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Background and Design.- Measles outbreaks are being reported from vaccinated populations. This
study was carried out in vaccinated Kazak students' dormitory in Istanbul.

Results.- All of the 87 students in the school were male and the mean age was 18.2. (12-25) We
diagnosed measles in 13 (15%) students. The mean age of the patients was 17.5. (12-22) The mean
ages of the patients and the healthy ones were statistically similar. Eleven patients (85%) were
positive for measles IgM. All healthy students except for two were positive for measles IgG.

Conclusion.- These findings indicate that the measles outbreak in this mostly vaccination population
has occurred among non-immune students and it is not due to decreased immunity after vaccination.

Basaran G, Saglam GM, Seneldir S, Aygiin P, Oztiirk R. Measles outbreak in the vaccinated
Kazak students' dormitory. Cerrahpasa J Med 1998; 29 (4): 189-193.

GIRIS &

Kizamigin rezervuari sadece insandir ve tek bir serotipi vardir. Bu 6zellikler kizamigin as1 ile
Onlenebilir bir hastalik olduguna isaret etmektedir. Ger¢ekten de zayiflatilmis canli as1 ile
biiyiik basarilar elde edilmistir. ABD'de as1 sayesinde insides %99'dan fazla dismiistiir." Bu
basariya ragmen asilanmis kimselerin kizamiga yakalanmasi, primer asilama basarisizligina
(soguk zincirin kirilmasi, uygun olmayan ¢oziicii kullanilmasi, asinin 1s18a maruz kalmasi,
hayatin ilk yil1 ya da immiinoglobulin enjeksiyonu gibi pasif yoldan elde edilmis antikorlar
varken asilama) baglanmaktadir.” Asi ile serokonversiyon olusan kimselerde ise kizamik
olusmayacagi kabul gérmektedir.

Bu bildiride Mart 1998'de Istanbul, Giinesli'de ¢ogu asili Kazakistan'li erkek &grencilerin
kaldig1 bir yatili okulda meydana gelen kizamik salgini konu edilmektedir. Olgularin klinik
ozellikleri aktarilip, tartisilmakta ve asili topluluklarda kizamik salgini sorunu ele
alinmaktadir.

YONTEM VE GEREGCLER &

Okul yetkilileri 25 Mart 1998 giinii {U Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali'na
basvurup, bir kizamik salgini oldugunu belirterek yardim istediler. Ayn1 giin tiim 6grencileri okulda muayene
ettik. Kizanuk tamsinda faydalandigimiz kriterlere® gére, en az ti¢ giin siiren yaygin makiilo-papiiler dokiintii ve
en az 38.3°C ates ile birlikte Oksiiriik, burun akimtis1 ve konjonktivitten en az birinin bulundugu hastalarda
kizamigin klinik 6zelliklerinin bulundugu kabul edilmektedir. Kizamigin sadece klinik 6zelliklerinin bulundugu
olgular 'olast' kizamik, klinik 6zellikleri tasiyip, kesin veya olas1 bir kazimak olgusuyla epidemiyolojik iligkisi
olanlar ile klinik ozelliklere bakilmaksizin serolojik dogrulama yapilanlar ise 'kesin' kizamik hastas1 olarak
smiflandirilmaktadir. Serolojik incelemeleri ELISA ydntemi (Metotest Measles, Melotec, Ispanya) ile yaptik.
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Durumu kizamiga uyanlar1 izole ettik ve biri disinda tim Ogrencilerde serum antikor Olciimii yapabildik.
Yakinmasiz 6grencilerden IgM ve IgG negatif 1, 1gM,IgG diizeyi zayif pozitiflik gosteren 7 olmak {izere toplam
8 ogrenciye 27 Mart'ta insan immiinglobiilini yaptik. Ilk muayeneden 2, 6 ve 8 giin sonra tekrarladigimiz
ziyaretlerde yeni olgular1 ve komplikasyonlar1 aragtirtp tedavi Onerilerinde bulunduk; 20 gilin sonra ise
ogrencilerin ¢ogundan tekrar kan aldik. ilk kan 6rneklerinin sakladigimiz kisminda ve ikinci &rneklerde es
zamanli olarak antikor 6lctiik. Kazakistan Cumhuriyeti Saglik, Milli Egitim ve Kiiltiir Merkezi ile temas kurarak
iilkedeki kizamik asis1 uygulamasi hakkinda bilgi aldik.

