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GIR1I S

Mycoplasma'®lar canli hiicre disinda Ureyebilen ve
hicre duvér1na sahip olmayan mikroorganizmalardir. Bu fa-—
milya icerisinde, 60’tan fazla Mycoplasma susu bulunmasina
karsain, insanlarda hastéllk yapabilme o6zelligine sahip
olanlar {i¢ tirdir. Bunlar;Mycoplasma pneumoniée(m.pneumo—
niae),Mycoplasma hominis(M.hominis),Ureaplasma urealyticum
(U.vrealyticum) dur.Digerlerinin bir kismi ise zaman zaman
firsatg: patojen olarak bazi enfeksiyonlardan sorumlu ola-

rak kars;m1za ¢ikabilmektedir(6,22).

Arastirma konumuz M.pneumoniae'ye ydneliktir.Bilin-
digi gibi bu bakteri Primer Atipik Pnémoni (PAP) etkeni
clup,nadir olarak baska organlara da yerleserek, enfeksi-

yonlara neden olabilmektedir(25,31).

1940'11 yi1llarda bakteriyel pnémonilerden ayr:i tip-
te bir'pnﬁmoninin tarif edilmesi,arastiricilar: konu lze-
rine yogunla$t1rﬁ1$t1r.Hatta;uzun stire bu tilr pnémoniler-
den bir virusun etken olabilecegi disunilmistir.Nihayet
Eaton,ajan:y civciv embriyonunda tUretmis ve  Uretilen bu
mikroorganizma uzun sﬁreikendi ismiyle tan1mlanm1$£;r.1961
y111nda etkehin Marman ve Goodburn tarafindan sentetik be-
siyerlerinde izolasyonuyla bugiinki nomenklatiirdeki yerini

almistir(12,13).



Bilindigi tzere PAP,bakteriyel ajanlar disinda olu-
san klasik lober pnSmoniden farkli akut,ategli bir send-
romdur.Kulugka dénemi 1-3 hafta olan halsizlik,8ksiirtdk ile
seyreden ve genellikle klinik bulgulardan ¢ok radyololjik

tetkiklerle tani konulan ivegen bir hastaliktir.

Bu tir enfeksiyonlar degigsik etkenlerle meydana ge-
lebilirler. Orneginj;Adenoviruslar,influenza,Parainfluenza
virisleri,Coxiella burnetii ve Riketsia’'lar gibi.Ancak,PAP
de ilk siray: daima M.pneumoniaé almaktadir.Enfeksiyon &8k-
sUrik ve aksirikla yani damlacik enfeksiyonu tarzinda bu-
lagtigi i¢in 6zellikle kis aylarinda birlikte yasamaya zo-
runlu toplumlarda epidemiler bile olusturabilmektedir.Bu
~topluluklara en iyi 6rnek askerler ve &8renciler gosteri-

lebilir(1,6,23).

Yapilan saglik istatistiklerinde bilhassa ordudaki
akut solunum yolu enfeksiyonuna bagli olarak, 150 bin 'is
glininden fazla bir zaman kaybina neden oldugu bildiriimig-
tir.Oyle ki butiin solunum yollari enfeksiyonlarinin % 20°

sinden M.pneumoniae sorumlu tutulmaktadir.Bu kadar buylk

boyutlarda solunum yollarindan sorumlu olan bu etkenin ta-.

nisi1 igin acaba,iilke laboratuvarlarinda neler yapilmistir

ve neler yapilimaktadir ?

Dzellikle klinisyen,sadece klinik bulgu ve radyolo-

jik tetkikleri goz 6nlnde bulundurarak,tani koymaya git-



mekte ve gergek anlamda M.pneumoniae'nin etken oldugu va-
kalar hakkinda hicbirk bilgiye sahip olamamaktayiz.Bu da
insan sagliginda blylik bir bosluk olarak kendini géster-
mekte,hem Glke hem de bﬁigemiz acisindan karanliikta kalmisg

bir konu olarak karsimiza ¢ikmaktadir.

Bunun i¢indir ki bu ¢alisgmada,PAP ®n tanis:i: konul-
mug hastalarda ve lst solunum yollarindan hi¢ bir sikayeti
olmayan kontrol grubunda,serolojik ydntemle ki en duyarl:
ve spesifik olan EIA ile;M.pneumoniae kars: IgM ve IgG s1-
nifindan antikorlar{ arastirdik.Bbylelikle konulan tani
ile serolojik tetkik arasindaki ili$kiyi‘ve taninin geger-

liligini bir noktaya kadar acgikliga kavugturmay: amagladik

Dilegimiz elde edilen sonuglar ¢ergevesinde M.pneu-
moniae ile ilgili enfeksiyonlara,laboratuvara dayalil ola-

rakta dnem verilmesidir.



GENEL BI1LGILER

Mycoplasma'lar diger bakterilerden farkli &zellik-
lere sahip oldugundan,Mollicutes adi1 verilen ayri bir si-
nifta toplanmaktadirlar.Bu sinifin ana kriteri hiicre duva-
rinin bulunmayisidir;bu yilizden polimorfizm géoésterirler.
Mycoplasma'larin yapisini,ortada bir DNA,etrafinda bir ki-
sim stoplasma ve bunu gevreleyen li¢ katli bir stoplasmik

zar olusturmaktadir.

Mycoplasma'’lar yapay besiyerlerinde gogalirlar ve
tipik kiglk agara batmisg koloniler olustururlar.Bakterile-
ri  tutan filtrelerden gécebilme 6zelligindedirler.Hiicre
duvarlari bulunmadlglndan L-formlarla(hiicre duvari defekt-
1i bakteriler) karistiralabilirler.L-formlar,uygun kiltir
kosullarinda = tekrar bakteri formuna d&niigebildigi halde

Mycoplasma’larda boyle bir dénlsgim sz konusu degildir,

Mycoplasma’larin siniflandirilmasiny sematik olarak

sbyle yapabiliriz;



Regnum :Prokaryote
Divisio:Tenericutes
Clasis :Mollicutes
Ordo tMycoplasmatales
I
| |

Familia:Mycoplasmataceae Familia:Acholeplasmataceae

Genus:Mycoplasma Genus: Ureaplasma A.laidlawii

Genus:Acholeplasma

M.pneumoniae U. urealyticum
M.hominis

M.salivarum

M. fermantas

M.orale

M.buccale

Sema I:lnsan Mycoplasma’larinin siniflandirilimasi.

