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Pandemik Influenza ve
Yeni Influenza Viriislerine Bagh
Enfeksiyonlarin Onlenmesi

Prevention of Infections Related to
Pandemic Influenza and New Influenza Viruses

OZET Influenza viriisii mutasyona ugramasi ve pandemilere neden olmasi nedeni ile giincelligini
stirdiirmekte ve binlerce yildir insanoglunun korkulan hastalig1 olmaktadir. Yaygin olarak influenza
A, B, C olmak iizere ii¢ tipi bilinmesine karsin; HIN1, H3N2, H5N1, H7N9, HIN2 gibi influenza
A'min diger alt tiplerinin de salgin yaptig1 rapor edilmistir. Influenza, tedavi olmadan genelde bir-
iki hafta igerisinde iyilesmekte; fakat yaghlarda, kiigiik yasta ve kronik hastalik 6ykiisti olanlarda
hastane yatiglarinda artmaya ve 6liime sebep olmaktadir. Pandemilerin 6nlenmesinde en iyi yon-
tem agilamadir. Kontrendike olmayan herkese influenza asis1 uygulanabilmektedir. Trivalan inak-
tif, kuadrivalan inaktif, canli, subkiitan, rekombinant, hiicre kiltiirti bazli, yiiksek doz agilar1 bilinen
cesitleridir. Son ¢aligmalarda, viriis benzeri partikiiller gibi yiiksek nétrlestirici antikor titreleri ve
kuvvetli koruyucu bagisiklig1 indiikleyen agilar, kontroliin saglanmasinda umut verici olmaktadir.

Anahtar Kelimeler: influenza; enfeksiyonun kontrolii; enfeksiyonu énleme

ABSTRACT Influenza virus has been updating due to mutation and pandemic, and it has been a
feared disease of mankind for thousands of years. As well as there are 3 known types of influenza
A, B, C, it has been reported that other subtypes of influenza A, such as HIN1, H3N2, H5N1, H7N9,
HON2. Influenza usually heals within 1-2 weeks without treatment but at a young age, in the eld-
erly and with chronic illnesses in the past causes an increase in hospitalizations and death. To pre-
vent pandemics is the best way vaccination. Anyone who is not contraindicated may be applicable
influenza vaccine. The trivalent inactive, quadrivalent inactive, live, subcutaneous, recombinant,
cell culture based, high dose vaccines are known varieties. In recent studies, like virus-like parti-
cles (VLPs) vaccine that induces high neutralizing antibody titers and strong protective immunity
is promising to provide control.

Keywords: Influenza; infection control; infection prevention

¥ INFLUENZA (GRIP)

< nfluenza viriisiiniin neden oldugu influenza; ¢ogunlukla akut, bulasti-
cilig1 yiiksek ve solunum problemlerine neden olan, kiiresel olarak do-
lagan bir hastaliktir. Influenza viriisii, iklim ve influenze gegisini
etkileyen diger faktorlere bagh olarak mevsimlik ya da mevsimsel olmayan
yillik salginlara neden olmaktadir. Antijenik drift olarak bilinen, sik sik ya-
pilan antijenik mutasyonlara maruz kalan influenza viriisii, yildan yila fark-
hilagmaya sebep olmakta ve yillik as1 tasarimi ve iiretimi i¢in zorluklar
yaratmaktadir. Ek olarak influenza, insanda daha 6nceden az var olan bagi-
sikliga karg, ylizey glikoproteinli viriis antijenik drift ya da genetik yeniden
siniflandirma aracihif1 ile yeni bir viriis ortaya cikmaktadir.! Influenza; hafif
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seyirli spontan gerileyen hastalik tablosundan,
olimcil hastalik tablosu gibi genis bir yelpazeye
sahip ve kendi kendini sinirlayici inflamatuar bir
hastaliktir.?

Gunumiuzde influenzanin bilinen A, B ve C
olmak tiizere ¢ alt tipi bulunmakta olup; dahas:
ylizey proteinleri A ve B tipinde nérominidaz (NA)
ve hemaglutinin (HG), C tipinde ise ek olarak he-
maglutinin-esteraz fiizyonu goriilebilmektedir.
Siklikla influenza A tipinin iki alt tipi (H1/N1,
H3/N2) baskin olmakta ve giiniimiizde dolagimda
bulunmaktadir. Yillik global mevsimsel influenza
prevalansinin erigkinlerde %5-10, cocuklarda %?20-
30 oldugu tahmin edilmektedir. Diinya genelinde
influenzanin yaklagik 3-5 milyon ciddi hastaliga
neden olacag: ve yillik 250.000 ila 500.000 6liimle
sonuglanaca@: 6ngoriilmektedir.?

