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▪ AI salgınları daha sık 
▪ Coğrafi olarak daha yaygın 
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▪ Laboratuvarca doğrulanmış 2050 insan enfeksiyonu

▪ Toplam 12 kuş gribi virüsü alt tipi 

▪ Yeni ortaya çıkan 8 alt tip

▪  A(H7N9),  A(H6N1),  A(H10N8),  A(H5N6),  A(H7N4), 

     A(H5N8),A(H10N3), A(H3N8)

▪ Yeniden ortaya çıkan 4 alt tip

▪  A(H5N1),  A(H7N2), A(H7N7),  A(H9N2)



https://cdn.who.int/media/docs/default-source/influenza/h5n1-human-case-cumulative-table/2024
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▪ Üst solunum yolu infeksiyonu
▪ Orta düzey alt solunum yolu infeksiyonu
▪ Konjunktivit

▪ H7N9 ve H10N8
▪ Ciddi pnömoni
▪ Çoklu organ yetmezliği



Infect Dis Clin N Am 33 (2019) 907–932 

▪ Üst solunum yolu infeksiyonu
▪ Alt solunum yolu infeksiyonu
▪ Ensefalit
▪ ARDS
▪ Çoklu organ yetmezlği



Şiddetli Avian İnfluenza İnfeksiyonu Klinik ve Laboratuvar Bulguları

Kabul klinik bulguları ▪ Ateş 
▪ Öksürük 
▪ Nefes darlığı
▪ Göğüs ağrısı
▪ Miyalji
▪ İshal, halsizlik, baş ağrısı, boğaz ağrısı

▪ Radyografik bulgular
▪ Bilateral yamalı, interstisyel, lober ve/veya yaygın infiltratlar
▪ Buzlu cam opasiteleri
▪ Konsolidasyon
▪ Hava bronkogramları

Kabul laboratuvar bulguları ▪ Lökosit düşük veya normal 
▪ Lenfopeni 
▪ Trombositopeni 

▪ H5N1 mortalitesiyle ilişki:
▪ Nötropeni 
▪ Yüksek alanin aminotransferaz

Hastaneye yatışta 
klinik komplikasyonlar

▪ Solunum yetmezliği
▪ ARDS
▪ Refrakter hipoksemi
▪ Plevral efüzyon
▪ Pnömotoraks
▪ Kalp yetmezliği

▪ Akut böbrek hasarı/renal yetmezlik
▪ Çoklu organ yetmezliği
▪ Septik şok
▪ Rabdomiyoliz
▪ Gebe hastalarda spontan düşük
▪ Yaygın intravasküler koagülasyon
▪ Ensefalit
▪ Bakteriyel ve fungal koenfeksiyon

Hastaneye yatışta 
laboratuvar bulguları

▪ Yüksek laktat, kreatinin kinaz, hepatik 
transaminazlar

▪ Hipoalbüminemi
▪ Lökopeni veya lökositoz

Infect Dis Clin N Am 33 (2019) 907–932 



A/goose/Guangdong/1/96-soyundan gelen clade 2.3.4.4b

2021 yılı
▪ Dünya çapında kuşlar arasında yayılma
▪ Kümes hayvanı salgınları
▪ Çok çeşitli kara ve deniz memeli türlerinin 

enfeksiyonları
▪ Avrupa'da sadece mevsimsel değil, endemik
▪ Afrika'da artan tespitler
▪ Kuzey Amerika ve Güney Amerika’ya yayıldı

2024 yılı
▪ Süt sığırlarında tespit edildi
▪ Sığırlar arasında bulaşmayı gösteren moleküler ve 

epidemiyolojik kanıtlar
▪ Temel adaptif belirteç polimeraz proteinlerinde (PB2)

▪ Enfekte memelilerde 
▪ HPAI A(H5N1) virüslerinde reseptör tercihlerini 

değiştirme seçilim baskısı daha yüksek olabilir

J Infect Dis, 2024;230:533–42 
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▪ Hollanda'da vahşi doğada bulunan, nörolojik belirtileri olan 2 kızıl tilki (Vulpes vulpes) yavrusu
▪ HPAI H5N1 2.3.4.4b clade

▪ Solunum veya nörolojik hastalık belirtileri gösteren hayvanlar için ayırıcı tanı listesinde olmalı



▪ Tek bir çiftlik, vizonlarda
▪ HPAI H5N1 2.3.4.4b clade
▪ PB2 geninde T271A mutasyonu

