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3. OZET

Caligma, adolesan donemdeki kizlarda kizamikgik IgG ve IgM antikor seviyelerinin
belirlenerek seronegatif bireylerin tespit edilmesi ve bunlarin Konjenital Kizamik¢ik
Sendromu riskinden korunmalar ig¢in asnianmalarmm onerilmesi ve sakat dogumlar1 Oniine
gecilmesi amactyla yapildi. Ayrica , Van’da kizamikgigin seroprevalansinin belirlenmesi da

amaclandi.

Bu amagla, Kiz Yetistirme Yurdu, Saglik Meslek Lisesi, Y.Y.U. Van Saglik Meslek
Yiiksekokulu ve Van Imam Hatip Lisesindeki, yaslar1 11-21 arasinda degisen toplam 400 k1z
ogrenci ¢alismaya alindi. Ogrenciler adolesan dénemlerine goére erken (11-13 yas arasi), orta
(14-17 yas aras1) ve geg (18-21 yas arasi) adolesan donem olmak iizere Gi¢ gruba ayrldi.
Ayrica ogrenciler sosyo-ekonomik seviyelerine gore de iyi (150 ogrenci) ve kotu (250
ogrenci) olarak iki gruba ayrildi. Bu o6grencilerden usuliine uygun olarak elde edilen

serumlarda kizamikgik IgG ve IgM antikorlan Solid Faz ELISA yontemiyle belirlendi.

Caligmaya alinan toplam 400 kigiden 18 (%4.5) nin aktif kizamikgik hastalig:
gecirmekte oldugu, 360 (%90)’inin daha 6nce kizamik¢ik hastaliini gecirmis yani bagisik
oldugu, kalan 22 (%S5.5) kisinin ise hastaliga duyarli olduklar tespit edildi (p<0.05).

Erken adolesan donemdeki 110 &grenciden 5 (%4.5)’inin hastaliga duyarli olduklar
[1gM(-), 1gG(-)], 6 (%5.4)’simin aktif hastalify gegirmekte oldugu [IgM(+), IgG(+/-)], ve 99
(%90) tanesinin de bagisik oldugu [IgG(+)] tespit edildi. Orta adolesan donemdeki 180
ogrenciden 10 (%5.6)’unun hastalia duyarhi olduklari [IgM(-)], 12 (%6.6)’sinin aktif
hastaligi gegirmekte oldugu [IgM(+)], ve 158 (%87.8) tanesinin de bagisik oldugu [IgG(+)]
tespit edildi. Geg¢ adolesan dénemdeki 110 ogrenciden 7 (%6.3)’sinin hastaliga duyarl
olduklari, [IgM(-)] 103 (%93.7) tanesinin de bagisik oldugu [IgG(+)] tespit edildi. Bu grupta
hastaligin aktif doneminde olan yoktu (p<0.05).

Sosyo-ekonomik diizey agisindan yapilan degerlendirmede, ekonomik durumu iyi olan
150 kisiden 14 (%9.4) uniin kizamikgik IgG ve IgM ‘leri negatif, ekonomik durumu kétii olan
250 kisiden 8 (%3.2)"nin IgG ve IgM negatif olduklan tespit edilmis olup, kizamikgik
hastaligin1 gecirme oranlar agisindan aralarindaki farkin istatistiksel olarak anlamh oldugu

(p<0.05) saptanmugtir.

Sonugta, toplam 400 6grencinin 18 (%4.5)’inde IgM pozitif, 22 (%5.5) tanesinde IgM
negatif, 360 (%90) tanesinde ise kizamikgtk hastaliina karsi bagisik durumda olduklar tespit



v

edilmigtir. 400 ogrenciden %5.5’inin  hamilelik doneminde kizamikgik hastaligina
yakalanmalart durumunda Konjenital Kizamik¢ik Sendromlu gocuk dogurma riskine sahip

oldugu belirlenmistir.

Sosyo-ekonomik durum agisindan yapilan degerlendirmede ekonomik durumu iyi
oldugu belirlenen 150 o6grenciden 14 (%9.4) tanesinin duyarl, 8 (%5.3) tanesinin aktif
enfeksiyon doneminde oldugu ve kalan 128 (%85.3) dgrencinin ise hastalif1 gegirerek bagisik
durumda olduklan belirlenmistir. Yine ekonomik durumu kota olarak belirlenen 250
ogrenciden 8 (%3.2) tanesinin enfeksiyona duyarli, 10 (%4) tanesinin hastaligin aktif
doneminde oldugu ve kalan 232 (%85.3) 6grencinin ise bagistk durumda olduklari tespit
edilmigtir.

Bu nedenle, bu risk faktoriiniin ortadan kaldirilmasi amaciyla iilkemizde de geligmis
tilkelerde oldugu gibi bir an 6nce ve kolay énlem olan agilama programinin rutin uygulanan

zorunlu agt programina dahil edilmesi gerektigi sonucuna varilmgtir.



4. SUMMARY

*Rubella seroprevalance in adolescant girls in Van”

This study was made to investigate seronegative girls by estimating rubella 1gG and
[gM antibody levels in adolescant girls and by the aim of advicing them vaccinating because
of congenital rubella syndrome risk and to prevent congenital defects.

A total of 400 healthy girls aged 11-21 years introduced in Girl Orphanage, Health
High School. Yuzuncu Yil University Health Collage and Imam Hatip High School were
chosen for this purpose as the study population. Girls were separated into three groups as their
adolescant age; early adolescant (aged 11-13 years), middle adolescant age ( aged 14-17
years) and late adolescant age (aged 18-21 years). The students were also divided into two
groups as their economic levels as good (150 students) and bad (250 students). Serum
specimens of these girls were screened for the rubella IgG and IgM antibody by a solid phase
immunoassay-ELISA.

Of 400 girls, 18 (4.5%) students were at the active phase of infection, 360 (90%)
students were seropositive and the other 22 (5.5%) students were seronegative (p<0.05).

Of 110 students in early adolescant age 5 (4.5%) students were sensitive to infection
[1gM(-), 1gG(-)], 6 (5.4%) students wereon the active phase of infection [IgM(+), 1gG(+/-)].
and 99 (90%) students were immne [IgG(+)] for the disease. In middle adolescant age of 180
students, 10 (5.6%) students were foud to be sensitive [IgM(+)] to infection, 12 (6.6%)
students were found on the active phase of infection [IgM(+)], and 158 (87.8%) students were
fonud to be immune [IgG(+)] to infection. It was found that in 110 students at the late
adolescant age, 7 (6.3%) students were sensitive [IgM(-)] to infection, 103 (93.7%) students
were immun [IgG(+)]. In this group in the active phase of infection had not any student.

When it is evaluated as sosyo-economic levels, of 150 students who have a good
economic level in 14 (9.4%) students rubella IgG and IgM were negative; of 250 students, in
8 (3.2%) students IgG and IgM were negative and it was found that the difference between
these two groups were significant statistically (p<0.05).

As a conclusion, totally of 400 students, rubella IgM was positive in 18 (4.5%)
students, rubella IgM was negative in 22 (5.5%) students, and 360 (90%) students were
immun to the disease. It was found that of 400 students, 5.5% of the students in pregnancy
period can be infected with the disease, and they can deliver a risky baby with congenital

rubella syndrome.
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In evaluation on sosyo-economic level, it was foud that of 150 students who have a
good economic level, in 14 (9.4%) students were sensitive, in 8 (5.3%) of 150 students were
active phase of infection and the other 128 (85.3%) students were immun to disease. 250
student who determined their economic levels as bad, in 8 (3.2%) students were sensitive to
infection, 10 (4%) students were active phase of infection and the other 232 (85.3%) students
were immune to disease.

Because of this, for the purpose of removing this risk factor, as the developed contries

do, immediately rubella vaccination must be included the rutin national vaccination program.



5. GIRIS VE AMAC

Insanhigin amacy, iyiyi, dogruyu, giizeli gorebilen, yanliglar1 anlayabilecek egitimi
almig saglikli bireylerin yer aldifn bans, huzur ve sevgi dolu bir diinyada yasamaktir.
Bilimsel ve teknik gelismeler biiyik hizla ilerlerken ne yazik ki insanlik ayn1 hizla
ilerleyememektedir. Ekonomik gelisim de saglikl, egitilmis insanlarla gerceklesir. Saglikli
bireylerin yetismesi yeni dogan bebegin, dogumdan onceki donemlerden baslayarak erigkin
hale gelinceye kadar her tiirlii zarardan, enfeksiyonlardan, psisik ve fiziksel travmalardan
korunmas: ile miimkiindir. Diinyada her giin binlerce kisi korunabilecek hastaliklara
yakalanmakta, milyonlarca insana temel saglik hizmetlerinin hicbiri ulasamamaktadir.
Hizla ilerleyen bilimsel aragtirmalar sayesinde hastaliklar bugiin modern yontemlerle
tedavi edilebilmekte iseler de, insanlarin bu hastaliklardan korunmast i¢in temel saglik

hizmetlerine gereksinim vardir (1).

Bulagici hastaliklara karst yapilan etkin savas sonucunda ¢icek hastahigr diinyadan
silinmis olup, ozellikle gelismis iilkelerde kizamik, poliomyelit, bogmaca, difteri gibi
hastaliklar da en az dizeye indirilmistir. Bunun yamisira halen gelismis ve gelismekte olan
ilkeler igin sorun olan daha pek gok bulasici hastalik bulunmaktadir. Bu hastaliklarin
basinda viral hepatit ve kuduz gelmekte olup kizamikgik da, neden oldugu “Konjenital

Kizamikgik Sendromu” ile bu grup ig:inﬂe yer almaktadir (2).

Kizamikgik, genellikle ¢ocukluk ve geng erigkin donemlerinin hafif seyirli, orta
derecede bulagict, ¢ogunlukla asemptomatik gecirilen bir hastaliktir. Ancak gebe
kadinlarin &zellikle ilk trimestrde enfeksiyona yakalanmalari halinde spontan abortus, 6lii
dogum, malformasyonlu canli dogum ve sik neonatal éliimler gibi ciddi sonuglara neden

olmaktadir (3).

ABD’de yapian bir aragirma konunun ciddiyetini -gostermektedir. 1964°te
meydana gelen kizamikgik epidemisinden 12.500.000 kisi etkilenmis ve bu sirada olusan
gebeliklerin %41 6li dogumla sonuglanmustir (3, 4). Ayrica 20.000’den fazla konjenital
kizamiketk sendromuna’ sahip ¢ocuk dinyaya gelmistir. Geriye doniilmesi zor organ

hasarlariyla ortaya gikan konjenital kizamikgigin toplumda agtig1 yaranin boyutlar, bu



hastaligin ve bu hastaliklardan korunma yollarinin derinlemesine aragtirilmasina neden

olmustur (4).

Gelismekte olan iilkelerde oldugu gibi iilkemizde de, 6zellikle bulagic1 hastaliklar
¢ocuk sagligr igin buyiik tehlike olusturmaktadir. Dogustan cesitli organik kusurlu olan
gocuklarin psisik ve fizik rehabilitasyonu uzun bir zaman, emek ve maddi imkanlar

gerektirmektedir(5, 6).

Ulkemizde kizamikgigin klinik ve subklinik sekillerinin ne oranda ve ne siklikla,
hangi yas gruplarinda rastlandifi ve konjenital anomalilerin kizamikgik ile muhtemel
iligkist Uzerine laboratuvar yontemleri ile saptanmig yeterli istatistiki bilgilere sahip
bulunmamaktayiz (7). Dolayisiyla ilkemizde kizamikgik hastaligi ve konjenital kizamikgik

sendromunun boyutlar bilinmemektedir.

Bu nedenlerle, toplumumuzdaki hassas niifusun ne denli risk altinda oldugu ve
konjenital kizamik¢ik sendromunun hangi boyutlarda olabilecegine 151k tutmak amaciyla

bu ¢alisma planlanmugtir.



6. GENEL BILGILER

6. 1. Immiin Sistem

Cevremiz viruslar, bakteriler, mantarlar, protozoonlar ve ¢ok hiicreli parazitler gibi
cok cesitli infeksiyoz mikroorganizma igermektedir. Mikroorganizmalarin buyiik
¢ogunlugu canlilarda hastaliklara ve kontrolsiiz olarak boéliindiklerinde konakginin
Sliimiine yol agabilmektedirler. Normal bireylerde gogu enfeksiyonlar kisa siirelidir ve ¢ok
az ya da gegici hasar verirler. Mikroorganizmalarin degisik klinik formlarda enfeksiyonlara
yol agmalar nedeniyle her enfeksiyon formuna yanit verilebilmesi amaciyla gok genis
yelpazede immiin yamt olusturulmas: gerekir. Immiin yamt, konak organizmanin kendi
kalitsal yapisina yabanci maddeleri tammast ve onlara karsi gosterdigi reaksiyondur.
Immiin sistemin en 6nemli yonii, kendini ve kendine yabanci molekiilleri taniyip ayirt
edebilme yetenegine sahip olmasidir. Enfeksiyon etkenlerine kargi immiinite ve tGmor
hiicrelerine karst immiin denetim, bu yetenege baglidir. Immiin sistemde gorevli biitiin
hiicreler, kendine yabanci olanlarla daima savasmaktadir. Ikinci defa kargilastigi yabanci
maddelere karst daha kuvvetli yanit vermektedir. Immiin sistem yabanci molekiilleri
tamyan, belleginde tutan ve onlara karsi reaksiyon gosteren bir sistemdir. Organizmalar
cesitli nedenlerle kendi yapitaslarina ve antijenlerine karsi immin yanit olusturursa,

otoimmiin hastaliklar gelismektedir (8, 9, 10).

Patojenin tipi ve enfeksiyon bolgesi, immiin yamtin belirlenmesinde oldukga
6nemli iki faktordir. En 6nemli farklilik ise hiicre i¢i ve hiicre dig1 Greme 6zelligi gosteren
patojenler arasindadir. Biitiin viruslar, bazi bakteriler ve protozoon parazitler, konakg:
hiicresinde gogalirlar. Immiin sistem, enfeksiyonu ortadan kaldirmak igin bu enfekte
hicreleri tammak ve yok etmek zorundadir. Cogu bakteriler ve bityik parazitler ise
dokularda, viicut sivilarinda ya da diger ekstraselliler bogluklarda yasarlar ve bu
patojenlere karg1 yanitlar oldukga farklidir. Bununla birlikte intraselliiler patojenler hedef
hiicrelere ulasabilmek icin kan ve doku yolunu kullanmak zorunda olduklarindan bu

stiregte Immiin sistemin etkilerine duyarh konumdadirlar (11).

Herhangi bir immiin yamitta patojen ya da diger yabanct maddeler énce immiin
sistem tarafindan tanimlanir, daha sonra tanimlanan bu yabanci maddenin elimine edilmesi
amactyla kars1 bir reaksiyon baslatilir. Genel olarak immiin yamt iki farkh kategoriye

ayrihir. Dogal immiin yanit ve kazanilmig immiin yantt (1, 11). Bu iki immiin yant tiiri



arasindaki en onemli farklilik kazanilmig immiin yanitin 6zellikle patojenler igin yiiksek
seviyede ozgiillilk gostermesidir. Buna ek olarak dogal immiin yanit, bir infeksiy6z etkenle
tekrar kargilasildiginda degismez. Oysa kazanilmig immiin yanit ayni patojenle her
karsilagmada artar. Kazanilmig immiin yanitta infeksiyoz etkene ait bilgiler hatirlanir ve
etkenin hastalifa yol agmasi 6nlenir. Omn. kizamik ve difteri gibi hastaliklar enfeksiyonu
takiben Omir boyu siiren kazamilmig immiin yamt olustururlar. Dogal immiin yanit,
enfeksiyon etkenini uzaklagtiramazsa kazanilmig immiin yanit devreye girer. Bu ise, daha
gelismis bir sistem oldugundan hem antijene 6zgii olmasi, hem de immiinolojik bellegin
bulunmasi ile dogal immiin yanita Gsttinlik gésterir (1, 11).

6. 1.1. Immiin Sistemde Gérevli Olan Organlar

6.1.1.1. Primer lenfoid organlar;: Kemik iliginden kan dolagimina giren lenfositler
birincil lenfoid organlarda B ve T lenfositleri olarak farklilagirlar. T lenfositleri olarak
farklilagsacak 6ncii hiicreler timusa girerler ve olgun T lenfositi haline gelirler. B lenfositi
olarak gelisme gosterecek hiicreler kemik iliginde farklilagarak olgunlagiriar (9, 10).

1-Kemik iligi: Uzun kemiklerin diafizlerindeki mediller kanallar ile yassi
kemiklerin kavitelerinde yer alan aktif (kirmiz1) kemik iligi lenfoid ve myeloid seriden tim
kan hicrelerinin yapim yeridir (9).
2-Timus: Timus hiicresel immiin yanitta etkili, iki loblu bir organdir. Timus

kontroliinde farklilasan lenfositlere T lenfositler denilmektedir. Kemik iliginden go¢ eden
T lenfosit onciileri timusta korteksten medullaya dogru ilerlerken timopoietin, timulin ve
timozin gibi timus hormonlarimin da etkisi ile olgunlasirlar. Bunun sonucunda CD,4" yiizey
isaretli yardimc1 T lenfositler ile CDy" isaretli baskilayici ve sitotoksik T lenfositler olmak
tizere baglica ¢ tip T lenfosit olugur. Bu hiicreler periferik dolagima ¢ikarak sekonder
lenfoid organlar ya da dokularda belirli yerlere giderler (9, 10).