¥ pANDEMININ TARIHGESI

Yeni influenza viriisii, insandan insana verimli ve
stirdiiriilebilir sekilde yayilir ise, kiiresel bir salgina
neden olabilmektedir. Son 100 yilda; 1918 yilinda
HIN1 Ispanyol influenzasi, 1957 yilinda H2N2
Asya influenzasi, 1968 yilinda H3N2 Hong Kong
influenzasit ve 2009 yilinda HIN1 domuz gribi
olmak tizere doért influenza salgin1 meydana gel-
mistir. Influenza direkt olarak kus barinagindan
(1918) kus viriisii ve insan susu arasinda (1957 ve
1968) ya da domuzlarda influenza viriisiiniin yeni-
den siniflandirilmas: yoluyla her seferinde yeni bir
pandemi olarak ortaya ¢ikmigtir. Her pandemi si-
rasinda da bakteriyel pnémoni ile iligkili olan
6nemli miktarda morbidite ve mortaliteye neden
olmustur. En siddetli salgin, 1918 yilinda meydana
gelmis ve diinya ¢apinda 50 milyondan fazla kiginin
olimiine neden olmustur. Her pandemiyi izleyen
yillarda, pandemik susun torunlar: (insanlarda yeni
bir viral soy) ya 6nceden dolasan suslarla degismis
ya da birlikte dolagsmistir. Hélen, salgin HIN1
(HIN1 pdm09) influenza A viriisii, H3N2 ve influ-
enza B viriisleriyle birlikte dolagim halindedir.*

I DUNYADA SON DURUM

Eylil 2016-Subat 2017 tarihleri arasinda, influ-
enza aktivitesi Afrika, Amerika Birlesik Devletleri
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(ABD), Asya, Avrupa ve Okyanusya’da bildiril-
mistir. Genel olarak etkinlik gecen yilin ayni do-
nemine gore daha yiiksek saptanmistir. Giiney
yarimkiirede influenza aktivitesi ¢ogu iilkeden
distiktiir; bununla birlikte, Eyliil ayinda Giiney
Afrika’da, Eylil ve Ekim ayinda Avustralya’da
bolgesel salginlar devam etmistir. Kuzey yarim-
kiirede, Ekim-Kasim aylarinda Asya ve Avrupa’da
influenza aktivitesi baglamis ve ¢ogu iilkede Ara-
lik ayina kadar artig olmugtur. Tropik ve subtro-
pikal iklimli bir¢ok iilkede influenza, tiim
raporlama déneminde dolagima girmistir.’ Influ-
enzanin alt tiirlerinin, haftaya gore goriilme say1-
larinin 51. hafta itibariyla pik yaptigi, ayrica
influnza A ve B’nin dolagimda birlikte oldugu go-
rillmektedir (Sekil 1).

I INFLUENZA TiPLERI

INFLUENZA A ViRUSU

Influenza A, yiizey glikoproteinleri olan HG ve NA
yapilarimin farkl birliktelikleri nedeni ile antijenik
ozellikleri tamamen farkli olan alt tiplere ayril-
maktadir. Influenza A’da kustan (yaban érdegi, kaz,
kugu, mart1 gibi yaban su kuslarinda) izole edilmis
16 farkli HG ve dokuz farkli NA (H1-H16 ve N1-
N9) mevcut iken, yarasadan izole edilmis iki farkl
HG ve NA (H17/H18 ve N10/N11) bulunmaktadar.
Bazi alt tipler domuz (H1, H3, N1, N2), at (H3NS,
H7N7) ve kopek (H3N8) gibi memeli hayvanlarda
goriilmektedir. Insanlardan cesitli alt tipler (H1,
H2, H3, H5, H7 ve H9) izole edilmisse de sadece ii¢
HA (H1, H2 ve H3) ile iki NA (N1, N2) alt tipi sal-
ginlara neden olmaktadir. Influenza A’nin iki alt
tipi (HIN1 ve H3N2) ile influenza B viriislerinin
antijen bakimindan farkl iki soyu (Victoria ve Ya-
magata) insanda dolagmaktadir. Influenza B ve C
viriislerinin tanimlanmis alt tipi bulunmamakta-
dir?

