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Giriş

Domuz gribi (H1N1), influenza A virüsünün yol açtığı, çok hızlı 
yayılan salgınlar yapan, oldukça bulaşıcı ve domuza özgü akut solu-
num yolu enfeksiyonuna verilen isimdir. Yıl boyunca infeksiyona yol 
açmasına rağmen esas salgınlar sonbahar ve kış aylarında ortaya 
çıkar (1). H1N1 virüsü diğer influenza virüsleri gibi sürekli değişir. 
İnsan, domuz ve kuş influenza A virüslerinin genlerini taşıyan 2009 
pandemik influenza A (H1N1) virüsü ilk kez Nisan 2009 tarihinde 
Meksika’da ortaya çıktıktan sonra hızla birçok ülkeye yayılmıştır (2-4). 
Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ) ve Amerikan Hastalıklar Kontrol Merkezi 
(CDC-Atlanta) hastalığın bulaşıcı olduğunu ve insandan insana geçe-

bildiğini bildirmişlerdir (5, 6). DSÖ 11 Haziran 2009 tarihinde influen-
za pandemi alarm düzeyini 6’ya yükseltmiştir (2, 7).

İnfluenzanın klinik tablosu hafif bir üst solunum yolu infeksiyo-
nundan yaşamı tehdit eden ağır bir hastalığa kadar değişebilir. 
Pandemik H1N1 influenzanın semptom ve bulgularının mevsimsel 
influenzanın semptom ve bulgularına benzer olduğu görülmüştür. 
Genellikle bir üst solunum yolu hastalığı şeklinde görülür (8). 
Pandemik H1N1 şüphesinde başka bir nedenle açıklanamayan 
38°C’yi (koltuk altı) geçen ateş veya ateş hikâyesi ile birlikte yaygın 
vücut ağrısı, boğaz ağrısı, baş ağrısı, burun akıntısı, öksürük, solunum 
güçlüğü, çocuklarda kusma ve ishal şikâyetlerinden en az birinin 
olması ile olası tanı konulur (9). 

Özet
Amaç: Bu çalışma domuz gribi (H1N1) şüpheli ve ateş yüksekliği nedeniyle 
acil servise (AS) başvuran erişkin hastalarda intravenöz (IV) yolla uygulanan 
parasetamol ve metamizolün etkinliğini karşılaştırmak amacıyla yapılmıştır.
Gereç ve Yöntemler: Çalışma 01-31.12.2009 tarihleri arasında Uludağ Üniver-
sitesi Tıp Fakültesi Hastanesi Acil Servisinde yapılmış prospektif randomize bir 
çalışmadır. Çalışmaya AS’e ateş yüksekliğiyle gelen, H1N1 şüpheli 125 hasta 
alındı. Hastalar sıra ile randomize edildi ve medikasyonlar (1000 mg paraseta-
mol/ metamizol 100 cc serum fizyolojik içinde) 20 dakikalık infüzyon şeklinde 
İV yoldan uygulandı. Başlangıçta (0.dk) ve ilaç uygulamadan sonra 15. ve 30. 
dk.’lardaki vücut sıcaklıkları kaydedildi.
Bulgular: Hastaların yaş ortalaması 27.2±10.2 idi. Hastalara randomize ola-
rak metamizol (n=63) ya da parasetamol (n=62) infüzyonu uygulandı. Her iki 
ilaç uygulanan grupta da anlamlı sıcaklık düşüşleri saptandı. Ancak, parase-
tamol uygulanan grupta sıcaklık düşüşleri istatistiksel olarak daha anlamlı idi 
(p<0.05).
Sonuç: Bu çalışmaya göre H1N1 şüpheli erişkin olgularda antipiretik ajan ola-
rak; hem parasetamol hem de metamizol etkin olmakla birlikte, parasetamo-
lün metamizole göre daha etkin olduğu söylenebilir. 
(JAEM 2011; 10: 148-51)
Anahtar kelimeler: Domuz gribi, ateş, antipiretik ajan, acil servis

