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DOZELTME
Dergimizin Cilt 47. Sayi 1. Yil 1990 baskisinda"Annenin Gida Tiiketiminin
Siitiin Bilegimine Etkisi'* konulu makalede birinci yazar olarak Dr. Ayten EGEMEN'
in ad) sehven gikmarmstir, Bu yanhshgin ilgili dergide diizeltilmesini rica olunur.

Yayin Kurulu

* Ayten EGEMEN ** Nilay TOZON %+ Mehmet BOZKURT

CORRECTION
In the 1ssue Vol.47 No. 1, 1990, page 15, the first author of the article “'The
effect of a mother's food consumption on the composition of maternal milk'* was
omited in error,
It should be:
* Ayten EGEMEN **Nilay TOZON *** Mehmet BOZKURT

*  Professér, Hacettepe University Department of Public Health.

I should be glad if you would make the necessary amendment.






SAYIN YAZARLARA; YAYIN KURALLARI

1= Térk Hijyen ve Deneyse! Biyoloji Dergisi, bijyen, epidemiyoloji, kimya, mikro-
biyoloji, immanolofi, farmakolofi, entomoloji, parazitolofi, pataiofi, Bzyopatolofi ve ben-
zmbmmmmmmqhgmwkmmggmkmmmmmm orijinal la
boratuvar ¢aliymalarma ve bu konularia itgiii goray ve gozlemleri yaywnlar,

Klinik aragtirma ve gézlemler derginin ¢ergevesi digmdadyr,

2— Yukandaki bilim daftan ile ilgili toplantilarm xﬁndcmvcmt:makmuﬂh,idm
ve yer befirlemek kogulu ile 8zet olarak yaymmlanabilir.

5— Dergide yaymmianan yazdar icin 30 adet deretsiz ayn bask: verilir,

6 Fotograflar parlak kontrast kagada bamimiy ve arkalar numaralanmiy olmaldyr,
Jekil ve grafikler, siyah cini mirekkebi ile aydmger kagulma veya beyaz kagxda gablonla
cizilmeli ve ayns gekidde numaralanmalxdy. Sekil, grafik ve fotofraflar "Sekil 1,2 ., ... "

Uzet {ortalama 120 kekroe), Girig (Ortalambitnyta}, Materysl ve Metodiar, Bl
gular, me&m.mwcmwqudmw&(m
15 adet).



8— Yabanc: dil olarak, IngiBizce, Almanca veya Fransmea'dan birini veya birkagin:
segmekte yazar scrbesttir. Batiin makale 15 daktilo smhifesinin iginde kalmak yarts e Tirkge
metnin tamam bir yabanci dilde tekrartanabilir.

g.- Makale baghkian metnc uygun kusa ve agik ifadel olmalidr. Yazann titri, ismi
ve soyad1 (soyads biyiik harflerle yazilacak) bagltin alt ve ortasina konur. Galigmanmn yapt-
difn yer ismin altmda belirfenir, Yazarlar birden fazla ise, isimleri yan yana yazdw, Gabg-
ma yerleri farkh oldugu hatlerde birinci sahifenin altmda ayn ayn gdsterilir,

10— Kaynaklar mctnin iginde pumaralanmali ve bu sra ile yazilmalider, Smalama aga-
fda oldugu gibidir.

Flexper, S.Nouguchi, H., Snake venom in rchation to hacmolysis, bacteriolysis and
toxicity, J. Exper. Med.., 6 277 - 302, 1901,

Mctinde konusundan 35z edilmeyen yazariar kaynak bSliménc konulmax.

11— Dergide yaymlanmasi istencn yamlar bir dilekge ile Makez Bagkanhfna gdnde-

Bag.hnhk yaym kurafu gondailen yazidann yaymlantp yaymlanmaman konusundaki
kararmda serbesttir. Yaynlanmayan yazdar geri verilmez.

Yaym Kurulu gekle ait gerekh degigiklikler yapmaya yetkikdir.
Yazdarin fikir ve kapsam sorumiufufu yazara aittir.

YAYIN KURULU
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DUSUK--SLU DOGUM YAPMA VE PREMATURITE GIBl
OBSTETRIKLE ILGILI SORUNLARI BULUNAN
KADINLARIN VAJINAL AKINTI KULTURLERINDE
URETILEN MIKROORGANIZMALARIN DAGILIMI

ATevlik CENGIZ * Liigen CENG}Z *+ Muzaffer GHZ, ***

OZET

Galismamizda disik, 8li dogum, erken dogum, prematiirite gibi obs.
tetrikle ilgili cesitli sorunlan bulunan veya vajinal akintidan sikayet eden

jinal akint1 6mekleri A U.Tip Fakiiltesi Kadmn Hastahklar ve Dojum Klinigi
Ana Bilim Dali'na mudyene ve konirol igin gelen hastalardan slimmagtir,

Bu kadmlarn servikovajinal siiriintii Orneklerinden ¢eyitli mikroorga-
nizma iretilmis ve Staphylococcus epidermidis, E.coli, Alphz hemolitik
Streptococeus ile Corynebacterium ilk siralan almigtir, Bu mikroorganizma
dailmi, vajinit tedavisinin diizenlenmesinde, §nemli bilgiler verir nitelikte
bulunmugtur,

GIris

Salgr bezi bulunmayan vajinada, Déderlein siit asiti bakterileri pH’y; 3.8-4.5
ortaminda tutarak, mikroorganizmalarm cogalmasing onlemiye calismaktadir.
Alkalen vajinada ise, bakteriler kolaylikta iireyebilmektedir {11), vajinanin asit
ortami, ¢esitli fizyolojik ve patolojik faktdrlerin etkinligi ile bozulabilmekte ve
vajina. iltihaplarr (Colpitis—vaiinitis) ortaya gikmaktadir. [itihapl vajinal akintida,
ise cesitli bakteriyel ve mikotik etkenler iretilebilmektedir {7, 11, 27). Bu bak-
teriyel etkenlerden biriside Listeria monocytogenes’dir. Listeriosis etkeni ofan bu
bakteri plasenta yolu ile fetusa gectiginde erken ve &lii dogumlara sebeb olabilmek.
tedir (4, 8, 16).

Biz de bu calismamizda, ozgecmisinde diisiik, 5l dogum yapma ve prematii.
rite gibi obstetrikle ilgili gesitli sorunlar olan kadinlarin vajinal aking kiiltiirle-
rinde L_monocytogenes varligim aragtirirken, kiiltir plaklarinda ¢ogalan diger
mikroorganizmalarin dagimins belirlemek istedik. Listeria monocytogenes sipheli
mikroorganizmalar ayrica degerlendirilmek iizere, bu aragtirmamizda, vajinal akin-
tilarin bakteriyolojik kiiltiir sonuglaring inceledik.

*  Prof.Dr.A.0.Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji Ana Bilim Dal
** Prof.Dr.AU.Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklan ve Dogum Klinigi
Kok Arag.Gor.A U.Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji Ana Bilim Dal
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GEREG ve YONTEM

Bu galigmamzda digiik, 610 dogum ve erken doZum yapma, prematiirite gibi
obstetrikle ilgili sorunian bulunan, 17--49 yas gurubundaki kadinlarin serviko-
vajinal kiiltilrleri incelenmigtir. Servikovajinal siiriinti Grnekleri, A.U.Tip Fakiiltesi
Kadin Hastaliklan ve Dogum Klinigi Ana Bilim Dali'na muayene ve kontrol igin
bagvuran hastalardan saglanmigtir.

Hastalardan kuru ve steril bir ek@viyonla alinan servikovajinal siiriintii ornekle-
rinden bakteriyolojik kiilthr yapiimigtir. icerisinde % 1 lik triptoz buyyon bulunan
ekiivivonla alinan vajinal akinti Srnekleri, kanli agar besiyeri, triptoz kanl agar
besiyeri ve Mc Conkey besiyerine ve Saboraud besiyerine aktanlmig ve 37" Cde
24 saat bekletildikten sonra kiiltirlerin degerlendirimi yapimigtir. Saboraud ekim-
leri ise ayrica degerlendirilmigtir.

Caligmamizda kullanilan izolasyon ve identifikasyon besiyerleri sunlardir:

1. lzolasyon besiyerleri: Kanli agar, triptoz kanl agar, triptoz buyyon. Ekiivi-
yonla alinan siriinti srnekleri, kurumayi 8nlemek igin, triptoz buyyon igine
aktarilmig ve daha sonra kanli agar, triptoz kanh agar ve Mc Conkey besiyerine’
pasaj yapiimigtir. 37° € sinde 24 saat inkilbasyondan sonra bu besiyerinde Ureyen
bakterilerin koloni, hemoliz yapma, boyanma, pigment ve hareket ile diger dzel-
liklerine bakilmis, biyokimyasal nitelikleri belirlenmistir. Bu maksatla identifikas-
yon besiyerleri kullanilmigtir.

2. ldentifikasyon besiyerleri: Mc Conkey besiyeri, Simmons citrate besiyeri,
Christiensen urease besiyeri, TSI, Cragie, Clark—Lubs besiyeri (MR—V.P igin),
triptofanli buyyon {Indol igin} ve tek sekerli besiyerleri kullamimigtir.

BULGULAR

Bu gahigmamizda obstetrikle - ilgili gesitli sorunu bulunan 400 kadihuin yag
gruplarina dagilimi incelenmis ve Tablo—1'de verilmistir.

TABLO—‘I : Caligma grubumuzun yag gruplanina dagihmi

Yay Olgu Sayisi %
17-19 8 2
20 - 29 160 40
30 -39 156 39
40 — 49 76 19
Toplam 400 - 100

138 ' TURK.HIJ.DEN BIYOL.DERG.
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Bu hastalanin servikovajinal  killtiirlerinde Gretilen bakteriyolojik etkenler
Tablo—-2 de gésterilmistir.

TABLO--2: Vajinal akintifardan tiretilen mikroorganizmatar

Mikroorganizma Olgu Sayisi %
Staph.epidermidis 106 26.5
E.coli 101 25,25
Alpha-hem Streptococcus 46 11.5
Corynebacterium 38 9.5
Candida albicans 37 9.25
Klebsielta 9 2.25
Beta hem Streptococcus 6 1.5
Staphylococcus aureus 3 0.75
Proteus 3 0.75
Lactobacillus 2 0.5
Enterobacter 2 0.5
Gram povitif Sporlu basil 4 1
Oreme olmayan 156 39

Gahsma grubumuzdaki olgulardan (400 olgu) 156'sinda (% 39} bakter! remesi
ofmamig ve geriye kalan 244 oiguda (% 61} saf veya mikst bakter Gremesi gizlen.
migtir.

TARTISMA

Vajinal akinti kiiltiirlerinden  bir kisminda saf, bir kisminda mikst bakteri
dremesi gézlenmis, lireyen bakterilerin dagiinu ve yiizdesi Tablo--2"de veritmigtir,
Bu mbloda goriildiiga gibi vajinal akintilardan treyen baktetiler arasinda ilk sira-
lan Staph.epidermidis, E.coli, Alpha hemolitik Streptococeus, Corynebacterium’lar
almaktadir. Candida albicans oram ise 37 olgu (% 5.25) butunmustur. Gergekten
vajinanin koruma gérevi cesithi fizyolojik ve Patolojik faktirlerle bozulmakta ve
bakterilerin etkinligi ile vajinitisler ortaya gikmaktadir (11). Bu faktérler arasinda
menstrilasyon, itk sirada bulunzn fizyolojik faktér olarak belirmektedir, Patolojik
etkinlikler ise: Vulva ve perine balgesindeki mikroorganizmalarin vajene girmesi,
cervicitis ve endometritis etkenlerinin vajinaya ddkiilmesi, alkalan cervix sekresyo.
aunun antmas, vajinal lavajlar, idrar ve disks fistifleri, ovarial fonksiyon bozuiluk-
lart ve sistemik hastalikdar sekfinde siralanabilir, Yag, hormomal durum ife sosyo-
ekonomik etkenlerle vajina floras; degismekte ve vajinal akanular meydana gel-
mektedir {11, 23). Daderlein basilteri, normal vajina florasinda dominant ofarak

VOL .47 — No:2—1950 139
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yer alan, laktik asit yapimini ve vajina pH: simin 3.8—4.5 arasinda bulunmasini sag-
liyan gram pozitif mikroorganizmalardir {2, 11, 14). Dstrojen vajinal epitel proli:
ferasyonunu ve epitel hiicrelerinde glikojen depolanmasini saglar. Bu, lactobacillus’
larin laktik asit yapmasinda, en snemli kaynak durumundadir. Bu mekanizma,
patojen ve potansiyel patonjenterin ortadan kaldrilmasinda, en etkin yollardan
birisidir. Vajinal sekresyon, birgok mikroorganizma igin, antibakteriyel etkilidir,

Bu ¢alismamizda ki olgularin 316 o (% 79) 20-39 yag grubuna dagilmig
ve vajinal akintilardan degisik mikroorganizmalar iretilmistir. Bu mikroorganiz-
malar igin Staphylococcus epidermidis ve E.coli ilk siralar almis, bu bakterileri
alpha—hemolitik Streptococciis  ve Corynebacterium’larla digerleri izlemigtir.
Vajina koruyucu ozelligi saglam overler, vajina epiteli glikojeni ve lactobacillus’
larin varlir ve pH: 3.8 — 45 ile saglanmaktadir. Ancak vajinamin lokalizasyonu
ve iiriner sistem yakinli§) bu koruyucu dzelligi onemli dlgide bozmaktadir. Ekzo-
jen bir infeksiyonun etkinligi ile vajina florasi ve fonksiyonu bozulmakta, akinti
bagta olmak iizere degisik bulgularla beliren vajina duvar iltihabi {Kolpitis—vaji-
nitis} ortaya ¢ikmaktadir {11, 18). Vajinal infeksiyonlarin meydana gelmesinde
bakteriler, viruslar, mantarlar ve parazitler rol oynamaktadir. Bakteriler iginde
micrococcus, difteroid, Streptococcus faecalis, E.coli, Proteus, H.vaginalis, Kleb-
siella, Staphylococcus aureus, Streptococcus viridans, Pseudomonas gibi bakteri-
lerin bulunabilecedi vurgulanmig, Candida grubu mantarlarin Snemine isaret edil-
mistir {1, 5, 15,17, 23). Aksit ve ark {1}, akinti ve kagint sikayeti olan 600
kadinda % 55.5 normal vajen floras: yaninda % 38.7 patojen bakteri iiremesi tes-
bit etmislerdir. Gebelerin vajen florasinda Enterococcus,non-l-lemolitik', Streptoco-
ceus, lactobacillus ve Staphylococcus epidermidis’in sik bulundugu pelirtilmigtir
(17, 23,24). Vulvovajinitisti kizlarda Staphylococcus, Streptococcus, Enterococcus
H.vaginalis, E.coli ve funguslara sk rastlanmaktadir {27). Mendel ve ark. (20),
akintisi bulunan olgularda Mycoplasma insidansinin yilksek oldugunu bildirmigler;
Aktan (3), kadin genital organlarindan izole ettigi Pleuropneumoniae benzeri mik-
roorganizmalart agtkfamiguir. Fair ve ark. {15), vajinal akintilardan Difteroid’ler {%
53}, Lactobacillus’lar (% 47), Staph. epidermidis (% 60}, E.coli (% 17) iirettiklerini
bildirmislerdir. Atun ve Sagver (23 } ise, gebelerin vajinal akintifarindan % 49, gebe
olmayanlarin vajinal akinusindan % 17 oraninda Candida iiretmisler ve Diphteroid,
Staph. epidermidis, E.coli, Micrococcus, Lactobacillus, Streptococcus, Staph.
aureus, Enteracoccus ve Proteus izalmanina igaret etmiglerdir.

Vajen florasi yas ve bireyin bulundugu dbénem, sosyo ekonomik dzellikler
gibi faktorkere bagimh olarak degigiklikler gostermektedir. Vajen yeni doganda
steril durumdadir. Vula, gastrointestinal sistem ve deriden gelen mikroorganizma-
larla vajen floras: geligir ve pubertede Ddderlein basilleri ve non—patojen diger
mikroorganizmalann etkinligi ile asit vajen pH s1 ortaya ¢tar. Bu-normal vajen
florasinda Diphteroidiier, Streptococcus, Daderlein basilleri, alpha—hemolitik

140 TURK.HIJ.DEN BIYOL.DERG.
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Streptococcus'lar, E.coli ve Stpahylococcus epidermidis bulunabilmektedir. Gebe-
lik srasinda ise vajen florasi mikroorganizmalarinda artiglar izlenebilmektedir.
Normal vajen florasinda da bulunabilen Candida’lar Vulvovajinitisli olgularda énem-
li bir etken niteligini géstermektedir, Kansu (19), vajen florasin mikolojik ydnden
incelemis ve 562 olguda 92 Candida izolmani yaparak, bunlar tiplendirmistir,
Calbicans 64 (% 69.5), C.tropicalis 7 (% 7.6), C.pseudotropicalis 3 (% 3.1), C.
crusei 16 (% 17.3) ve C. stellatoidea 2 (% 2.1) bulunmustur. Bu ¢aligmada saglikls
goriinen kadmnlardaki Candida izolmami ise % 4.7 dir. Akgiin ve Aksit (1) vajinal
akintllardan Candida albicans (24), C.stellatoidea {4), C.tropicalis (1), Candida
pseudotropicalis (4), C.guilliermondii (1), C.propsilosis (7), C.cruse (2) seklinde
43 Candida izolmaminy agiklamistir. Erol {13), 950 olgunun vajinal florasmndan 150
Candida izolmanin; agiklanug ve bunlarin tiplendirimini su gekilde bildirmistir:
Calbicans 88 (% 58), C.crusei 21 {% 14), C.Stellatoidea 15 (% 10), C.paeudo-
tropicalis 12 (% 8), C.rugosa 5 (% 3.3), C.tropicalis 4 (% 2.6), C.gullermondii 3
(% 2), C.parapsilozis 2 (% 1.3). Bu olgulardan 150 sinin gebe oldugu ve gebelerde
Candida izolmaninin 42 (% 28) oranimi verdigi belirlenmistir. Gebelerde Candida
izolmani, 3. trimestrde en fazla olmustur (13). Insanlarda agiz, bogaz, deri, vajen
mukozasi ve diskida saprofit olarak bulunabilen Candida’lar, gesitli sartlarda pa-
tojenite gdstererek, Candidiasis yaparlar (6, 10). Insana ait cesitli faktérler ve
konumuzla ilgili olmak iizere uzun siireli antibiyotik kullanimi, oral kontraseptif-
ler, spiral takilmasi ve gebelik gibi etkenler Candidiasis olusumunda etkin faktérler
ofarak agiklanmistir (21, 22, 23). Bizim aragtirmamizda disik, 8li dogum yapma
ve prematiirite gibi obstetrikle ilgili cesitli sorunlarda bulunan 400 olgudan 37 sin-
de (% 9.25) Candida iiretilmis ve esas ¢alismarmzin diginda kaldigindan, biyokim-
vasal dzelliklere, karbonhidrat fermentasyonuna ve diger verilere bakrarak, tiplen-
dirim galismalarina gidilmemistir. Bulgumuz vajinal Candidiasis’in dnemini ve &zel-
ligi degisik vajinal akint; ve kagintrsi olanlarda 3ncelikle hatirlanmasi gereken
vajinitis etkeni oldugunu yansitir niteliktedir. Bu olgu, tedavinin diizenlenmesin-
de gerekli bir tesbit goriinimindedir.

Cesitli aragtineilar (9, 15, 23, 26), vajinal akmntr kiiltiklerinde, Staphylococeus
epidermidis oraninim, Staphylococcus aureus’a gore daha yiiksek oldugunu agikla-
miglardr. Bizim caligmamizda da 3 Staph.aureus izolmanma kargilik,. 106 Staph.
epidermidis izolman yapifmigtir. Staphylococcus epidermidis’in vulvovajinitislerde-
ki rold tam agik degildir. Bakterinin ozelliffi, yaymin bulynma niteligi ve diger
teknik uygulamalar sebebi ile, hastanin durumuna, klinik bulgularla killtar arasinda-
ki uyumun varligina gore hareket etmek en doZru yol gibi gériilmektedir. Bu
bakteriyi E.coli, Alpha hemolitik Streptocaccus, Corynebacterium ve digerleri iz-
femistir. Ancak 156 ofgunun vajinal kidltiirlerinde bakteri iremesi teshit edilememis-
tir. Bu oran % 39'dur. Sosyo~ekonomik durumuy farklt kesimlerde yaprlan salisma-
larda, vajinal kifteir sonuclart farkh senuglar vermektedir. Baykal vajinal akint;
kittirlerinin % 13.6 sinda ireme okmadign bildirmigtir {9).
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Gebelik swasinda gegirilen Brucella infeksiyonu, cok stk olmamakla birlikte,
bazen disiige neden olabilmekte ve bu organizma, uterus ile plasentadan elde edile-
bilmektedir (26). Kadinlarda diigiige sebeb olan infeksiyonlar arasinda Listeria
monocytogenes'in 8nemli bir yeri bulunmaktadir. Vajinal ve cervix aknt drnekle-
rinden, defisik Listeria izolasyonlarint bildiren caligmalar yapilmmigtir (2,5,9,12).
Diisitk, 6ld veya erken dogum yapma, prematiirite gibi obstetrikle ilgili sorunlarda
bu bakteriyel etkenler yarunda TORCH ajanlar olarak isimlendirilen Toxoplasma,
Rubella, Cytomegalovirus ve Herpes'i de hatirlamak gerekmektedir, Bu olgularda
infeksivonun erken teshisi ve tedavisi saglandiinda, saghikli bebek dogurmlarmnn
da gergeklesebilecegi agiktir (16, 25). Bu galigmamizinda vajinal akintilardan

~ Listeria monocytogenes izolasyonunu ve monospesifik tip antiserumlart ile tiplen-
dirim yapilmasini istedik. Bu olgulara ait servikovajinal kiiltrlerde Listeria monocy-
togenes degerlendiriminin ayrica yapiimas: uygun bulunmugtur. Ancak vajinitisli
olgularda, bakteriyolojik kiiltiir sonuglarinin degerlendirimine gidilmis ve konu
ile ilgilenenfere agiklamalar yapilmg, etkene gore tedavi diizenlenmesinin yarar
ve vajinal akinti kiiltliriiniin Snemi vurgulanmugter. .

Bu arastirmamizda Obstetrikle ilgili gegitli sorunu bulunan 240 kadin ile ya-
kin gegmiginde patolojik gebelik anamnez'i vermeyen ancak degisik zellikte vagi-
nal akintidan sikayet eden 160 kadin olmak fizera 400 olgunun vaginal akintt kiil-
iirleri -incelenmistir. Vaginal akintinin bakteriyolojik kiiltir sonu¢lart ile 240
bireylik ilk grubun patolojik gebelik sorunlari arasinda dogrudan bir baglanti kurul-
mamis ancak digiik, old veya erken dofum yapma gibi durumlarda vaginit etkenle-
rinin belirlenmesinin geregi vurgulanmigtir. Caligmalanimiz sirasinda sadece degisik
zellikte vaginal akinti etkenleri ortaya konmus ve bunlarin % (Yiizde) oranlart
verilmigtir, Bu bulgumuzda vaginitlerde bakteriyolojik kiiltiriin zorunlulugunu
destekler niteliktedir, :

Sonug olarak, vaginal enfeksiyonlarda, akintidan bakteriyolojik aragtirmanin
yararl ve gerekli oldugu, bdylece uygun tedavi yolunun bulunabilecedi, bireylerin
temizlik ve hijyenik konularda egitimlerinin zorunlulugu anfasiimaktadir. Bu ara-
da patolojik gebelik anamnezi veren kadinlarin vaginal akintilaninda dityiik, 6lii veya
erken dofiuma sebep olabilen mikroorganizmalann aragtiriimas: ve bu aragtirmala-
rin serolojik caligmalar ile destekienmesi gere§i ortaya gikmaktadtr.
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THE DISTRIBUTION OF THE MICROORGANISMS
ISOLATED FROM VAGINAL DISCHARGE OF THE WOMEN
WHO HAS OBSTETRICAL PROBLEMS LIKE ABORTION,
INFRAUTERINE DEATH AND PREMATURITY

A Tevfik CENGLZ Liigen CENG1Z Muzaffer GHZ
SUMMARY

In our study, 400 women with vaginal discharge or obstetrical problems
who had had abortion, still birth or intra uterine death were examined
bacteriologically. Vaginal discharge samples were taken from the patients
coming for conirol and treatment at Ankara University, Medicsl Faculty,
department of Obstetrics and Gymnecology.,

In the Servicovaginal swab cultures from these women, various types
of Microorganism primarily staph epidennmidis, E.coli and alpha haemolytic
Streptococcus and Corynebacterium has been isolated. This disiribution of
microorganism gives important information about the vaginitis treatment,
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DIYARBAKIR ILI KIRSAL KESIMINDE 10 VE YUKARI YAS
GRUPLARINDA HBsAg VE Anti—HBs DAGILIMI

Ersel ILGIN * Halil DEGERTEKIN **
Mine TURHANOGLI %+ Eralp ARIKAN *#*

OZET

Diyarbakir i} simplan icerisinde kirsal kesimde HBsAg ve Anti~HBs
dagiltminin belidenrnesine calisitmugtir. Yapilan aragtirmada HBsAg dagilim
oram ortalama % 13.09 bulunmustur, Cinsiyete gére HBsAg dagilm: kadin-
larda % 13. Zerkeklerde % 12.44 {6nemsiz) bulunmustur, Anti—HBs dag-
It orani ortalama % 44.24 olup, cinsiyete gére kadinlarda % 46.02, erkek-
lerde % 42. 9 (6nemsiz) bulunmugtur. Arastima sonuglarma gére Diyar-
bakwr ili kirsal blgede HBsAg dagiim oram yiiksek, Anti~HBs daghlim oram
orta diizeyde bulunmugtur,

GiRis

Hepatit B diinyanin bir gok yerinde dnemli bir halk saghg sorunudur. Bugiin
dinyada 170-200 milyon kisinin persistan hepatit B tagiyicist oldugu varsayil-
maktadir. Yetiskin kisilerin akut hepatit B enfeksiyonu sonu kronik tasiyicr kal-
ma riski % 5 ile % 15 arasinda olup, ¢ocuklarda bu oran % 50 nin iizerindedir.
Hepatit B enfeksiyonu prevalans bolgeye, gevresel ve konakgiya hagh faktorlere
gore degismektedir. Genellikle yasam diizeyi yiiksek ofan toplumlarda enfeksiyon
dagihminin diigiik, sosyo—ekonomik dizeyi diisik olan toplumlarda enfeksiyon
dagihminin yitksek oldugu girilmektedir (1, 2).

Bu aragtirmada Diyarbakir il simirlar igerisinde kirsal kesimde HBsAg ve
Anti—-HBs dagihimini belirfemek amaglanmisur. Diyarbakir ili Tirkiyenin Giiney-
dogu Anadolu bolgesinde bulunmaktadir. Giineydegu Anadolu bélgesinde ise
kronik karaciger hastahiklarimin yaygin oldugu gézlenmistir. Kronik HBsAg tasi-
yiclarinda kronik hepatit, siroz ve hepatoselliiler karsinomann gelisme olasilig
yliksek gbziikmektedir, Nitekim Degertekin ve ark. sirozlu hastalarin % 87 inde,
kronik aktif hepatitli hastalarin % 85’inde, Bonini ve ark. kronik hepatitli hasta-

*  Prof.Dr.Dicle Uni.Tip Fak. Halk Saghf Anabilim Dalt
** Prof.Dr. Dicle Uni.Tip Fak. f¢ Hast. Anabilim Dal

*** Ars_gor. Dicle Uni. Tip Fak. Mikrobiyoloji Anabilim Dai,
*¥* Prof.Dr. Dicle tni, Tip Fak. Mikrobiyoloji Anabilim Dah
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tzein % 70'inde HBsAg pozitif bulunmustur, (3, 4}, DS yayiu BULLETIN siroz-
fu hastalarin % 34.1'inde, kronik hepatithi hastalartn % 28.88%inde, hepatoseilil-
ler karsinomah hastalarin % 48.3'inde HBsAg porzitif oldugu pildiritmistir (5).

ARAC VE YONTEM

Rastgele drnekleme ile Diyarbake il stmrlars iginde kwsal alanda birbirinden
uzak 12 yetlesim biriminde 17.091 kigiden % 5 tabkalama drnekleme ydntemi
ile 10 ve yukari yas gruplanindan 974 kiginin kan serumlarinda HBsAg ve 730
kisinin kan serumlarinda ise Anti—HBs aranmustir. Serumlarda “indirekt hemag-
glutinasyon® ydntemi ile HBsAg ve enzym immuno-—assay” yontemi ile Anti—
HBs aranmistir. HBsAg icin “HEPTEST reagnet, wellcome", Anti HBs igin
“enzygnost Anti—HBs BEHRING Institut” kullanidmigte.

BULGULAR

Arastirmada ele alinan 974 kan serumu Srneginin 104 (% 13.09) iinde HBsAg
pozitif bulunmustur. Cinsiyete gore dagilim ise, 384 kadimin 53 (% 13.8) linde,
410 erkekten 51 (% 12.44) inde HBsAg pozitif bulunmustur {Tablo 1).

TABLO—1: HBsAg'nin 10 yas ve yukarisinda dagthm.

Cinsiyet Toplam HBsAg ( +) %
Kadin 384 53 13.08
Erkek 410 51 12.44
TOPLAM 794 104 - 13.89
t = 0,837 P~0.05 . {Cinsiyet arasi dagihm farki énemsiz)

incelenen 730 kan serumu drneginin 323 (% 4424) finde Anti—HBs pozitif
bulunmustur. Anti—HBs 162 (% 46.02) kadinda ve 161 (% 42.59) erkekte pozitif
bulunmustur {Tablo 2).

TABLO~2: Anti—HBs in cinsiyete gore dagilimi

Cinsiyet Toplam Anti—HBs %
Kadin 352 352 162 46.02
Erkek 378 161 42.59
TOPLAM 730 323 4424
t =859 p>0.05 (Cinsiyetarast dagihim farki dnemsiz)
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HBsAg'nin yas gruplarina gore daglnmi ise soyledir;
1019 yag grubunda % 13.13, 20-29, 30-39 yas gruplarinda % 12.5, 40—49
yas grubunda % 11.82, 50 yas ve yukarisinda % 14.51"dir (Tablo 3).

TABLO-3: HBsAg'nin yas gruplarina gire dagilum

Yas Toplam HBsAg{ +) %
10 - 19 193 27 1399
20 -29 224 28 12.50
30 -39 160 20 12.50
40 - 49 93 . 11 11.82
TOPLAM 794 104 : 13.09

TABLO—4: Anti—HBs Yas gruplarina gire dagilim;

Yas Toplam Anti—HBs { + ) %
10 - 19 172 65 37.79
20 -29 215 92 42.79
30 -39 151 65 43,04
40 - 49 84 44 5238
50 — 108 57 52.377

Anti—HBs yas gruplarma gére dagilims; 10—19 ¥as grubunda % 37.79, 2029,
30-39 vyas gruplarinda % 42.79, % 43.04, 40—49 ve 50 ve iizerj yas gruplarinda
sira ile % 52.38 ve % 52.77 pozitif bulunmustur, (Tablo 4). Cinsiyete bagh yas
gruplarr arasinda HBsAg dagilion: 10—19 yag grubunda kadinfarin % 13.58, erkek-
lerin % 1429, 2049 yas grubunda kadinlarin % 13.92, erkeklerin % 10.83, 50
yas ve lzerinde kadinlarin % 13.64, erkeklerin % 15.52'sinde HBsAg pozitif bulun-
mustur, {yas gruplarina gére cinsiyetler arasi dagilim onemsiz), (Tablo 5, 6, 7).
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TABLO—5: HBsAg'nin 10-19 yag grubunda cinsiyete gore dagihim

Cinsiyet Toplam HBsAg( +) %
E;iln 81 : 11 1358
Erkek 112 16 10.83
TOPLAM 193 27 13.99
t=0.140 P >0.05 (dagitim fark: Gnemsiz).