6.1.1.2. Sekonder lenfoid organlar: Primer lenfoid organlarda farklilagarak olgun
lenfositler haline gelen lenfositler, kan dolasimiyla sekonder lenfoid organlara giderler.
Dalak ve lenf diigtimleri baslica sekonder lenfoid organlardir. Sindirim, solunum ve genital
sistemin mukozas: altinda yer alan lenfoid dokular ise “kapsiilsiiz sekonder lenfoid
organlar” olarak kabul edilir. Bunlara mukoza ile ilgili lenfoid doku da denilmektedir (9,
12).

Sekonder lenfoid organlar hiimoral ve hiicresel immiin yanitin olustugu organlardr.

1- Dalak: Gigli fagositik aktivitesi ile kam yabanci ve zararl



partikiillerden temizler. Ayrica fetusta kemik iliginin gorevini tistlenerek kan hiicrelerinin
yapiminda aktif rol alir (9, 13).

2- Lenf diigiimleri: Lenf diagimleri gevreden gelen lenf damarlaninin
birlesme yerlerinde, lenfin dokildigi yerlerdir Viicuda yabanci antijenlerin giris yerleri
civarinda bulunurlar. Lenfatik yolla gelen antijenler mediilladaki sinuslara ulasmakta ve
parakortikal bolge sinusoid duvarlarinda bulunan retikiiler dentritik fagositer hiicreler
tarafindan tutulmaktadir. Parakortikal bolge; T ve B tipi lenfositler ile makrofaj
iligkilerinin oldugu ve ilk antikorlarin sentezlenmesiyle primer immiin yamitin olustugu
bolgedir. Antijenin ikinci tutulduu yer, korteksdeki follikiillerdir ve hizla gogalan
hiicrelerin olusturdugu sekonder immiin yamit ile immiin bellek burada gerceklesmektedir
(8, 14).

6. 1. 2. immiin Sistemde Gérev Alan Hiicreler

6. 1. 2.1. Lenfositler: Lenfositler islevierine gore T ve B lenfositleri olmak iizere
iki temel gruba ayrilirlar (11, 12). T lenfositlerin aktiviteleri cok genigtir. Bazilani B
lenfositlerin gelismesini kontrol ederken bazilari ise bu hiicrelerin antikor yapiminin
uyarilmasi ve baskilanmasinda gorev alir. T lenfositlerin diger grubu patojenleri yikmaya
yardim eden fagositik hiicrelerle etkilesime girer. Lenfositlerin 3. grubu viriis tarafindan
enfekte edilen hiicreleri tanir ve onlan yikimlar (9, 13).

I- T lenfositler: Timusun kontroliinde olgunlasarak sekonder lenfoid
organlarda yerini alan T lenfositler, hiicresel immiin yanittan sorumlu olan hiicrelerdir.
Kemik iliginden ¢ikarak timusa gelen 6ncii T hiicreleri, timus korteksinde hizla ¢ogalirlar.
Bu kii¢iik lenfositler kisa omiurlidiirler. Bunlarin bir kismi timus mediillasina gegerek
timus epitelial hiicre ve timus hormonlarinin etkisiyle farklilasmakta ve uzun 6miirla T
lenfositleri adin1 almaktadir. Bunlar artik yasamlanni lenf diigiimlerinin parakortikal
bolgesinde, dalain beyaz pulpasinda, peyer plaklarinda ve periferik kanda gegirirler. T
lenfositleri, B lenfositlerden ayiran temel 6zellik, T lenfositlerde bulunan CD2 reseptérii
ile koyun eritrositlerine baglanmasidir. T lenfositlerin hiicre membraninda immiinglobulin
reseptérlerinin bulunmamasi, B lenfositlerden ayiran diger bir farkl 6zelliktir (8, 9, 15).

T lenfositler CD4 ve CD8 antijeni tagimalan yonii ile baslica 2 farkli gruba
ayrilirlar. CD4 antijeni tagtyan T lenfositler, T helper (yardimc1 T lenfositler, Th) ve T
indug:er (indiikleyici T lenfositler, Ti) olmak tizere daha ¢ok immiin sistemi aktive édici bir

rol dstlenirken, CD8 antijeni tastyan T sitotoksik (Tc) ve T supresér (baskilayici T



lenfositler, Ts) ise daha ¢ok immﬁﬂ sistemde baskilayici bir role sahiptirler. Bu nedenle
immiin sistemin degerlendirilmesinde CD4/CD8 orani 6nemli bir gosterge olup normal
saglikli kigilerde bu oran 1.7-2 arasindadir (9, 16).

2- B lenfositler: Kemik iligi kok hiicrelerinin farkhlagmasiyla olugsmaktadir.
Bu hiicreler hiimoral immiin yanittan sorumludurlar. B lenfositler, kemik iligi ve sindirim
sistemi lenfoid dokular ile fetal karaciger denetiminde olgunlasarak sekonder lenfoid
organlara yerlesirler. B lenfositler, olgunlastiklari organlarda, periferik kanda, lenf diigimi
follikiillerinin germinal merkezlerinde ve dalakta bulunur. B lenfositlerinin diger
lenfositlerden en 6nemli fark: B lenfositlerinin hiicre membraninda IgM ve IgD sinifina ait
immiinglobulin reseptorleri tagimalandir. B lenfositlerinin biiyiik ¢ogunlugunda T
lenfositleri ile iliski kurulmasinda gérev alan MCH Class II yonetimindeki HLA-DR,
HLA-DQ, HLA-DP antijenleri vardir (9, 12).

6. 1. 2. 2 Monositler: Mononiikleer fagositer hiicreler, periferik kan monositleri ile
doku makrofajlarindan olusur. Bu hiicrelerin kaynagi kemik iligidir. Kemik iliginde olusan
monoblast kok hiicreler promonositlere ve daha sonra da monositlere doniistrler.
Monositler, periferik kandan doku arasina gog etmelerinden sonra tekrar periferik kana
dénemezler ve Interlokin-3 (IL-3) ile graniilosit koloni stimiile edici faktér (GM-CSF)
tarafindan, doku makrofajlar1 seklinde farklilagirlar. Monositler periferik kanda, sabit doku
makrofajlar1 ise bag dokusu, karaciger, akciger, sinir sistemi, seréz bosluklar, kemik,
eklemler ve lenfoid organlarda bulunmaktadir. Monosit ve makrofajlar kiigiik molekiilleri
fagosite ederek sindirirler (8, 9).

6. 1. 2. 3. Graniilositler

1- Nétrofiller: Ikinci onemli fagositik hiicre grubu olup nétrofil ya da
polimorf niikleer nétrofil (PNL) olarak adlandirilirlar. Nétrofiller kan lenfositlerinin biiyiik
¢ogunlugunu (% 50-65) olustururlar ve monosit ve makrofajlar gibi aym ilk 6n hiicreden
gelisirler. Monositler gibi bunlar da bazi uyanlara yanit olarak dokulara gogerler ancak
notrofiller kisa omiirliidiirler. Antijen niteligindeki yabanci maddeleri fagosite ederek
yikimlar ve daha sonra oldirar (8, 9, 12, 14).

2- Eozinofiller: Perifer kan l6kositlerinin %2-5"ini olustururlar. Bu hiicreler
Schistosoma gibi biiyilk ekstraselliler parazitlere baglanabilen ve hasara ugratabilen
lékositlerip dzellesmis bir grubudur. Eozinofiller diigiikk fagositoz yetenegi olan hucrelerdir

ve antijen-antikor komplekslerini fagosite ederler (9, 10).



3- Bazofiller ve Mast Hiicreleri: Kandaki lokositlerin %0.2’den azim
olustururlar. Bunlar ¢evre dokularda yang: meydana getiren heparin, SRS-A ve ECF-A
gibi bir takim mediatorleri iceren graniillere sahiptir. Bu mediatorler hiicreler uyarildiginda
salgilanirlar. Bu hiicreler ayn1 zamanda immiin reaksiyonlarin gelismesini kontrol eden bir
cok mediatorii 'sentezleyebilir ve salgilayabilir. Mast hiicreleri bitiin dokularda kan
damarlarina bitisik halde bulunurlar ve bazi mediatorler damar duvarlarindaki hiicrelerde
gorev alirlar. Bazofiller aktivite olarak mast hiicrelerine benzerdirler ancak dolagimda
bulunurlar (9, 13). -

6. 1. 2. 5. Biiyiik Graniiler Lenfositler (Natural killer=NK): Buyiik graniiler
lenfositler olarak bilinen (LGLs) lenfosit gruplar1 degisik timér hiicreleri ve viruslarla
enfekte hiicrelerde meydana gelen yiizey degisikliklerini tamma kapasitesine sahiptir.
Biiyiik graniiler lenfositler bu hedef hiicreleri hasara ugratir ancak, Tc hiicrelerinin aksine,
T helper lenfositlerin enfekte'hiicreleri kendilerine tanitmalarina gerek kalmaksizin direkt
olarak tanima ve fagosite ederek 6ldiirme yeteneginde hiicrelerdir. Hem makrofajlar hem
de biiyitk graniiler lenfositler, spesifik antikorla kapli (opsonize) olan hedef hiicreleri
taniyabilir ve yikimlayabilir (9, 11, 12).

6. 1. 2. 6. Trombositler: Bunlar biiyik megakaryositlerden olusurlar. Trombositler
kan pihtilagmasindaki rollerinin diginda , immiin yanitta ve yangi olusmasinda da rol
oynarlar. Trombosit yiizeyinde bir gok reseptor vardir. Faktor-VIII, CD41 ve CD-42b
bunlar arasinda sayilabilir (9, 11).

6. 1. 3. Immiinite

Mikroorganizmalara karsi konagin olugturdugu koruyucu etkiye “immiinite”
denilmektedir. Herhangi bir immiin yanitta patojen ya da diger yabanci maddeler 6nce
immiin sistem tarafindan tanimlanir, daha sonra tanimlanan bu yabanci maddenin elimine
edilmesi amaciyla kargi bir reaksiyon baglatilir (1, 11, 17). Mikroorganizmalara kars
olusan bu immiinite “dogal” ve “kazanilmig” immiinite olmak tzere ikiye ayrilir.

a- Dogal immiinite: Dogal immiinite, organizmanin antijenle kargilagmaksizin ona
karsi sahip oldugu direngtir (12, 14, 16). Dogal immiin yanit, bir infeksiyoz etkenle tekrar
karsilagildifinda degismez, oysa kazamlmig immiin yanit aymi patojenle her kargilagmada
artan diizeyde geligir. Mikroorganizmalar dahil organizmaya yabanci maddelerin
higbirisine spesifik degildir ve genel olarak tiim enfeksiy6z etkenlere karsi genel bir engel

niteligi tasir. Orne@in deri, miikoz membranlar, dogal katil (NK) hiicreler, fagositoz,



inflamasyon ve interferon bu nonspesifik faktorlerden bazilandir. Yas, hormonal ve
metabolik aktiviteyle degisiklik gosterir (9, 13, 14, 16).

b- Kazamilmis immiinite: Kazanilmig immiin yanit, enfeksiyon etkenlerinin veya
bir antijenin konakgiyla temast sonucunda olugan yanittir (8, 10). Ozellikle patojenler igin
yitksek seviyede spesifiklik gostermektedir (8, 13, 14). Kazamlmi§ immiin yanitta
infeksiyoz etkene ait bilgiler hatirlanir ve etkenin hastalifa yol agmasi énlenir. Spesifik
olan bu yanit antikorlarla ya da lenfoid hiicrelerle saglamf (13, 14). Dogal immiinitede rol
alan faktorler ile enfeksiyon etkeninin uzaklastinlamamasi durumunda kazamlmis immiin
yamt devreye girer. Kazanilmig immiin yanit daha gelismis bir sistem oldugundan hem
antijene 6zgii olmasi, hem de immiinolojik belleginin bulunmas: ile dogal immiiniteye
aistiinliik gésterir (1). Kazanilmig immiinite, aktif ve pasif immiinizasyon olarak. iki formda
sekillenir.

1-Pasif immiinizasyon: Pasif immiinizasyon belli bir antijene kargt hiperimmiin
kilinmig bir bagka konaktan (at, sigir vb.) alinmig immiin serumun veya human
immiinglobulinlerin, korunmak istenen kisiye verilmesi ile dolayl: yoldan olusturulur.
Burada immiinizasyon diger konak¢ida onceden hazirlanan antikorlarla saglanir. Pasif
immiinizasyonun avantaji, bol miktarda antikora hizli bir sekilde sahip olunmasidir.
Dezavantaji ise bu antikorlarin yagam sirelerinin kisa olmasidir. Ayrica verilen antikorlar
baska tiirden elde edilmisse hipersensitivite reaksiyonlar da gelisebilir (8, 9, 10, 15).

2- Aktif immiinizasyon: Aktif irﬁmﬁnizasyon, hastalik yapici etkenlerin dogrudan
alinmasi1 veya bu etkenlerin organizma i¢in zararsiz hale getirilmesinden sonra konaga
verilmesi (asilama) suretiyle kazanilir (9, 15). Biitin bu durumlarda konak aktif olarak
antikor dretir ve lenfoid hiicreler antijene karsi cevap verme yetenegi kazanirlar. Aktif
immiinitenin uzun sireli direng saglamas: yaninda hiicresel immiinite olusturmas: gibi
avantajlar vardir. Ancak diren¢ yavag gelisir, antijenle uzun siireli ve tekrarlayan temasa
ihtiyag duyar (8, 9, 18).

6. 1. 4. iImmiin Yamt

Immiin yanit, birkag hiicre tipini de igine alan bir dizi olaylar igeren kompleks bir
olgudur. iImmiin yanit, antijen viicuda girdigi zaman, antijen sunan hiicreler (Antigen
Presenting Cells=APCs) olarak adlandirilan 6zellesmis hticrelerle kargilagtiginda baglar.
Bu antijen sunan hiicreler enfeksiyon etkenlerini yakalayarak sit_oplazmada antijen niteligi

kazandiracak iglemlerden sonra yiizeyinde bulunan TCR ve MHC Class II reseptorleri



arasinda antijeni yardimc1 T lenfositlere (T helper) sunar. Yardimcr T hiicreleri aktive
olduktan sonra B hiicreleri ya da sitotoksik T hiicreleri gibi diger lenfositlerin
aktivasyonunu uyarrlar. Aktive olan lenfositler ¢ogalarak antijeni yok ederler ya da
inaktive ederek immiin yanit: gergeklestirmig olurlar (16, 18).

Immiin yanmit hiimoral, hiicresel veya ikisinin de gorev almasiyla kombine bir
sekilde gergeklestirilebilir (12, 14, 18).

a- Hiimoral immiinite: Kan ve doku sivilarinda bulunan antikorlarin olusturdugu
bagisikliga hiimoral bagisiklik denir. Antikorlar immiinglobulin adi verilen gliko-
proteinlerdir ve insanlarda bes ayn imminglobulin bulunur. Kisiden kisiye serum yolu ile
nakledilebilir. Hiimoral bagigtk yanit diizeyi agliitinasyon, presipitasyon gibi serolojik
testler ile olgilebilir (9, 10).

I- Primer yamit: Bir antijenin (asinin) ilk defa verilmesinden sonra
meydana gelen konak yamitina “Primer yamt™ adi verilir. Verilen antijenin niteligine,
dozuna ve verilis yoluna bagli olarak, 7-10 giin iginde serumda antikorlar belirmeye baslar.
Antikor diizeyleri 1-10 hafta boyunca artarak maksimum diizeye ulastiktan sonra, aylar
icinde azalarak, ¢ogu kez 6lgilebilir diizeyin de altina iner. Ilk meydana gelen antikorlar
IgM smifindandir. Daha sonra az miktarda IgG siifi antikorlar olusur (6, 13, 19).
Organizmada siirekli antikor yapimini frenleyen feedback inhibitér mekanizmalarin
bulundugu gosterilmistir (12),

2- Sekonder yanit: Immiin hale gelmis konak, ayni antijenle, ag1 veya dogal
enfeksiyon yolu ile tekrar karsilagtiinda daha hizli ve yiiksek diizeyde antikor sentezler.
Immiin bellek hiicreleri antijene ait bilgileri sakli tutar. Bu nedenle antikor diizeylerinin
diismesinden haftalar, aylar, hatta yillar gectikten sonra, ayni antijenle kargilasan bir
organizmada efektér T hiicreleri ile antikor yapict hiicrelerin siiratle prolifere olmalarn
sonucu, antikor cevabi daha hizli ve daha yukan dizeyde olusur ve antikor titreleri daha
yavag tempoda azalma gosterir. Bu cevap, “anamnestik”, “sekonder” veya “booster yamt”
olarak adlandirtlir. Antikorun antijene affinitesi de primer cevapta oldugundan daha
fazladir. Sekonder immiin yanitta saglanan antikor diizeyi primer immiin yanitta elde
edilen diuzeyin 10-50 katina ulagabilir. Maksimum antikor cevabi igin primer ve sekonder
antijen enjeksiyonlar1 arasindaki siire 1 aydan az olmamalidir. Sekonder yanit esnasinda
meydana gelen antikorlar baglica IgG olmak izere daha az olarak ta IgM simfindandirlar

(6, 12, 14, 19).
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b- Hiicresel immiinite: Hiicresel immiinitede antikorlarin rolii yoktur. Hiicresel
immiin yanitta 6zgil, duyarl: kilinmig T lenfositleri rol oynar. Serum nakli ile hiicresel
immiinite nakledilemez ancak bagisik lenfositlerin nakli ile bir kigiden digerine
nakledilebilir (adoptif bagisiklik). Tiiberkiiloz enfeksiyonunda kullamlan tiiberkiilin testi,
hiicresel bagisik yanit sonucu olusan bir deri reaksiyonudur. Hiicresel bagisik yanit,
Mantoux testi gibi deri testleri ile (geg tip asirt duyarlilik testlert) 6l¢iilebildigi gibi, in vitro
MIF (makrofaj inhibisyon faktorii) testi ve lenfoblast transformasyon (MLC, mixed
lymphocyte culture) testleri ile de 6lgiilebilir (8, 9, 10, 14).

