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1. AMAC VE KAPSAM

Paraziter hastaliklar tiim diinyada onemli bir morbidite ve mortalite nedenidir.
Geligsmekte olan iilkelerde yaklasik 340 parazit tiirii ii¢ milyardan fazla insan1 enfekte
etmektedir [1].

Paraziter enfeksiyonlar i¢in risk faktorleri bagisiklik sistemi baskilanmis ve
baskilanmamis kisilerde aynidir. Bagisiklik sisteminin lokal ve sistemik yaniti
sayesinde, hastaligin siddeti azalir ve yayilmasi smirlanir. Bagisiklik sistemi
baskilanmis bireylerde, lokalize enfeksiyon yerine daha yaygin enfeksiyon ve daha
agir klinik seyir gozlenir. Ayrica kronik tasiyicilik da goriilebilir.

Son donem bobrek yetmezligi (SDBY) olan hastalar saglikli bireylerle
karsilastirildiginda bagisiklik sistemlerinde 6nemli degisiklikler olmaktadir. Bunlara
iremik toksinler, D vitamini metabolizmasindaki aksakliklar, kronik enflamasyon ve
diyaliz tedavisinin bagisiklik sistemi tizerine etkileri yol agmaktadir [2].

Bagisiklik sistemin baskilanmasi, iy1 ¢alismamasi 6zellikle hiicresel bagisik
yanittan etkilenen parazitlerin patojenitelerinin artmasima ve 6liime kadar giden agir
klinik tablolara yol agar. Bunlar arasinda insanda hastalik yapan patojen enterik
protozoon parazitler arasinda Cryptosporidium parvum, Cyclospora, Isospora belli,
Dientamoeba fragilis, Blastocystis hominis, Giardia intestinalis, E.histolytica,
vb.yer alir. Bunlardan Cryptosporidium spp, Cyclospora cayatenensis, Isospora belli,
Microsporidia spp firsatg1 patojenler olup bagisikligi baskilanan kisilerde uzun ve
siddetli ishallere neden olmaktadir [1,3].

Bu tez calismasinda periton veya hemodiyaliz (HD) tedavisi géren SDBY1 olan
hastalar ve saglikli goniilliillerde barsak parazitlerinin arastirilmasi ve tanida

kullanilan yontemlerin karsilastirilmasi amaclanmaistir.



2. GENEL BIiLGIiLER

2.1. Diyaliz hastalarinda immun yetmezlik

KBY, bobrek fonksiyonlarinin ilerleyici ve geri doniisiimsiiz kayb1 ile viicutta
iire birikimine neden olmakta bu da iiremiye yol agmaktadir. Uremi bagisiklik
sistemini baskilayarak enfeksiyon sikligini artirmakta ve deri testlerine yanitsizliga
neden olmaktadir. Uremi nedeni ile hem dogal bagisiklikta hem de kazanilmis
bagisiklikta degisiklikler ortaya ¢ikmaktadir [2].

Insanlarda patojenlere karsi savunma mekanizmasi, dogal ve kazamlmis
bagisiklik sistemlerinin yanitina dayanmaktadir. Antijene 6zgiil olmamasina ragmen
dogal bagisiklik sayesinde enfeksiyon etkenlerine direng goézlenmektedir. Dogal
bagisiklik anatomik ve kimyasal engeller, monosit/makrofaj, notrofil, mast ve dogal
katil hiicreler (NK), kompleman proteinleri, akut faz proteinleri, sitokinler, mikrop
motif tanima reseptorii ( TLR: Toll like reseptorler, NLR: Niikleotid baglayan ve
oligomerizasyon halkasi, NOD benzeri reseptorii) fagositoz ve enflamatuvar
yanittan olusmaktadir. Patojenlerin tamamen viicuttan temizlenmesinde ise
kazanilmis bagisik yanit 6nemli rol oynar. Kazanilmis bagisiklik humoral ve hiicresel
bagisiklik olmak iizere ikiye ayrilir. Humoral bagisiklik, B lenfositleri tarafindan
iiretilen antikorlar araciligi ile olusur. Hiicre dis1 mikroorganizmalara ve toksinlere
karst olan baslica savunma mekanizmasidir. Hiicre i¢ci patojenlere ise hiicresel
bagisiklik ile yanit verilmektedir. Bu tip bagisiklikta enfekte hiicreler T lenfositleri
tarafindan tanmarak yok edilmektedir. Parazit hastaliklarina karsi savunmada
hiicresel bagisikligin daha fazla rol aldig1 bilinmektedir [4,5].

Insan bagisik yetmezlik virusu (HIV) basta olmak iizere, yetersiz beslenme,
kemoterapi, uzun siireli steroid kullanimi gibi nedenlerle bagisiklik sistemi
baskilanan kisilerin sayis1 hizla artmaktadir. Bagisiklig1 baskilanan kisiler, firsatci
parazitler; oOzellikle sindirim sistemiyle ilgili paraziter (Giardia, Microsporidia,
Cryptosporidium vb) enfeksiyonlar acisindan risk altindadir.

Artan yasam beklentisi ve insan Omriiniin uzamast kronik bobrek yetmezligi
(KBY) gibi hastaliklarin sikligini da artrmustir [6].

KBY’li hastalarda bagisiklik sisteminde bazi bozukluklar oldugu ilk kez 1957

yilinda G.J Dammin ve ark [7]’nin bu hastalarda, cilt homogreftlerinin uzun 6miirli



olduguna dikkat ¢ekmeleri ile anlasilmistir. KBY’li hastalar basta mikobakteri ve
virus enfeksiyonlar1 olmak iizere ¢esitli enfeksiyonlara duyarhdir.

KBY ’nin, nétrofil kemotaksisi, fagositoz ve bakterisidal aktiviteler lizerine ve
T-hiicre fonksiyonuna dair olumsuz etkileri vardir. Hastalarin nétrofil, lenfosit ve
monosit fonksiyonlarinda sorunlar ortaya ¢ikmaktadir [8].

Dogal yanitta etkili dentritik hiicrelerin olgunlasmasma TLR katkida bulunur.
Uremi nedeni ile bozulan TLR fonksiyonlarinin, iiriner sistem enfeksiyonlarini
onlemede yetersiz kaldigi bildirilmektedir. Notrofillerin  de  kemotaktik
aktivitelerinde, oksidatif —metabolizmalarinda, fagositik aktivitelerinde ve
degranulasyonunda problemler gorilmektedir. Malniitrisyon, artmis hiicre ig¢i
kalsiyum, demir yliklenmesi, tliremik toksinler noétrofillerin fonksiyonlarinda
aksamalara neden olmaktadir. Bobrek yetmezligi, monosit, T lenfosit ve dendritik
hiicre fonksiyon kaybina da yol agmaktadir [7,9].

T lenfositlerin olgunlagsmasindaki sorunlar enfeksiyonlara duyarliligi artirmak-
tadir. SDBY hastalarda Hepatit B, influenza virus asilarma karsi yiiksek oranda
cevapsizligin T hiicre fonksiyonlarmdaki degisikliklerden kaynaklandig: diisiiniilmek
tedir. SDBY hastalarinin cilt greftlerinin uzun Omiirlii olmast T lenfosit
fonksiyonlarinda degisiklikler oldugu yoOniindeki bulgular1 desteklemektedir.
Hemodiyaliz hastalarinda artan anjiojeninin T hiicre fonksiyonunu baskiladigina dair
yayinlar mevcuttur [10].

KBY, HD ve siirekli ayaktan periton diyalizi (SAPD) hastalarinda morbidite ve
mortalitenin 6nde gelen nedeni enfeksiyondur [11].

KBY hastalarinda enfeksiyon icin bir ¢ok risk faktorii vardir. Bunlar arasinda
ileri yas, yandas hastaliklarin yiikii, hipoalbuminemi, nefrotik sendrom, liremi, anemi
ve malniitrisyon yer alir. Diyalize bagladiktan sonra, diyaliz i¢in kullanilan vaskiiler
girisimler diyaliz prosediiriiniin kendisi ve demir yiiklenmesi gibi ek islemler
enfeksiyonun ortaya ¢ikmasi i¢in potansiyel risk faktorleridir. Tiim bunlar KBY ’nin,
kazanilmis bagisiklik yetmezlik olarak kabul edilebilecegini gostermektedir [9].

Bagisiklik sistemi baskilanmis hastalar bazi parazit enfeksiyonlarina daha kolay
yakalanmaktadirlar. Parazitlerin patojen hale ge¢cmesinde veya patojenitelerinin
artmasinda konak parazit iliskileri ve konagin parazitlere karsi olan direncinin

azalmasi veya kaybolmasi rol oynamaktadir. Bagisiklik sisteminin baskilanmasi veya



iyl caligmamas1 Ozellikle hiicresel bagisikliktan etkilenen parazitlerin patojen
etkilerinin artmasina ve agir klinik tablolarin olusmasina neden olmaktadir.

Genellikle KBY ve SDBY olan hastalarin yas ortalamasi yiiksektir ve diyabet
gibi bagka saglik sorunlar1 vardir. Enfeksiyonlara agik olan bu hastalarin enfeksiyon
riskleri ve ilgili komplikasyonlar goz oOniine alindiginda enfeksiyonlar1i onlemeye
yonelik caligmalar biliyiik 6nem tagimaktadir [9].

Insanda hastalik yapan patojen enterik protozoon parazitler arasinda
Cryptosporidium  parvum, Cyclospora, Isospora belli, Microsporidia spp,
Dientamoeba fragilis, Blastocystis hominis, Giardia intestinalis, E.histolytica vb.yer
alir. Bunlardan Cryptosporidium parvum, Cyclospora, Isospora belli, Microsporidia
spp firsatci patojenler olup bagisiklig1 baskilanan kisilerde uzun ve siddetli ishallere

neden olmaktadir [1].



2.2. Cysclospora cayetanensis
Ilk defa Papua Yeni Gine’de tanimlanmustir. Organizma, mavi yesil alg olarak
degerlendirilirken, Ortega ark [12] sporulasyonu gostermis ve 1993 yilma dogru

taksonomik smiflandirilmasi gergeklesmistir.

2.2.1. Yasam dongiisii

Cyclospora ookistleri, sferik 8-10 um c¢apindadir. Kistler enfekte bireyin
diskisinda bulunur. Ookistler klorlanmaya, % 2 potasyum dikromat, %2 formalin ve
dondurmaya direnclidir. Enfeksiyon i¢in sporulasyon gereklidir. Deneysel olarak
uygun sicaklikta 7-13 giin i¢inde sporlanma gergeklesir. Sporlu ookistlerin her biri
iki sporozoiti olan iki sporokist ihtiva eder. Sporlu ookistlerin alimindan sonra,
proksimal ince barsakta kistler agilir. Sporozoitler barsak epitel hiicrelerine penetre
olur, hem seksiiel hem de aseksiiel gogalma gerceklesir. Aseksiiel yasam dongiisii
barsak epiteli iginde devam eder (Sekil 1). Seksiiel iireme zigot gelisimini saglar.
Barsak epiteli iginde zigot olgun ookistlere doner enfekte konagin digkisi ile atilir

[13].
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Resim 1. Cyclospora yasam dongiisii [5]



2.2.2. Epidemiyoloji

Diinyada Cyclospora yaygin olarak rapor edilmektedir. Tropikal, subtropikal
bolgelerdeki gelismekte olan iilkelerde endemik olarak goriilmektedir. Gelismis
iilkelerde ise su ve yiyecek kaynakli salginlar daha sik ortaya ¢ikmaktadir. Kirlenmis
ylizey sular1 ile sulama veya yikama ile de bulas miimkiindiir. Gelismis tlkelerde
digk1 Orneklerinden yapilan c¢alismalarda C.cayetanensis %0.5’den fazla bulun-
mamistir. Cyclospora turist ishali olarak da tanimlanmistir. Cyclospora
cayetanensis’in HIV pozitif kisilerde ve diger bagisikligi baskilanan hastalarda
firsat¢1 enfeksiyona neden oldugu bilinmektedir [14,15,16].

C.cayetanensis 1i¢in bilinen tek konak insandir. Fekal-oral yolla bulas
gerceklesir. Kisiden kisiye bulagsmasi i¢in sporulasyon gereklidir. Enfeksiy6z dozu
belirlenmemistir. Yasin artmasi ile enfeksiyon olusma ihtimali azalir. Anne siitii ile
beslenme infantlar1 korumaktadir [17,19].

C.cayetanensis benzeri ookistler fare, sican, kopek, tavuk, ordek ve insan disi
primatlardan da izole edilmistir. Hayvanlarin insan enfeksiyonlarinda kaynak olup

olmadig1 net degildir [15,20].

2.2.3. Klinik

Enfeksiyon daha ¢ok gelismekte olan iilkelerde yasayan yerli halkta 6zellikle
yetiskinlerde goriilir. Onceden etkene maruz kalma o bdlgede yasayanlarda
koruyucu bagisiklig1 saglayabilir. HIV pozitif kisiler de dahil asemptomatik
enfeksiyon ortaya ¢ikabilir [18,21].

Inkiibasyon periyodu ortalama yedi giindiir. Hastalik ani baslar. Ishalden 6nce
grip benzeri bulgular goriilebilir. Giinde ortama alti1 kez sulu ishal, yorgunluk,
istahsizlik, kas agrisi, karin agrisi, gaz ve bulant1 siklikla ortaya ¢ikar. Ates yaklasik
%25 vakada bu bulgulara eslik eder. Uzun siiren ishallerde kilo kayb1 ve susuzluk
gortilebilir. Barsak dig1 tutulum nadirdir. Ancak enfeksiyon sonrasi Reiter sendromu

ve Guillain-Barre sendromu rapor edilmistir [22,23].

2.2.4. Tam
Digki Orneginin mikroskobik incelenmesi ile tani konur. Nadiren klinik

semptomlardan once ookist atilimi olabilir. Ookistler az sayida atildigindan tani i¢in



birden fazla digki 6rneginin incelenmesi ve digki konsantrasyon metotlarinin
uygulanmasi gerekmektedir [14].

Cyclospora ookistleri Cryptosporidium kistlerinden iki kat biiyilk olmasina
ragmen karisabilir. Modifiye asit-fast (MAF) ve modifiye Erlich Ziehl Neelsen
(EZN) veya Kinyoun boyalar1 ile boyamanm direk preparat ile incelemeye gore
dstiinliigii  vardir, tan1 i¢in deneyimli g6z gerektirir. Ookistlerin fluoresan
mikroskobunda degisik eksitasyon filtreleri ile otofloresans vermeleri (365 nm’lik
filtre ile mavi) tanida degerlidir. Auramin, safranin ve laktofenol pamuk mavisi
boyama islemlerinde kullanilabilir.

Diskida az miktarda ookistlerin tespiti i¢in polimeraz zincir reaksiyonu (PZR)
kullanilabilir. Flow sitometri de tani i¢in alternatif bir yontemdir [24,25].

Biyopsi orneklerinin veya jejunal aspiratlarin elektron mikroskop veya histopa
tolojik incelenmesi ile tani konabilir. Biyopsi materyalinin hemotoksilen ve eozin
boyalar1 ile boyanmasi yeterli degildir. Sitoplazmada supraniikleer yerlesimli
Cyclospora, doku kesitlerinde barsak epitel hiicresi ylizeyinde bulunan Cryptospori

dium’dan ayirt edilmelidir.

2.2.5. Tedavi

Siklosporiyazis tedavisinde giinde iki kez S5mg/kg trimetoprim (TMP)
sulfometaksozal (SMX) Onerilir. SMX’yi tolere edemeyen vakalarda siprofloksasin
onerilir. Son yillarda bagisiklik sistemi baskilanmamis bireylerde tedavide

nitazoksanidin 500 mg x2 yedi giin siireyle kullanimai ile basar1 saglanmistir [26,27].

2.3. Isospora belli
Etken 1915 yilinda tanimlanmis olup, 200°den fazla Isospora tiiriiniin yalnizca

biri insanda enfeksiyona neden olur.

2.3.1. Yasam dongiisii

Olgunlagsmamis Isospora belli (1.belli ) ookistleri tek sporoblast icerir ve enfekte
konagin diskis1 ile atilir. Ookistler aylarca dis ortamda canliligmni siirdiirebilir.
Ookistlerin enfeksiyonu gergeklestirmesi i¢in sporulasyonu gerekir. Sporulasyon 24-

48 saat icinde ve 30-37°C saatte gercgeklesir. Tek sporoblast ikiye boliinerek



sporokistleri olustururur. Enfektif ookist her biri dort sporozoit i¢eren iki sporokiste
dontistir [28].

Sporulasyona ugramis ookistler agizdan alindiktan sonra proksimal ince
barsakta sporozoitler salinir. Sporozoitlerden merezoitler geligsir ve epitel hiicreler
icinde aseksiiel iireme bunu takip eder.(Sekil 2) Olgunlasmamis ookistler disk ile
atilir. Nadiren sporozoitler degisik dokulara gd¢ ederek daha sonra barsak disi

enfeksiyonlara neden olabilir [29].
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Resim 2: Isospora yasam dongiisii [5]




2.3.2. Epidemiyoloji

Isospora diinyada basta Giiney Amerika, Afrika ve Giineydogu Asya olmak
iizere tropikal ve subtropikal iilkelerde yaygindir. ABD’de isosporiyazis HIV pozitif
hastalarda ve bagisiklig1 baskilananlarda, Latin Amerika’dan gbé¢ eden kisilerde,
bakim ve psikiyatri merkezlerinde daha yaygin goriilmektedir. ABD’ de 1980’lerde
AIDS hastalarinda 7.belli enfeksiyonu %?2-3 oraninda iken, 1990’larin sonlarinda bu
oran % 0.1’den daha az bulunmustur. Bu durum Pneumocystis jirovecii pndmonisini
onlemek i¢in TMP-SMX kullaniminin yaygin olarak kullanilmasina baglanmstir.
Aksine gelismekte olan iilkelerde 7.belli enfeksiyonu AIDS’1i hastalarda kronik ishal
ile iligkilidir ve bu hastalarda enfeksiyon goriilme siklig1 %5-%26’dir [30,31].

