Ozgiin Calisma/Original Article Mikrobiyol Bul 2016; 50(3): 361-370

doi: 10.5578/mb.27692

Uzamis Oksiiriigii Olan Eriskinlerde Bordetella
pertussis Enfeksiyonunun Serolojik Olarak
Degerlendirilmesi

Serological Evaluation of Bordetella pertussis Infection In Adults
With Prolonged Cough

Cemile SONMEZ', Nilay COPLU?, Aysegiil GOZALAN?, Ulkii YILMAZ*, Selen BILEKLI®,
Nilgiin Yilmaz DEMIRCI®, Cigdem BIBER*, Yurdanur ERDOGAN?, Berrin ESEN, Liitfi COPLU®

" Tiirkiye Halk Saghgi Kurumu, Mikrobiyoloji Referans Laboratuvarlari Daire Bagkanligi, Ankara.

! public Health Agency of Turkey, Department of Microbiology Reference Laboratories, Ankara, Turkey.

2 Digkapi Yildinm Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi, Klinik Mikrobiyoloji Laboratuvari, Ankara.

2 Diskapi Yildirim Beyazit Training and Research Hospital, Clinical Microbiology Laboratory, Ankara, Turkey.

3 Ankara Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvari, Ankara.

3 Ankara Ataturk Training and Research Hospital, Medical Microbiology Laboratory, Ankara, Turkey.

4 Atatiirk Goguis Hastaliklari ve Géglis Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi, G6giis Hastaliklari B6limii, Ankara.
* Ataturk Chest Disease and Thoracic Surgery Training and Research Hospital, Department of Chest Diseases, Ankara, Turkey.
5> Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Gogiis Hastaliklari Anabilim Dali, Ankara.

3 Hacettepe University Faculty of Medicine, Department of Chest Diseases, Ankara, Turkey.

6 Gazi Universitesi Tip Fakiltesi, Gogus Hastaliklari Anabilim Dali, Ankara.

% Gazi University Faculty of Medicine, Department of Chest Diseases, Ankara, Turkey.

7 Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvari, Ankara.

