
BCG afl›s› Paris’de Institut Pasteur’da Calmette ve Guerin
taraf›ndan M. bovis suflunun s›¤›r safra mediumunda, 1908’de
bafllay›p 231 kez pasajlanmas› ile atenüe hale getirilmesi sonu-
cu gelifltirilmifltir. Laboratuar hayvanlar›na injekte edildi¤inde
virulan M. tuberculosis ile karfl›laflma halinde direncin artt›¤›
gösterilmifltir. 1921 y›l›nda ilk kez bir yenido¤ana uygulanm›fl
ve o zamandan beri 4 milyardan fazla kifliye BCG afl›s› yap›l-
m›flt›r (1). 

BCG afl›s› yap›lmas›yla, M. tuberculosis ile tehlikeli primer
infeksiyonun yerini alacak Calmette ve Guerin basilinin yapt›¤›
masum bir primer infeksiyon oluflturulmas› amaçlan›r (2). 

Sufl varyasyonu ve standardizasyonda eksiklik, ba¤›fl›klama
sonuçlar›n›n de¤erlendirilmesindeki temel sorunlar› olufltur-
maktad›r (3,4). BCG uzun y›llard›r Institut Pasteur’de seri pasaj-
larla elde edilmifl ve tüm dünya üzerinde yüzlerce laboratuara
da¤›t›lm›flt›r. 

Afl›lama teknikleri ve dozaj uygulamas› oldukça de¤iflken-
dir. ‹ntradermal uygulama en do¤ru tekniktir. Çoklu-delme
(multiple-puncture) teknikleri kolay oldu¤undan popülerdir,
ancak sonuçlar intradermal uygulamaya göre daha baflar›s›z
bulunmufltur. Orijinal yöntem olan a¤›zdan afl›lama kötü sonuç-
lar› nedeniyle terkedilmifltir. BCG’nin günümüzde uygulanan
gerçek dozu yaklafl›k 106 kültür edilebilir partiküldür. Hayvan-
larda büyük dozlar küçük dozlara göre sonraki karfl›laflmada
daha iyi sonuçlar verdi¤inden, uygun olan en yüksek doz kulla-
n›lmaktad›r. Bununla birlikte istenmeyen yan etkilerin daha s›k
oldu¤u yenido¤anlarda, lokal komplikasyonlar› azaltmak ama-
c›yla, daha büyük çocuklara yap›lan›n yar› dozunda uygulama
e¤ilimi vard›r (1).

‹ntradermal BCG afl›s›na ba¤l› lokal reaksiyon afl› yerinde
papül geliflimidir, bu papül 6 haftada en büyük çap›na (10-20
mm) ulafl›r. Bu s›rada papül üzerinde küçük bir kabuk oluflur ve
kabu¤un kopmas›yla aç›¤a ç›kan küçük bir ülser a¤z›ndan faz-
laca miktarda püy akabilir. Ülser genellikle 10. haftada iyileflir.
BCG afl›s› yap›lm›fl eriflkinlerin büyük k›sm›nda küçük bir skar
kal›r. Bölgesel lenf nodlar› genellikle büyür, a¤r›s›zd›r; bazen
kalsifikasyonla iyileflir. Nadiren sütçocuklar›nda abseleflebilir
ve d›flar›ya aç›labilir (1). 

BCG’ye ba¤l› istenmeyen durumlar nadiren sorun oluflturur
(5). Progresif hastal›¤a ba¤l› ölümler genellikle immün yetersiz-
li¤i bilinen çocuklarda ve en çok 40 kadar olguda bildirilmifltir
(6-10). Atenüe suflun virülan hale dönüfltü¤ü hiç bildirilmemifl-

tir. BCG afl›s›n›n yenido¤an ba¤›fl›klamas› için rutin uyguland›-
¤› ülkelerde 5/100,000 yenido¤anda osteomiyelit saptanm›flt›r.
Genellikle bebek 5-33 ayl›kken ortaya ç›kmaktad›r; eklemin ya-
k›n›nda a¤r›l› bir flifllik geliflir. Kemik harabiyeti genellikle s›n›r-
l›d›r ve konservatif tedaviye iyi yan›t verir. Genel olarak dene-
bilir ki BCG afl›s› kullan›mda olan en güvenilir afl›lardan biridir. 

