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Difteri, Tetanoz & Bogmaca Asilari

Diphtheria, Tetanus & Pertussis Vaccines

Oz
Difteri ekzotoksinin, formaldehit ile karistirilip inaktive edildikten sonra tokso-

id hale getirilmesi ve aliiminyum tuzlar1 ile birlestirilerek immiinojenitesi artirilan
bir iiriin ortaya ¢ikarilmast ile as1 olusturulur. Tetanoza karsi immiinizasyon tetanoz
toksoidi ile yapilip tiim yaslardaki insanlar i¢in 6nerilmektedir. Tam hiicre as1 ve ase-
liiler as1 olmak iizere 2 tip bogmaca asis1 bulunmaktadir. Onceleri tiim diinyada tam
hiicreli bogmaca asist kullanilirken, bu asmin yan etkilerinin fazla olmasi1 nedeniy-
le yan etkileri daha az ve daha etkin olan aseliiler bogmaca asisina gegilmistir. Te-
tanoz toksoidi ile birlikte (DT), eriskin tetanoz-difteri (Td), tetanoz toksoidi ve ase-
liller bogmaca asis1 (DTaB ve Tdap) gibi formlarda mevcuttur. Pediatrik tip asida (DT,
DBT, DTaB) eriskin tip astya oranla difteri toksoidi miktar1 daha fazladir. DaBT asi-
sinin kontrendike oldugu durumlar ise; a1 komponentlerinden birine veya daha 6n-
ceki as1 dozlarndan sonra ciddi alerjik reaksiyon, anafilaksi gelismesi, asidan son-
raki ilk 1 hafta icinde, baska bir nedenle aciklanamayan ensefalopati, biling degisik-
ligi ya da birkag saatten uzun siiren ve 24 saatte iyilesmeyen jeneralize ya da fokal
konviilsiyonlarla seyreden, baska bir nedenle agiklanamayan santral sinir sistemi has-
talig1 olmasy, ilerleyici ndrolojik hastalik varligi durumlaridir.

Abstract

The diphtheria exotoxin is being inactivated by formaldehyde to get toxoid form
and then combined with aluminum salts to create a vaccine that has improved im-
munogenicity. Tetanus toxoid helps as a preventative vaccine and it is recommen-
ded for people of all ages. There are 2 types of pertussis vaccines, including whole
cell vaccine and acellular vaccine. Formerly, whole-cell pertussis vaccines were used
all over the world. However, due to the side effects, it was replaced with the acel-
lular pertussis vaccine which has less side effects and more protection. Other than
tetanus toxoid (DT), forms such as adult tetanus-diphtheria (Td), tetanus toxoid and
acellular pertussis vaccine (DTaP and Tdap) are also available. Pediatric type of vac-
cine (DT, DTP, DTaP) contains greater amounts of diphtheria toxoid compared to
adult type. Contraindications of DPT vaccine are as follows: severe allergic reacti-
| 27

www.kliniktipdergisi.com




Klinik T1p Pediatri

ons or anaphylaxy against one or more of the vaccine com-
ponents, or following a previous vaccine dose; encepha-
lopathy within 1 week after the first vaccination which
can’t be explained with another reason; CNS disease cha-
racterized by changes in consciousness or generalized or
focal seizures for longer than a few hours and not reco-
ver in 24 hours, which cant be explained with another rea-
son; the presence of progressive neurological disease.

DIFTERI

Etken ve Klinik

Difteri aerob ve gram-pozitif bir basil olan Corynebac-
terium diphteriae’nin toksini ile meydana gelen, asi ile
Onlenebilir akut bulasici bir hastaliktir. Hastalik klinik ola-
rak bogaz agris1 ve tonsiller, farenks ve larenksin tizeri-
ni orten membranla karakterizedir. C.diphteriae’nin sus-
lar1 toksijenik veya nontoksijenik olabilir. Bakterinin tek
kaynag1 insandir. Bakteri hiicresel protein sentezini inhi-
be ederek lokal doku hasarinin meydana gelmesine ve
membran olusumuna neden olan toksin iiretir. Bu toksi-
nin biinyesindeki a ve b pargasi sayesinde dokulara bag-
lanma ve protein sentezinde bozulma ile hastada miyo-
kardit, akut tiibiiler nekroz ve periferal norit gibi komp-
likasyonlarm gelisebilir. Biitiin insan hiicrelerinin difte-
ri toksini i¢in reseptorleri oldugu gosterilmistir.

