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Abstract

Prematire dogum (<37 gebelik haftasi), kiiresel olarak artis goster-
mekte olup &nemli bir halk saglig sorunudur. Diinya Saglik Orgiiti
verilerine gore premattire dogum orani %10’un Uzerinde olup Turkiye,
orta riskli Glkeler arasinda yer almaktadir. 2024 verilerine gore preterm
bebek dogum orani %13.4'tlr. Preterm bebekler, immin sistemlerinin
olgunlasmamis olmasi, yetersiz maternal antikor transferi ve fizyolojik
kirilganliklari nedeniyle asi ile 6nlenebilir enfeksiyonlara karsi ylksek
risk altindadir. Preterm bebeklerde adaptif bagisiklik gelisimi gecikmis
olup antikor yanitlari term bebeklere gore daha dusuktir. Ancak erken
donemde uygulanan agilarin immdn yaniti uyararak cogunlukla ko-
ruyucu diizeyde bagisiklik yanit sagladigi da gosterilmistir. Genel olarak
asilar, prematire bebeklerde gtivenli,immuinojenik ve iyi tolere edilebilir
niteliktedir. Ancak klinik instabilite, saglik calisanlarinin asi glivenligi ve
etkinligine yonelik endiseleri ile yan etki korkusu gibi faktorler ve stan-
dartlastinilmis onerilerin eksikligi, klinik uygulamada énemli bir bosluk
olusturmaktadir. Bu durum, preterm bebeklerde asilama gecikmeler-
ine yol acabilmektedir. Cocuk Enfeksiyon Hastaliklari ve Bagisiklama

Preterm birth (<37 weeks of gestation) is increasing globally and repre-
sents a major public health concern. According to data from the World
Health Organization, the preterm birth rate exceeds 10%, with Tirkiye
classified among countries at moderate risk. According to 2024 data, the
preterm birth rate in Tlrkiye is 13.4%. Preterm infants are at high risk of
vaccine-preventable infections due to the immaturity of their immune
systems, insufficient maternal antibody transfer, and physiological vul-
nerability. The development of adaptive immunity is delayed in preterm
infants, and their antibody responses are lower than those of term in-
fants. However, vaccines administered early in life have also been shown
to stimulate the immune response and generally induce protective levels
of immunity. Overall, vaccines are safe, immunogenic, and well tolerated
in preterm infants. However, factors such as clinical instability, concerns
among healthcare professionals regarding vaccine safety and efficacy,
fear of adverse effects, and the lack of standardized recommendations
constitute an important gap in clinical practice. This may lead to delays in
vaccination among preterm infants. As the Pediatric Infectious Diseases
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Dernegi olarak Onerilerimizin amaci, preterm bebeklerin asilanmasina
iliskin mevcut bilimsel kanitlari degerlendirmek ve gelistirilen 6neril-
er aracihgiyla asilama konusunda nadir de olsa tereddditlerin yasandigi
bu bebeklerimizde asilama oranlarini artirmak icin meslektaslarimizla
goruslerimizi paylasmaktir.

Anahtar Kelimeler: Asi glivenligi, asilama takvimi, bagisiklama, prema-
tlre bebek

Kapsam ve Hedef Kitle

Bu rapor, preterm bebeklerde asilamanin zamanlamasi, uygulanmasi ve
izlemine iliskin mevcut bilimsel kanitlar ve glincel 6neriler dogrultusun-
da klinik uygulamalara destek saglamak amaciyla hazirlanmistir. Preterm
bebeklerin asilanmasinda klinik stabilite, dogum agdirhgi, kronolojik yas
ve Ozel risk durumlari gibi degerlendirmelerin yani sira, farkh asilar icin
gerekli 6zel uygulama yaklagimlarini ele almaktadir.

Raporun birincil hedef kitlesini, preterm bebeklerin izlemi ve asilama
streclerinden sorumlu saglik personelleri olusturmaktadir. Bu kapsamda
hastanelerde gorev yapan cocuk saghgi ve hastaliklar hekimleri, cocuk
enfeksiyon hastaliklar hekimleri, yenidogan uzmanlari, aile hekimleri ile
hastanelerin bagisiklama birimlerinde gérev yapan hekim ve hemsireler
raporun hedef kullanicilari arasinda yer almaktadir.

Giris
Tanim ve Epidemiyolojik Goriiniim

Prematiire dogum, 37. gestasyon haftasindan dnce ger-
ceklesen dogumlar olarak tanimlanmakta; gebelik haftasina
gore cok erken (<28 hafta), erken (28-32 hafta) ve orta-gec
prematire (32-37 hafta) olarak siniflandiriimaktadir.

Dogum agirhgi temel alindiginda ise yenidoganlar diisuik
(<2500 gram), cok dislik (<1500 gram) ve asiri diistik (<1000
gram) dogum agirlikli olarak gruplara ayrilir. Diinya Saglk Or-
guitii (DSO) 2020 verileri, kiiresel prematiire dogum oranlari-
nin %10'u asarak yaklasik 13.4 milyon olguya ulastigini gos-
termektedir.

Bolgesel analizler, en yiiksek riskin Gliney Asya ve Sahra
Alti Afrika'da kiimelendigini; Avrupa ve Dogu Asya gibi bol-
gelerde ise oranlarin nispeten diisiik oldugunu ortaya koy-
maktadir. Tirkiye, %10-15 bandindaki prevalans oraniyla orta
risk kusaginda konumlanmaktadir (1,2). 2024 yili verilerine
gore Turkiye'de prematire bebek dogum orani %13.4'tiir. Bu
bebeklerin %3.4'U ¢ok erken, %7.1'i erken ve %89.5'i orta-ge¢
prematiire grubundadir (3).

Preterm Bebeklerde immiinolojik Matiirasyon ve Asi-
lama Yaklasimlari

Preterm bebekler, deri, mukoza bariyerinin tam gelisme-
misligi, bagisiklik sistemlerinin immunolojik olgunlasmamisli-
g1, dustiik dogum agirhgina bagh fizyolojik kirilganliklari, sinirli
plasental antikor transferi ve yenidogan yogun bakim Unitele-
ri (YYBU)'nde uzun siireli yatislari nedeniyle asi ile &nlenebilir
hastaliklara karsi daha riskli grubu olustururlar (4,5).

Preterm bebeklerin bagisiklik sistemlerinin immiuinolojik
olarak olgunlasma dénemlerine bakildiginda adaptif bagisik-
lik ve antikor Uretim gelisiminin yasamin ilk iki yilina yayildigi

and Immunization Society, the aim of our recommendations is to evaluate
the current scientific evidence regarding the vaccination of preterm in-
fants and to share our views with our colleagues, through the recommen-
dations developed, in order to increase vaccination rates among these
infants, for whom vaccine hesitancy may occasionally occur.

Keywords: Immunization schedule, preterm infant, vaccination, vaccine
safety

Scope and Target Audience

This report has been prepared to support clinical practice in accordance
with the available scientific evidence and current recommendations
regarding the timing, administration, and monitoring of vaccination in
preterm infants. In addition to considerations such as clinical stability,
birth weight, chronological age, and specific risk conditions in the vacci-
nation of preterm infants, it addresses specific administration approach-
es required for different vaccines.

The primary target audience of this report comprises healthcare profes-
sionals responsible for the follow-up and vaccination of preterm infants.
Accordingly, the intended users of the report include pediatricians, cin-
fectious disease specialists, neonatologists, family physicians, as well as
physicians and nurses working in hospital immunization units.

gorilmektedir. Ek olarak maternal antikorlarin plasental gecisi
17-18. haftalarda baslar ve gebelik yasi ilerledikce artar; dola-
yisiyla erken dogan bebekler maternal korumadan da daha
az yararlanmaktadir. Sioriki ve arkadaslari, yaptiklari calisma-
da, preterm bebeklerin postnatal ilk iki aylik periyotta, term
bebeklere kiyasla mutlak lenfosit, T hiicre (Treg), B hiicre ve
yardimci T hiicre sayilarinin ve CD4/CD8 oraninin daha distk
oldugunu ortaya koymaktadir (6). Preterm bebeklerde do-
lasimda daha fazla bulunan dizenleyici T hiicreler, buylyen
fetlise karsi immiuinolojik tolerans icin gerekli olmakla bera-
ber, 6te yandan neonatal enfeksiyon riskini arttirir. Artmig
enfeksiyon riski, erken asilama gerekliligini desteklemektedir
(5,7,8). Benzer sekilde, B hiicresi reseptor farklilasmasinin
Uclnci trimesterden 6nce tamamlanmamis olmasi, antijen
tanima kapasitesini sinirlasa da asi antijenlerine erken maru-
ziyetin humoral immiin yanitin olgunlasma siirecini uyararak,
bu gelisimsel evreyi hizlandirdi§i gézlemlenmektedir. Ayrica
maternal antikorlarin yetersiz transplasental gegisinin prema-
tlrelerde asi imminojenitesini pozitif yonde etkileyebilecegi
ongorilmektedir (6). Bu immiinolojik mekanizmalar g6z oni-
ne alindiginda, asilarin ilk dozlarina verilen antikor yaniti term
bebeklerden disiik olsa da genellikle koruyucu konsantras-
yonlara ulasilmakta ve immuin hafiza basariyla uyariimaktadir.

Preterm bebeklerde asilar genel olarak immiinojenik, gu-
venli ve iyi tolere edilir (9). Sonug olarak klinik durumu stabil
olan ve asilamaya karsi herhangi bir kontrendikasyonu olma-
yan preterm bebekler, birkag istisna disinda rutin 6nerilen
cocukluk cagr asilarini term bebeklerle ayni kronolojik yasta
olmalidir.

Tibbi agidan stabil bebek; akut enfeksiyon, metabolik,
norolojik, respiratuar bulgusu olmayan ve kardiyak acidan
stabil olanlardir. Stabil olmayan prematirelerde asilama gecici
olarak ertelenebilir. Stabil olmayan prematiire bebekler; aktif
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enfeksiyon (sepsis, nekrotizan enterokolit), ilerleyici solunum
yetmezligi, sik apne veya bradikardi ataklar ya da akut nérolo-
jik veya metabolik bozukluklar nedeniyle orta veya agir dere-
cede akut hastalik tablosu bulunan bebeklerdir. Bu olgularda
asilama, altta yatan akut hastahgin klinik degerlendirmesini
glclestirebilecek olasi asiya baglh reaksiyonlarin ayirici tanida
karisikliga yol agmasini nlemek amaciyla ertelenebilir. Ancak
bu durum, kalici bir kontrendikasyon olarak degerlendirilme-
meli; klinik stabilite saglanir saglanmaz kronolojik yasa uygun
astlama programina gecikmeden baslanmalidir. Asiri diisiik ve
cok dustk agirlikh bebeklerde bazi asilardan sonra (heksava-
lan karma asli, hepatit B, pndmokok) kardiyorespiratuar olaylar,
bradikardi ve apne gériilebilir. Ozellikle kompleks medikal te-
davi ihtiyaci olan veya asi dncesi apne 0ykiisii olan bebeklerde
bu riskin arttigi bilinmektedir. Kardiyorespiratuar olaylar sik-
likla kendiliginden diizelir ancak hastanede yatan prematiire
bebeklerin asilamadan sonra 48-72 saate kadar apne veya bra-
dikardi acisindan izlenmesi ve apne go6zlemlenen bebeklerin
bir sonraki asilarinin tibbi gozetim altinda yapilmasi distndl-
melidir. Preterm ve term yenidogan bebeklerde intramiskdler
enjeksiyon icin anterolateral uyluk kasi (vastus lateralis) tercih
edilmelidir. Bu yas grubunda yaklasik 5/8 in¢ (=16 mm) uzun-
lugundaki ignelerin genellikle kas tabakasina ulasmak icin ye-
terli oldugu belirtilmektedir (4,10-15).

Cocuk Enfeksiyon Hastaliklari ve Bagisiklama Dernegi
Onerisi:
1. Preterm bebeklerde asilar genel olarak immuiinojenik
ve glvenli olup iyi tolere edilir; bu bebekler postnatal
(kronolojik) yaslarina gore asilanmalidir.

2. Preterm ve term yenidogan bebeklerde intramiskiler
enjeksiyon icin anterolateral uyluk kasi (vastus latera-
lis) tercih edilmelidir.

