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GIRIS VE AMAG

Cocuklara iligkin acil doktora bagvurumlann belli bagh nedeni ategtir.
(1) Enfeksiyoz hastaliklarin en yaygin igareti olan ates, altta yatan hastaligin
gidigini g6steren "yararll” bir semptom olabilecedinden, terapétik yaklagim
oncelikle hastaligin kendisine tan1 konmasina odaklanmalidir. (2,3) Pediyatrik
hastalarin tedavisinde akut {ist solunum yolu enfeksiyonu (USYE) tartigmasiz
en sik rastlanan sorunlardan biridir. Havay: kirleten etkenlere gittikge daha
fazla maruz kalma, mevsimsel ve bireysel duyarlilikia birlikte gocuklarda
respiratuvar semptomiarin geligmesine katki saglayan faktérierdir. (4-6)
Hastalarin gogunda birlikte gériilen ates viral kaynakli ve kisa sirelidir. (3-5
giin) Bes ginden fazla uzamig ates coguniukia bakteriyel enfeksiyonlara
baghdir. Bakteriyel enfeksiyoniara bagli enflamasyon semptomiarin
tedavisinde, genellikle nonsteroidal anti-enflamatuvar ilaglar (NSAII)
kullaniimaktadir. (7) Yiksek atesin nadir de olsa sebep oldugu febril
konviilsiyon ve majér hipertermi (40°C'nin Gstiindeki ates) gibi olasi
komplikasyonlar azaitmak da tedavi agisindan dnemlidir. Hastanin ateginin
dustriimesi, hem g¢ocugun huzursuziugunu, hem de ebeveynin kaygisini
azaltabilecegdinden, yalnizca atesi tedavi etmek bile degderli olabilir. (2)

Atesin tedavisinde asini 1Isinmay: ve asin giyinmeyi azaltmak veya ik .
kompres anlamli olabilir. (2) Pediyatrik atesin medikal tedavisinde diasik
dozlarda hizli etkinlik gbsteren ve iyi tolere edilebilen antipiretikiere
gereksinim vardir. USYE'li gocuklarin semptomatik tedavisinde, aligilagelmis
ajanlar aspirin, parasetamol ve pirazolondur. (8) Bu ajanlar etkilerini,
USYE'ye goduniukia eslik eden agr, kizarkiik, 6dem ve atesten sorumiu
olan adn reseptdrierinin sensitivitesini; kapiller gegi}‘genlik ve l6kosit géglni
artiran prostoglandinlerin (PG) sentezini inhibe ederek gésterirler. PG
diizeylerinde digis terapétik etkinlije ve gastrointestinal bozukluk gibi yan
etkilere yol agar. (4)



Kiglk gocuklarda tekrarlayan aspirin dozlan metabolik asidozia birlikte
toksisiteye yol acabilir. (9) Antitrombositik etkisi gli¢lii oldugundan kanama
zamanini uzatabilir. Aynca yapisal olarak sivi preparatinin hazirlanmasina
uygun degildir. Daha biyllkk cocuklarda, heniiz kanitlanmamis olmasina
ragmen, salisilat alimi ile Reye sendromu (yagh karaci§er dejenerasyonunun
eslik ettigi akut ensefalit) arasinda bir iligki oldugu konusunda bir gériis
vardir. (2,9)

Pirazolunun ise analjezik ve antipiretik etkisi fazla oimayip daha ¢ok
antienflamatuvar olarak kullanilir. Su-tuz retansiyonunu arttinp 6deme neden
olur. Hematopoetik sistem (izerine toksik etkisi vardir. Aplastik . anemi, .
agranulositoz, I6kopeni, trombositopeni yapabilir. Anaflaktik soka da yol
acgabildigi bildiriimigtir. (10)

Parasetamol ise daha ¢ok analjezik ve antipiretik olarak kullanilirken,
antienflamatuvar etkinligi oldukga digtktar. Parasetamoliin ¢ok genis bir
terapétik marja sahip olmasi, ¢ocuklara c¢ekinmeden uygulanabilecegi
anlamina gelmez. Cocuklukta ¢ok nadir olmasina ragmen, addlesan ve
yetigkinierde hepatik yetmezlikle sonuglanan parasetamol zehirlenmesi
olgulan bildirilmigtir. (9)

Bu nedenlerden dolayr ¢ocuklarda glvenli ve uygun analjezik,
antipiretk ve  antienflamatuvar  kullammina  iligkin  arastirmalar
surdiriimektedir. (10)

Nimesulid belirgin antienflamatuvar, antipiretik ve analjezik dzellikleri
olan bir metan sulfonanilittir. (11-13) Nimesulid bircok in vitro ve in vivo
laboratuvar ¢aligmalarinda aragtiriimigtir. Elde edilen veriler, ilacin
enflamatuvar siirecin farkli basamaklarinda etki ettigini g6stermektedir.

Bu galismada, nimestulid %1'lik oral slispansiyon, iist solunum yolunun ... .

agnh enflamatuvar hastaliklarindan farenjit, tonsilit, sim{izit ve ofit ile birlikte
atesin eslik ettigi durumiarda, 5 mg/kg/giin dozunda olmak (zere gocuk



hastalarda oral yoldan verilmis ve ilk dozdan sonraki ateg diiglirme hizi,
parasetamolinki ile kargilagtiriimigtir.

Bunun yani sira, (st solunum yolunda febril enflamatuvar bir hastalig
olan cocuklarda, nimesulidin yarariigi ve tolere edilebilirlifi de

degderlendirilmigtir.



GENEL BILGILER
ATES

Ates (febris, pyrexia), hipotalamik 1si diizenleme merkezinin sabit
noktastnin yilikselmesi ile olusan viicut isisi artigidir. Hipotalamik
termoregiilatér merkez, periferden gelen sojuk ve sicak néronal reseptor
sinyallerini dengeleyerek viicut isisini kontrol altinda tutar. Bir diger regilator
faktdr de, hipotalamusta sirkiile olan kan isisidir. Bu sinyallerin dengede
olmasi ile normal vicut i¢ 1sisi 37°C (98.6°F) de tutulur. Viicut isisinda 1-
1,5°C'lik degigsmeler normal kabul edilir. (14) Aksiller 1si, viicut i¢ i1sisindan
1°C daha duglik olabilir. Bu durum kismen cilt vazokonstriiksiyonuna baghdir.
Oral i1s1 da hizl respirasyona bagl olarak yanliglikla azalmis bulunabilir. Bu
ylizden rektal isi 6lgiimi daha glivenilirdir. (15)

Vicut 1sisi sirkadiyen bir ritm izler. Bu ritmik ézellik yasamin ilk iki
ytlindan sonra ortaya gikmaya baglar. Sabahin erken saatlerinde viicut isisi
dislktir, en yiksek diizeye ise; 16°-18% civaninda ulagir. Atesli donemierde
de sabah saatlerindeki diigiklik ile akgsam saatlerindeki yiikseklik devam
eder. (16)

Ist retici ve ist koruyucu mekanizmalar ile ist kaybi dengede tutulur.
Isi Uretimi, hicre metabolizmasinin artmasi, kas aktivitesi, titreme ile
saglanir. (14) Vicut sicaklifinda bir artis gerekti§i zaman titreme biyuk
miktarda is1 dretir. Isi korunmasi vazokonstrilksiyon, sicaga ySnelme ile
saglanir. Dig ortama isi kaybini azaltmak igin gevresel damarlar bizilir. Bu
sirada insan (gldi§ini hisseder; bu ylzden isi koruyucu davraniglara
yonelir. Omegin, (izerine bir battaniye érter. Dis ortama zoruniu 1s1 kaybi deri
yoluyla, solunum ve ter aracilifiyla su buharlagmasi ile olur. Viicudun
sogumasi gerekince, isi kaybi arttinlir. Deri kapillerinde genigleme, deri
sicakhigini gegici olarak yikseltir, ancak sonugta deriden daha soguk olan dig
ortama isi kaybinin artmasi ile vicut isisi duger. Terleme, buharlagma yolu
ile 1s1 kaybini arttinr. Ayni zamanda insan kendini fazla sicak hissettigi icin
Uzerinden battaniyeleri atar ve 1si kaybini kolaylastirir. (16, 17).



Atesin Tarih ve Etnolojisi

Ates, hastalikiarin bilinen en yaygin ve belki de en eski igaretidir.
Ginomizden 2500 yil 6nce yaziimig olan Akadga ¢ivi yazilarinda ateg ve
bulagici hastaliklar igin kullanilan sézcik ("UMMU") ve igaret aynidir. Eski
Yunanlilar evreni olusturdugunu kabul ettikleri dért temel maddenin (ates,
hava, su, toprak) insan viicudunun da temeli olduguna inanirlar, hastaliklarin
bunlar etkiledidi, viacut sivilaninin dengesizlijine bagh olduguna inanirlardi.
Hastaliklarin tedavisinde bozulmus olan bu dengenin yeniden sa§lanmasi
seklindeki gériig Orta Dogu ve Avrupa'da ylizyillar boyunca etkili olmustur.

Ates konusunda bilimsel ¢aligmalar da ylzyil kadar énce baglamigtir.
(16, 18) Von Liebermeister (1875) ates strasinda vicut isi ayarinin daha
ylksek bir dlizeye gére ayarlandidini belirtmig; William Welch (1888) vicut
1si ayarinin merkez sinir sistemindeki subkortikal merkezlerden yapidigini ve
bakterilerin l6kositlerden viicut isisinin yikselmesine neden olan bazi
enzimlerin salinmasina neden oldugu belirterek, bu konudaki modemn
gorisun temelini atmigtir. (16)

KoRusE
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Ates Patogenezi

Ates, hipotalamustaki 1s! diizenleme merkezinin sabit noktasinin
yiikselmesi ile olusan vicut isisi artigidir. Ates, genellikie enfeksiyona ya da
enflamasyona karg! bir yanittir. Ateg, bir ok yabanci maddenin tetigi gekmesi
sonucu gelismektedir. (14, 17, 18) (Sekil 1)

Atesin olusumuna neden olan pirojenler, eksojen ve endojen pirojenler
olarak iki ana gruba ayriliriar. Endojen pirojenler viicut tarafindan yapilan
hormonlardir. Eksojen pirojenler, Gr(-) ve Gr(+) bakterilerden, virlslerden,
funguslardan, mikrobik olmayan antijenlerden, steroidlerden ve diger
farmakolojik ajanlardan olusurlar. Bakteriel endotoksin ya da bakteriel
pirojen, Gr(-) bakterilerin hiicre duvarinin lipopolisakkarit komponentidir.
Pirojenisiteyi olusturan lipid A kismidir. Endotoksin, deneysel ¢alismalarda,
febril yanit mekanizmasini belirlemede en ¢ok kullanilan pirojendir. (17)
Endotoksin, tifo asisi seklinde ya da diger gram negatif basillerin Grlinleri
olarak enjekte edilirse tavsanlarda ve insanlarda bir yanit olugturur.
Tavsanlarda yaklagik 30, insanlarda da 60-90 dakikalik bir latent peryottan
sonra periferal vazokonstriksiyon olugur, oksijen tiketimi artar ve i¢ isisi da
yiikselir. (19)

Eksojen pirojenler, retikllo-endotelial sistem (RES) hiicrelerini stimiile
ederek, endojen pirojenlerin (EP) sentezine ve salinimina yol agarlar. EP ilk
olarak Bennett ve Beeson (1953) tarafindan tanimlanmistir ve molekuler
agirig! yaklagtk 15.000 dalton olan bir protein oldudu belirtilmigtir. (Murphy
ve arkadaglant 1974; Dinarello ve Wolff 1977). (17) Memelilerde,
strlingenlerde ve hem suda hem de karada yasayan hayvanlarda
olugturuldugu gosteriimigtir. 30 ng (30x10° gr) miktan ile 1°C ates
yikselmesine neden olabilir. Farkli cinslerden tretilen EP birbirinin ayni
degildir, fakét bir cinsteki EP dider cinslerde de siklikla ates meydana
getirebilir. Yani tiire 6zgl bir nitelik tasimaziar, antijeniktirler. Endojen
pirojenler hizla kan yolu ile bébreklerden atilirlar. (20)



EP, kan granilositleri, monositleri ve eosinofilleri, alveoler makrofajlar,
peritoneal eksiida makrofajlari, splenik siniizoidol hiicreler ve hepatik
Kuppfer hicreleri tarafindan dretiimektedir. EP aktivitesi tam olarak
anlagilamamigsa da, preoptik bdigede ve anterior hipotalamusta, sirayla
atese neden olan olaylari kontrol ettigi gosterilmigtir. (17)

Sonucta, etyolojiden bagimsiz olarak, ates olusma mekanizmasi
endojen pirojenlerin Gretimiyle ilgilidir. (14) Endojen pirojenler daha sonra
arter kaniyla anterior hipotalamusa ulagarak prostaglandin (PG) E> ye
metabolize olan aragidonik asidi serbestiegtirir ve hipotalamik termostatin
yiikkselmesine sebep olur. (14)

