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OZET

AYVAZ G, Kirikkale ilinde 40 yas iizeri popiilasyonda Bordetella pertussis
bagisikhk diizeyinin saptanmasi. Kirikkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon

Hastaliklar: ve Klinik Mikrobiyoloji A.D., Uzmanhk Tezi, Kirikkale, 2021.

Bogmaca, cocukluk ¢aginda énemli bir morbidite ve mortalite olusturan, akut,
bulasict bir solunum sistemi hastaligidir. Diinyada 6zellikle 1980’lerden sonra asilama
oranlarindaki artigsa bagl olarak olgu sayilari giderek azalmakla birlikte son 15 yil i¢inde
diinyanin pek cok gelismis iilkesinde insidansinin arttigir goriilmektedir. Asi ile
Onlenebilen enfeksiyon hastaliklarinin ortadan kaldirilabilmesindeki en 6nemli faktor
bagisikligin uzun Omiirlii olmasimi saglayabilmektir. Ancak bogmacaya karsi olusan

bagisiklik uzun siireli degildir.

Yapilan ¢alismalar dogal enfeksiyon sonrast 7-20 yil, asilanma sonrasinda 4-12
yilda (ortalama 5 yi1l) immiinitenin azaldigini ve kayboldugunu gostermistir. Enfeksiyon
veya astlama ile kazanilan bagisikligin zaman icinde kaybolmasi sonucunda 6zellikle
erigskin popiilasyonda duyarli bireylerin sayisi artar. Erigskin yas grubu, kiiciik bebeklere
etkenin bulaginda 6nemli bir kaynak olusturur. Bebeklerde hastalik ¢ok daha agir, hatta
fatal seyretmektedir. Bebekleri koruyabilmek icin adélesan ve eriskin donemde duyarl
olan bireyler tespit edilmeli ve pekistirme asilar1 uygulanarak hastaligi bulagtirmalari

engellenmelidir.

Bu calismada amag¢ Kirikkale ilinde 40 yas iizeri popiilasyonda belirlenen yas
araliklarinda bogmaca hastaligina karst bagisiklik oraninin saptanmasi ve duyarl
bireylerin tespit edilmesidir. Kirikkale Universitesi Tip Fakiiltesi Enfeksiyon Hastaliklart
Poliklinigine bagvuran hasta ve yakinlarindan goniillii olan 400 kisi bilgilendirilmis
goniillii onam formu alinarak ¢alismaya dahil edildi. Bu ¢alisma Kirikkale Universitesi
Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan 12.06.2018 tarih ve 14/01 sayili karar ile
onaylandi. Hastalar 40-50 yas, 50-60 yas, 60-70 yas ve 70 yas iizeri olacak sekilde
gruplara ayrildi. Hedef 6rneklem biiyiikliigii her yas araligt i¢in 100 olarak belirlendi.
Aragtirmaya dahil edilen goniilliilerin 1 defa kanlar1 (5 cc) alindi. Hastalardan biyokimya
tiiplerine alinan 5 cc kan 5000 devir/10 dk’da santrifiij edildikten sonra 1 cc serum
epandorf tliplerinde -20°C’de vaka alimi tamamlanincaya kadar saklandi. Vaka alimi
sonunda ornekler biyolojik materyal transfer formu ile Halk Sagligi Genel Miidiirliigi

Mikrobiyoloji Referans Laboratuvarina gotiiriilerek, otomatik ELISA yontemi ile

IX



serumda anti-Pertussis Toksin (PT) IgG ve anti-Filament6z Hemaglutinin (FHA) IgG
titresi Olciildii. Katilimeilara sosyodemografik 6zellikleri iceren bir anket uygulandi. Yas,
egitim durumu, DBT/Tdap agilanma durumu, hastalik 6ykiisii, ek hastalik varligi, sigara
kullanim1 sorgulandi. Sosyal belirleyicilerle seropozitiflik arasindaki iligki istatistiksel

olarak incelendi.

Olgiilen anti-PT IgG diizeylerine gore, kullanilan ELISA kitinin prospektiisii
dogrultusunda 400 hastanin 190’1 (%47,5) B. pertussis agisindan bagisik saptanirken, 60’1
(%15) stipheli bagisik, 150°si (%37,5) duyarli tespit edildi. Stipheli olan gruba eger klinik
olarak bogmaca  belirti ve bulgulart varsa erken donemde antikor
saptanamayabileceginden 2 hafta sonra titre artisini saptayabilmek icin test tekrari
onerilmektedir. Klinik siiphe yoksa bagisik degil olarak kabul edilmelidir. Bizim
calismamizda da hastalik belirtisi ve stiphesi olanlar calisma dis1 birakildigi i¢in stipheli
bagisiklik tespit edilen grup bagisik degil olarak kabul edildi. Yas gruplar ile bagigiklik
oranlar1 arasindaki iliski incelendiginde 6l¢iilen anti-PT IgG diizeyleri dogrultusunda 40-
50 yas araliginda yiiksek saptanan bagisiklik oraninin (%49) 51-60 yas araliginda (%39)
diistiigii, 61-70 yas araliginda (%44,6) geri yiikseldigi, 71 yas iizeri grupta (%57,6) en
yiiksek degerine ulastigi tespit edildi, fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi

(p=0,059).

Olgiilen anti-FHA IgG diizeyleri dogrultusunda 400 hastanin 294’ii (%73,5) B.
pertussis acisindan bagisik saptanirken, 106°s1 (%26,5) duyarl: tespit edildi. Yas gruplari
ile bagisiklik oranlar1 arasindaki iliski incelendiginde olgiilen anti-FHA IgG diizeyleri
dogrultusunda 40-50 (%62) yas araliinda yiiksek saptanan bagisiklik oraninin 51-60
(%69) ve 61-70 (%73,3) yas araliginda yiikseldigi tespit edildi. 71 (%89,9) yas lizeri
grupta en yliksek degerine ulasti. Fark istatistiksel olarak anlamliyd1 (p<0,001).

PT ve FHA arasinda pozitif korelasyon izlendi ve bulgular istatistiksel olarak

anlamli saptandi (p<0.001, r=0.554).

Ulkemizde addlesan ve eriskinlere eriskin tipi bogmaca asis1 uygulanmamaktadar.
Pekistirme dozu ise 4-6 yas arasinda 2010 yilindan beri uygulanmaktadir. Bu nedenle
calismamiza dahil olan goniilliilerin ¢ocukluk ¢agi bogmaca agilari tam olsa bile en son
asilanma zamanlar1 18-24 aylik donemlerinde olmalidir. Cocukluk caginda yapilan
bogmaca asisinin koruyuculugunun 4-6 yilda azalmaya baslayip yaklasik 10-12 yilda en

diisiik seviyeye diistiigii goz Oniinde bulunduruldugunda, mevcut anti-PT antikor



titrelerindeki yiiksekligin gecirilmis dogal enfeksiyonlara bagli oldugu diisiiniildii.
Yetmisbir yas lizeri grupta bagisiklik diizeyinin en yiiksek degere ulasmis olmasi da bu

gruptaki bireylerin daha fazla enfeksiyon gecirdigini diisiindiirmektedir.

Anti-PT ve anti-FHA ortalama diizeyleri yas gruplarina gére hesaplandiginda
ortalama anti-FHA antikor diizeyleri 40-50 yas araliginda 72,20 (IU/ML), 51-60 yas
araliginda 75,35 (IU/ML), 61-70 yas araliginda 96,54 (IU/ML) ve 71 yas iizeri grupta en
ylksek degerine ulasarak 116,71 (IU/ML) olarak hesapland1 ve fark istatistiksel olarak
anlamli bulundu (p=0,000). Yas gruplarin1 40-60 yas arasi ile 61 yas ve lizeri olarak 2
gruba ayirdigimizda ise 40-60 yas aras1 ortalama anti-PT antikor diizeyi 11,76 (NVU), 61
yas lizeri ortalama anti-PT antikor diizeyi ise 12,83 (NVU) olarak hesaplandi ve fark
istatistiksel olarak anlamliydi. Ileri yas gruplarinda antikor diizeylerinin daha yiiksek

tespit edilmesi bu gruplardaki bireylerin daha fazla enfeksiyon gecirdigini diistindiirdii.

Calismamizda elde ettigimiz sosyodemografik veriler ile bogmaca seropozitifligi
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligski saptanmadi. Bu bulgu bogmaca asisinin
iilkemizde Kirikkale ilinde toplumun her kesimine esit oranda ulastigi ve dogal yolla
kazanilan enfeksiyon sikliginin tiim toplum katmanlarinda esit oldugu, sosyal

belirleyicilerden etkilenmedigi seklinde yorumlanda.

Bu c¢alisma sonuclarina dayanarak ileri yas gruplarina rapel doz bogmaca
astlarinin yapilmasi diisiiniilmelidir. Ancak calisma yalmzca Kirikkale ili igerisinde
ylriitiilmiistiir ve elde edilen veriler iilke genelini temsil etmemektedir. Bu nedenle her
bolgenin serolojik ve epidemiyolojik 6zelliklerinin farkli oldugu akildan ¢ikarilmamali,
farkl1 bolgelerde yapilan c¢aligmalar gbz Onilinde bulundurularak ortak veriler

degerlendirilmeli, bu veriler yeni ¢aligsmalar ve politikalar i¢in yol gosterici olmalidir.

Anahtar Kelimeler: Bogmaca, bagisiklik, asi, antikor diizeyi, antipertussis toksin,

antiflamentdz hemaglutinin
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ABSTRACT

AYVAZ G, Determination of Bordetella pertussis hyper level in population
over 40 years old in Kirikkale. University of Kirikkale, Faculty of Medicine,
Department of Infectious Diseases and Clinical Microbiology, Thesis of Speciality,

Kirikkale, 2021.

Whooping cough is an acute infectious respiratory system disease that causes
significant morbidity and mortality in childhood. Although the number of cases has
gradually decreased due to the increase in vaccination rates in the world especially after
the 1980s, it is seen that the incidence has increased in many developed countries of the
world in the last 15 years. The most important factor in the elimination of vaccine-
preventable infectious diseases is to ensure longevity of immunity. However, immunity

against whooping cough is not long-lasting.

Studies have shown that immunity decreases and disappears in 7-20 years after
natural infection and in 4-12 years (average 5 years) after vaccination. As a result of the
loss of immunity gained by infection or vaccination over time, the number of susceptible
individuals increases, especially in the adult population. Adult age group constitutes an
important source of transmission of the agent to young babies. In infants, the disease is
much more severe and even mortal. In order to protect babies, individuals who are
susceptible in adolescence and adulthood should be identified and they should be
prevented from transmitting the disease by applying booster vaccines. The aim of this
study is to determine the immunity rate against pertussis disease in the age range
determined in the population over 40 years old in Kirikkale province and to identify
susceptible individuals. 400 volunteers from the patients and their relatives who applied
to the Infectious Diseases Outpatient Clinic of Kirikkale University Faculty of Medicine
were divided into groups as 40-50 years old, 50-60 years old, 60-70 years old and over
70 years old by taking informed consent form. The target sample size was set as 100 for
each age range. The blood of the volunteers included in the study was taken once (5 cc).
5 cc of blood taken from the patients into biochemistry tubes was centrifuged at 5000 rpm
/ 10 min, and then stored in 1 cc serum epandorf tubes at -20°C until the case intake was
completed. At the end of the case, the samples were taken to the Microbiology Reference
Laboratory of the General Directorate of Public Health with a biological material transfer

form, and anti-Pertussis Toxin (PT) IgG and anti-Filamentous Hemagglutinin (FHA) IgG
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titers were measured in serum by automated ELISA method. A questionnaire containing
sociodemographic characteristics was applied to the participants. Age, education,
DBT/Tdap vaccination status, disease history, comorbidity, and smoking were
questioned. The relationship between social determinants and seropositivity was analyzed

statistically.

In line with the measured anti-PT IgG levels, 190 (47.5%) of 400 patients were
found to be immune to B. pertussis, 60 (15%) were found to be susceptible and 150
(37.5%) were found to be susceptible. Since antibodies may not be detected in the
suspicious group in the early period, repetition of the test is recommended for those with
suspected acute disease to detect an increase in titer after 2 weeks. However, since those
with symptoms and suspicions of the disease were excluded from the study in our study,
the group with suspected immunity was accepted as not immune. When the relationship
between age groups and immunity rates was examined, in line with the measured anti-PT
IgG levels, the high rate of immunity (49%) in the age range of 40-50 years decreased
(39%) in the age range 51-60 (44.6%), It was determined that it increased to the highest
value in the group over 71 years old (57.6%), it was statistically significant at the border

(p=0.059).

In line with the measured anti-FHA IgG levels, 294 (73,5%) of 400 patients were
found to be immune to B. pertussis, while 106 (26,5%) were detected to be susceptible.
When the relationship between age groups and immunity rates was examined, it was
determined that the high immunity rate (62%) in the age range of 40-50 years increased
in the age range 51-60 (69%) and 61-70 (73,3%) in line with the measured anti-FHA IgG
levels. It reached its highest value in the group over the age of 71 (89,9%). It was
statistically significant at the border (p<0,001). A positive correlation was observed
between PT and FHA, and the findings were statistically significant (p <0.001,
r=0.554).Adult type pertussis vaccine is not administered to adolescents and adults in our
country. The booster dose applied between the ages of 4-6 has been applied since 2010.
Therefore, even if the childhood pertussis vaccines of the volunteers included in our study
are complete, the last vaccination time should be between 18-24 months. Considering that
the protection of pertussis vaccine given in childhood starts to decrease in 4-6 years and
decreases to the lowest level in about 10-12 years, we can attribute the high levels of anti-

PT antibodies to past natural infections. The fact that the level of immunity reached the
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highest level in the group above the age of 71 suggests that individuals in this group had
more infections. When the average levels of anti-PT and anti-FHA are calculated
according to age groups, the average anti-FHA antibody levels increase in the 40-50 age
range to 72.1948 (IU/ML), in the 51-60 age range to 75.3530 (IU/ML), in the 61-70 age
range 96.5353 (IU/ML) and in the 71 age group It was calculated as 116.7143 (IU/ML)
by reaching the value and it was found to be statistically significant (p=0.000). When we
divided the age groups into two groups as 40-60 years old and 61 years and over, the
average anti-PT antibody level between the ages of 40-60 was 11.7638 (NVU), and the
average anti-PT antibody level over 61 years old was calculated as 12.8330 (NVU), and
it was statistically significant. Again, higher antibody levels in older age groups suggested

that individuals in these groups had more infections.

No statistically significant relationship was found between the sociodemographic
data we obtained in our study and pertussis seropositivity. This finding can be interpreted
as that pertussis vaccine reaches every segment of the society equally in Kirikkale
province in our country, and the frequency of naturally acquired infections is equal in all

layers of the society and is not affected by social determinants.

Based on the results of this study, booster dose pertussis vaccines should be
considered for older age groups. However, the study was conducted only in Kirikkale
province, the data obtained do not represent the country in general. For this reason, it
should be kept in mind that the serological and epidemiological characteristics of each
region are different, common data should be evaluated considering the studies conducted

in different regions, and these data should be guiding for new studies and policies.

Keywords: whooping cough, immunity, vaccine, antibody level, antipertussis toxin,

antiflamentous hemagglutinin
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1. GIRIS

Bogmaca, cocukluk ¢aginda 6énemli bir morbidite ve mortalite olusturan akut,
bulasici bir solunum sistemi hastaligidir. Diinyada 6zellikle 1980°lerden sonra agilama
oranlarindaki artisa bagl olarak olgu sayilar1 giderek azalmakla birlikte son 15 yil
icinde diinyanin pek ¢ok gelismis iilkesinde insidansinin arttig1 goriilmektedir(1). Bu
artisin nedenleri arasinda as1 ile olusan bagisikligin yillar icinde azalmasi, yaygin
kullanilan aseliiler bogmaca asisinin koruyuculugunun tam hiicreli asidan diisiik
olmasi, tan1 olanaklarinin artmasi nedeniyle bildirimin artmasi ve hastalik etkeninin

genetik yapisindaki ufak degisiklikler sayilabilir (2).

