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Hangi asilari ne zaman yapmaliyiz?

Asllam‘ab -

Biyolojik Ajanlar
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Farkli Hastaliklarda Kullanilan Biyolojik Ajanlar

=

Psoriasis

. Infliximab
Anti-TNF Adalimumab

Etanercept

Secukinumab
Anti-IL-17 Ixekizumab

Brodalumab

) Guselkumab
Anti-IL-23 Risankizumab
Tildrakizumab

Anti-IL-12/23  Ustekinumab

v

Romatoid Artrit
(RA)

Infliximab
Anti-TNF Adalimumab
Etanercept
Golimumab
Certolizumab-pegol

Anti-IL-6 / IL-6R Tocilizumab
Sarilumab

Anti-CD20 Rituksimab
CTLA-4-Ig Abatacept
Anti-IL-1 Anakinra

Biyolojik tedavi dunyasi giderek genisliyor, hastaliklar ve hedefler cesitleniyor.

&

Y

Psoriatik Artrit
(PsA)

Infliximab
Anti-TNF Adalimumab
Etanercept
Golimumab
Certolizumab-pegol

Anti-1L-17 Sechinumab
Ixekizumab

. Guselkumab
antiil 23 Risankizumab

Anti-IL-12/23  Ustekinumab

PDE-4inhibitorii  Apremilast

=
inflamatuvar Multiple Skleroz
Bagirsak Hastalig: (IBD) (MS)
Infliimab Natalizumab
Anti-TNF Adalimumab Anti-CD20 Ocrelizumab
Golimumab Ofatumumab
Certolizumab-pegol Rituksimab
P b Anti-CD52 Alemtuzumab
o : edolizuma
ANt HtegTin Natalizumab
Anti-integrin Natalizumab
Anti-IL-12/23  Ustekinumab Fingolimod
S1Pmodiilatorii  Siponimod
: Ozanimod
Anti-IL-23 Rlsanklzumab
Mirikizumab

Anti-IL-6 /IL-6R  Tocilizumab

S1Pmodiilatorii  Ozanimod Anti-CD40L  Daclizumab

Kahlenberg JM, Billi AC, Eyerich K, Gudjonsson JE. Biologics in the treatment of skin and rheumatologic diseases. J Allergy Clin Immunol. 2020 Apr;145(4):1138-1141. doi: 10.1016/j.jaci.2020.02.017. Epub 2020 Feb 27. PMID: 32112793; PMCID: PM(C8842991.



Immiinsiipresif / Immiinmodiilator Tedaviler Nasil Siniflanir?

Glukokortikoidler

Hastalik modifiye edici
antiromatizmal lla¢ (DMARD)
siniflamasi diginda

Prednizon

Metilprednizolon

Deksametazon

Hidrokortizon

csDMARDs

Konvansiyonel sentetik DMARD

Metotreksat
Leflunomid
Azatioprin
Mikofenolat
Kalsindrin inhibitorleri

Siklofosfamid

bDMARDs

Biyolojik DMARD

Hicre / sitokin / reseptor hedefli

TNF inhibitorleri
IL-6R
IL-17
IL-12/23
IL-23
IL-1 inhibitorleri
Abatasept
B-hiicre deplesyonu
BAFF/BLyS
Anifrolumab

Bass AR, et al. 2022 ACR Guideline for Vaccinations in Patients With Rheumatic and Musculoskeletal Diseases. Arthritis Rheumatol. 2023;75:333-348.

tsDMARDs
Hedefe yonelik sentetik DMARD
Kuacuk molekil » hicre igl sinyal yolu

JAK inhibitorleri

Tofasitinib
Barisitinib
Upadasitinib
Filgotinib

Ruksolitinib



TNF-a

Infliximab
Adalimumab
Etanercept

IL-6 /IL-6R

Tocilizumab
Sarilumab

IL-17

Secukinumab
Ixekizumab

IL-12/23 — IL-23

Ustekinumab
Risankizumab
Guselkumab

Biyolojik ajanlarin
baslica immun hedefleri

B hiicresi
T hucresi
Sitokinler

Hiicre gbc¢i/adezyonu

Biyolojik ajanlar ayni degil

Hedeflenen immun yolak, agi yanitini ve zamanlamay degistirebilir.

Kahlenberg JM, et al. J Allergy Clin Immunol. 2020;145:1138-1141. Bass AR, et al. Arthritis Care Res (Hoboken). 2023;75:449-464.

Biyolojik ajanlar immun yanitin farkh noktalarini hedefler

CD20 /B hicresi

Rituksimab
Ocrelizumab
Ofatumumab

CD52 / lenfosit

Alemtuzumab

T-hicre kostimiulasyonu

Abatacept

integrin

Vedolizumab
Natalizumab



Table 3

Summary of infection risks and suggested recommendations and management strategies

Agents Increased risk of Risk of VZV/HBV Risk of active TB
Table 1 Risk of Serious and Opportunistic Infections with IBD Therapies overall infection infection
Medication Serious Infection RR (93% CI) or PY (95% C1)  Opportunistic RR (95% C1) oe PY (93% C1) Anakinra, Modest/major No/no Uncertain (theoretical
cabakinumab, (depending on risk of progression of
AntTNF [5) Incressed risk RR 246 (95% C11L80-336)( 1B Q017100 PYs TNE, 001100 gevokizumab, patient population) LTBI)
Fungal PYs control rilonacept
C IDnff 0400100 PYs INE, 018100
PYs
rreey
Table 4
Summary of risk of infectious complications and possible management strategies for the review
Combénati 17]  Increased risk S X Mepolizumab, None No/no No
i ] Gmep Agent Risk of Risk of HSV and VZV bR /
o N neutropenia (anti-herpesvirus Tocilizumab, Modest Yes/yes Yes
prophylaxis warranted) siltuxumab
Anti-loserkeakin 12723 (0] No significant i CD19-targeted  Blinatumomab No Yes
noeed in 1BD agents
Jak Inhibitors [53e] Increased risk, d Inebilizumab ND ND (probably in
ent haematological
malignancies) Ustekinumab Minor Yes/yes (probably Uncertain (theoretical
CD20-targeted  Rituximab Yes ND (consider in low in both cases) risk of progression of
agents haematological S
malignancies depending
and concomitant therapy)

Obinutuzumab Potentially yes  ND (consider depending on Secukinumab, Minor No/no Probably low
underlying disease and ixekizumab, (theoretical risk of
concomitant therapy) brodalumab progression of LTBI)

Ofatumumab Yes ND (consider depending on
underlying disease and Omalizumab Minor Novno No
concomitant therapy)

Veltuzumab Potentially yes  ND (consider if
haematological
malignancies depending
and concomitant therapy)

Ocrelizumab Potentially yes No

Eculizumab Major (only for No /no No
CD52-targeted  Alemtuzumab Yes Yes neisserial
agents (MabCampath™) infections)
Alemtuzumab (Lemtrada®) | No Yes No (lower dose, no need of

additional
immunosuppression)




Hangi Asi?