7 Ankara Training and Research Hospital, Medical Microbiology Laboratory, Ankara, Turkey.

Gelis Tarihi (Received): 21.03.2016 e Kabul Edilis Tarihi (Accepted): 19.06.2016

0z

Asi ile onlenebilen bir hastalik olan bogmaca, enfekte bireylerden duyarl kisilere solunum yolu
ile bulasmaktadir. Bordetella pertussis enfeksiyonuna karsi, asi veya dogal enfeksiyon sonucu gelisen
immun yanit Smir boyu koruyucu olmadigr icin hastalik her yasta ortaya cikabilmektedir. Bu calismada,
enfeksiyonun eriskinlerdeki varliginin serolojik olarak gosterilmesi ve bdylece klinisyenler arasinda
farkindalik yaratilmasi ve duyarl yenidoganlari koruyacak stratejilerin gelistirebilmesi icin veri saglanmasi
amaclanmistir. Calismaya, iki haftadan uzun oksiriigi olan 18-87 yas araliginda toplam 538 hasta (345
kadin, 193 erkek) dahil edilmistir. Tek serum 6rneginden, anti-pertusis toksin (PT) IgG ve anti-filament6z
hemaglitinin (FH) IgG diizeyleri daha 6nce standardize edilen ve etkin oldugu gosterilen “in house”
ELISA yontemi kullanilarak arastiriimis; anti-PT 1gG antikor dizeyinin > 100 EU/ml olmasi akut/son
zamanlarda gecirilmis B.pertussis enfeksiyonu olarak degerlendirilmistir. Calismamizda, olgularin %9.7'sinde
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(52/538) anti-PT IgG dlzeyi yiiksek (= 100 EU/ml) olarak saptanmis ve bu olgularin 43’linde (43/52;
%82.7) anti-FHA IgG antikor diizeyleri de ylksek (= 100 EU/ml) bulunmustur. Yiiksek diizey antikora sahip
olgular (n= 52) arasinda yas, cinsiyet, egitim durumu, DBT (difteri-bogmaca-tetanoz) asilama oykusd,
sigara icme Oykisul veya ortalama glinliik sigara tiiketimi agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit
edilmemistir (p> 0.05). Semptomlar degerlendirildiginde, ic cekmeli 6kstrigi olanlarin %24.1’inde
anti-PT 1gG diizeylerinin yiksek oldugu; bunun disinda yuksek diizey antikora sahip kisilerde diger
bogmaca semptomlarinin varligi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadigi tespit edilmistir.
Anti-PT diizeyinin = 100 EU/ml olmasi ile risk faktorlerine sahip olan [sigara icimi (21/200; %10.5), kronik
oOksuriige ve/veya ila¢ kullanimina yol acan hastalik varligi (19/171; %11.1), kronik 6ksiriik nedenlerinin
timdine sahip olma (32/306; %10.5)] ve olmayan olgular arasinda anlaml farklihk bulunmamistir
(sirastyla, p= 0.581; p= 0.357; p= 0.249). Yas gruplarina gore anti-PT IgG geometrik ortalama diizey
(GOD) degerlerinin dagilimi, 18-30 yas icin 32.41; 31-50 yas icin 36.28; 51-70 yas icin 36.82 ve > 71
yas icin 31.15 olarak belirlenmistir. Verilerimiz, eriskinlerde de bogmacanin varligi ve hatta sikhginin
kiicimsenmeyecek dizeyde (%9.7) oldugunu gostermis; tipik bogmaca semptomlarinin eriskinlerde
gorllemeyebilecegini ve uzamis okstrtigl olan eriskinlerde, altta yatan bagka okstriik nedenleri olsa dahi,
bogmaca ayirici tanisinin yapilmasi gerektigini vurgulamistir. Bulgularimizin ayrica, heniiz agi semasini
tamamlamamis olan bebeklerin korunmasina yonelik eriskin asi politikalarinin gelistiriimesinde de yararl
olacag: distinilmektedir.

Anahtar sézciikler: Bordetella pertussis; bogmaca; eriskin enfeksiyonu;, seroloji; ELISA.

ABSTRACT

Pertussis is a vaccine-preventable disease that is transmitted from infected to susceptible individuals
by respiratory route. Bordetella pertussis infection may occur at any age as neither vaccine nor natural
infection induced immunity lasts life-long. This study was planned to demonstrate the serological evidence
of infection among adults, to raise awareness among clinicians and to provide data for the development of
strategies to protect vulnerable infants. A total of 538 patients (345 female, 193 male) ages between 18-87
years who had a complain of prolonged cough for more than two weeks were included in the study. Anti-
pertussis toxin (PT) IgG and anti-filamentous hemagglutinin (FH) IgG levels from single serum samples were
measured by an in-house ELISA test which was standardized and shown to be efficient previously. Anti-PT
1gG antibody levels of > 100 EU/ml were considered as acute/recent infection with B.pertussis. In our study,
9.7% (52/538) of the patients had high levels of anti-PT IgG (= 100 EU/ml) and among those patients 43
(43/52; 82.7%) also had high (= 100 EU/ml) anti-FHA IgG levels. There were no statistically significant
differences in terms of age, gender, education level, DPT (diphtheria-pertussis-tetanus) vaccination history,
smoking history or average daily cigarette consumption (p> 0.05) between the cases with high antibody
levels (n=52). When the symptoms and the presence of cases with high antibody levels were evaluated,
it was detected that no one parameter was significantly different from others, except that 24.1% of the
cases with inspiratory whooping had high anti-PT levels. There was also no statistically significant difference
between high anti-PT levels > 100 EU/ml and the patients with risk factors [smoking (21/200; 10.5%),
presence of disease that cause chronic cough and/or drug usage (19/171; %11.1), and whole factors
which cause chronic cough (32/306; %10.5)] and without risk factors (p= 0.581; p= 0.357; p= 0.249,
respectively). The distribution of anti-PT IgG geometric mean titer (GMT) according to the age groups, was
as follows; 32.41 in 18-30 years; 36.28 in 31-50 years; 36.82 in 51-70 years and 31.15 in = 71 years. Our
results indicated that B.pertussis infections are also present among adult population with a frequency not to
be underestimated (9.7%) and the results also emphasized that since typical whooping cough symptoms
may not be seen in adults, pertussis infection should be considered as a differential diagnosis in adults with
prolonged cough, even if there are some other underlying factors of cough. The data obtained from this
study was also considered to be helpful in the development of adult vaccination policies for the protection
of infants who have not completed the vaccination schedule yet.