H1N1 influenza Viriisii

Hastalik Kontrol ve Koruma Merkezleri tarafindan,
Nisan 2009 tarihi ortalarinda, ABD’de Kaliforni-
ya’'nin giiney bolgesindeki iki ¢ocukta ategli solu-
num yolu rahatsizligina neden olan hastalarin,
genetik olarak benzer influenza A (HIN1) domuz
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Influenza alt tipleri igin pozitif numunelerin sayisi

Numulerin sayisi

A (Al tip yok)
A (H3)
A (HIN1)pdm09

SEB (Kdken belirsiz)
SlB (Victoria susu)
=B (Yamagata susu)

SEKIL 1: influenzanin diinyada kiiresel dolagim.

gribi viriisii tasidig: saptanmuistir. 21 Mayis 2009 iti-
bariyla Diinya Saglik Orgiitii (DSO) tarafindan; Yu-
nanistan’da 11.034 hasta 85 6liim, Meksika’da 3.892
hasta 75 oliim, ABD’de 5.710 hasta sekiz olum
olmak tizere 41 iilkede vaka goriilmiis, Faz 5 olarak
giiclii alarm verilmistir (Faz 5: Bir DSO bélgesinde
iki veya daha fazla iilkeden insandan insana yayi-
lim). Influenzali birey 6ksiirdiigiinde ya da hapsir-
diginda virlis yayilmaktadir. Burnuna veya
gozlerine dokunarak ya da dokundugu objeler ara-
ciligiyla bulastirabilmektedirler. Ek olarak, insan-
dan domuzlara da yayilmaktadir. Bazi ¢aligmalarda,
bulastiriciligin semptomlar gelismeden bir giin
once baglayarak hastalandiktan yedi giin sonrasina
kadar devam edebilecegi gosterilmigtir. Cocuklar,
ozellikle de daha kiiciik cocuklar ve bagisiklig: bas-
kilanmig hastalar daha uzun siire bulastirici olabil-
mektedirler.’

Diinya pandemisinden sorumlu sug olan HINT,
domuzdan koken alan influenza, Nisan 2009 tari-
hinde Meksika ve ABD arasindaki sinir bolgesinde
tanimlanmugtir. Tki aylik bir siiregte 21. yy'in ilk
pandemisi olup, 214’ten fazla iilkeyi etkilemis ve
18.449’den fazla kiginin 6éliimiine neden olmustur.?
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H3N2 influenza Viriisii

Influenza A viriislerinin insanlar ve domuz ko-
naklar arasinda gecisi yaygindir. 1968 yilindaki
pandemik acil durum sonrasinda, 1969 yilinda
Tayvan’daki domuzlar arasinda insan influenza A
(H3N2) viriisit hemen belirlenmistir. O zamandan
beri, H3N2 viriisiiniin varyasyonlari, Avrasya Ki-
tas’'nda domuzlardan diizenli olarak izole edilmis-
tir. Influenza A (H3N2) viriislerinin, yiiksek
oranda morbidite ve mortaliteye neden oldugu bi-
linmektedir. 2014 sezonunda Giiney yarimkiirede,
ozellikle Giiney Amerika’da Southern Cone ve Bre-
zilya'da dolasan influenza alt tiirleri arasinda baskin
hale gelmigtir. Halk saglig1 tizerindeki 6nemli etki-
sinden dolay, viriis karakterizasyonu i¢in yéntem-
lerin siirekli gelistirilmesi ve dolasimdaki viriisler
ile as1 suglar1 arasindaki eslesmenin degerlendiril-
mesi gerekmektedir.'® Influenza viriisiiniin rolatif
prevalansi mevsime gore degismekle birlikte; in-
fluenza A (H3N2) viriisleri, Tayvan’da 2004-2005
ve 2006-2007 sezonlarinda en biiyiik salginini sik-
likla influenza B viriisleri ile birlikte sikluslamisg-

tir. 1!
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H5NG influenza Viriisii

Son zamanlarda ortaya ¢ikan en yeni influenza vi-
risiidiir. Bu viriis 2014 Mayis tarihinde sadece
Cin’de rapor edilmistir. Bu enfeksiyonun ¢apraz tiir
enfeksiyon olduguna inanilmaktadir. ilk kayitla-
nan vaka; 6liimle sonuglanan, akut solunum yet-
mezligi ve pnomoni ile goriilen erkek hasta
olmugtur. H5N6 influenza viriisii kus i¢in birincil
viriistiir. Tlging bir goriis, kus H5SN6 influenza vi-
ristiniin diigiik viriilan bir sus oldugudur. Kus ku-
saginda siddetli hastaliga neden olmamaktadir.
Bununla birlikte, insanda goriilen klinik tablo ciddi
gibi gozitkmektedir.'? 27 Eyliil 2016 tarihinden, 27
Subat 2017 tarihine kadar A (H5N6) enfeksiyonu
bulunan iki insan vakasi Cin’de rapor edilmistir.