3. Enjeksiyon icin 5/8 ing (=16 mm) uzunlugundaki igne-
ler, kas tabakasina ulasmak icin kullaniimahdir.

Prematiire Asilamasi- Rutin Asilama Onerileri
1. Hepatit B Asilamasi

Hepatit B virlisii (HBV), 6zellikle neonatal dénemde bulas-
tiginda yasam boyu sirebilen kronik enfeksiyon gelisme riski
nedeniyle biiylik 6nem tasimaktadir. Perinatal bulasla edini-
len HBV enfeksiyonunda kroniklesme orani %90'a kadar ula-
sabilmekte olup bu durum, siroz ve hepatoseliiler karsinom
gibi ciddi uzun dénem komplikasyonlara zemin hazirlamakta-
dir. Bu nedenle zamaninda ve uygun sekilde gergeklestirilen
hepatit B asilamasi hem bireysel hem de toplumsal diizeyde
hastalik ylkinu azaltmanin en etkili yontemlerinden biridir
(9,12,15).

Hepatit B asi uygulamasi sonrasi immiin yanitin yetersiz
olabilecegine yonelik endiseler ve prematdriteye baglh fizyo-
lojik 6zellikler, klinisyenlerde tereddiit olusturabilmekte ve bu
durum asilama uygulamalarinin gecikmesine yol acabilmek-
tedir (16,17). Ancak glincel veriler, uygun asilama semalari ile

preterm bebeklerin yeterli immin yanit gelistirdigini ve asila-
ma gecikmesinin enfeksiyon riskini artirdigini géstermektedir.
Ozellikle 1000 gramin altindaki bebeklerde serokonversiyon
oranlarinin daha dusik oldugu buna karsin 34. gestasyon
haftasindan sonra ve dogum agirhig 2000 gramin Uzerindeki
preterm bebeklerde immiin yanitin term bebeklere yaklastigi
bildirilmektedir (9). Bu dogrultuda uluslararasi kilavuzlar, do-
gum agirligi 2000 gramin altinda olan bebeklerde dogumda
uygulanan hepatit B asisi dozunun primer seri icinde deger-
lendirilmemesi gerektigini vurgulamaktadir (4,13,18,19).

Ulusal asilama programlarinda siklikla kullanilan heksa-
valan kombine asinin [Difteri, tetanos ve aselller bogmaca
(DTaP), inaktif polioviris (IPV), Haemophilus influenzae tip b
(Hib) ve hepatit B (HBV)] ulusal asilama programlarinda sik-
hkla kullanildigi ve preterm bebeklerde giivenli olup yeterli
immunojenisite sagladigr gosterilmistir. Bu agsilarla yapilan
primer seri sonrasinda preterm bebeklerin %90'dan fazlasinda
koruyucu anti-HBs duizeylerine ulasildigi bildirilmistir (17). Ay-
rica heksavalan ve pentavalan kombine asilarin karsilastirildigi
calismalarda, her iki asinin da benzer yan etki profiline sahip
oldugu ve koruyucu anti-HBs duzeyleri olusturdugu gosteril-
mis olup, her iki yaklasimin da bagisiklama programlarinda
glivenle kullanilabilecegi ifade edilmektedir (10,20-22).

Amerika Birlesik Devletleri Asi Danisma Kurulu (Advisory
Committee on Immunization Practices, ACIP) tarafindan ya-
yimlanan giincel kilavuzlara gére anne, hepatit B ylizey anti-
jeni (HBsAg) durumundan bagimsiz olarak tiim yenidoganla-
ra dogumdan sonraki ilk 24 saat icinde monovalan hepatit B
asisi uygulanmasi dnerilmektedir (19). Benzer sekilde ulusal
programlarda da preterm bebekler dahil tim yenidoganlara
dogumda monovalan hepatit B asisi yapilmaktadir. Bununla
birlikte, dogum agirligi 2000 gramin altinda olan bebeklerde
dogumda uygulanan doz, disiik immiinojenisite nedeniyle
gecersiz kabul edilmekte ve primer asi serisine dahil edilme-
mektedir (4,15,19,23). T.C. Saghk Bakanhigi 6nerileri dogrultu-
sunda, HBsAg-negatif anneden dogan ve dogum agirhigi 2000
gramin altinda olan bebeklerde Hepatit B asisinin dogum
dozu ertelenir. immiin yanitin daha yeterli olacagi dénem goz
oniinde bulundurularak en az dort haftalik olduklarinda veya
bebek 2000 grama ulastiginda, hangisi 6nce gerceklesirse, uy-
gulanmalidir. Bebek taburculuk sirasinda hentiz 2000 grama
ulagmamis ve bir ayini doldurmamissa, asi taburculukta yapil-
mayip uygun zamana planlanmalidir.

HBsAg pozitif veya HBsAg durumu bilinmeyen anneler-
den dogan ve dogum agirhgi 2000 gramin altinda olan be-
bekler, perinatal bulas agisindan yuksek risk grubu seklinde
degelendirilmelidir. Bu bebeklerde dogumdan sonraki ilk 12
saat icinde hepatit B immiinglobulini (HBIG) ile birlikte ilk
doz hepatit B asisinin uygulanmasi zorunludur. izlemde uy-
gulanacak semalar llkelere gore degismekle birlikte, ikinci
doz genellikle birinci ayda monovalan asi veya altinci haf-
tada heksavalan asi seklinde uygulanmakta ve toplam dort
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dozluk asi serisinin tamamlanmasi énerilmektedir. Ulkemiz-
de yaygin uygulamada dogumda ve birinci ayda monova-
lan hepatit B asisi yapilmakta, ikinci aydan itibaren asilama
heksavalan asi ile strdirilmektedir. Asi serisinin son dozu-
nun 24 haftalik yastan 6nce uygulanmamasi dnerilmektedir
(4,15,19,23,24).

Bazi calismalarda, HBsAg-negatif annelerden dogan cok
distik dogum agirlikh bebeklerde tic dozluk asilama sonrasi
antikor yanitinin daha duisiik olabilecegi bildirilmis; bu neden-
le asilama sonrasi 9-12. aylarda serolojik izlemin 6nemi vurgu-
lanmistir. Ozellikle HBV'ye maruz kalan ¢ok diisiik dogum agir-
likl bebeklerde dort dozluk sema 6nerilmekte ve 9-12. aylarda
HBsAg ile anti-HBs diizeylerinin degerlendirilmesi gerektigi
belirtilmektedir (12,23). HBIG uygulamasina bagli olarak an-
ti-HBs dUzeylerinin dort ile alti ay siireyle pozitif kalabilecegi
dikkate alinmali; pasif antikor varliginin yanlis yorumlanmasini
onlemek ve olasi geg¢ enfeksiyonlari saptayabilmek amaciyla
serolojik degerlendirme en erken dokuzuncu aydan sonra ya-
pilmahdir (12,23,19).

Son olarak, hepatit B asisina iliskin 6nemli bir nokta, ek
doz uygulamalarinin immiin yaniti olumsuz etkilememesi ve
glivenli kabul edilmesidir. Bu nedenle asilama 6ykusi belirsiz
olan veya tekrar doz uygulanmasi gereken durumlarda ilave
dozlar klinik acidan sakinca olusturmaz. Ayrica asi sonrasi ilk
birka¢ hafta icinde gecici HBsAg pozitifligi gorilebilecegi ve
bunun asiya bagh antijenemiyi yansitabilecegdi bilinmektedir.
Bu nedenle asi sonrasi ilk U¢ ile dort haftada saptanan HBsAg
pozitiflikleri dikkatle degerlendirilmelidir (19,23,25).

Tablo 1.>2000 gram dogan bebekler icin hepatit B asilama takvimi

Preterm bebeklerde hepatit B asilama onerileri Tablo 1 ve
2'de, Turkiye ulusal asi takvimi kapsamindaki 6neriler ise Tablo
3'te 6zetlenmistir (19).

Cocuk Enfeksiyon Hastaliklari ve Bagisiklama Dernegi
Onerisi:

1. HBsAg pozitif veya HBsAg durumu bilinmeyen anne-
lerden dogan bebeklere, dogum agirligindan bagim-
siz olarak, dogumu takiben ilk 12 saat icerisinde hepa-
tit B asisi ile birlikte HBIG uygulanmalidir.

2. Annesi HBsAg pozitif olan ve dogum agirhgi <2000
gram olan bebeklerde, dogumda hepatit B asisi uy-
gulanir fakat bu doz primer seriye dahil edilmez; post-
natal birinci ayda monovalan hepatit B asisi tekrar
yapilmali ve heksavalan asi ile diger dozlar tamamlan-
malidir.

3. Annesi HBsAg negatif olan ve dogum agirligi <2000 g
olan bebeklerde, dogumda hepatit B asisi uygulanmis
olsa dahi bu doz, immiin yanitin yetersizligi nedeniyle
primer seri kapsaminda degerlendirilmez. Bu nedenle
asilama, postnatal birinci ayda veya bebek 2000 gra-
ma ulastiginda yeniden baslanmali ve devam dozlari
heksavalan asi ile stirdtrilmelidir.

4. Annesi HBsAg negatif olan ve dogum kilosu >2000
gram olan bebeklerde hepatit B dogum dozu uygu-
lanir ve devam dozlar heksavalan asi ile devam edilir.

5. Eger HBIG verildiyse 9-12. ayda seroloji takibi onerilir.

Mono-antijen asi Mono-antijen + kombine agsi*
Dogum agirhgi Anne HBsAg durumu Doz Yas Doz Yas
>2000 gram 1 Dogumda (<12 saat) 1 Dogumda (<12 saat)
HBIG® Dogumda (<12 saat) HBIG® Dogumda (<12 saat)
Pozitif 2 1-2 ay 2 2ay
3 4 ay
3 6 ay"
4 6 ay"
1 Dogumda (<12 saat) 1 Dogumda (<12 saat)
2 1-2a 2 2 ay
Bilinmiyor* 4
3 4ay
3 6 ay"
4 6 ay"
1 Dogumda (<24 saat) 1 Dogumda (<24 saat)
2 1-2 ay 2 2ay
Negatif
3 4 ay
3 6-18 ay*
4 6 ay"
HBIG: Hepatit Bimmune globulin, HBsAg: Hepatit B ylizey antijeni.
* Annelerin dogum igin hastaneye kabuliinden sonra mimkun olan en kisa strede HBsAg bakilmalidir; annenin HBsAg pozitif oldugu saptanirsa, bebege mimkin olan en kisa
strede ve en geg yedi gline kadar HBIG uygulanmalidir.
1 Kombine asilar, en erken postnatal altinci haftada yapilabilir.
§ HBIG ve Hepatit B asisi farkli anatomik bolgelere yapiimalidir.
9 Asi serisinin son dozu, 24 haftadan (164 glin) 6nce uygulanmamalidir.
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Tablo 2. <2000 gram dogan bebekler icin hepatit B asilama takvimi

Mono-antijen asi Mono-antijen + kombine asi

Dogum agirhgi Anne HBsAg durumu Doz Yas Doz Yas
<2000 gram 1 Dogumda (<12 saat) 1 Dogumda (<12 saat)
HBIG® Dogumda (<12 saat) HBIG® Dogumda (<12 saat)

Pozitif 2 1ay 2 2ay

3 2-3ay 3 4 ay

4 6 ay" 4 6 ay"
1 Dogumda (<12 saat) 1 Dogumda (<12 saat)
HBIG® Dogumda (<12 saat) HBIG® Dogumda (<12 saat)

Bilinmiyor* 2 1ay 2 2ay

3 2-3ay 3 4ay

4 6 ay' 4 6 ay"

1 Taburculukta veya 1 aylik 1 Taburculukta veya 1 aylk

Negatif ’ 22 ’ 22

3 6-18 ay' ° tay

4 6 ay"

HBIG: Hepatit B immunglobulin, HBsAg: Hepatit B ylzey antijeni.

stirede ve en geg yedi gline kadar HBIG uygulanmalidir.

+ Kombine asilar en erken postnatal altinci haftada yapilabilir.

§ HBIG ve Hepatit B asisi farkli anatomik bolgelere yapiimalidir.

9 Asi serisinin son dozu, 24 haftadan (164 giin) 6nce uygulanmamalidir.

* Annelerin dogum icin hastaneye kabultinden sonra mimkin olan en kisa stirede HBsAg bakilmalidir; annenin HBsAg pozitif oldugu saptanirsa, bebege mimkin olan en kisa

Tablo 3. Preterm bebeklerde Tiirkiye ulusal asi takvimi, hepatit B asi onerileri

<2000 gram preterm bebekler | >2000 gram preterm bebekler >2000 gram preterm
HBsAg pozitif veya bilinmeyen | HBsAg pozitif veya bilinmeyen | <2000 gram preterm bebekler bebekler

Yas anne bebegi* anne bebegi HBsAg negatif anne bebegi HBsAg negatif anne bebegi

Dogum v Monovalan Hepatit B asisi + v Monovalan Hepatit B asisi + Uygulanmaz v Monovalan Hepatit B asisi

HBIG (ilk 12 saatte) ** HBIG (ilk 12 saatte)

1. Ay v Monovalan Hepatit B asisi Uygulanmaz v Monovalan Hepatit B agisi*** Uygulanmaz

2. Ay v Heksavalan asi v Heksavalan asi v Heksavalan asi v Heksavalan asi

4. Ay v Heksavalan asl v Heksavalan asl v Heksavalan asl v Heksavalan asl

6. Ay v Heksavalan asi v Heksavalan asi v Heksavalan asi v Heksavalan asl

18. Ay v Heksavalan asi v Heksavalan asi v Heksavalan asi v Heksavalan asi

HBIG: Hepatit B immune globulin, HBsAg: Hepatit B ylizey antijeni.

