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Atipik Pnomonili Hastalarda Mycoplasma pneumoniae
Infeksiyonunun Kiiltiir, Seroloji ve Polimeraz Zincir
Reaksiyonu ile Arastirilmasi

M.Derya Aydim!, Giilden Yilmaz!, Salih Tiirkoglu!, Fatma Oguz?, Orhan Arseven?,
Ozdem Ang!, Handan Agirbash?, Sevin Karalar5, Miijgan Sidal?, Selim Badur!

Ozet: Bu gahigmada klinik ve basit laboratuvar parametrelerle atipik pudmoni fanist kowmug 126 hastada kiiltiir, ELISA, ve po-
limeraz zineir reaksiyonn (PCR) yéntemleri ile Mycoplasma pnewmonine infeksiyonu varlifs aragtirthmgtyr. Hastalarn 32'sinde (%
25.3) infeksiyona igaret eden mikrobiyolojik bulgular saptanmgtir. Bu oran cocik hastalarda % 27.2, yetigkin hasta grubundn ise %
224 olarak gizlenmigtir. Hastalardan iigiinde PCR ve antikor pozitifli§inin yan sira M. pneumoniac firetilirken, 24 hnstada PCR ve
antikor pozitifligi, bes hastada da sadece antikor pozitifligi ile tam konmugtur.

Anahtar Sazciikler: Mycoplasma preumonine, atipik primoni, tan: yintemleri.

Summary: Mycoplasma pnermoniae infection in patients with atypical pnewmoniae investigated by culture, serology and poly-
merase chain reaction, In this study Mycoplasma pnewmoniae was investigated by culture, ELISA and polymerase chain reaction (PCR) in 126
patients, who were dingnosed recording to clinical signs and simple lnboratory parameters as having atypical prevmonin. In 32 patients {25.3%),
micrabiologic evidence for an infection was obtained. Percentage for pediatric patients was 27.2% and for edulf patients 22.4% Three patients were

PCR, ELISA and culture-positive, 24 patients were PCR and ELISA positive, and five patients were ELISA-positive alone.

Key Words: Mycoplasma preumoniae, abypical prieumonin, diagnostic methods.

Girig .

Mycoplasma preumoniae, Szellikle gocuk ve genglerde ol-
mak tizere, toplumda kazamlmig solunum yolu infeksiyonlan-
mn en sik saptanan etkenlerindendir. Epidemilerde saptanma
oram % 50'ye ulagabilir (1), Solunum yolu infeksiyonlarinda
sikbkla kullanilan beta-lakiam antibiyotiklere direngli olan M,
puenmoniaenin tanisinda gabuk sonug verecek yontemlerin uy-
gulanmas1 gerekmektedir.

Giindimiizde, serolojik y8nteriler, M. pnewmoniae infeksi-
yonunun rutin tamsmda yaygn olarak kullamlmakta, buna na-
diren killtlir cahigmalar: eklenmekiedir. Gilg dreyen bir bakieri
olan M. preumoniae'nin kiiltiirii, dért haflaya kadar beklemeyi
gerektirmesi ve duyarlihimin diisiik olmas nedeniyle, yaygin
olarak uygulanmamaktadir (2),

Serolojik yintemlerle ise, tek serumda yitksek dilzey pozi-
tiflikle tani konabilmekle birlikte, gencilikle ikinci serumda an-
tikor arhgtmn géslerilmesi gerekmekte, bu da yine zaman kay-
bina neden olmaktadir. IgM sinift antikorlar, genellikle infeksi-
yonla birlikte mzla yitkselip birkag ay icinde azaldiklar igin tek
serum drneginde saptanmalan durumunda akut infeksiyon tam-
51 koydururlar. Bununla birlikte sadece primer infeksiyonda po-
zitiflegirler ve yetiskinlerde genellikle negatif olarak bulunuriar
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(3). En yaygin kullamlan serolojik yontem olan kompleman fik-
sasyon lesti ise cduyarlilifanim ve yol achif capraz reaksiyonlar
nedeniyle tzgitllitgiiniin diigiik olmas: gibi dezavantajlara sahip-
tir. ELISA y&nlemi Gzgiilliik ve duyarhlik acismdan ilstiin ise
de, yliksek dilzey pozitifiik veya IgM varhyfi digmda, diger sero-
lojik ytintemlerde oldufiu gibi ¢ifi serumla calismay: gerektirir
ve bu da zaman aimaktadir (3,4).

