Koch'un tiberkilloz basilini kesfinden sonra, bu
hastaliga kargi koruyucu Onlemler anlaminda agl ge-
listirmek igin galismalar baglatiimistir. 1908'de Calmette
ve Guerin mlkobakterium bovis susu ile ilk ¢alismalara
baslarrvslardir (1,2). Safrali, gliserinli ve patatesli besi
yerinde haftada 3 pasaj yapilarak 13 yilda, 231 pasaj-
dan sonra bakterinin virulansinin kalmadigi ancak, basi-
lin diger tum o&zelliklerini korudugunu gostermislerdir.
Onceleri hayvanlarda denendikten sonra, 1930'lu yillar-
da asi koruyucu amach olarak insanlarda da uygulan-
maya baglamistir. Bu asgiya arastirmacilarin adina itha-
fen BCG (Bacille Calmette-Guerin) adi verilmistir. Bu-
gun kullanilan asilarin hepsi bu canli sustan elde edil-
mistir (1-4).

BCG, hastalik olusturmaz. Ancak tiiberkiiloz en-
feksiyonuna karsi koruyucu immunizasyon igin uygun
antijenite saglar. Asi daha o6nce tuberkiloz basili ile
karsilasmamis bir insanin vicuduna verildiginde, timus
kokenli lenfositlerde duyarliliga neden olur. Bu duyarl
lenfositler, viicuda virulan tuberkiiloz basili girdiginde
basili taniyarak, monositlerin makrofaja dénisimiine
yardimci olarak basilleri fagosite edilerek o6ldiriimele-
rine neden olur (1-4).

Lenfositteki bu degisiklikler, eder vicuda ayni anti-
jen tekrar girerse, gecikmis bir hipersensitivite reak-
siyonuna yol agar (Koch fenomeni). Tuberkilin testi
BCG asisi olan bir sahsa uygulandidinda, testten 48 ile
72 saat sonra uygulanan yerde bir endurasyon olugur
(5,6).

BCG canli bir asidir. Sivi veya dondurulmus kuru
formda bulunur. Her iki asi da 1s1 ve gilines isidina
duyarhdir. Direkt 1s1ga maruz kalan asidaki basillerin
%50'si 5 dakikada olurken, indlrekt i1siga maruziyette
15 dakikada 6lmektedirler. Oda Isisinda 1 ay sire ile
asinin etkinligi korunurken canli partikillerin %50'si 0l-
mektedir. Bunu dénlemek Igin asinin buzdolabinda sak-
lanmasi 6nerilmektedir. Clnki, asinin canh partlkilleri-
nin azalmasi Ne sadece olusturdugu Immunite azal-
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mayip, komplikasyonlarda da artma olabilmektedir
(4,7,8).

Yapilan hayvan deneylerinde, asinin koruyucu et-
kinliginin doz lle iligkili oldugu gésterilmistir. Burada
amac, lokal veya bdlgesel en az yan etki olusturacak
en yiiksek dozu vermektir. Onerilen doz 0.1 mililitre
(mit) asinin intradermal olarak uygulanmasidir. Yeni
doganlarda ve Infantlarda duyarliligin daha fazla olusu
ve retlkilo endotelyal sistemin yeterince olgunlagsma-
mas! nedeniyle yarim doz asi Onerilmektedir (0.05 mit.)
(1.7).

BCG asisi bugline kadar uygulanan asilar arasin-
da, yan etkileri az oldugu icin en glvenilir asilardan biri
olarak kabul edilmektedir. En iyi koruyucu etkinin elde
edilmesi igin potent oldugu bilinen asinin, dogru teknikle
uygulanmasi gerekmektedir. Asinin potent olusu; kulla-
nilan BCG susuna, total basil sayisina, mit. basina
dusen canli basil sayisina, iIsidan ve glnes isigindan
korunmus olmasina ve kullanilan doza baghdir (7,8).

Asi uygulandiktan 30 dakika sonra enjeksiyon ye-
rinde hiperemi olusur. 24-48 saat icinde olusan papdul
giderek buyuyerek nodul seklini alir. Daha sonra bu
nodul, inflame olur, pistil olup patlayarak 4-8 mm ca-
pinda ser6z akintili agrisiz Ulserler izlenir. %40 olguda
Ulser kurur ve Ulzeri kabuklasir. Sekonder enfeksiyon
gelismisse Ulser iyilesmesi gecikmektedir. Asi lezyon-
larinin godu 6 ile 12 haftada skar birakarak iyilesir.
Skar genellikle 4-7 mm c¢apinda, irregller kenarl, biraz
cokiik ve yuvarlaktir. Nadiren (zerinde birkag mm.ilk
fibroz doku olusur (hlpertrofik skar). Daha nadir olarak
da kelold skar olusur, %5'ten az olguda skar gozlen-
mez (1,7).

