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• 2050…65 yaş ve üzeri 

nüfus beklentisi ***1.5 

milyar (%22)



Türkiye’de

Ortanca yaş kadınlarda 34,7’ye, erkeklerde 33,2’ye yükseldi.*



65 yaş üzeri kişi sayısı:

2018: 7.186.204

2023: 8.722.806 (%21,4 ARTIŞ)

65 yaş üzeri kişi oranı:

2018: %8,8

2023: %10,2

Nüfus projeksiyonu ile

2030:  %12,9

2040: %16,3

2060: %22,6

2080: %25,6



Yaşam süresindeki bu dikkat çekici art ış i le sağlık 

süresi (kronik hastalık lardan ve sakat l ık lardan arınmış 

yaşam süresi) orantıl ı deği l

Aslında yaşlanma, yaşlanmanın ana risk faktörü olduğu 

'yaşlanmanın kronik hastalık ları '  olarak adlandırılan bir 

dizi  kronik durumun artan prevalansı i le i l işki l i

• aterosk leroz ( inme ve miyokard enfark tüsüne yol  açan),

• nörodejenerat i f  hastal ık lar (Park inson ve Alzheimer),  

• t ip 2 diyabet,  

• osteoartr i t ,  

• makula dejenerasyonu ve glokom, 

• iş i tme kaybı ve 

• Bir  çok  kanser türü… Asıl sorun:

İMMÜN YAŞLANMA =IMMUNOSENESCENCE



İnfeksiyon Hastalıkları

ve 

Bağışıklama Penceresinden

• Yaşlı bireyler viral ve bakteriyel infeksiyonlara daha duyarlı.. 

• İnfeksiyonlar daha sık ve daha ağır seyirli...

• İnfeksiyonlardan korunmada aşılama en mantıklı çözüm ?!

• 65 yaş üzeri bireylerde primer aşı yanıtları oldukça düşük !!

• Bu yetersiz yanıtta hem innate hem de adaptif immün sistemde

yaşlanmaya bağlı ortaya çıkan değişiklikler etkili

Vaccine 38 (2020) 8264–8272



• İnfluenza

• RSV

• HSv- zona

• Pnömokok inf.



• Kemik iliğinde değişiklikler

• Timik involusyon

• Hafıza hücrelerinin birikmesi

• Diğer immün hücrelerde değişiklikler

• Düşük düzeyli- kronik inflamasyon 

(inflammaging)***



Immunosenescence…

İmmün yaşlanma***

İmmün sistemin ana bölümleri:

• Fizyolojik bariyerler, 

• İnnate immünite

• Adaptif immunite



İnnate immünitede değişiklikler

Bulut Ö. et al. Intern Immunol, 2022



Edinsel immünitede değişiklikler

Moskalev A, Stambler I, Caruso C. Innate and 

Adaptive Immunity in Aging and Longevity: The 

Foundation of Resilience. Aging Dis. 2020 Dec 

1;11(6):1363-1373. 



Timus:

• Yağlanma artar

• Timik epitel h. 

Azalır

• IL-7 üretimi azalır

Kemik iliği 

değişiklikleri

• ??????



• Kemik iliği kök hücresi yaşlanması;
• niş ve intrinsik faktörlerden, 

• hücre dışı matris dayanıklılığından, 

• sistemik inflamasyondan

• diğer sistemik faktörlerden  etkilenir. 

• Yaşla birlikte, 
• HSC'ler hedef bulma ve rejeneratif 

kapasiteyi azaltır

• Proinflamatuar miyeloid yönlü 
farklılaşmayı artırır





Bozulmuş antijen 

sunumu

Uygunsuz sitokin 

salınımı

Antikor defektleri

• Yetersiz izotip dönüşümü ve 

somatik hipermutasyon

• Azalmış titre ve efektör fonk.

T lenfosit üretiminin 

azalması

Efektör T hücre 

fonksiyonlarında 

azalma

• Naif T lenf 

popülasyonunun 

azalması

• Proliferasyon azalması

• TCR çeşitliliğinin 

azalması

• Lenfoid doku bozulması

• Thf fonks. defekti

• Yeni antijenlere yanıt 

geliştirememe

• Hafıza T hücre 

fonksiyonlarında körelme



İleri Yaş ve İmmün Yaşlanmaya Bağlı 

Görülme Sıklığı ve Şiddeti Artan/ Aşı ile 

Korunulabilen Enfeksiyonlar

. COVID-19

. İnfluenza

. Pnömokokkal infeksiyonlar

. RSV infeksiyonu

. Zona (Shingles)

…



COVID-19 

Aşılaması

• Pandemi sürecinde hastal ık ağırl ığını  ve 

mortal i teyi  bel ir leyen en önemli  r isk 

faktörlerinden bir i  İLERİ YAŞ**

• Sorunlar;

Hangi aşı ? (aşı türü)

Yeni varyantlar  !

