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PNOMOKOK PROFILAKSISI

ilkay KESKINEL!

Sik Goriilen Bir Solunum Yolu Patojeni: Pnémokok

Gram porzitif kapstlli bir bakteri olan Streptococcus pneumoniae (diger adiyla
pnomokok) 1881de Pasteur ve Sternberg tarafindan kesfedilmis olup 1918deki
Influenza pandemisinde pek ¢ok dliimle sonuglanabilen pnémoni enfeksiyonuna
yol agmustir (1,2). Giiniimiizde toplumda gelisen pnomonilerin olduk¢a 6nemli
bir kismindan pnodmokoklar sorumludur (yaklasik %20-50) (3). Pnémokoklar,
sadece Ust ve alt solunum yolu enfeksiyonlar: degil, otitis media, siniizit,
menenyjit ve sepsis gibi enfeksiyonlara da sebep olabilir (4,5). Pnomokok, hastalik
yapmadan énce solunum yollarinda kolonize de olabilir (6,7). Ulkemizde yapilan
bir ¢alismada 0-18 yas arasi ¢ocuklarda nazofarinks siiriintiileriyle ortaya konan
pnomokok tastyicilig1 prevalansi %6,4 olarak bulunmustur (8).

Pnomokoklarin 90dan fazla serotipi tanimlanmistir. Bunlardan en sik
goriilenler serotip 3 (%16.9), serotip 19 (%10.7) ve serotip 14’tir (%7.5).
Pnomokoklarin patojenisitesi serotiplere gore degiskenlik gostermektedir.
Ornegin serotip 2 siklikla invazif hastalik yapmaktayken, serotip 3, 4, 6A, 6B, 7,
9N, 9V, 11, 12, 14, 15A, 15F, 16, 18C, 22, 23A, 23B, 31, 33 ve 35’in daha yiiksek
mortalite oranlariyla iliskili oldugu bulunmustur (9).

Pnoémokoklarin i¢erdigi polisakkarit yapidaki kapsiilleri, viriilanslari agisindan
onemlidir ve bu bakterilerin immiin sistemden kurtulmasina yardim edebilir.
Pnomokoklarin notrofiller tarafindan etkin bir bigimde fagosite edilebilmesi
i¢in kompleman opsonizasyonuna ihtiyaglar1 vardir. Pndmokoklarin kapsiilleri,
kompleman aktivitesini inhibe ederek bu bakterilerin sistemik viriilansina katkida
bulunur (10). Cogu pnémokok bakterisinin kapsiilii anyoniktir, diger bir deyisle
negatif yiiklidiir, bu sayede mukus klirensinden daha kolay kurtulurlar. Bunun
yaninda fagositleri elektrostatik olarak da itebilirler (1). Baz1 pnomokok suslar1
(7A, 7F, 14, 33F 33A ve 37 gibi) ise yiiklii olmadiklarindan bu 6zelliklere sahip
degildirler (11,12). Viriilansa katkida bulunan bagka bir mekanizma da, biofilm
olusumudur (13,14,15).
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Pnomokok enfeksiyonlar1 tiim diinyada yaygin olarak goriilebilse de, bazi
durumlarda ozellikle invazif pnomokok enfeksiyonu riski artmis bulunmustur
(3,9). Bakteriyemiye neden olmayan pnomoni, orta kulak iltihab1 ya da siniizit
gibi enfeksiyonlar, “mukozal” ya da “non-invazif” pnémokok enfeksiyonu olarak
isimlendirilir (16). Pnémokok pnomonisi gegiren hastalarin %10-30 kadarinda
bakteriyemi gelisir. Ayrica menenjit, septik artrit ve sepsis gibi durumlarda, normal
sartlarda bakterilerin bulunmadig: kan, plevra ya da periton boslugu, sinovyal
siv1, beyin-omurilik sivist gibi bolgelerde pnémokoklarin yerleserek enfeksiyona
neden olmasi hali “invazif” enfeksiyon olarak adlandirilir (9,16). Pnomokoklarla
gelisen (6zellikle invazif) enfeksiyonlara egilimi arttiran durumlar tablo 1de
gosterilmistir.