BCG afl›s›n›n rutin uyguland›¤› birçok ülkede, eriflkin ve ço-
cuklardaki HIV infeksiyonunun insidans› da yüksektir (11,12).
HIV ile infekte kiflilerde BCG afl›s›na ba¤l› lokal ve sistemik
komplikasyonlarla ilgili bildiriler artmakta ise de gerçek say›lar
henüz tam olarak bilinmemektedir (13-16). Olgular›n ço¤unda
BCG komplikasyonu afl›lamadan k›sa süre sonra ortaya ç›km›fl-
t›r, ancak AIDS’li bir erkekte BCG’ye ba¤l› adenit inokülasyon-
dan 30 y›l sonra ortaya ç›km›flt›r (17). Önceden BCG afl›s› yap›-
lan ve sonradan immünkompromize hale gelen hastalara rutin
tedavi önerilmemektedir, izlem süresinde mikobakteri infeksi-
yonu semptom ve bulgular› ortaya ç›karsa hekim önceki BCG
afl›lamas›n› dikkate almal›d›r. 

BCG afl›s›n›n insanlardaki etkinli¤i birçok, büyük, iyi kontrol-
lü çal›flmada de¤erlendirilmifltir (Tablo 1) (18). Bu çal›flmalar›n
üçü BCG için mükemmel koruma, ikisi orta düzeyde ve ikisi az
ya da hiç etkisiz oldu¤unu göstermifllerdir. Baflka bir çal›flma
az say›da da olsa, 1957’de Hyge taraf›ndan bildirilen “do¤an›n
deneyi” olmufltur. Hyge bir k›z okulunda tüberküloz epidemisi
gözlemlemiflti. Bafllang›çta 105 k›z PPD-negatif, 130’u PPD-po-
zitif ve 133’ü BCG ile afl›lanm›fl idi. Bu grupta total tüberküloz
insidans› PPD-negatif olanlarda BCG afl›l›lara göre 23 kat daha
fazla idi. Afl› çal›flmalar›ndaki farkl› sonuçlar bilim adamlar› ta-
raf›ndan baz› aç›klamalar› gündeme getirmifltir. Bunlar:

1) Kullan›lan BCG afl›s›n›n özellikleri
2) Di¤er mikobakterilerle infeksiyonlar›n ba¤›fl›kl›¤› etkile-

yen olas› etkileri 
3) Yüksek tüberküloz prevalans› olan yerlerdeki BCG afl›s›-

n›n daha etkin oldu¤u
4) Çal›flmalar aras›ndaki yöntem farkl›l›klar›d›r.
BCG etkinli¤i ile ilgili en yeni çal›flma, çevre mikobakterile-

riyle bulafl›n s›k oldu¤u, Güney Hindistan’da Chingleput bölge-
sindeki 1968’de bafllayan Chingleput Çal›flmas›'d›r. Her yafltaki
tüm insanlar plasebo veya iki BCG afl›s›ndan biri ile afl›lanm›fl-
lar; üç grup içinde sadece eriflkin-tip akci¤er tüberkülozu insi-
dans› yani çocuklarda görülmeyen formu karfl›laflt›r›lm›flt›r. Y›l-
lar içinde üç grup aras›nda insidans aç›s›ndan bir fark sapta-

Güncel Pediatri 2005 ; 2 : 37-39 Yalç›n ve ark. BCG Afl›s›

BCG Afl›s›
Ifl›k Yalç›n*,  Nevin Hatipo¤lu**
* ‹Ü ‹stanbul T›p Fakültesi, Çocuk Sa¤l›¤› ve Hastal›klar› Anabilim Dal›, Pediatrik ‹nfeksiyon Hastal›klar› ve Klinik ‹mmünoloji Bilim Dal›, Prof.Dr.
** ‹Ü ‹stanbul T›p Fakültesi, Çocuk Sa¤l›¤› ve Hastal›klar› Anabilim Dal›, Pediatrik ‹nfeksiyon Hastal›klar› ve Klinik ‹mmünoloji Bilim Dal›, Uzm..Dr.

Yaz›flma Adresi: Uzm. Dr. Nevin Hatipo¤lu, 9. K›s›m B 26 Blok Daire: 54 Ataköy / ‹stanbul, Telefon: 0212 414 20 00 / 32387, e-posta: naydin9@mynet.com

37

GüncelPediatri

         



namam›flt›r. BCG afl›s›, DSÖ taraf›ndan Geniflletilmifl Ba¤›fl›kla-
ma Program› içinde tüm çocuklara önerilen afl›lardan biri ol-
mas› nedeniyle (19), bu hayal k›r›c› sonuç birçok DSÖ çal›flma-
s›na da konu olmufltur. ‹ngiltere’de yenido¤anlar›n afl›lanmas›
ile ilgili baflka bir araflt›rmada BCG ile çok iyi sonuçlar al›nm›fl-
t›r (20). 