Hastal ığı  geçirmiş olanlar  ?

Ek hastal ık var l ığı  !?



*** “inflammageing” ve yüksek plazma TNFalfa düzeyleri zayıf antikor yanıtları ile 

ilişkili bulunmuş

* COVID-19 naif yaşlı hastalarda CD4+ ve CD8+ hücre sayıları düşük, fonksiyonları 

zayıf ve antikor yanıtı düşük

* Daha önce COVID-19 geçirmiş ve iyileşmiş kişilerde aşı etkinliği çok yüksek



***Yaşlı bireylerde aşı yanıtları daha zayıf

• İmmün sistem hücreler inde gen ekspresyonunda zayıf lama

• Çeşi t l i l iğ in (divers i ty)  azalması

• İmmün reseptör repertuvar ın ın daralması 

• Ant i jen spesi f ik  k lonal  ekspansiyon kapasi tesinin azalması

• Nai f  B lenfosi t  sayıs ında ve sekresyon kapasi tesinde azalma ( aşılama sonrası daha düşük  

ant ikor düzeyler i  ! ! ! )

• T lenfosi t lerde de TCR repertuar ında azalma, ant i jen tanıma kapasi tesinde azalma

• T lenfosi t lerde de k lonal  ekspansiyonda azalma…



Tüm aşı türlerinde 

yaşlılarda gençlere 

göre yanıt düşük !



• >60 yaş 3 ya da 4 doz mRNA ve inaktif aşı etkinlik karşılaştırması

• Şubat-Eylül 2022 arası 

• Semptomatik hastalık, Ağır COVID-19, hastane yatışı Individuals who had 

previous documented SARS-CoV-2 infection were excluded

• Ağır COVID….. O2 ihtiyacı, YBÜ gereksinimi, ölüm



• 803,911 hasta

• 3 doz İnaktif Aşı olanlar 3 doz mRNA aşısı  olanlara göre daha fazla ;

*semptomatik hastal ık,  ( IRR 1.13; 95% CI 1.09–1.16),  

*COVID-19 il işki l i  hastane yatışı  ( IRR 1.52; 95% CI 1.36–1.71) 

*Ağır COVID-19 (IRR 1.90; 95% CI 1.45–2.47)



• 4. doz mRNA aşısı olanlar da korunma daha fazla ***

• 4. doz inaktif aşı ya da kombine aşılamada aynı etki 

gösterilmemiş.

• infection (IRR 0.81; 95% CI 0.80–0.83), 

• hospitalization (IRR 0.49; 95% CI 0.46 –0.52) and 

• severe COVID-19 (IRR 0.39; 95% CI 0.32 –0.47). 



Aşı tiplerine göre 

bağışıklık yanıtları

*2 doz CoronaVac

• Hastane yatışını önleme %50

• YBÜ ihtiyacını önleme %53

• Mortalite önleme %56

*2 doz BioNTech

• Hastane yatışını önleme %89

• YBÜ ihtiyacını önleme %79

• Mortalite önleme %79

• Pfizer–BioNTech vs CoronaVac

• >65 yaş…6168 hasta…Ağır enfeksiyon- Mortalite 



• Başlangıçta inaktif aşı i le aşılananlarda, booster protein aşı i le 

yapıldığında yanıt belirgin artıyor

• Yine de gençlerden düşük

• İ lk doz sonrası ….Nötralizan antikor gelişimi 1.dozda %12,7 vs

%38,4, 

• Ek hastalık, i laç kullanımları ! !



• Booster dozlar önemli

• Doğal enfeksiyon + aşı… daha 

uzun süreli hücresel ve humoral

yanıt (kurtulabilenlerde ?!)