Yaygin kullamlan y8niemlerin bu dezavantajlart nedeniyle
izl tant yontemleri 8nem kazanmaktadir. Bu ySntemler arasin-
daki klinik trnekte antijen saptanmasi (5) ve DNA problartyla
hibridizasyon (6,7), tanida gabuklugu saglamms; ama duyarldik-
lar: diigiik kalmustir.

Giiniimiiz izl tam ybntemleri arasinda yitksek ozgilllitk ve
duyartilif ile rutin kullamma girmeye baglayan polimeraz zin-
cir reaksiyonu (PCR), M. pneumoniae tamsi igin de bir sliredir
kullamiimakta ve aragbrmacilarca Snerilmektedir (8-12).

Caligmamizda klinik olarak atipik pnémoni tamis1 konmusg
cocuk ve erigkin hastalarda M. prnewmoniae infeksiyonunun bu-
lunma siklifim kiiltiir, sercloji ve PCR ybntemleri ile aragtirarak
ortaya koymay1 amagladik.

Yontemler

Sogukalginlign benzeri semptomlarin baglangmcindan sonra
klinik bulgulann belirgin hale gelmesi igin gegen silrenin uzun
olmasi, aile igi Sykilniin pozitif olmas, gikayetlerin yogunlugu-
na kargin fizik muayene bulgularinin fakirligi, radyolojik zel-
likleri ve 16kosit sayisimin normal oimas: gibi parametrelerle ati-
pik pnomoni tants: konmusg 126 hastanm bofaz salgisi, bronko-
alveoler lavaj stvisy, balgam veya diger gegithi solunum yolu 8-
neklerinde, M. preumoniae kiiltiir ve PCR yéntemleri, serumla-
rinda anti-M. preumoniae IgM ve IgG antikorlan ELISA ybnte-
mi ile aragtinimigtrr. Hastalar 77'si gocuk (yas ortalamag)
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Tablo 1. Kullanilan Oligonikleotidlerin Sekans ve \

(

Yerlesimleri
Sekans Gendeki Yerlagim
Oligoniikleotid {5' ucundan 3 ucuna) (baz giti)
MP-FH1 TGCCATCAACCCGCGLTTAAC 180-201
MP-P12 CCTTTGCAACTGCTCATAGTA 625-645
@1 (prob) CAAACCGGGCAGATCACCTTT 462-483

Tablo 2. incelenen Hastalarin PCR ve ELISA Sonug:!ah

ELISA
Pozitif (n=31) Negatif (n=94)++
FCR IgM igG™ IgM+IgG
Pozitif (n=28}* 5 7 15 -
Negatif {n=96} 2 1 - 83
* Bir hastada kan Gmegi alinamad

/

8.1+3.3) ve 49'v erigkin (yag ortalamas: 39.6+16.5) olmak iize-
re iki grupta incelenmistir.

Kontrol grubu olarak kan almdif1 sirada ve bir ay &ncesine
kadar solunum yolu sikayeti olmayan 20 gocuk (yas ortulamasi
8.8+3.3) ve 20 yetigkinin (yas orlalamasi 29.846.2) bogaz
salglan, kiiltiir ve PCR; serum &rnekleri de ELISA ile
M. preumoniae agismdan incelenmistir,

Kiltir: Solunum yolu 8rnekieri alindiktan hemen sonra
Hayflick'in glikozly sivi (10-3 sulandmma kadar} ve kat besi-
yerlerine ckilmistir (13). Ekim yapilan besiyerleri 37°C'deki
mumlu kavanozda 30 gline kadar inkilbe edilmistir. Sivi besiye-
rinde bulantkhk olmaksizin sararma ve kan besiyerinde tipik
kolonilerin varligit halinde killiilr pozitif olarak kabul edilmis ve
sivt besiyerinden yaptlan PCR ile dogrulama yaprimugtir.

