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Ozet

insanlk tarihinde ortak miicadele ile ulasilan bir basar 8ykisi olan gigek virusunun eradikasyonu
blyuk bir tehdidi ortadan kaldirirken, etkenin (variola virus) zoonotik orijinli olmamasi en dnemli avantajdi.
Diunya genelinde cgigek enfeksiyonlarinin artik gérilmiyor olmasi ve kapsamli asillama programlarinin
sonlandiriimasi kiresel ortopoksvirus badisikliginin her gegen glin azalmasina yol agmistir. Dlinya genelinde
badisik olmayan (poksviruslar icin) bireylerin ve immunyetmezlikli (genel) hasta sayilarinin giderek artiyor
olmasi yeni riskleri de beraberinde getirmektedir. Cicek hastaligina gore insanlarda daha hafif enfeksiyonlara
neden oldugu bilinen maymun cicedi virusunun (monkeypox virus, MPXV) pandemi potansiyeli olan 10
enfeksiyoz etkenden biri olarak gértilmesi ve yayihm alaninin genisleyebilecedine dair 6ngortler, virisin 2022
yilinda neden oldugu salginin ardindan dinya glindemine yerlesmesi ile gerceklik kazanmistir. Son birkag vyil
icerisinde yeni gelistirilen antiviral ilaglarin ve asilarin onay almasi, bazi tlkelerin bu degisime hazirlik yaptigini
gostermektedir. Saglk otoritelerince, MPXV enfeksiyonlarinin insanlar arasinda yayilim hizinin distik oldugu
ve yeni bir pandemi riskinin s6z konusu olmadidi ilan edilmis olsa da, enfeksiyonun bulas ve yayilma
paternindeki dedisikliklerin virlist Afrika kitasinin disina tasimasi gergedi, virtistin evcil hayvanlar aracihigi ile
dodal yasamdaki potansiyel rezervuar hayvanlara aktariimasi ile kita disinda yeni endemisite bolgelerinin
olusabilecedini gostermekte ve endise kaynadi olmaya devam etmektedir. MPXV enfeksiyonlarinin, bagisikhgi
baskilanmis populasyonlarda uzun bulas zincirleri ile aktarilma olasiligi ise bir diger 6nemli risk olarak
dederlendirilmektedir. Artan vakalarin buylyen bir salgina déniisme riski ve potansiyel biyoglivenlik tehditleri,
koruyucu asi ve tedavide kullanilacak antiviral ilaglarin Gretim, saklanma ve erisilebilirligi ile ilgili kaygilari da
glindeme getirmistir. Son MPXV salgininda g6zlemlenen olagandisi insandan insana bulas hizi, virtisiin endemik
bélgelerle baglantili olmaksizin gok sayida llkeye yayilimi ve dider halk saghd: riskleri dikkate alindiginda,
MPXV ve diger poksvirus iliskili insan ve hayvan enfeksiyonlarinin izlenmesi, risk altindaki populasyonun ve
saglik galisanlarinin bilgilendirilmesi ve dider 6nleyici faaliyetlerin 6nemi acikga goriilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Epidemiyolojik dedisim, Maymun cicedi, Poksvirus enfeksiyonlari, Bulasma yollari.
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Abstract

While the eradication of smallpox virus, which is a success story achieved through a common struggle
in human history, eliminated a major threat, the most important advantage was that the agent (variola virus)
was not of zoonotic origin. The absence of smallpox infections around the world and the termination of
extensive vaccination programs have led to a decrease in global orthopoxvirus immunity day by day. The
increasing number of non-immune (for poxviruses) individuals and immunocompromised (general) patients
around the world brings along new risks. The predictions that monkeypox virus (MPXV), which is known to
cause milder infections in humans compared to smallpox, is seen as one of the 10 infectious agents with
pandemic potential, and its spread area may expand, became a reality with the virus placed on the world
agenda with the last epidemic in 2022. The approval of newly developed antiviral drugs and vaccines in the
last few years shows that some countries are preparing for this change. Although it has been declared by the
health authorities that MPXV infections have a low rate of spread among humans and that there is no risk of
a new pandemic, the fact that changes in the transmission and spread pattern of the infection carried the virus
out of the African continent indicates that new endemic areas may be occur outside the continent, via
transmission of the virus from domestic animals to potential reservoir animals in the wild life, continues to be
a cause for concern. The spreading possibility of MPXV infections by long transmission chains in
immunocompromised populations is considered as another important risk. The risk of increasing cases turning
into a growing epidemic and potential biosecurity threats have also raised concerns about the production,
storage, and accessibility of preventive vaccines and antiviral drugs to be used in treatment. Considering the
unusual rate of human-to-human transmission observed in the recent MPXV outbreak, the spreading of the
virus to multiple countries unrelated to endemic areas, and other public health risks; the importance of
monitoring MPXV and other poxvirus-related human and animal infections, informing the population at risk
and health care workers, and other preventive activities is clearly apparent.

Keywords: Epidemiological change, Monkeypox, Poxvirus infections, Transmission routes.
Giris iliskili salgin olasiliklari (influenza, koronaviruslar,

Enfeksiyon hastaliklarinin epidemiyolojisi son kizamik virusu ve cicek virusu) en &nemli

yillarda hizh dedisimler geciriyor ve bu dedisim
bazen bilimsel dngériler gercevesinde bazen de
beklenmedik durumlar olarak karsimiza cikiyor.
Epidemiyolojik degdisimlerin en hizl ve aktif olarak
izlendigi patojen grubu olan virlsler igin; yeni bir
etkenin ortaya cikmasi (human immunodeficiency
HIV), bilinen bir etkenin daha &nce
gorilmedigi bir cografyaya yayillmasi (Bati Nil
virusunun kuzey Amerika'ya ve Zika virusun
Guney Amerika’ya ulasmasi), bagisiklik yetmezligi
olan hastalarin genel poplilasyondaki artan orani
(sitomegalovirus, BK virus, JC virus ve Epstein-
Barr virus enfeksiyonlari), insan hareketliliklerinin
hizlanmasi (savaslar, ekonomik gdgler, artan
sosyokdltlrel faaliyetler, egitim, ticaret ve turizm
seyahatleri), insanlarin giderek artan bir sekilde
hayvanlarin yasam alanlarini invaze etmesi ve
uygun olmayan kosullarda yasama zorunlulugu
(zoonotik enfeksiyonlar), artan biyomuhendislik
calismalari (modifiye virlsler), iklim degisiklikleri
(arboviral enfeksiyonlar), toplumsal bagisikhgin
zaman igerisinde azalmasi veya kaybolmasi ile

virus,

epidemiyolojik riskler olarak siralanabilir.

Cicek hastaligi, diunya genelinde yaritilen
kapsamli asilama programlari ile 1980 vyilinda
eradike edilip toplumsal bir tehdit olmaktan
ciktiginda [1,2], bilim dinyasl cicek virusu
(variola virus) ile yakin biyolojik ve klinik 6zellikler
sergileyen maymun cicedi virusunu (monkeypox
virus, MPXV), insanlik icin en o6nemli tehdit
kaynadi olan poksvirus tiri olarak gérmeye
baslamistir [3]. MPXV insidansindaki artistan
sorumlu tek faktér olmasa da, genel bir kural
olarak viral etkenler igin toplumsal bagisikligin
yoklugu veya distk diizeylerde olmasi, salginlarin
hizhi yayillimi ve ciddi hastalik tablolari igin zemin
hazirlamaktadir. Mayis 2022 salgini dncesindeki
MPXV olgularinin dahil edildigi calismalar, gicek
asisinin  MPXV  enfeksiyonlarina karsi %385
oraninda koruyucu badisiklik sagladigi ve hastalik
siddetinde azalmaya neden oldugunu gdstermistir
[4]. Bununla beraber, poksvirus enfeksiyonlari ve
asilari genel olarak uzun sireli koruyucu bagisiklik
sadliyor olsa da, gecmis verilere dayali olarak
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ongorllen koruma oraninin, son asilarin yapilmasi
Uzerinden gegen 40 yili asan slirede gegerliligini
ne kadar korudugunu tam olarak tahmin etmek
zor olabilir. Bu veriden badimsiz olarak cicek
enfeksiyonlarina karsi hig bagisikhdi olmayan geng
nifusun her gegen glin artan orani, MPXV ve diger
ortopoksvirus enfeksiyonlarina duyarli insan
populasyonunun giderek blUyUmesine ve MPXV
insidansinin sirekli olarak artmasina halihazirda
katkida bulunmaya devam etmektedir [3,5,6].
Gegmisten gelen bilgi birikimi ve gilncel
veriler Gizerinden yapilan dedgerlendirmeler, MPXV
ve diger cicek-disi poksviruslarin cicek virusunda
oldugu gibi buylk salginlara neden olmasinin
beklenmedigini g6stermektedir. Dinya Saglik
Orguti (DSO) ve CDC (Centers for Disease
Control and Prevention) isbirligi ile yUritilen ve
1996-1997 vyillarini kapsayan 18 aylik bir izlem
calismasinda 92 dogrulanmis ve 419 slpheli
vakaya ait veriler incelenmis ve MPXV enfeksiyonu
icin sekonder atak hizi %9 olarak 6ngoridlmustir
[7]. Baska bir galismada ise MPXV igin genel atak
hizi, cicek asisi ile agilanmamis temaslilarda %7.2,
asilanmis Kisilerde ise %0.9 olarak bulunurken, ev
temaslilan arasindaki atak hizi hem asisiz (dort
kat daha yuksek) hem de asili (yedi kat daha
ylksek) kisiler icin diger temaslilara gére énemli
Olgiide daha vylksek bulunmustur [8]. Cigcek
hastaligi igin asilanmamis kisilerde hane igi ikincil
atak hizinin ise %36 ile %88 araliginda dedistigi
bildirilmektedir [9]. Bu veriler MPXV'nin pandemik
yayllim potansiyeli tasimadidgina isaret etse de
[10], endemik boélgelerde gbézlemlenen insidans
artisi dikkat gekicidir [11]. Cigek virusu asilama
programlarinin henlz sonlandirildigi 1980'lerde
endemik boélgelerde sadece 400 MPXV vakasi
teshis edilmisken, 1990'larda olgu sayilari giderek
artmistir [10]. Bugine kadarki en ylksek olgu
bildiriminin yapildigi Gilke olan Demokratik Kongo
Cumbhuriyeti'nde (DRC) 1996-1997 yillar arasinda
500'den fazla insan vakasi rapor edilmis ve bu
veriler o gline kadar bildirilen en buyik MPXV
salgini olarak kaydedilmistir [10]. MPXV olgu
bildirimlerinin en sik yapildidi ikinci endemik llke
olan Nijerya’'da ise ilk olgularin tespitinden sonraki
40 yilhk bir sessizlik ddnemini takiben 2017 yilinda
baslayan salginda 200’den fazla dogrulanmis vaka
ve farkh dlkelere (2018-2022) ulasan seyahat
iliskili 8 importe olgu bildirilmistir [3,11,12]. Son

