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GIRIS ve AMAG

Erkeklerde infertilite sebepleri arasinda hipotalamo-hipofizer orijinli
hastaliklar, testisin konjenital veya akkiz defektleri, travma, radyasyon, ¢esitli
ilaglar, otoimmunite ve viral orsitler yer alir.infertilite ile sonuglanan baglica
viral hastalik kabakulak hastali§idir(1).

Kabakulak hastali§i, kabakulak virusunun sebep oldugu, tikrik
bezlerinin iltihabi ile seyreden akut, bulasici bir hastaliktir.Ozellikle cocukiuk
¢aginda ve en fazla 4-15 yaslar arasinda gériilip solunum yolu ile bulagir(
2,3,4).Kabakulak enfeksiyonunun en iyi bilinen komplikasyonu orsit
olup(%20-30) en fazla adolesan ¢ag ve geng erigkinlerde gériiliir (2,4,5,6).

Puberte sonrasi dénemde komplikasyon insidansi(%47.1) puberte
6ncesine gbre(%2.8) daha yiiksektir.Her iki cinste esit insidansta enfeksiyon
meydana geimesine ragmen komplikasyon erkeklerde daha fazia(%72) ortaya
cikar(7).

Kabakulak enfeksiyonundan korunmada tek ydntem aktif badisikiiktir
ve %95in Uzerinde korunma salar.Kabakulak asisinin 12 ay ve Uzeri
¢ocuklara, ayrica, daha 6nce enfeksiyon gecirmemis ve asilanmamis olan
prepubertal yasgtaki cocuklara, adolesanlara ve geng erigkinlere rutin olarak
yapiimasi gerekir(2,4,8,9,10).

Kabakulak virusuna kargi bagisikhigi belirlemede ELISA (enzyme-
linked immunosorbent assay), HI (hemagliitinasyon-inhibisyon), KBD
(kompleman birlesmesi deneyi) ve NT (nétralizasyon testi) gibi ¢esitli antikor
testleri kullaniimaktadir(2,3,4,11). ELISA hizli bir test oimasi, yiiksek
spesifite, sensitivite ve glivenilirlik géstermesi sebebiyle en ¢ok tercih edilen
testtir(3,10,12,13).



Biz, asi ile immunize edilmemis ilkokul ¢agi cocuklar ile genglerde
kabakulak virusuna kargi antikor cevabini ELISA yéntemiyle arastirarak
bdlgemizdeki kabakulak virusuna kargi duyarhilik oranini tespit etmeyi

amagcladik.

Bu aragtirma Gukurova Universitesi Aragtirma Fonu tarafindan
TF-95.U.10 nolu proje ile desteklenmigtir.



GENEL BILGILER

Kabakulak, kabakulak virusunun sebep oldugu ve tikrik bezlerinin
(parotis ve submaksiller bezler) iltihabi ile kendini gésteren akut, bulagici bir
hastaliktir(2,6,10). Primer olarak ilkokul ¢agi cocuklari ve adolesanlarda
meydana gelen akut, jeneralize bir viral enfeksiyondur(8). Bu hastalikta
siklikla bilateral veya unilateral olarak parotis bezleri tutulur ve hastaligin
klinigi tikrik bezlerinin sipiratif olmayan blyimesi ve agrili olmasi ile
karakterizedir (3,8,9,10). Genellikle kendi kendini sinirlayici  bir
hastaliktir(3,8,9).Tim kabakulak enfeksiyonlarinin Ggte biri subklinik olarak
seyreder (3,6,8,9,10,12,14).

Tikrik bezi digindaki hastalik bulgulari menenjit, ensefalit,
epididimoorsit, ooforit, poliaririt ve pankreatitdir(2,3,4,6). Bu bulgulardan en
6nemli iki tanesi menenijit ve epididimoorsittir(6,8). Kabakulak enfeksiyonu
sirasinda Ozellikle puberte sonrasi erkeklerde orgit olusmasi degisik
derecelerde testikiiler disfonksiyona sebep olabilir(4,6,14). Nefrit, tiroidit,
mastit, myokardit, prostatit, hepatit, trombositopeni ve 8. sinirin tutulmasina
bagl sadirlik kabakuladin nadir belirtileri olarak bildirilmigtir(2,3,4).

Tarihge

Hippocrates kabakulagi ve bulagsma yollarini  5.ylizyilda
tanimlamigtir(8). Hamilton 1700 'lerin sonlarinda orsitin bir kabakulak belirtisi
olarak meydana geldigini vurgulamsgtir(8).

Johnson ve Goodpasture 1934 vyilinda kabakulakli 4 hastanin
tikriiglini Macaca rhesus maymunlarinin parotis bezlerine inokule ederek
non-supiratif parotit olugturmuglar, enfekte ettikleri bu maymunlarin parotis
bezlerini filtre edip filtrati daha 6nce enfekte edilmemis maymunlarin parotis
bezlerine inokule ettiklerinde parotite sebep oldugunu ve kabakulak ajaninin
filtre edilebilir bir ajan oldugunu gostermiglerdir (4).



Habel 1945 vyilinda kabakulak virusunun civciv embriyonunda
klltivasyonunu yapmistir(8). Bu gelisme hem kompieman fiksasyonu testinde
hem de kabakulaga karsi gecikmis hipersensitivite deri testinde kullanilacak
kabakulak antijeninin yapimini saglamigtir(4). Enders ve arkadaglar
kabakulak geciren hastalarda komplemani baglayan antikorlarin geligtigini
gbstermigler ve deri testini tamimlamiglardir(8). insanlara 1950 ‘'lerin
baglarinda uygulanmaya baglanan bir &li virus asist  simirh bir basan
gbstermistir(8). Bu agi hastalia karsi koruyucu olmasina ragmen 1950 'den
kullaniminin sona erdidi 1978 'e kadar gegen siire icerisinde etki siresinin
kisa olmasi sebebiyle genisg bir gekilde kullaniimamigtir(4,8).

Enders 1940 'lann ortalarinda kabakulak virusunun in vitro pasajlaria
attenliasyonunu bildirmis ve bu fenomenin atteniie kabakulak asisinin
gelisiminde faydah olacagini dislinmistir(4). Buynak ve Hilleman 1966
yilinda etkili bir virus asisi geligtirdiklerini bildirmiglerdir(8).

Kabakulak teriminin etimolojisi agik degildir. Topak, gis anlamina gelen
ingilizce ‘mump’ isminden kaynaklanabilecedi gibi(8), ylziini eksitmek veya
yliziinii kasarak glilmek anlamina gelen ingilizce ‘mump’ fillinden de ¢ikmig
olabilir(4,8). Alternatif olarak ‘mumps’ terimi hasta kisinin minldanma
seklindeki konugmasina atfedilmis olabilir(8). Béylece hastaligin adi bu
virusla meydana gelen enfeksiyonun en sik fizik bulgusu olan belirgin parotis
biliylimesini anlatmaktadir(4). Eski literatlirlerde kabakulak epidemik parotidit
olarak gecebilir(8). Modern virolojik ve serolojik metodlar kabakulak
virusunun parotit oimaksizin hastaliya sebep olabilecegini ve diger viruslarn
da parotit yapabilecegini géstermeden &nce kabakulak virus enfeksiyonu
epidemik parotidit olarak bilinirdi(4).

Kabakulak virusu parotitin en sik sebebidir.Coxsackie, parainfluenza,
lymphocytic choriomeningitis, influenza A, echo ve muhtemelen herpes
simplex ve varicella-zoster viruslan gibi diger viruslar da parotit
etkenidirler(4).

Virusun Yapisi ve Ozellikieri
Kabakulak virusu, Paramyxovirus, Morbillivirus ve Pneumovirus
genuslarindan meydana gelen Paramyxoviridae familyasinin bir lyesidir.



Kabakulak virusu parainfluenza ve Newcastle hastalik virusu ile birlikte
Paramyxovirus genusunda yer alir(3,4,8,9,).

Kabakulak viriyonu filamantéz veya sferik formlarda goérilebilen
pleomorfik bir yapiya sahiptir ve ¢ogunlukla sferik gekildedir(2,3,4,8). Tam bir
sferik viriyonun ¢api 90-300nm. arasinda degigsmekle beraber ortalama 120-
200nm‘dir(2,4,8,10). Virusun genomu segmentsiz, negatif ylikli ve tek
sarmalli RNA yapisindadir(2,3,4,8). RNA genomu yaklagik 15.3kb agirhginda
olup(15) yaklagik 16000 niikleotidden olusur(16). Viral genomda bulunan 7
genin sirasi  3'nikleokapsit (NP)-fosfoprotein(P)-Vprotein(V)-matriks(M)-
flizyon(F) kiicik (small) hidrofobik(SH)-hemagidtinin-neuraminidase(HN)-
large(L) 5’ seklindedir. Biitlin genlerin niikleik asit siralan ¢esitli suglar igin
tayin edilmigtir(16,17). Sug farkliliklart en fazla P,F ve HN gen bélgelerinde
belirlenmigtir(18). Viriyonun nikleik asid korunu helikal simetrideki kapsid
cevreler(2,4,8). Enfekte hiicrelerde viral RNA polimerazin etkisiyle virusun
RNA'sindan pozitif sarmalli mRNA transkribe edilir(2,4,9). Kapsid li¢ tabakali
ve yaklasik 10nm kalinlifinda bir zarfla gevrilmistir(2,3,4,8). Zarfla iligkili tic
yapi proteini mevcuttur. Kabakulak virusunun iki yilizey glikoproteini enfekte
hicrelerin membranlarinda eksprese edilir(4). Daha biiyiikk olan zarf
glikoproteini, V antijeni olarak da adlandirilan ve kabakulak virusunun konak
hiicreye adsorbsiyonunu saglayan hemaglutinin-neuraminidase (HN)
molekiiliinii olusturur.HN glikoproteini ayrica eritrositlerin hemolizlerine de
aracilik eder. HN glikoproteinine karg! olusan antikorlar viral enfektiviteyi
nétralize ederler(3). Daha kigilk olan glikoprotein ise hemolizin ve flizyon
faktori(F) aktivitesiyle iligkilidir.Flizyon faktdrii kabakulak virusunun
nukleokapsidinin konak hiicreye penetrasyonu igin gereklidir(2,3,4,8,9).
Flzyon proteini, kabakuiak virusuyla enfekte hiicrelerin membranlarinin
komsu hiicrelerle flizyonuna sebep olarak ¢ok cekirdekii dev hiicrelerin
olusumuna yol acar.Bu gekilde kabakulak virusu tam bir viral partikil olarak
hlicreden hiicreye yayilabilir(4). Zarfla iligkili iglincli protein M proteinidir ve
matriks proteini olarak bilinir. M proteini zarfin i¢c ylzeyini kaplar(1,R).
Niikleokapsidle iligkili proteinler niikleoprotein(NP) , polimeraz proteini(P) ve
large(L) proteinidir.P ve L proteinleri virusun RNA'ya bagimli RNA polimeraz
aktivitesinde rol alir(3).



Virusun helikal yapidaki ic kompenenti kompleman: baglayan
soluble(S) antijeni ile aynidir(2,8). S antijeni enfekte hiicrelerde fazla miktarda
bulunur ve santrifugasyonla virus partikiiliinden kolaylikla ayrilir(2). Viral(V)
antijen ise virusun dig zarfi ile baglantiidir(2,8). S antijenine karsi olusan
antikorlar kompleman birlesmesi deneyi(KBD) ile hastaigin erken
dénemlerinde belirlenirlerken V antijenine kargi olugan antikorlar geg¢
dénemlerde belirienirier(2,6,8). S antijenine karsi olugan antikorlar daha
cabuk kayboluriar(2,6).

Kabakulak virusunun soluble(S) antijeni bazi paramyxovirusiarin
nukleokapsid antijenleriyle ayni veya benzer antijenik 6zelliktedir.Bu sebeple
serolojik deneylerde dijer paramyxovirusiarin ve 6zellikle de parainfluenza
ve Newcastle hastalik viruslarinin nukleokapsid antijenlerine ydnelik
antikorlar sikhkla kabakulak virusunun soluble antijeni ile capraz reaksiyon
verirler(4).

Kabakulak virusunun tek bir serotipi bilinmektedir(8). Son zamaniara
kadar hemaglitinasyon inhibisyon(Hl) ve nétralizasyon testleri(NT) ile
sadece tek bir antijenik tip belirlenmigtir.Glinlimiizde ise kabakulak suslar
arasindaki antijenik farkhliklar HN spesifik monoklonal antikorlarla
gosterilmektedir(3).

Direnclilik:

Kabakulak virusu zarfl viruslardan oldugundan ethere duyarlidir (8).
Virusun enfektivitesi %0.1 formalinie, ultraviyole 1siniariyla, organik
goziiciilerle, deterjanlarla ve 56°C’de isitmakia ortadan kalkar(2,3), fakat
komplemani  baglayan antijenleri ve hemaglitinasyon aktivitesi
etkilenmez.Virus nisbeten dayaniklidir. +4°C’de birkag giin, -20° C’de birkac
hafta, -50 ile -70°C’de birkag ay dayanir(2,8). Bununla beraber tekrarlayan
dondurma ve ¢gdzme islemleri viral aktiviteyi azaltabilir(8). Sollisyonlara %0.5
jelatin veya %2 serum ilave etmekle ya da yag: alinmig siitte saklamakla
virusun dayanikhlig! arttinlabilir(2).

