ISPARTA iLI CIFTCILERINDE BORRELIA BURGDORFERI’ YE
KARSI OLUSAN SERUM ANTIiKORLARININ
PREVALANSI
Kuyas HEKIMLER
Yiiksek Lisans Tezi
BiYOLOJi ANABILIiM DALI

ISPARTA 2006



T.C.
SULEYMAN DEMIREL UNIVERSITESI
FEN BILIMLERI ENSTITUSU

ISPARTA ILI CIFTCILERINDE BORRELIA BURGDORFERI’ YE
KARSI OLUSAN SERUM ANTIiKORLARININ

PREVALANSI

Kuyas HEKIMLER

YUKSEK LiSANS TEZi
BiYOLOJi ANABILIM DALI
ISPARTA 2006



ICINDEKILER
ICINDEKILER......couiiutiiiiiiiiieieeiereeterneeteenerneesnerneeseesssessesseesnesns i
(0 )/ Y PPN ii
ABSTRACT ...uuiiiiteeeerteneeerreneeerrsseeesssneeesssseeeesssneessssseessssnssseses i
TESEKKUR......cittuiiitiiiitieeetiieeetteeesneeeesnesessmmmmmmmmesssmsssssesesssnnssssnnnn iv
Y 01Y (€4 23 90 03 28 0] 1/ 111 O v
CIZELGELER DIZINI....uouiiuiiiiiiiiiiiiiiiieieeee et eieeeeaeaenenenneeens vi
| €] 1 2 1Tt 1
2 KAYNAK BILGISI...ceuuiiiiiiiiiiiieiiec ettt et eene e eene e eenaeas 5
3.MATERYAL VE METOT.....cc.cceetttueeerernneeerreneeesesneeeesssneeeessnnnessnn 16
2 11 0] 01 6) 07N 2 ST 22
5. TARTISMA VE SONUC.....ccuuttierttneeerrrneeerenneeerssneeeerssneessmmssnnnon 30
6. KAYNAKLAR.......cettttueeerrtneeeeernneeeresneeeessnneessssneeeesssnesessnnnneens 35

(0776 001, 1 TSRS 40



i

OZET

ISPARTA iLi CIFTCILERINDE BORRELiA BURGDORFERI’ YE
KARSI OLUSAN SERUM ANTIKORLARININ
PREVALANSI

Bu calismada Isparta il ve ilgelerine baghh koylerde yasayan, hayvancilik ve
ciftcilikle ugrasan 219 kadin, 146 erkek olmak {izere toplam 365 kisiden toplanan
kan oOrneklerinin ELISA (Enzyme Linked Immunosorbent Assay) yontemiyle
seropozitifligi aragtirllmigtir. Calisma igin; Kec¢iborlu, Gonen, Uluborlu, Senirkent,
Siitciiler, Yalvag, Atabey, Egirdir, Sarkikaraagag, Aksu, Yenisarbademli, Gelendost
ilgeleri ve bu ilgelere bagl kdyler ile Isparta merkez koylere, Isparta Saghk Il
Miidiirligiinlin izniyle, Haziran 2004-Kasim 2004 tarihleri arasinda gidilerek kan

ornekleri toplanmustir.

Lyme hastalig1 vektorleri olan keneler genellikle otlak alanlarda yasadiklar igin,
calisma grubunu ciftciler olusturmustur. Calismaya alinan kisiler ECM (Erithema
Chronicum Migrans), halsizlik ve yorgunluk, eklemlerde agri, sisme yakinmalar1 ve
kene 1s11181 Oykiisii agisindan sorgulanmistir. Calisma kapsamindaki kisilerden steril
kosullarda 10 ml kan alinmistir. Toplanan kan 6rneklerinden elde edilen serumlarda
ELISA yontemiyle Borrelia burgdorferi 1gG ve IgM antikorlart ayr1 ayrn
arastirilmistir. Seropozitif kan 6rnekleri ELISA kitlerinin temin edildigi Euroimmiin

firmasi1 tarafindan WB (Western Blot) ile dogrulanmistir

Arastirmaya alman 365 serumun 12 (%3.28)’ sinde IgG antikorlar1 pozitif
bulunurken, IgM seropozitifligine rastlanmadi. Seropozitif olgularin 7 (%3.19)’ sini
kadinlar, 5 (%3.42)’ ini erkekler olusturmustur. Seropozitiflik orani en yiiksek 40-49
(%66.66), en diisikk 80-89 (%8.33) yas grubu arasinda bulunmustur. Bu veriler,
Isparta ilinde Lyme hastaligina rastlama olasiliginin oldugunu gdstermis olup,

hastaligin ayiric1 tanida degerlendirilmesi gerektigi diistintilmustiir.

ANAHTAR KELIMELER: Lyme hastaligi, Borrelia burgdorferi, ECM, kene.
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ABSTRACT

PREVALENCE OF SERUM ANTIBODIES GENERATED IN THE BODIES
OF FARMERS OF ISPARTA PROVINCE AGAINST BORRELIA
BURGDORFERI

In this study, serum positivity of blood samples received from a total of 365 people
(219 of whom are female and 146 of whom are male) who work as farmers and
animal breeding and who live in the contries nearby by using ELISA (Enzyme
Linked Immunosorbent Assay) method. For this study Kegiborlu, Gonen, Uluborlu,
Senirkent, Stitciiler, Yalvag, Atabey, Egridir, Sarkikaraagag, Aksu, Yenisarbademli,
Gelendost counties, villages of the foregoingcounties, as well as villages of Isparta
Province have been visited between June 2004 and November 2004 and blood
samples have been collected thereform by the permission obtained from Isparta

Provincial Health Directorate.

Since the ticks which are Lyme disease carriers live in meadows, study area is
constituted by farmers. Those persons who were included in this study, have been
questioned for ECM (Erithema Chronicum Migrans) weakness and tiredness, joint
pain, swelling and story of tick bits. Ten milliters blood was taken from people
involved in this study. Sera obtained from the blood samples received have been
examined separately for Borrelia burgdorferi. Blood samples of serum positivite
were comfirmed by WB (Western Blot) test. This test method were implemented by

Euroimmiin firm.

While we detected IgG seropozitivity in 12 (%3.28) out of 365 cases, no IgM
seropozitivity were detected. 7 (%3.19) of serum pozitive phenomena is formed by
females; 5 (%3.42) of that was constituted by males. Seropozitivity rate was detected
most high in the age groups of 40-49 (%66.66), most little 80-89 (%8.33). These
findings have indicated the probability of encountering with Lyme disease and it has

been considerated that the disease should be evaluated in differential diagnosis.

KEY WORDS: Lyme disease, Borrelia burgdorferi, ECM, ticks.
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Simgeler(Kisaltmalar) Dizini

ACA Acrodermatitis Chronica Atrophicans
BOS Beyin Omurilik Sivisi
CDC Centers for Disease Control and Infection

ECM Erithema Chronicum Migrans
ELISA  Enzyme Linked Immunosorbent Assay

IFA Immunoflouresans Assay
IgG Immiinglobulin G antikoru
IgM Immiinglobulin M antikoru

MHC Major Histo Compatibilite

Osp Outer Surface Protein=D1g Membran Proteini
PCR Polimerase Chain Reaction

PFP Periferik Fasyal Paralizi

RA Romatoid Artrit

WB Western Blot
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1. GIRIS

Lyme hastalig1, Borrelia burgdorferi tiirii spiroketlerin neden oldugu ve genellikle
kuzey yarim kiirede goriilen, kenelerin vektorliigiinde yayilan bir hastaliktir
(Anonim, 2001). Hastalik 6zellikle Ixodes ricinus ve Ixodes scapularis tiirii kenelerin
bulastirdigi, deride Erithema Chronicum Migrans (ECM) denilen, ¢ap1 30 cm’ ye
varabilen diizgiin ve keskin kenarli, kirmiz1 renkli bir lezyon ile baslamakta ve ates,
bas, kas, eklem agrilari, boyun sertligi, bulanti, kusma, merkezi sinir sisteminde

patolojik degismelere neden olmaktadir (Yanagihara ve Masazawa, 1997; Imir vd.,

1999).

Lyme hastaligi, 1970’ lerin basinda ABD’ de Connecticut sehrinin Lyme
kasabasinda ¢ocuklar arasinda meydana gelen bir artrit olarak tanimlanmistir (Stanek
ve Strle, 2003). Spiroket 1982 yilinda Dr. Willy Burgdorfer tarafindan karakterize
edildigi i¢in etken Borrelia burgdorferi olarak adlandirilmistir (Pfister vd., 1991).

Hastalik ABD’ nin Connecticut, Maryland, Massachusetts, Michigan, Minnesota,
New Jersey, New York, Oregon, Rhode Island, West Virginia ve Wisconsin gibi
eyaletleri basta olmak iizere, Avrupa iilkeleri, Rusya, Kanada, Cin, Japonya ve
Avustralya’ da (Lyme hastaligi) rapor edilmistir (Orloski vd., 2000; Hengge vd.,
2003). 1982’ de Lyme hastaliginin seropozitifligi 11 sehirde CDC (Centers for
Disease Control and Infection) tarafindan arastirilmistir. 1982-1988 yillar1 arasinda
gittikce artan bir oran goriilmiistiir. 1985°de 25 eyalette toplam 2748 kiside, 1988” de
43 eyalette 4882 kiside Lyme artriti tanimlanmistir. Yapilan bu ¢aligmalarda 5-9 yas
aras1 cocuklarda, 45-54 yas arasinda olan yetiskinlere oranla daha yiiksek oranda
bulundugu saptanmustir. Hastalifa en sik yaz aylarinda rastlanmasina ragmen
(haziranda %3.6, temmuzda 9%30.8, agustosta %12.5) biitin aylarda
goriilebilmektedir. Ocak ayinda hastaliga yakalanma riskinin en diisiik (%1.6) oldugu
saptanmustir (Orloski vd., 2000). Hastalarda yapilan ¢aligmalarda bazi Ixodes tiirii
kenelerin hastaligin vektorleri oldugu saptanmistir (De Meets vd., 2004). Hastalig1
tastyan vektorler ve klinik bulgular cografi farkliliklar gostermektedir. Ornegin;
ABD’ nin kuzeydogu ve bat1 orta bolgesinde vektor olarak Ixodes dammini, bati

bolgesinde Ixodes pacificus, giineybat1 bolgesinde ise Ixodes scapularis’ in vektor



olarak rol oynadig1 gosterilmektedir. Avrupa’ da Ixodes ricinus, Asya’ da ise Ixodes
persulcatus’ un tasiyici keneler oldugu bilinmektedir (Benach vd.,1988; Humair ve

Gern, 2000).

Lyme hastaliginda etken izole edilebildigi halde patogenezi tam olarak
anlasilamamaktadir. Borrelia burgdorferi’ de OSP (Outer Surface Protein=dis
membran proteini)A, OspB, OspC, OspD, OspE, OspF adlar1 verilen ve bakterinin
patogenezinde onemli rol oynayan dig membran lipoproteinleri tanimlanmaktadir
(Thanassi ve Schoen, 2000). Borrelia burgdorferi ile enfekte olan Ixodes kenelerinde
spiroketler tasiyicida kaldigi siirece orta bagirsaga yerlesmektedir. Enfeksiyon
sirasinda orta bagirsagi delip gecerek hemolenfe ilerlemekte, salgi bezlerine
yayillmakta ve salgi sayesinde tasinabilmektedirler. Yapilan ¢alismalarda Borrelia
burgdorferi’ nin kenelerde ilk 24-48 saat arasinda yayilim gosterdigi gézlenmistir
(Murray vd., 1995). Borrelia burgdorferi, kenenin beslenmesi sirasinda tiikiiriik
salgilar1 yada fekal materyalini deriye birakmasiyla bulasmaktadir (Biike vd., 1993).
Lyme hastalig1 insandan insana ya da infekte olmus hayvanlarla kontak kurarak
yayilmamaktadir. Borrelia burgdorferi  transplasental olarak yayilabilmektedir
(Dennis  vd., 1999). Kene tlkiirigliniin antiinflammatuvar, antikoagulan ve

immiinsupresif 6zellikte olmasi1 da bulagsmay1 kolaylastirmaktadir (Budak, 1995).

