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e Anaerob clostridium tetani etken

* Kas spazmlari ile karakterize

e Sinir sistemi hastaligi

* Olgularin cogu yenidoganlarda ve annelerde

e 1988-2015 arasinda NT olgularinda %96 azalma saglanmis
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* Bagisiklama kapsaminin dustk oldugu

* Kirli dogum uygulamalarinin yaygin oldugu
e Dusuk gelirli tlke veya bolgelerde dnemli bir halk sagligi sorunu
* Bircok ulkede, yenidogan donemi disinda, bildirimi zorunlu degil

Whohttps://www.who.int/health-topics/tetanus#tab=tab_1


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/newborn-period

» Corynebacterium diphtheriae’'nin toksijenik suslari‘etken

 Damlacik yoluyla bulasir

" » Nazofarenks, bademcikler veya girtlaklari kaplayan mukozaya
psodomembran.

.j ennifer L. Liang, DVM at all. Prevention of Pertussis, Tetanus, and Diphtheria with Vaccines in the United States: Recommendations of the Advisory Committee on Immunization
Practices (ACIP). MMWR Recomm Rep. 2018 Apr 27; 67(2): 1-44.
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v Tarihte salginlara yolagcmis;

v 1980’lerde ve 1990’|larda epidemiler;
* Tum yasgruplari,

v Risk gruplari:

* Saglk calisanlari,askerler, toplu yerlerde yasayanlar, 6gretmenler,
alkolikler, evsizler...



* Bordetella pertussis etken

 Damlacik yoluyla bulasir.
. * En riskli grup <3 ay,

Jennifer L. Liang, DVM at all. Prevention of Pertussis, Tetanus, and Diphtheria with Vaccines in the United States: Recommendations of the Advisory Committee on Immunization
Practices (ACIP). MMWR Recomm Rep. 2018 Apr 27; 67(2): 1-44.
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e 2015 Yilinda tetanoza bagli 6limlerin %79'unun gliney asya ve sahra
alti afrika'da meydana geldigi tahmin ediliyordu.

* DSO, 2018'de 25.000 yenidoganin yenidogan tetanozundan 6ldiguni

e 2019 verilerine gore, 12 Glke anne yeni dogan tetanozunu
halledememis

Whohttps://www.who.int/health-topics/tetanus#tab=tab_1



« ABD de. 1996-2016 toplam 13 difteri rapor edilmistir

* 2012 yilinda difteri toksin geni (“toks”) icin pozitif bir polimeraz zincir
reaksiyonu (PCR) testi olan olasi bir vaka meydana geldi

e 2014 yilinda kilturde nontoksijenik C. Diphtheriae ile pozitif bir vaka rapor
edildi.

.Jennifer L. Liang, DVM at all. Prevention of Pertussis, Tetanus, and Diphtheria with Vaccines in the United States: Recommendations of the Advisory Committee on Immunization
Practices (ACIP). MMWR Recomm Rep. 2018 Apr 27; 67(2): 1-44.
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* WHO 2018 yilinda 151.074 bogmaca vakasi bildirdi.
* 2008 verilerine gére DSO, 89.000 6lim oldugunu tahmin etmistir

* Bogmaca vakalarini ve 6limlerini 2014 verileriyle yapilan bir
modelleme

* Dlnya capinda 5 yasindan klc¢lk cocuklarda 24,1 milyon bogmaca
vakasi

* 160,700 6lim oldugunu tahmin etmektedir.

Who
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National Notifiable Diseases Surveillance System and passive reports to the U.S. Public Health Service.
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Aselliler bogmaca asisinin neden oldugu bagisikligin azalmasina baglanmistir

Hastalik yikundeki gercek bir artisa

Tani testlerinde iyilestirmeler,

Artan saglik personeli

Bogmaca konusunda halkin farkindaligi
Vakalarin daha ivi rapor edilmesini icerir

+ Jennifer L. Liang, DVM at all. Prevention of Pertussis, Tetanus, and Diphtheria with Vaccines in the United States: Recommendations of the Advisory Committee on

Immunization Practices (ACIP). MMWR Recomm Rep. 2018 27; 67(2):

* https://www.who.int/health-topics/pertussis#ftab=tab_1
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Yillik bildirilen bildirimi zorunlu hastalik vakalari 2019
ve 100.000 kisi basina oranlar*,

Tetanoz 26 0.01

Difteri 2 0.00

Bogmaca 5.67
18,617

https://wonder.cdc.gov/nndss/static/2019/annual/2019-tablel.html



ERISKINLERDE DURUM

Ulkemizde 2004 yilindan beri difteri vakasi olmadig,
2011 yilinda tek vaka

2017 yilinda 2’si 6lumle sonucglanan 25 tetanoz vakasi olup, vakalarin tamami
asisizdir.

Bogmaca vakalarinin da azaldigi ama devam ettigi

Tanidaki guclikler nedeniyle aslinda daha fazla sayida eriskin bogmaca olgusunun
oldugu ama tani konamadigi bildirilmektedir.




