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OZET

Rotavirus, ishalin, ozellikle bes yas alti cocuklarda hastane yatiglarina ve bebek éliimlerine neden olan agir gastroente-
ritin en onde gelen etkenidir. Diinya genelinde her yil 2 milyondan fazla hastane yatisina ve yaklasik 600 bin oliime sebep
olurlar. Morbidite ve mortaliteye yol agmasinin yaninda, onemli bir ekonomik yiike de neden olan rotavirus ishalinin onlen-
mesinde tek yontem agilamadir. Giiniimiizde iki yeni rotavirus asist [monovalan insan rotavirus agist (RV1, Rotarix) ve
pentavalan human-bovine reassortant rotavirus agist (RV5, RotaTeq)] diinyada yaygin olarak kullanilmaktadir. Amerika,
Avrupa, Avusturalya ve zengin Asya iilkelerinde yapilan klinik ¢alismalar, orta ve iist gelir grubundaki iilkelerde her iki
rotavirus agistnin (RV1 ve RV5), rotavirus gastroenteritine, ozellikle ciddi rotavirus gastroenteritine karst etkin ve giivenli bir
korunma sagladigim gstermektedir. Bu verilere dayanarak, Diinya Saglik Orgiitii (DSO) Haziran 2009'da diinyann tiim
iilkelerinde rotavirus agisumin ulusal asi programlarina eklenmesini onermistir. Rotavirus éliimlerinin hemen tiimii gelismek-
te olan iilkelerde goriildiigii icin, DSO rotavirus agilamasinm éncelikle diinyanin fakir iilkelerinden baglatilmast gerektigini
vurgulamaktadir. Ancak, rutin asilamanin oniinde, agt maliyetinin yiiksek olmast yaninda, farkls serotip dagilimi ve buna
bagl agi etkinliginin degisebilecegi gibi engeller vardir. Son zamanlarda yapilan arastirmalarla rotavirus agilarinin gelismek-
te olan iilkelerde gelismis iilkelere benzer koruyuculuk saglayip saglamadigr degerlendirilmistir. Genel olarak, gelismekte olan
iilkelerde rotavirus agilarmin koruyuculuk oranlari (% 46-77), orta ve yiiksek gelirli iilkelere (% 85-100) gore daha diisiik
bulunmugtur. Bununla beraber, gelismekte olan iilkelerde rotavirus asilamasinin halk sagligi iizerine olan etkilerinin daha
anlamly oldugu goriilmiistiir. Ornegin, monovalan rotavirus agist (RV1), Giiney Afrika’da agili her 100 cocuk igin yilda 4.2
ciddi rotavirus gastroenteriti atagini onlerken, daha fakir olan Malawi’de daha fazla (6.7 ciddi rotavirus gastroenteriti atagin)
onlemektedir. Yine son ¢alismalar, rotavirus asilarinin sadece asilt bebekleri degil, asilanmanug bebekleri ve daha biiyiik yasta-
ki cocuklart korudugu, yani “herd immiinite” sagladigini gostermistir. Tiim bu veriler, DSO'niin rotavirus agilarinn diinya-
min tiim iilkelerinde ulusal agi programlarina eklenmesi Onerisini desteklemektedir.

Anahtar sozciikler: gelismekte olan iilkeler, rotavirus, rotavirus asilari, universal agilama
SUMMARY
Efficacies of Rotavirus Vaccine