Hastanin yasina ve riskine
gore hangi asilar gerekli?
Canli mi, inaktif mi?

Biyolojik ajan kullanan hastada asi karari

Ne Zaman?

Tedavi dncesi mi?
Tedavi sirasinda mi?
Asl icin en uygun zamanlama
nedir?

Biyolojik Ajan Cevabi
Degistiriyor mu?

Kullanilan biyolojik ajanin
glvenlilik, zamanlama ve
immunojenisite Uzerine etkisi
var mi?



r_  Ensevdigimiz’ O

Hasta biyolojik ajan baslanmadan énce gelmisse \“‘ft‘Q;f"b“ G
. - » /’
Asi durumunu Eksik asilari Biyolojik ajan ne zaman
degerlendir belirle baslanacak 6gren
CANLI ASILAR CANLI OLMAYAN ASILAR
2 4 hafta once Tercihen 2 2 hafta 6nce
Guvenlilik 6n planda Amac daha iyi immun yanit

Ajan-spesifik istisnalar var — ozellikle B-hiicre deplesyonunda zamanlama farkl

CDC. Altered Immunocompetence: General Best Practice Guidelines for Immunization. Bass AR, et al. 2022 ACR Guideline for Vaccinations in Patients With Rheumatic and Musculoskeletal Diseases. Arthritis Care Res (Hoboken). 2023;75:449-464



Biyolojik tedavi basladiysa ne yapacagiz?

CANLI ASILAR
immiinsiipresyon sirasinda genel olarak kacinilir CANLI OLMAYAN ASILAR
Genellikle uygulanabilir
Uygulama karari kullanilan ajana ve

imm{un baskilanmanin derecesine gore Ancak immunojenisite azalabilir
degerlendirilir. Ozellikle bazi ajanlarda zamanlama énemlidir.
Once giivenlilik Giivenli olabilir # Yanit optimaldir

Tedavi basladiktan sonra asil soru:
“As1 yapilabilir mi?” kadar “Asiya yeterli yanit alinabilir mi?”
Kullanilan biyolojik ajana gére zamanlama 6nemli

CDC. Altered Immunocompetence: General Best Practice Guidelines for Immunization. Bass AR, et al. 2022 ACR Guideline for Vaccinations in Patients With Rheumatic and Musculoskeletal Diseases. Arthritis Care Res (Hoboken). 2023;75:449-464



Biyolojik Ajan Asi Yanitini Ne Kadar Etkiliyor?

/ TNF inhibitorleri \

Anti-CD20 / B-hlicre Infliximab Sitokin hedefli diger
deplesyonu Adalimumab biyolojikler
Rituksimab Etanercept IL-6
Ocrelizumab Abatacept IL-17
Ofatumumab IL-12/23
Canli olmayan asilar genellikle IL-23
Humoral ag1 yaniti belirgin azalabilir uygulanabilir
En glcli veri rituksimab i¢in immiinojenisite azalabilir Canli olmayan aglla_r_genellikle
(influenza ve pnémokok asi yanitini * TNF inhibitorlerinde influenza yanitinin Lf.ygulanablllr o
azalttigina dair kanitlar) bazi calismalarda plaseboya benzer Asi ve ajana gore zamanlama dusunulir

K Asi zamanlamasi ozellikle kritik + Diger biyolojik DMARD’larda verilerin

Qaha sinirli olduguna dair kanitlar / \ /




Avrupa Romatizma Birligi (EULAR) 2019
Otoimmiin inflamatuvar romatizmal hastaliklar
(AIIRD)’li eriskin hastalarda asilama yaklasimi
Asilamada 6 Temel ilke

* Tedaviyi yilriiten romatoloji ekibi tarafindan
* Bunu bir dneriden ziyade temel ilke

1 Her yil asi durumunu degerlendir 100%

Bireysellestirilmis agilama programi

2 *  Birinci basamak hekimi, romatoloji ekibi ve A§| planlnl hasta ile birlikte Olustur 94%
hasta tarafindan birlikte uygulanmahidir ﬁ Aktif hastaligi olan hastalarda asilarin
glivenliligi ve immiinojenisitesi hakkindaki
bilgiler sinirh
. . * Uzman goriisiine gore asilarin tercihen 0
3 - Tercihen hastalik stabilken asila hastahi stabil oldugu donemde 94%
. . . uygulanmasi 6nerilmekte
B-hiicre de'plesyon _teda‘""‘_'“ﬁ'e_'_‘ enaz 6 ay e Aktif hastaligi olan kisilerde ise asilama
sonra ve bir sonraki tedavi kiiriinden en az 4 3 . . ._ ) engellenmemeli; agilama karari bireysel
4 hafta énce. _ Immunosupresyon éncesi asila \_olarak degerlendirilmelidir. Yy, 100%
* Mimkiin degilse, asi yanitinin suboptimal 6zellikle B-hiicre deplesyonu éncesi = 0

olabilecegi goz oniinde bulundurularak tedavi
sirasinda da asilama disiiniilebilir.

