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Bogmaca

inya genelinde her yil yaklasik 50 milyon insani etkileyen ve 300

bin insanin 6limine yol acan bogmaca, gelismekte olan (ilkelerde
daha sik goriilen 6nemli bir saglik sorunudur. Bogmacanin tarihi hay-
li eskiye dayanir. Yazili kaynaklara gore hastalik ilk olarak 1414 yilinda
Fransa'da gorilms. 17. ylizyilda, kuvvetli 6ksuiriik anlamina gelen “per-
tussis” olarak adlandirilan hastaliga yol acan etken 1906 yilinda bulun-
mus. 60 yildan daha uzun bir stiredir bogmacaya karsi asi uygulanma-
sina karsin son yillarda hastaligin goériilme sikliginin artmasi, dikkatleri
yeniden bu hastaligin Gizerine cekmistir. ilk olarak 1940'larda baslayan
yaygin asilama programlarindan sonra hastalik giderek azalmaya bas-
lamis, ancak 1980’lerden sonra artis egilimi gostermistir. Bogmaca ge-
nellikle cocuklari etkileyen bir hastalik olsa da, son yillardaki artisla be-
raber ergenler ve eriskinlerde de goriilmustiir. ABD'de bulunan Hastalik
Kontrol ve Koruma Merkezi'nin (CDC) 2004 yili verilerine gore hastaligin
gorilme sikhdi 10-19 yas arasinda 19 kat, 20 yas lUzerindeyse 20 kat art-
mistir. Yiiksek agilama oranlarina ragmen hastaligin son yillarda artis egi-
limi gostermesi, bogmacaya karsi verilen savasin stratejisinde degisiklik
yapilmasi gerektigini géstermistir. Hastaliga yol acan mikrobun daha iyi
taninmasi, yeni asilar gelistirilmesi ve asi takviminde degisiklik yapilmasi
glindeme gelmistir.

Hastaliga, kapsul seklinde (kokobasil) bir bakteri olan Bordetella yol
acar. Bu bakterinin 9 tirl olmasina karsin sadece bazi tiirleri insanlarda
hastalik yapar. Bordetella pertussis bogmacaya yol acan tiirdiir. Borde-
tella parapertussis ve bronchiseptica tirleriyse bogmaca benzeri, ancak
hafif gecen bir hastalida yol acar. Trematarum turi insanlarda kulak, cilt,
solunum yolu hastaliklarina yol acar. Pertussis bakterisinin ylizeyindeki
FHA (flament6z hemaglutinin) ve pertaktin molekdilleri, bakterinin so-
lunum hiicrelerine ve bagisiklik sistemi hiicrelerine tutunmasini ve iceri
girmesini saglar. FHA 220 kilodalton agiriginda, 2 nanometre genis-
liginde ve 50 nanometre uzunlugunda, ipligimsi yapida bir proteindir.
Bakterinin bu proteini, agi yapiminda kullanilir. Pertaktin molekli ise 69
kilodalton agirliginda bir proteindir ve bakterinin dis yiizeyinde bulunur.
Bu protein, bakterinin insan hiicrelerine tutunmasini saglar ve adeta bir
koprii gorevi yapar. Pertaktin de FHA gibi asi yapiminda kullanilir. Diger
bir ylizey proteinleri grubu da aglutinojenlerdir. Bunlar, bakterinin solu-
num yolu hiicrelerine tutunarak hastaligi baslatmasinda gorev alir.