on yilda, 6nceki 40 yila kiyasla daha fazla llkede
endemik maymun c¢igcedi olgularinin rapor
edilmesi, bu durumun nedenlerinin arastirilmasina
yonelik filogenetik analiz calismalarina 6nculik
etmis ve elde edilen sonuglar, yeni bir tirin
ortaya giktidina dair bir kanit olmaksizin virlistin
iki varyantinin (Bati Afrika varyanti ve Kongo
Havzasi varyanti) tutarli bir sekilde korundugunu
gostermistir [4]. Mayis 2022'de baslayan ve kita
disinda goérilen en blyuk MPXV tehdidi olarak
kaydedilen yeni salginda, 40'tan fazla llke vaka
bildirimi yaparken, olgu sayilari artarak devam
etmektedir (>4000; 24 Haziran 2022) (Sekil 4)
[13]. Kritik bir veri olarak gecmis yillarda bir
toplulukta belgelenmis en uzun MPXV bulasma
zinciri 6 kisi iken, son veriler bu sayinin 9 kisiye
ciktigini gostermistir [14]. Bu hizli dedisimler,
maymun cicedi hastalidina olan ilgiyi ve bireysel
ve toplumsal endiseleri devam ettirmektedir [15].
Endemik bolgeler ile badlantisiz olarak yayilan
vakalarin izlendidi son salginda (2022), ilk olgu
kiimelerinden elde edilen veriler muhtemel bulas
yolunun cinsel temas olup olmadidi konusunu
glindeme getirmistir. MPXV enfeksiyonlarinin
6zellikleri ve son salgin ile ilgili detaylar makalenin
ilerleyen bélimuinde ilgili baglikta ele alinmistir.

Bu makalede; insan enfeksiyonlari ile iliskili
poksviruslarin neden olduklari hastalik tablolari,
bulas yollari, zoonotik bulas zincirleri ve poksvirus
enfeksiyonlarinin tani ve tedavisindeki gincel
gelismeler ele alinmistir.

Poksvirus enfeksiyonlari

Insanlar da dahil olmak lizere bircok memeli
tlr, slriingenler ve baliklar gibi diger omurgal
hayvanlar ve bazi bécekler farkli poksvirus tirleri
ile enfekte olabilmektedir (Tablo 1) (poksviruslarin
biyolojik o6zellikleri ve konak dagilimi ile ilgili
detaylar icin kaynak [16]'ya bakiniz). Omurgalilari
enfekte eden bircok poksvirus tir, sistemik veya
lokalize enfeksiyonlardan sonra konakgida dermal
maklUlopapuler, vezikller ve pustller dokintllere
neden olurken, bazi enfeksiyonlar ise konakginin
ile sonuglanir [17].
yatapoksvirus tirleri ile molluscum contagiosum
virus (MOCV) enfeksiyonlarinda ise lezyonlar
proliferatif 6zellikler tagsimaktadir [10].

olumu Parapoksvirus ve

Variola virus ve MOCV disinda insan poksvirus
enfeksiyonlari zoonotiktir. Bazi hayvanlar birden
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fazla poksvirus tiri icin bulas kaynadidir. Sidirlar,
sigir gicegdi virusu (cowpox virus), bir parapoxvirus
tird olan sitcl noduld virusu ve vaccinia virus
benzeri viruslarin insanlara bulasmasina neden
olabilirler [10]. Bu virlisler meme lezyonlari olan
inekleri sagan veya bakimlarini yapan bireylerde
gérialir [10]. Benzer gsekilde maymunlar ve
kemirgenler de birden fazla poksvirus tirinin
insanlara bulasindan sorumludur [7,10]. Cesitli

poksvirus tlrlerinin insanlar enfekte etmesinde
bilinen ve muhtemel bulas yollari; aerosoller ve
solunum damlaciklari, enfekte yaralara ve vicut
sivilarina dogrudan temas veya fomitler aracilig
ile dolayh maruziyet, enfekte hayvanlar tarafindan
iIsinlma-tirmalanma, enfekte hayvanlardan elde
edilen sut ve sat drdnleri ile av hayvanlarinin
etlerinin (bushmeat) cig olarak tliketilmesi, cinsel
temas ve laboratuvar kazalandir [4,16,17].

Tablo 1. Tibbi 6nemi olan poksviruslar ve konaklari [7,16,18-22].

Aile Alt-aile Cins Tur*

Poxviridae Chordopoxvirinae Molluscipoxvirus MOCV

(18 cins, 52 tir) Orthopoxvirus

Cowpox virus
Ectromelia virus
Monkeypox virus
Vaccinia virus

Variola virus

Parapoxvirus Orf virusu

Pseudocowpox virus

Yatapoxvirus
YMTV

Entomopoxvirinae 4 cins

Camelpox virus

Tanapox virus

Izole edildikleri konaklar

insan, diger memeliler (MOCV benzeri viruslar).
Deve, insan, kene.

Kedi, kemirgenler, inek, insan, diger memeliler.
Fare, insan (Ectromelia virus benzeri viruslar).
Kemirgenler, sincap, maymunlar, insan.

Insan, diger memeliler (vaccinia benzeri viruslar).
Insan.

Koyun, kegi, insan.

Inek, insan.

Maymun, insan, sivrisinekler (mekanik bulas).

Maymun, insan.

31 tur; omurgasizlardan (entomo; bdcek) izole edilen virlsler.

*Insan enfeksiyonlari ile iliskli tiirler dahil edilmistir. MOCV; molluscum contagiosum virus. YMTV; yaba monkey tumor virus.

Molluskipoksvirus enfeksiyonlari

Molluscipoxvirus cinsinin tek tyesi olan MOCV
insanlarda iyi huylu kutandz enfeksiyonlara neden
olur. Diger poksviruslardan farkh olarak cicek
benzeri vezikiler lezyonlar yerine, kendiliginden
gerileyen proliferatif deri lezyonlarina yol acar [7].
Epidermisin tim katmanlarinda serbest virls
cekirdekleri bulunmus ve lezyonlarin keratinosit
baglh gelistigi
varsayllmistir [7]. Virlstn diger poksviruslarin
codundan farkli kiltirlerinde
Uretilememesi, MOCV enfeksiyonlarinda hastalik
patogenezinin anlasilmasina yodnelik bilimsel
calismalarin 6nindeki en 6nemli engeldir [7].

hiperplazisi ve hipertrofisine

olarak hlcre

Bilinen varyantlar (MOCV I ve II) tarafindan
Uretilen lezyonlar klinik olarak ayirt edilemez [7].
Tipik molluscum contagiosum lezyonu, plrizsiz,
mumsu bir ylizeye sahip inci beyazi veya pembe
renkli kiglk, gobekli bir papidl veya nodil
seklindedir [7,10]. Lezyonlar eritemli veya
eritemsiz olabilir [7]. Her lezyonun tepesinde,
icindeki kigik beyaz cekirdegin gorilebildigi bir

aciklik vardir [10]. Nodullerdeki hicreler blylk
6lgide hipertrofiktir ve bu &6zellikleri ile iyi huylu
bir timor olarak kabul edilebilirler [7,10]. Virtsin
Urettigi lokalize lezyonlar, sitoplazmik asidofilik
inklGzyon cisimciklerine (molluskum cisimcikleri)
sahip genislemis hicrelerden olusmaktadir
[10,17]. Kollajen ve lipitten zengin hiyalin yapili
blylk sitoplazmik kitleler olan bu cisimcikler, ¢cok
sayida olgunlasmakta olan virion igerir [7]. Bu
kese benzeri yapilarin, virisi konakgl immin
yaniti tarafindan taninmaktan koruyor olabilecegi
disindlmektedir [7]. Enfeksiy6z virls
hicrelerin pargalanmasi ve virlUslerin sacgilmasi
lezyonun kraterinde meydana gelmektedir [7].

iceren

MOCV enfeksiyonlarinda kulugka siresi bir
haftadan birkagc aya kadar dedisebilir [7,10].
Herhangi bir kutandéz ylizey tutulabilir, ancak
lezyonlar aksilla, antekubital ve popliteal fossa ve
krural kivrimlarda daha sk géridliar. MOCV
lezyonlari nadiren adizda veya konjunktivada da
meydana gelebilir [7]. Lezyonlarin boyutu 1
mm'den kiglk, 1 cm veya daha baylk olabilir (2
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ila 5 mm) [7,10]. Genel olarak enfeksiyon
iyilesmeye baslamadan dnce, hasta kisilerde tipik
olarak aylarca mevcut olan 10 ila 20 lezyon
bulunur. Epidermisle sinirli ve tabanlar ve avug
icleri disinda vicudun herhangi bir yerinde
meydana gelebilen bu lezyonlar birbirinden ayri
noduller seklindedir [10]. Papduller iki ay veya
daha uzun sidre devamlilik gdsterebilir. Soliter
lezyonlar ise yillarca sirebilir, ancak ortalama 2
yil veya daha kisa bir sire igerisinde iyileserek
kaybolurlar; beraber bir remisyon
déneminden sonra tekrar ortaya cikabilirler [7].
Bakteriyel eslik ettigi MOCV
enfeksiyonlari da tekrarlayabilmekte ve komplike
olgularda tipik lezyonlar sekil degistirebilmektedir
[17]. Atopik dermatit (egzama) hastalari ve AIDS
(Acquired Deficiency = Syndrome)
hastalar gibi badisiklii baskilanmis konaklarda
ise gerileme edilimi olmayan ve tedaviye direncli
MOCV

bununla

enfeksiyonlarin

Immune

yaygin dokuntulerin  goraldaga firsatgl
enfeksiyonlar raporlanmistir [7,17].