\_ J

5 Canli olmayan asilar tedavi sirasinda uygulanabilir (” imminosipresyon sirasinda canti atenze 100%
asilardan kaginiimahdir.
Ozel kosullarda:

- KKK (MMR) rapel asisi
dikkatli bir degerlendirmeyle uygulanabilir. 520/0
Canl asiigin tercih edilen zamanlama:
kimmijnosijpresif tedaviden 24 hafta dnce. j

6 Canli atenue asilarda dikkatli degerlendir

Furer V, Rondaan C, Heijstek MW, Agmon-Levin N, van Assen S, Bijl M, Breedveld FC, D'Amelio R, Dougados M, Kapetanovic MC, van Laar JM, de Thurah A, Landewé RB, Molto A, Miiller-Ladner U, Schreiber K, Smolar L, Walker J, Warnatz K, Wulffraat NM, Elkayam O. 2019 update of
EULAR recommendations for vaccination in adult patients with autoimmune inflammatory rheumatic diseases. Ann Rheum Dis. 2020 Jan;79(1):39-52. doi: 10.1136/annrheumdis-2019-215882. Epub 2019 Aug 14. PMID: 31413005.



Avrupa Romatizma Birligi (EULAR) 2019
Otoimmiin inflamatuvar romatizmal hastaliklarda
Asilama Onerileri

AS!/ DURUM Oneri giicii UZLASI

Cogu AIIRD hastasinda glcli sekilde disiin B %93

Pnomokok Cogu AlIRD hastasinda giicli sekilde distin c %93

Yiiksek riskli bir

Genel popiilasyona gore uygula; B-hiicre deplesyonunda pasif imminizasyonu diglin | maruziyet séz konusu B/D %100

oldugunda tetanoz

immiinoglobulini ile

pasif immiinizasyon
diiginiilmelidir.

HepatitA/B Risk varsa aglla; secilmis durumlarda rapel / pasif imminizasyon B/C %100

Herpes zoster Yiksek riskli AlIRD hastalarinda distindlebilir B %93

Furer V, Rondaan C, Heijstek MW, Agmon-Levin N, van Assen S, Bijl M, Breedveld FC, D'Amelio R, Dougados M, Kapetanovic MC, van Laar JM, de Thurah A, Landewé RB, Molto A, Miiller-Ladner U, Schreiber K, Smolar L, Walker J, Warnatz K, Wulffraat NM, Elkayam O. 2019 update of
EULAR recommendations for vaccination in adult patients with autoimmune inflammatory rheumatic diseases. Ann Rheum Dis. 2020 Jan;79(1):39-52. doi: 10.1136/annrheumdis-2019-215882. Epub 2019 Aug 14. PMID: 31413005.



Avrupa Romatizma Birligi (EULAR) 2019
Otoimmiin inflamatuvar romatizmal hastaliklarda
Asilama Onerileri

AS!/ DURUM Oneri giici UZLASI*

Sari hummanin endemik oldugu tlkelere seyahat edecek AlIRD hastalarinda:
- immiinosiipresif tedavinin gegici olarak kesilmesi veya
-> Daha 6nce sari hummaya maruz kalmig/asilanmis hastalarda serolojik bagisikhgin

@ Geneliikle kagin
degerlendirilmesi disunlebilir.
G Genel popiilasyon onerilerine gdre uygula; dzellikle SLE hastalarinda C %100
Hane halkini asilamak - immiinosiiprese AIIRD hastasini da dolayl
= - - olarak korur.
Ulusal prngama gore a§lla; Oral pOlIO a§|S| haﬂg Rotaviriis asisi sonrasi - ileri immiinosiiprese hasta 4 hafta bebek D %93
bezi temasindan kaginmali.

Varisella/zoster agisi sonrasi dokiintii gelisirse = immiinosiiprese
hastayla temastan kaginilmali.

Qbelikte biyolojik 2. yarida biyolojik maruziyet — bebekte ilk 6 ay canl ateniie agidan kagin D %100

[ <22. haftaya kadar maruziyet - Standart asi takvimi, canh asilar dahil. ]

D %85,7

Furer V, Rondaan C, Heijstek MW, Agmon-Levin N, van Assen S, Bijl M, Breedveld FC, D'Amelio R, Dougados M, Kapetanovic MC, van Laar JM, de Thurah A, Landewé RB, Molto A, Miiller-Ladner U, Schreiber K, Smolar L, Walker J, Warnatz K, Wulffraat NM, Elkayam O. 2019 update of
EULAR recommendations for vaccination in adult patients with autoimmune inflammatory rheumatic diseases. Ann Rheum Dis. 2020 Jan;79(1):39-52. doi: 10.1136/annrheumdis-2019-215882. Epub 2019 Aug 14. PMID: 31413005.
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Canli Asilar
Biyolojik Ajan Kullanirken Ne Yapalim?

immiinsiipresif tedavi sirasinda canli ateniie asilar miimkiinse ERTELENIR

1
3

. e 2 4
Biyolojik ajani S
durdur & CANLI ASI =2 Tedaviyl beklet o Biyolojik ajan
Canl asidan once Uygula Agdan sonra Yeniden basla

1 doz arahgr* 4 Bt
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ACR 2022 Canli Atenue Virus Asisi Uygulanirken Immunsupresif llaclarin Yonetimi
Imminsipresif tedavi Canli asidan dnce ara verme siiresi | Canli asidan sonra ara verme siiresi
Glukokortikoidiert 4 hafta 4 hafta
Metotreksat, azatioprint 4 hafta 4 hafta
Leflunomid, mikofenolat mofetil, kalsinGrin inhibitorleri, 4 hafta 4 hafta
oral siklofosfamid
JAK inhibitarleri 1 hafta 4 hafta
TNF, IL-17, IL-12/23, IL-23, BAFF/BLYS inhibitorteri 1 doz arali(§ 4 hafta
IL-6 yoladr inhibitorleri 1 doz arahi@1¥ 4 hafta
Biyolojik IL-1 inhibitorleri
WI tof w (Anakinra, rilonacept, canakinumab) Loazarigr 4 hafta
yonelik Abatasept 1 doz araligi§ 4 hafta
sentetik ajanlar  Anifro1ymab 1 doz araligi§ 4 hafta
Intravendz siklofosfamid 1 doz aralii§ 4 hafta
Rituksimab 6 ay 4 hafta
VIG#
300-400 mg/kg 8 ay 4 hafta
1 g/kg 10 ay 4 hafta
2 g/kg 11 ay 4 hafta

* TNF; timor nekroz faktoru; IL: interidking BLyS: B-lenfosit stimulaton; IVIG: intravendz immidnogiobulin

T Prednizon egdeder <20 mg/gin, <10 kg hastalarda <2 mg/kg/gun veya glin agn glukokortikoid tedavisi ("digtk duzey immiunsupresyon”). Asilama kritikse ve kesilmesi durumunda
hastalik alevienmesi veya adrenal yetmeziik riski yiksekse bu disik doziara devam edilebilir.

