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Respiratuar Sinsityal Virus (RSV)

Yaygın bir solunum yolu virüsü

Damlacık yolu… Enfekte kişiler 

semptomlardan 2 gün önce ve 3-8 gün sonraya 
kadar bulaştırıcı  
İmmunsup. ~ 4hf bulaştırıcı

Direkt temas… sert yüzeylerde saatlerce, eller 

gibi yumuşak yüzeylerde daha kısa süre yaşar

Mevsimsel bir virüs
Sonbaharda başlar… kışın zirveye



RSV

•  RSV ile ilk olarak … bebekken veya yeni yürümeye başlama 
döneminde enfekte olunur

• Genelde tüm çocuklar ikinci yaşından önce enfekte olur.

• Yaşam boyunca reenfeksiyonlar mg

• Her yaştan insana bulaşabilir



RSV… Klinik

ASEMPTOMATİK

Hafif, soğuk algınlığı benzeri 
semptomlara neden olur

Genelde 1-2 hf içinde klinik düzelir

CİDDİ RSV ENFEKSİYONU

Alt Solunum yolu 
Enfeksiyonu

Pnömoni

Bronşit

Kronik 
Hastalıkların 
kötüleşmesi

Astım atağı

KKY atağı

KOAH atağı

http://www.clipart.com/en/close-up?o=810407&memlevel=A&a=c&q=counselor%20and%20patient%20talking&s=31&e=60&show=&c=&cid=&findincat=&g=&cc=&page=2


Ciddi RSV Enfeksiyonu Açısından Yüksek Riskli 
Gruplar 

Bebek ve Küçük 
Çocuklar

≥60 yaş Erişkinler

Kr. AC Hst
Diyabetes 
Mellitus

Kardiyo-
vasküler 

Hst

İmmunsuprif 
Hst

Böbrek Hst

Nörolojik 
Hst

Kc Hst

Hematolojik 
Hst



Ciddi RSV Hastalığının Artmış Riski ile ilişkili 
Diğer Faktörler

• Huzurevinde-Bakımevinde yaşamak

• Hassas- Kolay kırılgan kişiler

• İleri yaş

RSV insidansı ileri 
yaş ile artar

http://www.clipart.com/en/close-up?o=810291&memlevel=A&a=c&q=sick&s=1&e=30&show=&c=&cid=&findincat=&g=&cc=&page=


≥60 yaş Erişkinlerde RSV Neden Önemli

Savic M, Penders Y, Shi T, Branche A, Pirçon J-Y. Respiratory syncytial virus disease burden in adults aged 60 years and older in high-income countries: a systematic literature review and meta-analysis. Influenza Other Respir 
Viruses 2022 November 11

5.200.000 Sağlık kuruluş 
başvurusuna

160.000-470.000 Hastane 
yatışına

10.000-33.000 ölüme

2019



Mayıs 2023 FDA…CDC Advisory Committee on 
Immunization Practices (ACIP)

• RSVpreF (Abrysvo, Pfizer) RSV aşısı
• Rekombinant preF aşısı

• RSVPreF3 (Arexvy, GSK) adjuvanlı RSV aşısı.
• AS01E rekombinant prefüzyon F protein aşısı (preF)

• İnfantları (0-6 ay) korumak için 

• RSVpreF (Abrysvo, Pfizer) RSV aşısı onaylı

İki RSV aşısı ≥60 yaş yetişkinler için onaylandı

Maternal aşılama onaylandı



RSV.. Dünya çapında yaygın olarak çocuklarda alt solunum yolu enfeksiyonlarına neden olur
Yetişkinlerde, özellikle yaşlılarda son yıllarda önemli bir patojen olarak giderek daha fazla 
önem kazanmaktadır

RSV… zarflı, segmentsiz, negatif RNA virüsüdür

1. Jain H, et al. Respiratory syncytial virus infection. In: StatPearls. StatPearls Publishing; 2022. Accessed July 7, 2022. 2. Bergeron HC. Viruses. 2021;13(12):2478. 3. Jung HE, et al. Viruses. 2020;12(1):102. 4. Collins PL, et al. Virus Res.

2011;162(1-2):80-99.

Tek zincirli RNA 11 

protein kodlar

Bağlanma (G) glikoproteini 

ve füzyon (F) 

glikoproteininin antijenik 

kapasitesi yüksek

F proteini, konakçı 

hücrenin zarına viral 

füzyondan sorumludur

RSV’nin  A ve B iki alt 

grubu vardır

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK459215/
https://www.mdpi.com/1999-4915/13/12/2478/htm
https://www.mdpi.com/1999-4915/12/1/102/htm
https://www.sciencedirect.com/science/article/abs/pii/S016817021100373X?via=ihub


RSV Aşıları

• Her iki alt grup ciddi hastalıklarla ilişkilidir

• RSV alt grup baskınlığı zamanla değişebilir

• Monovalant RSV prefüzyon F bazlı aşıların aksine, bivalent prefüzyon F bazlı aşıların 
RSV A+ B'ye karşı dengeli nötralizasyon Ab yanıtı (+)

LRTI, lower respiratory tract illness; RSV, respiratory syncytial virus; RSVpreF, respiratory syncytial virus prefusion F.
1. Gurtman A. Presented at: ACIP 2022; October 20, 2022; Atlanta, GA. 2. Falsey AR, et al. J Infect Dis. 2022;225(12):2056-2066. 3. Walsh EE, et al. J Infect Dis. 2022;225(8):1357-1366. 4. Baber J, et al. J Infect Dis. 2022;226(12):2054-2063. 

