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Ot yiyen hayvanlarin primer hastaligidir.

@ insanlara infekte hayvanlardan bulasan zoonozdur.

Gorilme sikligi
giderek azalmaktadir.

Gelismekte olan ulkelerde
infekte hayvanlardan insana bulasir. |

Biyoterorizm ile iliskili ise
kuresel bir tehdit olmay:
surdurmektedir.



e Etken Bacillus anthracis
e Sporlu, gram pozitif basil

e B. cereus turu icinde bir klad
olarak kabul edilir

-

Q > Katalaz pozitifligi ve

turlerinden ayrilir.

Vs

— )

hareketsizligi ile diger Bacillus

57,

Bacillus anthracis
(Gram boyama)




1937 — Hayvanlar igin
gelistirilen sarbon asisi,
insan vakalarini azaltir

1979 — SSCB, Sverdlovsk'ta
olimcul sarbon salgini

1877 — Robert Koch,
700 BC- Koch Postulatlarini

Sarbonun gelistirmek icin
antik sarbonu kullanir

kokenleri

1900’ler — . 2010 — yeni bir
sarbon formu

Sarbonun saldir -
kesfedildi

aracl olarak ilk
kullanimlari

1881- Louis ' % 1960’lar — Biyolojik
Pasteur, ilk silah kullanimiyla 2001 -
sarbon asisini ilgili kiiresel _ Amerika’da
gelistirir endiseler sarbon saldirisi

I-

Antik Caglar: M.O. 1500 — Ebers papiriislerinde hayvan 6liimleri

1752 — Sarbonun ilk
klinik tanimlamalari

< Robert Koch (1877): Koch postiilatlar ilk kez B. anthracis ile tanimlandi

< Louis Pasteur (1881): Ilk canli sarbon asis1
1. 2001 ABD Mektup Saldirilar:: 22 vaka, 5 6liim — CDC ve FBI is birligiyle analiz
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Sporlar cevre kosullarina ¢cok dayanikli olmasi

sl Eradikasyon zor

Pd ]

Toprakta uzun stre canhligini sirdiirmesi

B. anthracis, guclu biyofilmler olusturabilir.

1%t

» toprakta kalicihgin 6nemli bir mekanizmasi

Bakteriyofajlarla etkilesim sonucu lizojenik bakteriler ortaya cikabilir.
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B

e cevresel dayaniklilik t

@ Sporlarin cevresel dayanikhhgi ve topraktaki uzun sureli kalichg,

B. anthracis eliminasyonunu guclestirir.
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Sarbon vakalarinin illere gére dagilimi 2007-2019



SARBON VAKALARININ YILLARA GORE DAGILIMI (TURKIYE; 2008-2025)
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Animal anthrax > Anthrax in Environment < » Anthrax in Human

/i T \? ;2-".7'_ ;:; =
Cevredeki .
sporlarin Respiratuvar
Enfeksiyon
yutulmasi veya y
solunmasi -
yoluyla
alinmasi. B. anthracis, Gastrointestinal

oksijene maruz
kalinca sporlanir

Enfeksiyon.

Sporlar, lenf
sistemi ve
dalakta
germine olur

Deri Enfeksiyonu

Germinasyon, agiz, burun ve andis
gibi acikliklarda hemarajilere neden
olan vejetatif formun Uretimine
neden olur

Enjeksiyonla Bulasan
Enfeksiyon




BULASMA (KAYNAGA GORE) AN

TARIMSAL e Hayvancilikla ugrasanlar, kasap, veteriner Insandan
insana
JIENUETINY
cok dusuk
e Kontamine hayvansal Urunlerin islenmesi

ENDUSTRIYEL (keci kili, yin deri, post ve kemik)

e 1979'da Sovyetler Birligi (Sverdlovsk): Askeri birlikten
BiYOTERORIZM / kazara atmosfere sarbon sporlarinin salimi

LABORATUVAR e 2014'de CDC: BSL-3 labdan BSL-2'ye sarbon basili aktarimi
esnasinda basilin yanlislikla edilmeden gonderilmesi




B. anthracis

pX02 plazmidinde kodlanan anti-

fagositik PGA (poly-d-y-glutamic
acid) kapsulii

PA +heptamer OF = 6dem

toksini
_ PA+ LF= letal toksin.
furin .
=)

PA, sarbon toksin
reseptorlerine baglanir receptor‘

LF, mitogenle aktive olan
protein kinaz kinazin N-

terminal kismini keser.
lizis veya proinflamatuar
sitokinlerin indiiksiyonu S ",:h"::,l(x
v" vaskdler kollaps, sok "o\
ve 6lim %e";::%i‘eq,w