Diger Isospora tiirleri kedi ve kdpek gibi farkli hayvanlarda bulunabilir. Insanda

hastaligin gelisiminde hayvanlarin rolii olup olmadigi net degildir [28].

2.3.3. Klinik

Isosporiyazis patogenezi tam olarak aydinlatilmamistir. Inkiibasyon siiresi
yaklasik bir haftadir. iki-ii¢ giin siiren istahsizlik, kilo kaybs, karin agris1 ve bol sulu
ishal yakinmalarma rastlanir. Ookistlere iyilesme goriildiikten sonra da diskida
rastlanabilir. Nadiren bagisiklig1 baskilanmayan hastalarda kronik ishal veya aralikli
semptomlar goriilebilir [32].

HIV pozitif, sitotoksik tedavi goren kanserli hastalar gibi bagisiklig:
baskilananlarda uzun stiren siddetli ishal goriilebilir. Isosporiyazis CD4 sayis1 200/pl
‘den az olan HIV pozitif kisilerde daha sik rastlanir. Yaygin barsak dis1 tutulum
AIDS hastalarinda rapor edilmistir [33].

2.3.4. Tam

Diskida nativ preparatta ookistlerin goriilmesi veya MAF boyama ile tan1 konur.
Lbelli ookistleri aralikli olarak, az miktarda diski ile atilir. Bu ylizden birden fazla
disk1 incelemesi ve digski konsantrasyon yontemleri uygulanmalidir. Direk veya
konsantre edilmis diski orneklerinden kalict boyamalar yapilir. Polivinil alkol gibi
kimyasallarda saklanmis diski Orneklerinden ookistlerin tanisi giigtiir. Auramin-
rodamin, laktofenol pamuk mavisi ve safranin kullanilabilir. Isospora ookistleri 330-

380 nm UV filtre kullanildiginda mavi floresans verir. Basit, hizli ve duyarli bir



testtir. Digk1 incelemesinin negatif olmas1 durumunda duodenal aspirat incelenebilir.
Diger protozoon enfeksiyonlarinda sik goriilmeyen kanda eozinofili ve diskida
Charcot-Leyden kristalleri rapor edilmistir [34,35,36].

PZR, [Lbelli i¢in yliksek derecede duyarli ve 6zgiil tan1 yontemidir. Fakat rutin
tanida kullanimi giigtiir.

Enfekte hastalarin ince barsagmin histolojik incelemesi ile; villoz atrofi,
kriptlerde hiperplazi ve enflamatuvar hiicrelerinin 6zellikle eozinofillerin lamina
propria invazyonu goriilebilir. Barsak epitelinde parazitofor vakuol i¢inde parazitin
seksiiel ve aseksiiel formlar1 tespit edilmistir. Trofozoit iceren kistler lenf nodlarinda,

karaciger ve dalakta bulunmustur [33].

2.3.5. Tedavi

HIV pozitif olan hastalarda TMP-SMX (160 mg trimethoprim/800 mg
sulfametoksazol) on giin boyunca giinde dort kez verilerek basarili sonuglar elde
edilmistir.  Alternatif tedavi olarak sulfanamid intoleransinda, primetamin
(75mg/giin) folinik asit (10-25mg/giin) ile birlikte verilebilir. Siprofloksasin 500 mg
glinde iki kez yedi giin boyunca, baskilama tedavisinde ise haftada {i¢ kez
siprofloksasin verilir. Nitazoksonid tedavide basarili olan diger segenektir.
Diklazuril, roksitromisin, ornidazol ve albendazol kombinasyonu, metranidazol,

kuinakrin, furuzolidon etkili oldugu bulunmustur [27,37].

2.4. Cryptosporidium Tiirleri

Apicomplexia’nin alt tiirii olan Cryptosporidium, ik kez 1907 yilinda bir
farenin midesinde tanimlanmis, ilk insan olgusu ise 1976 yilinda bildirilmistir
[38,39].

Sigirlarda ve insanlarda goriilen Cryptosporidium parvum (C.parvum) birgok
memeli organizmayi, insana 6zgii oldugu diisiiniilen C.hominis, sigirlar1 ve fareleri
enfekte etmezken domuzlar1 ve bazi tiirleri enfekte edebilmektedir. Calismalar ve
genom karsilastirmalar1 sonucunda C.hominis’in insana spesifik bir tiir oldugu kabul
edilmistir. Insanlar1 ve kopekleri enfekte eden tiir ise C.canis olarak adlandirilmstir.
Molekiiler ¢calismalar insanlarin C.meleagridis, C.felis, C.andersoni, C.suis, C.baylei

ve C.muris tarafindan enfekte olabilecegini gostermistir [40,41,42,43].
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2.4.1. Yasam dongiisii

Cryptosporidium tiirleri asekstiel (merogoni) ve seksiiel (sporogoni) tiim yasam
dongiilerini tek bir tasiyici organizmada tamamlayabilir. Dongii enfektif ookistin
agizdan alinmasi ile baslar. Enfeksiyonun etki dozu tiirden tiire degismektedir.
Ookistler mide ve iist barsak kisminda aktive olur ve dort adet enfektif sporozoit
salmir. Hareketli sporozoitler epitel icinde aseksiiel olarak (merogoni) olarak
iremeye baslar. Tip I merontlar olusur, daha sonra olgunlasir, patlar ve hareketli
merozoitleri olusturur. Merozoitler epitel hiicre yiizeyindeki reseptorler ile hiicreler
tarafindan iceri alinir. Parazit, hiicre i¢ginde merogoniyi devam ettirir veya sekstiel
farklilagsmaya yonelir (Sekil 3). Makrogametler ve mikrogametler salinir. Makro ve
mikrogametler birleserek zigotu, zigotlar ise mayoz boliinme gegirerek sporozoitleri

iceren ookistleri olusturur [44,45,46].
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Resim 3: Cryptosporidium yasam dongtst [5].
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2.4.2. Epidemiyoloji

Ookistler atildiginda enfektifdir ve kisiden kisiye bulasa neden olabilmektedir.
Cryptosporidium ookistlerinin diisiikk dozlar1 enfektif oldugu i¢in 6zellikle su
kaynaklar1 ile bulas siktir. Ookistler dig ortamda uzun siire 6zelliklerini kaybetmeden
kalabilirler [47,48].

Antartika hari¢ Cryptosporidium parazitlerine diinyanin hemen her yoresinde
rastlanir. Enfeksiyon nemli aylarda daha yaygin olarak goriiliir. Ookistler klorlamaya
direngli, hidrojen perokside, ozona ve UV 1s18a duyarhdir [42,47,48,49].

ABD’de 100°den fazla Cryptosporidium salgininin park/bahge sulamalar1 i¢in

kullanilan su kaynaklarindan kaynaklandig: bilinmektedir. Yiizme, kriptosporidiyo-
zis bulagsma riski ag¢isindan ilk sirada yer alan bir aktivitedir [47,48,50,51,52].
Besin kaynakli enfeksiyonlar daha az siklikla goriilmektedir. Iyi kayit altina alman
salginlarm elma suyu, pastorize edilmemis siit, tavuk salatasi, pismemis iirlinler ve
kabuklu deniz {riinlerinden oldugu bildirilmistir. Gelismekte olan tilkelerde ise
ookistler genellikle sebzeler ile bulagsmaktadir [53,54].

Insandan insana bulasan enfeksiyonlar ilk kez anaokullarinda goriilmiistiir.
Hastane kaynakli salginlara da rastlanmistir. Cryptosporidium yayilimma gelismis
iilkelerden az gelismis lilkelere yapilan seyahatlerde katkida bulunmaktadir. HIV
pozitif hastalar arasinda kriptosporidiyozisin homoseksiiel yolla bulastig:
bilinmektedir [55,56,57,58,59].

Molekiiler ¢calismalar enfektif C.parvum tiirlerinden ¢ogunun tipllc oldugunu ve
bu tiiriin sadece insanlar1 enfekte edebildigini gdstermistir [60].

Bagisiklik sistemi  bozuk olan bireylerde enfeksiyonun daha siklikla
gelisebilecegini gosteren giiclii kanitlar mevcuttur. Kronik ishali olan HIV pozitif
hastalarin dortte ticlinde Cryptosporidium bulunmustur. Cryptosporidium diger
bagisiklik sistemi bozuk olan hastalarda da goriilebilir [61,62,63,64].

Saglikli bireylerde organizma genellikle terminal ileum bolgesinde ve proksimal
kolonda yerlesirken, bagisiklig1 baskilanan bireylerde tiim barsakta, safra yolu ve

solunum sisteminde bile etkene rastlanilmaktadir.
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2.4.3. Klinik

Inkiibasyon donemi yaklasik bir hafta kadardir. Nadiren bir aya kadar da
uzayabilmektedir. Gelismis tilkelerde saglkli bireylerde goriilen enfeksiyonlarin
bircogu su ile olusan salginlardan, yurt dis1 seyahatlerden, anaokuluna giden enfekte
cocuklar ile temastan kaynaklanmaktadir. Hastalar genellikle ishal sikayeti ile
hastaneye bagvurur. Sulu ishal, zaman zaman mukuslu ishal seklinde de
goriilmektedir. Hastaligin ortalama siiresi 10 ile 15 giindiir. Diger semptomlar karin
agrisy, mide bulantisi, kusma ve atestir. Vakalarin %40’1nda tekrarlayan semptomlar
goriilmiis, bu durum irritabl barsak sendromu ile iliskilendirilmistir [65,66,67,68].

Cocuklarda bu enfeksiyon kronik ishal ve malabsorbsiyona da neden olabilir.
Antiretroviral tedavilerin gelismesi ile HIV pozitif hastalarda kriptosporidiyozis
insidansinda 6nemli 6lclide bir azalma olmustur. CD4 hiicre sayis1 150ul’den fazla

ise Cryptosporidium saglikli insanlardaki gibi smirh seyreder [69,70,71].

2.4.4. Tam

Diger barsak parazitlerinde oldugu gibi kriptosporidiyozis tanis1 da diskinin
mikroskopik incelemesi ile konur. Taze (laboratuvar ¢alisanlari agisindan enfeksiyon
kaynag1 olabilir) veya %10 formolde saklanmis diski 6rnekleri tanida kullanilir.
Potasyum dikromat ornekleri korumak i¢in kullanilabilir. Formol, eter ve formol etil
asetat gibi digk1 konsantrasyon yontemleri de uygulanabilir. Ancak santrifiij hizinin
artirllmamasi veya 6rneklerin yeterince ¢evrilmemesi durumunda ookistler sedimente
edilmeyebilir. Flotasyon (ylizdiirme) metotlar1 da tanida kullanilir [72].

Nativ preparat, Oncelikle faz kontrast mikroskop altinda incelemeler icin
hazirlanir. Ookistler oldukca kiiciik, boyutlar1 maya hiicreleri gibidir. iyot ve trikrom
ile boyanamadiklar1 gibi Giemsa ile de boyanarak da maya hiicrelerinden ayirt
edilemezler. Rutin tanida bu enfeksiyon gézden kagabilir [72,73].

Asit-fast boyama ile ookistler pembe veya kirmizi boyanirken diski ve maya
hiicreleri yesil-mavi boyanir. En sik kullanilan boya modifiye EZN boyasidir. Asit-
fast boyasi1 kullanarak digkida yapilan incelemelerde duyarlilik oldukca diisiiktiir ve
en az mililitrede 500,000 ookist gerekmektedir. Floresan boyalar (auramine O,

auramine-rhodamine) daha duyarli olup daha c¢abuk sonu¢ verebilmektedir. Ancak
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yanlis negatif sonuclar goriilebilir. Tiim asit-fast boyamalar1 Isospora ve Cyclospora
gibi farkli parazitleri de boyayabilmektedir [74,75].

Immunfloresan  yontem, ookist spesifik ~ monoklonal  antikorlar
kriptosporidiyozis tamsinda yaygin olarak kullanilmaktadir. Immunfloresan
boyamalar asit-fast boyamalara nazaran en az 10 kat daha duyarlidir. Monoklonal
antikorlar kullanilarak yapilan direk immun boyamalar bugiin Cryptposporidium
enfeksiyon tanisinin altin standartdir [76,77].

Giliniimilizde tanida digkida antijen arayan yontemler siklikla kullanilmaktadir.
Cryptosporidium tamisinda kullanilan ticari kitler ELISA ve immiinokromatografik
metotlardir. ELISA’nin duyarlilik aralig1 %66-100 arasindadir [78,79].

Yapilan bir ¢alismada PZR ile diski 6rneklerinde bes ile on kadar ookist

gosterilebilmis ve tanisi konulabilmistir [80].

2.4.5. Tedavi

Cryptosporidium enfeksiyonunda destekleyici tedavi oldukca onemlidir. Diger
tim ishallerde oldugu gibi kaybedilen sivinin ve elektrolitlerin yerine konulmasi
oldukea kritiktir. Cryptosporidium villus uclarinda yer alan olgun epitel hiicrelerin
harabiyetine yol acarak laktaz gibi bazi enzimlerin yok olmasina neden olur. Bu
nedenle destekleyici tedavide laktozsuz diyette uygulanmalidir [81,82].

Kriptosporidiyozis barsakta artmig motiliteye neden olmaktadir. Bu nedenle
antimotilite ilaclar1 tedavide olduk¢a onemlidir. Leporamid ve difenoksilat/atropin
kombinasyonlar1 ve opiyatlar kullanilan diger ilaglardir. Paromomisinle de AIDS
hastalarinda basarili sonuglar alinmistir. Makrolid antibiyotikleri spiramisinin,
azitromisinin, roksitromisinin ve klaritromisinin de Crytosporidium’a kars1 etkili
oldugu bildirilmistir [83,84].

Cryptosporidium bireyden bireye gecebildigi gibi kirlenmis su ve besin
kaynaklarindan da bulasabilmektedir. Sularin klorlanmasimnin Cryptosporidium
iizerinde etkili olmasi i¢in, sularm aritilmasinda ¢oktiirme (flokiilasyon) ve filtreleme
gibi yontemler de kullanilmalidir.

Kisisel tedbirler, gelismemis ve az gelismis ililkelere yapilan ziyaretlerde su

kaynaklarmin temizligine dikkat edilmesi 6nemlidir.
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2.5. Blastocystis hominis

B.hominis’in diinyada goriilme siklig1 yliksek olmasina ragmen siniflandirilmasi
ve patojenitesi ile ilgili konular hala tam ag¢iklik kazanmamastir.

Chromista aleminde yer alan B.hominis d6nemli morfolojik ve karyotip ¢esitliligi
gosterir. Insan ve hayvanlardan 12 tiir izole edilmistir. insan1 enfekte eden en yaygin
subtip 3’tlir. Fakat insanlar; kemirgen, kus ve primatlardan izole edilen Blastocystis

spp ile de enfekte olabilirler.

2.5.1. Yasam dongiisii

Vakuoler, granuler, ameboid ve kistik formlar1 yaygm olarak goriiliir. Tim
formlar sitoplazma ve organellere sahiptir. Vakuoler form merkezde vakuol igerir ve
yaklagik 4-15pum boyutunda olup digki drneklerinden en fazla tespit edilen formdur.
Granuler form sitoplazma icinde granuller icerir. Ameboid form patojen oldugu
diistiniilen formdur. Kistler 2-5um boyutunda olup digk: atiklari ile karistirilabilir.
Multivakuoler ve avakuoler formlar da tanimlanmistir.

Enfekte kistler agizdan alindiktan sonra kalin barsakta agilmaktadir. Kistler
vakuoler forma doniisebilir ve diski ile atilmadan Once tekrar kist formuna
dontisebilir (Sekil 4).Vakuolar formu ile kist formu arasindaki degisimler elektron

mikroskobunda gosterilmistir [85,86].
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2.5.2. Epidemiyoloji

B.hominis diinyada yaygindir. Gelismekte olan tlkelerde (%30-50), gelismis
iilkelerden daha fazla goriilmektedir (%1.5-10). Cin’de dort farkl alt tiiriin goriilme
siklig1 %1.9 ile 32.6 arasinda degismektedir. Bu farkliliklar sadece sosyo-ekonomik
seviyenin Onemli olmadigimi yasam sartlarinin ve yoresel aligkanliklarinda
bulagmada etkili oldugunu gostermistir [86,87].

Risk faktorleri iginde bagisikligin baskilanmasi, gelismekte olan iilkeye seyahat,

kirlenmis yiyecek ve igeceklerle temas 6nemlidir [85].

2.5.3. Klinik

Klinik bulgular arasinda akut veya kronik ishal, siskinlik, gaz, karin agris1 ve
yorgunluk sikayetleri yer alir. Irritabl barsak sendromunun B.hominis ile iligkili
oldugu bildirilmektedir. Ancak B.hominis’in hastaliktaki rolii net degildir.
B.hominis‘in virulan ve avirulan tiirlerinin oldugu diistiniilmektedir [88].

Baz1 caligmalara asemptomatik kontrol grubu da dahil edilmis ve diskida
B.hominis ' in varligmin sindirim sistemi bulgular: ile iligkili olmadig1 goriilmiistiir.
Yapilan arastirmalar semptomatik hasta grubunun sindirim sistemi bulgularinin
TMP-SMX, metranidazol ve nitazoksanid tedavisi ile geriledigini gostermistir

[89,90,91,92].

2.5.4. Tam

Diskida parazitin varligi tami i¢in yeterlidir. Nativ preparatta B.hominis
goriilebilir. Fakat kalic1 boyalar tani i¢in tercih edilir. B.hominis tespiti i¢in trikrom
boya daha duyarlidir. Konsantrasyon metotlar1 B.hominis’in bazi formlarin
(vakuoler, partikuler) bozulmasma neden oldugu i¢in diger metotlardan daha az
duyarldir. Elektron mikroskobu ile de tani konabilir fakat pratik, kolay uygulanabilir
degildir.

