiriinde de Bacillus sphaericus'un aktivitesinin yiiksek oldugu saptandi.
Sicakltk kontrollii odada ve sicaklik kontrolsiz odada Bacillus thuringiensis
(H — 14}in ticari formiilasyonlarindan teknar siispansivonunun aktivitesinin yik-
sek oldugu saptand:,

Actk arazide Bacillus thuringiensis H — 14 {IPS 82) standart formiilasyonu,
B.thuringiensis 74 — E — 37 — 14 izolattrun ve Teknar siispansivonunun ticari ti-
pinin aktivitesinin yliksek oldugu saptand:.

fkinci asamadaki sonuglar Tablo 4 ve Sekil 1'de gosterilmistir, Bacillus thu-
ringiensis (IPS — 82}, Bacillus sphaericus (RB ~. 80) ve bizim izole ettigimiz
U—-1—-23veU -~ 2 - 28 nolu Bacillus suslart 5 (bes) farkl fermantasyon orta-
minda {iretilerek larvisidal aktiviteleri saptanmigtir. Melas, hazmedilerek ve infiz-
yon seklinde hazirlanan soya fasiilyesinin 1/5 seyreltisindeki ve misir Koganmin
delignifive edilerek {asetik asit, NaOH) 5 gr/100 ml oranina gore hazirlanam stvi
besiverlerinin digerlerden daha uygun oldugu goériilmis ve sonuglar bu yonde
sunulmustur {diZer besi yerlerinden elde edilen probit analiz grafikleri verilmemis-
tir). Hazmedilerek hazirlanan soya sivt besiverinde {iretilen Bacillus suslariin lar-
visidal aktivitesine bakugimizda 24 ve 48 saat sonraki LC50 — LC90 deferleri-
nin diger sivi besiyerlerindekinden onemli dlglide yiksek olduu bulunmustur,

Bacillus suslarinin larvisidal aktivitesi {An sacharovi)

An sacharovi icin Bacillus thuringiens (IPS—82}, Bacillus sphaericus {RB--80)
ve bizim izole ettifimiz U—~1-23 ve U-2-28 nolu Bacillus suslart soya fasiilye-
sinden pargalanarak hazirlanan 1/5 seyreltisinde iiretilerek larvisidal aktiviteleri
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TABLO 4. Besiyerlerinde Uretilen bakterilerin erken 4. gomlek Culex pipiens
larvalarina karsi belirlenen {(ppm }L.C50—-LC80 aktivite degerleri

LCE0 LC80
(24hr~48hr) {24hr~48hr)

g 1P5-87 0.72 - 0.25 5.2 - 2

é 23 1~ 0.3 8.5 - 2.8

z 28 1.1 ~ 0.38 9.2 ~ 3.9

=

= B 80 1.7 - 0.5 12 - 4.5

- IPS~-82 1.4 ~ 0.36 14 ~ 3.4

x 23 2 - 0.4 28 - 3.8

= 23 2.5 - 0.54 40 - 5.70

s

g BB-80 3.5 - 0.7 47 - 6.4
195-82 3.2 -~ 0.8 37 - 9.2

“ 23 4.2 - 1.3 60 -~ 1B

3

¥ 28 g -~ 2 100 - 23
RB~80 19 - 4.2 300 - 60

= 1P5-82 4% ~ 6 2800 -~ 180

< 23 3¢ - 8.8 6200 -~ 330

=z

<

b Z28 Hortalite-~ 11 Hortalite-~560

& vok vok

s RE-80 Hortalite~80 Hortalite-5250

z yok yok

- 1P5-62 80 - B.5 4200 - 240

z _

fou]

= 23 Hortalite~-13 - Hortalite-520

- yok yok

=

= 28 Hortalite-20 Hortalite~840

x vok yok

z RB~80 Hortalite-100 Hortalite-6800

= yok yok
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KA
E
904
704
S04
304
P 1. 1PS-82
10 I s :
2 et 223
4 el 3,28
7 4. RB-80
2 T e 24 b,
- 4B hr
T 1 LI T T 17 ] B
.01.05 A 5 1 5. 10

Doz {ppm-w/y )

SEKIL 1: Soya fasiilyesinden hazmedilerek hazirlanan besiyerinde iiretilen bakte-
rilerin erken 4.gomlek Culex pipiens larvalarina karg etkinligi

saptanmistir, Regresyon hatlarmndan 24 ve 48 saat sonraki LC50 — LC90 akri-
viteleri (ppm) 24 saat igin 1.0 — 9.0, 1-3, 1—6, 2—3 ve 48 saat icin 0.4-32,
0.51—-4.3, 0.6-6.0, 0.7-7 .6 olarak bulunmustur,

Melas hazmedilerek ve infiizyon seklinde hazirlanan sovya, asetik asit ve NaOH
ile delignifiye edilerek hazirlanan misir kogant ilave edilerek yapilan stvi besiyerin-
de dretilen Bacillus suglartun probit sonuglarna bakugumizda ise aktivite de-
gerlerinin yiikseklik bakimmdan IPS-82, U-1-23, U_2-28 ve RB-80¢ olarak
siralandifs gbrillmektedir (Sekil 1). Infiizyon seklinde hazirlanan saya sivt besiye-
rinde diretilen Bacillus suslarmnin larvisidal aktivitesi ikingi sirada etkinligini gos-
termigtir.

Benzer bir ¢aligmada, soya fasiilyesinin hazmedilerek ve infiizyon seklinde
hazirlandig: sivt besiyerleri karstastiridlmus S.aureus, «—hemolitik streptekok,
H.parahaemolyticus, E.coli ve gram pozitif comaklarin hazmedilerek hazirlanan
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soya kiiltiir ortaminda ¢ok iyi iireme gosterdikleri tesbit edilmistir (10). Melasla
hazirladifimiz sivt besiverinde dretilen Bacillus suslarinin larvisidal aktivite deger-
leri, misir kocani delignifiye edilerek {asetik asit, NaOH) hazrladiimiz sivi be-
siyerindeki suglarin larvisidal aktivite degerinden yiksek oldugu diger yandan
soyanin hazmedilerek ve infiizyon seklinde hazirlanan sivi besiyerindeki susglarin
larvisidal aktivite degerinden disiik oldugu bulunmustur {Tablo 4).

Misir koganlar) delignifive edilerek {Asetik asit, NaOH) un haline getirilmis;
et suyu sivi besiyeri {2) ve Myers ve Yousten 1978"in (3) sivi besiverleri modifiye
sekilde ilave edilerek sivi kiiltir ortamlart hazirlanmistir. Hazirlanan bu sivi kiiltir
ortamlarindaki aktivitenin, asetik asit ile delignifiye edilmis musir kogan: ilaveli
sivt besiyerinde dretilen Bacillus suslarinin larvisidal aktivitelerinden yitksek oldugu
LC50 ve LCIO degerlerinden tesbit edilmistir (Tablo 4).

Misir koganinin delignifiye edilerek (Asetik asit. NaOH) hazirlanan sivi besi-
yerinde iiretilen Bacillus suslarinin 24 saat sonraki LC50 ve LCI0 degerlerine bak-
tigimizda, U-1-23, U-2-28 ve RB-80 suslarina ait hig bir larvisidal etkiye
rastlanmamustir (Tablo 4). Bu Bacillus suglarimin séz konusu sivi besiyerinde yeterli
toksin iretmek igin gerekli besinsel indiksiyonu bulamadiklan sonucuna vartmig-
tir.

Benzer bir ¢alismada asetik asit ve NaOH ile delignifiye edilmis misir koganin-
dan hazrlanan kiiltir ortaminda Rhizopus oryzae OM 11 igin (reme ve enzim ak-
tivitesi arastirifmig asetik asit ile delignifive edilen musir koganindan hazirlanan
kiittiir ortamindaki enzim aktivitesinin yiiksek oldugu bulunmusgtur {11).

Gelismekte olan dlkelerin Bacillus thuringiensis retiminde ucuz kaynaklar ola-
rak sivilardan {Hindistan cevizi siitli, kaba seker, kesilmis siitiin suyu) bitki drinle-
rinden {baklagiller ve difer tohumlular, soya fasiilyesi, tatlt patates ve musir kogani)
hayvan iiriinlerinden (Balik unu), memeli iirlinlerinden (Kan) vyararlanabilecekleri
{1); ayrica, soya fasiilyesinin protein, karbonhidrat, yag, if ve kiil bakimindan
musir kogamndan zengin oldugu bildirilmektedir {12). Bu besin kaynaklarindan
faydalanilarak ticari olarak dretilen Bacillus thuringiensis H—14 Afrikanin yukari
kesiminde Onchocerciasis kontrol programinda simulivm larvasina kars: kullangl-
mis ve Simulium damnosum’a kars: etkisi saptanmustir {13).

Caligmamizdan elde edilen sonuglara gére izole ettigimiz U—-1-23 ve U-20—
28 nolu Baciltus suslarinin IPS—82 referans preparatina esit larvisidal etkiye sahip
oldugu tesbit edilmistir. Parcalanmis soya fasiilyesi sivi besiyerindeki larvisidal
aktivitenin diger sivi besiyerlerine gore vyiksek diizeyde oldugu gésterilmistir.
Misir koganmin asetik asit ve NaOH ile delignifiye edilmesiyle hazirlanan sivi
besiyerlerinin en diisiik larvisidal aktivite gésterdigi bulunmustur, Olkemizde &zel-
likle Cukurova bdlgesinde soya iiretiminin fazla olmasindan dolay: vcuz bir besin
kaynag: olma Szelligini tasimakrtadir, Soya icerdigi protein, amino asitler ve diger
maddeler bakimindan diger sivi besiyerlerinden daha zengin olmasi bakimindan
Bacillus suglarinin Uretiminde iyi bir kaynak olacag: kanisina varimigtir.
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MAKSILLER SINUZITLI COCUKLARIN BURUN VE
BOGAZ KULTURLERINDE URETILEN
BAKTERILER VE ANTIBIYOTIK
DUYARLILIKLARI

Cengiz YAKINCI * Bengiill DURMAZ ** Riza DURMAZ ##%
GZET

Bu calisma Waters pozisyonunda paranasal siniis grafisiyle maksiller
sintizit tanist konulan 100 ¢ocuk iizerinde yapild:. Hastalardan aym anda bu-
run ve bogaz kiiltiiriz yapild1. tiretilen bakterilerin disk difiizyon ydntemiyle
antibiyotiklere duyariliklan saptands,

Hastalardan en fazla Staphvliococcus aureus, Streptococeus pneumoniae
ve Beta hemolitik streptococcus izole edildi. Burun ve bogaz kiiltiiri sonug-
lan arasindaki korelesyonun diigiik oldugu bulundu. Antibiyogram sonucun-
da; streptokoklarin genelde antibiyotiklere duyarhi olduklan, S.anreus'lara
en fazla etkili antibiyotiklerin sulbaktam—empisilin, amoksilin—klavulonik
asit, seftriakson, sefuroksim, seftizoksim ve sefotaksim oldugu saptandi.

Rl

BACTERIA ISOLATED FROM THROAT AND NOSE
CULTURES OF THE CHILDREN WITH
MAXILLARY SINUSITIS AND THEIR
SUSCEPTIBILITY TO
ANTIBIOTICS

SUMMARY

In this study, we performed nose and throat cultures from 100 children
diagnosed maxillary sinusitis radiologically. Antibiotic sensitivity of the
isolated bacteria was determined by disc diffusion method, S.aureus, S.
pneumoniae, and Beta hemolitlc streptococcus were the mostly isolated
bacteria from the cultures. There was a poor correlation between the nose

* %k

Y.Do¢.Dr.indnii Universitesi Tip Fakiiltesi Pediatri BSliimii, Malatya,
TURKIYE

Y.Dog¢.Dr. Indnii tmiversitesi Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji Boliimit
Malatya — TURKIYE
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and the throat cultures. According to the results of antibiograms: Streptococ-
cus strains were generally sensitive to the antibiotics, whereas it was found
that sulbactam — ampicillin, amoxillin - clavalonic acid, ceftriaxon, cefu.
roxim, ceftizoxim and cefotaxim were the most effective antibiotics to
S.aureus strains.

GiRIS

Siniizit, paranasal siniislerin enfeksiy6z ya da nonenfeksiyéz inflamasyonudur
(1}. Enfeksiyoz nedenli maksiller siniizitlerde, etyolojik etkenin belirlenmesine
yGnelik galigmalar azdir. Bunda siniis boslegundan drnek alinmasindaki giiclikler
yaminda nazal mikroorganizmalarla kontaminasyon riskinin fazla olmasimin da
bityiik etkisi bulunmaktadir (2}. -

Yapilan bir aragtirmada nazofarenks ve paranazal siniis aspiratinda bulunan
mikroorganizmalar arasinda uyum oldugu belirtitmektedir {3). Biz de bu caligma-
mizda pratik olarak zor olan siniis boglugu kiiltiirii yerine burun ve bogaz kiiltiirii
yapip, dretilen mikroorganizmalarin antibiyotiklere duyarhhklannt saptayarak
antibiyotik tedavisine yardimer olmayr amacladik.

MATERYAL ve METOD

Aragtirma; Kasim 1990.5ubat.1991 tarihleri arasinda [ndnid Oniversitesi
Tip Fakiiltesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi Cocuk Saghf ve Hastahklan ile
K.BB. polikliniklerine bagvuran, yakin gegmiste antibiyotik tedavisi gormemisg
ve Waters pozisyonunda ¢ekilen paranazal grafilerde tek veya iki tarafli maksiller
siniizit tesbit edilen 100 gocuk izerinde yapildi. Cocuklarin 36's kiz, 64’ erkek
olup, yaslart 3-16 arasinda dagiim gostermekteydi,

Bakteriyolojik inceleme i¢in ¢ocuklardan iki ayri ekiivyonla burun ve bogaz
sirtintiileri alindi. Alinan Grnekler Mikrobiyoloji laboratuvarinda % 5 koyun kanl
bestyerlerine ekilerek, aerop kogsullarda inkiibasyona biakild:. Ureme olan besiyer-
lerindeki normal flora Gyeleri ile patojen veya potansiyel patojenlerin ayirim: ya-
pildi. Bakterilerin tanimlanmasinda koloni morfolojileri, mikroskopik gériiniimii,
plazmay: koagiile etme bzelligi, optokine duyarhihig, iireme ihtivaglar: ve biyokim-
yasal testlerden yararlanildy (4,8). Saf kiiltiir olarak elde edilen bakterilerin antibi.
yotiklere duyarhhgr Kirby—Bauer disk difuzyon yontemiyle arastirild (4,5).

BULGULAR

Burun kiiltiirlerinin; 40'inda (% 40) S.aureus, 24'imde {% 24) S.pneumoniae,
2'sinde (% 2). Beta hemolitik streptococcus, 4'linde (% 4} haemophilus influenzae,
6'sinda (% 6) Enterobacter aerogenes saptandi. Bogaz kiiltirlerinin ise 18’inde
(% 18), S.aureus, 16'sinda (% 16) S.pneumoniae, 20'sinde (% 20) Beta hemoli-
tik streptococcus oldugu bulundu., Burun ve bogaz kiltiirlerinin her ikisinde de
aynt bakteri {ireme orant % 16 olarak kaydedildi.
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Burun ve bogaz kiiltiirlerinde iretilen mikroorganizmalarm dagilimi Tablo
T'de gorilmektedir,

TABLO:1~ Maksiller siniizitli gocuklarin burun ve bofazinda iretilen bakteri-

lerin dagilirm

Uretilen Bakteriler Burun Bogaz
Say: % Say: %
S.aureus 32 3z 12 ' 14
S.aureus ~ S.pneumoniae 4 4 2 2
S.aureus ~ H.influenzae 2 z - -
S.aureus — Neisseria sp, > 2 - -
S.aureus ~ Beta hem.strep. _ - 2 2
S.pneumoniae 20 20 14 14
S.pneumonia — Beta hem.strep. _ 2 2
S.pneumoniae—Neisseria sp. 4 A - -
Beta hemolitik strept. 2 2 16 16
H.influenzae > > _ N
E.aerogenes 6 6 - -
Normal flora 26 56 50 50
TOPLAM 100 100 100 100

Burun ve bogaz kiiltirlerinde yiiksek oranda izole edilen S, aureus, S pneumoniae
ve Beta hernolitik streptococcus'larin antibiyotik duyarliiklart Tablo 2'de veril-
tistir,
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TABLO:2— Burun ve bogaz kiiftiirterinden en fazla retilen {i¢ bakterinin antibi-
yotiklere duyarhiik sonuglar

UREYEN BAKTERI

Antibiyotik S.aureus S.pneumoniae Beta hem.strept.
Duy 18 32 21

Penisilin G. p3 40 14 1

Sulbaktam— Duy 56 41 21

Ampisitin 03T 2 5 1
Buy 56 39 21

Amoksilin—

K'avulonik Dir 2 7 1

Asit Duy 56 a4 22

Seftriakson
Dir 2 2 -
D 45

Sefradine w 23 18
Dir 13 23 4
bu 56 41

Sefuroksim y 21
Dir 2 5 1
Du 56 33

Seftizoksim -y 21
bir 2 13 1

~ Duy 43 32 20

Eritromisin '
Dir 15 14 2

Sefotaksim Puy 56 42 21
Pir 2 4 1

Ampisilin  Duy 7 34 20
Dir 51 12 2

DUY: Duyarh veya az duyarh
DIR: Direngli

16 TURK HIJ.DEN BIYOL.DERGIS!




YAKINCG], DURMAZ, DURMAZ: MAKSILLER SINOZITUL COCUKLARIN BURUN VE

Klinik incelemelerde; maksiller siniizitli ¢ocuklarin % 75%inde bas agrisi, % 73’inde
burun akintis,, % 46'sinda burun tkamkhg, % 23'inde sinobronsit, % 20'sinde
tonsiller hipertrofi ve % 12'sinde goz kapaklarinda sislik saptandi {(Tablo 3).

TABLO:3— Maksiller Siniizitli Cocuklarin Klinik Bulgufar:

Klinik Bulgular Olgu Sayist %
Bas agns 75 75
Burun Akintist 73 73
Burun Tikamkhi 46 46
Sino bronsit 23 23
Tonsiller hipertrofi 20 20
Goz kapaklarinda sislik i2 12

TARTISMA

Cocukluk cafinda sikhikla griilmesine karsin etiyalojik etkenin belirlenmesi
icin gerekli olan drnegin alinmasindaki giglikler nedeniyle, maksiller sintizitler
ya ampirik olarak antibiyotiklerin kullamimasivla (2, 9)° ya da burun—bogaz
siriinti 6rneklerinde Hretiien patojen bakterilere etkili antibiotiklerin kullamil-
mastyla tedavi edilmektedirler (3, 10),

Calismamizda maksiller sinizit tamsi kenulan hastalarin burun ve bogaz
kiiltiirii yapilarak, izole edilen bakterilerin antibiyotik duyarliik sonug¢larina gore
tedavi yapildi.

fzolasyon calismalarinda burun ve bogaz kiiltiirii hirlikte degerlendirildiginde
hastalarin bilyitk bir kisminda S.aureus, S.pneumoniae ve Beta hemolitik strepto-
coccus saptandr. Ayrica diisiik oranda H.influenzae, Neisseria sp., E.aerogenes bu.
tundu {Tablo 1). Bumikroorganizmalarin akut ve kronik sinuzit olusturabildikleri,
¢ocuklarda en fazla Branhamella catarrhalis, H.influenzae ve 5.pneumoniae’nin
izole edildifi belirtilmektedir (2,9, 11).