Rotavirus is the primary cause of severe gastroenteritis among infants and children aged <5 years. Worldwide, rota-
virus causes an estimated 600,000 deaths and more than 2 million hospitalizations each year. In addition to causing morbidity
and mortality in children, rotavirus gastroenteritis creates a major economic burden on health care systems and families.
Currently, the two new rotavirus vaccines [monovalent human rotavirus vaccine (RV1, Rotarix) and pentavalent human-
bovine reassortant vaccine (RV5, RotaTeq)] have available. Clinical studies and post-licensure surveillance data suggest that
both rotavirus vaccines have provided adequate protection against rotavirus gastroenteritis, especially severe disease, in high-
and middle-income countries in the America, Europe and Australia. In these countries, the two rotavirus vaccines prevent
about 98 percent of the most severe cases, including 96 percent of rotavirus cases requiring hospitalization. Therefore, in June
2009, the World Health Organization recommended the inclusion of rotavirus vaccination in the national immunization
programs of all regions of the world. In particular, countries where deaths among children due to diarrhoeal diseases account
for >10 % of under <5 years mortality rate should prioritize the introduction of rotavirus vaccination. However, the key
question for global vaccination is whether the rotavirus vaccines will provide equal protection everywhere. Recent studies
evaluated the effectiveness of rotavirus vaccines in low-income countries. The studies demonstrated that vaccine efficacy of
rotavirus vaccines is lower in low-income countries (46-77 %) than in high and middle income countries (85-100 %). For
example, vaccine efficacy against severe gastroenteritis was lower in Malawi (49.5 %) than in South Africa (76.9 %).
However, the episodes of severe gastroenteritis prevented in Malawian children were greater than those of the South African
children: 6.7 vs 4.2 episodes per 100 vaccinated infants, respectively. In summary, although protective efficacy rates are lower
than those from high and middle-income countries, public-health impact of rotavirus vaccines in low income countries is more
significant. In addition, post-licensure effectiveness studies show that rotavirus vaccines not only reduce rotavirus activity in
infancy but they also decrease rates of rotavirus diarrhea in older and unimmunized children. These data confirm the global
rotavirus vaccination recommendation of the World Health Organization.

Keywords: global rotavirus vaccination, infant, low income countries, rotavirus, rotavirus vaccines
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Rotavirus (RV), ishalin, 6zellikle bes yas
altt ¢ocuklarda hastane yatislarina ve bebek
Oliimlerine neden olan agir gastroenteritin en
onde gelen etkenidir. Diger viral enteropatojen-
ler gibi hafif klinik tabloya yol agmakla beraber,
rotaviruslar genellikle dehiratasyon, elektrolit
dengesizligi ve asidozla seyreden agir klinik
tablolara yol agarlar. Diinya genelinde her yil 2
milyondan fazla hastane yatisina ve yaklasik
600 bin 6liime neden olur®. Bes yas alt1 cocuk
oliimlerinin % 5’inden rotaviruslar sorumludur.
Bes yas alt1 cocuklarda as1 ile korunabilir hasta-
lik olimleri arasinda, rotaviruslar, pnomokok-
lardan sonra ikinci siray1 almaktadur.

Rotavirusa baglh dliimlerin biiyiik cogunlu-
gu (% 90'indan fazlasi), tibbi bakima ulagsmakta
zorluk ¢eken gelismekte olan {ilkelerde goriiliir.
Bununla birlikte, RV ishalleri sadece gelismekte
olan tilkelerin degil gelismis tilkelerin de Gnemli
bir saghk sorunudur. Gelismis {ilkelerde mortali-
teye neden olmasa da 6nemli bir morbidite nede-
nidir, hastane yatislarina ve ekonomik kayiplara
sebep olmaktadir®. Demokratik virus olarak da
tanimlanan rotaviruslarm neden oldugu gastro-
enteritler, hijyen kosullarindan bagimsiz olarak,
gelismis ve gelismekte olan {iilkelerde benzer sik-
likta gortiliir™. Tiim diinyada, 5 yas alt1 cocuk-
larda goriilen akut gastroenterit olgularmin %
35-40'indan rotaviruslar sorumludur. Hemen
hemen biitiin ¢ocuklar bes yasina gelene kadar
en az bir kez RV infeksiyonu gegirir.