Patogenez ve Patoloji
Kabakulak enfeksiyonu sirasinda virus solunum sekresyonlariyla
cevreye vyayilir. Ayrica kontamine egyalarla indirek olarak da



bulagabilir(2,4,8). Kabakulagin bulagmasi icin kizamik ve su gicegine gore
daha yakin temas gerekir.Bulagmanin en fazla oldugu dénem parotit oilmadan
hemen Onceki veya parotitin bagladi§i dénemdir(8,9). Kabakulak virusu
ayrica enfekte Kigilerin idrarlarindan da elde edilmigtir. Buna gére, virusun
kontamine idrarla temas suretiyle bulagsmasi da teorik olarak
mimkindir(4,9). Kabakulak enfeksiyonu virusun direk olarak Stensen
kanalina yerlestiriimesiyle insanlarda ve maymunlarda deneysel olarak
meydana getirilebilir. Ancak bu deneysel modelde inkiibasyon peryodu dogal
enfeksiyondan daha kisadir. Ayrica ilk olarak parotis bezinin tutulumu,
menenijit ve dijer kabakulak enfeksiyon bulgularinin parotit baglamadan énce
meydana gelebilecedi gergedini ekarte etmez(8) .ilk viral replikasyonun
gercek yeri bilinmemektedir(9). Virusun inkiibasyon déneminde lst solunum
yolu epitelinde, tiikriikk bezlerinde veya lenf nodiillerinde gogaldigina ve kan
akimina girerek gegici viremiye sebep olduguna inanilir. Viremi sonucu virus
Ozellikle tiikrik bezleri, testis ve merkezi sinir sistemi(MSS) gibi hedef
organlara yayilarak bu organiarda lokalize olup sistemik enfeksiyon
olugturur(2,8,9). immun cevap gelismeden &nce hedef organlarda virusun
replikasyonundan sonra ikinci bir viremi fazi meydana gelebilir.Ornegin, énce
parotis bezi tutulur sonra diger organlara yayilir(19,20).

Bébreklerde aktif viral replikasyon sonucu veya muhtemelen virusun
kandan idrara direk yayilmasi sonucu virliri yaygindir ve olusan subklinik
bdbrek enfeksiyonu gegicidir(20).

Kabakulak enfeksiyonlarinin gcodu benign seyirli oldudu icin tikriik
bezleri nadiren patolojik incelemeye alinir(8). Parotis bezleri incelendiginde
primer olarak mononikleer |6kosit iceren seréfibrinz eksuda ile diffiiz
interstisyel 6dem bulunmustur(8,9). inflamatuvar reaksiyon biyiik oranda
parotis bezinin interstisyel stromasini tutar, nadiren asiniler de tutulur(9).
Duktal limen igerisinde polimorfoniikieer I6kositler ve nekrotik doku
artiklarinin toplanmasi ile duktal epitelde dejeneratif degisiklikler meydana
gelir(8,9). Glandiiler hicreler azdir, ddemle birlikte interstisyel dokunun
iltihabi reaksiyonunda yer alabilir (8). Kabakulakia enfekte hiicre kiilttirlerinde
nadiren goriilen multiniikleer hiicreler, sinsitya olusumu ve intrastoplazmik
eozinofilik inkliizyonlarin in vivo sartiarda olusmadig bildiriimektedir(8).
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Kabakulak enfeksiyonunun pankreas ve testislerle iigili lezyonlan
benzerdir. Kabakulak orsitiyle iigili testikiiler lezyonlar mononiikieer hiicre
infiltrasyonu ve nadiren polimorfoniikleer hiicrelerin yayilimi ile diffiiz
interstisyel 6dem olarak belirlenir(9). Elastik olmayan tunika albugineada
6deme baglh basing yilkselmesi sonucu vaskiler beslenme azalabilir ve
mikroinfaktlar olusabilir(8,9). Testikiler tlibiillerin epitelinde nekroz olabilir ve
tibuller nekrotik artiklarla dolabilir. Ayrica interstisyumda hemoraji meydana
gelebilir(9). Hastalidin seyri daha ciddi oldugunda hiyalinizasyon ve fibrozisin
eslik ettigi germinal epitel atrofisi ile sonuglanabilir(8,9). Shulman ve
arkadaslan kabakulak orgitli 19 gen¢ erkekte serum ve seminal plazmada
antisperm antikorlarini kontrollerdeki gibi normal bulmusglar, ancak, sigara
icenlerde orsitin artan riskini tespit etmiglerdir. Bdylece antisperm
antikorlarinin  varh@inin  kabakulak orsitinin etyolojisinde rol almadigini
gostermiglerdir(21). Pankreas veya testis tutulumunda mikroskobik goérinti
polimorfoniikieer |6kositler ve interstisyel hemoraji hari¢ tikrik bezinde
gorulenlerle timilyle benzerdir(8).

Kabakulak ensefaliti siklikla postenfeksiydz ensefalit olarak tanimlanir.
Perivendz demiyelinizasyon, perivaskiler bdigede mononiikleer hiicrelerin
toplanmasi ve néronlan roélatif olarak daraltan jeneralize mikroglial hiicre
artigiyla karekterizedir. Buna karsilik demiyelinizasyon olmadan nérolizis
gorilmesi primer kabakulak ensefaliti olarak bildirilir(8). Virusun MSS
dokusunu direk olarak invaze ettigine inanilir. BOS’'nda lenfositik pleositosis
ve kabakulak antikorlarinin varli§i lokal antikor yapimini gésterebilir ve
serebellar tutulumun MSS'nin virusla invazyonuna baglh oldugunu
dustndarir. Virusla ilgili serebellar ataksi benigndir ve kendi kendini sinirlar
(22).

Klinik Bulgular

Kabakulak vak’alarinin ¢odu 5-14 vyaslan arasinda meydana
gelir(2,3,4). Kabakulak igin inkilbasyon peryodu 2-4 hafta arasinda
degismekle birlikte ortalama 16-18 glndiir(3,4,8,20). Prodromal dénemde
gorilen semptomlar spesifik dedildir(8,9). Prodromal semptomiar; disik
derecede ates, igtahsizlik, bagagrisi, kirginhk ve miyaljidir(4,8,9). Kabakulalk1



enfeksiyonunun en klasik ve tipik olarak ilk farkedilen belirtisi parotis bezinin
biiylimesidir(4,6,8,9,10). Hasta kulak agrisindan gikayet eder ve ipsilateral
parotis palpasyonu ile hassasiyet ortaya cikar(4,8). Parotit prodromal
dénemin baslangicindan sonraki 1-7 gin igerisinde klinik olarak belirgin hale
gelir ve 2-3 giinde maksimum buylkiige ulasir(4,8,10). En ciddi agri hizh
biyime déneminde goriilir. Bu dénemde parotis bezinin gigmesi sebebiyle
kulak memesi yukari ve diga kalkar(4,8,10). Parotit trismusla sonuglanabilir
ve hasta konugma ve cigneme zorlugu cekebilir(8). Stensen kanalinin agzi
siklikla odemli ve eritematdzdir (4,8,10). Parotis bilyiimesi geneliikle
bilateraldir, hastalarin dértte birinde unilateral olabilir. Bezlerden biri
coguniukla digerinden 1-2 giin énce biliyiimeye baglar(4,8,10). Buna gore
parotitin ilerlemesi asenkrondur(4). Parotisle birlikte vak’alarin %10 kadarinda
submaksiller ve sublingual tiikrikk bezleri de kabakulaga katilir. Ancak bu
bezlerde parotis tutulumu olmadan biyime nadirdir(4,8,9,10). Hastalarnn
%6’sinda ve siklikla submandibular adenitli vak’alarda presternal ddem
meydana gelir.Presternal tutulumun mekanizmas: bu bdlgedeki biiyiiyen
tiikriik bezierinin lenfatik drenaji engellemesi olarak ileri stiriilir(8,10). Glottis
6demi nadiren olugur ve trakeostomi gerektirebilir (10).

Hastaligin ilk 3 giin siiresince hastanin atesi 37°C ile 40°C arasinda
degisebilir. Ateg tipik olarak 1 ile 6 giin sirer(6,8,9). Buna halsizlik, bag
agnsi, istahsiziik eglik eder. Ozellikle gocuklarda sistemik semptomlar
olmayabilir. Hastalann ¢gogunda asil sikayetler yeme, yutkunma ve konugma
glclugudiir(10).

Parotiti kabakulak enfeksiyonunun major tani kriteri olarak kullanmak
hatali olabilir. Primer kabakulak virusu enfeksiyonlarinin yaklagik %30'u
subkiiniktir(3,4,8,9,12,14). Bu sebeple, parotit hikdyesi olmayan ve
agtlanmamig pek ¢ok kisi hayatinin bir déneminde kabakulak enfeksiyonu
gecirmig olabilir. Ayrica, kabakulak parotis bilylimesine sebep olan tek virus
dedildir(4). Coxsackie, echovirus, parainfluenza tip1 ve 3, lymphocytic
choriomeningitis, influenza A ve muhtemelen herpes simplex ve varicella
zoster viruslarinin da bu klinik bulguya sebep oldugu gdsterilmigtir(4,8,9,23).
Dogal kabakulak virus enfeksiyonu veya kabakulak asisindan sonra
kabakulaga karsi kalici immunite gelisir. Bu sebeple kabakulak enfeksiyonu
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ve asilamay takiben bildirilen parotit vak’alarina kabakulak virusundan
ziyade bu viruslar sebep olur (4,23).

Parotis blylimesinin diger sebepleri ; silpuratif parotit, tas,
pneumoparotit, intraparotid hemoraji, parotid timorl, kistik fibrosis, gut,
Sarkoidoz ve Sjogren sendromudur(4,10,23). Bretilyum, clonidine,
guanethidine, vincristine veya vinblastin uygulamasityia iligkili olarak ara sira
parotis agrist olabilir. Penicilamine, siiksinilkolin, insilin, fenilbutazon,
metimazol, metildopa veya potasyum iodide gibi iodin bilesikleri alan
hastalarda parotis biyilimesi olabilir(4,8). Fasiyal selllit ve anterior servikal
lenfadenopati parotis 6demiyle karigtirilabilir(4).

Komplikasyonlar

Kabakulak virus enfeksiyonunun komplikasyonlari akut, konvalesan
veya postkonvalesan fazlar sirasinda olugabilir(4,8). Kabakulaga bagi
komplikasyonlarin timiinde insidans postpubertal popiilasyonda prepubertal
popiilasyona gére daha siktir. Kabakulak enfeksiyonu her iki cinste esit
olmasina ragmen komplikasyoniari erkeklerde daha fazladir(4). Tlkrik bezi
iltihabina menenijit, ensefalit, epididimoorsit, ooforit, poliartrit ve pankreatit
eslik edebilir veya bu belirtiler kabakulak hastaliinda tek bagina da
gorilebilir(3,4).

MSS tutulumu kabakulak virus enfeksiyonlarinda sik gériliir(4,8,9).
Semptomiar hafif bag agrisi ve kayitsizliktan konviisiyonlara ve degisik
derecelerde biling bozukluklarina kadar degigir. Ancak hastalarin ¢ojunda
ciddi semptomiar azdir(4). Agsilanmamisg bdlgelerde bitlin MSS hastaliklarinin
%8-12'sine kabakulak viruslari sebep olur(24).

Meningial semptomlar diger kabakulak buigular gibi parotit ncesinde,
sonrasinda veya parotit oimadan da meydana gelebilir. Meningial semptomlar
parotit gérildiikten ortalama 4 giin sonra gelisir. Ancak parotitten bir hafta
Oncesine kadar erken veya 2 hafta sonrasina kadar ge¢ de olabilir (4,8,9,10).
Yag dagilimi komplikasyonsuz kabakulak vak’alarinda gérildiiga gibidir. MSS
tutulumu erkeklerde kadinlardan 3 kat fazla gorilir (4,8,9). Kabakulak
meningoensefaliti yil boyunca olugabilir. Parotitle birlikte gérilen menenjitin
siklikla baharda, parotitin eglik etmedidi menenijitin ise yazin meydana geldigi
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bildirilmigtir(4,8). Meningoensefalit semptomlari ateg(%94), kusma(%84),
ense sertligi(%71), letarji(%69), parotis blylimesi(%47), bas agrnisi(%47),
konvuisiyonlar(%18), abdominal agri(%14), bogaz agrisi(%8), diyare(%8) ve
deliryum(%6) seklindedir(4).

Bas agnisi, kusma, ateg ve ense sertligi gibi viral menenjitin klinik
buigulart mevcuttur(8,9,25). Kabakulak menenijiti tipik olarak kendi kendini
sinirlayicidir. Genellikle hastaligin baglangicindan 3-10 giin sonra ates diiger
ve semptomlar kaybolur(4,8,9). Meneniit benigndir, tamamen iyilesir ve sekel
yoktur(2,4,8). Kabakulak enfeksiyonlu kigilerin yaklagik %50’sinde MSS
tutulur ve vak’alann %1-10'u aseptik menenjit formunda Kklinik belirti
verir(4,8,9). Rutin badigiklama 6ncesi aseptik menenjitlerin yaklagik %10'u
kabakulak olarak bulunmustir. Gilinimiizde ise aseptik menenjitlerin %1’i
kabakulak virusuna baghidir(8,9).

Kabakulakli hastalanin yaklagtkk %60'inin BOS'nda pleositoz
gosteriimistir(4,8,9,10). Bu hastalarin sadece yarisi MSS ile iigili semptomlara
sahiptir(9). BOS'nda predominant hicreler genellikle lenfositlerdir ve
hastalarin %20-25'nde polimorfoniikieer(PMN) hiicrelerin hakimiyeti vardir.
Protein seviyeleri normal veya ¢cok az yiiksektir. Hastalarin %6-30'unun
BOS’'nda glukoz konsantrasyonu diiglik(40mg/100mi'nin altinda) bulunmasina
ragmen normal olma egilimindedir. BOS anormallikleri 5 hafta veya daha
fazla surebilir (4,8,9,10).

Kabakulakla iligkili olarak geligen ensefalit MSS’nin nadir goérilen bir
komplikasyonudur(4,8,9,10). Kabakulak vak’alarinda 1/6000 oraninda
meydana gelir(8,24). Erken baslayan ensefalit viral invazyonun sonucu olarak
ndronlarda direk hasan gdsterirken ge¢ basglayan hastailk  konagin
enfeksiyona kargi immun cevabina bagh olarak geligen postenfeksiy6z
demyelinizasyondur. Ates yiiksektir ve karekteristik olarak 40-41°C'dir. Biling
dizeyinde belirgin degigiklikier, psisik bozuklukiar, istemsiz hareketler ve
konvtilsyonlar olabilir. BOS degerleri komplikasyonsuz menenijitlere benzer.
Kabakulak ensefalitinde 6lim oran1 %1.4 olarak bildirilir (8,9,22,26).