TABLO—6: HBsAg'nin 20—49 yas grubunda cinsiyete gore dagilim

Cinsiyet Toplam HBsAg ( -+ ) %
Kadin 237 33 13.92
Erkek 240 26 10.83
TOPLAM 477 7 59 12.69
t=1.038 P >»0.05 (dagitim fark anemsiz).

TABLO—7: HBsAg'nin 50 yag ve tizerindeki yag grubunda cinsiyete gore dagilimi

Cinsiyet . Toplam HBsAg (+) %

Kadin 66 9 13.64

Erkek 58 9 15.52

TOPLAM 124 | 18 . 1451
£=0.293 P>0.05 (dagitim farki 8nemsiz).

Anti—HBs in cinsiyete bagl yas gruplarina gore dagihimi;

10—19 yas grubunda kadinlarin % 45.33 erkeklerin % 31.95,

20-49 yas grubunda kadinlarin 9 42 .64, erkeklerin % 43.85,

50 yag ve iizerinde ladintarin 49.09, erkeklerin % 56.60"1nda Anti—HBs pozitif
bulunmustur (Tablo: 8,9, 10).
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TABLO-8: Anti—HBsin 10—19 yag grubunda cinsiyete gére dagilimi.

Cinsiyet Toplam Anti—HBs + %
Kadin 75 34 45.33
Erkek 97 3 31.95
TOPLAM 172 65 37.79
t=1.795 P >0.05 {dagiim arasindaki fark dnemsiz),

TABLO-9: Anti—HBs in 20—49 ya§ grubunda cinsiyete gére dagilimi.

Cinsiyet Toplam Anti—HBs — %
Kadin 222 101 47.64
Erkek 228 | 100 4385
TOPLAM 450 201 44.66
t=0.889 P >0.05 (dagihm farki Gnemsiz)

TABLO—10: Anti—HBs in 50 yas ve iizerinde cinsiyete gore dagilimi.

Cinsiyet Toplam Anti—HBs — %
Kadmn 55 27 49.09
Erkek 53 30 56.60
TOPLAM 108 57 52.77
t=0.558 P>005  (dagilm farki dnemsiz).

TARTISMA

Yapuifimiz ¢alismada HBsAg dagihm orami ortalama % 13.8 bulunmusgtur,
Bu dagiim, Diinya Saghk Orgiiti {DSO) yaymi BULLETIN'de HBsAg dagilhim oran-
lanimin sineflandirilmasinda, yiiksek dagilim oram olarak belictilen % 8—9% 20 {Tro-
pikal Afrika, Giiney Asya, Cinin bazi kesimleri gibi) degerleri arasindadir. Aym
Bulletin'de % 2—% 7 dagilim oran:; orta (Dogu Avrupa, Akdeniz Ulkeleri, faponya

VOL47 — No:2—1990 149



1LcIN, DESERTEKIN, TURHANDGLU, ARIKAN: O YARBAKIR | LI KIRSAL KESIMINDE

gibi), % 02 — % 0.5 dagiim oram (Kuzey Amerika, Orta Avrupa iilkeleri, Avust-
ralya gibi) diisiik deger olarak verilmistir {6).

Diyarbakir'da askerler ve degisik bolgelerden gelen kan dondrleri arasinda
HBsAg orami % 8 butunmustur (7). Tip bdlgesinde (Senegal) ig etnik grupta % 7—
% 17,5, aym bolgede 6 kdyde % 9,7 — % 14.3, Ovamboland’da (Namibya) siyah
adiltlerde % 17, Etyopya'da % 9 gibi yiiksek degerler bulunmugtur (8, 9, 10).
Bankok (Tayland), Dakar {Senegal), Entebbe (Uganda) gibi bazy Afrika ve Asya
kentlerinde % 62~ % 10.8, Dakar ve Bankok’un kirsal kesiminde % 10,5 ve % 113
bulunmustur (11). Moskova (URSS), Atina (Yunanistan), Lasi (Romanya), izmir
(Tirkiye), Varsova (Polonya) gibi Avrupa kentlerde ortalama dagibm % 42 -
% 10.8 degerleri arasinda, ayn kentlerin kirsal kesiminde (lzmir % 8.5, Atina
% 8.6, Lasi % 9.2, Varsova % 5.2, Moskova % 3.9). HBsAg ydnimden yiiksek dags-
lim oranlan bildiritmistir (11).

HBsAg dagibm orammn kadinlarda erkeklerden daha yiiksek oldugu bildiril-
mektedir; Tip bélgesinde erkeklerde kadinlardan daha yiiksek bulunmugtur (8).
Ovaboland’da 13—76 yas siyzh kadinlarda % 11, Etyopyada kadinlarda % 3.5,
erkeklerde % 10.5 (9, 10), izmir'de kadinlarda % 7.4, erkeklerde % 1035, Dakar,
Bankok, Entebbe’de kadinlarda % 9.4, % 6.7, % 6.6, erkeklerde % 12.3, % 12.5,
% 8.1, Atina, lasi, ve Moskovada kadinlarda % 8.4, % 7.6, % 3.6, Erkeklerde
% 10.1, % 132, % 5.2 olarak bildirilmigtir (11). Erkekler, kadinlardan yiiksek
HBsAg degerleri gozlenmektedir. Yaptigimiz calismada cinsiyetler arasindaki
dagibm (% 1358, % 12.44) farks onemsiz gikmaktadir. Yas gruplarina gore HBsAg
dagibm orar Tip bdlgesi (8), izmir, Atina, Lasi Avrupa kentleri ile, Asya ve Af-
rika kentlerinde {Bankok, Dakar, Kahire, Entebbe) oldugu gibi (11) yiiksek dag-
lim gdstermektedir. Caligmamizda AntiHBs ortalama dagihm % 44.24 olup, cinsi-
yetler arasinda dagihm farks onemsiz gozikmektedir. 10-19 yasg grubunda % 37.79
iken 20 yas ve izerinde % 42, % 52.77 arasina gikmaktadir. Anti—HBs dagibim
Tip bolgesinde {Senegal), jzmir, Atina, Moskova gibi Avrupa kentlerinde, Entebbe,
Robot (Fas), Bankok, Poona (Hindistan) gibi Afrika ve Asya kentlerinde orta de-
gerler (% 19.8— % 502) arasinda bulunmugtus (8, 11). HBsAg dagihm oranlar
Yunanistan, Romanya, Polonya, Sovyetler Birligi gibi Akdeniz ve Dogu Avrupa
ilkelerinde; Singapur, Tayland, Hindistan, Etiyopya, Senegal ve Nabimya gibi
Giney Asya ve Afrika ilkelerinde oldugu gibi yitksek bir dagiim oram bulunmus-
tur. Elde edilen bulgular, Anti--HBs Prevalansinda yas ilerledikge artig oldugunu
gostermektedir; Anti HBs, 1019 yay grubunda (ortalama yag 15) % 37.5, 4049
yas grubunda (ortalama yag 45) % 52.5 dizeyindedir. Diger bir deyisle kirsal
populasyonun % 5 1 15 yagindan yukarda yagamanmn her 10 yilinda enfeksiyonu
almaktadir. Bulgulardan kirsal populasyonun agafn yukan yansimn HB Virtsy
ile enfekte oldugu, bunun % 37'sinde antikor gelistigi, % 13'indn HBsAg tagiy-
cst kaldig anlagilmaktadur. Tirkiye genelinde HBsAg dagihmy ile ilgiti genel bir
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epidemiyolojik ¢alisma yok ise de, boigesel yapilan calismalarda bunun % 8-%13
arasinda oldugu kabul edilebilir. Giiney ve Dogu anadolu bbigelerinde yiksek,
. bat bblgelerine kaydik¢a diistiigil gézlenmektedir.

HBsAg Anti—HBs PREVALENCE IN 10 AND OVER AGE
GROUPS IN RURAL AREAS IN DIYARBAKIR
(TURKEY)

; Ersel ILCIN Halil DEGERTEKIN
Mine TURHANOGLU ‘ Eralp ARIKAN

SUMMARY b

In this research, the prevalence of HBsAg and Anti~HBs in rural areas
of Diyarbakir district has been studiet HBsAg prevalence has been found

men and 43, 3 % in men. According to the results, HBsAg and Anti—HBs
prevalence in rurs! areas of Diyarbakir was found higher. The difference
prevalence by sex for HBsAg and Anti—HBs was insignifivant. Key worlds:
HBsAg and Anti—~HBs prevalence, rural areas, hepatitis B virus,
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GRAM POZITIF VE GRAM NEGATIF
MIKROORGANIZMALARIN AYIRIMINDA BASIT HIZLI
BIR YONTEM

Sibel ERGUVEN #+ Gillgen HASGELIK **
OZET

Bu ¢aligmada gram pozitif ve gram negatil mikvoorganizmalann ay1-
nmmde potasyom hidroksit ve sodyum hidroksitin % 2 ve % 4'Hik soliisyon-
lant kullanilarsk basit ve hzh bir yontem denenmistir. 220 adet gram pozi-
tif ve 126 adet gram hegafif suy caliyma kapsamina almmugtir. Gram pozitif
bakter! ve mayalar bu soliisyonlarla Iplik uzantim olugturmazken, gram ne-
gatif bakterilerde mukold bir goriiniim ve iplik uzanhg olugmugtur, By
yontemin gram pozitif-gram negatif mikroorganizma ayimmminda gram
boyasina yardme; bir yontem oldupu somicuna vanimighr.

GIRIs

Gram boyas, bilinmeyen bakteriyel bir susun tammlanmasinda izolasyondan
sonra yapilan en dnemli tamimlama yontemidir. Bu yontemle bakteriler gram
pozitif ve negatif olarak aynlirlar. Aym zamanda bu boyamayla bakterilerin
sekil ve bliylikiGga hakkinda fikir edinilebifir (1,2).

Gram boyasimn molekiler temeli agik degildir. Hicre duvarimn lipid konsant-
rasyonuyla iigili oldugu disintlmekiedir. Gram negatif hicrelerde daha fazla
lipid oldugu igin dekolarizasyon igleminde kullantlan alkol duvarda porlar olus.
turmakta ve sonugta primer boya olan kristalviyole~iyot kompleksinin kaybi
olmaktadir. Gram boyast her zaman organizmamn hiicre duvar yapisim belirt-
memektedir. Ornegin ban gram pozitif bakterlier zeliikle Bacillus cinsi ve fun-
guslar hilcre duvar yapilarini yas ve baz etkilerle kaybedebilirfer ve gram negatif
8ibi boyanabilirler. Ayrica Acinetobacter ve Moraxella gibi gram negatif tiirlerin
gram boyasinda alkoile dekolarizasyona direng gdsterdifi ve gram pozitif gibi
boyandi§i gBzlenmistir. Bu tirler "'gram degigken (variable)" olarak degerlendi.
rilmektedir (3, 4, 5).

** Yrd.Do¢.Dr., Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji Anabilim Dah
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1938 yilinda Japonya'da ammlanan bir yénteme gbre gram pozitif hiicrelerin
potasyum hidroksite (KOH) direngli oldukian gozienmistir. KOH sollisyonlartyla
bakteri kolonileri muamele edildiginde gram negatif bakterilerde énce bir siispan-
siyon daha sonra bu siispansiyonda bir iplik uzantist (string formation) olugmak-
tadir. Ayni etkinin sodyum hidroksit (NaOH) ile de olustugu gozlenmistir (6).
By nedenle gram boyast yoniinden degisken mikroorganizmalarda KOH ya da
NaOH uygulamast snerilmektedir.

Bu caligmada gram pozitif ve negatif mikroorganizmalarn, KOH ve NaOH
in % 2 lik ve % 4'lik konsantrasyonlarinda iplik uzantisi olusturup olusturmadig
arastinilmustir. Ayrica kolonilerin kanli agarin yanisira diger kati besiyerlerinden
alinmasinin test sonucuna etkisi olup olmadif da gbzlenmigtir.

MATERYAL VE METOD

Caligmada kullantlan suglar, Hacettepe Oniversitesi Tip Fakiiltesi Mikrobiyo-
loji'i.aboratuvartna gonderilen gesitli klinik 6meklerden (bogaz, kan, gaita, pily,
idrar) izole edilmistir 220 gram pozitif, 126 gram negatif olmak {izere toplam 346
sug ¢aligma kapsamina alinnustir. Galigmada steril distile su iginde hazirlanmig
KOH ve NaOH'in % 2'lik ve % 4'lik solisyonlan kullaniimigtir,

Testin Yapiigt : KOH ve NaOH'In % 2'lik ve % 4'lik solisyonlarmdan ayri
ayri bir veya iki damla lam fizerine konulmug, kati hesiyerinde lireyen koloniler-
den dort veya bes koloni alinarak, bu siispansiyon ile 3060 sn. karisturimigtir.
Eger KOH ya da NaOH viskéz (mukoid) bir gdriiniim alip 60 saniye iginde dze
yukari gekildifinde >3 mm ip gibi uzuyorsa test pozitif olarak degerlendirilmigtir.
60 saniye iginde ip gibi uzamayan organizmalar negatif olarak kabul edilmistir.

Caligifan mikroorganizmalar a8, kanli, EMB, Endo, Ug sekerli demirli (TS1),
$abouraud gibi gegitli besiyerlerinden almmgtir.

BULGULAR

Cesitli klinik semeklerden izole edilen 220 gram negatif 126 gram poritif
bakteri ve Candida'nin % 2k ve o, 4'lgk’ NaOH ve KOH soliisyonlanyla iplik
uzantist olusturup olugturmadif arastinilnugtir. Tim gram negatif mikroorganiz-
malarin iplik uzantisi olugturdugu, gram pozitiflerin ise olusturmadig gdzlen-
mistir. Caligtlan gram pozitif ve gram negatif mikroorganizmalarin daglimi Tab-
lo 1 ve Tablo 11 de belirtilmistir.
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TABLO-1: Caligilan Gram Negatif Suglanin Dagihim

Mikroorganlzmalar Sus Sayis
Escherichia coli 54
Klebslella tirieri 10
Enterobacter tilrleri 14
Pseudomonas tiirferi 25
Proteus tiirleri 10
Salmonella tirferi 53
Shigella tiirleri 28
Alicaligenes faecalis 3
Acinetobacter tiirleri 1
Campylobacter tirleri 20
Brucella 2
TOPLAM 220
TABLO-II : Caligilan Gram Pozitif Suglarin Dagihm

Mikroorganizmalar Susg Sayisi
S.aureus 40
S.epidermidis 30
S.pyogenes 28
Candida albicans 18
Bacillus tiirferj 10
TOPLAM 126

TARTISMA VE SONUC

Bakteri kolonilerinin bazi soliisyonlarla muamelesi sonucu iplik uzantisi olu-
sumu ilk kez Vibrio cholera'da sodyum deoksikolat soliisyonu ile muamelede dik-
kat cekmigstir (7). Daha sonralar gram pozitif bakterileri gram negatiflerden ayir-
mada KOH ve NaOH solisyonlar kellamlmigtir. Gram negatif bakterilerde bu
solsyonlarla iplik uzantisi olugmasimin mekanlzmasi, gram negatif hiicre duvarimin
solisyonlarla tahrip olmass sonucu viskdz DNA’mn disars grikmasi olarak agiklan-
maktadir. Gram boyama ydnteminde fazla veya az dekolarizasyon yanh; yorumla-
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ra neden olabilmektedir. Aynca suglarin eskimesi ve diger etkilerle farkli boyanma
olabilmektedir. Bu bakimdan iplik uzantin olusumunun gbzlenmesinin gram bo-
yama ydnteminde yardimer bir test olabilecegi belirtilmektedir,

Caligmamizda test edilen tim gram negatif mikroorganizmalarda KOH ve
NaOH'in % 2—4'lik soliisyonlartyla iplik uzantiss gdzlenmistir. Bu gozlemler di-
ger aragtnicilagla da uyumludur {6, 8). Ayrica difer gahgmalardan farkl olarak
kanh agarin yamisira diger besiyerlerinden alman kolonilerle de iplik uzantis gb2-
lenmistir. Bu gekilde kolonilerin alindi besiyerinin test sonucunu etkilemedigi
anlagilomgtir.

Sonug olarak bu testin gram boyas ydniinden sipheli durumlarda yardima
bir test olabilecegi kanisindayiz.

A SIMPLE RAPID METHOD FOR DISTINCTION OF
GRAM-POSITIVE AND GRAM-NEGATIVE
MICROORGANISMS

Sibel ERGUVEN Giilgen HASéELIK
SUMMARY

A smple rapid method for distinction between gram—negative and
gram—positive bacteria by means of 2 2 % and 4 % solution of potassinm
hydroxide {KOH) and sodium hydroxide (NaOH) is tested on 220 gram—
positive and 126 gram—negative microorganisms. Gram--positive bacteria
and yeasts did not produce any mucold or “‘string”’ formation, but gram—
negative bacteria produce muicold and sticky muspension with NaOH and
KOH. It was concluded that this method could aid in differencisting gram-—
positive from gram—hegative organisms.
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ACLIKLA ZAYIFLAMADA BIR OLGU INCELEMESt
Miiberra K.ISIKSOLUGU * Yilksel OZDEMIR #+
OZET

Su ve limondan oligan a¢hik rejiming (AR) 25 giin uygulayan 52 yasm.
da gigman bir erkek 19 kg. zayifladi. AR'ine ara verildigi giinlerde diigiik
enerjili diyet DED tiiketildi. DED ile agirhik kaybt olmady,

Uygulama sirasmda ve sonrasinda denegin saghk yakinmasi olmad,
Denek normal yasanhsim aynen siirdijrdii,

Ac¢hia uyum saglanmas denefin AR 6neesindeki beslenme durumuna,
viieut depolarinm dolu olmasina, bu depolarla dokulan ekonomik blgimde
kullanmasina ve kaltsa] Gzelliklerine bagland:,

GIRiS

Sismanitk yurdumuzda ve gelismis dlkelerde Yaygm bir saghk sorunudur,
Ulusal diizeyde yapilan bir arastrmamin sonuglartna gére (1), yetiskin niifusta
erkeklerin % 26's1 hafif sisman, % 8't sismandir. Kadmnlarin ise % 38'i hafif sisman,
% 26's1 da sismandr. Kictk caph arastirmalar stsmani@in daha cok kentlerde
ve kasahalarda; genclerde, kadinlarda ve szellikle orta ve ileri yaslarda yayg bir
sorun olduunu gostermektedir (2, 3, 4).

Sismanlik bircok hastaifa riski artiran, yagam siiresini kisaltan, fiziksel
gcll zayrflatan bir durumdur, Koroner kalp hastahjn, solunum—dolasim bozuk-
luklart ve seker hastali: gibi bircok hastahign sismanlarda daha stk gorildiigi
bilinmektedir. Baz kisilerde sismanhk ruhsal sorunlarin nedeni ya da sonucu ola-
bilmektedir. Bu nedenierle sismanlarin normal kilolarina zayiflamafar gesitli has-
@liklara kargt korunmada ve tedavide dnem tagimaktadir,

Sismanltfin temel nedeni gereksinilenden ok enerji tilketmek olmakia bir-
likte, bu durum bircok faktdriin kargihkl etkilesimi sonucy olugur. Hazirlayicy

*  Prof.Dr. Frat Univ. Tunceli Mesek Yiiksekokuh
** Dog. Dr. Firat Univ. Tip Fak. Biyokimya Békimii

VOL 47 - No:2-—1990 159



IS IKSOLUGU, SZOEMIR: ACLIKLA ZAYIFLAMADA BIR OLGU iNCELEMES]

etmenler cok ybnli ve karmagik oidugundan gigmantarin normal kilolarina zayif-
lamasindan bagarili ve kahc sonug almak zorlagmaktadir. Zayiflamak Igin cesitll
yéntemler uygulanmaktadr. Ancak sonucun bagarihi ve kalici olmass icin kigi-
nin yanhg tutum ve davramiglarim degigtirmesi, yeterll ve dengeli bestenme ali-
kanh# kazanmasi gerektiginden ve bu yapilamadifaindan verilen kilolar kolayca
ahinmaktadir. Aynca zayrflamada kestirme ve tehlikeli olabilecek yollara da bagvu-
rulmaktadrr. Bunlardan biri ag kalarak ya da aghfz yakin diiglk enerjili diyet uygu-
layarak zayiflamaktir. Zorunlu durumlarda achja yakin diyetlerin ancak hastanede
ve siki gbzetim aftinda uygulanabilecegi bildiriimektedir. Aghk ya da aghfiz yakin
diyetler hastanede uygulansa ve kiginin durumu cok dikkatli gbziense bile elektro-
lit dengesizliginin ve bagka bozukluklarin her olguda snlenemedii, bu uygulama-
fanin dlam riski de tagdig bilinmektedir (5). Bu nedenle de aghkla ve aghga ya-
Kkin diyetle huzh zayrflama hekim kontroiinde blie tehlikeli gorlilmektedir.

Bu galigmada zayiflamak igin hekim gozetimine gerek duymaksizin aghk re-
jimi (AR) uygulayan gisman bir erkegin durumu incelenmisgtir.

AMACLAR

Caligma asagidaki amaglar dogrultusunda yiritdimiigtii :

1. Denegin achk rejimi (AR) dncesindeki besin tiiketimini inceleyerek enerii
ve besin dgelerini yeterli miktarda ahip aimadifini ortaya koymak.

2. AR sirasinda agirlik kaybini belirlemek. ’

3. AR baglangicindaki kan, idrar ve tlikirik parametrelerinin diizeylerini
AR sirasindaki ve sonundaki degerlerle kargilagtirmak.

4. AR‘nin Gzelliklerini Incelemek ve bu rejimin uygulanmasi sirasinda denegin
genel durumunu izlemek, '

GEREC VE YONTEM

Denegin Ozellikieri : A¢ Katarak zayiflamaya galisan denek 160 cm. boyunda,
AR baslangicinda 87 kg. agwhiginda ve 52 yaginda bir erkektir Kendi ifadesiyle
hekim kontroli sonuglarina gore gut diginda bir saghk sorunu yoktur, Gut hasta-
higina bagh agn olduunda ara sira agn kesici ilag aimaktadir ve bagka ila¢ kullan-
mamaktadir. Zarach aligkanhiklan yoktur. Olagandigi bir pzelligi lglmemesidir.
Denek oturgan (sedenter) bir yagam bigimi siirdirmektedir. Egitim—bgretim ve
yonetim hizmetinde cahigmaktadir. Oniversitede dgretim Gyesidir. Istahls oldugu-
nu, dizenli beslendigini, kolay kilo aldifim, zayrflamak jcin yilda bir kez kendine
dzgi yontemier uyguladigini bildirmektedir. Bu galigmada incelenen AR'ini daha
Bnce iki kez uygulamigtir.

Achkia zayrflama olgusunu incelemek igin denekie isbirfigl yapilmigtir. Vaz-
gegirmek vejveya streyi kisaitmasi icin telkinde bulunma diginda uygulamamin
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niteligine ve siiresine hig kKartsilmamstir. Inceleme olanaklann elverdigi, denegin
izni ve ishirligi dlclisiinde yiiritilmiistiir.

Achk rejinmi (AR} ve uygulama siiresi : AR yalniz limon ve sudan olusmus-
tur. AR sirasinda 6 limon suyu ve su tiiketilmistir. Su miktarinda sinrlama yapil-
marustir, Limon suyu, suya eklenerek seker katilmadan 3-4 8giinde igilmistir,
Ara sira sekersiz cay ve neskafe de i¢ildigi bildirilmistir, Glinliik titketilen limon
suyu miktarint befirlemek icin kullantlan limon 6rneklerinden stkilip Gleiilmits
ve ortalamaian alinmistir,

AR 8nce kesintisiz 15 gin, sonra da 5 ve 2 giin aralarla 10 gin olmak iizere
toplam 25 giin uygulanmustir. AR'’ine ara verildifi giinlerde diisiik enerjili diyet
(DED) tiketilmistir. Boylece uygulama, swrastyla 15 glin AR, 5 giin DED, 5 giin
AR, 2 giin DED ve 5 giin AR vaptlarak son bulmustur. AR’ine son verilmesinden
son kan-idrar analizlerinin vaptldig: giine dek gecen 9 giinliik siirede de DED
uygulanmstir. DED uygulamasinda giinde & limon titketimi surdiritmiistiir.

Enerii ve besin ofeleri tiketim miksarlartnin hesaplanmast: Denedifn normal
zamanda {AR oncesinde}, AR swasinda ve sonrasindaki gunlitk ortalama enerji
ve besin felesi titketim miktarlan bireysel besin tiiketimi yontemiyle hesaplan-
Mistir. Denegin AR iincesindeki beslenme durumunu incelensek tgin birbirinj
izleyen 7 glin siiresince tikettigi her tirl yiyecegin ve yemesin cesidi, miktar
ve ozellikler belirlenmistir, Ayntislem AR sirasinda ve DED titketildigi giinlerde de
yapimugstir. Besin kayrtlar) denek tarafindan tatulmustur. Miktar ve olciiler konu-
sunda denekle isbirligi yvapumstir. Miktart tam oelirtilmeyen ve tarifi yapilan be-
sinlerin tarife gére Olgiisit~tartist alinmstyr,

AR dncesinde ve DED uygulandifi dénemierde tiiketilen besinlerin enerji
ve besin d3eleri degerleri ayr1 ayn hesaplanmis, her dénemde titketilen ortalama
miktarlar oulunmustur, Hesaplamalarda besinlerin bilesimin; gisteren tablolar kul-
lanilmestir (6). C vitamini tiiketim miktarlart hesaplanirken pisirme sirasindaki
Kayiplar dikkate alinmts ve o yonde dilzeltme yapirmstir. Denegin besin dgelert
tiketim dizeyine gire beslenme durumu, Tiirkiye icin énerilen titketim standardina
gore degerlendirilmistir (7).

Yiteut agirhig : Viicudun aguhk dlgiimiinii denegin kendisi iistlenmistir, Tar-
tinin usuliine uygun olarak AR basinda, uygulama sirasinda her hafta ve uygulana
sonunda alinmast planlanmustir. Ancak, denek ii¢ haftalk AR uygulama planinda
degisiklik yaptifindan, agrhk Blgitmii her hafta degil, AR basinda, AR'nin uygt-
landigr her dénemin basinda ve sonunda yaptimistr, Denegin hoyuna gire nor-
mal sayilan agirlfr Sencer'in (5) ABD Hayat Sigorta Sirketleri tarafindan gelis-
tirilen standartlardan uyarladig) tabiodan almnustir. Orta yapih kisiler igin verilen
saytlario orta noktas: denegin arzu edilen agrhg saylmstir,

Enerji harcamasinin hesaplanmasi: .Denegin genel durumu, fiziksel etkinlik-
leri ve giinlik yasantist kayit yoluyla ve kendisiyle giriisiilerek Ggrenilmistir,
AR Gneesinde giinlik ortatama enerfi harcamast bazal metabolizma ve fiziksel et-
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kinlikler igin harcanan miktarlar hesaplanarak ve gerekli dizeltmeler yapslarak
bulunmustur. Hesaplamalarda standartlagtirilmsg tablolardan ve fiziksel etkinlik-
lesde harcanan enerji miktarlarin gosteren listelerden yararlanimsgtic (8, 9). Baxal
metabolizma {BM] igin harcanan enerfi denein yagina ve apwchgina gore hesap-
lanmistsr. Uykuda gegen stire t¢in, BM'da % 10 diigme oldugu gbz dniinde tutul-
mug ve o yonde diizeltme yapilmigtir (8). Ginllik ig ve ugraglar igin harcanan ener-
ji miktart, etkinliklerin tirlerine ve slirelerine gore hesaplanmigtir {8,9). BM ve
fiziksel etkinlikler i¢in hesaplanan enerji miktarna, besinlerin termik etkisi i¢in
toplamin % 6’1 eklenmigtic {8). :

Kan, idrar ve tiikiiriik analizleri: Denegiin kan, idrar ve tiikiiriik ornekleri 7 giin
ara ile 3 hafta ve 6 haftada aym caatlerde alinmistir. Kan alingminda bir giin dnce
baslattlan 24 saatlik idrar toplama iglemi usuliine uygun olarak tamamlanmistir.

Damardan alinan 10 ml kan kuru tiiplere aktariimigtir. Bir saat jginde santri-
fiijle eritrositlerinden ayrilarak serum elde edilmistir. Analizler bu serumda yapil-
mugtsr,

Tiikiiriik Srnegi ise kan alimn takiben afiz suyla galkalandsktan sonra 10-15
dakika sireyle toplanmugtir. 20 saniye vorteksle kangtinldiktan sonra 4-5 ml
riikiiriik 15 dakika santrifiij edilmis, elde edilen siipernatantda Ure diizeyi saptan-
mistir {10).

Kanda aghk kan gekeri 0—Toluidin {11), total lipid Siilfofosfovanilin (12),
i:olesterol  Libermann—Burhard (13), HDL—kolesterol Magnezyum—Dekstran
Silfat (14), trigliserid Saponifikasyon {15), amilaz Richterich {16), total protein
sigret {17), albumin BCG Boya baglama {18); kan, tikiiriik ve idrar Gresi Berthelot
“reaz (1), kan ve idrar kreatinini )affe {19), irik asit Fosfotungustat {20), kal-
“vum 0—Cresolftalein {21), fosfor Fosfomolibdat {22) ybntemleriyle saptanmis-
o

Analizler F.(J. Aragtirma ve Uygulama Hastanesi Klinik Biyokimya Labora-
spvarynda yapitmigtsr. Ban haftalarda analizlerin bir kisms yapilamadigindan,
her hafta yapilamayan ve sireklilik gdstermeyen test sonuglars degerlendirme-
ye abnmamigtir.

BULGULAR

Denek 160 cm. boyunda ve achik rejimi {AR) baslangicinda 87 kg. agichigin-
dayds, Boyuna gore ortalama 59 kg. olmas gerékirken bu agiehigs % 47 agmigtt
ve afir sigman olarak nitelenecek durumdayds.

Enerji ve besin dgeleri tilketimi: AR dncesinde 7 glinlitk besin titketimi sonug-
larina gore denegin giinlik ortalama enerji ve besin ogeleri tiketim duzeyleri Tab-
lo 1'de verilmistir. AR oncesinde glinlilk ortalama enerji ve besin dgeleri titketim
miktarlan ginlik alinmass snerilen deperlere genellikle uygunluk gbstermektedir.
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v

TABLO-1: AR oncesinde, AR ve DED sirasinda ginlitk ortalama enerjl ve besin
ofeleri tiikefim miktarlan

Enerji ve Rejim AR  'DED DED DED DED
besin geleri dneesi LAra 11. Ara Rejim ortalamna
. sonu
5gin  2gin 9 giin 16 giin
Enerji (kal.) 2530 38 1112 702
Enerji (kal.) 2530 38 mz2 702 1137 1031
Protein (g). 811 08 564 234 47.1 47.4
Yag (g.) 873 03 43.1 248 524 6.1
Karborhidrat (g). 355 12 126 96 120 119
Kalsiyum (mg.) 635 1 320 in 300 308
Demir (mg.) 114 03 103 78 3.0 8.7
. A vitamini(1.U.) 5000 31 9108 13051 5454 851N
Tiamin (mg.) 129 005 082 076 0.75 0.78
Riboflavin (mg.) 155 002 068 061 0.57 0.61
Niasin (mg.) 1249 0.15 1.4 355 10.91 10.16
C vitamini (mg.} n 69 139 148 151 146

Protein, kalsiyum ve C vitamini Gnerilen miktarlarm fizerinde ahnmaktadir, De-
neffin beslenmesinde vetersizlik ya da dnemli sayrabilecek bir asirilk goriimemek-
tedir.

