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ONsOz

Enfeksiyon hastaliklari, énlenebilir hastaliklar olup, enfeksiyon hastaliklarindan
korunmanin bir yolu da bagisiklamadir. Yakin zamana kadar; tlkemizde, asilama, ¢o-
cukluk yas grubuna 6zel bir uygulama gibi algilanmis ve eriskin asilama genel anlam-
da, bazi istisnai durumlar ve bireysel uygulamalar hari¢ ihmal edilmistir. Oysa ¢ocuk-
larda baslanan asilama semalarinin bir devami olarak eriskinlerde yapilacak dtzenli
asllamalarla ve eriskin yas grubuna has asilamalarla mortalite ve morbidite bakimin-
dan 6nemli bircok hastaliktan korunmak mtimkin olabilecektir. Ulkemizde yasam sti-
resinin uzamasi yasl ndifusun artmasina neden olmustur. Tibbi mtdahalelerdeki ge-
lismeler, énceleri mortal seyreden bircok hastaligin sifa ile sonuclanmasini saglamak-
tadir. Transplantasyonlar, medikal cihaz uygulamalari, kanserlerin tedavi edilebilir
hastaliklar halini almasi asilanma icin &zel bir grubun meydana gelmesine neden ol-
mustur. Toplumumuzdaki btitin bu degisiklikler bagisiklamada eriskin poptilasyonun
ne kadar 6nemli bir hedef kitle oldugunu desteklemektedir. Ayrica, glinimtizde ce-
sitli nedenlerle dtinyanin farkli yerlerine yapilan seyahatlerin artis géstermesi seyahat
asllamasini glindeme getirmistir.

Bircok lilke kendi toplumu icin bagisiklama rehberleri hazirlamaktadir. Ulkemizde
ise eriskinlere ait bir bagisiklama rehberi mevcut degildir. 2007 yilinda Tuirkiye Enfek-
siyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Uzmanlik Dernegi (Ttrkiye EKMUD) Yénetim
Kurulu, bu eksikligi gidermek amaciyla eriskin bagisiklama rehberi hazirlamayi 6ngér-
mustur. Bu amacla eriskin bagisiklamasi ile ilgili olabilecek derneklerle ve Saglik Ba-
kanligr Temel Saglik Hizmetleri Genel MudUirldigu ile iletisime gecilmistir. Saglik Ba-
kanhigi Temel Saglik Hizmetleri Genel Muddrligu, Tirkiye Aile Hekimleri Uzmanlik
Dernegi, Geriatri Dernegi, Halk Sagli§i Uzmanlari Dernegi, Tlirk Hematoloji Dernegi,
Tlrk Toraks Dernegi ve Viral Hepatitle Savasim Dernegi bu davete olumlu yanit vere-
rek birer temsilciyi gérevlendirmis ve rehberi hazirlamak lzere “Eriskin Bagisiklama
Rehberi Calisma Grubu” olusturulmustur. Grup Uyeleri yaklasik 2 yil boyunca buyuk
Ozveri ile calisarak rehberin mevcut halini olusturmuslardir.

Bu rehberin amaci, tlkemizde eriskin bagisiklamasi konusunda basili kaynak ek-
sikligini gidermek ve saglik calisanlarina yol gdstermektir.

Yararl olmasi dilegi ile...

Eriskin Bagisiklama Rehberi Calisma Grubu Adina

Prof. Dr. Iftihar KOKSAL
Koordinator
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1. GEREKCE

Asilama, korunulabilir hastaliklarin ve élimlerin dnlenmesi agisindan en énemli
toplum saghgi mudahaleleri arasinda yer almaktadir. Saglik kazanimlarinin yani sira
ekonomik ve sosyal kazanimlar da asilama programlarinin basarisi olarak degerlendi-
rilmelidir. Gliniimtizde pek ¢ok hastaligin “kuiresel” &zelligi bulunmaktadir. Bu yakla-
simla, asilama programlarinin da kiresel dlizeyde programlanmasi, uygulanmasi ve
degerlendirilmesi gerekir. Bu ¢alismalari yaparken kresel diizeyde saglanmis olan
basari dykllerinden de yararlanmak énem tasir.

Bulasic hastaliklarla muicadele konusunda uluslararasi stratejilerin gelistirilmesi ta-
rinsel stireci XIX. ytizyilla kadar gitmektedir. Tarihte ilk Uluslararasi Saglik Diplomasisi
1851 yilinda Avrupa Ulkelerinin katilimiyla kolera, veba ve sarihumma ile ilgili tartis-
malarin gerceklestigi “Birinci Uluslararasi Saglik Konferansi“nda baslamistir. Daha én-
celeri "bireysel” ya da bir baska ifadeyle “yerel” dtizeylerde yurttlen ¢alismalar, bir
anlamda uluslararasi saglik calismalari yardimiyla “kiresel” dtizeye tasinabilmistir. Bir
yonu ile bireysel ézelligi olan asilama programlarinin toplumsal ve uluslararasi énemi
daha buiytiktiir. Asilama calismalari, gtintimtizde, Diinya Saglik Orgtitti (DSO) basta
olmak tzere uluslararasi ve ulusal kurumlarca, bazi degiskenlere gére farklilik goster-
mektedir. Yas gruplari bu noktada temel belirleyicidir. Temel felsefe ayni olsa da; ¢o-
cukluk yas grubu, eriskin dénem ve yaslilik dénemi asilarin tipini ve uygulanma yak-
lasimlarini degistirmektedir.

Guinliimtizde, dtinyada ve Ttirkiye'de ¢ocuklara yonelik asilama programlarinda gi-
derek artan bir basari s6z konusudur. Bu konudaki programlar, ilgili yazili dokdiman-
lar evrensel ve yerel dlizeylerde gtincel ve streklilik icinde bireylerin kullanimina ra-
hatlikla sunulabilir durumdadir. Eriskin dénemde ise, asilama ve asi programlari ile il-
gili hazir olma durumu ve ulasilabilirlik cocukluk dénemi kadar yeterli degildir. Cocuk
Haklari Sézlesmesine gdre; 18 yas alti her birey “cocuk” olarak kabul edilmektedir.
DSO ise cocukluk dénemi disinda kalan dénemler icin tanimlamalar yapmistir. Bu ta-
nimlamalara gére; 10-19 yas grubu addélesan, 15-24 yas grubu ise genclik dénemidir.
DSO 65 yas ve lzerini de “yaslilik” dénemi olarak kabul etmektedir.

Kisilerin asilarin etkinligi ve yan etkileri konusunda stipheleri, eriskin bagisiklama-
siile ilgili ulusal saglik politikasinin olmayisi ve asinin hikimetlere getirdigi ekonomik
yuk, asilamanin eriskinlere yénelik sadlik hizmetlerinin bir parcasi olarak goértilmeme-
sinin nedenleri arasinda sayilabilir. Yapilan calismalar, eriskinlerde hedeflenen grup-
larin ancak %710-20'sinin asilanabildigini ortaya koymaktadir. Oysa eriskin dénemde
de tipki ¢cocukluk déneminde oldugu gibi asilar bireyleri hastaliklardan korur, ekono-
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mik kazanimlar saglar. Ancak bu basarilarin saglanabilmesi icin plan, program, uygu-
lamada esguidim ve stireklilik cok 6nem tasimaktadir.

Yukarida tanimlanmaya calisilan bitln bu gerekgelere bagl olarak bu rehberde,
18 yas ve Uzeri dénemdeki bireylere yénelik, uluslararasi yaklasimlardan da yararlani-
larak hazirlanan, ulusal eriskin asilamasi dnerileri yer almaktadir.

2. GENEL BILGILER ve GENEL ONERILER

Bu rehberde yer alan genel bilgiler birkag alt baslk halinde sunulmustur; ilk bo-
[imde, asilama ve bagisiklama ile ilgili temel kavramlar aciklanmis, ikinci béltimde,
asllarin ulusal programda yer alma strecleri incelenmis, Uctinct bélimde ise asilarla
ilgili bazi teknik bilgiler tGizerinde durulmustur.

2.1. Asilar, Asilama ve Enfeksiyon Hastaliklari ile ilgili Kavramlar ve Tanimlar

Asi: Organizmaya uygun yolla verildiginde bagisiklik yaniti olusturarak, canlinin
enfeksiyon hastaliklarindan korunmasini saglayan maddelere verilen isimdir. Asilar,
virtilansi azaltilmis ya da éldrtiimds mikroorganizmalarin dogrudan kendisinden ya
da belli béltimlerinden hazirlanan stispansiyonlar olup, bagisiklik sistemini uyarmak
amaciyla asilama ile gesitli yollardan (kas igi, cilt alt, agiz vb.) uygulanmaktadir.

Asilama: Genel anlamda asinin uygulanma islemidir.

Bagisiklama: Bireyde bagisiklik diizeyini istenilen seviyeye getirmektir. Bir baska
ifadeyle bireyin bagisiklik sistemini yapay yollarla uyararak enfeksiyon hastaliklarina
karsi korunmasini saglama islemidir. Bagisiklama; asilama ile aktif, immtinglobulin ile
pasif sekilde saglanir.

Eliminasyon: Planli cabalar sonucunda, belirli bir hastali§in belirlenmis bir cogra-
fi alanda yeni vaka gortilme sikliginin (insidans) sifir dtizeyine indirilmesidir.

Eradikasyon: Hastaligin etkeni ile birlikte yerytiztinden yok edilmesidir.

Endemi: Bir enfeksiyon etkeninin veya hastaligin belirli bir cografyada ya da top-
lulukta surekli gorilmesi durumudur.

Epidemi (salgin): Bir hastaligin ya da saglikla ilgili olayin belli bir bélgede bekle-
nenden daha fazla gérdlmesidir.

Serokonversiyon hizi: Etkene ydnelik spesifik antikorlari olusturarak asiya yanit
veren Kisilerin ytizdesidir.

Seroproteksiyon hizi: Asi uygulandiktan sonra koruma saglamak icin yeterli dui-
zeyde antikor Ureten kisilerin ytizdesidir.

Soguk zincir: Soguk zincir, bir asinin etkinligini Uretiminden kisiye uygulanana
kadar koruyan ve ihtiyaci olanlara yeterli miktarda etkin asinin ulasmasini saglayan,
insan ve malzemeden olusan sistemdir.
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2.2. Asilarin Ulusal Programlarda Yer Alma Stiregleri

Asilama konusunda kdresel yaklasimlarin buttinselligini saglayabilmenin bir yolu
da programlarin ulusal diizeyde uygulanabilirliginin saglanmasidir. Bu kapsamda; én-
celikle kuresel yaklasimlarin bilinmesi gereklidir. Kiiresel diizeyde basariyi yakalayabil-
mek icin 2005 yilinda DSO tarafindan, 2006-2015 arasi yillar icin bagisiklama hedef-
leri ortaya konulmustur. Bu hedeflerin temel amaglari su sekilde 6zetlenebilir:

i. Duinyada daha fazla kisiyi asiyla korunulabilir hastaliga karsi korumak,
ii. Yeni asl calismalarinin 6ntind acabilmek,
iii. Asilama-bagisiklama faaliyetlerini saglik hizmetleri ile bitdinlestirmek,

iv. Bagisiklama hizmetlerini tlkelerin birbirine “bagimli” oldugu kabultini dikka-
te alarak stirddirmek.

Belirtilmis olan amacg ve stratejilerde basarinin yakalanabilmesi, 2000 yilinda Bir-
lesmis Milletler tarafindan ortaya konulmus olan “Binyilin Kalkinma Hedefleri (Milen-
yum Hedefleri)”nin de gerceklestirilmesine katki saglayacaktir. Dtinyada, DSO tarafin-
dan 1974 yilinda, asiyla korunulabilir 6 temel hastaliga karsi baslatiimis olan Genisle-
tilmis Bagisiklama Programi (GBP), bugtin bircok tlkede uygulanmaktadir. Zaman
icinde Ulkelerin 6nceliklerine gére bu GBP takvimlerine yeni asilar eklenmistir.

Ulusal dlizeyde basarinin yakalanabilmesi icin, bagisiklamada énceliklerin belirlen-
mesi gerekir. Bir asinin ulusal asi programina girmesi konusunda dikkate alinmasi ge-
reken bazi temel kavramlar asagida tanimlanmistir.

2.2.1. Saglk Politikasi ile iliskili Konular
a. Asinin dnleyecedi hastalik dncelikli bir halk saghgi sorunu mudur?
b. Asinin énleyecedi hastaligin toplumdaki yikd nedir?

Bir saglik sorununun toplum saghgr sorunu olmasi icin; o hastaligin “en ¢ok 6ldu-
ren”, “en cok sakat birakan”, “en cok is gticli kaybina neden olan” ve “en fazla eko-
nomik kayipla sonuglanan durumlar yaratan” kosullarini saglamasi gerekir. Bu konuda,
halen ulusal asi programimizda yer alan asilar dogru &rneklerdir. Bunun icin hastalik
konusunda etkin bir stirveyans sisteminin kurulmus olmasi ya da ydrtttilen ézel saha

arastirmalari ile hastaligin toplumsal dneminin ortaya konmus olmasi gerekmektedir.
c. Asinin etkinligi, kalitesi ve gtvenligi ile iliskili kosullar saglanmis midir?

Asllar kullanima girmeden énce; etkinliginin ve glivenliginin ortaya konmus olma-
si gerekmektedir. Asi uygulamaya girdikten sonra da asi glivenliginin izlenmesi igin,
bir istenmeyen etki stirveyans sisteminin kurulmus olmasi ve asi analizi konusunda bir
referans laboratuvarinin bulunmasi gereklidir.

d. Diger mevcut mddahaleler

Hastaliga karsi mevcut bulunan diger kontrol stratejilerinin uygulanabilirligi, pra-
tikligi ve maliyeti, etkinin ortaya ¢ikma stresi ve bu etkinin ne kadar stirecedi, zaman
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icinde gelisecek mikrobiyolojik ve epidemiyolojik degisiklikler ile btittin bunlarin olasi
sonuglari dikkatle degerlendirilmelidir.

e. Asi maliyet-etkili midir?

Asinin maliyeti pek cok degisken ile iliskili olarak degistigi icin degerlendirmek
glctur. Bu degiskenler arasinda; énleyecedi hastaligin meydana getirecedi dlimlerin
ne kadarini 6nledigi, hastali§in tedavisi ve sekellerinin rehabilitasyonuna iliskin gider-
leri karsilayip karsilamadidi, mevcut asi blitcesinde ne kadar artis gerekecegi ve asi-
nin yaratacagi ek butcenin uzun vadede surddrdlebilirligi, asinin getirecedi ek mali-
yet (6rn. soguk zincir ve uygulama ekipmani icin) gibi konular degerlendirilmelidir.

2.2.2. Yiiriitiilen Programlarla iliskili Konular

a. Asinin sunulma bicimi (monovalan/kombine, tekli/coklu doz, sivi/liyofilize): Ul-
kelerin kaynaklari, asi takvimleri, soguk zincir kapasiteleri vb. dogrultusunda tercihle-
ri degisebilmektedir.

b. Uretici kaynaklarin scrddirdlebilirligi: Asi icin tek ya da az dreticinin bulundugu
durumlarda, asinin tlkelerin artan ihtiyacini karsilayip karsilamayacadi da dikkate alin-
malidir.

¢. Mevcut programin gdcd: Programa yeni bir asinin eklenmesi, halkin artan il-
gisi ve kaynaklarin artisiyla gliclenecegi bir gercektir. Diger yandan sisteme getirece-
gi ek yuk (personel, lojistik vb.) ile birlikte zayif bir “Bagisiklama Sistemi“nin perfor-
mansini daha da azaltabilecedi unutulmamalidir. Bu ylizden programa yeni eklenen
bir asinin basarisinda, iyi isleyen bir bagisiklama sisteminin varligi cok énemlidir. Asi-
nin var olan saglik sistemi ve saglik hizmetleri icinde yer alabilmesi, hedef niifusa ulas-
tinlabilmesi, uygulanabilmesi gibi konular bu baslikta dikkatle degerlendirilmelidir.

2.3. Asilara iliskin Genel Bilgiler

Asl iceriginde, asinin Uretildigi ortama iliskin maddeler (yumurta antijenleri, se-
rum proteinleri, hiicre kdltirud artiklar gibi), bakteri tremesini engellemek, antijenin
stabilitesini korumak icin kullanilan koruyucu, stabilizatér antibiyotikler ve adjuvanlar
(aldiminyum tuzlari gibi immdtn yaniti kuvvetlendiren maddeler) bulunur. Tiyomersal,
neomisin, yumurta proteini gibi maddelere karsi allerjik reaksiyonlar gelisebilir.

Aslya yanit T ve B hticrelerinin ortak calismasi sonucu olusur. Genelde asilamadan
7-10 guin sonra yanit gelismeye baslar. Asiya yaniti, antijenin kimyasal ve fiziksel ya-
pisinin yani sira, konagin genetik faktcrleri, beslenme, yas, cinsiyet, stres ve enfeksi-
yon gibi faktérler etkiler.

Antikor-asi etkilesimleri, asilarin ayni anda ya da farkli zamanlarda uygulanmasi,
asilarin zamanlamasi ve iki ya da daha fazla asi dozu ya da farkli asilar arasinda uyul-
masi gereken stireler, asilarin dogru kullaniminda 6énemli olan konulardir. Antikor ice-
ren kan drdnlerinin kullanimi (6rn. kizamik) ile canli asilar arasinda korunmasi gere-
ken sure, asilarin ayni anda ya da farkli zamanlarda uygulanmalari ve ayni asinin doz-
larr arasinda birakilmasi gereken stireler deg@isebilmektedir.
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2.3.1. Antikor-Asi Etkilesimleri

Genel kural, kanda dolasan antikorlardan inaktive asilarin etkilenmedigi, canh asi-
larin ise etkilenebilecegdi yontindedir. Dolasan antikorlar, bir asi antijenine karsi olusa-
cak immun yaniti azaltabilir, hatta tamamen engelleyebilir. Bu durum, dolasan anti-
korlarin diizeyi ve asinin tiirti ile dogrudan iliskilidir. inaktive asilar, antikorlardan et-
kilenmedikleri icin immuinglobulinlerden énce, sonra ya da es zamanli olarak uygula-
nabilir. Kuduz, hepatit B ve tetanoz gibi hastaliklarin temas sonrasi profilaksisinde,
immlinglobulinin asi ile es zamanli uygulanmasi énerilmektedir. Ote yandan ttim can-
I asilar immun yanit gelistirebilmek icin tekrarlanmalidir. Canli asi ile immtuinglobulin
yakin zamanli uygulanacaksa; 6nerilen, ikisi arasinda yeterli stirenin birakilmasidir.
Eder canli asi 6nce uygulanmissa immuinglobulin icin en az 2 hafta (&rn. bir inklbas-
yon periyodu) beklenmelidir. E§er bu stireye uyulamayacaksa asilanan kiside bagisik-
lik durumu test edilmeli ya da asi dozu tekrarlanmalidir. E§er immtinglobulin canli asi-
dan [6rn. kizamik-kizamikgik-kabakulak (KKK) veya sucicedi] dnce uygulanmissa, as
uygulanmadan énce antikorlarin yikimi icin yeterli stire beklenmelidir. Bu stre, im-
muinglobulindeki antikor dlizeyine bagldir.

Yakin zamanda kan Grlnu alinmis olmasi KKK ve sucicedi asilari icin énemlidir.
Bu asilar kan Urtintinden 14 glin énce uygulanmali ya da antikor yikimi sonrasina er-
telenmelidir. Bu strelere uyulamamis ve daha erken uygulanmissa asi sonrasi bagisik-
lik durumunun serolojik olarak test edilmesi ve gerekli durumlarda asinin yeniden uy-
gulanmasi uygundur.

Kizamikgik asisi ile antikorlarin etkilestigi bilinmekle birlikte; postpartum dénem-
de uygulanan anti-Rho (D) globulininin RA27/3 susu iceren kizamikgik asisina karsi
olusan yaniti etkilemedigi gosterilmistir. Dogurgan yas grubu kadinlarda, kizamikgik
asisinin dnemi géz éntine alindiginda; endikasyon varliginda kizamikgik, kizamik-kiza-
mikgik ya da KKK asilarinin uygulanmasi anti-Rho (D) globulin ya da gebeligin son tri-
mestiri ya da dogumda uygulanan herhangi bir kan urtind nedeniyle asinin geciktiril-
memesi gerektigi anlasilir. Bu durumlarda, dogum sonrasi asilama hemen yapiimali,
3 ay sonra antikor dtizeyleri bakilarak immtinite degderlendirilmelidir. Oral tifo ya da
sarthumma aslilari, immtuinglobulin ya da diger kan Urtnlerinden etkilenmediklerinden
es zamanli ya da herhangi bir aralikla uygulanabilir.

2.3.2. Asilarin Es Zamanl Uygulanmasi

Bu konuda genel kural, her tirlt asinin ayni anda uygulanabilecegidir. Kullanim-
da olan canli ve inaktive asilarin ayni anda uygulanmasi antikor yanitini azaltmaz ve
yan etki hizlarini etkilemez.

Asilar Uretici firma tarafindan karistirimak Czere Uretilmedikleri stirece (6rn.
Hib/DaBT-TriHIBit™) ayni enjektdrde karistirilmaz.