ELISA: Hastalar ilk bagvurdugunda ve 3-4 hafts sonra ah-
nan serum Smeklerinde anti-M pneumoniae IgM ve 1gG anti-
korlart ELISA y6ntemi ile aragtmlmigtir. IgG arasgtirmasinda
Platelia {(Sanofi-Pasteur) ve 1gM aragtrmasinda Immunocaptu-
re-ELISA (Sanofi-Pasteur) kitleri iiretici firma 6nerilerine uyu-
larak kullamlmigtr.

PCR: Mycoplasma transport besiyeri (14) veya Hayflick
besiyerindeki drneklerden 50 pl aymlarak -70°C'de saklanmigtir,
Deney swrasinda ¢dziindilrillen ornekler, DNA ekstraksiyonu
igin 15 dakika kaynayan suda bekletilmigtir (8). Tablo 1'de tzel-
likleri gdsterilen primerler ve oligopreb M. preumoniae'nin P1
adezyon proteinini kodlayan geninden segilmistir (9).

Amplifikasyon, 10 ul'si Smek olmak iizere, toplam 50 pl ha-
cimde gergeklestirilmigtir. Reaksiyon kangirunda 1.5 iinite Tag
DNA polimeraz (Promega Co.), 200'er uM dATP, dCTP, dTTP
ve dGTP, 1'er yM MP-P11 ve MP-P12 ve 1X lampon (50 mM
KCl, 10 mM Tris-HCI (pH 9}, 1.5 mM MgCly, % 0.1 jelatin, %
0.1 TritonX-100) yer almis ve kuansim bir damla mineral yaf ile
kapaulmstir. Reaksiyon 95°C, 55°C ve 72°C'de birer dakika ol-
mak tizere 40 siklusta gerceklestirilmistir (9). Son siklustan son-
ra 72°C'de 10 dakikalik ilave bir siklus uygulanmigtir. Deneyin
her yapiisinda negatif ve pozitif kontroller kullamlmstir. PCR
iirtinleri (10°ar pl) etidyum bromiir boyah % 1.2 agaroz jelde ull-
raviyole (UV) 151k altinda izlenmigtir.

Dot-Blot Hibridizasyon: Tiim PCR iiriinlerine uygulan-
migtir. 3 pl PCR firtinii Hybond-N (Amersham, UK) membrang

QBir hastada salunum yolu 8medi alinamad

UV 151k ile sabillegtirilmigtir. MP? probun digoksigenin ile iga-
retlenmesinde, yikamalarda ve saptamada sirastyla ayni firmaya
(Boehringer Manheim, GmbH) ait olan "3’ end labeling", "DIG
wash and block buffer set" ve "DIG luminescence detection™
kitleri diretici firma Gnerilerine gore kullandmigtr.,

Kiiltiir ve PCR y&ntemlerinin duyarliliklaninin kargilagtirl-
mast amactyla M. pnewmoniae FH sugunun Hayflick siv1 besi-
yerinde seri sulsndirimi yapilmag, her sulanditma PCR ve son-
rasinda dot-blot hibridizasyon sygulanmustir,

Klinik bulgulann varlig ile birlikte 6rnek killtiiriinde M,
pneumonige tireyen, PCR sonucunda 466 haz ciftlik bandin giz-
lendigi, serum 6rmeklerinde IgM veya hem [gM hem de IgG po-
zitif olan, IgG antikorlar: yilksek diizeyde pozitif olan veya iki
serum arasinda anlamh artig giisteren olgular M, prneumoniae in-
feksiyonu olarak degerlendirilmistir,

Sonuclar

Kiiltiir: 121 hastadan biri gocuk, fkisi yetigkin grupta olmak
{tzere lig tanesinin Grneklerinde M. preumoniae iiremistir. Kont-
rol gruplannda {ireme olmamigtr,

Seroloji: Cocuk hasta grubunda yedi olguda rek bagina, 13
olguda ise IgG ile birlikte olmak iizere 20 olguda (% 25.9) anti-
M. pneumoniae IgM saptanmugtir. Bu olgulardan 18'inin ikinci
serum &rnegi de incelenebilmistir. Uc olguda antikorlar ikinci
serumda pozitiflegmigtir,