BULGULAR &

Okulda timi erkek, yas ortalamasi 18.2 (aralik=12.25, ss=1.9) olan toplam 87 Ogrenci
mevcuttu. On {i¢ dgrenciye (% 15) kesin kizamik tanist koyduk. Hastalarin yas ortalamasi
(ort.=17.5, aralik=12.22, ss=2.3), hastalanmayanlardan farkli degildi (Mann-Whitney U testi,
7z=0.87,p=0.39). Olgularin 6zellikleri Tablo I'de 6zetlenmistir.

Yedi hastanin ilk serumunda IgM pozitifti. Bunlardan ii¢liniin kontrol serumlarinda IgG
arastirldi; ikisinde 7.5 ve 1.2 katlik artis bulunurken birinde artis gozlenmedi. Ilk
serumlarinda IgM negatif bulunan alti hastanin iiclinde 1gG negatif, iiglinde de pozitifti.
Bunlarin 5'inin kontrol serumlarinda 1.4-18 kat IgG titre artig1 bulundu; birinden ise kontrol
kant alinamamisti. Kizamigin dokiintii disindaki belirtilerinin gézlendigi bir 6grenciye (Tablo
I; olgu # 13) IgG titresindeki 1.4 katlik artis nedeniyle kizamik tanis1 koyduk. Hastalanmayan
74 6grencinin 73Yinilin tiimiinde IgG pozitifti. Hastalanmayan ve pasif bagisiklanmayan 66
ogrenciden kontrol serumu bulunan 63"iniin bazilarindaki antikor artisi, tiim hastalanmayanlar
ele alindiginda istatistiksel bir farka yol agmiyordu (T testi, t=1.04, p=0.3).

Tablo I. Kwzanuk Hastalannen Ozellikleri

olgu yag  prodrom klinik dzellikler, komplikasyonlar® kansaymave  IgM 1£G (cwt off: 0.6)
# baglama (25.31 Mare 199%) biyokimya®* (25 fik: 25 Mart
e tanhi 25 Man 2T Mat 31 Man Mart)  ikinci: 20 giin sonra
119 I3Mam ager, Korg, bag a, sist y, pov Sk, SO, hag a hay a, kulak a, tabodmads ‘. i%: +016)
Amieil otit medya Akinei: bakyleasds
2 19 Mt adey, koeg. sist y, berun ak, oks, konp yUrdoi.baga  koaj, oks,baga,  hakadsads + 1K+ 2.9)
Uz gov- kol ok sindnt, ikinei: + (3.5)
317 23Mam aseq, Koo, beros ak, oks, yi yuz-kol dok beren kasaman  bakadmads ’ e (L9
ov-chat dok kinci: bakalmads
4 16 19Man  aky Koay, sist v, 0ks, zUzgovkol  Yozgiwckst ik, Kooy, sindzit Het: 44, Bokenit: 70, + ik (1.9)
% on) ESH: 40, ALT: 44 dincic bakilmads
S 23 22Mam ke anty, burun 2k, oks, yuz- YUZ-gOvchat- [ Thce: 4%, Wkcait: 54, . - 00
Fov dok, avegtarda 3ok, koa) ESH: 20, ALT: 23 Minch: bakilmoed:
6 17 W Man Ronj, 0ks. sist ya, yir, povoelst Yz ik, Kony, koaj, oot madya  bakitoads + e (21)
S5k halak 2 kinci- bakilmads
718 W Man ey keaj, okx, sist y, Kophk, yuz dok koo, tks, Ret: 50, Bokesit: 72, - e (18
yuz-piv- kol dok, ESH: 20, ALT: 39 inci: # (2.8)
X 12 WMan  acg, Oks, Kophk, st y, yur g yar dok okt bakilmods . Al - (0.2)
st ok dkincic bakylmads
T 19 0 Man ancy, keaj, snty, oks, Keplik, yoz-  yur-piv &k, ko YUz S, kon) Thet: 45, Jkosits 56, + AR - (0.2)
povechat-aveg-taban dok, el a Okx ESH: S, ALT 26 nck: + (1.5)
01X 20 Man  aecs. sist y. baren Rasamas), st ok ot modys ket 43, Wkosk: 42, . ik & (24)
st S0k ESH: 19, ALT: 43 ikisci: + (2.5)
1] IS 22Mant wey, sid y, bela, 8k yir dok Wiz & 1het: 20, Jokosx: 36, - ik« (08)
ESH: 32, ALT: 44 ikinci: ¢ (3.0)
12 1S 20Man s Koaj, sut y, Oks, beren ak, iz pov-cist G0k Lo, okt Thet: 43, Kkosn: 44, - T - (03)
Koplik, ydr-pov-chst-avug S5k ESHE 10, ALT: 17 [Xinci: + (1.8)
1318 MMan ascy, koaj ant y, Oks, berea ak, GOk yok Sk, Bk yok Rulmads . o+ (1.6)
dok yok ikinci: 4 (2.3)

