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OZET

AMAC: Bu calismada diyabet tanili hastalarda Covid-19 pandemi Oncesi ve
sonrasi influenza ve pndmokok enfeksiyonuna karsi asilanma oranlar1 ve asilanma
gerekliligi hakkinda bilgilerini tespit etmeyi amagladik. ikincil amag olarak; Covid 19
pandemisi siirecinde influenza ve pnOmokok asilarina bakis agilarinin degisip
degismedigini ve asilarim1 tamamlamis hastalarda asilamada etkili olan faktorleri

belirlemeyi planladik.

GEREC VE YONTEM: 10.10.2022 ile 10.04.2023 tarihleri arasinda T.C.
S.B. Istanbul il Saghk Miidiirliigii Prof. Dr. Cemil Tascioglu Sehir Hastanesi,
Endokrinoloji ve I¢ Hastaliklar1 Polikliniklerine basvuran ve I¢ Hastaliklar
servislerinde yatan 18 yas tstii 515 tip 1 ve tip 2 diyabetik hasta ¢alismaya alindi.
Calisma kesitsel olarak yiritildi. Calismaya katilmayr kabul edenlerden
bilgilendirilmis onam alinarak 23 soruluk as1 farkindaligini sorgulayan anket formunu
doktor esliginde doldurmalar istendi. Katilimeilarin sosyo-demografik verileri (yas,
medeni ve egitim durumu), eslik eden hastaliklari kaydedilerek Covid-19 enfeksiyonu
ve bu hastalifin as1 ile dnlenebilirligi konusundaki bilgileri anket ile sorgulandi.
Katilimcilarin Covid-19 pandemisi 6ncesi (2019) ve Covid 19 pandemisi silirecinde
(2020/2021) influenza ve pnémokok'a karsi asilama durumlart sorgulandi. Her iki
dénemde (Covid-19 pandemisi Oncesi ve siirecinde) influenza ve pnomokok’a karsi
asilanma konusunda bilgilerinin olup olmadiginin ve bilgi olmast durumunda bilgi
kaynaginin ne oldugunun (saglik ¢alisani, yakin ¢evre, basin, diger) 6grenilmesine
calisildi. Ayrica, asillanmayir tamamlayan katilimcilarda asilanmada etkili olan
faktorler ve asilanmayan katilimcilarin ise asilanmama sebepleri 6grenilmeye calisildi.
En son olarak Covid-19 pandemisinin hastalarda influenza ve pnomokok’a karsi

asilanma farkindaligini nasil etkiledigi degerlendirildi.

BULGULAR: Calisamaya katilan 515 diyabetik hastanin yas ortalamasi
59,3+11,9 yil ve diyabet siiresi ortalamasi 11,8+6,3 yil idi. Katilimcilarin 198’1 (%38)
erkek ve 36’s1 (%7) tip 1 diyabet hastasiydi. Covid 19 enfeksiyonuna kars1 asilanan
hasta sayis1t 449 (%87) idi. Covid 19 pandemisi 6ncesi (2019 yili) ve siirecinde
(2020/2021 y1l1) influenza asilanma oranlar sirasiyla % 27,7 ve %40,7 idi ve iki y1l

viii



arasinda anlamli istatistiksel fark vardir (p<0.001). Pandemi siirecinde diyabetik
hastalarda influenza asilanma gerekliligi hakkinda bilgisinin %32’den %54’e
yiikselmis olup istatiksel olarak anlamliydi (p<0.001). Covid 19 pandemisi
baslangicina kadar olan bes yil i¢cinde 59 (%11,4) hasta pndmokoka kars1 agilanmasti.
Bir yillik verileri degerlendirildiginde; Covid 19 pandemisi oncesi (2019 yil1) ve
stirecinde (2020/2021 yil1) pndmokok asilanma oranlar1 sirastyla % 4,2 ve % 7,9 idi.
Diyabetiklerin pndmokok asilanma hakkinda bilgisi %15’den %28’e ylikselmis ve
bilgi artisinin istatiksel olarak anlamli saptandi (p<0.001). Asilanma gerekligi
konusunda bilginin ilk ve en 6nemli kaynagi saglik ¢alisanlar olarak belirlendi. Covid
19 pandemisi Oncesi bilgisi olan ancak asilanmayan hastalarin influenza asisinin
yaptirmamanin en 6nemli neden asilamayi 6nemsememek iken pandemisi siirecinde
ise asillanmamanin en 6nemli nedeni asilanmaya bagli yan etkilerinden cekinceleri
oldugu goriildii. Covid 19 pandemisi 6ncesi bilgisi olan ancak asilanmayan hastalarin
influenza asisini yaptirmamalarinin en 6nemli nedeni asiyr ihmal etmek olurken,
pandemi siirecinde as1 olmamalarinin (her iki asilanma igin) en 6nemli nedeninin
asilanmanin yan etkileri konusundaki tereddiitleri oldugu goriildii. Influenza ve
pnomokok asilanma oraninmi artiran faktorler arasinda ileri yas, uzun diyabet siiresi,
eslik eden hastaliklarin varligi, 6nceki influenza ve/veya pnomokok ve Covid 19 as1

uygulamalarin varligi olarak belirlendi.

SONUC: Covid 19 pandemisi siirecinde diyabetik hastalarda influenza ve
pnomokok asilanma oranlar1 ve asilanma bilincini artis oldugu goriildii. Ancak bu
oranlar halen Diinya Saglik Orgiitii'niin (DSO) hedefledigi oranlarin altinda
seyretmekte olup ililkemizde as1 farkindaligini gelistirmeye yonelik planlamalara

ithtiyag vardir.

Anahtar kelimeler: diyabet, covid 19, zatiirre, grip, as1, farkindalik



EFFECT OF COVID-19 PANDEMIC ON AWARENESS OF VACCINATION
AGAINST INFLUENZA AND PNEUMOCOCCUS IN DIABETIC PATIENTS

ABSTRACT

AIM: In our study, we aimed to investigate the information about the
vaccination rates and the necessity of vaccination against influenza and pneumococcal
infection before and after the Covid-19 pandemic among those with diabetes mellitus
(DM). As a secondary purpose; we planned to determine whether their views on
influenza and pneumococcal vaccines have changed during the Covid 19 pandemic
and to determine the factors that are effective in vaccination in patients who have
completed the vaccination.

MATERIAL AND METHODS: Between 10.10.2022-10.04.2023, we
included 515 diabetic patients over the age of 18 who applied to the Istanbul Provincial
Health Directorate, Prof. Dr. C.Tas¢ioglu City Hospital, Endocrinology and Internal
Diseases Polyclinics and were hospitalized in the Internal Diseases wards. The study
was conducted as cross-sectional. Those who agreed to participate in the study,
completed a 23-question questionnaire on their awareness of vaccination, which was
administered by a doctor with informed consent obtained. The questionnaire included
questions about the participants' socio-demographic data, such as age, marital and
educational status, as well as any accompanying diseases. Additionally, the
participants' knowledge of Covid-19 infection and vaccine preventability was
assessed. Vaccination status of the participants against influenza and pneumococcus
before the Covid-19 pandemic (2019) and during the Covid 19 pandemic (2020/2021)
was questioned. In both periods (before and during the Covid-19 pandemic), it was
tried to find out whether the participants had information about vaccination against
influenza and, if there was information, what the source of information (health care
worker, close environment, press, other) learned. Additionally, it was aimed to identify
the factors that influenced participants who completed vaccination against Influenza
and Pneumococcus, as well as the reasons why participants who were not vaccinated
chose not to vaccinate. Finally. it was evaluated the impact of the Covid-19 pandemic

on patients' awareness of vaccination against Influenza and Pneumococcus.
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RESULTS: The study included 515 diabetic patients with a mean age of
59.3+11.9 years and a mean diabetes duration of 11.8+6.3 years. Of the participants,
198 (38%) were male, and 36 (7%) had type 1 diabetes. The number of patients
vaccinated against COVID-19 was 449 (87%). The influenza vaccination rates before
the COVID-19 pandemic (in 2019) and during the pandemic (in 2020/2021) were
27.7% and 40.7%, respectively, showing a statistically significant difference between
the two years (p<0.001). Awareness of the necessity of influenza vaccination among
diabetic patients increased from 32% to 54% during the pandemic, which was
statistically significant (p<0.001). During the five years before the start of the COVID-
19 pandemic, 59 (11.4%) patients were vaccinated against pneumococcus. In the one-
year data evaluation, the pneumococcal vaccination rates before the pandemic and
during the pandemic were 4.2% and 7.9%, respectively. The knowledge of diabetic
patients regarding pneumococcal vaccination increased from 15% to 28%, which was
statistically significant (p<0.001). Health care professionals were identified as the
main source of knowledge regarding vaccination necessity. Patients who had
knowledge of the influenza vaccine but did not get vaccinated before the pandemic
had neglected the vaccination, while during the pandemic, the main reason for not
getting vaccinated was concerns about vaccine side effects. The reasons for not getting
vaccinated (for both vaccines) during the pandemic were concerns about vaccine side
effects, whereas neglecting the vaccine was the main reason before the pandemic.
Factors that increased influenza and pneumococcal vaccination rates included
advanced age, long diabetes duration, presence of comorbidities, and previous
influenza, pneumococcal, and COVID-19 vaccination.

CONCLUSION: During the COVID-19 pandemic, it was observed that there
was an increase in influenza and pneumococcal vaccination rates and awareness of

vaccination among diabetic patients.

Keywords: diabetes, covid 19, pneumonia, flu, vaccine, awareness
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1. GIRIS VE AMAC

Diyabetik hastalar ¢esitli mekanizmalara bagl olarak, dzellikle influenza ve
Pnomokok kaynakli enfeksiyonlara daha yatkindir ve bu hasta grubunda enfeksiyonlar
daha agir seyretmektedir (1,2). Enfeksiyon hastaliklarindan korunmada en etkili,
giivenli, ekonomik ve akilc1 yaklasim bu hastaliklara karst agilanmadir. Calismalar
diyabetik hastalarda influenza ve pnomokok asilarinin hastaneye yatig, mortalite,
morbidite ve saglik maliyetlerinde azalma sagladigin1 gostermistir. Bu nedenle
Tiirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi (TEMD) ve Amerikan Diyabet
Dernegi (ADA) diyabetik hastalarda influenza ve Pnémokok'a kars1 rutin bir asilama
programi onermektedir (3,4). Ancak tilkemizde yapilan birgok ¢aligmada diyabetli
hastalarda asilanma gerekliligi konusunda farkindaligin ve asilanma oranlarinin

gelismis tilkelerdeki oranlarin altinda oldugu saptanmistir (5,6).

2019 yili Aralik ayinda, Cin’in Wuhan, Hubei bolgesinde, klinik tablosu viral
pndmoniye benzeyen, salgina yol acan yeni bir koronaviriis tiiriine bagli bir enfeksiyon
(SARS-CoV-2) tanimlandi. Covid-19 salgininin pandemiye doniismesiyle birlikte
tilkemizde saglik hizmetlerinde birgok degisiklik yapildi ve cesitli donemler igin
karantina karar1 uygulandi. Pandemi doneminde hastanelerdeki poliklinik yiikiiniin
azaltilmasi, servis ve yogun bakim {initelerindeki (YBU) yataklarin Covid-19
hastalarina ayrilmasi ile diyabetikler gibi riskli gruplarin rutin kontrolleri ve bakimi
etkilendi. Covid-19 pandemisi miicadelesinde de salgini kontrol altina alabilmek igin
arastirmalar yogunlukla, hastaligin asis1 ve tedavisinin bulunmasi yoniinde yiiriitildii.
Asilarin {retilmesi ve salgimin kontrol altina alinmasi ile Covid-19 enfeksiyonu,
toplumda bagisiklamanin 6nemi konusunda bir farkindalik olugsmasina sebep oldu.
Rutin poliklinik hizmetlerinde aksakliklar olsa da, Covid-19 enfeksiyonuna
yatkinliklar1 ve enfeksiyona bagl ciddi komplikasyon riski nedeniyle asilanma
kampanyasi ilk olarak en riskli goriilen yash ve diyabetik popiilasyonla baslandi. Bu
stirecte; Covid-19 enfeksyonuna karsi asilanma disindaki bagisiklama hizmetlerinin
aksayabilecegi ve asi ile Onlenebilir hastaliklarda artis olma riski mevcuttu. Ancak
pandemi doneminde diyabetik hastalarla birlikte non-diyabetik hastalarda da, Covid-
19 asisinin yam sira 6zellikle Influenza ve Pndémokok asilarna talep artis1 oldugu

gozlemlendi. Bunun sebepleri arasinda iilkemizde bagisiklamanin aksamamasi igin
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alinan 6nlemler, influenza ve pnémokok asisinin pandeminin baslangicinda Covid-19
semptomlarini azalttigina veya Covid-19 a karst koruyucu olduguna dair inanigin

olmasi ve as1 bilincinde artis olmasi sayilabilir.

Influenza ve pndmokok’a kars1 asilanma diyabetik hastalarin primer saglik
bakimlar1 arasinda olup pandemi doneminde bu saglik hizmetinin nasil etkilendigi tam
olarak ortaya konulmamustir. Klinik pratikte Covid-19 enfeksiyonunun rutin influenza
ve pnomokok’a karsi asilanma kararina etki edip etmedigini anlamak ig¢in
hastanemizin, i¢c hastaliklar1 ve endokrinoloji poliklinigine basvuran ve/veya I¢
Hastaliklar1 Klinigi’ne yatirilan hastalar arasinda kesitsel gozlemsel bir g¢alisma
planladik. Bu ¢alismada diyabet tanili hastalarda Covid-19 pandemi 6ncesi ve sonrast
influenza ve pnomokok’a karsi asilanma oranlar1 ve asilanma gerekliligi hakkinda

bilgilerini tespit etmeyi amagladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. Pandemi tanimi ve COVID-19 pandemisi

Belirli bir toplumda veya mevsimde beklenen bir enfeksiyon hastaligin normal
sikligindan daha fazla goriilmesi salgin olarak tanimlanir. Salgin; yabanci literatiirde
"epidemi” "outbreak” veya "pandemi” olarak farkli sekilde incelensede Tiirk Dil
Kurumuna gore epidemi ve outbreak es anlamli sayilmaktadir. Oysa outbreak daha
lokalize bir bolgede, epidemi daha genis bolgelerde gelisen salgindir. Pandemi ise bir

cok tiilkeyi veya kitalar1 igeren salgindir(7).