Mycoplasmataceae familyasinda yer alan mikroorga-
nizmalarin tiremeleri ig¢in sterole ihtiyag¢lari vardir.
Clinki bakterilerin aksine stoplazmik zarlarinda onu gig-
lendirmek ve stabilize etmek ig¢in kolesterol ve kareteno-
idler bulunur.Acholeplasmataceae familyas: Ureme’iein ste~-
role gereksinim duymamaktadir.Toprak ve gibrede bulunurlar.
Bu familya iginde sédece Acholeplasma laidlawii insanlarin

derisinde ve agi1z boslugunda bulunabilmektedir.



Mycoplasmataceae familyasinda bulunan ¢ tur,insan-
larda hastalik etkeni olabilmektedir.M.pneumoniae solunum
yollarinin,M.hominis ve U.urealyticum genellikle genito-
iriner sistemin patojenidirler.M.fermantas lUreme ve idrar
yollarindan,diger tirler ise agiz,bogaz ve tikrikten izole

edilmiglerdir.

Mycoplasma'lar kok, gomak, dallanmis flamanlar ve
yi1ldiz seklinde olmak lUzere ¢ok sekilli gériliirler.Cogal -
malari ikiye béliinme ve flamanlarin pargalanmas: - sonucu
olur.200-300 nm bﬁyﬂklﬁgﬂndedir]er.Kirpiksiz,sporsuz kap-
silstiz ve Gram negatiftirler.Yayma preparasyon ha21flanlr—
ken parcalandigindan,koloni ihtiva edenragarln ¢1kart11ma—
s1yla boyama iglemi yapilmakta,en iyi sekilde Dienes, Cas-
taneda ve Giemsa y&ntemleriyle boyanmakta,Gramla ise gi¢ bo-

yanmaktadir.

M.pneumoniae,Mollicutes sinifinin biitin Gzellikle-
rine sahiptir.Yainlz fakiiltatif anaerob degil,aerob olarak
tirerler.llk izolasyonda periferik zonu bulunmayanh homojen
graniiler sekilde,scluk limon sarisi renginde ve ylzeyi dut
gibi purtiklidir.Pasajlarla tipik sahanda yumurta gorini-

mindeki koloniler olugturmaktadir.

M.pneumoniae sivi vasatta belirgin bir bulaniklik

olusturmaz, fakat mikroskopts incelendiginde kiltdriin yize-



yine sferik uzantilar seklinde baglandig:i gérilmektedir.
Glikozu pargaladigindan sivi1 besiyerinde lreme pH degi-
sikligine bagl: olarak kullanilan indikatériin renk degisi-

mi ile gézlenmektedir(22,35).

Mycoplasma'lar ilk izolasyonda adi besiyerlerinde
Ureyeﬁeéler.lcerisinde % 25-30 serum veya haben sivisi ek-
lenmig kalp enflizyonlu peptonlu buyyonda Ureyebilirler.
% 1 agarli yari kati besiyerleri lUremeyi artirir.M.pneumo-
niae en iyi % 20 at serumu, % 10 taze et ekstresi ve ml'de
500-1000 dnite Penisilin G i¢eren besiyerlerinde irerler.
At serumu sterol ag¢isindan zengin olmasi, et ekstresi de
gereksinim duydugu nikleik asitleri igermesi nedeniyle kul -
lanilmaktadir. Besiyerlerine ilave edilen penisilin ve~
thallium asetat,diger bakterilerin ve mantarlarln Uremesi~
'ni  inhibe etmektedir.Bu temele dayanarak, M.pneumoniae’yi
Uretmek i¢in ¢ok g¢esitli besiyerleri gelistirilmistir

(34,35).

M.pneumoniae organizmaya solunum yolundan girmekte-
dir.Patojenitesindeki ilk unsur,P1 olarak isimlendirilen
bir yilizey protein ile ilgiliair.Mikroorganizma terminal
organelle:i araciligiyla brdns mukoza51nda,kirpikli epitel
hiicrelerindeki siéloglikoproteine baglanir ve olusturdugu
sUper oksid anyonlar:i konak hUcrenin bir ¢ok komponentle-~

rinde oksidatif bozulmaya neden olmaktadir.Bu hiicrelerde



¢ogalan mikroorganizmalar,buradan kan veya lenf yoluyla
akcigerlerin interstisiyel dokusuna yay:ilir ve atipik

pnémoniyi baslatairlar(i,15,18,20).

Kulugka siiresi 2-3 haftadir.Hastali1k ¢ogu kez sinsi
baglar ve birkag¢ giin igerisinde geligir.M.pneumoniae’nin
en ¢ok goriilen belirtileri;dksirik,ates,bas agrisi ve hal-
sizliktir, Hasta az miktarda balgam ¢1kar1r; Balgam hafif
piriilan ve nadiren kanli olabilir.Radyolojik muayenéde
pnémonik infiltrasyon 5.gilinden sonra ortaya ¢ikar.Cogu kez
tek taraflidir ve akcigerlerin alt loblarinda bulunur.Bi-
tiin lobu kaplayan infiltrasyonlar nadirdir.Hastalik genel-
de hafiftir ve kendiliginden geger.Her ne kadar hastalarda
belirgin deri kizarmasi,plevral sizinti,otit,menenjit,pe-

rikardit, myokardit, akut hemolitik anemi veya nbdrolojik

problemler olusursa da bu komplikasyonlar ¢ok nadir olarak

gorilmektedir{3,15,18,21).

Mycoplasma’'larin tanﬁs1nda en ideal  yodntem,daima
klinik belirti ve laboratuvar testlerinin birbirleriylé
olan uyumlaridir.Bu giin Mycoplasma pnémonisinin laboratu-
var tanisinda kullanilan bir ¢ok yontemler mevcuttur.
Bunlar &zetlenecek olunursa;

1.Direkt tani ydntemleri:Mikroorganizmalarin uygun be-~
siyerlerinde Uretilmeleri ve identifikasyonlar:i temel ali-

nir,
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2.1ndirekt tan: yodntemleri:Enfeksiyon sonucu olusan an-
tikorlarin spesifik testlerle ortaya ¢ikarilmasiyla  yapi-—
lir.