En sik cocuklarda goérilen hastalik tim
dinyada yaygin olmakla beraber, DRC ve Papua

Molluscum contagiosum virus
« dogrudan temas
» oto inokUlasyon (kasima ile; psédoizomorfik Kébner fenomeni)
* genc ve yetiskin bireyler arasinda cinsel yolla bulas

* anneden bebege bulag ---------------

dogrudan

temas T N i

gUre5uler sporcular

XD ofoinoklasyon C} .

dogum sirasinda

i cinsel temas I anneden bebege
— s > X diger yetiskinler -=---- bulas

Yeni Gine gibi bazi tropikal bélge lilkelerinde daha
stk goraldr [10].
arasinda yakin temas yoluyla ve fomitler aracilig
ile mekanik olarak bulasirken, 6zellikle cildin diger
bdlgelerinin orijinal lezyonlardan tlretilen virlsle
otoinokilasyonu (kasima; psdédoizomorfik Kébner
fenomeni) sonucunda enfeksiyonlarin tekrarladigi
durumlar da gordlebilir [7,17,23]. Cocuklarda
enfeksiyon genel olarak cinsel temasla iliskili
olmayan vyollardan edinilse de, c¢ocuklarda
ekstragenital bdlgelerdeki lezyonlara ek olarak
genital lezyonlar da bulunabilir [7]. Geng
yetiskinler arasinda ise enfeksiyon bulasi
dogrudan temas (kiglk siyriklardan), fomitler ve
ek olarak cinsel temas ile gergeklesmektedir

MOCV enfeksiyonlari gocuklar

(Sekil 1). Gencgler ve yetiskinlerde enfeksiyon
genellikle kasiklari, genital bélgeyi, uyluklari ve alt
karin bolgesini etkiler [7,10]. MOCV dogum
sirasinda enfekte annelerden bebeklerine de
bulasabilmektedir [24]. Gelismis Ulkelerde ayrica,
ortak (halka acik) yldzme havuzlari ve spor
salonlarinin da enfeksiyonlar igin birer bulas
kaynad olabilecegdi gosterilmistir [10].

« fomitler aracilidi ile bulas

+ ortak kullanilan (halka agik) yizme havuzian ve spor salonlan

. i | O
.., clbise ____ =D >
K > haviu > /) ﬁ;@ ﬁ‘

% O

----» Oyuncaklar, elbise, ____, }%
I havlu ve diger..
R c r N "™

molluscum contagiosum benzeri viruslar; at, esek,
sempanzelerden izole edilmistir

Tekin K and Sahiner F. Life Med Sci 2022; 1(3): 112-130.

Sekil 1. Molluscum contagiosum enfeksiyonlarinda bulas yollari ve molluscum contagiosum benzeri
viruslarin izole edildigi hayvanlar [7,17,24]. (Cizim: Fatih Sahiner).

MOCV enfeksiyonlari herhangi bir tibbi
muidahale yapilmaksizin izlenebilir ve lezyonlar
genellikle tedavi gerektirmeden zaman igerisinde
dizelir; ancak cogu hasta paplllerden kurtulmak
icin tibbi tedavi destegi ister. Tedavide basvurulan
ybntemler ise genel olarak yikicidir (enfekte

dokunun ortadan kaldiriimasini hedefler). Bu tir
yaklasimlar; nitrojen, kantaridin,
podofilin, podofillotoksin, salisilik asit/laktik asit,
fenol, iyot tentir(, tretinoin krem veya jel, gimus
nitrat, trikloroasetik asit, oral simetidin, tekrarh
bant uygulamasi ve bandin gikariimasi "bant

kiretaj, sivi
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styirma"”, kint forseps ile sikma ve son olarak
diatermi gibi uygulamalari igerir [7]. Bu
yontemlerin disinda karbondioksit, darbeli boya
lazer yontemi veya topikal fotodinamik terapi gibi
farkl tedavi yaklasimlari da bulunmaktadir [7].

Ortopoksvirus enfeksiyonlari

Ortopoksviruslar icin laboratuvar hayvanlari
ve doku kdilturlerinde konakgl araligi oldukga
genis olsa da, dogada nispeten dardir [17]. insan
enfeksiyonlari ile iligkili poksvirus tarlerinin ¢ogu
bu ciste yer almaktadir.

Camelpox virus enfeksiyonlari

Develerin konakgiya 6zgl ok dnemli bir viral
hastaligi olan camelpox virus (CMLV) enfeksiyonu
develer arasinda sit Uretiminde duslse, ciddi
hastaliklara ve &liumlere (gegmis salginlarda
kaydedilmis en ylksek vaka o6lim orani %28)
neden olarak 6nemli ekonomik kayiplara yol
acmaktadir [25,26]. Dinyada develerin yasadidi
bélgelerde gdzlemlenen cgesitli salginlarda, yash
develerde daha sik gorilen lokalize formdaki hafif
hastalikk ve geng¢ hayvanlarda daha sik gérilen
siddetli generalize form olmak Uzere iki farkli tipte
CMLV enfeksiyonu tanimlanmistir [25,26]. Erkek
develer arasinda daha yliksek hastalik insidansi ve
iki kat daha ylksek vaka 6lim orani gozlendigi de
bildirilmistir [26]. CMLV enfeksiyonlarinda konakgi
badisiklik sistemini engellemek icin cesitli viral
stratejiler olsa da, hem canli hem de zayiflatiimis
asilarin CMLV enfeksiyonlarina karsi koruyucu
yanit Gretmede etkili oldugu gosterilmistir [25].
Literatlirde, etkilenen
dokunarak enfekte olabilecedine dair raporlar
olmasina ragmen, 1978-1979 yillarinda Somali'de
yurutilen cigek eradikasyon kampanyasi sirasinda
edinilen deneyimler, insan deve cicedinin ¢ok
nadir bir enfeksiyon oldugunu gostermektedir
[26]. Hastaliktan etkilenen develerin bakimini
yapan ve ¢odu cicek hastaligina karsi asilanmamig
465 deve cobaninin incelendigi bir calismada
sadece birkag kiside enfeksiyon gelistigi
go6sterilmistir  [26]. Buna karsin, hastalikli
hayvanlarla dogrudan veya dolayll temasi olan
kisilerin (gobanlarin) cilt lezyonlarindan alinan
numunelerde (335 6érnek) viris saptanamamis ve
risk altindaki 20 bin kiside sadece bir olasi insan
deve cicedi vakasl (laboratuvar tarafindan
dogrulanamamis) [26]. Sonug

insanlarin develere

raporlanmigtir

olarak, mevcut veriler CMLV enfeksiyonlarinin
insandan insana bulasinin beklenen bir durum
olmadigina isaret etmektedir.

Cowpox virus enfeksiyonlari

Cowpox virus (sigir cigedi virusu) inekler,
kediler, kemirgenler ve insanlari enfekte eden bir
orthopoxvirus taridir [7]. Sidir cicedi virusunun
dogal rezervuari heniz tanimlanmamis olsa da,
rezervuarin kemirgenler oldugu dustnilmektedir
[27]. GUnUmUzde cowpox virus sadece Avrupa'da
ve Rusya'nin bati bdlgelerinde enfeksiyonlara
neden olmaktadir [10]. insanlara siklikla enfekte
kedi (evcil kediler) ve nadiren de enfekte bir inekle
temas yoluyla bulasir [7,27]. On bir yasinda bir
erkek cocuda, sican (rat) oldugu dustnilen bir
hayvan tarafindan isirildiktan sonra sidir cicegi
virusu bulastidi da bildirilmistir [27]. Ratlardan fil,
okapi ve blyilk kediler gibi hayvanat bahgesi
memelilerine ve bazen de bu hayvanlardan diger
hayvanlara veya bakicilarina enfeksiyon bulasi
gériilebilmektedir (Sekil 2). Insandan
bulastigina dair bilinen bir kanit ise yoktur [28].
Enfekte ineklerin memelerinde pusttller lezyonlar
gorilirken, kedilerde genellikle 6n ayaklarda veya
bas bdlgesindeki 1sirik veya cizik bdlgelerinde
vezikiloblléz lezyonlar gelisir, ancak kedilerdeki
bu lezyonlar her zaman fark edilmeyebilir [7].
Badisikligi baskilanmis kedilerde gelisen ciddi
enfeksiyonlar ise o&limcil seyredebilmektedir.
Insanlarda nadir gériilen bir hastalik olan cowpox
enfeksiyonlarinda lezyonlar genellikle lokalizedir,
ancak siddetli seyreden olgular da bildirilmistir
[7]. Enfekte insanlarda, bir haftalik bir kulugka
déneminden sonra, hizla vezikiller haline gelen,
gbbekli pustillere donlisen, cevresel édem ve
eritem ile hemorajik hale gelebilen agril bir papdil
veya paplller olusur [7,10]. Bu lezyonlar bir
kabuk, skar veya Uulsere ilerler. Coklu lezyonlar
genellikle parmaklarda, ellerde veya ylzde
bulunur. Lenfadenopati yaygindir ve ates veya
grip benzeri hastalik gelisebilir. Kutandz lezyonlar
3 ila 4 haftada iyilesir, ancak iyilesmeleri bazen 12
haftadan daha uzun sirebilir ve skar olusumu
yaygindir. Atopik hastalarda ciddi ve nadiren
olimcul enfeksiyonlar gelistigi de bildirilmistir [7].
Astim nedeniyle kortikosteroid tedavisi alan (gigek
asisi olmamis) 18 yasindaki bir egzama hastasinin
kedi ile temas sonrasi gelisen cowpox benzeri
enfeksiyondan 6ldigu bildirilmistir [29].

insana
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Sekil 2. Cowpox ve camelpox enfeksiyonlarinda bulas déngtist [7,26,28,30-32]. (Cizim: Fatih Sahiner).