COVID-19 pandemisi (“COrona Virus Disease 2019”) bir ¢ogumuzun
hayatindaki ilk pandemi deneyimdir. Insanlarin eve kapanmasina neden olan,
ekonomileri buhrana siiriikleyen bu pandeminin etkeni olan virlis, mevsimsel tist

solunum yolu enfeksiyonu (USYE) etkenleri arasinda yerini aliyor(8).

2.2. Koronaviriusler

Yiizeyinde bulunan S (spike) yapisal proteini sivri ¢ikintilar olusturdugu igin Tagh

virlis - Koronaviriis ismini almakta (latince’de "corona”- "tag”)(9).

Nikleokapsid (N) proteini

Skl

XA A
k 7% RNA
- o )
Membran (M) proteini - ‘rrﬂ
A 8. o [\§ //\ . ini
AL 18 {/ Zarf (envelope; E) proteini

Diken (spike; S) proteini

Sekil 1: Koronaviriisiin sematik yapisi1(10)

Coronaviridae ailesi, Orthocoronavirinae alt ailesi i¢inde yer alan tek zincirli,

zarfli, segmentsiz RNA virlisleri olan koronaviriisler(CoV), pozitif polaritelidirler ve
3



bu ylizden RNA’ya bagimli RNA polimeraz enzimleri yok, ama genomlarinda bu
enzimi kodlarlar. RNA viriislerinin replikasyonunda mutasyonlarin DNA viriislerine
gore ¢cok daha yiiksek olduguna inanilmaktadir. Buda viriise yeni hiicre tiplerini, yeni

tiirleri enfekte edebilme yetenegini kazandirmaktadir.(11)

TAKIM AILE ALT AILE CiNS ALT CiNS
HCoV-229E
a-CoV|
HCoV-NL63
SARS CoV-2

Arteriviridae

Coronaviridae

Torovirinae

Nidovirales

Orthocoronavirinae HCoV-0C43

HCoV-HKU1
SARS-CoV
MERS-CoV

Mesoniviridae

Sekil 2: insan koronaviriislerinin siniflandiriimasi(12)

Orthocoronovirinaea alt ailesi dort cins olarak siiflandirilir: insanlar1 enfekte
eden alfa ve beta CoV, hayvanlar1 enfekte eden gama ve delta CoV (13). insan
koronaviriislerinden (HCoV) dordi (HCoV-NL63, HCoV-HKU-1, HCoV-229E,
HCoV-0C43) genellikle soguk algmlig gibi hafif-orta derece USYE’ye yol agarken;
iki betakoronaviriisiin salginlari, SARS-CoV (severe acute respiratory syndrome
coronavirus - ciddi akut solunum sendromu koronaviriisii) (14-16) ve MERS-CoV
(Middle East respiratory syndrome coronavirus - Orta Dogu solunum sendromu
koronaviriisit) (17,18) son yirmi yilda 10.000'den fazla kiimiilatif vakaya neden

olmustur ve 6liim oranlart SARS-CoV i¢in %10 ve MERS ig¢in %37'dir. (19,20)

Aralik 2019'da Cin'in Hubei kentindeki Wuhan'da nedeni bilinmeyen bir dizi

pnomoni vakasi ortaya ¢iktt ve klinigi bilyiik 6l¢tide viral pndmoniye benziyordu.(21)

3 Ocak 2020'de, Wuhan'da bir hastadan alinan bronkoalveolar lavaj sivisi
(BALF) orneklerinde yeni B cinsi koronaviriislerin (2019-nCoV'ler) ilk tam genomu
tanimland1 ve daha sonra hastalik yeni koronaviriis ile enfekte pndmoni (NCIP - novel
coronavirus-infected pneumonia) olarak isimlendirildi. Filogenetik analiz yapilarak

2019-nCoV'ler, Betacoronavirus 2b soyuna yerlestirildi(22).

Boylece COVID-19'a neden olan SARS-CoV-2 insanlarda hastalik yaptigi

tespit edilen yedinci koronaviris tiirii oldu(23-26).



DSO, 30 Ocak 2022'de SARS-CoV-2'yi "Uluslararast Oneme Sahip Halk
Saghgi Acil Durumu" ilan etti (27,28). Cin’den italya’ya seyahet eden covid tastyicisi
oldugu diisiiniilen iki turist sayesinde virus Avropa kitasina yayilmaya basladi (29).

Italya ilk resmi vakasini 31 Ocak 2020 tarihinde bildirdi(30).

11 Mart 2020 tarihinde Tiirkiye’de ilk covid vakasi bildirildi. DSO, ayn1 tarihte
COVID-19 salginini pandemi olarak ilan etti (31).

Asistanlik siirecimin biiyiik kisminin denk geldigi bu pandemi siireci ve bu siirecte
yasananlar bundan sonraki is ve egitim hayatimdaki onemli bir deneyim olacak.
Amacim Covid-19 pandemisinden 6nce pandemi olarak degerlendirilen bir baska
hastalik — diyabet hastaligindan bahsetmektir. Ve maalesef ¢ogumuz bu hastaligin ve

olusuturdugu saglik sorunlarinin iilkelere getiridigi ekonomik yiikiin farkinda degiliz.

2.3. DIYABETES MELLITUS

g e mea  cabban 000 = Wesam Pt )
783 million o EZf 63 mition o B 6o mition o EXX 260 million "
B2 643 million ¢ | > 46% EZT 57 mitiion I 24% B2 7 mittion I 13% B2 238 million I 27%

increase increase increase increase
B2 537 miltion . 51 million . B0 6 mitlion . EZ 206 milion  ®

IO CITTCTYTTTE I

EXH 55 mition % BT 136 million o BT 152 million o
EZ3 33 mition ?34 ° BT 95 million l I87/° EZT 113 miliion |68/°
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EZA 24 mition . 73 million § e .

90 million

Sekil 3: Diinya ¢apinda 2021-2045'te diyabetli insan sayisi (20-79 yas) (32)



Halk arasinda "seker hastalig1” olarak da bilinen Diabetes Mellitus (DM) her yil
yaklagik 1.5 milyon insanin liimiine neden oluyor. Ayrica bu pandemi, etkisini de

kaybetmiyor, aksine her gegen yil gliclenmekte!

Diyabet eger iilke olsayd: diinyanin en kalabalik 3.iilkesi olurdu. 2021 y1l1 itibari
ile diinyadaki diyabetli birey sayis1 537 milyon iken Uluslararas1 Diyabet Federasyonu
(IDF) bu saymin 2030 yilinda 643 milyona 2045 yilinda ise 783 milyona ulasacagini
ongormekte (32). Maalesef neredeyse diyabetli iki yetiskinden biri (%44) heniiz
hastaliginin farkinda degildir. 2021°de DM igin harcanan para en az 966 milyar dolar.
Buna ragmen 2021'de diyabet 6,7 milyon 6liime neden oldu(33).

2.3.1 Diyabetin tanimi ve semptomlari

Organizmanin karbonhidrat, yag ve proteinleri uygun sekilde kullanamamasi
sonucu ortaya ¢ikan hiperglisemi (kan sekeri yiiksekligi) ile karakterize kronik bir
metabolizma bozuklugu olan diyabetin nedeni relatif ya da mutlak insiilin eksikligi

veya 'insiilin direnci' olarakta bilinen periferik dokularda insiilin etkisine yanitsizliktir.

Asikar DM Izole BAG Izole BGT BAG + BGT YRG
?zgstacllkta] =126 mg/dl 100-125 mg/dl <100 mg/dl 100-125 mg/dl -
&%TQT:['::(:ZG] =200 mg/dl <140 mg/dL 140-199 mg/dl | 140-199 mg/dl -

Rastgele PG =200 mg/dl + Diyabet _ _ B _

semptomlari
Arce 2%6.5 ] ] i %5.7-6.4
(=48 mmol/mol) (39-47 mmol/mol)

“Glisemi venoz plazmada glukoz oksidaz veya hekzokinaz yéntemi ile “mg/dL" olarak 6lcilur. “Asikar DM " tanisi icin dort tani kri-
terinden herhangi birisi yeterli iken “Izole BAG", “Izole BGT" ve "BAG + BGT " icin her iki kriterin bulunmasi sarttir. “Standardize
metodlarla olculmelidir.

DM: Diabetes mellitus, APG: Aclik plazma glukozu, 2.st PG: 2. saat plazma glukozu, OGTT: Oral glukoz tolerans testi, A1C: Gli-
kozillenmis hemoglobin A, , BAG: Bozulmus aclik glukozu [impaired fasting glucosel, BGT: Bozulmus glukoz toleransi [impaired
glucose tolerance], YRG: Yuksek risk grubu

Tablo 1: DM ve diger glukoz metabolizma bozukluklarinda tani kriterleri (3)

DM semptomlarini klasik ve daha az goriilen semptomlar olarak ayirabiliriz. Klasik
semptomlar agiz kurulugu, polidipsi (asir1 igme), poliiiri(siki idrara ¢ikma), polifaji
(asir1 yeme) veya istahsizlik, halsizlik, ¢cabuk yorulma noktiiri sayila bilir. Daha az
goriilen semptomlar ise aciklanamayan kilo kaybi, bulanik goérme, kasinti, inatci

infeksiyonlar veya tekrarlayan mantar infeksiyonlaridir.



2.3.2 Diyabetin siniflandirilmasi

DM 4 klinik kategoride smniflanbilir: TIDM - tip 1 diyabet (mutlak insiilin
yetersizligine bagli B-hiicre yikimi1) T2DM - tip 2 diyabet (insiilin direnci zemininde
ilerleyici insiilin sekresyon defekti), GDM - gestasyonel diabetes mellitus (gebelik

sirasinda ortaya ¢ikan ve genellikle dogumla birlikte diizelen diyabet formu) ve diger

spesifik diyabet tipleri (Tablo 2)

I. Tip 1 diyabet

Genellikle mutlak insulin noksanligina sebep olan fi-hucre yikimi vardir

Il. Tip 2 diyabet

insalin direnci zemininde ilerleyici insiilin sekresyon defekti ile karakterizedir

Ill. Gestasyonel diabetes mellitus

Gebelik sirasinda ortaya Cikan ve genellikle dogumls birlikte dizelen diyabet formudur

A. f-hiicre fonksiyonlarimin genetik defekti [monogenik diyabet
formlan)
s 20. Kromozom, HNF-4a [MODY1)
7. Kromozom, Glukokinaz [MODYZ)
12. Kromozom, HNF-1a (MODY3)
13. Kromozom, IPF-1 [MODY4)
17. Kromozom, HMF- 16 [MODYE]
2. Kromozom, MeuroD1 [MODY&)
2. Kromozom, KLF11 [MODY7]
9. Kromozom, CEL [MODYE]
7. Kromozom, PAXE (MODY9)
11. Kromozom, INS [MODY10])
8. Kromozom, BLK [MODY11]
Mitokondriyal DNA
11. Kromozom, Meonatal DM [INS, Kirt.2, ABCCE, KCNJ11
mutasyonu]
» 11. Kromeozom, KJM11 [MODY13)
+ 3. Kromozom, &PLL1 [MODY14)
s Digerleri
B. Insiilinin etkisindeki genctik defektler
+ Leprechaunism
Lipoatrofik diyabet
Rabson-Mendenhall sendromu
Tip A insilin direnci
Digerleri
C. Pankreasin ekzokrin doku hastaliklar
+ Fibrokalkuloz pankreatopati
+ Hemokromatoz
+ HKistik fibroz
+ Mecplazi
s Pankreatit
+ Travma/pankreatektomi
s Digerleri
D. Endokrinopatiler
[ ]
.
[ ]
[ ]
[ ]
[ ]
[ ]
.

Akromegali
Aldosteronoma
Cushing sendromu
Feokremeositoma
Glukagonoma
Hipertiroidi
Somatostatinema
Digerleri

IV, Diger spesifik diyabet tipleri

E. ilag veya kimyasal ajanlar
s Afipik anti-psikotikler
Anti-viral ilaglar
fi-adrenerjik agonistler
Diazoksid
Fenitoin
Glukokortikoidler
o -Interferon
Nikotinik asit
Pentamidin
Proteaz inhibitorleri
Tiyazid grubu dituretikler
Tireid hermonu
Vacor
Statinler
Digerleri [Transplant rejeksiyenunu
onlemek icin kullanilan ilaclar)
F. immun araciikli nadir diyabet formlan
s Anti insilin-reseptor antikorlan
+ 5Stiff-man sendromu
+ Digerleri
G. Diyabetle iliskili genetik sendromlar
Alstrom sendromu
Down sendromu
Friedreich tipi ataksi
Huntington korea
Klinefelter sendromu
Laurence-Moon-Biedl sendromu
Miyotonik distrofi
Paorfiria
Prader-Willi sendromu
Turner sendremu
Wolfram [DIDMOAD) sendromu
Digerleri
H. infeksiyonlar
s HKonjenital rubella
Sitomegalovirus
Koksaki B
Digerleri [adenovirus, kabakulak]

Tablo 2: Diabetes mellitusun etiyolojik siniflamasi (3)




2.3.3 Diyabet ve Enfeksiyon

Diyabetli bireylerde genel popiilasyona gore %21 daha yiiksek enfeksiyon riski
oldugu bildirilmektedir. Ozellikle osteomiyelit, sistit, piyelonefrit, pndmoni, peritonit,
seliilit ve sepsis gibi enfeksiyon tiirlerinde bu daha belirgindir (34). Hipertansif
hastalarla karsilastirildiginda, diyabetli bireylerde alt solunum yolu enfeksiyonlarinin
(ASYE), cilt enfeksiyonlarmin ve iiriner sistem enfeksiyonlarmin (USE) daha sik
goriildigi bildirilmistir (2). Bir calismada ayak ve ayak bilegi cerrahi operasyonu
geciren hastalarda ameliyat bolgesi enfeksiyonlari degerlendirilmis, diyabetiklerde
enfeksiyon oran1 %9.5 iken, non-diyabetiklerde %2.4 olarak bulunmustur (35). Oliim
oranlarinin incelendigi baska bir ¢alismada, diyabetli bir bireyin, ayni yastaki non-
diyabetik bir kisiye gore, yasam siiresinin ortalama olarak 6 yil daha kisa oldugu
saptanmigstir. Ayn1 calismada, diyabetli bir hastanin herhangi bir enfeksiyondan 6liim
riskini gésteren "hazard ratio - tehlike oran1” 2.39 bulunmustur. Diyabetiklerde bu

deger pnémoni igin ise 1.67 olarak hesaplanmistir (36).

