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Ergenlik caginda yeni agilar
New vaccines for adolescents
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Ozet

Asi uygulamalar danisma kurulu (ACIP), Amerikan ¢ocuk hekimleri akademisi (AAP), Amerikan aile hekimleri akademisi (AFP) ve Amerikan Tip
Birligi (AMA), ergen asllamasinin énerilen her asl icin en son bilgilere dayanilarak uygulanmasini dnermektedir. Bu kurullar, 11-18 yas arasindaki
¢ocuklara uygulanacak asilarin, ¢cocukluk ¢agi rutin asi programina sokulmasini dnermiglerdir. Bu yeni amag¢ dogrultusunda hepatit B,
hepatit A, difteri, tetanoz, aselliler bogmaca (Tdap), kizamik , kabakulak ve kizamikgik (KKK), sugicedi, pndmokok, meningokok ve insan
papilloma viriis (HPV) asilari igin daha genis kapsamli uygulama ve uyum basar! ile saglanacaktir. (Ttirk Ped Ars 2011; 46 Ozel Sayi: 39-42)

Anahtar sozciikler: Ergen bagisiklamasi, Ergen asilamasi, HPV asisi, sugicegi asisi, aselliler bogmaca asisi, KKK asisi, meningokok
asisi, pnédmokok asilamasi

Summary

Recent recommendations from Advisory Committee on Immunization Practices (ACIP), the American Academy of Pediatrics (AAP), the
American Academy of Family Physicians (AFM) and the American Medical Association (AMA) for vaccination of adolescents are based on
current information about each vaccine. They suggest integration of vaccines recommended for children 11 and 18 years of age to the
routine vaccination programme of childhood. According to this new strategy, better immunisation coverage and adherence to the
hepatitis B, hepatitis A, tetanus and diphtheria toxoids, acellular pertussis (Tdap), measles, mumps and rubella (MMR), varicella, pneumococcal,
meningococcal and human papillomavirus (HPV) vaccines will be achieved in adolescents. (Turk Arch Ped 2011; 46 Suppl: 39-42)

Key words: Adolescent immunisation, Adolescent vaccination, HPV vaccine, varicella vaccine, acellular pertussis vaccine, MMR
vaccine, meningococcal vaccine, pneomococcal vaccine

akademisi (AFP) ve Amerikan Tip Birligi (AMA), 11-18 yas
arasindaki ergenlere hepatit B, kombine difteri, tetanoz,

Giris

Agl ile 6nlenebilen enfeksiyon hastaliklarinin azalmasi bir-
cok yeni asinin gelistirilmesinde yol gosterici olmus ve
daha o6nemlisi asilamanin tim yas gruplarinda kesintisiz
uygulanmasi gerektigi gercegini ortaya koymustur. Kticik yas
gruplarinda asilamaya buytk énem verilmesine karsin, 11-18

aselliler bogmaca (Tdap) asisi ya da erigkin tipi difteri-
tetanoz toksoid (Td), kizamik-kabakulak ve kizamikgik
(KKK), sugicedi, meningokok asisi ve insan papilloma
virls (HPV) asisi uygulanmasini 6nermektedirler (1-3).

yas arasl asllama agisindan ihmal edilmis bir ddnemdir.
Asi uygulamalari danisma kurulu (ACIP), Amerikan
cocuk hekimleri akademisi (AAP), Amerikan aile hekimleri

Boylece, cocuk ve aile hekimlerinin dizenli saglk hizmeti
kapsami 21 yasina kadar genigletilmektedir. Ergenler icin
Onerilen agllar Tablo 1’de gdrilmektedir.
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Hepatit B

Ergenlere hepatit B cinsel temas ya da intraventz
ilac kullanimi yolu ile bulasmaktadir. Amerika Birlesik
Devletleri’'nde hepatit B oraninin ergenlerde en ylksek
duzeyde yilda %70 oldugu bildiriimektedir. Enfekte olgu-
larin yaklasik olarak %5’i kronik taslyici olmakta ve kronik
hastalik gelisme olasihgi da artmaktadir. Hepatit B asis|,
ilk iki doz birer ay ara ile, i¢linct doz ise ikincisinden 5 ay
sonra olmak Uzere 3 dozda uygulanir (4,5).