 

      

RSV-A ve RSV-B alt grupları arasındaki F protein 

sekansındaki varyasyonlar antijenik bir bölgede

kümelenir. Burası güçlü nötrleştirici antikorlar için hedef 

bölgesidir

Ontario (RSV A) ve Buenos Aires (RSV B) baskın

genotipler olmaya devam ediyor

➢ Önceki aşı çalışmalarında zayıf immünojenite yanıtı nedeniyle  aşı 
geliştirilemedi

➢ Protein alt birim aşılarının geliştirilmesiyle, RSV füzyon (F) 
glikoproteinine odaklanıldı 

➢ Metastabil prefüzyon formu (preF); en güçlü virüs nötralize edici 
antikor üretimini tetikleyen ana hedef

➢ Bu nedenle, stabilize preF, önemli bir aşı antijenidir.

https://www.cdc.gov/vaccines/acip/meetings/downloads/slides-2022-10-19-20/03-rsv-adults-gurtma-508.pdf
https://academic.oup.com/jid/article/225/12/2056/6472733
https://academic.oup.com/jid/article/225/8/1357/6472747?login=false
https://academic.oup.com/jid/advance-article/doi/10.1093/infdis/jiac189/6583554?login=false


RSV Aşıları

• RSV A+B suşlarını kapsar 

• Bivalent stabilize prefüzyon F1 içerir

• Faz 1-2 çalışmalarında RSV A+B için yüksek antikor titreler elde edildi

LRTI, lower respiratory tract illness; RSV, respiratory syncytial virus; RSVpreF, respiratory syncytial virus prefusion F.
1. Gurtman A. Presented at: ACIP 2022; October 20, 2022; Atlanta, GA. 2. Falsey AR, et al. J Infect Dis. 2022;225(12):2056-2066. 3. Walsh EE, et al. J Infect Dis. 2022;225(8):1357-1366. 4. Baber J, et al. J Infect Dis. 2022;226(12):2054-2063. 

Hedef Gruplar

Gebeler

Bebeklerde..0-6 aya kadar olan
dönemde RSV-ilişkili alt solunum yolu
enfeksiyonu (ASYE) önlemek için hamile
bireyler

Yaşlılar

≥60 yaş yetişkinlerde RSV ilişkili
ASYE'yi önlemek için aktif
aşılama

https://www.cdc.gov/vaccines/acip/meetings/downloads/slides-2022-10-19-20/03-rsv-adults-gurtma-508.pdf
https://academic.oup.com/jid/article/225/12/2056/6472733
https://academic.oup.com/jid/article/225/8/1357/6472747?login=false
https://academic.oup.com/jid/advance-article/doi/10.1093/infdis/jiac189/6583554?login=false


• RENOIR: Erişkinlerde Bivalent RSV Prefüzyon F protein temelli 
(RSVpreF) aşısının RSV ilişkili alt solunum yolu hastalığını önlemedeki 
Etkinliğini, İmmünojenitesini ve Güvenliğini Değerlendiren Faz 3 
Çalışma

• Çok merkezli, çift kör, randomize, plasebo-kontrollü çalışma

• Enjeksiyondan sonraki ilk RSV sezonunda RSVpreF aşısının etkinliğini 
ve güvenliğini değerlendirilmiş (31 Ağustos 2021'den 14 Temmuz 
2022'ye kadar). 



≥60 y Sağlıklı veya Stabil Kronik Hst olan

38.863 kişi
Arjantin, Kanada, Finlandiya, Japonya, Hollanda, Güney 
Afrika ve Amerika Birleşik Devletleri

Randomizasyon 1:1

RSVpreF 120 μg veya placebo

(60 µg RSV A ve RSV B antijeni içerir)

Yaşa göre hastalar gruplandırılmış

60−69 yaş | 70−79 yaş | ≥80 yaş

Önceden

planlanmış

birincil analiz

1. Sezon sonrası

analiz (her iki yarım

küre)

Temmuz

2022

Ekim 2022

2. Sezon Ortası

Analiz

(ABD/Kanada)

2 Sezon sonrası

analiz (her iki yarım

küre)

31 Ocak 2023 Kasım 2023Ağustos

2021

Çalışmanın

başlangıcı

Note: Study-defined season determined by RSV epidemic threshold (defined as PCR >3% positivity) or determined individually for countries with less reliable surveillance data; study-defined RSV 
seasons were generally wider than the RSV epidemic period, ending a minimum of ~8 weeks after the actual RSV epidemic ended 

1. Walsh EE, et al. N Engl J Med. 2023;10.1056/NEJMoa2213836. 2. Gurtman A. Presented at ACIP, 21 June, 2023. Available at: 
https://www.cdc.gov/vaccines/acip/meetings/downloads/slides-2023-06-21-23/02-RSV-Adults-Gurtman-508.pdf . Accessed 21 June, 2023. 

Serum örnekleri 

Aşılama öncesi, Aşılamadan 1 ay sonra ve   
2. RSV sezonu başlarken

https://www.nejm.org/doi/10.1056/NEJMoa2213836?url_ver=Z39.88-2003&rfr_id=ori:rid:crossref.org&rfr_dat=cr_pub%20%200pubmed
https://www.cdc.gov/vaccines/acip/meetings/downloads/slides-2023-06-21-23/02-RSV-Adults-Gurtman-508.pdf


Katılımcılarda akut solunum yolu hastalığı sürveyans takibi, iki RSV sezonu boyunca devam etmiş 
Tüm katılımcılar elektronik tarama anketlerini haftalık veya belirtiler/ semptomlar geliştiğinde doldurmuş.
Belirtilerin başlangıcından sonraki 2. ve 3. günlerde Nazal swabı kendileri almış. (1. gün başlangıç günüydü)
Solunum yolu hastalığı için yüz yüze veya sanal bir ziyaret ayarlanmış. 
Şahsen ziyaretlerde ek burun sürüntüleri alınmış. 
2. ve 3. günlerde burun sürüntüsü yapamayan katılımcılar, 7. güne kadar iki farklı günde nazal swabları yapmış. 

