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Birligi’ni
> Jini arttirmak.
e risk grubunda degil saghkl
iklardaki hastalik yukiin
/’nin 1 yas alti bebek dlimlerindeki rolind
vurgulamak.
RSV mikrobiyolojik tanisindaki sorunlar
vurgulamak.
RSV’nin maliyet verilerini (PICU, hospitalizayon)
irdelemek.
RSV enfeksiyonlarinin tedavisinde halen etkili bir
ilag tedavisi olmadigini, sadece destek tedavisi
uygulandigini vurgulamak.
RSV enfeksiyonlarindan korunmanin hem risk
grubu bebeklerde hem de saglkli bebek ve
cocuklarda en etkili yolunun bagisiklama
oldugunu calismalarla pekistirmek.
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Respiratuvar Sinsitiyal Viriis (RSV) Nedir ?

RSV, yenidogan ve siit cocuklarinda bronsiolit ve pndmoni’nin en yaygin nedenidir'3

RSV, ASYE'nin onde gelen nedenlerinden biri olan, yaygin ve bulasici
mevsimsel bir virtstir!2

Enfekte kisiler tarafindan oksiruk ve hapsirik yoluyla bulasir ve sert
ylzeylerde saatlerce yasayabilir3

RO degeri 4 n 5 dir (1.7 ile 8.2 arasinda degismektedir)”

RSV ile iligkili hastane yatislarinin cogunlugu, zamaninda dogan ve saglkl
bebeklerde gorilmektedir 8-12

1. Carvajal JJ et al. Front Immunol 2019; 10: 2152 2. Li Y et al. Lancet. 2022 May 28;399(10340):2047-2064. doi: 10.1016/S0140-6736(22)00478-0.2 3. Karron RA. Plotkin’s Vaccines. S'eventh![dition chapter 51,
Respiratory Syncytial Virus Vaccines. Elsevier Inc. 2018. 4. Heylen E, et al. Biochem Pharmacol. 2017;127:1-12. 5. Carvajal JJ, et al. Front Immunol. 2019;10:2152. 6. Drajac C, et al. J Immunol Res.

2017;2017:8734504 7. Reis J et al. Infect Dis Mod. 2018;3:23-34. 8. Rha B, et al. Pediatrics. 2020;146(1):e20193611 9.Thwaites R, et al. Eur J Pediatr. 2020;179(5):79}.#9. 10. Sanchez-Luna M, et*Curr Med
(18

Res Opin. 2016;32(4):693-698. 11. Demont C, et al. BMC Infect Dis. 2021;21(1):730. 12. Barbati F, et al. Vaccines. 2020;8(1):15 13. Meissner HC. N Engl J Med 2016; ): 1793-1794
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Respiratuvar Sinsitiyal Virus (RSV) Nedir ?

Yenidogan ve siit cocuklarinda alt
solunum yolu enfeksiyonlarinin en sik
nedenidir

Yenidoganlarda ve siit cocuklarinda
hastane yatislarinin onde gelen
nedenidir

Hem saghkli, hem de yuksek riskli
yenidogan ve sut ¢cocuklarinda
RSV artik ONLENEBILIR!

1. Leader S, et al. Pediatr Infect Dis J. 2002;21(7):629-632. 2. Carvajal JJ, et al. Front Immunol. 2019;10:2152. 3. Meissner HC. Viral Bronchiolitis in Children. N Engl J Med. 2016 May:5‘,'874(18ﬁ793-4. doi:
10.1056/NEJMc1601509. PMID: 27144864. 4. Glezen WP, et al. Am J Dis Child. 1986;140(6):543-546. 5. Hall CB, Weinberg GA, Iwane MK, et al. The burden of respiratory syncytial virus infection in young children:

Med. 2009;360(6):588-598. 6. Hall CB, et al. Pediatrics. 2013;132(2):e341-e348. 7. Arriola CS, et al. J Pediatric Infect Dis Soc. 2020;9(5):587-595. 8. Rha B, et al. Pedt*:cs. 2020;146(1):e2019361 1* Suh M, et al.
2022;226(S2): S154-S163. 10. Gantenberg JR, et al. J Inf Dis. 2022;226(S2): S164-S174. 11. Jones JM, et al. Morb Mortal Wkly Rep. 2023;72:920-925.

2 yasina kadar bebekler ve kicuk
cocuklarin neredeyse tamami
RSV ile enfekte olmaktadir

RSV oldukca bulasici, mevsimsel
virustur, hastaneye yatis da dahil
olmak uizere bebekler i¢in

olumsuz sonuc¢lara neden olabilir

Uzun etkili tek doz Monoklonal
antikorlar

Kisa etkili tekrarlayan Monoklonal
antikorlar

Maternal asilama

o
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Tum Bebekler RSV Hastaligi Riski Altindadir

RSV sezonunda her bebek icin hastaneye yatis riski vardir?

Miadinda veya Saglikli veya RSV sezonunda
prematiire dogan komorbidite ile veya sezon

dogan oncesinde dogan

RSV sebepli hastaneye yatirilan bebekler arasinda...