$ Metotreksat <0,4 mg/kg/halta veya azatiopnin <3 mg/kg/gun ("disik dizey immunsupresyon” ). Asidlama kritikse, ara verme suresi kesaitilabili

§ Birden fazla doz araliy bulunan llaglarda en uzun doz arabe segilmelidir (6r. subkutan adalimumab icin 2 hafta; haftalik dozianan daglar igin 1 hafta vb.).

% Otoinflamatuvar hastalik veya sistemik JIAS cocuklarda hastabk alevienmesi riski yulksekse daha kusa ara verme surelen dusindiebilie

# IVIG sonvas: agin geciktiniimesi Snerisi glvenlilik icin degil, as etkinligini artrmak icindir. Kizamik salgine gibi durumiarda daha erken uygulama tercih edilebilir.



[IDSA 2026 Guidelines on the

l_F.&::e _ot \"'-T_thlln{?.f'.: for the Mevcut Asilar
Prevention ol Seasonal . ..

COVID-19, Influenza, and RSV TR inaktive influenza asisi (11V3)
Infections in TR{) ¢ Hiicre kiiltiirii bazl inaktive influenza

Immunocompromised Patients asisi (ccllv3)
TR{(< * VYiiksek doz inaktive influenza asisi (HD-
1v3)

i m m u ns l.,.l p rese H aS t ad a_ i nfl u e nza A§ I Ia m as I TR{) « Adjuvanl inaktive influenza asisi (allV3)

TR + Rekombinant influenza asisi (RIV3)

I DSA 202 6 TR{ * Canl ateniie influenza asisi (LAIV3)
TR« mRNA asisi

Yasa uygun 2026-2027 influenza asisi onerilir

Gugcli oneri | Orta dizey kanit

— Optimal koruma i¢in influenza asisi yillik olarak tekrarlanmali

o Inaktive * Hiicre kultir(i bazli inaktive + Rekombinant « mRNA
As tipi influenza asilar

_ Yuksek doz veya adjuvanli asilar daha guclt immun yanit
Immunojenisite saglayabilir

Es zamanl uygulama COVID-19 + influenza + RSV birlikte uygulanabilir

Yakin temaslhilar Ev halki ve yakin temaslilarin influenza agilari guncel olmal

1]



immiinsiiprese Hasta Gruplarina Gore influenza Asi Zamanlamasi

Hasta grubu 2026-2027 influenza asisiicin 6nerilen zamanlama

Solid organ » SOT'’tan 22 hafta 6nce veya SOT’tan 23 ay sonra
transplantasyonu (SOT) « influenza sezonu baslamigsa daha erken uygulanabilir

» Optimal: tedavi baslangicindan =2 hafta dnce ve son inflizyondan =3 ay sonra

* B-hiicre deplesyonunda: son infiizyondan 23—-6 ay sonra dugunulebilir

« influenza sezonu nedeniyle optimal zamanlama miimkiin degilse daha erken uygulanmasi makuldir (immin
yanit azalabilir)

Hematolojik malignite

* Optimal: transplantasyon veya CAR-T tedavisinden =3 ay sonra

* B-hlicre deplesyonunda: son inflizyondan =3—-6 ay sonra dustnulebilir

« influenza sezonu nedeniyle optimal zamanlama mimkun degilse daha erken uygulanabilir (immdin yanit
azalabilir)

HCT / CAR-T

 Optimal: tedavi baslangicindan =2 hafta 6nce

Sllel BHe) (el » Tedavi sirasinda veya sonrasinda uygulanmasi da kabul edilebilir

Primer immin yetmezlik * IVIG/SCIG uygulama zamani veya Klinik erisimle uyumlu planlanabilir

 Optimal: tedavi baslangicindan =2 hafta 6nce ve son influzyondan =3 ay sonra

Otoimmun hastalik + * B-hicre deplesyonunda: son infuzyondan 23—6 ay sonra dusunulebilir

immuinsipresyon « influenza sezonu nedeniyle optimal zamanlama mimkiin degilse daha erken uygulanmasi makuldir (immiin
yanit azalabilir)

HIV * Rutin koruyucu saglik hizmetleriyle uyumlu sekilde uygulanir



IDSA 2026 Guidelines on the
Use of Vaccines for the
Prevention of Seasonal
COVID-19, Influenza, and RSV
Infections in
Immunocompromised Patients

! Lt Upsisted Saptemiber 02 2020

Bagisikhigi Baskilanmis Bireylerde Influenza Asisi

ETKILILIK

GUVENLILIK
influenza iligkili hastaneye yatis * Guillain-Barré sendromu riskinde artis yok
1 %32 (%95 GA %7-50) IRR 0,96 (%95 GA 0,73-1,27)

Yasli eriskinlerde hastaneye yatis * Genel olarak iskemik/hemorajik inme riskinde artis yok

| %42 (%95 GA %39-44) » 22-42 gunde iskemik inme/TIA bilesik sonlaniminda kiguk

artis bildirilmig
Yagli erigkinlerde tum nedenlere bagl mortalite ~ 10.000 agilamada 1 ek olay
1 %53 (%95 GA %41-63) + MS, IBD ve otoimmiin hastalik alevlenmesinde artis

Yasl erigkinlerde yogun bakim yatisi gosteriimemis

| %41 (%95 GA %31-50)

Orta diizeyde klinik yarar + olumlu giivenlilik profili — GUGLU ONERI




AMERICAN COLLEGE
o RHEUMATOLOGY

"ACR 2022 Influenza Asilamasi

immiinsiipresif tedavi alan romatizmal ve kas-iskelet sistemi hastalarinda

265 yas Yiiksek doz asi

 Standart dozun 4 kati
antijen

Yuksek doz veya adjuvanli * RA galigmalarinda daha

' i ili yuksek serokonversiyon

influenza asisi tercih edilir Yiksek doz / adjuvanh yoksa

Standart doz asi1 uygulanir
18-64 yas + immiinsiipresyon Adjuvanl asi — agilama ertelenmez

