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GIRisS

Tiberkiiloz hastalidi insanligin tanidigir en eski has-
taliklardan -biridir.Nitekim milattan 4000 yil Snce Bati Av-
rupa‘'da yasayan insanlarain zamanimizda yaplilan kazilarindan
elde edilen neolitik iskeletleri ile Mlélr mumyalarinin is-
keletlerinde kemik tiiberkiilozu lezyonlarina tesadiif edilmig~
tir. Tiiberkiiloz ile ilgili ilk yazili belgeler MO 2700 yil-
larinda Cin'de Huang-Ti'nin efsanevi hikéyelgrinde, yine MO
2000 yillarinda Dicle ve Firat bdlgelerinde hilkiim siiren Ak~
kad'lilarin saglikla ilgili belgelerinde g&riilmektedir. Ak-
kad'li Naran Sin'in MO 2260 yillarinda Diyarbakir'in Pirhii-
seyn koyiinde kayaya iglettigi steli ve yézd1rd1§1 ¢ivi ya-

Z181 Anadolu'nun en eski vazili belgesidir.

Buylik Tiirk bilgini IBN-I SINA asirlar once E1 kanun
Fi't Tib Kitabi'nin 4.cildinde akciger ve didger organlarda

meydana gelen tiiberkiiloz gesitlerinden bahsederek bulasicy




ninin gok deéigik tip ve varyantlarda oldugu tesbit edilmis,
bu arada atipik basiiler, saprofitler ve diger mikobakteri- .
ler de bulunmugtur. Bugiin ig¢in tiiberkiiloz etkeni mikobakte-
riler Actinomycefales takimi, Mycobacteriaceae familyasi,

mycobacterjium cinsine baglidirlar{(2,3,4,5).




GENEL BILGILER

Tiberkiilez hastaligina sebep olan mikobakteriler mor-
'fglojik olarak ince, bazen hafifce kivrik, sporsuz, kapsul-
siiz, hareketsiz hayvan dokulari iginde yaklasik olarak 0.4-
3 mikrometre (u) biiviikligiinde diiz basiller biciminde gorii-
lir. Besiyerlerinde uzun, nadiren keka benzeyen gekilleri
bulunabilir. Patolojik materyalde tek tek kiimeler halinde,
bazen birbirine paralel, ya da (X-V-L) harflerine benzer gi-
rﬁnﬁste olabilirier. Besiyerlerindeki kiiltiirlerinden yapilan
preparatiarlnda ise gogunlukla biiylik kiimeler halinde gdrii-
lirler. Mikroskopik olarak goriiniislerindeki degisikliklerin
g¢oklugu nedeniyle mikobakterileri tiplerine ayirmak imkan-
51zd1r..Bunlar dider bakteriler gibi bazik boyalarla kolay-
ca boyanmazlar. Yapilarinda ve zarlarinda fazla miktarda bu-
lunan balmumu maddeleri boyanmayi giiglestirir. Boyandiktan

sonra da asit-alkol gibi renk giderici maddelerle boyalari-

=

ni1 birakmazlar(2,3,5).



MIKOBAKTERILERIN KIMYASAL YAPISI

Mikobakterilerin blinyesinde bugiline kadér lipidler, pro-
teinler, karbonhidratlar, enzimler, vitaminler, mineraller
ve su.gosterilmistir. Solunum enzimleri olarak sitokrom,ok-
sidaz, katalaz, peroksidaz ve dehidrogenez enzimleri bulun-
mustur. Rezistans Koch basillerinde bazi enzimatik dedisik-

liklerin meydana geldigi godsterilmistir(5).

Kiiltiir Ozellikleri:

Basilin tiplendirilmesiqde kiltiir dzellikleri ©nemli
rol oynamaktadir. Gliserin ilave edilmis besiyerlerinde,in-
san tipi basiller bol iireyerek {Ogonik} kenarlari dizensiz,
koloni.meydana getirmesine radmen, siélr tipi basiller gecg
Urerler. Gliserinin bu 8zelligi iki basili birbirinden ayird -
edebilmektedir. Mikobakteriler kiiltiir &zelliklerine géna{ipu
lendirilmeye galisilmis, LoSwenstein-Jansen besiyerinde insan
tipi mikobakteriler, bir kacg haftadé gapil 12 mm, yiksekligi
4 mm, kuru, sari pigmentli, vasata sikilca yapisik ve tuzlu
suda kolayca siispanse olmayan rough (R) tipi koloni meydana
getirirler. Sigir tipi ise gliserinli yumurtali vasatlarda
daha geg, gliserinsiz vasatlarda daha iyi ilreyen kiigik,pig-
ment Yapmayan vasata yapigik, kolayca siispanse olan smooth
(S) tipi koloniler yaparlar(Gi. Fragnan ve Smith, mikobakte-
rilerin tipleri ile koloni sekilleri arasinda bir iliski go-

rerek, koloni goriiniimlerine gore siniaflandirmistir(7).