Key words: Bordetella pertussis; whooping cough; adult infection; serology; ELISA.
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GIRi$

Asi ile 6nlenebilir bir hastalik olan bogmaca, enfekte bireylerden duyarl kisilere solu-
num yolu ile bulasmaktadir'. Asilama ve hastalik sonrasi gelisen immiin yanit miir boyu
koruyucu olmadig icin, etkili asilarin yaygin kullanimina ragmen enfeksiyon her yasta
goriilebilmekte ve 6nemli bir halk saghgi sorunu olmaya devam etmektedir?3. Hasta-
Ik erigkinlerde siklikla asemptomatik ya da atipik seyretmekte ve cogunlukla cocukluk
cagi enfeksiyonu olarak goériildiigi icin klinisyenler arasinda akla gelmemektedir*>. Di-
ger yandan, Bordetella pertussis enfeksiyonu eriskinlerde de ciddi seyredebilmekte, ancak
hastalik akla gelmedigi icin hastalar kronik 6ksuiriige neden olan diger okstrik nedenleri
acisindan arastirlmakta, bu amacla yapilan tani testleri zaman almakta ve gereksiz ma-
liyetlere yol agmaktadir. Ayrica yapilan calismalarda, semptomlu erigkinlerin, maternal
antikorlarin yetersiz kaldigi korunmayan ve heniiz asi semasini tamamlamamis 12 aydan
kiiciik bebekler icin enfeksiyon kaynagi olabilecegi rapor edilmektedir>®. Bogmaca en-
feksiyonunda erken ve dogru tani, tedavinin baglamasi ve hastalik bulasinin kontroli icin
énemlidir. Diinya Saglik Orgiiti (DSO)'ne gére bogmacanin tanisi; kiiltiir, molekiiler
yontemler ve cift serum orneginde serokonversiyonun saptanmasinin disinda, tek serum
érneginden serolojik testler ile de konabilmektedir’. Bu calisma, eriskinlerde bogmaca
enfeksiyonunu serolojik olarak gostermek, klinisyenler arasinda farkindalik yaratmak ve
duyarl bebekleri koruyacak stratejiler gelistirebilmeye yonelik veri saglamak amaciyla
planlanmustir.

GEREC ve YONTEM
Calisma Popiilasyonu

Calisma icin Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulundan 2011/359 sayi ve 07/06/
2011 tarihli etik kurul onay alindi. Bu calismaya, Kasim 2011 ve Ocak 2013 tarihleri
arasinda Atatuirk Gogus Hastaliklar ve Goglis Cerrahisi Egitim Arastirma Hastanesi ile Ha-
cettepe Universitesi Tip Fakiiltesi G6giis Hastaliklan Kliniklerine bagvuran ve 14 giinden
uzun oksirigi olan 18-87 yas araliginda 538 goniilli eriskin dahil edildi. Katihmcilara
sosyodemografik Ozellikler, DBT (difteri-bogmaca-tetanoz) asilanma durumu, hastalik
hikayesi ve okstrtik stresi gibi bilgileri iceren bir anket uygulandi. Her gondilliiden 5 ml
kan ornegi alindi; 1500 rpm‘de 15 dakika santriflij edildi ve ayrilan serumlar test gtiniine
kadar -20°C’de saklandi.