Or
4y,
S 2%,

stimulation of
chemotaxis



Klinik Formlar

Deri sarbonu Lenfohematojen yayilim ile

Q Sarbon menenijiti

Akciger sarbonu Q Sarbon sepsisi

GIS sarbonu Enfeksiyonun siddeti degisken

* innate ve spesifik immiinitesine,

e Bakterinin virtlansina,

Enjeksiyonel sarbon

» Bulasan bakteri sayisina bagl

D Kaynak: Implementation guidance for clinicians. Geneva: World Health Organization; 2025.



@ Kaynakci sarbonu (Welder's Anthrax)

Kaynakgilar ve diger metal iscilerinde sarbon benzeri
bir hastalik vakasi belgelenmistir.

B. cereus grubu icinde sarbon toksini treten bakterilerin neden oldugu,
metal iscilerinde gorulen bir pnomoni.

Ates, titreme, oksuriik, nefes darligi ve kanh balgam.

Tedavi: Antibiyotik ve sarbon antitoksini.

Kaynak: https://www.cdc.gov/anthrax/hcp/clinical-overview/index.html

de Perio, M.A,, et al. Welder's Anthrax: A Review of an Occupational Disease. Pathogens 2022.




Anthrax (Bacillus spp.)
2025 Case Definition

MOTE: A surveillance cass definition is a set of uniform criteria used to define a disease for public health surveillance.
Surveillance case definitions enable public health officals to classity and count cases consistently across reporting
jurisdictions. Surveillance case definitions are not intended to be used by healthcare providers for making a clinical
diagnosis or determining how to meet an individual patient’s health needs.

CSTE Position Statement(s)

24-10-01

Subtype (s)

Cutaneous anthrax
Ingestion anthrax
Inhalation anthrax

Injection anthra=x

( Welder's anthrax




Inkiibasyon periyodu

Ortalama/giin
Deri 2-5
. . ///7%\\
Enjeksiyonel <1
Gastrointestinal 1-6
Inhalasyon 2-10

Literatuirde bildirilmis
sinirlar

1-19
1-7

1-7



. DERI SARBONU .

(CUTANEOUS ANTHRAX)

v' Vakalarin % 95’i v’ Lezyonda pirilans ve agn yoktur.

V' Lezyonlarin ¢ogu bas, v' Bas agnisi, halsizlik ve dustik dereceli ates goriilebilir.

boyun ve ekstremitelerin
» Bakteriyemiye ilerlemesi nadirdir.

acikta kalan bolgelerindedir.

v' B. anthracis invazif degildir. v" Gram boyama ile ¢ok sayida basil,

» Kesik, asinma veya isirk bolgesinden girer. az |6kosit goriildr.

. wnll s o wowsley | = v Antibiyotikler cilt lezyonlarinin evrimini etkilemez.
v'  Vezikuler sivi kiiltlirunde etken uretilebilir.

» 2-6 haftada iz birakmadan iyilesir.




. DERISARBONU .

‘ ' HAFIF DERi SARBONU

e Sistemik semptom yok, <4 cm lezyon varlig

v/ SIDDETLI DERi SARBONU

e Bulloz reaksiyon ve / veya yaygin 6dem

e 24 cm capinda bir deri lezyonu ve ates, tasikardi ve tasipne gibi sistemik semptomlar

e \Veya yogun odem ve sistemik semptomlar iceren kiicik bir deri lezyonu

| v/ KOMPLIKE DERi SARBONU

o Septik sok veya bakteriyemi varligi ve / veya kutanéz lezyon ile herhangi bir organ tutulumu

Doganay, M. et al. Human Anthrax: Update of the Diagnosis and Treatment. Diagnostics 2023



Sagmak Tartar A et al. - Local cutaneous anthrax and malignant edema Rev. Soc. Bras. Med. Trop. 54 ¢ 2021




Sagmak Tartar A et al. - Local cutaneous anthrax and malignant edema Rev. Soc. Bras. Med. Trop. 54 ¢ 2021




Lezyon genellikle agiz boslugunda; 6zellikle bukkal

mukoza, dil veya tonsiller ve farenks arka duvarinda

Ates, bogaz agrisi, yutma guclugu, ses kisikhigi,
agril bolgesel LAP, yumusak doku 6demi ve
boyunda sislik

2-3 cm ¢apinda ve genis 6demle gevrili

‘ gri bir psodomembran ile kapl
-, |

B

Baslangicta ates, bulanti, kusma,

istahsizlik, ishal

kanli ishal, masif asit birikimi, toksemi ve sok

Sporlar peyer plaklarinda tutulur

[% ilerleyen evrede akut karin agrisi, hematemez,

ve Ulserler olusturur.

