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OZET

Hastanemize Basvuran Bagisiklik Sistemi Baskilanmis Hastalarda

Cryptosporidium spp ve Giardia intestinalis Sikhiginin Arastirilmasi
MEDINE COMERT

Tibb1 Mikrobiyoloji, Yiiksek Lisans Tezi

Giardia intestinalis ve Cryptosporidium spp, turleri gelismis ve gelismekte olan
tlkelerde ve ishale neden olan bagirsak parazitleridir. Ozelikle bagisiklik sistemi
baskilanmis  hastalarda ve  c¢ocuklarda  tedavi  edilemediginde  Gliimciil
olabilmektedir.Fekal-oral yol ile bulasa sebep olan bu parazitler 6zelikle bagisiklik
sistemi baskilanmuis kisileri tehdit etmektedirler. Bu ¢calismamizdahastanemize basvuran
bagisiklik sistemi baskilanmis hastalarda Cryptosporidium spp ve Giardia intestinalis
goriilme siklig1 amaglandi. Parazit antijenlerinin saptanmasinda immunkromatografik metot ve
kinyoun asit fast boyama kullanildi.

Bu calisma Ocak 2017 ve Ocak 2019 yillar1 arasinda Harran Universitesi
Aragtirma ve Uygulama Hastanesine bagvuran yaslar1 1-89 arasinda degisen bagisiklik
sistemi baskilanmig ve ishalli toplam 100 hastanin diski 6rnekleri hastanemiz Klinik
Mikrobiyoloji Laboratuvarinda; immunkromatografik metot ile Cryptosporidium spp ve
Giardia intestinalis antijenleri arand1 venativ-lugol ve kinyoun asit fast boyama ile
ookist, kist-trofozoit incelendi. Toplam 8 hastada Giardia intestinalis pozitif goéraldu
bunlarin 7’°si ¢ocuk hasta iken 1°1 yetiskin kadin hasta oldugu tespit edildi. Hastalarin
3’lnde ise Cryptosporidium spp pozitif goraldi 2 hasta ¢ocuk hasta iken, 1’1 yetiskin
kadin hasta oldugu goriildii. Sonug olarak, diskida antijen arayan immunkromatografik
metodun maliyeti yliksek olmasina ragmen c¢alismasi kolay, erken sonu¢ vermesi ve
etkensel tan1 yontemlerindeki zorluklara yardimci oldugu goriilmektedir. Sonuglarimiz
ayrica hem Cryptosporidium hem de Giardiaintestinalis’in bagisiklik sistemi
baskilanms cocuk hastalarda daha fazla saptandigini gostermistir. Sinirli sayida
arastirtlmis Ornek bulunmasina ragmen, bulgularimiz bu iki parazitten kaynakli
enfeksiyonlarin Tirkiye'de veya Avrupa iilkelerinde yapilan diger calismalardaki
goriilme sikligindan daha ytiksek oldugunu gdsterdi.

Anahtar sozcukler: Giardia intestinalis, Cryptosporidium spp, Kromatografik Metot,

Kinyoun Asit-Fast, Bagisiklik Sistemi Baskilanmus, ishal
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ABSTRACT
Investigation Of The Frequency Of Cryptosporidium spp and Giardiaintestinalis In

Patients Admitted To Our Hospital With Suppressed immune System

MEDINE COMERT
Medical Microbiology, Master Thesis

Giardia intestinalis and Cryptosporidium spp are important agents causing
diarrhea in developing and developed countries. These agents cause severe life-
threatening diarrhea especially in immunocompromised people and chidren.
Transmission of both of parasites is by of ingestion of contaminated water and food
(fecal-oral route).  They threat public health especially immunocompromised
individuals. In this study, we aimed to investigate the incidence of Cryptosporidium spp
and Giardia intestinalis antigens in the feces of immunocompromised patients by using
chromatograph and kinyon acid-fast methods.

In this study, 100 stool specimens taken from patients, between 1 to 89 years
ages, were investigated at Harran University Research and Education Hospital, Medical
Microbiology Laboratory, between January 2017 and January 2019. The results showed
that 8 patients infected with Giardia, of these 7 were pediatric patients and one was
adult female. While Cryptosporidium was detected in 3 patients one was adult female,
two of them were pediatric patients. In conclusion, although the cost of antigen-seeking
immunochromatographic method in stool is high, it is easy to work, it gives early results
and helps to solve difficulties in the diagnostic methods. Our results also demonstrated
that both Cryptosporidium and Giardia were more found in immunocompromised
patients especially in pediatric ones. Although limited numbers of investigated samples,
our findings revealed that infection rates with these two parasites were higher than those
reported in other studies performed in Turkey or European countries.

Keywords: Giardia intestinalis, Cryptosporidium spp, Choromatographic Method,
Kinyoun Aid-Fast, immunocompromised, Diarrhea
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1.GIRiS

Insan bagirsak parazitleri iilkemizin cografik yapisi, iklim ve cevresel
etmenlerin yani sira sosyo-ekonomik duzey, egitim ve kiiltiir diizeyi, yasam
aligkanliklar1 ve atiksu aritma tesislerinde yetersizlik, sagliksiz ¢evre kosullar1 gibi
nedenlerle bolgeler arasinda farkli oranlarda goriilmektedir.

Ulkemizde bagirsak paraziti olarak Giardia intestinalis en sik karsilasilan
parazitler arasinda oldugu bilinmektedir. Giardia intestinalis ve Cryptosporidium
spp’nin kontamine su ve gidalardan kaynakli salginlarda 6nemli parazitler arasindadir,
bundan dolayr gida c¢alisanlarinda tasiyiciligin tespiti halk sagligim1 korumak igin
oldukca 6nemlidir. Her iki protozoonda fekal-oral yolla, kontamine su ve yiyeceklerin
tlketilmesiyle bulagmaktadir.Cryptosporidium sppkalin duvarli ookist (4-6 um) ve
Giardia intestinalis kist (8-14 um) ile bulagmaktadirlar. Her iki parazit de ozelikle
bagisiklik sistemi baskilanmis hastalarda ve c¢ocuklarda daha sik gorildigi
sOylenmektedir (1,2).

Cryptosporidium cinsi  protozoonlar, dinyada yaygin mutlak hicre ici
parazitlerdir. Cryptosporidium’un neden oldugu hastaliga Cryptosporidiosis denir. Uzun
yillar zoonoz hastaligi olarak diisiiniilmiis ancak son yillarda yapilan ¢alismalarda bu
enfeksiyona sebep olan mikroorganizmalarin gidalar ve igme sulari ile insanlara
bulastig1 goriilmektedir (3-6). Cryptosporidium tirleri insanlarda bagirsak enfeksiyonu
ve akciger enfeksiyonu olmak iizere iki farkli tip enfeksiyona sebep olmaktadir. Bu
hastalikta tan1 hastalarin digki orneklerinde ookistlerin goriilmesi ile konmaktadir.
Klinik tablo enfekte konagin tipine, yasina, immun yetmezlik durumuna gore degisiklik
gosterir. Bazen kolera benzeri diyareye sebep olmakta, hayati tehdit edebilmektedir.
Immun sistemi baskili hastalarda (6zelikle HIV pozitif hastalarda) ve sosyo ekonomik
diizeyi diisiik insanlarda en sik karsilasilan protozoon hastaliklar arasinda oldugu

sOylenmektedir (6-11).

Giardia intestinalis, (Giardia lamblia veya Giardia duodenalis olarak da
bilinen) paraziter bir hastaliktir. Parazitin sebep oldugu hastaliga Giardiasis denir.
Diinyada 6zelikle gelismekte olan {ilkelerde ¢ok sik karsilagilan bir protozoon hastaligi
olup, bulasict bir ishal hastaligidir (8, 12-14). Giardia enfeksiyonlar1 diinyada her yas

grubunda gorulebilmektedir, 6zelikle ¢ocukluklarda ve immun sistemi baskilanmis



hastalarda daha ¢ok rastlanmaktadir. Enfeksiyon semptomsuz seyredebilmekte ancak
farkl klinik tablolara (ishal, yagl, yumusak digkilama, karinda sigkinlik, gaz, epigastrik
bolgede duyarlilik, malabsorbsiyon sendromu) da neden olabilmektedir (9, 15, 16).
Giardiasis’in tanisi, hastalarin digki 6rneklerinde kistlerin veya trofozoitlerin saptanmasi

ile konulmaktadir (8, 17).