Hastaligin her bir evresinde farkli klinik belirtiler goriilmektedir. Lyme hastaliginin
klinik bulgular1 erken donem (1.evre ve 2.evre) ve ge¢ donem (3.evre) olmak iizere
birbirini izleyen 3 evrede incelenmektedir. Erken enfeksiyon olarak adlandirilan ilk
evrede ECM denilen bir deri lezyonu ile artrit, kardit ve diger organ tutulumlari
goriilmekte iken, Geg enfeksiyon olarak adlandirilan kronik formda ise eklemlerde
artrit, kronik deri lezyonu olan Acrodermatitis Chronica Atrophicans (ACA),
norolojik, romatolojik ve diger organ belirtileri bulunabilmektedir (Nadelman ve

Wormser, 1998).

Hastaligin 1. evresinde; Borrelia burgdorferi ‘nin bulagsmasindan sonra genellikle
deride ECM denilen deri lezyonu goriilmektedir. Bu evrede Borrelia burgdorferi

kandan izole edilebilmektedir (Anonim, 2003). Hastaligin erken klinik belirtileriyle



birlikte Borrelia burgdorferi antijenlerine hiicresel immiin yanit baslamaktadir.
Spiroketal yayilma sirasinda antijene spesifik tepkiler olusmaktadir. Hastanin
mononiikleer hiicrelerinde Borrelia burgdorferi’ ye karsi cevap minimal diizeyde
olmaktadir. Yiikselmis bir IgM seviyesi, immiin kompleks, Borrelia burgdorferi’ ye
Ozgiil antikorlar, humoral immiin yanit hemen ardindan baglamaktadir (Biike vd.,

1993).

Hastaligin 2.evresinde; borrelialar kan ve lenf yoluyla viicudun bir¢cok bolgesine
dagilmaktadirlar. Bu evrede myokard, retina, kas, kemik, sinovya, dalak, karaciger
ve beyinden izole edilebilmektedirler. Bu donemde hastanin mononiikleer hiicreleri
Borrelia burgdorferi antijenlerine karsi belirgin derecede artmaktadir. Antijene karsi
gelisen spesifik IgM cevabr 3. ve 6. haftalar aras1 pik yapmaktadir. Spesifik IgG
cevabi aylar sonra yavag yavas artmaktadir (Biike vd., 1993). Baz1 hastalarda iskelet-
kas bulgulari, norolojik bulgular, kardiyak bulgular veya bunlarin c¢esitli
kombinasyonlar1 ortaya ¢ikabilmektedir. Halsizlik, yorgunluk gibi genel belirtiler bu
evrede de devam etmektedir (Biike vd., 1993; Halperin, 1998).

Hastaligin 3. evresinde; en énemli klinik bulgu artrittir (Imir vd., 1999). Bulasmadan
birka¢ ay sonra dig ylizey proteini B ve diger antijenlere gecikmis yeni bir IgG
tepkisi olusmaktadir (Biikke vd., 1993). Artrit belirtilerinin gelismesi MHC (major
histo compatibilite) molekiillerinin birkag tipine bagli olmaktadir. Avrupa ve Kuzey
Amerika’daki olgularin klinik bulgularmin farklilhik gostermesi, bu MHC
degisikliklerine baglanmaktadir (Stanek ve Strle, 2003).

Klinik olarak Lyme hastalig1 kompleks bir hastaliktir ve diger hastaliklarla kolayca
karistirilabilmektedir. En 6nemli ayirict bulgu erken doénemde saptanabilen ECM’
dir. Kene 1sir1g1 Oykiisii olmayan ve ECM saptanamayan hastalarda ise klinik tani
oldukca gii¢ olmaktadir (Biike vd., 1993). Hastaligin tanisinda serolojik testler biiyiik
onem tagimaktadir (Anonim, 2003). Bunlar; IFA (Immunoflouresans Assay), ELISA
(Enzym Linked Immunosorbent Assay) gibi serolojik testler ve WB (Western Blot),
PCR (Polimerase Chain Reaction) gibi testlerdir. Laboratuar tanisindaki yeni

gelismeler Lyme hastaligi konusundaki bilgilerin artmasina neden olmaktadir (Biike



vd., 1993; Bilgehan, 2000). Erken tan1 ve tedavi ile kronik romatolojik, kardiyak ve
merkezi sinir sistemi bulgularinin gelisimi Onlenebilmektedir. Antibiyotikle tedavi
Lyme hastaliginin biitlin evreleri i¢in yararli goriilmektedir. Fakat hastaligin erken
donemlerinde tedavi daha basarili olmaktadir. Bu amagcla eriskinlerde; tetrasiklin
veya doksisilin, ¢ocuklarda; penisilin veya amoksisilin, penisiline alerjisi olanlarda
ise; eritromisin 10-30 giin siireyle kullanilabilmektedir (Murray vd., 1995; imir vd.,
1999). Hastaliktan korunma temel olarak kene 1sirmasimna maruz kalmaktan
kacinmaktir (Dennis vd., 1999). Ayrica keneleri viicuttan uzak tutan, DEET (N,N
dietil-M toluamid) olarak bilinen bir sprey kullanilabilmektedir. Bu sprey kiyafete

sikildiginda kenelerin uzak tutulmasi miimkiin olmaktadir (Anonim, 2003).

Lyme hastaliginin endemik olarak goriildigi bolgelerde benzer cografik kosullara
sahip tllkemizde bu enfeksiyonla ilgili bilgiler heniiz yeterli olmamaktadir. Bu

nedenle hastaligin iilkemizde durumu tam bir kesinlik kazanmamaktadir.

Bu c¢aligmada, Isparta il ve ilgelerine bagli koylerde yasayan, cift¢ilik ve
hayvancilikla ugrasan kisilerden toplanan kan 6rneklerinde ELISA yontemiyle Lyme
hastaliginin Isparta bolgesindeki seropozitifligi arastirilmistir. Kadinlardan 219,
erkeklerden 146 olmak iizere toplam 365 kisiden toplanan serum Orneklerinde,
Borrelia burgdorferi’ ye karst olusan IgG ve IgM antikorlarinin ELISA testi ile
pozitifligi arastirilmistir. Pozitif ¢ikan sonuglar bir dogrulama test teknigi olan WB
(Western Blot) i¢in EUROIMMUN firmasi tarafindan Almanya’ ya gonderilmistir.
Isparta bolgesinde seropozifligi arastirmak icin kullanilan ELISA ve WB testlerinin

sonuclar1 karsilastirilmis ve yorumlanmastir.



2. KAYNAK BILGISi

Lyme hastaliginin baslica vektdrleri kenelerdir. Ozellikle Borrelia burgdorferi ile
enfekte olmus Ixodes tiirii keneler hastaligin yayilmasinda 6nemli bir etkendir.
Merdivenci (1969), Isparta yoresinde, Lyme hastalig1 vektorleri olarak bilinen Ixodes

ricinus, Ripicephalus sanguineus gibi kene tiirlerinin varligini bildirmistir.

Lyme hastaligina bagl olarak siklikla norolojik komplikasyonlar goriilmektedir.
Pachner ve Steere (1985), Lyme hastaligina yakalanmis 38 olgunun; 34’ iinde (%89)
menenjit, 11’inde (%29) ensefalit, 19°’unda (%50) Periferik Fasyal Paralizi (PFP),
12°sinde  (%32) periferal norit gelistigini  bildirmislerdir.  Avrupa’ da
meningoensefalitli hastalarin %63’ {inde, Amerika’ da ise Lyme hastaligina baglh
menenjitlerin %50’sinde tek veya daha yaygin olarak iki tarafli PFP gorildiigi
bildirilmistir.

Steere vd. (1986), riskli bolgelerde yasayan kisiler arasinda asemptomatik
semptomatik enfeksiyon oraninin 1/1 oldugu ve asemptomatik enfeksiyonunda %8-

10 dolaylarinda oldugunu saptamiglardir.

Olsson vd. (1988), etiyolojisi bilinmeyen PFP’ li 82 hastanin 16’ sinde (%20) Lyme

hastalig1 seropozitifligini saptamislardir.

Reimer vd. (1990), Almanya’ da Giineydogu Bavaria’ da baglayan ve iki y1l devam
eden bir caligmada, Giineydogu Bavaria’ nin genel populasyonunda, Lyme hastaligi
Borrelia burgdorferi’ nin varhig ve IgG antikorlarmin prevalansi (varligi), 4755
yetigskin kiside arastirilmiglardir. ELISA IgG pozitif ¢ikan test sonuglari, WB ile
dogrulanmistir. Calisma yapilan boélgenin farkli sehirlerinde esit olmayan dagilimla
Borrelia burgdorferi 1gG antikorlar1 tasiyan kisilerin oran1 %11 bulunmustur.
Erkeklerin kadinlardan iki kat fazla prevalansa sahip oldugu ve prevalansin

genellikle yasla ve dis ortamda yapilan aktivitelerle arttigi goriilmiistiir.

Abele ve Anders (1991), Isvigre’de risk altindaki bir bolgede bahar aylarinda 950



kisinin kan Orneklerinde Borrelia burgdorferi IgG antikorlarim1 ELISA ile
arastirmislar, IgG antikorlarinda %26.1 oraninda seropozitiflik saptarken, iki kontrol

grubunda pozitiflik oranin1 %3.9 ve %6.0 olarak bulmuslardir.

Rose vd. (1991), bir yil iginde laboratuarda ELISA tarafindan analiz edilen 650
ornegin 77’ si WB ile test etmislerdir. Calisma populasyonu 3 gruba ayrilmstir.
Grup1 pozitif ELISA, pozitif WB, Grup2 pozitif ELISA, negatif WB, Grup3 negatif
ELISA, negatif WB olarak belirlenmistir. Bulgulara gore; Lyme hastaliginin klinik
hikayelerine sahip hastalar genellikle WB ve ELISA pozitif olarak bulunmustur.
ECM’ 1i hastalar hem WB hem ELISA pozitif bulunmustur. Grup2’ nin %91° 1 Lyme

hastaliginin yani1 sira romatolojik artrite sahip oldugu goriilmiistiir.

Akdis vd. (1992), Bursa’ da bir dag kdyiinde yapilan ¢alismada, klinik bulgu ve

belirtiler bulunmayan kisilerde %21.5 oraninda seropozitiflik belirlemislerdir.

Onsun vd. (1992), Erzurum’da yaptiklar1 calismada, Borrelia burgdorferi antikor
pozitifligi saptadiklar1 bes olgudan ikisinde ECM benzeri deri lezyonu saptamustir.

Bergland ve Eritrem (1993), Isve¢’ de Aspd adasinda yapilan ¢alismada 480 olguda
Borrelia burgdorferi’ ye karst olusan IgG antikorlar1 %19 (90) pozitif bulmuslar,
seropozitifligin yagla ve bu bolgede yasama siiresi ile anlamli olarak arttigin1 da
bildirmislerdir. Isve¢’ de endemik olmayan bélgelerde yaptiklari calismada ise 480

olguda seroprevalans1 %2 olarak bulmusglardir.

