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Dog. Dr. Vuslat KECIK BOSNAK
Gaziantep Uiversitesi Tip Fakiiltesi
Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilimdal
GAZIANTEP



* Bazi enfeksiyon hastaliklari gebelikte yol actiklari
teratojenite acisindan dnem tasirlar

 Bu hastaliklardan en 6nemlilerinden biri; rubella
(kizamikgik) enfeksiyonudur

* Gebelikte gecirilen rubella enfeksiyonu disuk ve
6li dogumlara da neden olmaktadir.




e Togaviridea ailesinin “Rubivirts’ cinsine dahil
 50-70 nm capinda pozitif tek sarmalli RNA virisu

e Sferik gérinumde cift membranh bir zarf ve
bunun i¢c bdliminde 30 nm capinda bir
nukleokapsid icerir




EPIDEMIYOLOJI-I

*Rubella’nin kizamik ya da kizil'dan farkh bir
hastalik oldugu 1881 yilinda belirlenmistir

*Dr.Gregg; ilk trimestrde rubella geciren
annelerin bebeklerinde konjenital anomali
gelistigini tespit etmistir

*Hastalik insidansi 1969 vyilinda etkin asinin
bulunmasiyla hizla dismeye baslamistir.




Dogal kaynagi insanlar
Bulas; damlacik enfeksiyonu ile

Virisin organizmada ilk yerlestigi ve cogaldigi
bolge; Ust solunum yollari mukozasi ve boyun lenf

bezleri olup ardindan kan yoluy

Virus; hastalarin nazofaringea
dokintulerinden, dokuntulerin

'/ i

a yayilir
salgilarindan ve

pir hafta oncesi ve

iki hafta sonrasina kadar izole edilebilir.




PATOGENEZ

KLINIK BELIRTI ve BULGULAR

"Kulucka donemi; 14-23 gln olup, iki kez viremi yapar
sDokuntu yuzde baslayip govde ve ekstremitelere
yayilir

Lenfadenopati + Dokiuntu

Ates




GEBEDE RUBELLA

* Amerika Birlesik Devletlerinde 1964-1965 yillarinda yasanan
salgin sonucunda 20.000'den fazla bebek anomalili olarak
dogmus, 10.000'den fazla gebelik ise dusitkle sonuclanmistir.

* Rubella ve konjenital rubella sendromu (KRS) ABD’de buyik
oranda elimine edilmistir




Full text links
Jon J Infect Dis, 2007 Jut0[4):57-80. 11 PR

Rubella seroprevalence among women of childbearing age residing in a rural region: is there aneed forrubella k=TS
vaccination in Turkey?

Aksakal FN', Maral |, Clrak MY, Avqun R, Save items

+ Author information Add to Favortes  »

e 490 gebe hastanin dahil edildigi seroprevalans
calismasinda;

 ELISAile rubella IgG

e Seropozitiflik orani: %96.2




KLINIK BULGULAR

Gebelerin %60’da asemptomatik

Semptomatik olgularda; gribal enfeksiyonu taklit
eden bulgular (bogaz agrisi, konjonktivit, okstruk)

Gecici eklem agrilari gorulebilir
Ates 37.2 °C
Postaurikular lenf bezlerinde biyime

Karekteristik makulopapuler dokintller 6nce yiz
ve goglste daha sonra ekstremitelerde goruliar ve
3 guin surer. “ 3 guin kizamigi “ olarak adlandirilir




MATERNAL VIREMI _}PLASENTALViREMi

FETAL VIREMI




Enfekte fetal dokularda persistan enfeksiyon,
Fetus hicrelerinin cogalmasinin inhibe olmasi,
Vaskulopatiye bagl dokularin yetersiz kanlanmalari,

Doku nekrozu ve artan kromozomal bozukluklar sonucu
hipoplastik organlarin olusumu,

KONJENITAL RUBELLA SENDROMU




 Ozellikle gebeligin ilk Gc¢ ayi icinde kizamikcik
virisu ile enfekte olan kadinlarin bebeklerinde
gelisen sendrom

* Annenin gecirdigi kizamikcik hastaliginin
saptandigi gebelik donemiyle cok yakindan
iliskili




Fetusa Riskleri-I

e Gebeligin ilk 3 ayda; %90 fetus enfekte

%85 multisistem tutulumu

* Gebeligin 13-16. haftasinda; fetus etkilenir
%50 sensdrindral sagirlik




Fetusa Riskleri-Il

e Gebeligin 16. hf’dan sonra fetusa gecebilir (%35)

* Gebeligin son 2 ayinda tekrar artar hatta 36.
naftadan sonra oran %90'lara cikar.

