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Solunum Yolu Virusleri

Influenza(A/B)

RSV(A/B)

Rhinovirus

Parainfluenza

Adenovirus

Corona virus(OC43,NL63,229E,HKU1)
Human metapnomovirus

Human bocavirus

Enterovirus




INFLUENZA

* Orthomyxoviridae ailesinin bir tyesi.
e Zarfl
e Parcaligenomlu

Influenza
Virus
Anatomy

£ = Neuraminidase
(Sialidase)

* Negatif polariteli
e Tek sarmalli RNA virtGsudur.

Hemagliitinin (HA) ve noraminidaz (NA) aktiviteleri

e Hemaglutinin: hlicreye yapismada onemlidir. Virtisi notralize edici
antikorlar bu antijene karsi gelisir.

e NOraminidaz: virisun enfekte hiicreden saliniminda 6nemlidir ve
enfeksiyonu ilerletir.



http://www.google.com.tr/imgres?q=influenza+vir%C3%BCs%C3%BC&um=1&hl=tr&sa=N&biw=1024&bih=564&tbm=isch&tbnid=-jUgmbryyHWpKM:&imgrefurl=http://www.grip.web.tr/grip-influenza.php&docid=WqvwhgUkBR-rFM&w=393&h=233&ei=wkU6TsalJYyq8QP0mND5Ag&zoom=1

Tipleri ve Alttipleri:

Matriks proteini ve nikleokapsid proteini gibi 2 ayri yapisal
proteindeki antijenik farkhliklara gore ayrilir.

Influenza A, influenza B, influenza C

Influenza A viriisleri HA ve NA yiizey glikoproteinlerine gore alt
tiplere ayrilir. 15 HA ve 9 NA tipi belirlenmistir. Insanlardan izole
edilenlerde ise Uc tip HA (H1 H2 H3) ve iki tip NA (N1 ve N2)

saptanmistir.

Influenza B ve C viriislerinin HA ve NA alt tipleri yoktur.




Antijenik Degisim
* Epidemi ve pandemilere yol agmaktadir.

1. Antijenik kayma (antijenik sift):

 Farkli influenza suslari arasinda gen parcalarinin degisimiyle (reassortment)
meydana gelen pandemilere yol acabilen antijenik degisimlerdir.

* Segmentli olan nikleik asitin bir segmentinin tamamen degismesiyle ortaya
ctkmaktadir.

2. Antijenik siiriiklenme (antijenik drift):

* Kucuk antijenik degisikliklerdir.

* Bir gendeki nokta mutasyonlar sonucu bu bdélgenin kodladigi aminoasitlerde
ortaya cikmaktadir.

* Hemaglitinin ile néraminidaz glikoproteinlerini kodlayan RNA segmentine
etkili olan nokta mutasyonlar sonucunda gorulmektedir.

* Antijenik drift epidemilere neden olmaktadir.



Antijenik suriiklenme ve antijenik kayma

HA'da kiguk degisim

Influenza A (HIN1)
[ :>
Nokta mutasyonu

Antijenik drift

2 farkh alt tipin ayni hicreyi

Influenza A (H2N2) /
N2 >
H2 Genetik

karigim

Antijenik sift




Etkenin Mikrobiyolojik Ozellikleri

Sicaga dayaniksiz, 56°C'de inaktive olur

Ortam isisi arttikca ve glines 1sigina maruz kalmakla ortamdaki
canhlik stresi azalr.

Gama ve ultraviyole isinlari, asit, formaldehit, fenol, eter ve %60-
80’lik alkol ile enfektivitesini kaybeder.

Virus kagit havlu ve kumas gibi gozenekli yuzeylerde en fazla 12 saat,
metal gibi diizglin ylzeylerde 1-2 gin, kagit paralarda (kagidin

Ozelligine gore) 3 gtine kadar canli kalabilir.

Virus ellerde cok uzun stre canli kalamaz.




