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RSV hematolojik maligniteli hastalarda “soguk alginlig1” degil

.. — USYE haftalarca sirebilir, sinirlanmaz
— 3-7 glinlik USYE, kendini sinirlar

_ — Sacilim 3-4 haftaya, hatta aylara uzar
— Viral sacilim 3-8 giin

_ o A ASYE'ye progresyon tedavisiz %30-40
— Alt solunum yolu tutulumu nadir (<%1 eriskin)

s ) . . — Hem humoral hem hiicresel yanit yok/yetersiz
— Notralizan antikor + hafiza T hicresi hazir

- . _ — Tani zorunlu: ampirik yaklagim yaniltir
— Tani klinik; PCR ¢ogu zaman gereksiz

i . A Tedavi = destekleyici, ribavirin?
— Tedavi = destekleyici



LITERATUR - EPIiDEMiYOLOJI

%30-37 %24-44  %21-83 %8,7

HM/HKHN alicilarinda solunum viral 2000 yili sonrasi serilerde USYE’den alt HKHN alicisinda RSV-ASYE mortalitesi 100. glin enfeksiyon iliskili mortalite;
enfek5|.yonlar| icinde RSV p?YI (ABD) — solunum yolu .enfek5|yonuna (ASYE) (seriler arasi degisken) ASYE gelistiyse %18
influenzadan sonra ikinci ilerleme

e Konak faktorleri belirleyici:

e Klinik seyri RSV A/B alt tipi degil, dogrudan konakginin immun yetmezlik derecesi belirler (n6tropeni ve lenfopeni !!!)

e Hematolojik maligniteli 181 hastalik calismada; I6semide ASYE ilerleme %73, multipl miyelomda %27 oraninda bildirilmis, lenfoma hastalarinda
ise ASYE'ye ilerleme saptanmamistir.

e Mevsimsel ve nosokomiyal:
e Pandemi sonrasi degisen epidemiyoloji, mevsim disi salginlar, uzayan sezon

e KHN Unitelerinde ve onkoloji servislerinde ¢ok sayida nozokomiyal salgin bildirilmis; infeksiyon kontrol énlemleri etkili.

Khawaja & Chemaly, Haematologica 2019; Micé-Cerda ve ark., Transplant Cell Ther 2025.



LITERATUR - KLiNiK EVRELEME

USYE -- ASYE

USYE

Burun akintisi, siniizit, otit, farenjit + PCR (+)
Alt solunum yolu semptomu yok;

grafi/BT’de infiltrasyon yok

O 3 100. giin mortalite
O 4/128 epizod - allo-KHN, 2013-2023

Olasi ASYE

Nazofarenks/balgamda RSV + yeni pulmoner
infiltrasyon

Trakeit, bronsit, bronsiolit, pndmoni bulgulari;

alt solunum yolu 6rnegi yok

100. giin mortalite
3/34 epizod - allo-KHN, 2013-2023
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e Ates bir uyari isaretidir: RSV tanisi aninda ates, ASYE’ye ilerleme ile gticli iliskili
* PCR pozitifligi tek basina evre degildir — toraks BT ve oksijenasyon olmadan risk siniflamasi eksik kalr.

Mico-Cerda ve ark. 2025;Waghmare ve ark. J Infect Dis 2017; Seo ve ark. CID 2014.

Kanitlanmisg ASYE

Klinik + radyoloji + BALUda RSV RNA

BAL ¢ogunlukla O, agisindan stabil ama radyolojik
olarak agir hastada

100. giin mortalite

/() 2 l 11/45epizod - allo-KHN, 2013-2023



USYE — ASYE progresyon risk faktorleri

- Hematolojik / immiinolojik —
e Notropeni ANC <500/uL
e Lenfopeni ALC <200/uL — ikisi birlikte en gicli ikili
= Nakille iliskili
— Pre-engrafman dénem (<30 giin) — en yiiksek risk penceresi
— Miyeloablatif hazirlama rejimi
— Allojenik nakil, uyumsuz/haploidentik donor
— T hicre deplesyonu (ATG, alemtuzumab)
= Tedaviyle iliskili / klinik
— Sistemik kortikosteroid - akut veya kronik GVHH
— Yas 240
— Hipogamaglobulinemi (1gG <400 mg/dL)

