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Sorular

Hastaliklarin epidemiyolojisinde beklenen
degisiklikler neler olabilir?

Bakteriyel menenijitlerden son bilgiler nelerdir?

Hangi menenjitlerin asisi var?
Asllarla dunya deneyimleri neler?
Asi yapilmali mi?



Menenjit-tarihce

Yuksek mortalitesi ve dikkat cekici klinik ozellikleriyle
menenjit tablosu, yuzyillardir bilinmesine ragmen tam bir
tanimlamasi yapilmamistir.

Avrupa'da meningokokkal menenjit ilk defa 1805 yilinda

oo

“serebrospinal ates” ve Amerika kitasinda “benekli ates”

olarak tanimlanmistir.
20. yuzyillin basinda ise tanida kullanilan klinik testler

tanimlanmastir.



Menenijitler

Klinik  tanimlamanin  yapildigi 1805  yilindan,
antimikrobiyal ajan kullaniminin basladigi 20. yuzyilin
ortalarina kadar, hemen hemen kesin mortal olan
bakteriyel menenjit olum ile es anlamliydi.

Antimikrobiyal ajanlarla mortalitesinde belirgin dususun
saglanmasina ragmen, morbiditesi bugun icin de ciddi
problem olmaya devam etmektedir.

Hastanin hayatta kalimi kadar, sonraki yasam kalitesini
artirmak icin yapilan calismalarin onem kazandigi
gunumuzde, etkili, hedefe yonelik tedavinin mumkun
olan en erken donemde baslanmasi son derece
onemlidir.



Meneniitler

MSS'de en sik gorulen enfeksiyonlaridir.

-Hayati tehdit eden, kalici sekel orani yuksek
nastaliklardir.

Hastaligin sekelle yasam yili anlaminda maliyeti
yuksektir.

Ozellikle belirli risk gruplari bu enfeksiyon
acisindan son derece tehlike altindadir.

Belli yas gruplarinda hastaligin sikligi yuksektir.



Tedavide sorunlar

Artan antibiyotik direnci
BOS'a ilac gecisinde sorunlar
Yaslanan nufus
Ko-morbiditeler

llac etkilesimler
Immun yetmezlikli popullasyonda artis

Antibiyoterapinin olusan inflamasyonu
onleyememesi



Etkenler

Neisseria meningitidis

Streptococcus pneumoniae

Haemophilus influenzae



Meningokoksik menenjit kusag!

Tum dunyada gorulmekle
birlikte hastalik yukunun
yogun oldugu bolgeler
vardir.

Kalabalik yasam kosullari
nedeniyle Hac donemi
ozellik tasimaktadir.




Meningokoksik menenjit

Dunyada her yil 500.000 invaziv meningokok enfeksiyonu
Yilda 50.000 olum

Her yil olgularda %10-20 ciddi sekel

Tek rezervuar insan ve damlacik enfeksiyonu

13 serogrup

Ensik AB, C, Y, W135, X

Cografi dagilim, degisim, salginlar



A Prospective Study of Etiology
of Childhood Acute Bacterial Meningitis, Turkey
Mehmet Ceyhan, Inci Yildirim, Paul Balmer, et al.

Akut bakteriyel menenijit tanili 1 ay ile 17 yas arasindaki populasyonda
408 menenjit atagi sirasinda alinan BOS orneklerinde Multiplex PCR
lle Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae tip b (Hib) ve
Neisseria meningitidis arastirildi.

N. meningitidis %56.5

S. pneumoniae %22.5,

H. influenzae tip b %20.5 olarak saptandi.
N. meningitidis serogrup W-135 %42.7
Serogrup B %31.1,

Serogrup Y %2.2

Serogrup A %0.7 olarak tespit edildi.



Etkenlerin dagilimi
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Figure 3. Distnbution of etiology of acute bactenal meningitis in
Turkey detected by using PCR analysis. Of 243 PCR-confirmed
cases, 138 (56.5%) were attnbutable to MNeisseria meningitidis,
29 (22.5%) to Strepfococcus prnreumorniae, and 50 (20.5%) to
Haemophilus influenzae type b (Hib).



