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Evaluation Of Patients Hospitalized With The Pre-Diagnosis Of Influenza
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Amac: Bu ¢alismada influenza benzeri hastalik tanisi ile hospitalize edilen hastalarda viral etkenlerin dagi-
limi, hastalarin demografik ve klinik 6zellikleriyle mortalitenin degerlendirilmesi, semptomlarin hangi et-
kende daha belirgin oldugunun degerlendirilmesi amaglanmuistir.

Gereg ve Yontem: Ocak-Mayis 2016 tarihlerinde influenza 6n tanisiyla yatirilarak tedavi edilen 502 olgu
caligmaya dahil edildi. Tanimlayici nitelikte tasarlanan bu ¢alismada veriler aktif siirveyans yontemiyle elde
edildi. Hastalardan alinan nazofaringeal siiriintii 6rneklerinin tanimlanmasinda multiplex PCR yontemi kul-
lamildi.

Bulgular: Olgularin 336’sinda (%66,9) farkli viral etkenler saptanmis olup siklikla HIN1 (%45) virisii tespit
edildi. Olgularin %53,6’s1 erkek, %36’s1 18-65 yas arasinda, %3,6’s1 gebeydi. Hastalarin %16,1°1 yogun ba-
kim iinitesinde (YBU) takip edildi. YBU’de ortalama yatis siiresi 14,4+22,9 (min:1-max:114) giindii. Meka-
nik ventilasyona alinan 18 hasta, ortalama 21,5+27,3 (2-113) giin MV’da kaldi. YBU’de takip edilen hasta-
larin %24,1°i kaybedildi. 65 yas {izerinde olan (%27,6), influenza A grubu viriis saptanan (%8,3), yogun
bakim tinitesinde yatan (%24,2) ve mekanik ventilator destegi olan hastalarda (%72,2) 6liim oraninin daha
fazla oldugu belirlendi (p<0,05). Bagvuru sirasinda en belirgin semptomlar sirastyla oksiiriik (%88,4), ates
(%79,8) ve solunum sikintist (%52,7) idi. influenza A’da ates (%81,6), bas agrist (%34,6), bogaz agrist
(%45,2) ve kirginlik (%62,7) daha fazla gozlenmektedir (p<0,05).

Sonuclar: Hastanede yapilan siirveyans ¢alismalar influenzanin sadece pandemilerde degil mevsimsel do-
nemlerde de 6nemli olabilecegini ortaya koymaktadir. Ayrica ulusal diizeyde hastalik yiikiiniin daha gercekci
bir sekilde belirlenmesine katki saglayabilir.

Anahtar Kelimeler: Grip, Influenza, Solunum yolu viriisleri, Siirveyans

ABSTRACT

Aim: The aim of this study was to evaluate the distribution of viral agents, demographic and clinical charac-
teristics, mortality determine of symptoms, in patients hospitalized with the diagnosis of influenza-like dise-
ase.

Material and Method: 502 patients who were hospitalized with the pre-diagnosis of influenza in January-
May 2016 were included in the study obtained by active surveillance method. The multiplex PCR method
was used to identify the nasopharyngeal swab samples from the patients.

Results: Different viral agents were detected in 336 (66,9%) of the cases and the majority were HIN1
(45,0%). 53,6% of the cases were male, 36% were between 18-65 years and 3,6% were pregnant. 16,1% of
the patients were followed in the intensive care unit (ICU). The mean hospital stay in the ICU was 14,4+22,9
(min: 1-max: 114) days. Eighteen patients remained on mechanical ventilation for a mean of 21,5+27,3 (2-
113) days. Mortality was higher in patients older than 65 years (27.6%), influenza A group virus (8,3%),
hospitalized in ICU (24,2%), and mechanical ventilator support (72,2%) (p <0,05). The most prominent
symptoms were cough (88,4%), fever (79,8%) and respiratory distress (52,7%), respectively. Fever (81,6%),
headache (34,6%), sore throat (45,2%) and malaise (62,7%) were more common in influenza A (p <0,05).
Conclusions: Hospital surveillance studies have shown that influenza may be important not only in pande-
mics but also in seasonal periods. It can also contribute to a more realistic determination of the burden of
disease at the national level.
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GIRIS