**HBIG ve hepatit B asisi vicudun farkli anatomik bolgelerine yapilmalidir.

*Anne HBsAg Pozitifse; Bebek <2000 g ise dogumda yapilan doz gecerli sayilmaz, birinci ayda tekrar mono-antijen Hepatit B asisi yapilir.

***Anne HBsAg Negatifse; Bebek <2000 g ise bebek taburculukta veya bir aylik oldugunda asilanmalidir (Hangisi daha erkense ve bebegdin >2000 g olmasi beklenmeksizin).

2. Konjuge Pnémokok Asilamasi

Streptococcus pneumoniae, bakteriyel pndmoninin bash-
ca etkenlerinden biri olup, invaziv pnédmokok hastaliklarina
yol acarak 6nemli mortaliteye neden olmaktadir. Preterm ve
dusik dogum agirlikh bebekler, term bebeklerle karsilastiril-
diginda bakteriyemi, pndmoni ve menenjit gibi invaziv pno-
mokok hastaliklari agisindan artmis risk altindadir. Shinefield
ve arkadaslan tarafindan yapilan calismada, normal dogum
agirhkh ve term bebeklerle kiyaslandiginda, <2500 gram

dogum agirhgina sahip bebekler ile <38 gebelik haftasinda
dogan preterm bebeklerde invaziv pnomokok hastaligi riski-
nin sirasiyla 2.6 ve 1.6 kat arttigi bildirilmistir. Ayni calismada,
<1500 gram dogum agirligina sahip bebekler ile <32 gebelik
haftasinda dogan preterm bebeklerde bu riskin sirasiyla 6.7
ve 9.1 kat arttigi gosterilmistir (26). Bu yuksek risk nedeniy-
le pndmokok asilamasi, preterm bebeklerde enfeksiyonlarin
onlenmesinde temel bir koruyucu yaklasim olarak kabul edil-
mektedir.
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Pnomokok kapsul polisakkaritlerini hedef alan konjuge
astlarin kullanima girmesiyle birlikte invaziv pnémokok has-
taliklarinin goériilme sikliginda belirgin azalma saglanmistir.
Bu dogrultuda konjuge pnémokok asilari (KPA), 6zellikle pre-
term bebeklerde enfeksiyonlarin énlenmesinde merkezi bir
rol oynamaktadir (9,12,16,23,26). KPA'nin ulusal bagisiklama
programlarina dahil edilmesiyle ¢ocukluk ¢aginda pnémo-
kok hastalgi insidansinda anlamli diistisler gozlenmis; kiresel
analizlerde yalnizca KPA13 kullanimi ile milyonlarca invaziv
pnomokok hastaligi vakasinin 6nlendigi bildirilmistir (27).

Mevcut kanitlar, preterm bebeklerin asi takvimine gestas-
yonel yasa gore dizeltilmeden kronolojik yas esas alinarak
baslatiimasini dnermektedir. Preterm bebeklerde bazi antijen-
lere kargi immin yanit daha diisiik olabilmekle beraber cogu
durumda koruyucu antikor diizeylerine ulastigi gosterilmistir
(9,12,13).

KPA uygulama semalari Ulkeler arasinda farklihk goster-
mektedir. Amerikan Pediyatri Akademisi (AAP) onerileri ve
Avustralya kilavuzlarinda pnémokok asilamasi ti¢ primer doz
ve bir rapel dozdan (ikinci, dérdiincii ve altinci aylarda primer
seri ve 12-15. ayda rapel doz) olugsmakta iken buna karsilik
ingiltere ulusal asi takviminde sema bir primer doz, bir rapel
dozdan (dordiinct ayda primer seri ve 12. ayda rapel doz)
olusmaktadir (4,13,28-30). Avrupa Hastalik Onleme ve Kont-
rol Merkezi (ECDC) verilerinde gorildigu gibi bircok Avrupa
Ulkesinde ve Ulkemizde invaziv pndmokok hastaligr acisindan
ek riski bulunmayan preterm bebeklerde iki primer doz ve bir
rapel doz KPA'dan (KPA13/15/20) olusan 2+1 semasi uygulan-
maktadir. Bu semada ikinci ve dordiincii aylarda primer seri
ve 12. ayda rapel doz seklinde uygulanmaktadir (31). invaziv
pnomokok hastaligi agisindan riskli preterm bebeklerde ise
genellikle ic primer doz ve bir rapel dozdan olusan 3+1 sema-
si tercih edilmekte olup asilar ikinci, dordiinci ve altinci aylar-
da primer seri ve 12. ayda rapel doz seklinde uygulanmaktadir.

Daha genis serotip kapsama sahip yeni nesil KPA (KPA15 ve
KPA20) ile daha genis serotip korumasi saglanmasi hedeflen-
mektedir. Klinik calismalar, bu asilarin rutin cocukluk asilari ile
birlikte uygulanmasinin guivenli oldugunu ve yeterli immin
yanit olusturdugunu gostermektedir. Ayrica ek rapel dozunun
uygulanmasi, preterm bebeklerde gézlenebilen nispeten di-
stk antikor yanitini dengeleyerek yeterli immun koruma sag-
lanmasina katkida bulunmaktadir (9,16,30,32).

invaziv pnémokok hastaligi risk faktérleri tiim cocuklar icin
tanimlanmis olup; bagisiklik baskilanmasi, fonksiyonel veya
anatomik aspleni, siyanotik konjenital kalp hastaligi ve kalp
yetmezligi dahil kronik kalp hastaliklari, uzun sireli yiiksek
doz kortikosteroid tedavisi gerektiren (>2 haftadan uzun su-
redir kortikosteroid tedavisi goren ve >2 mg/kg/giin, >20 mg/
glin prednizon esdederi doz alan ¢ocuklar) agir astim dahil
kronik akciger hastaliklari (preterm bebeklerde bronkopulmo-
ner displazi (BPD) dahil), kronik bobrek hastaligi, diabetes mel-

litus, kohlear implant varligi ve beyin omurilik sivisi kacagina
yol acan durumlar baslica risk faktorleri arasinda yer almakta-
dir. Bu risk faktorleri preterm bebekler icin de gecerlidir. Ayrica
Avustralya klavuzlarinda, daha 6nce invaziv pnémokok enfek-
siyonu gecirenler, trizomi 21 ve enfeksiyon riskini arttiran bazi
genetik hastaliklar ile <28 hafta dogan preterm bebeklerde (¢
primer doz ve bir rapel dozdan olusan 3+1 semasi nerilmek-
tedir (4,24,29).

Preterm bebeklerde asilama uygulanirken bazi klinik du-
rumlar géz éniinde bulundurulmaldir. Ozellikle cok dusiik
dogum agirlikli (<1000 g) bebeklerde ilk asi dozundan sonra
apne veya bradikardi gelisme riski nedeniyle 48-72 saat klinik
izlem 6nerilmektedir. Bununla birlikte bu durum asinin erte-
lenmesi icin bir neden degildir ¢linki bu hasta grubunda pné-
mokok enfeksiyonunun olusturabilecegdi morbidite ve morta-
lite oldukga yuksektir (16).

Preterm ve term bebeklerde KPA (KPA13, KPA15, KPA20)
ile heksavalan asinin (DTaP-IPV-Hib-HepB) es zamanli uygu-
lanmasini takiben, 6zellikle gestasyon haftasi <28-30 olan ve
halen hastanede izlenen preterm bebeklerde apne epizodlari
tanimlanmistir. Bu epizodlarin cogunlukla asilama sonrasi ilk
24-48 saat icinde ortaya ciktigi, genellikle gegici oldugu, ciddi
sekeller veya uzun dénem komplikasyonlarla iliskili olmadigi
gosterilmistir (4,16).

Cocuk Enfeksiyon Hastaliklari ve Bagisiklama Dernegi
Onerisi:

1. Gestasyon haftasindan bagimsiz, kronolojik yas esas
alinarak term bebeklerle ayni zamanda ve ayni dozda,
ikinci, dordiinct aylarda primer dozlar ve 12. ayda ra-
pel doz (2+1) olarak uygulanir.

2. Yuksek riskli veya <28 hafta preterm bebeklerde ikinci,
dordlnci ve altinci aylarda primer seri ve 12. ayda ra-
pel (3+1) semasi tercih edilmesi onerilir.

3. Heksavalan asi ile es zamanli yapilabilir.
3. Oral Polio Asilamasi

Poliovirlis asilamasi, temel cocukluk cagi bagisiklama
programlarinin énemli bir bilesenidir. Poliovirlise karsi gelis-
tirilen asilar iki farkh formda uygulanmaktadir: oral poliovirls
asisi (OPV) ve inaktif poliovirls asisi (IPV). OPV, canli atentie
polioviris icermesi ve mukozal bagisiklik olusturarak toplum-
da viris dolasimini azaltmasi nedeniyle 6nemli bir avantaja sa-
hiptir. Bununla birlikte, canli asi olmasi nedeniyle nadir de olsa
astya bagli paralitik poliomiyelit ve 6zellikle immuin yetmezIigi
olan bireylerde persistan enfeksiyon gelisimi gibi riskler s6z
konusudur (33).

IPV, inaktif virls icermesi nedeniyle asiya bagli poliomi-
yelit riski tasimamakta ve preterm bebeklerde gtivenli kabul
edilmektedir. Bu 6zellikleri dogrultusunda, poliomyelitin eli-
minasyonun saglandidi bircok Ulkede rutin ¢ocukluk ¢adi asi
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takvimlerinde OPV iceren semalar yerine IPV kullanimi benim-
senmistir. IPV, genellikle heksavalan kombine asinin bir bileseni
olarak uygulanmaktadir. Ulkemiz, 2002 yilindan itibaren poli-
omyelitin elimine edildigi bolgeler arasinda yer almakla birlik-
te, poliovirlse karsi bagisikhgin strdiirilmesi amaciyla ulusal
asl programinda OPV ve IPV birlikte kullanilmaktadir. Yapilan
calismalarda hem preterm hem de term bebeklerde poliovirus
serotip |, Il ve lll'e karsi ortalama antikor titrelerinin preterm be-
beklerde daha dusiik oldugu ancak her iki grupta da %100 se-
rokonversiyon saglandigi gosterilmistir (23,34). Mevcut veriler,
preterm bebeklerde poliomyelit asilamasinda IPV kullaniminin
tercih edilmesi gerektigini, yeterli immun yanitin saglanabildi-
gini ve asilama programlarinin gestasyonel yasa gore duizelt-
me yapilmaksizin kronolojik yasa gére uygulanmasinin uygun
oldugunu géstermektedir (9,12,16). Ulkemizde IPV ikinci, dor-
diincii ve altinci aylarda primer seri ve 18. ayda rapel doz ola-
cak sekilde heksavalan kombine asinin bir bileseni olarak, OPV
altinci ay ve 18. ay olarak uygulanmaktadir.

OPV, canl atendie virus icermesi nedeniyle mutlak kont-
rendikasyonlar arasinda immun yetmezlik ve ciddi alerjik
reaksiyonlar yer almaktadir. Preterm bebeklerde gecirilmis
nekrotizan enterokolit 6ykisi veya diger kronik bagirsak has-
taliklarinin OPV uygulamasi agisindan mutlak kontrendikas-
yon olusturmadigi gorilmektedir (33,35). Bununla birlikte, bu
hasta grubunda ulusal asi programi kapsaminda IPV ile koru-
yucu immdin yanitin saglanabilmesi, tilkemizde polioviris va-
kalarinin gériilmemesi ve paralitik hastalik stirveyansinin etkin
sekilde yuratiliyor olmasi dikkate alindiginda, bu cocuklara
rutin olarak OPV uygulanmamasi 6nerilmektedir. Riskli bolge-
lere seyahat s6z konusu oldugunda ise yenidogan déneminde
OPV uygulanabilir.

