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ONSOZ

Grip, Influenza viriislerinin neden oldugu solunum yolu ile bulasan bir hastaliktir.
Influenza viriislerinin A, B, C ve D olmak iizere dort tipi bulunmaktadir. insanlarda hastaliga
en sik neden olan tipler Influenza A (HIN1, H3N2) ve influenza B’dir. Avian Influenza A
viriisii insanlara kolay bulagsmamakla birlikte, zaman iginde genetik degisiklikler
gosterebilmesi ve bu degisiklikler sonucunda insanlar arasinda kolayca yayilabilir hale
gelme potansiyeli tasimast nedeniyle, hastaligin yakindan izlenmesi halk saglig1 agisindan
biiylik 6nem tagimaktadir.

Avian Influenza, hem hayvan hem de insan saghgini tehdit eden, zoonotik bir
hastaliktir. Kanatli hayvanlarda ciddi kayiplara neden olabilen bu hastalik, insanlara bulagma
riski tasimasi ve pandemi yapabilme potansiyeli nedeniyle de uluslararasi diizeyde yakindan
izlenmektedir. Son yillarda yalnizca kanatlilarda degil, siit sigirlar1 da dahil olmak {izere
memelilerde de enfeksiyonlarin goriilmeye baslamasi, hastaligin halk sagligina yonelik
riskini daha da 6nemli hale getirmistir. Bu nedenle, Avian Influenza ile miicadelede erken
tani, etkin kontrol onlemleri ve disiplinler arasi is birligi bliylik 6nem arz etmektedir.

Ulkemiz, ii¢ ana kus gd¢ yolunun kesisim noktasinda bulunmasi nedeniyle Avian
Influenza agisindan cografi olarak yiiksek risk altindadir. Gogmen kuslar, viriisiin dogal
rezervuari olup, hastaligin farkli bolgeler arasinda tasinmasinda kritik rol oynamaktadir. Bu
durum; “Koruyan, Gelistiren ve Ureten” saglik modeli kapsaminda Tiirkiye’de Avian
Influenza ile ilgili etkin siirveyans, erken tan1 ve hizli miidahale ¢alismalarinin énemini daha
da artirmaktadir.

Bu rehber, Avian Influenza ile miicadele kapsaminda giincel bilimsel veriler 1513inda
hazirlanmis olup; saglik c¢alisanlarina ve ilgili tim kurumlara yol gosterici olmay1
amaglamaktadir. Rehberde; hastaligin epidemiyolojisi, bulag yollari, korunma ve kontrol
Onlemleri, vaka yonetimi ve saha uygulamalarina dair temel ilkeler ele alinmistir.

Hazirlik siirecinde, farkli disiplinlerden uzmanlarin katkilariyla ortaya ¢ikarilan bu
rehberin, iilkemizin Avian Influenza ile miicadelesine &nemli bir katki saglayacagina
inaniyorum. Bu vesileyle emegi gecen tiim bilim insanlarimiza ve Bakanlik ¢alisanlarimiza
tesekkiir ederim.

Prof. Dr. Kemal Memisoglu

T.C. Saglik Bakani
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1. GIRIS

Avian influenza (Kus Gribi); baslica solunum yolu enfeksiyonu sikayetleriyle
seyreden, influenza A viriislerinin neden oldugu, kanatli hayvanlarda yaygin gériilen
ve zaman zaman insana da bulasabilen zoonotik bir hastaliktir. Yabanil su kuslari,
Avian Influenzaya sebep olan viriislerin dogal konagidir.

Avian Influenza; enfekte kanatlilar ve diger hayvanlarin mukus, tiikiiriik, diski
gibi atiklariyla kontamine olan su veya yem ile temas ya da canli kanatli hayvan
pazarlarinda Influenza A viriis partikiilii tasiyan aerosollerin solunmasi yoluyla
yayilabilir. Influenza A viriisleri; molekiiler yapisi, replikasyon mekanizmalari, tiirler
arasi gecis goOstermesi, c¢evresel kosullara dayanikliligi, genetik c¢esitlilik, hizl
mutasyon ve konak adaptasyonu gibi Ozellikleri nedeniyle 6nemli bir halk saglig
sorunudur.

Insanlarda Avian Influenza nadir gériiliir ancak enfekte kanatlilara veya diger
hayvanlara dogrudan/korunmasiz temas (6nerilen kigisel koruyucu ekipman [KKE]
kullanilmadan temas) yoluyla bulas meydana gelebilir. Baz iilkelerde, ¢ok az sayida
da olsa insandan insana bulas bildirilmistir. Avian Influenza, insanlarda hafif
bulgulardan agir hastaliga ve hatta 6liime kadar farkli klinik seyirlere yol agabilir.

1.1.Viriisiin Stmflandirilmasi, Yapisal Ozellikleri

Influenza A, Orthomyxoviridae viriis ailesinin Alphainfluenzavirus cinsine ait,
zarfli ve segmentli yapida, negatif polariteli tek sarmalli RNA (-ssSRNA) genomu
tastyan bir virlistliir. Genom, sekiz farkli segmentten olugsmakta olup bu segmentler
10'dan fazla protein kodlamaktadir. Viriis yapisinda yer alan bazi 6nemli proteinler
sunlardir:

1. Hemagliitinin (HA): Viriis zarfi {izerinde yer alan, konak hiicreye baglanma ve
fiizyondan sorumlu glikoproteindir. Notralizan antikorlarin hedef bolgesi olup
viriisiin alt tiplerini tanimlamada kullanilir.

2. Noraminidaz (NA): Virlis zarfi lizerinde yer alan, konak hiicreden salinmasini
saglayan glikoproteindir. HA gibi bu glikoprotein de viriisiin alt tiplerini
tanimlamada kullanilir.

3. Matriks proteinleri (M1, M2): MI, niikleokapsid ile zarfin birlesmesini
saglayarak viriisiin paketlenmesinde (assembly) gorev alir. M2 ise iyon kanali
olarak endozom igindeki asitlesmeyi diizenler ve bu sayede VRNP’lerin
soyunmasini (uncoating) saglar. Serbest kalan vRNP'ler sitoplazmaya ve
ardindan c¢ekirdege gecerek negatif anlamli viral RNA’y1, viral mRNA ve
tamamlayict RNA sentezi i¢in sablon olarak kullanir.

4. Nikleoprotein (NP): Polimeraz komponentini tasir ve RNA segmentlerini
stabilize eder. Niikleoprotein (NP), viral genomu kapsiilleyen ve viriis ile konak

hiicre arasinda bir adaptdr olarak islev goren temel ¢ok fonksiyonlu proteindir.



1.2.influenza A Viriis Alt Tipleri

Influenza A viriisleri, insan disinda; yabamil su kuslar1 basta olmak {izere, evcil
kiimes hayvanlari, domuz, at, kopek ve yarasa tiirlerinde de saptanmis olup aktif olarak
dolagimda bulunmaktadir. influenza A viriisiiniin bugiine kadar tanimlanan 19 HA ve
11 NA alt tipi bulunmaktadir. Tiim bilinen influenza A alt tipleri (yarasalarda bulunan
H17N10 ve H18N11 diginda) tim kanatlilar1 enfekte edebilir. Kanatlilarda 16 HA (H1-
H16) ve 9 NA (N1-N9) alt tipi saptanmustir. insanda enfeksiyonlara neden oldugu
bilinen Avian Influenza A viriis alt tipleri arasinda H3, H5, H6, H7, H9 ve H10 yer
almaktadir. Kedi ve fok gibi bazi memeli hayvan tiirlerinde ise Avian influenza A
virlislerinin zaman zaman enfeksiyona yol agtigr bildirilmistir, ancak bu tiirlerde
diizenli bulag godzlenmemistir. Bu alt tiplerin farkli kombinasyonlariyla yiizlerce
potansiyel virlis varyanti ortaya ¢ikabilmektedir.

1.3.Avian Influenza Viriisiiniin Patojenitelerine Gore Siniflandirilmasi

Avian Influenza viriisleri, kanatli hayvanlarda olusturduklar1 hastalik siddetine
gore diisiik patojeniteli Avian Influenza (LPAI: Low Pathogenic Avian Influenza) ve
yiiksek patojeniteli Avian influenza (HPAI: Highly Pathogenic Avian Influenza) olmak
iizere iki ana kategoriye ayrilir. HPAI ve LPAI viriisleri, kiimes hayvanlar1 arasinda
hizla yayilabilir ancak bu smiflandirma, insanlarda goriilen enfeksiyonun siddetini
dogrudan yansitmaz. Hem LPAI hem de HPAI viriisleri insanlarda hafiften siddetliye
kadar degisen klinikte hastaliga yol agabilir.

Diisiik Patojeniteli Avian Influenza (LPAI): Tavuk ve kiimes hayvanlarinda ya hig
belirti gostermez ya da hafif semptomlara (tiiylerde kabarma, solunum yolu belirtileri,
yumurta veriminde diisiis gibi) neden olur. Yabanil kuslarda ise ¢ogu zaman higbir
belirti goriilmez.

Yiiksek Patojeniteli Avian Influenza (HPAI): HPAI alt tipleri genellikle H5 ve H7
alt tipleri arasinda bulunmakla beraber H5 ve H7 viriislerinin ¢ogu hala LPAI
kategorisindedir. Enfekte kiimes hayvanlarinda ciddi hastalik ve %90-100’e varan
siklikta 6liime neden olabilir. Bazi yabanil kus tiirleri HPAI viriisleriyle enfekte olsalar
bile hastalik tablosu olusmamasina ragmen, bazi tiirlerde agir hastalik nedeniyle
Oliimler goriilebilir.

Kanatli hayvan kokenli Influenza A viriisleri ile insanlarda enfeksiyona yol
acabilen Influenza A viriisleri arasinda genetik ve antijenik farkliliklar bulunmaktadir.
Bugiine kadar insan enfeksiyonu yaptigi bilinen alt tipler H3, H5, H6, H7, H9 ve H10
olup; H5, H7, H9 alt tipleri (6zellikle HSN1, H7N9) daha sik goriilmektedir. HPAI -
H5NG6 ve LPAI - HON2 viriislerinin de son yillarda insan enfeksiyonlarina yol agtigi
bildirilmistir.



1.4.influenza A Viriisiiniin Replikasyon Stratejisi

Viriis, konak hiicrenin sialik asit i¢eren reseptorlerine HA proteini araciligiyla
baglanir ve endositoz yoluyla igeri girer. Endozom pH'indaki de§isim HA proteininde
yapisal bir degisime yol agar ve viriis zarfi ile endozom membrani birlesir. Viral genom
sitoplazmaya salinir ve hiicre ¢ekirdegine tasinir. Replikasyon 6zetle su asamalardan
olusur:

1. Viral RNA'nin ¢ekirdege taginmasi
MRNA transkripsiyonu
Viral proteinlerin sentezi
Yeni genom kopyasinin olusumu
Yeni virls partikiillerinin hiicre zarina tutunmasi ve tomurcuklanarak salinmasi.

ok wn

1.5.Kanath Popiilasyonunun Viriis Evrimindeki Rolii

Influenza A viriislerinin dogal rezervuari, yabanil su kuslaridir. Ozellikle yaban
ordekleri, diisiik patojeniteli Avian Influenza viriislerini cogu zaman belirti
gostermeden tasiyabilmekte ve gog¢ yollar1 araciligiyla viriislerin genis cografyalara
yayilmasinda 6nemli rol oynamaktadir.

Virlisiin evcil kanathilara (tavuk, hindi vb.) gegcisi tek basina patojenite artisi
anlamima gelmemekle birlikte, yiiksek hayvan yogunlugu ve uzun siireli dolasim
kosullarinda, dzellikle H5 ve H7 alt tiplerine ait baz1 diisiik patojeniteli Avian Influenza
(LPAI) viriislerinin mutasyonlar sonucu yiiksek patojeniteli Avian Influenza (HPAI)
viriislerine doniigebildigi bilinmektedir.

