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GIRIS VE AMAC

Solunum vyolu enfeksiyonlar1 gocuklarda ¢ok yaygin olarak goriilmektedir.
Cocukluk ¢aginda hastane bagvurularinin 6nde gelen nedenleri arasinda akut solunum
yolu enfeksiyonlar1 gelmektedir. Cogunlukla kendini sinirlayan hastalik tablosuna
neden olmakla birlikte, yogun bakim ihtiyaci gerektiren solunum yetmezligi tablolaria
da yol acabilmektedir. Alt solunum yolu enfeksiyonlar1 (ASYE) tiim diinyada 5 yas alt1

cocuklarda mortalite ve morbidite nedenleri arasinda 6nemli yer tutmaktadir (1, 2, 3).

Cogukluk c¢aginda alt solunum yolu enfeksiyonlart (ASYE) klinik olarak
birbirine benzer tablolar olan viral ve bakteriyel ajanlarin olusturdugu bronsiolit ve
pnomoni  vakalarim  kapsamaktadir. Birgok mikroorganizma solunum  yolu
enfeksiyonlarina neden olsa da, viral nedenler halen ilk sirada yer almaktadirlar.
Respiratuar sinsisyal virts, (RSV), Influenza A and B, rinovirus (HRV), adenovirus,
metapnoémoviris (HMPYV), coronavirus en bilinen ve en sik gozlenen viral etkenlerdir
4,5, 6).

Cocukluk ¢aginda ASYE tanis1 alan hastalarda viral ve bakteriyel enfeksiyon
ayrim1 yapmak Ozellikle hastaya yaklagim ve tedavi planlamasi agisindan énemlidir. Bu
sayede bazi hastalarda gereksiz yere antibiyotik kullanimi Onlenir. Ayrica bazi viriis

tiplerinde de antiviral tedavilerin uygulanmasina olanak saglanir (7).

RSV; siitgocugu ve kiiclik ¢ocuklarda bronsiolit ve pndmoninin diinyadaki en
yaygin nedenidir. Ozellikle 6 aydan kiigiik bebeklerde RSV’e bagl bronsiolit ve
pnomoni gibi tablolar ¢ok ciddi olabilmekte ve tedavi edilmeyen olgularda yiiksek
mortalite ile seyretmektedir. Her yi1l kis ve ilkbahar basinda salginlara yol agmaktadir.
Bu salginlar “RSV mevsimi” olarak adlandirilan ve genellikle sonbahar sonu ilkbahar

bas1 arasindaki 4 aylik donemde stirmektedir (1, 2, 3).

Tiim diinyada adenoviriis enfeksiyonlar1 endemik, epidemik veya sporadik
olarak tiim y1l boyunca (kis ve bahar aylarinda daha sik) ve her yasta goriilebilmektedir.
Ozellikle 6 ay-5 yas arasindaki cocuklarda enfeksiyon goriilme siklig1 yiiksektir, 6 - 12
ay arast cocuklarin %33’ ve 5 yasindaki c¢ocuklarin %75’1 viriisle en az bir kez
karsilagsmistir. Adenoviriislarla iligkili solunum yolu enfeksiyonlar1 ¢cogunlukla kendini

iist solunum yolu enfeksiyonu seklinde sinirlamaktadir ancak  6zellikle kiiglk

1



cocuklarda enfeksiyona bagli bronsit, bronsiolit ve pnémoni gibi alt solunum yolu
enfeksiyonlart komplikasyonlart da gelisebilmekte ve hastane yatislarina neden

olabilmektedir (1, 5, 7).

Influenza genellikle kis aylarinda salginlara yol agsa da yillik kis salginlar
disinda da influenza enfeksiyonlar1 goriilebilir. Tek bir pandemide popilasyonun
%350’s1 enfekte olabilir ve influenza nedeniyle gerceklesen oOliimler beklenen saymin
iistiinde olabilir. Onsekiz yas alt1 ¢ocuklarda influenza atak hizi yildan yila degismekle
beraber tipik influenza sezonunda %10-40 arasinda seyreder. Cocuklarda influenza
viriis enfeksiyonlar1 artmig hastane bagvurularina, hastane yatiglarina, antibiyotik
tilketimine neden olmaktadir. Ayrica ¢ocugun ve ebeveyninin sirastyla okul ve is giinii
kaybina yol agmaktadir. Influenzaya bagh 6liim i¢in artmis risk faktorleri arasinda; bes
yasin altinda olmak (6zellikle 6 aym altinda olmak) 6nemli bir risk faktorii olarak
karsimiza ¢ikmaktadir. Ulkemiz gibi 1liman iklimlerin goriildiigii iilkelerde influenza
onemli bir saglik problemi olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Uygun endikasyonda ve erken
donemde baslanildiginda etkili bir antiviral tedavisi de bulunmaktadir. Diinya Saglik

Orgiitl influenza aktivitesini tim diinyada monitorize etmektedir (1, 2, 5, 7).

RSV, adenovirls ve influenza, 0Ozellikle kiglik cocuklarda sebep olduklar
enfeksiyonlar agisindan Onemli patojen ajanlardir. Hastanemiz  mikrobiyoloji
laboratuarinda uzun siiredir ¢aligilabildigi i¢in, ¢ocuk klinigimizde alt solunum yolu
enfeksiyonu nedeniyle yatirdigimiz ¢ocuk hastalardan gerek tanisal agidan, gerekse
influenzanin etken oldugu alt solunum yollar1 enfeksiyonlarinda antiviral tedavi
secenedi olmasi nedeniyle rutin olarak RSV, Influenza ve adenoviriis antijenlerine
bakmaktayiz. Ayrica gerekli izolasyon 6nlemlerinin de alinmasi agisindan bu tetkiklerin
yapilmasi ve etkenin saptanmasi Onemlidir. Bu sonuglara gore; gereksiz antibiyotik
kullaniminin engellenebilmesi, gereken izolasyon ortaminin saglanmasi ve varsa uygun
tedaviye zamaninda baslanabilmesi i¢in ASYE’lerde etken olabilecek viriislerin hizli
tanist 6nem kazanmaktadir. Erken tan1 konulmasi amaciyla da nazofarengeal strlnti

orneklerinde hizl antijen testleri oldukga faydalidir.

Bu c¢aligmamizin amaci, klinigimizde iki yas altinda alt solunum yolu
enfeksiyonu tanmsiyla yatirdigimiz ¢ocuk hastalarda RSV, adenoviriis ve influenza

patojenlerinin etken olup olmadigimi saptamak ve bdylece bu U¢ etkenin prevalansini



belirlemek, ayrica epidemiyolojik ve klinik 6zellikler ile mortalite ve morbidite Uizerine

etkilerini degerlendirmektir.



GENEL BIiLGILER

1. Alt Solunum Yolu Enfeksiyonlari

Enfeksiyonlar solunum sisteminde lokalize olduklar1 anatomik bolgelere gore
larenks ve trakeanin iist ucuna kadar olan bolge iist solunum yollar1 enfeksiyonlari
olarak adlandirilirken alt trekea, brons, bronsiol ve alveoller alt solunum yollar
enfeksiyonlart olarak tanimlanir (1). Pnémoni, akut bronsiolit veya her iki klinik
tabloyu igeren tanima alt solunum yolu enfeksiyonlar1 (ASYE) denilmektedir. Kiiciik
cocuklarda pndémoninin, akut bronsiolitten ayiriminda giigliikler yasandigindan dolay1

bu iki hastalig1 da kapsayan ASYE tanimlamasi kullanilmaktadir (2).

1.1. Akut Bronsiolit
Ozellikle kis aylarinda ve ilkbahar baslarinda goriilme sikligi artan akut

bronsiolit, kiigiik hava yollariin inflamatuar obstriiksiyonu ile karakterize, alt solunum

yolu enfeksiyonlarinin en sik goriilen seklidir (3).

Akut brongiolit vakalarinin en sik sebebi solunum yolu viriisleri olmakla beraber
viral sebepler iginde de en sik sebep respiratuvar sinsisyal viriis (RSV) olarak
goriilmektedir. Alt solunum yollarinin viriislerle karsilasmasi sonrasi ilk olarak siliyer
epitelin bozulmas: ve submokozada ddem ardindan da peribronsial epitel dokunun
16kositler tarafindan infiltrrasyonu gelisir. Biitiin bu olaylarin sonucu olarak havayolu
0demi meydana gelir ve inflamasyona bagli solunum yolu epiteli nekroze olur. Normal
solunum yolu epitelinin yerini siliyasiz epitel alir, solunum yollarindaki sekresyonlarin

daha biiyiik hava yollarina hareketi azalir ve hava yolu obstriiksiiyonu gelisir (4).

Erigkinlere gore ¢ocuklarda solunum yolu enfeksiyonlari gelisiminin daha kolay
olma nedenlerinin arasinda; daha dar olan iist ve alt hava yollari, sayilar1 daha az olan
bronsioller ve alveoller, daha gevsek olan solunum mukozasi , sayilar1 daha fazla olan

miikdz bezler, yliksek metabolizma hizi nedeniyle daha yiiksek olan oksijen tiiketimleri

sayilabilir (3).

1.2. Pnémoni
Pnomoni; ates, solunum bulgular1 ve akciger tutulumun fizik muayene ve/veya
radyografi bulgular ile tanimlanan infeksiy6z olmayan veya bakteriler ve virsler gibi

infeksiy6z nedenlerin olusturdugu Klinik bir tablodur (5).



Bakteriyel pndmonilerde ani baslayan >38.5°C atesle birlikte takipne ve gogiis
duvarinda g¢ekilmelerin oldugu hasta gorinumu tipiktir. Akcigerlerdeki hava bosluklari
06dem veya eksuda ile dolar ve buna bagli olarak oksijen degisimindeki bozulmayla

hipoksemi gelisir. Oskiiltasyon bulgular1 genellikle tutulan akciger alanlari ile sinirlidir.

Viral pnémonilerde ise soguk alginlig1 belirtileri, hafif ates ve oksiiriik baglangic
bulgular1 olarak gorilebilir. Hastalarda bakteriyel pnémonilere gore toksik gorinim

daha az olmasina ragmen belirgin hipoksi bulgular1 saptanabilir (5).

2. DUnyada ve tlkemizde cocuklarda ASYE epidemiyolojisi

Cocukluk caginda hastane bagvurularinin 6nde gelen nedenleri arasinda akut
solunum yolu enfeksiyonlar1 gelmektedir. Cocuklarda ASYE’nin okul devamsizligina,
sosyal ve ekonomik kayiplara neden olabilecegi bildirilmistir (6, 7). Dinya Saglik
Orgiitii 2005 yilinda, 5 yas altinda, her yil gergeklesen 10.5 milyon ¢ocuk Glimiiniin
%19’undan ASYE’nin sorumlu oldugunu raporlamistir. Giiniimiizde endiistrilesmis

ulkelerde ASYE’ye bagl 6liimlerin daha nadir oldugu bilinmektedir (0.1/1000/y1l).