Tiirkiye’ de bogmaca asist ilk kez 1948 yilinda iiretilmistir (3). Cocuklarin
diizenli olarak agilanmasi difteri-tetanoz toksoidi ile kombine tam hiicreli pertussis
karma asis1 seklinde 2, 3 ve 4. aylarda ii¢ doz ve 16-24 aylar arasinda pekistirme dozu
olmak tizere toplam 4 doz olacak sekilde 1968 yilinda baglamistir (4). Tiirkiye’de 1981
yilinda baglatilan “Genisletilmis Bagisiklama Programi” ve 1985 yilinda yiiriitiilen
“As1 Kampanyas1” ile asilama c¢aligmalarina hiz verilmistir. 2008 yilinda tam hiicre
asis1 uygulamasindan aseliiler bogmaca asis1 uygulamasina geg¢ilmis, asi1 siireleri 2, 4
ve 6. aylara kaydirilmig ve 12-18 aylar arasina tek doz pekistirme dozu eklenmistir.
2010 yilindan itibaren alt1 yagindaki ilkdgretim birinci sinif 6grencilerine tek doz rapel

as1 eklenmesiyle toplam doz bese ¢ikartilmistir (5).

Bogmaca bildirimi zorunlu bir hastaliktir. Vaka tespit edildiginde Form 014 ile
bildirimi yapilir. Aylik olarak Form 017 ile Saglhik Miidiirliigii ve Saglhik Midiirligi
tarafindan da Saglik Bakanligi'na bildirilir. Saglik Bakanligi, Genisletilmis
Bagisiklama Programi kapsaminda bogmaca hastaliginin kontroliine ydnelik

caligmalar yiiriitmektedir.

Bu calismada Kirikkale Universitesi Tip Fakiiltesi Enfeksiyon Hastaliklari
Poliklinigine bagvuran saglikli 400 goniilliide Bordetella pertussis bagisiklik oraninin

belirlenmesi amaglanmustir.



2. GENEL BIiLGIiLER

2.1.  Bordetella pertussis Tarihgesi

Bogmaca hastalig1 ilk olarak 1578 yilinda De Baillou tarafindan tanimlanmistir
(6). 1679 yilinda Sydenham, hastalig1 “siddetli oksiiriik” anlamina gelen pertussis
olarak adlandirmistir (7, 8, 9, 10).

Jules Bordet ve Octave Gengau, 1900 yilinda bogmaca geciren 6 aylik bir
bebegin balgaminda gordiikleri kiiclik, ovoid, Gram negatif basili bogmacanin etkeni
olarak tanimlamis; 1906'da etkenin iiremesini destekleyecek bir besiyeri gelistirerek
etkeni izole etmislerdir (7). Uremek icin kana ihtiya¢ duymasi nedeniyle bakteri ilk
olarak Haemophilus pertussis olarak adlandirilmig, 1952 yilina kadar ismi ve
siniflamasi birkag kere degistikten sonra Bordet’in anisina, kendi cinsi olan Bordetella
igerisine yerlestirilmistir (8). 1943 yilinda Joseph Lapin bu konuda kapsamli bir

monograf yazmistir (6).

Toplumu korumaya yonelik as1 kampanyalarinin 1940 yilindan sonra Amerika
Birlesik Devletleri’nde, 1960’lardan sonra tiim diinyada uygulanmasiyla hastalik

onemli Olgiide kontrol altina alinmistir (10, 11).
2.2. Patojenin Tanimlanmasi

B. pertussis bogmaca hastaliginin etkeni olarak bilinmektedir (9). Diger bilinen
Bordetella tiirleri B. parapertussis, B. bronchiseptica, B. avium, B. hinzii, B. holmesii,
B. trematum, B. petrii ve B. ansorpii 'dir. B. pertussis ve B. parapertussis insanlarda
en sik solunum sistemi hastaliklarina yol agan Bordetella tiirleridir. Bogmaca benzeri
semptomlart olan hastalarin ortalama %0,1 ile %20'sinde B. holmesii etken olarak
saptanmakta, polimeraz zincirlesme reaksiyonu (PZR) gibi gelistirilmis molekiiler test
metotlar1 kullanilarak kolaylikla pertussis tiirlerinin analizi yapilabilmektedir (12, 13,
14). B. pertussis sadece insanlarda patojenite 6zelligi gosterir, bagskaca bilinen bir
cevre veya hayvan rezervuart yoktur. Diger bordetella tiirleri hayvanlarda da
goriilebilmektedir (15, 16, 17, 18). B. bronchiseptica, 6zellikle bagisiklig: baskilanmis
hastalarda yakin hayvan temasini takiben solunum yolu enfeksiyonu olusturur (8, 17,
19, 20, 21, 22, 23). Koyuna adapte B. parapertussis, koyunlarda bogmaca benzeri

siklikla daha hafif seyreden solunum yolu enfeksiyonu olusturur (10). B. avium kiimes



hayvanlariin patojenidir ancak, kronik otitis media olan bir hastanin kulaktan alinan
kiltiriinden de izole edilmistir (25, 26). B. hinzii kistik fibréz hastalarinin
balgamindan izole edilirken, immunsuprese hastalarda bakteremiye neden olmaktadir.
Ayrica kronik kolanjitli hastalarin safrasinda da tespit edilmistir (18, 27, 28, 29, 30,
31). B. trematum ise kulak ve yara enfeksiyonlarindan izole edilmistir (18, 32, 33, 34).
B petrii tek cevre kokenli Bordetella tiiriidiir ve kronik enfeksiyonu olan hastalardan
izole edilmistir (22, 35, 36, 37). Son alarak cinsin en yeni liyesi olan B. ansorpii immun

yetmezlikli bir hastanin epidermal kist eksudasinda tanimlanmistir (18, 36).
2.3.  Etkenin Mikrobiyolojik Ozellikleri

Bordetella tiirleri kiigiik Gram negatif kokobasillerdir (11). Bazi tiirleri
hareketlidir ve B. petrii disindakiler aeobiktir. Biitiin tiirler katalaz pozitiftir, oksidaz
pozitiftirler, aminoasitleri okside ederler ancak karbonhidratlar1 fermente etmezler.
Optimal olarak 35-37°C’de iirerler. Nazli tireyen bakterilerdir, bilylimeleri laboratuvar
ortaminda yaygin olarak bulunan bilesenler tarafindan inhibe edilir. B. pertussis en
nazli ve en yavas biiyiiyen Bordetella tiiriidiir. Uremesi yag asitleri, metal iyonlar,
stilfiirler ve peroksitler tarafindan inhibe edilir. B. pertussis'in izolasyonu kémdir, kan
veya nigasta igeren bir ortam gerektirir. Geleneksel olarak, nisasta bazli Bordet-
Gengou besiyeri veya komiir bazli gliserol, koyun veya at kani iceren Regan-Lowe
[RL] besiyeri kullanilir (12). Insandan izole edilen Bordetella tiirleri Tablo 1’de

gosterilmistir.



Tablo 1. insandan izole edilen bordetella tiirlerinin 6zellikleri

Ozellik B. pertussis  B. parapertussis  B. bronchiseptica  B. holmesii B. hinzii
Konak Insan Insan, koyun Memeliler Insan? Kuslar, insan
Hastahk Bogmaca Hafif bogmaca SY hast. SY hast., Asemptomatik,

septisemi  septisemi

insanlarda SY SY SY, kan SY, kan SY, kan

izolasyon yeri

G+C icerigi (Yomol) 66-70 66-68 67-69 61,5-623  65-67
Genom bilyiikliigii 3880-4060 >4400 >4400 ? ?
(kbe)

MacConkey - + + -1+ +

agarda iireme

Hareket = 3 + - +
Katalaz + + + + +
Oksidaz + - + = +
Ureaz - + B - -

SY: Solum Yolu
(13) numarali kaynaktan uyarlanmistir.

2.4. Patogenez

Patogenezden sorumlu 4 ayr1 mekanizma vardir. 1) Tutunma, 2) Konak

savunmasindan kagma, 3) Lokal hasar, 4) Sistemik belirtiler (9).

Hiicre yiizeyinin bir pargasi olan filament6z hemaglutinin (FHA) ve fimbria
tutunmadan ve virulanstan sorumlu 2 major adezindir. Trakeal kolonizasyon ig¢in
gereklidirler, immunojeniktirler ve aseliiler bogmaca asis1 yapiminda kullanilirlar (9).
Pertaktin ve pertusis toksin (PT) de yine yapismadan sorumlu diger molekiillerdir (42,
43, 44).



Konak defansinin 6nlenmesi PT ve adenilat siklaz toksin araciligiyla olur (14).
Adenilat siklaz adenosin trifosfatin (ATP) siklik adenosin monofosfata (cAMP)
dontlistimiinii katalize eden ve I0kositlerin gociinii inhibe eden, l6kosit-fagosit
aktivasyonunu bozan bir toksindir. Ayrica T lenfosit aktivasyonunu bozarak
kemotaksisi de inhibe eder (15). PT ise G protein iliskili sinyalizasyon yolaklarini
inaktive eder, oOzellikle akciger savunma mekanizmalarint bozar. A (aktif) ve B
(baglanma) olmak iizere 2 kisimdan olusur. Solunum yollarinda nétrofillerin olay

yerine toplanmasini engeller (45, 47, 48, 49).

Lokal doku hasar1 trakeobronsial lenf nodlarinda hiperplaziyle baslar, daha
sonra solunum sistemindeki silial1 epitelde nekroz ve deskuamasyon meydana gelir.
Silia fonksiyonu bozulur, mukus ve mikroorganizmalar disar1 atilamaz. Lokal doku
hasarindan en ¢ok trakeal sitotoksin sorumludur. Trakeal sitotoksin peptidoglikandan
olusur ve NO (nitrik oksit) sentezini tetikler. NO trakeal epitel hiicrelerini 6ldiiriir. NO
olugmasi i¢in IL-1 gereklidir ve trakeal sitotoksin tarafindan olusturulur (50, 51).
Trakeal sitotoksinin yaninda lokal hasar yapan dermonekrotik toksin vardir.
Dermonekrotik toksin hiicre i¢i Rho guanosin trifosfat (GTP) azlarin1 aktive ederek

lokal doku hasar1 yapar (16).

Diger bakteriyel enfeksiyonlarin aksine B. pertussis enfeksiyonunda sistemik
belirtiler ¢ok az goriiliir. Olan belirtiler de PT’ye bagli olarak goriiliir. PT 16kositoz ve
lenfositozdan sorumludur, histamin ve seratonine karsi duyarlilasma meydana gelir,
nadiren pankreas beta hiicrelerini sensitize eder ve hiperinsiilinemi meydana gelir.

Infantlarda direngli hipoglisemi goriilebilir.

Santral sinir sisteminde PT’nin etkisiyle meydana gelen MCP-1 (monocyte
chemoattractant protein-1) overekspresyonu nadiren ensefalopatiye neden olabilir.
Toksin iliskili vaskiiler direncin artigiyla birlikte fatal pulmoner hipertansiyon ¢ok
nadiren goriilebilmekte ve hipoksemiye bagli pulmoner vazokonstriksiyon

olusabilmektedir (45, 53, 54, 55, 56, 57, 58, 59, 60).



Sekil 1. Patogenez olusum evreleri
2.5. Epidemiyoloji

Bogmaca, tiim diinyada, her yas, cins ve irkta goriilen ¢ok bulasic1 bir
enfeksiyon hastaligidir (10, 17). Etken, solunum yolu sekresyonlar1 ile bulasir. Atak
hizi, ev temaslilari i¢in %70-100, okul temaslilari i¢cin %50-80'dir (61, 62, 63). Diinya
Saglik Orgiitii (DSO) her yil yaklasik 50 milyon bogmaca vakasi ve buna baglh



300.000 6liim oldugunu, 6lim oranlarmin gelismekte olan iilkelerde %4' lere kadar

ciktigini bildirmektedir (41).

Enfeksiyon veya asilama ile kazanilan bagisikligin zaman icinde kaybolmasi
sonucunda 6zellikle eriskin populasyonda duyarli bireylerin sayis1 artmaktadir (64,
65). Eriskin yas grubu, kiiciik bebeklere etkenin bulasinda onemli bir kaynak

olusturmaktadir.

As1 oncesi donemde yillik endemilere ek olarak 3-5 yilda bir gézlenen
bogmaca epidemileri tariflenmistir (64, 66). Bu donemde vakalarin ¢cogunu 1-10 yas
cocuklar olusturmus ve enfeksiyon yliksek mortalite ile seyretmistir (17, 61). Asilama
programlari ile bogmaca insidansinda hizli bir azalma olmus ve epidemik 6zelligi
kaybolmustur. Hem gelismis hem de gelismekte olan iilkelerde 1994 yilindan sonra
vaka sayilarinda yeniden artig tespit edilmis, as1 6ncesi donemde oldugu gibi 3-5 yilda
bir epidemiler izlenmeye baslamistir (64, 65). Bugiin vakalarin ¢ogunu 1 yasindan
kiigiik, asisiz bebekler ve 10-19 yas arast adolesanlar olusturmaktadir (17, 64, 66).
Epidemiyolojideki bu kayma, B. pertussis suslarinda asilama programlarinca
indiiklenen genetik/antijenik degisiklikler, daha az potent aseliiler asilarin kullanima,
as1 ile olusan bagisikligin zamanla kaybi, bogmaca tanisi ve bildirimi agisindan saglik
calisanlarinda farkindalik artist ve daha duyarli tanisal testlerin kullanilmaya

baslanmasi ile agiklanmaktadir (17).

2.6. Tasiyicilik Durumu

Gegmiste geleneksel kiiltiir metotlarindan elde edilen bilgiler baz alindiginda,
nazofarenkste B. pertussis tagtyiciligi olmadigr diigiiniilmekte idi. Ancak hassas PZR
yontemleri ile yapilan ¢alismalar sonucu bu bilginin artik dogru olmayabilecegi
diisiiniilmektedir. Yetiskinler arasindaki sirkulasyona ek olarak immunize ¢ocuklarda
da gecici nazofarengeal tasiyicilik olabilmektedir. Bir vaka kontrol ¢aligmasinda PZR
yontemi ile okul oncesi ¢ocuklarda goriilen Bogmaca salgimi tanimlanmigtir (18).
Tanimlanan klinik vakalarda immunize olmayan ¢ocuklardaki hospitalizasyon hizi ve
hanelerdeki sekonder atak hiz1 diisiik oranlarda saptanmistir. Yiiksek asi1 oranlarinin
salgin1 hafifletici etkisi olmakla birlikte serokonversiyon yoklugunda elde edilen

pozitif PZR sonuglar1 gegici nazofarengeal tasiyiciligi yansitmaktadir (40).



2.7.  Klinik Belirti ve Bulgular

Enfeksiyonun klinik seyri; hastanin yasi, bogmaca gecirme oykiisii, asilama
durumu, antibiyotik kullanimi, koenfeksiyon varligi, alinan bakteri miktar1 ve
bakterinin genetik Ozellikleri tarafindan belirlenir (10, 17, 64). Etken, konusma,
hapsirma ve oOkslirme esnasinda c¢evreye yayilan biiylik damlaciklar araciliiyla
bulasir. Inkubasyon siiresi ortalama 7-10 giindiir. Bu siirenin sonunda asisiz kiiciik

cocuklarda ii¢ evreye ayrilan tipik bogmaca klinigi izlenir;

Kataral donem; c¢ocuklarda burun akintisi, gozlerde yasarma, produktif
olmayan Oksiiriik, bogaz agrisi, hafif ates gibi {ist solunum yolu enfeksiyonu bulgulari

gbzlenir. Yaklasik 1-2 hafta siirer.

Paroksismal Oksiiriik donemi; kataral donemden sonra goriilen yaklagik 1-6
hafta stiren tipik Oksiiriik nobetlerinin goriildiigli donemdir. Giinde yaklasik 30 kere
olmak tizere her birinde en az 10-15 defa olan tek ve derin bir inspiryumu takip eden
oOksitiriik nobetleri goriiliir. Bu esnada hastanin yiizii kizarir, morarir. Nobetlerin
sonunda mukus tikaglarinin farenksi uyarmasi sonucu genellikle kusma meydana gelir.
Kusma sonras1 hava yollar1 bosalir ve hasta derin bir inspiryum yapma ihtiyaci duyar.
Sekresyon artist ve hava yollarindaki spazma bagli olarak inspiryum sirasinda
havlamaya benzer keskin bir ses (huup sesi) duyulur. Paroksismal nobetler 6zellikle
geceleri siklagir. Nobetler spontan olarak baglayabilecegi gibi, giiriiltii, soguk
maruziyeti, farenkse ekiivyonla dokunulmasi gibi hafif g¢evresel uyarilarla da
tetiklenebilir. Ates yliksekligi goriilmez. Birinci donemin sonu ile bu donemin basinda

hastada lenfositoz ve hiperinsiilinemi gelisebilir, hipoglisemi nadirdir.