Laboratuvar Testleri

Pertusis toksin (PT) IgG ve filament6z hemaglitinin (FHA) IgG antikorlari, “in-house”
kantitatif indirekt ELISA testi ile Turkiye Halk Saghgi Kurumu, Mikrobiyoloji Referans La-
boratuvarlari Daire Baskanligi, Asi ile Onlenebilir Bakteriyel Hastaliklar Seroloji Labora-
tuvarinda calisildi. Daha 6nce gelistirilmis olan ve en distk 1.0 EU/ml antikor dizeyini
saptayabilen, “in-house” ELISA testi bu amac icin kullanildi®. Test 96 cukurlu diiz tabanli
mikroplaklar (Greiner, 655001, Germany) kullanilarak gerceklestirildi. Saflastirilmis PT
10 ug PN/ampdil (JNIH-5, Biken, Japan) ve FHA 10 ug PN/ampdl (JNIH-4, Biken, Japan)
plaklarin kaplanmasi asamasinda kullanildi. 100 pl kaplama soliisyonunda PT ve FHA
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antijen konsantrasyonu sirasiyla 0.1 ug PN/ml ve 0.04 ug PN/ml seklinde ayarlandi. Test
glinu plaklar 125 pl bloklama soliisyonu eklenerek bloklandi (%0.5 sigir serum albumini
(BSA) iceren PBS) ve inklibator calkalayicida inklbe edildi (Labsystem iEMS, Finland).
Hasta serumlari ve referans serumun (Anti-pertussis reference human sera IgG [anti-PT
IgG icin 250 ELISA Unit (EU), anti-FHA IgG icin 400 EU], Biken, Japan) %0.5 BSA ve
%0.05 Tween 80 iceren PBS soliisyonunda sekiz kez cift kat seri dilisyonu yapildi ve an-
tijen kapli plaklara aktarildi. 37°C’de 1 saat inkiibasyonun ardindan plaklar PBS-Tween
20 ile ug¢ kez yikandi. Konjugat olarak “Fc-specific alkaline phosphatase-conjugated
goat anti-human IgG” (Seikagaku, Kogyou, Japan) kullanilarak 22°C’de 1 saat inklibe
edildi. Bu asamanin ardindan dort kez yikama yapilarak substrat olarak dietanolamin
solusyonu icinde sulandirnlan P-Nitrofenil fosfat (Sigma) (1 mg/ml, pH: 9.6) kullanildi.
22°C’de 1 saatlik inklibasyonun ardindan 3M NaOH eklenerek reaksiyon durduruldu.
Plaklar 405/630 nm dalga boyunda ELISA okuyucusunda (Labsystem, Multi Skan EX,
Finland) okundu.

Anti-PT ve anti-FHA 1gG antikor dizeyleri, “parallel line assay” (p= 0.05) istatistik
analiz programi kullanilarak degerlendirildi. Kalite kontrol amaciyla, referans serum ile
gecerli sonug¢ alindiginda test gecerli kabul edildi. Anti-PT icin > 100 EU/ml antikor di-
zeyi, akut/son zamanlarda gecirilmis B.pertussis enfeksiyonu olarak degerlendirildi.>”-

istatistiksel Analiz

istatistiksel analizler SPSS yaziimi (IBM, USA, 2011) kullanilarak gerceklestirildi. Anti-
PT ve anti-FHA 1gG antikor diizeylerinin normal dagdilima uygunlugu gorsel (histogram,
olasilik grafikleri) ve analitik (Kolmogorov-Simirnov) metodlar kullanilarak arastirildi. Anti-
PT ve anti-FHA IgG antikor diizeyleri ve logaritmik degerlerinin normal dagilima uymadi-
g1 belirlendiginden bu parametreler Wilcoxon testi ile karsilastirildi. Korelasyon katsayisi
Spearman testi kullanilarak hesaplandi. Anti-PT antikor diizeyi > 100 EU/ml olanlar akut/
son zamanlarda gecirilmis enfeksiyon (seropozitif) olarak kabul edilerek gruplar arasi kar-
silastirma icin Ki-kare ve Fisher’s exact test kullanildi. istatistiksel anlamlilik icin toplam
tip-1 hata diizeyi %5 olarak belirlendi.