Soeer? Lezyonlar siklikla terminal ileum

?j ve ¢ekum duvarinda yerlesir




Akbulut A et all. Gastrointestinal Anthrax: A Case and Review of Literature Advances in Infectious Diseases, 2012, 2: 67-71



Inhalasyon sarbonu

v'Solunum sisteminde 5 mikrondan kicuUk sporlar alveollere kadar gider ve

alveoler makrofajlar tarafindan alinir.

v'"Makrofajlarda cogalip trakeobronsiyal lenf nodlarina, lenfatik sisteme, kan

dolasimina gecerek toksemi ve sepsise neden olur.

v'Grip benzeri tablo, solunum yetmezligi, sepsis, menenjit ve multiorgan

vetmezligi gozlenebilir.

v’ Mediasten genislemesi tipik bir radyolojik bulgu



Enjeksiyon Sarbonu

2010’da tanimlanmig
2009-2010’da Iskogya’da 119 olgu, 13 61im

v" Klinik tablo atipiktir.

v Eskar her zaman goérutlmeyebilir

v Nekrotizan fasiit gibi,
v Agri ile orantisiz 6dem

v" Cerrahi debridmani gerekebilir

v’ Sistemik sarbon enfeksiyonu ile kaybedilebilir.

v %9-33



Tani

Maruz kalma
oykusu ve klinik

semptomlar
///"
v
. " Mikrobiyolojik
Molekuler ve | yolo)
: y . ve
immunolojik .
- goruntuleme
testler --

yontemleri



Konvansiyonel Tani Yontemleri

Mikroskopiyle:
* Gram boyama - Gram pozitif, blyuk, cubuk

seklinde bakteriler

* M’Fadyean boyasi - Mavi-siyah renkli

bacillus ve pembe kapsul

* Wright veya polikrom metilen mavisi ile -

karakteristik kapsul gozlenir



Konvansiyonel Tani Yontemleri

v'Kiilttir/Besiyerleri:
* Kanli agar: “Medusa bas!” gorinimu

e PLET (polimiksin-lizozim-EDTA-talyum asetat) - toksik olmasi nedeniyle bazi

ulkelerde yasak

 ChromA (kromojenik agar) ve R&F® agarlari - secici ve modern alternatifler



Molekuler Tani Yontemleri

v’ Antijen-Antikor Temelli Ydntemler (Immuinoassayler)

v PCR ve Genetik temelli Yaklasimlar
* Konvansiyonel PCR & Real-time PCR
* Yeni Nesil Izotermal Teknikler
* Sekanslama ve SNP analizleri

* Yeni teknolojiler

* Genosensorler, aptamer tabanli sistemler, peptid-nukleik asit kimerik problar

v’ Spektrometrik Yontemler

v MALDI-TOF MS

Ogunleye et al. Anthrax outbreak: exploring its biological agents and public health implications Emerging Tropical Diseases 2024



Sarbon icin antibiyotik rejimleri: deri sarbonu ve maruziyet
sonrasi profilaksi

Birinci basamak Alternatif antibiyotikler
antibiyotikler

Doksisiklin Amoksisilin-klavulanat
Penisilin G ve
Minosiklin PEP icin alternatif Moksifloksasin amoksisilin
dogal sarbonun
Ciprofloksasin Klindamisin tedavisinde
tercih edilir
Levofloksasin Linezolid
Penisilin VK Ampirik kullanilmaz imipenem PEP icin onerilmez
Amoksisilin Ampirik kullanilmaz Meropenem PEP icin Onerilmez
Vankomisin PEP icin 6nerilmez
Klaritromisin Diger ajanlardan biriyle, en az 3

glnluk tedaviden sonra

Bower WA, et al. CDC Guidelines for the Prevention and Treatment of Anthrax, 2023. MMWR Recomm Rep 2023



Menenijit dahil sistemik sarbon tedauvisi
ampirik 2 bakterisidal ajan + 1 protein sentez inhibitoru

Birinci basamak bakterisid
antibiyotikler

Meropenem (3X2gr)

Ciprofloksasin (3x400 mgr)

