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ÖZ

Aralık 2019 tarihinden itibaren tüm dünyayı tehdit eden ve sağlık sistemlerini çaresizliğe düşüren 
COVID-19 pandemisinin sona erdirilebilmesi için ulusal ve küresel düzeyde başlatılan aşılama 
kampanyaları bir umut olmuştur. Bununla birlikte, yeni teknolojiler kullanılarak kısa sürede geliş-
tirilen ve acil kullanım onayı verilerek başlatılan erişkin aşılama kampanyaları anestezi uzmanla-
rını bir bilinmez ile karşı karşıya getirmiştir. Bu derlemede; genel olarak aşılama ile anestezi 
uygulamalarının etkileşimleri gözden geçirilerek, erişkin hastalarda COVID-19 aşılama sonrası 
anestezi uygulamaları için önerilerde bulunulmuştur.

Anahtar kelimeler: İmmünizasyon, COVID-19 aşıları, anestezi, anestezik ajanlar, kortikosteroidler

ABSTRACT

The immunization campaigns launched at the national and global level have been a hope to end 
the COVID-19 pandemic, which has threatened the whole world since December 2019 and left 
health systems in despair. However, adult vaccination campaigns, which were developed in a 
short time using new technologies and started with emergency use approval, confronted anest-
hesiologists with an obscurity. In this review; in general, the interactions of vaccination and 
anesthesia applications were reviewed, suggestions were made for anesthesia applications after 
COVID-19 vaccination in adult patients.
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COVID-19’a neden olan SARS-CoV-2 yeni mutasyon-
lar ile yayılmaya ve sağlık hizmetleri üzerindeki bas-
kısını sürdürmeye devam etmektedir. Virüsün yayıl-
masını kontrol altına almak için uygulanan kişisel 
(kişiler arası temasın azaltılması, sosyal mesafe, el 
yıkama ve maske takma) veya ulusal (seyahat kısıtla-
ması, okulların kapatılması ve sokağa çıkma kısıtla-
maları) önlemler ile bulaş kısmen azalsa da pandemi-
nin kontrol altına alınması sağlanamamıştır. 
Remdesivirin bazı klinik durumlarda etkili olduğu 
bildirilmekle birlikte SARS-CoV-2 için spesifik antiviral 
ajan henüz mevcut değildir (1,2). Bu durum aşılamanın 
önemini daha da artırmaktadır.

Geçmişte bazı viral infeksiyonların aşılama ile önemli 
oranda azaltıldığını hatta eradikasyonunun sağlandı-
ğını biliyoruz. Bu deneyimlerden yola çıkılarak COVID-

19 aşıları 12-24 ay gibi kısa sürede geliştirilmiş ve acil 
kullanım onayı ile ulusal ve küresel düzeyde aşılama 
programları başlatılmıştır. Genel olarak aşılarla 
hedeflenen; edinsel bağışıklığın oluşturulması ve 
etkenle yine karşılaşıldığında infeksiyonun asempto-
matik ya da hafif semptomlarla atlatılmasının sağlan-
masıdır. COVID-19 pandemisinde ise öncelikli olarak 
hastalığın şiddetini azaltarak ölüm oranlarının azaltıl-
ması amaçlanmaktadır. Aşılama oranlarının hızla 
yükseltilmesi ise pandeminin sona ermesini sağlaya-
caktır. 

İMMÜNİZASYON

İnsan vücudu herhangi bir patojenle karşılaştığında, 
doğal ve edinsel bağışıklık sistemine ait hücreler ve 
moleküller bütüncül bir savunma mekanizması 
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oluşturmaktadır. Antijene maruz kalma sonrası 
doğuştan var olan ve antijene özgü olmayan doğal 
bağışıklık sistemi, patojeni ortadan kaldırmak ve 
infeksiyonu önlemek için ilk savunma hattını oluştu-
rur. Bu savunma nötrofil, makrofaj, dentritik hücre-
ler, doğal öldürücü (NK) hücreler ve vücut tarafından 
tanınmayan anormal hücrelere saldıran kompleman 
sisteminin aktivasyonunu içerir ama bu doğal bağı-
şıklık kalıcı bir hafıza oluşturmaz (3,4). 

