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Grip asisi
ne zaman
vapiimahdir?

Dogrular

Grip agisi Ekim
ayindan baslayarak
tim grip sezonu
boyunca

(Mayis ayina kadar)

uygulanabilir.

Simdilik olagan seyreden bir grip sezonu-
na daha girmis bulunuyoruz. istanbul Tip
Fakiiltesi (ITF) Ulusal Influenza Referans
Laboratuvari bulgularina gore, bu merkez-
de surddrilen grip stirveyans calismalari
kapsaminda tlkemizin bati bolgelerinde
grip aktivitesi 51. hafta itibariyle baslamis
bulunuyor.

ITF Ulusal Influenza Referans laboratuva-
ri olarak ilk vaka 11.12.2015 (50. hafta) ta-
rihinde rutin hastane hizmetleri kapsaminda
solunum panel testi ile Cocuk Saghgi Enfek-
siyon Hastaliklari Servisinde yatan 3 yasin-
da bir hastada Influenza A (HIN1)pdm09
olarak saptanmistir. Sentinel Stirveyans kap-
saminda ise ilk pozitiflik 17.12.2015 (51.
hafta) tarihinde Influenza A H3N2 olarak
belirlenmistir. Simdiye kadar laboratuvari-
mizda calisilan Sentinel Strveyans 6rnekle-
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rinde Influenza A HIN1pdmQ9, Influenza A
H3N2 ve Influenza B pozitifliginin birlikte
seyrettigi gortlmastur (Tablo 1). Strveyans
kapsaminda 41. Haftadan itibaren labora-
tuvara toplam 259 6rnek ulastirilmis bunla-
rin 85’i son iki hafta icinde gonderilmistir.
Ornek sayisindaki bu artis, tilkemizde inf-
luenza benzeri hastalik nedeniyle hekime
basvuran hasta sayisinda artis oldugunu
gostermektedir. Ayni tablo Istanbul Tip Fa-
kiltesi, Pediatri Bolimiinde yatan hastalar-
dan gonderilen orneklerde de gozlenmek-
tedir. Tablo1’de belirtildigi Gizere, hastanede
yatan hastalarda A(HTN1)pdm09 daha sik-
likla gozlenmektedir.

TC Saglik Bakanligi da, gectigimiz giinler-
de gribin 6nemine dikkatleri ceken ve asila-
ma dahil alinmasi gereken cesitli 6nlemleri
konu alan bir agiklama yapmistir.

ITF Ulusal Influenza Laboratuvarinda test edilen solunum yolu
orneklerinde saptanan Influenza Viriisleri

Toplam Ornek Sayisi / A A L CL
Caligilan Ornek Sayisi (HINT) (H3N2) =g
pdm09 Inf A
Siirveyans Kapsaminda
Laboratuara Ulagtirilan 259/247 10 10 4 4
Ornekler
Hastanede Yatan Hasta-
lardan Alinan Ornekler,
ITF Referans Laboratuari 510 13 2 0 3
Rutin Solunum Yolu Paneli

Bu arada hem cesitli merkezlerden, hem
de saglik yetkilileri tarafindan yapilan agik-
lamalarda DOMUZ GRIBI taniminin kulla-
nildigr gorilmektedir. Bilindigi gibi bu isim-
lendirme (Swine flu), 2009 yilinda ortaya
ctkan ve insanlar icin yeni bir viris tipi olan
tanimlamak icin kullanilmistir. Yeni virts
belirli genetik bolgelerini insani, bazi bol-

gelerini kanatlilari, bazilarini ise domuzlari
enfekte eden Influenza virtslerinden alarak,
harmanlama (reassortment) sonucu ortaya
cikan yeni bir tip Influenza viristidiir. insan-
lar icin yeni olan bu viris ile o giine dek
karsilasiilmadigindan, bagisiklik durumu s6z
konusu degildi ve sonucta toplumsal duyar-
ligin tam oldugu bu virls diinyada stratle