Jones’s besiyerinde invitro kiiltiir icin 48-72 saat inkiibasyon gerekir. Bu
besiyeri, az sayida etken oldugunda konsantrasyon ve mikroskobik inceleme
yontemlerinden daha duyarlidir. PZR’mn duyarliligi ve 6zgiilliigi yiiksektir, fakat

standardize edilememistir. Seroloji tanida kullanilmaz [93,94].
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2.5.5. Tedavi
Asemptomatik enfeksiyonun tedavisi gereksizdir. TMP-SMX, metranidazol,
iodokinol Onerilmektedir ancak bu enfeksiyonun tedavisindeki basarilar1 degisken

dir. Nitazoksanidin smirli klinik calismalarda basarili oldugu gosterilmistir

[90,91,92,95].

2.6. Dientamoeba fragilis

Ik kez 1909 yilinda Wenyon tarafindan tespit edilmis, 1918 yilinda Dobell ve
Jepps tarafindan sindirim sisteminin patojen olmayan protozoonu olarak
tanimlanmigtir. Daha Onceleri amipler i¢inde siniflandirilirken, elektron mikroskobik
calismalar bu protozoonun Trichomonatlarla iliskili oldugunu gostermis bunun

iizerine kamgililar sinifina dahil edilmistir [96,97].

2.6.1. Yasam siklusu

Taze disk1 6rneklerinde ve kiiltiirde genellikle hareketli oldugu, sitoplazma ve
endoplazmanm birbirinden ayrilabildigi bilinmektedir. Fekal-oral yolla bulasg
olmaktadrr. Parazit insan kalin veya ince barsak liimenine yerleserek
dientamobiyozise neden olmaktadir. Parazit dokular i¢ine girmez ancak salgiladigi
asir1 miktarda mukus ile barsak mukozasinda tahribata neden olur. Trofozoit sekilleri
dis ortam kosullarma dayaniksiz olup, kolayca parcalanmaktadir. Parazit genellikle
iki cekirdeklidir, nadiren ii¢ ya da dort cekirdek goriilebilir. Sitoplazmasi ince

graniiler yapidadir, bakteri ve mayalari igeren ¢ok sayida besin vakuolii yer alir [98].

2.6.2. Epidemiyoloji

Dientamoeba hakkinda ¢ok az calisma yapilmistir. D.fragilis’e ait ilk insidans
calismalar1 1920°de Filipinler’de yapilmistir. Diinyada hijyen ve sanitasyonun
yetersiz oldugu bdlgelerde dientamobiyozis sik goriilmektedir Parazitin prevalansi

%1,5-20 arasindadir. Enfekte bireylerin %15-25’inde semptom goriilebilir [98].
2.6.3. Klinik

Hem ¢ocukda hem de eriskinde Dientamoeba enfeksiyonunun neden oldugu

semptomlar goriilebilir. Sik goriilen bulgular arasinda karin agrisi, ishal, gaz,
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yorgunluk yer alirken nadiren bunlara bulant1 kusma ve istahsizlik egslik eder.
Semptomlar D.fragilis tedavisinden sonra kaybolmaktadir. Dientamoeba AIDS

hastalarinda da ishale neden olmaktadir [99].

2.6.4. Tam

D.fragilis inceleyen kisi tarafindan diistiniilmedigi takdirde atlanabilme ihtimali
olan parazittir. Sadece trofozoit sekli oldugundan kalic1 boyalarin yapilmamasi tani
konulmasmi giliclestirmektedir. Tani i¢cin digki ya hemen incelenmeli ya da
Schaudinn gibi uygun fiksatiflere konulmalidir. Demir hematoksilen ve trikrom
boyali preparatlarda ¢ogunlukla iki nukleuslu olmalari ve nukleuslarinin tipik
goriintlisii  (ortada dort sekiz kromatin graniilii, kenarda periferal kromatin
goriilmesi) tan1 koydurucudur.

Dobell, Robinson ve Boeck-Drobohlav gibi difazik ve ksenik besiyerlerinde

trofozoitler kolayca tiretilmektedir [98].

2.6.5. Tedavi
Paromomisin, diiodohidroksikin, metranidazol tedavide etkili bulunmustur

[99].

2.7. Microsporidia spp

Microsporidia spp. ilk 1857°de Nageli tarafindan Nosema bombycis olarak
adlandirilmig, Balbiani ise 1882 yilinda Microspora filumunu tanimlamustir. Insanda
hastalik etkeni olarak Enterocytozoon, Encephalitozoon, Nosema, Pleistophora,
Trachipleistophora, Vittaforma ve Brachiola olmak lizere yedi tiir tanimlanmistir.
Bugiin parazit olarak smiflandirilan bu organizma artik mantar sinifina dahil

edilmistir [100,101].

2.7.1. Yasam dongiisii

Sporlar konak tarafindan solunum ya da agiz yolu ile alindiginda yapisindaki
polar tiip hiicreye girer. Daha sonra konak hiicre icerisine sporoplazmay1 bosaltir ve
enfeksiyon geligir.

Microsporidia tirlerinin yasam dongiisii ii¢ evreden olugmaktadir:
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1) Merogoni evresi: Merontlar flizyonla cogalmakta, sporontlara doniismektedir.
2) Sporogoni evresi: Sporontlar konak hiicrelerinde sporoblastlara doniisiir.
3) Enfektif evre: Sporlar bu evrede konak hiicre i¢inde yer alir, baska konaklar1

enfekte edebilir [102].

2.7.2. Epidemiyoloji

IIk insan olgusu 1959°da bildirilmistir. Literatiirde bildirilen 400’den fazla
olgunun ¢ogu bagisiklik sistemi baskilanmis bireylerden olusmaktadir. Bu da
Microsporidia spp. tirlerinin firsat¢i patojen oldugunu gostermektedir. Hayvanlarda
vertikal bulas olmasina ragmen heniiz insanlarda bildirilmis bir vertikal bulas yoktur.
Horizontal bulasi saglayan risk faktorleri; escinsel iliski, intravendz ilag¢ kullanima,
ylizme havuzlarindaki sular, saunalar ve kirlenmis su kaynaklaridir. Microsporidia
spp. nin kaynag1 ve bulas sekli kesin olmamakla birlikte solunum sekresyonlari, idrar
ve digsk1 yoluyla ¢evreye yayildiklar1 varsayilmaktadir. Microsporidia spp. enfektif
evreleri sporlardir. Nemli ve serin ortamlarda bir yildan uzun siire canliligini

koruyabilmektedir.

2.7.3. Klinik

Mikrosporidiyozisin klinik seyri, hastanin bagisiklik durumuna ve enfeksiyon
bolgesine gore farklilik gosterir. En sik sindirim sistemi ve safra yollar1 tutulumu
goriilmektedir. Insanlarda en sik enfeksiyon olusturan tiirler Enterocytozoon bieneusi
ve Encephalitozoon intestinalis olup, diinyada yaygin olarak bulunmaktadir.
Bagisiklig1 saglam kisilerde akut ve kendini simnirlayan ishallere neden olmaktadir
[103,104].

E. bieneusi ve E. intestinalis bagisiklik sistemi bozuk kisilerde kronik, inatci
ishal, ates, halsizlik, istahsizlik, bulant1 ve kilo kaybma neden olmaktadir. Bazi
hastalarda aralikli olarak ishal goriilebilir.

Diger Microsporidia spp. tirlerine bagli hepatit, pankreatit ve peritonit goz
enfeksiyonlari, siniizit, akciger enfeksiyonlari, idrar yolu enfeksiyonlari, miyozit ve

serebral enfeksiyonlar goriilebilir [105].
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2.7.4. Tam

Isik mikroskobu ile degerlendirme mikrosporidiyozisi i¢in standart tani
yontemidir. Boyama metotlariyla hiicre ve atiklarla Microsporidia spp. sporlari
arasinda kontrast olusturularak inceleme yapilabilir. Sporlar 1-3 pm boyutunda
oldugu i¢in x 60 ve x 100 biyilitme 151k mikroskobu yeterlidir. Kromotrop 2R,
kalsiflor beyazi, Uvitex 2B boyalar1 digki veya diger klinik 6rneklerden
Microsporidia spp. 1zolasyonu i¢in kullanilan boyalardir. Microsporidia spp. sporlari
floresan veren kalsiflor beyazi veya Uvitex 2B boyalar1 ile duvarindaki kitin
sayesinde boyanarak UV mikroskobunda goriilebilir [106,107].

Microsporidia spp. viicut sivilarinda (idrar, beyin omurilik sivisi, duodenal
aspirat, bronkoalveolar lavaj sivisi, balgam) ve diskida kromotrop 2R, Brown-Hopps,
asit fast, Warthin-Starry gilimiis boyalar1 ile de gorilebilir. Genellikle viicut
stvilarindan Microsporidia spp. tanist digkidan izolasyona gore daha kolaydir. Diger
boyama metotlar1 arasinda peryodik asit-Schiff, Giemsa, Steiner giimiis boyama
gelir. Taze ornekler faz kontrast mikroskobunda incelenebilir. Miimkiinse biyopsi
materyalleri elektron mikroskopta incelenmelidir.

Encephalitizoonidae ve Enterocytozoon bieneusi karst olusan antikorlar
kullanarak ¢evreden ve diskidan Microsporidia 'y1 tespit eden kitler mevcuttur.

Klinik 6rneklerden, Microsporidia spp. izolasyonu rutin olmayip, sadece
arastrma laboratuvarinda yapilabilmektedir. Serolojik testler epidemiyolojik
calismalar i¢in gelistirilmistir. Ayrica PZR teknikleri idrar, kiiltiir, biyopsi ve son
yillarda diski Orneklerinden Microsporidia spp. tespitini  kolaylastrmis ve

epidemiyolojik calismalarda kullanilmistir [108].

2.7.5. Tedavi

Glinlimiizde Encephalitozoonidae gibi invaziv Microsporidia spp. igin
albendazol kullanilmaktadir. E.bieneusi enfeksiyonlarinda ise fumagillin etkin bir
ilagtir. Microsporidia spp’nin tiir diizeyinde tanimlanmasi hastalarin tedavisi

acisindan bliyiik 6nem tasimaktadir [109].
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2.8. Entamoeba Tiirleri

Entamoeba histolytica amebiyazise sebep olan invaziv enterik bir protozoon
parazitidir. E.dispar ve E.moshkovskii patojenik olmayan ve morfolojik olarak
Entamoeba histolytica’ya benzeyen parazitlerdir. E. dispar ve E. moshkovskii tiirleri
E. histolytica kadar yaygm tiirler olduklari i¢in bu tiirleri birbirinden ayirt etmek icin
PZR gibi veya diskida antijen tetkiki gibi duyarli testlere ihtiya¢ vardir
[110,111,112,113].

Entamoeba spp. taksonomik olarak bakildiginda Entamoebidae ailesinin
Lobosea sinifinin Sarcodina iist ailesine aittir. Bu grupta en az yedi amip tiirliniin
insan1 enfekte ettigi bilinmektedir. Bunlar Entamoeba coli, Entamoeba hartmanni,
Entamoeba polecki, Entamoeba chattoni, Dientamoeba fragilis, lodamoeba butschlii
ve Endolimax’dwr. E.polecki, D. fragilis ve I.butschlii ishale neden olan organizmalar
olarak diistiniilmektedir [114,115,116,117,118].

Birgok Entamoeba tiirii insan1 enfekte etse de sadece E. histolytica amebiyazise
neden olmaktadir. Yapilan bir calismada E. histolytica’nin tanisinda yardimci olan
sindirilmis eritrositlerin varlig1 vakalarin %68’inde goriiliirken, E. dispar’da bu oran
%16 olarak bildirilmistir [119].

E.hartmanii ise dort ¢ekirdekli E. histolytica’ dan daha kiiciik bir parazittir. E.
coli kistleri sekiz ¢ekirdege sahip, trofozoit boyutlar1 E. histolytica 'nin ki kadardir. E.
gingivalis ise kist olusturmaz ve bir barsak paraziti degildir. Tek ¢ekirdekli kistleri
olan E.polecki, E.chatton ve E.suis’in insan1 enfekte etmedigi bilinmektedir. Diger
patojenik olmayan amipler arasinda /. butschlii bulunmaktadir. Bu amip kistlerindeki
glikojen vakuolleri ile tanimlanir. E.nana karakteristik niikleer yapiya sahip ve

periferal kromatininin olmayisi ile taninir.

2.8.1. Yasam dongiisii
E.histolytica’min yasam siklusu enfektif dort ¢ekirdekli kist ile baglar, ardindan
tek cekirdekli trofozoit olarak devam eder. Kist diskr ile kirlenmis yiyecek, su veya
oral/anal seksiiel iligki ile alinir ve daha sonra barsak da sekiz adet trofozoit olusur.
Kalin barsaktaki musin tabakasi, trofozoit lektinin karsilastigi ilk reseptordiir.
Trofozoitler galaktoz/ N-asetil-D galaktozamin (Gal /GalNAc) taniyan lektin

araciligiyla kolonik musina baglanarak kolonize olurlar ve hizla ¢ogalirlar [120].
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Sistein proteinazlar E.histolytica’nin virulans faktoriidiir. Sistein proteinazlar
konak bagisiklik sisteminin fonksiyonlarin1 bozar. Invaziv enfeksiyon olusturmak
icin yapistiklar: matriks yapilarmi ayirma giiciine sahiptir.

Sistein proteazin ve Gal/GalNAc lektin gibi E.histolytica nin viriilans faktori

olan amebopor konak hiicre lizisine neden olmaktadir.

2.8.2. Epidemiyoloji

E.histolytica enfeksiyonunun sikligi tam olarak bilinmemektedir. Bunun en
temel nedeni ¢alismalarin ¢cogunda kullanilan metotlarin E.histolytica’y1 E dispar ve
E.moshkovskii’den ayrt edememesidir. Daha once E.histolytica ile enfekte oldugu
diisiiniilen yaklasik 500 milyon insanmn aslinda ¢ogunun E.histolytica dan 10 kat
daha sik rastlanmilan E.dispar ve E.moshkovskii ile enfekte oldugu goriilmiistiir.
Ayrica E. histolytica ile enfekte bireylerin ¢ogu asemptomatiktir. Yapilan bir
tahmine gore E. histolytica ‘nin enfekte ettigi semptomatik hasta sayist 34 ile 50
milyon arasindadir ve bu hastalarin yaklasik 100000’1 her yil 6lmektedir. Cocuk
Olimlerinin ¢ogunun ishalden oldugu bilinen Bangledes’de okul oncesi ¢ocuklarda
enfeksiyon oraninin %40 oldugu rapor edilmistir. Vietnam’da Hue sehrinde amibik
karaciger absesinin orani her 100000°’de 21 olarak verilmektedir. Amerika Birlesik
Devletlerinde ise amibik enfeksiyon Giardia ve Crpytosporidium’dan sonra ikinci
sirada gelmektedir (1.2/100000°de). Endemik olan bdlgelere seyahat edenler ve bu
bolgelerde hastanelere gidip tedavi gorenlerde risk orani daha fazladir [121,122,123].

Daha onceleri Amerikali escinsel bireyler arasinda yiiksek oranda bulundugu
diisiiniilen enfeksiyonun E.histolytica degil aslinda E.dispar oldugu anlasilmistir.
Asya’da ise E.histolytica enfeksiyonu HIV pozitif bireylerde daha sik goriilmektedir.
E. histolytica ayn1 zamanda biyoteror ajanlar1 i¢inde yer almaktadir. Bu organizma
cok kiiclik dozlarda (<100 organizma), bile enfektif olup, klora direngli dis ortama
dayaniklidir. Giircistan’da yasanan su kaynakli salginda karaciger apsesi tanis1 alan

olgular bildirilmistir [124].
2.8.3. Klinik

Amibik enfeksiyonun en sik karsilasilan formu asemptomatik kist tasryiciligidir.

Tim E.dispar, E.moshkovskii enfeksiyonlar1 ve E.histolytica enfeksiyonlarinin da

22



%380’e yakini asemptomatik seyreder. Asemptomatik enfeksiyon tasiyan bireyler
toplum agisindan birer risktir, bu bireyler yeni enfeksiyon salgmnlarinin baglamasini
tetiklemektedir.

E. histolytica enfeksiyonunda en sik goriilen semptom dizanteri olmadan gelisen
amibik ishaldir. Amibik ishallerin yaklasik %15 ile %33’ amibik dizanteriye
ilerlemektedir. Enfekte kisilerin %70’inde semptomlar etken alindiktan {i¢ ya da dort
hafta sonra ortaya ¢ikmaktadir [125].

Barsak dis1 amibiyaz sekilleri arasinda karaciger, beyin, plevra, perikart, dalak

deri ve ilirogenital sistem amibiyazi yer almaktadir [126].

2.8.4. Tam

Diskida direkt parazit incelenmesi yetersizdir. Kanada’da tic merkez tarafindan
amebiyazis belirtileri gosteren (Gilinde en az ii¢ kez ishalimsi bir diski, karin agrisi,
kanli disk1 ve kilo kaybi1 veya tropik lilkelere seyahat veya homoseksiiel iliski) 112
hastayla yapilan bir ¢alismada mikroskobik incelemede duyarliliginin ¢ok diisiik
oldugu goriilmiistiir (%10). Diskida direkt mikroskobik incelenme ile tanis1 konulan
amebiyaz siipheli olgularin sadece %5’inin E. histolytica oldugu bildirilmistir [127].

Diinyada az sayida laboratuvarda E.histolytica kiiltiirii yapilmaktadir. Kiiltiir
direkt mikroskobik incelemeden daha duyarli, ancak antijen testi ve PZR ‘den daha az
duyarhdir. Ayrica kiiltiir E.histolytica 6zgiil degildir ve kiiltiir mutlaka antijen testi
veya PZR ile kontrol edilmelidir [128,129].

Barsak amebiyazisinin tanist i¢in kolonoskopi ve biyopsiden de yararlanilabilir
[130,131].

Gergek-zamanli PZR digkida antijen tespit metoduna gore oldukca duyarli bir
metottur. Bu testler geleneksel PZR metotlarina gére daha duyarhdir. Yapilan bir
calismada 23 amip karaciger apsesi Orneginden 20’sinde parazit tespit edilmistir.
Sonuglar1 negatif ¢ikan ii¢ hastanin ise antiamebik ilag¢ tedavisi aldig1 tespit edilmistir

[132,133].