H5N1 influenza Virilsii

1997 yilinda Hong Kong’daki ¢ yasindaki bir ¢o-
cukta solunum yolu hastalig1 gelismis ve akut solu-
num yetmezliginden 6lmistiir. Bu hastadan izole
edilen bir influenza viriisiinde, tamamen kus gribi
viriisii genlerinden olan H5N1 kus gribi A'min ilk
tespiti yapilmistir. DSO’ye gore; Endonezya, Vi-
etnam ve Misir’daki en fazla vakayla 3 Ekim 2016
itibariyla 16 iilkede influenza A H5N1 enfeksiyo-
nundan 856 vaka ve 452 6liim meydana gelmistir.
Yiiz yirmi insan vakasinin tipik olarak kus satici-
lar1, hasta kuslar tiiketime hazirlayan ve dldiiren
ve kiimes hayvanlar ile temasi iligkilendirilmigtir.
Insanlarda H5N1 enfeksiyonu, hastaligin hizla iler-
lemesi ile iki-bes giin inkiibasyon periyodundan
sonra baglamakta, solunum yetmezligi ve ¢oklu
organ fonksiyon bozuklugu sik goriillmektedir.
Oliim oran1 %60’a kadar ¢ikmaktadir. Bildirilen va-
kalarin %90’1ndan fazlas1 40 yasindan kii¢iik bi-
reylerde goriilmektedir. H5N1, H5N2 ve H5N8
virtisleri ABD’de kuslarda saptanmis ve Avru-
pa’daki kuslarda H5N8 viriisleri bulunmustur,
ancak insan maruziyetleri belgelenmis olmasina
ragmen bildirilmemistir.*

Yeni H7N9 Viriisiiniin Olusumunu Kolaylastiran

HIN2 influenza Genotipinin Evrimi

H9N2 tavuk viriislerinin prevalansinin ve evrimi-
nin, yeni H7N9 viriislerinin olusumunu nasil ko-
laylastirdig1 tam olarak anlagilamamistir. H7N9
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insanlarda ortaya ¢ikmadan 6nce 2010/13 yilla-
rinda Cin’de tavuk c¢iftliginde salgina neden ol-
mustur. Kiimes hayvanlarindaki HON2 influenza
virtistintin prevalansi ve gesitliligi pandemik po-
tansiyele sahip yeni genetik grubun ortaya ¢ikma-
sinda 6nemli bir erken uyar1 saglayabilmektedir.
HON2 influenza viriisti kuslar i¢in diisiik patoje-
nite gosteren, basta tekrarlayan st solunum yol-
larinda olmak {izere hafif ve semptom vermeyen
bir viriistiir. 2013 yilinda Cin’in dogusunda ilk kez
H7N9 kaynakl olarak;, insanda enfeksiyon, ciddi
solunum yetmezligi ve 6liim rapor edilmistir. 11
Mart 2014 tarihi itibariyla 375 insan enfekte edip,
115’inin 6limiine neden olmustur. Yeni bir H7N9
kus viriisii insan enfeksiyonunun ortaya ¢ikis:
Cin’de pandemik bir endige yaratmistir.'®

INFLUENZA B VE C ViRUSU

Grip B, iki ayr1 evrim B/Yamagata ve B/Victoria so-
yundan olusmaktadir. Bu iki soy 1980’li yillardan
beri birlikte dolagima girmistir. Hikim olan soylar
her y1l degisebilmektedir.”® Son 10 yilda, pandemik
potansiyeli nedeni ile aragtirmalar agirlikh olarak in-
fluenza A {izerinde yogunlagmistir. Cesitli caligma-
lar influenza B viriislerinin neden oldugu salgin
hastaliklarin beklenenden daha giiglii ve daha biiyiik
etkisinin oldugu gosterilmistir.!* Fakat influenzaB
viriisiiniin influenza A'dan daha az salgin yaptigy, in-
fluenza B ile iligkili morbidite ve mortalite genellikle
influenza A'nin neden oldugu hastaliktan daha dii-
stiktlir.’® Buna ek olarak, 1980'lerin ortalarindan
beri, ayni anda dolagtig1 bilinmektedir.'*

Mosnier ve ark.nin, Fransa’da dokuz influenza
mevsimi (2003-2013) boyunca influenza B’nin pre-
valansini inceledikleri ¢aligmada; 37,801 vakanin
12.036’s1n1n virolojik olarak dogrulanmis influenza
vakasi, 3.576 (influenza vakalarinin %29,7’si)’ sinin
da influenza B vakasi oldugu saptanmistir. Influ-
enza B viriisleri, alt1 sezon boyunca 6nemli 6l¢iide
dolagima girmistir. Her mevsim i¢in influenza B
salgini, influenza A salginindan sonra zirveye ulas-
mistir. Influenza B, okul yagindaki cocuklarda ¢ok
yaygindir; ancak diger yas gruplarini da etkiledigi
belirlenmisgtir.'