Bu agir hastalik yiikii nedeniyle RV gast-
roenteritlerinden korunma gereksinimi vardir.
Akut gastroenteritlerden korunmada, anne siitii,
el yikama, oyuncaklarin dezenfeksiyonu gibi
onlemlerin yeri yadsinamaz. Ancak, bakteriyel
gastroenteritlerden korunmada o6nemli olan
kisisel ve toplumsal hijyen kurallari, RV infeksi-
yonlarinin  6nlenmesinde etkili degildir.
Rotavirus, infekte kisilerin diskisinda yiiksek
konsantrasyonlarda bulunur. Akut hastalik sira-
sinda ¢ocuklarin digkinin her bir graminda 100
milyar kadar viriis partikiilii yaydig: bilinmek-
tedir. Digk: yoluyla virus atilimi, hastalik gelis-
meden &nce baslar. Ishal baglamadan énceki 2-3
giinliik siire igerisinde diskida genellikle RV
tespit edilir. Atilim, yaklasik 10 giin devam eder,
bulgularin diizelmesinden sonra 2-3 giin daha
stirer. Rotavirus, bircok kimyasal dezenfektana,
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sicaklik degisimine dayanikhidir. Calismalarda
rotavirusun kuru yiizeylerde 6 ile 60 giin arasin-
da canh kaldig1 tespit edilmigtir. Rotaviruslar
mevcut antiviral ilaglarla inhibe edilememekte-
dir. Tim bu nedenlerle, korunmasi ¢ok zor olan,
kolaylikla yayilabilen ve énemli hastalik ytikii-
ne sahip olan rotaviruslara bagli morbidite ve
mortalitenin azaltilmasi/dnlenmesi ancak etkin
ve gilivenilir asilarla miimkiin olacaktir.
Gilintimiizde, iki RV asist [monovalan human
rotavirus asisi, RV1 (Rotarix, GlaxoSmithKline)
ve pentavalan human-bovine reassortant rotavi-
rus asisi, RV5 (RotaTeq, Merck)] tiim diinyada
yaygmn olarak kullanilmaya baslanmigtir®©.
Diinya Saglik Orgiitii (DSO), diinyanin tiim
iilkelerinde rotavirus asismnin ulusal asi prog-
ramlarina eklenmesini 6nermektedir®.

Iki yeni rotavirus asis1 (RV1 ve RV5) ruh-
sat almadan 6nce genis saha ¢alismalart yapil-
mis ve her iki agiin etkinlik ve giivenirliligi ayr
ayn titizlikle degerlendirilmistir®®*. Giiney
Amerika {ilkelerinde 63,225 bebekte yapilan
genis ¢alismada, RV1 asisinin RV ishaline karsi
% 72, ciddi ishale kars1 % 85 koruma sagladig;,
invajinasyona yol a¢madigi gosterilmigtir®®.
RV5 agisinin etkinligi ve giivenirligini degerlen-
dirmek amaciyla 68,103 bebekte yapilan, ¢ok
merkezli (ABD ve Avrupa’da) plasebo-kontrollii
genis calismada (Rotavirus Efficacy and Safety
Trial, REST), RV5'nin RV ishaline karst % 74,
ciddi ishale kars1 % 98 koruma sagladig: ve giive-
nilir oldugunu gostermistir®. Ozetle, ruhsat
oncesi ¢alismalar, her iki RV asisinin 6zellikle agir
RV gastroenteritine kars: yiiksek korunma sagla-
digmi ve giivenilir oldugunu gostermektedir.

Asilar ruhsat aldiktan sonra yapilan izlem
calismalarinda da her iki asmin etkin ve giiveni-
lir oldugu dékiimante edilmigtir. RV1'nin ilk RV
sezonunda ciddi RV gastroenteritine kars: etkin-
ligi % 95.8; ikinci yilda ise % 86 olarak saptan-
mistir (iki sezon kombine edildiginde % 90
bulunmustur)™. Benzer sekilde RV5 asisinin
etkinliginin degerlendirildigi genis bir klinik
calismada, asilamadan sonraki iki RV mevsi-
minde RV5’in ciddi RV gastroenteritine etkinli-
ginin % 94.3 ve herhangi bir RV gastroenteritine
etkinliginin ise % 58.5 oldugu gosterilmigtir®.

Rotavirus agilarindan beklenen dogal RV
infeksiyonuna benzer immiinite olusturarak,