Yiiz hasta iizerinde yapilan bir calismada maksiller sintizitlerin burun kiltiri-
rinde en fazla S.epidermidis {82'sinde) izole edilmis bunu sirasiyla S.aureus
(26'sinda) E.coli (10'unda) Corynebacterium (9'unda), S.pneumoniae (5'inde),
Beta hemolitik streptococcus {37inde), H.influenzae (3'iinde), Alfa hemolitik strep-
tococcus {2'sinde) ve birer susla Proteus, Neisseria ve Klebsiella'nin izledigi saptan-
mistir (10). Cahsmamizda da ilk sirayr Staphylococcus’larin aldigi ve bunu S.
pneumoniae’mn izledigi, diger bakterilerin bulunma oranimn arastirmadakine ya-
kin etdugu goriilmektedir.
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Aragtirmarmizda burun ve bogaz kiiltirlerinin her ikisinde de aym: bakteri
Greme orami % 16 olarak bulundu. Buradan hareketle maksiller siniizitle burun ve
bogaz kiiltirleri arasindaki korelasyonun az oldugunu sdyliyebiliriz. Bu bulgumuz
literatiirle de uygunluk géstermektedir (10).

Bakteriler, kendilerine karss kullanilan antibiyotiklere gesitli mekanizmalarla
hizla direng kazanmaktadirlar (12). Bu nedenle enfeksiyon hastaliklarinin tedavi.
sinde basarili olabilmek, etkili antibiyotiklerin kullanilimasiyla miimkiin olmakta-
dir. Yaptigsmiz arastirmada drneklerden en fazla izole edilen Staphylococcus'-
larin antibiyotiklere direng oranmin da yiiksek oldugu bulundu, Antibiyotikler
yoniinden ele alindiginda S.aureus'larin penisilin G ve ampisiline karsi genellikle
direngli olduklar:, nisbetten ucuz iki antibiyotik olan eritrornisin ve sefradine yak-
lagtk % 66 oranmda igiinci kugak sefalosporinler, ampisilin—sulbaktam, amoksi-
lin—klavulonik asit'e ise yilksek oranda duyarli olduklar bulundu, Yapilan galis-
malardan da benzer sonuglar alinmistir (13, 16). S.pneumoniae suslarinim ise peni-
silin G, ampisilin, eritromisin ve seftizoksime yaklasik % 30, Sefradine % 50 oranin-
da direncli, difer antibiyotiklere ise yiksek oranda duyarli olduklan kaydedildi.
Beta hemolitik streptokoklanin biitiin antibiyotiklere duyarlilik oramimin fazla ol-
dugu, penisilinin halen etkin bir antibiyotik olarak devam ettifii goriildi. Birgok
aragtirmacs tarafindan da penisilinin bu bakrteriye etkinligi vargulanmistir (17,
22},

Caligmamizda maksiller siniizitli ¢ocuklarda en sik goriilen semptomlar; basag-
rist, burun akintiss ve burun tkanikh§dir. Bu bulgular klasik  siniizit semptom
ve bulgularina uygunluk gdstermektedir (23,25).

Sonug olarak: Maksiller sinuzitli gocuklarin burun ve bogaz kiiltirlerinde
tiretilen bakteriler arasinda korelasyonun az oldugu, olgularin biyiik bir kisminda
S.aureus, S.pneumoniae, ve Beta hemolitik streptococcus izole edildigi, iretilen
bakterilerin invitro antibiyotik duyarliligs literatiire uygun oldugu saptandi.
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COCUKLUK CAGI YAYGIN IMPETIGO OLGULARINDA
ETKEN BAKTERILER VE TEDAVIDE BENZATIN
PENISILIN G. ERITROMISIN VE SEFURQKSIM
AKSETIL ETKINLIGININ
KARSILASTIRILMASI

Cengiz YAKINCT * Atilla OZCAN #*

OZET

Yaygm, biilliz olmayan impetipolu 40 ¢ocuk hastada etken bakteriler
ve tedavide benzatin penisilin G, eritromisin ve sefuroksim zksetil'in etkin-
ligi arastinldi. Hastalann deri lezyonlanmdan yapilan kifltiiderin 28'inde
(% 70) A grubu beta hemolitik streptokok (ABHS), 8'inde (% 20) Stafi.
lokok aureus, 2'sinde (% 5) ABHS ve S.aureus birlikte iiretildi. ki hastada

ise (% 3) lireme olmad.

Duyarhitk testlerindeki durumlan gz Oniine alinarak 16 hastava tek
doz intramuskiiler benzatin penisilin G, 16 hastaya oral eritromisin ve 8 has-

taya da oral sefuroksim aksetil fle 10 ginliik tedavi uvgulandi.

Yalmz ABHS iiretilen vakalarda benzatin penisilin G ve eritromisinle
% 100, S. aureus iiretilen vakalarda sefuroksimle % 87.5; S. aureus ile birlik-

te ABHS tiretilen 2 olgunun l'inde eritromisinle baganl sonug alind),

ETIOLOGIC AGENTS OF SEVERE IMPETIGO IN CHILDREN

AND COMPARISON OF EFFECTIVENESS OF BENZATHIN
PENICILLIN G, ERYTHROMYCIN AND CEFUROXIME
AXETIL

SUMMARY

The effects of benzathin penicillin G, erythromyein and cefuroxime
axeti] were compared in 40 children, With severe impetigo. Group A beta
hemolytic streptococeus was isolated from 28 patients ( % 70), and S.aureus
from 8 (% 20). 2 (% 5) cultures showed S.aureus and group A betz hemolytic

streptococed, 2 (% 5) showed no growth.

*  Yrd.Dog¢.Drinoni Universitesi Tip Fakiiltesi Pediati Anabilim Dal
Malatya—TURKIYE

** Yrd.Do¢.Dr. Inéni Universitesi Tip Fakiltesi Dermatoloji Anabilim
Dali Malatya — TURKIYE

+
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The clinical response among the benzathin penicillin G or erythromycin
recipients in whom group A beta hemolytic streptococci were Isolated
was found marked improvement in % 100. This value for cefuroxime axetil
recipients in whom S.aureus were isolated was found to be % B7.5.

We conclude that group A beta hemolytic sireptococcus is the most
common cause of impetigo in children in our study population. The clinical
response to treatment with benzathin peniciliin G and erythromycin is
equally effective. Benzathin peniciilin G may be preferred on a cost effec-
tiveness and single dose usage.

GiRIS

Yiizeyel pyodermi olan impetigo dzellikle cocuklarda stk goralir. Enfeksiyon
deride eritemli makiille baglar, kisa sirede ince duvark vezikiil ve piistiil geligir,
bunlarin da yitiimas: sonucu yapigkan, bal renginde kabukiu tipik lezyonlar olu-
sur {1).

Hastali§in etkeni Streptokok ve Staftlokoklardir, impetigo tedavisi antibakte-
riyel sabunia yikayarak kabuklann uzakiagtintimasi ve sistemik antibiotik kullanif-
masi geklinde Gzetlenebilir {1, 2). Yaygm impetigolarda lokal antibiotikler alerjik
etkileri ve direng gelismesine neden olduklart igin pek tercih edilmezler (3). Pratik
tecriibelerimize gore oral antibiotik kullanim: Glkemizde genellikle dizenli yiirtiil-
memektedir. Bu nedenle galismamizda etken bakteriler ve duyarlthk sonuglarin
g6z oniine alarak kullanim kolayhg olan tek doz benzatin penisilin G ile on glin-
lik oral eritromisin ve sefuroksim aksetil'in yaygin ¢ocuk impetigolarimin teda-
visindeki etkinlifini kargifagtrmay amagladik.

GEREC ve YONTEM

Cahsmamiz kasim 1990 — arahk 1991 tarihleri arasinda inéni Oniversitesi
Tip Fakiiltest Cocuk Saghgt ve Hastahklar: ile Deri Hastalklar: polikliniklerine
bagvuran ve diizenli takibe gelen kirk yaygmn biildz olmayan impetigofu hasta tize-
rinde yaptldi. Hastalann 13'G kiz, 27'si erkek olup, yaglari 3 ay — 16 yil {orta-
fama 4.3 yil} arasinda idi. impetigo tamsi kiinik olarak konuldu, Hastalanin de-
ri lezyonlanindan ahnan drneklerin kiihtiirii ve treyen mikroorganizmalartn penisi-
lin G, eritromisin ve sefuroksim aksetil'e kargt duyarihkian mikrobiyoloji laboratu-
varinda yapidi. Duyarhhk sonuglan gdz dnine ahnarak 16 hastaya, ii¢ yagin aftin-
dakilere 600.0000, B¢ yagin Gzerindekilere ise 1.200.000 U benzatin penisilin G tek
doz intramuskiiler yapildi. Diger 16 hastaya giinde 40 mg/kg eritromisin dort doz-
da oral yoldan verildi, Geriye kalan 8 hastaya ise giinde 25 mg/kg sefuroksim aksetil
iki dozda oral kullandiriidi. Oral antibiotik tedavisine on giin sireyle devam edildi.
Ayrica tiim hastalarin lezyoniu bolgelerini giinde en az bir kez klorheksidin'le yi-
kamalant ve kabuklarin bdylece uzaklastrtimast Gnerildi. Tedavinin iglincd ve on-
birinci ginii hastalar kontrola gagirild: ve klinik durumiar: gézlendt.
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BULGULAR

Hastalarin deri lezyonlarindan vapilan kiiltirlerin % 70'inde ABHS, % 20°
sinde S.aureus, % 5'inde ABHS ve S.aureus birlikte diretildi. % 5 hastada ise ireme
olmadt {Tablo 1}. Antibiotik duyarliht ysniinden degerlendirildifinde ABHS'lar
penisilin'e % 100, eritromisin’e % 86.6, sefuroksim aksetil'e % 93.3 oraninda duyar-
f bulundu. S.aureus'lar ise penisilin'e direncli, eritromisin‘e % 90, sefuroksim ak-
setil’e de % 90 oraninda duyarh bulundu (Tablo 2).

TABLO:1— Impetigolu cocuklarin yara kiiltiirlerinden {iretilen bakteriler.

Ureyen Bakteri ) Hasta Sayis %

ABHS 28 70
S.aureus 8 20
ABHS + S.aureus 2 5
Ureme olmayan 2 5

ABHS: A grubu beta hemolitik streptokok.

TABLO2Q-- Yara kiiltiirlerinde firetilen bakterilerin antibjotik duyarhhiklari,

Bakteri ad Penisilin {%) Eritromisin (%}  Sefuroksim (%)
ABHS 100 86.6 93.3
S.aureus - 90 90

ABHS: A grubu beta hernolitik sireptokok.

Antibiotik duyarhliklart g8z &énline ahnarak ABHS iiretilen 14 ve ABHS ile
birlikte S.aureus firetilen 2 hastaya eritromisin, ABHS iiretilen 14 ve lireme olmayan
2 hastaya benzatin penisilin G, S.aureus diretilen 8 hastaya da sefuroksim aksetil
tedavisi uygulandi. ABHS iiretilen vakalarda BPG ve eritromisinle % 100, S.aureus
iiretilen vakalarda sefuroksimle % 87.5 basart elde edildi. S.aureusla birlikte ABHS
firetilen 2 vakanin 1'Q eritromisin tedavisine olumlu digeri olumsuz cevap verdi.
Bakteri iiretilerniven BPG tedavisi alan 2 vakada ise redavi basarisizdi {Tablo 3).
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TABLO 3 - Tedavi Sonuglan

Benzatin penisilin G Eritromisin Sefuroksim
(n--16) (n=16) (n--8)
Uretilen ABHS Ureme ABHS ABHS S.aureus
, Yok S.aureus
n % n % n % n % n %
Bagarili 14 100 - - 14 1001 50 7 87.5
- - 2 100 - - 1 50 1 12.5
Basansiz
TARTISMA

Impcugo tedavisi yapan tim merkezlerin zaman zaman arastirmalar yaparak
hastalarindaki yiizeye! deri enfeksiyonlarimn etkenlerini, antibiotik duyarhliklar.-
ni ve tedavi sonuglann belirlemeleri dnerilmektedir 4). Bu nedenle impetigo
tedavisinde degisik antibiotikler denenmektedir.- Bunlar arasinda sultamisilin
(5), dikloksasilin (6), amoksifin + klavulanik asid (7, 8), sefaleksin ve eritromisin
(9) sayabilir. Bu antibiotiklerin hepsi on glinlitk kullanim gerektirmektedir (10).

impetigoda etken bakteriler konusunda fikir birligi yoktur. mpetigonun bas-
lica etkenj olarak baz arastirmalarda S.aureus (10, 11}, diger bazilarinda ise ABHS
gasterilmektedir (2,12). impetigoda primer baglatici etkenin ¢ogu zaman ABHS
oldugu bildirilmistir (1). Calismanuzda da 40 hastanin 28'inde (% 70) yalniz
ABHS, 2'sinde ise (% 5) ABHS ve S.aureus birlikte diretildi. Hastalarin ancak 8'in-
de (% 20) S.aureus tiretildi. Bu bulgular impetigo olgularinin ekserisinde etkenin
ABHS"ar oldugunu vurgulamaktadir,

Uretilen bakterilerin antibiotik duyarlilik testlerinde ABHS'larin penisilin G’
ve % 100, eritromisin’e % 86.6 oramnda duyarl bulunmas klasik bilgilerimize
uyumludur (1). Antibakteriyel aktivite spektrumu genis olan sefuroksim aksetil'e
ise hern ABHS (% 93.3), hem de S.aureus (% 90) yiiksek oranda duyarl bulunmus-
tur.

Birke ve arkadaslari tek doz kullamm kolayligi olan benzatin penisilin G
ile streptokoksik impetigolarda % 93.1'lik basari elde etmislerdir (12). Baltimore
de impetigo tedavisinde eritromisin, fenoksimetil penisilin, klindamisin, sefaklor,
amoksilin + klavulanik asid'i karsilastirdigs makalesinde benzatin penisilin G'nin
tedavi edici etkisinin en iyi oldugunu belirtmektedir (2). Calismamizda da olgu-
larimizin gogunlugunu teskil eden streptokoksik impetigolarda tek doz benzatin
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penisilin G tedavisi ve eritromisin tedavisi ile % 100 basan saglanmistir, Etkeni
S.aureus ofan 8 olguda ise sefuroksim aksetil ile % 87.5 oraminda olumlu sonug
elde edilmistir,

Sonug olarak, impetigo olgulanmizin ekserisinde etkenin ABHS'lar oldugu
ve bunlarin tedavisinde daha ucuz olmasi ve tek doz kulianim kolayligr nedeniyle
benzatin penisilin G'nin tercih edifebifecegini séyleyebitiriz.

10-

11.

12-
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TOKSOPLAZMOZISLI KADINLARDA SERUM
IMMUNOGLOBULIN DUZEYLERI!

Nedim SULTAN * Sevgi TURET * Merih BAYRAM **

OZET

Toksoplazma antikoru saptanan 123 gebe kadimin serum immunoglo-
bulin diizeyleri Radyal Immunodifuzyon Yontemiyle Slgiildii. Toksoplazmo-
zisti kadinlarda IgG ve IgM diizeyleri kontrol grubuna gore anlaml diizeyler-
de yiiksek bulumurken, IgA diizeylerindeki artiy Snemsiz bulundu. Toksop-
lazmozisli gebe kadinlarda IgA diizeylerinin gebe olmayanlara oranla diigiik
kaldifh saptand.

SERUM IMMUNOGLOBULIN LEVELS IN WOMEN
WITH TOXOPLASMOSIS |

SUMMARY

Serum immunoglobulin levels of women with toxoplasmosis have been
measured by Radial Immunodlffusion Technic. The mean levels of the IgG
and IgM in the patients were found higher than the control group. The ri-
sing of IgA levels in patients according to the control group were not found
significant. And IgA levels were found lower in infected pregnant women
compared to the infected but non pregnant women.

GIRIS

Toksoplazmozis, genellikle belirtisiz gegirilen bir enfeksiyondur. Ancak direnci
kirlan Kigilerde reaktive olabilmekte, transplantasyon ameliyatlarinda ve diger
tedavi amagh immunsupresyon uygulamalarinda Snemli sorunlar yaratmaktadir.
Aynca konjenital toksoplazmosize de neden olmasi bu enfeksiyonun &nemini
siirdiirmesine neden olmaktadir (1, 2).

Immunoglobulinler, enfeksiyonlara kargi korumada ve enfeksiyonu kontrol
altina almada &nemli rol oynayan, hiimoral yanitin temel birimleridir (3, 4). Nons-
pesifik immunoglobulinlerin toksoplazmozisli kadinlardaki diizeylerini belirlemek
ve kontrol grubundaki durum ile kargilastirmak amacima yonelik olarak bu galig-
ma yapilmigtir,

*  Gazi Univ.Tap Fak Mikrobiyoloji ABD Dr. Ankara—TURKIYE
*  Gazi Univ.Tip Fak.Mikrobiyoloji ABD Dog¢Dr. Ankara~TURKIYE
*% (Gazi Univ.Tip Fak.Kadin Dog.ve Hast. ABD Uzmam Dr. Ankara-TUR.
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GEREC ve YONTEM

Calismamizda, G.UU. Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji Laboratuvarina Toxoplazma
antikoru arasurilmas i¢in gonderilen 1/64 ve daha Ust sulandinmlarda antikor
saptanan, yaslan 1539 arasinda degisen 123 kadiun serumunda IgG, IgA ve
gM diizeyleri 8lgiildu. Kontrol grubu olarakta, Toxoplazma antikoru bakimindan
seronegatif olan 82 kadinda aymi &lglimler yapildi. Toxoplazma antikoru Pasif
Hemagliitinasyon Yéntemi ile dlgdldi.

lgG, IgA ve 1gM, Behring Firmasindan saglanan Radial Immunodiffiizyon
{RID) plaklarinda &lgiildii. Mancini Yontemi ile yapilan dlgiimde, iginde her im-
munoglobulin sinifl igin spesifik antiserum bulunan ve agaroz jel igeren 12 testlik
plaklar kullaruldi, Her numarali gukura test edilerecek serumdan 5’er mikrolitre
kondu. IgG ve [gA Olgiim plaklari 48 saat 1gM plaklar: ise 72 saat siire ile oda
isisinda, nemli ortamda karanlikta enkabe edildi. Aym islemler konsantrasyonu
bilinen standart serumlarla da yapildi. Standart serum gukurlarimin gevresinde
olusan presipitasyon halkalanimin gaplari ile bu serum kensantrasyonlarina gore
gizilen standart egri tizerinden, okunan test serumlarimin immunoglobilin konsant-
rasyonu mg/d! cinsinden bulundu {5, 6).

BULGULAR .

Deney ve kontrol gruplarinin, gebelik degiskeni, Toxoplasma antikor diizey-
leri ve sayilarina gére dagihimi Tablo 1.'de, kontrol grubunda belirlenen [gG, [gA
ve g diizeyleri Tablo [l.de, deney grubunda belirlenen diizeyler ise Tablo III.
te gdsterilmistir.