Yan etkiler: BCG'nin yan etkileri dijer asilara
benzemektedir. Genellikle kendiliginden geger ve nadi-
ren tedavi gerektirir. En sik aksiller lenf adenit gorildr.
Lokal olarak abse olusursa ve bu sekonder enfeksi-
yona bagliysa, i1si artigi ile hiperemi vardir ve agrihdir.
Asinin subkditan yapiligina baglhysa, soguk ve agrisizdir.
Asiya bagli Ulser 4 ay sonra bile devam ediyorsa buna
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Tablo 1. Tiberkilloza kargi BCG asisinin etkinligi

Bolge Takip suresi Yas Olgu sayisi Etkinlik
Kuzey Amerika 9-11 0-20 yas 1-551 80
Chicago 12-23 0-3 ay 1716 75
Georgia 20 6-17 yas 2498 0
lllinois 12 12-25 yas 531 0
Puerto Rico 6,3 (ort.) 1-18 yas 531 31
Georgia ve Alabama 14 5 yas 16913 14
Madanapeile (Hindistan) 12.3(ort.) Tim yas gruplari 5069 3
Chingleput (Hindistan) 7,5 TUm yas gruplari 77000 0
ingiltere 15 14-15 yas 13598 78

yavas iyilesen Ulser denilir.

Diger yan etkiler epitelyal

Kendisinde hastalik bulunmazsa INH ile korunmaya ali-

kist, lokal ekzerna seklinde siralanabilir (1,7).

Asinin koinpllkasyonlari, dogru tedaviye ragmen
sekel birakabilen patolojilerdir. Bunlardan supuratif lenf
adenit, genellikle yiksek doz asinin hatali teknikle uy-
gulanmasindan kaynaklanir. Lenf bezinde abselesme
olmustur ve puritlan akinti vardir. Tedavisinde aspiras-
yon ve lokal izoniazid tedavisi 6nerilmektedir, ilerlemis
olgularda cerrahi 6nerilmektedir. Diger bir komplikasyon
olan kelold, hlpertrofik skardan Uzerindeki derinin par-
lak olusu ve telenjektazllerin izlenmesiyle ayrilabilir.
Diger kompllkasyonlar ise lupus vulgarls, dissémine
BCG enfeksiyonu ve osteomiyeilt seklinde siralanallir
1,7).

BCG asisina bagli komplikasyonlar, asinin 6zellik-
leri ya da asilanan kisinin o6zellikleri ile iligkilidir. Asi
suslari uniform degildir. Pasajlarda virulans artisi olma-
makla birlikte, susun kulturel 6zellikleri, morfolojisi, ¢o-
galma hizi, allerjl kapasitesi ve canli kalabilmeleri
degisebilmektedir. Bu nedenle farkh suslarda kompli-
kasyonlar degismektedir. Ornegin Paris ve Kopenhag
suslarinda %44'e varan komplikasyona rastlanmisken,
Goteburg, Bruksel ve Londra suslarinda ¢ok az kompli-
kasyon izlenmistir. Asida canh basil sayisi arttikga da-
ha az yan etki izlenirken, bu sayidaki azalma ile bir-
likte komplikasyonlarda artma oldugu bildirilmistir (7,8).

Bir diger dnemli sorun da asilanan kisinin immun
sistemidir. Humoral veya hicresel bozukluklar ¢ok ciddi
kompiikasyonlara yol agabilmektedir. Bu nedenle im-
min yetmezligi olan I6semili ve lenfomali hastalarda,
steroid ve sitostatik tedavi alanlarda, radyoterapi go-
renlerde BCG o6nerilmemektedir. Gebelerde fetlise ait
bir etki gérilmemesine karsin mutlak endikasyon yoksa
yapilmamasi tercih edilmektedir.

Asilama yasi: Yenidogan doéneminde tek basina
ya da difteri, bogmaca, tetanoz asisi ile birlikte yarim
dozda, PPD kontroli yapilmaksizin BCG 06nerilmekte-
dir. Asinin etkinligi 5-7 yil kabul edildigi i¢in, bu araliklar
iceren, 6-8 yaslarinda, 13-14 yaslarinda, 19-20 yasla-
rinda PPD kontrolii ile asi énerilmektedir. PPD'si mis-
bet olanlara asi uygulanmamaktadir. PPD 20-25 mm'in
Uzerinde ise gocukta ve c¢evresinde hastalik aranir.

nir. Asinin PPD kontrolu ile yapiimasi ekonomik olarak
pahalidir. Ancak PPD kontrolsliiz asilanirsa siiperenfek-
siyon tespit edilememekte ve gevre taramasi yapilama-
maktadir (1,7,8).