Vücuttaki antijen seviyesi belli bir eşiği geçtiğinde 
humoral (antikor aracılı) ve hücresel (T ve B lenfosit 
aracılı) bağışıklıktan oluşan çok daha kompleks ve 
antijene spesifik edinsel bağışıklık sistemi devreye 
girer. Dolaşımdaki serbest antijenler ya da makrofaj 
ve dentritik hücreler gibi antijen sunan hücrelerle T 
lenfositlerin etkileşimi bağışıklık sistemini aktive 
eder. Bu etkileşim T lenfositlerin alt gruplara farklı-
laşmasına neden olur. Hızlı hücre proliferasyonunu 
içeren bu 4-5 günlük süreçte, sitotoksik T lenfositler 
(CD8+) ve B hücrelerinden antijen spesifik antikor 
salınımını sağlayan T lenfositler (CD4+) dolaşıma 
katılır. B lenfositler başlangıçta kısa bir yarı ömre 
sahip (1-2 gün) düşük afiniteli IgM antikorlarını, son-
rasında yaklaşık 3 haftalık yarı ömre ve daha yüksek 
afiniteye sahip IgG izotiplerini üretmeye başlar. 

Zamanla dolaşımdaki antikor titresi azalır, T ve B len-
fosit sayısı da azalarak hafıza hücrelerine dönüşür. 
Aynı patojen ile tekrar karşılaşıldığında ise çok daha 
güçlü ve hızlı bir immün yanıt oluşur (3,4). Aşılarla 
edinsel bağışıklık tetiklenerek hastalıklar önlenmeye 
çalışılmaktadır.

COVID-19 AŞILARI

SARS-CoV-2 için farklı türde aşılar geliştirilmiştir 
(Tablo I) (5,6): 

İnaktif aşılar; günümüzde yaygın kullanılan bir tek-
noloji ürünüdür. Diğer gruplara kıyasla daha stabil ve 
güvenlidir. Yapısından genetik materyali çıkarılmış 
virüsü ya da bir kısmını içerir. İçeriğindeki bazı prote-
inler ya da adjuvan maddeler ile bağışıklık sistemini 
aktive eder. Oluşturduğu immün yanıt diğer aşı grup-
larına göre daha zayıf ve etkinliği kısa süreli olabilir. 
Bununla birlikte, bağışıklık sistemi baskılanmış kişile-
re de uygulanabilmesi en önemli avantajıdır (5).

mRNA aşıları; hücreye girişe yardımcı lipit nanopar-
tikülle çevrilidir. Antijen sunan hücre ile birleşen 
nanopartikül mRNA’yı sitoplazma içine bırakır. 
Sitoplazmadaki ribozomlar ve hücresel proteinler 

Tablo I. COVID-19 aşıları
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mRNA’yı spike proteine dönüştürür. Spike protein 
hücre yüzeyine eksprese edilir ve/veya seruma salı-
nır ve T hücreleri aktive ederek immün yanıtın oluş-
masını sağlar (5). Amerika Birleşik Devletler’i Gıda ve 
İlaç Dairesi (United State Food and Drug 
Administration, FDA) tarafından acil kullanım onayı 
verilen 2 mRNA aşısı bulunmaktadır: Pfizer-BioNTech 
ve Moderna.

Viral vektör aşıların da ise en sık adenovirüsler kulla-
nılmaktadır (7). Adenovirüs, spike protein üreten 
genetik materyal içeren DNA’ya sahiptir. İnsan anti-
jen sunan hücresine giren adenovirüs DNA’sını çekir-
değe bırakır. DNA’nın mRNA’ya transkripsiyonu çekir-
dekte gerçekleşir ve mRNA sitoplazmaya aktarılır. 
Bundan sonra immün yanıtı oluşturan basamaklar 
mRNA aşıları ile aynıdır. Adenovirüsler genomlarını 
transkripsiyon ve replikasyon için konakçı hücrenin 
çekirdeğine taşıdığından, genomik entegrasyon riski 
vardır, ancak vektör çoğunlukla epizomal kalır (8). 
Bugüne kadar kullanım onayı bulunan 3 adenoviral 
vektör aşısı mevcuttur.

