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Abstract

Giris: Neisseria meningitidis enfeksiyonlari mortalitesi ve morbiditesi
yuksek (sirasiyla %10-20 ve %15), ancak asi ile 6nlenebilir hastaliklar-
dandir. Konjuge MenACWY-TT asisi hem cocuk ve hem de eriskinlerde
kullanimi onayli, glivenli asilardir. Yan etkilerinin bilinmesi, asilarin hem
hekim hem de toplum tarafindan kabuliinde énemli rol oynamaktadir.
Calismamizda MenACWY-TT asilamasi yapilan ¢ocuk ve eriskinlerde yan
etkilerin degerlendirilmesi amaclanmistir.

Gereg ve Yontemler: Konya Saglk Midurliginde hac ve umre seyahat
asilamasinda kullanilmak tizere bulunan MenACWY-TT asilari, Selcuk
Universitesi Tip Fakdiltesi Aile Hekimligi ve Cocuk Enfeksiyon Hastaliklari
ile Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Cocuk Enfeksi-
yon Hastaliklar Bilim Dallarinca, saglikli gondillii bireylere yapilmistir. Asi
aliclan 30 dakika akut yan etki agisindan gézlenmistir. Asilama sonra-
sinda anket ¢alismasi planlanmis, asilanmis kisilerin iletisim bilgilerine
ulasiimistir. Asilamadan bir ay sonra, telefonla ulasilan ve anket calisma-
sini kabul eden bireylerin demografik bilgileri, kronik hastaliklari, daha
onceki rutin asilarda olusmus yan etkiler kaydedilmistir. Asilamadan son-
raki bir aylik stirecte gelisen lokal ve sistemik yan etkiler sorgulanmistir.
Gonllli grubu 18 yas alti ve Ustli olmak Gzere iki grupta incelenmistir.

Bulgular: Calismaya 619 kisi (310 cocuk-309 eriskin) dahil edildi. Bireyle-
rin ortalama yasi 22.5 + 18.2 yildi. Komorbiditesi olan eriskinlerde (n=37,
%12) asilama orani ¢ocuklara (n= 22, %7.1) gore daha yiiksek saptandi.
Asiyan etkileri 35 (%11.3)'i ocuk, 53 (%17.2)'U eriskin, toplam 88 (%14.2)

Objective: Neisseria meningitidis infections have high mortality and
morbidity (10-20% and 15%, respectively), but can be prevented by vac-
cination. Conjugated MenACWY-TT vaccine is a safe vaccine approved
for use in both children and adults. Knowing the side effects plays an im-
portant role in the acceptance of vaccines by both the physician and the
society. In our study, it was aimed to evaluate the side effects in children
and adults who were vaccinated with MenACWY-TT.

Material and Methods: MenACWY-TT vaccines, which are available for
use in pilgrimage and umrah travel vaccinations, at Konya Health Direc-
torate, were administered to healthy volunteers by Selcuk University
Faculty of Medicine, Family Medicine and Pediatric Infectious Diseases
and Necmettin Erbakan University Meram Medical Faculty Pediatric In-
fectious Diseases departments. Vaccine recipients were observed for 30
minutes for acute adverse events. After vaccination, a survey research
was planned, and contact information of the vaccinated people was ob-
tained. One month after vaccination, demographic information, chronic
diseases, and side effects from previous routine vaccinations were re-
corded for individuals who were contacted by phone and accepted the
questionnaire. Local and systemic side effects that developed in the first
month period after vaccination were questioned. The volunteer group
was examined in two groups as under 18 years old and over.

Results: Six hundred and nineteen individuals (310 children-309 adults)
were included in the study. Mean age of the subjects included in the study
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kiside saptandi. Lokal yan etki olarak en sik agri (n= 43, %6.9), kizariklik
(n= 15, %2.4) ve sislik (n= 11, %1.8) saptandi. Agr sikayeti eriskinlerde
cocuklara gore istatistiksel olarak daha yiiksekti (p=0.039). Sistemik yan
etkilerden en sik ates (n= 18, %2.9), yorgunluk (n=9; %1.5) ve bulanti (n=
7; %1.1) gozlendi, cocuk ve eriskinler arasinda istatistiksel anlamli fark
gozlenmedi.

Sonug: MenACWY-TT ile asilanan ¢ocuk ve eriskinlerde lokal ve sistemik
yan etkiler literatiirde bildirilen degerlerden diisiik bulunmustur. Diistik
yan etki profilinin asi kabuliine 6nemli katki saglayacagini diisinmekte-
yiz.

Anahtar Kelimeler: Eriskin, cocuk, meningokok asisi, asi glivenligi

Giris

Neisseria meningitidis; menenjit, pndmoni, artrit gibi izole
enfeksiyonlardan, fulminan septik soka kadar genis spektrum-
da hastaliga neden olan gram-negatif, kapsulli bir bakteridir.
Ulkemizde, cocuklarda toplumsal kaynakli menenijitin en sik
etkenlerindendir (1). N. meningitidis, kapsuldeki polisakkarit
bilesimine gore 13 serogrupta siniflandirilir, en sik invaziv has-
talik yapan serotipler A, B, C, W, X ve Y serogruplardir (2). N.
meningitidis, nazofarenksin mukozal ylzeylerini kolonize eder.
Hastalardan veya asemptomatik tasiyicilardan damlacik yo-
luyla dogrudan bulas olabilmektedir. Nazofarengeal tasiyicilik
oranlari ergenlerde ve geng eriskinlerde yuksektir (%8-25) (3).