yayllmistir. iste 2009/2010 pandemisine neden olan bu
yeni Influenza A/HTNT virtstintin, bazi genetik bolge-
leri domuzlarin Influenza virtslerinden kaynaklandigin-
dan, sorumlu oldugu hastalik DOMUZ GRIBIi (Swine
flu) olarak tanimlanmistir. Ancak daha onceki pandemi-
lerde goruldugu gibi, baslangigta var olmayan toplumsal
bagisiklik, etkenin siratle dolasima girmesi ve bir cok
insanin bu virls ile temasi sonucu olustur. Baslangicta
insanlarin duyarl olduklart bu yeni virts, artik “yeni”
olmaktan ¢ikmis ve siradan bir mevsimsel grip etkeni-
ne dontsmdstir. Bu gelismeyi takiben 2010 yilinin ilk
aylarinda onceleri stratli yayilim gosteren etken, aynen
geldigi gibi, aniden kendiliginden ortadan kaybolmustur.
Sonucta, 2009 icin yeni olan ve DOMUZ GRIBI olarak
tanimlanan virtistin herhangi bir mevsimsel grip etkenin-
den farki kalmadigi anlasilarak DOMUZ GRIBI tanimi
terk edilmistir.

Ancak tlkemizde cesitli cevreler hala bu tanimi kul-
lanmaktalar. Bazi 6zel merkezlerin, siradan bir grip tani-

st icin hasta bulmalari s6z konusu olmadigindan, “DO-
MUZ GRIiBI tanisi” adi altinda, sanki olagan disi, 6nemli
ve hatta tehlikeli bir virtstin tetkiklerini yaptiklarini dil-
lendirmeleri, serbest piyasa ekonomisi kurallari cerceve-
sinde, en azindan anlasilir bir durumdur. Buna karsin bi-
limsel cevrelerin de ayni terminoloji de israr etmelerini
anlamak oldukca gtic ve gereksiz bir yaklasimdir.

Saglik konularina gercekgi bicimde yaklasmayi bilmi-
yoruz. Genel olarak gereksiz abartmalar kullanilarak ko-
nuyu daha 6nemli kilmaya calisiimasi neredeyse olagan
bir durum haline gelmistir. GRIP konusunda da, “Domuz
Gribi” 6rneginde oldugu gibi, diinyada tlkemiz disinda
artik hic¢ bir toplumda kullanilmayan isimlendirmeleri
yeglemek, konuya dikkati cekmek icin abartili tanimlar
kullanmak gereksiz bir yaklasimdir. Grip, yanina baska
ve urkitict olacag dustintlen bir sifat eklemeden de
ciddi ve onemli bir saglk sorunudur. Konuyu abartma-
dan, bilimsel verilerle ele almak ¢ok daha yararli ve ger-
cekgi bir yaklasim olacaktir.

2014-2015 Grip Sezonu

Istanbul Tip Fakiiltesi Ulusal Influenza Referans Laboratuvari Bulgulari

Grip, ani baslayan yuksek ates, oksurtk, halsizlik, mi-
yalji, bas agrisi gibi belirtilerle karakterize ve Influenza
virtslerinin etken oldugu akut solunum yolu enfeksi-
yonudur (1). Influenza virtsleri her yil diinya nifusu-
nun %5-20’sini etkilemektedir; t¢ ile bes milyon kisi-
de enfeksiyonun agir seyrettigi ve 250-500 bin kisinin
de grip nedeni ile yasamini yitirdigi bilinmektedir (2,3).
Mevsimsel gribin bu tip olumsuzluklarinin yanisira, be-
lirli araliklarla ortaya ¢ikan ve kitalar arasi salginlara yol
acan pandemilerin ise daha dramatik sonuclar dogu-
rarak kitlesel olimlere neden oldugu kabul edilmekte-
dir (4). Halk saghgini tehdit eden 6zellikleri nedeniyle
Influenza virtsleri 1952 yilindan itibaren Diinya Saglik
Orgiitii (DSO) tarafindan izlenmektedir (5). Global Inf-
luenza Siirveyans Agi'na Tirkiye 2005 senesinde katil-
mustir. Influenza Strveyansi ile grip aktivitesi, o sezon
etken olan virtslerin 6zellikleri, dolasimdaki virtslerle
asi iceriginin uyumu ve antiviral diren¢ durumlari konu-
sunda onemli bilgiler elde edilmektedir (6,7).

