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SALMONELLOZIS'LI HASTALARDA LAM VE TUP AGLUTINASYON
(WIDAL) TESTLERININ KARSILASTIRILMASI

Dr. Biilent BAYSAL, Dr. Mahmut BAYKAN, Dr. 1. Halil OZEROL, Dr. Inci TUNCER

S.U.T.F. Mikrobiyoloji Anabilim Dali

OZET

Calismamizin amact, Salmonella (typhi ve para-
typhi) infeksiyonlarinin serolojik hizli teghisinde
lam agliitinasyon ve tiip-diliisyon agliitinasyon test-
lerinin karsilastirmali incelenmesi idi. Lam agliit-
nasyon testi ve tiip-diliisyon agliitinasyon testi
sonuglarinin istatistiki kargilastirmas: anlamsizdu.
Bu yiizden Salmonella (typhi ve paratyphi) infek-
siyonlarinin hizli serolojik tamisinda Widal testi ye-
rine basit bir lam agliitinasyon testinin yararl: ola-
cagi kamisina varilmiguir.

Anahtar Kelimeler: Salmonellozis, lam testi, Wi-
dal testi.

SUMMARY

The Comparison of Slide Agglutination
and Tube-dilution Agglutination (WIDAL)
Tests in the Patients with Salmonellosis

The purpose of our study was to compare the use
of slide agglutination and tube-dilution agglutination
test (Widal test) in the diagnosis of Salmonella (ty-
phi and par(‘zryphi ) infections. It was found that both
techniques gave similar diagnostic results and differ-

. énces between them were statistically insignificant.

We, therefore, concluded from our studies that a sim-
ple slide agglutination test-might be suitable for
testing a large number of blood specimens instead of
Widal testing for infection with Salmonella (typhi
and paratyphi).

Key Words: Salmonella infections, slide aggluti-
nation test, Widal test (tube-dilution agglutination
lest). 2

GIRIS

Salmonella'lar, sindirim yolu ile alindiklarinda
insan ve hayvanlarda hastaliklara yol agarlar.
Insanlara hastalarin veya kontamine kiimes hayvan-
larin feges ya da idrarlar ile kirlenen su ve siitlerin
igilmesi, kontamine kiimes hayvan et, yumurta
veya yumurta iiriinlerinin yenmesi ile bulasirlar. Di-
rekt kontakt veya inhalasyonla da bulasabilirler. Ge-
ncllikle kisa siireli, kendi kendine iyilesebilen bakte-
riyemi, lokal infeksiyonlar, tifo ve paratifo gibi
hastaliklara scbep olurlar (1,2,3,4).

S.typhi ve S.paratyphi A ile S.schottmiilleri
primer olarak insanlar i¢in infektiftir (6,7). Bu mik-
roorganizmalarin bulagmasinda kaynak genellikle in-
sandir (4). Bunlara ragmen salmonella’larin ¢ogu
(6zellikle S.enteritis) hayvanlar i¢in patojendir (6).
Bu hayvanlar; kiimes hayvanlar, domuz, kedi, evcil
hayvanlar (kaplumbagadan papagana kadar) insan in-
feksiyonlar icin rezervuar gorevi yapar.

