Konu 25. KIMYASAL ve BiYOLOJiK SILAHLAR

Veba (Plague)

Bu insanlarda septisemilere seyreden son derece oldiirtict bir hastaliktir.

Yayginhgi

Tarihte cok sayida veba epidemisi ile karsilasilmis ve bunlarda >200 milyon insan 6l-
mustir. ilk salgin 541 yilinda Misir’da baslayip tiim Kuzey Afrika, Avrupa, Orta ve Dogu
Asya gibi genis bir alani kapsamis ve bu salgilarda bu yerlerde yasayan nifusun %50-
60’1 6lmistir. 1346’daki ikinci salgin sirasinda Avrupa’da 20-30 milyon kisi (tiim nifu-
sun 1/3’U) 6lmustlr; son olay enfekte sican ve insanlarla yavas bir sekilde sehirden-
sehire veya gemilerle Ulkeden-llkeye hizli bir sekilde yayilmis ve 130 yil sGirmustdr.
Uciincii salgin 1855’de Cin’de patlak vermis; bu salgin sirasinda Cin ve Hindistan’da 12
milyon kisi 6lmustir. Mangurya’da 1910-1911 yillari arasinda 60.000 kiside akciger ve-
basi bildirilmistir; ayni tlkede 1920-1921 yillarinda da ikinci bir epidemi olmus ve hasta-
liga yakalananlarin hemen tamami 6lmustir. 1979-1993 yillari arasinda tiim diinyada
1600’'G 6limle sonuglanan 16.312 vaka bildirilmistir. Ayrica, diinyada cesitli tlkelerde

(Avusturalya, ABD, Hindistan, Madagaskar gibi) cok sayida epidemiler gorilmustur.

Etken

insanlarda vebanin etkeni Yersinia pestis isimli Gram-negatif, comak seklinde, 1-3 pg x
0.5-0.9 um boyutlarinda, fakultatif anerobik bir bakteridir. Bakteri 28°C’de kanli agar ve
Mac-Conkey agarda Urer. Y.pestis bircok virulens faktoriine sahiptir; bunlardan Pla pro-
teaz fibrin eritici ve koagulaz etkinligi gosterir; 37°C’de ilki, 28°C’de ikincisi daha bas-
kindir. Enzim bakterinin pirelerin sindirim kanalinda Gremesi ve kalmasina veya memeli

dokularina yayilmasina yardimci olur.

Dayanikhhig



Y.pestis canli dokularda 9 ay siireyle canh kalabilir. Ama, giines 15181 ve sicaga ¢ok du-
yarhdir; bu sebeple, konakginin disinda uzun siire yasayamaz. Donma sicakliginda ay-
larca-yillarca canli kalabilir; ama, 72°C'de 15 dk icinde 6lir. Aerosol seklinde atildiginda

havada ve cevrede canliligini ve etkinligini sadece 60 dk slirdiirebilir.

Bulasmasi

Hastalik deri, sindirim ve solunum yoluyla bulasir. Y.pestis’in tasinmasina en azindan 30
tip pire ve 200 memeli tlrl aracilik eder. Pireler deriden kan emerken insanlari bulasti-
rirlar; bu esnada binlerce basili insanin viicuduna enjekte ederler. Notrofiller ve mono-
sitler basili iclerine alirlar ve bolgesel lenf bezlerine tasirlar; notrofiller bakteriyi tahrip
ederken, monositler bunu yapamaz. Monositlerde Y.pestis cogalir ve notrofillerin fago-
sitozundan korunacak sekilde kapsul sekillenir. Lenf bezlerinde ¢ogalan basil burada
yikim ve nekroza sebep olur; takiben kan dolasimina girer ve, 6zellikle dalak, karaciger,
akciger, beyin zarlari olmak Uzere, tiim viicuda dagilarak septisemi, sok, kanin yaygin

bir sekilde damarlar icinde pihtilasmasina ve komaya sebep olur.

Etkinligi

Hastaliga yol acmak icin solunum yoluyla 100-500 basil yeterlidir; ama, kemiricileri
herhangi bir yolla enfekte etmek icin 1-10 basil yeterli olmaktadir. Bes milyon nifuslu
bir sehrin lzerine aerosol seklinde 50 kg Y.pestis atildiginda 36.000’inde 6limle sonug-
lanan 150.000 kisinin etkilenmesine sebep olmaktadir. Veba basili aerosol seklinde 60

dk stireyle canli kalarak 10 km mesafeye gidebilmektedir.