Bu calismamizda Cryptosporidium spp ve Giardi intestinalis parazitlerinin
Sanlwurfa ilinde Harran Universitesi Arastirma ve Uygulama Hastanesine bagvuran
bagisiklik sistemi baskilanmig ishalli hastalarin diski 6rneklerinde Cryptosporidium spp
ve Giardia intestinalis antijenleri immunkromatografik metot ile gorilme sikliginin

arastirilmasi hedeflenmistir.



2. GENEL BILGILER

Cryptosporidium spp ve Giardia intestinalis parazitleri diinya c¢apinda
morbidite ve mortaliteye yol acan paraziter ishalin en yaygin nedenleri arasindadir. Her

iki parazit de diger paraziter hastaliklar gibi fekal-oral yol ile bulagsmaktadir (18-20).

2.1. Cryptosporidium spp

Cryptosporidium spp insan ve hayvanlarin sindirim ve solunum sistemine
yerlesebilen, kiigiik koksidian protozoonlarindandir. Cryptosporidium’un sebep oldugu
Cryptosporidiosis uzun yillar bir zoonoz hastalik oldugu sdylenmis, ancak son yillarda
yapilan calismalarla bu enfeksiyona neden olan mikroorganizmanin gidalar ve igme
sulariyla insanlara bulastig goriilmiistiir. Insan veya hayvan diskisindan gevreye atilan
ookistler direkt ya da indirekt yollarla gida maddeleri veya yeralti sularina bulasmakta
ve bu mikroorganizma ile enfekte olan gidalarin ve igme sularinin oral alimu ile tekrar
insanlara bulagmaktadir. Gida veya i¢gme sulari ile alinan ookistlerin enfektif dozu 30-
132 arasinda iken immun sistemi baskilanmis HIV pozitif hastalarda 1 ookist de
enfeksiyona sebep olmaktadir (3-6, 21, 22). Cryptosporidiosis’lu ilk vaka 1976 yilinda,
gastroenteritli 3 yasindaki bir kiz ¢cocugunda saptanmis ve daha sonra immun sistemi
baskilayict ilag kullanan bir ciftgcide tespit edilmistir (23, 24). Giiniimiizde farklh
konaklar1 enfekte eden 26 Cryptosporidium tirii oldugu, bunlarin bir kisminin
insanlardaki enfeksiyondan sorumlu oldugu belirtilmektedir. Fakat insanda en sik
hastaliga neden olan tiirler Cryptosporidium parvum ve Cryptosporidium hominis’tir.
C.hominis insandan insana fekal-oral yolla bulasirken, C.parvum hayvandan insana
bulagsmaktadir (25-27).



2.1.1. Cryptosporidium’un Siiflamasi

Cryposporidium’un smiflamas: Diinya Saglik Orgiitii’iince soyledir (6).

Alem: Protista

Alt alem: Protozoa
Sube: Apicomplexa
Siif: Sporozoasida
Alt smif: Coccidiosina
Takim: Eucoccidiorida
Alt takim: Eimeriorina
Aile: Cryptosporidiidae
Cins: Cryptosporidium

2.1.2. Cryptosporidium’un Morfolojisi

Cryptosporidium’un enfektif ookistleri oval veya yuvarlak sekilde, 4-6 mikron
capindadir ve ookistler icinde dort tane hilal seklinde sporozoit vardir. Sporozoitler
mide asiditesi veya bagirsak mukozasinin etkisi ile pargalanarak trofozoit haline
dontisiir bir siire gelistikten sonra merozoit formuna doniisiir, merozoitlerin
fertilizasyonu sonucu zigot olusur ve bundan da iki tip yeni ookist olusmaktadir, bu
ookistler digki ile atilarak su ve topraga yayilarak c¢evreyi enfekte etmektedir.
Ookistlerin hiicre duvart genelde kalindir ve oral yol ile heteroenfeksiyona ve
enfksiyonlara yol acar, az sayida bulunan ince duvarl ookistler ise oto enfeksiyonlara

yol agmaktadir (27-30).

2.1.3. Cryptosporidium’un Yapisi ve Yasam Dongusu

Cryptosporidium gelisimi, mide ve bagirsak mukozasinin epitel hiicreleri icinde
gerceklesmektedir. Diger hiicre i¢i parazitlerden farkli yerlesim yerleri vardir, diger
parazitler hiicrenin sitoplazmasi igine yerlesirken, Cryptosporidium hiicrenin

ekzositoplazmik alanina yerlesip eseli-eseysiz lireme ile cogalmakta ve yasam



dongiistinii tek konakta tamamlamaktadir. Cryptosporidium ookisti fekal-oral yol ile
alindiktan sonra genelikle bagirsagin epitel hiicrelerine yerlesirler ve gelisimini orada
tamamlar. Diskida ookistlerin goriilmeye baslama siiresi insanlarda 5-21 gundr.
Cryptosporidium tiirleri evrim yapisina gore 6 farkli bigimde goriilmektedir. Merogoni,
gametogoni, dollenme, ookistli duvar olusumu, sporogoni ve sporozoitlerin bagirsakta
serbest kalmasi (ekskistasyon) gibi degisik sekilde goriilmektedir, sporozoitler

gelisimini tamamladiktan sonra zigot olugmakta ve her zigottan iki tane yeni ookist

olugsmaktadir bu ookistler diski ile atilarak yeni konaklara yerlesmekte ve orada tekrar

uremektedir (6, 19, 31).

Sekil 2.1. Cryptosporidium’un evrimi ve evrim sekilleri (6)
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Sekil 2.2. Crptosporidium’un yasam déngusi ( 32)

2.1.4. Cryptosporidium’un Epidemiyolojisi

Cryptosporidium enfeksiyonlarinin epidemiyolojisinde etken, konak ve ¢evre
cok 6nemlidir. Cryptosporidiosis hastaliginin etkeni olan ookistler insandan insana veya
hayvandan insana bulasmaya sebep olmaktadir, enfekte insan veya hayvan diskisi ile
cevreye atilan ookistlerin gida maddeleri veya yeralti sularina bulagsmakta, enfekte olan
gidalar ve igme sularinin oral yol ile alinmasi ile hastalik yayilmaktadir bunu i¢in gida
calisanlarinda taramalarin diizenli yapilmasi olduk¢a 6nemlidir. Parazitin, klora direncli
olmasi, igme suyu filtrelerinden gegebilmesi ve immun sistemi baskili hastalarda bir

ookistin deenfeksiyona sebep olmasi bulas riskini artirmaktadir. Enfeksiyon yaz ve



sonbahar aylarinda daha sik goriilmektedir, cocuklarda ve immun sistemi baskilanmig
hastalarda daha ¢ok gorilmektedir (3-5, 22).

Diinyanin  degisik  bolgelerinde  yapilan  calismalarda  insanlarda
Cryptosporidium prevalansinin = %0,4-46,6 arasinda degistigi bildirilmistir (33).
Gelismis {ilkelere kiyasla gelismekte olan (lkelerde daha fazla gorildigi
belirtilmektedir. Cryptosporidiosis’li ilk vaka 1976 yilinda kayitlara gegmistir (25). Bu
enfeksiyon ile ilgili en 6nemli rapor 1993 yilinda Amerika Birlesik Devletlerinde
kanalizasyon kontaminasyonu sonucu 43.000 kisinin hastalanmasi ile ve Milwaukee’de
129 digki 6rneginin 55 (%42.63)’inde ve Florida’da 84 cocugun 33(%39.28)’linde
Cryptosporidium ookisti tespit edilmesi Uzerine bu parazitin 6nemi belirlenmistir.
Ulkemizde Cukurova Universitesi Parazitoloji laboratuvarinda yapilan ilk calismada;
ishalli cocuklarda %8.20, normal cocuklarda %4.08 olarak bulunmustur, ayni sekilde
Elaz1g’ da 0-5 yas arasi ishal olan ¢ocuklarda yapilan bir ¢aligmada 417 ¢ocuktan 19 (

% 4,5)’unda Cryptosporidium tespit edilmistir (25, 26).

