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Influenza enfeksiyonu dnemi

Influeanza asisi neden gerekli?

Mevcut Influenza asilari

2023-2024 Influenza asisi giincellemeleri
Endikasyonlari

Koruyuculugu

Guvenligi

Asilama oranlarinin arttirilmasi



1890'lardan bu yana insanlarda influenza virusintn dolasiminin tarihinin zaman cizelgesi
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Son yuzyildaki grip salginlar

Pandemi adi yil
Ispanya gribi 1918-1920
Asya gribi 1957-1958

Hong Kong gribi  1968-1970

Domuz gribi 2009-2010

Sus

HIN1

H2N2

H3N2

HIN1

Salginin supheli Yaklasik 6lum sayisi

kaynagi

Meksika

40-50 milyon

1-2 milyon

500.000-2 milyon

575.000’e kadar

Pathogens 2016, 5, 66; doi:10.3390/pathogens5040066. www.mdpi.com/journal/pathogens
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Haftalar

Sekil 1. Sentinel ILI Siirveyans: kapsaminda alinan numunelerdeki influenza alt tipleri, sayisi ve
influenza pozitiflik yiizdesi, 2022-2023.

*2023/26. hafta resmi tatil olmasi nedeni ile numune alinmamigstir.

https.//grip.saglik.gov.tr/depo/influenza-raporu/2023/Haftalik _Influenza_Grip_Surveyans_Raporu 2023 _25-30._Hafta_ed994.pdf



Influenza Sezonlarinda Tahmini influenza Yiikii
(U.S., 2010-2020)

Olim
12,000-52,000

Hastaneye yatis

140,000-710,000

Hastalik
9,000,000-41,000,000

https://www.cdc.gov/flu/about/burden/index.html| Influenza Division



Y quluenza Sezonlarinda Tahmini influenza Yiikii (U.S., 2010-2020)
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INFLUENZA HASTALIK YOKU (@) o

N a:xf Organization

a Yillik mevsimsel influenza élimleri dnceki
o tahminlerden daha ylksek

YENi TAHMIN
290.000-650.000
(Aralik 2017 itibariyle)

Sadece solunum yolu ONCEKI TAHMIN
iliskili influenza éltimleri 250.000-500.000
— (solunum ve kardiyovaskiiler

gibi diger 6ltiimleri de igerir)

https.//www.who.int/teams/global-influenza-programme/surveillance-and-monitoring/burden-of-disease



Influenza and SARS-CoV-2 virus detections from sentinel surveillance reported to FluNet globally
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the burden of flu 2021-2022

During the 2021-2022 flu season, CDC estimates flu caused:

g million 100,000 9,000

HinesEes flu hospitalizations flu deaths

More than the population of New York City Nearly 300 hospitalizations per day over the About 14 flu deaths per day over the course
course of a year ofayear

v v

per day

300

get vaccinated

www.cdc.gov/flu



Prediction of upcoming global infection burden of N Y()
influenza seasons after relaxation of public health and
social measures during the COVID-19 pandemic:

a modelling study

Sheikh Taslim Ali*, Yiu Chung Lau*, Songwei Shan*, Sukhyun Ryu*, Zhanwei Du, Lin Wang, Xiao-Ke Xu, Dongxuan Chen, Jiaming Xiong,
Jungyeon Tae, Tim K Tsang, Peng Wu, Eric HY Lau, Benjamin J Cowling

Dokuz tlkede
COVID-19 pandemi déneminde alinan 6nlemlerin (halk sagligi ve solunumsal 6nlemler) 2019-2020
influenza sezonunda;

* influenza bulasicihig

* Influenza atak orani
COVID onlemlerinin gevsetilmesi ve grip aktivitesini azaltmak icin kis mevsiminden dnce (Ekim 2022)
proaktif asilama programlariyla yaklasan grip aktivitesinin tahmini
Ekim 2017’den Ocak 2020’ye kadar gozlenen influenza insidans verilerinin uyarlanmasiyla 6ngoruci
model

Lancet Glob Health 2022; 10: e1612-22



Prediction of upcoming global infection burden of
influenza seasons after relaxation of public health and

social measures during the COVID-19 pandemic:

a modelling study

Reduction in transmissibility

Reduction in transmissibility (regression

Reduction in infection or attack rate

(R, analysis) analysis) (simulation analysis)
Reduction inR, % p value (best A Reduction, % Reduction in .. .. .
length) COVID-19 donemi onlemlerl
— —
Mainland  |19.56% [14-37 to 24- 0-0001(27) -0-13(-0-18t0-0-09)  29-98% (19-60t038-66) | 10-26%(2-8 .
Lo PSR At) SGROLEE - SSUEHSIs000) 200RR LI NtadR) i 2019-2020 influenza sezonunda
HongKong |40.55% [3519t045.91)  <0-0001(19)  -0-06 (-0-12t0-0-01)  16-46% (0-05t029:79) | 21.02%)(10- o 5
Taiwan 17:34% |1330t021:38)  0-0006(26)  -0-04 (-0-06t0-0-02)  19-29% (10-99t02658) | 14-31%)11- Bula§|C|I|kta %17 ,3 = /)40,6
South Korea |25-89%[22-53t029-24)  <0-0001(27)  -0-02(-0-07t00-03)  4-95%* (-7-63t016-00) | 5.08%(1-4
Singapore  [23.02% [21.27t02476)  <0.0001(17)  -0-04 (-0-05t0-0-03) 2076% (1732t024-02) | 248040 W\ A alVAIalo %5,1 - %24,8
Japan 20-67% [17:35t023:99)  <0-0001(39)  -0-12 (-0-17t0-0-06)  14-47% (7-99 to 20-41) 7.57%)(3-7 N
Italy 3319% |28-96 t037-42)  <0-0001(28)  -0-09 (-0-14t0-0-05)  23-24% (19-96t026:32) | 13-6694(12-46t0 14.70) -1
Germany  [26:75% [20-60t032:90) 00003 (21)  -0-13 (-0-15t0-0-10)  29-40% (24-95t03353) [ 10-96°%4(10-10t011:61) 3
USA 20-41% |17:39t0 23-43)  <0-0001(24)  -0-10 (-0-12t0-0-09)  31-06% (26:13t035:62) | 7.71%f7-50t07-87) 5

Data are % (95% t” or estimates of coefficients (95% Cl), unless otherwise specified. The percentages of reduction were calculated in different analyses. These analyses were
not done for the UK and Australia, because the COVID-19 pandemic started after their respective influenza seasons had concluded. A=estimate of coefficient. PHSMs=public
health and social measures. Rt=effective reproduction number. *For South Korea, the regression analysis didn’t return a significant reduction.

Table: Estimates of reduction in transmissibility and attack rate of the influenza virus in selected locations and countries during 2020

Sheikh Taslim Ali, Lancet Glob Health 2022; 10: e1612-22



—— Gozlemlenen vaka orani

COVID-19 6nlemleri altindaki donem

Rutin asilama donemleri

Asllama zamani

----- Tek seferlik asilama kapsaminda tahmini influenza gortle orani

— Asilama veya 6nlemler olmadan influenza goriile orani
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Figure 4Prediction of upcoming influenza activity when COVID-19 PHSMs are relaxed in October, 2022, (before the winter season) with proactive vaccination
programmes (one-off vaccination timing, duration, and rate) to mitigate the excess influenza activity in nine locations and countries

Lancet Glob Health 2022; 10: e1612-22



Influenza activity (scaled ILI+ rate)
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Figure 5Prediction of ongoing influenza activity when COVID-19 PHSMs are relaxed in April, 2022, (before the summer season) with proactive
vaccination programmes (one-off vaccination timing, duration, and rate) to mitigate the excess influenza activity in nine locations and countries

Lancet Glob Health 2022; 10: e1612-22
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Ml NUfusun influenza duyarhliginda %10-60'lik bir artis;
2022-23 influenza sezonunda;
4 o zirve siddetinde 1-5 kat artisa ve » "

salgm boyutunda 1-4 kat artisa yol agablllr

Diinya genelinde yaklasan grip mevsimlerinde ENFEKSIYON YUKUNDE ONEMLI ARTIS
POTANSIYELI !!!

Toplumdaki influenza virast enfeksiyonlarinin etkisini azaltmak icin en iyi yol:

INFLUENZA ASI PROGRAMLARININ GUCLENDIRILMESI

Lancet Glob Health 2022; 10: e1612-22



CDC,* 1 Ekim 2022'den 30 Nisan 2023'e kadar asagidakilerin gerceklestigini tahmin ediyor:

24 — 57 milyon
grip olgusu

&

300.000 — 650.000 grip
nedeniyle hastaneye yatis

»
=4
I

12 — 26 milyon grip
nedeniyle doktor ziyareti

& rﬁ
19.000 —58.000 grip
nedeniyle 6lim

https://www.cdc.gov/flu/about/burden/preliminary-in-season-estimates.htm
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PROF. DR. RASIM KUCUKUSTA GOGUS MASTALIKLARS UZM.