1.6.Reseptor Baglanmasindaki Degisiklikler ve Tiirler Aras1 Gegis

Hemagliitinin glikoproteininin konak reseptorlerine baglanma tercihi, tiir
spesifitesini belirler. Avian Influenza viriisleri genellikle a-2,3 bagh sialik asit
reseptorlerine baglanirken, insan influenza viriisleri a-2,6 bagh sialik asitleri tercih
eder. Bu reseptor farkliligi, zoonotik gegisin siirlayici faktorlerinden biridir. Ancak
domuz gibi hem a-2,3 hem de a-2,6 reseptorlerini tasiyan tiirler "karigtirict konak"
olarak rol oynayabilir ve mutasyon olasiligmi artirabilir. Insanlara gegis genellikle
enfekte kanatlilarla direkt (dogrudan) temas, kontamine ylizeyler veya ortam
araciligiyla olur. Viriisiin insanlara adapte olmasi i¢in solunum yolunda a-2,6 reseptor
baglanma afinitesi kazanmasi, burada uygun replikasyon hizina ulagsmasi ve konak
interferon yanitini baskilayabilme yetenegi edinmesi gerekir. Bu adaptasyonlar, viriisiin
insandan insana gecis potansiyelini de artirabilir. HSN1 ve H7N9 gibi suslar bugiine
kadar simirlt insan gegisiyle karakterize olup ancak olasi mutasyonlarla pandemi riski
tagimaktadirlar.



2. EPIDEMIYOLOJi

Avian Influenza, mevsimsel 6zellik gostermektedir. Kuzey yarimkiirede,
sonbahar ve kis aylarinda yabanil kuslarinin hareketliliginin artmasiyla birlikte viriis
yaylliminda artis gozlenebilmektedir. Go¢men kuslar, virlisii tundra bdlgelerinden
tropikal bolgelere dogru tasiyabilir ve bu hareketlilik, viriisiin kiiresel yayilimini
tetikleyebilir. Gog¢ yollarindaki sulak alanlar, virlisiin aktarimi igin 6nemli noktalar
olusturmaktadir. Salginlar genellikle bu alanlarda baglar ve yerel evcil kanath
populasyonlarina yayailir.

Molekiiler epidemiyolojik ¢aligsmalar; virlisiin zamanla gegirdigi mutasyonlar,
reassortment (yeniden diizenleme) ve yeni varyantlarin ortaya ¢ikisini izlemeyi saglar.
Ornegin; izlem altindaki H5N1 viriislerinin 2.3.4.4b kladi, yabanil kuslardan cesitli
memelilere gegis gostermis ve zoonotik uyum saglayan mutasyonlar kazanmistir.

Avian influenza A (H3) Viriisleri: Bir LPAI olan H3N8 viriisii, Asya’daki
yabanil kuslar1 ve kiimes hayvanlarinda saptanmistir. H3N8 basta olmak {izere bazi H3
alt tipleri at ve kopek gibi memeli tiirlerinde de dolasim gdstermistir. Cin'de tespit
edilen az sayida insan vakas1 bildirilmistir.

Avian Influenza A (H5) Viriisleri: Bilinen H5N1, H5N2, H5N3, H5N4,
H5NS5, HSN6, HSN7, HSN8 ve H5N9 olmak tizere 9 alt tipi vardir. Cogu HS viriisii
diisikk patojeniteli olsa da, zaman zaman yiiksek patojeniteli HS wvirisleri de
goriilmistiir. 2025 yilinda insanlarda ilk HSNS vakasi bildirilmistir.

Avian Influenza A (H6) Viriisleri: Bir LPAI olan H6 salginlarmin uluslararasi
diizeyde bildirimi zorunlu degildir; bu nedenle yayginligi tam bilinmemektedir. HON1
ve H6N2 gibi alt tipler, yaban 6rdekleri ve evcil kiimes hayvanlarinda goriilmiistiir.
2013 yilinda Tayvan’dan, ilk insan enfeksiyonu olarak bir LPAI olan HO6NI
bildirmistir.

Avian inﬂuenzaA(H7) Viriisleri: H7N1, H7N2, H7N3, H7N4, H7N5, H7N6,
H7N7, H7N8 ve H7N9 olmak iizere bilinen dokuz alt tipi olup ¢ogu LPAI sinifindadur.
Bu grupta insanda en sik goriilen H7N9, ilk kez 2013°te Cin'de saptanmustir.

Avian influenza A (H9) Viriisleri: HON1, HON2, HON3, HON4, HON5, HONG,
HON7, HON8 ve HIN9 olmak {iizere bilinen dokuz alt tipi olup tiim H9 virtisleri LPAI
siifindadir. HON2, Asya, Avrupa, Orta Dogu ve Afrika'da kanatli popiilasyonlarinda
goriilmiistiir. Insanda hafif iist solunum yolu enfeksiyonlarma yol agabilir; 6liim ise
nadiren bildirilmistir.

Avian Influenza A (H10) Viriisleri: HLON3, H1ION4, H10N5, HI0N6, H1ON7,
H10NS bilinen alt tipleridir. H10N4, 1984°te bir vizonda, H10NS5, 2008’de bir domuzda
saptanmistir. Insan enfeksiyonuna yol agan tipleri; H1ON3 (Haziran 2021°de Cin’de ilk
vaka bildirimi), HIONS (Ocak 2024’te, mevsimsel H3N2 viriisii ile birlikte), HION7



(2004°te Misir’da, 2010°da Avustralya’da) ve HIONS (2013’te Cin’de) bildirilmis olup
cogu H10 enfeksiyonu, enfekte kiimes hayvanlarina temas sonucu goriilmiustiir.

2.1.Avian Influenza Salgin Tarihcesi ve Onemli Salginlar

H5N1 (1997—giiniimiize): Ik kez 1997°de Hong Kong’da insanlar arasinda
tespit edilmis, 2003 ten itibaren Asya, Afrika, Avrupa ve Orta Dogu’da yabanil ve evcil
hayvanlarda yaygin salginlara neden olmustur. HSN1 2.3.4.4b kladi1 2021'in sonlarinda
Kuzey Amerika'ya girmis olsa da, enfekte siit ineklerinin orofaringeal siiriintiilerinden
alan viriis dizisi analizleri, siit siiriilerinde devam eden viral sirkiilasyonun, 2023'in
sonlarinda veya 2024'iin baglarinda meydana gelen B3.13 genotipi H5N1 viriisiiniin tek
bir kanatlidan siit ine8ine bulasma olayiyla baglantili oldugunu gostermistir.
Calismalar, ¢ig siitte yiiksek viral yiik saptanmasiyla, a2,3 sialik asit reseptorlerinin
(kus tipi reseptorler) siit sigir1t meme dokusunda bol miktarda bulundugunu (insan tipi
reseptor mevcut degil) ve bu reseptdrlerin siit sigirlarinin solunum yollarinda da tespit
edildigini gostermistir. ineklerde yapilan deneysel inokiilasyonlarda HSN1 viriislerinin
solunum yoluna gore meme bezinde enfekte olma ve ¢ogalma potansiyelinin daha
yiiksek oldugu saptanmistir. Daha sonra, 25 Ekim 2024’te Oregon eyaletindeki karma
tiirlerin bulundugu bir ¢iftlikte domuzlarda ve kiimes hayvanlarinda H5N1 viriisii tespit
edilmistir. Domuzlardaki viral genom diziliminin, HSN1’in D1.2 genotipine ait oldugu,
ayni ciftlikteki enfekte kiimes hayvanlarindakinin ise B3.13 genotipine ait oldugu
gosterilmistir. Ayrica, Agustos ve Eylil 2024 arasinda, Giiney Vietnam'daki iki
hayvanat bahgesindeki vahsi kedilerde Avian Influenza salginlari bildirilmistir.
Bunlarin klad 2.3.4.4b gen segmentlerini igeren reassortment klad 2.3.2.1c H5N1
viriisiinden kaynaklandig1 dogrulanmistir. Enfekte hayvanlarla yakin temasta bulunan
hayvanat bahgesi personelinin hi¢birinde solunum semptomu gériillmemistir. Mart 2025
itibartyla ABD’de sigirlardan elde edilen bazi1 D1.1 viriislerinde memelilere uyumu
kolaylastirabilecek PB2 protein mutasyonlari (D701N, E627K) saptanmistir, ancak bu
suslarin da heniiz insana 6zgii iist solunum yolu reseptorlerine baglanma yetenegi
mevcut degildir.

Diinya Saglik Orgiitii (DSO) verilerine gére Kasim 2025 tarihi itibariyla 25
iilkede, 991 insanda H5N1 vakasi bildirilmis, 476’s1 6liimle sonuclanmistir (yaklasik
fatalite: %48). Influenza Risk Degerlendirme Araci (IRAT-hali hazirda insanlarda
yaygin olmayan grip viriislerinin pandemik potansiyelini degerlendirmek amaciyla
kullanilir) sonuglarina gore de, H5N1 epidemiyolojik olarak yeni bir tehdit haline
gelmistir. Tarkiye’de 2024-2025 H5N1 salgiminda, kanathi hayvanlar etkilenmis
olmakla beraber insan vakasi goriilmemistir.

H7N9 (2013-2017): Mart 2013’te Cin’de yeni bir reasortment Avian influenza
virlisii olarak tanimlanmis ve bes dalga halinde salgin yapmistir. Baslangicta diistik
patojeniteli olmasma ragmen, 2016 sonlarinda yiiksek patojeniteli forma evrilmis;
sonrasinda ise Oliimciil insan vakalart bildirilmistir (1568 vaka ve 616 6lim rapor
edilmis olup mortalite %40’ tir).



H5N8 (2014-2021): 2014-2015’te Asya ve Avrupa’ya yabanil kuslariyla giris
yapmis, 2016-2017°de biiyiik salginlara yol a¢mustir. 2019 sonrasindan itibaren
yeniden kis aylarinda salgmlar goriilmiis; 2021°de Rusya’da insan enfeksiyonu
bildirilmistir. Bu siiregte HSN8’den H5N1’e gecis yasanmis ve kiiresel yayilim
artmistir. 2022 yazinda koloni halinde yasayan kanatl tiirlerinde daha 6nce benzeri
goriilmemis ¢apta oliimler yasanmustir.

ECDC/EFSA/EURL 2025 Mart-Haziran donemi izlem raporunda; 2024 yili
ayn1 dénemine nazaran Avian Influenza vakalarinda azalma gozlendigi ancak HSN1
vakalarinin orantisal olarak arttig1 belirtilmis; 6zellikle HSN1 memelilerde daha yiiksek
siklikta saptanmaya baslanmistir. HSN1’in gelecekteki davranisi 6ngoriillemese de tek
saglik yaklasimiyla hareket edilmesi ve genomik siirveyansinin yapilmasi
Onerilmektedir.



3. IMMUNOPATOGENEZ

Avian Influenza viriislerinin patogenezi; viriisiin molekiiler 6zellikleri ile konak
yanmitinin karsilikli etkilesimine dayanir. Hedef doku tropizmi, sistemik yayilim ve
sitokin firtinast gibi faktorler hastaligin siddetini belirler. Yeni genetik varyantlarin
ortaya ¢ikmasi ve memelilere adaptasyon potansiyeli, bu viriisleri hem hayvan hem de
insan sagligi acisindan 6nemli bir tehdit haline getirmektedir.

Influenza viriislerinin immiin sistemden kagisini belirleyen baslica antijenler,
HA ve NA'dir. HA'nin reseptdr baglanma tercihi (asir1 fiizyon yetenegi ile memeli
adaptasyonu) patogenezde kritik rol oynar. HPAI viriisleri, enfeksiyon sonrasinda
sadece solunum sistemini degil, ayn1 zamanda sindirim sistemi, sinir sistemi, kas ve
tirogenital sistem gibi farkli dokulari da tutabilir. Endotelyal bariyerleri asabilme
yetenegi sayesinde virlis, kan dolasimina gecer (viremi). Sistemik yayilim, konak
bagisiklik yanitindan kagimmasini saglarken viriisiin yiiksek viriilans 6zelliginin de
gostergesidir. Virlis ayrica NS1 (interferon yanitin1 baskilar) ve PB1-F2 gibi dogal
immiiniteyi inhibe eden proteinler iiretir. PA (polimeraz komponenti transkripsiyonu
diizenler) ve PB2 (polimeraz baglayan bolge replikasyon efikasitesini arttirir)
proteinlerini kodlayan gen boélgeleri ise virlis viriilansinin diger Onemli
belirleyicileridir.

Avian Influenza viriisiine kars1 bagisiklik, dogal ve kazamilmis yamtlarin
koordineli caligmasint gerektirir. Deneysel asamadaki asilar, virilisiin korunmus
epitoplarint (NP, M1, M2) hedefler. Korunma, HA/NA nétralizasyonu (HAI titresi >
1/40), NA inhibisyonu ve Fc-aracili efektor fonksiyonlarla saglanir. Mevsimsel grip
(Influenza) asis1 sonras1 humoral yanit, dogal enfeksiyona kiyasla daha kisa ve degisken
olup, dogal enfeksiyon sonrast yanitin 15 aya kadar stabil kalabildigi bildirilmistir;
koruyuculuk ise HAI titresi > 1/40 oldugu siirece devam eder. HAI titresi 3-6 ay
igerisinde azalmaya baslar. Immiin yanit1 etkileyen konak faktdrleri ise, hiicre yiizeyi
reseptorlerinin tipi, yas, konak genetik yatkinligt (IFITM3 polimorfizmi tasiyan
bireylerde viriis girisi kolaylasabilir) ve mevcut bagigiklik seviyesidir.