Yas gruplarina gore ¢ocukluk caginda gorulen menenijitlerin
etkenlere gore dagilimi
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Meningokok asilar

ABD’de de konjuge meningokok asisi kullanimini takip eden
donemde invaziv meningokok infeksiyonlari sikliginda belirgin
azalma olmustur.

Ancak, as! uygulamalarina ragmen 18 yas civarinda gorulen
hastalik pikinin devam ettigi not edilmistir. 2009 yilinda 13-17
yas arasi adolesanlarin %53’Unun en az bir doz asi oldugu
donemde serogrup C ve serogrup Y iligkili hastalik; 11-14 yas
grubunda %74 azalirken, 15-18 yas grubunda bu azalma %27
duzeyinde olmustur.

2010 yihinda CDC 12 asili kiside (besinde meningokok infeksiyonu
icin risk tanimlanmis) meningokok C ve Y infeksiyonlari
bildirmig, olgularin ortalama yasi 18 ve asilamanin uzerinden
gecen zaman ise ortalama 3.2 yil olarak saptanmistir. Asi
etkinligi 5 yilhlk surede %78, asidan sonraki ilk yil icin etkililik
%91, ikinci yil ise %58 olarak saptanmistir.



Meningokoksik menenjit asisi

Ingiltere’de  konjuge meningokok C asisinin rutin
uygulamaya dirmesini takip eden donemde,
meningokok infeksiyonlarinin  sikliginda  belirgin
azalma saptanmis, serogrup replasmanina bagl
tasiyicilik ya da hastalik bildiriimemistir. Asinin yaygin
uygulamaya girmesi ile birlikte, tasiyicilik oranlarinda
azalmaya paralel, asilanmayan Kkisilerde hastalik
sikliginda azalma (herd immunite) saglanmistir.



H. iInfluenzae

ABD'de 1986'da prospektif saha calismasinda
H.influenzae tip b tek basina menenjit vakalarinin
%45’inden sorumliu, en sik etken olarak bulunmustur.

ABD'de 1995 vyilinda toplum kaynakli bakteriyel
menenjitlerin insidansinda 10 yil oncesine gore %55
azalma oldugu dikkati cekmektedir.

ABD’de H. Influenzae tip b asisinin 1988'de rutin
uygulanmasi ile birlikte, bu mikroorganizmanin neden
oldugu Invazif hastaliklarda belirgin  azalma
gorulmustur ve menenijit insidansi 1997'de 100.000°'de
0.7'ye, 2000'de 0.2’ye gerilemistir.



VPD Surveillance Manual, 5th Edition, 2012
Pneumococcal Disease: Chapter 11-1

Chapter 11: Pneumococcal Disease

Tamara Pilishvili, MPH; Brendan Noggle, BS; Matthew R. Moore, MD, MPH

Healthy People 2020 includes additional targets for reducing invasive pneumococcal disease
in the coming years.* Target reduction goals for children aged <5 years and adults aged =65
years are 12 and 31 IPD cases per 100.000 respectively. In addition. Healthy People 2020
includes a target goal to decrease penicillin-resistant pneumococcal infections among children
aged <5 years and adults aged =65 years to 3 and 2 cases per 100.000 respectively. Continuous
surveillance 1s important to evaluate the impact of PCV13 on the incidence of invasive
pneumococcal disease. antibiotic-resistant pneumococcal infections. and to monitor disease
caused by pneumococcal serotypes not included in PCV13 (1.e.. replacement disease).



Enfeksiyon  hastaliklari  icinde asilarla  saglanan,
eradikasyon ve c¢ok ciddi morbidite ve mortalite
azalmalarindan sonra, patojen mikroorganizmalara karsi
savasta basarinin en belirgin oldugu hastalik gruplarindan
birisi de meneniitlerdir.