Diyabetiklerde S.aureus ve M.tuberculosis siklig1 da artmistir. S.pneumoniae’ye
bagli 6lim oranlarmin da arttigi gosterilmistir (37). Diyabetin enfeksiyonla iligkili
mortaliteyi artirdigin1 gosteren c¢aligmalar oldugu gibi, belirgin bir etkisinin

olmadigini gosteren ¢aligmalar da vardir (38).

Graniilosit opsonizasyon fonksiyon bozuklugu

Notrofil degraniilasyonunda azalima
Hiperglisemi ile iliskili Bazi sitokinlerin iiretiminde azalma

immiin sistem bozukluklar Realtif oksijen radikali iiretiminde artis

Natural Killer (NK) hiicre fonksivonunda azalma

Monosit fagositik aktivitesinde bozulma

Lokal iskemi sonucu l6kosit fonksiyon azalmasi

Lokal inflamatuvar yamitin bozulmasi

Diyabetik vaskiiler patolojiler

Anaerobik infeksivonlarin kolavlagmasi

Antibivotik absorbsivonunun bozulmasi

Duyusal néropati sonucu deri iilserieri olusumu

Diyabetik niropatiler

Otonom ndropati sonucu iiriner retfansiyon ve staz

S.aureus

Deri ve mukozalarin kolonizasyonu
C.albicans

Tablo 3: Diyabetiklerde enfeksiyona yatkinliga neden olan etkenler
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Diyabet hastalarinda, enfeksiyon riskini arttirabilecek pek ¢ok etken
bulunmaktadir ancak buna tam olarak neyin sebep oldugu hala agikliga
kavusturulmamistir. Bu etkenler arasinda diyabetin neden oldugu yiiksek kan sekeri
(KS) seviyeleri ve diger metabolik bozukluklar mi yoksa diyabetle iliskili
komorbiditeler mi enfeksiyon riskini arttirtyor, tam olarak bilinmemektedir. En 6nemli
komorbiditeler ise, periferik vaskiiler problemler, diyabetik duyusal ve otonom

noropatiler, ayrica cilt ve mukoza enfeksiyonlaridir (39).

Adaptif(kazanilmig) immiin yanitin diyabetiklerde nispeten iyi korundugu diisii-
niilmektedir. Yapilan ¢alismalar, asilama yoluyla istenen bagisikligin elde edildigini
ve asilama sonrasi olusan antikor diizeylerinin yeterli oldugunu bildirmektedir (38).
Buna karsilik, diyabette enfeksiyonlara karsi birinci basamak savunmayi saglayan ve
nonspesifik olan innate(dogustan) immiin sistemin ¢esitli kompenentlerinin etki-

lendigi bilinmektedir (40).

Diyabetin polimorfoniikleer (PMN) l16kosit fonksiyonlarin etkiledigine ve bunun
hipergliseminin diizeyiyle korele olduguna inanilmakta. AKS’nin 200 mg/dL'nin
tizerinde oldugu diyabetik bireylerde graniilositlerin opsonizasyon fonksiyonunun
bozuldugu ve kan glukoz diizeyinin disiirilmesiyle bu durumun diizeldigi

bildirilmistir (41).

Saglikli  bireylerde yapilan arastirmalar, akut hipergliseminin nétrofil
degraniilasyonunu azalttigi saptanmistir (42). Ayrica lipopolisakkarid ile indiiklenen
aktivasyon yollarin1 down regiile etmekte ve bazi sitokinlerin iiretimini azaltmaktadir
(43). Diyabetli bireylerde yapilan ¢alismalar, PMN I6kositlerinin reaktif oksijen
radikallerini (muhtemelen hiperglisemiye yanit olarak) fazla miktarda direttigini
gostermektedir (44). Glukoz tasmimini i¢in insiilin gerektirmeyen dokularda,
hiperglisemik ortam, intraseliiler glukoz seviyelerini yikseltir. Yiiksek glukoz
seviyeleri metabolize edilirken, NADPH seviyeleri azalir ve bu da antioksidan
mekanizmalarda goérev alan molekiillerin rejenerasyonunda azalmaya neden olur,
sonugta oksidatif stres ortaya ¢ikar (40). Olusan oksidatif stresin, enfeksiyona karsi
korunmada 6nemli rol alan natural killer (NK: dogal katil) hiicre fonksiyonlarini

azaltig1 belirtilmistir (45).



Hiperglisemik hastalarda ayrica monositlerin fagositik aktivitesinin de bozuldugu

gozlemlenmistir (46).

Tiim bu veriler hipergliseminin enfeksiyonlara yatkinligi artirdign goriisiini
olusturuyor. Ama Hollanda'da gerceklestirilen bir arastirmada, T2DM bireylerdeki
enfeksiyonlara iliskin degerlendirmeler farkli bir perspektiften ele alinmistir. Bu
calismada, infekte olan ve olmayan gruplardaki HbAlc ve AKS seviyeleri birbirine
benzer bulunmugstur. Ancak enfeksiyonu olan hastalarda HbAlc degerleri, enfeksiyon
olmayan donemlere kiyasla daha yiiksek bulunmustur. Bu nedenle, arastirmacilar

hipergliseminin bir enfeksiyon neden degil, sonucu oldugu fikrini savumuslardir (47).

Diyabet, dokularda lokal iskemiye yol acarak lokositlerin oksijene bagiml
bakterisidal fonksiyonlarini zayiflatir. Bu durum lokal inflamatuar yaniti zayiflatip

anaerob enfeksiyonlari kolaylastirir ve ayrica antibiyotiklerin absorbsiyonunu azaltir.

Duyusal noropatiler, kiiciik travmalarin deri lilserlerine doniismesine neden olarak
diyabetik ayak enfeksiyonlarina yol agabilir. Otonom néropatiler ise iiriner retansiyon

ve staz nedeniyle iiriner sistem enfeksiyonlarina neden olabilir.

2.3.4 Diyabet ve Asilanma

Enfeksiyon hastaliklarint 6nleme ve korunmada hem etkili hem de giivenli
yontemlerden biri hic siiphesiz asilanmadir (48). Ozellikle yash eriskinlerde diizenli
ast yapilmasi, asiyla Onlenebilen hastaliklara bagli hastalik ve O6lim oranlarim
azalmada 6nemli bir katki saglar (49). Tablo 7’de goriildiigii gibi, neredeyse tim
uluslararasi otoriteler tarafindan diyabetli bireylerde grip ve zatiirre asilarininin
uygulanmasi tavsiye edilmektedir

REHBER iSMi ONERILEN ASILAR
ADA 4) Influenza, Pnémokok, Hepatit B

Diabetes Canada (50) influenza, Pnémokok, HBV, Herpes zoster
Diabetes Australia (51)  influenza, Pnomokok, DTB (difteri-tetanoz-bogmaca)

TEMD (52) Influenza, Pnémokok, HBV

TURKDIAB (53) Influenza, Pnémokok, HBV

EKMUD (48) Influenza, Pnémokok, Herpes zoster (Zona)
ACIP (54) Influenza, Pnémokok, HBV, Zona, DTB

Tablo 4: Diyabetiklerde as1 6nerileri
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Diyabetli hastalara, grip ve zatiirre agilarininin uygulanmasi, bu hasta grubundaki
hastaneye yatig, hastalik ve Olim oranlarinin aynm1 zamanda ekonomik yiikiin
azaltilmasi bakimindan onemli bir faktordiir. Ne yazik ki, iilkemizdeki bu tiir
hastalarin asilanma oranlari, gelismis {ilkelerle kiyaslandiginda daha diisiik

seviyelerde seyr etmektedir (5,55).

2.4. ifluenza (Grip)

Grip, influenza viriislerinin sebep oldugu, bulasici solunum yolu hastaligidir.
Influenza A, B, C ve D olmak iizere dort tip viriisii tanimlanmus olup, en agir seyirli
Influenza A viriisiidiir (IAV). Semptomlar, iist solonum yollar: ile sinirli ates, bas
agrisi, bogaz agrisi, burun akintisi, oksiiriik, kas agris1 ve yorgunluk ile karakterize
hafif solunum yolu hastaligindan siddetli ve baz1 durumlarda influenza viriisiine veya
alt solonum yollarinin sekonder bakteriyel enfeksiyonuna bagli 6liimciil pndmoniye
kadar degisir (56). Tan1 genelde klinik 6zelliklere dayali olarak konulmakla birlikte,
molekiiler testlerin kullanimi taniy1 desteklemektedir. Tedavide oseltamivir ve
zanamivir gibi antiviral ilaglar da kullanilabilir. Bu ilaglar hastaligin erken evrelerinde

kullanildiginda, hastalik siiresini ve komplikasyon riskini azaltabilirler (57).

Influenza A Influenza B Influenza C
T 8 gefl segrnen.ti 8 gel.l segmen.ti 7 gejn segmer.lti
10 viral protein 11 viral protein 9 viral protein
Dogal konak Insan, domuz, at, kuslar Sadece insan Insan ve domuz
Antijenik degisiklik sift ve drift drift drift
. . Yaslhlarda ve yiiksek riskli
Klinik Gty il hastalarda agir hastalik, Hafif hastalik

ytksek mortalite pandemi goriilmez

Tablo 5: Influenza A, B, C viriislerinin 6zellikleri (57)

Virilis zaman zaman "drift" adi verilen nokta mutasyonlar gecirerek genetik yapisini
degistirir. Bu nedenle, influenza viriisleri her 1-3 yilda bir salginlar yapabilir (58).
Hirsh, 1919 yilinda "Epidemiology of Influenza" adli bir makalesinde 1173-1875
yillar1 arasinda ABD'de 299 grip salginlarinin oldugunu ve bu salginlarin ortalama 2.4
yilda bir meydana geldigini bildirmistir (59). Diinya genelindeki en biiyiik grip salgini,

1918-1919 yillar1 arasinda gerceklesen Ispanyol Gribi pandemisidir. HINI alt tipi
11



IAV’niin sebeb oldugu bu pandemi, tiim diinyada yaklasik 500 milyon insana bulagmis
ve tahminen 50 ila 100 milyon insanin hayatim1 kaybetmesine neden olmustur. Bu
rakamlar, o dénem diinya niifusunun yaklasik %3'liniin 6liimii anlamina gelmektedir

(60). IAV 1933 yilinda, IBV 1939°da, ICV ise 1950°de izole edilmistir (58).

RNA Neuraminidase

nucleoprotein

Hemagglutinin

N _— (Sialidase)

Lipid
Envelope

Protein M,
envelope

Sekil 4: influenza viriisiiniin yapis1 yapis1 (61)

IAV ve IBV, hemaglutinin(HA), néraminidaz(NA), matriks(M1) ve membran
proteinlerini(M2) kodlayan 8 RNA segmenti icerir (56). HA, hiicreye yapismada ve
viriistin hiicre i¢ine girisinde 6nemlidir. Bu antijenler ile epitel hiicrelerinin siyalik asit
yapilarina tutunurlar. Notralize edici atikorlar bu antijene kars1 gelisir. NA ise viriisiin
enfeke hiicreden disma atilmasini saglar. IAV’de 16 farklh HA ve 9 farkhi NA
tanimlanmustir (filogenetik olarak IAV’ne yakin olan ancak onunla reasortment
yapamayan yarasa influenza A benzeri viriisler dahil edilirse 18 HA ve 11 NA) (56).
IBV genetik varyasyon gdstermez, alt tiirleri yoktur.

IAV, antijenik degisikliklerle siklikla degisime ugrar. Bu degisiklikler iki
sekilde olabilir.

Antijenik drift mevcut influenza viriislerinin HA veya NA proteini {izerinde
meydana gelen kiiciik antijenik degisimlerdir. Antijenik drift, mevcut Influenza
viriislerinin siirekli olarak evrimlesmesine ve asilarin her yil giincellenmesine neden

olur. (Sekil 5)
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Avian H3Nx Seasonal human H2N2

Antigenic shift

Antigenic drift
—_——

Sekil 5. Antijenik degisiklikler (56)

Antijenik shift ise iki farkli influenza viriisiiniin genetik materyallerinin
birlesmesi sonucu meydana gelen daha biiyiik antijenik degisikliklerdir. Bu
viriislerinin genomlar1 segmentli yapida oldugu i¢in ayn hiicreyi enfekte eden farkl
viriisler arasinda segmentler degistirilebilir. Yeni tiirlerin ortaya ¢ikmasina yol agan
bu olaya reasortment denir (Sekil 6). Yeni viriis tipi(HxNx) olustugunda, toplumda bu

virlise kars1 bagisiklik olmadigi i¢in pandemi meydana gelebilmektedir.