Solunum yolu enfeksiyonlar1 diinyada en yaygin goriilen
hastaliklar arasinda yer almaktadir. 2018 y1l1 kiiresel hasta-
lik yiikii ¢alisma raporunda 1990-2017 yillart arasinda so-
lunum yolu hastaliklarinin gegmise kiyasla azaldigi; iske-
mik kalp hastaliklari, yenidogan hastaliklar1 ve inme’den
sonra dordiincii sirada yer aldigi belirtilmektedir. 2040 yi-
linda ise tekrardan artabilecegi Ongoriilmektedir (1).
Onemli 6lciide hastalik ve Sliimle sonuglanabilen solunum
yolu enfeksiyonu hastaliklarina respiratuvar sinsitial viriis
(RSV), human parainfluenza viriis (HPIV), human metap-
neumovirus (HMPV), enterovirus (EV), human parechovi-
rus (HPeV), human rhinovirus (HRV), coronavirus (CoV),
human bocavirus (HBoV) ve adenoviruslar (AV) neden ol-
makla birlikte en fazla influenza A ve B’nin etken oldugu
belirtilmektedir (2,3). Influenza (grip) kiiresel bir saglik
tehdididir ve her y1l diinya ¢apinda yaklagik bir milyar vaka
saptanmaktadir. Bu vakalarm 3-5 milyonu ciddi diizeyde
hastalik belirtileri gostermekte ve 290-650 bin vaka influ-
enza nedeniyle dlmektedir. Kendiliginden iyilesebilen an-
cak ciddi tehditlerde olusturabilen influenza igin Diinya
Saglik Orgiitii 2019-2030 yillarini kapsayan “Kiiresel Influ-
enza Stratejileri” belirlemistir. Mevsimsel korunma ve
kontrol, gelecekteki olas1 salginlara kars1 hazirlikli olmak
ve kontrol altina alinana kadar siirveyansta bulunmak kiire-
sel influenza stratejileri kapsaminda biitiinciil bir ¢erceve
saglamaktadir (4). Diinya Saglik Orgiitii’niin epidemiyolo-
jik kayitlarinda Tiirkiye’de son yillarda influenza nedeniyle
hastalik ve 6liim oranlarinin arttigi yer almaktadir (5). Kii-
resel influenza pandemisi beklentisinden dolayr 2006 yi-
linda Tiirkiye’de “Pandemik Influenza Ulusal Faaliyet
Planr” hazirlanmustir (6). Tecriibeler 1s131nda, Hastalik On-
leme ve Kontrol Merkezi ile DSO’niin bu siiregteki dnerileri
dikkate alinarak 2019 yilinda pandemik influenza ulusal fa-
aliyet plan1 glincellenmistir. Bu kapsamda influenzadan ko-
runabilmek ve kontrol altina alabilmek i¢in siirveyans ¢alis-
malarina vurgu yapilmaktadir (7). Siirveyans calismalari,
hastaligin genel 6zellikleri, semptomlari, baslangic ve bitis
dénemleri, kontrol 6nlemlerinin etkinliginin degerlendiril-

mesi, hastaligin agir seyrettigi durumlarda karsilasilabile-

cek sonuglar ve bu sonuglara neden olabilen risk faktorlerin

belirlemesi agisindan 6nemlidir (7,8).

Bu galismada influenza benzeri hastalik tanisi ile yatirilarak
tedavi edilen hastalarda viral etkenlerin dagilimi, hastalarin
demografik ve klinik dzellikleriyle mortalitenin degerlendiril-
mesi, semptomlarin hangi viral etkende daha belirgin oldugu-

nun degerlendirilmesi amaglanmuistir.
GEREC ve YONTEM

SBU Kayseri Egitim ve Arastirma Hastanesi’ne 1 Ocak 2016-
31 Mayis 2016 tarihleri arasinda influenza 6n tanisi ile yatiri-
larak tedavi edilen 502 olgu ¢alismaya dahil edildi. Tanimla-
yici nitelikte tasarlanan bu ¢alismada veriler aktif siirveyans
yontemi ile elde edildi. Viriisler nazofarengeal siiriintii drnek-
lerinde multiplex PCR yontemi ile izole edildi ve solunum
yolu viriisleri tanimlandi. Verilerin istatistiksel analizi IBM
Statistical Package for Social Science (SPSS) 21 paket prog-
rami kullanilarak yapildi. Elde edilen verilerin dagilimini agik-
lamak i¢in say1, ylizde, ortalama =+ standart sapma ve gapraz
tablolarm analizinde ki-kare (%) testi kullamldi. p<0,05 ista-