2.3.3. Asilarnin Farkh Zamanlarda Uygulanmasi

Enjekte edilerek uygulanan canli asilar (KKK, sucicedi, sarthumma) ayni anda uy-
gulanmamissa aralarinda en az 4 hafta stire birakilmalidir. Bu énlem, énce uygula-
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nan asinin sonra uygulanan asi etkinligini azaltmamasi icindir. Eger bu streye uyul-
mamis ve ikinci asl 4 haftadan daha kisa stre sonra uygulanmissa; ikinci asi 4 hafta
sonra yeniden uygulanmali ya da immtn yanit serolojik olarak kontrol edilmelidir. Bu
durumda tek istisna; monovalan kizamik asisi sonrasi 4 haftadan daha kisa stirede
uygulanan sarihumma asisidir. Canli oral asilar (OPA ve tifo) ayni anda uygulanma-
diklarinda birbirlerinin etkinligini azaltmaz. Bu nedenle, istenen araliklarla uygulana-
bilir. Enjekte edilen canli asilar (KKK, sucicegi ve sarthumma) oral canli asilarla (OPA,
tifo) etkilesmez. Oral canli asilar enjekte edilen canli asilardan énce ya da sonra her-
hangi bir zaman uygulanabilir. Diger tim iki inaktive asi kombinasyonu ya da canli
(enjekte edilen ya da oral) ve inaktive aslilar birbirlerinden énce ya da sonra herhan-
gi bir zaman uygulanabilir.

2.4. Asi Tipleri

Duinyada ve Turkiye'de halen kullaniimakta olan temel asi tipleri, viral asilar (at-
tende canli viral asilar, inaktive-6lU aslilar, subtinit asilar), bakteriyel asilar (tam htic-
reli asilar, toksoid asilar, subtinit asilar, polisakkarid asilar) ve kombine asilardir.

2.4.1. Viral Asilar

a. Attentie (zayiflatilmis) canli viral asilar: Attentie canli viral asilarda, zayifla-
tildigi icin hastaliga yol agmayan, ancak yine de bagisiklik yaniti baslatabilen attentie
virds suslari bulunur. Bu asilari elde etmek icin virtsler dogal konaklari olmayan htic-
reler icerisinde, olumsuz kosullarda Uretilip daha sonra ikinci bir hticre kdiltdrtine ak-
tarilir ve tekrar cogaltilir. Virds olagan disi hticre kdiltuirt kosullarina artik hastaliga yol
acamayacak kadar adapte olana kadar bu islem stirddrdillr. Ancak virtis bagisiklik ya-
nitl baslatma yetenegini korur. Bunun igin virdistin seri halinde 50 ya da daha fazla
sayida islemden gecirilmesi gerekebilir. GlntimUzde asi tretmek icin kullanilan virts
suslarinin cogu (6rn. Schwarz kizamik virtist susu, poliovirtslerin Salk suslari ve vari-
sella virtistintin Oka susu) ilk olarak 1960°li ve 1970'li yillarda attentie edilmis suslar-
dir. Bu suslar o tarihten beri soguk ortamda saklanmaktadir.

Asl Uretilmesi gerektiginde, islem lotu adi verilen az miktarda viruis stoktan alinir
ve uygun bir hticre kdiltlirdinde ¢ogaltilir. Cogdaltilan virus kdiltirden alinir, tekrar test
edilerek immuinojenik &zelliklerini korudugu, ancak hastalija yol acamayacagi kesin-
lestirilir ve son olarak, asi preparatinin hazirlanmasinda kullanilir. Asi preparati hazir-
lanirken diltisyon, stabilizatér maddelerin eklenmesi ve kimi zaman da liyofilizasyon
gibi yéntemler de kullanilabilir.

Zayiflatiimis canli asinin énemli bir avantajl, asilanan kiside ¢ogalarak dogal en-
feksiyonu taklit etmesi ve buyuk miktarda antijenik uyari yaratmasidir. Bagisiklik sis-
temini eksiksiz bicimde uyarip guicld bir bagisiklik bellegine yol a¢tidi icin uzun stiren
ve kimi zaman da yasam boyu devam edebilen bagisiklik elde etmede siklikla tek doz
asilama yeterlidir.
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Zayiflatilmis canli asilarin dezavantajlari uygulama ile ilgilidir. Bu asilarin canli ka-
labilmeleri icin (+2 - +8°C) saklanmalari ve tasinmalari gerekir. Kisa bir stire icin bile
olsa islya maruz kaldiklarinda etkisizlesebilirler. Ayrica, canl asida kullanilan virtistin
bir miktar patojeniteye sahip olabilmesi ya da virtilans bir forma dénustip hastaliga
yol acabilmesi de teorik agidan olasidir. Bu durum 6zellikle bagisikigi zayiflamis kisi-
lerde risk olusturabilir.

b. inaktive (6li) viral asilar: inaktive asi tretimi sirasinda virtis uygun kosul-
larda cogaltilir, saflastirilir ve 1si ya da kimyasallarla inaktive edilerek hastaliga yol
acamayacak hale getirilir. Ancak inaktivasyon sirasinda koruyucu bagisiklik yanitina
yol acan antijenler zarar gérmemelidir; aksi durumda asi etkisizlesir. inaktivasyon si-
rasinda hicbir patojenin canl kalmadigindan emin olmak icin, pek cok test gercek-
lestirilir.

inaktive asilar, viicutta cogalacak virtis icermediklerinden antijenik uyariya yol ac-
maz ve genellikle zayiflatiimis canli asilardan daha az etkilidir. Bu nedenle, uzun dé-
nemde yeterli bagisiklik ve bagisiklik bellegi olusturabilmek icin birden fazla doza
gerek duyulabilir. Koruyucu etkiyi stirdtirmek igin dizenli rapel dozlar da gerekebi-
lir. Ayrica, bu asilara bagisiklik yanitini gtiglendirmek icin bazi adjuvan maddeler de
eklenir.

c. Subiinit (alt birimli) viral asilar: Viral nuikleik asitlerin serbestlestiriimesi ile el-
de edilen ve viral antijenler disinda antijen icermeyen saflastiriimis asilara subtinit
(alt birimli) asi adi verilir. Bu asilarda, bir virtistin yiksek 6lctide saflastiriimis bir ya
da daha fazla sayida antijeni vardir. Bu subunitler asinin koruyucu badisiklik yaniti
baslatmasina olanak taniyan antijenik 6zelliklere sahip olmalarina karsin, canli olma-
diklarindan, hastaliga neden olmalar mdmkun degildir. Bu nedenle immdin sistemi
baskilanmis hastalarda gtivenle kullanilabilirler. Ayrica, yan etki insidansi tam virts
asllarina gére daha dustiktur.

ilk hepatit B asilari, kronik hepatit B tasiyicilarinin plazmalarindan elde edilen he-
patit B ytizey antijenini icerdikleri icin subtinit asilardir. Split grip asilari da subtinit asi-
lardir.

2.4.2. Bakteriyel Asilar

a. Tam hiicreli bakteriyel asilar: Hastalik etkeninin zayiflatilarak bakteriyel asi el-
de edilmesi islemi ¢ok basarili olamamistir. Ttiberkiloza karsi yapilan BCG asisi genel
kullanima sunulmus olan tek zayiflatilmis canli bakteri asisidir ve dtinyanin bazi tlke-
lerinde kullaniimasina karsin, etkinliginin cok degisken oldugu gértilmektedir; bu ne-
denle, daha etkili bir tlberktloz asisina blytik gereksinim duyulmaktadir. Bakteriyel
asllarda olduirtilmds, inaktive bakterilerin kullanildigi teknik daha basarilidir. Ornegin;
bodmaca asisinin Uretilmesi sirasinda, Bordatella pertussis hticreleri uygun bir kdltr
ortaminda codaltilir, saflastirilir ve ardindan asi icerigine eklenmeden énce isi ile inak-
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tive edilir. Hticrelerin Uizerindeki antijenler parcalanmaz bdylece badisiklik yanitini uya-
rabilir; ancak hticreler 6lmus olduklarindan hastaliga neden olamaz. Tam hticreli bak-
teri asilarinin baslica dezavantajl, siklikla ates ve lokal reaksiyona yol acabilen diger asi
bilesenlerinin varligidir.

b. Toksoid asilar: Bazi bakteri asilari toksoid yapisindadir. Toksoid, kimyasal de-
gisiklikler sonucunda zararsiz hale getirilmis, ancak antijenik 6zelliklerini koruyan bir
bakteriyel ekzotoksindir. Toksoid ile yapilan asilama, toksin ile reaksiyona girip onu
etkisizlestirebilen antikorlarin tretilmesini saglar. Toksoid asi tretmek igin uygun bak-
teriler uygun ortamlarda cogaltilir. Bakteriyel toksin kdiltlir ortamindan c¢ikartilir, saf-
lastirilir ve genellikle formalinle inaktive edilir. inaktive ve immtinojenik oldugunu ke-
sinlestirmek amaciyla kapsamli testlerden gegirildikten sonra asi Uretiminde kullanilir.
Bakterilerin Crettigi ekzotoksinlerin yol ac¢tigi hastaliklara karsi koruma saglamakta
toksoid asilar ¢ok etkilidir. Difteri ve tetanoz asilari buna iyi birer érnektir.

c. Sublinit bakteri asilari: Kimi zaman bakteriyel asilarin neden olabildigi reak-
siyon sorunlari subtinit (alt birimli) asilar gelistirilerek 6nlenebilir. Bu asi tipine bir 6r-
nek, aseldler (hiicre icermeyen) bogmaca asisidir. Bu asida B. pertussis’ten Uretilen
saflastirilmis antijenler ve pertussis toksoidi bulunur. Bu antijenler kiiclik ve hticrenin
cansiz bilesenleri olduklari igin, hastaliga yol agma olasiliklari yoktur; boylece reaksi-
yona yol acma potansiyeli en aza iner. Salmonella typhi ve Neisseria meningitidis'in
bakteriyel kapstillerinden elde edilen saflastirilmis polisakkarid antijenlerin bulundugu
tifo asisi ve meningokoksik menenijit asilari, subtinit asilara diger drneklerdir.

d. Polisakkarid asilar: Polisakkaridler T hticresinden bagimsiz antijenler oldukla-
riicin ylksek immtuinojenik potansiyel tasimaz ve bagisiklik sistemleri hentiz gelisme-
mis olan bebeklerde ve kliclik ¢ocuklarda ancak kisa stireli bir bagisiklik baslatir. Bu
durum polisakkaridlerin dogrudan B hticreleri ile etkilesime girmesine bagldir. T htic-
releri stirece karismaz ve T hticresi uyarisi olmaksizin, bagisiklik belledi ya cok az olu-
sur ya da hi¢ olusmaz. Asinin ikinci bir dozu verildiginde de rapel etkisi gézlenmez.
Bu sorunun asilmasi icin polisakkaridlerin immtinojeniteleri tetanoz toksoidi gibi bir
taslyici proteine baglanarak énemli 6lctide artirilmaktadir. “Konjugasyon” adi verilen
bu islem, polisakkarid antijeninin T hticrelerine bagimli 6zellik kazanmalarini saglaya-
rak uzun sureli koruma saglanir.

e. Adjuvanlar: inaktive asilar ve subtinit asilar, zayiflatiimis canli agilar kadar im-
muinojenik degildir. Ancak antijenlerin bagisiklik yanitini gliclendiren ve “adjuvan” adi
verilen maddelerle birlestiriimesi yoluyla siklikla immuinojeniteleri artirilabilmektedir.
Pek ¢ok asida adjuvan olarak altiminyum tuzu kullanilarak antijenlere emdirilir. Asi
enjekte edildikten sonra, aliminyum tuzlarinin antijenin enjeksiyon bélgesinden yayi-
limini azalttigr ddstindlmektedir. Bu nedenle, adjuvan madde, ytiksek ve kalicr antikor
dlizeylerini elde etmeyi sadlayan bir antijen deposu gibi gérev yapar. Aliminyum tuz-
lart bagisiklik yanitini da etkileyerek, TH2 tipi bagisikliga yol agmakta ve yuksek anti-
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kor dlizeyleri saglamaktadir. Bazi yeni adjuvan tiplerinin baglandiklari antijenin anti-
jen tanitici hicrelere ulastirilmasini saglayarak immunojeniteyi artirdiklari ve hticresel
bagisikhdr gliclendirdikleri dustintilmektedir. Ayrica, bazi antijenlerin kendileri de ad-
juvan etkisi gésterebilmektedir.

2.4.3. Kombine Asilar

Farkll patojenlerden alinan antijenlerin tek asida kombine edilmesi gerekli enjek-
siyon sayisini azaltabilmektedir. Bu uygulamayla asilama ile iliskili rahatsizliklar ve
glicliikler en aza inmekte, asilama programina uyum artmakta ve maliyet dlismekte-
dir. Kombine asi uygulamalarinda yan etkiler daha sik gértilebilir. interferans olasiligi
nedeniyle antikor yaniti etkilenebileceginden uygun kombinasyonlar hazirlanmalidir.
Uygun kombinasyonlara; BCG-sarihumma, BCG-DBT-oral polio, BCG-kizamik-sarthum-
ma-tetanoz, DBT-hepatit B, DBT-sarthumma asilari érnek verilebilir. DBT-tifo-oral po-
lio ve kolera-sarthumma kombinasyonu ise dnerilmemektedir.

2.5. Asilamada Genel Oneriler

Asilarin yapllmamasi gereken durumlar ¢ok nadirdir. Kesin kontrendikasyon du-
rumlarinda ilgili asi uygulanmaz. Kesin kontrendikasyon ve énlem alinarak asi yapila-
cak durumlarda asi takviminin ne sekilde tamamlanacagdina, takip eden hekim tara-
findan karar verilir.

2.5.1. Kontrendikasyonlar
a. Genel asi kontrendikasyonlari:

Bir asiya karsl gelisen anafilaktik reaksiyon, o asinin sonraki dozlari icin kesin
kontrendikasyon olusturur.

Bir asi bilesenine karsi gelisen anafilaktik reaksiyon, bu maddeyi iceren tliim asi-
lar icin kesin kontrendikasyon olusturur.

- Atesli veya atessiz ciddi hastalik durumunda, izleyen hekime danisiimadan asi
uygulanmaz.

b. Asilara 6zel durumlar:
iPA:
- Kesin kontrendikasyon:
- Neomisin, streptomisin veya polimiksin B'ye karsi anafilaktik reaksiyon.
- Onlem alinarak agi yapilacak durumlar:
- Gebelik.

OPA:
- Kesin kontrendikasyon:

- Insan immuinyetmezlik virtist (HIV) enfeksiyonu veya evde HIV ile enfekte
kisi olmasi,
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- Jeneralize malign hastalik, lenfoma, I6semi, konjenital immtinyetmezlik ya
da HIV enfeksiyonu nedeniyle immtun yanitin bozuldugu durumlar,

- Kortikosteroidler, alkilleyici ajanlar, antimetabolitler veya radyasyon nede-
niyle immtun yanitin baskilandigi durumlar,

- Ev temaslilarinda bilinen immtnyetmezlik durumu.
- Onlem alinarak asi yapilacak durumlar:
- Gebelik.

KKK/kizamik asilar:
- Kesin kontrendikasyon:
- Neomisin veya jelatine karsl anafilaktik reaksiyon,

- Yumurtaya karsl anafilaktik veya anafilaktoid reaksiyon (anafilaksi disindaki
yumurta allerjileri engel degildir),

- Gebelik,

- Jeneralize malign hastalik, lenfoma, 16semi, konjenital immuinyetmezlik ya
da HIV enfeksiyonu nedeniyle immuin yanitin bozuldugu durumlar,

- Kortikosteroidler, alkilleyici ajanlar, antimetabolitler veya radyasyon nede-
niyle immdun yanitin baskilandigi durumlar.

- Onlem alinarak asi yapilacak durumlar:

- Yakin zamanda (lrtin veya doza gére 3-11 ay arasinda degisebilir) kan Uru-
nu veya immtunglobulin preparati verilmis olanlar,

- Trombositopeni,

- Trombositopenik purpura dykusdi.

Kizamikgik asisi:
- Kesin kontrendikasyon:
- Neomisin veya jelatine karsi anafilaktik reaksiyon,
- Gebelik,

- Jeneralize malign hastalik, lenfoma, I6semi, konjenital immtinyetmezlik ya
da HIV enfeksiyonu nedeniyle immuin yanitin bozuldugu durumlar,

- Kortikosteroidler, alkilleyici ajanlar, antimetabolitler veya radyasyon nede-
niyle immuin yanitin baskilandigi durumlar.

« Onlem alinarak asi yapilacak durumlar:

- Yakin zamanda (Urtin veya doza gére 3-11 ay arasinda degisebilir) kan Uru-
nu veya immuinglobulin preparati verilmis olanlar.

10
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Hepatit B asist:
- Kesin kontrendikasyon:
- Ekmek hamuru mayasina (Saccharomyces serevisiae) anafilaktik reaksiyon.
- Onlem alinarak asi yapilacak durumlar:
- Yok.

BCG asisi:
- Kesin kontrendikasyon:

- Jeneralize malign hastalik, lenfoma, I6semi, konjenital immunyetmezlik ya
da HIV enfeksiyonu nedeniyle immtn yanitin bozuldugu durumlar,

- Kortikosteroidler, alkilleyici ajanlar, antimetabolitler veya radyasyon nede-
niyle immun yanitin baskilandi§i durumlar,

- Gebelik.
- Onlem alinarak asi yapilacak durumlar:

- HIV enfeksiyonu riski altindaki kisiler.

DT/Td asisi:
+ Genel kontrendikasyonlar disinda kontrendikasyonu yoktur.
- Canli asllar fetusa zarar verebilecegdinden gebelikte kullaniimamalidir.
« Canli asilarin kullanilamayacag diger durumlar;

- Yuksek doz kortikosteroid veya radyoterapi dahil immuinstpresif tedavi
alanlar,

- Lenfoma, I6semi veya diger retiklloendotelyal sistem maligniteleri olan has-
talar.

- Hipogamaglobulinemi benzeri bozulmus immtinolojik yaniti olan hastalar.

- Hastalik veya kemoterapi sonrasinda immtinstipresyon gelisen bireylere kemo-
terapi sonlandiktan sonra en az 6 ay canli virls asisi yapilmamalidir.

- Yuksek doz kortikosteroid tedavisi alan (2 haftadan daha uzun stredir 20
mg/guin veya gtinde 60 mg’in tizerinde prednizolon alanlar) hastalara tedavi
sonlandiktan sonra en az 3 ay canli asilar uygulanmamalidir.

« Canli virls asilari, sarthumma asisi hari¢, immun yanit inhibe olabileceginden
immtuinglobulin enjeksiyonundan sonra 3 ay boyunca uygulanmamalidir.

2.5.2. Kontrendikasyon Olusturmayan Durumlar

Asagida belirtilen durumlarda asi uygulamasi ertelenmez, asi takvimine gére uy-
gulamaya devam edilir.

11
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« Allerji veya astim (yukarida anlatildidi gibi, asinin belirli bir bilesenine karsi bili-

nen bir allerji disinda),

+ 38.5°C'nin altinda ates ile seyreden solunum yolu enfeksiyonu veya ishal gibi

hafif hastaliklar,

« Ailede astyi takiben yan etki gériilme Sykdisu,

- Ailede konvtilziyon, felg veya epilepsi bulunma &ykusd,

« Antibiyotik tedavisi gérme,

« Kronik kalp, akciger, bébrek veya karacider hastaliklari gibi kronik hastaliklar,

- Serebral palsi, down sendromu gibi kalici nérolojik durumlar,

- Ameliyat 6ncesi ve sonrasi,

+ Malntitrisyon,

- Topikal (cilt Gizerine krem/merhem), aerosol (solunum yoluyla) seklinde veya lo-

2.5.3.

kalize (intraartikdiler, intrabursal veya tendon ici vb.) steroid kullanimi ya da agiz
yoluyla dustik doz steroid kullanimi (2 mg/kg veya 20 mg/gtin dozundan az).

Asilarin Uygulanma Yollari

- Agiz yolu (PO): Oral polio asisl.

- Subkiitan (SC) ve intramuskiiler (IM) enjeksiyon: BCG hari¢ bditlin asilar

IM veya derin SC enjeksiyon seklinde tercihan deltoid kasa uygulanabilir.

- intradermal enjeksiyonlar: BCG asisi daima intradermal olarak verilir. Kuduz

2.5.4.

asisi da bu yolla uygulanabilir. intradermal enjeksiyonlar icin uygun bélgeler,
BCG icin sol deltoid kas, ttberkdilin testi icin 6n kolun orta fleksér yuizeyi, ku-
duz asisi igin deltoid kasin distal kisminin posterior kenarinin arkasidir.

Asi Uygulama Teknikleri

. BCG asisi uygulamasi:
. Sol kol agik ve dtiz tutulur.

. Enjektor ve igne cilde paralel olacak sekilde, sol omuz bélgesine yakin enjeksi-

yon yapillir.

3. igne ucu ile cilt hafifce kaldirlarak cilt icine (intradermal-intraktitan) uygulanir.

. Cilt icine uygulamada ciltte 5-6 mm buyukltguinde bl (kabariklik) olusmalidir.

5. BCG asisi 0.1 mL uygulanir.

. PPD ile tiiberkiilin cilt testi (TCT) uygulamasi:
. Sol 6n kolun 2/3 (st kisminda i¢ veya dis yuztine, cilt icine yapilir.

. Kullanilacak alanda cilt lezyonu olmamasi ve alanin venlere uzak olmasi gerekir.

12
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w

4.

. 5TU'den 0.1 mL doz cilt icine verilir.

Cilt ytizeyinin hemen altina ignenin oblik ug kismi yukari gelecek sekilde tutu-
larak yapilir.

. Enjeksiyondan sonra 6-10 mm capli bir kabarcik olusmalidir.

. Test uygun yapilmamissa hemen ikinci bir test dozu birka¢ cm uzak bir yere
yapilir ve yeri isaretlenir.