Kabakulak enfeksiyonunun en iyi bilinen komplikasyonu orsittir(2).
Epididimoorsit yetigkin erkeklerde en sik gériilen bulgudur.(4,8). Her yastaki
erigkinlerde ve 3 yasa kadarki cocuklarda kabakulak orsiti gériilse de en fazia
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adolesan dénemde ve geng erigkinlerde gértiliir(4,8). Kabakulak enfeksiyonu
geciren prepubertal donemdeki erkek cocuklarda orsgit sik goérilmezken
postpubertal ¢addaki erkeklerin %20-30'unda meydana gelir (4,8,9,10).

Testikdler tutulum genellikle parotit baglangicindan 7-10 giin sonra
gordltr. Bununla beraber orsit parotitden 6nce olabilecegi gibi kabakulagin
tek bulgusu olarak da meydana gelebilir (4,8,9,10). Orsit genellikle
unilateraldir. Testikiiler tutulum vak’alarin %3-17’sinde bilateraldir(4,8,9,10).
Ates(39-41°C), titreme, bas agnisi, bulant, kusma ve testikiiler agri ile ani
olarak baglar(8,9,10). Testis 6demli ve hassas, scrotum eritemlidir. Testis
normal ol¢listiniin 3-4 kati kadar biiylyebilir(4,8,9,10). Epididimit %85
vak’ada vardir ve genellikle orgitten 6ncedir. Epididimis gis ve hassastir.
Nadiren orsit olmadan epididimit olabilir. Ates hastalarin %84’linde 5 gilin
icerisinde veya daha kisa siirede diger. Agri ve 6dem atesgin diigmesinden
hemen sonra kaybolur. Buna kargilik hassasiyet vak’alarin %20’sinde iki
hafta veya daha uzun siirer(8,9,10). Erken konvalesan dénemde turgor kaybi
goriilebilir(8). Testikiler tutulumu olanlarin yarisinda(4,8) degisik derecelerde
testikiiler atrofi meydana gelir. Testikiiler atrofili kigilerin de yaklagik
%10’'unda c¢esitli derecelerde klinik olarak belirgin bilateral testikiler atrofi
meydana gelir. Vak’alarin gogunda sadece tek bir gonad ciddi olarak zarara
ugramigtir. Bu nedenle kabakuiak orsitinde sekonder infertilite nadirdir(8).
Ancak kabakulak sonrasi bilateral testikiiler atrofi meydana gelirse siklikia
sterilite gorular(10).

Kabakulak orsitiyle olugsan anksiyeteyi yatigstirmak zordur. Psikolojik
sterilite ve sekstiel impotans korkular testikiler atrofiye bagh potansiyel
zayifliktan ¢ok daha dnemli olmaktadir. Kisacasi, unilateral orsitli erkeklerin
¢ogdu icin muhtemel estetik dengesizlik diginda korku gereksizdir. Bilateral
tutulum olanlarda dahi impotansin(psikojenik olan diginda) sekel olmadi§i ve
sterilitenin nadir oldugu sdylenir(8).

Atrofik testisler histolojik olarak incelendiginde seminifer tiiblllerde
yama tarzinda hasar gorilir. Leydig hiicreleri genellikle hem histolojik hem
de fonksiyonel olarak normaldir. Zarar fazla ve bilateral oldugunda
azospermiyle sonuclanir(4). Seminifer epitelin kabakulak virusu ile direk
zarara ugradiina dair higbir bulgu yoktur .Gergekte kabakulak virus
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replikasyonunun en c¢ok oldugu yer interstisyel hiicrelerdir. Steinberg
seminifer tlbdllerdeki hasar icin iki muhtemel mekanizma 6ne slrmistir.
Seminifer tiibiil epiteli akut orgit sirasindaki 6édem ile geligen basing artigi ve
artmis olan isiya bagl olarak direk hasar gorebilir. Ayrica, kabakulak virusu
ile gonad interstisyumunun enfeksiyonu interstisyel hiicrelerle seminifer tlbdil
iliskisini fizyolojik ve anatomik olarak degistirerek seminifer epitelin hasarina
yol agabilir(4). Kabakulak orsgitine badh atrofi sonrasi 28 testikiiler malignensi
vak’asi bildirilmigtir(8).

Kabakulakli postpubertal kadinlarin %0.5 ile %7’sinde ooforit geligir.
Semptomlar ates, bulanti, kusma ve alt abdominal agri seklindedir (4,8,9,10).
Prinz ve Tambertin ge¢ ¢ocukiuk veya erken adolesandaki kabakulak
enfeksiyonunun kadin infertilitesinde rol oynayacagini digiinmelerine ragmen
kontrolli wverileri olan ve bunu destekleyen kabakulak ooforit vak'alari
yoktur(4).

Pankreatit kabakulak enfeksiyonu ile nadiren iligkilidir ve ge¢ bir
komplikasyondur. Siddetli epigastrik agri ve hassasiyetle birlikte ateg, bulanti
ve kusmayla kendini belli eder(4,8,9,10). Kabakulak virusunun endokrin
pankreas beta hiicrelerini enfekte ettigi gbsteriimis ve kabakulak
baglangicindan sonra bununla ilgili gegici diabetes mellitus vak’alan
bildirilmigtir. Ancak, kabakulak virus enfeksiyonu ile diyabet iligkisinin
rastlanti olup olmadidi veya etyolojik baglantisi agik degildir(4,9,27).

Sagirlik kabakulak virusu enfeksiyonunun nadir bir komplikasyonudur.
Sagirlik insidansi ¢alisgmadan ¢aligmaya degismekle beraber %0,02 ile %0.3
arasinda degigmektedir. Kadinlar ve erkeklerde esit siklikta géralir (4,9).
Kabakulak, cocuklarda sonradan olusan sadirhgin en sik sebebi olarak
belirlenmistir(24). Genellikle unilateraldir. Bilateral vak’alar da bildirilmistir.
isitme kaybi ciddidir ve ani baglangighdir. Siklikla vertigo, tinnitus, ataksi ve
kusma da bulunur(4,9). Kabakulak enfeksiyonunun hem akut hem de
konvalesan fazlarinda meydana gelebilir. Gegici yiiksek frekansh igitme kaybi
kabakulakli hastalarin %4 kadarinda gérilir(9). Corti organinin harabiyeti
sebebiyle irreversibldir (2,4,9).

Kabakulak enfeksiyonu sirasinda eklem tutulumu nadir olarak bildirilir
.Gezici poliartrit en sik tamimlanan klinik formdur. Semptomlar siklikia parotit
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basglangicindan 10-14 giin sonra basglar ve 5 haftaya kadar uzayabilir. Kalici
eklem hasari olmadan spontan olarak iyilesir(4,8). Kabakulaga bagh artritlerin
synoviumdaki viral replikasyonun direk sonucu mu yoksa immunolojik veya
otoimmun bir fenomen mi oldugu bilinmemektedir(4).

Kabakulak myokarditi nadiren bildirilir ama ciddi olabilir. Genellikle
kabakulak semptomlarinin baglamasindan 5-10 gin sonra
elektrokardiyografik degigiklikler ortaya cikar. Elektrofizyolojik dagigiklikler
kabakulakli hastalarin %15 kadarinda gériilir. Klinik olarak miyokardit
belirtileri nadirdir ve kendi kendini sinirlayicidir. Bununla beraber hem akut
hastalik sirasinda hem de kronik progressif kétlilegsme dénemi sonrasinda
miyokardite bagli dlimler bildirilmigtir(4,8,9).

Kabakulak enfeksiyonlu yetigkinlerde gegici bdbrek disfonksiyonu
siktir(9). Virliri kabakulak enfeksiyonunun sik bulgularindan biridir. Virus
parotitin baglamasindan 6 giin dncesinde idrardan izole edilebilir. Kabakulak
virusu hastalarin %72'sinde parotitin ilk 5 gini esnasinda, yetigkin
hastalarin %75 ile %100’Unde parotitin baglangicindan sonraki 14 giin
boyunca idrardan izole edilebilir(4).

Kabakulak enfeksiyonuna nadiren eslik eden diger bulgular tiroidit,
mastit, prostatit, hepatit ve trombositopeni(4,9,10), nérit, miyelit ve ¢ok nadir
olarak serebellar tutulumdur(22).

Gebelikte Kabakulak Virusu Enfeksiyonu

Erigkinlerin yaklagik %20’sinde gecirilmis kabakulak enfeksiyonunun
serolojik bulgular yoktur. Bu sebeple buniarin godu kabakulaga duyarli
olarak kabul edilir. Klinik olarak belirgin kabakulak vak’alarinin yaklagik 1/3’ (i
adolesan ve yetigkinlerin g¢ocuk sahibi olma ddnemlerinde gorldr.
Gebelikteki atak orani genel popillasyondaki kabakulak prevalansina
baghdir(4).

Perinatal kabakulak enfeksiyonu ilk defa 1855 yilinda bildirilmigtir. Cok
nadir olup yenidogan ydniinden genellikle tehlikeli degildir. Ancak agir
solunum bozukiuguna sebep olabilir. Neonatlarda ise klinik kabakulak
enfeksiyonu nadirdir ve genellikie asemptomatik olup benign seyreder. Ancak
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bir calismada konjenital kabakulak enfeksiyonunun agir pnémoni formunda
komplikasyonu bildirilmigtir(28).

Siegel ve arkadaglan gestasyonel viral enfeksiyonlaria ilgili kontrollii
bir calismada kabakulak enfeksiyonunun ilk trimestirde meydana geldiginde
fetal dlumlerin istatistiksel olarak dnemli derecede arttigimi goéstermiglerdir
(4). Kabakulak enfeksiyonu o&zellikle gebeligin ilk trimestirinde meydana
geldiginde ciddi mortalite ile iligkilidir(4,24). Bu dénemde kabakulakla iligkili
spontan abortus insidansi %27 olarak bildiriimistir. Kabakulaga bagl bu fetal
éliimlerin %60’dan fazlasi annede klinik kabakulak enfeksiyonu bagladiktan
sonraki iki hafta icerisinde meydana gelmistir. ikinci ve tgiincii trimestirdeki
kabakulak enfeksiyonlarinin fetal mortalite ile iligkili olmadi§
gbzlenmigtir(4,8).

Gebelikleri esnasinda klinik olarak belirgin enfeksiyonu olan annelerle
olmayan annelerin ¢ocuklari karsilastiriidiginda bu iki grup arasinda disik
dogum agirhgi, mental retardasyon ve konjenital anomali insidansinda her
hangibir fark gdsterilememistir(4).

Terap6tik abortus programina aiinan kadinlara atteniie kabakulak asisi
verildiginde virus plasentadan elde edilmis ancak fetal dokulardan izole
edilememigtir(4,8,9).

Prospektif calismalarda gestasyon esnasindaki kabakulak
enfeksiyonunun konjenital anomalilere sebep olmadi§i belirlenmesine
ragmen bazi raporlar korneal opasite, korioretinit ve primer endokardiyal
fibroelestozis(EFE) gibi dogum defektleri ile maternal kabakulak enfeksiyonu
arasinda baglanti oldugunu iddia etmektedir(4). Kabakulak enfeksiyonlu
anneden dogan EFE’li bir bebegdin bildirildigi sadece tek bir klinik vak’a
vardir(8,9).

intrauterin kabakulak enfeksiyonunun olugup olugsmayacagi ve eger
olugursa bunun fetusta konjenital anomalilere sebep olup olmayacag: sorular
hala gbziimlenmenmistir(4,8). |

Immunoloji
Kabakulak enfeksiyonu sonrasi goriilen bagisikiik dmir boyu sirer.
Bagisiklik geligimi enfeksiyonun Kklinik bulgularina bagh degildir. Klinik
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bulgular gérilse de goériiimese de kabakulak atagi émir boyu immunite
saglar(8,9). Arasira reenfeksiyon olugtuguna dair raporlar olmasina ragmen
gercekte bu raporiarin gogu yanhs taniyr disiindirir. Reenfeksiyonlar daha
hafif semptomiaria seyreder ve az sayida olup vyetigkinlerde daha fazla
goraldiga bildiriimektedir (9,29).

Klinik veya subklinik kabakulak enfeksiyonundan sonra geligen cesitli
immunolojik cevaplar gosterilebilir(8). Pekgcok viral hastaligin tersine
kabakulak, hastaligin akut fazi esnasinda serolojik olarak taninabilir.
Kabakulagin inkiibasyon peryodunun uzun olmas! sebebiyle virusa karsi
immun cevap bulgular kiginin hasta oldugu dénemde sikhkla vardir(4,8).

Kabakulak virusu enfeksiyonunda ilk serolojik antikor cevab: spesifik
bir IgM antikorudur. Kabakulak spesifik IgM antikoru semptomlarin
baglamasindan sonra en erken (¢ giinde serumda ylikselebilir ve aylarca
devam edebilir(4,9). Ayrica hastaligin ilk G¢ guni sirasinda serumda
belirlenebilen kisa bir interferon cevabi da olugur(4). Birkag hafta sonra,
konvalesan dénemde kabakulaga karg! IgG antikorlari sentez edilir ve hayat
boyu siirer(4,9). Kabakulak i¢in spesifik IgG antikorlari plasentayi gecgerler ve
bu sebeple bir yagin altindaki bebeklerde kabakulak insidansi diigiktir(9).