Diinya genelinde siklikla tekrarlanan influenza salginlari, ciddi hastalik ve
6liime neden olmaktadir. Mortalite oranlarinin daha yiiksek oldugu yillarda genellikle

Influenza A H3N2 daha sik goriilmektedir (62).

insan influenza A g Kus influenza
virlisii &%\ vlrl.lsi.i
' a) =
Ara konak T -

., Domuz <

Genetik Reasortman
RNA rekombinasyonu

Sekil 6. Genetik reasortmant (63)
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2.4.1 Epidemiyoloji

Influenza, dzellikle geng niifus arasinda is giicii kaybi ile giden bir hastaliktir.
Hastalig1 gegiren bir kisinin hareket kisitliligi 5-6 giin siirerken, yatak istirahati 3-4
giin siirmektedir ve yaklasik {i¢ giin boyunca okula veya ise gidemez (64). Hastaligin
yayilma hiz1 gengler arasinda daha fazla olsa da, 6liim oranlar1 yasl niifus arasinda
daha yiiksektir (65). Bazi risk gruplarinda hastalik ve 6liime oranlart daha yiiksek
olabilmektedir (66). 2009 HIN1 salgini, gebeligin ciddi risk faktorii oldugunu ortaya
koymustur (67). Daha 6nceki salginlarda obezite, risk olarak kabul edilmemisti. Ancak
son yillarda yapilan ¢alismalar, obezitenin, grip gibi solunum yolu enfeksiyonlarindan

kaynaklanan morbidite ve mortalite riskini artirdigini gostermistir (68).

e 5 yas altindaki cocuklar (6zellikle 2 yasindan kii¢iik ¢cocuklar)
* 65 yas ve tlizerindeki kisiler
® Gebe kadinlar (postpartum 2 hafta dahil)
¢ Bakimevlerinde ve diger uzun dénem tedavi merkezlerinde kalanlar
» Kronik hastaligi olanlar
o Astim

o

Norolojik hastaliklar (serebral palsi, epilepsi, mental retardasyon)
Kronik akciger hastaliklar (kistik fibrozis, KOAH)

Kan hastaliklar (orak hiicreli anmei v.b.)

Kalp hastaliklan (konjenital kalp hastaligi, konjestif kalp yetmezligi)
» Endokrin hastaliklar (diabet v.b.)

» Karaciger hastaliklari

» Bobrek hastaliklan

» Metabolik hastaliklar

19 yasindan kii¢iik uzun dénem aspirin kullanicilar

Obezite (BMI 40 ve tizeri)

» Immiinsiipresyon (HIV/AIDS, kanser, kronik steroid kullanimu,
romatizmal hastalik tedavisi-biyolojik ajan kullanimi)

o

C

o

(]

[w]

8]

[w]

[w]

(]

(e}

Tablo 6. Influenza iliskili komplikasyon riski yiiksek hasta gruplari

2.4.2 Hastahgin seyri

Influenza ile enfekte olan kisilerin solunum sekresyonlarinda viriis yiiksek
miktarda bulunur. Bu nedenle, dksiirme, hapsirma veya konusma sirasinda virts,
biiyiik damlaciklar veya aerosol seklinde yayilabilir (69). Viriis, kontamine yiizeylere
temas yoluyla da bulagabilir. Oksiirme veya hapsirma olmadan sadece nefes alip
vermekle bile viriisiin bulagabilecegi, yapilan bir arastirmada ortaya konulmustur (70).

Transokuler (g6z yoluyla) yayilim da rapor edilmistir (71).
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Kulugka donemi 1-4 giin arasinda degisir. Hastalar semptomlar1 géstermeden
Once 24-48 saat Once virlis yaymaya baslarlar, ancak yayilan viriis miktari semptom-
larin goriildiigii ddneme gore ¢ok daha azdir (72). Influenza viriisiiniin yayilma siiresi
genellikle 4.8 giin kadar siirer, ancak bu siire kisiden kisiye degisebilir ve 7-10 giine
kadar uzayabilir. Yapilan bir arastirmada, bagisiklik sistemi saglam olan hastalarda
viriis atilim siiresi ortalama 6.4 giin iken, bagisikligi baskilanmig hastalarda bu siire
ortalama 19 giin olarak saptanmustir (73). Bir ¢alismada, H3N2 enfeksiyonu gegiren,
steroid kullanan veya DM, kronik akciger hastalig1 gibi komorbiditeleri olan hastalar
degerlendirildi. Viral klerensin daha yavas oldugu gozlemlenen bu hastalarda
semptomlarin baslangicindan ilk dort giin i¢inde oseltamivir tedavisi baglananlarda,

viral klerens hizlanmis ve bir hafta i¢inde viriis atilim1 sonlanmustir (74).

2.4.3 Klinik belirtiler ve bulgular

Influenza, ani baslayan ates, bas agris1, miyalji ve halsizlik gibi semptomlarla
baslar ve daha sonra prodiiktif olmayan Oksiiriik, bogaz agrisi, burun akintist gibi
USYE semptomlari ortaya gikar. Yasl hastalarda semptomlar genellikle daha hafiftir
ve tipik belirtiler yerine istahsizlik, halsizlik ve giigsiizliik gibi semptomlar daha
belirgin olabilir (69,75). Hastaligin erken doneminde 16kosit sayis1 normal veya hafif

yiiksek olabilirken, ilerleyen donemde gorece olarak 16kopeni olabilir (75).

s L
Akut otitis media
Solunum (4
yolu epitel — Ikincil bakteriyel T
hocrelerinin 3
SR, , . L duyarhlikta artig \L
L
influenza /% Pnémoni
— y
enfeksiyonu /
Lokal
- Brongiyel N Astim & KQAH
enflamasyonu \ alevlenmesi
e \
\
?;‘t:;.“ ':.';:'f:'s’yﬂh" 2:':’):::"“?’3;:;‘1::’““ ‘ Artmis kardiyovaskiiler
T— 3| koagolabilitesi —_—
SSafiamasyon -tas‘l':ardl olay riski
s * plak roptoro
l 7’ | Bébrek yetersizligi
‘J
Metabolik 5 Diyabetik durumun
bozukluk | 7 kotiilesmesi
1. Meier CR, et al. Eur J Clin Microbiol Infect Dis. 2000;19:834-842. 2. Monto AS, et al
\_ 9th International Congress on Infectious Diseases. April 2000; Buenos Aires, Argentina

Sekil 7. Influenza komplikasyonlari (76)
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Kardiyak, kas ve merkezi sinir sistemiyle ilgili komplikasyonlar ortaya
cikabilir, ama en sik komplikasyon pnémonidir. Primer influenza pnémonisi (PIP) ve
sekonder bakteriyel pndmoni (SBP) ola bilir. Bazen her ikisi bir arada goriiliilebilir.
PiP en ciddi komplikasyonlardan biri olsada nadir goriiliir. PIP viriisiin dogrudan
akcigerleri etkilemesi sonucu ortaya ¢ikar ve ciddi seyreder. Semptomlari devam eden,
dispne ve siyanoz gibi klinik belirtiler gdsteren hastalarda PIP diisiiniilmelidir (75,77).
SBP o6nemli komplikasyon olup, c¢ogunlukla 65 yasin {izerindeki hastalarda
goriilmektedir (78). IAV ve S.pneumoniae arasinda sinerjizm oldugunu gdsteren
hayvan modeli ¢aligmalar1 bulunmaktadir. NA aktivitesinin artmasiyla birlikte, S.
pneumoniae'nin hiicreye adezyonu artiyor. Bu nedenle, influenza enfeksiyonu
sonrasinda SBP gelisme riski artmaktadir (79). SBP’de en sik etken S. pneumonia

iken, epidemi yillarinda ise goriilme siklig1 en ¢ok aratan etken S.aureus’dur (80).

2.4.4 influenza tamsi

Influenza tanis1 genellikle klinik olarak konulur. Bir retrospektif ¢alismada,
salgin1 zaman Oksiiriik ve atesin birlikte goriilmesinin tanida %79 pozitif prediktif
degeri sahip oldugu tespit edildi (81). USYE’in az kismindan sorumlu oldugu igin

salgin donemleri harig klinige gore influenza tanis1 koymak zordur (82).

Influenza tanisi igin laboratuvar testleri kullanilabilir. En duyarll ve 6zgiil
yontem reverse transkriptaz polimeraz zincirleme reaksiyonu (RT-PCR) olarak bilinir.
Bu molekiiler yontem, hizli sonu¢ verir ve influenza virilisiiniin alt tiplerini
belirleyebilir. PCR bazli testler, virlis miktarinin az oldugu orneklerde bile
(nazoferingeal aspirat, BALF, burun ve bogaz siiriintiisii) sonu¢ verebilir. Ayrica,
yirmi dakikadan daha kisa bir siire iginde sonug veren hizli molekiiler testler de
mevecuttur, ancak bunlar viriisiin subtiplerini tanimlayamazlar (83). Hizli influenza tanm
testleri, enfeksiyonun erken dénemlerinde, viriis atiliminin yogun oldugu durumlarda
daha etkili sonuglar vermektedir. Ancak bu testler, canli ateniie influenza asis1 (LAIV)
yaptiranlarda 7 giin boyunca as1 susu ile vahsi tip viriisii ayirt edememekte ve yanlis
pozitif sonuglar verme riski tasimaktadir (84-86). Direkt ve indirekt immunoflorasan
antikor testi enzim linked immuno assey (ELISA), hemaglutinasyon inhibisyon veya

kompleman fiksasyon testleri de de tanida kullanilabilen bir bagka yontemlerdir (87).
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Tanida gold standart viral kiiltiirdiir. Ama 48-72 saatte sonug¢ verdigi i¢in
tanidan ziyade dogrulama testi olarak kullanilmakta. Viriis nazal yikama, bogaz
stirlintiisii, BALF veya balgam 6rneklerinden kiiltiire edilebilir. Bir arastirmada, bogaz
stirlintiisii 6rneklerine gore balgam ve nazal yikama 6rneklerinin daha etkili oldugu
gdsterilmistir (88). Influenza enfeksiyonu siiphesi olan her hastaya tanisal testler
yapmak gereksiz olabilir. Ancak, test sonucunun hastanin tedavisini etkileyecekse test

yapilmas1 gereklidir. (Tablo 7)

Hastaligin baslangig stiresine bakilmaksizin immiinstiprese hastalar

Influenza komplikasyonlar acisindan yiiksek riskli olup semptomlarin baslamasindan sonra
ilk 5 giinde bagvuran hastalar

Saglik calisanlari, bakim merkezlerinde kalanlar

Hastaligin baglangic stiresine bakilmaksizin hastanede yatan ve akut ategli solunum yolu
hastalig1 olan hastalar

Influenza salgini olan bir bélgeden gelenler

Tablo 7. influenzada kimlerden test isteyelim?

2.45 linfluenza tedavisi

Antiviral tedavinin(AVT) baslanmasi, ASYE olan, komplikasyon riski yiiksek
ve hospitalizasyon gerektiren ciddi hastalig1 olan hastalar i¢in gereklidir. Bu hastalarda
test sonuglarini beklenmeden tedaviye baslanmalidir. 2009 HIN1 salgini sirasinda,
gebelerde hastaligin ¢cok daha agir seyrettigi ve komplikasyon riskinin yiiksek
oldugunun belirlenmesiyle birlikte, gebelere de mutlaka AVT onerilmesi gerektigi
konusunda bir farkindalik olusmustur (89). Semptomlarin baglamasindan sonra 2 giin
i¢inde baglanan néroaminidaz inhibitdrleri (NAI) tedavisi semptom siiresini 1-3 giin
azaltirken, 2.glinden sonra baslanan tedaviler genellikle yararli olmamaktadir.
NATI’nin yiiksek dozda kullanilmasinin etkinligi heniiz kanitlanmamis, ancak YBU’de
yatan hastalarda yiiksek doz diisiiniilebilir. NAI tedavisi i¢in onerilen siire 5 giindiir
(89,90). Adamantan grubunun ampirik tedavide kullanimi 6nerilmemektedir, ¢linkii
kiiresel ¢apta bu gruba kars1 yiiksek diizeyde direng rapor edilmistir (91). Oseltamivir
direngli suslar 2007°de tespit edildi. 2009°da ABD’de direng orant %1 olarak
belirlenmigtir (92).
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Monoterapiye {Ustiinliigii gosterilemedigi icin kombinasyon tedavileri
onerilmemektedir. Yapilan bir arastirmada, steroid tedavisinin bir faydasinin olmadigi
hatta mortalite riskini artirdig1 saptanmustir (93). Asetaminofen veya NSAII kullanarak
hastalardaki semptomlar1 hafifletmek miimkiindiir. Ancak salisilatlarin ¢ocuklarda.
nadir de olsa yetiskinlerde Reye sendromuna neden olabilecegini géz Oniinde
bulundurarak kullanimindan kaginilmalidir (89). Influenza teshisi konulan kisilerin
virlisli yaymasini 6nlemek icin iyilesene kadar evde kalmalari, okul, isyeri ve kalabalik
ortamlardan uzak durmalar1 6nerilmektedir. El hijyeni ve maske kullanim1 gibi 6nlem-
lerin ev i¢i bulagiciligi azalttigin1 gosteren arastirmalar da bulunmaktadir (94,95).
Oseltamivir 2x75mg oral

Noroaminidaz inhibitérler: - o o
anamivir 2x10mg inhaler iAV, BV

Selektif endonitikleaz inhibitérii Baloksavir

Adamantan grubu Amantidin, rimantidin 1AV

Tablo 8. influenzada antiviral tedavi

2.4.6 Influenza asisi

Her grip mevsiminde degisen viriis ve kisisel duyarliliklar nedeniyle insanlar1
farkli sekillerde etkileyebilen grip viriisiinden korunmanin en etkili yolu asilanmadir.
Asilama ile influenza kaynakli hastalik ve Oliim oranlari, ayni zamanda saglik
calisanlarinin is yiikii azaltilabilir. Ayrica hastaligin olusturdugu komplikasyonlarin

da azaltilmasi ile ekonomik kayiplar en aza indirilebilir (94).

