
Öz     
Mikobakteriyel hastalıklara Mendelyen duyarlılık (MSMD, OMIM 209950), za-

yıf virulanslı non-tub̈erkul̈oz mikobakterilere (NTM) ve atenuë Mycobacterium bo-
vis içeren Bacillus Calmette-Guérin (BCG) aşısına duyarlılık gösteren ancak diğer
mikroorganizmalara normal immün yanıt veren, rutin immün yetersizlik taramasın-
da hematolojik ve immun̈olojik incelemeleri normal bulunan ‘immun̈ sistemin doğusţan
kusuru’dur. Hastaların klinik belirtileri NTM enfeksiyonu veya BCG aşısı yayılımı
veya her ikisinin birlikteligĭne gor̈e degĭsi̧r. Lokal veya yaygın lenfadenopatiler, deri
belirtileri, akcigĕr tutulumu, osteomiyelit, hepatosplenomegali sık gor̈ul̈en klinik bul-
gulardır. MSMD hastalarında 15 farklı gende (IFNGR1, IFNGR2, STAT1 LOF, JAK1,
IRF8, SPPL2A, IL12B, IL12RB1, IL12RB2, IL23R, ISG15, TYK2, RORC, CYBB
ve NEMO) mutasyon tanımlanmısţır. Kalıtım sȩkline, mutant proteinin ur̈etim duz̈e-
yine ve yol açtığı biyokimyasal anormalliğe bağlı olarak 30 farklı genetik hastalık
tanımlanmısţır. Genetik mutasyonların bir kısmında konak IFN-γ ur̈etemez iken, digĕr
bir kısmında sitokine immün yanıt bozulmaktadır. Bu hastalar Salmonella gibi mak-
rofaj içine giren birkaç bakteriye ve bazı virüslere de duyarlıdırlar. Dünya üzerinde
yaklaşık 1/50 000 kişide MSMD olduğu tahmin edilmektedir.  

Abstract
Mendelian susceptibility to mycobacterial disease(MSMD, OMIM 209950) is an

inborn error of the immune system,  characterized  by susceptibility to weakly viru-
lent non-mycobacteria(NTM) and Bacillus Calmette-Gueŕin (BCG)  vaccines contai-
ning attenuated Mycobacterium bovis, with  normal immune response to other mic-
roorganisms and normal immunological and hematological findings in  routine scree-
ning tests for primary immunodeficiency.  Clinical features of affected patients dif-
fer  according to either NTM infection or disseminated BCG vaccine or both. The most
striking clinical manifestation of MSMD are local or disseminated lympadenopathi-
es, skin lesions, lung involvement, osteomyelitis and hepatosplenomegaly. Fifteen gene
mutations have been identified as leading cause of MSMD disorders (IFNGR1, IFNGR2,
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STAT1 LOF, JAK1, IRF8, SPPL2A, IL12B, IL12RB1,
IL12RB2, IL23R, ISG15, TYK2, RORC, CYBB and
NEMO). Thirty different genetic disorders have been des-
cribed due to mode of inheritance, impairment of mutant
protein production level or leading biochemical abnorma-
lity.  While some patients with MSMD can not produce
IFN-γ, the others  have impaired immune response aga-
inst cytokine. These patients have selective predispositi-
on to a few inracellular bacteria and viruses such as sal-
monella. MSMD genotypes are considered to be aproxi-
mately 1/50 000 worldwide.

Giriş
Primer immün yetersizlik (PİY) hastaları, nadir görü-

len oportunistik mikroorganizmaların yol açtığı enfeksi-
yonlara (Pneumocystis jirovecii pnömonisi) genetik yat-
kınlık olabileceği gibi daha sık görülen bazı enfeksiyon
etkenlerine de (invazif pnömokok hastalığı) genetik du-
yarlılık olabileceğinin canlı kanıtlarıdır. Bazı PİY hasta-
sı çocuklar, Mendelyen veya monogenik enfeksiyonları
taklit eden, tek bir etkenin neden olduğu ağır enfeksiyon-
dan hayatını kaybetmektedirler (1-8).