ciddi RV gastroenteritine kars: koruma saglama-
s1, hastane yatislarini ve oliimleri énlemesidir®.
Bu nedenle, RV agilarin etkinligini gdstermede
en giivenilir, en objektif yontem agilamanin has-
tane yatislar {izerine etkilerinin degerlendiril-
mesidir. RV1 ile Giliney Amerika’da yapilan
calismalar, agilamanin hastane yatislarin1 % 85
azalthgmi, Avrupa’da yapilan ¢alismalar ise acil
basvurularinda % 94, hastaneye yatislarinda
% 96 azalma sagladigini gostermistir®. RV5 ile
yapilan g¢alismalarda da, RV ishali nedeniyle
hastane yatislarinda % 96 ve acil servise bagvu-
rularinda % 94 azalma oldugu gosterilmistir®.
Market sonrasi siirveyans calismalar1 da
RV agilarinin halk saglina énemli etkilerini ve
RV agsilan ile invajinasyon arasinda iligki olma-
digini net olarak gostermistir®?). ABD’de yapi-
lan siirveyans, ulusal asilama o6ncesi 15 yilin
(1991-2006) RV aktivitesi ile asilama sonrasi
(2007-2008 yillar) karsilastirildiginda, RV sezo-
nunun 2-4 ay kisaldigin ve laboratuvar konfir-
me olgu sayisinin % 50’den fazla azaldigimi
gostermistir®. Asilama 6ncesi 2000-2006 yillar
ile agilama sonrasi (2007 ve 2008 yillart) karsilas-
tindldiginda, RV sezonunda sirasiyla 15 ve 8
hafta gecikme oldugu goézlenmis ve 2000-2006
arasinda ortalama 26 hafta siiren rotavirus sezo-
nunun, 2007-2008 yillarinda 6nemli 6l¢iide kisal-
dig1, 14 haftada bittigi gosterilmistir. Rotavirus
pozitif test orani asilama Oncesine gore % 69
daha az bulunmustur. 2008-2009 arasinda 2007-
2008 yillarma gore pozitif test sonuclari daha
fazla ve RV mevsimi daha uzun olmasma rag-
men, her iki déonemde de 2000-2006 yillarina
gore RV aktivitesinin 6nemli olgiide azaldig:
gozlenmistir®. ABD’de rutin RV agilamas: ile
RV gastroenteritine bagli hastaneye yatislari,
acil basvurular1 ve poliklinik basvurularinda
belirgin azalma saglanmistir®. Rutin RV asila-
mast ile bir yilda 255,000 hekim basvurusu,
137,000 acil servis bagvurusu, 44,000 hastane yati-
st ve 113 olim Onlenmistir. Béylece, asilamanin
¢ocuk basma 66 USD, as1 dozu bagma 22 USD
kazang saglayacagi tahmin edilmektedir®?.
Avrupa’da yapilan calismalarda da, RV
asilamasinin maliyet etkin oldugu ve RV gastro-
enteritine bagh medikal ve finansal yiikii azalta-
cag1 bildirilmistir®. Avrupa’da Finlandiya mer-
kezli yapilan REST ve FES (Finnish Extansion
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Study) ¢alismalar, 3 yillik izlem sonucunda RV5
asilamast ile rotaviriislere bagl hastane yatiglari
ve acil servis bagvurularmin % 94 azaldiginm
gostermistir®. Belcika’da RV1 Kasim 2006, RV5
Haziran 2007’de as1 semasina girmistir. Asilama
oranlari, RV1 ile agilananlarda % 95’tir. Asilama
oncesi periyod (1 Ekim 2005 - 31 Mayis 2006) ile
asillama sonrasi periyod karsilastirildiginda,
2007-2008 sezonunda % 65, 2009-2010 yillarinda
ise % 83 azalma saglanmistir®. Yine Avus-
turalya’da, RV asilarinin 5 yas alti ¢ocuklarda
rotaviriislere bagli hastane yatislarina etkisi
% 89-94 olarak bildirilmistir®. Zengin Asya
iilkelerinde de (Singapur, Hong Kong ve
Tayvan), 2 yillik izlem sonucunda bile RV1 agisi-
nin ciddi RV gastroenteritine etkinliginin % 96
gibi yiiksek oranda devam ettigi gosterilmis-
tir®. Ilgin¢ olarak, bu monovalan asi, G1’in
neden oldugu ciddi RV gastroenteritine karsi
yiiksek etkinligi (% 100) yaninda, non-G1 sero-
tiplerin neden oldugu ciddi RV gastroenteritine
kars1 da yiiksek (% 94) etkinlik gostermektedir.

