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Ebola tedavilerinin değerlendirildiği randomize kontrollü bir çalışma



• Demokratik Kongo Cumhuriyetinde Ağustos 2018’de başlayan Ebola 
salgını

• Dört deneysel Ebola tedavisi
• Olgular herhangi bir yaşta, Ebola virus RNA pozitif
• Rastlantısal olarak 1:1:1:1 oranında 

• ZMapp Üçlü monoklonal antikor (kontrol grubu), 
• Remdesivir Antiviral
• mAb114 Tek monoklonal antikor
• REGN-EB3 Üçlü monoklonal antikor 

• Birincil son nokta 28 günde ölüm





Tedavi grubuna göre 28 günde ölümün karşılaştırılması



Ölüm insidansı



28 günde ölümlerin lojistik regresyon analizi 

Tahmini rölatif risk





Tablo 4. Tüm değişkenlerin bilindiği 371 hastada 
28 günde ölüm için çok değişkenli lojistik regresyon analizi

Tahmini rölatif risk



Pan-Ebolavirus etkili koruma sağlayan 
çok fonksiyonlu bir insan antikor kokteylinin geliştirilmesi



Filoviridae ailesi üyeleri salgınlara yol açıyor
FDA onaylı tedavi veya aşısı yok

• 2013-2016 Ebola salgını ve sonrasında mAb umut vaad ediyor
• Bugüne kadar üç mAb /Ab kokteyli klinik geliştirilmeye başlandı 

• ZMapp, REGN-EB3 ve mAb114/VRC 608 (National Institutes of Health Clinical Center, 
2018; Davey et al., 2016; Sivapalasingam et al., 2018). 

• Bu tedavilerin tümü tek bir Ebola virus (Ebola virus (EBOV)) cinsine etkili 
• 2013 yılına kadar salgınların %40’ına yol açan çeşitli Ebola virüslere karşı etkisiz , 

• Bundibugyo, Sudan, yeni tanımlanan Bombali virus (BOMV) gibi yeni ortaya 
çıkacak viruslara etkili geniş spektrumlu immunoterapötiklere gereksinim 
var





MBP134F

• Pan-ebolavirus nötralizasyonu sağlayan iki insan mAbs karışımı
• Karışım kobaylarda EBOV infeksiyonuna karşı tek anfkordan daha iyi 

koruma sağlıyor 
• Fc efektör fonksiyonlarının opfmize edildiği ikinci jenerasyon 

karışımda koruyuculuk argyor
• Tek düşük doz opfmize karışım kobayları iki ebolavirusa karşı koruyor



Sonuç

Pasif mAb uygulaması EBOV hastalığından korunmada umut vaad ediyor
MBP134F insandışı primatlarda denenebilecek pan-Ebolavirus mAb kokteyli



rVSV-ZEBOV-GP Ebola aşısı
(Rekombinant veziküler stomaSt virüsü-Zaire Ebola virus-glikoprotein Ebola aşısı)

Kongo Demokratik Cumhuriyeti’nde rVSV-ZEBOV-GP Ebola aşısı 
halka (ring) aşılama stratejisi etkinliğinin ön sonuçları: 

araştırmanın salgın kontrolüne entegrasyonuna bir örnek

https://www.who.int/csr/resources/publications/ebola/ebola-ring-vaccination-results-12-april-2019.pdf

https://www.who.int/csr/resources/publications/ebola/ebola-ring-vaccination-results-12-april-2019.pdf


İndeks olgular ve halkaların başlangıç özellikleri



Aşılı, risk altındaki kişilerde doğrulanmış Ebola hastalığı

Semptomlar aşıdan <10 gün sonra Semptomlar aşıdan > 10 gün sonra Aşılı kişilerdeki tüm EVD

İndeks olgu ile teması

Klinik sonuç



Edinilen bilgilerden çıkarılacak önemli halk sağlığı mesajları

• Bu sonuçlar VSV-ZEBOV-GP Ebola aşısının yüksek etkinliğini 
doğruluyor. 

