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GIRTITS

Kist hidatik'te prevalans galismalari, hastaligin
dneminin ortaya konmasi, yvayi1liminin incelenmesi ve
kontrolu calismalarina temel veriler saflamasi acisindan
onem tasir. Insanda infeksiyon prevalansinin tespitinde,
hastane vakalarinin incelenmesi, kitlesel mikrofilm
taramalari, otopsi sonuclari ve sero-epidemiyolojik
calismalar kullanilmakta olup, her ytntemin kendine ozgl
avantaj ve dezavantajlari vardir. ‘

Hastane vakalarinin incelenmesi,sadece semptomatik
olan belli bir orandaki vakalari yansitsa da, yillik
hastane enfeksiyonu orani, uzun stireli incelemelerde,
enfeksiyonun  insidansindaki degisiklikleri vermesi .
; acisindan degerlidir. Veriler, bir yilda hastanelerde .
tespit  veya opere edilmis vakalarin tim veya belli bir
populasyonun 100.000'ine oranmi seklinde ifade edilir. Bu
oranlar'cinSiyet, degisik yas gruplari, kﬁykveya kentsel
yerlesim, gibi bazi faktdrlere gdre siniflandirilarak,
hastaliin yayilim dzellikleri ve risk gruplari
belirlenebilir. ‘ ‘

Mikrofilm taramalar: ve radyolojik incelemeler,
masrafli olusu, saha calismalarina uygun olmayist, diﬁer
yer kaplayan olusumlarda ayirici taninmin zot 1 uguy gibl
nedenlerle = yaygin olarak kullanilmasa da, pilot
bblgelerde ®zellikle,  akclgger kist hidatik'inde,
.asemptomatik tasiyicilarin tespitinde 4n test olarak
~ uygulanabilir.Gunimizde, ultrasonografik incelemelerdeki
geligmeler,  dzellikle Abdominal Kist hidatik'in
tanisinda yeni gelismeler saglamistir. Kist hidatik'te
vakalarin cogunun asemptomatik olmasi nedeniyie, gercek
‘ prevalansin tespiti tam olarak yapilamamaktadir. Baska



nedenlerle &len kisllerde yapilan otopsi sonuclari, bu
asemptomatik tasiyici kisilerde enfeksiyon oranini
vermesi acisindan degerlidir.

Kist hidatik'te sero-epidemiyolojik aragtirmalar,
hastaligin belirli topluluklardaki prevalansinin
tespitinde 6nemli bir yer tutmaktadir. Her ne kadar, ttim
vakalar serolojik testlerde pozitif sonug vermeyebilir
‘veya hatali pozitif sonuclar ortaya c¢ikabilirse de
klinik verilerin vyetersizligi nedeniyle serolojik
- arastirmalar giniimiizde prevalans olcliminde en etkili

yol olarak  gbrilmektedir. Hidatidosis'in  klinik
tanisinda immunodiagnostik testlerin degeri tartismali-
‘dir. Hidatik kist S1v1isl antijenleri kullanilarak
vapilan Deri testi'nin (Casoni) fazlaca bir degeri
olmadi1g anlaslldlglndan, basit, duyarly ve spesifik
testlerin uygulanmasi1 gerekmektedir. Enzyme Linked
Immunosorbent Assay (ELISA) glintimiizde kolay uygulanabi-~
Iirligi,duyar11;Ve spesifik olusuyla tercih edilen test-
lerin basinda gelmektedir. Ancak, immunolojik testlerde
cografi bolgelere bagli olarak degisik sonuglar gortile-~
bildiginden, ELISA'da da tanida belirleyici degerlerin
6rtaya konmas1 gereklidir. Serolojik taninin Snemli bir
- ybnil  de,asemptomatik Kist tasiyicilarin belirlenmesinde
6n tarama testi olmasidir. Bu kigiler {leri tetkikler
igin hastanelere sevk edilebilir ve gerekli tedavi
uygulanabilir ‘

i Bu’ callsmada, ' Cukurova bdlgesinde baska bir

callsma nedeniyle pilot bslge segilmis bir kﬂydeki tim
kisiler Enzim-Liked Immunosorbent Assay ile Kist Hidatik
vontinden 1incelenerek bu hastaligin kirsal kesimdeki
prevalansinin ortaya konmasi ve bu halk sagligi
probleminin c¢dzumine katkida buiunulmasn amaglanmigtir.
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KAYNAK BTILCTILER
2.1.k51stematik, Biyoloji ve Epidemivyoloji
2.1.1. Giris

Kist Hidatik ve Hidatidoz terimleri Echinococcus
genusuna ( Familya: Taeniidea ) ait sestodlarin larva
( metasestod )  formlarinin neden oldugu =zoonotik
enfeksiyonlar icin kullanilmaktadir.

Echinococcus tirleri genellikle boylari 7 mm.'den
kisa, kicuk parazitlerdir. Skolekslerinde 4 cekmen ve
rostel lumlarinda, sayilar:i: ve uzunluklar: tirlerine gire
degisiklik gbsteren, 2 sira cengel bulunur.
Gyvdelerindeki proglottid sayisi 2 ila 6 arasinda
degismekte olup, genital delikleri lateraldedir ve
yefleri tUrlere gbre farklilik gdsterir. ‘ '

Yumurtalari 30-40 pm. capinda, oval olup 3 cift
cengelll onkosfer ( larva ) icerirler.

Metasestod ise hiicresiz bir tabaka ve aseksuel

~ .tomurcuklanma yolu ile gimlenme kapsitllerini oluﬁturan

‘germihal tabakadan olusmus  bir kese'.bicimindedir. o
‘ Protaskoleksler bu germinal tabakanin i¢ duvarlarindan
-~ gelisirler ( 3, 13 ).

2.1.2. ﬁvr1511 

4 Echinococcus tlrleri evrimlerini tamamlayablimek

icin iki memeli konaga ihtiyac duyarlar. Yumurta fceren
~ proglottidler veya serbest ‘haideki yumﬁrtélar~ bir
karnivor olan kesin konagin digskisayla dlsari'ﬁxkarlar.



Bu yumurtalar fiziksel faktdrlere kars) ;ok dayanikli
olup, uygun kosullarda glnlerce enfektif kalabilirler
C13).

Ara konak olan memeliler, yumurtalarin agiz
yoluyla alinmasiyla enfekte olurlar. Onkosfer, mide ve
ince barsaktaki enzimler yardimiyla keratinize

embriofordan gikar ve safra’'minda yardimiyla ince barsak
duvarini deler. Bu islemde onkosferin sekresyonlari ve
cengel hareketleri rol oynar. Onkosfer bir vene gecerek
pasif olarak karacigere  tasinir. Bufada kalip
gelisebilecegl gibi, portal dolasima karisabilir ve
genel dolasima gecerek akcigerler, bobrekler, dalak, kas
dokusu, beyin veya diger organlara da yerlesebilir
C 3, 13 ). ‘

Onkosfer bir organa yerlestigihde metasestod
( hidatik larva ) evresine gecer. 10-14 gin icerisinde
hilcre proliferasyonu, onkosfer cengellerinin kaybolmasi,
kas atrofisti, vezikiillesme, orta boslugun olusmasi,
germinal ve laminar tabakalarin gelismesi ile bir kese
haline déntsir. Kistin biuytmesi cok yavas olup, gelisme
stiresi farkliliklar gdsterir ve protoskoiekslerih
olusmasx aylar alir. 5 ayda yaklasik 10 mm. gapa ulasan
kist btiylimeye devam ederek yillar icinde capi 30 cm. ye
ulasabilir ( 13 ). : : :

Protoskolekslar uygun bir kesin konak taraflndan
. agiz yolu ;ile allndlglnda, ‘midede pepsin'in etkisi

ardindan ince barsakta pH degisikligi ve safra'nin
1etkileriyle evaginasyona ufirarlar ve gekmeﬁleri‘*?*,ila
barsak villuslari arasina tutunurlar. Protoskoleksierin
alinmasindan yaklasik 4-6 hafta sonra ise eriskinlar

olugur ( 3, 13 ). ‘ \ : o



2.1.3. Echinococcus genusunun tlrleri

Guniimiizde, taksonomik olarak Echinococcus genusuna
ait 4 tHr vardir. Bunlar, '
Echinococcus granulosus (Batch,1786),

Echinococcus multilocularis (Leuckart,b1863),
Echinococcus oligarthrus (Diesing,1863)
Echinococcus = vogeli (Rausch ve Bernstein,1972)'

dir.

Bu 4 tur hem eriskin hem de larva formlarinda
birbirlerinden morfolojik  olarak ayrilmaktadirlar.

2.1.3.1. Echinococcus granulosus

Egisklni yaklasik 2-7 mm. boyunda olup, genellikle
3-4 ( nadiren 5-6 ) segmentten olusur. Sondan bir
evvelki segment olgun halka olup, genital delik
genellikle, olgun ve gravid halkalarin ortasinin
posterioruna acilir. Gravid uterus gelismis lateral
keseciklerle karakterizedir. .

Larva  evresi ise genellikle ici sivi dolu
uni loktiler kese,seklindedir, ancak birbiriyle iligkil{
odaciklar $eklihde de olusabilir. Bu kese zamanla btytr
ve gapl 30 cm.'ye kadar ulasir ve ic¢inde endojen kiz
 kistler olusabilir.

1]
-

| 1¢i su {le dolu olan bu kist, laminar ve germinal
tabakalar ile kistin icinde bulunan yavru keselerden
olusmustur. En dis tabaka olan laminar tabaka, beyaz
renkte, yaprakciklar halinde, polisakkarid yapisinda
koruyucu bir drtd olup, besinlerin igeri girmesine ve

6



artiklarin disari cikmasina engel olmaz. Ayrica
immunolojik bir engel olusturarak, kisti konagin
immunolojik reaksiyonlarindan korur.

Germinal tabaka ise, 10-25 um. kalinliginda icinde
birgok c¢ekirdek bulunan ince bir zar olup, perintkleer
tabakalardaki farklilasmamis hicreler prolifere olarak
kist icine doEru  uzayan kapsilleri olusturur. Bu
kapsiiller zamanla blyliyerek ortalarinda bir bosluk
gelisir, bir sapla kiste bagli olan bu bosluklarin
icinde yeniden bogluklar olusur ve sayisiz protoskoleks
gelisir.

