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Abstract

Mekke'ye 2003 yilinda yapilan Hac ziyareti sirasindeissga
meningitidis talyiciligini saptamak amaciyla, 29 farkl tilkeden g
haci adaylari, hgaz suruntileri incelenerek tarantm. N.
meningitidis, 11 olgudan izole edilgtir; bunlarin 2'sinin serogrup W-
135, 1'inin serogrup B oldiu saptanngi 8'i ise gruplanamanstir. Bu
bulgular, incelenen seride, gruplanamayan kokenkegemen oldgu-
nu ve N. meningitidis kolonizasyonu oraninin ¢okstddl olduzunt
gOstermektedir. Bu bulgular, yayinlangmolan veriler de go6zde
gegcirildiginde, Suudi Sgik Bakanlgi’nin, Hac sezonu bittikten sol
Mekke’den ayrilan Suudi hacilarin, siprofloksasinl&masi dgrul-
tusundaki mevcut O©nerilerini yeniden ggdendirmesi gerekgini
ortaya koymaktadir. Ancak, tim hacilar igin, donthienengokoks
asl ile asllanma onerisi surdurilmelidir. Gelekte, yeni menengok
kokenleri ile salginlarin ortaya ¢ikma olagilg6z 6ninde bulundu-
rulmahdir; yilhk izlemler bu konuda erken bir uyaeskil edebilir.
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During the 208 Hajj pilgrimage to Mecca, 344 pilgrims of
different nationalities were screened by means dlfiraat swab 1
detect Neisseria meningitidis carriage. N. menidgitwas isolate
from 11 subjects; 2 were serogroup W-1B8%erogroup B, and 8 wi
non-goupable. The results indicate a very low colon@ratate for N
meningitidis among the tested cohort, with a preidamce of non
groupable strains. These results, combined withexdew of th
published data, warrant a re-evaluation of curreecdmmendtions b'
the Saudi Ministry of Health for the use of cipmfhcin for Saur
pilgrims departing at the end of the Hajj seasanweler, vaccinatic
with the meningococcal quadrivalent vaccine, fémpégrims, shouli
continue to be recommended. The posisy of new strains arising
a cause of future meningococcal outbreaks shoulkcbhsidered, at
annual surveillance may give an early warning.

Hac mevsiminde, Suudi Arabistan’da, 2 mil-
yondan fazla Musliman haci, kigtk ve sinirli bir

alanda (Mekke ve Medingehirleri) bir arada bu-
lunmakta ve hastalik buylamasi acisindan 6nemli
bir risk olusturmaktadirtt? ilk kez 1987 yilinda, A
serogrubNeisseria meningitidigiim diinyada, hac

ile iligkili menengokoksik bir salgindan sorumiu
bulunmy ve o tarihten itibaren, Suudi Arabistan’a

giren tim haci adaylari icin ikili menengokoksif a
(AC) zorunlu hale getirilmtir.> Bunun ardindan,

2000 ve 2001 yillarinda, Hac ziyaretinin ardindan,
menengokoklarin  W-135 kokeninin, o6nemli bir
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morbidite ve mortalite nedeni olarak ortaya ¢ikmasi
tizerine}® hac ziyareti yapanlar icin, ikilisa yerine
dortli @ seceng getirilmistir.’® Suudi Sglik
Bakanlgl, risk almak istemedinden, W-135'in
nazofarinksten eradikasyonu igin, Suudi Arabis-
tan’dan gelen yerel haci adaylarina, dini térein s
guninde, evlerine doénmeden 0©nce, bir doz
siprofloksasin uygulanmasi Onerisini giindeme ge-
tirmistir.” TUm yerel ve uluslararasi haci adaylarina
dortli  ginin - kesin  olarak uygulanmasiN.
meningitidisw-135’e bgli salginlarin énlenmesinde
yararli olmy ve 2002 ve 2003 yillarinda yapilan hac
ziyaretlerinin ardindan salgin saptanmgm(