« ABD de NHANES IlI'Un bir analizi,
* Genel popullasyon %60'inin difteri bagisikligina sahip
* 6-11 yaslarinda %91
e 12-19 yas arasi adolesanlarda %80 iken,
* 60-69 yaslarinda yaklasik %30'a dismustur.

Jennifer L. Liang, DVM at all. Prevention of Pertussis, Tetanus, and Diphtheria with Vaccines in the United States: Recommendations of the Advisory Committee on Immunization
Practices (ACIP). MMWR Recomm Rep. 2018 Apr 27; 67(2): 1-44.
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6

e 2015 Ulusal Bagisiklama Anketi'nden (NIS) elde edilen veriler,

* 19-49 yaslarindaki %61.6'sinin

* 50-64 yas arasi yetiskinlerin %64,1'inin

e 2 64yas %56,9'unun onceki 10 yil icinde tetanoz toksoidi iceren herhangi, bir
ast oldugunu gostermistir.

Jennifer L. Liang, DVM at all. Prevention of Pertussis, Tetanus, and Diphtheria with Vaccines in the United States: Recommendations of the Advisory Committee on Immunization
Practices (ACIP). MMWR Recomm Rep. 2018 Apr 27; 67(2): 1-44.
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Tetanus in Italy 2001-2010; A continuing threat in older adults
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Despite being a completely preventable disease, tetanus cases continue to occur in ltaly and notification
and hospitalization rates have been reported to be higher with respect to European and other industri-
alized countries. We examined statutory notification, hospitalization, mortality and seroprevalence data
to describe tetanus epidemiology in ltaly from 2001 to 2010, A total of 594 tetanus cases were notified,
with an average annual incidence of 1.0/1,000.000 population. Most cases were unvaccinated or incom-
pletely vaccinated. Eighty percent of cases occurred in subjects aged =564 years and a higher proportion
of females with respect to males were reported in this age group. The annual number of hospital admis-
sions was 1.4-1.7 times greater than the number of notifications in the same year. The mean annual
number of reported deaths was 21. Seroprevalence data show progressively higher susceptibility levels
with increasing age. Over 50% of persons aged 45-64 years and over two thirds of subjects =G5 years had
tetanus antibody levels <0.01 [Ufml. Results show that tetanus is a continuing problem in Italy and, as
in other countries, most cases occur in older adults, especially elderly women. The observed differences
in notification and hospitalization rates suggest underreporting by physicians. In recent years, Italy has
accounted for most cases reported annually in the European Union (EU) but different case definitions
are used. In ltaly. a confirmed case is one that meets the clinical case definition while the EU case defini-
tion classifies confirmed cases as those with laboratory confirmation of disease. The incidence of clinical
tetanus in ltaly is ten-fold higher than in other industrialized countries, like Australia and Canada, likely
due to higher susceptibility levels in ltaly. In view of the low prevalence of tetanus antibodies in adults
=45 years, strategies to improve vaccine uptake in this population group need to be implemented.

© 2013 Elsevier Ltd. All rights reserved.

e >65 vyasindaki insanin  tetanoza karsl

korunmadigini

gogu

 Kadinlarin korunma olasiliginin erkeklerden
daha dusik

* Yetersiz asilama kapsamina bagl olabilir

 Kadinlar, zorunlu askerlik hizmeti sirasinda
veya is nedenleriyle asi almis olabilecek
erkeklere kiyasla, yasamlari boyunca asi olma
firsatlarina daha az sahip olmus olabilir.

* 65 yas ve Uzeri kisilerin cogu muhtemelen tetanoza
karsi birincil asi serisini hic almamistir
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. 2018 - 2019 yillar arasinda Ucutine karsi %4,7'si seropozitiflige sahipti.

* 1gln- 89yas arasi toplam 666 he ¢ Koruyucu dlizeyin orani yasin artmasiyla birlikte

Tetanozigin: o giderek azalirken
e <0,01I1U/ml (tespit edilemez

. 0,01-0,1 1U/ml (koruma yok] ® >18 yas %86,2'sinde tetanoza karsi koruyucu antikor
* >0,1-0,51U/ml (kisa stireli kol yoktu.

* >0,5-1,0 IU/ml (uzun sireli K Difteri difteri (>18 ya§) igin %58.3

sonra booster),
. >1,0-5.01U/ml (5 yil sonra u| ®* Bogmaca icin ise , >60 yas grubundaki hastalarda

koruma/booster), gbzlenen sadece %92.4 idi.
« >5.01U/ml (8 yil sonra uzun ¢

koruma/booster
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ilysis at the

. 65% of the
patients had no protection for diphtheria, 69% had no protection for tetanus and 90% of the patients had no pro-

18 yas Uzeri eriskin ve yaslilarda yapilan bir calismada,
%65’inde difteri,

%69’unda tetanoz,

%90’ Inda bogmacaya karsi koruyuculugunun olmadigi



ERISKINLERDE DURUM

6 avrupa Ulkesinde (avusturya, belcika, almanya, yunanistan, italya, polonya)

2100 yetiskin

Tetanoz icin yuzde % 2 ila 31

Difteri icin %28-63 (0.1 IU/ml) altinda antikor konsantrasyonlarina

Cogu ulkede tetanoza ve difteriye 6zgu antikor konsantrasyonlari yasla birlikte azalir.

