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Tetanoz

* Ancient Greek: tetavoc tetanos “taut”, and teivewv
teinein "to stretch")

* Antik cagdan ‘ gUnUmUz




Tetanoz

€ Ceinburgh, Scottand

1884; Arthur Nicolaier, toprak basilleri ile hayvanlara enjeksiyon sonrasi tetanoz
gelistigini gosterdi

1889; Japan bakteriyolog Shibasaburo Kitasato tetanoz bakterisini izole etti ve
toksinin spesifik antikorlarla notralize edilebilecegini gésterdi.'

1914: I. Diinya Savasinda anti-tetanus serumunun kullanilmas

19|24O:I IGaston Ramon ve Christian Zoeller insanlari tetanus toksoid asisi ile
astladilar.

1937: Tetanus toksoid asisinin A.B.D.de ilk lisans almasi

1947: Kombine tetanoz-difteri asisinin ¢cocuklar icin A.B.D."de lisans almasi
1953: Eriskinlerde Td asisinin A.B.D.de lisans almasi

1974: DBT ‘nin DSO tarafindan genisletilmis bagisiklik programina alinmasi

1989: Dlinya Saglik Assemblesinin yenidogan tetanozunu 1995’e dek
eliminasyon cagrisi(<1 olgu her 1000 dogumda )

1996: TDaP
2011: Tdap onayi

2019: Adacel® (Tetanus Toxoid, Reduced Diphtheria Toxoid and Acellular
Pertussis (Tdap) Vaccine Adsorbed) 10-64 yas arasinda ilk dozdan 8-12 yil sonra
ikinci doz yapilmasi onayi(FDA)



* 1931 yilindan itibaren tlkemizde ilk defa olmak tzere
tetanoz ve difteri asilari Uretilmeye baslandi (1996’ya dek)

e 1935’te uygulama

Ulkemizde Asi Uygulamalari




Etken

* Clostridium tetani
* Toprak, insan ve hayvan bagirsaklarinda ve atiklarinda bulunur.

* Gecis: Delici yaralanmalar, dental infeksiyon, isiriklar, abortus,
yanik, donma.




Tetanozs

Patogenez: C. tetani vejetatif hale donuslir ve metalloproteaz
tetanospazmin uretir.

vV
Spinal cord ve beyin kokiine motor néronlardaki retrograd aksonal
transport yoluyla ulasir.

NS

On boynuz hiicreleri ve kas kontraksiyonunu modiile eden inhibitér
norotransmitterlerin inaktivasyonu.




axon terminal tetanus toxin
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muscle contraction)

Anterior noron hiicrelerinin ve otonom noronlarin
inhibisyonu

e Kas tonusunda artis, agrili spazmlar

* Otonom bozukluklar; hipersempatik durum;
terleme, tasikardi ve hipertansiyon.

Tetanospamin letal dozu: = 2.5 nanogram/kg



Predispozan faktorler

* Antikor olmayisi—yetersiz asilanma

+
* Penetran yaralanma

* Baska bakterilerle ko-infeksiyon
* Devitalize doku

* Yabancl cisim

* Lokal iskemi




Klinik Bulgular

inkiibasyon 8 giin (3-21 giin)

Trismus

Ense sertligi
Jeneralize tetanoz Opisthotonus
Risus sardonicus
Karinda rijidite

* Lokal tetanoz Apne periyotlari veya Ust
e Sefalik tetanoz solunum yolu obstruksiyonu
Disfaji

Yenidogan tetanozu

Risus Sardonicus Opistotonus




Tedavi

Toksin tuiretimini durdurma
Debridman
Metronidazol veya penisilin G
Baglanmayan toksinin notralizasyonu (~%]10serum, %4 BOS)

Insan tetanoz immiin globiilini: 3000-6000 U, IM (yara ¢evresine
de yapilmali)

At kokenli:
Asilama:
Havayolunun yonetimi
Kas spazmlarinin kontroli
Diazepam, midozolam
Noromuskuler bloklayici: Vecuronium , baclofen(intratekal)

Otlcf)nom bozukluklarin yonetimi: Magnezyum siilfat, labetatol, morfin
sulfat

Genel destek tedavi
Yogun bakim



Prognoz

Fatalite hizi: %8-%50
Yenidogan tetanozunda fatalite hizi: %3-%88

Inkiibasyon siiresi kisa(<7 giin) olanlarda fatalite daha yuksek
Yogun bakim kosullarinin olmadigi yerlerde daha ylksek
65 yas ustu tetanoztan olum riski 5 kat fazla

Toksinin asiri potensi nedeni ile hastalik sonrasi bagisiklik
olusmaz.