Pertussis bakterisinin ylizey proteinleri yardimiyla gerceklesen ve ilk
asama olan solunum yolu hicrelerine tutunma siirecinde hastalik anti-
biyotiklerle kontrol altina alinabilir. Hastaligin ikinci asamasina bakteri-
nin salgiladidi zehirli molekdiller, yani toksinler yol acar. Bakterinin Uretti-
gi ve salgiladigi pertussis toksini (PT) hastaligin ilerlemesinden sorumlu-
dur. PT, bagisiklik sisteminde 6nemli roll olan lenf hiicrelerinin (lenfosit)
calismasini engeller. Ek olarak pankreastaki instlin salgilayan hicreleri
etkileyerek hipoglisemiye (kan sekerinin dlismesi) yol acar. PT, solunum
yolu hiicrelerinin calismasini olumsuz etkileyerek asiri salgi Gretmelerine
yol acar ve 6kslrik nobetleri olusmasina neden olur. Pertussis bakteri-
sinin Urettigi bir diger toksin de adenilat siklazdir. Bu toksin, bakterilerin
hiicrenin icine girmesini saglar. Ayrica bu toksin, istila ettigi konakginin
bagisiklik sistemine de hasar verir. Dermonekrotik toksin, etkiledigi bol-
gede iltihaplanmaya ve hticre 6llimiine yol acar. Cok gliclii damar kasici
(vazokonstriiktif) etkisi olan dermonekrotik toksin, farelere verildiginde
olime yol acar. Pertussis bakterisi, solunum yolu hiicrelerinde ¢ogalma-
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ya basladiktan sonra trakeal toksin denilen bir molekiil salgilamaya bas-
lar. Bu toksin, solunum yolu hticrelerinin islevini bozarak hava yollarinda
olusan salgilarin temizlenmesini engeller ve dksuriige yol acar. Ayrica,
IL-1 (interlOkin) Gretimini artirarak atese neden olur.

Hastaligin Klinik Seyri

Bogmaca, hastaliga yakalanmis kisiyle temas sonucunda ve ge-
nellikle ev icindeki kisilerden kapilir. Bogmacanin kulugka stiresi 4-21
glin arasinda degisse de genellikle 7-10 gilinddir. Yaklasik 10 hafta ka-
dar devam edebilen bogmaca kabaca i evreye ayrilir. ilk evre olan
kataral ddnemde hastalik belirtileri basit bir soguk alginhigina benzer.
Hafif ates, burun akintisi, burun tikanikhdi ve kuru ancak rahatsiz edici
Oksuriik kataral donemin belirtileri arasindadir. Bir iki hafta stiren bu
evrede hastalik hayli bulasicidir. Bu dénemde doktora miiracaat eden
vakalarin ¢ogu basit gribal enfeksiyon tanisi alir. Bu evrenin sonlarina
dogru inatgi 6ksuiriik nobetleri baslar. Hastaligin ikinci evresi olan pa-
roksismal donemde kisinin nefes almasini zorlastiran, Gst Giste 5-10 kez
tekrarlayan 6ksiriik ndbetleri baslar. Oksiiriik nébetleri sirasinda kisi-
nin nefes almasi zorlasir ve bogulacak gibi olur. Bu sirada kusma veya
bayilma da gorilebilir. Ancak 6ksirik nébetleri arasinda herhangi bir
solunum zorlugu olmaz. Genellikle gece gelen 6ksiiriik ndbetleriyle
seyreden paroksismal evre 6 hafta kadar devam edebilir. Hastaligin
son evresi, sikayetlerin azaldidi ve kisinin iyilesmeye basladigi konvale-
san dénemdir. lyilesme dénemi 1-4 hafta hadar devam eder.
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Bogmacanin teshisi genellikle klinik belirtilere gore
yapilir. Kesin tani icin bakterinin kilttrlerde Uretilmesi
veya PCR yontemiyle (DNA testi) tespit edilmesi gerekir.
BuyUklerde veya blyik ¢ocuklarda bogmaca genellikle
kendiliginden iyilesir. Ancak bogmaca, yenidoganlarda
% 3, 2-12 ay arasindaki bebeklerde binde 3 oraninda
olum riski tasir. Hastaliga yakalananlarin % 10’unda za-
tlrre, % 2'sinde bayilma ndbetleri, % 1'inde beyin iltihabi
gorlir. Antibiyotik tedavisi sadece ilk evrede fayda verir.
Bu donemde baslanilan eritromisin veya trimetoprim-
sulfametaksazol gibi antibiyotikler, 6kstrik nobetleriyle
kendini gosteren ikinci evrede fayda saglamaz. Son yillar-
da, hastaligin tedavisi ve hastaliktan korunmada 5-7 giin
stireyle makrolit grubu antibiyotikler olan azitromisin ve
klaritromisin kullanilmaktadir.