TABLO:1— Deney ve Kontrol Gruplarindaki Toxoplasma Antiker Diizeyleri

incelenen Antikor Dlizeyi

TOPLAM
Grup Negatif 1/64 1/256 1/1024-
X
DENEY GEBE{+) - - 12 39 16 67
GRUBU GEBE{-) - - a8 33 i5 56
TOPLAM - - 20 72 31 123
KONTROL GEBE{+} 40 40 - - - 40
GRUBU GEBE{-} 42 42 - - - 42
TOPLAM 82 82 - - - B2

x: GEBE(+}:GEBE{-):Gebe olmayanlari gistermektedir.
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TABLO2- Kontrol Grubunda 1gG, IgA, IgM  Diizeyleri (mg/dl}

' TOTAL
GRUP n Ig6 Igh IgM Immunoglob.
GEBE(+) 40 1200166 185322 162+16 1547x104
GEBE(~) 42 1264466 20517 16017 16291100
TOPLAM 82 1232x49 195213 161+12 158874

TABLO :3-- Toksoplazmozisli Kadinlarda Saptanan 1gG, IgA ve IgM Dizeyleri

(mgfdt)
Antikor Gebelik Total
n I Igh IgM
Durumu  Burumu g6 & & Immunoglob.
1/64 Gebe (+) 12 1208#150 17815 183+14 1570+179
Gebe(-) 8 1375%373 225+36 200+10 1800:419
1/555 Gebe(+) 39 1711:x99 173x17 280%17 2164x133
Gebe(~) 33 2159+124 292+31 29817 2749x172
1/1024 Gebe(+) 16 18431144 20821 281+31 2332197
T Gebe(~) 15 1916+129 216+36 296+29 24283194
Gebe(+) 67 1690+76 18112  263+13 2134101
TOPLAM

Gebe(-) 56 192886 25522 282114 2465x122

Degisik antikor titresine gore elde edilen immunolobulin konsantrasyonu
ortalamalart arasindaki fark % 5 anlamlilik diizeyinde istatistiksel ofarak karsilag-
trdmistir. 1/64 titresinde antikor tasiyaniarda gebe olanfar ve olmayanlar arasinda
immunoglobulin diizeylerinde Snemli bir fark belirlenememistir. 1/256 titresinde
IgG ve 1gA’min, Toplamda ise 1gG'nin gebe olmayanlarda, gebe olanlara oranla
onemli dlgiide artuig gorildii,

Toksoplasma antikoru bakimindan seropozitif olan kadin grubu ile seronegatif
olan kontrol grubunda belirlenen lgG diizeyleri Tablo 1V. te gosterilmistir, Tabloda
her iki grupta gebelik degiskenine gore elde edilen bulgularda belirtilmistir, Deney
grubunu olusturan gebe ve gebe olmayanlarda saptanan IgG degerlerinin, kontrol
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grubunda bulunan benzer nitelikteki gruplara gore anlamlr diizeyde artmis oldugu
belirlendi. Toplam deney grubundaki artista dnemli bulundu.

Deney ve kontrol gruplarinda belirlenen IgA dizeyleri Tablo V.te, IgM dizey-
leri ise Tablo Vl.da gdsterilmistir. Kontrol ve deney gruplarinda belirlenen IgA
diizeyleri arasindaki fark Onemsiz bulunmustur, Fakat, Toxoplasma antikoru
bakimindan seropozitif olan gebe ve gebe olmavyan gruplarda IgA konsantrasyonu
bakimindan nemli bir fark goézlenmistir. Gebe olanlarda IgA dizeylerinin gebe
olmayanlara gore disiik kaldigi saptanmisur. 1gM dizeyleri ise, deney gruplarinda,
kontrol gruplarina gore Gnemli diizeylerde yiiksek bulunmustur.

Tablo :4— Deney ve Kontro! Gruplarinda Olgiilen 1gG Diizeyleri

incelenen Grup n Degisim Ortalama SH SS

Deney Gebe (+)} 67 910-2980 1690 76 626
Deney Gebe(-) 42 960-2980 1928 86 644
Deney Toplam 123 9102980 1798 76 842

Kontrol Gebe(+) A3 720-2190 1200 66 420
Kontrol Gebe(-) 42 750-2040 1264 66 425
Eontrol Toplam B2 720-2190 1232 49 443

Not: n: Denek Sayist, SH: Standart Hata, S5: Standart Sapma,
Degisim: Grupta 8lgillen en disiik ve en yiiksek deger.
Ortalama: mg/dl cinsinden grup ortalamasini gostermektedir.

TABLO:5— Deney ve Kontro! Gruplarinda Olglilen 1gA Duzeyleri

Incelenen Grup n Degisim Ortalama SH S5
Deney Gebe(+) 67 A2-A72 181 12 103
Deney Gebe(-) 56 A2-634 255 22 165
Deney Toplam 123 42-.634 216 13 142
Kontrol Gebe(+) 40 42274 185 22 140
Kontrol Gebe(-) a2 42-393 205 17 110
Kontrol Toplam 82 42393 195 13 119
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TABLO:6— Deney ve Kontrol Gruplarinda Olgiilen [gM Diizeyleri

Incelenen Grup n Degisim Ortalama SH SS
Deney Grup(+) 67 78-471 263 13 110
Deney Gebe(-) 56 78-483 282 14 103
Deney Toplam 123 78--483 272 10 107
Kontrel Gebe(+) 40 48-331 162 16 103
Kontrol Gebe(-) 42 71-414 160 17 112
Kontrol Toplam 82 48--414 161 12 107

TARTISMA ve SONUC

Bu calismada, Toxoplazma antikoru bakimindan seropozitif bufunan 123
kadinda serum IgG, lgA ve gM duzeyleri dlgiilerek, Toxoplasma antikoru bulun.
mayan kadinlardaki durum ile karsifasurildi. Ayrica Toksoplazmozisin 6zellikle
gebe kadinlardaki dneminden dolay:, gebelik degiskenide géz dniine ahinarak in-
celenen gruplarin yaklagtk yans: gebe olan kadinlardan segiferek, gebelik durumu-
nun immunoglobulin diizeylerine etkisi olup olmadifida incelendi.

Saglhkh, Toxoplasma antikoru yonimden negatif olan kadinlarda, Tablo if.den
de goriilecegi gibt ortalama olarak IgG 1232, IgA 195, ve [gM 161 mg/dl ofarak
Glglilmiistiir. Bu degerler difer arasuricr sonuglanyla uyumludur {7--9). Gebe
ve gebe olmayan kadinlardaki durum karsiasunidiginda, gebe olmayan kadmlar-
da IgG ve IgA'min, gebe kadinlara gdre Gnemsiz diizeyde yiiksek bulunmustur.

1/64 diizeyinde Toxoplasma antikoru tagtyan kadinlarda dlgiilen immunoglo-
bulin difzeyleri, kontrol grubuna godre Snemlt bir fark gdstermemistir. Bu titredeki
antikor diizeyi, veni baslamis ya da kroniklesmis veya gegirilmis enfeksiyvonu
gastermektedir (1). Bu nedenle antijenik uyarimin olmamas: ya da zayif olmas
nedentyle immunoglobulin diizeylerinde belirgin bir artis beklenemez,

1/256, 1/1024 ve daha Gst diizeylerdeki antikor titreleri ise devam eden ya da
aktif enfeksiyona isarettir {10, 11). Tablo [Ii.ten de goriilecegi gibi, 1/256 tit-
rede antikor pozitifligi olan gebelerde 1711, mg/dl TgG 173 mg/dl lgA ve 280
mg/dl [gM, gebe olmayanlarda ise 2159 mg/dl 1gG, 292 mg/di [gA ve 298 mg/dl
igM diizevleri belirlendi. 1/1024 ve daha fazla titrelerde Toxoplasma antikoru
tagtyan kadinlarda da benzer deferler elde edildi. Yapilan istatistiksel hesaplama-
larda, bu titrelerde antikor tastyan kadinlarda [gG ve igA’min, antikor tagimayan
kontrol grubuna gére dnemli dlgiide artt@mm gdstermistir. Ancak elde edilen de-
gerlerden, Toxoplasma antikoru bakimindan pozitif olan gebe olmayan kadmnlarda
IgA diizeylerinin, gebe olanlara oranfa anlamlt diizeyde yiksek oldugu goriiimiis-
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tiir {Tablo V). Gebelerde immun yamit vetenegi zayiflamaktadir. Axtif Toksoplaz-
mozis, immun yamitin gerilemesine neden olan enfeksiyonlardan birisidir {1, 9,
12). Bu bulgular :s:finda, Toxoplasma enfeksiyonunun, gebe kadinlari, solunum
ve sindirim sisteminden alinacak enfeksiyonlara kargt daha da duyarlilastiracags
sdylenebilir,

Toxoplazmoziste spesifik antikorlarin gosterilmesine yonelik yogun galismalar
yapiimaktadir. Ancak literatlr taramalarimizda, bu enfeksiyonda nonspesitfik immu-
noglobulinlerin arastinildig: bir ¢alismaya rastlamadik. Bu nedenle bulgularimiz:
baska arastiric1 sonuglariyla kargtlagtiramad:k. Ancak gesitli protozoal enfeksiyon-
larda nonspesifik immunoglobulinlerin artti@n gosterilmistir {13, 14). Toxoplazmo-
ziste, protozoal bir enfeksivon olduguna gore, enfeksiyonu gegirenlerde hipergam-
maglobulinemi beklenen bir sonugtur. Bulgulanmiz bu dogrultudadir. Ancak
fmmunoglobulin siniflarmdaki artis farkl: degerlerde clmug, Ozellikle [gA simfin-
daki artis dnemli diizeyde gorilmermistir.
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ILKOKUL COCUKLARINDA A GRUBU BETA HEMOLITIK
STREPTOKOK SIKLIGI

Levent AKIN *
OZET

A grubu beta hemolitik sireptokoklar ilkokul ¢ocuklan igin korunulmas
gereken infeksiyonlardan biridir. Ankara ilinde Yenikent Saglik Ocaf Bolge-
si'nde 721 ilkokul dgrencisi Kasim, Subat ve Nisan aylannda 3 Kez bogaz
muayenesi yapiargk, bogaz hultur!en alinarak taranmig bofaz killtirinde
beta hemolitik streptokok tesbit edilenlerde ASO (Antistreptolizin Q) bakil-
mak lizere kan almmugtir. Aragtirmada hemolitik streptokok prevalanst
%9.5 olarak bulinmugtur. Tesbit edilen tim beta hemolitik streptokokla-
nn %67.5 A grubudur. Bogaz muayenesi normal olan gocuklarda, % 8.3
siklifinda, hiperemik olan gocuklarda %6.8 tonsilleri hipertrofik ve bogaz
hiperemik olan gocuklarda ise % 14.9 mkllgmda beta hemolitik streptokok
izole edilmistir. ASO titresi 333 Todd initesinden yiiksek olanlarda % 78.3
A grubu beta hemolitik streptokok infeksiyonu tesbit edilmigtir,

Sonugta bofaz muayenesi ve ASO titrasyonu hekime tami koymada
dnemli oranda yardimet olabllmektedir,

PREVALANCE OF GROUP A BETA HAEMOLITIC
STREPTOCOCCUS AT PRIMARY SCHOOL
CHILDREN

SUMMARY

Group A beta haemolitic streptococ Infections are the most common
infectious diseases that children especially school children should be preven-
ted. This research was carried out in Yenikent Health Center area in Ankars,
All of 721 primary school children were screened three times. At the each
screening, throat examination were done and throat cultures were taken to
investigate beta haemolitic streptococcus. If beta haemolitic streptococcus
was isolated from the throat culture, blood from children were taken for
ASQ titration. The prevalance of beta haemolitic streptococcus from the
throat cultures was 9.5% B67.5 of all isolated streptococcus was Group
A. Beta haemolitic streptococcus was isolated 8.3 % of the children having

*

Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Halk Saghfi Anabilim Dal Dr.
Ankare - TURKIYE
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no physical signs in throat examination 6.8% of the children having hype-
remic throat and 14.9 % of the chiidren having hypertrophic tonsill and
hyperemic throat. 78.3 % of the cases of which ASO titration were over
than 333 Todd units, was determined &s being Group A. In Conclusion.
throat examination and ASO titration might give clues to the physicians
to determine on diagnose of Group A beta haemolitic streptococeal infec-
tions.

GIRIS

Beta hemolitik streptokoklar dogada yaygin olarak bulunur. En sik rastlanan
enfeksiyon hastaliklarimin etmenleri arasindadir (1). Hasmlik en fazla 5-15 vas
grubunda goriilmektedir, Blyuk gofunlugu ilkokul egitimi yapan bu vas grubu
gocuklar klinik veya subklinik streptokok enfeksivonu gegirme riski en yiiksek
grubu olustururlar {2). Giiniimiiz kosullarinda tedavisi kolay olan bu enfeksiyonlar-
dan A grubu beta hemolitik streptokok enfeksiyonlars % 0.3--3.0 oraninda akut
romatizmal ates ile sonuglanir,

Ulkemizde streptokok enfeksiyonlarinin bolgesel daglime iyt bilinmemekle
birlikte, akut romatizmal ates, Orta Anadolu’da en yiiksek, Giiney ve Giineydo-
fu Anadolu'da en diisik oranda gorilmektedir {3). Streptokok enfeksiyonlar:
kalabalik, sikisik ortamlarda daha fazla oranda hastalik yapabilir (4}, Yapilan bir
galismada kentsel alandaki ilkokuilarda, kirsal alandaki ilkokullara gore daha sik
oranda goriildiig i saptanmestir (3},

Giinlik olarak saglik kuruluslarna ist solunum yolu enfeksiyonu ile basvu-
ran gocuklardan bogaz kiiltiird alininakta, beta hemolitik streptokok enfeksiyonu
saptamrsa, uygun tedavi verilmektedir. Oysa ki, bu tip vakalarda akut romatizmal
ates komplikasyonuna neden olmayacak beta hemolitik streptokoklar igin de te-
davi verilmektedir. Bunun nedeni ginlik laboratuvar uygulamalarinda strepto-
koklarda tip tayini yapilmamasidir.

Bu arastirmanin amace; tesbit edilen beta hemolitik streptokok enfeksiyon-
larindan A grubu olanlarin bazi klinik dzelliklerinin diger gruplardan farkllik-
larint saptamakur,

MATERYAL ve METOD

MATERYAL

Bu Arastirma Ankara Etimesgut Egitim ve Arastirma Saglik Grup Bagkanligt'
na bagli Yenikent Saglik Ocafi Bolgesindeki 13 ilkokulda 721 &grenci tizerinde
yapilmistir. Arastirma siiresince Kasum, Subat ve Nisan aylarinda tim ilkokul
gocuklart taranmustir. Her taramada gocuklarin bogaz muayeneleri yapilmisg, bo-
gaz kiiltlirleri alinmistir. Bogaz kiltirlinde beta hemolitik streptokok tremesi
saptananlarda, antistreptolizin —0 (ASO) titrasyonu ve grup tayinleri yapilmig-
tir.
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METOD

Bogaz kiiltiiri alinmasi: Ekiivyon orofarink ve her iki tonsile siiriilerek, bogaz
kiiltirt alinmegtr {6). Ekiivyon iginde tamponlu gliserinli su bulunan dzel tiplere
konulup 4 saat iginde Etimesgut Bolge Hastanesi Laboratuvari'na génderilerek
tetkik edilmesi saglanmistrr,

Bogaz kiiltlrinin incelenmesi: Numuneler % 5 oraninda koyun kam ilave
edilmis kanli agarlara ekilmis olup beta hemolitik streptokok ireyen kiiltirlerde
bacitracin ve presipitasyon yéntemine gdre grup tayini yapilmistir {7).

Antisteptolizin --0 {ASO) titrasyonu: Bogaz kiiltiiriinde beta hemolitik strep-
tokok iireyen ilkokul &grencilerinin 5 ml intravendz yol ile kanlart alinmis ve
ASO titrasyonu yapilarak degerlendirilmistir (8).

BULGULAR

Bogazdaki beta hemolitik streptokok enfeksiyonlarmun tesbiti icin ilkokul
ogrencileri 3 kez taranmuslardir. Bu taramalar sonucunda alinan bogaz kiiltiirlerin.
de % 9.5 oraninda beta hemolitik streptokok iiremistir {Tablo 1). En fazla treme
Kasim aymda yapilan taramada alinan bogaz kiltiirlerinde olmustur. Bu dénemde
Ogrencilerin % 15.7'sinde beta hemolitik streptokok Gremistir. Subat déneminde
% 5.5, Nisan ddneminde % 7.1 oraminda beta hemolitik streptokok tesbit edilmis.
tir. Kasim ayinda yapilan taramada A grubu beta hemolitik streptokoklar, iireyen
115 beta hemolitik streptokokun 71 (% 61.7)'int olugturmaktadir. Subat ayinda
39 beta hemolitik streptokok enfeksiyonundan 28 {% 71.8)inde Nisan ayinda
52 beta hemolitik streptokok enfeksivonundan 40 {% 76.9)inda A grubu beta
hemolitik streptokok izole edilmistir. Bir yil iginde alinan 2163 bogaz kiiltiiriiniin
206 {% 9.5)'sinda beta hemolitik streptokok iremis olup bunlarin 139 {% 67.5)
unda A grubu izole edilmigtir.

Semptomlara gore A grubu beta hemolitik streptokok goriilme orani ise tablo
2'dedir.

Bogaz muayenesi sonucu normal olarak degerlendirilen 852 muayenede
% 8.3 oraninda beta hemolitik streptokok sazptanmustir. En fazla beta hemolitik
streptokok % 14.9 oraninda tonsilleri hipertrofik olup farinksi hiperemik olan-
larda tesbit edilmistir. Tonsilleri hipertrofik olanlarda % 10.9 oraninda beta he-
molitik streptokok izole edilmistir. Farinksi hiperemik olanlarda 9% 6.8 oranimn-
da beta hemolitik streptokok liremesine kargin izole edilen tiim streptokokla-
nn % 84.6'siu A grubu beta hemolitik streptokoklar “olusturmaktadirlar, Qysa
bogaz muayenesinde tonsilleri hipertrofik olanlarn bogaz kiiltirlerinde tesbit
edilen beta hemolitik streptokoklanin % 61.3 A grubu, tonsilleri hipertrofik fa-
rinksi hiperemik olanlarda ise % 68.9'u A grubudur.

Beta hemolitik streptokok infeksiyonlarindan sonra kanda ASO titresinin
viikselmesi beklenir, Bu arastrmada da beta hemolitik streptokok infeksiyonu
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gegirenlerin kanlarinda ASO titresi degerlendirilmistir. Bogaz Kkiiltiitiinde beta
hemolitik streptokok idreyen gocuklarin % 30.1'inde ASO titresi 250 Todd inite-
sinden disik, % 29.6'sinda 251332 Todd iinitesi deferleri arasinda, % 40.3'in-
de 333 Todd iinitesinden fazla oldugu saptanmistr, ASO titresi 250 Todd iinitesin-
den az olanlarin % 48.4', 251-332 Todd iinitesi arasindakilerin % 72.17, 333
Todd initesinden fazla olanfarin % 78.3%inde A grubu beta hemolitik streptokok
saptanmustir. Yaptlan istatistik analizde ASO titresinin 251 Todd iinitesinden
yiiksek olmasi, A grubu beta hemolitik streptokok saptanmasi yoniinden, snemli
bulunmustur (Khi kare — 15.34,SD -2 P 0.01).

TARTISMA

Beta hemolitik streptokok infeksiyonlar: ilkokul donemi olan 6-12 vyas
grubunda yapilan taramada % 9.5 orarunda saptanmustir. Bu infeksiyonlarin preva-
lanst gesitli aragurmalarda farkh bulunmakla birlikte, benzeri yas grubu ve mevsim-
lerde yaptlan galismalarda Etimesgut'ta % 14.7 {9), Yenikay: Yetistirme Yurdun'da
% 9.5 oraninda bulunmustur (10).