"GRIP ASISI YAPTIRMAYIN, ILAC ICMEYIN"
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https://isacoturoglu.com.tr/yorum
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influenza A§|S|  Mevsimsel salgin sirasinda

e Hastane yatislarini

e OlUm oranlarini azaltmaktadir

’g‘ e Saglk calisanlarinin asilanmasi

influenza iligkili hastaneye Bakteriyel enfeksiyonlarda
yatig riski azalir ' komplikasyon igin
Bazi kronik saglik sorunu olan antibiyotik kullanimi azalir

kisiler ve cocuklar dahil ¢ NOZOkOmiyaI bU|a§| azaltir

* |s glich kaybini azaltir

 Hastanede yatan hastalarda mortalite

¢@3
0 - e e o0
0 € oranlarini disirar

: Toplumda influenza
Mevsimsel Influenza ile ] yayilimi azalir

hastalanmayi 6nler | ¢ Mal'VEt Etkin

s ) 4
influenza iliskili hastalik nedeniyle influenza iliskili mortalite orani
hastane masraflari azalir 6nemli 6lclide azalir

Ambrose CS, Influenza Other Respir Viruses 2011 Mar;5(2):67-75.
phskopf LA, Morbidity and Mortality Weekly Report. 2015; 64(30),;818-825.

Preaud ED, BMC Public Health. 2014,;14:813.
Wilde JA, JAMA 1999 Mar 10;281(10):908-13.



INFLUENZA ASISI GEREKLI MI?

Mevsimsel salgin sirasinda

e Hastane yatislarini

 Olim oranlarini azaltmaktadir
Saglik calisanlarinin asilanmasi

* |5 glict kaybini azaltir

* Nozokomiyal bulasi azaltir

Hastanede yatan hastalarda mortalite oranlarini disarar

Maliyet etkin

3 World Health
Organiza tion

~

Areyou a
health worker?

During the COVID-19 pandemic,
it is more important than ever
to protect yourself against flu

Getting the

flu vaccine will
reduce your risk
for flu.
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Influenza Asisi lle Onlenen Tahmini Yuk

the benefits of

Nearly 52% of the U.S. population aged 6 months and older got a flu
vaccine during the 2019-2020 flu season, and this prevented an estimated:

flu vaccination 2021-2022

1 5 Flu vaccination in the U.S. during the 2021-2022 season prevented an estimated:
million et ’
. flu hospitalizations flu deaths - .
sl million million ' y
= 3 i flu hospitalizations flu deaths
_ fluillnesses flu medical visits P
More than the Enough people to fill Equivalent to saving
combined population of Michigan Stadium at the about 17 lives per day ; ; 3
- 3 S More than the combined More than the number Equivalent to preventing About the number of
Kentucky and Kansas University of Michigan over the course of a year number of people who live in of people who live in about 60 hospitalizations per people it would take to fill
Vermont and Rhode Island Austin, Texas day over the course of a year two Boeing 747 airplanes

Genel etkinligin dusuk oldugu bir sezonda bile 6nemli faydalar sagliyor.

https://www.cdc.gov/flu/resource-center/freeresources/graphics/flu-vaccine-protected-infographic.htm
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KORUNMANIN
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HUMAN VACCINES & IMMUNOTHERAPEUTICS

2017, VOL. 13, NO. 7, 1640-1652

https://doi.org/10.1080/21645515.2017.1313375
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Influenza Asilari

Recombinant influenza vaccines
Influenza virus _ Neuraminidase (NA) S i1 A
—> —> —>» A 77
™ Hemagglutinin (HA): main e
RNA genome 99 « [
9 focus for current vaccines ] Intramuscular
Baculovirus
Types
Quadrivalent - 2 influenza A (H1N1 and H3N2)
2 influenza B Yamagata and Victoria lineage A
Inactivated (I1V)
# | ™
Whole virus Split virus Subunit
. T T
3 ks
" .- ';1'11 Live attentuated influenza vaccines (LAIV)
%“1‘ »r.‘_“:‘} Nasal replication required to produce immune response
Grow in eggs Grow in tissue culture Types

Quadrivalent - 2 influenza A (H1N1 and H3N2)
2 influenza B Yamagata and Victoria lineage

e Nasaiod Trivalent: 2 influenza A (H1N1 and H3N2)
& 1 influenza B

spray

Types
Intramuscular Trivalent: 2 influenza A (H1N1 and H3N2) and 1 influenza B
(or intradermal) Quadrivalent - 2 influenza A (e.g., HIN1 and H3N2)
2 influenza B (e.g., Yamagata and Victoria lineage)

Ui

Jake Dunning, Mucosal Immunology (2020) 13:566 — 573. www.nature.com/mi
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Inaktif Influenza Asilari
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INFLUENZA ASILARI

1935

Chorio-allantoic membrane
of eggs used for
cultivation of
flu virus
1940s
Inactivated Egg-based
whole virus
vaccine
developed by
using eggs
1945
The first inactivated
influenza vaccine
licensed in U.S.A.

1960s

MDCK cell line
used for
cultivation of
flu virus

1950s

The Current
egg-based
Technology
developed

2007

The 1* cell culture-based
flu vaccine using MDCK
licensed in EU

2011

The cell
culture-based
flu vaccine
Cell-based using Vero

licensed in EU

The recombinant cell

culture-based flu vaccine

using insect cell

licensed in U.S.A.

HIGH-DOSE
Vaccine

Age 65 or older

NASAL
SPRAY

* Healthy, non-pregnant
* Ages 210 49
* Physician advice
recommended

CDC

RECOMMENDS

Annual flu vaccine
for everyone
6 months & older

“NEEDLE-FREE”
Vaccine

»Ages 18-64

STANDARD
Vaccine

* Infants > 6 months
* Healthy Adults
* Pregnant Women

EGG-FREE
Vaccine

= Severe egg allergic adults

¢ Ages 18 and older

Kim YH, Hong KJ, Kim H, Nam JH. Influenza vaccines: Past, present, and future. Rev Med Virol. 2022 Jan;32(1):e2243
https.//www.nationaljewish.org/conditions/medications/vaccines/influenza-vaccine



Harflerden sonraki rakamlar On ekler

temsil edilen grip virUslerinin sayisini gosterir belirli inaktif influenza asilarina atifta bulunur

) V3 a: adjuvanlanmis 1V icin (allV)
- Uc degerlikli asilar icin 3:
bir A(HIN1), bir A(H3N2) ve bir B (ayni soydan) | p
cc: hicre kultdrd bazh IV icin (ccllV)
. V4 A )
i Dort degerlikli agilar igin 4: ! )

bir A(HIN1), bir A(H3N2) ve iki B (her soydan bir HD: yiiksek doz IV icin (HD-11V)
tane) N )

SD: standart doz IIV icin (SD-IIV)

\ J

*Su anda mevcut olan tim asilar dort degerlikli asilardir, ancak t¢ degerlikli asilara 6zgu bilgileri agiklarken Gg¢ degerlikli
kisaltmalar kullanilr.



Impact of Influenza B Lineage-Level Mismatch

Between Trivalent Seasonal Influenza Vaccines
and Circulating Viruses, 1999-2012

Terho Heikkinen,' Niina Ikonen,” aIJ Background. Influenza B virus strains in trivalent influenza vaccines are frequently mismatched to the circulat-
"Department of Pediatrics, University of Tk ing B strains, but the population-level impact of such mismatches is unknown. We assessed the impact of vaccine

Helsinki, Finland

mismatch on the epidemiology of influenza B during 12 recent seasonal outbreaks of influenza in Finland.

Methods. We analyzed all available nationwide data on virologically confirmed influenza infections in all age groups
in Finland between 1 July 1999 and 30 June 2012, with the exclusion of the pandemic season of 2009-2010. We derived
data on influenza infections and the circulation of different lineages of B viruses during each season from the Infectious
Diseases Register and the National Influenza Center, National Institute for Health and Welfare, Finland.

Results. A total of 34 788 cases of influenza were recorded. Influenza A accounted for 74.0% and influenza B for
26.0% of all typed viruses. Throughout the 12 seasons, we estimated that 41.7% (3750 of 8993) of all influenza B infec-
tions were caused by viruses representing the other genetic lineage than the one in the vaccine. Altogether, opposite-

1999-2012 yillari arasinda 12 influenza sezonunda gelisen tum influenza B

enfeksiyonlarinin %42’si (3750/8993) trivalan asi iceriginde bulunmayan tiple

meydana gelmis

Clin Infect Dis 2014 Dec 1;59(11):1519-24.




ORIGINAL RESEARCH article

Front. Microbiol., 11 November 2021
Sec. Virology
Volume 12 - 2021 | https://doi.org/10.3389/fmicb.2021.737216

Influenza B Lineages Have More in Common Than Meets
the Eye. Trivalent Influenza Vaccines Trigger Heterotypic
Antibodies Against Both Influenza B Viruses

@ Laura Sanchez-de Pradal?” Silvia Rojo-Rello'? Marta Dominguez-Gil®® Eduardo Tamayo-Gémez*

Raul Ortiz de Lejarazu-Leonardo? José Maria Eiros!23 lvédn Sanz-Mufioz?