E.histolytica’y1 E.dispar ve E. moshkovskii’den ayirdedebilen tek test bir ELISA
testidir. Bu test direkt incelemeden ve kiiltiirden daha duyarli ve hizhidir. E.
histolytica ‘min  Gal/GalNAc lektinine karsi gelistirilmis antikorlarin kullanildig:
ELISA testidir. Diger antijen tespit edebilen testler arasinda RIDA SCREEN
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Entomoeba ve Triage Micro Parasite Panel sayilabilir. Bu testlerin her ikiside E.

histolytica’y1 E. dispar’dan ayt edemez ve bu nedenle sadece On tarama amagli
kullanilmalhdir [129,134].

Serolojik testler karaciger apsesinin tanisinda kullanilan temel testlerdir.
Ancak enfeksiyonun erken donemlerinde yanlis pozitif sonucglar verebilir. Bu
nedenle serolojik testler antijen saptayan testler ve PZR ile birlikte kullaniimalidir

[135,136].

2.8.5. Tedavi

Invaziv enfeksiyon tedavisi noninvaziv enfeksiyonun tedavisine gore farkliliklar
gosterir. Noninvaziv enfeksiyonlar paromomisin ile tedavi edilirken, invaziv
enfeksiyonlarda ise nitroimidazol tiirevleri (tinidazol, seknidazol ve ornidazol)
ozellikle metranidazol onerilmektedir. Luminal enfeksiyonlar1 tedavi edebilmek icin
nitroimidazol tedavisini takiben paromomisin veya diloksanid tedavisi uygulanabilir.
Metranidazol tedavisi sirasimda paromomisin verilmemelidir. Paromomisinin yan
etkisi olan ishal hastanin tedaviye verecegi cevabin degerlendirilmesinde sorun
yaratabilir [137,138].

Antiparazitik tedavinin yaninda karaciger apsesinin tedavi amagli aspirasyonu
yapilabilir.

Endiistrilesmis {ilkelerde besin ve su kaynaklarmin digki atiklar1 ile
kirlenmesinin engellenmesi ile amip enfeksiyonunun oniine gecilebilmistir. Amibin
yayllmasinda homoseksiiel iliskiler de O©Onem tagimaktadir. Belediyelerin su
kaynaklarma devamli bakim yapmasi da enfeksiyondan korunmada Onem
tasimaktadir.

As1 amaciyla yapilan birka¢ ¢alismada parazitin antijenik {nitelerine karsi
antikor gelistirilmis ve Ozellikle Gal/GalNAc lektine karsi gelistirilen antikorun
olduk¢a basarili oldugu goriilmiistiir [139,140].
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2.9. Giardia intestinalis

Van Leeuwenhoek ilk defa kendi diskisinda bu etkeni tespit etmistir. Etken
1915 yilinda Giardia lamblia adin1 almistir. Bu protozon Giardia intestinalis ve
Giardia duodenalis olarak da isimlendirilmektedir. Giardia protozoon bélimiinde,

barsak kamgililar1 kategori altinda siniflandirilmistir [141].

2.9.1. Yasam dongiisii

Giardia’min ki formu vardir. Trofozoit formu 9-21um uzunlugunda ve 5-15
genisligindedir. Arka kismi konveks olup, disk iceren diiz ventral bir yiizeyi vardir.
On boliimii emici disk veya adeziv disk olarak adlandirilir. Dért ¢ift kamgis1 da
hareket ile ilgilidir. Trofozoitlerin iki niikleusu vardir ve boyali preparatlarda
cekirdekler yliz goriniimiini verir. G.lamblia trofozoitlerinden gelisen kistler diiz,
oval, kalin duvarli 8-10 pm uzunlugunda ve 7-10 pm genisligindedir. Agizdan gida
ya da su ile alinan kistler omurgalinin ince barsaginda kist duvarinin parcalanmasi ile
trofozoit formuna doniistir. Kistlerde dort ¢ekirdek vardir, her biri tek ¢ekirdekli dort
trofozoite doniisiir. Trofozoitler emici diski ile barsaga tutunur. Cekirdeklerinden
ikiye boliinerek ¢ogalir. Sonugta ¢ok sayida trofozoit barsaga penetre olur. Trofozoit
formunun kist formuna doOniismesi zaman almakta, bu doOniisim barsakta
gerceklesmektedir. Kist formuna doniisiim; iki ¢ekirdekli trofozoitin iki ¢ekirdekli
kiste, daha sonra bu iki ¢ekirdegin boliinmesi ile de dort ¢ekirdekli kiste doniismesi

ile olur [142,143].

2.9.2. Epidemiyoloji

Giardia diinyanin her yerinde yaygindir. ABD’de diski Orneklerinde %4-7
oraninda G.lamblia tespit edilmis ve tanis1 konulan barsak parazitleri arasinda birinci
sirada oldugu vurgulanmistir. Giardia en sik bir-dokuz yas arasindaki ¢cocuklarda ve
35-45 yas arasi yetiskinlerde goriiliir. Yaz sonu ve sonbahar aylarinda daha ¢ok rapor
edilmistir [144].

Disiik gelirli bolgelerde ¢ocuklar1 enfekte eden patojenlerin arasinda birinci
siradadir, goriilme siklig1 % 15-30’dur. Bulas Giardia kistlerinin kirlenmis sular ve
yiyecekler ile agizdan alinmasiyla olur. Su kaynakli ge¢isi 6nlemek i¢in gelistirilen

yontemler ile bu yolla bulas son 20 yilda azalmistir.
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Klorlanmig sularda ishale neden olan etkenler arasida Giardia ve
Cryptosporidium yer alirken, klorlanmamis sularda (gol gibi) Escherichia coli
O157:H7, norovirusler, Shigella spp daha yaygin ishale neden olur. Su kaynakli
salgimlar, kirlenmis su, kuyu suyu kullanimi1 veya hatali aritma, yetersiz klorlama gibi
nedenlerden dolayi sik goriiliir [145].

Kisiden kisiye bulas, fekal oral hijyeni bozuk olan kres cocuklarinda ve
homoseksiiellerde goriiliir. Cocuklar asemptomatik olabilir, bu durum enfeksiyonun
yayilimina katkida bulunur. Sekstiel aktif erkeklerde % 20 gibi yiiksek bir oran rapor
edilmistir. Islenmis gidalar ile bulasm bilinenden daha sik oldugu bildirilmistir.
Giardia Hindistan gibi iilkelere sik seyahat etmekle de bulasabilmektedir
[146,147,148,149].

2.9.3. Klinik

Giardiyazis, akut kendini sinirlayan ishal, kronik ishal, malabsorbisyon ve kilo
kaybr ile seyredebilir. Giardia kistleri ile enfekte olanlarin %5-15’inde asemptomatik
tastyicilik, %25-50’sinde 1se semptomatik klinik tablo goriilmektedir. Geri kalan %
35-70’inde higbir bulgu goriilmez. Birgok semptomatik hasta kendiliginden
tyilesebilir. Kistlerin agizdan alinmasi ile semptomlarin baslamasi arasinda gecen
stire bir-iki haftadir. Kistlerin diskida tespiti ise inkiibasyon peryodundan daha uzun
olabilir. Semptomlarin baslangicinda yapilan parazit incelemesi negatif olabilir
[150,151].

Semptomatik giardiyazis; gaz, siskinlik, karin agris1 ve akut ishal ile
karakterizedir. Kusma, ates, tenesmus daha az siklikla goriiliir. Ishal baslangigta bol
sulu, daha sonra yagl ve kotii kokuludur. Genelde diskida kan, irin ve mukus
goriilmez [141].

Urtiker, reaktif artrit, safra yolu hastaliklar1 ve gastrit goriilebilir. Aklorhidri
varliginda sadece gastrit ortaya ¢ikar ve Helicobacter pylori ile birlikte olabilir [150].

Yaglh, kotii kokulu, kopiikli, sar1 renkli az ve sik digkilama gorilir. Yagh
digkilama ve kotii barsak emilimi vitamin A, B12, protein D-ksiloz ve demir kaybi
ile 1iligkilidir. Disakkaridaz eksikligi vakalarm 9%20-40‘inda goriiliir. Giardiyaz
tedavisi sonrasi laktoz intoleransi tedavi sonrasi birka¢ hafta devam edebilir

[151,152,153].
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2.9.4. Tam

Ozellikle kilo kaybi ve malabsorbsiyon ile iligkili uzamis ishali olan tiim
hastalarda giyardiyoz diisiiniilmelidir. Son zamanlarda endemik bdlgeye seyahat
Oykiisii, evde krese giden ¢ocuk olmasi giardiyazis risk faktorleri arasindadir. Ayirict
tan1 i¢in 1ishale sebep olan diger nedenler; virusler, noninvaziv bakteriler,
Cryptosporidium, Cyclospora gibi protozoonlar ve ayrica tropikal sprue da
disiiniilmelidir.

Tan1 i¢in rutin metotlar diskinin kist ve trofozoit agisindan incelenmesidir.
Parazit incelenmesi taze veya saklanmis diskida yapilabilir. Hastaligim akut
doneminde taze diski ile hazirlanan direk preparatta hareketli trofozoitler goriilebilir.
Yar1 sekilli digkida trofozoitler genellikle bulunmaz. Taze veya %10 formol,
polivinil alkol igceren digki 6rnekleri NL ile incelenmeli, trikrom ve hemotoksilen
eozin boya ile boyanmalidir. Formol-eter veya ¢inko siilfat konsantrasyon teknikleri
sahada goriilen Giardia kist sayisini artirir. Bir digki 6rneginin incelenmesi ile tani
%60- 80 iken, ardisik ii¢ digki 6rneginin incelenmesi ile tan1 %90’ nin tizerinde konur
[154,155,156].

Antijen testleri geleneksel yontemlerden biraz pahalidir, bu testlerin duyarliligi
%85-98, 6zgiilliigi ise %90-100’diir [157,158].

Tan1 konulamayan vakalarda duodenal aspirasyon, duodenal biopsi ve string
test uygulanabilir. String test i¢in safra iceren mukus, direkt veya boyandiktan sonra
incelenebilir.

Anti-Giardia antikorlar1 sero-epidemiyolojik calismalar i¢in kullanilir. 1gG2’ler
genellikle uzun donem kanda yiiksek kalir. Ancak endemik bolgelerde giardiyazis
tanisi i¢in yarar1 sinirhidir. Serumda saptanan anti-Giardia IgM ile 1gG antikorlarmin
gecirilmis veya yeni bir Giardia ile yeni enfeksiyonu ayriminda kullanimi igin
bilgiler net degildir [159,160].

Invitro kiiltiir yapilabilir fakat rutinde kullanilmaz. Tanmida PZR’1n duyarliligmin

yiiksek oldugunu bildiren ¢aligmalar vardir [161].
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2.9.5. Tedavi

Tedavide kullanilan metranidazol gibi nitroimidazol tiirevi olan tinidazoliin
(tindamaz) yan etkisi azdir. Yarilanma omrii uzundur. Yapilan ¢aligmalar tedavide
prebiyotik Saccharomyces boulardii ve metranidazol kombinasyonun tek basina
metranidazol kullanimina goére daha basarili oldugunu géstermistir [162].

ABD’de kriptosporidiyozis ve pediatrik giardiyazis i¢in 2003 yilindan itibaren
kullanilan nitazoksanid, son yillarda yetiskin giardiyazis tedavisinde de
kullanilmaktadir.

Albendazol, kuinakrin, furazolidon ve nitrofuran kullanilan diger ilaglardir.
Hamilelerde tedavi 6nerilmez, ilaglar fetuse toksik etkilidir. Eger tedavi gerekliyse
paromomisin ve oral aminoglikozid denenebilir [163].

Sularin klorlanmas1 Giardia kistlerini 6ldiirmede etkili olmasina ragmen su
sicakligl, pH, klorlama siiresi, kirlilik derecesi gibi unsurlar klorun etkisinde
degisikliklere yol agmaktadir. Klorlamaya ek olarak temiz su saglanmasi icin
coktiirme ve filtrasyon gibi yontemlerin uygulanmasi gerekebilir. Tiim protozoon

kistlerini 6ldiirmek i¢in yiiksek derecede bir dakika kaynatma islemi yeterlidir.
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3. GEREC ve YONTEM

Bu tez calismasi, Kocaeli Universitesi Bilimsel Arastirmalar Biriminin 2012/63
nolu projesi kapsaminda desteklendi. Arastirma Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi
arastrma Hastanesi Merkez Laboratuvari Parazitoloji boliimiinde yapildi. Ayrica
29.5.2012-2012/37 tarih ve 5/8 onay nolu Etik Kurul Onay1 alind1.
3.1. Arastirma Evreni

Arastrma kapsamma; Haziran-Kasim 2012 tarihleri arasinda Kocaeli
Universitesi Tip Fakiiltesi Arastrma Hastanesi ve Kocaeli Devlet Hastanesi’nde
SDBY’gi olan diyaliz tedavisi goren hastalar, Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi
Arastirma Hastanesi’nin c¢esitli polikliniklerine basvuran herhangi bir bagisik
yetmezligi olmayan ve son bir ay icinde antiparaziter tedavi almayan goniilliiler

alind1

3.2. Arastirma Ornegi

Ornek biiyiikliigii 142 diyaliz hastas1 ve 150 saghkli goniillii olarak hesaplandi.
Diyalize giren 142 hastanin 45’1 Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi’nde, 97’si
Kocaeli Devlet Hastanesi’'nde takip ediliyordu. Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi
Arastirma Hastanesi’nin ¢esitli polikliniklerine gelen, bilinen bagisiksal sorunu
olmayan 150 kisi ise kontrol grubu olarak calismaya alindi. Calismaya, katilim-
bilgilendirme formunu imzalayan, anket formunu dolduran ve diski 6rnegi getiren

kisiler dahil edildi.

3.3. Veri toplama

Calismaya alinan toplam 292 kisiye 94. sayfadaki 13 sorudan olusan anket
formu uygulandi. Anketteki sorular yas, cinsiyet, egitim durumu, evde yasayan kisi
sayis1, yasadigr yer, oturdugu ev tipi, tuvalet sonrasi el yikama, sabun kullanimi,
icme suyu kaynagi, diskida parazit varlig: ile iligkilendirilecek sikayetler varligi ve
ayrica diyaliz siiresi ile bilgilerden olusuyordu.

Calismaya dabhil edilen kisilere digski kablar1 verilerek, diski 6rneklerinin en geg

ii¢ saat icinde Merkez Laboratuvara ulastirmalar istendi.
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3.4. Verileri Inceleme Yontemi
Laboratuvara gelen ornekler bekletilmeden isleme alindi. Orneklerin, dnce
makroskopik incelenmesi yapilip kati, yar1 kat1 ve sulu olarak gruplandirildi. Sonra
nativ-lugol ile hazirlanan direkt preparatlar 1s1k mikroskobunda 10 X ve 40 X
objektifte incelenerek sonuglar kaydedildi. Formol-etil asetat c¢oktiirme yOntemi
uygulanarak her bir digk1 6rneginden bes ayr1 preparat hazirlandi. Preparatlardan bir
tanesi hatali boyamalarda tekrar boyama yapmak i¢in ayrildi. Trikrom boyama
yontemi ile boyanacak preparatlar Schaudinn fiksatifinde tespit edildi. Diger boyama
metotlar1 i¢cin hazirlanan preparatlar ise havada kurumaya birakildi. Preparatlardan
bir tanesi boyamalarda olabilecek hatalar i¢in ayrildi. Formol-etil-asetat ¢oktiirme
yontemi uygulanan 6rnekten nativ- lugol ile hazirlanan preparatlar mikroskopta
10 X ve 40 X objektifde incelendi. Formol-etil asetat c¢oktiirme yOntemi ile
hazirlanan preparatlar modifiye trikrom, asit fast ve trikrom boyama teknikleri
kullanilarak boyandi ve mikroskopta 100 X immersiyon objektifinde incelendi.
Kalsiflor boyama yapilan preparatlar floresans mikroskobunda (395-415 nm
dalga boyunda) incelendi. Toplanan her bir digki 6rneginden daha sonra indirek

ELISA calismak iizere bir miktar ependorfa konularak -20° C’ de sakland:.

3.5. Arastirmada Kullanilan Boya ve Soliisyonlar

3.5.1. Nativ Preparat

Yapihsi: Lam iizerine bir damla serum fizyolojik damlatildi. Uzerine taze diskidan
yaklasik 2 mg konarak karistirildi. Uzeri lamelle kapatilip mikroskopta 10 X ve 40 X

objektifte incelendi.

3.5.2. Lugol Soliisyonu [164]

Potasyum iyodiir 10 gr
Toz halindeki iyot kristalleri Ser
Distile su 100 ml

30



Yapihsi: Potasyum iyodiir distile su i¢inde c¢oziildii, 5 gr iyot kristali eklendi.
Soliisyon koyu renkli cam siseye siiziildii. Kirmiz1 kahverengi renk soldugu zaman
yeniden hazirlandi. Bu soliisyon stok lugol soliisyonu oldugundan kullanmadan 6nce
bir birim lugol, bes birim distile su ile sulandirild:.

Bir miktar digk1 hazirlanan lugol soliisyonu ile karistirilip mikroskopta 10 X ve

40 X objektifde incelendi.

3.5.3. Formol-Etil Asetat Coktiirme [164]
Gerekli malzemeler:

%10 Formol

Etil asetat

Plastik karistirma kabi

Falcon tiipii (15 ml’lik )

Pastor pipeti

Rodajli lam

Stizgeg

Santrifiij

3.5.3.1. Formol (%10’luk) Soliisyonu
Formaldehit %37’ lik 100 ml
Distile su 900 ml

Yapihisi: Distile su ve formol karistirilarak oda sicakliginda saklandi.