Aşı sonrasında yaygın ağır BCG enfeksiyonu ilk kez
Mimouni (5) tarafından 1951 yılında, Türkiye’den de yay-
gın BCG enfeksiyonundan ölen bir olgu 1973’de bildi-
rilmiştir (6). Casanova ve ark.’ları (4), 1995 yılından iti-
baren ‘idiyopatik yaygın BCG enfeksiyonunu (BCG-osis)
olan olguları hematoloji ve immünolojik incelemeye al-
dılar ve ilk gen mutasyonu 1996’da belirlendi (7,8). 1996
yılından itibaren IFN-γ’nın denetimi altındaki bağışıklık
yanıtı kodlayan birçok gende saptanan mutasyonların ağır
mikobakteriyel hastalıkların gelişiminden sorumlu oldu-
ğu gösterildi (Şekil 1). Hastalıklar genellikle AR, AD veya
XR ailesel kalıtım göstermekte olduğundan ‘Mikobakte-
riyel hastalıklara Mendelyen duyarlılık’ (MSMD, OMIM
209950) olarak belirlendi (9-14). Genetik mutasyonların
bir kısmında konak IFN-γ üretemez iken, diğer bir kıs-
mında sitokine immün yanıt bozulmaktadır (15). Bu has-
talar Salmonella gibi makrofaj içine giren birkaç bakte-
riye de ve bazı viral enfeksiyonlara duyarlı bulunmuşlar-
dır (16-20).

Tanım
Mikobakteriyel hastalıklara Mendelyen duyarlılık

(MSMD, OMIM 209950), zayıf virulanslı non-tüberkü-
loz mikobakterilere (NTM), atenüe Mycobacterium bo-
vis içeren Bacillus Calmette-Guérin (BCG) aşısı ve çev-
resel mikobakterilere (EM) duyarlılık gösteren ancak di-

ğer mikroorganizmalara normal immün yanıt veren, ru-
tin immün yetersizlik taramasında hematolojik ve immü-
nolojik incelemeleri normal bulunan ‘immün sistemin do-
ğuştan kusuru’dur (1-15).

Mikobakteriyel hastalıklara Mendelyen duyarlık has-
talıkları, 2019 yılında 10 başlık altında sınıflandırılan ‘İm-
mün sistemin doğuştan kusurları’ kapsamında ‘İntrinsik
ve doğal immün sistem yetersizlikleri’ grubunda yer al-
maktadır (21).

Mikobakteriyel hastalıklar, lokal enfeksiyondan yay-
gın enfeksiyona, akut olandan kronik enfeksiyona ve ol-
gunlaşmamış granülomdan olgunlaşmış granüloma kadar
değişen, çok değişken bulgular görülebilir. Hastaların kli-
nik belirtileri NTM enfeksiyonu veya BCG aşısı yayılı-
mı veya her ikisinin birlikteliğine göre değişir. Lokal veya
yaygın lenfadenopatiler, deri belirtileri, akciğer tutulumu,
osteomiyelit, hepatosplenomegali sık görülen klinik bul-
gulardır (1-3,11,14). MSMD tanımı ile mikobakteriyel en-
feksiyonları yatkınlık işaret edilse de birkaç klinik feno-
tipte mikobakterilerin yanı sıra bazı bakteriyel, viral ve
fungal enfeksiyonlar gelişebilmektedir. Dünya üzerinde
yaklaşık 1/50,000 kişide MSMD olduğu tahmin edilmek-
tedir (14). MSMD hastalarında 15 farklı gende (IFNGR1,
IFNGR2, STAT1 LOF, JAK1, IRF8, SPPL2A, IL12B,
IL12RB1, IL12RB2, IL23R, ISG15, TYK2, RORC,
CYBB ve NEMO) mutasyon tanımlanmıştır (1,2). Kalı-
tım şekline, mutant proteinin üretim düzeyine ve yol aç-
tığı biyokimyasal anormalliğe bağlı olarak 30 farklı ge-
netik hastalık tanımlanmıştır (1,2). Bu hastalıkların ortak
niteliği, IFN-γ sitokin veya reseptörüne bağlı gelişen bo-
zukluklardır (Tablo1).