6. 1. 5. Immiinglobulinler

Immiinglobulinler, agir zincirin sabit bolgesine gére 5 sinifa ayrilirlar;

a- IgM: Normal serum immiinglobulinlerin %8-10’unu olusturur. Insanda IgM’nin,
IgM1 ve IgM2 olmak tizere iki alt sinifi bulundugu gosterilmistir. IgM, klasik yoldan
kompleman aktivasyon yetenegi en fazla olan immiinglobulin olup, tek molekiil IgM bile,
kompleman sistemini aktive- etmeye yeterlidir. Opsonizasjon yetenegine sahip bir
immiinglobulin olan IgM ayn1 zamanda guglii bir agliitinasyon yetenegine de sahiptir. IgM
molekiilii makrofaj ve notrofillere baglanmaz (8, 9, 10, 13, 14, 18).

Organizmanin, herhangi bir antijen ile kargilagmasi halinde, immiin sistemin ilk
sentezledigi ve dolayisiyla serumda once beliren antikorlar IgM simnifinda bulunurlar.
Bunlar aylar iginde kaybolarak yerlerini, uzun stire koruyucu etkinlik gosteren IgG simifi
antikorlara birakirlar. Bu nedenle serumda IgG’ye gore, daha yiiksek titrede spesifik IgM
antikorlarinin saptanmasi, akut bir enfeksiyonu isaret eder (5, 8, 9, 10, 13, 18).

IgM antikorlari plasentay1 gecemediginden, yenidoganda, herhangi bir antijene
kargt IgM antikorlari bulundugu gosterilirse bu, bebegin o enfeksiyonu intrauterin
donemde aldigimi kanitlar (5, 8, 9, 10, 18).

IgM esas olarak plazmada bulunur. Ayrica ¢ok daha az sekretuvar dokularda lokal
olarak yapildigi ve mukoza hiicrelerinden sekresyonlara gegebilecegi de gosterilmistir (5,
8.9, 10, 18).

b- IgG: Kanda sekonder himoral immiin yanit esnasinda en ¢ok iretilen
antikordur. Normal yetigkinlerde total serum immiinglobulinlerinin yaklasik %70-75’ini
olusturur. Dort alt simft (IgGl, IgG2, 1gG3, IgG4) vardir. Plasentayr gegebilen tek

immﬁglobulindir. Bu ytizden hayatin ilk aylarinda yenidogan enfeksiyonlardan korumakla
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gorevlidir. Yenidogam koruyan bu pasif immiinizasyon yaklagik 6 ay devam eder. IgG’nin
eriskinlerdeki normal seviyesine 10 yasinda ulastig bildirilmektedir (5, 8, 9, 10).

c- IgA: IgA peyer plaklarinda, tonsillerde ve diger submukozal lenfoid dokularda
iiretilen bir immuglobulindir. Total immiinglobulinlerin %15’ini olugturur. IgA’min iki alt
sinifi (IgA1, IgA2) bulunmaktadir. IgA esas olarak mukoza sekresyonlarinin en énemli
immiinglobulinidir ve bu nedenle mukozal yiizeylerde organizmanin lokal immiin
savunmasindan sorumludur. IgA, gozyas:, tiikiirik, trakea, brong, burun, vajen, barsak
sekresyonlar1, safra, sit, prostat sivisi ve diger sekresyonlarda en yiiksek diizeyde bulunur
(5, 8,9, 10).

d- IgD: Cogunlukla B lenfositlerin yiizeyinde IgM ile birlikte bulunurlar, kanda
normal sartlarda bulunmayip nadiren salgilanirlar. Plazmada total immiinglobulinlerin %
0.2-1 kadarim olustururlar. Ist ve proteolitik enzimlerle kolayca pargalanabilir. Fizyolojik
fonksiyonlar1 bilinmemekle birlikte muhtemelen sadece B hiicrelerinin farklilasmasinda rol
aldiklar belirtilmektedir (5, 8, 9, 13).

e- IgE: Normalde, plazmadaki total immiinglobulinlerin ancak % 0.0004-0.001
kadarimi olugturur. Bu antikorlar mast hiicrelerine ve bazofillere baglanarak bu hiicrelerin
duyarli hale gelmelerini saglarlar. Bu 6zellikleri nedeni ile IgE’ye “reagin” veya “reaginik
antikor” da denilmektedir. Parazitozlar ve allerjik hastaliklarda IgE antikorlarinin diizeyi

artar. IgE antikorlan kompleman: aktive etmezler (5, 8, 9, 10, 14).

6. 1. 6. Ulkemizdeki asilama programu (15, 19, 20, 21, 22)

Tablo 1: Saghk Bakanlhiginin Uyguladigi Asilama Programi

Yas 8 12 16 36 16-24 | Iikokul 1. | Ilkokul | Lise 1.
Ast haftalik | haftalik | haftalik | haftalik | aylar | Simfta | 5. Siufta | smifta
BCG BCG BCG*

Difteri DTB DTB 0DTB DTB |DT T T
Tetanoz

Bogimaca

Polio OPV OPV orv OPV

Kizamik Kizamik Kizamik

* Eger ¢ocugun bir skari varsa BCG agis1 direk olarak yapilir. Cocukta skar yoksa PPD
kontrolii yapilarak gerekirse ast uygulanir.
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Tablo 2: Diinya Saglik Orgiitiniin Geligmis Ulkeler Igin Onerdigi Asilama

Programi.

Yas
Asl

Yenidogan

2-3
ay

4-5 ay

15-24
ay

6-7 ay | 15 ay

4-6 yas

6-12
yas

14-16
yas

BCG

BCG

Difteri
Tetanoz
Bogmaca

DTB| DTB

DTB DTB

DT

Td*

Polio

OPV| OPV

oPV

H. influenza

Hib

OPV

Hib Hib

Kizamik
Kizamikgtk
Kabakulak

MMR

MMR

* Td: tetanoz ve yetiskin dozunda difteri toksoidi.

Tablo 3: Diinya Saglik Orgiitiiniin Gelismekte olan Ulkeler Igin Onerdigi Asilama

Programi

Yas Yenidogan | 6 10 14 15 9 ay

Ast hafta| hafta | hafta | ay

BCG BCG :

Polio OPV |[OPV| OPV | OPV

Difteri

Tetanoz DTB| DTB | DTB

Bogmaca

Kizamik Kizamik

Tablo 4: Amerika Birlesik Devletleri Asilama Programu.
Yas Yenidogan| 1 | 2ay | 4ay | 6ay | 12 |15ay |18 [4-6yas| 11- | 14-16
Ast ay ay ay 12 | yas
yas
Hepatit B Hepatit B ilk dozu
Hepatit B ikinci Hepatit B ikinci dozu *
dozu
Difteri DtaB | DtaB | DtaB DtaB DtaB
Tetanoz veya | veya | veya Veya veya Td**
Bogmaca DTB | DTB | DTB DTB DTB
Hib Hib | Hib | Hib | Hib |
Polio Polio | Polio Polio*** Polio**
%%k %k k% *

MMR MMR | MMR
Varisclla Varisella

*  Adolesan donemde degerlendirilir.
** Tetanoz ve yetigkin dozunda difteri toksoidi.
*** Yalniz OPV, IPV veye ardagik as1 semasi seklinde ag1 uygulanabilir.
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6. 2. Kizamik¢ik

Kizamik¢ik, yetiskin ve gocuklarin akut, ekzantematdz, viral bir hastaligidir.
Klinikte hastalik dokinti, ates ve lenfadenopati ile karekterizedir ve Rubeola
(kizamik)’dan daha hafif seyreder. Cogu enfeksiyonlar subklinik olmasina ragmen, bu
viriis yetigkinlerde degisik artrit formlanyla ortaya ¢ikan, kalici dogum defektli fetal

enfeksiyon meydana getirme potansiyeline sahiptir (4, 23).
6. 2. 1. Tarihce

Rhesus maymunlan ile transmisyon c¢aligmalarint yapan Hess (24), 1914°te
kizamikg¢igin bir viriis tarafindan meydana getirildigini ileri stirmiigtiir. Bu gbzlem, Hiro ve
Tasaka (25)’min kizamik¢gigin akut fazi siresince hastalardan elde edilen nazal akintilar
filtre edip ¢ocuklara inokiile ederek hastalifi olusturduklan 1938‘e¢ kadar
dogrulanamamugtir. 1942°de Habel ve ark. (26) kizamik¢ikhi hastalarin nazal akint1 ve
kanlarin1 kullanarak virusu rhesus maymunlarina basarili gekilde inokiile etmislerdir.
1949‘da Anderson (27), 1953’te Krugman (28) tarafindan bildirilen raporlar Hiro ve
Tasaka (25)’nin bulgularimi dogrulamiglardir. Krugman ve ark. (28) ile Krugman ve Wart
(29), bu virusun dékiintiiden iki giin 6nce ve doktintiniin ilk giiniinde kanda bulundugunu,
kizamikgigin dokiintiisiiz meydana gelebilecegini ortaya koymuslardir, Doku kdltiirlerinde
kizamikgik virusunun kultirg aynt zamanda birbirinden bagimsiz olarak iki grup tarafindan
bildirilmistir. 1962’de Weller ve Neva (30) insan amnion hiicrelerinde virusun sitopatik
etkisini gdzlemlemiglerdir. Ayni zamanda 1962 yilinda Parkman ve ark. (31) Afrika gri

maymun bobrek doku kiiltiirlerinde virusu izole etmislerdir (3, 4).

6. 2. 2. Etiyoloji

Kizamikgik viris ilk olarak 1962’de Parkman ve ark. (31), Weller ve Neva (30)
tarafindan izole edilmigtir. Kizamik¢ik virusu ikosahedral kapsidi, lipoprotein zarfi ve
RNA genomuna gore Togaviridae familyasi iginde simiflandinimaktadir (3, 4).
Biyokimyasal, biyofiziksel ve ultrastriiktiirel yapist nedeniyle kizamik¢ik virts,
arboviruslarin ¢ogunun dahil oldugu togavirus grubu iginde smiflandirihr. Bununla
birlilgte, klinik ve laboratuvar ozellikleri daha ¢ok paromixoviruslara benzer (3).

Kizamik¢ik virusunun alphaviruslar ile de iligki igerisinde oldugu disiinilmektedir.
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Kizamikgik virusunun taginmasi igin vektorlere ihtiyag yoktur ve serolojik olarak
alphaviruslardan farklidir. Bu nedenle Kizamik¢ik virusunun ayn bir genuSa, “Rubivirus”
genusuna dahil edilmesi 6nerilmektedir (4). Bugiine kadar Kizamik¢ik virusunun sadece

bir antijenik tipi tammlanmigtir (17).

Elektron mikroskobunda kizamikgik virusu kabaca sferik goriinimde olup zarfli
viriis yaklasik 60-70 nm g¢apa sahiptir. RNA ve helikal simetrili protein ortiiden olusan
niikleokapsit, yaklastk 30 nm ¢apinda olup zarfla gevrilidir. RNA’ nin viral replikasyonu
ve protein sentezi hiicrenin sitoplazmasinda gergeklesir. Kizamikgik virusu hiicre

membranindan tomurcuklanarak olgunlagir (3, 17).

Kizamikgik virusu ile ilgili olan G¢ yapisal polipeptid E1, E2 ve C olarak
adlandinlmaktadir. Aynica replikasyon ve transkripsiyonla ilgili olan proteinler de vardir.
El ve E2 transmembran glikoproteinleri, C polipeptidi ise virionun RNA’sin1 saran kapsid
proteinidir. Hemaglutinin ve kompleman fiksasyon antijenleri, E1, E2 ve C’nin degisik

oranlardaki karigimlarindan meydana gelmektedir (4, 17, 32).

Kizamikgik virusu stabil bir viriis degildir, lipid solventler, tripsin, formalin, UV,
diisiik pH ve yiiksek 1sida kolaylikla inaktive olur, amantadin ile inaktive edilir (4). 56 ve
37°C’de hizla inaktive olur. Bununla birlikte +4 °C de 24 saat canlilifini korur. 6.8°in
altindaki ve 8.1’in yukansindaki pH ile, ultraviole iginlanyla, eter, kloroform, formalin, 3-
propiolakton ve diger kimyasal maddeler tarafindan inaktive edilir. Thiomersol
(Merthiolate ,1:10000 solusyon) ve antibiyotiklere direnglidir. Viral replikasyon, 5-iodo-2-
deoxiuridin (IDU) tarafindan inhibe edilmez, fakat amantadin tarafindan inhibe edilir (3, 4,
17, 32).

Kizamik¢ik virusu, degisik doku kiiltiirlerinde iiretilebilir. Genelde viris asagidaki
doku kiiltiir hiicrelerinde sitopatik etki meydana getirmeden etkilesime girer: Afrika yesil
maymun bobregi, sifir embriyo bobregi, kobay bobregi, hamster bobregi, tavsan bobregi,
insan amniyonu ve insan embriyonik bobregi gibi doku kiiltirlerinde Gretildigi
bildirilmektedir. Genelde primer doku kiiltiir hiicrelerinde sitopatik etkiye girmeksizin
etkilesim meydana getirir. Sitopatik etki meydana getirmeksizin Rhesus maymunu ve insan
diploid hiicrelerinde goézlemlenmigtir. Sitopatik etkiler tavsan bobregi (RK;3), tavsan

korneas: ve hamster (BHK-21) dahil degisik hiicre kiiltiirlerinde gézlemlenmistir. viris
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uzun dénemde doku kiiltiirlerinde sitopatik etki meydana getirmez. Bu yiizden hiicre
kiltiriinde treyen virusun gosterilebilmesi igin farkli teknikler kullanilmalidir. Kizamikgik
virus suglarimin  hepsi aym serolojik tipe aittir. Bazi doku kiiltir sistemlerinde
hemaglutinasyon ve kompleman fiksasyon antijenleri hazirlanmigtir. Spesifik kizamikgik
antiserumu tarafindan bu antijenlerin inhibisyonu pratik serolojik testler igin temel

olusturmugtur (3, 4, 17, 32).
6. 2. 3. Epidemiyoloji

Kizamik¢itk 19, ylizyila kadar klinik olarak diger bazi ekzantematoz
enfeksiyonlardan klinik olarak ayirt edilememistir. Bir zamanlar 3. hastalik, daha sonralar
ise kizamik ve kizil olarak adlandirilmigtir. Postnatal kizamikgik orta siddetli bir hastalik
oldugu igin yillardir fazla 6nemsenmemistir. Bununla birlikte, Gregg (33) 1941°de
“Congenital cataract following German measles in the mother” baglikli raporu ile maternal
kizamik¢ik ve bazi konjenital defektler arasindaki iligkiyi tamimladiktan sonra hastalik

tekrar onem kazanmaya baglamigtir (4, 6).

Asilama oncesi donemde her 6-9 yilda bir Epidemiler ortaya ¢ikmis ve kizamikgik
agisi kullamlmadan o6nce yapilan serolojik g¢aligmalarda Amerika’da diger kitalarda

yetigkin nifusun %80’inde kizamikg¢ik antikor pozitifligi tespit edilmistir (21, 22, 23).

Klinik kizamikgigin insidensi ilkbaharda en yiiksektir ve klasik olarak ¢ogunlukla
5-9 yaslan arasinda rastlanir (4, 6). Olgular daha ¢ok adolesan ve geng yetigkin gruplarda
ortaya ¢ikar. Erkekler ve kizlar egit oranda etkilenirler (23). Kuzey Amerika’da kizamikgik
insidans1 agilama 6ncesi donemdeki insidanstan %99’dan fazla oranda diigmiistiir. Bununla
birlikte kizamikgik agisinin genis kullanimindan dolay: daha ileri yag gruplarinda da artan
bir egilim gostermektedir (3, 21, 22). Kizamikgik, kizamgin tersine orta derecede bulasic
bir hastaliktir. Bu yiizden, aél oncesi donemde kizamikgiga kargt yetigkinlerin % 80-90’ni

bagisik iken, kizamiga kargt bu oran %90 dir (4).