Direkt tani ydnteminde detay vermeksizin,esas ca-
ligma konumuz olan indirekt tan:i ydntemleri hakkinda baz:
bilgiler vermenin,kullandigimiz ve kullanilan yé&éntemlerle
mukayesesini ag¢ik olarak ortaya koyacag1ndén,bu si1kkin

tizerinde durmak istiyoruz.

M.pneumoniae infeksiyonunun saptanmasinda kullanl—
lan indirekt tan: ydntemleride duyarliliklarina gére iki
gruba ayrilmaktadar.

1.Non—spesifik’testler:Soguk aglutinasyon ve MG strep-
tokok aglutinasyonudur.
a-Soguk aglutinasyon testinde,hasta serumu seri ola-
rak sulandirilir ve O grubu insan eritrosit slispansiyonu
ile karistirilarak bir gece 4°C'de bekletilir.m.pneumoniae
1gM antikorlar: eritrositleri gglutine eder.Mycoplasma'lar
hidrojen  peroksid gibi toksik bir Urin eolusturmaktadir.Bu
Urin eritrositlerin I antijenini degistirmekte ve degisen
bu eritrositler,viicut tarafindan yabanci bir madde olarak
tanimlanmaktadir.Mycoplasmal olmayan hastaliklarda da po-
zitif sonug¢ alindigindan spesifik degildir.
b-MG streptokok aglutinasyon testinde,MG streptokok—’

lari,M.pneumoniae ile ortak glikolipid antijenlere sahip-

11



tir.Fakat Mycoplasmal pnémonili hastalarin ancak %30'unda
bu bakterilere karsi antikorlar goriilebilmektedir.
2.Spesifik tani1 yontemlerinden en gok kullanilanlari

a~Metabolizma Inhibisyon Testi(M]):Ureme inhibisyon
testinin siv: besiyerine uyarlanmis sekline benzer.Eger
ortamda spesifik antikorlar varsa,mikroorganizma substrat:
metabolize edemez.Seri sulandirim sonucu renk degisimini
engel leyen en ylksek sulandirim antikor titresini belirle-
mektedir.

b-Mycoplasmodial Testte(MC) de sistem aynidar.
Dptama kompleman+tbagisik serum Qe Mycoplasma konulmakta,
_bir sﬁre sonra substrat ilave edilmektedir.Eger antikor
Mycoplasma'ya &zgl ise,komplemanin da olaya katilmasiyla
mikroorganizmalar erimektedir.

c—Indirekt Hemaglutinasyon Testi(1HA):Mycoplasma'lar
tannik asitle muamele edilmis eritrositlere baglanmistar
ve antikor varliginda bu eritrositler aglutine olmaktadir-
lar.

d-Kompleman Fiksasyon Testi(CF):Hasta serumunda bulu-
nan antikorlarln anti jenle birlegmesi ve olaya komplema-
nin da katilmasi sonucu mikroorganizmanin erimesi temeline
dayanmaktadir.Hastaligin ~akut ve konvalesan safhasi ara-
sinda antikor titresinin dért katina ¢ikmasi hastaligin
aktif olarak geg¢irildigini gésterir.Tek serum ©drneginde

yiksek antikor titresi pozitif kabul edilir.Diger Mycop-

12



lasma3larla ¢ok az oranda ¢apraz reaksiyon verir.Fakat,
testin tanisindaki spesifikligini bozmaz.Pratikte en ¢ok
kullanilan testlerden biridir.

e-Indirekt !mmunofluoresans Testil{lFA):Floresanlanm:s
antiglobulinin antikor-antijen kompleksine baglanmasa
sonucu,UV mikroskobunda fluoresans goriilerek antikor var-
11gr tespit edilir. |

| f-Radio Immunopresipitasyon Testi(RIA): Radyoizotop-

lanmig antiglobulinin antijen—antikor kompleksiyle baglan-
masiyla bu kompleks radyocaktiflik kazanir ve bu radyoakti-
vite &zel dedektdrle saptanir. |

g~Jelatin Partikil Aglutinasyon Testi:Jelatin parti-
kiilleri M.pneumoniae hicre membran komponentleri ile du-
yarli hale getirilir.Bunun sonucu, jelatin partikilleri an-—
tikorlarla aglutinésyon olustururlar(b).

h-DNA-RNA Hibridizasyon Testi:Bakterinin genetik ya-
pisina bagl: olarak,teshis ydntemine dayanir(28).

1-Enzim 1garetli I!mmun Deney (EIA): Antijen -antikor
iliskisini ‘antikorlara baglanmis bir enzimin aktivitesini
izlemekle,aragstirma temefine dayanir.ElA Bzel bir yetenegi
ve radyoaktif deney arag¢larini gerektirmedigi gibi aktif
olarak ta géli$en belirli sayida mikroorganizmaya da bagim-—
11 degildir.Kullanilan éerumun az,yaplllslnln basit,spesi-
fik ve duyar!1l1g1n1h yiksek olmasi nedeniyle en ¢ok ter-

cih edilen testtir(14,17,24,28).

13



M.pneumoniae genis spektrumlu antimikrobial ajanla-
ra duyarlidair.Hicre duvar: bulunmad1gindan,penisiline di-
renglidir.En etkili antibiyotik tetrasiklin'’ler ve ikinci
derecede eritromisindir.Yeterli doz ve sirede kullanilma-

ladair(7).

M.Pneumoniae enfeksiyonu ve hastaliktan korunmak
icin etkin bir metod bulunamamigtir.Bu konuda yapilan ge-
sitli aragtirmalarda geligtirilen agsi1larin % 50-60 oranin-

da korunma sagladig: gdrilmiGstir(4,26).
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MATERYAL VE METOD

MATERYAL:

1888-1880 tarihleri arasinda D.U.Tip Fakultesi‘Gé—
giis Hastaliklari Anabilim Dalina miracaat eden,ilst solunum
yolu $ikayeti‘olan ve Primer Atipik PnSmoni ®n tanisi ko-
nulan 50 hasta ile kontro! grubu olarak ta,list solunum yo-
lu gikayeti olmayan 41 saglikli kisi olmak lizere,toplam S1

kan 6rnegi materyal olarak kullanild:.