2.1.5. Bulas Yollan

Cryptosporidium spp enfeksiyonlari enfekte insan veya hayvan digkisindan
cevreye bulagan ookistler ile direkt ya da indirekt yollarla gidalar veya yeralt1 sularina
bulasmakta bu mikroorganizma ile enfekte olan gidalar ve i¢me sular1 insanlar
tarafindan tiiketilerek insandan insana (6zelikle toplu yasam yerleri, endemik bolgelere
seyahat vs) veya hayvandan insana fekal-oral yolla ile bulasmaktadir. HIV pozitif
hastalarda solunum yolu ile de bulasmaktadir. Cig sebze-meyve, ¢ig siitiin oral alim1
bulas olmaktadir ayrica literatiirde gida ve igme sular1 disinda deniz, go6l, nehir gibi
dogal sularda ve ylizme havuzlarinda ylizme sirasinda su yutulmasina bagl olarak da

bazi enfeksiyon vakalarina rastlanmistir (3, 5, 6, 21,).



Sekil 2.3. Cryptosporidium ookistlerinin bulas yollar1 (7)

2.1.6. Klinik

Cryptosporidiosis’li hastalarda en sik rastlanan klinik gorinim diyaredir,
Kolesistit veya solunum sistemi enfeksiyonlarida sik rastlanan klinik tablo olarak
bildirilmistir. Hastalarda dehidrasyona yol agan, farkli miktarlarda sulu ishal, karinda
kramp, kirikhk, ates ve istahsizlik da karsilasilan klinik tablolardir. Ayrica bas agrist,
kilo kayb1, kabizlik da goriilebilmekte, baz1 durumlarda ishal olmaksizin bulanti, kusma
ve solunum sikintis1 olabilecegi ayni zamanda belirtisiz enfeksiyon olabilecegi de Klinik
tan1 olarak bildirilmistir (34).

Laboratuvar olarak da Cryptosporidium enfeksiyonun tanisi genelde diski
orneklerinde ookistlerin goriilmesi ile saptanmaktadir. Ayrica serolojik tesler (dogrudan
immunfloresans teknigi, enzim immunassay, immunkromatografik metot ile de
bakilmalidir. Ookistler ¢ok kiiciik oldugu icin direkt mikroskobik inceleme ile

goriilmeyebilirler, diski 6rnekleri boyama yontemleri (kinyoun asit-fast, giemsa, lugol



boyama) kullanilarak direkt mikroskobik incelemede ookist tespit edilmesi ile tani
konmaktadir. Tiir ve genotipi boyama yontemleri ile de tespit edilememektedir, yalnizca

molekdler testler ile tur ve genotipleri belirlenmektedir (25, 35).

2.1.7. Tedavi

Cryptosporidium spp’lerin tedavisi; immun sistemi baskilanmamis hastalarda
enfeksiyon genelikle agir seyretmez 1-2 hafta iginde kendiliginden geger. Ancak bazi
hastalarda sulu ishal seklinde kendini gosterdigi icin bu hastalarda sivi takviyesi
elektrolit dengesizliginin giderilmesi i¢in destekleyici tedavi baslanmalidir. Immun
sistemi baskilanmis hastalarda ise sivi elektrolit takviyesi ile birlikte ilag tedavisinede
baslanmalidir. Immun sistem diizenleyiciler (bovin transfer faktor, hiperimmun
kolostrom), antimikrobikler (paramomisin, spiramisin, roksitromisin, azitromiycin,
nitazoksanid (6zelikle HIV pozitif hastalarda kullaniliyor), antidiyareikler (morfin
slfat, difenoksilat) tedavide kullanilmaktadir. Bagisiklik sistemi baskilanmis hastalarin

sularin1 mutlaka kaynatip icmeleri dnerilmektedir (11, 31, 36-38).

2.1.8. Korunma

Cryptosporidium ookistlerinin dis ortamda uzun siire canli kalabilmesi ve bir
cok dezenfektana kars1 direngli olmasi, az sayida ookistin enfeksiyon olusturabilmesi bu
parazitten korunmanin olduk¢a Onemli oldugunu gostermektedir. Cryptosporidium
spp’ler fekal oral yol ile bulastigindan halk sagligini salginlardan korumak c¢ok
onemlidir. Enfekte insan ve hayvan diskisi ile ¢evreye atilan ookistler gidalar ve igme
sularini enfekte ettigi i¢in igme sulariin rutin klorlanmasi gerekmektedir klorlanmaya
kars1 direngli oldugu g6z Oniinde bulundurularak su kaynaklarina uygun filtreler
takilmas: gerekmektedir, gerekiyor ise ozon uygulamasi ya da UV isinlan
kullanilmalidir. Siipheli yerlerde sularin kaynatilmasi, taze sebze ve meyvelerin iyi

yikanmasi, ¢ig siitiin kaynatilarak tiikketilmesi gerekmektedir (7, 10, 35, 36).



2.2. Giardia intestinalis

Giardia intestinalis:(Giardia lamblia veya Giardia duodenalis olarak da
bilinen) kamg¢ili bir bagirsak protozoonudur. Giardia intestinalis’in neden oldugu
hastaliga Giardiasis adi verilmektedir. Giardiasis ozelikle toplu yasam yerlerinde
yasayan (cocuk esirgeme kurumlari, anaokullar1 vs) cocuklarda en yaygin goriilen
protozoon hastaligidir (12-14).

Giardia’nin kirktan fazla tiirii oldugu bildirilmektedir. insanlardaki enfeksiyona
neden olan tirln Giardia intestinalis oldugu bildirilmekte ayrica cogu memeli hayvanda
(buzagi, keci, koyun, sigir vs) da ¢ok rastlanmaktadir. Giardia enfeksiyonlari diinyanin
her yerinde ve her yas grubunda goriilebilmektedir. Enfeksiyon semptomsuz
seyredebilmekte ancak farkli klinik tablolara (ishal, yagl, yumusak diskilama, karinda
siskinlik, gaz, epigastrik bolgede duyarlilik, malabsorbsiyon sendromu) da neden
olabilmektedir. Parazitin digki ile atilmasi aralikli oldugu i¢in incelemeleri aralikli
tekrarlamak gerekmektedir (9, 15, 16).

2.2.1. Giardia intestinalis’in Simiflamasi

Giardia intestinalis’in smiflamas1 Diinya Saglik Orgiitii’iince sdyledir (39).