Grip asilari, insanlarin yasina, saglik durumuna ve grip asisina veya asinin
bilesenlerine kars1 olasi alerjik reaksiyonlara gore farklilik gdsterebilir. Mevsimsel
grip asilari, bir dnceki grip mevsiminde dolasan suslar temel alinarak tahmin edilir ve
DSO’niin as1 komitesi kuzey yarim kiiresi i¢in Subat ayinda, giiney yarim kiiresi igin
ise Eyliil ayinda bir sonraki mevsimsel asinin icerigini agiklar. FDA tarafindan canli,
inaktif, yiiksek doz igerikli ve rekombinan asilar onaylanmistir (Tablo 5). Ulkemizde
trivalan ve kuadrivalan inaktif asilar bulunmaktadir. Trivalan asilar iki IAV ve bir IBV
(Yamagata veya Victoria) olmak iizere 3 farkli virlisii igermektedir. 2014 yilinda

kuadrivalan asinin kullanima girmesiyle IBV kars1 as1 uyumsuzlugu giderilmistir.
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agl icerik Hedef nufus Dikkat!
Trivalan inkatif asi | ikitip A; 6 ay ve Uzeri IM uygulanir
H3N2,HIN1

Bir tip B; Victoria
Kuadrivalan inaktif | iki tip A; 6 ay ve Uzeri IM uygulanir
asl H3N2,HIN1

iki tip B; Victoria ve
Yamagata

Canli ag! Saglikh 2-49 yas Nazal sprey
Hamilelerde ve
immunsupresiflerde

uygulanmaz.
Rekombinant asi 18 yag uzeri IM, yumurta proteini icermez.
Hicre kaltird 4'li asi 4 yas ve Uzeri M
bazli asi
MEF-59 adjuvanh ilk adjuvanh asi: 65 yag Uzeri
inaktif agi 31U ag
Yiksek doz asi 65 yas ve Uzeri, zayif | Klinik sonuclari hentz yetersiz

bagisikhgi olanlar

Tablo 9. influenza asilar1 (96)

2.5. Pnomoni (Zatiirre)

Toplumda edinilen pnémoniler (TEP), diinya genelindeki tibbi basvurularin,
tedavi masraflarinin, is-okul giinii kayiplarinin ve 6liimlerin dnemli bir béliimiinden
sorumludur (97,98). Antibiyotiklerin yaygin kullanimi ve etkin bagisiklama politika-
lar1 nedeniyle enfeksiyonlardan kaynaklanan 6liim oranlar diiserken, TEP’ler hala
yiiksek morbidite ve mortalite oranlarna neden olmaktadir. Ingiltere ve ABD'de,
pnomoni 6liim nedenleri arasinda 6.siray1 alirken, enfeksiyonlardan kaynaklanan
oliimler arasinda 1.siradadir (98-100). Mortalite orani ayakta tedavi edilen hastalarda
genellikle %1 ila %S5 arasindayken, hastanede tedavi edilen hastalarda %12'ye
yiikselmektedir. Ozellikle yogun bakim destegine ihtiya¢ duyulan hastalarda bu oran
%40'a kadar ¢ikabilmektedir (100,101).

s. pneumoniae I
Haemophilus influenzae

Patojen Legionella spp.

Patojen tespit Staphylococcus s
tespit edildi. Py PP
edilmedi.

Moraxella catarrhalis
Gram-negatif bacilli
Mycoplasma pneumoniae
Chlamydophila spp.
Coxiella burnetti

Virusler

Sekil 8. Avrupa’da TEP’ye neden olan organizmalarin gériilme siklig1 (102)
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2.5.1 Streptococcus Pneumoniae ve Pnomokokkal hastalik

TEP’lerin biiyiik bir boliimiinden pndmokok pnémonisi sorumludur (103).
Pnoémokok "mum alevi" gibi bir goriinime sahip gram pozitif diplokok olup
polisakkarit kapsiiline gore yaklastk 90 farkli serotiplere ayrilir. Kapsiil
antifagositiktir ve kompleman aktivasyonunu engeller. Katalazi bulunmadigi icin
yasayabilmek i¢in eritrositler i¢indeki katalazi kullanir. Hiicre duvarinda bulunan
teikoik asit iki formda bulunur. Birincisi serum globiilini olan C- reaktif proteinle
(CRP) Ca varliginda presipitasyon veren C polisakkariti, ikincisi ise memeli
hiicrelerinin yiizeyinde bulunan frosman antieniyle ¢apraz reaksiyon veren F
antijenidir. Besiyerinde mukoid ve alfa hemolitik koloniler olusturur. Hiicre duvarinda
bulunan ve hiicre boliinmesi sirasinda aktivite kazanan pnoémolizin-O pnomokokal
otolizinden sorumlu olup konak hiicre membraninda bulunan kolesterole baglanarak

por olusturur ve hiicre hasarina neden olur (63).

Pnomokok enfeksiyonlari, tiim diinyada 6nemli bir saglik sorunu olusturmakta
ve ylksek oranda morbidite ve mortaliteye neden olmaktadir. Bu enfeksiyonlarda
ozellikle risk altindaki gruplar arasinda kiiclik ¢ocuklar ve 65 yas st eriskinler

onemli bir yer tutmaktadir (104,105).

Pnomokoklarda nazofarenks tastyiciligi bulunur (106). Bu ¢ocuklarda %50,
saglikli erigkinlerde %20 arasinda degisir (107). Cocuklarda nazofarinks tasiyiciligi
i¢cin risk faktorleri agisindan kis mevsimi, ¢ocugun 6 yastan kiiciik olmasi, kresde
kalmas1 gibi etmenler g6z 6niinde bulundurulabilir. Eriskinler de ise sigara kullanimi,

KOAH ve USYE risk faktérleri arasinda sayilabilir (108).

invazivolmayan
(Mukoazal)

[
. IAkut orta kulaki

Sekil 9. Pnomokoal hastalik
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Pnémokoklar tarafindan tetiklenen hastaliklar invaziv (IPH) ve non-invaziv
olarak ayrilabilir. Cocuklarda en sik goriilen pndmokok hastaligi akut otitis media

(AOM) iken eriskinlerde daha ¢ok pnémoni ile kendini gostermekte (109,110).

Avrupa Birligi icin 2007 y1linda hesaplanan IPH insidans1 100 000 kiside 6 kisi
olarak rapor edilirken ABD’de 2009 yilinda yapilan bir ¢alismada 12.9 olarak
hesaplanmistir. Ayni ¢alismada 5 yasin altindaki ¢ocuklar i¢in bu 18.0 iken, 65 yas ve
lizerindeki kisileri icin 37.0 olarak tahmin edilmistir. Arastirmacilar, IPH'ye bagh
O0lim oranmi 100.000 kiside 1.3 olarak hesaplanmislardir. 65 yas ve {izerindeki
bireyler i¢in bu oranin 5.6 oldugu bildirilmistir (104). Kronik saglik sorunlari olan ve

immiinosuprese hastalarda hastalik oranlari, bu tiir saglik sorunu olmayanlara gore 20

kat daha yiiksektir (111,112).

Tiirkiye'de yapilan bir aragtirmada, TEP vakalarimin klinik, laboratuvar ve
radyolojik ozelliklerini, direkt hastane maliyetini ve buna etki eden faktdrleri
belirlemek amaciyla calisma yapilmistir. Bu ¢alismada, ortalama ila¢ maliyeti 484.6€,
radyoloji maliyeti 65.4€, laboratuvar maliyeti 329.4€ ve toplam maliyet 1630.8€
olarak hesaplanmistir. Pndmoni siddet indeksine gore degerlendirildiginde; toplam
maliyet, diisiik risk grubunda ortalama 1274.6€; yiiksek risk grubunda 1929.5 € olarak
bulunmustur (113).

Diinya genelinde oldugu gibi Tiirkiye’de de pnomokoklarda artan antibiyotik
direng oranlar1 dikkat cekmektedir. Ulkemizde yapilan ¢ok merkezli bir ¢alismada,
eriskinlerdeki IPH’a neden pnomokoklara karsi penisilin direnci degerlendirlmistir.
Eriskinlerde oral penisilin direnci %21.7 ve orta derecede direnc %16.8, parenteral
penisilin direnci %0.6 ve orta derecede direnc %35.8 olarak rapor edilmistir. Menenjite
neden olan pndmokoklarda ise parenteral penisilin direnci %52.6 gibi daha yiiksek bir
degerde saptanmistir (114). Hastaligin olusturdugu ekonomik yiik ve ayni1 zamanda

antibiyotik direnci astyla korunmanin 6nemini artirmaktadir.

2.5.2 Pnomokok asilari

Pnomokoklarin en 6nemli viriilans faktorii olan polisakarid yapidaki kapsiil
bakteriyi fagositozdan korur. Suan piyasada bulunan tiim pndémokok asilarinin ana

komponenti kapsiiler polisakarid antijenleridir (108). Kapstiler polisakarid antijen-
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lerine kars1 gelisen IgM antikorlar1 serotipe Ozgiidiir. Bu antikorlar, bakterinin
opsonizasyonunu artirarak fagositozunu kolaylastirir ve bakterinin 6ldiiriilmesini

hizlandirir (104,115). Iki tip pndmokok asis1 vardir:

1) PPA-23 - pnomokok polisakkarid asis1 (Pneumovax veya Pneumo-23)

2) KPA-13 - konjuge pnomokok asis1 (Prevenar-13)

PPA23 KPA13

Siit cocuklar: ve kiictik ¢cocuklarda antikorlari uyarir hayir evet
Saglikli eriskinlerde antikorlari uyarir evet evet
Immiin sistemi zayiflamug erigkinlerde antikorlar1 uyarir +/- +/-

Antikorlar uzun stirelidir +/- +/-

Mukoza bagisikligini uyararak kolonizasyonu azaltir hayir evet
“Stirii” etkisi gosterir (asilanmamus kisilerde ikincil koruma) hayir evet
Kullanilinca replasman suslari ortaya cikar hayir evet

Tablo 10. PPA-23 ile KPA-13 arasindaki temel farklar (116)

2.5.2.1 Pnomokok polisakkarid asisi

Hastaliga sebep olan vakalarin yaklasik %85-90'1 23 farkli pnomokok tipinin
kapsiil materyalini icerir (117). Kapsiil polisakarid antijenleri sadece B hiicrelerini
uyardigr i¢in (T hiicrelerini uyarmaz) immiin yanit kisa siirer; anamnestik yanit
olusmaz (118,119). Bu as1 eriskinler icin uygundur, ancak zayif immiinojenik

etkisinden dolay1 yenidogan ve iki yasin altindaki bebeklerde kullanilmaz.
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Sekil 10. Pnomokok asilar1 ve immiin cevap (120)
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2013’te  yapilan 16 klinik c¢alismanin meta-analizinde, PPA23’{in,
eriskinlerdeki IPH’yi, tiim nedenlere bagli pndmoni vakalarmi ve mortaliteyi

Oonlemede etkin oldugu gdosterilmistir(121).

PPA23 ile asilanmis 55 yasindan kiiclik bireylerin degerlendirildigi bir ¢alis-
mada, asinin IPH’a kars1 korumada %85-90 etkin oldugu gosterilmistir. Ancak yasin
artmasiyla birlikte bu degerlerin azaldig1 belirtilmistir (122). Bir baska ¢aligsmada yash
yetiskin hastalarda PPA23 asisinin hem immiinojenitesinin hem de etkinliginin diigiik
oldugu gosterilmistir (123). Bunun nedeninin antikorun aviditesinin azalmasi olarak
diisiiniilmekte (124). PPA23 asismin etkisiz kaldig1 bir baska hasta grubu da HIV ile
infekte hastalardir. Uganda’da yapilan bir ¢alismada PPA-23’tin HIV’li hastalarda
[PH’a kars1 korumada etkinliginin diisiik oldugu saptanmstir (125). Tiim bunlardan
dolay1, ihtiyaclari kargilamak tizere KPA13 gelistirilmistir (110,126,127).

2.5.2.2 Konjuge pnomokok asisi

Hastaligin en sik sebebi olan 13 tipin kapsiil polisakkaritlerinden ve bunlara
immiinojenik olarak kovalen baglarla baglanmis nontoksik proteinden olusmustur. Bu
konjugasyon sayesinde, immiin sisteme, antijene 6zgii CD4+ yardimci T hiicrelerini
uyaracak bir antijen kompleksi (T hiicresine bagimli antijen) sunulmus olur. Bu sekilde
olusan bellek B lenfositleri, serotipe 6zgli uzun siireli bir immiinolojik bellek ve
anamnestik yanit olusturarak korunmayr saglar. Cocuklarda (<2 yas dahil) ve
eriskinlerde, yalniz IgG serum antikor yanitin1 indiiklemekle kalmaz; ayn1 zamanda
immiin sistem, hem mukoza bagisikligi, hem de koruyucu bellek yaniti olusacak
bigimde uyarilmig olur (104,105,108,118,128). Yapilan 21 randomize kontrollii
calismanin meta-analizine gore, KPA'larin, IPH, pnémokoklar dahil tiim nedenlere
bagli AOM ve pndmoni riskini azalttig1 ancak tiim nedenlere bagl 6liim ve tekrarlayan

AOM iizerinde kaydadeger bir etkisi olmadigi sonucuna vartlmistir (129).
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2.5.2.3 Pnomokok asislanmasi

Bagigiklama Uygulamalari Danisma Komitesi (ACIP - Advisory Committee
on Immunization Practices), hastaliga yakalanmasi agisindan 65 yas ve iizerindeki
bireylerin yan1 sira immiinsiiprese veya immun sistemi zayiflamis kisileri ve hatta bazi
hastaliklar1 olan immiinokompetan (immiin sistemi saglam) kisileri riskli grup olarak

degerlendirmektedir (112,130). Hastalikla iligkili risk faktorleri, hastaligin daha sik

goriilmesine ve daha agir seyretmesine neden olmaktadir (131,132).