* konj: konjoaktivil, a: agns, sist y: sistemik yakenmalar (sgtahssalik, halsizlik), giv: govdede, dok: dokint, sinlizit: akut sinzit, bunen ak: bu.
run akimtiss, Oks: Oks@rok, yiiz: ylede. kol: kolda, olit medya: akut ofitis medya, ekst: ekstremitelerde, Koplik: Koplik lekeleri,
** Het (%), lokasit (100/mm*). ESH (mmysaat), ALT (IUL).

Salgini baglattigini kabul ettigimiz ilk olgudaki prodromal yakinmalarin ilk muayeneden 12
giin O6nce bagladig1 belirtilmekteydi. Bu hastanin infeksiyonu nereden aldigin1 aydinlatamadik.
Diger olgularin yakinmalar1 bundan 6-11 giin sonra baslamisti. ilk muayenede bir hasta
prodrom donemdeydi; bir hastada dokiintii hic olusmadi; geri kalanlar dokiintiilii
donemdeydiler. Altinc1 giindeki kontrolde hastalardan ikisinde (% 15) akut siniizit, {i¢iinde


http://www.ctf.edu.tr/dergi/online/1998v29/s4/984a6.htm
http://www.ctf.edu.tr/dergi/online/1998v29/s4/984a6.htm

(%23) akut otitis medya gozlendi. Ilk muayenede 7 hastanin kan sayimi, sedimentasyon ve
ALT incelemeleri yapildi. Sedimentasyon hafif¢e yiiksek (ort.=20.9 mm/s, ara=5-40. ss=12),
ALT bazi hastalarda iist sinirda (ort.=33.3 mm/s, ara=17-44, ss=11) ve hematokrit ile 16kosit
normal bulundu.

Kazakistan Cumbhuriyeti Saglik, Milli Egitim ve Kiiltiir Merkezi ile kurdugumuz temas
sonucunda 60'l1 yillardan beri bir yasini bitiren ¢ocuklarin %95 oraninda asilandigini, ancak
son yillarda bu oranin diistigiinii 6grendik.*

TARTISMA A

Asili kitlelerde ortaya ¢ikan kizamik salginlarinin ele alindigi c¢aligmalarda tibbi kayitlar
asilanma kanmit1 olarak gosterilmektedir.>® Inceledigimiz salginda dgrencilerin kizamik asist
kayitlarina ulagmak miimkiin degildi. Hastalanmayan 74 6grenciden antikor arastirdigimiz
73'liniin hepsinde IgG pozitifligi ile birlikte Kazakistan Cumhuriyeti Saglik, Milli Egitim ve
Kiiltir Merkezi tarafindan asilamanin en yaghh Ogrencimizin dogum tarihinden o6nce
baslatildiginin ve %95 asilama yapildiginin bildirilmesini, asili bir kitle ile kars1 karsiya
bulundugumuzu kabul etmek i¢in ideal degil, ancak yeterli ip uclar1 olarak degerlendirdik.