Mikobakteriyel Hastalıklara Mendelyen Duyarlık
Hastalıkları

Ağır fenotip: Komplet resesif IFN-γ Reseptör 1 ek-
sikliği (IFN-γ R1)

IFNGR1 geninde mutasyona bağlı olarak IFN-γ resep-
törün tam eksikliğidir. IFN-γ’ya karşı hücresel yanıt oluş-
turulamaz ve enfeksiyon sonrası yüksek seviyede IFN-γ sa-
lınımı ile karakterizedir (1,2). Bu hastalarda BCG’ye bağ-
lı veya non-tüberküloz mikobakterilerin oluşturduğu enfek-
siyonlar görülür (1,2,11). Süt çocuğu veya erken çocukluk
döneminde ciddi, yaygın mikobakteri enfeksiyonları görül-
düğünde IFN-γR1 eksikliği akla gelmelidir. Bu hastalar-
da Salmonella, Listeria monocytogenes, Varisella zoster vi-
rus, sitomegalovirus (CMV), parainfluenza ve respiratuvar
sinsisyal virus (RSV) ciddi enfeksiyonlara neden olan di-
ğer hücre içi patojenleridir (11-19). Kısmi (parsiyel) domi-
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nant hastalık tutulumu ile kıyaslandığında non-mikobakte-
riyel enfeksiyonların görülme yaşı tam eksikliği olanlarda
daha erken olup enfeksiyon atakları, daha sık ve daha ağır
seyirlidir. BCG’ye immün yanıt sonucu, lenf düğümünün
histopatolojik kesitinde tipik tüberküloid granüloma olu-
şamaması tanıyı destekler (6,9). Tüberküloid granüloma-
da histopatolojik olarak, granüloma olgun, etrafı iyi sınır-
lanmış, basil sayısı az, epiteloid veya dev multinükleer hüc-
reler (Langhans hücreleri) bulunur. Biyopside lepramatöz
benzeri granuloma gözlenir ise IFN-γ ilişkili immün yeter-
sizlik düşünmelidir. Lepramatöz benzeri granüloma tanı-
mı, granülom olgunlaşmamış, etrafını sınırlandıramamış, ba-
sil sayısı çok fazla, epiteloid veya dev multinükleer hücre-
ler (Langhans) bulunmaz ise kullanılmaktadır. Bu histopa-
tolojik görünüm hastalığın fatal seyirli olabileceğini de işa-
ret etmektedir. Mikobakteriyel enfeksiyonların tedavisin-
de en az 4’lü antitüberküloz ilaç uzun süreli kullanılmalı-
dır. IFN-γ tedavisine yanıt, IFN-γ’nın etki edeceği bir re-

septör bulunmadığı için önerilmez (1,2,22). Kesin tedavi-
si kemik iliği transplantasyonudur (1,11,19-20).

Komplet resesif IFN-γ Reseptör 2 eksikliği

(IFN-γ R2)
Hücre yüzeyinde IFN-γR1 bulunur iken, IFN-γR2 ge-

ninde delesyon sonucu hücre yüzeyinde IFN-γ R2 bulun-
maz ve IFN-γ’ya hücresel yanıt oluşturulamaz (1,2). Bu
hastalarda erken dönemde M. avium, M. fortuitum ve
BCG’ye bağlı ciddi enfeksiyonlar gelişir.
Bazı hastalarda CMV enfeksiyonu eşlik edebilir (11).
Biyopsi materyalinin histopatolojik incelemesinde, enfek-
siyona bağlı olgun granülomlar görülmez. Klinik ve his-
tolojik bulgular IFNγR1 eksikliğine benzerdir, birbirin-
den sadece genetik inceleme ile ayırt edilebilir. Ciddi en-
feksiyonlar çoklu ilaçlar ile tedavi edilmelidir. Tedavi kom-
plet IFN-γ R1 eksikliğinde olduğu gibidir.