Pigment Durumu:

M.tuberkililozis'in kolonileri devetiiyii veya krem ren-
ginde olup, bunlar lizerinde 1sik hi¢ bir renk dedigikligi
meydana getirmemektedir. Girsel(8), atipik olarak buldudu
suslarin ekserisinde pigment teskil etmis ve bu pigment,is1i-
gin rengine maruz kalma miiddetine ve lireme zamanina gore de-
@igikiikler gostermigtir. Bu mikobakteriler dért grupta in-
celenirler; Grup I (Fotokromojen) mikobakteriler, bir saat
kadar 1s1§da maruz birakildiktan sonra 24 saat karanlikta bi-
rakilirsa portakal sarisi renginde bir pigment yaparlar. Grup
IT (Skotokromojen) mikobakteriler, karanlikta ve i1sikta sa-
r1 portakal renginde pigment yaparlar. Grup III {nonkromo -
jenler) mikobakteriler,‘pigméﬁt yapmazlar, kolonileri daima
agi1k sari renktedir. Bu li¢ grup mikobakterilerde iireme 7.
gﬁndeﬁ sonra clur. Grup IV (Cabuk ilreyen) mikobakteriler ise
pigmentsiz veya ¢ok az pigmentlidir. Bunlarda iireme 1-5 giin

i¢inde olur.
Mikobakterilerin Metabolik Ozellikleri:

Asit nikotinik metabolizmasi (Nikotinik asit biyosen-
tezi); en_énemli yeri isgal etmektedir.Gegen 20-25 yil zar-
finda mikobakterilerin vitamin sentezi pek cok tecriibi aras-
tirmalara konu olmustur(9). Nikotinik asit sentezi simik niasin
testi ile ortaya ¢ikartilir(10,11). Mikobakteriler,glutamik
asit, aspértik asit, plirlivik asit, alanin ve bazi mineral-

leri ihtiva eden vasatlarda iiredikleri zaman,nikotinik asiti

- o



sentezlerler(12),
Nitrat Rediiksiyonu:

Virtanen(13) bazi mikobakterilerin nitrat rediiksiyon
kabiliyetinin mevcut oldudunu ve bunun siniflandirmada rol
oynayacadini; Bonicke{(l4) nitrat redilksiyon aktivitesinin

geng kiltirlerde maksimal oldudunu bildirmistir.
Katalaz Aktivitesi:

Uzun zamandan beri mikobakterilérin hidrejen peroksi-
di (HZOZ)' oksijen ve su (02 + H20) molekﬁllefine parc¢alayan
ve demir porfinin ihtiva eden katalaz enzimini meydana ge-
tirdigi biliniyor, Bu enzimin aktivitesi 68-70 °c'de 15 da-
kikada kaybolmaktadir. Katalaz aktivitesi izoniazid (INH)
hassasiyeti ile yakindan ilgilidir.Bakterilerde katalaz en-
zimi negatif ise INH'a rezistans olmasi ¢ok muhtemeldir (2,

5.15) .

_ Peroksidaz Aktivitesi:

Mikobakterilerde katalaz enzimi yaninda peroksidaz en-
zimi de vardir. Bu enzimin optimal pH'da tesir ettigini, re-
zistansin katalaz aktivitesinden ziyade peroksidaz aktivi-

tesi ile ilgili oldugunu gdstermistir{1l5).
Kord Faktorii:

Middlebrook ve arkadaglari{16), mikobakterilerin mor-
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folojik karakterleri ile viriilanslara arasindaki alakayi tes-
bit etmislerdir. Bilitin virilan basillerin 1ikid besiyerle-
rindeki kiiltilirlerinin mikroskopisinde basiller kord'un uzun
ekseni boyunca paralel siralanmig, sik vyilankavi seritler
bigiminde gérﬁlﬁfler. Kord faktori patojenite ile ilgili olup,
avirulanlarda goriilmez. Kord tegekkliliine neden, basillerin
sathinda bulunan lipidlerdir. Bloch(17) kord tesekkiiliine ne-
‘den olan bu lipidlerin patojenite ile‘ilgilerini tesbit et-
mistir. Wayne{1l8) fotokromojenlerle, nonkromojenlerin ve di-

ger tiplerin kord teskil etmediklerini bildirmigtir.