METOD:

PAP 6n tanis:i konulan hastalar ig¢in hazirlanan Gzel
bir formla radyolojik bulgular,yas,cinsiyet,mevsim gibi
bilgiler kaydedildi(Ek 1).Usuliine uygun olarak alinan kan-
larin serumlar: aseptik kosullarda ayrilarak,¢alisilincaya
kadar -20°C'de saklandi.Serumlarda EIA yéntemi ile M.pneu-
moniae IgM ve 1gG antikorlari arastirildi. Bunun igin
M.pneumoniae IgM ve IgG (Virotech) kiti kullanildi.Ydnte-
min temeli,M.pneumoniae antijeni kaplanmig test stripleri
ile serum drneklerinden spesifik antikorlari ortaya ¢ikar-
maya yodneliktir.

Istatistiksel =analizlerde;iki orani: test eden stu-

dent's t testi ile,Kolmogrov-Simirnov testleri kullanildi.

KIT 1CER1&L:
-M.pnéumoniae antijeni ile kaplanmis polisteren kuyu-

cuklar

15



10

di.

kontrollerinin her birine 2 cc sulandirilmigs sulandirim

-PBS serum sulandirim tamponu.

-PBS yikama soliisyonu.

~-Substrat tampon:citrate-phosphate ig¢ermekte.

—-1gG pozitif kontrol.

~-1gM referans serumu.

~Negatif kontrol.

-Konjugat IgM:Koyundan elde edilmisg anti-insan IghM.

-Konjugat IgG:Koyundan elde edilmis anti-insan IgG.

—O-phenylendiamine tablet (OFD):Her tablet 2 mg.
O-phenylendiamine-2 HCI ihtiva etmektedir.

~Hidrojen peroxide‘% 30°'luk.

—~Reaksiyon durdurma solisyonu:l M silflirik asid.
SOLOUSYONLARIN HAZIRLANMAS! VE SULANDIRIMI

~Serum sulandirim tamponu solisyonunun hazirlanmasi:

cc konsantre solisyon 100 cc distile su ile sulandiril-

—-Substrat tampon:100 cc distile su ile sulandirildi.

~Pozitif kontrol:igG pozitif kontrol ve IgM referans

tamponu ilave edilerek iyice eritildi ve kullanincaya

dar bekletildi.

hasta

-200 ul} Distile su ile sulandirilan negatif kontro] ve

landirilds.

i8

serumlari 17100 oraninda sulandirim tamponu ile su-



~Yikama sollsyonu:50 ml.konsantre yi1kama solisyonu 1000
ml.distile su ilave edilerek iyice karigtirailda.

~Substrat soliisyonu:Usuliline uygun olarak hazirlanmis ve
temizlenmig pipetlerle metalik hic‘bir alet kullanmaksi-
zin,bir tablet iGzerine 10 ml.substrat tamponu ilave edil-
di.lyice eriyinceye kadar bekletildi.Kullanimdan hemen
6nce bu sulandirim lzerine 5 ul hidrojen peroﬁsid sollisyo-
nu ilave edilerek karistirildi.Renksiz olan bu soliisyon
bir saat igerisinde kullanildi(Renk maviye donisiirse kul-

lanim d1$1'b1rak1lma11d1r).

TESTIN YAPILISI:

¥ Negatif kontrolden Al,A2,pozitif kontrolden A4,A5
ve konjugat blanktan A3 kuyucuklarina 100 ul ve geri kaian
tim kuyucuklara 100'er pul sulandirilmis hasta serumu ko-
nuldu.37°C'de 60 dakika enkiibe edildi.

% Enkibasyon sonunda 4 kez sulandirilmis yikama so-
lﬁsyonuyla otomatik yikama cihazinda yikand:.

¥ Bidtidn kuyucuklara sulandirilmis konjugattan 100 ;1
ilave edildi.37°C'de étﬁv’de 30 dakikalaik enkﬁbasyon sira-
si1nda substrat soliisyonu hazirlandi.

% Enkiibasyon sonﬁhda 4 kez yikama islemi uyguland:.

* Y1kanm1$‘kuyucukla:1n timine 100 pl  substrat so-

lisyonu ilave edildi.

17



% 37°C'de 15 dakika enkiibe edilerek tiim kuyucuklaba
50 ul reaksiyonu durdurmak ig¢in 1 mol siGlfirik asid ilave
edildi.

* 492 nm'de Szel spektroda tim kuyucuklar okundu.

Prospektiisiinde yazili hesaplamalar géz &niinde bu-
lundurularak,pozitif ve negatif degerler ortaya ¢ikarti-

lip,buna g&re her kuyucuk degerlendirildi.

i8



BULGULAR

M.pneumoniae EIA IgM ve 1gG ¢aligilan toplam 91
serum O6rneginin sonug¢lari Tablo:l'de gérilmektedir.PAP &n
tanisi konulan 50 hastada IgM % 38, 1gG % 40 oraninda sap-
tanmis ve 9 hastada her iki antikor da pozitif bulunmustur.
Ust solunum yolu gikayeti olmayan 41 kiside ise IgM %12.1,
IgG % 19,5 oraninda saptanmlstlr.lstatistiksel‘acxdan IgM
§e IgG’nin PAP ve saglikl:i kigilerdeki dagiliminin anlamla

oldugu goritlmistir.

IgM lgG
SAY1
‘ Say1 % Saya %
PAP 50 19 38 20 | 40
Saglikla 41 5 12.1 8 18.5
Toplam 81 24 26.4 28 30.7

Tablo:I- IgM ve IgG Sonuglarinin Hasta Ve Saglikl: Kisi-

lerdeki Dagilima.

IgM t= 3.31 P < 0.01

1gG t= 2.11 P < 0.05
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PAP ®6n tanisi konulan hastalarin yas gruplarina
gbre dagiliminda (Tablo:11), IgM pozitif olgular en yiksek
1-15 ( % 75 )} yas grubunda saptanmis olup,bunu % 38.8 ile
16-30 yés grubu takip etmektedir.lgG, 46 ve yukari vyas

grubunda % 60, 1-15 yas grubunda % 50 olarak bulunmustur.

Igh :IgG
YAS GRUPLARI SAY1

Saya % Say %

1-15 8 6 75 4 50
16-30 18 7 38.8 | 4 22.2
31-45 ) 3 33.3 3 33.3

46 < 15 3 20 9 60

TOPLAM 50 19 38 20 40

Tablo:ll-Hastalarda IgM ve 1gG Pozitif Olgularin Yas Grup-

larina Go6re Dagilaim:.