Italya, polonya ve yunanistan gibi genellikle diisik antikor seviyelerine sahip ulkelerde
daha belirgindir.

Difteriye 0zgu antikorlar cinsiyetle ilgili farkhlik bulunmamistir.

Tetanoza 6zgu antikor erkeklerde daha yuksek
e Askerlik hizmeti sirasinda asilanma
* Yaralanmalardan sonra daha sik tekrarlama asilari nedeniyledir



2 Eur ) Clin Microbiol Infect Dis. 2000 Jun;19(6):433-7. doi: 10.1007/5100960000291.

Diphtheria antibody levels in the Italian Population

C von Hunolstein ', M C Rota, G Alfarone, M L Ricci, S Salmaso, Italian Serology Working Group

Affiliations + expand
PMID: 10947218 DOI: 10.1007/5100960000291

Abstract

Immunity to diphtheria was assessed in serum samples obtained from 3111 healthy Italian males and
females aged 0-84 years. Diphtheria antitoxin was tested using a double-antigen, time-resolved
fluorescence immunoassay (DA-DELFIA). According to internationally accepted criteria, antitoxin
concentrations < 0.01 IU/ml indicate susceptibility to diphtheria, those > or = 0.01-0.09 IU/ml provide
hasic or inadequate protection, and concentrations > or =0.1 IU/ml are protective. By these criteria,
9.9% (95% CI 8.9 to 11.18) of the participants were susceptible to diphtheria, 30.2% (95% Cl, 28.6 to
31.9) had basic protection, and 59.9% (95% Cl, 58.1 to 61.6) were protected. The prevalence of
unprotected individuals showed an age-related increase, up to the 45-49-year-old age group for
females and the 50-54-year-old age group for males (34.9% and 31.3% of individuals, respectively).
The prevalence of immunity did not significantly differ in relation to sex in any of the age groups.
These results indicate that booster shots should be routinely provided to the adult population in
order to maintain a protective level of diphtheria antibodies.

0-84 yas arasli

3111 KiSi

* %30.2'si (%95 GA, 28.6 ila 31.9) temel korumaya
sahipti

* 9%59.9'u (%95 GA, 58.1ila 61.6) idi.

e Kadinlarda 45-49 yas %34,9 grubuna,

* Erkeklerde 50-54 yas grubu %31,3’l4 antikoru

vnleti
* Korunmasiz bireylerin prevalansi yasa bagl
olarak artis gostermistir,



* Avrupa’da 2009 - 2014'e Yilda 161 tetanoz ve 36 difteri vakasi
* |talya'da 2001 - 2010 yillari tetanoz vakalarinin %80,2'si 65 yas Usti kisilerde

* 1990'larin basinda, eski Sovyetler Birligi eyaletlerinde
e 140.000'den fazla Difteri
* 4000'den fazla 6lumle sonuclanan buyuk bir salgin meydana geldi

4

= Patojenin hala mevcut
= Kismen korunmasiz bir populasyonda verimli bir sekilde yayilabilir an


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5167047/

e 2017'de ABD’de 33 olgu, 2 6lim

e 2010 - 2014 villari arasinda Birlesik Krallik'ta yilda 2-7 vaka
e 2000 -2014 villari arasinda Fransa'da

e 70 tetanoz hastasi (ortalama yas 80) yogun bakim unitelerine yatirild
e Hastalardan on (%14) old.

* 2010 -2016 villari arasinda Japonya'da
* 499 tetanoz vakasi bildirdigi muhtemelen yasli bireylerde (>40 yas)

e Ortalama hasta yasi 74
* 34" (%7) oldu.
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Abstract Tetanus is an acute, severe infection caused by a neu-
rotoxin secreting bacterium. Various prognostic factors affecting
mortality in tetanus patients have been described in the literature.
In this study. we aimed to analyze the factors affecting mortality
in hospitalized tetanus patients in a large case series. This retro-
spective multicenter study pooled data of tetanus patients from
25 medical centers. The hospitals participating in this study were

the collaborating centers of the Infectious Diseases Intemational
Research Initiative (ID-IRI). Only adult patients over the age of
15 years with tetanus were included. The diagnosis of tetanus
was made by the clinicians at the participant centers. Izmir
Bozyaka Education and Research Hospital's Review Board ap-
proved the study. Prognostic factors were analyzed by using the
multivariate regression analysis method. In this study, 117 adult

Retrospektif

Cok merkezli 25 merkez

15 yas ustu

Cok degiskenli regresyon analizi
e 117 eriskin hasta

79'u (%67,5) hayatta kaldi

38'i (%32,5) oldi.

 Olimlerin cogu>60 yas (%60,5)
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Cinsiyetler arasinda fark yok
Yas gruplari arasinda koruyucu oranlari
acisindan fark anlamli .