▪ 20 çiftlikte tilki, Amerikan vizonu ve rakun
▪ HPAI H5N1 2.3.4.4b clade
▪ PB2 geninde E627K ve T271A mutasyonu



25 Mart 2024 30 Ekim 2024 
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▪ ABD eyaletlerinde süt sığırlarında ve kedilerde aynı HPAI H5N1 clade 2.3.4.4b
▪ Enfekte sığırlarda spesifik olmayan hastalık

▪ Azalmış yem alımı ve geviş getirme
▪ Süt üretiminde ani düşüş

▪  Çiğ kolostrum ve enfekte inek sütüyle beslenen evcil kedilerde 
▪ Ölümcül sistemik grip enfeksiyonu 

▪ İnekten-ineğe bulaşma var
▪ Enfekte ineklerin taşındığı çiftliklerde hastalık gözlendi

▪ Türler arası ve memeliden memeliye bulaşmanın önlenmesi için
▪ Yerli üretim hayvanlarında HPAI virüslerinin sürekli olarak izlenmesi



A. Virüsün özellikleri:
▪ reseptör bağlanma özellikleri
▪ genomik özellikler
▪ hayvan modellerinde bulaşma
▪ antiviral tedaviye duyarlılık

B. İnsan popülasyonundaki özellikler:
▪ insan enfeksiyonu
▪ hastalığın şiddeti
▪ popülasyon bağışıklığı (olasılık)
▪ popülasyon bağışıklığı (etki)

C. İnsan olmayan konaklarda virüs ekolojisi ve 
epidemiyolojisi:

▪ hayvanlarda coğrafi dağılım
▪ hayvanlarda enfeksiyonlar

İnfluenza Pandemik Risk Değerlendirmesi
 

https://www.who.int/teams/global-influenza-programme/avian-influenza/tool-for-influenza-pandemic-risk-assessment-(tipra)



https://www.cdc.gov/pandemic-flu/php/national-strategy/influenza-risk-assessment-tool.html
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▪ Mart 2024, süt çiftliği işçisinin sağ gözünde kızarıklık
▪ Sağ gözde subkonjonktival kanama
▪ İnce, seröz akıntı 

▪ Süt inekleriyle yakın temas
▪ İneklerle çalışırken eldiven var 
▪ Solunum veya göz koruması yok

▪ Konjonktival ve nazofaringeal sürüntü örneklerinde
▪ RT-PCR ile her iki örnekte HPAI (H5N1) pozitif
▪ Tüm gen segmentleri, Mart 2024'te Teksas'taki 

süt sığırı virüsleriyle yakından ilişkili
▪ Memeli konaklara viral adaptasyonla ilişkili 

▪ PB2 E627K mutasyonu var

▪ Enfekte bir memeli ile temas yoluyla edinilen ilk A(H5N1) 
insan enfeksiyonu



▪  İki olguda enfekte hayvan teması yok
▪ Indeks hastaya korunmasız maruz kalma 

sonucu kişiden kişiye bulaşma



Aile kümesinde sınırlı, sürekli olmayan kişiden kişiye 
bulaşma



Euro Surveill. 2014 Jun 26;19(25):20837.

▪ Enfekte hayvan teması yok
▪ İndeks vakayla korumasız ve çok yakın 

temas
▪ İki vakadan izole edilen virüs HA 

genlerinin dizileri %100 aynı



https://www.cdc.gov/bird-flu/situation-summary/index.html

▪ H5 kuş gribi
▪ Dünya çapında yabani kuşlarda yaygın
▪ Kümes hayvanlarında salgın
▪ Süt ineklerinde salgın
▪ Süt ve kümes hayvanı işçilerinde insan vakası
▪ Mevcut halk sağlığı riski düşük 
▪ İnsandan insana geçiş yok
▪ Dikkatli izlem



Lancet Infect Dis 2024; 24: e522–31 

▪ İnsanlarda ilk enfeksiyon 
▪ Bildirilen ilk hayvan salgını. 