Kabakulak virusunun degisik antijenik determinantlarina kargi olugan
antikorlar hastaliin seyri esnasinda degisik zamanlarda gorilirier(9). NP
antijenine kargi kompleman fiksasyon antikorlan hastaligin akut fazi
esnasinda olugur. Bu antikorlar hastaligin akut fazi esnasinda yiliksektir ve
10. giinde tepe yapar. Ge¢ konvalesan dénemde diigmeye baslar ve akut
kabakulak enfeksiyonu iyilegtikten sonraki birka¢ ay igerisinde kaybolur.
Buna kargiik V veya HN antijenine kargi olusan kompleman fiksasyon
antikorlan  enfeksiyonun akut fazi esnasinda siklikla belirlenemez.
Konvalesan dénemde artarak hastalifin baslangicindan sonraki 2-4
haftalarda tepe yapar, 4 hafta kadar zirvede kaldiktan sonra yavagca
diismeye baglar ve yillarca belirlenebilir diizeyde kalabilir. HN antikorlar
hemaglitiinasyon inhibisyon, kompleman fiksasyon ve nétralizasyon testleri
ile olctlir ve bagigikhdin derecesini goésterir(2,9). Anti V kompleman
fiksasyon antikorlart genellikle akut hastali§i takiben vyillarca devam
eder(4,8,9). Bu cevap sekli tek bir serum 6rnegi ile kabakulagin serolojik
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tanisinin konuimasini saglar. S'e kargl olugsan antikorlar semptomlarin
baslangicindan 3 giin kadar kisa bir siire sonra yiikselebilir ve genellikie 6-8
ayda kaybolur. Yikksek anti S ve dislk anti V titrelerinden akut bir olay
anlam cikarilirken yiiksek anti S ve ylksek anti V titrelerinden yeni gegirilmig
enfeksiyon anlami gikarilir. Sadece anti V antikorlar olan bir serum daha eski
bir kabakulak enfeksiyonunu gésterir(8).

Nétralizan antikorlar konvalesan dénemde gorilirier ama parotitin
basglangicindan sonraki iki giin icerisinde dahi belirlenebilir ve yillarca devam
ederler. Dogal kabakulak enfeksiyonuna kargi olugsan nétralizan antikor
cevabi canli attenlie kabakulak agisini takiben gézlenenden daha hizlidir.
Canl attenlie kabakulak asisi ile agilanan seronegatif kigilerde asgiy1 takip
eden 5-7. haftalardan itibaren nétralizan antikorlar belirlenebilir. Pekgok kigi
hayatlari boyunca sadece bir kez klinik olarak belirgin kabakulak enfeksiyonu
gecirir .Bundan sonra da disiik, ancak, koruyucu seviyelerde nétralizan
antikorlar meydana gelir. Klinik olarak belirgin kabakulak enfeksiyonuna karg!
immunite en iyi 1:8 ve lizerindeki nétralizan antikor titreleri ile koreledir(4,8).

Tlkrikte virusa has sekretuvar IgA genellikle semptomiarin
baglamasindan 5 giin sonra goériliir ve virusun tiikriikle yayiimasini azaltir(9).
Kabakulak virusuna kargi spesifik IgM ve IgG antikorlan kabakulak
meningoensefalitli hastalarin BOS’larinda dligilebilir. Antikorlar BOS’ta sentez
edilir ve MSS semptomlarinin ilk haftasi sirasinda gérilur(9).

Maternal kabakulaga kargi gelisen kompleman fiksasyon,
hemagliitinasyon inhibisyon ve nétralizan antikorlarin transplasental gecisi
gosterilmigtir. Maternal ve kord serum antikor titreleri yaklagik aymidir.
Notralizan antikorlar aylarca devam eder ve immun cevap eksikliji olan
bebeklerde kabakuladin nadiren goériimesini aciklar(8).

Enfeksiyonun iyilesmesinde hiicresel immunitenin rolli acik degildir.
Fakat akut hastaligin patogeneziyle iligkili olabilecedi gibi enfeksiyona karsi
korunmay! da saglayabilir. Seropozitif kigilerde in vitro lenfosit proliferatif
cevabi  olclilebilir. Bu lenfoproliferatif cevap kabakulak virusu
enfeksiyonundan yillar sonra belirlenebilir(4,9,19). Dogal enfeksiyon sonrasi
kabakulak virusuna karg! spesifik sitotoksik T lenfositleri de gosterilebilir(9).
Ayrica antijene bagl sitotoksisite in vitro olarak da gdsterilmistir(4,9). Akut
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enfeksiyonun tiberkilin proteini gibi énceden taninan antijeniere karsi
gecikmis tipteki hipersensitivite cevabinin gegici olarak azalmasina sebep
oldugu bilinir(19).

immunitesi diigiik konakta ciddi kabakulak enfeksiyonu vak'alar
bildirilmemigtir. Buna karsiik semptomlarin siiresi ve viral yayilm uzun
olabilir. immunitesi zayif hastalann aktif kabakulak virusu ile enfekte
kisilerden uzak durmast tavsiye edilir(4,9).

Tan

Tipik seyirli kabakulak vak’alarinin gogu kolaylikia taninir. Kabakulakta
klinik tani ategi takiben parotis bezlerinin bir veya iki tarafli gigmesi ile konur.
Ancak 6zellikle parotitin gérilmedigi sadece menenijit veya orsit ile seyreden
izole vak’alarda tani koymak daha giictiir. Bu tip vak’alarda da kabakulak
enfeksiyonu disiniimeli ve laboratuvar tanisi ile destekienmelidir(2). Rutin
olarak kabakulak agisinin kullaniimasindan 6nce kabakulak tanisi yalnizca
klinik bulgulara dayanilarak konulabiliyordu. Agt kullaniminin baglamasindan
sonra klinik olarak kabakulak disfiniilen herkese dogrulayici tani testlerinin
uygulanmasi gereklidir(9). Sporadik vak’alarin tanisi da glctlr. Bu
durumlarda neoplazma veya tiikriik kanalinin tikanmasi gibi tlkriik bezlerinin
blylmesine sebep olan diger ihtimaller diigtinilmelidir(2).

Kabakulagin kesin tanisi virus izolasyonu veya serolojik testlerle
yapiimaktadir(3,8,9,10). Virus tikriikten, Stensen kanal etrafindan alinan
suriintlden, idrardan eger MSS tutulumu varsa BOS'ndan ve kandan izole
edilebilir(2,3,4,8,9,10).

Virus genellikle parotit baglangicindan 2-3 giin dncesinden 4-5 glin
sonrasina kadar yaklagik 1 hafta tikrikte bulunur(2,3,8). Bunun yani sira
virus tlikriik bezi tutulumunun itk isaretlerinden 6 giin éncesi ile 9 giin sonrasi
arasindaki sirede tilkriikten izole edilmistir(4,8). Ayrica virus belirgin
hastaliyi olmayan veya sadece tiikriik bezi digindaki bulgulari olan kigilerin
serumlarindan da izole edilebilir(8). Virus klinik menenijitli hastalarin
BOS’larindan meningial bulgularin itk 3 giini siresince sikiikla izole edilir ve
hastaliin 6. giniine kadar MSS’'nde bulunur(8,9). Viruri hastahiin ilkk 2
haftasi boyunca belirlenmistir (4,8,9) .Hastaliin ilk 5 giniinde elde edilen
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idrar orneklerinin %72’sinde pozitif sonu¢ alinmigtir. Viremi nadiren ve
sadece hastaligin ilk 2 giiniinde belirlenmigtir(8).

Hasta ornekleri virus titresinin yiliksek oldugu hastahgin erken
déneminde ahnmalidir(3). Virus labildir ve &rnekler hiicre kiltiiriine
inokilasyon icin hemen laboratuvara génderilmelidir(9). idrar ve BOS steril
kaplara toplanmali ve hiicre Kkiiltiirlerine inokiile edilinceye kadar +4°C’de
tutulmahdir. Sariintii érnekleri Hanks’in dengeli tuz sollisyonu gibi viral
transport besiyerine konulmalidir. Transport besiyerine virusu stabilize etmek
icin protein, normal bakteriyel ve fungal floray: baskilamak igin antibiyotikler
eklenmelidir (3). Transport besiyerine alinan érneklerin kiiltiri yapilincaya
kadar +4°C'de tutuimalidir. E§er 6rnedin hicre kiiltiiriine inokilasyonu 48
saatten daha fazla gecikecek ise -70°C’de veya daha asagi derecelerde
dondurulmalidir(3). Si§ir serumunda inhibitérler bulunacagindan materyala
sigir serumu ilave edilmemelidir. Materyalin 20000 dd’de 60 dakika santrifiije
edilmesiyle virusun konsantrasyonu arttiriiabilir(2).

Kabakulak virusunun izolasyonunda primer maymun bébrek hiicre
kiilturd, insan embriyonu bébrek hiicre kiiltirii, HeL.a hiicre kiiltiirQi, civciv
embriyonu fibroblast hiicre kiltiirii ve embriyoniu yumurta ile Hep-2 hiicreleri
kullanilabilir(2,4). Viroloji laboratuvarlarinda en iyi sonuglari primer maymun
bdbrek hiicreleri(2,3,9) ile primer insan embriyonik bdbrek hiicreleri
verir(3,9). Hucre kiltirleri 35-37 °C’lerde inkiibe edilir ve déner tiip metodu
uygulanir. Bu sekilde virusa ©6zel sitopatik etkinin gériimesi ve
hemaglitininlerin  olugumu hiziandiriabilir(3). Pozitif hicre kiltirleri
immunofloresan metodlarla 2-3 giin  iginde belirlenebilirken(10) diger
metodlar igin 6 gin gereklidir(2,10). Hiicre kiltirleri inkibasyonun ilk
haftasinda herglin, ondan sonraki 14 giin icin her 3 veya 4 giinde bir
mikroskop altinda incelenmelidir. Hiicre kiiltliriinde sinsityal dev hiicrelerin
olusumu, eozinofilik stoplazmik inkl{izyonlarin olugmasi ve hiicre yilizeyinde
viral hemaglitininlerin belirmesi paramyxovirusu disgindurir (3,4,9). Doku
hiicrelerine fazla miktarda virus inokille edildijinde {reme olmaksizin
hiicrelerde sinsityum gézienebilir(2). Ancak dev hiicre olugumu ve hiicrelerin
yuvariaklagmasi gibi sitopatik etkiler dlzenli olarak gériilmez(2,3,4,9).
Sitopatik etki geligmediginde hlcre kultlriinde virusun Ureyip Gremediginin
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anlasiimasi icin hemadsorbsiyon testinden faydalanilabilir. Bu test igin kobay
eritrositleri (%5’lik) kullanilir(2,3,9). Hicreler kabakulak virusu ile enfekte ise
tek tabakali hicreler insan, kobay ve civciv eritrositlerini adsorbe
edeceklerdir(2,3,4,9). Tek tabakal hiicre kdltdriniin ~ %75-100°
hemadsorbsiyon pozitif oldugunda izolatin tiplendiriimesi igin yeterli antijen
var demektir(4). Hemadsorbsiyon 5-7 ile 14. giinde yapilir. Eritrositlerin
spesifik olmayan adsorbsiyonunu ekarte etmek igin kontrol tlipleri de teste
dahil edilmelidir(19). Tiplendirme indirek floresan antikor (IFA) testi ile de
yapilabilir. Virusun lreyip Gremediginin daha erken anlagiimasi isteniyorsa
direk floresan antikor testi uygulanmalidir. Bu test inokiilasyondan 3 gin
sonra sonug¢ verir(2,3,4,19). Hucre kiiltirinde dretilen virus en iyi
hemaglitiinasyon-inhibisyon, hemadsorbsiyon-inhibisyon, nétralizasyon veya
floresan antikor testleri ile identifiye edilir(2,3,9,19).

Ayrica kabakulak virusu embriyoniu tavuk yumurtasinin amniyotik
kese, sari kese ve allantoik kesesinde de Ureyebilir. Bu liretme metodu
arastirmalar icin bliylik miktarlarda kabakulak virusu hazirlamak amaciyla
kullanilabilir(4). Hiicre kiilttirleri embriyonlu yumurtadan daha duyarlidir(2).

Ayrica, hizhi tani igin faringeal hiicrelerde, idrar sedimentinde ve
meningoensefalitli hastalarin BOS'larinda kabakulak virusuna ait antijenlerin
identifikasyonu icin 6zellikle direk ve indirek immunfloresan testleri olmak
lizere ELISA testi de kullanilabilir(2,19,30). Ancak, érneklerde yeterli miktarda
antijen pozitif hiicre olmayabilir ve immunfloresan testler ile yanlig negatif
sonuglar alinabilir(30).

Serolojik tani i¢in akut ve konvalesan dénemierde olmak lizere cift kan
érnegi  alinmalidir(2,3,10). Akut doénem kanlarinin  semptomlarin
baglamasindan sonraki miimk{in olan en kisa siirede toplanmasi gerekirken
konvalesan dénem  kanlan baslangigtan 2-3 hafta  sonra
toplanmalidir(2,3,9,10). Herhangibir standart deneyde titredeki 4 kat artis
gecirilmig enfeksiyonu dogrular(3,8,9,10). Tek kan o&rnedi alinacaksa
hastaligin baslangicindan 10-15 giin sonra alinmasi gerekir(2). Kabakulak
virusuna kargi spesifik IgM tek bir serum érneginde olgiilebilir(3,9). Spesifik
antikorlan belirlemede genel yol vendz kandan elde edilen serumiarin
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incelenmesidir. Ancak Whatman filtre kagitlarina damlatilarak kurutulmus
kan érneklerinde de ELISA ile antikorlar belirlenebilir(31).

Menenijit vak’alarinda BOS’'ndaki antikor titreleri de éligiilebilir. Serum
6rnegi ve BOS ayni zamanda alinmalidir. Serolojik ¢aligmalar icin alinan
serum ve BOS érnekleri test birkag giin icinde uygulanacaksa +4°C’de, daha
uzun sire beklenilecekse -20°C’de saklanmaldir(3). Kabakulak virusuna
kargi olugan antikorlarin aragtiriimas! igin pek ¢ok serolojik test
kullanilir(A,1,2,3,4,5). Bu testlerin ticari olarak temini kolaydir(3,9). Bu testler;
NT, HI testi, KBD, indirek immunfloresan(lF), jelde hemoliz(HIG),
radioimmunassay(RIA) ve ELISA testleridir (4,11).Bazi durumlarda KBD, NT
ve HIl testleri uygulanirken nonspesifik inhibitérleri ve aglitininieri
uzaklastirmak i¢in serumlar 6n muameleye tabi tutulmakta ve bu da sonuglar
degistirebilmektedir(31). Notralizasyon testi kabakulak virusuna karsi
meydana gelen antikorlari belirleme acisindan ¢ok spesifiktir ve immuniteyi
belirlemede yiiksek derecede giivenilir bir testtir.1:8 veya lzerindeki titreler
semptomatik kabakulak enfeksiyon geligsimine kargi tam bir direnci gosterir.
Ancak sonuglarin uzun siirede alinmasi, testin yorucu olmasi ve hiicre kltar
sistemine bagli olmasi sebebiyle rutin olarak kullaniimasi uygun
degildir(4,11,13).

