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OzZET

Bu calismada, 1-18 yas arasindaki bireylerde hemagliitinasyon inhibisyon (HAI) yéntemi ile kabakulak viriis seropozitiflik oraninin
arastirlmasi amaglanmistir. Calisma Temmuz 2003 tarihinde ve toplam 186 kiside gerceklestirildi. Calismaya alinan 186 kiginin
178'inde (%95.6) kabakulak viriisiine karsi HAI antikorlar pozitif bulundu. Kabakulak viriisiine karsi HAI antikorlar 1-3 yas
grubunda %93.6, 4-6 yas grubunda %100, 7-9 yas grubunda %96.8, 10-12 yas grubunda %100, 13-15 yas grubunda %92.3 ve 16-
18 yas grubunda %66.7 olarak saptandi. Dért-alti yas grubunda saptanan titrelerin ortalamasi diger yas gruplarina gore istatistiksel
olarak anlamli diizeyde yiiksek bulundu (p<0.05) . Sonug olarak, Elazi§ bélgesinde 1-18 yas arasinda kabakulak virlis seropozitifligi
% 95.6 olarak saptandi. Sonuglar, infeksiyonun erken gocukluk déneminde kazanildigini ve yas ilerledikge HAI antikor titrelerinin
azaldigini géstermektedir.

SUMMARY

The purpose of this study was to determine mumps virus seropositivity ratio using hemagglutination-inhibiting test in subjects aged
between 1 and 18 years. The study was performed on 186 subjects in July 2003. There was seropositivity in Hemagglutination
Inhibiting (HAI) antibodies in 178 (95.6%) out of 186 subjects. Seropositivity was 93.6% in the 1-3 age group, 100% in the 4-6 age
group, 96.8% in the 7-9 age group, 100% in the 10-12 age group, 92.3% in the 13-15 aged group, and 66.7% in the16-18 age
group. Mean titer level was significantly higher (p<0.05) in the 4-6 age group compared to other age groups. As a result, in the
Elazi§ region, mumps virus seropositivity was found as 95.6% in subjects aged 1-18 years. This result shows that mumps virus
infections is acquired in early childhood and that with age HAI antibodies decrease.

GiRig

Kabakulak virisi Paramyxoviridae ailesinde, Rubulavirus
cinsinin bir Uyesi olup protein ve lipit yapisinda bir zarfla
cevrili tek zincirli bir RNA virtsudur (1). Bilinen tek kay-
nag! insandir. Kabakulak tim dinyada endemik olup
duyarli toplulugun bulundugu kuruluslarda lokal epi-
demiler gérilir (2). Ozellikle gocukluk ¢aginda goériilir ve

bu yas grubunda kendini sinirlarken, erigkinler ¢ok
organ tutulumuna daha egilimlidir (3). Gelismis ulkeler-
deki rutin asilama kabakulagin etkiledigi yas grubunun
ergenlik ¢cagina kaydirmistir. Kabakulak infeksiyonu ge-
cirenler yasam boyu etkene karsi bagisik kalirlar (2).
Rutin asilamanin yapilmadigi Ulkelerde, 6zellikle toplu
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kurumlarda yasayanlarda duyarli Kigilerin belirlenerek
asllanmasi, infeksiyona bagl gelisebilecek komplikas-
yonlarin ve epidemilerin énlenebilmesi agisindan énem-
lidir. Glinimuzde bazi bati Ulkelerinde alinan ciddi 6nlem-
lerle hastaligin eliminasyonu saglanmis ve bir ¢ok ulke-
de de eliminasyon asamasina gelinmistir. Turkiye'de ka-
bakulak asisi rutin asilama programi iginde yer alma-
maktadir.

Bu galismada, 1-18 yas arasindaki gocuklarda hemaglii-
tinasyon inhibisyon (HAI) yéntemi ile kabakulak viriis
seropozitiflik oraninin arastiriimasi amaglanmigtir.

GEREG VE YONTEM

Firat Universitesi Hastanesi Enfeksiyon Hastaliklan ile
Cocuk Saghgr ve Hastaliklan Polikliniklerine basvuran
toplam 186 kisi calismaya alindi. Calisma igin serum
ornekleri Temmuz 2003 tarihinde toplandi. Calismaya
alinan gocuklara ve/veya ailelerine calismanin kapsami
ile ilgili bilgi verildi, tanimlayici bilgilerin soruldugu bir
bilgi formu dolduruldu. Beser ml ven6z kan alindi ve se-
rumlari ayrilarak galigilincaya kadar -80° C’de sakland.