Tetanoz gelisenlerin cogu tam olarak asilanmamis,
yara bakimi almamis kisiler

Dikkat

* Damarici madde kullananlar

 Gocmenler
* Yasllar

* Diyabetikler



Nicin asilama?



Dunyada Tetanoz

Gercek insidans bilinmiyor.

Gelismekte olan ulkelerin hastalig

Dogal afetlerde en 6nemli sorunlardan

2015 yilinda tahmini 56 743 (48 199-80 042) 6lim

34 000 yenidogan tetanozu nedeni ile 61Uim
1988’den bu yana %96 azalma
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Avrupa Birligi Ulkelerinde Tetanoz
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Turkive Tetanoz Savilari
Olgu sayisi

25
16
8
13
15
11
24
25
12
19
19
28
51
37
110

https://www.who.int/immunization/monitoring_surveiIIance/data/en/



Turkiye YenidoganTetanoz Sayilari
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Yillara Gore Tetanoz Vaka Sayisi ve Insidansi
(Tarkiye, 2011-2017%)
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Saghn Haxanky

Yillara Gore Neonatal Tetanoz Vaka Sayisi, Insidansi,
Td2+ Asisi ve DaBT-IPA-Hib Asisi Asilama Orani (2011-2017%)
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2015, 2016 ve 2017 yilllarinda ve 2018 yili Aralik ayina kadar neonatal tetanoz vakasi gortilmemistir.

https://sgb.saglik.gov.tr/Dkmanlar/TC%20Sa%C4%9F1%C4%B1k%20Bakan|%
C4%B1%C4%9F%C4%B1%20Faaliyet%20Raporu%202018.pdf

24 Nisan 2009 tarihinde mater_r_IaI ve neonatal tetanozun
ulkemizde elimine edildigi DSO tarafindan duyurulmustur.



Tetanozdan korunmak

* Tetanoz bakteri ve sporlari her yerde
* Eradikasyon olanaksiz
* Eliminasyon

b




Tetanozdan korunmak

* Yara bakimi

* Temiz medikal uygulamalar
* Dogum kosullari
* Gobek kordonu bakimi
* Cerrahi ve dental islemlerde uygun yara bakimi

Tetanoz, asi ile engellenebilir infeksiyoz ama bulasici
olmayan tek hastahktir.



Tetanoz Asisi

* En etkin asilardan
* Koruyucu titre TNT ile 0,01 IU/ml
* ELISA 1le >0,1 IU/ml

WHO Expert Committee on Biological Standardization
Sixty-third report,2014



Tetanus cases in the United States

Tet: - United States, 1947-2010
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Reproduced from: Centers for Disease Control and Prevention. Tetanus.
In: Epidemiology and Prevention of Vaccine-Preventable Diseases. The
Pink Book, 12 ed, Atkinson W, Wolfe S, Hamborsky 1 (Eds), Public
Health Foundation, Washington, DC 2011. Available

at: www.cdc.gov/vaccines/pubs/pinkbook/downloads/tetanus.pdf
(Accessed on September 12, 2011).




Asmin EtKinligi

Total tetanus Global annual reported cases and DTP3 coverage
1980-2018
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Tetanoz Asisi

Toksoid as1

Toksoid immiin yapiy stimiile eden antijen
Uretimi:

e Kultlr (C. tetani) |

* Hucre lizisi ‘33-;”'%/

e Santrifiigasyon : \.