Kigtik orandaki kizamikgik epidemileri as1 oncesi 6-9 yaglar arasinda meydana
gelir, onemli epidemiler yaklagik 30 yil arayla ortaya ¢ikar. En son biiyiik epidemi 1964
yilinda Amerika‘da goriilmis ve 12500 kisi etkilenmigtir (3, 4, 21, 22). 1969 yilinda canli

atteniie kizamikgtk agisinin rutin olarak uygulanmaya baglanmasindan sonra aginin
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kullanildig: tlkelerde biiyiik epidemilere rastlanilmamis ancak az sayida sinirli epidemiler
gorulmistir. Bu epidemiler daha gok okullar ve askeri kamplar gibi toplu yasaniian
yerlerde ortaya ¢ikmigtir (4). Kazamlmig kizamikgtk riski adolesan, geng yetigkinler dahil
tim yas gruplarinda buiyik oranda disiis gostermesine ragmen yine de olgularin biyiik

kismin1 gengler olugturmaktadir (17).

Kizamik¢tk  virusu enfekte kisilerin  solunum  sekresyonlarinda saklanan
damlaciklarla yayilmaktadir. Maksimum bulastiricilik periyodu dokiintiiniin baglamasindan
birkag giin once ve 5-7 giin sonra olmaktadir. Dokiintii basladiginda hastalar gok
bulasicidir, fakat hastalar virusu dokintiden 10 giin 6nce ve 15 giin sonraya kadar
saklayabilir. Subklinik seyreden hastalar enfeksiyonu digerlerine de tagtyabilir. Viriis,
dokintiiden 7 giin 6nce ve dokiintiiniin kaybolmasindan 7-8 giin sonra nazofarenkste tespit
edilmigtir. Konjenital kizamikgik enfeksiyonlu infantlar aylarca bol miktarda virusu viicut
sivilarinda saklayabilirler. Bu hastalar idrarla 1 yil ya da daha fazla sireyle virusu
yayilabilirler. Bu yiizden bu infantlar enfeksiyonu kendileriyle yakin temasta olan kisilere
de bulastirabilirler. Bu bebekler yiiksek titreli antikorlara ragmen kizamikgik virusu

cikarmaya devam ederler, bu sasirtict durum heniiz agiklanamamstir (3, 4, 17, 23).

Kizamikgik agist olan kigiler digerlerine kizamikgigi bulastirmazlar, bununla
birlikte viriis farenksten izole edilebilir. Enfeksiyonu olugturacak olan sakli virusun miktar

¢ok az olabilir (1, 4).

Kizamik¢ik salgimindan sonra, hastaliga karsi ¢ogu kiside hayat boyu koruma
gelisir. Bununla birlikte, bu korumadan sorumlu tutulan faktérler tam olarak
anlagilamamigstir. Kizamik¢ik virusuna kargi antikorlarin gelistigi bilinmesine ragmen bu
antikorlarin zamanla onemli derecede azalmasinin nedeni belli degildir. Kizamikgik
virusuna kargt hiicresel imminiite in vitro yontemlerle saptanabilir. Yine de kizamikgik
virusuna kars: spesifik immiinitenin varh@ina ragmen kizamikg¢ik virusu ile reenfeksiyon
meydana  gelebilir.  Reenfeksiyonlarin  biyik  ¢ofunlugu  asemptomatiktir.
Reenfeksiyonlarda virlis muhtemelen st solunum kanalinda lokal olarak ¢ogalir fakat
viremi geligsimi gok nadirdir. Burada viremi gelismeden énce konak¢min immiin yamiti
devreye girerek virusu eradike eder. Bununla birlikte ara sira, artrit ve dokiintii gibi
vireminin belirleyici semptomlar1 olan ve tabii kizamikgiktan yillar sonra meydana gelen

kizamikgik reenfeksiyonlar da bildirilmigtir. Kizamikg¢ik agisinin uygulamasindan aylar ya
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da yillar sonra kizamikgik reenfeksiyonu gelisebildigi bildirilmektedir. Bazi aragtiricilar
tarafindan daha once kizamik¢ik agist olan ve bir epidemi sirasinda kizamik¢ifa maruz
kalan kigilerin %80’ninde reenfeksiyon bildirilmistir. Bu reenfeksiyonlarin ¢ogunda
hastalarda klinik olarak hastalik gelismez ancak antikor titresinde bir artig saptanir. Bu
durumlarda viremi olduk¢a nadirdir, yine de reenfeksiyonlarda kizamikgik virusu

bogazdan izole edilebilir (3, 4, 23).

Astlt kisilerde reenfeksiyon gelisimi, dogal olarak kizamik¢ik gecirenlerden daha
yaygindir ve reenfeksiyonlar, hemaglutinasyon inhibisyon antikor titresi 1/64 ya da daha az
olan kigilerde gozlenir. Ayt ya da dogal immiuiniteli kisilerin antikorlar1 arasinda kalitatif

olarak 6nemli bir farklilik olabilecegi de ileri siirilmektedir (3, 4).

Viriis ile reenfeksiyon meydana gelebilmesine ragmen hemen daima

asemptomatiktir ve IgG antikorlarinin yiikselmesiyle tespit edilebilirler (3).

Gebelik siiresince meydana gelen kizamikgik reenfeksiyonunda virusun fetusa
bulasabilip bulagamayacag tartisma konusudur. Boue ve arkadaslari, bebekleri terme gelen
gebelik siiresince kizamikgik reenfeksiyonunun subklinik olgularinmi bir grup kadinda tespit
etmigler ve bu kadimnlarin bebeklerinin normal oldugunu gozlemlemislerdir. Sonugta
gebelik siiresince kizamikgik reenfeksiyonuna ait 5 bildiri vardir, terme gelen bu
infantlarda Konjenital kizamik¢igin semptomlari gozlendi. Bu reenfeksiyonlarin gogu tabi
enfeksiyonlarindan yillar sonra ortaya gikar. Bununla birlikte bir tanesi immiinisazyondan

birkag yil sonra ortaya ¢tkt1 (1, 4).

Ozet olarak, gerek dogal enfeksiyonla gerekse kizamikgik agisi ile immiin hale
gelen Kisilerin hastalikla kargilastiklarinda yeniden enfekte olabilecekleri bildirilmektedir.
Bununla birlikte bu enfeksiyon ¢ogunlukla asemptomatik ya da sadece serolojik yolla
tespit edilebilmektedir. Reenfeksiyon olgularinda ¢ok nadir de olsa viremi meydana
gelebilecegi tespit edilmistir. Bir toplumda immiin bireylerin sayisi arttik¢a kizamikgik
epidemilerinin -énlenebilecegi imit edilmektedir. Gebelik esnasinda kizamikgik

reenfeksiyonuyla olugabilecek fetopati riskinin 6nemsiz oldugu bildirilmigtir (1, 4, 17).
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6. 2. 4, Patogenez

Kizamikgigin inkubasyon periyodu 14-21 giin arasinda olup, ortalama 18 giindiir.
Kizamikta oldugu gibi kizamikgikla birlikte primer ve sekonder vireminin gelistiine
inan1lmaktadir. Kizamik¢ik virusu semptomlarin: ortaya ¢ikmasindan yaklagik bir hafta
kadar 6nce hastanin Iokositlerinde tespit edilebilir. Virusa karsi geligen antikorlar dokiinti
olarak goziikmekte ve baglangigta hem IgG hem de IgM antikorlar: tespit edilebilmektedir.
Yine kizamikta gozlendigi gibi kizamikgik dokintilerinin de konakgida immiinite
gelistiginde ortaya ¢iktifi ve bu andan itibaren virisun kandan kayboldugu
bildirilmektedir. Bu yiizden dokinti imminolojik bir gosterge olarak kabul
edilebilmektedir. Dolasan immiin kompleksler kizamikgtk siiresince meydana gelmelerine
ragmen, dokiintiiniin geligmesine katkida bulunmamaktadirlar. Dokintiilerden viris izole
edilebilmektedir (3, 4).

Viriis nazofarenksten bolgesel lenf bezlerine giderek, nazofarekste olugan
sekretuvar IgA mukozal replikasyonu durdurabilmektedir. Inkubasyon doéneminin ikinci
haftasindaki viremi pasif veya aktif antikor olusumuyla durdurulabilmektedir (1, 4).

Hamilelerde viremi gelisiminden énce plesanta enfekte olup, daha sonra fetal
enfeksiyon gelismektedir. Embriyolojik gelisme doneminde virusla enfekte hiicrelerde -
mitoz boliinmenin inhibe olmasi, organogenezisin bozulmasiyla sonu¢lanmaktadir. Bu
inhibisyon sonucunda lens, kohlea ve noronlar gibi organlarda daha fazla harabiyet

meydana geldigi bildirilmektedir (4, 34).
6. 2. 5. Klinik

Kizamikgik hastaliginda klinik belirtiler yasa gore degisiklik gostermektedir.
Gegirildigi yas dénemine goére enfeksiyonun siddeti ve komplikasyonlarin goriilme siklig
da degismektedir. Postnatal gegirilen kizamikgik enfeksiyonu genellikle zararsizdir ve
diger viral hastaliklara benzerdir. Cocuklarda yetigkinlere gore daha belirgin semptomlar
gozlenmektedir. Gegirildigi doneme gore postnatal ve konjenital kizamik¢ik olmak izere

iki farkli klinik gozlenmektedir (3, 4, 34).
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a. Postnatal Kizamkak
1. Klinik

Kizamik¢tk hastaliginin inkiibasyon siresi 14-21 gindiir. Tipik semptomlan Sekil

I’de verilmigtir. Enfeksiyonlarin %25-50’si asemptomatik olarak gegirilir ve retrospektif

olarak tanimlanabilir (3).
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Sekil 1: Postnatal kizamikgikta klinik bulgular.

Semptomatik hasta ¢ocuklarda prodromal faz semptomlari goriimez ancak
yetiskinlerde birka¢ giin siuren halsizlik, ates ve istahsizhk gibi prodromal belirtiler

gozlenir (4, 23).

Postnatal kizamik¢igin en 6nemli semptomu adenopatidir ve birkag hafta siirebilir.
Adenopati, dokiintaniin baglamasindan 7 giin 6nce ortaya ¢ikar. Yaygin lenfadenopati
vardir, fakat genellikle en ¢ok .etkilenen lenf digiimleri posterior auricular, posterior
cervikal ve suboccipital digimlerdir. Nadiren splenomegali de meydana gelebilir.
Dokinttinan ilk gininde sislik ve hassasiyet belirgindir. Bunu takiben bir iki giin iginde

hassasiyet kaybolur, ancak adenopatiler birka¢ hafta ya da daha fazla siire ile ele gelebilir.
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Bu semptomlar kizamik¢ik igin spesifik olmayip kizamik ve toxoplazma gibi diger

enfeksiyonlarda da bulunabilir (1, 3, 4, 23).

Hastaligin ilk belirtisi dokiintiniin goérilmesidir. Kizamikgik dokuntisi yizden
baslar ve viicudun alt bolgelerine dogru iner. Dokiintiller makulopapiiler goriiniimde olup
birlesme egilimi gostermezler. Ikinci giin de dékiintii yiizden kaybolmaya baglar ve
govdedeki lezyonlar kizildakine benzer topluigne bag buytikliginde olur. Orta derecede
bir kaginti gorilebilir. Dokiintiniin 3. giininde kizariklik kaybolabilir. Siddetli
dokintiilerde bazen deskuamasyon gozlenebilirse de sik gozlenen bir bulgu degildir.
Kizamikgikta yumusak damakta petesial lezyonlardan meydana gelen enamtem (Forscheim
noktalan) goriilmektedir, fakat bu bulgu kizamikta gozlenen koplik lekeleri gibi diagnostik
degildir. Bu enamtem birgok hastada prodromol dénemde, bazen de dokintiinin ilk
giiniinde gozlenebilir. Dokintid ¢ogunlukla 3-5 gin siirer. Dokiintiniin ilk glniinden
itibaren semptomlar hizla azalir. Olgulara goére dokuntiiniin stresi ve kapsadigi alan
degisebilir. Bir kural olarak 3 giin siiren dokiintii 5 giin kalabilir veya 1 giinden daha az bir
siirede kaybolabilir. Bazi olgularda hi¢ dokiintti gelismeden kizamikgik gegirilebilir (1, 4,
5,6, 23).

Kizamikgikli gocuklarda viicut 1sist normal ya da hafifge artmugtir. Ates, olgularda

genellikle ilk giinlerde gdzlenir ve nadiren dokiintiiden sonra bir giin daha devam eder (3).

2. Tam

Kizamik¢ik ¢ogunlukla spesifik semptomlar olmayan orta siddetli bir hastaliktir ve
klinik olarak teshis etmek zordur. Rutin laboratuvar g¢aligmalan tam i¢in yardime: degildir.
Ciinkii laboratuvarda sadece 16kopeni ve atipik lenfositler goriilmektedir. Bu yiizden tam

icin daha spesifik laboratuvar tan1 yontemlerine gereksinim vardir (4).

Bogazdan alinan siriintiiden, idrar ya da diger viicut sekresyonlarindan virusun
izdlasyonu, tam igin kullamlabilir. Bununla birlikte, bu teknik i¢in uzun zaman gerekir,

pratik degildir ve pahalidir (4).
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Sekil 2: Postnatal kizamikgikta virus izolasyonu ve antikor yanit:

Kizamikgigin laboratuvar tanisi ¢ogunlukla serolojik olarak yapilmaktadir. Sekil 2°de
gosterildigi gibi kizamikgik virusu, dokiintiiniin baglamasindan 7 giin 6nce ve dokiintiniin
ortaya gikigindan 14 giin sonra farenkste tespit edilebilir. Virusu izole etmek igin teknikler
gelistikce izolasyon islemi de kolaylagmigtir. Sekil 2°de gosterildigi gibi virus dokiintiniin
ortaya ¢ikmasindan sonra 5 giin iginde farenksten izole edilebilir. Kompleman fikzasyon
(KF) ve hemaglutinasyon inhibisyon (HI) antikorlariu sekil 2’de gosterildigi gibi
cogunlukla dokiintiiniin 3. giiniinde tespit edilebilir ve yaklasik 1 ay sonra pik seviyelere
ulagtign gozlenir. KF antikorlari kisa dmiirlii olabilir ve enfeksiyondan bir yil ya da daha
uzun siirede tespit edilemeyecek kadar azalir. Notralizan ve HI antikorlar: ¢ogunlukla 6mur
boyu kalir. Eger akut ve konvalesan fazda serum serum &rnekleri alimirsa serolojik tam
konulabilir. Akut faz serumu dékiintiiniin ortaya gikmasindan sonra mimkiin oldugu kadar
erken, konvalsan faz serumu 2-4 hafta sonra ahinmalidir. 1ki dénem arasinda kizamikgik
antikor titresinde dért kat ya da daha fazla bir artigin gozlenmesi, yeni bir enfeksiyonunun

gostergesi olarak bildirilmektedir (3)
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Onceleri kizamik¢ik antikor titrelerini tespit etmede kullamilan HAI, tercih edilen
bir metottu. Ancak bu teknik benzer duyarlilikta daha basit, daha dogru metotlara yerini
birakmustir. Bu metotlar ELISA, pasif lateks aglutinasyon ve radial hemolizdir. Bu testlerin
¢ofu ya IgG ya da IgM antikorlarim 6lgmek igin kullanilabilir. Bir serum Omeginde
spesifik kizamik¢ik IgG’nin gosterilmesi kizamik¢ifa kargt immiiniteyi gosterirken,
spesifik kizamikgik IgM’nin gosterilmesiyle ya da ayni testte yapilan iki serum 6rneginde
kizamikgik antikor titresinde 4 misli yada daha fazla bir artig akut kizamikgik
enfeksiyonunu gosterir. Pozitif kizamik¢ik IgM antikor testleri sadece primer enfeksiyonu
gostergesi degildir; aym zamanda kizamikg¢ik virusu ile re-enfeksiyonunu da gésterir. Bu
fenomen en azindan kismi olarak gebe kadinlarda yalanci-pozitif IgM-kizamik¢ik ELISA
testlerinin nigin olugtugunu agiklayabilir. Bu serolojik testlerin ¢ogunun sonuglari dakika

veya saatler igerisinde elde edilebilir (3, 4, 35).

3. Komplikasyonlan

Cocukluk c¢aginda kizamik¢iga bagli komplikasyonlar nadirdir. Kizamiktaki gibi
¢cok fazla sekonder bakteriyel enfeksiyonlar meydana gelmez. Bu komplikasyonlar
ozellikle epidemiler sirasinda gézlenmistir. En ¢ok goézlenen komplikasyonlar, artrit,

artralji, ensefalit, hepatit ve purpuradir (3, 4, 5, 23).

Bunlar arasinda da en sik gézlenen komplikasyon artrit olup genellikle dékiintiiniin
solmaya bagladig1 siralarda bir veya iki eklemde ortaya g¢ikar ve bir iki haftada sekel

birakmadan iyilesir (3, 4, 6, 34).

Kizamikgikh kadmnlarin 1/3’iinde artrit ve artralji bildirilmistir. Ilging olan bu
komplikasyonun ¢ocuklarda ve erkeklerde daha az gorilmesidir. Artrit dokunti
gorildikten hemen sonra ya da dokintiiyle beraber parmaklarda, bileklerde ve dizlerde
gorulur. Artrit oldukga yavasg geriler ve yaklagik bir ay kadar bir zamanda iyilesir. Nadiren
kronik artrit de geligebilir. Kizamikg¢ik artritinin patogenezi tam olarak anlasilamamustir.
Hem dogal enfeksiyon ya da agilanms kisilerde hem de rekiirrent kizamikgik olgularinda

gelisen artritlerde eklem effiizyonlarindan kizamikgik virusu izole edilmistir (3, 4).