— Eslik eden diger enfeksiyonlar

A Bagimsiz
e Kordon kani kok hiicre kaynagi

e Dondr/alict HLA uyumsuzlugu

Ortak dil, risk tabanl tedavi karari
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LITERATUR - RiSK SINIFLAMASI

Immiinyetmezlik Skorlama Indeksi (ISI) — MD Anderson Kanser Merkezi, 2014

Degisken m ISI kategorisine gore sonuglar (%)

Lenfosit sayisi < 200/uL 3

Shah 2014 (turetme) Mortalite

69/147 /21
Yas > 40 2 n=69/147/
Miyeloablatif hazirlama rejimi 1 ASYE'ye ilerleme 7 15 42
GVHD (akut veya kronik) 1 :/]erig7 §02106/(§|ngapur) Mortalite 0 20 14
Kortikosteroid kullanimi 1
ASYE'ye ilerleme 6 15 29

Erken nakil donemi (< 30 gilin) veya pre-engraftman 1

Damlaj 2015 (Mayo) .
Toplam 12 n=11/28/6 Mortalite 0 4 50

Dusuk risk Orta risk Yiiksek risk

IS1 0-2 NERS S| 7—12 Skorun sinirlari

e Allo-KHN alicilari icin gelistirildi ve dogrulandi;

Influenza, hCaV, rinoviriis, adenoviriis ve SARS-CoV-2 icin de 6ngdriicii dederi gosterildi. . .. e er . . ~ .
f ‘ ‘ g geng e Otolog KHN ve nakil disi hematolojik malignite icin dogrulanmis bir

skor yok.

Shah DP ve ark. Blood 2014;123:3263-8; Khawaja & Chemaly 2019. 5



LITERATUR - DIS DOGRULAMA, MOLEKULER DONEM

Valencia*™ kohortu: 207 allo-KHN alicis1, 262 RSV epizodu (2013-2023)

100. giin mortalite — ISI kategorisi 100. giin mortalite — lenfosit (x10%L) 100. glin mortalite — klinik evre
30 A 29% 30 A 30 A
24% 24%
20 A 20 A 20 A
12%
10 8% 10 - 10 A 9%
4% o
2% 3%
0 A 0 0
Disuk (0-2) Orta (3-6) Yiksek (7-12) USYE Olasi ASYE Kanitlanmis ASYE
@ ASYE %39 G ASYE i¢in bagimsiz risk e Mortalite icin bagimsiz risk @ Ribavirin pratigi
Olasi %18 + kanitlanmis %21; Yuksek ISI hem ASYE ilerlemesi hem Mortalite modelinde lenfopeni Ribavirinin USYE evresinde
hastaneye yatis %39, O, destegi %15, mortalite igin bagimsiz risk faktori kategorize edilince ISI'nin etkisi baslanmasi koruyucu
YBU %5 lenfosit sayisina devroluyor:

200-1000aras! lenfosit HR 8

Mico-Cerda M ve ark. Transplant Cell Ther 2025;31:325.e1-17 6



LiTERATUR - RIBAVIRIN KANITI

Metaanaliz: 15 calisma (1 RKC + 14 gozlemsel), 1.125 hasta

Havuzlanmis OR (%95

Karsilastirma GA) Kesinlik
Tim nedenlere bagh mortalite (13 ¢calisma) - 0,81 (0,40-1,66) Dusuk
RSV’ye bagh mortalite (3 calisma) - 0,48 (0,11-2,15) Cok dustk
Mortalite — ribavirin ASYE evresinde baslandi (3 ¢alisma) . 0,19 (0,07-0,51) Orta
|
Mortalite — diizeltilmis OR bildiren ¢alismalar (4 ¢alisma) . 0,41 (0,23-0,74) Orta
USYE -> ASYE ilerleme, tiim formiilasyonlar (6 galisma) B 0,38 (0,14-1,01) Gok duisiik
USYE - ASYE ilerleme, aerosol ribavirin (5 ¢alisma) . 0,27 (0,09-0,80) Diistik
|
0,05 0,1 0,2 0,5 1 2 5
<« Ribavirin lehine Ribavirin aleyhine »

= En belirgin sagkalim yarari; tedaviye ASYE evresinde baslanan hastalarda saptanmistir
= Kafa karistirici faktorlerin diizeltildigi analizlerde (diizeltilmis OR) mortalite oraninda %59 azalma izlenmistir
= USYE'den ASYE'ye ilerlemeyi 6nlemede ise aerosol formiilasyonun anlaml bir koruyuculuk sagladigi gésterilmistir.