BULGULAR

Calismamizda toplam 538 serum Ornegi ELISA testi ile calisiimis ve anti-PT IgG diizey-
leri > 100 EU/ml olan 52 hasta (%9.7), akut/yeni gecirilmis bogmaca enfeksiyonu olarak
degerlendirilmistir.

Calisma grubunda, yas medyani 50 yil (Ceyreklerarasi aralik [CAA]: 38-60], erkek/
kadin cinsiyet orani 0.56 olarak hesaplanmistir. Anti-PT IgG logaritmik diizey degerleri
medyani (1.59; CAA= 1.34-1.83) ile anti-FHA IgG logaritmik diizey degerleri medyani
(1.76; CAA=1.57-1.90) arasinda istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmistir (p= 0.001,
Wilcoxon test). Spearman korelasyon testi ile anti-PT IgG ve anti-FHA 1gG logaritmik du-
zey degerleri arasinda (r= 0.614, p= 0.001) pozitif korelasyon saptanmistir (Sekil 1). Anti-
PT I1gG geometrik ortalama duzeyi (GOD) dagilimi; 18-30, 31-50, 51-70 ve > 71 yas
gruplari icin sirasiyla 32.41; 36.28; 36.82 ve 31.15 olarak bulunmustur (Tablo I, Sekil 2).
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Sekil 1. Anti-PT ve anti-FHA IgG antikor dtizeyleri (logEU/ml) arasindaki korelasyon.

Tablo I. Farkli yas gruplarinda anti-PT IgG geometrik ortalama dtizeyleri ve %95 gtiven araligi

Yas gruplari (yil) Geometrik ortalama diizey %95 Giiven arahigi
18-30 32.412 26.074-40.281
31-50 36.283 32.100-41.011
51-70 36.821 32.576-41.610
> 71 31.153 24.446-39.7001

Benzer sekilde anti-PT IgG GOD degeri erkeklerde 36.27 (%95 giiven araligi= 32.51-
40.92), kadinlarda da 34.99 (%95 gliven araligi= 31.75-38.53) olarak hesaplanmistir.

Anti-PT IgG dizeyleri > 100 EU/ml olan ve akut/yeni gecirilmis bogmaca enfeksiyo-
nu olarak kabul edilen 52 hastanin 43’linde (%82.7) anti-FHA IgG antikor dlizeyleri de
> 100 EU/ml olarak saptanmistir. Anti-PT I1gG antikor diizeyleri > 100 EU/ml olan has-
talarin yas medyani 53.0 (CAA= 38.25-63.50), < 100 EU/ml olan grubun yas medyani
ise 50.0 (IQR= 38-60) (p= 0.415) olarak belirlenmistir.

Anti-PT IgG antikor diizeyleri > 100 EU/ml olan grubun %71.2’si kadindir. Seropozitif-
lik ile cinsiyet (p= 0.266), egitim (p= 0.809) ve DBT asisi (p= 0.921) arasinda istatistiksel
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Tablo Il. Anti-PT IgG ELISA sonuglarina gore bazi demografik verilerin dagilimi
Anti-PT IgG > 100 EU/ml

Toplam sayi olan olgu sayisi (%) P degeri
Cinsiyet
Erkek 193 15(7.7) 0.266
Kadin 345 37 (10.8)
Egitim durumu
Okuma yazma bilmiyor 54 5(9.3) 0.809
ilkégretim ve dengi 213 21 (9.9)
Lise veya Universite 81 6 (7.4)
DBT asilanma Oykisu’
Yok 172 16 (9.3) 0.921
Var 277 25 (9.0)
Sigara Oykusl
Yok 321 29 (9.0) 0.581
Var 200 21 (10.5)
Altta yatan hastalik? ve/veya ilag
kullanims®
Yok 277 19 (8.4) 0.357
Var 171 19 (11.1)
Kronik oksiiriik nedenleri*
Yok 142 10 (7.0) 0.249
Var 306 32 (10.5)

1 DBT asi 6ykisii beyana dayali olarak alinmis olup, 47 kisi “bilmiyorum” cevabi vermis; bu kisiler analize dahil
edilmemistir.

