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Gerçek vs Myth 

Mit (myth) mi? 

•  Bilinmeyenler çok 
•  ÜreDm teknolojisi 
•  Hayvan modeli  
•  Vektör sistemler – etkinlikleri hala 

tar>şılyor  

 

Gerçek mi? 

•  Bilinmeyenlere rağmen 
tanımlanmış klinik/
epidemiyoloji 

•  Bulaş yolu  

•  Tedavisi yok 

•  İhDyaç var 

•  Önemi giNkçe artan bir hastalık  

Ozkul, 2018 



Klinik/Epidemiyolojik süreç çok iyi 
tanımlandı 
• Konu ile ilgili olarak 2002 yılından bu tarafa alana sağlanan çok ciddi 
klinik ve epidemiyolojik bilgi var. 

 Demografik özellikler, 

 Semptomatoloji 

 Kene surveyansları (kene türleri) 

 Endemik bölge/şehir tanımlamaları 

 EDyolojik detaylar, 

 Virus filogeneDği 

Ozkul, 2018 



Spesifik Tedavisi Yok! 

• Ribavirin 
•  Etkin 
•  Şarta bağlı etkin 
•  Etkisiz 

•  Favipiravir (T‐705) 

• Chloroquine, chlorpromazine 

•  Yeni Ajanlar  
•  2‐deoksi‐2‐florosiDdin 
•  SubDlisin kexin isozyme‐1/site‐1 
protease (SKI‐1/S1P) 
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İhtiyaç var! 

RİSK GRUPLARI 

•  Endemik bölge sakinleri, 

•  Silahlı Kuvvetler, 

•  Tarım alanı çalışanları,  

• Orman işçileri, 

• Veteriner hekim ve  

• Doktor, Hemşire ve diğer Sağlık 
çalışanları 

Ozkul, 2018 



Önemi gün geçtikçe artıyor-WHO 
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• Bugüne kadar ki en büyük aşı 
araş>rmaları plakormu. 

•  İsveç, Karolinska EnsDtüsü, 
liderliğinde EU lider ülkeleri, UK, 
Türkiye, Tacikistan, USA 

• Hedef 
•  Her türlü İnsan aşısı 
•  Hayvan 

•  Toplam Bütçesi 6 M € 

•  ohpp://www.cchfvaccine. eu/ 

Önemi gün geçtikçe artıyor - EU 
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Kısıtlı Hayvan Modeli  

Ozkul, 2018 

Hawman & Feldman, 2018 



İdeal KKKA Aşısının Özellikleri 

• Humoral ve selüler yanı> 
uyarmalı 

• AnDjen orijinaline uygun ifade 
edilmeli 

• Makul fiyatlı olmalı 

• ÜreDmi kolay olmalı 

•  Termostabil olmalı 

• Güvenli olmalı 

• Az dozda yeterli bağışıklık olmalı 

Ozkul, 2018 
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uyarmalı 

• AnDjen orijinaline uygun ifade 
edilmeli 

• Makul fiyatlı olmalı 

• ÜreDmi kolay olmalı 

•  Termostabil olmalı 

• Güvenli olmalı 

• Az dozda yeterli bağışıklık olmalı 

•  Yapılan çalışmalar adapDf 
systemin hem hücresel ve ham 
de sıvısal kanadını uyarabilen 
aşıların gerçek koruma 
sağlayacağını göstermektedir. 

Ozkul, 2018 



İdeal KKKA Aşısının Özellikleri 

• Humoral ve selüler yanı> 
uyarmalı 

• AnDjen orijinaline uygun ifade 
edilmeli 

• Makul fiyatlı olmalı 

• ÜreDmi kolay olmalı 

•  Termostabil olmalı 

• Güvenli olmalı 

• Az dozda yeterli bağışıklık olmalı 

• Bağışıklık sistemine sunulan 
anDjenin doğada orjinal ifade 
edildiği şekilde arzu edilir. Bu 
özellikle lineer ve lineer olmayan 
epitope tanınması için önemlidir. 

Ozkul, 2018 



İdeal KKKA Aşısının Özellikleri 

• Humoral ve selüler yanı> 
uyarmalı 

• AnDjen orijinaline uygun ifade 
edilmeli 

• Makul fiyatlı olmalı 

• ÜreDmi kolay olmalı 

•  Termostabil olmalı 

• Güvenli olmalı 

• Az dozda yeterli bağışıklık olmalı 

• Özellikle halk sağlığı 
harcamalarının sınırlı olduğu 
bölgelerde üreDlen aşının 
maliyeD önem arzetmektedir. 

Ozkul, 2018 



İdeal KKKA Aşısının Özellikleri 

• Humoral ve selüler yanı> 
uyarmalı 

• AnDjen orijinaline uygun ifade 
edilmeli 

• Makul fiyatlı olmalı 

• ÜreDmi kolay olmalı 

•  Termostabil olmalı 

• Güvenli olmalı 

• Az dozda yeterli bağışıklık olmalı 

• Aşı risk al>ndaki popülasyonlara 
ihDyaç anında süratle ve yüksek 
miktarda üreDlebilmelidir.  