N. meningitidis enfeksiyonlarinda klinik genellikle hizla
gelisir ve uygun antimikrobiyal tedaviye ragmen morbidite
(%10-20) (norolojik sekel, ekstremite kayiplari, isitme kaybi
vb.) ve mortalitesi (%15) yUksektir (4-5). Meningokokal has-
taligin erken taninmasi, hizli tani ve antimikrobiyal tedavinin
baslatiimasi hayat kurtaricidir.

Hastalik insidansi <1 yasindaki bebeklerde en yiiksek ol-
makla birlikte, ergenlerde ve 16-20 yas geng eriskinlerde de
stk gorllmektedir (4). Amerika'da 2018'de invaziv meningokok
enfeksiyonlari stirveyansina goére insidans 0.1/100.000, infant-
larda 0.83/100.000, 1-4 yas ¢ocuklarda 0.18/100.000, =65 yas
0.14/100.000, ergen ve genc erigkinlerde 0.10/100.000 olarak
bildirilmistir. Serogrup W %12.8, serogrup C %12, serogrup Y
%10.8 ve serogrup B %6.9 oraninda saptanmistir (6). Tirkiye'de
Ceyhan ve arkadaslarinin yaptigi invazif meningokok enfeksi-
yonlari siirveyans ¢alismasinda bireylerin %37.5'ini olusturan
cocuk hastalarin serotip degerlendirilmesinde %66.7 (n= 36)
MenB, %18.5 (n= 10) MenW, %7.4 (n= 4) MenA, %5.6 (n= 3)
MenY ve %1.8 (n= 1) MenX saptanmistir (1).

Viral enfeksiyon, sigara kullanimi, kalabalik ortamda bu-
lunma (yurt, askerlik, hac, umre), erkeklerde homoseksuellik
onemli risk faktorlerindendir. Kompleman eksikligi, komple-
man inhibitord kullananlar (ekulizumab, ravulizumab), anato-
mik veya fonksiyonel aspleni, edinsel immiin yetmezlik enfek-

was 22.5 + 18.2 years. Vaccination rate was found to be higher in adults
with comorbidities (n=37,%12) than in children (n=22, %7.1). Vaccine side
effects were detected in 88 (14.2%) individuals, 35 (11.3%) were children
and 53 (17.2%) were adults. The most common local side effects were pain
(n=43; 6.9%), redness (n= 15, 2.4%) and swelling (n= 11, 1.8%). Pain com-
plaints were statistically higher in adults than in children (p= 0.039). The
most common systemic side effects were fever (n= 18, 2.9%), fatigue (n=9,
1.5%) and nausea (n= 7, 1.1%). There was no statistical difference between
children and adults in terms of systemic side effects.

Conclusion: Local and systemic side effects in children and adults vacci-
nated with MenACWY-TT were lower than reported in the literature. We
think that the low side-effect profile will make a significant contribution
to vaccine acceptance.

Keywords: Adult, child, meningococcal vaccine, vaccine safety

siyonu olan kisiler, N. meningitidis izolatlariyla ¢alisan mikro-
biyologlar, meningokok hastaliginin hiperendemik veya en-
demik oldugu Ulkelere seyahat edenler bireyler meningokok
enfeksiyonu icin yliksek risk grubu olarak tanimlanmistir (7).

GUnumizde invaziv enfeksiyon yapan serotipleri iceren
konjuge ve polisakkarit meningokok asilari Gretilmektedir.
Polisakkarit asilar gli¢li immin yanit olusturmaz ve nazofa-
rengeal tastyiciligi énlemede yeterli etkisi yoktur. Ulkemizde,
MPSV4 (A/C/Y/W-135) purifiye meningokok kapstiler polisak-
karit asilar, kuadrivalan konjuge meningokok (MenACWY)
asilari (2012); 1) A, C, W ve Y polisakkarit difteri toksoid kon-
juge asisi (MenACWY-D); 2) A, C, W ve Y oligosakkarit difteri
CRM197 konjuge asisi (MenACWY-CRM); 3) meningokok grup-
lart A, C, W ve Y polisakkarit tetanoz toksoid (TT) konjuge asisi
(MenACWY-TT, Nimenrix®) ve serogrup B meningokok asilarin-
dan (MenB) MenB-4C lisansli olarak kullanilmaktadir.

invazif meningokokal hastalik gelisimini énlemek icin Agl
Uygulamalari Danisma Kurulu (Advisory Committee on Im-
munization Practices, ACIP-2020) MenACWY asilama Onerisi:
ergenler (11-12 yas), invazif meningokok hastaligi acisindan
risk altindaki >2 ay Ustl bireyler, anatomik ya da fonksiyonel
aspleni ya da kompleman (properdin, faktor D, faktor H ve C5-
Q9) eksikligi olanlar, asisiz ya da eksik asili popiilasyonun yo-
gun olarak bulundugu askeri kisla, yatili okul gibi kurumlarda
bulunanlar, mesleki maruziyet riski olan mikrobiyologlar, me-
ningokok hastaliginin hiperendemik oldugu bélgelere yolcu-
luga cikacak olan kisileredir (8).