istanbul Universitesi istanbul Tip Fakdiltesi (ITF) Ulusal
Influenza Referans Laboratuvari, bati illerinden sorum-
lu olarak tlkemizde Grip siirveyansini ytriiten 2 mer-
kezden birisidir. izmir, Istanbul, Antalya, Edirne, Bursa
illerinde belirlenen aile hekimleri (sentinel) ve gondllu
diger hekimler (nonsentinel) tarafindan Influenza ben-
zeri hastalik (IBH) tanisi konulan hastalara ait solunum
orneklerinde Influenza viriislerinin varhigi ITF Ulusal Inf-
luenza Referans Laboratuvarinda arastirilmaktadir.

2014-2015 Grip sezonunda ITF Ulusal Influenza Re-
ferans Laboratuvarinda sentinel ve nonsentinel olarak
toplam 2068 hastadan burun strintt 6rnekleri incele-
meye alinmistir. Orneklerin 646 (%31,2)’si Influenza vi-
risleri acisindan pozitif bulunmustur. Influenza pozitif
orneklerin 356 (%55,1)'si Influenza B, 229 (%35,4)'u
Influenza A HIN1 pdm09, 61(%9,4)i Influenza A
H3N2 olarak belirlenmistir. ITF Ulusal Influenza Refe-
rans Laboratuvarinda incelenen 1418 nonsentinel 6rne-
gin 357 (%25,1)'sinde Influenza pozitifligi saptanmuistir.
Influenza pozitif orneklerin 141 (% 39,4)'i Influenza A
H1NT pdm09, 34 (% 9,5)'t Influenza A H3N2 ve 182
(% 50,9)'si Influenza B olarak belirlenmistir. Ornekleri
incelenen nonsentinel vakalardan 43’tG 6limle sonug-
lanmistir. Bu vakalara ait 6rneklerin 16’s1 Influenza A
H1NT pdmQ9, 7’si Influenza B ve 3’ Influenza A H3N2
olmak tzere toplam 26 Influenza pozitifligi saptanmistir.

Sentinel stirveyans kapsaminda 82 aile hekimi ta-
rafindan gonderilen 650 burun sirinti 6rneginin 289
(%44,4)'unda Influenza pozitifligi saptanmistir. Influen-
za pozitif orneklerin 88 ( % 30,4)’i Influenza A HIN1
pdmO09, 27 (% 9,3)’si Influenza A H3N2, 174 (% 60,2)'u
Influenza B olarak belirlenmistir. Sentinel 6rneklerde-
ki Influenza virtslerinin haftalara gore dagilimi analiz
edildiginde; Influenza A HIN1 pdm09, 2. haftadan 18.
haftaya kadar varligini strdirirken en fazla 10 ve 11.
haftalarda saptanmistir. Influenza B ise bir hafta (3. haf-
ta) sonra baslamasina ragmen pozitifligi daha uzun stre




(20. haftaya kadar) devam etmistir. Influenza B’nin pik donemi 10-13 haftalar arasinda olmustur. Influenza A H3N2
en fazla 5. haftada olmak tizere 2-16 haftalar arasinda gortlmustir (Grafik 1).

2014-2015 Grip sezonunda sentinel siirveyans orneklerinde
saptanan Influenza alt tiplerinin haftalara gdre dagilimi
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Sonuc olarak ITF Ulusal Influenza Referans Labo- 51
ratuvari verilerine gore 2014-2015 Grip sezonu Ote-
lenmis olarak 2-24 haftalar arasinda gerceklesmistir.
Baskin olan sus Influenza B/Yamagata olarak belirlen-

mistir (Grafik 3). Dolasimda bulunan suslar asi icerigi KAYNAKLAR:
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Grip Platformu ve Akademik Solunum Dernegince
Grip Asilamast ile ilgili Oneriler

Gripten korunmanin en etkili yollarindan biri GRIP
ASISININ  kullanimidir. Ginimuzde cesitli Glkelerde
grip astlama programlari gelistirilmis ve uygulamaya
konmustur. Her yil, kiiresel anlamda ytiz milyonlarca
doz (6rnegin 2007/8 sezonu igin 435 milyon doz) grip
asisi kullaniimakta olup yan etki sorunu hemen hemen
hi¢ gortilmemektedir. Glvenir bir agi oldugu kabul edi-
len grip asisinin etkinligi ise, uygulandigi cesitli gruplara
ait bulgularla ortaya konmaktadir.