Aşı Yan Etkileri

Aşı sonrası ilk 24-48 saatte gelişen yan etkiler, erken 
dönem etkiler olarak tanımlanır. Erken dönemde en 
sık rastlanan yan etkiler diğer aşılarda da olduğu gibi 
yapılan yerde ağrı ve şişlik, ateş, hâlsizlik, baş ağrısı ve 
alerjik reaksiyonlardır. Özellikle ciddi alerjik reaksi-
yonlar Pfizer-BioNTech ve Moderna aşılarında saptan-
mıştır (5). Polietilen glikol veya herhangi bir aşı içeriği-
ne karşı allerjisi olanlarda bu aşılar kontrendikedir. 

Diğer aşılarda da görülebilen ender yan etkilerden 
kozmetik yüz dolgularında inflamasyon ve vazovagal 
senkop COVID-19 aşıları sonrasında da görülmüştür. 
Bunların dışında 2 olguda transvers miyelit, 4 olguda 
fasiyal paralizi, 1 olguda miyokard enfarktüsü bildiril-
miş, ancak aşı ile direkt ilişkisi saptanamamıştır (9). 

COVID-19 infeksiyonu sonrası gelişebilen idiopatik 
nörojenik amyotrofinin Pfizer-BioNTech aşı sonrası 
bir olguda görüldüğü bildirilmiştir (10). Johnson & 
Johnson’s Janssen aşı sonrası 6 olguda trombosito-
peni ve serebral venöz sinüs trombozu rapor edilmiş-
tir (9). Yapılan değerlendirme sonucu, Hastalık Kontrol 
ve Önleme Merkezi (Centers for Disease Control and 
Prevention, CDC) ve FDA, özellikle 50 yaş altı kadın-

larda aşıya bağlı trombositopeni ve tromboz oluşu-
mu riskine karşı uyarıda bulunmuştur (11). 

ANESTEZİ ve AŞI UYGULAMALARI

Cerrahi ve anestezinin aşı bağışıklığı üzerine etkisinin 
yanı sıra perioperatif dönemde ortaya çıkabilecek aşı 
yan etkilerinin cerrahi komplikasyon belirtileri ile 
karışması olasılığı her zaman endişe kaynağı olmuş-
tur. Aşı yan etkilerinin çoğu minör ve 24-48 saat 
kadar kısa sürelidir. Bu nedenle ameliyat ekibi tara-
fından hastanın yakın takibi, postoperatif belirtilerin 
ayırıcı tanısı açısından önemlidir. Sık görülen cerrahi 
sonrası komplikasyon bulguları ve aşı yan etkileri 
arasındaki benzerlik Tablo II’de verilmiştir (12).

Cerrahi ve Anestezinin İmmün Yanıta Etkileri

Cerrahi strese yanıt olarak katekolamin ve kortizol 
düzeylerindeki artışın makrofajları, T hücre aktivitesi-
ni ve antikor üretimini 4-12 gün süreyle baskıladığı 
bilinmektedir (12,13). 

Volatil ajanlardan halotan, enfluran, izofluran ve 
sevofluranın reaktif oksijen radikallerinin üretimini 
inhibe ettiği gösterilmiştir. Bu ajanların inhibitör etki-
leri, nötrofillerin mikroorganizmaları öldürme yete-
neğini ve belirli inflamatuar yanıtları oluşturmak için 
gerekli mevcut bilgiyi azaltır. Lenfosit proliferasyonu-
nu inhibe eder (12,13). 