Alem:  Protista

Alt alem: Protozoa

Sube: Sarcomastigophora
Alt sube: Mastigophora
Smif:  Zoomastigophora

Takim: Diplomonadida

Aile: Hexamitidae
Cins: Giardia
Tur; Giardia intestinalis
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2.2.2. Giardia intestinalis’in Morfolojisi

G.intestinalis trofozoit ve Kkist olmak (zere iki morfolojik formda
gorulmektedir.
Trofozoit formu: uzunlamasma ikiye bolinmiis armut seklinde oldugu 9-21 pm
boyunda, 5-15 um enindedir. On yiiziinde iki niikleus ve dért ¢ift kamcis1 (bir cift
kuyruk kamgisi, bir c¢ift ventral kamgi, bir ¢ift lateral kam¢i ve 6n yliziinde bir ¢ift
dorsal kam¢i) bulunmaktadir ve bunlara emici diskler de denilmektedir, bu emici

diskler ile yizeylere tutunmaktadir (34).
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Sekil 2.4. Giardia intestinalis’in trofozit formunun mikroskobik goriinimu (34)
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Kist formu: 8-12 um uzunlugunda ve 7-10um genisliginde oval olup, Kistin bir ucunda
toplanmig 2-4 nukleus goriildiigii belirtilmektedir ve kist ¢eperi 0.3 um’dur. Kistler sert

bir geper ile gevrili oldugu igin uzun siire dis ortamda canli kalabilmekte ve enfeksiyona

neden olan formudur (34).
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Sekil 2.5. Giardia intestinalis’in kist formunun mikroskobik gérinimu (34)
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2.2.3. Giardia intestinalis’in Yapis1 ve Yasam Dongiisii

Giardiaintetinalis’in yasam dongiisii: digk: ilegevreye atilan Kistlerin gidalar
ve i¢me sularimi enfekte etmesi sonucu enfekte olan gidalarin veya suyun konak
tarafindan oral yoldan almmmasi ile konagin ince bagirsaginda baglamaktadir.
G.intestinalis yasam dongiisiinii tek konakta gegirir, konaga yerlesen kist mide asiditesi
ile kist duvarini pargalayarak trofozoitler ortaya ¢ikmaktadir. Trofozoitin iki niikleuslu
formundan iki kist formu olusmakta ve bu ekskistasyon olarak isimlendirilmektedir. iki
niikleusun ikiye boliinerek dort niikleuslu kist formunu olusturdugu belirtilmektedir.
Parazitin 0n yuzindeki alfa, beta, delta, gama giardinler gibi emici diskler ile bagirsakta
sik1 yapismay1 sagladigi belirtilmektedir. Bagirsakta gelisimi tamamlaninca kist ve
trofozoit seklinde diski ile atilir, trofozoit ¢eperi ince oldugu i¢in uzun siire dis ortamda
canli kalamamakta fakat kist formu kalin ¢eperli oldugu i¢in uzun siire canli
kalmaktadir ve enfeksiyona kist formu sebep olmaktadir. Genelikle sulu diski
orneklerinde daha ¢ok trofozoit sekli goriilmekte ve sekilli diski 6rneklerinde kist formu
gorulmektedir (2, 32, 34).
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Sekil 2.6. Giardia intestinalis’in yasam dongiisii (40)

2.2.4. Giardia intestinalis’in Epidemiyolojisi

G.intestinalis’in enfektifdozunun diisiik olmasi, kistlerin diskiyla atilmasi
anindan itibaren enfektif olmasi, cevresel etmenlere direngli olmasi gibi faktorler
Giardiasis hastaliginin riskini artirmaktadir. Her yas grubunda saptanmakta ancak en sik
cocukluk yaslarinda saptanmaktadir. Enfeksiyon dogrudan enfekte su veya gidalar ile
oral yoldan bulastig1 icin gida ¢alisanlarinda tasiyiciligin tespiti halk sagligi agisindan
olduk¢a Onemlidir ve parazitin digki ile ¢ikarilmasi aralikli oldugu igin incelemeleri
aralikli tekrarlamak gerekmektedir. Hayvanlarda bulunan Giardia tirlerinin bazilarinin
da insanlar1 enfekte ettigi ve sadece zoonoz hastaligi olmadigi sdylenmektedir(12-14,
41, 42).

Hastaligin goriilme sikliginin tarim ve hayvancilikla ugrasan iilkelerde %2-5

arasinda, gelismekte olan {ilkelerde %20-30’a varan oranlarda oldugu belirtilmektedir.
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Tiirkiye’de son yillarda yapilan caligmalarda hastalik oranin %0,8-54,8’¢ arasinda

olduguve her bolgede degisebilen oranlarda oldugu belirtilmistir (4, 14, 41).

2.2.5. Bulas Yollari

Enfeksiyon insandan insana ya da hayvandan insana direkt veya indirekt
yollarla bulagsmaktadir. Ozelikle sagliksiz ve hijyen bozuklugu olan kalabalik
ortamlarda hastaligin bulagsma riski artmaktadir. Kontamine olmus su ve gidalarin konak
tarafindan oral yol ile alinmasi sonucu bulagmaktadir. Literatiirlerde ortak kullanilan
havuzlar, deniz ve nehirlerden de ylizme sirasinda suyun yutulmasi ile de bulastigi da

belirtilmektedir (1, 2, 6, 22).

2.2.6. Tam

Giardiasis’li hastalarda diger paraziter hastaliklarda oldugu gibi en sik rastlanan
klinik tan1 diyaredir. Karin agrisi, siskinlik, karinda gaz, bulanti, kusma, istahsizlik,
yorgunluk, kilo kaybi gibi semptomlar da Giardia tanis1i koymada yardimci olmaktadir.
Laboratuvar olarak da tani digki O6rneginin nativ-lugol yontemi kullanilarak direkt
mikroskobik incelemede kist formunun veya trofozoit formunun g0riilmesi ile tani
konulmaktadir. Digkinin genellikle mukuslu oldugu ancak yumusak, sulu, nadiren kanli
ve yagh olabilecegide belirtilmektedir. Parazitin digki ile ¢ikarilmasi aralikli oldugu igin
stipheli durumlarda incelemeleri aralikli tekrarlamak gerekmektedir. Giardiasis
tamsinda direkt tamPCR (Polimeraz Zincir Reaksiyonu)’dir. indirekt tan1 yontemleri
olarak da, IFA (indirekt floresans assay), EIA (enzim immunassay), , IK

(immunkromatografik metot) gibi serolojik testler ile de tan1 konulmaktadir (6, 35, 43).
2.2.7. Tedavi

Giardiasis’li hastalarda tedavide kullanilan bazi ilaglarin Klinik deneyimler
sonucu tedavi siirecini hizlandirdig1 goriilmiistiir. Hastalarin bazilar1 asemptomatik olsa

da etkensel tedavi gerekmektedir (4). Semptomatik tedavide hastada eksik gorulen

vitamin, mineral takviyesi yapilmasi ve bol proteinli diyet verilmesi 6nerilmektedir. Bol
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proteinli diyet ile diskida kistlerin kayboldugu belirtilmistir. Giardiasis’in etkensel
tedavisinde Nitroimidazol tiirevleri, Akridin boyalari, Nitrofuran grubu ilaclarin
Giardiasistedavisinde 6nemli alternatifler olduklar1 belirtilmektedir. HIV pozitif

hastalarda Nitazoksanid’in daha etkili oldugu ileri stiriilmistiir. (6, 42, 44, 45).

2.2.8. Korunma

G.intestinalis’den korunmak icin tedbir cok o6nemlidir ve bunun icin su
kaynaklarimin klorlanmasi, klor diizeyleri 4-6mg/l olmasi gerektigi bildirilmekle birlikte
bunun diizenli araliklar ile yapilmasi1 gerektigi bildirilmekledir. Cocuk bakim evleri,
huzur evleri vs gibi kalabalik yasam yerlerinde ve immun sistemi baskilanmis hastalar
bu parazitten korumak ve riski azaltmak i¢in hijyen kurallarina daha ¢ok dikkat etmek
gerektigi belirtilmistir. Stpheli durumlarda hastalarin ortak kulanim (deniz, gol, havuz)
yerlerinde ylizmemeleri konusunda uyarilmalidir. Su kaynaklarina uygun filtreler
takilmas: ve sularin kaynatilmasimin biitiin protozoon Kkistlerinde korumada oldukca
onemli oldugu belirtilmektedir. Taze meyve ve sebzelerin bol su ile yikandiktan sonra
tiikketilmesinin onemli oldugu belirtilmektedir. Ozelikle immun sistemi baskilanmis

hastalarin mutlaka sularin1 kaynatarak icmeleri onerilmektedir (14, 43).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1.Gerecler

1-Cihazlar:

. Isik mikroskobu (Olympus)
2- Kimyasal maddeler:

« SUlflrik Asit

. Metil Alkol
3- Boyalar:

. Karbol fuksin

« SUIflrik asit

. Metilen mavisi

. Lugol

4- immunkromatografik kaset testi

5- Digerleri:

.Bagisiklik sistemi baskilanmis ishal olan hastalarin disk1 6rnekleri: Harran Universitesi

Arastirma ve Uygulama Hastanesi Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvarinda caligilda.
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Laboratuvara getirilen digkt 6rnekleri 151k mikroskobunda incelendi ve
immunkromatografik metod da bakilarak Cryptosporidium spp ve Giardia intestinalis
antijenileri arand1. Nativ-lugol yontemi ve kinyoun asit-fast boyama ile trofozoit, kist ve

ookist incelendi.