Grip asisi i¢in hedef gruplar:

Genel anlamda grip asilamasinin: toplumda grip ol-
gularini ve hastaneye basvurulari, komplikasyonlari,
ayrica yashlarda ve risk grubundan bireyler arasinda
gribe bagh oliimleri azalttigi, hastaligin cok daha ha-
fif gecmesini sagladigi kabul edilmektedir. Bu nedenle
DSO, 6zellikle risk gruplari icin grip asisi kullanim oran-
larinin arttirilmasi yoninde tavsiye kararlari almakta ve
2000 yilindan baslayarak bu 6nerilerini her yil yinele-
mektedir.

Giintimiizde DSO onerileri dogrultusunda grip asisi uygulanmasi gereken “risk gruplarinin” listesi hazirlanmis ve
bircok tilkede bu gruplar icin asilama programlar gelistirilmistir. Gripten korunmak isteyen herkes grip asisindan
yararlanabilir. Ancak 6zellikle agilanmalari gereken gruplar sunlardir:

® 65 yas ve tizerindeki kisiler (bu yas sinirt ABD gibi bazi tilkelerde 50 yas tizeri olarak degistirilmistir);

#® Siregen hastaligi olanlar ve bakim evlerinde kalanlar;

® 6 aydan biyik tim kalp ve/veya akciger hastaligi olanlar, astim, bébrek hastalari, diyabet gibi metabolik
hastaliklari olanlar, anemi ve diger hematolojik sorunlari olanlar;

@ Siregen norolojik ve noromdskdler rahatsizliklari olanlar;

® Uzun sureli salisilat tedavisi almasi gerekenler (Reye sendromunu 6nlemek amaciyla);

® immiin yetersizligi olan ya da immiinosiipresif tedavi gorenler; glukokortikoid replasman tedavisi alanlar;

® Grip sezonunda gebeliklerinin 4. ay ve sonrasinda olan anne adaylari;

® Grip komplikasyonlari acisindan risk tasiyan bireyler ile ayni evde yasayanlar ve bu kisilerin bakicilari;

® Saglik cahisanlari;
Bu gruplarin disinda:
® Emniyet kuvvetleri;

® Nisan-eylil doneminde Giiney yarimkiireye seyahat edecek olanlar (Kuzey yarimkirede yasayanlar icin);
ya da yilin herhangi bir doneminde tropikal bolgelere seyahat edecek olanlar;

#® Ozellikle sinav doneminde hastalanmamalari icin korunmalari gereken 6grenciler;

® Toplumda 6nemli gorevler tGstlenmis ve gribe bagli olarak isten alikonmak istemeyenler (is adamlari,

sanatcilar, politikacilar, sporcular vs);

® Toplu halde kalabalik ortamlarda bulunmalari nedeniyle gribe yakalanma riski tasiyan haci adaylari;
® Ve nihayet: GRIBE YAKALANMAK ISTEMEYEN HERKES.

Grip Asilarinda Yeni gelismeler:

Guntmizde kullanimda olan grip asilarinin 6zellikle
bazi risk grubu tyeleri icin istenen diizeyde koruma sag-
lamadigi; ideal asi arayislarinin stirdtigti bilinmektedir.
Bu amacla tniversal asi eldesi icin calismalar yogun bi-
cimde devam etmekte; degisim olasiligi daha diistik olan
farkli immuinojenlerden (6rnegin M2 proteinleri gibi) ya-
rarlanma stratejileri arastirlmaktadir. Asinin etkinliginde
onemli bir faktor, asi icerigindeki immuinojenler ile do-
lasimdaki suslarin antijenik uyumu konusudur. Konu ile
ilgili olarak son yillardaki en somut gelisme kuadrivalan
astlarin hazirlanmasi ile saglanmistir.