COVID-19 Aşılaması ACIP Önerisi

* Daha önceki aşılama durumuna göre 2 ya 

da daha fazla doz 2024-2025 aşısı

(Moderna-Biontech-Novavax)

*** FDA… 22 Ağustos 2024…2024–2025 COVID-19 aşısı 

Moderna ve Pfizer-BioNTech (KP. 2 temelli ) …≥12 yaş



İnfluenza Bağışıklaması

• Yıl l ık İnfluenza bağışıklaması;

Ağır hastalığın önlenmesi (hastane yatışı - mortal i te)

Uzun dönem etki lerin önlenmesi (MI, inme,…)

Viral yayıl ımın önlenmesi

• Mevcut aşılar;  

inakt i f  /  rekombinant /  Canlı atenüe ( Inf A H1N1, H3N2 ve 2 ayrı inf luenza B suşu)

** HA ve NA ant jenlerindeki çeşit l i l iğe bağlı aşı etki l i l iği  değişken 



• Genel olarak etkinl ik anti jenik çeşitl i l iğe bağlı olarak yaklaşık %60

Gençlerde %70-90

>65 yaş %30-50

• Hem inakt i f hem de rekombinant aşılar iç in benzer!

• Canlı aşıların da i leri  yaşta ( immünokompromize?) güvenli l iği  tart ışmalı



** Aşı sonrası IL-6 ve TNF alfa aktivitesi 

yaşlılarda sınırlı (artmış IL-10???)

** Dörtlü aşı daha iyi yanıt ?!

(daha fazla anti jen daha iyi yanıt)

** ETKİNLİĞİ ARTTIRMA STRATEJİLERİ



• Kronik hastalıkların getirdiği yanıt azlığı

• Kronik ilaç kullanımı ???

• Uzun süreli metformin kullanımı ?  NSAID ? Statins?

• Ab üretiminde azalma, B-hücrelerde fenotipik değişiklikler, hücre dağılımlarında değişiklikler….



İnfluenza Bağışıklaması

65 yaş ve üzeri;

• Yüksek doz inaktif aşı

• Adjuvanlı inaktif aşı

• Rekombinant aşı

• Bunlar yoksa ulaşılabilen aşı 

yapılmalı !!!



Pnömokok Aşılaması

• 50 yaş üzeri mortalite pnömokokkal enfeksiyonlarda yüksek 

****

• Genellikle 65 yaş üzeri, kronik hastalık da olanlarda ağır 

hastalık riski ***

• Başlangıçta önerilen dual aşılama (konjuge + PSV)



• IPH önlemede her iki aşı da aşılanmayanlara göre etkili

• Tek başına PSV23 etkisi ?

• Konjuge aşı…. T-lenfosit yanıtları ve T h bağımlı B h 

yanıtları**

• PCV21 yanıtları????



Ekim 2021 itibariyle 65 yaş 

üzeri öneri ***



Pnömokok Aşılaması



Zoster Aşısı ( Zona aşılaması)



Zoster Aşısı ( Zona aşılaması)

**2 farklı aşı;

1. Canlı atenüe zoster aşısı (ZVL)

Etkinliği yaş ileledikçe daha düşük

50–60 yaş arası 69.8%; > 60 yaş 65.5%; > 70 yaş 55.4%

2. Rekombinant zoster aşısı (RZV, Shingrix)

**Akut zona ataklarının önlenmesinde ve post herpetik nevral jide 

etkinl iği  80 yaş grubunda dahi 90% 

**Uzun dönem etki  (8 yı l )  %83



• T hücre aracılı ve humoral yanıt **(50–59, 60–69, ve ≥70 yaş),

• 2 doz sonrası uzun süreli yanıt

• Ancak ilk aşılanma yaşı önemli** Ne kadar erken o kadar iyi yanıt*

• 70 yaş üzerinde antikor üretimi ve t hücre yanıtları daha düşük 

Zoster Aşısı ( Zona aşılaması)





>50 yaş, 2-6 ay ara ile 2 doz rekombinant aşı**

•Daha önce Zona öyküsü olsun olmasın !!!

•Daha önce Zostavax öyküsü olsa da yapılması öneriliyor

•Varicella serolojisi bakılması önerilmiyor





RSV Aşılaması

• Gençler i le belirgin aşı yanıtı farkı yok

• Hümoral yanıt (nötralizan antikor yanıtı) bir miktar azalmış, 

• Ancak T hücre yanıtları 70 yaş üzerinde de benzer….



Teşekkürler...


