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Oz

Amag: influenza virtsleri, dzellikle riskli gruplarda mortalitesi yiiksek epidemiler yapabilen,
solunum yolunun énemli enfeksiyonlarindan sorumlu viral etkenlerdir. Bu ¢alismada influ-
enza hizli antijen testinin klinikte pratik kullaniminin degerlendirilmesi amaglanmuistir.
Yontem: Calismamiza Eyliil 2018 ile Subat 2019 tarihleri arasinda nazofaringeal sekresyon-
dan influenza hizli antijen testi bakilan cocuk hastalar dahil edilmistir. Cocuk enfeksiyon
poliklinigine basvuran, influenza virus enfeksiyonu semptomlari olan hastalardan asilama
durumuna bakilmaksizin nasofaringeal sekresyondan 6rnek alinip 10 dakika icerinde influ-
enza antijen testi sonucu elde edilmistir.

Bulgular: Bu calismaya ortanca yasi 51 ay (minimum- makismum: 23gtn-202ay) olan,
265’1 (%56.5) erkek toplam 469 hasta dahil edilmistir. Ust solunum yolu enfeksiyonu bul-
gulari ile basvuran ve nazofaringeal sekresyonda influenza hizli antijen testi bakilan 469
hastanin, 107 ‘sinde (%22.8) influenza A, 20’sinde (% 4.3) influenza B saptanmistir, 342
‘sinde influenza A ve influenza B saptanmamistir.Solunum yolu sekresyonundan alinan
ornekte influenza hizli antijen testi pozitif gelen, 64°l (%50.4) erkek, 127 hastanin ortanca
yasl 53 ay (minnimum-maksimum: 23 giin-202 ay) olarak saptanmistir. Hastalarin 21’inde
(%16.5) altta yatan kronik bir hastalik saptanmustir. Bes gitin ve daha uzun siireli ates, influ-
enza B (%63.2) saptanan hastalarda, influenza A (%15.2) saptananlara gore istatistiksel
anlaml olarak daha sik saptanmustir (p<0.001).

Sonug: Influenza sezonu boyunca influenza antijen testi yapilmasi pratik, kolay olmasi ve
hizli sonu¢ vermesi nedeniyle hem etiyolojisinin hizli belirlenmesi acisindan hem de gerek-
siz tetkik yapiimasini engelleyebileceginden, COVID pandemisi déneminde de poliklinik
kosullarinda kullaniimalidir.

Anahtar kelimeler: Influenza A, influenza B, hizli antijen testi, solunum yolu viral panel pcr

ABSTRACT

Objective: Influenza A and B are important viral pathogens causing respiratory infection
epidemics potentially with high morbidity and mortality.Herein we aimed to investigate
clinical usage of influenza rapid test in clinical practice.

Method: Children tested for nasopharyngeal influenza rapid test between September
2018- February 2019 were included in this study.Influenza rapid test was applied to pedi-
atric patients patients admitted to paediatric infectious disease policlinic regardless of their
vaccination status, and results were achieved in 10 minutes.

Results: Of 265 (56.5%) male, totally 469 children, with a median age of 51 months ( 23
days-202 months) were included in this study. From 469 samples tested from patients with
symptoms of repiratory tract infections, 107 (22.8%) was positive for influenza A, 20 (4.3%)
was positive for influenza B, 342 was negative. Totally 127 patients, 64 (50.4%) male with
a median age of 53 months ( 23 days-202 months) were tested positive for influenza.
Underlying chronic disease was detected in 21 (16.5%) of patients. Fever lasting for more
than 5 days was statistically significantly more common in influenza B (63.2%) positive
patients compared to influenza A (15.2%) positive patients (p<0.001).

Conclusions: Influenza rapid test is recommended to be used in clinical practice during
influenza season, in COVID pandemic also, due to shorter duration of results,being pratical,
and cost —effective.
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GiRiS

Influenza virtisti, Orthomyxoviridae ailesinden tek
zincirli bir ribonukleik asit (RNA) virlisii olup, inf-
luenza A ve B suslan iiman iklimlerde, &zellikle
kis mevsiminde salginlar meydana getirir.'
influenza virlisii alt veya {ist solunum sistemini
enfekte edebilir. Influenza A ve B virlisleri hemag-
lGitinin ve néraminidaz adi verilen ylizey protein-
lerine gore, serotiplere ayrilir. influenza viriisleri,
ozellikle altta yatan kronik infeksiyonlar1 olan
hastalar olmak lizere tim yas gruplarinda Slime

