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İnfluenza Virüsü
• Orthomyxoviridae ailesinden

• Zarflı

• Negatif polariteli

• Tek sarmallı 

• RNA virüsü

Nöraminidaz

Hemagglütinin



Virüs Tipleri

Nükleokapsid ve matriks proteinlerine göre
üç antijenik tipe ayrılır

lİnfluenza A

lİnfluenza B

lİnfluenza C



İnfluenza A Influenza B Influenza C
Gen segment
sayısı

8 8 7

Yapısındaki 
proteinler

10 
M2

11 
NB

9 
HEF

Konakçı İnsanlar, domuz, at,
kuş,
deniz memelileri

Sadece insanlar İnsanlar, domuzlar

Epidemiyoloji Antijenik şift ve drift Sadece antijenik
drift 

Sadece antijenik drift

Klinik 
Özellikler

Epidemi-pandemiler 
Tüm yaş gruplarını 
etkiler
Klinik tablo ağır

Pandemi görülmez
Küçük çaplı sporadik 
salgınlar 
Genellikle daha hafif 
klinik tablo 
Yaşlılar-yüksek riskli 
kişilerde ağır klinik 
tablo 

Epidemi yapmaz
Mevsimsel özelliği 
olmayan hafif 
hastalık



Antijenik Değişim

• İnfluenza A virüsünün en önemli özelliklerinden birisi 
antijenik yapısında oluşan değişimlerdir

EPİDEMİ           PANDEMİ

Virüsün MİNÖR 

antijenik değişimleri

ANTİJENİK DRİFT

Virüsün MAJOR 

antijenik değişimleri

ANTİJENİK ŞİFT



İspanyol 
DOMUZ Asya

Hong
Kong H3N2 

İnfluenza pandemisi 500 yıldır bilinmekte 
İlk pandemi 16. yüzyılın ilk yarısında, 1510’da
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H2 N2 

H3 N2

1889 
Rusya 
Gribi 
H2N2

1900 
HongKong 

Gribi
H3 N8

1918
İspanyol

Gribi 
H1 N1





İnfluenza A H1N1
1918-1919

– Dünya nüfusunun 
1/3’ü hastalığı klinik 
geçirmiş

– Vaka-ölüm oranı 
>%2.5

– Toplam ölüm 
~50 milyon













iNFLUENZA

• Her yıl 1 milyar yeni vaka
• 3-5 milyon ağır vaka
• 290 000-650 000 influenza ilişkili ölüm



• Mevsimsel influenzanın 
önlenmesi

• Hayvanlardan insanlara 
influenza bulaşının 
önlenmesi

• Bir sonraki pandemiye 
hazırlık



İnfluenza Aşısı
• 1977 yılından günümüze, influenza aşıları, A/H3N2, 

A/H1N1 ve B virüslerinin en güncel antijenik 
varyantlarını içerir

• Aşının antijenik içeriği her yıl yenilenir

WHO Global Influenza Surveillance and Response System

• Şubat sonu Mart Başı Kuzey yarıküre aşı içeriğinin 
belirlenmesi               Dağıtım Eylül ayı başında

• Eylül ayı Güney  yarıküre aşı içeriğinin belirlenmesi                
Dağıtım Mart ayı





Aşı içeriği
Kuzey yarıküre 2019-2020 sezonu için aşı içeriği; 21 Şubat 
2019 (21 Mart 2019’da güncellendi)

●A/Brisbane/02/2018 (H1N1) pdm09-like virus; 
●A/Kansas/14/2017 (H3N2)-like virus; 
●B/Colorado/06/2017-like virus (B/Victoria/2/87 lineage)
●B/Phuket/3073/2013-like virus (B/Yamagata/16/88 lineage);

Güney yarıküre 2019 sezonu (Nisan-Eylül)  için aşı içeriği;
●A/Michigan/45/2015 (H1N1) pdm09-like virus
●A/Switzerland/8060/2017 (H3N2)-like virus; 
●B/Colorado/06/2017-like virus (B/Victoria/2/87 lineage)
●B/Phuket/3073/2013-like virus (B/Yamagata/16/88 lineage); 



İnfluenza Aşısı
• Trivalan influenza aşısı: İnfluenza A (H1N1), influenza A 

(H3N2), influenza B
• Kuadrivalan influenza aşısı:  2 İnfluenza A ve 2 İnfluenza B 
• İnaktif influenza aşısı (Tüm virüs aşısı, split virüs aşısı: tüm 

virüs bir deterjan ile muamele edilir), subunit aşılar (HA ve 
NA komponentleri diğer virüs antijenlerinden ayrılır)

• İnaktif aşılar:
– Yüksek doz formulasyonu 
– Adjuvan formulasyonu

• Canlı attenüe aşı
• Her aşı tipi için üretici firma kendi güvenlik profilini ve yaş 

gurubu endikasyonlarını belirler.