Mikobakterilerin Tiiberkiilostatiklere Kars1 Rezistans

Durumu :

Tiiberkiilozda, tiiberkiilostatiklere karsi rezistans ko-
nusunu ilk defa streptomisinin kesfi ile birlikte gormekte-
yiz. Waksman ve Shatz {1944 'de) stréptomisinin titberkiiloz
basiline etkisini godsterdiler. Ayni arastiricilar strepto-
misinle tedavi edilen baza hastélarln, tedavi olmayip basil
glkardlklarlnl-l946'da mU5ahade ettilér. Bu hastalarin ba-
sillerinin yiksek streptomisin konsantraéyonunda dahi ilre~
diklerini tesbit ettiler. Daha sonya kesfedilen tﬁbérkﬁlo-
statikler de ayni akibete udradilar(l9). Gerek tedavi, ge-
rekse mikobakterilerin tiplendirilmesinde, basillerin anti-
tiberkiilostatiklere karsi hassasiyetlerinin bilinmesi g¢ok

Snemlidir(20).



MATERYAL VE METOD

A- MATERYAL
I. Numunelerin'Allnma51:

Kayseri ve yodresinden Erciyes Universitesi Tip Fa-
kiiltesi Hastanesi‘poliklinik ve servislerine,Verem Hastane-
si'ne ve diger saglik kuruluslarina miiracaat eden hastalar-

i .

dan alinan patolojik materyaller sunlardir:

a) Idrar: Sabah ilk veya 24 saat araliklarla en az
g giinluk, miimkiin oldugu kadar temiz kaplara alinan idrar

numuneleri,

b) Balgam: Sabah ilk ¢ikarilan balgam tercih edil-
di. Hastanin uykudan uyaninca agzini serum fizyolojikle(SF)
gargara ettikten sonra steril veya temiz kaplara ¢ikarttida

en az {ig giinlik balgam numuneleri.
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c} Aglik Mide Suyu (AMS): Balgamini yutan kiigiik go-
cuklarin midesine mide sondasi ile 150-200 ml steril disti-
le su verilerek 5 dakika sonra tekrar enjektdrle alinan y1-

kama suyu.

d) Mayiler: (Parasentez, Torasentez, Ascites, Pe-
riton, vb) steril tiplere alinarak laboratuvarimiza gdnde-

rilen numuneler.

e) Beyin Omurilik Sivisi (BOS): Lumber ponksiyonla
antikoaglilanli steril tiiplere alinarak laboratuvarimiza gon-

derilen numuneler.

f) Cerahat: (Sicak apse, soguk lezyon) Dispozble
enjektdrlerle kapal:i apséden veya ekiviyonla agik apseden

alinmigtir.

-

IT1. Kiiltir Vasatlarai:

a) Gliserinli ve gliserinsiz LOwenstein-Jansen{L-J)

besiyeri kullanilda.
Vasatlarin Hazairlanmasi:

Lowenstein-Jansen besiyeri iki grup halinde hazir-
landi. Hazir besiyerinden 37.2 gr, 600 ml steril distile su
igerisinde 60 °C'de eritildi. pH'si 7.2'ye ayarlandi. Bir
gruba 12 ml gliserin ilave edildi,dider bir gruba ise ilave

edilmedi. Vasatlar otoklavda 121 OC'dé_lS dakika sterilize

R,
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edildi. Besiyerinin isisi 45-60 OC'ye dlisiince aseptik sart-
larda hazirlanmis ve homojenize edilmis glinluk 24-25 yumur-
tadan 1000 ml ilave edilerek karigim saglandi.Bu besiyerin-
den burgulu ve kapaklil steril tiplere, tiipiin bﬁyﬁklﬁ@ﬁné gire
6-10 ml konularak 85 °C'1ik koagiilatdrde her gun bir saat
olmak lizere iki gilin koagiile ve sterilize edildi.Koagiilatdr-
den c¢ikarilan besiyerlerinin kontrolii igin bitlin vasatlar
oda sicakliginda 24 saat,37 ©C'lik etiivde 48 saat bekleti-
lerek steril olup olmadiklari kontrol edildi .Hazirlanan va-

satlar bir ay ig¢inde kullanildi..

b) Tiiberkiilostatikleri Ihtiva Eden Liwenstein—Jansen

Besiyerleri:

Tiiberkiilostatik olarak bugiin en gok tedavide uygu-
lanan major ve mindr ilacglar su konsantrasyonlarda rezistans

testlere tabi tutulmak {izere besiyerine ilave edildi.