3.2. Calisma Gruplarinin Olusturulmasi

Ocak 2017-Ocak 2019 tarihleri arasinda Harran Universitesi Arastirma ve
Uygulama Hastanesinde bagvuran bagisiklik sistemi baskilanmis onkoloji hastalari
(¢ocuk onkoloji, yetiskin onkoloji) ve yogun bakim hastalarindan (¢ocuk yogun bakim
ve yetiskin yogun bakim) ishal olan hastalar ¢alisma grubu olarak arastirmaya alindi ve
bu hastalarin digkilarinda Cryptosporidium spp ve Giardia intestinalis antijenleri arandi.
Bu calismaya 50 ¢ocuk hasta ve 50 yetiskin hasta olmak iizere toplam 100 hasta ile
caligildi.

3.3.Materyal ve Metot

Bu calismada hastalarin digki ornekleri kapakli gaita kaplarina alinarak
hastanemizin Tibbi Mikrobiyoloji laboratuvarina getirilerek yarim saat i¢inde ¢aligildi.
Disk1 ornekleri direkt mikroskobide incelendi ve immunkromatografik metot ile
bakilarak parazitlerin antijenleri arandi. Pozitif ¢ikan 6rnekler i¢in boyama preparatlari
hazirlandi, Kinyoun asit-fast, nativ-lugol ile 1s1ik mikroskobunda X10, X40 ve X100
objektifinde parazitinler trofozoit, kist ve ookist agisindan incelendi ve -20 C’de

saklanmak tizere derin dondurucuya kaldirildu.
3.3.1. DirektMikroskobik Inceleme

Direkt mikroskobik incelemede serum fizyolojik kullanildi. Her hasta i¢in bir
lam ikiye boliinecek sekilde ayrildi bir tarafina serum fizyolojik diger tarafina lugol

damlatildi ve seyreltilmis diski 6rnegi ile yayma yapilarak bakildi, lamelin serum

fizyolojik damlatilan tarafinda parazitlerin trofozoitleri tespit edildi ve hareketleri
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izlendi, lamelin lugol damlatilan tarafinda ise daha c¢ok parazitlerin kist yapilar1 ve

icerikleri incelendi.

1- Lugol Soliisyonunun Hazirlanmasi

-Lugol’U iyot malzemeleri:

.Potasyum iyodr(KI)
.Toz halindeki iyot kristalleri(12)

- Lugol’ii iyot soliisyonlar1:

.Potasyum iyot 10 gr
Iyot kristalleri Segr
Distile su 100 ml

Soliisyon cam sisede 3-4 hafta kullanilacak sekilde stok lugol olarak muhafaza
edilmektedir, ancak direkt bakida haftalik yeni soliisyon hazirlanmalidir. Bizim

calismamizda taze digkida direkt baki oldugu i¢in haftalik soliisyon hazirlandi.

2-Nativ-Lugol yontemi

Kapakli digki kabi ile laboratuvara getirilen taze digki 6rneklerinden 6ncelik

sirastyla:

1. Temiz bir lam alinarak sol tarafina bir damla serum fizyolojik ve sag
tarafina bir damla lugol soliisyonu damlatildi.

2. Ornek alma cubugu ile kiigiik bir parca diski (kullanilan ¢ubugun 6rnek
i¢ine batirilip ¢ekildiginde ucundaki miktar kadar) alind.

3. Alian 6rnek once lam tizerindeki serum fizyolojik ile homojenize edildi ve
ayni islem lugol i¢inde tekrarlandi.

4. Her siispansiyonun iizeri lamelle kapatildi.
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5. Hazirlanan 6rnekler kurumadan 151k mikroskobunda 6nce 10’luk objektif ile
tiim lamel alan1 taranacak sekilde incelendi, sonra 40’lik objektif ile lamel alaninin en

az ticte birlik kismi1 protozoon trofozoit ve kistleri agisindan arastirildi.

Sekil 3.1. Giardia intestinalis’in kist formunun nativ-lugol yéntem ile direkt mikroskobik gérinimi
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3.3.2. immunokromatografik Kaset Test (Giardia intestinaslis ve Cryptosporidium

spp’nin hizh tan1 calisma yontemi)

1- Immunokromatografik kaset testi malzemeleri

Calismamizda kullandigimiz malzemeler: 1K reaksiyon kaseti, toplama tiipii, kapakli

gaita kab1 kulanildu..
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Sekil 3.2. Cryptosporidiu'm spp ve Giardia intestinalis tanisinda kullanilan kaset test kiti
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2- Immunokromatografik kaset test mekanizmasi

CerTestCrypto-Giardia bilister test, gaita 6rneklerindeki Cryptosporirdium spp
ve Giardia intestinalis antijen tespitini yapan kalitatif tek adimlik renklendirilmis
kromatografik immunoassey’dir.Test bandi bdlgesindeki membran, viral antijenlere
kars1 Oncelikle fare monoklonal antikorlarla kaplanmistir. Test islemi sirasinda, test
tizerinde 6nceden kurutulmus olan renklendirilmis konjugat ile (Crypto olan tarafta anti-
Cryptosporidium antikorlari-kirmizt mikro kiirecikler ve Giardia olan tarafta anti-
Giardia antikorlar1 kirmizi mikro kiirecikler) numunenin tepkimeye girmesi saglanir.
Karisim daha sonra kapiller hareket ile membranin iizerinde ileriye dogru ilerler.
Numune, test membrani ilizerinde hareket ettikce renkli partikiiller yer degistirirler.
Pozitif sonu¢ durumunda membranin {izerinde bulunan spesifik antikorlar
renklendirilmis antikorlar1 yakalarlar. Numunede bulunan parazitin gesidine bagli olarak
farkli renkte ¢izgiler belirir. Bu ¢izgiler, sonuglar1 yorumlamak i¢indir. Karigim, kontrol
bandi1 bolgesinde yerlestirilmis hareketsiz antikora dogru membran {izerinde ilerlemeye

devam eder ve yesil renklendirilmis bant belirir.

Yesil bant;
1-Yeterli miktarin eklendigini dogrulayan
2-Uygun akisin elde edildigini

3-Reaktifler i¢in dahili kontrol olarak ¢alistigin1 gosteren isarettir.
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Sekil 3.3. immunokromatografik kaset testi mekanizmasi

3-iImmunokromatografik kaset testi calisma prensibi

Bu metot immunoktomatografik kaset testi ve tamponlu gaita kabindan
olusmaktadir. Kapakli digki kabi ile laboratuvara getirilen taze digki Ornekleri ile

asagida anlatilan dogrultuda calisma yapilmistir:

1. Iginde tampon bulunan toplama tiipiiniin kapag1 cevirerek agildi.
2. Cubukla kat1 gaitadan 50 mg( bezelyenin '4’1i), sivi gaitadan yaklasik 50
mikronluk (2 damla) 6rnek tlp igine eklendi.

3. Tiipiin kapagi kapatilip ve kuvvetlice ¢alkalandi.
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4. Reaksiyon kaseti agildi. Toplama tiipiiniin ucu kirarak, sividan kasetteki S
kuyucuguna 3 damla damlatildi.