Iyilesme dénemi; ataklarin siklig1 ve oksiiriik sayis1 giderek azalir ve yok olur.

Bu donem haftalarca bazen birkag ay siirebilir (17, 61).

Oksiiriik siiresinin uzunlugu bogmacay1 diger hastaliklardan ayirir. Eskiden
bogmaca hastaligma Cin’de 100 giin hastaligi denilmekte imis (19). Oksiiriik
genellikle 1-6 haftada sonlanir. Klinik olarak bogmaca hastaligindan
stiphelenilebilmesi i¢in en az 14 giin siiren oksiirtige ek olarak; paroksismal nobetler,
nobet sonrast kusma ya da kusma sonras1 huup sesi semptomlarindan biri olmalidir.

Yetigkinlerde ortalama okstiriik siiresi 36-48 giin arasinda seyreder (20).

Yetiskinlerde ve infantlarda atipik klinik seyir goriilebilmektedir. infantlarda



huup sesi ve kataral donem belirgin goriilmez. Genellikle 6glirme, mide bulantisi,
siyanoz, apne, beslenme bozuklugu goriiliir, konvelesan fazlar1 uzamistir (71, 72, 73).
Yetiskinlerde ise hemen hemen her hastada paroksismal Oksiiriik nobetleri goriiliir,
huup sesi siktir. Cocuklarda diger enfeksiyonlarda da Oksiiriik sonrast kusma

goriilebilir ancak, yetiskinlerde goriiliirse mutlaka bogmaca akla gelmelidir (20).
2.8. Komplikasyonlar

En sik goriilen komplikasyon pnémonidir. Ozellikle 1 yas altinda (%10-18
arasinda) sik goriiliir (74, 75). Bogmacaya bagli olusabilecegi gibi diger patojenlere
bagli da gelisebilmektedir. En sik koenfeksiyon etkeni Respiratuar sinsityal viriis (%5-
33 arasinda) olarak tanimlanmustir, silialardaki fonksiyon bozukluguna bagli olarak
mikroorganizma alt solunum yollarina ulasabilmektedir (73, 74). Oliim oram en sik
infantlarda goriiliir. 6 aydan kiigiik bebeklerde mortalite oran1 %1 civarindadir (21).
Infantlarda 16kositoz ve pnémoni 6liim riski bakimindan bagimsiz risk faktorii olarak

bulunmustur (22).

Ensefalopati nadir goriilen komplikasyonlardandir (2 aydan kiigiik bebeklerde
sik goriiliir) (23). Konviilziyon, parezi, parapleji, ataksi, afazi, korliik, sagirlik, vs nadir
goriiliir. Bogmaca spesifik antijenler kan beyin bariyerini gecerek santral sinir
sistemini etkileyebilmektedir. Ensefalopati varliginda BOS’ta PT ve FH ye kars
antikor diizeyleri yiiksek saptanabilir (23).

Yaglilarda, 6zellikle sigara igen ve astim tanis1 olanlarda pndmoni sik goriiliir
(24). Siddetli oksiiriik nobetleri esnasinda intraabdominal ve intratorasik basing
artisina bagl kaburga kiriklari, umblikal-inguinal herniasyon, subkonjunktival
kanama, burun kanamasi, petesiler, senkop, epidural-subdural hematom, iiriner

inkontinans goriilebilir (17, 64).
2.9. Tam

Tamda ilk adim bogmacadan siiphelenmektir (40). DSO tarafindan as1

calismalarinda kullanilmak iizere 6nerilen klinik tani kriterleri;

En az 21 giin stiren oksiiriik sikayetine ek olarak pozitif kiiltiir, pozitif seroloji
(PT ve FHA’ya kars1 IgG veya IgA yiiksekligi) veya kiiltiir pozitif hastayla direkt

temas kriterlerinden birinin olmasidir (spesifite yliksek, sensitivite diisiik olmasi



sebebiyle sadece as1 ¢alismalarinda kullanilmak iizere tercih edilmistir) (19).

Daha sonra surveyans ¢aligmalar1 icin CDC (Centers for Disease Control and
Prevention) ve DSO ortak bir klinik tan1 kriteri belirlemislerdir. En az 2 hafta siiren
oksiiriik sikayetine ek olarak nobet seklinde oksiiriik, huup sesi veya oksiiriik sonrasi

kusma kriterlerinden birinin eslik etmesidir (40).

Bu hastalarda laboratuvar dogrulamasi kiiltiir veya PZR ile ya da serolojik

olarak yapilabilir (66, 78).
2.9.1. Kiiltiir

En spesifik tan1 yontemidir ancak sensitivitesi diisiiktiir (Sensitivitesi %15-80

arasinda degisir) (41).

B. pertussis, solunum yolundaki siliali epiteli tutar, bu nedenle kiiltiir
nazofarenks arkasindan alinir. En uygun 6rnek nazofarengeal aspirat veya posterior
nazofarenksten siirlintii Ornekleridir. Aspirat Orneklerinde pozitiflik oranit daha
yiiksektir, ayrica materyal daha fazla oldugundan ek testlerin ¢alisilmasina olanak
verir. Pamuk ekiivyonlar hem kiiltiir hem de PZR'i inhibe eden toksik yag asitleri
igerdiginden kullanilmamalidir. Kiiltiir i¢in esnek kalsiyum alginat, dakron veya rayon
ekiivyonlar uygundur. Ancak ayni 6rnekten PZR de calisilacaksa inhibitor etkisi olan

kalsiyum alginat ekiivyonlar kullanilmamalidir (25).

Transport besiyeri olarak %]1°lik asit hidrolize kazein, kdmiir iceren Amies
besiyeri veya Regan Lowe (RL) besiyeri kullanilir. Ornekler oda sicakliginda
tasinmali ve transport siiresi 24 saati agsmamalidir. Bakterinin izolasyonunda Bordet
Gengou, RL veya modifiye siklodekstrin vasati gibi besiyerleri kullanilabilir. Her iki
besiyerine sefaleksin ve amfoterisin B eklenerek secicilik arttirilabilir. Sefaleksin bazi
B. pertussis suglarinin iiremesini de baskilayabileceginden, 6rnekler hem sefaleksinli

hem de sefaleksinsiz vasatlara ekilmelidir (10, 17, 78).

Kiiltiir plaklar1 35-36°C de inkube edilir, 3-4 giin sonra koloniler goriiniir hale
gelir ancak 7 giine kadar inkubasyon siiresi uzatilir. B. pertussis kolonileri yuvarlak,

glimiis renkli, parlak ve kanli agarda hemoliz yapan kolonilerdir (16, 17, 40, 78).
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2.9.2. Molekiiler Tan1

Bogmaca tanis1 koymanin en spesifik yolu kiiltiir yontemidir. Ancak kiiltiiriin
B. pertussis i¢in duyarliligi, numune tasima ve toplama yontemleri, immunizasyon
Oykiisii gibi hastaya ait faktorler, semptomlarin baslangic zamani, antibiyotik
kullanimi ve yas gibi durumlardan etkilenmektedir (19). Farkli calismalarda duyarlilik
oraninin %15 ila %80 arasinda degistigi raporlanmistir (79, 80). Su anda bir¢ok klinik
mikrobiyoloji laboratuvar1 molekiiler tan1 yontemi olarak nazofarengeal aspirasyon ve
balgam numunelerinde PZR kullanmaktadir. Duyarlilig1 yiiksektir ancak spesifik
degildir. Hastalik siiresince daha uzun siire pozitif bulunmasi, antibiyotik tedavisi alan
ve asillanmig hastalarda da sonu¢ vermesi en énemli avantajlaridir. Bununla birlikte
canli ve 0lii bakteriyi birbirinden ayirmaz ve kontaminasyon riski tasir (17, 23, 78, 79,

80, 81). FDA onayl standardize bir PZR yontemi bulunmamaktadir.

Kiiltiir genellikle hastalik baglangi¢ donemlerinde (kataral donem ve
paroksismal oksiiriik donemi baslarinda) pozitif saptanirken PZR, hasta antibiyotik
almis olsa bile 21 giin sonrasinda dahi pozitif saptanabilmektedir (26). Testin
duyarhiligt ¢ok yiiksektir, pozitif saptandiginda hastaligin yani1 sira gegici

nazofarengeal tastyiciligi da gosterebilmektedir (18).
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2.9.3. Seroloji

Bogmaca, serolojik yontemler kullanilarak da teshis edilebilir (27). Serolojik
testlerin avantaji, hastada tipik bogmaca semptomlar1 goriilmeye baslandiginda antikor
yanitinin da pozitif saptanabilmesidir. Buna karsilik nazofarengeal kiiltiir 6rnekleri
genellikle kataral donem ve paroksismal dénem baslarinda pozitif saptanabilmekte,
hastaligin ilerleyen evrelerinde negatiflesmektedir. Cogu laboratuvar B. pertussis'e
kars1 olusan antikorlar1 saptamak i¢in ELISA serolojik testini kullanir. ELISA ile
bakilan antijenler arasinda tiim bakteri hiicreleri, PT, FHA, PRN, FIM, lipo-
oligosakkarit ve ACT yer almaktadir. B. pertussis’e yonelik serolojik testler arasinda
en yaygin kullanilan PT antijenidir. Tiim bakteri hiicresi iceren ELISA testleri diger
bakterilerle ¢apraz reaksiyon verebildiginden tercih edilmez. PT yalnz B. pertussis
tarafindan iiretilir, aktif enfeksiyon ve bagisik yanitta kullanilan spesifitesi cok yiiksek
bir antijen olarak bilinir. Fakat ne yazik ki infantlarda PT’ye kars1 yeterli antikor yaniti
olusamayabilmektedir. FHA, ELISA ile bakilan antijenler arasinda yer almaktadir.
Spesifitesi oldukca diisiik olan bu antijen diger bordetella tiirlerinin yani sira H.
Influenza ve M. Pneumoni gibi bakterilerle de capraz reaksiyon verebilmektedir. FHA
varlig1 aktif enfeksiyon ve bagisik yanitla iligkilendirilememekte, bogmaca antijeniyle
maruziyeti gosteren destekleyici bir parametre olarak kullanilmaktadir. PRN ve FIM
B. pertussis'e karst olusan serolojik yanit1 6lgmede kullanilan diger antijenlerdendir
ancak, tutarliliklar1 PT’ye kiyasla oldukca diisiiktiir. B. pertussis'e karsi olusan IgG,
IgM ve IgA diizeylerini 6lgmeye yarayan tanmi testleri olmasina ragmen IgG
parametresi en iyi standardize edilmis, en sik kullanilan, en uygun test olarak
bilinmektedir. IgG tipik olarak aktif enfeksiyon ya da primer immiinizayondan
yaklasik 2-3 hafta sonra yiikselmeye baslar. Yiikselmis antikor yanitinin aktif
enfeksiyon ya da immunizasyona mi bagl olarak arttigi konusunda net bir ayirim
yapmak zordur. Serolojik tan1 i¢in ikili tekrarlanan serum 6rnekleri altin standart kabul

edilir, 2 hafta arayla 2 kat artis 6nemli kabul edilir (40).
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Serolojik tani koyabilmek i¢in hem akut hem konvelesan donemde serum
alinmasi Onerilir. Hastalar akut donemde (kataral dénemde) tani alamadigi igin
genellikle bu serum orneklerinin ikisi de konvelesan donemde alinir ve 2 kat artig
genellikle goriilemez. Bu nedenle tani koymak i¢in tek serum antikor titreleri
kullanilmaya baslanmistir. Akut enfeksiyon i¢in o toplumda o yas grubundaki
insanlarin ortalama IgG diizeylerine gore esik diizeyi belirlenebilir (28). Klinik
uygulamada tek serum 6rnegi i¢in ¢ok cesitli anti-PT IgG esik degerleri onerilmistir.
Tirkiye'de 55-99 IU/ml ve 100 IU/ml titreleri sirasiyla yeni maruziyet ve enfeksiyonun

gostergesi olarak kabul edilmektedir (29).

Tek serumda tan1 koyma addlesan ve yetiskinler i¢cin 6nemlidir. Cilinkii bu
donemde genellikle kiiltiir sonuglar1 negatif ¢ikmaktadir ve pertussis asisi iizerinden

cok zaman gegmistir (30).
2.9.4. Direkt Floresan Antikor Yontemi

Hizli, ucuz fakat sensitivite ve spesifitesi diisiik bir yontemdir, tercih edilmez

(80, 87).
2.10. Tedavi

Antibiyotik tedavisinin etkinligi konusunda tartigmalar vardir. Ortak diislince
erken donemde verilen antibiyotigin semptomlar1 azalttig, klinik iyilesme sagladigi,
paroksismal donemde verildiginde ise ise yaramadigi fakat her 2 donemde de
nazofarengeal eradikasyon sagladigi yoniindedir (31). Eritromisin, azitromisin ve
klaritromisin tercih edilen tedavi rejimleri arasindadir (32). Eritromisin 40 giinliikten
kiiclik bebeklerde hipertofik pilor stenozu yapmasi sebebiyle yenidoganlarda tercih
edilmez, ayrica gastrointestinal yan etkileri fazladir (33). B. pertussis i¢in Onerilen

tedavi rejimi Tablo 2’de gdsterilmistir.
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Tablo 2. B. pertussis enfeksiyonu i¢in onerilen tedavi rejimi (40)

<l ay Stipheli veya azitromisin 1x10 mg/kg/giin po 5 giin
bebekler  kanitlanmis bogmaca
icin varligi
Cocuklar  Siipheli veya azitromisin 1x10 mg/kg/gilin (maksimum 500
kanitlanmis bogmaca  mg) po ilk giin, devaminda 1x5 mg/kg/giin
varliginda (maksimum 250 mg) po 4 giin
semptomlarin veya
baslangicindan sonra
o eritromisin 40-50 mg/kg/giin 4’e boliinmiis
21 giin i¢inde
halde (maksimum 1-2 g) po, 7-14 giin
veya
klaritromisin 15 mg/kg/giin 2’ye boliinmiis
halde (maksimum 1 g) po 7 giin
Adolesan  Siipheli veya eritromisin 2000 mg/giin po 4’e boliinmiis
ve kanitlanmis bogmaca  halde 7-14 giin
yetigkinler varliginda veya
semptomlarin
klaritromisin 1000 mg/giin po 2’ye
baslangicindan sonra
Lo boliinmiis halde 7 giin
21 giin i¢inde
veya
azitromisin 1x500 mg po ilk giin, devaminda
1x250 mg po 4 giin
2.11. Destek Tedavisi

Ozellikle infantlarda apne, siyanoz, vs. gibi durumlarda entiibasyon ve
mekanik ventilasyon ihtiyac1 gerekebilmektedir (34). Destek tedavisi olarak
kortikosteroid, salbutamol, pertussis spesifik immunglobulin ve antihistaminikler

denenmis ancak klinik gidisata herhangi bir katkilar1 tespit edilmemistir (35).
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2.12. immiinizasyon

Asilama, bogmaca hastaligint 6nlemenin en etkili yoludur. Asilama tarihi, B.
pertussis organizmasinin tamamindan as1 gelistirme girisimleriyle baslamistir. Bu
konudaki zorluk, yeterli miktarda yeterli saflikta bakteri antijeni iceren yeterli
miktarda immun yanit olusturabilen bir as1 liretimiyle ilgilidir (9).1940 6ncesinde, bir
asmin etkinligi sadece insanlar {izerinde yapilan caligmalarla degerlendirilebilirken,
Kendrick ve arkadaslari tarafindan bir fare inokiilasyon testi gelistirilmistir (36). Fare
inokiilasyon testinde, bir asinin etkinligi, bir farenin intraperitonal olarak immiinize
edilmesi ve daha sonra canli B. pertussis susu ile intraserebral olarak enfekte
edilmesiyle belirlenmistir. British Medical Research Konseyi, 1940'larda ve
1950'lerde standartlagtirilmis farkli potent agilari test etmis ve ¢ocuklarda bogmaca
hastaligina kars1 korunma dereceleri arasinda bir korelasyon bulmustur (37). Es
zamanli olarak, 1940'larda ABD c¢ocuklara rutin olarak tam hiicreli bogmaca asisi
uygulamaya baglamis ve bogmaca oranlarinda dramatik bir diisiis gbézlemlemistir.
Ancak tam hiicreli bogmaca asilarii degerlendirmek icin prospektif klinik etkinlik
denemeleri yapilmamistir. Bunlarla ilgili mevcut en iyi veriler 1990 ve 1995 yilinda
dort iilkede yapilan, aseliiler ve tam hiicreli bogmaca asilarinin karsilastirilmasiyla
ilgili alt1 ag1 calismasindan alinmistir (9). DTP'nin bogmacaya karsi etkinligi %89 ila
%96 arasinda degisir. DSO, DTP ile asilamay1 dnermektedir. Bogmaca asis1 diinya
capinda bir¢ok tlilkede kullanilmaya devam etmektedir (38). B. pertussis i¢in onerilen

asilama plan1 Tablo 3’te gOsterilmistir.

