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DeğiĢken bir virüsün     

   neden olduğu, 

önemi değiĢmeyen hastalık 
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Nature Med 2013;19:12 



Çok değişken  
Bulaş özelliği çok güçlü  
Dış koşullara dirençli 
Çok hızlı yayılır/yüksek 
morbidite  
Belli grup/patolojilerde 
ölümcül 
Hastalık seyri değişken 
Komplikasyonlar 
Ekonomiye zarar verir 



GRĠP: öngörülemeyen bir 
enfeksiyon hastalığı (Fransa) 

• BaĢlangıç tarihi değiĢken: 
             2003 de:  6 kasım 
         1995 de: 20 mart 
• Etken suĢ değiĢken: 
             A (H3N2, H1N1..) / B 
• ġiddeti değiĢken: 
             1990 de :   700.000 kişi 
         1989 da : 4.600.000 kişi 
• Süresi değiĢken:  
             1990 da:  4 hafta 
         1989 da: 19 hafta 



PLoS  Pathogens 2007;3: e151  

20˚C 

5˚C 



Acta Otolaryngol  2002;122: 183 



Canlılığı ve bulaĢı etkileyen parametreler: 
 
    - Nem (kuru hava: konak duyarlığını ve viral stabilite artıyor; 
                                 nemli ortamda bulaĢ azalıyor) 
 
    - Isı 
 
    - Mevsimsellik: 
             1- ekstrensek konak faktörleri (melatonin, vitD, vitE…) 
            2- ekstrensek dıĢ faktörler (RH, t˚…VP = droplet'lere etkili)  
            3- kıĢ aylarında «vapor pressure» azalınca, bulaĢ artıyor 
            4- ortamın etkisi: kapalı / toplu yaĢanan alanlara çekilme 

PNAS 2009;106: 3645 



Epidemiol  Infect Dis 2006;134: 1129 



            KLĠNĠK SEYĠR DEĞĠġKEN… 
 
• Belirtisiz/minimal semptomlar (%50 asemptomatik) 
 
• Minör solunum sistemi bulguları  
    (basit sol. sist. enf. nun %10’unda Influenza etken) 
 
• Olguların bir kısmında ateĢ + miyalji +öksürük + halsizlik 
 
• YaĢlı / süregen hast. olanlarda ciddi komplikasyonlar… hospitalizasyon 
 
• AĢısız risk grubu üyelerinin %0,1-0,4’ünde ölüm 
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 Bakteriyel pnömoni 

 Krup 

 Solunum sistemi hastalıkları  

 Bakteriyel süper enfeksiyonlar 

 Kronik hastalıkların dekompansasyonu 

 Pulmoner hastalıklar  

 Kalp hastalıkları  

 Böbrek yetmezliği  

 Metabolik hastalıklar 

Nicholson K. G. Clinical features of influenza Seminary in respiratory infections 1992;7:26-37 

Grip: komplikasyonlar 



     Gribin Yol Açtıkları 
 

   
GRĠP sezonunda diyabet hastalarında  

ölüm oranı % 5 -15 artmaktadır 
 

Salgın sırasında astım nedenli 
 ölüm oranları % 19 - 46 artmaktadır 
 

 Salgın sırasında kalp hastalığına bağlı 
 ölüm oranları 1,8 oranında artmaktadır 
 
  

 



GRĠP HASTALIĞININ YÜKÜ 

1. Paget WJ et al. Eur J Pediatr 2010;169:997–1008. 

2. ECDC Seasonal influenza and vaccination – the facts. Last accessed September 2013. 

3. WHO - Influenza (Seasonal) Fact sheet N°211. April 2009. 

~3-5 milyon  
ağır hastalık tablosu 

~250–500.000 
ölüm 

Dünyada yıllık hastalık yükü 

Her yıl 
toplumun 
%5-15’i 

etkileniyor 

Pediatrik 
olgularda 

atak 
hızı:%20-35 

Bazı yıllarda 
EU ülkelerinde 
>40,000 Ölüm 



20.ve 21. Yüzyılda Pandemiler 

A(H1N1) A(H2N2) A(H3N2) 

1918 

 “Spanish Flu” 