Test serumlari, HAI'de kullaniimadan énce spesifik ol-
mayan inhibitérlerin yikimi i¢in bir dizi isleme alindi.
Bu amagla, 100 pl serum 6rnegi alinip Gzerine 50 pl
tripsin [0.01 M fosfatla tamponlanmis fizyolojik tuzlu su,
pH 7.2 (PBS) iginde hazirlanan % 0.8 (w/v) tripsin (Difco
Laboratories, Detroit, Ml)] eriyigi eklenmis ve 56°C'de
30 dakika bekletilmigtir. Bu slire sonunda karigimlara,
300 pl 0.01 M potasyum periyodat eklenmis ve oda isi-
sinda 15 dakika inkibe edilmistir. Daha sonra, 6rneklere
300 pl %1 gliserol ilave edilmis ve inkubasyon tekrarlan-
mistir. Son olarak, 250 ul PBS (pH 7.2) eklenerek 1/10'
luk serum dilusyonlari elde edilmigtir.

Hiicre ve Viriis: Calismada virlsin uUretimi icin Vero
hicreleri kullaniimigtir (Sekil 1-tst). Hicreler, % 5 CO>
iceren ortamda Uretilmistir. Hlicreler, % 10 oraninda fetal
sigir serumuna (FBS; SIGMA, St Louis, MO, ABD) sahip
Dulbecco's Modified Eagle’s Medium Nutrient Mixture F-
12 (DME/F-12; SIGMA) ortaminda uUretilmistir. Ortamlara
ayrica, penisillin (100 Unite/ml), streptomisin (0.01 mg/ml)
ve tripsin (0.5 mg/ml) eklenmistir. Kabakulak virisu,
Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji ve Klinik
Mikrobiyoloji Anabilim Dal’'ndan saglanmistir. Vero hiic-
releri kabakulak virtsu ile infekte edilmis ve hiicrelerde
sitopatik etkilerin belirgin olmasina kadar 37° C'de inkiibe
edilmistir (Sekil I-alt). Daha sonra Ust sivi toplanmig ve 4°
C'de 10 dakika 500 g santrifiijle hiicre artiklarindan ayril-
mis ve testlerde kullaniimigtir.
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Hemagliitinasyon (HA) ve Hemagliitinasyon inhi-
bisyon (HAI) Testi: Bu testler Burleson ve ark. (4) tara-
findan daha &nce belirtildigi sekilde uygulanmis, ancak
bazi modifikasyonlar yapilmistir. Hemaglutinasyon titresi-
ni belirlemek igin, viris U tabanli mikrotitrasyon tablala-
rinda PBS (pH 7.2) icinde 1:2'den baslayarak ve iki kat
azalan bir diizende sulandiriimistir. Sulandirma sonucun-
da kuyucukta bulunan 50 pl viriis slispansiyonu ustliine
esit miktarda PBS ilave edilmistir. Daha sonra, 100 ul %
0,5'lik O grubu insan eritrositleri eklenip, mikrotitrasyon
tablalar 10 dakika 37° C'de inklibe edilmistir. Daha son-
ra, tablalar hemaglitinasyonun gerceklesmesi igin 4°
C'de iki saat inkiibasyona birakilmistir. Bu deney sonu-
cunda, eldeki kabakulak virisi hemaglitinasyon titreleri
belirlenmis ve bu titreler HAI testi icin temel olarak alin-
mistir. Hemaglitinasyon inhibisyon testi icin, U tabanl
mikrotitrasyon tablalarinda her serum 6rnegi, PBS igin-
de 1/10'dan baglayarak 1/1280'e kadar sulandiriimigtir.

Bu islemden sonra her kuyucuktaki 50'ser pl'lik serum
sulandirmalarinin tGzerine 50 pl 4HA Unitesi sulandiriimig
virls ilave edilip, viris-serum karigimlari oda isisinda 60
dakika bekletiimistir. inkiilbasyondan sonra, kuyucuklara
100 pl %0.5 konsantrasyonunda O grubu eritrosit sis-
pansiyonu birakilmis ve tablalar HA testinde oldugu gibi
inklibe edilmigtir. Sonuglar, bu siirenin sonunda sapta-
nan hemaglitinasyonun inhibisyonuna gore belirlen-
mistir.

istatistiksel Degerlendirme: Verilerin istatistiksel deger-
lendiriimesinde; Statistical Package for Social Sciences
version 10.01 (SPSS) bilgisayar programi kullanildi.
Hemaglitinasyon inhibisyon antikorlari pozitif saptanan-
larda yas gruplarina gére ortalama titrelerin karsilastiril-
masinda Oneway ANOVA, Post Hoc test olarak da
Tukey B testi; yas gruplarina goére seropozitifligin
karsilastirimasinda ki-kare testi kullanildi. p< 0.05 olan
degerler istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Calisma grubunu olugturan toplam 186 kisinin 77’si
(%41.4) kiz, 109’u (%58.6) erkek, yas araligi 1-18 ve yas
ortalamasi 7.17+4.76 idi. Calismaya alinan 186 kisinin
178'inde (% 95.6) kabakulak viriisiine kargi HAI anti-
korlar pozitif bulundu. Pozitif bulunan HAI titrelerinin
dagilimi Tablo 1’de sunulmustur.