4. BULASMA YOLLARI

Avian Influenza virtisleri esas olarak kanatlilardan kanatlilara, daha nadiren

kanatlilardan insanlara, ¢ok istisnai olarak ise insandan insana bulasabilen zoonotik

Influenza A viriisleridir. Insanlarda gériilen vakalarin bilyiik cogunlugu enfekte
kanatlilarla temas veya kontamine g¢evre ile iligkilidir.

4.1.Direkt (Dogrudan) Temas ile Bulasma

Direkt temas, insan enfeksiyonlarinin neredeyse tamaminin kaynagi olup en

onemli bulagsma yoludur. Direkt temas tipleri asagidaki sekilde siralanabilir:

Hasta veya 6lii kanath hayvanlarla temas: Enfekte tavuk, 6rdek, hindi, kaz
veya yabanil kuslarla yakin temas (elle temas, tagima, kesim).

Kanath sekresyonlar1 ve dokulariyla temas: Enfekte kanatlilarin solunum
salgilar1, nazal akintilari, oral sekresyonlari, kan, digki ve i¢ organ dokularina
temas.

Kesim, tiiy yolma veya hazirlama sirasinda dogrudan maruziyet: Ev tipi
veya endiistriyel kesimhanelerde kanatlilarin iglenmesi sirasinda solunum
salgisi, doku sivilari ve kan sigramasi.

Avcilik ve yabanil kus temaslari: Go¢men su kuslart ve av kuslarinin
avlanmasi, taginmasi veya hazirlanmasi sirasinda temas.

4.2 indirekt (Dolayli) Temas ile Bulas

Indirekt temasta 6zellikle canli hayvan pazarlari, kiimes ortamlari ve kontamine

cevre bir risk olarak tanimlanmaktadir. Dolayli temas sekilleri asagidaki sekilde
siralanabilir:

Kontamine ortam ve yiizeyler: Diski, sekresyon veya tiiylerle kontamine
ylizeylere temas (zeminler, kafesler, suluklar, yemlikler, nakil kutularr).
Kontamine toz ve partikiillerin inhalasyonu: Kiimes ve pazarlarda oldugu
gibi yogun kontaminasyonun bulundugu ortamlarda digki ve cevresel
materyalin partikiil aerosolizasyonu sirasinda olusan viriis icerebilen ince
partikiillerin solunmasi.

Kontamine suya maruz kalma: Ozellikle 6rdek diskisiyla kirlenmis sularda
ve su kuslarmin bulundugu alanlarda maruz kalim.

Kontamine ara¢—gerec¢ kullanimi: Kirli eldiven, kiyafet, ayakkabi, ekipman
ve tasima kafesleri ile tagian viriis.

Canli hayvan pazarlari: Bircok iilkede indirek temasta en 6nemli insana bulas
kaynag1 olarak tanimladig: alanlar canli hayvan pazarlaridir. Uygun cevresel
kosullar altinda viriis, pazarlarda gilinlerce canli kalabilir.

Tamamen pisirilmis kanatli et ve yumurta ile bulas olmaz. Pisirme islemi

(=70°C) viriisii inaktive eder. Kiimes hayvanlari, yumurta, sigir eti veya siit gibi uygun
sekilde pisirilmis veya pastdrize edilmis gida iiriinlerinin tiiketiminin Avian influenza
viriislerini insanlara bulastirabilecegine dair bir kanit bulunmamaktadir. HSN1 insan

8



vakalarinin pismemis kiimes hayvani iriinlerinin (¢ig kan) tiiketilmesiyle baglantili
olduguna dair belgelenmis kanitlar mevcuttur.

4.3.Insandan Insana Bulas

Insandan insana bulas ¢ok nadirdir. Bildirilen vakalar sinirli sayida olup yakin
temasli vaka kiimeleri seklindedir. Dolayisiyla insandan insana bulag enfekte kisi veya
sekresyonlariyla temas (bakim veren kisi veya aile lyeleri, saglik calisanlar1 gibi)
durumlarinda daha fazla beklenmektedir.

4.4 Inkiibasyon Siiresi

Avian Influenza viriislerinin inkiibasyon siiresi genellikle 2—7 giindiir; nadiren
10 giine kadar uzayabilir.

4.5.Bulasma ve Maruz Kahm Siiresi

Hastalik genellikle birkag giin ile iki hafta arasinda siirer. Hastalig1 hafif gegiren
kisilerde bulagma siiresi net olarak bilinmemekle birlikte, semptomlarin basladig: ilk
birkag¢ giin igerisinde bulagsma riskinin en yiiksek diizeyde oldugu diistiniilmektedir.
Bulas siiresi, semptom baslangicindan bir giin dncesinde baslayip genellikle 5—7 giin
stirmekle birlikte, 10 giine kadar uzayabilmektedir. Bununla birlikte hasta, akut
semptomlarin diizelmesine kadar gegen siire boyunca bulastirici kabul edilir. Agir
vakalarda (6r. pndmoni gelisen), gebelerde, immiinosupresif hastalarda ve ¢ocuklarda
bulagma riski haftalarca siirebilir. Semptom gostermeyen bireyler de viriisii
bulastirabilir.



5. KLINIK

Avian influenza, insanlarda asemptomatik seyirli veya hafif {ist solunum yolu
semptomlar1 igeren hastaliktan, siddetli hastalik tablolarina kadar degisen bir klinige
neden olabilir. Bazen hastalik iligkili 6liim de goriilebilir. Asemptomatik seyirli
hastalarin siklig1 heniiz bilinmemektedir ancak bu kisilerin de bulastiric1 olabilecegi
g6z Oniinde tutulmalidir.

Hafif seyirli hastaliktaki sik goriilen belirtiler ve semptomlar, gézde kizariklik
(konjonktivit), ates, oksiiriik, burun akintisi, bogaz agrisi, bas agrisi, kas ve viicut agrist;
daha az siklikta ishal, mide bulantisi, kusma gibi gastrointestinal semptomlardir. Ates
her hastada olmayabilir. Agir seyirli hastalikta ise nefes darlig1 (dispne), yliksek ates,
biling degisikligi ve ndbet gibi semptom ve bulgular vardir.

ABD'de son dénemde goriilen Avian Influenza A (HS5) viriisii enfeksiyonu
vakalarinda en sik goriilen semptom goz kizarikligi (konjonktivit) ve gézde tahris olup,
bu semptomlar viriisiine maruz kalindiktan 1-2 giin sonra ortaya ¢ikabilmektedir.

Hafif seyirli Avian Influenza hastalarinda semptom siiresi hastaya gore
degismekte olup genellikle birka¢ giindiir, iki haftadan uzun siirmez. Hastaligin agir
seyrettigi kisilerde (agir pnéomoni veya akut solunum yetmezligi gibi) semptomlar
birkag hafta boyunca siirebilir.

Avian Influenzanin komplikasyonlarinda; pnémoni, solunum yetmezligi, akut
solunum sikintis1 sendromu (ARDS), bdbrek yetmezligi, ¢oklu organ yetmezligi,
sepsis, septik sok, meningoensefalit goriilebilir.

5.1.Temash Yonetimi

Semptomsuz kisilere test yapilmasina gerek yoktur. Enfekte hayvanla temasi
olmus bireyler 10 giin boyunca kendilerini semptomlar yoniinden takip etmeli;
semptom gelismesi durumunda miimkiinse evde kalinmasi ve gerekirse koruyucu
onlemleri (cerrahi maske vb.) alarak en yakin saglik kurulusuna bagvurmalari onerilir.
Miimkiinse evde kalinmasi, evden ¢ikilmasimi gerektiren zorunlu durumlarda ise
mutlaka cerrahi maske takilmasi 6nerilmektedir.

Ev i¢i bulas1 6nlemek amaciyla:

e Hasta evde kalmali ve ziyaretci kabul etmemelidir.

e Miimkiinse evde istirahat siiresince ayr1 bir oda ve ayr1 bir banyo kullanmali,
hane halkiyla temas etmemelidir. Hane halkindan ortak kullanim alanlarinda
miimkiin oldugunca uzak durmali ve cerrahi maske kullanilmalidir.

e Ev yeterli araliklarla havalandirilmalidir.

e El hijyeni ve solunum hijyenine dikkat etmelidir.

e Sik temas edilen yiizeyler diizenli olarak temizlemelidir.
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5.2.Avian influenza Vaka Tanimlar

5.2.1. Kiriterler

1. Epidemiyolojik kriterler: Semptom baslangicindan 6nceki son 10 giin iginde
asagidakilerden birinin bulunmast:

a) Enfekte hayvanla (kanatlilar, siit sigirlar1 vb.) 1,5 metreden yakin temas

b) Enfekte kanatli veya diger hayvanlarla iliskili canli hayvan pazarlarini
ziyaret

c) Enfekte hayvana ait idrar, diski, yumurta, ¢ig siit, hayvan karkaslar1 veya i¢
organlar1 gibi hayvansal iiriinlerle temas

d) Enfekte hayvanin kontamine gevresi ile temas

e) Enfekte bir kisiyle (kesin/kuvvetle olasi veya olasi semptomatik vaka)
korunmasiz (maske/gozlikk olmadan) 1,5 metre mesafeden yakin temas (ev
halk1 temaslis1 veya saglik kurulusunda temas vb.)

f) Avian influenza A viriisii ile laboratuvar ortaminda KKE olmaksizin temas.

2. Klinik kriterler: Asagidaki klinik semptomlardan birinin bulunmasi:
a) >38°C ates varligi veya ates Oykiisii olmasi

b) Akut baslangigch en az bir solunum sistemi semptomu olmasi
(balgamli/balgamsiz 6ksiiriik, nefes darligi, hiriltili solunum, bogaz agrisi,
ses kisiklig1, burun akintisi/konjesyon, hapsirma vb.)

C) Akut baslangigli konjonktivit

d) Enfeksiyon ile iliskili herhangi bir ciddi veya hayati tehdit edici hastalik
(6rnegin; pndmoni, solunum yetmezligi, akut solunum sikintis1 sendromu,
coklu organ yetmezligi veya meningoensefalit gibi).

3. Laboratuvar kriterleri: Asagidaki laboratuvar kriterlerinden birinin bulunmasi:
a) Avian Influenza (Al) viriisiiniin izolasyonu.
b) Avian Influenza (AI) viriis RNA’simin standart molekiiler tan1 yontemleriyle
(RT-PCR, Real Time-PCR, dizileme gibi) saptanmasi.
c) Akut donem* ve konvelesan donem** serum Ornekleri arasinda antikor
titresinde > 4 kat artis saptanmasi. Konvelesan donemdeki nétralizan antikor
(HI) titresi > 1/40 olmalidr.

*Semptomlarin baslangicindan itibaren 7 giin veya daha kisa bir siire
**Semptom baglangicindan en az 21 giin (ideal siire 21-28 giin) sonra

d) Tek konvalesan serum 6rnegi ile serolojik test reaktifliginin kullanilabilmesi i¢in
asagidaki tiim kosullar karsilanmalidir:
e Semptom baslangic1 veya maruziyetten > 21 giin sonra alinmis konvalesan
serumda notralizan antikor titresi > 1/40 olmalidir.
e Ek olarak farkli bir serolojik testten reaktif sonu¢ alinmasi:
o Hemagliitinasyon inhibisyon (HI) testi titre > 1/40 veya
o ELISA, multipleks baglanma antikor testi ya da benzeri H5-
spesifik testlerde reaktiflik olmalidir.
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e Tiim testlerde kullanilan viriis veya antijen, kisinin maruz kaldig virts ile
antijenik olarak benzer olmalidir.

5.2.2. Siipheli vaka
Klinik kriterlerden en az biri ve epidemiyolojik kriterlerden en az biri olan vaka
5.2.3. Olas1 Vaka

Avian Influenza A viriis enfeksiyonu klinik ve epidemiyolojik tani kriterlerini
karsilayan ancak laboratuvar test sonuglari yiiksek patojenik Avian Influenza A (HPAI)
viriis enfeksiyonunu dogrulamak i¢in yeterli olmayan (lokal PCR testlerinde Influenza
A pozitif, subtip belirlenemeyen vb) vaka.