INFLUENZA (GRIP)

* Ates,

e Oksirik,

e Bas agrisi,

e Halsizlik

e Kas agrilariyla seyreden

e Akut viral bir enfeksiyon hastaligi

 Tum yas gruplarinda

Diger solunum sistemi viral enfeksiyonlarindan ayirici 6zellikleri:
* Epidemi ve pandemiler olusturmasi

e Pulmoner komplikasyonlar sonucu 6lim



Etkenin Epidemiyolojik Ozellikleri

Zaman
* Genellikle mevsimsel degisim vardir.
e Havalarin sogudugu ve nem miktarinin distigi donemlerde

* Genellikle sonbahar mevsiminin sonlarinda baslayip ilkbahar aylarina kadar sik
gorualar.

e Zamana gore degisim gostermesinde ¢evresel faktorler 6nemli
e Kalabalik ve havalandirmanin ivi olmadigi kapali alanlarin kullaniminin daha

cok havalarin sogudugu donemlerde olmasi, hastaligin mevsimsel olma
ozelligine etki yapan onemli cevresel etkenlerdendir.




Yer
e Tum dinyada goriulmektedir.

Kisi
Her yasta gorulebilir
Bebekler, cocuklar ve yaslilarda mortalite daha yuksek

Risk faktorleri

Kronik hastaliklarinin olmasi (kronik akciger hastaliklari, romatizmal ve
koroner kalp hastaliklari, diabetes mellitus, kronik nefrit, Parkinson, multipl
skleroz gibi norolojik hastaliklar, maligniteler, anemi)

Sigara kullanimi
Gebelik




Konakgi Se¢imi
Insanlar
Domuz,

Kus,
At

Deniz memelileri

Bulasma Ozellikleri
 En sik dkstirme ve hapsirma ile ortama sacilan damlaciklar yoluyla
* Nadiren kontamine el ve diger nesneler bulasmada rol alir.

* influenza viriisiiniin enfektivitesi etkenin tipine goére degismektedir.
Buna bagl olarak da toplumda yayilma hizi farkhlik
gosterebilmektedir.




Influenza Salginlarinin Siddetine Katkida
Bulunan Faktarler

QAerosol ile yuksek enfektivite (0.6-3.0 TCIDg,)
Okisa inkubasyon periyodu mmp genellikle 2-3 gun,

Onr sekresyonlarda ylksek titre =) Kiigiik miktariar
enfeksiyon igin yeterly

Ouzun siireli viral saciim mmp Virus sagiimi 1 hafta
kadar devam ediyor, 6zellikle gocuklarda



Komplikasyonlar

1. Akciger komplikasyonlari (en sik goriilen komplikasyon)
Primer viral pnomoni

Sekonder bakteriyel pnomoni gorulebilir.

2. Akciger disi komplikasyonlari
Miyozit
Miyokardit
Perikardit
Ensefalit
Nadiren Guillain-Barre sendromu



Influenza Viruslarinin Laboratuvar
Tanisi

« Orneklerin alinmasi,
saklanmasi ve
Transportu

* Influenza Virusunun | = Q{\ N\
Laboratuvar Teghisi
ve Identifikasyonu

Sample collection sites 9.  Larynx
rrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrr

Inferior Turbinate ~ 12.  Laryngopharynx
aaaaaaaaaaaaaaaaaaaaaaaaaaa

Uwvula 15 Nasopharynx
Lingual Tonsil 16. Pharyngeal Tonsil
EEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEE



Orneklerin alinmasi, saklanmasi ve
transportu

 Solunum yolu 6rnekleri ve akut-faz serolojik drnekler
klinik semptomlarin baslangicindan itibaren 3 giin
icinde alinmalidir.

« Ornekler uygun besiyeri (VTM, virocult) kullanilarak
alinmali, saklanmali ve transport edilmelidir. Sadece
plastik ¢ubuklu steril dakron veya rayon swablar
kullanilmalidir. Kalsiyum alginat veya koton swablar
veya tahta sapli swablar bazi viruslari inaktive eden
maddeler icerebilir ve laboratuvar testlerini inhibe
eder.



