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İnfluenza

‘‘Değişen bir virüsün neden 

olduğu değişmeyen bir 

hastalık’’

Edwin D. Kilbourne



 Ortomiksoviridae ailesinden 

 Zarflı RNA virusu

 4 farklı tipi mevcut: 

 A,B,C,D

 A   konak spektrumu geniş

 B   sadece insanda

 C   insan ve domuzda

 D   domuz ve sığırlarda



Dolaşımdaki viruslar

 İnfluenza A

 A (H1N1)

 A (H3N2)

 İnfluenza B

 B/Yamagata

 B/Victoria



1895-2010 Grip pandemileri



İnfluenza pandemileri

Yıl Glikoprotein yapısı Pandemi
şiddeti

Ölüm 

1889 H3N2 Orta ?

1918 H1N1 (“İspanyol") Ağır 20-100 milyon

1957 H2N2 
("Asya")

Orta    1 milyon

1968 H3N2 
("Hong Kong")

Hafif 1 milyon

2009 H1N1 Hafif + 36.000



İspanyol gribi-1918



İspanyol gribi-1918

Dünya nüfusu yaklaşık 1,6 milyar

1. Dünya Savaşında ölen sayısı yaklaşık 8,5 milyon

İspanyol gribinden ölen sayısı 40 MİLYON
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32 918 534

GatesFoundation/Institute of Disease Modeling



Nisan 2009 – Ağustos 2010
Laboratuvarla doğrulanmış influenza ölüm 18 500 

Rapor edilenden 15 KAT daha yüksek
201 200 solunumsal (105 700 – 395 600)

83 300 kardiyovasküler (46 000 – 179 000) 
%80 < 65 YAŞ

%31 Asya ve Afrika



İnfluenza bulaş

 Damlacık 

 Kontamine materyale temas

 Aerosol

Yan J. Proc Natl Acad Sci U S A. 2018



Mevsimsel özellik

Kasım-Nisan 

Yıl boyunca

Nisan-Kasım



Mevsimsel özellik

Kasım-Nisan 

Yıl boyunca

Nisan-Kasım

Yılda birden fazla epidemi 

Tropikal  ülkelerin %41 

Ilıman ülkelerin %15

Azziz Baumgartner E . J Infect Dis. 2012;206(6):838.
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Yıl boyunca aktivite 

Tropikal  ülkelerin %37

Subtropikal ülkelerin  %17

Ilıman ülkelerin %7



Epidemi/pandemi zamanı, süresi, 

şiddeti ?

 Epidemi her yıl görülür

 Başlama zamanı, şiddeti ve süresi her sezon 

değişkenlik gösterir

 Pandemi her an görülebilir

Bresee J. N Engl J Med. 2013



Epidemi/pandemi zamanı,süresi, 

şiddeti ?

 Beklenir ancak tahmin edilemez. 

Bresee J. N Engl J Med. 2013



2003-2016 Influenza

aktivitesi başlangıcı



2013-2016 Influenza

patojen dağılımı





Virus tipi ile şiddeti arasındaki ilişki

 Hastaneye yatan ≥65 yaş influenza
infeksiyonu; influenza A ve B arasında
 Yatış süresi

 Yoğun bakım gerekliliği

 Mortalite açsından fark yok
• Su S. Clin Infect Dis. 2014

 H3N2 > influenza B > H1N1 
• ThompsonWW. JAMA. 2004, Dao CN. J Infect Dis. 2010

 2010-2011 influenza sezonu
 Hastaneye yatan hastalarda H1N1, H3N2 veya 

influenza B’ye göre daha şiddetli hastalık
• Chaves SS. J Infect Dis. 2013



Risk faktörleri

 Gebeler

 ≥65 yaş - <5 yaş 

 Kronik hastalığı olanlar

 Kardiyak, Pulmoner, renal, metabolik, KC, 

hematolojik, nörolojik, kan hastalıkları

 İmmün yetmezliğe neden olan durumlar

 HIV, kemoterapi, Malignite, steroid

 >19 yaş uzun süreli aspirin tedavisi alanlar

 <19 yaş uzun süreli aspirin tedavisi alanlar

 Yaşlı bakim evinde kalanlar

www.cdc.gov/flu/about/disease/high_risk.htm 

http://www.cdc.gov/flu/about/disease/high_risk.htm


Risk faktörleri

 Yaş: H1N1 çocuklar ve gençlerde daha yaygın.