Sonug olarak, prematiire bebeklerde polioviriis asilamasi
geciktiriilmemeli ve kronolojik yasa ve ulusal asi takvimine uy-
gun sekilde yapilmalidir. OPV'ye bagli polioviris asi suslarinin
diski ile atihmi ve buna bagli nozokomiyal yayilim riski nede-
niyle hastanede yatisi devam eden bebeklerde IPV uygulan-
masi tercih edilmektedir (33).

Cocuk Enfeksiyon Hastaliklari ve Bagisiklama Dernegi
Onerisi:
1. OPV taburculuk sonrasi, ulusal asi takvimine uygun
olarak altinci ve 18. ayda yapilmasi énerilir.

2. Riskli bolgelere seyahat s6z konusu oldugunda ise ye-
nidogan déneminde OPV uygulanabilir.

3. OPV'nin mutlak kontrendikasyonlari arasinda immiin
yetmezlik ve ciddi alerjik reaksiyonlar yer almaktadir.

4. Preterm bebeklerde gecirilmis nekrotizan enteroko-
lit 6ykusu veya diger kronik bagirsak hastaliklarinin
varligi mutlak kontraendikasyon olmamakla beraber,
bu hasta grubunda ulusal asi programi kapsaminda
IPV ile koruyucu immiin yanitin saglanabilmesi, Glke-

mizde polioviris vakalarinin gériilmemesi ve paralitik
hastalik stirveyansinin etkin sekilde ytritaliyor olma-
si dikkate alindiginda, bu ¢ocuklara rutin olarak OPV
uygulanmamasi 6nerilmektedir.

4. Bacillus Calmette-Guérin (BCG) Asilamasi

Bacillus Calmette-Guérin (BCG), diinya genelinde yilda 10
milyondan fazla kisiyi etkileyen tiiberkilozun 6nlenmesi icin
onaylanmis tek asidir. BCG asisi, 6zellikle cocukluk caginda go-
rilen milier tiiberkiiloz ve santral sinir sistemi tliberkiilozu gibi
agir formlara karsi korunmada énemli bir rol oynamaktadir.
Bununla birlikte, preterm bebeklerde giivenlik ve immiinoje-
nisite konusundaki belirsizlikler nedeniyle BCG asilamasi sik-
likla geciktirilmektedir. Ancak asinin genis kapsayiciligi ve agir
tUberkiiloz formlarina karsi sagladigi koruma gz 6niine alin-
diginda, preterm bebeklerde asilama kararinin ertelenmeden;
gestasyon yasl ve klinik stabilite temelinde bireysellestirilerek
verilmesi gerektigi DSO raporunda vurgulanmaktadir. Ayni ra-
porda, yiiksek tiiberkiloz prevalansina sahip bélgelerde yiiri-
tdlen sinirli sayida gézlemsel calismadan elde edilen verilere
gore, 32-36 gebelik haftasindan sonra dogan saglikli preterm
bebeklerde dogumda uygulanan BCG asisinin giivenli ve etkili
oldugu bildirilmektedir. Bununla birlikte, erken ve ¢ok erken
preterm bebeklerde BCG asilamasina iliskin kanitlarin sinirli
oldugu da belirtilmektedir (36).

Ayrica neonatal dénemde uygulanan BCG'nin yalnizca ti-
berkiiloza 6zgu koruma saglamadigi, ayni zamanda T-hiicre
yaniti ve egitilmis dogal bagisiklik (trained immunity) Gizerin-
den heterolog immiin etkiler olusturabilecegi; diisik dogum
agirhkli yenidoganlarda neonatal mortaliteyi, 6zellikle sepsis
ve solunum yolu enfeksiyonlarina bagli 6limleri azaltabilece-
gine iliskin veriler bulundugu bildirilmektedir (37-39).

Erken BCG uygulamasina iliskin olasi dezavantajlar cogun-
lukla teorik diizeydedir. Klinik olarak stabil, cogunlugu >30
hafta gestasyonel yasa sahip ve/veya >1500 g dogum agirhkh
bebekleri iceren sistematik derleme ve meta-analizlerde, do-
gumdan sonraki ilk yedi giin icinde uygulanan BCG asisinin
lokal yan etkiler, lenfadenit, skar gelisimi veya mortalite agisin-
dan gecikmis uygulamaya kiyasla ek risk olusturmadigi goste-
rilmistir. Bununla birlikte, nadir gorilen ciddi advers olaylarin
degerlendirilmesi icin daha genis 6rneklem biyikliglne sa-
hip calismalara ihtiyac oldugu vurgulanmaktadir (37). Benzer
sekilde, 31-33 hafta gestasyonel yastaki preterm bebeklerde
gerceklestirilen randomize bir ¢calismada, dogumda uygula-
nan BCG ile 34. hafta postkonsepsiyonel yasta uygulanan BCG
arasinda immiinojenisite ve lokal reaksiyonlar agisindan an-
lamli fark saptanmamis ve ciddi komplikasyon bildirilmemistir
(40). Mevcut veriler, BCG asisinin 6zellikle >30 hafta gestasyo-
nel yasa veya >1500 g dogum agirhgina sahip preterm bebek-
lerde glivenle uygulanabilecegini diisiindirmektedir.

Ulkemizde rutin asilama takviminde BCG agisi ikinci ayda
uygulanmaktadir. Preterm bebeklerde ise 34 haftanin Uzerin-
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de doganlarda kronolojik yasa gore asilama yapilirken, <34
haftada dogan bebeklerde BCG asisinin postkonsepsiyonel 34
hafta tamamlandiktan sonra, kronolojik yasin en az iki ay ve
vicut agirliginin 22000 g olmasi kosuluyla uygulanmasi 6ne-
rilmektedir. Bu yaklagim, Sioriki ve arkadaslar ile Yeni Zelan-
da Bagisiklama Danisma Merkezi'nin onerileriyle uyumludur
(6,24).

Cocuk Enfeksiyon Hastaliklari ve Bagisiklama Dernegi
Onerisi:
1. =234 hafta gestasyonel yasi olanlarda kronolojik yasa
go6re uygulanmalidir.

2. <34 hafta dogan preterm bebeklerde ise genellikle
postkonsepsiyonel 34 hafta tamamlandiginda, en
az iki ayhk ve 22000 gram olduklarinda uygulanmasi
Onerilir.

5. Heksavalan Kombine Asi (DTaP-IPV-Hib-HepB)

Kombine asilar, enjeksiyon sayisini azaltmalari, ulusal bagi-
stklama programlarinin uygulanabilirligini ve buna bagh ola-
rak asilanma oranlarini artirmalari, daha iyi bir gtivenlilik profili
sunmalari ve Kizamik-Kabakulak-Kizamikgik (KKK) ile sucicegi
gibi diger asilarla birlikte uygulanabilmeleri nedeniyle bircok
Ulkenin ulusal asi programina dahil edilmistir (23,17,20).

Difteri, tetanoz, bogmaca, poliomiyelit, hepatit B virlisii ve
Haemophilus influenzae tip b'ye karsi koruma saglayan alti bi-
lesenli (heksavalan) asilar, asi ile dnlenebilir hastaliklarin agir
formlari agisindan artmis risk altinda olan preterm bebekler igin
ozellikle 5Snem tasimaktadir. Omenaca ve arkadaslari tarafindan
yapilan bir calismada, preterm bebeklerin %92.5inin heksava-
lan kombine asinin Ui¢ dozluk primer serisi sonrasinda tiim asi
antijenlerine karsi seropozitif oldugu ve bu dlizeyin koruyucu
olarak kabul edildigi bildirilmistir (10). Benzer sekilde, diger
calismalarda da heksavalan asilarin yeterli diizeyde koruyucu
antikor yaniti sagladigi gésterilmistir (9,17,20,21). Ulkemizde
heksavalan kombine agl, ikinci, dérdiinci ve altinc aylarda pri-
mer seri seklinde ve 18. ayda rapel doz olarak uygulanmaktadir.

Bogmaca, ozellikle yasamin ilk aylarinda ciddi morbidite
ve mortaliteye neden olabilen bir solunum yolu enfeksiyonu-
dur. Preterm bebekler, term bebeklere kiyasla eslik edebilen
BPD veya kronik akciger hastaligi nedeniyle daha yiiksek risk
altindadir. Glincel bagisiklama rehberlerine gore, prematire
bebeklerde bogmaca asilamasi gestasyon haftasi veya dogum
agirhigindan bagimsiz olarak kronolojik yasa gore planlanmali-
dir. Bu nedenle ilk doz asi, cogu ulusal programda oldugu gibi
heksavalan kombine asi kapsaminda ikinci ayda uygulanmali
ve izleyen dozlar rutin takvim dogrultusunda sirdirilmelidir.
Prematurite tek basina asinin ertelenmesi icin bir neden degil-
dir; aksine asinin geciktirilmesi, 6zellikle yasamin ilk aylarinda
bogmaca acisindan yiksek risk tasiyan bu bebeklerde korun-
manin gecikmesine yol acabilir. Prematiire bebeklerin bog-
macaya karsi korunmasinda bir diger 6nemli strateji maternal

Tdap asilamasidir. Gebeligin tglinci trimesterinde uygulan-
masi ile olusan maternal antikorlar plasenta yoluyla fetlse ge-
cerek yenidogan déneminde pasif bagisiklik saglar ve erken
donemde bogmaca hastaligi riskini azaltir (41,42).

Glvenlik agisindan degerlendirildiginde, prematire be-
beklerde rutin asilamayi takiben gegici apne veya bradikardi
epizodlarinin gorilebilecegi bildirilmistir ve bu durumun 6zel-
likle DTP iceren asilarlailigkili oldugu gosterilmistir. Bu epizod-
lar 6zellikle erken prematire (<28-30 hafta gestasyon) veya
cok dusiik dogum agirlikli bebeklerde daha sik izlenmektedir.
Genellikle ilk dozdan sonraki 24-48 saat icinde ortaya ¢ikan ve
kendini sinirlayan epizodlar seklindedir. Omenaca ve arkadas-
lari tarafindan yapilan ¢alismada, heksavalan asi sonrasi tibbi
acidan stabil olan prematiire bebeklerin %13-30'unda apne
gelistigi bildirilmistir (10). Bu nedenle baz kilavuzlar, halen
hastanede izlenen cok erken preterm bebeklerde asilama son-
rasi kisa sureli kardiyorespiratuvar monitorizasyon yapilmasini
onermektedir. Bununla birlikte, bu epizodlar genellikle gecici
olup asinin ertelenmesini gerektirecek ciddi bir giivenlik soru-
nu olusturmaz (43).

Cocuk Enfeksiyon Hastaliklari ve Bagisiklama Dernegi
Onerisi:

1. Gestasyon haftasi ve dogum agirhgindan bagimsiz
olarak kronolojik yasa gore ikinci, dordiinci ve altinci
aylarda primer seri ve 18. ayda rapel doz (3+1) olarak
uygulanmalidir.

2. Cok erken prematiire (<28 hafta) veya cok disiik do-
gum agirhkli (<1500 gram) bebeklerde hastanede izle-
nirken ilk doz sonrasi 24-48 saat kardiyorespiratuvar
monitorizasyon onerilir.

6. Rotaviriis Asilamasi

Rotavirlis, bes yas alti cocuklarda siddetli gastroenteritin
en yaygin etkenlerinden biridir. Rotavirls asisinin ulusal ba-
gisiklama programina dahil edildigi tlkelerde, rotaviriis gast-
roenteritine bagli hastaneye yatis oranlarinda belirgin azalma
oldugu gosterilmistir. Preterm bebeklerde rotavirlis enfeksi-
yonlarinin daha agir ve semptomatik seyrettigi bilinmektedir.
Bununla birlikte, YYBU'de as viriisiiniin diger bebeklere bula-
sabilecedi ve asi etkinliginin azalabilecegi yoniindeki endise-
ler nedeniyle, bu bebeklerde asilama ¢ogunlukla hastanede
yatis suresince ertelenmektedir. Ancak dogumdan sonraki ilk
15 hafta icinde hastanede yatis nedeniyle rotavirls asilamasi-
na baslanamayan preterm bebekler, yas siniri nedeniyle asila-
ma firsatini kacirabilmektedir (44,45).