Tablo 1. Mikobakteriyel hastalıklara Mendelyen duyarlılık (MSMD) yaratan gen mutasyonları ve nitelikleri

Hastalık Nitelikleri Gen Tedavi

IFN-� Reseptör 1 Mikobakteri ve Salmonella enfeksiyonlarına duyarlık IFNGR1 Anti-tüberküloz ilaçlar, 
eksikliği Makrofajlar ve Lenfositler etkilenir, interferon-gama IFN-� tedavisi
AR/AD bağlanması ve uyarı iletimi bozulur Tam eksikliği olanlarda 

IFN-� yararsız KİT yapılmalı

IFN-� Reseptör 2 Mikobakteri ve Salmonella enfeksiyonlarına duyarlık IFNGR2 Anti-tüberküloz ilaçlar
eksikliği AR Lenfositler ve NK hücreleri etkilenir, interferon-gama 

uyarı iletimi bozulur

IL-12 ve IL-23 Mikobakteri ve Salmonella enfeksiyonlarına duyarlılık, IL-12R �1 Anti-tüberküloz ilaçlar, 
reseptör �1 zincir lenfositler ve NK hücreleri etkilenir, interferon-gama zincir IFN-� tedavisi
eksikliği AR salınımı bozulur

STAT1 eksikliği Mikobakteri ve Salmonella enfeksiyonlarına duyarlık STAT1 Anti-tüberküloz ilaçlar
(GOF) AD Makrofajlar ve lenfositler etkilenir, interferon-gama 

uyarı iletimi bozulur 

Makrofaj gp91 Mikobakteri enfeksiyonlarına duyarlık CYBB Anti-tüberküloz ilaçlar,
phox eksikliği, Makrofajlarda oksidatif patlaması yetersiz IFN-� tedavisi
X’e bağlı

IRF8 eksikliği Atipik mikobakteri enfeksiyonlarına duyarlık, CD1c+ CD1c+ MDC Anti-tüberküloz ilaçlar
AD/AR MDC alt gruba farklılaşma bozulur

Tyk2 eksikliği Hücre içi bakterilere duyarlık (mikobakteri, Salmonella), TYK2 
AR viruslar, Artmış IgE

Birçok uyarı iletiminde bozukluk

ISG15 eksikliği Mikobakterilere duyarlık (BCG), beyinde kalsifikasyon, ISG15 Anti-tüberküloz ilaçlar
AR IFN-� yapımı bozuk

RORc eksikliği Mikobakteri ve kandida enfeksiyonlarına duyarlık, ROR RORC Anti-tüberküloz ve mantar 
AR T proteinin işlevi bozuk, IFN� üretimi eksik, IL-17A/F- ilaçları

üreten T hücreleri yok

JAK1 (LOF) Mikobakteri ve viral enfeksiyonlarına duyarlık, üreter JAK1 Anti-tüberküloz ilaçlar
AR karsinoma IFN-� yapımı bozuk
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Mikobakteriyel Hastalıklara Mendelyen Duyarlı-
lık Hastalıkları

Orta ağırlıktaki fenotipler: Kısmi (Parsiyel) domi-
nant IFN-γR1 eksikliği

Hücre yüzeyinde IFN-γR1 vardır ve IFN-γ’a bağla-
nır, ancak IFN-γ’nın başlattığı sinyali hücre içine iletme-
de rol alan JAK-1 ve STAT-1 moleküllerinde mutasyon
sonucu, IFN-γ’ya normal bağlanır iken IFN-γ yolu ile uya-
rı hücre içine iletilemez. Klinik bulgular komplet ve kıs-
mi IFN-γR1 resesif eksikliklerin arasındadır. NTM ile en-
feksiyonlar sıktır ve genellikle 3 yaşından sonra görülür.
Multifokal NTM’e bağlı osteomiyelit birçok hastada ge-
lişen önemli bulgulardan biridir (11,23). NTM granülom-
ları bu hastalarda olgunlaşmıştır. BCG ile enfeksiyon ve
NTM’li bir hastada olgunlaşmış granülomlar bu klinik du-
rumu akla getirmelidir. Hastalar, yüksek doz IFN-γ’a ya-
nıt verebilir. Tedavi antimikobakteriyel ilaçlar ve IFN-
γ ile yapılabilir (1,2,23).