Son zamanlarda yapilan ¢aligmalaria EP'nin bir sitokin olan interiékin
1 (IL-1) oldugu ileri sGrdimustar. IL-1in alfa ve beta sekilleri olup, cesitli
immiin ve nonimmiin cevaplarda etkisi vardir. Ancak IL-1 ile EP'nin ayn
oldugu konusunda siipheler vardir. Clinki hayvanlar ve insanlar {izerinde
yapilan caligmalarda endotoksin ve diger eksojen pirojenlerin, IL-1 artigina
pek neden olmadiklari gosterilmistir. Bazen IL-1 diizeyi disiik olsa bile ateg
gelismektedir. Bununia birlikte sicaniara IL-1 beta'ya kargi yapiimig antiserum
verilmesinin, endotoksine bagli atesi %100 Onledi§i go6steriimistir. Bu
gézleme dayamlarak IL-1 beta'nin ates cevabinda 6nemli oldudu, fakat
dolagan EP olmadigi ileri surlimagtir. (16)

Diger sitokinlerin de [interldkin (IL)ler IL-1 alfa ve IL-1 beta, IL-2, IL-6,
IL-8; timér nekrozis faktér (TNF)ler, TNF-alfa, TNF-beta (lenfotoksin);
makrofaj inhibitér protein —1, interferoniar, koloni stimillan faktérler ] atege
neden olduklari gésteriimigtir. Bunlar arasinda 6zellikle IL-6'nin ategle iligkili
oldugu saniimaktadir. TNF'nin de EP oldugu ileri striilmiigse de, TNF aifa'nin
atesi dusﬁrdugﬁ gbsterilmigtir. Ancak bu sitokinlerin hepsinin EP olduklan
dasintlmemelidir. CUnklU bir sitokinin artmasi, diger sitokinlerin de
salinmasina neden olmaktadir. Ayrica atesin yikselmesi icin yalniz dolasan
EP'nin gerekli olmadigi saniimaktadir. Gunkil yukanda belittilen sitokinlerin
¢ogu santral sinir sistemi hiicrelerinde bulundugundan, termoregulatér ayarin



degismesinde cesitli sitokinlerin degisik kombinasyonlarda etkili olduklar
saniimaktadir. Endojen pirojenierin, isi-ayarlama merkezi (izerinde nasil etkili
olduklarn tam olarak anlagilamamigtir. Ancak, atesli bir kisinin plazmasi,
baska bir insana verildiginde atese neden olmamaktadir. Bu olay ya atesgin
yikseldigi donemde yeterli yoguniukta EP olmamasina, ya da endojen
pirogjenferin arttiklart zamanla, ategin yiikseldi§i zamanin farkli olmasina
baghdir. (16)

Endojen pirojenier, hipotalamik isi-ayarlama merkezleri (izerinde bazi
"aracilarla” etkili oimaktadir. Bunlardan en 6nemilisi prostaglandin (PG)lerdir.
EP'ler beyin-omurilik sivisinda (BOS) PGE,; artisina neden olurlar.
Hayvanlarda hipotalamusa PGE, enjeksiyonu da atese yol agmaktadir.
Antipiretiklerin ¢ogunun da PG yapimina engel olduklan bilinmektedir. Ancak
PG'ler konusunda bunlara ters diigen bulgular da vardir. EP'ler dogrudan
ventrikill icine verildiklerinde ates yiikselmesine kargilik, BOS'ta PGE, artigt
olmamaktadir. Ayrica bazi prostaglandin antagonistieri (SC 19229. ND 546),
PGE,'e bagli atesi onlerken, EP'lere bagli atesi &nleyememektiedir.
Tavsanlarda salisilatiarin PGE; yapimini o&nlese bile, bazen atesi
Onleyemedigi gdsterilmigtir. Bir protein sentez inhibitdérii olan sikloheksimidin
intravendz verilmesi de tavganlarda, BOS'da PGE, ve CAMP artigina sebep
olmasina karsilik atesi Onlememektedirr Son zamanlarda yapilan
caligmalarda EP'lerin daha ¢ok hipotalamustaki PGE; diizeyini arttirarak etkili
olduklari gbsterilmistir. PG'lerin yapiminda kullanilan aragidonik asidin diger
metabolik Grinleri de atese neden olabilir. Clinkl intraventrikiiler aragidonik
asit verilenlerde ortaya ¢ikan ates, PG antagonistleﬁ ile dnlenememektedir.

Endojen pirojenlerin etkili olduklari diger araciar, cAMP ve
monoaminlerdir. Hayvanlarda intraserebral CAMP enjeksiyonu birden ateg
yikselmesine neden olmaktadir. Endotoksin, EP ve PGE, enjekte ediimesi
BOS'ta cAMP artigina yol agar. cAMP'nin yikimini azaltan teofilin atesi
arttirirken, noradnenalin azaltir. Tavsanlarda ise bunu tamamen tersi bir yanit
gorillr. (16)
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1900'0 yillarin baglarinda Ca*™ ve Na® gibi katyonlann infizyonunun
vicut 1sisini etkiledikleri gosterilmigtir. Bu konuyla ilgili olarak Feldberg ve
arkadaglari 1970'lerde anestezi uygulanmaksizin kedilerin serebral

ventrikillerinden izotonik sodyum kloriir perflizyonu saglamiglar ve ates.

meydana geldidini gostermislerdir. Bu perfiizyona normal fizyolojik
konsantrasyonlarda kalsiyum eklendiginde vicut 1sisi artigt Dbloke
edilmektedir. Genelde, hipotalamik termoregiilasyon bolgesinde, Na‘'/Ca™
orani, Na* lehine arttiginda viicut isisinin da artti§i, bu oranin azalmasinin
ise, vicut isisinin da digmesine sebep oldugu bilinmektedir.

Ates hakkindaki calismalar, 6zellikle néroimmin etkilegimier ve
hastalifa konakginin verdi§i yanitlarin anlagiimasinda yardimci olacaktir.
Agiktir ki, sitokinler lokal olarak hasarli doku ya da dokular Gzerinde etkilerini
gbsterirler, SSS lzerinde afferent sinyal olarak gérev yaparlar ve beyin
aracihd: ile SSS'nin hastalia karsi verdigi yanitlan modifiye ve kontrol
ederler. Ates ve atesle ilgili yanitlanin anlasiimasindaki geligmeler, spesifik
teknik ve araglarin kullanilabilmesine bagli olacaktir. (16)

Endojen Projenlerin Diger Etkileri

Ates olusturmanin yani sira, EP konakgida bagka etkilere de yol agar.
Konak¢! bir mikroorganizmaya maruz kaldifinda, akut faz cevabinin
geligmesinde 6énemili rol oynuyor gibi gérinmektedir.

EP enjeksiyonu nétrofiliye ve plazma proteinlerinde degisiklikiere yol
acar. EP, ayrnica demir ve g¢inko gibi metallerden plazma
konsantrasyonlarinda digmeye neden olurken, bakir konsantrasyonunda
yikselmeye yol agar. EP, yainizca plazma demir yiizeyinde diigmeye neden
olmaz, bunun yami sira, nétrofil laktoferrininin salinmasina yol agar. EP
tarafindan viicut isisinin arttiriimasiyla birlikte, demir konsantrasyonundaki
azalma, konakgiya blylk yarar sadlarken, mikroorganizma igin zararli bir
durum s6z konusudur. Clnk{ bir gok mikroorganizma, Gremek igin demire
gereksinim duyar, plazma demir diizeyindeki digme ise mikroorganizmanin
¢ogdalmasini engellemektedir. (19)
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HIPERTERMI

Hipertermi sirasinda vicut ici isisi termoregulatér ayar noktasinin
Uzerindedir ve kisi, viicut 1sisin1 azaltmak igin hem fizyolojik mekanizmalarin
hem de davranig Ozelliklerini kullanir. Bu durum egzersiz (6zellikle sicak
ortamda yapildijinda) ya da sauna sonunda goérilebilir. (22) Hipotalamus 1si
ayart normal st sinirlan icinde iken vicut isisinda artis mevcuttur.
Hipertermide is1 diizenleme mekanizmalari yetersizdir. Artan ist Gretimi ya da
azalmig 1si kaybi homeostatik mekanizmalara (stin gelirse hipotalamustaki
normal isi ayarina ragmen vicut 1sisi denetimsiz artacaktir. Genel bir kural
olarak, 41°C'yi asan vicut sicakligi nadiren fizyolojik mekanizmalar aracili§i
ile olup, hipertermi dustndirmelidir. Hipertermi nedenleri su sekilde
siralanabilir: (21)

Asini Isi Yapimi Sonucu

- Egzersize bagl hipertermi

- Malign hipertermi (Anestetiklere karsi kalitimsal bir reaksiyon olarak)

- Néroleptik malign sendrom (Phenothiazine'lere bir yanit olarak)

- Tirotoksikoz

- Feokromasitoma

- Salisilat entoksikasyonu

- llag aligkanhd (Kokain, amfetamin)

- Delirium tremens

- Status epilepticus

- Tetanoz

Ist Yayiminin Azaimasi

- Sicak garpmasi

- Dehidratasyon



- Otonomik disfonksiyon

- Antikolinerjikler

- Néroleptikler

Hipotalamik Disfonksiyon

- Néroleptikler

- Serebrovaskiiler olaylar
-Ensefalitler

- Graniilomatdz enfeksiyonlar

- Travma

12

‘2.8 YOKSEKOGRETIM mew
POKORANTASYON MERKEES
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ATESIN EVRIMSEL YARARLILIGI

Ates, omurgalilarin enfeksiyonlara karsi vicut isilanini arttirarak
verdikleri genel bir yanittir. Ornegin kertenkeleler bir enfeksiyon hastaligi
sirasinda sicak yerlere giderek, vicut isilarini arttirmaya gahigirlar. (19)
Hayvanlarin sicak yerlere gitmeleri ya da antipiretik verilerek viicut isilarinin
yukselmesi Onlenirse, enfeksiyondan 6lim orani artmaktadir. Buna benzer
deneyler diger siriingenler ve balikiarda da yapilmigtir. Tavsanlarda bir
enfeksiyon sirasinda 2,25°C'lik vicut 1sisi artiginin 6lim oranini azalttig,
buna karsilik daha fazla i1si artiginin 6liim oranini arttirdig: gésteriimigtir. (16)

Bakteriyel ve viral olarak enfekte hayvanlarla yapilan galigmalar orta
derecede ylkselmis atesin survey orammi arttirdigini géstermigtir. (19) Ates
nétrofil migrasyonunu, nétrofillerin yaptigi antibakteriyel maddelerin yapimini,
interferon yapimini ve (antiviral ve antitimoér) aktivitesini ve T-lenfositlerin
proliferasyonunu arttirir.

Enfeksiyon hastaliklarinda vicut 1sisinin  yldkselmesinin  immin
sistemle dogrudan iligkisi olmayan yarariann da vardir. Ormegdin; her
mikroorganizmanin en iyi $ekilde goJalabilecegi "optimum" bir gevre isis
vardir. Ornedin B. antrasis vicut sian yiksek olan kuglarda
yagayamamaktadlr. insanda oldukga letal seyirli pnémoniye neden olan
pnémokok tip lil'e kars: tavsaniarin daha direngli olmasi, vicut istlarinin 2°C
kadar daha yiksek olmasina ve ates yaniti sirasinda vicut isisinin 43-
44°C'ye kadar yikselmesine baglanabilir. (16)

Enfeksiyon sirasinda artan vucut isisi, daha énce de bahsedildigi gibi,
bakterilerin serbest demir gereksinimlerini artinr. Atesli dénemde plazma
demir dluzeyinde azalma ise, enfeksiyon sirasinda gérilen ¢ok dnemli bir
degisikliktir.

Enfeksiyonlarda yararl etkisi oldugunun gésteriimesine ragmen, ates
¢ogu kez zararll bir olgu imig gibi degerlendiriimektedir. Bunun nedeni ise,
muhtemelen ategle agrinin birlikte olmasidir. Ancak ategin kendisinin
dogrudan agriya neden oldugu gdsteriimemigtir.
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ATESi YUKSELTEN DURUMLAR
- Enfeksiyonlar
- Siddetli fizik egzersizler

- Drog atesi (Kafein, kokain, adrenalin, penisilin, iodurler, tiurosil,
barbitiratiar, izoniyazid, sulfamidler, sefalasporinler, rifampisin,
paraaminosalisilik asit ... )

- Pirojenik ates (Serum, kan nakli, yaniklar)
- Hemolitik krizler

- Kapali bogluklara kanama

- Asiri duyarlik reaksiyonlarn

- Hormonal (Tireotoksikoz)

- Etyolojisi belli olmayan hastaliklar (Familyal Akdeniz Atesi, Whipple
Hastali§!, Sarkoidoz, Temporal arteritis)

- Metabolik olaylar (Gut, porfiria ...)
- Gocuklarda dehidratasyon

- Termoregililasyon merkezinin bozulmas! (Sicak ¢arpmasi, timér,
kanama, travma ...)