Giinlitk ortalarna enerji tiketimi 2530 kaloridir. Enerji, kaynaklarindan dengeli
olarak karsilanmaktadir. Enerjinin % 56, karbonhidratlardan, % 31 vaglardan,
% 13'ii de proteinlerden gelmektedir. Hayvansal ve bitkisel proteinler dengeli alin-
maktadr. Gunliik tiiketilen 81.1 g. proteinin 37.3 gami (% 46's1) hayvansal kaynak-
Iadir, ‘

AR strasinda giinde yalmz 6 fimon suyu ve su tiketilmigtir, Ganlitk tiiketilen
oralama limon suyu miktarr 150 mi. olarak belirlenmigtir. Orralama 150 ml.
limon suyundan olugan AR'nin enerji ve besin Ggeleri degerleri Tablo 1'de veril.
mistir. AR'ine ara verildigi giinlerde disik enerjili diyet (DED) uygulanmigtir.
AR'nin bitiminden son kan ve idrar analizlerinin yapildigt giine kadar gegen 9
gintitk stirede de DED uygulanmistir, Zayiflama rejimi gu sirayla yapimester : 15
gt AR, 5 giin DED, 5 giin AR, 2 gin DED, 5 giin AR, 9 giin DED. DED uygulanan
donemlerin her birinde titketilen giinlik ortalama enerji ve besin ofeler! miktar-
larr ayri aynt Fablo 1'de gosterilmistir. DED'in giinlik ortalama enerji degerinin en
2z 702 kal,, en fazla 1137 kal., ortalama 1031 kal. oldugu hesaplanmigtir. DED
uygulandigr giinlerde 6 limon tilketimi de stirdiriildiglinden C vitamini miktarlar:
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artristir. Ayrica, DED'in A vitamini degerleri de gereksinmenin tizerinde bulun-
mustur.

Enerii harcamasi: Denek oturgan {sedenter) bir yagam bicimi strdiirmektedir.
Giiniin ortalama 7.5 saatini uykuda—yatakta, 16.5 saatini de genellikle oturarak
egitim——bgretim—~y6netim hizmetleriyle, kigisel is ve ugraglaria gegirmektedir.

Denefiin 24 saatlik bazal metabolizma {BM) igin ener{i harcamasi 1564 kal.
olarak hesaplanmugtir. Uyku sirasinda BM'daki % 10 dugme hesaplamada dikkate
alinoustir.

{Viicut yizeyi: 1.88 m ,BM mzi: 35.8 kal.fm [ saat

188 x 358 x 24: 1615 kal,, Uykuda BM'da % 10 disme: 51 kal. 24 saatlik BM:

1615—51: 1564 kal.)

Fiziksel etkinliklerin tir ve siiresine gére 16.5 saatlik enerfi harcamasi 968 kal.
olarak belirlenmistir. BM ve fiziksel etkinlikler igin harcanan miktarlann toplamina
(2532 kal.), besinlerin termik etkisi igin % 6'hk {152 kal.) ek yapilnustir. Buna
ghre giinlitk orealama enerji harcamasi 2684 kal. olarak hesaplanmistir. Vicut agr-
hzmin kilosu bagima 30.9 kal. (2684/87 dismektedir. Giinliik harcanan ortalama
enerji miktars (2684 kal) besinlerle ahnan giinlik ortalama enerji miktarindan
(2530 kal.) 154 kal. fazladsr.

Apirlik kaybi @ Agichik kaybr AR'nin uygulandigs itk 15 ginlik sirede 13 kg.,
5 giinliik aradan sonraki 5 giinde 4 kg., 2 ginlik arays izleyen son 5 giinliik dénemde
ise 2 kg. olmustur. AR'nin uygulandigs toplam 25 giinde 19 kg. kaybedilmigtir.
Buna gore AR ile glnlik ortalama kayip ilk 15 giinde 866 g., sonraki S'er glinliik
dénemlerde sirasiyla 800 g. ve 400 g., toplam 25 giin iginde ise 760 g. dir. DED
tiiketildigi donemlerde ise azirlik kaybi olmamistir,

Denegin Genel Durumu : AR ve DED uygulandigs sire jcinde denegin gunliik
yasantisinda ve caligmasinda bir degisiklik olmarmstir. Hicbir saghk sikayeti
olmadigim, kendisini daha ding, ¢evik ve rahat hissettifini bildirmigtir. AR’ine
basladig itk giinlerde achk duymus, sonraki giinlekde aghga alisrigur,

Sindirim sisteminde de bir rzhatsizhik duymanugtir. AR'nin uygulandifs ilk
14 giinde digki gikarmamig, sonraki iki giinde ise ahgilandan koti kokulu ve suluca
disks gikarmigtir.

Kan, idrar ve Tikiiriik Analizleri : AR baslangicinda, AR ve DED siiresince
elde edilen kan, idrar ve tikiiriik analiz sonuglan Table 2'de verilmistir. Tablo-
dan da goriildigl gibi aghk kan sekeri (AKS) degerlerinde caligma siiresince bir
degisme olmamigtir. Total lipid ve kolesterol degerleri ise ilk haftada ami bir yitksel-
me, onu takip eden haftalarda ise dugme gostermistir, HDL—kolesterol degerleri
ise zayiflama refiminden etkilenmermnistir. Trigliserid degerleri total lipid ve koles-
terol degerleriyle birlikte degismistir. Total protein ve albumin degerleri ise AR
ve DED siwrecine bagh ofarak diizenli diigme gbstermigtir. {Ire ve kreatinin deger-
leri de lipid fraksiyonlars gibi itk haftada artmig, sonraki haftalarda ise dizenli
olarak diismiigtiir.
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TABLO-2: AR ve DED ile beslenen denegin biyokimyasal parametrelerindeki

degismeler
AR AR ve DED

Baslangic 1. Haf. 2. Haf, 3.Haf, 6. Haf.
KAN
AKS (mg/d!) 91 105 88 96 98
T.Lipid {mg/d!) 900 1110 820 890 840
Kolesterol (mg/dl) 340 450 290 360 270
HOL—Kel. (mg/dl) 63 62 62 61 -~
Trigliserid (mg/dl) 63 228 - 118 —
Tot.Prot. {g/dl) 80 7.9 7.0 7.5 6.9
Albumis (g/dt) 56 5.3 5.0 5.0 4.3
Globilin (g/d1) 2.4 2.4 2.0 25 2.4
Ure {mg/dl) 26 36 15 17 30
Kreatinin (mg/di) 1.1 2.4 1.7 1.3 1.2
Orik Asit {mg/dI} 12.6 220 20.4 12.6 i42
Kalsiyum {mg/dt) 10.0 10.0 9.2 7.7 10.4
Fosfor (mg/dl) 4.7 4.5 39 3.0 33
Amilaz (O/L) 860 - 970 2870 963
IDRAR
Hacim(24 saat) 1500 1240 1600 1050 1100
fre (mg/dl) 1200 1430 550 1250 1000
Kreatinin {mg/dl) 83 140 80 155 109
Protein (mg/di) 15 15 13 15 13
TUOKURUK
Gre {mg/dl) 45 63 38 55 -

Gut tanil olan denegin iirik asit degerleri AR basinda ve her hafta normal
stvirlanin Gzerinde bulunmustur.

Kalsiyum ve fosfat degerlerinde uygulama sirasinda anfami degisiklik gariil-
memistir,

24 saatlik idrar hacmi uygulama siiresince AR baglangicindaki degerin altinda
bulunmugtur, Idrar iire ve kreatinin degerleri de degismis, ancak bu degisiklikler
normal swrlar iginde kalmistir. idrar protein diizeyi AR ve DED boyunca degis-
memistir,

Keton cisimleri sadece 2.haftada kanda { — ) olarak elde editmistir. Diger kan
ve idrar drneklerinde keton cisimleri saptanamamistir,

VOL,47 ~ No:2—1990 165



1S IKSOLUGBU, SZDEMIR: ACLIKLA ZAYIFLAMADA BIR OLGU iMCELEMES]

TARTISMA

Achkla zayiflama ydnteminin slime dek varan birgok risk tasidigs bilinmek-
tedir. Buna kargin incelenen olguda, yalniz limon ve sudan olugan aglik rejimi
(AR) uygulayan 52 yasinda sigman bir erkekte incelenen yonlerden agirhk kaybs
diginda 8nemli bir dejisiklik goriilmemistir. Bu galigmanin bulgulari, achk duru-
munda yasamin siirdiiriiimesi ve dengelerin korunmas igin viicudun aghga uyum
saglama yeteneginin bir smegini vermektedir.

AR sirasinda agirhk kaybi giderek diigmiigtir. Kilo kaybi hizinin giderek diig-
mesi zayiflama diyetlerinin uygulanmasinda da gbzlenen bir durumdur. Bu durum,
vilcudun achfa kargl savunmaya gegmesine, daha az doku yikimi ile az enerji
harcayarak yasamm sirdirmeye caligmasina ve yeni duruma uymaya alismasina
baglanmaktadr. Uyum silrecinde dengelerin korunmasi igin az doku yikimu ile
yetinilmeye cahisildig anfagiimaktadir,

Acliga vyum saglanmas ve denckte incelenen ybnlerden Snemli bir degigik-
lik olmamast, denegin AR dncesindeki beslenme durumuyla agiklanabilir. AR 6n-
cesi besin tiketim™ sonuglari denegin beslenmesinde yetersizlik olmadigini; besin
Ggelerinin tirlerine gore degismek lizere dnerilen diizeylerde ya da bu diizeylerin
Gzerinde alindifini gostermektedir. Bu durum, denegin besin &feleri depolarmin
dolu’ oldugu seklinde yorumlanmaktadir. Depolarin dofu olmamasi durumunda
denegin AR'ine bu diglide uyum sajilayamayacagi saniimaktadir. Bu nedenle de-
negin AR'ine uyumu, metabolik dengelerin korunabilmesi bityiik dlciide besin
Sgeleri depolarinin dolu olmasina, bu depolarn ekonomik bigimde kullaniimasina
baglanabilir. Ancak aghga uyum giiciiniin ve sliresinin depo diizeyi ile dogru oran-
tili oldufu sGylenemez. Depolar dolu olan her insamin aghga yakinmasiz—-belirti-
siz dayanmasi beklenemez. Uyum ve dengeleme mekanizmasinda bireyin sagiam
ve dayamkl olmass, ayrica kahtsal temeli biiyilk dnem tagimaktadir (9). Denegin
agha uyumu yalniz AR dncesi beslenmest ve dokulari—depolar ekonomik bigimde
kullanmasiyla degil, denegin kalitsal zellikleriyle de agiklanabilir,

Caligmada dikkati geken bir nokta da DED'in enerji degerleri BM diizeyleri-
nin bile altinda olmasina ve denegin fiziksel etkinliklerini aynen sirdlrmesine
larsin agirhk kaybi olmamasidir. Denegin gilnlik BM harcamasi AR baglangi¢
afirhgina gove 1564 kal., AR ite agiriik kayiplan gdz oninde tutularak yapilan
hesaplamalara gdre swasiyla 1480 ve 1440 kaloridir. Bu miktarlar DED'in enerji
degerlerinden de yiiksektir. Yag dokusunun az enerji harcadifi ve uzun sireli ag-
likta BM'da disme oldugu bilinmektedir. 31 giin siiren aghkta BM hizinda bag-
langic degerine gore % 28 digme oldugu bildirilmistir (9). Denegin BM'sinda
aym oranda diisme oldugu varsayilsa bile BM harcamas 1066 ve 1037 kal. olmak-
tadir. Bu miktarlar DED'in enerii ortalamasi kadardir {Tabio 1}. Eneriji agiginn
nasil kapatiidifin sorusu yanitsiz kalmaktadir. Bu durum bir 8iglide BM hizimin dig
kaynakh tablo degerlerinden diiglik olmasi ve/veya BM'in achkta daha fazla diis-
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mesi seklinde agiklanabilir. Aym ayinim ve azalma fiziksel etkinliklerde ener;ji
harcamasinda da gecerli olabilir. Bu gorlisit, AR 8ncesinde alinan ve harcanan ener-
ji miktarlar: birbirine yakin oldugu halde denegin sirekli kilo almas da destekle-
mektedir. Enerji harcamasinin vabana kaynaklarda verilen degerlerden diisiik
oldugu anlagiimaktadir. BM ve fiziksel etkinliklerde enerji harcamasinin, agirlik
kaybi ve kazanmanin birgok faktore gore degistigi bilinmektedir.

AR ve DED uygulamasi sirasinda yapilan biyokimyasal analiz sonuglari, dene-
gin hayati fonksiyonlarini tehlikeye sokacak diizeyde bir degisiklik gostermemis-
tir. AKS degerlerinin AR ve DED siiresince birbirine yakin ve normal sinrlar
iginde olusu, diger kaynaklardan glukozun saglanmasi ile {glukoneogenez gibi)
aciklanabilir. Total lipid, kolesterol ve trigliserid degerlerinde AR'nin baglamasin-
dan bir hafta sonraki belirgin artiglar, yag depolarindan enerji saglamak icin yag-
larin hizh salinmasina baglanabilir. {Glikojen depolan bosaldigindan). Sonraki &r-
neklerde bu fraksiyonlardaki diigme ise viicudun bu kosullara uyum saglamasindan
ileri gelmektedir. Yaglarin hizh yikimina bagh keton cismi (aseton) olusumunun
kan &rneklerinden yalniz birinde goriilmesi de, keton cisimlerinin muhtemelen
ekstrahepatik dokularda yakit olarak kullaniimas: ile agiklanabilir, Enerji ve diger
fonksiyonlar igin yaglarin yani sira proteinler de kullanildigindan, bu kullamma
bagh olarak en fazla kilo kaybi ilk iki hafrada olmugtur. Gergekte de AR kesinti-
siz olarak by sirede uygulanmistir. Total protein ve albumin diizeylerinde zamana
bagh diizenli diisme de bunu dogrulamaktadir. Proteinlerin hizls yikimina bagh
olarak ire de kanda ilk iki haftada artmig, daha sonra ise uyuma bagh olarak
duragan bir diizeye inmigtir. idrar iire diizeyine bakildiginda, artan katabolik hiz-
dan dolay: olusan fazla ireyi bébreklerin viicuttan uzaklagtirdigi goriilmektedir,
Ayni durum kreatinin igin de gegerlidir, idrar proteinin de tiim Grneklerde nor-
mal diizeylerde olmasi bdbrek fonksiyonlarinda bir bozukluk bulunmadigini gés-
termektedir. Denegin kan irik asit degerinin AR baglangicinda normal diizeyin lize-
rinde olmasi gut hastahigina baghdir. Sonraki haftalarda bu degerin daha da ylik-
selmesi, kreatininde de oldugu gibi, kastarin asirt yikim ile agiklanabilir.

Tikiirik iire diizeyinin de beslenmeyle iliskili olarak degistigi bildirilmistir
(10). AR'in uygulandifi ilk haftanin sonunda tiikiirik ire diizeyinin en yiiksek
olmasi da bunu dogrulamaktadir. Sonrakj orneklerdeki degerlerin de baslangig-
takine gore yiiksek olmasi da tikiiriik iresi—beslenme iliskisini gostermektedir,

Kalsiyum ve fosfat degerlerinin de normal sinirlar iginde olugu, (kalsiyumda
4. hafta diginda} bu iyonlarin cesitli mekanizmalarca yerine konabilecegini isa-
retlemektedir,
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A CASE STUDY OF FASTING AS A WEIGHT
REDUCTION

-~

Miiberra K. ISIKSOLUGU Yiiksel GZDEMIR

SUMMARY

An obese man aged 52 lost 13 kg. on 2 fasting regimen for toial of
25 days by two intervals of 5 and 2 days. The fasting regime was composed
of only lemon and water. The subject consumed © lemons juice and water.
Water intake was not restricted. The initial high rate of weight loss was
decreased gradually. During the intervals of fasting, the subject consumed
restricted calorie diet, but he failed to lose weight. The subject well tolerated
0 abmost complete starvafion.

Various components were messured in the blood, unne, and saliva
samples at the beginning of the regimen, and it was repeated each week.
Depending on samples and time, some of the components were increased,
decreased or almost remained unchanged as compared o initial levels, Most
of the parameters were within the normal ranges, No fatal changes were ob-
served in the components tested.

During the fasting regimen, the subject had no suffering, and made
no change in his routine daily life.

The finding of this study indicate a striking example of adaptation to
fasting. Adaptation to fasting seems to depend on largely on the combina-
tions of nutritional status before regimen, nu trient stores, economical usage
of the body supply, and hereditdry background of the subiect.
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TEKRARLI GLCUMLERDE VARYANS ANALIZI

Reha ALPAR * : Levent ENER **

OZET

Bilindigi gibi, iki e§ arasindaki farkin Gnemlilik testi, dlgiimle belirtilen
bir deflsken yéoniinden bagml: Iki grubu kargilagtirmak icin kullanjlan
bir yéntemdir, .

Tekrarlt slgimmlerde varyans analizi ise dlciimle belirtilen bir degisken
yoniinden bafimly ikiden gok grubu Kargiasturmakia kullamimakiadyr,

Bu gahgmada, t?ISm-I: Glgimlerde varyans analizi Konusu klasik Varyans
analizi ve Hotelling yaklagimlan ile ele ahinarak incelenmis ve konu bir
drnekle somittlagtmlmgtir,

GIRis

Saghk alaninda Yapian birgok ¢alrgma, herhangi bir degisken ydniinden aynp
bireylerin {deneklerin) de@isik zaman ya dz durumdaki #lciimleri arasmnda fark
olup olmadigmnn aragtiriimast yeklinde planfanir {1, 2). Ornegin, yiiksek tansiyonu
diisiirmede etkili olacagr disindlen bir ilacin etkisini gérmek istedigimizde, yilksek
tansiyonlu kisiler secilerek bu kisilerin flag verilmeden dnceki ve ilag verildikten
belli bir siire sonraki {6rnegin 10, 20,.. dk.) tansiyonlarinin slgillmes; ve bu dl¢iim-
ler arasinda fark olup olmadigmnin aragtirdmas: gerekir, Biger bir deyisle, bu tir

Benzer sekilde; Ornegin, 20 kisilik bir gruptaki bireyler iizerinde, bir x bagim-
h degiskeni agsindan gesitli aralikiarla A B CD, .. ilaclarimin etkisinin incelen-
mesi de ayni bireyler fizerinde birden ¢ok Slclimiin Yapildigr durumun bjr baska
uygulama bigimidir.

Bu tiir deney diizenlerinde her birey kendisinin kontroliidiy (3).

Deney dizenleme acrsindan bu tir denemelerin mantiginda, bireysel fark-
hltklardan meydana gelecek hatalarin en aza indirilmesi yatmaktadiy {3).

Bilindigi gibi, ik €3 arasindaki farkin 6nemlilik test; (t test for paired groups}

durumdaki iki 6lgiimi {ameliyattan Once—sonra, ilag verilmeden once—sonra,,. vb,)
yaptdigr durumlarda Slctim gruplar arasinda fark olup olmadigm: test etmekte

*  Dog.DrH.U.Tip Fakilitesi Blyoistatisti Bilim Daj;
" ¥ Dog.DrEcz. Fakifitesi '
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Tekrarh Slgiimlerde varyans analizi (analyisis of variance with repeated mea-
surements) ise bir gruptaki bireyler iizerinde ikiden ¢ok dlgtimiin (itag verilmeden
snce, 5 dk sonra, 30 dk sonra, ...) yapldigs durumlarda Bl¢lim gruplars arasinda
fark olup oimadigint test etmekte kullanidmaktadir (3,5,6,7)

Bu calhismada, telkrarly dlgiimlerde varyans analizi konusu tek ve g¢ok degis-
Kkenli istatistiksel y®ontemlerle ele alinarak incelenecek ve konu bir drnekle so-
mutlagtirdacaktr.

YONTEM

Bu tir deney ya da cahgmalaria ilgili genel gosterim Tablo 1'de veriimistir
(3,4,86). '

TABLO—1: Genel Gosterim

GRUPLAR (Denemeler)

Denekler 1 2 e | P Toplam Ortalama
1 1 X2 . M- Xtp 31 51
2 X1 X2 . X% . xp %2 52
i * X2 X *ip Sl 5
n Xm Xn2 Xnj .. Xnp Sh Sn
Toplam X4 X2 X] . xp X

ortalama X1 X2 X, . X, %
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A. VARYANS ANALIZI YAKLASIMI

Bu tip denemelerde, toplam degisim iki kisimdan olugur. Birinci kisim grup
ortalamalarinin bir fonksiyonu iken digeri denek ortalamalari arasindaki farkn

bir fonksiyonudur (8).
Karefer Toplamiar :
1. Genel Kareler Toplami (GnKT) :

GnKT = '{Z i (il - X2

i=1  j=1

n »

n £
(Z Zx--Z
:§1 51 xzii—'—'—*—--——-—-i=1 i=1 7

n.p
1 nolu esitlikteki _n L
tig j; xij)zln.p
ifadesine diizeltme terimi (DT) de denir.

2. Gruplar (Denemeler) Arasi Kareler Toplarm {GAKT) :

GAKT = n.(ii_i)l’
-1

3. Denekler Arasi Kareler Toplami (DAKT) :

DAKT= < p (% X
n
1.2 2 bt
Pl i

4. Hata Kareler Toplami (HKT) :
HKT = GnKT — (GAKT + DAKT)
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Serbestlik Dereceleri
P : Grup (deneme) sayisi
n ; Denek sayist

o[mak fixere,
1. Genel Serbestlik derecesi (GnSD) B T (5)
2. Gruplar Aras Serbestlik Derecesi (GASD) —p—1 . ... ... ...ointn. (6)
3. Denekler Arasi Serbestlik Derecesi (DASD) —n—% ... .. ......... L A7)
4_ Nata Serbestfik Derecesi (HSD) — (n—1){(p—1) . . . . .. .o ot (8)
F Degerleri
1. Gruplar Arasiigin F = GAKT/GASD - GAKO (9)
HKT/HSD HKO
DAKT/DASD DAKC

2. Denekler Arasi I¢in F = o e e et e e e (10)
HKT/HSD HKO ‘
ile bulunur,

Sonugta, gruplarn birbirinden farkh olup olmadig egitlik 9 ile bulunan F he-
sap degeri ile (p—1) ve (n—1) (p~1) serbestlik dereceli F tablo degerinin kargitag-
tirilmas ile yapilir.

Geuplarin farklh bulunmasi durumunda jkigerli kargilagtirmalar : Tukey,
Scheffe vb, testlerle yapilabilir,

Bu amagla 1, 8 ve 9 nolu kaynakiardan yararlanilabilir.

B. HOTELLING T2 YAKLASIMI
H0 ve Hy Hipotezleri
Hg ve Hy hipotezlerini vektdr boyutunda gegitli sekillerde kurmak miimkiin.

Umegm "ardarda ge[en gruplarin arasindaki farkin nemsiz oldugu® hipotezi
test edilecekse,

M- Ha 0 7 Sl ) 0
Ho : }"1" Hy | 0 Hy Pz':' Hy # ? __."(11}
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Seklinde olacaktir. Gruplar arast farklitklar baslangic degerlerine gére test edile.
cekse H, hipotezi, esitlik 12°de verildigi gibi kurulacaktrr.

Hi— M 0

- 0

Ho : Fz: Bol=
P1_"uf 0

T2 Istatistigi

T2 istatistigi iki farkl yaklagimla hesaplanabilmektedir.

1. Yaklasim :
T2mn¥SY (13)
Burada,
y": Kurulan H, hipotezine gore, p—1 boyutlu grup ortalamalan arasindaki
. fark vektoriidir. Ornegi esitlik 11’deki H, hipotezine gore ¥’ vektdrd;
Y—E/ Y20 0 Y 1] [i1 ~*2: %233, L, % ‘ip_] (14)
olarak yazilacaktir.
S

y : Kurulan H hipotezine gire, gruplarin farklanindan elde edilen fark Varyans —
Kovaryans matns;dlr

2. Yaklagim :
2 ) _‘] -
T-ngC(CsC) "V ek (15)
Burada,
X’ ; Grup ortalamalart vektoriidar.
X'= ["1» X2, ..... "‘p_] .................................. (16)
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C ; Kurulan hipoteze uyan (p—1) x p boyutlu kontras katsayilari matrisi.
Ornegin, ardarda gelen grup degerleri arasinda fark olup olmadiginm test
etmek igin kurulan H, hipotez vekedrii (esitlik11) igin C matrisi agag-
daki gibi olacaktir.

1 .10 .... 0 0
0 141 .... 0 0
Cal e L (17)
0 0 0 1 -1
Esitlik 12 igin ise,
1 -1 0 0
1 0 -1 0
O OO (18)
1 0 0 -1
seklinde olusturulacaktir.
S : Gozlemlere iliskin p boyutlu varyans — kovaryans matrisidir.
F istatistigi
n-p-1 e (19)
E=
(n-1)(p-1)

ile verilir. Bulunan F hesap degeri, segilen yanilma diizeyinde soldan saga
p—1, yukaridan asaflya n — p — 1 serbestlik dereceli F tablo degeri ile kar-
silagtinhr.

Gruplar arasi farkin Gnemli bulunmasi durumunda farkhlik yaratan gruplarin
bulunmasi, olusturulacak gliven araliklan yardimiyla yapilir. Bulunacak giiven
araliklanmin sifir'y kapsamasi durumunda ; karsilasurilan iki grup arasinda fark
olmadig séylenir.
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b: Toplami sifir olacak sekilde olugturulan kontras katsayilari vektérii olmak
lizere bu aralik

1 ’ 4
bx=\[1b'sb.T b <i:
" n («;p~1.n—p#1)$<‘}j\\
= 1 ,7
bx-!—”Fb Sb-T(q;p_1,n~—p+1)
ile verilir.

Ornek Uygulama : Ayni etken maddeyi iceren li¢ farkl farmasétik dozaj
sekli sekiz gonilliiye uygulanmig ve egri alti alanlar Tablo 2'de gorildiigh gibi
hesaplanmigtir. Biyoyararlanim yodniinden dozaj sekilleri arasinda fark varmidir ?

Tablo~2:U¢ Ayri Dozaj Sekline Hiskin Egri Altr Alanlan

Denek Dozaj Sekli

No: ! Il 1 TOPLAM
1 261 162 232 ) 655
2 237 194 216 647
3 239 182 193 614
4 233 184 208 625
5 214 164 197 575
6 212 170 235 617
7 221 152 224 597
8 224 150 230 604
X 230.125 169.750 216875

5. Sapma 16.020 15.765 16.146

Varyans Analizi Yaklagimiyla Géziim

Yapilacak hesaplamalar sonrasinda varyans amalizi tablosu asagidaki gibi
olusturulur (Tablo 3).

VOL,47 ~ No:2—1950 177



ALPAR, BNER: TEKRARLI SLCOMLERDE VARYANS ANALIZE

Tablo-3: Varyans Analizi Tablosu

Varyasyon Kareler Serbestlik Kareler F
Kaynag\ Toplami , Derecesi Ortalamasi Degeri
Genel 21471.9 23 -

Gruplar A. 16110.6 2 8055.30 29.85 |
Denekler A. 158322 7 - 266.17

Hata 37781 14 269.86

Gruplar arasina iligkin F degeri (29.85), p - 0.05 yaniima diizeyindeki 2;14
serbestlik dereceli F tablo degerinden (3.74) bityik oldugu igin biyoyararlamim
agisindan ii¢ farkl dozaj sekli arasinda fark oldugu sbylenir. Gruplar arasinda
fark bulundugu igin ikili kargilagtirmalar yapildiginda 1 ile 111. grubun farksiz
diger gruplarin farkh oldugu bulunur.

Hotelling T2 Yaklagimiyla Gozim
H, hipotezi esitlik 11'deki gibi kurulursa, esitlik 15'de ;
>'<=E230.125 169.750 216.875]

256.6650 64.0358 10.0179

‘ Cc=l1 -10 S=| $4.0358 2485360 117.7500
o 1-1 10.0179 10.0179 260.6830

y 377.129 - 312.268 1 0.0041 0.0017

CSC = {312.268 744.119 (CSCY = 0.0017 0.0021

olarak bulunur. Sonugta T2 = 79.4808 ve esitlik 19'dan F = 34.0632 elde edilir.
Hesapla bulunan F degeri (34.0632), p = 0.05 icin 2:6 serbestlik derecesindeki
Tablo F degerinden (5.14) biiyik oldugu igin gruplar arasindaki farkin dnemli
oldugu sonucuna varilir.

T2 ‘vi elde etmek igin esitlik 13°den yararlanilsaydi, H, hipotezi esitlik
deki gibi kuruldugu igir ardigik gruplara iligkin fark dizisi ;

=11 : 99 43 57 49 50 42 69 74
ll— 1M : -70-22-11-24 -33-65 -72-80 olur. Sonugta yukandaki fark

178 TURK.HIJ.DENBIYOL.DERG.



ALPAR, BNER: TEKRARLI 8LCOMLERDE VARYANS AnALlZ]

dizisine fliskin p—1 boyutiu varyans — kovaryans matrisinin inversi (S=1 ) ile
(Csc) -1 ’in ayn1 ofdugu goriflecek ve sonugiar degismeyecektir. Y
Gruplarin Ikiser Ikiser Karsilagtiriimas :

Gruplar arasi fark Snemi; bulundugu i¢in ardigik grupiarin hangisinin 8nem-
fitik yarattigin aragtirmak gerekecektir. Bu amagla, ornegin, dozaj sekli [ ile yi
kargiastiracak olursak, esitlik 20°de b ={1 —1 0] olarak yazilirken, dozaj sekli
Hile dozaj gekli lticin b'=[0 1 _Tolacakir.

T (o; p—1,n—p+1)ise, p — 0.05 icin esitlik 19 yardimryla

6
5.143;;—- -2 yazilir ve T(O.OS; 2,6) = 3.463 bulunur,

Sonugta giiven aralikian esitiik 20 yardrmiyla ;

36.5983 \<P 1~ By 434-1517
~80.5371 - ~13.712
\<Pff Pt \<’3'” 9

olarak elde edilir. Giiven arahikfarr aym isarete sahip oldugu, diger bir deyisie de
) stfir't kapsamadigs icin her iki ardistk grup arasinda da fark oldugu yorumu yapiiir.

ANALYSIS OF VARIANCE WITH REPEATED
MEASUREMENTS '

Reha ALPAR Levent SNER
SUMMARY

As it’s known t—test for paired groups is used for comparing two depen.
dent groups. However, analysis of variance with repeated measurements
is used for comparing more than two dependent groups.

In this article, analysis of variance with repeated measurements is exa-
mined with classical analysis of varance and Hotelling’s 'l"5 methods. At
the same time, it is given an example on this subject.
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ANNE SUTU AGIR METAL ICERIGI VE BEBEK ACISINDAN
TOKSIKOLOJIK ONEMI

$ahan SAYGI *

OZET

Viieut geligiminin en helr oldugu bir dénemde bebefin tek besin kay.
naf1 anne siifii veya terkibi anne siitiine benzetilmis bebek mamalandir,
Bebek gelisimi l¢in esansiyel olan eser elementlerin yeterli miktariarda alin.
masinmn yamnda, arsenik (As), kadmiyum (Cd), kursun (Pb) ve civa (Hg) gibl
toksik metallerin anne siti veya miistahzarlar ile bebege ge¢memesi gerekir.
Bu nedenle toksik metallere maruz kalma riski yiiksek olan yerlerde yasayan
hamileler ile emzikli kadmlann kan ve st numunelerinde perivodik olarak

toksik metal seviyelerinin izlenmesi gerekir,
GRS

Yeni dofan bir bebe§in vicut agrhgr 4—-6 ay icerisinde ikj katma, bir yil
sonunda ise ¢ katina ulagir. Béyle hizli gelisim igerisinde olan bebegin gerekli
besinleri dengeli bir sekilde almast son derece dnem tagir. Genelde bebegin bu
evrede tek besin kaynagi anne siit veya anne siitiine benzetilmeye ¢aligiimis olan
mistahzarlardir, Bu ‘her iki besin kaynagmm igerisinde bulunan demir, ¢inko, iyot,
bakir, mangan, flor, molibden, krom ve selenyum gibi eser elementler bebek geli-
siminde son derece anemli rol oynarlar (1—4).