> 70%’ 50%’si

miadinda ve saglikli RSV sezonu oncesinde
dogan bebeklerdir3-9* dogan bebeklerdir10:11

Tahmin, daha 6nce saglikli olan ve <37 haftalik gebelik stiresine sahip ve 2 yasindan kiigtiik prematiire bebekler de icermektedir

1. . Hall CB et al. Pediatrics 2013; 132: e34-e348. 2. Bianchini S et al. Microorganisms 2020; 8(12): 2048. 3. Arriola C et al. J Pediatric Infect Dis Soc 2020; 9: 587-595 & Supplnfo 4. Demont C et al. BMC Infect Dis'20

21(1): *
730. 5. Sanchez-Luna M et al. Curr Med Res Opin 2016; 32(4): 693-698. 6. Kobayashi Y et al. Ped Intl 2021; 64: e14957. 7. Hartmann K et al. J Infect Dis 2022; 226: 38

5. 8. Yu J et al. Emerg Inf*Dis 2019; 25(6): 11274
1135. 9. Thwaites R et al. Eur J Pediatr 2020; 179(5): 791-799. 10. R.M. Reeves et al. J. Infect. 2019 Jun;78(6):468-475. 11. Thwaites R, et al. Eur J Pediatr ; 179(5): 791-799
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Yasamin Erken Ve Gec¢ Evrelerinde Ciddi Enfeksiyon Olasiligi Daha
Yiksektir'?

o

g w=y W ES
Yenidogan Siut Cocugu Oyun Cocugu Yasli
(0-28 gun) (28 glin-24 ay) (1 yas-2 yas) (>60 yas)

40

Ust solunum yolu enfeksiyonlari (USYE): enfeksiyonlarin cogu hafiftir ve kendiliginden iyilesir3+4

Bazi vakalarda alt solunum yolu enfeksiyonlari gelisebilir (AYSE)' bronsiolit ve zatlirre gibi? , ve bazi
semptomlar ozellikle siddetli hale gelebilir®6

Tekrar eden RSV enfeksiyonlarinin uzun
vadeli sonuglari arasinda tekrarlayan hisilti
ve astima yatkinlik bulunmaktadir?

RSV cogunlukla diger cocuklar araciligiyla
bulagir’?

1. Openshaw PJM et al. Annu Rev Immunol 2017; 35: 501-532 2. Shi T et al. Lancet 2017; 390(10098): 946-958. 3. Piedmont G & Perez MK. Pediatr Rev 2014; 35(12): 519-530. 4. Kaf’rbn RA*IotklnsVaccmes S
Chapter 51, Respiratory Syncytial Virus Vaccines. Elsevier Inc. 2018. 5. Smith DK et al. Am Fam Physician 2017; 95(2): 94-99 6. Eiland LS. J Pediatr Pharmacol Ther 2009; 14(2): 75-85. 7. Kombe IK et al. Sci Rep 2021; 11:
1463. 8. Thomas E et al. J Infect Dis 2021; 223(5): 811-817 9. Hall CB et al. N Engl J Med 1976; 294(8): 414-419. 10. Glezen, WP, et al. Am J Dis Child 1986;140(6) 543&46




Hastaneye yatirilan bebeklerin destekleyici bakima
intiyaclan olabilir;
Oksijen destegi, IV sivilar ve mekanik ventilasyon!-

Kisa Donem

RSV enfeksiyonu, otitis media ve pndmoni insidansinda artis ile iliskilidir ve asiri ve bazen de
uygunsuz antibiyotik kullanimina yol agmaktadir.>2

A.DATA REPRESENTATIVE FOR THE SECOND 6 MONTHS OF LIFE AFTER CONSID ERING AN RSV INFECTION IN THE FIRST 6 MONTHS OF LIFE.

REFERENCES: 1. AMERICAN ACADEMY OF PEDIATRICS. RESPIRATORY SYNCYTIAL VIRUS. IN: KIMBERLIN DW, BRADY MT, JACKSON MA, EDITORS. RED BOOK: 2018-2021 REPORT OF THE COMMITTEE ON INFECTIOUS DISEASES. ELK GROVE VILLAGE: AMERICAN
ACADEMY OF PEDIATRICS; 2018;682-92 2. PIEDIMONTE G, PEREZ MK. RESPIRATORY SYNCYTIAL VIRUS INFECTION AND BRONCHIOLITIS [PUBLISHED CORRECTION APPEARS IN PEDIATR REV. 2015 FEB;36(2):85]. PEDIATR REV. 2014;35(12):519-530. 3. RALSTON
SL, LIEBERTHAL AS, MEISSNER HC, ET AL; AMERICAN ACADEMY OF PEDIATRICS. CLINICAL PRACTICE GUIDELINE THE DIAGNOSIS MANAGEMENT AND PREVENTION OF BRONCHIOLITIS PEDIATRICS. 2014;134(5):E1474-E1502. 4. CENTERS FOR DISEASE
CONTROL AND PREVENTION. RESPIRATORY SYNCYTIAL VIRUS (RSV): SYMPTOMS AND CARE. AVAILABLE AT : HITRS- /AL : AR = DCGO ABQLI ams uTm . SEPTEMBER 2024. 5. ABREO A, ETAL. CLIN INFECT DIS. 2020;71(1):211-
214. 6. PIEDIMONTE G, PEREZ MK. PEDIATR REV. 2014;35(12):519-30. ERRATUM IN: PEDIATR REV. 2015 36(2) 85 7. DRISCOLL AJ EI'AL VACCINE 2020; 38(11) 2435 2448 8. SIMOES EAF, ET AL. J INFECT DIS. 2020;221(8):1256-1270.
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https://www.cdc.gov/rsv/about/?CDC_AAref_Val=https://www.cdc.gov/rsv/about/symptoms.html
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RSV Hastaligi Ongoriilemez’