Tablo 1. Ozellikle invazif pnémokok enfeksiyonu agisindan riskli durumlar

>65 yas

Kronik akciger hastalig
KOAH
Astim

Kronik kardiyak sorunlar

Konjestif kalp yetmezligi

Kardiyomyopati

Kronik karaciger hastalig (siroz)

Diyabet

Sigara ve diger tiitlin dirtinleri kullanimi

Alkolizm

Uzun siireli sistemik kortikosteroid kullanimi
Konjenital ya da edinsel immiin yetmezlikler (HIV dahil)
Kronik bobrek yetmezligi, nefrotik sendrom
Maligniteler (16semi, lenfoma, multipl myelom vb)
Radyoterapi

Organ transplantasyonu

Koklear implant

Beyin omurilik sivis1 kagagi

Splenektomi

Hemoglobinopatiler (orak hiicre hastalig vb)
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Pnoémokok Asilari

Pnomokoklara karst immiinizasyonla ilgili calismalarin gee¢misi, 1930-19407lara
dayanmaktadir. Hekzavalan ozellikteki ilk Pnomokok agis1 1946 yilinda gelistirilmis,
ancak antibiyotiklerle elde edilen yiiksek bagar1 oranlari, asty1 geri planda birakmustir. (1).

Giintimiizde kullanilan pnémokok asilar1:
1. Polisakkarit Asilar:

1983den beri kullanilmakta olan polisakkarit pnomokok asisi, endiistriyel
tilkelerde invazif pnémokok enfeksiyonlarinin %90’mna neden olan 23 pnémokok
serotipinin piirifiye kapsiil polisakkaritine karst gelistirilmistir (PPV23,
Pneumovax’) (17). Astya yanit hem serotiplere, hem de uygulanan Kkiginin yasina
gore degiskenlik gosterir.
2. Konjuge Asilar:

Polisakkarit pnomokok asisinin kiiciik ¢ocuklarda immiinojenisitesi
kisithidir (18), bu nedenle gelistirilen konjuge ag1 (PCV7, Prevnar’) 2000 yilinda
Amerika Birlesik Devletlerinde piyasaya siiriilmiistiir. 2008 yilinda daha fazla
serotipe kars: etkili PCV10 (Synflorix’) ve 2010 yilinda da PCV13 (Prevnar-13)
agilarinin ¢ocuklarda kullanimi onaylanmigti. PCV13 (iilkemizdeki ismiyle
Prevenar-13"), ABDde 2012 yilindan beri erigkinlerde kullanilmaktadir. Bu tiir
agilarda polisakkarit tasiyici bir proteinle konjuge edilmistir. Tastyic1 protein,
polisakkaritin immiinojenisitesini arttirmaktadir.

Heniiz giindelik kullanimimiza girmemis olsa da, biri 15 (Merck), digeri 20
(Pfizer) serotipe kars1 iki konjuge as1 daha gelistirilmistir. Iki 24-valanli konjuge
as1 (PCV24) da preklinik/erken klinik olarak denenmektedir (19).

Halen kullanilmakta olan ve yeni gelistirilen pnomokok agilarinin serotip
igerikleri, tablo 2'de gosterilmistir (19).

Tablo 2. Pnémokok asilarinin serotipleri

Statii As1 Serotipler
1,2,3,4,5,6B, 7E 8, 9N, 9V, 10A, 11A, 12F,
Onayl PPV23 14, 15B, 17E 18C, 19E 19A, 20, 22F, 23E,
33F
PCV13 1,3,4,5,6A, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F,
23F
Yeni gelistirilen PCV15 PCV13 + 22F 33F
PCV20 PCV13 + 8, 10A, 11A, 12F, 15B, 22F, 33F
PCV24 PPV23 + 6A
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Kime, Hangi As1?