Klinik belirtiler

insanlarda veba hastaligi klinik olarak bubonik (deri-kasik), akciger (pn&moni) ve sepsi-
semi seklinde seyreder. Kulugka siresi akciger seklinde 2-3 giin, bubonik sekilde 2-10
glin arasindadir. Uygun ve zamaninda sagaltima baslanmadiginda, 6lim orani bubonik

tipte %50, akciger seklinde %100 dolayindadir.



Bunlardan deri-kasik tipi pirelerin 6zellikle yerlesim yeri olmasi sebebiyle bu ismi almis-
tir; ama, vicudun diger yerlerinde (koltuk altlari, boyun bdlgeleri gibi) de gorilebilir.
Klinik belirtiler 2-8 giin icinde baslar; aniden yiiksek ates, soguk alginhg belirtileri ve
genel gigslizlik dikkat ceker, bir glin icinde bolge lenf bezleri kizarir, siser ve agrili bir
durum alir; bu durum etkilenenin hareketlerini sinirlandiracak sekilde siddetli olabilir.
Lenf bezlerindeki sislik 1-10 sm c¢apinda olabilir ve Uzerindeki deri kizariktir. Sislikler
nadiren irinlesir ve pirenin isirik yerinde hastalarin ¢ok azinda deri Ulseri sekillenir. Pire
Isirmasini takiben hastalarin ¢cok azinda bubonik veba septisemik bir seyir izler; olustu-
gunda da damar-ici yaygin pihtilasma, ince damarlarda nekroz ve irinli deri lezyonlarina
onder olabilir. Siddetli olaylarda burun, parmaklar uclari gibi ¢ikintili yerlerde gangren
olusur; 2 nci veba salgininda bu durum kara éliim diye tanimlanmigstir. Bakterinin kan
dolagimina yayilmasi septisemi ile sonuglanir; bundan beyin zarlari ve akcigerler de et-

kilenir; son sekli hizla éldirtcidir ve nakledilebilir 6zelliktedir.

Akciger vebasinda basil fagositoza karsi korunmus kapsil tasidigindan, éksarik, aksirik-
la bulasma hastada 1-2 gin icinde 6limle sonuglanir. Solunum yollari akintilari ile ko-
layca bulasabilir ve sagaltim yapiimadiginda 24 saat icinde belirtiler baslar ve kisa siire-

de 6lim olusur.

BHM olarak kullanilip aerosol seklinde solunum yoluyla maruz kalindiginda kinik belirti-
ler 1-6 giin (genellikle 2-4 giin) icinde baslar; belirtiler baslangicta diger solunum yollari
hastaliklarinda gorilen belirtilere (ates, 6ksiriik, solunum glicligl, sulu ve bazen kanli-
irinli balgam cikarilmasi, bas agrisi) benzer. Olay daha 6nceden boyle bir enfeksiyonun
gorilmedigi bolgelerde gorulmesi, risk gruplarinda olmamasi, kemirici 6limlerinin bu-
lunmamasi gibi epidemiyolojik 6zellikleri tasir ve hizla 6limle sonuglanir. Burada, solu-
num sistemine iliskin belirtiler yaninda (birincil akciger vebasi belirtileri), bulanti, kus-
ma, karin agrisi, siirgiin gibi sindirim sistemi belirtileri de dikkat ceker. iki sekilde de
klinik belirlerin baslamasini takiben 24 saat igin tani ve sagaltima baslanmadiginda 2-4

giinde 6lim kaginilmazdir. Birincil akciger vebasinda, ikincil akciger vebasinin (bubonik



vebayi izler) aksine, ¢ok seyrek olarak boyun bélgesi harig, bolge lenf bezlerinde sislik

gorilmez.

Agizdan maruziyet durumunda (vebal hastalarla temas gibi) boyun lenf bezleriyle be-

raber yutak da etkilenir.