▪ Örnekleme
▪ Tanı 

ve

▪ Köken 
▪ Bulaşma dinamikleri

▪ Tek Sağlık 
▪ Kontrol stratejileri



Lancet Infect Dis 2024; 24: e522–31
EFSA Journal. 2024;22:e8735
 

▪ Konak türler arasında gelişmiş gözetim

▪ Hızlı tanı ve klinik yönetim

▪ Çiftliklerde sıkılaştırılmış biyogüvenlik

▪ Hızlandırılmış aşı geliştirme

▪ Etkili bir aşılama stratejisi

▪ Hayvanları aşılama

▪ Veterinerlik alt yapısını güçlendirme

▪ Hayvan ve insan sektörleri arasında işbirliği

▪ Güvenli gıda

▪ Küresel iş birliğinin teşvik edilmesi

Kuş gribinde  ‘Tek Sağlık’ Yaklaşımı





https://nmdc.cn/influvar/ 



Nucleic Acids Research, 2024, 52, D798–D807 



https://www.who.int/teams/global-influenza-programme/vaccines/who-recommendations/



https://www.fda.gov/vaccines-blood-biologics/vaccines/vaccines-licensed-use-united-states



https://www.fda.gov/vaccines-blood-biologics/vaccines/vaccines-licensed-use-united-states
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▪ Pandemi öncesi aşılar

▪ Güvenli, güçlü ve geniş koruyucu bağışıklık sağlamalı 

▪ Stoklama ve pandemi hazırlığıyla tutarlı üretim özelliklerine sahip olmalı

▪ Mevcut insan IV'lerine karşı onaylanan aşılarda ilke 

▪ Salgına neden olması beklenen suşun HA glikoproteini için koruyucu antikorları indüklemek

▪ Hangi AIV alt tipinin bir sonraki insan pandemisine yol açacağını tahmin etmek zor

▪ Çeşitli influenza alt tiplerini/suşlarını nötralize etmek için geniş bir spektruma sahip ‘evrensel 
influenza’ aşılarının (UIV) geliştirilmesi amaçlanmalı

Evrensel Grip Virüsü Aşıları Gerekli

Vaccines 2023, 11, 593. https://doi.org/10.3390 



Evrensel Grip Virüsü Aşıları

• Korunan antijenik epitop bölgesi aşıları

• DNA aşıları

• mRNA aşıları

• Nanopartikül veya VLP tabanlı aşılar 

Vaccines 2023, 11, 593. https://doi.org/10.3390 



Sci Transl Med. 2022 July 13; 14(653) 

▪ H1N9, H3N8, H5N1 ve H7N3'ün dört β-propiolaktonla 
inaktifleştirilmiş, LPIAV alt tipinden oluşur

▪ Geniş, heterosubtipik IAV koruması sağlamak mümkün

▪ Klinik geliştirme için umut vadeden bir aday



Science. 2022 November 25; 378(6622): 899–904. 

▪ Çok değerlikli bir aşı

▪ 20 influenza A ve B virüs alt tipi hemaglutinin antijenlerini 
kodlayan, nükleozid modifiye mRNA-LNP aşısı 

▪ Farelerde ve gelinciklerde
▪ Kodlanan 20 antijenin hepsine tepki gösteren, yüksek 

düzeyde, çapraz reaktif ve alt tipe özgü antikorlar 
ortaya çıkardı. 



Nature Medicine | Volume 30 | October 2024 | 2771–2776 

▪ H5N1 clade 2.3.4.4b virüsüne karşı etkili aşıların geliştirilmesi 
halk sağlığı önceliği 

▪ Lisanslı H5N1 aşılarının clade 2.3.4.4b 
A/Astrakhan/3212/2020 virüsüne etkinliği araştırıldı

▪ AS03-adjuvanlı-A/Endonezya clade 2.1

▪ MF59-adjuvanlı-A/Vietnam aşısından clade 1

▪ Non-adjuvan-/ Vietnam aşısından clade 1

▪ Adjuvanlı aşılarda %60-95'lik serokonversiyon

▪ Güncellenmiş H5N1 aşıları mevcut olana kadar köprü aşıları 
olarak yararlı





Sonuç
▪ Günümüzde dolaşan A(H5N1) virüsü;

▪ Ciddi hastalıklara yol açar
▪ Yüksek ölüm oranı
▪ Daha bulaşıcı varyantlara dönüşme potansiyeli
▪ İnsandan insana bulaşması olası görülmemekte

▪ Zoonotik enfeksiyondan şüphelenildiğinde en kısa sürede indeks hasta ve potansiyel temaslılarda 
tam genom tabanlı gözetim 
▪ İnsanlar arasında sessiz bulaşmayı tespit etmek
▪ Adaptif mutasyonların birikmesini önlemek için

▪ Gerçek zamanlı izleme çabalarının dünya çapında entegre edilmesi 
▪ Yeni varyantların erken tespiti ve karakterizasyonunu sağlamak 

▪ Genomik gözetim stratejilerine acil yatırım 

▪ ‘Tek Sağlık’ yaklaşımı

▪ ‘Evrensel İnfluenza Aşıları’ geliştirilmeli
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