Ectromelia virus enfeksiyonlari

Ectromelia virus (ECTV), fare tirlerinde
insanlardaki cicek hastaligina cok benzeyen, akut,
sistemik ve ylksek mortaliteli bir hastalik olan
fare cicedine neden olmaktadir [19]. ECTV igin
bilinen tek konak laboratuvar fareleridir [19].
Bununla beraberinsanlardan ECTV benzeri viruslar
izole edilmistir. Norvec'te 18 yasindaki bir erkek
hastadan alinan oOrnekte ECTV-cowpox virus
rekombinanti atipik bir varyantin izole edildigi
bildirilmistir [33]. Bir diger 6rnek, ekstremitelerde
yanma adgrisi inflamasyon ile
karakterize bir durum olan eritromelalji ile iliskili
oldugu duslntlen ECTV benzeri viruslardir [21].
Bu sendromun salgin bigimi, 1987 yilinda Cin'in
kirsal kesimlerindeki orta 6gretim o6grencilerinde
bildirilmis ve cocuklarin bodaz sirintilerinden
eritromelalji ile iliskili poksvirus (ERPV) olarak
adlandirilan bir virtsin izole edildigi bildirilmistir
[34]. Bu virtslerin farelerde cicek hastaligina
neden olan ECTV ile yakin genom dizisine sahip
oldugu gosterilmistir [21,35].

ataklann ve

Monkeypox virus enfeksiyonlari

Maymunlarda ve insanlarda enfeksiyonlara
neden olan MPXV rezervuarinin, kesin olarak
bilinmemekle beraber kemirgenler oldugu tahmin
edilmektedir [4,10]. Virds, hayvanlar arasinda
temas, i1sirma ve tirmalama ile yayillmaktadir.
Zoonotik MPXV enfeksiyonlari ve salginlar tipik
olarak yaban hayvanlarini avlayan (bushmeat),

oldlren, isleyen ve tlketen popllasyonlarda
gorilmektedir [4]. Zoonotik bulas; sincaplar ve
maymunlar gibi av hayvanlari ile dogrudan temas
(vicut sivilan Isiriima,
tirmalanma ve enfekte cig et tiketimi ile iliskilidir
(Sekil 3) [5,9,10]. Enfeksiyon, insanlarda cicek
hastaligina benzer bir klinik prezentasyona sahip
ancak daha hafif seyirlidir [6,36]. Cicek hastaligi
ile klinik benzerliginden dolayr MPXV olgularinin
gegmiste kayit altina alinmamis olabilecedi de
dusinilmektedir. insan enfeksiyonlari ile ilgili
belgelenmis ilk drnekler, Bati ve Orta Afrika'da
yaratilen c¢icek eradikasyon programlarinin
yodunlastigi dénemlerde (1970 yilindan itibaren)
devam eden slipheli cigek hastaligi vakalarinin
titiz laboratuvar arastirmalari ile incelenmesi
sonrasi farkl bir virds tdrdnin tanimlanmasi ile
ortaya cikmistir [37]. GUnimiuze kadar bildirilen
insan enfeksiyonlarinin cogunlugu (2022 6ncesi),
Afrika kitasindaki endemik bdlgelerde goérilen
enfeksiyonlari icerirken [4], bunun disindaki az
sayida olgu ise endemik bdlgelere seyahat 6ykisu
olan kisiler veya bu bdlgelerden yapilan hayvan
ticareti ile baglantili idi [10]. Kita disi ilk MPXV
salgini, Amerika Birlesik Devletleri'nde (ABD)
2003 yilinda, Wisconsin'de 3 yasindaki bir erkek
cocugun yerel bir evcil hayvan diikkanindan satin
alinan bir cayir kdpegdi tarafindan isirilmasiyla
baslamistir. Cocukta, ates, gobzlerde sisme ve
vezikiler doékuntuler gelisirken, kisa slire sonra

ve deri lezyonlan),
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ise cocugun ebeveynlerinde enfeksiyon gelismistir
[10]. Takip eden bes hafta boyunca, 70'ten fazla
insan vakasi raporlanmistir. Olgularin cogunun
cayir kopekleriyle dogrudan temasi varken, bu
salginda insandan insana bulas kesin olarak
dogrulanamamistir. Hastaliin hafif seyirli oldugu
gb6zlemlenmis ve o6lim olgusu bildirilmemistir.
Epidemiyolojik calismalar virtGslin ithal edilen
Afrika kemirgenleri ile ayni yerde tutulan evcil
cayir kdpeklerine, onlardan da temas 6ykuisi olan
insanlara bulastigini ortaya koymustur [10].

MPXV, arasinda orta derecede
bulasici bir virls olarak kabul edilir ve kanitlar
insanlardan yoluyla,
mukokutandz yolla veya solunum damlaciklari ile
bulastigini desteklemektedir [6]. Bulas baslica
enfekte kisilerin vlcut sivilari ve deri lezyonlari ile
dogrudan temas, fomitler araciligi ile enfeksiy6z
virls partikdllerinin iletimi ve ylz ylze uzun sureli
temas sonrasi blylk solunum damlaciklarina
maruziyet ile gelisir [5,6,9,10]. Mayis 2022'de
baslayan MPXV salgininda, seyahat iliskili olmayan
epidemiyolojik badlantih son vakalarin baslica
erkeklerle seks yapan erkekler (MSM) arasinda
bildirilmesi ve lezyonlarin ylz vyerine genital
bolgede baslamasi dikkat gekici bir bulgudur
[6,38,39]. Gecmiste, maymun cicedi virusu igin
cinsel yolla bulas kesin olarak gosterilmemis
olmakla beraber [40], 2022 yilinda rapor edilen
MPXV vaka kilimelerinin neredeyse tamaminin
cogunlugu erkeklerle seks yapan 20-50 yas arasi
erkekleri icermesi "cinsel aktivitenin yakin temas
olusturmas!" ile iligskilendirildi [3]. Portekiz ve
Italya'dan bildirilen ilk olgularin yarisi (sirasiyla
14/27 ve 2/4) ayni zamanda HIV enfeksiyonu olan
kisilerdi [38,39]. Avrupa’ya seyahat 6yklsil olan
ve Avustralya’dan bildirilen cinsel temas dyktlisiine
sahip baska bir hastada ise; normal CD4* T-hilcre
sayisl ve baskilanmis HIV viral yikd (antiretroviral
tedavi aliyor) olmasina ragmen ates, yaygin
doékintli ve sekonder bakteriyel enfeksiyonlarin
eslik ettigi sistemik bir hastalik tablosu gelismistir
[41]. Bu beklenmedik bulasma modelinin en olasi
aciklamasi; MPXV'nin bahsedilen karakteristikleri
tasiyan bir topluluga girmesi ve virlisiin o topluluk
icerisinde yayillmaya devam etmesi seklinde
aciklanmaktadir [3,42]. Olgu sayisinin artmasi ile
ortaya c¢ikan yeni
destekler niteliktedir [43,44]. Bu salginda, cinsel

insanlar

virdsin insanlara deri

kanitlar da bu 06ngoriyU

iliski sirasinda virUs iceren deri lezyonlari ile yakin
temas sonrasi enfeksiyonun hasar gormis cilt ve
mukozalardan bulastigi 6ngoérilmektedir [39,45].
Italya'dan bildirilen bir vaka serisinde, kondomsuz
cinsel temas o&yklUsu olan dort geng yetiskin
erkedin (MSM) seminal sivi 6rneklerinde viral DNA
pozitifligi belgelenmis, ancak bu bulgunun cinsel
yolla bulasma icin kesin bir kanit olmayacag,
bununla beraber cinsel yolla bulasma olasiliginin
da dislanamadidi bildirilmistir [39]. Enfeksiyonun
ortak fitness ekipmanlarini veya ayni saunayl ya
da banyoyu paylasan Kisiler arasinda cinsel temas
olmaksizin yayilabildigine dair epidemiyolojik
bulgulara da ulasiimistir [38,46]. Anneden fetiise
plasenta aracihdi ile bulasma konjenital maymun
cicedi hastaligina yol acabilecedi gibi, anneden
bebede bulas dogum sirasinda ve sonrasinda
yakin temas ile de gerceklesebilmektedir [14,47].

Maymun cicedi vakalari genellikle hafiftir ve
insanlar haftalar icerisinde iyilesme edilimindedir
[6]. Kulugka (inkiibasyon) siliresi genel olarak 7-
17 glndlr [36]. Hollanda’da yapilan yakin tarihli
bir calismada inkiibasyon silresinin ortalama 8.5
glin oldudu, ancak 21 gine kadar uzayabilecegi
bildirilmistir [42,48]. Giris-bulas yolu inkiibasyon
slresini ve enfeksiyon seyrini etkileyebilmektedir.
Bir calismada dokunma ile bulasta inklibasyon
suresi 13 glnd bulurken, isiriima ile enfekte olan
kisilerde slirenin 9 glin gibi daha kisa oldugu ve
ikincisinde bulasma olasiidinin daha yiksek
oldugu go6zlemlenmistir [49]. Tipik olarak bas
adrisi ve yorgunlukla birlikte 1-4 ginltk atesli bir
prodrom doénemini takiben doékantdli hastalik
gelisir [4]. Hastalik semptomlari kas adrilari, sirt
agnisi, lenfadenopati (submandibular, servikal,
aksiller, inguinal veya generalize), titreme ve
bitkinligi icerebilir [6,15,47]. Genellikle ylzde
baslayan ancak daha sonra genital bdlgeler de
dahil olmak (zere viicudun diger alanlarina (agdiz,
yluz, eller ve ayaklar, cinsel organlar ve gézler)
yaylilabilen déklntiler farkl asamalardan gegerek
bir kabuk olusturur ve iyilesirler [6,50]. Son
salginda ise farkli olarak cilt lezyonlarinin genital
bdlgelerden baslayarak viicudun diger bélgelerine
yayilldigi gozlemlenmistir [6,38,39]. Genel bilgi
vlcudun farkli yerlerindeki MPXV dékintilerinin
senkronize bir sekilde ve her asamasi (makiler-
papuler, vezikiler, pustiler ve son olarak
kabuklu) bir ila Gg¢ gin stirmek lizere ayni anda
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baslayip ayni anda sona erdigi seklinde idi [4].
Son salginda, Iitalya'dan bildirilen 4 olguda,
literatlirdeki mevcut bilgilerden farkl olarak deri
lezyonlarinin tek veya kimelenmis beneklerden
(spot), ilerleyici santral (Ulserasyonlu goébekli
paptillere ve son olarak kabuklu lezyonlara kadar
degisen formlarda olmak lizere "asenkron" olarak
bulundugdu bildirilmistir [39]. Lezyonlar iyilesirken
travma veya sekonder enfeksiyonlarla iligkili kalici

Monkeypox virus
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skarlar ve korneal skara bagl gérme kaybi gibi
komplikasyonlar da gelisebilmektedir [4,51].
Daha 0Onceki vakalar ve salginlarda, hastalarin
tim lezyonlar kabuklanana kadar bulastirici
oldugu kabul edilirken, enfekte hastalarin (st
solunum vyolu surintlilerinde en az (¢ hafta
boyunca viral DNA sactigini gésteren yeni veriler
nedeniyle MPXV hastalarin gergek bulastiricilik
sliresinin belirsizligini korudugu bildirilmistir [15].
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Sekil 3. Maymun cicedi enfeksiyonlarinda bulas déngisu [4,7,10-12,15,42,47]. *Cinsel temas; 2022 Mayis
salgininda 6ngorilen muhtemel bulas yolu (MSM; erkeklerle seks yapan erkekler). (Cizim: Fatih Sahiner).
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Sekil 4. Monkeypox virusun (MPXV) kita disi insan kaynakli ilk salginda dogrulanmis vaka bildirimi yapilan
40'tan fazla llke (23 Haziran 2022) ve endemik bdlgeler (11 tlke) [13,14,52]. (Cizim: Fatih Sahiner).

