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Giriş 

Solunum Sinsityal Virüsü (RSV), ABD'deki bebekler arasında hastaneye yatışların en yaygın 
nedenidir ve yılda 50.000-80.000 arasında hastaneye yatışa yol açmaktadır. En yüksek 
hastaneye yatış oranları, hayatın ilk aylarında görülür ve çoğu RSV ile ilişkili hastaneye yatış, 
sağlıklı term bebeklerde gerçekleşir. 2023 yılı öncesinde palivizumab, az sayıda yüksek riskli 
bebek grubunda şiddetli RSV hastalığını önlemek için önerilen tek monoklonal antikor 
tedavisidir. 2023'te ise, RSV alt solunum yolu hastalıklarından bebekleri korumak için ABD 
Gıda ve İlaç Dairesi tarafından onaylanan ve Hastalık Kontrol ve Önleme Merkezleri (CDC) 
Aşı Komitesi tarafından önerilen 2 yeni RSV önleme ürünü bulunmaktadır. 

Nirsevimab, RSV F proteinine bağlanarak enfeksiyonu engelleyen uzun etkili bir monoklonal 
antikor olup, 2023 Ağustos'unda, ilk RSV sezonuna giren veya bu sezonu geçiren 8 aydan 
küçük tüm bebekler için önerilmiştir. Ayrıca şiddetli RSV hastalığı riski yüksek olan 8-19 ay 
arası bazı çocuklar için de nirsevimab önerilmiştir.  

Eylül 2023'te, Abrysvo adlı bir maternal RSV F protein aşısı (Pfizer), bebeklerde RSV alt 
solunum yolu hastalıklarını önlemek amacıyla gebeliğin 32-36 haftalarında gebelere mevsimsel 
olarak uygulanmak üzere önerilmiştir. Hem maternal RSV aşısı hem de bebeklere nirsevimab 
uygulanması, RSV ile ilişkili alt solunum yolu hastalıklarını önlemek için tavsiye edilmekte 
olup çoğu bebek için her ikisinin birden yapılması gerekli değildir. 

  

Amaç: 

2023-2024 RSV sezonunda 5 yaş altındaki çocuklarda tıbbi müdahale gerektiren RSV ile ilişkili 
akut solunum yolu hastalığı (ARI) epidemiyolojisi ve hastalık yükünü, 3 prepandemik RSV 
sezonu (2017-2020) ile karşılaştırmak, nirsevimabın tıbbi müdahale gerektiren RSV ile ilişkili 
ARI'ye karşı etkinliğini tahmin etmek; nirsevimab almış ve almamış bebeklerde dolaşımdaki 
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RSV'nin bağlanma yeri mutasyonlarını karşılaştırmaktır. 

Yöntemler: 

Yeni Aşı İzleme Ağı (NVSN), ABD'deki 7 pediatrik akademik tıp merkezinde, solunum yolu 
virüslerini (RSV dahil) sistematik testlerle izleyen prospektif, popülasyona dayalı akut solunum 
yolu hastalığı (ARI) izleme çalışmaları yapmaktadır.  

Bu merkezler ARI için standart vaka tanımına uyan, poliklinik, acil servis veya acil bakım 
ortamlarında tıbbi bakım almış veya hastaneye yatmış çocukları kaydetmiştir. Demografik, 
klinik ve aşı verileri, ebeveyn/vasilerle yapılan görüşmeler, tıbbi kayıt özeti, poliklinik kayıtları 
ve eyalet aşılama bilgi sistemleri aracılığıyla sistematik olarak toplanmıştır. RSV önleme için 
aşı durumu, eyalet aşılama bilgi sistemi, elektronik tıbbi kayıtlar (poliklinik ve doğum hastanesi 
kayıtları dahil) veya olası hasta notlarıyla belirlenmiştir. Bu analizde yer alan çocuklar, 2023-
2024 sezonu boyunca (1 Eylül 2023- 30 Nisan 2024) veya 2017-2020 yıllarındaki (sonrası 
pandemi dönemi olduğu için dahil edilmemiştir) aynı takvim aylarında, tıbbi bakım almış 5 yaş 
altındaki çocuklardır. Bebekler, 1 Ekim 2023 itibariyle 8 aydan küçük ya da 1 Ekim 2023 
sonrasında doğanlar dahil edilmiştir. Bebekler semptom başlangıcından önce 7 günden az 
süreyle nirsevimab uygulananlar, palivizumab uygulananlar veya doğum sırasında ebeveyne 
maternal RSV aşısı uygulananlar çalışma dışı bırakılmıştır. 

