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OZET

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Saghk Cahsanlarinda Kizamik

Seroprevalansinin Belirlenmesi
Dr. Birsen Asena CERCI

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Enfeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji
Anabilim Dali, 35340, Inciralti, Izmir

crcbrsn@gmail.com

Amag: Kizamik ates ve dokiintii ile seyreden oldukga bulasict bir hastaliktir. Diinya
Saglk Orgiitii tarafindan eliminasyon hedefi mevcut olup asilama sonras1 vaka sayilarinda
azalma goriiliirken son yillarda tiim diinyada salginlara neden olmustur. Giiniimiizde kizamik
vakalarmin ¢ogu saglik bakimi ile iliskilidir. Saglik ¢alisanlar1 toplumdaki bireylere kiyasla
kizamik bulasi agisindan yiiksek risk altindadir. Bu ¢alisma ile hastanemiz saglik ¢alisanlarinin
kizamik seroprevalansi belirlenecek ve iilke asi politikalarinin belirlenmesi igin gerekli

verilerin saglanmasina katkida bulunulacaktir.

Yontem: Calismamiza Haziran 2018- Eyliil 2019 tarihleri arasinda Izmir Dokuz Eyliil
Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi’nde kizamik icin riskli boliimlerde ¢aligmakta olan toplam
326 saglik ¢alisan1 dahil edildi. Calismaya katilmay1 kabul eden kisilerle yliz yiliz goriisiiliip
veri kayit formlar1 dolduruldu. Saglik calisanlarindan alinan serum 6rneklerinden Enzyme-
Linked-Immunosorbent Assay (ELISA) yontemi ile kantitatif Anti-Kizamik IgG antikor diizeyi
belirlendi. Sonuglar Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) 15 ile analiz edildi.

Bulgular: Calismaya dahil edilen 326 saglik ¢alisaninin 79 (%24,2) katilimc1 seronegatif,
247 (%75,8) katilimer seropozitif saptandi. Yapilan istatistiksel analiz sonucunda yas arttikga
seronegatifligin azaldigi belirlendi (p:0,036). Ayrica tek doz asili oldugu diisiiniilen 21-38 yas
grubundakilerin 39-54 yas grubuna gore anlamli derecede daha yiiksek oranda seronegatif
oldugu saptand: (p:0,015). Seroprevalansin cinsiyet (p: 0,260), ¢ocukluk ¢agi yasam alanlari
(p:0,361), meslek gruplari (p: 0,991) ve ¢alisilan birimlerden ( p:0,129) etkilenmedigi goriildii.

Tartisma: Calismamizda kizamik igin risk altindaki saglik ¢alisanlarinin 6nemli bir

kism1 duyarh saptanmis, 6zellikle tek doz as1 olan gruplarda yeterli bagisik yanit olusmadigi



goriilmiistiir. Duyarli saglik ¢alisanlarinin asilanmasi nozokomiyal yayilimin onlenmesi igin
Oonemlidir. Bu durumda bagisik oldugunu bilmeyen tiim saglik ¢alisanlarinin kizamik asilarinin

tamamlanmasi Onerilmektedir.

Anahtar kelimeler: Kizamik, kizamik seroprevalansi, kizamik asis1, saglik ¢alisani



ABSTRACT

Determination of Measles Seroprevalance in Healtcare Workers of Dokuz Eyliil
University Medical Faculty Hospital

Birsen Asena CERCI, MD

crcbrsn@gmail.com

Dokuz Eyliil University Medical Faculty, Department of Infectious Diseases and Clinical
Microbiology, izmir, Turkey

Aim: Measles is a highly contagious disease with fever and rash. There is an elimination
target by the World Health Organization and there has been a decrease in the number of cases
after vaccination, and in recent years caused epidemics worldwide. Today, most cases of
measles are associated with health care. Healthcare workers are at higher risk of measles
transmission compared to individuals in the community. With this study, the measles
seroprevalence of the healthcare workers of our hospital will be determined and contributed to
the provision of the necessary data for the determination of the country's vaccination policies.

Method: A total of 326 healthcare professionals working in risky departments for measles
at Izmir Dokuz Eylul University Medical Faculty Hospital between June 2018 and September
2019 were included in our study. The persons who agreed to participate in the study were
interviewed face to face and data registration forms were filled. Quantitative Anti-Measles IgG
antibody level was determined by Enzyme-Linked-Immunosorbent Assay (ELISA) method
from serum samples taken from healthcare workers. Results were analyzed with Statistical
Package for the Social Sciences (SPSS) 15.

Results: Of the 326 healthcare workers included in the study, 79 (24.2%) participants
were seronegative and 247 (75.8%) participants were seropositive. As a result of the statistical
analysis, it was determined that the seronegativity decreases with increasing age (p: 0.036). In
addition, it was found that those in the 21-38 age group, which are thought to be vaccinated as
asingle dose, were significantly higher seronegative than the 39-54 age group (p: 0.015). It was
observed that the seroprevalance was not affected by gender (p: 0.260), living area in
childhood(p: 0.361), occupational groups (p:0.991) and units studied (p: 0.129).



Conclusions: In our study, a significant number of healthcare workers at risk for measles
were found to be sensitive, and it was observed that there was not an adequate immune response
especially in groups with a single dose of vaccine. Vaccination of sensitive healthcare workers
is important to prevent nosocomial spread. In this case, it is recommended that all healthcare

workers who do not know that they are immune, complete measles vaccines.

Keywords: Measles, measles seroprevalence, measles vaccine, healthcare worker



1. GIRiS VE AMAC

Kizamik, Rubeola viriisiin sebep oldugu oldukga bulasict ve siklikla cocukluk ¢aginda
goriilen akut bir enfeksiyondur. Hastalik ates ve makiilopapiiler dokiintii ile karakterizedir.

Viriisiin insan disinda rezervuari olmayip, tek dogal konagi insandir (1).

Kizamik as1 ile onlenebilir hastaliklarin en bulasici olanidir. Hava yolu ile bulagmakta
olup hastalar dokiintiiniin baglamasindan dort giin oncesine ve dort giin sonrasina kadar
bulastirici kabul edilmektedir. Bir hasta 16-18 kisiyi enfekte edebilir. Genel olarak benign
seyirli bir cocukluk ¢agi hastalig1 olarak bilinse de ciddi komplikasyonlar ve 6liim 6zellikle bes

yas altindaki ¢ocuklarda veya 20 yas lizerindeki erigskinlerde goriilmektedir (2).

1963°te kizamik asisinin kullanilmaya baglanmasindan dnce, her 2-3 yilda bir kizamik
epidemileri olmakta, her yil 30 milyon kizamik vakasi, iki milyondan fazla O6lim
goriilmekteydi. Bagisiklama faaliyetleri ile kizamik 6liimleri biiyiik oranda azalmis, 2000-2018

doneminde kizamik agisi tahminen 23.2 milyon 6liimii 6nlemistir (3).

Diinya Saglik Orgiitii (DSO) Amerika bdlgesinde 2002 yilinda gergeklesen kizamik
eliminasyonu sonrasi, Kiiresel As1 Eylem Plani’na gore 2020 yilinda bes DSO bolgesinde
eliminasyonu ve bunu takiben de hastaligin eradikasyonu hedeflenmistir (4). Ancak pek ¢ok
Avrupa iilkesinde kizamigin yeniden ortaya ¢iktigi goriilmiistiir. Avrupa’da yillik bolgesel
kizamik insidansi, 2010-2015 doneminde 30.1’ken (28.021 vaka), 2016’da 5.8’e (5.263 vaka)
diismiis, 2018’de ise yaklasik on dort kat artarak 89.5’in (82.596 vaka) lstiine c¢ikmustir.
Vakalarin %37’sini ise 20 yas tizerindeki yetiskinler olusturmustur (5).

Ulkemizde de 2006-2010 arasinda hastalik ¢ok siirlanmisken 2011 yilinda 111 olgu ile
Istanbul’da bir salgin yasanmis, 2012-2013 kis déneminde ise iilke genelinde toplam 7.000’den
fazla kisiyi etkileyen bir salgin yagsanmistir (6). Yogun bagisiklama ve kontrol ¢aligmalart ile

vaka sayis1 2016’da 9’a diismiisken, 2018’de 716, 2019°da ise 2.890’a yiikselmistir (7).

Saglik ¢alisanlar1 bulasici hastaliklar agisindan toplumdaki diger bireylerden daha fazla
risk altindadir. Bu risk kizamik i¢in 18.6 kat artmaktadir. Saglik tesisleri kizamik edinimi i¢in
onemli alanlar olup hastaligin dokiintii 6ncesinde de bulastirici olmasi, az goriilen bolgelerde
taninamamas1 ve yeterli izolasyon Onlemlerinin alinmamasi1 gibi nedenler nozokomiyal

yayilima sebep olmaktadir (8).



Ulkemizde 2013 yilinda gériilen kizamik vakalarinin %7,6’sminin saglik calisan1 oldugu
bildirilmigtir. Olusturulan kizamik bilim danisma kurulu kararlar1 dogrultusunda vakalarin
biiyiik bir kisminin epidemiyolojik olarak saglik kurumu ile iliskili olmasi nedeniyle serolojik
durumuna bakmadan tiim saglik calisanlarina bir ay ara ile iki doz kizamik, kabakulak,
kizamikgik (KKK) asis1 yapilmasi Onerilmistir (9). Ayrica lilkemizde uygulanan asilama
programlarina bakildigit zaman 1980-1991 arasi doganlarin bagisiklamalarinin yetersiz
olabilecegi diisiiniilmektedir. Bu nedenle Tiirkiye Halk Sagligi Kurumu tarafindan talep halinde
1980- 1991 yillar arasinda dogmus ve asilanma durumunu bilmeyen kisilerin as1 takvimine

uygun sekilde agilanmalar1 6nerilmistir (10).

Giiniimiizde Centers for Disease Control and Prevention (CDC) ve Advisory Committee
on Immunization Practices (ACIP) tarafindan da hastaligin hastanede yayilmasinin énlenmesi
amactyla tiim saglik calisanlarinin kizamik asilarinin tamamlanmasi ve bagisiklik durumlarinin

rutin olarak degerlendirilmesi 6nerilmektedir (11).

Toplumda seronegatifligi belirlemek ve mevcut asi programlarinin etkinligini
degerlendirmek amaciyla seroprevelans ¢alismalarinin yapilmasi gerekmektedir. Bu ¢alisma ile
hastanemiz saglik c¢alisanlarinin kizamik seroprevalanst belirlenecek, iilkemiz saglik
calisanlarinin durumuna iliskin yorum yapilabilecek ve iilke as1 politikalarinin belirlenmesi i¢in

gerekli verilerin saglanmasina katkida bulunulacaktir.

2. GENEL BIiLGILER

2.1. Tarihce

Kizamik hastalik olarak yedinci ylizyilda yasayan Al Yehudi tarafindan taninmis olsa da
yazili tarihi 10. yiizyilda yasayan Fars hekim Rhases’e dayanmaktadir. Rhases kizamig:

erupsiyon anlamina gelen hasbah olarak isimlendirmistir (2).

Kizamik ve ¢icek hastaligr arasindaki fark 17. ylizyilin basinda belirginlesmis, Thomas
Sydenham bu donemde kizamigin klinik 6zelliklerini agik¢a tanimlamistir. Francis Home 18.
yiizyilin ortalarinda hastaligin bulasict dogasini1 ve 6nleme girisimlerini tanimlamistir. Faroe
Adalari'nda 1846°da goriilen kizamik salgininda Danimarkali hekim Peter Panum hastaligin
bulasict oldugunu dogrulamakla kalmayip, 14 giinliik kulugka siiresi oldugunu ve yasam boyu

bagisiklik biraktigint géstermistir. Goldberger ve Anderson tarafindan 1911°de, hasta kisilerin



enfekte materyalinin kullanimi ile hastaligin insandan insana bulastigi gosterilmistir (2).

Enders ve Peebles 1954°de insan hiicre kiiltiiriinde viriis izolasyonunu basarmislardir.
Amerika Birlesik Devletleri’nde (ABD) 1963 yilinda kizamik asisinin lisanslanmasi ile hastalik

mortalite ve morbiditesinde azalma izlenmis ve eradike edilme umutlar1 dogmustur (1).
2.2. Etiyoloji

Kizamik viriisii, Paramyxoviridae ailesinin Morbilliviriis genusu igerisinde yer alir.
Zarfl, yuvarlak ve pleomorfik sekilli, 100-250 nm ¢apinda, tek sarmalli bir RNA viriisiidiir.

Viriisiin hayvan rezervuari ve vektorii yoktur (1).

Kizamik viral RNA genomu 16.000 niikleotidden olusur. Viriis baslica altt major yapisal
protein icerir. Bunlar large (L), fosfoprotein (P), niikleoprotein (N), hemagliitinin (H), fiizyon
(F) ve matriks (M) glikoproteinleridir (2). Bunlardan F, H, M zarf proteinleridir; L, P, N ise
RNA ile kompleks halde olup niikleokapsid formundadir. Viriis yapist Sekil-1 de sunulmustur.
H proteini viriisiin konak hiicreye baglanmasini saglar ve primer enfeksiyon olusumunda temel
islev goriir. F proteini ise viriisiin hiicreden hiicreye yayilimini arttirir (1). Kizamik viriisiini
kiiltirde tiretmek zordur. Virlis glines 15181, 1s1 ve pH degisikliklerine kars1 dayaniksizdir (2).
Ayrica %70 alkol ve formalin gibi bir¢ok dezenfektanla inaktive olur. Ancak bir protein

stabilizatorii ile dondurularak kurutuldugunda -70°C' de on yillarca saklanabilir (12).

N PICN M F H L

N, niikleoprotein
P, fosfoprotein

M, matriks protein
F, fiizyon protein
H, hemagliitinin

L, large protein

Sekil 1: Kizamik viriis yapisi



Kizamik viriisti serolojik olarak monotipiktir. Klinik olarak bagisiklik ve hastalik seyri
lizerinde 6nemi olmasa da virlislin yaptig1 endemi ve epidemilerin anlasilmasi ve izlemi igin

DSO genotipleme yontemini ortaya koymustur. Buna gore ‘A-H’ aras1 sekiz kategoride

24 genotip (A, B1-3, C1-2, D1-11, E, F, G1-3 ve H1-2) tamimlanmustir (13).
2.3. Epidemiyoloji

Kizamik sadece insanlarda goriilen bulasiciligi ¢ok yiiksek bir enfeksiyon hastaligidir.
Baslica bulas solunum yolu ile olur. Bulasiciligin en yiiksek oldugu zaman oksiiriik ve burun
akintisinin pik yaptig1 ge¢ prodromal donemdir. Hastalik dokiintiiniin baglamasindan dort giin
oncesi ve dort giin sonrasina kadar bulastirict kabul edilmektedir (1). Sekonder atak hizi
yiiksektir, temas sonrasi ev halkinin % 90’1 enfekte olur (2). Bulas i¢in yiiz yiize temas gerekli
degildir, virilis iki saat kadar ortam havasinda asili kalabilir. Bu tlir bulagsmalar hastane acil
servislerinde goriilebilir. Hastalik kis sonu ve ilkbaharda daha sik goriilerek mevsimsel 6zellik

gosterir (14).

Etkili bir asis1 olmasima ragmen kizamik hala tiim diinyada goriilmektedir. Maternal
antikorlarini tiiketmis bebekler, kizamik gecirmemis, asilanmamis ya da asilanmasina ragmen
bagisik yanit olusturmamis kisiler kizamiga duyarli toplulugu olusturur. Salginlar1 6nlemenin
en etkili yolu agilamadir. Kizamik agilama oranlarinin yiiksek tutulmasi ile duyarl kisi sayisi
azaltilarak salginlarin 6nlenmesi hedeflenmektedir. As1 kapsama hedefleri, hastaligin kontrolii
i¢cin gerekli ulusal hedeflere gore belirlenir. Bir iilkede kizamiga bagl dliimlerin azaltilmasi
hedefleniyorsa, asilama kapsami ulusal diizeyde >%90, bolge diizeyinde >%80 oraninda olmal,
tilkenin eliminasyon hedefi varsa her iki doz kizamik agilamasi i¢in bolgesel >%95 kapsama

saglanmalidir (15).
2.3.1. As1 oncesi donem

Kizamik asisinin uygulamaya girdigi 1963 yilindan 6nce 2-3 yilda bir salginlar olup, 30
milyona yakin kizamik vakas1 goriilmekteydi. Hastalik her yi1l iki milyondan fazla 6liime neden
olmakta bireylerin %95°1 kizamikla karsilasmaktaydi (15). As1 uygulamasindan 6nceki on yilda
ABD'de yillik ortalama 549.000 kizamik vakas1 ve 495 kizamik 6liimii rapor edilmistir. Rapor
edilen vakalardan yaklasik 48.000’1 hastaneye kaldirilmis, yillik 1000 kisi kizamik sonras1 akut
ensefalit nedeniyle kronik sakatlik gecirmistir (16).


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/genotype

2.3.2. As1 sonrasit donem

Hizlandirilmis bagisiklama faaliyetlerinin, kizamik 6liimlerini azaltmada biiylik etkisi
olmustur. Kizamik agis1 2000-2018 déneminde tahminen 23.2 milyon 6liimii 6nlemis, kizamik
6liimleri 2000'de 536.000'den, 2018'de 142.000'e diiserek % 73 oraninda azalmistir (3).

