
Pnömokok Sternberg ve Pasteur taraf›ndan efl zamanl› olarak 1880 y›l›nda in vitro olarak izole edilmifl, daha sonra lobar pnömoni-
nin esas nedeni oldu¤u belirlenmifltir. Pnömokoklar tüm yafllarda pnömoni özellikle lober pnömoninin en önemli etkenidir. Doksan ci-
var›nda serotipi vard›r. Bebeklerin lokalize bulgusu olmayan atefl ve bakteremi ve sepsislerinin, H. influenzae tip b ile birlikte menen-
jitin ayr›ca bebek ve çocuklarda Akut otitis medya (AOM) ve A. sinusitin en önemli etkenlerindendir. 

‹nvaziv pnömokok enfeksiyonu; Streptococcus pneumoniae taraf›ndan oluflturulan ve kan veya di¤er steril vücut bölgelerinde üre-
meyle giden ciddi seyirli enfeksiyon olarak bilinir. ‹nvaziv pnömokok enfeksiyonu potansiyel olarak ciddi sonuçlar oluflturabilir. ‹nva-
ziv pnömokok hastal›k mortalitesi çocuklarda genel olarak %1.3-6.6 aras›nda de¤iflebilir, riskli veya örne¤in menenjitli olgularda (ge-
liflmekte olan ülkelerde %35 e kadar ç›kabilir) daha da artabilir. Bakteremik çocuklarda pnömokoklar en önemli etkenlerdendir. Fin-
landiya'da yap›lm›fl bir çal›flmada tüm kan kültürü pozitif enfeksiyonlar›n %15inde pnömokok saptanm›flt›r (2). De¤iflik çal›flmalarda
<5yaflta invaziv pnömokok hastal›¤› ülkelere göre 42-240/100 000 aras›nda saptanm›flt›r. Pnömokokal bakteremi olan çocuklarda kli-
nik tan› olarak; lokalize bulgusu olmayan atefl (%69), pnömoni (%15), menenjit (%11) bulunmufltur. 

Pnömokok tedavisinde penisilin, geleneksel olarak uzun y›llar etkili olarak verilmifl olmas›na ra¤men son zamanlarda artan peni-
silin direnci sorun oluflturmaya bafllam›flt›r. Pnömokoklar›n penisilin ve di¤er sefalosporinlere karfl› direnci, bakterinin bir veya daha
fazla penisilin ba¤lay›c› proteinlerindeki (PBP) (1a,1b, 2x, 2a, 2b, 3 gibi) de¤iflimle ilgilidir. Di¤er antimikrobiallere karfl› geliflen direnç
genellikle penisilin ba¤lay›c› proteinler ile iliflkili de¤ildir. PRP s›kl›¤› bölgelere ve hastanelere göre de¤iflebilir ve zamanla giderek
artmaktad›r. Penisiline direnç ülkelere, bölgelere, hatta hastanelere göre de¤iflebilir. Amerika ve Avrupa ülkelerinde, penisiline orta
derecede direnç (Penisilin-duyarl› olmayan sufllar; MIC; 0.12-1ug/ml) %1.7-50, penisiline yüksek derecede direnç (Penisilin-dirençli
sufllar; MIC; >2 ug/ml) ise %0.4-38 aras›nda saptanm›flt›r. Türkiye'de de¤iflik bölgeleri içeren de¤iflik çal›flmalarda Türkiye'deki peni-
silin direnci orta düzeyde direnç %8-40 ve yüksek düzeyde direnç %0-16 aras›nda de¤iflmektedir. Malatya'da yap›lm›fl bir çal›flmada
çocuklar›n %19unun nazofarengeal pnömokok tafl›y›c›s› oldu¤u ve en fazla görülen serogruplar›n toplam %76 ile s›ras›yla 9, 19, 23,
10, 6 ve 18 oldu¤u saptanm›flt›r, bunlar›n serotip 10 hariç di¤erleri 7 de¤erlikli KPA da bulunmaktad›r. 