Cocuk kontrol grubunda IgM ii¢ (% 13), 1gG iki (% 10} se-
rum Srneginde pezitif olarak saptanirken, hem IgM hem de IgG
pozitif serum &mefi saptanmarmghr, Yetigkin hasta grubunda
serumlan incelenebilen 38 hastada tek bagina IgM pozitifligi
saplanmazken, 18 hastada IgG, iki hastada da (% 5.2) hem IgM
hem de IgG pozitif bulundu, IgG-pozitif hastalann 10'unun ikin-
ci serum drneklerinde antikor titrasyonunda artig veya tek serum
trnefiinde yiiksek diizeyde 1gG pozitifligi saptanmarmgtir, IgG
pezitiflikleri M, pneumoniae infeksiyonu lehinde degerlendiri-
len 8 hastamn (% 21.5) iigiinde, ikinci serum Smeginde pozidt-
legme, ikisinde her iki serum meginde yilksek diizey pozitiflik
ve ilgiinde, ikinei serum drnefi bulunmamakla beraber, PCR ile
birlikie pozitiflik saptanmmstir,

Yetigkin konirol grubunda yedi serumda IgG antikorlan
saptanmigtir. Bunlanin alus diigiik diizeyde pozitif olarak deger-
lendirilmigtir. Bu gruptan iki serumda da sir degerlerde IeM
pozitiflifi saptanmighr.

PCR; Killtiir duyarlith@t 103 CCUfml iken, PCR ve dot-blot
hibridizasyon sonras1 duyarlilik 100 kat artmgbir (10 CCU/ml).
Klinik @rneklerde PCR ile, dokuzu dot-blot hibridizasyondan
sonra olmak iizere, 27 hastada M. preumoniae'nin hedef DNA
bélgesi saptanmugtir. Kontrol grubunda ise saplanmamigtr. M,
preumoniae infeksiyono olarak degerlendirilen hastalarin PCR
ve ELISA sonuclan Tablo 2 ve diger ézellikleri Tablo 3'te su-
nulmugtur.

Irdeleme

M. pneumonige kiiltiiriinde kargilasilan sorunlar gegitli arag-
tirmacilarca bildirilmiglir, Skakni ve arkadaglan (10} PCR ile
pozitif bulduklan 20 hastamn birinden M. pneumoniae iiretebi-
lirken, Liineberg ve arkadaglan (11} kiltir-negatif, antikor-po-
zitif 19 hastamn 14iinde PCR ile bakteriyi saptarmislardir. Ben-
zer gekilde Jeroen ve arkadaglan (12), PCR ve/veya antikor po-
zitifligi ile tam: koyduklart 14 hastamn ikisinde M. pnewmonige
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Tablo 3. M. pneumoniae infeksiyonu Olarak
Degerlendirilen Hastalarin Laboratuvar Bulgulari

a

lgM IgG
s irarny. —r—

No.Cinsiyel Yas ik fkincl ik  ikinci PCR  Omek Kiltir
1. K 85 + + - . + BS

2 E 7 + + + o+ + BS -
3. E 9 + + + + + BS -
4, K 10 + + - + +0B BS -
5. E 7 + O+ + o+ + a5 -
6. E 7 v * - * +bB BS -
7. K 3 + o+ + 4+ + BS -
8. E 55 - + - - + BS -
9. E 7 + * - * - BS -
10. E 8 + 4 + 4+ + BS -
1. K W0 o+ o+ + + + BS -
2. E - - - Balgam -
3. K 6 - + - 3 +0B BS -
4. E 8 + + + + + BS -
15, K 9 + + + % + BS -
6. K 5 + * - * +0B BS -
7. E 2 - + - + + BS -
8. K 9 + + + + + BS -
19. E 1+ 4 - - + HS

20, E 13 - - + + + BS +
2. K 9 + + + ¥ + BS

2. E 28 - “ - + +0B Balgam -
23. E B - - + - BAL -
24, K 8 - * + +DB  Balgam -
25 E 78 0+ * % DB Balgam -
26. E a0 - + 4+ + B3 +
27. E - - + + *x ek

28. E a1 - - - + - BS -
2 E 17 - + - + + ProBAL -
n K an - * +  * +DB  Balgam -
H., E 17 - * + * +DB  Balgam -
2 E 41+ * + * + ProBAL  +

+Kan Gmegi alinamadi, =* solunum yolu Gmedi alinamad, DB: PCR sonrast
hibridizasyon ve dot-blnt iglemlesi ile poxzitillegenter, BS: bodaz salgis, BAL:

@koalveoler lavaj sivisl, PoBAL: korunmug brankoalveoler favaj /

iiretebilmiglerdir, Calismamzda da PCR ve/veya ELISA ile tam
koydugumuz 31 hastanin idgiinde M. preumoniae Uretilmigtir,
Duyarhiik ditgiikliiiinin yan: sira pratikte sik kargilagilan, zen-
gin besiyerinin uzun siire inkilbe edilmesi ile baglantih kontami-
nasyon ve bakterinin at serumu, taze maya Ozeti, pilrifiye agar gi-
bi maddelerin lotlarindaki ufak farklihklardan dahi ctkileniyor
olmasi (15) gibi nedenler kiiltilriin M, prewmoniae'nin rutin tani-
81 igin kullamilan ydntemler arasindan gilanasing neden olmugtur,

Kiiltiirdeki bu sorunlar M. preumoniae infeksiyonlannin ta-
msmda serolojiyi 6n plana gikarr, EgM sumfi antikorlar gofun-
lukla ilk infeksiyonda ve semptomiann baglamasindan yaklagik
yedi giln sonra saptamirlar ve 2-3 hafta sonrs maksimum diizeye
ulagirlar. Ikinci hafiadan sonra IgM antikorlan ile birlikie artma-
ya baglayan ve serumdan en hizh kaybolan antikor olan IgA da
akut infeksiyon tamsmda kullamlabilir (16)-IgG smmf antikor-
lar ise ikinci hafia baglannda yiikselmeye baglar. Reinfeksiyon-
larda IgM sinift antikorlar genellikle yoktur (4). Bu nedenle tek
basmna IgG cinsi antikor varhiinda, 3-4 hafta sonra alinan ikin-
ci serum dmeginde diirl kat artis1 gistermek gerekmektedir. An-
cak hastalar klinisyene genellikle geg bagvururlar ve bu donem-
de antikor pozitiftir. Bu nedenle dirt katlik artig ptzlenmeyebi-