. Test yapildiktan 48-72 saat sonra (2-3 glin) enduirasyon capi seffaf bir cetvel-
le milimetrik olarak élgdildir.

Ulkemizde TCT reaksiyonunun degerlendirme kriterleri Tablo 1'de gériilmektedir.

C

. DT/Td/Hep-B asisi uygulamasi: Kolun Ust kismina deltoid kas icine yapilir.

Kol dirsekten, bacak dizden 45° ice bukdiltir ve enjektor 90° dik aciyla cilde girerek,
kas icine (IM) uygulanir.

d. KKK/Kizamik/Kizamikgik asisi uygulamasi:

1.

Kolun ust kismina, deltoid kasa uyan bélgeye yapilir.

2. Kol dirsekten 45° ice bukdildr, enjektér 45° edimle cildi gecerek, cilt altina uy-

gulanir.

e. Oral polio asisi:

1. Agizdan verilir.

2. Kisinin basi geriye dogru egilir, agzi acilip bir elle yanaklardan tutulurken diger

elle dil lizerine asi damlatilir.

Tablo 1. Ulkemizde TCT reaksiyonunun degerlendirme kriterleri

Bag

TCT 6lcimu* Degerlendirme
BCG'lilerde

0-5 mm Negatif, asilama Snerilir

6-14 mm BCG pozitifligi

15 mm ve Uzeri Pozitif, enfeksiyon lehine degerlendirilmesi énerilir
BCG'sizlerde

0-5 mm Negatif

6-9 mm Slipheli reaksiyon; 1 hafta sonra test tekrari,

6-9 mm negatif
> 10 mm Booster fenomeni
10 mm ve Uzeri Pozitif

1sikhigr baskilanmis kisilerde 5 mm ve tzeri pozitif kabul edilir.

* En

durasyonun (olusan sertligin) capi 6lctilmeli, kizariklik élctilmemelidir.

13
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3.
4.

2.5.5.

Damlaligin ucunun kisinin agzina degmemesine dikkat edilir.

Damlatiimasi gereken miktar asi tipine gdre degisebilir. Kag damlanin bir do-
za es deger oldugu asl flakonu tzerinden kontrol edilmelidir (halen kullanilan
asida 2 damla 1 dozdur).

Asitya Bagh Anafilaksi

« Asi yaplilan kisilerde anafilaksi, konvtilziyon ve bayilma arasindaki fark ayirt

edilmelidir. Anafilaksi gelisen kisilerdeki semptomlar, solukluk, gevseme ve ap-
nedir. Anjiyoddem sonucu Ust solunum yolunda obstrtiksiyon, boguk ses ve
stridor gelisir. Bronkospazma bagli olarak alt solunum yollari obstrtiksiyonu ge-
listiginde retrosternal ¢ekilme, dispne ve ekspiratuar vizing izlenebilir. Kardiyo-
vaskdiler belirtiler, sints tasikardisi, tasikardi ile iliskili hipotansiyon ve ciddi bra-
dikardidir. Deride hizla trtiker benzeri doktntdler gelisir.

- Anafilaksi tedavisi; hasta sol lateral pozisyonda yatirilir. Biling kapali ise hava

2.5.6.

yolu acilir. 1/1000 adrenalin IM derin enjeksiyonla verilir. Eriskinlerde, gerekti-
ginde, 0.5-1 mL olan doz maksimum 3 kez tekrarlanir. Yaslilarda doz dtsuik
tutulmalidir. Maske ile oksijen verilir. Hasta tek basina birakilmaz. Gerekirse
kardiyopulmoner restsitasyon yapilir. Klorfeniramin maleat 2.5-5 mg intrave-
néz (IV) yoldan verilebilir. 100 mg IV hidrokortizon verilebilir. Hastanin duru-
mu 10 dakika icerisinde dlizelmezse adrenalin tekrarlanir. Anafilaksi gelisen
vakalar hastaneye yatirilarak gézlem altinda tutulmalidir.

Asilarin Saklanmasi ve Satisi

Tum asllar i1slya hassastir. Ayrica BCG, kizamik, KKK, kizamik¢ik asilari gtines 1sig
gibi ultraviyoleye de hassastir. Asilarin tahrip olmasinin sebebi, 1sinin kdmdilatif etki-
sidir. Yani bir kerede ¢ok ytiksek (30-35°C'nin tizeri) sicakliga maruziyet kadar, bircok
kereler daha az sicakliklara (10-30°C arasl) maruziyet de aslyl ayni derecede bozabi-
lir. Bir kez asinin etkinligi kaybolur ya da azalirsa, asilar eski haline déndtrtlemez, bu
nedenle soguk zincir stireklilik gerektirir. Ote yandan; dondurulmamasi gereken asi-
lar ve sulandiricilar dondugunda asi olma &zelligini yitirmekte, geri dénmeyecek se-
kilde hasara ugrayarak c¢okeltiler olusturabilmektedir.

« Asllar +2 ile +8°C arasinda saklanmalidir.

+ Asinin saklandidi buzdolabinda termometre olmalidir.

« Asilar uygun taslyicilarla tasinmalidir.

« Asilar; dnerilen sure icerisinde kullanilmalidir.

2.6. Pasif Bagisiklama

immuinglobulinler acil koruma saglamak gerektiginde kullanilan, etkisi kisa streli
ve tam olmayan ajanlardir. immtinglobulinlerin 2 formu bulunmaktadir:
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1. Insan kaynakli standart immtinglobulinler/gamaglobulin,

2. Spesifik immtinglobulinler.

2.6.1. insan Kaynakl immiinglobulinler

insan kaynakli immtinglobulinler sterildir ve 100 g/L-180 g/L arasinda (%10-18)
protein ve koruyucu olarak tiyomersal icerir. insan plazma havuzlarindan elde edilir;
esas olarak 19G, az miktarda da IgA ve IgM icerir. IgG +2 ile +8°C arasinda saklandi-
ginda son kullanma tarihine kadar stabildir. IM enjeksiyonu takiben maksimum 2 gtin
icerisinde maksimum seviyeye ulasir. Yarilanma stiresi 21-27 gtin arasinda degismek-
tedir.

2.6.1.1. Endikasyonlarn ve Uygulama Sekli

immtinglobulinlerin az sayida klinik kullanim endikasyonu bulunmaktadir:

a. Kizamik profilaksisi: Duyarli kisileri korumak amaciyla temastan sonra terci-
han 3 glin icinde olmak tizere 6 gtin icinde uygulanabilir. Koruyuculuk stiresi 3-6 haf-
ta arasinda degismektedir. Profilaksi dozu; 0.2 mL/kg, tedavi dozu; 1-2 mL/kg'dir.

b. Hepatit A profilaksisi: Hepatit A geciren immdun olmayan kisilerle kapali te-
masi olan kisilere énerilir. Temas sonrasi profilaksi mimkun olan en kisa stirede ya-
pilmalidir. Koruyuculuk 14 guintin Gzerindedir. Profilaksi dozu; 0.1 mL/kg olup, 4-5
ay sonra tekrarlanabilir.

2.6.1.2. Kontrendikasyonlari ve Yan Etkileri

Trombositopenili veya koagtilasyon bozuklugu olan hastalarda, IM enjeksiyonlar
kontrendike oldugundan; immtinglobulinler IM olarak uygulanmamalidir. immtinglo-
bulinler KKK asilarina immuin yaniti gegici olarak etkileyebilir. Bu nedenle; asilarla im-
muinglobulinler arasinda énerilen stirelere uyulmalidir. Gebelik immtinglobulinler icin
kontrendikasyon degildir.

En dnemli yan etkileri, enjeksiyon yerinde kizariklik ve lokal hassasiyettir. Hafif
ates gordlebilir.

2.6.2. Hiperimmltinglobulinler (Spesifik)

Spesifik bir antijene karsi ylksek dlizeyde antikor iceren, secilmis donérlerden ha-
zirlanan, plazma havuzlarindan elde edilen spesifik preparatlardir. Spesifik immting-
lobulinlere, hepatit B immtinglobulin, varisella-zoster immtinglobulin, kuduz immdting-
lobulin, tetanoz immtinglobulin, sitomegalovirtis (CMV) immdtnglobulin, respiratuar
sinsityal virtis (RSV) immtuinglobulin ve botulismus immtinglobulin érnek olarak veri-
lebilir.
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3. ERISKINLERDE ASIYLA KORUNULABILEN ENFEKSIYON HASTALIKLARI

3.1. Difteri, Tetanoz, Bogmaca Asilari
3.1.1. Giris

Ulkemizde, difteri asisi, 1937 yilindan itibaren uygulanmaya baslanmistir. 1968
yilindan sonra bogmaca ve tetanoz asilari ile birlikte “karma asi” adi altinda 0-4 yas
grubu ¢ocuklara uygulanmaya baslanmistir. 1985 yilinda, “Genisletilmis ve Hizlandi-
rilmis Asilama Programi” benimsenmistir. 1985 asi kampanyasinda 0-60 aylik cocuk-
larda, %84.5'lik bir DBT3 asilama hizina ulasiimistir. Buna gére; 1980 yili ve sonra-
sinda dogan ¢ocuklarin buiytik béltimine erken cocukluk déneminde veya okul ¢a-
ginda tetanoz asisi uygulamasi yapiimis ve bu cocuklarin bir kismi eriskin caga ulas-
mistir. 1980 yilindan sonra dogan yetiskinlerin asi kayitlarinin bulunmasi durumun-
da, uygun araliklarla yapilmis en az 3 doz DBT/Td/TT, yetiskin caginda yapilmis 2
doz TT/Td dozu yerine sayilir ve asi takvimine kalindigi yerden devam edilir. Difteri
ve tetanoz hastalii bagisiklik birakmadigi igin bu hastaliklardan iyilesen kisilere asi
yapiimalidir.

3.1.2. icerigi

Difteri ve tetanoz toksoidi, bogmaca inaktive asidir. Tek basina tetanoz toksoidi
iceren preparati; tetanoz ile difterinin kombine pediatrik DT veya eriskin Td formu;
tetanoz-difteri ve tlm hticre bogmaca asisi iceren pediatrik DBT formu ve aselliler
bogmaca asisi iceren pediatrik DaBT veya eriskin Tdab formu mevcuttur. Lokal ve sis-
temik yan etkileri daha az oldugundan aseltiler bogmaca asisi tercih edilmelidir.

3.1.3. Endikasyonlari ve Uygulama Sekli

Gocukluk caginda rutin olarak yapiimasi énerilen asilardir. Tetanoz ve difteri tok-
soid asilariyla primer immtnizasyonu tamamlamamis ya da hi¢ asilanmamis eriskin-
lerde, primer asi semasina baslanmali veya eksik dozlar tamamlanmalidir.

Eriskinler icin primer asilama 3 dozdur: Dért hafta ara ile 2 doz, ikinci dozdan 6-
12 ay sonra Uglincl doz Td asisi yapiimalidir. Antitoksin dlizeyi zamanla dustuigu igin
her 10 yilda bir Td rapeli tekrarlanmalidir. Primer asi semasini tamamlayan ve son asl
dozundan sonra 10 yil ve tizerinde zaman gegen kisilere rapel doz Td asisi yapilmali-
dir. Her iki asi icin de rapel doz gerektiginden, eriskinlerde tek basina tetanoz tokso-
idi yerine Td formunun (tetanoz ve difteri) uygulanmasi tercih edilmelidir. Asi delto-
id kasa IM yoldan uygulanir.

3.1.4. Kontrendikasyonlari

Asilama sonrasi ciddi allerjik reaksiyonlar ve nérolojik bulgular olmussa asi kont-
rendikedir. Orta veya agir derecedeki akut hastaliklarda, iyilesene kadar asi ertelen-
melidir. Hafif hastaliklar ve emzirme asilama icin kontrendike degildir.
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3.1.5. Yan Etkileri

Asi sonrasi en sik gériilen yan etki enjeksiyon yerinde agri, eritem ve sisliktir. On-
ceden ¢ok sayida asi yapilmis kisilerde Arthus tipi lokal asiri duyarlilik reaksiyonu ge-
lisebilir. Arthus reaksiyonu asi icin kontrendikasyon olusturmaz, énerilen doz aralikla-
rina uyulmasi gerekir.

3.1.6. Ozel Durumlar

a. Temas sonrasi profilaksi: Yaralanma sonrasinda yara temizligi ve debridman
ile birlikte tetanoz profilaksisi Tablo 2'de énerildigi gibi yapiimalidir.

Profilakside insan tetanoz immtinglobulini 250 1U, IM yoldan uygulanir. insan te-
tanoz immunglobulini bulunamaz ise heterolog antiserum 3000-5000 U, IM olarak
yapilabilir.

b. Dogurganlik cagi (15-49 yas)/gebe kadinlar: Cocukluk ¢aginda asilanma-
mis ya da eksik asilanmis veya son 10 yil icerisinde rapel doz asi yaptirmamis gebe-
lere Td asisi énerilir. Hi¢ asilanmamis gebelerin 4 hafta arayla en az 2 doz Td asisi
almalari saglanmalidir. ikinci doz dogumdan en az 2 hafta 6nce tamamlanmalidir.
Yeterli stire saglanamadiysa; gebenin ve bebedinin tetanoz hastali§i agisindan risk
altinda oldugu dikkate alinmalidir. Td2'den en az 6 ay sonra 3. doz asi yapilarak pri-
mer seri tamamlanmalidir. Asi kayitlarindan primer serisi tamamlandidi anlasilan bir
kadina, gebe kaldiginda, maternal ve neonatal tetanoz eliminasyon programina uy-
gun olarak 1 doz Td, sonraki gebeliginde de 1 doz Td yapilarak 5 doz Td semasi ta-
mamlanir.

Ylksek riskli bélge: Son 3 yillda neonatal tetanoz vakasi gérilen ve/veya saglik
personeli yardimiyla yapilan dogumlarin oraninin %80'in altinda oldugu bdlgedir.

Yksek riskli bélgelerde, primer seri tamamlandiktan sonra 1 yil ara ile 2 doz Td
asisi daha yapilarak 5 dozluk sema tamamlanir.

Dogurganlik ¢cagdi (15-49 yas)/gebe kadinlardaki tetanoz asi takvimi Tablo 3'te g&-
rilmektedir.

Tablo 2. Tetanoz hastaliginda temas sonrasi profilaksisi

Temiz minér yaralanmalar Diger battn yaralanmalar*
Bagisiklama durumu Td TIG Td TIG
Bilinmiyor veya < 3 doz Evet Hayir Evet Evet
>3 doz Hayir** Hayir Hayir*** Hayir

* Kirli, diski ve salya temasi olan yaralanmalar. Kesi yaralari, yaniklar, yabanci cisim batmalari, isiriklar,
donma, kursun yarasi,
** Evet, son dozun Ulzerinden gegen stre > 10 yil ise,
*** Evet, son dozun Uzerinden gegen stire > 5 yil ise (daha sik boster doza gerek yoktur).
Td: Tetanoz ve erigkin tip difteri toksoidi, TIG: Tetanoz immtinglobulin.

17



ERISKIN BAGISIKLAMA REHBERI |

Tablo 3. Dogurganlik cagi (15-49 yas)/gebe kadinlardaki tetanoz asi takvimi

Doz sayisi Uygulama zamani Koruma suresi
Td 1 Gebeligin 4. ayinda-lk karsilasmada Yok

Td 2 Td 1'den en az 4 hafta sonra 1-3 vl

Td 3 Td 2'den en az 6 ay sonra 5 yil

Td 4 Td 3'ten en az 1 yil sonra ya da bir 10 yil

sonraki gebelikte

Td 5 Td 4'ten en az 1 yil sonra ya da bir Dogurganlik cagr boyunca
sonraki gebelikte

Dogurganlik caginda (15-49 yas) 5 doz Td almis olan kadinlarin da 10 yil aralik-
larla Td asilamasina devam edilir.

c. Immiin sistem baskilanmasi: HIV/AIDS hastalari, solid organ nakli alicilar ve
diger immdinsupresif hastaligi olan kisiler Td asisi olabilir. Ancak immtuinstpresif has-
taliklar, immtuinstpresif tedavi, kortikosteroidler ve radyasyon asiya karsi immuin yani-
1 azaltir. Mimkuinse immdunstpresif tedavi sirasinda asi yapilmamali, asilama tedavi
sonrasina birakiimalidir.

3.2. Kizamik, Kabakulak, Kizamikcik Asilari
3.2.1. icerigi

Attentie canli asilardir. Kizamik ve kabakulak asilari civciv embriyonu hticre kdiltu-
riinden, kizamikgik asisi ise insan diploid hticre kdilttrtinden uretilir. Kombine [kiza-
mik, kabakulak, kizamik¢ik (KKK)] ya da monovalan asi formlari vardir. Cocukluk ca-
ginda rutin olarak yapilmasi énerilen asilardir.

3.2.2. Endikasyonlari ve Uygulama Sekli

a. Kizamik bileseni: Kizamik asisi yapildidina dair kayit (1980 yilindan sonra do-
Janlar icin) ya da kizamik gecirdigine dair kayit varsa veya laboratuvar tetkikleriyle
immtun oldugu gdésterilmisse asilanmasina gerek yoktur. Bunun disinda tiim yetiskin-
lere 2 doz KKK asisi yapilabilir.

Asagidaki durumlarda en az 28 gtin arayla 2. doz aslI énerilmektedir:
1. Yakin zamanda kizamida maruz kalma ya da salgin durumu,

2. Bir saglik kurulusunda ya da bakimevinde calisma,

3. Yuksek 6grenim kurumlarinda egitim gérme,

4. Temas riskinin ytiksek oldugu uluslararasi seyahat planlama.

b. Kabakulak bileseni: Asagidaki durumlarda en az 28 gtin arayla 2. doz KKK
asisi Onerilmektedir:
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1. Bir kabakulak epidemisi sirasinda etkilenebilecek yas grubunda olma,
2. Bir saglik kurulusunda calisma,

3. Yuksek 6grenim kurumlarinda egitim gérme,

4. Temas riskinin yuiksek oldugu uluslararasi seyahat planlama.

Salgin durumunda 2. doz agi dustintimelidir.

c. Kizamikgik bileseni: Kizamikgik asisi olup olmadidina dair kayith bilgisi ve gu-
venilir 6ykusu olmayan kadinlara 1 doz KKK asisi yapiimalidir. Kizamikcik duyarlilig
ya da bagisikhigini 6grenmek icin kizamikcik asisi 6ncesi serolojik test yapilmasi, hem
pahali ve uygulanabilir olmamasi, hem de kizamikgik asilarinin bagisik bireylere yapil-
masinin zararli olmamasi nedeniyle énerilmemektedir. Gebeler veya asl yapildiktan
sonra 4 hafta icerisinde gebelik planlayanlar asilanmamalidir. Asi yapilan kisiye 1 ay
stireyle gebe kalmamasi énerilmelidir. Kizamik¢ida karsi bagisikligi olmayan gebeler
dogumdan hemen sonra KKK ile asilanmalidir.

KKK asisi SC yoldan yapilir.

3.2.3. Kontrendikasyonlari

Gebelere KKK asisi uygulanmamali, asi yaptiran kisiler 1 ay gebe kalmamalidir.
Gebelik sirasinda asi olanlarda ya da asi yapildiktan sonra belirtilen stireden 6nce ge-
be kalanlarda aslya bagl fetal anomali gésterilemediginden gebeligin sonlandiriima-
si 6nerilmemektedir. Emzirme asi icin kontrendike degildir.

Agir immtunyetmezligi olan kisilerde (kanser hastalari, organ nakli yapilanlar,
uzun sure kortikosteroid kullananlar, kemoterapi veya radyoterapi alanlar, agir im-
mUinyetmezligi olan HIV pozitif hastalar vb.) canli asi olmasi sebebiyle KKK kontren-
dikedir. Orta/adir siddette hastaligi olanlarda akut dénem gecinceye kadar asi erte-
lenmelidir.

Asl iceriginde olmasi sebebiyle jelatin veya neomisine karsi anafilaktik tipte aller-
jik reaksiyonu olan kisilere asl yapilmamalidir. Yumurta allerjisi olanlarda asiya bag-
I anafilaksi riski oldukga dustiktuir. Kontakt dermatit asi icin kontrendikasyon olus-
turmaz.

Asl ve immtunglobulinler ayni anda verilmemelidir. Asi immtinglobulinden en az 2
hafta énce veya en az 3 ay sonra verilmelidir. Bir doz KKK asisindan sonra 6 hafta
icerisinde trombositopeni gelisirse 2. asi dozu yapilmamalidir.

3.2.4. Yan Etkileri

Asl sonrasl en sik ortaya cikan yan etkiler enjeksiyon yerinde agri, eritem ve sis-
liktir. KKK asisi yapildiktan sonra ates, gecici dokintu, gecici lenfadenopati, kabaku-
lak asisina bagli parotit, allerjik reaksiyonlar, trombositopeni, kizamikgik asisina bag-
li, daha cok kadinlarda, artralji ve gecici artrit gibi yan etkiler gérdilebilir. Ates, yan et-
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kiler icerisinde en sik géruleni olup, digerleri nadirdir. Asiya bagl febril konvdilziyon
riski 1/3000'dir. ilk doz KKK asisindan sonra anafilaksi gériilme hizi 1/100.000, me-
nenjit ve ensefalit gérdlme hizi 1/1.000.000 olarak bildirilmistir. Kizamik asisi SSPE
hizini artirmaz, tersine bu komplikasyona karsi koruyucudur. Vaskdilit, optik nérit, Gu-
illian-Barre sendromu, ataksi, pankreas hasari, diyabet gibi yan etkilerin ise asiyla ilis-
kisi oldugu kanitlanamamistir.