 Gebelik: Özellikle son dönemlerde

 Obesite

 Yeni bir risk faktörü mü? Louie JK, et al. A novel 

risk factor for a novel virus: obesity and 2009 

pandemic influenza A (H1N1). Clin Infect Dis 

2011.

 Karıştırıcı etken (confounder) ? Diaz E, et al. 

Impact of obesity in patients infected with 2009 

influenza A (H1N1). Chest 2011. 



2015-2016, İstanbul

11 merkez

222 Influenza A PCR (+) hasta



Tekin S, et al. Predictors of fatality in influenza A. Int J Infect Dis 2019

2015-2016: 212 influenza A/İstanbul 



Patogenez Klinik

 İnkübasyon 2 gün (1-4 gün)

 Respiratuar epitelde replikasyon ve hasar

 Nadiren viremi

 Solunum seksiyonları ile virüs atılımı; 

 1-2 gün öncesi, 5-10 gün sonrası



Klinik

 Yıllık atak hızı

 Yetişkin %5-10

 Çocuk %20-30
• Vaccines against influenza WHO position paper – November 

2012.Wkly Epidemiol Rec. 2012

 %50 klasik semptomlar gelişir

 Ani başlangıçlı ateş

 Miyalji

 Boğaz ağrısı

 Nonprodüktif öksürük

 Baş ağrısı



Komplikasyonlar

 Pnömoni

 Primer influenza

 Sekonder bakteriyel

 S. pneumoniae, H. influenza, S. aureus

 Reye sendromu

 Miyokardit

 SSS enfeksiyonu

 Ölüm <1/100 000



Influenza ve S. pneumoniae birlikteliği

 Fatal olguların %22’si bakteriyemik

 %45’inde etken Streptococcus pneumoniae
• Bacterial coinfections in lung tissue specimens from fatal cases of 

2009 pandemic influenza A (H1N1) - United States, May-August

2009CDC.MMWR Morb MortalWkly Rep. 2009 Oct 2;58(38):1071-4.



Santral sinir sistemi komplikasyonları

 Ensefalopati

 Ensefalit

 Transvers miyelit

 Aseptik menenjit

 Guillain Barre sendromu

Goenka A, Clin Infect Dis. 2014



Guillain Barre sendromu

 Yıllık GBS insidansı 0.4–4.0 vaka 100 000 

popülasyon, tüm yaşlar içerisinde

 A/New Jersey/1976 aşısı sonrası GBS rapor 

edildi 

 Atfedilebilir risk, uygulanan her 100 000 doz 

için 1 GB ek vaka tahmin edilmiştir.
• Schonberger LB. Am J Epidemiol , 1979



GBS kümülatif riski aşılanmamış popülasyonda aşılananlara göre YÜKSEK

(her 9.2 milyon vs 6.6 milyon kişi; P = .012)

Gerçekten aşılamadan sonraki 6 hafta boyunca GBS riskinde artış olabilir ve kanıtlar

bu iddiayı desteklemektedir, ancak popülasyon düzeyinde hayatta kalma analizi,

aşılananlar arasında GBS'nin genel riskinin 2009 H1N1 pandemi sırasında daha

düşük olduğunu göstermektedir.

Vellozzi C. Am J Public Health , 2014 

Aşı Guillain Barre sendromuna
karşı koruyucu



Kardiyak komplikasyon

 Elektrokardiyofik (EKG) değişiklikler

 Akut miyokardiyal infarkt

 Miyokardit

 Perikardit

Kwong JC. N Engl J Med. 2018



Cochrane Database of Systematic Reviews 2015, Issue 5. Art. No.: CD005050.



Koroner arter hastalığı 

olanlarda 

İnfluenza aşılaması sonucunda;

RR: 0.45 (0.26-0.76), P=0.003

Avrupa’da 30 milyon KAH hastası var

Bağışıklama oranı %45,6’dan %75’e

çıkarsa

42.000 kardiyovasküler ölüm 

engellenebilir



Mortalite

<1/100000???

 1999-2015 arası, 33 ülke

 Mevsimsel influenza ile ilişkili solunumsal 
ölüm 291 243–645 832 (4,0–8,8 /100 000/yıl)

 <5 yaş 9243-105 690 (2,1-23,8/100 000)

 <65 yaş 67 255-342 576 (0,1-6,4/100 00)

 65-74 yaş 48 810-102 187 (2,9-44,0/100 000)

 >75 yaş 122 876-237 933 (17,9-223,5 /100 000)

Lancet, The, 2018-03-31, Volume 391, Issue 10127, 1285-1300, 



Pandemilerde mortalite

1918-1919

Reproduced from: Taubenberger JK, Morens DM. 1918 influenza: The mother of all 

pandemics. Emerg Infect Dis 2006; 12:15.