Kizamik tanisinda yararlandigimiz kriterler uyarinca 13 6grencinin durumu 'kesin' kizamik ile
uyumluydu. On ikisinin tanisini serolojik olarak kesinlestirirken, bir olguya da (Tablo 1; olgu
# 8) digerleri ile epidemiyolojik iligkisi sebebiyle 'kesin' kizamik tasini koyduk.

Hastalanmayan 74 6grencinin 73"liniin IgM ve IgG'si, 20 giin sonra da IgG'si kontrol edildi.
Ugiinde IgM pozitif bulundu; ancak bunlarin higbirinde IgG titre artist meydana gelmedi.
Buna gore kullandigimiz ELISA kitindeki IgM'nin yanlis pozitifliginin %4 (3/73) oldugu
sOylenebilir. On {i¢ hastanin 6'sinin ilk serumunda IgM negatif bilindi. Bunlardan 3'iiniin
IgG'si negatifti; ikisinin kontrol serumlarinda IgG pozitif bulundu. IgG pozitif bulunan
iciliniin  kontrol IgG'leri artis gostermekteydi. IgM -negatif olgularin ilk ve sonraki
serumlarinda kizamik IgM antikorunu tekrar bakmak miimkiin olmadi. Bu veriler IgM yanlis
negatifliginin %50'ye yakin oldugunu gostermektedir. Klasik bilgiye goére IgM yanlis
pozitifliginin %20 diizeyinde bildirildigi g6z Oniine alinirsa, buldugumuz oranin oldukca
yiliksek oldugu sonucuna varilmaktadir. Bu ise, bazi hastalardan hastaliin ¢ok erken bir
déneminde kan almamiza bagli olabilir. Ogrencilerden hangilerinin asili olduguna dair kesin
bilgimiz olmadig i¢in IgG'nin yanlis pozitifligini ya da negatifligini degerlendirmek miimkiin
degildir.

Kizamigin kulugka siiresinin 10-14 giin, prodrom siiresinin ise birka¢ giin oldugu
bildirilmektedir.? Ele aldigimiz hastalarin kulugka ve prodrom siireleri sirasiyla, 0-12 giin ve
1-5 giin kadardir. Ancak bu bulgular, anamneze dayandigindan giivenilirligi azdir.
Dokiintiiler, hastalarin ¢ogunda klasik bilgiye uygun olarak yiizden gévdeye ve ekstremitelere
yayllmaktaydi.> Ancak iki olguda yiiz tutulumu olmadi. Gronland'daki bir salginda 4262
hastadan 12'sinde (%0.3) hastaligin dokiintiisiiz seyrettigi gozlenmistir. Ele aldigimiz
salgindaki 13 hastadan birinin (%8) durumu buna uymaktaydi. Cesitli serilerde kizamigin
%0.1-38 oraninda yakinmasiz seyrettigi de bildirilmistir.>" Biz, yakinmasiz 6grencilerden
herhangi birinde serokonversiyona rastlamadik. Yakinmasiz ogrencilerden 3'linde
buldugumuz IgM pozitifligine 1gG titre artis1 eslik etmediginden bunlar1 subklinik olgular
degil, IgM'nin yanhs pozitifligi olarak siniflandirdik. Subklinik seyir oranini %38 olarak
bildiren ¢alismada7 IgG testleri yapilmadigindan, bulunan yiiksek oranin IgM testinin yanlis
pozitifligine bagli olabilecegi géz Oniinde tutulmalidir. Orta kulak iltihab1 hastalarimizin
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3'tinde (%23), akut siniizit ise 2'sinde (% 15) meydana geldi. Kizamik hastalarinin %8.5-29
kadarinin orta kulak iltihabi, %4.1-25'inin siniizit ile komplike oldugu bildirilmistir.>* Daha
ciddi bir komplikasyon olan pndmoniye olgularimizda rastlamadik. Daha ¢ok eriskinlerde
olmak iizere kizamigin %80'e varan oranda hepatitle komplike oldugu bildirilmistir.
Hastalarimiz arasinda bariz hepatit gézlenmedi, ancak bazilarinda transaminaz aktivitelerinin
ist simirda olusu dikkat ¢ekiciydi. Mortalitenin 15 yas civarindakilerde en diisiik oranda
olmasi, bu yas dolaylarinda bulunan hastalarimiz arasinda ciddi komplikasyon veya 6liim
olmayisinin agiklamasi olabilir.