Bu calsmada, N. meningitidis kolonizas-
yonunu ve egemen olan serogrubu saptamak ama-
ciyla, farkh uluslardan secilgihaci adaylari ta-
ranmstir. Bunun ardindan, haci adaylari arasinda
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N. meningitidi&n nazofaringiyal taayiciligina Mikrobiyoloji

ili skin mevcut veriler incelenmgive ailama strate- Tum bgaz siruntusi ornekleri, koyun kanl
jisinde yakin zamanda yapilgnolan dgisikligin - agar, cikolata agar ve Thayer-Martin agara
(ikili asidan dortli alya dong), olasi etkisi irde-  (vankomisin, kolitsin ve nistatin eklenerekggigi-

lenmistir. riimis cikolata agar) ekilnstir. Plaklar, CQlli
i ortamda, 3%C’'de 24 saat boyunca enkibe edgmi
Yontemler tir. Ureme gorilmeyen plaklarda enkiibasyona 24
CGalisma bolgesi saat daha devam edilgtir.

Her hac ziyareti doneminde, Suudi Arabistan
Ulusal Koruyucu Sgik Dairesi, Mina, Muzdalifa
ve Arafat bolgelerinde, tim haci adaylarina tcret-

siz tibbi hizmet sglamaktadir. Dul-Hicah Kutsal YaMa ile incelenmtir. Oksidaz olumiu, Gram
Ayr'nin, 9-15. giinlerinde gercekiérilen hac ziya- olumsuz diplokoklardan, taze kanh agar plaklarina

reti sirasinda, kadin ve erkeklere hizmet verenpasa,j yapilmy ve bunlqr, %5_ CF_@',‘ ortamda,
genel ve di saligl polikliniklerimize ortalama 35°C'de 18-24 saat enkube ediltii. Izole edilen

10.000 hasta kaurmaktadir. Zamanin biyiik b6- bakterinin N. meningitidis oldugu, karbonhidrat
limd Mina'da gegirildginden, hastalarin da biiyik kullanma testleri yapilarak, glikoz ve maltozu kul-
bolimii Mina Hastanesi'ndeki ayakta hasta klinik- lanip, sukroz, fruktoz ve laktozu kullanmamasiyla
lerine bavurmaktadir; bu nedenle, caha bolgesi dogrulanmstir.®® Duyarlilik testleri, Kirby-Bauer

Tipik gorandmleri ile Neisseria oldugundan
kuskulanilan koloniler, oksidaz tesi ve Gram bo-

olarak burasi secilrgtir. teknigi  kullanilarak  yapilmytir.  Kokenler,
menengokoksik tiplendirme serumlari (Wellcome
Hasta secimi Laboratoriges; BK) kullanilarak, lam agliitinasyo-

Isteyen her haci adayt, tibbi hizmet almak tize-nu testi ile gruplandiriingtir.
re kliniklerimize bavurabilir. Hac ziyaretinin 10,
11 ve 12. gunlerinde, 10:00-14:00 saatleri arasinda
bagvuran hastalar, ¢cama grubu icin secilngi ve ] ) ]
calsmaya katilmak tizere sozli onay vestini Ulusal Koruyucu Hastanesine ve Mina'daki
Calsma alaninda, kadinlar ve erkekler icin ayn POlikliniklere, biyik cgunlugu hac ziyaretinin
bolimler mevcuttur. Burada gerlendirilen hasta, 10- V& 11. gunlerinde olmak uzere, toplam 5004
daha sonra uygun Kligé yonlendiriimitir. Bogaz ~ Nasta bsvurmustur. Calsma icin ayrilan sire icin-
surintiileri, kadin veya erkek hekimler tarafindan, de toplam 344 haci aday! tarasom Her haci
oda isisinda saklanan pamuk uclu ekiiviyonlar ile@dayindan sadece 1 6rnek alipve her aday icin