Devam eden 2022 MPXV salgini glincel veriler: http://lifemedsci.com/a/2022/3/res/18.4c.png
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Afrika kitasindan edinilen tecribeler, 6lim ve
ciddi enfeksiyon tablolarinin en sik asilanmamig
cocuklar ve geng eriskinlerde ve ayrica bagisikhgi
baskilanmis bireylerde (HIV enfeksiyonlari gibi)
meydana geldigini gostermektedir [4,6,7,47].
MPXV enfeksiyonlarinda ciddi enfeksiyon ve 6lim
oranlari virlislin varyantlarina gore de dedisiklik
gosterir. Daha ciddi enfeksiyonlara neden olan
Orta Afrika varyanti igin 6lim orani %10.6 iken,
daha hafif hastaliklara neden olan Bati Afrika
varyanti igin %1-%3.6 olarak tahmin edilmektedir
[4,6]. Vaka tanimlamasi yanhligi (bias) nedeni ile
bu oranlarin gercekte daha dislik olabilecedi de
distnidlmektedir [15]. Bati Afrika kolu ile iliskili
oldugu gosterilen son salginda Avrupa ve
Amerika'da heniz 6élimle sonuglanan bir vakanin
bildiriimemis olmasi, sadlik hizmetlerine erisim
olanadinin da sagkalimda 6énemli bir parametre
olduguna isaret etmektedir [6,39,41]. ABD'deki
2003 salgini sirasinda, etiyolojik ajanin Bati Afrika
oldugu
salgindaki enfeksiyonlar genellikle "hafif" olarak

kolunun bir temsilcisi belirlenirken,
tanimlanmis ve az sayida hasta icin hastaneye
yatis gerekli olmustur [11]. Eski ve yeni tim
MPXV olgulari birlikte dederlendirildiginde, hastalik
spektrumunun hafif ila siddetli
arasinda dedistigi gortlmektedir [4]. Son salginda
HIV ve kronik hepatit gibi ko-enfeksiyonlari olan
olgularda daha ciddi ve daha yaygin klinik hastalik
tablolari raporlanmistir [41,45]. MPXV olgularinda

kaydedilen komplikasyonlar arasinda ensefalit,

ve oOlimcll

konjunktivit ve korneal skar, pndmoni ve sepsis
gibi ciddi sonuglar ve gastrointestinal tutulum
(kusma ve ishal) yer almaktadir [4,11,14,47,51].

Vaccinia virus

Vaccinia virus, Uzerinde en c¢ok c¢alisilan
poksvirustur. Bu virtsu ilk olarak Edward Jenner
1796'da gicek hastaligina karsi profilaksi amaglh
kullanmistir [7]. Catall igne c¢oklu ponksiyon
teknidi ile vaccinia virus inokllasyonundan sonra
astlanan Kisilerin cildinde 2 ila 3 gln igerisinde bir
paptl ortaya cikar. Kisa sire sonra inokilasyon
bdlgesini cevreleyen eritem ve sertlesme ile bir
pustdl haline gelen goébekli bir lezyon (Jenner
vezikuld) gelisir. Eritem, lenfadenopati, ates ve
halsizligin yaygin oldugu belirtiler 10 glnlik bir
stirede gozlemlenebilirken, inokillasyondan 21
glin sonra olusan kabuk tipik bir gukurlu yara izi
birakarak dismektedir. Bu asi izleri, gegmiste

bireylerin veya popilasyonun asilanma durumunu
dederlendirmek igin o6nemli bir dogrulukla
kullaniimistir [7].

Cicek hastaligi asisi, gicek hastaliginin nedeni
olan variola virus enfeksiyonuna karsi koruma
sadlayan canh vaccinia virus icerir. Asilanmis bir
kisi, yara kabudu diisene kadar virlisti bagkalarina
bulastirabilmektedir [53]. Vaccinia virus, asilanan
kisilerde gelisen lezyonlardan dodgrudan temas
(cilt-cilt temasi) veya fomitler araciligiyla duyarl
kisilere bulasabilmektedir. (Sekil 5). Cicek asisi
(vaccinia virus) olmus bir kisiyle temas yoluyla
enfekte olan kisiler, asi alicisi ile ayni yan etkiler
acisindan risk altindadir [53]. Vaccinia virus
zayiflatiimadigindan, zaman zaman asi ile iligkili
ciddi komplikasyonlara neden olmustur. Ozellikle
egzamali cocuklarda siddetli asi reaksiyonlari
bildirilmistir [7]. Egzamali cocuklar yanlislikla
asllandiginda veya temas yoluyla enfekte
oldugunda gelisen "egzama vaksinatum" tablosu
(6zellikle de insan asi-badisiklik globilini IVIG ile
tedavi edildiklerinde) nadir vakalarda o&limle
sonuglanmistir [10]. Egzama vaksinatum gelisen
olgularda asilama sonrasi 6lim orani yaklasik %5
oldugu igin cicek asilari bu durumlarda gercek bir
endise kaynadi olmustur [7]. Diger ¢cok nadir fakat
daha ciddi komplikasyonlar; timik aplazi, timik
displazi ve edinilmis badisiklik kusurlari da dahil
olmak uzere hicre aracih badisikhk yanitinda
bozukluk olan kisilerde
vaksinya" ve "post-vaksinyal ensefalit" tablolaridir
[7,10]. Bebeklerde ensefalopati ve yash kisilerde
ensefalit gelisimi ise asilama sonrasi gorilebilen
diger nadir komplikasyonlardir [7].

gorilen "progresif

Vaccinia benzeri viruslar, Misir,
Hindistan alt kitasi ve Endonezya'da mandalarda
(bufalo) enfeksiyon etkeni olarak raporlanmis ve
Brezilya'da yillar igerisinde birgok memeli hayvan
tirinden izole edilmistir [10,54]. Brezilya ve
Hindistan’dan bu viriislerin neden oldugu insan
enfeksiyonlari da bildirilmektedir [10,54,55]. Bu
orijininin cicek hastalidi
eradikasyonu igin asilarda kullanilan vaccinia virus
kékenleri oldugu tahmin edilmektedir [10].
Genelde ellerde hafif siddetli ddéklUntllere neden
olan enfeksiyon, bazen de ellerde ve ylizde tipik
poksvirus lezyonlarinin ortaya ciktigi atesli
hastalik tablosu seklinde seyreder [10]. Enfekte
hayvanlardan sagilan sitin ve iyi pisiriimemis st

Brezilya,

virdslerin muhtemel
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Urlinlerinin de virlist insanlara bulastirabilecedi
diasunulmektedir [54]. Pakistan, Karagi'de 2004-
2005 yillarini kapsayan 5 aylik bir dénemde, 5 ayri
yanik Unitesine yayilan ve 19 muhtemel olguyu
iceren bir nozokomiyal buffalopoxvirus (bir
vaccinia virus kékeni) salgini rapor edilmistir [56].

Variola virus

Cicek hastaliginin diinya genelinde ortadan
kalkmasiyla birlikte, rutin asilama programlarina
son verilmis ve uluslararasi seyahatler igin
istenilen agsi sertifikasi sarti kaldiriimistir. Yakin
zamana kadar bazi (llkelerde sadece askeri
personeller ve laboratuvar calisanlari gibi ézellikli
gruplarin asilanmasina devam edilmistir [10,57].

Variola virusun etkeni oldugu cicek hastaligi
insanlara 6zgu ylUksek derecede bulasici ve ciddi
mortaliteile seyreden bir hastaliktir. Virlsin variola
major varyanti %30'luk bir 6lim oranina sahiptir.
Iyilesen kisilerde uzun sireli koruyucu bagisiklik
birakan hastalik kalici sekeller ile komplike
olabilmektedir [58]. Ates, halsizlik ve sirt agrisi ile
baslayan cicek hastaliginda, 2 ila 4 glin igerisinde

Variola virus [ sadece insanlan enfekte eder |

yakin femas (cilf lezyonlari), aerosol ve
damlaciklar, fomitler (yatak drtileri, elbiseler)
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ortaya cikan egzantemler; makdullerden papullere,
vezikillere, pustlllere ve nihayetinde kabuklara
donislr. Tum lezyonlar, hastaligin herhangi bir
zamaninda benzer asamadadir. ilk lezyonlar avug
iclerinde ve ayak tabanlarinda ortaya cikar ve sert
olarak palpe edilir. Dékuntiler ekstensoér
ylzeylerdedir ve merkezden disa dogru dadilirlar
(centrifugal). Lezyonlar sert, multiloklle ve derin
vezikiller seklindedir ve bazi olgularda skarlasma
siddetli olabilir [7]. Cicek hastaliginin dort farkli
klinik tipi tanimlanmistir; olagan-tipik (ordinary),
modifiye (6nceki asilanmis kisilerde), yassi (flat)
ve hemorajik form. Son iki tip ylksek &lim
oranlarina sahiptir. Siddetli enfeksiyon sekli olan
variola major, kalp yetmezliginden kaynaklanan
pulmoner 6dem nedeniyle genellikle 6limculdur,
ancak variola mindr (alastrim) nadiren 6limle
sonuclanir [7]. Gegmis veriler yetiskinlerde vaka
6lim oraninin %20 ile %60 arasinda degistigini
gostermektedir. Hayatta kalanlarda ise genellikle
sekil bozukluguna sebep olan yara izleri (skarlar)
olusmaktadir. Kornea enfeksiyonlarinin siklikla
kérlige neden oldudu da bildirilmistir [7].