* Infeksiyondan zarar gérme riski cok duisuktir

* Intrauterin gelisme geriligi belki tek sekel !




GECICI KALICI GELISIMSEL

- Diigiik dodum adurid: | Gregg trach |
* Hapetosplenomegel » Sansorindeal sajrhk
= Trombosilopenik purpura + Menlal refardasypon
* Menirgoersefali * Puberie prekoks
* Hapadil ¥ * Diglsates mellifus
* Hemalitik anemi - « Tircid bosukluklan
* Prdimoni ‘ sl bl + Progresil rubslla panensefalil
» Lenladenosat
* Pulmaonar vaheular stenoz * Katarakt (bilateral ve
= PDA (lorarmen ovale dodumda meveiil|
persisians ike) * Retincgab
= Fulmoner arier slenozu ¢ Mikroftalrm
- AS0, V5D * Glokom




Konjenital rubella sendromu

Konjenital rubella sendromunun klasik triadi;
katarakt, sagirlik ve kalp anomalileridir.

 Intrauterin gelisme geriligi

e Katarakt
* Trombositopeni, kanamalar
e VSD

 Pulmoner arter stenozu
e Trikispit kapak anomalileri

* HSM
* Mikrosefali
* [sitme kaybi

http://phil.cdc.gov/Phil/search.asp. USE image ID 713
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Surveillance of congenital rubella syndrome (CIRS) in tertiary
care hospitals in Hamoi, Wvietmnam during a rubella epidemic

Mguyen Wan BargS T de - B B pMNguwen Thi YWan Anh©, Wua Thi Tuong Wan®, Treu Thi Hong Thai=,
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e Dogrulanmis Konjenital Rubella Sendrom’lu
* 113 infant degerlendirilmis;

* %86 Dusuk dogum agirlig

* %84 Trombositopeni

* %74.3 Neonatal purpura

* %63.7 Konjenital kalp hastalig
* %63.7 Splenomegali

* %63 isitme azalmasi

* %62.8 Hepatomegali

* %61.1 Vicutta dokintu

*  %46.9 Oftalmolojik bozukluklar




Maternal Infeksiyonun Tanisi Serolojik

Testler

* Daha once bagisik olmadigi serolojik olarak bilinen gebede
serokonversiyonun tespiti

* |gG titresinde 2-3 hf ara ile yapilan 6lcimlerde 4 kat artis
* Spesifik IgM pozitifligi
* Pozitif rubella kultiri
(nazal, kan, bogaz, idrar veya serebrospinal sivi drneklerinden)

ile akut enfeksiyon tanisi konur

(IeM antikorlari: klinik semptomlarin baslamasindan 7 giin sonra maksimum
seviyeye ulasir, 6-8 hf pozitif kalir)




* Primer enfeksiyonun gerceklesme zamaninin
belirlenmesinde

* Daha eski antikorlarin belli bir grup antijene
daha glcli

* Daha yeni antikorlarin ise daha zayif baglanma
ozelliginden faydalanilir




Yiksek aviditeli IgG

IgG antikor titresi

Disik aviditeli IgG

Zaman

Primer enfeksiyondan kisa bir zaman sonra olusmaya baslayan ilk antikorlar diistk aviditelidir
Dokulntilerin ortaya cikmasindan yaklasik 4 hf kadar sonra IgG antikorlari pik yaparlar
Bu donemden sonra olusan antikorlar yiksek aviditelidir




Prenatal Tani ne zaman gerekli ?