Kiling (1993), Lyme hastaliginin patogenezinde immiinolojik mekanizmalarin
onemli bir rol oynadigini ve hastaligin tiim evrelerinin antibiyotik tedavisine yanit

verdigini, ancak erken evrede basar1 sansinin yiiksek oldugunu vurgulamistir.

Yegenoglu vd. (1993), Lyme hastaliginin etkeni olarak bilinen Borrelia
burgdorferinin, morfea etiyolojisindeki roliinii arastirmay1 amacglamiglardir. Morfea
tanist konulan toplam 15 hastanin serumlarinda Borrelia burgdorferi antikorlarini

aragtirmislar ve toplam 10 hastada Borrelia burgdorferi antikorlar1 saptamislardir.



Ug hastada IgM ve IgG, 4 hastada sadece IgM, 3 hastada sadece IgG cinsi antikor
pozitifligi belirlemiglerdir. Kontrol grubunda hic¢bir hastada Borrelia burgdorferi
antikorlar1 saptamamislardir. Bu bulgular ile morfeanin etiyolojisinde Borrelia

burgdorferi' nin rol oynayabilecegini diistinmiislerdir.

Cuiper vd. (1994), Hollanda’da risk altindaki toplumun bir pargasi olan, orman

is¢ilerinde gergeklestirdikleri bir calismada %28 lik seropozitiflik belirtmislerdir.

Rees ve Aksford (1994), Ingiltere’de kenelerin bol oldugu parklarda calisanlarda
Lyme hastalig1 seropozitifligini %24 bulmuslardir.

Yilmaz ve Minbay (1994), insanlarda en sik rastlanan klinik bulgularin artrit ve sinir
sistemi belirtileri oldugunu ve evcil hayvanlarin hemen hepsinde artrit goriilmesine
karsin, sinir sistemi belirtilerinin sadece atlarda oldugunu bildirmislerdir.
Hayvanlarda kene istilalarinin ¢ok goriildiigii iilkemizde hayvanlarla yakin temasta
olan arastiricilar, hayvan sahipleri ve veteriner hekimlerin bu hastalik agisindan
dikkatli olmasini, insan ve hayvanlarda ¢ok sik rastlanan artrit vakalarinin ¢ok
dikkatli incelenmesi gerektigini bildirmislerdir. Hastaliktan korunmak i¢in etkin bir

kene miicadelesi yaninda as1 uygulamanin gerektigine inanmislardir.

Budak (1995), Lyme hastalifinin diinyadaki yayginlig1 ile Ixodes cinsi kenelerin
cografik yayilisinin uygunluk gosterdigini vurgulamistir. Ozellikle yaz aylarinda
kene sokmasini takip eden giinlerde goriilen en 6nemli belirtinin Lyme Hastaligina

0zgl bir deri belirtisi olan ECM oldugunu belirtmistir.

Mutlu vd. (1995), Antalya’ da Borrelia burgdorferi seroepidemiyolojisinin
saptanmast amactyla hayvancilikla ugrasan 3 ayr1 bolgede yasayan kisilerden (60
kadin, 29 erkek) toplam 89 kan 6rnegi almiglardir. ELISA yo6ntemi ile bu 6rneklerin
32'sinde (%35.9) antikor pozitifligi saptamiglardir. Otuz iki 6rnegin 2'sinde (%2.2)
IgM, 27'sinde (%30.3) IgG ve 3'inde (%3.3) IgM ve IgG birlikte pozitif olarak
belirlemislerdir. Pozitif olgularin %46.8'1 20-39 yas grubunda olup bu oranlarin 0-19
yas grubu i¢in %3.1, 40-59 yas grubu icin %28.1 ve 60 ve iizeri yas grubu i¢in %21.8



olarak degistigi goriilmiistiir. Ayni bolgelerde Ixodes kenelerinin varligl tespit
edilmis ve tiir tayinini yapmiglardir. Yapilan ¢alismanin sonug¢lari Lyme hastaliginin

Antalya bolgesinde varligin1 gostermektedir.

Tiinger ve Biike (1995) tarafindan, Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi'nin
degisik kliniklerinde yatan ve Lyme hastaligina benzer klinik bulgular1 olmasina
karsin tan1 konulamamis 27 hastanin serum ve beyin omurilik sivisi ornekleri ile
Lyme hastaligmin Izmir ¢evresindeki durumunu belirlemek amaciyla, dag koylerinde
yasayan 103 kisinin serum Ornekleri anti-Borrelia burgdorferi antikorlarinin varlig
yoniinden aragtirilmistir. Calismanin ilk grubunu olusturan ve ELISA ile antikor
aranan 27 hastanin hicbirinde seropozitiflik saptanmamistir. Dag kdylerinde
yiiriitiilen ikinci bolimde ise IFA yontemi ile anti- Borrelia burgdorferi antikorlar

aranan 103 kisinin sekizinde (% 7.8) seropozitiflik belirlenmistir.

Utas vd. (1994) tarafindan, Kayseri’ de Nisan - Temmuz 1992 tarihleri arasinda,
muhtemel Lyme hastalig1 bakterileri ve/veya Borrelia burgdorferi ile etiyolojik
iligkisi oldugu ileri siiriilen hastaliklar1 bulunan 33 kadin, 17 erkek toplam 50 hasta
calismaya alinmistir ve Borrelia burgdorferi 1gG ve IgM antikorlar1 arastirilmistir.
Borrelia burgdorferi 1gG ve IgM antikorlarmin her ikisi 5 hastada (%10) pozitif
olarak saptanmigtir. Bu hastalarin hepsinin kadin oldugu saptanmigtir. Antikor

pozitifligi ile cinsiyet ve yas gruplar1 arasinda anlamli bir iliski bulunmamustir.

Erensoy vd. (1996), Elaz1g’ da yaptiklar1 aragtirmada ormanlik kdylerde yasayan

kisilerde %6 oraninda seropozitiflik saptamiglardir.

Birengel vd. (1997), arastirmalarinda 154 bireyi 3 grup halinde toplayarak
incelemislerdir. 1. Hasta grup; Lyme hastaligiyla uyumlu belirtileri olup Ankara
Universitesi Tip Fakiiltesi Ibni Sina Hastanesinde izlenen 54 hasta. 2. Riskli grup;
Ankara g¢evresindeki kirsal bolgelerde yasayan, kenelerle karsilagma ihtimali yiliksek
50 birey. 3. Kontrol grubu; kentte oturan saglikli 50 birey arastirma materyalini
olusturmustur. ELISA yoOntemiyle yapilan testlerde seropozitiflik; hastalarda %13
(7/54), riskli grupta %6 (3/50), kontrol grubunda %4 (2/50) oraninda bulunmustur.



Seropozitiflik agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunamamistir. Ayrica yas ve cinsiyet ile seropozitivite arasinda iliski

saptanmamistir.

Calisir vd. (1997), Silivri ilgesinin Beyciler, Sayalar ve Cayirdere kdylerinde meraya
cikarilan evcil hayvanlardan Ixodidae familyasina ait kenelerden 30 adet Ixodes
ricinus, 358 adet Rhipicephalus bursa, 309 adet Hyalomma marginatum
(plumbeum), 135 adet Boophilus calcaratus (annulatus) ve 3 adet Dermacentor
marginatus tiirleri toplamislardir. Bu tiirlerden her biri ineklerde goriiliirken, koyun
ve kecgilerde H. marginatum, R. bursa ve B. calcaratus, kopeklerde ise 1. ricinus, K.
bursa ve B. calcaratus tiirleri bulmuslardir. Bir kaplumbaga sadece H. marginatum
tiiriine rastlamiglardir. Konaklardan toplanan toplam 835 keneden 453" (% 54.25)
136 inegin 34'inde; 196's1 (% 23.47) 248 koyunun 52'sinde; 106's1 (% 12.70) 21
kopegin 8'inde; 72's1 (% 8.62) 75 keginin 16'sinda ve 8'1 (% 0.96) bir kaplumbagada
bulmuslardir. Bir konak i¢in parazitlilik indeksi ineklerde 13.32, kopeklerde 13.25,
kaplumbagada 8, kegilerde 4.5 ve koyunlarda 3.77 olarak saptamiglardir. Ixodes
ricinus kenelerinde Lyme hastaliginin etkeni olan Borrelia burgdorferi’ ye.

rastlamamuslardir.

Goral vd. (1997), Bilecik’ de yaptiklar1 calismada IgG pozitifligi saptananlarin %36’
sinde, IgM pozitif olanlarin %60’ inde, IgG ve IgM pozitif olan olgularin tiimiinde

kene ile temas bildirmistir.

Hizel vd. (1997), Ankara’ da sehir merkezlerinde yasayan ve Lyme hastalig1 ile
benzer bulgulari olan hastalarda %10.4 seropozitiflik saptarken ayni ¢aligmanin

kontrol grubunda %1.5 pozitiflik rapor etmislerdir.

Demirkaya vd. (1998), GATA’ de yaptiklar1 calismada, eritema migrans cilt
lezyonundan 4-5 ay sonra meningoensefalit bulgular gelisen ve seftriakson tedavisi
ile klinigi tam diizelen 56 yasinda bir bayan caligma materyallerini olusturmustur.
Hastanin klinik ve laboratuvar bulgularinin Lyme hastaligin1 destekledigini

gormiislerdir. ECM’ 1 takiben uygun ndrolojik anormallikleri olan hastalarda Lyme
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hastaliginin diistiniilmesi gerektigini ve Borrelia burgdorferi antikorlar1 bakilarak

uygun  antibiyotik  tedavisine  baslanmasi  gerektigini saptamiglardir.

Tiilek vd. (1998), ¢aligmalarinda nedeni belirlenemeyen ve siniflandirilamayan artrit
olgularinda Lyme artritinin yerini arastirmak amaclanmistir. Calisma grubu 60
hastadan olusmustur (36 kadin, 24 erkek; yas ortalamasi: 30.1 £ 10.2 yil). Nedeni
belirlenemeyen tiim erigkin akut veya kronik; mono-oligo ve poliartrit olgulari
calismaya dahil edilmistir. Kontrol grubu olarak ayni yas grubunda ve romatolojik
Oykiisii olmayan 30 saglik personeli alinmistir. Hasta ve kontrol grubundan alinan
serum Orneklerinde ELISA yontemi ile Borrelia burgdorferi 1gG ve 1gM antikorlar
arastirilmistir. Altmis hastanin 2'sinde (%3.3) ve 30 kontroliin 2'sinde (%6.6) IgG
pozitifligi tespit edilmistir. Hi¢ bir hastada IgM pozitifligi saptanmadigindan Lyme
hastalig1 tanis1 kesin olarak konulamamustir. Sonuglar, Lyme artritinin, nedeni

belirlenemeyen artrit olgularinin siklikla rastlanan bir nedeni olmadigini gostermistir.

Apaydin vd. (1999), Lyme hastaliginin kutandz bulgular1 arasinda yer alan
akrodermatitis kronika atrofikans ve borrelyal lenfositomanin goriildiigii olgulardan
bazilarinda sklerotik deri lezyonlarinin gelismesi nedeniyle, morfea gibi

dermatozlarin etyolojisinde Borrelia burgdorferi ' nin rolii olabilecegini ileri
siriilmislerdir. Yaptiklar1 calismada 14 morfeal1 olguda anti-Borrelia antikoru
serolojik  yontemle arastirmis ve sonuglart 5 kisilik kontrol grubuyla
karsilastirmislardir. Calisma gruplarinda veya kontrol grubunda yer alan higbir
olguda pozitif antikor diizeyi saptamamigslardir. Borrelia burgdorferi ile bu sklerotik

deri hastaliklarinin birlikteligine dair herhangi bir serolojik bulgu saptamamislardir.