RSV ilişkili Hastalık Tanımları

Akut Solunum Yolu 

Hastalığı (ASH)

Burun akıntısı
Burun tıkanıklığı

Boğaz ağrısı
Öksürük
 Balgam
Dıspne

Wheezing

≥1 veya daha fazla semptomun yeni gelişmesi 
veya kötüleşmesi

>1 günden fazla devam etmeli

Alt Solunum Yolu 

Enfeksiyonu (ASYE)

Öksürük
 Balgam
Dıspne

Wheezing
Takipne

≥ 2/3 alt solunum yolu 
bulgusu/semptomu (yeni veya kötüleşmiş)

Ciddi Alt Solunum Yolu 

Enfeksiyonu (cASYE)

ASYE kriterleri + aşağıdaki 
kriterlerden en az biri:

✓ RSV-ASYE nedeniyle hastaneye 
yatış

✓ Yeni/artmış oksijen ihtiyacı
✓ Mekanik ventilasyon (CPAP 

dahil)

CPAP, continuous positive airway pressure; RT-PCR, reverse transcription polymerase chain reaction.
1. Gurtman A. Presented at: ACIP 2022; October 20, 2022; Atlanta, GA. 2. Walsh EE, et al. N Engl J Med. 2023;10.1056/NEJMoa2213836. 3. Walsh EE, et al. Supplementary appendix N Engl J Med. 2023;10.1056/NEJMoa2213836. 

RSV

RT-PCR
Merkez

laboratuvarda

https://www.cdc.gov/vaccines/acip/meetings/downloads/slides-2022-10-19-20/03-rsv-adults-gurtma-508.pdf
https://www.nejm.org/doi/10.1056/NEJMoa2213836?url_ver=Z39.88-2003&rfr_id=ori:rid:crossref.org&rfr_dat=cr_pub%20%200pubmed
https://www.nejm.org/doi/10.1056/NEJMoa2213836?url_ver=Z39.88-2003&rfr_id=ori:rid:crossref.org&rfr_dat=cr_pub%20%200pubmed


Aşılamadan sonraki 7 gün içindeki lokal reaksiyonlar ve sistemik olaylar

Aşılamadan 1 ay sonrasına kadar YE'ler          

Çalışma boyunca ciddi YE'ler ve yeni gelişen kronik tıbbı durumlar 

Akut solunum yolu hastalığı semptomları için haftalık aktif surveyans

Güvenirlik

• 1. RSV sezonunda RSV-ASYE'nin önlenmesi

1. RSV sezonunda en az 2 belirti/semptom içeren RSV-ASYE’nin önlenmesinde aşı  etkinliği

1. RSV sezonunda en az 3 belirti/semptom içeren RSV-ASYE’nin önlenmesinde aşı  etkinliği

Birincil Etkinlik

• 1. sezonda RSV-Akut Solunum Yolu Hastalığı (ASH)’nın önlenmesinde aşı etkinliği

• 1. RSV sezonunda RSV-ciddi ASYE'nin önlenmesi

• 2. RSV sezonunda RSV-ASYE, RSV-ASH, RSV-ciddi ASYE'nin önlenmesi

İkincil Etkinlik

1. Walsh EE, et al. N Engl J Med. 2023;10.1056/NEJMoa2213836. 

https://www.nejm.org/doi/10.1056/NEJMoa2213836?url_ver=Z39.88-2003&rfr_id=ori:rid:crossref.org&rfr_dat=cr_pub%20%200pubmed


Demografik 
Özellikler
• RSVpreF aşı grb& 

plasebo grb 
demografik ve 
klinik özellikler 
benzer



RSVpreF Aşısı, İlk Sezonda RSV-
ASYE'ye Önlemede Yüksek Etkili 

Toplam vaka
≥ 3 RSV-ASYE

Vaka
RSVpreF/Plasebo

Aşı 
Etkinliği 96.66% CIa

16 2/14 %85.7 (%32.0, %98.7)

Toplam vaka
≥ 2 RSV-ASYE

Vaka
RSVpreF/Plasebo

Aşı 
Etkinliği 96.66% CIa

44 11/33 %66.7 (% 28.8, %85.8)

1. Gurtman A. Presented at: ACIP 2022; October 20, 2022; Atlanta, GA. 2. Walsh EE, et al. N Engl J Med. 2023;10.1056/NEJMoa2213836. 

Toplam vaka
RSV-ASH

Vaka
RSVpreF/Plasebo

Aşı 
Etkinliği 96.66% CIa

80 22/58 %62.1 (%37.1, %77.9)

https://www.cdc.gov/vaccines/acip/meetings/downloads/slides-2022-10-19-20/03-rsv-adults-gurtma-508.pdf
https://www.nejm.org/doi/10.1056/NEJMoa2213836?url_ver=Z39.88-2003&rfr_id=ori:rid:crossref.org&rfr_dat=cr_pub%20%200pubmed


RSV-ASYE'nin Klinik Bulgular (≥2 ve ≥3 Semptomlu) 

≥3 solunum yolu semptomu olan ciddi 
ASYE'ler:

• 4 pnömoni/ bronkopnömoni 

• 2 hastaneye yatış

• 4 bronşit… KS tedavisi gerektiren



RSVpreF aşısı RSV Alt Grubu A ve B'de Benzer Etkinlik Göstermekte

RSV-ASYE
≥2 Semptom

Case split 

(RSVpreF/placebo)
Vaccine 

efficacy

1/9

10/23

88.9%

56.5%

Case Split 

(RSVpreF/placebo)

4/12

18/45

66.7%

60.1%

Vaccine efficacy (%)

Vaccine efficacy (%)

Case split 

(RSVpreF/placebo)

1/3

1/10

66.7%

90.0%

Vaccine efficacy (%)* Lower bound = –393.7

*

RSV-ASYE
≥3 Semptom

RSV-ASH

a96.66% CI for RSV-LRTI.1,2 b95% CI for RSV-ARI.1,2 bOne case in placebo group was based on local test without RSV subgroup.1,2

1. Gurtman A. Presented at: ACIP 2022; October 20, 2022; Atlanta, GA. 2. Walsh EE, et al. Supplementary appendix. N Engl J Med. 2023;10.1056/NEJMoa2213836.