Sanayi ve endistrinin geligmest, metropolitan verlesim merkezlerinin cogal-
mast sonucu, hava, toprak ve suyun pestisit ve herbisitler (5), toksik metaller,
gazlar ve organik sanayi artiklar (6) ile kirlenmesine neden olmustur. Besin zin.
ciri, su ve hava yolu ile bu zararl maddeler hamile veya emzikli kadiniara, buradan
da plasenta veya anne siitd ile bebege gegmektedir. Ginlimiizde metallerin meme
sekresyonu ile atilrminm mekanizmas; tam olarak bilinmemek]e birlikte, siit prote-
inlerine baglanarak anne siitd fle gocuga gectigi kabul edilmektedir (7). Vicut
geligimi icin gerekli olmiyan bu maddelerin anneye oldufu kadar bebek (izerine
de toksik etkilerf vardir. Anne adayt hamileligi boyunca toksik maddelere, dzellik-
le esansiyel olmryan agr metallere maruz kalmis ise, bu metallerin plasenta yolu
tle fotls'e gecmesi ve oradz akiimiile olmasi sdzkonusudur. Buna ilave olarak
bebegin anne siitii ile bu metallere maruz kalmast, metal konsantrasyonunu daha
da artiracagindan, toksik etkilerin daha belirgin sekilde ortaya gtkmasina neden
olur,

¥ Yard.Dog.Dr. GATA Tibbi Farmakolofi Anabilim Dal,
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Bu makalede, anne siitiine gegti§i saptanan ve bebek saghfii agisindan son
derece zararl toksik arsenik, kadmiyum, kursun ve civa'dan bahsedilecektir.

ARSENIK :

Arsenik bilesik bilegikleri arsenigin iig veya bes degerli olmasina bagl olarak
degiisen derecelerde toksik etki gbsterirler. Genelde trivalent (3 degerli) arsenik
bilegiklerinin oldukga toksik, pentavalent (5 degerli) arsenik bilesiklerinin ise en-
zim aktiviteleri iizerine daha az toksik etkili oldugu bilinmektedir. Arsenik mito-
kondrial enzimler Gizerine etkili olugu nedeniyle doku hiicre solunumunu engeller.
Bunu iki §ekildé yapar; 1.Oksidatif fosforilasyon esnasinda fosfat ile yansarak,
2 NAD'min rediiksiyonunu inhibe ederek. Arsenik, kardiyovaskiiler, gastrointesti-
nal, hematopoietik sistem lizerine toksik etkir. Kronik maruZziyet dzellikle kara-
ciger ve periferal vaskiiler doku harabiyeti yapar, Arsenigin karsinojenik etkileri
de vardir (8).

Nogrmal insan siitinde bulunabilecek ortalama arsenik seviyesi henliz tesbit
edilmis degildir. Ancak Flnlandiya'da yapilan bir caligmada arsenik seviyesi 10
ppb (milyarda bir kisim)'min altinda, Iskogya'daki Slglimlerde ise sfitlin. kuru agir-
Ligs Gizerinden 4 ppb bulunmustur (3). Anne siitd yerine gecmek iizere hazirlan-
mis preparatlarda bu degerlerin daha yiksek oldugu gorillmektedir. Sili'nin tabii
olarak arsenik yoniinden kontamine olan ybrelerindeki anne siitlerinde ise 216%23
ppb As bufundugu belirtilmektedir (10).

KADMIYUM :

~ Samayide cesitli amaglarla yaygin kullarlan bir metal olmasi nedeniyle, hava,
su ve toprak kirlenmesine neden olur. Buna bagh olarak et, bahik, meyve ve hubu-
batin kadmiyum igerigi gevre Kirlenmesinin derecesine gore artiglar gosterir. Uzel-
likle hayvan karaciger ve bobrekleri ile kabuklu deniz riinlerinde kadmiyum kon-
santrasyonu yiksektir. Kronik kadmiyum maruziyeti sonucu kronik obstrilktif
pulmoner hastaliklar, amfizem ve kronik renal tiibller hastaliklar ortaya ¢ikar.
Avyrica kardiyovaskiiler ve iskelet sisterni iizerine de toksik etkileri gorilir (8).
Kadmiyumun anne siitlindeki sevivesi ile ilgili gok az yayin vardir. Amerika
B.D. Cincinnati kentinde yapilan bir galigmada 22 siit numunesi incelenmis ve
ortalama Cd konsantrasyonu 19 ppb bulunmustur. Federal Almanya’da yapilan
bir ¢alismada da ortalama Cd seviyesi 10 ppb’den diisiik ol giilmiigtiir. Ancak kad-
miyum seviyesinin lakrasyonun ilk Gig gliniinde yliksek oldugu, zamanla ilk bulunan
degerin yarisina dogru distiigh belirtilmektedir (11). Kadmiyumun kolayca bobrek-
ler iizerinde akiimiile olabilir olmasi nedeniyle siit, idrar, kan gibi viicut sivilarinda
diisiik seviyeterde dlgiilmesi dogaldir.
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KURSUN

Cevrede ve tiim biyolojik sistemler icerisinde yaygin olarak bulunan bir metal.
dir. Insanlar agisindan kursuna maruziyet genelde hava, igme sulari, besin zingiri
ve calisma kosullan kanah ile olur, Yetiskinlerin yitksek dozda kursuna maruz
kalmalart sonucu periferal néropati vefveya kronik ndropatilere neden olur. Mer.
kezi sinir sistemi, kan, gastrointestinal ve iveme sistemleri de kursunun toksik
etki gosterdigi hedef organ ve dokulardir (8).

Metaller icerisinde en fazla siit konsantrasyonu arastirilan kursundur. Kurgu.,
nun anne siitdl igindek! konsantrasyonu siit miistahzarlarindan dalma diisiiktir
(12). 1976 yilinda Lamm ve Rosen tarafindan yapilan bir ¢alismada miistahzar.
larla beslenen bebeklerin kan kursun seviyesi, anne siitii ile beslenenlerinkinden
yiksek bulunmustur (13). Japonya’da anne siitii ile beslenen gocuklarda, yiiksek
kursun seviyesine baglt olmak ilzere kursunun toksik etkileri saptanmustir, ABD nin
ise cesitli sehirlerinden alinan anne siitii drneklerinde bulunan kursun degerleri
26-58 ppb arasinda saptanmugtir (14). Isveg'te yaptlan benzer ¢altsmada bulunan
degerler ise yaklagtk 2 ppb’dir { 12).

Endistrinin ve trafigin yogunluk derecesine gire kan ve anne sitd kursun
degerlerinde yiikselme gortilmektedir. Anne siti ile gecen kursun miktarinin
yiksek olmast bebek Glimlerine neden olabilmektedir, Yakmin zamanlarda yaptlan
bir aragtirmada, dofuma 7 hafta kalana kadar kursun akii Imalinde galisan bir
kadmmn kan kursun seviyesi dogum yapu zaman 33 ug/100 ml'ye kadar yiiksel.
mis, 2 ayltk laktasyon periyodunda siit kursun seviyesi 1963 ppb’ye kadar ctk-
mustir. Ancak 4 ila 7 ayhk dénemde 4-14 ppb'ye kadar diisebilmistir. Normal
bireylerdeki kan kurgun seviyesl (9,9 ug/100 ml) ile karstlastinlacak olursa, ¢altg-
ma_kosuluna baglh olarak bu annedeki kan kursun seviyesinin ne derece yiksek
olduju ortadadir (11).

clva :

Civanmn toksikoloji ydniinden onemli ¢ kimyasal sekli meveurtur, Bunlar;
elementel, inorganik ve organik civa bilesikleridir. Cevre ve biyolojik sistem ice-
risinde bulunan civanin kaynaklari, doga veya endlistriyel kkenli olabilir. Civa,
mikrozom ve mitokondrilerdeki gesitli enzimlere baglanarak non—speslfik hiicre
yaralanma ve Slimlerine neden olur. Civa siilfidril grubu iceren enzimler tzerine
Gzeliikle afinite gosterir, Kronik civa buharlarina maruz kalmanm sonucunda MS5T
bilylik zarar gérir. Ayrica bbrek harabiyeti de civanin en belirgin toksik etkileri
arasindadir (8).

Genelde anne siitii civa seviyesi kursun ve kadmiyum degerlerinden diistik-
tiK. Isveg’te yapian bir aragtirmada anne siitil civa seviyesi 0.8 ppb olarak saptan-
mg, inek sitd ile mukayese edildiginde ise, inek siitd civa seviyes! insaninkinden
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daha vyitksek bulunmustur {11). Civa seviyesi en yiiksek bulunan bireyin diyet
yoniinden balik agirlikl besinler rikettifi saptanmg, total civa konsantrasyonunun
% 20 sini de oldukga toksik metil civa bilesiginin olugturdugu gbrillmistir. ABD'
de 0.9 ppb, Japonya'da 3.6 ppb anne st civa seviyeleri saptanmigtir. Genelde
besin maddesi olarak balik tiiketenlerin sGt civa seviyesinin balik yemeyenlere ki-
yasla iki kau fazla bulundugu saptanmigtir {15). 1972 yilinda metil civa igeren
fungusit ile muamele edilmis bugday unundan ekmek yapilarak yenmesi sonucu
zehirlenen Irak’li annelerin siitiinde 200 ppb civa dlgiilmiigtir {16).

Anne siitii ile yeni dogan bebek kan civa seviyeleri arasinda dnemli korelasyon
vardir. Bu iligkiye bagh olarak pek gok bebek zehirlenme vakalari belirtilmigtir
{17}

SONUG

Sanayilesmiy ve saniyelegme sirecindeki ilkelerin yarattii gevre kirliligi
problemleri biitin dinya Glkelerini yakindan ilgilendirmektedir. Ozellikle sanayi-
lesme siirecindeki ilkelerde gevre kirlenmelerine kargi etkin dnlemlerin alinmamasi
dogal dengenin bozulmasina, insan sagligimin olumsuz yonde etkilenmesine neden
olmaktadir. Bu nedenle gevre kirlenmesine karyi kamuoyunun bilinglendirilmesi,
hizli kentlegme ve sanayilesmenin insan ve doga agisindan ortaya grkardii olum-
suz etkilerin zamaninda saptanmasi gerekir. Bu gekilde kirletme kaynaklarina
kargi saghi tehdit edici boyutlara ulagmadan etkin dnlemler almak mimkin
olur. Tirkiye'nin cografi bolgelerinin farkliigi, sanayilesme ve kentlegmenin
belirli kesimlerde yofunlagmig olmast nedeniyle, segilecek pilot bélgelerde hava,
toprak ve su kirlenmesinin seviyeleri rutin olarak izlenmelidir. Bunun yansira
biyolojik kirlenmenin gostergesi olan kan, idrar ve anne siitii orneklerinin toksi-
kolojik ©nemi olan metal ve organik bilegikler ydniinden analizinin yapilmasi ve
yillara gre izlenmesi gerekir. Yarimn kusagini olusturacak bebek ve cocuklarnn
ister anne st ve ister diger besin kaynaklan ile saghkh, dengeli, bilingli bikyii-
tiilmeleri gevre kirliligine kargi duyarli olmakia miimkiindiir.

184 T RK. HIL.DENBIYOL.DERG.



SAYGI: ANNE SOTO AGIR MeTAL ICEAI&] VE BEREK ACISINDAN TOKSIKOLQJIK

HUMAN MILK HEAVY METAL CONTENTS AND
TOXICOLOGICAL IMPORTANCE IN INFANTS

Sahan SAYGI

SUMMARY

such as arsenic, cadmium, lead, mercury which may present in breast milk
or formulas, For this reason, heavy metal contents have to be measured
periodically in human blood and milk samples taken from the pregnant
Or nuising mothers who are probably exposed to the heavy metals,
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OKUL ONCESI COCUKLARDA DIYET ve SERUM DEMIR
DUZEYLERI]

Kadriye KAYAKIRILMAZ *+*
BZET

Okul bncesi ¢oeuklarda diyet ile tiiketilen demir miktan ile serum
Fe konsantrasyonlanm tayin etmek ve diyetin, serum Fe konsantrasyonlanna
etkilerini Incelemek amaciyla bu aragtirma gergeklestirilmistir. Yas sindirim
wet—digestion) metody uygulanarak 2--6 yaglari arasindaki 33 ¢ocugun
diyet ve serum Fe konsantrasyonlar, atomik absorpsiyon -spektrofotomet-
rik yontemi ile tayin edilmistlr. Diyet ile tiketilen ortalama (* Standart
sapma) Fe miktan 8,8 %+ 2,2 mg/giin (5,1 — 14,6 mg/giin} olmustur. Ortalama
serum Fe konsantrasyonu 98 * 25 ug / 100 mi (60—150 ug/100 ml) olarak
bulunmugtur, Serum Fe konsantrasyonu 100 ml'de 50 mikrogramin altinda
olan ¢ocuga rastlanmamistir. Dlyetin Fe, Zn, Mg ve Mn diizeyleri arasinda
anlamb pozitif korelasyonlar bulunmustur: r o — Lég = 0,523 rrg,f - Bﬁn
= 0,347, TFe —zn 0567 n=35p < 0,055“. Diyet ¥e serum o ama Fe
konsantrasyonlan’ literatiir bulgulanna uygunluk gostermistir. Dlyet ve
serum Fe diizeylerine cinsiyetin etkisi olmamugtir. Dlyet ile serum Fe konsant-
rasyonlar arasinda anlamh iligkiler saptanamamigtur,

GIRiS

Yetersiz ve dengesiz beslenme saglik sorunlarinim artmasinin nedenler; arasinda
onemli bir yer tutmaktadir. Siirekl; bitylime ve gelisme siireci i¢inde olan okul 8nce-
si caglardaki gocuklar, beslenme yetersizliginden en gok zarar goren kesimi olug-
turmaktadir, Tiirkiye'de bu gocuklar arasinda en sik gorillen beslenme sorunlarr,
fizik, fizyolojik ve mental gelisimi etkileyen protein enerji malnutrisyonu, ragitizm
ve anemidir. Daha az sikhikla g6rilen beslenme sorunlari; avitaminozlar, basit guvatr
ve dis guriikleridir,

Beslenme yetersizligine bagh kansizlik (anemi) durumu Tiirkiye'de en yaygin
gorillen bir halk saghgr serunudur., Tiirkiye'de bebek ve okul ncesi gocuklar ara-
sinda yaklagik % 33 oraninda hafif ve orta derecede ve % 17 oraninda ciddi diizey-
de kansizlik belirtisi bulundugu saptanmistir (1, 2). Tiirkiye'de goriflen kansizlik
sorununun gok bilyitk bir béliimii demir yetersizligi ile iligkilidir. Gereksinmeleri
kargilamayan demir tiiketimi durumunda kansizik yaninda daha bagka saglik so-
runlart da olusmaktadir. Serum demirinin normal degerleri 80180 pg/dl iken
demir yetersizligi anemisinde 30 Hg'in altmna inmektedir, Baz kawnaklara gore
serum demirinin normal konsantrasyonu 100 ml de 30 ile 150 ug #rasinda degis-
mektedir (3).

otk Do¢.Dr.H.U.5aghk Teknolojisi Yiiksek Oluly Beslenme ve Diyetetik Bolimii
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Demir, viicudun dnemli minerallerinden biridir. {nsan wviicudundaki demirin
yaklagik % 70" i hemoglobinde % 25 i hemosiderin, ferritin, transferrin bilesimin-
de, % 4 G miyoglobinde ve % 1 i gesitli enzimlerin (mitokondriyal ve mikrozomal
sitokromlar, katalaz, akonitoz, sitokrom oksidaz, peroksidaz gibi) iginde yer ahr
(2, 4). Oksijenin hiicrelere ve hiicre i¢i organellere tasinmasinda gbrev alir. Demir
yetersizliginde; kansizhik, zihinsel caligmalarda konsantre olamama, istahsizhk,
gastrointestinal sistemde fonksiyon bozuklukian, niikleik asit sentezinde bozuk-
luklar, kas ¢aligma glicinde azalma, ruhsal sikintilar ve enfeksiyonlara yakalanma
riskinde artis olmaktadir (2).

Diyet demirinin yaklagik % 10°u emilmektedir. Demir emiliminin ayarlan-
masinda viicut demir depolarimin durumu ile kemik iliginin faaliyet derecesi etki
etmektedir. Ayrica diyetin de jyonik Fe emilimini artirci ( C vitamini, cystein,
protein) ve azaluci ( fosfatlar, fitatlar) etkileri bulunmaktadir. Demir emilimi
tizerinde diyetlerdeki hayvansal kaynakh gidalardan saglanan kalori oranimin bi-
ylik etkisi oldugu dne siirdlmektedir (5, 6).

AMAC

Bu arastirmanin amaci, okul tncesi ¢agdaki gocuklarin diyet ile tikettikleri
demir miktarim saptamak ve diyetin demir diizeyleri ite serum Fe konsantras-
yonfar arasindaki iliskileri incelemek olmustur.

GEREC ve YONTEM

a. Cocuklar : Mayis 1987 — Agustos 1987 tarihleri arasinda Hacettepe Uni-
versitesi Cocuk Hastanest saglam gocuk bolumine gelen ve anne siitinden kesil-
mis olan 2—6 yaglar arasindaki 35 goniilli gocuk aragurma kapsarmina alinmigtir.

b. Besin drnekleri : Aragtirma siiresince gocuklarin tikettigi besin maddeleri-
nin miktarian, birbirini izleyen Ug giin siireyle, tarti yontemi ile saptanmigtir (3,7).
Besinlerden kompozit hazirlanarak analizi daha dnce acikladigimiz sekilde yapil-
misur (7).

c. Kan drnekleri : Sabahlari saat §.00 — 10.00 arasinda ag karnina alinan
kan drnekleri santrifij edilerek serumu ayrildikian sonra 9 20'lik TCA ile ¢okti-
riitmiis ve supernatantta Fe analizi yapiimigtr (3). Bikdin Grneklerdeki Fe analizi,
atemik absorpsiyon spektrofotometrik ydntem ile yapilmigtir - (Perkin Elmer
Mode! 103). Standart olarak; NBS bovin liver standart material 1577 (National
Bureay of Standards washington DC kullanibmisur. D&rt analiz sonucu 277 ug
Fe/gr (kuru agirlik ) bulunmusgtur (Garanti edilen deger 270 =10 ug fer).

{statistikse! degerlendirme:

Diyet ve serum Fe konsantrasyonlar arasindaki iliskiler regresyon analizi
yapilarak bulunmugtur. Cinsiyetin diyet ve serum Fe diizeylerine etkisi t—testi
ile viicut agirhgmimin, diyet ve serum Fe konsantrasyonlarina etkisi Mannw hithey
U—testi ile test edilmistir (9).
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BULGULAR VE TARTISMA
Gocuklar, giinde (= standart sapma) 8,8 2.2 mg Fe tiiketmislerdir (Tablo 1).

Aymi tabloda gérildigii gibi ¢ocuklarin Fe tiketimine, cinsiyetin, istatistiksel
diizeyde bir etkisi goriilmemistir (p > 0.05).

TABLO:1— 2—6 Yas Grubu Cocuklanin Giinlitk Fe Tiketim Diizeyleri (mg/gtin)

Cinsiyet Fe Miktan (mg / giin)

n X SS Dagilim Aralid
Kiz 18 8,6, 24 51— 14,6
Erkek 17 9,0 2,0 6,0 - 14,6
TOPLAM 35 83 22 51— 14,6

n: Analiz edilen Grnek sayisi,
X: Aritmetik Ortalama,

SS: Standart Sapma,

(*): p> 0,05

Arastirra grubumuzun tiiketmis oldugu Fe miktar, Hambidge ve arkadas-
lanmin (10}, 33-90 ayilk, Amerikali ¢ocuklar igin saptadiklar) 8,2-9,4 mg ile
Krebs ve arkadaslarimin (11), aym iitkede, sosyo—ekonomik diizeyi diisiik ailelerin
2—6 yas grubu gocuklari icin bildirdikleri 8,8 mg’a gok yakin, Laokar ve arkadas-
lari (12), yine Amerikali 3—4 yas grubu ¢ocuklar icin bulduklan 9,8-10,2 mg’dan
distik, Karaagaoglu’nun (13), Ankara’da 2,6 yas grubundaki Tiirk cocuklar igin
saptadig) 5,968 mg’dan oldukga yiiksek degerlerdir. Son arastirmacinin bulgulan
ile bu arastirmanin bulgular arasindakj farkin, diyet Fe miktarimin saptanmasinda
" uygulaman yéntemden kaynaklandig) varsayilabilir. Aragtirmaci, besin analizi
yapmadan, besin bilesim cetvellerinden giinlik Fe miktarim hesaplamistir,

2-6 yas grubundakj ¢ocuklarin, almalar) gerekli giinlik F& foiktar), 1970
yiinda, FAO / OMS uzmanlar grubu tarafindan 1 mg olarak belirlenmistir (5).
Ay kaynakta, diyette, hayvansal kaynakl gidalardan saglanan enerjinin total
enerjiye orani % 10’dan az ise demirin % 10’unun emildigi, giinliik alinmas) gerekli
Fe miktarimin ise 10 mg olmas gerektigi belirtilmektedir. Bu oran % 10 ile % 25
arasinda ise Fe emifimi % 15 ve gereksinim 7 mg, % 25'den fazla ise Fe emilimi
% 20 ve gereksinim 5 mg’a kadar ditsmektedir (5). Bu aragtirmada, sadece kompozit
analizi yapildigi igin tilketilen yemeklerin bilesimine giren besin maddelerinin
gesit ve miktarlan saptanmadigindan hayvansal kaynak! grdalarin sagladif enerji
ile total enerii miktarlar bulunamanustir, Ancak Ankarz’da yapilan iki arastirma-
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nin verilerinden yararlanarak yapilan hesaplamada hayvansal kaynakh gidalarin:
sagladig enerjinin ginliik toplam enerjiye oran! % 15 ile % 20 arasinda defismek-
tedir (13, 14). Buna gdre diyet demirinin % 15%inin emildigi kabul edilirse aragtir-
ma grubunun giinde 7 mg * % 10 mg (6,3 — 7,7 mg Fe / giin) Fe almalar| gerek-
mektedir. Arastirmaya katilan gocuklarin sadece dérdd (% 11), 6,3 mg’'dan daha
az Fe tiketmistir. Bu dért gocugun serum Fe konsantrasyonu 31 gocugunkinden
statistiksel diizeyde farkht bulunmamistir. (P > 0,05). lleride tartigilacag gibi
arastirmaya katilan tdm gocuklann serum Fe konsantrasyonlan literatiirde bildi-
rilen normal sinirlar igine girmektedir. Ulkemizde yapilan bir arastirmada, ener-
jinin % 14 — 15%inin hayvansal kaynaklardan saglandiginda geng kadinlarda Fe
emiliminin tiiketilen ekmek gesidine bagh olarak (mayali — mayasiz ) % 202
ile % 413 arasinda degistigi rapor edilmis emilimde bireysel ayricaliklarin onemi
vurgulanarak diyet ile oldukga fazla tiketilen askorbik asidin (141 mg/ giin) emilimi
artiricy etkisi olabilecegi gdriisli savunulmustur (15). Okul dncesi gocuklarin, one-
rilen miktarin (30 mg/giin) yaklagik iki kati kadar C vitamini tikettikleri bulun-
mustur (13,16). Bu aragtirma, Mayis—Agustos aylari arasinda yapildig i¢in fazla
miktarda meyve ve sebze tiiketileceginden C vitamini de gereksinimin lzerinde
tiiketilmis olabilir. Tirkiye'de, ulusal diizeyde giinde tiiketici Unite bagina, yazin
148 mg, kigin 138 mg C vitamini tiketildigi bulunmustur (kisi bagina 104-97
mg/gin) (17).

Ulkemiz gocuklar igin &nerilen ginlik Fe miktari; 0—3 yas igin 8 mg
(£ % 10), 4—6 yas igin 9 mg (£ % 10) dir (18). Buna gbre degerlendirme yapildi-
ginda gocuklarin % 20’si (7 gocuk) yetersiz oranda Fe tiiketmiglerdir. Bu yedi
cocugun serum Fe diizeyleri de normal sinirlar igine girmektedir. Bu durumda,
bityiimenin hizli, besin dgelerine gereksinimin fazla oldugu gocukluk doneminde,
organizmanin, viicuda alinan, sinirh miktardaki demiri % 15°den de fazla oranda
absorbe ederek eksikligi telafi ettigi gorisnd ileri siirebiliriz. Ayrica, mayalandi-
rilmamis ekmekte bolca bulunan ve Fe gibi bazi Gnemli eser elementlerin emili-
mini dnemli oranlarda azaltici etkenlerden biri kabul edilen fitik asidin bu olum-
suz etkisi, gocuklarin, mayal somun ekmek tiketmeleri nedeniyle gok azaltilmig-
ur (15, 16).

Cocuklarin tiiminiin agirhklar, yaga gore olmasi gereken agirh@in (1), % 75’
inin Gzerinde olmustur. Dokuz gocukta agrhik yonunden hafif malniitrisyon (star-
dardin % 75-80'i arasinda ) iki gocukta boy kisaligi (standardin % 90"imin altinda)
gorililmistiir, iki grup gocugun agirhklarinin birbirine ¢ok yakin olmasi nedeniyle
Fe tiiketiminin agirhga etkisini tartigmak yaniltict olacaktir.

Diyetin Fe miktari ile Mn, Zn ve Mg miktarlari arasinda pozitif iliskiler saptan-
mistr (P < 0,05). Saptanan korelasyon katsayilaqi sirasiyla rpe g™ 0,347;
fFe_Zn— 0567 ve rpa_Mme= 0,523 tir. Diyetin Mn, Zn ve Mg miktarlarinin,
diyetin Fe miktarlarina bag%l olarak gosterdigi degisiklikler asagidaki regresyon
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denklemleri ile {fade edilebilmektedir:

Mn i¢iny= 1650 + 0143 x (y —mgMny gin, x = mg Fe / giin),
Zn iginy= 1437 + 0492 x (y=mgZn / giin} ve
Mg iciny= 255600 - 9,180 x (y=mg Mg / giin),

Diyetin Fe miktarlar: ile Cu ve Ca miktarlart arasinda istatistiksel diizeyde
onemli iliskiler saptanmamistir,

(rFe—-Cu= 0,290; TFe — ca = 0,197 ;p > 0,05).

Serumda ortalama % 98 * 25 ug Fe bulunmustur, Serum Fe konsantrasyonuna
cinsiyetin etkisi gorfilmemigtir (Tablo 2). Serum Fe konsantrasyonu normal deger-
leri % 50 ug ile % 150 ug arasinda deglsmektedir (3). Bu aragtirmada saptanan
degerler normal strurlar arasmna girmekte ayni zamanda baz; aragtirma bulgularing
da desteklemektedir (8, 19). Baz hastaliklarda serum Fe konsantrasyonunun
dilgtiigii Fe tedavisinden sonra ylikseldigi bulunmugtur (19, 20).

TABLO2-2-6 Yag Grubu Cocuklarin Serum Fe Konsantrasyonu (% ug).

Cinsiyet Fe Konsantrasyonu (% ug).

n X S5 Dagilim Arali:
Kiz 15 103 28 67 - 150
Erkek 17 93 22 60 - 140
TOPLAM 32 98 25 ) - 150
(*:P 005

Serum Fe konsantrasyonuna, diyet ile tiketilen Fe, Ca, Mg, Cu, Zn ve Mn
diizeylerinin istatistiksel diizeyde etkileri olmamistr {p > 0,05). Bir aragtirmamiz-
da da emzikli kadintarda diyet Fe diizeyl ile serum Fe konsantrasyonlari arasinda
iliski bulunamamugtir (7).

Serum Fe konsantrasyonu ile Zn konsantrasyonu arasinda pozitif bir iligki
bulunmustur (r = 0,382, n = 32,t =2, 392, p < 0,05). Serum Fe konsantrasyonu
ile serum Cu, Ca ve Mg konsantrasyonlar arasinda istatistiksel diizeyde Gneml;
iligkiler saptaramamigtir (rFe-Cuz -0338;n=31t = 1,94; "Fe — Ca= —

0227, n=27, Fe — Mg =~ 0,03,n=27, p > 0,05).

~ Bu aragtirmanmn bulgutarina gire diyetin Fe miktarlar: jle Zn miktarlar:, sery-
mun Fe konsantrasyonu ile Zn konsantrasyonu arasinda istatistiksel diizeyde 5nem-
li korelasyonlar bulunmaktadir. Bu sonuclara gére 8nerimlz, eger cocuklara Fe veya
Zn tedavisi uygulanacak ise her ik metal tuzunun birlikte ve bellj bir oran dahili-
nde verilmesi olacaktsr.
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DIET AND SERUM IRON LEVELS IN PRESCHOOL
CHILDREN

Kadriye KAY AKIRILMAZ,

SUMMARY

Prescool children were surveyed for dietary intake and nutritional sta-
fus with regard to iron. Iron concentrations in diet and serum were medasu-
red in 35 children, aged 2 to 6 years, by flame atomic absorption spectrop-
hotometry, using the wet—digestion method (Perkin Elmer 103). Mean
(* SD) daily dietary intake of iron was 8,8 % 2 2 mg/day (5,1 — 14,8 mgfd).
The serum iron concentration was 98 * 25 ug/100 ml (60 — 150 ug/100 ml).
None of the children had a concentration of iron less than 50 ug/100 ml in
their seram samples. Dietary concenteations of iron, zinc, magnesium and
manganese were significantly corelated (r n = 0,347, tpe — 7n =
0,567, Tpo — Mg = 0523, n=35,p< O,OE)E.—’ihrIle diet and serum iron?evels
obtained generally agreed with those reported in the literature iron concent-
rations of serum and diet were not strongly correlated with one another.
No statistically significant differences of iron concentration in serum and
diet between male and female were observed.

KAYNAKLAR

1- Koksal, O, Tiirkiye'de Beslenme Tirkiye 1974 Beslenme—Saglik ve
Cida Tiiketimi Aragtumasi, Ankara, Aydm Matbaas, 1977.

2. Koksal, Q., Toplum Beslenmesi Ders Notlari, Mimograf Hacettepe
{Iniversitesi, 1978.

3. Perkin Elmer Nor Wolk, Technique and Application of Atomic Absorp-
tion, Connecticut, USA September 1976.

4. Cavdar, A., Arcasoy, A., Gozdagofflu, S. ve digerleri, Tirk Gocuk ve
Genglarindé Aneml Cram, Demir Eksikligi 1z Elementler, TUBITAK
Projesi TAG—235, Ankara, 1976.

5. Groupe Mixte FAO/OMS D'experts Des Besoins en Acide Ascorbique,
Vitamine D, Vitamine By Acide Folique et Fer, Reunions de Ia FAO
Sur le Nutrition, Rapport ﬁo. 52, Org. Mondial. Sante Ser. Rapp. Techn,
No. 452, Geneve, 1970.

6. Pike, R.L., and Brown, L.M., "Nutrition: An Integrated Approch. gnd
Fd. Jhn Wiley and Sons, Inc. New York, 893 — 932, 1975.

7. Kayakinimaz, K., Koksal, O., Emzikli Kadnlann Beslenme Durumian
—1: Besin Tiiketimi ve Serum Total Protein, Lipid, Cu, Fe ve Zn Dizey-
leri, Doga TU Tip ve Ecz. D. 10 (2): 289—-298, 1986.

TURK.HIJ.DEN.BIYOL.DERG.



KAYAKIRILMAZ: OKUL 8NCES] COCUKLARDA DIYET ve SERUM DEMI R DUZEYLER!

10.

11.

12.

13-

14.

15.

16-

17.

18.

19.

20.

rimasl, Cocuk Geligini ve Egitimi Dergisi, 2, 923, 1987.