Kiiresel olarak 2000 yilinda bir doz kizamik asis1 olma oran1 %72 yken, 2018’de bu oran
%86’ya ylikselmistir. Ancak 2018 yilinda kizamik asis1 ile agilanmadigi tahmin edilen 19.2
milyon bebek mevcuttur. Bunlarin 6.1 milyonu Hindistan, Nijerya ve Pakistan’da
bulunmaktadir. Glivenli ve uygun maliyetli bir as1 mevcut olmasina ragmen 2018 yilindaki

140.000 kizamik 6liimiiniin ¢cogunlugunu bes yasin altindaki ¢ocuklar olusturmustur (3).
2.3.3. Kizamik eliminasyonu

DSO, cicek ve cocuk felci hastaliklarindan sonra eradikasyonunu hedefledigi iigiincii
hastalik olarak kizamigi bildirmigtir. Hastaligin hayvan ve ¢evresel bir konakgisinin
bulunmamasi, sadece bir serotipinin olmasi, hizli tan1 koydurucu yontemlerin varligi,
asilamanin gilivenli ve etkin olmasi1 nedeniyle eradikasyon olasiligt miimkiin goriinmektedir
(17). Hastalik yiikiiniin kiiresel diizeyde azaltilabilmesi i¢in ilk olarak 1989’da Diinya Saglik
Kurulu, 1990°’da Diinya Cocuk Zirvesi gibi platformlarda, kizamiga bagli 6liimlerin %95,
hastalik durumunun ise %90 azaltilmasi hedeflenmistir. Daha sonra DSO, United Nations
International Children's Emergency Fund (UNICEF) ve CDC ile birlikte Kiiresel Kizamik
Stratejik Planini hazirlamistir. Buna gore kizamik 6liimlerinin 2005 yilinda, 1999 yilina gore
%350 azaltilmast; 2000 y1linda Amerika’da, 2007 yilinda Avrupa ve 2010 yilinda Dogu Akdeniz
Bolgelerinde kizamigin elimine edilmesi ve kizamigin kiiresel olarak eradikasyonu olasiliginin
2005 yilinda degerlendirilmesi hedeflenmistir (18). Bu stratejiler dogrultusunda 2002 yilinda
DSO Amerika bolgesinde kizamigin endemik dolasimini durdurma hedefine ulasilmis, Avrupa
Bolgesi'nde 2010 yili sonuna kadar kizamigin eliminasyonu hedeflenmistir. Ancak bu siirecte
goriilen salgmlar iizerine Eyliil 2010°da DSO Avrupa iiye iilkeleri kizamik eliminasyon
hedefini 2015°e kaydirmistir. 2015 yili i¢in kiiresel hedefler tiim iilkeler i¢in rutin ilk doz
kizamik asis1 ile asilanma hizinin %90 ve {izerinde, tiim iilkelerin tiim bolgelerinde %80 ve
tizerinde tutulmasi, kizamik insidansinin milyonda bes olgudan daha aza diisiiriilmesi, kizamiga

bagli mortalitenin 2000 yilina kiyasla %95 azaltilmasi olarak belirlenmistir (19). 2012 yilinda



Kiiresel As1 Eylem Planin’da ise DSO bélgelerinden 2015°de dérdiinde, 2020°de besinde

kizamigin elimininasyonu hedeflenmistir (4).

Kizamik asilamasi hastaliktan korunmada bilinen tek etkili yoldur (15). iki doz
asillamanin yayginlagsmasi ile pek ¢ok iilkede kizamik goriilme oranlarinda azalma olmakla

birlikte asilama yetersizligi olan bolgelerde halen 6liimlere yol agmaktadir.

Son yillarda Avrupa’da salginlar yaganmis olup 2008°de Fransa’da kizamik vakalarinda
artis goriilmiis, Ocak 2007-Mayis 2012 tarihleri arasinda yaklasik 22.800 olgu belirlenmistir.
Olgularin yarisindan fazlasini 15 yasin tizerindeki kisiler olusturmus, KKK as1 kapsayiciligi bir
doz i¢in %90, iki doz ig¢in %54 olarak saptanmistir (20). Bulgaristan’da 2009 yil1 sonlarinda
kizamik olgularinda artig yagsanmus, 24.253 vaka ve kizamiga bagh 24 6liim goriilmustiir (21).
Olgu sayilarindaki en dramatik artis Ukrayna’da yasanmustir. Ukrayna 2001-2006 yillart
arasinda as1 kapsayiciligint %95’in lizerinde bildirmesine karsin, 2006’da biiyiik bir kizamik
salgin1 yasanmis ve 44.534 olgu bildirilmistir (22). Vaka sayis1 2009°da 24’°¢ kadar diiserken,
2019°da 57.282 vaka goriilmesiyle Ukrayna salginin devam ettigi tilkelerdendir (23).

DSO Avrupa bolgesinde yillik bolgesel kizamik insidansi, 2009 yilinda milyon
poplilasyonda 8.8 (7.884 vaka) iken, 2010-2015 doneminde ortalama 30.1 (28.021 vaka) olarak
seyretmistir. Insidans 2016°da 5.8’e (5.263 vaka) diiserken 2018’de yaklasik on dort kat artarak
89.5’in (82.596 vaka) iistiine ¢ikmis ve 2018’deki vakalarin % 89’u sekiz iilke tarafindan
bildirilmistir. Bu iilkeler, Ukrayna, Sirbistan, Fransa, Israil, Giircistan, Yunanistan, Italya ve

Rusya’dir. Vakalarin % 37’sini ise 20 yas tizerindeki erigskinler olusturmustur (5).

DSO Avrupa bdlgesinde 2009-2017 déneminde, ilk KKK dozu ile tahmin edilen bélgesel
asilanma orani % 93’den % 95’e, ikinci doz orani ise % 73'ten % 90'a yiikselmistir. 2017
yilinda, 30 iilke >%95 KKK birinci doz orani elde ederken, 15 {ilke her iki dozda da >95%
kapsama elde etmistir. Ayn1 donemde, 13 iilkede 16 milyondan fazla kisi asilanmistir. Rapor
edilen yiiksek as1 kapsamlarina ragmen kizamik salginlari devam etmektedir (5). Avrupa

bolgesi 2009-2018 donemi vaka sayilar1 ve agilanma oranlart Sekil-2’de sunulmustur.
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Sekil 2: DSO Avrupa Bolgesi 2009-2018 dénemi vaka sayilari ve asilanma oranlar1 (5)

Endemik kizamigin ortadan kaldirildigi yiiksek oranda asilanmig iilkelerde importe
vakalar sonrasi salginlar goriilmektedir. ABD’de 1963’ten itibaren kizamik insidanst %99
azalmis olup bu azalma Ozellikle okul baslangicinda bagisiklamanin yapilmasini 6neren
yasalarin konuldugu 1980’lerin basinda yasanmistir. ABD’den 1993-1996 yillar1 arasinda
CDC’ye 1000°den az vaka bildirilmis, 2000-2007 yillar1 arasinda ise 63 vaka gortilmiistiir (1).
DSO Amerika bdlgesinde 2002°de kizamik elimine edilmistir. Eliminasyon sonras1 2001-2008
yillar1 arasinda 557 kizamik vakast CDC' ye bildirilmistir (24). Vaka sayis1 2009-2014
doneminde 1264’°¢ yiikselmistir (25). 2011 yilindaki vakalarin ¢ogu Fransa’dan, 2014 yilinda
ise Filipinler’den gelen importe vakalardir. Daha sonra 2018' de 17 salgin yasanmus, vakalarin
cogunu biiyiik bir salgmin yasandig israil' den gelen kisiler olusturmustur. 2019°da ise 1282
vaka gOriilmiis olup ABD’de 1992’den bu yana bildirilen en fazla vaka sayisina ulagilmistir

(26). ABD 2010-2019 dénemi kizamik vaka sayilar1 Sekil-3’te sunulmustur.
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Sekil 3: ABD’ de 2010-2019 déneminde kizamik vaka sayilari (26)

Kizamik DSO tiim bolgelerinde goriilmekte olup Dogu Akdeniz bolgesinde 1980’lerde
341.624 vaka goriilirken, 2000’de vaka sayist 38.592°ye dismiistiir (27). Vaka sayilar
azalmaktayken Irak’ta 2008-2009, Pakistan’da 2010-2012, Somali ve Sudan’da 2011-2012
donemlerinde salginlar yasanmustir (28). Vaka saylar1 2018 yilinda ise 64.764’ e yiikselmis ve

salginlar devam etmistir (27).

DSO Bati Pasifik bolgesinde 2012 yilinda milyon popiilasyonda 5.9 vaka goriiliirken,
2013-2016 doneminde Cin'de kizamik vaka sayis1 artmis ve kizamik i¢in endemik olan Malezya
ve Filipinler gibi iilkelerde genis ¢apli salginlar meydana gelmistir. Ayrica Mogolistan’da ve
endemik kizamigin elimine edildigi Avustralya, Kambogya, Japonya ve Giiney Kore gibi
ilkelerde de salginlar meydana gelmistir. Yillik bolgesel kizamik insidanst 2014’de 68,9’e
yiikselmis, 2017'de ise 5,2’ye gerilemistir. Yasanan bu azalma Cin’de 2010-2011, Vietnam ve
Filipinler’de 2013-2014, Mogolistan’da 2015-2016 donemlerinde goriilen salginlarin kontrol
edilmesiyle ger¢eklesmistir (29).

2.3.4. Tiirkiye 'de durum

Kizamik asis1 iilkemizde 1970 yilinda asilama programinda yer almistir. Hastalikla
miicadele 1981 yilinda genisletilmis bagisiklama programi ile baslatilmis, 1985 yilinda ulusal
as1 kampanyasi ile devam etmistir (30). Asilamaya baslanmasiyla kizamik vaka sayilarinda

azalma gozlenmis 1969°da 66.111 olan vaka sayis1 1987°de 2.194’e kadar diismiistiir. DSO’niin
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dokuzuncu ayda tek doz as1 Onerisi tizerine 1987-1998 yillari arasinda ag1 dokuzuncu ayda tek
doza indirgenmistir. Bu donemde vaka sayilarinda artis goriilmis 1993°te 34.285 vaka
kaydedilmistir (31). Daha sonra 1996' da hizlandirilmis kizamik as1 kampanyasi baslatilmis, tek
doz as1 koruyuculugunun yeterli olmadigi saptanmistir. Bunun tizerine 1998 yilinda ilkokul
birinci smif &grencilerine yapilmak iizere ikinci doz kizamik agis1 ulusal a1 semasina
eklenmistir (32). Uygulanan kizamik eliminasyon stratejileri ile kizamik vaka sayis1 2006
yilinda 34’e diismiistiir. Eliminasyon programi dogrultusunda 2006 yilinda kizamik asis1 yerine
KKK asisina gecilmis, 12. ay ve ilkdgretim birinci sinifta olmak {lizere as1 programinda yer

almustir (30).

Uyesi oldugumuz DSO Avrupa Bolgesinin 2002-2010 yillar1 igin hazirladign kizamik
eliminasyon programi dogrultusunda Saglik Bakanligi tarafindan 2002-2010 yillar1 i¢in
eliminasyon hedefleri belirlenmistir. Bu hedefler 2010 y1l1 sonuna kadar yerli viriis dolagimini
durdurmak, 2010 yilindan sonra disaridan gelecek yeni kizamik viriislerinin yerlesmesini
onlemek ve kizamiga baglh oliimleri engellemektir. Bu hedefler dogrultusunda 2003’de ‘Okul
Asi Glnleri’, 2004’de ‘Kizamik Asi Giinleri’ gibi asilama stratejileri uygulanmistir (33).
Yogun bagisiklama faaliyetleri sonucunda 2010 yilinda vaka sayis1 15’e kadar diismiistiir (34).
Bircok Avrupa iilkesinde bu siirecte salgmlar goriilmiis ve iilkemizde 2011°de Istanbul’da
sinirli kalan 111 vakanin oldugu bir salgin yagsanmistir (6). Vaka sayilar1 2013’de 7415’¢
yiikselerek iilke genelinde de salginlar goriilmiistiir (34). Artan vakalar sonrasinda kizamik
bilim danigsma kurulu olusturulmus, kizamik eliminasyon programi dogrultusunda 2012’den
itibaren 9-11 ay bebek asilamasi, anasinifi agilamasi, 1980-1991 aras1 doganlara uygulanan
askerlik ve kohort asilamasi, saglik calisan1 asilarinin tamamlanmasi gibi stratejiler
uygulanmistir. Bu calismalarla 2016°da vaka sayist dokuza disiirtilmiistiir. Hastaligin
sinirlandirilmasiyla dokuz aylik bebeklere ve 1980-1991 dogumlu askerlere uygulanan asilama
programi1 Mart 2017 itibariyle sonlandirtlmistir (10). Tiim bu miicadelelere ragmen 2018’de
716, 2019°da ise 2890 vaka goriilmiistiir (34).

Kizamik birinci doz agilama oranimiz son 10 yildir, 2014 hari¢ (%94), eliminasyon i¢in
gerekli olan %95 in {izerindedir. Ikinci doz asilama oranimiz ise, 2013 disinda (%98), son 10
yildir %90°1n altinda seyretmektedir (7). Ulkemizdeki asilama hizlar1 bdlgeler arasinda farklilik
gostermekte olup 2008 yilinda {ilkenin dogusunda %78, batisinda %90, kuzeyinde ise %98 dir

(6). Toplumda kizamik seropozitifligini saptamak i¢in yapilan ¢aligsmalar degerlendirildiginde
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2001’ de Izmir’de seropozitiflik % 90.6 saptanmus, bagisikligin yasla arttig1 goriilmiistiir (35).
Diyarbakir’da 2000-2001 doneminde yapilan bir ¢alismada seropozitiflik % 90.8, Antalya’da
% 95.9, Samsun'da ise % 94.9 saptanmistir (36). Manisa’da 2014’de yapilan bagka bir
caligmada seropozitiflik %82.2 bulunmus ve seropozitifligin yasla arttigi goriilmiistir (37).
Sonug olarak kizamik bagisikligi iilkemizde bolgeler arasinda farklilik gostermekte ve %95’in
altindaki iki doz bagisiklama orani ile hala 6nemli bir halk saglig1 problemi olmaya devam
etmektedir. Ulkemizde 1990-2018 ddéneminde goriilen kizamik olgu sayilar1 ve asilama

kapsayiciligi Sekil-4’te sunulmustur.

Asilanma oranlari
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Sekil 4: Ulkemizde 1990-2018 déneminde kizamik olgu sayilar1 ve asilama kapsayiciligr (7)

2.4. Patogenez

Kizamik patogenezinde yakin zamana kadar viriisiin ilk olarak {ist solunum yolu ya da
konjonktiva epiteline invaze oldugu diisliniilmekteydi. Molekiiler ¢calismalardan elde edilen son
bulgular virlisiin alt solunum yollarinda alveolar makrofajlara ve subepitelyal dendritik
hiicrelere girdigini gostermistir. Bu ilk hiicre girisini takiben viriis hizli bir sekilde bolgesel lenf
diiglimlerine taginir ve burada replike olarak viremiye yol agar. Viremi sirasinda B hiicreleri, T
hiicreleri ve monositler yoluyla viicuttaki organlara, ayrica iist solunum yolu ve nazofarenks

epitel hiicrelerine yayilir. Kizamik viriisiiniin H glikoproteini ile etkilesime giren ti¢ hiicresel
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reseptorii bilinmektedir. Bunlar; CD46, CD150 ve PVRLA4 olarak da bilinen nektin-4’tiir. CD46
epitel, endotel ve ependimal hiicreler dahil olmak iizere tiim ¢ekirdekli hiicrelerde eksprese
edilen bir kompleman diizenleyici proteindir. Viriisdeki hemagliitinine baglanarak CD4 T

hiicreleri i¢in uyarici bir molekiil olarak gorev yapar (2).

Insanlarda CD150 aktive T ve B lenfositleri, monositler, olgunlasmamis timositler ve
olgun dendritik hiicreler de dahil olmak iizere bagisiklik sistemi hiicrelerinde bulunur. Primer
kizamik enfeksiyonuna yol agan kizamik viriisiiniin ilk hiicre girisi, alveoler makrofajlarda veya
CD150 eksprese eden dendritik hiicrelerde meydana gelir. Birincil (kemik iligi ve timus) ve
ikincil (dalak, tonsiller, lenf diigiimleri) lenfoid dokular CD150+ lenfositler bakimindan
zengindir ve virlis replikasyonunun ana bolgeleridir (38). Bu lenfatik organlardaki
replikasyondan sonra viriis solunum yolu, bagirsak, mesane ve cilt gibi organlardaki epitel

hiicrelerine girerek tiim viicuda yayilir (1).

Nektin-4 hayvanlarda ve insanlarda epitel hiicrelerinde bulunan bir hiicre reseptoriidiir ve
viriisiin solunum yolu epitelinde lateral olarak yayilmasinda kritik rol oynar. Kizamik viriisii,
hava yolu epitel hiicreleri arasinda enfekte sitoplazma transferine izin veren, hiicreler arasi zar
gozeneklerini acan nektin-4/afadin kompleksini kullanir. Bu durum trakea ve st solunum
yollarim1 enfekte hale getirir, Oksiirme ve hapsirmayla virlisiin diger insanlara bulagmasina

neden olur (39).
2.5. Patoloji

Kizamik viriisii solunum yolunu tuttuktan birkag¢ giin sonra koplik lekeleri ortaya ¢ikar
ve dokiintii gelisir. Deri ve koplik lekeleri dahil olmak tizere enfekte olmus dokularda gézlenen
mikroskopik bulgular, ¢cok cekirdekli dev hiicreler, sinsisya olusturmus epitel hiicreleri ve
mononiikleer hiicre infiltrasyonudur (1). Lenfoid dokularda gbzlenen dev hiicreler Warthin-
Finkeldey hiicreleri olarak bilinir ve bu hiicreler adenoidler, tonsiller, peyer plaklari, apendiks,

lenf nodlar ve dalakta bulunurlar (38).
2.6. Klinik bulgular

Kizamik viriisii kisinin bagisiklik durumu ya da yasina gore klasik, atipik, modifiye,

hemorajik kizamik gibi farkli klinik tablolara yol agabilir (1).
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2.6.1.Klasik kizamik

Inkiibasyon evresi, prodrom evresi, dokiintiilii hastalik evresi ve iyilesme evresi olarak

dort donemden olusur.