1 Department of Microbiology, Hospital Clinico Universitario de Valladolid, Valladolid, Spain




ORIGINAL RESEARCH article

Front. Microbiol., 11 November 2021
Sec. Virology
Volume 12 - 2021 | https://doi.org/10.3389/fmicb.2021.737216

Influenza B Lineages Have More in Common Than Meets
the Eye. Trivalent Influenza Vaccines Trigger Heterotypic
Antibodies Against Both Influenza B Viruses

* Her iki influenza B soyu arasindaki heterotipik reaktivite yaygin

* Ancak, her zaman homolog yanittan daha dusuk
> Uc degerlikli influenza asilariyla asilama, her iki soya karsi capraz reaktif antikorlar

ortaya cikarir, ancak bu yanit, uyumsuzluk durumunda uygun bir serolojik koruma

saglamak icin yeterli olmayabilir.



2000-2001'den Bu Yana ABD Mevsimsel Grip Asilari

Sezona gore mevcut benzersiz Urun sayisi
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Doért Degerlikli inaktif influenza Asilari (11V4) — Standart Doz (SD) — Yumurta Bazli

(0,5 ml’de viriis bileseni basina 15ug HA; 0,25 ml’de viriis bileseni basina 7,5ug HA)

Ticari isim (Uretici) Mevcut sunumlar Onaylanmis yas grubu Yas grubuna gore doz
Afluria dort bilesenli 0,5 ml 6nceden doldurulmus siringa => 3 yas* > 3yas—0,5ml*
>eqirus 5 ml cok dozlu flakon* >6 ay (igne/siringa)*

18-64 yas (jet enjektor) 6-35ay - 0,25 ml*

Fluarix dort bilesenli 0,5 ml 6nceden doldurulmus siringa =6 ay >6 ay—0,5 ml
GlaxoSmithKline

FluLaval dort bilesenli 0,5 ml 6nceden doldurulmus siringa =6 ay >6 ay—0,5 ml
GlaxoSmithKline

Fluzone dort bilesenli 0,5 ml 6nceden doldurulmus siringa >6 ayd > 3 yas—0,5ml°

Sanofi Pasteur
0,5 ml tek dozluk flakon >6 ay’ 6-35 ay — 0,25 ml veya 0,5 ml9
5 ml cok dozlu flakon* >6 ayd

*Koruyucu madde olarak timerosal icerir

*Afluria kuadrivalan igin onaylanmis doz hacmi, 6 ila 35 ay arasi ¢ocuklar igin doz basina 0,25 ml ve = 3 yas i¢in 0,5 ml’'dir. Ancak, 0,25 ml’lik 6nceden doldurulmus
siringalar artik mevcut degildir. 6 ila 35 ay arasi ¢cocuklar igin, ¢ok dozlu bir flakondan 0,25ml’lik bir doz alinmahdir.

SProspektise gore Fluzone kuadrivalan su anda 6 ila 35 aylik cocuklar icin doz basina 0,25 ml veya 0,5 ml olarak onaylanmistir. Ancak, 0,25 ml’lik dnceden doldurulmus
siringalar artik mevcut degildir. Bu yas grubundaki ¢ocuklar icin 6nceden doldurulmus bir Fluzone kuadrivalan siringasi kullaniliyorsa, doz hacmi doz basina 0,5 ml
olacaktir.
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NDC33332-323-03 H
Infl _ Influenza Vaccine : .
uria® Quadrivalent 2023-2024 Formula & e
2023-2024 Formyla * . J H | s i
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Influenza Virus Vaccine

‘. Fluarix®° Quadrivalent
—

NDC 49281-639-15 2023-2024 Formula

Inﬂuenza Vaccine For 6 months of age and older
s For intramuscular injection only
Fluzone® Quadrivale
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- —

5 mL Multi-Dose Vial
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For 6 months of age and older

For intramuscular injection only

Influenza Vaccine
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= SmL Multi-Dose Vial ¥

= Influenza
5):':7.22',,13 zes SANOFI PASTEUR w7

= Quadrivalent .
= (ontains Preservative Y




Doért Degerlikli inaktif influenza Asilari — Standart doz (SD) — Hiicre Kiiltiirii Bazh (ccllV4)

(0,5 ml’de viriis bileseni basina 15ug HA)

Ticari isim Mevcut sunumlar Onaylanmis yas grubu Yas grubuna gore doz
Uretici
Flucelvax Dortdegerlikli | 0,5 ml 6nceden doldurulmus siringa =6 ay >6ay—0,5ml*
Seqirus

5 ml cok dozlu flakon* =6 ay

*Koruyucu madde olarak timerosal icerir

\
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:.”‘f iy ﬁ
MTMM zree | NDC70461-423-19 )
| .:. 5 mL Multi-dose Vial g Onl
M Huenza Vacc l ne ;m USE In persons 6 monthg of age an old Seqirus‘
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Flucelvax Kuadrivalant (ccllV4) - Guncellenmis Yas Endikasyonu

* Hlcre kultara bazli dort degerlikli inaktive edilmis grip asisi, cclliV4
* Mayis 2016—4 yas ve Uzeri icin onaylanmistir
* Etkililik/glivenlik esas alinarak 218 yas

* Immuinojenite/glivenlige dayah olarak 4 ila 17 yas arasi

Mart 2021 —etkinlik/glvenlik temel alinarak 2-17 yas arasi icin onaylandi

Ekim 2021—imm{unojenisite/glivenlik temel alinarak 6 ila 23 ay arasindaki cocuklar icin

onaylandi

Artik 6 ay ve Uzeri icin onaylanmistir

Doz hacmi tum yas gruplariicin 0,5 mL'dir



Ticari isim Mevcut sunumlar

(0,7 ml’de viriis bileseni basina 60ug HA)

Doért Degerlikli inaktif influenza Asilari - Yiiksek Doz (HD-11V4) — Yumurta Bazli

Onaylanmis yas grubu Yas grubuna gore doz
Uretici
Fluzone Yiksek Doz 0,7 ml 6nceden doldurulmus siringa =65 yas
Dort bilesenli

Sanofi Pasteur

>65 yas— 0,5 ml

:"m Influenza Vaccine -
- Fluzone® High-Dose 3

i
| | ™3 F|
SANOFI PASTEUR wp l

NDC 49281-123-65 2023-2024 Formula
For Intramuscular

rin 10 Single-Dose
Injection Only Prefilled Syringes

0.7 mL each

P\_ ‘7"5"

="» Influenza Vaccine
Fuzone® High-Dose
Quadrivalent

SANOF| PASTEUR wgp |
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Adjuvanlanmis Dort Degerlikli inaktif influenza Asilari (allvV4) — MF59 adjuvaniyla standart doz— Yumurta Bazl

(0,7 ml’de viriis bileseni basina 60ug HA)

Ticari isim Mevcut sunumlar Onaylanmis yas grubu Yas grubuna gore doz
Uretici
Fluad dort bilesenli 0,5 ml 6nceden doldurulmus siringa =65 yas >65 yas— 0,5 ml
Seqirus
NDC 70461-123.03
2023 - 2024 Formulg
FORADULTS
65 vears
AND OLDER
=5 §
¥
;or Inu.—,mu“m’ Injecy 7‘}
B (;nolys e $ingle-dose, Df:rf:::;d Syringes ‘
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SRS N Ol S
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Rekombinant Dort degerlikli IV (RIV4) — Rekombinant HA
(0,5 ml’de viriis bileseni basina 45ug HA)

Ticari isim Mevcut sunumlar Onaylanmis yas grubu Yas grubuna gore doz
Uretici

Flublok dort bilesenli 0,5 ml 6nceden doldurulmus siringa =>18 yas >18 yas— 0,5 ml
Sanofi Pasteur

NDC 49281-723-10
Influenza Vaccine

FLUBLOK® Quadrivalent
2023 / 2024 Formula

10 Single-Dose R onl
Prefilled Syringes K =

0.5 mL each

For 18 Years of Age and Older

For Intramuscular Administration Only

SANOF| PASTEUR g

e ——




11IV4 ve RIV4A'Un yonetimi

* [IV4 ve RIV4 IM uygulanir.

* Buyuk cocuklar ve yetiskinler icin deltoid tercih edilen boélgedir.

* Bebekler ve klclk cocuklar icin uyluk on tarafi tercih edilen bolgedir.

* RIV4, =18 yas icin lisanshdir, <18 yas cocuklar ve ergenlerde
kullanilmamalidir.

* HD-IIV ve allV, , =65 vyas icin lisanslidir, <65 yas kisiler icin

kullanilmamalidir.



Dért degerlikli Canli Zayiflatilmis influenza Asisi (LAIV4) — Yumurta bazli

(10 floresan odak linitesi/0,2 ml igerir)

Ticari isim
Uretici

Mevcut sunumlar

Onaylanmis yas grubu

Yas grubuna gore doz

FluMist dort bilesenli
Astra Zeneca

0,2 ml 6nceden doldurulmus tek
kullanimlik nazal sprey

2 — 49 yas arasi

Her burun deligine 0,1 ml
(toplam 0,2 ml)
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LAIV4'Un yonetimi

* LAIV4, 0,2 ml asiiceren 6nceden doldurulmus, tek kullanimlik, intranazal olarak uygulanur.
* Toplam iceriginin yarisi, alici dik konumdayken ilk burun deligine puskartular.