ACIP, Tablo 5’de belirtilen - BOS kacag1 ve koklea implant1 olan kisiler harig¢

- tek bir komorbiditesi olan 19-64 yas arasi immiinokompetan eriskinler i¢in PPA23

asisinin tek basina yeterli oldugunu bildirmektedir (112,130).

PPA-23 ve KPA-13 her ikisi 0,5 ml intramiiskiiler uygulanir. PPA-23, en az

bes yilda bir olmak iizere en fazla ii¢ kez tekrar edilebilir. Sonuncu dozun 65 yasindan

sonra uygulanmasi tavsiye edilir.

Immun sistemi zayiflamis

Konjenital ya da edinsel immun yetmezlik
B ya da T lenfositi yetmezligi
Kompleman eksikligi
Fagositer bozuklik

*Kronik granulomatoz hastalik haric:

HIV infeksiyonu

Kronik bobrek yetmezligi

Nefrotik sendrom

Losemi, Lenfoma, Hodgkin hastaligi

Jeneralize malignite

Multipl myelom

Solid organ transplanti

Iyatrojenik immunosupresyon

-un sureli sistemik steroid tedavisi
Radyoterapi

Anatomik/Fonksiyonel Asplenisi Olanlar
Orak hucre hastalig
Konjenital ya da edinsel aspleni
Splenik disfonksiyon
Spelnektomi

Immun sistemi saglam

265 yas eriskinler
BOS kacagi

Koklea implanti
Kronik kalp hastaligi
* HT harig

Konjestif kalp yetmezligi
Kardiyomyopatiler
Kronik akciger hastaligi:

KOAH

Astim
Kronik karaciger hastalig:

Siroz

Diabetes mellitus
Alkolizm
Tiittin kullanimi1

KPA13 + PPA23
sadece PPA23

Tablo 11. ACIP’e gore pndmokok hastaliklari yoniinden risk gruplari (130)
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KPA-13, kemik iligi nakil hastalar1 harig¢ eriskinlerde tek doz olarak uygulanir.
Agir immiinsiipresyon durumlarinda, antikor seviyesinin hizlica yiikseltilmesi gereken
aspleni gibi durumlarda KPA-13"den en az 8 hafta sonra PPA-23 yapilmalidir. immiin
sistemi saglam olup BOS kagagi, veya kohlear implant olan hastalarda da iki as1
arasinda en az 8 hafta siire olmalidir. Diger endikasyonlar i¢in ise, KPA-13 PPA-
23’den en az 1 y1l sonra yapilmalidir. KPA-13’iin yapilmasi PPA-23’den bagimsizdir,
bu yiizden kesinlikle ertelenmemeli veya atlanmamalidir. Sekil 8 ve sekil 9°da Erigkin

Bagigiklama Rehberi’nin 6nerdigi agilanma algoritmalar1 gosterilmistir (48).

\@ 65 yas ve lizeri saghkh bireyler

il Diyabet KPA13 ===} PPA23
@ Kronik akciger hastaligi en az
1 yi1l sonra

2 Kronik kalp hastalig

Bagisikhk sistemini zayiflatan durumlar:

R
@

Kronik bobrek yetmezligi,

bazi kanserler ve kanser tedavisi, KPA13 =—b PPA23
bagisiklik sistemini baskilayan durumlar
bagisikligi baskilayan ilag kullanilmast
fonksiyonel ya da anatomik aspleni,
HIV enfeksiyonu vb

en az
8 hafta sonra

\!\ Once PPA23 yapildiysa, KPA133 icin gegcmesi gereken stre 1 yildir.

Sekil 11. Pnomokok asilamasinda temel 6zet program

daha énce hic —
astlanmamig |
KPA-13 yapilmus | — 1Ky1:]t-(:j;: PPA-23
PPA-23 yapilmig | — 1??1)23;1:; ?(llfi?lz 3
1‘;?]:;’:1&9 I — si?ﬁfiﬁggig3
KPA-13 yapilmig | r— 1 g S;ﬁ:;ﬁ:u;;:-zm
PPA-23 yapilmis | — f;ﬁf,i: RPA13

Sekil 12. Pndmokok agilama algoritmasi

dnce KPA-13en az
1 yil sonra PPA-23

\=

1

|

/1N /1N

1
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3.GEREC VE YONTEM

Bu calisma tanimlayici ve kesitsel olarak yiirttiildi. Etik kurul onayi

03/10/2022 tarihli E-48670771-514.99 numaralari karar ile alinmistir (EK-1).

3.1. Calisma gruplarinin olusturulmasi

Calisma Ekim 2022 - Nisan 2023 tarihleri arasinda Prof. Dr. Cemil Tas¢ioglu
Sehir Hastanesi, I¢ Hastaliklar1 ve Endokrinoloji Polikliniklerine basvuran ve I¢
Hastaliklar1 servislerinde yatan 18 yas {istii DM tanis1 olan hastalar ile gerceklestirildi.
Onsekiz yasindan biiyiik, ADA kriterlerine gore tanis1 konulmus TIDM ve T2DM,
asilama agisindan kontrendikasyonu olmayan ve ¢alismaya goniillii olarak katilan tiim
diyabetik hastalar ¢alismaya alindi. Calismanin diglama kriterleri; 18 yas altinda
olunmasi, asilanma agisindan kontrendikasyon bulunmasi, GDM tanisinin olmasi,
mental veya fiziksel engeller nedeniyle sorulara cevap verilememesi ve aragtirmaya

katilimin reddedilmesi idi.

3.2.Gruplara ait demografik ve diger verilerin eldesi

Katilimcilarin sosyo-demografik verileri (yas, medeni ve egitim durumu),
diaybet tipi ve eslik eden hastaliklar1 kaydedildi. Calisma hastalarin Covid 19
enfeksiyonu ve bu hastalik konusundaki bilgileri (enfeksiyon hastaligi olmasi,
solunum yolu ile bulagmasi, as1 ile 6nlenebilirligi/korunma saglanmasi) sorgulandi.
Katilimcilarin Covid 19 enfeksiyonu gegirip gecirmedigi ve hastaligi gegirenlerde
Covid 19 enfeksiyonunun siddeti ile ilgili bilgileri kaydedildi. Tiim diyabetiklerin

Covid 19 asilanma durumlari belirlendi.

Diyabetik hastalarda Covid 19 pandemisinden 6nceki grip mevsimi boyunca
(Eyliil 2019 - Ocak 2020) influenzaya kars1 asilanma yapilip yapilmadigi sorgulandi.
Benzer seklinde pandemiden 6nceki 5 yillik donemde ve son 1 yildaki pndmokoka
kars1 agilama (2019 yil1 boyunca) durumlar1 da sorgulandi. Katilimcilardan Covid 19
stirecinde influenza (2021 grip mevsimi) ve pndmokoka (2021y1l1 boyunca) karsi
astlanma yapilip yapilmadigi tespit edildi. Pnomokok agilama programi son 1 yildan

Oonce tamamlanmis olan hastalar ¢aligma kohortundan ¢ikartildiktan sonra pndmokok

26



asilanma oranlart belirlendi. Hastalarin Covid 19 pandemisi siirecinde ve Onceki
donemde pnomokok ve influenzaya karsi asilanma konusunda bilgilerinin olup
olmadigin1 ve bilgilerinin olmas1 durumunda ilk bilgi kaynaginin ne oldugunun (saglik
calisan1, yakin ¢evre, basin, media ) 6grenilmesi planlandi. Asilanma konusunda
bilgisi olup ancak asilanmayi gergeklestirmeyen hastalarin asilanmama sebepleri
(asinin koruyuculuguna inancin olmamasi, aginin yan etkilerinde korkmasi, asi1 karsiti)
ortaya konuldu. Covid 19 pandemisi sonrasi influenza ve pndmokok asilarina karsi
goriislerinin degisip degismedigi sorgulandi. Son olarak asilanmayi tamamlayan

hastalarda asilanmada etkili olan faktorler arastirildi.

3.3. Istatistiksel analiz yontemi

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler i¢in
IBM SPSS Statistics (IBM SPSS, Tiirkiye) programi kullanildi. Calisma verileri
degerlendirilirken parametrelerin normal dagilima uygunlugu Shapiro Wilks testi ile
degerlendirildi. Calisma verileri degerlendirilirken tanimlayici istatistiksel metodlarin
(Ortalama, Standart sapma, frekans) yani sira niceliksel verilerin karsilastirilmasinda
normal dagilim gostermeyen parametrelerin gruplar arasi karsilastirmalarinda Kruskal
Wallis testi ve farkliliga neden olan grubun tespitinde Dunn’s testi kullanildi. Normal
dagilim gostermeyen parametrelerin iki grup arasi karsilastirmalarinda Mann Whitney
U testi, normal dagilim gdstermeyen niceliksel verilerin grup i¢i karsilagtirmalarinda
Wilcoxon Signed Ranks kullanildi. Niteliksel verilerin karsilastirilmasinda ise Ki
Kare testi kullanildi. Normal dagilima uygunluk géstermeyen parametreler arasindaki
iliskilerin incelenmesinde Spearman’s rho korelasyon analizi kullanildi. En uygun
kesim noktasi (cut-off point) ROC egrisi analizine dayali secildi. Anlamlilik p<0.05
diizeyinde degerlendirildi.

Bu tez calismasi “The Strengthening the Reporting of Observational Studies in

Epidemiology (STROBE) Statement: guidelines for reporting observational studies”

kilavuzuna uygun olarak yazilmistir ve herhangi bir ¢ikar ¢atigmasi bulunmamaktadir
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4. BULGULAR

10.10.2022 ile 10.04.2023 tarihleri arasinda Prof. Dr. Cemil Tascioglu, i¢
Hastaliklar1 ve Endokrinoloji Polikliniklerine basvuran ve I¢ Hastaliklar1 Servisinde
yatan T1DM ve T2DM tanili toplam 544 hasta sorgulandi. Sorguladigimiz 20 hasta
calisma sorularma agiklayici cevap veremedigi ve 9 hasta calismaya katilmay1
reddettigi i¢cin ¢alisma dis1 birakildi. Geriye kalan 515 hastanin demografik ve klinik
ozellikleri Tablo 12 verildi.

Degiskenler n=515
Yas n,(%) 59.3+11,9 (26-90)
Cinsiyet n,(%)
Kadin 317 (62)
Erkek 198 (38)
Medeni durum n,(%)
Alle ile yasayanlar 402 (78)
Tek yasayanlar 113 (22)
Egitim durumu n,(%)
Yok 77 (15)
Tk 169 (33)
Orta 122 (24)
Lise 87 (17)
Universite 60 (11)
Diyabet siiresi (yil; Ort.=SD Min-Maks) (Median) 11,8+6,3 (5-50)
Diyabet tipi n,(%)
Tipl diyabetes mellitus 36 (7)
Tip2 diyabetes mellitus 479 (93)
Eslik eden hastaliklar n,(%) 404 (78)
Hipertansiyon 386 (75)
Koroner arter hastaligi 177 (34)
Kronik bébrek hastaligi 85 (16)
Kronik pulmoner hastaliklar (Astim-KOAH vb) 85 (16)
Serebrovaskiiler hastalik 12 (2)
Covid enfeksiyonu geciren hastalar n,(%) 164 (32)
Covid asis1 uygulanan hastalar n,(%o) 449 (87)

Tablo-12 Hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri

Kanitlanmig COVID-19 enfeksiyonu olan 164 hastanin 112 (%28)’sinde
hastalik hafif semptomlarla seyrettigi ve hastane yatis1 gerektirmez iken 53(10)’ii daha

agir seyir gosterip hastanede yatirilarak tedavi edilmistir
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Katilimeilarin Covid 19 enfeksiyonu ve bu hastaligin asi ile onlenebilirligi
konusundaki bilgileri sorgulandiginda; katilimeilarin 295’1 (%57) Covid 19’un bir
’bulasict ©*  (enfeksiyon) hastalik oldugu, 309’u (%60) Covid 19 viriisiiniin solunum
yolu ile bulastig1 ve 449°u (%87) Covid 19 enfeksiyonundan as1 ile korunulabilecegi
bilgisine sahip idi.

4.1. infulenza asilanmasi

Covid oncesi influenza agis1 hakkinda bilgisi var olan 164 hastanin %87’si
(143 kisi) asilanmistir. Bilgisi olup fakat agilanmamis 21 hastada en 6nemli neden

asilanmanin 6nemsenmemesi idi (Tablo 13)

Covid 19 enfeksiyonu siirecinde asilanma bilgisi olan 277 hastanin 76 %’s1
astlanmistir. Bilgisi olan ancak asilanmayan 64 hastada as1 yaptirmamanin en 6énemli

nedeni asiya bagli yan etkilerden korkmalartydi.

influenza asilanmasi

Degiskenler Covid 19 Covid 19 .
" . Lo p degeri
oncesi siirecinde

Asilanma n, (%) 143 (27.7) 210 (40.7) <0.001

Influenza asilanma hakkmda bilgisinin varhg n, (%)

Var 164 (32) 277 (54) <0.001

Yok 351 (68) 238 (46)

Asilanma gerekliligi bilgisinin ilk kaynagi n,(%)

Saglik calisanlar 124 (76) 204 (74)

Yakin cevre 25(15) 41 (15) 0.01

Media (sosyal media, TV vs) 15(9) 32(11)

Asilanma bilgisi olup asilanmama sebepleri n,(%)

Koruyuculuguna inanmamak 2(1.2) 15(5.4)

Asilanmay1 6nemsememek 10 (6) 5(1.8) <0.001

Yan etkilerinden cekinmek 5(3) 39 (14) :

Ast karsithigi 4(2.4) 6(2.1)

Asiya ulasamamak 0 2(0.7)

Tablo-13 Influenza asilanma oranlar1 ve hastalarin asilanma hakkinda bilgiler

Influenza asilanma gerekligi bilgilerinin birincil kaynagi olarak saglik

calisanlar1 en yiiksek oranda isaretlendi.

