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İnfluenza virüsü:  

Orthomyxovirus ailesinden, zarflı RNA virüsü. 

NP, Matriks proteinlerine göre 3 immünolojik tip: 

A, B ve C. 

C: En yaygın tip, nezle yapar, stabildir. 

B: Küçük çaplı sporadik salgınlar yapar, klinik hafif, 

 okul çağındaki çocuklarda sık, kısmen labildir. 

A: Epidemi ve pandemilerden sorumlu, klinik ağır, 

 çok labildir. 



 
Yüzey Proteinleri: 

 Hemaglütinin: H (1-16) %30 HA nükleotid homoloji farklılığı. 

 Nöraminidaz: N (1-9) 
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 PB1: 1 aa 
 
 PA: 4 aa 
 
 PB2: 5 aa 
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Patogenez: 

HA:   Hücreye tutunma, nötralizan antikorların hedefi 

 5 antijenik bölge 
 HA1 ve HA2 dimer. Proteaza ihtiyaç var! 

NA:   Müsini yumuşatma 

 Hücreden salınımı sağlama 

PB1: İnsandan insana bulaş yeteneği 

M: Matriks proteinleri:  
 M1: viral bir araya gelme  
 M2: Uncoating, iyon kanalı   



 Kuş/Domuz Gribi (avian/swine influenza) 

 A(H9N2), A(H7N7), A(H5N1), A(H7N9), vb 

 Pandemik Grip (pandemic influenza) 

 A(H1N1)pdm 09 

 Mevsimsel Grip (seasonal influenza) 

 A(H3N2), A(H1N1) 

 Varyant/zoonotik İnfluenza 

 A(H5N1), A(H7N9), A(H3N2)v, A(H1N1)v 
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Antijenik Değişiklik İki Türlü Olur 

 

1.  Antijenik Drift (küçük değişiklik) 

2. Antijenik Şift (büyük değişiklikler) 

  “reassortment”  

  “adaptasyon” 

 

 

İnfluenza virüsleri 16.yy’dan beri pandemi yapıyor: 

 Her bir yy’da 3 pandemi (10-40 yıl arayla) 
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Hayli (yüksek) Patojenik Kuş Gribi -HPAI  
(highly pathogenic avian influenza) 

H5N1:  
 hafif-ağır ölümcül pnömoni 
 1997 Hong Kong, 15 ülkede 641 olgu 
H7N3:  
 ÜSYE, konjonktivit 
 2004, 2012 Kanada, Meksika 
H7N7: 
 ÜSYE, ILI, konjonktivit 
 2003 Hollanda 89  olgu 1 ölüm 
 2013 İtalya 3 olgu konjonktivit 
H7N9: 
 hafif-ağır ölümcül pnömoni 
 2013 Çin 



H5N1 

1996: Yaban kazlarında ölümcül infeksiyon. 

 

İç genler: Bıldırcından: A/Quail/HK/G1/97 (H9N2) 

NA: Ördekten: A/Teal/HK/W312/97 (H6N1) 



H5N1 

1997: Hong Kong (18 olgu 6 ölüm) 

2003: Hong Kong (2 olgu 1 ölüm) 

2003-2013: 15 ülke (641 olgu 380-%59- ölüm)  

 

H5N1: Daha ölümcül, insana daha kolay bulaşıyor 

HA çok sayıda proteazla ve kolay parçalanıyor. 
 
PB2’de mutasyon: replikasyon hızı çok artmış. 
 
NS1’de mutasyon: İFN’a direnç, TNF artışı. 





Oner AF, et al. NEJM 2006 



6 ülke, 31 olgu 20 (%65) ölüm 

Kümes hayvanları arasında salgınlar oldukça insan 

 olguları beklenir 

İnsandan insana bulaş var ancak süreklilik yok 

Salgın yapması beklenmiyor 



H7N9 

Şubat 2013: Çin, Tayvan (1 import olgu) 
   
 
Olguların %77’sinde YBÜ ihtiyacı olmuş 
 
Sporadik olgular, olgu kümeleri (aile içi) var 
 
İnsandan insana bulaş var süreklilik yok 
 
%75 kümes hayvanı maruziyeti 
   (hayvanlar asemptomatik!!!) 
 
%51 canlı tavuk marketine ziyaret 







Küçük olgu kümelenmeleri beklenir 

İnsandan insana bulaş var süreklilik yok 

Salgın beklenmiyor 

    DSÖ raporu 8 Ekim 2013 







16 Ocak 2014 

188 olgu 53 (%28) ölüm 

Çin Tayvan Kanada 

Son bir haftada (10-16 Ocak) 38 olgu 

16 Ocak: 7 olgu 1 ölüm 

Çin Yeniyıl Tatili (31 Ocak) 

40 gün 

3.62 milyar yolculuk yapılacak!!! 



Varyant İnfluenza İnfeksiyonları: 

 Çoğu domuz kaynaklı (H1N1v, H3N2v) 
 
 Sürekli değişiyorlar  

 (insan, kuş, domuz virusları reasssorment!!)  
 
 Sporadik ve çoğu hafif seyirli insan infeksiyonları 

 
 Hayvanla yakın temas (öz. Çocuklar) 

 
 Çoğu olgu ABD’den 

 H3N2v:  2011 (5 eyalet):12 olgu 
      2012 (12 eyalet): 309 olgu-1 ölüm 
      2013 (4 eyalet): 18 olgu 
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İnfluenza virüsleri 16.yy’dan beri pandemi yapıyor. 