* MF59 adjuvani icerir

Yiksek doz veya adjuvanli asi * Antijen dozunu artirmadan
gucld immin yanit saglar

standart doza tercih edilir - <65 yas RMD hastalarinda
(kosullu oneri) dogrudan veri sinirli

Herhangi bir influenza asis1 > Asi yapiilmamasi

Bugin asilama > Erteleme
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'ACR 2022

Influenza Asilamasinda Tedavi Yonetimi

immiinsiipresif tedavi alan romatizmal ve kas-iskelet sistemi hastalarinda

METOTREKSAT

influenza asisindan
sonra

2 HAFTA ARA

Hastalik aktivitesi izin
veriyorsa
(Kosullu 6neri)

RiITUKSIMAB
PREDNIZON 220 Bir sonraki rituksimab
mg/gln dozunu
bekleme
Yiksek doz
glukokortikoide ragmen ZAMANINDA

ASIYI UYGULA ASILA

) Asi yaniti dusuk olabilir;
Influenza asisi yine de onerilir
(Kosullu 6neri)

Diger asilar mumkunse bir
sonraki RTX dozuna yakin

influenza — Aktif hastalik / Yiiksek doz steroid / Rituksimab olsa da asila

influenza asisini kagirma !!!

ama influenza agisini erteleme



IDSA 2026 Guidelines on the Mevcut Asilar

Use of Vaccines for the i i iri
Prevention of Seasonal TR Adjuvanli protein alt birim
COVID-19, Influenza, and RSV asisi )
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IDSA 2026 + Comirnaty

Yasa uygun 2026-2027 COVID-19 asisi onerilir
Guclt oneri | Orta duzey kanit

m ) 2026-2027 asisi mimkin olan en kisa siirede uygulanmali

Asi tipi memmmm————) 1RNA veya rekombinant protein alt birim asi

2. rapel doz koruma stiresini uzatabilir
Ek doz messsssss—————) ikinci rapel doz, ortak karar verme ve mevcut bulas diizeylerine gore
ilk dozdan =2—6 ay sonra uygulanabilir. Kanitlar sinirl.
12 aylik bir ddnemde ikiden fazla ek doz uygulanabilir.
Ancak su anda bunun ek yarari bilinmemektedir.

Yakin temaslhilar mssssss—————) [\ halki ve yakin temaslilarin COVID-19 asilari gtincel olmali

Zamanlama, kullanilan immunsuipresif/biyolojik tedaviye gore optimize edilmelidir



IDSA 2026 Guidelines on the
Use of Vaccines for the
Prevention of Seasonal
COVID-19, Influenza, and RSV
Infections in

Immunocompromised Patients .
. Immunsuprese Hasta Gruplarina Gore COVID-19 Asi Zamanlamasi
Hasta grubu 2026-2027 COVID-19 asisi icin dnerilen zamanlama

Solid organ . . Han >

transplantasyonu (SOT) SOT’tan 22 hafta 6nce veya SOT’tan 23 ay sonra
Optimal: tedaviden =2 hafta 6nce veya son infizyondan =3 ay sonra

. _— B-hticre deplesyonu: son inflizyondan 23—-6 ay sonra dusunulebilir

Hematolojik malignite . o "y . o
Optimal zamanlama mumkin degilse tedavi sirasinda uygulanabilir (immudn yanit
azalabilir)
Optimal: transplantasyon/CAR-T’den 23 ay sonra
B-hticre deplesyonu: son inflizyondan 23—-6 ay sonra dusunulebilir

HCT / CAR-T . e . e
Optimal zamanlama mumkun degilse tedavi sirasinda uygulanabilir (immun yanit
azalabilir)

Solid tumaor Tedaviden 22 hafta 6nce; tedavi sirasinda veya sonrasinda uygulanmasi da kabul

kemoterapisi edilebilir

Primer immun yetmezlik 1VIG/SCIG uygulama zamani veya klinik erisimle uyumlu planlanabilir

(

Optimal: tedaviden 22 hafta 6nce veya son infliizyondan 23 ay sonra

Otoimmun hastahk + B-hticre deplesyonu: son inflizyondan 23—-6 ay sonra dusunulebilir

immunsupresyon Optimal zamanlama mumkin degilse tedavi sirasinda uygulanabilir (immadn yanit
azalabilir)

.

HIV Rutin koruyucu saglik hizmetleri/asilama takvimiyle uyumlu uygulanir
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Bagisikligi Baskilanmis Bireylerde COVID-19 Asisi

ETKILILIK
As etkililigi tahminleri calismalarda %23 ile
%56 arasinda degismekte GUVENLILIK
Hastaneye yatis | %36-48 + Ciddi advers olay iligkisi gok az veya yok
Kritik hastalik 1 %40 e Trombotik olaylarda artig g6sterilmemis
COVID-19 iligkili mortalite 1 %61 e Miyokardit nadir; tahminler kesin degil
Acil servis [ acil bakim bagvurusu | %34 « Otoimmun hastalik alevienmelerinde artig
Ayaktan basvuru | %40 gosterilmemis

Calismalarda takip ¢cogunlukla son dozdan sonra <2 ay oldugundan
etkililik degerleri erken déonem koruyuculugu ve olasi ust siniri
yansitabilir

Orta diizeyde klinik yarar + cok az/hic ciddi advers etki — GUGLU ONERI




ACIP — RSV Asilamasi
Immiinsiiprese Eriskinde Yaklasim

Agir RSV hastaligi riskine gore asilama

275 yas 50-74 yas

1 doz RSV asisi Artmis agir RSV riski varsa — 1 doz

Kronik kardiyovaskuler hastalik

/ cbe \ Kronik akciger / solunum hastaligi

e TNF inhibitorleri ve diger immunsupresif /immunmodulator biyolojik Son dénem bdbrek hastaligi / renal replasman
ajanlar . L o
Komplike DM veya insilin / SGLT2 inhibitort kullanimi
« B-hiicre tuketici tedaviler (Orn: Rituksimab T .. . .. -
( ) Hava yolu temizligini bozan nérolojik / néromuskuler hastalik
* Yuksek doz kortikosteroid: 220 mg/giin prednizon esdegeri, 22 hafta Kronik karaciger hastalig

Kronik hematolojik hastalk
Ciddi obezite (BKI 240 kg/m?)