ManothummethaK ve ark. Clin Microbiol Infect 2023;29:1272-79 7



LITERATUR - UYGULAMA

Ribavirin pratigi: formiilasyon, doz, giivenlik ve adjuvanlar

Aerosol

e Teratojen: personel maruziyeti,

e Uygulama zorlugu,

e Negatif basinch oda;

e (ASTCT-ECIL-4) FDA onayh tek form;
e Cok pahali;

e Turkiye'de yok

Adjuvan ve yeni ajanlar

IVIG

Retrospektif veriler karisik; RSV'ye 6zgiil
antikor icerigi dlistk. ECIL-4: ASYE'de
ribavirin + IVIG; hipogamaglobulinemide
(18G <300—400 mg/dL) replasman.

Oral

e 600-800 mg 2x1 veya 600 mg 3x1
(maks 1.800 mg/glin) ya da 15-60
mg/kg/gun

¢ Aerosolle ilerleme ve 30/60. gln
mortalite farki yok

e MD Anderson algoritmasinda
birinci secenek;

e HCV deneyimi

Palivizumab

Tedavide sagkalim yarari gosterilemedi (90
glin mortalite %11 vs %17, AD); salginda
profilaksi olarak umut verici (Kassis 2010).

Khawaja & Chemaly 2019; Foolad ve ark. CID 2019; Manothummetha 2023; Hirsch ve ark. ECIL-4, CID 2013.

Intravenoz

¢ 33 mg/kg yukleme > 16 mg/kg x
4/gln, 4 giin - 8 mg/kg x 3/gln
(semptomlar diizelene dek)

e Erisim cok kisitli

e Pre-engraftmanda agir olgu
serilerinde kullanilmis (Gueller
2013)

Presatovir

Oral flizyon inhibitord; iki faz 2b ¢alismada
viral ylik ve ASYE komplikasyonlarini
azaltmadi (lenfopenik alt grup harig).

Glivenlik

e Hemolitik anemi: Hb dislsi -1,66
vs -0,51 g/dL; transfiizyon %92 vs
%17

o Nefrotoksisite, dokiintii; GiS
GVHD’de laktik asidoz olgusu
e GFR’ye gore doz;

¢ Gebe personel/temasli 6nlemi.

Arastirma

EDP-938 (replikasyon inhibitord, faz 2),
ALVR106 (multivirtis T hucreleri, faz 1/2);
ALX-0171 durduruldu.



LITERATUR - TEDAViIi ALGORITMASI

MD Anderson algoritmasi: evre + ISI karari belirler

Allo-KHN alicisinda RSV tanisi (PCR)

Damlacik + temas dnlemleri
ASYE’yi dislamak icin akciger grafisi / toraks BT

RSV USYE RSV ASYE
ISI - ASYE’ye ilerleme riski ISI = mortalite riski - bronkoskopi diisiin

Orta risk

ISI 3—6 Tiim risk kategorileri (1SI 0-12)

Ribavirin gerekmez; Oralnritza\iirin Or.z?l rit{a.vlrin Oral ribavirin basla* + IVIG diisiin
yakin izlem dusin onerilir

* Oral alamayan hastada aerosol formiilasyona gegilir. ECIL-4 (2013) da ASYE’de ve allo-KHN siirecindeki/yiiksek riskli USYE’de ribavirin (+ IVIG) 6nerir.