5. Kontrol ¢izgisi “C” gorinene kadar bekletildi.

6. Ornek kuyucuga damlatildiktan 10 dakika sonra okunmali, 10 dakika sonra
test degerlendirmesi yapildi.

7. Reaksiyon bandinda C kontrol bdlgesinde yesil ¢izgi ve Giardia’nin oldugu
tarafta T bolgesinde kirmizi1 bir ¢izgi olusmussa Giardia pozitif, C kontrol bdlgesinde
yesil ¢izgi ve Cryptosporidium’um oldugu tarafta T boélgesinde kirmizi ¢izgi olusmussa
Cryptosporidium pozitif, C ve T bolgelerinin hepsinde yesil, kirmizi ¢izgiler olusmugsa
hem Giardia hem de Cryptosporidium pozitiftir.

8. Sadece C kontrol bolgesinde yesil ¢izgi olusmus, T bolgesinde c¢izgi

olusmamigsa sonug negatiftir.

3.3.3. Kinyoun Asit- Fast Boyama Yodntemi

1- Kinyoun asit-fast boyamada kullanilan malzemeler

. Bazik fuksin

% 95 Etil alkol

. Fenol kristalleri

« SUIflrik asit

. Metilen mavisi

. Saf metanol

2- Gerekli soltsyonlar

1-Kinyoun karbol fuksin :
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Bazik fuksin 4gr

Fenol(kristalize) 8gr
Alkol (%95) 20 ml
Distile su 100ml
2-Asit alkol :

Sulfurik asit Iml
Etil alkol 99ml

3-Metilen mavisi:
Metilen mavisi 0,3 gr
Distile su 100ml

2- Boyama yontemi

1.Taze disk1 6rneginden yayma hazirlandi.

2. Yaymalari saf metanol i¢cinde 1 dakika tutarak fikse edip kurumaya birakildu.
3. Lamlar Kinyoun Karbol-Fuksin i¢eren salede 5 dakika tutarak boyandi.

4. Lamlar1 % 50 alkole batirip, ¢alkalayiniz ve hemen ardindan musluk suyunda
yikandi.

5. Lamlar1 dekolarizan olarak % 1 Siilfiirik asit iceren salede batirip 2 dakika
tutuldu, sonra musluk suyunda yikanda.

6. Lamlar1 Metilen Mavisi igeren salede 1 dakika beklettikten sonra musluk
suyunda yikandi, kurumaya birakildi.

7. Immersiyon yag1 damlatilarak 100’luk blylitmede mikroskopta incelendi.
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Sekil 3.4. Kinyoun asit-fast boyama sonucu Cryptosporidium ookistlerinin mikroskobik gorintisi

(X100)
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4. BULGULAR

Bu calismada hastanemize bagvuran bagisiklik sistemi baskilanmis ve ishal
olan hastalarin diski 6rneklerinde Cryptosporidium spp ve Giardia intestinalis’in
gorilme sikligi arastirildi ve toplamda 100 hasta c¢alismaya alindi. Calismadaki

hastalarin kadin-erkek oranlar1 ve ¢ocuk-yetiskin oranlar1 asagidaki tabloda verilmistir.

Tablo 4.1. Hastalarin yas gruplarina ve cinsiyetlerine gore dagilimi

Yas Kadin Erkek Toplam
1-18 yas 36 14 50

19 yas iistii 24 26 50
Toplam 60 40 100

Calismaya alinan 100 hastanin 60’1 kadin, 40’1 erkek hastaydi, hastalarin yaslari
1-89 yas arasi olup ortalama yaglar1 38,21. Hastalarin 50 (14 erkek, 36 kadin)’si 1-18
yas arasi ¢ocuk hasta iken 19 yas iistii 50 (26 erkek, 24 kadin) yetiskin hasta ile ¢alisildu.
Diski 6rnekleri direkt mikroskop altinda incelendi ve immunkromatografik metot ile
heriki parazitin antijeni arandi. Hastalarin 8(%8)’inde G.intestinalis 3(%3)’linde
Cryptosporidium spp goruldd. Pozitif ¢ikan hastalarin diski 6rnekleri farkli boyama
yontemleri (nativ-lugol, kinyoun asit-fast) ile kist -ookist incelendi.
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Tablo 4.2. G.intestinalis, Cryptosporidium spp antijenlerinin immunkromatografik

metot’da yas gruplar1 ve cinsiyete gore dagilimi

G.intestinalis Cryptosporidium spp

ERKEK | KADIN | ERKEK | KADIN
1-12 yas 3 4 1 1
13-18 yas - - - -
19-30 yas - - - -
31-40 yas - - - -
41-50 yas - - > 1
51-60 yas - 1 - -
61yasiistii - r - -
Toplam 3 5 1 2

Immunkromatografik metot ile 100 hastanin tamammn diski &rnekleri ile

caligilarak G.intestinalis, Cryptosporidium spp’in antijenleri arastirildi. Hastalarin

8’inde G.intestinalis antijeni saptandi. Bu hastalarin7’si 1-12 yas aras1 ¢ocuk hasta iken

biri 59 yasinda bir kadin hastada idi ayrica 1-12 yas aras1 2 hastada ve 43 yasinda bir

kadin hastada da Cryptosporidium spp antijeni saptandi.
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Tablo 4.3. G.intestinalis ve Cryptosporidium spp antijenlerinin yogun bakim hastalari

ve onkoloji hastalarinda goriilme siklig1

G.intestinalis Cryptosporidium spp.
Onkoloji hastalar 4 1
Yogun bakim hastalar 4 2

Hastalardaki orana baktigimizda 50 onkokoji hastasinin  4(%8)’linde
G.intestinalis ve 1(%2)’inde Cryptosporidium spp goriilmiistir. 50 yogun bakim
hastasinin  4(%38)’iinde G.intestinalis, 2(%4)’sinde Cryptosporidium spp goraldu.
Oranin her iki hasta grubunda yaklasik ayni1 oldugu goriilmektedir.

Tablo 4.4. Kinyoun asit-fast boyama yodntemi ile Cryptosporidium ookistlerinin

saptandigi hastalarin yas gruplarina gore dagilimi

Yas arahigi Genel toplam %

1-18 yas 2 (%2)
19-60yas 1 (%1)
Toplam 3 (%3)

Kinyoun asit-fast boyamada 3 (%3) hastada Cryptosporidium spp’nin ookistleri
gorildi. Hastalarin 2(%4)’si 1-18 yas arasi ¢ocuk hasta iken 1 (%2)’nin 43 yasinda
yetiskin kadin hasta oldugu saptanmustir. Lugol’de incelenen preparatlarda ookistler

cok kii¢iik oldugu icin ve mayaya benzedigi i¢in tespit edilemedi.
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Tablo 4.5. Nativ-lugol yontemi ile G.intestinalis Kistlerinin saptandigi hastalarin yas

gruplarina gore dagilimi

Yas arahg Genel toplam %

1-2 yas 3 (%3)
3-11yas 4 (%4)
12-20yas 0 (%0)
21-30yas 0 (%0)
31-40yas 0 (%0)
41-50yas 0 (%0)
51-60yas 1 (%1)
Toplam 8 (%08)

Nativ-lugol yontem ile 8(%8) hastada G.intestinalis kisti goraldi ve her
hastada farkli yogunlukta saptandi. 1-2 yas arasi 3(%3) hastada, 3-11 yas arasi 4(%4)
hastada, 51-60 yas aras1 1(%]1) hastada kist goriildii. Kist tespit edilen bazi hastalarda
trofozoit de saptandi. Immun sistemi baskilanmis cocuklarda oranin immun sistemi

baskilanmis yetiskin hastalardan ¢ok daha yiiksek oldugu goriilmektedir.
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Tablo 4.6. Giardiasis ve Criptosporidiosis’li hastalarin Klinik tablosu

Semptomlar Giardiasis Criptosporidiosis
Karin agrisi 3 1
Bulanti-kusma 2 2
Ates 2 1
Sistit 1 -
Anemi 1 -
Gogiis agrisi 1 -