Alındığı Tarih: 12.05.2011    	 Kabul Tarihi: 18.05.2011 

Abstract
Objective: The study was performed to compare the effects of metamizol and 
paracetamol  administered intravenously (IV), int adult patients with suspected 
swine flu (H1N1) presenting at the  emergency department (ED) with fever
Materials and Methods: The study is a prospective randomized study made 
at the Uludag University Medical School ED between the dates of December 
01-31.12.2009. 125 suspected H1N1 patients with fever were included in the 
study. Patients were randomized in turn and medications (1000 mg paraceta-
mol/metamizole in 100 cc serum physiologic) were applied in the form of a 
20-minute infusion by IV. Body temperatures are recorded before and after 15 
and 30 minutes of drug application
Results: The patients’ mean age was 27.2±10.2. There were 63 patients in the 
metamizole and 62 patients in the  paracetamol group. Body temperature de-
crease was significant with both drugs of application, however, in the group  
administered paracetamol the temperature decrease was more significant 
(p<0.05).
Conclusion: Although both  paracetamol and metamizole are effective in fe-
ver management, in patients with suspected H1N1, paracetamol is the drug 
of choice. (JAEM 2011; 10: 148-51) 
Key words: Swine flu, fever, antipyretic agent, emergency department
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Ateş yüksekliği olan gribal enfeksiyon hastalarının semptomatik 
tedavisinde paresetamol, metamizol gibi ilaçlar dünyada yaygın ola-
rak kullanılmaktadır. Parasetamol, ateş düşürücü etkisini beyinde 
prostoglandin sentezini azaltarak gösterir. Esas olarak merkezi sinir 
sistemi üzerinde santral siklooksijenaz inhibisyonu yoluyla ve olası-
lıkla seratonerjik sistemle dolaylı etki ettiğine inanılır (10, 11). 
Verilmesini takiben 30 dakika içinde ateşi düşürür ve antipiretik etki-
si en az 6 saat sürer (10). Metamizol ise pirazolon türevi ilaçlar içeri-
sinde yer alır. Güçlü analjezik etkiye sahip olmanın yanı sıra antipire-
tik ve zayıf antiinflamatuar etkisi de vardır (12, 13). Antipiretik etkisi-
nin mekanizması tam olarak bilinmemekle birlikte, santral sinir siste-
mi üzerine direkt etki ettiği ve endojen pirojen sentezini inhibe ettiği 
düşünülmektedir (10). İntravenöz (İV) yoldan 1 gramı aşmayan dozda 
yavaş injekte edilerek verilebilir (12).

Bu çalışma, ateş yüksekliği nedeniyle acil servise (AS) başvuran 
H1N1 şüpheli hastalarda parenteral yolla uygulanan, farklı antipiretik 
etki mekanizmaları olan parasetamol ve metamizolün etkinliğini 
karşılaştırmak amacıyla yapılmıştır.

Gereç ve Yöntem

Çalışma 2009 yılındaki influenza pandemisi sırasında 01.12.2009-
31.12.2009 tarihleri arasında hasta başvuru sayısının ortalama 
60.000/yıl olduğu Uludağ Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi AS’inde 
yapılmış prospektif randomize bir çalışmadır. Bu çalışmaya AS’e ateş 
yüksekliği (aksiller ateş >38˚C) ile gelen, H1N1 şüpheli ve triaj katego-
risi 4- 5 olan 125 hasta alındı. Hastalara Sağlık Bakanlığı Pandemik  
A/H1N1 Gribi Vaka Yönetim Şeması’na göre yaklaşıldı (Şekil 1). 
Hastaların başvuru sırasındaki vital bulguları (ateş, kan basıncı, nabız 
dakika sayısı, solunum dakika sayısı) ve ek hastalıkları kaydedildi. 
Hastalara antekubital bölgeden 20 G kateter yerleştirilerek, sıra ile 
randomize edildi ve medikasyonlar (1000 mg parasetamol 100 cc SF 
içinde yada 1000 mg metamizol sodyum 100 cc SF içinde) 20 dakika-
lık infüzyon şeklinde İV yoldan uygulandı. Başlangıçta (0.dk) ve ilaç 
uygulamadan sonra 15. ve 30. dk.’lardaki vücut sıcaklıkları kaydedildi. 
Tüm ölçümler aksiller bölgeden ve digital termometre ile yapıldı.