Atas vd. (1999) tarafindan, SSK Go6ztepe hastanesinde, konusma yetenegi olmayan
ve eklem paralizi olan 13 yasinda bir erkek cocuguna ensefalomiyelit tanisi
konulmustur. Yapilan laboratuar c¢aligmalari sonucunda hastanin serebrospinal

stvisinda anti-Borrelia burgdorferi IgM antikorlarina rastlanmistir.

Dennis vd. (1999), USA’ de CDC tarafindan 1982’ de baslattiklar1 arastirmalarda
1997’ ye kadar seropozitifligin 25 kat arttigin1 gormiislerdir.
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Tuncer vd. (1999), Antalya'nin kent merkezi ve dag koylerinde Lyme hastaliginin
prevalansin1  saptamayr amaglamislardir. MikroELISA yontemi ile Borrelia
burgdorferi 1gG prevalansini kirsal bolgede %22.1, kent merkezinde ise %6.4 olarak
saptamiglardir. Altmisiki pozitif serumun 16'sinda WB yontemi ile anti- Borrelia
burgdorferi 1gG aragtirmislardir. Onalt1 serumun 12's1 (%80.6) pozitif bulunmustur.
Kirsal kesimde halkin temas halinde oldugu ke¢i ve koyunlardan toplanan keneler
tiplendirilerek %80.4'linlin Ixodes ricinus oldugu saptanmistir. Antikor prevalansinin
yiiksek ve kontrol grubuna goére anlamli bulunusu (p=0.0002), ayrica toplanan
kenelerin gogunun Ixodes ricinus olmasi, Antalya' da kirsal alanlarin Lyme hastalig

acisindan endemik bolgeler olabilecegini gostermektedir.

Aydin vd. (2001), Trabzon yoresinde Lyme Hastali§i'nin yayginligini saptamislardir.
Calismada, Trabzon'un sahil ve daglik kesimlerinde hayvancilik ile ugrasan
kisilerden ve hayvancilikla ugrasmayan saglikli 90 kisiden kan ornekleri alarak
Borrelia burgdorferi 1gG antikorlari indirekt enzim immiinoassay ile incelemislerdir.
Seropozitivite orant %6.6 (6/90) olarak bulmuslar, gruplar arasinda ve kadin-erkek
cinsiyetleri arasinda pozitiflik acisindan farklilik saptamamislardir. Tiirkiye'nin farkl
bolgelerinden yapilan c¢alisma sonuglar1 da degerlendirildiginde, iliskili
semptomlarin varliginda ayiric1 tamida Lyme Hastaligi'min diislintilmesi gerektigi

kanisina varmisglardir.

Celik vd. (2001) tarafindan, Denizli yoresinde B. burgdorferi seroepidemiyolojisini
belirlemek amaci ile dort ayr1 dag koyiinde yasayan 48'i erkek, 47'si kadin olmak
lizere toplam 95 kisiden kan 6rnegi alinmustir. Orneklerde, enzim immunoassay
(ETIA) yontemi ile B. burgdorferi 1gG ve IgM antikorlar1 arastirilmistir. Kan
orneklerinin 16'sinda (%16.7) IgG, ikisinde (%2.2) IgM antikor pozitifligi saptanmis
ve toplam seropozitiflik orant % 18.9 bulunmustur. Pozitif olgularin oranmi erkekler
icin %22.9, kadmlar icin %14.9 olarak saptanmistir. Seropozitiflik oraninin
cinsiyetlere gore dagilimi istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.001).

Denizli'nin kirsal alanlarinin  Lyme hastaligt agisindan endemik bolgeler
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olabilecegini ve daha genis calismalar yapilarak Borrelia  burgdorferi

seroprevalansinin belirlenmesi gerektigi ortaya konulmustur.

Demirci vd. (2001), calismalarinda, Isparta bolgesinde, kene 1sir1g1 oykiisii olan ve
olmayan kisilerde anti- Borrelia burgdorferi 1gM ve IgG antikorlart ELISA ile
arastirmiglardir. Calisma grubunun Lyme hastalig1 agisindan Oykiisii alinmis ve grup
muayene edilmistir. Kene 1sir11 Oykiisii olan grupta 82 olguda 14 (%17.0) IgG
seropozitifligi, kene 1sir1g1 dykiisii olmayan kontrol grubunda 42 olguda bir (%2.)
IgG seropozitifligi saptanmistir (p<0.05). IgM seropozitifligi ve Lyme hastaliginin
aktif bulgular1 her iki grupta da saptanmamistir. Kene 1sirig1 ve Lyme hastaligi
bulgularinin dykiisii ile birlikte IgG seropozitifligi bu kisilerin Borrelia burgdorferi

ile enfekte olmus olabilecegini diislindiirmiistiir.

Furuta vd. (2001), yaptiklar1 arasgtirmada, akut PFP’ 1i 81 hastanin 5 (%6.2)’ inde

Lyme hastalig1 seropozitifligi saptamislardir.

Lipozengi¢ ve Situm, (2001), Hirvatistan’da yaptiklari cahigmada 148 kiside
(endemik olmayan bolgelerdeki 20 orman is¢isi, endemik bolgelerdeki 82 orman
is¢isi, Lyme borreliosis’ den etkilenmis 46 kisi) Lyme hastalig1i seropozitifligi

arastirtlmis ve toplam 49 kiside pozitiflik saptanmustir.

Ozyurt ve Uksal (2001), Morfea (lokalize skleroderma)' nin etiyolojisinin son
yillarda borrelia enfeksiyonunun ge¢ donem bulgusu olabilecegini varsaymuislardir.
Lokalize skleroderma ve kronik bobrek yetmezligi olan hastada serolojik olarak
Borrelia burgdorferi enfeksiyonu tespit etmislerdir. Borrelia burgdorferi’ ye yonelik

tedaviye  morfea lezyonlarinin  olumlu  yanit  verdigini  gérmiislerdir.

Ugakhan vd. (2001), Tiirkiye'de bir referans hastanesine basvuran iiveit olgularinda
serum anti-borrelia antikorunu arastirmiglardir. SSK Ankara G6z Egitim Hastanesine
Mart 1997 ile Eyliil 1997 tarihleri arasinda ardi sira bagvuran, etiyolojisi saptanmis
veya saptanamamis iiveit olgular ile katarakt nedeniyle hospitalize edilmis ve baska

okiiler veya sistemik hastaligi olmayan kontrol olgularinda Lyme-ELISA testi ile
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Borrelia burgdorferi serum antikor seviyelerini aragtirmiglardir. 124 {iveit olgusu ile
85 kontrol olgusunu ¢aligma kapsamina almislardir. Uveitli olgularin 12'sinde (%9.7)
serum Borrelia burgdorferi IgM antikor titresi yiiksek, IgG ise negatif
saptamiglardir. CDC’ nin kriterlerine gére Lyme-ELISA testi pozitif olan olgularin
higbirinde okiiler Lyme Borreliosis tanis1 koymamislardir. Uveit hastalarinin serum
Lyme antikor seviyeleri agisindan non-selektif incelenmesini gerekli bulmamislardir.
Immunolojik testlerin saglikli degerlendirilebilmesi icin iilkemizde Lyme hastalig
ile ilgili epidemiyolojik ¢aligmalara ve hastaligin endemik oldugu bolgelerin tayinine

ihtiyac oldugunu vurgulamiglardir.

Ulus vd. (2001), Bayindir Hastanesinde, artrit etiyolojisini arastirmak tizere
yaptiklar1 caligmada, etiyolojisi bilinmeyen artritlerin  ayiric1 tanisinda Lyme

artritini de mutlaka g6z Onilinde bulundurulmasi gerektigini vurgulamiglardir.

Altindis vd. (2002), Kibris'm kuzey boélgelerinde yasayanlarda Lyme hastaliginin
varlig1 ve sikligini arastirmak amaciyla bu yoreden Kibris Baris Kuvvetleri'ne alinan
askerlerin, yapilan ilk genel saglik kontrolleri sirasinda, alinan kanlarda ayrica
Borrelia burgdorferi 1gM ve 1gG antikorlar1 ELISA ile arastirmiglardir. Bunun i¢in
Aralik 2000 doneminde yaslar1 19-23 arasi, 35'1 kadin, 56's1 erkek toplam 91 bireyde
Borrelia burgdorferi 1gM ve 1gG antikorlarmni arastirmislardir. iki (% 2.2) bireyde
Borrelia burgdorferi 1gM, 16 (% 17.6) kiside ise Borrelia burgdorferi 1gG antikor
pozitifligine rastlamiglardir. Bu veriler 15181nda, bolgede Lyme hastaligi'na rastlama
olasiliginin diisiik olmadigi belirlenmis olup bu hastaligin klinik belirtilerinin
oldukca degisken olmasindan dolayi, riskli bdlgelerde yasayan kisilerde Lyme

hastaliginin ayrici tanida hatirlanmasi gerektigi vurgulanmustir.

Eroglu vd. (2002), serolojik olarak ELISA ve WB ile dogrulanmig, meninjit ve
ensefalit bulgulan ile karakterize Lyme meninjiti tanis1 alan 34 yasinda bir kadin

hasta tlizerinde g¢aligmiglardir. Hastayi, doksisiklin sagaltimi ile iyilestirmislerdir.

Hajek vd. (2002), psikiyatrik hastalik ve Borrelia burgdorferi enfeksiyonu arasinda

iliski olup olmadigin1 arasgtirmak i¢in saglikli ve psikiyatrik hasta gruplarinda
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Borrelia burgdorferi’ ye karst olusan antikorlarin prevalansimi kiyaslamiglardir.
1995-1999 yillar1 arasinda Prague Psiychiatric Center’ da 926 psikiyatrik hastada
Borrelia burgdorferi’ ye karst olusan antikorlar arastirmislardir. Psikiyatrik
hastalarin %33 (166)’ linde ve saglikli olanlarin %19 (94)’ unda seropozitiflik
goriilmiistiir. Bu calismada Borrelia burgdorferi enfeksiyonu ve psikiyatrik hastalar

arasinda iliski oldugu bulunmustur.

Cassarino vd. (2003), yaptiklar1 aragtirmada, ECM, eklem agrilar1 ve titremesi
olan, klinik parkinsonism tanisi konulmus, 63 yasindaki bir erkegin, serum ve
serebrospinal sivisinda Borrelia burgdorferi antikorlar1 pozitif bulmuslardir. Lyme’ a
bagli parkinsonism ve MSS Borrelia burgdorferi ile enfekte olmus hastadaki

dejenerasyan ilk kez bu ¢alismayla rapor edilmistir.

Kaygusuz vd. (2003), calismalarinda akut PFP’ li 19 hastadan (15 kadin, 4 erkek;
ortalama yas 38) aldiklar1 kan 6rneklerinde ELISA yontemiyle Borrelia burgdorferi
icin IgG ve IgM antikorlar1 arastirmistir. 12 sinde (%63.2) sag, 7° sinde (%36.8) sol
akut PFP belirlemisler ve hi¢cbir serumda Borrelia burgdorferi igin IgG ve IgM
seropozitifligine rastlamamuglardir. Arastirmada; yiiksek derecede endemik
bolgelerde PFP ile bagvuran hastalarda, Lyme hastaligin1 saptamak i¢in hasta

serumlarinin incelenmesinin yararl olabilecegi vurgulanmustir.