Pnomoni insidanst kitalar arasinda degisiklik gostermektedir. Soyle ki, Kuzey
Avrupa iilkeleri ve Amerika Birlesik Devletleri (ABD)’nde, 5 yas alti ¢ocuklarda 4
atak/100 ¢ocuk/yil iken, 12-15 yas grubunda insidans 0.7 atak/100 cocuk/ yil’a
diismektedir. Gelismekte olan iilkelerde ise durum farklidir. 5 yas alti ¢ocuklarda
insidans, 21-296 atak/100 cocuk/yil’dir (5). Ulkemiz Saghk Bakanhigi 1998 yili
verilerine gore, sifir bir yas aras1 bebek dlimlerinin %48.4’tinden, 1-4 yag arasi ¢ocuk
oliimlerinin %42.1’inden pndmoniler sorumludur (8). Saglik Bakanlig: tarafindan 2002-
2004 yillar1 arasinda gergekletirilen Tiirkiye Hastalik Yiikii Calismasi verilerine gore 14
yas alt1 gocuk Sliimlerinin ikinci en sik sebebi solunum yolu enfeksiyonlaridir. Oliim
sikligina bakacak olursak da 0-4 yas arasinda %13,4 olarak bulunmustur (9). 2007
verilerine gore ise 0-1 yas arasinda %4,3 iken bu deger 2008 ve 2009 yilinda %?2,2
olarak bebek dliimlerinin ASYE taratindan oldugu saptanmistir (10).

3. Alt Solunum Yolu Enfeksiyonlarinin Nedenleri
Cocukluk ¢ag1r pnomonilerinde, bakteriyal-viral, bakteri—atipik bakteri ya da

viral-viral etkenler ile olusan karma infeksiyonlar %16-34 oraninda bildirilmektedir.

Cocukluk ¢agr ASYE’lerinin %14-35’inden tek basina viriisler sorumludur (iki

yas altinda %80, 2-5 yasta %58, 5 yas ve tlizerinde %37). Viral etkenler arasinda
5



influenza viris A ve B, parainfluenza viriis 1-3 (PiV1-3), respiratuar sinsisyal viriis,
human metapnomovirds, adenovirtsler, rinovirusler ve enterovirusler yer almaktadir.

En sik saptanan etken ise Respiratuvar sinsisyal viriisttir (11).

Yenidogan donemi sonrasinda 0-2 yas arasi ¢ocuklarda en sik bakteriyel etken
streptococcus pneumoniae’dir. (%19-50) . Diger etkenler ise Haemophilus influenzae,
Grup A streptokoklar, Grup B streptokoklar ve Staphylococcus aureus’tur. Mycoplasma
pneumoniae ve Chlamydiae pneumoniae ise blyuk cocuklarda ASYE’na siklikla neden
olabilen etkenlerdir (12).

3.1. Respiratuvar Sinsisial Virus

3.1.1. Tarihge

RSV ilk kez 1956 yilinda purilan burun akimtili ve nezle seklinde solunum yolu
hastalig1 olan 14 sempanzenin birinde izole edilmistir. ilk basta ad1 ‘sempanze koriza
etkeni’ (chimpanzee coryza agent (CCA) ) iken temasta olan bakicilarin birinde de benzer
hastalik tablosunun olustugu goriilmiis ve viriisiin asil kaynaginin insan olabilecegi ve
sempanzelere de insandan bulastig1 diisiintilmiistiir. Sonrasinda Chanock ve arkadaglari biri
bronkopndmonili, digeri laringotrakeobronsitli (krup) iki bebekten CCA’a benzer bir viriis
izole etmiglerdir. Sonradan bu viriisiin sempanze koriza etkeni oldugunu bildirmislerdir.
Cok gegmeden bu viriisiin dogal kaynaginin insanin solunum yolu oldugu ve bununla
birlikte bu yeni ajanin hiicre kiiltiirlerinde sinsisyal sitopatik degisiklikler meydana getirdigi

saptanmus ve ad1 ““ respiratuvar sinsisyal Viriis” olarak yeniden tanimlanmustir (13,14,15).

3.1.2. Simiflandirma

Insan RSV’si Uluslararas: Viriis Taksonomi Komitesi (UVTK) siniflamasina
gore; Mononegavirales takiminin Pneumovirinae ailesinin Orthopneumoviris cinsleri
arasinda Bovine respiratory syncytial virlis ve Murine pneumonia viris ile birlikte yer
almaktadir (16).

3.1.3. Virusun mikrobiyolojik dzellikleri

RSV, segmentsiz, tek zincirli, negatif polariteli RNA virtsu olup lipid yapili
bir zarfin i¢indeki niikleokapsitten olusur. Pleomorfik yapisi nedeniyle sferik ve
filament6z sekillerde bulunabilir. Viral niikleokapsidi 11 proteini kodlayan tek zincirli

negatif-sense RNA genomu ve kodladigi viral proteinlerden olusur. Bu proteinler:



e RNA-bagimli RNA polimeraz kompleksi (nukleoprotein (N)
e Fosfoprotein (phosphoprotein, P)

e Buyik polimeraz protein (large, L),

e Dizenleyici protein (M2-1, M2- 2)

e Matriks (M) proteini,

e Yiizey yapisma (fusion,F) glikoproteini,

e Glikozillenmis (G) tutunma proteini

e Kisa (short) hidrofobik (SH) protein

e Yapisal olmayan (nonstructural, NS-1, NS-2) proteinler olarak siralanabilir (17).

Yiizey yapigsma (F)
Glikozillenmis (G) glikoproteini
tutunma proteini ) 0

Kisa Hidrofobik (SH)

Lipid bariyer protein

Bilyiik polimeraz

(-) ss RNA protein (L)

Niikleoprotein (N)

Matriks (M)
proteini

Fosfoprotein (P)

Sekil 1: RSV partikiil semasi (17).

3.1.4. Viriisiin direncliligi

Cevresel degisimlerden en c¢ok etkilenen viriislerden biri olan RSV,

e 55°C’ye bes dakika maruziyet sonrasinda sadece %10’u canli kalabilir



e (Oda sicakliginda 48 saat sonra enfektivite %10’a diiser

e +40C’de 7 giin sonra ise enfektivite % 1’¢ diiser

e Her dondurma-¢ozdiirme sonrasinda enfektivitesi yaklasik % 90 etkilenir
e Zayif asit ortam ve optimal 7.5 pH’da dayaniklidir

e Eter, kloroform ve ¢esitli deterjanlar ile (9%0.1°lik sodyum deoksikolat, sodyum
dodesil sulfat ve triton -100) RSV ¢abuk inaktive olmaktadir.

e RSV’nin canlilig1 kismen ortamin nemine de baghdir

e Oda sicakliginda gozeneksiz yiizeylerde (masa, stetoskop vb.) 3-30 saat

canliligin1 stirdiirebilir
e GoOzenekli ylzeylerde (giysi veya kagit gibi) canli kalma siiresi 1 saatten azdir.

e Kisiden kisiye degisebilmekle beraber ellerdeki enfektivitesinin genellikle 1
saatten az oldugu gosterilmistir (18, 19).

3.1.5. Epidemiyoloji

RSV siitgocugu ve kiigiik ¢ocuklarda bronsiolit ve pndmoninin diinyadaki en
yaygin nedenidir. Her yil kis ve ilkbahar basinda salginlara yol agmaktadir. Bu salginlar
“RSV mevsimi” olarak adlandirilan ve genellikle sonbahar sonu ilkbahar basi

arasindaki 4 aylik donemde siirmektedir (20).

RSV genelde 2 yas altindaki ¢ocuklarda primer enfeksiyon olarak ortaya cikar.
Bebeklerin 2/3’{inii yasamin ilk yilinda enfekte eder ve buna bagli olarak bebeklerin
%95°1 2 yasina kadar seropozitif hale gelir ve erigkinlerin ise %100’linde seropozitiflik
saptanir. Bagisikhik tam olmadigr i¢in her yasta RSV ile tekrar enfeksiyon
gorilebilmekle birlikte artan yasla beraber enfeksiyon daha ¢ok iist solunum yoluna
sinirh kalmaktadir (21).

RSV i¢in yiiksek risk tasiyan gruplar sdyle siralanabilir;
* Prematiire bebekler,

* Bronkopulmoner displazililer,

+ Konjenital veya kazanilmis immiin yetmezligi olanlar,

» Hematolojik maligniteli olan ¢ocuklar,



» Kemik iligi ve organ transplantasyonu yapilanlar,
* Kistik fibrozisli ¢ocuklar,

* Evde oksijen tedavisi alan hastalar,

* Norolojik ve metabolik problemi olan ¢ocuklar

RSV i¢in yiiksek risk olusturan diger durumlar arasinda; erkek cinsiyet, 6
haftaliktan klguk olma, anne sutu almama, anneden gegen antikorlarin diigiik
diuzeyde olmasi, kis aylar1 (0zellikle toplu yasamaya bagli), giinlik bakim
yetersizligi, disiik sosyoekonomik durum, beslenme yetersizligi, kalabalik yasam
kosullari, sigara dumanina maruziyet (pasif igicilik) ve bakici tarafindan yetistirilme
sayilabilir (22).

Enfeksiyonun ciddiyeti hastadan hastaya degismektedir. 6 aydan kigcik
bebeklerde RSV’e bagh bronsiolit ve pnémoni gibi tablolar ¢cok ciddi olabilmekte
ve tedavi edilmeyen olgularda yiiksek mortalite ile seyretmektedir. Bllyuk ¢ocuk ve
yetiskinlerde ise RSV enfeksiyonu reenfeksiyon seklinde olmasindan dolayr daha
nadir ve hafif olarak seyretmektedir. Bebekler de ilk yilda degisik semptomlarla
reenfeksiyon tablosunda gelebilir. Reenfeksiyon konagin tam olusmayan antikor

yanitindan kaynaklanmaktadir (22, 23).

Bulas siiresi 3-8 giin olarak belirtilen RSV’iin kiglk bebek ve immin sistemi
baskilanmis olgularda bulas siiresinin 3-4 haftaya kadar uzayabildigi bildirilmistir.
Inkiibasyon periyodu ise 2-8 giin arasinda degisir. Siklikla 4-6 giin icinde gozlenir (24).

3.1.6. Patogenez

RSV ilk 6nce nazofarenks epiteline yerlesir ve orada hizla gogalir. Oradan
solunum salgilartyla alt hava yollarma yayilir. Immunitesi saglam olan olgularda
solunum yolunda smrh kalir (25). Immun sistemi saglam olmayan olgularda ise
hastaligin yayilimindan enfekte olmus monosit ve makrofajlar sorumludur. RSV
bronsiolitinde peribronsiyal lenfosit infiltrasyonu, 6dem, bronsiol epitelinde ¢ogalma ve
nekroza gidis goriilir. Nekroze olarak dokulen epitel ve ortaya ¢ikan mukus bebeklerin
kiglk bronsiol liimenini tikar. Tikanmaya bagli olarak pulmoner hava akiminda
direncte artis olur. Bu direng toraks basincinin en yiiksek oldugu ekspiryumda en fazla
kendini gosterir. Kismi olan hava yolu tikanikligi, ekspiryumda gozlenen artmis direng



nedeniyle de hava hapsi ve asir1 havalanma meydana gelir. RSV bronsiyal siliyer yapiya
Oonemli derecede zarar vererek hava yollarindaki debrisin temizlenmesini bozar.
Meydana gelen olaylar klinik olarak karsimiza, burun kanadi solunumu, subkostal
cekilmeler ve ekspiryumda uzama, dinlemekle hisiltt ve krepitasyon, akciger
goriintlilemesinde ise asir1 havalanma, peribronsiyal kalinlasma ve atelektazi seklinde

cikar (26).

