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ÖZET

Bu çal›flmada; Konya yöresinde, yafllar› 1 ile 78 aras›nda de¤iflen sa¤l›kl› 100 kiflide tetanoz antitoksin dü-
zeyleri ölçüldü. Tetanoz antitoksini hindi eritrositlerinin kullan›ld›¤› indirekt hemaglütinasyon yöntemi ile
araflt›r›ld›. 0.125 Hemaglütinasyon U/ml üzerindeki de¤erler koruyucu olarak kabul edildi. Olgular›n %69’un-
da koruyucu seviyede tetanoz antitoksini bulundu. Tetanoz antitoksin titresinin yaflla azald›¤› izlendi.

AAnnaahhttaarr  KKeelliimmeelleerr:: Tetanoz Antitoksin, ‹ndirekt Hemaglütinasyon.

SUMMARY

Investigation of Tetanus Antitoxin Levels In Some Age Groups

with Indirect Hemagglutination

In this study, the antitoxin titers of 100 persons in various ages (from 1 to 78) were evaluated in Konya
region. Tetanus antitoxin titers were determined by indirect hemagglutination technique using turkey red
blood cells. An hemagglutination unit greater than 0.125 HA U/ml was accepted against tetanus. Protective
levels of tetanus antitoxin were found in 69% of the population. Tetanus antitoxin titers were decreased by
aging.

KKeeyy  WWoorrddss:: Tetanus Antitoxin, Indirect Hemagglutination.



GİRİŞ

Gelişmekte olan ülkelerde tetanoz hastalığı hala
önemini korumaktadır (1,2,3,4). Ülkemiz gibi trafik
kazalarının yoğun olduğu, sağlıksız koşullarda do-
ğumların ve kadınların kişisel abortus girişimlerinin
sık görüldüğü, her türlü yaralanmada ilk müdahale-
nin ve immünizasyonun yetersiz olduğu toplumlarda
tetanoz olgularının görülmesi doğaldır (1,3).

Tetanoza yakalanan kişiler yetersiz aşılanmış ve-
ya hiç aşılanmamış kişilerdir (3,5). Aktif immünizas-
yon, çocuklarda ‘difteri-boğamaca-tetanoz’ aşısı şek-
linde 2. 3. 4. ve 18. aylarda yapılır. Daha sonra ra-
pellerin 10 yılda bir yapılması 0.01 IU/ml düzeyi-
nin üstünde koruyucu tetanoz antitoksin titresinin sağ-
lanması için gereklidir (3,6,7).

Bu çalışmada, indirekt hemaglütinasyon yönte-
miyle değişik yaş gruplarında tetanoz antitoksin dü-
zeylerini araştırmayı ve yöremizde tetanoza karşı
immünite durumunu ortaya koymayı amaçladık.

MATERYAL ve METOD

Konya yöresinde, yaşları 1 ile 78 arasında deği-
şen sağlıklı 50 kadın, 50 erkekten oluşan toplam
100 kişiden kan alınarak serumları ayrıldı. Bütün
serumlar çalışılıncaya kadar –20°C’de saklandı. Kan
alınan bütün bireylere tetanoz immünitesini araştır-
mak amacıyla bir anket verilerek yaşı, mesleği, pri-
mer immünizasyonun tam olarak yapılıp yapılmadı-
ğı, rapelleri yapılmışsa zamanları sorularak kayde-
dildi.

Serumlardaki tetanoz antitoksin düzeyleri; Mai
ve Rosin’in tanımladığı, ritzurra ve arkadaşlarının
modifiye ettiği, hindi eritrositlerinin kullanıldığı indi-
rekt hemaglütinasyon (IHA) yöntemiyle araştırıldı
(8,9).

Bu amaçla şu hazırlıklar yapıldı:

1. Yüzde 8’lik hindi eritrosit süspansiyonu: hin-
diden 1/5 sitratlı kan alındı ve %8 lik eritrosit süs-
pansiyonu hazırlandı.

2. Solüsyon 1 (S1): NaCl: 4.8 g, Na2H-
PO4.2H2O: 7.02 g, KH2PO4: 1.45 g tartılarak 1
litre distile suda çözüldü ve pH: 7.4’e ayarlandı.

3. Solüsyon 1 ile sulandırılarak %3’lük formalin
solüsyonu elde edildi.

4. Solüsyon 2 (S2): NaCl: 4.5 g, Na2H-
PO4.2H2O: 4.17 g, KH2PO4: 6.91 gr tartılarak 1
litre distile suda çözüldü ve pH: 6.4 e ayarlandı.