*Enfeksiyonun gecirildigi gebelik hf’si ile ilgili stiphe
varsa prenatal tani gerekli

*Gebeligin 12.haftasi oncesinde ve 17.hf’si sonrasinda
prenatal tani gerekli degil,

*Gebeligin 12-16 haftasi arasinda prenatal tani gerekli




Prenatal Tani Yontemleri

Fetal infeksivonun Tanisi

* Anne kaninda veya kordon kaninda ozgul IgM
saptanmasi

 Kordosentez ile koryon villus 6rneklerinde ve amnion
mayinde PZR yontemi ile viral RNA'nIn gosterilmesi

* Pozitif sonug, fetal viral enfeksiyonu gosterir ancak
fetus hasarini gostermez




Gebeligin Sonlandirilmasi ?

Ilk 12 hf’da gegirilen enfeksiyonlarda
endikasyon vardir

16 hf’dan sonra fetusun ciddi zarar gorme riski
dusuktlr

12-16 hf’lar arasinda prenatal tani uygulanir
ve fetusta enfeksiyon belirlenmis ise olasi
riskler anlatilir ve gebeligin sonlandirilmasi
secenegi de aileye sunulur.




infeksiyonu geciren kisiyle temas ?

* Asilama hikayesine bakilmadan temastan
sonra serolojik test yapilmalidir

 Gebede Rubella IgM ve IgG antikorlarina
bakilir

* |gG pozitif ve temastan 10 giin sonra IgM

negatif ise; > ilave tetkik gerekmez




e 17. gebelik hf’dan sonra virdsun fetusa
gecmesine karsin zarar verme riski cok
dusuktir

 Anomali orani genel populasyondan farkl
degildir

* Prenatal taniya ve gebeligin sonlandirilmasina
gerek yoktur




AYIRICI TANI

Kizil

Enfeksiyoz
Monontkleoz

Toksoplazmoz

CMV

Adenovirus
enfeksiyonlari

e Rozeola infantum

* Eritema enfeksiyozum

 Coxscakie virus enf.

* Enteroviral enfeksiyonlar

* Parvovirus enfeksiyonlari




TEDAVI

e Spesifik tedavisi yoktur
 Semptomatik destek tedavisi;

e Ates, bas agrisi ve artrit yakinmalari icin
asetaminofen kullanilabilir

 Trombositopeniye yonelik, platelet
transflizyonu yapilabilir




Immunglobulinin Yeri ?

 Hamileligin veya fetusun korunmasinda kullanimi
tartismalidir

e Sadece CDC rubella temas sonrasi profilakside gebeligi
sonlandirmayi azaltmaya yonelik sinirli hastalarda
onermektedir

 Immiunglobilin (20 ml, ilk 72 saatte) terminasyonu
kabul etmeyen gebelerde rubella maruziyetinin hemen
sonrasinda uygulanabilir

Rubella prevention. Recommendations of the Immunization Practices Advisory Committee (ACIP). MMWR Recomm Rep 1990; 39
(RR-15): 1-18.




YAPILMASI GEREKENLER

Kizamikcik gecirmemis anneler hamileligin ilk 3
ayl suresince kizamikcikli  hasta ile temas
etmekten kacinmalidir.

Olusacak fetal hasardan dolayi; 6zellikle 16. gebelik
haftasindan once klinik ve labaratuvar bulgulari ile
dogrulanmis olgularda, tibbi abortus endikasyonu
vardir.

20. gebelik haftasindan sonra olusabilecek potansiyel
etkiler acisindan anne bilgilendirilmelidir




AKTIF KORUNMA:

Attenle canl kizamikcik asisi; %90-95 oraninda
antikor olusumu saglar

12-15 ay ile 4-6 yasindaki tim cocuklara

Serolojisi negatif olan kisilere yapilmasi 6nerilir




 Agir immun yetmezligi olanlara ve gebelere
vapilmamalidir

e Asidan sonra en az bir ay hamile
kalinmamalidir

* Immunglobilin veya kan Urtna alan kisilere tig
ay sonra KKK asisi yapiimalidir




ERISKIN ASILAMA ONERILERiI 2009

Sekil 2. Asi1 ve yas gruplarina gore onerilen erigkin agilama programi, Amerikan Bagigiklama Danigma Komitesi
(ACIP), 2009

Asi Yas grubu-> 19-26 yas 27-49 yas 50-59 yas | 60-64 yas 265 yas
Tetanoz-difteri-aseliler Td rapeli olarak bir defa Tdap uygulayin, daha sonra her 10 |Her 10 yilda bir
bogmaca (Td/Tdap)* yilda bir Td rapeli tekrarlayin Td rapeli