» Aktif kanser tedavisi

+ Solid organ veya hematopoietik hiicre transplantasyonu + immunsupresif

tedavi Orta veya agir immunkompromize durum
kCAR'T hicre tedavisi / Bakimevinde yasama / diger klinik risk faktorleri

=50 yasta asi yilin herhangi bir doneminde uygulanabilir
RSV sezonu 6ncesi tercih edilir



[IDSA 2026 Guidelines on the
Use of Vaccines for the
Prevention of Seasonal

COVID-19, Influenza, and RSV Mevcut Asilar
Infectionsin e Adjuvanli protein alt birim agsisi:
[n‘l]"l‘l"'.l]]]OCOI'n))] omised Patients TR@ O AreXVy
. o o Bivalan protein alt birim asisi:
Immunsuprese Hastada RSV Agilamasi RO . Abrysio

IDSA 2026 TR® * mRESVIA

Bagisikligi baskilanmis eriskin ve addlesanlarda RSV asisi onerilir
Gucli 6neri | Orta dizey kanit

Asi secenekleri Adjuvanl protein alt birim ¢ Bivalan protein alt birim « mRNA

Adélesan Veriler sinirli; agilama ortak karar verme yaklagimiyla planlanmali

Ek doz Hasta bazinda, tedavi eden hekimle ortak karar verme ile degerlendiriimeli

111

Yakin temaslilar Asl icin uygun olan ev halki ve yakin temaslilarin RSV asilari guncel olmali
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Immiinsiiprese Hasta Gruplarina Gore RSV Asi Zamanlamasi

Hasta grubu RSV asisii¢cin dnerilen zamanlama

Solid organ * SOT’tan 22 hafta dnce veya SOT’tan 26 ay sonra
transplantasyonu (SOT) < RSV sezonunda transplantasyondan 1 ay sonra kadar erken uygulanabilir

» Optimal: tedavi baslangicindan =22 hafta 6nce ve son infliizyondan =6 ay sonra

* B-hlicre deplesyonunda: son inflizyondan 26 ay sonra dusunulebilir

* Optimal zamanlama mumkuin degilse tedavi sirasinda uygulanabilir (immun yanitin azalmasi
beklenir)

» Optimal: transplantasyon veya CAR-T tedavisinden 26 ay sonra
* B-hlicre deplesyonunda: son inflizyondan 26 ay sonra dusunulebilir

Hematolojik malignite

HCT/CAR-T * Optimal zamanlama mumkuin degilse tedavi sirasinda uygulanabilir (immun yanitin azalmasi
beklenir)

Solid timor » Optimal: tedavi baslangicindan 22 hafta 6nce

kemoterapisi * Tedavi sirasinda veya sonrasinda uygulanmasi da kabul edilebilir

Primer immun yetmezlik « IVIG/SCIG uygulama zamani veya klinik erigsimle uyumlu planlanabilir

» Optimal: tedavi baslangicindan 22 hafta énce ve son infiizyondan 23—6 ay sonra

Otoimmiin hastalik + * B-hiicre deplesyonunda: son inflizyondan =6 ay sonra disundlebilir
immunsupresyon » Optimal zamanlama mumktin degilse tedavi sirasinda uygulanabilir (immdin yanitin azalmasi
beklenir)

HIV * Rutin koruyucu saglik hizmetleriyle uyumlu sekilde uygulanir



IDSA 2026 Guidelines on the
Use of Vaccines for the
Prevention of Seasonal
COVID-19, Influenza, and RSV
Infections in
Immunocompromised Patients

! Lewt Upsistod Saptemiber 02 2020

Bagisikligi Baskilanmig Bireylerde RSV Asisi

ETKINLIK
RSV iligkili hastaneye yatis
| %68 (%95 GA %64-72)
5 galismanin birlestiriimis tahmini

Yagh erigkinlerde YBU yatig veya hastane igi 6liim ya da
her ikisi olarak tanimlanan kritik hastalik birlesik
sonlanim

1 %81 (%95 GA %52-92)

GUVENLILIK
* Ciddi advers olay riski asili ve asisizlarda benzer
RR 1,03 (%95 GA 0,97-1,09)
* Guillain—Barré sendromu riskinde artis saptanmis
IRR 2,1 (%95 GA 1,5-2,9)
Mutlak risk artisi duguk
1.000.000 doz basgina 11,2 ek GBS olgusu

* Genel olarak ciddi advers olaylarda belirgin artis
gosterilmemis

Blyik klinik yarar + ciddi advers olaylarda ¢ok az/hi¢ artts — GUCLU ONERI




AMERICAN COLLEGE
o RHEUMATOLOGY

ACR 2022 Pnodmokok Asilamasi

immiinsiipresif tedavi alan romatizmal ve kas-iskelet sistemi hastalarinda

<65 yas + Immunsiipresif tedavi — Pndmokok asilamasi

GUCLU ONERI

ACR 2022°de yer alan Mevcut Agilar
yaklasim Spesifik pndmokok asi Pnémokok konjuge asilari (PCV)
semalar hizla degigsmektedir TRQ. PCV13: Prevenar 13
PCV15 — PPSV23 TR . Pcv15: Vaxneuvance
veya Giincel ACIP/CDC onerileri TRE)-  PCV20: Prevenar 20
PCV20 tek doz kontrol edilmeli TR®-  Pcv21: Capvaxive

Pnomokok polisakkarit asisi
TR@° PPSV23: Pneumovax



é ACIP Vaccine Recommendations and Guidelines

EXPLORE THIS TOMC

Belirli altta yatan hastaliklari veya diger risk faktorleri bulunan 19-49 yas arasindaki eriskinlerde
pnomokok asilamasi

Asisiz ya da onceki agilama oykiisi
bilinmiyorsa:
* PCV15 veya PCV20 veya PCV21 uygulanir.

Not: PCV15 uygulanmigsa 1 yil sonra PPSV23
uygulanir. immiinkompromizan durumu olan
eriskinlerde minimum aralik 8 haftaya
indirilebilir.