Propofol; NK hücreleri ve lenfositik fonksiyonu etki-
lemeden nötrofil, monosit ve makrofajların aktivite-
sini inhibe eder. Makrofaj ve monositlerin fagositoz, 
kemotaksis ve oksidatif burst fonksiyonlarını geri 
dönüşümlü olarak inhibe eder. Yapılan çalışmalarda, 
propofolün oluşturduğu proinflamatuvar sitokin artı-
şının, volatil anesteziklere oranla daha az olduğu 
gösterilmiştir (14-16). Propofol doğal bağışıklık üzerine 
immünsüpresyon yaparken, aşı ile amaçlanan humo-
ral bağışıklığı etkilemez (12,13).

Tablo II. Cerrahi ve aşı sonrası gelişebilecek benzer yan etkiler

Cerrahi

Ajitasyon/iritabilite
Ateş
Ağrı
Kızarıklık
İnflamasyon
Septik peteşi
Sepsis, şok

Aşı

Ajitasyon/iritabilite
Ateş
Ağrı
Kızarıklık
İnflamasyon
Trombositepenik purpura
Anafilaksi, şok
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Diğer intravenöz anesteziklerden tiopental ve etomi-
dat, lenfosit ve NK hücre fonksiyonunu azaltır. 
Midazolam, nitröz oksid, ketamin ve fentanil ise mak-
rofaj, NK hücreler, nötrofil ve monositlerin sayılarını 
ve hücresel aktivitelerini azaltarak doğal bağışıklık 
yanıtını baskılar (12,13).

Klinik anestezi pratiğinde sık kullanılan ajanların 
bağışıklık sistemi üzerindeki etkileri Tablo III’te özet-
lenmiştir. Bu bilgiler klinik araştırmalardan çok in 
vitro ve in vivo çalışmalara dayanmaktadır (12,13). 

Aşılama Sonrası Anestezi Uygulaması

Erişkinlerde aşı sonrası anestezi uygulamaları ile ilgili 
yeterli veri yoktur. Bu nedenle pediatrik hastalardaki 
aşı ve anestezi uygulamalarından yola çıkılarak eriş-
kin hastalar için önerilerde bulunulabilir. Bu bilgiler 
ışığında, anestezi uygulamaları sırasında aşılama ile 
ilgili kesin bir kontrendikasyon yoktur. Bununla birlik-
te, teorik olarak aşı yanıtı ve etkinliğinin değişebile-
ceği düşünülmektedir. 

Perioperatif dönemde aşı uygulaması kararı hasta 
bazında ve multidisipliner yaklaşım ile verilmelidir. 
İnfeksiyon riski yüksek cerrahilerde (beyin ve omurga 
cerrahisi, açık abdominal cerrahi, açık kalp cerrahisi 
gibi) perioperatif aşılama önerilmez. Minör girişim-
lerde ise hasta konforu, aşılanmanın ertelenmemesi 
gibi nedenlerle devam eden pandemi süresince peri-
operatif aşı uygulaması düşünülebilir (12). Ancak, aşı 
kaydı yapılmalı ve aşı yan etkileri yakın takip edilme-
lidir.

Rutin uygulamada elektif cerrahiler, inaktif aşılardan 
3-7 gün ve canlı aşılardan 14-21 gün sonraya ertele-
nir (17). Literatüre bakıldığında cerrahi kararı ve COVID-
19 aşı uygulamasına yönelik tek öneri İngiltere 
Kraliyet Cerrahlar Kurulu (Royal College of Surgeons 
of England, RCS) tarafından yapılmış ve postoperatif 
COVID-19 riskini azaltmak için cerrahi planlanan has-
taların aşılanmasını ve 1 hafta sonra elektif cerrahi-
nin gerçekleştirilmesini önermiştir (18). Ancak, farklı 
immünizasyon süresine sahip COVID-19 aşılarının 
kullanımda olması nedeniyle cerrahinin, uygulanan 
aşının immünizasyon süresi göz önüne alınarak plan-
lanması daha doğru olacaktır. Tablo IV’te dünya 
genelinde en sık kullanılan COVID-19 aşılarının immü-
nizasyon süreleri belirtilmiştir (17). Ülkemizde yaygın 
olarak kullanılan CoronaVac (Sinovac) aşısı ile ilgili 
bilgiler sınırlı olmakla birlikte, 2. dozdan 14 gün sonra 
anlamlı bağışıklık oluşturduğu bildirilmiştir (19).