Kizamikgik virusu kronik artritli hastalarin perifer mononiikleer kan hiicrelerinden

izole edilrﬁistir. in-vitro insan sinovyal hiicrelerinde kiiltiirii yépllan gecici kizamikgik
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virus Enfeksiyonu da bildirilmistir ki; kronik kizamik¢ik artritinin  patogenezinde

ilerlemeler saglamistir (4).

Nadiren kizamikg¢igin  bir komplikasyonu olarak trombositopenik ve
nontrombositopenik purpura ortaya g¢ikabilir. T.rombosit‘saylsmdaki azalmaya ilaveten
¢ogunlukla kanama zamaninda uzama ve kapiller frajilitede artma goriilmektedir. Bazi
aragtirmalar kuten6z hemorajiler, epistaksis, dig eti kanamasi, hematuri, intestinal kanama
ve nadiren de serebral hemoraji gibi komplikasyonlaﬁndan bir ya da daha fazlasinin
klinikte ortaya ¢iktigini bildirmektedir. Kizamik¢igin diger komplikasyonlarinin aksine,
hemorajik semptomlan yetigkinlerden daha ziyade ¢ocuklarda gorilir. Bu komplikasyon
trombositopeni ve vaskiller dirence sekonder olarak gelisebilir ve muhtemelen
immiinolojik kaynaklidir. Trombositopeni haftalarca, aylarca sirebilir ve eger kanama
beyin, bobrek ya da gozler gibi hayati organlarda meydana gelirse ciddi komplikasyonlar
ortaya ¢ikabilir. Olgularin ¢ogunda iki hafta i¢inde semptomlar kaybolur ve trombosit
sayist normale gelir. Cocuklarda kizamik¢igin tek klintk goriiniimi olarak trombositopenik

purpura da rapor edilmistir (1,4, S).

Ensefalit kizamikgikta oldukga nadir gorillen bir komplikasyondur. Insidanst 5000
olgudan birinde olur. Daha ¢ok yetiskinlerde gorilir ve %20-50 mortaliteye sahiptir.
Klinik gorinimia diger postenfeksiydz ensefalitlerdeki gibidir. genellikle iyilesme
beklenir, fakat fetal olgular bildirilmigtir. Nérolojik bozukluklar nadiren meydana gelir,
eger hasta yasarsa ve entellektiiel fonksiyonlar genellikle etkilenmemistir. Bununla birlikte

EEG anormaliikleri yaygindir ve persistandir (3, 4, 5).

Orta siddetli hepatit kizamik¢igin yaygin olmayan bir komplikasyonu olarak
bildirilmigtir (4).

4. Prognoz

Hemen daima ¢ok iyidir. Kizamik¢ik gocuklarda goriilen enfeksiyon hastaliklarinin
en selim olamdir. Ancak ¢ok nadir gorilen komplikasyonlarindan olan ensefalit ve

trombositopenik purpura prognozu degistirebilir (3, 4).
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5. Izolasyon

Izolasyon ve karantina hastalifin bulasmasim 6nlemede faydali degildir. Bununla
birlikte hastane personelinde kizamik¢ik endemileri gok &nemli bir sorundur. Bu durum

stirekli tarama yaparak immiin olmayanlari immiin hale getirmekle 6nlenebilir (3).

6. Tedavi

Kizamik¢ik gogu olguda asemptomatiktir; sekonder bakieriyel enfeksiyon meydana
gelmedik¢e tedavi semptomatiktir ve herhangi bir tedaviye gerek yoktur. Hatta gocukta
ates olsa bile yatak istirahati genellikle gerekli degildir. Bas agnsi, halsizlik, lenf
adenopatilerde agri gibi semptomlar asetaminofen ile kolayca kontrol edilebitmektedir.
Ancak komplikasyonlarinin tedavisi gerekmektedir. Kizamikgiga bagli artrit, aspirine ¢ok
iyl cevap verir ve kolayca kontrol altina alinabilir. Eger ates ¢ok yiiksekse veya agirlik
tagtyan eklemler etkilenmigse yatak istirahat1 tavsiye edilebilir. Ensefalitli hasta, kizamik
-ensefalitli bir hasta gibi ¢ok yakindan takip edilmelidir. Agir trombositopenik purpura
olgularinda kortikosteroid tedavisi ve trombosit infiizyonlar1 kullanilir. Adamantanamine
hidroklorid (Amantadin)’in hiicre kaltiirlerinde in vitro olarak kizamikgik enfeksiyonunun

erken déneminde etkili olabildigi bildirilmistir (3, 4, 23).
b. Konjenital Kizamik¢gik

Bir populasyonda konjenital kizamik¢ik insidansi konusunda veriler g¢ok
degiiskendir. Ciinkii bu oran o toplumdaki seronegatif bireylerin sayisina, toplumda virusun
sirkulasyonuna ve son yillarda kizamikgik agisinin yaygin kullanilmasina bagli olarak

degismektedir (4).

Kizamik¢ik erken gebelikte fetus Gzerine ¢ok kot etkileri olan bir hastaliktir.
Fetusun 6liimiine, erken doguma ve konjenital defektlerin olugmasina neden olur. Fetusta
kizamikgik virusunun etkileri enfeksiyon zamanina baghdir. Fetus ne kadar erken enfekte
olursa hastalik o kadar siddetli olur. Erken gebelikte fetus transplesantal olarak enfekte
oldugunda sekel gelisme riski en yiksektir. Gebeligin birinci trimesterinde primer
kizamikgik enfeksiyonuna yakalanan annenin fetusunun enfekte olma oram %40-60’dur.

Sonug olarak bebek konjenital bir defektle dogar ya da spontan abortusla kaybedilebilir.
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Ikinci trimesterde bu oran azalir. Ancak hangi donemde olursa olsun tiim organ

sistemlerinin tutulabilecegi bildirilmektedir (4, 5, 34).

Konjenital defekt Krugman (3)’a gore;

1- Gebeligin ilk dort haftasinda %30-50,

2- Gebeligin 5-8. haftasinda %25,

3- Gebeligin 9-12. haftasinda %8 olarak tespit edilmistir.

1. Konjenital kizamikcik klinik bulgular (34)

Tablo 5: Konjenital kizamikgik klinik bulgular

Gegici Kaha Geg baslangich
ve gelisimsel

Sik:

Hepatosplenomegali IUGR Psikomotor
retardasyon

Konjuge hiperbiluribinemi Biiytime geriligi Davranig
bozukluklari

Pupura PDA Hipotoni
Trombositopeni Pulmoner stenoz Diabetes
mellitus

Blueberry muffin dékantiist Katarakt Kronik gegici
rubelliform dékiinti

Adenopati Mikroftalmi

Kemiklerde radiolusens Sensorinoral igitme kaybi
Meningoensafelit Kiigiik bas ¢evresi

EEG bozukluklari

Nadir:

Prematurite VSD Otizm
Myokardit ASD Kronik
progresif panensefalit

Bulanik kornea Glokom Interstisyel
pnoémoni

Hepatit Mikrosefali Hiper-,
Hipotirodizm

Intersitisyel pnomoni Intrakranyal kalsifikasyonlar  Tiroidit

Hemolitik anemi, 16kopeni
puberte

Hipertansiyon, renal a stenozu

Precocious
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Hipogammaglobulinemi Timik hipoplazi Biiyiime
hormonu eksikligi
Genis 6n fontanel Anormal dis morfolojisi

Neovaskularizasyon
Ishal Keratit,

keratokonus

Konjenital kizamik¢igin spesifik semptomlari diisik dogum agirhg gibi gegici,
sagirlik gibi sirekli ve miyopi gibi gelisimsel olarak siniflandinilmaktadir. En yaygin
belirtiler sagirlik(%87), katarakt veya glokom (%34), konjenital kalp hastaligi (%46) ve
mental geriliktir (%39). Fetal hayatin 3 ayimna kadar olan periodda kizamik¢igin konjenital

kalp hastalig1 veya sagirlik gibi tek bir defekt olugturma oran1 %30-35dir (3, 4, 23).

Prospektif caligmalar konjenital kizamik¢ik sendromunun statik bir hastalik
olmadigin1 gostermektedir. Gebelik esnasinda ve dogumda kizamik¢ik olan annelerin
normal oldugu disiinilen bazi ¢ocuklan okul ¢agina ulagtiginda konjenital kizamikgik

semptomlarina sahip olduklar1 saptanmigtir (4).

Kardiak defektler: En sik goénilen kardiak lezyonlar Pulmoner arter stenozu,
patent duktus arteriozus, atrial ve ventrikuler septal defektlerdir. Konjenital kalp
hastaliinin klinik belirtisi dogumda ya da birkag giin sonra ortaya ¢ikabilir. Myokardit
gorulebilir (3, 4, 23).

Goz defektleri: Konjenital kizamikgikta tek ya da cift tarafli katarakt ¢ok sik
gorilir. Katarktlar mikroftalmi ile iligkili olarak inci beyazi niikleer lezyonlar olarak
gozikurler. Kataraktlar dogumda muayenede gorilemeyecek kadar kigiik olabilirler.
Gozden 15-20 cm uzakta tutulan +8 lens ile yapilan dikkatli bir oftalmoskopik muayenede
erken katarakt tespit edilebilir. Retina etkilenmis olabilir, lezyonlar degisik biyiikliik ve
lokalisazyonda siyah benekli, pigment birikmeleri ile “tuz-biber retinit” gériiniimii
sergilerler. Eger lezyonlar makular alam etkilemezse retinopati gérmeyi etkilemez. Bu
lezyonun varligi konjenital kizamikgigin klinik tamisinda kiymetli bir bulgudur.
Kizamik¢ik glokomu daha az gorilen bir lezyon olup klinik olarak herediter infantil
glukomdan ayirt edilemez. Dogumda olabilir ya da neonatal periyotta ortaya ¢ikabilir.

Kornea genis ve bulaniktir. 6n kamera derin ve goz igi basing artmigtir. Glokom varliginda
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acil cerrahi tedavi gereklidir. Bu nedenle glokomun gegici korneal bulamikliktan ayirt

edilmesi gereklidir (1, 3, 5, 23).

Isitme kaybi: Konjenital kizamikgigin tek belirtisi sagirlik olabilir. Tek tarafli
olabildigi gibi ¢ogunlukla ¢ift taraflidir. Isitme kaybi ¢ok siddetli ya da hafif olabilir.
Kaybin derecesi ancak bir odiometrik muayene yapilarak tespit edilir. Siddetli bilateral

sagirlik sonucu olarak konugma bozukluklari ortaya ¢ikar (3, 5, 23).

Merkezi sinir sisteminin etkilenmesi: Psiko-motor gerilik konjenital kizamik¢igin
sik goriilen bir belirtisidir. MSS agir olgularda kronik enfeksiyon bélgesidir. Kizamikgik
BOS’ta protein konsantrasyonu yiiksek ve plesitozisla karakterize bir enfeksiyon meydana
getirir. Kizamikgik virusu BOS‘ta dogumdan sonra 1 yila kadar tespit edilebilir.
Mikrosefali ¢ok bilinen bir bulgusudur. CSN’nin etkilendigini gdsteren en onemli belirti
orta veya agir mental geriliktir. Davranis bozukluklan ve minimal serebral disfonksiyonda
siktir. Agir spastik dipleji ve otism daha az gozlenmektedir. Diger bulgular arasinda
BOS’da kizamikgik antikor seviyesinde artis, yiksek BOS protein ve gamaglobulin
seviyesi, beyinde histopatolojik degisiklikler ve beyin dokusundan kizamikgik virusunun
izolasyonu sayilmaktadir. Subakut sklerozan panensefalit (SSPE) ile giden ilerleyici

ensefalopati, konjenital kizamikgikli gocuklarda da gozlemlenmistir (1, 3, 5).

Cocuklugun ileri doénemlerinde ortaya ¢ikan diabetes mellitus konjenital
kizamikgikh gocuklarda daha fazla goériilmekte olup, insulin bagimli diabetin diger
formlarina benzer genetik ve immiinolojik 6zelliklerine sahip oldugu gorilmistir. Insilin
bagimh diyabet, 1942°deki epidemide Konjenital kizamikgiktan sag kalan yetiskinlerin
%40’ inda gorilmiistir (4, 5).

Pankreas hiicreleri ve sitotoksik yiizey antikorlarina karsi antikorlar ve serum
glikoz anormallikleri hastalarin %80’inde tespit edilmistir. Ayrica, konjenital kizamik¢ikl

hastalarin otopsilerinde pankreastan viriisun izole edildigi bildirilmistir (4).
2. Tam
Konjenital kizamikgik enfeksiyonundan:

1-Gebeligin ilk trimesterinde muhtemel kizamik¢ik hikayesi ya da kizamikgiga

maruz kalma (3),
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2-Tablo 5’deki Konjenital kizamikg¢igin belirtilerinden biri ya da daha fazlasinin
varhginda siphelenilir. Ancak tamimin dogrulanmasi virusun izole edilmesine veya

immiinolojik iglemlere baglidir (3).

Virusun izolasyonu
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Sekil 3:Konjenital kizamikgikli bebek ve ¢ocuklardan virusun izolasyonu

Kizamikeik viriis kilturi farenks sekresyonlari, idrar, BOS gibi viicut sivilarindan
ve her dokudan yapilabilir. Konjenital kizamikgiklh infantlar haftalar ya da aylarca enfekte
kalabilirler. Sekil 3’te goruldigiu gibi, viris atiliminin insidensi artan yasla azalir. Bir
yasina dogru normal serum IG’lerine sahip olduklarindan viicutlarinda virusu uzun siire
tutamazlar. Bununla birlikte, siddetli disgamaglobulinemili infantlar daha uzun bir siire

virusu yayabilirler (3, 18).
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Sekil 4’te de gorildiigi gibi, neonatal periyotta konjenital kizamik¢igin serolojik
tamst icin kizamik¢itk virusu antikorlarinin hem infant hem de maternal serumunda
olgilmesi gereklidir. Eger yeni dogan bir infantin serumunda kizamik¢ik IgM tespit
edilirse, bu transplasental kizamik¢tk enfeksiyonunun gelistigini gosterir. Transplasental
geemis IgG antikorlar1 3-4 ayda kaybolurken, birinci yilin sonunda aktif kazanilmis IgG
antikorlar belirmektedir. Konjenital kizamik¢ik enfeksiyonu 12. haftada kordosentezis ile
biyopsi yapilarak kizamikgik antijeninin monoklonal antikorlar ile gosterilmesiyle ve in
situ hibridizasyon ile kizamikgik viris RNA’nin tespiti ile tam1 konabilir. Konjenital
kizamikgik fetal kandaki spesifik IgM’nin varligi ile de teshis edilebilir, ancak bu gebeligin
12. haftasina kadar olugmayabilir (3, 4, 32).
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Sekil 4: Konjenital kizamikgikta virus izolasyonu ve antikor yaniti.

3. Ayirici tami

Hastaligin makulo papiller dokintasi kizil, orta siddetli kizamik, enfeksiyoz
mononiikleoz, toxoplazmozis, eritema infeksiydz ve bazi enteroviral enfeksiyonlar gibi

enfeksiyonlarla kanstinlabilir (3, 4).
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Trombositopenik purpura, sanhk, hepatosplanomegali ve kemik lezyonlan
sitomegalovirus enfeksiyonu, konjenital toksoplazma ve konjenital sifilizde de goriiliir.
Herpes simplex viriis enfeksiyonunda, kemik lezyonlari ve vezikiiler deri dokiintileri harig
ayni belirtiler gozlenir. Ayirici taniya hikayede annede gebelik sirasinda kizamikg¢ik olmast
muayenede katarakt, glokom patent duktus arteriosuz varligi gibi bulgularla gidilmelidir.

Ancak tan1 spesifik laboratuvar testleriyle dogrulanmalhidir (3, 32).

4. Prognoz

Neonatal trombositopenbik purpuranin prognozu kétiidir. Mortalite oram hayatin
ilk yilinda %35’in stiindedir. Oliim nedeni genellikle sepsis ve konjestif kalp
yetmezligindendir. Purpura gonilmeyen olgularda mortalite orami yaklagik %10’dur.
Oliimler gogunlukla hayatin ilk 6 ay! esnasinda meydana gelir. Prognoz, minor defektli
cocuklarda miikemmeldir. Prognoz {i¢ gruba boliinebilir;, yaklagik 1/3’G normale yakin,
%3’0 hafif ya da orta siddette, kalanlar ise ¢ok agir ve bakima muhtagtirlar. Konjenital
kizamik¢ik sendromlu hastalar Gzellikle yetigkin donemde o6zel egitim okullarindan
aynldiktan sonra sosyal hayata uyum saglayamazlar Bu nedenlerden dolay:. Intihar

girisimleri oldukga fazladir (3, 4, 32).
5. izolasyon

izolasyon iglemlerinin primer hedefi seronegatif gebe kadinlara kizamikgik
enfeksiyonunun bulagmasini engellemektir. Konjenital kizamik¢ikli infantlar dogumdan
sonra birka¢ hafta veya daha fazla siireyle virusu yayabilir. Kizamik¢igin taginmasinda
direkt temasa ihtiyag vardir. Hava yolu ile enfeksiyon risk orani bilinmemektedir. Bundan

dolay1 potansiyel seronegatif gebe kadinlar bu infantlarla yakin temastan korunmalidir (3).

