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Olgu Sunumu / Case Report

Kizamik-Kabakulak-Kizamikcik Asisina Bagl Parotit Olgulari

Parotitis Cases Due to Measles-Mumps-Rubella Vaccine

Ali Acar, Ercan Yenilmez, Vedat Turhan, Oral Onciil, Saban Cavuslu, Levent Gérenek
GATA Haydarpasa Egitim Hastanesi, infeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Servisi, Istanbul, Tiirkiye

Ozet

Bu yazida, Edmonston-Zagreb kizamik, Leningrad-Zagreb ka-
bakulak ve Wistar RA 27/3 kizamikgik suslarini iceren kizamik-
kabakulak-kizamikgik (KKK) asisi (Tresivac®, Serum Institute of
India, Hindistan) sonrasinda kabakulak gelisen 10 olgu sunul-
mustur. 2009 yili icerisinde, acemi er egitim birliginde gorevli
1875 geng eriskine KKK asisi uygulandi. Asi yapilan personel-
den dokuzunda, asinin uygulanmasindan yaklasik ti¢ hafta son-
ra aslya bagli istenmeyen bir etki olarak parotit gelisti. Bir kisi-
de ise asl yapilmadigi halde asili personelle temastan yaklasik
l¢ hafta sonra parotit gorildi. Kabakulak tanisi, sekiz olguda
serumda kabakulak antikorlarinin (anti-kabakulak 1gM) gdste-
rilmesi ve klinik bulgulara dayandirilarak konulurken, serolojisi
negatif iki olguda tani klinik ve epidemiyolojik verilerle konuldu.
KKK asisi sonrasinda istenmeyen bir etki olarak parotit iyi bilin-
mekteyse de asl virusunun temasla bulasmasi, literattrde birkac
olgu bildirimiyle sinirhidir. KKK asisi sonrasinda parotit gelisebi-
lecegi ve asi virusunun horizontal bulagsmasinin olabilecegi g6z
ardi edilmemelidir.
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Anahtar Sozciikler: Kizamik-kabakulak-kizamikgik asisi, isten-
meyen etki, parotit.

Abstract

We report ten cases with parotitis following the measles-mumps-
rubella (MMR) vaccine which contains Edmonston-Zagreb measles
strain, Leningrad-Zagreb mumps strain and Wistar RA 27/3 rubella
strain (Tresivac®, Serum Institute of India, India). The MMR mass
immunization was performed in 1875 young adults in the recruit
military center in January 2009. Nine of the vaccinated persons de-
veloped vaccine-associated parotitis as an adverse event approxi-
mately three weeks following immunization. One person, who had
not been vaccinated recently, developed parotitis three weeks after
contact with the vaccinated persons. The diagnosis of mumps was
proven in eight patients by detection of serum IgM anti-mumps
antibody and clinical findings. Two patients with negative serolo-
gy for mumps diagnosed by clinical and epidemiological findings.
Although it is well known that parotitis can occur as an adverse
event after mumps vaccination, there are only a few reports of
transmission of mumps via contact with vaccinated people. Fol-
lowing MMR vaccination, clinicians should consider parotitis as an
adverse event and also the possibility of horizontal transmission of
the vaccine strain. Klimik Dergisi 2010; 23(2): 60-3.

Key Words: Measles-mumps-rubella vaccine, adverse event,
parotitis.

Giris

Kizamik, kabakulak ve kizamikgik (KKK) agir sekellere
ve oOlimlere yol acan hastaliklardir. Gelismis Ulkelerde
duzenli asilama programlari sayesinde asiyla korunu-
labilen bu hastaliklarin oraninda 6nemli oranda dusus
saglanmistir. Diinya Saglik Orgiitii (DSO)'niin 1974 yilin-
da baslattigi “Genisletilmis Bagisiklama Programi” ul-
kemizde 1985 yilindan itibaren uygulanmaya baslamis-
tir. Bu cabalar sayesinde ¢ocukluk caginda KKK goriilme
oranlarinda 6nemli azalma saglanmakla birlikte 6zellikle

eksik asil yetiskinlerde bu hastaliklarla ilgili mortalite ve
morbiditede artiglar gozlenmektedir (1).