2 Kronik obstriiktif akciger hastaligi, bronsiyal astim, bronsektazi, intersitisyel akciger hastaligi, rinosiniizit, refli
3 ACE inhibitorii, beta-bloker.

“4 Bir veya daha fazla nedenin varligi: sigara icme, altta yatan hastalik, ilag kullanimi.

olarak anlaml fark saptanmamuistir (Tablo Il). Anti-PT IgG duzeyi > 100 EU/ml olan grup-
ta sigara kullanim medyani (20, CAA= 19-20) ile anti-PT IgG diizeyi < 100 EU/ml olan
grupta sigara kullanim medyani (20, CAA= 7.5-20) arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark bulunamamistir (p= 0.146).

Seropozitif kisilerde i¢c cekmeli 6ksuriik orani (%11.5) antikor diizeyi < 100 EU/ml olan
gruptaki kisilerden (%24.1) istatistiksel olarak anlamli diizeyde dusiik bulunmustur. Bu-
nunla birlikte, seropozitiflik ile olgu taniminda bulunan paroksismal 6ksurik (p= 0.843)
ve Oksurlk sonrasi kusma (p= 0.330) arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktur
(Tablo IIl). Seropozitif kisilerde okstrtik stiresi medyani (30 glin, CAA= 20-63.75) ile an-
tikor diizeyi < 100 EU/ml olan grubun o6ksurik stresi medyani (30 giin, CAA= 20.25-60)
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildir (p= 0.526).
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Tablo Ill. Anti-PT antikor dtizeylerine gére bogmaca semptomlarinin dagilimi

Anti-PT antikor diizeyi
> 100 EU/ml (n=52) < 100 EU/ml (n= 477)

Semptomlar Sayi (%) Sayi (%) P degeri
Paroksismal oksuriik* 30 (57.7) 282 (59.1) 0.843
Oksiiriik sonrasi kusma* 9(17.3) 111 (23.3) 0.330
ic cekmeli 6ksiiriik* 6 (11.5) 115 (24.1) 0.040
Hinltih solunum 33 (63.5) 263 (55.1) 0.251
Mide sikayeti 17 (32.7) 180 (37.7) 0.475
Nazofarengeal akinti 23 (45.1) 230 (48.2) 0.672

*Olgu tanimina gére bogmaca semptomlari.