Bulgular

her iki tonsilden ve arka farinksten aligtm. Top-  bir anket formu doldurulmgur.
lanan oOrnekler, bakteriyolojik siemlere hemen
baslanabilmesi agisindan, her giin, alindiktan son- Demografik 6zellikler

raki 12 saat icinde, Cidde’'deki Kral Halid Ulusal Toplam 344 haci adayinin 155 (%45)'i erkek,
Koruyucu Hastanesine gonderiltii. Her hacl 189 (¢655)u kadindir. Hastalarin gnlugu 20-50

aday, ya, cinsiyet, geldii Ulke, sigara kullanma y ¢ arasindadir (Tablo 1) ve 29 ayr dlkeyi temsil
Gyksd, 6nceki menengokoksikianmanin tarihi - oyeytedir. Kiltir olumiu ve kiiltdr olumsuz bulu-

ve varsa_antibiy_otik kL_JI_Ignma oykisu gibi temel - gruplar arasindaki yacinsiyet veya sigara
demografik ozelliklere iiin sorularin bulundgu  1anma  algkanligina iliskin fark, istatistiksel

bir ank_et formu doldurrmn.l.Jr. "G(?gmjte menen- acidan anlamii bulunmasrr,
gokoksik &I uygulanma oyklsl varsa, yapilan

asinin tipi  (ikili veya dortl) kaydedilnsir. , , .

Menengokok gsisi, en fazla 4 yil 6nce ve bu hac Mikrobiyolojik bulgular
mevsiminden en gok 10 gln o6nce uygu|m,| Toplam 11 bgaz kultGrinderN. meningitidis
haci aday! ‘alanms’ kabul edilmistir. izole edilmitir; bunlarin 2'sinin serogrup W-135
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Tablo 1. Hac surveyansi 1423H (2004 G) demografik verileri.

Kiltir sonuclari

Olumlu % Olumsuz % Toplam  Odds orani (%95 GA)
Ozellikler
Cinsiyet
Erkek 3 1.9 152 98.1 155 0.45 (0.12-1.69)
Kadin 8 4.2 181 95.8 189
Yas grubu (yil}t
0-19 1 3.0 32 97.0 33 0.94 (0.12-7.13)
20-39 8 4.3 180 95.7 188 2.27 (0.54-10.98)
40+ 2 1.6 121 98.4 123 0.39 (0.06-1.97)
Milliyet ®
Suudi 7 4.5 150 955 157 0.51 (0.13-2.20)
Pakistanli 1 5.6 17 94.4 18 1.04 (0.14-7.66)
FaslIP 1 333 2 66.7 3 9.6 (1.22-37.2)
franlP 1 50.0 1 50.0 2 19.3 (2.24-46.0)
Bahreynli 1 100.0 0 0.0 1
Digerlerf 0 0.0 163 0.0 24
Menenijit ais! tipi®
Dortlu 5 3.6 134 96.4 139 1.19 (0.29-4.85)
Tkili 1 8.3 11 91.7 12 2.91 (0.21-24.3)
Bilinmiyor 2 2.1 92 97.9 94 0.7 (0.12-4.11)
Asllanmamsg 3 3 96 97.0 99
Sigara icenler
Evet 1 2.3 43 97.7 44 0.67 (0.09-5.20)
Hayir 10 3.3 290 96.7 300

&Her ya grubu, dger gruplarla kanlastiriimistir.

® Her milliyet, diger milliyetlerle kasgilastiriimistir; 0 olgunun bulundgu gruplar icin bu uygulanmastr.
¢ Kalan 24 farkh milliyeti kapsar.

4 Her a1 grubu, allanmams olanlarla kagilastiriimistir.

ve 1'inin serogrup B oldiu, 8inin ise  Tablo 2. Kiltur olumlu ve olumsuz haci aday
gruplanamads saptanmtir. izole edilen kokenle- — arasinda sik gérilen belirtiler.
rin 7’si Suudi haci adaylarindan,gdr 4 kokenin

her biri Pakistanli, Fasliranli ve Bahreynli haci Olumlu (11) Olumsuz §3)
adaylarindan izole edilgtir. izole edilen tim ie“rt"er 532" 3"/;4 561‘3(/)'6 ‘?18