Age

<3m 1 18.3(11.0-289) 6.5%(3.9-17.2) 42(15-11.7)
3-<18m 102 76.5(67.4-83.7) 86.390(78.3-91.6) 29(1.0-8.3)
18 m- 65 76.9(65.4-85.5) 90.89(81.3-95.7) 46(1.6-12.7)
<3y 65 754(63.7-64.2) 76.9%(65.4-85.5) 3.1(09-10.5)
3-<6y g7 65.5(55.1-74.7) 71.3%(61.0-79.7) 46(1.8-11.2)
6-<18y 74 39.2(28.9-50.6) 28.496(19.4-39.5) 54(2.1-13.1)
16-<40y 62 29.0(19.2-41.3) 6.1%(3.5-17.5) 3.2(09-11.0)
40-<50 61 36.1(25.2-48.6) 8.206(3.6-17.8) 6.6(2.6-15.7)
50-<60 79 58.2(47.2-68.5) 89(4.4-17.1) 7.6(3.5-15.6)
260 118.173 331367 3485

x <0.0001 <0.0001 09003

P

Anti-Ttx IgG igin,

Toplam 151 (%22,7) denekte anti-ttx 1gg alt saptama
sinirinin (0.01 1U/ml) altinda,

212 (%31.8) denekte koruma yoktu (0,01-0,1 IU/ml),
138 (%20,7) denek kisa sureli korumaya (>0,1-0,5 IU/ml)
sahipti
<3 yas grubundan %49,3'l (35/71) tespit edilebilir
seviyenin altindaydi,

%91,5'i (65/71) korumadan yoksundu.

Koruyucu dizeyin orani (>0,1 1u/ml) yasin artmasiyla
birlikte giderek azalirken,

18 - 3 vasinda %90.8'den 18-40 vasinda %28.4'e diiserken,
> 40 yil ve lizeri tim yas gruplarinda bu oran %10'un
altinda kald.

18 vas) %86.2'sinde (238/276) tetanosa karsi koruvucu

antikor (<0,1 1u/ml) yoktu.



Serolojik calismalar
Daha ileri yaslarda daha distk bagisiklik dtzeylerini
gostermektedir.

Bu sonucglar, koruyucu antikor seviyesini korumak icin yetiskin populasyona rutin olarak destekleyici asilarin
yapilmasi gerekiligini disindirmekte

https://www.cdc.gov/vaccines/pubs/surv-manual/chpt16-tetanus.html#f9



* Yas
 Diyabet
* ImmUiinosupresyon

* Intravendz ilac kullanimi

e Catismalar

* Dogal afetler

* Asi programlarinin kesintiye ugramasi

* American Academy of Pediatrics. Tetanus. In: Pickering LK, editor. 2006 Red Book: Report of the Committee on Infectious Diseases, 2006. Elk
Grove Village, IL: American Academy of Pediatrics; 2006:648-53

* CDC. Tetanus among injecting-drug users — California, 1997. MMWR Morb Mortal Wkly Rep 1998;47(8):149-51

¢ Lam MinhYenMD?3C LouiseThwaites. Tetanus 2019 : 393,, :1657-1668



https://www.cdc.gov/mmwr/preview/mmwrhtml/00051456.htm
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0140673618331313?via=ihub#!
https://www.sciencedirect.com/journal/the-lancet/vol/393/issue/10181

* Ortalama yasam suresi yaklasik yilda 4 ay artiyor

* 2050 yilina kadar avrupa nufusunun %30'undan fazlasi 60 yasin
Uzerinde olacaktir

Kunze U, Groman E.Wien. Immunizing is not only a children's matter! : Why vaccinations are also important for adults].



https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28905246/

* Biyolojik yaslanma
* Yasli bireylerde hiimoral ve hiicresel tepkilerde bozulma
bagisiklik fonksiyonunda azalma
* Birincil asi tepkileri tam koruma saglamaz
* Antikor dusus hiziilerleyen yasla birlikte artar
e Uzun sureli koruma suresi tehlikeye girer

* Azalmis asi etkinligi



®
)

* Tdap'in bogmacaya karsi asi etkinligi %63.9'du (%95 GA = %50-%74)
* sonraki bir yil icinde bogmacaya karsi ilk asi1 etkinligi %73 idi (%95 GA = %60-%82),
 2-4 y1l sonra asi etkinligi %34'e distii (%95 GA =-%0,03-58) %)

Acosta AM, DeBolt C, Tasslimi A, et al. Tdap vaccine effectiveness in adolescents during the 2012 Washington State pertussis
epidemic. Pediatrics 2015;135:981-9. 10.1542 /peds.2014-3358

* Tdap'in ilk y1l icinde etkinligi %68.8 (%95 GA = %59.7-%75.9)
* Asilamadan =4 yil sonra, etkinligi %8,9 (%95 GA =-%30,6-%36,4) olmustur

Klein NP, Bartlett ], Fireman B, Baxter R. Waning Tdap effectiveness in adolescents. Pediatrics 2016;137:e20153326.
10.1542/peds.2015-3326




Asi dagitim yeri
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Bozulmus antijen alimi
ve sunumu