Kazan ilgesine bagl 2 kdyde yapilan bir ¢alismada beta hemolitik streptokok
prevalansimin mart—nisan ve kasim aylarinda en vyiiksek oranda gdsterilmistir
{11). Bu galismada da 6 aylik dénemde en yiiksek kasim ayinda (% 15.7) oraminda
saptanmistir, Subat ayinda azalan infeksiyon gorilme orani, Nisan ayinda tekrar
yiikselmeye baslamistir, Kasim aymda tiim beta hemolitik streptokok infeksiyonla-
rnm % 61.7'si, Subat ayinda % 71.87i Nisan ayinda % 76.9'u A grubundandur.
ilk antibiyotik tedavisi sirasinda % 15.9 oraninda beta hemolitik streptokok tes-
bit edilip nisan ayinda bu oran % 7.1%¢ diistiifl halde, izole edilen A grubu beta
hemolitik streptokoklarin oramt % 61.7'den, % 76.9a yiikselmistir. Ozellikle,
verilen depo etkili benzatin penisilin tedavisi tiim streptokoklara etkilidir {12).
Tedavi sonrasi A grubu beta hemolitik streprokoklarin, bogazda iireme sansinin
artugr dilsiniilmektedir. Bogazdaki normal florada antibiyotik tedavisinden sonra
olan degisiklikler incelenemedigi icin, bu grup streptokoklarin iireme dzellik-
leri degerlendirilememistir.

Ulkemizde beta hemolitik streptokoklarda grup tayini giinlik tan: ve tedavi
hizmetlerinde verilmemektedir. Yapilan bazi ¢alismalarda hastanin bulgulanina
gore, verilen puanlara gore streptokoksik farenjit tanist kKonulmas: igin bazi yon-
temler de gelistirmeye galigitmigtir (13). Bu arastirma tonsilleri hipertrofik olup
farinks ve tonsilleri hiperemik olan ilkokul gocuklarinda % 14.9 oraninda beta
hemolitik streptokok tesbit edilmigtir {Tablo 2}, Ancak bunlarin % 689'u A
grubundandir. Oysa bogazi hiperemik olanlarda saptanan beta hemolitik strepto-
koklarin % B84.6'st A grubudur. Bogazda hiperemi tesbit edilenler gocuklardan
aliman bogaz kitltiirlerindeki beta hemolitik streprokoklarin yiiksek olmast ise
bu agidan gok bilyilk dnem tagimamaktadir. Kald: ki, tonsilleri hipertrofik olan
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AKING [LKOKUL COTUKLARINDA A GRUBU BETA HEMOLITIK STREPTOKOK SIKLIG!

cocuklarin bogaz Kiiltirlerinde saptanan beta hemolitik streptokoklzrin ancak
% 61.3'linlin A grubu olmasi da bu bulguyu desteklemekzedir,

Hkokul gocuklarinda A grubu beta hemolitik streptokok tesbiti icin yapilan
laboratuvar calismalarindan birt de ASO titresinin degerlendirilmesidir. Bogaz
kiiltiirinde beta hemolitik streptokok saptanan 206 ¢ocuktan 83'inde (% 40.3)
ASO titresi 333 Todd initesinden fazladir. Tablo 3'de gordlecegi tizere ASO tit-
resi 250 Tedd Gnitesi saptananlarm % 48 .4 A grubu beta hemolitik streptokok
olmasina karsin, ASO titresi 250—333 olanlarda bu oran % 72.7' yiikselmekte,
333 Tedd tinitesinden fazla olanlarda ise A grubu beta hemolitik streptokok orzm
% 78.3'e ulagmaktadir. Yapilan khi kare analizinde aradaki fark Snemli bulunmus-
ur. Bu nedenle ASO titresi 250 Todd initesinin tizerinde olmastrun, bogaz kiil-
tirinde beta hemolitik streptokok Greyenlerde A grubu beta hemolitik streptokok
olabilecefi ihtimalini artirmaktadir,

Bu sonuglara gére A grubu beta hemolitik sireptokok infeksivonlarinda en
onemli bulgular farinks ve tonsillerin hiperemik olmasi ve bogaz kiiltiriinde beta
hemolitik streptokok tireyenlerde ASO titresinin 230 Todd iinitesinin fizerinde ol-
masidir,

SONUC ve ONERILER

A grubu beta hemolitik streptokok infeksiyonlarinda en dnemli bulgular séy-
ledir:

1. Bogaz muayenesinde farink ve tonsillerin hiperemik tesbit edilenlerin
bogaz kiiltiiriinde beta hemolitik streptokok saptandig takdirde, % 84.6 oranda
A grubu olabilmektedir.

2, Boffaz kiltiirinde beta hemolitik streptokok saptananlardan alinan kan
brneklerinde ASO titresi 250--333 Todd tnitesi ise % 72.7, 333 Todd iinitesinin fize-
rinde ise 783 oraminda A grubu olabilecegi ortaya ¢rkmaktad:r.

Ozellikle ilkokul ¢agr gocuklarda Gremli bir sorun olan akut romatizmal
atesten korunmak igin en Gnemli yéntem A grubu beta hemolitik streptokok in-
teksiyonlarimin tedavi edilmesidir. Bu grup infeksiyonlarin ilkbahar ve sonbahar
aylarinda arttif: g6z ardi edilmeden, bogazda hiperemi olan ¢ocuklara laboratu-
var olanaklari yetersiz olan bélgelerde beta hemolitik streptokok infeksiyonu
tedavisi verilmesi bilylik olgiide akut romatizmal atesi &nleyebilecek bir tedbir-
dir. Bu gocuklarda kanda ASO bakilmasi miimkiin olan durumlarda titrenin 250
Todd tinitesinin tzerinde olmast ise, ¢ocugun A grubu beta hemolitik streptokok
infeksiyonu agisindan biyiik riskte oldugunu diistindiirmelidir.
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HOMOSEKSUEL ve TRANSSEKSUELLERDE HERPES
SIMPLEX VIRUS—1 (HSV—1) IgG'NIN, ELISA ILE,

ARASTIRILMASI
A Tevfik CENG1Z* Ozer KENDI *# Mehmet KIYAN*
Sahin UGUREL * Ali Riza TUMER, ** Yagar BILGE **
4 OZET

Bu calismamizda transseksiiel—homoseksiiel 27 olgu serumunda; Elisa
ile, HSV—1 IgG antikorlan arammugtir. Bu olgulann 25', 18—30 vas gru-
bunda ve transseksiel 2 olgu, 36 yas diliminde bulunmustur, Cok sayida
cinsel es ve cinsel iliski anamnezi veren tim olgularda, HSV—1 IgG, pozitif
bukinmustur. Bu % 100 seropozitivite oram gegiritmis HSV—1 infeksiyonu-
nun gostergesi olarak kabul edilmigtir. Bu bulgumuz, transseksiel ve homo-
seksiiellerde, HSV—2 gibi, HSV—1 etkeninin de dnemini korudugunu goster-
mistir. Homoseksiiel—transseksiieller, HSV—1 icin de, onemli bir risk grubu.
nu olusturmaktadir,

»

DETECTION OF HERPES SIMPLEX VIRUS (HSV)—1 IgG
WITH ELISA IN HOMOSEXUALS AND
TRANSSEXUALS

SUMMARY

The sera of 27 cases of {ranssexuality and homosexuality have been
investigated with Elisa test and view of establishing HSV—1 Ig(G antibody
in this study. 25 cases were within the 18—30 age groups and the other
two transsexuals were 36 years old.

All of 27 cases who gave a anamnesis of multiple sexual partners and
sexual intercourse, HSV—1 IgG have been found positive. Hundred per
cent ratio of seropositivity has been regard as a sign of earlier H5V—1 infec-
tions. These findings show that, just as in the case of HSV—2 infection,
HSV—1 have an important risk factor in the transsexuals and homosexuals.

*

AU Tip Fakiltesi Mikrobiyoloji Ana Bilim Dah Ankara-—TURKIYE

*% A U .Tip Fakiiltesi Adli Tip Ana Bilitn Dah
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GIRIS

Hayatin birinci y:linda anneden gecen antikorfar HSV infeksiyonlarina kismi
bagisiklik saglar (1), Bu'pasif bagisikhgin kaybindan sonra HSV—1, bireyin infekte
titkriigii ile bulagir (2, 3). Bir ailede HSV—1 infeksiyonu prevalansi, ailenin sosyo-
ekonomik kosullariyla yakindan iliskili bulunmustur (4). fyi sosyo-ekonomik
kosullarda yagayan gocuklarda prevalans % 30—50 iken, diisitk sosyoekonomik
kosullarda bu oran % 100'e yaklagmakradir (5). Bu infeksiyonlarin % 901 asemp-
tomatiktir (6, 1}. HSV—-2 rezervuarfarimin az oldugu bolgelerde genizal herpes
infeksivonlarimun bilyiik bir bolimiinden, HSV -1 sorumiudur. USA’da genital her-
pes infeksiyonlanndan % 70—90 oraninda HSV-2 sorumiu iken, Edinburg'da
primer genital infeksiyonlarin % 61'inden HSV—1 sorumiudur. Tokyo'da ise % 89
oraninda HSV—1 genital infeksiyonu bildiriimigtir (2).

Viruslar oral infeksiyonlarda trigeminal ganglionlara gog ederler, Bir kez alin-
diktan sonra hastalar, omiar boyu virus tagirfar, Bazi hastalarda virus titkrilk yoluyla
atilmaya basladiinda, zaman zaman, subklinik reaktivasyoniar goriilebilmektedir.
Virus konak ganglionlarda reaktive olursa, tekrarlayan klinik belirtiler ortaya gi-
kar. Bu tiir tekrarlamalar, herpes virus ailesindeki mikroorganizmalarin ortak ozel-
ligidie (7, 8, 9, 10). Orolabial herpesin patolojisi, genital herpesinkine benzer.
Ancak burada etken genellikle HSV—1 tipidir (4,11, 12).

Bizde bu galigmamizda transseksiiel—homoseksiiel 27 olgunun serumunda
elisa ile HSV—1 IgG antikorlanini arastirarak, konu ile ilgili bulgulanimizi deger-
lendirmelk istedik.

GEREC ve YONTEM

Vajinoplastili 12 transseksiiel ve 15 homoseksielden ofusan 27 bireylik galig-
ma grubunda Elisa ile, serum HSV—1 IgG arasunimigtr. Bunun igin Virgo ve
Pharmacia Herpes Simplex Virus—IgG Elisa test kitleri kuflarulmis ve prospektii-
siindeki Gnerilere gore, deneyler yapimgtr (13, 14).

Bu deneyde ISR: 090 ise negatif ve ISR 1.10 ise, "pozitif seklinde”
degerlendirim yapilmustur, ‘

BULGULAR

Cesitli tarihlerde vajinoplasti operasyonu gegiren 12 olgu, transseksiiel olarak
degerlendirilmis ve homoseksiiel 15 olgu ile birlikte degerlendirilmistir. Bu olgu-
larin yas grubuna dagilimi ve serum HSV—1 bulgular: Tablo—1 de zetlenmistir,
HSV—1 IgG tiim olgularda pozitif bulunmustur. Cok sayida cinsel es ve cinsel
iliski anamnezi veren bu olgularda % 100 oramindaki HSV—1 igG seropozitivitesi,
gegirilmis HSV—1 infeksiyonunun gdstergesi olarak kabul edilmigtir,
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TABLO:1— HSV-1 [gG'nin Yas Grubuna Dagihm

Homoseksiiel—Transseksiiel
Yag Grubu Toplam
HSV -1 IgG

Pozitif Negatif Pozitif Negatif

15-21 3 - 2 - 5

21-25 10 - 5 - 15

26-30 2 - 3 - 5

31-35 - - - - -

36-40 - - 2 - 2

Toplam 15 - 12 - 27
TARTISMA

Genital herpesin ¢ogunda etken, HSV—2 dir. Ancak genital organlarin infekte
oral sekresyonla temasi sonucu, ithmal edilemiyecek bir azinlikta, HSV—I'de etken
olabilmektedir (15). Bu tip HSV, &zellikle gocuklarda, oral lezyonlar olusturur
ve primer olarak uguk veya soguk varalar seklinde belirir. Gelismekte olan iil-
kelerde ileri yas gocuklarda HSV—T antikor oram, % 100'e yakindir. Endiistriles-
mis bati diinyasinda ise, adolesanlarin daha az, tip—1 antikorlarina sahiptir, Buda
genital herpes tip 2 duyarliigint arttirabilir. Zira HSV—1 ve 2 ortak antijen var-
findan dolay, birine kars: olusan antikorlar, digeri iginde, en azindan kismi
bir bagisikhk saglamaktadir (16, 17, 18). Seksiiel orofarengeal bulasan hastaliklar,
tam bir seksiiel gecis dykiisii alinmaz ise, gligliikle saptanabilir (19). Bu hastalik-
larin ge¢is yolunda oral temas— "fellatio” en sik rastlanilan yoldur. Ulseratif veya
papiiler anterior oral kavite lezyonlart herpes veya sifilize bagh olabilir. Oral si-
filiz sikhikla dudak, dil ve tonsillerde giriilmektedir, Orolabial herpes seksiiel ve
non—sexuel olarak bulagir ve gingivostomatitis, genel semptomlarla belirir. Latent
tregeminal ganglion infeksiyonuna, lilseratif lezyonlar eglik eder (4, 11, 12, 19).
Bir ¢alismada HIV pozitif 124 ve HIV negatif 84 homoseksiiel 2 grup incelenmis
ve 67/124 ile 36/84 oranlarinda (oralfgenital) herpes saptanmistir (20).

Bizim caligmanmzda transseksiiel ve homoseksiiellerin serumlarinda HSV—1
IgG aranmrstir, By iki grubunda seropozitivitesi % 100 bulunmustur. Bu bulgu-
muz Homoseksiiel—transseksiellertn HSV—T igin Gnemli bir risk grubu oldugunu
yansitmakta ve genital herpesli bazi olgularda HSV—T'inde Gnemli olabilecefini
vurgulamaktadir. Bu veriler dogrultusunda homoseksiiel—transseksiellerde HSV-1
lgM programt da hazirfanmig ve aktif HSV—T1 infeksivonlarimin durumunu belirle-
me ¢aligmalarina baslanmistir,
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YURDUMUZDA IKINCf KEZ IZOLE EDILEN SALMONELLA

NITRA SEROTIPI
Kazim KURTAR> Namik AKSOYCAN**
Rauf HAZNEDAR #** Firdevs AKTAS ****
Nedim SULTAN *+##+ Ozgir AKCA *5kkt

Salmonella nitra serotipi, yurdumuzda ik kez 1989 yilinda Erdem ve
ark. tarafindan pgastroenteritli bir hastanm digkisndan izole etmiglerdir
{1).

Salmonella nitra (2, 12:gm:—) serotipi Salmonella paratyphi A grubu
iginde yer alan (S.paratyphi A { 1,2,12:a: (1,5)), S.kiet (1, 2 12:gp:—), 8.
nitra {2, 12:;gm:—)) ve grup iiyeleriyle 1,12 0 ortak somatik antijenierine
sahip bir bakteridir (2).

Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Acil poliklinifine ates ve konviilsiyon
vakinmalan ile gelen ve daha 8nce Sistemik Lupus Eritematozis tamist ile
prednisolon ve azzathioprine tedavisi gdren, hastamin idrannin mikroskopik
muayenesinde bol lokosit gorillmesi iizerine alinan idrar kiiltiirlinde 10 5 [ mi
koloni Salmonella paratyphi A grubundan bir bakteri izole edilmistir, Kesin
tiplendirme igin Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji Anabilim
Dalr  Ofretitn tyelerinden Prof.Dr.Namk Aksoycan’a gonderilen bakteri,
Salmonella serotip nitra {2, 12:gm:--) olarak tiplendirilmistir. Ayrica Gruber-
Widal testi 3.PA ile 1/200 oraninda pozitif bulunmustur,

Hastenin daha sonra yapian kan ve digk kiiltiirlerinden bakteri izolasyo-
nu yapilamamigiir, 10 giin siireyle antibiyotik duyarhiik testi sonuglanna
gore siprofloksasin verilen hastanin 2 kez tekrarlanan kontrol idrar kiiltir-
lerinin negatiflestifi saptanmistir,

Bu olgu immunosupressif tedavi alanlarda sistemik Salmonella enfeksi-
yonlarna efilimin artabilecefini vurgulamak, Salmonella nitra'min yurdumuz-
daki ikinci kez ve idrardan izolesyonu bakimindan dikkat ¢ekici bulunmus-
tur,

*

Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Bakteriyoloji ve Enfeksiyon
Hastahklan Anabilim Dali, Prof.Dr., Ankara -- TURKIYE

Ankara Universitesi Tip Falktiltesi Mikrobiyoloji Anabilim Dal
Prof.Dr., Ankara — TURKIYE

Rk Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Klinigi Ofretim Uyesi.

Dog.Dr., Ankara TURKIYE

k4% Gazi Universitesi Tip Fakiittesi Mikrobiyoloji Anabilim Dah 8 gretim

Uyesi Yrd.Dog.Dr, Ankara — TURKIYE
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BELIRLI HAVA KIRLENMES! PARAMETRELERI VE
METEOROLOJIK VERILERE GORE ANKARA’DAKI
HAVA KIRLENMESININ VE OLUMLERLE
ILISKISININ INCELENMESH

Sidika KAYA * Nazmi BILIR k¥ Hamza YILDIZ, ##%
Giilender YILMAZTUREK #%*#

OZET

Bu ¢ahgmada, 1 Araltx 1988 — 31 Ocak 1989 tarihler arasinda, Ankara
Biiviksehir Beledivesinde, hava kirliligi parametreleri ve meteorolojik &l-
Giimler ile ¢lim sayist avasinda iliski clup olmadifl arastinlmistir,

Hava kirlilifinin (SO, ve partikiiler madde) arttif, ortalama sicaklifin
diigtiiffii ve nisbl nemin arttifi glinlerden hemen sonraki ginde 6lim sayisi-
rn da arttif) belirlendigi i¢in “hava kirliligl parametreleri ve meteorolojik
Slgitmlerle olim sayrsi arasinda iliski bulundufu” sonucuna vartlmistir,
Aynca, bu ginlerde nefes darhif1, bronsit, astim, zatiirre, kronik obstriiktif
alicifer hastahif) ve solunum dolasim yeimezlifii nedeniyle meydana gelen
Gliimlerin viizdesinin de arttig bulunmustur.

AIR POLLUTION, METEOROLOGIC VARIABLES AND
THEIR RELATION TO MORTALITY IN ANKARA

SUMMARY

In this study, the relation between the number of deaths, and air pollu-
tion and meteorologic variables was investigated in the metropolitan area
of Ankara during the perivd of December 1, 1988 — January 31, 1989,
Number of deaths was high for the days following the episcdes of increase
in both air pollution parameters (sulphur dioxide and particulate matter)
and relative humidity, and drop in temperature. Also percentage of deaths
coded as bronchitis, asthma, pneumoniae and chronic obstructive lung
diseases was high in these days.

E2 3
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H.U. Saghk idaresi Yiksek Okulz, Aragtirma Géorevlisi Uz. Ankara,

TURKIYE

H. U. Tip Fakiiltesi Halk Saghg Anabilim Dali, Ogretim (yesi

Prof. Ankare—TURKIYE

SB. Refik Saydam Hifzissihha Merkezi Bagkanlifi Ankara- TURKIYE
*  Basbakanlik Sosyal Hizmetler ve Cocuk Esirgeme Kurumu Genel

Miidiisliigii, Ankara — TURKIYE
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GIRIS

Hava kirlenmesi genis anlamda; "Havanin dogal yapisinda bulunan esas madde-
lerin yiizde miktarinin de@ismesi veya yapisina yabanci maddelerin girmesi sonucu
insan saghgin ve huzurunu bozan; hayvan, bitki ve esyayd zarar verecek derecede
Kirlenmis olan hava’ seklinde tanimlanabilir (1), Hava kirliligi sorununun biyik bir
Lo limiinit SO ve partikiiler maddeler olusturmaktadir.