* Ekteki bollcl klip cikarilir ve dozun ikinci yarisi diger burun deligine uygulanir.
* Asi yapilan kisi uygulamadan hemen sonra hapsirirsa doz tekrarlanmamalidir.

* Asinin nazofarengeal mukozaya ulasmasini engelleyebilecek burun tikanikligi mevcutsa,

asinin ertelenmesi dustinulmeli veya yasa uygun baska bir asi uygulanmalidir.



Yas Grubuna Gore Grip Asilari, U.S., 2023—-24 Grip Sezonu

0-6ay 6-23ay 2-17 yas 18—-49yas 50-64yas =65 yas

oz St e

|
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Her yil grip asilari DSO tarafindan énerilen viris turlerini icerek sekilde hazirlanmaktadir.

Process of influenza vaccine virus selection and development

Se asonal Collection of specimens and disease/epidemiological data D
* * all year round
(? / Diagnosis, virus iso;tion in MD;K, preliminar:anal:siskﬁ Gelecek a§| sezonu Vlruslerl bellrlenme5|-
23] Virus isolation in eggs ours =3 weeks
R "= Ferret antisera production @ . . .
¥ Sl e Kuzey yarim kire icin Subat ayinda

Thorough antigenic and genetic analysis |
4a) Serological studies /

Twesis : v | B e Gliney yarim kire icin Eylil ayinda

Review and selection of candidate viruses for vaccine use

1 week *
A * 1-3 weeks
Classical Reassortment of high- @
- reassortment of high- growth viruses using
i\) growth viruses for @ reverse genetics (and
H1N1 & H3N2 full safety testing)
/ 3-4 weeks l 6 weeks
4 I ;

Antigenic and Development of Evaluation of @ Development of Antigenic and
Qa) genetic standardized growth property standardized genetic (@
characterization reagents for @ 3 weeks @ reagents for characterization
of reassortants inactivated vaccines inactivated vaccines of reassortants

4 weeks 6 weeks 6 weeks 4 weeks

k Availability of vaccine viruses and standardized reagents J



Kuzey Yarim Kirede 2023-24 Sezonu Influenza Asi Icerigi

Yumurta bazlh grip asilari (I11V4 ve LAIV4 iceren):
A/Victoria/4897/2022 (HIN1)pdmO09 benzeri virls (Glncellenmis),
A/Darwin/9/2021 (H3N2) benzeri viris,
B/Austria/1359417/2021 (B/Victoria soyu) benzeri virUs,
B/Phuket/3073/2013 (Yamagata soyu) benzeri virus.

Hicre kultiri bazlh inaktive (ccllV4) ve rekombinant (RIV4) influenza asilari:
A/Wisconsin/67/2022 (H1IN1)pdmO09 benzeri virils (Glncellenmis),
A/Darwin/6/2021 (H3N2) benzeri virus,

B/Austria/1359417/2021 (B/Victoria soyu) benzeri viris
B/Phuket/3073/2013 (Yamagata soyu) benzeri bir viris.

https://www.who.int/news/item/24-02-2023-recommendations-announced-for-influenza-vaccine-composition-for-the-2023-2024-northern-hemisphere-influenza-season



Glney Yarim Kiirede 2023-24 Sezonu Influenza Asi Icerigi

Yumurta bazlh grip asilari (I11V4 ve LAIV4 iceren):
A/Sydney/5/2021 (HIN1)pdmO09 benzeri virls,
A/Darwin/9/2021 (H3N2) benzeri viris,
B/Austria/1359417/2021 (B/Victoria soyu) benzeri virUs,
B/Phuket/3073/2013 (Yamagata soyu) benzeri virus.

Hicre kultiri bazlh inaktive (ccllV4) ve rekombinant (RIV4) influenza asilari:
A/Sydney/5/2021 (H1N1)pdmO09 benzeri virus,

A/Darwin/6/2021 (H3N2) benzeri virus,
B/Austria/1359417/2021 (B/Victoria soyu) benzeri viris
B/Phuket/3073/2013 (Yamagata soyu) benzeri bir viris.

https://www.who.int/news/item/24-02-2023-recommendations-announced-for-influenza-
vaccine-composition-for-the-2023-2024-northern-hemisphere-influenza-season



Centers for Disease Control and Prevention

MMWR Morbidity and Mortality Weekly Report

Recommendations and Reports /Vol. 72 / No. 2 August 25,2023

Prevention and Control of Seasonal Influenza with
Vaccines: Recommendations of the Advisory
Committee on Immunization Practices —
United States, 2023-24 Influenza Season




Asi Onerilen Gruplar

UPDATED I N FLU E N ZA * Temel 6neri (degismedi):
2023-2024

VACCINE RECOMMENDATIONS * Kontrendikasyonu olmayan 6

ay ve Uzeri tum kisilere yilhk

Look for specific updates, including:

3 vaccines preferentially recommended for grip asisi yapilmasi dnerilir.
people 65 and older

Vaccine composition updated to better protect
against flu viruses expected to circulate this season

e Arz sinirhysa ACIP bildirimindeki

CDC recommends everyone 6 months
and older get an annual flu vaccine oncelik gruplarina uygulanmaldir.

bit.ly/rr7101a1 WWR

AUGUST 26, 2022

Grohskopf LA, MMWR Recomm Rep 2023;72(No. RR-2):1-25. DOI: http://dx.doi.orq/10.15585/mmwr.rr7202a1
https://www.cdc.gov/mmwr/volumes/72/rr/rr7202a1.htm?s_cid=rr7202al1_w



http://dx.doi.org/10.15585/mmwr.rr7202a1

Risk Grubundaysaniz
Her Yil DUzenli Olarak '
Grip Asiniz1 Yaptinniz &

65 Yas ve
Uzeri Kisiler

-
-
o
-

Kronik Hastalig
Olanlar

Hamile
Olanlar Saglik Calisanlar

L

L

BEBEGINIZI Peki ya

HER TURLU TEHLIKEDEN
KORUYORSUNUZ G R I P

Grip. S

gebelikte agir ’

seyredebilir. =

|

Grip asis.
gebelikte
guvenle
kullanilabilir.

Grip asisi gebelikte gripten

korunmada etkili bir
yontemdir. E
" .

®
TC. Saghk Bakanhd

2




Influenza Asisi Onerilen Komplikasyon Gelisme Riski Yuksek Olanlar

* 6-59 ay cocuklar

=> 50 yas tum kisiler

Kronik pulmoner (astim dahil), kardiyovaskdler (izole HT haric), renal, hepatik, norolojik,

hematolojik veya metabolik bozukluklara (DM dahil) sahip cocuk ve eriskinler

Herhangi bir nedenle immunkompremize kisler

Grip mevsiminde gebe olan veya gebe kalacak kisiler

6 ay ila 18 yas arasi aspirin veya salisilat iceren ilac kullanan (Reye sendromu riski)

Huzurevleri ve diger uzun sureli bakim tesislerinde kalanlar

Amerikan Kizilderili veya Alaska Yerlileri.

* Asiri obez olan kisiler (yetiskinler icin VKI>40).



Griple llgili Komplikasyonlar Acisindan Yiksek Risk Altindaki Kisilerle

Yasayan veya Onlara Bakan Kisiler

* Saglik personeli
* Ozellikle de <6 aylik cocuklarin temashlari ev halki temashlari.
* Gribin ciddi komplikasyonlari acisindan daha yuksek riskli tibbi sorunlari olan kisilerin ev

halki temaslilari (26 aylik cocuklar dahil) ve bakicilari.



FLU SHOT  iNrLuENzA

INFLUENZA ASISI
VACCINE




Grip Sezonlarinin Zamani

* Influenza aktivitesinin baslangic ve pik -

14

zamanl mevsimden mevsime

12

10 |

degismektedir.

6

[V . 4

* Baslama zamani cografi olarak da =
HE =

degisiklik gosterebilir. °

Times Month Was Season Peak

October November December January February March April May

Month

* ABD’de, Ekim ayi baslarinda ortaya ¢ikar. ~ 1982-83 ile 2019-20 arasindaki influenza

aktivitesinin pik aylari:

https://www.cdc.gov/flu/about/season/index.html#flu-season



Asllama Zamani

* Sezon boyunca yalnizca tek doz influenza asisina ihtiyac duyan ¢ogu insan icin asilama

ideal olarak Eylul veya Ekim aylarinda yapilmalidir.

* |deal olarak asinin Ekim ay1 sonuna kadar yapilmasi gerekir

* Sezon asisi yapilmamis olanlarin asilarina Ekim ayindan sonra, influenza virusleri

dolasimda oldugu ve son kullanma tarihi gecmemis asi mevcut oldugu slirece sezon

boyunca devam edilmelidir.



Asllama Zamani

e Temmuz ve Agustos aylarinda influenza asilamasi

* Cogu yetiskin (6zellikle =65 yas) ve birinci veya ikinci trimesterdeki gebeler icin, daha
sonra asilamanin mimkin olmayacagi endisesi olmadigi sirece Temmuz ve Agustos
aylarinda asi yapilmasi 6nerilmez.

e 2 doza ihtiyac duyan cocuklar (6 ay ila 8 yas arasi, hi¢ asilanmamis, toplam >2 doz
asilanmamis veya asi gecmisi bilinmeyen cocuklar) asi ¢ciktiktan sonra mimkiin olan en
kisa siirede (as! bulunur bulunmaz) ilk dozu olmalidir.