3.2.5. Ozel Durumlar

a. Temas sonrasi profilaksi: Kizamik gegiren hasta ile temas sonrasi duyarl ki-
silere ilk 72 saat icerisinde KKK asisi yapilmasi korunmada yeterli olabilir. Bir yas tize-
rindeki temasli olgularda immtinglobulin yerine KKK asisi tercih edilmektedir. Ancak,
ev ici yakin temaslarda, bu sure icerisinde genellikle tani konulamadigindan, immtuing-
lobulin kullaniimasi gerekmektedir. Kontrendike oldugu icin immuinstipresif kisiler ve
gebelerde temas sonrasi profilakside kizamik asisi kullanilmamali, immuinglobulin ya-
pilmalidir.

Standart immuinglobulin temas sonrasi ilk 6 guin icerisinde uygulanirsa etkili olur.
Doz immtinkompetan kiside 0.25 mlL/kg, immun sistemi baskilanmis kiside 0.5
mL/kg (maksimum 15 mL)'dir. IM uygulanir. Asi, immtinglobulinden 5-6 ay sonra
yapilir.

Kabakulak ve kizamikgikta, KKK asisi temas sonrasi profilakside etkili olmaz. Kiza-
mikgik ile temasi olan gebelerde immtuinglobulin hastaligin hafif gecmesini saglar; an-
cak viremi ve fetal enfeksiyonu, dolayisiyla konjenital rubellayr engellemez.

b. HIV pozitif hastalar: Kizamigin agir komplikasyonlari nedeniyle, kizamiga kar-
sl badisik olmayan HIV ile infekte hastalar, agir immiinyetmezligi yoksa 1 ya da 2 doz
kizamik veya KKK asisi ile asilanabilir. Asi sonrasi HIV-RNA'da gecici bir artis olabilir.
Bu hastalarda astya karsi yeterli bagisiklik yaniti olusamadigindan, asi mimkun oldu-
gu kadar hastaligin erken déneminde yapilmalidir. Agir immtnyetmezIigi olan (CD4+
T lenfosit sayisi < 200 /mm? veya CD4+ T lenfositlerin orani < %14) HIV ile infekte
hastalara ise KKK ve kizamik virusu iceren diger canli asilar uygulanmamalidir. Bu ki-
silere, kizamik ile temas sonrasi immun durumlarina bakilmaksizin, immunglobulin
yapilmalidir.

c. Kanser hastalari: Bu enfeksiyonlara karsi bagisikligi olmayan kanser hastalari
arasinda, remisyonda olan ve kanser tedavisi sonuclandiktan sonra en az 3 ay gegen
kisilere asi yapilabilir. Onceden kan ve kan (rtinleri ya da intravendz immtinglobulin
(IVIG) uygulamasi varsa en az 6 ay beklenmesi tavsiye edilir. Kemik ili§i transplantas-
yonu yapilan duyarl kisilerde KKK asisi sadece kronik graft versus host (GVH) reaksi-
yonu olmayan veya immdn duskln durumu devam etmeyen hastalarda transplantas-
yondan 24 ay sonra &nerilir.
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immlin sistemi baskilayacak dozlarda (prednizolon = 2 mg/kg/gun veya total 20
mg/glin) ve 14 guin veya Ulzerinde kortikosteroid kullanimi varsa asi tedavi kesildik-
ten en az 1 ay sonra yapiimalidir. On dért glinden az steroid alanlarda tedavi kesil-
dikten hemen sonra asi yapilabilir. Siddetli immdtnstipresyonu olmayan hastalarda to-
pikal ya da lokalize steroid uygulamasi sirasinda asi yapilabilir. Ancak uzun stireli to-
pikal uygulamalarda immdtn sistem baskilanmasi ortaya cikarsa tedavi kesildikten en
az 1 ay sonra asl yapilmasi 6nerilmektedir. Asi yapildiktan sonra en az 2 hafta stero-
id kullaniimamalidir.

3.3. influenza Asisi
3.3.1. icerigi

Standart olarak bir énceki yil salginlara yol acan 2 tip A ve 1 tip B hemaglutinin
kokeni icerir. inaktif asi, saf yumurtada Uretilen virtslerden yapilir. Az miktarda da ol-
sa yumurta proteinleri icerir. Canli attentie intranazal asi da kullanimdadir.

3.3.2. Endikasyonlari ve Uygulama Sekli
influenza asisinin endike oldugu kisiler ve durumlar asagida verilmistir:
1. Altmis bes yas Uzeri kisiler,
2. Bakimevi ve huzurevinde kalanlar,

3. Uzun sureli aspirin tedavisi almakta olan ve bu nedenden dolayi influenza en-
feksiyonunu takiben Reye sendromu riski bulunan ¢ocuk ve adélesanlar,

4. Astimi da iceren kronik pulmoner hastaliklar ve kardiyovaskdler hastaliklar, di-
abetes mellitus, bébrek fonksiyon bozuklugu, hemoglobinopatiler gibi kronik
metabolik hastaliklar,

5. iImmlinstpresif (tedaviye bagl veya HIV nedenli) durumu olanlar,

6. Aspirasyon riskini artiran durumu olanlar (biling bozuklugu, omurilik hasari,
nébet gecirme veya diger néromuskuler bozukluklar),

7. influenza mevsimi boyunca gebelik varligs,
8. Asplenik hastalar,

9. Ylksek riskli kisilere influenza bulastirma riski olan kisiler (0-59 ay arasindaki
cocuklara bakim verenler veya her yas grubunda ytksek riskli durumlar),

10. Saglik personeli,
11. Asilanmak isteyen herkes.

Asinin koruyucu etkisi, uygulamadan 1-2 hafta sonra baslar. Bu ytizden, asinin en
uygun zamani, gribin en sik gordldugud aylarin hemen éncesi, yani gtiz aylari olup,
Ekim ve Kasim aylari tercih edilir. Ancak &zellikle salgin baslamadiysa Aralik ayr da da-
hil olmak tizere her zaman asi yapilabilir. Cografi bélgeye gére de asilanma zaman
degisebilir. Salgin basladiktan sonra asilanan riskli kisilere, asinin koruyuculugu bas-
layana kadar 2 hafta stire ile antivirallerle koruma yapilabilir.
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inaktif asi, 6 ayin tzerindeki kisilere yapilir. Uygulama yolu IM'dir ve her yil tek-
rarlanir. Canli asi ise yine her yil intranazal olarak uygulanir, 5-49 yas arasi saglikli bi-
reyler ve saglik personeline yapilabilir.

3.3.3. Kontrendikasyonlar

inaktive influenza asilari, yumurtaya ve asi icerigindeki maddelere karsi anafilak-
tik hipersensitivitesi oldugu bilinen kisilere uygulanmamalidir. Hafif tst solunum yolu
enfeksiyonu ve allerjik rinit asi icin kontrendikasyon teskil etmez. Alti aydan ktigtik be-
beklere, yumurtaya karsi anafilaktik tarzda allerjisi olanlara (yumurta yediginde aller-
jik soka girenler) ve hamileligin ilk 3 ayi icinde olan kadinlara (ancak doktor tarafin-
dan kesin gerekli oldugu tespit edilirse grip asisi olabilirler) inaktif asi yapilmamalidir.

3.3.4. Yan Etkiler

Asinin uygulama yerinde agri ve sisme ortaya c¢ikabilir. Ayrica ates, kirginlik, mi-
yalji ve bas agrisi gortilebilir. Nadiren allerjik reaksiyonlar gelisebilmektedir. Asi yan
etkileri ciddi olmayip en ¢ok gdzlenen istenmeyen yan etkiler asi yapilan kolda birkag
saat veya bir guin kadar stiren agri, kizariklik, halsizlik-kiriklik hali, hafif ates gibi bul-
gulardir. Bunlar en ge¢ 24-48 saat icinde dlizelmektedir.

3.3.5. Ozel Durumlar
3.3.5.1. inaktif Asi

a. Gebelikte kullanim: ilk 3 ay icerisinde degisik nedenlere bagl olarak duistik-
lerin sikhidi nedeniyle influenza asisinin bu durumdan sorumlu tutulmamasi igin asila-
ma 2. trimestirda yapiimalidir.

b. Emziren anneler: Asi, anne ve ¢ocuk icin gtvenilirdir. Emzirme badisik yaniti
etkilemez ve asilama icin kontrendikasyon degildir.

c. HIV enfeksiyonu: CD4" sayisi mm>'te 100 ve (zerinde olanlarda, asi koruyu-
cu dozda antikor olusturur ve etkindir. CD4" sayisi mm3'te 100 ve altinda olanlarda
ek dozlarda antikor olusmamaktadir.

3.4. Pnémokok Asisi
3.4.1. icerigi

Pnémokoklarin virtilansindan kapstl sorumludur. Dis kapstiltin yapisindaki farkli-
liklara bagli olarak yaklasik 90 farkli pnémokok serotipi tanimlanmistir. Eriskinlerde
en ciddi enfeksiyonlardan sorumlu serotipler 14, 3, 9, 19, 1, 6, 23 ve 7'dir. Eriskinle-
re uygulanan pndmokok asisinin iceriginde, invaziv pnémokok enfeksiyonlarindan so-
rumlu serotiplerin %90'dan fazlasini kapsayan 23 farkli serotip yer almaktadir (1, 2,
3, 4,5, 6B, 7F, 8, 9N, 9V, 10A, 11A, 12F, 14, 15B, 17F, 18C, 19A, 19F, 20, 22F,
23F, 33F). Pnédmokok asilarinin etkinli§i %60-64"tlr. Asilamadan sonra yaklasik 9-10
yil koruyucu etkinlik devam etmektedir.
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3.4.2. Endikasyonlari ve Uygulama Sekli
Pnémokok asisinin endike oldugu kisiler ve durumlar asagida verilmistir:
1. Kronik pulmoner hastalik (astim disinda),
2. Kronik kardiyovaskdiler hastalik,
3. Diabetes mellitus,
4. Kronik karaciger hastaligi veya nefrotik sendrom,
5

. Fonksiyonel veya anatomik aspleni (6rn. orak hticreli hastalik veya splenekto-
mi, e§er elektif splenektomi planlandiysa cerrahiden en az 2 hafta éncesinde
asilanmalidir),

6. Immlnstipresif hastaliklar,

7. Kohlear implantlar,

8. Beyin omurilik sivisi (BOS) kacaklari,
9. HIV tanisi alan hasta,

10. Bakimevinde kalan kisiler.

Her iki tip asi da 0.5 mL IM olarak uygulanir. Kronik bdbrek yetmezligi veya nef-
rotik sendrom, fonksiyonel veya anatomik aspleni (orak hticreli anemi veya splenek-
tomi gibi), immdnsupresif hastaliklar (konjenital immunyetmezIlik, HIV enfeksiyonu,
|6semi, lenfoma, multipl miyeloma, Hodgkin hastaligi, jeneralize malignansi, or-
gan/kemik iligi transplantasyonu gibi), alkilleyici ajanlar, antimetabolitlerle kemotera-
pi veya yuksek doz uzun streli steroid tedavisi alan kisilere 5 yil sonra yeniden asila-
ma Snerilir. Altmis bes yas ve tizerindeki kisiler igin ilk asilama 65 yasin altinda yapil-
diysa ve bu asidan sonra 5 yil veya daha uzun stre gectiyse yeniden asilama &nerilir.

3.4.3. Kontrendikasyonlar

Her iki farkli icerikteki asi icin de benzerdir. Daha énceki dozlarda asiya veya ice-
rigindekilere karsi anafilaktik reaksiyon gelisenlere asi uygulanmamalidir. Orta dere-
cede veya adir hastaligi olanlara asi dikkatli uygulanmalidir.

3.4.4. Yan Etkiler

Enjeksiyon yerinde agri, sislik ve kizariklik gelisebilir. Asi uygulananlarin %2 kada-
rinda orta siddette ve gecici ates gézlemlenir. 39°C'den daha ylksek ates nadirdir.
Ates yuikselmesi genellikle asidan hemen sonra olup, 24 saat icerisinde kendiliginden
kaybolur. Yine asi sonrasi adenit, eklem agrilari, deri dokuintdsu, Urtiker, enjeksiyon
yerinde Arthus tipi (lokal, allerjik) reaksiyonlar cok ender gérdiltir. Bu yan etkiler, da-
ha sonra hicbir etki birakmaksizin dtizelir. Yan etkiler genellikle pnémokok antikor
dlizeyi asl 6ncesinde de yuksek olan bireylerde gelismektedir.
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3.4.5. Ozel Durumlar

a. Gebelik: Gebelikte uygulanmasi ile ilgili yeterli calisma bulunmamakla birlikte;
gebeligi sirasinda asilanan annelerin bebeklerinde herhangi bir patoloji saptanmamis-
tir. Risk varliginda gebelikten 6nce asilama yapilmasi 6nerilmektedir. Ancak daha 6n-
ce asllanmadi ise, pndmokokal enfeksiyon ve komplikasyonlari agisindan risk taslyan
gebeler asilanmalidir.

b. HIV enfeksiyonu: HIV pozitif kisiler yuksek risk grubunda olduklarindan pné-
mokok asisi ile asilanmalidir. Asiya yanitin zayif olmasi nedeniyle koruyuculuk stiresi
yaklasik olarak 3 yilin altindadir. Konjuge asilarin uygulanmasi koruyuculuk stresini
artirmadigindan bu hastalarin polisakkarid asi ile 3 yilda bir asilanmalari gereklidir.

3.5. Hepatit A Asisi
3.5.1. icerigi

GUuintimtzde inaktive, canli attentie ve kombine olmak tzere 3 farkl tip hepatit
A asisi mevcuttur.

a. inaktive hepatit A asilari: Formalinle inaktive asilar, viral kapsid antijenleri ve
viral partiktilleri icerir. immtinojenik yaniti kapsid antijenlerine baglidir. Mevcut asila-
rin cogunun eriskin ve pediatrik formlari bulunmaktadir.

b. Canli attentie hepatit A asilari: Canli attente asilar parenteral yoldan uygu-
lanir. Aslinda, oral yol tercih edilen yol olsa da; yapilan calismalarda yeterli antikor ya-
niti alinamamistir. Guivenli ve etkili attentie hepatit A asisinin gelistirilmesi konak ve
virts arasindaki iliskinin daha iyi anlagiimasina bagldir. inaktive asilarla oldukca basa-
rili sonuclar alindidi icin Batili tlkelerde canli asi gelistirme cabalari azalmistir.

c. Kombine hepatit A asilar: Son yillarda, hepatit A ve hepatit B asilarini iceren
kombine asilar gelistirilmistir. Ayrica, S. typhi purifiye Vi polisakkarid antijeni ile kom-
bine hepatit A asilari da bulunmaktadir. Asi énerisi 0., 1. ve 6. aylarda birer doz sek-
lindedir.

3.5.2. Endikasyonlari ve Uygulama Sekli

Hepatit A enfeksiyonu agisindan artmis risk altinda olup, rutin olarak asilanmasi
Onerilen kisiler asilanmalidir. Asilama 6nerilen kisiler asagida verilmistir:

1. Hepatit A'nin yuksek ya da orta derecede endemik oldugu yerlere seyahat
eden kisiler,

2. Uyusturucu bagimlilari,

3. Mesleksel olarak enfeksiyon riski artmis kisiler (cocuk kliniklerinde, yuva ve
kreslerde calisan seronegatif personel),

4. Kronik karaciger hastaligi [hepatit B virtisti (HBV), hepatit C virtisti (HCV)] olan
seronegatif kisiler,
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5. Entelektlel yetenekleri bozulmus, 6zel bakima gereksinim gdsteren hastalari
barindiran kurumlarda, hem hastalar hem de saglik/bakim personeli,

6. Klguik ¢ocuklarin gtindtiz birakildiklari yuva ve kreslerde, hem personel hem
de cocuklar,

7. Kanalizasyon iscileri,

8. Hijyen uyumunun zayif oldugu seronegatif temizlik iscileri ve gida hazirlama
isinde calisanlar,

9. Solid organ ve kemik iligi nakli adaylari ve alicilari ile pihtilasma faktér kon-
santreleri alan kisiler,

10.Hepatit A virlisi (HAV) ile enfekte primatlarla veya arastirma laboratuvari
sartlarinda HAV ile calisan kisiler,

11.Seronegatif kronik hepatitli (HBV, HCV) kisiler.

Hepatit A asilari, 2 doz olarak 0. ve 6-12. ay veya 0. ve 6-18. ay semasi uygula-
narak uygulanmalidir. E§er hepatit A ve hepatit B asisi birlikte yapilacaksa 3 doz ola-
rak 0., 1. ve 6. aylarda yapilmalidir. Asi IM olarak uygulanir (Tablo 4).

Asilama éncesinde eriskin yas grubunda test yapilmasi tlkemiz kosullarinda mali-
yet-etkili oldugu icin énerilmektedir. Genellikle hangi asi ile baslandiysa onunla devam
edilmesi 6nerilmekle birlikte; digeri ile devam edilmesinin asi etkinliginde degisiklik
olusturmadigr gosterilmistir. Asilananlarin hemen hepsinde koruyucu antikorlar gelis-
tigi icin asl sonrasi antikor kontroll yapiimasi gereksizdir. Asilama sonrasinda inaktive
hepatit A asilari ile koruyuculugun en az 20 yil stirecedi tahmin edilmektedir. Bunun
yani sira llkemizde hepatit A enfeksiyonu stirekli endemik olarak bulundugu igin; vi-
rusle karsilasma strekli olacagindan virdsle karsilasmanin rapel doz etkisi yapacag du-
stindilebilir.

3.5.3. Kontrendikasyonlar

Asinin herhangi bir bilesenine bagli olarak daha énce asiri duyarlilik gelistigi bildi-
rilen kisilerde kontrendikedir. Asinin yapilacagi guin siddetli hastaligi olanlarda yapil-
masi ertelenmelidir.

Tablo 4. inaktif hepatit A agisi icin 6nerilen doz ve uygulama semasi

Asi Yas Doz Doz sayisi Sema

Vaqgta >19 25U 2 Baslangig, 6-12 ay sonra
Havrix >19 1440 EL.U 2 Baslangig, 6-12 ay sonra
Twinrix >18 720 EL.U HAV, 20 yG HBV 3 Baslangig, 1 ve 6-12 ay sonra
Avaxim > 15 160 U 2 Baslangig, 6-12 ay sonra

EL.U: ELISA (initesi, U: Unite, HAV: Hepatit A virdsu, HBV: Hepatit B virtisu.
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3.5.4. Yan Etkiler

Yan etki nadir gérdlmekte olup, enjeksiyon yerinde agri, sislik, bas agrisi, yorgun-
luk, halsizlik ve ates bildirilmistir. Orta derecede ates, halsizlik, bas agrisi, kemik agri-
s, gastrointestinal sistem belirtileri, miyalji ya da asteni gibi sistemik belirtiler gortil-
mustur. Lokal olarak agri, deride hassasiyet, kizariklik ve kabariklik gézlenir. Bunlarin
codu en ge¢ 24 saat icinde kendiliginden ddizelir.

3.5.5. Pasif Bagisiklama

immtinglobulin, daha énceden hepatit A'ya karsi bagisiklik gelistirmis insanlardan
elde edilir. Cohn etanol fraksinasyon yéntemi ile hazirlanan immtinglobulinler, diger
kanla bulasabilir virtisler acisindan da gtivenilir biyolojik preparasyonlardir. immiing-
lobulinin plazma yari émri 14-24 glinddir. Virlsle temastan 2 hafta 6nce ve 2 hafta
sonra erken inklibasyon periyodu sirasinda uygulandiginda; hepatit A enfeksiyonu-
nun klinik tablosunun ortaya ¢ikisini 6nlemede etkili ya da hafif bir klinikle seyretme-
sine neden olur. immtinglobulin bulagtan 10 glin sonraya kadar uygulanabilir, bu dé-
nemden sonra etkisiz bulunmustur. 0.02 mL/kg IM olarak uygulanan immtinglobuli-
nin koruyuculuk suresi 3 aydir; 0.06 mL/kg daha kisa zamanda ve 6 ay sure ile koru-
maktadir.

Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi [Centers for Disease Control and Prevention
(CDQ)] ve DSO, seyahate cikacak olanlarin 4 hafta 6nce asilanmalarini, 4 haftadan
Once immunizasyonu gereken kisilere de asl ile birlikte immuinglobulin uygulanmasi-
ni 6nermektedir. Bununla birlikte yapilan calismalarda asinin etkinliginin ilk 10-12
glin icinde ortaya ¢ikmasi nedeniyle tek basina asinin da bu amagla kullanilabilecegi
bildirilmektedir.

3.5.6. Ozel Durumlar

a. Gebelik: Hepatit A asisinin gebelikte kullanimi énerilmez; ancak, laktasyon dé-
neminde uygulanmasinda sakinca yoktur.

b. HIV enfeksiyonu: Bélgesel olarak HAV seropozitifligine gére karar verilmeli-
dir. Hepatit A enfeksiyonunun yaygin oldugu yerlerde, enfeksiyonun gecirilme olasi-
g1 yuksek oldugundan; serokonversiyon durumuna bakilarak seronegatif saptanan ki-
silere asi yapilmasi 6nerilir. Ozellikle hastada HBV ve HCV seropozitifligi varsa asi ya-
pilmalidir. Diger immtin sistem baskilanmalari icin de HIV enfeksiyonundaki kurallar
gecerlidir. Bolgesel seropozitivite durumuna ve hastanin immtuinitesine gore karar ve-
rilmelidir.