Ankara'daki hava kirlenmesi gesitli dogal ve yapay etkenlerden kaynaklan-
maktadir. Topografik yapi ve meteorolojik etkenler {sicakhik, riizgar, basing sis ve
nem) dogal etkenleri olugturmaktadsr. Yapay etkenler ise plansiz kentlesme, yesil
alanlarin azalmasi ve sinmada kullanilan yakitlardan meydana gelmektedir {1-5).

Hava kirlenmesi sorunu yiizyilardsr bilinmesine ragmen, saghk izerindeki
etkilerine iliskin arastirmalar Once ingiltere'de ve dzha sonra Amerika'da olmak
{izere 20.ylizy1hn ortalarinda baslamigtir {6).

Hava kirlenmesinin etkileriyle ilgili bilgiler, daha ¢ok kirlilikle yiikli ginler-
deki yitksek seviyeli kirlenmenin mortalite veya morbidite istatistiklerine olan
etkilerine ve uzun siireli maruziyet sonuglarindan elde edilen epidemiyolojik bul-
gulara dayanmaktadir, Ornegin, 1952'de Londra'da meydana gelen sis olayinda,
haftalik ortalama partikiiler madde ve 504 miktan ile 6litm oraninin Gnemli dilzey-
de iliskili oldugu bulunmustur {7).

Diinya Saghk Orgitiniin bir uzmanlar komitesi, S04 ve partikiiler madde
miktarina dayah olarak rastlanabilecek saghk sorunlaring Tablo 1'de gérildiigi
gibi 6zetlernislerdir {5).

Bu ¢ahsmanin amaci, hava kirlenmesi parametreleri ve mereorolojik dlglimier
ile dliim sayist arasinda iligki olup olmadigini arastirmakur.

TABLO 1:— 50, ve Partikiiler Maddelerin {(PM) insan Saghgmna Etkileri

Konsantrasyon ( Mg/ m3 ) Beklenen Etkiler

50, PM

500 500 Mortalite (8lim) hizinda, hastaneye yaima
{Giinlitk Ortalama) sayilarinda artma.

500-250 . 250 Akcifer hastalannin durumunda kétiflesme
{Giinliik Ortalarna)

100 100 Solunum sistemi hastahklar: belirtileri

(Yillik Aritmetik Ortalama)

80 80 Goarilis alam kisitlanmasi, insanlarda cansi-
{Yillik Geometrik Ortalama) kicy etki
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MARETYAL ve METOD

Aragtrmanin yapidig: bolge Ankara Biiyiiksehir Belediyesine bagl Altindag,
Cankaya, Kegibren, Mamak ve Yenimahalle Belediyeleri sinriar igine giren boige-
dir.

Hava kirlenmesi parametreleri olarak secilen 50, ve partikiiler madde 6lgiim-
lerini tespit etmek igin, T.C. Saglik Bakanhgr Dr.Refik Saydam Hifzissthha Merkezi
Bagkanlig:, Cevre Saghfi Arastwma Midirligii Hava Kirlenmesi Laboratuvar:
kayttlarindan yararlantlmistir. Ankara Biyiiksehir Belediyesi strriar; iginde 50,
ve partikiiler madde 6lgiimieri yapilan yerler; Cebeci, Ulus, Bahgelievier, Cankaya,
Asagr Ayranci, Aydmlikevler, Maitepe, Kavakiidere, Sihhiye ve Demetevler'dir,

Meteorolojik digiimler, Devlet Meteoroloji isleri Genel Miidiirliginden, &liim
sayist ise Ankara Biiyiiksehir Belediyesine baglh bes ilce beledivesindeki "Defin
Kayit Defterlerinden” alinmistir, Arastwrma 1 Araitk 1988—31.0cak.1989 tarih.
leri arasindaki 62 giinii kapsamakrtadir.

BULGULAR

Ankara Biiyiiksehir *Belediyesinde 1.12.1938 — 31.1.1989 tarihieri arasinda
haftaltk ortalama &iiim saysi, hava kirliligi parametreleri ve meteoroloji Glgiim-
leri dagimt Tablo 2’de gdsterilmistir.

Tablo 2'de goriildigi gibi, ortalama &lim sayistnin en yiiksek oldugu hafta
9-16.0cak.1989'dur, Bundan bir hafta &ncesinden baslayarak haftalik ortalama
504 ve partikiiler madde 8lgiimlerinde de arts vardr.

Incelenen haftalarda ortalama sicakhikta genellikle azaima varken, ortalama
nisbi nem degerlerinde dikkati gekici bir degisikiik yoktur, Haftalik ortalama en
diigiik stcaklik ise Ocak 1989 boyunca hemen hemen aym kalmistrr,

Ortalama &lim sayisimin en fazla oldufu hafta 9—16.0cak,1989 oldugun-
dan bu giinlere tigkin veriler ayrintili olarak incelenmistir,

Ankara Biiyiiksehir Belediyesinde 9—16 Ocak 1989 tarihleri arasinda kaydedi-
len &liim sayist, hava kirliligi parametreleri ve meteoroioji dlgiimleri dagilimi Tablo
3 ve Sekil 1'de gisterilmistir.

Sekil 1'de goriildiigii gibi; 50, ve partikiiler madde 8lgiimleri 13 Ocak 1989'da
en yiiksek degere erigmis, bundan bir giin sonra 14 Ocak 1989'da sicaklik en diisiik
seviyeye inmis, 15 Ocak 1989'da ise nisbi nem en vyiiksek degere erigirken 6lim
sayist artmistir,

Oliim nedenlerinden "nefes darligr, bronsit, astim, zatiirre, kronik obstriiktif
akciger hastalifi ve solunum dolagim yetmezliginin'' hava kirliligiyle igili oldufu
dissiiniiimektedir. incelenen tarihlerde (9—16 Ocak 1989 tarihleri arasindaki 8 giin
ve iki aydan geriye kalan 54 giinde) bu hastaliklardan &ime yiizdeleri arasinda an-
lamiy fark bulunmugtur (Tablo 4).
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Sekil =1 : Ankara Biiyliksehir Belediyesinin 9--16 Ocak 1989 Tarihleri
Arasinda Kaydedilen Oliim Sayisi Hava Kirliligi Parametreleri ve Meteoro-
loji Olgtimleri Dagilimi.
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TABLO:A— Ankara Biyiksehir Belediyesinde 1.12.1988 — 31.1.1989 Tarihleri
Arasinda Kaydedilen Toplam Oliim Sayist ve Hava Kirliligiyie ligili

Oliirnler
Zaman Topiam Hava Kirliligiyle tlgili Glimier *
Olism Sayist Sayi %
9--16 Ocak 1989 453 138 30.46
Diger 54 giin 2420 552 22.81
Toplam 2873 690 24.02

t=350,p < 0.01

*  Nefes darhigy, brongit, astim, zatiirre, kronik obstrilktif akciger hastalif ve
solunum dolasim yetmezligi nedeniyie meydana gelen &liimler.

incelenen tarihlerde diiimlerin yas gruplarina gore dagihm Tablo 5’te veril-
migtir. Bu tarihlerde, 0 ve 45 + yag gruplarinda, hava kirfiligi nedeniyie meydana
gelen Slitmierin yiizdeleri arasinda istatistiksel olarak anfamii fark bulunmusgtur,

TARTISMA ve SONUC

Bu galigmada, 1 Arahk 1988 — 31 Ocak 1989 tarihleri arasinda, Ankara Bii-
yiiksehir Belediyesinde, hava kirliligi parametreleri ve meteorolojik Glgiimler ile
dliim sayist arasinda iliski olup olmadift arastinlmistir, Oliim sayisimn en fazla
arttigt hafta olarak belirlenen 9—16 Ocak 1989 tarihlerine iliskin veriler ayrintihy
olarak incelenmistir, ;

Tablo 3 ve Sekil 1'de gériiidisgis gibi, 9—16 Ocak 1989 tarihleri arasinda,
Ankara Bilyiiksehir Belediyesinde, hava Kkirliliginin (502 ve partikitler madde)
arttige, ortalama sicakhgin diistiigii ve nisbi nemin arttif giinlerden hemen sonraki
giinde &litm sayst da artrmistir. Hava kirliligi parametreleri ve meteorolojik Glgiim-
lerle 8liim says) arastnda iligki vardir.

Sekil 2’de goriildiigii gibi, SO4'in insan saghg iizerindeki etkisi, 50,'in kon-
santrasyonu ve maruz kahnan siveye gore defismektedic {8). Renksiz, kokusuz,
suda ¢oziinebilen ve kan dolagimina kolayca girebilen bir gaz olan 504, list sofunum
yoliarinda irritasyona, soiunum yollar enfeksiyon sikhginin artmasina ve bunlarin
iyilesmesinde giigliife neden olur. Brongial astma ve brongit gibi solunum yollan
hastalikiaritnin meydana gelmesinde, 6zellikle yashlar ve gocukiarda etkist daha
fazladir. Partikiiler maddelerin olugturdugu Kirliligin de en Snemli etkisi solunum
sistemi iizerinde olmaktadir {1).
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Kikirt dioksit (Fz,/z0)

T— Normalde beklenenden fazla &limlerin bildirildigi  konsantrasyon—maru-

ziyet siiresi alamt

2— Onemli saghk sorunlannin bildirildifi konsantrasyon — maruzlyet siires
alant
3— Saghk sorunlarindan siiphelenilen konsantrasycn — maruziyet siiresi alam

SEKIL 2: Kiikiirt dioksitin saglik izerine etkileri
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incelenen tarihlerde {9—16 Ocak 1989); nefes darligi, bronsit, asum, zatiirree,
kronik abstriktif akciger hastalifi ve solunum dolagim yetmezligi nedeniyle rmeyda-
na gelen dliimlerin yiizdesi artmistir (Tablo 4). Hava kirlilifine bagli 8limlerin yiiz-
deleri arasindaki farkin 0 ve 45 4 yas gruplan i¢in dnemli oldugu bulunmustur.

Fransa'min iki biiyiik sehri olan Marseilles ve Lyons'da (9), Atina'da {10} ve
Londra'da {11} yapilan galigmalarda da benzer sonuglar bulunmugtur. Fransa'da
yapilan galigmada, 504'ye bagh atmosferik kirlenmenin 65 yag ve lizerindeki in-
sanlarin solunumla ilgili nedenlerden &limii Gzerinde etkisi oldugu; Atina'da solu-
numla ilgili Slimlerin 504 diizeyleriyle iligkili oldugu; Londra‘da ise giinliik &lim-
lerle duman arasinda iliski bulundugu ortaya konmustur.

Hava kirlenmesinin insan saghfi lzerindeki olumsuz etkilerinden korunmak
igin bir yandan hava kirlenmesini azaltici 8nlemler alinirken, 6te yandan da hava
kirliliginin yogun oldugu giinlerde, bu kirlilikten en ¢ok etkilenen bebeklerin ve
yaghlarin dzellikle korunmalar: gerekmektedir.
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ALFA INTERFERON'UN KRON!IK HEPATIT B VIRUS
ENFEKSIYON TEDAVISINDEK! YER!

Aziz HACIBEKTASOGLU * Ali INAL ** Altug BARUT **

OZET

Kronik HBV Enfeksivonu bilinen bir tedavisi olmayan yasam: tehdit
eden bir enfeksiyondur, Alfa—IFN'nun uygulamaya alinmasiyla kronik
HBV enfeksiyon tedavisinde &neml bir bagan elde edilmistir. Alfa—IFN
kronik HBV enfeksivonu olgularmda givenirlipi yiiksek, etkiniii % 40'lara
kadar ulagan bir ajandir. Alfa—IFN'nun yam sira gliniimiizde diger ajanlarm
tedavi etkinligi arastinlmakta, bunlann Alfa—IFN ile kombine edilerek kli-
nik uygulamada tedavi edici uygulama sekillerinin arastinlmas: ve meveut
olanaklann gelistirilmesi konusunda yeni caligmalar sirdiirmektedir,

THE ROLE OF ALPHA — INTERFERON IN THE
TREATMENT OF CHRONIC B HEPATITIS

SUMMARY

Chronic B Hepatitis is a serious Liver disease that has been without
specific treafment until recently. A diministration of Alpha—Interferon rep-
resents a signiticant advences in the management of disease, Alpha—Interfe.
ron is a safe drug with 40 % treatment modility. Beside Alpha—Interferon,
other anti—viral agents should be investigated for the treatment of chronic
B hepatitis. Further progress in anti—viral therapy of chronic B~Hepatitis
and combination of other anti—viral agents with alpha—interferon eventually
needed for effective treatment for all forma of chronle hepatltis,

GiRIS

Glinliimizde Kronik Viral Hepatitler 3 farkh virus tarafindan olugturulan farkh
hastaliklar olarak tamimlanmaktadir (3). Bu viruslar Hepatit B Virus (HBV), Hepa-
tit D Virus (HDV) ve Hepatit C Virus (HCV)'dir. Kronik Karacifer (KC) hastahi
Kronik Persistan Hepatit (KPH), Kronik Aktif Hepatit (KAH), siroz ve hepatosel-
liler Karsinomun en onemli nedeni olarak Kronik Viral Hepatitler gosterilebilir.

*  GATA Infeksiyon Hst. ve KIMik ABD DocDr. Ankara—TURKIYE
** GATA Infeksiyon Hast.ve KIMik ABD.Uzm. Uz.Ankara—TURKIYE
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Kronik Viral Hepatitlerin 3 major formu; virus digt {non—viral) olusan kronik
Hepatitlerden serolojik, etiyolojik ve antiviral veya immunosupressif tedavilere
verdigi cevaplar ile 8nemli farkliliklar gdsterir (6).

interferon (IFN), organizmamin virus enfeksiyonlarina karg direng  gelistir-
mesine Snemli katkilar: olan ve virus ile infekte olmug hiicreler tarafindan salgila-
nan bir proteindir. {32) IFN antiviral etkisini intraselliiler seviyede virus replikas-
yonunu inhibe ederek ve hiicre yiizeyleri ile vilcut sivilarinda virus antijenlerine
karg! immiin cevabi diizenleyerek gésterir {27). Serum INF diizeyi gesitli viruslerle
enfekte olmus olgularda yiikselme gbstermesine ragmen, akut viral hepatith ol
gularin serumunda §lgiilebilir bir yiikselme g&stermemektedir (27, 32, 37).

Serum ve karacigerde hepatit etkeni viruslerinin komponentlerini géstermek
icin daha duyarli ve Gzgiin testlerin geligmesi kronik viral hepatitlerin daha iyi an-
fagiimasina ve akilcr tedavi yaklagimlarinin yapiimasina olanak saglamistir (20,
31).

Alfa interferon ile yapilan ¢aligmalarda elde edilen sonuglar, bu tedavi yakla-
siminin her 3 Kronik Viral Hepatit (KVH) formunda kullanilabilecek etkin bir
tedavi yaklagimi olabilecegini gostermektedir {15, 18, 20, 26, 31, 32, 37).

KRONIK HEPATIT —B

Hepatit—B virusu zarfli, kismi ¢ift sarmal DNA igeren insanlarda akut ve
kronik karaciger hastalifina yol agan kiigiik bir virustur {23). Tim diinyada 200
milyona yakin kronik tagiyicinin oldugiu (24) ve bunlanin yaklagik % 25 — 30'nun
Kronik HMBYV enfeksiyonuna bagli olarak yagsamlarnim vyitirecegi tabmin edilmek-
tedir {37). Kronik tasiyicilarda hepatoselliiler karsinomaya yakalanma riski gok
yiiksektir {20). Kronik Hepatit—B; siroza, hepatoselliiler yetmezlige ve Slime yol
acan ciddi bir karaciger hastahgidir {(20). Histopatolojik olarak kronik persistan
hepatitin gosterildigi olgularda 5 yilhk yagam siiresi % 97, Kronik Aktif Hepatit
da % 86, Kronik Aktif Hepatit ve siroz bulunan olgularda ise % 55'dir (37). Virus
tekrar replike olmaya baslamas: enfeksiyonun spontan alevienme epizodiaring
ortaya c¢ikararak klinik de—kompanzasyona, hafif ya da stabil karaciger hasariun
ilerlemesine yol agar, Bu mekanizma kronik persistan hepatitin, kronik aktif
hepatit ve siroza ne sekilde ilerledigini agrklayabilir {3).

Kronik Hepatit—B enfeksiyonunun tedavi edilmesi zorunlu bir hastalik oldugu-
nu gosteren kriterler Tablo—1'de gériilmektedir.

Kronik HBV enfeksivonunun tamsi; serumda hepatit B virus yiizey Antijeni
(MBsAg) pozitiflifi ile birlikte transaminazlan yiikselen hastada, HBV—DNA
ve Hepatit B Virus e Antijeni (HBeAg) pozitifliginin 6 aydan daha fazla devam
etmesi ile konulur {4).
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TABLO:1— KHBV'in Antiviral Tedavisint Gerektiren Nedenler (20, 31).

1- Ciddi karaciger hastaligt gelisen olgularda 5 yillik yasam stiresi % 50—90
arasinda olmast.

2. Hepatoseltiiler karsinoma riskinin HBsAg (Pozitif HBV tasiywcllarinda, normal
kisilere oranla 200 kat daha fazla olmasi.

3-  Enfeksiyonun alevlenmesi sonucu hafif karaciger hasarinmn tlerleme riskinin
vilksek olmast.

4. Kortikosteroidlerin (KS} tedavide etkisiz olmast ve virus replikasyonunu
arttirmast,

5. Tedavi edilmeyen kisilerin enfeksiyon rezervuart olmalart.

KC igne biyopsisine nekroinflamotuar hasarin, fibrotik ve sirotik progesin derece-
sini gérmek igin gerek duyulur { 4,20).

Yukartda séziint ettigimiz tim bu ozellikler Kronik HBV enfeksiyonlarinin
gitvenli ve etkili tedavisini gerekli kilmaktadir. Son iki dekat {on yil} iginde kronik
viral hepatit etkenleri konusunda Sgrenilen bilgiler Gzel tedavi yontemlerinin uy-
gulamaya girmesine katkida bulunmustur. Tarihsel geligirat iginde tedavi yaklagim-
lart incelendiginde karsimiza su sonuglar ¢tkkmaktadir,

1960'da Hepatit—B enfeksiyonu t¢in spesifik bir serolojik marker olan HBsAg'
nin {Australia antijeni} bulunmast enfeksiyonun akut ve kronik formlartnin tanm.
mastnt sagladt {9, 12,20). Bu gelismeden sonra kronik aktif hepatitis tanist konulan
HBsAg (Pozitif} olgulara 1970'lerin baslarina kadar kontrollii galismalart ile korti.
kosteroid uyguland: {14, 20, 31}. Bu ¢ahsmalarda kortikosteroidlerin otoimmun
kranik aktif hepatit {HBsAg Negatif} olgularinda hastaltfin gidisinde Gnemli diizel-
meler ile yasam siiresini uzattigt saptanrken {9), kronik HBV enfeksiyonizrinda
aynt sonucun elde edilemeyecegi géritldii, (9, 14, 20, 31). 1980'lere kadar siiren
kontrollit calismalar kronik hepatit—B tedavisinde ister kisa ister uzun siireli olsun
KS tedavisinin faydalt olmadigini, hatta zararlt oldugunu géstermektedir (9, 22,
31,37).