Inkiibasyon evresi: Viriisiin solunum yolu ya da konjonktiva ile alinmasiyla baslayip 10-

12 giin siirer. Eriskinlerde daha uzun siirebilir. Hastalar genellikle asemptomatiktir (1).

Prodrom evresi: Inkiibasyon evresinin ardindan ates, halsizlik, istahsizlik, konjonktivit,
burun akintisi, 6ksiiriik gibi bulgularin oldugu prodrom evresi 2-3 giin siirer. Evrenin sonuna
dogru kizamik i¢in patognomonik olan koplik lekeleri goriilebilir. Koplik lekeleri yanak
mukozasinda, alt molar disler hizasinda, hiperemik zeminde gri beyaz renkli 1-2 mm ¢apindaki
lezyonlardir. Kizamikli hastalarin %70’den fazlasinda goriilebilir (2). Bunun disinda
konjonktiva, vajinal mukoza ve intestinal mukozada enantemler gelisebilir. Koplik lekelerinden

yaklagik 12-24 saat sonra ise dokiintiiler gikmaya baslar (40).

Dokiintiilii hastalik evresi: Solunum yakinmalarinin en yogun oldugu dénemde makiiler
ya da makiilopapiiler tarzda, basmakla solan ve rengi hastaligin dénemine gore soluk pembeden
parlak kirmiziya kadar degisen dokiintiiler goriiliir. Dokiintiiler tipik olarak kulak arkasinda,
alin sag cizgisinden baslar, 2-3 giin i¢inde ense, govde, kol ve bacaklara yayilir. Dokiintiilerin
en yogun oldugu donem semptomlarin en siddetli oldugu dénemdir. Bu dénemde kusma, ishal,

servikal ve oksipital lenfadenopati de goriilebilir (32).

Iyilesme evresi: Dékiintiiniin ortaya ¢ikmasindan 2-3 giin sonra klinik iyilesme baslar,
dokiintiiler ortaya ¢ikis sirasiyla ayni sekilde ince bir pullanma ile kaybolur. Ates diiser, atesin
devam etmesi durumunda sekonder bakteriyel enfeksiyon diisiiniilmelidir. Oksiiriik en son

iyilesen bulgudur ve 10 giin kadar siirebilir (1).
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Sekil 5: Kizamik hastaligi klinik bulgulari (12)

2.6.2. Diger kizamik tipleri
2.6.2.1. Atipik kizamik

Onceden 6lii kizamik asis1 ile asilanmis kisinin daha sonra vahsi kizamik viriisii ile
karsilagsmasi sonucu goriiliir. Klinik bulgular klasik kizamikdan farklidir. Koplik lekeleri
genellikle goriilmez ve dokiintii periferden baglayarak merkeze dogru yayilir. Dokiintli
makiilopapiiler, petesiyal, lirtikeryal veya vezikiiler karakterde olabilir. Ates, ekstremitelerde
odem, hepatit, plevral efiizyon goriilebilir (41). Patogenezde gecikmis tip asirt duyarlilik yaniti
suglanmaktadir (42).

2.6.2.2.Modifiye kizamik

Kizamikli kisi ile temas sonrast profilaksi amaciyla immiinglobiilin alanlarda veya
annelerinden plasenta yoluyla gegen antikorlarin varligi nedeniyle bir yas alti bebeklerde

goriilen kizamik enfeksiyonudur. Inkiibasyon siiresi klasik kizamiga gore uzun, klinigi ise daha
hafiftir (1).
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2.6.2.3.Hemorajik kizamik

Ani baslayan ates, nobet, biling bozuklugu ile beraber solunum sikintisi, deri ve
mukozalarda hemoraji ile karakterize bir kliniktir. Kara kizamik olarak da bilinir ve giiniimiizde

nadir goriiliir (32).
2.6.2.4. Immiin yetmezligi olanlarda kizamik

Kizamik immiin yetmezligi olanlarda, 6zellikle T hiicre yetmezligi olan bazi 16semi,
lenfoma ve edinilmis immun yetmezlik sendromu (AIDS) hastalarinda agir klinik tablolara yol
acarak mortal seyredebilir. Tipik dokiintii olusmadan dev hiicreli pndmoni ve ensefalit
gelisebilir (43). Klinigin atipik seyretmesi tani koymada zorluklara neden olur. ABD’de HIV
enfekte cocuklarda %50 fatal oldugu rapor edilmistir (44).

2.6.2.5.Gebelerde kizamik

Gebelik doneminde kizamik gecirme ile konjenital anomaliler arasinda iliski
saptanmamustir. Fakat gebelikte gecirilen kizamik spontan abortusa, erken dogum ya da diisiik
dogum agirlikli bebeklere neden olabilir (45). Kizamik ile enfekte gebe kadinlarin hastaneye
yatis ve mortalite oranlar1 daha yiiksektir (46).

2.6.2.6.Eriskinlerde kizamik

Kizamik bening bir ¢ocukluk c¢agr hastaligi olarak bilinse de erigkinlerde agir
komplikasyonlarla seyredebilir. Eriskin yasta kizamik gériilmesinin nedenleri olarak olgularin
cocukluk caginda asilanmamis ve kizamik viriisii ile karsilasmamis olmalari, asilanmis

olgularda ise primer veya sekonder as1 basarisizliklar1 sayilabilir (47).

Kizamik erigkin hastalarda da klasik semptomlar olan ates, halsizlik, oksiiriik ile fizik
muayenede dokiintii, konjonktivit, koplik lekeleri ile seyredebilir. Erigkinlerde hastaneye yatisi
gerektiren daha ciddi seyirli pndmoni, bronkospazm, otitis media, siniizit ve hepatit gibi

komplikasyonlara neden olabilir (1).

Kizamik son yillarda goriilen salginlarda erigkin yas grubu icin belirgin mortalite ve
morbidite nedeni olmustur. Fransa’da 2008-2011 déneminde yapilan bir ¢alismada solunum
yolu komplikasyonlarinin yas ile arttig1, hepatik etkilenmenin siklikla erigkinlerde gozlendigi,

trombositopeni ve 10kopeni gelismesinin yas artisiyla paralel seyrettigi gosterilmistir (48).
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Mogalistan’da 2015’de goriilen salginda hastaneye yatiglarin %27’°sinin eriskinler oldugu
bildirilmistir (49). Yunanistan’da 2018’de goriilen salgin sirasinda kizamikli erigkin hastalarin
incelendigi bir ¢alismada hastalarin ¢ogunda solunum yetmezligi gelistigi, ayn1 zamanda

hepatit, miyozit gibi diger komplikasyonlarin goriildiigi belirtilmistir (50).

Ulkemizde de 2013’de vaka sayis1 oldukca artmis olup bu dénemde kizamikla enfekte
eriskin hastalarda hastane yatisi gerektiren pndmoni, hepatit, gastroenterit, trombostopeni gibi

komplikasyonlarin goriildiigi bildirilmistir (51).
2.6.2.7. Saghk ¢alisanlarinda kizamik

Gliniimiizde kizamik vakalar1 arasinda nozokomiyal bulas 6nemli bir yere sahiptir. Bu
bulas yolu hastalardan saglik ¢alisanlarina dogru olabilecegi gibi, saglik ¢alisanlarindan diger
hastalara ve meslektaslarina bulas seklinde de goriilebilir. Saglik calisanlarinin toplumdaki
bireylere kiyasla kizamik bulasi agisindan 18.6 kat artmis riske sahip oldugu tahmin
edilmektedir. Nozokomiyal bulas 6zellikle kizamik elimine edilen iilkelerde salginlar sirasinda
vakalarin % 14 - 45'inden sorumlu olabilir. Acil servis bekleme alanlarinin kalabalik olmasi ve
uzun bekleme siireleri viriisiin bulagmasina neden olur. Ayrica kizamik vakasinin yanlis veya
gecikmis tanist ve kontrol Onlemlerinin yetersiz uygulanmasi ile kizamigin nozokomiyal

yayilimi gergeklesebilir (8).

Kizamigin saglik calisanlarina bulasarak hastane salginlarina neden oldugu
bilinmektedir. ABD’de 1985-1989 yillarinda goriilen kizamik vakalarinin % 3,5’inin, 2001-
2014 yillarinda ise % 6,5’inin saglik kuruluslarindan kaynaklandigi bildirilmistir (52),(53).
Amsterdam’da 2008°de, bir hastanenin acil servisinde atesli bir hastadan ti¢ saglik personeline
nozokomiyal kizamik bulaginin oldugu bildirilmistir (54). Fransa’da 2010 yilinda saglik
calisanlar1 arasinda 14 kizamik vakasi saptanmis, etkilenenlerin tiimiiniin 30 yas alti geng
personel oldugu belirtilmis, duyarh saglik ¢alisanlarinin kizamik agisindan ytiksek risk altinda
olduklar1 vurgulanmistir (55). Bulgaristan’da 2010 yilindaki salgin sirasinda 326 vakanin saglik
kuruluslarindan kaynaklandigi ve bu vakalarin 40’ 1n1n saglik ¢alisani oldugu bildirilmistir (56).
Ulkemizde de 2013’te goriilen kizamik vakalarmin %7,6’sinmnin saglik calisani oldugu
bilinmektedir (9). Bu donemde Erzincan’da ki kizamikli olgulari igeren bir derlemede

nozokomiyal bulas sonrasi iki vaka oldugu belirtilmistir (51). Biitiin bunlar kizamigin saglik
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bakim1 sirasinda kolayca bulasabilecegini ve enfekte birey sayisinin artarak tiim toplumu

etkileyebilecegini gostermektedir.

Saglik ¢alisanlarinda yapilan seroprevalans calismalari degerlendirildiginde italya’da
yapilan bir calismada 333 saglik personelinin % 98,2 sinin kizamiga kars1 bagisik oldugu tespit
edilmis, pediatri, onkoloji, enfeksiyon hastaliklar1 ve laboratuar boliimleri gibi yiiksek riskli
alanlarda calisanlarin serolojik olarak taranip asilanmalari Onerilmistir (57). Brezilya’da
yapilan ve 187 saglik personelinin katildig1 bir calismada da kizamik i¢in % 86,6 seropozitiflik
saptanmig ve temizlik personeli de dahil olmak iizere tiim saglik personelinin bulasici
hastaliklara kars1 egitilmesi ve asilanmasi gerekliligi vurgulanmistir (58). Fransa’da yapilan
baska bir calismada ise % 91.7 seropozitiflik saptanmis ve Ozellikle 30 yas alti saglik

personelinin asilanmasi gerekliligi vurgulanmistir (59).

Ulkemizde saglik calisanlarinda kizamik seroprevalansmin degerlendirildigi calismalar
incelendiginde Riizgar ve arkadaslarinin ¢alismasinda (60) seropozitiflik %82.5 bulunmustur.
Alp ve arkadaglarinin g¢alismasinda %94, Ciliz ve arkadaslarinin ¢alismasinda ise %99.7

saptanmigtir (61),(62). Seroprevalansin iilkeden iilkeye ve bolgeden bolgeye degistigi

goriilmektedir.

Glintimiizde CDC ve ACIP tarafindan hastaligin hastanede yayilmasinin onlenmesi
amaciyla tiim saglik calisanlarinin kizamik asilarinin tamamlanmast onerilmektedir. ACIP
tarafindan saglik calisanlarinda kizamik bagisikliginin kanitlari; dokiimente iki doz kizamik
asis1 olmus olma, bagisikligin laboratuvar kaniti, laboratuvar kanitl hastalik gegirme, 1957°den
once dogmus olma olarak belirtilmistir. Salgin veya maruziyet durumunda saglik ¢aliganlarinin
bagisiklik durumlarinin hizli bir sekilde degerlendirilmesi zor olacagi i¢in, saglik calisanlarinin

kizamik bagisiklik durumunun rutin olarak degerlendirilmesi 6nerilmektedir (11),(16).

Ulkemizde 2013 yilinda artan vakalar sonrasinda, vakalarm biiyiik bir kismmin
epidemiyolojik olarak saglik kurumu ile iliskili olmas1 nedeniyle Saglik Bakanlig: tarafindan
tiim saglik ¢alisanlarinin kizamik asilarinin tamamlanmasi 6nerilmis, asilama oncesi serolojik

degerlendirme yapilmaksizin bir ay ara ile iki doz KKK asis1 uygulanmasi onerilmektedir (9).

20



2.7. Komplikasyonlar

Kizamik genellikle iyilesme ile son bulmasina ragmen ciddi santral sinir sistemi ve
solunum sistemi komplikasyonlarina veya oliime sebep olabilmektedir (2). Komplikasyonlar
icin yiiksek risk altindaki insanlar bes yasindan kiigiik cocuklar, 20 yas iizeri yetiskinler,
gebeler, 16semi, lenfoma ve HIV enfeksiyonu gibi bagisiklik sistemi zayiflamus kisilerdir (16).
Gelismis iilkelerde kizamigin en yaygin komplikasyonlari otitis media (%7-9), pndmoni (%1—
6), diyare (%8), postenfeksiyoz ensefalit (1-4/1000-2000 vaka) ve subakut sklerozan
panensefalit (SSPE)’dir (1/2500-10,000 vaka) (2).

Kizamik virlisii solunum yollarim1 tutarak dogrudan dev hiicreli pnémoniye neden
olabilir. Ayrica orta kulak dahil solunum sisteminin herhangi bir bolgesinde bakteriyel
stiperenfeksiyon meydana gelebilir. Stiperenfeksiyon viriisiin neden oldugu lokal doku hasar1
ve hiicresel bagisiklik baskilanmasi nedeniyle olusur (2). Radyolojik olarak viral pnomoni iki

tarafli havalanma artis1 ve hiluslarda yogunlasan daginik infiltrasyon seklindedir (32).

Normal konaklarda kizamiktan sonra ensefalit akut veya kronik olabilir (1). Akut
kizamik ensefaliti iyilesme sirasinda baslayan ates yiiksekligi, bas agrisi, ndbet ve biling
durumundaki degisikliklerle kendini gosterir. BOS’da lenfositlerin 6n planda oldugu hiicre
artis1, protein yiiksekligi ve normal sinirlarda glukoz seviyesi saptanir (32). Oliim oran1 %10-
15 olup hastalarin %25’inde kalict norolojik hasar gelisir (63). Patogenezde hastaligin
otoimmiin nedenli oldugunu savunanlar kadar viriisiin dogrudan BOS ve beyne ulagsmasindan

dolay1 kaynaklandigini savunanlarda mevcuttur (64).

SSPE kizamik hastaligindan ortalama yedi yil sonra ortaya ¢ikan kronik, dejeneratif,
oliimciil bir norolojik hastaliktir (1). SSPE gelisme riski bes yasindan kiigiik ¢ocuklar arasinda
daha yiiksektir (65). SSPE’li kiside progresif kisilik degisiklikleri, miyoklonik ndbetler ile
baslayan semptomlar, sonunda motor sinir disfonksiyonu, koma ve oliim seklinde seyreder
(66). SSPE semptomlari spesifik olmadigindan ve kizamik enfeksiyonundan sonra g¢ok gec
basladigindan tanida giigliikler yasanabilir. SSPE patogenezinde viriisiiniin beyne girdigi,
primer kizamik enfeksiyonu sonrasinda sinir sisteminde latent kaldigi diisiiniilmektedir (2).
Tanida hastalarin serum ve BOS unda kizamaga 6zgii antikor titreleri yiiksek saptanir. Ayrica
beyin dokusunda elektron mikroskobu ve polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) ile viriis tespit
edilebilir (66).
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Kizamik viriisii mukoza inflamasyonuna neden olarak stomatite ve diyareye yol acar.
Diger komplikasyonlar arasinda trombositopeni, hepatit, apandisit, Kkolit, perikardit,

miyokardit, glomeriilonefrit, hipokalsemi ve Stevens-Johnson sendromu yer almaktadir (2).
2.8. Tam

Kizamik ates, makiilopapiiler dokiintii, oksiiriikk ve konjonktivitle karakterize bir hastalik
olup ¢ogu vakada tan1 klinik bulgularla konulur. Ancak bu klinik bulgular rubella, parvoviriis
B19, insan herpes virlis 6 (HHV-6), enteroviriis, Epstein-Barr viriis (EBV), sitomegaloviriis
(CMYV) enfeksiyonlar1 gibi diger dokiintiilii hastaliklarda da goriilebilir. Ayrica daha 6nce
astlanmig ya da bagisikligi baskilanmis kisilerde atipik klinik bulgularla seyredebilir (1).Tiim
bunlar kizamik hastaliginin tanisinda tek basina klinik bulgularin yeterli olmadigin1 ve yanlig
tan1 konulmasina neden olabilecegini gostermektedir. Bu yiizden klinik taninin laboratuvar
testleri ile onaylanmasi gerekir. Ayrica kizamik eliminasyon programi dogrultusunda tiim
sporadik vakalar ve salginlar igin laboratuvar onay1 gereklidir (16). DSO, kizamik 6liimlerinin
azaltilmast ve bagisiklama programlarinin hedeflerine ulasmasini desteklemek icin 2000
yilinda Global Measles and Rubella Laboratory Network (GMRLN) kurmustur. GMRLN'deki
laboratuvarlarin birincil rolii, ulusal, bolgesel ve kiiresel olarak giivenilir laboratuvar testleri

saglamaktir (12).