Tablo 3. B. pertussis i¢in Onerilen asilama plani (40)

Cocuklar 2,4, 6, ve 18. aylarda DTaP veya

rapel doz 4-6 yas arasi DTaP kombinasyon asilar:
Adolesanlar 11-18 yas Tdap
Yetiskinler Tek doz Tdap
Saglik calisanlari Tek doz Tdap
Gebeler Her gebelikte 27-36. Tdap

Haftalar arasi tek doz
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2.12.1. Tam Hiicreli As1

DTP agisinin aseliiler bogmaca asilarina kiyasla 6nemli 6l¢iide daha fazla lokal
reaksiyona (kizariklik, sisme ve agri) ve uyusukluk, kusma, siirekli aglama gibi
sistemik reaksiyonlara neden oldugu bilinmektedir (9). Konviilsiyonlar ve hipotonik
ataklar gibi ¢cok daha ciddi yan etkiler 6zellikle aseliiler agilarin kullanilmasindan sonra
cok daha nadir goriilmeye baglanmistir (39). Tam hiicreli asinin norolojik hasar ve
Oliime yol actig1 konusunda da tartigmalar vardir (40). 1940'lardan 1970'lere kadar,
ensefalopati ve komadan 6liime kadar ilerleyen olasi as1 komplikasyonlarini bildiren
cok sayida vaka raporu ve seriler vardir (97, 98). Bogmaca asis1 ile ilgili tartismalar
Avrupa, Japonya, ABD, Sovyetler Birligi ve Avustralya'nin ¢ogunu etkilemistir.
Biiytik bir vaka kontrol ¢alismasi olan Ulusal Cocukluk Cag1 Ensefalopatisi Caligmasi
(NCES), DTP’nin sagladig1 bagisiklik ile norolojik hasar arasindaki iliskiyi arastirmis
ve riskin ¢ok diisiik oldugunu bildirmistir (1/111.000). 1991 yilinda ABD Tip
Enstitiisii, bogmaca asilamasi ile kalici ndrolojik hasar arasinda iliski varligini
destekleyen bir kanit bulamadigini bildirmistir (41). Ayrica, yapilan bir ¢alismada
1993'ten 2002'ye kadar Kanada'da, 6.5 milyon doz bogmaca asis1 sonrasi ensefalopati
gelistigine dair kanit bulunamamistir (42). Ayrica ilk bogmaca asisi ile ani bebek 6liim
sendromu (SIDS-Sudden Infant Death Syndrome) arasindaki olasi iliski hakkinda
endiseler bildirilmis olmakla birlikte, yapilan kontrollii ¢alismalar bogmaca bagisiklig

ile ani bebek 6liimili sendromu arasinda neden-sonug iliskisi bulamamistir (101, 102).
2.12.2. Aseliiller Bogmaca Asisi

Tam hiicreli aginin neden oldugu yan etkileri nlemek amaciyla B. pertussis'in
aseliiler bilesenlerinden olusan yeni bir as1 format1 gelistirilmistir. Japonyada Sato ve
caligma arkadaslar ilk defa 2 adet saflastirilmis hemagliitinin komponenti (FHA and
PTA) igeren aseliiler bogmaca asis1 tasarlayan kisilerdi (103). Gelistirdikleri asidan
LPS yapidaki endotoksini ¢ikararak ayni etkinlikle daha az yan etki elde edebilmeyi
basarmislardir. Bu as1, 1981'de Japonya’da goriilen bogmaca salgini sirasinda kitlesel
bagisiklama i¢in kullanilmistir. Bu ilk aseliiler bogmaca asisi i¢in smirh etkinlik
verileri olmasina ragmen, kullanim1 bagka prototiplerin gelistirilmesini tesvik etmistir.
Aseliiler bogmaca asilarinin farkli versiyonlar1 gelistirilmistir ve bunlar arasinda bir,

iki, li¢, dort ve bes bilesenli asilar (PT, FIM 2 ve 3, PRN ve/veya FHA) yer almaktadir.
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LPS icermemeleri sebebiyle tam hiicreli agilara gére daha az reaktojeniktirler (9). Hafif
hastaliga kars1 PT, FHA, PRN ve FIM igeren asilar PT, FHA ve/veya PRN igeren
asilara kiyasla daha etkilidir. Bu da fimbrialarin tek basina enfeksiyon veya hafif

hastaliga kars1 korunmada rolii oldugunu diisiindiirmektedir (43).
2.12.3. Asilama Plam

Kuzey Amerika agilama programlarinin ¢ogu 2, 4, 6 ve 18 aylikken ilk 4 doz,
4-6 yag arast 5. doz olacak sekilde DTaP (difteri toksoid, tetanoz toksoid, aseliiler
bogmaca asisi, pediatrik formiilasyon) kombine asisin1 Onerir. Diinya c¢apinda
bogmaca asilama programlar1 ¢ok farkli olmasina ragmen, ¢ogu iilkede yasamin ilk
yilinda iki veya ii¢ doz, yasamin ikinci yilinda baska bir doz ve okul Oncesi
giiclendirici bir doz daha onerilmektedir. Cocukluk caginda uygulanan bogmaca
iceren kombinasyon asilarinin hastalik kontrolii i¢in giivenli, immiinojenik ve etkili
oldugu gosterilmistir (44). Bununla birlikte, bogmaca salginlar1 eriskinlerde ve
adolesanlarda goriilmeye devam etmektedir (106, 107, 108, 109). Adodlesanlar ve
yetigkinler bogmaca ge¢isinin kaynagi olmaya devam ettiklerinden, bu grubun
immiinizasyonu Yetiskin Pertussis Calisma Grubu (APERT) tarafindan arastirilmistir
(110, 111, 112). Bu ¢alismada, 2781 saglikli denege rastgele ii¢ bilesenli aseliiler as1
veya hepatit A asis1 uygulanmistir. Bogmaca hastaliina kars1 ag1 korumasi ortalama
22 ay boyunca %92 saptanmistir. Birkac prospektif, randomize, kontrollii ¢aligma,
birkag bin ergen ve yetiskinde Tdap'in reaktojenisitesini ve immiinojenisitesini
degerlendirmistir (113, 114, 115). Tdap asisinin ortaya c¢ikardigi immiin yanit giiclii
ve giivenlik profili Td asisinda benzer bulunmustur. Primer bagisiklamasi
tamamlanmis adodlesanlarin hayatlarinin herhangi bir déneminde tek doz rapel Tdap

asis1 giivenle verilebilir (116, 117, 118).

CDC’ye bagli the National Advisory Committee on Immunization (NACI) ve
the Advisory Committee on Immunization Practices (ACIP) uygulamalar1 adélesanlar
icin rutin Tdap agilamasini 6nermis ve yetiskin donemde yapilmasi gereken tek doz
Td'yi Tdap ile degistirmistir (119, 120, 121). Tdap'in ayrica giivenli ve immiinojenik
oldugu gosterilmistir ve simdi de 65 yas lizeri yetiskinler i¢in 6nerilmektedir (122,

123).
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2.12.4. Saghk Cahsanlan Icin Asilama

Saglik calisanlari, Ozellikle hastalara, bogmaca hastaliginin gecisinde
potansiyel bir kaynak gorevi gormektedir. Gegmisten giiniimiize ¢ok sayida hastane
kaynakli bogmaca salgini tarif edilmistir ve bu salginlar saglik sisteminde ciddi oranda
maliyet artisina sebebiyet vermistir (124-129) (hastaneye yatis oranlari, mortalite
oranlarinda artig, is giici ve zaman kaybi vs). Bu nedenle bogmacaya kars1 saglik
calisanlarinin agilanmasi daha uygun maliyetli bulunmustur (45). ACIP tiim saglik
calisanlarina Td ile asilama Oykiisii olup olmadigina bakilmaksizin tek doz Tdap asisi

onermektedir (46).
2.12.5. infantlarda Asilama

Bebeklik donemi siddetli bogmaca hastaligina karsi en savunmasiz donemdir.
Bu nedenle yenidoganlar1 bogmacadan korumak i¢in spesifik stratejiler incelenmistir
(47). Koza stratejisi ad1 altinda immunize olmayan hane halki tiyelerini asilamaya
yonelik bir strateji gelistirilmis ve bu strateji ile yenidoganlar i¢in enfeksiyon kaynagi
olan ebeveynlere kismi koruma saglanmasi onerilmistir (46). Koza stratejisi sonrasi
yapilan bir calisma 0-3 yas grubu infantlarda goriilen bogmaca vakalarinda %70'e
varan diisiisler oldugunu gostermistir (48). Yine baska bir c¢alismada post partum
kadinlarin %90'ndan fazlast Tdap ile asilanmistir (49). Bununla birlikte asilama
programlarinin eksiksiz bir sekilde uygulanabilmesi, bebekle temas halindeki tiim aile
bireylerine ulasilabilmesi pratik ve lojistik zorluklar nedeniyle miimkiin
olamamaktadir. Artan bogmaca insidanst ve yenidoganda goriilen bogmaca
hastaliginin yol actig1 ciddi komplikasyonlar nedeniyle ACIP gebelikte tek doz Tdap
asis1 Onermistir (50). 2012 yilinin Ekim ayinda ise ACIP onerilerini giincelleyerek
Tdap asisinin her hamilelikte tekrarlanmasini Onermistir. Hamile kadinlarin
bogmacaya kars1 asilanmasiyla ilgili klinik ¢aligmalar su anda ABD, Kanada, Meksika
ve Avrupa'da devam etmektedir. Bogmaca antikorlar1 gebelik sirasinda anneden
plasentaya gecebilmektedir ancak seviyeleri ¢ok diisiiktiir (51). Gebelikte uygulanan
Tdap asisinin yenidogan antikor titrelerini artirici etkisi olmakla birlikte enfeksiyona
kars1 bebekte yeterli hiicresel immiin yanit olusturabilme konusu belirsizdir. Maternal
antipertussis  antikorlariin neonatal hastaligt Onleyip Onlemeyecegi heniiz

bilinmemektedir (40).
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Son olarak bogmacayr Onleme amaciyla yapilan caligmalardan biri de
yenidoganlarin dogar dogmaz tam hiicreli bogmaca asisi ile asilanmasidir. Ancak bu
yontem de yenidogan bebekte hiicresel immiin sistemin gelisimini tamamlamamis
olmas1 sebebiyle immun tolerans veya pertussis antijenlerine karsi azalmis antikor

yaniti olarak sonuglanabilmektedir (136, 137).

Ayrica son zamanlarda intranazal yoldan uygulanan canli attenue bir B.
pertussis asist ile ilgili ¢alismalar baglatilmistir. Amag yenidoganlarda uzun siireli ve
kuvvetli bir bagisik yanit elde edebilmektir. Faz 1 asamasindaki as1 su an i¢in infant

fareler lizerinde uygulanmistir ve ¢alismalar devam etmektedir (138, 139).
2.13. Kemoprofilaksi

Kemoprofilaksi, bagisiklamaya ek olarak B. pertussis gegisini dnlemede
kullanilan yontemlerdendir. ABD'de, tiim ev i¢i temaslar ve diger yakin temaslilar igin
eritromisin profilaksisi onerilir (31). Kanada'da ise kemoprofilaksi, bebekler, son
trimester hamile kadinlar ve ev i¢i temaslhilara onerilir (52). Riskli temas sonrasi
eritromisin profilaksisi tiim diinyada ayni sekilde uygulanmamaktadir. Temas sonrasi
tedavi rejimiyle ilgili 2 randomize kontrollii ¢alismadan olugsan bir Cochrane derlemesi
sonucunda, yazarlar 6 aydan biiyiik cocuklara yapilan temas sonrasi kemoprofilaksinin
kiiltiir pozitifligi ve klinik iyilesme iizerine yeteri kadar etkisi olmadigi sonucuna
varmiglardir (141, 142, 143). Bu randomize kontrollii ¢aligmalar eritromisin
kullanimim yiiksek riskli grup igerisinde yer alan ve herhangi bir ek korumadan en
fazla yarar gorebilecek 6 aydan kiiclik ¢ocuklarda spesifik olarak arastirmamustir.
Bogmaca temasina karsi basarili kemoprofilaksi raporlar1 olmasina ragmen, bunlar
genellikle kontrolsiiz ¢caligmalarin raporlaridir (144, 145). Pek ¢ok vakada bulasmanin
indeks vaka tanimlandiktan 6nce meydana gelmesi kemoprofilaksinin yararliligin
sinirlamaktadir (53). Indeks vakada ilk dksiiriik sikdyeti basladiktan 21 giin sonrasinda
kemoprofilaksi artik 6nerilmemektedir (31). Yakin temas sonrasi 6nerilen profilaksi

rejimleri Tablo 4’te gdsterilmistir.
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Tablo 4. Yakin temas sonrasi dnerilen profilaksi rejimleri (40)

Bebekler Bogmaca maruziyeti azitromisin 1x10 mg/kg/giin, po, 5 giin
sonrasi
Cocuklar Bogmaca maruziyeti eritromisin 40-50 mg/kg/giin, 4’e boliinmiis
sonrasi indeks vakada  halde (maksimum 1-2 g) po, 7-14 giin
okstirtik sikayeti
veya
basladiktan sonra 21
giin iginde klaritromisin 15 mg/kg/giin, 2’ye boliinmiis
halde (maksimum 1 g) po, 7 giin
veya
azitromisin 1x10 mg/kg, po (maksimum 500
mg) ilk giin, devaminda 1x5 mg/kg/giin, po
(maksimum 250 mg) 4 giin
+ bogmaca agilamasi
3’ncii Bogmaca maruziyeti eritromisin 2000 mg/giin, 4’e boliinmiis
trimester ~ sonrasi halde, po, 7-14 giin
gebeler veya klaritromisin 1000 mg/giin 2’ye
boliinmiis halde, po, 7 gilin
veya
azitromisin 1x500 mg, po, ilk giin,
devaminda 1x250 mg, po, 4 giin
+
Tdap tek doz
Adolesan Bogmaca maruziyeti eritromisin, klaritromisin veya azitromisin
ve sonras1 indeks vakada  rejimleri (gebelere uygulanan dozlarda)
eriskinler oOksiiriik sikayeti + Tdap tek doz
basladiktan sonra 21
giin i¢inde
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2.14. Okullarda ve Kreslerde Bogmaca

Bogmaca tanist konulan cocuklar ve is yeri personeli makrolid tedavisi
baslandiktan sonra 5 giin izole edilmelidir. Tedavisiz kalanlar hastalik baslangicindan
itibaren 21 giin izole edilmelidir. Maruz kalan c¢ocuklar, 6zellikle immunsuprese

cocuklar en son temastan sonra 21 giin gézlem altinda tutulmalidir (40).
2.15. Gelecege Dair Oneriler

Joseph Lapin zamanindan bu yana bogmacayla ilgili pek ¢ok sey 6grenilmis
olsa da hala cevaplanmamis sorular bulunmaktadir. Yetiskinlerde goriilen bogmaca
hastaliginin sikliginin ne kadar oldugu, eriskin donemde birden fazla bogmaca asisina
ihtiya¢c olup olmadigi, uygulanan multiple doz asilarin Oksiiriik sikligini azaltip
azaltmadi8i, B. pertussis igin nazofarengeal tasiyiciligin s6z konusu olup olmadigi,
neonatal bogmacay1r dnleme amaciyla gebelerin immunize edilmesinin giivenli ve
etkili olup olmadig1 hala netlige kavusturulamamistir. Bogmaca hastaligina agiklik
getirebilmek, bu ve benzeri konulari anlayabilmek icin gelecek donemde de

arastirmalara ihtiya¢ duyulmaktadir (40).