*a

Cytokineg(’z)%

Sitokin Uretiminde
diizensizlik

Antikor kusurlari
Somatik hipermutasyon ve eksik
isotip degistirme
Titre azalmasi ve bozulmus
efektor islevi

TiMiK EVRIM
*  Azalmis t hiicre cikisi

AZALMIS T HUCRE HAZIRLAMA
Naive t hlicre popilasyonunda azalma
Sinirh proliferasyon
Kisith TCR repertuari

T hiicre efektor fonksiyonunda
azalma

Germinal merkez fonksiyonlarinda bozulma
Sinirh lenfoid yapi

Bozuk TFH fonksiyonu

Yeni antijene yanit olusturmada eksiklik

Ld

Korelmis bellek t hiicre fonksiyonu




Tetanoz karsi koruyucu antikor
konsantrasyonlar: (> 0-1 IU/ml) olmayan
Kisilerin yuzdesi

Tetanus

Age group (years) %o Unprotected 95% CI Country Date of study Reference

15-24 13 10-5-15-9 Italy 2003/2004 Filia A, Bella A, von Hunolstein C et al
45-64 56-6 51-7-61-4 Italy 2003/2004 Filia A, Bella A, von Hunolstein C et al
65-75 73-4 67-8-78-6 Italy 2003/2004 Filia A, Bella A, von Hunolstein C et al
75-84 72-1 66-1-77-7 Italy 2003/2004 Filia A, Bella A, von Hunolstein C et al

=85 66-4-93-4

2003/2004 Filia A, Bella A, von Hunolstein C et al
18-30 9.5 n.a. Spain 1995-1998
45-79 69-4 n.a. Spain 1995-1998
41-73 24-8 20-2-28-9  Belgium/Australia n.a. _

18-60 1-5° n.a. France 2005 Launay O, Toneatti C, Bernede C et al

=40 18-8 .1- 14.-7-23.4 Ger‘manyf France n.a Dominicus R, Galtier F, Richard P, Baudin
.A. ”

61-87 12 5-19 Austria 2005 Weinberger B, Schirmer M, Matteucci GR,

Birgit Weinberger and Arne AkbarAdult vaccination against tetanus and diphtheria: the European
perspective Clin Exp Immunol. 2017 Jan; 187(1): 93—-99.



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5167047/

Difteriye karsi koruyucu antikor
konsantrasyonlar: (> 0-1 IU/ml) olmayan
kisilerin yuzdesi

Age group (years) % Unprotected 95% CI Country Date of study Reference

18-30 617 na. Spain 1995-1998 RS E
45-79 80-96 n.a. Spain 1995-1998 [ Bayas N VAIel A Bertran i ecal |

18-40 214 17-9-25-2 Belgium/Australia n.a.

18_29 3f []1_59 FI"EIHCE 20{]5 Launay O, Toneatti C, Bernede C et al
5[]_60 373f 254_492 France 20{]5 Launay O, Toneatti C, Bernede C et al
}40 5 5 . 5_—' 4‘9'9—60' 9 GET‘T’HHH‘JI FTE’[IICE‘ na. Dominicus R, Galtie]rVIF, Richard P, Baudin
61-87 65 55-758 Austria 2005 Weinberger B, Schirmer M, Matteucci GR,

Birgit Weinberger and Arne Akbar.Clin Exp Immunol. 2017 Jan; 187(1): 93-99.
Adult vaccination against tetanus and diphtheria: the European perspective



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5167047/
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Yas grubuna gore bildirilen tetanoz vakalar—-- -= -

durumu ve ortfalama yil |k_insidans oranla . 2009-2017've kadar ABD de
Amerika Birlesik Devletleri, 2009-2017. 264 vaka ,

e 19 tetanoz 6limu rapor edildi.
* %64’0 20-64 yas arasinda
- s * Olgularin %23 65 yas ve Gzeri
* 264 vakanin 72'sinin (%27) asilanma durumu
biliniyordu.
e Kalan hastalar ya asilanmamis ya da 3 dozdan daha az
tetanoz toksoidi almislardi.

264 vakanin 18’inde (%6.8) TT3 oykusu var

Casas

Incidence Rate

Hayatini kaybeden olgularin 55 yas lizerinde

*Iinsidans orani 100.000 niifus basina vaka olarak

hesap|anm|§t|r National Notifiable Diseases Surveillance System, 1990-2017. Division of Health Informatics and
Surveillance, Center for Surveillance, Epidemiology, and Laboratory Services, Office of Public Health
Scientific Services, Centers for Disease Control and Prevention, U.S. Department of Health and
Human Services, Atlanta, GA 30329.