D= 0,435 P < 0,05

Saglikl: kisilerde IgM ve Igd oiumluluk orani  1-15
yas grﬁbunda her iki antikor ig¢in % 33.3 iken, 16-30 yas
grubunda IgM % 9, IgG % 18 ve 46'dan yukar: yas grubunda
ise Igé ve IgM % 11.1 olarak tespit edilmigtir(Tablo:lll).

lstatistikSEI agidan aniam'teskil‘etmedigi saptanmistair,
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IgM IgG
YAS GRUPLARI SAY1
Saya % Say1 %
1-15 3 1 33.3 1 33.3
16-30 22 2 8 4 18
31-45 7 1 14,2 2 28.5
46 < °] 1 11.1 1 11.1
TOPLAM 41 5 12.1 8 18.5
Tablo:11i~ Saglikly Kigilerde Yas Gruplarina Gore IgM Ve
1gG Dagilima,
D= 0,77 P > 0,05
Tablo:1V'de elde edilén sonuglarin cinsiyete goére

dagilimi gbsterilmistir.PAP &n tanis:i konulan toplan 21

kadinda IgM % 33.3 ile IgG % 23.8 oraninda saptanmistir.Bu

oran,erkeklerde IgM % 41.3,1gG % 51.7 olarak bulunmustur.

lgM IgG
CINSIYET SAY1
Say1 % Say1 %
K.ADTIN 21 7 33.3 5 23.8
ERKEK 29 12 41,3 15 51.7
Tablo: 1V~ Hastalarin IgM ve 1gG Sonuglarinin Cinsiyete
Gbre Dagilaimai. |
IgM t= 0,718 P >0,05

1gG t= 1.89 P > 0,05
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'Radyolojik bulgulara gére verilerimiz ele alindi-
ginda (Grafik:1), Radyolojik bulgu saptanan hastalarin
% 60.5'unda IgM‘in'% 39.1'inde ise 1gG’nin pozitif oldugu
saptanmistir. Radyolojik bulgusu olmayan hastalarda IgM

% 30.8, IgG % 53.8 oraninda bulunmustur.

IgM ve 1gG Bulgu
60 .
-Yizdeleri

50 4 e
40

30 - 00 .o
20 4 - .

10 |

R.B.Var R.B.Yok

Grafik:1- Radyolojik Bulgulara Goére IgM ve 1gG

Olgularinin Dagilimi.

1gM IgM t= 1.738 P > 0,05

IgG 1gG t= 0.648 P > 0,05
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Sonuclarin mevsimlere gére dagilimi Grafik:2'de go-

riilmektedir.Elde

edilen sonuglar mevsimsel

degisiklikler

gbstermektedir.Yaz aylarinda hig¢ bir bulguya rastlanmamig-

tir.

IgM ve IgG 60

Sonbahar Kig 11 kbahar Yaz
IgM ve 1gG Pozitif Olgularin Mevsimlere
Gore Dagilimi.

D= 0,525 P > 0,05

Bulgu 50
Yizdeleri 40
30
20
10
Grafik:2~
IgM
.1 1gG
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TARTISMA

M.pneumcniae solunum yollari ve solunum yollari di-
sindaki bir ¢ok hastaliklardan siklikla sorumlu bir etken-
dir.Etkenin,erken tanisi tedaviye baglama ag¢isindan ¢ok
Snemlidir.Genel bilgiler kisminda da belirtildigi {dzere,
laboratuvar tanida kullanilan bir ¢ok direkt:ve indirekt
teshis ydntemleri mevcuttur.Direkt tani: yani bakterinin
izolasyonuna y&nelik tan:i ybntemi oldukg¢a zor wve =zaman
alici bir ydntemdir. Bu ag¢idan  kiltiire bagl: laboratuvar
sonu¢larini beklemek, hastanin tedavisi ydniinden bir dez-
avantajdir.En az 1-4 haftali1k bir slireye gereksinim duyul-
masindan dolayi;bir ¢ok laboratuvar indirekt taniy ydntem-
lerini kullanmakta ve bu tani ydntemlerini kullanirken de,
non—spesifik reaksiyonlari en az,duyarliligi en tUst dizey-

de olan sistemleri tercih etmektedirler(8,10,11,16,28,29).

Onceleri siklikla kullanilan CF testinin hon~spesi-
fik reaksiyonlara neden oldugu ve fazla duyarli olmadig:
tespit edilmigtir.Her giin yeni bir testin ortaya ¢ikaryrli-
masi ile ara$t1r;01iar hakli olarak en iyisini ve en ucu-
zunu aramak zorunda kalmiglardir.Su bir gercek ki en ideal
testler RIA,EIA ve IFA testleridir(24).Drnegin;son zaman-—
laraa Jelatin p?rtikﬁilerinin M.pneumoniae hicre membran
komponentleri ilé duyarli hale getirilmesi sonucu piyasaya

sirtdlen Jjelatin partikil aglutinasyon testi,maniplasyon
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kolayli1gi haricinde s6zinl ettigimiz ilk G¢ testten duyar-
11 bir test degildir.Ama en azindan bir soguk aglutinasyon,
bir kompleman fiksasyon testinden daha duyarl: olusu ile
kiigik laboratuvarlarda tani: amaciyla kullanilacak ideal

testlerden biri sayilabilir (5).

RIA en duyarl:i testlerdendir.Ancak 6zel araglara ge-
rek hissedilmesi ve radyoaktivitenin getirecegi olumsuz-
luklar ’yﬁzﬁnden rutin tetkiklerde kullanma oran: en disik
tekniklerden biridir(398).Bu nedenledir ki duyarlilig: ka-
nlflanmxg EIA ydntemini kullanmay:1 tercih ettik.Bu test
ile sadece klinik,radyolojik bulgdléra dayali olarak PAP
6n  tanisi1 konmus hastalarla,saglikli1 olduklarini 1ifade
eden kohtrol grubundaki bireylerden IgM ve IgG sinifinda-
ki antikorlar:i saptayarak hem,M.prieumoniae’ya bagli pndmo-
ni insidansini hem de,radyolojik bulgularla laboratuvar ta-
ni arasindaki korelasyonu agikliga kavusturmak istedik.Ga-
yet tabiidir ki diger arastiricilarin bulgulaf1 ile tar-
tismaya girebilhek igin, aym ySntémlerin ve benzer olgufa—
rin kullanilmasi dﬁsﬂnﬁlur.Ancak,yﬁntemin yeni olusu tar—

tismamizi daha k1$1t11 hale donilgtirmigtir.