Levofloksasin (2x500)
Penisilin G (6x4 milyon U)
Ampirik kullanma

Ampisilin (6x2)
Ampirik kullanma

Imipenem-cilastatin(4x1)
Meropenem yoksa

Ampicillin-sulbactam (4x3)
Meropenem yoksa

Alternatif bakterisid
ajanlar

Piperasilin-tazobaktam

Moksifloksasin

Vankomisin

Birinci basamak protein
sentez inhibitoru
antibiyotikler

Minosiklin (200 mg bir kez,
ardindan 2X100 mg)

Doksisiklin (200 mg bir kez,
ardindan 2X100 mg)

Alternatif protein sentez
inhibitori antibiyotikler

Omadasiklin

Eravasiklin

Klindamisin

Linezolid

Rifampisin



Antitoksin

inhalasyon, GiS, enjeksiyon

|l binding protein) sarbonu, sarbon menenijiti

oldugundan suphelenilen

’ EF (adenylate cyclase) hastalars ACiL

’ LF (endopeptidase)

\\r/ Raxibacumab™ Raxibacumab — Raxibacumab
;-'\\ * insan monoklonal antikoru
= — * PA'ya baglanarak toksin
Sapeoevd et .
""" PA Discard U Portn : kompleksinin olusumunu
/ ! el engeller.
!5 (G cuncsminion I
N .V
%\ s uygulanir.
B. anthracis - N e
O
A o ey |
e o | Il o .
Makrofajdaki Anthrax Obilitoxaximab Hiicre wAbE,EQL';‘:) L1 Obilitoxaximab
Toksin Reseptori Injection ) : .
100 mg/vial ¢ Insan monoklonal antikoru
For Intraavencus Use Only Anthim‘ — .
Rcony ngzg:zximam e PA'ya yuksek afinite ile baglanir.
100 mg/vial

| e [V uygulanir.

Q
Emergent

@ Antitoksinler, PA'ya baglanarak toksinlerin hiicreye girisini engeller ve toksin aracili hasari azaltir.



cilt sarbonu /PEP

Sistemik sarbon icin antitoksin onerileri amamyoren

Yetiskinler icin dozaj

alternatiftir

Yorumlar

Raxibacumab

40 mg/kg intravenoz olarak bir
kez

Uygulamadan 1 saat dnce difenhidramin ile 6n
tedavi
Asiri duyarhlik ve anafilaksi bildirilmistir.

Obiltoxaximab

16 mg/kg intravenoz olarak bir
kez

Uygulamadan 1 saat 6nce difenhidramin ile 6n
tedavi
Asiri duyarhlik ve anafilaksi bildirilmistir.

Sarbon
immiinoglobulini
(AIGIV)

420 Unite intravenoz olarak bir
kez

Raxibacumab ve obiltoxaximab bulunamiyorsa.
Agir vakalarda ve >5 kg hastalarda yasa veya
kiloya gore belirtilen doz iki katina cikarilabilir.




@ Steroid Kullanimi ve Klinik Sonuclar

Clinical Infectious Diseases

IDSA (e -

Systematic Review of Hospital Treatment Outcomes |

Naturally Acquired and Bioterrorism-Related Anthrax,
1880-2018

Marissa K. Lind et al.

@ Klinik Yorum

Steroidlerin zarara

Steroid kullaniminin, sarbon nedenli hastaneye yatirilan yetiskinlerde hayatta kalma oranini artirdigina dair kanit yoktur. neden O|mad|gl ve
: i ; klinik olarak endikasyon varsa
Steroid Kullanimina lliskin Endikasyon Steroidler Stercid Yok y
Steroid tedavisiyle hayatta kalan/Toplam = (%) Steroid Kullanimadan Hayatta Kalan/Toplam (%)

kullanilmasi gerektigi

Q@ sokin=19)° 0/2 © 617 (35) diistintilmekte.
£\  Primer ve sekonder menenijit (N = 44)¢  1/5 (20)  3/39 @)
%  Basveyaboyun tutulumu (N=52)¢ 477 (57) = 38/45 (84)
)} Birden fazlauzuvda sdem (N=37)¢  4/8 (50) | 24/29 (83)
Ana W steroid almayanlarda hayatta kalma orani daha yiksek;
@ Cikarimlar ozel risk gruplarinda faydali degil?