Kizamik tanist icin CDC ve DSO tarafindan klinik ve kesin vaka tanimlamalar1 yapilmus
olup, iilkemizde de saglik bakanligi tarafindan kizamik siirveyans genelgesinde bu

tanimlamalar agiklanmistir (Tablo-1).
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Tablo-1: DSO, CDC ve T.C. Saglik Bakanlig1 vaka tanimlar1 (15)(67)(68)

DSO

Klinik vaka: Ates ve makiilopapiiler dokiintii ile seyreden veya bir saglik

caligsani tarafindan kizamik siiphesi duyulan vakalar

Kesin vaka: Klinik vaka tanimina uyan ve
—ELISA ile kizamik IgM antikor saptanmis veya
—Solunum sekresyonlari veya idrarda Revers-Transkriptaz PCR (RT-PCR)

ile kizamik viriisii saptanmis vakalar

CDC

Klinik vaka:

—Ug giinden fazla siiren makiilopapiiler dokiintii ve

—38.3 °C olan ates yiiksekligi ve

—Oksiiriik, koriza veya konjonktivit olmasi

Kesin vaka:

1) Klinik vaka tanimina uyan ve

—Klinik bir 6rnekten kizamik viriis izolasyonu veya

—PCR ile kizamik viriisii niikleik asit tespiti veya

—Kizamik IgG antikorun da énemli bir artig veya

—Kizamik IgM antikoru i¢in pozitif bir serolojik testi olan vakalar
2) Klinik vaka tanimina uyan ve laboratuvar testleriyle onaylanmis bir

vakayla dogrudan epidemiyolojik baglantisi olan vakalar

T.C. Saglik
Bakanlig1

Klinik vaka:

—38°C’den yliksek ates ve

—Makiilopapiiler dokiintii ve

—Oksiiriik, burun akintis1 veya konjunktivit olmasi
Kesin vaka:
1) Klinik vaka tanimlamasina uyan ve

—Kizamik IgM antikoru saptanmasi veya

—Kizamik viriis izolasyonu veya

—RT-PCR ile kizamik viral RNA saptanmasi veya

—2-4 hafta arayla alinan serum 6rneklerinde kizamik 1gG antikor titresinde

en az dort kat arti saptanan vakalar

2) Klinik vaka tanimina uyan ve laboratuvar testleriyle dogrulanmis bir

vakayla epidemiyolojik baglantisi olan vakalar
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2.8.1.Tant yontemleri

Kizamik tanisinda tek bir kan 6rneginden kizamik IgM antikorunun saptanmasi en yaygin
kullanilan yontemdir. IgM antikor testine ek olarak 2-4 hafta ara ile alinan 6rneklerde IgG
antikor titresinde en az dort kat artis, kizamik virlis RNA’sinin RT-PCR ile gosterilmesi veya

kizamik viriis izolasyonu gibi diger tan1 yontemleri ile de kizamik tanis1 konulabilmektedir.
2.8.1.1.8erolojik yontemler

Kizamik antikorlarim1  6lgmek i¢in kullanilan kompleman fiksasyonu (KF),
hemagliitiinasyon inhibisyon (HI) ve noétralizasyon testleri (NT) giiniimiizde nadiren
kullanilmakta ve konvansiyonel testler olarak goriilmektedir (2). Giiniimiizde ELISA en yaygin

kullanilan serolojik yontemdir (12).

Kizamik siipheli vaka ile karsilasildiginda hemen serum 6rnegi alinmalidir. Uygun serum
ornegi, dokiintiiniin baslamasimdan sonraki 28 giin icinde elde edilen numunedir. DSO
tarafindan kizamik siirveyansi i¢in serum bazli IgM tespiti tavsiye edilirken, kurumus kan

lekelerinin kullanilmasi antikor tespiti i¢in kabul edilebilir alternatif rnektir (12).
2.8.1.1.1. ELISA

DSO tarafindan serumda kizamik IgM antikoru saptanmasi rutin kizamik siirveyanst i¢in
Onerilen standart testtir. GMRLN IgM tespiti i¢in ELISA yontemini kullanmaktadir. ELISA
hizli, ucuz, pratik ve duyarlililg1 yiiksek bir yontemdir (69). Kizamik i¢in piyasada bulunan
cogu ELISA Kitleri indirekt ya da antikor yakalama yéntemi kullanir. Indirekt yontem 1gG
antikorlarini baglamak i¢in bir 6n islem asamasini igerir. Antikor yakalama yontemine dayanan
IgM analizleri IgG antikorlarinin gikarilmasini gerektirmez ve genellikle indirekt ELISA'lardan

daha duyarl ve spesifik oldugu diistiniilmektedir (70).

Primer enfeksiyon sonrasinda IgM birkag¢ giin i¢inde artarak en az dort hafta yiiksek
seyreder. Bununla birlikte dokiintii baglangicindan sonraki ilk birkag¢ giin iginde alinan serum
orneginde diistik IgM seviyeleri ELISA tarafindan saptanamayabilir ve yanlis negatif sonuglara
neden olabilir. Yapilan bir ¢calismada dokiintii sonrasi ilk 72 saatte alinan 6rnekte ELISA ile
IgM antikor saptama testinin duyarliligi %77’yken, 4-11. gilinler arasinda duyarlilik %100
saptanmustir (71). Bu gibi durumlarda negatif bir IgM sonucu saptanirsa ikinci bir serum 6rnegi

alinmasi onerilir. Ayrica romatoid faktorle etkilesim veya parvoviriis B16, rubella veya HHV-
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6 enfeksiyonlar1 gibi baska nedenlerle yanlis pozitif IgM sonuglart ortaya ¢ikabilir (72).
Dokiintiiden 8-56 giin once asilanmis kisiler arasinda silipheli kizamik vakalar1 olmasi
durumunda kizamik IgM pozitif saptanabilir. ELISA dogal enfeksiyon ile asilama sonrasi
ortaya ¢ikan antikorlar arasinda ayrim yapamadigindan ikinci serum ornegi alinmasi ya da

molekiiler test i¢in klinik 6rnekler toplanmasi gerekmektedir (12).

Potansiyel olarak yanlis pozitif veya negatif IgM sonuglarini dislamak icin akut donem
ve en az 10 gilin sonrasinda iki serum Ornegi alarak IgG diizeylerine bakilabilir. 1gG
diizeylerinde dort kat artisin gdsterilmesi pozitif bir IgM sonucunu dogrular. Alinan iki serum

orneginde 1gG'nin saptanmamasi siipheli bir vakay1 dislamada yardimci olur (12).
2.8.1.2. Viral RNA'nin tespiti

Klinik 6rneklerde RT-PCR ile viral RNA'nin saptanmasi akut enfeksiyonu dogrulamak
icin yaygin kullanilan bir laboratuvar yontemdir. Serum, bogaz siiriintiileri veya idrar kizamik
viriis tespiti igin alinabilecek 6rneklerdir. Stipheli bir kizamik vakasi ile karsilagildiginda birden
fazla klinik 6rnek basarili bir RNA tespiti saglayabilir (12).

Tan1 i¢in konvansiyonel veya gercek zamanlt RT-PCR kullanilabilir. GMRLN'deki
laboratuarlarin cogu daha hassas olan ger¢ek zamanli RT-PCR kullanir. RT-PCR kullaniminda
kritik olan klinik 6rnegin toplanma kalitesi ve zamanlamasidir. Kizamik viriis RNA's1 serumda
dokiintii sonrasi yedi giine kadar, diger 6rneklerde ise iki haftadan uzun bir siire tespit edilebilir.

Giivenilir sonuglar igin 6rnekler dokiintii sonrasi en kisa siirede toplanmalidir (73).
2.8.1.3. Hiicre kiiltiiriinde viriis izolasyonu

Uzun prosediirler nedeniyle kizamik tanisi i¢in nadiren kullanilmasima ragmen,
vakalardan toplanan klinik Orneklerden canli bir viriisiin izole edilmesi molekiiler

epidemiyolojik siirveyans i¢in dnemlidir.

Kizamik viriisii B95a (marmoset lenfoblastoid hiicre ¢izgisi) ya da Vero/hSLAM hiicre
kiiltiirlerinde nazofarengeal siirtintii ya da idrar numunelerinden izole edilebilir. Vero/hSLAM,
Vero hiicrelerine plazmid araciligiyla kizamik viriisii i¢in reseptor olan hSLAM (insan sinyal
lenfosit aktivasyon molekiilii) geni aktarilmis hiicrelerdir (74). GMRLN'deki laboratuvarlarda

kullanilmak tizere gelistirilmistir.
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Onceden bircok laboratuvar kizamik viriisiine kars1 oldukca hassas olan B95a hiicre
kiiltiiriinii kullanmaktayken bu hiicre kiiltiiriiniin EBV ile siirekli enfekte olmasi nedeniyle
kullanim1 azalmistir. Vero / hSLAM, EBV ile siirekli enfekte olmaz ve B95a ile benzer
hassasiyet gosterir (12).

2.9. Tedavi

Kizamik viriisii i¢in spesifik bir antiviral tedavi mevcut degildir. Ciddi komplikasyonlar
destek tedavi ile azaltilabilir. Bakteriyel siiperenfeksiyon durumunda uygun antibiyoterapi
baslanmalidir. Ancak siliperenfeksiyonu Onlemek icin profilaktik antibiyotik baglanmasi

onerilmemektedir (15).

Gelismekte olan lilkelerde aktif hastalig1 geciren ¢ocuklara A vitamini uygulandiginda
ishal, pndmoni ve g6z hasaria baglh korliik gibi kizamik komplikasyonlarinda azalma oldugu
goriilmistiir (75). A vitamini immiin modiilator gérevi ile antikor yanitini arttirmaktadir (76).
DSO akut kizamik gegiren tiim gocuklara iki giin boyunca A vitamini verilmesini 5nermektedir.
Alt1 aydan kiiciik bebeklere 50.000 1U, 6-12 aylik bebeklere 100.000 IU, 12 aydan biiyiik
cocuklara 200.000 IU uygulanmasini 6nermektedir (15).

2.10. Korunma
2.10.1. Maruziyet sonrasi korunma

Kizamik vakasiyla temas etmis ve bagisiklik kaniti olmayan kisilere ilk 72 saat i¢inde as1
uygulanmalidir. Bir yasindan kiiclik bebekler, bagisiklik kaniti bulunmayan gebe kadinlar,
imminsupresif kisiler ya da ilk 72 saat icinde as1 yapilamayanlar alti giin icerisinde
immiinglobulin almalidir (2). ilk 72 saat i¢inde saptanmalar1 durumunda 6-11 aylik bebeklere

as1 uygulanabilir ancak 12. ayda ve 4-6 yas arasinda tekrar agilanmalar1 gerekmektedir (16).

Maruziyet sonrasi kisiler en az bir kulugka donemi i¢in kizamik ile uyumlu belirti ve
semptomlar acisindan izlenmelidir (16). Ayrica hastalar IMIG’den (intramuskiiler
immiinglobulin) alt1 ay, 1VIG’den (intravendz immiinglobulin) sekiz ay sonra KKK asis1

yaptirmalidir (2).
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2.10.2. Pasif immiinizasyon

Kizamiga karsi pasif immiinizasyon risk altindaki kisilere immiinglobulin uygulamasi ya
da fizyolojik olarak maternal antikorlarin anneden bebege gegisi ile gergeklesir (2). Antikor
titreleri as1 ile bagisiklanan anneden dogan bebekte, dogal bagisiklik kazanan anneden dogan
bebege gore daha diisiik seviyededir ve daha erken siirede kaybolur (77). Ayrica annenin

beslenme durumu, genetik ve ¢evresel faktorler de antikorlarin kaybolma zamanini etkiler (78).

12 aydan kiigiik olan ve kizamiga maruz kalan tiim bebeklere IMIG 0.5 ml/kg olarak,
maksimum doz 15 ml olacak sekilde uygulanmalidir. Gebe kadinlar ve immiinsuprese hastalar
ciddi komplikasyonlar igin yiiksek risk altinda oldugundan IVIG 400 mg/kg olarak
uygulanmalidir. IVIG almasi gereken immiinsuprese hastalar; kemik iligi alicilar1 tedavi sonrasi
12 aya kadar, ALL’li hastalar tedavi sonras1 6 aya kadar ve HIV ile enfekte CD4 T lenfosit

orant <%15, CD4 sayis1 <200 lenfosit/mm3 olan hastalar olarak tanimlanmistir (2).
2.10.3.Aktif immunizasyon
2.10.3.1.Kizamik astlart

Ik kizamik asis1 lisans1 1963 yilinda alinmustir. Bu aym isimli bir hastadan alman
Edmonston susunun 35-36 °C’de primat bobrek hiicresinde 24 kez, insan amniyon hiicresinde
28 kez, tavuk embriyosunda 6 kez pasajlanmasi sonucunda elde edilmistir. Daha sonra
Edmonston as1 susunun 32 °C tavuk embriyosunda 85 kez pasajlanmasiyla Schwarz as1 susu ve
40 kez pasajlanmasiyla da Moraten as1 susu elde edilmistir. Edmonston Zagreb as1 susu ise
Edmonston susunun W-38 insan diploid hiicrelerinde pasajlanmasi sonucunda elde edilmistir.
Bagimsiz olarak gelistirilen CAM-70, Leningrad-16 ve Shanghai-191 de dahil olmak iizere as1

viriis suslarinin tiimii, birkag dizi farkliligina sahip olan genotip A virisleridir (2).

As1 viriisii tavuk embriyo hiicrelerinde replike olduktan sonra atteniie Moraten susu ile
birlikte inokiile edilmektedir. 32°C’de birkag giinliik inkiibasyondan sonra hiicreler fétal bovin
serumundan temizlenmesi i¢in yikanir. Daha sonra neomisin, sukroz, tamponlanmis tuzlar,
aminoasitler ve insan albumini ilave edilip viriis kiiltiirden ayristirilir. Ayristirilan sivida yeterli
viriis titreleri olana kadar dondurulur ve testleri yapilir. Bir doz as1 0,5 ml olup, 1000'den az
olmamak tizere TCID50 (doku kiiltiiriiniin %50’sini enfekte edecek doz) igerir (2). Ast steril

distile su ile sulandirilip subkutan veya IM yolla uygulanir. Sulandirildiktan sonra 2-8°C’de
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korunarak alt1 saat ig¢inde kullanilmalidir. Sulandirilmis as1 bir saatten sonra 20 °C’de

etkinliginin %50 sini, 37 °C’de ise tiim etkinligini kaybeder (15).

Kizamik asis1 tek olarak ya da KKK seklinde bulunabilir. Ayrica iilkemizde bulunmasa
da, sucicegi asisinin da eklendigi kizamik, kabakulak, kizamikgik, sugigegi (KKKS) formu da
mevcuttur. Yapilan c¢alismalarda KKK asilarinin tek tek uygulanmasindan elde edilen
etkinlikler ile ii¢ asinin kombine uygulanmasindan elde edilen etkinliklerin benzer oldugu

saptanmis, kombine formlarin kullanimi baglamistir (2).
2.10.3.2.As1 uygulama yolu

Kizamik asis1 igin 6nerilen uygulama yolu subkutan ya da intramuskiiler enjeksiyondur.
Bebeklerde iist kol ya da anterolateral uyluga, cocuklar ve yetigkinlerde ise iist kol kaslarina
uygulanir (15). 1980°1i yillarda intranazal ve aerosol yolla uygulanan asilarin subkutan
uygulama kadar yiiksek serokonversiyon sagladigini gosteren g¢alismalar mevcuttur (79). Daha
sonra yapilan ¢alismalarda aecrosolize edilmis bir asinin immiinojenik oldugu ancak

seropozitiflik oraninin subkutan uygulanan asidan daha diisiik oldugu goriilmiistiir (80).
2.10.3.3.As1 semalart

CDC ve ACIP kizamik asilamasinin ilk dozunun 12-15 ay arasinda, sonraki dozun ise 4-
6 yas arasinda uygulanmasimi onermektedir (11), (16). Ancak endemik bolge seyahati veya
salginlar s6z konusu oldugunda hizli agilama gereksinimi dogarsa iki doz arasi siire en az 28
giin olacak sekilde ¢ift doz asilama uygulanmalidir. Bu tip 6zel durumlarda bagisik olmayan,
asitlanma durumu bilinmeyen ve as1 kontrendikasyonu olmayan alti aydan biiylik herkes
asilanabilir. i1k doz asinin 6-11 ay aras1 uygulandig1 durumlarda, bu doz gdzardi edilir. As1 12.
ayda ilk doz kabul edilerek uygulanir ve ikinci doz yine uygun zamanda yapilir (2). Kizamik

asis1 diger 6lii ve canli agilarla ayn1 zamanda farkli anatomik bolgeye uygulanabilir.