5.2.4. Kesin Vaka

Ulusal olarak yetkilendirilmis referans bir laboratuvar tarafindan onaylanmis
yontemler kullanilarak, test pozitifligi dogrulanmis Avian Influenza A viriis
enfeksiyonu saptanan vaka.
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6. AVIAN INFLUENZA LABORATUVAR TANISI

6.1.0rnek Secimi

Ornekler, semptomlar basladiktan sonra miimkiin olan en kisa siirede (ideal
olarak ilk 7 giin icerisinde) alinmaldir. Ornek alinma siiresi arttikca etkeni saptama
ihtimali azalmaktadir. Klinik ornekler, antiviral tedavi baslanmadan Once alinmis
olmalidir.

Ust solunum yolu enfeksiyonu bulgulari olan kisilerde tan1 igin kullanilabilecek
alim ve hizli sonug¢ liretmek agisindan en uygun olan 6rnekler varsa alinabilecek
ornekler:

Nazofaringeal siiriintii

Kombine nazofaringeal ve orofaringeal siiriintii

Nazal aspirat veya yikama s1visi

Yukaridaki Ornekler alinamiyorsa tek bir burun siiriintiisii veya
orofaringeal siiriintii kabul edilebilir.

o O O O

Bunun disinda kuvvetli siiphe durumunda alt solunum yolu enfeksiyonu
bulgular eslik eden hastalarda yukaridaki 6rnekler negatif sonug verirse balgam veya
indiiklenmis balgam ile endotrakeal aspirat veya bronkoalveolar lavaj sivist (BAL)
ornekleri aliabilir. Burada 6rnek alimi sirasinda olusabilecek sacilim goz Oniinde
bulundurulmali ve biyogiivenlik Onlemlerine azami olarak uyulmalidir. Ek olarak
konjonktivit bulgular1 ile bagvuran vakalarda hem konjonktival siiriinti hem de
nazofaringeal siiriintii ayr1 ayr1 alinip test edilmelidir.

Stirtintii 6rnekleri, steril sentetik uclu (dacron veya polyester) aliiminyum veya
plastik ¢ubuklu ekiivyon ile viral transport besiyeri (VTM) igerisine (1-3 ml steril viral
tagima besiyeri igermeli) alinmalidir. Pamuklu uglu ve tahta ¢ubuklu ekiivyonlar viral
etkenlerin saptanmasinda kesinlikle kullanilmamaktadir.

6.2.0rneklerin Tasinmasi ve Saklanmasi

Ornekler, soguk zincir korunarak (2-8 °C) miimkiin olan en kisa siirede iiclii
paketleme/tasima sistemi ile laboratuvara ulastirilmalidir. Ornek tasiyan personelin,
biyogiivenlik ve dokiilme sagilma prosediirleri ile ilgili gerekli bilgi ve donanima sahip
olmasi gereklidir. Uygun kosullarda laboratuvara ulasan ornekler, calisilmadan 6nce 72
saate kadar buzdolabinda (2-8 °C) saklanabilir. Ornek 72 saat i¢inde ¢alisilamayacaksa
<-20 °C (tercihen -70 °C)'de dondurulup daha sonra ¢alisilabilir.

6.3.Laboratuvar Testleri
6.3.1. Hizh Antijen Testleri

Avian Influenza 6rnekleri igin hizli antijen test kullanimi diisiik duyarlilik ve
ozgiilliik nedeni ile rutin Avian Influenza tespiti i¢in dnerilmez. Bununla birlikte, salgm
ortaminda ilk 1-2 giin hizl1 tani ile tedaviyi baslatma, ilk hizl1 degerlendirmeyle birlikte
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stipheli vakalarin izolasyonunu saglamak i¢in yararli olabilir. Pozitif ve negatif
sonuglarin RT-PCR ile dogrulanmasi gerekliligi unutulmamalidir.

6.3.2. Molekiiler Testler

Niikleik asit amplifikasyon testleri, Avian Influenza tanisinda kullanilan
standart testtir. Bu amacla en sik gergek zamanl ters transkripsiyon polimeraz zincir
reaksiyonu (RT-PCR) kullanilmaktadir. Bu test Avian influenza tespiti i¢in son derece
hassas ve hizl1 bir molekiiler ydntemdir ve bu ydéntemle kisa siirede Influenza A viriisii
ve alt tip tespiti mimkiindiir.

RT-PCR ile Influenza viriislerinin olduk¢a korunmus M matriks proteinini veya
Niikleoproteinini kodlayan gen bdlgesi, spesifik primer problarla tespit edilir. Alt
tiplendirmede ise genelde yiizey HA ve NA proteinlerini kodlayan gen bolgeleri hedef
alinmaktadir.

Belirti gosteren Avian Influenza maruziyeti olan kisilerde, ideal olarak
semptom baglangicindan itibaren bes giin i¢inde iist solunum yolu 6rnegi alinarak RT-
PCR ile test edilmelidir. Belirti gelisimine gore alt solunum yolu 6rnekleri de alinabilir.
Yanlis pozitif ya da negatif sonuglarin 6niine gecebilmek i¢in test tekrar1 onerilebilir.
Bu durumda yeni bir 6rnek ile test 24 saat i¢inde tekrarlanmalidir.

6.3.3. Serolojik Testler

Serolojik yontemler epidemiyolojik amaglar (slirveyans vaka tanimi) igin
kullanilabilir. Rutin tanida kullanimlari pratik degildir.

6.3.4. Viriis izolasyonu

Viriis izolasyonu, klinik 6rnekler iyi kalitede oldugunda ve ideal olarak klinik
semptomlarin baslangicindan itibaren ii¢ giin i¢inde toplandiginda gergeklestirilebilir.
Rutin tanida kullanilmaz, 6zel deneyim ve biyogiivenlik diizeyi ii¢ laboratuvar
gereksinimleri dolayist ile gerek duyuldugunda referans laboratuvarlar tarafindan
yapilabilir.

6.3.5. Avian Influenza Viriislerinin Genotiplendirilmesi

Avian Influenza viriislerinin genotiplendirilmesi, genoepidemiyolojik veri
iretimi, kokenlerin takibi ve uygulanan antiviral tedavi politikalarinin basarisi
acisindan onemlidir. Bu islem de epidemiyolojik verilere uygun olarak toplanan
ornekler yeni nesil dizileme yontemleriyle, mindr varyantlar1 da analiz edebilecek
sekilde deneyim ve biyogiivenlik gereksinimleri dolayisi ile gerek duyuldugunda
referans laboratuvarlar tarafindan yapilabilir.
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7. VAKA YONETIMI VE TEDAVi

Saglik kuruluslari, insanlarda goriilen Avian Influenza vakalarni yonetmeye
hazir olmalidir. Toplumda ve saglik kurumlari igerisinde hastane i¢i (nazokomiyal)
yayilimi 6nlenmeli, uygun destekleyici bakim ve tedaviyi saglamalidir.

7.1.0las1 Vakanin Yonetimi

Kiside semptomlar (solunum, gastrointestinal veya ndrolojik) gelismis veya
Avian Influenza viriis i¢in pozitif bir laboratuvar sonucu varsa (heniiz dogrulanmamus
olsa bile), kisi olas1 vaka olarak degerlendirilmelidir. Bu kisiler, hastalik diglanana veya
semptomlar iyilesene kadar izole edilmelidir. Test, kendini izole etme ve temasli takibi
(olas1 temaslilarin belirlenmesi) icin filyasyon c¢aligsmalari hemen baglatilmalidir. Tiim
semptomatik hastalarda antiviral tedavi en kisa siirede baslanmalidir. Klinik 6rnek
alinmadiysa, en kisa siirede Orneklerin alinmast ve uygun kosullarda laboratuvara
ulastirilmasinin saglanmasinin ardindan antiviral tedaviye gecikmeden baglanmalidir.

7.2.Kesin Vakanin Yonetimi

Bu bolim, Avian Influenza vaka yonetimine iliskin genel onerileri
kapsamaktadir. Eger semptomatik bir temaslida Avian influenza pozitifligi tespit edilir
ve bu pozitiflik, tercihen Ulusal Influenza Referans Laboratuvarinda yapilmis ikinci bir
RT-PCR testi ile dogrulanirsa; hasta izole edilmeli ve vakalarin yonetimine yonelik
rehber dogrultusunda izlenmelidir. Temash takibi hemen baslatilmalidir. Temash
kigilere test yapilmali ve izolasyon uygulanmalidir. Antiviral tedavi, en kisa siirede
baslatilmalidir.

e Vaka bildirim formu doldurulmadiysa doldurulmali ve ilgili birimlere
iletilmelidir.

Antiviral tedavi baglanmadiysa en kisa siirede baglanmalidir.

Vakaya, hastalig1 hakkinda bilgi verilmeli ve semptomlari agirlasirsa hastaneye

bagvurmasi onerilmelidir.

Vaka, ilk belirtilerin baglamasindan itibaren 10 giin siireyle izole edilmelidir.

Yakin temaslilar belirlenmeli; semptom takibi ve Onlemler konusunda bilgi

verilmelidir.

Yiiksek 6liim orant ile iliskilendirilmis yeni bir Influenza A viriisii enfeksiyonu
veya ciddiyet riski bilinmeyen vakalar, diger klinik kriterleri kargilamasalar bile
“siddetli grip” olarak degerlendirilmelidir.

Hastanin ayaktan mi1 yoksa yatarak mi tedavi edilmesi gerektigine klinik
degerlendirme ile birlikte laboratuvar (PaO2, SpO2, CRP, hemogram, LDH, ferritin, D-
dimer vb.) ve radyolojik (gogiis radyogramlari) bulgular1 degerlendirilerek karar
verilmelidir.

Avian Influenza (6zellikle HSN1/H7N9) icin spesifik bir laboratuvar

biyobelirteci tanimlanmamistir. Virolojik tani igin (RT-PCR/NAAT) onemli,
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laboratuvar parametreleri daha ¢ok siddet belirteci/prognostik faktor olarak
degerlendirilmektedir. Genel olarak viral enfeksiyonlarda asagidaki parametrelerde
degisiklik goriilebilir.

Tablo 1.Avian Influenza Tamsinda Yardimer Olabilecek Biyokimyasal Testler

Parametre Tipik bulgu (H5N1/H7N9) Klinik yorumu

Lokosit Lokopeni, belirgin lenfopeni Slddet/ag1vr. SCYITIgIn uyarict,
tanisal degil

Nétrofil Notropenl ba.z‘l se'r}lerde Slddet/aglyr' seyir i¢in uyarict,

mortaliteyle iliskili tanisal degil

Trombosit Hafif—orta trombositopeni Slddet/aglf. SCYIT 1gin uyaricl,
tanisal degil

AST/ALT Siklikla yiiksek Siddet/agur seyir igin uyarict,
tanisal degil

D-dimer, D-dimer 1, koagiilasyon _

PT/aPTT bozukluklars, DIC ARDS + tromboz riskinde artis

L DH/CK Yiiksek Siddet/agir seyir i¢in uyarici,

tanisal degil
Siddet/agir seyir i¢in uyarici,

Kreatinin/ire Yiksek ..
tanisal degil

Asagida sayilan siddetli hastalik durumlari kesin hastaneye yatis ve takip gerektirir;

e Sepsis

e Septik sok

e Agir pnomoni: Bilateral/multilober tutulum, plevral sivi, apse/kavitasyon
goriiniimili; hipotansiyon (sistolik TA < 90 mmHg); hipoksemi;
dispne/takipne (SS > 30/dk)
Akut solunum sikintis1 sendromu (ARDS)
Coklu organ yetmezligi

Saglik kurumlarinda uygun enfeksiyon Onleme ve kontrol Onlemleri
uygulanmalidir. Hastalara solunum izolasyonu uygulanmalidir. Miimkiinse negatif
basingh oda kullanilmali; negatif basinghi oda yoksa hastanin tek kisilik odada izole
edilmesi saglanmalidir. Oda kapisi siirekli kapali tutulmali, odaya giris ¢ikislar en aza
indirilmelidir. Odanin iginde tuvalet bulunmasi tercih edilir; odanin havalandirma
sistemi merkezi havalandirmadan izole edilmeli veya uygun filtrasyon kullaniimalidir.
Hasta, zorunlu durumlarda odasindan ¢ikarilacaksa (goriintiileme, yogun bakim
transferi gibi) cerrahi maske takmasi saglanmali, transfer giizergah1 Onceden
planlanmali ve kalabalik ortamlardan gecis engellenmelidir. Hastanin bulundugu oda
diizenli olarak giinde en az iki kez temizlenip dezenfekte edilmelidir. Dezenfeksiyon
icin hipoklorit igeren, virilisidal etkili, Saglik Bakanligindan biyosidal {iriin ruhsath
yiizey dezenfektani kullanilmalidir. Sik temas edilen yiizeyler (kap1 kolu, yatak
korkuluklari, monitdr yiizeyleri gibi) sik araliklarla temizlenmelidir. Oda temizligi

yapan personel de uygun KKE kullanmalidir. Atiklar “Enfekte Atik” olarak kirmizi
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torbaya toplanarak gerekli prosediire uyulmalidir. Hastaya bakim veren tiim saglik
caligsanlar1 agsagidaki kisisel koruyucu ekipmani eksiksiz kullanmalidir:

e Solunum koruyucu: N95/FFP2 veya N99/FFP3 partikiil filtreli maske

e G0z korumasi: Gozliik veya yiiz koruyucu vizor.

e Eldiven: Tek kullanimlik, non-steril eldiven; hasta odasindan ¢ikmadan 6nce
¢ikarilmali.

e Onliik/Ortii: Uzun kollu, siv1 gegirmez tek kullanimlik dnliik.

e Baslik ve ayakkabi koruyucu: Aerosol olusturan islemler sirasinda onerilir.