Asilamadan énce kisinin serolojik agidan rutin olarak
degerlendiriimesine gerek yoktur. Ancak riskli gruplarin
asllanmasindan 6nce serolojik durum degerlendirilebilir.

Asllamadan sonra antikor yanitinin olusup olusmadigi
rutin olarak incelenmez ancak, immun yanitin énemili
oldugu immin sistemin baskilandigi 6zel kosullarda
serolojik inceleme yapilabilir.

Ergen ve erigkinler icin hazirlanan tetanoz,
erigkin tipi difteri ve aselliiler bogmaca

(Tdap) asisi

Sut ¢ocuklugunda yapilan U¢ doz primer asilamayi
(DTB) izleyen pekistirme dozundan sonra Turkiye'de
saglik bakanhgi tarafindan 8. sinifta tetanoz ve erigkin
tipi difteri (Td) uygulanmaktadir. Td asisi ile hayat boyu
10 yilda bir pekistirme dozu yapilmalidir. Bogmaca asisinin
7 yasin Ustlinde uygulanmamasi diinyanin pek cok Ulkesinde
ergen ve geng eriskinlerde bogmaca sikhiginda artisa
neden olmustur. Bogmacanin ergen ve erigkinlerde degisen
epidemiyolojisi, sikhginda artis, bu yaslara 6zgl bir agl
hazirlanmasina neden olmustur. Tdap asisi, guvenilir ve
immanojenikdir. Asl iceriginde bulunan bogmaca antijenlerinin
(pertusis toksin, filamentdz hemagglutinin, pertaktin ve
fimbriae) bireyi hastaliktan korudugu saptanmistir. Toplumda
bogmaca asisinin yaygin kullanimi ile Glkede ‘Herd’ immunite
saglanabilir (6).

Polyomiyelit

Poliyomiyelitin endemik olarak goértldiga  bdlgelere
seyahat edecek ergene ve yetiskinlere inaktif polyo (IPV)
asisi yapiimaldir.

Kizamik-kabakulak-kizamik¢ik

Kizamik asilamasi, dinyada kizamigin gérilme sikhigini
%95 oraninda azaltmistir. Kizamikgik c¢ocuklarda ve
ergenlerde hafif seyirlidir, ancak gebelikte gecirildiginde
konjenital rubella sendromuna neden olabilmektedir.
Kabakulak ergen ve yetiskinlerde kiiclk gocuklara gére
daha agir seyreder ve erkek ergenlerde orsite yol acar.
KKK asisi tlkemizde 2006 yilindan itibaren 12 aylik olan

cocuklara ve 6-12 yas araliginda olmak Uzere 2 kez saglik
bakanligi tarafindan Ucretsiz uygulanmaktadir. iki doz asi
uygulanmayan ergenlere KKK asisi 6nerilmektedir.

Sucicegi

Sucicegdi enfeksiyonu, oldukga bulasicidir ve ev ici
temasda bulasma %86 oranindadir. Ergenlerde, yaslilarda
ve immun sistemi baskilanmis bireylerde saglikli cocuklara
gore cok agir seyreder. Sugicedi gegiren ergenlerde pnémoni
%10 oraninda gorUlur ve mortalite yiksektir.

Agir akciger enfeksiyonu, ensefalit-serebellit, ikincil
deri enfeksiyonlari, keratokonjunktivit gibi komplikasyonlari
nedeni ile ergenlere asi uygulanmaldir (7).

Meningokok asilari

Bakteriyel menenijite yol acan (¢ etkenden biri olan N.
Menenijitidis, diger menenijit etkenlerine (Hib ve pnémokok)
karsi gelistirilen asilarin rutin uygulanmasi ile énem
kazanmistir. Her yil ABD ve Avrupa’da 100 000’de 0,9-3,0
olgu bildiriimektedir. Afrika’da ‘menenjit kusagr’ olarak
anilan Sahra alti bolgesi Senegal’den Etopya’ya kadar
uzanir. Menenijit sikhgi 1000/100 000 olup cogunlukla
serogrup A sorumludur. Turkiye’de Saglk Bakanhgi
verilerine gére meningokok menenijiti sikligi 100 000’de
1-35 olgu , mortalite orani milyonda 0,7-2,6’dir. Hastalik
siklikla sut cocuklarinda serotip B ile ergenlerde ise
serotip C ile goérlilmektedir. Kompleman eksikligi olan
immun yetersizliklerde, dalak islev bozuklugu olan birey-
lerde, yatill okulda okuyan ergenlerde, askeri koguslarda
kalan erlerde ve HIV’lI hastalarda invazif meningokok
hastaligi olasiligi gok ylksektir (8,9).