tistiksel olarak anlamli kabul edildi.
BULGULAR

502 olgudan alinan nazofarengeal siiriintii 6rnekleri degerlen-
dirildiginde 336’sinda (%66,9) farkli viral etkenler saptanmis-
tir. Viral etkenler incelendiginde ise en fazla HIN1 (%45;
n=153) virisiiniin izole edildigi, bunu sirasiyla H3N2 viriisi,
influenza B viriisii ve RSV nin takip ettigi goriilmektedir (Se-
kil 1). Viral etken saptanan olgularin %53,6’s1 (n=180) erkek
idi. Olgularin ¢ogunlugunu 18-65 yas arast (%36; n=121) ve
iki yas alt1 (%32,4; n=109) bireyler olusturdu. Kadin olgularin
%3,6’s1 (n=12) gebe idi. Influenza asis1 yaptiran tek bir olgu
vard: ve bu olguda HIN1 susu saptandi. Hastalarin %16,1’1
(n=54) yogun bakim {initesinde (YBU) takip edildi. YBU’de
ortalama yatis siiresi 14,4422,9 (min:1-max:114) giin idi. Yo-
gun bakim {initesinde yatan ve mekanik ventilator (MV) des-
tegi alan 18 (%33,3) hasta vardi, bu hastalarin MV destegi or-
talama 21,5+27,3 (2-113) giin idi. Olgularin %6’s1 (n=20)
6limle sonuglandi. Solunum yollarinda viral etken saptanan

olgulara ait 6zellikler Tablo 1’de sunulmaktadir.
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Sekil 1: Solunum Yollar Viriislerinin Dagilimi (n=336)

Tablo 1: Solunum Yollarinda Viral Etken Saptanan Hastalara Ait Ozellikler (n=336)

Hastalara ait 6zellikler N
Ortalama + standart sapma
Cinsivet Kadin 156 46.4
y Erkek 180 53.6
<2yas 109 324
2-17 yas 77 22.9
Y
a 18-65 yas 121 36.0
>65 yas 29 8.6
. Var 12 3.6
Gebelik Yok 324 96.4
. Olan 1 0.3
Infl ip) A
nfluenza (Grip) Asist Olmayan 335 99.7
. o Yogun bakim iinitesi 54 16.1
Yatis1 verilen boliim Servis 282 83.9
Mekanik ventilator des- Olan 18 5.4
tegi Olmayan 318 94.6
_ Taburcu 316 94.0
Olgularin akibeti Oliim 20 6.0
Yogun bakim {initesinde yatig giinii ortalamasi 14.4 (min:1-max:114) 22.9
Mekanik ventilator destegi giinii ortalamasi 21.52 (min:2-max:113) 25.50
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Oliim oranimin cinsiyet, gebelik durumu ve influenza asisi ile
iliskisinin olmadig1 belirlenmistir (p>0,05). Yas gruplarina
gore 65 yas lizerinde olan grupta 6liim orani en fazla (%27,6;
n=8) iken 18-65 yas arasindaki grupta 6liim oram en diisiik
(%1,7; n=2) idi ve gruplar arasindaki fark istatistiksel agidan
anlamli bulundu (p=0,001). Yogun bakim {initesinde yatan
hastalarda 6liim oran1 %24,1 (n=13) ve serviste yatan hastala-
rin 6liim orant %2,5 (n=7) idi, iki grup arasindaki fark istatis-
tiksel olarak anlaml1 kabul edildi (p=0,001). Mekanik ventila-
tor destegi alan hastalarda 6liim orani %72,2 (n=13) olarak
saptanirken MV destegi olmayan hastalarda ise %2,2 (n=7)
olarak belirlendi ve iki grup arasinda istatistiksel agidan fark
saptand1 (p=0,001). Laboratuvar sonuglarina gore influenza A
viriisii olan grupdaki hastalarda 6liim oran1 %8,3 (n=18) iken
influenza B viriisii olan gruptaki hastalarda %2,1(n=1) ve di-
ger gruptaki hastalarda (RSV, adenoviriis, HBoV, Paraviriis,
HMPV, Corona viriis, Rhino viriis) %1,4 (n=1) idi. Istatistik-
sel olarak degerlendirildiginde gruplar arasindaki fark anlaml
bulundu (p=0,040), (Tablo 2). En belirgin semptomlar sira-
styla oksiiriik (%88,4; n=297), ates (%79,8; n=268), solunum
sikintist (%52,7; n=177) ve kirginlik (%48,8; n=164) idi (Se-
kil 2).