3.5.3.2. Formol-Etil Asetat Coktiirme yontemi

Bir cam veya plastik kap i¢ine diski drneginden bir findik tanesi kadar (1-1,5
gr) alind1. Digk1 sulu oldugunda 5-6 ml kullanildi. Uzerine 10 ml %10’luk formol
soliisyonu eklenerek bir cam veya plastik ¢ubukla siizge¢ i¢inde tamamen ezildi.
Elde edilen siispansiyon, canli organizmalarin bozulmalarimi dnlemek amaciyla tespit
edilmeleri i¢in 30 dakika bekletildi. Bu siispansiyondan huni yardimiyla 15 mm’lik
konik santrifiij tiipiine aktarildi. Uzerine 2 ml etil asetat eklendi. Tiipiin agz
kapatilarak bir dakika alt iist edildi. Sonra 400-500 X g’de 3 dakika santriftij edildi.
Tiip santrifiijden ¢ikarildiginda i¢indeki karisimin dort tabakaya ayrildig gorildii.
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Bunlar;

1. En ustte etil asetat tabakasi

. Tiiplin duvarlarina yapisan disk1 artig1 tabakasi

2
3. Formol tabakasi
4. En altta ¢okelti tabakas1

seklindeydi.

Diska artig1 tabakasi bir gubuk yardimiyla gevsetildikten sonra {istteki {i¢ tabaka

dokiildii.

Inceleme icin c¢okeltiden alinan materyal lugol soliisyonu kullanilarak
mikroskopta 10 X ve 40 X objektifde incelendi.
Cokeltiden bir miktar daha alinarak bes adet lam iizerinde yayma yapild.

Trikrom boya i¢in kullanilacak lam Schaudinn fiksatifi ile fikse edildi. Diger

preparatlar oda 1sisinda kurumaya birakildi.

3.5.4. Kinyoun Asit-Fast Boya [164]
Bazik fuksin

% 95 etil alkol

Fenol kristalleri

Konsantre stilfiirik asit

Loeffler’in alkali metilen mavisi
Metanol

Distile su

Saleler

Kurutma kagid1

3.5.4.1. Kinyoun Karbol Fuksin Boya

Arac ve gerecler:

Bazik fuksin 4 gr

%95 Etil alkol 20 ml
Fenol kristali 8 ml
Distile su 100 ml
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Kurutma kagid1

Yapihisi: Bazik fuksin, 20 ml %95 etil alkol i¢inde eritildi. Fenol kristalleri 56°C’lik
su banyosunda eritilerek, 8 ml’lik fenol etil alkole ilave edildi. Sonra erimis fenol ile
fuksin alkol karigimina 100 ml distile su ilave edildi. Soliisyon bir-iki giin bekletildi

ve kurutma kagidi ile siiziilerek koyu renkli sisede saklandi.

3.5.4.2. Siilfiirik Asit (%1’lik)
Silfurik asit 1 ml
Distile su 99 ml

Yapihisi: Distile su i¢ine dikkatli ve yavag bir sekilde 1 ml siilfiirik asit eklendi.

3.5.4.3. Loeffler ‘in Alkali Metilen Mavisi

Metilen mavisi 0,3 gr

Etil alkol %95 30 ml

Potasyum hidroksit %0,01 100 ml

Yapihsi: Metilen mavisi 0,3 gr tartilip 30 ml etil alkol iginde eritildi. Uzerine 100
ml’ye %0,01 potasyum hidroksit eklendi.

3.5.4.4. Kinyoun Asit-Fast Boyama Yontemi
Formol-etil asetat ¢oktlirme yontemi sonrasi hazirlanan ve kurumaya birakilan
lam boyama i¢in kullanildi.
1. Preparat iizerine saf metil alkol dokiiliip, iic dakika bekletilerek tespit edildi.
2. Yaymalar i¢inde karbol fuksin igeren salede 5 dakika bekletildi.
3. Lam iizerindeki boya dokiildii, preparat %50’lik alkole batirilip ¢alkalandi ve
hemen ardindan musluk suyunda yikandu.
4. Daha sonra preparat dekolorizasyon islemi i¢in %1-2’lik siilfiirik asit iceren
salede bir-iki dakika bekletildi ve musluk suyunda yikandi.
5. Metilen mavisi iceren salede bir dakika bekletildikten sonra tekrar musluk

suyu ile yikanip kurumaya birakildi.

Preparatlar mikroskopta 100 X immersiyon objektifinde incelendi.
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3.5.5. Trikrom Boya [164]
Gerekli Malzemeler:
Kromotrop 2R

Light green SF
Fosfotungustik asit
Glasiyal asetik asit

%90 etil alkol

D’ Antoni soliisyonu
Ksilen

Karbol ksilen

3.5.5.1. Schaudinn Fiksatif

Doymus civa kloriir (HgCl12) soliisyonu 600 ml

%95 etil alkol 300 ml
Gliserin 15 ml
Glasiyal asetik asit 5 ml

Yapihsi: Doymus civa kloriir (HgCI2) soliisyonu;1000 ml distile suya 110 gr civa
kloriir eklendi ve isitilarak eritildi. Sogumaya birakilarak fazla olan civa kloriiriin
dipte kristallesmesi saglandi. Kapakl bir siseye siiziildii. Daha sonra 600 ml doymus
civa kloriir soliisyonuna 300 ml %95 etil alkol ve 15 ml gliserin karistirildi.
Kullanmadan 6nce hazirlanan stok solusyonun 100 ml’sine 5 ml glasiyal asetik asit

eklendi.

3.5.5.2. Alkol (% 70’lik) Hazirlama
Eti alkol 70 ml
Distile su 30 ml
Yapihsi: Distile su ve etil alkol karistirildi.

3.5.5.3. D’ Antoni’nin iodin Soliisyonu[164]

Potasyum iyodiir (K) 1 gr
Iyot kristalleri 1,5 gr
Distile su 100 ml
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Yapihsi: Potasyum iyodiir distile su iginde ¢dziildii. Uzerine iyot kristalleri eklendi.
Soliisyon 1iyice karistirildi. Koyu renkli cam sisede saklandi. Maksimum iki hafta
kullanildi.

3.5.5.4. Trikrom Boya Soliisyonu

Chromotrope 2R 6 gr
Light green SF 3gr
Fosfotungustik asit 7 gr
Glasiyal asetik asit 10 ml
Distile su 1000 ml

Yapilisi: Temiz bir balon igine kromotrop 2R, light green, fosfotungustik asit,
glasiyal asetik asit kondu. Iyice karistirildiktan sonra 30 dakika bekletildi. Distile su

eklenerek cam kapakli sisede saklandi. Sulandirilmadan kullanildi.

3.5.5.5. Asit Alkol (90°hik)

Etil alkol (%90’lik) 995,5 ml

Glasiyal asetik asit 4,5 ml

Yapihisi: Olgiilen 4,5 ml glasiyal asetik asit, 995,5 ml % 90°lik etil alkol {izerine
eklendi.

3.5.5.6. Karbol —Ksilen Soliisyonu
Yapihisi: Bir 6lgek karbolik asitle (sivilastirilmis fenol) ii¢ 6lgek ksilen karistirilarak

hazirlandi. Soliisyon cam kapakli sise icinde sakland1.

3.5.5.7. Trikrom ile Boyama Yontemi
Formol-etil asetat ¢Oktiirme yOontemi sonrasi elde edilen ¢okeltiden yapilan

yaymalar kurumadan Schaudinn fiksatifi igeren saleye konup 30 dakika tespit edildi.
Bu agamadan sonra asagidaki islemler sirasi ile uygulandi.

1. Etil alkolde (%70’1ik) iki dakika bekletildi.

2. Etil alkole (%70’lik) demli ¢ay renginde bir soliisyon elde edene kadar

D’ Antoni soliisyonu eklendi. Lamlar bu soliisyonda 3-5 dakika bekletildi.
3. Lamlar iki ayr1 %70’lik alkol soliisyonun her birinde 2-5 dakika bekletildi.
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4. Preparatlar sulandirilmamis trikrom boyasinda 5-8 dakika tutuldu.

5. Bu asamadan sonra boyanin daha sonraki soliisyonlara bulasini azaltmak i¢in
lamlar dik bicimde kagit havlular iizerine yerlestirildi ve fazla boyanin
stiziilmesi saglandi.

6. Asit alkol (%90’lik) iceren saleye iki-li¢ saniye daldirilip kagit havluya
kondu.

7. Alkol (% 95°1ik) igeren saleye daldirilip ¢ikarildi.

8. Safalkol iceren iki ayri saleye daldirilip ¢ikarildi.

9. Preparatlar iki ayr1 karbol-ksilen soliisyonunda iki-bes dakika bekletildi.

10. Iki ayr1 ksilen igeren salede iki-bes dakika tutuldu.

Preparatlar mikroskopta 100 X immersiyon objektifinde incelendi.

3.5.6. Kalsiflor Boya [165]

3.5.6.1. Phosphate Buffered Saline (PBS)

NaCl 8 gr
NaH2PO4H20 1,15 gr
KH2PO4 0,2 gr
KOH 0,2 gr
Distile su 1000 ml

Yapilisi: Distile su i¢cinde tiim malzemeler karistirildi. Karistmm pH’st 1M’lik

NaOH ile 7,2’ye ayarland:.

3.5.6.2. Evan’s Blue
Yapihisi: PBS ile % 5’°lik Evans Blue soliisyonu hazirland.

3.5.6.3. Kalsiflor Beyaz1 Boyasi

Kalsiflor beyazi 05¢g

Distile su 100 ml

Yapihisi: Kalsiflor boyasi distile su icinde ¢oziildii. Kullanmadan Once iyice

karistirildi.
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3.5.6.4. Kalsiflor ile Boyama Yontemi
Sedimentten hazirlanan yaymalar kuruduktan sonra % 99,9’luk metanol ile 10

dakika tespit edildi. Lam daha sonra havada kurutuldu.

1. Tespit edilen lama kalsiflor damlatilip 5 dakika bekletildi.
PBS ile 1-2 saniye yikandu.

Evans blue iceren salenin i¢inde 30 saniye bekletildi.

> wb

Distile su ile lamlar 1-2 saniye yikandu.

Lamlar kuruduktan sonra immersiyon yagi ile floresans mikroskobunda (395-

415 nm dalga boyunda) incelendi.

3.5.7. Modifiye Trikrom Boya (Weber’in Trichrome Boyasi, Chromotrope 2R
boya) [165]

3.5.7.1. Kromotrop Boya Soliisyonu

Kromotrop 2R 6.0 gr
Fast green 0.15 gr
Fosfotungustik Asit 0.7 gr

Yapihisi: Kromotrop 2R, fast green, fosfotungustik asit karisimma 3 ml glasiyal
asetik asit eklenip ve iyice karistirildiktan sonra 30 dakika bekletildi. Daha sonra
iizerine 100 ml distile su eklenip ve iyice karigtirilarak homojen bir karisim elde

edildi.

3.5.7.2. Asit Alkol

Etil alkol %99,8 900 ml

Distile su 100 ml

Glasiyal asetik asit 4,5 ml

Yapihsi: Once 900 ml saf etanole 100 ml distile su eklenerek % 90’lik etil alkol elde
edildi. Daha sonra % 90°‘lik etil alkol soliisyonundan 995.5 ml alinip i¢ine 4.5 ml
glasiyal asetik asit eklendi.
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3.5.7.3. Modifiye Trikrom Boya ile Boyama Yontemi [165]
Formol-etil asetat ¢Oktiirme yOntemi sonrasi elde edilen ¢okeltiden yapilan

yaymalar kuruduktan sonra

1. Metanolde 5 dakika bekletildi.
Alkoliin fazlas1 dokiilerek preparatlar havada kurutuldu.
Lamlar kromotrop boya igeren salede 90 dakika boyandi.
Lamlar asit alkolde10 sn veya daha az siire ile ¢alkalandi.
Sonra %95’lik etanol iceren salede 10 sn ¢alkaland:.
Ikinci %95°lik etanol iceren salede 5 dakika bekletildi.
Daha sonra %100’liik etanolde 10 dakika bekletildi.
Ikinci %100°liik etanol de 10 dakika bekletildi.
Son olarak ksilende 10 dakika bekletildi.

° ® =N kv

Son saleden ¢ikardiktan sonra kurumasi beklendi ve 151k mikroskobunda 100 X

biiylitmede incelendi.

3.6. ELISA
Calismaya baslamadan 6nce ependorf i¢inde, -20°C’de saklanan digk1 6rnekleri

oda 1s1s1na getirildi.

Giardia ELISA Cahsma Prosediirii (Giardia 2nd Generation, Diagnostic
Automation, Inc,U.S.A)

Bir ependorf tiipli igine 1gr veya bezelye biiyiikliigiinde diski 6rnegi ve 3 ml
dilusyon soliisyonu eklendi. Vortekslenerek iistte toplanan sivi kisim alindi ve
ELISA testi i¢in kullanild1. Ornek sulu ise, 0.1ml alinarak, 0.3 ml diliisyon soliisyonu
eklendi.

1. ELISA plaginda birinci kuyucuga 100 pl negatif kontrol, ikinci kuyucuga

100 pl pozitif kontrol eklendi.

2. Her test kuyucuguna mikropipet kullanarak 50 pl seyreltme tamponu ve 50

pl 6rnek eklendi.

3. Oda sicakliginda (15-25°C) 30 dakika inkiibasyona birakildi ve sonra yikama

islemi yapildi.
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Iki damla konjugat eklendi.

Oda sicakliginda (15-25°C) 30 dakika inkiibasyona birakildi ve sonra yikama
islemi yapildi.

Her kuyucuga iki damla kromojen substrat eklendi.

Daha sonra 10 dakika oda 1sisinda inkiibasyona birakildi.

Sonra iki damla stop soliisyonu eklendi.

Olusan renk degisikligi ELISA okuma cihazinda 450 nm dalga boyunda okundu.

E.histolytica ELISA Cahsma Prosediirii (WAMPOLE E.histolytica 11 ELISA,

TechLab, U.S.A)

Ependerf i¢ine 400 pl sulandirma tamponu eklendi. Igine yaklasik 0.15-0.20 gr

disk1 konup iyice karistirildi. Digki sulu ise 400 pl alinarak vortekslendikten sonra
kullanild.

I.

ELISA plagmna pozitif kontrol, negatif kontrol ve hasta i¢in kullanilan
kuyucuklara 50 pl konjugat damlatild.

Pozitif kontrol i¢in, pozitif kontrol reaktifinden 50 pl damlatildi. Negatif
kontrol kuyusuna 100 pl sulandirma tamponu, diger kuyucuklara ise
seyreltilmis disk1 orneginden 200 pl ilave edildi. Ustii plastik seritle
kapatilarak iki saat boyunca oda sicakliginda inkiibe edildi.

Plak karistirictya (shaker) konuldu. Yikama soliisyonu (50 ml yikama
soliisyonu, 950 ml distile su ile sulandirilarak elde edildi) ile kuyucuklar dort
kez yikandu.

Her kuyucuga 100 pl substrat eklendi.

Oda sicaklhiginda 10 dakika inkiibe edildi.

Her kuyucuga reaksiyonu durdurmak i¢in soliisyon 50 pl stop soliisyonu
eklendi.

Daha sonra olusan renk degisikligi ELISA okuma cihazinda 405 nm dalga
boyunda degerlendirildi.
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Cryptosporidium ELISA Calisma Prosediirii (Cryptosporidium (fecal), Diagnostic
Automation, Inc,U.S.A)

Ependorfta 0.1 gr diski, 0.3 ml sulandirma tamponu ile iyice karistirildi. Sulu

ornekler i¢in 0.3 ml sulandirma tamponuna 0.1 ml disk: eklendi.

1. Bir mikropipet kullanarak, ELISA plaginda pozitif kontrol kuyucuguna
100pl pozitif kontrol, negatif kontrol kuyucuguna 100 pl negatif kontrol
solisyonu eklendi. Kontrol kuyucuklar1 hari¢ Orneklerin kondugu
kuyucuklara 50 pl seyreltme tamponu eklendi.

2. Oda sicakligina 60 dakika inkiibe edildi. Daha sonra yikama soliisyonu ile

yikandu.

Her kuyucuga 100 pul konjugat eklendi.

Oda sicakliginda 30 dakika inkiibe edildi. Yikama islemi yapildi.
Her kuyucuga 100 ul kromojen substrat eklendi.

Oda sicaklhiginda 10 dakika inkiibe edildi.

N kW

Her kuyucuga 100 pl stop soliisyonu eklendikten bes dakika sonra ELISA

okuma cihazinda 405 nm dalga boyunda okundu.

ELISA Sonuclarimin Okunmasi Ve Degerlendirilmesi

ELISA plaklar1 spektrofotometrede (Alisei Qualty system SEAC, Radim)
Olgiilerek elde edilen absorbans sonuglar1 degerlendirildi. Negatif kontrollerin
absorbans degerlerinin aritmetik ortalamasi ve iki standard sapma degeri

toplandiktan sonra elde edildi.

3.7. Istatistiksel analiz: Bilgisayar ortaminda SPSS programmin 16.0 versiyonu ile
yapildi. Analizlerde bagimli gruplarda Ki-kare ve korelasyon testleri kullanilarak

p< 0.05 degerleri anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR
4.1. Hasta Bilgileri

Calismaya SDBY tanis1 alan kronik hemodiyaliz veya periton diyaliz tedavisi
goren 62 erkek, 80 kadin hasta alindi. Kontrol grubu olarak 62 erkek, 88 kadin
saglikli goniillii dahil edildi. Calismaya katilan kisilerin en kiigiigii 20, en biiytigii 80
yasinda idi. Diyaliz tedavisi gorenlerde yas ortalamasi erkeklerde 52.2 (+12),
kadinlarda 52.2 (£13) idi. Kontrol grubunda ise yas ortalamasi erkeklerde 47.7
(#11,9), kadinlarda 48,3 (£10) olarak bulundu. Toplam 292 diski 6rnegi barsak
parazitleri agisindan incelendi. Parazit goriilme orani diyaliz hastalarinda % 43.7,
kontrol grubunda ise %12.6 olarak bulundu. Diyaliz hastalar1 ve kontrol grubunda

goriilen parazit oranlar1 Tablo 1°de verildi.

