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Diski Orneklerinde Lokosit Varhig ile Kiiltiir Uyumunun
Arastirilmasi

Nese Inan, Hatice Erdogan, Leyla Geng, Cigdem Bal, Nezahat Giirler

Ozet: Dislkamin mikroskopik olarak incelenmesi hizl sonug veren, giivenilir bir testtir. Enteropatojen bakterilerin saptan-
mast igin yapilan ve altin standard kabul edilmekle birlikte ge¢ sonug veren diski kiiltiiriiniin yaninda yaygin olarak kullanil-
maktadir. Bu ¢calismada digki orneklerinin mikroskopik incelenmesi sonucu lokosit varliigimin tespiti ve ayni orneklerden ya-
puan kiiltiir sonuglart ile uyumu arastiridmigtir. Akut ishalli hastalardan alinan toplam 1739 digkr orneginin kiiltiirii yapil-
mis, buna ek olarak lokosit varhigina bakumistir. Yapulan kiiltiir sonuglarina gore, 65 Salmonella cinsi, 53 Shigella cinsi, do-
kuz Campylobacter cinsi, sekiz Aeromonas cinsi, dort Vibrio parahaemolyticus, 20 Pseudomonas cinsi, 18 maya ve iki metisi-
line duyarl Staphylococcus aureus iiremesi saptannugstir. Diskida lokosit arastirimast %38 duyarly, %83 6zgiil bulunmugtur.
Dogruluk orani %78, pozitif kestirim degeri %20, negatif kestirim degeri ise %92 olarak saptanmuistir. Akut ishalli hastalarda
fekal lokositin pozitif bulunmasi durumunda, bu test kiiltiirde pozitiflik beklenebilecegini gosterir.F akat spesifik patojeni gos-
termedigi icin de kiiltiir yaptmas: gereklidir. Ote yandan Iokosit saptanmayan diski rneklerinin kiiltiirleri de yiiksek oranda
(%92) negatif sonuclanacagindan bu test gereksiz ampirik tedaviyi onlemede giivenle kullanilabilir.

Anahtar Sozciikler: Diski mikroskopisi, diskida l6kosit, disk: kiiltiirii.

Summary: An investigation of the correlation between presence of leukocytes and cultures of stool samples. Microscopic
examination of stool is a rapid and a reliable procedure. It is widely used as an adjunct to stool culture which is accepted as gold
standard but is a slower method for detection of enteropathogens. In this study, the correlation between faecal leukocytes and fa-
ecal culture results were searched. A total of 1739 stool samples from patients with acut diarrhea were cultured and also exami-
ned microscopically for the presence of leukocytes. As culture results, 65 Salmonella spp., 53 Shigella spp., nine Campylobacter
spp., eight Aeromonas spp, four Vibrio parahaemolyticus, 20 Pseudomonas spp., 18 fungi and two methicillin-susceptible Staphy-
lococcus aureus were detected. Microscopy for faecal leukocytes was found 38% sensitive and 83% specific. The confidence ra-
tio was found as 78%. While the positive predictive value was 20 %, the negative predictive value was found as 92%. When fa-
ecal leukocyte test is found positive, it can be predicted that culture results may also be positive in acute diarrheal patients but
since the test can not demonstrate the specific pathogen, it is necessary to make the culture. However, this test can be used con-
fidently to prevent unnecessary empirical treatment because faecal leukocyte-negative stool samples most probably end up with
negative culture results (92%).

Key Words: Stool microscopy, faecal leukocyte, stool culture.

Giris

Ishalle seyreden hastaliklar 6zellikle gelismekte olan iilke-
lerde solunum yolu infeksiyonlarindan sonra infeksiyona baglh
morbiditenin ikinci 6nemli nedenidir (1).

Ishalle seyreden hastaliklarin tanisina yaklagimda hastanin
yasi, hastaligin siddeti, siiresi, tipi ve eldeki olanaklar 6nemli-
dir. Ishalli hastalarda dikkatli bir hikaye alma, fizik muayene
ve taze digkida lokosit arastirilmasi biiyiik onem tasir. Hastanin
yakin zamanda antibiyotik kullanim Oykiisii, kilo kaybi, altta
yatan hastalik varlig1, seyahat hikayesi gibi durumlar etyoloji-
nin saptanmasinda cok yardimcidir (2).