- Otoimmin hastalhklar (Akut romatizmal ates, sistemik lupus
eritematozus, romatoid artritis, poliarteritis nodoza)

- Malign hipertermi (Anestezi atesi)

- Vaskiler olaylar (Myokardiyal, pulmoner, serebral infarktusler,
trombofiebit)
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- Agir jeneralize iktiyozis
- Regional enterit
- Simiilasyon
- Sebebi bilinmeyen ates

Her ne kadar sfiliz, gonore gibi bazi enfeksiyon hastalikian ategli
seyretmeseler bile, ateg yine de enfeksiyon hastaliklarinin temel karakteristik
bulgusunu olugturur ve gerektijinde enfeksiyon disi nedenlerle ayirici tanisi
yapilmalidir. Ategli bir hastada taniya giderken hastanin ateginin enfeksiyon
nedenine bagli olup olmadiginin aragtinimas: onemlidir. Ateg, enfeksiyona
bagli ise, bu enfeksiyonun kaynaginin bulunmasi da énemilidir. (20)
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COCUKLARDA ATESLI DURUMLARDA YAKLASIM

Bircok hastaligin 6nemli semptomliarindan biri olan ates, &6zellikle
cocuklarda, acil polikliniklere veya hekimlere gitmeyi gerektiren en sik
sikayettir. (22) Ozellikle “febril konviilziyon" geligimine kargt gocuklarin
yiksek viicut isilarina hassas olduklan bir gergektir. Yetigkinlere kiyasla
kiicik cocukiarda ategin neden daha fazla ylkselmeye meyilli oldugunun
cevabi heniiz bulunamamistir. Cok kiligik gocuklarn patojenik organizmalara
kargt daha hassas olduklar ylksek ates gelismesinde bir faktdr olabilir. (23)

Atesli bebekler de ciddi bakteriyel enfeksiyonlar igin ylksek risk
altindadirlar. Yeni doganlar 90. giine dogru olgunlagmakta ve risk
azalmaktadir. Bu azalan riskin immin sistemin olgunlagmasi: ile ilgili oldugu
belirtiimektedir. Wasserman hayatin ilk ayindaki atesgli yeni doganiarda
bakteriyemi ve bakteriyel menenjit insidansimi  %3.2 bulmustur.
Wasserman'in arastirmasinda bakteriyemi 2 haftadan daha kigiik cocuklarda
%4.8'dir. Craine ve arkadaslar da bu orani %8.7, hayatin 2. ve 3. ayinda
bakteriyemi ve bakteriyel menenijit insidansini da %0.5-3 bulmustur. (22)

Cocuklarda gorilen ategli hastaliklarin g¢ogu su  sekilde
siniflandirilabilir: (14)

1. Taniya klinik durum ve fizik muayene ile gidilebilen yénlendirici
belirti ve semptomiarin eglik ettigi kisa sireli ates.

2. Yénlendirici belirtiler olmaksizin genellikle (¢ yasin altindaki
cocuklarda olusan, 8ykll ve fizik muayene ile nedeni saptanamayan fakat
laboratuvar galigmalar ile bir tani duslnllebilen ates.

3. Nedeni bilinmeyen ateg (NBA); cocuktia oykil, fizik muayene, rutin
laboratuvar incelemelerine ragmen etyolojisi bulunamayan, 14 ginden fazla
siren ateg. Biyllk gocukta ve erigkinlerde ¢ haftadan uzun siren ve
hastanedeki yedi giin siren aragtirmalara kargt tant konamayan, 38°C
izerinde seyreden ates genellikie NBA olarak tanimlanir.
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Cocuklarda atesin seyri, hastahgin dogasina ve yasa gére farkhihk
gosterebilir. Yeni dodanda enfeksiybz ajanlara yanit olarak orta derecede
ates olur ya da afebril olarak kalir. Bu yanit kismen yeni doganin 6zellikle
prematirelerin termoregllatér yeteneginin az olmasina bagh olabilir. Bir
ayhktan kiglk bebek, toplumdan gegen patojenlere maruz kalabilirse de, ge¢
baglangicli bakteriyel hastaliklara da agiktirlar. Ates, tek ve en erken
semptom olabilir. Bazen az miktarda bagka belittiler de bulunabilir. Ug
ayliktan kiigllk bebeklerdeki ateg ve sepsis siiphesindeki bulgularin
degerlendirilmesi gugtiir, ¢clink bu yas grubunda neonatal, nazokomiyal ve
toplumdan kazanilmig enfeksiyonlara maruziyet g¢ok yaygindir, ayrica
hastalikli gérinim non-bakteriyel sebeplerden de kaynaklaniyor olabilir. Bu
bebeklerin %7'inde enfeksiy6z ajan belirlenebilmigtir; geri kalan grupta ise
atesin kendi kendine sinirlanabilen nonspesifik viral bir enfeksiyona bagh
oldudu dusindimigtir. Ug ayliktan kiiglik atesli bebeklerin % 10-15'inde ciddi
bakteriyel hastaliklar mevcuttu. Bu enfeksiyonlar piyojenik menenijit, Griner
sistem enfeksiyonlan, gastroenterit, fasiyal selliilit, osteomyelit ve septik artrit
gibi ciddi durumlardir. (14) Wasserman, hayatin itk ayindaki atesli bebeklerde
bakteriyemi ve bakteriyel menenjit insidansini %3.2 bulmugtur. Bu diger
aragtirmalarda da %3 ile %15 arasindadir. Wasserman'in arastirmasinda,
bakteriyemi iki haftadan daha kigik bebeklerde %4.8'dir. Craine ve
arkadaslarinin raporunda ise %8.7'dir. Hayatin iki ile i¢ ayinda bakteriyemi
ve bakteriyel menenjit %0.5-3't0r. (22)

Pyelonefrit, slnnetsiz erkek bebeklerde, riner sistem anomalili
bebeklerde ve kigiik kiz gocuklarinda daha sik gériiimektedir. Bu cocuklarda
strekli piylri mevcuttur. Bu yas grubundaki diger potansiyel bakteriyel
hastaliklar "otitis media, pnémoni, omfalit ve mastit" olarak siralanabilir. (14)

Ug ayliktan kiigiik bebekierdeki enfeksiyonlarin %40 ile %60'indan
viral patojenler sorumludur. Bakteriyel hastaliklarin tersine viral hastaliklar
mevsimsel bir farklilik gosterirler. Respiratuvar sinsitial virlis ve influenza A
enfeksiyonlari kig aylarinda daha sik gériilirken enterovirlis hastaliklar
(6zellikle aseptik menenjit) yaz ve sonbahar aylarinda daha yaygindir. (14)

p@. ’Y EJ'KSEKOCRETEM KURULD
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Ug ayliktan kiigiik atesli hastaya yaklagimda dikkatli bir 6yki ve fizik
muayene; ofitis media, gastroenterit, sellllit ve iskelet enfeksiyoniarini
belirlemek agisindan O&nemlidir. Bebe§in aktivitesi, cevapsizli§i veya
iritabilitesi dikkatle degerlendirilmelidir, uyuma ve beslenme davraniglari iyice
6grenilmelidir. Ciddi bakteriyel hastalik riskinin disik oldugu bebeklerin
yizde 65'inde fizik muayene ile birlikte gesitli {aboratuvar testleri de normal
¢ikar. Ancak yine de, bu grupta sayilan ve bakteriyel enfeksiyonlar agisindan
disik riskli bulunan atesli bebekler, ategsiz bebeklere gére biraz daha fazla
risk altindadiriar. (14)

Ug ayliktan kiigiik atesli ya da hasta gérinimii bebek zaman
gecirmeden hospitalize edilmeli; kan, idrar ve serebrospinal sivi kiiltlrieri
alindiktan sonra hemen introven6z antibiyotik tedavisine gegilmelidir. (14)

Ug ay ile 24 ay arasindaki gocuklarda ise gizli bakteriyemi icin risk
faktorleri, viicut 1sisinin 39.4°C veya daha yiksek olmasi ve beyaz kiire
sayiminin 15.900 / mm*den daha fazla olmasidir. Beyaz kire sayimi normal
veya normalden dusik bulunan atesli hastalar da yilksek risk grubunda
bulunabilirler. Idrar incelemesi ve idrar kiitirl spesifik taniya gotirlebilir.
Idrar yaymasinda piyiiri oimasa bile kiltir yapilmaldir. Diaresi olan
hastalarda gaitada besten fazla polimorfoniikieer I6kosit bakteriyel
enfeksiyon lehine alinmaldir. Solunum problemi olan hastalarda akciger
grafisi gektiriimelidir. Ates nedeni agikilanamamig ise lomber ponksiyon
yapiimahdir. (22)

Atesli gocugun fizik muayenesine hentiz 6yki alinirken baglanmali ve
sistemik olmalidir. Vital bulgular dikkatle degerendiriimelidir. Ates ya da
yasla uyumsuz tagikardi ve takipne ¢ocugu risk grubuna sokar.

Klinik ve laboratuvar olarak ciddi enfeksiyonlan gtsteren yiliksek risk
faktorleri sunlardir:

1. Yag: Cocugun bir aydan kiigik olmasi.
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2. Vieut sisi: Ug aydan kiicik bebeklerde 39°C-40°C'den, biyiik
cocuklarda 41.1°C'den yiiksek olmas!. Kii¢iik bebeklerde normalden diigik
ates de ciddi enfeksiyon belirtisi olabilir.

3. Klinik gériniim: Uykuya meyil, irritabilite, cevapsiziik olmasi.

4. Onceki tibbi 6yki: Prematirelik, orak hiicre anemisi, immin
yetmezlik, k6tli beslenme vb. Antipiretik ile disglrilen atesten sonra klinik
durumdaki diizelme, ciddi enfeksiyon varlifini ekarte ettirmez. Ancak
antipiretikten sonra klinik durumda diizelme yok ise, bliyik olasilikla ciddi

enfeksiyon varhigi disitniilmelidir.

5. Laboratuvar bulgulari: Ozellikle U¢ ayin altindaki bebeklerde ¢ok

énemilidir.
Beyaz kire sayisinin 15.000 / mm®den fazla olmasi
Parcal nétrofil sayiminin 10.000 / mm®den fazla olmasi
Bant hiicre sayiminin 500 / mm®den fazla olmasi
Eritrosit sedimentasyon hizinin 30 mm/saat'den yiliksek olmasi.

C-reaktif proteinin litrede 20 mg'in Gstinde bulunmas: enfeksiyon

varliginin isareti olarak kabul edilmelidir. (22)
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ATESLi GOCUGUN TAKIP VE TEDAVISI

1. Alti-sekiz haftadan daha kuglk bir hastada ates saptandiginda
sepsis icin tam inceleme yapiimahdir. Hastaya tam kan sayim, idrar analizi,
akcider grafisi, lomber ponksiyon tetkikleri yapiimal; kan, bogaz, idrar ve
serebrospinal sivi kiiturleri alinarak hastaneye yatiriimalidir. Kaltir sonuglan
cikincaya kadar, tetkik sonuglari normal olsa bile ampirik olarak intravendz
antibiyotik uygulanmalidir.

2. Alti-sekiz hafta ile (¢ ay arasindaki ¢ocuklar herhangi bir risk
faktériine sahip iseler aynen aiti-sekiz haftaliktan kiigiik cocuklar gibi tedavi
edilirler. Kiitur sonuglan negatif cikan hastalar, durumilari iyi ise takip edilmek
izere hastaneden cikaniabilider. Ug ayin altindaki atesli bir gocugu
hastaneye yatirarak takip ve tedavi etmek daha emniyetlidir.

3. Ugyirmi dért ay arasindaki atesli cocuklara daha kolay tan
konabilmektedir. Oyki almada ve fizik muayenede dikkatli olunmahdir.
Gerekli laboratuvar incelemeleri uygulanmahdir.

Vicut isisi 39,4°C veya daha ylksek ve beyaz kire sayimi 15000 /
mm¥den fazla gocuklarda buyik olasilikla gizli bakteriyemi oldugu kabul
edilmelidir. Ug-yirmi dért ay arasindaki ¢ocuklarda gizli bakteriyemi en fazla
streptococcus pnémonia, H. influenza, N. menengitidis ile olmaktadir. imman
yetmezligi olan, kanser kemoterapisi alan, aspleni, orak hiicre anemisi olan
cocuklar yiksek risk tasiriar.

Bes yasin altinda pnémokok septisemisi riski 400 kez, dokuz yasgin
altinda ise H. influenza septisemisi riski dért kez daha yiiksektir. ki yagin
altinda, vicut isist 41.1°C veya daha yuksek olan ¢ocukiarda menenijit
insidanst %10'dur. (22)

Atesi normale déndirmek icin cesitli yontemier mevcuttur. Atesin
semptomatik tedavisi halen tartigmahidir. Normal gocuklarda atesin meydana
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getirdigi metabolik degisikiikler cok kolay tolere edilebilmesine kargin bu
metabolik degisiklikler bazi durumlarda zararll olabilmektedir. 37°C'nin
Ustiindeki her 1°C artis bazal metabolik hizi %10-12 arasinda arttirmakta,
buna paralel olarak oksijen kullanimi, karbondioksit yapimi, sivi ve kalori
ihtiyaci artmaktadir. Bu degisiklikler kardiyopulmoner sisteme de ek bir yik
getirmektedir. Képeklerde yapilan ¢aligmalar ategin hipoksiye bagh pulmoner
vazokonstriiksiyonu arttirdigini géstermistir.