G1P [8] susunu iceren oral, canli, atenlie insan monovalan
rotavirls asist (RV1) ile yapilan bir ¢alismada, 27-36 haftalik
gebelik haftasinda dogan premattire bebeklerde asinin zama-
ninda dogan bebeklerle ayni takvimde uygulanmasinin hem
glivenli hem de etkili oldugu gosterilmistir (46). 2007-2010
yillart arasinda yiritilen bir baska calismada ise 217 preterm
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bebek oral, canli, atenlie insan-sigir reassortant pentavalan
rotavirls asisi (RV5) ile asilanmistir. Bu calismada asinin gi-
venlik profilinin zamaninda dogan bebeklerle benzer oldugu
gosterilmis; ayrica ilk iki rotaviriis sezonunda rotaviris gastro-
enteritine bagh hastaneye yatislarda 2.6 kat, li¢lincli sezonda
ise 11 kat azalma saptanmistir. Bu bulgular RV5'in preterm
bebeklerde rotavirus iliskili hastaneye yatislar belirgin sekilde
azalttigini gostermektedir (47). Mevcut kanitlar, rotaviris asi-
larinin preterm bebeklerde glvenli ve etkili oldugunu ortaya
koymaktadir. Rotaviriis enfeksiyonlarinin bu grupta yol acabi-
lecegi ciddi klinik sonuglar ve asilama ile saglanan koruyucu
etki birlikte degerlendirildiginde, preterm bebeklerde asilama
onemli bir koruyucu saglik uygulamasidir. Bu dogrultuda, kli-
nik olarak stabil preterm bebeklerde rotaviris asisinin krono-
lojik yas esas alinarak altinci haftadan itibaren baslanmasi, ilk
dozun 15. haftadan 6nce uygulanmasi ve asilama serisinin
sekizinci aydan once tamamlanmasi onerilmektedir. Mevcut
astlarin ruhsat bilgilerine gore 25/27. gebelik haftasi ve tzeri
dogan bebeklerde kullanimina izin verilmektedir. Asilama has-
tanede yapilamadigi durumlarda ilk dozun taburculuk sirasin-
da uygulanmasi 6nerilmektedir (12,16,24,44,45,48).

Rotavirls asilamasi sonrasinda asi susunun diski ile atili-
minin ortalama iki hafta stirebildigi bilinmektedir. Bu durum,
dzellikle YYBU'de viral sacilimin nozokomiyal yayilima yol aca-
bilecegi yonunde kaygilara neden olmaktadir. Bununla birlikte,
kullanilan rotavirls asilarinin canli ancak belirgin sekilde ate-
nie suslar icermesi nedeniyle ylksek virtilansli formlara donis-
mesi beklenmemektedir (16,49). YYBU'de yapilan bir calismada,
asi uygulanan 19 bebegin tamaminda viral sacihm saptanmis;
buna karsin ayni ortamda yakin yatak konumunda izlenen 49
asilanmamis bebekten alinan érneklerin hicbirinde asi virlsu
genomu tespit edilmemistir. Bu bulgular, YYBU kosullarinda
yakin temas varligina ragmen asi suslarinin bulasmadigini
gostermektedir (50). Uluslararasi asi kilavuzlar degerlendirildi-
ginde, glincel 6neriler; standart enfeksiyon kontrol dnerileri ile
rotavirtisiin bulas yoluna iliskin temas izolasyon dnlemlerinin
titizlikle uygulanmasi kosuluyla, YYBU'de rotaviriis asisina bagl
viral bulas riskinin disiik oldugunu 6ngérmektedir. Bu dogrul-
tuda, klinik durumu stabil olan prematiire bebeklerde, hasta-
nede yatis sliresince dahi canli zayiflatilmis rotaviriis asilarinin
uygulanmasi desteklenmektedir. Ancak asilama siirecinde en-
feksiyon kontrol komitesi ve neonatoloji ekipleri ile koordinas-
yon saglanmalidir. Ozellikle bez degisimi sirasinda eldiven ve
onluk kullanimi gibi standart enfeksiyon kontrol 6nlemlerine
uyulmali; uygun durumlarda ise tek kisilik oda gibi ek izolasyon
onlemleri de degerlendirilmelidir (4,24,47-49).

Yakin zamanda asilanmis bir cocuk herhangi bir nedenle
hastaneye yatirildiginda, asi virlistiniin nozokomiyal yayilma-
sini 6nlemek icin standart enfeksiyon kontrol dnlemlerinin uy-
gulanmasi yeterlidir (49).

Rotavirlis asilar; dnceki doz sonrasi veya asi bilesenlerine
karsi anafilaktik reaksiyon oykisi, agir kombine immin yet-

mezlik ve gecirilmis invajinasyon Oykisl ya da invajinasyona
yatkinlk olusturan konjenital anomalilerin varliginda kontren-
dikedir (51).

Cocuk Enfeksiyon Hastaliklari ve Bagisiklama Dernegi

Onerisi:
1. Gestasyon haftasindan bagimsiz olarak kronolojik
yasa gore altincl haftadan itibaren baslanmali; ilk doz

15. haftadan 6nce uygulanmali ve seri, sekizinci aydan
Once tamamlanmalidir.

2. YYBU'de yatis sirasinda da uygun enfeksiyon kontrol
onlemleri alinarak asilama yapilabilir.

7. Kizamik-Kabakulak-Kizamikg¢ik (KKK)-Sucicegi Asi-
lamasi

Preterm bebeklerde KKK asisi uygulamasi, gestasyon haf-
tasi veya dogum agirligindan bagimsiz olarak kronolojik yasa
gore planlanmaktadir. Bu kapsamda ilk doz genellikle 12.
ayda, ikinci doz ise dort ile alti yas arasinda uygulanir. Kizamik
salgininin bulundugu bdlgelerde veya toplumda yiiksek viral
dolasim varliginda ise 6-11 ay arasinda ek bir erken doz 6ne-
rilmektedir. Erken doz veya salgin dozu olarak adlandirilan bu
uygulama rutin asilama semasinin yerine gegmez. Prematiirite
veya disik dogum agirlidi tek basina KKK asisi i¢in kontren-
dikasyon olusturmaz; klinik olarak stabil preterm bebeklerde
immdnojenisite ve glvenlilik profilinin term bebeklerle ben-
zer oldugu bildirilmektedir (13,16,41,52).

Benzer sekilde, sucicegi (Varicella zoster viriis) enfeksiyonu
cocukluk caginda genellikle hafif seyretmekle birlikte, 6zel-
likle immiin sistemi baskilanmis bireylerde ve yasamin erken
doneminde daha agir klinik tablolar olusturabilmektedir. Pre-
term bebeklerde immiin sistemin immatir olmasi ve maternal
antikor transferinin gebeligin son trimesterinde yogunlasmasi
nedeniyle term bebeklere kiyasla varicella enfeksiyonuna karsi
daha erken duyarllik gelisebilmektedir. Ancak prematurite, du-
stk dogum agirlig, hafif enfeksiyonlar veya antibiyotik kullani-
mi sucicedi asisi icin kontrendikasyon olusturmaz. Bu nedenle
mevcut bagisiklama programlarina uygun olarak asi uygulan-
mas! kronolojik yasa gore planlanmali; ilk doz genellikle 12.
ayda, ikinci doz ise dort ile alti yas arasinda yapilmalidir (53).

Ote yandan, canli ateniie asilar olan KKK ve sucicegi asila-
rinin uygulanmasi, kan Grtinleri veya immun globulin kullani-
mi sonrasinda ertelenebilir. Pasif olarak verilen antikorlar, asi
viruslerinin replikasyonunu baskilayarak immiin yaniti azal-
tabileceginden, kullanilan GriinGin tlrtine bagl olarak belirli
bekleme sureleri 6nerilmektedir. Preterm bebeklerde 6zellikle
erken donemde kan ve kan Grtnleri kullaniminin daha sik ol-
masi nedeniyle bu durum klinik agcidan énem tasir. Genel ola-
rak eritrosit siispansiyonu veya tam kan transflizyonu sonrasi
yaklasik 3 ay, intravendz immiin globulin (IVIG) sonrasi 6-11
ay ve yuksek doz veya spesifik immin globulin preparatla-
ri sonrasinda 11 aya kadar erteleme onerilmektedir (14,41).
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Tablo 4. Kan Urunlerinin uygulanmasindan sonra KKK-sugicedi asilarinin uygulanmasi igin 6nerilen bekleme streleri (14)

Endikasyon veya kan irlinii Uygulama yolu Olagan doz Onerilen bekleme siiresi (ay)
Yikanmis eritrosit stispansiyonu \% 10 mL/kg (6nemsiz IgG 0
icerigi)
Eritrosit, adenine-salin eklenmis \Y 10 mL/kg (10 mg IgG/kg) 3
Paketlenmis eritrositler \Y 10 mL/kg (60 mg IgG/kg) 6
Tam kan \Y 10 mL/kg (80-100 mg 6
lgG/kg)
Plazma veya trombosit Urlinleri \Y 10 mL/kg E 6)0 mg IgG/ 7
g
immiinglobulin Uygulama yolu Doz Onerilen bekleme siiresi (ay)
Hepatit A profilaksisi (temas profilaksisi) IM 0.1 ml/kg E 6).5 mg lgG/ 6
g
Hepatit A profilaksisi (kisa streli uluslararasi seyahat, <1 ay) IM 0.1 mL/kg E 6).5 mg lgG/ 6
g
Hepatit A profilaksisi (uzun sureli uluslararasi seyahat, >1 ay) IM 0.2 mL/kg (33 mg lgG/kg) 6
Kizamik profilaksisi — gebe olmayan veya immun yetmezligi olmayan IM 0.5 mL/kg (80 mg IgG/kg; 6
maks. 15 mL)
Kizamik profilaksisi — gebe veya immun yetmezligi olan v 400 mg/kg 8
Sugcicedi profilaksisi (IVIG) \Y 400 mg/kg 8
immn yetmezlik tedavisinde replasmani (IVIG) \Y 300-400 mg/kg 8
Immiin trombositopenik purpura tedavisi (IVIG) \Y 400 mg/kg veya 8
1000 mgrkg 10
Kawasaki hastaligi tedavisi (IVIG) \Y 2000 mg/kg 11
Hiperimmiinglobulin Uygulama yolu Doz Onerilen bekleme siiresi (ay)
Botulinum immdin globulin \% 1 mL/kg (50 mg IgG/kg) 6
Sitomegalovirds immdn globulin \% 150 mg/kg (maksimum) 6
Hepatit B imman globulin IM 0.06 mL/kgiﬂ)O mg lgG/ 3
9
Kuduz immun globulin IM 20 1U/kg (22 mg 1gG/kg) 4
Tetanoz immin globulin IM 250 U (10 mg IgG/kg) 3
Sugicegi immun globulin IM 125 U/10 kg (60-200 mg 5
IgG/kg; maks. 625 U)

IVIG: Intravendz immiin globulin, IV: intravendz, IM: intramiskdiler.

Bu sureler kullanilan preparatin icerdigi immunoglobulin mik-
tarina gore degiskenlik gostermektedir ve ayrintili olarak Tablo
4'te sunulmustur (14).

Cocuk Enfeksiyon Hastaliklari ve Bagisiklama Dernegi
Onerisi:
1. KKK asisi ve sucicedi asisl, gestasyon haftasi ve dogum
agirhgindan bagimsiz olarak kronolojik yasa gore uy-
gulanmalidir. ilk doz genellikle 12. ayda uygulanr.

2. Salgin durumunda 6-11. aylar arasinda erken doz ola-
rak planlanabilir. Altiile 11. ayda yapilan erken doz pri-
mer asl dozu olarak sayilmamaldir.

3. Kan Uriini veya immiin globulin alan bebeklerde, pa-
sif antikorlarin immiin yaniti baskilamasi nedeniyle
uygun sureler gozetilerek asi planlanmalidir.

4. Kan urlnleri veya immiinoglobulin preparatlarinin
BCG ve rotavirls asllan ile etkilesim azdir ve ertelen-
mesi gerekmemektedir.

8. influenza Asilamasi

Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezleri (Centers for Disea-
se Control and Prevention, CDC), alti aylik ve Gzerindeki tim
bireylere yillik influenza asilamasini dnermektedir. Bes yasin
ozellikle iki yasin altindaki cocuklarda influenza ile iliskili has-
taneye yatis ve morbidite riski artmistir. Preterm bebekler ise
altta yatan solunum, kardiyak ve nérolojik hastaliklarin daha
stk gorilmesi nedeniyle daha yiiksek risk grubunda degerlen-
dirilmektedir. Kronik akciger hastaligi olan preterm bebekler-
de, zamaninda dogan bebeklere kiyasla influenza iliskili hasta-
neye yatis riski belirgin olarak daha yuksektir (12,54,55).
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Preterm bebekler, 6zellikle kronik akciger hastaligi bulu-
nanlar, zamaninda dogan bebeklere kiyasla influenza ile ilis-
kili hastaneye yatis acisindan daha yiiksek risk altindadir. inf-
luenza asisi, yasamin ilk alti ayinda uygulandiginda maternal
antikorlarin immun yaniti azaltabilmesi nedeniyle, kronolojik
olarak altinci aydan itibaren 6nerilmektedir. Alti aydan kiiclk
preterm bebeklerin korunmasinda, influenza sezonunda ge-
belikte asilanmamis annelere taburculuk 6ncesinde influenza
asisi uygulanmasi ve bebekle yakin temas edecek hane halki
bireyleri ile bakim verenlerin agilanmasini iceren koza strateji-
si koruyucu bir yaklasim olarak dnerilmektedir (9,52,56).

