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GIRIS

Streptokoklar gram poxzitif, yuvarlak, zincir teskil eden mikroorganizmalardir.
Bu bakteriler biyokimyasal yéntemlerle gruplara; serolojik yontemlerle grup ve tip-
lere ayrilirlar. A grubu streptokoklarmn ve diger B,C,C grubu steptokoklarm insan
patolojisinde 6nemli yeri bulunmaktadir (10,15,22). A grubu streptokoklarin ne-
den oldugu cesitli enfeksiyonlar1 sonucu baz biinyelerde akut eklem romatizma
s1, romatizmal karditis, akut glomerulonefritis, korea, Henoch-Schonlein purpu-
1as1, eritema nodosum gibi poststreptokoksik hastahiklar meydana gelebilmektedir
(2,5,10,15,16,21,22).

Streptokok enfeksiyonlarinin indirekt yoldan yamtlanmas: igin serolojik ydn-
temler kullanilir. Todd (2,8,9,10), 1932 senesinde streptolizin-0 toksinini elde ede-
rek, anti-streptolizin-0 antikorlarim titreleme yontemini aciklamistir, Giiniimiizde
bu testlere dayali sayisiz arastirmalarm, poststreptokoksik hastaliklarin, zellikle
akut romatizma ve karditisin tanisinda ve izlenmesinde 6nemli bir yeri vardir.

Pnémokoklarin tipe 6zel olmayan C polisakkaridi ile presipitasyon olusturan,
alfa globulin &zelliginde ki C-reaktif protein, iltthabi ve nekrozla seyreden gesitli
hastaliklarda izlenmekte ve ilgili hastalifin gelisim donemini belirlemektedir (3,4,
11,17,23). Romatizma faktorii "RF” ise otoantikor 6zelliginde bir gamma globulin
olarak tamimlanmistir, (3,4,11,17). Poststreptokoksik hastaliklarin tanisinda yar-
dimer testlerden birisi de eritrosit ¢kme hizinin “sedimantasyon” belirlenmesidir
(4,12).

Altr seneyi igeren (1972-1977) bu aragtirmamizda; degisik saglik sorunlar ile
enstitiimiize ve fakiiltemizin diger kliniklerine basvuran 7318 hastanin anti-strepto-
lizin-O”A.5.0.”.C-reaktif protein «CRP», latcx aglutinasyonu ve sedimantasyon
sonuglarim  degerlendirmeyi ve bulgularimizin cinsiyet, yas ve mevsim iligkisini
aciklamayr amaglamis bulunuyoruz.

* AU, Tip Fak. Mikrobiyoloji ve Parazitoloji Kiir. Of Uyesi.
**  A.U. Tip Fak. Mikrobiyoloji ve Parazitoloji Kiir. Uzm. Asistani.
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MATERYEL VE YONTEM

Ates, bogaz agris1 ve eklem agrisi gibi degisik saglik sorunlart ile enstitiimiize
ve fakiiltemizin diger kliniklerine bagvuran 7318 hastanin yas, cinsiyeti, meslegi,
yasadig1 kenti ve klinik sikayeti protokol kartlarina yazildi. Hasta serumlar asa-
gida agiklanan degisik yontemlerle incelendi.

I - Anti-Streptolizin-0 titrasyonu “Liao kolorimetrik yontemi” (7,13,18,19,20).
1 - Stok tampon solusyonlari :
M 0.145 NaCl eriyigi : (500 cc damitik suya 4 gr 240 mg)
M 0.200 NaH,PO, » : (500 cc damitik suya NaH,PO,2H,0’dan 16 gr)
M 0.200 Na,HPO; » : (500 cc damitik suya
Na,HPO,.2H,0’dan 18 gr 200 mg)
2 - Tampon solusyonu (galisma) : 100 cc igin,
Stok NaCl'den 60.4 cc
Stok NaH,PO/den : 12.6 cc
Stok Na;HPO,den : 27 cc almir ve pH : 6.8’¢ ayarlanir.