Ulkemizde konu ile ilgili ilk kapsamli ¢alismanin,
Sayin Kiligturgay tarafindan yapilmis oldugu dikkati ¢ek-
mektedir.1866 yilinda Ankara Garnizonu'na bagli askeri bir-

liklerde CF testi ile yapilan bu ¢aligmada PAP vakalarinin
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% 18'inde,saglikli: bireylerin % 28°'inde seropozitiflik tes-’
pit edilmigtir ve ekstra olarak arastirmaya dahil edilén,
ilkokul oégrencilerinin ise % 6.8'inde seropozitiflik tes-—
pit edilmistir.Arastirici,vak’alarda klinik,rutin labora-
tuvar bulgularinin ve hatta radyolojik bulgularin ajan:
diger PAP etkenlerinden ayirmada 6nemli bir kistas teskil
etmedigi, kesin taninin ancak spesifik serolojik testlerle
miimkin olabilecegini vurgulamistir(23).1966 yilinda,duyar-—
11 olarak kabul edilen kompleman fiksasyon testinin bu gin
anlamini yitirdigi dolayisiyla, elde edilen rakamlarin
gercek oranlari vermedigini belirtmek istiyoruz.Cunki, bu
sekilde s1k yasiyan toplumlarda M.pneumoniae’'ye bagli PAP
vakalarinin dahé yiksek bir insidansta olmasi beklenirdi.
Caligmamizda belirli bir grubu almaksizin yani &grenci vé
aile olarak,sadece PAP 6n tanis: konulmus hastalarda elde
ettigimiz oran IgM antikorlar:i agisindan % 38, 1gG antikor-

lari agisindan % 40 dair.

CF testi ile tek serumda yapilan ¢aligma bir nokta-
ya kadaf anlamsi1z kabul edilebildigi halde EIA ytnteminde
tek serum ile IgM antikorlarinin pozitif bulunmasi akut
bir yakinmanin en iyi sekilde ortaya konulmasini ifade et-

mektedir.

PAP etkeninin seroprevalansi: konusunda GGukurova

btlgesinde yapilan bir arastirmada,CF testi kullanilarak
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170 hastada %41.7 oraninda seropozitiflik saptanmistir.Ca-
ligmamizda IgG ve IgM olarak seropozitiflik hasta grubunda
% 60 dir.Aradaki farkin tartismasina bile gerek kalmaksi-

zin test spesifikligi en buyik faktdr olarak goérilmek-

tedir(2).

Indirekt tani haricinde kiiltirel y&ntemlerle yurt
icinde yapilan bir ¢alisgmada,saglikl: bireylerde M.pneumo-
niae izolasyon orani saptanmaya ¢alisilmis ve bu oranin
% 2,5 oldugu belirlenmigtir.PAP 6n tanili hastalarda bdyle
bir bulguya rastlanmayigsi ve ancak saglikli poplilasyonda
belirli bir oranda M.pneumoniae tasiganligi oldugu kanit-

lanmigtir(36).

Dig kaynakl: arastlfmalarda kapsamli1 ¢aligmayi,Dani-
marka'da gotmekteyiz,yaklasik 11 yi1li1 kapsayan ¢alismada
125662 ©rnek CF testi ile M.pneumoniae ag¢isindan arasgti-
“rilmigtir.Orneklerin S8161'inde seropozitiflik tespit edil-
migtir (% 72.5 ).Bu seropozitifligin ilk dért yi1llik pe-
riyotta % 30.3, son 3,5 yillik periyotta ise % 21 " oldugu
gorilmistir.Son 3,5 yillaik periyottaki oranlarin toplumda
’olusan immunite ile yakindan iligkisi oldugu ifade edil-

misgtir(27).

Cin Halk Cumhuriyetinde 6-18 yas grubunu kapsayan

2088 saglikli: kisi IHA ydntemi ile arastirmaya tabii
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tutulmus ve ©oOrneklerin % 15'inde seropozitiflik tespit
edilmistir.lHA pozitif bulunan kisilerin klinik olarak
arastirmasi yapildiginda,bunlarin %65'inde 2 y1l igerisin-
de herhangi bir solunum yolu enfeksiyonu ge¢irmedikleri,sa-
dece % 10'nunda bir pndmoni enfeksiyoﬁu ifade edilmistir
(32) .Gériilecegi Uzere IHA yb6ntemi serolojik tanida spesi-
fik olmayip list solunum YOlu infeksiyonu ge¢irmeyen kigi-
lerde de pozitif olabilecegi de belirtilmektedir. Aragtir-
mamizda ise,saglikli olarak kabul ettigimiz ancak gegmi-
sinde gergek anlamda bir pndmoni olayina rastlanilmayan
fakat,basit bir Ust solunum yolu enfeksiyonu gegcirmemis
olan ségllkll bireylerde de akut bir infeksiyon gostergesi
olan IgM sinifindaki antikorlar:i ( %12.1) tespit ettik.Bu
demektir ki saglikli bireyden inaparan olarak kan &rnegi
alindig: zamah enfeksiyonu ya geg¢irmis veya heniiz olay bas-—
langi¢ safhasindadir. Saglikli bireylerde seropozitiflik
oranimizin % 18,5 olusu IHA ydntemi ile elde edilen sonu¢-—

larla yine de uygunluk géstermektedir.

lsrail'de EIA ybntemi ile yapilan ve 2 yi1l1 kapsa-
yah bir ¢aligmada 1055 hasta arastirmaya tabii tutulmus-—
tur.Bu hastalarda 1gM, IgG ve lgA,aﬁiikor oranlari1 saptan-
maya - ¢alisilmigs ve IgM antikorlarinin 211 hastada pozitif
oldugu goérilmistir.lgM tespit edilén 211 hastada da akut

bir enfeksiyonun varligi belirlenmigtir. % 41 oraninda IgM
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y8ninden seropozitiflik hasta grubundaki bulgularimizla

yaklasik ayni oran:i vermektedir(33).

Yine ayni arastirmada IgM seropozitif olan 211 has-
tanin % 30'unda ilk serum O6rneklerinde IgM antikor titre-
lerinin dusik oldugu, % 38'inde ikinci serum &rneklerinde
total IgG ve I1gM antikorlarinda artis oldugu gézlenmistir.
Keza CF testi negatif olan veya ¢ok disik dﬁzeyde pozitif
olan hastalar EIA ytntemi ile incelendiklerinde % 21'inde
seropozitiflik tespit edilmigstir.Elde edilen bu bulgular
EIA'nin hassasiyetini ve en az % 10-20 oraninda CF testine

gére - daha duyarli oldugu agikga gdrilmiustir.