• Aşılamadan >10 gün sonra ortaya çıkan Ebola olgularında ölüm 
bildirilmemiş

• Ebola gelişen olgularda vaka ölüm hızı aşılıların tümünde azalmış
• Aşının ölümden koruma etkinliği yüksek
• Sağlık çalışanları ve ön cephe çalışanlarının aşılanması aşının bu 

kişilerde hastalık ve ölümü engellemekte de etkili olduğunu 
göstermişfr



Edinilen bilgilerden çıkarılacak önemli halk sağlığı mesajları

• Halka aşılama stratejisi salgın sırasında Ebola aşılaması için çok etkin
• Yalnız iki temaslının temaslısında EVD gelişmiş

• Halka aşılama üçüncül olguları engellemede etkili
• Çiçek hastalığı stratejilerine dayanan bir yaklaşım

• Ebola temel olarak insan-insan temasıyla bulaşıyor
• Nispeten uzun bir seri aralığı var (2 hafta)
• Risk altındaki kişiler saptanabilir

• Temaslılar ve temaslıların temaslıları

• İnfekte olmuş kişilerin aşılanması da sağ kalım şansını artırabilir
• Güvensiz koşullarda çalışan ekipler için de uygun 

• Aşı sarfiyatını sınırlayan bir aşılama stratejisi



Kasereka MC, Sawatzky J, Hawkes MT. Vaccine 2019; 37: 2174–8

Ağustos 2018 Ebola salgını

Kongo Demokratik Cumhuriyetinde Ebola salgını, 2018: 
Veziküler stomatit virusu-Zaire Ebolavirus aşısının kabul 

edilebilirliği ve hasta memnuniyeti



• Kongo Demokratik Cumhuriyeti’nin doğusunda ortaya çıkan Ebola 
salgını 

• Tarihte en büyük ikinci Ebola salgını
• Veziküler stomatit virüsü-Zaire Ebolavirus aşısının yaygın kullanıldığı ilk salgın

• İstenmeyen etkiler, aşı tatmini ve yeni aşıya yönelik eğilimler
• KDC’de aşılanan 90 kişi ve 96 kontrole anket uygulanmış

Kasereka MC, Sawatzky J, Hawkes MT. Vaccine 2019; 37: 2174–8



Anket sonuçları

• İstenmeyen etki %83 (75/90)
• Aşıyı başkalarına önerenler %84 (76/80)
• Önermeyenler %7 (6/90)

• Aşı olmayanlardan aşı bulsaydı aşılanmak isteyecekler %72 (69/96)

• Aile bireyleri için aşıyı kabul edenler %82 (153/186)

rVSV-ZEBOV aşısı iyi tolere edilmiş ve toplum tarafından kabul edilebilirliği 
yüksek bulunmuş 

Kasereka MC, Sawatzky J, Hawkes MT. Vaccine 2019; 37: 2174–8



rVSV-ZEBOV alıcılarında istemeyen etkiler ve eğilimler

Kasereka MC, Sawatzky J, Hawkes MT. Vaccine 2019; 37: 2174–8



Malarya aşısı: büyük bir aşama

• ‘’Sıfır malarya  benimle başlıyor’’  
• Dünya Sıtma Günü sloganı, 23 Nisan 2019

• Malaryanın 2030’a kadar elimine edilmesi
• Afrika Birliği kampanyası ve Sürdürülebilir Gelişme Hedefi 3, 

• Malarya olgu sayısı 
• 2000 262 milyon 
• 2017 219 milyon

• Cibinliklerin yaygın kullanımı ve aralıklı kemoterapi ile mümkün oldu
• 2015-2017 arasında belirgin bir gelişme sağlanamadı
• 2017 453.000 ölüm, %61’i 5 yaş altı
• RTS, S malarya aşısı pilot programının başlaması Sahra altı Afrikada

malarya eliminasyonu için önemli bir fark yaratabilir

Editorial. Malaria vaccination: a major milestone.The Lancet Infectious Diseases. 2019;19: 559 



• 2019 Dünya Malarya Günü’nde dünyanın ilk malarya aşısı RTS, 
S/AS01’in geniş kapsamlı şekilde uygulanacağı vurgulandı

• (Mosquirix; GlaxoSmithKline, Belçika), Malawi. 