Enterik infeksiyonlar noninflamatuar, inflamatuar ve pe-
netran 6zellikte olmak iizere ii¢ farkl: tipte karakterize olup lii-
mende, mukozada veya sistemik olarak gelisebilirler. Tablo
1’de farkli tiplerin 6zellikleri karsilastiriimistir. Digkinin mik-
rokopik incelenmesi enterik infeksiyonlarin tanimlanmasinda
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ve farkli tiplerin belirlenmesinde kullanilan hizli, ucuz, basit
bir testtir (1,2). Digkida Iokosit arastirilmasi ilk kez 1918 yilin-
da Willmore ve Shearman (4) tarafindan basilli dizanteriyi
amipli dizanteriden ayirmak icin tanimlanmustir.

Atesli, kanli ve mukuslu digkilamasi olan, orta ve siddetli is-
halli her hastada, diskida 16kosit incelenmelidir (1). Polimorf nii-
veli I6kositlerin (PNL) goriilmesi etyoloji hakkinda kesin fikir
vermese de, invazif enterik patojenlerin neden oldugu mukoza tu-
tulumu olan yaygin kolon inflamasyonunu gosterir. inflamatuar
bakteriyel enteritler invazif ve sitotoksin iireten enteropatojenle-
rin barsak mukozasini bozmasi ve hasara ugratmasi sonucu geli-
sir. Inflamatuar bakteriyel enteritler 6zellikle cok genc, yasli ve
immiin sistemi baskilanmig kisilerde hemen tedaviye baslanma-
st gerektirir (1,2). Digkida 16kosit pozititligine yol acan en sik
goriilen enterik patojenler, Shigella, Salmonella ve Campylobac-
ter cinsleridir. Diger iligkili patojenler ise Clostridium difficile,
Yersinia enterocolitica, Aeromonas hydrophilia, Vibrio paraha-
emolyticus, enteroinvazif Escherichia coli (EIEC) ve enterohe-
morajik E. coli (EHEC)tir (1).
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/Tablo 1. Enterik Infeksiyonun Tipleri (2,3)

Diskinin mikroskopik
incelemesi
Ornekler

Fekal 16kosit yok

Vibrio cholerae

Escherichia coli (ETEC, LT, ST)
Clostridium perfringens
Bacillus cereus

Staphylococcus aureus

Giardia lamblia
Rotavirus

Norwalk benzeri virus
Cryptosporidium parvum

o

Ozellikleri Tip I Tip II Tip I

Mekanizma Noninflamatuar Inflamatuar Penetran
(enterotoksin veya adezyon) (invazyon, sitotoksin)

Lokalizyon Proksimal incebarsak Kolon Distal incebarsak

Hastalik tablosu Sulu ishal Dizanteri Enterik ates

Mezenterik adenit
Fekal mononiikleer
16kositler

Salmonella typhi
Yersinia enterocolitica

Fekal polimorf niiveli
l16kositler

Shigella

E. coli (EIEC, EHEC)
Salmonella enteritidis
Vibrio parahaemolyticus
Clostridium difficile
Campylobacter jejuni
Entamoeba histolytica

/

Diski kiiltiiriinde 6zellikle yatan ve antibiyotik tedavisi al-
tindaki hastalarda yogun Staphylococcus aureus, Pseudomo-
nas cinsi ve maya tiremesi de bildirilmelidir (5).

Mononiikleer lokositlerin hakimiyeti tifo veya Y. enterocoliti-
ca enteritlerinde goriiliir (2). Amipli kolit genellikle bakteriyel di-
zanteriden mikroskopik digki incelemesi sonucu ayrilabilir. Trofo-
zoitlerin ve kistlerin yaninda piknotik 16kositlerin goriilmesi ya da
16kositlerin goriilmemesi amipli kolit tanisini destekler (2,3).

