
Chlamydia pneumoniae (CP) ilk olarak 1986
da TWAR ajanı olarak tanımlanmıştır (1). Serolojik

çalışmalar CP' nin tüm dünyada en yaygın infek-
siyon ajanlarından biri olduğunu göstermektedir (2,
3). Bugüne kadar çeşitli çalışmalarda CP'nin ko-
roner ve serebral vasküler hastalıkların, KOAH
alevlenmelerinin ve astımın etyolojisinde rolü
olduğu bildirilmiştir (4-8). Bu çalışma, CP 'nin geç
başlayan astım etyolojisinde yeri olup olmadığını
araştırmaya yönelik olarak planlanmıştır.
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Özet
Amaç: Bu çalışma, geç başlayan (≥40 yaş) astım ve Chlamydia

pneumoniae ilişkisini araştırmak amacıyla planlanmıştır.
Materyel ve Metod: Bu çalışma Gaziantep Üniversitesi Tıp

Fakültesinde yapılmıştır. Chlamydia pneumoniae spesifik
IgG antikorları, geç başlayan astım olarak belirlenen 48
ve kontrol grubu olarak 67 sağlıklı bireyde microim-
munofluorescence yöntemi ile ölçüldü. Astım grubunda
spesifik IgA ve IgM antikorları aynı yöntemle çalışıldı.
IgG≥512 veya IgM≥8 olması akut infeksiyon bulgusu
olarak belirlenirken IgG 64-256 veya IgA≥8 olması
geçirilmiş infeksiyon olarak kabul edilmiştir.

Bulgular: Antikor titreleri astım grubunda %35.41 ve kontrol
grubunda %11.9 kişide geçirilmiş infeksiyonla uyumlu
iken, astım grubunda %14.6 ve kontrol grubunda %11.9
kişide akut infeksiyonla uyumlu saptanmıştır. Ki-kare
testi ile yapılan istatistiksel değerlendirmede iki grup
arasında özellikle geçirilmiş infeksiyon yönünden anlam-
lı fark bulunmuştur (p=0,006). Grupların yaş, cins gibi
özelliklerinin istatistiksel olarak karşılaştırılmasında
t testi kullanılmıştır.

Sonuç: Geç başlayan astımlı olgularda geçirilmiş Chlamydia
pneumoniae sıklığı sağlıklı bireylerden anlamlı olarak
daha yüksek bulunmuştur.
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Summary
Purpose: This study was conducted to seek for a possible re-

lationship between late onset asthma (≥40 years of age)
and Chlamydia pneumoniae seropositivity.

Materials and Methods: This study was performed at
Gaziantep University, School of Medicine. Spesific IgG
antibodies to Chlamydia pneumoniae were measured by
microimmunofluorescence in 48 subjects with late onset
asthma (over 40 years of age) and 67 healty subjects.
Acute infection was defined by titres of IgG of≥512 or
IgM≥8, and previous infection by IgG 64-256 or IgA≥8.

Result: Antibody titres consistent with previous Chlamydia
pneumoniae infection were found in 35.41% of asthmat-
ic subjects and 11.9% of control subjects, while 14.6% of
asthmatic subjects and 11.9% of control subjects had
titres suggesting previous infection. Statistical analysis of
these data by chi-square test was yielded significant dif-
ference between two groups regarding previous infection
(p=0.006). Characteristics of groups, such as age and sex
were compared by t-test.

Conclusion: Seroprevalance of Chlamydia pneumoniae in
subjects with late onset asthma was significantly higher
than control subjects.
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Materyel ve Metod
Çalışma Eylül 1999 ve Şubat 1999 tarihleri

arasında Gaziantep Üniversitesi Tıp Fakültesinde
gerçekleştirilmiştir. Bu çalışma Gaziantep Üniver-
sitesi Tıp Fakültesi etik kuruluna sunulmuş ve ona-
yı alınmıştır. Ayrıca her hasta ile görüşülerek çalış-
manın ayrıntıları anlatılmış ve onayları alınmıştır.
"Geç başlayan astım" tanımlaması ile ilk "wheez-
ing" veya astıma ait olabilecek şikayetleri 40 yaş ve
üzerinde başlayan hastalar kastedilmiştir. Astım
grubuna alınan olgular (grup 1) astım poliklini-
ğinde kayıtlı olan hastalar arasından seçilmiştir.
Çalışmaya alınma kriterleri şu şekilde belirlen-
miştir:

1) Stabil kronik astımlı olanlar, 2) "wheezing"
veya astımla ilişkili olduğu düşünülen diğer bulgu-
ları ilk kez 40 yaş ve üzerinde başlayanlar, 3) haya-
tının hiçbir döneminde sigara içmeyen hastalar. Bu
kriterleri taşıdığı belirlenen hastalar kayıtlardan
çıkarılarak telefonla polikliniğe çağrılmıştır. Çalış-
maya alınan olguların tümüne solunum fonksiyon
testleri yapılmış ve FEV1/FVC değeri %80’in altın-
da olan ve 200 mcg salbutamol inhalasyonu sonrası
en az %12 reverzibilitesi olanlar çalışmaya alın-
mıştır. Tanısı kesin olmayan veya eşlik eden başka
aktif kardiovasküler hastalığı yada akciğer
grafisinde pnömonik konsolidasyonu olan hastalar
çalışma dışında bırakılmıştır. Kontrol grubu (grup
2) hastanemizin Fizik tedavi, Ortopedi, Psikiyatri,
Göz polikliniklerine başvuran ve bilinen bir kardio-
vasküler, serebral, veya akciğer hastalığı olmayan
ve sigara içmeyen hastalar arasından seçilmiştir.
Kontrol grubu seçilirken çalışma grubu ile aynı de-
mografik özelliklere uyumlu olmasına özen göste-
rilmiştir.

Serolojik Testler
Tüm olgulardan ilk başvuruları sırasında asis-

tan veya uzman doktorlar tarafından yaklaşık 5-6
cc kadar kan alınarak ilk 6 saat içinde santrifüj edil-
di ve analiz yapılana kadar (-20) °C'de saklandı.
Testleri yapan hekim serumların sahibi olan hasta-
ların çalışma grubunda veya kontrol grubunda
olduğundan habersizdi, yani çalışma kör olarak
yapıldı.

Serolojik testler tek bir araştırmacı tarafından
Chlamydia pneumoniae microimmunofluorescens
(MIF) slaytları (Orgenium, U.K.) kullanılarak

yapıldı. Bütün serum örnekleri önce 1:8 dilusyonda
test edildi. Daha sonra tüm pozitif serumlar 1:8’den
1:1024'e kadar olan dilusyonlarda test edildi. CP
için spesifik antikorlardan IgG hem astım hem de
kontrol grubunda, IgA ve IgM ise sadece astım
grubunda çalışıldı.

IgG≥512 ve IgM≥8 olması akut infeksiyon
olarak kabul edildi. IgG 64-256 veya IgA≥8 olması
daha önce geçirilmiş infeksiyon olarak değer-
lendirildi. Ayrıca tüm astımlı olgularda radyolojik
incelemeler (P-A ve lateral akciğer grafi ve
gereğinde toraks BT), RF, ASO, CRP ve tam kan
sayımları yapıldı.

İstatistiksel Analiz
İstatistiksel değerlendirme SPSS 9.0 bilgisayar

programı kullanılarak yapıldı. Gruplar arasında
IgG titrasyonları açısından fark olup olmadığı Ki-
Kare (X2) testi ile, yaş, cins ve diğer özelliklerin
karşılaştırılması ise t-testi ile yapılmış ve p<0.05
olması anlamlı olarak kabul edilmiştir.