Kortikosteroidler ve Aşı

Kortikosteroidlerin immündepresan ve hipotalamus-
hipofiz-adrenal (HPA) aksa depresyon etkileri bilin-
mektedir. Kortikosteroidlerin periferdeki B hücrelerin 
gelişimi ve fonksiyonunu etkilediği gösterilmekle bir-

Tablo III. Anestezik ajanların immün sistem üzerine etkileri

 Volatil Anestezikler

Propofol

Midazolam

Nitröz oksid

Ketamin

Deksmedetomidin

Fentanil

Remifentanil, Sufentanil

Morfin

Lokal Anestezikler

Nötrofil aktivitesini ve lenfosit prolife-
rasyonunu inhibe eder, NK hücrelerin 
sayısını ve proinflamatuar sitokin dü-
zeylerini azaltır, B lenfositleri etkilemez

Nötrofil, makrofaj ve monositleri inhibe 
eder, NK hücrelerin ve yardımcı T lenfo-
sitlerin doku infiltrasyonunu arttırır

Makrofajların lipopolisakkaritler ile uya-
rılan proinflamatuar yanıtını baskılar

Monosit aktivitesini inhibe eder

Doğal bağışıklığı bozar, hayvan model-
lerinde NK hücre aktivitesini ve sayısını 
azaltır

Nötrofil fonksiyonunu etkilemez, fagosi-
tik aktiviteyi artırabilir

NK hücre aktivitesini inhibe eder

İmmünsüpresif etkileri minimal veya 
yok

Nötrofil, makrofaj, monosit ve lenfosit 
fonksiyonlarını inhibe eder, NK hücre-
lerin fonksiyonlarını engeller, yardımcı T 
lenfosit farklılaşmasını değiştirir

Bölgesel ve nöroaksiyel anestezi sempa-
tik sinir sistemini bloke ederek cerrahi 
stresi azaltır, bağışıklığı baskılayan bir 
etkisi yoktur

Tablo IV. Aşılama sonrası immünizasyon zamanları (17)

Aşı

BNT162b2/Corminaty 
(BioNTech-Pfizer)

mRNA-1273 
(Moderna)

ChAdOx1-S/Vaxzevria 
(AstraZeneca)

Ad26.COV2.S 
(Janssen-Cilag)

Dozaj

19-42 gün ara ile 
2 doz

28 gün ara ile
2 doz 

28-84 gün ara ile 
2 doz

Tek doz 

Tam İmmünizasyon 
Zamanı

2. dozdan 7 gün sonra

2. dozdan 14 gün sonra         

2. dozdan 15 gün sonra

Yaklaşık 14 gün sonra 
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likte, aşı yanıtı üzerine etkileri net değildir (20). Kronik 
yüksek doz steroid kullanımının aşı immün yanıtını 
bozabileceği fakat bu etkinin zayıf olduğu bildirilmiş-
tir (21,22). Kısa süreli sistemik bolus steroidlerin aşı 
yanıtına etkisi gösterilememiştir (23). 