1957 

 “Asian Flu” 

1968 

 “Hong Kong Flu” 

>40 milyon ölüm 1-4 milyon ölüm 1-4milyon ölüm 

2009 

 

”Mexican Flu” 

 

0,2-0,5 milyon ölüm 

A(H1N1) 

 



Ġnsan Influenza Virüsleri 

 

Tip A 
sub-tip H1N1 
sub-tip H3N2 
Sub-tip H1N2 

 

Tip B 
 

 

Tip C 

• Orthomyxoviridae 
ailesinden 

• Pleomorfik ve kılıflı 

• Negatif sarmallı ve 
segmentli RNA 
genomu 

• A, B ve C tipleri 

• Tip A: kuĢlarda ve 
memelilerde 

• Tip B ve Tip C: 
insanda 



         Influenza A Virüsleri 

after Hatta et al., 2002 

NA 

HA 

M2 

M1 

ARNv 

NP PA 

PB1 

PB2 

PB2 PB1 
PB1-F2 

PA HA NP NA NS1 
NEP 

M1 
M2 

 10 NA 
 18 HA 

H1N1 
H2N2 
H3N2 

. . . . . 

Tip A ve B:  8 segment; 2 glikoprotein  HA & NA 
Tip C :  7 segment; 1 glikoprotein  HE 



  

Hemaglütinin Tipleri 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 

İnsan X X X   !                           

Domuz X   X                               

At     X       X                       

Kuş X X X X X X X X X X X X X X X X     

Yarasa                                 X X 

  

Nöraminidaz Tipleri 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10                  

İnsan X X                                 

Domuz X X                                 

At             X X                     

Kuş X X X X X X X X X X                  

Yarasa                                     

Influenza A yüzey antijenleri ve türlerdeki dağılımı 



Yeni Bir Alt-tipin Ġnsana BulaĢı 

Direkt bulaĢ  

Ġndirekt bulaĢ Reassortment 

İnsan virusu 

? 



INFLUENZA VĠRÜSLERĠ- 
PATOGENEZ 

1- Bakterilerin işini nasıl kolaylaştırırlar? 
 
2- Kendileri nasıl bu denli patojen olabiliyorlar? 
      * konak faktörleri 
      * viral faktörler 
       
       
       



Influenza enfeksiyonunu takiben 
Solunum yollarında farklılaĢma: 
 
1- Epitel hasarı/sitotoksisite 
 
2- Solunum fonksiyonlarında değiĢimler 
 
3- Reseptör ekspresyonunda artıĢ 
 
4- Doğal direncin baskılanması 
 
5- Influenza’nın yol açtığı aĢırı proinflamatuar  
     sitokin (özellikle IFN), kemokin üretimi  
 
6- Influenza’nın  immünosüpresif etkisi (hem   
    doğal direnç, hem özgül bağıĢıklık  
    parametrelerine etki) 
 

 
BAKTERĠ  ENFEKSĠYONLARINDA  ARTIġ 
 



INFLUENZA VĠRÜSLERĠ- 
PATOGENEZ 

1- Bakterilerin işini nasıl kolaylaştırırlar? 
 
2- Kendileri nasıl bu denli patojen olabiliyorlar? 
      * konak faktörleri 
      * viral faktörler 
       
       
       



Am J Respir Crit Care Med 2006;174: 1011 



• Ağır hasarı pülmoner filtratlarda saptanan inflamatuar 
sitokinler gerçekleĢtiriyor  

 
• Hayvan modellerinde 1918 Inf A suĢunun yüksek titrede 

sitokin/kemokin salımına neden olduğu gösterilmiĢ  
    (IFN-γ, TNF-α, IL-1, IL-6, IL-12, IL-18, GCSF,MIP-2, MIP-1α/β, MCP-1) 

 

• H5N1 enfeksiyonu sırasında >150 inflamatuvar mediyatörün 
(sitokinler, serbest oksijen radikalleri, koagülasyon 
faktörleri gibi) oluĢtuğu bildirilmektedir 

 
•  Sitokin indüksiyonu, sitokin genlerinin transaktivasyonunu 

sağlayan bir transkripsiyon faktörünün (NF-kB) viral HA 
tarafından aktive edilmesinden kaynaklanır. 