Bulgular
Yukarıda belirlenen kriterler göz önüne alı-

narak 48 astımlı (grup 1) ve 67 kontrol olgusu (grup
2) çalışmaya dahil edilmiştir. Çalışmaya alınan ol-
guların genel özellikleri Tablo 1'de gösterilmiştir.
Gruplar arasında yaş ve cinsiyet yönünden istatis-
tiksel olarak anlamlı bir fark bulunmamıştır
(p>0.05). Her iki gruptaki olgularda sigara içmeyen
hastalar arasından seçilmişti ve eşlik eden bilinen
başka bir patolojileri yoktu. Grup 1'de 36 hasta in-
hale kortikosteroid kullanırken 48 hastanın tamamı
bronkodilatör tedavi almaktaydı. Kontrol grubunda
ise hiçbir olgu inhale steroid veya bronkodilatör
kullanmıyordu. Her iki grupta da sistemik steroid
kullanan yoktu.

Tablo 1. Çalışmaya alınan olguların genel karak-
teristikleri

Grup 1 Grup 2
(n=48) (n=67)

Yaş, yıl (ortalama ± SD) 49±7.9 49±3.2
Erkek/Kadın oranı 17/31 23/39
FEV1 % (ortalama ± SD) 68±8 94±14
İnhale steroid (n) 36 0
Bronkodilatör (n) 48 0
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CP spesifik IgG, IgA ve IgM titrasyonlarının
dağılımı Tablo 2'de gösterilmiştir. Ki-Kare testi ile
IgG titrasyonlarının dağılımı (akut, geçirilmiş, in-
feksiyon yok) iki grup arasında istatistiksel olarak
farklıydı (p=0.006). Bu farklılık daha çok geçi-
rilmiş infeksiyona bağlıydı.

Tartışma
Tekrarlayan CP infeksiyonlarının astım etyo-

patogenezinde rolü olabileceği ileri sürülmüştür
(9,10). Bu düşünce, CP akut bronşiti sırasında bazı
hastalarda astım benzeri bir tablonun ortaya çık-
ması gözleminden kaynaklanmıştır. Yapılan bir
çalışmada akut CP infeksiyonu olduğu gösterilen
ondokuz hastanın dokuzunda (%47.3) "wheezing"
saptanmıştır (5). Bazen "wheezing" ile seyreden bu
tablonun çok uzun süre devam ettiği hatta CP vü-
cutta yok edilmeden düzelmediği ileri sürülmüştür
(11). CP'nin hangi mekanizma ile böylesi uzun
süren astım benzeri duruma veya ileri sürüldüğü
gibi astıma sebep olduğu konusunda kesinlik
kazanmış bir görüş henüz yoktur. CP’ye bağlı akut
bronşit sonrası yapılan histamin provokasyonu ile
atropinle geri dönen bir artmış bronş aşırı yanıtlılığı
olduğu gösterilmiştir. Bu kolinerjik aşırı yanıtlılık
durumunun solunumsal patojenin yaptığı epitel
hasarı veya duyu liflerinin duyarlılaşmasına bağlı
olabileceği bildirilmiştir (12). Bununla beraber CP
ye karşı spesifik IgE varlığının bu hastalarda gös-
terilmesi bronkospazm ve "wheezing" oluşumunda
tip 1 allerjik reaksiyonun rolü olabileceğini
düşündürmektedir (11). Üzerinde durulan bir diğer
nokta da solunumsal infeksiyonun TH2 hücreleri
uyarabileceği ve IgE bağımlı bir bronşiyal astım
oluşturabileceğidir (13,14). Bu teorileri
destekleyen çalışmaların birinci dayanağı astımlı
hastalarda CP seropozitifliğinin kontrol grubuna
göre daha fazla olduğunun gösterilmiş olmasıdır
(9-10). İkinci dayanak ise CP seropozitifliği göste-
rilmiş astımlı hastalarda 6-16 hafta süren makrolid

grubu antibiotik tedavisini takiben astım kon-
trolünün daha kolay sağlanabildiğinin saptan-
masıdır (15).