Kabakulak viriisiine karsi HAI antikorlari pozitif ve ne-
gatif saptanan kisilerin yaglara gére dagihmi Tablo 2'de
sunulmustur. Onalti-onsekiz yas grubunda HAI antikor
pozitifligi diger yas gruplarina gore istatistiksel olarak
anlamli dizeyde disik bulunmustur (p<0.05). Hema-
glitinasyon inhibisyon antikorlarn pozitif saptananlarda
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Sekil 1. Ust: Vero hiicreleri kabakulak viriisii ile infekte edilmis ve sitopatik etkinin belirgin
olmasindan sonra Ust sivi toplanip testlerde kullaniimistir (x 200). Alt: Hemagli-
tinasyon inhibisyon testi 96 kuyulu mikrotitrasyon gergeklestirilmis ve hemagliti-
nasyonun tablalarinda en-gellendigi serum dilusyonu saptanmistir.
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ortalama antikor titrelerinin yas arttikca azaldigi goézlen-
mistir (Sekil 2). Yas gruplarina gére incelendiginde, 4-6
yas grubunda saptanan titrelerin ortalamasi diger yas
gruplarina gore istatistiksel olarak anlamli dizeyde yuk-
sek bulunmustur (p<0.05) (Sekil 3). Hemaglitinasyon
inhibisyon antikorlar pozitif saptanan 178 kisinin 19'unda
(%10.6) kan transfiizyonu, dordiinde (% 2.2) ise kan
ardnu alma éykusu vardi.
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Sekil 2. Hemagliitinasyon inhibisyon (HAI) titrelerinin yaslara
gore dagilimi
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Klinik veya subklinik kabakulak infeksiyonundan sonra
hayat boyu devam eden bagisiklik geligir. Bagisikligin
belirlenmesinde nétralizasyon testi, HAI, plak rediiksi-
yon, enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA),
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Sekil 3. Ortalama hemagliitinasyon inhibisyon (HAI) titrelerinin
yas gruplarina gére kargilastiriimasi

kompleman birlesmesi ve hlicresel immin cevabin
olcilmesi gibi yéntemlerden yararlaniimaktadir (5-7).
Bu testlerin duyarlilik ve 6zgullukleri ile ilgili farklhiliklar
olabilmektedir (5). Notralizan antikorlar konvelesan do6-
nemde ortaya cikar ve saptanabilir titrelerde yillarca
devam eder. Kabakulaga kargi bagisikhgi belirlemede
notralizasyon testi guvenilir test olmakla birlikte uygu-
lamadaki zorluklar nedeniyle rutinde kullanilmamak-
tadir. Kabakulak gecirenlerde gelisen HAI antikorla-
rinin 8lcimua kolay olup yillardan beri uygulanmak-
tadir. Ancak HAI testinde diger paramiksoviriisler ile
capraz reaksiyonlar olabilmektedir (2, 8). Bununla bir-
likte, kabakulak virtisiine kargi antikorlarin saptanma-
sinda HAI testi, RAI ve nétralizasyon testi ile yapilan
karsilastirmali calismalarda bu testlerle iyi korelasyon
gosterdigi bildirilmigtir (9, 10). Kabakulak seropozitif-
liginin arastirildig1 bu calismada, kolay uygulanabil-

Tablo1. Kabakulak prevalans aragtirmasinda pozitif hemagliitinasyon inhibisyon (HAI) testi titrelerinin dagilimi

Pozitif titre Titreler
sayisi 110 1/20 1/40 1/80 1/160 1/320 1/640 1/1280
178 3 8 10 50 43 24 16

Tablo 2. Calisma grubunun cinsiyet, hemagliitinasyon inhibisyon (HAI) testi titresi, kan transflizyonu ve kan Griinii alimi yéniinden

yas gruplarina gére dagilimi

Yas gruplar
Ozellikler Toplam
13 4-6 7-9 10-12 13-15 16-18
Cinsiyet
Erkek 30 (63.8) 24 (55.8) 19 (61.3) 18 (54.5) 16 (61.5) 2(33.3) 109 (58.6)
Kiz 17 (36.2) 19 (44.2) 12 (38.7) 15 (45.5) 10 (38.5) 4 (66.7) 77 (41.4)
HAI titresi 44 (93.6) 43 (100) 30 (96.8) 33 (100) 24 (92.3) 4 (66.7)* 178 (95.7)
Pozitif 3 (6.4) - 1(3.2) - 2(7.7) 2 (33.3) 8 (4.3)
Negatif
Kan transflizyonu 3 4 5 2 - 19
Kan Grdnu -
*p<0.05
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mesi ve diger diger serolojik testlerle iyi korelasyon
gostermesi nedeniyle serum &rneklerinde HAI testi
uygulanmistir.