Orneklerin alinmasi, saklanmasi ve
transportu

- Siipheli Influenza vakalarinda burun ve bogaz
surintisd birlikte alinmalidir.

« Influenza nin saptanmasi i¢gin iyi bir érnek, esas olarak
nazal sirunti ile elde edilecek olan yeterli miktarda
solunum yolu epitel hicresi igermelidir.

 Bogaz sirintisu gogunlukla, influenza virusunun
(sezonal) replike olmadigi squamoz epitel hiicresi
icermektedir. Bu nedenle tek basina alinmasi uygun
degildir.



Influenza Virusunun Laboratuvar
Teshisi ve Identifikasyonu

Canli virus tespiti

Viral antijen tespiti

Viral nikleik asit tespiti

Antikor tespiti (seroloji)



Influenza Virusunun Laboratuvar Teghisi
ve Identifikasyonu

« Canli virus tespiti.
Hiicre Kiiltiiri Inokulasyonu

- Inokulasyon Sonrasi Identifikasyon
« CPE izlemi (Mikroskopi)

« Hemaglutinasyon

« Hemadsorpsiyon

- IF

* PCR

« ELISA (enfekte hiicre ile)



Hiicre Kiltiiriinde tipik influenza enfeksiyonu CPE




Influenza Virusunun Laboratuvar
Teshisi ve Identifikasyonu-I

Antijenik testler

+ Hizl Testler

+ Hemaglutinasyon (HA) test

» Hemaglutinasyon inhibisyon (HI) test
+ Immunfloresan (IFA)

- ELISA

Molekdler testler



Hizlh Testler

Avantajlar

* Hizli - ~30 dk sonuclanir
* Basit
- Yerinde test imkani

* Klinik 6rnek yada lremis virus test eder

Salgin arastirmalar: igin yararl



Hizlh Testler

Dezavantajlar
* Viral kiltir veya RT-PCR dan daha az duyarl
- Yanhis negatiflik

* Bazi kitler tiplendirme (A/B) yok
* Alttiplendirme yok (H3, H1, H5?)



HA/HAT

Avantajlar
Detayli antijenik karakterizasyona olanak saglar
Asl tayini igin "altin standart”

Dezavantajlar
Yiksek titrede uremis virus gerekli
Immun serum gerekli
Zaman alici ve zahmetli



Influenza Virusunun Laboratuvar
Teghisi ve Identifikasyonu

Molekdler testler

* Konvansiyonel PCR

* Real-time PCR (SYBR® green, dual-labeled
probes, molecular beacons, etfc.)

* RT-PCR-ELISA

* Micro array



RT-PCR

Avantajlar
— Hizh
— Duyarli*
— Ozglil*
— Biyoglvenlik diizeyi digiik - BSL?2

* duyarlilik ve 6zgiillik direkt olarak primer kalitesi ile
iliskilendirilebilir.



Influenza Real-Time RT-PCR

Universal Influenza tiplendirme setleri
v Influenza A (Flu A)
v Influenza B (Flu B)

* Influenza A alttiplendirme
v Human H1
v Human H3
v Asian Avian H5 (x2)
v N. American Avian H7
v' European Avian H7
v’ Asian Avian H9



INFLUENZA
SENTINEL SURVEYANSI



Surveyansin Amaclari

Halk sagligi dnceliklerini tanimlayabilmek

Hastaligin kisi, yer, zaman egilimlerini saptamak

Salginlari saptamak

Hipotez olusturabilmek

Epidemiyolojik arastirmalar icin vakalarin tanimlanmasi
Onleme ve kontrol programlarinin etkinligini degerlendirmek

Gelecekteki saglik ihtiyaclari ve egilimleri belirleyerek planlamaya
olanak tanimak




influenza Siirveyansi Neden Onemli?