  

Bulgular: 

  

Toplam, tıbbi bakım almış 28.689 çocuk kaydedildi, bunlar arasında 1 Eylül 2023 ile 30 Nisan 
2024 tarihleri arasında 9.536 çocuk ve 2017-2020 yılları arasında aynı takvim dönemi boyunca 
19.153 çocuk yer aldı. 28.643 çocuğun tıbbi bakım düzeyleri belgelenmiş olup, tüm ortamlarda 
RSV ile enfekte olma oranı %26 (7504/28.643) ve hastaneye yatan çocuklar arasında %36 
(4507/12.684) olarak tespit edilmiştir. Bu çocukların 16.196'sı (%57) erkek, 12.444'ü (%43,4) 
ise kızdı; medyan (IQR) yaş 15 (6-29) aydı. Nirsevimab, RSV sezonunun başladığını gösteren 
RSV RT-PCR pozitiflik oranı %3'ü geçtiği tarihten önce veya birkaç hafta sonra her bölgeye 
sunuldu. Maternal RSV aşısı ise RSV sezonunun başlangıcından sonra 2 bölgede uygulanmaya 
başlandı. 2023-2024 yılında, ilk RSV sezonlarında olan 2.989 bebekten 402'si (%14) 
nirsevimab, 16'sı (%1) palivizumab aldı ve 1.737'den 70'i (%4), kayıt sırasında 6 aydan küçük 
olup, annelerine doğum sırasında maternal RSV aşısı yapılmıştı. İkinci RSV sezonlarına giren 
çocuklar arasında 2.620 çocuktan 40'ı (%2) nirsevimab almış, 33'ü (%1) palivizumab almıştı. 

 2023-2024 ve 2017-2020 RSV sezonları arasında, RSV ilişkili akut solunum yolu enfeksiyonu 
(ARI) nedeniyle hastaneye yatırılan 4.507 çocuğun medyan yaşı 7 aydı (IQR, 2-17 ay). Bu 
çocukların 2.897'si (%64) 12 aydan küçük, 1.286'sı (%29) 0-2 aylık, 961 çocuk (%21) ise altta 
yatan tıbbi durumlara sahipti. 2023-2024 sezonunda RSV ile ilişkili hastaneye yatış oranları, 5 
yaş altı çocuklar için 1000'de 5,0 (95% CI, 4.6-5.3) olarak tespit edildi ve en yüksek insidans 
oranları 0-2 aylık çocuklarda (26.6; 95% CI, 23.0-30.2) ve 3-5 aylık çocuklarda (16.2; 95% CI, 
13.5-19.0) görüldü. 



1 Ekim 2023 itibariyle 8 aydan küçük veya bu tarihten sonra doğmuş olan 2.989 bebekten 
1.616'sı (%54) nirsevimab etkinliği analizine dahil edilmiştir. Bu bebekler arasında 875’i 
hastaneye yatarken, 523’ü acil servis ziyareti yapmış ve 218’i ayakta tedavi merkezine 
başvurmuştur. Genel olarak 765 vaka hasta arasından 10'u (%1) ve 851 kontrol hasta arasından 
126'sı (%15) nirsevimab almıştır. Nirsevimab alımı, yüksek riskli tıbbi durumu olan 
bebeklerde, olmayanlara kıyasla daha yaygındı (55 yüksek riskli bebekten 22'si [%40], 1561 
yüksek riskli olmayan bebekten 114'ü [%7]; P < 0.001). 

Nirsevimab alındıktan sonra ARI semptomlarının başlama süresi medyan (IQR) 44 (21-73) 
gündü. Nirsevimab etkinliği, herhangi bir tıbbi olarak gözlemlenen RSV ile ilişkili ARI'ye karşı 
%89 (95% CI, %79-%94) ve RSV ile ilişkili hastaneye yatışa karşı %93 (95% CI, %82-%97) 
olarak hesaplandı. Nirsevimab aldıktan sonra 7 gün veya daha fazla sürede semptomlar 
başlayan 10 RSV vakası olan bebeklerin medyan yaşı 4 aydı (0-6 ay arası), 5'inin altta yatan 
yüksek riskli tıbbi durumu veya prematürite öyküsü yoktu ve RSV enfeksiyonları nirsevimab 
alımından ortalama 5.1 hafta sonra (1.1-11 hafta arası) meydana geldi. 

  

  

Sonuç: 

  

ABD'deki tüm bebekler için RSV önleme ürünlerinin tavsiye edildiği ilk sezonda, ürünlerin 
sınırlı erişilebilirliği ve peak RSV sezonu sırasında düşük kapsama oranı, önleme ürünlerinin 
etkisini büyük ölçüde sınırlamıştır. Bununla birlikte, bu analizden elde edilen sonuçlar, 
ABD'deki bebekler ve küçük çocuklar arasında RSV hastalığının yüksek yükünün devam 
ettiğini ve gelecekteki sezonlarda artan ve adil bir önleme ürünü kapsaması ile büyük bir halk 
sağlığı etkisi yaratma potansiyeline sahip olduğunu göstermektedir. Bu ürünlerin etkinliğini ve 
etkisini tam bir RSV sezonu boyunca değerlendirecek ek çalışmalara, pediatrik RSV önleme 
ürünlerinin daha fazla erişilebilirliği ve kullanım oranı ile RSV'nin epidemiyolojisinin nasıl 
evrileceğini izlemeye ihtiyaç vardır. 