Kabakulak seroepidemiyolojsi ile ilgili calismalarda degi-
sik Ulkeler ve farkli populasyonlarin arastirildigr galisma-
lardan %84-91.3 arasinda degisen seropozitiflik oranlari
bildirilmistir (11-13). Tirkiye’de Istanbul'da degisik yas
gruplarindan olusan populasyonda % 85.7 (14); Sivas'ta
yetiskin niifusta % 86.8 (15); Ankara’'da iki yas grubunda
%22.6, 12-15 yas grubunda ise %95.6 (16); yine
Ankara’da 12-23 aylik gocuklarda % 15.1, 48-59 aylik
cocuklarda % 45.2 oraninda kabakulak seroprevalansi
(17) bildirilmigtir. Ozsan ve ark. (18) Ankara’da 0-5 yas
grubunda kabakulak viriisiine kargi %47.5 oraninda HAI
antikor pozitifligi saptadiklarini, seropozitifligin yaslara
g6re 0-6 ay arasinda %42.8, 7-12 ay arasinda %16.6,1-
2 yas arasinda %44.1, 2-3 yas arasinda %58.8 ve 3-5
yas arasinda %57.7 oldugunu bildirmislerdir. Akin ve
ark. (14) Ankara’da degisik yas gruplarinda HAI testi ile
serum O&rneklerinde %85.7 oraninda 1/10 ile 1/5120
arasinda degisen titrelerde seropozitiflik saptamiglardir.
Seropozitifligin yas gruplarina gére; 0-15 yas grubunda
% 85, 16-30 yas grubunda % 86.4, 31-45 yas grubunda
% 87.5 ve 46-60 yas grubunda % 83.9, 60 yasin
uzerinde % 70.6 oldugunu bildirmiglerdir. Caligsmalar
degerlendirildiginde, Turkiye’den bildirilen oranlarin llke
disindan bildirilen oranlara yakin oldugu gériimektedir.
Ayni sekilde Turkiye’'nin degdisik bdlgelerinden bildirilen
oranlarin da biri birine yakin oldugu ve infeksiyonun
Tarkiye’'nin tim bodlgelerde erken gocukluk doneminde
kazanildigi anlagiimaktadir.

KAYNAKLAR

Calismada HAI yéntemi ile 1-18 yas arasindaki 186
c¢ocugun 178'inde (% 95.6} kabakulak virlsine karsi
1/10 ile 1/1280 arasinda degisen titrelerde seropozitiflik
saptanmistir. Yazarlarin daha 6nce askerlerde yaptiklar
calismada (19), askerlerde kabakulak viriisiine karsi HAI
antikorlar pozitifligini %93.4 olarak saptanmistir. Ayni
calismada (19), Dogu Anadolu Bélgesi'nde yasayanlarin
%100’unde seropozitiflik bulunurken, Ege Bdlgesi'nde
yasayanlarda pozitiflik orani %87 olarak saptanmisti.
Her iki galismadan da elde edilen sonuglara gore, Elazig
bélgesindeki seroprevalansin Turkiye’'nin diger bolgele-
rine gbre daha yliksek oldugu gorilmektedir. Calismada,
yas gruplarina gore saptanan HAI antikor pozitifligi
oranlarinin biri birine yakin olduklari, 16-18 yas gru-
bunda diger gruplara gdére anlamli dizeyde dusuk
oldugu bulunmustur. Ayrica, 4-6 yas grubunda saptanan
titrelerin ortalamasinin diger yas gruplarina gore ista-
tistiksel olarak anlamli diizeyde yiksek olmasi ve antikor
titrelerinin yas ilerledikge azalmasi dikkate alindiginda
bélgede infeksiyonun cok kuguk yaslarda kazanildigini
distndurmektedir. Her yas grubunda kan transfiizyonu
yapilanlarin oraninin benzer olmasi, ¢alismaya alinan-
larin higbirinde as1 6ykusinin olmamasi saptanan pozi-
tifik oranlarinin dogal yollardan kazinilan infeksiyona
bagli oldugunu digstndirmektedir.

Sonug olarak, Elazi§ bélgesinde 1-18 yas arasinda ka
bakulak virus seropozitifligi %95.6 olarak saptanmistir.
Sonuglar, infeksiyonun erken ¢ocukluk déneminde kaza-
nildigini ve yas ilerledikge HAI antikor titrelerinin azal-
digini géstermektedir.
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