Ulkemizde trivalan ve kuadrivalan grip asilari lisansli-
dir ve her iki asi da gribe karsi bagisiklamada 6nerilmek-

tedir. Kuadrivalan grip asisinin iceriginde, birbirlerine
karsi capraz koruma saglama o6zellikleri bulunmayan
iki Influenza B soyunun (lineage) bulunmasi, her iki
influenza B susunun da dolasimda oldugu sezonlarda
daha genis koruma saglama acisindan 6nemlidir. Klasik
trivalan asiya (Influenza A/H1NT, Influenza A/H3N2 ve
Influenza B susu iceren) ikinci Influenza B susunu da ek-
leyerek hazirlanan kuadrivalan (dortlt) asi tilkemizde de
kullanima girmistir. Eklenen bu ikinci Influenza B susu
ile, Influenza B-Victoria ve Yamagata soylarinin her iki-
sine karsi bagisiklama yapmak olasidir. Boylece trivalan
ast kullanimi sirasinda, bazi sezonlarda karsimiza ¢ikan
ve asi icerigi ile dolasimdaki Influenza B suslarinin




antijenik uyumsuzlugundan” kaynaklanan etkinlik so-
rununun iistesinden gelmek olasidir. Kisacasi kuadri-
valan as1 kullanarak bir iilkede: a) dolasimdaki suslar
agirlikhi olarak Influenza B oldugunda; ve b) asi susu ile
dolasimdaki sus ortiismediginde gozlenecek yetersizlik
sorununa ¢6ziim bulunmus olacaktir. DSO hem trivalan
hem de kuadrivalan asilarin kullanimini 6nermektedir.
Ulkemizde halihazirda risk grubundaki bireylerin agi-

Gebelerde Grip Asisl

lanmasinda kullanilmak iizere trivalan asilar SGK geri
odeme kapsaminda yer almaktadir. Son 10 yilin siirve-
yans verilerine bakildiginda, Influenza B viriislerinin
agirlikh olarak dolasimda olduklari ve her iki B susunun
da birlikte dolasimda oldugu sezonlar siklikla gozlen-
memektedir. Bu nedenle, quadrivalan asilarin SGK geri
o6deme kapsamina alinabilmeleri icin “maliyet-etkinlik”
calismalarinin yapilmasina gereksinim vardir.

GRIP PLATRFORMU Adina: Prof. Dr. Atil Yiiksel, Prof. Dr. Selim Badur, Uz. Dr. Ozlem Dural

Toplumda grip olarak da bilinen influenzanin, gebe-
lerde siddetli hastalik ve hatta 6lime neden olma ih-
timali toplum geneline oranla daha yiiksektir ve erken
postpartum donemde de genel poptilasyona oranla agir
enfeksiyon ve mortalite riskindeki artis devam etmekte-
dir.

Maternal influenza enfeksiyonun ayni zamanda abor-
tus, preterm dogum, gebelik haftasina gore diisiik tartili
(SGA- small for gestational age) bebek ve 6lii dogum
gibi kotii obstetrik sonuclarla iliskilidir. influenza, son-
bahar aylarinin sonundan ilkbahar aylarina kadar olan
donemde daha sik olarak enfeksiyonlara neden olmak-
tadir.

Platformdan Haberler'

Grip platformu geleneksel gtiz toplantisi tiye derneklerin temislcilerinin katihmi ile 12.11.2015 tarihinde

gerceklesti.

2014-2015 sezonunda baglanan “BD Veritor™ Sistem Flu A+B hizli antijen testinin gercek zamanli PCR’a
gore saha performansi” ve “Birinci Basamak Saglik Hizmetlerinde Calisan Aile Hekimlerinin Grip Asisi olup
olmamalarini etkileyen faktorler” calismalari tamamlandi.

Kiresel Hastane Bazli Influenza Sirveyansi (Global Influenza Surveillance Network=GIHSN) projesinin

2014-2015 donem c¢alismasi tamamlandi.