Tablo 3’te semptomlar ile viral etkenler incelendiginde; ates,
Okstiriik ve solunum yetmezligi semptomlarinda, viral etken-
lere gore istatistiksel fark bulunmamaktadir (p>0,05). Influ-
enza A viral etkeni olan hasta grubunda miyalji (%73,5;
n=83), bas agrisi (%78,9; n=75), solunum sikintist (%66,1;
n=117), bogaz agrist (%87,5; n=98), solunum yetmezligi
(%83,3; n=5) ve kirginlik (%82,9; n=136) influenza B viral
etkeni ve diger viral etkenleri olan gruplara kiyasla daha fazla
goriilmektedir, gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak an-
laml1 bulundu (p=0,01). Takipne, influenza A viral etkeni olan
grupta (%46,4; n=32) ve influenza B viral etkeni olan grupta
(%47,8; n=33) yakin oranlarda goriilmekte iken diger viral et-
kenleri olan grupta daha az (%5,8; n=4) gorillmekte idi, grup-
lar arasinda istatistiksel fark saptandi (p=0,01).

TARTISMA

Ulusal ve uluslararas: influenza siirveyanlar haftalik rapor
edilmekte olup, caligmanin yapildigi tarihler mevsimsel siir-
veyans olarak degerlendirilmektedir. Bu rapor Saglik Bakan-
lig1 Halk Sagligi Genel Miidiirliigii Bulasic1 Hastaliklar Daire
Bagskanlig1 tarafindan diizenlenmektedir (9). 2016 yilinda, 20.

haftada diizenlenen raporda influenza siirveyansina katki sag-

Tablo 2: Hastalara Ait Ozellikler ile Oliim Oraninin Degerlendirilmesi (n=336)

Hastalara ait Ozellikler Oliim orani
n % n % P
.. Kadin 156 46,4 7 45
Cinsiyet Erkek 180 53,6 13 72 0.290
<2 yas 109 32,4 6 5,5
2-17 yas 77 22,9 4 5,2
Yas 18-65 yas 121 36,0 2 1,7 0,001
>65 yas 29 8,6 8 27,6
Var 12 3,6 0 0,0
Gebelik ’ d 0,375
ebel Yok 324 96,4 20 6,2
. . Olan 1 0,3 0 0,0
Influenza (Grip) Asist Olmayan 335 99.7 20 6.0 0,801
Yogun bakim {ini-
Yatis1 verilen boliim tesi >4 16,1 13 24,1 0,001
Servis 282 83,9 7 2,5
Olan 18 5,4 13 72,2
Mekanik ventilatd tegi L : 0,001
ekanik ventilator destegi Olmayan 318 %6 7 22
Influenza A* 217 64,6 18 8,3
Laboratuar Sonug Influenza B 47 14,0 1 2,1 0,040
Diger 72 21,4 1 1,4