 
 

Sitokin bombardımanı 



Curr Opinion Immunol 2011;23: 481 

1- 

2- 3- 
4- 

Patojenite ile Ġlintili Bölgeler 



H1N1 / H5N1 suĢlarının  
   Hedef Reseptörleri 

α 2,6 konformasyonlu reseptör α 2,3 konformasyonlu reseptör 

1- HA 



2- NA 



Cell Host Microbe 2007;2: 207 

3- PB1 



Virology 2008;376: 53 

4- NS1 



- NS1 kodlama özelliği zayıf olan tipler konağın savunma 
mekanizmalarına karşı koyamazlar; bu durum viral replikasyonun 
azalmasıyla sonuçlanır (solda).  

- Buna karşın IFN antagonisti olan NS1’i yüksek düzeyde kodlama 
özelliği olan tipler konak savunmasını etkisiz hale getirir ve viral 
replikasyon hızla devam eder (sağda). 

 
Viral patogenezde IFN antagonisti olan NS1 proteininin rolü 

Nature Med 2002; 8; 927   



Grip ile Mücadele Yolları 
 

• Sürveyans  

• Eğitim  

• Korunma 

– Aşılama  

– Antiviral ajanlar ile kemoprofilaksi  

• Tedavi 

– Antiviral ajanlar  *M2 inhibitörleri 

                                 *Nöraminidaz inhibitörleri 

       



GRĠP Sürveyansı Nedir ?  

* Gribi önlemek amacıyla, hastalığın ortaya çıkıĢı ve 
yayılımı ile ilgili her bileĢenin düzenli bir Ģekilde 
gözlemidir 

 

1 laboratory 

> 1 laboratory 

National network 

Collaborating 
reference centres 

Atlanta 

London 

Melbourne 

Tokyo 

• 111 ülke, 141 Ulusal Influenza Merkezi (NIC) 

• Ġnternet ağı: FLUNET  

• > 200 000 örnek toplanır, 2000 – 4000 suĢun özellikleri belirlenir 
 



GRĠP ĠÇĠN SENTĠNEL SÜRVEYANS 

• Etkili ve yüksek kalitede veri toplamak için 
uygun olan birinci basamak üzerinden 

• Grip salgının baĢlangıcını ya da bitiĢini; 
etkenin virolojik özellikleri bu kurumlar 
vasıtasıyla öğrenebiliriz. 

• Hastalığın Ģiddeti, mevsimsel olgu yoğunluğu 
da bu kurumlarda yapılan izlemlerle 
gerçekleĢir. 

• Ampirik antiviral baĢlanmasına da yol 
gösterici olmaktadır.  

• DolaĢımda olan diğer etkenlerin saptanması  
 
 



• 17 ilde 180 gönüllü aile hekimi X 3.500 = Yaklaşık 630.000 kişi 

izlenmektedir. 

• Sürveyans illerimizin toplam nüfusu, ülkemiz nüfusunun yarısından 

fazladır: ülkemiz grip açısından etkin olarak takip edilmektedir. 

• Haftalık Bildirilen GBH vaka sayısı X 100.000 / Bildirim yapan AH X 

3.500 = 100.000 kiĢideki GBH insidansı ve numune sonuçlarını 

kullanarak, grip takip edilmektedir. 

ÜLKEMĠZDE ĠNFLUENZA SÜRVEYANSI  

 Ülkemizin Nüfus Yoğunluğu Haritası. 



İ.Ü. İstanbul Tıp Fakültesi Viroloji Laboratuvarıyala çalışan iller 

Türkiye Halk Sağlığı Kurumu MRLDB Viroloji Laboratuvarıyla çalışan iller 

Sentinel laboratuvarlar 

İstanbul Halk Sağlığı Laboratuvarıyla çalışan iller 

İLLER 
ADANA 
ANKARA 
DİYARBAKIR 
ERZURUM 
KONYA 
MALATYA 
SAMSUN 
TRABZON 
VAN 
ANTALYA 
BURSA 
EDİRNE 
İSTANBUL 
İZMİR 
KOCAELİ 
MUĞLA 
TEKİRDAĞ 

ÜLKEMĠZDE INFLUENZA SÜRVEYANSI 
YAPILAN MERKEZLER 

 Sentinel Influenza Sürveyansı yürüten iller ile ilgili laboratuvarlar.  