Isonicotinik acit hydrazide (INH) 0.1 0.2 1 mcg/ml

Streptomisin Sulfat {SM) 2 4 g v
Rifampicin (RMP) 10 20 40 o
Ethembutol (EMB) 2.5 5 0 v
Thiacetazone (THY 2 4 6 "

Yukardaki oranlarda hazirlanan tiiberkiilostatikli
begiyerleri tiiplere 6-10 ml steril sartlarda tevzi edilerek
koagiilatdrde 80 °c'de her glin bir saat olmak iizere {i¢ gilin
koagiile edildi. Tiiberkiilostatiklerin besiyerine ilavesi ho~

mojenize yumurta ile birlikte yapildi.
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ITI. Kimyasal Maddeler Ve Soliisyonlar:

a) Niacin Testinde Kullanilan Soliisyonlar:
1. Soliisyon-A'nin Hazirlanmasai:
Potasyum Siyaniir (KCn) 5 gr

Steril distile su 500 ml

2. Soliisyon-B'nin Hazirlanmasi:
Chloramin-T 25 gr

Steril distile su 500 ml

b) Nitrat Rediiksiyon Testinde Kullanmilan Soliisyonlar: -

1.Secliisyon-A'nin Hazirlanmasz:

Sodyum nitrat 0.085 gf
51 sodyum fésfatuHZO 0.485 gr
Mono potasyum fosfat “0.117 gr
Steril distile su 1000 ml

(Bu solilisyon 22 x 220 mm'lik tiiplere taksim e-
edildi, 110 °C'de sterilize yapildiktan sonra uzun siire buz-
dolabinda muhafaza edildi.)

1.Soliisyon-B: (HC1} Hidroklorik Asit

2 Soliisyon-C : %0 2'lik sulfanilamid soliisyonu

3.Soliisyon-D : %0 1'lik Chlorhydr N.Naphtel-pro-

pylen diamine

{Her test ig¢in taze olarak hazirlandi.)

in

'fak
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b) Homojenizasyon ve Kiiltiir: Direkt mikroskopi-
sinde basil gorlilmeyen patolojik materyaller homojenizasyo-
na tabi tutuldu. Teksifi yapilacak numune iizerine hacminin
1-2 misli % 4°'liik sodyum hidroksit ilave edildi. Belirli a-
raliklarla calkalanarak 37 °C'lik etiivde 30-60 dakika bek-
letildi. 2000-3000 dev/dak'da santrifiij edildi.gékﬁntﬁ faz-
la alkalen oldugu ig¢in steril distile su ilave edilerek tekrar
ayni devirde santrifiij edildi. (st sivia ddkiilerek dipteki
cOklntiiden preparat hazirlandi. Geri kalan 1 ml numune ekim
igin kullanildi. Bu ekim sivisi ilizerine bir damla bromtimol
indikatoriinden eklendi.Sonra cokiintiiye damla damla renk tu-
runcu veya ¢agla yesili oluncaya kadar % 3'lilkk HCl asit so-
lisyonundan ilave edildi. Boylece ndtr bir reaksiyon elde
edildi. Bu numuneden ikigser adet (L-J) besiyerine gliserin-
1li ve gliserinsiz olarak ekimi yapildi.Iiki numune siyah ka-

gida sarilmis,iki numune de oldudu gibi etiivde 37 °c'de bir

buguk-iki ay bekletilerek her 5 giinde bir kontrol edildi.

Koloniler belirince bunlardan yayma preparatlar hazirlanip
aside rezistans bakteri (ARB) arandi. Ureyen ARB'nin tireme
zamani, renk tesgekkilli ve koloni sekline bakilarak siyah ka-

gida sarilmis olanlarda ilireme mevcutsa normal 1sikta 24. sa-

at birakilarak pigment tegekkiil edip etmedikleri, incelené- -

rek kaydedildi. LOwenstein-Jansen besiyerine pasajlari vya-
p1ldi. Bdylece gabuk'ﬁreyenler, geg¢ lreyenler,fotokromojen-~

ler, skotokromojenler ve nonkromojenlerin ayirtedilmesine

¢alisildi. Ekilen numuneler iki ay etiivde bekletildi.Bu sii- '
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re zarfinda lireme gdstermeyenler menfi kabul edilerek atil-

o da.