Vaccine 

efficacy

Vaccine 

efficacy

https://www.cdc.gov/vaccines/acip/meetings/downloads/slides-2022-10-19-20/03-rsv-adults-gurtma-508.pdf
https://www.nejm.org/doi/10.1056/NEJMoa2213836?url_ver=Z39.88-2003&rfr_id=ori:rid:crossref.org&rfr_dat=cr_pub%20%200pubmed


RSVpreF aşısının, RSV-ASYE'ye Önlemede 1. Sezonun Sonuna Kadar Kalıcı 
Etkinliği (+)

Cumulative events

RSVpreF 0 4 7 8 10 12 14 15

Placebo 0 11 17 24 31 36 43 43

0 1 1 1 1 1 2 2

0 4 6 13 15 17 18 18

With ≥2 signs/symptoms With ≥3 signs/symptoms

Vaccination day

VE 65.1% 
(95% CI 35.9, 82.0)

RSVpreF

Placebo

50

40

20

0

30

10

C
u

m
u

la
ti

v
e

 c
a

s
e

s

1 45 100 122 176 204 270 365

VE 88.9% 
(95% CI 53.6, 98.7)

1 45 89 129 186 221 272 365

15

12

6

0

9

3

18

RSVpreF

Placebo



Yaş grupları arasında benzer aşı etkinliği – 1. sezon sonunda
Case splita VE (95% CI)

2/18 88.9% (53.6, 98.7)

2/11 81.8% (16.7, 98.0)

0/7 100.0% (30.6, 100.0)

15/43 65.1% (35.9, 82.0)

10/25 60.0% (13.8, 82.9)

5/18 72.2% (22.4, 91.9)

37/98 62.2% (44.4, 74.9)

25/68 63.2% (41.1, 77.7)

12/30 60.0% (19.5, 81.3)

aCase split is for RSVpreF/placebo. Horizontal lines depict 95% confidence intervals. 
ARI, acute respiratory illness; LRTI, lower respiratory tract illness; RSV, respiratory syncytial virus; VE, vaccine efficacy.

RSV-ARI

RSV-LRTI with 
≥2 signs/symptoms

RSV-LRTI with 
≥3 signs/symptoms



Aşılamadan Sonraki 7 Gün 
İçinde Gelişen Lokal ve Sistemik 
Yan Etkiler

• En yaygın lokal YE 
enjeksiyon yerinde ağrı 

• En yaygın sistemik YE 
yorgunluk ve baş ağrısı



RSVpreF 120 µg
(N = 17,215)

Placebo
(N = 17,069)

Adverse Event Category n (%) (95% CI) n (%) (95% CI)

From Vaccination through 1-Month Follow-Up Visit 

Any Event 1,544 (9.0) (8.5, 9.4) 1,453 (8.5) (8.1, 8.9)

Related 239 (1.4) (1.2, 1.6) 163 (1.0) (0.8, 1.1)

Immediate AEa 37 (0.2) (0.2, 0.3) 31 (0.2) (0.1, 0.3)

Severe 65 (0.4) (0.3, 0.5) 51 (0.3) (0.2, 0.4)

Life-threatening 24 (0.1) (0.1, 0.2) 19 (0.1) (0.1, 0.2)

From Vaccination through 14Jul2022

NDCMC 301 (1.7) (1.6, 2.0) 313 (1.8) (1.6, 2.0)

SAE 396 (2.3) (2.1, 2.5) 387 (2.3) (2.0, 2.5)

Related SAE 3 (<0.1) (0.0, 0.1) 0 (0.0, 0.0)

AE leading to withdrawal 10 (<0.1) (0.0, 0.1) 6 (<0.1) (0.0, 0.1)

AE leading to death 52 (0.3) (0.2, 0.4) 49 (0.3) (0.2, 0.4)
Note: Any reactogenicity reported as adverse events (from either reactogenicity subset or non-reactogenicity subset) during the specified time period are included in this table

RSVpreF Aşısı Sonrası Yan Etkiler

aImmediate AE refers to an AE reported in the 30-minute post-vaccination observation period1,2

1. Gurtman A. Presented at: ACIP 2022; October 20, 2022; Atlanta, GA. 2. Walsh EE, et al. Supplementary appendix. N Engl J Med. 2023;10.1056/NEJMoa2213836. 

https://www.cdc.gov/vaccines/acip/meetings/downloads/slides-2022-10-19-20/03-rsv-adults-gurtma-508.pdf
https://www.nejm.org/doi/10.1056/NEJMoa2213836?url_ver=Z39.88-2003&rfr_id=ori:rid:crossref.org&rfr_dat=cr_pub%20%200pubmed


• Hipersensitivite 

• Gecikmiş alerjik reaksiyon… RSVpreF aşısının enjeksiyonundan 7 saat sonra ortaya çıktı ve aynı gün içinde 
iyileşme görülmüş

• Anafilaksi görülmemiş

• Miller Fisher Sendromu (oftalmopleji, ataksi ve arefleksi ile karakterize Guillain-Barré sendromunun bir alt kümesi) 

• Retrospektif tanı konmuş

• DM (+) katılımcıda enjeksiyondan 8 gün sonra diplopi, avuç içi ve ayak tabanında parestezi ve
oculomotor ve abducens sinir felci mg.

• Anti-GQ1b IgG negative; Spinal ve sinir iletim çalışmaları yapılmamış ve katılımcı iyileşmiş

• Guillain-Barre Sendrome

• Non-ST-Miyokard enfarktüsü..aşıdan 6 gün sonra gelişmiş…anjiyoplasti uygulanmış

• Guillain-Barré Sendromu… aşıdan 7 gün sonra alt ekstremeitelerde akut demiyelinizan
poliradikülonöropati mg…motor fonksiyonlarının çoğu geri döndü. 