Epidural kateterden uygulanan metilprednizolon 
veya triamsinolonun deksametazon veya betameta-
zona göre daha belirgin kortizol süpresyonuna neden 
olduğu saptanmıştır (24). Bu derlemenin yazıldığı 
zamana kadar ağrı tedavisi için nöroaksiyal steroid 
uygulanan hastalarda COVID-19 aşılarına bağlı yan 
etki riskinin arttığına dair bir bilgiye rastlanmamıştır. 
Bununla birlikte, ağrı nedeniyle uygulanan kortikos-
teroid dozlarının immündepresan etkilerinin en fazla 
ilk 1 haftada görüldüğü, 2 hafta sonunda ise etkinin 
en aza indiği bildirilmiştir. Buna göre; mRNA aşıları 
için ilk aşı dozunun 2 hafta öncesi ile 2. dozun 1 hafta 
sonrasına kadar olan sürede, adenoviral vektör aşıla-
rı için ise ilk dozun 2 hafta öncesinden 2. dozun 2 
hafta sonrasına kadar olan sürede steroid enjeksiyo-
nu önerilmemektedir (25,26). Bununla birlikte, elektif 
cerrahi planlamasında olduğu gibi kortikosteroid 
uygulamasında da aşıların tam immünizasyon zaman-
ları göz önünde bulundurulmalıdır (Tablo IV). 
Steroidlerin immündepresan etkileri konusunda has-
talar uyarılmalı ve bilgilendirme sonrası steroid 
enjeksiyonunda ısrar eden hastalarda ağrı tedavisini 
planlarken doz stratejisi, steroid seçimi (deksameta-
zon veya betametazon), zamanlama, alternatif ağrı 
tedavi yöntemleri ve suboptimal ağrı kontrolünün 
riskleri göz önünde bulundurulmalıdır.

Nonsteroid anti-inflamatuvar Ajanlar (NSAİA) ve Aşı

Nonsteroid anti-inflamatuvar ajanlar immünmodüla-
tuar etkilerini monosit ve T lenfositlerin aktivasyonu, 
proliferasyonu ve sitokin sentezi üzerinden gösterir. 
Postoperatif ağrı tedavisinde yaygın olarak kullanılan 
ibuprofen, indometazin ve aspirin B lenfositleri inhi-
be ederek IgM ve IgG sentezini azaltır. Asetaminofen 
ve naproksenin farmakolojik dozlarda benzer etki 
gösterdiği bildirilmiştir. Artan NSAİA dozlarıyla oran-
tılı olarak Ig üretiminin azaldığı gösterilmiştir (20). Yaşlı 
hastalarda, düşük doz aspirinin H1N1 influenza aşı 
etkinliği üzerine etkisi olmadığı bildirilmiştir (27). Aşı 
uygulaması sırasında NSAİA kullanımı ile ilgili spesifik 
bir öneri bulunmamaktadır (20).

SONUÇ

COVID-19 pandemisini sona erdirebilmek için yeni 
teknolojiler kullanılarak kısa sürede aşılar üretilmiş 
ve faz 3 çalışmaları tam olarak sonuçlanmadan acil 
kullanım onayı ile Aralık 2020 tarihinden itibaren 
erişkin aşı kampanyaları başlatılmıştır. Geçen bu kısa 
süre içinde COVID-19 aşılarının anestezi uygulamala-
rı ile etkileşimi hakkında herhangi bir veri elde edile-
memiştir. Bu derlemede, COVID-19 aşı sonrası anes-
tezi uygulamalarının zamanlaması ile ilgili öneriler 
pediatrik anestezi uygulamalarından üretilmiştir.

Preoperatif anestezi değerlendirmesinde yalnızca çocuk 
olguların değil tüm yaş grubundaki hastaların aşılanma 
durumu ve aşı tipi ayrıntılı olarak sorgulanmalıdır. 
Hasta; cerrahi ve anestezinin aşı bağışıklığını etkileyebi-
leceği ve cerrahi komplikasyonların aşı yan etkileri ile 
karışabileceği konusunda bilgilendirilmelidir. 

Elektif cerrahiler, uygulanan aşının tam immünizas-
yon süresi göz önünde bulundurularak ertelenmeli-
dir. Acil/öncelikli cerrahi gereken durumlarda müm-
künse immün sisteme depresan etkisi olmayan böl-
gesel/nöroaksiyal anestezi tercih edilmelidir. Genel 
anestezi uygulaması gerektiğinde ise inhalasyon 
anestezikleri yerine total intravenöz anestezi tekniği 
(propofol-remifentanil) düşünülmelidir.

Postoperatif dönemde hasta, cerrahi komplikasyon-
lar ve aşı yan etkileri açısından yakın takip edilmeli-
dir. Bu öneriler, COVID-19 aşılarının anestezi uygula-
maları ile etkileşimi hakkında bilgilerimiz arttıkça 
değişebilir. 
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