Bebeklerin %90'1 2 yasina kadar RSV
enfeksiyonu gecirmektedir.3

5 cocuktan 1’i, 2 yasina gelmeden RSV
sebepli hastaneye bagvurmaktadir.*

50 ¢cocuktan 1’i yasaminin ilk yilinda
hastaneye yatiriilmaktadir.>

Herhangi bir bebek ilk RSV sezonunda
hastaneye yatirilabilir.
Hastaligin seyri ongoriilememektedir.

* Estimated annual deaths among infants aged 0-11 months in industrialized vs. developing countries estimated at <100 and 43,600 respectively (from a systematic review of studies pl!blished%etween Jan 1, 199

2016, and unpublished data from 76 high quality population-based studies, stratified by World Bank income regions).6
1. Hall CB et al. Pediatrics 2013; 132(2): e341-348. 2. Bianchini S et al. Microorganisms 2020; 8(12): 2048. 3. Simoes EAF. Lancet 1999; 354: 847-852. 4. 1. Lively JY, *I. J Pediatric Infect Dis 800*019;8(3):284-2 6. 5.

McLaughlin, et al. JID, 2020;jiaa752. 6. Shi T et al. Lancet 2017;390: 946-958. 7. Arriola C et al. J Pediatric Infect Dis Soc 2020; 9(5): 587-595 and Supplnfo.
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RSV Cok Yonlu Bir Hastalik Yiikiine Neden Olmaktadir

2019 global verilerine dayanmaktadir.
1. Li Y, et al. Lancet. 2022 May 19:50140-6736(22)00478-0. doi: 10.1016/S0140-6736(22)00478-0
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Diinya Genelinde RSV Enfeksiyonuyla lliskilendirilebilen Tahmini
Akut ASYE Oranlari

ff Japonya
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ASYE, alt solunum yolu enfeksiyonu. Veriler, farkl ¢alismalardan ve farkli yillarda elde edilmistir Yalnizca bronsiyolit kaynakli hospitalizasyonu igerir; bRSV, Fransa‘daki bebeklerde gortlen 1 tiim ha$pitalizasyon vakalal
nedenini olustummustur. 1. Nair H, et al. Lancet. 2010;375(9725):1545-1555. 2. Shi T, et al. Lancet. 2017;390(10098):946-958. 3. Rha B, et al. Pediatrics. 2020;146(1):e20193611. 4. Reeves RM, et al. Influenza Other Re
Viruses. 2017;11(2):122-129. 5. El-Hajje MJ, et al. Eur J Pediatr. 2008;167(4):435-436. 6. Wick M, et al. Influenza Other Respir Viruses. 2023 Nov;17(11):e13211. doi: 10.1411/irv.13211.. 7. Sanchez-Luna M, et al. Curr Med Res

Opin. 2016;32(4):693-698 8. Cangiano G, et al. Pediatr Pulmonol. 2016;51(12):1330-1335. 9. Zhang Y, et al. J Global Health. 2015;5(2):020417. 10. Inagaki A, et al. Jpn Jlhfect Dis. 2021;74(1):23-28. 14 Mitchell'l, et al. Can

Respir J. 2017;2017:4521302. 12. Ferronato AE, et al. Clinics (Sao Paulo). 2012;67(9):1001-1006. 13. Saez-Lépez E et al. J Clin Virol. 2019;121:104200. 14. Moore HC, et al. J Paediatr Child' Health. 2012:48(6
Silva ER, et al. BMC Infect Dis. 2013;13:41. 16. Bandeira T et al, Influenza Other Respir Viruses. 2022;17(1):e13066.
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RSV Onemli Bir Ayakta Tedavi Yiikii Olusturur

Amerika Calismasi

Amerika Birlesik Devletleri: o 42-259
Dodgum Sayisi: 3.6 Milyon (2023) 21 40500-59 850"
§ .E Ha,staneye y,atlg.2b ‘
o 472,000
Acil ziyareti'a
RSV kaynakli saglik ziyaretlerinin <§ :
2
>97%,denfazla3| g 1 ,600,000
ayakta tedavi ortamlarinda gergeklesmektedir :% Pediatrik mu ayene

ziyaretleri'a

™

;" "
a. ABD nifusuna gore ekstrapole edilen verilerle Gigc ABD ilgesinde yapilan nifusa dayali bir galismaya dayanmaktadir 1. b. ABD'de Ekim 2014 ile Nisan 2015 arasindaki oranlarin ekstrapolasyonuna dayali tahminler. 2
c. ABD'de 2000, 2003, 2006 ve 2009 yillarina ait Project Kids’ Inpatient Database (KID) ve 2000-2011 yillar arasindaki Pediatrik Saglik Bilgi Sistemi (PHIS) idari verilerindemgolimler belirlendi. 3 *

1. Hall CB et al. N Engl J Med 2009; 360: 588-598. 2. Arriola CS et al. J Pediatric Infect Dis Soc 2020; 9(5): 587-595. 3. Byington CL et al. Pediatrics 2015; 135(1): e24-e31:
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RSV Bebeklerin Hastaneye Yatisin Onde Gelen Nedenidir