Kısmi resesif IFN-� R1 eksikliği
IFN-γ reseptörün hücre dışı uzantısındaki amino asit

dizisinde meydana gelen mutasyon sonucu oluşur (23).
Komplet resesif IFN-γ R1 eksikliğine göre klinik bulgu-
lar daha hafiftir (5). Dissemine BCG ve Salmonella en-
teritidis enfeksiyonlarına eğilim vardır (11). Küçük ço-
cuklarda BCG aşılaması sonrasında gelişen enfeksiyon
durumunda yapılan biyopside histolojik olarak granülom
yapısında bozukluk olmaz. Anti-tüberküloz tedaviye di-
rençli vakalarda IFN-γ tedavisi düşünülebilir. Bu hasta-
ların hücreleri yüksek konsantrasyonda IFN-γ’a yanıt ve-
rir (11,23).

Kısmi resesif IFN-γR2 eksikliği
IFN-γR2’nin hücre dışı bölümünde yer alan amino asit

dizisindeki tek bir aminoasitte oluşan mutasyon sonucu
olur. BCG ve M. abscessus ile enfeksiyonlar saptanmış-
tır (23). IFN-γR1 eksikliğine benzer ancak klinik ve his-
tolojik bulgular daha hafif seyirlidir. IFN-γ ya hücresel
yanıt bozuktur. Mikobakteriyel enfeksiyonlar antimiko-
bakteriyel ilaçlar ile tedavi edilmelidir, gerektiğinde
IFN-γ kullanılabilir. Kemik iliği transplantasyonuna ih-
tiyaç duyulmaz (1,2,11,23).

Komplet IL-12p40 eksikliği (IL-12 ve IL-23)
Hastalar IL-12p70 ve IL-12p40'tan yoksun iseler, in-

terferon-gama (IFN-γ) düzeyleri düşüktür. Bu hastaların
lenfositleri in vitro ortamda PHA uyarısı ile düşük mik-

tarda IFN-γ salgılayabilir. IL-12p40 eksikliğinin klinik
özellikleri, interlökin 12 reseptör β1 (IL-12Rβ1) eksik-
liğine benzemektedir. Erken çocukluk döneminde BCG
ve Salmonella enfeksiyonları görülür. Salmonella enfek-
siyonlarında nüks oranı yüksektir. Hastaların IFN-γ iliş-
kili yanıtı düşük düzeyde olmasından dolayı mikobakte-
riyel enfeksiyonlara duyarlıdır. IFN-γ tedavisi etkilidir,
kemik iliği nakli önerilmez. Hastalığın prognozu çok iyi
olmayıp mortalite oranı %30 civarındadır (1,2,24).

Komplet IL-12 ve IL23 Reseptör β1 zincir eksik-
liği

IL-12Rβ1 de görülen biallelik mutasyon MSMD
hastalarında en sık görülen mutasyondur (26). IL-12 re-
septörünün β1 subünitinde mutasyon sonucu oluşur. IL-
12R ileti sistemindeki bozukluk, T ve NK hücrelerinden
IFN-γ salınımını olumsuz etkiler. BCG enfeksiyonu ve
3 yaşından sonra NTM ile enfeksiyonlar görülür. M. tu-
berculosis ve non-tifoidal Salmonella ile enfeksiyonlar
görülebilir (27). Nadiren visseral Leishmania ve Klebsi-
ella enfeksiyonları da bildirilmiştir (28). IFN-γ salgılan-
ması yetersiz olan bu hastalarda tedavide antimikobak-
teriyel ilaçlar, gerektiğinde hastaya uygun dozda IFN-γ
kullanılır. Splenomegali ve büyümüş batın içi lenf düğüm-
leri var ise cerrahi girişim faydalı olabilir (25-29).