Ulkemizde 2006 yilindan itibaren as! takviminde ki-
zamik asisi yerine KKK asisi uygulanmaya baslanmistir.
KKK asisi 12. ay ve ilkdgretim birinci sinifta (6-7 yas) ol-
mak Uzere iki doz seklinde uygulanmaktadir. KKK asisi
istenmeyen etkiler agisindan oldukca guvenilirdir. Bu-
nun yaninda selim seyirli ve gecici olan ates, kizamik
benzeri dokiintl, oksirik, artralji, myalji, istahsizlik,
trombositopeni, hipersensitivite reaksiyonlari, parotit,
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aseptik menenjit ve huzursuzluk gibi istenmeyen etkiler bil-
dirilmistir (2).

Askeri birliklerde uzun vyillardir uygulanan meningokok
ve difteri-tetanos (dT) asilarina, 2004 yilinda baslatilan ki-
zamik eliminasyon programi cercevesinde, kizamik asisi da
eklenmistir. Bu sayede askeri birliklerde zaman zaman goru-
len kizamik epidemileri 6nlenmistir. 2004-2009 yillari arasin-
da monovalan kizamik asisi uygulanirken, asinin temininde
yasanan zorluklardan dolayr 2009 yilinda bunun yerine KKK
kombine asisi yapilmistir. Bu yazida, kitlesel KKK asisi uygu-
lamasi sonrasinda yan etki olarak parotit gelisen olgular ir-
delenmistir.

Olgular

Bolgemizde konuslu acemi er egitim birliginde 1875 geng
eriskin (ortalama yas 20) erkek askeri personele kitlesel asi-
lama programi kapsaminda Edmonston-Zagreb kizamik,
Leningrad-Zagreb (LZ) kabakulak ve Wistar RA 27/3 kizamikgik
suslarini iceren KKK asilari (Tresivac®, Serum Institute of In-
dia, Hindistan) yapildi. Dokuz olguda asidan yaklasik 3 hafta
(14-27 gun) sonra, 5 ay 6nce asilanan bir kiside ise yeni asila-
nan bireylerle temastan 24 giin sonra parotit gelisti. Olgularin
besinde asidan 12-48 saat sonra ates, dordiinde beraberinde
halsizlik ve iki olguda bunlara ek olarak istahsizlik yakinmala-
rindan 2-4 giin sonra parotiste sislik olusmustu (Resim 1). Bes
olgu ise eslik eden herhangi bir belirti ve bulgu olmaksizin
sadece parotis bezinde sislik yakinmasiyla bagvurdu. Parotis
sisligi iki olguda bilateraldi (Tablo 1). Olgularin tamaminda di-
ger sistem muayeneleri normal sinirlarda saptandi.

Olgularin tamami asilama programi Oncesi tamamen
saghkhydi ve eslik eden herhangi bir hastaliklari yoktu. Yedi
olgu ¢ocukluk ¢agi asilarinin tamamini yaptirdigini, tg¢ olgu
(2, 8 ve 9 numarali olgular) ise hatirlamadigini belirtmektey-
di. Ancak olgularin hicbirinde ¢cocukluk cagi asi belgelerine
ulagilamadi.

Laboratuvar incelemesinde, sekizinde serum amilazinda
yukseklik (>115 10/11), Gclinde 16kopeni (<5000/mm?) saptan-
di (Tablo 2). Diger biyokimyasal parametreler normal sinir-
lardaydi. Sekiz olguda kabakulak ELISA IgM pozitif saptandi.
Kabakulak serolojisi negatif olan iki olguda klinik ve biyo-
kimyasal bulgular (lenfositoz, serum amilaz yuksekligi vb.)
kabakulak tanisiyla uyumlu idi. Olgularin timiinde ELISA ile
arastirilan sitomegalovirus, Epstein-Barr virusu, Toxoplasma
gondii, kizamik, kizamikgik, HSV-1 ve HSV-2 IgM incelemeleri
negatif olarak sonuclandi.