Kabakulagin NP ve HN virus proteinleri ile iligkili olan S ve V
antijenlerine karg! serokonversiyonun tam olarak belirlenmesi icin KBD testi
kullanilir (3). KBD de HI testi gibi immuniteyi belirlemede fazla giivenilir
dedildir. Bu testlerde dijer paramyxoviruslarla ¢apraz reaksiyon olabilir ve
yanlis taniya yol acabilir(2,4). Kabakulak virus antijeni ile kaph eritrositlerin
kompleman varlidinda spesifik antikor tarafindan lize edilmesi prensibine
dayali olan HIG testi orta derecede duyarlidir(2,3,19). Immunfioresan testi
IgG ve IgM'in aragtiriimasinda kullanilir(2,3,4). Gluniimiizde ELISA testi IgG
ve IgM’in aragtinimasinda secilen test olmustur (2,3,4,9,12). Kabakulak
virusuna kargi olugan IgG ve IgM antikorlarini 6igmek igin pekcok sayida
ELISA protokolii tanimlanmigtir. ELISA'da genellikle HN ve NP antijenleri
birlikte bulunur. ELISA kabakulaga duyarli popiilasyonun tespitinde yaygin
olarak kullanilir(3,9). immun durumlarin belirlenmesinde paramyxoviruslarla
capraz reaksiyon gézlenmesine ragmen ELISA, nétralizasyon testinden daha
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sensitifdir(3,13). Notralizasyon testinin kabakulak virusu i¢in olan sensitivitesi
kullanilan virus miktarina baglidir. Bu miktari tam olarak kontrol etmek zordur
ve bu sebeple testin sensitivitesi dedigkendir. Notralizasyon testinde yeterli
miktarda serum olmadiginda bazi serumlarin yeniden teste tabi tutulmasi
mimkin olmamakta ancak ELISA ile ¢cok az miktarda serumla dahi ¢alisma
yapilabiimektedir(13). ELISA , disilik dizeydeki antikorlarin belirlenmesinde
KBD ve HI testlerinden daha sensitifdir (3).

Kabakulagin serolojik tanisi kabakulak ve difer paramyxoviruslar
arasindaki ¢apraz reaksiyonlar sebebiyle problem olusturmaktadir(2,3,4). Cift
serum 6rneklerinde 4 kat veya daha fazla artis goérildiginde &rnekler
parainfluenza virusuna kargl da teste tabi tutulmalidir(3). EGer bir veya daha
fazla parainfluenza virusuna karsi titre artig1 gézlenirse uygun klinik gériniim
olmaksizin kabakuladin kesin tanisini koymak mimkiin degildir(3).

IgM deneyleri daha faydalidir, ¢linkli IgM antikoru icin kabakulak ve
parainfluenza viruslar arasinda capraz reaksiyon gézlenmemistir. Kabakulak
virusuna kargl olugsan spesifik IgM antikorlari semptomlarin baglamasindan
sonra 2 glin kadar erken bir siirede ELISA veya indirek immunfloresania
serumda belirlenebilir(4,9). IgM capture ELISA’'nin sensitivite ve spesifitesi
yiksektir ve akut kabakulak enfeksiyonu icin tam koydurucudur(3). ELISA
immun durumun belirlenmesinde en giivenilir laboratuvar testidir(12). Ayrica,
kizamik, kizamikcik ve kabakulak enfeksiyoniarinin akut déneminde tiikriik
orneklerinde IgM tespiti ile de tani konabilir. TUkriikte IgM tespiti icin optimum
o6rnek toplama zamaninin hastaligin baslangicindan sonraki 1-5 haftalik
dénem oldugu gosterilmigtir(32).

Kabakulak virusuna kargi bagigikhk Smm’lik Whatman filtre kagitlarina
alinarak kurutulmug 10ul tam kan érnedinde de ELISA ile belirlenebilir.Serum
ve tam kan orneklerinden ELISA ile alinan sonuglar yaklasik degerler
gbstermistir. Bu, érneklerin toplanmasi ve transportu icin uygun bir alternatif
metod olup biiylik ¢apli epidemiyolojik calismalarda, 6zellikle yenidoganlarda
kullanilabilir(31).

Son yillarda polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) kullanilarak hem cok
az miktardaki kabakulak virusunun tespiti hem de viral suslar arasindaki dizi
farkhiliklarinin aragtiriimasi mimkiin hale gelmistir(30).
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Kabakulak gegirenlerde gecikmig tipte bir hipersensitivite reaksiyonu
meydana gelmekte ve deri testi hastaligin baglangicindan 3-4 hafta sonra
pozitif sonu¢ vermektedir(2,4). Kabakulak deri testi kabakulaga karsi
immuniteyi belirlemede glivenilir degildir. Yalanci pozitif ve negatif
reaksiyonlar gériilebilir ve immun bir kigide antikor yilikselmesine sebep
olarak yanlis tanilara yol acabilir(4).

Kabakulakta beyaz kiire normaldir veya rélatif lenfositozla birlikte hafif
bir I6kopeni olabilir. Menenijit, orsit veya pankreatit varliginda siklikla
I6kositozla birlikte periferik yaymada sola kayma ile karsilagilir(8). Hastaligin
birinci glintinden 14. giiniine kadar lenfositlerde bir ylikselme meydana gelir.
Fakat kabakulak tanisinda I6kosit sayisinin degeri azdir(2).

Kabakulak meningoensefalitinde BOS’ndaki Iékosit sayisi 8-10
hiicreden 2000/mm3 ve daha yiliksede kadar degisebilir. Lenfosit orani birgok
vak'ada %90-100’e kadar c¢ikar(2,10). Lenfosit orani hastaligin erken
sathasinda alinan numunelerde daha az olabilir.Klinik olarak komplike
olmamig kabakulakta dahi BOS’daki I6kosit sayisinda ¢ogunlukia yiikselme
meydana gelir(2). Ancak MSS tutulumu ile hiicre sayisi arasinda iligki
yoktur(10).

Kabakulakh hastalarin %90 kadarinda serum amilaz seviyeleri
yikselebilir ve bu parofiti servikal adenit veya boyundaki dijer kitlelerden
ayirmada yardimeidir. Ancak, viral parotit icin spesifik degildir(23). Amilaz
seviyesi birinci hafta esnasinda maksimuma ulagtiktan sonra normal seviyeye
diiser 4. haftada tekrar yiikselir. Serum amilaz seviyesi klinik olarak tiikriik
bezi tutulumu olmasa da yiikselebilir. Kabakulak pankreatiti de amilaz
seviyesini arttinr. Tukrik bezi amilazindan ayirimi izoenzim analizi veya
serum pankreatik lipaz enziminin belirlenmesi ile saglanir(8,10).

Tedavi

Kabakulak virusu enfeksiyonu igin spesifik bir tedavi yoktur.Kabakulak
parotitinin tedavisi destekleyici ve semptomatiktir. Aspirin veya asetaminofen
gibi analjezik antipiretiklerle tedavi tiikriik bezi inflamasyonuna bagli agriyi
dindirir ve atesi dlsirir. Parotite topikal ilik veya soduk uygulanmasi
rahatsizligi hafifletebilir.Yaygin inanigin aksine fiziksel aktivitenin orsit veya
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diger komplikasyonlarin geligimi Uzerine higbir etkisi yoktur. Orsgit tedavisi
tamamen semptomatiktir(8,9,10). Spermatik kordun anestezik blokaji,
testislerin cerrahi dekompresyonu, estrogenier, konvalesan serum ve genis
spektrumlu antibiyotiklerden olugan cesitli tedavi formlart her zaman etkili
degildir. Bilateral kabakulak orgitinden sonra geligen testikiiler atrofi ve
steriliteyi Onlemede interferon-alfa (IF o 2B) ile tedavi olduk¢a etkili
gbziikmektedir(8,14). Kontrolli g¢aligmalarda etkisi belirlenememesine
ragmen glikokortikoidlerin pekgok hastada ates, testikiiler agrni ve 6demi
azaltti§ina, hastalarin kendilerini daha iyi hissetmelerinde yararli olduguna
inanilir. Kabakulak artriti genellikle hafiftir ve tedavi gerktirmez. Kabakulak
tiroiditi kendilifinden iyilegebilir ama glikokortikoidlerle tam iyilesme elde
edilir(10).

Epidemiyoloji

Kabakulak virusu tiim diinyada endemiktir. Epidemiler daha nadir olup
her 7 ile 8 yilda bir meydana gelir ve genellikle yurtlar, yatili okullar ve ordu
kamplari gibi kalabalik topluluklarda gérilir. Hastalik tim yil boyunca
gorilmesine ragmen insidansi kigin sonlarinda artar, Mart ve Nisan aylarinda
zirveye ulasir (2,4,8,9,10,19,33).

Kabakulak virusu igin bilinen tek konak insandir(2,4,8,9,10). Virusun
bilinen hayvan rezervuarlar yoktur(9). Ancak maymunlar ve diger laboratuvar
hayvanlari deneysel olarak enfekte edilebilir. Kiltiir hiicrelerinde kabakulak
virusu siklikla persistan enfeksiyon olugturmasina ragmen insanlarda bir
tastyicilik durumu bilinmemektedir(8). Virus primer olarak ilkokul cagdindaki
cocuklan enfekte eder(4). En yiiksek insidans 5-15 yasg arasindaki
cocuklardadir (2,4,8,9,10,19). Bu sebeple e§er cocuklar immunize degillerse
kabakulak salginlari ortaya ¢ikabilir. Son yillarda yiiksek okul ve kolejlerde de
kabakulak salginiarn bildirilmigtir(4). Yetigkin popiilasyonun %80’ninde
6nceden kabakulak enfeksiyonu gecirildijine dair serolojik deliller
vardir(4,8,10). Geri kalan %20’lik orani olugturan postpubertal dénemdeki yas
grubu kabakulak enfeksiyonlarinin komplikasyonlari agisindan yiksek risk
altindadir(4).
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Yetigkin popiilasyondaki duyarlilkla orantii olarak kabakulak
enfeksiyonu gebelik esnasinda da meydana gelebilir(4). Kabakulak bir yagin
altinda nadirdir(8,10,19). Enfeksiyona karsi diren¢ maternal antikorlarin
plasentadan gegcisleriyle kazanilan pasif bagigikliga baghdir(8).

Kabakulak, kizamik ve su g¢icedinden daha az bulagicidir ve bu
sebeple kabakulagin gegisi icin siki temas gereklidir. Enfeksiyon etkeni
tikriik ile direk temas veya kontamine esyalan kullanmakla indirek olarak
gecer. Kisi hastaligin baslangicindan yaklagik bir hafta énceden bir hafta
sonraya kadar enfeksiydzdiir(2,19). Subklinik olarak enfekte kigiler de klinik
olarak hastalikli kigiler kadar enfeksiyézdlrler. Ayrica, virus semptomlar
baglamadan 6nce tiikriik ve idraria giinlerce gikarilir(19).

Kabakulak antikorlari anneden ¢ocuda plasenta yoluyla gecer ve
gittikce azalarak altinci aya kadar devam eder. Sehirde oturanlarda daha
sonra kabakulak virusu ile temas sonucu antikor olusumu yeniden baslar ve
15 yasina kadar antikor dizeyi artmaya devam eder. 15 yasindakilerde
erigkin seviyesine varir. Bu durum kir kesiminde yagayanlarda daha ileri
yaslara kayar(2).

Korunma

Kabakulak hastaliyi c¢ocukluk yaslarinda gecirilen bir enfeksiyon
oldugundan genig halk kitlelerini koruyucu agi ile agilamaya gerek yoktur.Asi
Ozellikle puberteye yaklasan cocuklar, delikanlilar, erigkinler ve hastahgi
gecirmemis erkekler icin degerlidir(2). Adolesan ve erigkinlerde orgiti 6niemek
icin gecirilmis kabakulak virus hastaliji veya kabakulaga kargi immunizasyon
hikdyesi yoksa bu yas grubundaki kigilere de asi uygulanmalidir(4).
Kabakulak virusuna kargl nétralizan antikorlara sahip olmayan erkek tibbi
personel de agilanmalidir(8).

Formalinle inaktive agi 1950 ve 1978 yillari arasinda lisansli olarak
kullaniimig ve duyarl kigilerin yaklasik %80’'ninde semptomatik kabakulak
enfeksiyonuna kargi korunma saglamigtir(4). Fakat olugsan antikorlar 3-6 ay
icerisinde azalmisgtir(2,4). Korunmanin hem kisa stireli hem de digik
seviyelerde olmasi sebebiyle inaktive kabakulak asisi klinik kullanim igin
uygun degildir ve artik ticari olarak Uretiimemektedir(4).
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Son yillarda &ldiiriimig ve atteniie edilmis asilar kullaniimaktadir (2).
As! virusu ilk izole edildi§i cocugun adini alan Jeryl Lynn susudur (4,9).
Dr.Hilleman’in kizi olan Jeryl Lynn'den elde edilen ve embriyoniu yumurtanin
amniyotik kesesinde (iretilen kabakulak virusu civciv embriyonu ile civciv
embriyonu hiicre kiiltiirlinde sirekli pasajlardan sonra attenie edilmis ve bu
sus ile ag1 hazirlanmigtir (2,4,8,9,10).