Ciddi Advers Olaylar n = 3 (<0.1%) 

1. Gurtman A. Presented at: ACIP 2022; October 20, 2022; Atlanta, GA. 2. Walsh EE, et al. N Engl J Med. 2023;10.1056/NEJMoa2213836. 

Aşıya bağlı herhangi bir ölüm veya araştırmadan
çekilmeye yol açan olumsuz olaylar bildirilmemiş

https://www.cdc.gov/vaccines/acip/meetings/downloads/slides-2022-10-19-20/03-rsv-adults-gurtma-508.pdf
https://www.nejm.org/doi/10.1056/NEJMoa2213836?url_ver=Z39.88-2003&rfr_id=ori:rid:crossref.org&rfr_dat=cr_pub%20%200pubmed


Ciddi Advers Olaylar

• Vaccine Adverse Event Reporting System (VAERS) (CDC ve FDA tarafından birlikte 
yönetilmekte) 

 Vaccine Safety Datalink (VSD) ve FDA; yaşlılarda aşılamadan sonra GBS riskinin 
potansiyel olarak arttığını öne sürüyor

• Belirsizlikler ve sınırlamalar nedeniyle, RSV aşılamasından sonra GBS riskinde artış 
olup olmadığı net belirlenemedi 

• CDC ve FDA, RSV aşılamasının ardından GBS'yi izlemek için topluma dayalı aktif 
sürveyans yürütüyor. 

• Bu sürveyans verilerini kullanan ek analizler devam etmektedir 
• RSV aşıları ile GBS arasında bir ilişki olup olmadığı konusunda daha fazla bilgi sağlayacaktır.

• Aşılama sonrası inflamatuar nörolojik olay riskini açıklığa kavuşturacak ek kanıtlar 
elde edilinceye kadar, yaşlı yetişkinlerde RSV aşılaması, kronik hst. olanlar da dahil 
olmak üzere ciddi RSV hastalığı açısından en yüksek risk altında olan ve dolayısıyla 
aşılamadan fayda görme olasılığı en yüksek olan kişilere önerilmelidir. 



RSVPreF3 (Arexvy, GSK) adjuvanlı RSV aşısı
AS01E rekombinant RSV prefüzyon F protein aşısı 
(RSVPreF3 OA)

• AS01 adjuvanlı formülasyonlar RSV'ye özgü CD4+ T hücresini artırır, yaşlılarda nötralize edici antikor 
yanıtlarını indükler

•  AS01E < AS01B formülasyondan daha az reaktojenik 

• Randomize, plasebo-kontrollü, Faz 3 çalışma…17 ülkede

• 25 Mayıs 2021- 31 Ocak 2022

• ≥60 y… 26664 kişi 

• RSVPreF3 OA aşısı= 120 μg RSVPreF3 ag+lipozom bazlı AS01E adjuvan 
(25 μg 3-O-desasil-4′-monofosforil lipit A ve 25 μg Quillaja saponaria Molina, fraksiyon 21 (QS21)

GSK'nın rekombinant 
zoster aşısında kullanılan 

adjuvanın aynısı [Shingrix]



d

• Her gruptaki katılımcıların 
demografik ve klinik 
özellikleri benzer 

• Katılımcıların 
~%39'unda…ciddi RSV 
hastalığı riskinin 
artmasıyla ilişkili olduğu 
bilinen eşlik eden hst (+)



RSVPreF3 Aşısının Etkinliği
Yüksek… 1. RSV sezonunda

Toplam vaka
RSV-ASYE

Vaka
RSVPreF3/Plasebo

Aşı 
Etkinliği 96.95% CIa

47 7/40 %82.6 (%57.9 -94.1)

Toplam vaka
RSV-ciddi 

ASYE
Vaka

RSVpreF/Plasebo
Aşı 

Etkinliği 95% CIa

18 1/17 %94.1 (%62.4- 99.9)

Toplam vaka
RSV-ASH

Vaka
RSVpreF/Plasebo

Aşı 
Etkinliği 95% CIa

122 27/95 %71.7 (%56.2-82.3) 



Subgruplarda RSVPreF3 Aşısının Etkinliği Yüksek

• fsdtr

RSV-ASYE ve RSV-
ASH vakalarının 
2/3’inde RSV B 
etken

RSV-A ve RSV-B’nin 
etken olduğu 
 ASYE (%80-84) ve
 ASH (%70-72) aşı 
etkinliği benzer

RSV-ASH

RSV-ASYE



Çeşitli yaş gruplarında ve Eşlik Eden Kr. Hst olan Katılımcılarda 
RSVPreF3 Aşısının Etkinliği Yüksek

RSV-ASYE 
 Yaş Gruplarına 

Göre Aşı Etkinliği 
 60-69 y…%81

 70 -79 y…%93.8 

>80 y..%33.8
Yorum:  herhangi 

bir etkililik 
sonucuna 

varılamayacak 
kadar az vaka (beş) 

rapor edilmiş

RSVPreF3 Aşısının etkinliği eşlik eden kronik 
hst.ları olan katılımcılarda..%94.6



RSVPreF3 Aşısının Yan etkileri

RSVPreF3 OA aşısı 
plaseboya göre daha 
reaktojenik 
Lokal ve sistemik 
bulgular daha fazla

• Enjeksiyon 
yerinde ağrı, 
eritem ve şişme

• Halsizlik, Baş 
ağrısı, miyalji-
artralji 

• Hafif -orta 
şiddette ve geçici

Ciddi yan etkilerin 
görülme sıklığı iki 

grupta benzer



Tek doz RSV aşısının koruyuculuğu kaç yıl?

• Faz 3 çalışma, ≥60 yaş ,

•  1. sezon öncesi…RSVPreF3 OA veya plasebo almak üzere randomize edildi (1:1). 