Yapilan calismalarda, preterm bebeklerin influenza asisina
verdigi immun yanitin term bebeklerle benzer oldugu ve bu
popilasyonda artmis bir yan etki sikligi saptanmadigi gos-
terilmistir (12,23). Bu dogrultuda, influenza asisinin preterm
bebeklerde de term bebeklerde oldugu gibi kronolojik yas
esas alinarak altinci aydan itibaren baslatilmasi ve her yil inf-
luenza sezonunda tekrarlanmasi onerilmektedir. Alti aydan
biyuk ve iki yasindan kiicik cocuklarda yalnizca inaktif influ-
enza asisi uygulanabilmektedir. influenza asisini ilk kez alacak
alti ay-sekiz yas arasi cocuklara en az dort hafta arayla iki doz
uygulanmali; sonraki yillarda ise her influenza sezonunda tek
doz ile asilama strdurdlmelidir. Koruyucu bagisikhdin, ikinci
dozdan bir ile iki hafta sonra gelistigi bilinmektedir. Dokuz
yas ve uUzerindeki bireylerde ise asilanma dykisinden bagim-
siz olarak yillik tek doz influenza asisi 6nerilmektedir. iki yas
Uzerindeki preterm bebekler de term bebeklerde oldugu gibi
influenza enfeksiyonunun agir seyretmesine yol acabilecek
tibbi risk faktorleri acisindan degerlendirilerek uygun sekilde
asilanmalidir (4,55).

Cocuk Enfeksiyon Hastaliklari ve Bagisiklama Dernegi
Onerisi:
1. Gestasyon haftasindan bagimsiz olarak kronolojik

yasa gore altinci aydan itibaren uygulanmali ve her
influenza sezonunda tekrarlanmalidir.

2. Ik kez asilanacak alti ay ile sekiz yas arasi cocuklarda
en az dort hafta arayla iki doz, sonraki yillarda tek doz-
la devam edilmelidir.

3. Influenza sezonunda dogmus alti aydan kiiciik pre-
term bebeklerin korunmasinda, gebelikte asilanma-
mis annelere taburculuk 6ncesinde ve bebekle yakin
temas edecek bakim verenlere influenza asisi uygu-
lanmasi 6nerilmektedir.

9. Meningokokal Asilama (Men ACWY- MenB)

Neisseria meningitidis, 6zellikle yasamin ilk yillarindaki be-
bekler ve kiiclik cocuklarda invaziv meningokok hastaliginin
onde gelen etkenlerinden biridir. Calvert ve arkadaslari tara-
findan yapilan calismada, <37 hafta gestasyonel yasta dogan
preterm bebeklerin term bebeklere kiyasla 1.6 kat, <32 hafta
dogdanlarin ise yaklasik t¢ kat daha fazla invaziv meningokok

hastaligina yakalandigi gosterilmistir. Ayrica, preterm bebek-
lerde komplikasyon riskinin de daha ytiksek oldugu bildirilmis-
tir (57). Meningokok serogruplari A, B, C, W, X ve Y, diinya ge-
nelindeki olgularin buyiik cogunlugundan sorumludur ve bu
serogruplarin besine karsi gelistirilmis asilar yaygin olarak kul-
lanilmaktadir. Ulkemizde, A, C, W ve Y serogruplarini kapsayan
kuadrivalan konjuge meningokok asilari (Menactra, MenQua-
dfi, Menveo ve Nimenrix) ile B serogrubuna karsi gelistirilmis
dort bilesenli protein bazli MenB-4C asisi (Bexsero) yaygin ola-
rak kullanilmaktadir. Tirkiye ulusal asi takviminde meningokok
asilari rutin olarak yer almamakla birlikte, erken cocukluk do-
neminden itibaren bes serogrubu kapsayacak sekilde asilama
preterm bebekler icin de onerilmektedir. Bu kapsamda, Bex-
sero (4CMenB), Menveo (MenACWY-CRM197) ve MenQuadfi
(MenACWY-TT) asilari ikinci aydan itibaren; Nimenrix (MenA-
CWY-TT) altinc haftadan itibaren; Menactra (MenACWY-DT)
ise dokuzuncu aydan itibaren uygulanabilmektedir.

invaziv meningokokal hastaliklarin énlenmesi icin klinik
durumu stabil olan preterm bebekler, term bebeklerde ol-
dugu gibi kronolojik yas esas alinarak alti haftaliktan itibaren
meningokok asilari yapilabilir. Hastanede yatan ¢ok erken
preterm bebeklerin (<28. gebelik haftasi veya <1500 gram
bebekler), 6zellikle de ge¢gmisinde solunum yetmezligi 6yku-
st varsa, ilk asilar yapildiginda 48-72 saat boyunca solunum
takibine alinmalar gerekir. Eger cocuk ilk asilamadan sonra
apne, bradikardi veya desatlrasyon yasarsa, ikinci doz asi da
yine hastanede, 48-72 saatlik solunum takibi esliginde yapil-
malidir. Taburcu edilirken durumu stabil olan ve apne veya so-
lunum sikintisi ge¢misi bulunmayan bebekler, toplum saghgi
merkezlerinde (aile sagligi merkezlerinde) asilanabilirler. Bu
bebek grubunda asilamanin faydasi cok yiksek oldugu icin,
astlar ihmal edilmemeli veya ertelenmemelidir (23,57-59).

Diger asilarda oldugu gibi, 4CMenB asisi sonrasinda da
preterm bebeklerde ilk dozlara ait antikor diizeylerinin term
bebeklere kiyasla daha dusik olabilecedi bilinmektedir. Bu-
nunla birlikte, Gi¢ dozluk asilama semasi (primer seri iki doz ve
bir rapel doz) tamamlandiktan sonra, birinci yasta degerlen-
dirilen antikor diizeylerinin yeterli ve term bebeklerle benzer
oldugu gésterilmistir. ilk iki dozun iki ay arayla uygulanmasi
yerine bir ay arayla uygulanmasinin, erken bebeklik done-
minde daha yiksek antikor yaniti saglayabilecegi vurgulan-
maktadir. Bu dogrultuda, Birlesik Krallik ulusal asi takviminde
4CMenB agsisi bir ay arayla olmak Uzere ikinci, Gglincli ve 12.
aylarda uygulanmaktadir. 4CMenB asisi, 6zellikle diger asilar-
la es zamanl uygulandiginda sik goriilen ates yan etkisi ne-
deniyle, asilamayi takiben 6zellikle ilk 24 saat icinde paraseta-
mol kullanimi 6nerilmektedir (16,60-62).

ACWY serogrubunu iceren kuadrivalan konjuge meningo-
kok asilari, 12 ayin altindaki bebeklerde genellikle iki dozluk
sema halinde 6nerilmektedir. Meningokok hastaliginin ende-
mik olarak dusuk insidansa sahip oldugu Ulkelerde ise, 12 ay
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Uzerindeki cocuklarda tek doz uygulama tercih edilebilmek-
tedir. Bununla birlikte, invaziv meningokok hastaliginin en
sik goruldigi yas grubunun erken ¢ocukluk dénemi oldugu
ozellikle vurgulanmalidir (16).

Cocuk Enfeksiyon Hastaliklari ve Bagisiklama Dernegi
Onerisi:
1. Gestasyon haftasi ve dogum agirhgindan bagimsiz

olarak kronolojik yasa gore MenACWY-TT altinci haf-
tadan itibaren uygulanmaldir.

2. Gestasyon haftasi ve dogum agirligindan bagimsiz
olarak kronolojik yasa gére MenB ilk doz iki aylikken
baslanarak primer seri ve rapel doz (2+1) olarak ta-
mamlanmalidir

3. Cok erken preterm (<28 hafta veya <1500 g) bebek-
lerde ilk doz sonrasi 48-72 saat kardiyorespiratuvar
monitorizasyon gerekebilir

10. Cocuklarda Solunum Sinsityal Viriisii Enfeksi-
yonlarinin Onlenmesi: Maternal Asi ve Giincel Monoklo-
nal Antikorlar

Solunum sinsityal virlsi (RSV), kuiglik cocuklarda akut alt
solunum yolu enfeksiyonlarinin ve hastaneye yatislarin 6nde
gelen nedenlerinden biridir. RSV, bebek ve kiiciik cocuklarda
hastaneye yatis ve yogun bakim Gnitesine kabul gerektirebi-
lecek agir klinik tablolara yol acabilmektedir. RSV nedeniyle
hastaneye yatirilan bebeklerin biyik bir kismi daha 6nce
saglikh cocuklardan olusmakla birlikte, prematirite, BPD ve
diger altta yatan kronik hastaliklari olan ¢ocuklarda daha agir
klinik ve komplikasyon gelisebilecedi bilinmektedir. Son yil-
larda, RSV'ye karsi farkh profilaktik tedaviler gelistirilmistir.
Bu tedaviler temel olarak iki stratejiye dayanmaktadir. Biri ye-
nidoganlara pasif imminite saglamak amaciyla gebelik d6-
neminde uygulanan maternal asi digeri ise bebeklere uygu-
lanan monoklonal antikorlardir. Bu kapsamda palivizumab,
nirsevimab ve clesrovimab giincel olarak kullanilan baslica
monoklonal antikorlar arasinda yer almaktadir (63,64).

Maternal RSV Asisi (RSVpreF- Abrysvo)

Maternal imminizasyon, transplasental antikor transferi
yoluyla yenidoganin yasamin erken déneminde RSV enfeksi-
yonuna karsi korunmasini amaglamaktadir. Agustos 2023'te
Amerikan Gida ve ila¢ Dairesi (Food and Drug Administration,
FDA) onayi alan RSVpreF (Abrysvo) asisi, gebeligin 32-36. haf-
talari arasinda uygulanmak {izere ruhsatlandirimistir. DSO ise
maternal RSV asisinin gebeligin 28. haftasindan sonra uygu-
lanmasini énermektedir. Benzer sekilde, ingiltere ve Avustral-
ya ulusal bagisiklama programlarinda maternal RSV asisi ge-
beligin 28. haftasindan itibaren uygulanmaktadir.

Gebelik doneminde uygulanan tek doz RSV asisinin bebek-
lerde ve yenidoganlarda alt solunum yolu enfeksiyonlarini 6n-
lemedeki etkinlik ve glivenligini degerlendiren bir meta-ana-

lizde, bebeklerin 180 glin boyunca izlendigi ve bu siirecte RSV
ile iliskili alt solunum yolu enfeksiyonu ile agir RSV hastaligi in-
sidansinin plasebo grubuna kiyasla anlamli diizeyde daha du-
stk oldugu gosterilmistir. Asinin giivenlilik profili uygun bu-
lunmus, ciddi advers olaylar agisindan asi ve plasebo gruplari
arasinda anlamli bir farklilik saptanmamistir. Asi tek doz olarak
uygulanmakta olup, mevcut verilerin yetersiz olmasi nedeniy-
le sonraki gebeliklerde rutin tekrar dozu dnerilmemektedir.

Gebelerin, bebeklerini yasamin ilk alti ayinda RSV enfek-
siyonuna karsi korumak amaciyla RSV sezonunun baslama-
sindan yaklasik bir ile iki ay 6nce (eylul ayindan) sezonun
bitimine iki ile Gi¢ ay kala (ocak ayina kadar) asilanmasi 6neril-
mektedir. Bununla birlikte, maternal asilama sonrasinda her
bebekte yeterli diizeyde pasif antikor diizeyi saglanamayabi-
leceginden, belirli durumlarda bebedin monoklonal antikor
ile korunmasi 6nerilmektedir. Anneye RSV asisinin uygulan-
mamis olmasi veya asinin dogumdan 14 giinden daha kisa
stire dnce yapilmis olmasi durumunda, plasental yolla yeterli
dizeyde maternal antikor transferi gerceklesmeyecedi icin
bebede monoklonal antikor uygulanmasi &nerilmektedir.
Anne dogumdan 14 glinden daha uzun siire 6nce asilanmis
olsa dahi, maternal asilama durumundan bagimsiz olarak,
siddetli RSV hastaligi acisindan yuksek risk tasiyan bebek-
lerde monoklonal antikor uygulanmasi dnerilmektedir. Bu
kapsamda, gebelik haftasi <32 olan preterm bebekler ile
kardiyopulmoner bypass, ekstrakorporeal membran oksi-
jenasyonu (ECMO) veya exchange transflizyonu sonrasinda
transplasental yolla kazanilan maternal RSV antikorlarinin
azalabilecegi g6z 6nlinde bulundurularak, koruyucu antikor
diizeylerinin yeniden saglanmasi amaciyla ek monoklonal
antikor uygulanmasi énerilmektedir (65-67).