 ABD'deki tetanoz vakalarinin

* 1995 ve 1997 villari arasinda %2’si

Bu artisin nedenleri belirsiz
 Enjeksiyon uygulamalariyla baglantili olabilir
* Diyabetli hastalarda saglikli insanlara kiyasla daha distk serum
antitetanoz antikor konsantrasyonlari da bulunmustur.



https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0140673618331313?via=ihub#!
https://www.sciencedirect.com/journal/the-lancet/vol/393/issue/10181

 ABD de 2009- 2017 tetanoz vakalarinin %8'ini Damar ici uyusturucu
kullanicilari olusturuyordu

e Subkutan enjeksiyon
e Sokak ilaclarinin intramiuskiiler enjeksiyonu anaerobik
enfeksiyona yatkinlik yaratir

Lam MinhYenMD C LouiseThwaites. Tetanus Volume 393, Issue 10181, 20—26 April 2019,



https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0140673618331313?via=ihub#!
https://www.sciencedirect.com/journal/the-lancet/vol/393/issue/10181
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/subcutaneous-injection
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/intramuscular-injection
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/anaerobic-infection

e 2003 -2004 ingilterede damar ici madde kullanicilari arasinda,
kontamine eroinin neden oldugu ve 24 tetanoz vakasi, 2 6lim

e 1990'larda kaliforniya'da Damar ici uyusturucu kullanicilari tetanoz
vakasi kaydedilmistir.

* Kuzey Amerika'da, duslk saflikta siyah katranli eroin enjeksiyonu
tetanoz enfeksiyonu ile lliskilendirilmis

S Hahné, N Crowcroft, ] White, et al.Ongoing outbreak of tetanus in injecting drug users in the UK
Euro Surveill, 8 (2004)

pii:2371

FB Pascual, EL McGinley, LR Zanardi, MM Cortese, TV MurphyTetanus surveillance: United States, 1998-2000
MMWR Surveill Summ, 52 (2003), pp. 1-8

American Academy of Pediatrics. Tetanus. In: Pickering LK, editor. 2006 Red Book: Report of the Committee on Infectious Diseases, 2006. Elk



e 2004’de Endonezya, tsunami sonrasi 106 tetanoz vakasi

* Buyuk olcekli dogal afetler sirasinda,
* Yaralanmalarin turd,
* Tibbi hizmet ve malzeme eksikligi
» Tedavide gecikme gibi birlesen faktorler.
* Hastane tlrl ve tibbi bakima uzaklik

Siddetli bir dogal afet sonrasi tetanozun 6lim orani %19-31 arasinda
degismektedir.

Finkelstein p , teisch L allen CJ , ruiz G tetanus: a potential public health threat in times of disaster. 2017;32(3):339-342.



https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Finkelstein+P&cauthor_id=28215195
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Teisch+L&cauthor_id=28215195
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Allen+CJ&cauthor_id=28215195
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Ruiz+G&cauthor_id=28215195

 2005’te Kesmir depremi 139 tetanoz vakasi
e 2006’da Yogyakarta depremi 71 tetanoz vakasi
e 2010 Haiti depremi sonra 14 tetanoz vakasi bildirildi.

Hizli hedefe yonelik bir asilama programi uygulandi

Lam MinhYenMD?3C LouiseThwaites. Tetanus Volume 393, Issue 10181, 20—26 April 2019, Pages 1657-
1668



https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0140673618331313?via=ihub#!
https://www.sciencedirect.com/journal/the-lancet/vol/393/issue/10181

e Saglik hizmeti sunumunu
engelleme

) —
Insanlari ,géce zorlayarak

asi programlarini
bozuyor

2000-2014 filistinde cocuklarda, catisma
yogunlugunun asi uygulamasini azalttig

Danimarka'da siginma  talebinde bulunan
cocuklarin yalnizca %60'inin yeterli asilandigl

* Difteri-tetanoz-bogmaca asisi (DTP) cocuklarin
%49'unda gerekli

2016 yilinda, 40 milyondan fazla insan, catismalar
nedeniyle yerinden edildi.

Lam MinhYenMD?3C LouiseThwaites. Tetanus Volume 393, Issue 10181, 20—26 April 2019, Pages 1657-

1668


https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0140673618331313?via=ihub#!
https://www.sciencedirect.com/journal/the-lancet/vol/393/issue/10181

* Asilar diinya capinda en basarili on halk sagligi 6nlemi arasindadir

* WHO gore asilar her yil yaklasik 2,5 milyon hayat kurtarmaktadir .

Roush SW, murphy TV. Vaccine-preventable disease table working group. Historical comparisons of morbidity and mortality
for vaccine-preventable diseases in the united states. Jama. 2007;298:2155-63.

 Bulasici hastaliklardan kaynaklanan morbidite ve mortalitenin
azaltilmasina 6nemli bir katki saglamistur.

2005'te ACIP, ergenlere ve yetiskinlere tek doz tetanoz toksoidi, indirgenmis difteri toksoidi ve hticresiz
bogmaca (Tdap) asisi yapilmasini dnerdi

Kunze U, Groman E.Wien. [Immunizing is not only a children's matter! : Why vaccinations are also important for adults].



https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28905246/

—
Difteri, tetanoz Bogmaca

toksoid asi inaktif asi/subunit asi

—~

* Yas gruplarina gore farkli kombinasyonlar uygulanir;
e 7 vyas altinda; DBT / DaBT (2007) (DaBT-IPA-HIB)
e 7 yas lizeri cocuklara; DT / DaBT
e Eriskinlere: Td (Tdap lilkemizde yok)

e Eriskinlere uygulanan “Td”’ asisinin iginde ¢ocuk dozunun 1/8-1/10’u oraninda difteri toksoidi bulundugu icin bu
sekilde adlandirilir.

e Tdap (Tetanoz-difteri-aselliler bogmaca asisi) 2005 FDA onayli eriskin tip asl



En az 1 Tdap dozu iceren Ug tetanoz ve difteri toksoidi iceren asilar
yapilmalidir.
Tercih edilen

1 doz Tdap,

e ardindan en az 4 hafta sonra 1 doz Td veya Tdap

e 6-12 ay sonra 1 doz Td veya Tdap'tir.