. Siipernatant o

Saflastirma (Ultrafiltrasyon)
Detoksifikasyon (Formalin)

a ' 9
& T
@ modified e~ )
&

Tetanus Tetanus
toxin toxoid

2-8 °C’de saklanir

Saflastirma (Ultrafiltrasyon) Dondurulmamali

Diyaliz-jel filtrasyon
Adjuvanla absorbsiyon (aliiminyum tuzlari)



As1 Tipleri

DTaP — Difteri, tetanoz toksoidi ve aselller bogmaca
Kombinasyon asilar;
DTaP + IPV; DTaP + IPV + HBV; DTaP + IPV + Hib + HBV

DTwP —Difteri, tetanoz toksoidi ve tim hucre bogmaca
asisis (artik 5’li asi icinde; Hib, hepatit B)

DT — Difteri, tetanoz toksoidi (pediyatrik ast)

Tdap — Tetanus toksoidi, azaltilmis difteri toksoidi ve
aseluler bogmaca

Td — Tetanus toksoidi, azaltiimis difteri toksoidi (eriskin
tip asi)



Tetanoz toksoid1 iceren asilarin icerikleri

Difteri toksoid | Tetanoz toksoid Bogmaca antigen
Lf unite Lf Gnite
DT 6,7 5 -

DTaP

DTaP-
kombinasyon
astlar

Td
Tdap

15-25

15-25

5-10

5-10

PT (10-25 mcg)
FHA (5-30 mcg)
PERT (3-8Dt mcg)
FIM (5 mcg)

PT (20 -25 mcg)
FHA (20 -25mcg)
PERT (3 -8 mcg)
FIM (5 mcg)

PT (2.5-8 mcg)

FHA (5-8 mcg)

PERT (3-8 mcg)
FIM (5 mcg)

2019 UpToDate



Konjuge asilarda difteri veya tetanoz toksoidi

Immn yaniti arttirmak amacli:
* Pndmokok konjuge asisi

* Hib

* Meningokok konjuge asiI

Bu asilari kullanmak tetanoz-difteri toksoid asilarinin
yerini almaz!



Tetanoz Toksoidi
Iceren Asilar
6 hafta- 6 yas
arasi cocuklar

Rutin bebek-cocukluk cagi asilamasi
* 6 dozdan fazla verilmez

Diger:
e Tetanoz veya difteri hastaliginda

 Difteri veya bogmaca gecirenlerin
tam asilanmamis ya da hic
asilanmamis bebek-cocuklarinda



T.C. Saglik Bakanhgi Cocukluk Donemi Asi Takvimi
Fﬂm%: | Tarihi: | ASI TAKVIMINI GOSTER

09-11-2019

Dogumda  1.AySonu  2AySonu  4AySonu  6AySonu  12AySonu  18.AySonu  24.Ay Sonu l:'::"““‘ W’“’

Ast Tarihi

s (DD [

DaBT-iPA-Hib

KPA

DaBT-iPA
OPA

Td

b b

pen

HEPATIT A

Copyrights apply



Recommended mmunization schedule for children age 0 through 6 years - United States, 2019 (for those who fall behind or start late, refer to UpToDate content related to the catch-up schedule)

Age group
Vaccine Birth
Hepatitis B (HepB) ¥ 1%t dose
Rotavirus (RV)A
(RV1: 2-dose series;
RVS: 3-dose series)

Diphtheria, tetanus, acellular pertussis @
(DTaP: <7 years)

Haamophilus influenzae type b (HIb)§

Pr | conjugate (PCV13)¥

Pneumococcal polysaccharide (PPSV23) ¥

Inactivated poliovirus *
(IpPv: <18 years)

Influenza**
(11V: 26 months;
LAIV: 22 ywars)

Moasles, mumps, rubelta (MMR) 11

Varicella (VAR) &8

Hepatitis A (Hepa) @

Meningococcal 55
(MenACWY-D; =9 months;
ManACWY-CRM: 22 months)

Copyrights apply



Eriskinde Tetanos Asilar:

Recommended adult immunization schedule by age group - United States,
2019

Age group (years)