* HIN1 ve H3N2 influenza 4 grubu olarak siniflandiriimaktadur.
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Sekil 2: Semptomlarin Dagilimu
*Bir hastada birden fazla semptom bulunmaktadir
Tablo 3: Semptomlar ile Viral Etkenlerin Degerlendirilmesi
influenza A influenza B Diger
Semptomlar p
n % n % n %
Var 177 66,0 37 13,8 54 20,2
Ates 0,47
Yok 40 58,8 10 14,7 18 26,5
L Var 83 73,5 24 21,2 6 5,3
Miyalji 0,01
Yok 134 60,1 23 10,3 66 29,6
Var 75 78,9 12 12,6 8 8,4
Bas Agrisi 0,01
Yok 142 58,9 35 14,5 64 26,6
. Var 195 65,7 40 13,5 62 20,9
Oksiiriik 0,51
Yok 22 56,4 7 17,9 10 25,6
Var 117 66,1 12 6,8 48 27,1
Solunum Sikintisi 0,01
Yok 100 62,9 35 22,0 24 15,1
Var 98 87,5 6 54 8 7,1
Bogaz Agrist 0,01
Yok 119 53,1 41 18,3 64 28,6
] Var 32 46,4 4 5,8 33 47,8
Takipne 0,01
Yok 185 69,3 43 16,1 39 14,6
Var 5 83,3 0 0 1 16,7
Solunum Yetmezligi 0.53
Yok 212 64,2 47 14,2 71 21,6
Var 136 82,9 17 10,4 11 6,7
Kirginlik 0,01
Yok 81 47,1 30 17,4 61 35,5
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layan saglik kuruluglarindan gonderilen veriler incelendiginde
(Eyliil 2015-Mayis 2016 tarihlerini kapsayan veriler), influ-
enza benzeri hastalik siiphesi ile bagvuran hastalarin
%57,3’linde cesitli solunum yolu viriisleri saptanmustir. Influ-
enza A virisii %66,8 oraninda saptanirken (influenza A’nin
alt tipi olan HIN1 %44,2 oranindadir), influenza B viriisii
%12,2 ve diger viriisler %21 oraninda saptanmustir (9). Aralik
2015-Mart 2016 tarihleri arasinda elde edilen verilerle yapilan
bir ¢alismada influenza viriisleri arasinda HIN1’in %78 ora-
ninda gorildigi belirtilmistir (10). Bu ¢alismada, influenza
benzeri hastalik siiphesi ile bagvuran hastalarin %66,9 unda
¢esitli solunum yolu viriisleri saptanmistir. Ulusal haftalik siir-
veyans raporu ile kiyaslandiginda bu oranin daha yiiksek ol-
dugu goriilmektedir. Bu farkliligin, ulusal haftalik siirveyans
raporuna katki saglayan saglik kuruluslarinin az olmasindan
dolayr kaynaklandigini diisiinmekteyiz. Caligmada influenza
A viriisii %64,3 (%45°1 HIN1), influenza B viriisti %13,7 ve
diger viriisler %21,2 oranlarinda saptanmigtir. Solunum yolu
viriislerinin dagilimi kiyaslandiginda bulgularimiz hastalik
influenza siirveyans raporu ile benzerlik gostermektedir. An-
cak Suntur ve arkadaglarinin (10) yaptigi ¢alismaya kiyasla
HINT1 oranimiz (tiim influenza viriisleri arasinda HIN1 %57,7
oranindadir) daha diisiiktiir. Bu farkin ¢aligmamizin Nisan ve
Mayis aylarindaki verileri de icermesinden kaynaklandigim
diistinmekteyiz. Ciinkii, influenza sezonunun sonuna dogru
yaklasildikca influenza A viriisiinde azalma, influenza B virii-
siinde artis olmaktadir (9,11,12). Diinya Saglik Orgiitii hafta-
lik influenza raporunda mevsimsel influenza genel olarak de-
gerlendirildiginde, bolgelere ve iilkelere gore influenzanin alt
tiplerinin farkli oranlarda dagildig: ve hatta aylara gore alt tip-
lerin yogunluklarinda degisiklik olabildigi goriilmektedir.
Diinya Saglik Orgiitii Kiiresel Influenza Siirveyans ve Miida-
hale Sistemi (GISRS) laboratuvarinda degerlendirilen numu-
nelerin biiyiik kisminin influenza A viriisii oldugu ve ¢cogun-
lukla HINI alt ipinin saptandig belirtilmektedir (11,12).
HIN1’in tiim diinya iilkelerinde oldugu gibi, caligmamizda da
benzer sekilde baskin karakterde oldugu soylenebilir.
Literatiirde influenza viriisleri arasinda 6zellikle HIN1 nede-

niyle YBU yatis oraninin yaklasik %30 oldugu ifade edilmek-
tedir (13-15). Calismamizda YBU vatis oran1 %24 tiir. Calis-