CF teéti ve EIA mukayesesini kapsayan Moule ve ar-
kadaglarinin bir ¢alismasinda;CF testi ile pozitif bulunan
vak'alarin % 78'unda EIA IgM'in pozitif oldugu gérilmistir.
Ancak,CF testi negatif olan hastalarin % 29'unda IgM anti-
korlari pozitif bulunmustur(30).Keza lsve¢'te yapilan ben-
zer bir caligsmada CF testi ile pozitif bulunan 81 hastanin

%80'inde ElA ydntemi ile IgM antikorlar: saptanm1$t15(37).

Italya‘da’da test duyarliliklar: agisindan EIA y&n-
temi RIA,CF,MI,MC gibi diger serolojik testlerle karsilag-
tirilmis,RIA haricinde EIA'nin laboratuvar tanida en duyar-
13 ve’guvenilir bir metod olduklarlnl bir kez daha vurgu-

lamlslardlrlg).
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Elimizdeki kaynaklarda tim arastlrﬁalar teknik kar-
si1lastirmalara yénelik oldugundan,Cambridge’dé bununla il-
gili bir gal1%mada EIA,IFA ve CF testleri karsilagtiril-
mistir.Basindan beri ifade edildigi gibi EIA ve IFA,CF’'ye
gdre . son derece duyarl:i ve ikisi arasinda bir korelasyon

oldugu belirtilmigtir(39).

Buraya kadar,yaptigimiz tartigmada sadece kullandi-
gimiz yﬁgtemin duyarliligina agirlik verdik.Amacimizda,PAP
ﬁn‘tanll; -hastalardaki, klinik laboratuvar uyumlulugu da
sbz konusu idi.R;dyolojik ve diger klinik bulgulara dayal:
olarak konulan PAP tanisinin uyumlulugu Tablo:l‘de. ifade
edildi.Goriilecegi Uzere 50 hastanin % 38'inde akut infeksi-
yon gostergesi olan IgM'in pozitif olusu,% 40'inda da IgG
antikorlarinin pozitif olusu klinik tan: ile laboratuvar
afas1nda tam bir korelasyon saglamamaktadir. Her ne kadar
IgM sinifindaki antikorlar ig¢in tek serum érnegi yeferli
ise de,lgG i¢in bdyle bir sey stz konusu degildir.Mutlaka
belirli araliklarla alinacak olan 2 serum 6rnegindeki tit-—
re artis: anlam tesgkil etmektedir.Arastirmamizda kisitla
‘olanaklérygergevesinde malesef bu hastalardan hem ¢ift se-
rum &rnegi alinamadi. hem delkitin pahali olusu nedeniyle
2.kez 1gG antikorlarina bakilamad:i.Bu acldandif ki,IgG po-
zitif olan 20 hastanin gerqekfen akut bir enfeksiyonmu ge-
éiriyor veyé gecirilmi$ bir immunitenin ifadesi ﬁi konu-

sunu berraklast1rmakbmﬁmkﬁh olamamistair.
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Eger % 40 li1k orani da akut bir enfeksiyon goéster-
gesi olarak kabul edersek 50 hastan1h % 60.8'unda labora-
tuvar tani klinikle uyum saglamamaktadir.Bunun aksini digiG-
nirsek yani sadece IgM anlamli kabul edersek % 30.8' lik
bir uyum g8rilmektedir.Bu da klinik tani: ile laboratuvar
tan:1 arasindaki ¢eligkiyi net bir sekilde vurgulama agi-

sindan 6nemlidir.

Dikkati ¢eken bir baska bulguda saglikli bireylerde
% 12.1 oraninda 1gM'in pozitif bulunusudur.Qlinkii;jsaglikla
tabiri ile IgM pozitifligi bir ¢eliski yaratmaktadir.Aca-
ba,kan ornegi alinirken kisinin anemnezinde yakin bir geg¢-—
miste bir st solunum yolu veya benzer bir enfeksiyonun
gergek anlamda klinisyen tarafindan sorulup sorulmadig:
bogslugu ortaya ¢ikmaktadir.Eger,bunun aksi bir olay stz ko-
nusu ise,tiim immunolojik bilgilerimiz anlamini yitirmekte
ve bununla birlikte laboratuvar tani degerini kaybetmekte-
dir.Biz yine de immunolojinin bilimsel sayginligi igerisin-
de IgM  pozitif bulunan bu 5 kisgiyi 'saglikli kabul etmek-
teyiz. Sayet kullandigimiz test bir CF testi gibi non-
spesifik reaksiyoﬁlarlda kapsamisg ofsaydl,bu olumliu bulgu-
lari buraya baglamamiz mimkin olabilirdi. Ancak, basindan
beri yaptigimiz tartismalarda ElA'nin duyarlilig: {zerinde
1srarla duruldu ve drnekler verildi.

Yine ayni grupta IgG'nin % 19,5 oraninda gérilmesi-

ni gayet dogal karsiliyor,bunu gegirilmis bir enfeksiyona
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bagl: immunite olarak kabul ediyoruz.

Hasta ©bireylerde IgM ve IgG antikorlarinin yas
gruplarina goére dagilimlari istatistiksel agidan anlaml:
bulunduklari ig¢in,konu Gzerinde durulmasinda fayda gbrmek-
teyiz. Bulgularimizda IgM sinifindaki antikorlar en ¢ok
1-15 yasg grubunda pozitif oldugu,yas ilerledikg¢e belirli
bir dusUs gdsterdigi dikkati g¢ekmektedir.IgG sinifindaki
antikorlarda ise 1-15 yasg grubunun %50°'1ik oranini gdzard:
edecek olursak,oclay taﬁamen IgM'nin tersine bir durum gds—
termektedir.Burada en yiliksek oran 46 ve yukari yas grubun-—
da gérilmektedir.Bu bize ilerleyen yasin ve buna paralel
olarak gecirilen enfeksiyonlardan kalan immuniteyi 1ifade
etmektedir.Ustelik bu yas grubundan alinan ©&rneklerin
¢ogunu digkiinler yurdundaki bireylerin tesgkil etmesi de

ayri1 bir anlam tasimaktadir.