2015/16 için YENĠ MERKEZLER: 

Adana Halk Sağlığı Laboratuvarı 

Samsun Halk Sağlığı Laboratuvarı 

Erzurum Halk Sağlığı Laboratuvarı 



www.euroflu.org 



Neden Grip Sürveyansına BaĢladık? 

• DSÖ FLUNET 
sitesinde veri 
eksikliği 

 

• DSÖ-aĢı suĢlarının 
belirlenmesi 

 

• Hekimlerin aĢılama 
ile ilgili kaygıları 

 

(2003) 

(2004) 



Sezon Influenza A 

% 

Hakim 

Alt tip 

Influenza B 

% 

2003-2004   100  H3N2 0 

2004-2005  86  H1N1 
 H3N2 

14 

2005-2006 89  H3N2 11 

2006-2007 64  H3N2  36  

2007- 2008 68  H1N1 32 

2008-2009 50  H3N2 50 

2009-2010 100  pH1N1  0 

2010-2011 46.4  pH1N1 

 H3N2 

 53.4 

2011-2012 75.3  H3N2  24.6 

2012-2013 95  H1N1 
 H3N2 

5 

2013-2014 94  H3N2 6 

2014-2015 
 

43.9  H1N1 
 H3N2 

56 

Son 12 Sezona Ait Sonuçlar 1- 
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Yıl TR’ de Suşların Antijenik tipi Aşı İçeriği 

2006-2007 H3N2: A/Wisconsin/67/2005 
        A/California/7/2004 
 
B:  B/Victoria/2/87 
    B/Yamagata/10/88 

H3N2: A/Wisconsin/67/2005 
         A/Hiroshima/52/2005 
H1N1:  A/New Caledonia/20/99 
 
B      : B/Malaysia/2506/2004 (Victoria) 
         B/Ohio/1/2005 (Victoria) 

2007-2008 H1N1: A/Solomon Islands/3/2006 
 
B: B/Florida/4/06 (Yamagata) 

H3N2: A/Wisconsin/67/2005 
H1N1: A/Solomon Islands/3/2006 
 
B     : B/Malaysia/2506/2004 (Victoria) 

2008-2009 H3N2: A Brisbane/10/2007 
 

B: Malaysia/2560/2004 (Victoria) 

H3N2: A/Brisbane/10/2007 
H1N1: A/Brisbane/5972007 
B     : B/Florida/4/2006 (Yamagata)  

2009-2010 Pandemic H1N1: A/California/7/2009(H1N1) Pandemic H1N1: A/California/7/2009(H1N1)  

2010-2011 Pandemic H1N1: A/California/7/2009(H1N1) 

 

B: B/Bangladesh/133/07 (Yamagata) and 1 Victoria 

Pandemic H1N1: A/California/7/2009 (H1N1)  
H3N2: A/Perth/16/2009  
B: B/Brisbane/60/2008 (Victoria) 

2011-2012 B: B/Brisbane/60/2008 (Victoria) Pandemic H1N1: A/California/7/2009 (H1N1)  
H3N2: A/Perth/16/2009  
B: B/Brisbane/60/2008 (Victoria) 
 

2012-2013 H3N2: A/Texas/50/2012 
H1N1: A/California/7/2009 (H1N1)pdm09 
B:B/Wisconsin/1/2010-benzeri virus (Yamagata) 
 
 

H3N2: A/Victoria/361/2011   
H1N1: A/California/7/2009 (H1N1)pdm09 
B: B/Wisconsin/1/2010-benzeri virus (Yamagata) 
 

2013-2014 A/H3N2: A/Victoria/361/2011-like virus  
 
B:  B/Massachusetts/2/2012 (Yamagata) 

A/H3N2: A/Texas/50/2012  
 
B/Massachusetts/2/2012 (Yamagata) 