İstatistiksel Analiz
Tüm veriler SPSS 11.0 programı kullanılarak analiz edildi. Sürekli 

değişkenler için gruplar arası karşılaştırmada Mann-Whitney U testi, 
grup içi verilerin karşılaştırılmasında Wilcoxon signed rank testi, fre-
kans verilerden oluşan iki grubun karşılaştırılmasında ki-kare testi 
kullanıldı. p<0.05 değeri anlamlı olarak kabul edildi.

Bulgular

Çalışmadaki 125 olgunun %61.6’sı kadın (n=77) ve %38.4’ü erkek 
olup, yaş ortalaması 27.2±10.2 idi, erkek ve kadın olgular yaş ortala-
maları açısından karşılaştırıldığında istatistiksel olarak anlamlı fark 
yoktu. Hastalar yaş gruplarına göre değerlendirildiğinde; en fazla 
(%71, n=89) 18- 28 yaş arası hastaların başvurduğu tespit edildi. 

Hastaların yaş gruplarına göre dağılımı Tablo 1’de gösterilmiştir. 
Komorbid hastalıklar olarak; 2 (%1.6) olguda diabetes mellitus,  
1 (%0.8) olguda koroner arter hastalığı ve 1 (%0.8) olguda kronik 
obstrüktif akciğer hastalığı tespit edildi, diğer olgularda (%96.8) ise 
ek hastalık yoktu.

Başka hastalıktan şüphelenilen ve klinik durumunda kötüleşme 
olabileceği düşünülen 76 hastadan tam kan sayımı ve 24 hastadan 
postero-anterior (PA) akciğer grafisi istendi. Değerlendirilen PA akci-
ğer grafilerinde herhangi bir patoloji tespit edilmedi. Tam kan sayımı 
tetkiki yapılan hastalardan 54’ünde (%71.05) lökosit değerleri (WBC) 
normal bulunurken, 11’inde (%14.4) lökopeni (WBC<4000) ve 11’inde 
(%14.4) lökositoz (WBC>10000) tespit edildi.

Ateş yüksekliğinin semptomatik tedavisi için 125 hastaya rando-
mize olarak 1000 mg metamizol (n=63) yada 1000 mg parasetamol 
(n=62) İV infüzyonu uygulandı. Hastaların başlangıç (0.dk) ortalama 
vücut sıcaklıkları ve ilaçların cinsiyetlere göre dağılımları Tablo 2’de 
gösterilmiştir. İlaçların cinsiyetlere göre dağılımına bakıldığında ista-
tistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı. Başlangıç (0.dk) sıcaklık 
değerleri ile ilaç uygulamanın 15. ve 30. dk’ larındaki sıcaklık değerle-
rine bakıldığında; her iki ilaç uygulanan grupta da anlamlı sıcaklık 
düşüşleri saptandı. Ancak her iki ilaç birbiriyle karşılaştırıldığında, 
parasetamol uygulanan grupta sıcaklık düşüşleri istatistiksel olarak 
daha anlamlı bulundu (p<0.05) (Şekil 2).

Tartışma 

İnfluenza virus enfeksiyonları, epidemi ve pandemi oluşturma 
özelliği nedeniyle önemi giderek artan ciddi bir halk sağlığı sorunu-
dur. Bu hastalarda basit grip belirtilerinden (yüksek ateş, kuru öksü-
rük vb), şiddetli solunum hastalıkları ve diğer hayatı tehdit eden 
komplikasyonlara kadar değişebilen belirtiler ortaya çıkabilir. Bu 
çalışmada AS’ e ateş yüksekliği ile başvuran influenza şüpheli hasta-
larda İV yolla uygulanan metamizol ile parasetamolün antipiretik 
etkinliği karşılaştırılmıştır.

Sağlık Bakanlığı Pandemik H1N1 enfeksiyonunun, semptomatik 
ve destekleyici tedavisinde antipiretik ajan olarak parasetamolü 
önermektedir (9). Selvican ve ark.’nın (14) yaptığı derleme niteliğin-
deki çalışmada, gribal enfeksiyonların semptomatik tedavisinde ateş 
düşürücü olarak parasetamol türevi ilaçlar önerilmiştir. Öte yandan 
Alha ve ark.’nın (10) çalışmasında metamizol ile parasetamolün anti-

Yaş	 Hasta Sayısı (n)	   Yüzde (%)