Konagin RSV’nin respiratuvar sistemde replikasyonunu smirlama ve elimine
etme kapasitesi, hastaligin siddetini belirler. Saglam konakta viral sagilim hastaneye
bagvurunun ardindan azalma gosterirken immiin baskilanmis bireylerde ise aylarca

devam edebilir.

3.1.7. Bagisikhk

RSV enfeksiyonuna kars1 dogal olarak kazanilan immiinite tam degildir. Bu
ylzden de reenfeksiyonlar siktir. Primer enfeksiyondan sonra, siddetli ASYE
nadiren olusur (17). Blyuk ¢ocuklar ve yetiskinler de RSV enfeksiyonuna karsi tam
bagisikliliga sahip degillerdir. Klinik, genellikle soguk alginligi seklindedir. bu yas
gruplarinda gegirilen enfeksiyonlar genellikle reenfeksiyon seklindedir (13).
Enfeksiyona karst Humoral immiinite reenfeksiyonlarin 6nlenmesi ve siddetinin
azaltilmasinda,  hiicresel immiinite ise hastaligin patogenezinde, var olan

enfeksiyonun durdurulmasi ve iyilesmesinde dnemlidir (27).

3.1.8. Klinik Tam

Viruslerin cogu benzer klinik belirtilere yol agtigindan sadece fizik muayene
ile RSV enfeksiyonu tanismin konulmasi imkansizdir. Altt aydan kuguk
bebeklerdeki  tim  brongiolit veya bronkopnoémoni vakalarinda RSV
enfeksiyonundan siiphelenilmelidir. Cilinkii alt1 aydan kiigiik bebeklerde bronsiolite
en fazla sebep olan viriis RSV’dir (28).

3.1.9. Laboratuar Tanis1
Burun, bogaz ve nazofarenksten sirlintd, aspirasyon veya yikama yontemleriyle

alinan solunum yolu epiteli 6rnekleri RSV enfeksiyonunun tanisi i¢in kullanilabilir.

Viral enfeksiyonlarin tanisinda "altin standart" olarak tanimlanan en duyarl ve

en 0zgil yontem hucre kaltirinde izolasyondur. Fakat hiicre kaltirinde virtsin
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uretilmesi 3-7 glin almas1 ve duyarliligit RSV nin labilitesinden etkilenmesi nedeniyle
yanlig negatif sonuglar verebilmektedir. Bu yiizden de viriisiin canliligina bagli olmayan
ve hizli sonuglar veren yontemler gelistirilmistir. Bu yoOntemler, nazofaringeal
sekresyonlarda canli ya da canliligin1 kaybetmis viriisiin antijenini saptayan Direk
Floresan Antikor (DFA) ve Enzim Immunuassay (EIA) yontemleridir. Direkt floresan
antikor (DFA) testleri respiratuar sekresyon oOrneklerinin bir lama yayilip tespit
edildikten sonra indirekt veya direkt floresan antikor boyalariyla boyanip floresan
mikroskopla degerlendirilmesine dayanir. EIA yonteminde respiratuar sekresyon
Orneginde virilis antijeni var ise renk degisikliligi olur ve pozitif sonu¢ olarak
degerlendirilir (29). Hizli antijen yakalama teknikleri gibi 30 dakikadan daha kisa
siirede uygulanan metodlar bugiin mevcuttur. Bu testlerin, duyarhilik ve 06zgiilliik
degerleri %901’ lzerindedir ve bircok klinik laboratuar tarafindan tespit siiresi 4
gunden 2 haftaya kadar varan kiiltiir yontemleri gibi tan1 metodlarinin dayanak noktasi
haline gelmistir. Hastaligin sik goriildiigii mevsimler olan sonbahar sonu ve ilkbahar
basinda testin pozitif prediktif degeri yiiksek iken nadir goriilen aylarda yalanci
pozitiflik orani yiiksektir (30, 31). Son yillarda kullanilmaya baglanan gergek zamanlt
polimeraz zincir reaksiyonu ise nazofaringeal sekresyonda viral RNA saptanmasi

yontemine dayanir ve %97.5 sensitivitesi vardir (32).

3.1.10. Klinik

RSV; 2 yasindan kiigiik ¢ocuklarda birkag farkli, fakat bazen Ust Uste binen
klinik sendromlara neden olabilir. RSV enfeksiyonun siddeti hafif hastaliktan,
yasami tehdit eden ciddi hastaliga kadar degisir. RSV Akut bronsiolit, pndmoni ve
ust solunum yolu enfeksiyonuna neden olur ve virlisiin yol agtigi pnémoni ile
brongioliti ayirmak zordur ¢ogu zaman da iki klinik sendrom birlikte gérulmektedir.
Her iki klinik durumda da wheezing, ronkiisler, raller ve akciger grafisinde
infiltrasyon saptamak mumkindr. Infiltrasyon bronsiolitte atelektaziye, pnémonide
enflamasyona baghdir ancak bunlar genellikle ayrilamaz.(33) RSV’e bagh
ASYE’larinda akciger grafisinde gesitli bulgular olabilir, en tipik olan interstisiyel
infiltrasyon ve havalanma fazlaligidir. RSV enfeksiyonu nedeniyle hastaneye
yatirilan bebeklerin %50’den fazlasinda havalanma fazlaligi bulunur, genellikle
birlikte peribronsial kalinlasma vardir. Ancak %15 olguda havalanma fazlalig: tek

basinadir, %20-25 olguda ise konsolidasyon bulunur, siklikla sag iist veya orta
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lobda subsegmental infiltrasyon vardir (19, 34). Plevral eflzyon cok nadir
gelisebilir. Havalanma fazlalig1 ve sag iist veya orta lobda konsolidasyon gibi bazi
bulgular RSV enfeksiyonunu diislindiirmesine ragmen diger viriisler veya
bakterilerle olan enfeksiyondan radyolojik ayirimi yapilamaz. Rutin laboratuvar
testleri tanida degersizdir. Beyaz kiire sayis1 normal veya yliksektir, lenfosit

hakimiyeti beklenir, ancak akut strese bagli olarak da sola kaymalar olabilir (19,34).

3.1.11. Tedavi
RSV ile olusan ASYE’lerin tedavisinde destekleyici tedavi ¢cok onemlidir. Bir
cok hastada da kendi basina yeterlidir. Destek tedavi olarak da :

e Hipoksik olan bebeklere nemli oksijen verilmesi

e Beslenme giicliigii ve takipne nedeniyle olan sivi kayiplar1 dikkate alinarak

intravendz yolla hidrasyonun saglanmasi

e Daha rahat soluk alip vermesini saglamak i¢in bebegin basmin 10-30 derece
destekli olacak sekilde yatirilmasi 0rnek olarak verilebilir (35).

RSV’iin rutin tedavisinde inhale bronkodilatatorlerin kullanimi 6nerilmemekle
birlikte agir hastalik durumunda (persistan solunum eforunu gdsteren tasipne, burun
kanadi solunumu, yardimci solunum kaslarmin kullanimi, i¢ ¢ekme, hipoksi, apne)
disiiniilebilir. Tedavide kullanilabilecek cesitli bronkodilatatorler ; nebulize albiterol ve
salblitamol  (B-adrenerjik reseptor agonistleri), nebdlize ipatropium bromide
(antikolinerjik aerosel) olarak belirtilebilir (36). Bronsiolit tedavisinde steroidler
onerilmemektedir (37). Nebulize ribavirin tedavisinin ise RSV enfeksiyonlarinin bir ¢ok
bebekte kendi kendini simirlayan bir seyir izlemesi ve tedavinin maliyetli olmasi
nedeniyle yalnizca siddetli RSV enfeksiyonu olan immiinyetmezIlikli olgularda
kullanimin1 6nermektedir (38). Aerosolize ribavirinin dozu ve uygulanmasi; 20mg/ml
konsantrasyonda hazirlandiktan sonra giinde 12-22 saat sureyle, kigtuk partikil enerator

ile, 3-6 giin siireyle verilmesi seklindedir (39).

3.1.12. Korunma
RSV’e bagli alt solunum yolu enfeksiyonlarinin tedavisi aslinda sadece
destekleyici tedavidir. Bu nedenle tedaviden ziyade hastaligin kontroliinde korunma

onem kazanmaktadir . Bu nedenle RSV yayilimimi onleyebilmek igin iyi el hijyeni,
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hastalara damlacik izolasyonu yapilmasi, ellerin antiseptik soliisyon ile yikanmasi, ayni
sekilde kontamine olan yiizeylerin temizlenmesi, eldiven, Onlik, maske ve gozluk

kullanilmas1 gibi belli basli temas izolasyonu 6nlemleri alinmalidir (40, 41).

Palivizumab rekombinant DNA teknolojisi ile iiretilen RSV nin F proteininin A
epitopuna kars1 gelistirilmis monokolonal bir antikordur. Agir RSV enfeksiyonu i¢in
risk grubundaki cocuklara (Ornegin gestasyonel yasi 29 haftadan kigilk tim
prematiireler, 32 haftadan kiiciik ve kronik akciger hastalig1 olan prematiireler, konjestif
kalp yetmezligine veya pulmoner hipertansiyona neden olan konjenital kalp hastaligi

gibi) 6nerilmektedir (42).

3.2. Adenoviris

3.2.1. Tarihge

[k kez 1953°de insan adenoid dokusundan izole edilmis zarfsiz, ¢ift zincirli bir
DNA viriisiidiir. Izolasyonlarindan kisa bir siire sonra adenovirlislarin ¢ocuklar ve
askere alinan bireyler arasinda daha sik olmakla birlikte, tiim bireylerde cesitli
enfeksiyonlara yol agtigi saptanmistir (43). Adenovirslar; epiteloid hiicrelerde akut
litik enfeksiyon olusturmalarinin yani sira lenfoid hiicrelerde latent olarak kalma,
hayvanlarda tlimor olusturabilme, hiicre kiiltiirlerinde transformasyon meydana getirme
kapasitesine sahip olmalar1 nedeniyle molekiiler biyolojinin de arastirma konusu
olmuslardir. 1960’larin ortalarinda bazi1 adenovirislarin hayvanlarda timér gelisimine
neden olduklar1 saptanmis ve sonrasinda bu alanda bir¢ok ¢alisma yapilmistir. Ancak
virisun insanda kanserle baglantisi ikna edici bulunmamistir (43). Bolinmekte olan ve
boliinemeyen hiicreleri kapsayan genis konak hiicre spektrumuna sahip olmalari,
hazirlanmalar1 ve saflagtirilmalar1 gorece kolay olmasi nedeniyle giiniimiizde gen

tedavilerinde vektor olarak kullanimlari da olduk¢a yaygindir (44).