2. Biyokimyasal Testler:

Gliserinli ve gliserinsiz L-J besiyerinde ireyen
mikobakterilerin iireme zamanlari, koloni sekli ve blyikligi,
1s1kta ve karanlikta pigment meydana getirme durumlari tes-
bit edildikten sonra, ileri tetkiklere gec¢ildi. fleri tet-

kiklerde su testler kullanildai:
A- Morfoloji
a) Koloni Rengi ve Sekli,Ureme Zamani ve Isisi:

5) Boyama (Kord Faktdrii): Insan ve hayvan tipi
tiiberkiiloz basilleri yilankavi seritler olusturmasina rag-
men aviriilan basillerde ve saprofitlerde seritler gdrulmez.
Fotokromojenlerin bazilarinda gevsek ve zayif seritler g6—
riilebilir. Kord faktdri arastirdigimiz kiiltiirlerden Sze ile
L-J besiyerine az miktarda ekim yapildi. Kiiltir dik pozis-
yonda 37 “°C'de bir hafta enkiibe edildi, sonra besiyerinin
kondensasyon sivisindan bir oOze ile kiiltir dikkatlice alin-
d1. Sayet besiyerinde su yoksa 0.5 ml SF ilave edildi, kiil-
tiirti yaymaksizin temiz bir lam lizerine kondu, havada Kkuru-
tulduktan sonra 1s1 ile tesbit edildi ve Z-N boyama metodu
ile boyanarak mikroskop altinda incelendi. Sonug olarak po-.
zitif bir testte degisen uzunluk ve kalinlikta yilankavi se-

ritler gdriilmesi pozitif,gdriilmemesi ise negatif olarak ka-

petad
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Sekil 1: Cesitli Mikobakterilerin Koloni Goriintimii ve
Pigmentasyonu: a) Fotokromojen,b-d)M. tilber-
clilozis, ¢) Skotokromojen.
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TABLO 1: Direkt Tetkik ve Kiiltlir Sonuglarina Gre Bulgularin

Analizi.
DIREKT TETKTIK Kiil tiir-{ireme

Tetkik Edilen A R B
MATERYALLER Materyal Sayisi + % + %
tdrar 820 110 13.4 180 22.0
Balgam 615 42 6.8 74 12.0
aMs ™ 260 12 4.6 34 13.0
Mayiler 200 6 3.0 29 14.5
Bog ¥ il 6 8.4 18 25.3
Cerahat 34 4 11.7 10 29.4
2000 180 9.0 345 17.2

TOPLAM

TABLO 2: Direkt Baki ve Kiiltlir Yiizdeleri Arasindaki Pozitif-
lik ve Negatiflik Oranlarinin Analizi.

Direkt(-) Direkt(-) Direkt{+) Direkt(+)

Tetkik Bdilen Materyal Kiiltiir(-) Kiltir(+) Kultiir(-) Kiiltiir (+)
MATERYALLER .= Sayisi sayr % Sayr % Sayr % Say1 ‘ %
idrar 820 580 70,7 130 16.0 60 7.3 50 6.0
Balgam 615 533 86.7 40 6.5 8 1.3 34 5.5
aMs ™ 260 220 84.6 28 11.0 6 2.3 6 2.3
Mayiler 200 169 84,5 25 12.5 2 1.0 4 2.0

pos ™% 7. 50 70.5 15 21,1 3 4.2 3 4.2
Cerahat 34 24 70.6 6 17.6 - - 4 1if8
TOPLAM 2000 1576 78.8 244 12.2 79 4.0 101 5.0

*

Aclik Mide Suyu

&
Beyin Omurilik Sivisi

S rin

iiire]
10z
iias.
ilaz
ler
un 5

81

“iler)

Cab
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Kord faktori, niasin, nitrat rediiksiyon,inhibisyonsuz

katalaz ve peroksidaz aktivite testleri pozitif,inhibisydn—
lu katalaz ve peroksidaz aktivite testleri negatif ise M.tii -

berkiilozis, kord faktdrii pozitif, uyguladigimiz dider kim-

vasal testler negatif ise M.bovis, gevsek bir kord faktdri

teskil etmig nitrat rediiksiyon testi bazi suslarda zayif,
diger testler negatif ise 37 °cde lireyen suslari 1sida ma;
ruz birakilinca kolonileri sari bir renk almissa (pozitif
foto indiksiyon) atipik grup I (fotokromojen), inhibisyonlu
ve inhibisyonsuz katalaz testi pozitif, dider testler nega-
tif ve 37 °Crdeki kiiltirii 1g1ga birakildiginda renk dedi-
$ik1igi tesbit edilmemisse (negatif foto indiksiyon) atipik

grup II (skotokromojen), uyguladigimiz biitiin testler nega-

tif ise atipik grup III (nonkromojen), gevsek bir kord fak-

téri olusturmugsa, nitrati zayif olarak rediklemisse inhi-.