Onen vd. (2003), izmir’ de yaptiklar1 calismada Behget hastalikli olgularda Borrelia
burgdorferi antijenlerine karsi olusan seroreaktiviteyi aragtirmislardir. Romatoid
artrit (RA)'1 olan hasta kontrol (n=31) ve saglikli kontrol (n=31) gruplarinin
serumlarinda Borrelia burgdorferi 1gM ve IgG antikorlari, enzim immiinoassay
yontemiyle dlgmiislerdir. Pozitif sonuglar Western blot ile dogrulamislardir. Borrelia
burgdorferi seropozitifligi yoniinden, gruplar arasinda, her 2 yontemle de anlamh
fark bulmamuslardir. Borrelia burgdorferi antijenlerine karsi seroreaktivite enzim
immiinoassay yoOntemiyle, Behget hastalikli olgularin %26,7' sinde, RA' lilerin
%35,5' inde ve saglikli kontrollerin %19,4' {inde saptamislardir. Immunoblot
sonuclariin ise Behget hastaliklilarin %13,3" {inde, RA' lilerin %22,6' sinda ve

saglikli kontrollerin %13,3' iinde pozitif oldugunu gormiislerdir. Bu sonuclar, B.
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burgdorferi ile Behget hastalig1 arasinda bir iliski olmadigini diistindiirmiistiir.

Grzesik vd. (2004), Polonya’ da Lyme borreliosis’ in 1997 de 655, 2003’ de 3574
vaka rapor edilmesiyle giderek artan bir oran oldugu goriilmiistiir. Hastalarin

yaklagik %4’ iinde kardiyak bulgular goriilmiistiir.

Gil vd. (2005), Lyme hastaliginin endemik oldugu Kuzey Ispanya’ nin bazi
bolgelerinde, Borrelia burgdorferi’ nin tasinmasinda kiigiik memelilerin rolii
arastirmiglardir.  Ixodes ricinus kenelerinin diisik oranda bulundugu bir
populasyondaki 184 hayvanda PCR yontemiyle Borrelia burgdorferi enfeksiyonunu
arastirmislar ve enfeksiyon oranini %12 bulmuslardir. Arastirma sonuglari, ¢alisilan
bolgede kiiciik memelilerin Borrelia burgdorferi tasiyiciliginda 6nemli bir rolii

oldugunu gostermistir.

Masuzawa vd. (2005) tarafindan, Moskova’ da yapilan bir calismada, Borrelia tiirleri
ile Ixodes ricinus ve Ixodes persulcatus tirii kene vektorleri arasindaki iliski
arastirlmistir. iki yiiz elli km®” lik bir alanda, 4 farkli bolgeden 630 kadar I. ricinus
ve 1. persulcatus tirii kene toplanmistir. Borrelia tiirleriyle enfekte olmus 84 (%13.3)
kene saptanmistir. Her iki tiir i¢in toplam prevalans orani arasinda fark

bulunmamastir.
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3. MATERYAL VE METOT

Lyme hastaliginin Isparta bolgesindeki seropozitifligini arastirmak amaciyla, Isparta
il ve ilgelerine bagl koylerde yasayan, hayvancilik ve cift¢ilikle ugrasan, 219 kadin
146 erkek olmak iizere toplam 365 kisiden kan Ornegi toplandi. Calisma igin;
Kegiborlu, Gonen, Uluborlu, Senirkent, Siit¢iiler, Yalvag, Atabey, Egirdir,
Sarkikaraagag, Aksu, Yenisarbademli, Gelendost ilgeleri ve bu ilgelere bagl kdyler
ile Isparta merkez koylere, Isparta il Saglik Miidiirliigiiniin izniyle, Haziran 2004-

Kasim 2004 tarihleri arasinda gidilerek kan 6rnekleri toplandi.

Lyme hastalig1 vektorleri olan keneler genellikle agaclik, otlak ve meralarda yasadigi
icin, asil calisma grubunu kdylerde c¢iftgilikle ugrasan kisiler olusturdu. Ciftcilikle
ugrasan ve kene 1sirig1 Oykiisii olan yada olmayan bu kisilerde yas ve cinsiyet
gozetilmedi. Orneklerde, ELISA yontemiyle Borrelia burgdorferi 1gG ve IgM

antikorlar1 arastirildi.

Caligmaya alinan kisiler ECM, halsizlik ve yorgunluk, eklemlerde agri, sisme
yakinmalar1 ve kene 1sir181 oykiisii agisindan sorgulandi. Sonuglar her kisi i¢in ayr1
bir anemnez formu diizenlenerek kaydedildi. Kan 6rnegi toplanan kisilerin anemnez

formu cizelge 3.1° de gosterilmistir.

Cizelge 3.1. Kan 6rnegi toplanan kisilerin anemnez formu

Adi soyadi:

Meslegi:

Yas-cinsiyet:

[lge-kdy adi:

BELIRTILER

Erithema Chronicum Migrans(ECM):
Halsizlik ve yorgunluk:

Eklem agris1 ve sisme:

Kene 1s1r1g1 oykiisii:
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Calisma kapsamindaki kisilerden steril kosullarda 10 ml kan alindi ve alinan kan
ornekleri, 4000 devirde 5 dakika santrifiij edildikten sonra serumlar eppendorf

tiiplerine ayrilarak kullanilincaya kadar -20 °C’ de saklandu.

Lyme hastaligmin laboratuar tanisinda onceligi spesifik antikor yiiksekliginin
saptanmas1 almaktadir. Etken mikroorganizmanin degisik hastalik materyallerinden
tiretilmesi miimkiin olmakla birlikte son derece giic oldugu icin genellikle
uygulanmamaktadir. Serolojik olarak serumda antikor saptayan ve diinyada gerek
hastalik tanisinda gerekse taramalarda en yaygin olarak kullanilan ELISA teknigi

secildi.

ELISA testinin ¢alisma prensibi antijen-antikor uyumuna dayanmaktadir. B.
burgdorferi antijenleri, polistren mikrokuyucuklara baglanmistir. Hazir kontroller ve
sulandirilmis hasta serumlar1 bu kuyucuklara pipetlenir. Serumda bulunan her B.
burgdorferi antijen antikoru kuyucukta mevcut bulunan antijen ile baglanir.
Baglanmayan antikorlar yikanir ve enzim bagl olan zit insan IgG antikorlar1 (anti-
Borrelia burgdorferi 1gG igin) her bir kuyucuga eklenir. ikinci beklemede bu
antikorlar 6nceden baglanmis olan hasta antikorlar1 ve antijenlerle reaksiyona girer.
Yikama sirasinda baglanmayan ezim-konjugat kompleksi ayrilir. Enzimin aktivitesi
kromojen substrat soliisyonu ilave ettikten sonra rengin yogunlugu ile

spektrofotometrik Ol¢iiliir.

Calisma igin, serolojik incelemede Euroimmiin Lyme IgM ve IgG kiti kullamldi. Ug
yiiz altmig bes farkli serum 6rneginde ELISA yontemiyle anti-Borrelia burgdorferi

antikorlart arastirildi.

Calisma, kit prospektiisiine gore yapildi. Serum IgG ve IgM igin Olgiilen optik
dansite(OD), cut-off degerinin (Euroimmiin tarafindan tavsiye edilen, enfekte
olmamis kisilerdeki normal oran-20 RU/ml) iistiindeki sonuglar pozitif kabul edildi.
Pozitif serumlarda yalanci pozitiflik olasiligini ortadan kaldirmak amaciyla pozitif

¢ikan sonuglar, ELISA kitlerinin temin edildigi Euroimmiin firmasi tarafindan bir
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dogrulama testi olan WB calisilmasi i¢cin Almanya’ ya gonderildi. Cikan WB
sonuclart ELISA sonuglari ile karsilastirildi.

WB testi yalanci pozitifligin problem oldugu semptomatik ve enfekte olmus
sahislarin  serolojik ayriminda faydali oldugu bildirilmistir.  WB  testi igin
EUROLINE-membrane chip adi verilen bir kit kullanilmistir. Her bir serum 6rnegi
icin ayr1 bir membran serit kullanilir. Antijenlerden elde edilen proteinler molekiiler
kiitlelerine gore elektroforetik olarak ayrilir ve nitroseliiloz membran iizerine transfer
edilir. Rekombinant antijenler daha sonra WB seritlerinin iizerinde bir ¢izgi gibi
belirir. Pozitif ve negatif reaksiyonlar kolay ve giivenilir bir sekilde biribirinden

ayrilir. Antijen bantlarinin koyulugu antikor titreleriyle baglantilidir (http).

ELISA testini ¢alisabilmek i¢in kullanilan kitte bulunan materyaller:

1. Lyme B. burgdorferi 1gG antijenleri ile kapli mikrokuyucuklu plak (12x8
kuyucuk).

2. Lyme B. burgdorferi 1gM antijenleri ile kapli mikrokuyucuklu plak (12x8
kuyucuk).

3. 2 ml kullanima hazir kalibrasyonl (200 Ru/ml).

4. 2 ml kullanima hazir kalibrasyon2 (20 Ru/ml).

5. 2 ml kullanima hazir kalibrasyon3 (2 Ru/ml).

6. 2 ml kullanima hazir Lyme B. burgdorferi 1gG ELISA pozitif kontrol.

7. 2 ml kullanima hazir Lyme B. burgdorferi IgM ELISA pozitif kontrol.

8. 2 ml kullanima hazir Lyme B. burgdorferi 1gG ELISA negatif kontrol.

9. 2 ml kullanima hazir Lyme B. burgdorferi IgM ELISA negatif kontrol.

10. 12 ml kullanima hazir peroksidaz enzimi ile isaretlenmis IgG konjugat1 (tavsan

z1t insan antikorlari).
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11. 12 ml kullanima hazir peroksidaz enzimi ile isaretlenmis IgM konjugati (tavsan

z1t insan antikorlar).

12. 100 ml kullanima hazir Lyme B. burgdorferi 1gG serum sulandiric1 (Tris bafir

sollisyonu, Tween 20, absorbans ve protein satabilizatorii igerir).
13. 100 ml kullanima hazir Lyme B. burgdorferi IgM serum sulandirici.

14. 100 ml kullanima hazir, Tris bafir soliisyonu ve Tween 20 iceren yikama

soliisyonu (10x konsantre).

15. 12 ml kullanima hazir TMB (Tetra Metil Benzidin) kromojen/substrat soliisyonu.
16. 12 ml kullanima hazir 0.5 M siilfiirik asit igeren stop soliisyonu.

ELISA kitinde bulunan materyaller haricinde kullanilan malzemeler:

1. 5,100 ve 500 pul mikropipetler.

2. Tek kullanimlik pipet uglari.

3. Serum diliisyonlar1 i¢in 5ml’lik eppendorflar.

4. Distile veya deiyonize su.

5. Yikama soliisyonu diliiesi i¢in 11t temiz kap.

6. ELx50- Auto Strip Waster markali ELISA yikayicisi.

7. Mikroplak degerlendirmesi icin 450nm dalga boyunda ELx800-Universal

Microplate Reader markali OD fotometre.

Calisma i¢in, hasta serumlar1 oncelikle oda sicakligina getirildi. B. burgdorferi 1gG
ve IgM serum sulandiricilart (Tween 20, Tris Tampon Cozeltisi, absorbans ve protein
stabilizatdrii icerir) iyice ¢alkalandi. Ornekleri seyreltmek igin, 10ul hasta serumu
tizerine 1ml B. burgdorferi serum sulandirict ilave edildi. Seyreltilmis serumlar 8

saat icinde kullanildi. Pozitif ve negatif kontroller sulandirilmadi.
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Genellikle romatoid faktorler IgM yapisinda oldugundan dolayi, IgM saptanmasinda
ornekler ELISA kitinde yer alan anti-romatoid faktor ile muamele edildi. Boylece

romatoid faktdrden kaynaklanan yalanci pozitiflik elimine edildi.