; Echinococcus granulosus, 4 tUr arasinda en az ara
konak bzglil 14U g¥steren tir oldugundan, kozmopolitan
~yay1lim gosterir. Larva evresi bircok memeli tlriinde
gbzlenmistir. Metasestodlar: insanda "Kist Hidatik"

hastalifina yol acarlar. Parazit evrimini, kesin konak
olan képekler (Canis familiaris) ve ara konak olan evcil

tek-tirnaklilar (koyun, 1inek, kecl,at ve deve) ile

stirdiiriir. Ancak, bazi bslgelerde vahgi hayvanlar da
evrimde yer alirlar. Ornegin: Kuzey Amerika‘'da kurt ve
geyik, ‘Avusturalya'da yabani k&pekler, Seylan‘da ve
Kaliforniya'da cakal ve geyik, Arjantin'de tilki ve
vabani tavsan, Kenya'da cakal ve diger yabani hayvanlar
gibi C 3, 12, 13 )... k ‘ '

2.1.3.2. Echinococcis multilocularis
, Eriskini 1.2'~,3‘7 mm. boyunda olup &45‘533ment* ’
~ten olusur. Sondan ticlincll segment karakteristik olarak
'olgun olup‘,genital delik hem ﬁolgun hem de gravid f
‘halkalarda ,Ortanln anteriorundadlr. Gravid uterus kese
seklindedir. | i k



Metasestodu multivezikiler yapida olup, c¢aplari
birkac mm.'yl gecmeyen kiclik keseciklerin .biraraya :
gelmesiyle olusur. Echinococcus granulosus metasesto-
dundan farkli olarak iginde sivi yerine yari-kati jel
kivaminda bir ortam bulunur. Tomurcuklanarak gelisir ve
boylece dokulara infiltre olur.

Ara konak bzgullugu yuksektir ve metasestodlarla
infeksiyon kemirgenler, ozellikle Cricetideae familyasi
( Tarla faresi, sican, ¢izgili hamster, kostebek ),
fare ve sincap ile sinirlidar. Parazit insanda
alveolar kist hidatik hastaligini yapar.

Echinococcus multilocularis evrimini tilkiler ve
cricetid rodentler arasinda olarak devam ettirir. Evcil
kopek ve kediler, enfekte kemirgenlerin etlerini yiyerek
bu evrime katilirlar ( 3, 13, 19).

2.1.3.3. Echinococcus oligarthrus
Eriskini yaklasik 1.9 - 2.9 mm. boyunda olup,

genellikle 3 segmentten olusur. Sondan bir evvelki
segment olgun halka olup, genital delik genellikle,

olgun halkalarin ortasinin anterioruna, gebe halkalarin

ortasina agilir. Gravid uterus kese bicimindedir.

Metasestodu polikistik yapida ve ici 's1v1 dolu
olup,  septumlarla ayrilmis odaciklarin ~ biraraya
 gelmesiyle, olugur. ,Tek bir kist yaklasik 5 cm. capa
kadar geligebilir. e

Evriminde puma, jaguar gibi vahsi hayvanlar kesin,
baz1 kemirgenler de ara konak olarak rol oynar. Bu gtine

kadar insan vakasi bildirilmemistir ( 3, 13 ).
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2.1.3.4. Echinococcus vogeli

Eriskinl yaklasik 3.9-5.6 mm. boyunda olup,
genellikle 3 segmentten olusur. Sondan bir evvelki
segment olgun halka olup, genital delik genellikle,
olgun ve gebe halkalarin ortasinin posterioruna acilir.
Gravid uterus keselenme veya dallanma g&stermeyip uzun
tibtiler bicimdedir.

Kesin konagi ktpek olup, ara konaklari Cuniculus
paca adl: kemirgenlerdir ( 35 ).

Metasestodu E. oligarthrus'unkine benzer yapida
olup, larval evresi insanda Kist Hidatik'in polikistik
formuna benzer yapida hastalik olusturur ¢ 12, 13 ).

2.2. Cografi Dagilim ve Prevalans
2.2.1. Echinococcus granulosus

E.granUIOSUS 'un c¢ok c¢esitli konaklara adapte
olabilme yetenegi ve evcil hayVaniarln Avrupa'dan ttim
diinyaya dagilmasi nedenleriyle, bu sestod Kuzey'de Kutup
cizgisinden, Guney'de Tierra del Fuego, Arjantin e kadar
cok genis cografi daglllm gostermektedir ( 37 ). ‘

~ Hastalik tum dunyada, tim iklimlerde,, degisik
prevalans dizeylerinde gvzlenmektedir ( 2, 3, 4, 6, 11,
13, 21-24, 32, 35, 38-44, 48 ). | o

Batx"Yarxmkﬂre‘nin yltksek trakimla bﬁigeierihdé;
Alaska ve Kanada'nin bazi bslgelerinde, kurtlar ve bazi
vahsi  tektirnaklilarda E.granulosus ‘'un silvatik
formlarina rastlanmaktadir ( 34 ).



Ayni veya benzeri sus Iskandinavya'n1n~ kuzey
kesimlerinde ve Sovyetler Birligi'nde de gozlenmistir
- 45 ).

Bu btlgelerde silvatik konaklarin sinirlilig:
insanda enfeksiyonlarin yayilmasini engellemektedir.
Alaska ve Kanada'da infeksiyon sadece,avcilikla ugrasan
Eskimo ve Kizilderili kabilelerinde gortilmektedir. Bunun
nedeni de, bu kisilerin kdpeklerini geyik ve ceylanlarln
- artiklariyla beslemeleridir ( 33 ).

Gegen yUzyilda en yuksek enfeksiyon orani (% 22)
tespit edilen tzlanda'da, giinimiizde hic hidatitoz vakasi
bildirilmemektedir ( 35 ).

Kuzey Afrika'da ve Biuyuk Sahra'nin gineyinde
enfeksiyona evcil hayvanlar arasinda vyaygin olarak
rastlanmakta olup,insan enfeksiyonlar: Kuzey-bati Kenya
ve Uganda'da gorilmektedir ( 21 ).

Avrupa'da insan ve hayvanlardaki en yluksek
prevalans, Akdeniz'e kiyisi bulunan ilkelerde (ispanya,
ttalya, Yugoslavya,“Yunanistan) gorilmektedir ¢ 24 ).

" Bu bdlgelerde képek-koyun siklusu gérﬁlurkén, Bat1
Avrupa'da ( ihgiltere, irianda )“kbpek—at siklusu daha
- yaygin goriilmekte ve insan vakalarina rastlanilma-
maktadir ( 13 ).

Diger bazi ,Avrupa' ulkelerinde ise ( Belcgika,

Almanya, isvigre )  kopek-buyiikbas hayvan siklusu
gbzlenmektedir ¢ 35 ). St g o QL
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| Bircok Dofu Akdeniz Hlkesinde enfeksiyon koyun,
deve, keci ve eseklerde yaygindir ( 40 ).

jHaStallga Cin, Kambogya, Vietnam, Filipinler,
Taivan ve Endonezya'da da rastlandigina dair yvayinlar
vardir ( 23 ). :

‘ Turkiye'de ise enfeksiyon sokak kopeklerinde
vaygin olarak gortilmekte olup ( %2 5.5 ), enfeksiyon
kdpek-koyun siklusu seklinde siirmektedir ( 46 ).

Diinyada, insan Kist Hidatik hastaliginin rastlanma
s1kl1g81 konusundaki veriler tam degildir. Uruguay'da tum
hastane ve. Cerrahi kliniklerindeki vakalarin degerlendi-
rilmesinde 1962-1971 yillar: arasinda ortalama yillik
morbidite 20.7/100.000 olarak tespit edilmistir ( 32 ).

; Diger calismalarda da Kist hidatik morbiditesi
Vaka / niufus olarak 100.000'de Kibris'ta 12.9, Sili'de

7.9, VYunanistan'da 7.5 - 8.3, Cezayir'de 5.1-6.1

Yugoslavya'da 37 olarak bulunmustur ¢ 13 ).

'Ancék, ~ bu rakamlar bu‘ ﬁlkelerdeki enfeksiyonun
gercek boyutlarini vermekten uzaktir. Cunku, toplumdaki

tim kesimler esit risk altinda olmayip Hidaditoz

bzellikle kirsal kesimde sik gﬁrulmektedir} Ornegin,
Uruguay'da yillik enfeksiyon 0rtalamasx,\ kirsal kesimde
~ yasayanlarda 100.000'de 123.3 iken, sehirlérde'yasayan— :
larda 100.000'de 10.1 bulunmustur. Arjantin'de ulke
ortalamas: 100.000'de 1-2 iken lilkenin giliney kesimle-
rinde oran 143 / 100.000'1 gecmektedir ( 42 ).

11



Radyolojik ve serolojlk metodlarla asemptomatik
kist tasiyicilarin saptanmas: 1{le hastane vakalarinin,
tim enfeksiyonlarin sadece bir boltmint yansittigi
anlasilmistir. Ornegin, Arjantin'in Rio Negro bdlgesinde
hastane wvakalar:i 100.000'de 143 iken, 15.000 kiside
yapilan radyolojik taramada, tim Kist hidatik enfeksi-
yonlarin 1/3'inden az rastlanan Akciger Kist hidatik
enfeksiyonu orani 100.000'de h6D bulunmustur ( 42 ).

Turkiye'de 1970-1972 villarini kapsayan bir
calismada, hastane vakasi1 olarak toplam 1635 Kist
hidatik olgusu gorildugu bilditilmistir. tzmir ve
civarinda ise 1981-1984 yillar: arasinda 202 hastane
olgusu tespit edilmistir ( 46 ).

2.2.2. Echinococcus multilocularis

Echinococcus multilocularis dinyada sadece Kuzey
yvarikiirede gortlmektedir. Orta Avrupa’dan ( Giiney ve
Dogu Fransa, 1Isvicre, Gliney Almanya ve Bati Avusturya)
Bulgaristan ve Turkiye'den gecen bir hat boyunca
Sovyetler Birligi ve Japon adalarina kadar uzanan bir
bdlgede rastlanmakta olup Yunanistan, Cekoslavakya,
Kuzey 1ran ve Hindistan'dan da vakalar bildirilmistir
(13, 34 ). ‘ . :

, insanda alveolar hidatik hastalif:1 insidansi ve
prevalansi  hakkinda az veri bulunmaktadir.Sovyetler
Bifliﬁi; " Kuzey Japonya, Bati Alaska ve Orta Avrupa'da
s1k  gortildugine dair yayinlar vardir.  tsvicre'de
1965-1969 yillar:1 arasinda ortalama yillik insidans
100.000'de 0.14 olarak tespit edilmistir ¢ 13, 35, 40 ).