2014-15 influenza salgini sezonunda, Roman-
ya’da bir ii¢iincii basamak saglik kurulusunda ¢ok sa-
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yida hastanede yatan erigkinlerde influenza B virii-
stiyle iliskili nérolojik bulgulara teshis konulmustur.
Influenza B viriisii laboratuvar tanis1 konmus 32 has-
tanin 7 (dOrt hasta)’sinde ensefalit, olas1 ensefalit (iki
hasta) ve serebellar ataksi (bir hasta) olarak teghis
edilen noérolojik komplikasyonlar goriilmiis, hasta-
larin ikisi 6lmistiir. Viriis dizilemesi, 4 hastada
B/Phuket/3073/2013 susunu temsilen influenza vi-
risit B (Yam) susu tanimlanmistir. Hastalardan hic-
biri influenzaya kars: agilanmamigtir. Bu sonuglar,
influenza B viriisiiniin ciddi bir klinik gidise neden
olabilecegini ve ensefalit i¢in etiyolojik bir faktor
olarak diisiiniilmesi gerektigini gostermektedir.'®
Pandoa ve ark., 26 ayakta klinikten 1.919 hastanin
nazofarengeal siirintii topladigi hastalarin 11
(900,6)’1i hem influenza A (HIN1) pdm 2009 hem de
influenza B/Victoria viriisleriyle birlikte saptanmis-
tir. Ko-enfeksiyonun sadece bagisikligi baskilanmig
bireylerde degil, ayni zamanda bagisiklig1 tagiyan
hastalarda da ortaya ¢ikabilecegini savunmuglardir."”

Influenza tipi C viriisii daha az siklikla saptan-
makta ve genellikle hafif enfeksiyonlara neden ol-
makta ve daha az halk saglhigini etkilemektedir
(bkz.http://www.who.int/mediacentre/factshe-
ets/fs211/en/ Erigim Tarihi: 23.11.17.).

Japonya’daki ¢ocuklarda influenza C virtsleri-
nin uzun siire izlenmesi, kis veya erken yaz salgin-
larinin bir veya iki yillik araliklarla ortaya ¢iktigini
ortaya koymustur. Influenza C viriisii, antijenik ve
hemaglutinin-esteraz gen dizisi analizine dayana-
rak; Taylor (Taylor 47), Kanagawa (KA76), Yama-

gata (YA81), Mississippi (MS80), Aichi (AI81) ve
Sdo Paulo (SP82) olmak iizere alt1 antijenik soyla
temsil edilmektedir. Japonya’da yapilan bir arastir-
mada, iki farkli influenza C viriisii susu arasindaki
yeniden siniflandirmanin siklikla ortaya ¢iktigi ve
influenza C viriislerinin genom kompozisyonunun
insanlarda yayilma kabiliyetlerini etkileyebilecegi
one stirtlmiigtiir.'s

I INFLUENZA SURVEYANSI

2015-2016 yillar1 arasinda, influenza sezonunda in-
fluenza referans laboratuvarinda 20. hafta itibariyla
toplam 2024 burun siiriintiisii incelenmis olup, 6r-
neklerin 610 (%30)unda influenza oldugu belir-
lenmistir. Influenza suglarimin alt tip dagilim
oranlarinin; influenza A (HIN1) pdm09 319 (%52),
influenza A H3N2 201 (%33) ve influenza B 90
(%15) oldugu saptanmistir (Tablo 1). 2015-2016
yillar1 arasinda, influenza sezonu Influenza Refe-
rans Laboratuvari’nda yatis olan hastalarin 6rnek-
lerindeki influenza pozitifigi 0-4 bulunmustur;
5-14, 15-64, 65 ve tizeri yas gruplarinda dagilim
oranlarina bakilmis olup, yas aralig1 15-64 yil olan
hastalarda en fazla pozitiflik oldugu belirlenmistir.
influenza A (HIN1) pdmO1 her yasta goriilmekte
olup, 65 yas ve istiinde influenza A (H3N2) susu-
nun daha ¢ok oldugu belirlenmistir.”