 Her 10 yilda bir td rapeli ile asilanmasi ve bu rapellerden birinin

tdap olmasi

* |lk doz olarak 1 doz tdap almalidir

Ek tetanoz toksoid iceren dozlar gerekliyse, td veya tdap kullanilabilir

https://www.cdc.gov/mmwr/volumes/67/rr/rr6702al.htm



https://www.cdc.gov/mmwr/volumes/67/rr/rr6702a1.htm

5 doz asi onerilir.

* Td1: Gebeligin 4.ayinda-ilk karsilasma

* Td2: 1.dozdan en az 4 hafta sonra

* Td3: 2.dozdan en az 6 ay sonra

* Td4: Td3'den en az 1 yil sonra ya da bir sonraki gebelikte
e Td5: Td4’den en az 1 yil sonra ya da bir sonraki gebelikte

10 yil araliklarla Td asilamasina devam edilir.



* Asi alma ge¢misine bakilmaksizin her gebelikte 1
doz tdap almalidir

* Tdap, gebelik sirasinda herhangi bir zamanda

e Tercihen 27-36., gebelik haftasinda

. Jennifer L. Liang, DVM at all. Prevention of Pertussis, Tetanus, and Diphtheria with Vaccines in the United States: Recommendations of the Advisory Committee on Immunization
Practices (ACIP). MMWR Recomm Rep. 2018 ; 67(2): 1-44.



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Liang%20JL%5bAuthor%5d&cauthor=true&cauthor_uid=29702631
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5919600/

* Gebeler tdap asilamasi yoluyla Bogmacaya yonelik dolayh koruma

* Yeni doganlarda bogmaca dnlemede %80-91 etkili

 Hamilelik sirasinda tdap ile Asilanmis annelerden dogan bebekler,
* Bogmaca daha hafif
* Hastaneye yatmayi dnlemede %58 etkiliydi

.Jennifer L. Liang, DVM at all. Prevention of Pertussis, Tetanus, and Diphtheria with Vaccines in the United States: Recommendations of the Advisory Committee on Immunization
Practices (ACIP). MMWR Recomm Rep. 2018 Apr 27; 67(2): 1-44.



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Liang%20JL%5bAuthor%5d&cauthor=true&cauthor_uid=29702631
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5919600/

Uclinci trimesterde Tdap'li gebelerin asilanmasi, yiiksek anne ve bebek antikor
dizeyleri ile sonuclanmaktadir(p < 0.001).

RPagesy ey CUlUPCAll ULl UL WUDDLCLLILD 2 WOUyYIICUUIUEY dilu - = = |

asilamadan dnce anne asilamadan sonra anne kordon
Anti-PT GMC (IU/ml) 8.012-° 3048 =F 2515 °
W05 GA 4,41-11,60C 20.02—49.93 18.07—32.22
Anti-FHA GMC (IU/ml) 122 24 <S55 183.97 < 118 77 g4n
W05 GA 74.02—170.46 118.68—249.26 84, 70-152,75

* Anti-PT ve anti-FHA IgG antikorlarinin plasental transfer oranlari sirasiyla 0.65 ve
0.62

e Kadinlarin asilanmasindan énce ve sonra anti-PT IgG GMC ve anti-FHA 1gG GMC
seviyeleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farkhliklar vardi (p < 0.001).

e Kadinlarin asi 6ncesi anti-PT 1gG GMC'leri ile kordon kani seviyeleri arasinda da
istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi (p < 0.001).



« Enson td asilamasindan bu yana gecen slreye
bakilmaksizin hi¢ tdap almamis ise tek bir tdap
dozu

10 vyilda bir Td veya Tdap dozu almalidir.



* Son tetanoz toksoidi iceren asi dozunun UGzerinden > 5 yil gectiginde
tetanoz toksoidi iceren bir asi endikedir.

e >11 yas kisiler icin tetanoz toksoid iceren asi endike ise, daha 6nce
Tdap almamis veya Tdap oykusu bilinmeyen kisiler icin Tdap tercih
edilir

* Gebe olmayan kisiler icin dnceki Tdap asisi belgesine sahip kisiler icin,
tetanoz toksoidi iceren bir asi endike ise Td veya Tdap kullanilabilir.