3.2.2. Smiflandirma

Insan adenoviriisleri, Adenoviridae ailesinde Mastadenovir(is cinsinde yer alan
zarfsiz, c¢ift zincirli DNA virlsleridir. Virionda yer alan yapisal proteinlerin
biyukliiklerine ve viral genomun DNA homologisine gore bilinen tim insan

adenovirtslart A’dan G’ye kadar 7 alt cinse ayrilmustir (45).
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e Alt cins A’da, tip 12, 18 ve 31 yer alir. Timi saglikli kisilerin digkilarindan
izole edilebilir. Tip 31 bagisiklik yetersizligi olan kisilerden ve diyareli
cocuklardan izole edilebilir.

e Altcins Bl’de, tip 3, 7, 16, 21 ve 51 yer alir. Bu gruptakiler 6zellikle solunum
yolu enfeksiyonu salginlarindan sorumludur. Bu tipler diyare de dahil sistemik

enfeksiyona yol acabilirler.

e Alt cins B2’de, tip 11, 14, 34 ve 35’den olusur. Uriner sistemin persistan
enfeksiyonlarina yol acarlar. Tip 14 ve 11 solunum yolu enfeksiyonu

salginlarina yol acabilir.

e Altcins C’de, tip 5 ve 6 yer alir. Lenfoid dokuda yillarca kalip intermitan olarak
diskiyla atilirlar.

e Altcins D, goze tropizmi ile karakterizedir ve bu alt cinsde 30 serotip yer alir.
Serotip 8, 19 ve 37 akciger enfeksiyonlar1 ve sporadik keratokonjunktivit

etkenidirler

e Altcins F’de, tip 40 ve 41 yer almaktadir ve enterik adenoviriislerdir, uzun siiren

infantil diyareden sorumludur (46, 47).

3.2.3. Virusun mikrobiyolojik dzellikleri

Adenovirtslar orta blytklikte, 70-90 nm ¢apinda, zarfsiz, ikozahedral yapida
cift zincirli DNA igeren virUslardir. Virion 252 kapsomerden olusur ve bu
kapsomerlerden 240’1 hekzon adi verilen eskenar liggen yiizleri, 12°si ise penton adi
verilen koseleri olusturur. Penton kapsomeri kdsede bulunan kapsomer alt yapisi
“penton baz” ve bunlardan ¢ikan uzanti “fiber” olarak adlandirilan 2 yapisal kisimdan
olusur. Viriisun hiicreye baglanmasini fiber yapisi saglar. Adenoviriislarin dis ylizeyinde
bulunan yapisal elemanlar antijenik yap1 olarak da farklidirlar. Hekzon antijenleri gruba
Ozgudur, penton antijenleri ise tum adenovirislar igin ortaktir. Fiber antijenleri ise

serotipe 6zgudurler ve hemaglitinasyondan sorumludurlar (48).
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Terminal protein Penton

Sekil 2: Bir adenoviriis partikiiliiniin, polipeptit bilesenleri ve genomunun mevcut

anlayisina dayanarak sematik gosterimi(49).

3.2.4. Viriisiin direncliligi

[nsandan-insana baslica solunum yoluyla ve fekal-oral kontaminasyonla bulasan

virlisiin hayvan rezervuari yoktur. Virionlar ;

Kuruluga dayaniklidir

Deterjanlara dayaniklidir

Gastrointestinal sekresyonlara (asit, proteaz ve safra) dayaniklidir

Oda 1s1sinda 3 haftaya kadar enfeksiydz kalabilirler

56°C’de 30 dakikada inaktive olur

0.5 pg/ml konsantrasyondaki serbest klor varliginda 1 dakikada inaktive olur
ultraviyole 1sinlamasi ile 1 dakikada inaktive olur

%70 etanolle 1 dakikalik muamele ile inaktive olur (50, 51, 52).

3.2.5. Epidemiyoloji

Tim dinyada adenoviris enfeksiyonlart endemik, epidemik veya sporadik

olarak tim y1l boyunca (kis ve bahar aylarinda daha sik) ve her yasta goriilebilmektedir.

Tum akut ishalli infeksiyonlarin %5-15’1, akut solunum yolu enfeksiyonlarinin %2-3’1
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adenovirislara baghidir (53). Adenovirlslarla iligkili iist solunum yolu enfeksiyonlari
soguk alginlig1, farenjit ve tonsillit seklinde goriilmekte olup, 6zellikle 1’den 7’ye kadar
olan serotiplerle iligkilidir. Adenovirls enfeksiyonuna bagli sik olarak bronsit, bronsiolit
ve pnomoni gibi alt solunum yolu enfeksiyonlar1 kopmlikasyon olarak
gorilebilmektedir. Ozellikle toplu yasam kosullarinda (yenidogan iiniteleri, kres, okul,
yurt, askeri birlik gibi) salginlara neden olabilecegi bilinmektedir. Bu salginlardan sik
olarak ozellikle 3, 4, 7 ve 21 serotipleriyle iliskili bulunmustur (43).

Ozellikle 6 ay-5 yas arasindaKi cocuklarda enfeksiyon goriilme siklign artmustir.
6 - 12 ay aras1 ¢ocuklarin %33’i ve 5 yasindaki ¢ocuklari %75°1 virlisle en az bir kez
karsilagmustir (48, 53, 54).

3.2.6. Patogenez

Genellikle damlacik yoluyla bulasan ve orofarinks epitel hicrelerini enfekte
eden virGslar burada replike olarak enfeksiyona yol agarlar. Ardindan da lokal yayilimla
tim solunum yolu hicrelerini enfekte edebilirler. Diger bir bulas yolu da kontamine
olmus olan el veya aletlerle solunum, goz, sindirim ve idrar yollari muk6z membranlari

enfekte olabilir (55).

Inkiibasyon periyodu 2-15 giin arasinda degismekle beraber ortalama 10 gundur
(48). Adenovirlslar hucrelerde litik (mukoepitelyal hucrelerde), latent (lenfoid ve
adenoid hicrelerde) ve tranformasyona neden olan (farelerde, insanda yok)

enfeksiyonlar olusturabilirler.

Adenoviris enfeksiyonlarinda bolgesel lenf nodu tutulumu siktir ve buna baglh
olarak lenfadenopati gorulmektedir (55). Akcigerlerde histopatolojik olarak yaygin
interstisyel pndmoni; brong epitellerinde nekroz, mononiikleer hiicre infiltrasyonlari;

mukoz glandlarda fokal nekroz ve hyalen membran olusumu gozlenir (48, 54).

3.2.7. Klinik tani
Klinik olarak diger viral ve bakteriyel enfeksiyonlardan ayirimi zor oldugu igin

tanida laboratuvar testlerine ihtiyag¢ vardir.

3.2.8. Laboratuar tanisi
Tanida altin standart yontem hiicre kiiltiirii olarak kabul edilmektedir. Serotip

40-41 hari¢ tum adenovirus serotipleri hiicre kulttrlerinde kolayca trer ve sitopatik etki
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olusturur. Diger tan1 yontemleri arasinda adenovir(s antijeninin immdanofloresan antikor
(IFA) ve enzim imminoassay (EIA) yontemleri ile gosterilmesisayilabilir. PCR yontemi
kullanilarak duyarlilik bir viral DNA kopyasina kadar indirilebilmektedir (56).

Solunum ve gastrointestinal enfeksiyonlarin tanisinda direkt antijen saptanmasi
yaygin sekilde kullanilmaktadir. Adenoviral solunum yolu enfeksiyonlarinin tanisinda
da antijen tespiti yapilabilmesine kargin bu yontemlerin duyarliligi diger solunum yolu
virslarina gore daha disiktir (%40-60) (57). Ancak ornegin degerlendirilmesini
kolaylastiran ve hiicre yeterliligini arttiran sitosantrifiigasyon yontemi kullanilarak daha
yuksek (%70-75) duyarlilik elde edilebilir (58, 59). En iyi duyarlilik i¢in hastaligin

baslangicindan itibaren 4-5 giin i¢inde 6rnek alinmalidir

Enterik adenovirislar kiiltiirde iyi iremediginden tanida antijen saptanmasi daha
genis yer bulmustur. Bunun icin genellikle lateks, immiinokromatografi veya enzim
immiinoassay yontemlerinden yararlanilir. Immiinokromatografi ydnteminde, ornek
membran strip boyunca lateral olarak go¢ eder, antijen virls spesifik antikorlara
baglanir ve dakikalar i¢inde renkli ¢izgi gelisir. Az sayida ornek i¢in uygundur ve 5-10
dakikada sonug¢ verir. Enterik adenovirlslarin tanisinda kullanimi yaygin olup
duyarhiligi ve ozgiilliigii oldukga yiiksektir (%93-%100) (60). Immiinokromatografi
yonteminin ~ solunum yolu  6rneklerinde adenovirlslarin tanisinda kullanimiyla
ilgili yapilan ¢aligmalarda duyarliligr ve 6zgilliigii %72-90 ve %100 bulunmustur (61,
62).

3.2.9. Klinik

Adenoviruslarla iligkili hastaliklar degisen genis bir spektruma sahiptir. Bunun
temel belirleyicisi ise serotiplere ve doku tropizmininin degismesidir. Insanlarda
genellikle solunum yollarini, gastrointestinal sistemi ve g0zl etkilerler. Fakat diger
organlari da (idrar yollari, kalp, merkezi sinir sistemi, karaciger, pankreas ve genital

sistem) tutabilirler.Olusturdugu baslica klinik tablolar arasinda;
e Akut Febril Faranjit

Bebek veya kucuk cocuklarda sik gozlenen farenjit yada tonsillit seklinde
karsimiza Klinik tablodur. Genellikle adenoviris tip 1, 2, 3, 5, 6 ve 7 sorumludur (46,
63).
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e Faringokonjuntival ates

Akut febril farenjit tablosuna konjonktivit de eklenmesiyle gelisir. Cocuklar
arasinda zaman zaman epidemiler halinde goriiliir. Adenoviris tip 3 ve 7 (tip 4, 14 daha

az) faringokonjunktival atese sebep olmaktadir (46).
e Akut solunum yolu hastalig1

Akut trakeobronsit ve pnomoni ile karakterizedir. Kalabalik ve yogun yasamin
oldugu yerler disinda eriskin yas grubunda pek sik enfeksiyon etkeni degildir (3).
Pnémoni genellikle enfeksiyonun komplikasyonu olarak karsimiza ¢ikar. Akut solunum

yollar1 hastaligina tip 3, 4, 7, 14 ve 21 neden olabilir (64).
e G0z enfeksiyonlar

Adenovirislar akut konjunktival enfeksiyonlarin en yaygin sebebidir. DOrt adet
sendroma yol acar: Akut follikiler konjonktivit, epidemik keratokonjonktivit,
faringokonjunktival ates ve respiratuvar hastaliklarla iliskili olarak ortaya ¢ikan

konjonktivit.
e Qastrointestinal system hastaliklari

Cocuklardaki gastroenteritlerin rotavirlislardan sonra ikinci siklikla viral etkeni

adenovirislardir. Siklikla tip 40 ve 41 (nadiren 31) etken olarak kargimiza ¢ikar (48, 53).