STAT1-LOF eksikliği
Yaygın BCG enfeksiyonu önemli bir klinik bulgudur,

M. avium, M. tuberculosis ve digĕr mikobakteriyel etken-

Şekil 1. İnterferon-� ile interferon-� Reseptörünün bağlanma-
sı, ileti sisteminde rol oynayan proteinler
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ler ile de enfekte olurlar. Mikobakteriyel enfeksiyonla-
ra viral enfeksiyonlar eşlik edebilir. Özellikle invazif Sal-
monella enfeksiyonunda ve tekrarlayan ağır RSV pnömo-
nisi kliniği olan hastalarda akla gelmelidir (1,2,30). Mi-
kobakteriyel enfeksiyonların tedavisinde antimikobakte-
riyel antibiyotikler ve IFN-γ tedavisi önerilmektedir. Ke-
mik iliği nakli otozomal resesif formunda önerilir.

IRF8 eksikliği
IRF8 eksikliği, dendritik ve monosit eksikliğinin ne-

den olduğu, bağışıklık sisteminin birçok aşamasında
immün disregülasyona sebep olan karmaşık bir immün
yetersizliktir (31). Erken çocukluk döneminde dissemi-
ne BCG enfeksiyonu ve mükokütanöz mantar enfeksiyo-
nu ile seyreder (32). Atipik mikobakteri enfeksiyonları-
na duyarlılık artmıştır, CD1c+ MDC alt gruba farklılaş-
ma bozulur. Anti-tüberküloz ilaçlardan yararlanılır.

ISG15 eksikliği
ISG15 ubikuitin benzeri hücre içi bir proteindir,

ISG15 interferon üretimini tetikler. Lökositlerden ISG15
salgılanmasının olmaması, doğal öldürücü hücreler ve len-
fositler tarafından IFN-γ salınımında azalmaya bu da mi-
kobakteriyel enfeksiyonlara karşı yatkınlığa yol açar (33).
Yaygın BCG enfeksiyonu ile karakterize olup kimi has-
talarda bazal gangliada kalsifikasyon tarif edilmiştir
(34). Otozomal resesif kalıtılır. Tedavide anti-tüberküloz
ilaçlar kullanılır.

Makrofaj gp91phox eksikliği
Fagositik hücrede bulunan nikotinamid adenin dinük-

leotid fosfat oksidaz kompleksi 5 proteinden oluşur. Hüc-
re yüzeyindeki sitokrom b’yi oluşturan gp91phox (CYBB)
genindeki mutasyon, kronik granülomatöz hastalığa yol
açar. gp91phox (CYBB) genindeki bozukluk, fagosit için-
de solunumsal patlamanın yetersiz olmasına, mikrobisi-
dal etkili süperoksit ve hidrojen peroksitin oluşmaması-
na neden olur ve hücre içine giren katalaz-pozitif bakte-
ri ve mantarlar öldürülemez. Makrofajların oksidatif pat-
laması yetersiz olduğundan BCG ve mikobakteri enfek-
siyonlarına duyarlılık artar. Genetik geçiş X’e bağlıdır.
Anti-tüberküloz ilaçlar ve IFN-γ tedavisi etkilidir
(1,2,35,36). 

Tirozin Kinaz 2 (Tyk2) eksikliği
Otozomal resesif kalıtılır, hücre içi bakterilere duyar-

lılık (mikobakteri, Salmonella) vardır. IgE artmıştır.
Birçok uyarı iletiminde bozukluk vardır (37-39).

RORc eksikliği
RORγ ve RORγT eksikliği, Candida’ya karşı IL-17A

ve IL-17F bağımlı mükokütanöz bağışıklığı bozar, miko-
bakteri enfeksiyonlarına IFNγ-bağımlı sistemik immün
yanıt da bozulmuştur. Hastaların mikobakteri ve kandi-
da enfeksiyonlarına duyarlılıkları artar. Anti-tüberküloz
ve anti-mikotik ilaçlardan yararlanılır (1,2,40).