12



2.2.3. Echinococcus oligarthrus ve Echinococcus vogeli

Bu tirler Orta ve Glney Amerika'ya 6zgi olup nemli
tropikal bolgelerde gortilmektedir. E.oligarthrus ile
insan vakasi glinlimize kadar gorilmemistir, E.vogeli ise,
insanda polikistik tipte hidatik kiste neden olmakta,
ancak prevalansi hakkinda yeterli veri bulunmamaktadir
12 ).

2.3. tmmunolojik Tani Ybntemleri

tnsanlarda Kist hidatik;
kistin bliyuyiip mekanik bir obstritksiyona neden olmasi,

i

allerjik fenomenler veya eosinofili gibi semptomlar,

kistin rUptire olmasi ile akut allerjik reaksiyonlar,

- diger nedenlerle yapilan radyolojik arastirmalar veya
cerrahi girisimler gibi,

nedenlerle disuntilmekte ve ortaya cikmaktadir.

Bir kitlenin arastirilmasinda, rontgen,
radyoizotopik, ultrasonografik taramalar, Komputerize
Aksiyel Tomografi ( CAT ) gibi ybntemler bu kitlenin
lckalizasyonu; buiyuk1tigy, fiziksel gorinumi ( si1vi-dolu,
kalsifiye vb.) hakkinda degerli bilgiler verirse de
kokent konusunda kesin bilgi verememektedir. Kistlerin
aspirasyonu ise, protoskoleks'lerin disari sizmasi ve
sekonder  kistlerin olusmas: veya anaflaksi gibik
komplikasyonlar: nedeniyle yapilmamaktadir. Bazi akdigef
kist hidatik'i vakalar1nda; kist ag11d1g1nda‘baigamda,
membranlar, - | protoskoleksler veya,kk kgengellert '
gortilebilmektedir. Tum bu tani glglikleri nedeni ile
kist hidatik'in tanisinda immunolojik metodlarin 6nemli
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bir yer tutmakta oldufu bildirilmektedif ¢ 3, S,k'7, 8,
9, 10, 11,,13.'15-20, 22, 23, 25-27, 29-31, 37, 39, 45,
47-54 ),

Kist hidatik'te immunolojik tani, konagin parazite
kars1 gosterdigi hicresel ve humoral immun vyanitin
ortaya konmasina davanmaktadir ( 37 ).

2.3.1. Echinpcoccus spp. Antijenleri

Serolojik testlerde degigik konaklardan eldekedilen
kist hidatik sivisi, protoskoleksler ve kist membranlari
kullanilmaktadir. Fertil kistlerden alinan sividaki
anti jen konsantrasyonunun, - steril kistlere gore daha
yiksek oldugukbildifilmistirk( 37 ).

Musiani ve ark. (1978) degisik konaklardaki
antli jen konsantrasyonlar1n1 kargilastirmislar, insan ve
koyun kistlerinde sigir ve domuz kistlerine oranla,
karaciger kistlerinde de akciger klstlerlne oranla daha
fazla antijen proteini oldugunu tespit etmisler, en
yilksek hidatik antijen konsantrasyonunu koyun karaciger
kistinden elde etmislerdir ( 25 ).

- Protoskoleksler, = kist membranlari, testlerde
~antijen kaynagi olarak kullanilms, ancak genelde kist
hidatik si1visl serolojik testler 1{c¢in en uygun antijen
~ kayna¥1 olarak degerlendirilmistir ( 18 ). | aE

Enfekte konaklar ve immunize edilmis deney
hayvanlari serumlari, hidatik‘metasestodlarlnjn spesifik
antijenlerikyﬁnUnden, ~jel diftzyon ve immunelektrofdrezi
yontemlerivie incelendiﬁinde, 'kist hidatik sivisinin,
membranlarin ve protoskolekslerin  birgok antijenin
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bilesiminden meydana geldigi anlasilmistir. Kagan ve
Norman, imminize edilmig tavsan serumunda E.granulosus'a
ait 23 degisik antijen komponenti tespit etmislerdir
( 18 ). o

Yapilan caligmalar, bu antijenlerden bir kisminin
konak  ve parazit icin ‘ortak oldugunu gbstermistir
7, 18 ).

Kagan ve Norman ayrica, E.granulosds ve
E.multilocularis'in doku ve kist sivilarinda 4 farkli
- parazit antijen molekilu tespit etmislerdir 18 ).

Chordi ve Kagan, immunelektroforez teknigi ile
insan kist hidatiginde antikor yanitini arastirmiglar ve
,iki belirgin presipitasyon c¢izgisi (band 4 ve Band 5)

elde etmislerdir C 9 ). ‘

Yapi1lan 1ileri arastirmalarla bu'bandlarln'parazit
anti jenlerine ait oldugu kanitlanmistir. Capron ve ark.

ise, Immunelektroforezde olugan c¢izgiler icin degigik
bir numaralandirma sistemi  kullanmigslar ve sadece
hidatitoz'lu hasta serumlarinda gorilup, kdiget :

parazitlerle enfekte hasta serumlarinda gortilmeyen
presipitasyon gizsisini fraksiyon 5 veya arc 5 olarak
, adlandxrmlslardxr 7, 8 ).

,Sefolojik  testlerde, ‘ham 'parazit  antijenlert
/kullanxlmasxnda olusan problemlerin c¢ozumy icin Oriol ve
ark. ( 1971 ) kist ‘hidatik sivisindan elde edilen
antijenlerin bir miktar saflastirilmasinda basit bir
teknik gelistirmislerdir. Bu teknikle Antijen A ve
Antijen B olarak isimlendirdikleri iki dominant parazit
antijeni saptamxalardlr C 27 ).
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Saflastirilms Antijen A ve Antijen B'nin insan
kist hidatik enfeksiyonunuda kullanilmas: Williams ve
ark.'nca gerceklestirilmistir. Antijen A ve Antijen

" B'ye kars: antikorlar, normal kist si1visinin antlijen
olarak kullanildiga testlerde pozitif bulunan 52
hastanin 45'inde tespit édilirken, capraz reaksiyon

izlenmemistir ( 37 ).

Pozzuoli ve ark. kist sivisi antijenlerini
kromatografik olarak ayristirmiglar ve Chordi ve Kagan
gibi antijen 4 ve 5 olarak tanlmladlklarl, iki major
antijen tespit etmislerdir ( 30, 31 ).

Bu antijenler Oriol ve ark. 'nca 1971'de bulunan Anti jen
A ve B 1lle ayni kromatografik bzellikleri gistermis~

lerdir. Bu konuda yapilan 1ileri calismalarla, bu
antijenlerin saflastirilmasa icin yeni teknikler
gelistirilmis ve bu antijenlerin kist hidatikli hasta
serumlarina karsi  immunolojik reaksiyonunun

arttirilmasina calisiimistir ( 20, 25, 29, 31 ).

Daha biyiik molekiil agirlikl:i olan Antijen 4, tum
kist hidatiklik hasta serumlariyla pozitif reaksiyon
verirken, bazi normal serumlarla da capraz reaksiyonlar
‘gdzlenmistir. Antijen 5 ise, cogu kist hidatikli hasta
seruﬁuyla pozitif reaksiyon Vermistir. Kroﬁatograflk
incelemelerde, Antijen &4'iin Mélekul‘aglrllglnln 400.000
Daltondan fazla, Antijen 5'in ise 150.000 Dalton oldugu
tabmin edilmistir ¢ 37 ). ol '

Antijen 5'e karsi monoklonai ~antikorlarin izole
edilmesi 1ile bu antikorlar, antijen 5'in izolasyonu ve
karakterizasyonu ve Kist : hid&tik'in ‘immuﬁolojik ;
tanisinda kullanilmaya baslanmxstlr'( 15 ). ' ‘
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2.3.2. Kist Hidatik'te Immun Yanit

Echinococcus granulosus 'lu hastalarin serumla-
" rinda, Echinoccocus anti jenine karsi 1IgG, IgM ve IgE
sini1f1 antikorlar tespit edilmistir ¢ 23 ). '

Ancak, bu antikorlarin hastalifin hangl evresinde
ortaya ¢iktigi ve tum Kist hidatik'li hastalarda neden
bulunmadig1 tam olarak bilinmemektedir. IgG duzeyleri
IgM ve IgA'ya gbre daha yaygin olarak tespit edilmekte,
kistlerin cerrahi olarak c¢ikarilmasindan sonra, IgM
“dizeyinin akciger kistli hastalarda 4-6 ay, karaciger
kistli hastalarda ‘ise 12 ay icinde normal deferlere
inmekte oldugu,i IgG diizeyinin ise uzun sUre yliksek
kaldig: bildirilmektedir ¢ 45 ).

 Bazi vakalarda ise diger Ig'ler normal diizeyde
~bulunur iken yuksek IgE duzeyl tespit edilmektedir
¢ 37 ). ‘

IgG ve IgM dlizeyleriyle, Indirekt hemagglutinasyon
ve Kompleman fiksasyon testleriyle fbigulen, antikor
titreleri arasinda uyum bulunmamasi, Echinococcus
énfeksiyonundanksonra‘oiusan immuno-globulinlerin sadece‘ 
bir klsmlnln parazite vzgil oldugunu dustindirmektedit
(45) ‘

Ayrica Kist hidatik'li hastalarda olusan hUCresel

\immun *yaﬁlt, ‘Lenfosit Transformasyonu yﬁntemi ile de
gﬁsterilmistir ( 37 )
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Guntimizde uygulanan testler arasinda en bzgul
olanlarin, Echinococcus antijen 5 'e karsi olusan
ant ikorlarin arastirilmasina dayanan testler oldugu
aciklanmaktadir ( 3, 8, 13, 47, 53, 54 ).

Antijen 5'in arastirilmasinda yaygin olarak
kullanilmakta olan test 1immunelektroforez testi'dir.
Ayrica, antijen S5 pozitif serumun taninmasinda bir
kontrol antiserum kullanilarak yapilan Double diffiuzyon
testi ( DD 5 ) de uygulanmaktadir ( 37 ).

Ancak, bazi1 hastalarin serumlarinda digger kist
antijenine kars:i antikor var iken, Antijen 5'e karsi
~antikor bulunmamasi1  nedeniyle, siipheli serumlarin

oncelikle IHA, IFAT, LA veya ELISA gibi daha duyarli bir
testle taranmasinin yvararli olacagindan bahsedilmektedir
¢ 11 ),

Ayrica, - antijen S5'e karsi antikorlar,
E.multilocularis, E.vogeli, Taenia solium larvas: ile
enfekte kigilerde saptanmistir ( 47, 50 ).