.. . T L . . tes . .
kokenler.ln, pemsﬂm, ampisilin, S|profloksz_ism, Bogaz s 10 90.9 293 85.0
sefotaksim ve seftriaksona duyarhliklari belirlen- Oksiriik 8 72.7 219 65.8
mistir. Sadece sefotaksime direncli olan 1 koken Balgam S 45.5 111 33.3
- .. . e . Gogus a&risi 1 9.1 17 5.1
disindaki ttm kokenler, incelenen antibiyotiklerin  ga; asris 6 545 165 495
timuane duyarh bulunnytur. Kékenlerin higbirinin -~ Hapgirik 8 2.7 155 46.5
.. . . L Burun akintisi 8 72.7 175 52.6
[B-laktamaz tretmedi belirlenmitir. Kas aris| 5 455 191 6.3
Eklem &risi 2 18.2 78 234

Belirtilerin analizi ve asilanma orani

Kaltird olumlu bulunan hastalar arasinda,
basagrisi, burun akintisi, hapik ve 6ksurgtn sik
oldugu belirlenmitir. Ancak, kultir olumsuz grup-
la kasllastirildiginda, aradaki fark anlamsiz bu- Calsmaya alinan haci adaylari arasinda, son 4
lunmustur (Tablo 2). Hastalarin hicbiri sepsis veya Y!l i¢inde ailanms olanlarin sayisi 151 (%44)
menenjit nedeniyle hastaneye yatiriimgmive  bulunmutur; bunlann 139 (%92)'una dortlisia
hicbir hastada 6lim olmastir. 12 (%8)’'sine de ikili & uygulanmgtir. Hastalarin

64 Turkiye Klinikleri J Microbiol-Infec 2004, 3
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Tablo 3. Calisma grubununglanma durumu, tipi ve antibiyotik kullanma 6ykusu

$anma durumu A tipi Antibiyotik kullanim
Milliyet Kdaltar Evet Hayir Toplam  Dortli ikili  Bilinmiyor Evet Hayir Toplam
Suudi Olumlu 4 3 7 2 1 1 0 7 7
Olumsuz 123 27 150 865 32 23 127 150
Pakistanli Olumlu 1 0 1 1 0 0 0 1 1
Olumsuz 7 10 17 4 0 3 2 15 17
Fash Olumlu 1 0 1 1 0 0 0 1 1
Olumsuz 2 0 2 1 1 0 1 1 2
franh Olumlu 1 0 1 0 0 1 1 0 1
Olumsuz 1 0 1 1 0 0 0 1 1
Bahreynli Olumlu 1 0 1 1 0 0 1 0 1
Olumsuz 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Digerleri Olumlu 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Olumsuz 104 59 163 42 5 57 21 142 163

%27’si, gllanma durumlarindan emin olmadikla-
rini, kalanlar ise (%29), son 3-4 yil icindgilan-
madiklarini belirtmitir.

Haci adaylari arasinda glanma durumu

Kdltdr olumlu bulunan 11 haci adayindan
7'sinin Suudi oldgu belirlenmgtir. Bunlardan 4’0
daha 6nce glanmstir (Tablo 3). Kultlr olumlu 7
Suudi'nin  higbiri, hac  ziyaretinden 6nce
antimikrobiyal ila¢ kullanmangtir. Kalan kltir
olumlu hacilarin slanmg oldugu d&grenilmigtir.
Calismanin ilgin¢ bir bulgusu, 10 Pakistanli haci
adayinin, Mekke veya Cidde’de ggaliklari halde,
asilanmamg olmalaridir.

Istatistiksel analiz

Veriler, Epi Info istatistik programi surim
6.04 (CDC, Atlanta, GA) kullanilarak incelengni
tir. Tek deiskenli analiz yapilny; yerine gore
Fisher exact testi veya Student t testi kullarg/mi
deseri <0.05 oldgunda, istatistiksel acidan anlam-
II kabul edilmitir.