Vaccinia virus

laboratuvar calisani
ve arastirmacilar

canl virds
iceren asl
|
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Sekil 5. Variola virus ve vaccinia virus enfeksiyonlarinda bulas yollan [7,53,54]. (Cizim: Fatih Sahiner).

Parapoksvirus enfeksiyonlari

Dar bir hiicre kilttrd konak araligi sergileyen
parapoksviruslar genel olarak toynaklilari ve evcil
hayvanlarienfekte ederler[17]. Parapoksviruslarin
bazi tirleri ise zoonotik enfeksiyonlara neden olur.
Koyunlardan bulasan orf virusu ve ineklerden sit

sadgan kisilere bulasan yalanci inek cigedi virusu
(pseudocowpox virus) insan enfeksiyonlari ile
iliskili en 6nemli tdrlerdir. Bu virlslerin neden
oldugu enfeksiyonlardan en sik ciftciler,
kirkicilari, veterinerler, kasaplar ve enfekte giftlik
hayvanlari veya hayvan urtnleriyle ugrasan kisiler

koyun
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etkilenirler ve enfekte kisilerde genellikle ellerde
olmak Uzere lokalize cilt lezyonlari gelisir [10].

Orf virus

Orf virusu koyun ve kegilerde ektima
kontagiosum, bulasici puUstiler dermatoz veya
enfeksiy6z pustiler dermatit olarak adlandirilan
orf hastaligina neden olur [7]. Enfekte hayvanlarin
dis etlerinde, dudaklarinda, burunlarinda veya
kasik boblgelerinde vezikllo-papuler doékintller
olusur [7]. Orf enfeksiyonlarinin kulugka siresi
insanlarda siklhikla Gg ila dért gundir (2-7 gln
araliinda) [10,59]. Lezyonlar, kural olarak
ellerde veya oOnkollarda, nadiren de vylzde
meydana gelir ve siklikla soliterdir (1 ila 4 papdl),
ancak coklu lezyonlar da tanimlanmistir [7,10].
Lezyonlarin her biri genel olarak yaklasik 6 gin
siren 6 asamada iyilesir; makllopapller, target
lezyon, akut iltihabi (akintili) nodul, siyah lekeli
rejeneratif kuru evre, papillomatéz evre (bilylk
diz nodiller) ve son olarak kuru kabuk ile
iyilesme [7,10]. Lezyonlar dért ila alti (bazi
durumlarda dokuz haftada) iz birakmadan iyilesir,
ancak sekonder bakteriyel enfeksiyonlar bu siireci
geciktirebilir [7,10]. Orf virus enfeksiyonlarinda
nadiren ates, bdlgesel adenit, lenfanjit veya goz
etkilendiginde korlik gibi ciddi komplikasyonlar da
gorlebilir [10]. Aktif atopik dermatiti olan veya
kronik lenfositik I6semisi olan hastalarda sekonder
yayllim goésteren ya da normalden daha blylk
gerilemeyen lezyonlarin gelistigi bildirilmistir [7].

Insanlara bulasma, hayvanlardaki enfekte
lezyonlara temas (koyun veya kegilerin yikama,

Orf virus enfekte bir hayvanla dogrudan veya
dolayll temastan sonra virdsin kicUk cilt
? siyriklarina girmesiyle insanlara bulas
dogal yollar ile i
C insandaninsana ¥
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ﬁ bir durum degil i
kuzular 6zellikle ® 4
etkilenir nozokomiyal bulag
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A

[citler, ahir kapilar, yem |:w bandajin de@istiren
oluklar ve makaslar) ﬂ““l F F’ﬂ hemsireye enfeksiyon
aracilidi ile de bulasabilir yanik Unitesi bulasi
salgini

enfekte bir thTunm

kirkma ve kesim islemleri sirasinda eller ile temas)
veya citler, ahir kapilari, yem oluklari ve makaslar
gibi fomitler araciidgi ile gerceklesir (Sekil 6)
[7,10,60]. Kurban Bayrami surecinde hayvanlarla
yakin temas sikliginin artmasi, Tlrkiye ve diger
Islami ulkelerde orf olgularinin gériilme olasiligini
artirmaktadir [59]. Dodal kosullarda insandan
insana bulasma ¢ok nadir bir durum olmakla
beraber[7,61], enfeksiy6z materyaller ve cevresel
kontaminasyon saglik calisanlari ve diger hastalar
igin risk olusturabilir (nozokomiyal bulas). Enfekte
bir hastanin bandajini degistiren bir hemsirenin
hastaliga yakalandidi bildirilmistir [7]. Daha ciddi
olgularin yer aldigi bir nozokomiyal orf virus
salgininda ise indeks vakanin tedavisi sirasinda
hastane ortaminin kontamine edilmesi (veya diger
bir olasilik olarak hastane personeli aracilidi ile
dolayli iletim) sonucu 13 yanik hastasinda yaygin
orf nodilleri gelismistir [59]. Bu salginda (2012,
Gaziantep) cevresel kosullara dayanikli virlis
partikullerinin bitlinligl bozulmus cilt dokusunda
kolayca yayildigi ve hastalarin gogunda (%69;
9/13) tabloya sekonder enfeksiyonlarin eslik ettigi
bildirilmistir. Olgularin ikisinde hastalik 6limle
sonuglanmis ve yaygin lezyonlarla seyreden orf
enfeksiyonu kesin 6lim nedeni olmasa bile klinik
tablonun agirlasmasina katkida bulunmustur.

Insanlarda kendini sinirlayan bir hastaliga yol
acan orf virus (parapoksvirus) enfeksiyonlarinda
iyilesme sonrasi variola virus, vaccinia virus veya
cowpox virus gibi ortopoksvirus enfeksiyonlarina
karsi koruyucu capraz badisiklik olusmaz [7].

Pseudocowpox virus
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Sekil 6. insan enfeksiyonlari ile iliskili parapoksviruslarda bulas déngisii [7,59,61-63].
(Cizim: Fatih Sahiner).
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Pseudocowpox virus

Pseudocowpox virus enfeksiyonlari dinya
genelinde bircok bdlgede gérulmektedir [10].
Virusun neden oldugu "yalanci cicek" hastalidi
enfeksiyonu, sigirlarin meme uglarinda genellikle
insanlarda olusan lezyonlara benzer lezyonlar
Uretir. Ayni virtsin etken oldugu hafif bir hastalik
olan sidir papuler stomatiti ise hayvanlarin adiz
boslugunda ve burun bdlgesinde goériilmesi zor
olabilen papullerle karakterizedir [7].

Ineklerin memelerinde bulunan lezyonlardan
insanlara bulasan virls, insanlarin ellerinde
lezyonlari ve klinik sonuglari orf ile benzer olan ve
kendini sinirlayan bir hastalida (sttci noduli)
neden olur [7]. Hayvan temasi dykusu olmaksizin
yanik yaralarinda pseudocowpox nodilleri gelisen
4 olgunun sunuldugu bir calismada,
kaynaginin kontamine sicak su (lg hastada) ve
kontamine otlar gibi fomitler oldugu varsayilmistir
[63]. Lezyonlar kuguk, Ulsere olmayan noduller
seklindedir. Enfeksiyondan sonraki badgisikligin
uzun sirmemesi nedeniyle, birkag yillik araliklarla
ikinci ataklar meydana gelebilmektedir. Hastalik
nispeten 6nemsizdir ve 06zel bir 6nlem veya
tedavinin kesin bir koruyuculugu yoktur [10].

inoklilasyon

Yatapoksvirus enfeksiyonlari

Yatapoksviruslar maymunlar, babunlar ve
deneysel olarak enfekte edilmis tavsanlardan izole
edilmistir [17]. Yatapoksvirus iliskili laboratuvar
kaynakli insan enfeksiyonlari da bildirilmistir
(Sekil 7) [17,64]. Bu cinste siniflandirilan iki virds,

Tanapox virus
Afrika'da farkl maymun torlerinden muhtemelen
eklembacaklilann (sivrisinekler) isrmasi ve
nadiren direkt temas ile insanlara bulag

insan enfeksiyonlari ile iliskili olmasi nedeni ile
Onemlidir; tanapox virus (TANV) ve yaba monkey
tumor virus (YMTV). Bu virlslerle insanlarda dogal
enfeksiyonlarin sadece tropikal Afrika'da meydana
geldigi kabul edilmektedir [10].

Tanapox virus

Tanapox virus, insanlarda insan maymun
cicedi hastaliginin hafif bir versiyonuna benzer
semptomlarla seyreden, nispeten iyi huylu bir
zoonotik hastalia neden olmaktadir [22]. Ekvator
Afrika'sinda ve enfekte primatlarla ilgilenen
laboratuvar personelinde TANV've bagli insan
enfeksiyonlar bildirilmistir [17]. Kuzey Zaire'de
1979-1983 doneminde, codrafi olarak sinirl bir
alanda gé6zlemlenen ve 264'U0 laboratuvarca
dogrulanmis toplam 357 insan tanapoks vakasinin
klinik ve epidemiyolojik 6zelliklerinin tanimlandigi
bir calismada enfeksiyonun genel olarak iyi seyirli
oldugu ve cicek hastalidi ile karistirilmasi olasiligi
nedeniyle 6nemli olabilecedi belirtilmistir [65].