Duyarli kimselerin bir salgin sirasinda korunmalari i¢in bazi Oneriler yapilmistir.”® Temasi
izleyen ii¢ giin i¢inde zayiflatilmig canli as1 Onerilmektedir. Bir baska yaklasim da temasi
izleyen 6 giin i¢inde serum immiinoglobiilin uygulamasidir. Bu pahali uygulamanin sadece
mortalitenin yiiksek oldugu duyarli siit cocuklari, gebeler ve bagisikligi baskili kimselere
siirlandirilmasi tavsiye edilmistir. Antikor durumuna bakarak infeksiyona en yakin adaylar
olarak belirledigimiz 8 Ogrenciye tibbi kaygilardan ¢ok, okul devamsizligint 6nlemek
amaciyla pasif bagisiklama yaptik.

Kizamik infeksiyonu, tiim diinyay1, 6zellikle de geri kalmis {ilkeleri ilgilendiren 6nemli bir
sorundur. Gelismekte olan {ilkelerde niifusun biiyiik cogunlugu mortalitenin yiiksek oldugu
erken yaslarda (<5 yas) infekte olur. Ornegin, Senegal'de ¢ocuklarm tamaminm 2 yasindan
once infekte oldugu belirlenmistir.™* Bu tiir tilkelerde mortalite de %2-6 gibi oldukg¢a yiiksek
seviyededir; hatta salginlar sirasinda %30'a varabilir. Mortalite, bagisiklig1 baskili gruplarda
(HIV-pozitiflerde %45, malin tiimorliilerde %55) daha da yiiksektir.”” Bu sebeplerle kizamik
Onlenmesi gereken onemli bir hastaliktir.

Kizamik sorununu ¢oziimlemede en basarili arag, aktif bagisiklamadir. Zayiflatilmig canli
asmun tiim diinya ¢ocuklarinin yaklasik %80'ine uygulanmasi sayesinde her yil 1.5 milyondan
fazla kizamiga bagl Oliim onlenebilmektedir.”®* Asinin basarisini gozlemleyen ABD'li bilim
adamlari, 18 yas altindaki niifusun %99'unun asilanmasi durumunda kizamigin ortadan
kalkacagint 6n gormiislerdir. Bu hipotez dogrultusunda ABD'de s6zii edilen oranda asilama
yapilmis, insidens %99'dan fazla azaltilmis, ne var ki, kizamik heniiz tamamen yok olmamis,
kii¢iik ¢apli salginlar bag gostermistir.® Yiiksek oranda asilanmaya ragmen salginlarin ortaya
¢ikis sebebi, birgok arastirmanin konusu olmustur.

As1 kampanyasi yliriitiilen bir toplumda teorik olarak {i¢ grup kimse kizamiga yakalanabilir.
Bunlar, hi¢ agilanmayanlar, agilandig1 halde antikor olusturamayanlar ve asilanmaya ragmen
antikoru zamanla koruyucu titrenin altina diisenlerdir. Hi¢ asilanmayanlarin yiiksek oranda
bulundugu toplumlarda kizamik salginlarinin siirmesi dogaldir. Asilama yapilan ilkelerde
asilananlarin orani, %50-99 arasinda olup, tiim diinya gbz Oniine alinirsa %80'e yakindir.
Tiirkiye'de seksenli yillarda baslayan kizamik asis1 uygulamasinin 1996 yilinda hedef kitlenin
%84'linlin kapsamasi saglanabilmistir."* Ele aldigimiz salgindaki 6grencilerin vatandasi
olduklar1 Kazakistan Cumhuriyeti'nde ise bu oranin yakin zamana kadar %95 seviyesinde
oldugunu 6grendik.*