I GENEL BULGULAR VE SEMPTOMLAR

Bir-dort giinliik inkiibasyon siiresinden sonra ani
baslayan yiiksek ates, oksiiriik (genellikle kuru), bag

TABLO 1: 2015-2016 yillari arasinda influenza stirveyans sonuglari.

2015-2016 sentinel siirveyans

influenza referans laboratuvari, istanbul

incelenen dmek sayisi 940
influenza pozitifligi 217 (%23,1)
influenza A 170 (%78,3)
Tiplendirme yapilan 170
influenza A (HIN1) pdm09 87 (%51,2)
influenza A (H3N2) 83 (%48,8)
influenza B 47 (%21,7)
Soyu belirlenen 27
B/Victoria 27 (%100)
B/Yamagata 0

Avrupa Amerika Birlesik Devletleri
50.861 68.886
18.640 (%36,7) 26.538 (%38)
10.496 (%056,3) 18.78 (%70,8)
10.030 18.437

8.665 (%86.4)

( 14.877 (%80.7)
1.365 (%13,6)

3.560 (%19,3)

8.144 (%43,7) 7.757 (%:29,2)
4.119 4912
3.974 (%96,5) 1,545 (%31,5)

145 (%3,5) 3.367 (%68,5)

26
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agrisi, kas agrisi, eklem agrisi, hélsizlik, bogaz agrisi
ve burun akintisi ile karakterizedir. Cogu kisi tibbi
tedaviye gerek kalmadan bir hafta i¢inde iyiles-
mektedir. Yillik epidemiler tiim yas gruplarim
ciddi sekilde etkileyebilmektedir, ancak 6zellikle
iki yagin altinda, 65 yasin {izerinde ve kronik kalp,
akciger, bobrek, karaciger, kan ya da metabolik
hastaliklar1 veya bagisiklik yetersizligi olanlarda
agir seyretmekte ve 6liime yol agabilmektedir.?

I RiSK GRUBU

Altmis bes yasin iizerindeki kronik hastaliklar:
olanlarda, 10 yasin altindaki ¢ocuklarda ve bagi-
siklik sistemi baskilanmis bireylerde bu enfeksi-
yonlara maruz kalma ve komplikasyonlarin ortaya
cikma riski yiiksektir. Diinyada, erigkinlerin
%10’ unda ve ¢ocuklarin yaklasik %20’sinde her yil
influenza enfeksiyonu goriilmektedir.?

Yalgin ve ark.nin ¢aligmasinda 2016 yil kis se-
zonunda bir hastaneye grip siiphesi ile bagvuran 34
hastadan nazofarengeal siiriintii 6rnekleri alinmis-
tir. Hastalarin 20 (%57,1)’sinde komorbid hastalik
bulundugu, 20 (%57,1)’sinin akciger grafisinde in-
filtrasyon goriildiigii, nazofarengeal siiriintii so-
nuglarinda 9 (%26,4) hastada HIN1, 7 (%20,5)
hastada H3N2, 3 (%8,8) hastada influenza B bu-
lundugu saptanmustir. Yine ayni ¢alisma bulgular
incelendiginde; sekiz hastanin 6ldiigii, komorbidi-
tesi olan hastalarda mortalitenin yiiksek bulundugu
(n=8, p= 0,008) ve hastalarin yogun bakim iinite-
sine yatisinda beyaz kiire, notrofil, kreatinin, as-
partat aminotransferaz, alanin aminotransferaz
degerlerinde anormallik, komorbidite durumu ve
akciger grafisinde infiltrasyon olmasinin (p = 0.02)
etkin rolii oldugu belirlenmistir.?

Immiin yetmezligi olan bireylerin hastaneye
yatis siirelerinde uzamaya neden olmakta, yogun
bakim ve ventilatorle izlem gerektirmektedir.
Ayni zamanda, viriisiin ¢ogalmas: sirasinda antije-
nik driftlerin olusmasiyla viral tedaviye direng ola-
bilmekte ve ¢oklu enfeksiyon gelisebilmektedir.2?

0 BULAS

Influenza viriislerinin, aksirma ya da &ksiirmeyle
birlikte sagilan damlacik partikiilleriyle kisiden ki-
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siye gecisi goriilmektedir. Bu damlacik partikiilleri
solunumla taginabilecegi gibi ortamdaki nesnelerden
eller vasitasiyla da taginabilmektedir. Viriis el si-
kisma ile gecis yapabilecegi gibi; agiz, burun ve goz
yoluyla da bulasabilmektedir. Bulagtiricilik siiresi-
nin klinik bulgularin ortaya ¢ikmasindan bir giin
once bagladig bes-yedi giin sonrasina kadar stirdigii
bilinmektedir.! Yapilan ¢aligmalarda, bulagtiricilik
siiresi 6,4 iken bu grup hastalarda 19 giine kadar uza-
dig1 bilinmektedir.>?