Fiona P. Havers, MD; Pedro L.
Moro https://www.cdc.gov/mmwr/volumes/67/rr/rr6702al.htm



https://www.cdc.gov/mmwr/volumes/67/rr/rr6702a1.htm

* Asilama, lyilesme aninda baslatiimahdir

* Birincil tetanoz asisi serisini tamamlamis ise bir doz rapel almalidir

e Daha once tetanoz asisi oykusu bilinmeyen veya belirsiz olan
kisilerin daha once tetanoz toksoid iceren asisi olmadigi
disintlmeli

* 3 doz tetanoz ve difteri toksoid asi serisine baslamalidir.

. Jennifer L. Liang, DVM at all. Prevention of Pertussis, Tetanus, and Diphtheria with Vaccines in the United States: Recommendations of the Advisory Committee on Immunization
Practices (ACIP). MMWR Recomm Rep. 2018 ; 67(2): 1-44.



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Liang%20JL%5bAuthor%5d&cauthor=true&cauthor_uid=29702631
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5919600/

iva @ veya RIV4

LAIVA @

vilda 1 doz

kontrendike @
vilda 1 doz

Tdap veya Td @

Her gebelikte 1

Her 10 yilda bir 1 doz Tdap, ardindan Td veya Tdap gluclendirici
doz Tdap

MMR &

kontrendikedir® kontrendike

Endikasyona bagh olarak 1 veya 2 doz

VAR @

kontrendikedir® kontrendike 2 doz

RZV @&

=19 yvasinda 2 doz =50 yasinda 2 doz

HPV &

26 yasina kadar 3 doz ilk asilama yasi veya durumuna bagh olarak 26 yasina kadar 2 veya 3 doz

Tawvsiye edilmez*®

Pnédmokok (PCWV15,
PCV20,PPSV23) ©

1 doz PCW15, ardindan PPSW23 VEYA 1 doz PCV20

HepA @

HepB @

3 doz ( notlara
bakiniz )

Asiya veya duruma bagh clarak 2, 3 veya 4 doz

Erkekler ACWY ¢

endikasyona bagh olarak dozlar,

ErkeklerB ¢&»

bagh olarak

Hib @&

3 doz HSCT
sadece 3

1 doz

alici



* Difteri tetanoz asilari miimkiinse tedaviden 2 hafta once yapiimalidir.

* Tedavi bitiminden 3-6 ay sonrasinda rutin saglikli asilama strecine
baslanabilir.



* Nakil sonrasi 6.aydan itibaren baslamak lzere
* 4-8 hafta ara ile en az 3 doz yapilmalidir.

* Yanit otolog ve allojeneik nakil sonrasi benzerdir.
* Nakil sonrasi erken veya gec donem asilama benzer yanit verir.

2013 IDSA Clinical Practice Guideline for Vaccination of the Immunocompromised Host



* Transplantasyondan dnce asilama tamamlanmadiysa vyapillir.

* Yasami boyunca glincel tutulmalidir.
* Ek dozlari da en az 10 yilda bir uygulanmalidir.

 Bogmacaya karsi azalan bagisiklik nedeniyle 19 yas ve ustu tim
yetiskinler icin (tdap) iceren tek bir asi 6nerilmektedir.



* 10-64 yas arasi kisilerde tek doz FDA
ruhsatlandiriimlS

* Adacel, Daptacel (pediatrik DTaP) ile ayni tetanoz
toksoidi, difteri toksoidi ve bes bogmaca antijenini
(PT, PRN, FHA ve FIM) icerir,

e 210 yasindaki kisilerde tek doz FDA ruhsatlandiriimis
e Boostrix, Infanrix'teki (pediatrik DTaP) ile ayni tetanoz
toksoidi, difteri toksoidi ve Gic bogmaca antijenini (PT, PRN ve

FHA) icerir,

Jennifer L. Liang, DVM at all. Prevention of Pertussis, Tetanus, and Diphtheria with Vaccines in the United States: Recommendations of the Advisory Committee on Immunization
Practices (ACIP). MMWR Recomm Rep. 2018 ; 67(2): 1-44.



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Liang%20JL%5bAuthor%5d&cauthor=true&cauthor_uid=29702631
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5919600/

YdSd DAgIl SiNniriamalarin ustesinaen geimekx Icin

e Baziviruslere karsi CD8+ T hiicresi cevabi eriskin lerde

bozulmadigi icin, vektor bazh asilar bagisiklik olusturmaya bir
cozum olarak arastirilmaktadir.

Intradermal yoldan uygulanmasi, olan intramuiskiler asilamaya
kiyasla daha ustlin bir bagisiklik tepkisi saglar

Viral vektorlerin kullanimi

intradermal

Canli asilar

Imm{in baskilanmaya katkida bulunan genlerin cikarildigl,
genetigiyle oynanmis canli atente asilarin yaratiimasini icerir




SONUC

* Onerilen asilara karsi bagisiklik cevabi yasla azalir .

* Bebekler ve cocuklar icin asilamanin 6nemi konusunda genis bir fikir
birligi ve kapsamli asilama programlari olmasina ragmen, yetiskin
asillama kavrami tam olarak yerlesik degildir.

* Omur boyu asilama stratejisi emekleme asamasindadir.
e Saglikli toplum icin eriskin asilama tesvik edilmelidir