3.6. Hepatit B Asisi
3.6.1. icerigi

Guintimtizde, kullanimdaki hepatit B asilari, HBV'nin rekombinant DNA teknoloji-
si ile Uretilmis major ylzey antijenini icerir. Bu ytizey antijeni (S antijeni) saflastiriimis
ve aliminyum hidroksit tizerine adsorbe edilmis bir steril stispansiyon seklindedir. An-
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tijen, genel olarak HBV major ylizey antijenini kodlayan s genini taslyan maya hticre-
leri (S. cerevisiae) kiilttiriinden genetik muhendisligi yoluyla Uretilir. Maya hticrelerin-
deki bu hepatit B ylizey antijeni (HBsAg) cesitli fiziko-kimyasal islemlerle saflastirilir.
Kimyasal bir islem olmaksizin HBsAg ortalama 20 nm capinda kdresel parcaciklara
déndsturdllr. Bu parcaciklar glukozillesmemis HBsAg polipeptidlerini ve baslica fos-
folipidlerden olusan bir lipid matriksi tasir. Hepatit B asisi hazirlanirken énce genetik
muhendisligi yoluyla Gretilmis bir maya hticresi stogu hazirlanir ve bir HBV'den, yu-
zey antijeninin Uretilmesi icin gerekli ydnergeleri tasiyan bir DNA pargasi izole edilir.
Bu parca ktigtik ve dairesel bir genetik materyal iplik¢igi olan plazmid icerisine yerles-
tirilir ve plazmid maya konak hticresinin icine implante edilerek, soguk ortamda sak-
lanan bir stok elde edilir. Asi Gretimi icin eldeki stokta bulunan hdicrelerin kuictik bir
béIUmu alinir ve kiilttirde ¢ogdaltilir. Hiicreler tomurcuklanirken, iclerindeki plazmidler
de cogalir, ylizey antijeninin Uretilmesini saglayan gen kopyalanir ve maya hticreleri-
ne ylizey antijenini tretme emri verilir; ylizey antijeni sonucta dogal formunu alir. Fer-
mentasyon strecinin sonunda maya hticreleri parcalanir, ytizey antijeni ¢ikartilir, saf-
lastirilir ve aslya déndstdrdlir. Rekombinasyon teknolojisi (genetik muhendisligi) ile
Uretilen asilar hicbir enfeksiy6éz parcacik icermedikleri icin plazma asilarina gére daha
avantajli ve gtivenilirdir.

3.6.2. Endikasyonlari ve Uygulama Sekli
Hepatit B asinin yapilmasinin énerildigi kisiler asagida ézetlenmistir:
+ Hasta ve hasta cikartilari ile temasi bulunan tim saglik personeli,

« Saglik calisanlarinin yetistirildigi tip fakdlteleri, dis hekimligi fakdlteleri, saglk
meslek ytiksekokullari vs. 6grencileri,

+ Hemodiyaliz hastalari,

« Sik kan ve kan urlind kullanmak zorunda kalanlar,

+ Damar yoluyla uyusturucu kullananlar,

+ Hepatit B tasiyicisi ile aile ici temaslilardan asisiz olanlar,
« Cok sayida cinsel esi olanlar ve para karsiligi cinsel iliskide bulunanlar,
« Homosekstieller,

+ Hepatit B disinda kronik karaciger hastaligi olanlar,

. Cezaevleri ve islahevlerinde olanlar,

+ Endemik bélgelere seyahat edenler,

« Berberler-kuaférler, maniktr-pediktirctiler,

+ Zihinsel 6zUrll bakimevlerinde bulunanlar,

« Yetistirme yurtlarinda bulunan kisiler,

- itfaiye personeli,
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- Askerler (ytiksek risk altindakiler),
- Polis memurlari (yuksek risk altindakiler),
- Kazalarda ve afetlerde ilk yardim uygulayan kisiler,

« Burisk gruplarinin disinda, hekimin ytksek risk nedeniyle asi yapilmasini uygun
buldugu kisilere saglik kuruluslarinda asi uygulamasi yapilmalidir.

Ayrica, hepatit B enfeksiyonundan korunmak isteyen eriskinlere de asi yapilabilir.
Asinin koruyuculugu %80-95 civarindadir. ileri yas, sigara icme, sismanlik, genetik fak-
tdrler ve immuin baskilanma gibi konagda ait diger faktdrler asi yanitini azaltmaktadir.
Eriskinler tizerinde yapilan kontrollt calismalar, hepatit B enfeksiyonunun asi yaniti za-
yif (anti-HBs < 10 mIU/mL) olan kisilerde gérilebilecedini ortaya koymustur. Bununla
birlikte; yuksek risk altindaki eriskinler ve ¢ocuklar tizerinde yapilan calismalarda, 3.
asidan sonra 10 miU/mL veya daha Uzerinde anti-HBs yaniti elde edilmesi durumun-
da; antikorlarin gdsterilebilir dlizeylerin altina dlismesine karsin kisilerde uzun streli
koruyuculuk sagladigi yéntinde sonuclar elde edilmistir. immuin sisteminde sorun ol-
mayanlara rapel doz gerekmemekte, zamanla anti-HBs dtizeyleri saptanabilir diizeyin
altina inse bile immuin hafizaya bagl olarak klinik hastalik tablosu olusmamaktadir.
DSO'ntin ve Avrupa Hepatit B Uzlasi Grubunun énerileri de asilari tam olan ve immtin
sisteminde sorunu olmayan kisilere rapel doza gerek olmadigi yéntindedir.

Asl IM olarak 0., 1. ve 6. aylarda olmak lizere 3 doz olarak uygulanir. Asi diger
asllarla birlikte kullanilabilir. Hepatit B'nin 1. ve 2. dozu arasinda en az 4 hafta, 2. ve
3. dozu arasinda en az 8 hafta olmali, ayrica 3. doz 1. dozdan en az 16 hafta sonra
uygulanmalidir. Hizli yanit elde edilmesi istendiginde; sema, 0-1-2-12. aylar seklinde
de uygulanabilmektedir. Ayrica, 0-10-21. gtinde ve 0-7-28. glinlerde birer asinin ya-
pildigi ve 12. ayda bir doz daha asinin uygulandigi hizlandirilmis asi semalari da bu-
lunmaktadir.

Ulkemizde mevcut hepatit B asilari ve eriskin dozlari Tablo 5'te gériilmektedir.

Tablo 5. Ulkemizde mevcut hepatit B asilar ve eriskin dozlari

Asl tipi Ticari ismi Doz (pg/doz)

Rekombinant maya kokenli Engerix-B (GlaxoSmithKline) 20
asllar

Hepavax-Gene (Onko-Kogsel) 20
Euvax-B (BERK) 20
H-B vax pro (MSD) 10 (hemodiyaliz hastalari icin 40)
Hepatitis-B vaccine (rDNA) Sii 20
Rekombinant memeli hticre  Genhevac-B (Sanofi Pasteur) 20
kokenli asilar

Kombine asilar Twinrix (GlaxoSmithKline) 720 EL.U HAV, 20 pG HBV

EL.U: ELISA tinitesi, HAV: Hepatit A virtisti, HBV: Hepatit B virtisu.
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3.6.3. Kontrendikasyonlar

Asinin herhangi bir bilesenine karsi anafilaktik reaksiyon varsa asi kontrendikedir.
Asinin herhangi bir bilesenine karsi asiri duyarlilik varsa diger dozlar gerekli énlemler
alinarak bir saglk kurumunda yapilmalidir.

3.6.4. Yan Etkileri

Enjeksiyon yerinde olabilen lokal reaksiyonlara ilaveten, sistemik olarak tstime, tit-
reme, halsizlik, influenza benzeri semptomlar, artralji ve miyalji de nadiren bildiriimistir.

3.6.5. Ozel Durumlar

a. Temas sonrasi profilaksi: Deri ve mukozaya HBsAg pozitif kisiden, seronega-
tif kisiye bulas sonrasi ilk 48 saat icerisinde HBIG 0.06 mL/kg dozda IM olarak uygu-
lanmali ve es zamanli olarak asilama baslanmalidir.

Annede HBsAg pozitifse, dogumdan sonra ilk 6-12 saat icerisinde bebege asiya
ek olarak, immunglobulin uygulamasi da yapilmalidir.

Akut veya kronik hepatit B enfeksiyonu olan kisilerle cinsel iliskiye girilmesi halin-
de; 14 guin icinde HBIG ve asl uygulamasi yapiimalidir.

b. Hemodiyaliz hastalari ve immiinkompromize eriskinler: Hemodiyaliz has-
talarina ve immtuinkompromize eriskinlere 0., 1. ve 6. aylarda 40 pg/mL dozda yapil-
malidir.

. Gebelik ve laktasyon: Gebelik ve laktasyon déneminde kullaniimasinda sakin-
ca yoktur.

3.7. Sucicegi (Varicella Zoster) Asisi

Yetiskinlere sucicedi asisinin yapilmasi konusunda verilecek kararda; tilkemiz ge-
nelinde, bu yas grubunda duyarlilik sikiginin bilinmesi 6nemlidir. Ulkemiz genelini
temsil eden ve yas gruplarina gére sucicegdi duyarliligini gésteren calisma bulunama-
migtir.

3.7.1. icerigi

Sugicedi asisi Oka soyadindaki varisella enfeksiyonlu bir cocugun vezikdl sivisin-
dan izole edilmis olan Oka susunun énce insan embriyonik akciger fibroblast hticre-
lerinde ve kobay embriyonik hticrelerinde, son olarak da insan diploid htcrelerinde
defalarca pasajlanmasi ve attentiasyonu ile elde edilmis; hticreden arindiriimis canli
attentie asidir. Asi cok az oranda neomisin ve jelatin icermektedir.

3.7.2. Endikasyonlari ve Uygulama Sekli
Sucicegine karsl bagisikhidi olmayan bdtin eriskinler asilanabilir. Asi énerilen
gruplar:
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1. Yuksek riskli kisilerle yakin temasi olan kisiler (saglik personeli, immunkompro-
mize bireylerin aile temaslilar),

2. Bulas veya temas icin riski ylksek olanlar (ktictik cocuklarin 6gretmenleri, co-
cuk bakimi yapan kisiler, kres personeli, yatili okul 6§rencileri, askeri personel,
ayni evde cocukla birlikte kalan ergen ve eriskinler, cocuk dogurma cagindaki
hamile olmayan kadinlar ve uluslararasi yolculuk yapanlar).

Sugicegi asisi 1 ay arayla 2 doz olarak uygulanmalidir. 0.5 mL icerisinde 1350 plak
olusturan Unite (pfu) varisella zoster virls (VZV) vardir. Asi SC olarak yapiimalidir. Ra-
pel énerisi, asinin yapildidi kisilerde immtinitenin azaldi§ini gésteren bir calisma olma-
digindan yoktur.

3.7.3. Kontrendikasyonlan

Konjenital immdinyetmezlik, bazi kan hastaliklari, [6semi, lenfoma, semptomatik
HIV enfeksiyonu ve immtinstipresif tedavi alan kanser hastalarinda asi kontrendike-
dir. Asemptomatik HIV enfeksiyonu kontrendikasyonlar arasina girmekle birlikte, risk
teorik oldugundan asilama éncesi HIV testi yapilmasi énerilmemektedir. immdinstp-
resif tedavi bitiminden sonra en az 3 ay varisella asisi verilmemelidir.

Yiksek doz steroid kullananlarin asilanmasi énerilmemektedir. Steroid tedavisi 14
glinden uzun stirmus olan kisilerin bu tedaviden sonra 1 ay gegene kadar asilanma-
masi onerilir.

Asl olduktan sonra immuin sistemi baskilanmis bir kisi ile ayni evi paylasacak olan
aslli kiside asi sonrasi dékuintu gelisti ise doékuintl gecinceye kadar immtuin sistemi bas-
kilanmis hasta temasi énlenmelidir.

immtinglobulin verilmis olan hastalarda, immtinglobulinin asiya bagisik yaniti
azalttigina dair bir bilgi olmamakla birlikte, diger canli asilar gibi dtistinulerek IVIG, va-
risella zoster immdnglobulini (VZIG), eritrosit transflizyonlari hari¢ kan Urinleri veya
plazma transflizyonlari verilmesinin tzerinden 5 ay gecene kadar asi yapilmamalidir.
Ayrica, miimkuinse asidan sonra 3 hafta icerisinde immtinglobulin verilmemelidir.

Asidan sonraki 6 hafta icerisinde salisilat verilmemesi genel olarak énerilmek-
tedir.

3.7.4. Yan Etkiler

Asilamadan sonraki 1 ay icerisinde nadiren makdulopapliler veya sugicedi benzeri
dékuintiler gérdlebilir. Asilanma sonrasi dokintu gelisse bile diger kisilere hastalik
bulasma riski %1'den azdir. Ayrica, saglikli cocuklarda zoster benzeri hafif bir doékiin-
tl de asilama sonrasi bildirilmistir.

3.7.5. Gebelikte Asillama

Gebeler ve asi yapildiktan sonraki ilk 4 haftada gebe kalma ihtimali olan kadin-
lar asilanmamalidir. Hamile kadinlar sucicedi bagisikligr kaniti agisindan degerlendiril-
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melidir. Bagisikligi olmayan kadinlara gebeligin tamamlanmasi ya da sonlandiriima-
sindan sonra bir doz asi yapilmalidir. ilk dozdan 4-8 hafta sonra 2. doz uygulanma-
lidir. Yakin temaslilar arasinda hamile kadin varsa ¢ocuklarin asilanmasinda sakinca
yoktur.

3.7.6. Varisella Zoster immiinglobulini (VZIG)

Varisellanin énemli risk olusturdugu kisilere temastan sonraki 96 saat icerisinde
mumkun olan en kisa stirede VZIG verilmelidir.

3.8. Meningokok Asisi

3.8.1. icerigi

Polisakkarid ve konjuge asilari mevcuttur. Serogrup A, C, Y ve W135'i iceren 4
valanli ve serogrup A ve C'yi iceren 2 valanli kombine polisakkarid asilari mevcuttur.
Her bir doz asl her bir serogruba ait 50 ug pdirifiye polisakkarid icermektedir. Bu asi-
lar donmus kuru formda saklanir. Serogrup B enfeksiyonu ciddi invaziv hastalik ne-
deni olmasina ragmen, serogrup B'ye karsi polisakkarid yapida asi bulunmamaktadir.
Konjuge asilar, meningokokal A, C, Y ve W135 polisakkaridlerinin tetanoz ve difteri
toksoidi gibi proteinlere kovalent baglarla baglanmasi ile elde edilmis asilardir.

3.8.2. Endikasyonlari ve Uygulama Sekli

1. Anatomik veya fonksiyonel aspleni veya terminal kompleman komponent yet-
mezlikleri,

. Bakimevlerinde yasayan okul ¢cagi cocuklari,
. Rutin olarak N. meningitidis suslari ile karsilasan laboratuvar calisanlari,

. Askeri personel,

u b~ W N

. Meningokokal hastaligin hiperendemik veya epidemik oldugu llkelerde yasa-
yan veya o bdlgeye seyahat edecek (6rn. kuru sezonda -Aralik ile Haziran ay-

lar arasinda- “menenijit kusagi” olarak adlandirilan Sahra-alti Afrika gibi) kisile-
re (6zellikle bélgesel poplilasyonla temaslari uzun stirecekse) asi dnerilir.

Menenijit epidemileri esas olarak serogrup A meningokoklara baglidir. Ancak di-
ger meningokok serogruplari da yaygin epidemilere yol acabilmektedir. Yakin za-
manda, yalnizca bazi sporadik olgulardan sorumlu oldugu bilinen serogrup W135e
bagli olgularin sayisinda belirgin artis oldugu gorilmus ve 2001 yilinda dtinyanin ce-
sitli tlkelerinde Mekke'den donen bazi hacilarda bu etkenin oldugu bildirilmistir. Bu
nedenle meningokok asisini, Suudi Arabistan hiktmeti, yillik Hac doneminde Mek-
ke'ye gidecek olan herkese yapilmasini zorunlu tutmaktadir.

Konjuge meningokok asisi, 55 yas ve altindaki herhangi bir eriskine yukaridaki en-
dikasyonlardan herhangi biri olmasa da uygulanabilir. Meningokokal polisakkarid as
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(MPSV4) uygulanabilir diger bir alternatiftir. Daha énce MPSV4 ile asilanmis olan en-
feksiyon icin ytiksek risk altindaki eriskinlere (6rn. hastaligin epidemik oldugu alanlar-
la yasayan kisilere) 5 yil sonra yeniden asilama 6nerilir.

Ulkemizde rutin olarak hac ziyareti yapacak olan bireylere tilkemizden ayriimadan
yaklasik 1 ay dnce tetravalan ACWY polisakkarid asisi yapilmaktadir. Ayrica, bu has-
talik icin riskli olan immunyetmezlikli cocuklara meningokok asisi uygulanmaktadir.
Asi SC veya IM olarak uygulanir.

3.8.3. Kontrendikasyonlar

Asllamanin yapilmamasina sebep olacak kontrendikasyonlara nadir rastlanir. Yuk-
sek ates ve siddetli hastalanma hallerinde asilama tarihi ertelenebilir. Hafif bir enfek-
siyon asinin uygulanmasina kontrendikasyon olusturmaz.

3.8.4. Yan Etkileri

Polisakkarid asilar, 2 yasindan buytklerde givenilir ve etkilidir. Ancak 2 yasindan
kiclik cocuklarda ¢ok az ve kisa streli immtinite saglansa da yuksek riskli bélgelere
bir kere seyahat edildiginde veya salginlar sirasinda bu asi uygulanmalidir. Enjeksiyon
yerinde 2-3 guin stren hafif agr ve kizariklik en sik gértilen yan etkidir. Nadiren sis-
temik reaksiyonlar gérdilebilir.

3.8.5. Ozel Durumlar

Gebelerde polisakkarid asilar sadece salginlar sirasinda énerilmektedir. Anne ve
fetus Uzerine herhangi bir yan etkiye rastlanmamistir.

3.9. Kuduz Asisi

Kuduz hastali§i esas olarak virtisu tasiyan kurt, tilki, cakal gibi vahsi hayvanlarin
veya kontrolstiz basibos képeklerin isirmasi/deri biitlnltiglnd bozmasi ile bulasir. Ol-
gularin tedavisi mimkdin olmadigr ve dlimle sonuglandidi i¢in korunma ve temas
sonrasi dogru profilaksi ¢cok énemlidir. Stpheli temas sonrasinda ilk yapilmasi gere-
ken, 1sirilan yerin bol su ve sabunla iyice ylkanmasi (5-10 dakika stireyle), ardindan
antiseptik bir soltisyonla silinmesidir. Derin ve genis yaralanmalarda, kozmetik faktor-
lerle enfeksiyon riski dederlendirilmelidir. Kuduz profilaksisi gerekiyorsa, yara gevresi-
ne kuduz immdnglobulini yapildiktan sonra dikis atilabilir.

3.9.1. icerigi

Kuduz asilamasinda en ¢ok kullanilan asilar doku kdiltiirtinden hazirlanan asi-
lardir. Bunlar insan diploid hticre kdilttirlerinden hazirlanan asilar (HDCV); primer
htcre kdlturd asilar (hamster bébrek hticre kuilturd, civciv embriyo hticre kiltuird
asilari gibi); yesil maymun bdbrek hticre kdilttrd asilan (Vero asilari: PVRV) seklin-
dedir.
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3.9.2. Endikasyonlari ve Uygulama Sekli

Mesleki riski olan veteriner hekimlere, veterinerlik égrencilerine, kuduz laboratu-
vari calisanlarina ve endemik bélgelere seyahate gidenlere kuduz viristiyle karsilas-
ma éncesinde profilaktik asilama yapilmasi dnerilmektedir. Bu kisilere 0., 7., 21. ve-
ya 28. glinlerde 3 doz asl yapilmaktadir. Bu sekilde temas dncesi profilaksi uygulan-
mis kisiler herhangi bir sekilde kuduz stipheli temasa maruz kalirsa 0. ve 3. gtinlerde
2 doz asl yapilmasi yeterli olmaktadir.

Buittin kuduz stipheli temas sonrasi bagisiklama yaklasimlari, aradan gecen stre
ile 1sirik veya isirik disi temas olup olmadigina bakilmaksizin kuduz immtinglobulini-
nin ve kuduz asisinin birlikte verilmesini kapsamalidir. Mevcut hticre kdiltirt kuduz
asllarindan her birinin, yeterli etkinlige sahip oldugu g&sterilmistir. Hiicre kdiltdrd as-
lart 0., 3., 7., 14. ve 28. glinlerde toplam 5 doz seklinde uygulanir. Bagisiklik eksikli-
gi olan hastalarda veya immitinstpresif ila¢ kullananlarda, 50 yasin Ustlinde olan ve
obez hastalarda asi yaniti glivenli olmadigindan s6z konusu gruba 90. gtinde 6. doz
asl uygulamasi gerekmektedir. Kuduz asisi uygulamasina temas sonrasinda olabildi-
gince erken baslanmalidir. Bunun yani sira kuduzda kulucka stiresi cok dedisken ol-
dugundan, stipheli temas sonrasi, gecen stireye bakilmaksizin asiya baslanmalidir. $Sa-
yet 10 guinltik gbzlem stresinde slipheli temasa sebep olan hayvanin kuduz olmadi-
gi kanitlanirsa asl uygulamasina son verilir.

Bunun yani sira daha 6nce tam doz asilanmis veya temas éncesi tam doz profi-
laksi uygulananlarda temas sonrasi bagisiklama 0. ve 3. guinlerde olmak Uizere top-
lam 2 doz kuduz asisinin kas icine uygulanmasi seklinde yapilir. Asi, eriskinlerde del-
toid bdlgeye, kas icine uygulanir. Klictik cocuklarda uylugun anterolateral bélgesine
kas icine uygulanabilir. Gluteal bélgeye enjeksiyon, antikor titresini dustirdligu icin as-
la yapiimamalidir.