bisyonlu ve inhibisyonsuz katalaz aktivitesi pozitif diger
testler negatif ise 1-5 gilin arasinda liremis ise grup IvV(Ca-

buk iireyen) olarak dederlendirildi (Tablec 4).
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Sekil 2: M.Tiberkiilozis'in Koloni Goriiniimii.
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der arastiricilar tarafindan dedisik nisbetlerde bulunmus-

tur. Farkliliklar, numune sayisinin selektif gruplardan alin -

m1$ olmasina bagli olabilir. Direkt mikroskopide Giirses ve

arkadaglari(24) % 9.7; Glirsel ve arkadaslari{25) % 13.8;Ak-
kaynak(26).% 2.2; Gul ve arkadaslari1(27) % 5.7; Kavak (28)
bundan 3 yi1l Snce ayni yerde ayni gartlarda yaptigilr galis-
mada % 6.0 bulmustur. Bizim oranimiz ise % 9'dur.Bu farkli-
11k eger numune sayisindan ileri gelmiyorsa hastalidain tir-

manis yaptigi kanaati hasil olmaktadair.

Direkt muayenesi yapilan 2000 adet patolojik materya-
lin L~J besiyerine ekimleri yapilda.Kiiltiir sonucunda idrar-
da % 22.0 (180), balgamda % 12.0 (74), AMS'da % 13.0 (34)

r

mayilerde % 14.5 (29), BoS'da % 25.3 (18), cerahatte % 29.4

r

(10) oranindaki ARR iiredi (Tablo 1).

Direkt mikroskopisi ve kiiltiri yapilan 2000 adet pa-
tolojik materyalin pozitiflik ve negatiflik orani su sekil-
de bulunmustur; Direkt negatif-Kiiltiir negatif materyallér %
78.8 (1576), Direkt negatif-Kiltir pozitif matervaller % 12.2
(244), Direkt pozitif-Kiltlir pozitif materyaller % 5 (101},
Direkt pozitif-Kiltlr negatif materyaller % 4 (79) oraninda
bulundu. Menemenli ve arkadaglari(29) 1977-1978 vyillarinda
buna benzer bir galisma yapmigslar ve asagidaki bulgulari el-

de etmislerdir. Uzerinde calistiklari toplam 17766 numunede

Teksif negatif - Kiltiir negatif - % 85.5 (15194)

Teksif negatif - Kiltilir pozitif % 6.3 (1116}

e
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Teksif pozitif - Kiltiir pozitif %» 6.2 {(1119)
Teksif pozitif - Kiiltlir negatif % 2 {337)
oraninda bulmuslardir. Bizim ¢alismamiz buna yakin benzer-

lik gostermektedir (Tablo 3).

Dogan ve arkadagslari(30) kesin tiberkiiloz tanisi kon-
mus hastalarin idrarinda % 57 oraninda basil izole ettikle—
rini bildirmislerdir. Cintan ve arkadaslari{31) cesitli ma-
teryallerden % 28.2'1ik bir izolasyon sadlamislardir.Ozesmi
ve arkadaglari(32) tiiberkiiloz menenjit 6n tanili hastalarin
BOS materyallerinde % 9, Cetiner ve arkadaslari(33) % S;Say~
gun(34) BOS'da % 11.3, idrarda % 3.8, pleura mayisinde ?53.1;
cerahatte % 15.2; Kavak({(28) galistigi degisik materyaller-
den balgamda % 6.8, idrarda % 7.1, BOS'da % 4.3, cerahatte
% 6.2, AMS'de % 2.9 ve toplam neticesi itibari ile % 6.3 o-
raninda basil izole etmistir. Bizim calismamizda ise,toplam
materyalin 345(% 17.2)'de kiiltlirel ve % 9'da ise direkt mu-
ayene ile‘aside rezistans basil izole edildi .Bdylece direkt
mikroskopi ile kiiltlir sonucu arasinda % 8.2 oraninda kiltiir
lehine bir fark elde edilmigtir.Bu durum Kkiiltiirin daha sag-
li1kli sonucg Qerdi@ini gostermektedir .Bu farkin su nedenler-

den ileri geldigini diisiinliyoruz:

L. mm> 'deki basil sayisi az olabilir,
2. Direkt muayenede basil ihtiva eden kisimdan prepa-—

rat hazirlanmamis olabilir.