• Hastalığın özellikle sıcak iklimli 
bölgelerde görüldüğü 
gerçeğinden hareketle, 
uygulama alanlarına nakilde 
soğuk zincire çok ihDyaç 
duyulmamalı 

Ozkul, 2018 



İdeal KKKA Aşısının Özellikleri 

• Humoral ve selüler yanı> 
uyarmalı 

• AnDjen orijinaline uygun ifade 
edilmeli 

• Makul fiyatlı olmalı 

• ÜreDmi kolay olmalı 

•  Termostabil olmalı 

• Güvenli olmalı 

• Az dozda yeterli bağışıklık olmalı 

• Mevcut güvenlik (safety) 
mevzua>na uygun aşı üreDm 
teknolojileri ile üreDldiğinde 
klinik testler ve ruhsatlanma 
süreci kısa olacak>r. 

•  Etkin bağışıklık kazanımı için 
tekrarlayan uygulamalara ihDyaç 
duyulmamalıdır. 

Ozkul, 2018 



Geçmişten Günümüze  
Kırım Kongo Kanamalı Ateşi Aşı 
Denemeleri 

Ozkul, 2018 



Kırım-Kongo Kanamalı Ateşi Hastalığına Karşı 
Profilaktik ve İmmunoterapötik Biyolojik 

Madde Üretimi  

Çağrı Başlığı: Viral, Bakteriyel Patojen ve Parazitlere Karşı Aşı Geliştirilmesi 

Çağrı Dönemi: SB0101 

1003-Öncelikli Alanlar Ar-Ge Projeleri 
Destekleme Programı 



Vektör Platform’lar  

• Adenovirus – CCHFV‐N 

• BHV‐4 – CCHFV‐N 

• MVA – CCHFV‐N 

Ozkul, 2018 
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•  Genellikle türe özgü viruslar 

•  Çok seroDpliler 

•  AdV5 vektör amaçlı kullanılıyor 

•  Knob‐like kapsid proteini 

•  4kb’ kadar yabancı protein geni 
yüklenebilir 

•  E1 ve E3 delesyonu ile bu kapasite iki 
ka>na çıkabilir. 

•  Geçirilmiş enfeksiyonlardan kalan 
anDkorlar aşılamayı interfere edebilir. 



Vektör Platform’lar  

• Adenovirus – CCHFV‐N 

• BHV‐4 – CCHFV‐N 

• MVA – CCHFV‐N 

•  BHV‐4'ün in vivo insanlara bulaşma potansiyeli belirsizdir ve 

virüs manipülasyonu için uluslararası biyogüvenlik 

düzenlemeleri Biyogüvenlik seviyesi (BSL) 2 grubunda 

kategorize edilmişDr (Gillet ve ark, 2005). 

•  İki ana referans suş, DN599 (Amerikan suşu) ve Movar 

(Avrupa suşu) karakterize edilmişDr (Lin ve ark, 2007). BHV4, 

hücre kültüründe kolay yayılımı, diğer gama herpesvirüslerine 

göre nispeten basit genom, hedef gen yerleşDrme için büyük 

kapasite, hayvan modelinin bulunabilirliği (tavşan) ve 

belgelenmiş hücre transformasyonunun olmaması nedeniyle 

yeni bir herpesviral vektör olarak araş>rılmış>r (Donofrio ve 

ark, 2007 ).  

•  Son zamanlarda aşı gelişDrme ve kanser tedavisi 

deneylerinde bir vektör olarak dikkat çekmişDr (Redaelli ve 

ark, 2010). EVD aşı adayı gelişDrildi. 

Ozkul, 2018 



Vektör Platform’lar  

• Adenovirus – CCHFV‐N 

• BHV‐4 – CCHFV‐N 

• MVA – CCHFV‐N 
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•  Yüksek immunojenite, 

•  Vaccinia virusu 570 ETY pasajı ile elde 
ediliyor.  

•  Özellikle Veteriner Sağlığında yoğun 
kullanılıyor. 

•  Promotor problem var. 

•  Konak spektrumu dar. 

•  Önceki çiçek aşıları bağışıklamayı 
interfere edebilir. 

•  İnsan sağlığında kullanım için iyi bir aday. 



DNA Platform’ları  

• pcDNA3.1. – CCHFV‐N 

• pVax – CCHFV‐N 

Ozkul, 2018 



DNA Platform’ları  

• pcDNA3.1. – CCHFV‐N 

• pVax – CCHFV‐N 

Ozkul, 2018 



Etkinlik Denemeleri 

•  IFNAR‐/‐ Fareler (Marshall, UK) 
kullanıyoruz.  

•  Tüm izolatların enfekDvite testleri 
yapılıyor.  

•  İzolatlar arası farklar var. 

•  İmmunolojik parametrelere C57 
aşılamalarından sonra tekrar 
bakılıyor.   

•  IFNAR DNA aşısıyla 14 gün arayla 2 
doz aşı aldı ve challenge’a başlandı. 

Ozkul, 2018 
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GERÇEK  MYTH 



Teşekkür ederim 

Ozkul, 2018 