Diger calismalarda da antijen 5'e kars:
antikorlarin, sistiserkozis vakalarinin % 5~10'unda

~ gértildugt  bildirilmektedir. Bu nedenle, ozellikle
. Taenia solium'un gbrildugt btlgelerde capraz

reaksiyonlar konusunda dikkatli olunmas1 gerektigi
bildirilmistir ¢ 39, 41 ). | |

» et

- 2.3.2.1. Tedavi Sonrasi immun Yanit

:;,'E;granulosus 'da cerrahi tedavi sonrasi antikor
duzeyindeki  farkliliklar, THA, LA, bentonite
flocculation (BF), CF, Casoni, IFAT ve ELISA testleriyle
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incelenmis, serolojik sonu¢larin cerrahi mudahalenin
basar131 konusunda baz1 gostergeler tasidii sonucuna
varilmis, ‘ ‘

- Serolojik testlerin operasyondan b6nce ve cerrahi
mildahalenin bir yi1l sonrasina kadar hegatif olmasi,

- serolojik testlerin opérasyondan nce dUsUk titrede
pozitif, cerrahi mudahalenin ardindan negatiflesmesi
ve alt ay sonrasina kadar negatif kélmasz,

- sefolojik test sonuglarinin cerrahi mildahale sonra-
sinda dﬁsmeye'baslama51 ve bu digusin iki yil boyunca
devam etmesi, ‘ ’

prognozun iyi olduunun gdstergesi ,

= Serolojik test sonuglarinin, cerrahi miidahalenin alti
~ay sonrasina kadar sabit kalmasa, I
— cerrahi miidahale sonrasxhda dismesi, ardindan yeniden
vikselmesi ise, B
rekirran enfeksiyon olarak yoruhlanmlstlr ( 45 ).

2.3.3. immunodiagnostik Testler

o Kist Hidatik tanisinda hemen hemen tim serolojik
testler uygulanabilmektedir. Ancak, bu testlerin enfekte
kisilerin serumundaki spesifik antikorlari ortaya koyma
kapasitesi (sensitivite = Duyarlilik)  ve kist hidatik
ile diger hastaliklari ayirma kapasitesi (spesifite =
bzgtllik)  farkli olmaktadir. Bir testin duyarlilig
apttxkga, , gerekli bzgllluftn  safilanabilmesi icin
gelistirilmis B antijenlere  gereksinim oldugu
bildirilmektedir ( 13, 37 ). ‘ T
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2.3.3.1. Lateks Aggliitinasyon Testi

Antijen ile kaplanmis Latex partikiillerinin uygun
antikor 1ile karsilastiginda aggliitine olmasi prensibine
dayanmaktadir. Serum dilusyonlari Kist sivisi antijen-
leriyle duyvarli hale getirilmis latex partikilleri ile
karsilastirldiginda pozitif orneklerde 10 dakika icinde
agglitinasyon izlenebilmektedir ( 49 ).

Yapi1lan calismalarda Hidatidoz wvakalarinda LA
testinin duyarliliginin % S0 ile % 92 arasinda
degistig! bildirilmistir C 13 ).

2.3.3.2. indirekt Hemaggliit inasyon Testi

Eritrosit yﬂzeyinefcesitll anti jenler baglanarak
bzglil ant ikor ile wvyapilan Hemagltit inasyona Pasif
Hemagl it inasyon adi verilmektedir. indirekt
hemagliit inasyon ise temelde, reaksiyona katilmayan
partikillerin belirli bazi antijenlerin araciligiyla
birbirine yapisip kiimelenmeleri bzelligine
dayanmaktadir. IHA tani yontemi, onceden Tannik asitle
duyarlandirilmig koyun alyuvarini uygun antijen ve
antikor (hasta serumu) ortaminda birbirine yapismasi
yani agliutinasyon olmalari sonucu cﬁkelmeleri kﬁralxna
dayanmaktadir. Burada Tannik asitle duyarlandirilan
alyuvarlarin yuzey geriliminin degiismesiyle antijen
tutma}arl tzelliginden yararlanilmaktadir.

Sonuc olarak,serum‘antljenli plakta digme seklinde
" bir c¢okelti var ise Negatif, kenar: tirtikl:i bir halka
olusur ise ©Pozitif olarak degerlendirilmektedir.
Antijensiz plagln  tamaminda dugme seklinde ctkelti
olmas: gerekt{gi bildirilmektedir C 13, 52 ). |
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IHA testi gﬁnﬁmﬂzde'kKEst hidatik tanisinda
kullanilan en duyarli testlerden birisidir. Negatif
kontrol  serumlarina gtre bariz bir gekilde farkli
bulunan titrasyon pozitiflik alt  siniri olarak
belirlenmektedir ( 13 ).

Bu titrasyon, degisik arastiricilara gbre 1/6& ile
1/1024 arasinda degismektedir ( 37 ). ‘

2.3.3.3. indirekt Fluoresan Antikor Testi

Test , /partikul antijen ile karslla$tir11m1$ serum
antikorlarinin FITC 1ile isaretlenmis anti-antikorlar

yardimiyla gdrintr hale getirilmesi  prensibine

dayanmaktadir ( 28 ).

Protoskoleksler antijen olarak kullanilabilecegi
gibi,’ Kist  sivisi antijenleri selliloz veya sepharoz
boncuklar gibi  kati bir ortama emdirilerek de
uygulanabilmektedir'( 13 ). '

Fluoresan mikroskobunda pozitif preparatlarda
sari-yesil fluoresanlizlenmektedir. Oldukca duyarli bir
test  olmasina  ragmen, bzellikle dustk  serum
diluSyonlarxnda, Taenia solium ve diger bazi parazit
hastaiiklarxnda, "hatali pozitif" sonuglar gozlendigi
bildirilmistir ¢ 13, 37 ). FEST S - e

.2.3.3.4. Enzyme Lihked Immunosorbent Assay (ELISA)

" Bu teknik 1970 yillarinda dokularin histokimyasal

~ayriminda  kullanilan  enzimlerle antikorlarin

~isaret1enebild1§ini 'gésteren  calismalardan alinmistir
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 Enzim immun-assaylerde her parcanin immunolojik ve
enzimatik  aktiviteleri korunmak tizere antijen ve
antikorlar, radioaktif isaretleyiciler verine enzimlere
konjuge edilmektedir. Eriyik antijen ya da antikor kati
bir ortamda immunolojik = etkileri bozulmadan
sabitlestirilmekte, antijen yada antikor immunolojik
bzelligi bozmayan tampon bir soliisyonla sulandairilarak
bu kati ortama absorbe ettirilmektedir. Testte 6rnek ve
ayraclar sirayla konmakta, ortamda antijen ile antikor
birlesimi varsa enzim igaretli konjuge, konjuge ucuyla
komplekse baglanmakta, enzim ucu acgikta kalmaktadir.
Substrat konulunca enzim substrati degrade etmekte ve
substrat renk degistirmektedir. Bu kimyasal bir olay
olup, enzimle etkilenen substratin olusturdugu rengin
spektrofctometrik Slclmiintin test solusyonundaki
bilinmeyen antijen ya da antikor konsantrasyonu ile
orantil: oldugu bildirilmektedir ¢ 1 ).

Bu yéntemin‘ avantajlar: asagidaki sekilde
tzetlenebilir: . ‘

Kolay uygulanabilirligi,

|

tsaretli immun ayraclarin uzun stire saklanabilmesi,

Radioisotoplarda gerekli olan kullanma ve atiklarin
yok edilmesi tnleminin gerekmemesi, '

i

Enzim isaretleri icin kromojenik substrat kullanilarak
gortilebilir ve okunabilir sonuclar vermesi. ..

’ELISA ‘'yontemi klasik olarak asagidaki sekilde
uygulanmaktadir ( 1 ): ‘ .

- Kati ortam (mikroplak) antijenle kaplanlr.
- Yikanir, , ; '
- Blocking islemi uygulanir.
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- Serum Ornegi plaga konur, enkibe edilir.
- Yikanir. :

~ Enzim isaretli antiglobulin eklenir.

- Yikamir.

- Enzim substrati konur. ;

- Serumda antikor varsa renk degigikligi gozlenmektedir.

kSonuglarln.Degerlendirilmesi:

ELISA sonuclar1 spektrofotometre ile okunabilecegi
gibi antikorun olup olmadi1g:1 acgisindan gozle de
deBerlendirilmektedir. Spektrofotometre kullanildiginda
sonuclar Absorbahs degerleri olarak alinarak, belli bir
‘degerin tstu ( esik degeri = cut-off ) pozitif olarak
kabul edilmektedir. Olclilen absorbans ile antijen veya ,
antikor diizeyl arasinda belli bir sinira kadar dogrudan
iliski oldugu, antijen veya antikor belli bir sinirin
istinde oldugunda kaplanmis protein veya konjuge miktari
sinirlayici faktdr olabildigi vayinlanmistar ( 10 ).

ELISA'da her =zaman normal serumla bir miktar
" renklenme degeri ( background ) elde edilmektedir. Bu
normal serumdaki IgG'nin nonspesifik baglanmasina veya

diger protein - protein etkilesimlerine  bagla
. olabilmektedir. Bu nedenle, standardizasyon ELISA'da

duyarliligin arttirilmasinda  en | tneml i faktﬁr

 Q1maktad1r.' ~ Bunun ' ic¢in testlerde referanslar

kullanilmasi, her téste referans serumu diginda bilihen
pegatif serum ve diger kontrollarin eklenmesi ile ELISA
,soﬁuglarlhln - daha  ozgil  ve duyarli  olacagi
bildirilmektedir (1, 10, 11, 13, 16, 17, 37).
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Kist hidatik tanisinda, ham kist hidatik sivisinin
~ antijen olarak kullantlmas: 1{le 1y{ sonuglar alindigi
bildirilmektedir, Saflastiriimis antijen 1{le yaptlan
calismalarda ise, testin duyariiligt arttigi, ancak ham
antijene  gore daha fazla non-spesifik reaksiyonlar
gbzlendigi bildirilmistir ¢ 37 ).

2.3.3.5. Casoni Testi

; Intradermal Casoni testi, duyarlilik ytniinden
serolojik testlere yakin olmakla birlikte, bu testler
kadar 6zgil olmadigi bildirilmektedir ( 54 ).