Kuadrivalan influenza aşısı:

• DSÖ 2013-2014 sezonunda dördüncü suşun 
aşıya eklenmesini önerdi 

• Aynı sezonda, dolaşımda farklı iki influenza B 
virüsü : Yamagata ve Victoria. 

• İkisi arasında çapraz koruma sınırlı 
• ABD’de 2001-2011 sezonlarının %50’sinde 

Avrupa’da 2003-2011 sezonlarının %50’sinde
Dolaşımdaki influenza B virüsleri aşı suşundan farklı

Hum Vaccin Immunother 2016;12:993-
1002 J Prev Med Hyg 2016; 57: E28-E33







Yan Etki

§ İntramusküler Enjeksiyon (TIV):
§ Lokal reaksiyonlar:

§ ağrı %20-50
§ kızarıklık %10-13
§ şişlik %6-8

• Miyalji: %18-30
• Başağrısı: %14-30
• Kırgınlık: %14-22
• Ateş: %2-3
• Alerjik reaksiyonlar:milyonda<1
• Guillain Barre Sendromu: milyonda 1

MMWR 2010;  59(RR-8)

§ İntradermal (ID)
• Lokal reaksiyonlar:

Økızarıklık %76
Øşişlik %57
Øağrı %51
Økaşıntı %47

• Sistemik yan etkiler TIV’e 
benzer

§ Nazal Sprey (LAIV)
Øöksürük %14
ØBurun akıntısı %45
ØBoğaz ağrısı %28
ØTitreme %9

Belshe RB et al. Clin Infect Dis 
2004;39:920--7. 



İnfluenza Aşı Kontrendikasyonları
Aşı Kontrendikasyon Dikkat edilmesi gereken 

durumlar

Inaktive 
İnfluenza aşısı 
(IIV)

Aşı komponentlerinden birine karşı 
ciddi allerjik reaksiyon öyküsü veya 
daha önce influenza aşılaması 
sırasında ciddi allerjik reaksiyon 
gelişimi

Orta derece/ şiddetli akut 
hastalığı olanlara yapılması 
ertelenmeli
İnfluenza aşısından sonra 6 
hafta içerisinde Guillain-Barré 
sendromu gelişimiRekombinant 

influenza aşısı
Aşı komponentlerinden birine karşı 
ciddi allerjik reaksiyon öyküsü

Canlı attenüe 
influenza aşısı 
(LAIV)

Aşı komponentlerinden birine karşı 
ciddi allerjik reaksiyon öyküsü , 
Astım (2-4 yaş), 
İmmün yetmezlik, 
Aspirin veya salisilat tedavisi alan 
çocuk ve adolesanlar
Gebeler

Orta derece/ şiddetli akut 
hastalığı olanlara yapılması 
ertelenmeli
İnfluenza aşısından sonra 6 
hafta içerisinde Guillain-Barré 
sendromu gelişimi
Kronik Kalp Hastalığı, Diyabet, 
Hemoglobinopatiler, >5 yaş 
astım,



Aşılama Zamanı

• İnfluenza aktivitesi başlamadan önce 
• Tercihen Ekim sonuna kadar yapılmalı 
• İnfluenza aktivitesine bağlı olarak virüs 

dolaştığı sürece aşılamaya devam edilebilir
• Erişkinde koruyucu antikor yanıtı aşılamadan 

iki hafta sonra ortaya çıkmakta

Groshskopf LA. MMWR Recomm Rep 2016; 65:1



Aylara göre influenza aktivitesi
1982-1983 ile 2017-2018 arası









Ciddi İnfluenza İnfeksiyonu

• Kimler risk altında?
• Gebeler
• Çocuklar <5 yaş 
• >65 yaş
• Kronik hastalığı olanlar (HIV/AIDS, astım, kalp 

hastalıkları, akciğer hastalıkları, diabet)
• Maruziyet artışı (sağlık çalışanları)



İnfluenza Aşısı Kime

• Yüksek derecede öncelik:
– Gebeler

• Öncelik:
– 6-59 ay arası çocuklar
– >65 yaş
– Kronik hastalığı olan bireyler
– Sağlık çalışanları

6 Aydan Büyük Herkese



Gebeler

• İmmün yanıtta değişiklik
• Kardiyovasküler, pulmoner 

fonksiyonlarda değişiklik
• Ciddi influenza
• Komplikasyon sık
• Spontan fetüs kaybı
• Preterm doğum 
• İnaktive aşı önerilir

Loubet P. Expert Rev Vaccines. 2016 ;15:1507-1518.
Groshskopf LA. MMWR Recomm Rep 2016; 65:1

• Maternal antikorlar 
transplasental geçer, doğum 
sonrası bebeği birkaç ay korur

• Yeni doğanın henüz 
aşılanamadığı dönemde 
korunmasını sağlar

• Gebelerin aşılanması; 
– Yeni doğanda laboratuvar ile 

doğrulanmış influenza riskini 
azaltır. 