Pnömokok enfeksiyonlar›n›n s›kl›¤› ve ciddi hastal›k tablolar›na yol açmas› ve potansiyel direnç durumu afl› çal›flmalar›n› bafllat-
m›flt›r. 1946 da iki hexavalan (alt› de¤erlikli) pnömokok afl›s› kullan›ma sunulmufl, ama penisilinin bulunmas›yla birkaç y›l içinde piya-
sadan çekilmifltir. 1967 de penisilin dirençli pnömokok bildirilmesi ve yay›lmas› üzerine afl› çal›flmalar›na tekrar h›z verilmifl ve 1977
de 14 de¤erli, 1983 te 23 de¤erli polisakkarit pnömokok afl›lar› lisans alm›flt›r. Ülkemizde de bulunan 23 de¤erlikli polisakkakrit afl›da
1, 2, 3, 4, 5, 6B, 7F, 8, 9N, 9V, 10A, 11A, 12F, 14, 15B, 17F, 18C, 19A, 19F, 20, 22F, 23F, 33F kapsuler polisakkkarit serotipleri bulunur. Bu
afl› risk gruplar›na önerilen tek doz im veya subkutan olarak uygulanan bir afl›d›r. Tek doz afl› sonras›, özellikle baz› serogruplarda ye-
tersiz veya hiç yan›t al›namayabilir. ‹kinci bir doz afl› uygulamas› genellikle antikor yan›t›nda anlaml› bir art›fla yol açmaz, hatta zay›f
imunojen nitelikli polisakkaritlerin 2. afl› sonras› antikor yan›t› daha da az olabilir. Genellikle en immunojenik serotip serotip 3 tür. Di-
¤er antijenlerin yan›t› <2yaflta genellikle çok düflük düzeydedir. Bu afl›larla direkt B hücreleri yoluyla antikor oluflturulur, T hücre kay-
nakl› immunolojik bellek gelifltirilemez bu nedenle antijen ile daha sonraki karfl›laflmalarda T hücre-ba¤›ml› immunolojik bellekte ol-
du¤u gibi h›zla ve yüksek oranda ve kaliteli antikor geliflimi, dolay›s›yla daha etkin bir korunma gözlenemez.

Pnömokok polisakkarit afl›n›n AOM daki koruyucu etkisi ile ilgili çeflitli çal›flmalar yap›lm›flt›r. Bütün çal›flmalar birlikte de¤erlendirildi¤i
takdirde genel yorum olarak, polisakkarit afl›n›n çocuklarda AOMda koruyucu etkisinin k›s›tl› oldu¤u söylenebilir. Ancak orta a¤›r pnömoko-
kal enfeksiyonlarda ve invaziv pnömokok enfeksiyonlar›nda ortalama %50-60 aras›nda klinik etkinlik saptanm›flt›r. Yafll›lardaki polisakkarit
pnömokok afl›s›n›n klinik etkinli¤i de¤iflik çal›flmalarda %47-81 ortalama 60 civar›nda bulunmufl olup yafll›larda maliyet etkin bulunmufltur. 

Pnömokok enfeksiyonlar›nda penisilin direncinin giderek artmas›, enfeksiyonlar›n özellikle iki yafl alt›nda s›k görülmesi ve hayat›
tehdit edebilecek invaziv enfeksiyona yol açabilmeleri, polisakkarit pnömokok afl›lar›n›n iki yafl alt›nda etkisiz oluflu konjuge pnömo-
kok afl›lar›n›n önemini gündeme getirmifltir. 1980 li y›llarda konjuge pnömokok afl› çal›flmalar› bafllam›fl ve fiubat 2000 de 7-de¤erlikli
konjuge pnömokok afl›s›, bebek ve çocuklarda rutin afl›laman›n bir parças› olarak ABD'de lisans alm›flt›r. Söz konusu afl› Ekim 2005
tarihinden itibaren ülkemizde de ruhsat alarak kullan›ma sunulmufltur. 

Pnömokok Konjuge Afl›lar›

Bu afl›larda pnömokok polisakkarit antijeni bir protein molekülüne kovalen ba¤larla konjuge edilir ve böylece polisakkarit antijen-
leri konjuge haline gelerek T-hücre ba¤›ml› antijen haline gelir. Böyle antijenlerin artm›fl antikor oluflturma kapasitesi, immunolojik
bellek oluflturmalar›, antikor fonksiyonel kalitesinin artmas› (antikorlar›n ço¤u yüksek avidite gösteren IgG tipindedir), ayr›ca do¤um
sonras› ilk aylardan sonra bile geliflebilen antikor oluflturma kapasitesi gibi olumlu immunolojik özellikleri vard›r. 