Normal kist sivisi antijeni veya dustk azot
konsantrasyonunda kullanilan bir miktar saflastirilmis
antijen solusyonlari kullanildiginda bile, diger
parazitlerle enfekte kisilerin serumlarinda yiksek
oranda "hatali pozitif“ reaksiyonlara rastlanmaktadir.
Ayrica deri testi dolagimdaki antikor Hiretimini stimtle
_etmekte oldugundan, Casoni deri test! verine glinimlizde
diger serolojik testlerin tercih edimest ﬁnerilmektedif
,(213)

2,3.&. 1mmnodi,agnost‘ik Teat so*nuclanh Yorumlanmasi

_ tnsanlarda immun yanztxn organ lokalizasYonﬁ;
parazit kitlesihin buytikiugd ve metasestoda bagli

";cldugu; hepatik ve peritoneal kistierin, akciger; beyin

’.ve g8z kistierine gdre daha kuvvetli antikcr yanltina
"yol actlgi biidirilmektedir k¢ 17, AS ).

15 yasin altlndaki cocdkiarln,‘ erigskinlere gbre‘:
zay1f   sz1tif" serolojik  reaksiyon  verdikler{
saptanmistir. Kistin ruptird ve cerrahi mﬂdahaleler

24



sonucu antijenin acxga‘ckaasi, 10 gtn kadar kisa bir
~ slire icerisinde antikor}arln siddetle uyarilimasina neden
olmakta, 614 metasestodlar konag: uyarmayacagindan bu
kistleri tasiyvan kisilerde serolojik'_olarak negatif
sonu¢lar alinabilmektedir ¢ 7 ).

Ayrica, .seroiojik reaksiyonlarin konak-parazit
iliskisine veya cografi bélgelere gore farkliliklar
gtsterebi lecegi bildirilmektedir ( 3, 13, 42 ).

2.4. Parazitolojik Tani Yontemleri

'Kist  Hidatik'in tanisinda, klinik bulgularin
radyoiojik incelemenmesi, ultrasonografi, tomografl,
sintigrafi gibl  yontemler ve immunolojik olarak
‘Echinococcus antijenine karsi antikorlarin gosterilmesi
tan1 i¢in de@erli olmasina karsin, kesin tani icin
Para?itolojik tani yontemlerinin de  kullanilmasi
6nerllmektedir C 13 ). L B

2.4.1. Kist Hidatlk Materyalinin‘IncelenMesik

Spontan olarak ag:zdan gelen veya cerrahi operasyon
sonucu elde edilen materyal (protoskoleks, kist membran
parcalari gibi. ) ~ Bnce makroskopik ve mikroskopik
ydnden, ardindan histopatclojik olarak incelenmesi,
mikroskopik incelemade balgamin Snce fizyolojik su ile
,sulandirzlma31. ardindan santrifﬁje edi lerek diptek!
 kismin protoskoleksler ve gengeiler y&nunden incelenmesi"
fﬁnerilmektedir ¢ 13 ). S

. Anaflaktik reaksiyonlar ve sekonder hidatitpz'é_‘
neden  olabileceginden biyopsiden kacinilmasi
‘Snerilmektedir ( 13 ). o s
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Histopatolojik tetklk igin orneklerin hemen flikse
‘edilmesi, ardindan Hematoksilen/eosin ve PAS boyasi ile
boyanmasiyla echinococcus tUirlerinde tipik olarak
PAS—pozitif aselltiler laminar tabaka gortilmesi ile tant
konabilecegi bildirilmistir ( 3, 13 ).

2.4.2. Canlilik Testleri

Metasestodlarin cerrahi olarak c¢ikarilmasindan
sonra bzellikle Kemoterapi uygulanacak vakalarda
canlilik testlerinin 6nem tasidig: bildirilmistir (13).

Bu testler temelde cerraht olarak cikartllan
kistlerin :

mikroskbp altinda incelenmesinti,

[

- eosin ile boyanarak boya alip almadiklarinin
gdzlenmesint, ; ‘

- pepsin ve tripsin yardimiyla in vitro canliliklarinin
incelenmesini, '

~ deney hayvanlarina IP verilerek kist olusumumin
gozlenmesini icermektedir ( 13 ).
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CEREC VE YONTEM
'3.1. Calisma Bblgesi

‘Calisma, baska bir calisma nedeniyle pilot bdslge
secilen, Cukurova bolgesinin 1i¢ kisimlarinda, Ceyhan
Nehrinin Kuzey-bati' sinda yer alan COTLU koylinde
yapilmistir. Koy halki sulu tarim (pamuk, bugday, misir,
soya ekimi) ve hayvancilikla ugrasmaktadir.

3.2. Serumlar

Cotlu koylinde 77 evde yasayan 7 yasin Ustindeki
toplam 643 kisi calismaya alinmistir. 2'ser ay arayla
toplam 3 kez, damardan yaklagik 5 cc. kan alinmis,
 serumlari ‘ayrilarak buz-kutulari icinde tzmir'e
nakledilmistir. Serumlar - SOOC'da‘saklanmlstir.

Serolojik testlerde Kontrol olarak

K1 : Kist Hidatik olmadig: bilinen saglikl:i 20 kisinin
serumu, ' :
K2 : Klinik ‘olarak operasybnla Kist Hidatik oldugu

kanitlanmls' ve serolojik‘ot%?ak diisttk Pozitiflik
gésteren 3 serum,

K3 : Klinik olarak operasyonla Kist Hidatik oldugu
. . kan;tlanmis . ve serolojik olarak = kuvvetlt
- Pozitiflik gdsteren 3 serum, ‘ ‘

olmak tizere kontrol kullanilmistir.



3.3. Antijen
3.3.1. Eriyik Antijen Hazirlanmasi

Hayvan kesim yerlerinden (mezbaha) alinan hidatik
kistli koyun karacigerleri beklet i lmeden Laboratuvar-
larimiza getirilmis, fertil icinde skoleks olan)
kistlerden hidatik sivi, igne ve siringa yardimyla
steril kosullarda, aspire edilmistir. Tiplere alinan
sivl protoskolekslerin ve diger biyluk partikiillerin
cokmesi icgin 30 dakika bekletlilnmis, ardindan 1000
devirde 15 dakika santriftij edilerek ustteki sivi
alinms, tuplere boltnerek -208C' da saklanmistir.

3.3.2. Protein Konsantrasyonunun Saptahman

Herhangi! bir testte kullanabilmek igih hazirlanan
eriyik antijenin ,proteln konsaﬁtrasyonunun bilinmesi
gereklidir. Bunu saptamak icin, Bausch & Lomb (Spec 21)
spektrofotometre aletinde distile su ile 260 ve 280 nm
dalga boylarinda sifirlama islemi yapilmis, elde edilen
‘sivinin konsantrasyonu  her iki dalga boyunda da
blcilerek aSagldaki.formﬂle uygulanmis ve mg/ml olarak
protein konsantrasyonu saptanmistlr. o ‘

1.45 X (280 nm.deki deger) - 0.74 X (260 nm.deki degier)=
Smg./ml. | | |

. 3.3.3. Partikul Ant1i jen Hazirlanmasi

 Hayvan kesim verlerinden (mezbaha) alinan koyun
' karacigierlerindeki kistlerden steril kosullarda, aspire
edilip tuplere alinan s1ivi prctoskclekslerin ve diger

biyuk partikulleriﬁ cBkmesi icin'BO‘daktka~bekletllmi$,
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ardindan 1000 - devirde 15 dakika santrifuj edilerek
parazit yogunlufu arttirilmistir. Protoskoleksler
tnceden hazirlanmis o6zel cukurlar:i bulunan lamlarin
tizerindeki  isaretl} cukurlarin ic¢ine pastor pipetl
“yardimiyla her cukura 10-15 protoskoleks diisecek sekilde
yvayilmis, oda 1si1sinda kuruduktan sonra kullanincaya
kadar pelur kagitlara sarilarak -208C 'lik dipfrizde
saklanmigstir, '

3.4. Uygulanan Testler
3.&.1. Enzyme Linked Immunosorbent Assay
3.4.1.1. Un Hazirliklar

Antijen Kapli Plaklar ELISA plaklarinin (Linbro
EIA mikrotitration plate 96 flat bottom Lot No: 805202)
her c¢ukuruna 5 pugr./ml. disecek sekilde sulandirilan
,antijenden her gﬁkura 100 ul. konarak, plagin Uzeri
parafilm ile kapatilmis ve gece boyunca +48C'da
birakilmistir. '

Tampon ve Solusyonlar
Casein Buffer:

*+ 10 gr. Casein ( 200 ml, IN NaOH icinde ) kaynatilarak
eritilir. : - S 3 s
~ Casein eridiginde 1800 ml. ELISA PBS icine siiztilerek
aktarilir, sogutulur. i
* Ph 7.4'e ayarlanir. |

.

» 0.20 gr. Thiomersol koruyucu olarak eklenir.
* 3 hafta buzdolabinda saklanabilir.
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CB + Tween 20:

* Serum sulandirimlari ve konjuge sulandirimi igin
kullanilir.
* 40 ml. CB + 10 ,1.Tween 20 karistirilir.

ELISA PBS :

* NaCl. ..o v innt 16.00 gr

* NazHPOs 12H20.........: 2.30 gr

¥ KHz2PO4 . oo v n v ve oo v vee.r 0.40 gr

¥ KCL. o i i vesass 0,40 gr.

* pistile Su ...........: 2000 ml. Karigtirilir.

* pH 7.4'e ayarlanir.

Citrate Phosphat Buffer:

* Citric Asit...........! 1.92 gr
* NaaHPOas 12H20...... ..t 6.45 gr.
* Distile Su ........... : 200 ml. Eritilir.
* Ph 5'e ayarlanir.
Kon juge
‘Horseradish peroxidase  isaretli antiehuman

1gC+IgA+Igh (keci) (Zymed Lab. CA USA) 1:2000 oraninda
sulandirilarak kullanilmistir. ' ' ' k

. Peroksidaz Konjuge icin Substrat

* Soltisyon A : 100 ml Citrate Phosphat Buffer icine 2
~adet ABTS tableti eklenir, eritilir. ;

+ Solusyon B : 100 ml. Citrate Phosphat Buffer icine 40
w1 saf H202 eklenir.
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* Testin substrat asamasinda her bir plak icin 5 ml
SolUsyon A ve 5 ml Soliisyon B karistirilar.

3.4.1.2. Testin Uygulanmasi

1. Antijen kapli plaklar antijenle kaplanmamis noktalar
varsa kaplanmasi: amaciyla (blocking) her gukuruna
150 wl. %0.5 CB konarak 1 saat oda 1sisinda
birakilmistir.