Vaccine 19 through 21 | 22 through 26 | 27 through 49

Influenza inactivated (IIV)* or

influenza recombinant (RIV)*

el Ol o seee LY PG AN At
nfluenza live attenuated (LAIV)*

Tetanus, diphtheria, acelluar pertussis (Tdap)¥ or

tetanus, diphtheria (Td)¥ 1 dose Tdap, then Td booster every 10 years

Measles, mumps, rubella (MMR)A

(if born in 1957 or later)

o

Varicella (VAR) ©

|
|
|

Zoster recombinant (RZV; preferred)§
Zoster live (ZVL)5

Human papillomavirus (HPV), female¥ I




Tetanoz
Toksoidi Iceren
Asilar

Eriskin, daha 6nce
tetanoz ve difteri
icin primer

* Asi etkinligi zamanla
azaldigindan rapel doz
gerekli

* Her 10 vyilda bir tetanoz-
difteri toksoid (Td) asisi 0,5

) . ml, IM

immunizasyonunu

tamamlamis * Daha 6nce Tdap

olanlar almayanlarda bir doz Tdap

son Td doz ile interval
aranmaksizin yapilir

* Tdap sonrasi 10 yilda bir Td.

Liang JL, et al. MMWR Recomm Rep 2018; 67:1.



Nicin her 10 yilda bir asilama?

1988-1994 vyillari arasinda yapilan calisma:

* 6-11 yaslari arasinda tetanoz difteriye kars|
koruyucu antikor yaniti (0.01 IlU/mL) : %91

* >20 yasta; %47
* >70vyas; % 31

McQuillan GM, Kruszon-Moran D, Deforest A, et al.
Serologic immunity to diphtheria and tetanus in the
United States. Ann Intern Med 2002; 136:660.



Tetanoz
Toksoidi Iceren
Asilar

Daha 6nce tetanoz
ve difteriye karsi
astlanmamis olanlar

Biri Tdap olmak lzere 3 doz asi
Bir Tdap

4 hafta sonra Td

6-12 ay sonra Td

I / 6-12 ay

Aylar 0O 1



Tetanoz
Toksoidi Iceren
Asilar

Gebelerde daha

once 3 doz Td
almissa

* Her gebelikte Tdap, IM
e 27-36. haftalar arasinda




Tetanoz

Toksoidi Iceren
Asilar

Gebelerde son Td

dozu Uzerinden 10  ° Tdap
vil gecmisse * Tdap yoksa veya verilemiyorsa Td

e |kinci-tclnci trimesterde
\5’

e Yaralanma durumunda son
dozdan =5 yil gecmisse (yara
kiicik, temiz degil)




Tetanoz

Toksoidi Iceren
Asilar

Gebelerde daha
once Uc¢ doz Td
asisl
tamamlanmamis
veya bilinmiyorsa

* Uc doz Td tamamlanmal
veya planlanmali (Biri Tdap
olarak)

e Birinci doz
e 4 hafta sonra ikinci doz

* |lk dozdan 6-12 ay sonra 3.
doz



Yaralanmalarda Tetanoz Profilaksi

Bagisiklama Temiz ve minor yaralanma Tim diger yaralanmalar
Durumu

Td TIG Td TIG (250 I.U)
Bilinmiyor veya < | Evet Hayir Evet Evet
3 doz
> 3 doz Son dozdan Hayir Son dozdan Hayir

sonra 210 yil sonra 25 yil

gecmisse 1 gecmisse

doz

HIV infeksiyonu olanlar veya agir immdin

yetmezligi bulunanlarda kontamine yaralarda

daha onceki asilanma durumuna bakmaksizin 2019 UpToDate
insan tetanoz immun globulni verilmeli



Yan Etkiler/Istenmeyen Etkiler

Orta lokal ve sistemik reaksiyonlar
Yaygin (1/4)

Birkac saat sonra baslar ve sekelsiz geriler
Hafif ates
Kombinasyon asilarda daha yuksek ates
Agr, kizariklik, hassasiyet.
Daha az olarak istahsizlik, uyusukluk, huzursuzluk
Kusma (1/50)



Yan Etkiler/Istenmeyen Etkiler

Siddetli sistemik reaksiyonlar
* Anafilaksi (milyonda 1,6)
* Jeneralize Urtiker, anjioddem

* Norolojik komplikasyonlar
* Periferik noropati
 Brakiyal pleksus noriti (10 milyon dozda 0,69)0-60 giin icinde
e Guillain-Barré sendromu (GBS) ile iliski kurulamamis

e Arthus reaksiyonu: Serum antitoksin seviyeleri yiksek
(10 yildan daha erken rapel almamal)

https://www.who.int/vaccine_safety/initiative/tools/DTP_vaccine_rates_information_sheet.pdf