TARTISMA

B.pertussis ile karsilasma sikligi ve bakteriye karsi gelisen antikor diizeyleri cografik
farkhliklar gosterebildiginden, enfeksiyon kriteri olarak kabul edilen antikor esik degerle-
rinin bolgelere gore belirlenmesi gerekebilmektedir. Calismamizda, bogmaca acisindan
Ulkemizdeki duruma bakildiginda, anti-PT antikoru icin geometrik ortalama diizeylerinin
31.15-36.28 EU/mI arasinda degisim gosterdigi saptanmistir. Ulkemizde bogmaca an-
tikorlarinin, DSO’ye gére akut/son zamanlarda gegirilmis B.pertussis enfeksiyonu kriteri
olan = 100 EU/ml’ye gore dustik olmasi, bu kriterin tlkemizde de gecerli olacagini du-
sindirmektedir. Bu calismada, iki haftadan uzun 6kslrigu olan eriskinlerin %9.7'sinde
anti-PT I1gG diizeyleri > 100 EU/ml olarak bulunmustur. Ulkemizde eriskin DBT agilamasi
henliz uygulanmamaktadir. Bu nedenle ve ayrica hastalarin cocukluk ¢agr asilarinin tize-
rinden uzun zaman gectigi icin, anti-PT antikor dulzeylerinin, dogal enfeksiyona bagl
olarak yiikseldigi diistiniilmistir. Bu hastalarda, DSO bogmaca olgu taniminda bulunan
semptomlardan yalnizca i¢c ¢cekmeli 6ksurigun istatistiksel olarak anlamli fark gosterdi-
gi, buna karsilik diger semptomlarda farkin anlamli olmadigi gézlenmistir. Bu durum
literatiirde de belirtildiginden'?, eriskinlerde klinik olarak bogmaca enfeksiyonunun dii-
stintlmesi icin tipik semptomlarin beklenmemesi ve 14 giinden uzun sliren 6ksirik ol-
masi durumunda bogmacanin akla getirilmesi gerekmektedir. Buna karsilik eriskinlerde
kronik oksurtige yol acan pek cok farkli sebep bulunmaktadir. Bu calismada, bogmaca
disinda kronik 6ksiriige yol acan diger faktorlere sahip olan hastalarda da, serolojik ola-
rak bogmaca varligi gosterilmis ve gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml bir fark
bulunamamistir. Dolayisiyla, baska sebeplerle 6ksurtigu olan hastalarda da bogmacanin
tabloya eslik edebildigi akilda tutulmali ve B.pertussis yoninden arastirnlmaldir. Yapilan
diger calismalara gore, uzamig oksiirigu olan hastalarin yaklasik %15’inde B.pertussis
enfeksiyonu oldugu; yillik enfeksiyon oraninin yaklasik %6 oldugu ve klinik bulgulari
olanlarda enfeksiyon oraninin > 500/100.000 oldugu gosterilmis; tek serum 6rneginden
serolojik taninin rutin olarak yapilmasi durumunda, eriskin olgularda belirgin olarak artis
goériilecegi ifade edilmistir'".
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Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi (CDC) ve DSO standartlarina gére, bogmacanin
tanisi kiiltiir, molekiiler (PCR) veya serolojik testlerle yapilabilir'>'#, Kiiltiir, 6ksiiriik bag-
langicindan sonraki ilk iki hafta icinde yapildigi taktirde %12-60 duyarhlk ve %100 6z-
glllige sahiptir. Ayni sekilde ilk dort hafta icinde uygulandiginda, PCR testinin duyarlihgi
%70-99 ve 6zgullligl %86-100"dir. Buna karsilik stire uzadiginda, bakteri sayisi azaldigi
icin duyarlilik ve 6zgiilliik her iki test icin de diismektedir’'2'#, Eriskinlerde, genellikle
bogmacayi akla getirecek 6zgil semptomlar olmadigindan tani icin ge¢ kalinmakta ve
bu da kultir ve PCR testlerini dezavantajli kilmaktadir. Buna karsilik serolojik tani, ileriki
asamalarda daha avantajli bir metod olup, cift ve tek serum 6rnegi icin duyarlilik oran-
lari sirasiyla, %90-92 ve %36-76; 0zqgullik oranlari ise sirasiyla, %72-100 ve %99'dur.
Cift serum 6rnegi icin, ilk 6rnek oksirik basladiginda, ikinci 6rnek ise 4-6 hafta sonra
alinarak calisilirsa, antikor diizeyinde beklenen artis saptanabilir. Tek serum 6rnegi, cift
serum orneginin aksine tek bir test ile degerlendirildigi icin avantajlidir. Ayrica 6ksurik
baslangicindan en az iki hafta sonra ve ideal olarak 4-8 hafta sonra alindiginda tani koy-
durucudur. Serolojik yontemler gec donem bogmaca tanisina ek olarak antibiyotik kul-
lanimindan sonra da uygulanabilmesi acisindan avantajlidir'?. DSO, bogmaca serolojisi