Harward Halk Sa¤l›¤› Okulu’ndan bir grup, yapt›klar› bir me-
ta-analizde BCG ile ilgili tüm yay›nlanm›fl verileri gözden geçir-
mifllerdir (21). Pek çok yay›nlam›fl çal›flma, yöntem ve sonuçla-
r›n bildiriminde ciddi eksiklikler nedeniyle analiz edilememifltir.
‹ncelenebilen tüm gözlem ve vaka-kontrol çal›flmalar› aras›n-
da, çeflitli BCG preparatlar› ile tüberküloz hastal›¤›na karfl› ko-
runma ortalama %50 civar›ndad›r. Koruyucu etki özellikle ço-
cuklarda daha çok menenjit ve tüberküloza ba¤l› ölümler için-
dir (22). Bununla birlikte, olgular›n tan›m›nda standardizasyon
eksikli¤i ve net olmayan veriler nedeniyle sonuçlar›n yorum-
lanmas› oldukça güçtür. BCG afl›s› birçok çocukta tüberküloz
geliflimini engellemektedir, ancak etkisi oldukça de¤iflkendir.
M. tuberculosis ile infeksiyonu önleyememektedir. Koruyucu
etkisi k›sa sürelidir. Bebeklerin afl›lanmas› toplumdaki eriflkin-
lerin hastal›¤› bulaflt›rmas›na büyük bir katk› sa¤layamamakta-
d›r. Bu bilgilerin ›fl›¤›nda BCG afl›s›n›n tüberküloz kontrolünde
bir araç olmad›¤› anlafl›lm›flt›r. 

ABD’de BCG afl›s›n›n rolü s›n›rl›d›r. ABD Halk Sa¤l›¤› Mer-
kezi’ne ba¤l› Afl›lama Ugulamalar› ‹çin Öneri Komitesi ve Tü-
berküloz Eliminasyonu için Öneri Kuruluflu, BCG kullan›m›n›
PPD-negatif bebek ve çocuklara sadece flu durumlarda öner-
mektedir: 

1. Halen tedavisiz veya iyi tedavi edilmemifl infekte akci¤er
tüberkülozu olan eriflkinlerle yak›n ve uzun süreli temas halin-
de olan ve infeksiyon kayna¤›ndan uzaklaflt›r›lmas› mümkün
olmayan ve uzun süreli koruyucu tedavi alamayanlara. 

2. INH ve RIF’e dirençli tüberkülozla infekte kifli(ler)le sürek-
li karfl›laflma (23).

Baz› gözlemciler tüberkülozla ne flekilde olursa olsun karfl›-
laflma riski olanlarda BCG afl›s› yap›lmas› taraftar›d›rlar (24-27). 

Tüberkülozu önlemede BCG afl›s›n›n yap›lmas› için kontra-
endikasyonlar; konjenital immun yetersizlik, lösemi, lenfoma

ve generalize malignite, kortikosteroidler, alkilleyici ajanlar,
antimetabolitlerle tedavi, radyoterapi ve bilinen HIV infeksiyo-
nu olarak say›labilir. DSÖ, ABD’de, tüberküloz oranlar› yüksek
olan yerlerde yaflayan asemptomatik HIV-infekte bebeklere
BCG yap›lmas›n› önermektedir (1). 

Ülkemizde 1981-1982 y›llar›nda yap›lan prevalans çal›flmas›-
n›n verilerine göre BCG’in Türkiye’de bütün yafl gruplar›nda
koruyuculu¤u %72.7 bulunmufltur. 0-6 yafl grubundaki koruyu-
culu¤u ise %85 olarak saptanm›flt›r (28,29).

Sa¤l›k Bakanl›¤› çocuklarda, biri do¤umdan iki ay sonra di-
¤eri ilkokul birinci s›n›fta olmak üzere iki kez BCG afl›s› yap›l-
mas›n› kararlaflt›rm›flt›r. Do¤umdan hemen sonra BCG afl›s›
yap›labilir. Ancak teknik zorluklar, afl› komplikasyonlar›n›n da-
ha fazla görülmesi ve ba¤›fl›kl›k yan›t›n›n iyi geliflmemesi erken
uygulaman›n dezavantajlar›d›r (28, 30).

Tüberküloza Karfl› Korunmada Yeni Afl›lar

BCG afl›s› primer hastal›¤a karfl› daha iyi koruma sa¤lad›¤›
halde reaktivasyon veya reinfeksiyon tipindeki hastal›klara
karfl› etkinli¤i zay›ft›r. BCG afl›s› HIV’li hastalarda da tüberkülo-
zu önleyememektedir. Afl›n›n herhangi bir populasyonda 15 y›l-
dan daha fazla koruma sa¤lad›¤›n›n kan›t› yoktur (31).

Tablo 2’de görüldü¤ü gibi BCG afl›s› ile ilgili negatif bulgular
daha etkili, daha iyi standardize edilmifl, uzun süreli aktivite
gösteren ve daha az yan etkisi olan yeni afl› çal›flmas›n› gün-
deme getirmifltir (Tablo 3).