• RTS,S 
• P. falciparum sirkumsporozoit proteninin bir bölümü HBsAg ile birleştirilmiş 

(RTS), ve HBsAg (S) ile kombine edilmiş

• Son on yılda malaryaya karşı savaştaki tüm kazanımlara karşın her iki 
dakikada bir ölüm



RTS, S

• Tüm çalışmalarda RTS, S ile 12.000 çocuk aşılandı
• 6 aylık çocukta, bir ay arayla üç doz, son dozdan 18 ay sonra rapel
• 5 yaş üstü, 4 doz aşılanan çocuklarda, 4 yıl izlem, 

• cibinlik kullanımının etkisine ek olarak

• Malarya epizodları %39 azalma
• Kontrol grubu (n=2336) 1.14 olgu/yıl, 
• Aşı grubunda (n=2776) 0.79 olgu/yıl 

• Yaşamı tehdit eden ciddi malarya epizodları %29 azalma
• Kontrol grubu 135 olgu (%0.06)
• Aşı grubu 94 olgu (%0.04)



RTS, S

• İzlemin ilk 18 ayında üç primer aşı dozundan sonra klinik malarya epizodları %46 azalma
• Kontrol grubu (n=2328) 1.17 olgu/yıl
• Aşı grubu (n=4557) 0.69 olgu/yıl

• Yaşamı tehdit eden ciddi malarya epizodlarında %36 azalma
• Kontrol grubu 95 olgu (%0.04)
• Aşı grubu 120 olgu (%0.03)

• Hastalık yükünün yüksek olduğu bölgelerde, bu etkinlik kısıtlı da olsa 
• Önemli hak sağlığı yararları sağlayabilir
• Çocukları malaryadan en çok zarar görecekleri dönemde etkili 

• Aşı global düzenleyici otoriteler ve pilot uygulamanın yer alacağı üç ülke (Malawi, 
Gana, Kenya) tarafından değerlendirilmiş ve pilot uygulamada kullanılması 
onaylanmıştır



1 Adepoju P. RTS,S malaria vaccine 
pilots in three African countries. 
Lancet 2019; 393: 1685. 
2 RTS,S Clinical Trials Partnership. 
Efficacy and safety of RTS,S/AS01 
malaria vaccine with or without a 
booster dose in infants and 
children in Africa: final results of a 
phase 3, individually randomised, 
controlled trial. Lancet 2015; 386: 
31–45. 

3 European Medicines Agency. 
Mosquirix: product information. 
https://www.ema.europa. 
eu/en/documents/medicine-
outside-eu/ mosquirix-product-
information_.pdf (accessed June 
25, 2019).



WPV3 eradikasyonu

24 Ekim 2019’da, Dünya polio gününde polio virus fp 3’ün 
eradike edildiği duyuruldu



WPV3 eradikasyonu

• Çiçek (1980) ve WPV2’den (2015) sonra eradike
edilen üçüncü hastalık oldu

• Çiçek 1977 Somali
• WPV2 1999 Aligarh, Kuzey Hindistan

• Geriye yalnız WPV1 kaldı 
• Afganistan-Pakistan sınır bölgesi



Polio

• Polio özellikle 5 yaş altındaki çocukları etkiler
• 1/200 çocukta geri dönüşümsüz paralizi 

• Paralizi olanların %5-10’u solunum kaslarının paralizisi ile kaybedilir

• Vahşi polio olgu sayısı 1988’den bugüne %99 azalmıştır
• 1988   350.000 olgu 
• 2018   33 olgu