Iskemik kolit, Crohn hastalig1, iilseratif kolit, divertikiilit,
psddomembrandz kolit, nekrotizan enterokolit, radyasyon ko-
liti gibi infeksiyon kaynakli olmayan enterokolitlerde de digki
yaymasinda l6kosit saptanabilece§i goz Oniinde bulundurul-
malidir (1,6).

Akut ishalli cogu olguda digkida 16kosit goriilmez. Digki-
da 16kosit yoklugu invazif bakteriyel enteritlerin kesin olarak
dislanmasi sonucuna gotiirmemelidir; fakat genellikle proksi-
mal incebarsakta gercek enterotoksin, Giardia veya virus gibi
etkenlerle geligen ve inflamasyonun olmadig: bir ishale isaret
edebilir. Digki kiiltiirii ise invazif patojenlerin varliginin nadi-
ren dogrulandif1 pozitiflik orani diisiik, maliyeti yiiksek bir
testtir (2,3,7,8).

Diskida 16kosit tayini ozellikle digkr kiiltiiriintin yapilip ya-
pilmamasi karar1 ve antibiyotik tedavisinin verilmesi acisindan
yol gostericidir (1,2,9). Bu ¢alismada digk: orneklerinde lokosit
varliginin kiiltiir ile uyumunun aragtirilmasi amaglanmugtir.

Yontemler

Haziran 2000-Ekim 2002 tarihleri arasinda Istanbul Uni-
versitesi Istanbul Tip Fakiiltesi Acil Mikrobiyoloji Laboratu-
vart’na akut ishal tanisi ile gonderilen erigkin ve ¢cocuk hasta-
lardan alinan 1739 diski 6rneginin kiiltiirii yapilmig, bunun ya-
ninda l6kosit varliginin arastirilmasi i¢in digki 6rnekleri bekle-
tilmeden preparasyonlar hazirlanmis ve metilen mavisi ile bo-
yanmustir. Taze digki omeklerinin 6zellikle kanli ve mukuslu
kismindan ince bir yayma yapilmuis, {izerini tamamen Ortecek
sekilde birka¢ damla metilen mavisi damlatilmis, iki-ti¢ daki-

ka bekletildikten sonra yikanmis ve mikroskopta incelenmistir
(1,9,10). Biiyiik biiyiitme ile (x40) her sahada bir-bes PNL g6-
riilmesi, az sayida 16kosit; her sahada besten daha fazla PNL
goriilmesi ise c¢ok sayida 16kosit pozitif olarak yorumlanmugtir.

Diski kiiltiirleri klasik yontemlerle yapilmustir. Diski drnek-
leri kanli agar, MacConkey agar1, hektoen enterik agar ve Butz-
ler’in Campylobacter besiyerlerine, aynca ¢cogaltma besiyeri olan
Selenit F, GN buyyonu ve alkalen peptonlu suya (APS) ekilmis-
tir. Ikinci giin Selenit F ve GN buyyonundan MacConkey,
APS’den kanli agar besiyerlerine yayilmistir. Ekim yapilan tiim
besiyerleri 35°C’de bir gece, Campylobacter besiyeri ise mikro-
aerofil ortamda 42°C’de 48 saat inkiibe edilmistir. Salmonella,
Shigella, Campylobacter, Aeromonas cinsleri, V. parahaemolyti-
cus izolasyonuna ek olarak yogun Pseudomonas cinsi ve yogun
maya tiremesi pozitif kiiltiir olarak yorumlanmugtir.

Sonuglar

Akut ishalli ¢ocuk ve erigkin hastalardan alman 1739 digk:
ornegine mikroskopik inceleme ve kiiltiir yapilmisg, 1okosit varli-
81 ve kiiltiir uyumu incelenmistir. Yapilan kiiltiir sonuglarina go-
re, hastalarin 65’inde Salmonella cinsi, 53’iinde Shigella cinsi,
dokuzunda Campylobacter cinsi, sekizinde Aeromonas cinsi,
dordiinde V. parahaemolyticus, 20’sinde yogun Pseudomonas
cinsi, 18’inde yogun maya ve iki hastada S. aureus iiremesi sap-
tanmigtir. Izole edilen emeropatojenlerin diskida 16kosit varlig:
ile iliskisi Tablo 2’de gosterilmisgtir.