Canh attenlie kabakulak agisina 1967'de lisans verilmigtir (4,5,8,9).
Ancak, Amerika Birlegik Devletleri'nin Asi Uygulamasi Danisma Komitesi
1977 yilina kadar, Amerikan Pediatri Akademisi ise 1982 yilina kadar aginin
rutin olarak kullaniimasini tavsiye etmemislerdir(4,5,33). As! kullanimina
1977°de izin verildikten sonra Amerika Birlesik Devletlerinde 1-10 yas
arasindaki cocuklarin yaklagik %50’si agilanmistir(4). Yillik kabakulak vak'a
sayis| 1960'da 152000 iken 1980’lerin baglangicinda belirgin olarak azalmig
ve 1985°’te 2980 vak’a bildiriimigtir. Béylece, 1968’den 1985’e kadarki siirede
kabakulak vak’alarinda %98’lik bir azalma oldugu gériilmustir. Buna karsilik
1986 ve 1987°de sirasiyla 7790 ve 12300 vak’a bildirilmistir(4,5,33,34).
Bunun sebebi aginin 1967 -1977 wyillan arasinda rutin olarak
kullaniimamasindan dolayi agilanmamig ve dogal enfeksiyonia kargilagsmamig
bir grup cocugun kabakulaga karsi duyarli kaimas olabilir(4,5,9,33). Ayrica,
asili populasyonda da agi virusuna karsi olusan antikorlarin azalmasi ile bir
grup ¢ocukta immunite kaybi olugsmasi mimkindiir(35).

Jeryl Lynn canli atteniie kabakulak asisindan sonra nétralizan
antikorlarin serokonversiyon orani duyarh gocuklarda %96.9 ile %100, duyarl
yetigkinlerde ise %92.6’dir. Canli ag1 duyarh kigilerde ortalama %95 oraninda
korunma saglar (2,4,6,8,9,10,36). Notralizan antikor seviyeleri dogal
enfeksiyondan sonra gérillene gére daha diigliik olmasina ragmen asiyla
sadlanan korunma yeterli titrede ve uzun siirelidir(4,8). Bagisikligin siiresi
bilinmemekle beraber 6-10 yil veya hayat boyu slrer goéziikmektedir
(2,19,20).

Asi 12 ay ve lzeri yastaki ¢ocuklar ile duyarli adolesan ve erigkinlere,
Ozellikle erkeklere tek bir doz halinde deri alti yolla uygulanir. Rapel doza
gerek yoktur(2,4,9,10,15,37). Asi tek basina veya 15. ayda kizamik,
kizamikcik ve kabakulaktan olusan (gli agi (MMR;Measles, Mumps, Rubella)
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seklinde verilebilir(4,8,9,38). Kabakulak agisi ayni anda verilen kizamik,
kizamikcik, su cicegdi(4,10), difteri, tetanoz, bogmaca (DTB) asilarindan
higbirinin etkisini azaltmaz(4).

Asi sonrasi nadiren parotit ve dlglik derecede ates gérilebilir. Daha
ciddi reaksiyonlar ¢ok nadirdir. Agllama sonrasi santral sinir sistemi
komplikasyonlarinin insidansi agilanmamig popiilasyonda gériilen en digiik
insidansin (zerinde degildir(4,9,10). Kabakulak agisinin komplikasyonu
olarak menenijit gelismesi agi susglarinin tipiyle ilgilidir(15,25,37,39,40).
Polimeraz zincir reaksiyonu(PCR) ve dizi analizleri ile kabakulak agisinin susg
farkliliklari detayli olarak incelenmistir(15,41).Jeryl Lynn susu yabani(wild) tip
Amerikan izolatinin doku kdltir pasajlarindan elde ediimistir(Buynak ve
Hilleman, 1966). PCR ve dizi analizi ile Jeryl Lynn sugunun da en azindan iki
farkli agi virus varyanti oldugu gosterilmistir. Ancak ayni ag! sugsundan elde
edilen varyantlar arasinda interferens bulunmamistir. Urabe sugu ise yabani
tip Japon izolatinin yumurta amniyonundaki pasajlan ile elde
edilmigtir(Yamanishi, 1970) (15,25,37,39,40). Urabe sugu biyolojik olarak
klonlanmigtir ve Jeryl Lynn susundan daha homojenézdiir(37). Diger bir canli
attenilie virus susgu ise birden fazla viral varyanta sahip Leningrad-3(L-
3)'tlir(37).Kabakulak asisini takiben menenijit geligiminin Urabe agi susu ile
ilgili oldugu gésterilmigtir(15,25,39,40,42). Jeryl Lynn susunun uygulanmasini
takiben menenjit olugumu ise goésterilmemistir (15,25,,39,40).Urabe susunun
uygulanmasindan sonra goriilen aseptik menenijit oran1 1/100000 (Hockin ve
Furesz,1988) ile 1/3800 (Colcille ve Pugh,1992) arasinda bulunmustur(15).
Asilanmadan sonraki 14-30. ginde gelisen menenijit birka¢ giin igerisinde
iyilesmektedir ve bilinen bir sekeli yoktur(15,25).

AsiI maternal antikorlarin maksimum serokonversiyonunun geligsmesini
interfere edebilmesi sebebiyle 12 ayin altindaki bebeklere uygulanmaz
(4,8,10,19). Gebelik esnasinda canli attenlie kabakulak asisi
uygulanmamahdir (2,4,8,9,10). Cilinkli kabakulak enfeksiyonunun disiik
derecede bir teratojeniteye sebep olabilecedi ve virusun plasentadan fetusa
gecebilecedi digtndllir. Asillanmig kadinlar 3 ay sire ile gebelikten
kacinmalidir(4,9). Buna karsilik gebe bir kadina yanliglikla kabakulak asisi
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yapiimigsa bu durum gebeligi sonlandirmak icin bir endikasyon kabul
edilmemelidir(4).

Asi1 ciddi febril hastaliklar esnasinda uygulanmamalidir(2,4,8,10).
Hastalia bagh olusan interferon canli attenlie kabakulak virusunun
cogalmasini 6nleyecek miktarda olabilir(4). Buna karsilik, hafif ist solunum
yolu hastaligi canh atteniie kabakulak asisi uygulanmasi igin bir
kontrendikasyon degildir(4).

Jeryl Lynn canl atteniie kabakulak agisinda penisilin bulunmaz ve bu
sebeple penisilin allerjisi olan kigilere uyguianabilir. Ancak asida neomisin
bulunduundan neomisine kargi topikal veya sistemik hipersensitivite
hikdyesi olanlara yapimasi kontrendikedir. Ancak anaflaksi olmaksizin
neomisine bagh olusabilen kontakt dermatit, kabakulak asisi igin
kontrendikasyon olugturmaz(4).

Asi virusu civciv embriyonu fibroblastlarinda c¢ogaltiimasina ragmen
civciv veya tlylerine kargi allerjisi olanlarda asiya karsi higbir allerjik
reaksiyon bildiriimemistir(4).Yumurtaya kargi ciddi anaflaksi hikdyesi olan
kisilere bildirilmig belirli bir protokol izlenmedikce veya kiginin kendisi razi
olmadik¢a ag! uygulanmamalidir(4,9).

Canhl atteniie kabakulak virusu asisi immun yetmezlii olan I6semi,
lenfoma ve jeneralize malignensili hastalarin ve immunosupresif tedavi,
glukokortikoid ve radyasyon alan hastalarin goguna verilmemelidir (2,4,8,10).
Ancak su durumlar gdz éniinde bulundurulmahdir. Uglli a1 alan human
immunodeficiency virus(HIV)la enfekte hastalarda yapilan sinirh
calismalarda ciddi reaksiyonlar bildirilmemistir. Aksi bildiriimedi§i takdirde bu
hastalar agilanmahdir(8,43). HIV'la enfekte asemptomatik gocuklarin hepsi
agi semasina uygun olarak Gcli agi almalidir. E§er HIV enfeksiyonlu gocuga
kabakulak agisi uygulanmasi gerekiyorsa MMR seklinde uygulanmalidir(4).

En az ¢ aydir kemoterapi almayan ve gelecekte kemoterapi
almayacagl tahmin edilen remisyondaki I6semili hastalara kabakulak agisi
yapilabilir. iki haftadan daha kisa bir siirede sistemik, lokal veya topikal
kortikosteroid tedavisi alanlar kabakulak asgisi olabilirler(4).

Pasif immunizasyon agiya kargi cevabi engelleyebilir(9). Standart
dozlardaki immun serum giobulindeki kabakulaga has antikorun atteniie
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kabakulak asisina kargi geligen immun cevabi interfere etme ihtimali vardir.
Bu sebeple immun serum globulini almig kisiye bundan iki hafta éncesinden
¢ ay sonrasina kadarki dénemde kabakulak agisi ve kan transflizyonu
yapiimamasi tavsiye edilir(4,9).

Hastali§i yeni gegirmis kigilerden elde edilen globulin ile yapilan pasif
bagisiklik, 6zellikle puberteden sonraki erkek cocuklarda temastan sonra
olusacak enfeksiyonu 6nlemede kullanilir(2). Fakat hepatit B veya C ile
kontaminasyon tehlikesi(2) ve kargilagsma sonrasi fazla koruyucu
olmadiklarinin gésterilmesi sebebiyle tavsiye edilmemektedir(4,9,10).

Canli attenlie kabakulak agisina kargt koruyucu nétralizan antikor
cevabinin geligimi yavastir(4,8,9). Kabakulak virusuna maruz kaldiktan sonra
canh kabakulak asisinin uygulanmasi dogal enfeksiyondan korunmayi
saglamayabilir. Buna kargiik duyarli kigilerin kabakulak virusu ile
kargilagsmasi durumunda agi yapilmasi kontrendike degildir(4,8,9,10).

Kontrol

Kabakulak enfeksiyonlarinin kontrolii i¢in aktif bagigiklik tek metoddur.
Hastalarin izolasyonu pratik degildir(2,8,9,12). Clnkl, vak’alarin yaklasik
%30’u subklinik seyreder ve hastalik semptomlarinin baglangicindan énceki 6

glin icerisinde virus yayiimig olabilir(2,4).
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GEREG ve YONTEM

Caligmaya 1995 Eylil ve 1996 Nisan aylari arasinda kalan 8 aylik
dénemde ilkokul ¢adi dénemindeki 94 ve puberte sonrasi dénemdeki 99 kisi
olmak (izere toplam 193 sadlikli asemptomatik kigi dahil edildi. Bu kigilerden
alinan 3-5cc kan 6rnedi santrifiij edilerek serumu ayrildi ve test yapilincaya
kadar -70°C’de saklandi. Serum érnekierinde kabakulak virusuna karsi IgM
ve IgG antikor cevaplanni aragtirmak igin ticari olarak temin edilen Mumps
IgM ELISA serolojik test kiti (Clark Laborotories inc., kat no:2325950) ile
Mumps IgG ELISA test kiti (Clark Laborotories inc., kat no:2325900)
kullanildi. Kitlerdeki protokollerin énerilerine gére bu serumiara ELISA testi

uygulandi.

IgG ELISA proseddirt.
Kitin icindekiler :
1) Antijenle kapli mikroplak; 96 kuyulu.
2) Serum diltienti; kullamima hazir. Koruyucu olarak %0.01 proclin ilave
edilmig, pH=7.510.2.(bir sige, 30ml)
3) Kalibrator; insan serumu. Koruyucu olarak %0.1 sodyum azide ve %0.01
penisilin/streptomisin eklenmis.(bir sise, 0.250ml)
4) Pozitif kontrol; insan serumu. Koruyucu olarak %0.1 sodyum azide ve
%0.01 penisilin/streptomisin eklenmis.(bir sise, 0.250ml)
5) Negatif kontrol; insan serumu. Koruyucu olarak %0.1 sodyum azide ve
%0.01 penisilin/streptomisin eklenmis.(bir sise, 0.250ml)
6) Horseradish-peroxidase(HRP) konjugat; kullanima hazir. Goat anti-human
IgG, koruyucu olarak %0.1 proclin konulmus.(bes sise, herbiri 16ml)
7) Kromojen/substrat soliisyonu; tetramethylbenzidine(TMB); kullanima hazir.
(bes sise, herbiri 16ml)
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8) Yikama sollisyonu (20 x konsantre): 1 kisim konsantre sollisyon 19 kisim
distile su ile diliie edilerek yikama sollisyonu hazirlanir. (TBS,Tween ve
%0.1 proclinli, pH=7.210.2) (bir sise, 60ml)

9) Stop sollisyonu; 1N siilfirik asit (H.SOg4). 1 kisim konsantre H,SO, (18M) 35
kisim distile su ile hazirlanir.

Testin yapiligi.

a) A1 kuyusu blank olarak secildi. B1 negatif kontrol, C1 ve D1
kalibratér ve E1 pozitif kontrol kuyusu olarak kullanildi.

b) Test serumlari, kalibratér, negatif ve pozitif kontrol serumlart 1:21
(6rn:10 wl + 200 pl) oraninda serum diltenti ile dille edildi.

¢) Herbir kuyuya 100 pl uygun diliie kalibratdr, kontroller ve hasta
serumlari konuldu. Blank kuyusuna 100 ul serum dillienti ilave edildi.

d)Mikroplak oda isisinda (21-25°C) 20+2 dakika inkiibe edildi.
inkiibasyondan sonra mikroplak otomatik yikama cihazinda (DENLEY) 5 kez
yikandi.

e) Blank kuyusu(A-1) dahil olmak {izere herbir kuyuya konjugat eklendi
ve kabarcik olusmamasina dikkat edildi.

f) Mikroplak oda isisinda(21-25°C) 2042 dakika inkiibe edildikten sonra
5 kez yikandi.

g) Blank kuyusu da dahil olmak tizere herbir kuyuya 100 ul kromojen /
substrat soliisyonu konuldu.

h) Mikroplak oda isisinda(21-25°C) 1042 dakika inkiibe edildi.

