TETANOZ

ASI TAKVIMI

Ulkemizde tetanoz asilama odykusunun
baslangici ve gelisimi difteri asilamasi ile hemen
hemen ayni yolu izlemistir. Halen Saglik Bakanligi
cocukluk cagi asi takvimine gore tetanoz asisi
uygulamalari; hayatin ilk ikinci, uguncu ve
dorduncu aylarinin sonlarinda toplam uU¢ doz
DBT, 16-24 aylarda bir doz DBT, ilkokul 1 ve 5.
siniflarda toplam iki doz Td, lise 1. sinifta bir doz
TT asisi seklindedir (Ek-1). Bu programin yani
sira; 1990’larda neonatal tetanozun eliminasyonu
hedefi dogrultusunda gebelerin tetanoza karsi
asilanmasi ¢alismalari da hiz kazanmistir. Ayrica
erkek populasyona askerlik dboneminde de
tetanoz asisi uygulanmaktadir. Temel Saglk
Hizmetleri Genel Mudurlugu 1999 yili verilerine
gore DBT ile birinci, ikinci ve Ugunct doz uygula-
ma oranlari Samsun’da sirasi ile %92, %91 ve
%89, Turkiye genelinde; %85, %82 ve %79 'dur.
Gebelere uygulanan TT1 ve TT2+ ag! formlarinin
oranlari ise Samsun’da sirasi ile %48 ve %52,
Turkiye genelinde %36 ve %36°dir (Ek-2).

GEREC VE YONTEM

Uygulamada standardizasyon igin sagla-
digr kolaylik gbzonune alinarak; difteri igin
kullandigimiz ELISA test proseduri, bu c¢alis-
mada tetanoza karsi bagisiklik diuzeyinin
arastiriimasinda da metod olarak secilmigtir.

Laboratuvarimizda hazirlanan (in-house)
ELISA kiti kullanilarak serum drneklerinde tetanoz
toksoidine karsi IgG antikorlari arastiriimigtir. Par-
allel line assay ile test referans serumunun titresi-
ni International Antitoksin Unit (IU) olarak sapta-
mak icin, bir tetanoz partikul aglutinasyon
kiti'nin (Kaketsuken, Japan) referans serumu kul-
laniimistir. 96 kuyucuklu mikroplaklar (Greiner,
Immuran 600, Germany), karbonat-bikarbonat
tampon (pH 9.6) solusyonunda 5pg/mL olacak
sekilde sulandirilan saf tetanoz toksoidinin (400
Lf/mL, 122 mgPN/mL; Biken, Japan) 100ul’si ile
kaplanmis ve bir gece buzdolabinda nemli ortam-
da bekletilmistir. Bundan sonraki basamaklar
tumu ile Kisim 2.’de difteri icin anlatildigi gibi
uygulanmistir. Tetanoz IgG antikor titreleri igin

elde edilen sonucglar parallel line assay ile
degerlendirilmistir (p=0.05).

ELISA ve benzeri in-vitro ybntemlerle
gosterilen antikor degerlerinin in-vivo notralizas-
yon teknikleriyle dl¢ulebilen antitoksin duzeyleri
ile korelasyonunda henuz bazi endigeler
bulundugundan dolay! (1); bu calismada elde
edilen bulgular i¢in "koruyucu duzey" terminolojisi
kullaniimamistir. Bu nedenle arastirma grubuna
dahil olan drneklerde dlgulen antikor degerleri de
uc duzeyde/aralikta degerlendirmeye alinmis
olup bunlar; <0.5 IU/mL, =0.5 IU/mL ve =1 IU/mL
seklindedir.

BULGULAR

Tetanoz  Antikor
Gruplarina Gore Dagilimi

Tetanoz toksoidine karsi IgG antikor duzey-
leri, arastirmaya katilan 343 bireyden, 322’sinin
serum orneginde degerlendirilmigtir.

Duzeylerinin  Yas
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Yas gruplari

Sekil 3-a: Arastirma grubunda tetanoz igin ELISA ile
olculen antikorlarin, <0.1 1U/mL, =0.1 IU/mL ve =0.5
IU/mL duzeylerinde, yas gruplarina gore dagilimi;
Samsun, Subat-2000

Sekil 3-a’da tetanoz antikor degerlerinin yasa
gore dagilimi gorulmektedir. Degerlendirmede
kullanilabilirlik bakimindan (bkz: tartisma)
0.5 IU/mL duzeyi kullaniimistir. Sonuglara gore
cocuklarda yiuiksek duzeyde pozitif antikor deger-
leri gorulmektedir. =0.5 IU/mL Uzeri degerlerde,
populasyonun antikor duizeyleri orani 0-20 yas
arasinda %90 seviyesini korurken, takip eden
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yaglarda yasa bagli olarak dusiis gostermekte ve
50+ yas grubunda %42 ile en dusuk degere
ulagmaktadir (Sekil 3-a). =0.5 IU/mL antikor
diuzeyleri icin geometrik ortalamalar da ayni seyri
izlemektedir. Buna gore; eriskinlerde yasa bagli
dusus izlenmis ve geometrik ortalamalar 20’li
yaslarda 100.5 iken 50+ yas grubunda 10-0.5
olarak hesaplanmistir (Tablo 3-a).
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Sekil 3-b: Arastirma grubunda tetanoz igin <0.5 IU/mL,
=0.5 IU/mL ve =1 IU/mL araliklarindaki antikor duizey-
lerinin tetanoz agisi doz sayisina gore (DBT, dT/DT, TT)
dagilimi; Samsun, Subat 2000