Khawaja & Chemaly, Haematologica 2019



LITERATUR - ZAMANLAMA VE GEGC SONUGLAR

Nakli ertelemek, akcigeri izlemek

Nakil 6ncesi RSV: erteleme stratejisi @ RSV sonrasi uzun donem: akciger izlem

* Peck 2004 (Seattle): Nakil éncesi RSV saptanan hastalarda nakli  Akciger fonksiyonu: FEVy'de 2%10 dusus bronsiolitis obliterans ile
erteleme stratejisi sagkalimi artirdi iliskili; RSV ve parainfluenza FEV, kaybiyla baglantili.

e Campbell 2015: Allo-KHN 6ncesi solunum virlisii saptanan 116 hastada e Diflizyon kapasitesi: 3. ayda dusik, 1 yil stirGyor; subklinik sacilimin
100. giin mortalite daha yliksek — viris tipinden bagimsiz. hava yolu inflamasyonunu artirdig1 distnuliyor.

¢ MD Anderson pratigi: RSV(+) adayda nakil = 2 hafta ertelenir; e BOP gelisenlerde mortalite HR 2,7 — solunum virlisi 6yklist kronik
semptomlar dizelip tekrar PCR ile karar verilir. akciger GVHD’sinin habercisi olabilir.

e Pratik nokta: Tarama hazirlama rejimi BASLAMADAN yapilmali — e Oneri: RSV sonrasi 3. ay ve 1. yilda SFT (FEV,, DLCO) — hem prognoz
busulfan/melfalan verildikten sonra hiicre infiizyonu ertelenemez. hem GVHD izlemi igin.

e Otolog nakil: Kanit allojenik agirlikli; ancak aplazi déneminde ASYE riski
otologda da gecerli.

Peck ve ark. CID 2004; Campbell ve ark. CID 2015; Erard 2006; Seo 2013; Khawaja & Chemaly 2019. 10



LITERATUR - KORUNMA

Korunma: enfeksiyon kontrol paketi ve asi1 ¢agi

El hijyeni uyumu
Salgin kontrollnin temeli.

Temas + damlacik onlemleri

Ziyaretgci kisitlamasi ve personel egitimi
Cocuk ziyaretci xxx

Kohortlama
RSV(+) hastalarin ayri oda/alanda toplanmasi, ekip ayrimi

Asemptomatik hasta taramasi
Ayni tedavi alanindaki hastalarin taranmasi (salgin/temas durumunda)

Salginda palivizumab profilaksisi
KHN Unitesi salgininda 16 asemptomatik hastaya tek doz - 0 enfeksiyon (Kassis
2010)

000000

Khawaja & Chemaly 2019; Kassis ve ark. BBMT 2010; Gala ve ark. JAMA 1986; Papi, Walsh, Wilson — NEJM 2023.

@ Asi 2023 yilindan bu yana

o Ug pre-F asi

¢ Adjuvanli RSVPreF3 (Arexvy), bivalan RSVpreF (Abrysvo), mRNA-

1345 (mResvia) — blylk RKC’lerde ASYE’ye karsi yiksek etkinlik.

e ilk immiinojenite verisi allo-KHN alicilarinda 2025’te yayinlandi
¢ Koza stratejisi:

¢ Ev ici temaslilarin asilanmasi ve sezon boyunca maske/uzaklik —
bagisikhigl zayif hastayl korumanin dolayli yolu.

11



LITERATUR -

ASI IMMUNOIJENITESI

Allo-KHN alicisinda pre-F RSV asisi: Kim yanit veriyor? (n = 92)

Tum kohort

Nakil sonrasi 3—6 ay

Nakil sonrasi 7-12 ay

Nakil sonrasi > 12 ay

imminsupresif ilag yok

Siklosporin / sirolimus (+)

Lenfosit > 1,4 x10°/L

Lenfosit < 1,4 x10°/L

Son 3 ayda IVIG yok

Son 3 ayda IVIG (+)

Redjoul R ve ark. JAMA Netw Open 2025.

Serokonversiyon orani (%)

2.5 7.5 lCI)O
52%
11%
7%
76%
16%
71%
28%
58%
25%

Q

ikinci doz:

O Yanitsiz 8 hastanin 3’linde titre artisi

Q

“yanitsiza tekrar doz” stratejisi umut verici.