Hastaligm solunum yolu problemleri ile seyreden tipi
damlacik enfeksiyonu ile bulagir. Konjunktiva, deri ve iro-
genital sistem difterisi ise direkt temas yolu ile de bula-
sabilir. Klinik tablo tam asil1 olanlarda hafif seyredebi-
lir veya tastyici olarak toplumda yasayabilir. Inkiibasyon
periyodu 2 ila 7 giin ortalama 4 giindiir. Respiratuvar sis-
tem dis1 difteri, hafif seyirli ve genellikle fatal seyretmez-
ken 6zellikle faringotonsiller ve larinks difterisinde kli-
nik tablo ciddi ve hizli seyirlidir. Bu nedenle tan1 akla ge-
lir gelmez hemen tedaviye baglanmalidir.

Yirminci ylizylldan hemen 6nce difteriye bagli morta-
lite %30-50 iken, 1922 yilinda difteri toksoidinin kullanil-
masi ile bu oran %10’lara kadar diigmiistiir. Gelismekte olan
tilkelerde etkili agilama programlart ile difteri insidansi ¢ar-
pict sekilde azalmistir. Ancak biiyiik adolesan ve erigkin
vaka oranlar1 artmugtir. Difteri toksoidinin olusturdugu im-
miinite dmiir boyu stirmediginden difterinin ek dozlar1 ge-
reklidir.

As1 Uygulamalan

As1 ekzotoksinin, formaldehit ile karigtirilip inaktive
edildikten sonra toksoid hale getirilmesi ve aliiminyum
tuzlar ile birlestirilerek immiinojenitesi artirilan bir
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iirlin ortaya ¢ikarilmasi ile olusturulur. Difteri toksoidi tek
antijen olarak bulunmamaktadir. Tetanoz toksoidi ile bir-
likte (DT), eriskin tetanoz-difteri (Td), tetanoz toksoidi
ve aseliiler bogmaca asis1 (DTaP ve Tdap) gibi formlar-
da mevcuttur. Pediatrik tip asida (DT, DBT, DTaB) 0.5
ml’sinde 6,7-25 Lf. initesi difteri toksoidi varken, eris-
kin tip asida (Td, Tdap) difteri toksoidi 2 Lf. miktarinda-
dir. Erigkinlerde azaltilmasmin nedeni yas arttik¢a yan et-
kisinin artmasidir. Pediatrik as1 7 yasin altina uygulanir-
ken, eriskin tip as1 7 yas ve lizeri cocuklar ve erigkinle-
re uygulanmaktadir (Tablo 1).

Tablo 1. Difteri toksodi ¢esitlerinin uygulanma yaslari.

Difteri toksoidi as1 tipi
DTB, DTaB, DT

Uygulama yas1

6 hafta-6 yas

Td 7 yas ve daha biiyiiklerde
Tdap 0-18 yas / 11-64 yas

Difteri hastaligma kars1 asilamaya dogumun ikinci aym-
dan itibaren baslanmalidir. Ulkemizde dogum sonrasi 2.
ay, 4. ay, 6. ay sonunda ilk agilamalar ve 18-24 aylar ara-
sinda, ilkdgretim 1. sinifta ise rapel asilamalar DTaB sek-
linde yapilmaktadr. ilkdgretim 8. smnifta ise Td seklinde
rapel uygulanmaktadir. Birinci, ikinci ve {iglincii dozlar
arasinda en az dort hafta, liglincii doz ve dordiincii doz ara-
sinda ise en az 6 aylik siire olmasi gerekmektedir. Dordiin-
cli doz 12 ayliktan 6nce yapilmamalidir. Bogmaca asisi-
nin kesin kontrendike oldugu ¢cocuklarda ise pediatrik DT
ile agilama tamamlanmalidir. Eger DT yapilan ¢ocuga ilk
doz 12 ayliktan 6nce yapilmissa 4 doz, 12 ayliktan sonra
yapilmis ise 3 doz seklinde dnerilmektedir.