Son 20 y›lda moleküler tekniklerin ve immünolojinin ilerle-
mesi ile rekombinant mycobacteria subünit proteinleri ve DNA
afl›lar› ile ilgili yo¤un çal›flmalar yap›lmaktad›r. Baz› araflt›rma-
c›lar ise BCG afl›s›n›n gelifltirilmesi ile veya canl›, atenüe M. tu-
berculosis afl›s› ile ilgili araflt›rmalar yürütmektedir (32-34).

Aday afl›lar›n baz›lar› hayvan modellerinde BCG kadar veya
daha iyi aktivite göstermelerine karfl›n insanlardaki araflt›rma-
lar devam etmektedir. Afl›lar›n koruyuculu¤unu belirleyen ka-
n›tlanm›fl veriler saptanamam›flt›r (33,34). 

Yeni afl›lar›n insanlardaki etkinli¤inin gösterilmesi için uzun
zamana gereksinme oldu¤u düflünülmektedir.
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Tablo 1: Tüberküloza karfl› BCG afl›lamas›na ait yedi büyük kontrollü çal›flman›n özeti (18).

ÇÇaall››flflmmaa AArraaflfltt››rrmmaacc››llaarr SSüürree AAflfl›› llaabboorraattuuaarr›› GGöözzlleemm ssüürreessii ((yy››ll)) BBCCGG’’nniinn kkoorruuyyuuccuulluu¤¤uu %%

Kuzey Amerika: Stein ve Aranson, 1935-1938 Phipps 9-11 80
Amerikan yerlileri 1953
Chicago: Sütçocuklar› Rosenthal ve ark., 1937-1948 Tice 12-23 75

1961
‹ngiltere: Okul çocuklar› Medical Research 1950-1952 Copenhagen 15 78

Council, 1971
Güney Hindistan: Frimodt-Moller ve 1950-1955 Madras 2,5-7 60/31*
K›rsal alan ark., 1964
Porto Riko: Çocuk Palmer ve ark., 1958 1949-1951 New York State 5,5-7,5 31
Georgia, Alabama: Comstock ve 1950 Tice 14 14
Toplum Palmer, 1966
Georgia: Okul çocuklar› Comstock ve 1947 Tice 20 0

Webster, 1969
*Bafllang›ç tahmini etkinlik %60 iken, takip süresi 9-14 y›la ç›kar›ld›¤›nda etkinlik %31’e düflmüfltür.
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Tablo 2. BCG afl›s›n›n özellikleri (31).

• PPoozziittiiff öözzeelllliikklleerr
1. Yenido¤an›n afl›lanmas› çoçukluk ça¤› tüberkülozunda hem

hastal›¤a hem de ölüme karfl› etkilidir.
2. Afl›lama miliyer tüberküloza veya tüberküloz menenjite karfl› etk-

ilidir. 
3. Yenido¤an›n afl›lanmas› tüberküloz d›fl› lenfadenit ve lepraya

karfl› da koruyucudur. 
4. Maliyet düflüktür.

• NNeeggaattiiff öözzeelllliikklleerr
1. Lisansl› afl›lar›n gücündeki farkl›l›klar
2. Çocuk ve eriflkindeki mikobakteri infeksiyonlar›nda s›n›rl› etkinlik
3. Hastal›ktan koruma iflaretleyicilerinin yoklu¤u
4. Afl› reaksiyonlar›n›n s›kl›¤› ve süresi
5. Sa¤l›kl› olanlarda da BCG adeniti ve osteomiyelit riski
6. HIV’li olanlarda dissemine BCG   
7. Pekifltirme (booster) etkisinin yoklu¤u
8. Parenteral uygulama
9. Tüberkülin deri reaksiyonuna etkisi

• BBiilliinnmmeeyyeenn öözzeelllliikklleerr
1. Etki süresi 
2. HIV infeksiyonunda pulmoner ve bakteremik tüberküloz

hastal›¤›na karfl› etkinli¤i 

Tablo 3. Tüberkülozun önlenmesi için düflünülen ideal afl›n›n arzu
edilen özellikleri (31).

• Humoral ve hücresel immün yan›t›n indüksiyonu
• HIV’li hastalarda da immünojenik olmal›
• Primer pulmoner, dissemine, reaktivasyon ve ekstra pulmoner

hastal›¤a karfl› etkin olmal›
• Daha önce BCG afl›s› uygulanm›fl olanlarda da etkin olmal›
• Ba¤›fl›kl›k süresi uzun olmal› veya etkin pekifltirme dozu yap›lmal›
• Yenido¤an, eriflkin, HIV ve immün süprese kiflilerde güvenle kul-

lan›lmal›
• Ucuz olmal›

                                         