Sagaltim

Y.pestis streptomisin, gentamisin, tetrasiklinler, kloramfenikol, trimetoprim-
suilfametoksazol ve doksisikline duyarlidir. Antibiyotik sagaltimi genellikle 7 giin stirdi-
rallr. Sagaltima hemen baslanmalidir; 12-24 saat icinde baslatiimadiginda, 6lim orani
ylksektir. Streptomisin ve gentamisin en etkin ilaclar arasindadir; zamaninda baslan-
masi kaydiyla, 6l1im oranini %5-14’e indirirler. Tetrasiklin ve doksisiklin hastaligin sagal-
timi ve 6nlenmesinde aminoglikozidler kadar etkindirler; agizdan verildiginde emilme-
sinin daha diizenli olmasi, dokulara daha iyi nifuz etmesi ve yari-émriinin uzun olmasi
sebepleriyle, doksisiklin daha fazla tercih edilmektedir. Y.pestis’e siprofloksasin, levof-
loksasin, ofloksasin gibi kinolonlar da diger ilaglar kadar etkindir. Kan-beyin engelini
kolay asmasi sebebiyle, beyin zarlarinin etkilendigi durumlarda kloramfenikol tercih
edilir. Diger yandan, silfadiazin, silfadimidin, trimetopirm-siilfametoksazol gibi ilaglar
da basariyla kullanilirlar. Birincil akciger vebasinin sagaltimi ve 6nlenmesinde kullanil-

masi onerilen ilaglar ve dozlari Tablo 25.2.7’de verilmistir.

Tablo 25.2.7. Birincil akciger vebasinin sagaltimi ve 6nlenmesi.

Hasta |1incisiradater- |2 ncisirada tercih

grubu |cih

Kitlesel maruziyet

Yetiskin | Streptomisin: Ki, | Doksisiklin: Di, giin-
glinde2kez1lg |de2kez 100 mg




Gentamisin: Ki,

glinde 1 kez 5
mg/kg

Siprofloksasin: gln-

de 2 kez 400 mg

Kloramfenikol: Di,

ginde 4 kez 25

mg/kg
Cocuk |Streptomisin: Ki, | Doksisiklin
glinde 2 kez 15 >45 kg; yetiskinler-
mg/kg deki doz
<45 kg; Di, giinde 2
kez 2.2 mg/kg
Gentamisin: Ki, Di, Siprofloksasin: Di,
ginde 2-3 kez 2.5 | glinde 2 kez 15
mg/kg mg/kg
- Yetiskinlerin aynisi
Gebe |Gentamisin: Ye- | Doksisiklin: Di, giin-
tiskinlerdekinin | de 2 kez 100 mg
aynisi
- Siprofloksasin: glin-
de 2 kez 400 mg
Kitlesel maruziyet ve
maruziyet sonrasi koruyucu uygulama
Yetigkin | Doksisiklin: Agiz, |Kloramfenikol: Agiz,

glinde 2 kez 100

mg

glinde 4 kez 25

mg/kg

Siprofloksasin:
Agiz, giinde 2 kez
500 mg




Cocuk | Doksisiklin: Yetis- | Yetiskinlerin aynisi
kinlerde 2 nci sI-

ranin aynisi

Siprofloksasin: -
Agiz, giinde 2 kez
20 mg/kg

Gebe | Yetiskinlerin ay- | Yetiskinlerin aynisi

nisi

Yetigkinlerin ay- -

nisi

Tablo Inglesby ve ark. 2001’den alinmistir.

Korunma
Asi ve ilagla korunma yapilabilir. Formolle-6ldiiriilmis asisi vardir; agi bubonik vebaya
karsi koruma veya hafifletme saglarken, birincil akciger vebasina karsi etkili degildir. Asi

Ki yolla 1 ml verildikten sonra 1 ve 6 ay sonra 0.2 ml miktarda iki kez daha uygulanur.

Herhangi bir sebeple ortaya ¢ikan 6zellikle akciger sekliyle seyreden hastalik durumun-
da, 38.5°C atesli ve yeni 6ksiriik baslamis olanlarda, hemen parenteral veya agizdan

antibiyotik sagaltimina baslanmaldir.

Risk gruplari
Y.pestis ile bakteriyoloji laboratuarlarda veya veba ile bulastirilmis pire, kemirici hay-
vanlarla ilgili arastirma yerlerinde ¢alisanlar, daha 6nceden vebanin gérildigi yerlerde

bulunan askeri personel risk gruplarini olustururlar.

Biyoteroérizmle ilgili degerlendirmeler
Japonlarin 731 inci birligi, 1932-1945 yillari arasinda Mancgurya’da, diger bakteriler ya-

ninda, veba etkenini de denemisler ve vebali-pireleri (Pulex irritans, insan piresi) Cin



sehirlerine karsi kullanmislardir. ABD ve Sovyetler Birligi, aerosol seklinde kullanima
uygun teknik ve formilasyonlar hazirlamislardir. Hizla 6lime yol agmasi ve insandan-

insana kolay bulasmasi sebepleriyle, Y.pestis BHM olarak son derece uygun bir bakteri-

dir.