    DolaĢımdaki suĢlar ile AĢı suĢlarının Antijenik Tipleri 
2-  



Sezon  TR Aşı İçeriği 

2008-9 B/Malaysia/2560/2004 
(Victoria soyu) 

 

 B/Florida/4/2006   
  (Yamagata soyu) 

2010-11 B/Bangladesh/133/07      

   (Yamagata soyu) 

B/Brisbane/60/2008  
   (Victoria soyu) 
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AĢı Ġçeriğindeki ve Ülkemizdeki InfB soyları 

Antijenik Karakter 



2005/6 2006/7 2007/8 2008/9 2010/11 2011/12 2013/14 2014/15

     V/Y       V/Y        Y         V        Y          V         Y         Y 

       Y          V          V         Y        V          V         Y         Y                

Y= Yamagata             : Aşı içeriğinden farklı  influenza 

B soyu  

V=Victoria                  : Aşı içeriği ile uyumlu influenza 

B soyu  
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Türkiye’ de Influenza B soyları ve aĢı içeriği ile uyumu 

DOLAġIMDAKĠ SOY 

AġIDAKĠ SOY 

36 43 92 96 70 

4 4 8 



Türkiye’de Influenza Sezonundaki  DeğiĢim 3- 
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2014/15 Sezonunda, ABD, Avrupa ve TR’ de  
               Influenza Aktivitesi 

ABD 
TR 

AVRUPA 



Türkiye   30 20 

Norveç >100 67 

Fransa >100 46.24 

Çin >100 14.6 

Hollanda >100 30 

Japonya >100 1.6 

Italya <10 0.9 

Kanada >100 26 

ABD >100 10.9 

 Direnç(%)   Örnek sayısı 

44,1 

4- 



HA NA PB2 

A.A yeri 222 275 627 

Mutasyon D (Asp) → G (Gly) H (His) → Y (Tyr) E (Glu) → K (Lys) 

α 2,6 konf. reseptör özgüllüğünün 
α 2,3 konf. reseptör özgüllüğüne  
              dönüşümü  

Memeliye adaptasyon 
Düşük ısıda üreme 

Oseltamivir  
    dirençi 

5- 

http://izzy.balistix.net/wordpress/wp-content/uploads/2009/08/Triple-reassortant_swine_influenza.jpg


2012-2013 Sezonu  
Hastane Bazlı Sürveyans Sonuçları, ITF 
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6- 

PLOS One 2014;9: e100497 



                  2014-2015 Sezonu  
   Hastane Bazlı Sürveyans Sonuçları, ITF 

52. hafta ile 19. hafta arasında 1506 olgu taranmıĢtır. 
Toplam 695 hasta çalıĢmaya alınmıĢtır  (%46,1) 
Bu olgulardan alınan örneklerden 268’inde (%38,5) viral etken saptanmıĢtır  



Farklı Ülkelerde Influenza Alt-tip Dağılımları (2014-2015) 

H1N1 

H3N2 
B/Yamagata 



7- 





Ülkemiz’de 2014-2015 Grip Sezonu  



2014-2015 Grip Sezonu Bulgularının 
Avrupa ile Kıyaslanması 

 

• Aktivite 2014/51.-2015/19. haftalar arasında devam etmiĢtir 

     BĠZDE: 32 haftaya kadar   
• Influenza-pozitif örneklerin  oranı 2015/8. haftada pik yapmıĢtır.  
     BĠZDE: 13. haftada 
• Influenza A(H3N2) virüs alt tipi hakim olmuĢtur. 
     BĠZDE: Influenza B 
     (Yunanistan, Moldova, Romanya, Sırbistan gibi birkaç ülkede benzer) 
• Influenza A(H3N2) virüslerinin 2/3’sinin, aĢı bileĢeninden antijenik 

açıdan farklı olduğu gösterilmiĢtir.  
     BĠZDE: sorun YOK 

     (Belçika, Fransa, Portekiz, Ġspanya, Ġsviçre ve Ġngiltere’de 65 yaĢ ve 
üzeri gruba ait tüm ölüm nedenlerindeki artıĢın, Influenza A(H3N2) 
hakimiyeti ve Influenza aktivite artıĢı ile birlikte olması dikkati 
çekmiĢtir). 

