KISTIK FIBROZISTE AKCIGER ENFEKSIYONU TANISI ICIN
ORNEK ALINMASI

ONEMLI NOKTALAR

= BAL, balgaminda mikroorganizma saptanmayan ve
ampirik antibiyotik tedavisine ragmen klinik durumu
duzelmeyen secilmis hastalarda ve balgam cikarama-
yan kucuk cocuklarda alt solunum yollarindan 6rnek
almak icin daha uygun bir tekniktir.

= BAL orneklerinde enfeksiyonun mikrobiyolojik tanimi
konvansiyonel olarak 105 CFU/ml olarak ifade edil-
mektedir.

= 8 yas Uzerindeki balgam ¢ikartabilen KF’li cocuklar-
dan elde edilen nitelikli balgam 6rnekleri alt solunum
yollarindaki etken mikroorganizmalarin gosterilmesi
icin degerlidir.

« indikte balgam yontemi her yas grubundaki KF’li
cocuklarda indiikleme; enfeksiyon ve inflamasyonun
dogru bir gostergesi olarak basit, invaziv olmayan ve
tekrar edilebilir bir tanisal yontem olarak kabul edil-
mektedir.

= KFli hastalarda orofaringeal yolla alinan kultiirlerde
Ureme olmasi alt solunum yolunda patojen varligini
kesin olarak géstermez; ancak negatif orofaringeal
klltarler alt solunum yolu enfeksiyonun dislanma-
sinda yardimcidir.

= Bogaz kilturiinde Greme olmayan semptomatik has-
talarda nazofaringeal aspirasyonla kulttr alinabilir.

= PA'ya kars! olusan antikor (ekzotoksin A, fosfolipaz
C antikorlari, elastaz, alkalin proteaz antikor) titreleri
akut enfeksiyon sirasinda yiikselme egilimi gosterir.

= Serolojinin aralikli izlemi hastaligin gidisi hakkinda
bilgi verir ve PA enfeksiyonunun izlemi igin yararlidir.

= Erken enfeksiyon dénemindeki hastalarin gogunda
kiltlr pozitif olmadan aylar 6ncesinde artmis anti-
kor yanitlar gérulebilir.

= Serolojik test yontemleri 6zellikle de kulttr pozitif
olmayan semptomatik hastalarda veya pozitif oro-
faringeal kilttiri olan semptomatik olmayan hasta-
larda kaltdr ile birlikte yararl olabilir.

= PCR teknigi KF’li hastalarin balgam veya orofaringe-
al orneklerinde PA’nin erken dénemde saptanmasi-
ni saglar ve PA kolonizasyonu i¢in yuksek duyarliga
sahiptir Ancak teknik ekipman ve yanlis pozitifligi
onlemek agisindan kontrolli laboratuvar kosullarina
ihtiyac vardir.

= Kronik kolonizasyon siklikla kaltur ile kolaylikla sap-
tanabilirken, serolojik ve molekdiler teknikler 6zellik-
le erken ve intermittan kolonizasyonu gostermede
yararldir.

Kistik fibroziste (KF) solunum yolu enfeksiyonlarinin
yogun tedavisi yasam slresinin iyilestirilmesindeki en
Onemli faktorlerden biri oldugundan, enfeksiyonlarin
tanisini koymada glivenilir metodlarin kullaniimasi hasta-
larin  klinik izleminde olduk¢a o6nemlidir [1].
Enfeksiyonlardan sorumlu olan organizmalarin mikrobi-
yolojik tanisini koymak cok sayida fayda saglar.
Patojenlerin tanimlanmasi; uygun antibiyotik tedavisinin
verilmesine, bakteriyel eradikasyonun ve klinik yanitin
iyilestirilmesine ve diren¢ gelisiminin azaltimasina olanak
saglar [2]. Alt solunum yolu sekresyonlarindan alinan
klltarler KF’e baglh akciger hastaliginda antibiyotik tedavi-
sini yonlendirmede ideal 6rneklerdir [3]. Balgam ornekleri
ilerlemis hastaligi olan biyuk hastalarda alt solunum yolu
enfeksiyonunu teshis etmede kullanilmaktadir. Cok sayida
calisma balgam bakteriyolojisinin alt solunum yollari pato-
jen spekturumunu yansittigini gostermektedir [4]. Bununla
birlikte hafif hastalar veya balgam ¢ikaramayan kucuk
cocuklarda enfeksiyon tanisi farkli tekniklerle elde edilen
bakteriyolojik drneklere dayanilarak konulmaktadir [5].
indukte balgam, orofaringeal surlntl, nazofaringeal
sekresyon ve bronkoalveoler lavaj 6rnekleri KF’li cocuklar-
da balgam disinda alinabilecek bakteriyolojik ornekleri
olusturmaktadir.