Direkt mikroskopisinde g&rdidiimiiz fakat kiltiirde iire-
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Perocksidaz Aktivitesi

Mikobakterilerde bulunan peroksidaz enzimi brenzcatechin
solisyonu ile agida gikarildi. Gilirsel ve arkadaslari(42), Gul
ve arkadaglarai(27), Tezok ve arkadaslari{20) M.tiiberkiilozis
olarak tesbit ettikleri suslarda inhibisyonsuz pefoksidaz
testlerini pozitif, inhibisyonlu peroksidaz testlerini ise

negatif bulmuslardir.

Biz de galigsmamizda teste tabi tuttudumuz, M. tiiberkii-
lozis tipi suslarda, inhibisyonsuz perbksidaz aktivitesini
pozitif, inhibisyonlu peroksidaz aktivitesini negatif olarak
bulduk. Diger biitiin mikobakterilerde inhibisyonlu ve inhi-
bisyonsuz péroksidaz aktivitesini negatif olarak tesbit_et—

tik (Tablo 4).
Kord Faktorii

Bloch(17) 1960'da mikobakterilerin kord faktdrini, vi-
riilan tiiberkiiloz basillerinden saf olarak elde etmistir .Mi-
kobakterilerin iizerini kaplayan lipidler kord'un tesekk{li-
ni saglamaktadir diye tarif etmigtir.Calismalarinda bu fak-
toriin sadece virilan mikobakterilerde bulundugunu gésﬂmmﬁstir.
Kord faktbriiniin Trehaloso-6, 6-D myolate yapisinda oldugunu
ve molekiildeki D maddesinin durumu bakterinin tipine gore
dedistigini bildirmis, balmumunun yarisini mikolik asit ve

yarisinl da poliyozit tegkil ettigini aviriilanlarda bunun

goriilmedigini ve viriilan olanlarda bulundugunu bildirmistir.
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Glirsel(43) bu faktdri % 98, Kavak(28) % 76.3 oraninda tesbit
etmiglerdir. Biz galistigimiz 80 susun % 91.2'sinde pozitif

bulduk (Tablo 4).

Mikobakterilerin Tiiberkiilostatiklere Kargi Rezistans
Durumu

Nasil ki; antibiyotiklerin tedaviye girmesi ile bak-

terilerde rezistans suslar olugmugsa, tiberkililostatiklerin

tedaviye girmesi ile de mikobakterilerde rezistans suslar

olusmustur .

Akkaynak(26) 1970'de tiiberkiiloz epidemiyolojisi ize~
rine yaptidi calismalarda izole ettidi humanis tipi basil-
lerin majér ilaclara kars: direnglilik durumlarini arastir-
mig, INH'de % 30.5, SM'ne % 22.0; Selroos{(44) 1965 ‘de Fin-
landiya'da INH'de % 47.0, SM'ne % 26.0; Gl ve arkadasglara
(27) 1983'de Diyarbakir'da INH'de 9% 23.6, SM'ne % 19.5,RMP~
ne % 0.4, EMB'le % 0.6: Kavak(28) 1982'de Kayseri'de INH'de
% 19.8, SM'ne % 26.4, RPM'ne % 9.3, EMB'le % 17.2:Glirsel ve
arkadaglari(45) 1971 yilinda “"Nuh Naci Yazgan Verem Hasta-
nesi" nce goénderilen suslarda INH'de % 40.5, SM'ne % 31.8
oraninda rezistans sug tesbit etmislerdir. TH'na ise bﬁtﬁn

suslar hassas bulunmustur.

Caligmamizda teste tabi tutulan suslarin, INH'an 0.2
mcg/ml'de % 45.0, SM'nin 4 mcg/ml'sinde % 28.8, EMB'liin 5

mcg/ml'de % 2.5, RMP'nin 20 mcg/ml'de % 5 oraninda rezistans

wpememe e
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sug tesbit ettik, TH'un 4 mcg/ml'de ise rezistans sus tesbit
edemedik. Bulgularim:iz yuKarda bildirilen rakamlardan olduk-
¢a farklilik gdstermektedir. Bulgular ilaglara karsi rezis-
tanslik durumunun gittik¢e arttidini ifade etmektedir. Bu-
nunla beraber caligmamizda ilag konsantrasyonlarlnln artti-
rilmasi ile rezistanslik durumunun azaldidini da tesbit et-
tik (Tablo 5, 6). Tedavide ila¢ konsantrasyonunun arttiril-

masinin uygun olacadgi kanaatindevyiz.

Calismamiz bolgemizde tiiberkiiloz tedavisinde izoniazid
ve gstreptomisinden ziyade thiacetazone,ethambutol ve rifampi-

sin kullanilmasinin zorunlu oldudunu gdstermektedir (Tablo 5).