Invaziv pnomokok infeksiyonlar &6zellikle iki yas altinda
daha siktir. Pnomokok infeksiyonlari menenijit etkenleri
icinde onemli bir yer tutmaktadir. Gelismekte olan ulkelerde
mortalite orani %3-18 olarak bildiriimektedir. Norolojik sekel
orani ise %25-56'dir.



Pnomokok enfeksiyonlari

Dunya genelinde asi ile korunulabilir hastaliklar arasinda
pnomokok enfeksiyonlari hastaligin yol actigi yillik olum sayisi

acindan birinci sirada yer almaktadir.

Avrupa’da cesitli ulkelerde invaziv pnomokok infeksiyonlarinin
sikligi, 1 yas alti cocuklarda 100,000'de 26-45, bes yas alti

cocuklarda ise 9-24 arasinda degismektedir.

Bakteri, cocuklarin %?20-40'inin hatta bazi arastiricilara gore
%75’inin, erigkinlerin ise %5-10'unun nazofarenksinde bulunur.

Kolonizasyon orani uguncu yasta en yuksek duzeye ulasir.



Pnomokoklarin 90'dan fazla serotipi bulunmasina karsin, ancak bir

Kismi ile invaziv infeksiyon gelisir.

S.pneumoniae’nin  hastalik olusturan serotipleri c¢ocuk ve
eriskinlerde farklilik gostermektedir. Erigkinlerden en sik izole

edilen serotipler 3, 19F ve 6A’drr.

Pnomokok serotiplerinin  dagiliminin yasla, cografi bolgeyle,
Infeksiyonun invaziv veya non-invaziv olmasiyla ve infeksiyonun

lokalizasyonuyla iligkisi gosterilmistir.



Pnomokok asilar

Streptococcus pneumoniae erigkinlerde toplum kokenli pnomoni
ve Dbakteriyel menenijitlerin en onemli nedenleri arasinda
bulunmaktadir. Gunumuzde erigkin asilamada polisakkarit
pnomokok asisi 65 yasin uzerindeki kisilerle, 2-64 yas arasinda
olup pnomokok hastaligi icin yuksek risk tasiyanlarda
onerilmektedir. Bunlarin yani sira bakim evlerinde yasayan
Kisiler ve bunlarin bakimlarindan sorumlu olanlara da asilama
onerilmektedir. Polisakkarit asi guvenilir, invaziv hastaliga karsi
etkili ve maliyet etkin olmasina karsin toplumda genel asilanma

orani dusuktur.



Polisakkarit asi gunumuzde 65 yas uzerindeki kisilere, 5 yas ve
uzerinde olup kronik hastaligi nedeniyle invaziv pnomokok
hastaligi ve buna bagli olum riski tasiyan gocuklara, anatomik
veya islevsel asplenisi olan bireylere, immun duskun hastalara
onerilmektedir. Ayrica toplumsal yasam kosullari nedeniyle risk

altinda olan gruplara da asi onerilmektedir.

Pnomokok infeksiyonlari igin yeni bir risk grubu da HIV pozitif
hastalardir. HIV negatif kisilere gore pnomokok hastaligi riskleri
40 kat daha fazladir, dolayisiyla bu hastalarda polisakkarit asi

kullanimi onemli bir koruyucu yontem olarak gorunmektedir.



Ulkemizde yapilan bir calismada PCV 13'Un kapsayiciligl 2 yas
altinda %85 iken bu adolesan ¢cagda %35'e kadar dusmektedir.
23-valanli  asinin  koruyuculuk orani  immunkompetan
eriskinlerde (bakteremi ve menenjitin onlenmesi) %61-75

arasinda degismektedir.

5 yas ve uzerine koruyuculuk %57 ve uzerinde bildirilmistir. Bazi
serotipler arasinda da (0rnegin serotip 6A ile 6B arasinda)

capraz koruyuculuk so6z konusudur.