MenACWY-TT (Nimenrix®) N. meningitidis serotip A, C,
W135 veY iceren TT ile konjuge edilmis cansiz bir asidir. Turki-
ye'de Aralik 2017 tarihinde altinci haftadan buyuklerde uygu-
lama icin onam alinmistir. Ulkemizde meningokok asilar, rutin
ast takviminde olmayip doktor 6nerisiyle yapilan 6zel asilardir.
Galismamizda MenACWY-TT ile asilanan 619 bireyin demog-
rafik ozellikleri, komorbiditeleri, asilamadan hemen sonraki
ve bir ay icindeki gelisen lokal ve sistemik yan etki bulgular
degerlendirildi.
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Gereg ve Yontemler

Yeni Koronaviris Hastaligi (COVID-19) pandemisi nedeniyle
2020 yilinda, uluslararasi seyahat kisitlamalari yapilmak zorun-
da kalinmistir. Ulkemizde de pandemi nedeniyle 2020 yilinda
hac ve umre seyahatleri gerceklestirilememistir. Konya Saglik
Mudurliginde hac ve umre seyahat asilamasinda kullaniimak
tizere bulunan MenACWY-TT, Selcuk Universitesi Tip Fakiiltesi
Aile Hekimligi ve Cocuk Enfeksiyon Hastaliklari Bilim Dallari-
na, ayrica Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakdiltesi
Gocuk Enfeksiyon Hastaliklari Bilim Dalina gonderilmistir. Asi-
lar, saghkli gonillu bireylere yapilmistir. Sozel bilgilendirmeyle
asi olmayi kabul eden, immuinsupresif tedavi almayan ve akut
enfeksiyon bulgusu olmayan bireyler asilandi. Tiim asilama bir
hafta icinde tamamlanmis, asi alicilari asilanma sonrasi 30 da-
kika kadar akut yan etki gozlemi yapildi. Asilama sonrasinda
anket calismasi planlanmis, asilanmis kisilerin iletisim bilgile-
rine ulasilmistir. Asilamadan bir ay sonra, telefonla anket calis-
masini kabul eden birey ve ebevynlerin demografik bilgileri,
kronik hastaliklari, daha 6nceki rutin asilarda olusmus yan et-
kiler kaydedilmistir. Asilamadan sonra bir aylik siirecte gelisen
lokal ve sistemik yan etkiler sorgulanmistir.

Kesitsel anket calismasinda, asi uygulamasindan sonra bir
ay icinde kisilerde olusan lokal yan etki olarak; enjeksiyon ye-
rinde sislik, agri, 1s1 artisi, kizarklik, hematom olusumu, sika-
yetlerin agidan sonra ne zaman olustugu ve ne kadar strdigu
sorgulandi. Sistemik yan etkiler; ates, istahsizlik, bulanti, ishal,
kusma, karin agrisi, 6ksuirtk, solunum sikintisi, sinirlilik, huzur-
suzluk, uykusuzluk, nobet, asiri aglama, titreme, yorgunluk,
uyusukluk, bas agrisi, kulak agrisi, kasinti, dokiintl, miyalji,
artralji bulgulan kaydedildi. Semptomlarin asilamadan kag
glin sonra ortaya ¢iktigi ne kadar stire devam ettigi kaydedildi.
Hastalarla telefon gorlismesi dort arastirmaci tarafindan, bir
haftada tamamlandi. Asilamadan sonraki alti ay icindeki olu-
sabilecek ge¢ yan etkilerin (Guillan-Barre, transvers miyelit) ta-
kibi hakkinda bilgi verildi, hastaneye basvuru ve iletisime ge-
cebilecekleri telefon numarasi verildi. Bireyler cocuk (<18 yas)
ve eriskin (18=) olarak iki gruba ayrilarak yan etkiler arasin-
daki farkliliklar istatistiksel olarak degerlendirildi. Bu calisma,
hastanemiz girisimsel olmayan klinik arastirmalar etik kurulu
onayi ile yapildi (No: 2021/88).

istatistiksel Analiz

Calismada elde edilen veriler Windows icin SPSS 22.0 ver-
siyonuyla istatiksel olarak analiz edildi. Nicel degiskenler orta-
lama + standart sapma ve kategorik degiskenler ise sayi (n) ve
ylizdelik (%) olarak belirtildi. istatistiksel degerlendirmelerde
nitel verilerin analizi icin Pearson ki-kare testi, Fisher's exact
ki-kare testi ve Yates diizetmeli ki-kare testi kullanildi. Nicel
verilerin analizinde Mann-Whitney U testi kullanildi. istatiksel
anlamhhk p< 0.05 olarak belirlendi.