 Influenza viriis suslarinin siirekli degisim géstermesi, viriis suslarinin
tanimlanmasi ve surekli veri toplanmasi gerekli.

e Suslar, pandemilere yol acabilecek sekilde degisim gosterebilir,
sirveyansla bu degisimler farkedilebilir. Bu salginlara ulusal diizeyde yanit
verilebilir.

* Asilarin her yil gincellenmesi

* Influenza tedavisi, antiviral direnc laboratuvar siirveyansina gére planlanir.

* Toplumun farkh gruplan influenzadan farkli etkilenebilir. Bu gruplara ozel
uygulamalar gerekebilir. Bu gruplar, influenza siirveyansi ile

saptanabilmektedir.

* Influenza sezonunun baslangici ve bitisi saptanabilir.
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Diinyada Influenza Siirveyansi Nasil
104 ulkede Yaplllyor?

134 Ulusal influenza Merkezi
Diinya Saghk Orgutu ile isbirligi
Global influenza Programi

FLUNET isimli bir internet agi

Bu laboratuar agi diinyadaki influenza hareketini izlemekte, viris
izolatlarini DSO Isbirligi Merkezleri’ne ulastirmakta ve yeni zincirlerin
hizla fark edilmesini saglamaktadir.

Kuzey yarimkure izolatlari her yil Subat ayinda, Gliiney yarimkire
izolatlari her yil Eylal ayinda yayinlanmaktadir.

Boylelikle her yil gelecek yil icin asi tGretim calismalariicin dneriler
gelistirilmektedir.
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TURKIYE’'DE INFLUENZA BENZERiI HASTALIK SURVEYANSI

SENTINEL INFLUENZA BENZERI AYLIK INFLUENZA
HASTALIK (ILI) SURVEYANSI BIiLDIRIM SISTEMi
Secilmis 14 ildeki 150 Aile hekimi ve Secilmis 14 Ildeki Belirlenmis
goniillii hekimler Yatakh Tedavi Kuruluglan
| Haftalik | I Ayhk
| ILI Sayis1 | I Olas: influenza Vaka Sayisi
I Haftada kurum basina 1 numune I I TG kalardan n e
I EUROFLU a@ina bildirim | | Uluslararasi bildirim yok

! !



T.C. SAGLIK BAKANLIGI

T.C. SAGLIK BAKANLIGI

ULUSAL INFLUENZA MERKEZI INFLUENZA VE INFLUENZA BENZERI HASTALIE
LABORATUVAR ISTEM VE VAKA BILGI FORMU

O Sentinel Sirveyans

O Siirvevans Dz Istem

O Salzm Tarama=z

O Driger (Moilaka belirtiniz. ..o

Bildirim Taribi: .../ SO ! S (EE/an/yyy

ULUSAL INFLUENZA MERKEZI INFLUENZA VE INFLUENZA BENZERT HASTALTK
LABORATUVAR ISTEM VE VAR A BILCI FOEAU

= - e

Bulas Yolu

oI5 ortamnda benzer hastalik tablozs olan kisi
o Ol ertarmnda benzer hastahk tablosu olan kisi
o Ev ontanunda benzer hastahk tablosu olan kisi