Pandemi siirecinde diyabetik hastalarda influenza asilanma farkindalig

%32’den %54’¢ yiikselmis olup istatiksel olarak anlamli saptandi (p<0.001). Daha
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once asillanma hakkinda bilgisi olmayan 113 (%?22) hastanin pandemi siirecinde

influenza asilanma gerekliligi hakkinda bilgilendigi saptandi.

Influenza asilanma orani ise %28’den %41°e yiikselmisti ve iki y1l arasinda

asilanma agisindan anlamli fark saptandi (p<0.001).

Covid 19 dncesi influenza asilanmasi
Degiskenler Asilanan Asilanmayan L.
(n=143) (n=372) p-degeri
Yas, yil; mean+SS 70.4£9.9 55.03£9.5 <0,001
Cinsiyet n, (%)
Erkek 67 (47) 131 (36)
Kadm 76 (53) 241 (64) 0.015
Medeni durum n, (%)
Ailesi ile yasayanlar 87(61) 315 (85)
Tek basina yasayanlar 56 (39) 57 (15) <0,001
Egitim n, (%)
Yok 23 (16) 54 (15)
ik 54 (38) 115 (31)
Orta 53 (37) 69 (18) <0,001
Lise 6(4) 81(22)
Universite T(5) 53 (14)
DM siiresi yil; mean+SS 14.7+8.2 10.4+5.3 <0,001
Diyabet tipi n,(%)
Tip 1 DM 0 36 (10)
<0,001

Tip 2 DM 143(100) 336 (90)
Eslik eden hastaliklar n, (%)
Hipertansiyon 130 (91) 256 (69) <0,001
Koroner arter hastaligi 92 (64) 85 (23) <0,001
Kronik bobrek hastaligi 10(7) 2 (0.5) <0,001
Kronik pulmoner hastaliklar(Astim-KOAH vb) 45 (32) 40 (11) <0,001
Serebrovaskiiler hastalik 45 (32) 40 (11) <0,001
Covid enfeksiyonu gec¢irme n,(%o) - - -
Covid 19 asis1 uygulanma n,(%) - - -
Covid 19 as1 ile korunma bilgisinin varhg n,(%) - - -
Covid 19 dncesi pnémokok asilanma n,(%) 59 (41) 0 <0,001
Covid 19 éncesi influenza asilanma n,(%) - - -

Tablo-14 Covid 19 pandemisi dncesi asilanma 1le iliskili faktorler
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Covid 19 siirecinde influenza asilanmasi
Degiskenler Asilanan Asilanmayan )
p-degeri
(n=143) (n=372)
Yas, y1l; mean+SS 67.5+10.1 53.749.5 <0,001
Cinsiyet n, (%)
Erkek 86 (41) 112 (37)
Kadm 124 (59) 193 (63) 0.332
Medeni durum n, (%)
Ailesi ile yasayanlar 143 (68) 259(85)
67 (32) 46 (15) <0,001
Tek bagina yasayanlar
Egitim n, (%)
Yok 38 (18) 39 (13)
ik 78 (37) 91 (30)
68 (32) 54 (18)
Orta 16 (8) 71(23)
Lise 10 (5) 50 (16) <0,001
Universite
DM siiresi yil; mean+SS 14+8.1 9.9+4 .4 <0,001
Diyabet tipi n,(%)
Tip | DM 0 36(12) <0,001
Tip 2 DM 210 (100) 269 (88)
Eslik eden hastaliklar n, (%)
Hipertansiyon 189(90) 197 (64) <0,001
132 (63) 45 (13 <0,001
- (13)
Koroner arter hastaligi 11(5) 103) <0,001
Kronik bobrek hastalii 65(31) 20 (6) <0,001
Kronik pulmoner hastaliklar(Astim-KOAH vb) 68 (32)
17(5) <0,001
Serebrovaskiiler hastalik
Covid enfeksiyonu gecirme n,(%) 92 (44) 72 (24) <0,001
Covid 19 asis1 uygulanma n,(%) 208 (99) 242 (79) <0,001
Covid 19 as1 ile korunma bilgisinin varhg n,(%) 205(98) 244 (80) <0,001
Covid 19 dncesi pnomokok asilanma n,(%) 59 (28) 0 <0,001
Covid 19 oncesi influenza asilanma n,(%) 139 (97) 4(3) <0,001

Tablo-15 Covid 19 pandemisi stirecinde asilanma ile iliskili faktorler

Covid 19 pandemisi Oncesi ve pandemi siirecinde influenza asisi olan
hastalarin yas1 daha biiyiik ve diyabet siireleri daha uzun idi. Ailesiyle yasayan ve
egitim diizeyi daha diisiik diyabetiklerin asilanma oranlar1 daha yiiksek saptandi.
Hipertansiyon (HT), koroner arter hastaligi (KAH), kronik bobrek hastaligi (KBH) ve
kronik pulmoner hastalik (KPH (astim, KOAH vb)) tanilar1 olan hastalarin bu tanilari
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olmayanlara goére asilanma oranlari istatistiksel olarak daha yiiksek idi. Erkek

cinsiyette agilanma oranlar1 daha yiiksek saptandi

Covid siirecinde de benzer sekilde yas ortalamas1 daha yiiksek ve diyabet yas1

daha uzun hastalarda asilanma oranlar istatistiksel olarak daha yiiksek saptandi

Ailesiyle yasayan diyabetiklerde asilanmanin daha yiiksek oranda oldugu
goriildii. Asilanma oranlart her iki cinsiyette esit olarak saptandi. Pandemi siirecinde
influenzaya kars1 asilanan katilimcilarin %64’ bir 6nceki grip mevsiminde influenza

asis1 yaptirdigi ve tamaminin da pndmokok asis1 yaptirdigi goriildii

Pandemi 6ncesi ve pandemi siirecinde T1DM tanis1 olan higbir hasta grip asis1
yaptirmamisti. Her iki c¢alisma doneminde de diyabetiklerin egitim diizeyi arttikca
asilanma oranlarinin azaldigr gortildi. Egitim diizeyi yiiksek olan hastalarin
demografik Ozelliklerine bakildiginda; yas ortalamasi, ¢alisma hastalarinin yas
ortalamasina gore daha diisiik olup (iiniversite mezunlar1 48410 yil; lise mezunlar1 51
+8 yi1l) 6nemli bir kism1 T1DM (iliniversite mezunlarindan 16 hasta; lise mezunlarindan
14 hasta; orta okul mezunlarindan 4 hasta, ilk okul mezunlarindan 2 hasta ve okur

yazar olamyanlardan 0 hasta) tanisina sahip idi

4.1. Pnomokok asilanmasi

Covid 19 pandemisi baglangicina kadar olan bes yil i¢inde 59 (%11.4) hasta
pnomokoka kars1 asilanmisti. Bu 59 hastadan 20’sinin (%4.2) 2019 yilinda asilandig1
goriildii. Asilanan hastalarin tlimii 65 yas {stli olup pndmokok asilanma programin

tamamlamist1 (Tablo 16).

Pandemi siirecinde pndmokok asilanma gerekliligi konusunda bilgisi olan 145
hastanin 95’inin (%65.5) asilandig1 goriildii. Bilgisi olan ancak agilanmayan hastalarin
as1 yaptirmamasinin en dnemli nedeninin asiya bagl yan etkilerden korkmalar1 oldugu
goriildii.

Pnomokok asilanma gerekligi konusunda bilginin ilk kaynaginin saglik
calisanlar1 oldugu goriildii. Diyabetiklerin pndmokok asis1 hakkindaki bilgisi %15’
den %28’e yiikselmis olup istatistiksel anlamli saptandi (p<0.001). Yil bazinda
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bakildiginda pnomokok asilanma orani pandemi Oncesine gore pandemi sonrasi 1.9

katina yiikselmisti ( %4.2’den %7.9’a).

Pnémokok asilanmasi

Degiskenler Covid 19 Covid 19 .
- q N p degeri
oncesi siirecinde

Agsilanma n, (%)

Toplam asilanmus hastalar 59 (11.4) 95(18.4) <0.001

Sadece 2019 yilinda asilananlar* 20 (4.2) - :

Sadece 2021 yilinda asilananlar®* - 36 (7.9)

Pniémokokal asilanma hakkinda bilgisinin varhgi n, (%)

Var 77 (15) 145 (28) <0.001

Yok 438 (85) 370 (72)

Asillanma gerekliligi bilgisinin ilk kaynagi n,(%) ***

Saglik calisanlar 61 (79) 106 (73) <0.001

Yakin cevre 9(12) 16 (3) :

Media (sosyal media, TV vs) 7(9) 23 (4)

Asilanma bilgisi olup asilanmama sebepleri n,(%) ***

Koruyuculuguna inanmamak 3(3.9) 10 (6.9)

Asilanmay1 dnemsememek 6 (7.8) 5(3.4) <0.001

Yan etkilerinden ¢ekinmek 5(6.5) 29 (20) :

Asi karsithg 4(5.2) 4(2.7)

Asiya ulasamamak 0 2(1.4)

*476 hasta {izerinden oran verildi (39 hasta 2019 yil dncesi asilanmuisti)

**456 hasta

Tablo-16 Pnomokok asilanma

fizerinden oran verildi (59 hasta 6nceki yillarda asilanmusti);
*** Hesaplamalar bilgisi olan hastalar izerinden yapilmistir.

oranlari ve asilanma hakkinda bilgiler

Covid 19 enfeksiyonuna karsi agilama siirecinin diyabet hastalarinin influenza

ve/veya pnomokok asisina bakis agilarini nasil degistirdigini sorguladigimizda;

influenza ve/veya pndmokok asilanma

gerekliligi bilgisi olmayan toplam 236 (%46)

katilimc1 sorumuza cevap veremedi. Kalan 279 katilimcinin 183’niin (%66)

asilanmay1 hem pandemi oncesi hem de pandemi sonrasi olumlu karsiladigi; 45 nin

(%16) asilanmaya olumsuz baktigi; 31°

nin (%11) bakis agis1 pandemi 6ncesi olumsuz

iken pandemi siirecinde olumlu olarak degistigi; 20’sinin (%7) ise genel olarak

asilanmaya olumlu karsilarken pandemi siirecinde olumsuz olarak fikirlerinin degistigi

ogrenildi.

Influenza ve pnomokok asilanma bilgisi olmasi durumunda asilanmayan

hastalarin %781 koruyucu asilarini yaptirma niyetine sahip oldugu bildirmistir.
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Covid 19 dncesi pnémokok asilanmasi
Degiskenler Asilanan Asilanmayan )

(0=59) (n=456) prdegent
Yas, yil; mean+SS 70.6=5.1 56.9=10.3 <0,001
Cinsiyet n, (%)
Erkek 21(36) 177 (39)
Kadin 38 (65) 279 (61) 0.672
Medeni durum n, (%)
Allesi ile yasayanlar 36(61) 379 (83)
Tek basina yasayanlar 23 (39) 77 (17) 0.050
Egitim n, (%)
Yok 9(15) 68 (15)
ik 12 (20) 157 (34)
Orta 37 (63) 85(19)
Lise 0(0) 87(19) <0,001
Universite 1(2) 59 (13)
DM siiresi yil; mean=SS 17.8=7.6 10.8+5.9 <0,001
Diyabet tipi n,(%)
Tip 1 DM 0 36(8) 0.025
Tip 2 DM 59 (100) 420 (92)
Eslik eden hastahiklar n, (%)
Hipertansiyon 57(97) 329 (72) <0,001
Koroner arter hastaligi 50 (85) 127(28) <0,001
Kronik bébrek hastaligi 6 (10) 6(l) <0,001
Kronik pulmoner hastaliklar(Astim-KOAH vb) 28 (47) >7(12) <0,001
Serebrovaskiiler hastalik 06D > (12) <0.001
Covid enfeksivonu gecirme n,(%) - - -
Covid 19 asis1 uygulanma n,(%) - - -
Covid 19 as1 ile korunma bilgisinin varhgx n,(%) - - -
Covid 19 dncesi pnimokok asilanma n,(%o) - - -
Covid 19 6ncesi influenza asilanma n,(%) 59 (100) 84 (18) <0,001

Tablo-17 Covid 19 6ncesi pndmokok asilanmasi ile iligkili faktorler

Covid 19 pandemisi 6ncesi ve pandemi siirecinde pnomokoka kars1 agilanan
hastalarin yas1 daha biiyiik ve diyabet siireleri daha uzun idi. Ailesi ile yasayanlar ve
egitim diizeyi daha diisiik diyabetiklerin asilanma oranlar1 daha yiiksek saptandi. HT,

KAH, KBH ve KPH tanilar1 olan hastalarin bu tanilar1 olmayanlara gore asilanma
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oranlari istatistiksel olarak daha yiiksek idi. Asilanma oranlar cinsiyete gore farklilik
gostermedi.
Pandemi siirecinde pndmokoka karsi asilanan katilimcilarin %97 sinin

pandemi siirecinde influenza asis1 da yaptirdig: saptandi.