BCG asisi difteri, bogmaca, tetanoz (DPT) asisi ile
ayni zamanda da yapilabilmektedir. Beraber yapilma
asinin kompllkasyonunu arttirmamakta ve etkinligini
azaltmaktadir.

Asinin etkinligi: Yaklasik 62 yildir insanlara uygu-
lanan BCG asisinin etkinligi kullanilan susla lligkili ola-
rak %0 ile %80 arasinda degismektedir (1,3,7,8,9).

Asinin etkinligi denildiginde; BCG ile asilanmis
kigilerle, BCG ile asilanmamis kisiler karsilastirildiginda
tuberklloz Insidansinin azalmasi anlasiimaktadir. Kont-
rolli calismalarda enfekte olmus kisiler calismadan ¢i-
karilmistir. Yapilan kontrolli 9 c¢alismanin sonuglari
Tablo 1'de gérulmektedir (1,7,8).

BCG etkinliginin farkh arastirmalarda farkli sonug-
lar gostermesi, atlpik mikobakterilerln varhgdi, asinin igin-
deki suslarin farkh olusu, galismadaki yontem farkliligi,
caligsma siresi ile immin yanit gibi nedenlere baglan-
maktadir.

BCG asisinin gocuklarda siklikla fatal seyreden er-
ken post-primer tiiberkiloz enfeksiyonlarini enleyebildigi
gorisu kabul edilmektedir. BCG asisi programlarindan
sonra miliyer ve menenjial tiberkiloz insidansinin azal-
digr bildirilmistir. Yiksek dozda canl partlkil igeren
asilarin malignité tedavisnde kullanildigi da bildiriimek-
tedir (10).

BCG asisinin, HIV lle enfekte AIDS'Il olgularda
kullanimi ile degisik sonuglar vardir. Bilindigi gibi canli
asilar, immun slprese olgularda yaygin enfeksiyona
yol acabilecekleri igin 6nerilmemektedirler. Cocukluk
déneminde HIV ile enfekte cocuklarda BCG'nin uygu-
lanmasi lle ciddi yan etkiler bildiriimistir. Hem lokal
reaksiyonlar hem de dissémine BCG enfeksiyonu daha
fazla olarak bildirilmistir. HIV ile enfekte 5'i Fransa'da,
5'i Afrika'da bulunan gocuklar, dogumdan sonra ik 2
ayda BCG lle asilandiklarinda, 4 ile 15 ay lginde bdl-
gesel lenfadenopati olustugu bildirilmistir. Bu olgularin
hepsi antibiyotik tedavisi almis ve bazilarina cerrahi
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muidahalenin gerektigi bildirilmistir. Eriskinlerde ise
BCG asisini takiben 2 olguda yaygin BCG enfeksiyonu
olmustur. Fransa'da 22 yasindaki bir olguda asilamaya
takiben lokal adenopatl ile birlikte abse formasyonu
olusmus ve yaymada ARB gésterilmistir. INH ve ri-
fampisin ile 2 aylik tedavi sonrasinda absede gerileme
g6zlenmistir. Meksika'dakl bir diger olguda Ise, yine
benzer semptomlar gézlenmis ve kiltirde M.Bovis lre-
tilmistir. Bu olgu, yaygin BCG enfeksiyonu sonrasinda
baslanan tlberkiloz tedavisi ile dizelme saglamistir.
Bu bilgileri 1s1ginda, BCG semptomatik olan HIV pozitif
olgulara onerilmemektedir. Tuberkiiloz enfeksiyon riski-
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nin disik oldugu bdlgelerde asemptomatik HIV pozitif-
lere de BCG asisi Onerilmemektedir. Eger tiberkiloz
insidansi yiuksekse asemptomatik HIV pozitiflere, tiiber-
kilozun etkisi asinin etkisinden daha fazla olacagi igin
BCG o6nerilmektedir (11,12,13),

Sonug olarak, bir Ulkede enfeksiyon riski %0,Tin
altina inmedigi muddetce mecburi asilamaya devam
edilmesi o6nerilmektedir. VVHO'nun bugunki politikasi,
yeni doganlarda BCG asisini genisletiimis imminizas-
yon programlarinin bir  pargasi haline getirmektir

(8,14).
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