Cocuk Enfeksiyon Hastaliklari ve Bagisiklama Dernegi
Onerisi:

1. Anne asili ve asi dogumdan >14 glin dnce yapilimis-
sa: Plasental antikor gecisi yeterli kabul edildiginden
bebege ek bir monoklonal antikor uygulanmasi 6ne-
rilmez.

2. Anne dogumdan >14 glin 6nce asilanmis olsa dahi,
maternal asilama durumundan badimsiz olarak, sid-
detli RSV hastaligi agisindan yiiksek risk tasiyan be-
beklerde monoklonal antikor uygulanmasi 6neril-
mektedir. Bu kapsamda, gebelik yasi <32 hafta olan
preterm bebekler ile kardiyopulmoner bypass, ECMO
veya exchange transflizyonu sonrasinda serum an-
tikor diizeylerinin azalmasi nedeniyle koruyucu an-
tikor diizeylerinin yeniden saglanmasi amaciyla ek
monoklonal antikor uygulanmasi 6nerilmektedir

3. Anne asili ancak asi dogumdan <14 giin 6nce yapll-
migsa (veya yapilmamissa): Plasental antikor gecisi
icin yeterli stire taninmadigindan, bebege monoklo-
nal antikor uygulanmasi 6nerilmektedir.
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RSV Spesifik Monoklonal Antikorlar
A. Palivizumab SYNAGIS (Kisa Etkili)

1998 yilindan beri FDA onayi bulunan palivizumab, kisa
yari dmri nedeniyle coklu doz uygulamasi gerektiren bir mo-
noklonal antikordur. Daha etkili ve tek dozluk alternatif ajan-
larin gelistirilmesi sonucunda, palivizumabin Amerika Birlesik
Devletleri'nde artik temin ve tercih edilmedigi bilinmektedir.
Bununla birlikte, yeni monoklonal antikorlara tam erisimin bu-
lunmadigr tlkelerde endikasyon dahilinde kullanimi devam
etmektedir. Endikasyonlari Tablo 5'te belirtilmistir (68,69).

AAP’nin 2014 yili akut bronsiolit 6nleme kilavuzunda,
palivizumabin RSV sezonu boyunca pretermler disinda se-
cilmis yiksek riskli gruplarda profilaktik amacla kullanila-
bileceginden bahsedilmistir. Bu kapsamda, konjenital kalp
hastaligi bulunan veya preterm dogum 6ykusi olan Down
sendromlu ¢ocuklar, yasamin ilk yilinda kronik akciger has-
taligina ait klinik bulgular gosteren kistik fibrozis hastalari,
solunum yolu sekresyonlarinin temizlenmesini bozacak du-
zeyde noromiskuler hastaligi veya konjenital solunum yolu
anomalisi bulunan cocuklar ile agir immiinsupresyonu olan
hematopoetik kok hiicre nakli alicilari bu risk gruplari arasin-
da belirtilmistir (69).

B. Nirsevimab BEYFORTUS™ (Uzun Etkili)

Temmuz 2023'te FDA tarafindan onaylanan uzun etkili bir
monoklonal antikor olan nirsevimab, glincel RSV profilaksisin-
de 6ne ¢ikan ajanlardan biridir. MEDLEY calismasinda, <35 hafta
gestasyonel haftada dogan preterm bebekler ile prematiriteye
eslik eden konjenital kalp hastaligi veya kronik akciger hastaligi
bulunan yiiksek riskli bebeklere, birinci ve ikinci RSV sezonla-
rinda nirsevimab veya palivizumab uygulanmistir. Katimcilar
rastgele olarak tek doz nirsevimab (takiben doért aylik plasebo)
veya aylik, bes doz palivizumab alacak sekilde randomize edil-

Tablo 5. Palivizumab endikasyonlari

Birinci sezon endikasyonlari:

e RSV sezonu baslangicinda 12 aydan kicUk olan, <29 hafta tim pre-
term bebekler

e 29 hafta-31 hafta+6 gin gebelik haftasinda dogan ve RSV sezonun-
da kronolojik yasi ¢ aydan kuctk preterm bebekler

e <32 hafta dogan ve dogumdan sonra ilk 28 giininde>%21 oksijen
gereksinimi olan pretermler.

e  Hemodinamik olarak instabil konjenital kalp hastaligi olan bebekler
(Kalp yetmezligi tedavisi alan, cerrahi gereksinimi olan, orta-agir pul-
moner hipertansiyonu olan). Hemodinamik stabil hastalarda kardi-
yoloji gorust alinmasi gereklidir.

ikinci Sezon Endikasyonlari

e Dogumdan sonra en az 28 gin oksijen gerektiren dolayisiyla BPD
tanisi alan ve ikinci RSV sezonu dncesindeki alti ay icinde ek oksijen,
kronik sistemik kortikosteroid veya bronkodilatdr tedavisine ihtiyag
duymaya devam eden <32 hafta preterm bebekler

e Dozaj: ilk dozu RSV sezonu éncesi baglanmak tizere, bes ay boyunca
her ay 15 mg/kg/doz seklinde uygulanir.

mistir. Katiimcilarin serumlarindan baslangicta (doz éncesi) ve
31,151 ve 361. glinlerde alinan 6rneklerde antikor diizeylerine
bakilmistir. Calisma sonuglari, nirsevimab uygulanan bebekler-
de RSV nétralizan antikor diizeylerinin palivizumab grubuna
kiyasla yaklasik 10 kat daha yiiksek oldugunu ve bu yiiksek di-
zeylerin yaklasik bir yil boyunca korundugunu géstermistir (68).
ARMONIE calismasinda ise nirsevimabin, >29 hafta gestasyonel
haftada dogan preterm ve term bebeklerde RSV ile iliskili alt so-
lunum yolu enfeksiyonu ve 6zellikle cok siddetli olgulara bagli
hastaneye yatislari anlamli diizeyde azalttigi gosterilmistir (70).
Bununla birlikte, <29 hafta gestasyonel haftada dogan preterm
bebeklerde nirsevimab kullanimina iliskin veriler halen sinirhdir.
Nirsevimabin endikasyonunun palivizumaba kiyasla daha genis
olmasi (saghkh bebekleri de kapsamasi), tek doz uygulanabil-
mesi ve daha uzun sireli koruyuculuk saglamasi gibi avantaj-
lari g6z 6niline alindiginda, erisilebilir oldugu durumlarda RSV
profilaksisinde siklikla tercih edilen bir secenek haline gelmistir.

RSV mevsiminden kisa bir siire dnce ve mevsim sirasinda
dogan bebeklerin yasamin ilk haftasinda RSV immiinglobulini
yapilmasi nerilir. Prematurelik veya diger nedenlerle uzun su-
reli hastane yatislar olan bebeklere, taburcu edilmeden 6nce
veya hemen sonra RSV imminglobulini yapilmalidir. Post-
menstriel yasi <32 hafta olan veya <1.6 kg agirliginda olan
bebeklerde RSV immiinglobulinin kullanimina iliskin glvenlik
verileri sinirhdir (71,72).

Birinci Sezon Endikasyonlari: RSV mevsiminde dogan
veya ilk RSV sezonuna giren sekiz aydan ku¢ik tim bebek-
lerde, maternal bagisiklamanin saglanmadigi (annenin gebe-
likte RSV asisi olmamasi) ya da asi durumunun bilinmedigi
durumlarda, dogumdan sonraki ilk hafta icinde tek doz nirse-
vimab uygulanmasi dnerilmektedir. Gebelikte RSV asilamasi-
nin rutin olarak uygulandidi Birlesik Krallik’ta ise bebeklere
yonelik nirsevimab kullanim endikasyonu daha secici tutul-
mustur. Bu kapsamda nirsevimab, 6zellikle altta yatan ek risk
faktorleri bulunan bebeklerde veya <32 gestasyon haftasin-
dan 6nce dogan preterm bebeklerde 6nerilmektedir (73).

ikinci Sezon Endikasyonlari: Nirsevimab, siddetli RSV
hastaligi agisindan riski devam eden sekiz ile 19 ay arasindaki
cocuklara (ilk RSV sezonunda palivizumab profilaksisi almis
olabilir), ikinci RSV sezonu 6ncesinde veya sezon sirasinda
uygulanabilmektedir. ikinci RSV sezonuna girerken nirsevi-
mab uygulanmasi 6nerilen risk gruplari asagida 6zetlenmis-
tir (Tablo 6) (63,74).

Kardiyopulmoner bypass, ECMO, exchange transflizyonu
sonrasl azalan serum nirsevimab diizeylerinin yeniden yeterli
koruyucu seviyelere ulastiriimasi icin ek doz 6nerilmektedir
(Tablo 7). Rutin kan transfliizyonu sonrasinda tekrar doz ge-
rekmemektedir (67).

C. Clesrovimab ENFLONSIA™

Adustos 2025 itibariyla FDA onayi almis olan yeni bir mo-
noklonal antikordur.
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Tablo 6. Agir RSV enfeksiyonu icin risk faktorleri ve ikinci sezon 6nerileri

Agir RSV enfeksiyonu riski daha yiiksek olan bebekler

<37 hafta dogan bebekler (tek basina ikinci sezon endikasyonu
olusturmaz)

RSV mevsiminin baslamasindan dnceki alti ay icinde sdrekli olarak
solunum destedi, oksijen tedavisi veya kronik ilag tedavisi gerektiren
BPD dahil kronik akciger hastaligi olanlar.

Ikinci RSV sezonunun baslamasindan énceki alti aylik periyotta kro-
nik kortikosteroid, ditretik veya ek oksijen gibi tibbi destek gerekti-
ren kronik prematire akciger hastalari.

Agir derecede badisiklik sistemi baskilanmis cocuklar.

Solunum sistemini etkileyen ve/veya blylme geriligi olan kistik
fibrozis hastalari. Kistik fibrozis tanisi olup; yasamin ilk yilinda pul-
moner alevlenme nedeniyle hastaneye yatirilan veya klinik stabilken
radyolojik bulgularinin devam etmesi agir akciger hastaligi belirtileri
olarak kabul edilir. Ayrica boya gére agirligi <10. persentilde olan kis-
tik fibrozis hastalari.

Hemodinamik olarak stabil olmayan kronik kalp hastaligi olanlar.
Solunum yolu salgilarinin temizlenmesini engelleyen néromaskdler
hastaligi ve konjenital solunum yolu anomalisi olup agir hastalik riski
taslyan cocuklar.

Down sendromu

ikinci sezon endikasyonlan

<37 gestasyon haftasinda dogum &ykist disinda ek bir risk faktora
bulunmayan bebekler ile listede belirtilen baska bir tibbi komorbi-
ditesi olmayan Down sendromlu bebekler disindaki cocuklar, ikinci
RSV sezonu boyunca siddetli RSV hastaligi agisindan yiksek risk gru-
bunu olusturmaktadir.

Dozaj: Nirsevimab intramiskdler yolla, viicut agirhgina gore tek doz
seklinde uygulanir. ilk RSV sezonu icin énerilen doz, viicut agirhigi <5
kg olan bebeklerde 50 mg/0.5mL, =5 kg olan bebeklerde ise 100
mg/mLdir. ikinci RSV sezonunda siddetli RSV hastaligi agisindan yiik-
sek riskin devam ettigi cocuklarda ise, viicut agirligindan bagimsiz
olarak 6nerilen doz 200 mg (ki ayr 100 mg/mL intramuskuler en-
jeksiyon) seklindedir.

RSV: Solunum sinsityal virtsd, BPD: Bronkopulmoner displazi.

Tablo 7. Kardiyopulmoner Bypass sonrasi nirsevimab ek doz onerileri

Durum Oneri
BirinciRSV | e Cerrahi girisim, nirsevimab uygulanmasini izleyen 90
sezonu gln icinde gerceklesmisse;
o Uygulanacak ek doz, cocugun o andaki vicut
agirligina gore belirlenmelidir
o  <5kgicin 50 mg/0.5mL, =5 kg i¢in 100 mg/mL
e Uygulama tzerinden 90 gtinden fazla stre ge¢misse;
o Uygulanacak ek doz viicut agirigindan bagim-
sizdir
o 50 mg/0.5mL olarak &nerilmektedir.
Ikinci RSV e  Cerrahi girisim, nirsevimab uygulamasini izleyen 90
sezonu gln icinde gerceklesmisse;

o  Uygulanan ek doz viicut agirhigindan bagimsiz-
dir
o 200 mg (iki ayri 100 mg/mL intramuskuler enjek-
siyon) uygulanmalidir.
e  Uygulama tzerinden 90 gtinden fazla stre gegmisse;
o Uygulanan ek doz vicut agirhdgindan bagimsiz-
dir
e 100 mg/mL olarak 6nerilmektedir

RSV: Solunum sinsityal virGsa.