Hastaneye kaldirilan 1 yas alti bebeklerde ilk 5 birincil tani (2009-2019)1

Amerika Calismasi

206,265
c
©
= _
T 2
T o 131,126 127,150
= o
gx
()
GCJ 8 64,680 £3 044
! :
7
©
I .
RSV'ye bagli Sarilik Diger Zatlrre, Diger
brongiolit enfeksiyonlara nedeni
bagl bronsiolit belirtiimemis

1. Mina Suh et al The Journal of Infectious Diseases, Volume 226, Issue Supplement_2, 15 August 2022, Pages S154-S163
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RSV’ye bagh YBU yatislari ve mekanik ventilasyon oranlari

Ekim 2014 - Nisan 2015 tarihleri arasinda influenza Hospitalizasyon Siirveyans Agi araciligiyla
yapilan slirveyans calismasi’

Amerika Calismasi

Bebeklerde RSV Nedeniyle Gergeklestirilen Bebeklerde Mekanik Ventilasyon
YBU Yatiglari (n=336) Gerektiren RSV (n=82)

Premattrite, 22.6%

Premattrite, 31.7%

SaglikliTerm,

& 0,
SagukliTerm, 65.8% 59.8%

> =
1. Arriola CS, et al. J Ped Inf Dis Soc. 2019; 9(5): 587-595. Ek Tablo 4-6. YBU: Yogun Bakim Unitesi; Preterm: <37. gestasyon haftasinda dogan; Term: 37+ gestasyon haftasinda dogan. Veriler ABD'den alinmis olup

bebeklerde RSV nedeniyle gergeklestirilen ICU yatiglarinin orani (%) diger llkelerde degisiklik gosterebilir. * _*
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Fransa Calismasi

RSV Fransa'da bronsiolitin baslica nedenidir’ I I

2010'dan 2018'e kadar RSV'nin 8 sezonunu kapsayan bir Fransa ¢alismasi?

RSV enfeksiyonu sebebiyle her sezon, 5 yasindan kicuk
50.878 bebek hastaneye yatirilmaktadir:

31%’i 69 %’u
Fransa: 1 ila 5yas arasi 1 yasindan kucuk
(35.228 bebek)

Dogum Sayisi:

640 Bin (2023) 20 bebekten 1’i

yasaminin ilk yilinda RSV enfeksiyonu sebebiyle
hastaneye yatirilmaktadir

»

1. Sante Publique France: Bronchiolite: la maladie. Disponible sur: https://www.santepubliquefrance.fr/maladies-et-traumatismes/maladies-et-infections-respiratoires/bronchiolite/la- malad |e/#tabs (consulte en
70/2023). 2. Demont C, et al. Economic and disease burden of RSV-associated hospitalizations in young children in France, from 2070 through 2078 BMC Infect Dis. 202@7 (7):730. b
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RSV Ispanya’da Bebeklerde Onemli Oranda Hastaneye

Yatislara Neden Olmaktadir

ispanya'da 15 yillik bir ddnemde (1997-2011) 5 yasindan kiigik tim cocuklardaki RSV
yukunun tahmini olarak hesaplanmasina yonelik epidemiyolojik arastirmaya

dayanmaktadir’

a

h)

i

tim yas aralgi
gruplarinda en

5 yasindan kucguk
cocuklarda bronsiyolit

<2 yasindaki
cocuklarda ortalama

nedeniyle Hast 4 yuksek insidans
astanede
3261 75 gegirilen 41 36/1 00.000
taburcu yasamin ilk yilinda

5,9 gun

hospitalizasyon
insidansi

1. Gil-Prieto R, et al. Medicine (Baltimore). 2015;94(21):e831.

Ispanya Calismasi

—
&
I

Ispanya :
Dogum Sayisi: 322
Bin (2023)

%96,8

RSV oncesi saglhkh
olan ¢cocuk orani
5 yasindan kuguk
cocuklarin yalnizca
%3,2'sinde 21
komorbidite*
bulunmaktadir

446

olim

<12 aydan kuguk
bebeklerde: 355 (%80)

Komorbiditeler*
olmaksizin: 335 (%75)
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Turkiye’de RSV Epidemiyolojisi

24 aydan kugUk yastaki hastalarda yapilan iki farkh calismaya dayanmaktadir 1.2

ASYE nedeniyle hastaneye yatirilan

671 hastada™ ASYE gegiren ve profilaksi almayan

3464 hastada#

RSV prevalansi %37,9 olarak

)
bulundu. %16,9 oraninda RSV saptand..

RSV en ¢ok 0-3 aylik bebeklerde

0-3 aylik bebekler bu hastalarin g6zlemlendi.

%38,3'Uni olusturuyordu.
Ocak-Mart aylari arasinda virUs
sirkilasyonunun zirve yaptigi
gozlemlendi.

RSV'nin akut bronsiolit vakalarinin
%41'inde ve pndmoni vakalarinin
%34'inde pozitif oldugu gozlemlend..