3. MATERYAL-METOT

3.1. Cahsma Popiilasyonu

Calisma icin Kirikkale Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik
Kurulundan 12/06/2018 tarih ve 2018/14 sayili calisma onay1 alindi. Kirikkale
Universitesi Tip Fakiiltesi Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji
Poliklinigine basvuran hasta ve yakinlarindan 400 goniillii ¢alismaya dahil edilerek,
katilmay1 kabul edenlerden bilgilendirilmis goniillii onam formu alindi. Hastalar 40-
50 yas, 50-60 yas, 60-70 yas ve 70 yas lizeri olarak gruplara ayrildi ve hedef 6rneklem
blyiikliigli her yas araligi icin 100 olarak belirlendi. Arastirmaya dahil edilen
gontllilerin 1 defa kanlar1 (5 cc) alindi. Hastalardan biyokimya tiiplerine alinan 5 cc
kan, 5000 devir/10 dk’da santrifiij edildikten sonra 1 cc serum Ornegi epandorf
tiiplerinde -20°C°de drnek alimi tamamlanincaya kadar saklandi. Ornek alimi sonunda
ornekler biyolojik materyal transfer formu ile Halk Saghigi Genel Mudiirliigi
Mikrobiyoloji Referans Laboratuvarina gotiiriilerek, otomatik ELISA ydntemi ile

serumda anti-PT IgG ve anti-FHA IgG titresi dlctildii.
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3.2.  Orneklem Biiyiikliigiiniin hesaplanmasi

Hedef evren biiylikligii olarak Kirikkale ilinde yas gruplarina ait niifus
sayilarinin 40-50 yas aras1 36.985, 50-60 yas aras1 35.251, 60-70 yas aras1 25.970 ve
70 yas iizeri 19.696 oldugu Kirikkale Il Niifus Miidiirliigii'nden 6grenildi. Hastaliga
duyarliligin %80 olmasi tahmin edildi. Kabul edilebilir hata %10 ve giiven seviyesi
%090 kabul edilmesi sonucu hedef 6rneklem biiyiikliigii openepi programu ile her yas

grubu i¢in en az 85 olarak hesaplandi.
3.3. Vaka Alim

Kirikkale Universitesi Tip Fakiiltesi Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik

Mikrobiyoloji Poliklinigi’ne bagvuran goniillii hasta ve yakinlar1 caligmaya alindi.
Goniilliilerin aragtirmaya dahil edilme kriterleri;
Calismaya dahil edilme kriterleri:
Erkek veya kadin cinsiyet fark etmeksizin;
1. 40 yasindan biiyiik olmak,
2. Calismaya katilmay1 kabul etmek,
3. Kirikkale ilinde ikamet etmek,
4. Bagisiklik sistemini baskilayan hastalik veya ila¢ dykiisii olmamasi,
Goniilliilerin arastirmaya dahil edilmeme kriterleri;
1. 40 yasindan kiigiik olmak

2. Aktif bogmaca enfeksiyonu bulgularinin olmasi (6ksiiriik, nefes darligi, ates

vb.)
3. Bagisiklik sistemini baskilayan hastalik veya ila¢ dykiisii olmasi

Katilimcilara sosyodemografik o6zellikleri igeren bir anket uygulandi. Yas,
egitim durumu, DBT/Tdap asilanma durumu, hastalik Oykiisii, ek hastalik varligi,

hepatit B tasiyicilig1 ve sigara kullanimi sorgulandi.

Bagimli degiskenler PT ve FHA antikor seroprevelansi, bagimsiz degiskenler

ise cinsiyet, yas grubu, meslek grubu, asilama Oykiisii, hastalik dykiisii, ek hastalik
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varlif1 ve sigara kullanimi olarak belirlendi. Sosyal belirleyicilerle seropozitiflik

arasindaki iliski istatistiksel olarak incelendi.
3.4. Laboratuvar Testleri

B. pertussis PT 1gG ve B. pertussis FHA 1gG ELISA testleri ticari kitler
kullanilarak, Halk Sagligi Genel Miidiirliigli, Mikrobiyoloji Referans Laboratuvarlari
ve Biyolojik Uriinler Daire Baskanligi, Asi ile Onlenebilir Bakteriyel Hastaliklar

Seroloji Laboratuvarinda calisildi.

PT NovalLisa B. pertussis 1gG (NovaTec Immundiagnostica GmbH, Germany)
indirekt ELISA testi ile firmanin 6nerileri dogrultusunda ¢alisildi ve sonuglar NovaTec
Unit (NTU) olarak degerlendirildi. >11 NTU koruyucu diizeyde antikor, <11 koruyucu
olmayan antikor diizeyi olarak degerlendirildi. Kitin duyarliligt %98,31 olup
spesifitesi %93.02’dir.

FHA IgG antikorlar1 Demeditec B. pertussis FHA IgG ELISA kiti (Demeditec
Diagnostics, Germany) ile ¢aligildi. >25 TU/ml koruyucu antikor diizeyi, <25 IU/ml ise
koruyucu olmayan antikor diizeyi olarak degerlendirildi. Testin duyarlilig1 %100 olup,

ozgulligl %86’dir.

Her iki test i¢in ELISA plaklari 450/620 nm dalga boyunda ELISA
okuyucusunda (Labsystem, Multi Skan Ex, Finland) okundu. Anti-PT ve anti-FHA
IgG antikor diizeyleri Alisei software 2.83 istatistik analiz programi kullanilarak

degerlendirildi.
3.5. Istatistiksel Analiz

Istatistiksel analizler SPSS 18 paket programi kullanilarak yapildi. Anti- PT ve
anti-FHA IgG antikor diizeylerinin normal dagilima uygunlugu gorsel (histogram,
olasilik grafikleri) ve analitik (Kolmogorov-Simirnov) flar kullanilarak arastirildi.
Anti-PT ve anti-FHA IgG antikor diizeyleri ve logaritmik degerlerinin normal
dagilima uymadig1 belirlendiginden, bu parametreler i¢in korelasyon katsayisi
Spearman Testi kullanilarak hesaplandi. Anti-PT antikor diizeyi >11 NTU olanlar
bagisik kabul edildi. Gruplar aras1 karsilagtirma i¢in Ki-kare ve Fisher’s Exact Testi
ve Mann Whitney U Testi kullanild1 ve p degeri 0.05’ten kiiclik ise anlamli kabul
edildi.
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4. BULGULAR

Calismaya 226’s1 kadin 174’1 erkek olacak sekilde toplam 400 kisi katildi.

Hastalarin cinsiyet dagilimi Tablo 5°te goriildiigii gibidir.

Tablo 5. Hastalarin cinsiyet dagilimi

Cinsiyet Say1 (n) Yiizde (%)
Kadin 226 56,5
Erkek 174 43,5
Toplam 400 100,0

Calismaya katilanlar 40-50, 51-60, 61-70, 71 yas ve lzeri olacak sekilde 4
gruba ayrildi. Gruplardaki vaka sayilar1 Tablo-6’da gdsterildi.

Tablo 6. Hastalarin yas gruplarina gore dagilimi

Yas araliklar Say1 (n) Yiizde (%)
(40-50) yas aras1 100 25,0
(51-60) yas arasi 100 25,0
(61-70) yas arasi 101 25,3
71 ve Ustil yas 99 24,8
Toplam 400 100,0

400 kisinin egitim durumlari incelendiginde ilkokul mezunu olanlarin sayisinin

daha yiiksek oldugu goriildii. Hastalarin egitim durumlar1 Tablo 7°de gosterildi.
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Tablo 7. Hastalarin egitim durumlarina gore dagilim

Egitim durumlari Say1 (n) Yiizde (%)
Okur- yazar degil 62 15,5
Okur- yazar 43 10,8
Ilkokul 156 38,8
Ortaokul 47 11,8
Lise 57 14,3
Lisans 31 7,8
Yiksek lisans 4 1,0
Toplam 400 100,0

Hastalar bogmaca asist Oykiisii agisindan sorgulandi, hastalarin biiyiik
cogunlugunun as1 Oykiisiinii hatirlamadig: tespit edildi. Hastalarin bogmaca asisi

Oykilerine gore dagilimi Tablo 8’de gdsterildi.

Tablo 8. Hastalarin bogmaca agis1 dykiilerine gére dagilimi

Bogmaca asisi1 oykiileri Say1 (n) Yiizde (%)
Evet 5 doz 4 1,0

3-5 doz arasi 1 0,3
Hig¢ yaptirmadim 46 11,5
Bilmiyorum 349 87,3
Toplam 400 100,0

Hastalara ka¢ defa Tdap yaptirdigi soruldugunda hastalarin ¢ogunlugunun
yaptirmadigi goriildii. Hastalarin Tdap yaptirma 6ykiisii Tablo 9°da gosterildi.
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Tablo 9. Hastalarin Tdap yaptirma dykiisii

Tdap oykiileri Say1 Yiizde (%)
Bilmiyorum 155 38,8
Hig¢ yaptirmadim 244 61,0
Yaptirdim 1 0,3
Toplam 400 100,0

Hastalara simdiye kadar Tdap asis1 yaptirmalarini 6neren olup olmadigi

soruldugunda hastalarin ¢ogunlugu hayir cevabini verdi. Bu durum Tablo 10’da

gosterildi.

Tablo 10. Hastalara Tdap asis1 onerilme oranlari

Tdap asis1 onerilme oranlari Say1 (n) Yiizde (%)
Evet 5 1,3
Hay1r 395 98.8
Toplam 400 100,0

Hastalarin bogmaca tanisi1 alip almadiklar1 sorgulandi. Hastalarin Bogmaca

tanis1 alma dykiileri Tablo 11°de gdsterildi.

Tablo 11. Hastalarin bogmaca tanisi alma oykiileri

Bogmaca tanisi alma oyKkiisii Say1 (n) Yiizde (%)
Evet 7 1,8
Hay1r 346 86,5
Bilmiyorum 47 11,8
Toplam 400 100,0
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Hastalar sigara kullanim Oykiileri agisindan sorgulandi. Hastalarin Sigara

kullanim oranlar1 Tablo 12’de gosterildi.

Tablo 12. Hastalarin sigara kullanim oranlar1

Sigara kullanimi Say1 (n) Yiizde (%)
Kullanmryor 303 75,7
Kullaniyor 97 243
Toplam 400 100,0

Hastalar 6l¢iilen anti-PT diizeylerine gore kitlerin prospektiisiinde dnerildigi
sekilde bagisiklik saptanmayan, slipheli bagisik kabul edilen ve bagisik olarak 3
kategoriye ayrildi. Hastalarin Bagisiklik durumlar1 Tablo 13’te gosterildi. Stipheli olan
gruba erken donemde antikor saptanamayabileceginden akut hastalik siiphesi ve
klinigi uyumlu olanlara 2 hafta sonra titre artisini saptayabilmek icin test tekrari
onerilmektedir. Ancak bizim ¢alismamizda hastalik belirtisi, stiphesi ve klinigi olanlar
calisma dis1 birakildigi icin siipheli bagisiklik tespit edilen grup bagisik degil olarak
kabul edildi.

Tablo 13. Hastalarin bagisiklik durumlari

Bagisikik durumu

Say1 (n) Yiizde (%)
(Anti-PT diizeylerine gore)
Bagisik degil 150 37,5
Stipheli bagisiklik 60 15,0
Bagisiklik 190 47,5
Toplam 400 100,0
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Stipheli bagisik saptanan hastalar bagisik olmayan hasta grubuna dahil
edildiginde olusan durum Tablo 14’teki gibidir.

Tablo 14. Bagisik kabul edilen hastalarin oranlari

Bagisikhik durumu Say1 Yiizde (%)
Bagisik degil 210 52,5
Bagisiklik 190 47,5
Toplam 400 100,0

Yas ile bagisiklik arasindaki iligski incelendiginde 40-50 yas araliginda
saptanan bagisiklik oraninin 51-60 yas araliginda diistiigii, 61-70 yas araliginda geri
yiikseldigi, 71 yas iizeri grupta en yiiksek degerine ulastigi tespit edildi, ancak
istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p= 0,059). Yas ile bagisiklik arasindaki iligkisi
Tablo 15°te gosterildi.
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Tablo 15. Yas ile bagisiklik arasindaki iligki

Bagisikhk
p = 0,059 Bagisik Siipheli Bagigk  1oplam
degil bagisik
say1 (n) 39 12 49 100
(40-50) yas arasi
yiizde (%) 39,0 12,0 49,0 100,0
say1 (n) 48 13 39 100
(51-60) yas arasi
yiizde (%) 48,0 13,0 39,0 100,0
Yas
say1 (n) 36 20 45 101
(61-70) yas arasi
yiizde (%) 35,6 19,8 44.6 100,0
say1 (n) 27 15 57 99
71 ve iistii yas
yiizde (%) 27,3 15,2 57,6 100,0
say1 (n) 150 60 190 400
Toplam
yiizde (%) 37,5 15,0 47,5 100,0

Stipheli bagisik saptanan hastalar bagisik olmayan hasta grubuna dahil
edildiginde yas ile bagisiklik arasinda olusan iliski Tablo 16’da goriildiigii gibidir.

Yas ile bagisiklik arasindaki iliski incelendiginde 40-50 yas araliginda yiiksek
saptanan bagisiklik oraninin 51-60 yas araliginda diisttigli, 61-70 yas araliginda tekrar
yukseldigi, 71 yas iizeri grupta en yiiksek degerine ulastig1 tespit edildi, aradaki fark
istatistiksel olarak anlamli degildi (p= 0,061).

Cinsiyet ile bagisiklik arasindaki iligki incelendiginde erkeklerdeki bagisiklik
oraninin kadinlardan daha yiiksek oldugu tespit edildi, aradaki fark istatistiksel olarak

anlaml degildi (p=0,158). Bu durum Tablo 17°de gosterildi.
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Tablo 16. Yas ile bagisik kabul edilen hastalar arasindaki iliski

Bagisikhik
p = 0,061 Toplam
Bagisik degil Bagisik
Say1 (n) 51 49 100
(40-50) yas arasi
Yiizde (%) 51,0 49,0 100,0
Say1 (n) 61 39 100
(51-60) yas arasi
Yiizde (%) 61,0 39,0 100,0
Yas
Say1 (n) 56 45 101
(61-70)yas arast
Yiizde (%) 55,4 44,6 100,0
Say1 (n) 42 57 99
71 ve listii yas
Yiizde (%) 42,4 57,6 100,0
Sayi (n) 210 190 400
Toplam
Yiizde (%) 52,5 47,5 100,0
Tablo 17. Cinsiyet ile bagisik kabul edilen hastalar arasindaki iliski
Bagisikhik
p=0,158
Bagisik degil Bagisik Toplam
Say1 (n) 126 100 226
Yok
Yiizde (%) 55,8 442 100,0
Cinsiyet
Say1 (n) 84 90 174
Var
Yiizde (%) 48,3 51,7 100,0
Say1 (n) 210 190 400
Toplam
Yiizde (%) 52,5 47,5 100,0
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Calismaya katilan hastalarin eslik eden diger hastaliklari sorgulandi. Bu durum

Tablo 18’de gosterildi.