KHV'lerin tedavisinde en Gnemli gelisme HBV replikasyonunun dogrudan,
spesifik markerleri olan HBeAg, HBV—DNA ve DNA polymerase aktivitesinin
gosterilmesiyle oldu. 1976’da alfa—interferon ve adenine arabinoside ile HBV
replikasyonunun inhibe edilebilecegi gésterildi (16, 28). Bu kombinasyon ile
tedavi edilen olgularin bir ktsminda serumda HBYV replikasyonu gésteren marker-
lann kayboldugu, bir kisminda HBeAg'nin yerini anti—HBe'nin aldigt ya da HBsAg'
nin serumda kaybolup anti—HBs pozitifliginin ortaya ¢ikugt gorildi (16, 28).

Ancak tim bu uygulamalann baslangigta zorlugunun yamstra yantltict sonug-
lart vard:. Bunlardan ilki Afa—interferonun virus ile infekte olmus insan l§kosit-
lerinden gok az miktarda purifiye edilen pahalt bir ajan olmasiyd: (9, 16, 20}).
ikinci adenin arabinoside’in haftalar boyunca sabit infizyon ile verilmesi gereken
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bir ilag olmasindan dolay: gikan uygulama giiglitkleri idi {20). Uglinciist ise HBeAg'
nin, hatta HBsAg'nin hastalarin bir kismindan spontan olarak serumdan kaybol-
masinin tedaviye baglanmas) sonucu elde edilen tedavi etkinliginin yiiksek olarak
degerlendirilmesivdi (4,9, 20, 28).

Tedavi yaklagimlan arasinda kortikosteroidlerin {KS) vam sira BCG veya
Levamizol ile immiinstimitlasyon (13), Phyllanthus amurus adh bitki ekstrasinis
kullanilmasi, adenin arabinoside {38), adenine arabinoside monophosphate {Ara—
AMP) (28), acyclovire (3}, alfa—interferon {Alfa—INF) (9, 20, 27, 31) ile anti—
viral tedavinin uygulanmas: denenmistir. Bu arada alfa—INF'nun tedavi etkinligi
en yiiksek ajan oldugu belirlenmistir {9, 11, 12, 18,20, 22, 26). Ara—A ve Ade-
nin arabinoside’in monofosfat tiirevi adenin arabinoside monofosfat {Ara—AMP)
etkili antiviral ajanlardir {16, 20). Ara—AMP'nin suda ¢dziiniirliigii yoksektir ve
giinde iki kez IM injeksiyonlar halinde ambulatuvar hastalara uygulanabilic (9,
18). Yapilan galigmalar Ara—A ve Ara—AMP’nin uzun siireli uygulanmas: sonucu
viral replikasyonu gésteren marker’lerin  serumdan gegici olarak kayboldugu,
ilag kesilince tekrar serumda vyiikseldiklerini gostermistir, Kronik HBV enfeksi-
yonunda Ara—AMP ile olusturulan serokonversivon oranlanimin spontan olarak
olusandan daha vyiiksek oldugu gériilmiistir (9). ABD'de yapilan galigmalarda
KHBV enfeksiyonunda Ara—AMP ile olusan serokonversiyon oramimin spontan
serokonversiyvon oramina esit oldugu gosterilirken {20), Avrupa'da yapilan galig-
malarda bu oramin Ara—AMP lehine daha yitksek oldugu bulunmugtur {9, 12).
Ara—AMP iyi bir antiviral ajan olarak kabul gérmemektedir (28, 31). Ciinkii vzun
sirede kullanildiginda nérotoksisite riski gok yitksektir. immunostipressif etkisi
ise hala tartismalidir. Bu é&zelliklerinden dolayr ABD'de kullamimdan gikaritmag-
ur (16,28, 31).

Antiviral etkili acyclovir ve 6—deoxyacyclovir giivenlik siirlart daha genis
ifaglar olarak klinik uygulamaya alinmasina ragmen HBV've kars: belirgin bir
aktiviteye sahip degillerdir {3), INF ile kombine edildiginde acyclovirin anti—viral
aktivitesini degerlendiren Klinik ¢aligmalardan da heniiz anlamh bir sonug alinama-
mgtir {9, 20, 3G).

Su anda elimizde kronik HBY enfeksiyvonuna kars: en etkili tedavi ydntemi
olarak INF bulunmaktadir {5, 17, 20, 27, 31). INF uygulamasina 1970"lerin orta-
farinda baslandiginda INF’'nun elde edilmesindeki giigliik, saf olarak elde edileme-
ven INF'nun hangi doz ve sirede uygulanmas: gerektii konusunda bilginin az
olmas:, bu uygulama ile alinan sonuglann givenilirliini olumsuz ybénde etkilemis-
tir {10, 20), 1980Q"lerin baslaninda Rekombinan DNA teknolojisi ile saf INF’'nun
elde edilmesinden sonra (27}, ucuz ve istenilen miktarda INF, klinik uygulamaya
girmistir,

INF'lar virus enfeksiyonlar ve difer antijenik stimuluslar sonucu konagin
sentez ettigi protein yapisindaki maddelerdir (32). Antijenik ve hilcre orjinlerine

66 TURK HN.DEN.BIYQL.DERGIS!




HACIBEKTASOGLY, BARUT, INAL: ALFA INTERFERCON'UN KRONIK HEPATIT B

gore INF'lar Alfa (l6kosit), Beta (Fibroblast), Gamma (Immiine) olarak siniflands-
nlbirlar (31, 32). Klinik uygulamada kullantlan ok gesitli rekombinan INF'lar
firmalarca iretilmeye baslanmistir. Cok sayida rekombinan interferon elde edil-
mis ve klinik uygulamaya sokulmustur. Bugiin kullanilmakta olan ve rekombinan
yontemlerle elde edilen INF'larin bazilart sunlardir. Rekombinan Alfa—2a {Rofe-
ron, Roche), Rekombinan alfa—2b (intron—A, Schering), Lymphoblastoid (Wellco-
me) — rekombinan Beta—INF (Beta—ser—cetus) ve rekombinan Gamma—Inf
(Schering). Bu yolla tretilen INF'larin hepsi anti—viral ve immunomediilatér etkiye
sahiptir (9, 32). Buda tedavi igin en ideal 2jan oldugu didsiinitimektedir, Ciinki
HBV ile olusan kronik enfeksiyonun nedeni, virusa karsi immun cevabin yetersiz
olmasidir (9, 11, 12, 18, 20, 22, 26). Ayrica HBV'nin, invitro sartlarda, virus
proteinlerinin selliler aktiviteyi ve alfa—INF yapimini uyaramadig: gosterilmistir
(32).

INF'larin kronik HBV enfeksiyonlarmda kullanim seklinin arasunldifs gals-
malarda pek ok farkl: diisiince ve parametre orfaya gikmustr, Bu tartismalar
sirasinda verilecek ilacin dozu (10), uygulama siiresi {11), uygulanacak [FN'nun
tipi (21), belli bir standarda baglanmas geregi (9, 31), bu konuda galisanlarin
ortak diigiincesidir. Yapilan ilk galigmalarda yiiksek dozda ve kisa siireli INF uygu-
lamas: Gzerinde durulmaktayd:. Ancak kisa siireli uygulamalarda HBV marker’
lannmn (HBsAg, HBeAg, HBV—_DNA ve DNA polimeraz) gecici olarak kaybol-
dugu gordldi (33). Uzun siireli tedaviler HBV serum aktivite markerlariin siirekli
olarak kaybolabilecegini klinik ve uzun dénemde histopatolojik diizelmenin olabi-
lecegini gosterdi (2, 12, 31, 35).

Yapilan cahismalarda elde edilen bilgiler, giincel INF tedavinin sagladi@ fay-
dalar ana hatlart ile asagda agiklandif sekilde belirlenmistir. Buna gore (1) Has-
talarin yaklastk 1/3'de alfa—INF tedavisi ile HBV enfeksiyonunun replikasyonunu
gosteren serum markerlan (HBeAg, HBV —DNA—DNA—Polimeraz) kaybolmak-
tadir (1, 4, 11, 33). (2) Tedavinin baganlt olabilmesi igin Alfa—[Interferonun en
az g ay sireyle uygulanmasi gereklidir (3, 9, 12, 20). (3) Yorgunluk, istahsizhk,
kasagrisi, sag¢ dokiilmesi gibi yan etkilerin agik gorilmesine ragmen 5 milyon
tnite/giin INF dozu en iyi tolere edilen dozdur (4, 5, 20, 31). (4) haftada 3 kez
interferon uygulamast hem virus replikasyonunu durdurdugu, hem de gunlik
dozlardan daha iyi tolere edildigi icin tercih edilmektedir (9,18, 22, 24, 31, 37).

Disitk doz (5, 10 milyon Unite/gin) IFN'nun tedavi etkinligi yiksek doz
(36—68 mii/giin) IFN'nun tedavi etkinligine esittir ve daha iyi tolere edilir (Sekil
1)(9,12,21,31).
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SEKIL:I—

Kronik HBV Enfeksiyonu olan hastalarda IFN tedavisi igin uygula-

nabilecek sema {20).

fTEDAVI ONCES] |

Klinik otarak stabil hastalar
Serum ALT > 3 x N.S.D.

Serum HBVM?NA £ 100 pgm

{
Yiksek doz IFN {5 MU/GUn)
Hafrada iig kez 6 ay siireyle

Tedavive Cevap Alinamamas:
|

Alternatif Ted';_vi Olanaklars

2} Kisa siiceli prednisone ve yiksek doz 1FN
b} Aralikl yiksek doz IFN

Tedavive Cevap Alinamamast

Uzun Siiveli, iFN tedavisi (x}

NS.D: Normal Serum Dizeyi, pgm: Fikogram, {x) Deneysel Asamada Kronik
HBV Enfeksivonunda |FN tedavisinin temel hedefler: TABLO--2'de goriilmektedir,

TABLOZ— Kronik HBV Enfeksiyonunda IFN Tedavisinin Temel Hedefleri
{9,12,20,31).

1- HBV Replikasyonunun durdurulmasi {(HBeAg ve HBV-DNA’nin serumdan
kaybolmas:

2. HBsAg'nin kaybolmast

3. Infektivitenin ortadan kalkmast.

4. ‘Transaminaz dizeylerinin normale dénmesi.

5. Karaciger inflamasyonunun gdziilmes:i.

6- Semptomlarin kaybolmas:,

7-  Karaciger hastalifinin ilerlemesinin durdurulmas:,

§. Hepatoselliiler karsinoma riskinin azaltdimast.

9.  Yasam siiresinin uzamast,
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IEN tedavisinde cevabi etkileyen hastaya ait pek cok faktér vardir. Tran-
saminaz dizeyi ytksek, aktif karaciger hastalifs bulunan ve virus replikasyon
diizeyi dusik ya da orta derecede artmug olgularda tedaviye alinan cevap daha
iyidir (37). Cinkd sézind ettigimiz bu faktérlerin hepsi virtise karsi immun sis-
temin verdifi cevap siddeti ile dogrudan iligkilidir. Transaminaz aktivitesi yiikselen
olgularda genellikle histolojik olarak aktif karaciger hastalifi ve buna bagls olarak
dolagimdaki HBV-DNA dizeyi dustkiir (10, 20, 25, 26). TABLO-3'de IFN
tedavisine verilen cevap olumilu ve olumsuz yinde etkileyen faktirler goriilmek-
tedir,

TABLO:3- IFN Tedavisine Verilen Cevahi Etkileyen Faktérler

BULGU OLUMLU ETKI OLUMSUZ ETKI

Hastalik Danemj Yetiskin Yas Dénem;j infant ve Cocukluk yas di-
nemi

Sex Kadin Erkek

ALT Tedaviden Once Yiiksek  Tedaviden Once Diisiik

HBV-DNA Tedaviden Unce Diisiik  Tedaviden Once Yiiksek

Histolojik Reaksiyon Aktif inaktif

HIvV Negatif Pozitif

Sekstiel Tercih Heterosekstiel Homosekstiel

Anti—HIV Negatif Pozitif

IFN tedavisinin 2. ve 3. aylarinda transaminaz diizeylerinde yiikselme meydana
gelir. Bu durum IFN tedavisine verilen cevahi degerlendirme énemli hir gosterge-
dir { 4, 27). Ancak bu yiikselmeden sonra, serum HBV—DNA dizeyinde hizli bir
diisme gorilur {4, 27). Yamlan hir calismada alfa—IFN ile tedavi edilen KHBV
enfeksiyonlu 23 olgunun 6sinda serum AST diizeyi normalin 10—20 kat) artma
gosterdikien sonra normal diizeylerine diiserek olgularin 5'inde serum HBeAg,
Vinde serum HBsAg diizeyleri negatiflesmistir {4, 9, 12, 20, 27, 31). IFN aktivi-
tesini 8l¢mek igin kullanilan diger bir belirteg de serum 23 oligoa enilat sentetaz
enzim aktivitesinin &l¢tilmesidir (15}, Bu enzimin sentezi IFN"nun hiicre membra-
mindaki spesifik reseptériere baglanmasindan sonra enzime spesifik RNAnin
transkripsiyonu ile olmaktadir (15, 20, 21). Ek olarak IFN protein kinazlari,
MX proteini, HLA-antijenlerini ve DNA baglavan protein sentezini indfikler
(32).

Alfa—1FN'a Kronik HBV enfeksiyonunun kfinik, biyokimyasal ve serolojik
cevabr oldukga karmagikur. Tedavinin baslamas: ile birlikte HBY—~DNA'nin serum
dizeyinde % 70-80'lere varan oranda hizli bir diisme meydana gelir {19, 20, 23).
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Ancak virus aktivitesi serumda hala saptanabilir diizeydedir ve tedavinin 6—12'nci
haftasina kadar serum HBeAg ve HBsAg diizeylerinde degisme meydana gelmez
{12, 20). Bu noktada hastalarin bir kisminda serumda HBV—DNA ve HBeAg
kaybolmadan énce transaminaz diizeylerinde normalin 4 katina kadar varan gegici
bir arzma meydana gelir (9, 12, 20, 31). Hastahfin gidisinde meydana gelen bu
alevienme, HBV'nin immiin klirensi benzer sekilde replike olan virusun uzakiag-
tirilmasina baghdrr (18, 20, 21, 31). Bu klirensin anti—viral etkisine mi yoksa
imminolojik aktivitesine mi bagh oldugu bilinmemektedir (32). Sekil 2'de serum
AST seviyesinde goriilen degisim yer almaktadir {12).

s

ALFA-IFN 5 U/GUN RaK

TEDAV]

HEV-DNA

SERUM ALT

{&Y)

Alfa—IFN kullanslarak hastalanin % 40 indz HBV replikasyonunu durdurmak
ve hastalifin diizelmesini saglamak miimkindiir (19). ABD ve Avrupa'da alfa—IFN
ile yapilan kontrollii galigmalarda yetigkinlerde 3—6 ay siiren giinlitk, gun agirt ve
haftada iic kez yapilan enjeksiyonfarda 5—10 MU'lik IFN dozu ile % 25-50 olguda
tedavi cevaby ahnmustr (1, 11, 12,19, 20, 31). Tedavi gérmeyen olgularda spontan
virus klirensi % 0—15 arasinda degismektedir. iki oran karsilasuriidiginda affa—
IEN tedavisinin Kronik HBV enfeksiyonunda etkili oldugu goriiimektedir. TABLO
4'de kronik HBV enfeksiyonu tedavisinde kullanifan alfa—IFN ile alinan sonuglar
Szetlenmigtir,
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TABLO 4 Kronik HBV Enfeksiyonunda Alfa—IFN Tedavi Sonuclari

IFN Tipi T.Siiresi Olgu Sayist HBeAg Kaybolma% HBsAg kaybol- Ref

Tedavi Kontrolu ma % tedavi kon.

r—«~IFN 3 ay 24 %9 %8 - - (27)
r—«-IFN 6 ay 41 %19 -~ %6 - {30)
r—o«~IFN 1 ay 30 - - - - (20)
r— «-IFN 6 ay 46 %26 - : %22 - (1)

r- x-IFN 6 ay 72 %11 %6 - - {37)
r-x-~IFN 4 ay 45 %34 %14 %3 - (31)
r-«x~IFN 6 ay 23 w25 %2 - {26)
r-x<~IFN 6 ay 14 %21 - - - {(11)

TABLO 4'de yer alan serilerde HBeAg'nin serumdan kaybolma oram yakiagtk
% 30 civarinda iken, HBsAg'nin serumdan uzaklasmast % 15 civarinda kalmigtir,
Bu serilerin ancak 2'sinde tedavinin histolojik olarak sonucu degerlendiriimis ve
serumdan HBeAg ve HBsAg klirensi goriilen olgularda baslangictaki histopatolojik
degisikliklerin geri ddniistiigic gorizimistiir (4, 31).