1) inkiibasyondan sonra her kuyuya 100 pl stop soliisyonu(1N HzSO,)
konuldu. Sonuglar 5 dakika beklendikten sonra degerlendirildi ve ELISA
okuyucusunda(DENLEY) 450nm dalga boyunda okundu. Kalibratérlerin
ortalama degerinin kite spesifik faktér olan 0.60 ile carpiimasi ile elde edilen
cut-off dederinden yiliksek olan dederler pozitif kabul edildi.
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IgM ELISA prosediiri.
Kitin icindekiler :

1) Plrifiye antijenle kapli mikroplak; 12x8 kuyucuklu stripler sgeklinde
kullanima hazir olup karsilikli olarak inaktive antijen ve kontrol antijenleri
ile kaplanmigtir.

2) Kalibratér; insan serumu.Koruyucu olarak %0.1 sodyum azide ve
penisilin/strepomisin eklenmis. (bir sigse, 0.25ml)

3) Negatif kontrol;insan serumu.Koruyucu olarak %0.1 sodyum azide ve
penisilin/strepomisin konulmus. (bir sige, 0.25ml)

4) Pozitif kontrol ; insan serumu.Koruyucu olarak %0.1 sodyum azide ve
penisilin/strepomisin konulmus. (bir gsise, 0.25ml)

5) Horseradish peroxidase (HRP) konjugat; kullanima hazir. Goat anti-human
IgG, koruyucu olarak %1 proclin eklenmis. (iki sige, herbiri 16ml)

6) Serum diliienti;kullanima hazir. Koruyucu olarak %1 proclin eklenmis. (iki
sise, herbiri 30ml)

7) Yikama sollisyonu (20x konsantre): 1 kisim konsantre yikama sollisyonu
19 kisim distile su ile dilie edilerek yikama soliisyonu hazirlanir. (TBS,
Tween ve %0.1 proclinli) (bir sise, 60ml)

8) Kromojen/substrat solilisyonu; Tetramethylbenzidine(TMB); kullanima
hazir. (iki sise, herbiri 16ml)

9) Absorbant sollisyonu; kullanima hazir. Goat/sheep anti-human IgG
(protein stabilizatérleri ve %0.1 proclinli) (iki sise, herbiri 12mi)

10) Stop soliisyonu;1N siilfirik asit (H.SOg4). 1 kisim konsantre H.SO, (18M)
35 kisim distile su ile hazirlanir.

Testin yapilisi:
A) Test serumlari, kalibratér, negatif ve pozitif kontrol serumlarn serum
diltienti ile 1:41 (6rn: 10 ul +400 pul) oraninda dilGe edildi.
B) Test serumlari, kalibratér ve kontrollerin 150 upl'sinin {zerine 150 pl
absorbant soliisyonu ilave edilerek oda isisinda (21-25°C) 20+ 5 dakika
inkiibe edildi.
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a) A1 kuyusu blank olarak secildi. B1 negatif kontrol, C1 ve D1
kalibratér ve E1 pozitif kontrol kuyusu olarak kullaniidi.

b) Antijen ve kontrol antijen striplerindeki uygun kuyulara 100 pl dillie
ve absorbe edilmis kalibratérier, kontroller ve hasta serumlari
konuldu. Blank kuyusuna 100 ul serum dillienti eklendi.

c) Striplerin yerlestirildigi mikroplak oda 1sisinda (21-25°C) 20+2
dakika inkiibe edildi.

d) inkiibasyon sonrasi mikroplak otomatik yikama cihazinda (DENLEY)
5 kez yikandi.

e) Blank kuyusu da dahil olmak Gzere herbir kuyuya 100 ul konjugat
konduktan sonra mikroplak tekrar oda isisinda (21-25°C) 20+2
dakika inkiibe edildi.

f) Plak 5 kez ykandiktan sonra blank dahil tim kuyulara
100mikrolitre kromojen/substrat sollisyonu eklendi.

g) Mikroplak oda i1sisinda (21-25°C) 10 dakika inkiibe edildi.

h) inkiibasyondan sonra her kuyuya 100 pl stop soliisyonu konuldu.

i) Sonuclar minimum 5 dakika bekledikten sonra ELISA
okuyucusunda (DENLEY) 450nm dalga boyunda okunarak
degerlendirildi. Kalibratdrlerin ortalama degerinin kite spesifik faktér
(0.60) ile carpiimasiyla bulunan cut-off dederinden yiiksek ¢ikan
sonuglar pozitif kabul edildi.
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BULGULAR

Cocuklarda ve geng popiilasyonda kabakulak virusuna kargi duyarlilid
arastirmak amaciyla planladigimiz bu ¢alisgmaya 94 ¢ocuk ile 99 gen¢ olmak
Uzere toplam 193 kigi dahil edildi. Cocuklarin 31(%33)i kiz, 63(%67)l
erkek, puberte ve sonrasi gruptaki genclerin ise 23(%23.2)l0 kiz,
76(%76.8)'s1 erkek idi (Tablo-I ).

Tablo-l : Calisma gruplannin cinsiyete gére dagihmi

Gahigsma grubu
Gocuk Geng Toplam
Cinsiyet sayl % say % sayl %
Kiz 31 33 23 23.2 54 28
Erkek 63 67 76 76.8 139 72
Toplam 94 100 99 100 193 100

Cocuklarin 68(%72.3)i 5-10yas grubunda, 26(%27.7)'s! ise 11-15 yas
grubunda yer almakta idi (Tablo- ).

Tablo-ll : Cocuklarin yag ve cinsiyete gore dagilimi.

Cinsiyet
Kiz Erkek Toplam
Yas sayl % sayi % sayi %
5-10 21 67.8 47 74.6 68 72.3
11-15 10 32.2 16 254 26 27.7

Toplam 31 100 63 100 04 100
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Genglerin 87(%87.9)'si 16-18 yas grubunda, 12(%12.1)'si 19-21 yas
grubunda bulunmaktaydi (Tablo-lil ).

Tablo-lll :Genglerin yasg ve cinsiyete gére dagihimi

Cinsiyet
Kiz Erkek Toplam
Yas sayi % sayi % sayi %
16-18 19 82.6 68 89.5 87 87.9
19-21 4 32.2 8 10.5 12 12.1
Toplam 23 100 76 100 99 100

Kabakulak virusuna kargi IgM antikor cevabi 94 c¢ocugun
10(%10.6)’'nunda, 1gG cevabi 42(%44.6)'sinde, hem IgM hem de IgG cevabi
3(%3.2)Unde tespit edildi. Bdylece g¢ocuklarin toplam  55(%58.5)inin
kabakulak virusuna kargi seropozitif oldugu bulundu (Tablo-IV ).

Tablo-IV : Cocuklarda kabakulak virusuna kargi IgM, IgG ve IgM+G antikor

cevaplarinin cinsiyete gére dagilimi.
Antikor Cevabi
igM IgG IgM+IgG Toplam

Cinsiyet sayl % sayl % sayi % sayi %

Kiz (31) 6 19.4 5 16.1 1 3.2 12 38.7

Erkek (63) 4 6.3 37 58.7 2 31.7 43 68.2

Toplam (94) 10 106 42 446 3 3.2 55 58.5

Kabakulak virusuna kargi seropozitivitenin yag gruplarina gére
dagihimi incelendiginde 5-10 yas grubundaki 68 gocuktan 7(%10.3)'sinin
IgM pozitif, 35(%51.4)inin IgG pozitif, 2(%2.9)'sinin hem IgM hem de IgG
yoninden pozitif oldugu gérildi. Caligmaya dahil edilen 11-15 yas
grubundaki 26 gocuktan 3(%11.5)lnde IgM antikoru, 7(%26.9)'sinde 1gG
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antikoru, 1(%3.8)'inde IgM ve IgG antikorlan birlikte tespit edildi. Kabakulak
virusuna kars! antikor yoniinden pozitiflik oraninin 5-10 yag grubunda %64.7
ve 11-15 yas grubunda %42.3 oldugu gériildii (Tablo-V ).

Tablo-V : Cocuklarda kabakulak virusuna karsi IgM, IgG ve IgM+G antikor
cevaplarinin yas gruplarina gére dagilimi.
Antikor Cevabi
igM IgG IgM+igG Toplam

Yag grubu sayl % say % sayi % say| %

5-10 (68) 7 10.3 35 5147 2 2.9 44 64.7

10-15 (26) 3 11.5 7 26.9 1 3.8 11 42.3
Toplam (94) 10 106 42 446 3 3.2 55 58.5

Puberte ve puberte sonrasi donemdeki 99 gencin 88(%88.8)inde
kabakulak virusuna karg! seropozitivite tespit edildi. Caligmaya alinan 23
geng kizin 19(%82.6)’'unda IgG mevcut olup, hicbirinde IgM tespit ediimedi.
Erkek grubundaki 76 gengten 69(%90.7)u kabakulak virusuna karsi
seropozitif olup 1(%1.3)inde IgM, 65(%85.5Yinde IgG ve 3(%3.9)lnde
hem IgM hem de IgG antikorlani bulundu. Béylece, toplam 99 gencten
88(%88.8)inde kabakulak virusuna karsi antikorlar mevcut olup
1(%1.01yYinde IgM antikorlari, 84(%84.8)iinde IgG antikorlari ve
3(%3.03)'inde ise hem IgM hem IgG antikorlari tespit edildi (Tablo-VI ).

Tablo-VI : Genglerde kabakulak virusuna kargi IgM, IgG ve IgM+G antikor
cevaplarinin cinsiyete gore dagilimi.

Antikor cevabi
igM IgG IgM+IgG Toplam
Cinsiyet sayl % sayl % say % sayl %
Kiz (23) - - 19 82.6 - - 19 82.6

Erkek (76) 1 1.3 65 85.5 3 3.9 69 90.7
Toplam (99) 1 1.01 84 84.8 3 3.03 88 88.8
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Puberte ve sonrasi dénemde kabakulak virusuna karsi seropozitif
bulunan 88 gencin yas gruplarina gére dagilimi dikkate alindijinda
77(%88.5)'sinin 16-18 yas grubunda yer aldigi ve 1(%1.1)inin IgM,
74(%85.1YUnin IgG, 2(%2.3)'sinin IgM+IgG antikorlarina sahip oldugu tespit
edildi. Geriye kalan 11(%91.6) gen¢ 19-21 yas grubunda yer almakta idi ve
bunlarin 10(%83.3Yunda 1gG, 1(%8.3)inde ise IgM+IgG antikorlarinin
bulundugu gézlendi (Tablo-VIl ).

Tablo-VIl :Genclerde kabakulak virusuna kargi IgM, 1gG ve I[gM+G antikor
cevaplarinin yag gruplarina gére dagihimi.
Antikor cevabi

igM IgG igM+lgG Toplam
Yag grubu  sayi % sayl % sayl % sayl %
16-18 (87) 1 1.1 74 85.1 2 23 77 88.5
19-21 (12) - - 10 83.3 1 8.3 11 91.6

Toplam (99) 1 1.01 84 84.8 3 3.01 88 88.8
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TARTISMA

Kabakulak tiim diinyada endemik olan ve éncelikle okul ¢agdi cocuklari
ve adolesanlarda goériilen akut viral bir enfeksiyondur. En yaygin belirtisi
parotis bezlerinin biliylimesidir(4,6,10,44). Hastaliin seyri genellikle hafiftir
ve kendi kendini sinirlar(4,6,10,20). Viral enfeksiyonlarin ¢cogunda oldugu gibi
hastaligin ciddiyeti yagla artar. Ensefalit ve orgit gibi agir komplikasyonlar,
Ozellikle postpubertal dénemde daha fazla gorilir(6,21,24). Erigkinlerde
komplikasyon insidansi ylksek oldugundan duyarli Kigiler immunize
edilmelidir. Kabakulak enfeksiyonu canl attente agi ile Snlenebilen bir
hastaliktir. Asi veya immunglobulin hastalikla kargilagmadan 6énce
veriimelidir, sonradan vyapilirsa hastallk veya komplikasyoniarini
énlemez(12,28). Kabakulak agisinin 12 ay ve (zerindekilere uygulanmasi
Onerilmektedir(2,4,9,10,15,37). Bebeklere MMR (kabakulak, kizamik,
kizamikcik) seklinde Ugclii(trivalan) asi yapiimasi ekonomik agidan daha
uygundur(24). Yapilan caligmalarin birinde caligmayi yapanlar monovalan
kabakulak agisi ile agilanan kigilerin MMR asisi olanlara gore kabakulak
yoniinden daha yiksek risk altinda oldugunu bildirmigler, ancak diger
aragtiricilar  béyle bir risk faktériiniin olmadidini belirtmiglerdir(33). ileri
yaglarda immun durumu bilinmeyen Kkigiye agi glivenle uygulanabilir.
Yetigkinlerin immunizasyonu ile ilgili bilgi, hastali§i gecirme veya asilanma
hikayesine dayanir. Ancak en giivenilir yol ELISA ile duyarlili§in tespitidir(12).

Kabakulak orsiti puberte sonrasi dénemde gériilen en sik
komplikasyondur(4,6,8,14,21,44). ilkk defa Hippocrates tarafindan tarif edilen
kabakulak orsiti kabakulakll bitiin hastalarin %5-37’sinde geligir (5,14,34).
Vak’alarin %16-65’inde bilateral tutulma gériliir(14). Orsit puberteden 6nce
meydana geldiginde hastalananlarin ¢odu genellikle iyilesir.Buna karsilik
gencler ve yetigkinlerde testisler tutuldugunda seminifer tlbdllerde kalici
hasar olugur(4,6,8,21,44). Sadece tek bir testis tutuldugunda dahi digerinde

41



de dejeneratif degisgiklikler gorilir. Orsiti genellikle ciddi oligoazospermi ve
hattd azospermi takip eder. En &nemli tehlike sterilite ile sonlanabilen
testikiiler atrofi riskidir(21). Orsitin ilk glinlerinde (ilk 4 giin) kabakulak virusu
hlcre destriiksiyonu ile birlikte testikiiler hasar olugturur. Parankimal dokuda
agir inflamatuvar édem geligir.Antiviral antikor ve kompleman faktorleri
uyarilir ve sonugta sitoliz olugur. Bbylece unilateral veya bilateral gelisen
testikiiler atrofi vak’alarin %40-70’inde goriillir ve bu hastalarin %30-87’sinde
sterilite gbézlenir(14). Tunica vaginalis propria ve tunica albuginea’nin erken
insizyonu ile birlikte hidrosel drenaji yapilmasi ile bu hastalarin %95’inde
testikiiler atrofi dnlenebilir. Yine de bunlarin %12-30’'unda sterilite ortaya
cikar. Semptomatik tedavi (oksifenbutazon ve kortizon) de kabakulak
orsitinin ciddi komplikasyonlarini 6nlemede basgarisizdir(14).

interferon o-2B ile sistemik tedavi bilateral kabakulak orsitinden sonra
testikller atrofi ve steriliteyi 6nlemede son derece etkili géziikmektedir (14).
Ancak, klinik tablo olugtuktan sonra hastaligin komplikasyonsuz olarak
tedavisi herzaman mimkiin olmadigindan koruyucu hekimligin kabakulak
enfeksiyonu ve komplikasyonlarinin énlenmesinde tedavi edici hekimlikten
daha dnemli oldudu bir gercektir. Bu sebeple puberte 6ncesi dodal immunite
veya as! ile immunitenin saglanmasi gerekir.