* Tek doza ihtiyac duyan her yastaki cocuklar ve lG¢lincu trimesterde olan gebeler icin

Temmuz ve Agustos aylarinda asilama dustndulebilir.



Gebelikte Influenza Asis|

* Influenza mevsiminde gebe olan veya gebe olma ihtimali olan kisiler

influenza asisi yaptirmalidir.

* Yasa uygun herhangi bir [IV4 veya RIV4 herhangi bir trimesterde

uygulanabilir.

* LAIV4 gebelik sirasinda kullanilmamalidir. Ancak, dogum sonrasi kullanilabilir.



6 Ay ila 8 Yas Arasi Cocuklar Icin 2023-2024 Influenza Asisi

1 Temmuz 2023 tarihinden once >4 hafta
arayla 22 doz Uc veya dortlu asi

e 2 doza ihtiyaci oldugu belirlenen 8 yasindaki

cocuklarda, 1. dozile 2. doz arasinda ¢ocuk 9

Yapilmamis veya yasini doldurmus olsa bile ikinci doz da

Yapilmig asl gegmisi bilinmiyor

uygulanmaldir.

e >9 vyasindaki kisiler icin tek doz yeterlidir.

MMWR Recommendations and Reports, August 25, 2023,;72(2):1-25.



Influenza ve Yasli Eriskinler (=65 Yas)

Season Overall VE, % 265 yrs
(all ages, viruses, and (all viruses and
vaccine types) vaccine types)
2019-20 39 (32, 44) 39 (9, 59)
2018-19 29 (21, 35) 12 (-31, 40)
2017-18 38 (31, 43) 17 (-14, 39)
2016-17 40 (32, 46) 20 (-11, 43)
2015-16 48 (41, 55) 42 (6, 64)
2014-15 19 (10, 27) 32 (3,52)
2013-14 52 (44, 59) 50 (16, 71)
2012-13 49 (43, 55) 26 (-10, 50)
2011-12 47 (36, 56) 43 (-18, 72)

65 yas ve Uzeri kisilerde grip nedeniyle
agir hastalik, hastaneye yatma ve 6lim

riski yuksektir.

1960'larin basindan bu yana yillik grip

asisiicin hedef nifus.

Grip asilari geng nifusla
karsilastirildiginda genellikle daha az
etkilidir.

CDC, U.S. Flu VE Network,
https://www.cdc.gov/flu/vaccines-work/past-seasons-estimates.html




65 Yas ve Uzeri Yetiskinler Icin Grip Asisi

e Canli zayiflatilmis influenza asisi haric, su anda
ABD'de mevcut olan tim influenza asilari, 265

yas icin onaylanmistir.

SDIIV4

HD-11V4

allvV4

RIV4

* ACIP, 265 yas yetiskinlerin tercihen asagidaki
asilari onermektedir:
* HD-IIV4
e allv4
* RIV4
e Eger bu Uc asidan hicbiri
uygulanamiyorsa, yasa uygun baska bir

grip asisi kullanilmalidir.

Veriler, bu yas grubunda SDIIV4’lere kiyasla HD-11V4, allV4 ve RIV4'ln daha fazla potansiyel faydasini

desteklemektedir. En fazla veri HD-11V3 icin mevuttur; ancak bu asilarin birbirleriyle karsilastirmalari sinirlidir.

ACIP daha once bu yas grubuna yonelik herhangi bir spesifik asi(lar) icin tercihli bir oneride bulunmamisti.




COVID-19 Hastalarinin Asilanmasi

e Orta ve agir derecede hasta kisilerin asilanmasi, akut hastalik iyilesene kadar

ertelenmelidir.

* Hafif derecede hasta veya asemptomatik kisiler icin, hastalik belirtilerini asi

reaksiyonlariyla karistirmamak icin erteleme dusintlebilir.

* Dikkate alinmasi gereken diger hususlar arasinda mevcut grip aktivitesi, alicinin ciddi grip
hastaligi riski, bagisiklik baskilayici ajanlarin kullanimi ve asilama ortaminda baskalarinin

maruz kalma riski yer alir.



Kronik Tibbi Durumu Olan Kisiler

Erigkin As1 Takvimi Ergenlik Asi1 Takvimi Pediatri Ag1 Takvim

Guncellenme tarihi: 6 Haziran 2022

Kronik ronik Kronik Immitinetore Mesick Diger Risk
ASILAR / RISKLER [RURETT o T Diyabet Bébrek KHN MMUNSUPTESE 4\ s pleni soT HIV ve
> Karaciger Hasta/ Tedavi Grubu
ve Alkolizm ' ' Yetmezligi Hastalik

Td/Tdap Her 10 yilda bir tekrarlanir
Influenza Her yil tekrarlanir

KPA13
=l =]

PPA23 =

Hepatit A

=) = = =
LAIV4, bazi durumlarda kontrendike

Hepatit B
Sugicedi
KKK
Meningokok
Hib

IPA

_ Uygulanmasi onerilir.
_ Uygulanmasi belirli kosullara baghdir.

Diger risk faktorleri, endikasyonlar ve yas farktorine gore uygulanmasi onerilir.
_ Kontrendikedir.

Ozel bir 6neri olmayip hastanin ve hekimin istegine gére uygulanabilir.



Bagisiklik Yetmezligi Olan Kisiler

* Yasa uygun lIV4 veya RIV4 uygulanmalidir.

e LAIV4 kullaniimamalidir.

* Bagisikhgi baskilayacak mudahalelerden 6nce veya sonra belirli bir stireye gore

grip asilmasinin zamanlamasi uygun olabilir. (IDSA klavuzu bak)



Yuksek riskli kisilerin bakicilari ve temaslilari

* Yasa uygun herhangi bir 1IV4 veya RIV4

e LAIV4, bagisiklik sistemi ciddi sekilde baskilanmayan (yani korunan bir ortama

ihtiyac duymayan) kisilerin bakicilarina ve temaslilarina verilebilir.

* LAIV4 alan saglik personeli veya hastane ziyaretcileri, asilamadan sonraki 7 giin
boyunca korumali bir ortama ihtiya¢ duyan, bagisikligi ciddi sekilde baskilanmis

kisilerle ilgilenmekten/onlarla temastan kacinmalidir.



Seyahat Edenler Igin

* Tercihen seyahatten >2 hafta 6nce

 Onceki sonbahar veya kis déneminde asilanmamis, grip komplikasyonlari acisindan
yuksek risk altinda olan kisiler, eger tropik bolgelere, organize turist gruplariyla, yolcu
gemileriyle Nisan-Eylul ayinda Glney Yarimkure'ye seyahat etmeyi planliyorlarsa,

e Seyahatinden 6nce Gluney Yarimkdire grip asisi ile asi yapilmasi makul



Influenza’ya etkili antiviraller ve Asilama

* 1IV4 ve RIV4, influenza antiviral ilaclari alan kisilere uygulanabilir.
* Grip antiviralleri LAIV4'ten 6nce veya sonra verilirse LAIV4'lin etkinligini azaltabilir.
* Potansiyel LAIV etkilesimi icin tahmini pencere donemlerinde influenza antiviralleri alan

kisiler, yasa uygun 11V4 veya RIV4 ile yeniden asilanmalidir (ila¢ tedavisinin geciktigi

durumlarda araliklar daha uzun olabilir).

Potansiyel LAIV etkilesimi icin tahmini pencere (prospektiiste
bildirilen yarilanma 6mriine dayali olarak)

Oseltamivir ve Zanamivir LAIV4'ten 48 saat oncesinden 2 hafta sonrasina kadar
Peramivir LAIV4'ten 5 glin 6ncesinden 2 hafta sonrasina kadar
Baloxavir LAIV4'ten 17 glin oncesinden 2 hafta sonrasina kadar

MMWR Recomm Rep. 2022;71(1):1. Epub 2022 Aug 26.



Influenza Asilarinin Diger Asilarla Birlikte Uygulanmasi

* IV4'ler ve RIV4, diger canli veya inaktif asilarla ayni anda veya sirayla uygulanabilir.

* LAIV4 diger canli asilarla es zamanl olarak uygulanabilir. Ayni anda verilmedigi takdirde

LAIV4 ile baska bir canli asinin uygulanmasi arasinda 24 hafta gecmelidir.

* Es zamanl olarak verilen enjekte edilebilir asilar ayri anatomik boélgelere uygulanmalidir.



Influenza ve COVID-19 Asilarinin Birlikte Uygulanmasi

» Saglayicilar, eger uygunsa, ayni ziyarette grip ve COVID-19 asilarini da sunmalidir.

— Buna adjuvanlanmis veya yuksek dozda grip asilari da dahildir; ayri bolgelerden

* Hem influenza hem de SARS-CoV-2 dolasimda oldugundan, her iki asinin da yapilmasi

ciddi hastalik, hastaneye yatis ve 6limun dnlenmesi acisindan dnemlidir.