mamizda YBU yatis oran1 %24’tiir. Calismamizda YBU yatis
oranmin daha diisiik oldugu goriilmektedir. i1k bakista bu du-
rum iyi gibi goriinse de ¢alismamizdaki oranlarin diisiik olma-
simin nedenini solunum yolu viriisii saptanan tim hastalarin
degerlendirmeye alinmasindan kaynakli oldugunu séyleyebi-
liriz. Caligmamizda 6len 20 hastanin 18’inde (%90) influenza
A viriisii bulunmakta idi. Ayrica yas gruplarina bakildiginda
iki yas altinda ve 65 yas iizerinde 6liim orani fazla idi. Suntur
ve ark.’nin ¢aligmasinda influenza viriislerinin yas gruplarina
gore 6liim oranini incelemis ve 6len hastalarin tamaminda inf-
luenza A viriisiiniin bulundugunu, 3-64 yas arasindaki ve 65
yas lizerindeki gruplarda 6liim oraninin birbirine benzer yiik-
seklikte oldugunu belirtmislerdir (10). GIHSN 2015-2016 ra-
porunda, diger influenza viriislerine gére HIN1’in daha fazla
oldugu ve MV destegi gereksinimini artirdigi, 6liimle iligkili
oldugu ve gebelikte influenza riskinin arttigi bildirilmistir.
Ayrica influenza viriisleri disinda diger solunum yolu viriisleri
arasinda RSV’nin daha fazla goriildiigii belirtilmistir (16). Ca-
lismamizda benzer sekilde bulgular bulunmakta olup MV des-
tegi alan, influenza A viriisii olan hastalarda 6liim oraninin
yiiksek oldugu ve RSV’nin influenza viriisleri disinda daha
fazla oldugu goriilmektedir. Solunum yollarinda viriis sapta-
nan hastalarin %3,6’s1 gebeydi ve bu vakalarin hi¢ biri 6lim-

ciil seyir gostermedi.

Influenza benzeri hastalik sikayetleri ile bagvuran ve solunum
yollari viriisii saptanan hastalarin semptomlart incelendiginde
sirastyla en fazla oOksiiriik, ates, solunum sikintisi, kirginlik,
miyalji, bogaz ve bas agris1 saptanmistir. Bu semptomlarin
(ates, miyalji, kirginlik, solunum sikintisi, bas ve bogaz agrisi)
cogu influenza A viriislerinin neden oldugu hastalik tablo-
sunda daha belirgin olarak gériilmektedir. Influenza benzeri
hastalik nedeniyle bagvuran tiim hastalarin belirtilerinin ince-
lendigi bir calismada sirastyla en fazla kirginlik, okstirtik, bag
agrisi, ates ve miyaljinin goriildiigii belirtilmistir (17). Influ-
enza ve diger solunum yolu virislerinin degerlendirildigi
farkli ¢aligmalarda, influenza ve diger solunum yolu viriisleri-
nin benzer siddet ve seyirde hastaliklara neden oldugu belir-
tilmekle beraber halsizlik, ates, 6ksiiriik, solunum sikintisi kas

ve bag agrisimin influenza olgularinda daha sik gozlemlendigi
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ifade edilmistir (18-21). Bulgularimiz literatiirdeki ¢aligma-

larla benzerlik gostermektedir.

Sonug olarak influenza benzeri semptomlarla hastaneye yati-
rilan hastalarin ¢ogu laboratuvar incelemeleri sonucunda inf-
luenza tanis1 almistir. influenza asis1 yaptiran sadece bir olgu
vardi ve bu olguda HIN1 susu saptandi. influenza A viriisii-
niin etken oldugu solunum yolu enfeksiyonunda tiim semp-
tomlar diger viral etkenlerle kiyasla daha belirgindir. Ileri yas,
YBU’de yatmak, MV destegi almak ve influenza A viriisiiniin
solunum yolu hastaliginda etken olmasi 6liim riskini artirmak-
tadir. Bu sonuglara dayanarak hastanede yapilan siirveyans ca-
ligmalart influenzanin sadece pandemilerde degil mevsimsel
donemlerde de 6nemli olabilecegini ortaya koymakla birlikte,
ulusal diizeyde hastalik yiikiiniin daha gergekei bir sekilde be-
lirlenmesine ve enfeksiyon kontrol énlemleri ile as1 politika-

larina katki saglayabilir.
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