IFN'a kargt antikor gelismesi IFN'nun tedavi etkinligini 6nemli derecede
azaltmaktadir (20). Cinkii antikorlar IFN'nu nétrafize ederek etkinligini ortadan
kaldirir, 1FN'a kargt gelisen antikoriara en ¢ok malignite tedavisi géren olgularda
rastianmaktadir (9, 20). Antikor gelismesinde kullanian IFN tipi, kaynag:, dozu,
uygulama sekli Snemli diglde etkilidir (9, 12). Aynica antikor dizeyini saptamada
kullantlan ydntemde etkili oimaktadir, Perillo ve arkadaslarimin yaptikiant bir
galigmada kronik HBV enfeksiyonu olan 40 olguda IFN—Aifa 2b uygulamasindan
sonra ofgularin % 10'unda IFN'a karg antikor gelistigi saptanmis ancak bu olgu-
larin higbirinde mevcut antikorun tedavi etkinligini bozmadigi goriimiistir (30).
Galigmalarda elde edilen sonuglann farkithgr yeni galismalanin yapilmasini gerek-
tirmektedir,

Yapilan galigmalarda {FN tedavisine kiinik olarak stabil Kronik aktif hepatiti
olan ve virus replikasyon marker'leri pozitif olan (HBeAg, HBV—DNA, DNA~Po-
limeraz} yetigkinler alinmaktadir. HBsAg tastyictlariin diger bir grubunda tedavi
cevabinin degerlendirilmesi konusunda yeni calismalara gerek vardir. HBeAg
negatif tastyicilarin % 20'sinde serum HBV—DNA miktan 6lgilebilir diizeydedir
(20). Bu olguiar enfekte eden HBV'nin prekor bilgesinde bir mutasyonun oi-
duguna inamimakta ve hasta serumunda HBeAg gérislememektedir (7). Bu olgularda
hastalik fuzlt progresyon gosterirken IFN tedavisi ile birlikte siddetii yan etkiler
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ortaya ¢ikar ve [FN tedavisi hastalizin alevlenmesi icin uygun zemini hazirlayabilir
(20, 31). Bu olgularda IFN tedavisi diigiik dazda {5 ME/giin, Haftada 3 giin) 1-3
ayhk stre ile serum HBV-DNA diizevleri takip edilerek yapiimahidir {3, 37). Ay-
rica yine bu olgularda yan etkiler izlenerek doz ayarlzmasi va da alevlentmelerin
oldugu fazla kisa sireli IFN tedavisi yapilabilir {9, 12, 20). Ciddi alevlenme ve
yan etkilerin olabilecegi disiinilerek, kronik HBV enfeksiyoniarinda IFN tedavi-
sine hastada uygun parametreler buiundugunda ve ileri derecede karaciger hasarinin
olmadigi durumlarda baslanmalidir (12). KaraciZer hasarinm ileri derecede oldugu
olgularda diisiik diz IFN {8, 5~IMU/Giin, Haftada 3 giin) tedavisine baslanabilir
{31). Olgularin yak:ndan takibi ile tolere edebildikleri miktart kadar [FN dozu
artirilarak tedaviye devam etmek mimkindir {12, 20, 21). Tablo 5'deki dzellik-
leri igeren hasta gruplarinda IFN tedavi etkinliginin tam olarak anlagilmasi icin
kontrolli klinik ¢alismalara ihtivag vardir,

TABLOS — Kontrolli Klinik Calsmalara [htiyag Duyulan Hasta Gruplar {7,
9,31},

1- HBeAg Negatif, HBV—DNA pozitif Kr. Aktif Hepatitli olgular

2. Dekompanse Kronik HBV Enfeksiyonu

3-  Kronik HDV enfeksiyonu )

4- Kronik HBV Enfeksiyonu Olan Cocuklar

5. Komplikasyonlu Kronik HBV Enfeksiyonlari (Or: Vaskillit—Flomeriilonefrit).

Alfa—IFN'z verilen cevap oranint artirmak icin Alfa—IFN'lar ile kortikostero-
idler {KS) kambine edilerek kullanilmaktadir (14, 29). Kisa siireli KS. uygulamasi-
min kesilmesinden sonra rebond etki ile imminstimiilasyon meydana gelir ve bu
etki ile virus marker’lerinde (HBeAg, HBV-DNA ve DNA polimeraz aktivitesi)
gecici olarak kaybolma gorilebilir {14, 20, 29, 31). Bu etkinin idamesi igin alfa—
IFN ile yiiksek dozda tedaviye devam edilir. KS'ler alfa—IFN ile kombine edildigin-
de 60 mg/giin predmusolon 6 hafta siireyle azalularak verilir v 2 hafia sire ile teda-
vi kesildikten sonra 3—6 ay stren 5 MU)jgtin, haftads 3 gin 2ifa-tFN tedavisine
baslarie (14). Perrillo ve arkadaglanimin yaptiklar bir ¢alismada prednison tedavi-
simi takiben alfa—IFN uygulanan 18 olgunun 9'unda HBV--DNA, 8'inde ise HBeAg
serumdan kaybolmustur. Bu sonug tek basinda alfa~IFN kullzmilan seriterie bir-
birine esittir. Bu gahigmada istatistiksel olarak anlaml: olmamakiy birlikie, sodavi
dncesi serum ALT dizeyi 100 IU/mI'nin alundaki olgularda alfs--1FN'dan dnce
prednisolone uygulamasi ile seruny ALT dizeyi 100 [U/mi'nin tzerindeki olguiar-
dan daha iyi sonuglar alinmistir, Baska galismalarda da kisa sireli KS uygulama-
sindan sonra alfa—lFN uygulanan serum ALT diizeyi diisiik ¢lan olgularda elde edi-
len basari, tek basina alfa — IFN uygulamasi ile Kargijastnldiginda anlamh bir
fark gostermemektedir (9, 10,12, 14,20,22,27, 31},
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Infant ve gocuklar déneminde akut HBV enfeksivonu geciren olgularin yakla-
s1k % 40"t kroniklesirken bu oran yetiskin hayatta % 5-10"dur. Bu sonug¢ cocuk-
tarin kronik HBV enfeksivonu tehdidine daha agik olduklarint giésterir (20). Cocuk-
larda immiin sistemin daha az geligmis olmasiin enfeksiyonun kroniklesmesinde
onemli bir yeri vardir (32}, Ancak cocuklarda Kronik HBY enfeksiyon tedavisinde
[FN'nun yeri yeterince incelenmemistir . {31) Bazi galismalarda gocuklarin [FN
tedavisine daha iyi cevap verdigi gosterilirken, bazi klinik ¢alismalarda yetiskinler
ile karsilastirildifinda alinan sonuglarin daha iyi olmadigi bulunmustur (9, 12,
20,31, 32).

Gamma—IFN'nun alfa~IFN veya beta—IFN ile kombine edilerek, IFN'larin
sinerjik ve additif etkisinden faydalanmak dusiincesi ile kronik HBV enfeksiyonu-
nunun tedavisinde kullanilabilecegi dne stirilmistiir (20, 25). Gamma--{FN'nun,
alfa—~IFN ile kombine edildigi tedavilerde alinan sonuglar tek basina alfa—[FN
ile alinan sonuglara benzemektedir (17). Gamma—[FN'nun beta—tFN ile kombine
edildigi caligmalarda ise siddetli yan etkiler ortaya ¢tkmaktadir, Gamma—I[FN'nun
beta—[FN ile kargiastirddizi ¢aligmzlarda, Gamma—IFN’nun anti-viral etkisi
olmadig ve diisiik dozlarda bile siddetli yan etkileri oldugu gortilmiistiir (3). Diger
[FN dozlarindan 4--5 kat daha disiik dozlarda bile Gamma—IFN'a ait siddetli
yan etkiler goriilmektedir (5, 35}. Benzer sekilde Gamma-IFN'nunAlfz [FN ile
kargtlagtirddigs ¢aligmalarda (17), Gamma—IFN'nun virus replikasyonunu inhibe
edemedigi goriilmiistiir {5, 35}. Bu sonuglarin [FN'larin kombine edilerek kullanil-
mast ile elde edilen tedavi senuglarindan farkhilik géstermedigini ortaya koymak-
wdir (5, 16,12, 17, 20, 35). Ayrica gamma—IFN'nun virus replikasyonunu inhibe
edici etkisinin az olmasi ve giddetli yan etkilerinin bulunmas: pratik olarak kul-
lanimins gereksiz kilmaktadir (5, 32).

SONUC

Serumda HBY markerlerini saptamaya yariyan duyarlilig: ve Ozgiinligti yiik-
sek testlerin gelistirilmesi Kronik HBV enfeksiyonunun patogenezinin anlagilma-
sina ve yeni tedavi olanaklarinin arastirilmasina firsat saglamistir. Cok sayida anti—
viral ve immiinomodiilatér ajamn kullaniimasina ragmen, alfa—IFN disinda higbir
afan ile umut verici sonuglar alinamamister (9, 12, 20, 35). Alfa—IFN kronik
HBV enfeksiyonunda virus replikasyonunu inhibe ederek, viral aktiviteyi gésteren
HBeAg, HBY—DNA ve DNA-polimerazin serymdan temizlenmesini saglar (19,
20, 22}. Kronik HBV enfeksiyonunda dnerilen Alfa—IFN tedavi akim semas
pratik takip agisindan bu biélimde tekrar ele alinarak sekil 3'de sunulmustur,
HBV'ne verilen immiinolojik cevabin, virus replikasyon derecesinin ve klinik du-
rumun her olguda farkl olmasi etkili tek bir tedavi semasinin uygulanmas: kil-
maktadir, Olgulara kisisel 8zelliklerin farklilik gostermesi standart alfa—IFN tedavi
semalart ile etkili sonuglarin alinmasint dnlemektedir (20,22, 31).
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SEKIL:3— Alfa—IFN Tedavi Akim Semas: {20},

Tedavi Oncesi Klinik Durum

Klinik Qlarak Stable Hastalik Klinik olarak Orts veya $iddetli
Tekompangse Hastalik

Baglangig Semasi

Yiksek Serum ALT

Serum—ALT > 3xN.5.D. Serum ALT  3xN.5.D. Diizeyi, HBV-DNA
HBV-TNA & 100 pem HBV-DNA = 100 pgm 100 pge
Yuksek doz Alfa—IFN £4-8 hafta 60 mg/gin
3 m.g.halftada 3 kez K.5.f hafisda ara Diigitk doz Alfa-IFN{1-3 WU Al-
3-6 ay verildikten sonra fa—IFN haftada 3 kez }
Alfa-IFH S Ml haf-
tada 3 kez 3-6 ay

Tedaviye Cevap Alinamamasl Tedaviye Cevap Alinamamasi
Alternatif Tedav:. Semasy

Tedaviye Cevap Alinamamdsl T plantasyon

Uzun Slireli , Diislik Doz Kontime
Alfa-T¥N Tedavisi

Bu kosullar etkili ve giivenilirlifi yiiksek yeni anti—viral ve immunomodiila-
tor ilaglarin aragtirthip kronik HBV enfeksiyonunun tedavisinde kullanilmas: gerek-
lligini ortaya koymaktadir, Alfa—IFN tedavisinin standart uygulamasindan fayda
gbrmeyen olgularda kontiine diisiik doz IFN'nun veri arastinlmahdir (10,12, 37}
Bu uygulama ile infektiviteyi sinirlayarak, hastalifin ilerlemesini yavaslatmak
teorik olarak umut vericidir.

Heniiz galismalarimizin baginda olmamiza ragmen klinigimizde yaptifimiz
galismalarda alfa—!IFN'nun kronik HBV enfeksiyonun tedavisinde olumlu tedavi
etkinligini gozlemekteyiz.

Kronik HBV enfeksiyonu konusunda yapilan galigmalar gelecekte hastahfin
tedavisi igcin etkin bir ¢éziim bulunabilecegini gostermektedir. Hastaligin immu-
nopatolojisinin anlastlmasi, anti—viral ajanlanin etki mekanizmasimin ve anti—viral
aktiviteyi izleme olanaklarinin artmasi yeni tedavi olanaklarimin  bulunmasina
daha kolaylastiracaktir.
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RISKLI GEBELIKLERDE, CHLAMYDIA TRACHOMATIS
INFEKSIYONLARININ YER! VE ONEMI

Liigen CENGIZ * A TEVFIK CENGIZ** Mehmet KIYAN ***
OZET

Bu yazida Chlamydia frachomatis servisit, endometrit ve salpenjitleri
agiklanmis ve infertil—steril olpularda Chlamydia infeksiyonlamnin onemi
vurgulanmighr, Bu arada spontan sbortus, erken membran riptiini, prematii-
rite gibi patolojilerde Chlamydia’lann etkimlifi 6zetlenmistir.

Anahtar Kelimeler: Riskll gebelik, Chlamydia trachomatis, Infeksiyon

THE IMPORTANCE OF CHLAMYDIA TRACHOMATIS
INFECTIONS IN PREGNANTS UNDER RISK

SUMMARY

In this article endometriosis, cervicitis and salpingitis due to Chlamydia
trachomatis are explained and the importance of Chlamydia infections
in Infertility and sterility are emphasized. Meanwhile effectiveness of
Chlamydial pathologics on spontaneous abortion, early membrane rupture,
prematurity are summarized.

Key Words: Risk factors, Pregnancy, Chlamydia trachomatis, Infection
GIRiS

Gebelerin organogenezle ilgili olmak iizere, Gzellikle birinci trimestr infek-
siyonlarinda, abortus, prematiir veya 6lii dogum gibi, obstetrikle ilgili gesitli sorun-
lar ortaya ¢ikmaktadir, Gebelerin hiimoral ve hiicresel immiinite durumuna bagh
infeksiyon direncinin azalmasi, uterusun konjestif dolasim bozukiuklarn ve utero
plasenter basing dengesizligi ile toksi—infeksiyGz reaksiyonlar olusabiimektedir,
Bu olgularda gebelik yasi, annenin yasi ve beslenmesi, aligkanhikiar ile mikroorga-
nizmamin virulans: da etkili faktérlerdir. Gebe infeksiyonlarinda birgok bakteriyel

*  AU.Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklan ve Dogum Ana Bilim Dah Prof.Dr,
Ankara~TURKIYE

** A 0. Typ Fakiiltesi Mikrobiyoloji Ana Bilim Dali Prof.Dr. Ankara—
TURKIYE

**x% A U Tip Fekiiltesi Mikroblyoloji Ang Bilim Dali Yard.Dog¢.Dr. Ankara—
TURKIYE
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etkenin énemli bir yeri bulunmaktadir. Bunlardan birisi de Chlamydia trachomatis’
dir.

Chlamydia trachomatis, cinsel yonden aktif yetiskinlerin genitoiiriner infeksi-
vorlanmn énemli bir boliiminden sorumiudur, Servisit, endometrit ve salpenjit
kiinik tablofarint gelistirmektedir {11, 14, 24}. Tibat yapsikhkiar ise, kiswrhk
nedeni olmaktadir (30, 60). Yas ve cinsel aktivite yaminda, hormonal degisiklik-
ler de, infeksiyon prevalansint artuirmaktadir. Bu bakimdan menstriiel dénem ve
gebelik dnemli durumlardir, Hilcre i¢i adenozin ve guanozin dlzeylerinin degistigi
bu dénemlerde kadinlarin Chlamydial infeksiyon duyarlilig, da artmaktadir (24,
27). Konu ile ilgili epidemiyolojik incelemeler, gebe olmayan asemptomatik kadin-
larin Ch. trachomatis infeksiyon prevalansimin % 05 oraninda oldugunu gdstermis-
tir. Bu oran gebelerde % 7—30 bulunmustur {6, 24, 27, 46, 54, 55). Gebelerin ser-
viks Chliamydia infeksiyonu prevalansi, % 2—37 seklinde belirtitmigtir, Belirli
kadin gruplari, onemli riskler tagimaktadir. Bunlar 20 yag:indan geng, s0syo—eko-
nomik diisiik diizeyli ve ¢ok sayida cinsel partneri olan gebelerdir. Bu kadinlarda
infeksivon prevalansi, gebe olmayan gruba gore 2—3 kat kadar fazla bulunmugtur
(12,13,16,35,51).

Gebelerde Chlamydia trachomatis infeksiyonlar spontan abortus, erken
membran riptirii, prematiirii dogum, dilsiik agirlikit oet:k dogumu gibi patoloji-
lere yol agmakta ve riskli gebelikler ortaya ¢tkmakradir {1, 2, 24, 35, 48). Anti—
Chlamydia 1gM pozitif kadinlarin IgM negatiflere gore prematiire dogum ydniinden
9.6 kat ve spontan abortus yoniinden 4.8 kat daha fazla risk tagidifina isaret edil-
mistir {17, 32, 35). Annedeki Chlamydia infeksiyonlari, 6zelitkle prematiire kont.
raksiyonlar, prematiire membran riiptilrii, dogum sonrasi endometriti, gebelik yasi
ve dogum afirhigs kiicitk bebeller ve perinatal 6litm komplikasyonlar: ile gebelik
prognozunu olumsuz yonde etkilemektedir (1, 2, 24, 35). Martin ve ark (35),
sadece prematire ve dogum agirhif ditsiik bebek craminda degil, ayni zzmanda,
perinatal §lim oraninda da, Chlamydia bulunmayan kontral grubuna gore, antamb
bir artis oldugunu saptamuslardir. Bu olumsuz gebelik prognozlart, bagka ¢aligma-
tarla da dogrulanmustur {13, 18, 24, 25, 37, 51}, Ornegin 323 gebe ve 5875 kisilik
kontrol grubu, Ch.trachomatis infeksivonlari ydniinden incelenmistir, Bunfardan
244 gebe kadin 2 grfginforal erythromicin succinat ile hasanb tedavi olmus
(% 7554} ancak 79 kadin {% 24.46) tedaviye cerzp worionuytic, Bu tedavinin ba.
sarisi gebelik sirasinda, gebeligin 38 haftasinda veya dana sonraki dbnemde veya
dogumun ilk haftast icinde servikal akint pozitiffigi ile takip edilmigtir. Bu li¢
grup arasinda vajinal dogum, sezeryan, dogum sonrast endometritisi, dogum on-
cesi kanamasi ve 6li dogum acisindan anlamb farkhibk bulunamamigtir. Ancak
kontrol grubuna gére prematiire kontraksiyonlar, prematire membran riptiiri ve
gebelik yasma gore kiigcitk bebek dogumu, diger grupta daha fazla bulunmuginr
{12). Dogum sirasinda dogum kanalinda gergeklesen bulagmaya bagh olarak,
Chlamydia infeksivonlu gebe bebeklerinin % 30’'a yakin bir blimiinde pneumonia
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neonatorum, inklizyon konjonktivitisi ve otitis media klinigl ortaya ¢rkmaktadir
(4, 7, 33, 47, 48). Prepubertal Chlamydial vajinitlerinin de, dogum kanali bulasi
ile ilgili olabilecegine deginilmistir (7,9, 44, 49).

Chlamydial servikal infeksiyon, obstetrikde dnemli bir sorun olusturmaktadir
(13, 35). Urethra, cervix, tuba uterina ve bartolin bezlerine yerlesen Ch.trachomatis
tithal obstritksiyona ve infertiliteye yol agmakrtadir (29, 30, 56). Ch.tachomatis
reprodiiktif mortalite de énemli bir etkendir. Isvec, ingiltere ve Kanada'da, yilda
%1 oraninda salpenjit olustugu ve bu olgularin % 40—60"inda Ch, trachomatis’in
rol oynadifi agiklanmistr, Fallop tiplerinin subklinikal Chlamydia infeksiyonla-
rindan ve salpenijit ataklarindan % 20 oraminda tibal infertilite veya ektopik gebe-
lik ortaya gikmaktadir (3, 5, 10, 38, 57). Chlamydia trachomatis salpenjiti, posta-
bortal olarak da gelismektedir. Kanada'da infertil olgularin 2/3'Unde ve ektopik
gebeliklerin 1/3%inde Ch.trachomatis sorumlu bulunmustur (10, 38, 57). ABD'de
1985°de, 78400 dis gebelik olgusu bildirilmistir, Kayith her 1000 gebelikte 152
olan dis gebelik orani, 1970’in 4 katina ulagmistr (10). Anne mortalite nedenleri-
nin % 11'ini olusturan dis gebelikte fertilite azalmakta ve veniden dis gebelik
goriilme olasilif artmaktadir (3, 31). Isveg'te yapilan ¢alismalarda, PID'dan sonra,
dis gebelik gelisme riskinin 7 kat artugs vurgulanmistir. Bu olgularin ¢ogunda et-
ken olarak, Ch.trachomatis bulunmustur PID'in postinflamatuvar sekellerinden
peritiibal adezyonlar, infertilite ve ektopik gebeligin temel nedeni olarak karsimiza
cikmaktadir, Postinfeksiydz infertilite ve dis gebelik orani, PIDin siddeti ve tekrar:
ile dogru orantilt bulunmustur (30, 47). Ch.trachomatis, N.gonorrhoeae ve seksiiel
gecisli difer patojenler tibal faktar infertilize {TFI) ve dis gebelik oranlarini arttr.
maktadir (23, 36). Tibal faktér infertiliteli olgularda Ch.trachomatis serolojisi
yitksek oranda pozitif ¢ikmaktadir (23, 30, 36). Bu farkli oranlar, diger ¢alisma ve -
rileri ile de uyumlu bulunmustur (22, 41, 42, 43, 60). Bu sonuglar tiibal hasar
olan infertil kadinlarin yaklasik yarisinda, ge¢miste bir Chlamydial infeksiyonun
sbz konusu oldugunu gbstermektedir. Ektopik gebeligi olan hastalarin % 50-100
fintin fallop tiplerinde kronik salpenjit patolojisi gézlenmistir (8, 21, 34, 43, 59).
Bu bulgular ektopik gebelik ve akut—kronik salpenjite bagl oviduktal lezyon ilig-
kisini yansitmaktadir. Asemptomatik Chlamydial salpenijitin, bilateral oviduktal
obstriiksiyonla birlikte absolii infertiliteden, ektopik gebelikle birlikte tiibal infer-
tiliteye kadar defisebilen, gesitli klinik formlar olusturdufu vurgulanmigur (3,
30, 36, 43).