Avrupa Ulkeleri ve Amerika Birlesik Devletleri'nde yaklagik 20 yildir
rutin olarak asillama yapiimasina ve kabakulak kontroliinde ilerleme
saglanmasina ragmen lise ve (iniversitelerde salginlarin olugmasi kabakulak
epidemiyolojisinde bir degisikligi yansitmaktadir.ilkokul cag: cocuklarindan
gen¢ yetigkin gruba bir kayma gériilmistir(5,45). ileri yas grubunda
kabakulak vak'alarinin artigi, 6zellikle postpubertal dénemde kabakulakla
iligkili komplikasyonlann fazla gériilmesi yéninden 6nemlidir(5). Kabakulak
epidemisinin devam ettidi toplumlarda saglk birimlerindeki tibbi personel de
risk altindadir(12,21,46,47). Hastanelerde kabakulak vak’alar sporadik olarak
bildiriimesine ragmen salginlar nadiren gériiir. Bunun sebebi muhtemelen
kabakuladin yayllmasi i¢in daha siki temas gerektirmesidir. Yine de saglik
calisanlar icin az da olsa 6nemli bir risk vardir(12). Calismalar saghk
¢aliganlarinin %10-20’sinin duyarli oldugunu belirtmektedir(21,46). Ayrica
askere yeni alinan erlerde yapilan calismalarda da yiiksek oranda
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seronegatiflik tespit edilmigtir. Bu sebeple hem askeri hem de sivil
populasyondaki duyarli kigiler belirlenmeli ve asilanmalidir(5,12,46,47).
Kabakulak virusuyla dogal enfeksiyonu takiben kazanilan bagigikligin émiir
boyu devam ettigi kabul edilir. Oysa kabakulak agisinin etkinligi %75-91
arasinda degismektedir (25,28,33). Kizamik ve kabakulakia agilamayi takiben
olusan antikor seviyeleri dogal enfeksiyon sonrasi kazanilana gére diguktur.
Ayrica orijinal virusia kargilagiimamasina bagh olarak bu antikor seviyelerinin
artmamasi durumunda zamanla azalabilecegine dair bulgular vardir. Okul
cadindaki kabakulakll hastalarin %47'si MMR’la agilanmig olmasina ragmen
kizamik ve rubellaya veya her ikisine kargi serum antikoru bulunmamasi
ilgingtir(33). Eger tek doz asgi verilirse muhtemelen immunite kaybolacak ve
yetigkinler tekrar duyarli olacaktir(25). Asili popiilasyonlarda goriilen
salginlara karsi yeni asi stratejisi olarak iki dozluk MMR agilamasi
6nerilmektedir(33,45,49,50).

Kabakulak seroepidemiyolojisi ile ilgili caligmalar genellikle agil
popiilasyonlarda yapilmigtr ve az sayidadir. ispanya’da Garces ve
arkadaglari 15-18. aylarda MMR ile asilanmig 5-9 yas arasi 92 saglkh
cocudun %9.8'inin kizamik virusu, %8.7’sinin rubella virusu ve %27.2'sinin
kabakulak virusu yoniinden seronegatif oldugunu tespit etmiglerdir(51). Briss
ve arkadaslan Amerika’da Tennessee’de 1991 yilinda ortaya g¢ikan bir
kabakulak salgini sirasinda %98'i agili olan 1116 6grencinin 68(%6.1)’inin
kabakulak enfeksiyonu gecirdigini tespit etmiglerdir. Agilanmamig 26
dfrenciden sadece 1(%3.8)inde kabakulak gdzlenmigtir. Bu sonuclar
dgrencilerin  %6.1'inde immunite eksikligini gbstermektedir(36). Yine
Tennessee’de Wharton ve arkadaglari 1986 yilinda ortaya cikan bir salginda
asili 1764 lise 6grencisinin 322(%18.8)’sinde kabakulak enfeksiyonunun
geligtigini gdstermiglerdir. Bu durum aginin etkinliginin fazla olmadigini, bir
siire sonra antikor diizeyinin dlstigini ve bdylece asih popiilasyonda
seronegatifliin olugmasi sonucu enfeksiyon gelistiini gosterir. Bu salginda
en fazla atak orani 10-14 yas grubunda meydana gelmistir ve bunu 15-19 yas
grubu izlemistir(34).

Kabakulak virusuna kargi duyarliigin asker popilasyonunda
aragtiridi§i bir galismada Clardy ve arkadaslari 236’s1 erkek 40’1 kadin
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toplam 276 erden 47(%17)sinde seronegatiflik tespit etmiglerdir. Duyarlilik
erkeklerin 42’sinde, kadinlarin 5’inde bulunmustur ve yas artigtyla duyarlilikta
bir azalma gérilmustir(52). Benzer bir caligmada Struewing ve arkadaslari
codu agilanmis 1568 erin %12.3’Unin kabakulaga karsi seronegatif oldugunu
bildirmiglerdir. Duyarliigin yas gruplarina gére dagilimi incelendiginde 17-19
yag grubundakilerin %13.2’sini, 20-24 yas grubundakilerin %9.7’sini, 25 ve
Uzerindeki yag grubunda ise %2.4’tin{i seronegatif bulmuslardir(45).

Cukurova bélgesinde kabakulada kargi duyarlihdi tespit icin yaptigimiz
bu aragtirmada biri ilkokul ¢adi ¢ocuklar digeri adolesan ve sonrasi gengler
olmak (izere iki calisma grubu sectik. 5-15 yas grubunda yer alan 94
cocuktan 10(%10.6Yunda kabakulak virusuna kargi IgM antikor cevabi,
42(%44.6)'sinde 1gG antikor cevabi ve 3(%3.2)'Ginde IgM+G antikor cevaplari
bulduk. Boylece toplam 55(%58.5) cocugun kabakulak virusu yéniinden
seropozitif oldugu tespit edildi. Adolesan ve genglerden olusan ve yaslar 16-
21 arasinda degigen grupta ise toplam 88(%88.8) kiginin seropozitif oldugu ,
IgM cevabinin 1(%1.01), IgG cevabinin 84(%84.8) ve IgM+G cevabinin
3(%3.03) kiside bulundudu tespit edildi. Cocukluk cagindaki %58.5’lik
seropozitifik oraninin geng yas grubunda %88.8’e yiikselmesi kabakulak
enfeksiyonunun yaklagik %30.3'liikk bir oranla ileri yag grubunda gegirildigini
gostermektedir. Bu durum kabakulak enfeksiyonunun daha yiiksek
oranda(%58.5) cocukluk déneminde gegcirildigini dogrulamaktadir.

Bizim cocukluk c¢adi ile adolesan ve sonrasi dénemde kabakulak
virusuna kargt buldugumuz sirasiyla %58.5 ve %88.8'lik seropozitivite
oranlari bu gruplarin yine sirasiyla %41.5 ve %11.2’sinin kabakulaga karsi
duyarli oldugunu gdstermektedir. Bu sonuclar duyarhihidin yasin artmasiyla
giderek azaldijini ortaya koymaktadir. Benzer sekilde Clardy ve arkadaslari
ile Struewing ve arkadaglari er popilasyonunda yaptikian caligmalarda
duyarlihin yagin yiikselmesi ile korele olarak azaldigini bildirmiglerdir.

Calisma popilasyonumuzdaki geng¢ erkeklerin %90.7’sinin geng
kizlarin ise %82.6'sinin seropozitif olmasi bu gruptaki erkeklerin %9.3’tn(n,
kizlarin ise %17.4’'tiinlin duyarh oldugunu gostermektedir.

Bizim geng yetigkin grubundaki kabakulak duyarhilidi ile ilgili %11.2’lik
bulgumuz [spanya’da, agili popiilasyonda Garces ve arkadaslar tarafindan
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bulunan %27.2’lik ile Tennessee’de Wharton ve arkadaglarn tarafindan
bulunan%18.8’lik bulgulardan digiktir. Ayrica, er popiilasyonunda bulunan
%12.3'likk ve %17’lik bulgulardan da disiiktir. Buna kargilik Tennessee’de
Briss ve arkadaslarinin %6.1’lik bulgusundan yiksektir.

Kabakulagin endemik oldugu lilkemizde kabakulak virusuna karsi agi
uygulamasi rutin olarak yapilmamasina ragmen bdélgemizde buldugumuz
seronegatiflik oraninin(%11.2) asili popiilasyonlara gére diigiik olmasi dikkat
cekicidir. Asili popillasyonlarda adolesan ve sonrasi dénemlerde gelisen bu
duyarlihda karsi ikinci bir doz MMR agisi tavsiye edilmektedir(5,33,35,49,50).

Calisma popllasyonumuzun %11.2’sinin kabakulaga kargi duyarli
bulunmasi erkekier icin(%9.3) orsit yénlinden, dodurganiik cadindaki geng
kizlar(17.4) icin ise dislik riski(%27) yéniinden blyiik 6nem tagimaktadir(4).
Bu sebeple, lilkemizde daha gok gocukluk caginda gegirilen kabakulak dogal
enfeksiyonunu takiben kazanilan bagisikligin émir boyu sirdiigi de
distniildiginde sadece adolesan 6ncesi donemdeki nonimmun Kisilerin
belirlenerek agilamanin yapilmasi yeterli gézikmektedir.

Sonu¢ olarak, (llkemizde simdilik kabakulak hastaligina karsi
immunizasyon programinda hedef grup olarak duyarli genglerin segilmesi
uygun gozikmektedir.
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SONUC

Bolgemizdeki kabakulak agisi ile immunize edilmemis ilkokul ¢cagindaki
cocuklar ve geng yetiskinlerdeki kabakulak virusuna kargi seroprevelans ve
dolayisiyla duyarhh@i tespit etmek amaciyla planladigimiz ve 54’i kiz, 139'u
erkek toplam 193 asemptomatik kisiye ait serum érnegdini degerlendirdigimiz
bu caligma sonunda;

1) ilkokul cagindaki cocuklarda erkeklerin %68.2’si, kizlarin %38.7’si
olmak lizere toplam %58.5'inin kabakulak virusuna kargi seropozitif oldudu,
yani bagka bir ifadeyle bu yag grubundaki agilanmamis ¢ocuklarin %41.5’inin
duyarli oldugu,

2) Yetigkin grup olarak niteledigimiz 16-21 yag grubundaki immunize
edilmemis gencler arasinda kizlarin %82.6’s1, erkeklerin %90.7’si olmak
lzere toplam %88.8’inin badisik oldudu yine bir bagka ifadeyle bu gruptaki
kisilerin %11.2'sinin kabakulaga kars! duyarh oldugu gorGimustir.

Bu calisma sonunda elde edilen bulgulara dayanarak kabakulak
enfeksiyonu ve komplikasyonlar: yéniinden risk altinda olan ve bélgemiz igin
%11.2'sinin bagisik olmadigini tespit ettigimiz puberte dénemindeki geng
yetigkin grubun serolojik yéntemlerle taranarak immunize edilmesinin ve
calismanin daha genig gruplar igine alacak gekilde devam ettirilerek bagisik
olmayan kisilerin belirlenip agilanmasinin énemli bir sadlik problemi olan
infertilitenin 6nlenmesi agisindan son derece dnemli oldugu kanaatine

varilmigtir.
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OzET

Bagigiklanmamis ilkokul dénemi ve geng¢ yetigkin yag grubunda yer
alan kigilerin kabakulak virusu enfeksiyonuna karg! duyarliliklarini tespit ve
dodal immuniteye yasin etkisini géstermek amaciyla planlanan bu galismada
94’ 5-15, 99'u 16-21 yas gruplarinda yer alan toplam 193 kigiye ait serum
6rnedi kabakulak virusuna kargl olusan IgG, IgM ve IgM+G antikor cevabi
ybéniinden ELISA ydntemiyle teste tabi tutulmustur.

Calismaya dahil edilen 5-15 yag grubundaki cocuklara ait serum
orneklerinin %58.5’i ile geng yetigkinlere ait serum 6rneklerinin %88.8’inde
kabakulak virusuna karsi en az bir tiir immunglobiilin cevabi tespit edilmigtir.

Bu galisma ile kabakulaga kargi dodal immunitenin yasa paralel olarak
arttig, ancak geng yetigkinlerin %11.2'sinin hala seronegatif oldugu, bdylece
dogal immunitenin yeterli olmadig! gérilmastar.
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SUMMARY

We carried out a study in order to determine the susceptibility to
mumps and to demonstrate the effect of age on the natural immunity to
mumps virus infection in underimmunized primary school age children and
young adults. In this study serum samples of total 193 people; 94 children in
5-15 years old group and 99 young adults in 16-21 years old group have
been tested by ELISA method for IgG, IgM and IgM+IgG antibodies to mumps
virus.

In 58.5% of the serum samples of children in 15 years old group and in
88.8% of young adults at least one type of immunoglobulin response have
been determined against mumps virus.

By this study, it has been seen that natural immunity against mumps
increased parallel with age, however 11.2 % of young adults have stayed
seronegative, thus, natural immunity against mumps was not enough.
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