Ozellikle alti ay-alti yas arasindaki gocuklarda febril konviiziyona yol
acabilmekte, ayrica ¢ocuklarda iritabilite, deliryum, dezoryantasyon ve
hallsinasyon gibi diger nérolojik bulgular da gérilebilmektedir.

Endotoksik sok ve gram negatif sepsiste atesin, mortaliteyi arttirdigini
gbsteren caligmalar vardir.

Bunlarin diginda atesin dugiriimesi atese bagl tasikardi, takipne ve
ndrolojik bulgularin dizelmesini ve gocugun daha saghkli degerlendiriimesini
saglayacaktir.

Buna gére, atese bagh huzursuziugu olan, febril konviilziyon geciren
veya gerek yas! gerekse daha onceki Oykiisii nedeniyle konviilziyon riski
tagiyan, sepsis veya septik sok digiinilen, kalp ve solunum yetmezIi§i riski
olan, ndrolojik hasar veya hastaliji olan ve sivi-elektrolit veya metabolik
dengesi bozulmus olan hastalarda antipiretik tedavi yararli olmaktadir. Ayrica
atesi 40°C'nin {istiinde olan gocuklarda da atesin digtriiimesi 6nerilmektedir.
Genellikle ates antipiretik ilaglarla, siklikia da salisilat, parasetamol ya da
metamizol ile tedavi edilmektedir. (22)

Soguk uygulama da ategi diglirmek icin kullanilan bir yéntemdir. Bu
uygulamaya; ategin disiiriimesinde ilaglara yardimci olmak, ilaglarin
faydasiz olacadi durumlarda ategi digiirmek ve a@ir karaciger hastalids,
hipersensitivite gibi durumlarda ila¢ veriimeyen kisilerde bagvurulur. Buziu su
degil, 28°C-32°C arasinda ik su kullamimalidir. Vicut yizeyleri genig
oldugu icin kigiik cocuklarda daha etkindir. (24)



ANTIPIRETIKLER

Normal sartlarda olmamak kaydiyla, dozaj ¢ok fazla oilmadikga febril
vb. durumlarda atesi digliren maddelere antipiretik denir. (Barbour 1921).
(18,20) Antipiretikler, endojen pirojenlerin, hipotalamik termoregulatér
merkezin derecesini yilkselterek atesi ortaya gikardiklari mekanizma iginde
cesitli bélgelere etki ederek, atesi digtriirier. (24)

Santral Antipiretikler

Bazi hipotalamik maddeler atesi diisiirmektedir. Bugiin igin bilinenler;
somatostatin, arjinin vazopresin ve «<-melanosit stimiilating faktoérdar. TNF bir
endojen pirojenik sitokin olmakla birlikte antipiretik etkisi de gésterilmistir.
Ates sirasinda bu maddeler daha fazla Gretilmektedir. Bunlar hipotalamik
dizeyde etki etmekte ve santral antipiretikler veya kriyojenier olarak
isimlendiriimektedir. Son caligmalarda arjinin vazopresin reseptér
antagonistlerinin, indometazinin antipiretik etkisini ortadan kaldirdigini ve
salisilatlarin antipiretik etkilerini, arjinin vazopresin salinimini veya aktivitesini
artirdigt da gosteriimigti. Bazi vakalarda vicut Isisinin  normale
déonmemesinde bu  maddelerin  eksikliginin rol  oynayabilecegi
disiniimektedir. (24)

Sistemik Antipiretikler

Nonsteroidal antienflamatuvariardir. Salisilat, asetaminofen, ibuprofen
en sik kullanilanlardir. Bu ilaglarin etki mekanizmalari benzerdir. Hipotalamik
siklooksijenaz sistemini, dolayisi ile PGE; sentezini inhibe eder, periferik
vazodilatasyon ve terleme ile i1si kaybini arttinriar. Boylece hipotalamik
termoreglilatér merkezin ylkselmig olan derecesini normale distrrier. Bu
nedenle hipotalamik termoregiilatér merkezin derecesinin degismedigi, 1si
yapiminin artmasi veya ist kaybinin azalmasina baglt olarak ortaya ¢ikan
ateste (hipertiroidi, atropin entoksikasyonu, sicak g¢arpmas!i ve malign
hipertermi) kullanimalarinin yarari yoktur. Bu gibi durumlarda soguk
uygulama daha etkindir.
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Nonsteroidal antienflamatuvariarin  antipiretik etkinligi ydnanden
birbirlerine belirgin bir Gstlnlikieri yoktur.

Ancak yukarida sayilan nonsteroidal antienflamatuvarlar diginda son
yillarda "nimesulid” etken maddeli yeni ve nonsteroidal antienflamatuvar drog

kullanima girmistir.

Bu calismada parasetamol ile nimesulidin antipiretik &zellikleri
karsilagtinldigindan, yalnizca bu iki drogun 6zelliklerinden bahsedilecektir.

PARASETAMOL (ASETAMINOFEN)

Para-aminofenol tirevierindendir. Analjezik ve antipiretik etkisi glgla,
antienflamatuvar etkinligi oldukga duglktar.

Antitrombositik etkinligi zayiftir, kanama siiresini degigtirmez.

HO

NHCOCH3
Parasetamoliin kimyasal yapisi

Adiz yolundan alindi§inda ¢abuk absorbe edilir, ancak absorbsiyonu
besinler tarafindan azaltiir, ag karmna alinmasi daha uygundur. Bir dozdan
sonraki analjezik etkisi 3-4 saat kadar devam eder.

Parasetamoliin bayik kismi karacigerde glikironik asidle ve silfatia
konjige edilir ve bdbreklerden bu sekilde itrah edilir.

Parasetamol suda fazla ¢6ziinen ve stabil kalan bir madde oldugu igin,
sivi farmasétik gekiller icinde vermek mimkindiir. Bundan dolayi 6zellikie

4.2, YUKSEKOGRETIM KUKt &
ON MERKEZE
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bebek ve gocuklar igin eliksir, sispansiyon vb. sekillerde kullanimi uygun
olmaktadir.

Parasetamol, methemogiobinemi ve hemolitik anemiye ¢ok nadiren

sebep olur.

Parasetamoliin, solunum, kardiyovaskiiler sistem ve asid-baz dengesi
Gizerinde belirgin bir etkisi yoktur. Protrombin sentezini pek etkilemez, plazma
proteinlerine fazla baglanmaz.

Parasetamoliin akut toksisitesi ¢ok ciddidir. ilag yiksek dozda
alindignda, oldarici akut karaciger nekrozu yapti§i bilinen az sayidaki
ilaglardan biridir. llaca bagli fatal akut karacier nekrozu olgularinin
nedenlerinde, en bas sirada yer almaktadir. Hepatotoksik etkenin,
parasetamolden karacijerde olusan N-oksidasyon Uriini olan N-hidroksil
tirevi ve fenol hidroksili'nin oksidlenmesi ile olugan N-asetil-p-
benzokinonimin oldugu sanilmaktadir. Akut intoksikasyon sirasinda ilk 24
saat zarfinda bulanti, kusma ve karin agnsi gibi belirtileri olusur. Sanhk ve
diger karaciger yetmezligi belirtileri 2-3 giin sonra ortaya ¢ikmaya baslar.
Bunlarla birlikte hepatik ensefalopati ve akut bobrek yetmezligi olugabilir. (25)
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NiMESULID

Nimesulid, antienflamatuvar, analjezik ve antipiretik aktiviteleri birgok
hayvan deneysel modellerinde gbsterilmis sulfonanilit yapisinda, steroid
olmayan bir antienflamatuvar (NSAlf) ilagtir. (27, 28)

Bilesik zayif asidiktir (pKa=6.5) ve diger NSAll'lardan asidik grup
olarak bir siilfonanilid icermesiyle farkhlagir.

N-(4-nitro-2-fenoksifenil) metansalfonanilid

Nimesulidin molekiiler yapisi ve kimyasal adi

Nimesulidin molekiler agirhg 308,3; erime noktasi 147°C-151°C'dir.
37°C'de hidroklorik asit ve suda erirligi oldukga diisiik; metan, etan ve eterde

orta derecede erirligi vardir.

Oldukga zayif bir fizyolojik prostagiandin sentez inhibitérii olmasina
ragmen oral veya rektal yoldan erigkinlerde giinde iki kez 100 mg dozda
alindiginda ilacin gigli antienflamatuvar, antipiretik aktivitesi oldugu

gosterilmigtir.
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NSAIl'larin gogu hem siklooksijenaz 1 hem de 2'yi bloke ederier ve
sonugta mide mukozasi ve bdbrek fonksiyonunun korunmasinda kritik roller
oynayan prostaglandinlerin {retimini bozar ve 6zellikle gastrotoksisite riski
acisindan klinik ydénden énemli istenmeyen reaksiyonlara yol agarlar. Yeni bir
kimyasal sinif olan siifonanilitlerin 6nde gelen molekili olan nimesulid,
siklooksijenaz 1'i etkilemeksizin siklooksijenaz 2'ye karsi énemli bir inhibitdr
segicilik gostermektedir. Bu, agn ve enflamasyona karg! egdeger etkinlik,
buna karsin Gzellikle gastrointestinal diizeyde daha iyi bir glivenirlik profili
demektir. (28)

Nimesulid, ayni zamanda serbest oksidanlar gibi enflamasyona yol
acan diger maddeleri de inhibe etmesi dzelliginden dolayi yeni bir sulfonanilit
NSAii'tir. Aktive notrofil ve diger enflamatuvar hiicrelerden oksidanlarin
(serbest oksijen radikalleri, uzun émdrii monokioraminier, hipoklorik asit)
Gretimini, mast hlcreleri ve bazofillerden histamin salinimini ve nétrofil ve
bazofillerden trombosit aktive edici faktoriin Gretimini de inhibe eder. (28, 29).
llacin polimorfoniikieer hiicrelerden serbestlesen oksidaniari temizieyici bir
etkisi de vardir ve son zamanlarda yapilan caligmalar osteoartikiiler
hastaliklarin fizyopatolojisinde rol oynayan insan artikiiler kondrositlerindeki
bir enzim sistemi olan stromelisin ve diger matriks metalloproteinaziar: bloke
ettigi g6sterilmigtir. (28) Ayrica polimorfonikleer hiicrelerdeki I6kotrien Gretimi
histaminle dizenlenebildiginden, nimesulid I6kotrien Gretimi Gzerine inhibitor
bir etki gbsterir. (29-31)

Farmakokinetik Ozellikieri

Nimesulid, oral alimdan sonra hizla emilir. ilag alindiktan 30 dakika
sonra kanda saptanabilir.

Yiyeceklerle birlikte alimi, nimesulidin emilimini dedigtirmez. Diger
NSAlllarla benzer gekilde nimesulid biyldk oiciide (%99) insan plazma
proteinlerine baglidir. Bagli olmayan fraksiyon, tedavi konsantrasyonlarinda
ve in vitro ortamda genig bir konsantrasyon yelpazesinde degismeden kalir.
[2,5-63 Mmd/LT (0,8-19,4 mg/it)]. (29)
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Nimesulid yaygin bir sekilde (dozun %1-3'G idrarla de§igmeden atilir)
esasen idrar (%70) veya fecesle (%20) atilan birka¢g metabolite metabolize
olur. ilag hemen hemen tamamen serbest ve konjuge 4-hidroksi-nimesulide
doénisir ve bu metabolik bu bilesigin antienflamatuvar aktivitesine katkida
bulunmaktadir (27).

Nimesulidin farmakokinetik profili gocuklarda, yagh géniiliiilerde ve
orta derecede bobrek disfonksiyonu olanlarda (kreatinin klirensi 1,8-4.81/saat
yani 30/80 mi/dakika) anlamli derecede degismez. Orta derecede bdbrek
bozuklugu olanlarda hafif bir 4-hidroksinimesulid birikimi kaydedilmig
olmasina kargin bu bulgunun kiinik anlamiilig bilinmemektedir. (27)

Nimesulidin Ost solunum yollannin enflamatuvar sireglerinde rinit,
sinizit, rinofarenjit, tubarit ve sekretuar orta kulak iltihabi semptomiarini
gidermede altta yatan enfeksiyoz hastaliklanin antibiyotik tedavisiyle birlikte
yiksek derecede etkili oldugu belgelenmigtir. (29) Bu genig spektrumiu
patolojilerde nimesulid, 6zellikle gastrointestinal tolerans agisindan daha
diigiik yan etki insidansi egilimiyle, en azidan asetilsalisilik asit, parasetamol,
naproksen, diklofenak gibi benzeri referans antienflamatuvar ilaglar kadar
etkilidir. (28)
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MATERYAL VE METOD

Saglik Bakanligi, Ankara Hastanesi Gocuk Saglidi ve Hastaliklan
Poliklinigi'ne Arallk 1998-Subat 1999 doneminde, ates sikayeti ile
bagvurarak, tibbi oykii ve fizik muayene bulgularina gére (st solunum
yollannin enflamatuvar hastaliklarindan farenjit, tonsilit, siniizit ya da otitis
media tanisi konulan 2-15 yil yas grubundaki 120 ¢ocuk, hastanemiz yerel
etik kurul onayi alindiktan ve ebeveynler bilgilendirildikten sonra ¢aligmaya
alindi.