dahi neden olabilen komplikasyonlara yol acabilir.
23

Influenza infeksiyonlarini, benzer bulgular ile sey-
reden diger solunum yolu infeksiyonlarindan Kkli-
nik olarak ayirt etmek gtictlr ve laboratuvar tani
testlerine gereksinim duyulmaktadir. Son zaman-
larda influenza virusunun antijenlerine karsi elde
edilmis monoklonal antikorlarin kullanildigi
immunokromatografik yontemler ile hizli testler
gelistirilmistir. Hasta basi testleri olarak da
adlandinlan hizli testler ile 10-20 dk. gibi kisa bir
sire icerisinde sonug elde etmek olasidir. Dustik
maliyetli, ileri teknoloji gerektirmeyen kolay
uygulanabilir testlerdir. Duyarliliklarinin disiik
olmasi hizlh testlerin dezavantajidir. Grip
aktivitesine bagli olarak degisen pozitif prediktif
deger (PPD) ve negatif prediktif deger (NPD) hizli
testlerin kullamminda dikkat edilmesi gereken
6nemli unsurlardir.*®

Bu calismada, influenza hizli antijen testinin cocuk
hastalarda klinik pratikte kullaniminin degerlendi-
rilmesi amaclanmistir.

METOT

Calismaya Eyliil 2018-Mayis 2019 tarihleri arasin-
da Gst solunum yolu infeksiyonu semptomlari,
influenza infeksiyonu stiphesi bulunan ve influen-
za hizli antijen testi bakilan cocuk hastalar dahil
edilmistir. Hastalarin basvuru yakinmalari, basvu-
ru tarihi, cinsiyet ve yas gibi sosyodemografik
ozellikleri eszamanl solunum yolu viral panel
sonugclar1 kaydedilmistir.

Nazofaringeal striintti érneklerinde hizli influenza
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tani testi Saglik Bakanligr aracihg) ile hastanemiz-
de kullanilan kitler aracilig) ile yapildi (Humasis
Influenza A/B Antigen Test; Humasis, Anyang,
Korea). Hastalardan siriinti ¢ubuguyla nazofa-
rengeal strliintl alinarak siriintii cubugu reaksi-
yon tipiunin icinde 10 sn. karistirildi. Sonra 6
damla numune alinarak test stribi Gizerine eklendi,
10 dk. beklenerek okundu. Strip tUzerindeki yuka-
ridaki kontrol cizgisinin altinda bir ¢izgi daha
olusmussa test pozitif olarak kabul edildi.

Etik kurul onay! alindiktan sonra calismaya dahil
edilen tim hastalarin verileri geriye déniik olarak
incelenmis ve kaydedilmistir.

istatistiksel analizler icin SPSS (Statistical Package
for Social Sciences) for Windows 21 programi
kullanilmistir. Degiskenlerin normal dagilima
uygun olup olmadig1 goérsel (histogram ve olasilik
grafikleri) ve analitik yontemlerle (Kolmogorov-
Smirnov/Shapiro- Wilk testleri) incelenmistir.
Tanimlayicr istatistikler kategorik degiskenler icin
sayl ve ylizde hesaplanarak verilmistir. Normal
dagiimayan siirekli degiskenler icin ortanca (mini-
mum-maksimum) degerleri verilmistir. Kategorik
degiskenlerin karsilastiriimasinda Pearson ki-kare
testi kullanildi. p degerinin 0,05’in altinda oldugu
durumlar istatistiksel olarak anlaml olarak kabul
edilmistir.

BULGULAR

Bu calismaya ortanca yasi 51 ay (minimum-
makismum: 23glin-202ay) olan, 265’i (%56,5)
erkek toplam 469 hasta dahil edilmistir. Ust solu-
num yolu infeksiyonu bulgular ile basvuran ve
nazofaringeal sekresyonda influenza hizli antijen
testi bakilan 469 hastanin , 107’ sinde (%22,8)
influenza A, 20’sinde (%4,3) influenza B ve
342’sinde influenza A ve influenza B saptanma-
mistir.  Solunum yolu sekresyonundan alinan
ornekte influenza hizli antijen testi pozitif gelen,
64’0 (%50,4) erkek, 127 hastanin ortanca yasi 53
ay (minimum-maksimum: 23 giin-202 ay) olarak
belirlenmistir.  Influenza hizli antijen testi ile
hastalik tanisi alan 127 hastanin 76’s1 (%59,8)
ocak ayinda, 16’st (%12,6) nisan ayinda, 15’i
(%11,8) aralik ayinda, 13 (%10,2)’t subat ayinda,
4’0 (%3,1) mayis ayinda, 2’si (%1,6) mart ayinda
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Tablo 1. Solunum yolu sekresyonlarinda influenza hizh antijen testi calisilanhastalarin klinik ve sosyodemografik oézellikleri

influenza A influenza B
Yas ay’ 40 (0-202) 85 (55-181)
Yas grubu”
<lyas 17 (15,9) 0 (0)
1-5 yas 55 (51,4) 2 (10)
> 5 yas 35 (32,7) 18 (90)
Cinsiyet™
Erkek 57 (53,3) 8 (40)
Altta yatan hastahk™ 13 (61,9) 8 (38,1)
Basvuru yakinmasi "~
Ates 50 19
Okstiriik 18 4
Burun akintisi 8 (o]
Karin agrisi 7 0
Kas agrisi 0 4
Yirtiyememe (0] 2
Konjuktivit 2 (0]
ishal 1 (o]
Lober pnémoni ile komplikasyon™ 6
Sitopeni™” 5 12
*: medyan (minimum-maksimum)
**: n(%)
*ex