Aerosol Olusturan Prosediirlerde Ek Onlemler;

e Entlibasyon, bronkoskopi, acik aspirasyon, nebulizasyon, CPR vb. islemler
miimkiinse negatif basingli odada yapilmalidir.
e Tiim personel N95/FFP2 veya N99/FFP3 maske kullanmalidir.

e (Oda ici personel sayist minimumda tutulmalidir.
7.3.Avian influenza Tedavisine Genel Yaklasim

Avian Influenza siipheli, olas1 veya kesin vakasina, antiviral tedavi laboratuvar
dogrulamasi beklenmeden en kisa siirede baslanmalidir. Caligmalarda HS5NI
enfeksiyonu olan kisilerde semptom baslangicindan bes giine kadar (ideal siire 48 saat)
antiviral tedavinin (ndraminidaz inhibitdrleri; oseltamivir veya zanamivir)
baglanmasmin mortaliteyi azalttigi kamtlanmstir. Avian Influenza enfeksiyonu
nedeniyle hastaneye yatirilan hastalarda semptom baslangi¢ siiresine bakilmaksizin
miimkiin olan en kisa siirede antiviral tedavi baslanmalidir. Tedavi 6zellikle influenza
komplikasyonlar1 icin artmis risk faktoriine sahip kisilerde oOnceliklendirilmelidir.
Standart antiviral tedavi siiresi bes glindiir. Ancak agir hastalif1 olan hastalar i¢in
optimal siire kesin degildir. Bu nedenle hastanede yatan ciddi vakalarda klinik
degerlendirmeye gore 10 giine kadar uzatilabilir. Hasta yonetiminde influenza risk
faktorleri dikkate alinmalidir.

Influenza komplikasyonlari acisindan risk faktorleri;
e 2>65 yas ve <5 yas (0zellikle <2 yas)
o Gebe veya son iki hafta i¢inde dogum yapmis olma
e Huzurevlerinde ve uzun siireli bakim tesislerinde yagama
» Diabetus mellitus
e Smf III obezite (viicut kitle indeksi [VKI] > 40 olanlar veya
cocuklarda/ergenlerde yasa gore VKI’nin %95 persantilinin > %140°1 olanlar)
o Kronik akciger hastaliklari
o Kronik kalp hastaliklar
o Kronik bobrek hastaliklar
o Kronik karaciger hastaliklari
e Norolojik hastaliklar ve norogelisimsel bozukluklar
o Metabolik bozukluklar

17



e Orak hiicreli anemi
e Bagisiklik sisteminin zayifladigi durumlar (HIV, AIDS, kanser, kemoterapi,
radyoterapi, steroidler gibi bagisiklik baskilayici tedaviler)

Bugiine kadar insanlarda enfeksiyona yol acan yeni Influenza A viriisleri
(6rnegin yiiksek patojeniteli Avian influenza H5N1, H5N6 ve H7N9) mevsimsel
influenza tedavisi i¢in Onerilen antiviral ajanlara duyarli bulunmustur. Ancak, yeni
Influenza A viriisii enfeksiyonu olan ayaktan veya hastaneye yatirilmis hastalarda
antiviral tedaviye iliskin randomize kontrollii klinik ¢aligma verisi bulunmamaktadir.
Bu nedenle antiviral tedavi Onerileri; mevcut gézlemsel caligmalara ve mevsimsel
influenza tedavisine yonelik ¢alismalardan elde edilen dolayli kanitlara dayanmaktadir.

Influenza tedavisinde kullanilan antiviral ila¢ siniflar;

1) Norominidaz inhibitorleri: oseltamivir, zanamivir, peramivir
2) Kapsiil bagimli endoniikleaz inhibitorii: baloksavir
3) Adamantan grubu (M2 iyon kanali inhibitorleri): amantadin, rimantadin

H7N9, H5N1 ve HS5NG6 virlislerinin ¢ogu ndraminidaz inhibitdrlerine
(oseltamivir, peramivir ve zanamivir) ve baloksavire duyarlidir. Ancak bu viriisler
siklikla adamantan grubu antiviral ilaglara (amantadin ve rimantadin) direnglidir. Bu
nedenle, amantadin ve rimantadin, yeni Influenza A viriisii enfeksiyonlarinin
tedavisinde Onerilmemektedir.

1) Noraminidaz inhibitérleri;

Oseltamivir oncelikli tedavi segenegidir. Tablo 2’de 13 yas ve lizeri ergenler ve
erigkinler i¢in oseltamivir tedavi ve temas sonrasi profilaksi dozu ve siiresi, Tablo 3’te
1-12 yas aras1 pediatrik hastalar i¢in oseltamivir tedavi ve temas sonrasi1 profilaksi dozu
ve siiresi, Tablo 4’te 1 yas alt1 (term yenidogan ve bebeklerde) oseltamivir tedavi ve
profilaksi dozlar1, Tablo 5’te postmenstriiel yasa (PMA: gebelik yas1 + kronolojik yas)
gore preterm yenidogan ve bebeklerde oseltamivir tedavi ve temas sonrasi profilaksi
dozu ve siiresi sunulmustur. Tablo 6’da ise 18 yas ve lizeri yetiskinlerde bobrek
yetmezligi veya diyaliz durumunda oseltamivir tedavi ve temas sonrasi profilaksi i¢in
doz ayarlamalar1 sunulmustur. Oral yoldan veya nazogastrik tlip yoluyla uygulanan
oseltamivirin yogun bakim iinitesinde yatanlar, siirekli renal replasman tedavisi
gorenler veya ekstrakorporeal membran oksijenasyonunda olanlar dahil olmak {izere
agir influenza hastalarinda emiliminin iyi oldugu gosterilmistir. Oseltamivire veya
icerigindeki herhangi bir bilesene kars1 bilinen ciddi asir1 duyarliligi veya alerjisi olan
kisiler bu ilac1 kullanmamalidir. Diyaliz uygulanmayan son dénem bobrek yetmezligi
hastalarinda oseltamivir dnerilmemektedir. Oseltamivirin gebelik kategorisi C’dir.
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Tablo 2. 13 Yas ve Uzeri I¢in Oseltamivir Temas Sonras1 Profilaksi (PEP) ve Tedavi
Dozu

Yas Grubu Tedavi Dozu!? Profilaksi Dozu?

> 13 yas (eriskin ve

ergen) 75 mg giinde 2 kez 75 mg giinde 2 kez

IStandart tedavi siiresi 5 giindiir. Ancak siddetli hastalik varhginda optimal siire net degildir.
o  Siddetli hasta olan hastaneye yatirilmig bireylerde tedavi siiresi 10 giine kadar uzatilabilir.
2Temas sonrasi profilaksi (PEP) siiresi:
o Swinirls siireli temas varsa — son maruziyetten itibaren 5 giin
o  Siirekli temas olasilig1 varsa (6rnegin aynt evde yagama) — 10 giin 6nerilir, ¢linkii vaka hastasi uzun siire
bulastirici olabilir.

Tablo 3. 1-12 Yas Aras1 Pediatrik Hastalar i¢in Oseltamivir Tedavi - PEP Dozu ve
Stiresi

Viicut Yas z):dggvi:nsdgﬁznll{/?épz 5 Her doz icin siispansiyon
Agirhgr (kg) (yaklasik) 10 giin) hacmi (6 mg/mL)

<15 kg 1-2 yas 30 mg SmL

>15-23 kg >2-5 yas 45 mg 7,5mL

>23-40 kg >5-9 yas 60 mg 10 mL

>40 kg >0-12yas 75mg 12,5 mL

IStandart tedavi siiresi 5 giindiir. Ancak agir hastalifi olan hastalar igin optimal siire kesin degildir. Bu nedenle
hastanede yatan ciddi vakalarda 10 giine kadar uzatilabilir.
2PEP siiresi:

o  Temas smirliysa: Son maruziyetten itibaren 5 giin

o Temas devamli ise (6r. ayni evde yasama): 10 giin nerilir (bulastiricilik siiresinin uzunlugu nedeniyle)

Tablo 4. 1 Yas Alt1 (Term Yenidogan ve Bebeklerde) Oseltamivir Tedavi ve PEP
Dozlan

Yas (hafta/ay) Tedavi Dozu (5 giin)* Profilaksi Dozu (5 veya 10 giin)?

Dogumdan

" 3 , 45
I yasina kadar 3 mg/kg/doz (giinde 2 kez)® 3 mg/kg/doz (gilinde 2 kez)

IStandart tedavi siiresi 5 giindiir. Ancak ciddi hastalig1 olan hastalarda 10 giine kadar uzatilabilir.
2PEP siiresi:

o  Temas sinirl ise: Son maruziyetten itibaren 5 giin

o Temas devam ediyorsa (6rnegin ev icinde siirekli temas): 10 giin onerilir (bulastiriciligin uzamasi

nedeniyle)

39-11 ay aras1 bebeklerde kullanilan 3 mg/kg/doz, Amerikan Pediatri Akademisi’nin énerdigi 3,5 mg/kg/dozdan
farklidir.
“Klinik degerlendirmeye gore salgin kontrolii agisindan zorunlu oldugu belirlenmedikge, 2 haftaliktan kiigiik
yenidoganlar i¢in PEP genel olarak dnerilmemektedir.
5Acil kullanim talimatlar1 (EUI) kapsaminda maruziyet sonrast profilaksi (PEP) i¢in doz 6nerileri, Amerikan Pediatri
Akademisi’nin tedaviye yonelik doz dnerileri esas alinarak belirlenmistir.
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Tablo 5. Preterm Yenidogan ve Bebeklerde Oseltamivir Tedavi - PEP Dozu ve Siiresi*

Postmenstriiel Yas Tedavi Dozu  PEP? Dozu (5 Her Doz i¢in Siispansiyon
(PMA) (5 giin) veya 10 giin®) Hacmi (6 mg/mL)

1 mg/kg/doz 1 mg/kg/doz

< 38 hafta PMA giinde 2 kez giinde 2 kez 0,17 mL/kg
1,5 mg/kg/doz 1,5 mg/kg/doz

38-40 hafta PMA giinde 2 kez giinde 2 kez 0,25 mL/kg

> 40 hafta PMA 3 mg/kg/doz 3 mg/kg/doz 0.5 mltkg

giinde 2 kez giinde 2 kez

!Bu tabloda yer alan tedavi ve PEP dozlari, Amerikan Pediatri Akademisi (AAP) tarafindan postmenstriiel yasa gore
onerilen dozlara dayanmaktadir.
2Oseltamivir, 1 yas altindaki ¢ocuklarda PEP (temas sonrasi profilaksi) i¢in FDA onayma sahip degildir. Ancak
preterm yenidoganlar ve bebeklerde, eger bir salgin kontrolii agisindan klinik olarak gerekli goriiliirse, PEP
uygulanabilir. Bu durumda Enfeksiyon Hastaliklar1 danigmanligi 6nerilmektedir.
3Temas sonras profilaksi siiresi:

o  Temas smirliysa: Son maruziyetten itibaren 5 giin

o Temas devam ediyorsa (6r. ayni1 evde yagsama): 10 giin onerilir (bulastiricilik siiresinin uzunlugu

nedeniyle)

Tablo 6. 18 Yas ve Uzeri Yetiskinlerde Bobrek Yetmezligi veya Diyaliz Durumunda
Oseltamivir Tedavi ve PEP I¢in Doz Ayarlamalari

Bobrek Fonksiyonu . "

(Kreatinin Klerensi) Tedavi veya PEP Dozu

Hafif Bozukluk ,

(>60-90 mL/dak) 75 mg giinde 2 kez

Orta Diizeyde Bozukluk . )

(>30-60 mL/dak) 30 mg giinde 2 kez

Agir Bozukluk .