18-28	 89	 71.2

29-38	 19	 15.2

39-48	 8	 6.4

49-58	 7	 5.6

59-68	 2	 1.6

Toplam	 125	 100

Tablo 1. Hastaların yaş gruplarına göre dağılımı

Antipiretik İlaç	 Hasta sayısı (n)	 Erkek	 Kadın	 Başlangıç ort 
		  hasta sayısı (n)	 hasta sayısı (n)	 ateş (°C) ±SD
Parasetamol	 62 (%49.6)	 25 (%52.1)	 37 (%48.1)	 38.79±0.63

Metamizol	 63 (%50.4)	 23 (%47.9)	 40 (%51.9)	 38.88±0.60

Toplam	 125 (%100)	 48 (%100)	 77 (%100)	 38.84±0.61

Tablo 2. Hastaların başlangıç (0.dk) ortalama vücut sıcaklıkları ve ilaçların cinsiyetlere göre dağılımı
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Şekil 1. Sağlık Bakanlığı Pandemik A/H1N1 Gribi Vaka Yönetim Şeması

OLASI VAKA
Başka bir nedenle açıklanamayan 38°C ‘yi (koltuk altı)
geçen ateş veya ateş hikayesi(a) ile birlikte aşağıdaki 
şikayetlerden en az biri var mı?

• Yaygın vücut ağrısı
• Boğaz ağrısı
• Baş ağrısı
• Burun akıntısı
• Öksürük
• Solunum güçlüğü
• Çocuklarda kusma, ishal

AĞIR HASTALIK İÇİN RİSK GRUPLARINDAN
• Gebeler ile doğum veya düşük yapmış ilk 15 gündeki kadınlar
• 2 yaşından küçükler
• Kronik akciğer hastaları (aktif akciğer tüberkülozu dahil)
• Kardiyovasküler hastalar (hipertansiyon hariç) (b)

• Kronik (renal, hepatik, hematolojik ve metabolik) hastalar (c)

• Nöromusküler hastalar
• İmmün süpresyon (HIV, malignite, steroid kullanımı vb)
• Morbid obez (Vücut kitle indeksi >40)
• 19 yaşından küçük olup sürekli aspirin kullanması gerekenler
• 65 yaşından büyükler

HERHANGİ BİRİNE GİRİYOR MU?

CİDDİ HASTALIK
BELİRTİLERİNDEN

(Solunum güçlüğü, takipne, yan ağrısı, 
bilinç bulanıklığı, ciddi ve persistan 

kusma, genel durumunda kötüleşme,  
3 günden  fazla süren ateş)

HERHANGİ BİRİ VAR MI?

•	 Ayaktan antiviral tedaviye (d) hemen 
başlanır.

•	 Primer hastalığı yönünden gerektiğinde 
uzman konsülasyonu istenir.

• 	 Ciddi hastalık belirtileri hastaya öğretilir 
ve bunlar geliştiğinde acile başvurması 
önerilir

•	 Hasta yatırılır veya bir üst basamağa 112 Acil ambulans ile sevk edilir.
•	 Antiviral tedaviye hemen başlanır
•	 Hastanın bildirimini yapılır
•	 Hastanın durumuna uygun klinik numune (f) alarak uygun koşullarda laboratuara ulaştırılır.
• 	 Temas ve damlacık izolasyon önlemlerini alınır.

24 Kasım 2009 tarihinde güncellenmiştir.

•	 Genel dunumu iyi olan, alt solunum 
yolu enfeksiyonu belirti ve bulguları 
olmayan veya klinik durumu iyiye giden 
hastalara antiviral tedavi verilmesine 
gerek yoktur. Ancak hekim, hastanın 
durumunu değerlendirerek ilk 48 saatte 
antiviral tedaviye başlayabilir(d).

•	 Semptomatik tedavi verilebilir (çocuk-
lara aspirin verilmemelidir)

•	 Bulaştırmayı engellemek üzere gereken 
kişisel öneriler verilebilir.

•	 Ciddi hastalık belirtileri hastaya öğretilir 
ve geliştiğinde acile başvurması 
gerektiği önerilir

Diğer hastalıklar 
açısından 

değerlendirilir

Pandemik A/H1N1 Gribi Vaka Yönetim Şeması

CİDDİ HASTALIK BELİRTİLERİ OLAN VAKALAR HASTANEYE YATIRILARAK TEDAVİ EDİLMELİDİR.