Hastalarin tamamina 5-7 gun siireyle nonsteroid antiinf-
lamatuar ila¢ tedavisi verildi. 5-6 gunluk tedavi sonrasinda
tim olgularda parotisteki sislik kayboldu. Hastalar pankreatit,
epididimoorsit, menenijit, isitme kaybi ve artrit gibi bagka ola-
si istenmeyen etkiler yoninden gozlendi. Higbir olguda ates,
halsizlik, istahsizlik ve parotit disinda asiyla iliskili olabilecek
baska bir tablo gelismedi. Bir ay sonra yapilan kontrol mua-
yenelerinde olgularin tamami saglikh olarak degerlendirildi.

irdeleme

Bu olgular bilgilerimize gore tlkemizde geng erigkin yas
grubunda ilk kez bildirilen asiya bagh (iyatrojenik) parotit ol-
gulandir. Hastaliga neden olan kabakulak virusu susunun asi

Resim 1. Kizamik-kabakulak-kizamikgik asisi sonrasinda parotit
gelisen bir olgu.

Tablo 1. Olgularin Basvuru Anindaki Yakinma ve Bulgulari

Olgu Ates Parotit Halsizlik istahsizlik
1 - Tek yanl - -
2 + iki yanl + +
8 + Tek yanl + -
4 - Tek yanli - -
5 + Tek yanli - -
6 - Tek yanli - -
7 - Tek yanli - -
8 - iki yanli - -
9 + Tek yanli + +
10 + Tek yanli + -

susuyla 6zdes olup olmadigi arastirlamamistir. Buna karsin
tim asilananlarin asi 6ncesindeki saglik taramasinda her-
hangi bir hastaliginin olmamasi, hi¢birinin kabakulakl has-
tayla temas oykulerinin olmamasi ve kitlesel KKK asilamasi
sonrasinda parotit olgularinin eszamanl olarak ortaya ¢ik-
masi, tablonun asiyla iligkili bir epideminin sonucu oldugunu
desteklemektedir.

Kabakulak, parotis bezinin tek ya da iki tarafli akut, agrh
sisligiyle nitelenen viral bir hastalik olup sagirlik, orsit, oofo-
rit, menenjit, postinfeksiy6z ensefalit gibi komplikasyonlara
yol acabilmektedir (3). Kizamik ise ates, konjunktivit, Koplik
lekeleri ve makiilopapuler dokiintilerle nitelenen bir hastalik-
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Tablo 2. Olgularin Laboratuvar Bulgulari

Olgu Lokosit Lenfosit (%) Trombosit Serum Amilazi Kabakulak Kabakulak
(/mm?) (/mm?) (Normal: 17-115 1U/It) IgM IgG
(Cut off <1.322) (Cut off <0.851)
1 4700 45 292 000 173 1.710 0.766
2 6550 35 246 000 235 0.920 2.550
3 9050 16 213 000 574 1.921 0.692
4 5100 22 214 000 381 1.947 0.428
5 10 900 18.4 251 000 232 2.620 0.908
6 8210 28 398 000 427 4.125 1.825
7 6600 33 260 000 102 2.109 1.667
8 8860 36 341 000 105 2.045 2.405
9 4110 40 275 000 365 0.579 2.579
10 3800 32 254 000 1042 2.189 2.180