Butin hastalarin ilk bagvurudaki aksiller viicut isilari 37°C Ustiindeydi.
"Son 24 saat iginde herhangi bir antibiyotik, antipiretik ya da steroid
kullanilmig olmasi, daha 6nceden herhangi bir ateg disirict ilaca karsi
hassasiyet géstermis olmast; gastrointestinal, renal, hepatik, kardiyak ya da
malign ve hematopoetik bir hastaligin bulunmasi; agizdan ilag alamayacak
kadar dugkiin olmasi” galigmaya dahil ediimeme kriterleri idi. |

Bu kriterlere uyguniuk gdsteren toplam 120 hasta ¢ocuk galigmaya
alindi. Bagvurduklari glinde ve besinci glinde hemoglobin diizeyi, eritrosit ve
I6kosit sayimi, eritrosit sedimentasyon hizi, C-reaktif protein (CRP) ve bogaz
kaltGrl alindi. Ayrica, gerek gériilen hastalardan Waters grafisi istendi.

Bu kriterlere uygunluk gdésteren toplam 120 hasta ¢ocuk ile caligmaya
baglandi. Bagvurdukiart ginde her hastanin aksiler vicut isisinin ayni
kalitedeki dijital vicut termometresi ile oiglllip kaydedilmesinden sonra
hastaliklariyla ilgili gikayetleri ve daha sonra da tarafimizdan yapilan fizik
muayene bulgulan kaydedildi. Bu kayit sirasinda, tarafimizdan geligtirilen
doért birimli skalalar kullaniidi. Hastalikla ilgili sikayetler; "0= hi¢ yok; 1= hafif
derecede var; 2= orta derecede var; 3= belirgin derecede var" olarak ilgili
yere igaretlendi. Fizik muayene bulgularimiz da ayni gekilde; "O=hi¢ yok, 1=
hafif derecede var; 2= orta derecede var; 3= belirgin derecede var" geklinde
kaydedildi. Sikayetler arasinda; ates, iritabilite, yutkunma gli¢liigii ve bogaz
agnisi1, beslenme gig¢liga, okstrik, kusma, rinit, ses kisikhigi ve kulak agrisi
mevcuttu. Fizik muayenede de; ates yiiksekligi, forengealtonsiller hiperemi,

% @n YUKSEKOGRETIM KUR!?N)
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tonsiller hipertrofi, postnasal sekresyon ve timpan zarinda hiperemi vard:. Bu
bulgulara gore de hastalar sirasiyla; farenjit, tonsilit, sinizit ve ofitis media

tanilarini aldilar.

Hastalarin anamnez ve fizik muayene iglemleri tamamiandiktan sonra,
randomize olarak bir hastaya nimesulid %1 siispansiyon 2,5 mg/kg oral
yoldan, bir hastaya da parasetamol surup 15 mg/kg oral olarak tek dozda
verildi. Nimesulid verilen hastalar, "Grup 1", parasetamol verilen hastalar da
"Grup 2" olarak adlandiriidilar. Calismaya her iki gruptaki vaka sayist 60
hasta olacak sekilde baglandi. llacin verildigi an, sifinnci saat olarak
belirlendi. Hastalar beklietilerek, ila¢c verildikten 1-2-3-4 ve 5 saat sonra
aksiller viicut 1silari tekrar 6lclildiG. Bu arada ayni gin tim hastalardan
hemoglobin dizeyi (Hb), Iokosit sayimi (BK), eritrosit sedimentasyon hizi
(ESR) ve C-reaktif protein (CRP) diizeyleri ile bogaz kdiltiirleri istendi. Ayrica
postnasal sekresyon izlenen her hastadan da Waters grafisi istendi.

Grup 1'e nimesulid 5 mg/kg/giin ki dozda ve Grup 2'ye de
parasetamol 45 mg/kg/giin ¢ dozda olmak (zere recete edildi. Her iki gruba
da ayni gin antibiyotik olarak amoksisilin-klavulanik asit 25 mg/kg ginde l¢
kez baglandi. Bunlarin diginda baska bir ilag kullaniimasina izin veriimedi.
Ebeveynler bilgilendirilerek, kendilerinden bes giin boyunca, ginde (¢ kez
olmak ({zere cocuklarinin ateglenini o&lgerek kaydetmeleri istendi.
Ebeveynlere, ayni kalitedeki viicut termometresi tarafimizdan verildi. Bunun
yani sira, ebeveynlerden, cocuklarinin yakinmalarini kendilerine verilen skala
Ustiine her giin isaretlemeleri istendi. Hastalar Gglncli ve besinci glnlerde
tarafimizdan yeniden degerlendirildi. Tedavinin beginci gininde, bagvuru
glninde istenen tim laboratuvar tetkikleri yeniden istenerek degerlendirildi.
Bunlarin yani sira, ilaglardan kaynaklanabilecek yan etkiler konusunda
ebeveynler uyaniarak, bilgilendirildi.

Hastalarin takibi sirasinda, Grup 1'den 11, Grup 2'den de 7 hasta
kontrollere geimedi. Ayrica Grup 1'deki hastalarin 4; Grup 2'deki hastalann
da 5'inin laboratuvar tetkiklerinden bogaz kultiir sonuglarina gére antibiyotik
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tedavisinde degisiklikler yapiidi. Bbylece, her iki gruptan toplam 27 hasta
istatistiksel de§erlendirmeye alinmad: ve galigma, nimesulid grubunda 45 ve
parasetamol grubunda 48 olgu olmak Gzere toplam 93 olgu ile
gerceklestirilmis oldu.

Caligmadan elde edilen verilerin istatistiksel analizinde; hastalarin
belirtilen gikayetlerine ve bulgulanna iligkin frekanslar ve yizdeler
cikartilmigtir. Her iki gruptaki hastalarda belli araliklarda alinan ateg
dizeylerinin aritmetik ortalamalari "t test" ile kargilastinimigtir. Diger
sikayetler ve bulgular ise bu ylzdelerden elde edilen grafiklerine gdre
kargilagtiriimigtir.
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BULGULAR

93 hastayla tamamilanan ¢alismada Grup 1'de 25 kiz, 20 erkek olmak
tzere toplam 45, Grup 2'de 26 kiz 22 erkek olmak {izere toplam 48 hasta
mevcuttu. Her iki gruptaki demografik karakteristik 6zellikler homojen dagilim
gosteriyordu. Hastalarin demografik 6zellikleri Tablo I'de gdsterilmektedir.

Tablo I- Hasta Gruplarinin Demografik Ozellikleri

Ozellik Grup | Grup i
(Nimesulid) (Parasetamol)
Hasta Sayisi 45 48
Kiz/Erkek 25/20 26/22
Yas Ortalamasi (Yif) 8.5 8
Yas Sinirlan (Yil) 2-15 2-14
| Doz (mg/kg/giin) 5 45
Ortalama Aksiller 38.4 38.5

Vicut Isist (°C)

Tedavi Stresi (gin) 5 5

Tim olgularda bagvuru sirasinda kaydedilen semptomlarin dagiimi
Tablo II'de gosterilmigtir. Bagvuru sirasindaki sikayetler arasinda ilk sirada
olgularin %100'inde (n=93) izlenen ateg geliyordu. {lag veriimeden hemen
6nce Grup 1'de ates ortalamasi 38.4 °C iken, Grup 2'de 38.5°C idi. Her iki
gruptaki ates ortalamasi arasinda istatistiksel anlam ifade eden bir farklilik
yoktu (p>0.05).

Ategin ardindan ilk (¢ sirada ise %93.5 (n=87) ile iritabilite, %90.3
(n=84) ile yutkunma gig¢liga ve bodaz agnisi, %76.3 (n=71) ile de beslenme
giclagi sikayeti geliyordu.
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Grup | Grup Il Toplam

Sikayetler n % n % n %
Ates 45 100 48 100 93 100
Iritabilite 42 93.3 45 93.8 87 93.5
Yutkunma Gagliga | 41 91.1 43 89.6 84 90.3
Bogaz Agdrisi

Beslenme Gugligl 36 80 35 73.0 71 76.3
Oksuirik 28 62.2 34 70.8 62 66.7
Kusma 26 57.7 31 64.6 57 61.3
Rinit 30 66.7 23 48.0 53 60.0
Ses Kisikhgt 29 64.4 33 68.8 52 56.0
Kulak Agrisi 4 8.9 6 12.5 10 10.7

Hastalarin bagvuru anindaki sikayetleri olan ates, irritabilite, yutkunma

guclugi ve bogaz agrisi, beslenme glgluga, oksirik, kusma, rinit, ses

kisiklig1 ve kulak agrisi Grup 1 ve Grup 2'de homojen dagilim gdsteriyordu.

Her iki grup arasinda anlamhi bir farklilik yoktu. (Tablo II, Sekil II)

Taim hastalann basvurduklan itk gin tarafimizdan yapilan fizik

muayeneleri sonucunda saptanan patolojik bulgulari da Tablo IlI'de ve Sekil

III'de gosterilmektedir.
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Tablo ITI- Fizik Muayene Bulgulan (Bagvuru Giin)

Grup | Grup Il Toplam
Bulgular n % n % n %

Ates 45 100 48 100 93 100

Farengeal/Tonsiller 44 97.8 45 93.8 89 95.7
Hiperemi

Tonsiller Hipertrofi 36 80.0 34 70.8 70 75.3
Postnasal Sekresyon 20 44 .4 20 41.7 40 43.0
Timpan Hiperemisi 3 6.7 5 10.4 8 8.6

Hastalarda patolojik bulgu olarak sirasiyla ateg, farengeal »ve tonsiller
hiperemi, tonsiller hipertrofi, postnasal sekresyon ve timpan zari hiperemisi
saptandi. Bu bulgularin siklik sirasi da hastalarin sikayetlerinin siklik sirasiyla
uyumluydu. Bulgularimiz sonucunda, hastalarin tanilari ise sirasiyla $dyleydi:
Farenijit, tonsilit, sinizit ve otitis media (Tablo IV). Siniizit tanisi postnasal
sekresyonu olanlara Waters grafisi c¢ektikten sonra konmugtur. Tanilar
acisindan da gruplar arasinda bir dengesizlik s6z konusu degildir.

Basgvurduklari giinde randomize olarak iki gruba ayrilarak, nimesulid
ya da parasetamolin ilk dozlan tarafimizdan verildikten 1 saat sonra 6éigilen
aksiller viicut 1s1 ortalamasi Grup 1'de 38.2°C, Grup 2'de de 38.3°C idi ve her
iki grubun élctimleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu.
(p>0.05)

Ikinci saat sonunda yapilan dicimde de Grup.1'de ates ortalamas:
37.9°C iken Grup 2'de 38.2°C idi ve her iki 6icim arasinda yine anlamli bir
fark yoktu. (p>0.05)

Uglincii saat sonunda yapilan éigiimde ise Grup 1 igin ateg ortalamasi
37.6°C, Grup 2 igin ates ortalamas| da 38.0°C idi ve bu dicimde gruplar
arasinda farklilik Grup 1 lehine belirmeye bagladi ve p<0.05 bulundu.
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Dordiinci saat sonunda da Grup 1 igin aksiller viicut isisi ortalamasi

37.4°C, Grup 2 icin de aksiller viicut isisi ortalamasi 37.8°C bulunarak
farkliliktaki istatistiksel anlamlilik devam etti (p<0.01).

Besinci saat sonunda da Grup 1 icin aksiller viicut i1sis1 ortalamasi
36.9°C, Grup 2 igin ise aksiller viicut isisi ortalamasi 37.6°C idi. istatistiksel
farkhlik, Grup 1 lehine olacak sekilde iyice anlam kazand: ve bu saatteki p

degeri "0" idi. Hastalarin ilk bes saatlik ates ortalamalari Tablo V, VI, VIl ve
Sekil IV'de gbsterilmektedir.