•  2. sezon öncesi RSVPreF3 OA alıcıları, ikinci bir RSVPreF3 OA dozu (RSV_yeniden aşılama 
grubu) veya plasebo (RSV 1doz grubu) almak üzere yeniden randomize edildi (1:1)

• 24967 katılımcı (RSV-1dose: 6227, RSV-revaccination: 6242, plasebo: 12498)

2. Sezonda (30.9.2022) 
2. doz RSVPreF3



2. Sezon sonunda RSVPreF3 aşısının tek dozu 
ile iki dozunun etkinliği benzer

Tek doz RSVPreF3 aşısı 2 
sezon boyunca etkili

2 sezon boyunca
 Tek doz RSVPreF3 OA aşısı 

etkinliği RSV-ASYE'ye karşı %67.2    
ciddi RSV-ASYE'ye karşı %78. 8

İki doz RSVPreF3’un etkinliği 
RSV-ASYE'ye  %67.1  

 ciddi RSV-ASYE'ye  %78.8  
Yeniden aşılama dozunun 

reaktojenitesi/güvenliği 1. doza 
benzer



Aday RSV Aşıları… Moderna firmasının…mRNA-1345 

RSV-ASYE≥2 semptomlu aşı etkinliği %83.7
RSV-ASYE≥3 semptomlu aşı etkinliği %82.4

RSV-ASH aşı etkinliği %68.4
mRNA-1345 aşı grb lokal YE (%58.7 vs.%16.2) 
ve sistemik YE (%47.7 vs.%32.9) çok yüksek

YE…hafif –orta ve geçiçi



RSV aşısı, influenza aşısı ile birlikte yapılabilir mi?

• Faz 3, randomize 
çalışma 

• 976 katılımcı

• Mevsimsel dört 
valanlı influenza 
aşısı (FLU-QIV) ile 
RSVPreF3 OA aşısı



İnflu+RSV aşısı birlikte verildiğinde veya ayrı 
verildiğinde… aşı etkinlikleri benzer

• Her iki grupta da 
bildirilen yan etkiler 
benzer

• RSVPreF3 OA ile 
FLU-QIV birlikte 
uygulanabilir

• Birlikte uygulama, 
kabul edilebilir bir 
güvenlik profiliyle 
iyi tolere edilmekte



İkinci Hedef Grup…İnfantlar
• İnfantların çoğu (%68) yaşamlarının ilk yılı RSV 

ile enfekte olur

• İnfantların~ %98 ise ilk 2 yaşta enfekte  

• RSV---ASYE 

• İnfantların %2-3… Hastaneye yatar

• Hastaneye yatan çocukların %79’u <2 yaştan 
ve altta yatan hst Ø

• En yüksek hastaneye yatış oranı…hayatın ilk 
aylarında mg

• Artan yaş ile risk azalır

• RSVpreF aşısı 
ile aşılanmaGebeler

• RSV monoklonal ab
nirsevimab
(Beyfortus) 
doğumdan sonra bir 
hf içinde bebeğe 

İnfantlar



İkinci Hedef Grup…İnfantlar

FDA 
31.08.2023

RSVpreF Aşı

Tek doz

Gebeliğin 

32-36 Hf

MATISSE Çalışması



MATISSE: Gebelik Sırasında Aşılanmış Bireylerden Doğan
Bebeklerde RSVpreF'in Etkinliğini ve Güvenliğini
Değerlendirildi
Çift kör, Randomise, plasebo-kontrollü, Faz 3 Çalışması
Tıbbi müdahale gerektiren RSV ilişkili alt solunum yolu 
hastalığı 1 ve 2 yıl boyunca bebeklerde takip edildi 

Her iki yarım küreden 18 ülkeden

7392 anne…randomize 1: 1 

RSVpreF 120 µg veya plasebo

Gebeler ≤49 yaş

≥24 ile ≤36 gebelik haftaları arasında

7128 infant kaydedildi

RSVpreF, respiratory syncytial virus prefusion F.
.1. Munjal I. Presented at: ACIP 2023; February 23, 2023; Atlanta, GA. 2. Kampmann B, et al. N Engl J Med. 2023;388(16):1451-1464.

https://www.cdc.gov/vaccines/acip/meetings/downloads/slides-2023-02/slides-02-23/RSV-Pediatric-06-Munjal-508.pdf
https://www.nejm.org/doi/10.1056/NEJMoa2216480?url_ver=Z39.88-2003&rfr_id=ori:rid:crossref.org&rfr_dat=cr_pub%20%200pubmed


Aşılamadan 28 Güne Kadar YE’ler

Maternal İmmünojenite ve Güvenlik Değerlendirme Zaman Çizelgesi

YE, ciddi YE’ler : Aşılamadan Çalışmanın Sona Ermesine Kadar

7 günlük e-günlük

Tarama
Philippines & Afrika

Tarama
Dünya’nın diğer 

yerleri

Gün -90 Gün -28 Gün 1 Gün 7 Gün 28 Değişken Süre Doğum Doğum Sonrası 6 Ay

SYH Sürveyansı: Aşılamadan Çalışmanın Sonuna Kadar Son Nokta Olarak Yakalanan Tüm TM-SYH
Olayları

Öntarama
Aşı Öncesi

Aşılama
Ziyaret 1

1. Ay Takibi
Ziyaret 2

Doğum
Ziyaret 3

Maternal Takip
Ziyaret 4

AE, adverse event; AESI, adverse event of special interest; MA-RTI, medically attended respiratory tract illness; ROW, rest of world; RTI, respiratory tract illness; SAE, serious adverse event.
aScreening bloods and fetal anomaly ultrasound (if not standard of care). bFetal dating and dating ultrasounds (if not standard of care). cAESI (AE of special interest including preterm delivery and asymptomatic SARS-CoV-2 test positive).
.Munjal I. Presented at: ACIP 2023; February 23, 2023; Atlanta, GA.

https://www.cdc.gov/vaccines/acip/meetings/downloads/slides-2023-02/slides-02-23/RSV-Pediatric-06-Munjal-508.pdf