I INFLUENZA TEDAVISI

Influenzaya kars1 miidahale eylemlerinin agresif ol-
mast gerekmektedir, ancak yerel kosullara bagh
olarak {iilkeler ve topluluklar arasinda degisiklik
gosterebilmektedir. Topluluklar, isletmeler, ibadet
yerleri ve okullarda bu salginin yayilmasini engel-
lemek icin harekete gecilmelidir. Viral yayilimdan
kaginma, yeni bir pandemi 6nlemek i¢in en uygun
yoldur.” Asilama ile influenza enfeksiyonunun ora-
ninda azalma, erken tanilama ile antibiyotik kulla-
nimda azalma saglayacaktir. Ciddi klinik vakalarda
influenzanin erken teshisi, uygun antiviral tedavi-
nin uygulanmasina imkén saglayacaktir.?

Akers ve ark.nin retrospektif yaptig1 calis-
mada, influenzanin erken tanilanmas: hastanede
kalig siiresini kisaltmaktadir. Ancak influenza tani-
sinin zamanlamasinda 6liim, izolasyon 6nlemleri-
nin siiresi, antibiyotik kullanima ile ilgisi olmadig:
saptanmigtir.?

FARMAKOLOJIK TEDAVi

Agir influenza hastalarinda destekleyici tedaviler
yaninda, miimkiin olan en erken dénemde basla-
nan antiviral tedavi hayat kurtarici olmaktadir.*
Siston ve ark.nin, ABD’de takip ettigi influenza
A(HINI) teshisi konulan 788 gebe kadinda erken
antiviral baglamasinin 6liim oranini azalttig1 sapta-
magtir.?

Influenza viriis replikasyonunu inhibe ederek
etki gosteren antiviral ilaglardan amantadin, ri-
mantadin, zanamivir ve oseltamivir piyasada bu-
lunmaktadir. Bunlardan ilk ikisi M2 inhibitorleri
olup; sadece influenza A’ya etki gosterirken, zana-
mivir ve oseltamivir néraminidaz inhibitorleri olup
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TABLO 2: Erigkin Bagisiklama Rehberi.?’

Asi tipi Hedef Popiilasyon

Trivalan inaktif ag* 6 aydan itibaren
Kuadrivalan inaktif agi* 6 aydan itibaren
Canlr agi Saglikli, 2-49 yas
Subkutan asr* Genel (18-64 yas arasina onaylanmistir)
Rekombinan asi Yumurta alerjisi olanlar igin

(18-49 yas arasinda onaylanmigtir)
Hiicre kiltiru bazl

Yilksek doz

18 yas Ustl

65 yas Ustll ve bagisiklik sistemi zayiflamis olanlar

Uygulama yolu

intramuskaler ki influenza A, bir influenza B susu igerir.

intramiiskiiler ki influenza A, iki influenza B susu igerir.

Nazal sprey Hamileler, ilag veya hastalida bagli olarak bagisiklik sistemi
baskilanmis kisilerde énerilmez.

Subkutan intramiiskulere gore bagjisikligi daha fazla uyarabilir.

intramiiskdiler Yumurta proteini igermez.

intramdiskiiler Pandemi sirasinda hizli agi Uretimine olanak saglar.

intramiiskiiler Yiksek dozun Klinik sonuglarina iliskin veriler henlz yetersizdir.

Notlar

*Ulkemizde bulunan asilar.

hem influenza A hem de influenza B’ye etkilidir.
M2 inhibitorlerine yaygin direng gelisimi ve tedavi
basarisizliklar gozlendiginden son yillarda kulla-
nimi 6nerilmemektedir.?

IMMUNOLOJIK TERAPILER

Ebola, SARS ve HINI1 gibi hastaliklarin tedavisinde
iyilesme gosteren hastalardan elde edilen plazma
kullanilabilmektedir.?®

DESTEKLEYiCi TEDAV

En iyi destek tedavisi; siv1 ve dinlenmedir. Agrilar
icin parasetamol ve ibuprofen icerikli ilaglar 6neri-
lebilmektedir. Bol sivi alimi saglanmali ve tiitiin
kullanimindan kaginilmalidir. Salisilat bilegenli
ilaglar Reye sendromuna olan yatkinligindan dolay1
asla kullanilmamalidir. Hizli kalp atimi, kan oksi-
jen seviyesinin diismesi ve solunum zorlugu goriil-
mesi durumunda nazal oksijen takilmalidir. Ciddi
pnomoni ve agir respiratuar distres sendromu (sa-
tiirasyon <%90, parsiyel O, <60) gelisimi s6z konusu
oldugunda ventilatorle solunum destegi saglanma-
lidir. Sivi-elektrolit dengesi, uygun besin ve sivi
alimi ile viicut hemodinamisi devam ettirilmelidir.?