Kuş virüsleri ile insan hastalığı:   

 1959 ‘dan bugüne:12 

 7’si son üç yılda 

1918: İspanyol Gribi H1N1 

1947: Yalancı pandemi (H1N1) 

1957: Asya Gribi H2N2 

1968 Hong Kong Gribi H3N2 

1976: Domuz gribi (H1N1)  

1977 Rus Gribi: derin dondurucu salgını (H1N1) 





Emerg Infect Dis 2006;12(1):15-22 



Emerg Infect Dis 2006;12(1):15-22 











1918 virüsü, insan virüslerinden daha bulaşıcı değil. 
      Nature 2004;432:904-6. 

Tumpey TM ve ark fare deneyi: 

 

•50 kat daha fazla virüs partikülü salınıyor 

•İki günde %13 kilo kaybı var 

•4. günde Akciğerde 39bin kat fazla virüs var 

•Tüm fareler 6. günde ölü. 

 

     Science 2005;310:77-80. 



Klinik Gelişim 
 İstanbul Tabip Odası Süreli Yayını 
2010;23(3):28-35 



Ati 14 Temmuz 1998 





1957:Asya Gribi (H2N2) 
 
 
2 milyona yakın ölüm 
 
Yüksek ve kararlı sialidaz/nöraminidaz aktivitesi 
 
Kısa süren (11 yıl) endemik dönem. 



1968 Hong Kong Gribi (H3N2): 
 
 
1 milyon ölüm 
 
Farklı ülkelerde farklı seyir (Japonya, ABD, Avrupa) 
 
Daha ağır klinik seyir ancak düşük mortalite (N2?) 
 
Halen endemik olan virüs. 



1947 Yalancı Pandemi (H1N1): 
 
 
Japonya ve Kore’deki askeri birlikler 
 
Klinik olarak: İnfluenza 
 
Virüs: “İnfluenza A prime” antijenik farklı H1N1 
 
Aşı koruyucu değil. 



1976 Domuz Gribi (H1N1): 
 
 
Askeri üste (New Jersey, ABD) hızla yayılmış 
 
Ölümlere neden olmuş 
 
Birkaç hafta içinde ortadan kaybolmuş. 



1977 Rus Gribi (H1N1): 
 
 
Hızla yayıldı ve <25 yaş kişilerde görüldü. 
 
Hafif seyirli hastalık yaptı.  
 
1950 virüsü ile tamamen aynı:derin dondurucu??? 
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Pandemik H1N1(2009) 

21. yüzyılın ilk salgını! 



Domuz H1N1: 1960-2005: 

 Kanıtlanmış 50 vaka, 7 (%14) ölüm 

Triple Reassortant Swine Influenza: 2005-2009 

 Kanıtlanmış 11 vaka, ölüm yok 

4’lü Reassortant Swine Influenza 











74 ülkeden 30.000 kesin tanılı olgu 









17 Eylül 2009: 
 
DSÖ: Pandemik İnfluenza aşısı uygulanmaya hazır 
 
İngiltere, Fransa, İtalya, İsviçre, Norveç,  
Yeni Zelanda, ABD, Kanada, Brezilya,  



8 Kasım: 206 ülke, 6250 ölüm  







7 Şubat: 212 ülke, 15292 ölüm  











10 Ağustos 2010 

DSÖ: Pandemi sona erdi 

6 Ağustos: 214 ülke, en az 18.449 ölüm  

CDC tahmini: 151.700-575.400 

   Lancet Inf Dis 2012;12(9):687-95 



Türkiye’de A(H1N1) Pandemisi 

ilk olgu 15 Mayıs 2009 
Akın L. Hacettepe Tıp Dergisi 2010; 41:5-12 



Toplam 647 ölüm 

 

En çok ölüm 25-44 yaş grubundan (%37) 

Ölen olguların %65.2’sinde altta yatan hastalık var 

Ölenlerin %6.1’i gebe veya lohusalar 

Ölümlerin %76.1’i aşılanmayla önlenebilirdi 

 

Akın L. Hacettepe Tıp Dergisi 2010; 41:5-12 



Country 
Cumulative number  

of fatal cases 

Czech Republic 102 

France  344 

Germany 254 

Greece  141 

Hungary  134 

Italy  244 

Netherlands  62 

Poland 181 

Portugal  122 

Romania 122 

Slovakia 56 

Spain  271 

United Kingdom  474 

Total  2900 

http://ecdc.europa.eu/en/healthtopics/H1N1/epidemiological_data/Pages/number_confirmed_fatal_
2009_pandemic_influenza_cases.aspx 



Pandemilerden Öğrendiklerimiz: 

1. Pandemiler ve etkenleri önceden bilinemez! 

2. Her pandemi farklıdır! 

3. Birkaç hafta içinde binlerce olgu tipiktir. 

4. Etkisi dalgalar halinde ortaya çıkar. 

5. Sağlıklı genç erişkinleri hastalandırma yeteneği  
gücünü belirler! 

6. Toplumsal önlemler çok önemlidir! 







Bulaşıcı Hastalıklar Daire Başkanlığı, 10 Ocak 2014 