Yalnizca PPSV23 uygulanmissa:

* Enaz1lyilsonraPCV15, PCV20 veya
PCV21 uygulanir.

Yalnizca PCV13 uygulanmisgsa:

* EnazlyilsonraPCV20 veya PCV21
uygulanir.

PCV13 + PPSV23 uygulanmigsa:
« iImmiinkompromizan durum varsa:
Son pnomokok asisi dozundan en az 5 yil
sonra PCV20 veya PCV21 uygulanir.



Meningokok Asilamasi

TR MenB
TR MenACWY

* Anatomik veya fonksiyonel aspleni

* Anatomik veya fonksiyonel aspleni o Kalici kompleman komponent eksikligi
* HIV enfeksiyonu « Kompleman inhibitéri (Orn. Eculizumab,
* Kalict kompleman komponent eksikligi ravulizumab) kullanimi
» Kompleman inhibitorii (Orn. Eculizumab, * Rutin olarak Neisseria meningitidis ile ¢calisan
ravulizumab) kullanimi mikrobiyologlar
0. ay 1-2. ay 6. ay
0. ay 2. ay Risk devam ediyorsa;
*Primer seriden 5 yil sonra 1 rapel doz *  Primer serinin tamamlanmasindan 21 yil sonra tek
*Risk devam ettigi siirece her 5 yilda bir rapel doz doz rapel

*  Ardindan her 2-3 yilda bir rapel uygulanabilir

Not: Endikasyon varsa MenACWY ve MenB asilari ayni zamanda uygulanabilir; mimkinse farkli anatomik bolgelere uygulanmalidir.



AMERICAN COLLEGE
o RHEUMATOLOGY

ACR

2022
Rekombinant Herpes Zoster (RZV) Asilamasi

immiinsiipresif tedavi alan romatizmal ve kas-iskelet sistemi hastalarinda

>18 yas + Imminsiipresif tedavi — RZV asilamasi

GUCLU ONERI

Kanit
RMD’de <50 yas icin dogrudan veri
. .e o sinirlt: ACIP
SLE ve RA gibi romatolojik hastaligi ’ : . . . e
. 1 - * Immiinkompromize erigkinlerde
OIan hastalarda herpes zoster rlSkl: . Transp|anta3yon ve hemato|0j|k >19 yas
* Asilama onerilen ileri yastaki malignitelerde glvenli ve etkili -

i .. e Genel popiilasyonda 250 yas
eriskinlere kiyasla daha yiiksek Reaktojenisite yaygindir

Bazi hastalarda hafif hastalik

JAK inhibitorleri "

TR Rekombinant adjuvanl zoster asisi (RZV) Alemtuzumab (anti-CDS2) f
. . Daratumumab (anti-CD38) 1

Shingrix

Elotuzumab (anti-SLAMF7/CD319) 1

Blinatumomab (CD19xCD3) 1

Tocilizumab (anti-IL-6R) 1

Siltuximab (anti-IL-6) 1

1. doz 2. doz
0. ay 2-6. ay Ustekinumab (anti-1L-12/23 p40) 1 (dislk)



AMERICAN COLLEGE
of RHEUMATOLOGY
ACR 2022

HPV Asilamasi

Immiinsiipresif tedavi alan romatizmal ve kas-iskelet sistemi hastalarinda

>26----<45 yag + Daha once asilanmamis + imminsiipresif tedavi

— KOSULLU ONERI

Neden? RMD’de kanit ACIP
immiinsiipresif tedavi alan Genc¢ SLE hastalarinda HPV 11-26 yas: Rutin oneri
hastalarda servikal displazi ve asisinin immdanojenik ve iyi 26—-45 yas: Ortak karar verme
serviks kanseri riski artabilir tolere edildigi gosterilmis >45 yas: beklenen yarar azalir

TRE) 9-valan HPV agisi (Gardasil 9)

0. ay 1-2. ay 6. ay




Biyolojik Ajan Kullanan Hastada Hepatit B Asisi
Standart doz mu? Cift Doz mu?

EULAR 2019
ACIP
Rutin “cift doz” onerisi tanimlanmiyor Bagisikligi baskilayan bir durumu olan =20 yas eriskinlerde: 2, 3 veya 4 dozluk Hepatit B asi
serilerinden biri tamamlanmali

* Recombivax HB: 0, 1 ve 6. aylarda 3 doz m
ACR 2022 * Not: Diyaliz formilasyonu kullaniimalidir

Herkese c¢ift-doz rejimi 6nermez . _ 0. ay 1. ay 6. Ay
ACIP dnerilerini tamamlayici kabul eder 1 mlL=40pg o - e
* Engerix-B: 0, 1, 2 ve 6. aylarda 4 doz %
* Not: Normal eriskin dozu olan
ECCO 2026 1 mL yerine 2 mL/doz kullaniimalidir Ci‘;;xz G’f;;:u cl’{t:{” cff;:‘c'u

Standart doz 6neriyor

Yuksek doz Oneri icin mevcut veriler * Heplisav-B: 0 ve 1. aylarda 2 doz H
yetersiz

0. ay 4. Hafta




influenza (IIV / RIV)
Pnomokok
RZV (Shingrix)
HPV
Tdap / Td
Hepatit B
RSV
Hepatit A
Hib
MenACWY / MenB

MMR / Varisella / LAIV

ACIP 2025 — Immiinsiiprese Eriskinde Asilama

Imminkompromize durum (HIV enfeksiyonu harig)

Her yil 1 doz

Onerilir

Onerilir

Endikasyon varsa

Rutin erigkin semasi

Risk / yasa gore

Risk / yasa gore

Risk varsa

Ozel durumlarda

Ozel risk varsa

Canli asi

219 yas

Rutin / Yasa uygun

Onceki ag1 dykiisiine gore giincel PCV semasi

immiinkompromize =19 yas: 2 doz

3 dozluk seri

1 doz Tdap — Td/Tdap 10 yilda bir

immiinkompromizasyonda 6zel durumlari degerlendir

Agir RSV riski ve yasa gore degerlendir

Risk temelli

Aspleni / kompleman eksikligi vb.

immiinsiipresyonda kontrendike / 6nerilmez*
* Canli agilar: immunsipresyon diizeyine gore ayrica degerlendirilir.