Salmonella infeksiyonunun 2.nci ve 3.ncii hafta-

larinda serum agliitininleri hizla yiikselir. 7-10 giin
araliklarla hastadan iki kan 6rncgi alinirsa antikor tit-
relerindeki artig tesbit cdilebilir. Widal testi
S.typhi'nin "O" ve "H" ve "Vi" antijenleri, S.pa-
ratyphi A ve B, S.typhimurium "O" ve "H" antijen-
leri kullanilarak yapilir (8). Asilanmamig hastalarda
serolojik tani kriteri; "O" antikorlan titresinde 4
katlik bir artigin veya hastalifin 2. nci veya 3. ncii
haftasinda yapilan bir tek scrolojik deneyde "O" anti-
korlarinin 1/50'den daha yiiksck titrelerde bulun-
dufunun saptanmasidir (9). Bununla birlikte saghkl
ve agilanmamug kisilerin %5'inde 1/5C diliisyonlarda
"O" antikorlar1 bulunabilmektedir (9). "O" antikor-
lar1 titresindceki artig sadece Salmonella typhi infek-
siyonu degil, D grubundan herhangi bir Salmonella
tirii (S.enteritidis, S.panama vs.) ile olan infek-
siyonlar: da digiindiiriir (9). "O" antikorlar1, "H" an-
tikorlarindan daha once ortaya ¢ikar ve genellikle
yiiksek titrelerdedir. Konvalesan dénemde ise "H" an- -
tikorlan daha yiiksek titrelerc ulagir. "Q" antikorlar
titresinde >1:160 veya akut donemle 2-3 hafta sonra-
ki serum titreleri arasindan 4 katlik bir titre artisi
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aktif infcksiyon, "H" antikorlar1 21/10 ise eski in-
feksiyon ya da immiinizasyon, "Vi" antikorlari titre-
si >1/5 isc tasiyicilik var denir. Yiiksek titredeki "O"
ve "H" antikorlar1 A, C veya nontifoid D grubundan
bir organizma ile eskiden gegirilmis bir infcksiyon
halinde kros reaksiyon verebilir. Tifo-paratilo ile
asilanmayi izleyen 6 aylik donemde yiiksek titreler
olugabilir. Milyer tiiberkiiloz ve nonspesifik atesli
hastaliklarda (anamnestik reaksiyon) da Widal tesu
pozitif sonug verir. Bunun aksine immiin yetmezligi
olanlarda, antibiyotik tedavisine erken baslanan has-
talarda titre artis1 olmayabilir (10).

Kiiltiir evrelerini geride birakmig kirsal kesimden
gelen ve Salmonellozis 6n tanist olan hastalarin se-
rolojik olarak hizli tanilari 6nemlidir. Caligmamizda
Salmonellozis tamli hastalarin aym serumlariyla lam
ve tiip-diliisyon (Gruber-Widal testi) testleri
¢aligilarak sonuglarin istatistiki degerlendirilmesi
amaglanmagtir.

MATERYAL ve METOD

Selguk Universitesi Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji
ve Klinik Mikrobiyoloji bakteriyoloji laboratuvarina
cesitli polikliniklerden gdnderilen Salmonellozis 6n
tanili hastalardan i.v. olarak 5'er ml kan alindi. Se-
rumlar1 ayrilarak lam ve tiip agliitinasyon testleri
yapildi. Lam agliitinasyon testinde Cromatest febrile
antigen kit'i kullamldi. Oda 1sisina getirilen reagen
ve serumlar; 2 damla serum iizerine 1 damla reagen
damlatarak ve yavas dairevi harcketlerle ¢evrilerek
test uygulandi. Bir dk sonra agliitinasyon verip ver-
medigi ¢iplak gozle ve bir lupla incelendi.

Tiip-diliisyon agliitinasyon testinde; alinan 6 adet
deney tiipiinden 1.nciye 1.9 ml, digerlerine 1.0 ml
serum fizyolojik (SF) kondu. Birinci tiipe 0.1 ml
hasta serumu cklenip kanigurnildi. Bir ml c¢ekilerck
2.nci tipe aktanldi. Bu igleme devam ederck 6.nci
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tiipte 1.0 ml kalacak sckilde son 1.0 ml digar1 atildi.
Bu sckilde 1/20, 1/40, 1/80, 1/160, 1/320 ve 1/640
diliisyonlar elde edildi. Her tiipe 1 damla reagen (Cro-
matest reagen) damlauldi. Oda isisinda bir saat bekle-
tildi. 35-37°C de 16-18 saat inkiibe edildikten sonra
makroskopik agliitinasyon aragtirildi.