Hastanelerde izolasyon: Konjenital kizamik¢ik oldugundan siiphelenilen infantlar
izolasyon unitesi olarak diizenlenen ayn bir odada tutulmalidir. Bu bélgede istihdam
edilecek personel, ¢cocuk dogurma potansiyeli ve immiin durumuna gore secilmelidir. Eger
uygun laboratuvar teknigi yeterliyse, bu personelde kizamikgik antikor seropozitifligi

aragtirilmalidir. Infant taburcu olana kadar izolasyona devam edilmelidir (3, 18).

Evlerde Izolasyon: Anne, baba ve kardesler igin 6zel bir tedbir gerekmez.

Potansiyel séronegatif bayan ziyaretgilerle bulagici periyot esnasinda fiziksel temas
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saglanmamalidir. Kizamikgik virusunun izolasyonu igin laboratuvar imkam varsa, infant
negatif kiltiir elde edilene kadar bulagict kabul edilmelidir. Viriis atilimini, baz infantlarda
I aylik oldugunda kaybolabilir. Diger taraftan az sayidaki infantta bu bir yil ya da daha
fazla siirebilir. Genelde enfeksiyonun siddeti ve viriis atihminin siiresi arasinda korelasyon
vardir. Agir sekilde enfekte olan infantlar virusu hafif sekilde enfekte olanlara gore daha

uzun sire atarlar (3).

6. Tedavi

Daha onceleri enfeksiyona maruz kalan seronegatif gebe kadinlarda kizamikgigin
onlenmesi veya modifikasyonu igin immiinglobulin (IG) tavsiye edilmekteydi. Bununla
birlikte IG’lerin semptomlari baskilayabilmesine ragmen viremiyi yeteri kadar
Onleyemedigi tespii edilmigtir. Bu yiizden kizamik¢ik profilaksisi ig¢in IG kullanim
endikasyonu tektir. Gebe seronegatif bir kadin kizamikgiga yakalandifinda abortu
reddederse ve kizamikgik gelisirse kullanilabilir. Konjenital kizamikgikli bir g¢ocugun
amantadinle tedavisi basanisizlikla sonuglanmigtir. Amantadin kullanimi gebe kadinlarda

onerilmez. interferon ve isoprinosinle kismen basar elde edilmistir (3, 4, 5, 23, 34).

6. 3. Kizamik¢ik immiinizasyonu

Kizamikgik virusu 1966 yilinda attenue edilmig, 1969 yilinda canh attenue a1 igin

lisans alinmistir. Asinin kullanilma nedeni postnatal kizamik¢ig1 kontrol ederek konjenital

kizamikgigi onlemektir (4).

Amerika’da immiinizasyon programi, geng ¢ocuklarda kizamik¢igin bulagmasini
azaltmis ve biiyiik kizamikgik epidemilerini onlemigtir. Gegtigimiz 30 yil iginde biiyik
kizamik¢ik epidemileri meydana gelmemistir. Giiney Kalifornia’da 1990 yilinda kiigiik bir
epidemi meydana geldigi ve konjenital kizamik¢ikh 21 infant tespit edildig bildirilmistir.
Bunlarin annelerinin %55’den fazlasinin evlilik ya da postpartum doneminde agilama
firsatim kagirdiklan saptanmustir. Bu konjenital kizamikgik olgularinin yanisindan ¢ogunun
ise agilanma firsatim1 kagirmig olmalarina ragmen hastaliga yakalanmadiklan gézlenmistir

(4,19, 21,22).

Postnatal kizamik¢igin insidensi 1988°de biitiin zamanlara gore en fazla diigme

gostermesine ragmen 1991°de 3 misli arttig1 bildirilmistir. Yine de asilama dncesi doneme
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gore karsilastinildiginda  kizamikgik olgularindaki %98 oraninda azalma oldugu
bildirilmektedir. Olgulardaki gozlenen artigin agilanma yetersizliginden ¢ok immiinizasyon
yetersizlifinden kaynaklandigi bildirilmektedir. 1991°den beri agst dagitimindaki
gelismelerle ABD’deki kizamik¢igin insidensi yeniden biiyiik diigiis gostermistir. Bununla
birlikte dogurganlik yasindaki kadinlarda kizamik¢ik immiinitesinin insidensinde ¢ok az
degisiklik oldugu bildirilmektedir. Asilanan seronegatif bireyler kizamikgiga karg
kendilerini koruyup ayni zamanda virusun yayilmasina engel olduklan tespit edilmistir.
Puberte sonrasi agilanan bireylerde kizamik¢ik ile olugan fetal hasar da 6nlenmektedir.
Kolej ve toplu caligma yerleri gibi yiiksek riskli populasyon gruplarinda asilanan
adolesanlar ve yetigkinler kizamik¢iga kars: korunurlar ve epidemi riskini azaltmaktadirlar.
Bu ytizden dogurganlik yagindaki kadinlarin, hastane ¢alisanlarinin ve infantlarin immiin
hale getirilmesi zorunlu hale getirilmesi Onerilmektedir. Konjenital kizamik¢ikls
infantlarda yiiksek titreli notralize edici antikorlar geligmistir ve yillarca koruyucu diizeyde
kalabilmektedir. Bununla birlikte, bu ¢ocuklarin daha sonra antikorlarini kaybettikleri ve

bu kisilerde ileri yillarda re-enfeksiyon gelisebildigi tespit edilmistir (4, 19, 21, 22).
Pasif immiinizasyon
Immiin serum globulin (ISG)

ISG hazilanmasinda kulamilan donorlerin bir ¢ogunu erigkin kizamikgik gegiren
kigiler olugturmaktadir. Bu nedenle ISG’de HI titresi ile yaklagik 1/2560 titrede kizamik¢ik
antikoru bulunur. ISG’nin 20-30 ml gibi yiiksek dozlarda verildiginde hamile kadinlarda
hastalifin semptomlarini ve viremiyi Onleyebilecegi gosterilmigtir. Bununla birlikte
Ig’lerin semptomlari baskilayabilmesine ragmen viremiyi yeteri kadar 6nleyemedigi tespit
edilmigtir. ISG’nin etkisi ve etkisizligi yoniinde bir ¢ok ¢alisma vardir. Ancak pasif
imminizasyon i¢in tam bir etkinligi olmadig1 kesindir. Kizamik¢iga maruz kaldiktan sonra
verilen immiinglobulin (IG) kiside enfeksiyon ya da viremiyi 6nlemedigi gibi giivenilirligi
olmayan fahatllk duygusu meydana getirecektir. Erken gebelikte kizamik¢igin bulagmasi
durumunda profilaksi igin rutin Ig’nin kullanimi tavsiye edilmez. Enfeksiyondan sonra IG
verilen kadinlardan da Konjenital kizamik¢ikli infantlar dogmustur. ISG igin halen tek
endikasyon kizamikgiga maruz kalan ve abortusu kabul etmeyen hamile kadinlardir.
Temasdan 1 hafta veya daha az siire gegmigse 20 ml gibi biyik voliimlgrde ISG

intramiiskiler olarak verilebilir. Baslangigta serum 6rnegi ahinarak tig-dort hafta sonra IgM
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antikoru ve IgG titrelerinde yiikselme olup olmadigina bakilmalidir. Dékiintiiniin olmamasi
vireminin veya fetal enfeksiyonun OnlendiZini gostermez. Piyasadaki yeni

immiinglobulinlerin kizamik¢igin onlenmesindeki yeri tam olarak bilinmemektedir (3, 4, 5,

19).

Aktif immiinizasyon

Kizamik¢ik virusunun hiicre kiltiiriinde izolasyonundan sonra bir ¢ok ag1 susu
gelistirimigtir. 1979’dan beri RA 27/3 asist A.B.D.” deki tek lisansli agidir. Avrupa’da
halen tavsan bobrek hiicre kiltirlerinden pasajlanarak dretilen Cendehill agist da
bulunmaktadir. Bu sus (RA 27/3) Japonya disinda, ilkemiz de dahil olmak iizere en yaygin
uygulanan ag1 susudur. Nedeni, bu susun immiinojenitesinin stabil reenfeksiyon oraninin
diisiik olmasi ve yan etkilerin az goriilmesidir. RA 27/3 agis1 humoral IgA gibi salgilarin

tretimini de uyarir (3, 4, 15,19).

RA 27/3 susu, 1965’te kizamikgik ile enfekte bir fetustan elde edilmigtir. Kiiltir
sivist WI-38 hiicrelerine pasajlanmig ve 37 °C’de inkiibasyondan sonra 8 pasaj daha
uygulanmigtir. Ayni 1sida 7 pasaj daha yapilmig ve goniillillerde virusun atteniie oldugu
gosterilmistir. Susun patojenitesini azaltmak igin 10 pasaj daha uygulanmigstir. Hizli
atteniiasyon soguk adaptasyonun kullanimina, yiksek immiinojenite ise pasaj sayisinin
azligina baglanabilir. Kizamik¢ik agisinin pi;‘yasaya girmesinden sonra klinik kizamikgik
olgularinin sayisinda belirgin bir azalma goérilmustir. Bugin mevcut asilar uygun bir
sekilde uygulandiginda yaklagik %95 oraninda serokonversiyon meydana getirmektedir.
Antikor titreleri agilamadan sonra dogal hastaliktan sonrakinden daha diisiik oldugu igin,
antikor titrelerinin klinik kizamik¢ig onlemek i¢in, agilamadan sonra yeterince yiksek

kalip kalamayacag bilinmemektedir (3, 19).
6. 4. As1 endikasyonlan

As1 ile infantlarda immiinizasyon ve kazanmilmig immiinitenin olusturulmasi
hedeflenir. Ancak asil amag ulagilabilinen her kiginin agilanmasidir. ABD’de as1 15
aylikken kizamik-kabakulak-kizamikg¢ik (MMR) olarak yapilmaktadir. Ancak iilkemizde
rutin agilama programinda yer almayan bu a1, sadece doktor 6nerisi ile kisith sayida kisiye
uygulanabilmektedir. Konjenital kizamikgik sendromu, agilanan tiim infantlarda 30-40

yilda, okul ¢agindaki tiim kizlarin agilanmas: ile 10-20 yilda, eriskin kadinlarin asilanmas
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ile tamamen onlenebilir. Yiizde 100 asilama miimkin olmadig: siirece, kizamikgigin

eradikasyonu da miimkiin degildir (3, 19).

Konjenital kizamik¢tk sendromunun o6nlenmesi i¢in en etkili ve direkt yol -
dogurganlik ¢agindaki tiim kadmlarm agilanmasidir. Onerilen yaklagim serolojik testlerden
sonra uygun bir kontraseptif yontem uygulanirken aginin yapilmasidir. Askeri birlik ve
kolej dgrencilerine de rutin agilama onerilmektedir. Hastane personelinin virusu hamile

kadinlara bulastirma riski daha yiiksektir. Bu nedenle tiim personel agilanmalidir (3, 4, 19).

Temas sonrasi astlamanin kizamik¢igi onledigine dair bilgi yoktur. Ancak amag,
daha once belirtildigi gibi risk altindaki toplumun her firsatta immiinizasyonu oldugundan,
risk varsa astlama onerilir. Kizamikgik virusu alan bireylerin asilanmasinin zararl

olacagina dair kamt olmadigindan rikli kisilere agilama onerilmektedir (3, 19).

6. 5. Kontrendikasyonlan

Yiksek atesli ve immiin suprese kisilere agi yapilmamasi gerektigi bildirilmigtir.
Asilama ile olusan yan etkilerde farklilik bildirilmemis, ancak atesli donem geginceye ve
immin supresif tedavinin bitiminden sonra 3 ay gecene kadar agilamanin ertelenmesi
onerilmektedir. Konjenital immiin yetmezligi olanlarin aile Giyelerine MMR agis1 yapilmasi
onerilir. Kisa stireli steroid tedavisinin kontrendikasyon olusturmayacagi da bildirilmigtir
(19).

Neomisine karst anafilaksi geﬁstirilmis kisilere as1 yapilmasi Onerilmemigtir.
Monovalan RA 27/3 agisi insan diploid hiicrelerinde tretilir ancak MMR’deki diger suglar
avian dokularda elde edildigi igin, kombine agimin yumurta allerjisi olanlara

uygulanmasinda anaflaksi yoniinden dikkat edilmelidir (19).

Immiinglobulin verilmesinden iki hafta oncesinden 3 ay sonrasina kadar agi
yapilmamasi onerilmektedir. Anti-Rh immiinglobulinin ag1 ile etkiesiminin lomadig;,
ancak anti-Rh IG yapildiktan sonra asilanan kadinlarda 6 hafta sonra antikor titresine

bakilmasi gerektigi bildirilmigtir (19).

Asinin hamilelikte kontrendike oldufu, asilamadan sonra en az 3 ay hamile

kalinmamasi onerilmektedir (19).
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6. 6. Asilama yast

12 aylik ya da daha biyik olan bireylerin eger immiin degillerse asilanmalar
gerektigi bildirilmigtir. Daha kigik infantlar agilanmamalidir, ¢iinkii varolan maternal
serokonversiyon ile etkilesime girebilir.Biitin g¢ocuklar, adolesanlar ve yetigkinler,
ozellikle kizlarin seronegatif olduklan kabul edilir ve kontrendikasyon yoksa agilanmalidir.
Bitiin agilanmalar kaydedilmelidir. ABD’de seronegatif gebe kadinlart kizamikgik
enfeksiyonuna maruz kalmay: en aza indirmek igin prepubertal gocuklar agilamak, en
onemli hedef olarak belirlenmistir. Son zamanlarda gebe olmayan dogurganlik yagindaki
kizamik¢iga duyarli kadinlarin immin hale getirilmesi Gzerine agsilama g¢aligmalari
yapilmistir. Bu, gogunlukla infantin dogumundan hemen sonra yapilir. boylece agilanmig
anneler infantlari igin tehlike olugturmazlar. Bazi iilkelerde ise kizlar puberteye
yaklastiklarinda kizamik¢iga kargi agilanmaktadirlar. Ekonomik nedenlerden dolay: yaygin
agilama Avrupa iilkelerinde de yapilmamaktadir. Omegin Ingiltere’de yalmz kiz
cocuklarina, ¢ocuk sahibi olma yagindan once (10-14 yasglan arasinda) asi
uygulanmaktadir. Bazi aragtirmacilar ag1 hikayesi olmayan kadinlarda serolojiye bakmadan
ag yapilabilecegini bildirmektedirler. Agilama rutin jinekolojik kontrollerde, evlilik 6ncesi
taramalarda, i§ baslangicinda veya herhangi bir doktor muayenesinde, tg¢ aylik bir
kontrasepsiyon saglanacaksa yapilabilir. Dogal enfeksiyon sonrast ELISA titreleri “cutoff”
degerinin hemen tzerinde olanlar veya HI titresi > 18/8 olan kadinlar bagisik kabul
edilmektedir. Ancak agt sonrasi olusan antikorlar igin bu degerler tam olarak
bilinmemektedir. Astya bagli yan etkilerin seropozitif kadinlarda daha fazla goriildagu
bildirilmektedir. Yetiskin immiinizasyonundan sonra reimmiinizasyon ¢nerilmemektedir

(3, 19, 20, 34).
Dogurganlik yastaki kadinlarin agilanmasi

Cocuk dogurma yagindaki kadinlar arasinda kizamik¢igin meydana gelmesi nedeniyle
seronegatif adolesanlarin, dogurganlk yastaki bayanlanin agilanmasi gereklidir. Bununla
birlikte fetopati riski nedeniyle dogurganlik yagindaki bayanlarin asilanmasi
onerilmektedir. Ancak bunlarin gebe olmamalari ve asilanmadan sonra da gebe
kalmamalari gerekmektedir. Bu yas grubundakileri kizamikgiga karst korumanin
oneminden dolay1 kizamik¢tk immiinizasyon programinda sunlara dikkat edilmesi

gerektigi bildirilmektedir (3, 20, 34):
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a- Kadinin gebe olup olmadigini sorulmals,
b- Kadin gebe ise agilanma programina alinmamali,

c- Asilanmay: takiben 3 ay esnasinda gebe kalmamalari gerektigi ve Onemi

aciklanmal,

d- Gebe kalirsa fetusun karsilasacagi riskler anlatilmalidir.