28 Gün boyunca
YE’ler

Bebeklerde Etkinliği, İmmünojenite ve Güvenlik Değerlendirme Zaman Çizelgesi

YE, ciddi YE’ler ve Yeni gelişen kronik tıbbı durumlar: Doğumdan Çalışmanın Sonuna Kadar

Doğum Günü 1 28 Gün Sonra 6 Ay 12 Ay 24 Ay

Doğum ve Bebek SYH Sürveyans Süresi * 
*Doğumdan 72 saat sonra başlangıç

18 Ay

Ziyaret 1 Ziyaret 2 Ziyaret 3

Tüm bebekler için 12 
aylık Takip

Çalışmanın ilk yılında doğan
bebekler için 24 aylık takip

Kord
Kanı

Anne ile haftalık temas / SYH saha ziyareti
+ TM-SYH için nazal swablar

Anneyle aylık temas /SYH hastaneye yatış ve şiddetli
ASYE, SYH ziyareti + nazal swablar gerektirir

SYH Sürveyans (e-günlük)

Ziyaret 4 Ziyaret 5 Ziyaret 6

AE, adverse event; AESI, adverse event of special interest; LRTI, lower respiratory tract illness; MA-RTI, medically attended respiratory tract illness; NDCMC, newly diagnosed chronic medical condition; RTI, respiratory tract illness; SAE, serious 

adverse event.
.Munjal I. Presented at: ACIP 2023; February 23, 2023; Atlanta, GA.

https://www.cdc.gov/vaccines/acip/meetings/downloads/slides-2023-02/slides-02-23/RSV-Pediatric-06-Munjal-508.pdf


Primer Etkinlik Sonlanım Kriterleri

Primer Sonlanım Noktası Kriterler

RSV ASYE

Tıbbi müdahale gerektiren ve aşağıdaki kriterlerden ≥1'i: 

• Takipne (SS ≥60)

• Oda havasında ölçülen periferik kapiller oksijen satürasyonu (SpO2) <% 95

• Göğüs duvarında çekilmeler

Şiddetli RSV ASYE

Tıbbi müdahale gerektiren ve aşağıdaki kriterlerden ≥1'i: 

• Takipne (SS ≥70)

• Oda havasında ölçülen SpO2 <%93

• Yüksek akımlı nazal kanülle oksijen veya mekanik ventilasyon

• 4 saatten fazla yoğun bakım ünitesinde kalış; tepkisiz / bilinçsiz

merkez 

laboratuvarda

Pozitif 

sonuçlanan

RT-PCR

Akut Solunum Yolu Hastalık semptomları için

haftalık aktif sürveyans

Semptomlar; nazal sürüntü ve ziyaret yapılmış
e

Tıbbi müdahale gerektiren: Bir sağlık kuruluşuna götürülen veya bir sağlık kuruluşu tarafından görülen bebek katılımcısı (örneğin, ayakta tedavi veya yatarak tedavi ziyareti, acil servis, acil bakım veya ev ziyareti)

1. Munjal I. Presented at: ACIP 2023; February 23, 2023; Atlanta, GA. 2. Kampmann B, et al. N Engl J Med. 2023;388(16):1451-1464.

https://www.cdc.gov/vaccines/acip/meetings/downloads/slides-2023-02/slides-02-23/RSV-Pediatric-06-Munjal-508.pdf
https://www.nejm.org/doi/10.1056/NEJMoa2216480?url_ver=Z39.88-2003&rfr_id=ori:rid:crossref.org&rfr_dat=cr_pub%20%200pubmed


Tıbbı Müdahale-ciddi RSV-ASYE…RSVpreF 
Etkinliği



Tıbbı Müdahale- RSV-ASYE…RSVpreF Etkinliği

• öç



İkincil Sonlanım Kriterleri 

• Doğumdan sonraki 360 gün içinde meydana gelen, 

• Tıbbi müdahale edilen RSV-ASYE 

• RSV ilişkili hastaneye yatış 

• Herhangi bir nedenden dolayı tıbbi müdahale edilen ASYE 



Sekonder Sonlanım Kriterleri

Doğumdan Sonra 210 gün 70 (2.0) 127 (3.6) 44.9 (17.9, 63.5)

Doğumdan Sonra 240 gün 76 (2.2) 133 (3.8) 42.9 (16.1, 61.6)

Doğumdan Sonra 270 gün 82 (2.3) 137 (3.9) 40.1 (13.0, 59.2)

Doğumdan Sonra 360 gün 92 (2.6) 156 (4.5) 41.0 (16.2, 58.9)

RSVpreF 120 μg
(Na=3495)

Placebo 
(Na=3480)

Zaman aralığı Vaka sayısı (%) Vaka sayısı (%) Aşı Etkinliği,b % (99.17% CI)

Doğumdan sonraki 360 gün içinde ortaya çıkan RSV -TM-ASYE'ler başarı için istatistiksel kriterleri karşıladı (CI LB>0%)

Maternal aşı grubu (randomize olarak)1,2

LB, lower bound; MA-LRTI, medically attended lower respiratory tract illness; RSV, respiratory syncytial virus; RSVpreF, respiratory syncytial virus prefusion F.
an=number of participants (at risk) in the specified group. These values were used as the denominators for the percentage calculations.1,2 bVaccine efficacy was calculated as 1-(P/[1-P]), in which P is the number of cases in the RSVpreF group

divided by the total number of cases. The CI was adjusted using Bonferroni procedure and accounting for the primary end points results.1,2

1. Munjal I. Presented at: ACIP 2023; February 23, 2023; Atlanta, GA. 2. Kampmann B, et al. Supplementary appendix. N Engl J Med. 2023;388(16):1451-1464.