Kontrendikasyon Tedbir

e Daha 6nceki asl veya . E{ggz{\;ﬁﬁlr atesli ya ad atessiz akut

icindekilere siddetli
alerjik reaksiyon Tdap:

ilk dozdan 6 hafta icinde cikan
GBS

* Daha onceki asilamada Arthus-tip

Daha onceki asilamada hipersensitivite reaksiyonu
bir hafta icinde ortaya 22 10Vil beklemek® o €
¢ikan baska bir nedenle . 1dap: Progresif veya stabil

olmayan norolojik bozukluklarda
aglklanamayan stabilize oluncaya dek.
ensefalopati-koma, Siit aIerinsi o(laglarda en az é/arlm

. saat gozlem(Tdap ve TDaP’de
Uzamis nobetler eser miktar kazein)



Infeksiyon Dergisi (Turkish Journal of Infection) 2001; 15 (4): 499-504

SAGLIK CALISANLARINDA TETANOZA YAKLASIM VE TETANOZ ANTITOKSIN
DUZEYLERININ BELIRLENMESI

THE ATTITUDE TOWARDS TETANUS AND DETERMINATION OF
CLOSTRIDIUM TETANI ANTIBODY LEVELS IN HEALTH SERVICE STAFF

Dilek KILIG! Necla TULEK?2 Turgut CAVUSOGLU? Ali Erkan UGAR3
Cenap YILDIRIM* Savas TEZEL3

Tetanoz asisi olma zamani ve meslek gruplarina gore
dagilimi Tablo 3'te gésterilmistir. Doktor grubunun %65'i
10 yil icinde tetanoz agisi yaptirdigini belirtirken, hem-
sirelerde ayni siire icinde ag! yapilma orani %67 olarak
saptanmistir. Saglik teknisyeni ve yardimci saglik per-
soneli grubunda 10 yil iginde as! yaptirma orani sirasiyla
%49 ve %43 olarak belirlenmistir. ‘6. Tetanoz antikor titrelerinin yas gruplarina gére dagiimi

Tetanoz antikor titresi

Yas gruplari <0.1 0.1-0.99 1<

Sayi (%) Sayi (%) Sayi (%)
17-26 0 (0) 21 (35) 39 (65)
27-36 2 (3) 44 (48) 45 (49)
37-46 0 (0 10 (62) 6 (38)
> 47 1 (14) 5 (72) 1 (14)
Toplam a @ 79 (45) 92 (53)

*Satir ylizdesi x2 = 0.029 p<0.05
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Fig. 1. Number of living and death cases of tetanus with morbidity and
mortality rates, Turkey, 1980-2016.
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Jpn. J. Infect. Dis._, 72, 14-18, 2019

Original Article

Epidemiological Study of Tetanus Seropositivity Levels in Different Age Groups
in Ankara Province, Turkey, 2017

- . g . . 9 . 1
Selda Sahan'*. Yasemin Demirbilek!. Cemile Sonmez’. Fehminaz Temel!, and Irfan Sencan’

Table 1. Tetanus antibody levels (%) by age groups

e ol PR o2 Negative  PAMAl L v
! | Age Group (vr) - Protective Total
- l = ) ™ n % m %o n %
w0 @ms L)
o 3-5 2 15 24 180 107 805 133
2 clams 6-12 — — 13 80 10 920 163
:; l' 13-20 — — 9 57 148 943 157
2 21-39 1 1 4 38 99 952 104
|: 4049 — — 20 156 108 844 128
o S0vears and older 1 03 130 42 176 573 307
3-5 o 13-X 21-39 o SU ycars and
e Total 4 04 200 202 788 794 992

F1g. 2. Age-specific protective levels (%).



5 mit

* Sadece pasli cividen tetanoz gelisir

* Hayvan isirigl, bicaklanma, kesilerde asi gereksiz
* Yara yerinde kanama varsa tetanoza karsi korur
e Tetanoz ilimli bir hastaliktir.

* Tetanozu onlemek i¢in basit, kolay yontemler var
* Bu dogru. O da asilama



Saglikli yaslanmak icin tetanoz
asisl
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