Bronkoalveoler lavaj

Bronkoalveoler lavaj (BAL) KFli kiglk cocuklarin alt
solunum yolu enfeksiyonlari hakkinda veri edinilmesini sag-
layan guntmuzdeki en guvenilir yontemdir [6]. Her ne
kadar BAL KF'li hastalarda alt solunum yolundan 6rnek
almak igin standart teknik olarak goziikse de pahali, zaman
alici ve sedasyon gerektiren invaziv bir yontem olmasi nede-
ni ile rutin klinik kullamim icin uygun degildir [3]. BAL, bal-
gaminda organizma saptanmayan ve ampirik antibiyotik
tedavisine ragmen Kklinik durumu diizelmeyen segilmis
hastalarda; balgam cikaramayan kicik ¢ocuklarda alt
solunum yollarindan 6rnek almak icin daha uygun bir
tekniktir [6,7].

Avrupa Solunum Dernegini’nin BAL'In KF’li kiiguk
cocuklarda mikrobiyolojik tanidaki standardizasyonu igin
onerileri su sekildedir [8]:

1. Tercihan genel anestezi esliginde, anestezi izleminin
ve midahalenin eksiksiz yapilabilecegi durumlarda
gergeklestiriimelidir.
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2. BAL vicut isisina getirilen 1ml/kg normal serum fizyo-
lojik (SF) ile yapilmalidir. Bir seferde maksimum 20 ml
kullaniimalidir.

3. BAL rutin olarak iki lobdan gerceklestiriimelidir.
Yukarida anlatildigi miktarlarda kullanilan tc ayrn SF
Ornegi sag orta loba, ayrica tek bir SF 6rnegi lingula
veya en fazla etkilenen loba verilmelidir.

4. Sag orta lobdan ve diger yerden alinan ilk drnekler
mikrobiyolojiye gonderilmelidir. Bu érnekler mikrobi-
yoloji laboratuarinda ayri ayri isleme alinmalidir.

5. ikinci ve uglinct ornekler mimkinse buzla hizlica
inflamatuvar ¢alismalar igin laboratuara gonderilme-
lidir.

6. Genel olarak hiicre sayimlari yapilir ve gesitli inflama-
tuvar mediatorlere bakilir.

7. Hucre sayimlari minimum 300 hicre sayilarak yapilir
(Epitel hucreleri not edilmeli ancak hiicre sayimina
dahil edilmemelidir).

8. islem sirasinda Gkstrmenin énlenmesi igin mimkin
olan en dustik konsantrasyonda lokal anestezik
madde kullanilmalidir. %1’lik lidokain KF’li hastalarda
lokal anestetik olarak kullanilabilir.

Enfeksiyonun mikrobiyolojik tanimi konvansiyonel
olarak 10° koloni olusturucu Unite (CFU)/ml olarak ifade
edilmektedir. Bronkoalveoler lavaj sivi kulturd i¢in asagi-
daki tanimlamalar siklikla kullanilmaktadir [9]:
= Enfeksiyon: >10° CFU/ml
= izole koloniler: Baskin bir organizmanin 10%-10* CFU/m

Uremesi
= Ureme yok: <102 CFU/ml
= Karisik oral flora: Baskin organizma olmaksizin ¢ok

sayida koloni

Avrupa Solunum Dernegi sponsorlugunda dizenle-
nen calistay uzlasi raporu KF'teki inflamasyonun izlemi
hakkinda asagidakilerin rapor edilmesini énermistir [8]:
= Verilen sivi hacminin % kaginin geri alindiginin belirtil-

mesi

= Toplam hicre sayisinin BAL hiicre sayisi/ml olarak
verilmesi

= Hucre sayimlarinin (nétrofil, lenfosit vs) BAL'in mililit-
resindeki hiicre sayisi olarak rapor edilmesi