Bulgular

Asilanan Bireylerin Demografik Ozelliklerinin ve Lokal
Asi Yan Etki Bulgulari

Selcuk Universitesi Tip Fakiiltesi Aile Hekimligi ve Cocuk
Enfeksiyon Hastaliklari Bilim Dallarinda, Necmettin Erbakan
Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Cocuk Enfeksiyon Hastaliklari
Bilim Dalinda 820 kisiye goniilliilik esasina gore MenACWY-TT
asisi yapilmistir. Cocuklarin ebeveynlerinden s6zli onam alin-
mistir. Asilama sonrasi 30 dakika sureyle gelisebilecek yan et-
kiler gézlenmis, ancak herhangi bir yan etki saptanmamistir.
Asilanan 820 kisi asilamadan bir ay sonra telefonla aranmis,
ulasilabilen 619 kisi asi yan etkileri agisindan sorgulanmistir.

Asilananlarin %50.1 (n=310)'i cocuk, %49.9 (n=309)'u eris-
kindi. Asilanan bireylerin hicbirinde yas haricinde meningo-
kok enfeksiyonu icin predispozan faktor yoktu ve hicbiri daha
once meningokok asisi olmamisti. Tim bireylerin yas ortala-
masi 22.5 + 18.2 yil, cocuklarin 7.4 + 4.6 yil, eriskinlerin 37.7 +
13.5 yil idi. Her iki grupta cinsiyetler arasinda istatistiksel ola-
rak anlamli fark saptanmadi.

Asilanan bireylerin 59 (%9.5)'unda komorbidite vardi. Eris-
kinlerde astim (n= 8), diyabet (n= 6), hipertansiyon (n=5), ko-
roner arter hastaligi (n= 4), malignite (n= 3), romatoid artrit
(n= 2), otoimmiin hepatit (n= 2), tanimlanmamig immdin yet-
mezlik (n= 1), aritmi (n= 1), vertigo (n= 1), Hashimato tiroiditi
(n=1), multiple skleroz (n= 1), kronik bébrek yetmezligi (n=1),
ventriklloperitoneal sant (n= 1) dykusu saptandi. Cocuklarin
%7.1 (n= 22)’sinde komorbidite olarak otoimm{in hepatit (n=
6), astim (n= 4), tanimlanmamig immun yetmezlik (n= 3), epi-
lepsi (n= 2), romatoid artrit (n= 1), Crohn hastaligi (n= 1), kro-
nik bobrek yetmezligi (n= 1), kistik fibrozis (n= 1), gelisme geri-
ligi (n= 1), atopi (n= 1) ve bronkopulmoner displazi (n= 1) sap-
tandi. Komorbiditesi olanlarda lokal asi yan etki goriilme orani
istatistiksel olarak daha yiiksek saptanirken (p=0.08), sistemik
yan etkiler acisindan anlaml fark saptanmadi (p= 0.629). Eris-
kinlerin %12 (n= 37)'sinde komorbid bir hastalik varken, ¢o-
cuklarin %7.1 (n=22)'inde komorbid bir hastalik vardi, gruplar
arasinda istatistiksel anlamli fark saptandi (p= 0.039).

Daha 6nce meningokok disi rutin asilamalarda hatirlanan
ciddi olmayan lokal yan etki 10 (%1.6) kiside; alti (%1.9) cocuk,
dort (%1.6) eriskinde bildirildi.

MenACWY-TT asisi sonrasi ilk bir ay icerisinde yan etki
35 (%11.3) cocuk, 53 (%8.6) eriskin toplam 88 kiside (%14.2)
saptandi. Yan etki sikhginda eriskin ve cocuklar arasinda is-
tatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. Asilanan bireylerin
53 (%8.6)'U; cocuklarin 22 (%7.1)'si, erigkinlerin 31 (%710)inde
lokal yan etki saptandi. En sik gorilen yan etkiler; agr (n= 43,
%6.9) ve kizariklik (n= 15, %2.4) idi. Agr sikayeti orani eriskin-
lerde cocuklara gore istatistiksel olarak daha yuksekken (p=
0.039), diger yan etkilerde anlamli fark saptanmadi. Asilanan
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Tablo 1. MenACWY-TT ile asilanan ¢ocuk ve eriskinlerin demografik 6zellikleri ve lokal yan etkilerin degerlendirilmesi

Yas gruplari Cocuk (n=310) Eriskin (n=309) Toplam (n=619) p

Yag (X £ SS) 74+£46 37.7+£135 225+£182 -
Cinsiyet

Kadin, n (%) 162 (%52.3) 170 (%55.0) 332 (%53.6) 0491%
Erkek, n (%) 148 (%47.7) 139 (%45.0) 287 (%46.4)

Komorbidite

Var, n (%) 22 (%7.1) 37(%12.0) 59 (%9.5)

Yok, n (%) 288 (%92.9) 272 (%88.0) 560 (%90.5) 00397
Daha once asi yan etki oykusii