tir. Kizamikla iligkili olarak otit, pndmoni, postinfeksiy6z en-
sefalit gibi erken komplikasyonlar ve nadir de olsa yillar ice-
risinde dejeneratif bir beyin hastaligi olan subakut sklerozan
panensefalit gelisebilmektedir (4). Kizamikgik, selim seyirli
makulopapuler dokuntull bir hastaliktir. Ancak gebelikteki in-
feksiyonu, fetal kayiplara veya anomalilere neden olabilir (5).
KKK asisinin her tg¢ bileseninin canli virus icermesi nedeniyle
bu etkenlerin dogal infeksiyonlarinda gorilen parotit, artralji
ve menenijit gibi klinik tablolar, asinin istenmeyen etki spekt-
rumu icerisinde en 6nemlilerini olusturur. Bununla birlikte
dogal infeksiyonla karsilastirildiginda, asi sonrasi gelisen bu
tablolar gcok daha az oranda gorilmekte ve hafif seyretmekte-
dir. Ornegin, kizamik infeksiyonunda ensefalit her 1000 vaka-
dan birinde goruliirken, asi sonrasi 1/1 000 000°den daha az
oranda gorulir (6,7). Nedeni bilinmeyen ensefalit insidansi-
nin daha fazla oldugu dikkate alindiginda, asiyla iligskisinden
cok rastlantisal olmasi daha akla yakindir. Yine dogal yolla
gelisen kabakulak infeksiyonu sonrasi %10 oraninda aseptik
menenijit gorulirken, KKK asisi sonrasi menenjit insidansinin
1/10 000 (100 kat dusuk) oldugu bildirilmektedir (8). Bu ne-
denle KKK asilari oldukga glivenilir ve etkin olup bu hastalik-
lardan korunmada tek etkin yoldur.

KKK asi iceriginde bulunan kizamik asisi, Schwarz, Ed-
monston ve Moratan suslarindan; kizamikgik asisi, insan dip-
loid hicre kulturlerinde uretilen RA 27/3 susundan; kabakulak
asisi ise Urabe, Rubini, Leningrad-3 ve LZ suslarindan uretil-
mektedir (9). Askeri birliklerde 2004 yilindan itibaren Edmons-
ton susu icerikli monovalan kizamik agisi uygulanmakta iken,
2009 yilinda asl temininde yasanan zorluk nedeniyle Hindistan
kaynakli bir agi olan ve icerigi Edmonston-Zagreb kizamik, LZ
kabakulak ve Wistar RA 27/3 kizamikgik virusu suslarindan olu-
san KKK asisi kullaniimistir. KKK asisinin monovalan kizamik
asllariyla yan etkiler acgisindan karsilastirildigi calismalarda,
KKK asisi sonrasindaki yuksek parotit insidansi diginda, ates,
dokintl, oksurik, lenfadenopati, artralji, myalji ve istahsizlik
gibi yan etkilerin gorilme sikligi acisindan anlamh bir fark ol-
madigi bildirilmistir (9). Askeri birliklerde yillardir uygulanan
kitlesel monovalan kizamik asisi sonrasinda kayitlara gecen
ciddi bir yan etki bulunmamaktadir. Bu nedenle KKK asisi son-
rasi ortaya ¢cikan semptomatik parotit tablolarinin, asi icerigin-
deki LZ susuna bagli oldugu dusinudlmustur.

KKK asisi sonrasi ortaya ¢ikan yan etkiler genel olarak sis-
temik, norolojik ve artikiler olmak lzere U¢ bolimde ince-
lenmektedir. Sistemik yan etki en sik kizamik bilesenine bagli
olarak ve genellikle asidan sonra 5-12. giinlerde baslayan, 1-2
gun siuren ates seklinde olmaktadir. Kuiglik cocuklarda febril
konvilziyonlara neden olabilmektedir (10). No6rolojik yan etki
olarak en sik aseptik menenjit kabakulak komponentine bagh
olarak ortaya ¢cikmaktadir. LZ asi susuna bagli 1/1000 oranin-
da menenijit gelistigi gosterilmis ve Brezilya'daki kitle asila-
malarinda bu susu iceren asilarin kullanimi durdurulmustur
(11). Artralji ve artrit genellikle erigkin kadinlarda gortlen,
kizamikgik asisinin en dnemli yan etkisidir (2,10). Bunun ya-
ninda KKK asisi sonrasi asiri duyarlilik reaksiyonlari, trombo-
sitopeni, ensefalit ya da ensefalopati gibi yan etkilerin gori-
lebilecegi ancak Crohn hastaligi, ulseratif kolit veya otizmin
astyla iligkili olmadigi bildirilmistir (2).