 

 

 

 

 



2014 / 2015 Sezonunda Ne Oldu? 







• 2009 Yılında Yeni bir antijenik tipi olan virüs ortaya çıktı = «Influenza A pdm H1N1» 
• Etkene karşı toplumsal bağışıklık söz konusu değildi = Süratle yayıldı 
• 2010 Yılında bir çok kişi etken ile temas etmişti = Toplumsal bağışıklık 
• Tüm PANDEMİLERDE olduğu gibi, etken artık sıradan «MEVSİMSEL GRİP etkeni» oldu 



Ülkemizde Son Üç Grip Sezonu Sürveyans Sonuçları 

Sezon 
Numune 

Sayısı 
İnfluenza A(H1N1)  

İnfluenza  
A(H3N2) 

İnfluenza B Toplam Pozitiflik % 

2012-2013 6.109 951 48 28 1.027 %17 

2013-2014 5.329 26 824 219 1.069 %20 

2014-2015 10.266 1.012 245 1.406 2.663 %26 



Ülkemiz’de Son  Üç Grip Sezonu Sürveyans Sonuçları 

Tablo 4: Ülkemiz’de sezonlara göre tespit edilen influenza virüslerinin oranları. 

Sezon 
 

İnfluenza A(H1N1) 
pdm09 

İnfluenza 
A(H3N2) 

İnfluenza B 

2012-2013 %92,5 %4,6 %2,7 

2013-2014 %2,5 %77 %20,5 

2014-2015 
 

%38,0 %9,2 %52,8 



           Sezon İlk Grip Virüsü En Yüksek Pozitiflik Son Grip Virüsü 

        2012-2013 2012/44. hafta 2013/5. hafta 2013/18. hafta 

        2013-2014 2013/43. hafta 2014/2. hafta 2014/32. hafta 

         2014-2015 2014/44. hafta 2015/11. hafta 2015/32. hafta 

Ülkemizde Son  Üç Grip Sezonu Sürveyans Sonuçları 



Viral Pnömoni Nedeniyle  
Hastane YatıĢları 

 

• Viral pnömoni nedeni ile yatan hastaların günlük 
takiplerine baĢlanmıĢtır. 

• Hazırlanan algoritmanın il halk sağlığı müdürlükleri ve 
Türkiye Kamu Hastaneleri Kurumu’na gönderilerek bu 
algoritmaya göre hareket edilmesi, 

• Gönderilen algoritma kapsamında viral pnömoni 
düĢünülen ve yatıĢı yapılan hastalardan numune 
gönderilmesi istenmiĢtir.  

• Ġlaca eriĢimin kolaylaĢtırılması amacı ile il halk sağlığı 
müdürlükleri aracılığı ile hastanelere antiviral ilaçlar 
gönderilmiĢtir. 

 



Viral Pnömoni Hastane YatıĢları 

     16 Mart - 29 Mayıs 2015 
 

• Viral pnömoni tanısı ile yatan hasta sayısı    : 3.423 

• Viral pnömoni nedeniyle ex olan hasta sayısı:    306 

          -Etken tespit edilen vaka sayısı      : 158 (% 51,6) 

          -Influenza tespit edilen vaka sayısı: 153 (% 50,0) 
                     Influenza A/H1N1: 105 

                     Influenza A/H3N2: 14 

                     Influenza B: 34 

            - Diğer: 

                     Coronavirus (63): 2 

                     Coronavirus (43) + Rhinovirus: 1 

                     Rhinovirus: 1 

                     RSV A/B: 1 

 

 



Influenza Virüsü Tespit Edilen Ölümlerin,   
Altta Yatan Hastalık Durumlarına Göre Dağılımı 

İNFLUENZA VİRÜSÜ 

ALTTA YATAN HASTALIK 

TOPLAM 

VAR YOK 

SAYI %* SAYI %* SAYI %** 

İNFLUENZA A/H1N1 73 69,5 32 30,5 105 68,6 

İNFLUENZA A/H3N2 12 85,7 2 14,3 14 9,2 

İNFLUENZA B 32 94,1 2 5,9 34 22,2 

TOPLAM 117 76,5 36 23,5 153 100,0 

*Satır Yüzdesi 
  

**Sütun Yüzdesi           

  