Doğumdan Sonra 90 gün 10 (0.3) 31 (0.9) 67.7 (15.9, 89.5)

Doğumdan Sonra 180 gün 19 (0.5) 44 (1.3) 56.8 (10.1, 80.7)

Doğumdan Sonra 360 gün 38 (1.1) 57 (1.6) 33.3 (-17.6, 62.9)

RSV'den 180 güne kadar hastaneye yatışlar başarı için istatistiksel kriterleri karşıladı (CI LB>0%)

https://www.cdc.gov/vaccines/acip/meetings/downloads/slides-2023-02/slides-02-23/RSV-Pediatric-06-Munjal-508.pdf
https://www.nejm.org/doi/10.1056/NEJMoa2216480?url_ver=Z39.88-2003&rfr_id=ori:rid:crossref.org&rfr_dat=cr_pub%20%200pubmed


• Aşılama sonrası gebelerde sistemik 
bulgularda fark yok

Aşılamadan Sonraki 7 Gün İçinde Anne 
Katılımcılarda Lokal ve Sistemik 
Reaksiyonlar (n=7357)



Prematüre, düşük doğum ağırlığı veya gelişim geriliği oranı…
Maternal ve İnfantlarda ciddi YE gelişimi…     RSVpreF aşılı anneler ve placebo grup  
arasında benzerdi



RSVpreF ile Maternal Aşılama, Küçük Bebeklerde RSV Hastalığını 
Önleme Potansiyeline Sahiptir

RSVpreF (Abrysvo) aşısı hamilelerde zaman gözetilmeksizin tetanoz, difteri ve boğmaca (Tdap) ve influenza aşıları

ile birlikte uygulanabilir.

Eş zamanlı uygulanabilir veya aşılar arasındaki herhangi bir zaman aralığıda olabilir

RSVpreF ile maternal aşılama, yaşamın ilk 6 ayı boyunca bebeklerde RSV'ye bağlı ciddi TM-ASYE insidansını ve

RSV'ye bağlı hastaneye yatış insidansını azaltmada etkilidir

RSVpreF aşısı, anne ve yenidoğan için uygun güvenlik profiline sahiptir

50

1. Falsey AR, et al. J Infect Dis. 2022;225(12):2056-2066. 2. Munjal I. Presented at: ACIP 2023; February 23, 2023; Atlanta, GA. 3. Kampmann B, et al. N Engl J Med. 2023;388(16):1451-1464. 

https://academic.oup.com/jid/article/225/12/2056/6472733?login=false
https://www.cdc.gov/vaccines/acip/meetings/downloads/slides-2023-02/slides-02-23/RSV-Pediatric-06-Munjal-508.pdf
https://www.nejm.org/doi/10.1056/NEJMoa2216480?url_ver=Z39.88-2003&rfr_id=ori:rid:crossref.org&rfr_dat=cr_pub%20%200pubmed


Gebe Aşılamasında Cevabı Henüz Bilinmeyen 
Sorular?
• RSVpreF aşısı mı? RSV monoklonal ab? hangisinin koruyucu etkinliği 

yüksek?
• Karşılaştırma çalışması yok

• Her gebelikte ek doz RSVpreF aşısı yapılmalı mı?
• Ek doz güvenli mi? 

• Etkinliği var mı ?



• RSVPreF3 aşısı…Gebelerde

• RSV-TM-ASYE aşı etkinliği 
%65 (N:16/24 infant)

• RSV-TM-ciddi ASYE aşı 
etkinliği %69 (8/14 infant)

• Erken doğum riski yüksek
• Aşı grb:%6.8 (237/3494)
• Plasebo grb:%4.9 (86/1739)
• RR:1.37

• Yenidoğan ölümü
• Aşı grb: %0.4 (13/3494)
• Plasebo: %0,2 (3/1739) 
• RR risk: 2.16

RSVPreF3 aşısının Erken Doğum Riski 
Yüksek olduğundan gebelerde 

onaylanmadı 



18-59 y Kr. Hst ve RSV-ASYE riski olan kişilerde 
RSV aşısının etkinliği var mı?
• MONeT Çalışması (Ciddi Hastalığın Yüksek Riski Altındaki Yetişkinlerde 

RSV Aşılama Çalışması)

• 18-49 y…%9.5 

• 50-64 y…%24.3’u   RSV-ASYE ile ilişkili kr hst (+)

• Faz 3, çok merkezli çalışma

• 18 -59 yaş + Astım, diyabet ve KOAH gibi RSV hastalığı riski yüksek 
olan yetişkinlerde RSVpreF aşısının immünojenitesi ve güvenliği 
araştırılmış

• Grup A: 18-59 y, kronik hastalığı (+) 681 yetişkin, tek doz 

• Grup B:> 60 y 200 yetişkin bir ay arayla iki doz RSVpreF 

Aşı iyi tolere edilmiş 
Aşının etkinliği non-inferior

 (≥60 y yetişkinlere göre)



Aşılama
• Günümüzde ≥60 yaş 

yetişkinler için yalnızca 
tek doz RSV aşısı 
önerilmektedir. 

• Rapel doz? Yaşlı 
yetişkinler için gelecekte 
ek RSV aşı dozları almanın 
fayda sağlayıp 
sağlamayacağını 
belirlemek için çalışmalar 
devam etmektedir

https://www.cdc.gov/mmwr/volumes/72/wr/mm7214a1.htm#F1_down



Aşılanma Zamanı…Eylül-Ocak

Aşı mevcut 
olduğu anda 
RSV aşısını 

önerin

Yaz sonu-
sonbahar başı

Aşılanmamış uygun yetişkinlere RSV 
sezonu boyunca aşı önerilmeye 

devam edilmeli



Sözün Özü…

• Her iki aşıda ≥60 yaş bireylerde RSV-ASYE  karşı koruma sağlamakta 

• İlk RSV sezonunda >% 80'den etkili olduğu gösterilmiştir

• İnfluenza ve RSV aşıları eş zamanlı yapılabilir

• Farklı zamanlarda yaptırmak tercih edilirse aşılar arasında minimum 
bekleme süresi yoktur

• İnfantları (0-6 ay) TM-ASYE korumak için gebelere 32-36 hf tek doz 
RSVpreF aşısı güvenle yapılabilir
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