= Sitokinler, inflamatuvar belirtecler, notrofil elastaz ve
miyeloperoksidaz gibi hiicre disi igeriklerin BAL'In
mililitresindeki konsantrasyonlarinin verilmesi
Bronkoskopi ve BAL’In hipoksi, hiperkapni, ates,

Okslruk, enfeksiyon gibi bilinen yan etkileri KF’li gocuk-

larda da gorulebilir [8,10]. Trombosit sayisi >50.000/

mm? ise kanama riski azdir [11]. KF’li hastalarda BAL’in

degerlendirildigi bir calismada 174 islemde 180 mindr

yan etki kaydedilmistir. Bronkoalveoler lavaj sivisinin
dusiik oranda geri alinmasi ve fokal bronsit klinik olarak
anlamli bozulma ile iliskili bulunmustur. Bronkoalveoler
lavajda S. pneumonia ve P. aeruginosa Uremesi, solu-
num bulgulari ve fokal bronsit bronkoskopi sonrasi
gorulen 38.5°C ve Uzeri ates icin bagimsiz risk faktorleri
olarak saptanmistir [12].

Balgam

KF’li hastalarda akut pulmoner alevlenme dénemleri
disinda da, belli araliklarla solunum yolu kultdrlerinin
alinmasi onerilmektedir [13]. GUnumuzde ¢cogu merkez
her klinik muayenede rutin olarak kilttr alinmasini éner-
mektedir (KF’li hastalar cogu merkezde yilda en az dort
kez gorilmekte, dolayisi ile yilda dort kez solunum yolu
kaltard alinmaktadir) [7]. Bu yaklagimla gecici bakteriyel
kolonizasyon kagirilabileceginden, bazi merkezler ise has-
talarini aylk araliklarla kdlttir alarak izlemektedir [14].
Balgam cikarabilen 8 yas ve Uzerindeki KF'li hastalarda
balgam kdiltlrlerinin alt solunum yolu mikroorganizmala-
rini dogru olarak yansittigi kabul edilebilmektedir [15,16].
Balgam oOrnegi nitelikli (mikroskopik incelemede 100’luk
budyutmede her sahada 25’den fazla I6kosit ve 10’dan
az epitel hiicresi bulunmasi) olmali ve iki saat icinde labo-
ratuvara ulastinlmaldir [17].

Radhakrishnan ve arkadaslari 6-18 yaslar arasindaki
183 KF'li hasta Uizerinde yaptiklar ¢alismalarinda hastala-
rn %45’inin balgam ¢ikaramadigini saptamislardir. Kiiguik
yastaki hastalar, pankreas yetmezligi olmayan ve solu-
num fonksiyon testleri daha iyi olan hastalar daha az
oranda balgam ¢ikarmaktadirlar. Bu sonuclar daha hafif
hastaligi olan cocuklarin daha az oranda balgam ¢ikard:-
gini gdstermektedir [18].

indukte balgam

Balgam indlksiyonu hipertonik salin solisyonu ile
yapiimaktadir. inhale hipertonik salin verilmesi havayolu-
na suyun cekilmesini ve sekresyonlari sulandirarak daha
kolay cikariimasini saglar. inhale hipertonik salin KFli
hastalarda havayolu sekresyonlarindaki iyonik baglar
degistirerek, prostoglandin E salinimini artirarak ve bilin-
meyen bazi mekanizmalar ile siliyer atimlari stimule eder
ve mukosiliyer klirensi arttirir [19,20].

Balgam cikarabilen cocuklarda, eriskinlerde ve bal-
gam cikartamayan kiciik c¢ocuklarda hipertonik salin
inhalasyonu ile balgam indikleme; enfeksiyon ve infla-
masyonun dogru bir gostergesi olarak basit, invaziv
olmayan ve tekrar edilebilir bir tanisal yontem olarak
kabul edilir [21-23]. indukte balgam KF’li hastalarda alt
solunum yolu etkenlerinin saptanma oranlarini da arttir-
maktadir [3].