TANV enfeksiyonlari kisa sureli ategli bir
prodrom dénemi ile baslar ve bu dénemi bir veya
birkag
ortaya cikisi ve eszamanli lenfadenopati gelisimi
izler [7,22,65]. Yaklasik 2 haftada maksimum
boyutlarina ulasan lezyonlar, genellikle 6 hafta
icerisinde iyilesmektedir [7,22]. lyilesme sonrasi
TANV enfeksiyonlarina karsi 6mur boyu slrebilen
bir koruyucu bagisiklik yanit gelisir, cicek hastaligi
asisinin ise TANV enfeksiyonlarina karsi koruyucu
bir etkisi bulunmamaktadir [7].
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e

Sekil 7. Tanapoks virus ve yaba monkey tumor virus (YMTV) enfeksiyonlarinda bulas yollar [7,64,66].
(Cizim: Fatih Sahiner).
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Yaba monkey tumor virus

YMTV primatlarda, bas ve uzuvlarda gérilen
mononikleer hiicrelerin timoér benzeri proliferatif
kitleleri olan epidermal histiyositomlara neden
olur [17,20,67]. Enfekte resus maymunlarinda
gbzlemlenen bu timoérlerin enfeksiyon bélgesine
gocen histiyositlerden tlredigi distntlmektedir.
Histiyositler enfekte olduklarinda hizla cogalmaya
baslar ve cok cekirdekli hale gelerek, sonunda
poliklonal bir timoér olustururlar. Bununla birlikte,
bahsedilen timéral lezyonlar invaziv o6zellikte
degildir ve muhtemelen enfekte hiicreler viral
sitopatik etki ile 6ldiglinde veya hiicre aracil
antiviral immunite enfeksiyonu temizlemek igin
yeterince etkin hale geldiginde gerilerler [67].

VirGsin enfekte maymunlara temas sonrasi
insanlara bulasabilecedi dederlendirilirken [10],
bu giline kadar insanlarda YMTV iligkili dodal
enfeksiyon meydana gelmemistir. Bununla beraber
laboratuvar kazasi (igne batmasi) sonucu olusan
veya gonlullilerde gbzlemlenen enfeksiyonlarda
primatlardakine benzer histiyositomlarin gelistigi
gbzlemlenmistir [64,68].

Poksvirus Enfeksiyonlarinda Tani

Poksvirus enfeksiyonlarinin tanisi diger viral
enfeksiyonlarin cogunda oldugu gibi epidemiyolojik
oykd, klinik belirtiler, virasun izolasyonu (hicre
kaltard), molekiller tani
genomik yapilarin saptanmasi ve analizi, antijen
ve antikor saptama testleri ile tanimlama (cins

yontemleri ile viral

diizeyinde), immuinohistokimyasal yéntemler ve
sitopatolojik incelemeler ile konur. Klinik taninin
ayiricl tanida yetersiz kaldigi durumlar, MOCV gibi
bazi poksviruslarin kiltirlerde Uretilememesi ve
serolojik testlerde ayni cinsin (yeleri arasinda
gbzlemlenebilen gapraz reaksiyonlar, enfeksiyonun
tanisindaki temel glglukler olarak karsimiza gikar.

Bu derleme makale hazirlanirken incelenen
calismalarin bircogunda, arastirmacilarin sporadik
olgular ve salginlarda enfeksiyon kaynadini
titizlikle arastirdiklarini gériyoruz. Bu baslikta 6ne
cikan dederlendirmeler baslica; seyahat ve temas
Oykuslunid, cevresel orneklerin incelenmesini ve
enfeksiyon arasindaki  molekdler
epidemiyolojik karsilastirmalari icermektedir.

etkenleri

Epidemiyolojik bilgilere ek olarak tanida ikinci
adim, lezyonlara ait karakteristik 6zelliklerin, eslik

eden semptomlarin ve iliskili olgulardaki benzer
bulgularin incelendigi klinik degerlendirmelerdir.
Poksvirus tlrlerinin g¢odgu, ozellikle ayni cins
icerisinde bulunan tlrler benzer lezyonlara ve
belirtilere neden olabildikleri icin ayirici tani
zorlasir. Bunun disinda diger dokuntult hastaliklar
veya cinsel yolla bulasan hastaliklar da poksvirus
enfeksiyonlarina benzer belirtiler olusturabilir. Bu
nedenle ayiric klinik tani birgok durumda yetersiz
kalabilmektedir [36,40]. Ornedin, sugicegdi ve
MPXV enfeksiyonlari arasindaki klinik benzerlik
nedeniyle yeterli imkanlarin olmadigi bélgelerde
laboratuvar olarak dogrulanmamis maymun gicegdi
vakalarinin  bir kisminin sucicedi olabilecegi
belirtilmistir [4]. MPXV olgulariyla temas 6ykusu
olan ancak herhangi bir klinik hastalik belirtisi
olmayan bir grup temaslida enfeksiyonun serolojik
kanitlarina ulasiimistir [8]. Hastaligin genis bir
klinik aralidi oldugunu gosteren bu veri ve diger
yeni bulgular MPXV igin vaka taniminin (2022
salgininda) daha genis tutulmasi gerektigini
gosteren arglimanlar olarak sunulmustur [40].

Uglinci basamak tani stratejisi olarak ele
alabilecedimiz dodrulayici laboratuvar tani ise;
virisiin izolasyonunu, mikroskopik incelemeleri,
molekller tani testlerini, serolojik testleri ve
histopatolojik incelemeleri igerir ki, hem hastalik
tanisi hem de slirveyansin temel bilesenidir [36].
Farkli hayvan tirlerinde enfeksiyonlara neden
olabilen poksviruslar, genis konakgi aralidi ile evcil
hayvanlardan veya dogal yasamdaki rezervuar
hayvanlardan insanlara bulasabilmektedir [16].
Bu nedenle, salginlarda enfeksiyon kaynaginin
dogrulanmasinda, olasi rezervuar hayvanin hicre
ve dokularinda virtslerin gdérintilenmesinde ve
ayrica virion morfolojisinin detayl incelemesinde
elektron mikroskobu tercih edilmekte ve dedgerli
sonuglar sunmaktadir [10,41,69]. Virionlarin
morfolojisi 6zgindir ve bazi enfeksiyonlarda
vezikll sivisindaki viris konsantrasyonu o kadar
yuksektir ki, etkeni géruntilemek igin negatif
kontrastli elektron mikroskobu bile yeterli olabilir
[10]. Parapoksvirus tilirleri kigik virion yapilari ile
elektron mikroskopik incelemelerle taninabilirler.
Epidemiyolojik
laboratuvar tanisinda, klinik érneklerde elektron
mikroskobu ile virlslerin tespiti yaninda, kiltire
edilebilen tirler igin uygun hicre dizilerinde viris
izolasyonu da dederli bir tanisal yaklasimdir

izlem ve olgularin dogrulayici
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[4,26,41,59]. Codu poksvirus hlicre kultirlerinde
kolay Uretilebilirken, MOCV hicre kultirlerinde
Uretilememistir. Benzer sekilde parapoksviruslarin
da rutin hicre kultirlerinde incelenmesi gugtur.
Poksviruslar ayrica embriyonlu yumurtalarda da
codaltilabilir ve incelenebilir. Molekller yontemler
kesfedilmeden 6nce ortopoksviruslar birbirinden
ayirt etmek igin embriyonlu tavuk yumurtalarinin
koryoallantoik zarinda olusturduklari pok yapilari
(pocks) incelenmistir [10].

GUnUmuzde poksviruslarin neden olduklari
enfeksiyonlarin tanisinda epidemiyolojik ve klinik
verileri dogrulamak igin rutin laboratuvar tanida
kullanilan testlerinin basinda polimeraz zincir
reaksiyonu (polymerase chain reaction, PCR)
temelli testler gelmektedir. PCR klinik ve gevresel
orneklerin incelenmesinde ve kantitatif analizlerde
dederlidir [59,70]. Ayrica, henlz tanimlanmamis
yeni turlerin varligi veya zoonotik poksviruslarin
beklenmedik konaklardan insanlara bulasi da s6z
konusu olabilecedi icin taninin dogrulanmasinda
ve tir dizeyinde tanimlamada PCR yaygin olarak
kullanilir [11,33,71]. Bu amag icin genellikle hasta
lezyonlarindan alinan materyalin tir spesifik,
hatta varyant spesifik PCR ile incelenmesi veya
ileri analizler icin genom dizilerinin belirlenmesi
yaygin basvurulan tani yaklasimlardir [59]. Dizi
analizi yéntemi ve filogenetik karsilastirmalar
Ozellikle salgin durumlarinda epidemiyolojik
iliskileri ortaya koymada oldukca dederlidir
[39,59]. Hastalidin tipine gore dedgismek Uzere
lezyon yuzeyi ve/veya ekslda suruntilerinde ve
lezyon kabuklarinda, solunum sekresyonlarinda,
kan ve idrar 6rnekleri gibi vicut sivilarinda viral
DNA varhigi saptanabilmektedir [14,72]. PCR
temelli testler dogrulayici tani ve epidemiyolojik
strveyans disinda hasta izleminde de yaygin
olarak kullaniimaktadir. ingiltere’de 2018-2021
yillarinda saptanan 7 MPXV olgusuna ait verilerin
sunuldugu bir calismada, PCR izlem testleri ile
hastalarin  virls sagma slreleri (solunum
sekresyonlarinda 22-39 glnid bulan uzamis virls
sagihmi), ylzeyel badglantisi
olmayan derin doku apsesinin muhtemel viremi
kaynadi oldugunun gosterilmesi, antiviral tedavi
etkinliginin izlenmesi ve iyilesme sonrasi niks
olgularinin tanimlanmasi gibi hastaligin seyrine,
viral sagilimin siresine ve antiviral ilaglarin
etkinligine dair benzersiz verilere ulasiimistir [15].

viremi izlemi,

Tibbi 6nemi olan poksvirus tlrlerinin gogu
ortopoksvirus cinsinde yer alirken, bu cinsin
Uyelerinin benzer antijenik yapilara sahip olmalari
bazi tanisal gilgluklere neden olmaktadir. Vaccinia
virus tam virls antijenini kullanan standart ELISA
testleri, anti-ortopoksvirus IgG ve IgM varliginin
saptanmasi icin duyarlidir, ancak tur dizeyinde
6zgullikten yoksundur [11]. Vaccinia virus temelli
bir asi ile yakin zamanda veya gegmis tarihli bir
asilanma 0Oyklisi de yanlis pozitif sonuglara yol
acabilmektedir [14]. Ozetle, ortopoksviruslar
serolojik olarak capraz reaktif oldugundan, antijen
ve antikor saptama testleri kullanilarak (immino-
histokimyasal boyama, agar jel presipitasyon,
aglatinasyon, kompleman
fiksasyon, imminfloresan yontemler ve ELISA),
maymun cicedine veya herhangi bir tire 6zgl
dogrulama saglanamaz [14,73]. Bununla beraber,
seroloji ve antijen saptama ydéntemleri; tani veya
vaka incelemesi icin hasta oykidsli ve Kklinik
bulgular ile beraber cins dizeyinde tanimlama
veya temasl
calismalar icin yararli olabilir [8,74]. Serolojik
testler ayrica poksvirus enfeksiyonlarinin dogal
yasamdaki epidemiyolojik izleminde (kemirgenler
ve primatlarda) de kullanilabilmektedir [75].