3 - Alsever solusyonu :

Dekstroz : 2 gr 0.50
Sodyum sitrat : O gr 420
Sitrik asid : 0 gr 0.55
Damitik su : 100 cc
4 - Toksin rediiksiyon maddesi (Tampon - cysteine solusyonu) :

Tampon solusyonu : 8.3 cc
Cysteine - 1 : 50 mg

Cysteine ile pH asid olacagindan, karisima bir damla N/10 NoOH eklenir ve
nétrlenir. Brom timol endikatorii kullanilarak pH : 6.8 yapilir, Rediiksiyon igin
hazirlanan bu solusyon, 30 dakika igerisinde kullanillmalidir.

5 - Streptolizin- O (S5.0) : % 3 maltozlu Hartley buyyonuna (14) A grubu
(9994 nolu sus Collinocole) streptokokun 6 saatlik geng kiiltiirii inokiile edilmis ve
16 saatlik kiiltiir filtrat: elde edilmistir. % O1 cysteine eklendikten sonra, test tok-
sin doz 50 (T.T.D) 50 belirlenerek - 20°C’sinde saklanmustir. (Test toksin doz 50: 1
todd iinitesi antitoksin karsisinda, 15 dakika bilesimden sonra, 0.5 cc standart erit-
rosit suspansiyonundaki eritrositlerin % 50’sini eriten toksin miktaridir. Standart
eritrosit suspansiyonu : Kolorimetrede yesil filtre ile optik dansitesi 1.00 olan, %
5 - 6'lik tavsan eritrosit suspansiyonudur) Stok toksin : 1 cc’sinde 14 T.T.D* sap-
tanmustir.

6 - Streptolizin - O’nun rediiksiyonu : Bu amagla bir hacim 8.0 + bir hacim
tampon cysteine karistinlir. 12 dakika beklenir. Bir cc’de 14 T.T.Dy, mevcut oldu-
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guna gore, 0.5 cc’de 1 T.T.Dy, bulunmas: icin 5 cc tampon eklenmesi gerekecek-
ur.

7 - Stok tasvan eritrositi : 50 cc sterilize edilmis alsever solusyonu iizerine 5
tavsan kalbinden, 10’ar cc kan alinir. Bir giin dinlendirildikten sonra, kullanilir,

8 - Stadart eritrosit suspansiyonu : Stok eritrosit suspansiyonundan yeter mik-
tar alr, {i¢ kez tamponla yikamir. Paket eritrositlerden % 6'lik suspansiyon ha-
zirlanir. Bu eriyigin 0.5 cc’si 5.5 cc danutik su ile karistinibir. Olusan hemoliz, Beck-
man kolorimetresinde yesil filtre ile (250 mikron) 1.00 optik dansite vermek iize-
re tampon veya eritrosit cklenek standardize edilir.

SERUMLARIN ASO TITRASYONU «KOLORIMETRIK LIAO DENEYi
(ESAS YONTEM) :

Hasta serumlan 50°C'sinde, yarim saat inaktive edilir. Her serum i¢in siipor-
lara 5 tiip dizilir ve serumlarin 1/50 .................. 1/800 diliisyonlan elde edilir.
Uzerlerine 0.5 cc toksin (I T.T.Dy) eklenir. Bilesim icin 15 dakikalhk enkiibasyona
birakilir. Bu siire sonunda tiiplere 0.5 cc tavsan eritrosit slispansiyonu dagitilir.
Benmaride 37°C’sinde 15 dakika beklenir. Hafifce calkalanir ve tekrar 37°C’sin-
de enkiibasyona birakilir. Bu siirelerin sonunda % 50 hemoliz veren semmr bulu-
narak, serumlarin ASO titresi belirlenir.

Serumlarda % 50 hemoliz sinirinun tayini : % 50'den az ve % 50’den fazla
hemoliz gosteren tiipler almir. Bunlar 1000 devir/dakika'da 3 dakika siire ile sant-
rifiij edilir. Berrak, iist sividan 1 cc alinarak, 2 cc damitik suya karistirihir, Beck-
man kolorimetresinde transmittance degerleri okunur. Bu hemoliz degerleri ile pro-
bites analysis yontemi (22) yardimi ile ve % 50 konversiyon faktdrlerine bakarak
(TABLO - 1) serum titreleri bulunur. Ornegin % 10 ve 70 hemoliz olustuguna
gore ve ilk tiipiin titresi 400 olduguna gore, bu serumun ASO titresi
1.62 X 400 - 648 Todd iinitesidir (18).