ASI

DSO sirastyla; kuzey ve giiney yarimkiirede Subat/
Mart ve Eylil aylarinda yilda bir kez influenza
mevsimlerinde influenza agis1 6neren toplant dii-
zenlemektedir. Abraham ve ark.nin, Agustos
2009’dan Agustos 2015 tarihine kadar olan MED-
LINE literatiiriinde taradig1 163 ingilizce makalede,
as1 etkinliginin %40-80 arasinda degistigi saptan-
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mistir. Asilama, hastaligin ciddiyetini azaltma po-
tansiyeline sahiptir ve alt1 aydan sonra da dneril-
mektedir. Kaynaklar izin veriyorsa acil servise
bagvuran her hastaya ag1 yapilabilmektedir.?

Asi Tipleri

Erigkin bagisiklama rehberinin son giincelleme-
sinde verilen bilgilere gore, lilkemizde kullanilan
as1 tipleri, agilarin hedef populasyonu, uygulama
yolu ve as1 ile ilgili notlar Tablo 2’de goriilmektedir.

Mevsimsel influenza asilarinin ¢ogu her yil
yaklasan influenza sezonu icin segilmis HINI,
H3N2 ve B viriis suglarinin proteinlerini igeren tri-
valan agilardir. Trivalan asilar yalnizca bir influ-
enza B neslini icermektedir. Son yillarda, her iki
influenza B neslinin de (Victoria veya Yamagata)
yaygin olarak hastaliga yol actig1 goriilmiistiir. Bu
nedenle kuadrivalan influenza asilar iiretilmeye
baglanmigtir.?®

Mc Keage'nin genis randomize-kontrolli ¢a-
lismasinda; kuadrivalan influenza agisinin her yag
grubunda tolere edildigi, influenza A’ya kars1 ko-
ruyuculugunun trivalan agilardan az olmadigy,
ancak influenza B’ye kars1 daha iistiin koruyucu-
luga sahip oldugu bildirilmistir.”’

Viriis Benzeri Partikiiller Asisi

Viriis benzeri partikiiller [virus-like particles
(VLPs)] non-enfektiftir, biyolojik giivenlik sinirla-
masi nadirdir ve hizlaca iretilebilmektedir. VLP’ler
immiinolojik olarak viral antijenlerle ilgili ve yapi-
sal olarak dogaldir. influenza VLP’leri, yiiksek
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notrlestirici antikor titrelerini ve kuvvetli koru-

yucu bagisiklig1 indiikleyen umut verici bir a1 ada-
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yid

0 SONUC

Influenza enfeksiyonlarinin profilaksisi ve tedavisi;
saglikh kisilerde gtinlitk aktivitelerin kazanilma-
styla, buna bagli insan giicli ve ekonomik kayip-
larin, sekonder enfeksiyonlarin ve buna bagh
antibiyotik kullaniminin 6nlenmesi, yiiksek riskli
kisileri enfeksiyondan ve komplikasyonlardan ko-
rumast i¢in biyiik 6nem tasgimaktadir.?!

Finansal Kaynak

Bu ¢alisma sirasinda, yapilan arastirma konusu ile ilgili dogru-

dan baglantis1 bulunan herhangi bir ila¢ firmasindan, t1bbi alet,

gere¢ ve malzeme saglayan ve/veya iireten bir firma veya her-
hangi bir ticari firmadan, ¢calismanin degerlendirme siirecinde,
calisma ile ilgili verilecek karar1 olumsuz etkileyebilecek maddi

ve/veya manevi herhangi bir destek alinmamustir.

Cikar Catigmasi

Bu ¢alisma ile ilgili olarak yazarlarin ve/veya aile bireylerinin
¢ikar catismasi potansiyeli olabilecek bilimsel ve tibbi komite
tiyeligi veya tiyeleri ile iliskisi, danismanlik, bilirkisilik, her-
hangi bir firmada ¢alisma durumu, hissedarlik ve benzer du-

rumlar1 yoktur.
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