KKKS dort bilesenli as1, tilkemizde bulunmamakla birlikte 12 ay-12 yas arasi ¢ocuklara
uygulanmasi Onerilmektedir. Ilk dozun 12-15 ay arasinda, ikinci dozun 4-6 yas arasinda
yapilmast Onerilmektedir. Ayrica KKK asis1 ile dort hafta, sugicegi asisi ile 90 giin ara
birakilarak yapilabilir (16).
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2.10.3.4. Ast sonrasi bagisik yanit

Kizamik agilama sonrasit bagisik yanit olusmasi dogal enfeksiyon sonrasi doneme benzer
sekildedir. Bagisik yanitin olugsmasinda hem hiimoral hem de hiicresel immiin yanit rol oynar.
Asilama sonras1 gegici olarak IgM antikorlari iiretilir, IgG antikorlar1 ise daha sonra {iretilir ve
yillarca bulunmaya devam eder (15). Kizamik asisinin 12. ayda tek doz uygulanmasi sonrasinda
koruyuculuk diizeyi %39-100 olarak saptanirken bu oran ikinci dozdan sonra %99’ a
yiikselmektedir. As1 uzun dénem immiinite olusturmakta olup yapilan ¢alismalarda ilk dozdan

11 yil, ikinci dozdan 15 yil sonra antikorlar saptabilmektedir (11).
2.10.3.5.Kontrendikasyonlar

2.10.3.5.1.Gebelik

Teorik olarak fetusta enfeksiyonun meydana gelme ihtimaline karsi gebelere canli
kizamik asis1 uygulanmamali, kizamik asis1 uygulandiktan sonraki 28 giin de gebelikten

kaginilmalidir (2).
2.10.3.5.2. Atesli veya Atessiz Orta veya Siddetli Hastaliklar

Kizamik asis1 orta ve agir hastalig1 olan atesli ya da ategsiz hastalara uygulanmamalidir.
Boyle durumlarda asi1 yan etkileri ile hastalik belirtileri karigabilir. Hasta iyilestikten sonra
asilama acisindan degerlendirilmelidir. Hafif ates yiiksekligi, list solunum yolu enfeksiyonlari

ve gastroenteritler a1 yapilmasina engel olusturmamaktadir (2).
2.10.3.5.3. Allerji

Kizamik as1 uygulamasindan sonra nadir de olsa anafilaksi gelisebilir. As1 icerisinde
bulunan jelatin ya da neomisine karsi anaflaksi gelisen vakalar goriilmistiir. Alerjik
reaksiyonlarin ¢ogu as1 yerinde kizariklik, sislik ve trtiker gibi hafif reaksiyonlardir (11).
Kontakt dermatit seklindeki reaksiyonlar, penisilin veya yumurta alerjisi as1 igin

kontrendikasyon olusturmamaktadir (2).
2.10.3.5.4. Immiinsiipresif tedavi

Kizamik asis1 immiinsupresif tedavi alan, 16semi, lenfoma, konjenital immiin yetmezlik

veya jeneralize malignitesi olan kisilere uygulanmamalidir. Topikal steroid ya da sistemik
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olarak 14 giinden kisa, diisiik doz steroid kullananlarda as1 uygulanabilir. Fakat prednizon dozu
giinliik 2 mg/kg dan ya da 20 mg’dan fazla olan ve en az 14 giin kullanmis kisiler immiinsupresif

kabul edilmektedir. Bu kisilerde as1 tedavi sonlandiktan en az bir ay sonra uygulanmalidir (2).

HIV ile enfekte kisilerde hastalifin agir gegmesi ve kizamik asisinin yan etkilerinin fazla
olmamas1 nedeniyle asemptomatik ya da hafif seyirli hastalarda kizamik asis1 rutin olarak
onerilmektedir. CD4 T lenfosit orant <%15, CD4 sayisi<200 lenfosit/mm3 olan ciddi

immiinsupresyon durumunda ise asilama onerilmez (11).
2.10.3.5.5. Ozel durumlar

Immiinglobulin ve kan {iriinleri antikor i¢ermeleri nedeniyle kizamik asisina karsi
gelisecek bagisiklik yanit1 olumsuz etkileyebilirler. Boyle durumlarda asilama 3-11 ay arasinda
ertelenebilir. Asilama sonrasi immiinglobulin uygulanmasi gerekirse aradan 15 giin ge¢melidir.
Trombositopenik purpura veya trombositopeni Oykiisii olan kisilerde asilama sonrasi
trombositopeni goriilmiis olup hastanin klinigi ve laboratuvar tetkiklerine gore karar verilmesi
onerilir. Kizamik agis1 tiiberkdilin deri testi duyarliligini azaltabilir. Testin asiyla es zamanl ya

da 4-6 hafta sonra uygulanmasi onerilir (2).
2.10.3.6. Yan etki

Kizamik asilama sonrasinda yan etkiler genellikle hafif seyreder. Asilananlarin %5-
15’inde a1 uygulamasindan 7-12 giin sonra 39,4 °C’nin tizerine ¢ikan ates yiiksekligi, % 5’inde
5-10 giin sonra goriilen dokiintii saptanmaktadir. Gegici lenfadenopati ¢ocuklarda % 5,
erigkinlerde ise %20 goriilebilir (11).

Kizamik asisi, asilama sonrasi birka¢ giin iginde gelisen trombositopeni ile
iliskilendirilmekte ve 40.000 vakada bir olarak immiin trombositopoenik purpura
goriilmektedir. Asilama sonrasinda milyon vaka basina 1-3 kiside anaflaksi, 3-4 bin vaka basina
atesli nobet izlenmektedir. Ensefalit milyon vaka basina bir kiside bildirilmis olup bu oran

etiyolojisi bilinmeyen ensefalit insidansindan daha diisiiktiir (2).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Calisma tipi
Aragtirma kesitsel tanimlayici bir ¢alisma olarak planlanmistir.

3.2. Calismanin yeri ve zamani:

Bu calisma 01.06.2018-01.09.2019 tarihleri arasinda Dokuz Eyliil Universitesi Tip
Fakiiltesi (DEUTF) Enfeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali’nda,

calismanin laboratuvar iglemleri ise Anabilim Dal1 arastirma laboratuvarinda yapildi.
3.3. Calisma evreni ve 6rnek secimi

Calisma evreni olarak izmir DEUTF Cocuk Hastaliklar1 Hastanesi’nde galismakta olan
67 aragtirma gorevlisi, 39 uzman doktor ve 92 hemsire, Eriskin Acil Servis’te ¢caligsmakta olan
37 arastirma gorevlisi ve 27 hemsire, Enfeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim
Dali’nda ¢calismakta olan yedi arastirma goérevlisi, iki uzman doktor ve alt1 hemsire, Dermatoloji
Anabilim Dali’nda calismakta olan dort arastirma gorevlisi ve alti hemsire, Aile Hekimligi
Anabilim Dali’nda c¢alismakta olan 60 arastirma gorevlisi ve {ic uzman doktor secildi.

Arastirmaya katilmay1 kabul edip onam veren calisanlarin dahil edilmesi planlandi.
3.4. Etik kurul onay:

Calisma i¢in DEUTF Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan 24.05.18 tarihinde 2018/13-

36 karar numarast ile etik kurul onay1 alindi.
3.5. Calismanin bagimh ve bagimsiz degiskenleri
Bagiml degiskenler: Anti-Kizamik IgG antikor diizeyi
Bagimsiz degiskenler: Calismaya dahil edilen kisilerin

—Yas1

—Cinsiyeti
—Komorbidleri
—Calistig1 birim/gorevi

—Onceki asilama durumu
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—Eriskin donemde KKK asis1 yapilma 6ykiisii

—Cocukluk donemini gecirdigi yerlesim birimi

—Kizamikla enfekte hasta ile temas dykiisii

—Kizamik bilgi diizeyi (Tiirkiye’de kizamik olgusu var mi, patognomonik bulgusu, bulas

yolu, izolasyon 6nlemleri, bulastiricilik siiresi)
3.6. Calismaya dahil olma/dislama kriterleri
Dahil olma kriterleri:
—Calismaya katilmay1 kabul edenler

—Cocuk Hastaliklar1 Hastanesi, Eriskin Acil Servis, Enfeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik
Mikrobiyoloji, Dermatoloji ve Aile Hekimligi Anabilim Dali’nda ¢alistyor olmak

Dislama kriterleri:
—Calismaya katilmay1 kabul etmeyenler
3.7. Aydinlatilmis onam

Saglik ¢aligsanlari, calistiklar1 birimlerde ziyaret edilerek ¢alisma hakkinda bilgilendirildi.
Calismaya katilmayr kabul eden kisilere, ¢alismaya dahil edilmeden Once bilgilendirilmis

goniillii onam formu okutularak imzalatildi. (Ek -1)
3.8. Veri kayit formunun doldurulmasi

Veri kayit formlari c¢alisma kriterlerini karsilayan saglik c¢alisanlariyla yiiz yiize
goriisiilerek dolduruldu. Katilimcilarin demografik 6zellikleri ile kronik hastalik varligi
sorgulandi. Caligmakta olduklart birimler gibi mesleksel ozellikler kaydedildi. Kizamik
gecirme ve/veya asilanma Oykiisii, eriskin donemde KKK asis1 yapilma Oykiisii, ¢ocukluk
donemini gecirdigi yerlesim birimi, kizamikla enfekte hasta ile temas Oykiisii sorgulandi.
Ayrica kizamik bilgi diizeyi; Tiirkiye’de kizamik olgusu var mi, patognomonik bulgusu nedir,
bulas yolu nedir, izolasyon Onlemleri nelerdir ve bulastiricilik siiresi ne kadardir sorulariyla

saglik calisanlarinin sozel beyanlarina dayanilarak degerlendirildi. (Ek-2)
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3.9. Gerekli malzemeler

Orneklerin toplanma ve depolanma asamasi

1. 10 ml hacminde steril plastik enjektor

2. 10 ml hacminde kirmizi kapakli tiip

3. 2 ml haciminde eppendorf

4, NF 815 santrifiij cihaz1 (Niive)

5. Derin dondurucu ( -20°C ile -40°C derece araliginda)

Orneklerin calisilma asamasi

1. 10-100, 100-1000 ul’lik pipet ucu uyumlu otomatik pipetler

2. 100-1000 pl’lik pipet ucu uyumlu multikanallt mikropipet

3. Tek kullanimlik pipet uglari

4. Ornek diliisyonu i¢in tek kullanimlik tiip

5. Anti-Kizamik IgG kantitatif 6l¢timii i¢in kit (Anti-Kizamik 1gG ELISA, Kat No:

El 2610-9601 G, Marka: EUROIMMUN AG)

6. Olciilii cam meziir, 1000 m1’lik

7. Distile su

8. Karistirict

9. Mikro plak okuyucu, 450-620 nm +10 nm dalga boyunda okuyabilen ( Thermo

Scientific Multiskan FC)
10. Zamanlayici
3.10. Ornek toplanmasi ve saklanmasi

Onamlar1 alinan ve ¢aligmaya katilmay1 kabul eden saglik ¢alisanlarindan herhangi bir

tetkik i¢cin kan verme sirasinda ayrica 10 ml kan 6rnegi alindi. Alinan kan 6rnekleri 5000
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devirde 5 dakika santrifiij edildikten sonra tiipiin iist kismindan toplanan serum eppendorf
tiiplerine konuldu. Serum 6rnekleri ¢alismanin yapilacagi giine kadar -20°C’de sakland.
3.11. Anti-Kizamik IgG kantitasyonu

Alikotlanan serum 6rneklerinden kati faz ELISA yontemi ile kantitatif Anti-Kizamik IgG
antikor diizeyi, Anti-Kizamik 1gG ELISA Kkiti (Kat No: El 2610-9601 G, Marka:
EUROIMMUN AG) kullanilarak belirlendi. Kit igerigi Tablo-2 belirtildi.

Tablo-2: Anti-Kizamik 1gG ELISA kiti i¢indekiler

Icerik Renk Miktar Sembol
1 | Antijenle kapli 8’er kuyucuk | Renksiz 12x8 adet | STRIPS
igeren strip

2 | Kalibrator — 1 Kirmizi 1x2.0 ml CAL1
5000 IU/] insan Ig G igerir.
3 | Kalibrator — 2 Kirmizi 1x2.0 ml CAL 2
1000 IU/1 insan Ig G igerir.
4 | Kalibrator — 3 Kirmizi 1x2.0 ml CAL3
250 IU/1 insan Ig G igerir.
5 | Kalibrator — 4 Kirmizi 1x2.0 ml CAL 4
50 IU/] insan Ig G igerir.
6 | Pozitif kontrol Mavi 1x2.0ml | POS CONTROL
Insan Ig G igerir.
7 | Negatif kontrol Yesil 1x2.0 ml NEG CONTROL
Insan Ig G igerir.
8 | Enzim konjugat Yesil 1x12 ml CONJUGATE
Tavsan peroksidaz bagl Anti-
insan Ig G
9 | Ornek tamponu (buffer) Ac¢ik mavi | 1x100 ml | SAMPLE BUFFER
10 | Yikama tamponu(buffer) Renksiz 1x100 ml | WASH BUFFER 10X

(10X Konsantre)
11 | Kromojen/substrat soliisyonu | Renksiz 1x12 mi SUBSTRATE
Tetrametilbenzidin

(TMB)/H202

12 | Durdurma soliisyonu Renksiz 1x12 ml STOP SOLUTION
0.5 M Sulfirik asit

13 | Kullanma klavuzu - 1 adet

14 | Kalite kontrol klavuzu - 1 adet
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3.11.1. Anti-Kizamik IgG ELISA testinin duyarlilik ve 6zgiilliigii

Farkli etkenlerle enfekte olan hasta serumlar ile yapilan Anti-kizamik IgG ELISA

sonuclar1 Tablo-3’te verildi.

Tablo-3: Farkli etkenlerle enfekte olan hasta serumlari ile yapilan Anti-Kizamik IgG

ELISA sonuglari

Etken Say1 Anti-Kizamik IgG ELISA
Adenovirus 8 %0
CMV 6 %0
EBV 11 %0
HSV-1 3 %0
Influenza viriisu-A 5 %0
Influenza viriisu-B 11 %0
Kabakulak virtisii 4 %0
Mycoplasma pneumoniae 4 %0
Parainfluenza viriisu tip 1-4 11 %0
RSV 9 %0
Rubella viriisii 6 %0
Toxoplasma 3 %0
VZV 5 %0

3.11.2. Anti-Kizamik IgG ELISA testinin sumirlart ve araliklar

Euroimmun Anti-Kizamik IgG ELISA testinin alt saptama sinir1 8 IU/1 idi.
-Antikor titresinin, <200 U/l olmas1 seronegatiflik

-Antikor titresinin >200 ve <275 U/l olmasi ara deger

-Antikor titresinin >275 U/l olmast seropozitiflik olarak degerlendirildi.
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3.11.3. Anti-Kizamik IgG diizeylerinin kati faz ELISA yontemi ile ¢alisiimast
1. Serum 6rnekleri ve kit uygun kosullarda ¢alismanin yapilacag: giline kadar saklandi.

2. Caligmanin yapilacagi giin -20°C’de saklanan serum Ornekleri ile +4°C’de saklanan

reaktifler oda 1sisinda (18-25°C) 30 dakika bekletildi.

Kit igerisinde 10 kat yogunlagtirilmis halde bulunan yikama soliisyonunda kristallesme
olup olmadigi kontrol edildi. Bir birim yikama soliisyonu (50 ml) ve 9 birim distile su (450 ml)

Olciilii cam meziir icerisine alinarak diliie edildi.

3. Serum orneklerinden bir birim, 6rnek tamponundan 100 birim alinarak tek kullanimlik

test tiiplerine konuldu. Boylece serum 6rnekleri 1:101 oraninda diliie edildi.

Sekil 6: Ornek tamponu ile diliie edilmis serum 6rnekleri

4. Ornek inkubasyonu: Kati faz1 olusturan mikroplak, antijenle kaplanmis 8 adet kuyucuk
igeren 12 stripten olusmaktaydi. Kalibrator 1, kalibrator 2, kalibrator 3, kalibrator 4, pozitif
kontrol ve negatif kontrolden otomatik pipet ile 100’er pL alinarak sirasiyla mikroplaktaki A1,
B1, C1, D1, El1 ve F1 kuyucuklarina aktarildi. Her bir diliie serum 6rneginden de 100 uL
aliarak G1 kuyucugundan baslayarak aktarildi. Her bir 6rnek i¢in ayr1 pipet ucu kullanildi.
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Sekil 7: Anti-Kizamik 1gG ELISA kit i¢erisinde bulunan kabibratérler ve kontroller
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Sekil 8: Pipetleme protokolii
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Sekil 9: Kalibratorler, kontroller ve serum 6rnekleri aktarilan mikroplak

90 serum Ornegi kuyucuklara yerlestirildikten sonra, oda 1sisinda 30 dk siireyle inkiibe
edildi. Bu asama ile pozitif kontrol, kalibratorler ve pozitif olan 6rneklerde bulunan antikorlarin

kuyucuklardaki antijenlere baglanarak antijen-antikor kompleksi olusturmasi saglandi.

5. Yikama basamagi: Inkubasyon basamagi tamamlanan mikroplak bosaltilarak
multikanall1 pipet ile kuyucuklara 300 uL yikama soliisyonu koyuldu. 30-60 saniye bekletilerek
bosaltildi. Rezidii kalmamasi igin emici kagit lizerine kapatildi. Bu basamak 3 kez tekrarlandi.

Bu islem ile kuyucuklarda sadece antijen-antikor komplekslerinin kalmasi saglandi.

6. Enzim konjugatin inkiibasyonu: Yikama sonrasinda enzim ile isaretlenmis Anti-insan
IgG antikoru (enzim konjugat) kuyucuklara 100 pL aktarildi. Oda 1sisinda 30 dakika inkiibe
edildi. Bu asamada antijen-antikor kompleksine enzim ile isaretlenmis olan Anti-insan IgG

antikorunun baglanmasi saglandi.

7. Yikama basamagi: : Inkubasyon basamagi tamamlanan mikroplak bosaltilarak
multikanalli pipet ile kuyucuklara 300 uL yikama soliisyonu koyuldu. 30-60 saniye bekletilerek
bosaltildi. Bosalttiktan sonra rezidii kalmamasi i¢in emici kagit {izerine kapatildi. Bu basamak

3 kez tekrarlandi.

8. Substrat inkiibasyonu: Kuyucuklara 100 pL substrat soliisyonu aktarildi, 15 dakika oda
1sisinda inkiibe edildi. Enzim konjugat baglanmis olan kuyucuklarda enzimatik reaksiyon

sonucu mavi renk olustugu goriildii.
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Sekil 10: Substrat aktarilmasi sonunda mavi rengin olustugu kuyucuklar

9. Durdurma basamagi: 100 pL durdurma soliisyonu kuyucuklara aktarildi.

Kuyucuklardaki rengin maviden sariya dondiigii goriildii.