* Her iki asinin da ayni ziyarette yaptirilmasi,

kisinin asilarini yaptirma sansini artirir.

cdc.gov/coronavirus



Xu et al. BMC Infectious Diseases  (2023) 23:211 BMC Infectious Diseases

https://doi.org/10.1186/512879-023-08158-3

Factors affecting the immunogenicity
of influenza vaccines in human

i@

Qiuyi Xu'", Hejiang Wei?", Simin Wen?, Jiamin Chen', Yuxuan Lei', Yanhui Cheng?, Weijuan Huang?, Dayan Wang®"
and Yuelong Shu'#"*

Asinin koruculugunu etkileyen faktorler:
* Yas
* Cinsiyet
* Kisinin kronik hastalik durumu
e Asi oykusu
e Uygulanan asinin tipi
e Dolasan virlsin tipi/alt tipi
* Asiicerigindeki virtslerle hastalik
olusturan viruslerin benzerligi
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Effectiveness of Seasonal Flu Vaccines from the 2005 - 2023 Flu Seasons

SEASONAL FLU VACCINE EFFECTIVENESS
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*2020-21 flu vaccine effectiveness was not estimated due to low flu virus circulation during the 2020-2021 flu season.
Source: https://www.cde.gov/flu/professionals/vaccination/effectiveness-studies.htm **In a Wisconsin study among patients aged 6 months to 64 years, VE was 54% against medically attended outpatient acute
respiratory illness (ARI) associated with laboratory-confirmed influenza A.

Influenza Division
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Review

Does influenza vaccination attenuate the severity of breakthrough M)
infections? A narrative review and recommendations for further Chock for
research

Jill M. Ferdinands *', Mark G. Thompson ', Lenee Blanton, Sarah Spencer, Lauren Grant, Alicia M. Fry

Influenza Division, Centers for Disease Control and Prevention, Atlanta, GA, United States

> Influenza asisinin influenza siddeti Gzerindeki etkisi?
» 38 calisma
» >6 ay cocuk ve eriskinler

> Laboratuvar konfirme influenza hastalari




Source Age (yr) Season OR (95% CI)

Ariola (2017)  18-49  2013-14:H1  0.63(0.42, 0.93) ——
Arriola (2017) 5064  2013-14:H1  1.05(0.80, 1.37) -
Arriola (2017) 65+ 2013-14:H1  0.63(0.48,0.81) : :
Casado (2018) 65+  2013-15:H1/H3 0.34(0.20, 0.58) —— Laboratuvar kanitl influenza
Joshi (2015) 18+  2013-14:H1/H3 2.89(0.97, 8.60)
Loubet (2016) 18+  2012-15: H1/H3/B 0.50 (0.28, 0.90) —— tanisiyla hastaneye yatirilan
Martinez (2019) 18+ 2010-16:H1  0.68(0.42, 1.10) ——
Martinez (2019) 18+ 2010-16:H3  0.67 (0.41, 1.10) —— ‘L
Martinez (2019) 18+ 2010-16:B  0.57 (0.30, 1.08) e er'§k'n|erde a§'|' olanlarda a315lZ
Segaloff (2018) 18+  2014-15:H1/H3 1.00 (0.30, 3.10) — B
Taylor (2016) 16+ 2006-09: A/B 1.49 (0.68, 3.33) ——= olanlara gore;
Taylor (2016) 16+ 2009-10: H1  0.74(0.50, 1.09) —
Taylor (2016) 16+ 2010-12: AB 1.59 (0.82, 3.03) R N 0
Thompson (2018) 18+  2012-15: H1/H3/B 0.41(0.18, 0.96) - YBU yatista %26 azalma
Total <>
Heterogeneity: 2, = 35.82 (P < .001), /> = 64% | ! ! ' | OR=0.74, %95GA 0.58-0.93
Overall OR= 0.74 (0.58, 0.93) 02 05 1 2 5
Odds Ratio (95% Cl)

Fig. 1. Odds ratios for intensive care unit admission among hospitalized adults with laboratory-confirmed

influenza illness, comparing vaccinated to unvaccinated individuals. Summary odds ratio (95% Cl) is 0.74
(0.58, 0.93).

J.M. Ferdinands, M.G. Thompson, L. Blanton et al. Vaccine 39 (2021) 367



Source

Arriola (2017)

Arriola (2017)

Arriola (2017)

Casado (2016)
Gutierrez-Pizarraya (2012)
Gutierrez-Pizarraya (2012)
Martinez (2019)

Martinez (2019)

Martinez (2019)

Suzuki (2018)

Total

Age (yr)
18-49
50-64

65+
65+
14+
14+
18+
18+
18+
65

-+

Season OR (95% Cl)
2013-14:H1  0.21(0.05, 0.97)
2013-14:H1  0.48 (0.24, 0.97)
2013-14:H1  0.39(0.17, 0.66)

2013-14: H1/H3 0.56 (0.29, 1.06)
2010-11:H1  0.21(0.03, 1.70)
2010-11:B 0.80 (0.70, 0.90)
2010-16:H1  1.02(0.58, 1.79)
2010-16:H3  1.09(0.61, 1.96)
2010-16:B 1.25 (0.54, 2.90)
2012-14: H1/H3/B 0.42 (0.07, 2.48)

Heterogeneity: 75 = 15.45 (P = .08), I* = 42%

Overall OR= 0.69 (0.52, 0.92)

Fig. 3. Odds ratios for death among hospitalized adults with laboratory-confirmed influenza iliness, comparing
vaccinated to unvaccinated individuals. Summary odds ratio (95% Cl) is 0.69 (0.52, 0.92).

— Laboratuvar kanitli influenza
‘
tanisiyla hastaneye yatirilan
-
.— eriskinlerde asili olanlarda asisiz
<
o1 os 1 » |Olanlaragore;
Odds Ratio (95% ClI .
Mortalite oraninda %31 azalma
OR =0.69, 95% Cl 0.52, 0.92

J.M. Ferdinands, M.G. Thompson, L. Blanton et al. Vaccine 39 (2021) 367



Sk Age(yr)  Season  OR(95% Cl) Laboratuvar kanitli influenza
Danier (2019) 6-35 mo 2011-14: H3/B  0.54 (0.39, 0.75) ‘-‘
Jain (2013) 3-8yr 2010-11: H1/H3/B 0.55(0.27, 1.16) —l—'
Kamada (2006) 6mo-13yrs ~ 2000-01:B 052 (0.30,092) —a— tanili cocuklarda asili olanlarda
Ng (2014) 6-17 yr 2009-10:B  2.00(0.19, 20.60)
Total <> .
Heterogeneity: 72 = 1.21 (P = .75), I* = 0% ' ' y : aSiSiZz olanlara gore,
Overall OR= 0.55 (0.42, 0.71) 0.1 05 1 2 10
Odds Ratio (85% Cl)
’ Ates oraninda %45 azalma
Fig. 5. Odds ratios for febrile illness among children with laboratory-confirmed influenza
infection, comparing vaccinated to unvaccinated children. Summary odds ratio (95% Cl) OR = 055, 95% C| 042, 071

is 0.55(0.42, 0.71). Fever was defined as >39C by Danier (2019) and Jain (2013), >39.5C
by Kamada (2006), and 37.8C by Ng (2014).

Bulgular influenza asilamasinin, siddetli influenza virisit enfeksiyonu olan

bireylerde hastaligin seyrini hafifletebilecegini desteklemektedir.

J.M. Ferdinands, M.G. Thompson, L. Blanton et al. Vaccine 39 (2021) 367
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* Asi ile eslesmeyen influenza viruslerinin
baskin oldugu bir sezonda asilama,
cocuklarda kritik ve yasami tehdit eden
influenza hastaligi riskinin
degerlendirilmesi

N=337
Enrolled

Excluded from analysis
4 Unknown vaccination status

3 Vaccination 0-13 days before onset
1 Not eligible (end stage lung disease)

v
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Subjects for VE analyses

Sub-analyses:
38 partial vaccination
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Subjects for primary VE analysis
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Influenza A cases ?
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Subgroup No. of Vaccinated/Total No. (%)

Influenza Positive Influenza Negative

Overall - Full vaccination 69/159 (43) 91/132 (69) : =
Age ;
6 months to 8 years 44/111 (40) 60/91 (66) ¢ =
9to 17 years 25/48 (52) 31/41 (76) : E
Virus subtype or lineage :

Any A(H1N1)pdm09 35/81 (43) 91/132 (69) | =
5A+156K viruses 15/29 (52) 91/132 (69) ; =
5A+187A,189E viruses 6/23 (26) 91/132 (69) : =

Any B lineage 28/64 (44) 91/132 (69) : L
B/Victoria V1A.3 viruses 12/30 (40) 91/132 (69) :

Partial Vaccination 17/107 (16) 21/62 (34) E =
0

20 40 60
Vaccine Effectiveness (%)

80

100

Vaccine Effectiveness®”

% (95% CI)
63 (38 to 78)

66 (35 to 82)
62 (-16 to 88)

64 (34 to 81)
47 (-21 10 77)
78 (41 to 92)
68 (34 to 85)
75 (37 to 90)
63 (11 to 85)

Figure 2. Influenza vaccine effectiveness against critical influenza illness in US children by virus type, 2019-2020.
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No. of Vaccinated/Total No. (%)

Subgroup Influenza
Positive
Disease Severity
Life-threatening illness” 22/57 (39)
Non-life-threatening illness  47/102 (46)

Influenza
Negative

91/132 (69)
91/132 (69)

Vaccine

Effectiveness® %
(95% CI)

. 75 (49 to 88)

57 (24 to 76)

25

o—_—_——_-—_—_—

Vaccine Effectiveness (%)

75 100

Figure 3. Influenza vaccine effectiveness for life-threatening vs non-life-threatening influenza iliness, 2019-2020.