2. 40 ml.C? + 10 ul. Tween 20 eklenmesiyle hazirlanan
Buffer'la serum sulandirimlar: yapilmis, tiuplerde
serumlar 1/200 dilusyonda sulandirilmistir. Her
serum kontrol amaciyla iki kez calisilms, plaglﬁ i1k
si1rasinin son iki ¢ukuru bos blrakllmlstlr.l saat oda
1s1si1nda  birakilan antijen kapli blocking'li plaklar
doktilmils, silkelenmis ve serum sulandirimlarindan
100'er ul. antijenli plaga aktarilmistar.

3. Plaklar 2 saat oda 1sisinda tutulmustur.

4. Stire sonunda plaklar silkelenerek dokiilmis, 150 ul.CB
ile 3 kez S'er dakika yikanmistir.

5. Konjuge, serum,SUIandJrlmlnda kullaniian Tween 20'11{
CB ile 1/2000 (10cc CB+Tw20 + 5 pul. kon juge) oraninda
sulandirilms, her bir cukura 100 pl. konarak 1 saat

~oda 1si1sinda beklenmistir. k ' .

6. Kbnjugeli plaklar silkelenerek dokilmis, cukurlar iki

~kez 150 ul. CB {le 2 kez de PBS ile 5'er dakika
yikanmistir. ' '
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7. Bir plak icin 5 ml solusyon A + 5 ml solusyon B
karistirilarak, hazirlanan substrat, cukurlara 100
ul. konmus, oda 1sisinda 30 dakika {le 60 dakika |
arasinda tutulmug ve test durdurulmadan 405 nm de
ELISA okuyucusunda okunmugtur ( Substrat kontrolu
icin konjugeden kalan bir kag damlanin iizerine esgit
miktarda soliisyon A + soliusyon B konarak 1 dakikada
mavilesmesi beklenmigtir ).

3.4.1.3. Sonuclarin Okunmas: ve Defierlendirilmesi

| ELISA sonuclari spektrofotometre (Titertek
Multiskan Plus MK II) ile degerlendirilmistir. Sonucglar
Absorbans degerleri olarak alinmis, negatif kontrollarin
absorbans degerlerinin aritmetik ortalamasi + 2 standard
sapma (x +2SD) degerinin (esik degeri = cut-off) UStﬁ 
pozitif olarak kabul edilmistir. Test edilen her
serumun iki delikteki absorbans degerlert arasindaki

sapma 2 10'dan kiuclk olanlar degerlendirmeye alinirken,
% 10'dan biiytik olanlar yeniden calisilmistair.

Absorbans degerleri x + 2SD < olanlar Indirekt
Fluoresan _Antikor ve indirekt Hemagglutinasyon testleri
ile incelenmistir. ‘

3.4.2. tndirekt Fluoresan Antikor Testi

3.4.2.1. On Hazirliklar
- Antijen kapll Lamlar: Skoleksler onceden haZIrIanmls
- bzel c¢ukurlari bulunan lamlarin tizerindeki 1isaretli
cukurlarin icine pastdr pipeti yardimiyla yayilmis, oda
1s1sinda  kuruduktan sonra kullanincaya kadar pelur
ka§1tlara,;satxlarak‘-zooc '11k dipfrizde saklanmistir.
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Tampon ve Solusyonlar .

PBS (Fosfat Tampon Soliisyonu)

NaCl ............: 8.50 gr.
NaH2 PO, 2H20 ....: 0.22 gr.
KH2PO4 .......... :1.20 gr.

Distlle Su ...... : 1000 ml.

Kapatma Sdlusyonu

PBS

............ .11 cc
Gliserin ........: 9 cec.
Konjuge

FITC isaretli anti-human IgG+IgA+IgM (keci) k(Zymed Lab.
CA USA) 1:50 oranlnda'sulandxrllarak kullaniimistir.

3.4.2.2. Testin Uygulanmasi

1.

Serumlar,‘sulandlrma'plaklarxnda PBS ile 1/8 , 1/16 ,

1/32 ,oranlarxnda“x Sulandxrllmxs ve  herbir

sulandirimdan 1 damla antijen kapli lamlardaki
yerlerine aktarilmigtir. | "

. Lamlar 37OC'llk etitvde 30 dakika tntulmugtur.

N

Lamlar PBS ile 1ki kez 5' er dakika yikanﬁis‘,

ve kurutulmustur.
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4. Konjuge PBS 1le 1:50 oraninda sulandirilmis Qe'he:f
delige 1 damla konmus ve lamlar 37°C'lik etiivde 30
‘dakika tutulmustur. k

5. Lamlar PBS'ile iki kez S’er dakika yikanmistir.

6. Lamlara kapatma solusyonu damlatilmig ve 20x20'lik
lamel lerle lamlér1n,ﬂzer1 kapatilmistar.

7. Lamlar, Jenalumar fluoresan mikroskobunda 10 x 10

~ buyttmede 1s1k kaynagi olarak HBO 202 civa buharli
ampul ve mavi band filtre seti kullanilarak (Uyarma
filtre seti KP 490, B229, B228 engelleme filtresi
G247) 510 nm. dalga boyunda incelenmistir.

3.4.2.3; Sonuclarin Degerlendiri lmesti

; Parlak Safi—Yesil fluoresans Pozitif, soluk veya
" hic fluoresans ‘olmamas1 Negatif olarak degerlendiril-
miqtir Fluoresan veren en yuksek serum dilusyonu,
Antikor titresi olarak degerlendirilmistir. Parazit
’gengellerinde gorilen parlaklxk kauto—fiUQrésans olarak
degerlendirilmistir | ‘

3.4;3..IndirektfﬁemaggIUt2nasybn Ieaﬁfl’ 
'3.4.3.1. U6n Hazirliklar

'l'ammn ve Sol‘usyonlaru |
1 PB$ (Foéfat Tampon Solusyonu)

) N&Cl . c'u PR -"‘.; s 2 8 ¥ : 8.508!’.
;MaHzPOs 2H20 ....: 0.22 gr.
'KH:FOy'ug,;..,...ﬁji.QO gr.

Distile Su Cei...: 1000 ml.
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2. Alsever $qlﬁ§yonu 

GlukoZ ..........: 2.05 gr.
Sodyum sitrat ...: 0.78 gr.
NaCl . ..... .. 0., 2 0.42 gr.

Distile Su ......: 100 ml.
3. Tavsan Serumu

Tavsanin kalbinden steril enjektorle alinan kan oda
1s1si1nda  bir stire bekletilmis, santrifij ile serumu
~ayrilmisgtir. Serum sulandiriminda PBS ile hazirlanan
%22' 11k soltisyonu kullanilmistir. Serum sulandirimlarinda

Tavsan serumu veya Bovin serum albiminin kullanllma51n1n~ :

nedeni ortamda protein bulunmasini saglamaktxr Eger
'bﬁyle olmazsa reaksiyon tam olarak olusmamaktadlr

4. Koyun Eritrositleri'

Steril bir enjektdrle koyunun Vena jugularis'inden
alinan kan ayni miktar alsever soliisyonu bulunan‘steril~
cam balona konup buzdolabinda saklanmigtir. 5. Tannik
Asit Toz halindeki Tannik asitten PBS ile %1?11k~stbk,k
~ solﬁsyon~haz;rianm1$; -200C'1ik dipfrizde saklanmigtir.
Her testte bu stoktan 1/10.000 oraninda sulandirilarak
kullanilmistir. ' e

Antijenli ve Antijensiz ,eritrosit suspansiyonlarinin

Ha21r1anma81~ e ‘ |

1 Koyundan alxnan kan alaeverin 1ginde aaklandxgx icin,

 test esnasinda  bu  alseverin uzaklastxrxlmasx‘

~ gereklidir. ‘Bunun ‘,igin, de alseverll koyun
eritrositiéfi 2500 devirde 3 kez 5'er dk.',y;kanmls.
‘her seferde listteki sivi atilmistair. ' :
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1.

»

. 0.2 ml Tannik Asit + 20 ml PBS ile 0.5 ml paketlenmis

ve cOktUrilmis eritrosit + 20 ml PBS karistirilms,
370C'1ik Benmaride 15 dk. tutularak eritrositlerin
duyarli hale gelmesi saglanmistir. ‘

. Ortamdan Tannik asidin uzakléstlrlmasx icin, 'karlslm

santrifijde PBS ile 2 kez 2000 devirde yikanip tek
tipte toplanmistir,

. Bu Tannik asitli eritrositten 0.2 ml alinip 1 ml. PBS

ile iyice karlstirlimls‘ve santrifuj ediimistir. Bu
islemksxraSInda 10 ml PBS baska bir kapta hazirlanmis

ve bu 10 ml.den 0.125 ml.sl atilmis bunun yerine

0.125  mI;santr£fujden sonra Tannik asitli eritrosit

konulmustur. ( Antijensiz Tannik Asitli Eritrosit )

. Tannik aSitli eritrositten 0.2 ml alinip 1 ml..

Antijen (0.8 ml. Serum fizyolojik + 0.2 ml.‘AntiJen)
fle iyice karistirilms ve PBS eklenip santrift)

edilmistir. Bu islem sirasinda 10kml;PBS bagka bir

kapta hazirlanmig ve bu 10 ml.den 0.125 ml.

~atilmistir. Bunun yerine 0.125 ml. santriftijden sonra
-~ Antijenli tannik asitli eritrosit konulmustur.
( Antijenli Tannik Asitli Eritrosit ) ”

‘  3.&.3;2. Testin Uygulanmas1

Bitiin serumlar §O°C'da ;inaktiva,edilmis, daha‘éonra

"y" plaklar (Mfétbtiter System, U bottom, Lot No:

IS-MRC-98 Linbro Sci. Co. Hamden, Con. USA) asagidaki

~sekildé‘hazzrlaﬁm1st1r.
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ANT1JENLY PLAK ...: e e |
50 »] Tavsan Serumu + 50 #1 sulandirilmis hasta
serumu  + 50 #1 Antijenli Tannik asitli eritrosit.

ANT1JENS1IZ PLAK .
50 #1 Tavsan serumu + 50 #]1 sulandirilmis hasta
serumu + 50 #1 Antijensiz Tannik asitli eritrosit.