  

  

Yorum: 

  

Nirsevimab’ın etkinliğinin tartışıldığı makalede ilk RSV sezonunda aşılamanın küçük bir 
grupta olmasına kıyasla ikinci RSV sezonunda daha fazla aşılanma sayısı önemlidir. Ayrıca her 
aşı uygulanan bölgede aşı başlangıç zamanı aynı değildir ve bazı bölgelerde RSV sezonu 
başladıktan sonra aşılama olması ve iki sezonda nirsevimab uygulanan bebek sayısının birbirine 
yakın olmaması aşı etkinlik sonucunu etkilemiş olabilir. Bununla birlikte COVID-19 
pandemisinin 2020'de başlamasından bu yana, ABD'deki RSV enfeksiyonları takip eden ilk 2 



yılda erken başladığı ve pandemide gecikmiş RSV maruziyeti olduğu için >2 yaş çocuklarda 
hastaneye yatışın daha fazla olduğu vurgulanmıştır. Ülkemizde pandemi döneminde yapılan tek 
merkezli bir çalışmada beklendiği gibi sosyal mesafe ve kısıtlamalar nedeniyle, akut alt 
solunum yolu enfeksiyonları da dahil olmak üzere enfeksiyonlarda büyük bir azalma olduğu 
gösterilmiştir (1). Bir sistematik derlemede, bebeklerde RSV ile ilişkili akut alt solunum yolu 
enfeksiyonlarının (LRTI) küresel tahmini insidans oranı, her 1.000 bebekte yılda 94.6 olup, her 
1.000 bebekte yılda 15.9 hastaneye yatışa ve %2.2 mortalite oranına yol açmaktadır (2). RSV 
enfeksiyonunun tedavisi çoğu klinik ortamda genellikle destekleyicidir ve oksijen veya 
ventilasyon desteği ile beslenme desteği tedavinin temelini oluşturur. RSV enfeksiyonunun 
tıbbi yönetimi ile ilgili kanıtlar pek umut verici değildir, çünkü bronkodilatörler, 
kortikosteroidler, antibiyotikler, nebülize epinefrin, lökotrien inhibitörleri, nebülize hipertonik 
salin veya göğüs fizyoterapisinin morbidite veya mortaliteyi azaltmada herhangi bir klinik 
fayda sağladığına dair kanıt bulunmamaktadır (3). Prematüre ve term bebekler arasında yapılan 
iki çalışmada, RSV sezonundan önce verilen nirsevimab enjeksiyonunun, RSV ile ilişkili 
enfeksiyon ve hastaneye yatış oranlarını anlamlı şekilde azalttığını gösterilmiştir. Ölüme yol 
açan yan etkiler ve özel yan etkiler açısından ise anlamlı bir etki gözlemlenmemiştir (4,5). 
Gerçekten de, nirsevimabın RSV enfeksiyonlarını ve hastaneye yatışları önlemek için 
kullanımı, umut verici bir potansiyel göstermektedir, ancak maliyet-etkinlik analizlerine dair 
çalışmalar eksik olduğu önemli bir diğer konudur. Kieffer ve arkadaşlarının 2022 yılında 
yaptığı bir çalışmada, nirsevimab ile tüm bebeklerin evrensel aşılama yapılmasının 290.174 
RSV ile ilişkili alt solunum yolu enfeksiyonunu, 24.986 hastaneye yatışı ve 612 milyon 
USD’lik harcamayı azaltması beklendiği tahmin edilmiştir (6). Bu nedenle, nirsevimabın 
uygulanabilirliği ve maliyet-etkinliği üzerine daha fazla araştırma yapılması gerekliliği 
kaçınılmazdır. On iki aydan küçük 1035 hastanın dahil edildiği başka bir çalışmada nirsevimab 
tedavisinin, RSV ile ilişkili bronşiolit nedeniyle hastaneye yatışa karşı ayarlanan tahmini 
etkinliği %83.0 olarak bulunmuştur. Nirsevimab tedavisinin, kritik bakım gerektiren RSV ile 
ilişkili bronşiolit üzerindeki etkinliği %69.6 ve ventilatör desteği gerektiren RSV ile ilişkili 
bronşiolit üzerindeki etkinliği ise %67.2 olarak bulunmuştur (7). Nirsevimab’ın tek doz olması 
kullanım kolaylığı sağlamıştır çünkü RSV ilişkili akut respiratuvar enfeksiyonlardan korunmak 
için tedavi uyumu önemlidir. Ülkemizden yapılan bir çalışmada palivizumab reçete edilen iki 
sezon boyunca, istenen enjeksiyon sayısının %86.7'sine ulaşıldığı görülmüştür (8). Tedavinin 
etkinliği açısından yapılacak tek dozun uyumu enfeksiyona bağlı hastaneye yatışı önemli  
ölçüde azaltacaktır. 
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