Tablo 1: Diyalize giren hasta ve kontrol grubunda parazit goriilme siklig1

Parazit saptanan Parazit saptanmayan
p degeri
n % n %
Diyalize giren 62 437 80 563
hasta grubu
p<0,05
Kontrol grubu 19 126 131 87.4
Toplam 81 277 211 72.3

Diyalize giren hastalarda parazit goriilme oraninin kontrol grubuna gore yiiksek
oldugu goriildii. Bu oran istatistiksel olarak anlamli bulundu ( p< 0,05).

Arastirmaya katilan kisilerin ankete vermis oldugu cevaplar dogrultusunda
yapilan incelemede parazit goriilme siklig1 ile yas, cinsiyet, egitim seviyesi, oturulan
ev tipi (miistakil-apartman), yasanilan yer (koy-sehir), evdeki kisi sayisi, igme suyu,
arasinda anlamli iligki bulunmadi (p[]0,05).

Diyaliz siiresi ile parazit saptanmasi arasmdaki iliski anlamli bulunmamasima
ragmen uzun siire ( bes yil ve lizeri) diyalize giren hastalarda parazit goriilme sikligi
daha yiiksekti.

Anketteki el yikama ve sabun kullanimi ile ilgili sorular1 “ara sira elimi
yikarim” diye cevaplayan 21 diyaliz hastasmnin 16’sinda ve “ara swa sabun

kullanirim” diye cevaplayan 18 diyaliz hastasinin 14’linde parazit tespit edildi.
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Diyaliz hastalarinda el yikama ve sabun kullanma aligkanliginin olmamasi ile parazit

goriilme siklig1 arasinda istatistiksel agidan anlamh bir iligki bulundu ( p<0,05). El

yikama ile parazit goriilme siklig1 arasindaki iliski Tablo 2’de, sabun kullanimi ile

parazit goriilme siklig1 arasindaki iligki Tablo 3’de verildi.

Tablo 2: El yikama ile parazit goriilme siklig1 arasindaki iligki

Parazit saptanan

El yikama n % p degeri
e e . Ara sira 16 76.1
Diyaliz giren
hasta grubu
Her zaman 46 38 p<0,05
Toplam 62 43.7
Kontrol ¥ -
Ara sira
grubu
Her zaman 19 12.6
Toplam 81 27.7
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Tablo 3: Sabun kullanimi ve parazit goriilme siklig1 arasindaki iliski

Sabun Parazit sapta(l)lan p degeri
n %
kullanimi
14 81.8
- . Ara sira
Diyalize giren
hasta grubu
Her zaman 48 38.7
p<0,05
Ara toplam 62 43.7
Kontrol Ara sira - -
grubu
Her zaman 19 13.4
Toplam 81 27.7

Laboratuvara gelen digkilar makroskobik goriiniimlerine gore sulu, kat1 ve yar1
kat1 olarak gruplandirildi. Laboratuara gelen orneklerin kati veya sulu oldugu
goriildi. Diskinin sekli ile parazit saptanmasi arasindaki iligkiyi 6nemini belirlemek
icin istatistiksel analiz yapildi. Sulu digkilarda parazit saptama sikligmin kati ve yar1
kat1 digkilara gore anlaml diizeyde yiiksek oldugu saptandi. Digkinin makroskopik

gOriiniimii ve parazit saptanmasi arasindaki iliski Tablo 4’de verildi.

Tablo 4: Diskinin makroskopik goriiniimii ve parazit saptanmasi arasindaki iliski

Parazit saptanan

Diski n o p degeri
Sulu 22 78.6
Diyalize giren p<0,05
hasta grubu
Kati 40 35.1
Sulu 3 100
Kontrol grubu
Kati 16 10.9
Toplam 81 27.7
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Saptanan parazitler acisindan diyalize giren hastalar ve kontrol grubu
karsilastirildi. Diyaliz hastalarinda G.intestinalis ve B.hominis pozitifligi kontrol
grubuna gore anlamli olarak yiikksek bulundu (p<0,05). Cryptosporidium spp,
E.histolytica, Microsporida spp ve D.fragilis i¢cin pozitif olgu sayist az olmasina
ragmen, sadece diyaliz hastalarinda tespit edilmesinin anlamli oldugu diisiiniildii.
Diyaliz tedavisi goren ve ishali olan hastalarda tciinde B.hominis, dordiinde
G.intestinalis, ikisinde Cryptosporidium spp., tigiinde Microsporidia spp., tgcilinde
E.histolytica, birinde D.fragilist, ikisinde E.coli ( Resim 6), ikisinde E.nana, birinde
E.hartmanii, birinde 1. biitschlii tespit edildi.

Sulu digskilarda G.intestinalis goriilme siklig1 arasinda istatistiksel olarak
anlaml bir iligki bulundu ( p<0,05).

Calismaya alinan diyalize giren hasta ve kontrol grubunda goriilen tiim

parazitler ve oranlar1 Tablo 5’de verildi.

Tablo 5: Diyalize giren hasta grubu (n=142) ve kontrol grubunda (n=150) saptanan

parazitler ve oranlar1

Diyalize giren Kontrol grubu
Parazit tiirti hasta grubu

n % n %
B.hominis 34 23.9 16 10.6
G.intestinalis 12 8.5 3 2
E.histolytica 3 2.1 - -
Microsporidia spp. 3 2.1 - -
Cryptosporidium spp 3 2.1 - -
D fragilis 2 1.4 1 0.7
E.coli 4 2.8 3 2
*Diger 4 2.8 1 0.7

Toplam 65 45.7 24 16

*Diger: E.nana, E.hartmani, I biitschlii
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Calisma grubunda birden fazla parazitle enfekte olan olgular incelendiginde;
diyaliz tedavisi goren bir hastada B.hominis ve E.coli, dort hastada B.hominis ve
G.intestinalis tespit edilirken kontrol grubunda ise iki hastada B.hominis ve E.coli,
bir hastada B.hominis ve G.intestinalis saptandi. Birden fazla parazit bulunan hastalar
tek olgu olarak degerlendirildi. Calisma sonucunda parazit tespit edilen hastalara
bilgi verildi.

Diyaliz hastalar1 ve kontrol grubunda goriilen parazitlerin kendi icindeki

dagilimi Tablo 6’da verildi.

Tablo 6: Calismaya alman digk1 6rneklerinde saptanan parazitlerin dagilimi (n=89)

Diyaliz giren hasta grubu Kontrol grubu
Parazit tiirleri n % n %
B .hominis 34 523 16 66,6
G.intestinalis 12 18.5 3 12.5
E.histolytica 3 4.6 - -
Microsporidia spp 3 4.6 - -
Cryptosporidium spp 3 4,6 3 -
D.fragilis 2 3 1 42
E.coli 4 6.2 3 12.5
*Diger 4 6.2 1 42
Toplam 65 100 24 100

*Diger, E.nana, E.hartmani, L biitschlii
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4.2. Parazit Saptanmasinda Kullanilan Yontemlerin Karsilastirilmasi

NL ve formol-etil asetat ¢oktiirme yontemi kullanilarak tespit edilen parazitler

ve yiizdeleri Tablo 7’ de verildi.

Tablo 7: NL ve formol-etil asetat ¢oktiirme yontemi ile saptanan parazitler

. NL F-c.>rrr}ol-eti1"asetat.
Parazit ¢oktiirme yontemi
n o n( NL) ”
B.hominis 38 66.7 50 68.5
G.intestinalis 7 12.2 10 13.7
E.histolytica/E.dispar 1 1.8 2 2.7
E.coli 6 10.5 7 9.6
Diger 5 8.8 4 5.5
Toplam 57 100 73 100

Diger: E.nana, E.hartmani, I.bustchii
NL ve formol-etil asetat coktiirme yontemlerinde tespit edilen parazitler
karsilastirilarak Ki-kare analizi yapildi. Istatistiksel analiz sonucunda formol-etil

asetat ¢coktiirme yontemi ve NL arasinda anlamli fark bulundu (p<0,05)

4.2.1. B.hominis Tanmisinda Kulanilan Yontemler
B.hominis tanisinda kullanilan NL (Resim 7) yontemi ile trikrom (Resim 9) ve
formol-etil asetat ¢oktiirme yontemleri karsilastirildi. NL’nin trikrom ve formol-etil
asetat ¢coktiirme yontemine gore duyarliligi % 76, ozgiilliigli %100 olarak bulundu
(Tablo 8).
Diyaliz hastalarinda B.hominis goériilme sikligi, kontrol grubuna gore anlamli

olarak yiiksek oldugu goriildii (p < 0,05).

Tablo 8: B.hominis tanisinda kulanilan yontemler ve duyarlilik oranlar

Parazit NL Formol-etil asetat ¢oktiirme yontemi
NL Trikrom
n % n % n %
B.hominis 38 76 50 100 50 100
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4.2.2. Giardia intestinalis Tanisinda Kullanilan Yontemler

G.intestinalis tanist i¢in kullanilan NL ( Resim 5), formol-etil asetat ¢oktiirme
ve trikrom boyama (Resim 10,11) yontemleri ELISA yontemi ile karsilastirildi.
Calismamizda NL’tin ELISA’ya gore duyarliligi % 47, 6zgiilliigii %100, formol-etil
asetat ¢oktiirme ve trikrom boyama yonteminin ELISA’ya gore duyarliligi % 67,

ozgiilliigii % 100 olarak bulundu (Tablo 9).

Diyaliz hastalarinda G.intestinalis goriilme siklig1 kontrol grubuna gére anlaml

Olciide yiiksek bulundu (p<0,05).

Tablo 9: G.intestinalis tanisinda kullanilan yontemler ve duyarlilik oranlar1

NL Formol-etil asetat ¢oktiirme yontemi ELISA
) Direk bak1 Lugol Trikom
Parazit
n % n % n % n % n %
G. intestinalis 7 47 10 67 10 67 10 67 15 100

4.2.3. E.histolytica/ E.dispar Tanisinda Kullanilan Yontemler
E.histolytica/E.dispar tanisinda kullanilan NL (Resim 8), formol- etil asetat
coktiirme yontemi, trikrom boyama (Resiml3) yontemleri ELISA yontemi ile
karsilastirildi. Calismada NL’tin ELISA’ya gore duyarlilig1 % 33, 6zgilligi %100,
formol-etil asetat ¢oktiirme yontemi ve trikrom boyama yonteminin ELISA’ya gore

duyarhilig1 % 67, 6zgiilliigi %100 olarak bulundu.

4.2.4. D.fragilis Tanisinda Kullanilan Yontemler
Calismada sadece trofozoit formu olan D.fragilis trofozoitlerinin tamami
trikrom boyama (Resim 12) yontemi ile saptandi. Formol-etil asetat c¢oktiirme

yontemi ve NL yontem ile D.fragilis trofozoitleri tespit edilemedi.
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4.2.5. Cryptosporidium spp Tamsinda Kullanilan Yontemler

Cryptosporidium spp tanist igin NL, formol-etil asetat ¢oktiirme yOntemi,
ELISA ve MAF boyama (Resim 14) metodu kullanildi. NL, formol-etil asetat
coktiirme yontemi ile Cryptosporidium ookistleri tespit edilemezken ELISA ve MAF
yontemi ile Cryptosporidium saptandi. MAF yonteminin ELISA’ya gore duyarlilig:
% 67, 6zgiilliigli % 100 olarak bulundu.

4.2.6. Microsporidia spp Tamisinda Kullanilan Yontemler

Microsporidia spp tanisi i¢in modifiye trikrom ( Resim 15) ve kalsiflor (Resim
16) boyama yontemleri kullanildi. Diyaliz hastalarinda tespit edilen Microsporidia
spp sporlar1 her iki yontemle de pozitif bulundu.

Arastirmamizda kullanilan tani yOntemleri ve saptanan parazitlerin dagilimi

Tablo 10’da verildi.

Tablo 10: Parazitlerin tanisinda kullanilan yontemler ve saptanan parazit tiirleri

Yontem
Parazit tiirleri NL  Formol-etil Trikrom  M.trikrom  Kalsiflor MAF  ELISA
asetat ¢oktiirme

Blastocystis spp. 38 50 50 - - - -
Giardia intestinalis 7 10 10 - - - 15
Cryptosporidium spp. - - - - - 2 3
E.histolytica spp 1 2 3 - - - 3
Microsporidia spp - - - 3 3 - -
D fragilis - - 3 - - - -
Toplam 46 62 66 3 3 2 21
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CALISMAMIZDA TESPIT EDILEN BAZI PARAZITLER

Resim 5 : Lugol soliisyonunda G.intestinalis kisti (40 X)

3
oS
19y <

Resim 6: Lugol soliisyonunda E.coli kisti ( 40 X)

Resim 7: Lugol soliisyonunda B.hominis kisti ( 40 X)
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Resim 8: Serum fizyolojikde E.histolytica/E.dispar Kisti ( 40 X)

Resim 9: Trikrom boyamada B.hominis Kisti ( 100 X)

Resim 10: Trikrom boyamada G.intestinalis kisti ( 100 X)



Resim 11: Trikrom boyamada G.intestinalis kist ve trofozoiti (100 X)

Resim 12: Trikrom boyamada D.fragilis trofozoiti (100 X)

Resim 13: Trikrom boyamada E. histolytica/E.dispar Kisti (100 X)



Resim 14: Asit fast boyamada Cryptosporidium ookisti ( 100 X)

Resim 15: Modifiye trikrom boyamada Microsporidia ( 100 X)

Resim 16: Kalsiflor boyamada Microsporidia ( 100 X)
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4. TARTISMA

Bagisiklig1 baskilanan kisilerde enfeksiyona neden olan 6nemli patojenler
arasinda protozoonlar yer almaktadir [1]. Ozellikle hiicresel bagisikligin bozulmasi
ile parazit enfeksiyonlarma duyarlilik artmaktadir [1,2]. Calismada SDBY tanisi
alan diyalize giren hastalar ile bilinen saglik problemi olmayan goniilliilerde barsak
parazitlerini arastirarak, tani icin kullanilan metotlar kiyaslandi. Diyaliz hastalar ile
yapilan arastirmalar sinirlt oldugundan, diger bagisiklig1 baskilanan hasta gruplari ile
de sonuglar karsilastirildi.

Kulik ve ark. [3] 86 diyaliz hastasmin ve 146 saglikli goniilliniin digki
orneklerinde parazit kist, trofozoit, larva ve yumurtalarmi %10 formol-etil asetat
coktiirme yontemi ve Kinyoun boyama ile arastirmiglar, diyalize giren 18 kiside
Blastocystis spp, 14 kiside Endolimax nana, dort kiside Cryptosporidium spp. ve
E.coli tespit etmislerdir. Diyalize giren hasta grubunda parazit sikligmm yiiksek
oldugunu (%45.1) saptamislar, Ozellikle Blastocysytis ve Cryptosporidium spp
acisindan hastalarin rutin kontrollerinde arastirilmasi gerektigini ileri slirmiislerdir.
Saglikli kisilerde saptanan parazitler ise Ilodamoeba butschlii, Enterobius
vermicularis, Ascaris lumbricoides, Hymenolepis nana, Trichuris trichiura ve Taenia
spp olmustur.

Calismada NL, %10 formol-etil asetat ¢Oktiirme yontemi, MAF, trikrom,
modifiye trikrom, kalsiflor ve ELISA metotlar1 kullanilarak 142 diyaliz hastas1 ve
150 saghkli goniilliide barsak parazitleri arastirildi. Diyalize giren hastalarin 34’linde
(%23.9) B.hominis, 12’sinde (%8.5) G.intestinalis, tg¢lnde (%2.1) E.histolytica,
icliinde (%2.1) Cryptosporidium spp, lglinde (%2.1) Microsporidia spp, ikisinde
(%1.4) D.fragilis, dordiinde (%2.8) E.coli saptandi. Diyaliz hastalarinda parazit
goriilme oram1 % 43.7 olarak tespit edildi. Sik goriilen parazitlerin B.hominis ve
G.intestinalis oldugu gorildi.

Botero ve ark. [166] bagisiklig1 baskilanan hastalarda ( akut lenfositer l6semi,
kronik myelositer 16semi, anti-HIV pozitif vb.) NL, konsantrasyon, kiiltiir ve spesifik
boyalar kullanarak 110 digki Ornegini incelemisler, bu Orneklerin 11’inde
E.histolytica /E.dispar, sekizinde G.intestinalis kist ve trofozoitlerini, dordiinde

C.parvum, ikisinde ise Microsporidia spp. bulmuslardir.
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Arastrmada U¢ Ornekte (%2.1) E.histolytica, 1¢ Ornekte (%2.1)
Cryptosporidium spp. ve li¢ 6rnekte (%2.1) Microsporida spp. bulundu.

Kumar ve ark. [167] HIV pozitif hastalarda barsak parazitlerinin sikligimni
saptamak i¢cin 150 diski 6rnegini incelemislerdir. Disk1 6rnekleri akut ishali olan 41,
kronik ishali olan 59 ve ishali olmayan 50 HIV pozitif hastadan alinmistir. Barsak
parazitleri ishal olmayan hastalarda %14, ishal tanisi1 alan hastalarda ise %39
oraninda bulunmustur. Isospora belli kronik ishalli hastalarda % 18.6 (11/59) ve akut
ishalli hastalarda ise % 7.3 (3/41) oraninda tespit edilmistir. Cryptosporidium akut ve
kronik ishalli yedi hastada pozitif olarak bulunmustur. Microsporidia spp. ve
C.cayetanensis kronik ishalli hastalarin sadece birinde %1.69 (1/59) saptanmustur.
Lbelli ishali olan HIV pozitif hastalarda baskinken, Microsporidia spp. ve
Cyclospora oraninin ¢ok diisiik oldugunu goérmiislerdir. Calismada ishali olan 31
hastanin 28°i diyaliz hastasiyd. Ishali olan diyaliz hastalarinda parazit goriilme oran1
%78.6 tespit edilirken, G.intestinalis %17,9 (5/28) Cryptosporidium spp %10.7
(3/28), Microsporidia spp %10.7(3/28), E.histolytica %,7.1(2/28) D.fragilis %7.1
(2/28), E.coli %7.1 (2/28) olarak bulundu. Ishalli diyaliz hastalarinda en sik gériilen
parazitin bes kiside tespit edilen G.intestinalis oldugu goriildii.