Hasta ve kontrol serumlar:i 1lk QURurdan,itibareh,
son gukura kadar 1/ 4, 8, 16, 32, 64, 128, 256, 512,
1024, 2048, 4096, 8000, 16000 dilusyonlar: elde edilecek
sekilde aktarilmistir. |

2. Vortex aletinde dikkatlice karistirildiktan sonra oda
1sisinda 1.5 - 2 saat kadar bekletilmistir.

3.4.3.3. Sonucglarin Degerlendirilmesi

‘ Antijenli plakta diigme seklinde bir c¢tkelti varsa
sonuc NEGATHF, Kenar} tirtikl: bir sekilde halka olursa
POZiTiF olarak degerlendirilmistir. Antijénsiz plagin
tamaminda diigme seklinde gﬁkelti olusmustur. Negatif
‘kontrollara goére belirgin bir farklilik gbsteren titre
olan 1/123 ‘V3‘ ﬁstu pozitif olarak kabul ediImistir.
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BULGULAR

: ELIStf“”ybhteminde dncelikle 'pozittflfgiﬁC”alt"“'"W~'“

sinirinin Saptanmasl amaciyla, Hidatik kistli olmadigi
kabul edilen Negatif Kontrol (K1) grubundaki kisilerin
serumlari  ince1enmi$, bu grubun 405 nm. 'deki absorbans
degerlerinin aritmetik ortalamas: (Optik~DaﬁsitesiZOD)
x= 0.085,  Standard Sapmast SD = 0.05 olarak
saptanmistir.

Operasyon ile Kist hidatik oldugu kanitlanmis,
ancak serolojik testlerde dustik pozitif reaksiyon veren“
hasta serumlarin ¢ K2 ) incelenmesinde, Optik Dansite
0.215 (¢ x+ 2.6 SD ), Kist hidatikli ve serclbjikf
testlerde'yUksek pozitiflik veren serumlarda ( K3 ) ise
Optik Dansite 0.835 ( x + 15 SD ) bulunmustur. ‘

" Calismaya alinan 684 kisiye ait serumlar
incelenmesinde, standard olarak alinan Dustik pozitif
kontrolun (¢ K2 ) Optik Dansitesi 0.215 ( X + 2.6 SD )
bulundﬁgundan calisilan serumun OD degeri‘aynl plaktaki

standard serumun OD degerine bblﬂnmus, sonug 0. 215 ile

carpllarak standard OD degerleri elda adilmistir

Estk (cut‘off) olarak 1 Eckert've ark. 'nca C13)
dnerildigi gibi, negatif kontrollarln (K1) optik dansite
degébi (x) *,iki~standard sapma (2SP) deferi olan 0.185
alinmis ve. iﬁcalenen bu serumlardan 674'untn esik
(cut~aff)’tde§grinin altinda ( <x + 28D ) 10’unuﬁ'iﬁé' 
usttinde - .( '>x ‘
gbzlenmistir s Bn 10 serumun ait uldugu kigilerin bu. .
~ serumdan bir ay 8nce ve bir ay sonra elde ediimis
serumlari ve ayni sayida ,negatif serumun eklenmasiﬁile
ikinci kez calisilmig ve bjrkay bnce véya'btr ay sonraki

"4 280 ) oD degerleri gusterdizgt



i 'serumlarlnda 0D <x + 28D bulunan iki serum Negatif kabul
. edilerek degerlendirmeye alinmamistxr

ELISA OD Degerleri

I 1
l |
| l
: | | u
| x + nSD Serum Sayisi |
| | !
| < 2 674 |
| > 2 <3 4 |
‘ s 3 < 4 1 ‘
1 > & 83 B |
fooin 586 i |
| > 6 <7 1 |
[00237 fel . |
( > 8 <9 - '
| > 9 <10 ; - |
| >10 <11 - |
| >11 : 1 |
| Topiam T X 684 |
l | |
t i

TABLO 1. Pozitif serumlarln DD Degerlerine
gare dagtllmx

. ELISA degerleri >% + 28D bulunan serum!ar IHA ve
“IFAT yﬁntemieriyle incelenmis. SX + 3SD olan 4 serum bu
1ki yéﬂtemle da Pozitif bulunurken <x + 358D olan diger k |
serum Nesatif sonug vermigtir g
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}’“V”TABLO

Kod No

32
87

142

202

229

447
628
684
735

+

++

+4+

+ 44

' +++++

oD
oD
oD
0D
oD

MoE R R oMW R oW R R

c Y
12 + -
45 4 | 1/16
86 + ; -
50 e 1/16
41 T
10 + -
30 ++++4+ -1/32
45 + -
56 e 1/16
40 + -
= >x + 28D  <x + 3SD
= >x + 38D <x + 4SD
= >X + 58D <x + 6SD
= >x 4 6SD <x + 7SD
= >x + 11sD

Immunolojik Testler

ELISA IFA

* 1/128*in altxndaki degerler negatif
olarak yerumlanmxstlr

THA*

‘ 1/32

1/16000

' 1/16000

1/64

1/16000
1732
1/16000

1/32

g,  SéroLojik‘tethefin kargilastirmali sbhu;larl“
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! Bu 4 kisidan fleri Radyolojik tetkikler

uygulanabilen tki  kisinin Akcliger 3rafiler1 'nbrmai
bulunmug, Batin Ultrasoncgraflsi yapllan bir ki$ide tse
3x3 boyutlarinda karaciger Kist Hidatigine uyan kistik'
kitle saptanmistir.



TARTISMA

Insanda  Kist hidatik hastaliginin tanisinda
' Serdlojik tan1 yontemlerinin uygulanmasi, toplumda kist
hidatik prevalansinin belirlenmesinde ve semptomatik ve
“asemptomatik kist tasly1c1lar1n acgiga clkartllmasxnda |
onemli bir yer tutmaktadir ( 10, 11, 48 ).

tmmunodiagnostik taramalar kist tasiyicilarinin,
daha komplikasyonlar ve klinik hastalik bulgular:i ortaya
ci1kmadan belirlenmesini saglamaktadir ( 48 ).

Kist hidatik fcin, degisik immunolojik tani
' ybntemleri  gelistirilmis olup,degisik tekniklerin
sonuglara 'hef,zaman uyumlu olmamaktadir ( 15 - 17, 22,
37 ). S '

Bir hasta sgrumu, bir testte pozitif iken, bir
digerinde negatif clabilmektedir. Bu nedenle, giintimtizde
immunolojik  taninin Ozgillugintin ve duyarliliginin
arttirilmas: ic¢in, ayni serumun birden fazla teknikle
incelenmesi onerilmektedir ¢ 3, 13, 37 ).

: Serolojik sonuclarin ‘yorumlanmasinda, ‘gtzdniine
allnmasl gereken  bircok faktdr oldugu degistik ,k
arast:r:cxlar tarafindan yaylnlanmistxr Tim serdibjik
testlerde deneyim, dikkat ve devamli kontrol gerekli
olmaktadlr En RU¢uk bir  teknik hata sonuclari
.etklleyebilmektedir Ayrsta, bazi haStalarda antikor
o;u$mad1§1. bu nedenle negatif serolojik sonuglarin her

:zaman “Echinococcus enfeksiyonunun oimadlgl ‘aniawlna , 

gelmediginin bi!inmesi gerektigi bildirilmektedir‘(‘3,
13, 37 ).



- - Echinococcus granulnSus;~métas@gt§dlar1ndakir tkt
- -major-antijenin tanimlammasindaki farkix‘isimiendirmeler*f

ginimizde de devam etmektedir. Yapilan degisik incele- -
‘meler, Chordi ve Kagan (1965)'1in tanimladig Antijen 4,
,Capron ve ark.(1967)'nin tanlmladxgi frakslyon 3
( antijen 5 ) ve Oriol ve ark. ( 1971 )' nin tanimladig:
Antijen A'nmin ayni | ‘parazit  antlijenl oldugunu
 36sterﬁektedir. Ayni sekilde, Chordi ve Kagan (1965)'in
tanimladig: Antijen 5 ile, Oriol;ve:ark. ( 1971 )' nin
~ tanimladi@ - Antijen  B'nin ayni antijen  oldugu

bildirilmektedir ¢ 37 ). | |
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Esanlamlari Molekiil Antijenik

Aglrllgl Stabilitesi
Antijen 5 Antijen A 1.5 ’ > 400000 6  Labil
Antijen 4 4.6-10 100000-300000 &
Arc 5, Fraksiyon 5
Antijen 5 2.3.11,12
Antijen B Antijen B 1.5 160000 ¥ Stabil
' ~ Antijen 5 4.8-10 120000 $ ‘
W 150000 6 .

Oriol ve ark.1971
. Bout ve ark.1974

. Capron ve ark.1967

. Chordl ve Kagan.1965

Oriol ve Oriol.1975 . Pozzuoli ve ark.1972

. Pozzuoli ve ark.1975 Piantelli ve ark.1977

| . Musiani ve ark.1978 10. Lauriola ve ark.1978
~11. Varela-Diaz ve ark.1974 12. Dottorini ve Tassi.1977

O 4 U W
o O~ N

 TABLO 3. Kist Hidatik sivisindaki iki major antijenin
 degigik aragt1r1c1lara gire bzellikleri ( 37 ).

e
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Serolojik  testlerin ozgullugy .ve” duyuri&}ig;3r

~gdegisik calrsmalarda farklivbulunmustur. ~Iatmna“ve‘ark;“*“-“m
1980'de ELISA, - IHA ve DD testleri -ile vyaptiklari -
~karsilastirmal:r calismada bu testlerin duyarliliklarini

sirasiyla %2 63.7, % 55.0, %270.3 bulmuslar~ve aralaflnda
istatistiksel olarak farklilik tespit edememislerdir
( 16 ). '

Varela-Diaz ve ark. ( 1975 ) IHA testinin & farkli
uygulanmasxnda ( tannik asid, glutaraldehid, benzidine,
formol ), tannik asidli uygulamanin Kist hidatik tani-
sinda en uygun test oldugunu bildirmigler ( 52 ),' bir
; diger’ calismalarnda ; da Immunelektrofotez testinde
“~saf1ast1r11m1$ - antijen kullanildiginda testin daha
duyarli oldugunu ancak % 22 4 oraninda hatali pozitif
sonug elde edildigini bildirmislerdir C 51 )

Altlntas 1985'de operasyon ile dogrulanmlq Kist
k‘hidatik 'olgularlnda operasyon tncesi Casoni Kompleman"
’Birleqmesi, Indirekt Hemagglutinasyon, ] itndirekt
Fluoresan Antikor, tmmun Diffiizyon ve immun Elektroforez
tetkikler! 1ile sirasiyla, % 65.8, % 62.7, % 93.3,

97.7, k, 2 27.7 ve % 1 27.7 oraninda séropozitiflik -
saptamstir ( 5 ). : ' ‘ Pl

Colhorti 1985' de, Kist hidatik'in tmmunolojik
tanisinda, Double biffusion (DDS) veya ters ybnli
~ immunelektroforez (CIES) testleri ile arc S anti jenine
kargi tblﬁQank "antikarféfmn ' 6f;aya " konmasinin
,‘gerektigini “ancak.bu iki testinde sero-epidemiyolojik
¢aligmalar , icin uygun olmamasi nedeniy}é,n ELISA'nin tn
. tarama testi b}arak kul!anllabilategini"bildirmi$tif

C 10 ). ‘ ' :
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Colhorti ve ark. 1988'de, 1985'de gelistirdiklert
_ ELISA . ,yﬁhf@i.ni saha . - gal;smiap inda - DD5- -tle -
karsllastlrmallw olarak uygulamislar, 5839 kisiden
47'sini  her iki téstte de pozitif bulmuslar, sonugta
ELISA'nin DD5 ile tespit edilen arc 5 antijenine karsi

olusan antikorlari yakalayabildigini, bbylece serumlarin |
% 95.3'Uniintn -~ on tarama ile elenebilecegini
‘bildirmislerdir ( 11 ). e |

Colhorti ve ark ‘nca sero-epidemiyoiojik
‘caligmalarda, 1lk test olarak ELISA'nin kullanmilmasi,
pozitif bulunanlarin ise diger immunolojik ve radyolojik
tetkikler icin hastanelere sevki Onerilmektedir ( 11 ).