Var, n (%) 6(%1.9) 4(%1.3) 10 (%1.6) 07505
Yok, n (%) 304 (%98.1) 305 (%98.7) 609 (%98.4)

MenACWY-TT yan etki, n (%) 35(%11.3) 53 (%17.2) 88 (%14.2) 0.037*
Asi lokal yan etki, n (%) 22 (%7.1) 31 (%10) 53 (%8.6) 0.192%
Agdri, n (%) 15 (%4.8) 28 (%9.1) 43 (%6.9) 0.039*
Gun (asidan sonra) (X £ SS) 11403 1.1+03 11403 0.667****
Slre (X £ SS) 24+12 30£19 28+17 0.3177%%x*
Kizariklik, n (%) 10 (%3.2) 5(%1.6) 15 (%2.4) 0.299%**
GUn (asidan sonra) (X £ SS) 1.1+03 1.0+0.0 11403 0.480****
Sire (X £ SS) 27+£16 34+£19 29+£17 0.489****
Sislik, n (%) 5(%1.6) 6(%1.9) 11(%1.8) 0.996***
GUn (asidan sonra) (X +SS) 14405 1.0+£00 12+04 0.134%x**
Sire (X £ SS) 38+£16 36+15 37£15 0.914%%%
Is1 artisi, n (%) 2 (9%0.6) 2 (9%0.6) 4 (%0.6) 1.000%*
Gun (asidan sonra) (X £ SS) 15+07 1.0+00 13+05 0.317%%**
Stre (X £ SS) 35121 15+0.7 25+17 0.227%***
*Person ki-kare testi.

**Fisher’s exact ki-kare testi.

***Yates dlzeltmeli ki-kare testi.

****Mann-Whitney U testi.

cocuk ve eriskinlerin demografik 6zellikleri ve lokal yan etkileri
Tablo 1'de 6zetlenmistir.

Asilanan Bireylerin Sistemik Yan Etki Bulgularinin
Degerlendirilmesi

Asilanan bireylerde olusabilecek sistemik yan etkilerden;
ates, yorgunluk, bulanti, huzursuzluk, uyusukluk, bas agnsi,
miyalji, ishal, karin agrisi, 6ksurik, sinirlilik, uykusuzluk, asir
aglama, titreme, dokiuntl bulgulan degerlendirildi. Sistemik
yan etkiler asi uygulananlarin %6.8 (n= 42)’inde saptandi. Eris-
kinlerin %8.1 (n= 25)'inde, cocuklarin %5.5 (n= 17)'inde siste-
mik bir yan etki gelismisti.

Ates [n=18 (%2.9)] en sik yan etki olup, ortalama asilama-
dan bir giin sonra baslayip 2.5 + 1.5 giin devam etmisti. istah-
sizlik, kusma, solunum sikintisi, nébet, kulak agrisi, kasinti, art-
ralji bulgular sorgulandiginda hicbir hastada bulgu olmadigi
belirtildi. Sistemik yan etkilerin siklidi cocuk ve erigkinlerde

benzer oranda bulundu (p= 0.197). Asilanan ¢ocuk ve eriskin-
lerin sistemik yan etki bulgulari Tablo 2'de 6zetlenmistir.

Tartisma

MenACWY-TT asisi formilasyonu sukroz ve trometamolun
eklendigi 44 mg TT'ye konjuge edilmis dort polisakkaritin her
birinden 0.5 mgq icerir. Tek dozluk bir sisede steril liyofilize be-
yaz bir toz halindedir (8). MenACWY-TT asisi, Avrupa'da 2012
yilinda bir yastan biyuk bireylerde, Kasim 2016'da alti hafta-
liktan biyiik bebeklerde kullanimi onaylanmistir. infantlarda
6-12 haftalik bebeklerde iki ay arayla iki doz ve 12. ayda ra-
pel doz, bir yas Uzeri cocuk ve yetiskinler icin tek doz olarak
uygulanmaktadir. Faz 2 ve 3 calismalarinda MenACWY-TT ilk
doz veya rapel uygulamalarda, dort serogrup icin de yiiksek
immiuinojen ve glvenli oldugu saptanmistir. Ayrica, diger rutin
astlarla birlikte her iki asinin immunojenisitesini veya gtivenli-
gini olumsuz etkilemeden diger rutin asilarla birlikte uygula-
nabildigi bilinmektedir (9).
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Tablo 2. MenACWY-TT ile asilanan ¢ocuk ve eriskinlerde sistemik yan etkilerin degerlendirilmesi