Tablo IV: Hastalarin Bagvurduklan Giinde Yapilan Fizik Muayene

Bulgularina Goére Aldiklan Tanilar

Grup | Grup Il
Tantilar n Yas % n Yas %
Grubu Grubu
Farenijit 40 5-15 88.8 42 4-14 87.5
Tonsilit 36 2-15 80.0 34 2-14 70.8
Sintzit 16 7;15 33.3 17 6-14 35.4
Otitis Media 3 26 6.6 5 2-8 10.4

Tablo V: Hastalann Bagvurudaki (0. Saat) ve 1. Saat Sonundaki
Ateslerinin Karsilagtinimasi

Grup n 0. Saatteki Olgiim 1. Saatteki Olgiim

X s t p X s t p
i 45 384 | 070 | 0,37 | 0,713 | 38,2 | 0,68 | -1,05 | 0,296
| 48 38,5 | 0,68 383 | 0,70
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Tablo VI: Hastalann 2. Saat ve 3. Saat Sonundaki Ateslerinin
Karsilastiriimasi

Grup [ n 2. Saatteki Ol¢iim 3. Saatteki Olcim

X s t p X s t p*

I | 456 379 | 068 |-163 |0,106| 376 | 0,65 | -2,56 | 0,012

il 48 38,2 | 0,72 38,0 | 0,68

* p<0,05

Tablo VII: Hastalarin 4. Saat ve 5. Saat Sonundaki Ateslerinin
Karsilagtinimasi

Grup n 4. Saatteki Otgtim 5. Saatteki Olgim
X S t p X s t p**
| 45 37,4 | 0,59 36,9 | 0,37
-3,31 | 0,001 -5,90 | 0,000
H 48 37,8 | 0,66 376 0,65
** p<0,01

X : Ateslerin ortalamas:
s: Ateslerin standart kaymasi

Bagvuru guniinde Grup l'deki hastalarin laboratuvar parametreleri
ortalamalan gdyleydi: Hb:11.1 gr/dl, (9.2-13.9 gr/di) BK: 13.600/mm® (9.500-
19.100 mm®). ESR:18.4 mm/st (8-35 mm/st); CRP:10.5 mg/it (4-16 mgiit).
Grup I'de postnasal sekresyon gordiigimiz 20 hastaya Waters grafisi
cektirildi. Grafi sonucuna gére havalanma azli§i izlenen 15 hastaya "sinizit"
tanist kondu. Grup 1'deki 45 hastanin 5'inin bogaz kdiltirinde A grubu R
hemolitik sptreptokok Gredi. Diger hastalarin bogaz kdiitrleri normal bogaz
florasim gosteriyordu. Ureme olan hastalann yapilan antibiyogramlarinda,
patojen mikroorganizmanin amoksisilin klavilanik aside hassas oldugu
gbzlendi ve tedaviye devam edildi.
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Bagvuru giininde Grup 2'deki hastalarin laboratuvar degerleri
ortalamalar ise soyleydi: Hb:11.3 gr/dl (9.0-14.0 gr/dl); BK: 13.800 mm3
(7.500-20.100/mm3); ESR: 17.6 mm/st (9-30 mm/st); CRP: 11.3 mg/it (6-19
mg/lt). Ayni sekilde 2. Grupta postnasal sekresyonu olan 20 kisiden de
Waters grafisi istendi. Grafi sonuglarina gére bunlardan da 17'sine "siniizit"

tanisi kondu.

Grup 2'deki 48 hastanin 2'sinin bogaz kiiltiirinde A grubu 8 hemolitik
streptekok {iredi ve bu hastalarin da antibiyogram sonuglari verilen tedavi ile

uyumluydu.

Basvurudan sonraki birinci giniin sabahinda ebeveynler tarafindan
lciilen aksiller ates ortalamasi 1.Grup igin 37.7°C iken, 2.Grup igin 38.1°C
olarak bulundu. Her iki ortalama arasindaki farkhiik Grup 1 lehine istatistiksel
olarak anlamli idi (p<0.05).

Bir sonraki gliniin sabahinda ise Grup _1'deki ates ortalamasi 36.9°C,
Grup 2'deki ates ortalamasi ise 37.1°C ve aradaki farklilik istatistiksel

anlamin yitirmisti (p>0.05).

Tedavinin Gglincli gininde ise tarafimizdan bakilan aksiller vicut
isifart her hasta igin normal siirar igindeydi. Ugiincli giin yaptigimiz
kontrolde, her hastanin gikayeti ve fizik muayene bulgulari tekrar kaydedildi.
Uglincii giinde atesten yakinan hi¢ bir hasta kalmamigti. Hasta gruplarinin
kaydedilen sikayetleri Tablo Viil'de ve Sekil V'te gdsterilmektedir.
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Tablo VIil- Olgularda Tedavinin 3.Giniindeki Sikayetlerin Dagilimi

Grup | Grup H Toplam
Sikayetler n % n % n %
Ates 0 0 0 0 0 0
iritabilite 4 8.9 33 68.8 37 39.7
Yutkunma Gigligi 11 24.4 33 68.8 44 473
Bogaz Agrisi
Beslenme Gﬂdﬁgu 14 31.1 29 60.4 43 46.2
Oksirik 12 26.7 29 60.4 41 44.0
Kusma 5 11.1 15 31.3 20 21.5
Rinit 4 8.9 21 43.8 25 26.9
Ses Kisikhigi 1 22 15 31.3 16 17.2
Kulak Agrisi 0 0 5 10.4 5 54

Grup 1'de tedaviden 6nce, 42 (%93.3) hastada iritabilite goriltrken, 3.
giinde yainizca 4 (%8.9) hastada devam ediyordu. Grup 2'de tedaviden
6nce, 45 (93.8) hastada iritabilite mevcut iken, 3. giinde 33 (%68.8) hastada
halen devam etmekteydi. 3. giinde her iki grup arasinda istatistiksel farklilik
Grup 1 lehine anlamhi idi. (p<0.01)

Grup 1'de tedaviden 6nce 41 (%91.1) hastada yutkunma glgligu ve
bodaz adrisi mevcut iken, 3. giinde bu say1 11'e (%24.4) dasmistis. Grup 2
icin ayni sikayetten yakinan kisi sayisi tedavi éncesi 43 (%89.6) iken, 3.
ginde 33 (%68.8) kisiyle devam etmekteydi. Her iki grup arasindaki
istatistiksel farklilik yine Grup 1 lehine idi. (p<0.01)

Beslenme glgligu sikayeti, ilk gin 1. Grupta 36(%80) kiside mevcut
iken, 3. giinkii kontrolde, bu gikayet 14 (%31.1) kisiye digmisti. 2. Grup igin
ayni gikayetin ilk gunkid rakami 35 (%72.9) iken, 3. gin 29 (%60.4) idi.
Aradaki farkhilik anlamli idi. (p<0.01)
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Grup 1'de tedavi 6ncesi kusmadan yakinan hasta sayisi 26 (%57.7)
iken, 3. ginde bu sayi 5'e (%11.1) digmis, Grup 2 i¢in ise bu sayilar 1. gin
31 (%64.6) iken, 3. gin 15 (31.2) olmustur. Kusma sikayetinin azalmasi
acisindan her iki grup arasindaki fark istatistiksel anlam tagimamaktaydi.
(p>0.05)

Rinit'ten yakinan kigi sayisi ilk giinde, 1. Grupta 30 (%66.7) iken, bu
sayi 3. ginde 4 (%8.9) olmusgtur. 2. Grup i¢in de ilk glinde rinit yakinmasi
olan kigi sayisi 23 (%47.9) iken, 3. glinde bu sayi 21 (%43.8) oimustur.
Istatistiksel olarak farklilik yine Grup 1 lehine anlamh idi. (p<0.01)

Ses kisikligi sikayeti, ilk giinde 1. Grupta 29 (%64.4) iken, 3. giinde
yalnizca 1 kigide (%2.2) kalmisti. 2. Grupta, ilk glindeki ses kisikligi sikayeti
33 (%68.8) iken, 3. glinde 15 kigide (%31.3) mevcuttu. [statistiksel farklilik
yine Grup 1 lehine anlamii idi. (p<0.05)

Son siradaki sikayet olan kulak agrisi ise, 1. ginde, Grup 1'de 4
(%8.9) kiside mevcut iken, 3. ginde 1. Gruptaki hastalarda bu yakinma hig
kalmamigti. 1. glinde, 2. Grup'ta 6 (%12.5) kigide mevcut olan bu yakinma, 3.
ginde 5 (%10.4) kigide halen mevcuttu. Bu farkliik da istatistiksel olarak
anlam ifade ediyordu. (p<0.05)

Ayni gln, tarafimizdan yaptlan fizik muayene bulgularinin sonuglari da
Tablo IX ve $ekil VI'da gosteriimektedir.

Tarafimizdan o6lgilen aksiller ateg, hi¢ bir hastada patolojik diizeyde
degildi. Diger patolojik bulgular arasinda ise, yalnizca farengeal-tonsiller
hiperemi agisindan fark Grup 1 lehine anlamli idi. (p<0.05) Diger bulgular
yonlinden, her iki grup arasindaki fark anlamii degildi.
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TABLO IX- Fizik Muayene Bulgulan (3. Giin)

Grup | Grup i Toplam

Bulgular n % n % n %

Ates 0 0 0 0 0 0

Farengeal/Tonsiller 33 73.3 43 89.6 76 81.7
Hiperemi

Tonsiller Hipertrofi 31 68.9 34 70.8 65 69.9

Postnasal Sekresyon 18 40.0 19 39.6 37 39.8

Timpan Hiperemisi 2 4.4 4 8.3 6 | 64

Tum hastalar, tedavinin 5. giiniinde de yakinmalar ve fizik muayene

bulgular agisindan degerlendirildiler.

Besinci gundeki sikayetlerin dagiimi Tablo X ve Sekil Vil'de

gosterilmektedir.

Hastalarda besinci glinde ates yakinmasi yoktu.

iritabilite sikayeti besinci giinde, Grup 1'deki hastalarn hig birinde yok
iken, Grup 2'deki hastalarin 13'nde (%27.08) devam ediyordu. Gruplar aras!

farklilik istatistiksel olarak anlamii idi (p<0.01).

Yutkunma gicliigi bogaz agnisi sikayeti ise besinci giinde Grup 1'deki
hastalarda hi¢ kalmamig iken, Grup 2'de 10 hastada (%20.8) hald devam
ediyordu. Aradaki farklilik istatistiksel olarak anlamli idi (p=0.0S5).

Beslenme glicligl sikayeti besinci glinde Grup I'deki hastalardan 2
tanesinde (%4.44) devam ederken, Grup 2'de 10 hastada (%20.8) mevcuttu.
Aradaki farkhlik istatistiksel olarak anlamli bulundu. (p<0.05)
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Besinci gindeki oksurik gikayeti Grup 1'de 2 kigide (%4.4) devam
ederken, Grup 2'de 20 (%41.7) kigide devam ediyordu. istatistiksel farklilik
anlamli idi. (p<0.01)

Kusma sikayeti ise, besinci ginde Grup I'deki hastalarin hi¢ birinde
kalmaz iken, Grup Il'de yalniz 1 hastada (%2.1) devam ediyordu. Her iki grup
arasindaki fark istatistiksel olarak yine anlamii degildi.

Rinit gikayeti besinci glinde Grup 1'deki hastalarin hi¢ birinde yok iken,
Grup 2'de 13 kigide mevcuttu. Aradaki fark istatistiksel olarak anlamfilik
gbsteriyordu. (p<0.05)

Ses kisikligi da besinci giinde Grup 1'de hi¢ yok iken, Grup 2'de 5
kiside mevcuttu. Her iki grup arasindaki fark ise istatistiksel olarak anlamii
degildi.

Kulak agnsi sikayeti ise besinci glinde Grup 1'de hi¢ yok iken, Grup
2'de de yalnizca 1 kigide mevcuttu. Aradaki fark, istatistiksel anlam ifade
etmiyordu.

TABLO X- Olgularda Tedavinin 5.Giniindeki Sikayetlerin Dagilimi

Grup 1 Grup 2 Toplam
Sikayetler n % n % n %
Ates 0 0 0 0 0 0
Iritabilite 0 0 13 271 13 14.0
Yutkunma Gugligu 0 0 10 20.8 10 10.8
Bogaz Agnisi
Beslenme Glgligu 2 44 10 20.8 12 12.9
Oksiirik 2 44 20 41.7 22 23.7
Kusma 0 0 1 21 1 1.1
Rinit 0 0 13 271 13 14.0
Ses Kisikhigi 0 0 5 10.4 5 54
Kulak Agrisi 0 0 1 2.1 1 1.1




Besinci giindeki fizik muayene bulgulari da Tablo Xli'de ve Sekil Vill'de
gbsterilmektedir.

TABLO XI- Fizik Muayene Bulgulan (5. Giin)

Grup | Grup i Toplam

Bulgular n % n % n %
Ates 0 0 0 0] 0 0
Farengeal/Tonsiller 3 6.7 20 42.0 23 247
Hiperemi

Tonsiller Hipertrofi 7 15.5 12 25 19 204
Postnasal Sekresyon 3 6.7 1 21 4 4.3
Timpan Hiperemisi 0 0 2 4.2 2 2.2

Besinci gunde, aksiller digimlerimiz sonunda, her iki grupta da hicbir
hastada yine ateg saptanmadi.

Farengeal-tonsiller hiperemi degerlendirmesinde ise Gginci giinde
1.Grupta 33 (%73.3) kigide mevcut olan bulgu, besinci giinde 3'e (%6.7)
digmiistl. 2. Grupta da Ugincl ginde 43 (%89.6) olan vaka sayisi, beginci
ginde 20'ye (%41.6) dugmustd. Gglncli glinde, istatistiksel anlamlilik ifade
eden farkhlik besinci giinde yok olmustu (p>0.05).

Tonsiller hipertrofi ise 1. Grupta Uglincli glinde 31 kigide (%68.9)
mevcut iken, besinci giinde 7'ye (%15.6) dismuis, ayni rakamiar 2. Grupta
ise 34'ten (%70.8), 12'ye (%25) dugmustl. Aradaki farkhlik anlamli degildi

(p>0.05).