NEMO eksikliği (Nuclear factor-kB essential modu-
lator)

Bu hastalarda hipomorfik resesif mutasyonda miye-
loid hücrelerin IL-12 aktivasyonunu sağlayan T hücre-
bağımlı, CD40-bağımlı, c-Rel-ile düzenlenen NF-κB
yolağı bozulur. BCG, mikobakteriyel ve non-tüberküloz
mikobakteriyel hastalıklara yatkınlık gelişir. Aşı sonra-
sı ateş, yaygın lenfadenopatiler ve hepatosplenomegali gö-
rülen 8 aylık süt çocuğunda, lenf düğümü biyopsisinde
bol miktarda (3+) basil (AFB), üretilen M. bovis BCG su-
şunun rifampisine dirençli olduğu ve genetik inceleme-
de NEMO eksikliği gösterilmiştir. Hasta anti-tüberküloz
tedaviye yanıt vermemiştir, bu nedenle NEMO eksikli-
ğinde prognoz değişkendir. Tedavide antibiyotik, IFNγ
ve kemik iliği transplantasyonu yararlı olur (1,2,41).

JAK1(Janus kinaz) eksikliği, işlev kaybı (LOF)
JAK-STAT ileti yolağındaki eksiklikler, immün sis-

temde hastalıkları ve kansere yol açar. JAK1 eksikliğin-
de IFN-γ yapımı bozulur, mikobakteri ve viral enfeksi-
yonlara duyarlık söz konusudur, üreter karsinoma yatkın-
lık da vardır. Anti-tüberküloz ilaçlar önerilmektedir
(1,2,42).

BCG Aşısı ve MSMD
Tüberküloz enfeksiyonuna karşı etkinliği tartışılan BCG

aşısı, ülkemiz dahil dünyanın birçok bölgesinde rutin ola-
rak uygulanmaktadır. BCG aşılamasının gerçek amacı ve-
remden korumak iken, bu coronavirus salgın günlerinde
insan sağlığı üzerinde amacı dışında non-spesifik olum-
lu etkilerinin olduğu konusu tartışılmaktadır (43,44).

BCG aşısına ilişkin komplikasyonların genel popülas-
yonda prevalansı, ülkeye, aşı suşuna, aşılama yaşına bağ-
lı olarak değişmektedir. BCG aşısının bölgesel kompli-
kasyonu 2500 aşıda 1 iken, yaygın BCG enfeksiyonu
100,000 aşılamada 1 olarak bildirilmektedir (45). Ağır
kombine immün yetersizliklerde (AKİY/SCID), 2 hasta-
nın birinde (%51), BCG-aşısına ilişkin komplikasyonlar
gelişmekte, bunların 2/3’ünde hastalık yaygınlaşmakta,
1/3’ünde lokal kalmaktadır (46). Kronik granülomatöz has-
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talığı olanlarda (n:71), hastaların %75’inde BCG-aşısına
ilişkin komplikasyon görülmektedir (35). IL-12Rβ1
mutasyonu olan MSMD hastalarında, 4 hastadan üçün-
de (%77), BCG komplikasyonu gelişmekte, hastalık 5 has-
tanın 4’ünde yaygınlaşmakta, 1/5’inde lokalize kalmak-
tadır (29). Mikobakteri enfeksiyonları saptanan ve BCG
aşısına bağlı komplikasyon görülen çocuklar MSMD has-
talıkları açısından incelenmelidir (47).

İmmün sistemin doğuştan kusuru olan hastaları izle-
yen hekimler, hastaları korumak adına yapılan girişim-
lerde, hastanın tanısına göre davranmalı, onlara zarar ver-
memek için çok dikkatli olmalılardır. BCG aşılaması, ağır
kombine immün yetersizlik, MSMD ve kronik granülo-
matöz hastalığı olan hastalara kesinlikle uygulanmama-
lıdır (48,49). Yeni tanımlanan STAT1 GOF, APDS1,
APDS2 gibi bazı primer immün yetersizlik hastalıkların-
da da genel topluma göre BCG aşı komplikasyonları daha
yüksektir (45).
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