• İnfekte tek bir çocuk bile kalsa tüm ülkelerin çocukları risk altında
• Polio tutunduğu son bölgelerden eradike edilemezse on yıl içinde 

yeniden tüm  dünyaya yayılabilir

https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/poliomyelitis



Christinas World, Andrew Wyeth 1948



FDA toplum kökenli pnömoni tedavisinde kullanılacak yeni bir 
antibiyotiği onayladı



Lefamulin: 
Umut vaad eden yeni bir plöromutilin antibiyotik yolda



Lefamulin

• ABD’de toplum kökenli pnömoni (TKP)
• Bir milyon kişi/yıl hastaneye yagyor
• 50.000 kişi/yıl yaşamını yifriyor

• Lefamulin vs TKP etkenleri
• S. pneumoniae, S. aureus (MSSA), H. 

influenzae, 
• L. pneumophila, M. pneumoniae, C. 

pneumoniae
• MRSA’ya in vitro etkili, fakat yeterli klinik 

veri yok

• S. pneumoniae gibi bakterilerde artan 
anfbiyofk direnci

• Yeni etki mekanizmalarına sahip yeni 
anfbiyofkler gerekli

• Sistemik olarak uygulanan ilk 
semisentetik pleuromutilin

• TKBP için monoterapi seçeneği
• Florokinolon tedavisine alternatif

• Bazı bakteriyel deri ve yumuşak doku 
infeksiyonları ve TKBP etkenlerine karşı 
güçlü etki

• S. pneumoniae ve S. aureus için diğer 
antibiyotik sınıfları ile çapraz direnç yok



• İki klinik çalışmada (1289 hasta) lefamulin oral ve IV olarak kullanıldığında 
TKP’de moksifloksasin + linezolid kadar etkili

• En sık istenmeyen etkiler
• İshal, bulantı, injeksiyon yerinde reaksiyon, karaciğer enzimlerinde artış ve 

kusma
• QT aralığında uzama

• QT aralığında uzama, aritmi (antiaritmik kullanımı), QT aralığını uzatan başka ilaçlar 
kullananlar lefamulinden kaçınmalı

• Lefamuline aşırı duyarlıkta kullanılmamalı
• Hayvan çalışmalarında fetusa zarar bulguları

• Gebeler veya gebe kalabilecek kişiler fetusa olası riskler konusunda uyarılmalı
• Gebe kalabilecek kişiler lefamulin tedavisi sırasında ve son dozdan iki gün sonrasına 

kadar etkili bir doğum kontrol yöntemi kullanmalı



3.5 milyon Suriye’li göçmenin gelişinden sonra 
Türkiye’de infeksiyon hastalıkları profili



• 2011’den bugüne 5 milyondan fazla Suriye’li sığınmacı oldu
• 3.6 milyon kişi Türkiye’ye geldi
• Çatışma bölgesinden gelen çocukların aşılı olma olasılığı düşük
• Geçici barınma bölgelerinde aşılanma >%95
• Sığınmacılar aşılanmaya açık



Suriye’li sığınmacılarda görülen infeksiyonlar

2012-2016
• 1.299.209 solunum yolu 

infeksiyonu
• 158.058 ishal, 59 kanlı ishal
• 1354 hepatit A
• 108 aktif tüberküloz
• Tüm Türkiye’de 7794 

kutanöz Leishmaniasis

• Suriye’li sığınmacılardan sonra 
Leishmaniasis ve kızamık 
olgularında artış

• Tüberküloz, vektörle bulaşan 
hastalıklar, sağlık bakımıyla 
ilişkili hastalıklar ve cinsel yolla 
bulaşan hastalıklarda belirgin 
bir artış görülmedi

• Suriyeli sığınmacılar yaşam ve 
çalışma koşulları nedeniyle 
hastalıklardan zarar görebilecek 
bir grup 