Polisakkarit meningokok asilari, N.menenjitidis’in
dort kapstil polisakkarit antijenini igerir.

A,C,Y ve W-135 iceren 4 bilesenli ya da 2 bilesenli
(A+C) polisakkarit asilari bulunmaktadir. Polisakkarit
(T hdcresinden bagimsiz antijendir) asisi 2 yasindan
kt¢lUk cocuklarda koruyucu immun yanit olusturmamak-
tadir. Eriskinlerde etkilidir.

Asl, meningokok A, C, W[135] ve Y suslarinin yol
actigi invazif hastaliklar ile temas eden bireylere, yurt,
askeri kogus ve vyatili okulda kalan ergenlere, hastaligin
endemik ve epidemik oldugu bdlgelere (Hac ziyareti)
seyahat edecek bireylere yapilir. Asilama ile kisa sureli
nazofarengeal tasiyicilik dnlenebilmektedir.

Yatakhanede ya da yurtta kalan &grencilere mutlaka
meningokok asisi yapiimalidir. Koruyucu antikor, 7-10
gln icinde gelisir. Hastalik i¢in yUksek risk tasiyan ergen-
lere (endemik bodlgede yasayan) ilk asidan 3-5 yil sonra
asl tekrar yapilabilir.

Konjige meningokok asilari 2 yasindan ktigik gocuk-
larda kullanmak Uzere hazirlanmistir. Kapsil polisakkaritleri
proteine baglanarak 4’li konjluge polisakkarit asisi geligti-
rilmistir. immin bellek olusturan asi giiglii imminojen
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olup, bagisiklik uzun sirelidir. Konjige meningokok
A/C/Y/W135 asisi (MCV4:Menectra, Sanofi Pasteur),
ABD’de 2007 yilindan beri kullaniimaktadir. MCV4, 11 ila
55 yas arasindaki hastaliga yakalanma olasiligi tasiyan
bireylere onerilmektedir.

Avrupa ve Kanada’'da C serotipinin sikligi nedeni ile
ergenlere meningokok C konjuge asisi uygulanmaktadir.

Hepatit A

Hepatit A virisu (HAV), oldukga bulasici olup gelismemis
ve gelismekte olan Ulkelerde yaygin olarak bulunur.
Sanitasyonun koétd oldugu Ulkelerde enfeksiyonun 1/3’G
15 yas altinda c¢ocuklarda olmaktadir, en yiksek atak
hizi 5-14 yas arasindadir. Gocuklarda hastalik gogunlukla
bulgu vermeden ya da hafif seyrederken, ergen ve yetis-
kinlerde agir klinik belirtiler ile kendini gdsterir ya da
fulminan seyredebilir.

Hepatit A agisindan 6nce serolojik inceleme yapilmaz.
Asi, 0. ve 6. ayda olmak Uzere iki dozda yapilir, asidan
sonra serolojik inceleme yapiimasina da &zel kosullar
olmadikga gerek yoktur. Hepatit A seroprevelansi Ulke-
mizde de bdlgeden bdlgeye farkliliklar gdstermektedir.