Calismamizda KKK asisi sonrasi 5 olguda ates, 4 olgu-
da halsizlik, 2 olguda istahsizlik ve 9 olguda parotit gelistigi
goruldi. Ates, halsizlik ve istahsizlik gibi belirti ve bulgular
KKK asisinin tim asi iceriklerine baglh olarak gorilebilen yan
etkilerdir. Ancak serolojik olarak kabakulak infeksiyonunun
gosterilmesi, ortaya cikan bu nonspesifik belirti ve bulgula-
rin kabakulakla iligkisi oldugunu desteklemektedir. Kabakulak
asisindan sonra parotit gorulmesi bilinen bir yan etkidir. Dos
Santos ve arkadaslar (12) LZ kabakulak asi susuna bagh %2.8
oraninda parotit gelistigini bildirmiglerdir. Ancak asi susuyla
iliskili horizontal bulagsma bildirimleri olduk¢a nadirdir. KKK
asisi yapilmayan ve kitlesel asilamadan once kabakulak in-
feksiyonlu bir hastayla temas 6ykiisii bulunmayan bir olgu-
muzda asilanmis bireylerle temastan sonra parotit gelistigi
gorilda. Her ne kadar tim olgularda oldugu gibi bu olgumuz-
da da hastalik etkeninin asi susu olup olmadigini molekuler
olarak gosterme olanagini bulamadiysak da epidemiyolojik
verilere dayanarak hastaligin asi virusunun horizontal bulas-
masl! sonucu ortaya ciktigi distinilmustir. Benzer bir bildiri-
de Hirvatistan’dan Kaic ve arkadaslari (13) 2005-2008 yillan
arasinda (LZ kabakulak asi virusu iceren) KKK asisi yapilan
3 cocugun 5 ebeveyninde semptomatik kabakulak gelistigini
bildirmislerdir. Genigletilmis asi uygulamalari sonucu yabanil
virusun ortamda dolasimi azalmaktadir. Bunun sonucunda



Acar A et al. Kizamik-Kabakulak-Kizamikgik Asisina Bagh Parotit 63

da virusla karsilasma sikligi azalan, hastaligi gecirerek veya
aslyla bagisiklanmis bireyler, ileri yaslarda koruyucu antikor
duzeylerindeki azalmaya bagli olarak hastaliga karsi duyarli
hale gelmektedir.

Parotit, KKK asisinin iretici firmasi tarafindan istenmeyen
etkiler arasinda (%1) belirtilmis olmakla birlikte, s6z konusu
asinin eriskin poplilasyonda ve kisa zaman araliginda kitle
asllamasi tarzinda ¢ok sayida kisiye uygulanmasinin bu is-
tenmeyen etkiyi fark edilir hale getirdigini disiinmekteyiz.
Sonug olarak, KKK asisina bagl istenmeyen bir etki olarak
iyatrojenik kabakulak infeksiyonu gelisebilecedi ve dogal ka-
bakulak hastaligini taklit edebilecegi akilda bulundurulmali-
dir. Ayrica asilanma veya hastaliyi gecirme oykusi bulunan
yetigkinlerin yillar igerisinde koruyucu antikor dlzeyindeki
azalma sonucu yeni asilanmis bireylerin bulastiriciligina du-
yarli olabilecedi unutulmamalidir. Bu konunun agikliga kavus-
turulmasinda molekuler yontemlerin yer aldigi kontrollu ¢a-
lismalara gereksinim vardir.

Cikar Catismasi
Yazarlar, herhangi bir ¢ikar catismasinin s6z konusu olma-
digini bildirmislerdir.
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