SONUG

Kayseri ve yoresi sadlik kuruluslari ile Erciyes Uni-
versitesi Tip Fakiiltesi poliklinik ve servislerinden tiber-
kiiloz ©on tanili olan ve olmayan 2000 adet patolojik mater-
yal galigsildi. Bu numunelerin direkt mikroskopisi ve Lowenstein—
Jansen besiyerine killturiu yapilda. Kiiltirde ﬁreyeﬁ mikobak-
terilerin morfolojik (ldreme zamani, lreme 1s1si,pigment du-
rumu, Koloni sekli) ve kimyasal Ozellikleri arastlrliérak
tiplendirmeye ¢aligilda. Ayraica tiliberkiilostatiklere karsa

direng¢lilik ve hassasiyet durumlari arastirild:.

Direkt mikroskopisi ve kiiltiiri yapilan patolojik ma-
teryalin % 9'unda direkt mikroskopi ile, % 17.2' sinde ise
kil tiirle aside direngli bakteri tesbit edildi. Direkt mik-
roskopi ve kiiltir sonuglari ile ilgili Dbulgularain analizi
Tablo 1 ve 2'de gOsterilmistir. Mikobakterilerin tiiberkiilo-

statiklere rezistans durumu Tablo 5 ve Tablo 6'da dzetlendi.
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Tiberkiiloz prevalensi ailelerin sosyo-ekonomik,sosyo-
kiltiirel durumlariyla yaklndan‘ilgilidir.Bu cumleden olarak
sosyo-ekonomik ve sosyo-kiiltiirel dizeyi diisiik olan aileler-

de tiberkiiloz prevalensi daha yiksektir.

Tliberkillostatiklere karsi yaptigimiz antibiyogram so-

nucunda, izoﬁiazid ve streptomisin gibi klasik tilberkiilosta -
tiklef ya:yﬁksek dozda uygulanmali veya izoniazid ve strep-
tomisinle tedavilerde baska bir tuberkiilostatik daha veril-
melid%;. Caligsmamizda thiaéetazone'a karsiy rezistans sus tes-
Bit efmedik. Buna gére bdlgemizde birinci dérecede etkili

tuberkiilostatigin thiacetazone, ikinci'deredede, ethambutol

- ve lclincld derecede rifampisin bulunmustur. Bulgularain ana-

lizi Table 5 ve Tablo 6'da Szetlendi.

"“ﬂ_vﬁ;.;“;gw




OZET

Adgustos 1984~A§ustos 1985 tarihleri arasinda Kayseri
ve yoresinde hastalardan alinan 2000 adet‘patolojik materyal
aside direngli bakteri yodniinden direkt mikroskopi ve kiiltiir
yontemleriyle incelendi. Direkt mikroskopi ile % 9 kiiltiir
yontemleriyle % 17.2 oraninda aside direngli bakteri tesbit

edildi. Ureyen mikobakterilerin ve tiplendirmeye tabi tutu-

lan 80 adet mikobakteri susunun iireme Zamanl, Ureme 1s1s1

r

P pigment durumu ve koloni sekilleri incelenerek kord faktori,

niasin, nitrat rediiksiyon,inhibisyonlu ve inhibisyonsuz ka-
talaz ve peroksidaz gibi morfolojik ve kimyasal testlere tabi

; tutularak identifikasyonu yapildi.

La ‘ 80 adet mikobakteri susunun 55(% 68.7)'i M.tiiberkiilo-
zis, 12(% 15)'si M.bovis, 6(% 7.5)'s1 Grup I (fotokromojen)

2(% 2.5)'si Grup II ({skotokromojen), 1 (% 1.3)'i Grup III
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(nonkromojen) ve 4(% 5)'ii Grup IV (cabuk lireyen) olarak bu-

Junmugtur.

Ayrica, B0 adet mikobakteri susunun major ve mindr tii-

berklilostatiklere kargi hassaslik oranlari ortalama ilag

konsantrasyonuna gdre sdyle bulunmustur.

INH'din 0.2 mcg/ml'deki konsantrasyonunda %
SM'nin 4 mcg/ml'sindeki konsantrasyonunda %
RMP'nin 20 mcg/ml'sindeki konsantrasyonunda %
EMB'nin 5 mcg/ml'sindeki konsantrasyonunda %
TH'nin 4 mcg/ml'sindeki kénsantrasyonunda %

oraninda hassasiyet elde edilmigtir (Tablo 5).

55

71.2
95.0
97.5

100
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