BULGULAR

Salmoncllozis on tanist olan 67 hastamin lam
agliitinasyon ve Widal testi sonuglan tablo-1'de
gosterilmistir. Tablo'da gorildiigi gibi 1/20
iizerindeki TO, TH, AO, AH, BO, BH pozitifligi
lam agliitinasyonunda 19 (%28.35), 22 (%32.83), 7
(%10.44), 4 (%5.97), 21 (%31.34) ve 20 (%29.85)
iken Widal testinde 26 (%38.80), 17 (%25.37), 6
(%8.95), 1 (%1.49), 26 (%38.80) ve 14 (%20.89)
olarak tesbit edilmistir.

Lam agliitinasyon ve Widal testlerinin ‘oranlar
arast énemlilik tesu' ile istatistiki analizi yapilms,
1/20 ve iizerindeki TO, TH, AO, AH, BO ve BH tit-
relerinin kendi  aralarinda 6nemli bir [fark
gostermedikleri (p>0.05) tesbit edilmigtir (Tablo-2).

TARTISMA

Salmoncllozis'de scrolojik ¢aligmalar teshise
yardimci olabilmekte ancak ¢ogu vakada infcksiyo-
nun seyri sirasinda agliitinin titrelerinde artig
goriilmediginden diisiik diagnostik 6nem arzetmekte-
dir. Ozellikle diger Gram negatif basillerle meydana
gelen infeksiyonlarda kros reaksiyon veren antijen-
lerden dolay: nonspesilik agliitinin yiiksclmeleri ile
kargilasilmaktadir. Antimikrobial tedavi agliitinin
olugmasim ctkilediginden, hastalifin erken donem-
lerinde antibiyotik tedavisine basglanan hastalarda
agliitinin olugsmamakta veya diagnostik scviyelerin
alunda saptanmaktadir. Tedavisiz hastalarin sadece
%50'sinde onemli bir agliitinin titre artig1

Tablo 1: Salmonellozis on tanii 67 hastada Widal ve Lam agliitinasyon test sonuclari.

Yapilan Test

Tiip - dilisyon agliitinasyon Lesti

Titre oram <120 1720 (%) 140 (%) 1/80 (%)

S.1yphi-O (TO) 41 3 447 12 17.91 7 10.44
S.typhi-H (TH) 50 4 597 T 1044 5 146
S.paratyphi A-O (AO)| 61 2 2.98 4 5.97 - 0.00
Sparayphi ATI(AID| 66 1 149 - 000 - 000

S.paratyphi B-O (BO) | 41- S 8650 11 1641 5 746

S.paratyphi B-H (BH) | 53 3 447 4 597 3 447

Lam agliit.

17160 (%) 21/160 (%) >1201w0p (%) >1/20 (%)
447 1 149 26 38.80 19 28.35

149 - 0.00 17 25.37 22 3283

0.00 - 0.00 6 £.95 7. 10.44

0.00 - 0.00 1 1.49 4 5.97

397 1 1.49 26 38.80 21 3134

5.97 : 0.00 14 2089 | 20 2983
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Tablo 2: Lam ve Tiip agliitinasyon testlerinde tesbit edilen 21/20 titre degerlerinin istatistik sonuglart.

LAM TESTI LAM TESTI LAM TESTI
TOf# (-)| Sonug M1+ ()| Sonug AO|(+) (-)] Sonug
T (+) 19 22]|41|z=063 T (+}17 22|39|z=1.15 T(+)e6 7 |13|z=082
U U 0
POl18 8 |26|p>0.05 PO 15 13 |28|p>0.05 PO|s  49|54|p>005
Topl.[37 30 |67 Topl.| 32 35 |67 Topl.{ 11 56 |67