Tam testleri ile mikroskopi kiiltiir uyumu hesaplanmustir.
Duyarlilik %38, ozgiillik %83, dogruluk oram1 %78, pozitif
kestirim degeri %20, negatif kestirim degeri %92 olarak bu-
lunmustur.

Irdeleme

Diskida Iokosit tespiti, inflamatuar tipte ishali gostermesi
acisindan ¢ok yaygin kullanilmasina ragmen pozitif kiiltiir so-
nucu tahmin 6zelligi, cesitli calismalarda farkli sonuglar bildi-
rilmektedir (Tablo 4).
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ablo 2. Diski Kiiltiirlerinden Izole Edilen Enteropatojenler ve
Diskida Lokosit Varhgi Oranlar:

~

si icin yeterli oldugunu saptamislardir. Buna ek
olarak, ii¢ giinden daha uzun siire hastanede ya-
tan hastalarin digk kiiltiirlerinden enteropatojen

Diskida Lokosit Pozitifligi

saptamamuslardir.
Paccagnini ve arkadaslari (11), digki mikros-

kopisinin ¢ocuklarda akut bakteriyel ishaller i¢in

Enteropatojenler Hasta Sayis1 Say1 (%)
Salmonella cinsi 65 29 45)
Shigella cinsi 53 28 (53)
Campylobacter cinsi 9 6 ©7)
Aeromonas cinsi 8 1 (13)
V. parahaemolyticus 4 0 -

Maya 18 2 11
Pseudomonas cinsi 20 2 (10)

G. aureus 2 0 - J

duyarli bir test olmadigin belirtmislerdir.
Savola ve arkadaglar1 (12), yaptiklar1 bir ¢a-
lismada akut ishalli yatan ve poliklinik hastalari-
nin digkr orneklerinde lokosit testi ile birlikte
kiiltiir ve C. difficile toksini aragtirmislardir. Dis-
k1 mikroskopisinin C. difficile toksin saptanma-
sinda yararli olmadigini ve bu testin gereksiz ol-
dugunu bildirmislerdir. Kiiltiir sonuglarina gore
ise poliklinik hastalarinda diski mikroskopisinin
kestirim degerinin yiiksek oldugunu, yatan has-

talarda ise yardimci olmadigini saptamiglardir.

/ Tablo 3. Diski Orneklerinde Lokosit-Kiiltiir Tliskisi

Lokosit sayis1 bir veya besin istii alindiginda
diski mikroskopisinin kestirim degerinin uyumlu

~

oldugunu bildirmislerdir.

Miller ve arkadaslar1 (13), goniillii olarak Shi-
gella, Salmonella, EIEC ile infekte edilen kisiler-
den 68’inin 66’sinda digkida 16kosit saptarken, vi-
ral ya da enterotoksin iireten mikroorganizmalarla

o

Kiiltiir
Pozitif Negatif
Lokosit Sayt (%) Sayt (%) Toplam Say1
Pozitif 68 4) 264 (15) 332
Negatif 111 (6) 1296  (75) 1407

(6rnegin Vibrio cholerae, ETEC) olusan enteritler-
de ise 16kosit tespit etmemiglerdir. Hizli ve yaygin
kullanilan bir test olmasina ragmen diski mikros-

%

Diskida 16kosit varli§inin invazif infeksiyonu gostermesi-
nin yaninda antimikrobiyal tedaviye yaniti 6lgmesi agisindan
zay1f bir belirleyici oldugu bildirilmistir (8).

