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Salmonella cinsi bakteriler oldukca fazla sayida serotipleri olan ve
degisik klinik sekillerde infeksiyonlara yol acan mikroorganizmalar-
dir. Gastroenterit, tifo ve paratifo (enterik ates), bakteriyemi ve lokali-
ze infeksiyonlar salmonellalarin etken oldugu baglica hastaliklardir
(D).

Bu hastaliklar i¢inde serolojik tan1 yontemleri en ¢ok S. fyphi’nin et-
ken oldugu tifoda kullanilmaktadir (2). Tifo diismeyen ates, mental
konfiizyon, genel durum bozuklugu, bas agrisi, karin agrisi, relatif bra-
dikardi, splenomegali, rozeol denilen deri dokiintiileri ile belirgin bir
hastaliktir (1).

Diinya Saghk Orgiitii tarafindan tiim diinyada her y1l 16-17 milyon
civarinda tifo goriildiigii ve bu hastalardan yaklagik 600 000’inin 6ldii-
§ii hesaplanmugtir (3).

Salmonella infeksiyonlarinin kesin tamsi; kan, kemik iligi, digki,
idrar, duedonum sivisi v.b. 6rneklerden etken olan salmonellalarin izo-
le edilmesiile konur (2). Birden fazla kiiltiir alindiginda etkenin izolas-
yon orani %73-97 arasinda oldugu bildirilmektedir. Ulkemizde ise ti-
folu hastalarda kiiltiir pozitifli§i %40-60 arasinda degismektedir (1).
Bizim yaptigimiz bir ¢alismada 100 tifolu olgunun 48’inde S. typhi
tiretmek miimkiin olmustur. Ayn ¢calismada dnceden antibiyotik kul-
lanimu ile kiiltiir negatifligi arasinda istatistiki onemde bir korelasyon
saptanmigtir (4). Kemik iligi kiiltiiriinde kan kiiltiiriine gére bakteriyi
tiretme olasilig1 biraz daha fazladir. Bir bagka calismada kan kiiltiirti
ile birlikte diiedonal ip (string) kiiltiirii birlikte yapildiginda kemik ili-
&i kiiltiirinden daha yiiksek olasilikla kiiltiir pozitifligi saptanmugtir
(5). Diska kiiltiirii ise tifolu hastalarin yarisindan azinda, idrar kiiltiirii
bundan daha az olasilikla pozitiftir (2). Tiim bu verilerin 15181nda agik-
tir ki tifo siipheli bir hastada kiiltiirlere ek olarak diger spesifik tan1
yontemlerine de bagvurmak gerekmektedir.

TIFODA SEROLOJIK TANI

Widal testi

Tifo tanisinda en yaygin kullanilan ve en eski serolojik test Widal
testidir.

Widal testi tifonun serolojik tanisinda 1898 yilindan beri kullanil-
maktadir. Fernand Isidore Widal isimli Parisli bir hekim tarafindan bu-
lunmustur.

Widal testi hasta serumunda S. fyphi’nin O (somatik) ve H (flajel-
ler) antijenlerine kars1 antikorlar1 gosteren bir agliitinasyon testidir.
Widal testinin tan1 degeri son yillarda ¢ok tartisiimaktadir. Bunun ne-
deni testin yalanci pozitif ve yalanci negatif sonuclar verebilmesidir.
Diger salmonellalar, enterik basillerle olusan enfeksiyonlarda, malar-
ya, tifiis, C. neoformans menenjiti, romatizmal hastaliklar, kronik ka-
raciger hastaligi ve immiinolojik bozukluklarda test yalanci pozitif so-
nug verebilmektedir.
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Diger yandan 6zellikle hastaligin erken déneminde tifolu olgularda
Widal testi negatif bulunabilir.

Widal testi ile ilgili bir diger sorun da taniya yardimci olan en dii-
stik titrenin saptanmasindaki giigliiklerdir. Ulkemiz icin en diisiik po-
zitif titre 21/200 olarak kabul edilmektedir. Aslinda Widal testinin an-
laml titreleri iilkeler arasinda ve ayni iilkede zaman iginde degisiklik
gosterebilmektedir. Bunun nedeni hastaligin toplumdaki goriilme sik-
Iiginin saglikli kisilerdeki agliitinin varligini etkilemesidir. Tifoya kar-
st rutin asilama uygulamast da test sonuglarini etkilemektedir. Dolay1-
styla Widal testinde anlamli titre iilkeler arasinda 1/50 ile 1/640 ara-
sinda degismektedir.

Bizim bu konuda yaptigimiz ¢alismada kan donérlerinde (317 kisi)
S. typhi O antikorlar1 %7 oraninda, H antikorlar1 ise %2 oraninda
21/200 oldugu saptanmustir. Test performans kriterleriyle ¢calisma so-
nuglar1 degerlendirilmis, gercekten de iilkemiz i¢in anlamli titrenin
>1/200 oldugu bulunmustur. Kiiltiir pozitif tifolu hastalarda (31 hasta)
H antikoru %29, O antikoru %52 oraninda >1/200 saptanmustir. Tifo
dist atesli hastali1 olanlarda (41 hasta) O ve H antikorunun =1/200
bulunmasi sirastyla %5 ve %12’dir.

O antikor degerinin >1/200 olmasinin ilk serum sonuglarina gore
duyarlilig1 %52, ozgiilliigii %88, pozitif 6ngorii degeri %76 ve negatif
ongorii degeri %71 olarak saptanmustir. Hastalardan 7-10 giin sonra
alan serumlarin Widal test sonuglarina gore ise bu oranlar artmakta-
dir. Soyle ki duyarlilik ve 6zgiilliik %90 , pozitif ongorii degeri %88,
negatif ongorii degeri %93 olarak bulunmustur. Ancak bu sonuglar ti-
fonun akut déneminde taniya yardimei olamamaktadir (6).