o Daha o6nce hi¢ pnomokok asis1 yapilmamis ya da as1 ge¢misi bilinmeyen
65 yas ve Ustii saglikli tim bireylere 6nce konjuge asi, bundan bir yil sonra
polisakkarit as1

o Herhangi bir yastaki eriskinler pnomokok acisindan yiiksek riskli ise
(immiinsupresyon, aspleni, koklea implanti, beyin-omurilik sivis1 kagagi gibi)
once konjuge as1, en az 8 hafta sonra polisakkarit as1, polisakkarit agidan 5 yil
sonra yeniden polisakkarit as1, 65 yas iistiinde sonuncudan en az 5 yil sonra
olmak tizere bir kez daha polisakkarit as1 (koklear implant ve beyin-omurilik
sivist kagagi olanlarda rapel dozuna gerek yoktur)

« Daha o6nce agilanmamis komorbid durumu (kronik kalp, akciger, karaciger
hastaligi, diyabet, sigara igiciligi, alkolizm) olan ancak immiinokompetan 65
yas ve lizeri hastalara once konjuge, 1 yil sonra polisakkarit as1

« Daha once bir kez polisakkarit as1 uygulanmis ve komorbid hastalig1 olan
ancak immiinokompetan 65 yas ve {izeri hastalara dnce polisakkarit asi, 1 yil
sonra konjuge as1, ilk polisakkarit agidan 5 y1l sonra yeniden polisakkarit as

o Eriskinlerde yas ne olursa olsun, konjuge ast bir kez yapilmalidir, rapel
Onerilmez (16)

SONUC

Asilama, onlenebilir hastaliklarin yaratacagi morbidite ve mortaliteyi 6nlemek
acisindanbelkide enkolayve en etkili koruyucuhekimlik uygulamalarindan biridir.
Diinya iizerindeki en bagarili agilama programiyla bir viriisiin eradikasyonuna
ornek olarak cicek asisini verebiliriz. Yaygin asilama kampanyalar1 sayesinde,
Orthopox viriis ailesinden olan ¢igek viriisiine bagl son ¢igek hastalig, 1977
yilinda Somalide gériilmiistiir (17).

Pnomokoklara bagli saglik sorunlari, pek c¢ok farkli disiplinden hekimin
karsisina siklikla gtkmaktadir. Her nekadar pnédmokoklar giinliik pratikte genellikle
“zor bakteri” gibi diisiiniilmese de, direngli suglara rastlamak miimkiindiir. ilk
penisiline direngli pnomokok, 1967 yilinda Avustralyada tanimlanmistir. Bu
susun tetrasikline de direngli oldugu bildirilmistir (18). Ozellikle penisilin alerjisi
olan hastalarda ya da kombine tedavide veya streptokokkal toksik sok sendromu
gibi toksinle iliskili hastaliklarda protein inhibisyonu etkisinden yararlanmak
tizere tercih ettigimiz makrolidlere karsi1 pnomokok direnci 1990’lardan
itibaren artmistir (18,19,20,21). Penisilin ve makrolidlere en yiiksek direnci
gosteren suslarin 6B, 6A, 9V, 14, 15A, 19E 19A ve 23F oldugu bildirilmektedir
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(18). Pnomokok asilamasinin yayginlasmasindan sonra, invazif pnomokok
enfeksiyonlarinda ciddi bir azalma olmakla beraber, asilarda yer almayan
serotiplerle gelisen enfeksiyonlar artmaktadir (18).

Yukarida belirtilen ve pnomokok enfeksiyonlar: agisindan risk tagiyan
gruptakilerin asilanmalar1 hem kendi sagliklari, hem de toplum saglig1 agisindan
6nem tagimaktadir. Kronik hastaligi/komorbid durumlari olan, sigara igen ve/veya
alkolik kisileri izleyen hekimlerin, hasta kendilerine ne nedenle bagvurmus olursa
olsun, pnémokok profilaksisi agisindan hastalar1 uyarmalari, eger asilanmadilarsa
bu riskli gruptaki hastalara her vizitte agilanmanin 6nemini tekrar tekrar ifade
etmeleri kanimizca 6nemli bir koruyucu hekimlik uygulamasi olacaktir.
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