Yas gruplan Cocuk (n=310) Eriskin (n=309) Toplam (n=619) p
Sistemik yan etki, n (%) 17 (%5.5) 25 (%8.1) 42 (%6.8) 0.197%**
Ates, n (%) 8 (%2.6) 10 (%3.2) 18 (%2.9) 0.627%**
Gin (asidan sonra) (X £ SS) 1.0+£00 1.0+0.0 1.0+£00 1
Sire (X + SS) 24412 25+17 25+15 0.879
Yorgunluk, n (%) 2 (%0.6) 7 (%2.3) 9 (%1.5) 0.107**
Gun(asidan sonra) (X + SS) 15+0.7 1.1+04 12404 0312
Stre (X £ SS) 1.0+00 21+0.7 19+08 0.06
Bulanti, n (%) 2 (%0.6) 5(%1.6) 7 (%1.1) 0.286**
Gun (asidan sonra) (X £ SS) 20+£00 1.0+00 1.0+00 1
Slre (X £ SS) 20+00 20+07 20+06 1
Huzursuzluk, n (%) 3(%1.0) - 3 (%0.5) 0.249**
GUn (asidan sonra) (X +SS) 20+00 - 20+00 -
Slre (X £ SS) 27+06 - 27+06 -
Uyusukluk, n (%) - 3(%1.0) 3 (%0.5) 0.124**
GUn (asidan sonra) (X +SS) - 1.0+£00 1.0+00 -
Stre (X £ SS) - 60+70 60+70 -
Bas agrisi, n (%) 2 (%0.6) 1(%0.3) 3 (%0.5) 1.000**
GUn (asidan sonra) (X £ SS) 1.0+00 1.0 1.0+00 1
Stre (X + SS) 35+21 20 30+17 0480
Miyalji, n (%) - 3(%1.0) 3 (%0.5) 0.124**
GUn (asidan sonra) (X +SS) - 1.3+06 13+06 -
Stre (X £ SS) - 27+12 27+12 -
ishal, n (%) 1(%0.3) - 1(%0.2) 1.000%*
Gin (asidan sonra) (X + SS) 20 - 20 -
Stre (X £ S9S) 1.0 - 1.0 -
Karin agrisi, n (%) 1(%0.3) - 1 (%0.2) 1.000%*
Gun (asidan sonra) (X £ SS) 20 - 2.0 -
Stre (X + SS) 1.0 - 1.0 -
Oksiiriik, n (%) - 1 (%0.3) 1(%0.2) 0.499**
GUn (asidan sonra) (X £ SS) - 1.0 1.0 -
Stre (X £ SS) - 3.0 3.0 -
Sinirlilik, n (%) 1(%0.3) - 1(%0.2) 1.000%*
GUn (asidan sonra) (X £ SS) 1.0 - 1.0 -
Slre (X £ S9S) 30 - 3.0 -
Uykusuzluk, n (%) 1(%0.3) - 1(%0.2) 1.000%*
GUn (asidan sonra) (X £ SS) 2.0 - 2.0 -
Siare (X £ SS) 3.0 - 3.0 -
Asin aglama, n (%) 1 (%0.3) - 1 (%0.2) 1.000%*
GUn (asidan sonra) (X £ SS) 20 - 20 -
Sidre (X +SS) 30 - 3.0 -
Titreme, n (%) - 1 (%0.3) 1 (%0.2) 0.499**
GUn (asidan sonra) (X £ SS) - 1.0 1.0 -
Sire (X +SS) - 40 40 -
Dokiinti, n (%) 1 (%0.3) - 1(%0.2) 1.000**
GUn (asidan sonra) (X £ SS) 2.0 - 1.0+00 -
Stre (X + SS) 1.0 - 35+21 -

*Person ki-kare testi.
**Fisher’s kesin ki-kare testi.

***Yates duzeltmeli ki-kare testi.
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MenACWY-TT asilamasindan sonra bildirilen en yaygin re-
aksiyonlar siit cocuklarinda agri, kizarklik ve sislik iken 1-5 yas
arasinda sinirlilik, uyusukluk, istahsizlik ve ates, daha ileri yas
gruplarindaysa bas agrisi, yorgunluk, gastrointestinal semp-
tomlar ve atestir (10).

Calismamizda, MenACWY-TT ile asilanan ¢ocuk ve eriskin-
lerde lokal ve sistemik yan etkileri degerlendirilmeye calisildi.
Asilanan ¢ocuk ve erigkin bireylerde solunum sikintisi, anaflak-
si, anjioddem gibi ciddi sistemik yan etki saptanmadi. Saghkh
ve komorbiditesi olan bireyler arasinda asi sistemik yan etkileri
arasinda anlaml fark bulunmadi. Ge¢ dénem yan etkiler icin
bireyler, asilamadan sonraki ilk alti ayda olusabilecek ciddi sis-
temik yan etkiler, yeni baslangicl kronik hastaliklar hakkinda
bilgilendirilmis ve hastaneye basvuru onerilmis; bu sire bo-
yunca basvuru olmamistir. Baxter ve arkadaslarinin 784 ergen
ve geng eriskinden olusan MenACWY-TT ile asilanan bireyler-
de asilamadan sonraki alti aylik donemde yan etki takibi ya-
pilmistir. Bireylerin %2.4'tinde dokinti, %0.9 oraninda (hipo-
tansiyon, sok, anaflaksi vb.) ciddi sistemik yan etki bildirilmis,
fakat sonrasinda sistemik bulgularin asiyla iliskili olmadig
saptanmis ve mortalite gorilmemistir (11).