(>10-30 mL/dak) 30 mg giinde 1 kez

Hemodiyaliz Alan Son Dénem 30 mg hemen baglanir, ardindan her diyaliz
Bobrek Yetmezligi (SDBY) Hastast  seansi sonrasi 30 mg

(<10 mL/dak) (Toplam tedavi siiresi 5 giinii gegmemelidir)?

Siirekli Ayaktan Periton Diyalizi®
(CAPD) Alan SDBY Hastast
(<10 mL/dak)

30 mg tek doz, diyaliz degisimi sonrasi
uygulanir*

Diyaliz Almayan SDBY Hastasi Oseltamivir 6nerilmez

IPEP siiresi:

o Smurl siireli temas varsa — son maruziyetten itibaren 5 giin

o  Siirekli temas (0r. ev i¢ci maruziyet) varsa — 10 giin 6nerilir (bulastiricilik sliresinin uzamasi nedeniyle)
230 mg doz i¢in hem kapsiil hem de siispansiyon formu kullanilabilir.
3CAPD verileri, siirekli ayaktan periton diyalizi hastalarina ait klinik ¢alismalardan elde edilmistir.
4CAPD alan ve 10 giinliik profilaksi gereksinimi olan SDBY hastalarinda, ilk dozdan 7 giin sonra ikinci 30 mg doz
verilmelidir.

Inhale zanamivir, siddetli mevsimsel influenza hastalarinda kullanimina iliskin
veri eksikligi nedeniyle &nerilmemektedir. Intravendz (IV) peramivirin, hastanede
yatan mevsimsel influenza hastalarindaki etkinligine dair verileri sinirlidir. Ayaktan,
komplike olmamis mevsimsel influenza hastalarinda kullanimina dair veriler
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mevcuttur. Malabsorpsiyon veya gastrointestinal kanama nedeniyle oral veya enterik
olarak uygulanan oseltamiviri tolere edemeyen hastalar icin IV peramivir bir
alternatiftir. Alt1 ay ve tizerindeki hastalar i¢in kullanimi uygundur. Bes giin boyunca
giinde bir kez 600 mg (¢ocuklarda giinde bir kez 10 mg/kg) dozunda kullanilir.

Iki farkli néraminidaz inhibitoriiniin birlikte kullanilmasi (6rnegin inhale
zanamivirin oseltamivir veya peramivir ile birlikte verilmesi ya da oseltamivir ve
peramivirin birlikte kullanimi1) Onerilmez; ¢iinkii ayaktan hastalarda yapilan
caligmalarda, iki ndraminidaz inhibitoriiniin eszamanli verilmesinin antagonistik etkiye
yol agabilecegi ve monoterapiye gore daha az etkili olabilecegi gosterilmistir.

2) Kapsiil bagimli endoniikleaz inhibitorii;

Baloksavir Influenza A ve B viriislerine kars1 etkilidir ve Japonya ile ABD’de
komplikasyonsuz mevsimsel gribin tedavisi i¢in ruhsatlidir. Calismalarda baloksavirin
ozellikle oseltamivire direngli suslara karsi etkili oldugu gosterilmistir. 40-80 kg
arasinda olanlar i¢in 40 mg tek doz, 80 kilo ve lizerinde olanlar i¢in ise 80 mg tek doz
olarak Onerilmektedir. Baloksavir gebelikte Onerilmemektedir. Bes yas iizeri
cocuklarda eriskinlere benzer yan etkiler bildirilmis olmakla beraber; bes yas ve altinda
cocuklar icin veriler simnirlidir. HPAI H5NI1 virlis enfeksiyonu veya H7N9 viriis
enfeksiyonu olan hastalarda baloksavir tedavisinin kullanimina iligkin = veri
bulunmamaktadir.

Immiinkompromize ve hastaneye yatirilmis hastalarda, influenza tedavisinde
monoterapiye bagli olarak antiviral direng gelisme riski artmis oldugundan, oseltamivir
ve baloksavir gibi ajanlarin birlikte kullanildigi kombine antiviral tedavi diisiiniilebilir.

7.4.Diger Tedaviler

Hastalarin semptomlarin1 kontrol altina almak ve yasam fonksiyonlarini
desteklemek amaciyla antipiretik/analjezikler, oksijen tedavisi, intravendz sivi,
vazopressorler, parenteral beslenme ve diisiik molekiil agirlikli heparin vb. destekleyici
tedaviler gerekebilir. Bu tedaviler hastanin durumuna gore tercih edilebilir.

Kortikosteroidler; genel kullanimmm fayda sagladigina dair kanit
bulunmamakla birlikte es zamanli endikasyonlar (astim alevlenmeleri, KOAH
alevlenmeleri, ARDS vb.) mevcutsa kortikosteroidler kullanilabilir.

Pasif immiinoterapi, mTOR inhibitéleri ve non-steroid anti-inflamatuvar
ilaglar (NSAII); agir influenza olgularinda rutin olarak dnerilmemektedir. Non-steroid
anti-inflamatuvar ilaglar gerekli goriildiigiinde dikkatli sekilde, hastanin klinik durumu
gz Oniinde bulundurularak kar-zarar degerlendirilmesi yapilarak sinirli siireyle
kullanilabilir.

Antibiyotikler;  bakteriyel enfeksiyon kanmiti yoksa rutin  olarak
onerilmemektedir. Sekonder bakteriyel pnomoni gelismisse, bakteriyel ko-enfeksiyon
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varsa antibiyotik tedavisi diistiniilmelidir. Agir olgularda; akciger grafisi veya toraks
BT’de pnomonik konsolidasyon, apse, plorezi gorliniimleri varsa, hastanin 16kosit,
notrofil, CRP ve prokalsitonin diizeyi ¢ok yiiksek ise, bakteriyel siiperenfeksiyonun
mikrobiyolojik  olarak  kanitlanmasindan  bagimsiz  olarak antibiyoterapiye
baslanmalidir.

Solunum destegi; agir seyreden vakalarda, gerekebilir. Hastanin klinigine gore;
yiiksek akimli nazal oksijen, non-invaziv mekanik ventilasyon, invaziv mekanik
ventilasyon veya ECMO (ekstra-korporal membran oksijenizasyonu) gibi
uygulamalarla oksijenizasyona destek saglanir.

7.5.Antiviral Direng¢
Tedaviye yanit vermeyen veya tedavi sirasinda kotiilesen hastalarda:

e Bakteriyel ve diger viriislerle stiperenfeksiyon diisiiniilmeli ve bu yonde
arastirilmalidir.

e Olas1 komplikasyonlar (ensefalit, kardiyovaskiiler olaylar, bobrek yetmezligi,
plorezi, vb.) agisindan hasta arastirilmalidir.

e Antiviral ajanlara direng ve antiviral direng testi yapilmasi degerlendirilebilir.

Eger bir yakin temasl, influenza antiviral ilaci kullanimindan sonra ya da
kullanim sirasinda solunum semptomlar1 gelistirirse veya mevcut semptomlarinda
kotiilesme olursa:

e Hastanin kliniginde diizelme olmamasi durumunda yeniden Ornek alinarak
laboratuvara gonderilmelidir. Olas1 diger tanilar ekarte edilmelidir. Yeni
Influenza A viriisii testi ve antiviral direng testi yapilmasi degerlendirilebilir.

Eger bir yakin temasli, insanlarda ciddi hastaliga neden olan bir yeni Influenza
A viriisti (0rnegin HSN1, HSN6, H7N9) ile pozitiflesir ve semptom baslamadan dnce
>3 giin siireyle oseltamivir ile profilaksi almissa:

e Oseltamivir kesilmelidir. Inhale zanamivir (giinde iki kez) veya oral baloksavir
ile tedaviye en kisa siirede baglanmasi 6nerilir.

7.6.Agir Hastah@in ve Komplikasyonlarin Tedavisi

Avian Influenza enfeksiyonu antiviral ajanlar ile tedavi edilir ancak insanlarda
hizl klinik kotiilesme ile seyredebilir; Avian Influenza viriisleri (6zellikle H5 ve H7 alt
tipleri) insanlarda genis yelpazede agir komplikasyonlara yol agabilir. Agir Avian
Influenza olgularinda destek tedavisi morbidite ve mortaliteyi azaltmada kritik neme
sahiptir:

e Oksijen tedavisi, ileri olgularda mekanik ventilasyon
e ARDS i¢in diisiik tidal voliim stratejisi
e Sivi dengesi: Konservatif sivi yonetimi
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e Antibiyotik tedavisi: Sekonder bakteriyel pnémoni siiphesinde
e Vazopressorler: Septik sok varliginda

e Organ destek tedavileri: Renal replasman tedavisi, karaciger fonksiyon takibi,
ates kontrolii, hidrasyon, elektrolit dengesi

Avian Influenza enfeksiyonunda rutin kortikosteroid kullanimi1 6nerilmez.
Sadece baska bir endikasyon mevcutsa (6rnegin refrakter septik sok, adrenal yetmezlik)
kullanilmalidir. Hospitalize ve immobil hastalarda VTE profilaksisi uygulanir.
Koagiilopati veya DIC varliginda hematoloji veya dahiliye uzmani ile degerlendirilir.
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8. PROFILAKSI

Avian Influenza profilaksisi; risk diizeyine gore degerlendirilir ve yiiksek riskli
olarak degerlendirilen kisilere, miimkiinse maruziyet sonrasi 48 saat iginde
baslanmalidir. Profilaksi olarak oseltamivir kullanimi, ¢ogu kilavuzda tedavi dozunda
(5 giin boyunca 2x75 mg) onerilmekte; ancak maruziyetin devam ettigi durumlarda
profilaksi siiresi 10 giine uzayabilmektedir. Zamanla smirli maruziyet durumunda,
bilinen son maruziyetten itibaren bes giin boyunca antiviral profilaksiye devam edilir.
Devam eden maruziyet durumunda (0rnegin ev ortaminda), vaka hastasindan virlis
yayiliminin uzun siirmesi potansiyeli géz oniinde bulundurularak, 10 giin boyunca
antiviral profilaksiye devam edilir.

Onerilen KKE'yi (¢ikarirken de dahil) diizgiin bir sekilde kullanan ve hasta veya
potansiyel olarak enfekte kanatlilarla veya diger hasta veya 6lii hayvanlarla ilgilenirken
veya enfekte ortamlar1 (hayvan atiklar1 dahil) temizlerken herhangi bir ihlal yasamayan
asemptomatik  kigilere rutin olarak maruziyet Oncesi antiviral profilaksi
onerilmemektedir.

Enfekte olmayan veya enfekte olma olasiligr diisiik kanatli popiilasyonlarinin
itlafinda gorev alan personel i¢in rutin olarak kemoprofilaksi 6nerilmemektedir. Ayrica,
uygun kisisel koruyucu ekipman kullanan ve hasta kanatlilarla ilgilenen veya etkilenen
ortamlar1 (hayvan atiklar1 dahil) dekontamine eden personel i¢in bir kontrol dnlemi
olarak kemoprofilaksi dnerilmemektedir. Itlaf sirasinda yogun maruziyet olmas1 nedeni
ile itlaf siiresince ve bilinen son temastan sonrasindaki bes giin siiresince profilaksi
onerilmektedir.

Temas Oncesi profilaksi, belirli kosullara ve risk faktorlerine bagl olarak vaka
bazinda degerlendirilebilir. Kemoprofilaksinin sagladigi korumanin yalnizca uygulama
stiresi boyunca devam ettigi unutulmamalidir.

Yakin temash bir kiside, insanlarda ciddi hastaliga yol acan yeni bir Influenza
A viriisli (0rnegin, HSN1, H5SN6 veya H7N9 viriisii) i¢in pozitif test sonucu ¢ikarsa ve
semptomatik hale gelmeden Once ii¢ veya daha fazla giin boyunca oseltamivir
maruziyet sonrasi profilaksi almigsa inhalasyon yoluyla zanamivir (glinde iki kez) veya
oral baloksavir tedavisine baglanabildigi anda oseltamivir tedavisinin kesilmesi
onerilmektedir.