Covid 19 siirecinde pnomokok asilanmasi
Degiskenler Asilanan Asilanmayan )
(n=95) (n=420) p-degerl

Yas, yil; mean+SS 73.6+£7.6 56£10.1 <0,001
Cinsiyet n, (%)
Erkek 33 (35) 165 (39)
Kadin 62 (65) 255 (61) 0.410
Medeni durum n, (%0)
Ailesi ile yasayanlar 54 (57) 348 (85)
Tek basina yasayanlar 41 (43) 72 (15) <0,001
Egitim n, (%)
Yok 16 (17) 61 (14)
flk 24 (25) 145 (35)
Orta 49 (52) 73 (17)
Lise 3(3) 84 (20) <0,001
Universite 3(3) 57 (14)
DM siiresi yil: mean+SS 15.7+7.5 10.6+5.9 <0,001
Diyabet tipi n,(%)
Tip | DM 0 36 (8) 0.003
Tip 2 DM 95 (100) 384 (92)
Eslik eden hastaliklar n, (%)
Hipertansiyon 5797 329(72) <0,001
Koroner arter hastaligi 50 (85) 127 (28) <0,001
Kronik bobrek hastaligi 6(10) 6 (1) <0,001
Kronik pulmoner hastaliklar(Astim-KOAH vb) 28(47) 37(12) <0,001
Serebrovaskiiler hastalik 06D » 2 <0,001
Covid enfeksiyonu gecirme n,(%6) 54 (57) 110 (26) <0,001
Covid 19 asis1 uygulanma n,(%) 95 (100) 355 (83) <0,001
Covid 19 as1 ile korunma bilgisinin varhg: n,(%) 95 (100) 354 (84) <0,001
Covid 19 éncesi pnémokok asilanma n,(%) 92 (97) 118 (28) <0,001
Covid 19 éncesi influenza asilanma n,(%o) 76 (80) 67(16) <0,001

Tablo-18 Covid 19 siirecinde pndmokok asilanmast ile iliskili faktorler
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5. TARTISMA

Pnomokok ve influenza enfeksiyonlarina karsi asilanma, diyabetik bireylerin
primer saglik bakimlar arasindadir. Covid 19 pandemisinin insan saglig1 lizerindeki
tirkiitiicii etkilerinin yani sira ¢alismamizda diyabetli hastalarda sagligi koruyucu
davraniglarin gelisimini tesvik etmistir. Bizim ¢alismamizda pandeminin influenza ve
pnoémokok asilanma oranlarina olumlu etkisi oldugunu saptadik. Pandemi siirecinde
influenza ve pnomokok enfeksiyonuna karsi agilanma oranlar1 anlamli olarak

yiikseldigi gozlemlendi.

Calismamiz Tirkiye’de Covid 19 pandemisi dncesi ve sonrasini kiyaslayarak
pnomokok ve influenza asilanmasi {izerine pandeminin etkisini aragtiran ilk
caligmadir. Literatiir tarandiginda konu ile ilgili mevcut yayinlarda Covid 19
pandemisi Oncesi ve pandemi sirasinda asi1 oranlariyla beraber toplumdaki farkli

gruplarda asilanmaya karsi tutumlari belirlenmistir

Katilimcalarin agilanmaya kars1 tutumunun degerlendirildigi ¢aligmalar saglik
calisan1 olanlar ve olmayanlar olarak iki grupta tablo olarak gosterilmistir. (Tablo 19
ve 20). Bu caligmalar iizerine Kong ve ark. yaptigi meta-analizde Covid-19

pandemisinin diinya capinda influenza asilamasina olumlu etkisinin oldugu

gosterilmistir (133).
Arastirmact ST 2019/2020 Grip 2020/21 yaptirma
as1s1 yaptiranlar niyetinde olanlar
Jiang ve ark. (134) Cin-2020 15.9% 62.5%
Domnich ve ark. (135) Italya-2020 27.4% 44.0%
Gatwood ve ark. (136) ABD-2020 36.4% 49.3%
Sturm ve ark. (137) ABD-2021 53.0% 60.6%
Gerussi ve ark. (138) Italya-2021 26.2% 45.4%
Kopsidas ve ark.(139) Yunanistan 2021 33.0% 52.8%

Tablo 19. Grip asilanmasina kars1 insanlarin tutumu
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Arastirmact ik - Vil 2019/2020 Grip | 2020/21 yaptirma

agis1 yaptiranlar | niyetinde olanlar
Bachtiger ve ark. (140) Ingiltere-2020 71.3% 82.1%
Wang ve ark. (141) Cin-2020 48.1% 68.9%
Raftopoulos ve ark. (142) Yunanistan 2021 42.2% 52.7%
Maltezou ve ark. (143) Yunanistan 2021 54% 65%
Grochowska ve ark. (144) Polonya-2021 32.9% 61.6%
Di Gennaro ve ark. (145) ftalya — 2021 47.0% 89.1%
Di Giuseppe ve ark. (146) Italya - 2021 40.8% 68.0%
Gagneux-Brunon ve ark.(147) France - 2020 57.3% 54.5%
Cuschieri ve ark. (148) Malta - 2021 47.5% 44.7%

Tablo 20. Grip agilanmasina karsi saglik ¢alisanlarinin tutumu

Italyada Domnich ve arkadaslarinin yaptigi bir calisma hastalarin influenza
asisina kars1 tutumlari degerlendirlmistir (135). Katilimcilarin %23.6°s1  “kesinlikle
niyetim yok” yanitini vermis ve bunun icin farkli nedenler sunmuslardir. %720,3’
“grip astarmmin yalnizca ila¢ sirketlerine kar saglamak igin yapildigini”
diistinmekteyken %17,7°s1 “grip asilarimin ise yaramadigini” savunmuslardi. %09.1
katitlhime1  “grip asist oldum ama yine de atesim/soguk alginligim ¢ikt1” demistir.
%8.,9’u  “igneden korktugu”, %8,2’s1 ise “doktorunun asi yaptirmasini onermedigi

igin” as1 yaptirmamisti.

Pandeminin ortaya ¢iktigi Cin’de, gribin en yogun oldugu 2020 yilinda Jiang
ve ark. gerceklestirdigi bir arastirmada 4822 katilimcinin influenza hakkindaki bilgisi
ve ag1 yaptirmaya karsi tutumlari online anket ile sorgulandi (134). Katilimcilarin bir
onceki yil influenza agilanma oran1 %15,9 iken %62,5’e yiikselmisti. Bununla birlikte

eger klinisyenler asiy1 tavsiye ederse, bu oran %85,8'e ¢ika bilecegi tahmin edildi.

2021 yilunda Polonya’da doktorlar, hemsireler, diyetisyenler, fizyoterapistler
ve tip Ogrencileri arasinda yapilan bir calismada ise bir dnceki yila gore asilanmaya

kars1 farkindaligin %32.9’dan %61.6’ya yiikseldigi gosterilmistir (144).

Saglik calisanlar1 arasinda diger bir ¢calisma ise Fransa!da yapilmistir. 2020
yilinda yapilan bu ¢alismada ilging bir sekilde grip asisina kars1 olumlu tutumun az da

olsa azaldign saptanmustir. Oyle ki katilmcilarm %57,3°ii bir énceki mevsimde
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astlanmisken, bu y1l asilanmay1 diisiinmiiyordu. Ulkemizin cesitli bdlgelerinde ve keza
yurtdisinda yapilan ¢aligmalarda diyabetik hastalarda influenza ve pndmokok asilama
oranlar1 degiskenlik gostermektedir (Tablo 21). Pandemi Oncesi yapilan bu
caligmalarda yillar i¢inde influenza ve pnodmokok asilama sikliginda hafif bir artis

egilimi goriilmektedir.

Influenza Pnomokok

Apaydin ve ark (149) %10,1 %5
Arslan ve ark (150) %14,6 %3,8
TURKIYE  Yesilova ve ark (6) %26 %10,8
Onsik ve ark (151) 9%29,7 %17,2
Isik ve ark (55). %34,1 %9,9
Fernandez (152) %55 %18
YURTDISI  Thewjitcharoen (153) - %32
Clancy ve ark (154) %64,5 %22

Tablo-21 Diyabetik hastalarda ¢alismalar ve agilanma oranlari

Ulkemizde ve diinya genelinde, Covid 19 pandemisi siirecinde diyabetik
hastalarda influenza ve pnomokok asilanma ile ilgili veriler oldukca sinirhdir. 2021
yilinda yayimlanmis ve kardiyometabolik hastalar {izere yapilan ¢alismada influenza
ve pnomokok enfeksiyona karsi asilanma oranlart sirasiyla %46,5 ve %24,6 olarak
saptanmis. Ayni1 calismada sadece diyabetiklerde influenza ve pndmokoka karsi

asilanma oranlar1 sirasiyla %51 ve %27 olarak belirlenmistir (155).

Tiirkiye'de diyabet dahil kronik hastalig1 olan hastalarin %42.5'inde koruyucu
influenza ve/veya pnomokok asis1 yapildig: goriildi. COVID-19 pandemisi ile birlikte
bu hastalarin %74,7'sinin koruyucu agilarini diizenli olarak yaptirma niyetinin oldugu
bildirildi. Boylece influenza ve/veya pnomokok asisi yaptirmak isteyen bu riskli hasta
grubunda agilanma fikrinin olugsmasinda pandemi ve COVID-19 asilama siire¢lerinin

%157,9 oraninda etkili oldugu saptandi (156).

Bizim calismamizda Covid 19 pandemisi siirecinde influenza ve pnémokok

enfeksiyonuna karsi asilanma oranlarinin sirasiyla %27,7’den %40,7 ve %]11,4’ten

38



%18.4’a arttig1 goriildii. DSO'niin influenza ve pnomokok asis1 igin belirledigi
hedeflere ulagilamasa da iilkemizde Covid 19 pandemi siirecinde diyabetlilerde
bagisiklama siirecinin tatmin edici bir diizende yiirttiildiigi gézlendi. Calismamizda
as1 bilincinin gelismesinde en 6nemli rolii hekimlerin oynadigi gosterildi. Ancak
Covid 19 salginin kontrol altina alinmasinda asilarin 6nemi ortaya konulmasina
ragmen diyabetik hastalarda influenza (%54) ve pndmokok (%28) asis1 hakkinda bilgi
seviyesi yetersiz diizeyde saptandi. Covid 19 pandemi siirecinde influenza ve
pnomokok asilanma bilgisinin olmasina karsin asilanmayan hastalarin %78’
koruyucu asilarin1 yaptirma niyetine sahip oldugunu bildirmistir. Boylece asi
konusunda yapilan bilgilendirmelerin hastalarimizda asilanma bilincini gelistiren en

onemli faktor oldugu goriilmektedir.

Benzer sekilde calismasinda Satman ve ark., hekimlere verilen egitimden bir
yil sonra asilama oranlarmin influenza i¢in %63,3’e ve pndmokok i¢in %40,7' ye
yiikseldigini ortaya koymustur (5). Egitim Oncesi ve sonrasi degerlendirilerek yapilan
bir diger ¢alisma Denizli’de Serhat Unal tarafindan yapilnstir (157). Calismanin asil
amaci1 egitim verilerek 65 yas iistii eriskinlerde pndmokok asilanma oranini 6 ay i¢inde
%60 hedefine ¢ikarmakti. Baslangicta son 5 yil i¢cinde pnomokok asis1 yaptiranlar
calisma poptilasyonunun sadece %11.6’s1yd1. Egitim verilerek asilanma orani 6 ayin
sonunda %45.5’e kadar yiikseltilmisti fakat %60 hedefine ulasilamadigi i¢in caligma
2 ay daha uzatilmis ve 8 ayin sonunda asilanma orani %59.5’a ¢ikmistir. Bu caligsmalar

agilanma ile ilgili bilgilendirmelerin biiyiik 6neme sahip oldugunu gostermektedir

Asilanmanin Oniindeki en 6nemli engel egitim yetersizligi olmakla birlikte
tilkemizde as1 karsiti olan insan sayist da azimsanamayacak seviyededir. Uzuner ve
ark., calismasi influenza asisinin erigkin asilar1 arasinda en yiiksek etkinlige sahip
olmasina ragmen, katilimcilarin sadece %24'liniin bu asty1 yaptirdigini, %66'sin1in ise

as1 hakkinda bilgisi olmasina ragmen yaptirmadigini ortaya koymustur (158).

Toplumuzda asinin koruyuculuguna karsi inanci olsada hastaligi 6nemseyen
bir grup da vardir. Giimiiser tez ¢alismasinda (159); katilimcilarin influenza asisina
karst tutumunu degerlendirmis, katilimcilarin %93,7’nin asinin  koruyuculugna
inandigini fakat sadece % 22,6’sin1n bu asiy1 yaptirdigini, %73'niin ise influenza aginin

koruyuculuguna inanmasina ragmen yaptirmadigini gostermistir.
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Calismamizda Covid 19 pandemisi Oncesi ast olmamanin OSnemli
nedenlerinden birinin asilanmay1 6nemsememek oldugu goriilir iken, pandemi
siirecinde asinin yan etkilerinden ¢ekinmek asi olmamanin temel nedeni olarak 6ne
¢ikti. Covid 19 Oncesi ve sonrasi asilanmada etkili olan faktorlerin arasinda istatiksel
farklilik saptanmadi. Literatiir verileriyle uyumlu olarak ileri yas, komorbitelerin
varlig1, uzun diyabet yast ve onceki influenza ve/veya pnomokok asilanma her iki

calisma doneminde asilanmay1 artiran faktorlerin arasinda idi.

Kisitlamalar: Ulkemizde pandemi siirecinde oncelikli gruplarin (yash ve
belirli hastaliklar1 olan hasta gruplari) sirayla asilanmasi planlandigindan yas gruplari
arasinda dagilimi etkilenmis olabilir. Pandemi siirecinde agilarin temin edilmesi ile
ilgili zorluklar nedeniyle asilanma oranlar1 daha diisiik seviyede kalmistir. Pnémokok
enfeksiyonuna kars1 asilanmay1 etkileyen faktorleri incelerken asilanmay1 tamamlamis

hastalarin dahil edilmesi bir yanlilik olusturmaktadir

6.SONUCLAR

Covid 19 pandemisi siirecinde diyabetik hastalarda influenza ve pnomokok
asilanma oranlar1 ve asilanma bilincinde artig oldugu goriildii. Ancak bu oranlar halen
DSO’niin hedefledigi oranlarm altinda seyretmekte olup iilkemizde as1 farkindaligini

gelistirmeye yonelik planlamalara ihtiya¢ vardir
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