5. Solüsyon 2 ile sulandırılarak 1/40.000’lik
tannik asit hazırlandı.

6. Ankara Hıfzıssıhha Enstitüsü Bakteri Aşıları

Bölümü’nden alınan saf tetanoz toksoidi solüsyon 2
ile sulandırılarak 32 Lf/ml olacak şekilde ayarlandı.

7. Pozitif kontrol için tetanoz antitoksini 100
IU/ml kullanıldı (Hıfzıssıhha Enstitüsünden alındı).

8. Deney U tabanlı pleytlerde yapıldı.

Deneyin yapılışı:

a. Yüzde 8’lik hindi eritrosit süspansiyonu 3 de-
fa S1 ile yıkandı ve eşit hacimde %3’lük formalinle
karıştırılarak 37°C’de 18-20 saat inkübe edildi.

b. Formalinizasyondan sonra fazla formalin disti-
le su ile yıkanarak uzaklaştırıldı.

c. Formalinize hindi eritrositleri, S2 ile sulandı-
rılmış 1/40.000’lik tannik asitle eşit hacimde karış-
tırılarak, su banyosunda 56°C’de 30 dakika inkübe
edildi.

d. Tannik asitle işlemden sonra hindi eritrositleri
S2 ile 3 defa yıkandı.

e. Tannize eritrositler üzerine, S2 ile sulandırıl-
mış 32 Lf/ml tetanoz toksoidi konarak daha önceki
miktara getirildi ve 37°C’de 2 saat inkübe edildi.

f Hasta serumları, su banyosunda 56°C’de 30
dakika inaktive edildikten sonra S2 ile dilüsyonları
yapıldı (1/8-1/512) ve U tabanlı mikropleytlere 50
µl olarak dağıtıldı. Üzerine 50 µl tetanoz toksoidi ile
kaplı hindi eritrositleri ilave edildi. Oda ısısında 40
dakika inkübe edildikten sonra sonuçlar okundu.

g. Pozitif kontrol için tetanoz antitoksini (100
IU/ml) ve dilüsyonları kullanıldı.

h. Hemaglütinasyon ünitesinin hesaplanmasın-
da: serumdaki antitoksin düzeyleri Hardegree ve
arkadaşlarının kullandığı yönteme göre belirlendi (10).
0.125 hemaglütinasyon ünitesi/ml (HA U/ml) ve
üzerindeki değerler koruyucu düzey olarak belirlen-
di.

Sonuçların istatistiki değerlendirilmesinde ki-ka-
re testi kullanıldı.

BULGULAR

Çalışmaya alınan 100 kişinin yaşları 1 ile 78
arasında değişmekteydi. Kadınların yaşları 1-72 er-
keklerinki ise 1-78 arasındaydı. Kadınların ortalama
yaşı 29, erkeklerin 34 idi. IHA yöntemiyle 100 bi-
reyin 69’unda koruyucu düzeyde tetanoz antitoksini
bulunurken, 31 bireyde tetanoz antitoksini koruyucu
düzeyin altında idi.

Yaşlara göre pozitifliğin dağılımı Tablo 1’de ve-
rilmiştir.

Tablo 1’de görüldüğü gibi 1-10 yaş grubunda te-
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tanoz antitoksin pozitifliği %90 iken, 51 yaş ve üze-
rinde %20 idi. İki grup arasında istatistiki olarak an-
lamlı fark vardı (X2=19.798. p<0.001).

Cinsiyete göre tetanoz antitoksin pozitifliğinin
dağılımı Tablo 2’de verilmiştir.

Tablo 2’de görüldüğü gibi kadın ve erkek cinsi-

yetleri arasında tetanoz antitoksin pozitifliği yönün-
den istatistiki olarak anlamlı fark yoktu (X2:3.787
p>0.05).

Yapılan anketlerden alınan bilgilere göre, teta-
noz aşılama şemasının eksiksiz yapılmasıyla, koru-
yucu antitoksin pozitifliği arasındaki ilişki Tablo
3’de verilmiştir.

A ve B grupları arasında istatistiki olarak
(X2:35.613 P<0.001) ve A ve C grupları arasında
istatistiki olarak (X2:19.861 P<0.001) anlamlı fark
vardı.

Tetanoz antitoksin pozitifliği ile, son tetanoz aşı-
sından sonra geçen süre arasındaki ilişki Tablo 4’de
verilmiştir.

Tablo 4’de görüldüğü gibi aşılamadan sonra ge-
çen süre uzadıkça, antitoksin pozitifliği düşmekte-
dir.

Tetanoz antitoksin pozitifliği ile meslekler ara-
sındaki ilişki ise Tablo 5’de verilmiştir.

Öğrenciler, %87.5 oranı ile en yüksek pozitifli-
ğe sahipti.