Konjuge pnömokok afl›lar›nda (KPA), her bir polisakkarit veya oligosakkarit fleklinde olan antijen optimal oranda olan bir tafl›y›c›
proteine de¤iflik kimyasal yöntemlerle ba¤lan›r. Bu tafl›y›c› protein, H. influenzae tip b konjuge afl›lar›nda oldu¤u gibi, tetanoz, difteri
toksoid, non-toksik mutant difteri toksini (CRM197 proteini) ve Neisseria meningitidis grup B d›fl membran proteini gibi de¤iflik prote-
inler olabilir. ‹lk konjuge pnömokok afl›lar› monovalan (tek de¤erlikli) olarak denenmifl, daha sonra çok de¤erlikli konjuge pnömokok
afl›lar› gelifltirilmifltir. Polisakkarit afl›lar›nda antikor yan›t› olmayan veya zay›f olan çocuklarda herhangi bir KPA ile yüksek oranda
antikor geliflebilir. Pnömokok afl›lar›nda pnömokok tip 6B ve 23 F antikor yan›tlar› genellikle düflüktür. Ancak 6B pnömokok-T konju-
ge afl›s›nda yap›lan bir çal›flmada ilk 2 veya 3 dozdan sonra yan›tlar düflük olmas›na ra¤men 18. ayda yap›lan tekrar (booster) afl›s›n-
dan sonra %62-79 çocukta yeterli ve tatmin edici antikor yan›t› gözlenmifltir. Tip 3 ve polisakkarit afl›s›nda yetersiz antikor yan›t› ve-
ren tip 18C de ilk konjuge afl›dan sonra bile yeterli antikor an›t› gözlenmifltir. Bu çal›flmalar›n ortak de¤erlendirilmesiyle, konjuge afl›-
larda, antikor yan›tlar› aras›ndaki fark›n konjugasyon proteininden çok pnömokok polisakkarit tipi ile iliflkili oldu¤u düflünülmektedir.

Pnömokok Afl›lar›
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Herhangi bir pnömokok tipi için serumda tipe özgü antikor düzey ölçümüyle, koruyucu serum antikor konsantrasyonunun gerçekte
ne oldu¤u henüz kesin olarak bilinmemektedir. Bu durum pnömokok afl›lar›nda koruyuculuk savlar›n›n, büyük ölçüde klinik etkinli¤e
ba¤l› olarak yap›lmas›na yol açmaktad›r. 