ELISA mikroplaklarindaki kuyucuklar Borrelia burgdorferi’ ye ait OsP39 (39
Kilodalton agirliginda nonflajellar antijen) antijeni ile kaplanmistir. 39 kDa’ a kars1
olusan antikorlar B. burgdorferi’ ye dzgiidiir. Ciinkii 39 kDa proteini organizmadaki

proteinlerin kii¢lik bir kismini teskil etmesine ragmen yiiksek derecede antijeniktir.

Calismamizda elde ettigimiz serumlarda IgM ve IgG antikorlarinin tespiti igin

asagidaki iglemler gergeklestirildi.

1. IgG ve IgM i¢in mikroplaklardaki kuyucuklarin ilk iictine 100 pl olacak sekilde
kalibrasyonlar (200, 20 ve 2 RU/ml) yerlestirildi.

2. Diger kuyucuklara ise pozitif ve negatif kontroller ve hasta serumlar1 pipetlendi.

3. ELISA kitine yerlestirilmis olan serumlardaki muhtemel antikorlarin antijene

baglanmalar1 i¢in oda sicakliginda 30 dakika bekletildi.

4. ELx50- Auto Strip Waster markali ELISA yikayicisinin, yikama esnasinda
kullandig1 soliisyon icin, makineye bagl siseye 900 ml distile su, 100 ml yikama

tamponu ilave edilerek 1 It” ye tamamlanda.

5. Oda sicakliginda bekletilen ELISA mikroplaklart ELISA yikayicisina yerlestirildi
ve kuyucuklara baglanmayan antikorlar1 uzaklastirmak amaciyla yikama tamponu ile
3 kez yikandi. Bundan sonra mikroplak, kurutma kagidinin {izerine ters ¢evrilerek 3
kez sert bir sekilde vuruldu ve boylece igindeki sivilarin tamamen emdirilmesi
saglandi. Yikama isleminden sonra kuyucuklarin icinde sivi kalmamasi ¢ok

onemlidir.
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6. 100 pl enzim-konjugat (peroksidaz enzimi ile isaretlenmis IgG) ilave edildi ve 30

dakika oda sicakliginda ve karanlik ortamda bekletildi.

7. ELISA yikayicisinda 3 kez yikandi.

8. Kuyucuklara 100 pl enzime uygun substrat ilave edildi ve 15 dakika oda
sicakliginda ve karanlik ortamda bekletildi.

9. Son olarak, 0.5 M siilfiirik asit igeren stop soliisyonu kuyucuklara baglangic
sirasina gore, 6zenle ve kisa siirede 100 pl pipetlendi. Plak kapatilarak nazik bir

sekilde elde ¢alkalandi.

10. Stop soliisyonu ilavesinden sonra, bir saat icinde ELx800-Universal Microplate
Reader markali ELISA okuyucusunda 450 nm’ de renk yogunluklari okundu. Elde
edilen rengin konsantrasyonu serum orneklerindeki antikor konsantrasyonu ile dogru

orantilidir.

11. Calisma sonunda pozitif ¢ikan IgG ornekleri 2. kez calismaya alindi. Pozitif

serum Ornekleri WB testi ile dogrulandi.

ELISA testi ¢alisarak elde edilen pozitif sonuclar, cinsiyet ve yas gruplarina gore
siniflandirildi ve anlamli olarak yorumlanmasi i¢cin SPSS 11.0 paket programu ile
istatistiksel olarak degerlendirildi. Verilerin istatistiksel olarak degerlendirilmesi,
cinsiyetlerin dagiliminda Fisher’in kesin ki-kare (x) testi, yas gruplariin

dagiliminda ise egimde ki-kare testi ile yapildi.
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Isparta bolgesinde Lyme seropozitifligini arastirmak icin Isparta ilinin Kegiborlu,

Gonen, Uluborlu, Senirkent, Siitciiler, Yalvag, Atabey, Egirdir, Sarkikaraagag, Aksu,

Yenisarbademli, Gelendost ilgeleri ve Isparta il merkezine bagl koylerde yasayan

kisilerden farkli sayilarda kan ornekleri toplanmustir. Isparta ilgelerinin niifusu ve

toplanan kan Orneklerinin ilgelere ve cinsiyete gore dagilimi Cizelge 4.1° de

gosterilmistir.

Cizelge 4.1. Isparta ilgelerinin niifusu ve toplanan kan orneklerinin ilgelere

cinsiyete gore dagilimi

veE

{LCELER NUFUS Erkek Kadin Toplam

n % n % n %
Keciborlu 10400 10 6.84 12 5.47 22 6.02
Gonen 7200 6 4.10 8 3.65 14 3.83
Uluborlu 13248 6 4.10 8 3.65 14 3.83
Senirkent 25828 8 5.47 13 5.93 21 5.75
Siitgiiler 18839 3 2.05 5 2.28 8 2.19
Yalvag 101628 28 19.17 46 21.00 74 20.27
Atabey 12402 7 4.79 5 2.28 12 3.28
Egirdir 40999 14 9.58 18 8.21 32 8.76
Sarkikaraagac 52164 13 8.90 17 7.76 30 8.21
Aksu 9554 3 2.05 4 1.82 7 1.91
Yenisarbademli 6983 0 0 5 2.28 5 1.36
Gelendost 22370 4 2.73 8 3.65 12 3.28
Isparta il merkezi | 158480 44 30.13 70 31.96 114 | 31.23

Calisma grubuna almis oldugumuz her bir kisi i¢in alinan anemnezlerle, kisiler ECM,

halsizlik ve yorgunluk, eklem agris1 ve sigme, kene 1sirig1 Oykiisii agisindan

sorgulandi. ECM’ a hi¢ kimsede rastlanmazken, 102 kiside halsizlik ve yorgunluk,

50 kiside eklemlerde agr1 ve sisme, 45 kiside kene 1s1r181 dykiisiine rastlanmistir. Her
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bir kisi i¢in ayr1 ayri tutulan anemnezlerin cinsiyete gore degerlendirilmesi Cizelge

4.2’ de gosterilmistir.

Cizelge 4.2. Calisma grubuna almman 365 kisinin anemnezlerinin cinsiyete gore

degerlendirilmesi
BELIRTILER Erkek Kadin Toplam
Erithema Chronicum Migrans(ECM) 0 0 0
Halsizlik ve yorgunluk 41 61 102
Eklem agris1 ve sisme 18 32 50
Kene 111181 oykiisii 27 18 45

Kan ornekleri toplanan kisilerde goriilen belirtilerin ilgelere ve cinsiyete gore

degerlendirilmesi Cizelge 4.3 de gosterilmistir.

Cizelge 4.3.0lgularda goriilen belirtilerin ilgelere ve cinsiyete gore degerlendirilmesi

ILCELER Erkek Kadin

A B C D A B C D
Kegiborlu 0 4 1 1 0 6 2 0
Gonen 0 0 0 1 0 3 2 3
Uluborlu 0 1 0 2 0 4 6 2
Senirkent 0 3 3 3 0 5 4 1
Siitgiiler 0 2 0 0 0 1 0 0
Yalvag 0 11 3 5 0 17 3 2
Atabey 0 2 2 2 0 1 0 0
Egirdir 0 2 2 4 0 4 6 5
Sarkikaraagac 0 3 0 1 0 2 2 0
Aksu 0 2 1 0 0 0 1 1
Yenisarbademli 0 0 0 0 0 2 1 0
Gelendost 0 2 2 2 0 2 1 1
Isparta il merkezi 0 9 4 6 0 14 4 3

A: ECM B: Halsizlik ve yorgunluk C: Eklem agrisi sisme D: Kene ve isirigi 6ykiisti



24

Isparta ilinde Lyme hastalig1 seropozitifligini elde etmek i¢in ¢alismis oldugumuz
ELISA testinin sonuglar1 WB test sonuclar1 ile karsilastirilmistir. Elde edilen

sonuclar Cizelge 4.4’ de verilmistir.

Cizelge 4.4. ELISA ve WB test sonuglar1 ve degerlendirilmesi

ELISA
NO WB
OD Pozitif >20Ru/ml
(Optik Dansite)

C1 1,1855 199,56 -
C2 0,1265 20,07 -

C3 0,0275 3,29 -
P 0,64 107,10 -
N 0,0255 2,95 -
1 0,225 36,76 Pozitif
2 0,142 23,33 Pozitif
3 0,435 72,36 Pozitif
4 0,316 52,27 Pozitif
5 0,134 21,82 Pozitif
6 0,132 21,45 Pozitif
7 0,365 60,49 Pozitif
8 0,192 31,17 Pozitif
9 0,1475 23,63 Negatif
10 0,134 22,15 Negatif
11 0,475 79,14 Negatif
12 0,156 25,44 Negatif
13 0,173 27,34 Pozitif
14 0,141 22,95 Negatif
15 0,172 28.00 Pozitif
16 0,139 22,58 Pozitif
17 0,146 23,87 Negatif
18 0,132 21,49 Pozitif
19 0,140 22,77 Negatif
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ELISA  mikrokuyucuklarimin ilk iigline yerlestirilen kalibrasyon-1 (C1),
kalibrasyon-2 (C2), kalibrasyon-3 (C3), 450 nm’ de sirasiyla, 199.56 RU(relative
units per milliliter)/ml, 20.07 RU/ml, 3.29 RU/ml olarak okunurken, pozitif kontrol
(P) 107.10 RU/ml, negatif kontrol (N) 2.95 RU/ml olarak okunmustur. Diger
mikrokuyucuklara yerlestirilen serum Orneklerinin OD degerlerleri 450 nm’ de

okundu ve iinite degerlerleri (RU/ml) her bir hasta i¢in su sekilde hesaplandi.

Calisilan serum orneginin OD sonucu, ELISA pozitif kontroliin OD sonucuna
boliiniip, bulunan deger ELISA pozitif tinite degeri (RU/ml) ile carpilarak kisinin
test sonucu iinite degeri olarak bulundu. Unite degerinin hesaplanmasi formiil ile

asagida verilmistir.

Serum OD
Serum {iinite degeri = x pozitif tinite degeri
Pozitif kontrol
OD

Unite degerine gore seropozitifligin degerlendirilmesi su sekilde yapilmistir :

0.0-20.0 RU/ml iinite degeri (negatif): B. burgdorferi 1gG antikorlar1 bulunamadi,

sonu¢ B. burgdorferi infeksiyonu olmadigini géstermektedir.

20.1-24.9 RU/ml iinite degeri (simirda): Bu durumda sinirda bulunan serumlar
tekrar bir dogrulama test teknigi olan WB metodu ile test edilmistir. Sinirda bulunan

sonuclar WB sonuglari ile karsilastirilmstir.

>25 RU/ml iinite degeri (pozitif): B. burgdorferi IgG antikorlarinin mevcut

oldugunu gdostermis ve sonucglar WB teknigi ile desteklenmistir.

Bu degerlendirmelere gore 19 kisinin serum ornekleri pozitif ¢ikmistir. Pozitif ¢ikan
sonuclar WB ile dogrulandiginda 7 serumun yalanci pozitif oldugu anlagilmistir.
Yalanci pozitifligin oldugu bu serumlarin ELISA {inite degerlerine bakildiginda 5
tanesinin 20.1-24.9 RU/ml arasinda yani sinirda oldugu, diger ikisinin ise 25 RU/ml’
nin iizerinde yani pozitif oldugu goriilmiistiir. ELISA {inite degerleri yiiksek olan ve

WB sonucunda negatif c¢ikan kisilerde yalanci pozitifligin goriilmesinin nedeni
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olarak, bu hastalarin yakin zamanda B. burgdorferi ile capraz reaksiyon veren bir
enfeksiyon (Ornegin sifilis, yaws, pinta, leptospira, donek ates, periodontal
hastaliklar, bag doku otoimmiin hasta serumlari, diger bakterial ve viral

infeksiyonlardan birini) gegirdigi sdylenebilir.