Pandemilerde mortalite

2009-2010

0-17 18-64 >65 Total 

Hastaneye 

yatış

87 000 160 000 27 000 274 000

Mortalite 1280 9570 1620 12470

Clinical Infectious Diseases, January 2011, S75–S82,



İnfluenza yükü

 Küresel

 Virüs tipine, alt tipine, yaş gruplarına göre 

değişir

 1 Milyar olgu

 3-5 milyon / yıl ağır olgu

 290-650 000/ yıl ölüm

http://www.who.int/en/news-room/fact-sheets/detail/influenza-(seasonal)



USA

Yatışların >%70, ölümlerin >%90 >65 yaş

Bakim evlerinde atak hızı %60, mortalite %30 

12 milyar / yıl maliyet





Flunet (106 ülke)

14 Ekim 2019 – 27 Ekim 2019

4227 / 77099 pozitif

%69.5 influenza A

% 42.7 A(H1N1)pdm09

% 57.3 A (H3N2)

%30.5 influenza B

% 4.8 B-Yamagata

% 95.2 B -Victoria



https://www.who.int/influenza/surveillance_monitoring/updates/2019_11_11_surveillance_update_354.pdf?ua=1

44. HAFTA

28 Ekim 2019 Pazartesi – 3 Kasım 2019 Pazar



USA; 2019-2020

A (H3)

B (Victoria)

B (Yamagata)

A (H1N1)

A

B İnfluenza A %52,9

İnfluenza B %47,1



Türkiye 2019-2020

Sentinel örnek

23 / 456

%5 



Türkiye 2019-2020



Türkiye 2019-2020

2019/40. hft. itibaren

Ağır akut solunum yolu

enfekşiyonu (SARI) nedeniyle

hastaneye yatan hastalardan

alınan 143 sentinel örnekte

1 influenza B virüsü tespit

edilmiştir



Aşı Endikasyonunda Yüksek Öncelikli 

Grup 
 Gebeler

 ≥65 yaş -- <5 yaş 

 Kronik hastalığı olanlar

 Kardiyak, Pulmoner, renal, metabolik, KC, 
hematolojik, nörolojik, kan hastalıkları

 İmmün yetmezliğe neden olan durumlar

 HIV, kemoterapi, Malignite, steroid

 <19 yaş, uzun süreli aspirin tedavisi alanlar

 Yaşlı bakim evinde kalanlar

 Riskli kişiler 

 Sağlık personeli

 Aynı evde yaşayanlar



Etkinlik

 Hastalığın ağır geçirilmesini engelliyor

 Hastaneye yatış gerektiren vakalarda şiddetli influenza
[aOR] 0.42, 95% CI 0.22-0.80) 

• Castilla J. Clin Infect Dis. 2013

 İnfluenza pnömonisini azaltıyor

 % 57 (%95 CI 32-73) 
• Griffin Mr. JAMA. 2015

 Akut MI atağını azaltıyor

 aOR 0,81 (%95 CI 0,77-0,85)
• Siriwarden AN. CMAJ. 2010



Avian influenza

2006



Avian influenza neden önemli?



Molecular constraints to interspecies transmission of viral pathogens

Richard John Webby.  Published in Nature Medicine 2004



2009 Pandemik İnfluenza



H3N2 variant influenza

 H3N2 (domuz) ve H1N1 (insan) 

 İnfluenza A H3N2v ( M gen 2009 H1N1) 

 İlk olarak 2010’da USA’de domuzlarda

 İlk insan vakası 2011’de USA

 12 olgu / 2011

 309 olgu / 2012

 Sporadik vakalar tespit edilmeye devam ediyor



Avian H7N9 influenza

 H7N9 kuşlarda saptandı

 2013’de insan vakaları ilk olarak Çin’de 

saptandı

 İnsan ve kuşlarda saptanmaya devam ediyor

 İnsanda şiddetli hastalık

 Ağır pnömoni

 ARDS

 Septik şok ve MODS

 İnsandan insana geçiş henüz rapor edilmedi

https://www.who.int/en/news-room/fact-sheets/detail/influenza-(avian-and-other-

zoonotic)