Antitoksin diizeyleri zamanla azalacagi i¢in, 8. smif-
ta yapilan asilamadan sonra her 10 yilda bir agilamanin
tekrar1 Onerilmektedir (Td seklinde). Yedi yasma kadar
hi¢ asilanmayan ¢ocuklar ve eriskinlerde 4 hafta arayla
1. ve 2. doz Td, 2. dozdan 6-12 ay sonra 3. doz Td asis1
yapilmalidir. Her 10 yilda bir rapel doz uygulanmalidir.
Asilama semasinda kesilme veya dozun yapilmasinda ge-
cikme, tiim dozlar yapildig1 takdirde asiya cevabi azalt-
mamaktadir. Dozun yapilmasinda gecikme oldugu zaman
asllamaya bastan baglamak 6nerilmemektedir. Difteri tok-
soidinin klinik etkinliginin % 97 civarmda oldugu tahmin
edilmektedir.

Tdap; tetanoz, erigkin tip difteri, eriskin tip aseliiler
bogmaca asisi igerir. 7-10 yas arasi, bogmacaya kars1 agi-
lanmasi eksik olan veya as1 durumu bilinmeyen ¢ocuk-
lara, daha 6nce Tdap ile asilanmamis 65 yas iizeri de da-
hil olmak tizere, saglik personeli ve 12 aydan kiiciik be-



beklerle yakin temasi olan yetigkinlerin Tdap ile asilan-
mas1 gerekmektedir. Td ile Tdap arasinda olmasi gereken
minimum siire yoktur.

Difteri ile Temas Durumu

Yakin temaslilar, asilanma durumlarina bakilmaksizin
7 giin siire ile gozlenir, kiiltiirleri alinir ve antimikrobi-
yal profilaksi baslanir (oral eritromisin, IM penisilin G
benzatin), kiiltiirler pozitif ¢cikarsa 10 glin daha eritromi-
sin verilir. Asemptomatik yakin temashlarm asilanma du-
rumu bilinmiyorsa veya ligten az sayida difteri toksoidi
iceren ast1 ile asilandilarsa ayma/yasimna uygun difteri tok-
soidi i¢ceren as1 ile agilanmalidirlar. Daha 6nce asilanmis
yakin temaslilar asemptomatik ise, son 5 y1l i¢inde dif-
teri iceren asilarla asilanmadilarsa ayma/yasma uygun dif-
teri toksoidi igeren as1 ile agilanmalidirlar.

Asmnn Istenmeyen Etkileri

Genelde difteri toksoidi iceren asilarin yapilmasindan
sonra, hassasiyetle beraber ya da hassasiyet olmadan eri-
tem ve endiirasyon sik rastlanan lokal reaksiyonlardir. On
yildan az siirede agilama yapilanlarda bu reaksiyonlar daha
sik goriiliir. Lokal reaksiyonlar genelde kendiliginden dii-
zelir ve herhangi bir tedavi gerektirmez. Seyrek olarak asi-
daki aliiminyuma bagl birkag¢ glinden birkag haftaya dek
stirebilen kasmtili nodiiller ve graniilomlar goriilebilir. En-
jeksiyon yerinde apse gelisimi bildirilmistir. Gebelikte Td
asisinin yapilmasinin teratojenik olduguna dair kanitlar
olmamasina karsmn, ikinci {i¢ aya ertelenmesi onerilmek-
tedir. Arthus tipinde (abartilmig lokal) reaksiyonlar dif-
teri ya da tetanoz toksoidini igeren asilarin daha sik ola-
rak yapildig1 kisilerde ve aginin yapilmasindan 2-8 saat
sonra goriiliir. Bu reaksiyon omuzdan dirsege kadar uza-
nan asir1 agrili sislik seklinde olusur. Bu tiir reaksiyon-
lar ¢ocuklarda seyrektir ve serumlarinda yiiksek titrede
antitoksin bulunmaktadir. Bu reaksiyonu gelistiren kisi-
lere 10 y1ldan daha az siirelerde Td asis1 yapilmamalidir.
Nadir olarak jeneralize iirtiker, anafilaksi veya norolojik
komplikasyonlar gibi agir sistemik reaksiyonlar da bil-
dirilmistir.