Lyme hastaliginin Isparta ilindeki seropozitifligini ortaya koymak i¢in c¢alisma
grubumuza aldigimiz kisilerin hi¢birinde Lyme hastaliina 6zgii bir belirti olan
ECM’ a rastlamadik. Caligmaya alinan 219 kadin, 146 erkek olmak iizere toplam 365
kisiden toplanan kan orneklerinde; 19 (%5.20) kiside IgG seropozitifligi saptanirken

IgM seropozitifligine rastlanmadi.

365 serum Orneginden ELISA testi sonucunda 19 (%5.20) kiside goriilen
seropozitifligin 11 (%5.02)’in1 kadinlar, 8 (%5.47)’in1 erkekler olusturmustur. WB
testi sonucunda ise kadinlarda 7 (%3.19) kiside, erkeklerde 5 (%3.42) kiside
seropozitiflik gorilmiistiir. Seropozitif olgularin yas ve cinsiyete gore dagilimi

cizelge 4.5° de gosterilmistir.

Cizelge 4.5. Seropozitif olgularin cinsiyete gore dagilimi

ELISA WB
Cinsiyet Sayr IgG pozitif IgG pozitif
n Y% n Y%
Kadin 219 11 5.02 7 3.19
Erkek 146 8 5.47 5 3.42
Toplam 365 19 5.20 12 3.28

Cinsiyetlere gore pozitiflik oranlart WB test sonuglarina gore istatistiksel olarak
degerlendirildiginde iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak Onemsiz
bulunmustur. Fisher ki-kare testi sonucunda; ki-kare degeri=0,014, P=1 bulunmustur
ve P>0.05 oldugu icin ¢aligmada erkek ve kadinda Lyme hastalig1 gecirme siklig esit

bulunmustur. Fisher’in ki- kare analizi Cizelge 4.6’ da verilmistir.
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Cizelge 4.6. Fisher’in ki-kare analizi

Toplam
Cinsiyet Kadin n 212 7 219
Y% 96,8 3,2 100,0
Erkek n 141 5 146
Y% 96,6 34 100,0
Toplam n 353 12 365
Y% 96,7 3,3 100,0

Ciftgilikle ugrasan 365 kisiden toplanan kan Orneklerinde yas ve cinsiyet
gozetilmedi. Kan Ornekleri alinan kadin ve erkegin hangi yas grubunda oldugu

Cizelge 4.7’ de gosterilmistir.

Cizelge 4.7. Kan 6rnekleri alinan kadin ve erkegin yas gruplarinin gosterilmesi

Cinsiyet Say1 Yas
Erkek 146 10-85
Kadin 219 8-84
Toplam 365 8-85

Calismaya alinan 365 kisiden hem ELISA hem WB testi sonucunda en yiiksek
seropozitiflik 40-49 (%42.10) yas grubunda goriilmiistiir. Seropozitif olgularin yas

gruplaria gore dagilimi ¢izelge 4.8’ de gosterilmistir.

Cizelge 4.8. Seropozitif olgularin yas gruplarina gére dagilimi

Yas grubu ELISA WB

n % n %
30-39 yas 4 21.05 1 8.33
40-49 yas 8 42.10 8 66.66
50-59 yas 3 15.78 0 0
60-69 yas 2 10.52 2 16.66
70-79 yas 1 5.26 0 0
80-89 yas 1 5.26 1 8.33
Toplam 19 100.00 12 100.00
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Yas gruplarina gore seropozitiflik oranlari WB test sonuglarina gore istatistiksel
olarak degerlendirildiginde ilk 30 yasa kadar hi¢ IgG (+) bulunmamasi ile birlikte
seropozitifligin yas artisina bagli olmadigi anlasilmistir. Egimde ki-kare testi
sonucunda ki-kare degeri=1.065 ve P=0,280 bulunmustur. P>0,05 oldugu i¢in sonug
anlamsizdir. Seropozitiflik yas artistyla orantili degildir. Egimde ki-kare analizi

Cizelge 4.9.” da gosterilmistir.

Cizelge 4.9 Egimde ki-kare analizi

Yas gruplan Toplam
0-9 yas n 1 1
% 100,0 100,0
10-19 yas n 14 14
% 100,0 100,0
20-29 yas n 49 49
% 100,0 100,0
30-39 yas n 68 1 69
% 98,6 1,4 100,0
40-49 yas n 74 8 82
% 90,2 9.8 100,0
50-59 yas n 76 76
% 100,0 100,0
60-69 yas n 52 2 54
% 96,3 3,7 100,0
70-79 yas n 15 15
% 100,0 100,0
80-89 yas n 4 1 5
% 80,0 20,0 100,0
Toplam n 353 12 365
% 96,7 3,3 100,0

Lyme hastalig1 tanisinda eklem agris1 ve kene 1sir1g1 oykiisii olduk¢a 6nemlidir. Bu
bilgiye gore degerlendirme yapildiginda ELISA seropozitif olgularda kene 1sirig1
Oykiisii kadinlarda 3 (%27.3) kisi, erkeklerde 6 (%75) kiside, eklem agrisi ise
kadinlarda 7 (%63.6) kisi, erkeklerde 4 (%350) kiside, WB seropozitif olgularda ise
kene 1sir181 Oykiisi kadinlarda 3 (%42.85) kisi, erkeklerde 4 (%57.14) kiside, eklem
agris1 kadinlarda 5 (%55.55) erkeklerde 4 (%44.44) kiside goriilmiistiir. Seropozitif
bulunan olgularin eklem agris1 ve kene 1sirig1 Oykiisii yoniinden cinsiyete gore

degerlendirilmesi Cizelge 4.10° da verilmistir.
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Cizelge 4.10. Seropozitif olgularin eklem agris1 ve kene 1sirig1 oykiisii yoniinden

cinsiyete gore degerlendirilmesi

ELISA WB
n Y% n %
Kene 1sirig1 oyKkiisii Kadin 3 27.3 3 42.85
Erkek 6 75.0 4 57.14
Eklem agrisi Kadin 7 63.6 5 55.55
Erkek 4 50.0 4 44.44

Bu calisma i¢in toplanan kan Orneklerinden ELISA veWB olmak iizere iki ayri
metod sonucu elde edilen IgG seropozitifliginin ilgelere ve cinsiyete gore dagilimi

Cizelge 4.11° de verilmistir.

Cizelge 4.11. IgG seropozitifliginin ilgelere ve cinsiyete gore dagilimi

ELISA WB

ILCELER Erkek | Kadin | Toplam | Erkek | Kadin | Toplam

ni % |n| % |n| % |n| % |[n| % |n| %
Keciborlu 0 0 1191 1153 0 0 1143 |1 ] 83
GoOnen ol o ol o lol o |O] O (O] O |O O
Uluborlu ol o lol o lol o [0 O |O] O |O| O
Senirkent 0 0 21182 (21105 |0 0 |2]286 |2]16.6
Siitgiiler ol o 21182 121105 |0] O |2 /286 |2]16.6
Yalvag 11125 11191 |21105 |1]1200(0] 0 |1 83
Atabey 21250 lo|l o 21105 |1]200(0| O |1]| 83
Egirdir 11125 1ol o |1] 53 (1]200]0| 0 |1]| 83
S.karaagag 21250 1191 (3158 |11]200|1|143 |2]|16.6
Aksu 1125 (o] o |1| 53 (0] 0 JO} 0 JO} O
Y .bademli ol o ol o ol o [O] O |O] O |O| O
Gelendost 11125 131273 14211 |1]200(0 0 |1] 83
Isparta ili 0 0 11 9111153 |0 0 11143 | 1| 83




30

5. TARTISMA VE SONUC

Lyme hastaliginin Isparta bolgesindeki seropozitifligini arastirmak amaciyla, Isparta
il ve ilgelerine bagl koylerde yasayan, hayvancilik ve cift¢ilikle ugrasan, 219 kadin
146 erkek olmak iizere toplam 365 kisiden toplanan kan Orneklerinde ELISA
seropozitifligi 19 (%5.20) kiside goriilmiistiir ve bunlarin 11 (%5.02)’ ini kadinlar, 8
(%5.47)’ ini erkekler olusturmustur. WB sonucunda ise 365 kisiden 7 (%3.19)’ sini
kadinlar, 5 (%3.42)’ ini erkekler olmak iizere toplam 12 (%3.28) kiside seropozitiflik
goriilmiistiir. Sonuglar istatistiksel olarak degerlendirildiginde seropozitifligin kadin

ve erkekte esit oldugu (P>0.05) belirlenmistir.

Calismaya alinan 365 kisiden ELISA ile 19 (%5.20) kiside goriilen seropozitiflik 30-
39 yas grubunda 4 (%21.05) kisi, 40-49 yas grubunda 8 (%42.10) kisi, 50-59 yas
grubunda 3 (%15.78) kisi, 60-69 yas grubunda 2 (%10.52) kisi, 70-79 yas grubunda
1 (%5.26), 80-89 yas grubunda 1 (%5.26) kiside bulunmustur. WB seropozitifligi ise
30-39 yas grubunda 1 (%38.33) kisi, 40-49 yas grubunda 8 (%66.66) kisi, 60-69 yas
grubunda 2 (%16.66) kisi, 80-89 yas grubunda 1 (%38.33) kiside goriilmiistiir. Yas
gruplarina gore seropozitiflik oranlar istatistiksel olarak degerlendirildiginde ilk 30
yasa kadar hi¢ IgG (+) bulunmamasi ile birlikte seropozitifligin yas artisina baglh
olmadig anlasilmistir (P>0,05).

Toplanan kan Orneklerinden Keciborlu’ da 22 (%6.02) kisiden 1 (%8.3)’ inde,
Senirkent’ de 21 (%5.75) kisiden 2 (%16.6)’ sinde, Siit¢iiler’ de 8 (%2.19) kisiden 2
(%16.6)’ sinde, Yalvag’ da 74 (%20.27) kisiden 1 (%8.3)’ inde, Atabey’ de 12
(%3.28) kisiden 1 (%8.3)’ inde, Egirdir’ de 32 (%38.76) kisiden 1 (%8.3)’ inde,
Sarkikaraaga¢’® ta 19 (%5.2) kisiden 2 (%16.6)’ sinde, Gelendost’ ta 10 (%2.73)
kisiden 1 (%8.3)’ inde, Isparta il merkezinde ise 114 (%31.2) kisiden 1 (%8.3)’ inde

seropozitiflik goriilmiistiir.

Calisma grubuna dahil olan her bir kisi i¢in aliman anemnezlerde, kisiler ECM,
halsizlik ve yorgunluk, eklem agrisi ve sisme, kene 1sirig1 Oykiisii acisindan

sorgulandiginda; ECM’ a hi¢ kimsede rastlanmazken, 102 kiside halsizlik ve
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yorgunluk, 50 kiside eklemlerde agr1 ve sisme, 45 kiside kene 1sirig1 Oykiisiine

rastlanmustir.