lir. Tek serum #megiinde yilksek titrasyonda IgG pozitifliginin
varlif da akut hastabk gSstergesi olarak kabul edilir (3,4). Re-
infeksiyonlarda tek serum Srneginde IgA varhig: da tamda de-
gerlidir (12). Anti-M. preamoniae antikorlarm saptanmasinda
kullamlan demeylerden ELISA, kompleman fiksasyondan daha
duyarhidir (3). Spesifik IgM ve IgG'yi birlikte veya ayri ayri sap-
tayan ELISA killeri geligtirilmigtir. IgM saptamada, romatoid
faktore bugh yalanci pozitiflik sorunu gbriilmeyen, "y-capture”
ELISA yontemi 8nerilmektedir (16-18). Calismamizda, serolo-
jik bulgular PCR ve kiiltiir bulgularmdan bafimsiz olarak deger-
lendirildiginde; akut M. pneumoniae infeksiyonu gecirmekte
olan 21 gocuk hastadan sadece birinde IgM her iki kanda da ne-
gatif kabmig ve bu hastada 1gG her iki 6rnekte de yilksek dilzey-
de pozilif olarak saptanmugtir. Diger 20 hastanin yedisinde IgG
saptanmaksizin ve 13'iinde IgG ile birlikte IgM saptanmigtir. Bu
hastalarn ilk kan &meklerinde antikor bulunmayan dérdiinde
IgM, ikisinde de hem IgM hem de IgG ikinci kan &meklerinde
pozitifleymistir. Kontrol grubunda IgM saptanan ¢ cocuk, ge-
rek klinik bulgularin olmamasi, gerekse PCR ve kiiltiir negatif-
ligi nedeniyle asemptomaltik veya bir silre tnce gegirilmiy infek-
siyon olarak degerfendirilmigtir. Yetigkin grupta akut infeksiyon
olarak degerlendirdigimiz 11 hastadan kan &rnekleri incelenebi-
len 10 tanesinin hepsinde 1gG pozitifligi saptanmus, iki hastada
beraberinde IgM de pozitifiesmistir. Hastalann dirdiinde IgG
ikinei kanda pozitiflesmis, birinde bes kat antikor artig1 ve birin-
de de her iki kandu da yiiksek dilzeyde antikor saptanmugtir, Tek
kan 6megi incelenebilen bir hastada da IgM ile bislikle 1gG po-
zitifligi hastalik lehine bir bulgu olarak deferlendirilmigtir. Tek
kan 8rnegi incelenebilip sadece IgG pozitifligi saptanan iig has-
ta, klintk bulgularin varhg ve PCR pozilifligi nedeniyle M, pre-
umonige infeksiyonu olarak degerlendirilmistir. Kontrol gro-
bundaki saglikh 20 kiginin yedisinde 1gG, ikisinde de IgM pozi-
tif butunmusgtur. Bu gruptaki IgG pozitiflerin altis (% 30) diigiik
dilzey pozitiftir. Hasta grubunda olup da M. pneumoniae infek-
siyonu olarak degierlendiriimeyenter arasindaki TgG pozitifligi
de buna yakin bir orandir (% 26.3). Bu durum bize, toplumu-
muzda M. pnewnoniae infeksiyonu prevalansmmn bu oranlar
arasinda oldufunu ditsiindiirmektedir, Kontrol grubundaki biri
oria diizey IgG, ikisi IgM-pozilif ii¢ kigi ise kiiltlir ve PCR ne-
galifligi ve klinik bulgularn yoklugu nedeniyle asemptomatik
veya kisa siire dnce gecirilmis infeksiyon olarak degetlendiril-
migtir. PCR-pozitif hastalar icinde antikor negatif hasta saptan-
marmstir. 30 ve 31 no.'lu hastalarm tek kan dmeklerindeki orta
diizey pozitiflikler tek bagina tani koydurucu olmadifmdan bu
hastalar pozitif PCR sonuglan ile akut M. preumoniae infeksi-
yonu olarak degerlendirilmislerdir. Antikor-pozitif, PCR-nega-
Lif diri hastadan birinde IgM, ikisinde IgG serokonversiyonu,
birinde de tek kan Grpeginde IgM pozitiflifi saptanmigtir. Anti-
kor pozitiflifine ragmen PCR'nin negatif bulunmasinin nedenle-
ri arasinda incelenen drmekteki bakteri sayisinin PCR duyarlili-
#1mn altinda olmas: veya Omekler alinmadan Snce M. pneurno-
nigenin ortamdan uzaklagtinlmy olmas) sayilabilir. 9 no.lu
hastamizin, bogaz salgis1 alinchr sirada klaritromisin kullamyor
olmas: bu hastadaki PCR negaliflifiinin nedeni olarak degerlen-
dirilmigtir. :

Cahigma sonuglar, difer cesitli caligmalarda da gorifldiigi
gibi, kiiltiiriin diigilk duyarliik, ge¢ sonug verme ve bazen de
kontamine olma gibi sorunlar nedeniyle M. pneumeoniae tam-
sinda rutin olarak kullamlamayacafim g@stermektedir. Serolo-
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ik deneyler IgM pozitifligi veya yiiksek diizey IgG pozitifligi
diginda ikinei kan Srneklerinin galigmasini gerektirmesi nede-
niyle zaman kaybina neden olabilmektedir. PCR ise hezli, du-
yarlt ve izglil olma dzellikleri ile M. presmoniae tamsinda gil-
venli bir yontem olarak giizlenmektedir. M. preumoniae'ye bag-
It solunum yolu hastalikiarindan sonra bakteri bogaz ve solu-
num yollarinda uzun siire bulunmaya devam edebildiginden,
PCR pozitifligi, asempiomatik infeksiyon, akut infeksiyon ve
tagtyicihk arasinda aynm yapilabilmesi igin, serolojik bulgular-
[a desteklenmelidir.

Bu galigma Istanbul Universitesi Aragtirma Fonunca
desteklenmigtir. Proje No: 662/210994.

Tegelkiir

Cabgmada kullanilan primerteri ve standard M. preumoni-
ae sugsunu saglayan Prof. Dr. Christian Bebear ve Dr. Helene
Renaudin'e tegekkiir ederiz.