Daniei, W.W., Biostatistics: A Foundation For Analysis In The Heslty
Sciences, Sec, Ed. John Wiley and Sons, New York, 1978,

Hambidge, K M., Chavez, M.N., Brown, R.M., et al. “Zine Nutritional
Status of Young Middie Income Children and Eftects of Consuming
Zinc~Fortified Breakfast Cereals”', Amer, J.Clin.Nutr.,, 32: 2532—
2539, 1979,

Krebs, N.F., Hambidge, K. M., Walravens, P.A., Incressed Food Intake
of Young Children Recelving a Zine Supplement, Am.J.Clin Nutr,,
38: 270273, 1984, '
La okar, A.C., Sempos, C.T., Johnson, C.L., et al. Comparison of Dietary
Intakes and Iron Status of Vitamin Mineral Supplement Users and Non
Users, Aged 119 Years. Am. J.Clin. Nutr. 46: 665 — 672, 1987,
Karaagaoflu, N., Okul Onecest Cocukiarda Diyetle Alinan Cinkonun
Sa¢, Serum, Idrar Cinko Diizeyler] ile Biiyime ve Geliymeye Etkisi,
H.U., Saghk Bilimleri Enstitiisi, Beslenme ve Diyetetik Programi, Dok-
tora Tezi, Ankara, 1987.

Bozkurt, N., Giineyli, U., Ankara Etimesgut — Cubuk Kéylerinde Yasa.
yan 0—36 ay Arasmdaki Cocuklann Beslenme ve Geliglm Etkilesmeleri
—1., Beslenme ve Diyet Dergisi; 8—9: 7483, 1979—1930.

Aykut — Senyiiz, M., Baysat, A., Ekmekierdeki Demirin Insanlarda
Kullamlmas: ve Bung Eiklleyen Etmenler, Beslenme ve Diyet Dergisi,
T: 4048, 1978,

Baysal, A., Beslenme, H.{J, Yaymlan, A/13 HNeri Matbaas;, Ankara
1984,

Tonik, B., Giiltiirk, H., Giineyli, U., ve digerier, 1984 Gida Tiketimi ve
Beslenme Aragtirmasi, Tanm Orman ve Kdyisieri Bakanhg: /Unicef
Korima ve Kontrol Genel Miidiirliigii, Ankara, 1987,

Giineyll, U., Bireyin ve Toplumun Beslenme Durumunun Degerlendiril-
mesinde Kullanilan veya Kulamlmag Gerekli Yontem ve Standart
Deferler, Panel Der. Perihan Arslan, Beslenme Diyet Dergisi, 11, 6975,
1982,

Gavdar, A., Arcasoy, A, CIn, S., et al. Geophagia in Turkey: Iron and
Zine Deficlency, Iron and Zine Absorption Studies and Response to
Treatment With Zine in Geophagia Cases, In A.S. Prasad, Cavdar, AO,
Brewner, G.J., Aggetle PJ., Eds, Zine Deficiency In Human Subject,
New York Alan R. Liss, 71-97, 1983.

Yip, R., Reeves, J.D., Lonnerdsl, B., Does Ircn Supplementation Comp-
romise Zine Nutrition in Healthy Infants? Am. J.Clin, Nutr.,, 42; 683~
687, 1985. ‘

VOL,47 — No:2—1990

193



194 TURK.H!J.DEN.BIYOLDERG.



SAGLIKLI KISILERDY TUBERKULIN DERI TESTI
REAKSIYONUNUN SIDDETIYLE ANTIKOR
YANITI ARASINDAKT TLISKININ ARASTIRILMASI

Fiza DURMAZ **
OZET

Bu ¢alismada; safhiklr 71 kigide tiberkiilin deri testi reaksiyonunun
siddetivle, indirekt hemaglutinasyon testinde kullanjlan Myceobacterium
fuberculosis'in ¢éziinen antifenine kars: elde edilen serolojik sonuclar ara.
simdaki iligki arastinid:. Reaksiyon siddeti 10 mm'nin altinda ve i{izerinde
olanlarda benzer serolojik socnuciar alindi,

GiRis

Tiberkilozlu bir organizmada, hiicresel ve hiimoral bagrsiklik gelistigi bilin.
mektedir. Akciger tiberkitlozunun ilk ve sonradan bulaslardaki gidisi, primer
infeksiyon sonucu bagrsiklik gelistiginin kanitidir {1). BCG ile agrlamalarda da
organizmada hem hiicresel hem de hitmoral yanrtin olustugu deneysel olarak gs-
terilmistir {2). Tiberkilloz basiline kars: organizmada olusmus hiicresel yanitn
gosterilmesinde yaygin olarak tiberkiilin deri testi kullanilmaktadir. Hiimoral
yamt ise cesitli mikobakteriyel antijenlerin kullanildijg ELISA, RIA, indirekt
hemaglutinasyon testi ve kompleman birlesmesi gibi bir¢ok serolojik yontemle
arastrilmaktadr (3—6).

Bu caligmada: mikobakteriyel antijenlere kars: olugmus hiimoral yanit ile
hiicresel gectip agii duyarlilik reaksiyonunun siddeti arasindaki iliskiyi belirlemek
amaglanmistir.

MATERYAL VE METOD

Calisma grubu : Saghkli 71 kisiden kan alindiktan sonra titberkiilin deri testi
yapildi. Sivas Verem Savas Dispanseri’nden saglanan 5 TU lik PPD antijeni ile
cilt testi yapildiktan 72 saat sonra antijen verilen yerdeki sertlik élgiilerek kayde.
dildi. Alinan kanlarin serumlar; ayrilarak =20  C de sakland:. Deney giinit oda
is1sinda ¢Gzitlerek gruplar halinde calisilds, '

*  Bu galiyma C.1}, Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji Anabilim Dalmda yapiimig
Doktora Tezinin bir bokimiini olugturmaktadir,
X Uz.Dr.C.U.Trp Pakiiltesi Mikrobiyoloji Anabilim Dal
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Antijen : Tiberkiiloziu bir hastadan izole edilerek tir tayini yapilan izoniazid,
rifampisin, streptomisin, erambutol ve thioasetazon’a-% 100 duyarli bulunan
Mycobacterium tuberculosis susu kullanifarak nazirlanan M.tuberculosis'in ¢ozd-
nen antijeni kullamidi, Antijenin hazirlanmastyla ilgili genis bilgi 7 nolu kaynaktan
saglanabilir.

Serolojik test: Mikroplakta yapilan indirekt hemaglutinasyon testi kullani!di.
Testin uygulanmasinda ve gerekli cozeltilerin hazirlanmasinda mevcut kaynaklar-
dan {8,9) yararlam!ds.

BULGULAR

Tiiberkilin deri testi yapilan 71 kisinin S'inde higbir reaksiyon yok, 22'sinde
reaksiyon ¢api 4-9 mm arasinda, 44 inde ise 10 mm veya tizerinde bulundu.
Reaksiyon ¢api 10 mm veya tizerinde olanfarin 4'lnde, 4-9 mm arasinda olan-
farin 2'sinde, reaksiyon gorilmeyenlerin ise birinde serolojik test sonucu pozitif

olarak saptands (Tablo 1). Pozitif sonug alinan serumlarin 4'Gnde antikor titresi
1110, iigtinde ise 1:20 olarak kaydedildi.

TABLO—1: Tiberkilin deri testi reaksiyonunun siddetiyle serolojik sonuglarin
karsilagtiriimass

incelenen Pozitif serum
PPD sonucu Serum sayisi Sayi %
Negatif 5 1 20
49 mm 22 2 9
> 10 mm 44 4 9
Toplam 71 7 10

TARTISMA

Calisma grubumuzu olusturan saghkl 71 kisinin ortalama % 10'undan alinan
seropozitifiik oram, PPD sonucu 4-9 mm arasinda olanlarla, 10 mm veya ilzerinde
olanfardan alinan orana yakin bulundu. Tiiberkiilin deri testi sonucu negatif olan
5 kisinin birinde serolojik test sonucu pozitif olup, yiizde olarak degerlendirildi-
ginde bu oraninin digerlerinden fazla oldugu goritmektedir. Ancak serum sayist
az oldugundan bu oranin gercek durumu yansitmadigi kamsindayiz.

Yapilan bir ¢aligmada endiirasyon caps 5 mm'nin fizerinde ve altinda olan
gruptaki pozitifiik oranimn benzer oldufu kaydedilmigtlr {(10). Taberkilin deri
testinin siddetiyle antikor titresi arasinda da iligki olmadigs gosterilmistir (6, 11,
12). .
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Calismamizin bulgular literatiirle uyguniuk gostermekte olup, tiiberki

deri testinin siddetiyle hiimoral yamt arasinda ifiski olmadifi sonucun

tir.

INVESTIGATION OF CORELATION BETWEEN THE DEGREE

OF TUBERCULIN SKIN-TEST REACTION AND THE
ANTIBODY RESPONSE IN HEALTHY PERSONS

Riza DURMAZ

SUMMARY

In this study; the corelation between the degree of tuberculin skin—test

reaction and the serological results obtained in 71 healthy persons using a
soluble antigen of Mycobacterium tuberculosis in an indirect haemagglu-
tination fest was investipated. A similar serological result was found In these
below and above 10 mm severe of reactions.
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INSULIN'IN, FARE KONVOLSIYONU YONTEMI 1LE
BIYOLOJIK MIKTAR TAYIN! VE (HPLC) ENSTRUMENTA L
YONTEM! ILE MIKTAR TAYINl YONTEMLERININ
MUKAYESEL! CALISMASI

Cemal CEVIK* llker ALPAY**
i
BZET

Yapian bu ¢aliymada, insilin'ln biyolojik olarak yapilan miktar tayini,
enstriimental bir yéntemle mukayese edildi. Biyolojik aktivite caligmast
dért bolimden olugan hava inkiibatSriinde yapilds, Konvulsiyona ugrayan
veya flen fare sayisi teshit edildi Enstriimental yontem olarak, HPLC yén-
temi kulianild). Istatistiksel yontemler olarak, varyans analizi ve Student'in
t testi yapidi,

GIRIS

Insiilin, yurdumuzda % 1 gibi olduk¢a yiiksek oranda rastlanan seker has.
@ahg tedavisinde basanyla kuHanilan dogal kaynakh bir ilagtir {1). Son zaman-,
larda domuz insiilininin temel Yapisina, insan insiilinde ; bulunan aminoasid
gruplarinin transferi ile sentetik insan insilinj de iiretilmektedir,

Insiilin’in preparatlarindaki miktarinin tayinj, hastalarin uygun bigimde doze
edilebilmelerinde biiyiik nem arzeder. Bu cahsmada, lla¢ ve Kozmetik Arastir-
ma Midirkigine gesitli nedenlerte kalite kontrol icin gelen 3 firmayz ait 5 ayrn
Insiitin numunesi izerinde Farmakoloji Laboratuar Sefligi Biyolofik Aktivite
Laboratuan) ve Farmasétik Analiz Laboratuar Sefligi Enzim—Hormon Laboratu-
varinea yiiritiilen biyolojik ve kimyasal test sonuglarimin degerlendirilmesi amag-
lanmustr.

GEREC VE YONTEM

I— Biyodeney: BP 1980% gore yapildi {2} Calismada 96 adet beyaz deney
faresi kullaruld). Dorg esit kisma ayrlarak inkiibatériin bilmelerine yerlestiril-
di. Fareler bir giin 6nce, saat 14.00'de gidadan kesildiler. Ortam mis1 29 — 35° C
arasina ayarland). Farelere standart ve numune olmak Uzere iki degisik solusyon,
yine iki degisik konsantrasyonda {yaklagik 30 miliU/ml. ve 60 milill/ml.) dorsal

*  Uzm.Dr.Refik Saydam Hifzisahhg Merkezi Bagkan Yrd,
** Uzm.Ecz. Refik Saydam Hifzissihha Merkezi llag Koz, Argt.
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kisimdan, scapulalar arasina subkutan olarak verildi, 90 dakika siireyle gozlendi.
Hipoglisemi nedeniyle konviilziyona ugrayanlar tesbit edildi,

l_Enstimenta! Yéntem {HPLC): Kullamlan ydntem UsP XX!d'te belirti-
len yontemdir {3). 34 — 45 lu/ml.lik iig ayn standart ¢ozelti ve 40 1U/ml'lik
numune ¢dzeltisi hazirlandi. {Cozelti PH'lan 8,59 ayarlandi).

Mobil Solvan : 0.1 M monobazik sodyum fosfat hazirlandi. Ortofosforik
asitle pH: 2'ye ayarlandi. Bundan 74 kisim alinip, 26 kisim asetonitril ile karigti-
rilip milipor filtreden siizilldil.

Kolon: 25 cm. x 4.6 mm.—T.M.S kolon {Dupont veya Zorbaks}

Dalga boyu : 214 nm. .

Kolonsisi: 40 C

Alkis Hiz 2 1 mljdk.

Inj.Hacmi : 10 ult,

Retention zamani: 10 dk.

ISLEM : Standart gozeltilerden ve numune ¢ozeltilerinden en az iig enjeksiyon
yapildy. Insiilin pikleri tesbit edildi.

HESAPLAMA : Ug ayn konsantrasyonda verilen standartlanin pik alanlarin-
dan en kiigiik Kkareler ydntemiyle hesaplanarak dogu denklemi bulundu. Bun-
dan da numunedeki @initeye gegildi.

BULGULAR:

TABLON )
HPLC{ x) FARE KONVOULSIYON (v)
100.99 9815
102.50 100.51
105.50 103.30
107.00 102,83
100,50 104.00
ARITMETIK ORTALAMA:
103.298 101,778
STANDART SAPMA:

2 8437 2.3672
SAYL:
s ' S
VARYASYON KAT SAYISE:

2.75 233

1= 09186 P > 0.05 bulunmug ofup gruplar aray fark Gnemsizdir.
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TARTISMA ve SONUC

Biyodeneyler gozlem agirliklt yapidadirlar. Boyle olmakla beraber bir seri
istatistik uygulamalarla yarlma paylari ortadan kaldirlir, Konuiilsiyvon testinde
elde edilen verilere probit transformasyonu yapilarak agirlik kat sayilars hesap-
lamir. Bu verilere varyans analizleri uygulanarak deneyin gegerliligi test edilir.
Bu testten sonra potens tayinine gegirilerek giivenilirlik limitleri tesbit edilir.
Bu limitler igersindeki sonuglar % de olarak ifade edilir {2). Bu kural dolayis:
ile % de olarak biyodeneyle verdigimiz sonuglarm varyasyon kat sayisi % 2.33
dir. Laboratuvarda % 10 dan daha kiigiik degerler muteberdir. Aym serilerde
HPLC ile elde edilen serinin varyasyon katsayrst % 2.75'tir. iki saglikli metodla
bulunan sonuglarm aritmetik ortalamalart arasmda P > 0.05 oldugundan fark
bulunamamistir (Tablo 1). Sonugta iki grub aym topluluktan gelmektedir. ki
metodla buluran sonuglar aymidir,

THE CMPERATIVE STUDY OF INSULIN DETERMINATION
BETWEEN HPLC AND MICE~CONVULSION
METHODS

Cemal CEVIK _ Hker ALPAY
SUMMARY

In this study, the bioassay of insulin was encountered with an instru-
mental analysis. The bioassay was performed in an air—incubator that was
made of four compartements. The number of convilsed or death mice
were determined, As mstumental method, HPLC was used, The statistical
methods were ANOVA and Student’s t test,
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GEBELIKTE ASILAMANIN ANNEDEN BEBEGE GECEN
TETANOZ ANTIKOR DUZEYLERI UZERINE ETKIS!

FKOGOGLU* N.ATABEY**
M.GOKOGLU** B.UNIZ #1*

OZET

Sivas Dopumevinde dogura yapan 90 kadinmn kord kanundan ahinan .
nekler iizerinde, Pitzurra ve arkadaglaninim 1983—85 yillannda gelistirdigi
pasif (indirekt) heragiutinasyon yontemiyie yapran incelemnede; (a) kadin.
lann % 24.4'iinde tetanoz antikor diizeyleri yeterli ( = 0.5 HU/ml), (b)
% 43.3'tinde kismen koruyucu diizeylerde (0.125—0.49 HU/ml) ve (¢) %
% 32.2'sinde yetersiz ( < 0.125 HU/mi) bulanmustur. Gebeligi sirasinda
hig¢ asHanmayanilaria, bir ya da iki kez tetanoz asis yaptiranlar arasinda
antikor diizeyleri a¢sindan fark bu lunamamstir,

Gebelikte yapilan 2 doz a1 uyguiamasina ragimen, yeterli diizeylerde
antikor saflanamamastnin, halen lilkemizde kullanilmakta olan plain toxoidin
potensinin diigiik olusuyia ilgili oldugu ve bir an onee, diger ilkelerde oldugu
gibi, ALPO 4 ile adsorbe edilmis toxoid kullanimina gegiriimesinin uygun
olacag diisiiniiimektedir.

GIRIS

UNICEF'in bir yayminda, diinyada her yil 800 binden fazia bebegin neonatal
tetanozdan didiigii bildiritmektedir, (1). Baz dikelerde n.tetanoza bagir &itimie-
rin bin canlr dogumda 20-80'e kadar gixabiidigi gozienmistir (2). Ulkemizde de,
her yil vukubulan 100 binden fazia bebek ditimiiniin yaklasik 45 bininin yenidogan
doneminde olmass, (3). bunda n.tetanozun snemi; bir roliiniin olabilecegini diistin-
diirmektedir. Ciinkii, bebek &ltimlerinin Gzellikie yiiksek oldugu kirsai bdigelerde,
dogumiarin 8nemli bir kismy saghksiz kosuilarda, ehliyetli ebe yardimi oimaksi.
zZin gercekiesmekte ve buralarda bebekler topraga sarma gelenegi hala yaygmn
olarak (% 20-25) siirdiriimektedir (3).

Dinyada gebelere agt uygulamasi baglayal 30 yildan fazla bir zaman gegcmesi-
ne karsin, iilkemizde bu konuda anlamli bir gelisme saglandign pek séylenemez.

* Dog.Dr.C.ULTip Fakiiltesi Halk Sagng Anabitim Daly
**  Yrd.Dog, Uzm. C.U5, Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji Anabilim Dal;
*#¥ Uzm.Dr. Sivas Dogumesi Baghekimi :
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Cocuklarin bagipklanmasinda sagladigimiz basany! diger iilkelere drnek gosteren
UNICEF'in rakamlarina gore, ilkemizde 1986-387 yillarinda gebelerin yalmzca
% 7'si tetanoza karst bagigiklanmiglardir {1).

Asilama oranindaki disikiiglin yamsira, bir sorun da kullanageldigimiz toxi-
din potensidir.

Gebeleri asilamakla n.tetanozun snlenebileceginin anlagitdigy yillardan beri,
DSO'niin de katkilanyla, bir gok dilkede daha potent asilar gelistirimesi i¢in gals-
malar vapimig  ve yaptimaktadir. Bu calismalar sonunda, bircok iilke, bugtin
bizim kullsndigmmuz plain toxoidi terketmis ve daha dayanikly ve potent olan,
ALPO 4 ile adjuvanls adsorbe agt kullanmaya baslamistir. 56z konusu caligmalar-
dan elde edilen verilere gore, halen kullandigirmiz plain toxoidin 3 dozu ile sagla-
nan antikor diizeyi, adsorbe apmin 2 dozu ile saglanmaktadyr. Plain toxoidle sag-
lanan antikor titreleri bir yildan daha kisa siirede koruyucu diizeylerin altina diiger-
ken, adsorbe agimin koruyuculugu en az 3 vil Kkadar siirmektedir (4). Rapel dncesi
antikor diizeyi, rapel sonrasindaki durumu da etkilemektedir {4). Bu nedenle,
primer ast kursunu plain toxoid ile tamamiamss olanfara aym ag ile rapel yapil-
diginda, uzun siireli bir koruyuculuk saglanamamaktadir. Buna karsihik, primer
a1 kursunu adsorbe ast ile tamamlayanlarda ayns agt ile rapel yapiidifinda koruyu-
culugun 20-25 yil kadar siirdiigii bildirilmektedir (2,5).

Kullandigimiz agimn potensinin diisiikliglinin yan sira, gebelerdeki uygulama
semarmzda da bir eksiklik olsz gerektir. Saghk Bakanh@mn "As Uygulama Yo-
nergesi''nde (6), gebelere, daha dnce agilanmarmsslarsa 2 doz, asilanmslar 15e bir
doz tetanoz agis! yapiimass énerilmektedir. Su anda dogurganik ¢aginda olan
kadinlanmizin pek azimin, gocukluklannda 3 doz asy kursunu tamamladikian ve
yine pek azimm, sonraki yillarda rapellerini yaptirdiklars gozoniine alindifinda, bu
kadinlara gebeliklerinde vapilacak 1-2 dozluk as: uygulamasinin koruyucu diizey-
lerde antikor yapimin uyarmamast beklenir.

Biz de bu noktadan hareketle, gebeliklerinde agdanan kadinlarda tetanoza
karss ne Blciide antikor gelistigini ve vukarida belirtilen literatiir bilgilerinin dog-
ruluk derecesini arastirmay amagladik.

MATERYAL VE METOT

‘Bu cahsma 1989 Mayss ayinda Sivas Dogumevinde dogum yapan 90 kadmn
iizerinde gerceklegtirilmistir. Kadinlara son gebeliklerinde ve onceki tarihlerde
kac doz tetanoz ag!st yaptirdiklarini sorugturan bir anket uyguladiktan sonra,
dogumlary sirasinda ahnan kord kani Orneklerinde tetanoz antikor miktarlart
dlciilmitstiir.

Antikor titrajlann Pitzurra ve arkadaslanmin 198385 yillarinda modifiye
ederek gelistirdikleri indirekt hemaglutinasyon teknigi ile dlciilmilgtir. Oldukea
diisitk diizeydeki antikorlan bile lcmeye imkan veren bu yonteme gore 0.5 HU/ml'
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lik antikor degerleri koruyucu ve 90.125 — 05 HU/ml'lik degerleri kismen koru-
yucu diizey olarak kabul edilmektedir. 0,125 HU/ml'den diisitk antikor diizeyle-
rinin ise higbir koruyuculufunun olmadigs kabul edilmektedir. Bu smirlar saha
uygulamalart i¢in elverisli olmayan, fakat standart olgiit olarak kabul edilen {NT)
ndtralizasyon testinin koruyuculuk kriterlerine uyum gostermektedir {7, §).

Antikor diizeyleriyle ilgili olglmler, anket uygulamasindan elde edilen ast
oykiileri ile karsilagtirlmis ve bilgisayarda Epi Info (Version 3) Epidemiyoloji
programi ile istatistiksel olarak analiz edilmigtir.

BULGULAR

1. Kadinlartn % 24 4'iiniin kord kaninda koruyucu dizeylerde { 0.5 HU/ml),
% 43.3'iniin ise kismen koruyucu miktarlarda {0.125 — 0.5 HU/ml) tetanoz antiko-
ru tespit edilmistir. Kadinlarin % 32.2'sinde tetanoz antikor diizeyi diisitk bulun-
mustur (Tablo 1).

TABLO-1:Gebeliginde Asitanma Durumuna Gore, Doguran Kadmlann Kord
Kaninda Tetanoz Antikor Diizeyleri

Tetanoz Antikor Dilzeyi

Gebelikte Yeterli Kismen Yet. Yetersiz Toplam
agtlanma > 0.5HU 0.125-0.49 HU 0,125 HU

durumu Sayt %  Sayr %  Say %  Sayi %
Hi¢ asifan- 12 2435 21 429 16 326 49 100.0
mamtg

1kezasilan- 4 286 5 35.7 5 35.7 14 100.0
mi |

2 kezasilan- & 222 13 482 8 296 27 100.0
mis

Toplam 22 244 39 43.3 29 322 90 100.0

Kismen Yeterli  Kis.Yeterli
v . + .
Yeterli , Yetersiz Yeterli

i Yetersiz
2 2 I
X—O.ZO[ X <017
P >0.05 P > 0.05

Not: Bulgular 2 X n diizenine gére tabule edilerek analiz edilmistir.
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Son gebeligi sirasinda tetanoz agisi olmayan kadmlaria, 1 veya 2 kez agilanmig
olan kadmiarm kord kanlarmdaki teranoz antikor diizeyleri arasmda fark buiuna-
mamigtir,

2. 12 yagmndan bu yana 3—4 kez agilanmig ofan kadinlaria, hig ag olmarg
kadmiarin tetanoz antikor diizeyteri farksiz bulunmugtur {Tablo 2).

TABLO-2:12 Yagmdan Buyana Hig Agplanmamig Ofanlarla 3—4 Kez Asilanmig
Olan Kadmnlarn Kord Kanfarmda Tetanoz Antikor Diizeyleri

Tetanoz Antikor Diizeyi

Yapiian Yeterhi Kismen Yet. Yetersiz Toplam
tetanoz - 0.5 HU/ml 0.125-0.49 HU 0.125 HU
asisi sayis Say) % Sayr %  Say %  Say %
0 7 242 11 379 1 378 29 100
34 4 25.0 8 50.0 4 25.0 16 100
Toplam 11 244 19 423 15 333 45 100
Kusmen yeterli Kismen Yeterli
Yeterli Yetersiz Yetgrli Yetersiz
i
X —0.30
P 005 - P —-060

Not: Bulgutar 2 x n diizenine gére tabule edilerek analiz editmigtir. 1-2 kez ag
ofan kadmiar bu tabloda hesaplamaya dahil edilmemistir.

3. Gebeliginde ve/veya gegmiginde ag Oykiisd olan kadinlarin tetanoz anti-
kor diizeyleri arasinda, yasla ilgili olarak bir fark bulunamarmistir {Tablo 3).

4. Doguran kadmlarin kord kanlarmda tetanoz antikor diizeyleri, kadinia-
rm oturduklar yerlesim yerlerine gdre farkhhik gostermemektedir {Tablo 4},

5. Kadin—dogum uzmanifarimmn, muayenehanelerinde izledikleri gebelere
tetanoz agyisl yapiimasiyia pek ilgitenmedikleri gdzienmigtir. Saghk Qcafpr ebe-
terince izienen kadmiarin % 85'ine tetanoz agisi yapitrmg ofmasina kargm, uz-
manlarca izlenen kadmlarin yalmz % 8'i agilanmiglardir {Tabto 5).
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TABLO—4:Oturdukian Yerlesim Yerlerine Gére, Doguran Kadinlarin Kord
Kaninda Tetanoz Antikor Diizeyleri

Tetanoz Antikor Diizeyi

Oturdugy Yeterii Kismen yet, Yetersiz Toplam
yer »0.5 HU 0.125-0.49 HU < 0.125 HU
Say %  Sayr % Sayi % Say: %
i 16 276 25 43.1 17 29.3 58 100.0
iige 2 222 5 556 2 222 9 100.0
Koy 4 174 9 39.1 10 43,5 23 100.0
Toplam 22 244 39 43.3 29 322 9g 100.0
K:srg_en yeterl: Kis.Yet.
Yeterli ’ Yetersiz Yeterli f Yetersiz
< _o9s | X - 197 I
P >0.05 P 0.05

Not: Bulgular 2 X n diizeyine gére tabule edilerek analiz edilmigtir,

TABLO-3: Gebeliginde ve/veya Gegmisinde Astlanma Ovykiisii Olan Kadinlarda,
Yag Gruplarima Gare, Tetanoz Antikor Diizeyleri

Tetanoz Antikor Diizeyleri

Yag Yeter]i Kismen Yet, Yetersiz Toplam
Gruplar »0.5 HU 0.125-0.49 HU < 0.125 HU
15-24 10 14 7 31
25 _» 2 3 3 8
Toplam 12 17 10 39
Kismen Yeterii Kis.Yeterlj
Yeterli Yetersiz Yeterli Yetersiz
|
P -0.329 P — 0527 ’

Not: Bulgular 2 X n dijzenine gore tabule edilerek analiz edilmistir.
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TABLO-5:Kadmnlarin Gebeliklerinde izlenme ve Agtlanma Durumnlart

jzleyen kimse Agtanan

Sayt 9% (siitun) Say1 % (satir)
{zlenmemis 30 333 6 20.0
Ebe tarafindan izlenmis 27 30.0 23 85.2
Hastanede izlenmig 21 233 1 52.4
Ozel Dr.tarafindan izlenmis 12 133 1 83
Toplam 90 99.9 41 456

TARTISMA

Gebeliginde hig agilanmamig kadinlarla, 1 veya 2 kere agilanmig kadinlarin
kord kanlarindaki tetanoz antikor diizeyleri arasinda fark bulunmamast, plain
toxoidin potensi konusundaki kugkularimizi hakl g¢ikarmaktadir. Fakat bunun
nedeni, bir ihtimal, hig agtlanmamis kadinlarda da aym diizeylerde oldugu gozlenen
bagisikhit saglayan, asemptomatik, kronik barsak tetanozu olabilir, Baz: iilke-
lerde yaptlan galigmalar, bu tiir olgularin oldukga yaygm oldugunu gdstermekte-
dir. Hindistan'da tetanoz lg'i saglamak lizere 5 Lflik toxoid ile asilanan asker-
lerde, beklenen diizeylerde antikor olugmamast iizerine yapilan incelemede, bu as-
kerlerin % B80'inde Kkronik—asemptomatik ince barsak tetanozu saptanmuster (2,9).
Asemptomatik barsak tetanozu bir yandan belirli diizeylerde bagisiklik saglarken,
diger yandan yapilan agilar etkisiz hale getirmis olabilir.

{te yandan, plain toxoid halen gebeler diginda, ilkemnizdeki rutin agtlama
programinin bir pargast olarak ilkokul 5. siuf ve Lise 3. sinif dgrencilerine de
rapel mahiyetinde bir doz olarak uygulanmaktadir. Bu gocuklarin da gogunun
cocukluklarinda ast kursunu tamamlamadiklart gdzdnine alinirsa, bu aglarin da
bosa gittigl varsaytlabilir. Nitekim, ilkokul 5. siniftan itibaren 3—4 doz ast yaptlan
kadinlardaki antikor diizeylerinin de, hig agilanmamiglardakinden farksiz olugu bu
diisiincemizi dogrulamaktadir {Tablo 2).

1985 yilinda baglatilan agt kampanyast miinasebetiyle ithal edilen DBT agt-
lart adsorbe oldugundan, primer agt kursu ve rapelleri bu ast ile yaptlan gocuk-
larin, bagigikhik diizeylerinin yiksek .olmast beklenir. Blgemizde yapilmig olan
benzer bir ¢aligmada, 45 yaglarindaki gocuklarin 3% 100%iinde antikor miktar-
lartnin koruyucu diizeylerde bulunmus olmast bu dilsiincemizi desteklemektedir
{10}

Tartismak istedigimiz bir husus da, 6zel muayenehanelerde izlenen gebelerde
tetanoz ast uygulamasinin yetersizligidir. Arastirmamizda yer alan 12 kaduwn, ge-
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belikierinde kadin dojum uzmanlan tarafindan Szel muayenehanelerinde §-8'er
kez izlendikierini belirtmiglerdir. Tablo 4'de de goriilecegi iizere, bu kadinlarin
yalnizca % 8'ine tetanor asist yapilmistir. Bu kadinlarin ¢ogu, "Neden as yap-
trmadimiz 7 " sorusuna, "doktorum gerek gdormedi" yanitini vermislerdir. Bu,
oldukga diigiindiiriicii bir durumdur. Yayimnlanan saghk istatistiklerinde, neonatal
tetanoza bagli dliimlerin azhgina bakip, konunun ihmal edilmemesi gerekir. Ciinkij
neonatal tetanoza bagh GSlimiler, saghk hizmetlerinden yoksunlugun biitin boyut-
lariyla yasandigi kirsal kesimlerde vukubulmakta ve bunlar hig bir sekilde istatis-
tiklere yansimamaktadir. Bu nedenle, saglik istatistiklerinin n.tetanoz agisindan
pek giivenilir olmadigin diislinmekteyiz. Her ne kadar, bazi uzmanlar, hastanelere
gelen n.tetanoz olgularinin eskj yillara kiyasia azaldigini belirtmekte isefer de, bu
durum, gebe asilamalarindan ziyade, saglikh kosullarda yapilan dogum eranimin
giderek artmakta oluguyla iligkili olsa gerekir,

SONUC VE ONERILER

Bulgularimyz, iilkemizde halen kullanilmakta olan plain tetanoz toxoidinin
potensinin diigiik oldugunu gostermektedir. Bu toxoid ile yapilan gebe asilamala-
rinin hig bir faydasinin olmadigi agikga goriilmektedir. Bu nedenle, diger iilke-
lerde oldugu gibi, iilkemnizde de bir an énce plain toxoidin terkedilip, adsorbe
agt kullanimina gegilmesini: adsorbe toxoid firetilinceye veya ithal edilinceye
kadar, gerek gebelere ve gerekse fkokul 5. —Lise 3. ogrencilerine plain toxoidin
fic doz olarak uygulanmas gerektigi seklinde Bakanlikga bir genelge yayinlanma-
sinin uygun olacagini dilstinmekteyiz.