TABLO - 1 : Konversiyon faktorleri

r+1 60 70 80 90 99,9

r
0.1 1.89 1.81 1.71 1.62 1.41
10 1.79 1.62 1.51 1.41 1.23
20 L.71 1.53 1.41 1.32 1.16
30 1.60 1.41 1.30 1.23 1.10
40 1.41 1.25 1.16 1.12 1.06

r: % 50 den az hemolizi olan tiip
r+1: 50'den fazla hemolizi olan miiteakip tiip
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II - C - Reaktif Protein tayini (3,4,17,24) :

Difco laboratuvar: Bacto - C protein antiserumu kullamlarak kapiller pipet
yontemi uygulanmistir.

I - Eosin - lateks test (Bacto Rheumatiod Slide test) (3,17,24) :
Bu amagla Bacto latex 0.81 ve Bacto cosin eriyikleri kullanilmgtir.
IV - Sedimantasyon tayini :
Bu ¢alismamizda Westergren makro yontemi uygulanmigtir (12).

BULGULAR

Degisik saglk sorunlari bulunan 7318 hastanin serumu enstitiimiiziin serolo-
ii laboratuvarinda incelenmis ve ASO, CRP, Latex ve sedimantasyon sonuglari
degerlendirilmistir.

Altt seneyi iceren siirede 7046 ASO, 4273 CRP, 4773 lateks ve 1211 sedi-
mantasyon testi yapimis ve ASO, 4493 hastada (% 63,77) 200 Todd iinitesinin
iizerinde izlenmistir. 998 hastada (% 23.40) CRP; 2119 hastada (% 44.40) lateks
test sonuglart pozitif bulunmustur. Sedimantasyon 486 hastada (% 40.13) 10
mm/ /saat lizerinde tesbit edilmistir.

Klinik sorunlara gore ASO, CRP, lateks ve sedimantasyon sonuglarinin dagi-
Iim1 ve pozitiflik oranlart (TABLO - 2)'de agiklanmustir. ASO eklem agnst bulu-
nan hastalarda % 79,08; eklem sismesi olan hastalarda % 64,80 poxzitif bulun-
mustur. CRP eklem sismesi olgularinda belirgin olarak pozitif bulunmustur (%
44,66). Lateks ise eklemlerinde hareket smirlilift bulunan hastalarda % 65.75
pozitif olarak izlenmistir. Atesli hastalarda ve eklemlerinde akut si.émc bulunan
olgularda genellikle sedimantasyon sonuglart 10 mm/saat iizerinde bulunmustur.

ASO, CRP, Lateks testleri arasindaki iligkiyi belirlemek iizere 3031 hastadan
clde edilen sonuclar irdelenmis ve dokiimii (TABLO -3) de gGsterilmistir. 241
olguda her ii¢ test pozitif ve 689 olguda ii¢ test negatif olarak izlenmistir.

(TABLO - 4) hastalarm yas grubuna dagilimmi gstermektedir. Inceledigimiz
hastalarin 3779'u erkek ve 3539’u kiz - kadin olarak bulunmustur. incelenen has-
talarm 2251'i ilkbahar, 1555'i yaz, 1853’ii sonbahar ve 1659’u kis aylarinda tetkik
ve tedavi i¢in Fakiiltemizin kliniklerine ve enstitiimiize bagvurmustur.
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TABLO - 3 : ASO, CRP Latex testlerinin kombine bir gekilde uygulandifi 3031 olgudan
elde edilen sonuglarin, semptomlara dagilimi

LATEX + - - 4+ 4+ + - - | 8

Semptomlar
n
L
+
s
Topla

+
Bogaz agr1 ve yanmasi 5 18 12 26
Ateslenme 5
Deri dokiintiisii - 3 - 5 - 2 - 8 18

Goz kapakiérmda sisme 2 19 3 14 - 6 - 16 60

Nefes darligi ve carpmtt 10 52 46 35 6 34 3 97 283

Bas agnsi, yorulma AR e T3 I T 104 181

Fklem agnsi 95768 216 157 29 137 40 119 861
Eklmelerde hareket simrlilif 99 16 151 117 14 146 13 73 629
Eklemlerde sisme 21 27 168 70 7 63 76 15 447
TOPLAM 241 238 610 497 66 445 245 689 3031

* Rakamlar, test sayisim gostermektedir.