Sekil 11: Durdurma soliisyonu sonrasinda sar1 rengin olustugu kuyucuklar

10. Olg¢iim: Durdurma soliisyonu eklendikten sonra 30 dakika igerisinde 450 nm dalga
boyuna ayarlanan spektrofotometreye mikroplak yerlestirildi. Orneklerdeki IgG miktar1 ile
dogru orantili olarak olusan sar1 rengin yogunlugu 6l¢iilerek optik dansite biriminde sonuglar

alindi.
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Sekil 12: Mikroplak okuyucu, 450-620 nm £10 nm dalga boyunda okuyabilen ( Thermo
Scientific Multiskan FC)

11. Sonuglarin hesaplanmasi: Standart bilgisayar egrisi, dort kalibrator i¢in 6l¢iilen sonme
(extinction) degerlerine karsilik gelen IU/I degerleri kullanilarak, ‘point-point plotting’ yontemi
ile elde edildi. Serum 6rneklerinin optik dansite degerlerine karsilik gelen antikor konstrasyonu

olusturulan standart bilgisayar egrisi ile belirlendi.

Bir mikroplak ile 90 serum &rnegi g¢alisildi. Tiim asamalar tekrar edilerek toplam 4
mikroplak kullanildi.

3.12. istatistiksel analiz

Istatistiksel analizler SPSS 15.0 kullanilarak yapildi. Tanimlayic1 Slgiitler; ortanca ve
min-max degerler, ortalama ve standart sapma ile yiizde dagilimi olarak sunuldu. Verilerin
normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov testi ile kontrol edildi. Ikili gruplar
arasindaki ortalama farklarin saptanmasi i¢in parametrik kosullarin saglandigi durumlarda
student-t testi, saglanamadig1 gruplarda Mann Whitney U testi kullanildi. Gruplar arasinda
yiizde dagilimlarmin karsilastirilmast igin ki-Kare testi kullanildi. Istatistiksel anlamlilik olarak
p<0.05 kabul edildi. Anti Kizamik IgG ara degerler seronegatif olarak kabul edildi.

40



4. BULGULAR

4.1. Calisma grubunun demografik ozellikleri

Izmir DEUTF Hastanesi’nde kizamik i¢in riskli boliimlerde ¢alismakta olan toplam 368
saglik calisaninin 326’s1 (% 88,5) calismaya dahil edildi. Calisanlardan 169°u (%51,8) Cocuk
Hastaliklar1 Hastanesi, 80’1 (%24,5) Eriskin Acil Servis, 52’si (%16,0) Aile Hekimligi, 17’si
(%5,2) Enfeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji, 8’1 (%2,5) Dermatoloji Anabilim
Dali’nda ¢calismaktaydi. Saglik ¢alisanlarindan ii¢ hemsire, 39 doktor (24 aragtirma gorevlisi ve
15 uzman doktor) ise ¢alismaya katilmay1 kabul etmedikleri i¢in dahil edilemedi. Katilanlarin
cinsiyet dagilimi 227 (% 69,6) kadin, 99 (%30,4) erkek olup yas ortalamas1 30,6 £+ 5,9 olarak
saptand1. Yas gruplarina gore degerlendirildiginde en biiyiik grubu 194 (%59.5) katilimei ile
20-29 yas araligr olusturdu. Ulkemiz asilama takvimine gore 1980-1991 arasinda doganlarin
tek doz asi olmasi nedeniyle katilimcilarin yas gruplart 1980 ve oncesi ile 1980 sonrasi
dogumlular olarak ayrica belirlendi. Buna gore calisanlarin 289’u (%88,7) 1980 sonrasi
dogumlu iken 37’s1 (%11,3) 1980 ve oncesi dogumlu idi.

Katilimcilarin cinsiyet, yas, yas gruplari, komorbidite ve ¢ocukluk ¢agi yasam alanlarini

iceren demografik 6zellikleri Tablo-4’te verilmistir.
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Tablo-4: Katilimcilarin demografik 6zellikleri

Ozellikler n (%)
Cinsiyet

Kadin 227 (69,6)
Erkek 99 (30,4)
Yas (ortalama/ min-max ) 30,6 = 5,9 (22-54)
Yas grubu

20-29 194 (59,5)
30-39 99 (30,4)
40-49 28 (8,6)
50 ve lizeri 5(1,5)
Yas grubu

21-38 (1980 sonrasi) 289 (88,7)
39-54 (1980 ve Oncesi) 37 (11,3)
Komorbidite*

Var 28 (8,6)
Yok 298 (91,4)
Cocukluk ¢agi yasam alam

Koy 29 (8,9)
flge 112 (34,4)
Il 185 (56,7)

*Komorbidler: Diyabetes mellitus (n:3), hipertansiyon (n:3), koroner arter hastaligi (n:1), astim (n:4),
malignite (n:1), inflamatuar bagirsak hastaligi (n:4), hipotiroidi (n:12)

Meslek gruplari ve galigilan birimler Tablo-5"te verilmistir. Doktorlar uzman ve arastirma
gorevlisi olarak ayrica degerlendirildiginde katilimcilarin % 8,9’unu uzman doktorlar
olusturdu. Calisilan birimler arasinda en biiyiikk grubu 169 (%51,8) katilimer ile Cocuk

Hastaliklar1 Hastanesi ¢alisanlar1 olusturdu.
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Tablo-5: Katilimcilarin meslek gruplari ve calisilan birimler

Ozellikler n (%o)
Meslek
Hemsire 136 (41,7)
Doktor 190 (58,3)
— Arastirma gorevlisi doktor 161 (49,4)
— Uzman doktor 29 (8,9)
Cahstig1 Birim
Cocuk Hastaliklar1 Hastanesi 169 (51,8)
Erigkin Acil Servis 80 (24,5)
Aile Hekimligi 52 (16,0)
Enfeksiyon Hastaliklari 17 (5,2)
Dermatoloji 8 (2,5)

Calismamizda katilimeilarin yas ortalamasi 30,6 + 5,9 olarak belirlendi. Cinsiyet ve
meslek gruplarina gore yas ortalamalar1 karsilagtirildiginda kadinlarin yas ortalamasi erkeklerin
yas ortalamasindan, hemsirelerin yas ortalamasi doktorlarin yas ortalamasindan daha yiiksek

saptand1 (Tablo-6).

Tablo-6: Cinsiyet ve meslek gruplarina gore katilimcilarin yas ortalamalari

Ozellikler Yas p degeri
Ortalama £+ SS

Cinsiyet

Kadin 31,0+6,4 0,001

Erkek 29,3+4.,6

Meslek

Hemsire 32,3+7,6 0,001

Doktor 29,3+4,1

4.2. Katihmcilarin bagisikhk durumu ve kizamikla enfekte hasta ile temas oykiileri

Saglik calisanlarinin kizamik hastalik Oykiisii, ¢ocukluk ve erigkin donem asilanma
durumu, kizamikla enfekte hasta ile temas Oykiileri Tablo-7’de verildi. Veri kayit formlart

incelendiginde katilimeilarin 232°si (%71,2) hastalik oykiisiini, 125’1 (%38,3) ise ¢ocukluk
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¢agl asl durumunu bilmiyordu. Eriskin donemde kizamik asis1 olan 41 (%12,6), kizamikla

enfekte hasta ile temas Gykiisii olan 53 (%16,3) katilimc1 mevcuttu.

Tablo-7: Katilimcilarin bagisiklik durumu ve kizamikli hasta ile temas oykiisii

Ozellikler n (%)
Kizamik gecirme oykiisii

Gegirmis 49 (15,0)
Gegirmemis 45 (13,8)
Bilmiyor 232 (71,2)
Cocukluk ¢agi as1 durumu

Var 201 (61,7)
Bilmiyor 125 (38,3)
Eriskin donem as1 durumu

Var 41 (12,6)
Yok 285 (87,4)
Kizamikla enfekte hasta temasi

Var 53 (16,3)
Yok 203 (62,3)
Bilmiyor 70 (21,5)

Katilimcilar arasindan hastalik Oykiisiinii  bilmeyenler ¢ikartilip kizamik gegirme
Oykiilerine gore ayrica degerlendirildiginde 39-54 yas aralifindakiler ile kadinlarin hastalig
daha fazla ge¢irdigi saptandi. Meslek gruplarina gore degerlendirildiginde hastalik Oykiisii
acisindan hemsire ile doktorlar arasinda anlamli fark saptanmadi. Doktorlar, uzman doktor ve
arastirma gorevlisi olarak gruplandirildiginda ise her ii¢ grup arasinda arastirma gorevlilerinin
kizamig1 daha az gegirdigi goriildii. Hastalik dykiisii ile cocukluk yasam alani ve ¢aligilan birim

arasinda ise anlamli iliski saptanmadi. Bulgular Tablo-8’de verildi.
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Tablo-8: Demografik 6zelliklerin hastalik dykiisiine gore degerlendirilmesi

Ozellikler Kizamik Kizamik Toplam P

gecirme oykiisii | gecirme oykiisii n:94 degeri

yok var n (%**)
n:45 n:49
n (%%*) n (%%*)

Yas Grubu
21-38 41 (55,4) 33 (44,6) 74 (78,7) 0,005
39-54 4 (20,0) 16 (80,0) 20 (21,3)
Cinsiyet
Kadin 24 (40,0) 36 (60,0) 60 (63,8) 0,042
Erkek 21 (61,8) 13 (38,2) 34 (36,2)
Meslek
Hemsire 13 (38,2) 21 (61,8) 34 (36,2) 0,159
Doktor 32 (53,3) 28 (46,7) 60 (63,8)
Meslek
Hemsgire 13 (38,2) 21 (61,8) 34 (36,2)
Aragtirma gorevlisi 30 (58,8) 21 (41,2) 51 (54,2) 0,048
doktor
Uzman doktor 2(22,2) 7(77,8) 9 (9,6)
Cahistig1 Birim
Cocuk Hastaliklar1 21 (51,2) 20 (48,8) 41(43,6)
Hastanesi
Erigkin Acil Servis 10 (38,5) 16 (61,5) 26 (27,7) 0,489
Aile Hekimligi 12 (54,5) 10 (45,5) 22 (23,4)
Enfeksiyon Hastaliklari 1 (100,0) 0 (0) 1(1,1)
Dermatoloji 1(25,0) 3 (75,0) 4(4,2)
Cocukluk ¢cagi yasam
alam
Koy 2 (28,6) 5(71,4) 7(7.4)
Iige 15 (44,1) 19 (55,9) 34 (36,2) 0,415
Il 28 (52,8) 25 (47,2) 53 (56,4)

*Satir ylizdesi, ** Siitun yiizdesi

4.3. Seroprevalansin degerlendirilmesi

Calismaya DEUTF Hastanesi’nde kizamik igin riskli béliimlerde calismakta olan 136

hemsire, 190 doktor (161 arastirma gorevlisi, 29 uzman doktor) olmak iizere toplam 326 saglik

calisani dahil edildi. Anti-kizamik IgG diizeyi 200 IU/ml’nin altinda negatif, 200-274 1U/ml
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arasinda ara deger, 275 IU/ml ve {izerinde ise pozitif olarak degerlendirildi. Ara deger saptanan
35 (%10,7) kisi seronegatif olarak degerlendirildi. Buna gore 79 (%24,2) saglik calisani
seronegatif, 247 (%75,8) saglik ¢alisan1 seropozitif saptandi.

Seroprevalansin cinsiyetten etkilenmedigi goriildii (p:0,26). Yas gruplarma gore
degerlendiriginde yas grubu arttik¢a seronegatifligin azaldigi goriildii (p:0,036). Ayrica dogum
tarihlerine gore degerlendirildiginde 21-38 yas grubunda 76 (% 26,3) katilimc1 seronegatifken,
39-54 yas grubunda 3 (% 8,1) katilimci seronegatif saptandi. Buna gore 21-38 yas
grubundakiler 39-54 yas grubundakilere gore anlamli olarak daha fazla seronegatif saptandi
(p:0,015). Seropozitif ve seronegatif saglik ¢alisanlarinin dagilimlari cinsiyete gore Sekil-13’te

yas gruplaria gore Sekil-14 ve Sekil-15’te verildi.
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M seropozitif M seronegatif

Sekil 13: Cinsiyete gore seropozitif ve seronegatif saglik ¢alisanlarinin dagilimi
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Sekil 14: Yas gruplarina gore seropozitif ve seronegatif saglik ¢alisanlarinin dagilimi

120

100

21-38 yas (n:289) 39-54 yas (n:37)

M seropozitif m seronegatif

Sekil 15: Dogum yilinin 1980 dncesi ve sonrasi olmasina gore seropozitif ve
seronegatif saglik calisanlarinin dagilimi
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Katilimcilar arasindaki 227 kadin katilimcidan 223’1 (%98,2) dogurganlik cagindaki (15-
49 yas) kadinlar1 olusturmaktaydi. Bu grup ayrica degerlendirildiginde dogurganlik ¢cagindaki
kadinlarin 51°1 (%22.9) seronegatif, 172’si (%77,1) seropozitif saptandi.

Calismamizda seroprevalansin komorbid hastaliktan etkilenmedigi goriildii (p:0.199).
Bulgular Sekil-16’da sunuldu.
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u seropozitif = seronegatif

Sekil 16: Komorbiditeye gore seropozitif ve seronegatif saglik calisanlarinin dagilimi

Seroprevalansin ¢ocukluk c¢agi yasam alanlart (p:0,361) ve meslek gruplarindan
etkilenmedigi goriildii (p:0,364). Calisilan birimlere gore degerlendirildiginde en diisiik
seronegatiflik oran1 (%5,9) Enfeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim
Dalin’nda c¢alisanlarinken, en yiiksek oran (%29) Cocuk Hastaliklar1 Hastanesi’nde
calisanlarindi. Ancak ¢alisilan birimler ile seroprevalans arasinda anlamli fark saptanmadi
(p:0,129). Seropozitif ve seronegatif saglik caliganlarinin dagilimlar1 ¢ocukluk ¢agi yasam
alanlarina gore Sekil-17’de, meslek gruplarina gore Sekil-18’de calistiklar: birimlere gore ise
Sekil-19’da sunuldu.
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Sekil 17: Cocukluk ¢ag1 yasam alanlarina gore seropozitif ve seronegatif saglik
calisanlarinin dagilimi
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Sekil 18: Meslek gruplarina gore seropozitif ve seronegatif saglik calisanlarinin
dagilim1
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Sekil 19: Calisilan birimlere gore seropozitif ve seronegatif saglik ¢alisanlarinin dagilimi

Calismamizda seroprevalansin ¢ocukluk ¢ag1 ve eriskin donemdeki asilanma
durumundan etkilenmedigi goriildii. Kizamikla enfekte hasta ile temas Oykiisli olanlar ile
kizamik gegirme Oykdiisii olanlarin daha fazla seropozitif oldugu saptandi. Bulgular Tablo-9’da

sunuldu.
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Tablo-9: Bagisiklik durumu ve kizamikla enfekte hasta ile temas Oykiilerine gore katilimeilarin

kizamik seroprevalansi

Ozellikler Seronegatif | Seropozitif | Toplam p degeri
n:79 n:247 n:326

n (%%*) n (%%*) n (%**)
Cocukluk ¢ag1 as1 durumu
Var 55 (27,4) 146 (72,6) | 201 (61,7) 0,09
Bilmiyor 24 (19,2) 101 (80,8) | 125(38,3)
Eriskin donem as1 durumu
Var 7 (17,1) 34(82,9) | 41(12,6) 0,252
Yok 72 (25,3) | 213(74,7) | 285 (87,4)
Kizamikla enfekte hasta temasi
Var 7 (13,2) 46 (86,8) 53 (16,3)
Yok 58 (28,6) 145 (71,4) 203(62,3) 0,043
Bilmiyor 14 (20,0) 56 (80,0) 70 (21,5)
Hastalik oykiisii
Gegirmis 0 (0) 49 (100) 49 (15,0)
Gegirmemis 30 (66,7) 15 (33,3) 45 (13,8) 0,001
Bilmiyor 49 (21,1) 183 (78,9) | 232 (71,2)

*Satir ylizdesi, ** Siitun yiizdesi

4.4. Katihmcilarin yas gruplarmna gore antikor diizeylerinin degerlendirilmesi

Calisma grubunun anti-kizamik Ig G antikor diizey ortancasi 654 IU/ml (65-5000 1U/ml)

idi. Yas gruplarina gore karsilastirildiginda yas grubu arttik¢a antikor diizey ortancalarinin da

arttigi  goriildi  (p<0,001).

degerlendirildiginde 39-54 yas grubunun antikor

Ayrica

1980

Oncesi ve

sonrasi

dogumlular

olarak

diizey ortancalarimin 21-38 yas

grubundakilerin antikor diizey ortancalarindan daha yiiksek oldugu saptandi (p<0,001). Yas

gruplarina gore antikor diizey ortancalar1 Sekil-20 ve Sekil-21’de sunuldu.
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4.5. Katihmcilarin kizamik bilgi diizeyleri

Calisanlarin kizamikla ilgili bilgi diizeylerini degerlendirmek amach Tiirkiye’de kizamik

olgusu var mi, bulas yolu nedir, izolasyon 6nlemleri nelerdir, bulastiricilik siiresi ne kadardir

ve patognomonik bulgusu nedir sorular1 veri kayit formunda soruldu. Her soru bir puan olup,

bilgi diizeyi bes puan tizerinden degerlendirildi. Katilimeilarin bilgi diizeyi puanlamasi Tablo-

10°da verilmistir.