12
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Olgu 1 — 61 yas erkek, multipl miyelom, otolog KHN

Nakil haftasi — Subat 2026
Hematolojik oykii

. 09.02 Otolog KHN igin yatis — 6ksiiriik + balgam mevcut
e Subat 2025: plazmasitom ile prezentasyon - multipl miyelom; 1 kir

VRd + 4 kiir Dara-VRd; pelvik radyoterapi; ¢ok iyi kismi yanit (VGPR),
ECOG 0.

e Kasim 2025 mobilizasyon: siklofosfamid 1,5 g (10.11) ile yetersiz
toplama - pleriksafor (19.11) ile yeterli CD34*. Yatista tek ates (ANC . 10.02 Hazirlama rejimi (MM otolog protokolii) — gegici femoral kateter; solunum
1.550, CRP 1) - kiiltiirler + piperasilin-tazobaktam. virsti taramast hazirlama ONCESI yapiimadi

e Ek tanilar/kodlar: hipogamaglobulinemi, polin6ropati.
e Solunum semptomu: Subat yatisindan itibaren 6ksuriik ve balgam — o
“hastane yatisindan beri var”. . 11.02 Solunum viral paneli: RSV A/B POZITIF — hazirlama rejimi verilmis — hiicre

inflizyonu artik ertelenemez.
Damlacik ve temas izolasyonu uygulandi

. 13.02 Otolog KHN (D0) — nakil ertelenmedi; G-CSF; standart destek

Mevsim ve kaynak: Subat = RSV sezonunun zirvesi; yatista semptomatik -
toplum kaynakli enfeksiyon

14



NaKkil sonrasi seyir: “febril notropeni” ¢cercevesinde yonetilen bir RSV

D+3 (16.02) kateter kilttri: koagulaz-negatif stafilokok (kontaminasyon?); femoral kateter cekildi

D+5 (18.02) 38,1 °C, titreme — ANC 0 (2 giindiir), CRP 1, sulu ishal x4, dksiiriik azalmis. Meropenem + vankomisin, GIS paneli.

D+6 (19.02) HRCT — her iki alt lob posteriorda sentrilobiiler nodiiler dansiteler, peribronsiyal kalinlasma, bronsit — “tipik/atipik viral
sureg”

D+7 (20.02) Tekrar panel: RSV A/B POZITIiF — ates 37,8; CRP 42. mevcut tedavi devam

D+9 (22.02) 38,2 °C, bilateral ral — CRP 1->42->65->118; prokalsitonin 0,09; kan kiiltiirleri sinyal yok; GiS paneli negatif. “

D+10 (23.02) Engraftman (notrofil)

e Ribavirin —?
D+15-18 lyilesme -taburcu

15



Skor “resmi” degil, risk gercek: otolog alicida ISI bilesenleri

Degisken Olgudaki durum “

RSV icin ilerleme belirtegleri olguda var mi?

Notrofil < 500/plL ANC 0 — D+3’ten itibaren derin nétropeni 3
. No6tropeni <500 + lenfopeni <200 birlikteligi VAR
Lenfosit < 200/puL Aplazi donemi 3
Yas > 40 61 yas 2 . Ates (RSV tanisi aninda; OR 8,5) VAR
Miyeloablatif hazirlama MM otolog protokolii (yiiksek doz) 1
. Ribavirin verilmemesi (ilerleme ile iliskili) VAR
Erken dénem / pre-engraftman D+5-D+10 1
Kortikosteroid D+10’da “steroid almakta” 1 . Hipogamaglobulinemi VAR
GVHD Otol kil — yok .
LR - Onceki/eszamanli otolog KHN VAR
TOPLAM Yiiksek risk bandi (7-12) =11

Hipoksi/ O, gereksinimi YOK

Nozokomiyal kazanim HAYIR — yatista semptomatik (toplum kaynakh)
Dikkat: 1Sl allojenik KHN’de gelistirildi ve dogrulandi; otolog/HM icin dogrulanmis skor yok.
Otolog KHN hastada skor hesaplamak yontemsel olarak tartismali.

Evre Olasi ASYE (nazofarenks + yeni infiltrasyon; BAL yok)



“Ribavirinsiz iyilesti” — tedaviye gerek var miydi?