Eger gebe bir kadin agilanirsa ya da asilanmadan sonra 3 ay iginde gebe kalirsa
fetusu ile ilgili olarak doktoruyla gériigmeli, ancak gebelik esnasinda agilama yapilmigsa
gebeligi sonlandirmak gerekmemektedir. Teorik olarak ‘a1 sonrasi fetal enfeksiyon igin

risk oram1 %1.4 olarak tespit edilmigtir (3, 19).
6. 7. Fetus Uzerine Kizamik¢ik Asisinin Etkileri

1987’ nin sonuna kadar agilanan 812 kadinin bebeklerini dogurduklar1 ve Konjenital
kizamikgik sendromu goriilmedigi saptanmistir. Immiinizasyondan sonra gozlemlenen
Konjenital kizamik¢ik riskinin “sifir” oldugu, bununla birlikte teorik risk orani, %2 olarak
belirtilmigtir. Ag1 tipi virtisun plasentay1 gegebilecegi bildirilmis, kizamikgik virusu gebe
kadinin agilamasindan sonra yapilan teropétik abortun incelenmesi sirasinda fetal dokuda
ve decidual dokudan izole edilmistir. Kizamikgik virusu gebelikten 7 hafta 6nce
kizamikgik agis1 yapilan bir kadinin fetusundan da izole edildiginden kadinlarin kizamikgik
ésnsn olduktan 3 ay gecene kadar hamile kalmamalan tavsiye edilmektedir. Gebe olan

kadinlarin da agilanmasi tavsiye edilmemektedir (4, 19).
6. 8. Asimin tasinmasi ve depolanmasi

Depolanma esnasinda, kullanimdan 6nce kizamikgik agisinin 2-8°C’de ya da daha
soguk derecelerde tutulmasi gerekmektedir. Viris inaktive olabileceginden direkt giin
sigindan korunmali, 8 saat iginde kullanilmayan, sicakta kalan ag1 atilmalidir. A1 10°C ya

da daha soguk derecede veya kuru buzda taginabilmektedir (3, 19).
6. 9. Doz ve verilis yolu

Asimnin subkutan dozu 1000 plak yapici initedir (PFU). Asinin 3 PFU’den az

dozlarda bile immiinojenik oldugu gésterilmistir (19).
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Intranazal olarak verildiginde de immiinojenik, subkutan ile de aym oranda
humoral antikor yapimi gézlenir, ancak intranazal yolla sekretuvar IgA olusumunun daha
fazla oldugu bildirilmistir. Intranazal asgilama igin 10.000 PFU’ye ihtiyag olup, ozellikle
cocuklarda diisik dozlarda mekanik nedenlere bagli basarisiz sonuglar elde edilmesi

nedeniyle, bugiin i¢in tek rutin uygulémamn, subkutan uygulama yolu oldugu bildirilmigtir
(19).

6. 10. Asimin Komplikasyonlari

Kizamik¢ik agisinin viremi ve buna bagh olarak ates, adenopati, artrit artralji ve
polindropati gibi bazi komplikasyonlar meydana getirebilecegi tespit edilmistir.
Komplikasyonlarin yetigkinlerde ¢ocuklardan daha fazla gorildigi ve en ¢ok 25 yas
uzerindeki kadinlarda ortaya ¢iktigi bildirilmigtir. Cocuklarda ve yetigkinlerde
komplikasyonlarin goriilme sikliginin dogal kizamikg¢iktan daha az oldugu tespit edilmigtir

(4, 15, 19).

Agilanmanin en 6nemli yan etkisinin artrit oldugunun bildirilmesine ragmen
noropati gibi komplikasyonlart da vardir. Diz ve parmaklar siklikla tutuldugu bildirilmigtir.
Bir c¢alijmada %35 kadinda tekrarlayan artropati bildirilmistir. Bu oranin dogal
enfeksiyonlarda ise %30 oldugu fespit edilmistir. Artritli gocuklarda kizamikgik spesifik
hicresel imminitenin baskilandigt ve dolasimda kizamik¢ik antikoru igeren immiin

komplekslerin daha sik gériildiigu bildirilmigtir (31, 15, 19).

1991 yilinda Amerikan Tip Enstitiisii, RA 27/3 kizamik¢ik agis1 uygulanmasindan
sonra meydana gelen kronik artrit olgularini takip etmis ve bu olgularin nadir meydana
gelebilecegi sonucuna varmustir. Duyarh yetigkinlerde artraljia ve gegici artritin
cocuklardan daha sik gorilebilecegi ve yine postpubertal duyarli kizlarda, duyarh
erkeklerden daha fazla meydana gelebilecegi bildirilmigtir. 27/3 agisi ile agilanan
cocuklarda artralji ve artrit nadir olarak gonilmesine ragmen, duyarli postpubertal
bayanlarin %25’inde tespit edilmistir. Yetigkin bireylerde kronik ya da rekurrent artraljinin
nadiren gelistigt bildirilmigtir. Bir grup aragtirici yetiskin bayanlarda kronik eklem

semptom ve belirtilerinin sikliginin %5-11 kadar olabilecegini bildirmislerdir (4, 15, 19).

Kollarda ve bacaklarda, agn ya da parestezi gibi gegici periferal néropati

sikayetlerinin agpilamadan 1-3 hafta sonra baglayacag, 1 giin-3 hafta kadar kalabilecegi ve
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nadiren niksedebilecegi bildirilmistir. Bununla birlikte, diger iilkelerden elde edilen
bilgiler, RA27/3’in bu tiir semptomlara nadiren neden olabilecegini ortaya koymuslardir.
Polindropati gibi semptomlarin HPV-77, DEV-HPV-77/DK ve Cendhill asilarim
uygulamay: takiben de goriilebilecegi bildirilmistir. Noropati kollarda parestezi, ve agn
veya diz agnis1 ve ¢omelme pozisyonunda kalma seklinde gorilmektedir. Diz agnsi ve
¢omelip kalma tekrarlayabilmekte, Karpal tunnel sendromu ve Horner sendromu da
goriilebilmektedir. Polinoropatisi olan g¢ocuklarda sinir iletim hizlarinda bozulma da
gosterilmistir. 1ki olguda optik norit, iki olguda transvers miyelit, ti¢ olguda diffuz miyelit,
iki olguda fasiyel parezi, iki olguda ise Guillain-Barre sendromu bildirilmistir.
Kargtlastirmali galigmalarda dogal enfeksiyonlarda kronik eklem sikayetlerinin sikligi
agtlanmadan daha yiuksek bulunmustur. Asgilanmadan sonra meydana gelen eklem
anormalliklerinin mekanizmas: agiklanamamigtir. Eklem bozulmasi ¢ok nadir olarak

bildirilmistir (3, 4, 19).
Diger yan etkiler

Asilananlarda dokintii, lenfadenopati, ates, bogaz ve bas agnsi ile birlikte
kizamikgik bulgulan goriilebilmektedir. Infantlarda bu yan etkiler hemen hig goriilmemis,
ancak yetigkin kadinlarin yaklasik %50’inde gorildiga bildirilmistir. Trombositopeni de
agilamadan sonra gorilebilen nadir bir komplikasyondur. Kizamik¢ik agilarinin selliiler
immiiniteyi, ppd testini, Candida ve fitohemaglutininlere karsi hiicresel immiiniteyi de
igine alacak gekilde kisa stirede baskiladigi ve baskilayici T hiicrelerini arttirdigs

gosterilmigtir (3, 4, 19).
6. 11. Bazi canh viriis agilarinin simultane uygulanmasi

Kizamikgik asis1 kizamik antijeninin dahil oldugu bir kombinasyonun bir pargasi
oldugundan kombine as1 genellikle kizamik serokonversiyonunu maksimum yapmak igin
15 aylik ya da daha buyiik yastaki ¢ocuklara yapilmaktadir. MMR ’nin ikinci dozu okula
girigte tavsiye edili. MMR ile ilk agilama, okul &ncesi yasta kizamik bulagiklig1 yiiksek
riskli bolgelerde yasayan gocuklara 12 aylikken yapilmaktadir. Bu programin tiim iilkede
uygulanmas: tavsiye edilmektedir. Eger monovalent kizamik agisi yoksa MMR’nin
¢ocuklara ilk dogum giiniinde uygulanmasi 6nerilmektedir. Genelde ¢ok yaygin kullanilan
canli ve inaktive asilarin simultane uygulanmasi antikor cevabint uyarmadigi ya da yan

tesir oranint artirdig: bildirilmektedir. MMR agisinin uygulanmasi, farkli bolge veya farkli
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zamanlarda ayn kizamik, kabakulak ve kizamik¢ik agilarimin benzer sonuglarini verdigi
tespit edilmigtir. Difteri-tetanoz-pertussis agis1 (DTP), Haemophilus influenzae b konjugat
agist (HbCV), oral poliovaccine (OPV) ya da inaktif polio agis1 (IPV) ya simultane farkli
bolgelerde ya da aynn zamanlarda MMR ile uygulandiginda, yan tesirlerin snkhémda esit
antikor cevabi ve klinik olarak Gnemsiz bir artiy meydana geldigi ortaya konmugtur. Bu
agilan olabilecek olan >15 aylik biitiin gocuklara MMR, DTP, HbCV ve OPV (veya IPV)
rutin, simiultane olarak uygulanmas tavsiye edilir. 15. ayda MMR ve HbCV ile agilama,
miiteakiben 18. ayda DTP ve OPV (veya IPV) agilarinin yapilmasi alternatif bir yol oldugu
bildirilmektedir. Cocuk daha sonra asilama igin getirilemeyecek olursa ¢ocugun yas ve
daha 6nceki agilama durumuna gore biitiin agilarin (DTP, OPV, MMR ve HbCV) simiiltane
olarak uygulanmasi tavsiye edilir. Bununla beraber bazi bolgelerde as1 daha ileri yaslarda

(ortaokula giriste) uygulanabilmektedir (3, 6, 19).
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7. GEREC ve YONTEM

7.1. Cahiyma grubu

Bu ¢aligma Van il merkezinde 11-21 yaglari arasindaki kiz dgrencilerde kizamikgtk
seropozitifliginin aragtinldig1 epidemiyolojik bir g¢alismadir. Caligma, 2 Nisan 1998 ile 28
Eyliil 1998 tarihleri arasinda gergeklestirilmigtir.

Cahsma grubunu 11-21 yaglann arasinda, degisik sosyo-ekonomik seviyedeki
toplam 410 adet kiz 6Zrenci olusturdu. Bu kizlar yaslarina gore 3 doneme ayrildi. Erken
adolesan donemdeki kiz 6grenciler 11-14 yaglart arasinda; orta adolesan donemdeki kizlar
14-17; ve ge¢ adolesan dénemdeki kizlarin yaglar1 ise 18-21 arasindaydi. Erken adolesan
dénemde toplam 110, orta adolesan donemde 180, ge¢ adolesan donemde ise 110 kiz
ogrenci bulunmaktaydi. Tablo 6’de adolesan donemdeki ¢aliyma grubunu olugturan kiz

ogrencilerin dagilimi1 verilmistir.

Tablo 6. Adolesan dénemlere gore kiz 6grencilerin dagilimu.

Donemler Yas Sayi (n)
Erken Adolesan Donem 11-13 110
Orta Adolesan Dénem 14-17 180
Geg Adolesan Dénem 18-21 110

Calismaya Kiz Yetistirme Yurdu, Saglik Meslek Lisesi, Y.Y.U. Van Saghk Meslek
Yiiksekokulu ve Van Imam Hatip Lisesindeki kiz 6grenciler alindi. Ogrencilere daha
onceden hazirlanan ve igerisinde 6grenciye ait yas ve sosyo-ekonomik durum bilgilerini
kapsayan sorulardan olusan birer adet form verilerek doldurmalan sagland: (Tablo 7).
Sosyo-ekonomik seviye; baba ve anne meslegi ile kardes sayisinin tespitiyle belirlenmeye
¢ahgildi. Kiz yetigtirme yurdunda kalan kizlarin tamami ve dortten fazla kardesi olan
bireyler ekonomik seviyesi koti olan gruba alindi. Ayrica Yetistirme Yurdunda kalan

kizlara anne ve baba meslegi sorulmadi.
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Tablo 7: Anket formu 6rmegi.

Ad1 Soyadi :

Yasi:

Okulu:

Baba Meslegi: (Kiz .yetistirme grubuna sorulmadi)
Anne Meslegi: (Kiz yetistirme grubuna somimadx)

Kardes Sayisi:

Daha sonra her 6grenciden yaklagik 5 ml kan alindi. Alinan kanlar 3.000-4.000
rpm/dk devirde 5 dakika santrifije edilerek serumlar1 ayrildi. Elde edilen tim serumlar
cahisilincaya kadar ~20 °C’de saklandi. Caligmada toplam 410 adet serum kullamld:.
Serumlar ELISA metodu ile ¢aligild1 (35, 36). '

7.2. Kizamik¢ik Antikorlarmmin Tayini

Kizamikgik antikorlarimin dlglilmesinde farkli hassasiyetlere sahip degisik metotlar
kullanilmaktadir. Bunlar, Hemaglutinasyon Inhibisyon (HI), Kompleman Birlesmesi
Deneyi (KBD), Viriis Noétralizasyon Testi ve ELISA (enzyme linked immiinosorbent
assay) testidir. HI testi, parainfluenza virus enfeksiyonlarina karsi heterolog antikor yaniti
ihtimali nedeniyle kismen siipheli sonuglar verir. KBD de nonspesifiktir. ELISA testi,
HI’dan daha giivenilir ve daha spesifik, virus notralizasyon testinden daha duyarlidir.
ELISA, ¢abuk netice veren, hassas ve 6zgil bir metot olarak bilinmektedir (35, 36). Bu
nedenle ¢aligmada kizamik¢ik antikorlarimin  arastinlmasinda ELISA metodu tercih

edilmigtir.
7. 2. 1. ELISA Metodu:

Antikorlarin veya antijenlerin hizhi ve kantitatif olarak tespitinde oldukga hassas ve
spesifik bir metottur. ELISA, antijen antikor iligkisini, antikorlara baglanmis bir enzim
aktivitesini izleyerek arastirma temeline dayanir (37, 38, 39, 40). ELISA ile antikor

aramanin temel prensipleri asagidaki gibidir:
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a-Bilinen antijen plastik bir yiizeye (polisterin gibi) yapigtinilir (solid phase). Plastik tiip,
plastik gubuklu tablanin kuyucuklann ve son zamanlarda plastik boncuklar bu is igin

kullanilmaktadir,

b-Antikor aranacak serum, kuyucuklara cesitli oranda sulandirildiktan sonra, birim
hacimde eklenir. Antijen ve antikor reaksiyonun gergeklesmesi igin bir siire beklendikten
sonra, belirli miktar ve strede yikanir. Serumda antijene uygun antikor varsa plastik
ylizeye yapigik antijene baglanacak ve yikama ile uzaklagtinlamayacaktir. Fakat aranan

antikor digindaki fazlaliklar yikama ile ortamdan uzaklastirilmis olacaktir.

c-Bir enzim ile isaretlenmis insan antiglobulini kuyucuklara eklenir. Bir siire bekletilir ve
yikanir. Incelenmekte olan serumda antijene uygun antikor varsa, antijene yapigmis
olacagindan, son eklenen enzim ile igaretlenmis insan antiglobulinini tutacak ve yikama ile
birakmayacaktir. Yikama ile mevcut kompleksle birlesmeyen ve fazla gelen enzim ile
isaretli insan antiglobulini uzaklastinlmis olur. Simdi antijenli plastik yiizeyde antijen,

antikor ve enzimli insan antiglobulini yapigmig durumdadir.

d- Enzime uygun bir kromojen substrat (renk olusturacak madde) eklenir. Renklendirici
olarak daha ¢ok ortophenylen-diamine kullamilmaktadir. Sisteme yapigsmis olan enzim,
ilave edilecek bu kromojen substrat1 par¢aladigindan ortaya gikan renk (ki bu kolorimetrik
olarak olgiilebilir), baglanmig olan enzim dolayisiyla bagl olan antikor hakkinda bilgi

Verir.
7. 2. 2. Spesifik Kizamik¢ik IgG ve IgM Antikorlarinin Tespiti

Derin dondurucudan gikartilan serumlar oda 1sisina gelinceye kadar bekletilerek
¢ozdurildi. Serumlardaki Kizamik¢ik IgG ve IgM antikorlan ticari test kitleri kullamlarak
(Clark Laboratuvarlart IgG ve IgM ELISA) tespit edildi. Sonuglar, 450 nm filtre ile
LABSYSTEMS iEMS Reader MF V2. 7-0 cihazinda okundu ve kaydedildi. Pozitif ve
negatif kontrol serumlarinin absorbanslarinin ortalamalan toplami alinip kitlerin tarifinde
belirlenen faktor ile garpilarak cut-off degeri saptandi. (Kizamikg¢ik ve Parvovirusler
arasindaki antijenik benzerlik nedeniyle olusabilecek ¢apraz reaksiyonlarin 6nlenmesi

amactyla kizamik¢iga kargi IgM antikorlan saptanan hasta serumlarinda Parvovirusa kars:
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ELISA yontemiyle IgM antikorlan aranarak antikor saptanan hastalar ¢aligma

kapsamindan ¢ikarildi.
7. 2. 3. Spesifik Parvovirus IgM antikorlarmin tespiti

Serumlardaki Parvovirus IgM antikoru da ticari test kiti kullamilarak (IBL,
Parvovirus B19-IgM ELISA) tespit edildi. Sonuglar, 450 nm filtre ile LABSYSTEMS
iEMS Reader MF V2. 7-0 cihazinda okundu ve kaydedildi. Pozitif ve negatif kontrol
serumlarinin absorbanslarinin ortalamalar1 toplam: alimip kitin tarifinde belirlenen faktor

ile ¢arpilarak cut-off degeri saptandi.