• Yan etki insidansında artış yok 



İnfluenza aşısı gebelerde grip iliş
kili 

akut solunum sistemi infeksiyonunu 

%50 azaltm
akta



İnfluenza aşısı gebelerde influenzaya bağlı 
hastaneye yatışı %40 azaltmakta



• İnfluenza aşısı 
çocuklarda, 
erişkinlerde ve 
yaşlılarda influenza 
ile ilişkili hastaneye 
yatışı azaltmaktadır.

• İnfluenza aşısı 
erişkinlerde 
influenza ile ilişkili 
hastaneye yatışı %40 
azaltmaktadır.

• 2016-2017 
sezonunda aşılama 
ile yaklaşık 85000 
influenza ilişkili 
hastaneye yatış 
önlenmiştir.



• 2017-18 influenza sezonunda influenza A(H3N2) 
ağırlıkla görülmüş

• Aşı 7.1 milyon hastalığı, 3.7 milyon  poliklinik 
başvurusunu

• 109000 hastaneye yatışı
• 8000 ölümü engellemiştir.
• Aşılama influenza ilişkili hastalığın ağırlığını 

azaltmakta.

Doyle JD, et al. MMWR Morb Mortal Wkly Rep. 2019 Feb 15; 68(6): 135–139.



İnfluenza aşısı, aşı olup hastalananlarda hastalığın daha hafif 
geçirilmesini sağlamakta
İnfluenzaya bağlı ölüm, yoğun bakım ihtiyacı daha az, 
Yoğun bakımda kalış süresi, hastanede kalış süresi daha kısa



Kanserli hastalarda influenza aşısı 
hastaneye yatışı %20 azaltmış



2012-2015 yılları arasında influenza aşısı sayesinde 
influenza ile ilişkili yoğun bakım ihtiyacı %59 azalmıştır.



KOAH’lı 
hastalarda 
influenza 
ilişkili 
hastaneye 
yatışı %38 
azaltmakta,



• İnfluenza aşısı olanlarda major kardiovasküler olaylar daha az 
görülmüş

• En yüksek etki yüksek riskli koroner arter hastalığı olanlarda 

Udel JA. JAMA. 2013 Oct 23;310(16):1711-20



İnfluenza aşısı 

• Diabet ve Kronik Akciğer Hastalığı olanlarda 
hastaneye yatış ihtiyacını,

• KOAH alevlenmesini azaltmakta

Colquhoun AJ. Epidemiol Infect.1997 Dec; 119(3): 335–341.
Nichol KL. Ann Intern Med. 1999;130:397–403.

https://apps.who.int/iris/handle/10665/255203.

https://apps.who.int/iris/handle/10665/255203


• 2010-2011 ve 2011-2012 influenza sezonlarında 
aşılama ile çocuklarda influenza ilişkili yoğun 
bakım ihtiyacı %74, 

• Hayatı tehdit eden influenza riski 1/3 azalmıştır.



İnfluenza aşısı 2-17 yaş arası çocuklarda hastaneye yatışı azaltmış



Aşı Etkinliği

• Aşılanan kişinin sağlık durumu ve yaşı
• Aşı içeriği ve dolaşımdaki virüslerin eşleşmesi



İnfluenza aşısı etkinliği

• İnfluenza aşısı etkinliği %40-60
• İnfluenza aşısı toplumda influenza hastalığı 

riskini aşı içeriğindeki virüsler ile 
sirkülasyondaki virüsler eşleştiğinde %40 ile 
%60 oranında azaltır.

• 2018-2019sezonu aşısı influenza B ve influenza 
A(H1N1) viruslerine karşı yüksek, influenza 
A(H3N2) virusüne karşı düşük düzeyde koruma 
sağlamış.
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Effectiveness of Seasonal Flu Vaccines
from the 2005 – 2019 Flu Seasons

Source: https://www.cdc.gov/flu/professionals/vaccination/effectiveness-studies.htm
*Vaccine effectiveness estimates for 2018-2019 were presented to ACIP on June 27, 2019.

https://www.cdc.gov/flu/professionals/vaccination/effectiveness-studies.htm
https://www.cdc.gov/vaccines/acip/meetings/downloads/slides-2019-06/flu-3-flannery-508.pdf


Adjusted Vaccine Effectiveness Estimates
For Influenza Seasons from 2005 – 2019

*Vaccine effectiveness estimates for 2018-2019 were presented to ACIP on June 27, 2019.