CDC/ACIP. Recommended Adult Immunization Schedule, United States, 2025 — Medical Conditions, Notes & Appendix. Guncelleme: 2 Temmuz 2025.



immunsupresif Kullanan Kronik inflamatuvar Hastaliklarda
Erigkin Ast Onerileri

Asi § Oneriler
"""" influenza ¢ Heryiidoz
________ raktive) . L
Tdap/Td 1 doz Tdap olarak uygulanmal
......................... L. Sonrasindaher10yldaldozTdrapel
Hepatit B : Seronegatiflere 3 doz I
.......................... TITRTORUIN (-, - ¢ ) [
Hepatit A : Seronegatifiere 2 doz
......................... SO ( (| S
...... ok S L
_________ POV-20 i Ader
PCV-13 2 : Onerilere bakiniz
PPSV23? | Onerilere bakiniz
Men ACWY * | 2 doz (0,2 ay)
... Riskdevam ediyorsa S yilda bir rapeldoz
Men B* ; 0-1-6-18. ay
......................... ‘... Riskdevamediyorsa3yldabirrapel
Hib® : 1doz

Zoster 2 doz
.......................... e OA2BRy)
HPV*® : 0, 2 ve 6. Ayda birer doz

Kronik hastaligi olan tiim erigkinlere onerilir

Risk faktari ve endikasyonu olan eriskinlere uygulanmasi onerilir

Ozel bir 6neri yoktur. Hasta ve hekimin istegine gore uygulanabilir

- Kontrendikedir

Y1 pOv20 uygulanmigsa POVIS ve PPSV23 uygulanmasina gerek yoktur.

Ag durumu bili yor ise hig pnodmokok agisi lle agilanmames sekilde degerlendiriimelidir. Asafrdaki ag

semas! uygulanabilir
PCV-20'ye ulasilabiliyorsa: Tek doz KPA20 Gaerilir
PCV-13 ve PPSV23'e ulagdabillyorsa: lIk olarak PCV-13 ardindan en az B hafta sonra PPSV23 dnerilir,

Daha &nce PPA23 uygul Drdaki alternatf ag gemas: uygulanabilir,

v v

PCV-20'ye ulagilabifiyorsa: PCV-20 en az 1 yil sonta uygulanmas: Gnerilie
PCV-13 'e ulagilabiliyorsa: PCV-13 en az I yilf sonsa uygulanmas: Gnerilie
Daha 6nee PCV-13 uygulanmamigsa (g alternatif ags semasi uygulanabilir.
PCV-20'yo ulagiabiliyorsa: PCV-20 on az 1 yil sonta uygulanmas: Hoecilie
PPSV23'e ulaglabiliyorsa: PPA23 en az 8 hafta sonra uygulanmas: éneridic
Daha Once PCV-13 ve PPA23 uygulanmigsa asagidakl alternatif ag: yemasi uygulanabilir,
PCV-20'ye ulagilabiliyorsa: Son pnomaonok ag (PCV-13 veya PPSV23) dorundan 2 5 yil sonra tek doz
KPA20 onerilir
PPSV23'e ulagilabiliyorsa: Son PPAZ3 dozundan 2 5 yil sonra 1ek doy PPSV23 dnerilir
Daha &nce PCV-13 ve 2 doz PPSV23 uygulanmigsa asagidakl alternatif ag semas: uygulanabilir,
PCV-20'ye ulagilabiliyorsa: Son pnodmonok ag [PCV-13 veya PPSV23) dorundan 2 5 yil sanra tek doz

PCV-20 uygulanabelir
3 Aspleni, HIV enfeksiyonu, primer kompleman eksikligi ve eculizumab kullanimi durumlaninda 8 hafta arayia 2
doz, Endemik balgeye seyahat, askeri personel, laboratuvar maruzlyet riski ve yurt dgrencilerine 1 doz dneridir.
Risk devam ediyorsa 5 yilda bir rapel doz Gnerilir

* Aspleni, HIV enfeksiyonu, primer kempleman eksikiigi ve eculizumab kullanems durumlannda dnerilir, Risk
devam ediyorsa 3 yilda bir rapel doz Gnerilir,

*Fonksiyonel ve anatomik aspleni veya kik hilcre nakil alicilarnda Gnerilir

* HPV kaynakl genital sigil ve kanserden korunmak igin 26 yagina kadar olan yetiskinlere uygulanir.
27-45 yasindaki yetiskinler klinik degerlendirme sonras: doktun tavsive etmesi durumunda ag
yaptirabilir



Biyolojik Ajan Kullanan Hasta Asilamasinda Poliklinikteki Yaklasim

Hangi biyolojik ajani kullaniyor?
Ozellikle B hiicre deplesyonu var mi?

Hangi asilara ihtiyaci var?
Yas e Komorbidite  immiinkompromizasyon e Onceki asilar

Asi canli mi, degil mi?
Canli olmayan - genellikle uygulanabilir | Canli = zamanlama / erteleme

Tedavinin hangi doneminde?
Tedavi Oncesi - firsati kullan | Tedavi sirasinda = ajan-spesifik zamanlama

Asiyi gereksiz yere erteleme — dogru asiyi, dogru zamanda uygula



a N
Biyolojik ajan

kullanimi agilamaya
engel degildir

» Canli olmayan asilar

c¢ogunlukla uygulanabilir

/

4 N

En iyi firsat tedavi
baslamadan
oncedir

o /

Sonuc Olarak

a N
Canl asilarda

zamanlama kritiktir

+ Immiinsiipresyon
sirasinda genel olarak
kaginilr

* Ajan-spesifik zamanlama

dikkate alinmahidir

a N
Butun biyolojik

ajanlar ayni degildir

» Spesifik enfeksiyon risk
artiglari kontrol edilir
+ Ozellikle B-hiicre

ve zamanlama énem
kazanir

deplesyonunda asi yaniti

4 N

Asi firsati
kagiriimamahidir

* Suboptimal yanit olasiligi,
gereksiz asi ertelemesine

yol agmamalidir

‘¢.x2\ llginiz Icin Tesekkurler

A