Kaynaklar

1. Foy HM, Kenny GE, Caoney MK, Allan ID, Long ierm epidemi-
ology of infections with Mycoplasmy paeumoniae, J Infect Dis
1979; 139: 681-7

2. Krause DC, Tuylor-Robinson D, Mycoplasmas which infect hu-
mans, fn- Maniloff I, McElhaney RN, Finch LR, Basemun IB, eds.
Mycoplasmas. Molecular Biology and Pathogenesis, Washington,
DC: American Society for Microbiology, 1992; 417-44

3. Taylor-Robinson D. Mycoplasma and ureaplasma. fn: Murmay PC,
Baron JE, Pfaller MA, Tenover F C, Yolken RH, eds. Martual of
Clinical Microbiology. 6th ed. Wushington, DC:"American Society
for Microbiology, 1995: 652-62

4. Kenny GE. Serodiagnosis. /n: Maniloff I, McElhaney RN, Finch
LR, Bascman 1B, eds. Mycoplasmas. Molecular Biology and Pat-
hogenesis. Washington, DC: Americun Society for Microbiology,
1592; 505-12

3. Kok TW, Varkanis G, Marmion BP, Martin J, Esterman A,
Laboratory disgnosis of Mycoplasma pnecumoniae infection. 1.
Direct delection of antigen in tespiralory exedates by enzyme im-
munoassay, Epidemiol Infect 1988; 101:669-84

6. Hyman HC, Yogev D, Razin § DNA, probes for detection and iden-
tification of Mycoplasma prneumoniae and Mycoplasma genitalium,

10.

1l

i2.

13.

14,

15,

i6.

17

18.

J Clin Microbiol 1987; 25: 726 )

Marjaana Kleemela SR, Karjalainen JE, Raty KH. Rapid diagnosis
of Mycoplasma preumonine infection: clinical evaluation of 2 com-
mercial probe test. J fnfect Dis 1990; 162: 70-5

Helen M Palmer. The chiamydiales and mycoplasmatales, /n: Ehy-
lich GD, Greenberg §1, eds. PCR-Based Diagnestics in Infections
Diseases. Boston: Blackwell Scientific Publications, 1994; 495-510
B de Burbeyrac, C Bernet-Poggi, F Febrer, H Renaudin, M Dupon,
C Bebear. Detection of Mycoplasma pneumoniae and Mycoplasma
genitalium in clinical samples by polimerase chain reaction. Clin
Infect Dis 1993; 17 {Suppl 1); §3-9

Skakni L, Sardet A, Just J, ef af. Detection of Mycoplasma
preumoniae in clinical spmples from pediatric patients by poly-
merase chain reaction. J Clin Microbiol 1992; 30; 2638-43
Liineberg E, Skov Jensen J, Frosch M. Detection of Mycoplasma
pnevmontize by polymerase chain reaction and nonradioactive
hybridization in microtiter plates. J Clin Microbiol 1993; 31: 1088-
94

Tjlie HTI, vanKuppeveld JM, Roosendaal R, ef al. Direct PCR
enables detection of Mycoplasma pneumoniac in patients with res-
piratory tract infections. J Clin Microbiol 1994; 32; 11-6

Freundt EA. Culiure media for classical mycoplasmas. /n; Razin §,
Tully IG, eds. Methods in Mycoplasmology. New York: Academic

- Press, 1983: 127-36

Ciyde WA, Kenuy GE, Schacter J. Laboratory diagnosis of chlamy-
diat und mycoplasmal infections. /n: Drew WL, ed. Crimulafive
Techniques and Procedures in Clinical Microbiolagy. Washington,
DC: American Society for Microbiology, 1984

Cummings MC. Mycoplasmas, /n: Isenberg HD, ed, Clinical Mic-
robiology Procedures Handbook. Washington, DC: American
Society for Microbiology, 1992: 8.24

Grunstrém M, Holme T, Sjtgren A M, Otrquist A, Kalin M. The
role of IzA determination by ELISA in the early serodiagnosis of
Mycoplasma pneumoniae infection, in relation to IgG and p-capture
IgM methods. J Med Microbioi 1994; 40:288-92

Jacops E, Serological diugnosis of mycoplasma pneumonia infec-
tions: a critical review of current procedures. Clin fnfect Dis 1993;
17 (Suppl 1): 79-82

Uldum SA, Jensen IS, Sondergard-Andersen, Lind K. Enzyme im-
munoussay for delection of immunoglobulin M (IgM) and IgG an-
tibodies to Mycoplosma pneumonise, J Clin Microbiol 1992; 30:
1198-1204