Influenza Season Reference Study Site(s) No. of Patients Adjusted Overall VE 
(%)

95% CI

2005-06 Belongia 2009 WI 346 21 -52, 59

2006-07 Belongia 2009 WI 871 52 22 ,70

2007-08 Belongia 2011 WI 1914 37 22, 49

2008-09 Unpublished WI, MI, NY, TN 6713 41 30, 50

2009-10 Griffin 2011 WI, MI, NY, TN 6757 56 23, 75

2010-11 Treanor 2011 WI, MI, NY, TN 4757 60 53, 66

2011-12 Ohmit 2014 WI, MI, PA, TX, WA 4771 47 36, 56

2012-13 McLean 2014 WI, MI, PA, TX, WA 6452 49 43, 55

2013-14 Gaglani 2016 WI, MI, PA, TX, WA 5999 52 44, 59

2014-15 Zimmerman 2016 WI, MI, PA, TX, WA 9311 19 10, 27

2015-16 Jackson 2017 WI, MI, PA, TX, WA 6879 48 41, 55

2016-17 Flannery 2018 WI, MI, PA, TX, WA 7410 40 32, 46

2017-18 Rolfes 2019 WI, MI, PA, TX, WA 8,436 38 31, 43

2018-19* Unpublished Final 
Estimates*

WI, MI, PA, TX, WA 10,041 29* 21, 35

Source: https://www.cdc.gov/flu/professionals/vaccination/effectiveness-studies.htm

https://www.cdc.gov/vaccines/acip/meetings/downloads/slides-2019-06/flu-3-flannery-508.pdf
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19086915
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19086915
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21767593
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21857999
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22843783
https://www.cdc.gov/flu/professionals/vaccination/effectiveness-year/2011-2012.html
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24235265
https://www.cdc.gov/flu/professionals/vaccination/effectiveness-year/2012-2013.html
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/25406334
https://www.cdc.gov/flu/professionals/vaccination/effectiveness-year/2013-2014.html
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/26743842
https://www.cdc.gov/flu/professionals/vaccination/effectiveness-year/2014-2015.html
https://academic.oup.com/cid/article/63/12/1564/2282808/2014-2015-Influenza-Vaccine-Effectiveness-in-the
https://www.cdc.gov/flu/professionals/vaccination/effectiveness-year/2015-2016.html
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28792867
https://www.cdc.gov/flu/professionals/vaccination/effectiveness-year/2016-2017.html
https://academic.oup.com/cid/article/68/11/1798/5094815
https://www.cdc.gov/flu/professionals/vaccination/effectiveness-year/2017-2018.html
https://academic.oup.com/cid/advance-article/doi/10.1093/cid/ciz075/5305915
https://www.cdc.gov/vaccines/acip/meetings/downloads/slides-2019-06/flu-3-flannery-508.pdf
https://www.cdc.gov/flu/professionals/vaccination/effectiveness-studies.htm


Aşı Etkinliği %47
6 ay-17 yaş arasında %61



Spread of antigenically drifted influenza A(H3N2) 
viruses and vaccine effectiveness in the United 

States during the 2018-2019 season

• 2018-2019 influenza sezonu dolaşımdaki 
virüsler: 
– (%48)  A(H1N1)pdm09 
– (%49)  A(H3N2); ( clade 3C.3a %93) 

• Antijenik drift ile ortaya çıkan A(H3N2) clade 
3C.3a virüsünün 2018-2019 yılının son 
dönemlerinde baskın olması aşı etkinliğinin 
azalmasına yol açmıştır.

Flannery B, J Infect Dis. 2019 Oct 30. 



• İnfluenza A(H1N1)pdm09’a karşı orta dereceli, 
• A(H3N2)’e karşı düşük dereceli etkinlik 
• A(H1N1)pdm09’a karşı yüksek etkinlik sadece 

çocuk/ adolesanlarda ve Vaxigrip-tetra® ile 
A(H3N2)’a karşı orta dereceli etkinlik Fluad® ile







Influenza Aşı Etkinliği: 
H3N2 Problemi

• H3N2 etkinliği H1N1pdm09 ve influenza B serotiplerine göre daha az
• Antijenik eşleşme ile açıklanamıyor
• Hemagglutinin bölgesinde artmış glikozilasyon                      

H3N2’nin immun kaçışı
• Aşı viruslerinin yumurtadaki pasajı  

glikozilasyonu değiştiren mutasyonlar 
nötralizan antikor cevabının bozulması

Aşı etkinliğinde azalma

• Kompleks konak immun cevabı ile ilişkili faktörler?
• Yumurtada üretilmeyen aşılarda H3N2 bağışıklığı daha iyi olabilir mi?
• Strateji?

Edward A Belongia, Huong Q McLean, Influenza Vaccine Effectiveness: 
Defining the H3N2 Problem, Clinical Infectious Diseases, 69(10); 15 November 2019: 1817–1823





İnfluenza aşısının alternatifi?

İnfluenzanın önlenmesinde 
aşılama en etkin ve kolay yöntem 