Clin Infect Dis July 2022; 75 (2): 230-238



INAKTIVE ASILAR:
Yapilmamasi ve Dikkat Edilmesi Gereken Durumlar

* influenza asisina daha 6nce siddetli reaksiyon géstermis olanlar (kesin

kontrendikasyon)

vl ddialericiolanl

* Influenza asisi olduktan sonraki 6 hafta icinde Guillian Barre sendromu gelismis
olanlar ?
* 6 ayliktan klictk cocuklar

* Orta derecede ve ciddi hastalik gecirenler (iyilesene kadar asi ertelenmelidir)



Yumurta Alerjisi Olanlar

* Yumurta alerjisi olan 6 ay ve Uzeri tum kisilere grip asisi yapilmalidir. Alicinin yasi ve saglk

durumuna uygun olan herhangi bir grip asisi (yumurta bazli veya yumurta bazli olmayan)

kullanilabilir.

* Yumurta alerjisi, yumurtaya karsi onceki reaksiyonun ciddiyetine bakilmaksizin, grip asisi
icin herhangi bir asi alicisi icin 6nerilenlerin 6tesinde hicbir ek givenlik onlemi

gerektirmez.



Yumurta Alerjisi Olanlar

e Sadece dokuntu oykisu olanlara: Asi Yap !

* Anjiyoodem, solunum sikintisi, israrci kusma veya adrenalin veya acil
tibbi girisim oykisu olanlara: yatakli veya ayaktan saglik kurumunda
mudahele edebilecek saglik personelinin olmasi durumunda yap

* Yumurta alerjisi 6ykusu olanlarda asi sonrasi gozlem suresi ile ilgili kesin

veri yok...0neri 15 dakika

https://www.cdc.gov/mmwr



Guillian Barre: ACIP onerileri

GBS oykusu olan kisilerin tekrar GBS olma olasiligl yuksek

311 GBS hasta 11’inde asi ile tekrar GBS ama es zamanli baska asilar mevcut

Pritchard J et al ) Neurol Neurosurg Psychiatry 2002;73:348-9.

11 yil izlem: 3milyon kisi----107 GBS kisinin tekrar asilanmasinda semptom tekrari

gdzlenmemis

Baxter R et al. Clin Infect Dis 2012,;54:800—4
Grip asisi ile Guillian-Barre sendromu arasinda iliski

— Grip asisindan sonra GBS gelismesi milyonda bir

— Influenza enfeksiyonu ile iliskili tahmini GBS sikligi 100.000 de 4-7



Asi sonrasi ilk 6 hafta icinde GBS oykusii

ONLEM

Genel olarak, asinin yararlari, gribin ciddi komplikasyonlari acisindan daha yuksek

risk altinda olan kisiler icin risklere agir basmadigi strece asi yapilmamalidir.




LAIV Kontrendikasyonlar

Asinin herhangi bir bilesenine (yumurta disinda) veya herhangi bir grip asisinin karsi ciddi alerjik reaksiyon

oykusda.

e Aspirin kullanan cocuk ve ergenler

e 2-4 yas astim tanili cocuklar, ebeveynleri veya bakicilari,

« Immdinsuprese kisiler

« Imminsuiprese kisilerin yakin temashlari ve bakicilari

* Gebelik

* BOS kacagi olanlar

» Koklear implanti olan kisiler (implantasyondan sonra belirli bir stire boyunca mevcut olabilecek BOS sizintisi
potansiyeli nedeniyle)

e Oseltamivir ve zanamivir icin onceki 48 saat icinde, peramivir icin 5 glin ve baloxavir icin 17 glin icinde

influenza antiviral ilacinin alinmasi



Influenza Asisina Ciddi Alerjik Reaksiyon Gecmisi Olan Kisiler
Icin Kontrendikasyonlar ve Onlemler

Daha 6nce gegcirilmis ciddi alerjik
reaksiyonla (orn. anafilaksi) iligkili as

Mevcut 2023-24 grip asilari

SO Yumurta bazlh lIV4'ler ve LAIV4 | cclllV4 RIV4
(herhangi bir degerde)
Yumurta bazli herhangi bir 11V veya LAIV Kontrendikasyon* Onlemt* Onlemt
Herhangi bir cclllV Kontrendikasyon* Kontrendikasyon* Onlemt

Herhangi bir RIV

Kontrendikasyon*

Onlemt

Kontrendikasyon*

Bilinmeyen grip asisi

Alerji uzmani konsultasyonu onerilir




ERISKINLERDE ASILAMA ORANI HEDEFLERI

Asi Grup Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi, Avrupa
Saghkh kisi 2020

influenza > 18 yas eriskin % 70 % 75
Saglk calisanlari % 90

ERISKINLERDE ASILANMA ORANLARI

Asi Grup ABD Avrupa

influenza > 18 yas eriskin % 47.6 % 45.6
> 65 yas % 66.7

www.healthypeople.gov/2020/topics

Stockholm: ECDC; 2015

http://www.cdc.gov/flu/fluvaxview/coverage-1415estimates.htm




Influenza Asilanma Oranlari, 2018 — 2022
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https.//data.oecd.org/healthcare/influenza-vaccination-rates.htm



Haydarpasa Numune Med J 2018;58(3):128-132

Evaluation of Factors Affecting Adult Immunization

“ Doktor onerisi

“ Medyadan bilgilenme
© Memet Taskin Egici', © Beray Gelmez Tas?, © Miifide Arzu Ozkarafakili?, © Giizin Zeren Oztiirk?

1Department of Family Medicine, University of Health Science, Haydarpasa Training and Research Hospital, Istanbul, Turkey
2Department of Family Medicine, University of Health Scienc, Sisli Hamidye Etfal Training and Research Hospital, Istanbul, Turkey

Aginin koruyuculuguna
inanma

100 Asilanmay pozitif etkileyen faktorler
90
80
70 3;2% ~2;2%
60 Sy
50 . Doktorun dneride
= 40 bulunmamasi
30 . Asiya gereksinim
olmadigini diisiinme
20 Asinin glivenili
- guvenilir
10 olmadigina inanma
“ Asinin yararina inanmama
0 i |
Influenza asisi Pnomokok Tetanoz Hepatit B
. Asinin pahali oldugunu
dislinme

Katilimcilarin agilanma durumu Aslanmamayi etkileyen faktrler




Domuz gribi asisi olan dért Isvecli oldu

Domuz gribi asisi tartismalari yeniden tetiklendi. isveg'te agi olan dort kigi 6ldu, ABD'de bir Kisi yuriime yetenegdini kaybetti.

KARATAY YiNER
EIBEB BOZDUF

P ———

O Arsiv O 26 Ekim 2009 Pazartesi 13:28

Prof. Dr. Karatay dan, domuz gribine karsi
“zeytinyagi Onerisi

Prof. Dr. Karatay dan, domuz gribine karsi “zeytinyagi” onerisi

Haberler Gindem




IN AllZ TURK KLINiK MIKROBIYOLOJi VE
o KL|M| INFEKSIYON HASTALIKLARI DERNEG|

HABERLER »

. . .
K L \ M | K Dernegimizden Zorunlu Bir A¢iklama: INFLUENZA'DAN KORUNMAK ICIN NELER YAPILMALI?

Grip Ag1s1 Olmak Degil
Olmamak Tenlikelidir!

TURK KLINIK MIKROBIYOLOJIVE
INFEKSIYON HASTALIKLARI DERNEGI

Influenza'dan Korunmak

i¢in Neler Yapilmali?

‘EN ETKILi KORUNMA YONTEMI ASI’

Influenza'dan korunmak igin alinmasi gereken ilk 6nlemin eylil ayinda yapilan grip asisi oldugunu belirten Azap,
diger korunma yontemlerine iliskin ise sunlari soyledi, “Gripten korunmak icin en etkili korunma yontemi asi
olmaktir. Asinin koruyuculugu da ylizde yiiz degildir. Asi oldum hastalanmayacagim diye kimse diisiinmesin
fakat hastalanmayi engellemese bile asi olan kisilerde hastalik hafif seyreder. Asi disinda genel saglik
onlemlerinin de alinmasi gerekiyor. Viicut direncini iyi tutacak sekilde iyi beslenmek, fiziksel egzersiz yapmak,
iyi uyumak ve stresten uzak durabilmek hastaliktan korunmak icin 6nemlidir. Ugiincii ydntem de gribin
cogaldigi bu haftalarda el temizligine ¢ok dikkat etmektir. Bu bir solunum virtisii ve kisilere yakin temasla,
damlacik yoluyla bulasiyor. Fakat hasta kisilerin damlaciklariyla kirlenmis cansiz yiizeyler dedigimiz kapi kolu,
bilgisayar klavyesi, toplu tasima aracglarindaki tutamacglarda da viriis saatlerce canli kalabiliyor.”