Tablo 10: Katilimcilarin kizamik bilgi diizeyi puanlamasi (n:326)

Puanlama

n (%)

o~ W DN O

11 (3,4)
58 (17,8)
121 (37,1)
94 (28,8)
35 (10,7)

7(2,2)

Yapilan istatistiksel analiz sonucunda cinsiyet ve yas gruplar1 arasinda kizamik bilgi

diizeyi puanlamasi agisindan anlamli fark saptanmamistir (Tablo-11).
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Tablo-11: Katilimcilarin cinsiyet ve yas gruplarina gore kizamik bilgi diizey puanlamasi

(n:326)
Puanlama Kadin Erkek p degeri
n: 227 n:99
n (%) n (%o)
0 9 (4,0) 2 (2,0
1 42 (18,5) 16 (16,2)
2 87 (38,3) 34 (34,3)
3 60 (26,4) 34 (34,3) 0,730
4 24 (10,6) 11 (11,1)
5 5(2,2) 2 (2,0
21-38 Yas 39-54 Yas
n: 289 n:37
n (%) n (%)
0 10 (3,5) 1(2,7)
1 55 (19,0) 3(8,1)
2 106 (36,7) 15 (40,5)
3 81 (28,0) 13 (35,1) 0,697
4 31 (10,7) 4 (10,8)
5 6 (2,1) 1(2,7)

Bilgi diizeyi meslek gruplarina gore degerlendirildiginde katilimcilar arasindaki
doktorlar, uzman doktor ve arastirma gorevlisi olarak ayr1 ayr1 belirtilmistir. Yapilan
istatistiksel analiz sonucunda uzman doktorlarin {i¢ ve iistii puanlarda daha fazla yer aldigi
saptanmistir. Katilimcilarin meslek gruplarina gore bilgi diizeyini gosteren puanlama Tablo-

12’de verilmistir.
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Tablo-12: Katilimcilarin meslek gruplarina gore kizamik bilgi diizeyi puanlamasi

Bilgi diizeyi 0 1 2 3 4 5 Toplam p

puanlamasi degeri
n(%*) | n(%%*) n (%%*) n (%%*) n(%*) | n(%*) | n(%**)

Hemsire | 10(7,4) | 36 (26,5) | 61(44,9) | 28(206) | 1(07) | 0(0,0) | 136(41,7)

Arastrma | 1(0,6) | 22(13,7) | 59(36,6) | 53(32,9) | 22(13,7) | 4(25) | 161(49,4)

gorevlisi 0,001
doktor

Uzman doktor | 0 (0,0) 0(0,0) 1(3,4) 13 (44,8) | 12 (41,4) | 3(10,3) | 29(8,9)

Toplam (%) | 11 (3,4) | 58 (17,8) | 121 (37,1) | 94 (28,8) | 35(10,7) | 7 (2,1) | 326 (100)

*Satir ylizdesi, ** Siitun yiizdesi

Bilgi diizeyini 6lgmek igin sorulan sorular meslek gruplar1 arasinda tek tek
degerlendirildiginde meslek gruplar1 arasinda Tirkiye’de kizamik var mi sorusuna yanit
dagilimi acisindan anlamli fark saptanmamistir. Bulas yolu, izolasyon onlemleri ve
bulastiricilik siiresi sorulart i¢in uzman doktorlarin diger gruplara gore daha yiiksek oranda
dogru cevap verdikleri goriilmiistiir. Patognomonik bulgu sorgulandiginda ise hemsirelerin
dogru cevap veremedikleri goriilmiistiir. Bilgi diizeyi sorularinin mesleklere gore yanit dagilimi

Tablo-13’te verilmistir.
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Tablo-13: Kizamik bilgi diizeyi sorularinin mesleklere gore yanit dagilimi (n:326)

Kizamik bilgi diizeyi Bilmiyor Biliyor Fikri yok p degeri
n (%%*) n (%%*) n (%%*)

Tiirkiye’de kizamik

olgusu var mi?

Hemysire 1(0,7) 113 (83,1) 22 (16,2) 0,07

Aragtirma gorevlisi doktor 3(1,9 143 (88,8) 15 (9,3)

Uzman doktor 0 (0) 29 (100,0) 0 (0)

Bulas Yolu

Hemsire 52 (38,2) 84 (61,8) - 0,001

Aragtirma gorevlisi doktor 59 (36,6) 102 (63,4)

Uzman doktor 0 (0) 29 (100,0)

Izolasyon 6nlemleri

Hemgire 88 (64,7) 48 (35,3) - 0,001

Aragtirma gorevisi doktor 109 (67,7) 52 (32,3)

Uzman 9 (31,0 20 (69,0)

Bulastiricilik siiresi

Hemysire 135 (99,3) 1(0,7) - 0,015

Aragtirma gorevlisi doktor 156 (96,9) 5(3,1)

Uzman 26 (89,7) 3(10,3)

Patognomonik bulgu

Hemsire 136 (100,0) 0 (0) - 0,001

Aragtirma gorevlisi doktor 54 (33,5) 107 (66,5)

Uzman doktor 6 (20,7) 23 (79,3)

*Satir ylizdesi
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5. TARTISMA

Kizamik salgmlar1 sirasinda oOzellikle hastaligin kontrol altina alindigi bolgelerde
nozokomiyal bulag 6nemli bir problemdir. Hastaligin dokiintii 6ncesinde de bulastirict olmast,
hemen taninamamasi ve uygun izolasyon Onlemlerinin alinmamasi nozokomiyal bulagin

onlenmesinde zorluklara neden olmaktadir.

Calismamizda risk altindaki saglik ¢alisanlarinin kizamik bagisiklik durumunun ve
seroprevalansinin belirlenmesi hedeflendi. Calisma evreni olarak DEUTF Hastanesi’nde
kizamik agisindan riskli bolimlerde g¢alismakta olan 326 saglik calisanit kabul edildi.
Katilimcilarin 79°u (%24,2) seronegatif, 247’si (%75,8) seropozitif olarak saptandi.

Ulkemizde saglik ¢alisanlarinda kizamik seroprevalansinin saptanmasi amactyla yapilan
calismalar  degerlendirildiginde  seroprevalansin =~ %82.5-%99.7  arasinda  degistigi
goriilmektedir. Bu ¢aligmalar Tablo-14’te 6zetlenmistir. Farkli tilkelerde yapilan ¢alismalarda
saglik calisanlarinda kizamik seroprevalansi %73-98.2 arasinda olup Tablo-15’te 6zetlenmistir.
Tiim bu ¢alismalar saglik calisanlarinda kizamik seroprevalansinin iilkeden iilkeye, iilkelerde
bolgelere gore degiskenlik gosterdigini gostermektedir. Farkli tilkelerde goriilen degiskenligin
tilkelerin as1 politikalarindan kaynaklandigi distiniilebilir. Ayrica tilkemizde yapilan

calismalarin yapildig1 zaman ve calisma popiilasyonu da seroprevalansi etkilemektedir.
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Tablo-14: Ulkemizde yapilan saglik calisanlarinda kizamik seroprevalans calisma verileri

[zmir

Yazar, kaynak | Calsma yih Calisma grubu Seronegatif | Seropozitif
ve merkezi N

Celikbas ve ark. 2006 363 % 1.4 % 98.6

(82) Ankara

Riizgar ve ark. 2006 40 %17.5 %82.5

(60) Kocaeli

Hatipoglu ve ark. 2010 81 %2.5 %97.5

(83) Ankara

Alp ve ark. 2011 1255 %6 %94

(61) Kayseri

Aypak ve ark. 2012 284 %9.2 %90.8

(84) Van

Ciliz ve ark. 2013 309 %0.3 %99.7

(62) Manisa

Bulut ve ark. 2015 717 %10.9 %89.1

(85) Istanbul

Ozgiiler ve ark. 2016 1488 %0.9 %99.1

(86) Elazig

Durdu ve ark. 2018 422 %6 %94

(87) Istanbul

Kose ve ark. 2018 623 %11.9 %88.1

(88) Yozgat

Sengdz ve ark. 2018 384 %7.8 %92.2

(89) Zonguldak

Calismamiz 2019 326 %24,2 %75,8




Tablo-15: Farkli iilkelerde yapilan saglik ¢alisaninda kizamik seroprevalans ¢alisma verileri

Yazar, kaynak Calisma yih ve Calisma Seronegatif | Seropozitif

merkezi grubu

N

Fedeli ve ark. 2002 333 %1.8 %98.2
(57) Italya
Asari ve ark. 2003 271 %7.4 %92.6
(90) Japonya
Almuneef ve ark. 2006 4006 %13 %87
(91) Suudi Arabistan
Dinelli ve ark. 2009 187 %13.4 %386.6
(58) Brezilya
Chen ve ark. 2011 1583 %9 %91
(81) ABD
Urbiztondo ve ark. 2013 639 %2 %98
(92) Ispanya
Freund ve ark. 2013 351 %8.3 %91.7
(59) Fransa
Rodriguez ve ark. 2014 1060 %7.3 %92.9
(93) Ispanya
Basu ve ark. 2014 2972 %11.8 %88.2
(94) ABD
Andrew ve ark. 2016 1901 %12 %88
(95) Avustralya
Ledda ve ark. 2018 549 %14 %86
(96) Italya
Jung ve ark. 2019 7411 %27 %73
(97) Gliney Kore
Liu ve ark. 2019 719 %14.2 %85.8
(98) Tayvan
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Kizamik nozokomiyal bulas ile hastane salgilarina neden olmaktadir. Ulkemizde 2013
yilinda goriilen kizamik vakalarinin %7,6’s1n1 saglik calisanlari olusturmustur. Bunun iizerine
kizamik bilim danigsma kurulu kararlar1 dogrultusunda serolojik durumuna bakilmaksizin tiim
saglik ¢alisanlarina bir ay ara ile iki doz KKK asis1 yapilmasi 6nerilmistir (9). Calismamizdaki
% 24,2 seronegatiflik oran1 saglik ¢alisanlarinin kizamik igin risk altinda oldugu ve asilama

gerekliligini gostermektedir.
5.1. Katihmcilarin demografik ozelliklerine gore seroprevalansin tartisilmasi
5.1.1 Cinsiyet ve yasa gére seroprevalansin tartisilmasi

Calismamiza katilanlarin cinsiyet dagilmi % 69,6 kadin, %30,4 erkek olup,
seronegatiflik oran1 kadinlarda %22,5, erkeklerde %28,3 olarak saptanmistir. Kadinlarin yas
ortalamasi erkeklerden daha yiiksek olmasina ve kadinlar kizamig1 daha fazla gecirmesine
ragmen seroprevalansin cinsiyetten etkilenmedigi goriilmiistiir. Celikbag ve arkadaslarinin (82)
calismasinda da benzer sonuglar goriilmiis, cinsiyetle seroprevalans arasinda iligki
saptanmadig bildirilmistir. Bulut ve arkadaslarinin ¢aligmasinda (85) kadinlarda kizamik
seronegatiflik orani erkeklerden daha yiiksek bulunmustur. Fransa’da Freund ve arkadaglarinin
ve Ispanya’da Urbiztonda ve arkadaslarinin ¢aligmasinda da cinsiyetle kizamik seropozitifligi

arasinda iligki saptanmadigi bildirilmistir (59), (92).

Ulkemiz kizamik as1 takvimi degerlendirilidiginde, kizamik asilamasina 1970 yilinda
baslanmigtir. As1 1987-1998 yillari arasinda dokuzuncu ayda tek doz olarak, 1998’den itibaren
ise dokuzuncu ay ve ilk6gretim birinci sinifta olmak tizere iki doz uygulanmistir. KKK asisina
2006 yilinda gegilmis, 12. ay ve ilkdgretim birinci sinifta as1 programinda yer almistir. ilkokula
devam eden tiim ¢ocuklar 2006 - 2008 yillar1 arasinda asilanmis, 2009°da 33 ilde 18 - 35 yaslar1
arasindaki bireyler iizerinde catch up asilama caligmasi yapilmistir (31). Bu bilgiler
dogrultusunda iilkemizde 1980-1991 arasinda doganlarin bagisiklamalarinin yetersiz oldugu
diisiiniilmektedir. Ulkemizde yapilan seroprevalans calismalariyla karsilastirildiginda
calismamizin seroprevalansit daha diisikk saptanmistir. Ayrica c¢alismamizda kizamik
seronegatifliginin yasla birlikte azaldigi goriilmiis, 1980 sonrasi dogan 21-38 yas grubunda
duyarliligin daha fazla oldugu saptanmistir. Bu durumun yas artis1 ile dogal bagisiklik
kazanilma oraninin artmasindan ve katilimcilarin  %88,7’sini  olusturan 21-38 yas

grubundakilerin bagisiklamalarinin yetersiz olmasindan kaynaklandigi diigtiniilmiistiir.

60



Ulkemizde yapilan ¢alismalar degerlendirildiginde, Alp ve arkadaslarinin ¢alismasinda
(61) kizamik seropozitifligi %94 saptanmis olup yas ve bagisiklik durumu arasinda iligki
saptanmamustir. Aypak ve arkadaslarinin ¢alismasinda (84) seropozitiflik %90,8 olup geng
yaslarda duyarliligin fazla oldugu belirtilmistir. Kose ve arkadaslarinin ¢alismasinda (88) yas
gruplarina gore degerlendirildiginde, seropozitiflik 18-25 yas grubunda %72.1 ile en diisiik, 26-
35 yas grubunda %388.8, 36-45 yas grubunda ise %95.2 ile en yiiksek oranda saptanmis, yas
arttik¢a kizamik bagisikliginin da arttigi gérillmiistiir. Bulut ve arkadaslarinin ¢alismasinda (85)
seropozitiflik 17-25 yas grubunda %82.4, 26-60 yas grubu ¢alisanlarda ise %90.5 bulunmus ve
17-25 yas gurubunda seronegatifligin daha fazla oldugu goriilmiistiir. Durdu ve arkadaglarinin
caligmasinda seropozitiflik %94 saptanmis olup duyarli saglik ¢alisanlarinin %80’ini 30 yas
altindaki kisiler olusturmustur (87).

Farkli iilkelerde yapilan calismalar degerlendirildiginde, italya’da Ledda ve
arkadaglarmin (96) yaptigi bir ¢alismada seropozitiflik %86 saptanmis olup, geng yasta
olanlarin daha az seropozitif oldugu belirtilmistir. ispanya’da Urbiztondo ve arkadaslarmin
calismasinda (92) seropozitiflik %98 saptanmis 1981°den sonra doganlarda ise %94.4 oldugu
belirtilerek geng yaslarda duyarliligin daha fazla oldugu saptanmis. Fransa’da yapilan baska bir
calisma da seropozitiflik %91.7 olup 30 yas altindaki kisilerin daha duyarl oldugu saptanmis
(59). Andrew ve arkadaglarinin (95) Avustralya’da yaptiklari ¢alisma da ise 1966 sonrasinda
doganlarda seropozitifligin daha diisiik oldugu belirtilmis. Literatiirdeki ¢alismalara gore farkli
iilkelerdeki as1 politikalari, agiya erisim ve asilama sonrasi olusan primer ya da sekonder asi

yanitsizlig1 gibi durumlar yas gruplar: arasinda farkliliklara neden olabilmektedir.
5.1.2. Dogurganlik ¢cagindaki kadin saghk ¢alisanlarinda seroprevalansin tartisilmasi

Calismamizda dogurganlik cagindaki kadin saglik calisanlari ¢alisma grubunun 6nemli
bir kismin1 olusturmakta olup seroprevalans ayrica degerlendirilmistir. Calisma grubunun
%68’ini, kadinlarin ise %98’ini olusturan bu kisilerin  %22,9’u kizamik i¢in duyarh
saptanmistir. Diizce’de Yavuz ve arkadaslari tarafindan yapilan dogurganlik ¢agindaki 73 kadin

saglik ¢alisanini igeren bir ¢alismada da kadinlarin %12,3’1 duyarli bulunmustur (99).

Asilt ya da dogal bagisikligi olan annelerden plasenta yoluyla bebege gecen IgG
antikorlarinin genel olarak 6-9 ay siire ile koruma sagladig: bilinmektedir. Ancak yenidoganlar

anneden gecen antikorlara ragmen enfekte olabilmektedir (15). Tek doz kizamik
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bagisiklamasinin dogurganlik ¢caginda anneden bebegine yeterli antikor gegisini saglama ve
toplumsal bagisiklik yaratabilme olasiligi diisiiktiir (100). Dogal bagisikligi olmayan asili
annelerden bebeklerine gegen antikor miktarlar1 diistik olmakta ve kisa siirede kaybolmaktadir
(101). Bu bilgiler 1siginda dogurganlik c¢agindaki kadinlarin bagisiklik durumlarinin

belirlenmesi ve duyarli olanlarin agilanmasi hem kendileri hem de bebekleri i¢in gereklidir.
5.1.3. Komorbiditeye gére seroprevalansin tartisilmast

Calismamizda komorbidi olan katilimcilar daha fazla oranda seropozitif saptansa da
komorbidite ile seroprevalans arasinda anlamli iligki saptanmamistir. Komorbidite yasla
artabilmektedir ve c¢aligmamizda yas artis1 ile seropozitifligin arttifi saptanmistir. Anlaml
iliskinin saptanmamasinin nedeni ¢aligmamizda komorbidi olan saglik ¢alisanlarinin sayisinin

(n:28) az olmasi olabilir.

5.2. Katihmcilarin c¢ocukluk cag1 yasam alani, meslek gruplar1 ve calisilan

birimlerine gore seroprevalansin tartisiimasi

Calismamizda seroprevalansin ¢ocukluk ¢ag1 yasam alanlarindan etkilenmedigi
goriilmiistiir. Alp ve arkadaslarinin ¢alismasinda (61) seroprevalansla gocukluk ¢agi yasam
alanlar1 arasinda anlamli iliski saptanmamis, benzer sekilde Sengéz ve arkadaslarinin
caligmasinda (89) da katilmcilarin ¢ocukluklarini gegirdikleri yerlesim birimlerine goére

istatistiksel fark saptanmamisgtir.