Ozetle, Amerika, Avrupa, Avusturalya ve
zengin Asya tilkelerinde yapilan klinik ¢aligma-
lar, orta ve iist gelir grubundaki tilkelerde her iki
RV asisinin (RV1 ve RV5), RV gastroenteritine,
ozellikle ciddi RV gastroenteritine karsi etkin ve
giivenli bir korunma sagladigini géstermektedir
(Tablo 1). Bu verilere dayanarak, Diinya Saglik
Orgiitii (DSO) Stratetic Advisory Groups of
Experts (SAGE), Haziran 2009'da diinyanin tiim
iilkelerinde RV asismin ulusal as1 programlarina
eklenmesini Gnermistir®. Rotavirus Oltiimleri-
nin hemen timii gelismekte olan iilkelerde
goriildiigii i¢in, DSO rotavirus asilamasinin
oncelikle diinyanin fakir {ilkelerinden baslatil-
mast gerektigi diislincesindedir. Bu nedenle,
ishalli hastaliklarin hala 6liimlere neden oldugu
iilkelerde RV asisinin rutin ag1 programina
eklenmesinin &zellikle oncelik tasidigr vurgu-
lanmaktadir. Ancak, rutin asilamanin 6niinde,
ast maliyetinin yiiksek olmasi yaninda, farkl
serotip dagilimi ve buna bagh as: etkinliginin
degisebilecegi gibi engeller vardir. Gelismekte
olan tiilkelerde gelismis iilkelerde nadir goriilen
serotiplerle infeksiyonlar sik goriiliir. Kiiresel
olarak en sik rastlanan serotip G1P1A[8] olmasi-
na ragmen, degisik cografi bolgelerde goriilme
siklig1 farklidir. Kuzey Amerika, Avrupa ve



Avustralya’da infeksiyonlarm % 70’inden, oysa
Giiney Amerika ve Asya’da % 30'u, Afrika’da %
23'tinden sorumludur. Batili iilkelerde daha az
goriilen G9, Afrika ve Asya’nin bazi bolgelerinde
stk goriilen suslardan biridir. Afrika’da G9 serotipi
yaninda G8, G5, G12, G3P1A[8], G2P1B [4], G4P1A
[8] serotipleri, Giiney Amerika’da G5 serotipi ile
olgular bildirilmektedir. Bu nedenle, RV agist tilke-
lerin ag1 takvimine implante edilirken RV serotip-
lerinin cografi dagilim farklihklar1 goz oniine
alinmasi gereken bir durum gibi gortinmektedir.
DSO 6nerdigi global RV agilamasinin hayata gegi-
rilmesi igin yamitlanmas: gereken anahtar soru,
gelismekte olan {ilkelerde RV asilarinin gelismis
iilkelere benzer koruyuculuk saglayip saglamaya-
cagidir. Ornegin, RV1 agis;, ABD’de ciddi ishale
karst % 96 gibi yiiksek koruma saglarken, Giiney
Amerika tlkelerinde daha distik (RV ishaline
karst % 72, ciddi ishale karst % 85) koruma sagla-
maktadir. Bununla beraber, bir Orta-Giliney
Amerika tilkesi olan Meksika’da 2007’de baglati-
lan universal rotavirus asilama programu ile asila-
ma Oncesi (2003-2006) yilda ishale bagh ortalama
1792 oliim gortiliirken, asilama sonrasi (2008 yilin-
da) oliimlerin azaldig: (1107 6liim oldugu) bildiril-
mistir®. RV1 asilamasi ile ishale bagh (tiim etken-
ler) oliimlerde % 41 azalma saglanmistir. Yine,
ishal ile iliskili hastane yatislarinda, rutin as1 dnce-
si donem (2003-2006) ile karsilastirildiginda,
2008’de % 11, 2009'da % 40 azalma olmustur. Bir
yas alt1 cocuklarda ise ishal ile iligkili hastane yatig-
larmda daha belirgin (2008’de % 25, 2009'da % 52)
azalma goriilmiistiir®®.

Gelismekte olan {ilkelerde RV asilarinin
RV gastroenteritine kars1 etkinligi son yillarda
yapilan bazi calismalarla degerlendirilmis-
tir®122, RV1 ile Giliney Afrika ve Malawi'de;
RV5 ile Gana, Kenya, Mali, Bengaldes ve
Vietnam’da genis ¢alismalar yapilmistir. RV1 ile
Giiney Afrika ve Malawi'de yapilan ¢ift kor,
plasebo kontrollii, multisentrik faz III ¢alisma-

Tablo 1. Rotavirus asilart klinik etkinlik calismalari.