Tablo 18. Eslik eden hastaliklarin oranlari

Hastahklar n %
Divyabetes mellitus 100 25.1
Hipertansiyon 99 249
Kronik hepatit b 47 11,8
Koroner arter hastaligi 21 5,3
Guatr 20 5
Astim 19 4,8
KOAH 9 2.3
Malignite 8 2
Kalp yetmezligi 6 1,5
Kolestrol 5 1,3
Anksiyete 4 1
Benign prostat hipertrofisi 4 1
Hiperkolesterolemi 4 1
Gecirilmis serebrovaskiiler olay 3 0.8
Kronik bobrek hastaligi 3 0.8
Kronik hepatit C 3 0,8
Migren 3 0,8
Osteoporoz 3 0.8
Ritm bozuklugu 3 0,8
Romatoid artrit 3 0,8
Behcet 2 0,5
Disk hernisi 2 0.5
Iskemik SVO 2 0,5
Kronik bobrek yetmezligi 2 0,5
Prostat 2 0.5
Amyotrofik lateral skleroz 1 0,3
Alzheimer 1 0,3
Anemi 1 0,3
Ankilozan spondilit 1 0.3
Bipolar bozukluk 1 0,3
Bronsektazi 1 0,3
Bruselloz 1 0.3
Demans 1 0,3
Ailevi akdeniz atesi 1 0,3
Gastrit 1 0.3
Gecirilmis pulmoner tromboemboli 1 0,3
Gut 1 0,3
Hemoroidal hastalik 1 0,3
Inflamatuar barsak hastaligi 1 0.3
Kist hidatik 1 0,3
Parkinson 1 0,3
Psoriazis 1 0.3
Talasemi 1 0,3
Tinea pedis 1 0,3
Tiroidde nodiil 1 0,3
Urtiker 1 0.3
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En sik goriilen hastaliklara gore bagisiklik oranlari incelendi, ek hastalig
olmayanlarin bagisiklik oranlar1 daha ytiksek idi ancak fark istatistiksel olarak anlamli

degildi. Bu durum Tablo 19’da gosterildi.

Tablo 19. En sik goriilen hastaliklara gore (DM, HT, kronik hepatit B, koroner arter
hastalig1, guatr, astim, KOAH, malignite) bagisiklik durumu

Bagisikhik
p=0,467
Bagisik degil Bagisik Toplam
Say1 (n) 72 72 144
Yok
Ek Yiizde (%) 50,0 50,0 100,0
hastalik Say1 (n) 138 118 256
Var
Yiizde (%) 53,9 46,1 100,0
Say1 (n) 210 190 400
Toplam
Yiizde (%) 52,5 47,5 100,0

Astim tanisi olan hastalarin bagisiklik oranlar1 incelendi. Astim hastalarinda
hasta olmayan gruba gore bagisiklik oran1 daha diisiik saptandi ancak istatistiksel

olarak anlamli farklilik yoktu (p=0,467). Bu durum Tablo 20’de gosterildi.

Tablo 20. Astim tanisi olan hastalarla olmayan hastalarin bagisiklik oranlarinin
karsilastirilmast

Bagisikhik
p = 0,467 Toplam
Bagisik degil Bagisik

Say1 (n) 198 183 381
Yok

Yiizde (%) 52,0 48,0 100,0

Astim

Say1 (n) 12 7 19
Var

Yiizde (%) 63,2 36,8 100,0

Say1 (n) 210 190 400

Toplam
Yiizde (%) 52,5 47,5 100,0
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Diyabetes mellitus tanis1 olan hastalarin bagisiklik oranlar1 incelendi. Diyabet
hastalarinda hasta olmayan gruba gore bagisiklik oraninin daha diisiik oldugu goriildii
ancak istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p=0,488). Bu durum Tablo
21°de gosterildi.

Tablo 21. DM tanist olan hastalarla olmayan hastalarin bagisiklik oranlarinin
karsilastirilmasi

Bagisikhik
p = 0,488
Bagisik degil Bagisik Toplam

Say1 (n) 154 146 300
Yok

Yiizde (%) 51,3 48,7 100,0

DM

Say1 (n) 56 44 100
Var

Yiizde (%) 56,0 44,0 100,0

Sayi (n) 210 190 400

Toplam
Yiizde (%) 52,5 47,5 100,0

Guatr tanisi olan hastalarin bagisiklik oranlar1 incelendi. Guatr hastalarinda
hasta olmayan gruba gore bagisiklik orani daha diisiik saptandi ancak istatiksel olarak

anlaml farklilik yoktu (p=0,167). Bu durum Tablo 22’de gdosterildi.

Tablo 22. Guatr tanist olan hastalarla olmayan hastalarin bagisiklik oranlarinin
karsilastirilmasi

Bagisikhik
p=0,167
Bagisik degil Bagisik Toplam

Say1 (n) 196 184 380
Yok

Yiizde (%) 51,6 48,4 100,0

Guatr

Say1 (n) 14 6 20
Var

Yiizde (%) 70,0 30,0 100,0

Sayi (n) 210 190 400

Toplam
Yiizde (%) 52,5 47,5 100,0
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Hipertansiyon tanis1 olan hastalarin bagisiklik oranlari ile hipertansiyon tanisi
olmayan hastalarin bagisiklik oranlar1 karsilastirildi. Hipertansiyon hastalarinda hasta
olmayan gruba gore bagisiklik oram1 daha diisiik saptandi ancak istatiksel olarak

anlaml farklilik yoktu (p=0,065). Bu durum Tablo 23’te gosterildi.

Tablo 23. Hipertansiyon tanist olan hastalarla olmayan hastalarin bagisiklik
oranlarinin karsilastirilmasi

Bagisikhik
p = 0,065 Toplam
Bagisik degil Bagisik

Say1 (n) 150 151 301
Yok

Yiizde (%) 49.8 50,2 100,0

HT

Say1 (n) 60 39 99
Var

Yiizde (%) 60,6 39,4 100,0

Say1 (n) 210 190 400

Toplam
Yiizde (%) 52,5 47,5 100,0

KOAH tanisi olan hastalarin bagisiklik oranlar1 ile KOAH tanis1 olmayan
hastalarin bagisiklik oranlar karsilastirildi. KOAH hastalarinda hasta olmayan gruba
gore bagisiklik orani daha diisiik saptandi ancak istatiksel olarak anlamli farklilik

yoktu (p=1,000). Bu durum Tablo 24’te gosterildi.

Koroner arter hastaligi tanisi olan hastalarin bagisiklik oranlar1 incelendi.
Koroner arter hastalarinda hasta olmayan gruba goére bagisiklik oraninin daha diisiik
oldugu goriildii ancak istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p=0,261). Bu
durum Tablo 25°te gosterildi.
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Tablo 24. KOAH tanis1 olan hastalarla olmayan hastalarin bagisiklik oranlarinin

karsilastirilmasi
Bagisikhik
p =1,000 Toplam
Bagisik degil Bagisik
Say1 (n) 205 186 391
Yok
Yiizde (%) 524 47,6 100,0
KOAH
Say1 (n) 5 4 9
Var
Yiizde (%) 55,6 44.4 100,0
Say1 (n) 210 190 400
Toplam
Yiizde (%) 52,5 47,5 100,0

Tablo 25. Koroner arter hastaligi tanisi olan hastalarla olmayan hastalarin bagisiklik

oranlarinin karsilagtirilmasi

Bagisikhik
p =0,261
Bagisik degil Bagisik Toplam

Yok Say1 (n) 196 183 379
Koroner Arter Yiizde (%) 51,7 48,3 100,0

Hastahi@  vqr Say1 (n) 14 7 21
Yiizde (%) 66,7 33,3 100,0

Sayi (n) 210 190 400

Toplam

Yiizde (%) 52,5 47,5 100,0

Inaktif hepatit B tanisi olan hastalarm bagisiklik oranlari incelendi. Hepatit

tastyicilarinda tastyici olmayan gruba gore bagisiklik oraninin daha yiliksek oldugu

goriildii ancak istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p=0, 877). Bu durum

Tablo 26’da gosterildi.
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Tablo 26. Inaktif hepatit B tamis1 olan hastalarla olmayan hastalarm bagisiklik
oranlarinin karsilastirilmasi

Bagisikhik
p=0,877
Bagisik degil Bagisik Toplam
Yok Say1 (n) 186 167 353
Inaktif
Yiizde (%) 52,7 473 100,0
Hepatit B
Var Say1 (n) 24 23 47
Tanist
Yiizde (%) 51,1 48.9 100,0
Say1 (n) 210 190 400
Toplam
Yiizde (%) 52,5 47,5 100,0

Malignite tanis1 olan hastalarin bagisiklik oranlar incelendi. Malignitesi olan
hastalarda olmayan gruba gore bagisiklik oraninin daha yiiksek oldugu goriildii ancak
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p=0,486). Bu durum Tablo 27’de
gosterildi.

Tablo 27. Malignite tanist olan hastalarla olmayan hastalarin bagisiklik oranlarinin
karsilastirilmast

Bagisikhik
p = 0,486
Bagisik degil Bagisik Toplam

Yok Say1 (n) 207 185 392

Yiizde (%) 52,8 47,2 100,0

Malignite

Var Say1 (n) 3 5 8

Yiizde (%) 37,5 62,5 100,0

Say1 (n) 210 190 400

Toplam
Yiizde (%) 52,5 47,5 100,0
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Sik goriilmeyen hastaliklar1 olan kisilerde bagisiklik oranlari incelendi. Bu
hastaliklarin goriilmedigi gruba gore bagisiklik oraninin daha yiiksek oldugu goriildii
ancak istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p=0,742). Bu durum Tablo
28’de gosterildi.

Tablo 28. Diger hastaliklarla bagisiklik oranlarinin karsilagtirilmasi

Bagisikhik
p =0,742
Bagisik degil Bagisik Toplam

Yok Sayi (n) 190 170 360

Diger Yiizde (%) 52,8 472 100,0
hastaliklarin

varhg Var Sayi1 (n) 20 20 40
Yiizde (%) 50,0 50,0 100,0

Say1 (n) 210 190 400

Toplam

Yiizde (%) 52,5 47,5 100,0

Eslik eden ek hastalik sayisi ile bagisiklik oranlari karsilastirildiginda ek
hastalik sayis1 arttikca bagisiklik oranlarinin diistiigii gozlendi ve istatistiksel olarak

anlamli farklilik saptandi (p=0,014). Bu durum Tablo 29’da gosterildi.

Tablo 29. Eslik eden ek hastalik sayisi ile bagisiklik oranlarinin karsilastiriimasi

Bagisikhik
p=10.014
Bagisik degil Bagisik Toplam
Say1 (n) 90 91 181
1,00
Yiizde (%) 49,7 50,3 100,0
Ek hastalik 500 Say1 (n) 32 24 56
sayilart ’ Yiizde (%) 57,1 42,9 100,0
Say1 (n) 16 3 19
3,00
Yiizde (%) 84,2 15,8 100,0
Sayi (n) 138 118 256
Toplam
Yiizde (%) 53,9 46,1 100,0
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Sigara kullananlar ile kullanmayanlarin bagisiklik oranlar1 karsilagtirildiginda
kullanan kisilerde bagisikligin daha yiiksek oranda oldugu gozlendi ancak istatistiksel
olarak anlamli farklilik saptanmadi (P=0,559). Bu durum Tablo-30’da gosterildi.

Tablo 30. Sigara kullananlar ile kullanmayanlarin bagisiklik oranlarinin
karsilastirilmasi

Bagisikhik
p = 0,559
Bagisik degil Bagisik Toplam

Say1 (n) 162 141 303
Kullanmiyor

Yiizde (%) 53,5 46,5 100,0

Sigara

Say1 (n) 48 49 97
Kullaniyor

Yiizde (%) 49,5 50,5 100,0

Say1 (n) 210 190 400

Toplam
Yiizde (%) 52,5 47,5 100,0

Egitim durumlarina gore bagisiklik oranlan kiyaslandiginda okur-yazar
olanlarda ve lisans mezunlarinda bagisiklik oraninin diger gruplara gore daha ytiksek
oldugu saptandi ancak istatistiksel olarak anlamli degildi (p=0,163). Bu durum Tablo
31°de gosterildi.

Anti-PT ve anti-FHA ortalama antikor diizeyleri yas gruplarina gore
hesaplandiginda ortalama anti-FHA antikor diizeyinin yagla birlikte artarak 71 yas
lizeri grupta en yliksek degerine ulastig1 goriildii ve sonugclar istatistiksel olarak anlamli
saptandi1 (p<0,001). Ortalama anti-PT antikor diizeyi ise 40-50 yas araliginda 12,3899
(NVU), 51-60 yas araliginda 11,1378 (NVU), 61-70 yas araliginda 12,2662 (NVU) ve
71 yas tizeri grupta 13,4112 (NVU) olarak hesapland: fakat istatistiksel olarak anlamli
degildi (p=0,078). Bu durum Tablo 32’de gosterildi.
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Tablo 31. Egitim durumlarina gore bagisiklik oranlarinin karsilastirilmast

Bagisikhik
0,163
= Bagisik degil  Bagisik  Toplam
_ Sayi(n) 32 30 62
kur- I
Okur-yazar degil v de (%) 51,6 48,4 100,0
Say1 (n) 18 25 43
Okur-yazar Yiizde (%) 41,9 58,1 100,0
) Say1 (n) 82 74 156
ilkokul
— oKt Yiizde (%) 52,3 47,7 100,0
& Ortaokul Say1 (n) 25 2 47
Yiizde (%) 53,2 46,8 100,0
Lise Sé.yl (n) 38 19 57
Yiizde (%) 66,7 333 100,0
. Say1 (n) 15 20 35
L
RS Yiizde (%) 42,9 57,1 100,0
Say1 (n) 210 190 400
L IEL Yiizde (%) 52,4 47,6 100,0

Tablo 32. Yas gruplarina gore hesaplanan ortalama PT/FH antikor diizeyleri

Yas Ortalama PT antikor Ortalama FH antikor
diizeyi (NVU) diizeyi (IU/ML)

(40-50) Yas arasi 12,3899 72,1948

(51-60) Yas arasi 11,1378 75,3530

(61-70) Yas arasi 12,2662 96,5353

71 ve Ustii yas 13,4112 116,7143

Toplam 12,2984 90,1489

Yas gruplarini1 40-60 yas arasi ve 61 yas ve lizeri olarak 2 gruba ayirdigimizda
ise 40-60 yas arasi ortalama anti-PT antikor diizeyi 11,7638 (NVU), 61 yas iizeri
ortalama anti-PT antikor diizeyi ise 12,8330 (NVU) olarak hesapland1 ve fark
istatistiksel olarak anlamli saptandi (p=0,038). Anti-FHA antikor diizeyleri ise 40-60
yas grubuyla kiyaslandiginda 61 yas ve lizerinde daha yiiksekti ve fark istatistiksel
olarak anlamli idi (p<0,001). Bu durum Tablo 33’te gosterildi.
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Tablo 33. Yas gruplar1 2’ye ayrildiginda hesaplanan ortalama PT/FH antikor diizeyleri

Yas Ortalama PT antikor | Ortalama FH antikor
diizeyi (NVU) diizeyi (IU/ML)

(40-60) yas arasi 11,7638 73,7739

61 ve listii yas 12,8330 106,5239

Toplam 12,2984 90,1489

400 hastanin 294’1 (%73,5) anti-FHA antikor diizeyine gore bagisik saptandi.
40-50 yas aras1 hastalarin %62’si, 51-60 yas aras1 hastalarin %69’u, 61-70 yas arasi
hastalarin %73,3°1, 71 yas lizeri hastalarin %89,9’u anti-FHA antikor diizeyine gore
bagisik saptandi. Aradaki fark istatistiksel olarak anlamli idi (p<0,001). Bu durum
Tablo 34’te gosterildi.

Tablo 34. Anti-FHA antikor diizeyine gore belirlenen yas gruplarinda bagisiklik
diizeyleri

Anti FHA diizeylerine gore

p <0.001 bagisiklik miktarlar Toplam
Bagisik Bagisik degil
(40-50) yas arast 62 38 100
say1 (n) yiizde (%) 62 38 100
(51-60) yas arasi 69 31 100
. o

Yas say1 (n) yiizde (%) 69 31 100
(61-70) yas arast 74 27 101
say1 (n) yiizde (%) 73,3 26,7 100
71 ve Ustii yas 89 10 99
say1 (n) yiizde (%) 89,9 10,1 100
294 106 400
Toplam 73,5 26,5 100
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PT ve FHA arasinda pozitif korelasyon izlendi ve bulgular istatistiksel olarak

anlamli bulundu (p<0.001, r=0.554). Sekil 2°de bulgular grafiksel olarak gosterildi.