Ust solunum yolu enfeksiyonu bulgular:
olan 469 hastadan influenza izl antijen

testi bakild:

h 4

107 hastada izl antijen
testi ile influenza A
saptand1

20 hastada lnzly
antijen testi ile
influenza B saptand:

342 hastada influenza hizl antijen
testi negatif saptand

h 4

h 4

15 hastada solunum
yolu viral paneli
influenza A PCR:
pozitif

5 hastada solunum
yolu viral paneli
influenza B PCR:
pozitif

A4

Klinigi influenza ile uyumlu
goriilen 14 hastadan alinan
solunum yolu viral paneli
mnfluenza PCR : negatif saptandi

Figiir 1. influenza hizli antijen testi ve solunum yolu viral paneli PCR alinan hastalarin sonuglarinin degisimi
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ve 1'i (%0,8) kasim ayinda basvurmustur. Ust
solunum yolu infeksiyonu bulgulari olan, klinik
olarak influenza infeksiyonu distiniilen, nazofarin-
geal sekresyondan alinan numunede influenza
hizli antijen testi negatif gelen 342 hastanin
14’tinde solunum yolu viral panelinde de influen-
za saptanmamistir. Yirmi hastada yatis sirasinda
solunum yolu viral paneli alinmis, ancak sonuglar
birka¢ giin icinde ciktigindan kronik hastaligi olan
ve antiviral tedavi verilmesi gereken hastalarda
influenza hizl antijen testi de bakilmistir. Eszamanli
influenza hizli antijen testi ve solunum yolu viral
paneli bakilan 20 hastada her 2 testte de influenza
testi pozitif saptanmustir. Influenza hizli testi
negatif gelen ancak solunum yolu viral paneli PCR
influenza pozitif olarak sonuglanan hasta olma-
mustir (Figiir 1). Hastalarin klinik ve sosyodemog-
rafik 6zellikleri Tablo 1’de 6zetlenmistir.

Influenza A olgulart en sik ocak ayinda (n=75),
influenza B olgulari en sik nisan ayinda (n=15) sap-
tanmustir (Figlr 2). influenza B saptanan hastalarin
ortanca yas! influenza A saptanan hastalara goére
istatistiksel anlamli olarak daha yiiksek saptanmistir
[85 ay (55-185 ay) vs 40 ay (0-202 ay), p<0,001].
Hastalarin 21’inde (%16,5) altta yatan kronik bir
hastalik saptanmistir. En sik saptanan kronik hasta-
lik tip1 diabetes mellitus (n=5) ve sonrasinda astim
(n=4) olarak kaydedilmistir. Hastalarda en sik bas-
vuru yakinmasi ates (n=69) olmakla beraber, sira-
siyla Oksurik (n=21), burun akintisi (n=8), karin
agnsi (n=8), kas agrisi (n=3), ylriiyememe (n=2),
konjuktivit (n=2), ishal (n=1) diger basvuru yakin-
malart olarak kaydedilmistir. Hastalarin 28’sinde
(%22) 25 giin sireli ates yakinmas! oldugu saptan-
mistir. Influenza B saptanan 20 hastanin 11’inde
(%57,9) basvuru aninda miyozit kaydedilmistir. Bes
gln ve daha uzun sireli ates, influenza B (%63,2)
saptanan hastalarda, influenza A (%15,2) saptanan-
lara gore istatistiksel anlamli olarak daha sik saptan-
mistir (p<0,001).

Lokopeni, influenza A saptanan hastalarin
%33,3’tnde, influenza B saptanan hastalarin
%16,7’sinde (p=0,306); lenfopeni influenza A sap-
tanan hastalarin %66,7’sinde, influenza B sapta-
nan hastalarin %33,3’linde (p=0,170); trombosi-
topeni, influenza A saptanan hastalarin %50’sinde,
influenza B saptanan hastalarin %22,7° sinde
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Influenza

hizh
antijen

testi

1254 sonug

M negatif

@ influenza A

Cinfluenza B

100

[=R

50

eyl ekim kasm aralk ocak subat mat nisan mays

Aylar
Figiir 2. influenza hizli antijen test sonuglarinin aylara
gore degisimi
(p=0,21) saptanmistir. Aspartat aminotransferaz
yiiksekligi (%38,9) ve kreatinin kinaz (%84,6) ylik-
sekligi yalnizca influenza B saptanan hastalarda
saptanmistir.