SERUM ANTITOXIN LEVELS IN CHORD—-BLOOD
SAMPLES OF WOMEN WHO WERE IMMUNIZED AGAINST
TETANUS DURING THEIR PREGNANCY

Do¢ Dr.F.KOCOGLY Uzm.N.ATABEY
Yrd.Doe M.GOKOGLU Yzm.Dr.B.ONIZ

SUMMARY

Antitoxin levels in chord—bicod samples of 90 women, who gave birth
in Sivas Maternity Hospital in May 1989, were studied by indirect {passive)
haemaggiutination method of Pitzurra et al,
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Antitoxin titres were found at proventive levels (= 05 HU/ml) in
24.4 %, and partially preventive levels (0.125—0.49 HU/ml), in 43.3 % of
the women. Antitoxin levels were guite low in 32.2 % of the women (< 0.125
HU/mi).

No statistically significant difference were obsorved, between the anti-
toxin levels of women who never been vaccinated and of tho women who
were given either one or two doses of tetanus toxoid during their last preg-
namcies. This finding shows the ineffectivenoss of the toxoid given and may
probably be due to, both, the use of non—potent plain toxoid, which is
abondoned in many countries (but still being nsed in Turkey), and that,
these women had never completed 3—dose primary vaccination scheme in
their previous lives,
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BALIN IN VITRO ANTIBAKTERIYEL VE ANTIFUNGAL
ETKIist

Kenan HASPOLAT * Sadik BUYUKBAS **
Hasan GENGEL *++ J

OZET

Bal diliisyonlan gesltli mikroorganizmalar izerine inokiile edildi ve bu
mlkroorganizmalar izerindekl etkisi aragtinldy; bakteri ve candida albicans
tizerinde etkili oldugu bulundu, :

GIRiS

Bal folklorik tpta $zellikle vara iyilesmesinde kullanilan bir drogdur. Modern
tipta da kullanim alan; buldugunu yayinlardan Ggreniyoruz. Cavanagh ve Beazley'in
vulva karsinomasiyla ilgili radikal operasyonlarda - yara iyilesmesini hizlandire
olarak bali kullandigin: goriiyoruz. Bu aragtiricilar in vitro ofarak da balm antifun-
gal ve bakterisid etkisini de gostermislerdir (3). Bergman ve arkadaglart da fareler
fizerinde yara iyilesmesinde balin miispet etkisini arastirmalarinda ispathyorlar
(2). Haffejee ve Moosa da infantil gastroenterit de oral rehidratasyon sivisi icine
glikoz yerine bal kovarak bu terkibin hem iyi bir rehidratasyon sivisi hem de
bakterisit etkisi oldugunu yaymlarinda belirtiyorlar (5). Etki mekanizmast olarak
inhibin isimli termolabil bijr madde, balin hipertonisitesi ve disiik pH'nin bakteriyel
liremeyi inhibe ettigi soyleniyor. Yara iyilegmesinde ilave mekanizmalart da gesitli
yayinlar detayli olarak ele almaktadir (2). Baln salmonella, shigella, enteropathoge-
nic E.coli, Klebsiella, proteus ve candidalar tizerinde etkili oldugunu gesitli arag.
uricilar sdyliyor (3, 5, 6, 7). Biz de iilkemizde balla yapilacak klinik ¢alismalara
alt yap: olusturmast agisindan in vitro bir gabsmanin yaptimasinin faydal ofac.
g1 diisiinerek bu galismayi vaptik.

MATERYAL VE METOD
16 hastadan disks, 7 hastadan bogaz sfiriintiisii, 9 hastadan idrar, 7 hastadan

yaradan slirintii, 3 hastadan dig apsesinden siriintil alinarak kiiltiir—antibiyogram
yapilds.

*  Dr. Pediatri Uzmam Deviet Hastanest
** Dr.Biyokimya SUTF
*** Dr.5.5.K. Hastanesi
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Diskilar kanls agar ve endoya ekildi, 24 saat sonra iireyen bakteriler tek koloni
alinarak efiri jeloza gekildi. Daha sonra sekerli besiyerlerine ekilerek tip ayrimna
gegildi. Enkiibasyon 37 * C'de yapild.

Bogaz striintisti jansiyen morlu buyyona ve normal buyyona ekildi. 24 saat
37" C'de enkiibe edildi. Sonra reyen bakterilerden koyun kanls agara ekim yapildi.
24 saat 37° C'de enkiibe edildi. Ertesi giin hemolizlerine gore streptokoklar tip-
lere ayrids.

idrar kiiltiirt i¢in kanl plaga ekim yapildi. Ureyenlerden tek koloni metoduyla
eiiri jeloza cekildi. Ertesi giin sekerli besiyerlerine ekildi, tip ayrimi yapildi.

Yara ve dis apse striintiisii kanli agara ekildi, 24 saat, 37° C'de enkiibe edildi.
Hemolizlerine ve kolonilere gore tip ayrnims yapidi.

Antibiyogramlar, gaita Kiiltiirleri endo’da, digerleri kanl agarda yapildi. Anti-
biyogramlar igin daha dnce hazsrlanmys, steril edilmis diske bal emdirildi, 37 C'de
bir giin bekletilerek kurutuldy ve kullarlds. Bal igin ayrics 9 50 dilisyon yamlds,
yine ayni sekilde disk hazirland: ve kullanidds.

Zon caplari ofarak 0—10 mm direncli (D}, 1020 mm aras az hassas {ALH),
20—25 mm arast hassas (H) kabul edildi.

Kullandi§imiz bal, piyasadald ticari ballara givenemidigimiz igin, temin ettigi-
miz petek baldan ekstre edildi.

BULGULAR
14 gaita kiiltdr sonuglar Tablo—1'de gosterilmisgtir.

TABLO—I: Gaita Kithiir—Antibiyogram Sonuglan:

Bal
Patojen Konsanire Bai % 50 Dille En Eckili Antibiyotik
Hemuolitik E.colt H H Armikasin
" H AH - Amikasin
" H H Amoksilin — Klavulanik asit
" H H Amoksilin — Klavulanik asit
"o AH D Cefotaxime
Salmoneila Typhi H H Cefotaxime
" H H Amoksitin — Klavulanik asit
" AH AH Ceftriaxone
Shigella H H Amikasin
" H H Amikasin
Proteus Vulgaris H AH Amikasin
" AH D Amikasin
Candida Albicans H A H -
" H H -
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Tablo—I'de de gorldigii ezere konsantre haliyle daha kuvvetli, % 50 diliisyonda da
nispeten daha az giiglii bir sekilde mikroorganizmalar fizerine etki etmis, antifungal
ve bakterisit etkide bulunmustur,

Tablo—Il'de bogaz kiiltir—antibiyogram sonuglari sergilenmistir. Burada da
balin giiclii etkisi kendisini gostermektedir,

TABLO-II: Bogaz Kiltir Antibiyogram Sonuglar

Bal

Patojen Konsantre % 50 Dilie En Etkili Antibiyotik

B—-Hemolitik H . AH Penisilin—-G
Streptokok

' H H Penisilin—G

" H H Penisilin—-G

Hemolitik streptokok H A H Amoksilin — Klavulanik asit

" H A H Amoksilin — Klavulanik asit

Candida Albicans H H —

" H H —

Tablo—IlI"de ise Yara siiriintiis iizerindeki balin etkisi incelenmistir,

TABLO—III: Yara Siiriinti Kiiltiir—Antibiyogram Senuglan

Bal
Patojen Konsantre % 50 Dilije En Etkili Antibiyotik
P~ Hemolitik streptokok H H Penisilin—G
" H AH Klavulanik asit—Amoksilin
o¢—Hemolitik streptokok H A H Penisilin—G
" AH A H - Penisilin—-G
Staf Aureus H H Sulbaktam — Ampisilin
" H H Sulbaktam — Ampisilin
" H AH Klavulanik asit — Amoksilin
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Tablo~IV'de de idrardaki patojenler iizerinde balin miispet etkisi gorilmektedir.

TABLO-IV: idrar Kiiltir—Antibiyogram Sonuglari

Bal
Patojen Konsantre % 50 Dilie En Etkili Antibiyotik

Amikasin
Amikasin
Gentamisin
Cefotaxime
Gentamisin
Aztreonam
Amikasin
Nitrofurantoin
Gentamisin

E.Coli

"

> >

>
TTOOCIOIITI

TTIOQIIIITI

Proteus mirabilis

>

Klebsiella pnemoniea

>
>

Tablo-1V'de proteus mirabilis haricinde baiin giighi etkisi goriiliyor. Tablo—V'de
ise dis apse striintiisi iizerine balin etkisi gdsterilmistir. :

TABLO-V: Dis Apse Siriintisi Kiiltir—Antibiyogram Sonuglar

Bal
Patojen Konsantre % 50 Dilie En Etkili Antibiyotik

B- Hemolitik streptokok H H Klavulanik asit — Amoksilin
" H AH Penisilin—G
Staf aureus H AH Sulbaktam — Ampisilin

Kiiltlir antibiyogram sonuglar genel olarak degerlendirildiginde proteus mirabilis
hari¢ bahin iyi bir bakterisit ve antifungal etkiye sahiboldufu sonucu ortaya cik-
migtir.

TARTISMA

Bal folklorik upta istah agic, karminatif ve purgatif olarak kullamilmasiin
yamswa halk arasinda giban, sivilce, bazi siglikler ve agik yaralar igin disaridan
ullanthir (4,8). Bau dinyasinda da modern tipta yara iyilesmesinde balin baganh
sekilde xullanilabilecegini bildiren yaywlar vardir {2,3). Bergman, inhibin isimli
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termolabil madde, hipertonisite, dilgiik PH gibi bakteri dremesini inhibe eden fak-
torierin yanisira ddemin azalmasinda higroskobik etki, iyilesme progesini etkile-
ven katalaz gibi enzimlerin bulunusu, yara iyilesmesi igin mitkemmei bir enerji
kaynagi olusu Szelliklerinden 3tiri Yara iyilesmesinde balin bagarili sonug ver-
digini sdylityor (2).

Balin antibakteriyel etkisiyle ilgilj ¢alismalar tiikemizde simrhidir. 1964 sene-
sinde Vakif Gureba Hastanesi Mikrobiyoloji laboratuvar calismasindan baska bu
alanda calisma gdrmedik. By aragtirmada Ofker Tirkiye ballarin antibakteriyel
faktér bakimindan incelemis ve  baltarin bakterisit ve bakteriyostatik tesirini
tespit etmistir. Bal ile 24 saat témas eden mikroplarin argk fremedigini ve en has.

mindan petek baliar| sizme bailardan ve Tiiks siizme bailari  Alman siizme balia-
rindan istiin bulunmugtur (1). Bann kaynatiimamasini Bergman ve arkadaslar
da ozellikle vurguluyor (2}, Biz de bu ki calismayr gézoninde tuttuk, Kayna-
timamig bal kullandk. Siizme bali ki sebepten &tikrit tercih etmedik. Biringisi iil-
kemizde siizme bailara her Zaman giivenmek mimkin degildir. ikincisi Ulker'in
¢alismasinda perek baliarinin antibakteriyel etkisi sizme ballardan daha fazia
bulunmustur, Caligmamizda balin Salmoneila, Shigella, E.Coli, Beta ve aifa he-

mustur. Cavanagh ve Beazley ise aragtrmasinda Beta hemolik streptokok, koagii-
laz pozjtif stafilokok, proteds mirabilis, E.Coli, bacilius 5pp, candida albicans,
candida stellatoidea, candida tropicalis, candida pseudotropicaiis’e karsi balin ¢ok
hassas olduguny tespit etmistir. Bu aragtirmada % 30'a kadar dilisyoniarda bakte.
riler etkilenmistir. Mantariara karss etki ise % 40 dililsyondan sonra azalmigtir
{3). Biz de calismamizda sadece % 50 dilisyon kullandik, benzeri durumlari gor-
diik. Bir antibiyogramda % 50 diliisyonda Candida albicans’a kargi etkide azaima

tarlar Gzerinde fikir yiiriitemiyoruz, Cavanagh Candida kruse; ve candida guilier-
mondii iizerinde balin etkili olamadigin bildiriyor (3}. Bu ¢alismalardan bagka
Jeddar, Kharsany, Ramsarop'a ait aragtirma ile {brahim’e ajt aragtirmada da Sal-
moneila, Shigella ve E.coli iizerinde balin gok etkili oldugu gosterilmistir (6, 7).
Haffefee ve Moosa da oral rehidratasyon sivisinda glikoz yerine baj koymus, bakte-
rivel ishallerde oraj rehidratasyon sivist — antibiyotige kars iyilesme stiresi agisin-
dan belirgin bir Gstinliik bulmugtur. Yani bu kontrollii galismada baila yapilan
oral rehidratasyon sivistyla hastalar daha cabuk iyilesmis, Gstelik antibiyotik de
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kullanimamigtir. Burada bu terkibin hem rehidratasyon Bzelliginden hem de anti-
bakteriyel dzelliginden istifade edilmistir {5). Nitekim galigmariz da iilkemizde
yapilacak bu tip bir galigma igin bir 6n galigma saylir.

IN VITRO ANTIBACTERIEAL AND ANTIFUNGAL
EFFECTS OF HONEY

Kenan HASPOLAT* Sadik BUYUKBAS **
Hasan GENGEL ***

SUMMARY

The nest honey and dilutions prepared with distilled water were inocu-
-lated with a variety of microorganisms and it’s effect on these microorganisms
was searched. It was found to be effective on bacteriea and candida albicans.
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SENTETIK ORGANIK GIDA BOYALARININ ISTANBUL
PIYASASINDA SATILAN GESITLI SEKERLERDE
ARASTIRILMASI

Giinay GUNGOR * Leman DEMIR ##
Ovat GURAY ##*

OZET

Bu ¢ahsmada, Istanbul'da satilan 11 firmaya ait 66 seker ormeginde
kullandan boyalar ve bunlann gida maddeleri tiiziifiine ve yonetmellklers
uyguniugu arastinlmistiz, 66 seker omeginden 56 sinda saptanan boyalarin
20'si tiziife aykin Ponceau 3R— Poncesu 2R— Ponceau SX— Brilliant Blue
FCF, Amarant ve Orange [ boyalandir. ’

GiRris

Son yillarda ticari amaglarla gelisen ve daha gok halkin beslenme psikoloji-
sini hedef tutan gida teknolojisinin geligmesi, bir taraftan degerli pek cok besin
maddesinde besin unsurlaninin kaybina ve dolaysi ile beslenmede agiklar meydana
gelmesine neden olurken diger tarafian g1da maddelerine gesitli amaclarla ka-
tilan “Katki Maddeleri” besinlerin besleyici degerferini diisiirmekte hatta baz
halierde yiyenler icin tehlikeli ve zararl) olabilmektedir.

Giinimiizde gida katkl maddeleri arasinda en Snemli bir grubu olusturan
boyalar olduk¢a gok sayida ve gesitlidir ve bunlarin besleyici hig bir degeri yok-
tur. Kullanilma nedenleri, iglemler sirasinda g!da maddelerinin asil renklerinin kay-
bolmasi, bazilarinin soluk bir renk almas; ve halkin parlak renkli yiyecekleri daha
ok tercih etmesidir (35, 9, 14, 16).

1800 yiina kadar hayvansal ve bitkisel kaynakli dofial boya maddeleri lle
renklendirilmekte olan gida maddelerine bu tarihten itibaren dogal boyalarin
yaninda Grnegin komilr katrani gibi boyalarin kullanilmasina da baglanmustir
(8,11,12,21). .

Bugiin 2000 den fazla boya cegitli sekillerde gida maddelerine katiimakta ve
gene bir kisim giinlimiizde beslenme problemleri arasinda bliyiik bir yer tutmaktadir,

* Dr).U.Tip Fakiiltest Koruyucu Hekimlik ve Halk Sajlig1 Anabilim Dali
‘* Dr.’ (] " ) ”n " " " "
*'* me-Dt.' " " n L1 L1 . "
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1950'1i yiilarda gida maddelerinde kullamlan sentetik boya maddelerinden
pek ¢ofunun insan saghig igin zararh oldugu ozellikle mutajenik ve kanserojenik
etki yaptifimin saptanmas iizerine, sentetik boyalarin toksitite gahigmalarina bas-
lanms ve bir bélimindn kullanim yasaklanmistir ve daha dnceleri kullanian
85 boyamin saytsi 45'e diigiriimistir (6, 7,20).

Ufkemizde ise 1960 — 1965 yillart arasinda 17 degisik sentetik boyamn kulla-
nilmasina izin verilirken bugiin miisaade edilen boya saysi 6'dir (2,13).

Sentetik — organik boyalann izerinde etkilerinin saptanmast ve DSO ve
FAO'nun bu boyalar iizerindeki etkilerinin aragtnimasimy Snermesi, diinya devlet-
lerinin sentetik boyalarin kullanimasinda daha dikkatli davranmalarina neden
olmustur.

Biz bu caligmamzda Glkemizde gesiti renklerde boyanmij sekerlerin agik
olarak sergilerde ve pazar yerlerinde satiima ve bunlann ¢ocuklar tarafindan fazia
tilketilmesi nedeni ile bunlarda kullanilan boyalarin gida maddeleri Tiiziigline uygun
olup olmadigmin kontroliinii amagladik.

MATERYAL ve METOD

Arastirmada :

— istarbuPda pastahane, pazar ve siipermarketlerden rastgeie Brnekieme ile
alinan 11 marka (X) sekerlerin her birinden alinan 6'sar ornek iizerinde calisil-
mig

— Kirmizi, pembe, yesil, sari v.b. renklerdeki sekerlerde gida maddeleri Tuziigi-
ne gore kullamimasina misaade edilen veya kullamiimas: yasak olan tiim senteftik
boyalar

_ ince tabaka kromotografisi metodu (13, 17) ile aragtinimugtir.

(X) — Firma isimleri birimimizde saklidur.

— Sekerlerde boya maddelerinin izalasyonu i¢in ’Y{in Boyama Yontemi”’
aygulanmigtie (4, 13, 17, 20).

Galismada standart olarak:

indigotine—Amaranth—Erythrosine, Sunset Yellow FCF, Tartrazin, Oran-
ge—i Ponceau 6R, Ponceau 3R, Ponceau $X, Ponceau 2R, Yellow DR, Orange 6,
Orange |1, Patent bulue V, Brillant Blue FCF, Ponceau 4R boyalar kullaniimigtir

(x).

BULGULAR

Analiz sonuglarina gore ‘

— "Yiin boyama ydntemi” uygulanan 66 geker grneginin 56'sinda gesitli sen-
tetik boya maddesi saptanmmg, 10 geker drneginde boya maddesi izole edilmemils-
tir (Tablo 1).
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TABLO— 1— 66 Seker Ornegi Bova Analiz Degerleri

Boyarin Ismi  Boya Saptanan Ornek Kodu
Ormek Sayisi
Tartrazin 9 A1=Bg=F31-Hys—Hyr-lsr—)s6-) o
—Kgs
Erytrosine ? A4=B12-C15-C13-Dag-Hyg—ls7-sg
K2
[ndigotine 2 (& 7—!(6 3
Panceau Sx 2 A3—02 4
Panceau 2R 1 - 529
Orange —I 7 By~C147D21-E25-E3-F3-Ggy
Brillianth Blue FCF 3 87—F33-—G38
TOPLAM 56
tifiye edilmis boyalar 8M )
75 Bg—B11-C16—E25-Epg—E39—F3s
1T F33
M — Mavi Boya
5 —Sar: Boya

T — Turuncu Boya

X— Standart Boyalar - TOBITAK gida Onite ve Bolge Hifzissihha Enstitiisiinde Saj3-
lanmustir,
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— Boya maddesi izole edilen 56 geker Srneginin:
a) 36 smda gida maddeleri Tiiziigiine uygun (Ponceau 4R~ Indingotine, Tartrazin
Erythosine, Sunset Yellow FCF, Patent Blue v}
b} 20’sinde Tuiziige aykut {Panceau 3R—Ponceau 2R Sx, Brilliant Blue FCF, Ama-
rant, Orange 1} boya maddesi bulunmugtur.

TABLO-2: Tiizlikce Aykirt Boya Saptanan Ornekler

Boyarin ismi  Boya Saptanan Ornek Kedu
Ornek Sayst

Ponceau 3R 2 D19—159

Ponceau 2R 1 Eag

Ponceau $X 2 Aq—Day

Birilliant Blue FCF 3 By—F33—Gag

Orange | 7 B7—C14"‘021 -—E25-—E23-—F3-3-—F33

Amaranth 3 022—024"—'(54

TOPLAM 18

Ayrica seker Orneklerinin bir kisminda birer, bir kisminda ise binden fazla
boya maddesiz saptanmugtir,

Solvent siairy

19 Cm

= E % B o E F_F_ G [

3% % - 2 N % % % v T xS o 2 G b
g ¢ 5 § =

5&’{645
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TARTISMA

glinlimtizde grda maddelerine olan taleblerinin artmas giintimiizde gida maddelerine
bagl olarak ¢esitli saglik sorunlariin olusmasina neden olmaktadr,

Bu sorunlar arasinda en onemlilerinden biri de gida katk: maddeleri arasinda
genis dlgtide kullanilan sentetik boyalardir.

1950’ ylardan beri kullaniimakta olan gida boyalarinin 1960 larda cesitli
saglik zararlarinm oldugu, ¢ogunun kanserojen etki yaptignn saptanmasi, iilke-
mizde ve pek ¢ok dis iilkelerde baz boyalarin yasaklanmasma ve sayilarin azaltil-
Masina neden olmustur, )

Ancak yasaklanan boya gesitlerinin ulkeden iilkeye degismesi uluslar aras
bazr sorunlar yaratmaktadir. Ornegin buy giin i¢in Kanada’da 15, Almanya'da 19,
Sovyetler Birliginde 3, Tirkiye'de ise 6 boyanin kullantmasina jzin verilmektedir,

Bu nedenle uluslararas; kuruluslarca katk: maddelerinin emniyetin degerlen-
dirmek iizere dlgiitler konmaya calistmrs ve by amagla 1957 yilinda FAO-WHO
rgiitlerince Ortak Eksperler Komitesi kurulmustur ve by komite tarafindan 1970
yinda ADI (Kabul edilebilir ginkik altm miktar) degerleri saptanmustrr (13, 20},
Ayrica bu komite tarafindan boya maddeler;-. Dogal, Anorganik ve Sentetik ola-
rak siniflandirmustir (13),

Ulkemizde 1593 sayili Umumi Hifzissthha Kanunun 188, maddesi geredince
yiyecek ve iceceklere katilabilecek boyalarla bunlardan katmasi yasak olanlar
6.7.1951 tarih 6611 s2ytli "Boya Talimatnamesi” jle belirlenmistir (13). Bu tafimat.
name 19.11.1962 tarih ve 11039 sayili Resmi Gazetede yaymlanman ydnetmelikle
yiriirliikten kalkmis ve daha sonra bu yinetmelikle degistirilerek 4.7.1983 tarih ve
19097 sayilt Resmi Gazete'de yaymnlanan yonetmelikle Sunset Yellow FCF, Tartra-
zin, Patent Blye V, Ponceau 4R boya maddeleriyle ilgil; arasgtirmalar sonuglaninca-
¥a kadar kullarulmalarma izin verilmistir (20).

Dinya Saghk Orgiitiiniin bir ajt kurulusu olan Uluslararasr Kanser Arastirma
Merkezine (International Agency to Research on Cancer—]ARC) bagh ¢alisma

1. Grup: Zararl; olduklart saptanan ve insanlar i¢in karsinojenik etkili oldugu
bilinenler,

2. grup: Yapilarinin tam bilinmemesine karsm, Gzerinde yvapilan toksikolojik
cahigmalar sonucu insanlar i¢in muhtemel karsinojenik etkili olanlar,

3. grup: Karsinojenik etkilerine ait veterli veri bulunanfar,

4. grup: Deney Payvanlarinda karsinojenik etkili olduklarina alt sinirl delil
bulunanlar,
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5. grup: Toksikolojik bilgileri tamamlanmamig, karsinojenik etKili olduklarnina
ait yetersiz delil bulunanlar olarzk belirlenmiglerdir.

Arastirmarmizda kullandiwmz, Ponceau 3R, Ponceau SX, 3, grupta, Brillant
blue ECF, Orange 1, Ponceau 2R 4. gruba dahil olmakta diger boyalar listede yer
almamalctadir,

S5z konusu boyalann kullaniimasi Glkemizde yurirlikte olan Gda Tiziiglne
gore yasaklanmigtir (2).

66 seker ornegi Gizerinde yaptigimiz boya arastirmasinda, bu drneklerin 36's1-
nn Gida Tiiziigline uygun bulundugu, 29 ornekte ise yasaklanmig boyalarin
(Ponceau 2R, Ponceau 3R, Amaranth, Ponceau SX, Brillant Blue FCF, Orange )]
bulunmasi, iilkemizde besin sanitasyonu denetimin yeterince yapiimadif1 ve boya
maddeletinin  Gida Tizigine uyulmaksizin kullanmildifr agikea goriilmektedir.
Bu da halk saghfina yeterince dnem verilmemekte ve bu sonuglara gore gekerin
yapildif imalathanelerin ve bunlarin grettikleri gekerlerin kontrolden uzak kaldik-
lan anlagilmaktadir. Bu bakimdan ilgililerin bu durumu dikkate almalan ve piyasa
kontrollerini daha sik yapmalan gerekmektedir.

THE INVESTIGATION OF SYNHETIC — ORGANIC FOOD
DYES IN VERIOUS CONFECT IONARY WHIC ARE
MARKETED IN ISTANBUL :

Dr.Giinay GUNGOR Leman DEMIR
Ovat GURAY

SUMMARY

In this work, dyes whic were used in 66 confectionary samples whic were
marketed in Istanbul belong to 11 firm and. their suitability to Turkish
food producst legislahion—regulation were investigated. The dyes that were
found in 20 outh of 56 confectionary samples are not meet the food regu-
lations. These dyes are namely Ponceau 3R, Ponceau 2R— Ponceau SX,
Brilliant Blue FCF, Amarant and Orange L
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ANKARA'DA HAYVAN ISIRIKLARI {1989)
Sait BODUR *
OZET

Ankara’da 1989 yilinda Kuduz yémiinden $ipheli hayvan ismgr nedeniyle
agiya bagvuran 3260 kisi incelendi. Isimk vakalan yaz aylarinda, gecekondu
bolgelerinde, erkeklerde ve okul ¢af1 gocuklarda daha yiiksek oranda g5~
ritldii. Ismima engok el ve kollarda olup, bas—boyun yaralanmalan kiicitk
¢ocuk ve yaghlarda daha fazla idi. % 6 vakamn as1 proframini yanda br.
rakhif tespit edildi. Ismklarmn % 73'line ithal {HDCV) agt uyguland,

Isinlmaya engok kipeklerin neden oldugu (% 67.2), bunu kedi (% 23.2)
ve farelerin (% 6.7) izledigi, tim 1siklarmsa %35 inin bagibog hayvanlarca
meydana getirildigi goriildi,

GIRIsS

Hayvan wsirtklarinim en korkulan yonii kuduz tehlikesidir. Olkemizse Diinya'da
Kuduz insidansmn en yiiksek oldugu bélgede yeralmaktadir (3). Kuzey Amerika
ve Batt Avrupa'da artik vahsi hayvan kuduzunu eradike etme ¢alismalart siirdiirii-
lirken, iilkemizde halen valmz képek kuduzu vakalarinm sayist 600"t bulmakta,
1989 da 7'st astsiz olmak Uzere 10 vatandasimiz bu tahilsiz hastalia yakalanarak
hayatint kaybetmis bulunmaktadir (7, 9).

Son yillarda kuduz vakalarinda azalma olmasma ragmen, 1989 da yeniden
arttg goriilmesi, sirtlma olaylarindaki azalmanm yavas olmas (7 8) ve tim sk
farin asrya bagvurmamast, Kuduzun iilkemizdeki potansiyel tehlikesinin biiydkiigii-
nil hatirlatmaktadr,

Kuduzda tedavinin olmamast, hayvan kontroliiniin yeterince yapilamamast,
korunmada yasal zorunlulugu da olan (10) asiuin Gnemini daha da artrrmaktadir,

Kuduzia etkili miicadele, toplumun da katimryla miimkiindiir (1). Toplum
katrlme egitimle saglanir. Bu ¢alismada, Kuduz miicadelesinde ve egitimin dnce-
liklerini belirlemede gerekli bilgileri elde etmek amactyla, sirk vakalarmm epide.
miyolojik Bzellikleri incelendi.

*  DrHalk Saglig Uzmam R.5.Hifzissihha Merkezi Bagkanltin
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MATERYAL VE METOD

Ankara merkez ilgeler ve bagh kdylerinde yagayan toplumun Kuduz asisi
hizmeti, Refik Saydam Hifzissthha Merkezi Bagkanh@ Kuduz Ag Istasyonunca
kargilanmaktadir. Bu ag istasyonu, amlan bdlgenin tek ag istasyonudur.

Cahgma, 1 Ocak — 31 Aralk 1989 tarihleri arasinda, Ankara'da 1sirlma
nedeniyle agiya bagvuran 3260 kisiyi kapsamaktadw. Aragtwma, deskriptif bir
kayit incelemesi olup, veriler % 15 oraminda sistematik ornekleme ile elde edil-
mistir. Aragtirma evreni, kentsel diizeyde Ufkeyi temsil edebilecek bityitkluktedir
(2,5 milyon kisi). Semple tipi agl ile ag ve serum uygulamalari iicretsiz olarak
uygulanmaktadr.

BULGULAR

Ankara il merkezinde 1989 yilinda 3260 kisi hayvan iswiklan nedeniyle Kuduz-
dan korunmak igin agiya bagvurmus ve agilanmugtir, Ankara merkez niifusu 1989
igin 2.565.000 olarak hesaplandi, buna gdre 151k insidans1% 01,3 bulundu. Asiya
bagvuranlarin 1388 i (% 42.6) fizik ve sosyal yapilagma bakimindan metropol
kabul edilen sehir kesiminden, 1532 si (% 47.0) gecekondu bolgelerinden ve 340"
(% 10,4) bagh kdy ve kasabalardandi.

Sopheli sinklar engok Temmuz, Agustos ve Eyldl aylaninda olup (% 32.0),
Ocak — Subat — Mart aylanindaki 1sivklanin iki katina yakindir. En az 1sink vakasi
Ocak ayinda (% 4,5) olmustur (Sekil 1).

Sekil I. Ankara'da Aylara Gore Isirik Vakalari (1989)

Vaka Sayisi
AQ00

200

100 ;{
{
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BODUR: ANKARA'DA HAYVAN ISIRIKLARI {1989)

Asiya bagvuran isirikhlarin 2293 (% 70.3) erkek, 967'si (% 29,7) kadind.
Hastalarin 1412'si (% 43,3) 0-14 yag grubunda, 1512'si (% 46,4) 15-49 yas
grubunda ve 336's1 (% 10,3) 50 izeri yas grubundadir (Tablo 1).