da, bu RV asisimnin yasamun ilk yilinda Afrika’li
bebeklerde ciddi RV gastroenteritini anlamli
olarak azalttig1 gosterilmistir?. Daha az gelis-
mis olan Malawi’'de ciddi RVgastroenteritine
kars1 as1 etkinligi Giiney Afrika’dan daha diisiik
bulunmustur (sirasiyla, % 49.4 ve % 76.9). Ancak,
RV asis1 Giiney Afrika’da asili her 100 ¢ocuk icin
yilda 4.2 ciddi RV gastroenteriti atagini onler-
ken, Malawi’de daha fazla (6.7 ciddi RV gastro-
enteriti atagmi) onlemektedir. Benzer sekilde,
RV5 ile Afrika {ilkelerinde (Gana, Kenya ve
Mali) 5468 ve Asya tilkelerinde (Bengaldes ve
Vietnam) 2036 bebekte yapilan iki genis ¢alisma-
da, RV5'in ciddi RV gastroenteritine kars1 etkin-
ligi Vietnam’da % 63.9 iken Benglades'te % 42.7
ve Afrika’da ise % 39.3 gibi daha diisiik bulun-
mustur®?). Oysa, RV5, Vietnam’da asili her 100
cocuk i¢in yilda 2.3 ciddi RV gastroenteriti atag1
onlerken, Benglades’de daha fazla (3.9) atag:
onlemektedir. Ozet olarak, gelismekte olan iilke-
lerde RV agilarinin koruyuculuk oranlari, orta ve
yliksek gelirli {ilkelere gore daha diisiik olmasi-
na ragmen (Tablo 2), RV asilamasinin halk sagl-
g1lizerine olan etkileri daha anlamlidir. Universal
rotavirus agilamasinin gelismekte olan {ilkeler-
de ciddi ishalli hastaliklarda anlamlh azalma
saglayacagi umulmaktadir®.

Yine son yillarda ¢alismalarda, RV asilari-
nin sadece asili bebekleri degil, asilanmamuis
bebekleri ve daha biiytiik yastaki cocuklar: koru-
dugunu, yani “herd immiinite” sagladig1 goste-
rilmistir®. Tiim bu caligmalar, DSO'niin diinya-
nin tim {tilkelerinde RV asilamasinin ulusal as1
programlarina eklenmesi 6nerisini desteklemek-
tedir. Ozellikle, gelismekte olan iilkelerde RV
asilarinin halk saglig tizerine olumlu etkilerinin
gOsterilmis olmasi, ishalli hastaliklarin hala
oliimlere neden oldugu bu iilkelerde RV agisinin
rutin ag1 programina eklenmesinin ne kadar
akilc1 ve 6nemli bir uygulama olacagini goster-
mektedir.

RV5 (REST) RV1 (Giiney Amerika) RV1 (Avrupa)
Ciddi rotavirus gastroenteriti % 98* Y% 85** % 96**
Hastane yatislar % 96 % 85 % 96
Acil bagvurusu % 94 % 94
Doktor bagvurusu % 86 % 84

* Clark skoru >16 olan rotavirus gastroenteriti.
** Vesikari skoru >11 olan rotavirus gastroenteriti.

67



Tablo 2. RV agilartmn etkinligi (iilke gelir grubuna gore).

PAEDS/APSU Study Group. Intussusception fol-
lowing rotavirus vaccine administration: Post-
marketing the National
Immunization Program in Australia, Vaccine
2011;29(16):3061-6.