Hipertonik salinin havayollarindaki mast hcrelerini
uyararak ve duyu sinir aktivasyonuna sebep olarak bronko-
konstriksiyon yaptigi diisiinilmektedir [24]. Onerilen salin
solisyonu konsantrasyonu %0.9-7 arasinda degismekte-
dir. Bazi calismalarda artan konsantrasyonlarda (%3, %4,
%b5) salin uygulamasi dneriimektedir. Bronkospazm riski
ylksek olan hastalarda izotonik salin soltisyonunun kulla-
nilmasinin daha giivenli olabilecedi de bildirilmistir [25]. Bu
nedenle, islem esnasinda gelisebilecek asiri bir bronko-
konstriiksiyonun dnlenmesi i¢in her hastaya standart ola-
rak islem oncesinde kisa etkili beta 2 agonistler uygulanir
[26]. Bronkodilatator olarak siklikla inhale salbutamol 200-
400 ug dozda, nebulize salbutamol 2.5-5 mg dozda veya
esdegerinin kullanilmasi 6nerilmektedir
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Balgam indiiksiyonunun givenli yapilabilmesi ve islem
esnasinda gelisebilecek bronkokonstriksiyonun erken
donemde anlagilabilmesi icin solunum fonksiyonlarinin
monitorizasyonu gereklidir [31]. Bunun igin henliz stan-
dart bir protokol bulunmamaktadir. Bazi ¢alismalar islem
stresince 5-10 dakikada bir ve semptom oldugunda solu-
num fonksiyonlarinin spirometre ile élgtilmesini 6nermek-
tedir. Hastalara islem o©ncesinde bazal solunum testi
uygulanmali, islem esnasinda FEV,'de %20’den fazla
diisme olmasi durumunda 200-400 pg salbutamol inha-
lasyonu veya 2.5-5 mg nebulize salbutamol uygulanmali-
dir. Hastalar bronkodilatatér uygulamasi sonrasinda
degerleri bazal diizeylere donene kadar gbzlem altinda
tutulmalidir.

Balgam alindiktan hemen sonra incelenmelidir. Bu
miumkin degilse buzdolabinda en fazla 2 saat saklanabilir.

Balgam indiksiyonunda
asagidaki gibi olmalidir:

= Hastaya islem hakkinda aynntili bilgi verilir, yazili
aydinlatilmig onam alinir.

= Bazal FEV, 6l¢liml yapilir ve sonrasinda 200-400 g
salbutamol inhale ettirilir.

e 3-20 dakika sonra solunum fonksiyon testi tekrarlanir;
FEV, beklenenin > %60 veya >1L ise isleme devam edilir.

= Sabit bir salin konsantrasyonu veya giderek arttirilan
konsantrasyonlarda salin inhale ettirilir.

= Yeniden FEV, Olgiimii yapilir.

= FEV,’de >%20 dlsus olmasi veya belirgin solunum
sikintisi bulgulari gelismesi durumunda isleme son
verilir. Eger yoksa, indiiksiyon 20 dakika sire ile her 5
dakikada bir tekrarlanabilir.

= Agiz ve bogaz calkalanir, burun temizlenir.

e 5,10, 15., ve 20. dakikalarda oksurttlerek balgam
¢ikariimasi saglanir.

= Yeterli balgam elde edilene kadar veya indiksiyon
suresi 20-30 dakika olana kadar islem tekrarlanir.

islem basamaklari

Orofaringeal struntu

Balgam cikaramayan kuglk hastalarda solunum sek-
resyonlarindan kultur géndermede baslica invaziv olmayan
yontem orofarinks striintt kalttradir [27]. Uyumlu gocuk-
larda agiz actinlir ya da dil basacag yardimi ile agiz acilir.
Dil basacagi ile dilin arka yarsina basarak dilin posterior
farinksten uzaklasmasi saglanir. Pamuk uclu ekivyon poste-
rior farinkse yerlestirilir ve tonsil plikalari ve posterior farin-
geal duvardan es zamanl surintt 6rnegi alinir [5].