Literatlir degerlendirildiginde ¢alismamizda cocuk ve eris-
kinlerde saptanan lokal ve sistemik etkiler benzer olmakla
birlikte, yan etki sikligi calismamizda diisiik olarak saptandi.
Sistemik yan etkilerin baslama suresi genellikle ilk bir haftada
tanimlanmakla birlikte calismamizda yan etkilerin agilamadan
sonraki ilk dort glinde ortaya ciktigr gorildu. Yan etkilerin si-
resiyle ilgili literatlirde veriler kisith olmakla birlikte hastalari-
mizdaki bulgularin siiresi Tablo 1 ve Tablo 2'de 6zetlenmistir.

Merino Arribas ve arkadaslarinin calismasinda MenA-
CWY-TT ile asilanan 6-12 haftalik siit cocuklarinda (n= 2095)
lokal ve sistemik yan etkiler en sik asilamadan sonra ilk sekiz
glinde saptanmistir. En sik gelisen lokal yan etki asi yerinde
kizariklik (%29), agri (%27), sislik (%17) iken, en sik sistemik yan
etki huzursuzluk (%60), uyusukluk (%44), istahsizlik (%36) ve
ates (%28) olarak bildirilmistir. Borja-Tabora ve arkadaslarinin
calismasinda (n= 374) bir hastada asilamadan sekiz giin sonra
Urtiker saptanmis ve tamamen diizelmistir (12-13).

Klinik ¢calismalarda MenACWY-TT asisi kullanimi alti haf-
ta-55 yas olarak belirtiimekle birlikte ¢alismalarda 56 yas tze-
rindeki olan ve bir doz ile asilanan 274 kiside glivenli bulun-
mustur (14). Calismamizda asilanan bireylerden yasi en klicuk
olan alti aylik, en blylk olan 84 yasindaydi. Her ikisinde de
lokal ve sistemik yan etki saptanmamistir. Cocuklarda toplam
yan etki %11.3 (n=35), lokal yan etki %7.1 (n=22), sistemik yan
etki %5.5 (n=17) saptandi. Lokal yan etki olarak en sik agri ve
kizariklik gozlendi. Sistemik yan etkilerden ates %2.6 (n= 8),
yorgunluk, bulanti, bas agrisi %0.6, huzursuzluk %1, nadir ola-
rak ishal, karin agnisi, sinirlilik, uykusuzluk, asir aglama, dokiin-
tl %0.3 oraninda saptandi. Klein ve arkadaslarinin calismasin-

da dokuz aydan biyik siit ¢cocuklarinda ates %3.3 oraninda
saptanirken hicbir hastada >40°C lizerinde 6l¢tilmemistir (15).
Vannice ve arkadaslarinin calismasinda konjuge meningokok
A asilama sonrasi Gc¢lincli ve yedinci glinlerde ates sik saptan-
mistir (16).

Bona ve arkadaslarinin calismasinda 12-15 aylik saglikli
toplam 202 ¢ocuk bir doz MenACWY-CRM veya MenACWY-TT
ast yapilmis, asilamadan sonraki yedi giinde benzer lokal ve
hafif sistemik bulgular saptanmistir. MenACWY-TT yaptiranlar-
da lokal yan etki %28.7 oraninda en sik agri (%26), sislik (%4),
kizariklik (%2) saptanmistir. Sistemik yan etki %56.4 oraninda
saptanmig; en sik huzursuzluk (%39.4), ates (%13), uykusuz-
luk-istahsizlik (%26), ishal (%18.2), kusma (%9.1) oldugu belir-
tilmistir. Antikor yanit ve kalicihgr her iki grup arasinda benzer
saptanmig, her iki asinin da iyi tolere edildigi ve herhangi bir
glvenlik endisesi saptanmadigi belirtilmistir (17).

Ostergaard ve arkadaslarinin calismasinda MenACWY-TT
ile asilanan 175 eriskin bireylerde agri en sik lokal yan etki;
yorgunluk ve bas agrisi en sik sistemik yan etki olarak saptan-
mistir (18). Ergen-genc eriskinlerde (10-55 yas) en sik lokal yan
etki agn (%35-45), kizarklik (%5), sislik (%4-5); sistemik yan
etki, miyalji (%27-36), bas agrisi (%27-30), halsizlik (%19-26),
ates (%1) olarak bildirilmistir. Yasi =56 olan bireylerde diger
yas gruplariyla benzer yan etkiler saptanmistir (19-20).

Calismamizda asi bolgesinde agri eriskinde istatistiksel ola-
rak daha yulksek saptandi, cocuklardan farkli olarak ishal, karin
agrisi gorilmedi. Diger lokal ve sistemik yan etkiler eriskin
ve cocuklarda degerlendirildiginde anlamli fark saptanmadi.
Eriskinde yan etki; 53 (%17.2) kiside saptandi, lokal; 31 (%10)
kiside, sistemik yan etki 25 (%8.1) kiside belirtildi. Lokal yan et-
kilerden agri %9.1 (n= 28), kizariklik %1.6 (n=5), sislik %1.9 (n=
6), IsI artisl %0.6 (n= 2) saptandi. Ates %3.2 (n= 10, yorgunluk
%2.3 (n=7), %1.6 (n=5), uyusukluk %1 (n= 3), bas agrisi %0.3
(n=1), miyalji %1 (n=3), oksirlik, titreme %0.3 (n= 1) saptandi.