FLORA 2016;21(1):15-20

Risk Altindaki Eriskinlerin Pnémokok ve Influenza
Asilanma Oranlari ve Asiya Karsi Tutumlari

Pneumococcal and Influenza Vaccination Coverage Rates of Adult Patients
at Risk and Their Attitudes Towards Vaccination
Lale OZISIK!, Emre YEKEDUZ', Mine DURUSU TANRIOVER!, Ozant HELVACI',

Nursel CALIK BASARAN!, Serhat UNAL?

! Hacettepe Universitesi Tip Fakultesi, ic Hastaliklar Anabilim Dali, Ankara, Turkiye

2 Hacettepe Universitesi Tip Fakultesi, Infeksiyon Hastaliklan ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dal, Ankara, Turkiye

influenza asi endikasyonu olan hastalarin asilanma

durumlari
Asi
Asiolan  olmayan Toplam
n (%) n (%) n
Influenza
65 yas ve Ustl 32(32.7) | 66 (67.3) 98
65 yas alti risk 11(23.4) e
faktorleri olan pf
Endikasyonu 43 (29.7) 7

olan tum hastalar

60

Yiizde (%)

Influenza asisi

Asilar

Hastalarin asiya iliskin gorusleri

Pnémokok Influenza
n (%) n (%)
Asinin kim tarafindan onerildigi
Diger hekimi 14 (66.7) 25(59.5)
Aile hekimi 4 (19) 8 (19)
Saglkgei 1(4.8) 4 (9.5)
Diger 1(4.8) 3(7.1)
Eczaci 1(4.8) 2(4.8)
Toplam cevap veren 21 42
Asi yaptirmama nedeni
Bilgisi olmadigr i¢in 85 (71.4) 64 (64)
Onerilmedigi icin 26 (21.8) 18 (18)
5(4.2) 10 (10)
= ininin gegtigini dusindugu igin 0 3(3)
tkiden korktugu igin 1(0.8) 2(2)
hastaligi oldugu i¢in 1(0.8) 1(1)
korkusu 1(0.8) 1(1)
1 edemedigi i¢in 0 1(1)
Pomokok asis m cevap veren 119 100




Asilama Oranlarinin lyilestirilmesi

* Yasa dayali stratejiler
* 50 vyas ve Uzeri bir yetiskinle herhangi bir karsilasma, asilama firsati icin kullanilabilir
e Saglayiciya dayali stratejiler
* Yuksek riskli yetiskinleri belirleyen uygulamaya dayali izleme sistemleri, doktorlara 6nleyici kontrol
listelerinin kullanimi gibi asilama oranlarini iyilestirme ihtiyacini hatirlatir . Saglayiciya hatirlatma
sistemleri en etkili
* Hastane bazli stratejiler
* Yuksek riskli hastalar doktorlar, hemsireler, eczacilar ve enfeksiyon kontrol uygulayicilari tarafindan

veya yuksek riskli tanilari ve hasta yasini arastiran bilgisayarh sistemleri tarafindan belirlenebilir.

https://www.uptodate.com



Asilama Oranlarinin lyilestirilmesi

* Toplum temelli programlar
* Halk saghgi departmanlari asilari 6zel olarak tanitip sundugunda asi kapsami
artar
e Bakim kalitesinin bir 6lctisu olarak asilama
 Amerika Bulasici Hastaliklar Dernegi, ABD'de Asilama Kapsamina iliskin bir
Yonetici Ozeti yayinladi; bu 6zet, bakim ve diger kuruluslarda saglik hizmeti
kalitesinin 6nemli bir gostergesi olarak bagisiklamayi tesvik etme ihtiyacini

gosterdi.

https://www.uptodate.com



Review > JAMA. 2000 Oct 11;284(14):1820-7. doi: 10.1001/jama.284.14.1820.

Effect of patient reminder/recall interventions on
immunization rates: A review

P G Szilagyi ', C Bordley, J C Vann, A Chelminski, R M Kraus, P A Margolis, L E Rodewald

Affiliations + expand
PMID: 11025835 DOI: 10.1001/jama.284.14.1820

Figure. Effectiveness of Different Types of Patient Reminder/Recall Systems for All Ages

Combined
Reminder/Recall No. of OR (95% ClI)
System Studies
Postcard 8 1.91 (1.27-2.88) —e&—
Letter 23 2.57 (1.83-3.59) e
Telephone 8 5.562 (3.90-7.79) i ®
Autodialer 4 1.51 (1.18-1.93) —o—
Postcard
and Telephone 1 1.81 (1.11-2.95) e
Tracking
and Outreach 2 3.42 (0.88-13.30) : ® >
All Systems 38 2.50 (2.00-3.13) —
Patient and
Practitioner Prompts 6 3.16 (2.10-4.75) [ ®
0 1 2 3 4 5 6 g
OR (95% Cil)

OR indicates odds ratio; Cl, confidence interval. Error bars indicate 95% Cls.

Hastalara hatirlaticilarin kullanimiyla

ilgili 41 calismanin meta-analizi,

Hatirlatilanlarda asilama oranlarinda

yluzde 80 artis

Tdm uygulamalarda asilama

oranlarinda artis

Telefon hatirlaticilari en etkili ama ayni

zamanda en maliyetli olaniydi.



Influenza asi oranlarinin iyilestirilmesi

Electronic nudges to increase influenza vaccination uptake in Denmark: a nationwide,

pragmatic, registry-based, randomised implementation trial

* Danimarka’da 2022-2023 grip sezonunda, tlke capinda

=> 65 Ustl Danimarka vatandaslari

* Huzurevlerinde yasayanlar ve Danimarka’nin zorunlu resmi elektronik posta sisteminden

muaf olan bireyler haric¢ tutulmus

Veriler Ulke capindaki Danimarka idari saglik kayitlarindan elde edilmis

Birincil son nokta, 1 Ocak 2023 tarihinde veya dncesinde grip asisi yaptiriimasi

Niklas Dyrby Johansen, Lancet March 05 2023;401(10382):1103. Epub 2023 5 Mart.




Influenza asi oranlarinin iyilestirilmesi

* Danimarka’da = 65 yasayan kisi: 1.232.938 kisi
* 691.820 hanedeki 964.870 (%78.3) katilimci rastgele atanmis

* Asilamanin potansiyel kardiyovaskuler faydalarini vurgulayan bir elektronik mektup alan
grupta grip asisi oranlari almayanlara gore daha ylksek (%81 & %80.12; fark % 0.89; p<0.0001)

 Randomizasyon sirasinda ve 14. ginde tekrarlanan mektuplar alan grupta grip asisi oranlari
almayanlara gore daha yuksek (%80.85 & %80.12; fark %0.73; p=0.0006).

* Bu stratejiler, kardiyovaskuler hastaligi olan ve olmayanlar da dahil olmak Gzere asilama
oranlarini iyilestirdi.

» Kardiyovaskiler kazanc cerceveli mektup, 6nceki sezonda grip asisi yapilmamis katilimcilar

arasinda ozellikle etkili bulunmus (p= 0.0002).

Niklas Dyrby Johansen, Lancet March 05 2023,401(10382):1103. Epub 2023 5 Mart.



Influenza asi oranlarinin iyilestirilmesi

* Influenza asisinin potansiyel kardiyovaskuler faydalarini vurgulayan elektronik

olarak gonderilen mektuplar veya hatirlatma amaciyla tekrar gonderilen mektuplar,

Danimarka genelinde asi alimini 6nemli dlcide artird.

Etkinligin boyutu muitevazi olsa da, bu elektronik mektuplarin az midahale

gerektiren, ucuz ve yuksek duzeyde olceklenebilir dogasi, gelecekteki halk sagligi

kampanyalari icin bilgilendirici olabilir.

Niklas Dyrby Johansen, Lancet March 05 2023;401(10382):1103. Epub 2023 5 Mart.



Sonuc olarak

* Influenza virtisii degisen tipleriyle hayatimizda olmaya devam edecek
* Elimizde mevcut koruyuculugu yuksek asilar mevcut
* Asilama oranlarimiz cok distk

* Asila oranlarini arttirmada hatirlatici mesajlar ve doktor onerisi oldukca dnemli



GENG KADIN GOALBALL
MILLI TAKIMIMIZ DUNYA
SAMPIYONU

VOLEYBOL'DA
MILLETLER LiGi
SAMPIYONU OLAN
FILENIN SULTANLARI

5. DEFA DUNYA BUZ PATENi
SAMPIYONLUGUNU KAZANAN
NAZ ARIC

ATLETIZIMDE
DUNYA SAMPIYONU
DILEK KOGAK

VOLEYBOL'DA DUNYA
IKINCISI OLAN
FILENIN GENG SULTANLARI
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| KANALINI GEGEN iLK TURK KADINI
AYSU TURKOGLU

ATLANTIK TEK BASINA GECEN
ILK TURK KADIN YELKENCI
OLMA UNVANINI KAZANAN
BASAK MIRELI
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