Grip ile Mücadele Yolları 
 

• Sürveyans  

• Eğitim  

• Korunma 

– Aşılama  

– Antiviral ajanlar ile kemoprofilaksi  

• Tedavi 

– Antiviral ajanlar  *M2 inhibitörleri 

                                 *Nöraminidaz inhibitörleri 

       



Grip AĢıları 

BUGÜNE KADAR KULLANILAN AġILARDA:  
3 Influenza virüsü vardı: A (H3N2) + A (H1N1) + B 
 
ÖNEMLİ GELİŞME:  
DÖRTLÜ (Kuadrivalan) AŞILAR- İki B soyunu içeren aşılar- 

(Saflaştırılmış Partiküller)      (Saf NA ve HA)    (Canlı-Atenüe) 

TIV LAIV 



Grip aĢısı risk grubundakilerde 
morbidite ve mortaliteyi azaltıyor  

(18-64 yaĢ grubundan süregen hastalığı olanlarda aĢının etkinliği) 

Arch Intern Med 2005; 165: 274–280.[86a] 
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Grip AĢısı Ġçin Hedef Gruplar… 
 

 > 65 yaĢ üstündeki kiĢiler 
 Huzurevi veya diğer kronik bakım evindeki kiĢiler 
 Bu kiĢilerin bakıcıları 
 Kronik hastalıkları olan eriĢkin ve çocuklar 

(pulmoner veya kardiyovasküler sistem hast.) 
 Metabolik hastalıkları olan eriĢkin ve çocuklar 

(diyabet, renal disfonksiyon, hemoglobinopatiler, 
immunosupresif durumlar - ilaç ve HIV dahil)  

 Sağlık çalıĢanları 
 Çocuklar (6-23 ay) 
 Gebeler ! 



Toplam 48 Ülkede AĢılama Programı Var 
(DSÖ-Avrupa Bölgesi) 



Ulusal AĢılama Önerileri 



Venice II Consortium and ECDC  

YaĢlılarda AĢılanma Oranları,  
EU/EEA Ülkelerinde, 2008-2009 

%75 Hedefine 
Sadece 1 Ülke 

UlaĢıyor! 



DSÖ AĢı Önerilerinde 
DeğiĢiklikler 

2005 2012 

1. Gebeler 

2. Diğer gruplar  

– Sağlık ÇalıĢanları 

– 6-59 aylık çocuklar 

– YaĢlılar 

– Yüksek riskli bireyler 

 

1. YaĢlılar 

2. Kronik hastalığı olanlar 

3. Sağlık çalıĢanları 

4. Bakım evlerinde görev 
yapanlar 

5. Yüksek risklilerle temas 
halinde olanlar 

6. 6-23 aylık çocuklar 

 



Gebelerde Grip AĢısı: Gerekçeler 

- Komplikasyon riski fazla 

- Kendileri ve fetus/bebeklerini korumak 
için 

- Güvenilir bir aĢı 

 

 

Vaccine 2009;27: 4754 

Lancet Infect Dis 2008;8: 44 



N Engl J Med 2008;359:1555 

•Bangladesh’de, 2004/5 sezonunda 
  randomize, kontrollü çalıĢma 
 
•340 gebeye, 3. trimestrede, TIV 
•Kontrol grubuna pnömokok aĢısı 
 
•Çocuklarda %29, annelerde %36 
  oranında solunum sistemi enf. engelleniyor 
•Yeni doğanlarda aĢı etkililik: %63 
 
 (Ancak örnek sayısı az ve laboratuar 
  tekniklerinde optimasyon yok) 



AĢının Etkililik ve Etkinlik 
Sonuçları 



  Risk Gruplarına Göre AĢıdan    
Sağlanan Yararın Değerlendirilmesi 

Risk Grubu Uygulama 

Kolaylığı 

Hastalık 

ġiddeti 

AĢı Etkinliği Dolaylı Yarar 

Gebeler ++ +++ +++ ++ 

Sağlık 

Çalışanları 
++ + +++ + 

Çocuklar, 2-5 

yaş 
+ ++ ++ - 

Çocuklar, <2 yaş ++ +++ + - 

Yaşlılar + +++ + - 

Kronik Hastalığı 

Olanlar 
+ +++ + - 

Caroline Brown, WHO, ESWI  Flu Summit 23 May, 2012, Brussels, WHO reginoal meeting, Warsaw 2012 