LAM TESTI LAM TESTI LAM TESTI
BO|(+) (-)| Sonug BH () (-)| Sonug AH[(+) ()| Sonug
T (21 26|47|z=1.20 T (+f 14 20|34|z=032 T (+) 1 4 |5 [z=063
U U 0
P18 2 |20|p>0.05 P18 15|33|p>0.05 P ()3 59 |62[p>005
Topl.| 39 28 |67 Topl.| 32 35 |67 Topl.| 4 63 |67

gozlenmekie, tedavi gorenlerin %60'inda antikor
olugmasi azalmaktadir. Serolojik metodlarla teghisi
etkileyen bir diger konu agilanmadir. Agih kigilerde
anti-O agliitininleri yiiksclir (3,11). Ayrica atesli
hastaliklarin seyri sirasinda nonspesifik titre artiglar
olabilmektedir (3). Widal testinin en biiyiik dezavan-
tajlart nonspesifikligi ve S.typhi diginda diger anti-
jenlere maruz kalindiktan sonra da pozitif rcaksiyon
vermeye yatkin olusudur. 1zole edilen salmonclla
scrotiplerinden <%?2'sinin S.typhi oldugu ve >%98
gibi ¢ogunlugu kros reaksiyon veren salmonclla-
larin olusturmasi, S.paratyphi A antikorlarinim %30
vakadan daha azinda tesbit edilmesi testin diagnostik
degeri olup olmadig konusunda tereddiitler yaratir
(12). Literatiirde Widal reaksiyonunun diagnostik
kriterlerinin yorumunda gergek bir fikir birligi yok-
tur. Bazt vazarlar (13) "O" antikoru titrelerinin, "H"
antikoru trelerinden daha spesifik bir parametre
oldugunu bildirirken dizerleri imminizasyon ya da
nontyphoid salmonclla gastroenteritinden sonra
ritlen siipheli titre  yiiksclmelerine  dikkati
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¢ekmekiedirler (14). "H" antikoru titrelerinde kaydedi-
len titre aruiglarinin daha yararh oldugunu sdyleyen
yazarlar da vardir. Bunu destekleyen deliller; "H" anti-
korlarmin "O" antikorlarindan crken ve daha sik
goriildigi belirtilmektedir. Bu goriige kargi ¢ikanlar
"H" titrclerinin nonspesilik oldugunu, asilanmadan
sonra da persistan olarak yiiksck kaldigini ve roma-
toid artrit, romatizmal atcs, iilscratif kolit, multipl
mycloma, sistemik lupus critematosis ve akut glom-
crulonelrit gibi immiinolojik komponenti olan has-
taliklarda yanhg pozitifliklerin sik oldugunu belirt-
mckic ve bu yiizden giivenilemeyecegini
yazmaktaduirlar (13).

Widal testi Salmonella typhi'nin "O", "H" ve
"Vi", S.paratyphi A,B ve S.typhimurium'un "O" ve
"H" antijenlerine karsi yiiksclen antikorlari tesbit
eder. Genellikle "O" antijenlerine karst gelisen anti-O
agliitinin titreleri "H" antijenlerine kargi gelisen anti-
O agliitinin titreleri, "H" antijenlerine karst gelisen
anti-H agliitinin titrelerinden daha 6nemlidir. Ant ()
agliitininleri hastah@mn ilk haftasi i¢inde ortaya cikar,



S.U. Tip Fakiiltesi Dergisi
1991

giderck artarak 3.ncii haftada pik yapar (4,8). Has-
taligin akut fazi ve konvalesan fazlarinda serumda
tesbit edilen minimal anti-O titrcleri dnemsizdir.
Titre artiginda 4 katlik bir yiikselme anlamli kabul
edilmekte (4) ancak test sonucunu etkileyecek
birgok faktor (hastahifin devresi, cvvelce agilanma,
antibiyotik kullanilmig olmasi, kros reaksiyon ver-
en antikorlarin bulunmasi ve bazi ategli hastaliklar)
oldugu diisiiniilerck sonug dikkatli yorum gercektir-
mekitedir (8).-Widal testinin genellikle cksik ya da
hatali uygulanmas, ticari antijen kitlerinin standar-
dizasyon eksiklifi ve laboratuvarlar arasi tcknik
cesitlilikler de testin diagnostik dcgerinin azal-
masma katkida bulunur (15).