@ Sonug¢ neden iyi olabilir? o Eksikler/kagirilan firsatlar

Evre: olasi ASYE, kanitlanmis degil. e Hazirlama rejimi 6ncesi test yapilmadi: nakil erteleme
Oksijenasyon: hipoksi ve O, gereksinimi hi¢ olmadi — ASYE'de e Karar aninda bilinen: ANC 0, pre-engraftman, ates, ylukselen CRP,
mortalitenin ana belirtecglerinden biri. infiltrasyon, bilateral ral - yuksek risk.

Konak: otolog nakil — T hiicre toparlanmasi hizli, GVHD yok, kalsindrin e Bulas: D+7’de PCR hala pozitif = uzamis sagihm.

inhibitord yok; nétropeni kisa surdd.

Ribavirin: anemi vb

"Otolog hasta dusuk risklidir" RSV icin gecerli degil.
* Notropenik ve lenfopenik pencerede yakalanan RSV alt solunum yoluna inebilir
e Ozellikle miyelom ve lenfoma hastalarinda; uzun siireli tedavi, hipogamaglobulinemi, anti-CD38/anti-CD20 maruziyeti

19



Olgu 2 — 56 yas erkek, KMML, tam uyumlu kardesten allojenik KHN

Nakil 6ncesi ve nakil — Subat 2026
Hematolojik 6ykii ve profilaksi

‘ 02.02 Yatis —

e KMML (ASXL1*): hidroksilireye yanitsiz = azasitidin (Mart 2025’ten
itibaren 10 kir) + ruksolitinib (~3 ay); dalak 3 cm kicildi; transflizyon
gereksinimi olmadi.
‘ 03.02 Tek ates 38,2 °C — ANC 1.500, CRP 39, odak yok.

e HBV: anti-HBc | itif kavir il kti filaksisi.
anti-HBc IgG pozitif - entekavir ile reaktivasyon profilaksisi Empirik antibiyotik yok, kiiltiir ve klinik izlem

e Diger: GFR 53-61 mL/dk; ruksolitinib sonrasi makulopapuler dokinti;
sol BPPV.

. 04.02 FLU/BU + ATG — miyeloablatif hazirlama rejimi basladi

. 10.02 Allojenik KHN (D0) — HLA tam uyumlu kardes, 5,57 x 106 CD34*/kg; G-CSF;
siklosporinile GVHD profilaksisi

20



D+7 (17.02) 38 °C — FEN

D+16 (26.02) Mukozit —

D+19 (01.03) Notrofil engraftmani — taburcu

D+28-35 GVHD yok —

D+63-71 (14-22.04) GiS GVHD yatisi —

Sistemik steroid yerine budesonid, hipogamaglobulinemide IVIG.

D+72 (23.04) Poliklinik - Solunum viral paneli: RSV A/B POZITIF, ayaktan takip

Asi

Degisken

Nétrofil < 500/pl

Lenfosit < 200/uL

Yas = 40

Miyeloablatif hazirlama

Erken dénem / pre-engraftman
GVHD

Kortikosteroid

TOPLAM

Olgudaki durum

Yok
Yok
56 yas

Yok

QIS
Yok

Orta risk (3-6)

Dogrulanmis kullanim alani: allojenik KHN — bu olguda skor birebir uygulanabilir.

21



RSV asis1 bu hastaya ne zaman ve nasil?

Sub 2026 Nis 2026 Agu 2026 Sub 2027 Eyl-Eki 2027

DO allo-KHN GIiS GVHD - IVIG - budesonid ~6,5 ay; siklosporin sirlyor 12. ay: imminsupresyon kesildi mi? Sezon 6ncesi asilama penceresi
Bugiin asilansa: beklenen yanit diisiik Oneri: zamanla, dogrula, ¢evreyi asila
e Nakil sonrasi < 12 ay: serokonversiyon %9 (3/32); 3—6 ay %11, 7-12 ay %7. ® Zamanlama: 212. ay, siklosporin kesildikten ve son IVIG’den >3 ay sonra,

lenfosit 21,4 x10%L iken; hedef Eyltl-Ekim 2027 0 i).
e Kalsindrin inhibitorii altinda: serokonversiyon %16 (5/32) vs %72. entost x107L iken; hedef Eyld m (sezon éncesi)

e Dogrulama: 4. haftada anti-pre-F 1gG (>4 kat artis); yanitsizda 5—7 hafta sonra