2 *
b | -

1. Hacmustafaoglu M, Celebi S, Bozdemir SE, et al. RSV frequency in children below 2 years hospitalized for lower respiratory tract infections. Turk J Pediatr 2013; 55: 130-9. 2. Turkish Neonatal Society. The

seasonal variations of respiratory syncytial virus infections in Turkey: a 2-year epidemiological study. Turk J Pediatr 2012; 54: 216-22. 3. Alan S, Erdeve O, Cakir U, et al. %ome of the respiratory syn#tial virus

related acute lower respiratory tract infection among hospitalized newborns: a prospective multicenter study. J Matem Fetal Neonatal Med 2016; 29: 2186-93.




Turkiye’de RSV Epidemiyolojisi

2016 yihnda 44 yenidogan yogun bakim Unitesinde yapilan bir calismaya dayanmaktadir3

Akut ASYE nedeniyle hastaneye yatirilan yenidoganlarda :
RSV prevalansi %19,6 olarak bulundu.

Bu hastalarin %68,4'tinii term bebeklerin olusturdugu
gOzlemlendi.

RSV ile iliskili mortalite orani %1,2 olarak bulundu.

*
1. Hacmustafaoglu M, Celebi S, Bozdemir SE, et al. RSV frequency in children below 2 years hospitalized for lower respiratory tract infections. Turk J Pediatr 2013; 55: 130-9. 2. Turkish Neonatal Society. The
seasonal variations of respiratory syncytial virus infections in Turkey: a 2-year epidemiological study. Turk J Pediatr 2012; 54: 216-22. 3. Alan S, Erdeve O, Cakir U, et al. quome of the respiratory syneytial virus

related acute lower respiratory tract infection among hospitalized newborns: a prospective multicenter study. J Matem Fetal Neonatal Med 2016; 29: 2186-93.
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Turkiye’de RSV Epidemiyolojisi

Bursa Sehir Merkezi'ndeki G¢ buyuk hastanede, bir yil boyunca ASYE nedeniyle hastaneye yatirilan <2
yas cocuklar degerlendiren bir calismaya dayanmaktadir."

ASYE sebepli hastaneye yatirilan toplam 671 ¢ocuktan 254'inin

(%37,9) en az bir kez RSV nedeniyle hastaneye yatinldigi gérulda. —

<2 yas cocuklarda ASYE, akut bronsiolit ve pnédmoni nedeniyle B
hastaneye yatislarin yillik insidanslari sirasiyla 20,5/1000, 11,2/1000 ve ﬁ
-
-\
-~

9,3/1000 idi.

<2 yas cocuklarda RSV+ ASYE, akut bronsiyolit ve pnémoni
nedeniyle hastaneye yatislarin yillik insidanslari sirasiyla 7,8/1000,
4,6/1000 ve 3,2/1000 olarak bulundu.

ASYE nedeniyle hastaneye yatirilan tim ¢cocuklarin ui¢te birinden
fazlasi (%38,3, n=257) 0-3 aylik yas grubundaydi.

Diger yas gruplanyla karsilagtirildiginda, RSV pozitifligi bu yas grubunda

akut bronsiyolit (%57), pndmoni (%39,5) ve ayrica ASYE'li toplam
cocuklar (%47,9) icin en ylksekti.

1. Mustafa Hacimustafaoglu et al. RSV frequency in children below 2 years hospitalized for lower respiratory tract infections
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RSV Ulkemizde Eyliil-Mart Aylari Arasi Gériilmektedir

2. Hacimustafaoglu M The Turkish J of Pediatrics 2013; 55: 130-139

Bursa Sehir Merkezi'ndeki li¢ bilyik hastanede, bir yil boyunca
ASYE nedeniyle hastaneye yatirilan <2 yas ¢cocuklar degerlendiren
bir calismaya dayanmaktadir.

En yUksek RSV pozitiflik oranlari Aralik ve Nisan aylari
arasinda (%35,0-%49,4) g6zlemlend..

RSV, calismanin birinci mevsiminde Ocak ve ikinci
mevsiminde Mart aylarinda zirveye ulasti.
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RSV Sadec
Bebeklerin
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Tiim Bebekler RSV Hastaligi Riski Tasir, Ancak Bazi Gruplar Igin Risk
Daha Buyuktur

0-2 yas arasi bebeklerde riski artiran komorbiditeler:
* 0-6 aylik yas

 Prematiirite:

» Prematurelige bagh kronik akciger hastalgi (CLDP;
eski adiyla bronkopulmoner displazi [BPD])

» Konjenital kalp hastaligi

» Down sendromu

> immiin yetmezlik

> Kistik fibroz gibi kromozomal anormallikler

« Konjenital hava yolu anormallikleri
« Bagisikhgi baskilanmis, organ nakli
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B 28-364 days ~ Measl
o Syphils 10, HIV/AIDS

15%

1.9%
Whooping \
Cleft lip and deft palate Meningitisand  cough
0-1% encephalitis 3-2%
Down's syndrome 0-2% >3%
Other chromosomal

abnormalities 0-2% A
| ]
Neural tube defects —

0-6%
Other congenital -
anomalies 2.2%

Congenital heart —
anomalies 2.5%

1 yas alti

ASYE
oliumlerinin

Amoebiasis 0-2% —\ Hib
Other salmonella 07%  [INNEGE 4-4%
erecrox
Chotera 10 |
Shigellosis 1.1% [
Campylobacter 1-8% - RSV
6-7%
EPEC2.2%