TETANOZ

Etken ve Klinik

Tetanoz, istemli kaslarm tonik spazmuiyla karakterize,
akut bir toksemi durumudur. Hastaligin etkeni Clostridi-
um tetani hareketli, zorunlu anaerobik, comak bigiminde
sporlu bir bakteridir. Tetanoz, tetanospazmin ve tetanoli-
zin admda iki ekzotoksin iiretmektedir. Tetanolizinin
fonksiyonu tam olarak belli olmamakla birlikte tetanozun

Klinik Tip Pediatri

klinik bulgularindan sorumlu olan giiclii ve eriyebilir bir
ndrotoksin olan tetanospazmindir. Tetanoz insana konta-
mine olmus major ve mindr yaralarla bulagabilir. Son za-
manlarda mindr yaralanmalardan sonra daha sik goriilmek-
tedir. Bunun sebebinin major yaralanmalarda tedavinin ak-
satilmamasi, mindr yaralanmalarda ise ihmal edilmesi ne-
deniyle oldugu diistiniilmektedir. Tetanoz derinin bariye-
rinin bozuldugu elektif cerrahi, ameliyatlar, yaniklar, de-
lici yaralanmalar, dis ¢gekimi, kulak enfeksiyonlari, 1sirik-
lar, diisiikler ve gebelik sonrasi geligebilir. Tetanoz dogal
olarak bagisiklik saglamamaktadir. Asilanmamus kisilerin
serumlarinda diistik titrelerde antitoksin antikorlari saptan-
mustir. Bu duruma gastrointestinal sistemden subklinik mik-
tarda toksin salimiminin neden oldugu diistiniilmektedir. Te-
tanospazmine karsi olusan antikorlarin serum diizeylerinin
0.01 U/ mL arasindaki degerlerle, hastahg1 hafif olarak ge-
cirenler bildirilmistir. Hastaliga kars1 bagisiklik yeterli doz
ast ile %100 dolaylarinda saglanabilmektedir.

As1 Uygulamalar

Tetanoza kars1 immiinizasyon tetanoz toksoidi ile ya-
pilip tiim yaslardaki insanlar i¢in dnerilmektedir. Intra-
miiskiiler yapilan bu as1 tiim diger asilarla birlikte ayni za-
manda yapilabilir. 2 ayliktan itibaren aseliiler bogmaca
ve difteri agisi ile (DaBT) 4-8 haftalik aralarda 3 defa ve
12 ay sonrada 4. dozu 18-24 aylikken, 4-6 yasta da 5. dozu
yapilir. Ancak tlilkemizde ilkokul 1. smifta tetanoza ve dif-
teriye karsi asilama yapildigi i¢in bu 5. doza gerek yok-
tur. Tetanoz toksoidi igeren Haemophilus influenzae tip
b (Hib) tetanoza kars1 agilamada kullanilamaz. Asis1 ya-
pilmamis 1-6 yas aras1 ¢ocuklarda yine iki doz 2 ay ara-
larla yapilip 6-12 ay sonra iiciinciisii yapilmalidir. Once-
ki doz 4. yas gliniinden sonra verilmedikge 4. doz okul
baslamadan verilmelidir. Tetanoz immiinizasyonu 7-10
yastan sonra erigkin tip tetanoz toksoidi seklinde ve dT
seklinde yapilir. Difteri toksoidi daha az miktarda oldu-
gu icin bu yaslarda DaBT ve DT ye gore daha az yan etki
yapar. 7 yas ve iizerinde hi¢ asilanmamis ¢ocuklara 4 hat-
ta arayla 2 doz Td, 6-12 ay sonra da 3. doz Td yapilma-
st onerilmektedir. Son dozdan itibaren 5 yildan fazla ge-
cerse, asinin bulunamayabilecegi ortamlara seyahat
edenlere 1 defa as1 rapeli her ihtimale kars1 yapilmalidir.
Neonatal tetanozdan korunmak i¢in daha 6nceden asilan-
mamis anneleri prenatal donemde asilamak ¢ok 6nemli-
dir. Eger zaman varsa en az 2 hafta ara ile dT tercihen 5.ve
8. aylarda verilmelidir. ikinci dozun dogumdan en az iki
hafta 6nce yapilmasi sarttir. Sunu unutmamak gerekir ki
tetanoz toksoidi gebeligin tiim siiresince kontrendike de-
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Tablo 2. Yaralanmalar sonrasi tetanoz profilaksisi.