Gump ve ark (19, 20), Ch.trachomatis IgG diizeyi yitkselmis hastalarda ektopik
gebelik insidansinin yiiksek oldugunu bildirmislerdir. Swenson ve ark (52), da
Chlamydial IgG ile salpenjit veya titbal lezyon iliskisinin dnemine isaret etmis-
lerdir. Ch.trachomatis serum lgG'sinin aktif infeksiyvonla ilgisinin zayif oldugu,
daha ¢ok 8nceki infeksiyonlarin iiriind oldugu vurgulanmusur (20, 52, 33). Fertil
101 kadinda 1/8 ve st antikor titresi 34101 (% 33.7) iken infertil 120 kadinda
53/120 (% 4432) orami vermistir (38). Wang ve ark (58), mikroimmiinfloresans
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teknigi ile Ch.trachomatis IgG ve IgM antikorlarin: gostermislerdir. Sweet ve ark.
(51} ile Harrison ve ark (24), Chlamydia IgM seropozitif kadwinlarda, dogum agir-
gt diisik bebek dogumu, prematiire membran riiptiirii ve miadindan dnce dogum
insidansinin, gerek Chlamydia IgM negatif, gerek Chlamydia kiiltar negatif kadinlar-
dan daha yiiksek oldugunu saptamestardir. Chlamydia infeksivonlarinin taniminda
spesifik 1gG ve IgM’'nin gosterilmesi veya serum antikor titre arusi, yeterli bilgiler
verebilmektedir (34, 50, 51, 53, 60), Konu ile ilgili ¢ahigmalarda, suw veriler
agtklanmegtir (1, 2). Normal dogum yapan 220 gebeden 27’sinde (% 12.27) an
tikor pozitifligi belirtenmis ve (lgG pozitif:5 olgu, IgM pozitif: 11 olgu, lgG—igM
pozitif: 11 olgu) dagihimt ortaya konmustur. Dogumsal anomalili 116 olguda ise
{68 prematiire dofum, 36 erken membran riiptiiri, 12 spontan abortus) % 42.2
{49 olgu} seropozitiflik oramt bulunmustur (IgG pozitif: 18 olgu, igM pozitif: 6
olgu, 1gG—IgM pozitif: 25 olgu). Gebe olmayan 75 kisgilik kontrol grubunda ise,
5 olgunun seropozitivite dagihmi {IgG:: 3, IgG—IgM 2} seklinde belirlenmistir.
Bu galismalarda micro | F ydntemi ile IgG: 1/64 ve iistiinde, lgM: 1/8 ve iistiinde
pozitif olarak degerlendirilmistir (1, 2). Normal dogum yapan 220 kisilik grupta
8 kordon serumu pozitivitesi elde edilmistir (IgG:4 olgu, IgM:1 olgu, lgG—IgM:3
olgu). Kordon kaminda antichlamydial IgM varhigi, intrauterin bulasan isareti sa-
yilmaktadir. Chlamydia'larin intrauterin olarak fotdsii gegtigini gbsteren yaywnlara
rastanmaktadir (1, 2, 28, 29). Johnson (28), sponman abortus yapan bir kadintn
serviksinde ve fotiise ait organ ve dokularinda C.psittaci'nin varlifiine gstermis,
intrauterin C.psittaci bulagina isaret etmistir. Naumanzaki ve ark{ 39, 40), prema-
tire ve akciger defektli bebeklerin kordon kaninda Chlamydiat IgM’nin varligim
gostererek, antichlamydial IgM’'nin muhtemel bir intrauterin bulagin isareti ola-
bilecegini vurgulamistardir.

Seksilel yonden aktif yetiskinlerde Chlamydia trachomatis dogrudan temasia
mukozal yoldan bulasabildigi gibi, spermlere de yapisarak, erkekten kadina gege-
bilmektedir (15,26, 27, 30). '

Sonug olarak prematiirite, erken membran riiptiirii, 6lii veya erken dogum
patolojileri ile akut—kronik salpenjit ve tiibal adezyonlarla infertilite ve ektopik
gebelik olgularinda Chlamydia trachomatis énceltkle hatirlanmali ve asemptromatik
olgularda da zamaninda ve etkin tedavi yapimalidir.
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CHLAMYDIA TRACHOMATIS INFEKSIYONLARI

A Tevfik CENGIZ * Liigen CENGIZ ** Mehmet KIY AN#**
Sahin UGUREL *%%* Fadil KARA ¥%k*

GZET

Bu yazida Chlamydia trachomatis'in morfolojik ve kiiltiirel &zellikleri
gozden gegiriimigtir. Bu arada etkenin boyanma &zelligi, inklizyon olug-
turmas, direkt ve indirekt tam yontemleri iizerinde duruimustur,

Chlamydia trachomatis'in genital ve ekstragenital infeksiyonlanmn,
Insan saghg acisindan, dnemi vurgulanmig, konu lle figlli ¢alismalar incelen-
mig ve Chlamydia trachomatis infeksiyonlarinin tedavi premsipleri dzetlen-
migtir.

Anahtar Kelimeler: Chlamydia, Trachomatis, Infeksiyon
CHLAMYDIA TRACHOMATIS INFECTIONS

SUMMARY

In this article morphological and cultral charecteristics of C. trachomatis
are reviewed, Mean while we insist on stalning properties, formation of ine-
lution todies, direct and indirect diagnostic methods.

The importance of C.trachomatis genital and non--genital infectlons
on human health is emplusited. By reviewing related studies we summarized
the treatment principals of C. trachomatis Infections.

Key Words: Chlamydia, Trachomatis, Infection,
GIRIS

Chlamydia trachomatis genital infeksiyonlari, Snemli bir halk saglifi proble-
mini olugturmaktadir. Normal gebe kadinlar Gzerinde yapilan g¢aligmalar, gece
kondu popiilasyonlarinda, genis bir asemptomatik Chlamydia kaynag bulundu-
gunu ortaya koymustur (28, 64). Bu gebeler igin geng yas, gayri mesru gebelik
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ve gok sayida cinsel es, Chlamydia trachomatis endoservikal infeksiyonlar: i¢in
risk faktirleri olarak gorilmektedir (26, 28, 34, 64). Zihrevi hastzhklar Klinigine
gelen erkekler iginde, geng yas, onemli bir risk faktdritdiir (58). Infekte olduk-
fartnin farkinda olmayan erkekler, belirli popiilasyoniarda, yitksek Chlamydial
infeksiyon prevalansinin devaminda kritik rol oynarlar. Karan ve ark {34} belirgin
bir sikayeti olmayan 85 hastadan 9'unun Uretral akintilanndan, Mc Coy hiicre
kiiltiriinde, Ch.trachomatis pozitifligi gostermiglerdir. ABD'de Ch. trachomatis'in,
seksiie! yolla gegen hastaliklarm en sik goriileni oldugu bildirilmistir (55). Her
yil yaklastk 3—4 milyon Amerikali bu infeksiyona yakalanmakta ve kadinlardaki
infeksiyon prevalansiin % 8—23 arasinda degistigi bildirilmektedir {11, 22). Ge-
belerde Ch.trachomatis infeksiyonunun, sosyo—ekonomik diizeyle iliskili oldugu
bildiriimistic {44). Bu bakteri ile infekte kadinlarda 15-21 yag 2rasinda izolasyon
kolayhkla yapiicken, yagin ilerlemesi ile izolasyon olasilifimn azaldig:, fakat
Chlamydial antikorlarin artug: bilinmektedir (32, 53). Gebelerde Chlamydia trac-
homatis infeksiyonunun % 5—7 oranminda oldugu, Urogenital yakinmas: olan kadin
hastalarda % 15—20 ve normal popiflasyonlarda % 3--5 dizeyinde bulundugu
agrklanmistic (24, 44, 53). N.gonorrhoeae ve Chlamydia trachomatis infeksiyonu
semptomatik kadinlarda % 26—33 (10, 57}, asemptomatik kadinlarda % 02-2
arasinda saptanmaktadir {16, 22, 50, 67).

Chlamydia trachomatis non—gonoccocal urethritis {(NGU} ve postgonocco-
cal {iretritis veya servisitis gibi ¢ok hafif klinik formdan (4), epididimoorsit veya
akut salpeniit gibi gok agir tablolara kadar degisik genital hastaliklara neden olan,
yaygin bufagictligs olan bir mikroorganizma &zelligindedir {9, 38). Chlamydiae
genusunda C.psittaci, C.trachomatis ve C.pneumoniae (Twar) tirleri bulunmaktadir
{1, 54}, Gram negatif bakterilere benzeyen Chlamydia'lars, viruslardan aywran 6zel-
likleri arasinda:

a- DNA ve RNA kapsamalan,

b- Ribozomlarimin bulunusu,

¢- ikiye bdlinerek gogalmalar,

d- Lizozimden etkilenmeyen. miramik asitten yoksun hiicre zariarmmn, gram

negatif bakterilere benzemesi,

e- Metabolik aktivitelerinde gorevli gesith enzimlerin varligi,
saytlabilic (1, 51, 54). Enerji metabolizmasindan yoksun olduklarindar konak
hiicreden enerji alma zorunlulugundadiriar {54}, Chlamydia'lar st fle cabui fxk-
tive olur. —70 C'de infektivitelerini yillarca koruyabilic, Eter tle 30 dakikada,
% 0.5'lik fenol ile 24 saatte inaktive olurlar {54). Elementer cisimler giemsa ile
morumsu renge, Macchiavello ile kirmuztya ve hiicre sitoplazmast maviye boyamr,
Liigol—iyot eriyigi ile inklizyonlarin glikojen benzeri karbonhidrat yapist boyanir
ve agtk—sart hiicreler iginde, kirmizimsi—kahverengi bir gdrintii olugturur (2, 3,
15,19,54).
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Ch. trachomatis'in iretrit, servisit, epididimit, proktit ve salpeniit gibi infek-
siyonlarin gogundan sorumlu oldugu, infekte anneden bebege gegerek pnimoni,
konjonktivit ve otitise yol agtifi gdsterilmistir (32, 44). Ch.trachomatis'in LGV
disindaki serotiplerle meydana gelen okiiler ve genital infeksiyonlar; mononiikleer
hiicreleri igeren yamali inflamasyon, mukoza erozyonu ve epitel hiicrelerinde
metaplazi tle karakterizedir. Serviksin kolposkopik ve konjonktivanin mikroskopik
incelemesinde 6dem, duvarlarda genigleme, metaplazi ve skatrizasyon goriiliir.
Polinitkleer lokosit, plazma hijcreleri, transforme lenfosit ve histiositlerden olus-
mus bir eksiide vardir. Chlamydia trachomatis mitkopiiriilan servisiti olan kadinlar-
dan, stklikla, izole edilen ve biitiin iltihabi pelvik hastaligr olgularinin 1/4 ile 1/2
sinden sorumlu bir mikroorganizmadir {65). Bu infeksiyonlar dis gebelik ve steri-
lite riskinide arttirdigindan, zellikle ©nem zasr (30). Chlamydia trachomatisin
neden oldugu genital infekstyonlarin tedavi edilmemesi salpeniit, infertilite, ekto-
pik gebelik gibi ciddi ve maliveti yitksek komplikasyonlarin ortaya gikmasina
neden olmaktadrr ( 23, 29, 65). Bu komplikasyonlar hastahgm erken tanst ile 6n-
lenebilir. Ch.trachomatis genital infeksiyonlarmmn klinik tamisinda, asagidaki ve-
rilerin Bzellikle saptanmast gerekmektedir (42).

1-  Irk, yag ve cinsiyet,

2. Kadinin menstriasyon siklusunun kaginer giniinde oldugu, tam veya

hijyenik bag, oral kontraseptif kullanip kullanmadig,

3. Adet yast,

4-  Gebelik ve hikayesi,

5-  Diziiri ve diger semptomlarn varhif,

6- Karnin alt bilgesinde agri veya vajinal akmtimin durumu,

7-  Rahim igi arag, kondom veya diyafram kullammt,

8- Cinsel es (Partner) sayrst,

9- Egitim durumu,

Jones ve difer arastirralarin galisma sonuglarina gore (5, 8, 17, 18, 27, 43, 63).
Mycoplasma varyetelerinin genital kolonizasyonu puerperal komplikasyonlara yo!
agmaktadir, Erken membran riiptiirit (17), spontan abortus (18, 27), diisitk dogum
agirhikl bebek (5, 8, 17), endometritis (5, 63}, pospartum ates (43) bunlar arasin-
dadir. Buna ek olarak diger genital patojenlerden Chlamydia trachomatis ve grup
B streptococcus’da gebelik komplikasyonlarina yol agan, infeksiyoz ajanlardandir
(6, 26, 41, 49, 66). Cinsel iliski ile bulagan hastaliklart olan ve tedavi edilmemis
durumunda bulunan kisiler, bu hastaliklarm saglamlara bulastirilmasinda, kesin
ve dnemli bir risk tagimaktadrrlar (30). Bir caliymada 968 gebe Chlamydia tracho-
matis kiiltiri ydniinden incelenmis ve postpartum ates ve endometrit (% 13,6),
erken membran riiptirii (% 9.4), preeklampsi (% 21.4) bulgularr alinmustir. Qsser
ve Person ise Ch.trachomatis salpenijitli olgularm ortalama Ch.trachomatis antikor
titresini, salpenjit gelismiyenlere gore daha diisitk titrelerde bulmuslardir. Tedavi
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edilmeyen Ch.trachomatis infeksiyonlan sonucu % 25 olasilikla salpenijit gelismek-
tedir (46).

Chlamydia‘lanin gruba ve tiire dzgii 2 antijeni vardir. Isi, nitkleaz ve protein
nazlara dayanikh, lezitinazla inaktive olan ve tim Chlamydia'larda ortak olan
grup antijeni lipoprotein—karbonhidrat kompleksi yapisindadir. Tipe &Gzel anti-
jenler ise dis membran proteinlerinden olusmaktadir. Chlamydialar immiinflore-
sans yontemi ile A8,Ba, C, D, E, F, G, H, I, ], K,L1,L2,L3serotiplerine ayrnimig-
tir {51, 54). Bu serotiplerin bilinen tek konag insandir. A, B, Ba ve C serotipleri
trahom yapmaktadir. Perinatal gegisli inkliizyon konjonktivitisi, yenidogan pno-
monisi ve otitis media gibi infeksiyonlarda ise D, E, F, G, H, L, |, K, serotip izol-
mani yapiimaktadir. Inkliizyon konjonkivitisi, Chlamydial cervicitisli annelerden
dogan bebeklerin hastahgi olarak tammlanmistie (3, 19, 20, 25, 39, 48, 54). Bu
serotipler, ayrm zamanda cinsel iligki ile gegerek, non—gonokoksik ve postgonokok-
sik iretrit, epididimit, proktit, servisit, endometrit, salpenjit, Fitz—Hugh-Curtis
sendromu, koricamnionitis ve Reiter sendromu klinik tablolarimi da olusturmak-
tadir. Gebe kadinlar erken dogum, erken membran riiptirii ve endometrit gibi
riskler tagimaktadir (2, 3, 4, 13, 15, 20, 41, 54}, Ch.trachomatis L1 ,L2 , L3
cinsel iliskiyle gegerek, Lymphogranuloma venereum'u meydana getirir. TW-183
ve AR—39 suslan olan C.pneumoniae {Twar), piomoni etkeni olarak tammlanmig-
tir {51, 54).

Chlamydia trachomatis infeksiyonlannin komplikasyonlari, hastahgin erken
tamsi ile Snlenebilir. Hiiere kidtiirii (37, 51), imminfloresans (12, 47, 59, 60}
veya Elisa { 36, 56) ile antijen belirleme ve seroloji (14, 52} gibi bir¢ok tam yonte-
mi, uygulamada bulunmaktadir. Chlamydia trachomatis kiiltiir yontemi en fazla
sensitif ve spesifik bir test olmasina karsin yapiimas: giic ve aktif infeksiyonu olan
kadinlanin 6nemli bir kisminda negatif ¢ikabilen bir yontem ozelligindedir (22,
33, 37). Trahomun endemik oldufu Orta Tanzanya'da yapilan bir ¢ahgmada
1671 kadin ve ¢ocukta, gbzden toplanan drneklerden, Chlamydia trachomatis
aranmis ve Direkt floresan antikor testinin kiiltiire gore spesifitesinin % 87.5 ve
sensitivitesinin % 88, klinik taniya gore spesifitesinin % 92.8 ve sensitivitesinin
% 54.7 oldugu gorilmiistiir (61). Bu konu ile ilgili bagka bir ¢aligmada 205 Kisi-
lik bir grupta Chlamydia trachomatis infeksiyon prevalansi % 5.4 ve Mikrotrak
sensitivitesi % 63.5, spesifitesi % 99.5, pozitif prediktif deger % 87.5, negatif
prediktif deger % 97.9 olrak bildiriimistir {70). Chlamydia trachomatis infeksi-
yonlarimin Mc Coy hiicre kiiltirinde tamsinda, kiiltir almma ve tansport kosulla-
nimin, sonuglar etkilemesine kargin, ¢ok iyi sonuglar alinabilmektedir. Direkt
immiinofloresans antikor testi ise kiiltiire alternatif olarak gosterilmistir (7, 21,
60, 61, 62). Mikroimmiinfioresans testi, antiklamidyal IgG antikorlarini ve daha
¢ok eski infeksiyonlar gistermekte ve 1/8 ve Gstil titreler anlamh kabul edilmek-
tedir, Chlamydia trachomatis'in kiluir maliyeti 25 dolar, direkt immiinfioresans
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testinin maliyeti 12 dolar olarak agiklanmugty {14, 22, 46, 56, 68). Endoservikal
direkt antijen testinin sensitivitesi % 53, spesifitesi % 96, IFA’nin sensitivitesi
% 87, spesifitesi % 64 olarak agiklanmistir. Elisa icin bu oranlar % 84 ve % 51
seklinde bildirilmistir (46}, Chlamydia trachomatis kltiirleri igin Mc Coy hiicre-
leri, Hela 229, BHK—-21 ve BGM hiicreleri kullanilmakta ve hiicrelerin replikasyo-
nunu durdurmak igin DR, siklokeksimit, sitokarisin—B, emetin, hidrokortizon
gibi antimetabolitler veya radyasyon kullamimaktadir {19, 20, 25, 39, 54, 69).
Direkt floresans antikor testi yaninda major dig membran proteinini {(MOMP) ve
lipopolisakkarit antijenlerini aragtwran ElA ydntemleri de gelistirilmigtir (25,
31,35, 39, 40,45, 54, 69).

Chlamydial infeksiyonun ilk. doneminde elementer cisim olusmaktadir. Hicre
igine giren bu partikiilin ¢evresinde bir vakiiol olugmakta, inisiyal cisim ortaya
gikmaktadir. Bu cisim ikiye bdlinerek gogalr ve inklilzyon cisimleri ortaya ¢ikar,
Bu inklizyonda glikojen igeren, dolayis: ile iyotla boyanan materyal bulunmak-
tadir (1, 15, 54). Klamidyal infeksiyonlarin tanisinda, Chlamydial inkliizyonlarin
aranmas: ve direkt floresan antikor testinde 5 ve iistii elementer cisim varh@inin
gosterilmesi de uygulamada bulunan yéntemlerdir.

Chlamydia trachomatis infeksiyonlarinda tetracyclin, doxycyclin veya erythro-
micin tedavisinden yararlamimaktadsr. Klinik tablo ve olgunun durumuna gre,
degisik doz ve siireli kiirlerle infeksiyon tedavisi yapilabilmektedir {54).
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