Gripten Haberler

FDA, ilk adjuvanli mevsimsel grip asisina (FLUAD) onay verdi. Ozellikle immiin sistemi baskilanmis olan
yashilar icin 6nerilen bu trivalan asi, toplam 38 iilkede ruhsatlandirilmistir. Asinin giivenirligi yaklasik 27.000,
immiinojenitesi ise yaklasik 7.000 yashda yapilan calismalar ile kanitlanmistir.

1- Clin Infect Dis dergisinin 30 Ekim 2015 tarihinde yayinlanan sayisinda Influenza A ve B suslarinin atilim
stirelerinin ve buna bagli olarak bulas 6zelliklerinin farkli oldugunu; Vaccine dergisinin 31 Ekim 2015 tarihli
sayisinda ise Avustralya’da grip asisinin hospitalizasyonu %52 oraninda engelledigini belirtilen calismalar yer

almaktadir.

2- ispanya’da 9 Kasim 2015 tarihinde gerceklestirilen Diinya Asi Kongresinde Sanofi Pasteur kurulusunun
“tniversal” Grip Agisi ile ilgili calismalari sunulmus; hazirlanan sentetik asinin etkinliginin farkli suslar kapsa-

dig1 gosterilmistir.

3- 28 Ekim 2015 tarihinde WHO/Europe bolgesinin “Influenza ve diger patojenler” programi koordinatori
Caroline BROWN, yerytiziinde her yil 500.000 kisinin gribin komplikasyonlari nedeniyle yasamini yitirdigini;
bunlarin %10"unun Avrupa’dan bildirildigini belirtmis; yaslilarin yani sira gebeler ve saglik ¢alisanlarinin asi-

lanmasinin da ¢cok 6nemli oldugunun altini ¢izmistir.

PP

Gebelerin influenzaya karsi asilanmasi ile hem gebe-
nin hem de 6zellikle hayatin ilk alti ayindaki bebeklerin
influenzaya karsi korunabilecegi bilinmektedir. influen-
za sezonunda gebe olan veya olacak olan tim kadin-
larin hangi ticayda olduguna bakilmaksizin asilanmasi,
Bagisiklama Uygulamalari Danisma Komitesi - The Ad-
visory Committee on Immunization Practices (ACIP) ve
Amerikan Kadin Dogum Cemiyeti - American College
of Obstetricians and Gynecologists (ACOG) tarafindan
2004 yilindan itibaren 6énerilmektedir.

inaktif influenza asilarinin gebe veya fetus tizerine yan
etkilerine ait veri yoktur. Maternal influenza enfeksiyo-
nuna bagli risklerin 6nlenmesi amaciyla gebelerin ve ge-
belere saglik hizmeti sunanlarin, gebelikte influenzanin
riskleri ve asilamanin yararlar hakkinda farkindalhklari-
nin arttirilmasinin faydali olacag disintlmektedir.
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4- ESCMID ve ESWI gruplari, 4 Kasim 2015 tarihli aciklamalarinda saglik calisanlarinin grip asisi olmala-
rinin 6nemli oldugunu vurgulayarak, Avrupa genelinde bu kesimin ortalama %30 oraninda asilandiklarini
belirtmislerdir.

5- J Infect Dis dergisinin ekim sayisinda yasli kesimin kolesterol diizeyinin kontrol altina alinmasi amaciy-
la statin kullandiklari; bu yaklasimin grip asisi etkinligini azalttigini belirten bir calisma yer almistir.

6- MMWR biilteninin 18 Eylil 2015 tarihli sayisinda saglik calisanlarinin ve gebelerin asilanma oranlari
irdelenerek, bu gruplarda asilanma oranlarinin arttirilmasi gerektigi belirtilmis ve bu amacla yapilacak ca-
lismalara yeni ufuklar aciimistir.

7- 1-2 Agustos 2016 tarihinde NewOrleans/ABD'de gerceklestirilecek “Seyahat Tibb1” kongresinde grip
astlamasina ayri bir bolim ayrilacagl ve bu konuda kongre organizatorlerinin ESWI ile isbirligi yapacagi
belirtilmistir.
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