F2 Linear = 0,307
40,00

30,004

Anti PT (NTU)
2
8

10,001

0,00

L] L
0,00 =0 00 100,00 150,00 200,00 250,00

Anti FH (IUIml)

Sekil 2. PT ve FHA arasindaki korelasyon
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5. TARTISMA

Bogmaca agilamasinin diinya genelinde yayginlagmasi ile 1990’11 yillardan

itibaren azalan bogmaca insidansi son yillarda tekrar artmaya baslamistir (40,147).

Asi ile onlenebilen enfeksiyon hastaliklarinin ortadan kaldirilabilmesindeki en
onemli faktor asilama ile elde edilen bagisikligin uzun siireli olabilmesidir. Ancak
bogmacaya karsi olusan bagisiklik uzun stireli olmamaktadir. Yapilan ¢aligmalar dogal
enfeksiyon sonrast 7-20 yil, asilanma sonrasinda ise 4-12 yilda (ortalama 5 yil)
immiinitenin azaldigim1 ve hatta kayboldugunu gostermistir (148,150). Ayrica
bogmaca gegiren hastalarin sadece %80-85’inde koruyucu immiinite gelismektedir

(149,157).

Farkl1 yas gruplarinda bogmaca bagisiklik oranlarinin belirlenmesi, pekistirme
dozlarina ihtiya¢ olup olmamasi ve gerekli ise hangi yaslarda uygulanmasinin dogru

olacagini saptamak i¢in dnemlidir.

Kafes ve arkadaglar1 Mersin ilinde Ocak 2009-Ocak 2010 tarihleri arasinda 13-
30 yas aras1 aktif sikayeti olmayan 460 goniilliide B. pertussis’e kars1 gelisen IgG
diizeyini saptamaya yonelik bir calisma yapmistir. Calisma grubu 13-18 yas ve 19-30
yas olmak {izere 2’ye ayrilmistir. Toplamda %81,09 seropozitiflik oran1 saptanmis, en
yiiksek seropozitiflik 13-18 yas grubu igerisinde %91,3 olarak 16 yas bireylerde, 19-
30 yas grubu igerisinde ise %100 olarak 27 yas ve sonrasinda elde edilmistir. Yakin
zamanda as1 Oykiisii olmayan bu bireylerde yliksek seropozitivite gegirilen dogal
enfeksiyonlar ile agiklanmaktadir. Okul yillar1 boyunca bogmaca antikor titrelerinin
giderek artmasi, ¢ocuklarin okul ortaminda bulunduklar1 kalabalik ortamlarda aktif

bogmaca vakalari ile karsilagmalari ile iligkilendirilmistir (150).

Cevik ve arkadaglar1 tarafindan 2007 yilinda yapilan bir calismada ise 4-24 yas
arast 517 goniilliide anti-PT IgG diizeyleri Olclilmiis, 4-6 yas grubunda antikor
diizeyleri en diisiik saptanirken, en yiiksek diizey 13-18 yas grubunda saptanmustir.
Goniilliilerin en son asilarini 18 aylikken olduklar1 g6z 6niinde bulunduruldugunda,
antikor titrelerinin, 4-6 yasma kadar hizla azaldig1 ve sonrasinda gegirilen dogal

enfeksiyonlarla adélesan donemde tekrar arttig1 gézlenmistir (151).
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Edirne’de 2000 yilinda 12-17 yas aras1 359 goniillii addlesan kizda yapilan
calismada da anti-PT IgG diizeyleri %95,3 oraninda pozitif saptanmis, mevcut

pozitiflik ge¢irilmis dogal enfeksiyonlara baglanmistir (152).

Ozkan ve arkadaslarmim 2006 yilinda Ankara’da 6-14 yas aras1 317 géniillii
okul cocugunda yaptiklar1 ¢calismada, toplam bogmaca bagisiklik oran1 %70,3 olarak
bulunmustur. Seropozitivite 6-10 yas grubunda diisiik iken, 12-14 yas grubunda en
yluksek olarak saptanmistir (153).

Kurtoglu ve arkadaglarinin yapmis oldugu bir calismada 2000-2001 yillarinda
secilmig ¢ ilde farkli yas gruplarindaki saglikli goniillilerde bogmacaya karsi
bagisiklik durumunun agilanma durumuyla iligkisi arastirilmistir. Calismaya Antalya,
Diyarbakir ve Samsun illerinden 6 ay-50 yas arasi aktif sikayeti olmayan toplam 2465
gontlli dahil edilmis, hastalarin anti-PT ve anti-FHA diizeyleri saptanmistir. Her 3
ilde de <15 yas grubunda asilanma oranlari erigkinlere gore daha yiiksek bulunmustur.
Yirmi yas iizerinde asisiz olan ve asilanma Oykiisiinii bilmeyenlerin orant %85 ve
lizerinde saptanmistir. 0-14 yas grubunda 3-4 doz as1 Oykiisii olanlarin sikligi
Diyarbakir’da diger 2 ile oranla daha diisiik bulunmustur. Anti-PT pozitifligi her 3 ilde
de 0-1 yas aras1 en diisiik diizeyde saptanmis olup, 2 yastan sonra yiikselmeye
baslamis, yasla birlikte artarak 14 yas grubunda en yiiksek seviyeye ulagsmistir. Yasla
birlikte olan anti-PT degerlerindeki artis istatistiksel olarak da anlamli saptanmustir.
Anti-FHA pozitifligi yine 0-1 yas aras1 en diisiik diizeyde saptanirken, 2 yastan sonra
ylkselmeye baglamistir. Asilanmamis ¢ocuklarda 0-2 yas grubunda hem anti PT hem
de anti-FHA antikorlar1 bulunmazken, 3-14 yas gruplarinda 21 asisiz kisinin 15’inde
anti PT, 19’unda anti-FHA antikorlar1 pozitif bulunmustur. Asilanmis ¢ocuklarda,
anti-PT ve anti-FHA pozitif antikor diizeyleri karsilastirildiginda 0-2 yas grubunda 4
doz asililarda 3 doz asililara gore anti-FHA diizeyleri, 3-14 yas grubunda ise 4 doz
asililarda 3 doz asililara gore anti-PT antikor diizeyleri istatistiksel olarak anlamli

yiiksek bulunmustur (154).
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Diyarbakir, diger 2 il ile kiyaslandiginda daha diisiik agilanma oranlarina sahip
olmasma ragmen, anti-PT seroprevalanst Antalya’ya, anti-FHA seroprevalans1 da
Samsun’a gore daha yiiksek bulunmustur. Bogmaca antikorlar1 ile asilanma
oranlarinin korelasyon gostermemesi ve ylksek titrede anti-PT antikorlarinin
saptanmasti B. pertussis’in dogal enfeksiyonuna isaret etmekte ve enfeksiyonun yaygin
oldugunu diisiindiirmektedir. Ulkemizde yapilmis olan diger ¢alismalarda da benzer

bulgular saptanmistir (152, 155).

Cocukluk caginda yapilan bogmaca as1 oranlar yiiksek olan toplumlarda da
okul ¢ocuklari, addlesan ve erigkinler hastaliga yakalanabilmektedir. Bunun sebebinin
as1 ile saglanan koruyuculugun zamanla azalmasina bagl oldugu diisiiniilmektedir.
Zamanla duyarl hale gelen ve hastaliga yakalanan erigkin veya addlesanlar primer

asilanmasi tamamlanmamis olan yenidoganlar i¢in kaynak olusturmaktadir (154).

Tam hiicreli bogmaca asisi, ciddi yan etkileri sebebiyle giiniimiizde yaygin
olarak uygulanmamaktadir. Hiicresiz asilarin gelistirilmesi ile toplum genelinde
bogmaca asilamasi daha kolay ve giivenli hale gelmistir. “Bogmaca asis1 Uluslararasi
Konsensus Grubu” duyarh erigkinlere de rutin olarak rapel asilama &nermektedir

(156).
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Ozbek ve arkadaslari hiicre igermeyen bogmaca as1 uygulamasinmn altinct
yilinda Manisa ilinde PT antikor seroprevelansini saptamaya yonelik bir ¢aligma
yapmiglardir. 18.03.2014-22.06.2014 tarihleri arasinda Manisa ili Aile Hekimligi
Merkezlerine kayith 2 yas tizeri 1740 kiside anti-PT IgG diizeyleri Olglilmiis ve
bogmacaya kars1 bagisiklik diizeyleri saptanmigtir. Manisa genelinde bagisiklik orani
%58,1 iken, yas gruplarina gore bagisiklik oranlari incelendiginde ilk yilinda 3 dozu
asist uygulanmis, arkasindan 18-24 aylar arasi pekistirme dozlar1 yapilmis iki
yasindaki cocuklarda %100 bagisiklik oran1 saptanmistir. Sonraki yillarda 6 yasa kadar
antikoru pozitif cocuk sayisi belirgin bir sekilde azalmis, seropozitiflik orani %50’lere
kadar diismiistiir. Alt1 yas grubundaki ¢ocuklarda ise muhtemelen ilkdgretim birinci
sinifta yapilan pekistirme dozundan dolay1 antikoru pozitif olan ¢ocuk sayisi tekrar
%95’lere yiikselmistir. Alt1 yas sonrasi ¢cocuklarin seropozitiflik orani hizla azalmas,
11 yasinda en diisiik diizeye inmistir. Bu durum as1 ile saglanan koruyuculugun
zamanla kaybolmasina ve o donemde 11 yasinda olan grubun, ilkdgretim 1.
siniftayken 5. doz asilarini, Tiirkiye’de o tarihte 5. doz aginin rutin olarak uygulanmaya
baslanmamis olmasindan dolay1 yaptirmadiklarina baglanmistir. On iki yastan itibaren
cocuklardaki seropozitiflik orani tekrar artmaya baslamis ve 15 yasinda antikor
pozitifligi tiim yas gruplari arasinda en yiiksek degere ulasmistir. Bu yastaki
addlesanlarin en son asilarini 13 yil 6nce aldiklar1 géz 6niinde bulunduruldugunda,
mevcut yiiksekligin as1 kaynakligir olmadigi, aktif bogmaca vakalari ile karsilasma

sonucu dogal olarak gegirilen enfeksiyonlardan kaynaklandig: diisiintilmektedir.

Ayni caligmada 10 yas tizeri toplam 1116 katilimeidan 21°ine akut veya yakin
zamanda gegirilen enfeksiyon tanist konulmustur (anti-PT IgG >100 IU/ml). Olgular
en sik 15-17 yas aras1 ergenlerde goriilmiistiir (157). Giiniimiizde Isveg, Almanya,
Fransa, Finlandiya ve Norveg’te addlesanlara pekistirme dozu yapilmaktadir (158). Bu
calismadan elde edilen sonuglar incelendiginde iilkemizde de benzer bir uygulamanin
faydal1 olabilecegi diisiiniilmektedir. Ikinci siklikta akut enfeksiyon tanisi konulan
grupta ise olgular ileri yas (60-69 yas) olarak tespit edilmistir. Gliniimiizde ABD”’,
Belcika, Almanya ve Avusturya’da ileri yas grubuna da bogmaca asisi 6nerilmektedir
(158, 159). Ulkemizde bu uygulamaya ihtiyag¢ olup olmadiginin saptanabilmesi igin

ileri yastaki bireylerle ilgili arastirmalara ihtiya¢ vardir.
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Tiirkoglu ve arkadaslarmin 2008 yilinda izmir’de yaptiklari bir calismada, 6
ay-85 yas arast 399 saglikli goniillide anti-PT IgG ve anti-FHA IgG diizeyleri
Olclilmiistiir. Anti-PT IgG diizeyleri sonucunda caligmaya katilanlarin %68,2’sinde
bagisiklik, %23,3’linde akut/yeni gegcirilmis enfeksiyon saptanirken, goniilliilerin
%8,5’u seronegatif olarak saptanmistir. 10-14 yas arasinda seropozitiflik orani
yiikselirken, akut enfeksiyon saptananlar en sik 15-19 yas arasi grupta yer almistir.
Akut enfeksiyon oraninin yiiksek saptanmasi, goniilliilerin Izmir’in yiiksek enfeksiyon
prevalans1 gosteren kesimlerinde yasadiklarini diisiindiirmiistiir. Anti-FHA 1gG
diizeylerine bakildiginda, 7-9 yas grubundan itibaren titreler ytikselirken 15-19 yas
grubunda en yiiksek degerlere ulasmistir ve bu bulgular anti-PT antikor verilerini

destekler sekilde saptanmistir (160).

Sonmez ve arkadaslarinin Kasim 2011-Ocak 2013 tarihlerinde yaptigi bir
calismada, Atatiirk Gogiis Hastaliklar1 ve Gogiis Cerrahisi Egitim Arastirma Hastanesi
ile Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Gogiis Hastaliklar1 Kliniklerine bagvuran ve
14 giinden uzun stire oksiirtigii olan 18-87 yas araliginda 538 goniilliiden kan 6rnekleri
alinarak B. pertussis enfeksiyonu serolojisi degerlendirilmistir. 538 hastanin 52’sinde
anti-PT IgG diizeyleri >100 IU/ML olarak 6l¢iilmiis ve akut/yeni geg¢irilmis bogmaca
enfeksiyonu olarak yorumlanmistir. Bu 52 hastanin 43’tinde ise anti-FHA IgG
diizeyleri yine >100 IU/ML olarak ol¢ililmiistiir. Sonuclar giiglii bir pozitif korelasyon

gostererek B.pertussis serolojik tanisini desteklemistir (161).

Antikor yiiksekligi saptanan hastalarin bir kisminda kronik 0kstiriige sebebiyet
veren baska faktorlerin de varligi tespit edilmistir. Bu durum eriskinlerde 14 giinden
uzun siiren Oksiiriigii olan her hastada bogmaca hastaliginin tanida diistiniilmesi
gerektigi, tipik semptomlarin her vakada beklenmemesi gerektigini gostermektedir

(162).

Bogmaca hastaliginin goriilme siklig1 ve hastaliga kars1 gelisen antikor miktari
cografik farkliliklar gostermektedir. Bu nedenle akut enfeksiyon tanisinda kabul edilen
antikor diizeylerinin bolgelere gore belirlenmesi gerekmektedir. Ulkemizde su an i¢in

kabul edilen deger >100 TU/ML’dir (161).
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DSO, bogmaca serolojisi i¢in ELISA yontemini 6nermekte ve anti-PT
antikorlar i¢in > 100 IU/ML degerini akut/son zamanlarda gegirilmis enfeksiyon i¢in

esik deger olarak kabul etmektedir (152, 163, 164, 165).

Enfekte erigkinler, bagisiklamasi tamamlanmamis bebekler i¢in risk
olusturmaktadir. Ayrica yenidoganlarda anneden gecen bogmaca antikor diizeyleri,

her zaman yeterli koruma saglayamamaktadir (152, 166, 167).

Giirsel ve arkadaglari Aralik 2009-Agustos 2010 tarihleri arasinda Ege
Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Anabilim Dali Genel Pediatri
Poliklinigine bagvuran, 14 giinden uzun siiren 6ksiiriigii olan ve oksiiriige sebep olacak
bagka bir tanis1 bulunmayan 0-14 yas grubu goniillii 51 hastada kiiltiir, PZR ve seroloji
ile B. pertussis enfeksiyonunu arastirmistir (168). Olgularin 48 (%94)'1 yasina uygun
olarak as1 semasi uygulanmis, {i¢ii ise bogmaca asis1 yapilmamis hastalar olup, 38
(%75) 'inde bagvuru dncesinde antibiyotik kullanimi tespit edilmistir. Calisilan 51
hastaya ait nazofarengeal siiriintii 6rneklerinden 1 (%1.96) 'inde kiiltiir, 6 (%11.8)
'sinda ise RT-PZR pozitifligi saptanmistir. Dokuz (%17.6) olguda serolojik testlerde
pozitiflik belirlenmistir. Toplam 12 (%23.5) hastada en az bir yontemle pozitiflik tespit
edilmistir. Pozitiflik saptanan hastalarin yalnizca birine bogmaca asist yapilmamis
olup hasta 2 aylik bir bebektir ve hastada PZR pozitifligi saptanmistir. Bu ¢alisma
yiiksek asilama oranlarina ragmen B. pertussis’in toplumda goériilmeye devam ettigini

gostermektedir (155, 166, 169).