Bordetella pertussis

Bogmaca Asilari

Bogmacaya karsi en etkin tedavi hastaliktan ko-
runmak yani asilanmaktir. Bogmaca asisi 1936 yilinda
bulunmus, ancak kullanimi 1947'de yayginlasmistir. ilk
basta bogmaca asilarinda pertussis bakterisinin etki-
sizlestirilmis hali kullanildi. “Tam hiicre bogmaca asisi”
(whole cell pertussis vaccine, wP) olarak adlandirilan bu
asinin yayginlasmasiyla hastaligin gériilme sikhgi 150
kat distli. Bu diisiis 1980’lere kadar devam etti, bu tarih-
ten sonra ergen ve eriskinlerde daha belirgin olmak lize-
re yeniden artmaya basladi. Tam hiicre asisindan sonra
asl bolgesinde sislik, kizariklk ve agn gibi tepkilerin yani
sira kisilerin % 50'sinde ates gorilir. Ek olarak, asilama
sonrasi uyuklama, sinirlilik, istahsizlik gibi yan etkiler de
gorilebilir. Nadiren de olsa asiya bagh 6lim vakalari da
rapor edilmistir. Bu yan etkileri nedeniyle 1970'li yillarda
bazi Gilkeler tam hiicre bogmaca asisinin kullanimina ara
vermistir. Bunun Uzerine 1977-1978'de bogmaca vaka-
lari artmaya baglamis ve 1983'te en yiksek seviyesine
ulagsmistir. Yeni dogan bebeklerde goriilen bogmaca
hastaligi, 1970-1980 arasinda yaklasik % 50 artmustir.

Japonya'da tam hiicre bogmaca agisina bagli iki 6lim
vakasi gorlilmesinin ardindan, farkl yapida, bakterinin ta-
mamini icermeyen guvenilir bir asi gelistirme calismalar
basladi. Hiicresiz asi yapiminda bakterinin butiini dedil,
bazi parcalari kullanilir. Hiicresiz asida, bakteri ylizeyindeki
proteinler veya Urettigi toksinler etkisiz hale getirilerek vi-
cuda verilir. Viicuda verilen bu molekdiller kisinin bagisiklk
sistemini uyarir ancak hastaliga yol agmaz. Japonya'da 7
yili askin stire sonunda pertussis bakterisinin FHA molek-
1t ve pertussis toksini (PT) kullanilarak hazirlanan “hiicresiz
bogmaca asisi” (acellular pertussis vaccine, aP) 1981'de uy-
gulamaya girdi. Daha sonra yapilan arastirmalar sonrasin-
da, PT geni degistirilerek zararli olmayan, ancak bagisiklik
yaniti olusturan PT-9K/129G molekilu hicresiz asilarda
kullanilmaya baslandi. Gelistirilen yeni asilarda PT ve FHA
molekdillerine ek olarak, bakterinin pertaktin ve kuyruk
(fimbria) molekdilleri de asi yapiminda kullanilmistir.

Huicresiz ag), 3-8 hafta arayla (2., 4., ve 6. aylarda) difteri
ve tetanos asilaryla (DTaP) birlikte uygulanir. ilk Gic doz-
dan 12-18 ay sonra dérdiincii doz yapilir. Dérdiincii doz
asilamasi tamamlanan ¢ocuklara 4-6 yas arasinda besinci
doz asilama yapilmalidir. Yani bogmaca asilamasinin 7 yas
oncesi tamamlanmasi gerekir. Hlicresiz yeni asilar, hasta-
liga karsi % 90 civarinda koruma saglamaktadir. Hiicresiz
asllarin yan etkileri tam hiicreli asiya oranla daha azdir.
Ates, huzursuzluk, istahsizlik gibi hafif dizeyde yan etkile-
ri vardir. Nadiren 40 dereceye varan ates, bayllma ndbeti,
uzun sireli aglama ve kas gevsekligi gorilebilir. Ciddi yan
etki gorilenlerde sonraki dozlarin yapilmasi sakincalidir.
Gelismis Ulkelerde asilama oranlarinin yiiksek olmasina
ragmen, bogmacanin 6zellikle erigkin ve ergen yas grupla-
rinda yaygin olmasi, ileri yas asilamalarini glindeme getir-
mistir. Bu kapsamda 11-18 yas grubuna, pekistirme olarak
tek doz asi yapilmasi 6nerilmektedir.
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