http:/ /dx.doi.org/10.1016 /j.vaccine.2011.01.088
PMid:21316503

surveillance in

68

Gelir diizeyi Yiiksek Orta- iist Orta- alt Diisiik
%90
il = OT e %66 %55
Pr2elll] te
E
t 75% 7 T
k
i n ¢ RV1
% .
rll 0% ® mrs
i Her ikisi
]
k250 B
g
< L
g g e
3 ® o i
0% = s G Tlu é 5 o < g
2 = g >%Z T 3 £ &
T © S g < £ 7T . g ¥ < A s
spffaE i 53 SF F5 £ TS
[ 5 = E - ~ ! <
f22z2 58322 SEE6 mZ §853
KAYNAKLAR 5. Centers for Disease Control and Prevention (CDC).
Delayed onset and diminished magnitude of rota-
. American Academy of Pediatrics, Committee on virus activity - United States, November 2007-
Infectious Diseases. Prevention of rotavirus disea- May 2008, MMWR Morb Mortal Wkly Rep
se: updated guidelines for use of rotavirus vacci- 2008;57(25):697-700.
ne, Pediatrics 2009;123(5):1412-20. PMid:18583958
http:/ /dx.doi.org/10.1542 /peds.2009-0466 6. Centers for Disease Control and Prevention (CDC).
PMid:19332437 Reduction in rotavirus after vaccine introduction,
. Armah GE, Sow SO, Breiman RF et al. Efficacy of United States, 2000-2009, MMWR Morb Mortal
pentavalent rotavirus vaccine against severe rota- Wkly Rep 2009;58(41):1146-9.
virus gastroenteritis in infants in developing . EMi;iil%s‘l\Zl‘li T Linhares AJ ot al. A
countries in sub-Saharan Africa: a randomised, . De Vos B, Vesikari T, Linhares AJ et al. A rotavirus
double-blind, placebo-controlled trial, Lancet vaccine for prophylaxis of infants against rotavi-
2010;376(9741):606-14. rus gastroenteritis, Pediatr Infect Dis | 2004;23(10
http:/ /dx.doi.org/10.1016/S0140-6736(10)60889- iuppl/)/:zwz-fil 101097 /0L inf 0000142370
6 ttp: x.doi.org/10. .Anf. .
. Braeckman T, Van Herck K, Raes M, Vergison A, 16514.4a
Sabbe M, Van Damme P. Rotavirus vaccines in PMid:15502699
Belgium: policy and impact, Pediatr Infect Dis | 8. Dinleyici C, Kurugol Z. 6th World Congress of the
2011;30(Suppl 1):521-4. World Society for Pediatric Infectious Diseases
http:/ /dx.doi.org/10.1097 /INF.0b013e3181fefc51 (WSPID), Expert Rev Vaccines 2010;9(3):261-72.
PMid:21183836 http://dx.doi.org/10.1586/erv.10.1
. Buttery JP, Danchin MH, Lee K] et al and for the . 2Mid3202383;54[) bert 5B, Milne R, R
. rimwoo , Lambert SB, Milne R]. Rotavirus

infections and vaccines: burden of illness and
potential impact of vaccination, Paediatr Drugs
2010;12(4):235-56.
http://dx.doi.org/10.2165/11537200-000000000-
00000

PMid:20593908



10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

Lepage P. Rotavirus. Evidence for vaccination,
Pediatr Infect Dis ] 2008;27(Suppl 1):51-2.
http://dx.doi.org/10.1097 /INF.0b013e31815
eedea

Linhares AC, Velazquez FR, Pérez-Schael I et al.
Efficacy and safety of an oral live attenuated
human rotavirus vaccine against rotavirus gastro-
enteritis during the first 2 years of life in Latin
American infants: a randomised, double-blind,
placebo-controlled phase III study, Lancet
2008;371(9619):1181-9.

http://dx.doi.org/10.1016 /50140-6736(08)60524-3
Madhi SA, Cunliffe NA, Steele D et al. Effect of
human rotavirus vaccine on severe diarrhea in
African infants, N Engl ] Med 2010;362(4):289-98.
http://dx.doi.org/10.1056 /NEJMo0a0904797
PMid:20107214

O'Ryan M, Linhares AC. Update on Rotarix: an
oral human rotavirus vaccine, Expert Rev Vaccines
2009;8(12):1627-41.

http:/ /dx.doi.org/10.1586/erv.09.136
PMid:19943758

Parashar UD, Gibson CJ, Bresee ]S, Glass RI.
Rotavirus and severe childhood diarrhea, Emerg
Infect Dis 2006;12(2):304-6.

http:/ /dx.doi.org/10.3201/eid1202.050006
PMid:16494759

Phua KB, Lim FS, Lau YL et al. Safety and efficacy
of human rotavirus vaccine during the first 2 years
of life in Asian infants: randomised, double-blind,
controlled study, Vaccine 2009;27(43):5936-41.

http:/ /dx.doi.org/10.1016 /j.vaccine.2009.07.098
PMid:19679216

Quintanar-Solares M, Yen C, Richardson V,
Esparza-Aguilar M, Parashar UD, Pate]l MM.
Impact of rotavirus vaccination on diarrhea-
related hospitalizations among children < 5 years
of age in Mexico, Pediatr Infect Dis | 2011;30(1
Suppl):S11-5.