TABLO - 4 : 1972 - 1977 yillar arasinda incelenen 7318 hastanin yag grubuna dagilimi.

Yas grubu Hasta sayisi
0-4 92
g o
.................................... o e
........ = s
20-24 1327
e e
30 - 34 812
- g
40 - 44 455
.......... < =
......... . =
> 55 230
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TARTISMA VE SONUC

Akut eklem romatizmasi A grubu streptokoklarin enfeksiyonlarindan sonra
ates, terleme, karditis, korea, deri alti nodiilleri ile kendini gosteren bir hastalik
olarak tammlanmustir (2,4,8,10,21). Hastaligin etyopatojenezisinde gesitli faktorle-
rin 6nemi ve etkinligi agiklanmustir (2,5,8,21). Streptokok hemolizinlerinden strep-
tolizin - O 1s1 ve asitlere direngli; oksijene duyarls; serbest durumda antijenik Ozel-
ligi bulunan protein yapisinda bir enzim olarak tammmlanmstir. Okside durumda
hemolitik etkinligi olmayan bu toksin oksijen, kolesterol ve yap1 bakimindan koles-
terole benziyen steroller, dzgiil sterpolizin - O antikorlar: tarafmdan inhibe olmak-
tadir. Gegirilmis belirtili veya belirtisiz streptokok enfeksiyonlar: ile insanlarda ASO
antikorlar1 meydana gelmektedir. Bu antikorlar serumun gamma ve beta - 2 globu-
lin boliimiinde bulunmaktadir 2,4,5,8,10,11,23,24).

Akut eklem romatizmasmin tammlanmasinda, prognozun ve rezidivlerin agik-
lanmasinda ASO, degerli bir serolojik ydntem olarak tanimlanmus; toksin ile or-
ganizmanin karsilasma siiresine, toksinin uyarimmm devam siiresine ve bireyin
tepkisine bagl olarak antikor yapim ve yikim ile ilgili degisik siireler agiklanmus-
tr. Bu antikorlar degisik yontemlerle saptanmakta ve defisik fizyolojik titreler
bildirilmektedir (4,6,8,10,11,16,21,24). Giilmezoglu (8), akut romatizmal ateste %
92.5; akut glomerulonefritiste % 89; korea tanis: konan hastalarda % 100; ro-
matoit artriti’de % 67; akut streptokok enfeksiyonu ve deri dokiintiisii bulunan
hastalarda % 51 oraninda ASO’yu 250 Todd iinitesinin iizerinde izledigini agikla-
maktadir. Bagka bir calismada akut streptokoksik anjinli olgularda ASO pozitifligi
% 86.9 olarak saptanmustir (10). Cesitli bildirilerde ASO pozitifligi degisik oran-
larda izlenmis bulunmaktadir (10,11,21).

Bizim galismamizda incelenen 7318 hasta klinik sorunlarina gore dokuz grup-
da toplanmis bulunmaktadir. Sonuclarmuzin dékiimii TABLO -2 de Ozetlenmig-
tir. ASO degerleri 200 Todd iinitesinin iizerinde pozitif olarak alnmistir. Eklem-
lerde sisme, hareket smirliligs ve agr sikayeti bulunan hastalarda en yiiksek ASO
titreleri izlenmistir. KBB klinigi ile birlikte yiiriittiigiimiiz bir diger calismada (1),
ASO titrajindaki diisme ile klinik sifa arasinda dnemli derecede uyum bulundugu
goriilmiistiir.