& Asi

* AVA veya AVA BioThrax FDA onayli, protektif antijen iceren aselltler asilar

* hem pre-exposure hem post-exposure kullanim icin uygun,

e Canli spor asilari: Cin ve Rusya'da mevcut

e tarihsel onem, kullanim sinirli

* Yeni Nesil Asi — AV7909
* AVA + CpG 7909 adjuvani
* daha hizli ve gucli bagisiklik yanit
e 2doz (0 ve 2. hafta)

* 2023’te FDA onayi aldi




Adsorbe sarbon asisi icin dnerilen maruziyet oncesi asilama

programlari
Zamanlama Uygulama Doz
Asilama dozlari (3 doz)
0 ay
1. ay intramuskuler 0,5 ml
6. ay

. Belirli laboratuvar
Ik takviye dozlari (2 doz)
12. ay calisanlari, bazi
18. ay askeri personel,

Devam eden takviye doz cevresel
Devam eden riske sahip bireyler icin: Her yil ara§t|rmac|lar
Yiiksek risk altinda olmayan ancak bagisikhgini korumak
isteyen kisiler i¢in: Her Uc¢ yilda bir

Bower WA, et al. Use of Anthrax Vaccine in the United States: Recommendations of the Advisory Committee on Immunization Practices, 2019.
MMWR



Adsorbe sarbon asisi icin dnerilen maruziyet sonrasi
asilama programlari

Maruziyetten sonra 3 doz:
0 hafta

Standart rejim 0,5 Subcutan 2 hafta
4 hafta

Maruziyetten sonra 2 doz:

Doz tasarruflu rejim 0,5 Subcutan veya 0 hafta
intramuskuler 2 ila 4 hafta

Maruziyetten sonra 3 doz:

0,25 Subcutan veya 0 hafta
intramuskuler 2 hafta
4 hafta

Bower WA, et al. Use of Anthrax Vaccine in the United States: Recommendations of the Advisory Committee on Immunization Practices, 2019. MMWR
Recomm Rep 2019



Sarbonda temas sonrasi profilaksi

Aerosol maruziyeti: antibiyotik + asi

Sporlarin gecikmis ¢cimlenmesi nedeniyle uzun sureli korunma gerekir.

Asi uygulanmiyorsa veya seri tamamlanamiyorsa 60 gun antibiyotik

Asili, saglikli, gebe olmayan 18-65 yas erigkin

Ik asidan 42 glin veya son dozdan 14 gin sonra, hangisi daha gecse.
toplam antibiyotik suresi 60 gunu agsmaz.

immiinkompromize kisiler, >65 yas, gebeler/emzirenler ve ¢ocuklar

Aerosol maruziyetinde asi yapilsa da antibiyotik suresi 60 gundur.
Aerosol disi maruziyet: CDC’ye gore 7 gun antibiyotik, agi gerekmez.

CDC MMWR 2023;72(RR-6) * ACIP MMWR 2019;68(RR-4)



Temas sonrasi profilaksi: antibiyotik secimi

Gebe olmayan eriskinler 218 yas * Oral tek ajan

Ik secenek Doksisiklin 100 mg, 12 saatte bir
Ik secenek Siprofloksasin 500 mg, 12 saatte bir
Ik secenek Levofloksasin 500 mg, 24 saatte bir
Alternatiflerden Moksifloksasin 400 mg, 24 saatte bir
Alternatiflerden Klindamisin 600 mg, 8 saatte bir
Penisiline duyarli sus Amoksisilin 1 g, 8 saatte bir
Penisiline duyarli sus Penisilin V 500 mg, 6 saatte bir

Penisilinler yalnizca duyarlilik dogrulandiktan sonra kullanilir.

Normal bobrek fonksiyonu igin dozlar. Alternatiflerin tamami gosterilmemistir.

CDC MMWR 2023;72(RR-6), Tablo 6



Gelecege Dair Zorluklar

* B. anthracis, hem halk sagligi hem de ulusal gtivenlik acisindan kalici bir tehdittir

** Biyoterorizm Riski sirekli dikkatle izlenmesi

« ® Antibiyotik Direnci

gereken bir patojen

* 10 farkh direnc geni:blal, bla2, fosB, mphL, tem-116, oxa-59, cfrC, dfrG, vmlIR,
bcll

« @ cCevresel Kalicilik: iklim degisikligi



Sonuc olarak;

@% Sarbon, gunimuzde hala orta ve dusuk gelirli tarim
ulkelerinde endemik olarak gorilen bir hastaliktir.

H‘w Hayvan ve insan sagldi entegrasyonu

@ Hijyen ve koruyucu onlemler

é'_Q) Surveyans ve hizli bildirim
;‘{ Toplum farkindahigi ve egitim

@ Multidisipliner, entegre ve uluslararasi
is birligi onemlidir.




_Te;ekkurler....
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