Sevahat Oyldisii |

G{H\'DEEI_‘IE.'L'RL'L{.'HSI ILE [LGILT BIL CILER I e ———— o Semptomlann baglamasmdan omceki 3 hafis ignde. tkamet edilen yerden nlke diyma seyahat oyvkosi
Formun Dolderan Elinisyenin HastaneSaghk Merkeminin ad1r.........ooooiiin
i Cidilen yer/ler
Adr, Sevady: Hazta yatmldi ou? OHayr OEwet e Gidis Tarili Geliz Tarili
Lu:m:m ORI | . F 7 1, -0 =yt 191 . (EEaafyyY) 1
Dl e e e e e e oo | FARSTR VAL e vamg tamihic L (EE/aay¥yY) -
Tal: .o, venvnneen | Taburcu tarthi: . _— (z2/'aa¥yyy) ;
Uzmeanhk AR ..o Hn:mhuhnslmknedmﬁ.emhnslmekuu]aiﬂu 3
OEwet OHaywr (Medenini tanmlaymaz) 5
Tel o Faks
o Semptomlann baslamasmdan dnceki 3 hafia icinde. dkamet edilen yerden ke dijma seyahat &yknisi olan kisi ile temas
HASTA KIMLIK BILGILERI
Ady Soyadi: ..o Diogum Tanhd: o LS (ERaafyEy) ASTLAMA DURUMU
TC Eimlik Moc ... .Diogum Tarihi mevenr degilse, Yag: oyl .. &3y hafta Grip g5 yapildy mm? o Evet o Hayr o Bilmiyor
Adres (Tkamet efiZ). . ..o .. Cinsiyet: OEskek
Koy/Mahalle. .. - OKadm Agmm Yapildign Tarih:
1= ISR 1. - - e
= o A T PP o . (N [T
HASTANIN SON DURUMU
KLINIK BILGILER Antiviral tedavi basland: ou?
Belirti, Semptom ve Bulgular o Poliklinik hastas) o Ewet
o Ateg(............ 00 © Bummn skmtisy c Yatan hasta {Servis) o Hayr
o Olksiimik T Sohmimn giglisi C Yatan hasta {¥ogun Bakom)
o Mivyalji o ) ) o Taburm oldu
o Bas agna o Aknt solanumn yolu yeimezlif (ventilasyon gerektiren) o Cildi O Taribi- ..
o Eklem afms1 = Ddger belirti semptomlar
o Bogaz adns: (Tamumilayim). .. ..o LABORATUVAR ISTEM BILGILERI Oirnegin almdiin tarih-:
Semptom baslanzg tarihi
OTGECMIS BILGILERT ETE;;LL
o Inmyinsipresyon (Belimmniz. .. = Halen gebe haftahk _..... ayl | — i o
o Eronik hastahk (Belimtiniz_ .. E;;?u_a:;i::.m
o Eslik eden komplikasyomn (] 'Elelu‘l:uuz . DBu::mbngnz;aLkmu -
O \:un:kﬂa;h‘u]lmnur—hnnmg]ahmllmgmmm eemmmmnme e neema e am et e mee mee men]
Numuze Ginderilmeden Once Iletisime Gegilmesi Gerelken Kisiler
Bio. Silkran EARA CAREAN Dog. Dr. Etem OZEATA

Bio. Abmet AYDEMIR.
Bio. Gékkan EAVINCUOGLU
SaZ Tek. Sengil OFE
Tel: 0312 458 2074
2060 /2071 / 2072

Dir. Vet Hek. Bagak ALTAS Tel: 0312 458 X0 62
Wik Uz Dr. Alper AKSOZER

Tel 0312 458 20 68

1330 /1648

Refik Saydam Hyosahha Werkezi Bagkanbgi Virolofi Referans ve Aragaorme Laboratwearr Faks: 0 312 458 23 88

ONEMLI Biirin alanlarm doldurnimas zorunindur




Ornek

Ornek

Ornek

2011-2012 Sezonu

-

LABORATUVAR

N

Inf A
(Inf A altgruplar)

Inf B
l (-) ise
RSV

Adenovirls
Parainfluenza
Rhinovirus




Tiirkiye’de influenza
Referans Laboratuvarlari

Refik Saydam Hifzissihha Merkezi Baskanligi Viroloji Laboratuvari
Istanbul Universitesi istanbul Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji Anabilim Dal

Viroloji Laboratuvari

2011-2012

Istanbul Hifzissihha Bolge Mudurlugu Viroloji Laboratuvar:
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Uygulandigi merkezler ve uygulanma sekli

Ankara
Konya
Samsun
Diyarbakir
Adana
Erzurum
Van
Trabzon
Malatya

e 1. Antalya
e 2. Edirne
* 3. Bursa

* 4. Istanbul
* 5. lzmir

3. Istanbul Hifzisstihha BM’ne 6rnek
gonderecek iller

» 1. Tekirdag
» 2. Kocaeli
» 3. Mugla







SB. RSHMB Viroloji Laboratuvarina influenza Siirveyansi Kapsaminda Gelen
Orneklerin Siirveyans Tipine ve Sezonlara Gére Dagilimi (2007-2011)