HPV ? 3doz
(kadinlarda)
Varisella ? 2 doz

Zona® 1doz

Kizamik, kabakulak, kizamikgik 1vyada 2 doz 1 doz
(KKK) *
Influenza © Yilda bir doz

Pnomokok 1lyada2doz 1 doz
(polisakkarit) *#

Hepatit A*® 2 doz
Hepatit B 3 doz
Meningokok 1 ya da daha fazla doz




TRIVALAN CANLI

‘ Cocukluk doneminde asllama Immiin olmayan kadinda asllama ATENUE AS|

(gebelik 6ncesi)
'

Ik doz 1213 aylik iken
lkingi doz ilkokul 1. sinifta Tek doz rubella agis

M-M-R © | | Priorix®

Trimovax ®

* Immiin olmayan kadinlar asidan sonra en az 1 ay gebe kalmamalidiriar. (Onceki goiiis 3 ay seklindeydi)

CDCP: Notice to readers. Revised ACIP recommendation for avoiding pregnancy after receiving a
rubella-containing vaccine. MMWR 2001:50(49):1117

* Asinin koruyuculugu %95'tir. Rubella Ig G > 15 1U/ml is koruyucu oldugu kabul edilmektedir.



* Rubella asisi plasentayi gecebilir ve fetus icin risk
olusturabilir.

* Erken gebelik esnasinda asiya bagl bildirilmis KRS
olgusu bulunmamamaktadir

* Bu hastalarda gebeligin terminasyonu
onerilmemektedir

Immunization during pregnancy. American College of Obstetricians and Gynecologists Technical Bulletin, #160 October 1991. In
compendium of selected publications. p. 528-537.

Badilla X, Morice A, Avila- Aguero ML, et al. Fetal risk associated with rubella vaccination during pregnancy. Pediatr Infect Dis J
2007; 26: 830.
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Abstract

e Ocak 2008-2013 tarihleri arasinda

* Yas ortalamasi 28.125.53 olan 2011 gebe kadin
hastanin tarandigi bir calismada;

* Rubella IgM pozitifligi: %0.2
* Rubella IgG pozitifligi: %95.7 olarak saptanmistir

e Perinatal enfeksiyonlarin onlenmesi icin hepatit B ve
rubellayi icine alan asilama programlari
vaveinlastiriimalidir.




)

e |kinci cocuguna hamile 35 yasinda kadin hasta
gebeliginin 6.hf’da 5 yasindaki kiz cocugunun
rubella enfeksiyonu gecirdigini 6greniyor

e Klcuk cocuk hastaligi gecirdikten 10 glin sonra
hamile kadin da rubella enfeksiyonu geciriyor




* Gebeligin sonlandirilmasi

 Prenatal tani




* Gebeligin 12.hf’dan dnce rubella enfeksiyonu
geciren gebelerde, gebeligin sonlandirma
endikasyonu vardir.

e 12. gebelik haftasindan dnce gecirilen
enfeksiyonlarda prenatal taniya gerek yoktur




OLGU-2

Ikinci
gebe
rube

cocuguna hamile 32 vyasinda hasta
iginin 25. hf’da bes yasindaki kiz cocugu
la enfeksiyonu geciriyor

Kucu

< cocuk hastaligi gecirdikten 10 gln

sonra hamile kadin da rubella enfeksiyonu

geciriyor




OLGU-2

e |kinci cocuguna hamlle 32 yasinda hasta

gebeliginin 2
rubella enfel

e Klcuk cocuk
sonra hamile
geciriyor

1daki kiz cocugu

ten 10 gun
enfeksiyonu




* Gebede 6zgul IgM ve 1gG antikorlarina bakilir?

* Prenatal taniicin fetal kan érnegi alinir ?

* Gebeligin sonlandiriimasi ?




Gebede Rubella IgM ve IgG antikorlarina bakilir

17. gebelik haftasindan sonra virtstin fetusa
gecmesine karsin zarar verme riski cok dusuktur

Anomali orani genel populasyondan farkl degildir

Prenatal taniya yada gebeligin sonlandirilmasina
gerek yoktur
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