TABLO-1:Ankara’dz Isink Nedeniyle Asiya Bagvuranlarin Yas ve Cinsiyete
Gare Dagilimlari (1989)

Yas Erkek Kadin Toplam
Gruplar Sayi % Sayi % Sayi %

0- 3 86 64.7 47 35.3 133 4.1

4 6 250 60 .4 164 39.6 414 12.7

710 296 69.0 133 31.0 429 13.1
11 —14 296 679 140 321 436 13.4
15 -24 374 77.4 109 226 483 14.8
25 -49 780 758 249 242 1029 . 31.6
50 + 2n 628 125 372 336 10.3
Toplam ~ 2293 70.3 967 29.7 3260 100.0

Isinilma yerlerine gore basvurularin 234 (% 7.2) bag—boyun, 1637'si (% 50,2)
el—kol, 1021'i (% 31,3) ayak—bacak ve 368'i (% 11,3) govde yaralanmasi idi.
Kuduxzda dnemli risk olusturan bag—boyun yaralanmasi, gocuk (% 17,2) ve yash-
larda (% 11,6) daha fazla, vetiskin grupta oldukca digliktlir (% 2,6). El—kol
yaralanmalar 0—6 yas grubunda en yiiksektir (% 61.4) (Tablo 2).

TABLO--2: Iswik Vakalarmun Yay Geuplaring ve Isnik Bilgelerine Dagthmu (Ankara, 1989,

ISIRILAN BOLGE
Yag BAS - BOYUN EL —~ KOLLAR AYAK — BACAK GUVDE TOPLAM
Gruplan  Sayt % Saypr - % Sayr % Sayt % Sy *
0- 6 96 17.2 335 614 62 113 ss 10.1 547 100.0
714 62 7.2 338 387 265 30.6 203 235 865 100.0
15—~ 49 i 2.6 B2 530 877 sz 94 6.2 1512 100.0
50+ 39 1.6 le4 - 432 17 348 16 45 336 100.0
Toplam 34 72 1637 50.2 1021 313 s 1.3 3260 100.0

Tim 1swiklann 2995%i (% 91.1) cild—cildalt diizeyindeki yiizeyel yaralanma-
lardir. Bunlanin 156's stipheli temastir. 265 vaka ise derin ve pargah yaralanmalar—
dir {% 8,1). Derin 1sinklarin oram bag—boyun bélgesinde en yiiksek {% 16,7),
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ayak ve bacaklarda en disiiktir (% 5,4) (Tablo 3). Derin ve pargalt isiriklarin
% 94'ii kbpeklerce meydana getirilmis, bunlarin da % 41'i basibos kodpeklerce
olusturulmustor.

TABLO--3:Yiizeyel ve Derin—Pargalt Isiriklann Isirk Bélgelerine Dagilimi (An-

kara, 1989)

Istrilan Yiizeyel Istrrk * Derin Isink Toplam
Viicut bolgesi Sayt % Sayt % Sayl %
Bas -- Boyun 195 833 39 16.7 234 7.2
Eller—Kollar 1520 92.9 117 7.1 1637 50.2
Ayak ~Bacak-

lar 966 946 55 5.4 1021 313
Givde 314 853 54 14.7 368 11.3
Toplam 2995 91.9 265 8.1 3260 100.0

* Temaslar dahildir

Asi uygulamasint yanda birakanlarin sayist 179'dur (% 5.5). Bu oran bastbos
hayvan isiriklarinda daha yiiksektir (% 8,9). Baska bir ifade ile agtya devamsizlarin
% 56,4’ sahipsiz (ve fare gibi vahsi) hayvanlarca isirilanlardir. Astya devam etmeme
15—49 yas grubunda en yiiksektir (% 6,7). Bu oran derin sinkhilarda % 13'G bul-
maktadir.

TABLO-4: Siipheli Isiriklarda Uygulanan Iki Tip Asinin Yag ve Cinsiyete Gore
Dagihimt (Ankara, 1989)

ERKEK KADIN
Yas Semple Asi HDCV Ast Semple  Asi HDCV Ast
Gruplari  Sayt % Say1 % Sayi %  Sayi %
0- 6 55 15.7 296 843 55 242 112 75.8
7-14 164 269 445 73.1 70 25.7 202 74.3
15-24 140 383 226 61.7 70 642 39 358
25-49 187 245 577 75.5 62 265 172 735
50 + 39 192 164 8038 47 376 78 62.4
Toplam 585 255 1708 745 304 314 663 68.6
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Uygulanan agr cinslerinin yag ve cinse dagilimy incelendi. 2371 kiglye
(% 72,7) HDCV tipi ithal a1, 889 kisiye (% 27,3) semple tipi verli agr uygulan.
mustir. {thal ay1 tercihi erkeklerde (% 74,5) kadinlardan (% 68,6) hemen her yas
grubunda fazladir. Bu fark, 0-6, 15-24 ve 50*~ Ya$ gruplarinda blyiimekted;r
(Tablo 4).

Isinlmaya neden olan hayvanlarin 2192'sj (% 672) kdpek, 756's; (% 232)
kedi, 218 (% 6,7) fare idi, Kopeklerin 4330 (% 19,8) ve kedilerin 451" (%59.7) idi.
sahipsiz {bagibos, sokak hayvani) hayvanlardir. Tiim isiriklann 11336 {% 34,8)
bagibog hayvanlarca meydana getirilmistir {Tablo 5).

TABLO-5: Isiran Hayvanlarin Cins; ve Sahipli Olup Ofmadiklar; {Ankara, 1989 )

Hayvanmn Sahipli Bagibos Toplam
Cinsi Say) % Sayi % Sayi %
Kodpek 1759 802 433 192 2192 672
Kedi 305 40.3 451 59.7 756 23.2
Fare - - 218 100.0 218 . 6.7
Tek tirnakh 23 742 8 25.8 31 1.0
Sigir 23 100.0 - - 23 0.7
Sincap 7 438 9 562 16 0.5
Tavsan 9 100.0 - - 9 0.3
Gelineik - - 8 100.0 8 02
Tilki - -~ 6 100.0 6 0.2
Insan 1 - - - - {0.003)
Toplam 2127 652 1133 348 3260 100.0
TARTISMA

Sipheli hayvan msiriklarindz kuduzdan korunmada - as uygulamasi, hayatj
Onem tagr. Ankara'da 1989 yilinda 3260 kisi hayvan isirigi nedeniyle agtya alinmig
ayns yilda insan kuduzu gorilmemistir, Genel populasyonda 1sirik insidans: binde
1,3'tir. Tirkiye genelinde ise binde 1,5'tur. Bu oran, solunum yolis ve enterit dr-
sindaki tiim enfeksiyon hastaliklarinin insidansindan yiiksektir (8).

Isimk vakalarinda son yillarda azalma olmustur (Tablo 6). Bu azalma, sehrin
fizik ve sosyal yapisindaki gelismeye baglanabilir., Diger taraftan, kuduz hayvan
tarafindan isirilanlarda hastalig gariilme oraminn % 30--60 oldugu (1) ve iilke
genelinde 1989 da garillen 10 vakadan 7 sinin agisiz oldugu (4) gozdnine alinirsa,
1sirtk vakalarmun bildirilkenden gok daha fazla oldugu dugtinilebilir.

VOL 47— No:2--199¢ 229



BO0UR: ANMKARADA HAY VAN ISIRIKLARI (1989)

TABLO_6: Tirkiye ve Ankara’da Hayvan lsiriklari (1985--1989)

TORKIYE ANKARA
Niifus Isirik Isirk Niifus Isirik Isirik
Yillar (Bin}(8)  Sayist Hizi(% 0) (Bin)(*) Sayist Hizi (% 0)
1985 50.664 78.347 1.5 2235 4.360 2.0
1986 51897 98.136 1.9 2313 4.782 21
1987 53213 103.741 1.9 2.394 3833 1.6
1988 54570 89.685 1.6 2.478 3.470 1.4
1989 55969 83.847 1.5 2.565 3260 1.3

(*) 1985 sayim sonucuna gore projeksiyonla hesaplanmistir.

lsirik vakalarimin yaz aylarinda oldukga artig gbstermesi (Sekil 1), klasik bil-
gilere uygundur (1). Sicak aylarda insanlarin ¢ogunun ev diginda olmast, basibos
hayvanlarin sicakta daha cok ortalikta dolagmalari, ¢ocuklar igin sokak oyunlari-
nun artmasi, sicak mevsimde kopek ve kedilerin daha saldirgan olduklari bir kizgin-
lik dénemi gecirmeleri, 1sirik vakalarini artirmaktadir.

Ankara’da sk vakalarimn % 47'sinin gecekondu bolgelerinden bagvurmast,
bagibos hayvanlarla altyapmin yetersizligi arasindaki iliski ve kirsal yasamdaki
insan—hayvan iliskilerinin gecekondu yagaminda devam ettirilmesi ile agiklanabilir.
Geligmis semtlerdeki isirik vakalarinda ise, sis, bekgilik ve av amagh kedi—kopek-
lerle ev halkimn i¢—ige yagamalarinin etkili oldugu dislinilmugtir.

1989°da isirklarin % 7071 erkeklerde goriilmiistiir (Tablo 1). Erkek/Kadin
oram 2,4°diir. Bu oran gocuk grupta 1,9, yetiskin grupta 3,2 ve yagli grupta 1 ,6'dir.
{Jlke dazeyinde Kuduz vakalarinin da % 80" (8 kisi) erkektir (7). Palavan ve Chun’
un bulgulart da bu yondedir (2,6). lsiriklarin her yas grubunda erkeklerde fazla
gorilmesi, cinsiyet ile degil, cinsler arasindaki yasays farks ile ilgilidir. Ev digi ha-
yatta erkeklerin daha aktif olmalari, cevrenin erkek gocuklara daha aktif rol verme-
si, erkek gocuklarin agirt hareketlérine daha az simirlama getirilmesi ve erkeklerin
hayvénlara daha irrite edici davranmalarimn bu sonugta etkisi olabilir.

Isiriklarin encofiu yetigkinlerde goriilmis (% 46,4), bunu gocuklar (% 43.3)
ve yaglilar (% 10,3) izlemistir (Tablo 1). Ancak, yag gruplarimn genel populasyon-
daki oranlari gbzénine alindiginda, isirtk insidanst gocuklarda daha yiiksektir.
Toplumun % 18 4'inii olugturan 7—-14 yas grubu gocuklar, tiim sirklarin % 26,5
ine hedef olmustur. Buna gore ikinci sirayt 0—6 yas gocuklar almaktadir. Ari
ve Chun’un tespitleri de gocuklarin daha fazla sinldiklarr yonindedir (1,2). Gocuk-
farin hayvanlarla oynama meyilleri ve kendilerini sakinamamalari bu sonugta etki-
lidir. Kiiciik gocuklarda 1srilmanis, okul ¢adl ¢ocuklarindan az olmast, onlarin
ebeveyn gozetiminde olmalariyla agiklanabilir.
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Engok el ve kollar isirilirken (% 50,2) bunu ayak ve bacaklar {% 31,3), govde
(% 11,3), bag—boyun {% 7,2) iziemektedir {Tablo 2). Hastalik ydniinden en riskli
olan bag—-boyun rsiriklari ¢ocuklarda, yetiskinlerden 7 kat fazladir. Bag~boyun
isiriklarinda ikinci sirayr yashlar alir {Tabio 2). Bunun sebebi, ocuklarin boylari
nin kisalis ile gocuk ve yashiarm gu¢sizlagi nedeniyle bogusma tarz yaralanma-
lar olabilir. El ve kollarm ¢ok sirimasinin sebebi ise, her zaman acgikta olmalars
ile savunma, yemleme, bakim ve oynamada oncelikle kullanilmalaridir.

Derin ve pargalr isiriklarin bag--boyun boligesinde daha yiiksek oranda {% 16,7)
bulunmasi (Tablo 3), hastalik riskini bir kat daha artirmaktadir. Diger yandan
isiriklarm % 38 injn bagibos kipeklerce olusturulmast, bagibos kipekler ve kopek |
kuduzu ile miicadelenin nemini hatirlatmaktadr,

Agilanmayi yarida birakanlarin oran: % 5,5 tir. Bu oran derin rsiriklarda (%8.7)
ve bagibos hayvan ssiriklarinda {% 8,9) daha da yiiksektir. Yine bir hesaplama ile
agtyr yarida birakaniarin % 56.4%i bagibos vahsi ve sokak hayvanlarinca istrifantar-
dir. Bu bulgularsa, toplumdaki konu ile ilgili egitim agigins vurgulamaktadir,

Isiridma ile bagvuranlarm % 73'ii ithal HDCV agist, % 27'si yerli semple tipi
agr ile agilanmistr {Tablo 4). HDCV kullanimi her ya§ grubunda erkeklerde daha
fazladir. -Bu fark 0-6, 15--24 ve 50 izeri yag gruplarinda daha biiyiiktiir. {thal
aginin daha koruyucu oldugu gorist yaygmdir ve daha pahalidir, Bu durumda
agi tercihi ile yas ve cinsiyet iliskisinde, toplumun sosyal ve ekonomik degerleri-
nin etkili oldugu dasiniilmiistir.

Isirilmaya neden olan hayvanlarin baginda kdpek gelir (% 67.2). Bunu kedi
(% 23.2) ve fare (% 6.7) izler. Kedilerin % 60"1 ve kdpeklerin % 20'si bagibog
hayvanlardir {Tablo 5). Insanda Kuduz hastalifinin en Snemli kaynagi kopek
kuduzudur (3). Képek rsirkiarmn ¢oklugu, bu noktadan Snemiidir. Bagibos ol-
malarr halinde ise képek kuduzunun kontrolii daha da giiclesmekte ve toplum igin
Kuduz hastaligr riski biiyimektedir.

SONUC ve ONERILER

Son yilarda hayvan isriklarinda azalma olmasmna ragmen, ilkemizde evcil
hayvan ve insan Kuduzu heniiz kontrole almamamigtir. Toplumumuzda hala,
sipheli hayvan tarafindan isirthip agr igin bagvurmayan ve agr programm yarrda
birakanlarin sayis az degildir. Insan Kuduzu, hemen daima képek Kuduzunun
endemisite gdsterdigi yerlerde gorilir {3). Buna gire alinacak nlemler soyle ozet-
lenebilir,

— Annelere ve okul gocuklarima &ncelik vererek, stipheli hayvanfarla her tirlii
temastan kagmilmast (5), sirilma halinde yaranin sabunlu su ile hemen ve iyice
ytkanmasi (3), sonra da mutlaka agilanmass ve ssiran hayvanin tecriden gozetime
alinmasi {1) konularinda her dizeyde egitim yapilmaldir.
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—. En &nemll tastyict olan kdpek Kuduzunun kontrol edilmesi igin, kipek
ve kedilerin sayisi sinirlandicilip, sahipli olmalari saglanmalidir. Bunun icin kedi ve
kopeklerin kaydedilmesi, vergilendirilmesi, aglt pulundurulmasi, hayvana ait teh-
likelerden sahibinin sorumlu tutulmasi, hayvanlarin bagli, tasmali ve agizlikle
bulundurulmast ve etiketlenmesi saglanmalidir.

— Bagibos kopek ve kedilerin itlafi, insan ve hayvanlarin yogunluk ve hare-
ketliliginin defisken olmasi ya da hayvan telefine toplum ve derneklerin tepkisi
yiiziinden (3) etkili olarak yiiriitilememektedir. Bu durumda ekonomik ve etkili
olan agilama ve dldlrme iglemi birlikte uygulanabilir.

ANIMAL BITES IN ANKARA (1989)
Dr.Sait BODUR
SUMMARY

3260 animal bites seen in 1989 in Ankara were evaluated animal bites
were found comperatively high in summer months (47 %), males (70.3%})
and school children (26.5 % ). Bites were mostly at hands and arms (50,2 %),
and head — neck bites were seen in smail children and elders, It was determl-
ned that 6 % cases had not completed vaccination program. Import vaccines
(HDCV) were used at 73 % cases.

It was determined that bites were caused mostly by dogs (67.2 %) and
cats (23.2 %) and mice (6.7 %}, respectively. It was seen that bites were
cased by free animals (35 %).
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SALMONELLA TYPHI'NIN CESITLI ANTIBIYOTIGE
DUYARLILIGI VE AMPICILLIN~CHLORAMPHENICOL _
TMP — SMZ ILE CEPHALEXIN ETKINLIGININ
KARSILASTIRILMASI

Emin TEKELI* A.Tevtik CENGIZ +*
Osman YAVASOGLU *++

OZET

Klinik ve laboratuvar bulgulan, Gruber—Widal testt, kan ve disks Kiltiir-
lert de tifo tamsi konulan 80 hasta, yatmilarak tedavi edilmig ve izlenmigtir.
Bu hastalanin %57.5'u erkek ve % 42.5'1 ise kadindir, .

Hastalann % 46‘'sinda kan killttirlerinde, % 54'iinde digks kiittiirlerinde,
% 15'inde de hem kan, hem digk: kiiltiirlerinde S.typhi iiretilmigtir, Duyar-
ik testleri ampisillin, chloramphenicol, TMP—SMZ, tetracyclin, cephalexin,
gentamycin ile. yapilip, kargidastmimistir. Cephalexin’e direng % 11, ampi.
cillin'e % 15, chloramphenicol'e % 16, gentamycin'e % 19, TMP—SMZ'e
% 31, tetracyclin'e ise % 65 oranlannda bulunmusg tur,

' Hastalarin, 4 grub halinde, % 40"1 chioramphenicol’le (50 mg/kg), %37.5'y
I ampicillin’le (100 mg/kg), % 15’1 TMP—SMZ (Trimethoprim—sulfamet.
hoxazole— 320 mg TMP-1600 mg SMZ) ile, % 7.5'1 ise cephalexin {100
mg/kg) ile tedavi edilmiglerdir.

Tedaviye olumlu cevap, chioramphenicol‘de % 81, ampleillin‘de % 90,
TMP-SMZ'de % 67, cephalexin'de ise % 100 bulinmugtur.

Hastalarin, izlenmest sirasinda komplikasyon gbrifime oram % 14, mor-
talite orant ise % 0 bulhinmusgtur.

GiRiS

Olkemizde tifo, halen Gnemini koruyan bakteriyel bir barsak infeksiyonudur
(1, 2, 3). Ancak tedaviye erken baslama zorunlulugu nedeniyle, genellikle kiittiir
antibiogram sonuglan beklenememektedir, Bu nedenle de tedavide direng sorunu
ile karsitagiimaktadir (1, 4, 5, 6).

Bu hastaligin tedavisinde en g¢ok kullanitan ilag chloramphenicoldur. Ancak
bu ilacin yaygin kullanim nedeniyle olagelen direng, buna ek olarak chloramphe-

* ProfDrA.U.Tip Fakiiltes] Klinik Bakteriyolojl ve Infeksiyon Hastahklan
Ana Bilim Dal _

** Prof.Dr. AU, Trp Fakiiltes Mikroblyoloji Anabilim Dali

*** Uz.Ded AU Tip Fakiiltesi Mikroblyolojl Anabilim Dali
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nicol’iin hematopoietik sistem izerindeki bilinen olumsuz etkisi gdzdniine alimnea,
yeni ilag denemeleri ve aragtirmalar1 giindeme gelmektedir. Bu yeni ilaglar, ampi-
cillin, TMP-SMZ, cephalosporin grubu ilaglaridir (4,7,8,9, 10}.

GEREC ve YONTEM

Bu caligma, Eylil—Aralk 1983 dénemlerinde, Ankara’da bir tifo epidemisi
sirasinda, AU.T.F. intaniye Klinigine tifo teshisi ile yatrilarak tedavi edilen
80 hasta uzerinde yapiimustw, Epidemi sirasinda Klinigimize bagvuran, Klinik,
laboratuvar bulgulars, Widal testi ve kiitir neticeleri pozitif olan hastalardan 80
tanesi caligma kapsamima alinmigtir. ‘

Caligmanin, epidemi sirasinda yapilmig olmasi, hemen tedaviye baglama
zorunlulugu, hastalari egit grublar halinde degisik antibiyotik tedavisine almayi ya
da antibiogram sonuglarin bekleyip, ona gdre hastalan tedaviye almay: olanaksiz
kilmigtir. Bu nedenlerle, hastalanmizin o 40’1 chloramphenicol {50 mg/kg) 3637.5i
ampicillin (100 mg/kg), % 15i TMP-SMZ (2 x 160 mg SMZ) ve % 7.5'i de cep-
halexin (100 mg/kg) ile tedavi edildiler.

Hastalarin kan ve digki kiiltiirleri buyyonlu sivi besiyerlerine, buradan da bula-
nikhik goriilenlerden EMB, Selenit F besiyerlerine ekildi. Laktoz negatif koloniler
SS agara pasaj edildi. Mikroorganizmalar buradan alinarak, TSi ve dreli besiyerine
pasajlanarak, iMVIC galigildi.  Salmonella antiserumlar  (DIFCO) ile lam
agliitinasyonu yapilarak, Salmonella typhi tammiand. Bakteri siispansiyonlari
homojen bir sekilde 7 mm kalinhigindaki Miiller-Hinton plaklarina yayilarak, an-
tibiyotik diskleri {OXOID) uygun sekilde konuldu, 37°C de 24 saat bekletilerek,
zon gaplarina gére, duyarhlik rapor edildi.

fiim hastalar, taburcu edilinceye ve sonraki donemde de ¢agrilarak kompli-
kasyonlu olan vakalar ise, devredildikleri ilgili kliniklerde izlendi.

BULGULAR
Hastalarmizin cinsiyet ve yasg grublarina gore dagilimi ve % oranfan tablo
1'de gosterilmigtir.

TABLO-I: Hastalarin cinsiyet ve yag grublarina gore dagilimi ve % oranlar.

" Yag Erkek Kadin Toplam
Sayi % Say1 % Sayi %
7-30 33 579 24 421 57 71
31-65 13 565 10 435 23 29
Toplam 46 57.5 34 425 80 100
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Hastalarin % 57.5% erkek, % 42.5'i kadindir. Bu olgularin % 71'i 730 yas
grubunda, % 29'u ise 31—65 yas grubundadir,
Hastalarin kan ve disks kiiltiirlerinde Salmonella typhi Gretilmesi ve bunun da-
gihmu ve % oranlar tablo 2'de gosterilmistir.

TABLO—II: Hastalarin kan ve diski kiiltirlerinde S.typhi iretilmesi, bunun dagilim

ve % oranlar,
Ureme Kan kiiltGri: Kan ve digky kiiltiiri Digkr kiilt{rii
Say % Sayl % Sayi %
Var (=) 37 46 12 15 55 69
Yok{—) 43 54 68 85 25 3
Toplam 80 1600 80 100 80 100

Hastalarin % 46'sinin kan kiiltiiriinde, % 69‘unun diski killtiirinde, % 15'inin

de hem kan, hem diski kiiltiirlerinde S.typhi Gretilmistir.

Hastalarin tedaviye alindiklan antibiyotige gore grublandiri.masi ve bu antibi-

otige gore alinan olumlu cevabin % oranlari tablo 3'te verilmistir,
youg 3

TABLO—III: Hastalarin tedavi edildikleri antibiyotige gbre grublandirimasi ve
olumlu cevap % oranlar. .

Tedavi grubu Olumlu cevap Olumsuz cevap Toplam
Sayi % Say) % Say %
Chloramphenicol 26 81 6 19 32 - 40
Ampicillin 27 S0 3 10 30 375
TMP-SMZ 8 a7 4 33 12 15
Cephalexin 6 100 — — 6 7.5
Toplam 67 84 13 16 30 100
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Chloramphenicol’e olumlu cevap orani % 81, Ampicillin'e % 90, TMP-S5MZ'e
% 67, Cephalexin'e ise % 100'dir. '

Kan ve digki kiiltirlerinde iiretilen S.typhi'nin antibiyotiklere duyarlihk sonug-
lar tablo 4'te gbsterilmisgtir.

TABLO—IV: Kan ve diski kiltirlerinde dretilen S.typhi'nin antibiyotiklere duyarhilik sonuglari

ve % oranlarl.

Antibiyotik Disk anti- Direngli  Duyarh Duyarh Direncli Toplam

biyotik mik- zon ga- zon ga-

1ar1 pi PI

—mcg— —mm— —mm— S5ayl % Sayl % Sayl %
Ampicillin 10 11 14 68 85 12 15 80 160
Chioramphenicol 30 12 18 67 84 13 16 80 100
Tetracycline 30 14 19 28 35 52 65 80 100

125 ]

TMP-SMZ 2335 10 16 55 69 25 31 80 - 130
Cephalexin 30 14 18 71 89 9 11 80 100
Genamycin 10 12 13 65 31 35 15 80 100

Ampisilline % 15, chloramphenicol’e % 16, TMP—SMZ'e % 31, tetracyclin’e
% 63, cephalexin’e % 11, gentamycin'e % 19 oranlarinda direnglilik bulunmugtur.
Hastalarin izlenmesinde prognoz, tablo 5°te gosterilmigtir.

TABLO— V: Hastalarin prognozu ve komplikasyonlarin daZihmi ve % oranlan

Olgu Sayt %
Exitus — —
Komplikasyon yok 69 86
Komplikasyon var . ) 11 14
Barsak kanamas 3 3.75
Barsak delinmesi 2 2.5
Barsakta {kanama~delinme) 2 2.5
Pnémoni 2 2
Pyelit 1 1.25
Sarihk 1 125

Komplikasyon goriiime oram 9% 14 olmustur. Goriilen komplikasyonlar barsak
delinmesi, barsak kanamasi, pndmoni, pyelit ve sarihiktir, fzlenen hastalardan 6len
olmamgtir.
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TARTISMA

Son zamanlarda S.typhi antibiyogramlarinda 6nemli bir direng olugumu
gdzlenmektedir. Bu direncin, bulagici- tipte bir direng oldugu, en ¢ok S.typhimu-
rium da gézlendigi ve R plazmidlerinin etkinligi bildirilmistir (1,5, 1%, 12, 13, 14).
Ampicillin, chloramphenicol, tetracyclin ve sulfanomidlerin kullamilmasi sonrasinda,
bu antibiyotiklere kargi direng kazanmis bakterilerin ortaya ¢iktig bildirilmistir
(15). _

Aminoglikozidlere karsi direncin ise, bunlar inaktive den enzimlerin varlig)
ile oldugu bildirilmistir (16).

Olkemizdeki bir cahigmada chloramphenicol'e % 49, TMP-SMZ'e ve ampi-
cillin’e karst % 14.5 oranlarinda direng bulunmustur (11). Bir baska ¢alismada
33 Salmonella bakterisinin *antibiyotik duyarhhig) argtinimig 15 S.typhi, 3 5.pa-
ratyphi A ve 15 S.paratyphi B ve birinci derecede duyarhligin TMP-SMZ ve gen-
tamycin'e,” ikinci derecede chloramphenicol'e oldugu; bunu tetracylin, giinci
derecede dg ampicillin'in izledigi belirtilmistir (17).

Bir bagka ¢aliymada da, chloramphenicole % 18, ampisillin'e % 8, TMP-SMZ'e
% 14 oraninda tedaviye yanit vermeme bildirilmisgtir (18). : ‘

Bizim calismamizda jse, ampicillin'e % 15, chloramphenicol'e % 16, TMP —
SMZ'e % 31 oraminda direnglilik saptanmistir. Tetracylin'e ok biiyiik oranda (65)
direnglilik bulunmustur. Cephalexin'e % 11 oraninda direng saptanirken, bu oran
gentamycin'de % 19'dur.

Klinkk uygulamada ise tedaviye cevap vermeme orani chloramphenicol'de
% 19, ampicillin'de % 10, TMP-SMZ'de % 33'iir. Cephalexine cevap vermeme
yoktur. Ancak bu vakalarin az olugu nedeniyle drnemli bir bulgu olarak ele alinma-
mahdir. Caligmamizda TMP—SMZ'e cevap vermeme biraz daha yliksektir. Gergek.-
ten de bu yanit vermeme, kiiltiir antibiyogram sonuclar ile de uyumludur. En
onemlisi jse tetracylin'e olan yiiksek orandaki direnctir,

Cesitli arastirmalar, aminoglikozidlerin hiicre i¢i bakterilere pek etki edeme-
diklerinden, tercih edilmemeleri gerektigini gdstermislerdir. Ayrica sefalosporin
grubu antibiyotiklere ise duyarlilik gok yiiksek olmakla beraber, heniiz cok yaygin
kullanim alani olmadigindan, karsilagtirmalar igin zamanin -erken oldugu bildiril-
‘mistir (19, 20, 21). Bir saligmada, 20 S.typhi susunun antibiyotiklere duyarhlig
incelenmis ve bu bakterilerin tamaminin ampicillin, chloramphenicol, TMP-SMZ,
cephaperazon, cephotexlme, ceptizoxim'e, oflaksizim ve fleroksazin'e duyarls
oldugu gézlenmistir. S.paratyphi B ise (42 sus), ampicillin'e % 28.6, chloramp-
henicol'e % 33, TMP — SMZ'e % 429, cephaperazon'a % 35.7 oranminda direngli
bulunmugtur (22).

Galigmamizda duyarlilik en yiiksek olarak cephalexin'e kargr cikmigtir (% 89).
Bunu ampicillin (% 85) ve chloramphenicol (% 84) takip etmektedir. Bu durum
heniiz tifo tedavisinde ampicillin ve chleramphenicol'un dnemini korudugunu
gostermektedir,
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Chloramphenicol’'un, bir kontrendikasyon sdz konusu olmadif) hallerde,
klinik uygulamada Oncelikle tercihli, ampicillin ve TMP—SMZ'in ise 2. ve 3. ilag
olarak diiginilmesi geregine isaret edilmistir {17). Ulkemizde S.typhi suglarimin
chloramphenicol'e duyarli oldugu ag¢iklanmigtir (17.22,23,24).

Tifo tedavisinde invivo—invitro sonuglarin farkli oldugu bildirilmig, ama
mortalite ve komplikasyonlarin gok az oldugu ortaya konulmustur (9, 10). Altay'in
(23) bir galismasinda, 4 olguda % 3.8 pyelonefritis, 2 olguda (% 2.9) barsak kana-
masi, 2 olguda kolesistit, 1 ofguda (% 1.4) barsak delinmesi ve 1 olguda (% 1.4)
hepatit komplikasyonlarina igaret edilmigtir. Wilke ve ark. (22) ise tifolu 100 has-
tanin 9unda intestinal kanama, 1'inde harsak delinmesine igaret etmiglerdir.

Bizim ¢alismamizda ise, komplikasyon gorilme % 14 oraninda bulunmusg,
mortalite ise olmamistir. 3 olgumuz da {% 3.75) barsak kanamasi, 2 olgumuzda
(% 2.5) barsak delinmesi, 2 olgumuzda {% 2.5) barsak kanamasi ve delinmesi bera-
bercedir. 2 hastamizda (% 2.5) pnomoni, 1'er {% 1.25) hastamizda da pyelit ve he-
patit tespit edifmistir.

SENSITIVITY OF SALMONELLA TYPHI TO VARIOUS
ANTIBIOTICS AND COMPARISON OF EFFECT IVENESS
OF AMPICILLIN, CHLORAMPHENICOL, TMP—-SMZ

AND CEPHALEXIN THERAPIES '

Emin TEKELI A Tevfik CENGIZ
Osman YAVASOGLU

SUMMARY

80 patient with typhoid fever, diagnosed by clinical and laboratory
{(posltive Gruber—Widal tests, blood and stool cultures) findlngs were treated
and fallowedup % 57,5, of patients are men and % 42,5 are wornen.

S.typhi bacilli were cultured from In % 54, and from blood In % 48
patients, and from both blood and feces In % 15, Sensltivity tests to the
antiblotles of amplelilin, chloramphenicol, TMP—SMZ, tetracyciin, cepha-
lexin, gentamycin were evaluated and compared, Resistance rotes were
found as % 11 to cephalexin, % 15 to ampleillin, % 16 to chiorampheni-
col, % 19 to gentamycin, % 31 to TMP—SMZ (Trimethoprim—Sulfamet-
hoxazole), and % 65 to tetracyclin,

% 40 of patients were treated with chloramphenicol { 50 mg/ kg),
% 37,5 with ampieillin (100 mg/kg), % 15 wlth TMP—SMZ (320 mg TMP —
1600 mg SMZ), % 7.5 with cephalexin (100 mg/kg.) Positive response to
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therapy were found % 81 to of patients In chloramphenicol group, % 90
ampicillin group, % 67 In TMP—SMZ group, % 100 In cephalexin group.