HPV asisi

Ylzden fazla HPV genotipinden, yaklasik olarak 40’1
mukozal enfeksiyona yol agmakta olup, Tip 16 (%54), 18
(%17), 45 (%7), 31 (%3), 33 (%3), 52 (%2) ve 58 (%2)
servikal kanserden sorumludur. HPV ile enfeksiyon
olasiligi cinsel etkinligin baslamasini izleyen yillarda hizla
artar. ABD ‘lerinde, 20 milyon kisi HPV ile enfekte olup,
yilda 6,5 milyon kisi enfeksiyona yakalanmaktadir. On bes-23
yas arasindaki kadinlarda genital HPV enfeksiyonuna
yakalanma olasiligr %30-50 dolayindadir. Diinyada yaklasik
olarak yilda 273,000 kadin servikal kanser nedeniyle
hayatini kaybetmektedir (10-12). Servikal kanserin yaklasik
%70'ine yol agan HPV 16 ve 18 (dortli ve ikili HPV
asilar) ile genital sigillerin %90 nedeni HPV 6 ve 11'e
karsi (dortli HPV asisi) Virls Benzeri Partikdil (VLP) iceren

HPV asilan, 70 Ulkede onay almistir. Asilama sonrasinda
yarittlen uzun soluklu calismalar, enfeksiyondan %96
korudugunu gostermistir (13-15). Asiya karsi immin
bellegin olustugu kanitlanmigtir. HPV asisinin, enfeksiyona
yakalanma olasiiginin yiksek oldugu dénemden &énce
konaga uygulanmasi koruyuculuk oraninini artirmaktadir (11).

HPV asisinin korumada etkili oldugu durumlar sunlardir:

e Servikal kanser

¢ Anormal ve prekanserdz servikal lezyonlar (CIN 1,2)

e Anormal ve prekanser6z vajinal ve vulvar lezyonlar
(VIN, VAIN)

¢ Genital sigiller

HPV asisinin Ulkemizde kullanimasina Saglk Bakanhg
onay vermistir. ABD’ de, asi takviminin hazirlanmasinda
goérev alan ACIP, CDC, AAP ve AAFP kurullarinin ortak
kararlar ile 08.01.2007 tarinli MMWR bulteninde yayin-
lanan 0-18 yas asi cizelgesinde HPV asisi rutin asilama
takvimine alinmigtir.

Asi; 11-12 yasindaki kizlara (9 yasinda da baslanabilir),
0, 2, 6. aylarda 3 kez adele icine uygulanmakta gecikenlere
13-26 yaslari arasinda uygulanabilmektedir.

Dért bilesenli HPV asisi

6/11/16/18 asisi siraslyla 20/40/40/20 ug L1 protein
ve Aluminum adjuvant 225 ug icermektedir (16).

iki bilesenli HPV asisi

20ug, 16 ila 18 VPL1 icermektedir. Aluminiyum hidroksit
ile adjuvan olarak 3 de acillendirilmis monofosforil lipid
A(ASO4) kullanilmistir.

Asl, prezervatif ya da antibiyotik icermez ancak, iceriginde
bulunan aluminyum, L-histidine, polisorbat 80 ve sodyum
borat gibi maddelere karsi asin duyarligi olan bireylere ve
gebelere yapilmasi sakincalidir. Asinin ilk dozundan sonra
belirtiler gérilen bireylere diger dozlar verilmemelidir.

Tablo 1. Ergenlik caginda énerilen asilar

Asi Onceki as1 durumu Asilama zamani
Hepatit B Daha 6nce hi¢ asilanmamis 0,1 ve 6.ay, 3doz
Tdap/Td Son 5 yil igerisinde asllanmamis 10 yilda bir
KKK 12 aylikdan sonra 2. doz KKK yapilmamis Tek doz
Sugicegi Asi yapilmamis ya da sucicegi hastalig 11-12 yas: Tek doz
Oykisil yok 13 yas Ustli:1-2 ay arayla iki doz
Meningokok Meningokoksemi acisindan riskli bélgelerde Tek doz

menenijit kusag’’nda yasayanlar,
yatili okulda okuyanlara

Yuksek risk grubuna 3-5 yil sonra
pekistirme dozu yapilabilir

Hepatit A Daha 6nce hi¢ asilanmamig 0 ve 6.ay, 2 doz
Hepatit A enfeksiyonu gegirmemis
HPV 11-12 yas en uygun yas 0,1 ve 6.ay, 3 doz

Gecikenlere 13-26 yas arasinda uygulanabilir
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Asinin yan etkileri yerel ve sistemik olarak goértimektedir.
Enjeksiyon yapilan bdlgede %83,9 agr, %25,4 sisme,
%24,6 eritrodermi ve %3,1 kasinti olabilir. Sistemik yan
etki ise asilama sonrasi 1-15. glnlerde ortaya ¢ikan ve
%10,3 oraninda goérulen atestir.