icin ELISA yontemini 6nermekte ve anti-PT antikorlari icin > 100 EU/ml degerini akut/
son zamanlarda gecirilmis enfeksiyon icin esik deger olarak kabul etmektedir’-? %15, Ca-
lismamizda, daha 6nce standardize edilen ve etkin oldugu gosterilen “in-house” ELISA
yéntemi kullanilmis®, anti-PT IgG antikorlarina ek olarak anti-FHA 1gG antikor diizeylerine
de bakilmis ve sonuglarin gliclii bir pozitif korelasyon gostererek B.pertussis serolojik tani-
sini destekledigi gosterilmistir (Sekil 1).
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Sekil 2. Farkli yas gruplarinda anti-PT IgG antikor dtizeylerine ait siklik.
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Bogmaca icin laboratuvar tanisi, hem hastanin tedavisini yonlendirmekte, hem de
enfeksiyon gelistirme riski olan temaslilarin takip edilmesini saglamaktadir. Tirkiye'de
yapilan bir cahismada, 126 B.pertussis izolatinin eritromisin, azitromisin, klaritromisin
ve trimethoprim/siilfametoksazole duyarli oldugu belirtilmistir'®'”. Bununla birlikte,
paroksismal donemden sonra antimikrobiyal tedaviye baglamanin faydali olmadigini
belirten yayinlar vardir'®, Eriskinlerde tani konuldugunda bakteri sayisi azaldigi icin
antimikrobiyal tedaviden faydalanmak icin genellikle ge¢ kalinmaktadir. Buna karsilik
az sayida da olsa, var olan bakterinin elimine edilmesi, hastanin prognozuna katkida
bulunacak ve daha da 6nemlisi bulasin engellenmesini saglayacaktir. Tedavi almayan
kisilerde 2-4 hafta veya daha fazla olan bulas suresini eritromisin tedavisinin azalttig
bildiriimektedir'®. Ek olarak semptomlar bakteriyel viriilans faktérlerine, adezin ve tok-
sinlere bagl gelistiginden, destek tedavinin de mutlaka verilmesi gerekir'®. Bogmaca
ile iliskili en 6nemli halk saghgi sorunu, enfekte eriskinlerin heniiz asilanmamis bebek-
lere hastaligi bulastirabilmeleridir'®. Ulkemizde yenidoganlarda primer immiinizasyon
baslayana kadar, anneden gecen bogmaca antikor diizeylerinin yeterli koruma sag-
lamadigini gdsteren calismalar bulunmaktadir’>2%21, Bu acidan bakildiginda, eriskin-
lerde bogmaca tanisi temaslilar acisindan da uyanik olmay: saglayacak, semptomlar
gelistiinde zamaninda tani konabilecek ve uygun antimikrobiyal tedaviye zamanin-
da baslamak icin firsat saglanmis olacaktir. Hastaligin kataral doneminde eritromisin
tedavisinin baslanmasi ile, semptomlarin siresinin kisaldigini ve bes giin icinde or-
ganizmanin ust solunum yolundan eliminasyonunun saglandigini belirten calismalar
bulunmaktadir'®. Biitiin bunlara ek olarak, bogmaca tani testlerinin uygun zamanda
yapilmasi, eriskin hastalarda sebebi bilinmeyen Oksiirige yonelik tani ve tedavi icin
gereksiz test ve ilaclarin kullanilmasina bagli hem zaman hem de ekonomik kayiplarin
onlenmesini saglayacaktir.

Calismamizda, seropozitif olgular arasinda kadinlarin daha fazla oldugu izlenmis
(37/52; %71.2), ancak cinsiyetler arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunma-
mistir (%10.8’e karsi %7.7; p= 0.266). Erkeklere gore cocuklarla daha yakin temas icin-
de olduklarindan, kadinlarda bogmacanin daha sik gériildiigiini belirten calismalar??
olsa da, bizim calismamizda boyle bir sonug elde edilmemistir. Verilerimiz, eriskinlerde
de bogmacanin varligi ve hatta sikiginin kiicimsenmeyecek diizeyde (%9.7) oldugu-
nu gostermis; tipik bogmaca semptomlarinin eriskinlerde goérilemeyebilecegini, buna
karsilk uzamig oksuriigu olan erigkinlerde altta yatan baska okstriik nedenleri olsa dahi,
bogmaca ayirici tanisinin yapilmasi gerektigini vurgulamistir. Calismamizin bulgulari ay-
rica, heniiz agl semasini tamamlamamis olan bebeklerin korunmasina yonelik stratejilerin
gelistirilmesi icin, erigskinlerde de bogmaca agi planlamasi yapilmasi gerektigini dusiin-
dirmektedir.
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