Temiz, hafif yaralanmalar Kirli yaralanmalar+
As1 durumu Tetanoz iceren as1* TAT (Tetanoz Antitoksini) Tetanoz iceren as1* TAT
Bilinmiyor,
<3 doz + 9] + +
>3 doz Q ** 0} Q HH* 0]

(+): Kir, feges, toprak, biiylikbas hayvan salyast ile kontamine olmus yaralar, kesici/batici aletlerle olusmus yaralar, kopma,

ezilme, mermi ile yaralanmalar, yanma ve donmalar

(*): <6 yas; 5°li karma (DTaB-IPA-Hib), 7-13 yas; 4’lii karma (DTaB-IPA), >13 yas; Td
(**): Eger son as1 dozunun tizerinden 10 yildan < zaman gegmisse as1 yapilmasi 6nerilir.
(***) : Eger son as1 dozunun iizerinden 5 yildan < zaman ge¢misse as1 yapilmasi onerilir.

gildir. Hastalig1 gecirmenin aktif immiinizasyon yaratma-
digin1 da unutmamak gerekir. Bu nedenle tedavi biter bit-
mez asilama mutlaka yapilmalidir (Tablo 2).

BOGMACA

Etken ve Klinik

Daha ¢ok 5 yas alt1 ¢ocuklarda sik ve agir seyretme-
sine ragmen, biiyiik cocuklarda hatta erigkinlerde bile ati-
pik seyreden ve siiphelenildiginde tetkiklerle tan1 kona-
bilen ve spesifik tedavisine gecilen bir hastaliktir. Has-
taligin etkeni Bordetella pertussis ¢ok bulasici, zor tire-
tilen, gram-negatif polimorfik yapida bir gomaktir. Has-
talik kisiden kisiye solunum yolu sekresyonlari ile bula-
sir. Gerek asilama gerek hastalig1 gegirmek dmiir boyu ba-
gisiklik birakmaz. Spazmodik Oksiiriik ile karakterize has-
talik yaklasik 6-10 hafta siirebilir. Tedavide makrolidler
kullanilir.

As1 Uygulamalar

Tam hiicre as1 ve aseliiler as1 olmak iizere 2 tip bog-
maca asis1 bulunmaktadir. Onceleri tiim diinyada tam
hiicreli bogmaca asis1 kullanilirken, bu aginm yan etki-
lerinin fazla olmasi ve koruyuculugunun fazla olmama-
st nedeniyle yan etkileri daha az ve daha etkin olan ase-
liller bogmaca asisina gegilmistir. Tam hiicreli as1 DBT
ile kombine edilmistir ve kimyasal olarak inaktive
edilmis bakteriyel hiicrelerden olusur. Ancak ¢ok say1-
da endotoksin igerir. Buna karsin, hala bazi iilkelerde tam
hiicre bogmaca asis1 igeren DBT agis1 kullanilmaktadir.
Aseliiler bogmaca agis1 ise DTaB ile kombine halde bu-
lunur. Tiim hiicreyi icermeyen bakterinin selektif immii-
nojenik proteinlerinin piirifiye edilmesi ile elde edilmis-
tir. Farkli firmalar tarafindan iiretilen asilarda farkl: an-
tijenler bulunabilir. DTaB 6 hafta ile 6 yas arasi kisiler-
de kullanim1 onaylidir. Ulkemizde Saglhik Bakanhigi’nin
belirledigi agilama semasinda aseliiler bogmaca asisi ige-
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ren DTaB asis1 2., 4. ve 6. aylarda primer asilama, 18-
24. aylarda rapel, ilkdgretim 1. smnifta 2. rapel olarak ya-
pilmaktadir.