Other communicable
maternal, neonatal, and
nutritional disorders

Cryptosporidosis 2.3%

RSV’ye bagl

Other diarrhoeal 5.2% Meconatal encephalopathy (birth
diseases 2.7% asphyxia and birth trauma) 1-0%
Sepsis and other —
infectious disorders of - Other necnatal
th bom baby 1-5% i .
Rotavirus 4-4% e newborm baby 1.5 disorders 1.6%

Preterm birth
complications 2-3%

*

Lozano R. Global and regional mortality from 235 causes of death for 20 age groups in 1990 and 2010: a systematic analysis for the Global Burden of Disease Study 2010. Lancet. 2612.
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RSV Kaynakli Mortalite Nedenleri

. RSV enfeksiyonunun ciddi olmasi
Varsa altta yatan hastaligin klinik Gzerine olumsuz
etkileri

Sekonder bakteriyel enfeksiyonlar




Ko-Enfeks

Bolim 6




Internal

RSV Enfeksiyonundan Sonra Degisen Interferon Yanitinin Etkileri

Virusler @
1 IFN |
Interferon l'

Solunum
Epitelinin
[l Enflamasyon { Apoptozu
“Epitel hucrelerde IFN-A sinyallemesi,
@ sekonder enfeksiyona duyarliligin
indiklenmesi icin gerekli ve

Artan bakteri buylimesi

yeterlidir”’

Broggi A, et al. Science 2020;369:706 2.
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RSV Bronsiyolitli Cocuklarda Bakteriyel Kolonizasyon

Saghkh Kontrol Grubu(N=23) RSV Enfekte (N=72)

Bakteriyel Kolonizasyon: 65% Bakteriyel Kolonizasyon : 81%

28%

Resp. Flora, 8

57%

Non Typable H Influenzae, 6
Polymicrobial, 23

32% 8%

»

1
Diaz-Diaz A et al Pediatr Infect Dis J. 2019 Jun;38(6S Suppl 1):S14-S19. doi: 10.1097/INF.0000000000002319. PMID: 31205238; PMCID: PMC6581203. 2. Meissner HC.N Engl J Med. 2016 May 5;374(18):1793-4:
doi: 10.1056/NEJMc1601509 * e
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Internal

RSV Kaynakli ASYE Erken Gocukluk Doneminde Tekrarlayan
Hirilti Ve Astimla lligkilidir

Bebeklik doneminde gecirilen RSV
kaynakli ASYE, daha sonra gocukluk
doneminde tekrarlayan higilti
solunum veya astim gelisimiyle
iliskilidir, ancak nedensel iligkiye dair
kanitlar karnisik ve kesin degildir’

Alnajjar S, Sitthicharoenchai et al. PLoS One. 2021 Mar 11;16(3):€0235026. doi: 10.1371/journa l.pone.0235026. PMID: 33705390; PMCID: PMC7951856.
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Bebeklik Doneminde RSV Enfeksiyonu, Tekrarlayan Hisilti Ve Cocukluk Cagi
Astimiyla lliskilidir

Hastalik sonrasi hisilti gérilme olasiligi, RSV grubunda referans grubuna gore 4,5
%é ‘ kat daha yuksektir, ve hastaneye yatirilan ve yogun bakim tnitesine alinan RSV alt
gruplarinda sirasiyla 7.7 & 9.0 kata cikmaktadir.

(T}I}\% ‘ Hisilti, RSV grubunda duygusal refah (%59) ve sosyal yuk (%57) Uzerinde orta
W 1 ja siddetli bir etkiye neden olur

gecirmemek, cocukluk cagi astimi gelistirme riskinin onemli olciude

(2?55 ‘ Miadinda dogan saglikli cocuklar arasinda, yasamin ilk yilinda RSV enfeksiyonu
azalmasiyla (%26) iliskilendirilmistir2.

*Ebeveynlerin algisina dayal galisma. 1. Custovic A et al. Pediatr Allergy Immunol. 2024 Jun;35(6):e14169. 2. Rosas-Salazar C et al. Lancet. 2023;401(10389):1669-1680.
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HASTANE

Internal

RSV Tedavisi: Destekleyici Tedavi

= ul

EVDE BAKIM
RSV olgularinin
¢ogunlugu

Destek tedavi, RSV tedavisinin temelini olusturur
« Etkili bir antiviral tedavisi yoktur.

« Tedavi destekleyicidir, ancak solunum sikintisi, oksijen
ihtiyaci ve hidrasyona dikkat edilerek yakin takip gerekir.

Evde veya ayakta tedavi ortamlarinda destekleyici tedavi
sunlari icerebilir

« Parasetamol veya ibuprofen, hidrasyon ve sadece bakteriyel
pnémoni gibi bakteriyel bir komplikasyon varliginda antibiyotikler




Internal

RSV Tedavisi: Destekleyici Tedavi

m ONLEME

EVDE BAKIM
RSV olgularinin ir.
cogunlugu

En onemli stratejik yaklasim!

eriyel
HASTANE tibiyotikler
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RSV Tedavisi: Destekleyici Tedavi

Hastaneye yatirilan bebeklerin
destekleyici bakima ihtiyaclarn olabilir:
Oksijen destegi, IV sivilar ve mekanik
ventilasyon'-

RSV enfeksiyonu, otitis media ve
pnomoni insidansinda artis ile
iligkilidir ve bazen de uygunsuz
antibiyotik kullanimina yol
acmaktadir. 2

a. Data representative for the second 6 hs of life after consideringan RSV infection in the first 6 months of life.
rics. Respiratory syncytial virus. In: Kimberlin DW, Brady MT, Jackson MA, editors. Red Book: 2018-2021 Report of the Committee on Infectious Diseases. Elk Grove Village: American Academy of Pedlatrlcs, 2018;682-92 2. Piedimonte G, Perez MK.