Risk grubu kisilerde, saglikli kisilere oranla invaziv pnomokokal
nastaliklar daha sik ve ciddi bir tabloyla gorulur.

Diyabetikler IPD acisindan yaklasik 6 kat daha yuksek risk
altindadir.
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Pnomokok asilar

PPV23

1, 2, 3,4,5,6B, 7F, 8, 9N, 9V, 10A, 11A, 12F, 14,
15B, 17F, 18C, 19A, 19F, 20, 22F, 23F, ve 33F

PCV/

4, 6B, 9V, 14,18C, 19F, 23F

PCV13

Ek olarak 1,3, 5, 6A, 7F, 19A



PPA 23 erigkinlerdeki en fazla serotip kapsamina sahip asidir.

PPA23, erigkinlerdeki infeksiyonlarinin % 78’ini kapsar (18-49 yas)
PKA13 % 53’unu kapsar.
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Abbreviations: PCV7 = 7-valent pneumococcal conjugate vaccine. PCV13 = 13-valent pneu-
mococcal conjugate vaccine. PPSV23 = 23-valent pneumococcal polysaccharide vaccine.

MMWR / September 3, 2010 / Vol. 59 / No. 34



Denizli 65 yas ve ustu asilama projesi, 2011

Toplam yasli nufus: 88.671
Ulasilan yasl nufus: 80.047

Verilen egitim sonrasi
Kadin: 45.651 (%57) asilanma orani %45.2
Erkek: 34.396 (%43) olarak gerceklesmistir.

Kronik hastalik varligi: %50 |20 kiside minor ASIE
Onceden asilanan: %19 olusmustur.

Tetanus: %2.3
Hepatit B: %0.2
Influenza: %12.6
Pnomokok: %11.6




Sonuc

* Bu proje ile 65 yas uzerinde pnomokok asilama orani 3
aylik sure icinde (Haz-Aug 2011) %11,6’dan %45,2'ye
cikmistir.

* Bu proje ulkemiz icin onemli bir calismadir. Erigkin
bagisiklamasinin gundeme alinarak mevcut kisithliklarin
kaldirilmasina yonelik calismalar asilama hizlarimizin
artmasini saglayacaktir.

* Bu calismanin ikinci adiminda asili grubun takip edilmesi
ve sonuclarin izlenmesi gereklidir.



Izlem ve asi icerikleri

Izlem, asi iceriklerindeki konfiglirasyon
acisindan onemlidir.

Tek antijenik susu olan hastaliklarda kizamik
gibi, asi sonrasi izlem gerekli degildir. Ancak
cok sayida antijenik ozellik tasiyan bakteriyel
asllar icin bu gecerli degildir.

Asl| sonrasi izlem yasayan bir sure¢ olmali ve
toplumu temsil eden kesitleri icerecek sekilde
yapilmalidir.



FIGURE 1

Estimated pneumococcal meuin%itis incidence by serotype in
children under two éears of age, France 2001-2006
(source: Epibac-NRCP)
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Hastaliklarin epidemiyolojisini neler
degistirebilir?
Mevsimsel ozellikler
Global 1sinma
Gocler
Buyuk insan hareketleri
Seyahatler
Vektorel degisiklikler

Hijyen sartlar
Yasam kosullari-kalabalik, kamplar



Hastaliklarin epidemiyolojisini neler
degistirebilir?

ASILAMA

Antibiyotikler

Mikrobik hastaliklara yonelik tum insan eliyle
yapilan mudahaleler



Cocukluk cagi asilamalari

Cok sayida asi, antijenik yuk nedeniyle
iIstenmeyen etkilerde artisa neden olabillir.

Cok sayida enjeksiyon nedeniyle istenmeyen
etkiler olusabillir.

Bolgesel ozellikler gozetilerek asilama semalari
olusturulmali ve devamlilik mutlak olmalidir.

Asl lojistiginde aksama olmamalidir.