Alt solunum yolu patojenlerini saptamada orofaringe-
al klltdrlerin dogrulugu tartismalidir. Ramsey ve arkadas-
lari orofaringeal kulturlerin enfeksiyonu goOstermede
oldukga belirleyici oldugunu, ancak kilttrde Greme olma-
masinin alt solunum yolunda patojen varligini dislatmad-
gini 6ne stirmuslerdir. Bu ¢alismada orofaringeal kiltdrle-
rin pozitif prediktif degeri %83, negatif prediktif degeri
%70 bulunmustur [27]. Armstrong ve arkadaslari ise
yaslar 1-52 ay arasinda olan 150 KF’li cocukta BAL ile es
zamanl aldiklari orofaringeal sirinti kdlturlerinin, alt
solunum yolundaki bakteriyel patojenlerin varligini gtive-

nilir sekilde gostermedigini bildirmislerdir. Bu ¢alismada
P. aeruginosa icin orofaringeal kultirlerin pozitif prediktif
degeri %57, negatif prediktif degeri %96 bulunmustur.
Arastirmacilar bu calismaya gore pozitif orofaringeal kul-
tdrlerin alt solunum yolunda patojen varli§ini kesin olarak
gostermedigini, ancak negatif orofaringeal kilturlerin alt
solunum yolu enfeksiyonunu daha iyi bir sekilde dislama-
ya yardimci oldugunu belirtmislerdir [28]. Rosenfeld ve
arkadaslari 5 yas alti 141 KF’li hastada orofaringeal ve es
zamanli BAL kulturlerini almislar ve P. aeruginosa igin
orofaringeal kultirlerin 6zglnligu ve negatif prediktif
degerinin yuksek ancak duyarlihdi ve pozitif prediktif
degerinin distk oldugunu saptamislardir. Dolayisi ile bu
yas grubunda negatif bir bogaz kulttiriinin alt solunum
yolu enfeksiyonunu ekarte etmede yardimci oldugunu,
ancak pozitif kaltiriin P. aeruginosa varligini kesin olarak
gostermedigini belirtmislerdir [29].

Posterior farinkse pamuk uclu ekivyonun yerlestirile-
rek posterior faringeal duvara degdiriimeden oksurtdile-
rek alinan kiltlrlerde Greme olmasinin alt solunum yolu
enfeksiyonunun gugli bir belirleyicisi oldugu, kulturde
treme olmamasinin enfeksiyonu dislatmadigi saptanmis-
tir [30]. Bir ¢alismada, balgam c¢ikaramayan KF’li cocuk-
larda hipertonik salin inhalasyonu sonrasi bu yéntemle
alinan balgam 6rneginin ek mikrobiyolojik bilgi sagladigi
gosterilmistir [26].

Nazofaringeal aspirat

Bu yodntemde enjektdre takilan nazogastrik sonda
burun deliginden gecirilerek inferior turbinat yolu ile
nazofarinkse indirilir. Okstirme refleksi uyarilan cocuktan
enjektdr yardimi ile drnek alinarak mikrobiyoloji laboratu-
arina gonderilir.

Taylor ve arkadaslar 6 ay-10 yas arasindaki 47 KF'li
cocuktan hem bogaz kiltiri hem de nazofaringeal aspi-
rat kultdrd alarak karsilastirmislardir. Nazofaringeal kultd-
riin bogaz kultirtine tstunliginin olmadigini ve nazofa-
ringeal aspirasyonun rutin olarak yapilmasinin gerekme-
digini belirtmislerdir. Bogaz kltlrti daha az invaziv, hizli
ve hasta igin daha kabul edilebilir bir yontemdir [5].