http:/ /dx.doi.org/10.1097 /INE.0b013e3181fefb32
PMid:21183834

Richardson V, Hernandez-Pichardo J, Quintanar-
Solares M et al. Effect of rotavirus vaccination on
death from childhood diarrhea in Mexico, N Engl
] Med 2010;362(4):299-305.

http:/ /dx.doi.org/10.1056 /NEJM0a0905211
PMid:20107215

Ruiz Palacios G, Perez Schael I, Velazquez FR et al.
Safety and efficacy of an attenuated vaccine aga-
inst severe rotavirus gastroenteritis, N Engl | Med
2006;354(1):11-22.

http:/ /dx.doi.org/10.1056 /NEJMoa052434
PMid:16394298

69

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

Saronio-Gabarro MS, Mrukowicz J, Vesikari T,
Verstraeten T. Burden of rotavirus disease in
European Union countries, Pediatr Infect Dis |
2006;25(Suppl 1):7-11.
http://dx.doi.org/10.1097/01.inf.0000197622.
98559.01

Tate JE, Panozzo CA, Payne DC et al. Decline and
change in seasonality of U.S. rotavirus activity
after the introduction of rotavirus vaccine,
Pediatrics 2009;124(2):465-71.

http:/ /dx.doi.org/10.1542 /peds.2008-3528
PMid:19581260

Vesikari T, Clark HF, Offit PA et al. Effects of the
potency and composition of the multivalent
human-bovine (WC3) reassortant rotavirus vacci-
ne on efficacy, safety and immunogenicity in
healthy infants, Vaccine 2006,24(22):4821-9.

http:/ /dx.doi.org/10.1016 /j.vaccine.2006.03.025
PMid:16621194

Vesikari T, Itzler R, Karvonen A et al. RotaTeq, a
pentavalent rotavirus vaccine: Efficacy and safety
among infants in Europe, Vaccine 2010;28(2):345-51.
http:/ /dx.doi.org/10.1016 /j.vaccine.2009.10.041
PMid:19879226

Vesikari T, Karvonen A, Prymula R et al. Efficacy
of human rotavirus vaccine against rotavirus gast-
roenteritis during the first 2 years of life in
European infants: randomised, double-blind,
placebo-controlled study, Lancet 2007;370(9601):
1757-63.

http://dx.doi.org/10.1016 /50140-6736(07)61744-9
Vesikari T, Matson DO, Dennehy P et al. Safety
and efficacy of a pentavalent human-bovine
(WC3) reassortant rotavirus vaccine, N Engl | Med
2006;354(1):23-33.

http:/ /dx.doi.org/10.1056 /NEJMo0a052664
PMid:16394299

World Health Organization. Rotavirus vaccines,
Wkyl Epidemiol Rec 2007;82(32):285-95.
PMid:17691162

World Health Organization. Meeting of the
Immunization Strategic Advisory Group of
Experts, April 2009-conclusions and recommen-
dations, Wkly Epidemiol Rec 2009;84(23):220-36.
PMid:19499606

Zaman K, Dang DA, Victor JC et al. Efficacy of
pentavalent rotavirus vaccine against severe rota-
virus gastroenteritis in infants in developing
countries in Asia: a randomised, double-blind,
placebo-controlled trial, Lancet 2010;376(9741):615-
23.

http://dx.doi.org/10.1016 /S0140-6736(10)60755-
6



70



ANKEM Derg 2012;26(Ek 2):71-91

Es Zamanli Oturum: Panel 3 sunulari
MOLEKULER TANI TESTLERININ DIRENC TAYININDE KULLANIMI
Yoneten: Riza DURMAZ

e Tiiberkiilozda hizli molekiiler tani testleri
Riza DURMAZ

* Molekiiler tani testlerinin direng tayininde
kullanimi: Gram pozitif bakteriler igin hizli
molekiiler tani testleri
Biilent BOZDOGAN

* Molekiiler tani testlerinin direng tayininde
kullanimi: Gram negatif bakteriler i¢in hizl
molekiiler tan1 yontemleri
Ozgen ESER
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