Serolojik téstler,araSInda ELISA yéntemi,,antijen,*
diger maddeler ve isglct tasarrufu avantajlariyla en
~‘uygun test olarak gbtzlenmektedir. Calismamlzda malzemé
ve . insan kaynaklarinin en verimli kullanilmasini
saglamak ~ ‘amaciyla, ELISA &n tarama testi olarak
ﬁygulanmis,k "sonuclar diger serolojik tetkikleb ile
karsilastirilms, IHA ve IFA teknikleri ile qaptanabilen
antikorlarin, ‘ELISA teknigi ile daha kolay ve hizli
olarak belirlenebilecegi gozlenmistir.

ELISA yﬁnteminde tek sulandlrim gallszldlgxnda,
‘sonuglar  diger serolojik tetkiklerde oldugu gibi
sulandirim degerleri yerlne, - Optik  Dansite (OD)
degerleri olarak elde edilmektedir.  Her ne kadar, OD

}‘ gegerIeriyle antikor-,konsan;rasyanu  arasindaki 11iski
 lineer olmayip sigmoid bir e@ri cizlyor olsa da,
1pratikte op degerieri antikor konéantrasydndnun
: belirlenmesinde kullanzlabilmekte, boylece malzame Ve,
 zaman tasarrufu saﬁlanabilmektedir C 11 ).
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ELISA'da absorbans degerlerinde - olusabilecek:

--gﬁni&k degigmalerin -‘Ynltemebilmesi  ictn btftﬁan”on‘lf:“'””““‘“

standard -serumlar 1le caligmalarin - karsilastirilmast
6nerilmektedir; Bu standard serumlardan birinin cut-off
degerine yakxn alinmas1 standardizasyonu kolaylastir-
maktadir ( 10, 11 ).

Eckert ve ark., ELISA'da esik ( cut-off ) degerl
olarak, genel olarak kabul edilmis bagka bir kriter
olmadi1ginda,  Negatif kontrol serumlarin ortalama
degerinin iki standard sapmasi tzerindeki absorbans
degerinin alxnmaslnl bnermlqlerdir 13 ).

Calismamizda bilinen Negatif serumlarin ortalama
degeri ve standard sapmasi (x + 2SD) olan 0.185 cut-off
deger i olarék kabul edilmis, Optik dansitest 0.215 (x +
2.6SD) degerindeki diisik pozitif kontrol, standard serum
' olarak kullanxlmlstxr

Schantz ve ark.( 1973 ) Arjantin'de 1969 yilinda
Kist hidatik prevalansinin hastane vakalari esas
alindiginda 100.000'de 143 iken, radyolojik taramalarda
akciger grafilerinin incelenmesinde bu oranin 100. OOﬂ'de 
460' a ciktigint saptamislardir. Akciger kist hidatiginin
ise ~ tum  hidatitozlarin ancak 1/3'tntt kapsad;ﬁl
bildirilmektedir ( 3; 42 ). |

, Vareia~Diaz ( 1983 p) Arjantin'deki uzun sirell
v_; kontrcl programl gercevesinde ‘askeri bir!iklerdeki 6348
" kisinin immuna!ojik ve radyolojik incelenmelerinde 41

( 100.000' de 768 ), 781 ogrencinin immunolojik incele- -
‘mesinde 6 (100 OOO'de 768), 1977-79 “yillari arasinda
1610 6grencin1n 18'inde ( 100.000'de 1118 ) Kist
. hidatik tespit edildigini bildirmistir ( 48 ).
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Colhorti wve ark. ( 1988 ) ELISA ve DDS yontem-
leriyle 5839 kisinin 47'sinde ( 100.000'" de 805 )
serolojik olarak Kist hidatik tespit etmigslerdir ¢ 11 ).

, Callsmamlzda, Turkiye'de kirsal alanda Kist
hidatik prevalans: serolojik olarak 100.000' de 585
( 4 / 684 ) olarak tespit edilmistir.

Immunodiagnostik test sonuclarinin degerlendiril-
mesindeki en dnemli sorunun, belirli bir kiside kistin
varligi veya yoklugunun kanltlanmasxndakj zorluklar
oldugu bildirilmektedir C 42 ). |

Cal;smamlzda"da "serolojik olarak pozitif bulunan
kisilerde 1ileri tetkiklerin uygulanmasinda zorluklarla
karsilasilmigtir. Sero-pozitif kisiler, islerinin
yogunlugu, ekonomik sorunlar gibi nedenler ileri stirerek
ileri tetkiklerden kacinmislardir. Radyolojik incele-
meye alinablilen bir kiside ultrasonografide karacigerde
kist tespit edilmis, diger kisilere ileri tetkikler
vapillamamistir.

ELISA'daki gapréz reaksiyonlarin Snlenmesi, b&ylece
ELISA'nin yiksek duyarliligindan yararlanilabilmesi icin
hidatik antijenlerin saflastirilmasi k¢all$malar1 devam
etmektedir. Hastalarin btiyuk cogunlugunda hastalik sira-
sinda antikorlari uyaran tufe—ﬁzgﬂ parazitik epitoplara
karsi1 olusan monoklonal antikorlari treten hibridomala-
~rain bulunmasiyla saf antijenlerle daha &zgiil testler
yapilabilecektir. Monoklonal antikorlar,‘sadece parazite
ait anti jenleri tanidiklarindan, capraz"reaksiyonlara
bagl:i hatali-pozitif sonuclar onlene- bilecek, ayrica
testlerde standardizasyon saglanarak laboratuvarlar
~arasindaki farkliliklar giderilebilecektir.
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Kist hidatik'in serolojik tanisinda ve sero-
epidemiyolojik incelemelerde, ayni spesifik -epitopa
kars:1 olusmus hasta antikorlar:i ve monoklonal antikorlar
kullanilarak uygulanacak gelistirilmis ELISA yontemleri
ile daha iyl sonuglar alinabilecegl kanisindayiz.
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O SONUC

f‘wwxist 1wh1datik~ dinya Uzerinde halk asagligi ve ’
ekonomik geligim tizerinde blytk sorunlar - yaratan

paraziter bir hastaliktir. ‘

Latin Amerika ve Avrupa'da - operasyon geRektiren
insan vakalar; yilda 100.000'de 10'u gecmektedir ve bazi
bolgelerde hayvanlarin % 60-70'l enfektedir.Afrika ve
Asya'da ,verilerih tam olarak elde edilememesine ragmen
insan -prevalanslarinin daha yliksek oldugu tahmin
‘edilmektedir. | | |

Ulkemizde de Kist hidatik yaygin olarak goriilmekte
~olup c¢aligmamizda insan prevalahsx serolojik olarak
100.000'de 585 olarak saptanmistir. Kibris, tzlanda,
Tasmanya ( Avusturalya ) gibi Kist »hidatigin yaygin
olarak gorildugyd bazi tlke ve btlgeler basarili kontrol
programlari fle bu hastaligin 5nune gecmisierdir.
Kontrol programlarinin 1lk asamasi ise (Ulkede Kist
hidatik = prevalansinin tespiti ve programin ‘ileri
asamalarinda takibidir. '

Gailsﬁgyizda “LEnéim~iinked Iﬁaunosbrbent' Assay
(ELISA)'nim Kist hidatik prevalansinin tespitinde etkin
bir 6n tarama testi oldufu sonucuna varilmstir.



. OZET

Turkiye'de Kist hidatik hastalig: prevalansinin
immunolojik olarak arastirilmasina ydnelik bu calismada,
Enzim-1inked Immunosorbent Assay (ELISA) kolay
uygulanabilirligi ve ekonomik olma avantajlariyla {1k
tarama testi olarak uygulanmig, test sonuglafl diger

serolojik ve  radyolojik testlerle dogrulanarak
Turkiye'de belirli bir topluluktaki semptomatik ve

‘asemptomatik kist tasiyicilarin belirlenmeSi
amaclanmistir. T

Kirsal kesimde belirli bir btlgede yagayan toplam

684 kisinin serumlarinmin  serolojik  olarak

incelenmesinde, Kist hidatik ybnﬂnden pozitif kabul

edilen &4 kisiden ( 100.000 de 585 ) birinde bu éohug'
radyolojik olarak ta dogrulanmistir. :

Enziﬁ—linked‘ Immunosorbent Asséy  C ELISA ),
seroepidemiyolojik olafak insanda Kist hidatik
hastaliginin prevalansinin belirlenmesinde ve sahada
hidatitoz vakalarinin arastirilmasinda en  uygun
immunolmjik'test‘dlarak diigtinilmektedir.



CSBSUMMARY

Enzyme-linked Immunosorbent Assay was used as an
initial 'Screening test to estimate the prevalence of
hydatid disease in man within the rural area of Turkiye.
Positive sera'werg‘;retested with Indirect Fluorescent
‘Ahtibody' and Indirect Haemagglutination‘ tests., Test
results were used to obtain immunological confirmation
of clinical cases and to detect asyptomatic cyst
carriers amongst residents of rural area.

A total of 684 sera from residents of a rural area
in the southern part of Turkiye was ﬁrocessed and four
seropositive cases were detected. Only one case was
eXaminéd radlologlically a liver cyst was detected by .
ultrasonographic examinatians. ' ‘ &

_ Enzyme-1inked Immunosorbeht Assay (ELISA) is fotnd
to be a suitable {mmuno-diagnostic 'method to estimate
the hydatid cyst prevalence in man and detecting
asymptomatic hydatidosis cases in the field.
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