Tabloda da goriildiigii gibi Giardiasis’li ve Criptosporidiosis’lu hastalarda bazi
benzer klinik semptomlar goriilmiistiir. Ozelikle enteritli hastalarmn diskilar1 ile
caligmamiza ragmen enterit ile birlikte baz1 vakalarda birden fazla klinik semptom
(bulanti-kusma, karin agrisi, sistit, anemi, ates ) gortldi. Her iki hastalikta benzer
semptomlar (karin agrisi, bulanti-kusma, ates gibi)’da goruldu. Giardiasis’li hastalarda

farkl1 klinik tablolara da ( sistit, anemi, gogiis agrisi) rastlanmustir.
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IK test gubugunda crypto pozitif IK test gubugunda Giardia pozitif

Sekil 4.1. Immunkromatiorafik metot da Cryptosporidium’un ve Giardia’nin pozitif goriiniimii

IK metot reaksiyon bandinda C kontrol bélgesinde yesil ¢izgi ve Giardia’nin
oldugu tarafta T bolgesinde kirmizi bir ¢izgi olusmussa Giardia pozitif, C kontrol
bolgesinde yesil ¢izgi ve Cryptosporidium’um oldugu tarafta T bolgesinde kirmizi ¢izgi
olugmusgsa Cryptosporidium pozitif, C ve T bolgelerinin hepsinde yesil, kirmiz1 gizgiler
olusmussa hem Giardia hem de Cryptosporidium pozitiftir. Her iki taraftada sadece C
kontrol bolgesinde yesil ¢izgi olmast her iki parazitinde negatif oldugunu
gostermektedir. Calismamizda higbir hastada Giardi ve Crypto birlikte pozitif
goralmedi.
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Calismamizda mikroskobik incelemelerin yani sira biitiin hastalarin  digki
ornekleri immunkromatografik reaksiyon testinde incelenmis olup bu testin hizli sonug

vermesi, laboratuvar deneyimi gerektirmemesi ¢alismamiza biiyiik kolaylik saglamistir.
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5.TARTISMA

Diinyanin degisik bolgelerinde yapilan galismalarda insanlarda Cryptosporidium
prevalansinin  %0,4-46,6 arasinda degistigi ve Tirkiye’de son yillarda yapilan
calismalarda insanlarda G.intestinalis oranin %0,8-54,8’e arasinda Saptanmasi
Criptosporidiosis’in ve Giardiasis’in 6nemini arttirmaktadir (33, 41). Cryptosporidium
spp ve Giardia intestinalis’in neden oldugu enfeksiyonlar diinyada, 6zellikle gelismekte
olan (Ulkelerde, insanlarda diyareye neden olan ve en yaygin goriilen protozoon
enfeksiyonlar1 arasinda ilk ii¢ patojenden ikisini olusturduklar1 disiiniilmektedir ( 39,
46).

1998 yilinda Jamaika’da yapilan bir ¢alismada, Criptosporidiosis
enfeksiyonlarinin en sik bes yas alti cocuklarda tespit etmislerdir ve prevalansin yasla
beraber azaldigini saptamislardir. Buna karsilik, ¢ocuklar biiyiidiik¢e Giardiasis
prevalansinin arttigi tespit edilmistir. Prevalans ile cinsiyet arasinda iliski tespit
edilememistir (47). Calismamizda G.intestinalis ve Cryptosporidium spp enfeksiyonlari
en sik c¢ocuklarda gorildigi yetiskinlerde daha az saptandigr  gorilmiistiir.
Cryptosporidium tespit edilen hastalarin %2’sinin ¢ocuklarin olusturdugu ve Giardia
goriilen hastalarimizin %7’sinin de ¢ocuk hasta oldugu goriilmiistir ve c¢ocuklar

blyudikce goriilme sikligimin azaldigi, cinsiyet arasinda anlamli fark olmadigi tespit
edildi.

2002 yilinda Brezilya’da yapilan rutin ¢alismada normal ve immun sistemi
baskilanmis bireylerde Cryptosporidium ve Giardia prevalansi arastirilmisg ve bagisiklik
sistemi baskilanmis hastalarda, parazit enfeksiyonlarinin 6nlemli enfeksiyon etkeni
olduklarin1 bildirmistir. Hiicresel bagisiklik bozuklugu olan kanser, organ nakli vs
hastalarmin risk altinda olduklaribildirilmistir (48) . Calismamizda ise hastalarin
hastaneye yatis nedenleri farkli olmasina ragmen bagisiklik sistemleri baskilanmig
hastalar calismaya alinmis olup her iki parazit (Cryptosporidium ve Giardia)’de
gorilmistiir.Bu hastalarda enfeksiyon riskinin fazla oldugu goézlenmistir. Calismaya
alinan toplam 50 onkoloji hastasinin %?2’sinde Cryptosporidium ve %8’inde Giardia

tespit edildi. Bu hastalarin ¢ogunlugunu ¢ocuk onkoloji hastas1 oldugu saptandi.
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2010 yilinda Misir’da yapilan ¢aligmada immun sistemi baskilanmig hastalarda
en sik goriilen paraziti Giardia lambia oldugu prevalansinin %10 ve Cryptosporidium
parvum’un %7 olarak gostermislerdir (49). Calismamizda da sadece immun sistemi
baskilanmis hastalar ¢alismaya alimmis olup %8 Giardia intestinalis, %3
Cryptospotidium spp oldugu saptanmistir. Bu ¢aligmalarinda Giardia intestinalis’in ve
Cryptosporidium spp’nin tek turiinu arastirmis olmalarina ragmen prevalansimizin daha

diisiik oldugu goriilmiistiir.

2003 yilinda Sanlrfa’ da Cocuk Esirgeme Kurumunda yapilan bir ¢aligmada
46 cocugun diski Ornekleri incelenmis ve %19,60’inda G.intestinalis saptanirken,
Cryptosporidium spp’ye rastlanmamistir (30). Calismamizda 50 ¢ocugun diski Grnegi
alinmig olup %4’iinde Cryptosporidium spp ve %14’inde G.intestinalis saptanmustir.
Cryptosporidium spp’nin gorilme sikliginin yiiksek olmast immun sistemi baskilanmig
cocuklarda hastaligin goriilme riskinin daha yiiksek oldugunu gostermistir. Onlarin
calisma grubunun saglikli c¢ocuklar olmasi ve bizimgalisma grubumuzun
bagisikliksistemi baskilanmis hastalar olmasina ragmen her iki ¢alismada Giardia
intestinalisantijenlerinin gorulmesi saglikli kisilerinde bagisiklik sistemi baskilanmig

hastalarin da risk altinda oldugunu gostermektedir.

2012 yilinda Diyarbakir’da yapilan bir ¢alismada, toplam 530 diski 6rneginde
17(%3,2)’sinde modifiye aside direncli boyama yontemi ile Cryptosporidium tarlerinin
ookisti saptanirken, ELISA yontemi ile 31(%5,8) hastanin digkisinda Cryptosporidium
spp tespit edilmis. Modifiye asit-fast yonteminin duyarliligi %54,83, 6zgilligi %100
bulunurken, ELISA yonteminin duyarliligi = %100, ozgilligl de %2100 olarak
bulunmustur (50). Calismamizda 100 hastanin digki 6rneginin 3(%3)’Unde 1K yontem
ile  Cryptosporidium spp saptanirken, kinyoun asit-fast boyama ile de
%3Cryptosporidium spp ookisti saptanmistir. Direkt mikroskobik bakida ookist tespit
edilememistir. Immunkromatografik reaksiyon testinde pozitif saptanan ornekler

kinyoun asit fast boyama yontemi ile dogrulanmistir

2014 yilinda Amerika’da yapilan bir ¢alismada Giardia lamblia ve

Cryptosporidium parvum parazitlerinin immiin sistemi baskilanmis hastalarda en ¢ok

35



parazit enfeksiyonlarinin iki etkeni oldugunu ve Cryptosporidium parvum’un daha
yaygin gorildiginii bildirmistir (51). Calismamizda ise; Cryptosporidium spp ve
Giardia intestinalis parazitlerinin goriillme sikligi arastirilmis olup immun sistemi
baskilanmis hastalarda her iki parazit de tespit edilmistir ancak ¢alismamizda Giardia

intestinalis parazitleri daha yaygin oldugu tespit edildi.