3.2.10. Tedavi

Tedavide spesifik bir antiviral ilag yoktur. Genellikle kendiliginden iyilesmesi
sebebiyle semptomatik tedavi yeterlidir. Immiinyetmezlikli hastalarda adenoviriis
enfeksiyonu c¢ok g¢esitli klinik tablolarla prezente olabilir (65). Bu hasta grubunda
hastalik tablosundan viriisiin endojendze reaktivasyonu sorumludur. Persistan
adenoviriis enfeksiyonu ve viral persistansin mekanziamasi bilinmemektedir, ancak

tonsillerde bulunan CD4 lenfositlerinde adnoviriisler uzun sure saptanabilmektedir (66).

Gerek solid organ gerekse de kemik iligi nakli olan hastalarda adenoviriis
enfeksiyonlarin spektrumu, asemptomatik yayilimidan fatal dissemine hastaliga kadar
degisebilmektedir (67). Hastalik transplant alicis1 hastadaki latent enfeksiyonun
reaktivasyonu seklinde gelisebilecegi gibi, dondr organa bulasmis enfeksiyonun

reaktivasyonu seklinde olabilir (68).
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Adenoviriis enfeksiyonlarinda antiviral tedavi genellikle imminkompromize
hastalarda ve ciddi hastalik tablosunda diisliniilmektedir. Antiviral tedavinin gergek
faydasin1 gosteren kontrollii ¢alismalar yoktur. Adenoviral ajanlar igerisinde en sik
kullanilan ajan cidofovir’dir. Cidofovir’in gansiklovir’e gore adenoviriise daha etkin
oldugu goriilmektedir (69). Gansiklovir ve ribavirin’in de simirlt da olsa adenoviriise
etkili oldugu goriilmektedir ancak dogrulayan caligmalar vaka sunumlart ile sinirlidir

(70, 71).

3.2.11. Korunma
Adenovirus enfeksiyonlarindan ve daha da 6nemlisi salginlarindan korunmanin
en giizel yolu kalabalik yasam alanlari, ortak kullanilan tibbi aletler veya esyalar ve

havuzlarin hijyenik kosullara uygun olmasinin saglanmasidir.

3.3. Influenza

3.3.1. Tarihge
Hipokrat tarafindan ilk kez M.O. 412 yilinda grip benzeri hastalik
tanimlanmustir. ilk bilinen grip pandemisi ise 1580 yilinda yasanmustir ve kaydedilen 31

influenza pandemisi vardir. Biiyiik olan pandemiler arasinda;

e influenza A virisunun HiN: alttipinin  1918’de yol actign “Ispanyol

gribi’’denilen ve milyonlarca 6lime sebep olan pandemi
e A/H2N: alttipinin sebep oldugu 1957°deki “Asya gribi’’ denilen pandemi
o HzsN: alttipinin sebep oldugu 1968’de “Hong Kong gribi” denilen pandemi
e HiNj alttipinin sebep oldugu 1977°de “Rus gribi” denilen pandemi
e A/HiN;j alttipi yirmibirinci yiizyilin ilk pandemisine 2009’da sebep olmustur ve

domuz orijinlidir (72, 73).

3.3.2. Simiflandirma
Influenza Orthomyxoviridae ailesinde influenzaviriis A, B, C olarak Isaviris,

Quaranjaviris ve Thogotovir(s ile birlikte yer almaktadir (74).

3.3.3. Virusun mikrobiyolojik dzellikleri
Influenza viruslari; zarfli, negatif polariteli ve tek sarmalli bir genomu olan

RNA viriistidiir. Virtisiin 8 RNA segmenti 11 adet protein kodlamaktadir. Be proteinler
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icinde Hemaglatinin(HA) ve noraminidaza(NA) major antijenik determinanti
olustururlar. influenza A virlisiiniin 16 HA ve 9 NA alttipi vardir ve simiflama temel
olarak bunlara gore yapilir. Tutunma, viral HA konak hiicre yizeyindeki sialik aside
baglanmasiyla olur. NA ise virlisiin konak hiicresine baglanmasini kolaylastirirlar ve

olgun virtsun hiicreden tomurcuklanmasinda rol alirlar (75).

Haemagglutinin (HA)
Matrix Protein-2 (M2)

Matrix Protein-1 (M1)

Polymerase complex ¢
(PA, PB1 & PB2)

Genomic vRNAs

Neuraminidase (NA)

Sekil 3: Influenza viral parcacik sematik diyagram (76).

Influenza viriisiiniin antijenik farkliliklari, HA ve NA yiizey glikoproteinlerdeki
aminoasit dizilimindeki degisime baglidir. HA ve NA’a kars1 gelisen antikorlar spesifik
influenza susuna karsi bagisiklik saglar. HA ve NA genlerinde nokta mutasyonla alt
tipte degisiklik olmadan antijende mindr degisiklikler olusmasi antijenik drift olarak
isimlendirilir. Hem Influenza A ve hem de Influenza B viriiste olusur. Bu nedenle
kisiler influenza viriis ile bir cok kez enfekte olabilmektedir. Antijenik shift ise insan ve
hayvan influenza virlisleri arasinda gen segmentlerinin yeniden yapilandirilmasi
(reassortment) veya nokta mutasyonu sonucu yeni bir alt tipin olusmasidir. Antijenik
shift sadece influenza A virlistinde gozlenir. Meydana gelen degisim yiiziinden
toplumda viriise karst immun yanit olmamasi nedeniyle pandemiler meydana gelir (77,
78, 79).
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3.3.4. Virusun direncliligi

Viriisiin dis kosullara direncine bakacak olursak;

Plastikte, celikte : >24-48s

Kumas, kagitta : 8-12s

Ellerde : 5dk canli kalabilmektedir.

3.3.5. Epidemiyoloji

Influenza genellikle kis aylarinda salginlara yol agsa da yillik kis salgimlari
disinda da influenza enfeksiyonlar1 goriilebilir. Tek bir pandemide popilasyonun
%350’s1 enfekte olabilir ve influenza nedeniyle gerceklesen oliimler beklenen saymin

Ustlinde olabilir.

Diinya’da goriilen ©6nemli pandemiler; 1889, 1918, 1957 ve 1968’de
gerceklesmistir. Amerika’da 1957 pandemisi 66.000 Sliime sebep olmustur. En koti
gecen pandemi 1918 pandemisi olarak tarihe kaydedilmis olup Amerika’da 675.000

6liime neden olmustur. Diinya genelinde ise 40 milyon insan 6lmistiir (80).

Influenza B viruisu ise peryodik olarak biyiik epidemilere neden olmakta, fakat

pandemi gerceklestirememektedir.

Influenza C virislar ise endemik ve sporadik orta siddette hastaliga neden

olmaktadir.

Influenza 1liman iklimlerde her yil 6zellikle kis aylarinda salginlara neden
olmaktadir. Epidemiyolojik patern Hemaglutinin ve nérominidaz ytzey proteinlerindeki
degisimleri yansitmaktadir. Yayilimi, slireyi ve salginin ciddiyetini ise popiilasyonun

duyarlilig belirler.
Diinya Saglik Orgti influenza aktivitesini tiim diinyada monitorize etmektedir.

Hastalik insandan insana solunum sekresyonlari veya kontamine objelerle
bulasmaktadir (81, 82). Inkiibasyon periodu genellikle 1-4 giindir (oatalama 2 giin)
(83). Influenza A yayilimi hastaligi ilk 24-48 saatinde pik yapar ve sonrasinda
azalmaya baglar, genellikle 5-10 giin sonra solunum sekresyonlarinda ¢ok az tespit
edileblir ya da edilemez (84, 85, 86, 87). Influenza B yayilim1 ise bimodal patern
gosterir; semptomlarin baslangicindan onceki 48 saat ile 24-48 saat sonrasi pik yapar

(87). Bu da kisilerin semptomlarmin baslamadan da bulastirict olabilecegini
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gostermektedir. Altta yatan immiinyetmezIligi olanlarda bulastiricilik — siireleri

uzayabilmektedir.

Onsekiz yas alt1 ¢ocuklarda influenza atak hizi yildan yila degismekle beraber
tipik influenza sezonunda %10-40 arasinda seyreder (83). Cocuklarda influenza virls
enfeksiyonlar1 artmis hastane basvurularina, hastane yatislarina, antibiyotik tiiketimine
neden olmaktadir. Ayrica ¢ocugun ve ebeveyninin sirastyla okul ve i glinii kaybina yol

agmaktadir (88, 89, 90).

Hastalik yiikiinlin ¢ok fazla olmasi, 6 aydan biiyiik ¢ocuklarda asilama ile, 2
yasin altindaki ¢ocuklarda, hastabeye yatirilan ciddi hastalik tablosu olanlarda ve altta

yatan hastalig1 olanlarda erken antiviral tedavinin gerekliligini gostermektedir.

ABD’de her yil degismekle birlikte influenza iliskili hastane bagvurulari 6-
29/100 oraninda gozlenmektedir (89, 97). Bes yas alti g¢ocuklarda influenzaya bagl
hastane yatis oranlari 5-17 yas arasi ¢ocuklara gore daha fazladir (98). 2004-2012 yillari
arasinda, ABD’de 19 yas alt1 ¢cocuklarda influenzaya bagli 6liim orani 100.000°de 0.05-
0.38 olarak saptanmustir (102).

Influenzaya bagl 6liim icin artmis risk faktdrleri arasinda sunlar bulunmaktadir ;
e Hastaligin daha agir gecirilmesine neden olan altta yatan tibbi sorunlar,
e Bes yasin altinda olmak (6zellikle 6 ayin altinda olmak),

e Staphylococcus aureus veya Streptococcus  pneumoniae ile  ko-enfeksiyon
durumu, sayilabilir. (91, 92, 93, 94, 95, 96).

Unutmamak gerekir ki, altta yatan sorunu olan hastalarda artmis mortalite
riskinden bahsedilse de, hastalarin %40’inda risk faktorlerinin olmadig1 da goriilmiistiir
(102).

3.3.6. Patogenez

Ust solunum yolunda epitelyumda influenza viriisunun neden oldugu erken
yapisal degisiklikler degiskendir, baslangicta vakuolizasyon ile karakterize sitonekroz,
takibinde ise luminal bosluga bu hiicrelerin desukuamasyonu izler, nekrotik hiicrelerin

makrofajlar tarafindan fagosite edilmesi s6z konusudur.
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Influenza virlisunun sebep oldugu primer viral pndmonideki yaygin patolojik

degisiklikler,
e kapiller ve kuciik ven trombozu,
e interstisyel 6dem, inflamatuvar infiltratlar,
e alveol ve alveolar kanallarda hiyalin membran formasyonu,
e degisen derecelerde intraalveolar dem ve/veya hemoraji,
e nckrotizan bronsit ve bronsiolit,
e alveolar hasar,

o ilerleyen evrelerde alveolar yikilim, fibrozis, epitelyum rejenerasyonu ve

skuamoz metaplazi ile karakterizedir (103, 104, 105).

Koenfeksiyon seklinde veya sekonder bakteriyel pndmoninin gergeklesmesi
influenza enfeksiyonu ile birlikte mimkunddr Bu tip vakalarda, alveollere notrofillerin
masif infiltrasyonu g0zlenir, alveolar hemoraji ve 6dem primer influenza virus

pndmonisine nazaran daha az mevcuttur (106, 107).

3.3.7. Bagisikhik

Influenza hastaligin1 6nlemede en etkili yontem asilamadir.