References: 1. American Academy of Pedia
Respiratory syncytial virus infection and bronchiolitis [published correction appears in Pediatr Rev. 2015 Feb;36(2):85]. Pediatr Rev. 2014;35(12):519-530. 3. Ralston SL, Lieberthal AS, Meissner HC, etal; American Academy of Pediatrics. Clinical practice guideline: iagnosis, management, and
s‘&toms html. September 2024

prevention of bronchiolitis. Pediatrics. 2014;134(5):e1474-e1502. 4. Centers for Disease Control and Prevention. Respiratory Syncytial Virus (RSV): Symptoms and Care. Available at: https://www.cdc.gov/rsv/about/?CDC_ al=https://www.cdc.gov/rsv/about/

5. Abreo A, etal Clin Infect Dis. 2020;71(1):211-214. 6. Piedimonte G, Perez MK. Pediatr Rev. 2014;35(12):519-30. Erratum in: Pediatr Rev. 2015;36(2):85. 7. Driscoll AJ, et al. Vaccine. 2020;38(11):2435-2448. 8. Simoes EAF, et al. J Infect Dis. 2020;221(8): :1256-1270.
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Kucuk bebekler icin bir RSV asisinin gelistiriimesine
yonelik zorluklar var!

Maternal
antikorlar

immatir
immijnite/'

ESV’nin hizla
| baglanma
szelligi £

( Vahsi tiple
( enfeksiyon sonra5||
hastalik ?
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RSV’ye Karsi Bagisiklama

ANNUALLY IN THE US, IN
ADULTS 65 AND OLDER
RSV INFECTIONS:

MEDICAL INTERVENTIONS:

DEATHS:

1950s/60s/70s 19B0s/EARLY 1990s 1990s/EARLY 2000= 2000s/2010=

FI-RSV asisina iligskin endiseler, uzun yillar alternatif RSV
astlarinin gelistiriimesini engelled..

Son yillarda, RSV'nin biyolojisinin daha iyi anlasiimasi ve
lgili teknolojik gelismeler, birden ¢cok agl adayini klinik
gelistirmeye girmesiyle sonuglanmistir




Internal

RSV’ye Karsi Bagisiklama: Palivizumab

* Yuksek riskli bebeklerde siddetli RSV hastaligini
onlemek igin geligtiriimis humanize monoklonal
antikordur.?

- Palivizumab, enfeksiyoz bir hastaliga karsi etkili oldugu
gOsterilen ilk humanize monoklonal antikordur.?

« RSV mevsimi boyunca ayda bir (genellikle 5 ay
boyunca) IM enjeksiyon yoluyla uygulanir.

1. Synagis® (palivizumab). European Summary of Product Characteristics. Ludwigshafen, Germany: AbbVie Deutschland GmbH & Co.; 2009. 2. Resch B. Product review on the mohbchnal antibody palivizumab fo
prevention of respiratory syncytial virus infection. Hum Vaccin Immunother. 2017;13(9):2138-2149. doi:10.1080/21645515.2017.1337614

» *




RSV’ye Karsi Bagisiklama: Maternei Immunizasyon ile yenidoganlart

koruma
FDA-21 Agustos 2023

 FDA, dogumdan 6 aya kadar
bebeklerin RSV iligkili ASYE ve
siddetli ASYE’den korunmasi i¢in
gebelere uygulanacak ilk asi
olan Abrysvo'yu onayladi.

« 32h 0/7g-36h 6/7g gebelik
doneminde kullanim igin
onaylanmistir.

« |.M., tek doz olarak uygulanir.



Nirsevimab, uzun etkili bir

monoklonal antikordur

3 Agustos 2023'te ACIP

oybirligiyle Nirsevimab'in

FDA prospektusunde
belirtildigi sekilde
kullanilmasini onerdi

Internal

RSV’ye Karsi Bagisiklama: Nirsevimab (Beyfortus)

Yenidogan ve bebekleri
RSV hastaligina karsi
korumak i¢in tasarlandi

ACIP Nirsevimab'in
Cocukluk Cagi Asi
Takviminde RSV’den
korunmaya yonelik olarak
yer almasini oy birligi ile
onerdi

FDA tarafindan 17
Temmuz 2023 onaylandi

Nirsevimab’in tek dozu
sezon boyu koruma saglar
(Gerektiginde ikinci doz
uygulanabilir, tek doz kisiti
yoktur)




Internal

RSV’ye Karsi Bagisiklama: Nirsevimab (Beyfortus)

® Nirsevimab, RSV sezonundan once tek bir

IM enjeksiyonu ile RSV hastaligina karsi tum

bebekleri korumak icin tasarlanmistir’#
® Nirsevimab dozu: <5 kg bebeklerde 50 mg
25 kg bebeklerde 100 mg