Tarti sma

Bu calsmada, sadece Mina'daki klgimizden
tibbi yardim almak Uzere bauran hastalar hedef-
lenebilmitir. Bunlarin biydk bélimad, st solunum
yolu belirtileri ile gelmitir. Incelenen haci adaylari
bircok farkli milliyetten oldgundan,N. meningiti-

Turkiye Klinikleri J Microbiol-Infec 2004, 3

disin duguk tsiyicilik oraninin veya en sik gori-
len serogrubun belirli bir milliyet ile gkili oldu-
gunu soylemek mimkin olmagtir. Ancak, top-
lamda taryicilik oraninin dgiik oldysu sonucuna
variimistir. Bunun olasi nedeni, haci adaylarinin,
hac sirasinda menenjit ggichakkindaki bilgileri
ve korkulari nedeniyle, kendi kendilerine antibiyo-
tik kullanmalari olabilir. Bu uygulamanin,
nazofaringiyal tayicilik oranini azaltaga kusku-
suzdur. Dil engeli nedeniyle tim haci adaylari ile
yeterli bir iletsim kurulmasi mimkin olmagin-
dan, ila¢ kullanma 6ykusu yeterince alinarngmi
Genelde, haci adaylarinin bigrg tek doz
siprofloksasinin menenijiti 6nleyegie izlenimine
sahip olup, bu ilacin kendilerine verilmesini talep
etmistir. MUmkun old@gunca, siprofloksasin kulla-
niminin mang aciklanmaya calilmis ve hac
Ziyaretinin son gininde kligé gelenlere bu ilac
verilmistir.

Menengokok @sinin  uygulanngi olmasi,
nazofaringiyal taiyicilik oraninin diiik bulunma-
sinin bir baka nedeni olabilirincelenen serideki
menengokoksik alanma oraninin %44 olgu ve
¢cogunlugun dortll ai ile asilanms oldugu saptan-
mistir. Suudi hikimeti, menengokoksilamasi
konusunda son derece kati bir tutum sergilemekte-
dir. Ancak, Suudi Arabistan’da yayan bazi Suudi
olmayan hacilar icin bu kuralin uygulanmasi ¢ok
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guctir. Gegngite, askerler tzerinde yapilgnolan
bir calsmada, ikili menengokoksik polisakkarit
asinin, A ve C grubu menengokoklarin kolonizas-
yonunu azaltfii ve baskiladyl, buna kagilik, Y
serogrubunun prevalasinin atttigdsterilmitir. ™
Ne vyazik ki, dortli @nin, W-135 ve Y
serogruplarinin  tganma oranlarini azaltmadaki
roline iliskin benzer veriler mevcut didir. Bu
durumda, silanms bir tasltyicidan, temas efi
asllanmams bir kisiye mikroorganizmanin bua-
bilecezi varsayilabilir.

Birkac¢ yil 6nce, Centers for Disease Control-
CDC (Hastallk Kontrol Merkezi), ABD New
York'taki JFK havaalanindan ayrilan ve yine bura-
ya dbnen hacilar Gzerinde bir gata yapmgtir.
Toplamda, doéngiyapan hacilarilN. meningitidis
acisindan olumlu bulunma olagilin, ayrilanlara
gore daha yuksek olg@u belirlenmitir. Toplam 27
kaltar olumlu bulunmstur; bunlardan 4 (%0.9)’U

2003 HAC MEVSMINDE NEISSERA MENINGITIDIS W-135 TAIYICILI Gl

anlamli bir arty saptamglardir!? Bu calsmanin
yazarlari tarafindan 2001'de, Cidde/Mekke bélge-
sinde yaayan ve hac ziyareti yapan hacilafda
meningitidis kolonizasyonu oranini saptamak igin
benzer bir ¢cagma yapilmstir.'® Toplamda %7.4
bulunan tayicilik orani, beklenen sinirlar arasinda
olmakla birlikte, kokenlerin %50'sinin  W-135
oldugu anlgilmistir. Bu bulgu, W-135'in, énemli
bir kolonizan koken olmaya Badigini ortaya
koymaktadir. Teorik olarak, bu serogrup, diinyada-
ki belirli bolgelerde yayllmaya devam gittaktir-

de, hastafiin bulgmasi da sorun olmaya devam
edecektir; clinkl hac ziyareti sirasinda yskle®
milyon insanin, az ¢ok sinirh bir bdlgede yakin
temasta bulunmasi, bu kdken ile kolonize almu
bireyleri, duyarli topluluklarla yan yana getireeek
tir.!