3.3.8. Klinik tam

Influenza iilkemizde bildirimi zorunlu bir hastaliktir. Ani baslayan ates,
kirginlik, kas agrilari, bas agrist gibi sikayetlerinin en az birinin yaninda 6ksiiriik, bogaz
agrisi, solunum sikintis1 semptomlarindan en az birinin olmasi klinik tanimlamasidir.
Insandan insana bulas dykiisii (olas1 veya kesin bir vakadan bulas) epidemiyolojik kriter
olarak olarak belirlenmistir. Klinik ve epidemiyolojik kriterleri karsilayan hasta olasi

vaka, klinik olarak uyumlu ve en az bir laboratuvar kriterini saglayan vaka kesin vaka
olarak bildirilir (108).
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3.3.9. Laboratuar tamisi

Viral yayilimin yiiksek oldugu ilk 3 gunlik akut donemde solunum yolundan
alinan nazofaringeal siiriintli, nazofaringeal aspirat, bogaz siiriintiisli, burun struntdsd,
burun veya bogaz galkant1 suyu orneklerinde virlisin izolasyonu veya antijenlerinin

saptanmasi yoluyla konulabilir. Laboratuar yontemleri olarak;
o Geleneksel hicre kaltdrt
e Hizli hiicre kiiltiirii
e Hizli antijen testleri
e Immunflorosan test
e Nukleik asit testleri kullanilmaktadir.

Mevsimsel influenza icin klinik érneklerde Direk floresan antikor (DFA) testi ile
influenza viriis antijeninin gosterilmesi veya influenza 6zgiil antikor yanitinin

gosterilmesi de “kesin tan1” koydurur (110).

3.3.10. Klinik

Influenza viriisiiniin kulugka siiresi 1 - 3 giindir. Influenza virtisiinde insandan
insana bulasg, hastaligin baslangi¢ déneminde solunum yollarindaki salgilar ve buradan
oksiirme, hapsirma sirasinda gevreye yayilan aerosoller yolu ile olur. Solunum yolu ile
etkeni alan kisinin trakeobronsial epitel hiicrelerinde hizla virls replikasyonu
gerceklesir. Solunum yollarindaki ¢ok sayida hiicre kisa siirede infekte olur ve
bulastiricilik donemi baglar. Hastalik belirtilerinden ortalama 24 saat Oncesinden
baslayan virlsu yayma oOzelligi, zaman icinde azalarak 15 gun kadar strer (111).
Influenza enfeksiyonunda yiiksek ates, oksiiriik, burun akintisi, bas agrisi, bogaz agrist,

halsizlik, ve bitkinlik ile yaygin olarak gozlenir. Hastalik genellikle 7-10 guin surer.

Krup (laringotrakeit) kiigiik cocuklarda ciddi bir komplikasyondur. Influenza A
ve B virlslart influenza benzeri hastaliklarin yaygin sebebidir, ancak parainfluenza
viris (PIV) ve respiratory syncytial viris (RSV) gibi diger patojenler de influenza

benzeri hastaliklara neden olabilmektedir.

Influenza viriisii biiyiik cocuk ve addlesanlarda klasik influenza enfeksiyonuna
yol acarken kiiclik ¢ocuklarda klasik influenzaya ek olarak laringotrakeit, bronsit,

bronsiolit ve fatal pnémoniye neden olabilir (112). Influenza viriisii ile enfekte
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cocuklarin %5-10’unda pulmoner tutulum gelisitken bu oran hospitalize edilen

hastalarda %50’ye kadar yiikselir.

Altta yatan kronik pulmoner, kardiyak hastaligi olan veya diabetes mellitus olan
hastalarda influenza A enfeksiyonu sonrasi ciddi komplikasyonlar goriilmektedir. Bu
komplikasyonlar; hemorajik bronsit, primer viral pnémoni veya sekonder bakteriyel
pndmoni ve Olim olarak sayilabilir. Hemorajik bronsit ve pnomoni saatler igerisinde
gorulebilir. Fulminan fatal influenza pnémonisi nadiren meydana gelir ve dispne,
siyanoz, hemoptizi, pulmoner édem eslik eder ve 6liim semptomlarin goriilmesinden

sonra 48 saat igerisinde olabilir (113).

3.3.11. Tedavi

Noraminidaz inhibitorleri (Oseltamivir ve zanamivir) ve adamantenler
(Amantadine ve Rimantadine) influenza tedavisinde ve kemoprofilakside
kullanilabilecek ilaclardir. Adamantenler influenza A virusuna karst aktiftir,

nOraminidaz inhibitorleri ise influenza A ve B’ nin her ikisine kars1 aktiftir.

Influenza viruslarma karsi aktivitesi olan antiviral ilaclar influenzanin
kontrolinde influenza asisina Onemli yardimcidir. Antiviral tedavi influenza
komplikasyonlarinin riskini azaltabilir ve hastaneye kaldirilmis ciddi komplikasyonlar
veya progressif hastaligi olan veya influenza komplikasyonu icin yiiksek riskte olan
dogrulanmis veya siipheli influenzasi olan herhangi bir hastada miimkiin oldugu kadar

erken kullanimi Onerilir.

Antiviral tedavinin faydalar1 tedavi hastaligin baslangicinda ne kadar erken
verilirse o kadar fazladir. Hastaligin baslangicindan 48 saat iginde tedavi
uygulanmalidir. Antiviral tedavi ciddi komplike veya progressif hastaligi olan ve
hospitalize hastalarda hastaligin baslangicinda 48 saat veya sonrasinda verildiginde de
hala faydalidir. Oseltamivir 1 yas ve iistii kisilerde tedavi ve kemoprofilaksi i¢in kabul
edilir (114, 115). Oseltamivir yiiksek oral biyoyararlanimi, etkililigi ve giivenilirligi
nedeniyle giiniimiizde pandemik influenza infeksiyonlarmin tedavisi veya

profilaksisinde ilk tercih edilecek ilagtir (116).
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3.3.12. Korunma
Influenza asilar1 60 yildan daha uzun bir zamandir kullanilan son derece giivenli

asilardir. Ulkemizde ve diinyada yaygin olarak kullanilan as1 inaktive influenza asisidur.

Influenzaya kars: asilama yanisira, enfeksiyonun kontrolii igin salgin zamaninda
risk gruplarina antiviral ilaglarin verilmesi, hastaliga yakalananlara ilk 48 saat icinde
ilag baslanmasi ve sik el yikanmasina 6zen gosterilmesi gerekir. Bunlarin disinda
hastaliga yakalananlara solunum izolasyonu uygulanmasi (evde veya hastanede),

hapsirma ve Oksiiriikle etrafa virus sagmalarina engel olunmasi etkili 6nlemlerdir.
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GEREC VE YONTEM

Retrospektif olarak planlanan bu ¢alismada; 1 Eylul 2015 — 31 Agustos 2016
tarihleri arasinda hastanemiz Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 Kliniginde yatis1 yapilmis
olan cocuk hastalarin kayitlart incelendi. Bu kayitlardaki bilgilere gore, basvuru
tarihinde iki yas altinda olup alt solunum yolu enfeksiyonu tanisi ile yatirilmis olan
hastalarin dosyalar1 ayrildi. Bu dosyalarin ayrintili incelenmesi sonucu nazofarengeal
aspiratta RSV, adenovirus, influenza virls antijen taramasi yapilmis olan hastalar

saptanarak ¢alisma grubumuz olusturuldu.

Calismamizda alt solunum yolu enfeksiyonu vaka tanimlamasi; Oksiiriik, hirilti,
ates ve nefes darlig1 sikayetlerinin bir veya birkaci ile birlikte, akciger parankim

tutulumunun fizik muayene bulgularinin olmasi seklinde yapilmistir.

Calismaya alinma kriterlerine uyan ¢ocuklarin hastanemiz bilgisayar ve dosya
tizerinden kayith bilgilerine bagvuruldu. Calisma grubundaki hastalarin anamnezleri
ayrintili olarak incelendi. Anamnez bilgileri olarak yas, cinsiyet, bagvuru anindaki
sikayetleri belirlendi. Yine hastalarin klinik seyirleri incelenerek olgularin fizik

muayene bulgular1 ¢alisma formuna islendi.

Hastalarin tedavi oncesinde gonderilmis olan laboratuar sonuglarindan Beyaz
Kan Hucresi (BK), Mutlak Notrofil Sayist (MNS), Mutlak Lenfosit Sayisi (MLS), CRP

degerleri tez ¢calisma formuna kaydedildi.

Caligmanin temel dayanagi olan nazofarenks siirlintii 6rneklemeleri; 6rnek alimi
sirasinda bebek yatirilarak elleri ve basi bir yardimci tarafindan sabitlestirildikten sonra,
her iki burun deliginden sokulan ekiivyonla nazofarenksin arka bodlgelerinden, ¢cubuga
2-3 tur yaptirmak suretiyle alindi. Alinan Ornekler en ge¢ yarim saat iginde

mikrobiyoloji laboratuarinda olacak sekilde gonderildi.

Olgularin hastaneye yatisinin ilk 48 saati igerisinde alinmis olan nazofarengeal
aspirat orneklerinin mikrobiyoloji laboratuarinda SD BIOLINE influenza Antigen
Rapid Test ve CERTEST RSV+Adenovirus Resp. Kitleri ile c¢alisilan viral antijen

sonuclari tez calisma formuna kaydedildi.

Hastalarin klinik seyri ayrintili olarak incelenerek yatisi esnasinda antibiyotik

tedavisi alip almadig1 ve aldiysa hangi antibiyotik tedavisini aldigi, nebiil tedavisi alip
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almadig1 ve aldiysa hangi nebul tedavisini aldig arastirildi ve tez calisma formuna

kaydedildi.

Yatisinda alinip uygun besi yerine ekilerek Bact-Alert (BACTEC) cihazinda 5
giin inkiibasyon sonrasi sonuglanan kan kiiltiirleri sonuglar1 degerlendirildi ve ¢alisma

formuna islendi.
Istatistiksel Degerlendirme:

Bu ¢alismada istatistiksel analizler NCSS (Number Cruncher Statistical System)
2007 Statistical Software (Utah, USA) paket programi ile yapilmistir.

Verilerin degerlendirilmesinde tanimlayici istatistiksel metotlarin (ortalama,
standart sapma) yami sira normal dagilim gosteren degiskenlerin ikili gruplarin
Karsilastirmasinda bagimsiz t testi , normal dagilim goéstermeyen degiskenlerin ikili
gruplarin karsilastirmasinda Mann Whitney U testi , nitel verilerin karsilastirmalarinda
Ki-kare testi kullanilmistir. Hastaliklar iizerinde etkili faktorleri belirlemek igin Logistik
Regresyon  analizi  yapilmistir.  Sonuglar, anlamhilik  p<0,05  diizeyinde

degerlendirilmistir.
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BULGULAR

1. Calisma grubumuzun genel epidemiyolojik bulgular:

Calisma grubumuzu hastanemiz Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 Kliniginde iki yas
altinda alt solunum yolu enfeksiyonu tanisiyla enterne edilen 2312 cocuk hasta
icerisinden etken saptamak amaciyla aninan nazofarengeal aspiratta RSV, adenoviris,
influenza viriis antijen taramasi yapilmis olan 295 olgu olusturmustur. Olgularimizin
187’si (%63,38) erkek, 108’1 (%36,62) kiz ¢ocuklardan olusmaktadir. Erkek/kiz orani
1,73:1 olarak bulunmustur (Tablo 1).