Enfekte hayvanlara maruziyet durumundaki risk smiflamasi Tablo 7’de
sunulmustur.
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Tablo 7. Avian Influenza H5 ile Enfekte Hayvanlara Maruziyet Durumunda Risk

Degerlendirmesi

Risk Diizeyi

Tanim

Ornek Durumlar

Tam kisisel koruyucu

- Kanatli hayvan, kiimes hayvanlari,
evcil/evcil olmayan veya diger memeli
hayvanlar ile direk temas/yakin temas
(veteriner, ¢iftlik /mezbaha iscileri, direk

Diisiik Risk — . bakim veren kisiler vb.)
. ekipman (KKE)
Kisisel Koruyucu S - Hayvan karkaslar1 veya diski vb.
A * kullanan kisinin, . . <
Ekipmanla ciktilar1 ile kontamine ¢evreyle dogrudan
enfekte hayvan veya
Temas tesis ile yakin temasi temas
Y - Yumurta vb. hayvansal iiriinler, siit
sagim  ekipmanmiyla  veya  kiimes
hayvanlarinin islenmesi sirasinda
kontamine materyallerle temas
- Kanath veya diger hayvanlarla
Yiiksek Risk — ‘ ‘ direkt/yakin temas ‘ ‘
Tam KKE giymemis - Enfekte hayvanlarin kontamine cevresi
Korunmasiz S
- veya uygunsuz ile direkt/yakin temas
Dogrudan . . e
kullanan kiginin, - Kontamine hayvansal atik, iriin veya
Temas/ :
Muhtemel enfekte hayvan veya materyallerle direkt/yakin temas
Solunum kontamine c¢evresiyle - Kanatlilarin, siit sigirlarinin veya diger
o temasi hasta  hayvanlarin  elle  tutulmasi,
Maruziyeti

kesilmesi, tiiyiiniin yolunmasi, kasaplik
islemleri, itlaf edilmesi veya hazirlanmasi

*N95 maske, eldiven, koruyucu gozliik, onliik veya tulum.

Riskli temas1 olanlarla temas edenlere, risk grubu degerlendirmesine gore
profilaksi verilir. Asagidaki kategorilerde yer alan asemptomatik bireylere maruziyet
sonras1 profilaksi uygulanmalidir.

eEnfekte bir Kisiye maruz kalma: Insan vakasiyla yiiksek riskli temas (ayni

evde yasama, 1,5 metreden yakin temas, hastanin sekresyonlarina maruz kalma, vaka

ile uzun siireli korunmasiz yakin temasta bulunmus saglik personeli. vb.)

eEnfekte kanathlara veya diger hayvanlara maruz kalma: Semptomlarin

baslamasindan itibaren 10 giin i¢cinde, koruma olmaksizin, hasta veya 6lii kanathlar ya
da dogrulanmis yeni Avian influenza viriisii enfeksiyonu tasiyan diger hayvanlarla 1,5
metre icinde yakin temas kurmus kisiler profilaksi agisindan riskli kabul edilir. Bu
hayvanlara kiimes hayvanlari, yabanil su kuslari, siit sigirlar1 ve enfekte kanatlilarla
veya sigirlarla temas etmis olabilecek diger hasta hayvanlar dahildir.
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8.1.Toplum Saghgmin Korunmasina Yoénelik Onlemler

Avian Influenzanin hayvanlar arasi yayilimmi onlemeye yonelik Tarim ve
Orman Bakanlig1 tarafindan belirlenen kurallara uyulmasi ve gereken tiim tedbir ve
biyogiivenlik Onlemlerinin alinmasi Onemlidir. Hastaliin insanlarda yayilimini
onlemeye yonelik halk sagligi tedbirleri kaynaktan bulasmay1 6nleme ve insanlar arasi
bulasmay1 6nlemeye yonelik olmak iizere iki adimda ele alinabilir.

8.2.Kaynaktan Bulasmay1 Onleme
8.2.1. Temastan kacinma, kaynaktan uzak durma

Insanlar, miimkiinse, hasta, siipheli ya da dlmiis kanatli hayvanlar ya da diger
potansiyel tasiyicilara dogrudan yaklagmamali; hasta/6lii hayvan, diski, tily, salya,
mukus, attk malzeme ya da kontamine yiizeylerle temas edilmemelidir. Ozellikle salgin
durumlarinda hasta/6lii hayvanlara dokunmamali; temas gerektiginde ise koruyucu
onlemler alinmadan (eldiven, maske vs.) temas edilmemesi saglanmalidir.

8.2.2. Kisisel koruyucu ekipman (KKE) kullanimi

Eger hasta veya potansiyel enfekte hayvanlarla ya da onlarin diskisi, tiyii,
salyasi, ortami1 gibi kontamine olmus materyallerle temas kaginilmazsa, mutlaka uygun
KKE kullanilmalidir. KKE sunlar1 igermelidir:

e Tek kullanimlik eldiven,

e Su gecirmez/kontamine sivilara dayanikli giysi veya tulum,

e Bot/cizme ya da bot kilifi,

e Bag/sa¢ korumasi,

e Koruyucu gozliik veya siperlik;

e Gerekirse filtreli respirator (6rnegin N95 tipi) veya solunum korumasi.

Ekipmani dogru sekilde giymek ve ¢ikarmak ¢ok dnemli olup yanlis ¢cikarma ya
da kirli ekipmani korumasiz birakma, korumay1 anlamsiz kilabilir.

Kisisel Koruyucu Ekipman (KKE) Kullanimi
e Maske: N95/FFP2, FFP3/N99, KN-95 veya esdeger solunum koruyucu
maskeler
Go6z Korumasi: Yiize tam oturan gozliik ya da yiiz siperligi
Eldiven: Tek kullanimlik nitril, PVC veya lastik eldiven
o Eldivenler yeniden kullanilmamali, kullanimdan sonra eller dezenfekte
edilmelidir.
o Kalin lastik eldiven kullanilirsa her kullanimdan sonra temizlenip
dezenfekte edilmelidir.
o Cift kat eldiven, koruyuculugu artirir.

e Viicut Korumasi:
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o Su gecirmez tek kullanimlik tulum veya 6nliik tercih edilmelidir. Yoksa
su gegirmez, tekrar kullanilabilir 6nliik
o Tek kullanimlik bot/ayakkab1 koruyuculari
o Temizligi ve dezenfeksiyonu kolay olan kauguk veya poliiiretan
cizmeler
o Bot temizligi i¢in uygun alanlarda fir¢a, dezenfektan ve sicak su
bulundurulmal
e Bas ve Sa¢ Korumasi:
o Tek kullanimlik baslik/sag Ortiisii
e Kullanim Sonrast:
o Tiim tek kullannmlik KKE’ler uygun sekilde atilmalidir (sizdirmaz ¢op
posetiyle).
o Tekrar kullanilabilir KKE’ler ise sadece bir alanda kullanilmali ve her
kullanim sonrasi temizlenip dezenfekte edilmelidir.

8.2.3. El hijyeni ve dezenfeksiyon

Hayvanlarla, kiimesle, digki, tiiy, yemlik-suluk gibi potansiyel kontamine
materyallerle temas sonrasi ellerin sabun ve bol su ile iyice yikanmasi ya da en az %60
alkol iceren dezenfektan kullanilmasi gerekir. Eldiven veya diger koruyucu giysiler
cikarildiktan sonra eller ve cilt ile temas eden ylizeylerin dezenfekte edilmesi, kirli
KKE’nin diizgiin imhas1 ya da sterilizasyonu énemlidir. Calisma sonrasi1 dis giysilerle
ev ortamina ge¢ilmemeli; miimkiinse i sonras1 dus alma, kiyafet degisimi gibi 6nlemler
uygulanmalidir.

8.2.4. Hava yoluyla bulagsma riskine kars1 6nlemler

Viriis; salgi, salya, tily, diski partikiilleri, havadaki damlaciklar ya da toz
araciliglyla insana bulasabilir. Bu yiizden yiiz, g6z, solunum yollar1 korunmalidir.
Ozellikle enfekte hayvanlarla direkt temasi olanlarm, N95 ya da benzeri filtreli
maske/respirator/uygun solunum korumasi kullanmasi 6nerilmektedir.

8.2.5. Hayvan iiriinlerinin giivenli kullamim ve gida giivenligi

Eger kanath veya siit veren hayvanlardan (6rnegin siit inegi) ya da diger
potansiyel kaynaklardan elde edilen iiriinler (et, yumurta, siit vb.) kullanilacaksa bu
iirlinlerin 1y1 pisirilmesi/pastorize edilmesi onemlidir. Cig yumurta, ¢ig siit / siit tirlinleri
ya da yeterince pismemis et tiiketiminden kagmilmalidir.

8.3.Insanlar Aras1 Bulasmay1 Onlemek I¢in Alinacak Tedbirler
8.3.1. Hasta/siipheli Kkisilerle temasin sinirlandirilmasi

Eger kisi influenza benzeri solunum yolu enfeksiyonu belirtileriyle (ates,
okstirtik, solunum gii¢liigii vb.) sahip ve enfekte bir canli ile siipheli/kesin temas dykiisii
varsa bu kisiyle temas minimalize olmali; ev i¢i temaslarda hasta kisi miimkiinse
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digerlerinden ayr1 bir odada izole olmalidir. Ayrica hastanin Oksiiriirken ya da
hapsirirken agiz/kisilerini bir mendille kapatmast; kullanilan mendillerin hemen uygun
sekilde atilmas1 gerekir. Hasta kisinin kisisel esyalar1 (bardak, tabak, havlu, nevresim
vb.) bagkalariyla ortak kullanilmamalidir.

8.3.2. Maske, hijyen ve koruyucu énlemler

Hasta ya da siipheli kisiyle yakin temas s6z konusuysa, 6zellikle solunum yolu
ile bulagma ihtimali goz Onilinde bulundurulmas: sebebiyle maske takilmasi
onerilmektedir. Ellerin sik sik yikanmasi veya alkol bazli el dezenfektani1 kullanima,
ortak kullanilan ylizeylerin temizligi ve diizenli dezenfeksiyonu saglanmalidir.
Ozellikle yiizeylere, kap1 kollarma, esyaya dokunduktan sonra hijyen saglanmal; kirli
giysi, havlu, yatak takimi gibi potansiyel kontamine materyaller ayr1 toplanmali ve
uygun sekilde temizlenmeli veya yikanmalidir. Bu, ev i¢i bulas1 azaltabilir.

8.4.Genel Onlemler
8.4.1. Saghk durumu ve bulgularin takibi, bildirim sistemi

Eger riskli bir temas olmussa (hasta kanatli hayvanlara, potansiyel kontamine
ortam vb.) kisi, son maruz kalmadan itibaren yaklasik 10 giin siireyle solunum yolu
enfeksiyonu belirtileri (ates, Oksiiriik, nefes darligi), goz iltihabi, konjonktivit gibi
bulgu ve semptomlarin gelisimi agisindan kendisini takip etmelidir. Belirtiler goriiliirse
miimkiinse en yakin hastaneye bagvurmali; gerekli izolasyon ve tedavi uygulanmalidir.
Hasta oldugu dogrulanan kisiler baska insanlarla temastan kaginmali; toplu tasima,
kalabalik alanlar gibi ortamlardan uzak durmalidir.

8.4.2. Egitim

Insanlar, ozellikle yiiksek riskli kisiler (kiimes/tavuk ciftligi calisanlari,
veteriner hekimler, hayvan pazarlarinda ¢alisanlar vb.) Avian Influenza viriisiiniin bulas
yollari, korunma yontemleri, KKE kullanimi, temizlik-dezenfeksiyon gibi konularda
bilgilendirilmeli ve egitilmelidir. Bu sayede hem hayvandan insana hem de insandan
insana bulas riski azaltilabilir.

Profesyonel olarak c¢iftlik, kiimes, hayvan {iretimi vs. ile ugrasanlar
isveren/yetkili kurumlarla birlikte calisma kosullar1 degerlendirilerek bir saglik
giivenligi plani olusturulmali; risk analizi, koruyucu tedbirler ve hasta/temash izlemi
protokolleri, gerekli miihendislik/calisma diizenleri (ventilasyon, temizlik, atik
yonetimi vs.) bu plana dahil edilmelidir.

Resmi saglik otoriteleri, halk saglig1 birimleri ile temas kurularak 6zellikle risk
donemlerinde bilgilendirme, koruyucu ekipman temini ve bulas kontrol protokollerini
dikkatli uygulamalidir.
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8.5.Diger onlemler

8.5.1. Uluslararasi Giris Noktalarinda Olas1 Vakanin Goriilmesi Durumunda
Almacak Onlemler

Uluslararasi Giris Noktalarinda (havalimanlari, limanlar ve kara hudut kapilari)
olas1 vaka ile karsilagilmas1 durumunda, kesin teshis ve tedavi amaciyla 112 Acil Saglik
Hizmetleri ambulans1 vasitasiyla hastaneye sevk edilir. Vakanin seyahat ettigi tasitta
iki sira On, iki sira arka ve ayni siradaki yolculara temasli takip kurallart uygulanir
(°5.1.Temaslh Yonetimi’ basligina bakiniz). Olast vakanin seyahat ettigi tasitin
mirettebatina bilgilendirme yapilir.