Ulgay ve ark. [168] ishal sikayeti olan bagisiklig1 baskilanan hastalarda, barsak
protozoonlarini saptamak i¢cin NL, trikrom, MAF, ELISA, DFA ve PZR, kullanarak
G.intestinalis, C.parvum, B.hominis ve E.histolytica parazitlerini saptamiglar. Bu
hastalarda uzamis ishallerin sorumlusu olarak bu etkenleri tespit etmislerdir. NL
yontemi ile diskida etken saptanamamais ise, Cryptosporidium spp'nin tanisi i¢cin DFA
veya MAF, E. histolytica’nin tanisi icin ELISA veya trikrom boyama ydntemlerinin
kullanilmasimnin uygun olacagini bildirmislerdir. G.intestinalis tanisinda basit ve ucuz
olan NL yonteminin tanida yeterli olacagini, serolojik ve molekiiler yontemlere
ithtiya¢ olmayacagmi vurgulamislardir.

Calismada ishalli hastalarda G.intestinalis, C.parvum, B.hominis, Microsporidia
spp. ve E.histolytica tespit edildi. Paraziter etkenlerinin tespitinde formol-etil asetat
coktiirme yonteminin NL’e gore daha iistiin oldugu goriildii. G.infestinalis 'in aralikli
olarak diski ile atilmasindan dolayr NL’iin pozitiflik orani, trikrom boyama ve
formol-etil asetat ¢oktiirme yontemi ve diskida G.intestinalis’e 6zgii antijen saptayan

ELISA’ya gore diisiik bulundu.
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Ekhlas ve ark. [169] bagisiklig1 baskilanan ve baskilanmayan 450 ¢ocuktan
disk1 6rneklerini NL, formol-etil asetat ¢oktiirme yontemi, MAF ve Giemsa boyalar1
kullanarak barsak parazitleri yoniinden incelemisler. Sonucta 150 saglikli, 188
bagisiklig1 baskilanan ¢ocukta paraziter etkenleri saptamislardir. Direk inceleme ile
negatif olan 18 Ornekte formol-etil asetat ¢oktliirme yontemi ve boyama metotlar
kullanarak paraziter etkenler pozitif bulunmustur. Bagisik sistemi baskilanmig
cocuklarda en sik rastlanan parazitler; C.parvum (%60.2), B.hominis (%12.1), Lbelli
(%9.7) ve C.cayetanensis (% 7.8) olarak tespit etmislerdir. E.histolytica (%24.6) ve
G.lamblia (%]17.6) bagisiklik sistemi baskilanmayan grupta diger protozoonlardan
daha fazla bulunmustur. Calismada NL ile 57 parazit saptanirken, formol-etil asetat
coktiirme yontemi, boyama yontemleri ve ELISA ile toplam 89 parazit tespit edildi.
Diyaliz hastalarinda en sik saptanan paraziter etkenlerin; B.hominis ve G.intestinalis
oldugu goriildii.

Idris ve ark. [170] cesitli nedenlerle bagisiklig1 baskilanan 42 ¢ocukta barsak
parazitlerini arastirmuslar. Ornek alinan 42 hastanin 24’{inde (%57) B.hominis en sik
goriilen parazit olarak tespit edilmistir. Bir hastada Cryptosporidium spp. ve
B.hominis, bir hastada B.hominis ve E.histolytica/E.dispar, bir hastada B.hominis ve
G.lamblia ve bir hastada sadece Cryptosporidium spp. saptanmistir. Bagisiklig
baskilanan tekrarlayan ve kronik ishalli cocuklarda digkida parazit incelenmesinin
gerekli oldugu sonucuna varmislardir. Arastirmada diyaliz hastalarinin 34’tinde
(%23.9) B.hominis tespit edildi, en sik paraziter etken olarak bulundu. Diyaliz
hastalarinin dordiinde B.hominis ve G.intestinalis, bir hastada B.hominis ve E.coli
tespit edildi.

Tiirkiyede yapilan bir ¢aligmada bagisiklig1 baskilanan hasta gruplarinda
Cryptosporidium spp. %7.1 - %61.1 arasinda saptanmis, kontrol gruplarinda ise %0-
14 olarak bulunmustur. Calisma gruplar1 ile kontrol gruplar1 arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli saptanmistir [168]. Calismada diyaliz hastalarinda
Cryptosporidium goriilme siklig1 % 2.1 olarak tespit edildi.

Tiirkgapar ve ark. [171] 74 diyaliz hastas1 ve 50 saglikli goniillii iizerinde
yaptig1 arastirmada Cryptosporidium sikligmi MAF yontemi ile arastirmiglar. Yetmis
dort diyaliz hastasinin 15’inde (%20.3) Cryptosporidium ookistlerini saptamiglar.

Cryptosporidium saptanan 15 hastanin 5’1 ishalli oldugu goriilmiistiir. Bir olgu da ise
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hem Cryptosporidium hem de Giardia kistlerine rastlanmistir. Bu c¢alismada
Cryptosporidium ookistleri 142 hastanin 3’tinde (% 2.1) pozitif bulundu. Bu
hastalarin ikisinin ishalli oldugu gorildi. Cryptosporidium spp. ELISA ve MAF
yontemleri kullanilarak saptandi.

Seyrafian ve ark. [172] hemodiyaliz hastalarinda Cryptosporidium sikligini
MAF yontemi ile arastrmiglar. Yiiz dort hemodiyaliz hastasindan elde edilen
sonuclar1 iki kontrol grubu (91diyaliz hasta yakini ve 140 saglikli goniillii) ile
karsilastirmislar, diyaliz hastalarinin % 11°inde Cryptosporidium spp ookistlerini
saptamislardir. Sonug¢ her iki kontrol grubuna gore de yiiksek bulunmus, ancak
kontrol gruplar1 arasinda belirgin farklilik goriilmemistir. Hemodiyaliz hastalarinin
organ nakline aday olmasindan dolayr Cryptosporidium spp. enfeksiyonu
onlenmesinin 6nemli oldugunu belirtmislerdir. Arastirmamizda kontrol grubunda,
Cryptosporidium spp tespit edilemezken, diyalize giren ishali olan iki, ishali olmayan
bir hastada Cryptosporidium spp saptandi.

Rusnak ve ark. [173] diskida parazit tespiti icin IFA ve MAF yontemini
karsilastirmislar. Yiiz ondokuz 6rnegin 63’0 MAF yontemi ile, 61°1 ise IFA yontemi
ile negatif bulunmustur. IFA’ nin MAF boyama yontemine kars1 duyarli ve 6zgiil
oldugunu ve diskida Cryptosporidium ookistlerinin tespiti i¢in IFA’nin tercih
edilebilecegini belirtmislerdir.

Vohra ve ark. [174] NL yontemi ile 44 diski Ornegini incelemisler.
Cryptosporidium spp. tanisinda tarama testi icin MAF boyama yonteminin giivenilir
olmasina ragmen, DFA yOnteminin Cryptosporidium spp. ve G.intestinalis tanisinda
daha duyarli oldugu sonucuna varmislardir. Calismada MAF ve ELISA yontemleri
kullanildi. ELISA yOnteminin pozitiflik oran1 daha yiiksek bulundu.

Johnston ve ark. [175] 246 digki 6rnegini, immunkromotografik yontem, DFA
testi, Giardia ve Cryptosporidium spp. igin ELISA ve modifiye Kinyoun asit-fast
boyama metotlartyla incelemisler. immunkrotomografik yontemlerin ve ELISA’nin
DFA’ya gore duyarliligini diisiik bulmuslardir.

Genellikle giyardiyazis vakalar1 saglikli kisilerde asemptomatik seyrederken
bagisiklig1 baskilanan kisilerde kronik enfeksiyonlar seklinde goriilmektedir. Giardia

trofozoitleri, epitel hiicrelerinin 72 saatte bir dokiilmesi ile diskiyla atildiklarindan

56



her zaman digskida gosterilmesi miimkiin degildir. Coklu O6rnek incelemesinde ise
duyarhlik %85 oraninda goriilmektedir [176,178].

Espelage ve ark. [177] giyardiyazis kliniginin kisinin bagisik durumu ile iliskili
oldugunu bulmuslar. Hekimlerin bagisik yetmezlikli hastalarda seyahat Oykiisii
olmasa bile Giardia enfeksiyon ihtimalini gz ardi etmemelerini ve gida kaynakli
salginlara karsi ozellikle bagisiklik sistemi baskilanan kisilere bilgilendirmenin
yapilmas1 gerektigini vurgulamiglardir.

ELISA kitleri mikroskobik incelemelere (genellikle asit-fast boyamasi) gore
istiindiir. DFA testi ile de iyi korelasyon gosterir. Spesifik olan ELISA teknikleri,
asit fast boyamadan 20 kat daha fazla duyarlidir. IFA, boyama yontemine gore pahali
olmasina karsin, capraz reaksiyon gostermemesi ve diskinin konsantrasyonuna gerek
duyulmamasi nedeniyle tercih nedenidir. ELISA yOntemi silire agisindan (bu
calismada yaklasik 135 dakika) uzun zaman aliyor gibi goriinse de IFA yOntemine
(vaklasik 45 dakika) diskinin konsantrasyon siiresi de eklendiginde siirecin hemen
hemen es zamanli oldugu goriilmiistiir [178] .

E.histolytica bagisiklig1 baskilananlarda ciddi klinik tablolara yol agmasi, tani
zorlugu ve barsak dis1 klinik tabloya neden olmasiyla onem kazanan bir
protozoondur.

Digk1 Orneklerinden E.histolytica’nin E.dispar’dan ayriminm yapilabilmesi,
tedavi ve bulas agisindan 6nemlidir. Diinya Saglik Orgiitii 1997 yilinda E.dispar’l1
olgularm tedavi edilmemesi, semptomu olsun olmasin E.histolytica tanisi alan
hastalarin mutlak tedavi edilmesi gerektigini belirtmistir. E.histolytica/E.dispar
ayirimi yapilmayan olgularin tedavisi klinisyene birakilmistir [178] .

Yildiz Zeyrek ve ark. [179] toplam 1600 diskiyi, NL ve c¢oklastirma
yontemlerinden modifiye Ritchie metodu ile incelemistir. Toplam 583 (%36.4) kiside
bir veya birden fazla parazite rastlanmistir. Bunlarm ikisinde (%3.8) iki parazit,
birinde (%0.2) ise li¢c parazit birlikte goriilmiistiir. NL ile stipheli bulunan 87 digk1
icin ELISA ve trikrom boyama yontemlerini uygulamiglar, 87 diskinin 23’iinde
(%26.4) trikrom boyama yontemiyle E.histolytica/E.dispar, ELISA yontemiyle ise
bunlarin 19'un da (%21.7) E.histolytica’y1 pozitif bulunmustur. Hastalarin yanls tani

ve gereksiz tedavi almalarinin 6nlenmesi i¢in deneyimli personel gerektirmeyen ve
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diger spesifik testlerle karsilastirildiginda ucuz olan ELISA ydnteminin
kullanilmasinin dogru olacagmni vurgulamislardir.

Calismada toplam 292 hastanin digkist incelendi. E.histolytica/E.dispar tespiti
icin NL, formol-etil asetat ¢oktiirme ve trikrom boyama yontemleri, E.histolytica
tespiti i¢in ELISA testi kullamldi. Ishalli olan ii¢ diyaliz hastasmin birinde formol-
etil asetat ¢oktlirme yontemi, trikrom ve ELISA, birinde NL, trikrom boyama ve
ELISA ile E.histolytica/E.dispar, birinde ise sadece ELISA yontemi ile
E.histolytica’y1 tespit edildi. ELISA yontemi ile pozitiflik oraninin yiiksek oldugu
saptandi.

Etkene yonelik diskida antijen tarama metotlarinin, diger parazit enfeksiyon-
larin1 saptayamamasi nedeniyle, direkt baki ve kalici boyama yontemlerinin yerini
almas1 s6z konusu degildir. Ayrica, bazi yontemlerin degerlendirilmesinde floresan
mikroskop, ELISA okuma aleti gibi pahali araglara gereksinim duyulmasi gibi
dezavantajlar1 vardir. Ancak duyarlilik ve oOzgiilliikklerinin %100’e yakin olmasi,
egitimli personele ihtiya¢ duyulmamasi, uygulama kolayligt ve sonuglarin
tekrarlanabilirligi gibi de avantajlari  bulunmaktadir. Bu nedenle klinik
enfeksiyonlarda tekrarlayan incelemelere ragmen siipheli etkenlerin saptanamamasi
ve/veya klinik taninin dogrulanmasinda referans yontem olarak kullanilmalarinin
uygun oldugu gorilmiistiir [168].

Ferreira-Filho ve ark. [180] 110 kronik hemodiyaliz hastasindan ardisik
giinlerde toplam 330 ornekte E.histolytica/E.dispar enfeksiyonu arastirmislar, dokuz
hastada (%8.2) E.histolytica/E.dispar, bir hastada Giardia, iki hastada Strongyloides
stercoralis, alt1 hastada E.nana, 11 hastada ise E.coli tespit etmiglerdir. Calismada
toplam 142 diyaliz hastasindan tek digki 6rnegi alindi. E.histolytica g, G.intestinalis
12 hastada tespit edildi. £.nana iki, E.coli dort hastada pozitif saptandi.

Tuncay ve ark. [181] 9378 hastaya ait digk1 6rnegini incelemisler. Tiim disk1
orneklerine NL yontemi, slipheli durumlarda trikrom boyama, Robinson besiyerine
ekim ve/veya Entamoeba CELISA Path kiti ile digskida antijen arama yontemlerini
uygulamislar. Digk1 6rneklerinin 25’inde NL, 24’tinde trikrom, 20’sinde kiiltiir ile
E.histolytica/E.dispar, ELISA testi ile 18’inde FE.histolytica saptamiglardir. E.
histolytica i¢in diskida E.histolytica’ya 6zgil antijen saptayan ELISA yOnteminin

kullanilmas1 gerektigini vurgulamiglardir. Calismada toplam 242 hastanin diski
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ornegine E.histolytica/E.dispar tanisi i¢cin NL, formol-etil asetat ¢oktiirme yontemi,
trikrom boyama ve E.histolytica tanisinda ELISA yontemleri kullanildi. Diyaliz
hastalarinda trikrom boyama ile iki E. histolytica/dispar, NL ve formol-etil asetat
coktiirme yontemi ile bir E.histolytic/dispar, ELISA ile {i¢ E.histolytica pozitifligi
saptandi.

Mengeloglu ve ark. [182] direkt mikroskobi ile incelenen 1720 digki 6rneginin
44inde (%0.37) E.histolytic/E.dispar gormiisler. Bu Ornekleri E.histolytica’ya
spesifik antijen testi olan ELISA ile arastirmislar, mikroskopi ile pozitif olan 44
ornegin sadece 26’smnda (%59.1) spesifik antijen varligini saptamislardir.

Koltas ve ark. [183] 130 disk1 6rneginin trikrom boyama ile 20’sinde, kiiltiir ile
30’unda E.histolytica/E.dispar’1 saptamistir. Bunlardan ELISA ile sadece birinin E.
histolytica oldugu gorilmiistir. Caligmada trikrom boya ile pozitif olan iki E.
histolytica/E.dispar Orneginin ikisi de ELISA testi ile FE.histolytica olarak
degerlendirildi.

Microsporidia tirleri, genellikle bagisik sistemi baskilanmig hastalarda ciddi
ishal etkeni olmakla birlikte, bagisik sistemi normal kisilerde de enfeksiyon
olusturabilmektedir.

Karaman ve ark. [184] kanser tanis1 almis hastalarda Microsporidia goriilme
sikligin1 arastrmiglar. Toplam 320 hastadan alman diski 6rnekleri NL, ¢oktiirme
yontemleriyle incelenmis. Ornekler modifiye trikrom boyama ve kalsiflor boyalari
ile boyanmistir. Kanser tanist almamig 320 hasta ise kontrol grubu olarak
kullanilmistir. Calismada hasta grubunda %10.9, kontrol grubunda ise %35.6
Microsporidia  saptanmustir. Kanserli hastalarda barsak parazitlerinin  ve
Microsporidia’nin  6nemli rahatsizliklara neden olabilecegi ve tedavi siirecini
olumsuz etkileyebilecegi sonucuna varmiglardir. Kanser hastalarinin yasam kalitesini
yiikseltmek ve tedavi esnasinda hastanin paraziter enfeksiyonlardan korunmasi i¢in
diizenli araliklarla digki bakisi yapilmasini ve parazitten korunma yollar1 ile ilgili
bilgi verilmesini 6nermislerdir.

Bu calismada tiim Orneklere modifiye trikrom ve kalsiflor boya metotlar1
uyguland1. Ishali olan ii¢ diyaliz hastasinda her iki yontemle de Microsporidia spp.
tespit edildi. Ishalli diyaliz hastalarinda Microsporidia spp. pozitif olma ihtimalinin

de goz ard1 edilmemesi gerektigi sonucuna varildi.
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Atambay ve ark. [185] bagisiklig1 saglam, sindirim sistemi yakinmalar1 ile
dahiliye poliklinige basvuran hastalarda, barsak parazitleri ve Microsporidia spp.
arastirmislar. Almman 781 digki 6rneginin %16.11’inde barsak parazitine ve
%6.5’inde de Microsporidia spp. rastlamiglardir. Calismada sindirim sistemi
rahatsizlig1 olan hastalarda barsak parazitlerinin yan1 swa Microsporidia spp.de
aranmas1 gerektigi ve oOzellikle hazimsizlik ile halsizlik sikayetlerinin dikkatlice
degerlendirilmesi gerektigini vurgulamiglardir.

Usluca ve ark. [186] ishali olan myotonik distrofi nedeni ile izlenen bir hastanin
disk1 incelenmesinde NL ve konsantrasyon yontemleri ile parazit rastlamamiglar.
Ancak Weber’in modifiye trikrom boyama yontemi ile bir 6rnekte Microsporidia
spp. saptamislardir. Bagisikligi baskilanmis hastalara ait digki orneklerinin, rutin
parazitolojik incelemelere ek olarak Microsporidia spp. acisindan da
degerlendirilmeleri gerektigini, Microsporidia spp. tamisinda Weber’in modifiye
trikrom boyama yOnteminin gilivenle basvurulacak bir yontem oldugunu
belirtmislerdir.