TARTISMA

Ozellikle yiiksek riskli hastalarda yiiksek morbidi-
te ve mortaliteye sahip olan influenza virtistiniin
erken tanisi epidemiyolojik verileri hizli elde edi-
lebilmek ve hastaligin tedavisinde gereksiz antibi-
yotik kullaniminin 6niline gecebilmek icin cok
énemlidir. Ust solunum yolu infeksiyonu yapan
virtslerin yalnizca klinik bulgularla ayir1 mi zor-
dur.Influenza komplikasyonlara neden olabilen
tedavisi olasi bir viristiir. Geleneksel virolojik tani
yontemleri pahali, karmasik ve zaman alici yon-
temlerdir. Bu durum yeni ve hizli tan1 yéntemlerinin
gelistiriimesini gerektirmektedir.

Influenza A ve B’nin aylara gére degisimi Turkiye
Halk Saghgi Kurumu Genel Mudiirliigi Bulasici
Hastaliklara Daire Baskanligl verileri ile korrele
bulunmustur.®® Calisma sonuglarimiz Tirkiye
Halk Saglig1 Genele Mudurltgu verileri ile korrele
sekilde hizli antijen test ile influenza A en sik ocak
ayinda saptanmistir, mart ayina dogu influenza B
olgularinin arttigl saptanmistir. Bu calismada, Ust
solunum yolu infeksiyonu bulgular1 olan hastalar-
da pozitif influenza hizli test orani %27 olarak
bulunmustur.



K. Otiken Arikan, influenza antijen testi klinik kullanimi

Yapilan bir calismada, influenza hizli antijen
testlerinin hospitalizasyonu %10,7 azalttigl, anti-
biyotik kullanimint %46,4 oraninda azalttigl,
gereksiz tetkik yapilmasini %42,9 oraninda azalt-
tig1 saptanmustir.® Bizim calismamizda da hastala-
rin 28’sinde (%22) >5 giin sireli ates yakinmasi
vardi ve bu hastalarda influenza hizli antijen testi
ile influenza infeksiyonu tanisi konmus ve gerek-
siz tetkik yapilmasi engellenmistir.

Yapilan calismalarda, polimeraz zincir reaksiyonu
(PCR) uygulanamayan ya da hizli karar verilmesi
gereken durumlarda influenza hizli antijen testinin
kullanimini &nermektedir.'? Solunum yolu virisleri
benzer klinik tablolara neden olabildigi icin influ-
enza hizli antijen testi hizli ve tedaviyi
yonlendirebilecek pratik bir testtir. Toplam 200
cocuk hastanin dahil edildigi bu calismada, 102
(551) cocukta viral etken; en sik influenza A
(H3N2) (%39) olmak Uzere sirasiyla, influenza B
(%23,5), RSV (%15,6), rhinovirus in (%13,7),
bocavirus (%2,9) Koronavirus in (%2,9) ve metap-
neumovirus in (%0,9) saptanmistir. Bir¢ok virlisiin
influenza-benzeri klinik tabloya neden olabilecegi
sonucuna varilmistir. '3

Turkiye’de 300 cocuk hastanin dahil edildigi bir
calismada, 129 hastada PCR ile influenza saptan-
mis, 71’sine oseltamivir verilmistir. ilk 48 saatte
tedavi Dbaslananlarda semptom siirelerinin
istatistiksel anlamli olarak, 48 saatten sonra tedavi
baslananlara goére daha kisa oldugu sonucuna
varilmistir (p<0,002).'*

Cocuk hastalarda yapilan bir calismada da 970
influenza benzeri semptomlari olan hastadan inf-
luenza hizli antijen testi ve PCR ile eszamanli
alinmis ve semptomlarin ilk 48 saatinde influenza
hizli antijen testinin sensitivitesi yliksek
bulunmustur.'®

Bu calismanin kisithhiklari tim influenza antijen
testi bakilan hastalarda solunum yolu viral panel
PCR ile dogrulanma olmamasidir. Ancak, PCR gec¢
cikmasi ve nispeten pahali olmasi nedeniyle her
hastaya uygulanamamustir.

Sonug olarak, pandemik influenza infeksiyonlari-
nin tanisinda hizh antijen testlerinin kisa sirede

sonug¢ vererek klinigi yoénlendirmesi énemli bir
avantajdir. Alinan pozitif sonuglar ile gerek siz
tetkik yapilmasi ve uygunsuz antibiyotik kullanimi
azaltilabilir. Ozellikle COVID-19 pandemisi yasa-
digimiz ve influenza sezonunun agilmasi beklenen
bu giinlerde influenza hizli antijen testlerinin daha
yaygin olarak kullanimi énerilebilir.
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