Saglam insanlarin serumunda bulunmayan CRP, molckiil agirhg 7S gamima
globulinden yiiksek, bilesiminde fosfolipid bulunan ve 70°C’sinde inaktive olan bir
protein olarak tanimlanmustir. Akut iltihabi durumlarda izlenen CRP, tedavinin
basarisint ve prognozun saptanmasini saglayan degerli bir tanim araci olarak agik-
ianmustir (3,4,11,17,24). Cahsmamizda 7318 hastada 4273 CRP testi yapilmistir.
cklem sismesi bulunan olgularda % 46.66 oraninda pozitif olarak saptanmustir.

Primer kronik poliartrtritis ile akut poliartritisin ayirict tamsinda biiyiik degeri
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bulunan romatizma faktorii «RF», otoantikor 6zellidinde ve serumun makro gam-
ma globulin biliimiinde bulunan bir faktor olarak tammlanmustir (4,11,17,24).
«RF>» gok defa immunoglobulin M, 19 S yapisinda olup; serolojik sistemlerdeki
78 Ig G ile reaksiyon vermektedir (25). Bu faktor romatoid artritisli hastalarin
bir kismimnin plazma hiicrelerinde ve sinovyal sivilarindada saptanmustir, Klasik ve
kesin romatoid artritisli hastalarin serumunda % 70 - 80 oraninda bulundugu bil-
dirilen bu faktor, cryoglobulin olarak tanimlanmistir (25). Bu ¢alismamizda 4773
latex testi yapmis bulunuyoruz. Sonuclarimizin dokiimii TABLO - 2'de gdsteril-
mistir. Eklem agnsi, hareket sinirhligy ile karakterize olan romatoid artritisli olgu-
larda % 65.75 oraninda bu faktoriin varligm: saptamis bulunuyoruz.

Calismamizda 3031 olguda ASO, CRP, latex testleri kombine olarak uygu-
lanmustir, 241 olguda her ii¢ test pozitif ve 689 olguda her iig test negatif olarak
izlenmistir. Bu hastalardan elde edilen sonuclarm semptomlara dagilimi TABLO -
?Pde agiklanmustir. Cesitli yayinlarda hastaliklardaki pozitiflik oranlari, her ii¢ test
icin degisik sekillerde agiklanmistir (4,8,21,24). Bizim calismamizda eklem agrist
bulunan hastalarin %7 9.08’inde ASO; % 21.66’sinda CRP; % 53.40’inda latex
testleri pozitif olarak izlenmistir. Eklem sigmesi olgularmnda bu oranlar % 75.42;
% 46.66; % 29.18 olarak saptanmustir.

Eritrosit ¢okme hiz1 fizyolojik degerleri 6 - 12 mm/saat olarak agiklanmis-
tir (4,12). Bu ¢alismamizda 1211 sedimantasyon testi yapilmis ve elde edilen so-
nuglarin ddkiimii TABLO - 2’de Ozetlenmistir.

inceledigimiz hastalarm yas grubuna dagilimi TABLO - 4'de gosterilmislir.
Cinsiyet dafiliminda belirgin bir farklilik goriilmemis ve hastalartmzin 3779°n-
aun erkek; 3559’unun kiz - kadin oldugu anlasilmistir.

Romatizma insidans: yax, toplumsal yapt, beslenme ve konut faktdrii ile mev-
simlere bagh olarak degisiklikler gostermektedir (5,8,16,25). Calismamizda ilkba-
harda 2251 (% 30.76), yaz aylarinda 1555 % 21.26 sonbahar aylarinda 1853
(% 25.32) kis mevsiminde 1659 (% 22.66) hasta incelenmis ve yas, ¢evresel fak-
torlerle mevsimlerin etkinligi iizerinde durulmustur.

OZET

1972 - 1977 willarim kapsayan 6 yillik siirede enstitiimiiziin seroloji labora-
tuvarinda uygulanan ASO - CRP - Latex ve sedimantasyon sonugclar idegerlendiril-
mis ve 4 tablo halinde dokiimii yapilmigtir.

SUMMARY
Qualitative and guantitative results of Antistreptolysine-0, C- Reactive Protein, Latex
tests, and blood sedimentation rates in the diagnosis of different onditions

In 1972 - 1977, during six years, ASO, CRP, latex and erythrocyte sedimen-
tation rate results, performed in serology laboratory of our Institutehave been
appreciated and showns as 4. Tables.
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