Zuerlein ve Smith'(16) in yapuklart bir
aragtirmada kiiltiizii pozitif hastalara Widal testi uy-
gulanmig Salmonclla enteritidis C2 entcrokolitis
teshisi konan hastalarda PA <1/20 ve PB <1/20 tit-
releri ve S.enteritidis B enterokoliti teghisi konan
bir grupta TO=1y40 ve TH=1/40 bulunurkcn diger
grupta PA<1/20, PB=1/40, TO=1/160 ve TH=1/40
olarak tesbit edilmistir. ayn1 hastalarin tedavi
sirasinda ve konvalesan devrede tesbit edilen provis-
yonel diagnostik titreler TO %4 (3/84) (titre
dagilimlary; <1/20 %84,1/40 %8, 1/80 %4 ve 1/160
%4), TH %1 (1/81) (titre dagiimlari; <1/20 %88,
1/40 %5, 1/80 %5 ve 1/160 %1), PA %1 (1/76) (ti-
tre dagilimlart; <1/20 %97, 1/40 %0.1/80 %1 ve 1/
160 %1) ve PB %0 (0/76) (titre dagilimlart; <1/20
%96, 1/40 %3, 1/80 %1 ve 1/160 %0) olarak tesbit
edilmistir. Bu sonuglara gore tiim titrelerin sadece
%5'inde diagnostik seviyeler belirlenmistir.

Carter ve Schoen (17), febril agliitinin panclleri
uyguladiklar bir seride incelencn TO, TH, AO, AH,
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BO ve BH antikorlarun muhtemel diagnostik titre-
lerde olmayan (<1/80) hastalarin %61 ve diagnostik
seviyelerindeki (<1/80) hastalarmn %6 oldufu tesbit
edilmistir.

Chart ve ark. (18,19) min yapuklan bir
arastirmada civciv serumlarinda S.enteritidis-antikor-
larinin tesbiti amaciyla S.pullorum antijen suspan-
siyonunun kullanildig: bir rapid slide agliitinasyon
testi kullanilmus, ELISA ve mikroantiglobulin testle-
ri ile kargilasunimistir. Son iki teste gore rapid slide
test daha az duyarh bulunmug ancak maliyetler
kargilagtirilarak rapit slide testinin kullanilmas: tav-
siye cdilmisir.

Salmonellozis &n tanili hastalarda Widal test ile
tesbit ettigimiz 1/20 tizerindeki TO, TH, AO, AH,
BO, BH porzitiflikleri sirasiyla 26 (%38.80), 17
(%25.37), 6 (%8.95), 1 (%1.49), 26 (%38.80) ve 14
(%20.89) olup diagnostik scviyelerdeki titreler (21/
160) %4.47 ile %5.97 arasinda dcgismekteydi.
Sonuglarimiz hem Zuerlein ve Smith'(16) in hem de
Carter ve Schoen'(17) in bulgularina uymaktadir.

Bugiin igin en giivenilir salmonellozis teshis me-
todu, S.typhi'nin lipopolisakkarit antijenlcrine karg1
gelisen antikorlarin ELISA (Enzyme-Linked Immu-
noassay) ile tesbit edilmesidir. Ancak pahali ve rutin
kulanima heniiz hazir degildir (18,19).

Sonug olarak scrolojik tiplemenin, salmonella
cinsi bakterilerin identifikasyonunu sagliyarak epi-
demiyolojik aragurmalara imkan saZladif ancak
teshiste fazla dnemli olmadigm ve acil durumlarda
tiip-diliisyon agliitinasyon testi yerine lam agliiti-
nasyon testinin kullamlabilecegini styleyebiliriz.
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