Tetanoz  Antikor
Oykiuisiine Gore Dagilimi

Arastirma grubunda bireylerin anket form-
larindaki agi dykuleri (DBT, DT, dT, TT gibi tum
agsllar) baz alindiginda; ELISA ile dlglulen tetanoz
antikor duzeylerinin hizinin asi dozuna bagh
olarak arttigi izlenmektedir (Sekil 3-b, Tablo 3-b).
Tek doz asi uygulamasi igin =0.5 IU/mL ve
=1 [U/mL titre araliklarinda bu degerler sirasi ile
%38.9 ve %33.3 bulunmugken, bes ve uzeri
dozlarda %94.5 ve %100’lere geldigi gorulmustur.
Asilanmamis 20 kisinin tamami erigkin yas
grubundadir (25-76 yas arasi) ve asi oykuleri
hatirlamaya dayahdir.

Diizeylerinin  Asi

TARTISMA

Bu arastirmada, degerlendirmelerde 0.5
IU/mL antitoksin duzeyleri kullanildi, ¢unki labo-
ratuvarimizda hazirlanan (in-house) ELISA test
yontemi ile 0.5 IU/ml altinda bulunan antitoksin
titre degerlerinin bazilarinin, fare ndtralizasyon
testi, partikuler aglutunasyon reajen testi gibi
diger bazi test yontemleri ile uyum gostermedigi
saptandi.

Tablo 3-a: Arastirma grubunda tetanoz igin ELISA metodu ile dlgulen antikor duizeylerinin yas gruplarina gore

dagilimi; Samsun, Subat-2000

ELISA ile tetanoz antikor duzeyleri

Yas <0.5 IU/mL =0.5 IlU/mL =0.1 IU/m G.0.* Toplam
gruplari S % S % S % Log.10 S %
0-1 3 9.4 6 18.8 23 71.9 0.3 32 9.9
2-3 1 3.2 5 16.1 25 80.6 0.5 31 9.6
4-5 3 10.3 8 27.6 18 62.1 0.1 29 9.0
6-7 1 2.9 3 8.6 31 88.6 0.8 35 10.9
8-9 1 4.3 1 4.3 21 91.3 0.4 23 7.1
10-19 0 0.0 1 3.2 30 96.8 0.5 31 9.6
20-29 3 9.4 2 6.3 27 84.4 0.5 32 9.9
30-39 11 31.4 8 22.9 16 45.7 -0.03 35 10.9
40-49 11 37.9 8 27.6 10 34.5 -0.1 29 9.0
50+ 26 57.8 14 31.1 5 11.1 -0.5 45 14.0
Toplam 60 18.6 56 17.4 206 64.0 0.3 322 100.0

* Geometrik ortalamalar yalnizca =0.5 IU/mL antikor duzeylerini icermektedir.
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Tablo 3-b: Arastirma grubunda ELISA ydntemi ile elde edilen tetanoz antikor duzeylerinin, tetanoz asisi doz sayisina

gore (DBT,dT/ DT,TT) dagilimi; Samsun, Subat 2000

Antikor Tetanoz agl doz sayisi

titreleri Asisiz 1 2 3 4 =5 Toplam
(IU/mL) S % S % S % S % S % S % S %
<0.5 8 40.0 11 611 5 227 9 125 7 9.3 4 5.5 44 157
0.5-1 8 40.0 1 56 4 182 12 167 14 187 4 55 43 154
=1 4 200 6 333 13 59.1 51 708 54 720 65 89.0 193 68.9
Toplam 20 100.0 18 100.0 22 100.0 72 100.0 75 100.0 73 100.0 280 100.0

Bu raporda, uygulamada standardizasyon
icin sagladigr kolaylik gozonune alinarak
tetanoz toksoidine karsi 1gG antikorlarinin
arastinimasinda da ELISA test prosedurunin
secildigi daha once belirtiimisti. Ote yandan,
henuiz sonuglari alinmamis oldugundan bu ra-
porun gereg-yontem ve bulgular kisminda verile-
meyen iki alternatif yontem (partikul aglutinasyon
ve in-vivo toksin ndtralizasyon deneyleri) ile de
tetanoz icin arastirmamiz surdurulmektedir.

Klasik bilgilere gore dogal enfeksiyon yolu ile
tetanoza kargl antitoksin gelisememektedir.
Bu nedenle, serum orneklerinde saptanmig
antitoksinlerin asi yolu ile gelistigi varsayilabilir.
Hayvan deneylerine gore tetanoz antitoksini
koruyucu duizeyi =0.01 IU/ml olarak belirtil-
mektedir, ancak 0.16 IU/ml titre olup tetanoz
gelisen vakalar mevcuttur.

Daha sonraki raporlarda daha dusuk sevi-
yelerdeki antitoksin duzeyleri incelenecektir.
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