Kuduz immtuinglobulini ise tek dozda ve bir kez uygulanir. Buradaki amag, asila-
ma ile antikor Uretimi saglanincaya kadar pasif bagisiklamayla enfeksiyonun ilerleme-
sini engellemektir. ilk asi dozu ile birlikte ayni gtin veya 1 hafta sonrasina kadar uy-
gulanabilir. ilk asi dozundan 1 hafta sonra antikor yaniti olusacagindan énerilmez.
Kuduz stipheli temas éncesi tam asilama yapilanlar, belgeyle ispatlanmis kuduz anti-
kor titresi olanlar ve daha dnce kuduz stipheli temasi olmus ve bu stipheli temas so-
sonrasinda hticre kdiltdrd asilaryla tam asilanmis olanlarda kuduz immtinglobulini uy-
gulamasi gerekmemektedir.

Kuduz immtuinglobulini olarak insan kdkenli olan immtuinglobulin (Imogam Rabies-
Sanofi Pasteur) 20 1U/kg olarak uygulanir. At kékenli immtinglobulin ise 40 1U/kg
olarak uygulanmaktadir. Dozun artirilmasinin hicbir yarari olmamakla birlikte antikor
yaniti baskilayabilir. Kuduz immtinglobulini anatomik olarak uygunsa yara gevresine
ve yara icine yapilmalidir. At kaynakli kuduz immdtinglobulini test yapildiktan sonra uy-
gulanmalidir. Daha 6nceleri kuduz immtinglobulinin yarisinin yara yeri etrafina, yari-
sinin da gluteal bélgeye IM olarak yapilmasi dnerilirken, gliniimtzde timuntn yara
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etrafina yapiimasi énerilmektedir. DSO, immtinglobulinin saglanamadigi durumlarda
0. gtinde 2 doz kuduz asisinin birden yapilmasini ve 0-7-21. glin semasi ile 7. ve 21.
glinlerde birer doz daha asi yapiimasini 6nermektedir (Kuduz Korunma ve Kontrol
Ydénergesinde de 6nerilmektedir). Eskiden kullanilan semple kuduz asilari gtintimtiz-
de bircok tlkede kullanilmamaktadir. Yaygin olarak kullanilan kuduz asilari inaktive
virus iceren hticre kultdrd asilaridir.

3.10. Human Papilloma Virtis (HPV) Asisi

HPV'nin neden oldugu genital sigil, prekanser6z genital lezyonlar ve serviks kan-
serini Onlemeye yonelik olarak gelistirilen asilardir. Rekombinasyon teknigi ile elde
edilmis virlis benzeri parcalar icerir. Serviks kanserine en sik yol acan HPV serotipleri-
ne karsi koruyucu etki saglayan bu asilarin, serviks kanserini %70-80, genital sigilleri
%90 oraninda engelledigi g6sterilmistir. HPV 16 ve 18'in meydana getirdigi servikal
kanserlerin 6nlenmesinde %100 etkili bulunmustur.

3.10.1. icerigi

Piyasaya 2 tip HPV agisi strilmusttr. Quadrivalan bir asi olan Gardasil (Merck)
HPV 6, 11, 16 ve 18'e karsl koruyucudur. Biovalan bir asi olan Cervarix ise (GlaxoS-
mithKline) HPV 16 ve 18’e karsl koruyucudur. Bu asi ile ayni zamanda HSV 45 ve 31'e
karsi capraz koruma da saglanir.

3.10.2. Endikasyonlari ve Uygulama Sekli

HPV asilari, ylksek derece serviks intraepitelyal neoplazileri (CIN), serviks kanse-
ri, ylksek derece vulvar intraepitelyal neoplaziler (VIN) ve genital sigillerin énlenme-
sinde endikedir. Asi 9-26 yas arasindaki kadinlarda kullanim icin onay almistir. Esas
olarak 11-12 yaslarindaki kiz cocuklarina énerilir. Daha 6nce asilanmamis 13-26 yas
arasindaki kadinlarin da asilanmasi tavsiye edilmektedir. Seksuel aktivite ile HPV'ye
maruz kalmadan dnce asinin yapilmasi son derece 6nemlidir. HPV ile enfekte olma-
yan seksuel aktif kadinlar asidan tam yarar gorur. Daha énceden HPV ile enfekte olan
kadinlarda ise asi daha az etkilidir. Bununla birlikte sekstiel aktivitesi olan kadinlarin
da asllanmasi dnerilmektedir. Asi farkli HPV tiplerine karsi bagisiklik saglayabilecegin-
den, genital sigilleri, anormal smear testi ya da HPV-DNA testi pozitif olan kadinlara
da asl uygulanmasi tavsiye edilmektedir. Asi yapiimis olmasi tarama testlerinin (sme-
ar) yapllmamasini gerektirmez. Asili kadinlara da dtizenli olarak tarama testi yapiima-
lidir. Asinin koruyuculuk stiresi tam olarak bilinmemekle birlikte, en az 5 yil koruyucu
oldugu bildirilmektedir.

Asi semasi 3 dozdan olusmaktadir. Gardasil® icin 0., 2. ve 6. aylarda, Cervarix®

icin 0., 1. ve 6. aylarda IM yoldan asi yapilmalidir.

HPV asisinin kullanima girmesi serviks kanserinin 6nlenmesinde énemli bir asama
olmasina ragmen bazi konular tizerinde durulmasi gerekmektedir:
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1. Asi pahalidir. Bir dozun fiyati 100 dolarin tizerindedir. Toplam maliyet géz éndi-
ne alindiginda toplumda yaygin olarak kullanilma ihtimali duistik olarak gérin-
mektedir.

2. Asi tim HPV genotiplerine karsi degil, serviks kanseri riski ytiksek olan geno-
tiplere karsi etkilidir. Asinin HPV enfeksiyonlarina karsi koruyuculuk dtizeyi
%70-80 civarindadir.

3. Asinin koruyuculuk stresi net olarak belirlenmemistir. Bununla birlikte en az 5
yil koruyucu oldugu bilinmektedir.

4. Asl, 9-26 yas grubundaki geng kiz ve kadinlara yapilmak tzere lisans almistir.
Kticuk yaslarda yapilan asinin daha fazla immtinite biraktigi belirlenmistir. Asi-
nin cinsel yasaminin baslamasindan énceki dénemde, yani ergenlik dénemin-
de yapilmasi etkinligini artirmaktadir. Bu nedenle her llkenin hedef kitlesini
belirlemesi gerekmektedir.

5. Duinya genelinde kadinlar arasinda 2. siklikta gérdlen serviks kanseri, tlkemiz-
de kadinlarda gértilen kanserler arasinda 8. sirada yer almaktadir ve tilkemiz
serviks kanseri mortalite hizi dustk olan llkeler arasinda bulunmaktadir
(100.000°de 2.4).

6. HPV erkeklerde de enfeksiyon yaptigindan erkeklerde uygulanmasi konusu ha-
len tartisiimaktadir.

7. HPV asisinin hedef kitlesi cocuklardir. Bu nedenle ailelerin bu asiyl benimseme-
si gerekmektedir.

8. HPV asisinin, risk altindaki kadinlarin tarama testlerini aksatmasina neden ola-
bilecedi endise konusudur.

3.10.3. Kontrendikasyonlari

Gebelikte asilama 6nerilmemektedir (B grubu). Asiya baslandiktan sonra gebelik
anlasilirsa, sonraki asi dozlari dogum sonrasina ertelenmelidir. Gebeligin sonlandiril-
masl gerekmez. Ciddi hastali§i olanlarda asi ertelenmelidir. Asi icerigine kars allerjik
oldugu bilinen kisilere asi uygulanmamalidir.

3.10.4. Yan Etkileri

Ciddi yan etkisi olmayan, guivenilir bir asidir. Asi sonrasi en sik ortaya cikan yan
etkiler enjeksiyon yerinde agri, eritem ve sisliktir.

3.10.5. Ozel Durumlar

Emziren annelere ve immln sistemi baskilanmis hastalara (HIV enfeksiyonu vb.)
asl uygulanabilir. Ancak immun sistemi baskilanmis kisilerde asinin etkinligi daha az
olabilir.
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3.11. Herpes Zoster Asisi

Altmis yas ve Uzeri eriskinler icin tek doz zoster asisi, herpes zosteri daha dnce
gecirmis olup olmadigina bakmaksizin énerilir. Canli attente bir asi olan herpes zos-
ter asist SC yolla uygulanir ve halen Ulkemizde bulunmamaktadir. Kronik hastaligi
olan kisiler ise, klinik tablolarr acisindan bir kontrendikasyon veya énlem alinmasi ge-
reken bir durum olmadigi stirece asilanabilir.

3.12. Haemophilus influenzae Tip b (Hib) Asisi

Ug farkli konjuge Hib asisi, 6 hafta ile 71 ay arasi cocuklar icin lisans almis bir asi-
dir. Daha bdytik cocuklarda ve Hib hastaligr icin yuksek riskli kronik hastaligi olan eris-
kinlerde Hib asisinin kullaniminin etkinligine dair veri yoktur. Ancak calismalar, orak
hticre anemili, I6semili veya HIV enfeksiyonu olan ya da splenektomili hastalarda iyi im-
munojen oldugunu gdéstermektedir. Bu hastalara asi uygulamasi kontrendike degildir.

4. ERISKIN DONEMDE YAPILMASI ONERILEN ASILAR
Asilama ile ilgili uygulamalar her yas donemine gére farkliliklar gésterebilir. Uygu-
lama semalari, dozlari ile ilgili ayrintilar Tablo 6'da sunulmustur.

Tablo 6. Normal ve risk grubu yetiskinlerde asilama semasi

Asl 18-49 yas 50-64 yas 65 > yas
! Tetanoz, difteri (Td) Her 10 yilda bir rapel doz asi

23 Kizamik (K)/
Kizamik, kizamikgik,
kabakulak (KKK)

Hepatit B
influenza Yilda 1 doz asi

4 Pnémokok
(polisakkarid)

Hepatit A

1 doz asl

2 Sucicegi

> Meningokok

|:| immlinitesi ve kontrendikasyonu olmayan ttim bireyleri kapsar.
. Risk faktoru olan ve kontrendikasyonu olmayan bireyleri kapsar.

! Tetanoz asisi icin primer immunizasyonu tamamlamis kisilerdeki semadir.

2 Gebelikte kontrendikedir.

3 Bir ya da iki doz kizamik asisi yapildi ise bir doz KKK asisi yapilir. ilk doz KKK asisi olarak yapildi ise 2. doz
kizamik asisi olarak yapilir. iki doz KKK asisi yapildi ise tekrar asiya gerek yoktur.

4 Bes yil ara ile risk gruplarina yapilir (her risk grubu Gzel olarak degerlendirilir).

> Koruyuculuk stiresi 2 yildir.
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Yaslilik déneminde dtinyada yapilmasi 6nerilen iki asi pnémokok ve influenza (her
yil) asilaridir. influenza asisi her yil Eylil-Ekim aylarinda tek doz uygulanmalidir. Pné-
mokok asisi da tek doz uygulanan bir asidir ve 5 yilda bir rapel énerilebilir.

Gerektigi zaman yaslilara baska asilarin (polio, tetanoz, hepatit, kuduz, meningo-
kok, tifo, kolera) yapilmasi da Gnerilir. Bu asilar arasinda en basta tetanoz ve hepatit
B asilari sayilabilir. Ornegin; tetanoz asisinin yaslilik dénemindeki kisilere 10 yilda bir
yapiimasi onerilir.

5. HEMATOLOJIK HASTALIKLARDA ve iMMUN SiSTEMi BASKILANMIS
HASTALARDA ASILAMA

5.1. Hematolojik Malignitelerin Ozellikleri

Hematolojik maligniteler, biyolojileri ve davranis sekilleri ile oldukca degisken bir
kanser grubunu teskil eder. Son yillarda, gerek primer hastaliga yonelik, gerekse des-
tek tedavilerindeki gelismeler, bu hastalarin yasam surelerinde olumlu degisikliklere
neden olmustur. Ancak hematolojik maligniteye sahip hastalar, hdld morbidite ve
mortalitesi yuiksek enfeksiyon riski ile karsi karsiya bulunmaktadir. Hematolojik malig-
niteli hastalar, immtuin sistemi baskilanmis hastalar olarak ele alinir. Bu hastalar, has-
taliklarinin ézellikleri ve tedavi ile iliskili bircok nedene bagli olarak enfeksiyonlara yat-
kinlik icinde bulunur. Altta yatan hastaliga bagli olarak gelisen nétropeni, hastaligin
biyolojisine ve siklikla tedavilere bagli olarak gelisen hticresel ve hiimoral bagisiklik ya-
nitinda yetersizlik, hematolojik maligniteli hastalarda enfeksiyona duyarliidi olustu-
ran ana etkenler olarak gordlebilir. Normal toplum icinde yasamalari ve dolayisiyla
hastalik tastyicilari ile karsilasmalari, kan ve kan Urtind transflizyonuna maruz kalma-
lari, cilt ve bagirsak anatomik bdittinldigtintn bozulmasi, dogal floranin yeterince de-
kontamine edilememesi, degisik tipte IV yollarin kullanilmasi, kateter gibi damar yo-
lu acikliklarinin olmasi, cesitli nedenlere bagl olarak hastaneye gitmek mecburiyetin-
de kalmalari ve graft versus host hastali§i (GVHH) bu hastalarda ek risk faktérlerini
olusturur.

Lenfoproliferatif hastaliklarin dogasinda immunyetmezlik bulunmakla birlikte, bu
grup hastaliklarin tedavisinde kullanilan ilaglar da (fludarabin, pentostatin, kladribin,
monoklonal antikorlarla tedavi) immunyetmezlik yapabilmekte veya mevcut immuin-
yetmezlige katkida bulunabilmektedir. Keza kék hticre nakli (KHN)'ni takiben ortaya
ctkan GVHH'de ve kortikosteroid tedavisi géren hastalarda hticresel immuinyetmezlik
olusmaktadir. Multipl miyelomada mevcut hiimoral ve hticresel yetmezlik enfeksiyo-
na yatkinligin olusmasina zemin hazirladigi gibi, tedavilere veya hastaliga bagl geli-
sen nétropeni ve organ komplikasyonlari da (6rn. renal yetmezlik) enfeksiyonlarin ge-
lismesine katkida bulunmaktadir.

Akut 16semili ve yliksek doz kemoterapi almis hastalarda bakteri ve mantar en-
feksiyonlari riski s6z konusu iken, kronik lenfoproliferatif hastalik ve multipl miyelo-
mada ise stafilokok, streptokok (&zellikle pnédmokok) gibi bakteriyel enfeksiyonlarin
yani sira viral enfeksiyonlara yatkinlik s6z konusu olmaktadir. Ayrica mantar, proto-
zoon ve helmint enfeksiyonlari da gértilebilmektedir.

37



ERISKIN BAGISIKLAMA REHBERI

Hematolojik maligniteli hastalarin enfeksiyonla komplike olmalari morbidite ve
mortalite artisina neden oldugu gibi, bu hastalarin tedavilerinin aksamasina, hasta-
neye yatmalarina ve antienfektif tedavi gereksinimine neden olmaktadir. Blitln bu
nedenlerle, bu hastalarda asilama ayri bir 5neme sahip olup ayrica ele alinmalidir.

Akut |6semi nedeni tedavi edilmis ve KHN yapilmamis eriskinlerde hastalik sik
nuiksler géstermesi ve yasam suresinin genellikle kisa olmasi nedeniyle yeniden bagi-
siklanma ile iliskili bir rehber olmadidi gibi, herhangi bir bagisiklama programi da uy-
gulanmamaktadir.

5.2. Hematolojik Maligniteli Hastalarda Bagisiklama
5.2.1. inaktive Asilar

a. Tetanoz, difteri ve polio asilari: Kemoterapi alan bircok onkoloji hastasi te-
tanoz, difteri ve polioya karsi korunmasizdir. Polio riski dtstik olmakla birlikte teta-
noz icin durum farklidir. Eriskin hastalarda bu asilara yanit I6semili cocuklardan ve
saglikli eriskinlerden farkli olarak zayiftir. Bu asilarin kemoterapiden dnce yapilmasi
ve kemoterapi sirasinda yapilmamasi onerilir.

b. Pnémokok asilari: Pnémokok enfeksiyonlari hematolojik maligniteli hastalar-
da mortalite ve morbidite bakimindan énemlidir. Hodgkin lenfomali hastalarda, tani
ve tedavilerinin bir parcasi olarak splenektomi yapildi§inda bu hastalar pnémokok en-
feksiyonlarina duyarli hale geleceklerdir. Eger splenektomiden ve tedaviden 6nce
“unconjugated” polisakkarid pnémokok asisi ile asilama yapilirsa yanit degisken ol-
makla birlikte daha iyidir.

C. H. influenzae asilari: Eriskin hematolojik maligniteli hastalarda eger hemato-
poietik hticre transplantasyonu yapilmayacaksa buytk risk yoktur ve Hib asilamasi
onerilmez.

d. influenza asilari: indtiksiyon kemoterapi alan akut I6semi hastalarinda influ-
enzaya bagl mortalite ve morbidite riski buytktdr. Bu hastalarda enfeksiyon cogu
kez hastane kaynaklidir. influenza asilarindan sonra bu hastalarda serokonversiyon
oranlarl %24-78 arasinda degisir ve iki doz uygulama ile bu oran artmadidindan ay-
ni mevsimde iki asilama 6nerilmez. Yanit kemoterapinin yogunlugu ve zamanlamasi
ile iliskilidir.

Blitlin hematolojik maligniteli hastalarda mevsimsel influenza asilamasi endikedir.
Asilama aile bireylerine ve hastane personeline de dnerilir.

5.2.2. Canh Asilar

a. Kizamik, kizamikcik ve kabakulak asilari: Kizamik ile enfekte olmus hema-
tolojik maligniteli hastalarda mortalite hizi ytksektir. Eriskinlerde KKK asilamasina ilis-
kin yeterli veri yoktur.

b. Varisella asilari: Primer varisella seronegatif eriskin hematolojik maligniteli
hastalarda yuksek mortalite hizina sahiptir. Varisella asilamasi eriskin hastalarda ke-
moterapi tamamlandiktan sonra yapilmalidir.
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5.2.3. Hepatit A ve B Bagisiklamasi

Saglikli kisilerde HBV asilamasi ile %95 oraninda immtinizasyon saglanabilmesine
ragmen immdun sistemi baskilanmis olgularda (hematolojik maligniteler dahil) HBV
bagisiklamasina yanit orani yeterli olamamaktadir. Seroprotektif diizeyler degisken-
lik géstermekle birlikte, genellikle ddstiktlr ve %10-35 oranlarinda kalmaktadir.

Bahsedilen 6zellikler nedeniyle tedavi altinda olan hematolojik maligniteli olgular-
da HBV bagisiklamasi yapiimamaktadir. Ayni ézellik HAV icin de s6z konusudur. Gra-
nulosit-makrofaj koloni stimtile edici faktér (GM-CSF)'tin degisik oranda pozitif yén-
de immdun yaniti etkiledigi ve HBV bagisiklamasinin GM-CSF ile yapilmasi durumunda
serokonversiyon oranlarinin daha yuksek oranda olabildigi gosterilmistir.

5.3. Iimmiinsiipresif Ajan Kullaniminda Bagisiklama

a. Siklosporin ve takrolimus: Siklosporin ve takrolimus, kalsinérin fosfataz inhi-
bitdrleridir. T lenfosit hiicresi tizerinden etkilerini géstermekte olup, immtin sistem tze-
rine etkileri ve bagisiklamanin etkinligi ve yeterliligi konusunda yeterince bilgi yoktur.

b. Azatioprin ve mikofenolik asit: Azatioprinin T ve B hticre proliferasyonunu
inhibe ettigi bilinmektedir. Mikofenolik asitin ise hayvan deneylerinde T hticre fonk-
siyonlarini etkiledigi gérulmdstlr. Bu nedenle bahsedilen ajanlar kullanimi sirasinda
bagisiklamanin etkinligi konusunda yeterince bilgi yoktur.

c. Kortikosteroidler: Kortikosteroidlerin antiinflamatuvar etki mekanizmasi ha-
len tam olarak agikliga kavusturulabilmis degildir. Sadece glukokortikoid ile immtin-
stipresyon yapildigi durumlarda bagisiklama etkinliginin pek etkilenmedigi zannedil-
mektedir.

d. Sirolimus ve everolimus: mTOR inhibitérleri olan sirolimus ve everolimus,
bébrek nakli sonrasinda idame olarak kullaniimaktadir. Hayvan calismalari mTOR inhi-
bitdrlerinin bagisiklamayi ciddi bir sekilde negatif yénde etkiledigini géstermektedir.

ATG; rituksimab, alemtuzumab, basiliksimab, daklizumab: T veya B hticre-
si lizerinden etki gdsterir. Bagisiklanmayi negatif yénde etkiler.