. . 0 PO
* Son 3 ayda IVIG: yanitsizlikla iliskili (%25 vs %58) — Nisan’daki 35 g IVIG. 51 oo (5 et S e

7 EULD Ll v et feniesnt <o = Ve ¢ Koza: ev ici temaslilar icin RSV asisi; tim ev halkina influenza ve COVID-19 asisi.

e Sezonda: kalabaliktan kaginma, maske, semptomlu ziyaretgi yasagi;
oksuruk/ateste erken PCR.

e Takvim: inaktif asi programi (pnémokok, influenza, Tdap, HBV) ile birlikte
planlanir.

24



Hematolojik Malignite

HCT / CAR-T Hiicre

* En uygun zamanlama: Tedaviye baslamadan 2 2 hafta oncesi ve son infuzyondan 2 6 ay sonrasi.
* B-hicre deplesyonu tedavileri alanlar icin: Son inflzyondan 2 6 ay sonrasini degerlendirin.
* En uygun zamanlama mumkin degilse, tedavi sirasinda uygulayin (bagisiklik yanit zayif).

* En uygun zamanlama: Nakil veya CAR-T tedavisi sonrasindaki 2 6. ay.

* B-hiicre deplesyonu alanlar icin: Son inflzyondan 2 6 ay sonrasi.
* ideal zamanlama disindaki acil durumlarda tedavi sirasinda da uygulanabilir (azalmis yanit riskiyle).

®IDSA

2 Eyliil 2026




KHN unitesi icin RSV yol haritasi:



YOL HARITASI - 1

Nakil oncesi: tara,

Tara

e RSV mevsiminde (Ekim—Nisan)
hazirlama rejimi BASLAMADAN,
solunum semptomu olan her
adayda? multiplex PCR

e Unitede salgin/temas varsa
asemptomatik adayda da tara

e Yatis anamnezinde okslirtk, burun
akintisi, ates sistematik sorgula

ertele, asila, egit

abule

Ertele

e RSV(+) = allo-KHN = 2 hafta
ertelenir (MD Anderson); otologda
hazirlama rejimi ertelenir

e Semptomlar diizelip tekrar PCR ile
karar; ertelemenin hematolojik
riski hematolojiyle birlikte tartilir

e Rejim verildikten sonra firsat kacar
— karar rejimden 6nce alinir

Peck 2004; Campbell 2015; Khawaja & Chemaly 2019; Redjoul 2025; NEJM 2023.

Asila

e >60 yas adaylar (ve Ulke ruhsatina
gore yiksek riskli 18-59)
mimkinse kemoterapi/nakil
ONCESI pre-F asl

¢ influenza, pnémokok, COVID-19
takvimi ile birlikte

e Ev ici temaslilarin asilanmasi (koza)

Egit

e Hasta/yakini egitimi: el hijyeni,
maske, semptomlu ziyaretci yasagi

o Ates/Oksurikte erken basvuru ve
dislk esikle PCR

e Personel: sezon basinda RSV
farkindalik ve izolasyon egitimi
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YOL HARITASI - 2

Tan1 aninda: evrele, skorla, izole et — ayni giin

|8 Evrele
e Toraks BT (HRCT): yeni infiltrat var mi? Yatis
BT’si ile karsilastir.

e Oksijenasyon: SpO,, O, gereksinimi —
mortalitenin ana belirteci.

e BAL: radyolojik olarak agir, O, agisindan stabil
hastada; kanitlanmis ASYE mortalitesi 2,5 kat.

e Ko-patojen: bakteri (%10-13), kiif
(galaktomannan), CMV, diger solunum virUsleri
(%31-37).

=P Skorla

e Allo-KHN: ISI 7 degiskenle hesaplanir ve
konsiltasyon notuna yazilir.

¢ Otolog / HM: né6tropeni <500, lenfopeni <200,
ates, hipogamaglobulinemi (IgG 6l¢), steroid.

e Ek agirlagtiricilar: HLA uyumsuz/kordon kani,
ATG, lenfosit 0,2—1 arasi bile risk.