= E
Yillar Surveyans
(0)

Sayi %

-
Toplam
Surveyans
Sayi % Sayi %
2006-2007* 4 0.0 270 1.7 274 1.1
2007-2008 1107 12.2 157 10 1264 5.1
2008-2009 1477 16.3 937 59 2414 9.7
2009-2010 5223 57.6 12993 815 18216 72.9

2010-2011 1254 13.8 1577 9.9 2831 11.3
Toplam 9065 1000 15934 100.0 24999 100.0

*2006-2007 sezonunun verileri, 2007 yilinin ilk haftasindan itibaren vardir.2006 yilina ait verilere ulasilamamistir
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RSHMB ve Istanbul Universitesi Viroloji Laboratuvarinda
Influenza Sentinel Siirveyansi Kapsaminda Incelenen Pozitif
Orneklerin Tiplere ve Haftalara Gére Dagilimi (2007-2008)
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iroloji Laboratuvarinda Influenza Sentinel

iversitesi

RSHMB ve Istanbul Un

Siirveyansi Kapsaminda Incelenen Pozitif Orneklerin Tiplere ve Haftalara Gore

Dagilimi (2009-2010)
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influenza Sezonunda, Sentinel Siirveyans Kapsaminda Saptanan Vakalarin

Yas Gruplarina ve Etkenlere Gore Yuzde Dagilimi (Tiirkiye, 2010-2011)
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SB. RSHMB Viroloji Laboratuvarinda Influenza ve Diger Solunum Yolu
Enfeksiyonlar: Virisleri Kapsaminda Incelenen Orneklere Ait Laboratuvar
Sonuglar (2010-2011)

%

Negatif 1686 59,6
InfB 410 14,5
Pandemik HINI 233 8,2
Inf A/H3 176 6,2
RSV 122 4,3
Uygun Olmayan Ornek 66 2,3
Birden Fazla Etken 57 2,0
Rhinoviriis 53 1,9
Adenoviris 13 0,5
Parainfluenza 8 0,3
HMPV 7 0,2
Human Boca Viriis 2 0,1
Corona Viriis 1 0,0

Toplam 2831 100,0



SB. RSHMB Viroloji Laboratuvarinda :jinfluenza ve Diger Solunum Yolu
Enfeksiyonlar: Virisleri Kapsaminda Incelenen Orneklere Ait Pozitif
Laboratuvar Sonuglarinin Dagilimi (2010-2011)
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2012/40-2012/47

* Solunum yolu virusleri; * |nfluenza Surveyansi;
* 10206rnek-45 pozitif; * 300 6rnek-73 pozitif
— PIV-3:12 — Rhino virus: 49
— Rhinovirus: 12 — Corona virus: 18
— Coronavirus:10 — Inf A: 1 (44 hafta)
— Inf A(panH1N1):3(45.hafta) — Birden fazla ajan:5
— Bocavirus:4

— Birden fazla ajan:9
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Sentinel-Nonsentinel Slirveyans Siniflamasi

-Belirlenen 17 ilden gelen veri > SENTINEL
-Saghk Miidiirligii kanali ile gelmisse SURVEYANS
-Belirlenen 17 il disindan gelmisse NONSENTINEL
-Hastaneden gelmisse > SURVEYANS
-Poliklinikten gelmisse

Verileri Sentinel ve Nonsentinel olarak ayirma gerekgesi:

- Diinyada influenza siirveyans verileri, Sentinel ve Nonsentinel olarak

degerlendirilmektedir.
- Bu degerlendirilmenin yapilma nedeni verilerin birbiri ile karsilastirilabilir hale

gelmesini saglamaktir.




Sabriniz icin tesekkurler......