Silletti ve arkadaslar1 (7), yaptig1 bir calismada, digkida

gizli kan saptanmasi ile digk1 mikroskopisi arasinda inflamatu-
ar enteritlerin diglanmasi acisindan fark olmadigini, digkida 16-
kosit varliginin gosterilmesi i¢in laktoferrin testinin mikrosko-
piden daha duyarl ve tek basina diski kiiltiiriine karar verilme-

kopisi icin, ornegin taze ve kapta alinmasi gerekti-
gi, cocuk bezi veya ekiivyonla alinan 6rnegin uy-
gun olmadigini, bu inceleme icin bir mikroskoba ve tecriibeli bir
goze ihtiya¢ oldugunu, diskida 16kosit varliginin laktoferrin tes-
tiyle saptanmasinin ise bu dezavantajlar1 tasimadigini bildirmis-
lerdir.

Haris ve arkadaglar (14), 114 goniillii olarak infekte edil-
mis toplam 169 ishalli hastada Shigella, Salmonella, enterik
ates, EIEC ve iilseratif kolitte 16kosit saptarken, kolera, viral
ishal, ETEC, nonspesifik ishalde ve saglikli kontrollerde 16ko-

/Tablo 4. Digki Mikroskopisinin Tanisal Degerinin Cesitli Yayinlarda Karsilagtirilmasi

~

Kaynak Yil Hasta Duyarhhk Ozgiilliik Pozitif Kestirim  Negatif Kestirim
Sayisi (%) (%) Degeri (%) Degeri (%)
Haris et al. (14) 1972 183 97 (98) 95) (98)
Pierce et al. (19) 1974 77 (56) 93) (71) &7
Guerrant et al. (3) 1975 31 &1 (80) (69) (89)
Pickering et al. (20) 1977 249 (56) (84) 47) (88)
Korzeniowski et al. (9) 1979 101 95) (78) (63) (98)
Stoll et al. (21) 1982 2496 201 (98) (76) 8&1)
Vogtlin et al. (22) 1983 145 (85) 81) (65) 93)
Dewitt et al. (16) 1985 195 (85) (88) (59) 97)
Fontana et al. (23) 1987 157 (64) (86) (56) (88)
Paccagnini et al. (11) 1987 322 40) 90) 49) (86)
Patwari et al. (17) 1993 553 (55.3) (92.4) (41.3) 95.5)
Huicho et al. (24 ) 1993 296 (36) (84) (35) (84)
Silletti et al. (7) 1996 325 3D (96) (35) (94)
Ruiz-Pelaez ve Mattar (15)1999 500 (63.2) (84.3) - -
Savola et al. (12) 2001 797 (52) (88) - 94)
KBu caligma 2000-02 1739 (38) (83) (20) 92) J
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sit tespit etmemiglerdir. Shigella (%84), Salmonella (%75), EI-
EC (%85) ve iilseratif kolitte (%88) PNL saptamislar, tifoda
(%95) ise mononiikleer 16kositler gozlemislerdir. Diskida 16-
kosit saptanmasinin distal intestinal mukozanin harabiyeti ile
birlikte kolit gostergesi ve ishalin etkenini belirlemede erken
tanida yardimci hizli ve giivenilir bir yontem oldugunu bildir-
miglerdir. Lokosit varlifinda hastalarin %89’unda bakteriyel
etkenli ishal olarak dogru tan1 konmustur. Bakteriyel patojen
izole edilemeyen hastalarda genellikle 16kosit saptanmamustir.

Bu calismada benzer sekilde Salmonella (%45), Shigella
(%53), Campylobacter cinsi bakterilerin (%67) neden oldugu
enteritlerde 16kosit gozlenirken, diger etkenlerin yol actig: is-
hallerde diisiik oranda 16kosit bulunmustur.

Diskida 16kosit, laktoferrin ve gizli kan testlerinin entero-
patojen saptanmasindaki degerini kargilastiran bir ¢alismada
tek basina bir testin ya da kombinasyonlarinin tatmin edici so-
nu¢ vermedigi bildirilmistir (15).