Tablo 1: Olgularin cinsiyet dagilimi

n %
Erkek 187 63,38
Cinsiyeti Kiz 108 36,62

Erkek ¢ocuklarin yas ortalamasi 5,92+5,50 ay (aralik 0-23 ay), kiz ¢ocuklarin
yas ortalamasi 5,48+5,49 ay (1-23 ay), tim grubun yas ortalamasi 5,76+5,49 ay (0-23

ay) olarak bulunmustur.

Olgularin Cinsiyet Dagilimi

B ERKEK
B Kiz

Sekil 5: Olgularin cinsiyet dagilimi
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Calisma grubumuzun aylara gore dagilim sikligima bakacak olursak; siklik
sirasina gore Aralik ayinda 79 (%26,78), Mart ve Ocak aylarinda 43’er (%14,58), Subat
aymnda 34 (%11,53), Kasim ayinda 24 (%8,14), Nisan ayinda 23 (%7,80), Haziran
ayinda 13 (%4,41), Mayis ayinda 10 (%3,39), Eylil ve Agustos aylarinda 7’ser
(%2,37), EKim ve Temmuz aylarinda ise 6’sar (%2,03) olgu dagilimi oldugu

gorilmistiir (Sekil 6).
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Sekil 6: Olgularn aylara gore dagilim

Calisma grubumuzun mevsimlere gore dagilim sikligina bakacak olursak; siklik
sirasina gore kis mevsiminde 156 (%52,88), ilkbahar mevsiminde 76 (%25,76),
sonbahar mevsiminde 37 (%12,54), yaz mevsiminde 26 (%8,81) olgu dagilimi oldugu

gorilmiistiir (Sekil 7).

sonbahar

Olgularin Mevsimlere Gore Dagilimi

156

kig

ilkbahar

26

yaz

Sekil 7: Olgularin mevsimlere gore dagilimi
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Calisma grubumuz yatis sikayetleri agisindan incelendiginde; siklik sirasina gore
222 (%75,25) oksiiriik sikayeti ile, 95 (%32,20) hirilt1 sikayeti ile, 67 ates sikayeti ile
(%22,71), 66 nefes darligi sikayeti ile (%22,37) olgunun basvurdugu goriilmiistiir
(Tablo 2).

Tablo 2: Olgularin yatis sikayetleri

Yatis sikayeti n %

Oksuriik 222 75,25
Hiriltt 95 32,20
Ates 67 22,71
Nefes darlgi 66 22,37

Calisma grubumuz vyatis esnasindaki fizik muayene bulgular1 agisindan
incelendiginde; 180 (%61,01) ekspiryum uzunlugu, 161 (%54,57) krepitan ral, 88
(9%29,83) solunum sesi kabaligi olan olgu tespit edilmistir (Tablo 3).

Tablo 3: Olgularin yatis fizik muayeneleri

Muayene bulgusu n %

Eskpiryum uzunlugu 180 61,01
Krepitan raller 161 54,57
Kaba solunum sesleri 88 29,83
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2. Belirlenen (¢ viral etkenden (RSV, Adenoviriis, Influenza viriis) en az

saptanan ve etken saptanmayan olgularin karsilastirilmasi

Tablo 4: Gruplarin demografik 6zellikleri

biri

UVE () UVE (+)
n:254 n:41 p
Yas (Ay) ¥ 5,69+5,30 6,22+6,58 0,564
Yatis Giin Sayistf 8,19+5,98 8,24+4,75 0,955
Erkek 163 64,17% 24 58,54%
Cinsiyet Kiz 91 35,83% 17 41,46% 0,487

+Bagimsiz t testi Ki Kare Testi UVE (Ug Viral Etken)

UVE (-) ve UVE (+) gruplarin cinsiyet dagilimlar1 ve yas (ay) ortalamalari

arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik goézlenmemistir (sirasiyla p=0,487

p=0,564).

UVE (-) ve UVE (+) gruplarinin yatis giin Sayis1 ortalamalar1 arasinda

istatistiksel olarak anlaml farklilik gézlenmemistir (p=0,955) (Tablo 4).

Tablo 5: Gruplarin gelis sikayeti

UVE (-) UVE (+)
n:254 n:41 p

Yok 60 23,62% 13 31,71%

Okstiriik Var 194 76,38% 28 68,29% 0,266
Yok 202 79,53% 26 63,41%

Ates Var 52 20,47% 15 36,59% 0,022
Yok 170 66,93% 30 73,17%

Hinlt1 Var 84 33,07% 11 26,83% 0,427
Yok 199 78,35% 30 73,17%

Nefes Darhgi Var 55 21,65% 11 26,83% 0,461

Ki Kare Testi
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UVE (-) ve UVE (+) gruplarin 6ksurik, hirilti ve nefes darhig sikayetleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (sirastyla p=0,266 p=0,427

p=0,461).

UVE (+) grupta ates varlhign UVE (-) gruptan istatistiksel olarak anlaml
derecede yiiksek bulunmustur (p=0,022) (Tablo 5).

Tablo 6: Gruplarin fizik muayene bulgular

UVE () UVE (+)
n:254 n:41 p

Yok 116 45,67% 18 43,90%
Krepitan Raller

Var 138 54,33% 23 56,10% 0,833
Ekspiryum Yok 100 39,37% 15 36,59%
Uzunlugu Var 154 60,63% 26 63,41% 0,734
Kaba solunum Yok 173 68,11% 34 82,93%
sesleri Var 81 31,89% 7 17,07% 0,054

Ki Kare Testi UVE (Uc Viral Etken)

UVE (-) ve UVE (+) gruplarin krepitan ral, ekspiryum uzunlugu ve solunum
sesi kabahg dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir

(sirastyla p=0,833 p=0,734 p=0,054) (Tablo 6).

Tablo 7: Gruplarin Laboratuvar Ozellikleri

UVE (-) UVE (+)
n:254 n:41 p
CRP* 11,17+21,5 15,27+23,75 0,429
BK+ 12139,76+5198,49 12441,46+£5703,64 0,734
MNS* 5586,81+4248,2 6089,51+4451,47 0,436
MLS* 5328,58+3229,64  4975,12+2631,17 0,429

+Bagimsiz t testi *Mann Whitney U Testi +Ki Kare Testi
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UVE (-) ve UVE (+) gruplarin CRP, BK, MNS ve MLS ortalamalar arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (sirasiyla p=0,429 p=0,734 p=0,436
p=0,429) (Tablo 7).

Tablo 8: Gruplarin Antibiyotik Kullanimi

UVE (-) UVE (+)
n:254 n:41 p
Antibiyotik Yok 19 7,48% 4 9,76%
kullanimi Var 235 92,52% 37 90,24% 0,614

Ki Kare Testi UVE (Ug Viral Etken)

UVE (-) ve UVE (+) gruplarin Antibiyotik kullanim varligi dagilimlari
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gozlenmemistir (p=0,614) (Tablo 8).

Ug viral hastalik saptanan 41 olgunun kullandig1 antibiyotikler siklik sirasinda
gore su sekildeydi; ampisilin silbaktam 13 (%31,71), ampisilin 12 (%29,27),
Klaritromisin 11 (%26,83), sefotaksim 8 (%12,20), seftriakson 5 (%12,20), gentamisin 4
(%9,76) ve piperasilin tazobaktam 3 (%7,32) kullandig1 saptanmustir.

Tablo 9: Gruplarin Nebul Kullanimi

UVE (-) UVE (+)
n:254 n:41 p
Kullanilmamuis 108 42 52% 19 46,34%
Salbutamol
Kullanilmis 146 57,48% 22 53,66% 0,647
Ipratropium bromir Kullanilmamis 194 76,38% 35 85,37%
+ salbutamol Kullanilmis 60 23,62% 6 14,63% 0,200
Kullanilmamuis 180 70,87% 28 68,29%
Adrenalin
Kullanilmis 74 29,13% 13 31,71% 0,737
Kullanilmamis 191 75,20% 27 65,85%
%3 Sodyum Klorur
Kullanilmis 63 24,80% 14 34,15% 0,206

Ki Kare Testi
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UVE (-) ve UVE (+) gruplarin salbutamol, ipratropium bromir +
salbutamol, adrenalin ve %3 sodyum klorir dagilimlari arasinda istatistiksel olarak
anlaml farklilik gézlenmemistir (sirasiyla p=0,647 p=0,200 p=0,737 p=0,206) (Tablo
9).

Tablo 10: Gruplarin logistik regresyon analizi

OR %95 GA
B S.E. P OR  AltSmir Ust Smr
Ates -0,81 0,36 0,025 0,45 0,22 0,90

Ug viral enfeksiyon varligim etkileyen faktorleri bulmak icin ates varligi ile
logistik regresyon analizi yapilmig, Ates (p=0,025) etkili faktdr olarak belirlenmistir
(Tablo 10).

3. RSV saptanan ve UVE saptanmayan hastalarin karsilastirilmasi
Hastalarin RSV enfeksiyonu olup olmamasina gore yas, yatis giin sayisi ve

cinsiyet dagilimi incelendiginde;

Tablo 11: RSV gruplarinin demografik 6zellikleri

UVE (-) RSV (+)
n:254 n:28 p
Yas (Ay) t 5,69+5,30 4,9645,97 0,195
Yatis Giin Sayistf 8,19+5,98 8,00+5,10 0,822
Erkek 163 64,17% 14 50,00%
Cinsiyet Kiz 91 35,83% 14 50,00% 0,141

1Bagimsiz t testi Ki Kare Testi UVE (Ug Viral Etken)

UVE (-) ve RSV (+) gruplarin cinsiyet dagilimlar1 ve yas (ay) ortalamalari
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklililk gozlenmemistir (sirastyla p=0,141

p=0,195).
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UVE (-) ve RSV (+) gruplarin yatis giin sayisi ortalamalar1 arasinda istatistiksel

olarak anlamli farklilik gbzlenmemistir (p=0,822) (Tablo 11).

Tablo 12: RSV gruplarinin gelis sikayeti

UVE (-) RSV (+)
n:254 n:28 p

Yok 60 23,62% 7 25,00%

Oksurik Var 194 76,38% 21 75,00% 0,871
Yok 202 79,53% 20 71,43%

Ates Var 52 20,47% 8 28,57% 0,320
Yok 170 66,93% 19 67,86%

Hiriltl Var 84 33,07% 9 32,14% 0,921
Yok 199 78,35% 19 67,86%

Nefes Darhgi Var 55 21,65% 9 32,14% 0,209

Ki Kare Testi UVE (Ug Viral Etken)

UVE (-) ve RSV (+) gruplarin 6ksurik, ates, hirilti ve nefes darhg sikayetleri

dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklihk gozlenmemistir (sirasiyla

p=0,871 p=0,320 p=0,921 p=0,209) (Tablo 12).