1. Domachowske JB, et al. Pediatr Infect Dis J. 2018;37(9):886-892. 2. Griffin MP, et al. N Engl J Med. 2020;383(5):415-425. 3. Hammitt LL, et al. N

Engl J Med. 2022;386(9):837-846. 4. Domachowske J, et al. N Engl J Med. 2022;386(9):892-894.
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Nirsevimab: Tum bebekler icin tum RSV sezonu boyunca tek dozla
direkt koruma

S Preterm
T(?;ag ° Miadinda dogan
(gebelik Asiri Cok Orta Geg
haftasi)
22 23 24 25 26 27 28 29 30 31 32 33 34 35 36 37 38 39 40 41 42
‘Faz 2b 2 MELODY (Faz 3)3+4
Calismalar . Saglikl prematire bebekler | ‘Sagllkll gec preterm ve miadinda dogan
‘M EDLEY (Faz 2/3)’ 1,453 bebek bebekler | 3.010 bebek
Dogustan Kalp Hastaligi (KKH), Kronik Akciger Hastaligi (KAH) olan bebekler, premattreler | 925 bebek
Primer Havuz analizi [Faz 2b (<5 kg 50 mg ile) + MELODY]
Sonanmn Plasebo’ya gore 76.4% TK-ASYE* azalmasi
noktasi MEDLEY
Guvenlik profili palivizumab'a benzer
Primer
5:\’2"("::'5"“ Havuz analizi [Faz 2b (<5 kg 50 mg ile) + MELODY]

Plasebo’ya gore 76.8% hospitalizasyon azalmasi

4.500 bebekte yapilan calismalarda etkinlik ve tolere edilebilirlik kanitlandi?-6
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RSV’ye Karsi Bagisiklama ve Optimum Zamanlama

Mart Nisan Mayis Haz. . Agustos =] Ekim Kasim Aralik Ocak Subat Mart

RSV sezonundan

once dogan
bebek igin

koruma suresi

Nirsevimab

dogan bebek icin
koruma suresi

RSV sezonunda

RSV sezonundan

6nce dogan
bebek igin @

koruma suresi

RSV sezonunda
dogan bebek icin
koruma suresi

Maternel Asi

RSV sezonundan
énce dogan
bebek igin
koruma siresi

RSV sezonunda
dogan bebek icin
koruma suresi

1. Griffin M et al. N Engl J Med 2020; 383: 415-425. 2. Nirsevimab, Summary of Product Characteristics. 2022. 3. Domachowske JB et al. Pediatr Infect DisJ 2018; 37(9): 886-892. 4. Omer S B et al. 2020. Lancet

608. 5.Nunes M C et al. 2017. Clinical Infectious Diseases, 65 (7): 1066-1071. 6.Jarvis J R et al. Vaccine 2020; 38 (7): 1601-1613. 7.Bansal A et al. Front Immunol 2021 ; 12:*774. 8.Healy C Metal. CIin*ﬁ_ec
539-544. 9.Fallo AA et al. ] Pediatric Infect Dis Soc 2018; 7(1): 11-17. 10. Esposito S et al. Front Immunol. 2022 Apr 28;13:880368.
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Bagisiklama stratejileri ve bebekleri RSV'ye karsi koruma uzerindeki

etkileri

Yenidoganin
asilanmasi

Tum bebeklerde
koruma saglar

&3

mi ?
BUyuk
Korunan grup bebekler
2
| (6 ay+)

. Esposito S, et al. Front Immunol. 2022;13:880368; 2. Baraldi E, et al. Hum Vaccin

Gebelik Kisa etkili Uzun etkili
sirasinda monoklonal monoklonal
asilama antikorlar antikorlar

&S

Sezonda veya
sezondan hemen
once dogan
bebekler

Komorbidite ile
dogan bebekler

Genis bebek
populasyonu

Immunother. 2022;18(4):2079322
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* RSV Her ne kadar risk grubunda dnemli bir
hastalik nedeni olsa da, RSV saghkli bebek
ve cocuklarda en sik alt solunum yolu
enfeksiyonu nedenidir.

» Halen bebek ve klicuk ¢cocuklarda onemli bir
olum nedeni olmakla birlikte etkin bir tedavisi
de yoktur.

« Gerek hastalik yuku, gerekse kisa ve uzun
vadede yarattigi 6nemli saglik sorunlari goz
onune alindiginda riskli bebek ve gocuklar
kadar saglikli bebek ve cocuklarin da bu
hastaliktan korunmasi esas stratejimiz
olmalidir.




Internal

Ozetle...

RSV, dinya genelinde bebeklerigin Bu tedavilerin esit erisiminin saglanmasi,

onemli bir saglik ve ekonomik yuk dusuk ve orta gelirli ulkelerde gorulen yukin
olusturmaktadir. azaltilmasi acisindan kritik oneme sahiptir.

Caballero, M. T., et al. (2018). "RSV-related mortality in children: A global perspective." Pediatric Pulmonology. '
Munro, A. P. S., Martindn-Torres, F., Drysdale, S. B., & Faust, S. N. (2023). The disease burden of respiratory syncytial virus in irlEnts. Current Opinionjg
Infectious Diseases, 36(5), 379-384. https://doi.org/10.1097/QC0O.0000000000000952 -
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