Asilamanin beklenmeyen sonuclari

Asinin kapsadigi serotipler disinda kalanlarda
artis ortaya cikabillir.

Nadir etkenler daha on plana gecebilir.

ImmUn duruma gore asi yeterli koruyuculuk
gelistiremeyebillir.

Aslya ragmen hastalik gorulebilir.



Korunma

MSS enfeksiyonlari mortalitesi ve kalici sekeller:
nedeniyle en ciddi klinik tablolarin basinda
gelmektedir.

Tedavisi, olusan inflamasyonun verdigi zararlar
nedeniyle sekelleri onlemeye yetmemektedir.

Korunma MSS enfeksiyonlari icin birincil onem
tasimaktadir.

En sik rastlanan ug¢ etkene yonelik asilar vardir
ancak bu asilar hastaligi ortadan kaldirmada
yeterli deqildir.



Korunma

Immiin yetmezlikli hasta populasyonuna yonelik
alinacak onlemler konusu gelistiriimelidir.

Toplumda her enfeksiyon izlenmeli ve etken
eldesi ve analizi icin gcaba harcanmalidir.

Erigkin asilama ve risk grubu asilama prensipleri
olusturulmalidir.

Bilgi olmadan alinan tedbirler maliyet etkin
degildir.



Sonug

Sayica az olsa da hayati tehdit eden bu
enfeksiyonlarin onlenmesi icin asilama bugun
en fazla tercih edilen yoldur.

DSO, bir Glkede bir asinin asi takvimine
alinmasi icin kapsaminin yeterli olmasini ve
hastalik yukunun kanitlanmig olmasini ya da 5
yas alti cocuk olumlerinde yilda 50.000 ¢cocugun
kaybediliyor olmasi sartlarini aramaktadir.

Ayrica her takvime alinan asinin takibinin de
yapillmasi gereklidir.



Sonuc-2

Asinin kapsayiciliginin ve hastaligin devami
halinde hangi serotiplerin sorumlu oldugunun
takibi gereklidir.

Cocukluk cagi asilari ile toplumsal bagisiklhk
saglanmasi nedeniyle kismen eriskin
hastaliklarinda da azalma beklenmektedir

Ayrica tasiyicilik oranlarindaki azalmanin da
toplumsal hastalik yukunde azalmaya neden
olmasi beklenmektedir.



Sonuc-3

Asilarin  ulusal takvimlere eklenmesi ve
hastaliklarin  toplumda dolasiminin  azalmasi
bazen duyarli populasyonlarin birikmesine ve
salginlara da neden olabilmektedir.

Bu nedenle her hastalik igin takiplerin lyi
yapllmasi, risk altindaki yas gruplarinin salgin
halinde hizla asilanmasi gereklidir.

Eriskin asillamada ozellikle risk gruplarinin
astlanmalari dikkatle takip edilmelidir.

Saglik calisanlarinin hastalara asi uyarisinin
ozellikle risk gruplarinda asilanma oranlarinda
artisa neden oldugu gosterilmistir.



Sonuc-4

Asl yapmak yetmez.

Takip ve gerekli zaman ve yerde gereken
kisilere mudahale de sarttir.

Dunyadaki degisimlerin izlenmesi, seyahat
edenlerin bilgilendiriimesi, belli hastaliklarin
izlenmesi ve etkenlerin analizi gereklidir.



Infeksiyon hastaliklarindan asilarla korunma, esas olarak
cocukluk yas grubunu ilgilendiren bir uygulama olarak

suregelmistir.

Oysa dunyadaki dinamik epidemiyolojik sureg, gelisen
teknoloji, uzayan yasam sureleri ve daha fazla hassas
nufusun ortaya cikisi gelismis Uulkelerde erigkin asilama

programlarina dikkat ve ilgiyi arttirmistir.

Cunku gelismis ulkelerde bile asi ile korunabilir hastaliklar,

eriskin yas grubunda buyuk kayiplara neden olmaktadir.