Barjo-Tabora ve arkadaslarinin calismasinda daha o6nce
saglikli olan 500 birey (11-55 yas) MenACWY-TT (n= 374) veya
meningokok polisakkarit astyla (n= 126) asilanmis, immiin ya-
nit ve yan etkiler degerlendirilmistir. Asi yan etkileriyle iliskili
bir aylik takipte sistemik ve lokal yan etkilerin asilamadan son-
raki dort glinluk siirecte sik oldugu gozlemlenmistir. Asi ye-
rinde agri MenACWY-TT alicilarinda %38.6, Men-PS alicilarinda
%32.3 oraniyla en sik lokal yan etki olarak saptanmistir. En sik
sistemik yan etki her iki grupta da bas agrisi olarak (MenA-
CWY-TT icin %17.5, Men-PS icin %12) saptanmistir. Asi yerinde
kizariklik, sislik MenACWY-TT grubunda (%15.4, %11.4) Men-
PS (%6.5, %3.2)'ye gore yiiksek oranda saptanmistir. Lokal
yan etkilerin konjuge asilarda sik gorilmesinin nedeninin TT
kompenentine bagh oldugu duslinilmektedir. MenACWY-TT
grubunda halsizlik (%15), ates (%5), gastrointestinal bulgular
(%4) saptanmistir (12).
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Elitok ve arkadaslarinin 2019 yilinda, meningokok asilama-
st ile ilgili yaptiklari anket calismasinda; 3-59 ay arasinda ¢o-
cuklari olan annelerin (n=426) %59.4'tiniin meningokok asisi-
nin menenjite karsi koruyucu oldugunu bildiklerini, %3.5'inin
astyr guvenli bulmadigi, %1.6’sinin asinin ciddi yan etkileri
nedeniyle asi yaptirmadiklarini ifade etmislerdir. Meningokok
asilama orani calismada %24.9 olarak saptanmis, asi hakkinda
bilgilendirme yapildiktan sonra annelerin cogunlugu sonra-
sinda ¢ocuklarini agilattiklar bildirilmistir (21). Son zamanlar-
da asi reddinin yayginlastigi ilkemizde hekimlerin, toplum-
daki bireylere rutin veya 6zel olarak yapilan asilarin koruyucu-
lugu, guivenirligi hakkinda yeterli bilgi vermesi asi tercihinde
cok onemlidir. Calismamizda toplu bir asilama sonrasi eriskin
ve cocuklarda olusabilecek yan etkilerin degerlendirilmesinin,
toplum ve saglik calisanlarinin bilgilendirmesi konusunda de-
gerli oldugu disiincesindeyiz.

Calismamizin Kisithlhiklar

Konya ilinde iki liniversite hastanesinde saghk mudurli-
glnde mevcut olan MenACWY-TT asilari gondlli ¢ocuk ve
eriskinlere yapilmistir. Asilama tamamlandiktan sonra asi
yan etkilerini degerlendirmek icin anket calismasi yapilma-
sina karar verilmistir. Bireylerde asilamadan sonraki ilk bir ay
icinde gelisen yan etkilerin sorgulanmasi COVID-19 pande-
misi nedeniyle telefonla yapilmistir. Calismanin asilanmadan
sonra planlanmis olmasi asilanan eriskinlerin ve cocuklarin
ebeveynlerinin hafiza durumu veya konuya yeterince énem
vermeme sebebiyle veri dogrulugunda biasa yol acabilir.

Galismamizda, iki merkezde 619 bireye bir haftalik bir su-
rede asilama yapilmistir, bu 6nemli miktarda bir kitlesel asila-
madir. Asilama sonrasinda, bireyler sadece 30 dakika goézlen-
mistir. Yan etkiler konusunda s6zli bilgilendirme yapilmakla
birlikte bu konuda yazili bir belge verilmemistir. Ancak, asiyla
iliskilendirilen herhangi bir yan etki sebebiyle tarafimiza bas-
vuru olmamistir. Ayrica, asilananlar veya ebeveynleri tarafin-
dan bildirilen yan etkilerin asi disi baska neden bagli olup ol-
madigi objektif olarak degerlendirilememistir. Calismamizda
antikor yanit diizeyleri degerlendirilememistir.

Sonug

Asl ile onlenebilen ciddi seyirli meningokok enfeksiyon-
larinda konjuge meningokok asilari hastaliga karsi en énemli
silah olarak goriinmektedir. Rutin asi takviminde olmayan asi-
nin disik yan etki profilinin, klinisyen ve hastalar tarafindan
bilinmesi aslya olan gliveni artirmak ve asilanma oranlarinin
yuksek tutulmasinda 6nemli rol oynayacaktir.
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