Diger ybdntemlerle yapilan benzer caligmalarda da
antikor oranlarinin daha qu 1-20 yas grubu arasinda en
st = dizeye ula$£1g1 ve hepsinin birbirleriyle uyum sagla-

dig: gérilmektedir(23,27,30,37).

Bilindigi Uzere,solunum yolu enfeksiyonlar:i soguk
mevsimlerde daha da artmakta,buradaki ana  faktdr de sogu-
gun viicut direncini kirmasi ve ayni ortamda yasayan kisi

sayisinin fazlaligi da ayri bir nedendir(23).
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Calismamizda,hem lgG,hem I1gM antikorlari ©ozellikle
Mart basinda yani ilkbahar mevsiminde en ist diizeye ulasg-
makta,bunu kis ve sonbahar aylar:i takip etmekte,yaz ayla-
rinda ise oranin en diglik seviyeye indigi gorilmektedir.
Aslinda Arali1k-Ocak-Subat aylarini kis olarak kabul etme-
mizin nedeni bu aylarin en sbguk olugsudur.Aragtirmamizin
. yapildigi yal icerisinde malesef en soguk ay Mart ayiyd:.
Bu nedenledir ki,ilkbaharda pik yapiyor goriinimi ortaya
¢ikmigtir.Kaya Kiligturgay'in benzer c¢alismasindaj;ilkba-
harda en g¢ok,yaz aylarinda ise en az oranda seropozitiflik

saptanmasi: arastirmamizla uyum saglamaktadair.
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SONUC

Laboratuvar tani ydntemlerindeki son geligmeler ve
yanilgi paylarinin en alt dizeye indirilmesi, klinisyenin
bu y&ne agirlik vermesine neden olmustur.Ancak,bu agirlik
kendini tim enfeksiyon hastaliklarinda goéstermeyip,belirli
ma jor enfeksiyonlara karg: bir deger seklinﬁeﬁele alinmak-—
tadir.Bunun en gizel Srnegini PAP olgularinda gdrmekteyiz.
Bu giine kadar,sadece klinik belirti ve radyolojik bulgula-
ra bagli olarak konulan tanida ¢ok nadir  olarak soguk
aglutinasyon testlerinin laboratuvarlarda talep edilisi
klinisyenin;laboratuvar ve laboratuvar'la ilgili modern ge-
ligmeleri takip etmediginin a¢ik bir ifadesidir.Hi¢ bir
sekilde tek basina bir laboratuvar bulgu,tek basina radyo-
lojik bulgu veya tek basina klinik bulgg,tan1 igin gini-
miz kosullarinda anlam teskil etmemektedir.Daima bitin ta-
n1 ydntemlerinin en ideal sekilde kollektif olarak kulla-

nilmas: modern tibbin bir gelecegi haline gelmistir,

Kendi ¢alismamizda PAP'l:1 hastalarin ancak %38'inde
bir uyum saglamasi,klinigin kendi bulgularina gdre koymus
oldugu taninin degerini agikgca ortaya koymaktadir.Bu da
tedavi ve tedavinin gecikmesi ile birlikte getirecegi so-

runlara en iyi godstergedir.

Dilegimiz - sadece bir &rnek olarak ele alinan PAP

vakalarinda oldugu gibi diger enfeksiyon hastaliklarinda da
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en duyarl: tani yénteminin laboratuvarlarda kullanilimas:
ve klinik¢ilerce talep edilmesidir.Bu uyum,en blyik deger
olan insana ve insanin hekime olan saygisini artiracakt:ir.

Keza,tim enfeksiyon hastallkiar1nda oldugu gibi,
toplumu bu etkene karsida bagisik hale getirmek gerekmek-
tedir.Bunun i¢inde,yiz gﬂldﬁrﬁcﬁ as1 denemelerinde basari-
lar saglanméktadlr.Elde edilecek en etkin a$1n;n toplumu-

muzda uygulanmas: bir baska dilegimizdir.
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DZET

D.U.Tip Fakiiltesi Gogls Hastaliklari Anabilim Dalina
miiracaat eden ve PAP 8n tanisi konulan 50 hasta ile 41 sag-
likli1 kigi olmak lGzere toélam 81 kan drnegi,ElA ydbntemi ile

M.pneumoniae IgM ve 1gG antikorlar:i agisindan arastirildr.

50 hastada IgM % 38,1gG % 40 olarak saptandi.Ust
solunum yolu sikayeti olmayan kisilerde ise IgM % 12.1,

IgG % 19,5 oraninda bulundu.

Caligmamizdajyas,mevsimsel iliski,klinik ve radyo-
lojik bulgular ile laboratuvar bulgularinin korelasyonu
ele alinarak,pnémoni  vakalarindan M.pneumoniae'nin etkin-

ligi ve bblgesel Gzelligi saptandi.

Elde edilen bulgular ile benzer arastirmalarin
irdelenmesi yapilarak,laboratuvar tanida duyarl: ve yeni
tesﬁis yoéntemlerinin kullanilmasi ve biitin tani ydntemle-
rinin en ideal sekilde kollektif olarak degerlendirilmesi

gerektigi vurgulandz.
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SUMMARY

IgM and IgG ahtibodies from totally 91 blood samples
{ 50 patients with primary atypical pneumonia and 41
healthy persons who applied to the department of Chest
Disease of Faculty of Medicine,Dicle University) were

examined by EL1SA method.

IgM was found 38 % and 1gG 40 % in 50 patients.

IgM 12 % and I1gG 19,5 % were found in 41 healthy persons.

In this study, comparing the correlation of age,
seasonal factors, clinical and radiological results with
laboratory findings,the effect of M.pneumoniae and regi-

onal factors were evaluated in pneumonia cases.

For the laboratory diagnosis,the applications of
sensitivity and new diagnosis methods and all the other
findings (radiolgical results, Clinical pre - diagnosis)

were evaluated.
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Atipik pndmoni &n tanili hastalar;

Dosya No t

Ad1-Soyad1 :
Yasa .

Cinsiyeti

Meslegi :
Antibiyotik kullanim: :
Klinik tana :
Radyolojik bulgu B

Diger laboratuvar bulgulari. :

IghM . 1gG

Mycoplasma pneumoniae :

Ek 1: Primer Atipik Pndmoni ©6n tanili hastalardan bilgi

toplama formu.

T. C‘
Yiiksek6gretim Kurulu
Dokiimantasyon Merkezt
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