¢ Skor karar degil, karar zemini: klinik gidis (CRP,
ates, ral) ile birlikte yorumlanir.

Seo 2014 / Waghmare 2017; Shah 2014 (ISI); Micé-Cerda 2025; Khawaja & Chemaly 2019.

izole et

e Damlacik + temas dnlemleri, tek oda veya
kohort; ekip ayrimi.

e Unite uyarisi: personel/ziyaretgi semptom
taramasi; semptomlu kisilere giris yasagi.

e Temasl hastalar: ayni alandaki alicilarda
ates/semptomda dusik esikle PCR; salginda
asemptomatik tarama.

e 22 nozokomiyal olgu = salgin: enfeksiyon
kontrol komitesi; palivizumab profilaksisi
(sinirh veri) tartisilir.
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YOL HARITASI - 4

izlem: Klirens, akciger fonksiyonu, as1 takvimi

© © O

Tedavi bitiminde

e Klinik yanit + tekrar PCR

e izolasyon: semptomlar bitip PCR
negatiflesince sonlandir —
imminsuprese hastada sacgilim 2—4
hafta strebilir

e Hb ve kreatinin son kontroliu

3. ay

e SFT: FEV4, DLCO tabani

* FEV/de 2%10 duslis - BOS
acisindan degerlendirme

e Engraftman/kimerizm izlemi (allo)

Khawaja & Chemaly 2019 (uzun dénem); Erard 2006; Seo 2013; Redjoul 2025.

12. ay

o SFT tekrari

e Asi uygunlugu: immiinsipresyon
kesildi mi? son IVIG 23 ay 6nce mi?
lenfosit >1,4?

e Sezon oncesi (Eylil—Ekim) planlama

¥

Asilama

e Tek doz pre-F asi; 4. haftada anti-
pre-F 1gG

e Yanitsizda 2. doz; koruma korelati
yok = enfeksiyon kontrolii strer

e Evici temaslilar ve her sezon
yeniden risk degerlendirmesi
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TARTISMA

Kanit bosluklari ve acik sorular

e Ribavirin icin RKC yok

* Tek RKC (Boeckh 2007) erken sonlandirildi (1/9 vs
2/5 ilerleme).

* Metaanaliz gozlemsel; endikasyon yanlihgi ve
heterojenite (1> %55-72).

* Kilavuzlar kullanimi 6neriyor = yeni RKC
etik/pratik olarak guc.

° Asi: immiinojenite # etkililigi

» KHN alicisinda klinik etkililik ve koruma
korelasyonu bilinmiyor.

> immiinsiiprese kohortlarin ~%40’1 serokonversiyon
saglamiyor.

> iki doz/rapel semasi, nakil &ncesi asilama ve T
hiicre yaniti arastiriliyor.

Skorlar eksik

U Otolog KHN ve nakil disi HM igin dogrulanmis skor
yok.

U ISI'nin lenfopeni katmanlamasi (<1 bile risk) ve
HLA uyumsuzlugu ile glincellenmesi 6neriliyor

@ Erisim ve mevzuat

¢ Tlrkiye’de aerosol ribavirin yok; oral ribavirin HCV
ruhsath = endikasyon disi basvuru;

** IVIG erisimi;

¢ pre-F asilarin ruhsat/geri 6deme durumu ve 18-59
yas yliksek risk endikasyonu dogrulanmali.

Boeckh 2007; Manothummetha 2023; Micé-Cerda 2025; Ogimi 2022 (Seattle skoru); Chemaly 2020 ve Marty 2020 (presatovir); Redjoul 2025; Karaba 2025.

6 Yeni antiviraller

Presatovir (flizyon inhibitord) iki faz 2b ¢alismada
basarisiz;

EDP-938 (replikasyon inhibitori) faz 2;

ALVR106 multiviriis T huicreleri faz 1/2.

Etkili ajan icin zamanlama (semptom baslangici) kritik.

e Unite pratigi

v Nakil tinitelerinde sezonluk tarama,
v" Kohortlama ve temasl taramasi,
v’ Kayit ve geri bildirim.
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