Mukozal enfeksiyonlardan korunmay› sa¤layan immun yan›tlar invaziv enfeksiyonlardan korunmay› sa¤layanlardan biraz farkl›l›k
gösterebilir. Örne¤in AOM özellikle mukozal bölge enfeksiyonudur. Deneysel çal›flmalarda hayvanlarda KPAn›n deneysel pnömoko-
kal AOMda koruyucu oldu¤u saptanm›flt›r. Di¤er çal›flmalarda KPAn›n nasofarengeal pnömokok kolonizasyonunu azaltt›¤› gözlenmifl-
tir. Ancak bu konuda daha kesin karar verebilmek için genifl serilerde ve afl›n›n rutin kullan›m›ndan sonra de¤erlendirme yapmak da-
ha uygun olacakt›r. Baz› çal›flmalarda KPA uygulanan çocuklarda nazofarenkste afl›da bulunmayan sufllar›n yer de¤ifltirerek artt›¤›
gözlenmifltir, ama bunun klinik önemi tam olarak bilinmemektedir. Günümüze kadarki çal›flmalarda kullan›lan konjuge pnömokok afl›-
lar›, 11 serotipi ilgilendirmektedir (1, 3, 4, 5, 6A/6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19F, 23F). fiu an için sadece 7 de¤erlikli afl› lisans alm›fl olmas›na
ra¤men de¤iflik klinik çal›flmalarda 9 (7 de¤erlikliye ek olarak serotip 1 ve 5 te dahil) ve 11 de¤erlikli afl›lar (9 de¤erlikliye ek olarak 3
ve 7 dahil) da kullan›lmaktad›r. Epidemiyolojik çal›flmalar, çocuklarda; kan, BOS gibi invaziv hastal›k ve orta kulak s›v›s›ndan izole edi-
len pnömokok tiplerinin%73-91 inin bu 11 tip taraf›ndan oluflturuldu¤unu göstermifltir. KPA n›n nazofarengeal tafl›y›c›l›¤a etkisini de-
¤erlendiren çal›flmalarda afl›n›n genel ve toplam nazofarengeal pnömokok tafl›y›c›l›¤›nda büyük etkisi olmad›¤›n›, ama afl› sufllar›nda
azalma, afl› d›fl› sufllarda art›fl oldu¤unu gösterir farkl›laflma oldu¤unu gösterir niteliktedir. ABD de Haziran 2004 itibar›yla iki yafla ka-
dar olan çocuklar›n %67 sinin üç veya daha fazla KPAs› oldu¤u saptanm›flt›r. Buna ba¤l› olarak epidemiyolojik çal›flmalarda çocuk
ve eriflkinlerde pnömokokal hastal›k h›z›nda ortalama %29 azalma, penisilin dirençli pnömokoklarla oluflan hastal›klarda ise %35 lik
azalma saptanm›flt›r. Bunda afl›lanan çocuklarda nazofarengeal tafl›y›c›l›¤›n ve bununla iliflkili olarak bulaflt›r›c›l›¤›n azalmas›n›n et-
kili oldu¤u öne sürülebilir. 

KPAlar›n›n esas etkinli¤i pnömokok kaynakl› invaziv hastal›klar üzerinedir. Yap›lan çal›flmalarda klinik etkinli¤in afl›n›n içerdi¤i sufl-
larda %94 e kadar ulaflabildi¤i gözlenmifltir. Bu konuda yap›lm›fl kontrollu çal›flmalar›n baz›lar›n›n özeti tablo 1’de sunulmufltur. 

7 De¤erlikli Konjuge Pnömokok Afl›lar› Uygulamas›

Heptavalan (7 de¤erlikli) konjuge pnömokok afl›s›: 7 pnömokok serotipini (4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F, 23F) içeren saflaflt›r›lm›fl polisakkarit
antijenin (6 B için 4ug, di¤erleri için 2ug) CRM197 adl› difteri proteinine (20ug) konjuge edilerek haz›rlanm›flt›r. O.5 ml ve im olarak uygu-
lan›r. Bu 7 invaziv sufl, ABD deki pnömokokkal bakteremilerin yaklafl›k %88, menenjitlerin %82 sinin ve pnömokokokkal AOMlar›n %70 ka-
dar›n› kapsar. Afl›yla ilgili serotiplerin nazofarengeal tafl›y›c›l›k oran›n› genellikle >%50 azalt›r. Sa¤l›kl› bebekler için rutin önerilen uygula-
ma flemas›; 2, 4, 6. aylarda 3 afl›, ve 12-15 aylar aras›nda tekrar olmak üzere toplam 4 defad›r. 7. aya kadar hiç yap›lmam›flsa doz flemas›
de¤iflir (Tablo 2). En s›k (> %10 oran›nda) görülen yan etkileri; uygulama yerinde flifllik, k›zar›kl›k, a¤r› endürasyon, atefl, ishal kusma, hu-
zursuzluk fleklindedir. Do¤umdan sonra 6. haftadan sonra afl›lama bafllayabilir, afl› aralar› da ilk 3 afl› için 6 haftaya kadar çekilebilir. Pre-
mature ve düflük do¤um a¤›rl›kl› bebekler de ayn› flekilde afl›lan›r. KPA di¤er çocukluk ça¤› afl›lar›yla birlikte efl zamanl› olarak yap›labi-
lir. ‹ki-5 yafl aras›nda rekürren AOM olan çocuklara (>3 atak/6ay veya >4atak/12ay) veya komplike AOM nedeniyle tüp tak›lan çocuklara
KPA yap›lmas› yararl› olur. Halen KPA, sa¤l›kl› 5 yafl üzeri çocuklara, henüz etkinlik ve güvenilirlik yönünden yeterince çal›flma olmad›¤›n-
dan önerilmez. ‹nvaziv pnömokok hastal›¤› yönünden riskli çocuklara (Tablo 3) 5 yafl sonras› da yap›labilir, bu çocuklara tek doz polisak-
karit afl› veya konjuge afl› yap›labilir. E¤er her iki afl› da yap›lacaksa konjuge pnömokok afl›s›n› önce yapmak daha uygun olur.
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TTaabblloo 11:: ÇÇooccuukkllaarrddaa 77 vvee 99 ddee¤¤eerrlliikkllii kkoonnjjuuggee ppnnöömmookkookk aaflfl››llaarr›› eettkkiinnlliikk ççaall››flflmmaallaarr››..