TARTIŞMA

Tetanoz ölüm oranı yüksek olan bir infeksiyon
hastalığıdır. Tedavisinde başarı şansı az olduğun-
dan, aşılama ile tetanozdan korunmanın önemi art-
maktadır. Bağışıklama sonucu oluşan tetanoz anti-
toksinlerinin araştırılması, bu hastalıktan korunma
düzeyini göstermesi bakımından değerlidir (1,3,6).

Çalışmamızda indirekt hemaglütinasyon yönte-
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Tablo 1. Yaşlara Göre Tetanoz Antitoksin
Pozitifiğinin Dağılımı.

Yaş Sayı Tetanoz Tetanoz
grubu n=100 Antitoksin (+) Antitoksin (-)

n % n %
1-10 20 18 90 2 10
11-20 15 13 86.6 2 13.8
21-30 15 13 86.6 2 13.8
31-40 15 14 93.3 1 6.7
41-50 15 7 46.6 8 53.4
51-üstü 20 4 20 16 80
X2=19.798 p<0.001

Tablo 2. Cinsiyete Göre Tetanoz Antitoksin
Pozitifliği.

Tetanoz Tetanoz
antitoksini (+) antitoksini (-)

n % n %
Kadın n=50 39 78 11 22
Erkek n=50 30 60 20 40
Toplam 69 31
X2=3.787  p>0.05

Tablo 3. Tetanoz Aşılama Şeması İle Koruyucu
Antitoksin Pozitifliği Arasındaki İlişki.

Koruyucu Koruyucu olmayan

>0.125 HA U/ml <0.125HA U/ml

n % n %

Primer aşılama tam 54 93.1 4 6.9

n=58 (grup A)

1 veya 2 doz yapıl

mış n=30 (grup B) 10 33.3 20 66.7

Hiç aşılanmamış

n=12 (grup C) 5 41.6 7 58.4

Tablo 4. Tetanoz Antitoksin Pozitifliği İle Son
Tetanoz Aşısından Sonra Geçen Süre Arasındaki
İlişki.

5 yıldan az 6-10 yıl 10 yıldan
fazla

n % n % n %

Koruyucu

>0.125 HA U/ml 49 71.1 18 26.1 2 2.8

(n= 69)

Koruyucu olmayan

< 0.125 HA U/ml 7 22.5 8 25.8 16 32.3

(n=31)

Tablo 5. Tetanoz Antitoksin Pozitifliği ile
Meslekler Arasındaki İlişki.

Tetanoz Tetanoz
antitoksini (+) antitoksini (-)

n % n %

Öğrenci (n=32) 28 87.5 4 12.5
Çiftçi (n=25) 17 68 8 32
Ev kadını (n=21) 11 52.3 10 47.7
Sağlık per. (n=17) 12 70.5 5 29.5
Diğer (n=5) 1 20 4 80



miyle, koruyucu tetanoz antitoksin pozitifliği %69
oranında bulunmuştur. Ülkemizde değişik yaş grup-
larında yapılan çalışmalara göre; Aksu ve ark.
1989’da ELISA ile gebe kadınlarda %41.5, Atabey
ve ark. 1990’da indirekt hemaglütinasyonla %50.7,
Hacıbektaşoğlu ve ark. 1991’de ELISA ile %92.9,
Felek ve ark. 1993’de ELISA ile askerlerde %82,
Akyol ve ark. 1994’de ELISA ile değişik toplum ke-
simlerinde %8.3-68 arasında değişen tetanoz anti-
toksin pozitiflik oranları bildirmişlerdir (6,11-14).

Yurt dışında yapılan çalışmalarda ise; Bistoni ve
ark. İtalya’da %13.6, Simonsen ve ark. Danimar-
ka’da %11, ABD ve Danimarka’da yapılan çeşitli
çalışmalarda %40-70 arasında, Schroder ve ark.
1991’de 19-90 yaşları arasında erkeklerde %96,
kadınlarda %71, yine Schroder ve ark. 1992’de
17-60 yaş arası toplumda %97, Wesche ve ark.
1992’de kırsal kesimde yaşlılarda %14, Vernacchio
ve ark. 1994’de gebe kadınlarda %61.2 oranların-
da koruyucu tetanoz antitoksin düzeyleri
saptadıklarını bildirmişlerdir (7,15-19).

Görüldüğü gibi ülkemizde koruyucu tetanoz anti-
toksin pozitifliği %8.3-92, yurt dışındaki çalışmalar-
da %11-97 arasında değişmektedir. Çalışmalarda
bildirilen bu oranların farklı olması seçilen yaş grup-
larına, grupların aşılanma durumlarına (askerler, ge-
beler, çocukluk dönemi gibi) ve kullanılan farklı tanı
yöntemlerine bağlı olabilir.