Dewitt ve arkadaglar1 (16), ¢cocuk hastalarda bakteri kay-
nakli ishalin belirlenmesinin epidemiyolojik agidan ve halk
saghigi acisindan gerekli oldugunu; hastanin hikayesi, fizik
muayene bulgulart ve digkinin mikroskopik incelemesi goz
ontinde bulunduruldugunda, pozitif kestirim degeri en yliksek
olarak Iokosit tespiti oldugunu belirtmislerdir. Hikayede ani
baslangicli ishal, giinde dortten fazla diskilama ve ishalden 6n-
ce kusma olmasi, muayene ve PNL ozelliklerine dayanarak
vardiklart sonuglarda %84 oraninda digk: kiiltiirii gerekliligi-
nin azaldiginm saptamiglardir.

Patwari ve arkadaslar1 (17), akut ishalli 553 ¢ocuk hastada
digskida mukus varligi, 16kosit varlig1 ve gizli kan saptanmasi-
nin anlamli belirleyiciler oldugunu belirtmiglerdir.

Huicho ve arkadaslar1 (18), akut infeksiyoz ishalde digki
tarama testlerinin 6nemini ortaya koymak iizere yaptiklari me-
ta-analizde, 1970-1994 yillar1 arasinda disk1 mikroskopisi, dig-
kida gizli kan, laktoferrin testleri ile ilgili yapilan tiim caligma-
lar1 degerlendirmisler; inflamatuar ishalin gostergesi olarak en
dogru indeksin digkida laktoferrin saptanmasi iken en diisiik
performansin ise digki mikroskopisine ait oldugunu gostermis-
lerdir. Bu analizde gizli kan ve fekal 16kositin birlikte deger-
lendirilmesinin orta dereceli gosterge oldugu bildirilmistir.

Bu caligmada negatif kestirim degeri bircok yayinda oldugu
gibi %90’1n iizerinde saptanirken, pozitif kestirim degeri diisiik
olarak (%20) bulunmustur (Tablo 4). Bunu, hastalardan segici or-
nek alinmamasina; hastanin zamaninda bagvurmamasi, 6rnegin
uygun sekilde verilmemesi, hastanin antibiyotik kullantyor olma-
st ve ishalin karakteri hakkinda yeterli bilgi sahibi olunamamasi
yaninda, ishalin C. difficile, EIEC, EHEC gibi rutin kiiltiirlerde
saptanamayan diger etkenlerle gelismis olabilecegine bagliyoruz.

Akut ishalde uygun hikaye ve patogenezin anlasilmasi,
digk1 orneklerinin secici alinmasi, 16kosit ve parazit yoniinden
incelenmesi inflamatuar ishal tanisi koymada yardimci olur.
Diska kiiltiirii i¢in secici yaklagim maliyeti oldukca diistirmek-
ten Ote, digki kiiltiiriinii ¢ok daha verimli bir tan1 yontemi hali-
ne getirmektedir (3).

Diskida 16kosit incelenmesi kolay uygulanabilir olmast, ki-
sa siirede sonug¢ vermesi, tedaviyi erken yonlendirmesi ve ma-
liyetinin diisiik olmas1 nedeni ile hemen her laboratuvarda
uzun yillardir uygulanan bir yontemdir, ishal etkenlerinin be-
lirlenmesinde altin standard digki kiiltiirii olmasina karsin, ¢o-
§u zaman klinisyene veya acil hekimine tan1 ve tedavide yar-
dimcr olmak i¢in ¢ok ge¢ sonug verir. Calismamizda ishalli
hastalarda taniya yaklagimda giivenilir bir yontem olan digk1
mikroskopisi ile kiiltiir sonuglarinin uyumu arastirilmigtir.

Yiiksek negatif kestirim degeri nedeni ile 16kosit saptanmayan
hastalarda kiiltiiriin ve antibiyotik tedavisinin fazla yararl ol-
madig1 belirlenmistir. Akut ishalli hastalarda yiiksek morbidi-
te ve igglicii kayb1 goz oniinde bulunduruldugunda bu konuda
daha ayrintili, ilgili klinik ile igbirligi i¢cinde daha genis kap-
samli ¢alismalara ihtiya¢ oldugu gozlenmektedir.
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