8.5.2. Hayvanlarda karantina onlemleri

Karantina, Avian Influenza pozitifligi tespit edilen veya itlaf gerceklestirilen
bolgede hastaligin yayilmasini Onlemek i¢in uygulanan bir izolasyon yoOntemidir.
Amag, virlisin hayvanlardan insanlara veya insanlardan insanlara bulagmasini
engellemektir.

Karantina bolgesinin belirlenmesi:

Eylem: Tarim ve Orman Bakanlgi ile koordineli sekilde, Avian Influenza vakalarmin
veya itlafin gergeklestigi alan (6rnegin, kiimes, ¢iftlik veya koy) belirlenir. Genellikle,
vaka tespit edilen nokta merkez alinarak yaricapt 10 km’lik bir karantina bolgesi
olusturulur.

Kriterler: Bolge, vakanin yogunluguna, hayvan hareketliligine ve cografi kosullara
bagli olarak belirlenir. Ornegin, gd¢men kuslarin gecis yollar1 veya su kaynaklarinin
yakinlig1 dikkate alinabilir.
Ekip: Saglik Bakanligi ile Tarim ve Orman Bakanligi’ndan uzman ekipler, yerel
yonetimlerle birlikte calisir.

Karantina uygulamalari:
e Hayvan hareketliligi kisitlamasi: Karantina bdlgesine kanatli hayvan giris-

cikis1 yasaklanir. Canli hayvan pazarlari kapatilir ve nakliye araglar1 denetlenir.

e Insan hareketliligi: Gerektiginde, yiiksek riskli bolgelerde insan hareketliligi
kisitlanabilir. Ornegin, itlaf ekipleri disindaki kisilerin bolgeye girisi
sinirlandirilir.

e Siire: Karantina genellikle 21 giin (viriisiin kulugka donemi ve bulas riski
dikkate alinarak) siirer, ancak vaka durumuna gore uzatilabilir.

o Bolgeye giris-cikis noktalarinda kontrol noktalar kurulur. Saglik personeli,
bu noktalarda bilgilendirme ve tarama yapar (Ornegin, ates Ol¢iimii veya
semptom sorgulamast).

Izleme ve denetim
e Saglik personeli, karantina bolgesindeki bireyleri giinliik olarak izler. Temaslh
listeleri diizenli giincellenir ve semptom gelisimi takip edilir.
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e Raporlama: Yeni vaka veya siipheli durumlar derhal Saglik Bakanligi’na
bildirilir.

8.5.3. Dezenfeksiyon

e® Dezenfeksiyon, virlisiin ¢evresel yiizeylerde ve ekipmanlarda tutunmasini ve
yayilmasini &nlemek igin yapilir. Avian Influenza viriisii, uygun kosullarda
ylizeylerde saatler veya glinlerce aktif kalabilir.

Dezenfeksiyon alanlari:
Saglik personelinin kullandig1 ekipmanlar (6rnegin, KKE’ler)

e Kiimesler, ahirlar, hayvan barinaklari.
e ({tlaf alanlar1 ve gevresi.
e Hayvan tasimaciliginda kullanilan araglar ve ekipmanlar.

Tarim ve Orman Bakanligi ekipleri, temizlik ve dezenfeksiyon islemlerini
yiriitiir; saglik personeli ise koordinasyonu saglar ve iglemin etkinligini denetler.

Kullanilan dezenfektanlar:

e Onerilen maddeler: Sodyum hipoklorit (¢camasir suyu), alkol bazl
dezenfektanlar (%70 etanol), klor bazli bilesikler veya viriisidal etkili ticari
dezenfektanlar.

e Yiizeyler, en az 1 dakika temas siiresi olacak sekilde dezenfekte edilir. Sivi

atiklar uygun sekilde imha edilir.
e Yetkili personel, dezenfektanlarin dogru kullanildigindan emin olur ve
calisanlara egitim verir (6rnegin, dogru konsantrasyon ve uygulama teknikleri).

8.5.4. Ozel durumlar

e Su kaynaklar: Viriisiin su kaynaklarina bulagsma riski varsa, su kaynaklari test
edilir ve gerekirse dezenfekte edilir.

e Atk yénetimi: Olii hayvanlar, kontamine materyaller (6rnegin, yem, altlik) ve
kullanilmig KKE’ler ¢ift katli sizdirmaz posetlerde toplanir ve uygun sekilde
imha edilir (6rnegin, yakma veya gomme).

e Yetkili personel, biyogiivenlik onlemlerine uyulmasini saglar ve atik
yonetiminde yerel yonetimlerle is birligi yapar.
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Avian Influenza pozitifligi
veya itlaf bolgesi tespit
edilir

S

Risk Degerlendirmesi:

Temas Sykiisii ve risk
gruplari belirlenir

7~ N\

Bolgedeki hekimler
bilgilendirilir

Koruyucu Onlemler: N

Kisisel koruyucu ekipman Profilaksinin
kullanimu, hijyen degerlendirmesi

kurallaria uyum
r\_/ N—

10 giin boyunca ates,

oksiiriik gibi semptomlar
izlenir

N—

=N

Toplum saghg ile ilgili
calismalar

N

7~ N\

Semptom varsa drnek
alinir ve bildirim yapilir

N

Sekil 1. Avian influenza Tespiti Durumunda Temel Yaklasim Ozeti

8.6.Asilar

Halen, HS viriisii de dahil olmak iizere Avian influenza viriislerine kars1 ticari
olarak satilan bir as1 bulunmamaktadir. Mevsimsel grip asist mevsimsel grip riskini
azaltir, ancak HSN1 Avian Influenzaya karsi koruma saglamaz. Ancak, enfekte veya
potansiyel olarak enfekte kanatlilarla veya diger hayvanlarla ¢alisan veya sik sik temas

eden kisiler, mevsimsel gribe karsi korunmak icin mevsimsel grip asis1 yaptirmasi
onerilmektedir. Mevsimsel grip asis1, mevsimsel gribin yayginligini ve siddetini azaltir.
Ayrica hem insan mevsimsel viriisii hem de Avian Influenza viriisii ile es zamanlh

enfeksiyon riskini azaltabilir.
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Ek 1. Avian influenzaya (Kus Gribine) Maruz Kalmis Kisiler icin
Bilgilendirme Notu

T.C. Saghk Bakanhg
Halk Saghgi Genel Miidiirliigii

Tarih: .../ .../ 202..
Sayn ( )

Bu bilgilendirme notu, Avian influenzaya (Kus Gribine) maruz kalma
ihtimaliniz nedeniyle size gonderilmistir. Bu belge, enfekte hayvanlarla (6rnegin;
kiimes hayvanlari, siit sigirlari, vahsi kuslar veya diger hayvanlar) ya da bu hayvanlarin
riinleriyle (6rnegin; ¢ig siit, et, yumurta) temas durumlarinda bilgilendirme ve
korunma Onlemleri sunmak amaciyla hazirlanmistir. Herhangi bir sorunuz olmasi
durumunda liitfen doktorunuzla iletisime geciniz.

Kus Gribi Nedir?

Kus Gribi, genellikle kanatlilar1 etkileyen fakat nadiren insanlarda da hastaliga
yol agabilen bulagici bir viriis enfeksiyonudur. HSN1, H7N3 ve HIN2 gibi ¢esitli
Influenza A viriisleri tarafindan olusturulur.

Grip virtisleri hizla mutasyon gecirebilir. Bu, virlisiin insanlar arasinda daha
kolay yayilmasina veya daha agir hastalik yapmasina yol acabilir. Bu nedenle, enfekte
hayvanlarla ¢alisan veya temasta bulunan kisilerin halka agik saglik ve gilivenlik
onlemlerine uymasi ¢ok dnemlidir.

Mevcut Riskim Nedir?

Kus Gribi viriisleri kanatlilar arasinda kolayca yayilir; ancak insanlara bulagsma
daha nadirdir. Su an dolagimda olan HSN'1 dahil olmak {izere, cogu Kus Gribi viriisiiniin
insanlara bulasma riski diisiiktiir. Enfekte hayvanlar, hayvansal iiriinler veya kontamine
ortamlarla yakin ve korunmasiz temas sonucu bulasabilir. Risk tasiyan kisiler sunlardir:

e (Ciftlikte calisan, hayvanlara bakan, tasiyan veya isleyenler
e Hayvansal iiriinlerle (et, yumurta, ¢ig siit) ¢aliganlar

e Vahsi kuslar veya yaban hayvanlariyla temas edenler (rehabilitasyon, avcilik
vb.)

Kendimi ve Baskalarim1 Nasil Korurum?
Asagidaki temaslardan biri s6z konusuysa, Vahsi kuslar/yaban hayvanlari
e Kiimes hayvanlar veya biiylikbas hayvanlar
e Hasta veya 6lmiis hayvanlar
e Kontamine ortamlar (agl, ¢iftlik, kiimes, disk1 veya tiiylerle kapl yiizeyler)
e (g siit, yumurta, et gibi hayvansal iirlinler



Lutfen su onlemleri uygulayiniz:

Enfekte hayvanlara ve ortamlarina uzun siireli ve korumasiz temas etmekten
kaginin
Kisisel koruyucu ekipman (KKE) kullanin:
o Eldiven (tek kullanimlik)
o Gozlik veya yliz koruyucu
o N95 veya esdeger maske
o Koruyucu tulum/6nliik ve su gegirmez ayakkabi kilifi
Kullandiginiz ekipmanlar1 temizleyin ve dezenfekte edin

(1/100 sulandirilmis ¢amasir suyuyla)

Ellerinizi sik sik yikaym, miimkiin degilse alkol iceren bir el dezenfektani
kullanin
Temastan sonra 10 giin boyunca belirtiler i¢in kendinizi izleyin

Belirtiler sunlar olabilir:

Ates

Kirmizi veya kasintili gozler

Burun akintisi

Kas agris1

Oksiiriik/Nefes darlig1

Mevsimsel grip asist olunmast da onerilir. Bu as1 Kus Gribine karst korumasa

da ayn1 anda iki farkli viriisle enfekte olma riskini azaltabilir.

Belirti Gelisirse Ne Yapmaliyim?

Derhal bir saglik kurulusuna bagvurun ve Kus Gribine maruz kaldiginizi
belirtin.

Evde kalin, yalnizca saglik hizmeti almak i¢in disar1 ¢ikin.

Diger insan ve hayvanlarla temasi sinirlandirin.

Maske takin, 6ksiiriik ve hapsirma sirasinda agzinizi kapatin.

Ortami diizenli olarak havalandirin, sik temas edilen ylizeyleri temizleyin.

Daha Fazla Bilgi I¢in:

T.C. Saglik Bakanligi — https://hsgm.saglik.gov.tr
184-SABIM, Saglik Bakanlig Iletisim Merkezi

Halk saglig1 otoritelerinin degerlendirebilecegi ek onlemler:

Enfekte hayvanlarla veya ciftliklerle temasta bulunan bireylerin hareketlerinin
siirlandirilmast

Diger hayvanlar ve g¢iftliklerle temastan kaginmalar1 yoniinde uyarilmalidir.
Antiviral profilaksi degerlendirmesi yapilmalidir (bkz. Rehber ilgili boliim).
Kisinin mevsimsel grip asis1 yaptirip yaptirmadigi sorgulanmalidir.

flge Saglik Miidiirliigii ya da Toplum Sagligi Merkezi, aktif izlemi yiiriitiir.
Izlem sikhig1 ve yontemi (giinliik telefonla izlem, yiiz yiize ziyaret vb.) yerel
kosullara ve kaynaklara gore planlanmalidir. Temasli izlem formu doldurulmali
ve ilgili birimlere iletilmelidir


https://hsgm.saglik.gov.tr/
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T.C.SAGLIK BAKANLIGI
HALK SAGLIGI
GENEL MUDURLUGU

Bulagic1 Hastaliklar ve Erken Uyar1 Dairesi Bagkanligi, Solunum Yolu ile Bulasan

Hastaliklar Birimi
T.C. Saglik Bakanlig: Universiteler Mahallesi Sehit Mehmet Bayraktar Caddesi No:3

Cankaya/ANKARA

Telefon: 0 312 565 51 00
Web: https://hsgm.saglik.gov.tr/tr/birimler-8/solunum-yolu-ile-bulasan-hastaliklar-

birimi.html