7. 3. Romatoid faktor tayini

Ik jenerasyon ELISA kitleriyle yapilan arastirmalarda, RF’nin kizanmikgik IgM
antikorlart ile pozitif sonu¢ vermesi nedeniyle, kizamikgik IgM pozitif sonug alinan
hastalarda RF bakilmasi ve RF pozitif ¢ikan hastalarin ¢alisgma kapsamindan ¢ikarilmalan
gerektigi bildirilmissede, ¢alismamizda kullanilan II. jenerasyon ELISA kitlerinin RF ile
¢apraz reaksiyon verme riski bulunmadigindan, ¢alismada kizamik¢ik IgM pozitif bulunan

hastalarda sadece Parvovirus IgM pozitifligi aragtinlarak, RF tayini yoluna gidilmemistir

7. 4. Sonuclarin degerlendirilmesi

Calisma sonuglarinin istatistiki hesaplamalarinda tek ve ¢ift yonli siniflandirmalar

yapilarak frekanslar hesaplandi ve Khi kare degerleri belirlendi (41).



8. BULGULAR

1- Calismada kullanilan 410 hastanin ELISA y6ntemiyle belirlenen kizamikgik IgG
ve IgM antikor diizeyleri soyledir; 22 serum IgG ve IgM negatif (%5.36), 360 serum IgG
pozitif, [gM negatif (%87.80), 28 serum IgM pozitif, IgG pozitif / negatif (%6.82) olarak
bulundu. Sonuglar Tablo 8’de gosterilmisgtir.

Tablo 8: 400 serumdaki ELISA testi pozitifligi.

ANTIKOR DUZEYLERI SAYI  ORAN (%)
1gM (+) 1gG () 28 6.83
1gM () IgG () 22 5.37
IgM (-) IgG (+) ' 360 87.80
TOPLAM 410 100

Tablo 8’de de gorildiigi gibi toplam 410 kisiden 28 kiside IgM(+)-IgG(+)/(-), 360
kiside IgM(-)-IgG(+), 22 kisi seronegatif olup IgM ve IgG antikorlar: tespit edilememigtir.

2- Calismaya dahil edilen 410 kisiden ve IgM(+)-IgG(+)/(-) olan 28 serumda
Parvovirus IgM pozitifligi arastirildi. 10 serumda Parvovirus IgM antikoru pozitif olarak
tespit edildi ve bu kisiler caligma disi birakildi. Buna goére kizamikgiga ait
degerlendirmeler 400 kisiye gore diizenlendi. Parvovirus IgM antikor diizeyleri Tablo 9’de
gostenldi.

Tablo 9: Kizamik¢ik IgM pozitif 28 serumda, Parvovirus IgM pozitif antikor
dizeyleri.

ANTIKOR DUZEYLERI SAYI ORAN (%)
Kizamikgik IgM (+) IgG (+)/(-) 28 100
Parvovirus IgM(+) 10 35.72
Parvovirus IgM(-) 18 64.28

Tablo 9’te de goruldugi gibi kizamikgik IgM antikorlart pozitif olarak tespit edilen
28 (%100) kisinin 10 (%35.72) tanesinde Parvovirus IgM pozitif, 18 (%64.28) tanesinde
1gM negatif olarak tespit edildi.

3- Caligmaya katilan 400 serumun Kizamik¢ik IgM ve IgG antikor seviyeleri ile

oranlari Tablo 10°de verilmistir.



Tablo 10: 400 serumdaki Kizamik¢ik ELISA testi pozitifligi.

ANTIKOR DUZEYLERI SAYI  ORAN (%)
IgM (+) IgG (H)A(-) 18 4.5
IgM (-) IgG (-) 22 5.5
IgM (-) IgG (+) 360 90
TOPLAM 400 100

Tablo 10’de de goriildiigii gibi toplam 400 kisiden 18 (%4.5) nin aktif kizamik¢ik

hastalig: gecirmekte oldugu, 360 (%90)’1nin daha once kizamikgik hastaligini gegirmis

yani bagisik oldugu, kalan 22(%5.5) kisinin ise hastalifa duyarl olduklar tespit edildi.

4- 11-21 yas grubundaki 400 kisi 3 ayn adolesan déneme ayrildi. 11-13 yas erken

adolesan, 14-17 orta adolesan, 18-21 yas ise ge¢ adolesan dénem olarak belirlendi. Buna

gore kizamikgik antikor seviyeleri Tablo 11°da gosterilmigtir.

Tablo 11: Adolesan donemlere gore Kizamikgik seropozitiflik oranlari.

Adolesan Genel toplam Duyarlox Aktif enfeksiyon Bagisik
Donem @ | 00 Co | IBME. g0 vy

11-13 yas 110 5(4.5) 6 (5.4) 99 (90)

14-17 yas 180 10 (5.6) 12 (6.6) 158 (87.8)

18-21 yas 110 7(6.3) 0 (0) 103 (93.7)
Toplam 400 22 (5.5) 18 (4.5) 360 (90)
P<0.05

5- Yapilan anket sonucu ve belirlenen kriterler sonucu 150 6grencinin ekonomik

durumlar iyi, 250 6grencinin ise ekonomik durumlan kéti olarak belirlendi. Buna gore

Kizamikgik seroprevalansi tablo 12°de gosterilmigtir.

Tablo 12: Sosyo-ekonomik duruma gore Kizamikgik seroprevalansi.

Sosyo- n Duyarh Aktif enfeksiyon Bagisik
ekonomik Ig G (-) (%) IgM (+) (%) IgG(+) IgM(-) (%)
durum
Iyi 150 14 (9.4) 8(5.3) 128 (85.3)
Koti 250 8(3.2) 10 (4) 232 (92.8)
Téplam 400 22 (5.5) 18 (4.5) 360 (90)

P<0.05



Tablo 12°de de gosterildigi gibi ekonomik durumu iyi olan 150 kisiden 14 (%9.4)
tanesi IgG negatif, 8 (%5.34) tanesi IgM pozitif; ekonomik durumu koéti olan 250 kisiden
8 (%3.2) tanesi IgG negatif, 10 (%4) tanesi IgM pozitif olarak tespit edildi.

6- Degisik okullarda okuyan kiz 6grencilere ait kizamikgik seroprevalansinin

okullara gére dagilimi da belirlenmis ve Tablo 13’de verilmistir.

Tablo 13: Kizamikgik seroprevalansinin okullara gére dagilimi.

Okullar Ogrenci Duyarli Aktif Bagisik

say1si (n) IgG(-) (%) enfeksiyon | IgG(+) IgM(-)
IgM(+) (%) (%)

Kiz Yetistirme Yurdu 127 5.9 3(2.4) 119 (93.7)

Saglik Meslek Lisesi 82 8 (9.75) 2 (2.45) 72 (87.80)

Van Saglik Meslek 48 1(2.09) 0 (0) 47 (97.91)

Yiiksekokulu

Van imam Hatip Lisesi 143 6(4.19) 13 (9.10) 124 (86.71)

P<0.05
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9. TARTISMA

Calisgmamizda, adolesan donemdeki kizlardan ELISA yontemiyle 11-21 yaglan
arasindaki 400 oOgrencide kizamikgik IgG ve IgM antikorlar1 aragtirildi. Bunlarin 18
(%4.5)’inde IgM antikorlar saptanmus, 22 (%5.5)’inde ise antikor saptanamayarak [IgM(-
). IgG(-)] kizamikgik enfeksiyonuna duyarli olduklar: tespit edilmistir. Diger 360 (%90)
ogrenci ise kizamikgik IgG antikorlari pozitif olarak tespit edilerek, bu kizlarin
enfeksiyonu daha once gegirdigi ve bagigik durumda olduklan belirlenmistir.

1992 yilinda Gaziantep’te yapilan bir gcaligmada 108 kiz ogrenciye ait serumda
kizamikgik virus IgG ve IgM antikorlari ELISA yotemiyle aragtiriimigtir. Bu ¢aligmada
Balct ve ark. 91 (%84.2) serumda IgG pozitifligi, 39 (%36.1) serumda ise IgM pozitifligi
tespit ederlerken 13 (%12) serumu seronegatif bulmugslar, 35 (%32.4) serumda ise hem
IgM hem de IgG antikorlarimi saptamiglardir (42).

Bagbug ve Ayhan (43), dogurganlik yasindaki (17-40 yas grubu) 90 kadin ve 90
hamile kadindan aldiklari serum &rneklerinde ELISA yontemi ile kizamikgik IgG ve IgM
antikor diizeylerini belirlemisler, 180 6rnekten %89.4’tinde IgG pozitifligi tespit ederken,
IgM’nin ise tiim orneklerde negatif oldugunu bildirmislerdir. Hamile kadinlarin 82
tanesinde IgG pozitif (%91.1), IgM’nin hepsinin negatif oldugunu, ayrica dogurganlik
yagindaki 90 kadinin tamaminda IgM negatif olurken 79’unda IgG’nin pozitif (%87.7)
oldugunu bildirmislerdir.

Kocabeyoglu ve ark. (44) 1988°’de Ankara’da ELISA yontemiyle yaptiklar bir
arastrmada %86.2 oraminda IgG pouzitifligi, %309 oraminda ise IgM pozitifligi
bulmuslardir.

Ustagelebi ve ark. (45) ELISA testi ile hamilelerde yaptiklart bir ¢alismada IgG
pozitifligini %89.9 olarak bildirmislerdir.

Bu ¢alismada da, ileride anne olacak erigkin ¢aga giren kizlar, kizamikgik IgG ve
IgM antikor seviyeleri yoniinden taranarak, muhtemel konjenital kizamikgik enfeksiyonu
risk oranlari belirlenmeye ¢alisiimistir. Bu amagla elde edilen toplam 400 serumda IgG
pozitifligi %90, IgM pozitifligi %4.5 oraninda oldugu tespit edilmis, buna gére toplam 22
kizin (%5.5) seronegatif oldugu, klinik ve konjenital kizamikgik riski altinda oldugu

belirlenmigtir.
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Leblebicioglu (46), Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesine
bagvuran dogurganlik yas grubundaki 180 kadinda kizamikgik seronegatifligini %8.9
olarak tespit etmislerdir.

Calismamizda ayrica dort degisik okuldan elde edilen serumlarla Van’daki
kizamikgik hastalifinin seroprevalansi ve adolesan donemdeki kiz gocuklarinin bu hastalik
agisindan bulunduklar risk oranlar belirlenmeye galigilmigtir.

Sengiil ve ark.(47), yaslar1 18-20 olan Selguk Universitesi Tip Fakiiltesi 2. ve 3.
Sinif kiz ogrencileri ile Selguk Universitesi Hemgirelik Yiiksekokulu 6grencilerinden
aldiklart 222 serum 6rneginde ELISA yontemi ile kizamik¢ik IgG antikorlarinda %13.96
(31 serum) oraninda seronegatiflik saptamiglardir.

Akdag ve ark. (48), yaslan 4-24 arasindaki kizlardan elde ettikleri 296 serumda
makro ELISA yontemiyle kizamik¢gik IgG antikorlani pozitiflik oranim 4-7 yas grubunda
%66.1, 8-11 yag grubunda %78.3, 12-15 yas grubunda %88.7, 16-19 yas grubunda %92.3
oldugunu ve 20-24 yas grubunda 15%98.4’¢ ulagtigini gozlemlemislerdir.

Calismamizda adolesan donemdeki kizlar G¢ ayn gruba aynlmigtir. Bunlardan 11-
13 yas grubundaki erken adolesan doénemdeki kizlarda kizamikgik IgG antikorlar
pozitifligi %90, IgG negatifligi %4.5, IgM pozitifligi %5.4 olarak; 14-17 yas grubundaki
orta adolesan donemdeki kizlarda kizamik¢ik IgG antikorlart pozitifligi %87.8, IgG
negatiflii %5.6, IgM pozitiflifi %6.6 olarak; 18-21 yas grubundaki ge¢ adolesan
dénemdeki kizlarda kizamikgik IgG antikorlan pozitifligi %93.7, IgG negatifligi %6.37,
IgM pozitifligi %0 olarak belirlendi. Buna gore toplam 22 kizin (%5.5) seronegatif
olduklan ve kizamikgik hastaliini ve dolayisiyla hamilelik doneminde gegirebilecekleri
bir aktif kizamikgik hastalifinda dogacak gocuklanin Konjenital Kizamik¢ik Sendromlu
olma riski tagidiklart gozlenmigtir.

Redhead ve ark. (49) Ingiltre’de kizamikgik antikoru yoniinden serolojik olarak
bilgileri olmayan 17-25 yaslarinda olan kadinlart segmisler, bunlardan 17 yasindaki 142
kadindan 5 (%3.52) tanesinin ve 25 yasindaki 164 kadindan 113 (%68.90)’(iniin seropozitif
oldugunu bildirmislerdir.

Taiwan’da yapilan bir ¢alismada 677 saglikli kiz ve kadinin kizamikgik antikoru
- yoniinden tarandigi bildirilmistir. Bunlardan 415 (%61.3) tanesinin seropozitif oldugu

belirlenmigtir. Ayrica seropozitiflik oramnin yagla birlikte arttigi da bildirilmigtir. 20
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yagindan kiigik kizlardaki seronegatiflik oramt %48.7 olarak belirlenirken, 20-35 yas
arasindaki kadinlarda ise bu oran %32 olarak belirlenmistir (50).

Caligmamizda, kizamikgik seroprevalansi sosyo-ekonomik durumlara gore de
belirlemeye ¢aligilmig ve buna gére toplam 400 6grenciden 150 tanesinin ekonomik
durumu iyi, 250 tanesinin ekonomik durumlari ise kotii olarak belirlenmistir. Sosyo-
ekonomik diizey agisindan yapilan degerlendirmede, ekonomik durumu iyi olan 150
kisiden 14 (%9.4)’iintin kizamik¢ik IgG ve IgM ‘leri negatif, ekonomik durumu kétii olan
250 kisiden 8 (%3.2)"nin IgG ve IgM negatif olduklari tespit edilmis olup, kizamikgik
. hastaligini ge¢irme oranlar1 agisindan aralarindaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu
(p<0.05) saptanmstir.

Calismamizda agik¢a gorildugi gibi 400 6grenciden toplam 22 (%5.5) tanesinin
seronegatif oldugu belirlenmigtirr Bu 22 6grencinin gebe kalmadan agilanmalan
gerekmektedir. Diinyadaki uygulanan kizamik¢ik asi programlan incelendiginde, gerek
Amerika gerekse diger gelismis diinya iilkelerinde kizamik¢ik asisimin tiim iilkede
uygulanma zorunlulugu vardir. Ancak bu durum tlkemizde tamamen doktor tavsiyesi ve
anne-babanin sosyo-ekonomik seviyesine baglh olarak uygulanabilmektedir. Bu nedenle
gergeklestiginde 6liim dahil kalic1 organ hasarlan ve sakatliklara yol agabilen Konjenital
Kizamik¢itk Sendromlu gocuklarin onlenebilmesi amaciyla iilkemizde de bir an 6nce

kizamikgik agisinin zorunlu ag1 programina alinmasi gerektigi kanisina varilmigtir.
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10. SONUC

Adolesan dénemdeki dgrencilerde kizamikgik seronegatifliini belirlemek amaciyla
yapilan ve galisma grubunu 11-21 yaglardaki 400 tane kiz 6grencinin olusturdugu bu

¢alismada alinan sonuglar soyle 6zetlenebilir.

1- Tim grup olarak degerlendirme yapildiginda toplam 400 o6grencinin 18
(%4.5)’inde IgM pozitif, 22 (%5.5) tanesinde IgM negatif, 360 (%90) tanesinde ise
kizamikgik hastalifina karst bagisik durumda olduklan tespit edilmistir.

2- Sosyo-ekonomik durum agisindan yapilan degerlendirmede ekonomik durumu
iyi oldugu belirlenen 150 6grenciden 14 (%9.4) tanesinin duyarli, 8 (%5..3) tanesinin aktif
enfeksiyon doneminde oldugu ve kalan 128 (%85.3) 6grencinin ise hastalif1 gegirerek
bagisik durumda olduklari belirlenmistir. Yine ekonomik durumu kétii olarak belirlenen
250 dgrenciden 8 (%3.2) tanesinin enfeksiyona duyarli, 10 (%4) tanesinin hastaligin aktif
déneminde oldugu ve kalan 232 (%85.3) orencinin ise bagisik durumda olduklar tespit
edilmigtir.

3- 400 ogrenciden %5.5%inin hamilelik doneminde kizamikgik hastaligina

yakalanmalar: durumunda Konjenital Kizamikg¢tk Sendromlu ¢ocuk dogurma riskine sahip
oldugu belirlenmistir.
4- Bu nedenle, bu risk faktoriiniin ortadan kaldirilmas: amaciyla tlkemizde de

geligsmis ulkelerde oldugu gibi bir an 6nce ve kolay 6nlem olan agilama programumn rutin

uygulanan zorunlu as1 programina dahil edilmesi gerektigi kanisina varilmigtir.
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Kirikhan’da, lise 6grenimimi Kirklareli Vize’de tamamladim. 1986 yilinda Gazi
Universitesi Tip Fakiiltesini kazandim ve aym okuldan 1992 yilinda mezun oldum. Aym
yil pratisyen hekim olarak Corum Alaca Devlet Hastanesinde yaklagik 2 yil ¢alistim. 1994
Nisan Uzmanlik stnavini kazanarak Yiiziincii Y1l Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghg:
ve Hastaliklari Hastaliklar1 Anabilim Dalinda asistan olarak galigmaya bagladim. Halen

ayni birimde g¢aligmaktayim. Evli ve bir ¢ocuk annesiyim.
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