Polisakkarit pnémokok asisi (PPA)

Yirmi U¢ bilesenli polisakkarit pnédmokok asisi, pnémoni,
menenijit ve bakteriyemi gibi invazif hastaliklardan korunmak
icin kullanilir ve koruyuculugu %57 dolayinda bulunmustur.
Sinlzit, akut otit, bakteriyemik olmayan pndémoni ve
nazofarengeal tasiyiciligi 6nleyemez (17,18).

iki yasindan biyik herkese 23 bilesenli polisakkarit
pnémokok asisi (PPA-23) ya da konjuge pnémokok asisi
(KPA) sonrasinda PPA-23 yapilabilir.

PPA-23 hastanin var olan ylksek risk ve olasi risk
durumuna gére 3-5 yil sonra tekrar edilir. iki PPA-23
arasindan en az 3 yil gecmesi beklenir. Polisakkarit
Pndémokok asisi, her bir saflastinimis Streptococcus
pneumonia sakkaritlerinden 0,025 mg; 1,2, 3, 4, 5, 6B, 7F,
8, 9N, 9V, 10A, 11A, 12F, 14, 15B, 17F, 18C, 19A, 19F,
20, 22F, 23F, 33F ve fenol (koruyucu) <1,25ug icerir.

Asllar, >2 yas cocuklar ve erigkin icin hazirlanmigtir,
belirli risk gruplarina énerilir (17,18):

Yiiksek risk grubu invazif pnémokok hastaligi (IiPH)
yillik insidansi >150/100 000: Orak hlcreli anemi, konjenital
ya da edinsel aspleni, splenik disfonksiyon, HIV enfeksiyonu,
koklear implant.

Olas! yiiksek risk grubu (iPH insidansi icin yetersiz
veri var ama risk ylksek): Primer immuUn yetersizlikler;
Degisken immiin Yetersizlik, selektif IgA ve IgG alt grup
eksikligi gibi. Humoral immuin yetersizlikler, T-htcre
defektleri (DiGeorge sendromu), kompleman eksiklikleri,
kronik granulomatoz hastalik haricindeki tiim fagositin
sayisal ve iglevsel bozukluklar, kronik kalp hastaliklari
(6zellikle siyanotik konjenital kalp hastaliklar ve kalp
yetersizlikleri), kronik pulmoner hastaliklar (yliksek doz
oral kortikosteroid tedavisi alan astm dahil), BOS sizintilar
(konjenital malformasyon, kafa travmasi /kingi, nérolojik
olay), nefrotik sendrom dahil kronik renal yetmezlik,
immunsupresif tedavi ya da radyasyon verilen hastalar
(malign neoplazmlar, 16semi, lenfoma, Hodgkin hastaligi,
solid organ transplantlar) ve diyabetes mellitus.

Asinin iceriginde bulunan fenole karsi asin duyarlik
yaniti olanlara, 2 yagin altindaki ¢ocuklara, son 5 yil icinde
herhangi bir (14 ya da 23 bilesenli) pnémokok asisi
uygulanan bireylere, akut atesli hastaligi olanlara da asi
uygulanmaz.

Asinin gebelere emzirenlere ve immiin sistemi baskilanan
bireylere yapllmasinda sakinca yoktur.

Yerel etkileri 24-48 saat icinde kaybolur, %20-30 asi
uygulanan bdlgede agri, sislik ve kizariklik seklindedir. Ates,
titreme, bas agrisi ve istah kaybi seyrek olarak gorulir.

ikinci kez uygulamadan sonra bazi kigilerde nadiren
arthus fenomeni (Tip Il hipersensitivite yaniti) gorilebilir.

Sonuc¢

Her ergenin rutin asl 6yklUsU sorgulanmali ve eksik
asllar yapma firsati kacinlmamaldir. Buna ek olarak
yukarida bahsedilen rutin agilar digindaki agilar da olasi
risk gruplar g6z déniline alinarak uygulanmalidir.
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