Isparta ilinde Lyme hastalig1 seropozitifligini elde etmek i¢in g¢alisilan ELISA
testinin sonuglart WB ile (Euroimmiin firmasi tarafindan) dogrulanmistir. ELISA
sonucunda elde edilen 19 (%5.2) kiside goriilen seropozitiflik, WB ile
dogrulandiginda 7’si negatif ¢ikmis ve %36.8 oraninda yalanci pozitiflik oldugu
goriilmiistiir. Yalanct pozitifligin goriilmesinin nedeni olarak, bu hastalarin yakin
zamanda B. burgdorferi ile gapraz reaksiyon veren bir enfeksiyon (6rnegin sifilis,
yaws, pinta, leptospira, donek ates, periodontal hastaliklar, bag doku otoimmiin hasta
serumlari, diger bakterial ve viral infeksiyonlardan birini) ge¢irdigi sdylenebilir.
Negatif sonuglar Lyme B. burgdorferi hastaligimin olmadigini ispatlamamaktadir.
Hastanin onceden diisiik antikor iiretimi veya antikor seviyesinin test duyarliligin
altinda olma ihtimali goze alinmalidir. Erken antibiotik tedavisi antikor cevabini

baskilamaktadir. Bazi hastalarda antikor sapma seviyesine kadar gelismemektedir.

Lyme hastaligi kompleks bir hastalik oldugu icin kene 1sirig1 oykiisii olmayan ve
ECM saptanamayan hastalarda ise klinik tan1 oldukca giic olmaktadir. Bu yiizden
hastaligin tanisinda serolojik testler biiylikk onem tagimaktadir (Biike vd., 1993).
Serolojik tanida gesitli yontemler uygulanmakla birlikte, epidemiolojik ¢aligmalar
icin tarama testi olarak ELISA Onerilmektedir (Steere 1989). Yapilan c¢alisma
epidemiolojik bir ¢alisma oldugu i¢in yontem olarak ELISA tercih edildi.

Serolojik testlerin, Lyme hastaliginin erken doneminde test duyarliliginin az olmasi,
diger spiroketlerle c¢apraz reaksiyon vermeleri, Lyme hastasi olmayan normal
kisilerde de serolojik testlerin pozitif bulunmasi gibi dezavantajlar1 tanida
karsilagilan baslica sorunlar arasinda yer almaktadir. ELISA testinde saptanan
yalanci pozitiflikler; sifiliz, tekrarlayan ates, kollajen hastalik ve romatoid artrit gibi

hastaliklar i¢in bildirilmistir (Biike vd., 1993).

Magnarelli vd. (1987), 163 seropozitif kiside yaptiklar: bir ¢aligmada %11.3 oraninda
fluoresan treponemal antikor absorbsiyon testi(FTA-ABS) pozitif olarak
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bulunmustur. Calismada bu yanhis pozitiflik oranini diisiirmek i¢in pozitif ¢ikan
serumlar bir kez daha ELISA testi ile tekrarlandi. Pozitif ¢ikan sonuglar firma

tarafindan WB ile dogrulandi.

Lyme hastaliginin 6zgiil deri bulgusu ECM olup tanida olduk¢a énemlidir. Mutlu vd.
(1995), 32 olgunun 2 (%2.2)’ sinde, Ergiil vd. (1996), tanimladiklar1 iki Lyme
olgusunda, Altindis vd. (2002), 16 olgunun 2 (%2.2)’ sinde, ECM gostermislerdir.
Bu calismadaki olgularin fizik incelemesinde ECM bulgusuna ve dolayisiyla IgM

seropozitifligine rastlanmamustir.

Mutlu vd. (1995), pozitif olgularin %46.8'1 20-39 yas grubunda olup bu oranlarin 0-
19 yas grubu i¢in %3.1, 40-59 yas grubu i¢in %28.1 ve 60 ve iizeri yas grubu icin
%21.8 olarak degistigini gostermislerdir. Celik vd. (2001), seropozitif olgularin
cinsiyetlere ve yas gruplarmma gore degerlendirdiklerinde, pozitiflik oraninin
erkeklerde kadinlara gore daha fazla ve 40-59 yas arasi1 grupta en yiiksek(%55.6)
oldugunu bildirmislerdir. Bu ¢aligmada seropozitivitenin kadin ve erkekte esit oldugu

(P>0.05) ve en yiiksek 40-59 yas grubunda oldugu saptanmustir.

Avrupa’ da risk altindaki kisilerde seropozitifligi arastirmak i¢in yapilan
calismalarda; Reimer vd. (1990), Almanya’ da Giineydogu Bavaria’ nin genel
populasyonunda, Lyme hastaligi Borrelia burgdorferi’ nin insidansi ve IgG
antikorlariin prevalansi, 4755 vyetiskin kiside arastirllmisgtir. Calisma yapilan
bolgenin farkli sehirlerinde esit olmayan dagilimla Borrelia burgdorferi 1gG
antikorlar1 tagiyan kisilerin oran1 %11 bulunmustur. Orloski vd. (2000), hastaligin ilk
belirlendigi ABD’ de 1990-1996 yillarinda sirastyla 7943, 9470, 9908, 8257, 13043,
11700 ve 16455; 1999’ da ise 16273 Lyme olgusu rapor etmisler ve dokuz eyalette
iilke ortalamalariin ¢ok tistiinde hastalik goriilme oranlari verilmistir(6rnegin;

Connecticut, 98.0; Rhode Island, 55.1; New York, 24.2; Pennsylvania, 23.2).

Ulkemizde seropozitiflik saptamak amaciyla yapilan ¢alismalarda; Akdis vd. (1992),
Bursa’ da bir dag kdyiinde yapilan calismada, klinik bulgu ve belirtiler bulunmayan
kisilerde %21.5 oraninda seropozitiflik belirlemislerdir. Mutlu vd. (1995), Antalya’
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da Borrelia burgdorferi seroepidemiyolojisinin saptanmast amaciyla 89 kan
orneginin 32'sinde (%35.9), antikor pozitifligi saptamislardir. Celik vd. (2001),
Denizli yoresinde Borrelia burgdorferi seroepidemiyolojisini belirlemek amaci ile 95
kisiden alinan kan 6rneklerinde toplam seropozitiflik oran1 % 18.9 belirlemislerdir.
Demirci vd. (2001), Isparta bolgesinde kene 1sir1g1 oykiisii olan grupta 82 olguda 14
(%17.0) IgG seropozitifligi, kene 1s1r1g1 dykiisii olmayan kontrol grubunda 42 olguda
(%2) IgG seropozitifligi saptamislardir. Altindis vd. (2002), Kibris'n kuzey
bolgelerinde yasayan toplam 91 bireyden 16 (%17.6) kiside B. burgdorferi
seropozitifligine rastlamiglardir. Bu ¢aligmada, Isparta bolgesinde %5.20 oraninda
saptanan B. burgdorferi 1gG antikor pozitifligi; bu bolgede de B. burgdorferi’ nin
etiyolojisinde rol aldig: ileri siiriilen tiim hastaliklarda B. burgdorferi antikorlarinin

arastiritlmas1 gerektigini ortaya koymaktadir.

Lyme hastalig1 seropozitif olgularin cinsiyetlere gére dagilimi degerlendirildiginde;
Reimer vd. (1990), Almanya’ da Bavaria’ nin genel populasyonunda, Lyme hastalig1
arastirildiginda erkekler kadinlardan iki kat fazla prevalansa sahip oldugu ve
prevalansin genellikle yasla ve dis ortamda yapilan aktivitelerle arttigini gostermistir.
Utas vd. (1994), Kayseri’ de Lyme hastaligi ile etiyolojik iliskisi oldugu ileri siiriilen
33 kadin, 17 erkek toplam 50 hastay1 calismaya almis ve seropozitif olgularin
hepsinin kadin oldugunu saptamiglardir. Antikor pozitifligi ile cinsiyet ve yas
gruplart arasinda anlamli bir iligki bulunmamistir. Caligmamizda, WB’ a gore
seropozitif olgularin %3.19° unu kadinlar, %3.42° sini erkekler olusturmaktadir.
Veriler istatistiksel olarak degerlendirildiginde kadin erkek sayisi esit bulunmustur

(P>0.05).

Farkl1 bolgelerden bildirilen ¢calismalarda, kene 1sir1g1 oykiisiiniin  Lyme hastaliginin
seropozitifligine etkisi arastirilmigtir. Goral vd. (1997), Bilecik’ de yaptiklar
calismada IgG pozitifligi saptananlarin %36’ sinde, IgM pozitif olanlarin %60’ inde,
IgG ve IgM pozitif olan olgularin tiimiinde kene ile temas bildirmislerdir. Celik vd.
(2001), IgG pozitifligi saptanan 16 olgunun 10 (%66.2)’ unda kene 1sir1g1 oykiisii
bildirilmislerdir. Yapilan bu ¢aligmada ELISA seropozitif olgularda kene 1sirig1
Oykiisii kadinlarda 3 (%27.3), erkeklerde 6 (%75) olmak iizere toplam 9 (%47.4)
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kiside, eklem agris1 kadinlarda 7 (%63.6), erkeklerde 4 (%50) olmak iizere toplam 11
(%57.9) kiside goriilmiistiir. WB seropozitif olgularda ise kene 1sirig1 dykiisiiniin 3
(%42.85)’ iinii kadinlar, 4 (%57.14)’ linii erkekler, eklem agrisinin 5 (%55.55)’ ini
kadinlar, 4 (%44.44)’ tinii erkekler olusturmustur.

Bu caligma sonucunda WB ie elde edilen %3.28” lik seropozitiflik orani Isparta
bolgesinde Lyme hastaligina yakalanma riskinin olabilecegini diisiindlirmiistiir.
Ayrica Isparta bolgesine yakin olan Antalya ve Denizli bolgelerinde seropozitifligin
yiiksek ¢ikmast Isparta bolgesine gore iklimlerinin daha iliman ve yesil alanlarin
daha fazla olmasi bu bolgelerde Lyme hastalig1 vektorleri olan kenelerin yasamasini
olumlu yonde etkilediginden kaynaklandigini diisiindiirmiistiir. Bu ¢alisma, Isparta’
nin kirsal alanlarin Lyme hastalig1 agisindan riskli bolgeler olabilecegini ve daha
genis calismalar yapilarak Borrelia burgdorferi seroprevalansmin belirlenmesi
gerekliligini ortaya koymaktadir. Ulkemizde calismalar genellikle kene vektorliigii
lizerinde yapilmistir. ABD’ de en fazla rezervuar rolii olan beyaz ayakli orman
farelerinin de {ilkemizdeki varligi ve spiroketlerle enfeksiyon oraninin arastirilmasi

gerekmektedir.

Bu veriler 1s181inda, Tiirkiye’ nin hemen hemen her bolgesinde Lyme hastaligina
yakalanma riski oldugu ve Lyme hastaligina benzer semptomlardan sikayetci olan
kisilerde bu semptomlarin ayirict tani1 olarak akilda tutulmasi gerekmektedir.
Immunolojik testlerin saglikli degerlendirilebilmesi igin iilkemizde Lyme hastalig
ile ilgili epidemiyolojik ¢aligmalara ve hastaligin endemik oldugu bolgelerin tayinine
ihtiya¢ vardir. Yapilan ¢aligmalarda, iilkemizin farkli bolgelerinde farkli degerlerin
elde edilmesi, yasam kosullar1 ve iklim sartlar1 gibi nedenlerin Lyme hastaliginin
seropozitifliginde 6nemli etkisi oldugunu gostermektedir. Cevresel faktorler ve kirsal
alanlarda yasayan kisilerin genellikle ¢ift¢ilik ve hayvancilikla ugrasmasi da Lyme

hastaliginin seropozitifligini etkiledigi gorilmustiir.
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