Patojen barsak protozoonu D.fragilis’in prevalanst %0.4-17 arasinda
degismektedir. Parazitin yasam dongiisii, genomu ve biyolojisi hakkinda bilgiler
sinirhidir. Ishalli hastalarda D.fragilis’in Giardia’dan daha sik goriildiigiinii belirten
yaymlar vardir. Tan1 i¢in gerekli olan trikrom gibi kalic1 boyalar rutin olarak tiim
laboratuvarlarda tarafindan kullanilmalidir [187].

Munasinghe ve ark. [188] ishalli ve ishalsiz 750 hastanin diskismi D.fragilis
acisindan incelemigler %35.2 ile, G.intestinalis’den daha sik gorildiigiinii tespit

etmiglerdir. Bu calismada ise en sik goriilen etken 92 olgu ile B.hominis 'tir.

Ishali olan ve olmayan diyaliz hastasinda iki, ishali olan kontrol grubundaki bir
hastada D.fragilis trikrom boyama ile tespit edildi. Calismada en sik goriilen
parazitlerin B.hominis ve G.intestinalis oldugu gorilldi.  D.fragilis diyaliz
hastalarmm %]1.4’linde pozitif bulundu. Pozitif olan ii¢ ornek trikrom boyama

metodu ile saptandi.

Lbelli, 6zellikle AIDS basta olmak tlizere bagisik sistemi baskilanmis hastalarda
sulu ve tekrarlayan ishale neden olmaktadir. Isospora enfeksiyonu icin standart tani

yontemi heniiz netlesmemistir [189].
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Yazar ve ark .[190] bobrek nakli yapilan ve bagisiklig1 baskilayici tedavi alan
25 yasindaki hastanin digkisimin incelemesinde, NL ve MAF boyama yontemleri ile
Lbelli ookistlerini gérmiislerdir. Ozellikle bagisik sistemi baskilanmis ve uzun siire
ishali olan hastalarda /.belli’nin etken olabilecegi, rutin incelemeler yaninda soz
konusu parazite yonelik spesifik incelemelerin de yapilmasinin gerekli oldugunu
bildirilmislerdir.

Cyclospora bagisiklig1 baskilanan ve baskilanmayan kisilerde uzun siireli ve
sulu ishale neden olmaktadir. C. cayetanensis ookistleri direk mikroskopi ile ayirimi
zor oldugundan oOzellikle bagisiklik sistemi baskilanan uzun siireli ve tekrarlayici
sulu ishali olan hastalarin digk1 6rnekleri asit fast boya kullanilarak incelenmelidir.

Galvan —Diaz ve ark. [191] C.cayatanensis tanisinda modifiye EZN ve
modifiye safranin yontemlerini etkinligini arastirmuslar. Incelenen 100 diski
orneginin 20’si pozitif bulunmustur. Modifiye EZN ile 20 hastanin 19’u pozitif
bulunarak duyarlhilik % 95, o6zgiillik ise 98.8 olarak tespit edilmistir. Modifiye
safranin duyarhiligi % 98, 6zgiilliigii ise %100 bulunmustur. Her iki yontemin
duyarhiligi ve oOzgiilligli yiiksek oldugu icin hangi yontemin kullanilacagma
laboratuvarin personel ve kaynaklara gore karar vermesi gerektigini belirtmislerdir.

Kimura ve ark.[192] C.cayetanensis tanis1 i¢in formol-etil asetat c¢oktiirme,
sukroz santrifiij flotasyon ve direkt yayma gibi ii¢ yontem kullanmislar. incelenen
403 o6rnegin 21’inde lic yontemle de ookistleri pozitif bulmuslardir. Ookistler en ¢ok
sukroz santrifiij flotasyon yontemi ile pozitif bulunmustur.

B.hominis’in prevalanst gelismekte olan iilkelerde (%30-50) gelismis iilkelere
(%1,5-10) gore daha yiiksek saptanmis olup seyahatle de iligkili bulunmustur. B.
hominis semptomatik ve asemptomatik olgularin digki 6rneklerinden sik izole edilen
bir parazittir. Tanida en ¢ok kullanilan metod 151k mikroskobunda incelemedir. NL
inceleme kolaydrr ve en sik kullanilan yOntemdir. Boyali preparat ile yapilan
incelemenin (6zellikle de trikrom boyama yontemi ile) cok degerli oldugu
belirtilmektedir [193,194].

Kulik ve ark. [3] 86 diyaliz hastas1 ve 146 saglikli goniilliide yaptig1 calismada
diyaliz hastalarmin 18’inde (%?20.9) B.hominis tespit ederken, kontrol grubunda
B.hominis kistlerini gérmemistir. Caligmada diyaliz hastalarinin 34’iinde (%23.9),

kontrol grubunun ise 16’sinda (%10.6) B.hominis kistleri tespit edildi. Bu fark
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istatistiksel olarak anlamli bulundu. Hastalarin sikayetleri ve ishal ile B.hominis
pozitifligi arasinda anlamli bir iliski bulunmadi. Ekhlas ve ark. [169] bagisik sistemi
baskilanmis ¢ocuklarda en sik rastlanan protozoonu B.hominis (% 12.1) olarak tespit
etmiglerdir. Idris ve ark. [170] ¢esitli nedenlerle bagisikligi baskilanan 42 ¢ocugun
24°inde (%57) B.hominis’i en sik goriilen parazit olarak saptamiglardir. Calismada
B.hominis 142 diyaliz hastasinin 34’tinde (%23.9) tespit edildi. Sonuclar Ekhlas ve
ark. [168] calismasindan yiiksek, Idris ve ark [170] calismasindan diisiik bulundu.

Calismada barsak parazitlerinin tespiti i¢in NL’iin yaninda mutlaka formol-etil
asetat ¢Oktlirme yonteminin uygulanmasi, bagisikligi baskilanan hastalarin diski
incelemelerinde rutinde kullanilan yontemlere ek olarak modifiye trikrom, kalsiflor,
asit fast ve trikrom gibi farkli boyama yontemlerinin kullanilmas1 gerekli oldugu
gortldi.

Bagisiklig1 baskilanan hastalarda 6zellikle Cryptosporidium spp., Microsporidia
spp. Cyclospora cayetanensis, Isospora belli gibi firsatg1 parazitler ciddi
enfeksiyonlara neden oldugundan hastalarin yasam kalitesini artirmak i¢in paraziter
enfeksiyonlar agisindan araliklarla digki incelemesinin yukarda sayilan yontemlerle
yapilmasinin, erken tan1 konulmasinda gerekli oldugu diistintildii.

Amibiyazis tanisinda diskida E.histolytica’ya 6zgli antijen saptayan ELISA

testinin kullanilmasi ile gereksiz antibiyotik kullaniminin 6nlenebilecegi goriildii.
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7. SONUCLAR ve ONERILER

Kronik hemodiyaliz veya periton diyalizi tedavisi alan 142 hasta ve 150 saglikl
goniilliiden alman toplam 292 diski 6rnegi barsak parazitleri acgisindan incelendi.
Parazit goriilme oran1 diyaliz hastalarinda %@43.7, kontrol grubunda ise %12.6 olarak
bulundu. Calismaya dahil edilen 292 kisinin 81’inde (%27.7) bir veya birden fazla
parazit tespit edildi. Birden fazla parazit tespit edilen olgular tek vaka olarak
degerlendirildi.

Diyalize giren hastalarda parazit goriilme orani kontrol grubuna gore yiiksek
olarak saptandi. Bu oran istatistiksel olarak anlamli bulundu (p< 0,05).

Diyaliz siiresi ile parazit varligi arasmmda anlamli bir iliski bulunmamasina
ragmen uzun siire (bes yil ve iizeri) diyalize giren hastalarda parazit goriilme
oraninin daha yiiksek oldugu goriildii.

Diizenli el yikama ve sabun kullanma aligkanliginin olmamasi ile parazit
saptanmasi arasinda iligski anlamli olarak yiiksek bulundu (p< 0,05).

Sulu diskilarla parazit saptanma siklig1 arasinda anlamli bir iligki tespit edildi
(p< 0,05). Sulu diskilarda G.intestinalis goriilme siklig1 daha yiiksek bulundu.

Diyaliz hastalarinda G.intestinalis ve B.hominis pozitifligi kontrol grubuna gore
anlamli olarak yiiksek bulundu (p< 0,05).

Formol-etil asetat coktiirme yontemi ve NL yontemi karsilastirilmasinda
formol-etil asetat yonteminin parazit pozitifligini saptamada daha degerli oldugu
gorildii.

B.hominis tanisinda kullanilan yontemlerden NL’nin, trikrom ve formol-etil
asetat ¢coktiirme yontemine gore duyarliligi %76 saptandi.

G. intestinalis tanisinda kullanilan NL’nin ELISA’ya gore duyarliligi % 46,
formol-etil asetat coktiirme ve trikrom boyama yonteminin ELISA’ya gore
duyarliligr % 66 olarak bulundu.

E.histolytica/E.dispar tanisinda NL, formol-etil asetat c¢oktiirme yOntemi,
trikrom boyama ve ELISA kullanildi. Calismamizda NL’iin ELISA’ya gore
duyarliligt %33, formol-etil asetat coktirme ve trikrom boyama yOnteminin
ELISA’ya gore duyarliligi % 66 bulundu.

Calismada goriilen D.fragilis trofozoitlerinin tamami trikrom boyama yontemi

ile saptandi.
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Cryptosporidium spp. tanist icin ELISA ve MAF yontemi kullanildi. MAF
yonteminin ELISA’ya gore duyarliligi % 66 bulundu.

Microsporidia spp. tanisi i¢in modifiye trikrom ve kalsiflor boyalar1 kullanildi.
Diyaliz hastalarinda goriilen lic Microsporidia spp. iki yontemle de pozitif bulundu.

(Calismada barsak parazitlerinin tespiti icin NL’iin yaninda mutlaka formol-etil
asetat ¢Oktiirme yOnteminin yapilmasi gerektigi, 6zellikle ishali olan bagisiklig1
baskilanan hastalarin diski incelemelerinde rutinde kullanilan yontemlere ek olarak
kalsiflor, modifiye trikrom, trikrom ve asit fast gibi boyama yOntemlerinin
kullanilmasinin 6nemli oldugu goriildii.

Bagisiklig1 baskilanan hastalarda Microsporidia spp. ve Cryptosporidium spp.
gibi barsak parazitleri ciddi enfeksiyonlara sebep olabileceginden, hastalarin yasam
kalitesini artirmak i¢in paraziter enfeksiyonlar a¢isindan araliklarla digki incelemesi
yapilmasinin erken tanida onemli oldugu ve parazitten korunma yollar1 hakkinda
bilgi verilmesinin gerektigi diisiiniildii.

Oniimiizdeki yillarda bagisiklig1 baskilanan kisi sayismin artmasi yoniindeki
arastirmalara dayanarak firsat¢1 patojen parazit etkenlerin rutinde de arastirilmasi

gerektigi sonucuna varildi
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OZET

Bagisiklik sisteminin ¢esitli nedenlerle baskilanmasi, o6zellikle hiicresel
bagisikligin zayiflamasi, parazitlerin patojen etkilerinin artmasma ve agwr klinik
tablolara neden olmaktadir. Kronik bobrek yetmezligi olan hastalarda ortaya ¢ikan
iremi nedeni ile bagisiklik sistemi baskilanarak enfeksiyon sikligi artmaktadir.

Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi Arastirma Hastanesinde ve Kocaeli Devlet
Hastanesinde diyaliz tedavisi géren SDBY’li olan hastalar ve Kocaeli Universitesi
Tip Fakiiltesi Arastrma Hastanesi’nin ¢esitli polikliniklerine basvuran bagisikligi
baskilayic1 herhangibir durumu olmayan goniilliller calismaya alindi. Calismaya
katilan kisilere anket formu dagitildi. Diyaliz tedavisi goren 142 hasta ve 150 saglikl
goniilliiden elde edilen digk1 6rnekleri paraziter etkenler agisindan incelendi.

Toplanan disk1 6rneklerine NL ve formol-etil asetat ¢oktiirme yontemi, trikrom,
modifiye trikrom, asit fast ve kalsiflor boyama yontemleri uygulandi. Ayrica diski
ornekleri Cryptosporidium spp, G.intestinalis ve E.histolytica tespiti i¢in diskida
antijen saptayan ELISA testi ile c¢alisildi. Diyaliz hastalarmi 62’sinde (%43.7),
kontrol grubunun ise 19’unda (% 12.7) parazit tespit edildi. Diyalize giren hastalarda
en sik goriilen paraziter etkenler B.hominis (%23.9) ve G.intestinalis (% 8.5) idi.
Diger saptanan barsak protozoonlarinin kendi arasindaki dagilimlar1 su sekildeydi;
E.histolytica ii¢ (%2.1), Cryptosporidium spp. ii¢ (%2.1), Microsporidia spp. g
(%2.1), D.fragilis iki (%1.4) ve E.coli dort (%2.8) olguda goriildii. Calismaya
katilan kisilerin anket sorularina verdikleri cevaplar istatistiksel olarak incelendi.
Diizenli el yikama ve sabun kullanma aligkanliginin olmamasi ile parazit saptanmasi
arasindaki iliski anlaml olarak yiiksek bulundu (p<0,05). Diyaliz siiresi ile parazit
saptanmas1 arasimnda anlamli bir iligki bulunmamasina ragmen uzun stire (bes y1l ve
iizeri) diyalize giren hastalarda parazit goriilme orani daha yiiksek bulundu.

Diski inceleme yontemlerinden NL ve formol-etil asetat ¢oktliirme yontemleri
karsilastirildi. Formol-etil asetat ¢oktlirme yonteminin parazit saptama oraninin NL’e
gore daha yiiksek oldugu goriildii. Bu oran istatistiksel olarak anlamli bulundu

( p<0,05).
Bagisiklig1 baskilanan hastalarin digki 6rneklerinin NL yontemi diginda formol-

etil asetat ¢oktlirme metodu, trikrom, modifiye trikrom, asit fast ve kalsiflor boyama
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yontemleri ile incelenmesi paraziter enfeksiyonlarin erken tanisinda biiyiik 6nem
tasimaktadir.

Anahtar sozciikler: Diyaliz hastalari, barsak parazitleri, disk1 inceleme yontemleri
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ABSTRACT

Suppression of the immune system due to several reasons, especially the
cellular immunity, increses the pathogenic effects of the parasites and causes severe
clinical cases. Because of the uremia that is seen in patients having chronic kidney
failure, the frequency of infection increases with the suppression of the immune
system.

Patients with end stage renal disease that are getting dialysis treatment at the
Kocaeli University Faculty of Medicine Research Hospital and Kocaeli State
Hospital, volunteers from outpatients of various clinics at Kocaeli University Faculty
of Medicine Research Hospital who do not have any known immune suppressed
disease were the subjects of the study. A survey form was distributed to all subjects.
Stool samples obtained from 142 patients getting dialysis treatment and 150 healthy
volunteers were analyzed in terms of parasitic agents.

NL and formol-ethyl acetate sedimentation methods, trichrome, modified
trichrome, acid fast, calciflor staining methods were applied to the collected stool
samples. In addition, stools samples were analyzed with ELISA test, which detects
agents in stool, for identifying Cryptosporidium spp, G.intestinalis ve E.histolytica.
Parasites were detected in 62 (43.7%) dialysis patients and in 19 volunteers (12.7%)
in the control group. The most widely seen parasitic agents among the dialysis
patients were B.hominis (23.9%) and G.intestinalis (8.5%). The distribution of the
other detected intestinal protozoans were: three (2.1%) E.histolytica, three (2.1%)
Cryptosporidium spp., three (2.1%) Microsporidia spp., two (1.4%) D.fragilis and
four (2.8%) E.coli. The results of the surveys the subjects completed were
statistically analyzed. A statistically significant relationship (p<0.05) was found
between hand washing/soap usage and parasite occurance frequency. Although, a
significant relationship was not found between the dialysis period and the detection
of parasites, parasite occurance rate was found to be high in patients getting dialysis
treatment for longer periods.

NL and formol-ethyl acetate sedimentation methods were compared. NL'e
formalin-ethyl acetate sedimentation method based on interference detection rate was
higher. A significant difference (p<0.05) was found between the NL and formol-

ethyl acetate sedimentation methods.
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The analysis of the dialysis patients’ stool samples with methods other than NL,
formol-ethyl acetate sedimentation, trichrome, modified trichrome, acid fast,
calciflor staining methods carries a great importance for early diagnosis of parasitic
agents.

Keywords: Dialysis patients, intestinal parasites, stool analysis methods
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ANKET FORMU
Hasta no:

1) Yas:
2) Cinsiyet: a) Erkek b)Kadin
3) Hemodiyalize tedavisi alma siireniz nedir?
4) Evde oturan kisi sayisi :
5) Egitim durumunuz
a)Ogrenci b) Ilkokul c) Ortaokul d) Lise e)Universite f) Higbiri
6) Yasadigmiz yer neresi?
a)Koy b) Sehir
7) Oturdugunuz ev
a) Miistakil b) Apartman
8) Tuvaletini yaptiktan sonra ellerinizi yikar misiniz?
a) Arasira b) Her zaman c) Higbir zaman
9) Tuvaletini yaptiktan sonra sabun kullanir misimiz?
a) Arasira b) Her zaman c) Higbir zaman
10) Kullanilan i¢me suyu hangisi?

11)a) Sebeke suyu b) Damacana suyu c¢) Her ikisi

12) Sebze ve meyveyi yikamadan yeme alisgkanligi var mi1?

a) Var b) Yok
13) Sikayetlerden Olani isaretleyiniz .(Birden fazla olabilir.)

a)Karm agris1 b) Ishal ¢) Kusma d) Dis gicirdatma  e) Halsizlik f) Ates
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