Widal testi ucuz, kolay, noninvaziv bir tan1 yontemi olarak ancak
klinik ve diger laboratuvar test sonuglarinin destegi ile taniy1 dogrula-
mak amactyla ige yarayabilir.

EIA

Tifo tanisinda “dot enzyme immunoassay” (EIA) yeni gelistirilme-
ye ve standardize edilmeye ¢aligilan bir testtir. Malezya’da gelistirilen
ve ticari olarak da tiretilen (Typhidot®, Malaysian Biodiagnostic, Ku-
ala Lumpur) ‘dot EIA”’ testi S. fryphi’nin dig membran proteini (OMP)
ne kars1 olusan IgM antikorlarini saptamaya yarayan bir testtir. Duyar-
Iihg yiiksek (%98) ancak o6zgiilliigii diistiktiir (%67). Ay hasta gru-
bunda Widal testinin duyarlilig1 %95 , 6zgiilligii %75 tir.

Dot EIA’nin, IgG molekiillerini inaktive eden bir basamak eklene-
rek modifiye edilmis sekli de mevcuttur (7).

Dot EIA ile yeni yapilan bir arastirmada sensitivitesi %71, 6zgiillii-
8l %43 saptanmustir (8). Diger bir aragtirmada ise duyarlilik %93, 6z-
giilliik %77 olarak bulunmustur (9).

Dot blot EIA ile idrarda antijen aranmasi yeni gelistirilmeye caligi-
lan diger bir yontemdir. Monoklonal antikorlar kullanilarak iki saat ara
ile ti¢ idrar 6rneginde antijeniiri saptanarak yapilan bu testin duyarlili-



81 %92.2, ozgiilligii %71.3 olarak saptanmustir (10).

Hasta serumunda hiicre duvari antijenleri veya lipopolisakkarit kul-
lanilarak S. typhi’ye spesifik IgM, IgA, IgG ve IgG2 aragtiran ELISA
testinde bu antikorlara tek tek bakmak yerine; IgA, IgG ve IgG2’nin
birlikte arastirllmasinin duyarliligi %92, 6zgiilligli %98 bulunmustur.
Tek basma IgM arastirilirsa duyarlilik %45 (6zgiilliik %100), tek ba-
sma IgG bakilirsa duyarlilik %95 (6zgiilliik %77) bulunmustur (11).

Diger serolojik yontemler

Tifo tanisinda “counter current immunoelectrophoresis” ile antijen
arama caligmalar1 duyarlilik ve 6zgiilliigii diisiik bulundugu i¢in kullu-
nilamamigtir (2).

Tifonun serolojik tanisinda koagliitinasyon, lateks aglutinasyonu ve
indirek hemagliitinasyon testleri de denenmistir. Bu testlerde S. typhi
Barber protein antijeni ve Vi antijeni aranabilmektedir. Ancak bu test-
lerin tanidaki yeri tam olarak belirlenememistir (7,12).

Tifo tanisinda polimeraz zincir reaksiyonu (PCR)

Tifo tanisinda PCR ile iligkili degisik ¢alismalar siirdiiriilmektedir.

Salmonellalarin bir ¢ok gram negatif bakteriyle hatta Candida gibi
funguslarla ortak antijenlerinin bulunmas: PCR ’da hangi antijene ait gen
dizisine uygun primerlerin seciminde giicliik olugturmaktadir. Salmonel-
la tamisinda PCR yonteminin bagarisini etkileyen bir diger faktortifoda
kanda dolasan bakteri miktarmnin az olmasidir. Yapilan bir aragtirmada ti-
fo hastalig1 sirasinda kandaki bakteri sayisinin 1 cfu/ml oldugu saptan-
mugtir. Halbuki PCR genellikle en az 10 bakteriyi saptayabilmektedir (7).

Yapilan bir calismada S. typhi’nin flagellin geninin 343 bp’lik kismi1
kullamlarak nested PCR ile hastalarin periferik kan mononiiklear hiic-
relerinde DNA ¢ogaltilmis, agaroz jel elektroforezi ve Southern blot
hibridizasyonuyla gosterilmistir. Kan kiiltiirii pozitif 12 hastanin 11’in-
de pozitif sonu¢ alinmistir. Ayni calismada kan kiiltiirii negatif olan an-
cak klinik tifo tanist almig dort hastanin dérdiinde pozitif, tifo disi ates-
li hastalig1 olan 10 hastanin 10’unda negatif sonug alinmugtr (13).

Bir bagka arastirmada Vi antijenini kodlayan gen bolgesine uygun
primerler kullanilarak nested PCR’la DNA ¢ogaltip jel elektroforeziy-
le gosterilmistir. Tek bir bakteriyi bile saptadig1 bildirilmisgtir.

PCR ’la DNA aragtirilmasinda kan yerine kemik iliginden daha iyi
sonug aliabilecegi belirtilmektedir (14).

Sonug olarak goriiliiyor ki tifo tanisinda Widal testindenden daha
ucuz, daha basit, daha az invaziv, standardize bir serolojik tan1 yonte-
mi heniiz bulunamamustir. Bu nedenle kiiltiir olanaklarinin gelistiril-
mesi, teknige ve yonteme uygun olarak antibiyotik baglanmadan kan
kiiltiirii ve diger kiiltiirlerin yapilmas: tan1 yoniinden en degerli sege-
nek gibi goriinmektedir.
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