Son 3 yil icinde elde edilen yerel veriler, haci-
lar arasindakiN. meningitidistastyiciligi oraninin

hac dncesi, 23 (%2.6)'(i de hac sonrasi gruptandirdisiik veN. meningitidisW-135 kokeninin belirgin

Kdkenlerin %26’sinin W-135 serogrubundan ol-
masl ve timinin dégiyapan hacilardan izole

edilmesi, bu patojenin, hac ziyareti sirasinda edi-

nilmis oldugu izlenimini yaratmgtir.**

olarak egemen olgunu gosteren raporlari kapsa-
maktadir (Tablo 4). Azeri ve arkadari, farkl
milliyetlerden hacilari kapsayan bir seride, hac
ziyaretinden 6nce ve sonragitacilik oranlarinin

Yakin zamanda yayinlanan makalelerde de ga-S'rastyla %8 ve %10.4 olgunu saptangtir.™

raldigl gibi, son 3 yil icinde, hac ziyareti yapanla-

Hacdan oOnce izole edilen kokenlerin %5.3'G W-

rn kolonize eden serogruplarin tanimlanmasinal3> iken, hacdan sonra bu oran %44.2'ygralg

duyulan ilgide ary olmustur. Wilder-Smith ve
arkadalari, 2001'de, hacilara rutin olarak
siprofloksasin verilmegi donemde, hacdan dénen
Singapurlu hacilarda genel olarbk meningitidis
Ozellikle de W-135 serogrubununsitaciliginda

tir. Farkh milliyetler arasinda konversiyon orani-
nin, Malezyali hacilarda en yiksek qidu
(+%51.3), bunu Endonezyalilarin izlgd(+%6.4)
ve Hintli, Bangladgli ve Sudanli hacilarda bu o-
ranlarin sirasiyla -%16.8, -%13.8 ve -%8.4 @ladu

Tablo 4. 2000 yilindan bu yan&leisseria meningitiditagiyiciligl oranlarina ikkin yayinlanmg makaleler.

Toplam kdken sayisi

W6 Kdkenlerd

Calisma yili Yazar (kaynak) Bdlge Hacdan énce Hacdameso Hacdan 6nce Hacdan sonra
2001 cDC! JKF New York havaalani %0.9 (4/451) %2.6 (23)8L. %0 %26 (6/23)
2001 Azert Mekke %8 (57/715) %10.4 (77/743) %5.3 (3/57) 9BABAITT)
2001 wilder-Smitf? Singapur %0.5 (1/204) %17 (29/171) %0 %90 (26/29)
2001 Balkhy® Cidde/Mekke %7.4 (14/190) %0.7 (1/137) %35.7 43/1 %100 (1/1)
2002 AshodrP Riyad - %0 0/700 - -

2002 Kholeidt® Mekke %1.1 (16/1395)

2002 Kholeidt® Medine %0.1 (2/1402) -

2003 Balkhy Mekke %3.4 (11/324) %18 (2/11)

@ Payda menengokok kokenleridir.

® Bu galsma.
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(yani hacdan sonra kolonizasyon oraninin dahadegin elde edilmg olan veriler, ainin, gida bu-
distik bulundgu) belirlenmitir. Tam milliyetler lunmayan kokenler veya gruplanamayan kodkenler
dikkate alindginda, toplamda konversiyon orani ile kolonizasyonu kolayklirma olasilgl konusun-
+%2.4 bulunmstur. Malezyali hacilarda, W-135 da yorum yapmak icin yeterli g&dir. Bunun igin,
konversiyon orani da en yiksek bulurgtow; hac-  asilanan kiilerde, gillamadan sonraki gitli za-
dan ©6nce alinan orneklerde hic W-135 kokeni man araliklarinda, kolonizasyon kaliplarini incele-
saptanmazken, hacdan sonra 76 Malezyali hacidagen calgmalara gereksinim vardir.gér dortli ai,
alinan orneklerde, 26 adet W-135 serogrubu izoleN. meningitidin tasinma oranlarini anlamli 6l¢i-
edilmistir.* Bu bulgular, siprofloksasinin rutin de azaltiyorsa, Suudi §l& Bakanlgi’'nin, yerel
kullanimindan 6nce Wilder-Smith ve arkaldea- hacilarin, Hac ziyareti bittikten sonra siproflok-
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