In the follow — up penod, there have been found % 14 of complica.

tion and no mortality.

. 14.

15.
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LISTERIOSISLE ILGILI SORUNLARI BULUNMA YAN
OLGULARIN SERUMLARINDA LISTERIA
MONOCYTOGENES”0" AGLUTININLERININ
ARASTIRILMASI

A.Tevlik CENGIZ * Muzaffer GOZ **

OZET

Bu caligmada Listeriosis kllnigine uyan belirtileri bulinmayan 300
olgunun. serumunda agliitinasyon yéntemi ile L.monocytogenes 1/2a, 3a,
4a, 4b, serotip 0" antikoran arashnlmigtir. Bu antikorlar 1/2a igin 129
olguda { % 43), 3a igin 141 olguda (% 47), 4a i¢ln 135 olguda (% 45)%e
4b IkkIn 112 olguda (% 37) negatif bulunmug olup; 1/2a Igin 19 olguda
1/160, 3 olguda 1/320; titreleri elde edilmigtir. Tip 3a I¢in 10 olguda 1160
ve 2 olguda 1/320; Tip 4a i¢in 7 olguda 1/160 ve 1 olguda 1/320 titrelerine
ulasilmig, tp 4b igin 10 olguda 1/160 titresi tesplt edilmigtir,

Bakterinin ¢ok cesitli kaynaklarda bulinusu nedeni ile Listeriosis'ln
daima hatrfanmas: ve bakteriyolojik—serolojik verilerle tamya gidilmesi ve
tedavi, kigl—tophim saghi agisindan yararh olacaktr,

GiRis

Bir zoonoz olarak tamimianan listeriosis’in anjin, konjonktivitis, septisemi,
endokarditis ve menenjitis gibi degisik klinik sekilleri bulunmaktadir. Plasenta
yolu ile fdtuss gegebilen etken ditgiik, 513 dogum veya erken dogum yapma, prema-
tirite gibi obstetrikle ilgili énemli sorunlar, ortaya ¢ikarabilmektedir (5, 7). lik
kez 1911 de Hulpers tarafindan tammlanan bu bakteri 1926 da da Murray—Webb
ve Swann tarafindan tavsan karacigerinde iretilmis ve tavsanlarda monositoz'olug-
turdugundan, Bacterium monocytogones olarak isimlendirilmistir. Pirie 1927 de
deney hayvanian karacigerinde nekroz olusturan bakteriye Listerella hepatolytica
adini vermigtir (4, 30). Insanda ilk olarak bakterinin elde edilmesi Nyfeldt rara-
findan gerceklestirilmigtir {24, 26). Bunu izleyen dénemlerde bakteriye Listeria
Mmonocytogenes adi verilmis ve Glkemizde infeksiyonu 1945 de Ozcebe ve Doguer
tanimlamugtir (25).

Sporsuz bakteriler arasinda 1siya dayanikli bakterilerden olan Listeria monocy-
togenes, siit te ok kolay iiremektedir. Hayvan yeminde 3 ay, kuru samanda 6 ay,
talagda 6 ay, digkida 4 ay, kuru digkida 2 ay, toprak ylizeyinde 12 giin, nemli

*  Prof.Dr.A.U. Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji Anabllim Dal Ogretim Uyesi
**  Arag.Gor. A.U.Tip Fakiiltesi Mikroblyolojl Anabilim Dal -
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toprakta 295 giin canh kalabilmektedir (26, 31, 33). Dogada toprak, bitkiler
ve bazi sebzelerde yaygin olarak bulunan bu bakteri pastérize edilmemis siit ve
sit iriinleri, et, sebzeler, hayvansal Urinler ve kirlenmis sularla bulagmaktadir.
Solunum yolu ve konjonktivadan da bulasma olabilecegi belirtilmistir (4, 20, 34).
Tiimbay ve ark. (35) 100 peynir Srneginin bakteriyolojik kiiltiriinde 3 adet Listeria
izolmam yaptiklanm agaklamislardir. Bakterinin vajinal sekresyondan ve iretra
mukozasindan da izole edilmis olmasi, jenital yoldan bulagmanin da dnemli oldu-
gunu gistermektedir.

Bu denli degisik bulagma yollan bulunan Listeria monocytognes'in gebe in-
feksiyonlari ve diger Klinik formlan bilinmektedir. Biz bu gahsmamizda Listerio-
sis klinigine uyan belirtileri bulunmayan 300 olgunun serumunda Listeria monocy-
togenes 1/2 a, 3a, 4a, 4b, serotip (0) antikorlarim aragtirmay ve rastgele segilmis
bu grupta antikor dagihmin incelemeyi dilgiindik.

GEREC ve YONTEM

Bas ve eklem agns!, terleme ve yiiksek ates gibi sikayetlerle ve allerjik rhinitis
bulgulan ile bagvuran ve Gruber—Widal, ASO—CRP—Latex igin seroloji laboratu-
varimiza génderilen eriskin, 300 hastamin serumunda aglutinasyon yontemi ile Lis-
teria monocytogenes 0" antikorlar1 arastirilmigtir. Bunun jgin Larsen—)}ones
{22) teknigi ile Listeria monocytogenes tip 1/2 a, 3a, 4a, 4b, suglarindan ayn ayn
antijen hazirlanmistir. Standart Listeria monocytogenes suglar Institut Fir Hygi-
ene und Mikrobiologie der Universitat Wirzburg—Almanya adresinden saglanmisur.

Mc Bride ve triptoz kanli agar besiyerlerinde gogalti lan bakterilerin S koloni-
leri % 1’lik triptoz buyyona pasajlari yapildiktan sonra, 37 C de 24 saat kiltiir edil-
mis ve triptoz agar bulunan Roux siselerine aktarilarak 37 C de 2448 saat inkil-
basyona birakilmigtir. Bu bakteriler steril serum fizyolojik ile balonlara toplanarak
100 C de 1-2 saat siire ile sldirilmusler, sterilite ve safhk kontrolinden sonra
tripsinlenmislerdir. Bu bakteri suspansiyonlar, Sorensen PES ile 2 kez yikanarak,
tizerlerine % 100°liik mertiolat eriyiginden, konsantrasyonu 1710000 olaracak gekil-
de, ilave edilmis ve buzdolabinda saklanmistic. L.monocytogenes suspansiyonlari
1 cc de 2 milyar jerme (Mc Farlant 2) ayarlanarak aglutinasyon deneyinde kullanil-
mislardir.

Bu islemleri takiben hasta serumlart 56 € de 30 dakika siire ile inaktive edi-
lerek 1/20, 1/40,. . o o cavnnrrerens 1/640 diliisyonlar hazirlanmig, iizerlerine ayr
ayn antijenler eklenerek, her serotip igin 1/40, 1/80, . . .o cv v iaen 1/1280
oranlarina ulagilmistir. Bu tipler 37 C de etiivde 2 saat ve 1 gece oda derece-
sinde bekletildikten sonra, titreler not edilmistir.

BULGULAR

Bu cahsmamizda ASO—CRP —Latex testleri istenen 276 ve Gruber—Widal
istenen 24 olmak iizere 300 hasta serummunda Listeria menocytogenes 1/2 a, 3a,
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4a, 4b, serotip "'0" aglutininleri arastindimistir, Bu ¢alisma grubumuzun yds grup-
larna dagilim Tablo—1 de verilmistir,

TABLO-—1: Hastalarin Yas Gruplarina Gire Dagilimi

Cinsiyet
Yas Grubu Kiz—kadin Erkek Topiam
11 -20 44 32 76
21 -30 42 19 61
31— 40 47 29 76
41 — 50 27 : 19 46
571 — Ustii 22 19 41
Toplam 182 118 300

Bu hasta serumlarinda Listeria monocytogenes "'0" aglutininierinin titre oran.
lar), Tablo—2'de gosterilmistir, Bu tablo da goriidiigiz gibi serotip 1/2 a igin 129
oiguda { % 43), 3a igi 141 oiguda { % 47), 4a igin 135 olguda { % 45) ve 4b igin
112 olguda ( % 37) agiutinin titresi negatif bulunmustur. Buna karsihik 19 oiguda
1/2a, 10 oiguda 3a ve 7 olguda 4a, 10 olguda 4b aglytinin titreleri 1/160 olarak
belirlenmistir. Bu arada 6 olguda 1/320 titreye ulagilmistie. Bu 6 olgudan iigiinde
1/2a, 2'sinde 3a ve 1 inde 4a agiutininleri pozitif olarak degerlendiriimis, tip
4b igin 1/320 titrede pozitifiik gézlenmemistir. Listeriosisle ilgili herhangi bir
yakinmasi bulunmavyan by 6 olguda ASO—CRP—Latex testler; istenmistir. Hasta
serumiarinda 1/320 titrede pozitiflik her serotip igin ayn ayri gozlenmis, baska
bir deyimle aym olguda 2 Serotip igin veya 3 serotip igin ayni anda 1/320 titreleri
tesbit ediimemistir.

TABLO—Il: Hasta Serumlarin Listeria Monocytogenes "0 Aglutinin Titrelerinin

Dagiim
Aglutinasyon Titresi
Serotip Negatif 1/40 1/80 1/160 1/320 Toplam
1/2a 129 78 71 19 3 300
3a 141 81 66 10 2 300
4a 135 85 72 7 1 300
4b 112 36 92 10 -~ 300
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TARTISMA

Listeria'lar peritrich kirpikli ve 20-25 C sinde belirgin hareketli, 442 C'sin-
de iireme bzelliginde, aerop veya mikroaerofil, gram boyasini alan basillerdir {6,
10, 26). Zayif beta hemoliz yapan, sporsuz uc uc<a, yan yana V seklinde veya kisa
zincirler yapmig olarak gbriilen bu bakteri, 37 C’de bir adet polar flajella tagimak-
tadir. Staphylococcus ve Enterococcus’larla midgterek antijenik faktdrlere sahiptir
{5, 6, 10, 13, 14, 23).Sogukta diger mikroorganizmalarin yagama ihtimallerinin
azalmasina karsin Listeria’larin hiicre disina grkigt ve remesi kolaylasmaktadir
(13, 14). Katalaz enziminin varligt, 24 saatte eskiilin, glikoz, sellobiozu fermente
etmesi, indol ve Hy S negatif fireaz negatif olmas Snemli dzelliklerindendir {26,
34). Serviko vajinal akunti, idrar, plasenta, mekonyum, amnion svisi, BOS, deri
lezyonu &rneklerinin bakteriyolojik kiiltirlerinin degerlendiriminde bu ozellikler
dikkate alinmaktadur. Listeriosis de aglutinasyon yéntemi ile de teghise gidilmekte-
dir.

" Listeria monocytogenes 1/2, 3, 4, serogruplarina ayrildiktan sonra, Seeliger'e
gore tip 1/2, 1/2b, 1/2¢, 3a,3b, 3¢, 4a, 4ab, 4b, 4c, 4d, de, 4f {Listeria innocua 6a,
4g (Listeria innocua 6b tip 5 {Listeria ivanovii) ve tip 7 serotip dagilimi gBstermek-
tedir. Dogadan ve hayvanlardan biitiin Listeria tilrleri Gretilmig ve insanlarda tip
1/2 ve 4 patojen olarak belirlenmistir (34, 36, 38). Bu serotip antijenleri ve hasta
serumu ile birlikte antikor varligimin aragtiriimast ve bu titre degisikliklerinin iz-
lenmesi Listeriosis igin dnemli bir tan aract durumundadir. Bizim galigmamizda
118" erkek ve 182 si kiz—kadin 300 hasta serumu Listeria monocytogenes sero-
tip 1/2a, 3a, 4a, ve 4b antikorlart yéniinden, aglutinasyon yontemi ile incelenmisg-
tir. :

Caligma grubundan 171’inde 1/2a Listeria monocytogenes »0" aglutininlerine
rastlanmig ve 78'inde 1/40,7Vinde 1/80,19'unda 1/160 ve ¥inde 1/320 titreleri
elde edilmigtir. Listeria monocytogenes tip 3a igin 150 olguda aglutininler belir-
lenmis ve 81 olguda 1/40,66 olguda 1/80,10 olguda 1/160,2 olguda 1/320 titre-
leri elde edilmistir. Tip 4a igin 85 olguda 1/40,72 olguda 1/80,7 olguda 1/160 ve
1 olguda 1/320 titreleri bulunmusgtur. Tip 4b igin 86 olguda 1/40,92 olguda
1/80,10 olguda 1/160 aglutinin titrelerine ulagimugtir. Bu bulgularimiz incelendigi
zaman 300 olguda Listeria monocytogenes 1/2a, 3a, 4a, 4b aglutininlerinin varlifft
degisik titrelerde elde edilmigtir. Tip 1/2a igin % 57, tip 3a igin % 53, tip 4aigin
% 55, tip 4b igin % 62.7 oranlarinda aglutinin titreleri bulunmustur. Bu bulgu-
muz insanlarin gevresel kaynaklardan ve gesitli yollardan Listeria monocytogenes
bakterisi ile karsilagtigini ve bakterinin antijenitisine, miktarina, girig yoluna,
organizmada kalig siresine ve bireyin durumuna bagl olarak degisik titrelerde
aglutininler olugtugunu gostermektedir. Bu olgularin ikinci kontrol serumlarinda
titre yikseligini veya 4 kat titre arugint izieme firsati olmamasina karglik tip
1/2a igin 19 olguda 1/160,3 olguda 1/320 titreleri elde edilmis ve % 7 pozitifiik
oran gozlenmigtir. Bu oran 1/320 titre dikkate alindigt zaman % 1'i géstermekte-
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dir. Tip 3a igin % 4 ve % 0.7, tip 4a igin % 2.7 ve.% 0.3, tip 4b i¢in % 3 oranlani
belirlenmistir. Bu bulgularimizda Listeriosis’e uyan belirgin saghk sorunu bulun-
mayanlarda Listeria monocytogenes """ aglutininlerinin pozitif titrefere ulastigin
yansitmaktadir.

Listeriosis'in klinik sekilleri 5 grupta Szetlenebilir (37). Bunlar gebe infeksi.
yonlan, neonatal listeriosis, yetigkinlerin primer sepsisi, merkezi sinir sistemi infek-
siyonlar: ile fokal ve diger bulgular olan Listeriosis’dir (12,15, 21,27).

Bakteri transplasenta] gecisle abortus, 6l ve erken dogumiara, premative
dogumiara neden olmaktadir {2,9). Neonatal Listeriosis'in Graniilomatis infan-
tiseptica olarak adlandiriian erken formunda solunum gliclagli, pnémoni ve organ
abseleri izlenmekte, bu klinik formun ge¢ reaksiyonlar ¢oguniukla menenjit bul-
gulari vermektedir (19,21, 27, 37). :

Listeria bakteriyemisi karacigerde mikroabselerle birlikte hepatit tablosunu
andirmaktadir (17, 18, 28, 37). Listeria menenjit ve menengoansefalit’lerinin diger
bakteriyel merkezi sinir sistemi infeksiyonlanina farki yoktur (11, 17, 32). Listeria
monocytogenes gastroenteritleri, piistiler derj lezyonlari ve piiriilan konjuktivitleri
yaninda endokardit osteamylit, aririt, lenifadenit, peritonit ve kolesistitleride ra-
por edilmistir (1,3, 16, 29, 37).

Bizim bu ¢alismamizdaki 300 olgudan 276'si bagaginisi, eklem agniss, ates yiik-
sekligi bulgular: ile ASO,CRP, Latex testlerj ybniinden iricelemeye alinmugtir.
Bu grupma Listeriosis klinigine uyan verjler alinmamistir, Bunun digindaki 24
olgu ise yilksek ates yakinmasina bagh olarak Gruber—Widal ybrtemi ile incelen-
mistir.

Bu bilgiler ¢alisma grubumuzda Listeriosis agwlkl klinik bulgularin olmadi-
N yansitmaktadi. Bu ¢alismamizda Listeriosis dis1 yakinmalan bulunan 300
olgunun serumunda Listeria monocytogenes tip 1f2a, 3a, 4a, 4b, aglutininleri
aragtinlmig ve farkls titre dagilimlaniin varligi ortaya konmustur. By aglutininlerin,
bakterinin ¢ok gesitli kaynaklarda bulunusu, pastdrize edilmemis st ve sUt Griin-
leri ile, deniz triinleri Ile, et ve diger hayvansal driinler ile, sebzeler ve kirlenmig
sularfa insaniara gegebilmesi, belirgin veya gizli infeksiyon olusturma sonucu orta-
ya ¢ikmaktadir,

Bu nedenle Listeriosis’in daima dikkate alinmasi ve hatirlanmas:, kisi—toplum
saghg agisindan biiyiik vararlar sagliyacakte. Bu noktadan hareketle hastalik
materyelinde bakteriyolojik ¢alismalarda yapilmal,, fireme, kolonl dzellikleri,
karbonhidrat fermantasyonu belirlenmelj ve monospesifik antiserumlarla tiplendi.
rim galigmalan uygulanmaldr. Bakteriyolojik ve serolojlk veriler birlikte defer.
lendirilerek tami, tedavi, profilaksi ¢ahgmalari ve epldemiyolojik prensipler ortaya
konmalidir, :
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INVESTIGATION OF LISTERIA MONOCYTOGENES 0"
ANTIBODIES IN THE SERA OF THE PERSON WHO HASN'T
‘ LISTERIOSIS PROBLEMS B

A Teviik CENGIZ Muzaffer GOZ

SUMMARY

In this study, we Investigated L.monocytogenes serotype 1/2a, 3a,
4a, 4b, "0 antibodies to 300 persons sera who hasn't shown any clinical
sign of Listeriosis with aghitination method. These antibodies for 1/2a
in 129 samples (% 43), for 3a In 141 samples (% 47), for 4 ain 135 samples
(% 45) and for 4b in 112 samples (% 37) were found negative and for type
1/2a 19 samples of 1/160 3 samples of 1/320; type 3a 10 samples of 1/160,
2 samples of 1/320; type 4a 7 sampies of 1/160, 1 sample of 1/320; type
4b 10 samples of 1/160 titres were found.

As this bacteria can be found In many places, Listerlosis always must be
remembered and diagnosis must be made together with bacterioiogical and
serological findings, thus treatment will be useful for patlent and pubile
health,
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RIFAMPISIN TEDA VISI SIRASINDA OLUSAN TOKSIK
HEPATIT INSIDENSI

Pekean DEMIROZ * Aziz HACIBEKTASOGLU *
Kenan KESKIN ** Hasan IRMAK **

Abdullah CEYLAN *+*

GZET

Bu ¢alymada rifampisin alan hastalarda hepatotoksik etki ghrilme
sikhi@1 ve bunun rifampisin dozu ile iligkisi aragtmmlds. Bir grup olguda 600 mg/
giin rifampisin kullamlirken diger bir grupta 900 mg/giin rifampisin kullanita-
rak tedavi yapudi. 600 mg/gin rifampisinle tedavi edilen grupta hepatotok-
sisite Insidensi % 14.3 olarak bulundu, buna kargihk 900 mg/giin rifampisin
ile tedavi edilen grupta bu oran % 75.0 olarak bulundu. Goriitdiigi gibi bu
iki oran arasinda ¢ok belirgin bir fark bulunmaktadir (P < 0.05).

Her il grupta hepatotoksik etki gozlenen olgular, blokimyasal ana.
liz sonuglanna gére toksik hepatit ve gegicl transaminaz yiikselmesi olmak
tzere iki kategoriye aymlarak incelendi. Her iki grupts hepatotoksik etki go-
rilen hastalar sirasiyla toksik hepatitlerin oran: bulindu ve karsdastinldyL
Bu oranlar sirasinda 600 mg/giin rifampisin alanlarda % 70.1, 900 mg/giin
rifampisin alanlarda % 60.0 dur. {ki oran arasindaki fark anlambs bulunmanmg-
tir (P > 0.05).

Bu c¢aligma gdsterdi ki tedavide 900 mg/glin rifampisin kullamimasi
toksik hepatlt riskini belirgin bir bigimde yiikseltmektedir, Bu yiizden bdyle
yiksek doz rifampisinle tedavl vapmak gerektigi durumlarda bu dikkate
ghinmali ve hasta i¢in hangisinin en dofru clacafina karar veritmelidir,

Girls
Rifampisin ilk defa 1957 yilindastreptomyces mediterranei'den elde edilmis,
rifamycin $V'nln yar sentetik bir tirevidir {21, 28, 33). .

Bugiin tiiberkiiloz ve lepra tedavisinde diinyamin her yerinde yaygin olarak
kullamimaktadir. Cesitli yan etkileri arasinda hepatotoksik etki &nemli bir yer
isgal etmektedir, Cok siirh endikasyonlar disinda genellikle tek bagina degil de
diger ilaglarla kombine edilerek kullamimaktadir. En sik birlikte kullamldig

*  Yrd.DogDr. GATA Infeksiyon Hast. ve KI. Mikro Biyo.Ana Billm Dal
** Dr. GATA Infekslyon Hast, ve KI. Mikro Biyo. Ana Bilim Dal;
¥+ Tbp. Alb. GATA Cocuk Hastahklan
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INH ve ethionamide gibi ilaglarinda hepatotoksik oldugu bilinmektedir. Béyle
olunca ortaya gikan hepatotoksik etkinin rifampisine mi, yoksa birlikte kullanilan
diger ilaglara mait oldugunu agiklamak genellikle mimkiin oimamaktadir.
Bugiine kadar yurtdiginda ve yurtiginde yapilan deneysel cahsmalar rifampisinin
tek bagina kullanildig) zaman da karaciger iizerine toksik etki gosterdigini ortaya
koymustur (6, 14, 24, 30,31, 32, 34, 36}

Rifampisinin eliminasyonu hepatik up—take, deasetikasyon ve bilier ekskres-
yon ile olmaktadir. Yarilanma dmrii baslangigta 2—5 saat olmakla birlikte iki haf-
tahk tedaviden sonra mikrozomal enzimlerde yaptif inditksiyona bagh olarak saf-
ra ile athim artar ve yanlanma 8mrii % 40 kadar kisabr (19,21, 36, 31, 35).

600 mglik tek doz abndktan sonra BOS taki rifampisin konsantrasyonu
saghkh kigilerde 005 mikrogram/mililitre, menenjitli hastalarda ise 1.3 mik-
rogram/mililitre ye kadar yitksek olmaktadir (19,21,26, 34).

Rifampisin RNA polimeraz enziminin beta subiinitesini inhibe ederek DNA
ya bagll m—RNA sentezini bozar, boylece bakterisid bir etki olugturur (7, 19,
21,33}

Rifampisin kullananlarda karacigerde meydana gelen hasarin bazen bir agir
duyarhifik reaksiyonu ofan, rifampisin alinmasindan 1-2 saat kadar sonra ortaya
¢ikan ve 8 saat kadar siiren ates, lisiime, kemik agnlan, bag agrisi ve bag donme-
si ile kendini belli eden soguk alginhig ile birlikte olmasi, karacigerde immiin komp-
lekslerin oturmasina baglh olabilecegini dijgindiirmektedir. Buna kargilik daha dnce
yapiimig histopatolojik calismalar karacigerdeki hasarin toksik natiirde oldugunu,
yaygin nekroz ve enflamasyonla birlikte olmayan, asidofilik cisimlerin varhgin
gostermigtir. Olgularin az bir lusminda kolestaz bulgulan gozlenmis, bazifarinda da
karaciger hiicre niikleuslarinda hepatiti gisteren bdlinme sekilleri gdzlenmigtir
(3, 25, 34). Karaciger hasarimn otoimmiin mekanizma ile geligebilecegini iferi
sirenterde vardir (29). Rifampisin kullamlan bazi hastalarda karaciger hiicre hasar
bulgusu olmaksizin sanhk meydana gelebilmektedir. Keberle ve arkadaglan yaptik-
lari bir ¢ahsmada rifampisinin safraya atiimda biliriibin ile yarigmaya girdigini
ve bu yolla sanlia yol agabildigini gostermislerdir (18}

Rifampisine bagh yan etkilerin sikhg rifampisin dozu ve kullanma siiresi ile
korelasyon gostermektedir (1,4, 15,20,31, 32).

GEREC VE YONTEM

Bu calisma 19851988 yillan arasinda, GATA ve Askeri Tip Fakiiltesi Enfek-
siyon Hastaliklar) Klinigi'nde yatarak tedavi goren 27'si tiiberkiloz menenjit olmak
iizere toplam 29 tilberkiloziu hasta ile 1987 yih igerisinde Atatiirk Sanatoryumunda
yatarak tedavi goren akciger tiberkiiloziu 40 hastay kapsamaktadir.

Hastalarin ikisi diginda tamari erkeklerden olusuyordu, hepsi. beyaz rka
mensuptu. Yaglarn 16—62 arasinda, yas ortalamalar ise 29.1 idir.
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Hastalanimiz 600 mg/giin rifampisin alanlar A grubu, 900 mg/ giin rifampisin
alantar B grubu olmak iizere iki gruba ayirdik. A grubunda 49 hasta, B grubunda
ise 20 hasta bulunmaktayd:, Her iki grupta bulunan hastalar rifampisine ilave olarak
INH ve ETB, streptomisin veya pyrazinamide'den bir veya ikisini birlikte ahyorlar-
di.

Tedaviye baglamadan 8nce biftiin hastalar primer bir karaciger hastaligy ya da
toksik hepatit igin predispozisyon saglayabilecek sebepler ydniinden incelendi.
HB_ Ag -+ ligi tesbit edilen 9 hasta calismaya dahil edilmed;.

Hastalarimizi iki ay sireyle izledik, iki haftada bir SGOT, SGPT, serum
biliriibin diizeyleri alkalen fosfataz, timol bulamklik, ¢inko bulanmikhik, albiimin ve
globiilin miktar tayinleri yapild.

Karaciger hasar gdzlenen hastalar iki kategoride ele ahinarak incelendi. Tran-
saminaz diizeylerinde normalin 6 katina ya da daha fazla yiiksetme olanlarla total
biliriibin't % 2 mg’1t gegen hastalar toksik hepatit olarak kabul edildi. Transaminaz
diizeylerinde normalin 6 katint bulmayan yiikselme olan hastalar ise ge¢ici transami-
naz yiikselmesi olarak kabu! edildi.

Bulgularimizin degerlendirilmesinde ve istatistiki anlambhgimin ortaya konul-
masinda 2x2 ki—kare testi ve bagimsiz gruplarda iki yiizde arasindaki farkin nem-
lilik testi kullamild).

BULGULAR

69 hastamn 22'sinde karaciger hasari gézlendi (% 31.9). Karaciger hasar gbz-
lenen 22 hastamin 7'si A grubuna, 15'i B grubuna mensuptu, A grubunda karaciger
hasari gériilme orami % 14.3 iken B grubunda bu oran % 75.0 olarak bulunmustur,
Bu fark anlamhdir, )

TABLO—I: Karaciger Hasart Goriilen Hastalarin Gruplara Dagihmi

Grup Toplam  T.hepatit %  Guaranaminaz %  Toplam %
hasta goriilenler yiikselmesi go- karaciger
. ritlenler hasary gér,
A 49 5 10.1 2 4.2 7 14.3
B 20 9 450 6 300 15 75.0
Toplam 69 14 20.3 8 11.6 22 319

Karaciger hasar géritdme sikligr bakimindan iki grup arasindaki fark anlamlwhr
(P< 0,05).

Karaciger hasart gbrillen 22 hastanin 14'linde toksik hepatit, geriye kalan
& hastada ise gecici transaminaz yiikselmesi gozlendi. A grubunda 5 hastada toksik
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hepatit, 7 hastada gegici transaminaz yikselmesi, buna karsihk B grubunda 9 has-
tada toksik hepatit, gerive kalan 6 hastada ise gegici transaminaz yiikselmesi gbz-
lendi, Her iki grupta karaciger hasari gozlenen hastalar icerisinde toksik hepatit-
lilerin oram hesabedildi. Bu oran A grubu igin (5/7) % 70.1, B grubu igin (9/6)
% 60.0 bulundu. Bu oranlar kargilastinldiginda aradaki fark anlamh bulunmadi.

TABLO—II: Karaciger Hasan Gorilen Hastalar lcerisinde Toksik Hepatitlerin

Orani
‘Grup T.hepatit %  G.ransaminaz %  Toplam kara. %
goriilenler yiikselmesi g&- ciger hasari go-
rilenler - . riilenler
A 5 70.1 2 299 7 100.0
B 9 60.0 6 43.0 15 1000
Toplam 14 633 8 36,7 22 100.0

Karaciger hasari gbrilen hastalar igerisinde toksik hepatitlerin orani agisindan
iki grup arasindaki fark anlaml degildir {r > 0.05).

TARTISMA VE SONUC

Cesitli yazarfanin bildirdiklerine gdre rifampisin kullanimi sirasinda hepatotok-
sisite gelisme sikhigi % 4.5 - % 37.0 arasinda degismektedir. Bunu etkileyen fak-
torler arasinda rifampisin dozu, kullanma siiresi, birlikte kullamlan diger ilaglar,
primer hastaligin gidigi ve hastamin genel durumu, daha az olarak da hastanin
yagi dnemli olmaktadir {3,5,9,11,15, 16, 18,22, 26, 29, 36).

Bu calismada ele alinan hastalar iki gruba ayrilmig ve bu iki grup arasinda
rifampisin dozu farkh olarak uygulanmigtir. Ayni zamanda yiiksek doz rifampisinle
tedavi edilen hastalarin tamam tiiberkiiloz menenjitli hastalar oldugu halde daha
diigiik doz rifampisinle tedavi edilen gruptaki hastalarin hemen hemen tamami
akciger tiberkiilozu olan hastalardan olusmaktaydi. Boylece gok dnemli iki faktd-
riin birlikte etkisi ile B grubunda hepatotoksinite sikligi anlaml bigimde yitksek
olarak gerceklesmistir. A grubunda gdriilen hepatotoksisite sikh@ literatiirde bil-
dirilene uygun olduju halde B grubundaki hepatotoksisite sikhg bughine kadar
rastlanmamig bir yiiksekliktedir. Literatiirde bildirilen benzer ¢aligmalardan higbi-
risinde 900 mg/giin: gibi yiiksek doz rifampisin kullamlmamig olmasi dikkate alinirsa
bu derece yiiksek hepatotoksisite gdritlmesinin sebebi kendiliginden ortaya Glk-
maktadr,

Rifampisin ile tedavi edilen hastalarda hepatotoksik etkiyi erken fark edebil-
mek ve gerekli tedbirleri alabilmek igin hastalar ¢ok yakindan izlenmeli, haftada
bir veya en azindan iki haftada bir SGOT, SGPT ve serum biliriibin diizeyleri
dlcHilmelidir.
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THE TOXIC HEPATITIS RATE DURING THE RIFAMPICIN

TREATMENT
Pekcan DEMIROZ Aziz HACIBEKTASOGLU
Kenan KESKIN Hasan IRMAK
Dr. Abdullah CEYLAN
SUMMARY

In this study the observed frequency of hepatotoxic side effect for
the patients who have received rifampicin, and its corelance to the dose of
fampicin in group A. and 900 mg/day in other group. The hepatotoxic side
picin.: in group A. and 900 mg/day in other group. The hepatotoxic side
effect rate has been found as % 14.3 for the patients who were treated with
600 mg/day rifampicin, on the other hand this ratio has been found as
% 75.0 for the group who were treated with 900 mg/day 1t is clear that,
there is a significant diiference between this two rations (P£0.05).

The patients with hepatotoxic side effect in both groups has been exa-
mined aceording to the resuits of biochemical analyses, By the way separating
the cases into two groups as the enhancement of toxic hepatit and transient
transaminase rise. In both two groups of patient the ratio of toxic hepatitis
has been compared. These ratios are % 70.1 for the group who has received
600 mg/day rifampicin, and % 60.0 for the group who has received 900
mg/day rifampicin. The difference between these two ratios was not gigni-
ficant (P > 0.05),

This study indicates that, using 900 mg/day rifampicin enhances the
risk of toxic hepatitis, Therefore this enhancment must be considered
and it must be determined that which dose s more convenient for the
patient using high dose of rifampicin.
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