Postnasal sekresyon bulgusu ise, {iglincli giinde 1. Grupta 18 (%40)
kiside saptanmigken, besinci ginde 3'e (%6.7) dugmustir. 2. Grupta ise
Uglinch ginde 19 (%39.6) kiside mevcut olan bulgu, besinci giinde, dider
gruba gdére daha hizh bir diglsle 1'e (%2.1) inmisti. Aradaki farklilik ise yine
istatistiksel anlam ifade etmemektedir (p>0.05).
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Son olarak timpan hiperemisi bulgusuna gelince ise, \ﬁgﬂncﬁ ginde 1.
Grupta 2 (%4.4) kiside var olan bulgu, besinci giinde hi¢ kimsede kalmamis;
2. Grupta ise 4 (%8.3) kigiden besinci giinde 2 (%4.2) kisiye diasmustar.
Aradaki farkhlik yine istatistiki olarak anlamli degildi (p>0.0S5).

Hastalarin besinci ginkii kontrollerinde, baslangicta istenen tim
laboratuvar degerleri yeniden istendi. Laboratuvar degerlerinin ortalamalan
Grup 1 icin soyleydi: Hb:11.2 gr/dl (9.3-14.0 gr/dl); BK: 7.500/mm3 (5.000-
11.000 mm3); ESR: 9.7 mm/st (6-16 mm/st); CRP:6.0 mg/lt (3-11 mg/lt).
Bagvuru gininde Waters grafisi isteyerek sin(izit tanisi koydugumuz 15
hastadan da yeniden Waters grafisi istendi. Hastalarin yalnizca 3'Unde
postnasal sekresyon olmasina ragmen grafi bulgularina gbére hastalarin
9'unda havalanma azli§1 devam ediyordu. Hastalarin 5. giinde alinan bodaz
kiltirlerinde (reme olmadi.

Tedavinin 5. giininde, Grup 2'deki hastalarin laboratuvar degerlerinin
ortalamalari da soyleydi: Hb:11.4 gr/dl (9.1-14.0 gr/dl); BK: 9.100/mm3
(5.500-12.100/mm3); ESR: 11.9 mm/st (5-18 mm/st); CRP: 7.9 mg/it (3-11
mg/lt). Tedavimizin 5. giniinde 2. Gruptan da sinizit tanisi alan 17 kigiden
yeniden Waters grafisi istendi. Bu grupta da 5. ginde hastalarin yainizca
birinde postnasal sekresyon mevcut iken, grafide ise yalnizca 9 kigide
dizelme izlendi. Aymi gin 2. Gruptaki hastalardan tekrarlanan bogaz
kalturlerinde de Greme olmadi.

Laboratuvar degerlerinde, her iki grupta da dizelme gézlendi. (Tablo
Xll) Grup 1'de, basvuru giniinde 13.600/mm® olan beyaz kiire ortalamasi,
beginci giinde 7.500/mm> oldu. Aym deger 2.Grupta bagvuru giininde
13.800/mm® iken, beginci giunde 9.100/mm® idi. Beyaz kure dizeyinin
duzelmesi agisindan gruplar arasi farkliliklar istatistiksel olarak anlamli
degildi. (p>0.05)

Bagvuruda, Grup 1'de 18.4mm-st olan ESR ortalamasi, 5. giinde 9.7
mm/st oldu. Ayn: dederler 2. Grup igin sirasiyla 17.6 mm/st ve 11.9 mm/st idi.
Grup 1'deki ESR ortalamasi, dijer gruba gore daha hizli digtii ve gruplar
arast farklilik istatistiksel olarak anlamii idi. (p<0.05)
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Basvuru giniinde, Grup 1'de 10.5 mg/it olan CRP ortalamasi, 5.
ginde 6.0 mg/lt idi. Grup 2'de ise basvuru gininde 11.3 mg/it iken, 5. giinde
7.9 oldu. Her iki grupta da diizelme gdzlenirken, gruplar arasi istatistiksel
farkhlik olmadi. (p>0.05)

Hastalarin ve ebeveynlerin igincii ve besinci glinkli sorgulanmasinda,
ilaclarla ilgili herhangi bir yan etki belirtiimedi. Tedavi tam olarak uyguiandi.

Tablo XIl. Her iki Tedavi Grubundaki Olgularda Tedavi Oncesi ve
Sonrasi Laboratuvar Parametrelerinde izlenen Degisiklikler

Basvuru giani

Tedavinin 5. giind

Grup1 Grup2 o] Grup1 Grup2 p
Beyaz Kure (/mm?) 13.600 | 13.800 | >0.05 | 7.500 | 9100 | >0.05
Eritrosit Sedimentasyon| 18.4 17.6 >0.05 9.7 11.9 <0.05
Hizi (mm/st)
C-Reaktif Protein 10.5 11.3 | >0.05 6.0 7.9 >0.05

(mght)
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TARTISMA

Ust solunum yolu enfeksiyonlart giinlik tip pratijinde, 6zellikie
pediyatri alaninda tartigiimaz bigimde en ¢ok goriilen hastaliklardandir (36).
Ust solunum yolu hastaliklarinin tedavisinde, bakteri kokenli vakalarda
antibiyotik tedavisinin yani sira antipiretik etkili nonsteroidal bir
antinflamatuarin da kullaniimas: gerekir. Pediyatrik atesin medikal
tedavisinde; etkisinin hizli baglayacagds, iyi tolere edilebilecek ve etkinligini
disiik dozlarda gdsterebilecek bir formiilasyona gereksinim vardir. (37).
Béylece bazi gocukiarda merkezi sinir sistemine zarar verebilecek ve hatta
konvtizif krizlere yol acabilecek ateg ve dijer semptomiar daha ¢abuk
yok edilebilir. Nimesulid, son zamanlarda geligtiriimis steroid olmayan
antienflamatuvar ilagtir. Catti (1986), Lecomte ve arkadaslari (1991),
Solzberg ve arkadaglari (1993) nimesulidin gocuklarda antipiretik, analjezik
ve antienflamatuvar etkiyi saglayarak, enflamatuar ve febril durumiarda
kullanima uygun olacagini belirtmiglerdir.

Cocuk populasyonunda (st solunum yolu atesli enfeksiyonlarinin
insidansi yiiksektir ve komplike degillerse tedavi edilmeleri kolaydir (2).

Calismamizdaki amag, ¢ocuklardaki ategli Ust solunum yolu
enfeksiyonlarinda nimesulid %1 slspansiyon ile parasetamol surubun ates
dislricl ozelliklerini karsilagtirmak idi. Bunun yani sira, enflamasyon
bulgularinin iyilegsme hizlart da karsilagtirildi.

Caligmaya katilan yaslan 2 ile 15 yil arasinda degdisen 93 hastanin
45'ine (%48.3) nimesulid %1 sispansiyon (Grup l); 48'ine de (%51.6)
parasetamol gurup tedavisi verildi. (Grup 2)

Hastalarin bagvurduklari giin, ilaglarin verilmesinden sonraki 1. ve 2.
saat sonundaki olcimierde, gruplar arasi anlamii farklilik izlenmezken, (2.
saat sonunda, 1. Grupta digls biraz daha hizli idi). 3. saat sonunda ise, her
iki grubun ateg ortalamalari, Grup 1 lehine istatistiksel anlam kazand..
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(p<0.05). Bu aniamliik 4. ve 5. saatlerde de devam etti. Ertesi giin sabah
yapilan éicimdeki ateg ortalamasi da yine Grup 1 lehine istatistiksel anlam
ifade ediyordu. (p<0.05)

Polidori ve arkadaglar da, yaglar 3 ile 6 yil arasinda degigen, Ust
solunum yolu enfeksiyonlu ve ategli 110 cocukla yaptiklari randomize
calismada nimesulid siispansiyon ile parasetamol surubu kargilagtirmiglardir.
Caligmanin sonunda, atesi duslrme, lokal agnyi ve genel huzursuzlugu
iyilestirmede nimesulidin, en az parasetamol kadar etkili oldugunu
gbstermiglerdir. Bu galigmada nimesulid alan hastalardan 3'l, parasetamol
alanlardan da 6'si yan etkilerden dolayi, caligma digi kalmiglardi. Bizim
calhismamizda ise, her iki grupta da ilaca bagh herhangi bir yan etki
gériilmediginden galigma digi birakilan hasta olmadi.(36)

Barberi ve arkadaslannin, yine akut solunum yolu enfeksiyonlu, yaglan
4 ile 12 yil arasinda degigsen 70 cocukla yaptiklan ¢ift kér caligmada;
nimesulid grandl ile lizin-aspirin granil kargilastinidi. Galismanin sonucunda
gocuklarda respiratuar inflamasyon tedavisinde nimesulidin etkili bir ilag
olduguna karar verildi. Bizim galigmamizda da nimesulid, st solunum yolu
enflamasyon sikayet ve bulgularini gidermede parasetamole gére daha iyi
bulundu.(37)

Cappella ve arkadaslarinin yaptiklari bir bagka ¢alismada da yaglari 5
ile 12 yil arasindaki 70 gocukla tek kor yontemle cahgiimigti. Ust solunum
yolu enfeksiyonlarinin tedavisinde nimesulid ile lizin-asetilsalisilat
kargilagtinimisti. Sonugta, nimesulid verilen gruptaki iyilegme hizi di§er gruba
gbre anlamh dizeyde yiiksek bulunmustu. Atesin gideriimesi ve diger
semptomlann dizeltimesi bakimindan lizin-asetilsalisata gére daha az doz
ilaca gereksinim olmasi da nimesulid lehine bulunmustu. Bizim ¢aligmamizda
da parasetamole gére daha az ilag dozuyla atesin distidh ve semptomiarin
geriledigi gésterilmigtir.(10)

m';wx.sm@mmm KURv &




50

Gianiorio, Zappa, Sacco ve Fregonese’in  yaptiklan bir bagka
caligmada, ¢ocuklardaki akut respiratuar enfeksiyonlarin semptomatik
tedavisinde nimesulid ile parasetamoliin kargilagtirmasi yapiimisti. Yaslar 3
ile 12 yil arasinda degigen, viral kékenli ait solunum yolu enfeksiyonu mevcut
olan 40 hasta ile caligiimigti. Sonugta, viicut isisim normale déndiirme ve
enflamatuvar bulgulan azaltma yoniinden nimesulidin parasetamole gére
daha etkili ve hizli oldugu sdylenmisti. Bizim g¢aligmamizdaki sonuglar da, bu
caligma ile benzer bulundu.(9)

Rodriguez ve arkadaglarinin, yasian 1 ile 12 yil arasinda degisen 99
solunum yolu enfeksiyoniu c¢ocukia yaptikiart caligmada nimesulid ile
naproksenin etkinli§i ve givenirligi karsilastinimisti. Calismanin sonucunda,
etkiniik olarak her iki ilag arasinda gok belirgin fark olmasa da, naproksen
alan grupta ozellikle gastrointestinal yan etkilerin sik goriilmesi Gzerine,
nimesulidin tercih edilebilirfigi bildiriimigti (38)

Salzberg ve arkadaglan da akut solunum yolu enfeksiyonu olan 100
gocukla, ¢ift kér ve gok merkezli bir ¢aligma yapmiglardi. Bu calismada
nimesulid ile mefenamik asidin etkinligini kargilagtirmiglardi. Vicut isisinin
nimesulid alan grupta ligincl glinde, mefenamik asit alan grupta ise ancak
besinci glinde normale déndii§lu ve ikisi arasinda istatistiksel olarak belirgin
farklihk oldudu bildiriimisti. Bunun yani sira enflamatuvar semptom ve
bulgulann da nimesulid alan grupta diger gruba gére daha gabuk dizeldigi
belirtiimisti (7)

Ugazio, Guarnaccia, Berardi ve arkadaglari da yine Gst solunum yolu
enfeksiyonlu ve ategli 100 gocukla randomize bir caligma yapmiglar ve bizim
calismamiza benzer olarak bir gruba nimesulid, dider gruba da parasetamol
vermiglerdi. Sonugta, nimesulidin antipiretik ve antiinflamatuar etkilerinin,
parasetamole gére daha Ustiin oldugu kanaatine varmiglardi. Her iki ilacin da
iyi tolere edildigini ve herhangi bir yan etki olusmadidini belirtmiglerdi (35)
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D'apuzzo ve arkadaglan da pediatrik alanda rektal verilecek olan
nimesulidin antipiretik ve analjezik aktivitesini izliemek lzere, Gift kér teknikle,
1-8 yas aras! 48 gocugun bir grubuna nimesulid suposituar, dier gruba da
parasetamol suposituar vermiglerdi. Sonug olarak, 1. saat sonunda, her iki
ilacin da vicut isisini belirgin olarak disirdiagiing, ancak 2. saatten sonra,
nimesulid alan grupta viicut isisinin daha hizli olarak normale déndigu
kaydedilmisti. Analjezik aktivite agisindan ise, gbzlemler biraz daha
parasetamol lehine bulunmusgtu. Her iki ilacin da tolerabilitesinin iyi oldugu

belirtilmigti (11)

Facchini, Seiva ve Denetti'nin yasglan 7 ile 14 yil arasinda degisen 71
pediatrik hasta ile yaptiklar bir caligmada ise, ortopedik bozukluklar (zerinde
nimesulid ile ketoprofenin antienflamatuvar ve analjezik aktiviteleri
karsilagtinimigti. Her iki ilacin da etkinliginin benzer oldugu, ancak
nimesulidin ketoprofene gore tolerabilitesinin gok daha iyi oldugu belirtilmigti.
(39)