Biz yapılan bu çalışmada CP seropozitifliğinin
geç başlayan astımlı olgularda, aynı demografik
özelliklere sahip olan kontrol grubuna göre akut
veya geçirilmiş infeksiyon yönünden farklı olup ol-
madığını araştırdık. Bu, bilgimize göre Türkiye'de
yapılmış konusundaki ilk çalışmadır. CP seropozi-
tifliği yaş, cins, sigara içme özelliği, yeni geçirilmiş
infeksiyonlar, sistemik kortikosteroid kullanımı,
nüfus yoğunluğu gibi bazı faktörlere bağlı olarak
değişmekte hatta farklı toplumlarda farklı sıklıklara
rastlanmaktadır (16). Bu nedenle, biz de kontrol
grubunu seçerken yukarıda sayılan özellikler
yönünden mümkün olduğu kadar astım grubu ile
benzeşmesine özen gösterdik. Grayston ve ark.
IgG≥1/16 titresini geçirilmiş infeksiyon olarak kab-
ul etmişlerdir (17). Başka araştırmalarda ise 1/32
veya üzeri aynı anlama gelmektedir (2,18). Daha
doğru olacağı düşüncesiyle biz de Cook ve ark.'nın
yaptıkları gibi 1/64’ün altında pozitif olan titrasy-
onları değerlendirmeye almadık (infeksiyon yok)
ve IgG 64-256 arasındaki titrasyonları geçirilmiş
tekrarlayan infeksiyon ile uyumlu kabul ettik (10).

Bu çalışmanın sonucunda biz de daha önce
yapılan bir çok çalışmada olduğu gibi, CP'ye karşı
gelişen IgG antikorlarının astımlı olgularda kontrol
grubuna göre özellikle geçirilmiş infeksiyon
yönünden anlamlı olarak daha yüksek olduğunu
bulduk (5,9,10). Akut infeksiyon yönünden ise iki
grup arasında anlamlı bir fark yoktu. Astım grubun-
da 7 (%14.6), kontrol grubunda ise 8 (%11.9) has-
tada IgG titrasyonu 1 / 512'den büyüktü ve astım
grubundaki bu 7 hastada aynı zamanda IgM≥8 bu-
lundu.

Bu çalışmanın sonuçları daha önce yapılanlar-
la paralellik göstermekle birlikte astım ve kontrol
grubunun seçilmesi yönünden önceki çalışmalara

Tablo 2. Chlamydia pneumoniae spesifik IgG, IgM ve IgA titrasyonlarının dağılımı

IgG < 64 IgG 64-256 IgG > 512 IgA > 8 IgM > 8

Astım, n (%) 24 (50) 17 (35.41) 7 (14.6) 18 (37.5) 7 (14.6)
Kontrol, n (%) 51 (76.1) 8 (11.9) 8 (11.9) - -

P=0,006
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göre daha titiz davranıldığı inancındayız. Özellikle
uzun süren bir ön çalışma yapılmış astım poliklini-
ğine kayıtlı olan hastalar taranmış, seçilenler teker
teker kliniğe çağrılarak çalışma kriterlerine uygun-
luklarından emin olunmuştur. Çalışmamızın bir
diğer farklı yönü astım grubuna seçilen hastaların
özellikle geç başlayan astımı olan olgular arasından
seçilmesidir. Hahn ve ark. CP seropozitifliğinin
özellikle geç başlayan astım (late onset asthma) ol-
gularında anlamlı bulunduğuna işaret etmişlerdir
(20). Bu amaçla bizde 40 yaşı sınır kabul ederek ilk
"wheezing" yada astıma bağlanabilecek bulguları
40 yaş ve üzerinde başlayan astımlı olguları değer-
lendirmeye aldık. Bunun dayanağı CP' nin çocuk-
luk yaşlarında veya erken yaşlarda başlayan astım
olgularının etyolojisinde yer alma ihtimalinin daha
düşük olacağı düşüncesiydi.

Sonuç olarak, bu çalışma göstermiştir ki, geç
başlayan astım olgularında geçirilmiş CP infeksiy-
onu sıklığı aynı demografik özelliklere sahip
sağlıklı bireylere göre anlamlı olarak yüksektir.
Geç başlayan astım etyolojisinde tekrarlayan CP in-
feksiyonlarının rolü olabilir.
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