ANTİVİRAL TEDAVİ CİDDİ HASTALIK BELİRTİLERİ OLAN VEYA AĞIR HASTALIK İÇİN RİSK GRUBUNA GİRENLERE 
MUTLAKA BAŞLANMALIDIR.

EVET

EVET
EVET

HAYIR

HAYIR

HAYIR
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piretik etkisi arasında fark bulunmamış, metamizolün etki süresinin 
daha uzun olduğu saptanmıştır. Çalışmamızda ise parasetamol meta-
mizole göre ateş düşürmede daha etkin bulunmuş, ancak ilaç uygu-
lamanın 30. dk’dan sonra hastalar takip edilmediğinden her iki ilacın 
etki süreleri karşılaştırılamamıştır. 

Oborilova ve ark. (15) hemato-onkolojik malignite tanılı febril has-
talarda yaptıkları çalışmalarında İV uygulanan metamizol (1000 ve 
2500 mg), diklofenak (75 mg) ve parasetamolü (1000 ve 2000 mg) 
karşılaştırmışlar; en iyi antipiretik etkinin 2500 mg metamizol ile oldu-
ğunu ve 1000 mg parasetamolün ise en düşük antipiretik etkinlikte 
olduğunu göstermişlerdir. Çalışmamızda ise bu çalışmadan farklı ola-
rak, ateş yüksekliği olan H1N1 şüpheli hastalarda 1000 mg paraseta-
mol 1000 mg metamizol karşılaştırılmış olup, her ikisi de etkin olmakla 
birlikte 1000 mg İV uygulanan parasetamol daha etkin bulunmuştur. 
Bu farkın nedeni Oborilova ve ark.‘nın çalışmasında etkin olan metami-
zol dozu 2500 mg iken, çalışmamızda uygulanan metamizol dozunun 
daha düşük (1000 mg) olması şeklinde açıklanabilir.

Çelebi ve ark.’nın (16) ateşli çocuklarda yaptıkları çalışmada peroral 
yolla uygulanan ketoprofen ve parasetamolün antipiretik etkinliklerini 
karşılaştırmışlar ve her iki ajanında aynı etkinlikte olduğunu göstermiş-
lerdir. Çalışmamızda bu çalışmadan farklı olarak ≥18 yaş erişkin hasta-
larda, parenteral yoldan parasetamol ve metamizol uygulaması karşı-
laştırılmış olup; parasetamol daha etkin bulunmuştur. 

Gozzoli ve ark. (17) ateş yüksekliği olan cerrahi yoğun bakım 
hastalarında yaptıkları çalışmalarında metamizol (16mg/kg iv), para-
setamol (30mg/kg iv) ve eksternal soğutmayı karşılaştırmışlar ve her 
üçünün de benzer ateş düşürücü etkide olduğunu göstermişlerdir. 
Çalışmamızda ise bu çalışmadan farklı olarak sadece metamizol ve 
parasetamol uygulamaları karşılaştırılmış, periferik soğutma uygu-
lanmamış olup, parasetamol (1000 mg iv) daha etkin bulunmuştur.

Kısıtlama kriterleri
Bu çalışmanın kısıtlılıkları; çift-kör olmaması, ilaçların etki sürele-

rinin karşılaştırılmamış ve aynı ilaçların farklı dozlarda kullanılmamış 
olması şeklinde belirtilebilir.

Sonuç

Bu çalışmada erişkin hastalardaki şüpheli H1N1 gibi gribal enfek-
siyonların semptomatik tedavisinde özellikle antipiretik ajan olarak; 
hem parasetamol hem de metamizol etkin olmakla birlikte, paraseta-
molün metamizole göre daha etkin olduğunu söyleyebiliriz.

Çıkar Çatışması
Yazarlar herhangi bir çıkar çatışması bildirmemişlerdir.
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Şekil 2. Başlangıç (0.dk) sıcaklık değerleri ile ilaç uygulamanın 15. ve 
30. dk’larındaki sıcaklık değerleri (ºC). *Parasetamol uygulanan 
grupta sıcaklık değerlerindeki düşüşler, Metamizol uygulanan gruba 
göre istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0.05)
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