hemaglitinasyon,

izlemi veya seroepidemiyolojik

Tedavi ve profilaksi

Giderek daha sik karsilasma olasiligimiz olan
poksvirus enfeksiyonlarinin y6netiminde saglik
calisanlarinin editimi ve uygun tani testlerinin,
asilarin ve mevcut anti-viral tedavi seceneklerinin
(sidofovir, ve tekovirimat gibi)
gelistirilmesi ve erisilebilirligi giderek daha énemli
bir gereksinim haline gelmektedir [5,6]. Cicek
hastaliginin tedavisi baslica destekleyici bakimi ve
komplike bakteriyel enfeksiyonlarin tedavisini
icerir [7]. Variola major varyantinin neden oldugu
hastalik, tim potansiyel biyolojik silahlarin en
tehlikelilerinden biri olarak kabul edilmektedir ve
bu nedenle virls kategori A biyolojik ajan olarak
siniflandiriimaktadir [16,76]. Gunimizde dinya
nidfusunun blyuk bir bdliminin gicek hastaligina
karsi badisik olmamasi, sekonder atak oraninin
ylksekligi (%25-40), etkili bir tedavisinin yoklugu
ve vaka o6lium oraninin %?25'leri bulmasi cicek
hastaligi virusunu biyolojik terérizmin potansiyel
tehlikeli bir ajani haline getirmistir. Bu nedenle
bazi arastirmacilar, blyuk 6lcekli asi Uretimi de

brinsidofovir
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dahil olmak lzere biyolojik savasa karsi koruma
planlarinin ve hazirliklarinin baslatilmis olmasi
gerektigini vurgulamistir [7].

Temmuz 2018’de cicek hastaliginin tedavisi
icin Birlesik Devletler Gida ve ilag Dairesi (Food
and Drug Administration, FDA) tarafindan onay
alan tekovirimat ve Haziran 2021’de onay alan
brincidofovir yeni tedavi segenekleri olarak
gelistiriimis ve MPXV hastalarinda da denenmistir
[15]. Avrupa Ilac Ajansi (European Medicines
Agency, EMA) tarafindan hayvan ve insan
calismalarindan elde edilen verilere dayanilarak
cicek hastaligi icin gelistirilen tekovirimata 2022
yilinda maymun gigegi tedavisinde de kullaniimak
Uzere lisans verilmistir [14]. Cok az sayida MPXV
olgusuna ait verilerin sunuldugu bir calismada,
brincidofovir ile tedavi edilen 3 hastada karaciger
enzimlerinin ylkselmesi nedeni ile antiviral tedavi
kesilmek zorunda kalinmis ve hasta 6rneklerinde
viral ylkte azalma saptanmasina ragmen bu ilag
ileistenilen diizeyde klinik etkinlik elde edilemedigi
bildirilmistir [15]. Buna karsin ayni calismada
tekovirimat ile tedavi edilen bir hastada, semptom
suresinde azalma ve hizli iyilesme gézlemlenirken,
tedavi sonrasi yan etki gelismedigi bildirilmistir.

Vaccinia virus temelli cicek asisi, ¢igek
hastaligi ve maymun cicedi enfeksiyonuna karsi
koruyucu etkinlik goéstermektedir, ilk calisma
verilerine gére MPXV igin koruyuculugun (3 ila 19
yil 6énce asilanmis olan kisiler arasinda) %85
oldugu dederlendirilmistir [7,11]. Cicek asisi
olmanin variola veya maymun gicedi viruslariyla
calisan laboratuvar personeli veya Afrika'da MPXV
salginlari lzerine galisan gdzetim personeli igin
uygulanabilecegdi belirtilirken, son salginda (2022
Mayis) asinin dogrulanmis MPXV enfeksiyonu olan
hastalarla temasli olan kisilere uygulanabilecedi
de gindeme getirilmistir [3,7]. Bununla beraber
bu asilarin  buyldk ©6lgekte uygulanmasinin
muhtemel olmadidi ve belki de sadece bulasma
yolunu kesmek igin maymun cicedi ile enfekte
kisilerin yakin temaslarinin asilanabilecedi (halka-
ring asilama stratejisi) belirtilmistir [3].

Orijinal (birinci nesil) gigek asilari artik halka
acik degildir. Bazi laboratuvar personeli veya
saghk calisanlari,
maruz kalmalari durumunda korunmalari igin
asilanabilmektedir [14]. insanlara bulasan diger
ortopoksviruslar (sidir cicedi ve vaccinia virus) ile

isyerinde ortopoksviruslara

galisan laboratuvar personeli igin asillama ise
gorlse tabidir [7]. Daha ciddi enfeksiyonlara
neden olan virlslerle calisanlar igin O6nerilen
gliclendirici dozlarin sikligi da farkhdir. Vaccinia
virus gibi daha az patojenik virlslere ek olarak,
variola virus (bazi CDC laboratuvarlarinda) ve
MPXV dahil olmak lzere daha tehlikeli (virtlan)
ortopoksviruslarla calisan Kkisiler igin daha sik
destekleyici asi dozlarn o6nerilmektedir [57].
Bununla birlikte, atopik dermatiti olan veya
badisiklik sistemi zayif kisilerde geleneksel gigek
astlarinin (replikatif vaccinia virus preparatlar)
dislik giavenlik profili, maruz kalma riskinin en
ylksek oldugu meslek gruplari igin bile asilamanin
kapsamli  yararinin  sorgulanmasina
olmustur [11]. Endemik bdlgelerde risk altindaki
bireylere maymun cicedi bulasini 6nlemek icin

neden

vaccinia virus temelli bir asinin kullanimi sirasinda
HIV pozitif bir bireyin asi iliskili 6limU ve endemik
bélgelerdeki bilinmeyen HIV prevalansi ve bunlara
ek olarak, endemik ortamlarda asiya erisim ve
asilarin  gdvenli  kullanimi ile ilgili
nedeniyle bu yaklasim gunimuizde daha az ilgi
duyulan bir konu olmustur [4]. Yeni nesil
replikasyon defektif MPXV asilari igin etkinlik ve
fayda analizleri ise devam etmektedir [57].

zorluklar

Replikasyon kapasitesi olan c¢icek asilarinin
bir 6rnegi LC16m8’dir. Modifiye Ankara Virus
(MAV) asisi ise, replikasyon defektif attenle
vaccinia virus (Ankara susu) iceren UglUncl nesil
bir gicek asisidir ve 2019'da gicek ve maymun
cicedinin o6nlenmesi icin onay almistir. Bu asi
erisilebilirligi sinirli olan iki dozlu bir asidir. MVA
memeli icinde tam bir replikasyon
doéngilsind tamamlayamaz ancak immdinojeniktir.
Iki dozluk bir rejimde kas icine uygulandiginda,
MVA asisinin primatlari maymun cicedi virusu ile
letal (6limcil) meydan okumaya (challenge) karsi
koruyabildigi gosterilmistir. Hem MVA hem de
LC16m8 canli asi LC16m8,
soguk depolama gereksiniminden muaf olarak
dondurularak kurutulmus formda mevcutken,
MVA asisinin Afrika'da kullanimi igin guvenilir
soguk depolama gereksinimi
olacaktir [11]. Temas sonrasi asi profilaksisi (ideal
olarak maruziyetten sonraki 4 glin igerisinde veya
maksimum 14 glne kadar) alternatif bir halk
sagligi midahalesi olarak gortlmektedir [15,42].
Son MPXV salgininda gonullalik temelinde temasli

hicreleri

mustahzarlarndir.

transport ve
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kisilere ve saglik calisanlarina profilaktik MVA asisi
uygulanmistir [77]. Asi disinda temas sonrasi
profilaksi amach immiuinglobulin uygulamasi ise bir
diger tedavi secenedidir [78].

Sonug

Insan maymun cicegdi enfeksiyonlarinin biyik
codunlugu, gecmiste altyapinin zayif oldugu kirsal
alanlarda ve slirveyansin zor oldugu bolgelerde
meydana gelmistir. Bununla beraber, detayli ve
kapsamli calismalar yapilamadidi icin maymun
cicegi hastaliginin Afrika’daki gercek vyiki ve
Ozellikleri kesin olarak bilinmemektedir. Birgok
gelismis Ulkede cok sayida olgunun tanimlandidi
son salgin bilim danyasina dederli veriler
sunmaktadir. MPXV'nin farkh (lkelerde evcil
hayvanlarda, yaban hayatinda veya sayilar her
gecen gun artan badisikhk yetmezligi olan
poplilasyonlarda endemik hale gelme olasiligi bir

risk olarak karsimizda dururken, yeni asi ve
antiviral ilaglarin henliz bu salgin duyurulmadan
kisa bir stire dnce kullanim onaylari almis olmasi
dikkat gekicidir. Genis bir konakgi aralidi bulunan
ve c¢evresel kosullara goérece direncgli olan
poksviruslarin yeni konaklarda yayilabilecegi ve
dinya genelinde azalan gicek badisikhdinin bir
sonucu olarak bu virtslerin neden oldugu bélgesel
salginlarin ve hastane enfeksiyonlarinin gelecekte
daha sik ve daha genis boyutlarda karsimiza
cikabilecegi beklenebilir. Tibbi arastirmalarda
vektdr olarak kullanim avantajlari yaninda, gérece
kolay modifiye edilebilir olmalari ve farkli
rekombinan virls tirlerinin (laboratuvar kaynakl
veya olasl yeni endemisite bdlgelerinde dodgal
yasamda) ortaya c¢ikma riski gibi
tehditlerinin ve enfeksiyon epidemiyolojisindeki
degisimlerin  dikkatle
tedbirlerin planlanmasi dnem arz etmektedir.

glvenlik

izlenmesi ve Onleyici

Cikar beyani: Yazarlar cikar gatismasi bildirmemistir. Makalenin iceriginden ve yazilmasindan tek basina
yazarlar sorumludur. Finansal destek: Bu galismaya finansal destek verilmemistir. Ek (supplement): Devam
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