ÇÇaall››flflmmaa ((bbööllggee,, yyaaflfl,, rriisskk,, KKPPAA ttiippii,, yy››ll)) ÇÇaall››flflmmaa ssoonnuuccuu vvee KKPPAA EEttkkiinnllii¤¤ii
Kaliforniya, Normal riskli bebek, KPA-7, 2002 Afl› tipi invaziv hastal›k için %97

X-ray kan›tl› pnömoni için; %20
ABD-K›z›lderili yüksek riskli bebek, KPA-7, 2003 Afl› tipi invaziv hastal›k için %82
Güney Afrika, yüksek risk bebek (yüksek HIV+), KPA-9, 2003 X-ray kan›tl› pnömoni için (HIV-); %20

Afl› tipi invaziv hst. (HIV-); %83
Afl› tipi invaziv hst. (HIV+); %65
‹nvaziv hastal›k PRP+; %67

Gambia, bebek (düflük HIV, s›tma+), KPA-9, 2005 X-ray kan›tl› pnömoni için; %37
Afl› tipi invaziv hastal›k için; %77
Hastaneye her türlü yat›fl; %15
Mortalite; %16
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TTaabblloo 22:: KKoonnjjuuggee ppnnöömmookkookk aaflfl››llaarr›› uuyygguullaammaa flfleemmaass››..

BBaaflflllaanngg››çç YYaaflfl›› AAflfl›› ttaakkvviimmii**
2-6 ay 2-4-6 ay ve (12-15ay aras›) toplam 4 doz
7-11 ay 2 ay arayla 2 doz, sorna 12-15 ay aras›nda , toplam 3 doz
12-23 ay 2 ay aryla toplam 2 doz
24-59 ay

Sa¤l›kl› çocuk 1 doz
Yüksek risk (immun bask›lanm›fl çocuklar dahil) 2 ay arayla 2 doz

>5yafl
Sa¤l›kl› çocuklar
Yüksek risk (immun bask›lanm›fl çocuklar dahil)
fiimdilik önerilmez (yeterli çal›flma yok)
Polisakkarit afl› veya KPA, tek doz**
*: 2 ay aral›kl› doz aral›klar› 6-8 hafta olara uygulanabilir. 
**: , yüksek riskli gruba her iki afl› da uygulanacaksa önce KPA ondan 2 ay sonra Polisakkarit afl› uygulan›r

TTaabblloo 33:: ‹‹nnvvaazziivv ppnnöömmookkookk eennffeekkssiiyyoonn aaçç››ss››nnddaann rriisskk ggrruuppllaarr›› ((PPoolliissaakkkkaarriitt aaflfl›› öönneerriissii yyaapp››ll››rr))..

Fonksiyonel ve ya anatomik aspleni *
Kr. Kardiovasküler veya akci¤er hastal›¤›
DM
Kr. Karaci¤er hastal›¤›
BOS s›z›nt›s›
HIV enfeksiyonu**
Konjenital immun yetmezlik sendromu**
Lösemi, lenfoma, Hodkin, multipl meyelom**
Generalize malignansi**
‹mmunosupresif veya KS tedavisi**
KBY **
Nefrotik sendrom*
Transplantasyon sonras›**
*: < 10 çocuklarda 3 y›l sonra tekrar edilir
**: 5 y›l sonra tekrar edilir