Pseudomonas antikorlar

Pseudomonas aeruginosa (PA) ile kronik enfekte olan
KFli hastalarin baytk bir kismi balgam cikarabilir ve rutin
mikrobiyolojik metodlarla bu érneklerden etken mikroor-
ganizma elde edilebilir. Ancak aktif balgam ¢ikaramayan
kiiclk yastaki KF’li hastalarda (1-5 yas) bogaz strtintisi
drneklerinde PA tanisi yanlis negatiflikle sonuclanabilir.
Bazen KF'li hastalardan BAL &rneklerinin akcigerlerin
sadece bir lobu veya segmentinden alinmasi da yanlis
negatif sonuclara neden olabilir. Bu nedenlerle, balgam
alinamayan KF’li hastalarda PA serum antikorlar ilgi
odagi olmustur. PA’ya karsi olusan antikorlar kulttr pozi-
tiflesmeden aylar dncesinden ortaya ¢ikabilir, PA ile kolo-
nize olan hastalarda antimikrobial tedavi ile titrelerin
degismesi nedeniyle yararli bir enfeksiyon takip paramet-
resi olabilecegi belirtilmistir [31,32].
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PA’ya karsi olusan antikorlar akut pulmoner alevienme
sirasinda farkl yUkselme egilimleri gosterir. Enfeksiyon
sirasinda ilk yukselenler ekzotoksin A ve fosfolipaz C anti-
korlar iken; elastaz ve alkalin proteaz antikor titrelerinin
yukselmesi i¢in daha uzun zaman gerekmektedir [33].
Antikor olusumunu etkileyen bir¢ok faktor bulunmaktadir.
Mukoid PA tirleri, mukoid olmayan PA tirlerine gore daha
belirgin antikor yaniti saglar [34]. S. aureus ile birlikte ikili
kolonizasyon olmasi durumunda ekzotoksin A ve elastaz
antikor titrelerinin daha dustk; fosfolipaz C antikor titrele-
rinin daha yiksek oldugu gosterilmistir [34].

Kappler ve arkadagslari 183 KF hastasinda ¢ pseudo-
monas antijenine (alkalin proteaz, elastaz, ekzotoksin A)
karsi gelistirilen serum antikorlarini degerlendirmislerdir.
Ug antikorun bir arada bakilmas ile duyarlilik %86, 6zg(il-
Ik %96 ve pozitif belirleyicilik %97 oranlarla iyi sonuclar
vermistir. Tanisal pozitif belirleyicilik, aralikl enfekte hasta-
larda yiksek (%83), enfeksiyonsuz hastalarda distk
(%33); tanisal negatif belirleyicilik enfeksiyonsuz hastalar-
da yuksek (%78), aralikli enfekte hastalarda dustuk (%58)
bulunmustur. Sonucta PA ile aralikli enfekte olan ya da hig
enfekte olmayan hastalarda diizenli olarak serum antikor-
larina bakilmasinin faydali olabilecegi belirtiimistir [35]. PA
mikrobiyolojik olarak gosteriimeden de antikor titrelerin-
de artis goruldugiinde, olasi bir enfeksiyon distnilerek
eradikasyon tedavisinin baslatilabilecegi bildirilmistir.
Antikor titrelerinde aktif enfeksiyon periyotlar esnasinda
artma, antimikrobiyal tedavi ile disme oldugu gosteril-
mistir [36].

PA ile akciger enfeksiyonu olan hastalarin ¢ogunda
erken antikor yaniti goriilmektedir. Burns ve arkadasla-
rinin ¢alismasinda; calisma grubundaki hastalarda exo-
toxin A’ya karsi tum hicre proteini immunoblot yonte-
mi ile ilk antikor yanitinin saptanma zamaninin, kultr
ile PA’nin saptanma zamanindan ¢ok daha erken oldu-
gunu gostermislerdir. Hastalarda her iki serolojik yon-
tem kullanildiginda %97.5’inde PA enfeksiyonu saptan-
mis. Sadece kultir ile ilk 3 yasina kadar olan hastalarin
%72.5’inde PA enfeksiyonu gosterilebilmistir [37].
Klicuk ¢ocuklarda solunum yollarindan alinan kalturler-
de PA saptanmadan 6-12 ay 6nce anti-PA antikorlarinda
artis oldugu belirtilmistir.