5.4. Splenektomi Yapilacak veya Yapilmis veya
Asplenik Olgularda Bagisiklama

insan organizmasinda dalak bagisiklanma sonucu gelisen spesifik B hticrelerinin
en Onemli depo organini teskil etmekle birlikte, cesitli tibbi nedenlere bagl olarak
splenektomi yapiimasi gerekebilmektedir. Splenektomi sonrasinda 6zellikle kapsdilld
bakterilerle gelisen enfeksiyonlara duyarlilik artmaktadir. Splenektomili hastalarda
enfeksiyonlar sepsisle de seyredebilmektedir. Fulminan sepsis acisindan; konjenital
asplenizm, orak hticre hastalig, Still hastaligi, sarkoidoz, ¢6lyak hastaligl, Ulseratif ko-
lit, sistemik lupus eritematozus ve splenik radyasyon yapilmis olgular risk kapsami
icinde degerlendiriimektedir.
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Bugtin icin otoimmtin kdkenli hematolojik hastaliklarda (steroid tedavisine refrak-
ter kronik idiyopatik trombositopenik purpura ve otoimmtin hemolitik anemi gibi),
talasemi major ve intermedia, herediter sferositoz ve elliptositoz olgularinda, hipersp-
lenizm gelismis idiyopatik splenomegali gibi olgularda terapétik splenektomi bir te-
davi sekli olarak uygulanmaktadir.

Splenektomi sonrasinda gelisen enfeksiyonlarin baslicalarini Streptococcus pne-
umoniae ve H. influenzae enfeksiyonlarinin olusturdugu bilinmektedir. Bu nedenle,
terapétik splenektomi yapilacak olgulara kural olarak splenektomiden en az 2 hafta
Oonce pnémokok ve H. influenzae bagdisiklanmasi énerilmekte ve uygulanmaktadir.
Keza ayni olgulara her 5 yilda reimmdinizasyon énerilmektedir. Splenektomi sonrasin-
da yapilan bagisiklamanin ise etkinlik ve koruyuculugu azdir.

5.5. Kan ve Kan Uriinii Ahcilarinda Bagisiklama

Kan ve kan urtind almak zorunda olan olgularin transflizyona bagl gegis goste-
ren infeksiyonlardan korunabilmek icin HBV bagdisiklanmasi genellikle énerilen ve uy-
gulanan bir yéntemdir.

5.6. K6k Hiicre Nakli Ahclarinda Bagisiklama

Allojeneik ve otolog KHN yapiimis olgularin biytk bir cogunlugunun KHN'den
sonra poliovirls, tetanoz, difteri ve kizamik immudinitesini kaybettikleri bilinmektedir.
Buna ilaveten KHN'li olgular H. influenzae ve S. pneumoniae’ya bagl enfeksiyon ile
komplike olabilme riski altindadir. Bu nedenle, gerek periferik kan, gerekse kemik ili-
ginden alinmis ve KHN yapilmis olgularin, uygun zamanda yeniden bagisiklanmasi
akilcr gériinmektedir.

KHN'den sonra immun sistemin yeniden yapilanmasi immaturiteden matdr im-
muin fonksiyonlari kazanma stirecini kapsar. KHN sonrasi ilk aylarda immuin reaksiyon
oldukga dustikttr. Sitotoksik ve fagositik fonksiyonlar 100. glinde kazanilirken, T ve
B lenfosit dzellikli fonksiyonlarinin kazanilabilmesi 1 yil veya daha fazla stireyi alabil-
mektedir. Bu arada gelisen GVHH immlinstpresif ajanlarla baski altinda tutulmak
mecburiyetindedir.

KHN sonrasi yeniden bagisiklamada en dnemli nokta hastanin immun durumu-
dur. Hastanin immtuin durumu hakkinda bilgi, CD4 miktarinin ve immtuinglobulin du-
zeyinin Slctilebilmesi ile mimkiin olabilmektedir. CD4 diizeyinin < 100 x 10%/L olma-
si durumunda; inaktif, sublnit veya rekombinant asilarla bagisiklama basarisizlikla so-
nuclanirken, canli asilarla bagisiklama immtinkompromize hastada tehlikeli olabile-
cektir. KHN tipi (periferik veya kemik iligi), graft tipi (otolog veya allojeneik), graft is-
lenmesi (CD34" ayrisimi veya T hiicre baskilanmasi), HLA uyum derecesi ve primer
hastalik immuin sistemin yapilanmasini etkileyen faktérler olarak sayilabilir. Otolog ve-
ya allojeneik KHN’li olgular 2 yil stire ile, immuinstpresif tedavi altinda olanlar, aktif
kronik GVHH olanlar ve malignansisi ntiks etmis olgular canli asi (adenovirls, BCG,
oral polio, KKK, tifoid, varisella, sarihumma) ile bagisiklamaya uygun degildir.
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Periferik kan KHN'de immdin sistemin yeniden yapilanmasi kemik iligi KHN'ye na-
zaran daha hizlidir. Bu nedenle yeniden bagisiklamanin periferik kan KHN yapilmis ol-
gularda, kemik iligi KHN yapilmis olgulara nazaran daha erken stirede yapilabilmesi
olasidir.

KHN sonrasinda bagisiklama semalari tlke ve merkezlere gére degiskenlik goster-
mektedir. Bircok KHN merkezi nakilden haftalar éncesinde DT, HBV, H. influenzae,
pnémokok, meningokok ve influenza bagisiklamasini yapmaktadir. Ornek bir bagisik-
lama semasi Tablo 7'de gdsterilmistir.

KHN sonrasinda VZV reaktivasyonu énemli bir problem teskil etmektedir. Reakti-
vasyonun gelismesini énlemek icin uzun stre asiklovir ile stipresyon tedavisinin yapil-
masl gerekmektedir. immtin sistemin yeniden yapilanmasini takiben VZV'ye spesifik
immdtinite ortaya ¢ikmaktadir. KHN sonrasinda varisella bagisiklamasi ile iliskili bilgiler
hentiz yeterli degildir. Ancak VZV seronegatif alici yakinlarinin, nakil éncelerinde ba-
gistklanmasi énerilmektedir.

Hepatit A asilamasi KHN sonrasinda olagan sartlarda yapilmamaktadir. Ancak he-
patit A'nin endemik oldugu bdlgelere seyahat durumunda veya o bélgede yasama du-
rumunda yapilmasi 6nerilmektedir. Meningokok icin de ayni 6zellikler séz konusudur.

5.7. Solid Organ Nakli Alicilarinda Bagisiklama

immuinstipresif ajan kullanan solid organ nakli aliclarinin immdin sistemlerinin,
normal insanda oldugu gibi bagisiklanmaya yanit veremedikleri kabul edilmektedir.

Tablo 7. Periferik ve kemik iligi kok hticre nakli alicilarinda énerilen bagisiklama semasi

Nakil sonrasi stire (ay) Asi Kronik GVHH
4 Hib-1 Var
6 Hepatit B-1 Var
influenza Var
7-8 Hepatit B-2 Var
10 Hib-2 Var
10-12 Hepatit-3 Var
12 DT-1 Var
IPV-1 Var
13 DT-2 Var
IPV-2 Var
14 DT-3 Var
IPV-3 Var
24 KKK Var
Pnomokok Yok

Hib: Haemophilus influenzae tip b, DT: Difteri ve tetanoz, IPV: inaktive polio virtis, KKK: Kizamik, kabakulak,
kizamikgik, GVHH: Graft versus host hastaligi.
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Bu hastalarda kullanilan immtnstipresif rejimler genellikle glukokortikoid ile birlikte
kalsindrin inhibitérlerini veya mTOR inhibitérlerini ihtiva eder. Kortikosteroidler, inter-
I6kin (IL)-1, IL-2, IL-6, tlm&r nekroz faktoru (TNF), interferon (IFN)-y gibi sitokinleri in-
hibe eder ve antijene bagimli T hiicre proliferasyonunu bloke eder. Ancak sadece kor-
tikosteroid kullaniimasi durumunda bagisiklamanin negatif yénde etkilenmedigi g6-
rilmektedir. Diger immdnstpresif ajanlar ise, T veya B veya hem T hem de B hticre
fonksiyonlarini etkilemektedir. Kombinasyonlarin kullaniimasi durumunda immdn sis-
tem yanitinin yetersiz oldugu kabul edilmektedir.

Solid organ nakli aliclarinin bagisiklamadan fayda gérdugu ve bagisiklamanin
muhakkak yapilmasi gerektigi kabul edilmektedir. Ancak bagisiklama zamani énem
gostermektedir. Genel kural olarak primer bagisiklamanin nakil éncesinde yapilmasi
gerektigi ve nakil sonrasi ilk 6 ayda bagisiklanmaya immtuin yanitin yetersiz oldugu ka-
bul edilmektedir. Bagisiklama semalari tlke ve merkezlere gére degiskenlik gostere-
bilmektedir. Ornek bir bagisiklama semasi Tablo 8'de gériilmektedir.

5.8. immiin Sistemi Baskilanmis Diger Durumlar

inaktive agilar (onémokokal, meningokokal ve influenza-trivalan inaktive influen-
za asisl) genellikle uygulanabilir iken, immtun sistemi baskilanmis veya immunyetmez-
likli hastalarda canli asilardan genellikle kaginmak gereklidir.

Tablo 9'da sik karsilasilan klinik durumlarda uygulanmasi gereken eriskin asi se-
masi ile ilgili bilgiler verilmistir.

Tablo 8. Solid organ nakli alicilarinda bagisiklama

Bagisiklama tipi Gegerli 6neriler

Pnomokok Nakil 6ncesi ve sonrasinda

influenza Hasta ve yakinlarinin nakil 6ncesi ve sonrasinda
Tetanoz Nakil 6ncesi ve sonrasinda

Difteri Nakil 6ncesi ve sonrasinda

Hepatit A Endemik bélgelerde nakil dncesi ve sonrasinda
Hepatit B Nakil 6ncesi ve sonrasinda

Rubella Tartismal

Varisella Tartismali

Oral polio Kontrendike

Sarthumma Kontrendike

BCG Kontrendike
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6. SEYAHAT BAGISIKLAMASI

Seyahat 6ncesi bagisiklamada genel kural, gezi tarihinden en az 10-14 gUlin 6nce
asilarin tamamlanmis olmasidir. Bu stire hem yeterli bagisikligin ortaya cikabilmesi
hem de gelisebilecek yan etkilerin g6zlenebilmesi acisindan 6nemlidir.

immtinglobulin verilmis bir kisiye aldigi doza gére 3-6 ay (11 aya kadar uzayabilir)
canli asi yapilmamalidir, ancak sarthumma ve oral tifo (Ty21a) asisi icin bu zaman ara-
ligina uyulmasi gerekmez. Canli asi uygulandiginda ise immdtinglobulin icin beklenme-
si gereken sure en az 2 haftadir. Canli asilar ayni anda ya da en az 4 hafta arayla ya-
pilmalidir. Canli ile inaktive ya da iki inaktive asi arasinda zaman sinirlamasi yoktur. Ki-
zamik asisi ile PPD ayni anda ya da asidan en az 4 hafta sonra PPD uygulanmalidir. Agi-
lama semasindaki dlizensizlikler semanin yeniden baslanmasini gerektirmemektedir.

Seyahat asilari toplu olarak Tablo 10'da gértlmektedir.

6.1. Hepatit A
6.1.1. Asi Endikasyonlari

Ozellikle kot kosullarda hazirlanmis gidalar, sokaklarda satilan ev yapimi yiyecek
ve icecekler belli basli enfeksiyon kaynaklaridir. Bu nedenle kéti hijyenik kosullarda
yasayan turistlerde gdrilme olasiligi daha fazladir. Kuzey Amerika, Bati Avrupa, Ja-
ponya, Avustralya ve Yeni Zelanda disindaki yerlere gidecek olanlara énerilmektedir.
Enfeksiyon riski 6zellikle Glineydogu Asya ya da Afrika'ya gidenlerde fazladir. Asi uy-
gulanmadan énce sarilik hikayesi olanlarda ya da endemik bélgede en az 1 yil kalan-
larda anti-HAV IgG bakilmasi dnerilmektedir. Diger asilar ile birlikte uygulanabilir.

6.1.2. Uygulama Sekli ve Dikkat Edilmesi Gereken Durumlar

Seyahatten 1 ay dnce yapilmasi gerekmekle birlikte, 14 glin sonra da %90'in Uze-
rinde koruyuculuk sagladigi gosterilmistir (bakiniz hepatit A asisi). Yaslilarda ve im-
muinyetmezliklilerde asiyla birlikte immtinglobulin de verilmelidir. immtinglobulinin
koruyuculugu 3-5 ay olup, dnerildigi diger durumlar asiya allerjisi olanlar ve 2 yas al-
ti cocuklardir. Stpheli temas sonrasi 14 guin icinde 1-40 yasindaki saglikllarda tek
doz asinin yeterli koruyuculuk sagladigr belirtiimektedir.

6.2. Hepatit B
6.2.1. Asi Endikasyonlari

Cografik olarak enfeksiyonun en yaygin oldugu bélgeler Guineydogu Asya, Gliney
Amerika ve Orta-Gliney Afrika’dir. Orta endemisite alani (HBsAg prevalansi %2-10)
icine Turkiye ile birlikte Orta Dogu, eski Sovyetler Birligi ve Kuzey Afrika girmektedir.
Yksek riskli bolgelerdeki yerel halkla yakin temas kuracak olan égretmen, saglik ca-
lisani gibi kisilere 6zellikle &nerilmektedir. DSO 1989 yilindan beri tropikal (lkelere gi-
decek tlim turistlere dnermektedir, ancak gelismekte olan tlkelerde yasayan homo-
seksuiel, saglik personeli gibi riskli gruplarda bagisiklamadan énce serolojik inceleme
yapilmasi uygundur. Hepatit B asisi 6 aydan kisa stiren gezilerde zorunlu degildir.
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Tablo 10. Seyahat asilari

Asi Oneriler

Rutin

Hepatit A Seyahate 2 haftadan kisa zaman kalmissa asi yerine
immdunglobulin (0.02-0.06 mL/kg) &nerilir.

Hepatit B Seyahat &ncesi yeterli zaman yoksa 0., 7., 21. glin ve
12. ayda yapilabilir.

Polio Polionun eradike edilemedigi bélgelere gidecek 6nceden

Tetanoz-difteri

Tifo

Ozel risk
influenza

Japon ensefaliti

Kene kaynakli ensefalit

Kizamik-Kizamikgik-
Kabakulak

Kolera

Kuduz

Pnomokok
Sucicegi
Sarbon
Veba

Ozel belge

Meningokok

Sarthumma

asilanmamislara onerilir.

Seyahat rapel doz igin firsattir. Turkiye piyasasindaki asilarin icinde
yalniz tetanoz toksoidi bulunmaktadir. Difteri toksoidi icermez.

Oral asi antibiyotikler, oral polio ya da meflokinle birlikte
verilmemelidir.

influenza sezonundan (kuzey yarimkirede Aralik-Mart aylari arasi)
once yapilmasi 6nerilir.

Endemik mevsimde kirsal kesime gidecek ve 1 aydan fazla
kalacaklara onerilir.

Kene temasi riskinin arttigi Nisan-Ekim aylarinda endemik
bélgelerin kirsal kesiminde kalacaklara énerilir.

Saglik, yardim organizasyonlari, gé¢gmen kamplari gibi riskli
bélgelere gidecek seronegatiflere dnerilir (ileride 2. bir doz
yapilmasi kaydiyla 6-11 aylik bebeklere de yapilmalidir).

Dtinya Saglk Orglitli zorunlu gérmemekle birlikte bazi tilkeler asi
sertifikasi istemektedir.

Bisiklet ya da sirt cantasiyla gezen sertivenciler, 1 yasindan buytk
cocuklar ve magara gezginlerinde enfeksiyon riski fazladir.

Riskli gruplara onerilir.
On Ug yasindan sonra bir ay arayla 2 doz, daha kuicuiklere tek doz.

Genelde 6nerilmez. Stpheli hayvan urtinlerinden uzak durulmasi
onerilir.

Asinin etkisi ve endikasyonlari oldukca sinirlidir

Gidilecek bélgede salgin riski varsa 6nerilir. Suudi Arabistan tim
haci adaylarindan istemektedir.

Riskli bolgeye gidecek 9 aydan biiytiklere. Ulkeye giriste belge
istenebilir.
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6.2.2. Uygulama Sekli

Asi 0., 1. ve 6. aylarda 3 doz olarak uygulanir. Seyahat éncesi klasik asi cizelge-
sinin tamamlanmasina yeterli zaman yoksa 0., 7., 21. glin ve 12. ay gibi hizlandiri-
mis semalar Gnerilebilir.

6.3. Cocuk Felci (Polio)
6.3.1. Asi Icerigi

Polio asisinin iki formu bulunmaktadir. Bunlar; canli oral (OPV, Sabin) ve inaktive
parenteral (IPV, Salk) asidir. Tum asilar polionun 3 serotipini de icermektedir.

6.3.2. Endikasyonlari

Gelismis Ulkelerin hepsinde polio eradike edilmis, gelismekte olan tlkelerde de
hastalik oldukca sinirlandiriimistir. Amerika kitasi 1994 yilinda polio eradikasyon bel-
gesini almistir. Bati Avrupa’da da hastalik eradike edildikten sonra gtiniimtizde has-
taligin halen gértildigu 3 buytk bélge kalmistir. DSO verilerine gére 2003 yilindan
sonra enfeksiyon riskinin en fazla oldugu lilkeler; Kuzey Hindistan, Kuzey Nijerya, Mi-
sir, Pakistan, Afganistan, Somali ve Nijer'dir. Glinlimtizde artan turizm nedeniyle ge-
lismis olan lkeler de hala tehlike altinda olduklarindan, kendi vatandaslarina 10 yil-
da bir rapel doz yapilmasini gindeme getirmislerdir.

Gocuklugunda temel asilamayi (3 doz) tamamlamis turistlere endemik bélgelere
gitmeden 6nce tek doz OPV ya da IPV yapilmasi yeterlidir. Daha énce asilanmamis
eriskinlerin ise IPV ile temel asilamayi tamamlamalari énerilmektedir. Yeterli bagisik-
li§in olusmasi icin en az 2 dozun yapilmis olmasi akilda tutulmalidir. Daha énceden
polio gecirenlerin de asilanmalari (diger serotiplerle enfeksiyonu énlemek icin) gerek-
mektedir.

6.3.3. Kontrendikasyonlar ve Uyarilar

OPV, bagisikligr baskilanmislar ve onlarla yakin temasta olanlarda kontrendike ol-
makla birlikte salgin sirasinda gebelerde kullanilabilmektedir. Akilda tutulmasi gere-
ken diger bir durum, OPV alanlarin %30’unda asi susunun cevreye yayilarak asilan-
mamislarda salginlara neden olabilecegidir. Bu nedenle polionun hald gordilddgu dl-
keler disinda, polio eradikasyon programi uygulayan tlkelerde de uzun stire kalacak
turistlere IPV yapilmasi 6nerilmektedir.

6.4. Difteri
6.4.1. Asi Endikasyonlan ve Uyarilar

Solunum yoluyla bulasan hastalik 1990'li yillarda eski Sovyetler Birligi'nde salgin-
lara neden olmustur. Tropikal bélgelerde ise cilt difterisi daha sik gérilmektedir. Se-
yahat rapel doz icin iyi bir firsat olmaktadir. Yuksek riskli bir bélgeye gidilecekse asi-
lama araligi 5 yila ddsuirtilebilmektedir. Ttrkiye'de piyasada bulunan tetanoz asilari-
nin iceriginde yalniz tetanoz toksoidi bulunmaktadir. Difteri asisinin eriskin formtilas-
yonu saglik ocaklari/aile saghgr merkezleri disinda her yerde bulunmadigindan difte-
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ri salgininin bulundugu bélgeye gidenlerin mutlaka saglik ocagina/aile saghgi merke-
zine basvurmalari gerekmektedir.

6.5. Tifo
6.5.1. Asi icerigi

Duinyada Ty21a antijeninin kullanildigi oral (Vivotif-Berna ve Typhoral-Behring), Vi
kapstiler polisakkarid parenteral (Typhim Vi-Pasteur-Merieux ve Typherix-SmithKline
Beecham) ve inaktive tdm hticre olmak tzere 3 farkli asi kullanilmaktadir. Yalniz S.
typhi'ye karsi bagisiklik saglar.

6.5.2. Asi Endikasyonu

S. typhi'nin neden oldudu hastalik diski-agiz yoluyla bulasmakta olup, kotu hijye-
nik kosullar ve 6zellikle temiz olmayan gida ve icecekler hastaligin bulasmasindaki
ana kaynaklardir. Hindistan, Misir, Fas, Bati Afrika ve Peru hastaligin en cok gorildu-
§u tlkelerdir. Meksika, Haiti, Kuzey Afrika ve iran ise orta riskli bélgelerin baslicala-
ndir. Riskli bolgelere gitmeden 10-14 gtin 6nce uygulanmalidir.

6.5.3. Uygulama Sekli ve Dikkat Edilmesi Gereken Durumlar

Tum asilarin koruyuculugu yaklasik %50-60"tir. Oral asi 2'ser glin aralarla 3 kez
verilir. Oral asl antibiyotikler, meflokin ya da proguanille birlikte verilmemeli, en az 3
glin beklenmelidir. Yemeklerden en az 1 saat énce alinmasi gerekmektedir. Gebeler-
de fetal hasara yol acip acmadigi bilinmemektedir. immtinyetmezliklilere uygulanma-
si dnerilmemektedir. Vi kapstiler polisakkarid parenteral asi 2 yas lizerindekilerde tek
doz kas icine 0.5 mL uygulanabilir. Gerekli durumlarda oral asi her yil, polisakkarid
asl 3 yilda bir yinelenmelidir. inaktive tim hticre asi 4 hafta arayla 2 kez uygulanmak-
ta, ancak ucuz olmasi nedeniyle bazi Ulkelerde hald kullaniimasina karsin dtsuk et-
kinligi ve ytksek yan etki riski nedeniyle tercih edilmemektedir.