Aşılama ile tetanoza karşı oluşan antitoksinler
çok değişik yöntemlerle araştırılmaktadır (3). Bunlar
arasında indirekt hemaglütinasyon, toksin nötrali-
zasyonu, counter immün elektroforez, radioimmün
assay ve ELISA en sık kullanılanlarıdır (10,15,20-
24). Epidemiyolojik çalışmalarda duyarlı bir yöntem
olduğu belirtilen indirekt hemaglütinasyonun ucuz
bir yöntem olduğu görülmüştür (8,15).

Cinsiyetler arasında tetanoz antitoksin pozitifliği
yönünden anlamlı bir fark görülmemiştir (Tablo 2).
Fakat yaş ilerledikçe tetanoz antitoksin pozitiflik
oranının azaldığı izlenmiştir. 1-10 yaş grubunda
%90 olan pozitiflik oranı 51 yaş ve üzerinde
%20’lere düşmüştür. Atabey ve ark. 30 yaş üstün-
de, Schroder ve ark. 60 yaş üstünde koruyucu anti-
toksin düzeylerinin düştüğünü veya kaybolduğunu
bildirmişlerdir (12,17). Bu düşüşün sebebinin ileri
yaşlarda spesifik antikor yapan B-lenfositlerin sayı-
sında ve gücünde olan azalmaya, rapellerin düzenli
yapılmamasına bağlı olabileceği düşünülmüştür (25).

Primer aşılama ve rapelleri tam olanlarda
%93.1 olan pozitiflik, aşının bir veya iki dozu yapıl-
mışlarda %33.3 ve hiç aşılanmamışlarda %41.6 bu-

lunmuş olup, primer aşılaması tam olan gruptaki
pozitiflik oranı istatistik olarak diğer iki gruba göre
anlamlı oranda yüksek bulunmuştur. Hiç aşılanma-
mışlarda %41.6 bulunan antitoksin pozitifliği, birey-
lerin aşı kartlarının olmaması ve sağlık kuruluşları-
nın büyük çoğunluğunda yapılan müdahalelerin has-
taya açıklanmamasından doğan bilgi eksikliğine
bağlı olduğunu düşünmekteyiz. Atabey ve ark. da
aynı gruplarında sırasıyla %97.4, %53.3 ve %6.6
oranında antikor pozitifliği bulmuşlardır (12). Bu so-
nuçlar primer aşılama ve rapellerin zamanında ya-
pılmasının koruyuculuk üzerindeki olumlu etkilerini
göstermektedir.

Primer immünizasyondan sonra oluşan antitok-
sinin vücutta kalış süresi, 10 yıldan fazla olup bu sü-
re sonuna yakın yapılacak rapel aşı dozuyla, koru-
yucu düzey en az bir 10 yıl daha uzatılabilir (2,3,26-
29). Tablo 4’de görüldüğü gibi koruyucu antitoksini
olan bireylerin %97.2’sinde primer immünizasyon
sonrası en fazla 10 yıl geçmiştir (Tablo 4).

Bu durum sık aşılamanın gereksiz fakat en az 10
yıllık aralarla rapel yapılmasının gerekli olduğunu
göstermektedir.

Öğrenciler %87.5 oranı ile en yüksek pozitifliğe
sahipti. Okul döneminde aşıların ve rapellerin dü-
zenli yapılması, ileri yaşlarda bu uygulamalara uyul-
maması farklılığın nedeni olabilir (Tablo 5).

Sonuç olarak; tetanoz ülkemizde erişkin yaşlar-
da ve özellikle yüksek mortalitesi nedeniyle yenido-
ğan döneminde halâ önemini koruyan, önlenebilir
bir infeksiyon hastalığıdır.

Çalışmamızda tetanoz antitoksin pozitifliğini
%69 oranında bulunmuştur. Antitoksin titrelerinin
zamanla (özellikle 10 yıldan sonra) ve yaşla azaldığı
(50 yaş üzerinde) saptanmıştır.

Bu nedenle;

1. Hastanın immunizasyon durumu dikkate alı-
narak, tetanoz riski taşıyan her türlü yaralanmadan
sonra (trafik kazası, silah yaralanması gibi) tetanoz
profilaksisinin uygulanmasının,

2. Primer immünizasyondan sonra, tetanoz aşısı
rapellerinin 10 yılda bir düzenli olarak yapılmasının,

3. Yenidoğan tetanozunu önlemek için gebele-
re, eğer yapılmamış ise tetanoz aşısı ile profilaksi
yapılmasının,

4. Aşının etkinliğinin zaman zaman yapılacak la-
boratuvar araştırmalarıyla ölçülmesinin uygun olaca-
ğı kanısındayız.
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