Ozellikleri ve Dozaj: Diger ajanlardan farkli olarak <12
ayhk bebeklerde kullanim icin onay almistir. Bebegin vicut
agirhgindan bagimsiz olarak tek doz 105 mg/0.7ml intram{is-
kiiler olarak uygulanmaktadir. Kardiyopulmoner bypass ile
kalp ameliyati geciren veya ilk RSV sezonuna giren bebekler
icin, bebek ameliyattan sonra stabil olur olmaz ek bir 105 mg
doz onerilir.

RSV enfeksiyonunun dnlenmesi icin klinik karar ve uy-
gulama algoritmasi

Maternal asi durumu, bebegin postnatal profilaksi ihtiyaci-
ni dogrudan belirler:

e Anne asili ve agi dogumdan >14 giin 6nce yapilmissa: Pla-
sental antikor gecisi yeterli kabul edildiginden bebege ek
bir monoklonal antikor uygulanmasi énerilmez.

e Anne asili ancak asi dogumdan <14 giin 6nce yapilmissa
(veya yapilmamissa): Plasental antikor gecisi icin yeterli
stre taninmadigindan, bebege monoklonal antikor uygu-
lanmasi 6nerilmektedir.

e Anneasisizise: ilk RSV sezonunda dogan ve <8 ay olan be-
beklere ilk doz monoklonal antikor uygulanir. Bu gruptaki
riskli bebeklere ikinci sezonda (8-19 ay arasi) uygulama
tekrar onerilir.

e Annelerinin asi durumundan bagimsiz olarak: RSV asisi-
na yeterli bir bagisiklik yaniti gésteremeyen annelerden
dogan bebekler, <32 hafta preterm bebekler, insan im-
miinyetmezlik virlisi pozitif anne bebeklerine, kardiyo-
pulmoner bypass geciren, ECMO uygulanan veya exc-
hange transflizyonu yapilan bebeklere, RSV hastaliginin
agir gegmesine sebep olan (6rnegin, hemodinamik ola-
rak stabil olmayan konjenital kalp hastaligi olanlar) <8
ay olan bebeklere ilk doz monoklonal antikor uygulanir
(63,74,75).

e Monoklonal antikorlar hastanede yatarken uygulanabi-
lir, rutin cocukluk cagi asilari ile ayni zamanda yapilabilir,
canli agilar ile arasinda zaman birakilmasi gerekmez (74).

e  Riskligrupta yeralan (8-19 ay) bebekler icin ikinci sezonda
profilaksinin tekrarlanmasi gerekir.

Sonu¢

Bagisikhk sistemi tam olarak olgunlasmamis olan preterm
bebekler, zamaninda dogan bebeklere kiyasla asi ile 6nlene-
bilir enfeksiyonlar agisindan daha yuksek risk altindadir. Stan-
dartlastinlmis asilama kilavuzlarinin eksikligi ve prematiiriteye
iliskin klinik kaygilar, bu grupta asilama suireclerinde gecikme-
lere yol acabilmektedir. Sonuc olarak, preterm bebeklerin za-
maninda ve eksiksiz asilanmasini saglamak amaciyla mevcut
literatir ile cesitli ulusal asilama programlari incelenmis olup,
elde edilen veriler dogrultusunda preterm bebeklere yonelik
Gocuk Enfeksiyon Hastaliklari ve Bagisiklama Dernedi asilama
Onerileri 6zeti Tablo 8'de sunulmustur.
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Tablo 8. Preterm bebek asi onerileri

Asi / Durum

Uygulama Onerisi

Hepatit B

HBsAg pozitif veya HBsAg durumu bilinmeyen annelerden dogan bebeklere, dogum agirligindan bagimsiz olarak, dogumu
takiben ilk 12 saat icerisinde hepatit B asisi ile birlikte HBIG uygulanmalidir.

Annesi HBsAg pozitif olan ve dogum agirligr <2000 gram olan bebeklerde, dogumda hepatit B asisi uygulanir fakat bu doz
primer seriye dahil edilmez; postnatal birinci ayda monovalan hepatit B asisi tekrar yapilmali ve heksavalan asi ile diger
dozlar tamamlanmalidir.

Annesi HBsAg negatif olan ve dogum agirligi <2000 gram olan bebeklerde, dogumda hepatit B asisi uygulanmis olsa
dahibu doz, immn yanitin yetersizligi nedeniyle primer seri kapsaminda degerlendirilmez. Bu nedenle asilama, postnatal
birinci ayda veya bebek 2000 grama ulastiginda yeniden baslanmali ve devam dozlari heksavalan asi ile strdtrtlmelidir.
Annesi HBsAg negatif olan ve dogum kilosu >2000 gram olan bebeklerde hepatit B dogum dozu uygulanir ve devam
dozlar heksavalan asi ile devam edilir.

Eger HBIG verildiyse 9-12. ayda seroloji takibi dnerilir

DaBT-Hib-IPV-Hepatit B

Gestasyon haftasi ve dogum agirligindan bagimsiz olarak kronolojik yasa gore ikinci, dordinci ve altinci aylarda primer seri
ve 18. ayda rapel doz (3+1) olarak uygulanmalidir.

Cok erken premature (<28 hafta) veya ¢ok disik dogum agirlikli (<1500 gram) bebeklerde hastanede izlenirken ilk doz
sonrasl 24-48 saat kardiyorespiratuvar monitorizasyon onerilir.

KPA e Gestasyon haftasindan bagimsiz, kronolojik yas esas alinarak term bebeklerle ayni zamanda ve ayni dozda, ikinci ve dordiin-
cl aylarda primer dozlar ve 12. ayda rapel doz (2+1) olarak uygulanir.
e Yiksek riskli veya <28 hafta preterm bebeklerde ikinci, dordinci ve altinci aylarda primer seri ve 12. ayda rapel (3+1) semasi
tercih edilmesi dnerilir.
e Heksavalan kombine asi ile es zamanli yapilabilir.
BCG e >34 hafta gestasyonel yasi olanlarda kronolojik yasa gore uygulanmalidir.
e <34 hafta dogan preterm bebeklerde ise genellikle postkonsepsiyonel 34 hafta tamamlandiktan, en az iki aylik ve >2000
gram olduklarinda uygulanmasi onerilir.
IPV-OPV e Preterm bebeklerde hastanede yatis stiresince IPV, heksavalan kombine asinin bir bileseni olarak ikinci, dordiinct ve altinc
aylarda primer seri ve 18. ayda rapel doz (3+1) olarak uygulanir.
e OPVise taburculuk sonrasi, ulusal asi takvimine uygun olarak altinci ve 18. ayda yapilmasi dnerilir.
e Riskli bolgelere seyahat s6z konusu oldugunda ise yenidogan déneminde OPV uygulanabilir.
e OPV'nin mutlak kontrendikasyonlarr arasinda immin yetmezlik ve ciddi alerjik reaksiyonlar yer almaktadir
e Preterm bebeklerde gecirilmis nekrotizan enterokolit dykusd veya diger kronik bagirsak hastaliklarinin varligr mutlak kont-
raendikasyon olmamakla beraber, bu hasta grubunda ulusal asi programi kapsaminda IPV ile koruyucu immdn yanitin
saglanabilmesi, tlkemizde poliovirls vakalarinin gordlmemesi ve paralitik hastalik stirveyansinin etkin sekilde yurittltyor
olmasi dikkate alindiginda, bu ¢ocuklara rutin olarak OPV uygulanmamasi énerilmektedir.
KKK-Sugicegi e KKKaglisi ve sugicedi asisi, gestasyon haftasi ve dogum agirligindan bagimsiz olarak kronolojik yasa gére uygulanmalidir. ilk
doz genellikle 12. ayda uygulanir.
e  Salgin durumunda 6-11 ayda erken doz olarak planlanabilir. 6-11 ayda yapilan erken doz primer asi dozu olarak sayilma-
malidir.
e Kan Urlnd veya immin globulin alan bebeklerde, pasif antikorlarin immun yaniti baskilamasi nedeniyle uygun sdreler
gozetilerek asi planlanmalidir (Tablo 4).
Hepatit A Asis e  Gestasyon haftasindan bagimsiz olarak kronolojik yasa gore 12. aydan itibaren iki doz (en az alti ay arayla) uygulanmalidir.
Rotaviriis e Gestasyon haftasindan bagimsiz olarak kronolojik yasa gore altinci haftadan itibaren baslanmali; ilk doz 15. haftadan 6nce
uygulanmalr ve seri sekizinci aydan dnce tamamlanmalidir.
e YYBUde yatis sirasinda da uygun enfeksiyon kontrol &nlemleri alinarak asilama yapilabilir.
influenza e Gestasyon haftasindan bagimsiz olarak kronolojik yasa gore altinci aydan itibaren uygulanmali ve her influenza sezonunda
tekrarlanmalidir.
e llkkezasllanacak alti ay—sekiz yas arasi cocuklarda en az dért hafta arayla iki doz, sonraki yillarda tek dozla devam edilmelidir.
e Influenza sezonunda dogmus alti aydan kiictk preterm bebeklerin korunmasinda, gebelikte asilanmamis annelere tabur-
culuk dncesinde ve bebekle yakin temas edecek bakim verenlere influenza asisi uygulanmasi énerilmektedir.
Meningokok e  Gestasyon haftasi ve dogum agirligindan bagimsiz olarak kronolojik yasa gére MenACWY-TT altinci haftadan itibaren uy-

gulanmalidir.

Gestasyon haftasi ve dogum agirligindan bagimsiz olarak kronolojik yasa goére MenB ilk doz iki aylikken baslanarak primer
seri ve rapel doz (2+1) olarak tamamlanmalidir.

Gok erken preterm (<28 hafta veya <1500 g) bebeklerde ilk doz sonrasi 48-72 saat kardiyorespiratuvar monitorizasyon
gerekebilir.
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Tablo 8. Preterm bebek asi dnerileri (devami)

Asi / Durum Uygulama onerisi
RSV Bagisiklama e RSV bagisiklama uygulamalari, maternal asilama (gebeligin 32-36. haftalar arasinda) ve/veya palivizumab, nirsevimab gibi
Uygulamalari monoklonal antikorlardan olusur.

Anne asili ve asi dogumdan >14 giin 6nce yapllmissa: Plasental antikor gecisi yeterli kabul edildiginden bebege ek bir
monoklonal antikor uygulanmasi dnerilmez.

Anne dogumdan >14 gin énce asilanmis olsa dahi, maternal asilama durumundan bagimsiz olarak, siddetli RSV hastalig
acisindan yuksek risk taglyan bebeklerde monoklonal antikor uygulanmasi énerilmektedir. Bu kapsamda, gebelik yasi <32
hafta olan preterm bebekler ile kardiyopulmoner bypass, ECMO veya exchange transflizyonu sonrasinda serum antikor
dizeylerinin azalmasi nedeniyle koruyucu antikor diizeylerinin yeniden saglanmasi amaciyla ek monoklonal antikor uygu-
lanmasi énerilmektedir

Anne asili ancak asl dogumdan <14 gin once yapiimissa (veya yapilmamissa): Plasental antikor gecisi icin yeterli stre
taninmadigindan, ik RSV sezonunda dogan, <8 aylik preterm bebeklere, tek doz nirsevimab, dogumdan itibaren (tercihen
taburculuk 6ncesi veya ilk bir hafta icinde) yapiimasi dnerilir.

Agir RSV hastaligi agisindan riski devam eden preterm bebeklere ikinci RSV sezonu sirasinda tekrar monoklonal antikor
yapilmasi onerilir.

Konjuge pnémokok asilarl.

DaBT: Difteri, tetanos ve aselller bogmaca, Hib: Haemophilus influenzae tip b, HbsAg: Hepatit B yiizey antijeni, HBIG: Hepatit B immuinglobulini, IPV: inaktif poliovirs asis,
OPV: Oral poliovirts asisi, RSV: Solunum sinsityal virtist, ECMO: Ekstrakorporeal membran oksijenasyonu, KKK: Kizamik-Kabakulak-Kizamikgi, BCG: Bacillus Calmette-Guérin, KPA:
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