Tayland’da yapilan bir ¢alismada 60 yas iizeri 430 saglikli goniilliide B.
pertussis serolojisi bakilmig ve goniilliilerin %45°1 seronegatif saptanmistir. 61-65 yas
aras1 bireylerin %51°1, 66-70 yas aras1 bireylerin %57,6’s1, 71-75 yas aras1 bireylerin
%52,2’s1, 76-80 yas arasindaki bireylerin %62,9’u ve 81 yas ve lizeri bireylerin
%58.,5’1 seropozitif saptanmistir. En yliksek seropozitiflik 76-80 yas arasinda
goriilmiistiir. Tayland’da DBT asis1 1977 yilinda uygulanmaya baslandigi i¢in bu yas
grubundaki bireylerin as1 0ykiisii bulunmamaktadir ve saptanan bagisiklik diizeyleri
muhtemelen dogal yolla gecirdikleri enfeksiyonlara baghidir. Bu c¢alismanin
sonucunda gelecekte salgin gelisimini engellemek amaciyla yaslilara tek doz Tdap

asis1 Onerilmistir (170).
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Rusya’da yapilan bir ¢caligmada 3-14 yas aras1 4 doz bogmaca as1 dykiisii olan
395 cocukta anti-PT antikor diizeyi ol¢iilmiistiir. Rusya’da bogmaca agis1 tam hiicreli
as1 olarak 3, 4, 6. aylar ve 18. aylarda pekistirme dozu eklenecek sekilde 4 doz halinde
1959 yilinda yapilmaya baslanmistir. 1980-1990 yillar1 arasinda asilama oranlarinda
ciddi diistigler goriilmiis olup, 1994 yilinda meydana gelen epidemi ile morbidite
oranlarinda ciddi artiglar saptanmistir. 2000-2001 yillarinda agilanma oranlar1 tekrar
%95 e yiikseltilmis ve bogmaca insidans1 hizla diigmiistiir. 2007 y1linda ise tam hiicreli
as1 yerine aseliiler bogmaca asis1 kullanilmaya baslanmistir. 3-14 yas grubunda 6lgiilen
anti-PT antikor diizeyleri incelendiginde, antikor titrelerinin 6-9 yas grubunda artma
egiliminde oldugu, 10-12 yas grubunda en yliksek diizeylere ulastigi gozlenmistir.
Yine 7-14 yas grubu tam hiicreli asiyla asilanma Oykiisii olan ¢ocuklarda 7 yas alti
aseliiler bogmaca asisiyla asilanan ¢ocuklara gore enfeksiyon oranlarinin daha yiiksek
saptandig1r gozlenmistir. Calisma, Rus ¢ocuklarin okula basladiginda veya hemen
sonra enfeksiyona yatkin olduklarint gostermektedir. Sonuglar, okul ¢aginda asi
kaynakl1 bagisikligin azaldigin1 ve o yasta bir pekistirici doza ihtiya¢ duyuldugunu
diistindiirmistiir (171).

Grimple ve arkadaglarinin 1990 yilinda Fransiz ¢ocuklarla yaptigi bir ¢alisma
ve yine Pebody ve arkadaslarinin bazi Avrupa iilkelerinde yaptigi bir ¢alismada,
oOl¢iilen anti-PT antikor titreleri okul yillarina yeni baglayan ¢ocuklarda daha yiiksek

saptanmustir (172, 173).

Cin’in Chongqing sehrinde yapilan bir ¢alismada, B. pertussis enfeksiyonunun
seroepidemiyolojisini aragtirmak amaciyla 1080 saglikli goniilliide anti-PT antikor
diizeyleri Olciilmiistiir. Antikor titreleri 7-14 yas ve 20 yas iizerinde en yiiksek
seviyelerde Olciilmiis, calismaya katilanlarin %1,17’sine serolojik olarak bogmaca
enfeksiyonu tanist1 konulmustur. Bogmaca enfeksiyonu bebekler, addlesanlar ve
eriskinlerde sik goriilmekte, addlesanlar ve erigkinler bebeklere bulasta kaynak rolii
oynadig1 diisliniilmiistiir. Caligma, asilama programlarinin yeniden diizenlenerek
adolesan ve eriskinlere pekistirme asilarinin yapilmasi gerektigini diistindirmiistiir

(174).

48



Tunus’ta 2018 yilinda yapilan bir ¢alismada, 3-18 yas aras1 304 goniillii cocuk
ve addlesanda bogmaca serolojisini arastirmak amaciyla anti-PT antikor diizeyleri
Olclilmiistiir. Tunus’ta ¢ocukluk caginda tam hiicreli bogmaca asis1 2,3,6’nc1 aylarda
birer doz, 18. ayda ek olarak pekistirme dozu yapilacak sekilde 4 doz yapilmaktadir.
Caligmada as1 sonrasi farkli yas gruplarinda seropozitiflik ve enfeksiyon oranlarinin
saptanabilmesi amaclanmistir. Katilanlarin %12,8’inde seropozitiflik saptanmus,
bunlarin da %14,7’sinde akut enfeksiyon ile uyumlu antikor titresi tespit edilmistir. 3
-5 ve 13-18 yas gruplarinda anti-PT antikor titreleri diger gruplara gore daha yiiksek
saptanmis, 3-5 yas grubunda saptanan yliksek antikor titresi 18. ayda yapilmis olan
pekistirme dozuna baglanirken, 13-18 yas grubundaki yiikseklik okul caginda
gecirilen dogal enfeksiyonlara baglanmistir. Calisma sonucunda as1 kaynakli saglanan
bagisikligin zaman i¢inde azaldigi, okul ¢cagindaki ¢cocuklar ve addlesanlarin 6zellikle
enfeksiyona duyarli hale gelip bebekler icin tehlike olusturduklar diisiintilmiis, bu
nedenle 13-18 yas grubu ¢ocuklara ek doz rapel asilarin yapilmasi gerektigi sonucuna

varilmistir (175).

Calismamizda Kirikkale ilinde 40 yas iizeri populasyonda belirlenen yas
araliklarina gore saglikli kisilerde PT ve FHA antikor diizeylerinin saptanarak B.
pertussis’e karst bagisiklik diizeyinin saptanabilmesi ve bunun cesitli sosyal
belirleyicilerle iliskisinin belirlenmesi amacglandi. Hastalar c¢ocukluk ¢ag1 as1
rehberinde yer alan bogmaca asilarini yaptirip yaptirmadiklari, eriskin donemde Tdap
asis1 yaptirip yaptirmadiklar: veya herhangi bir donemde herhangi bir saglik personeli
tarafindan bu asilarin 6nerilip 6nerilmedigi agisindan sorgulandiginda, ¢ok biiyiik bir
oranin (%99) “bilmiyorum”, ‘“hi¢ yaptirmadim” veya “Oneren olmadi” seklinde
cevaplar verdigi goriildii ve bu nedenle asilanma durumu ve bagisiklik orani arasinda

istatististiksel bir iliski saptanamadi.

Olgiilen anti-PT IgG diizeyleri dogrultusunda toplamda 400 hastanin 190’1
(%47,5) B. pertussis’e karsi bagisik olarak saptanirken, 60’1 (%15) siipheli bagisik,
150°si (%37,5) ise duyarli olarak tespit edildi. Siipheli olan grupta erken dénemde
antikor saptanamayabileceginden, akut hastalik sliphesi ve uyumlu klinik bulgulari
varsa 2 hafta sonra titre artigin1 saptayabilmek igin test tekrar1 onerilmektedir. Ancak
calismamizda hastalik klinigi ve siiphesi olanlar ¢alisma dis1 birakildig: i¢in siipheli
bagisiklik tespit edilen grup bagisik degil olarak kabul edildi.
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Yas gruplari ile bagisiklik oranlari arasindaki iliski incelendiginde 6l¢iilen anti-
PT IgG diizeyleri dogrultusunda 40-50 yas araliginda yiiksek saptanan bagisiklik
oraninin (%49) 51-60 yas araliginda (%39) diistiigii, 61-70 yas araliginda (%44,6) geri
yiikseldigi, 71 yas lizeri grupta (%57,6) en yiiksek degerine ulastig1 tespit edildi ve
aradaki fark istatiksel olarak anlamsiz bulundu (p=0,059). Ulkemizde adélesan ve
erigkinlere rutin olarak eriskin tipi bogmaca asis1 onerisi bulunmamaktadir. 4-6 yas
arast uygulanan pekistirme dozunun da 2010 yilindan beri uygulandigini goz 6niinde
bulundurdugumuzda, calismamiza dahil olan goniilliilerin ¢ocukluk ¢agi bogmaca
asilar1 tam olsa bile en son bogmaca asilarinin 16-24 aylikken yapildigi tahmin
edilmektedir. Cocukluk ¢aginda yapilan bogmaca asisinin koruyuculugu 4-6 yilda
azalmaya baslay1p yaklasik 10-12 yilda en diisiik seviyeye diistiigii i¢in mevcut anti-
PT antikor titrelerindeki yiiksekligin gegirilmis dogal enfeksiyonlara baglh oldugu
tahmin edilmektedir. Yetmis bir yas lizeri grupta (%57,6) antikor diizeyinin en yliksek
degere ulasmis olmasi da bu gruptaki bireylerin daha fazla bogmaca enfeksiyonuyla
karsilastigini diisiindiirmektedir. Bu durumun bu yas grubundaki bireylerin ¢ocuk yas
grubuyla daha yakin ve daha uzun siire temas i¢cinde bulunmasi sebebiyle olusabilecegi

distiniilmektedir.

En sik eslik eden hastaliklardan olan astim, DM, guatr, HT, KOAH, KAH gibi
tanilar1 olan hastalarin bagisiklik oranlar1 ayr ayr1 karsilastirildiginda, hastalik tanisi
mevcut olanlarda bagisiklik oranlarinin hastalifi olmayanlara gére daha diisiik oldugu
goriildii, ancak fark istatistiksel olarak anlamli degildi. Inaktif hepatit B ve malignite
tanis1 olan hastalardan, hastalik tanis1 mevcut olanlarda bagisiklik oranlarinin hastaligi
olmayanlara gore daha yiiksek oldugu goriildii, ancak fark istatistiksel olarak anlamli
degildi.

Eslik eden ek hastalik sayisi ile bagisiklik oranlari karsilastirildiginda, ek
hastalik sayisi arttikga bagisiklik oranlarmin diistiigli gézlendi ve aradaki farkin
istatistiksel olarak anlamli oldugu saptandi (p=0,014). Bu durumun sebebi olarak DM,
malignite kronik hepatit gibi birden fazla yandas hastaligi olanlarda hastaligin
kendisine veya hastalifin tedavisinde kullanilan ilaglara bagli olarak bagisiklik ve

antikor diizeylerinin diismiis olabilecegi diisiiniildii.
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Yiiksek diizey antikora sahip olgular arasinda cinsiyet, egitim durumu ve sigara

icme Oykiisii agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi.

Anti-PT ve anti-FHA ortalama diizeyleri yas gruplarina gore hesaplandiginda
ortalama anti-FHA antikor diizeyleri 40-50 yas araliginda 72,1948 (IU/ML), 51-60 yas
araliginda 75,3530 (IU/ML), 61-70 yas araliginda 96,5353 (IU/ML) ve 71 yas iizeri
grupta en yiiksek degerine ulasarak 116,7143 (IU/ML) olarak hesapland1 ve aradaki
fark istatistiksel olarak anlamli saptandi (p<<0,001). Anti-PT antikorlar1 B. pertussis’e
spesifiktir, sadece B. pertussis enfeksiyonu sonrasinda yiikselmektedir ancak anti-
FHA antikorlar1 nonspesifiktir, diger Bordetella tiirleri ve Mycoplazma, Legionella,
Klamidya gibi atipik solunum yolu etkenleriyle gelisen enfeksiyonlar sonrasinda da
olusabilmektedir. ileri yastaki bireylerdeki bu anti-FHA yiiksekligin sebebinin bu

etkenlerle zaman i¢erisinde daha fazla karsilasmalari olarak diisiintildii.

Ortalama anti-PT antikor diizeyleri ise 40-50 yas araliginda 12,3899 (NVU),
51-60 yas araliginda 11,1378 (NVU), 61-70 yas araliginda 12,2662 (NVU) ve 71 yas
tizeri grupta 13,4112 (NVU) olarak hesaplandi fakat istatistiksel olarak anlamli
saptanmadi. Yas gruplarimi 40-60 yas aras1 ve 61 yas ve lizeri olarak 2 gruba
ayirdigimizda ise 40-60 yas aras1 ortalama anti-PT antikor diizeyi 11,7638 (NVU), 61
yas lizeri ortalama anti-PT antikor diizeyi ise 12,8330 (NVU) olarak hesaplandi ve
istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (p=0,038).

Calismamizda elde ettigimiz  sosyodemografik  verilerle bogmaca
seropozitifligi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki saptanmadi. Bu bulgu
dogal yolla kazanilan enfeksiyon sikligimin tiim toplum katmanlarinda esit oldugu,

sosyal belirleyicilerden etkilenmedigi seklinde yorumlanabilir.

Ulkemizde ileri yastaki bireylerle ilgili bu alanda calismalarin ¢ok kisith
olmasi1 ve yeni arastirmalara ihtiya¢ duyulmasi sebebiyle yaptigimiz bu ¢alismanin as1
politikalarnin giincellenmesi ve yeni as1 kampanyalarinin baglatilabilmesine katkida
bulunabilecegini diisiinmekteyiz. Bu calisma sonuglarina dayanarak ileri yas
gruplarina rapel doz bogmaca asilarinin yapilmasi diisiiniilmelidir. Ancak g¢alisma
yalnizca Kirikkale ili i¢erisinde yiiriitiilmiistiir, elde edilen veriler lilke genelini temsil
etmemektedir. Bu nedenle her bolgenin serolojik ve epidemiyolojik 6zelliklerinin

farkli oldugu akildan ¢ikarilmamali, farkli bolgelerde yapilan ¢alismalar goz 6niinde
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bulundurularak ortak veriler degerlendirilmeli, bu veriler yeni ¢alismalar ve politikalar

i¢in yol gosterici olmalidir.

6. CALISMANIN KISITLILIKLARI

Calisma grubumuzu olusturan bireyler incelendiginde ¢ok biiylik bir oranin
(%99) cocukluk ¢aginda bogmaca asist yaptirip yaptirmadiklarini bilmedikleri, yine
yetigkinlere uygulanan Tdap asis1 hakkinda herhangi bir bilgileri olmadigi tespit edildi
(%99). Bu nedenle bu bireylerde asilama ile seropozitiflik oran1 arasinda istatistiksel
bir inceleme yapilamadi. Yine ¢alismanin bir diger kisithlig1 ¢alismada kullanilan
kitler ile yalmiz seropozitiflik oranlari saptanabilmistir. Dogal yolla gecirilen
enfeksiyon tanisi1 konulamamistir. Calismaya katilan bireyler 6zellikle aktif sikayeti
olmayan, bogmaca enfeksiyonu diisiindiirebilecek herhangi bir klinik veya fizik
muayene bulgusu saptanmayan kisilerden seg¢ilmistir. Ancak yine de bogmaca
enfeksiyonunun  erigkin  bireylerde = asemptomatik  goriilebilecegi  akildan

¢ikarilmamalidir.

7. SONUC

Bogmaca hastaligi adolesan ve erigskinlerde hafif klinik seyirli veya
asemptomatik goriilmekte iken ozellikle bagisiklamasi tamamlanmamis, hastaligi
komplikasyonlu gecirme riski yiiksek olan bebeklerde agir seyretmekte, yiiksek
mortaliteye sebebiyet vermektedir. Hastalig1 gegiren erigkinler ve adolesanlar bebekler
icin ciddi tehlike olusturmaktadir. Bebekleri koruyabilmek icin addlesan ve eriskin
donemde duyarli olan bireyler tespit edilmeli ve pekistirme asilar1 uygulanarak

hastalig1 bulastirmalar1 engellenmelidir.
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