Bir kistm kimse de asilandigi halde antikor olusturamaz. Bu onceden de belirtildigi gibi
primer asilama Dbasarisizliginin sonucudur. Primer asilama basarisizligit boyutunun
arastirildigi, ABD'de yapilan bir ¢caligmada asilandig1 kesin olarak bilinen kimselerde asidan
11-17 yil sonra bakilan 1gG, deneklerin %4.1'inde negatif bulunmustur.® Ulkemizde primer
asilama basarisizliglr %6.7-29.8 arasinda bildirilmistir."** Kizamik asisini takip eden yillar



boyunca antikor seviyesinin yavasga diistiigii, ancak bunun kizamik duyarliligina yol
agmadigl ise tekrar tekrar varilmis bir sonugtur.>*%

Gozlemledigimiz 13 olgudan IgM pozitif bulunan 7'sinde antijeni 6nceden tanimama durumu,
bir baska deyisle asillanmama veya primer asilama basarisizlig1 s6z konusu olmalidir. Geri
kalan 6 hastada IgM negatifliinin yanlis negatiflik olup olmadigini belirleyemedigimizden
duyarlilik sebeplerini kestirmek miimkiin olmamaktadir. Ancak, biitiin 6grencilerin ayn1 yasta
asilandiklar1 varsayildiginda hastalanan ve hastalanmayanlarin yaslariin istatistiksel fark
gostermemesinin, ele aldigimiz kitlede goriilen kizamik salgininin asilanmay1 takiben antikor
kaybina bagli olmadigina isaret ettigi varsayilabilir.

Cicek hastaliginin diinyadan, ¢ocuk felcinin Amerika kitalarindan eradike edilmesinden sonra,
ABD'de kizamigin da Amerika kitalarindan 2000 yilindan 6nce eradikasyonu hedeflenmistir.?
Bu amagla, 1-14 yasindaki tiim ¢ocuklarin 6nceden asilanmis olup olmadigina bakilmaksizin
halen kullanimdaki zayiflatilmis canli as1 ile asilanmasi seklindeki uygulama yapilmaktadir.
Kampanyanin 1srarla ve titiz bir sekilde yiiriitiilmesi, meyvelerini vermistir; 1995 yilindan
sonra Giiney Amerika'dan hi¢ kizamik olgusu bildirilmemis, ABD'de ise on binleri bulan
insidens bes yiiziin altina inmistir. ABD'de halen kizamik olgularinin goriilmesinin sebepleri
olarak, 1-4 yasindaki ¢ocuklara ulagsmadaki zorluk, primer asilama basarisizligi ve ithal
infeksiyonlar gosterilmektedir. Amerika kitalarindaki bu olumlu gelismelerin, diger {ilkeler
icin de 6rnek olmasi ve kizamigin tiim diinyadan eradikasyonunun giindeme gelmesi olasidir.

OZET a

Yiiksek oranda asili toplumlarda kizamik salginlari bildirilmektedir. Bu tiir salginlarin
sebeplerini aydmlatmak amaciyla bunlarin, Istanbul'da asili Kazakistan'li 6grencilerin
yatakhanesinde meydana gelen bir 6rnegini inceledik. Okuldaki 87 6grencinin tiimii erkekti
ve yas ortalamasi 18.2 (12-25) idi. 13 ogrenciye (%15) kesin kizamik tanist koyduk.
Hastalarin yas ortalamasi 17.5 (12-22) bulundu. Hastalarin ve saglamlarin yas ortalamalari
istatistiksel olarak fark gostermedi. Hastalarmm 11'1 (%85) IgM pozitifti. Hastalanmayan
ogrencilerden ikisi hari¢ hepsi IgG-pozitifti. Bu bulgular, asili 6grenci kitlesindeki salginin
bagisik olmayan 6grenciler arasinda meydana geldigini ve asidan sonra bagisiklik azalmasina
bagli olmadigin1 gostermektedir.
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