Vaccine 2008;26: 5567 

N Engl J Med 2003;348: 1322 



Arch Intern Med 2005;165: 265 

Vaccine 2006;24: 6468 



• Yıldan yıla 
• Virüs tipi/alttipine göre 
• AĢı tipine göre  
• Daha önce aĢılanmıĢ olup-  
   olmamaya göre (immüniteye) 
• Olgu tanımına göre 
• AĢılanın yaĢına göre 
• Atak hızına göre 

 

   AġININ ETKĠNLĠĞĠ 

DEĞĠġĠR 



Olgu Tanımına Göre  
AĢı Etkinlik Oranları 

Wood et al,  

N=90 000  

working adults  

Merlin et al,  

N=53 000  

military personnel 

Wood SC, et al Vaccine 17 (Suppl. 3); S81–S87 
Merlin et al BEH 41;1975–6.  



Grip AĢısı Konusunda Yeni GeliĢmeler 

• Farklı uygulama biçimleri 

• Canlı aĢının Avrupa’da kullanımı 

• Farklı antijenik bölgelerin kullanımı 

• Üniversal aĢı 

• Kuadrivalan aĢı (2 farklı InfB soyu içeren) 

 



Vaccine 2009;27: D65 

Farklı Antijen ArayıĢı 

J Immunol 2011;186: 1022 

Rev Med Virol 2012;22: 267 



Grip AĢısı Konusunda Yeni GeliĢmeler 

• Farklı uygulama biçimleri 

• Canlı aĢının Avrupa’da kullanımı 

• Farklı antijenik bölgelerin kullanımı 

• Üniversal aĢı 

• Kuadrivalan aĢı (2 farklı InfB soyu içeren) 

• Influenza B suĢlarında 2 soy var: 

   * YAMAGATA 

   * VICTORIA 

 



Ġki InfB Virüsünün DolaĢım Özellikleri 

YM: Yamagata  

VIC: Victoria  



N Engl J Med 2004;350:218 

Influenza A SuĢları Arasında Çapraz Koruma VAR 

A/Panama/200/99     A/Fujian/411/2002 Örnek: Inf A/H3N2:  



Influenza B SuĢları Arasında Çapraz Koruma YOK 



AĢı Ġçinde Neden 2. InfB SuĢu Gereklidir? 



Vaccine 2010;28S: D45 

1- Çünkü Inf B sıklığı artıyor… 
 
2- Çünkü 2 farklı Inf B soyunun çapraz koruması yok 
 
3- Çünkü farklı bölgelerde farklı Inf B soyları dolaĢımda 

2B or not 2B! 





SONUÇ 

• Ġnsanda üç tip Influenza enfeksiyonu söz konusu 

     (Mevsimsel Grip, kuĢ Gribi, pandemik Grip) 

• Trafik kazalarından daha fazla insan grip nedeniyle  

     yaĢamını yitirmektedir  

• Influenza virüsleri sürekli değiĢim halindedir 

• Griple mücadelede sürveyans önemlidir 

• Mevsimsel grip aĢısı risk gruplarında önemlidir 

    Risk gruplarının aĢılanma oranları yükseltilmelidir  

• Daha güçlü ve uzun koruma sağlayacak aĢılara gereksinim 
vardır 



http://www.google.com.tr/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&frm=1&source=images&cd=&cad=rja&docid=86uv8EUG9qHu_M&tbnid=UdMFYHjQLPABkM:&ved=0CAUQjRw&url=http://www.endogruhaber.com/tomaya-direnen-kadin-kim-h15805.htm&ei=_K9jUvj6F_CQ0QXL-IGABA&bvm=bv.54934254,d.bGE&psig=AFQjCNHWKrVDNY7OFzP-ndRX4GtQZQeL0w&ust=1382351036764726