Asidan sonraki ilk 48 saat iginde, baska bir nedene
baglanamayan, 40.5°C ates, asidan sonraki ilk 48 saat
icinde, hipotonik-hiporesponsif atak (kollaps veya sok
benzeri durum), asidan sonraki ilk 48 saat i¢inde, 3 sa-
atten daha uzun siiren, sakinlestirilemeyen, inatg1 ag-
lama, asidan sonraki ilk 3 giin iginde, atesli / atessiz kon-
viilziyon, daha 6nceki tetanoz igeren agidan sonraki 6
hafta iginde Guillain-Barré sendromu 6ykiisii bulunma-
s1 durumlarinda, dikkat edilmeli ve 6nlem alinmalidir.
DaBT agisinin kontrendike oldugu durumlar ise; as1 kom-
ponentlerinden birine veya daha dnceki as1 dozlarmdan
sonra ciddi alerjik reaksiyon, anafilaksi gelismesi, asi-
dan sonraki ilk 1 hafta i¢inde, baska bir nedenle acik-
lanamayan ensefalopati, biling degisikligi ya da birkag
saatten uzun siiren ve 24 saatte iyilesmeyen jeneralize
ya da fokal konviilsiyonlarla seyreden, baska bir neden-
le agiklanamayan SSS hastalig1 olmasi, ilerleyici noro-
lojik hastalik varlig1 durumlaridir. Norolojik hastaligi
olanlarda; eger ilerleyici norolojik hastalik varsa as1 kont-
rendikedir, nobet Oykiisii, stipheli nérolojik hastalik ve
dozlar arasinda norolojik olay varliginda as1 ertelenme-
li ve degerlendirilmelidir. Stabil veya hastalik nedeni
belirlenmisse, aile dykiisiinde norolojik hastalig1 olan-
larda as1 yapilabilir.

Bogmacali hasta ile temas durumunda 7 yasm altinda,
agillanmamis veya agilanmasi tamamlanmamis ¢ocuklarm
agilar1 tamamlanmalidir. Bogmaca igeren aginin 3. dozu-
nun iistiinden 6 aydan uzun zaman ge¢misse, 4. doz DTaB
yapilmalidir. Dérdiincii dozunun iistiinden 3 yildan daha
uzun zaman ge¢misse 4. doz DTaB, 4. dozun iistiinden 3
yildan fazla zaman ge¢misse ve <7 yas ise, 5. doz DTaB
yapilmalidir. Rapel doz as1 yapilmamigsa 11-18 yas arasin-
daki a1 temas durumunda Tdap olarak yapilmalidir.



Tdap

Bogmacaya karsi bagisiklik, primer DTaB asilamasi
sonrasi 6-12 yil sonra azalmaktadir. Son yillarda 6zellik-
le erigkin ve adolesan donemde bogmaca goriilme sikli-
g1 artmugtir. Adolesan ve erigkin bogmaca vakalarinda cid-
di is giicii kaybi, asilanmamis veya asilanmasi tamamlan-
mamis yenidogan ve siit cocuklar i¢in bulastirma riski
mevcuttur. Bu nedenle baz1 gelismis iilkelerde adolesan
ve eriskinlere rapel aseliiler bogmaca asisi, tetanoz tok-
soidi ve azaltilmis difteri agilarni igeren Tdap (Td yeri-
ne) yapilmaktadir. DTaB asis1 7 yasin tizerinde kullanil-
mamaktadir. Tek doz Tdap 11-18 yas arasi adolesanlara
(tercihen 11-12 yas), 19-64 yas aras1 daha 6nce Tdap ya-
pilmamis eriskinlere, 7-10 yas aras1 agilanmasi1 tamam-
lanmamis ¢ocuklara, 12 ayliktan kiigiik bebek ile yakin
temasta olan 65 yas < eriskinlere onerilmektedir. Tdap
daha Once yapilan as1 dozlarinda agir alerjik reaksiyon var-
liginda ve bogmaca komponenti i¢eren as1 yapilmasidan
sonraki 7 giin i¢inde ensefalopati gelismis olmasi duru-
munda kontrendikedir.
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