6.6. influenza ve Pnémokokal Hastalk

Kronik akciger, kalp ya da metabolik hastaligi olanlarda ve 65 yas lzerinde éne-
rilen bu asilarin bir arada verilmesinde sakinca yoktur. influenza asisinin icerdigi sus-
lar her yil DSO verilerine gére yenilenmektedir. Bu nedenle bagisiklanacak turistlerin
o yilin asisini kullanmalari gerekmektedir. influenza sezonu kuzey yarimkdirede Ara-
lik ayinda baslayip kis mevsimi boyunca devam etmektedir. Bagisiklamanin 6zellikle
bu dénemden énce yapiimasi dnerilmektedir. influenzanin 6zellikle tropikal kusakta
olmak tzere yil boyu gdrlebilecedi ve gliney yarimkureye gideceklerin yaz aylarinin
orada kis mevsimine denk geldigini akillarinda tutmalari gerekmektedir (bakiniz inf-
luenza ve pnémokok asisi).

6.7. Japon Ensefaliti

Etkeni Culex cinsi sivrisineklerle gegen bir flavivirtstur. Evcil domuzlar ise araci ko-
numundadir. Sivrisinekler daha ¢ok gtin batimi ve glin dogusunda sokmaktadir; Isi-
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riklar agrilidir. Hastalik 1/300 olguda semptomatik seyretmektedir. Semptomatik ol-
gularda 6-16 gUn icinde genel enfeksiyon tablosunu izleyen ates, meningismus, kon-
viilziyon ve daha sonra kraniyal sinir felcleri, Ust motor néron paralizileri ve komaya
kadar giden bilin¢ degisiklikleri ortaya ¢ikmaktadir. Nérolojik sekel kalma hizi %70-80
olarak saptanmistir. Hastaliga 6zgu bir tedavi hentiz bilinmemektedir.

6.7.1. Asi icerigi

Japon ensefaliti asisi inaktive tdm hticre, saflastiriimis fare beyninden hazirlan-
maktadir. Asl Japon Biken firmasi tarafindan hazirlanmakta ve ABD ve uzak doduda
pazarlanmaktadir (JE-VAX). 17D sarthumma asi susunun zarf genlerinin kullanildigi
bir asi (ChimeriVax-JE) lizerinde calismalar stirmektedir.

6.7.2. Endikasyonlari

Japon ensefaliti Asya'daki (Cin, Kore, Japonya, Glineydodu Asya ve Hindistan'in
bazi bélgeleri) viral ensefalitlerin cogundan sorumlu bulunmustur. Enfeksiyon riski pi-
ring tarlalari gibi tarimsal kesimlerde artmaktadir. Hastalik Cin, Japonya ve Kore'de
Ozellikle muson mevsiminde (Mayis-Ekim aylari arasi) sik gdrdiltirken, Guineydogu As-
ya, Hindistan, Nepal gibi tropikal Asya lilkelerinde yil boyunca insidansi cok degisme-
mektedir. Turistlerin bagisiklanmasi genelde dnerilmemektedir. Ancak kirsal kesime
gidecek turistler seyahatin endemik mevsimde olmasi ve endemik alanda 30 gtinden
uzun kalis durumlarinda bagisiklanmalidir.

6.7.3. Uygulama Sekli

Asl semasi; cilt altina 0., 7., 14-30. glinlerde 3 doz seklindedir. Koruyuculuk 3.
dozdan sonra %91 olarak saptanmistir ve 3 yil kadar stirmektedir.

6.7.4. Yan Etki, Kontrendikasyonlar ve Uyarilar

Aslya bagl %20 lokal, %10 ciddi sistemik yan etki (Uirtiker, anjiyo6dem, anafilak-
si) bildirilmistir. Bu yan etkiler enjeksiyondan 1 hafta sonra da ortaya cikabilmektedir.
Bu nedenle asinin seyahat tarihinden 10 glin 6nce yapilmasi énerilmektedir. Uc ya-
sin altinda kontrendikedir. Gebelere énerilmemektedir.

6.8. Kene Kaynaklh Ensefalit

Ixodes cinsi kenelerin insanlardan kan emerken bulastirdiklari viral bir hastaliktir.
Hastalik ates, bas agrisi, kusma ile aniden baslamakta, kisa zamanda meninks irritas-
yon belirtileri, konvdilziyonlar tabloya eklenmektedir. Asemptomatik seyredebildigi gi-
bi %1-2 oraninda &liimle sonuglanabilmektedir.

6.8.1. Asi icerigi
Formalinle inaktive edilmistir. Asi ve 6zgul immuinglobulini hastaligin gérdldigu
llkelerde ticari olarak bulunmaktadir.
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6.8.2. Endikasyonlari

Ozellikle Orta ve Dogu Avrupa’nin (iskandinavya, eski Sovyetler Birligi, Avusturya
vb.) ormanlik alanlarinda endemik olan enfeksiyon icin en riskli dénem Nisan-Adus-
tos aylaridir. Asi, 6zellikle kene temasinin sik gértldugu aylarda endemik bélgelerin
kirsal kesiminde bulunacaklara (dagci, kampgl, tarim iscileri vb.) dnerilmektedir.

6.8.3. Uygulama Sekli

Asl 1-3 ay arayla 2 doz ve 2. dozdan 9-12 ay sonra 3. doz olmak (zere 3 kez uy-
gulanmaktadir. Ayrica 0., 7. ve 21. glinlerde uygulanan hizlandiriimis bir sema da
Onerilebilmektedir. Asidan 2 hafta sonra %95 serokonversiyon saglanmakta ve koru-
yuculuk en az 1 yil stirmektedir.

6.8.4. Kontrendikasyon ve Uyarilar

Bir yasin altina kontrendikedir. Hastaliktan korunmada diger bir yaklasim ise ke-
ne isingini izleyen 96 saat icinde 6zgul immtunglobulinin isirik yerine uygulanmasidir.

6.9. Kizamik, Kizamikcik, Kabakulak, Sucicegi

Tum duinyada &zellikle cocukluk ¢aginda gértilen bu enfeksiyonlarla eriskin dé-
nemde karsilasildiginda hastalik daha agir seyretmektedir. Bu nedenle riskli bélgele-
re (saglik, yardim organizasyonlari, gé¢men kamplari vb.) gidecek olan seronegatif
olgularin bagisiklanmasi dnerilmektedir. Ancak bu asilarin canli asi oldugu akilda tu-
tulmali ve immuinyetmezlik, gebelik gibi kontrendikasyonlar g6z éntinde bulundurul-
malidir.

6.10. Kolera

Vibrio cholerae enfekte icecek ve iyi yikanmamis, ¢ig yiyeceklerden bulasarak cid-
di ishal sonucu dehidratasyon, sok ve hatta éltime varan tablolara neden olmaktadir.
Su ve gida hijyeninin iyi olmadigdi Ulkeler basta olmak tizere tim dlinyada zaman za-
man salginlar yapabilmektedir.

6.10.1. Asi icerigi

Guintimuizde ticari olarak, parenteral fenolle inaktive edilmis parenteral, tim htic-
re rekombinant B kolera toksin subtinit (WC-rBS) ve oral canli attentie (CVD103-HgR)
asisi bulunmaktadir.

6.10.2. Endikasyonlar

DSO 1988 yilindan beri, turistlerdeki insidansin cok duistik bulunmasi (yaklasik
1/100.000) ve o yillarda uygulanan parenteral asinin etkinliginin az (%50-62), koru-
yuculuk stiresinin kisa (3-6 ay) olmasi nedeniyle éneri paketinden ¢ikartmis durumda-
dir. Ancak Hindistan-Pakistan, Kenya-Tanzanya sinirlari gibi birkac kigtik bélgede asi
belgesi halen sorulmaktadir. Bu tlr durumlarda sertifikaya doktor tarafindan gerekli
olmadigini belirten bir not konularak imzalanmasi gereklidir. Kolera asisi gé¢men
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kamplari gibi yerlerde uzun stire kalacaklara, aklorhidrisi olan, mide rezeksiyonlu ya
da antiasid kullanan hastalara énerilebilir.

6.10.3. Uygulama Sekli

Fenolle inaktive edilenin koruyuculugu %50 ve stiresi 3-6 ay gibi kisa oldugundan
pek 6nerilmez. TUm hticre rekombinant B koleratoksin subtinit (WC/rBS) asisinin kul-
lanimi 1-2 hafta ara ile 2 dozdur. Rapel stresi hentiz saptanmamis olan bu asinin ko-
ruyuculugu %86 olarak bulunmustur. Adizdan alinan CVD 103-HgR (Orochol E, Ber-
na) tek doz kullanilan canli asi olup, yemekten en az 1 saat énce alinmalidir. Koru-
yuculugunun 8 glinde basladigi ve farkli kolera suslarina karsi %62 ile %100 arasin-
da oldugu bildirilmistir. Altinci ayda rapel énerilmektedir.

6.10.4. Kontrendikasyon ve Uyarilar

Canli asi immtinyetmezliklere ve gebelere verilmemelidir. Asilarin 1992 yilinda
Banglades'te ortaya cikan V. cholerae O139 susuna karsi etkisi yoktur.

6.11. Kuduz
6.11.1. Asi Endikasyonlari

Avustralya, Yeni Zelanda, ingiltere, ispanya, Portekiz, iskandinavya, Japonya gibi
birkag tlke disinda diinyada yaygin bir saglik sorunu olusturmaktadir. Ozellikle Gui-
ney Amerika, Afrika ve Glineydogu Asya’da endemiktir. Hindistan, Nepal, Tayland ve
Filipinler duinyadaki en riskli bélgelerdir. Hindistan’da kuduzdan yilda 30.000 kisi 6l-
mekte, Tayland'da 100.000 kisiye temas sonrasi profilaksi yapilmaktadir. Dtlinyadaki
olgularin cogu képek isingi sonrasi gelismektedir. Képek isingina bagl kuduz Hindis-
tan, Guineydogu Asya, Cin, eski Sovyetler Birligi, Afrika ve Gliney Amerika'da sik bu-
lunmustur. Bati Avrupa ve ABD'de ise rakun, tilki, yarasa gibi vahsi hayvan isirmalari
onemli yer tutmaktadir. Gelismis Ulkelerde evcil hayvanlardaki kuduz buytk 6lctide
eradike edilmistir. Son zamanlarda Avustralya ve Amerika kitasinda yarasa isiriklarina
bagli kuduz olgular gértilmektedir. Enfeksiyon riski 6zellikle doga ve magara gezgin-
lerinde artmaktadir.

6.11.2. Uygulama Sekli

Cilt icine 0.1 mL ya da kas icine 1.0 mL uygulanabilmektedir. Temas dncesi ko-
runmada 0., 7., 21-28. gunlerde, temas sonrasi korunmada kuduz immtinglobulini
ile birlikte 0., 3., 7., 14. ve 28. gtinlerde asilama yapilmalidir. Onceden bagisiklanmis
kiside 0. ve 3. guinlerde 2 doz yapmak yeterlidir, immtinglobuline gerek yoktur.

6.11.3. Uyarilar

Turistlere sitma profilaksisi icin verilen klorokin ve benzeri kimyasal yapidaki ilag-
lar (meflokin) cilt icine yapilan kuduz asisinin etkinligini azaltmaktadir. Gebelik kuduz
asist igin kontrendikasyon olusturmaz.
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6.12. Sarbon

Bacillus anthracis'in etken oldugu bu hastalik ézellikle gelismekte olan Ulkelerde,
uygun dezenfeksiyon yapilmayan enfekte et, hayvan postu ve ytn Urlnleriyle bulas-
maktadir. Turistlerin hastaliktan korunmak icin éncelikle kuskulu hayvan drtnlerin-
den uzak durmalari gerekmektedir. Veteriner ve kasaplara énerilen 6lU bakteri asis
2 hafta arayla 3 doz, 6 ay aralarla 3 doz ve son olarak yilda bir olmak tizere uygula-
nir. Ancak sarbon asisi yaygin olarak kullanilmamakta ve rutinde turistlere énerilme-
mektedir.

6.13. Veba

Kemiriciler tarafindan tasinan ve insanlara pireler aracilijiyla gegen Yersinia pes-
tis'in neden oldugu bir hastaliktir. DSO'nlin internetteki resmi sitesinde
(www.who.int) 2001-2005 yillari arasinda Hindistan, Malawi, Zambia, Kongo, Mada-
gaskar ve Cezayir, salginlarin en son géruldigu tlkeler olarak yer almaktadir. Veba
asisi yalniz vebanin endemik oldugu kirsal kesimlerde alan ¢alismasi yapacak biyolog-
lar gibi sinirli sayidaki kisilere 6nerilmektedir. Parenteral uygulanan asinin etkinligi az-
dir ve 3 doz yapildiktan sonra gerekli durumlarda 6 ayda bir tekrarlanmasi gerekmek-
tedir. Uzun suiren bas agrisi, ates ve halsizlik gibi yan etkileri saptanmistir.

6.14. Meningokokal Hastalik
6.14.1. Asi icerigi

Meningokok asisi 4 serogrubu iceren (A, C, Y, W135) polisakkarid bir asidir. B se-
rotipi bagisiklik sistemini zayif uyardigindan polisakkarid asisi yoktur.

6.14.2. Endikasyonlari

Meningokokal enfeksiyonlar bazi bélgelerde endemik ya da periyodik epidemik
salginlara yol agmaktadir. Afrika’da Sahra ¢éltintin altinda kalan, batida Moritanya
doguda Etyopya'ya kadar uzanan bdlge dlinyanin menenjit kusagi olarak adlandiril-
maktadir. Asya’da Nepal, Hindistan ve Pakistan, Guiney Amerika'da Arjantin, Brezil-
ya salginlarin gértildigu baslica tlkelerdir. Salginlar &zellikle kis ve bahar baslangicin-
da goriilmektedir. insanlarda invaziv hastalik yapan 5 serogrup (A, B, C, Y ve W135)
arasinda Avrupa‘’da en sik B, Sahra-alti Afrika’da A ve W135, Suudi Arabistan ve
ABD’de B, C ve Y en yaygin tlrlerdir.

Hastalik turistlerde seyrek gérulmekle birlikte riskli bélgelere 6zellikle salgin zama-
ninda gideceklerin bagisiklanmasi nerilmektedir. Buna en gtizel 6rnek, Suudi Arabis-
tan devletinin 1987 yilindaki hac sirasinda gortilen epidemiden sonra haci adaylarina
getirdigi asilanma zorunlulugudur. Aspleni ya da kompleman bozuklugu gibi hiimo-
ral bagisiklik yetmezIligi diger asi endikasyonlaridir.

6.14.3. Uygulama Sekli

Tek doz 0.5 mL cilt altina uygulanmaktadir. Bagisiklik 7-10 guin icinde gelismek-
te ve 3 yil stirmektedir.
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6.14.4. Uyarilar

Kullanimda olan polisakkarid asi tasiyiciligi dnlememekle birlikte klinik hastalidi
%80-90 engellemektedir. Koruyuculugu 2 yasindan buytiklerde oldukca ytksektir. iki
yas altindaki cocuklarda ise, serogrup A'ya bagisiklik 3., serogrup C'ye bagisiklik 18.
aydan sonra gelismektedir. Gebelerde kontrendike degildir.

6.15. Sarthumma

Ozellikle gtindlizleri 1siran Aades ve Haemagogus cinsi sivrisineklerin tek bir 1sirik-
lari hastaligin bulasmasi icin yeterlidir. 2001 yilinda yayinlanan birkag éltim olgusu bil-
dirilmistir. Orman ve kent sarlhummasi olmak tzere iki formu bulunan hastali§in or-
man formunda sivrisinekler araciligiyla maymunlardan bulas olurken, kent formunda
ayni tur sivrisinekler insandan insana hastaligi tasimaktadir. Bu iki formun klinigi ay-
nidir. Hastalik %5-20 olguda sarilik ve ates ile baslamakta, kisa streli bir iyilik halin-
den sonra yakinmalar yenilenip, kanama, bébrek yetmezIidi, deliryum ve koma gelis-
mektedir. Olgularin yariya yakini 7-10 guin icinde kaybedilebilir. Hastaligin 6zgdil te-
davisi yoktur.

6.15.1. Asi Icerigi

Sarthumma 17D susu asisi (YF-Vax, sanofi-aventis) canli attente virls icermek-
tedir.

6.15.2. Endikasyonlar

Sarthumma asisi uluslararasi belge gerektiren bir asidir. Hastalik Tropikal Afrika ve
Amazon'da endemik olup, 6zellikle Nijerya ve Peru'da gértilme sikhigi giderek art-
maktadir. Riskli bélgelere gidecek 9 aydan buytklere uygulanir. Endemik zondaki Ul-
kelerin buytk kismi bu belgeyi sart kosarken bazi lilkeler ise bu belgeyi istememek-
tedir. Ancak DSO, endemik bélgelerdeki tiim turistlere kendi sagliklari acisindan ba-
gistiklanmayr 6nermektedir.

6.15.3. Uygulama Sekli

Tek doz 0.5 mL cilt altina uygulanmaktadir. Bagisiklik 10 gtin sonra baslamakta,
30 gtinde olgularin %99'unda koruyucu antikorlar gelismektedir. Omtir boyu koru-
yucu oldugu dustintlmesine karsin 10 yilda bir rapel énerilir.

6.15.4. Yan Etki

Asinin en sik yan etkisi %10 olguda gértlen 4-7. gtinlerdeki atestir. Ozellikle yas-
lilarda olmak lizere seyrek olarak ensefalit ve ¢coklu organ yetmezliklerine yol agabi-
lecedi belirtiimekte, ancak gerektiginde bu riske girilmesi belirtiimektedir.

6.15.5. Kontrendikasyonlar ve Uyarilar

Asinin yapilmamasi gereken durumlar, yumurta allerjisi, gebelik ya da laktasyon-
daki kadinlar, 6 aydan ktictik bebekler ve immunyetmezliktir. Bu durumlari hekimin
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asl sertifikasina belirtmesi sarttir. Dikkat edilmesi gereken diger bir nokta ise asinin
sl ile kolayca inaktive olmasi nedeniyle soduk zincire kesinlikle uyulmasi gerektigidir.
Ulkemizde asi hava ve deniz limanlarindaki saglik merkezlerinde bulundurulmaktadir.

6.16. Tliberkiiloz
6.16.1. Asi icerigi

Virtilans disinda tlberktloz basilinin tiim 6zelliklerine sahip olan BCG susuyla ha-
zirlanan asilar, kuru ve yas olmak tizere iki tiptir. Kuru asi daha az sayida basil igerdi-
ginden koruma suresi kisadir; ancak kullanim suiresi uzun ve saklama kosullari daha
kolaydir. Bu nedenle tilkemiz de dahil olmak tizere diinyada daha ¢ok kuru tip ast kul-
lanilmaktadir.

6.16.2. Endikasyonlari

Gelismis tlkelerde enfeksiyon riski cok dustik oldugundan asi kitlesel bagisiklama
programlarindan cikarilmis ve yalniz riskli gruplara uygulanmaktadir. BCG asisI, ¢ok-
lu ilag direncinin ve ttiberktloz bulas olasiliginin ytksek oldugu ve tliberktiloz kontrol
programlari uygulansa bile nozokomiyal bulas kontroltinde basarili olunamayan bél-
gelerde saglik personeli icin gerekli olabilmektedir. Risk altindaki diger gruplar ise
gd¢menler, riskli bolgelere uzun streli seyahat, aktif tliberktlozlu ile yakin temasta
olan ve TCT negatif olanlardir.

6.16.3. Uygulama Sekli

BCG susu direkt glines 1siginda 5 dakika, aydinlik ortamda 15 dakikada dlmek-
tedir. Bu nedenle asi buzdolabinda saklanmali ve sulandiriimasindan sonra 4 saat
icinde kullanilmalidir. Asi omuzdan cilt igine uygulanmalidir. Asinin koruyuculugu
ile dozu arasindaki iliski halen tam olarak bilinmediginden tolere edilebilecek en
yliksek doz kullanilmaktadir. Standart cilt ici doz 0.1 mL (2 x 108)"dir. Asilamayi iz-
leyen 1-2 glin icinde papdil gelisir ve zamanla tlserlesir. iki-tic ay icinde nedbe bira-
karak iyilesir.

6.16.4. Yan Etkileri

En sik yan etki asinin derine yapilmasi ya da ytiksek doz verilmesiyle ortaya cikan
apse ve keloiddir. Ulser, lenfadenit ve osteit gériilebilir. Bu komplikasyonlar siklikla
kendiliginden iyilesir. immtinyetmezliklerde yaygin enfeksiyona neden olabilir ve izo-
niazid ve rifampisin tedavisi gerekebilir.

6.16.5. Kontrendikasyonlari

immUinyetmezlik durumlarinda ve gebelere yapilmamalidir. TCT'yi bozabilecegi
akilda tutulmalidir.
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7. TURKIYE'DE BULUNAN ASI ve IMMUNGLOBULIN PREPARATLARI

Ulkemizde ithalati bulunan spesifik immtinglobulinler Ek 1'de, ithalati yapilan asi
ve allerjen listesi Ek 2'de gdrilmektedir.

EK 1. ITHALATI BULUNAN SPESIFIK IMMUNGLOBULINLER

ilac adi Firma adi
Hyper Hep B 1 mL Siringa BIEM

Hyper Hep B 1 mL Flakon BIEM

Hyper Hep B 5 mL Flakon BIEM

Hyper Hep B 0.5 mL Siringa BIEM
Hepatitis B Ig 500 U CENTURION
Tetanus Ig 250 IU/IM Flakon CENTURION
Ivhe Bex 5000 IU/100 mL IV ERKIM
Hepatitis B Ig 500 IU FARMA-TEK
Hepatect CP 10 mL KANSUK
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