Ratjen ve arkadaslarinin solunum yolu mikrobiyolojisi
bilinen 375 KF’li hastadan alinan 1791 serum &érnedinde
alkalin proteaz, elastaz ve exotoksin A’ya karsi gelisen PA
antikorlarinin titrelerinin degerlendirildigi ¢alismada;
%97.5 dzglilliikte alkalin proteaza karsi gelisen antikorla-
rn duyarlligi en yiksek bulunmustur (%85.4); bunu
elastazin (%76.2) ve exotoksin A’nin duyarlihgi (%72)
izlemistir. Bu antikor titreleri PA ile kronik enfekte kisiler-
de kultir negatif olanlara gore anlaml olarak yuksek
bulunmustur. Her U¢ antikorun bir aradaki pozitifliginin
duyarlihg, tek tek bakilanlara gére daha yiksek bulun-
mustur. Bu Ug¢ antijenden en az birine karsi pozitif serum
antikor titresi yeni ortaya c¢ikan PA enfeksiyonlu kisilerin
%43’Unde saptanmistir [38]. PA enfeksiyonu dizelen

hastalarda alkalin proteaz ve exotoksin A titrelerinde
anlaml azalma oldugu; antibiyotik tedavisinin PA’yi era-
dike edemedigi durumlarda ise titrelerin yikseldigi goste-
rilmistir. Bu konudaki calismalar KF’li hastalarin solunum
kllttrlerinde PA varliginin gosterilmesinde alkalin prote-
az, elastaz ve ekzotoksin A’ya karsi gelistirilen antikor
testlerinin ylksek duyarlilik ve 6zgullige sahip oldugunu
gostermislerdir [38]. Her ne kadar serum antikor titreleri
solunum yollarinda ilk PA saptanmasi sirasinda dusik
olsa da, bu antikorlar tedaviye yaniti izlemede faydal
olabilirler. Bununla birlikte tedavi kararlar sadece bu
antikor duzeyleri temel alinarak veriimemelidir.

Molekdiler Teknikler

Balgamda PA’nin saptanmasi igin kullanilan Polimeraz
zincir reaksiyonu (PCR) yonteminin duyarligi yuksektir.
Balgamda PA’nin varligini gostermede PCR ydnteminin
duyarlihdi %93-100 olarak bulunmustur [39-41]. Kulttrd
negatif ve PCR sonucu pozitif olan 10 KF hastasinin 5
tanesinde ortalama 4.5 ay sonra kiltur pozitiflesmistir.
Bagka bir calismada da PCR’I pozitif kiltliri negatif olan
olgular bildirilmistir [41]. PA’nin molekiler tekniklerle
saptanmasi halen yaygin olarak kullaniimamaktadir.

Seksen yedi KF'li hastada PA saptanmasina yonelik
balgam veya orofaringeal surtintii 6rneklerinden mikrobi-
yolojik kltirleri, PA’nin algD GDP mannoz dehidrogenaz
genine yonelik PCR ve ¢ PA antijenine (elastaz, alkalin
proteaz, ekzotoksin A) yonelik serum antikorlarinin karsi-
lastinldig bir calismada; PA kultir, PCR ve seroloji pozitif-
lik oranlari sirasiyla %48.2, %60.9 ve %43.6 bulunmustur
ve U¢ metod arasinda enfeksiyonu saptamada anlamli
farkllik bulunmamistir [42]. Bakilan antikorlar arasinda
elastaza karsi olan antikor pozitifligi %37.9 ile en yuksek-
tir. PCR- seroloji birlikteligi, tek basina bakilan herbir
metoddan, PCR-kiltir ve kultur-seroloji birlikteliginden
daha dstln bulunmustur. Sonugta, PCR’in kiltiir ve sero-
lojiye gore daha fazla sayida hastayl saptamaya yardimci
oldugu ve PCR'In PA gosterilmesinde kullanilabilecek
baslica ek metodlardan biri olabilecedi belirtilmistir [42].
PCR’in diger bir faydasi da ¢apraz enfeksiyonlar goster-
mesidir. PA’nin tesbitinde Floresan in situ hibridizasyon
diger bir tekniktir fakat teknigin duyarligi balgamdaki
bakteri yogunlugu ile iligkili oldugundan yontemin diger
yontemlere Gstinlugd yoktur.
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