2016 yilinda Izmir’de yapilan bir calismada immiin yetmezligi olan ishal
vakalarinda en ¢ok goriilen parazit etkenlerinin Cryptosporidium spp, Giardia spp ve
Blastocystis spp’nin oldugunu belirtmisglerdir (52). Calismamizda bagisiklik sistemi
baskilanmis ve ishal olan hastalarda Giardia intstinaslis ve Cryptosporidium spp
antijeni arastirilmis olup her iki parazite de rastlanmistir. Sanlurfa’da daha once
yapilan ¢alismalarda ve ¢alismamizda Giardia intstinaslis’indaha fazla goriildigii tespit
edilmistir.

2018 yilinda Varsova, Polonya’ da yapilan bir ¢aligmada bagisiklik sistemi
baskilanmis farkli immiinolojik durumlart olan hastanede yatan hastalarda
Cryptosporidium, Giardia, Blastocystis ve Microsporidia gibi bagirsak mikro
patojenlerinin prevalansim1 belirlemek i¢in c¢alismislardir, s6z konusu protozoalarin
neden oldugu enfeksiyonlara kars1 hastalarin hassas olduklar1 ve ana klinik tablolarinin
diyare oldugunu sdylemislerdir. Immiin yetersizligi olan hastalarda protozoan parazit
enfeksiyonlarinin nadir oldugunu belirtmislerdir. Katilimcilar arasinda genel mikro
patojen prevalanst % 4,6 eriskinlerde % 12,5 ¢ocuklara gore % 2.3 ii¢ kat daha yiiksek
oldugunu soylemislerdir. Buna gore, yetiskin hastalar ¢ogunlukla Blastocystis ve
Microsporidia pozitifken, ¢ocuklarda daha sik Cryptosporidium tirleriyle enfekte
olduklarini belirtmiglerdir (53). Calismamizda immun sistemi baskilanmis hastalarda
Cryptosporidium spp ve Giardia intestinalis antijenlerinin goriilme siklig1 arastirilmig
olup %8 Giardia intestinalis saptanmig ve bunlarin %14’tinii ¢ocuk hastalar
olustururken, %3 Cryptosporidium spp saptanmistir ve yine %4’tinii gocuk hastalar
olusturmaktadir, oranimizin cocuk hastalarda daha yiiksek oldugu goriilmektedir.
Hastalarimizda baslica klinik tablo ishal olup ishal ile birlikte farkli klinik
semptomlarda saptandi, genel olarak baktigimizda Giardia ‘nin Cryptosporidium’dan
daha sik karsilagilan bir protozoan hastalik oldugu ve bunlarin ¢ogunlugunun ¢ocuk

hastalarin olusturdugu gézlenmistir.
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2019 yilinda Tahran, iran’da yapilan bir calismada kanser, organ nakli, ve
primer immun yetmezligi olan hastalarda bagirsak parazit enfeksiyonlarini prevalansini
aragtirmiglardir ve en sik goriilen parazitin Giardia lambia %12.5 hastada ve kronik
diyare sikayeti olan bir hastada da Cryptosporidium parvum %21.2 olarak saptand: (54).
Calismamiza immun sistemi baskilanmig hastalarin digkilarinda G.intestinalis ve
Cryptosporidium spp antijenlerinin goriillme sikligi arastirilmis olup en sik Giardia
intestinalis %8 hastada, Cryptosporidium spp %3 hastada saptanmustir. Giardia’in
goriilme oranin daha diisiik olmas1 dikkat ¢ekerken Crypto’nun daha fazla gorildiigi
gbzlenmistir ancak onlarin yaptigr calismada crypto’nun tek tiiriini arastirmis
olmalarindan dolay1 prevalansinin daha diisiik oldugunu diisiindiirmtistiir, genel olarak

baktigimizda prevalansimizin farkli oldugu goriilmiistiir.

Avrupa’da baz1 gelismis iilkelerde (Almanya, Hollanda, ingiltere) 2016 yilinda
yapilan yeni bir ¢alismada hastaneye basvuran ishal vakalarinda Cryptosporidium’un
prevalansini arastirmiglardir. Yaptiklart bu calismada Cryptosporidium’u Almanya
1084(%1.29), Hollanda 314(%1.93), Ingiltere 4128(%8.25) olarak tespit etmislerdir
(55). Calismamiza immun sistemi baskilanmis ishal olan 100 hastanin diskilarinda
Cryptosporidium spp goriilme sikligini arastirdikve Cryptosporidium spp 3(%3) hastada
tespit edildi. Parazitin goriilme sikliginin bizde daha yiiksek oldugu gorulmektedir.
Ancak caligmamiza alinan hastalarin hem ishal olup hem de immun sistemi baskilanmis

hasta gruplar1 olduklari i¢in oranin bu nedenle de yiiksek olabilecegini diisiindiirmiistiir.

Sonug olarak ¢alismamiza baktigimizda farkl: iilkelerde yapilan ¢alismalarda
ve tilkemizde yapilan diger ¢alismalar ile karsilastirildiginda her iki parazitinde bircok
caligmada elde edilen goriilme sikligindan daha yiiksek oldugu goriilmiistiir. Ayrica
calismamizda kullandigimiz immunkromatografik metot ve lugol boyama ile Giardia
intestinalis goriilme orani ayni olup 1-18 yas grubundaki kisilerde pozitiflik degerlerin
diger yas gruplarina gore daha yiiksek oldugu goriildii ve yine immunkromatografik
metot ile Cryptosporidium spp antijeni sapatanan hastalar kinyoun asit-fast boyama ile

de dogrulandi, en ¢ok 1-18 yas grubunda tespit edildi.
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Calisma grubumuzun sadece Sanlurfa Harran Universitesi hastanesinde yatan
bagisiklik sistemi baskilanmisve ishal olan hastalarda goriilme sikligini1 gostermektedir,
hastanede yatan diger hastalar ve Sanliurfa’daki genel populasyonda yiizde kag¢ oldugu

halen bilinmemektedir.
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6. SONUC VE ONERILER

Calismamizda  diskida  6zgiil antijen aramak i¢in  kullandigimiz
immunkromatografik yontemin maliyeti yiiksek olmasina ragmen Kkalifiye eleman
gerektirmemesi,kolay  calisilabilmesi, erken sonu¢ vermesi etkensel tami
yontemlerindeki zorluklara yardimci olacagi sonucu elde edilmistir.

Calismamizda, Giardia intestinalis ve Cryptosporidium spp antijen taramasinda
immunokromatografik metot referans olarak kullanilmasina ragmen kist ve ookist
tespiti icin nativ-lugol, kinyoun asit fast boyama yontemi ile de Kkist-ookist
incelenmistir. Sonuglarimizda 6zellikle cocuk populasyonunda (1-18 yas arasi)
Cryptosporidium spp’in %4 ve Giardia intestinalis’in %14 oraninda saptanmasi her iki
parazitinde bagisiklik sistemi baskilanmis ¢ocuklarda goriilme oranin bagisiklik sistemi
baskilanmis yetigkin hastalardan daha yiiksek oldugunu gostermistir. Cocuk hastalarda
oranin daha yiiksek olmasi bagisiklik sistemin baskilanmis olmasi ile birlikte hijyen

eksikliginin de etken olabilecegini diistindiirmiistiir.

Giardiasis’li hastalarimizda ishal ile birlikte goriilen semptomlar; karin agrisi,

ates, bulant1 kusma, g giis agrisi, sistit, anemi oldugu saptanmaistir.

Criptosporidiosis’li hastalarimizda ishal ile birlikte goriilen semptomlar; karin

agrist, bulanti1 kusma, ve ates oldugu saptanmuistir.
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