Meslek gruplarmma gore degerlendirildiginde c¢alismamizda hemsgirelerin  yas
ortalamalarinin doktorlarin yas ortalamalarindan daha yiiksek olmasina ve aragtirma gorevlisi
doktorlarin kizamig1 daha az gecirdigi saptanmasma ragmen seroprevalansin meslek
gruplarindan etkilenmedigi goriilmiistiir. Aypak ve arkadaglarimin ¢alismasinda (84)
doktorlarda seropozitiflik daha fazla goriilmiis, neden olarak yas ortalamalarinin yiiksek olmasi
ve hastalarla temaslarinin daha fazla olmasi diisiiniilmiis ancak istatistiksel olarak anlamlilik
olusturmadig: belirtilmistir. Benzer sekilde Durdu ve arkadaslarinin ¢alismasinda (87) da
doktorlarda kizamiga kars1 bagisiklik orani dikkat ¢ekici sekilde yiliksek bulunurken istatistiksel
olarak anlamli fark saptanmamistir. Ciliz ve arkadaslarinin ¢alismasinda ise ¢aligmamizla
benzer sekilde meslek gruplari ile seropozitiflik arasinda anlamli iliski saptanmamistir (62).
Ispanya’da Urbiztondo ve arkadaslarinin ¢alismalarinda (92) da kizamik seroprevalansinin

meslek gruplarindan etkilenmedigi goriilmiistiir.
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Calismamizda katilimcilarin  ¢alistiklar1  birimler degerlendirildiginde Enfeksiyon
Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji’de ¢alisanlarin %5,9 ile en diisiik, Cocuk Hastaliklar
Hastanesi’nde calisanlarin %29 ile en yiiksek seronegatif grubu olusturdugu goriildii. Fakat
birimler arasinda kizamik bagisiklig1 agisindan anlamli fark saptanmadi. Ciliz ve arkadaglarinin
calismasinda da c¢aligilan birimlere gore fark saptanmamis (62). Sengdz ve arkadaslarinin
calismasinda ise Cocuk Hastaliklar1 Servisi’nde ¢alisanlarda duyarliligin daha fazla oldugu
istatistiksel olarak anlamli bulunmus ancak Cocuk Hastaliklar1 Servisi’nden sadece 25 kisi
katildig1 igin yorum yapilamamuis (89). Freund ve arkadaslarinin Fransa’da yaptiklari ¢alismada

da calisilan birimler ile kizamik bagigiklig1 arasinda anlamli fark saptanmamuistir (59).

5.3. Katihmcilarin kizamikla enfekte hasta ile temas oOykiilerine gore

seroprevalansin tartisiimasi

Calismamizda katilimcilarin 53’1 (%16.3) kizamikla enfekte hasta ile temasi oldugunu
belirtti. Kizamikla enfekte hasta ile temas Oykiisii agisindan gruplar karsilagtirildiginda temas
Oykiisii olanlar daha yiiksek oranda seropozitif saptandi (p:0,043). Katilimcilarin higbiri temas
sonrast enfekte olmadigin1 belirtmistir, bu durumda temas Oykiisii olanlarda yiiksek
seropozitifligin  dogal bagisiklik yerine ¢ocukluk c¢agi asilarinin tam olmasindan

kaynaklanabilecegi diistiniilmiistiir.

5.4. Katihmcilarin hastallkk ve asillanma oykiilerine gore seroprevalansinin

tartisiimasi

Calismamizda katilimcilarin 49°u (%15) kizamik gegirdigini belirtti. Hastalig1 gegirdigini
belirtenlerin tamami seropozitif saptandi ve hastalik dykiisii olanlar ile seroprevalans iligkisi
istatistiksel olarak anlamli bulundu. Seropozitifligin asilama Oykiisiinden etkilenmedigi
goriildi. Ciliz ve arkadaslarinin ¢alismasinda (62) katilimcilarin  %34.3’  hastaligi
gecirdiklerini, %48,5’1 de ¢ocukluk caginda asi olduklarini belirtmis, hastalik gecirme ve
astlanma Oykiisiiniin diisiik oranlarda olmasina ragmen c¢alisma grubunun % 99,7’ si seropozitif
saptanmistir. Bu durumu hastaligin subklinik olarak gecirilmesine veya asilanma durumu ve
hastalik gecirilmesinin hatirlanamamasina baglamiglardir. Hatipoglu ve arkadaslarinin
calismasinda (83) seropozitiflik orani %97.5 olup, ¢alismamizla benzer sekilde hastalik
gecirme Oykiisii verenlerin tamami seropozitif saptanmistir. Hastaligi gecirme Oykiisiiniin

kizamiga kars1 immiiniteyi tahmin ettirmede gilivenilir oldugunu ve hastalig1 gecirme Oykiisii
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olan saglik personelinin asilanmasinin gerekmedigi sonucuna varmislardir. Riizgar ve
arkadaglarinin ¢aligmasinda (60) seropozitiflik oran1 % 82.5 olup, ¢alisgma grubunun %25’
hastalig1 gecirme Oykiisii, %17,5’1 ¢ocukluk ¢agi asilanma Oykiisii vermistir. Hastaligi
gecirdigini belirtenlerin %90°1, cocukluk ¢agi as1 olanlarin ise tamami seropozitif saptanmis
fakat hastalig1 gecirme veya asilanma Oykiisii olanlarla olmayanlar arasinda seropozitiflik
yoniinden bir fark saptanmadigir bildirilmistir. Koruk ve arkadaslarinin yaptigi anket
caligmasinda (102) saglik calisanlarimin %31,1’inin hastaligi gecirdigini, %27’ sinin ise asi

yaptirdigini belirtmisler ancak asinin hangi donemde yapildigini belirtmemislerdir.

Fransa’ da Freund ve arkadaglarinin calismasinda katilimcilarin %29,6’s1 hastalig
gecirdigini, %53’1 de tek ya da iki doz as1 yaptirdiklarini belirtmislerdir. Caligsmada asilama
donemi ile bilgi verilmemis olup iki doz as1 yaptiranlarin %22,2’sinin seronegatif saptandigi ve
beklenenden diisiik oldugu vurgusu yapilmistir. Ayni1 ¢alismada as1 yaptirmayan %26,6’lik
grupta ise %97.8 oraninda seropozitiflik goriilmiis, bu durumu kisilerin dogal bagisiklik
kazanmasina baglamislardir (59). Avustralya’ da Andrew ve arkadaslarinin ¢alismasinda (95)
hastalik oykiisii olanlarda seropozitiflik %99°ken, olmayanlarda %93 saptanmis ve hastaligi
gecirenlerin dafa fazla bagisik oldugu bildirilmistir. Asilanma 6ykiisii ile seropozitiflik arasinda

ise anlamli iliski saptanmadigi bildirilmistir.

5.5. Katihmecilarin yas gruplarina gore antikor diizeylerinin tartisilmasi

Caligmamizin sonuglarina gore yas grubu arttik¢a antikor diizey ortancalarinin arttig1, 39-
54 yas grubunun antikor diizey ortancalarinin da 21-38 yas grubundakilerin antikor diizey
ortancalarindan daha yiiksek oldugu saptandi. Calismamizda 1980 oncesi doganlarin hastalig
daha fazla gecirdigi belirlenmis olup antikor diizey ortancalarinin bu grupta ytliksek olmasinin
dogal bagisiklik nedeniyle oldugu diisiiniilmektedir. Sasaki ve arkadaslarinin Japonya’da geng
erigkinlerde kizamik antikor titrelerine baktiklari ¢aligmalarinda da kizamik gecirme Oykiisii

verenlerin antikor titreleri anlamli derecede daha yiiksek saptanmistir (103).

5.6. Katihmeilarin kizamik bilgi diizeyinin tartisiimasi

Calismamizda bilgi diizeyini 6l¢mek i¢in bes soru sorulup, her dogru cevap bir puan
olarak degerlendirildi. Katilimcilarin %3,4’1 sifir puan alirken, %2,1°1 ise tiim sorulari

cevaplayarak bes puan aldi. Her soru ayr1 ayr1 degerlendirildiginde Tiirkiye’de kizamik olgusu
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var m1 sorusuna katilimcilarin %111 fikri olmadigim belirtti. Kizamigin bulas yolu
sorgulandiginda, hava yolu ile bulastigin1 katilimcilarin %34 {intin bilmedigi, yanlis cevap
olarak en fazla damlacik yolu cevabi alindigi goriildii. Kizamik i¢in izolasyon 6nlemleri
sorgulandiginda, hava yolu izolasyon Onlemlerini ¢alisma grubunun %63,1’inin bilmedigi
goriildii ve bulag yolunu bilmelerine ragmen izolasyon Onlemlerini bilmeyen saglik
calisanlarinin oldugu c¢ikariminda bulunuldu. Kizamigin bulastiricilik siiresi katilimcilarin
%97,2’s1 tarafindan bilinmezken, en fazla yanlis cevap alinan soru oldu. Hastaligin 6nemli bir
bulgusu olan koplik lekelerinin patognomonik oldugunu katilimcilarin %60°1 bilmezken,
hemsirelerin tamami bilmeyen grupta yer aldi. Kizamik bilgi diizeyi ile cinsiyet ve yas gruplari
arasinda anlamli fark saptanmamigtir. Kizamik bilgi diizeyi ile meslek gruplar
karsilastirildiginda ise uzman doktorlarin daha yiiksek oranda dogru cevap verdikleri
goriilmiistiir ve alinan egitim siiresine goére bu beklenen bir bulgudur. Mevcut bulgular
degerlendirildiginde hastanemiz saglik calisanlarinin kizamik hastaligini yeterli diizeyde
bilmedigi olas1 bir vaka ile karsilagildiginda hastaligin tanisindan baslayip alinacak dnlemlere

kadar yanlis ya da eksik uygulamalarin goriilebilecegi sonucuna varilmistir.

Ulkemizde ¢aligmamizla benzer sekilde kizamik hastalig: ile ilgili bilgi diizeyini 6lcen
bir calismaya ulasilamamis olup, tip fakiiltesi 6grencilerinin eriskin bagisiklamasi hakkindaki
bilgi diizeylerine yonelik yapilan bir anket ¢caligmasinda, kizamik asistyla ilgili cevap oraninin
en distikler arasinda yer aldig1 goriilmiistiir. Bu duruma neden olarak da kizamigin ¢ocukluk

cag1 hastalig1 olarak goriilmesinden kaynaklanabildigi belirtilmistir (104).

Saglik ¢alisanlarinin kizamik hakkinda yeterli bilgi diizeyine ulasmas1 hem kendileri hem
de hastalar icin Onemlidir. Hastaligi bilmeyen saglik calisanlarinin oldugu hastanelerde
nozokomiyal salginlar goriilebilir. Ayrica kizamik hakkinda yeterli bilgisi olan saglik

calisanlariyla yiiksek asilama oranlarina ulasilabilir.
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6. SONUC

Bu calisma hastanemiz saglik c¢alisanlarinda kizamik seropozitifliginin  dnceki
caligsmalara kiyasla daha diisiik oldugunu gostermistir. Ayrica seropozitifligin yas artisiyla
uyumlu olarak artt1g1, 1980 sonras1 doganlarda ise daha diisiik oldugu saptanmistir. Bu sonuglar
Ozellikle 1980 sonrast dogumlu saglik ¢alisanlarinin kizamik asilarinin  tamamlanmasi
gerektigini gostermektedir. Bununla birlikte saglik ¢alisanlarinin kizamik hakkinda yeterli bilgi
diizeyine sahip olmadigi goriilmiistiir. Kizamigin eliminasyonu hedeflenen iilkemizde 6ncelikle
saglik calisanlar1 olmak tiizere tiim toplumun kizamik hakkinda yeterli diizeyde

bilgilendirilmesi gerekmektedir. Bu durum salginlarin 6niine gecilmesi a¢isindan da énemlidir.
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8. EKLER

EK-1: DEU GIRISIMSEL OLMAYAN ARASTIRMALAR ETIK KURULU
BILGILENDIRILMIiS GONULLU OLUR FORMU (BOF)

Sizi Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Enfeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik
Mikrobiyoloji Anabilim Dali tarafindan yiiriitiilen “ DEUTF Hastanesi Saglik Calisanlarinda
Kizamik Seroprevalansinin Belirlenmesi ” baglikli arastirmaya davet ediyoruz. Bu arastirmaya
katilip katilmama kararin1 vermeden Once, arastirmanin neden ve nasil yapilacagini bilmeniz
gerekmektedir. Bu nedenle bu formun okunup anlagilmasi biiyiikk 6nem tasimaktadir. Eger
anlayamadiginiz ve sizin i¢in agik olmayan seyler varsa ya da daha fazla bilgi isterseniz bize

sorunuz.

Kizamik eliminasyon programu siirdiiriilmesine ragmen Avrupa da 2010 dan beri salginlar
devam etmekte olup ililkemizde de 2011-2013°de salgin yasanmistir ve bu durumdan saglik
calisanlar etkilenmistir. Bu arastirmayr yapmak istememizin nedeni, saglik calisanlarinda
kizamik duyarlilik durumunun belirlenmesi ve iilke as1 politikalarinin belirlenmesi i¢in gerekli

verilerin saglanmasina katkida bulunmaktir.

Aragtirmaya katilmak tamamen goniilliiliik esasina dayanmaktadir. Caligmaya katilmama
veya katildiktan sonra herhangi bir anda ¢alismadan ¢ikma hakkina sahipsiniz. Ayrica sorumlu
arastiric1 gerek duyarsa sizi ¢calisma dis1 birakabilir. Calismaya katilmama, ¢alismadan ¢ikma
veya ¢ikarilma durumlarinda bir ceza veya hakkiniz olan yararlarin kaybi kesinlikle s6z konusu

olmayacaktir.

Eger arastirmaya katilmayi kabul ederseniz Dr. Birsen Asena Cerc¢i tarafindan
demografik verileriniz ve kizamik ile ilgili sorulardan olusan anket formu doldurulacaktir.
Rutin tetkikleriniz sirasinda kan alinirken, izniniz dogrultusunda 10 ml (1 tlip) kadar kan
almamiz gerekmektedir. Alnan kan 6rneginde anti Kizamik IgG diizeyi Olciilecektir. Kan
aliminda sagliginiza zarar verici, sagligimizi tehdit edici bir uygulama yapilmamakta ve

sonrasinda bir saglik kurulusuna bagvurmanizi gerektirecek durum olusmamaktadir.

Bu ¢alismaya katildiginiz i¢in size ek bir 6deme de yapilmayacak, masraflar size ve bagh
oldugunuz Sosyal Giivenlik Kurumuna da ddetilmeyecektir. Arastirma sirasinda sizden alinan

bilgiler arastirmacida sakli kalacak ve toplanan veriler yalnizca bilimsel amagla kullanilacaktir
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ancak caligmanin kalitesini denetleyen gorevliler, etik kurullar ya da resmi makamlarca geregi

halinde incelenebilecektir.

Katilimeimin Beyani

Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formundaki tiim agiklamalari okudum. Bana, yukarida
konusu ve amaci belirtilen aragtirma ile ilgili yazili ve sozlii agiklama yapildi. Katilmam istenen
caligmanin kapsamini ve amacini, goniillii olarak iizerime diisen sorumluluklari tamamen
anladim. Calisma hakkinda soru sorma ve tartisma imkani1 buldum ve tatmin edici yanitlar
aldim. Arastirmaya goniillii olarak katildigimi, istedigim zaman gerekceli veya gerekgesiz
olarak arastirmadan ayrilabilecegimi ve kendi istegime bakilmaksizin arastirmaci tarafindan
arastirma dis1 birakilabilecegimi ve arastirmadan ayrildigim zaman mevcut tedavimin olumsuz
yonde etkilenmeyecegini biliyorum. Bana yapilan tiim agiklamalari ayrintilartyla anlamig
bulunmaktayim. Kendi basima belli bir diisiinme siiresi sonunda adi gecen bu arastirma
projesinde “katilimc1” olarak yer alma kararini aldim. Bu konuda yapilan daveti biiyiik bir

memnuniyet ve goniilliiliik icerisinde kabul ediyorum.

Katilimet

Adi, soyadi:

Adres:

Tel.

Imza

Katilimer ile goriigen hekim
Adi soyadi, unvani:

Adres:

Tel.

Imza
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EK- 2: Veri Kayit Formu

Form no / tarih

Adi-soyadi

Yasi, cinsiyet

Komorbid hastaliklar

DM

HT- KAH
KBY
KOAH
Malignite

Kortikosteroid kullanimi
Diger immunsupresyon:

Diger komorbid:
Calismakta oldugu birim, gorevi
Kizamik gegirme Oykiisii Gegirmis | Gegirmemis Bilmiyor
Kizamik ¢ocukluk ¢agi asilama durumu Biliyor Bilmiyor Biliyor ise,
semasi
Eriskin donemde KKK asis1 yapilma oykiisii Var Yok Var ise,
Zamani
Cocuklugunuzu gecirdiginiz yerlesim birimi Koy flge 1l
Kizamikla enfekte hasta ile temas Oykiisii Var Yok Bilmiyor

Kizamik hastalig bilgi diizeyi

» Tirkiye de kizamik olgusu var mi1? Varsa
yillik olgu sayist nedir?

Kizamik bulas yolu nedir?
Kizamik patognomonik bulgusu nedir?

Izolasyon 6nlemleri nelerdir?

Y WV VYV V¥V

Kizamikli hasta ne zaman bulastiricidir?
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