Catti ve Monti ise olduk¢a kiigik bir yag grubunda; 6-12 ay arasi
bebekierde ¢ift kér bir caligmayla nimesulid suposituvar ve parasetamol
suposituvarin terapétik aktivitesini karsilastirmiglardi. Her iki grupta da ilaglar
verildikten 2 saat sonra atesin anlamli derecede azaldigi ve respiratuvar
semptomiarin dizelmesinde de her iki grupta belirli farkhlik olmadidi, ayrica
bebeklerin hi¢ birinde herhangi bir yan etki olugmadid bildiritmigti. (4)

Kierszenbaum ve arkadaglan, yaptiklann bir bagka acik ve
kargilasgtirmali calismada (st solunum yolu enfeksiyonu olan 60 c¢ocugdu,
rastgele iki tedavi grubuna ayirarak, bir gruba nimesulid damla, diger
grubuna da diklofenak resinat vermiglerdi. Yazarlar, tedavinin hemen ikinci
gliniinde gb6rilen semptomatik iyilesme nedeniyle nimesulidin terapétik
etkisinin, diklofenak resitana gére daha hizli ve daha yogun olduguna karar
vermiglerdi. (34)
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Nimesulidin yeni bir antienflamatuvar olmasi nedeniyle, bu
karsilagtirmali g¢aligmalarin diginda tek bagina nimesulidin etkinliginin
degerlendiriimesi ile ilgili olarak da ¢ok merkezli galigmalar mevcuttur.
Bunlardan bir tanesi 1500 doktor ve 5228 pediyatrik hastayla yapiimigtir.
Caligma bitiminde degerlendirilen belirti ve semptomiarda istatistiksel anlami
dizeyde gerilemeler izlenirken, %5.96 oraninda yan etkiler izlenmigtir. (40)

Yine 5693 hastay! kapsayan ¢ok merkezli bir bagka incelemenin
sonucunda da viral ya da bakteriyel etyolojili solunum yolu enfeksiyonlarinda
nimesulidin kullaniimasinin erken ve glivenli bir semptomatik iyilegmeye yol
actigi kanisina varimistir. (41)

Cok merkezli bir bagka incelemede ise, enflamatuvar hastaliklarda
nimesulid damla kullanan 6055 olgu incelenmisti. Sonugta hastalik
semptomlarinda istatistiksel olarak anlamii olan, belirgin gerilemeler
kaydedilmigtir. Vakalarnn yalnizca %5.05'inde yan etki gézlenmis olmasi da
nimesulid lehine olarak kaydedilmigtir. (42)

B{tin bu ¢aligmalann ve bizim ¢alismamizin sonucundan elde edilen
veriler nimesulid oral sispansiyonun tonsilit, rinofarenjit, otit veya siniizitten
rahatsiz gocuklarnn tedavisinde alternatif olabilecegi kanisina varnimigtir.

Nimesulidin atesi digirme ve semptomlan giderme hizinin yiksek
olmasi, uygulanmadan sonraki yluksek plazma konsantrasyonuna bagh
olabilir.

Caligmamizda, her iki gruba da ayni dozda ve sikhkta antibiotik
tedavisi vermis olduumuzdan, antienflamatuvar yakinmalarin gerilemesi
agisindan; gruplar arasi farkhilik yaratmayacadi kanisindayiz.
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SONUGLAR

1- Caligma, aksiller ategi 37°C'nin Gzerinde olan ve akut {ist solunum
yolu enfeksiyonlarindan farenjit, tonsilit, siniizit, otit tanisi1 almig 93 pediyatrik
hasta ile gergekiestirildi. Olgularin yagi 2 ile 15 yil arasinda degismekteydi.
Amacimiz hastalari randomize olarak iki gruba ayirarak, amoksisilin
klavulanik asit ile birlikte bir gruba nimesulid %1'lik siispansiyon, diger gruba
da parasetamol surup vererek, iki ilacin ategi diigirme hizini ve etkinligini
karsilastirmakti.

2- Tedavi éncesinde her hastanin hemoglobin ve I6kosit sayimi
yapildi. Eritrosit sedimentasyon hizi, C-reaktif protein ve bodaz kultirleri ve
gereken hastalarin Waters grafileri degerlendirildi. Hasta gruplarinin
laboratuvar sonuglari arasinda belirgin farkhiik yoktu.

3- Hastalarin 45 (%48.4) nimesulid (Grup 1), 481 (%51.6)
parasetemal (Grup 2) ile tedavi edildi.

4~ Her iki gruptaki hastalarin demografik 6zellikleri birbirine benzerdi.

5~ Bagvuru sirasindaki gikayetler arasinda, ategten sonraki ilk {ig siray!
irritabilite (%93.5), yutkunma gig¢liigh ve bogaz agrisi (%90.3) ve beslenme
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glcliugd (%76.3) aliyordu.

6- Bagvuru guniinde, hastalarin yapilan fizk muayene bulgulan
sirasiyla, ates, foringotonsiller hiperemi, tonsiller hipertrofi, postnasal
sekresyon ve timpen zar hiperemisi idi. Bulgular agisindan gruplar arasi
belirgin farkliiklar yoktu.

7- Hastalarin fizik muayenesine gére, aldiklari tanilar sirasiyla farenijit,
tonsilit, sintizit ve otit idi.

8- Bagvurdukiar giinde, hastalarin aksiller atesleri 6iglidi. 1. Grupta
ates ortalamas! 38.4°C, olarak bulundu. Oi¢iimiin hemen ardindan nimesulid
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ya da perasetamol verildi. llaglarin veriimesinden sonraki 1.2.3.4. ve 5.
saatlerde aksiller viicut isisi tekrar degeriendirildi.

9- Birinci ve ikinci saat sonunda yapilan vicut isisi élgiimierinde, her
iki grup icin anlamii bir farklilik yoktu (p>0.05). Ugiincii saat sonunda yapilan
olcimde ise Grup 1 igin ates ortalamasi 37.6°C, Grup Il igin ateg ortalamasi
da 38.0°C idi ve aradaki fark 3. saat sonunda Grup 1 lehine istatistiksel

anlam kazanarak p<0.05 bulundu.

10- Dérdiincll ve besinci saatlerdeki dlgciimlerde de istatistiksel farkhiik
Grup | lehine devam etti ve beginci saat sonunda p degeri "0" idi.

11- Tedaviye bagladiktan bir giin sonra sabah éliglilen aksiller ateg
ortalamasi Grup 1 i¢in 37.7°C iken Grup 2 igin 38.1°C olarak bulunarak,
aradaki farklilik istatistiksel olarak Grup 1 lehine anlamli olmugtu. (p<0.05)

12- Tedavinin ikinci gini sabahinda élgiilen aksiller ates ortalamasi
ise, Grup 1 i¢in 36.9°C ve Grup 2 igin ise 37.1°C olarak bulunmug ve aradaki
farkhilik istatistiksel antamini yitirmigti. (p>0.05)

13- Tedavinin Gg¢lnch gandnde, tarafimizdan yapilan aksiller vicut
isilan her hasta igin normal sintriar iginde idi.

14- Uguncii giinde, hastalarin yakinma ve fizik muayene bulgularinda
Grup 1 lehine anlamli diizeyde gerilemeler kaydedildi.

15- Tedavinin beginci giintinde, tim hastalar igin aksiller vicut isisi
yine normal sinirlardaydi.

16- Besinci glnde, 1. Grupta 2 hastada beslenme gli¢ligu ve yine 2
hastada 6ksrik yakinmasi devam ederken, diger yakinmalar hi¢ kaimamigti.
2.Grupta ise, ateg disindaki diger yakinmalarnin hepsi azalarak devam
ediyordu. Yakinmalar arasindaki farklilik istatistiksel anlam ifade etmekteydi.
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17- Besinci giindeki fizik muayene bulgularimizda ise her iki grupta da
gerilemeler vardi. Gruplar arasindaki farkiiik anlamh degildi. Uglincii giinde,
farengeal ve tonsiller hiperemi ydniinden Grup 1 lehine olan istatistiksel
farklilik da, besinci giinde yok olmustu.

18- Besinci giinde yapilan laboratuar kontroliinde, her iki gruptaki
laboratuar degerlerinde, belirgin diizelmeler gézlendi. ESR degerlerindeki
dizelmeler 1.Grupta istatistiksel olarak anlamli idi. (p<0.05)

19- Her iki gruptaki hastalarda, herhangi bir yan etki gériimedi ve
tedaviye tam olarak devam edildi.

20- Calismamizin sonunda, pediyatrik hastalarda nimesulidin atesi
disirme ozelliginin parasetamole gée daha hizli oldufu ve ayrnica
enflamasyon dzelliginin de daha Ustin oldugu gésterildi.

21- Ayrica, nimesulidin gtinde iki kez, parasetamolin ise ginde G¢ kez
verilmis olmasi da 6zellikle pediyatride tedaviye uyum acisindan énemli bir
ayrinti gibi gérinmektedir.
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OZET

Ust solunum yolu enfeksiyonlari, pediyatrik hastaliklar arasinda en sik
rastianan problemlerdendir. Genellikle bu enfeksiyonlara ates eslik eder.
Pediyatrik atesin medikal tedavisinde dusiik dozlarda hizli etkinlik gésteren
ve iyi tolere edilebilen antipiretiklere gereksinim vardir. Antipiretik etkinliginin
yani sira, antienflamatuvar ézelligi de bulunan nimesulid %1 siispansiyon
pediyatrik kullanimda tilkemizde heniz ¢ok yenidir. Caligmamizin amaci da,
cocukluk yasindaki st solunum yolu enfeksiyonlarinda, nimesulid ile
alisilagelmis ajan parasetamoliin antipiretik ve antienflamatuvar etkinliklerini
karsilagtirmakti.

Calisma, Aralik 1998-Subat 1999 tarihleri arasinda Saglik Bakanhgi
Ankara Hastanesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklan Poliklinigi'ne bagvuran 2-15
yil yas arasindaki 93 hasta ile gergeklestirildi. Son 24 saat iginde herhangi bir
antibiyotik, antipiretik ya da steroid kullanan; daha énceden herhangi bir ates
dlguruct ilaca kargi hassasiyet gésteren; gastrointestinal, renal, hepatik,
kardiyak ya da malign ve hematopoetik bir hastalidi bulunan vakalar ve de
agizdan ilag alamayacak kadar diskiin olanlar ¢aligmaya dahil edilmedi.

Farenjit, tonsilit, sintzit ya da otit tanisi olan 93 atesli gocuk galismaya
alindi. Hastalar, rastgele iki gruba ayrilarak basvuru anindaki aksiller vicut
istlan 6lgulup, fizik muayeneleri tamamlandiktan sonra, bir gruba (n=45)
nimesulid siispansiyondan 2,5 mg/kg; diger gruba da (n=48) parasetamol
suruptan 15 mg/kg oral yoldan verildi.

Gruplarin basvurduklart andaki aksiller viicut silart ortalamalarinda
istatistiksel farklilik yoktu. (p>0.05) Bu durum 1. ve 2. saatlerde de devam
etti. Ancak 3. saatte istatistiksel farklilik nimesulid alan grup lehine déndd.
Takip ettigimiz 4. ve 5. saatlerde de bu istatistiksel anlamliltk devam etti.
(p<0.05)

Bagvuru gliniinde hastalarin hepsinden tedavinin 5. giiniinde yeniden
tekrarlanmak (zere Hb, BK, ESR, CRP ve bogaz kilturl tetkikleri ile

e
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gerekenlerden Waters grafisi istendi. Grup 1'e nimesulid 2,5 mg/kg glinde iKi
kez ve Grup 2've de parasetamol 15 mg/kg ginde ¢ kez regete edildi. Her
iki gruba da antibiyotik olarak amoksisilin klavulanik asit 25 mg/kg ginde ¢
kez baglandi.

Tedaviye baglandiktan 1 gun sonraki, sabah aksiller ates ortalamalari,
nimesulid grubunda daha dugikti. (p<0.05) Tedavinin 2. glniinde
istatistiksel farklihk kalmamigti. Tedavinin 3. glninden itibaren tum
hastalarda aksiller vicut 1sist normal sinirlarda idi.

Bagvuru giniinde kaydetmis oldugumuz hasta yakinmalari ve fizik
muayene bulgulari; tedavinin 3. ve 5. ginlerinde tekrar degeriendirilerek
kaydedildi. Her iki grupta da yakinmalar ve bulgular yéninden diizelmeler
gozlendi. Ancak, hem 3. ginde, hem de 5. ginlerdeki sikayet ve fizik
muayene bulgularinin gerileme hizi 1. Grup lehine istatistiksel anlamhlik
yaratacak  diizeydi.  (p<0.05) Laboratuvar buigularindan ESR
ortalamalarindaki diizelme de, 1. Grupta fazla idi ve istatistiksel olarak
anlaml bulundu. (p<0.05) Hastalarda yan etkiye rastlanmadi. Calismamizin
sonunda nimesulid sispansiyonun pediyatrik alanlarda atesli Ust solunum
yolu enfeksiyonlarinda hem atesin dlsiriimesi, hem de enflamasyon
bulgularinin gideriimesi agisindan kullanilabilir bir ilag oldugunu géstermis
olduk.
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