Tablo 13: RSV gruplarinin fizik muayene bulgulari

UVE (-) RSV (+)
n:254 n:28 p

Yok 116 45,67% 9 32,14%
Krepitan Raller

Var 138 54,33% 19 67,86% 0,171
Ekspiryum Yok 100 39,37% 8 28,57%
Uzunlugu Var 154 60,63% 20 71,43% 0,265
Kaba solunum Yok 173 68,11% 23 82,14%
sesleri Var 81 31,89% 5 17,86% 0,126
Ki Kare Testi
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UVE (-) ve RSV (+) gruplarm krepitan ral, ekspiryum uzunlugu ve solunum
seslerinin kabah@ bulgularinin dagilimlari arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik

gbzlenmemistir (sirastyla p=0,171 p=0,265 p=0,126) (Tablo 13).

Tablo 14: RSV gruplarimin laboratuvar 6zellikleri

UVE (-) RSV (+)
n:254 n:28 p
CRP* 11,27+21,49 10,74+11,20 0,720
BK+ 12139,61+5198,49 11685,71+5255,1 0,562
MNS* 5586,81+4248,20  5123,93+3399,8 0,815
MLS* 5328,58+3229,64 5320,71+2826,65 0,915

TBagimsiz t testi *Mann Whitney U Testi +Ki Kare Testi UVE (Ug Viral Etken)

UVE (-) ve RSV (+) gruplarin CRP, BK, MNS ve MLS ortalamalar1 arasinda
istatistiksel olarak anlaml farklilik gbzlenmemistir (sirasiyla p=0,720 p=0,562 p=0,815
p=0,915) (Tablo 14).

Tablo 15: RSV gruplarinin antibiyotik kullanimi

UVE () RSV (+)
n:254 n:28 p
Antibiyotik Yok 19 7,48% 2 7,14%
kullanim Var 235 92,52% 26 92,86% 0,940

Ki Kare Testi

UVE (-) ve RSV (+) gruplarin antibiyotik kullammm dagilimlar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,940) (Tablo 15).

RSV saptanan 28 olgunun kullandigi antibiyotikler siklik sirasinda gore su
sekildeydi; ampisilin stlbaktam 12 (%42,86), ampisilin 9 (%32,14), klaritromisin 8
(%28,57), sefotaksim 6 (%21,43), seftriakson 3 (%10,71), gentamisin 3 (%10,71) ve
piperasilin tazobaktam 3 (%10,71) kullandig1 saptanmustir.
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Tablo 16: RSV gruplarimin Nebul Kullanimi

UVE (-) RSV (+)
n:254 n:28 p

Kullanilmamais 108 42.52% 12 42,86%
Salbutamol

Kullanilmis 146 57,48% 16 57,14% 0,973
Ipratropium Kullanilmamais 194 76,38% 24 85,71%
bromtr +

Kullanimis 60  23.62% 4  14,29%
salbutamol 0,263

Kullanilmamais 180 70,87% 16 57,14%
Adrenalin

Kullanilmis 74 29,13% 12 42.86% 0,134
%3 Sodyum Kullanilmamais 191 75,20% 16 57,14%
Klorur Kullanilmis 63 24,80% 12 42.86% 0,040

Ki Kare Testi UVE (Ug Viral Etken)

UVE (-) ve RSV (+) gruplarin salbutamol, ipratropium bromiir + salbutamol
ve adrenalin nebul kullanimi dagilimlari arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmemistir (p=0,973). (p=0,263). (p=0,134).

RSV (+) grubunun %3 sodyum Kloriir nebul kullanimi UVE (-) grubundan
istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p=0,040) (Tablo 16).

4. Adenovirls saptanan ve U¢ viral hastahk saptanmayan hastalarin
karsilastirilmasi

Olgularin adenovirls enfeksiyonu olup olmamasina gore yas, yatis giin sayisi ve

cinsiyet dagilimi incelendiginde;

Tablo 17: Adenovirus gruplarinin Demografik Ozellikleri

UVE (-) Adenovirus (+)
n:254 n:5 p
Yas (Ay) 5,69+5,30 10,00+7,18 0,090
Yatis Giin Sayisit 8,19+5,98 11,2048,47 0,335
Cinsiyet Erkek 163 64,17% 3 60,00%
Kiz 91 35,83% 2 40,00% 0,847

tBagimsiz t testi Ki Kare Testi
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UVE (-) ve Adenovirus (+) gruplarin cinsiyet dagilimlari ve yas (ay)

ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gdzlenmemistir (sirasiyla

p=0,847 p=0,090).

UVE (-) ve Adenovirus (+) gruplarin yatis giin sayisi ortalamalar1 arasinda

istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,335) (Tablo 17).

Tablo 18: Adenovirus gruplariin Gelis Sikayeti

UVE (-) Adenovirus (+)
n:254 n:5 p

Yok 60 23,62% 1 20,00%

Oksuruk Var 194 76,38% 4 80,00% 0,850
Yok 202 79,53% 2 40,00%

Ates Var 52 20,47% 3 60,00% 0,032
Yok 170 66,93% 5 100,00%

Hirilti Var 84 33,07% 0 0,00% 0,118
Yok 199 78,35% 1 20,00%

Nefes Darhgi Var 55 21,65% 4 80,00% 0,002

Ki Kare Testi UVE (Ug Viral Etken)

UVE (-) ve Adenovirus (+) gruplarm oksiriik ve hinlti sikayet dagilimlari

arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilk gozlenmemistir (sirasiyla p=0,850

p=0,118).

Adenovirus (+) grubunun ates varligt UVE (-) grubundan istatistiksel olarak

anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p=0,032).

Adenovirus (+) grubunun nefes darhg varhg UVE (-) grubundan istatistiksel

olarak anlamli derecede yiliksek bulunmustur (p=0,002) (Tablo 18).
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Tablo 19: Adenovirus gruplarinin Fizik Muayene Bulgulari

UVE (-) Adenovirus (+)
n:254 n:5 p

Yok 116 45,67% 1 20,00%
Krepitan Raller

Var 138 54,33% 4 80,00% 0,253
Ekspiryum Yok 100 39,37% 3 60,00%
Uzunlugu Var 154 60,63% 2 40,00% 0,351
Kaba solunum Yok 173 68,11% 5 100,00%
sesleri Var 81 31,89% 0 0,00% 0,128

Ki Kare Testi UVE (Ug Viral Etken)

UVE (-) ve Adenovirus (+) gruplarin krepitan raller, ekspiryum uzunlugu ve
solunum sesi kabah@ bulgularinin dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli

farklilik gézlenmemistir (sirastyla p=0,253 p=0,351 p=0,128) (Tablo 19).

Tablo 20: Adenovirus gruplarmin Laboratuvar Ozellikleri

UVE (-) Adenovirus (+)
n:254 n:5 p
CRP* 11,17+21,49 36,54+47,92 0,040
BK¥ 12139,76+5198,49 13600+6097,95 0,557
MNS* 5586,81+4253,7 8706+4770,45 0,089
MLS* 5328,58+3166,8 3660+1470,71 0,165

tBagimsiz t testi *Mann Whitney U Testi +Ki Kare Testi

Adenovirus (+) grubunun CRP ortalamalar1 UVE (-) grubundan istatistiksel
olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p=0,040).

UVE (-) ve Adenovirus (+) gruplarinin WBC, MNS ve MLS ortalamalar
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gozlenmemistir (sirastyla p=0,557 p=0,089

p=0,165) (Tablo 20).
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Tablo 21: Adenovirus gruplarinin Antibiyotik Kullanimi

UVE (-) Adenovirus (+)
n:254 n:5 p
Antibiyotik Yok 19 7,48% 2 40,00%
Kullanimi Var 235 92,52% 3 60,00% 0,008

Ki Kare Testi UVE (Ug Viral Etken)

Adenovirus (+) grubun antibiyoetik kullammm varhigi UVE (-) grubundan
istatistiksel olarak anlamli derecede diisiikk bulunmustur (p=0,008) (Tablo 21).

RSV saptanan 5 olgunun kullandigi antibiyotikler siklik sirasinda gore su
sekildeydi; ampisilin sulbaktam 2 (%40,00), Klaritromisin 1 (%20,00), seftriakson 1
(9%20,00), piperasilin tazobaktam 1 (%20,00) kullandig1 saptanmistir.

Tablo 22: Adenovirus gruplarinin Nebul Kullanimi

UVE (-) Adenovirus (+)
n:254 n:5 p

Kullanilmamais 108 42 52% 1 20,00%
Salbutamol

Kullanilmis 146 57,48% 4 80,00% 0,215
Ipratropium Kullanilmamais 194 76,38% 5 100,00%
bromur +

Kullantlms 60  2362% 0  0,00%
salbutamol 0,153

Kullanilmamais 180 70,87% 5 100,00%
Adrenalin

Kullanilmis 74 29,13% 0 0,00% 0,200
%3 Sodyum Kullanilmamais 191 75,20% 5 100,00%
Klorur Kullanilmis 63 24,80% 0 0,00% 0,491
Ki Kare Testi

UVE (-) ve Adenovirus (+) gruplarin salbutamol, ipratropium bromir +
salbutamol, adrenalin ve %3 sodyum klorir nebul kullanimi dagilimlar1 arasinda
istatistiksel olarak anlaml farklilik gbzlenmemistir (sirasiyla p=0,215 p=0,153 p=0,200

p=0,491) (Tablo 22).
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Tablo 23: Adenovirus grubunun Logistik Regresyon Analizi

OR %95 GA
B S.E. P OR  AltSmr Ust Simir
CRP 0,05 0,017 0,014 1,044 1,00 1,07
Ates -3,55 1,35 0,008 0,029 0,002 0,402
Nefes Darhgi -6,68 2,52 0,008 0,001 0,00 0,176

Adenovirus varligint etkileyen faktorleri bulmak icin CRP, Ates ve Nefes
darh@ ile logistik regresyon analizi yapilmis, CRP (p=0,014), Ates (p=0,008), Nefes
Darlig1 (p=0,008) etkili faktorler olarak belirlenmistir(Tablo 23).

5. Influenza virus saptanan ve U¢ viral hastalik saptanmayan hastalarin
karsilastirilmasi

Hastalarin RSV enfeksiyonu olup olmamasina gore yas, yatis gilin sayist ve

cinsiyet dagilim1 incelendiginde;

Tablo 24: influenza gruplarinin Demografik Ozellikleri

UVE (-) Influenza (+)
n:254 n:12 p
Yas (Ay) t 5,69+5,30 8,08+6,87 0,303
Yatis Giin Sayisi1{ 8,19+5,98 9,08+4,03 0,206
Erkek 163 64,17% 9 75,00%
Cinsiyet Kiz 91 35,83% 3 25,00% 0,443

1Bagimsiz t testi Ki Kare Testi UVE (Ug Viral Etken)

UVE (-) ve Influenza (+) gruplarm cinsiyet dagilimlar1 ve yas (ay) ortalamalar

arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik g6zlenmemistir (sirasiyla p=0,443

p=0,303).
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UVE (-) ve Influenza (+) gruplarmmn yatis giin sayisi ortalamalari arasinda

istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,5206) (Tablo 24).

Tablo 25: Influenza gruplarmin Gelis Sikayeti

UVE (-) influenza (+)
n:254 n:12 p

Yok 60 23,62% 5 41,67%

Oksuriik Var 194 76,38% 7 58,33% 0,155
Yok 202 79,53% 6 50,00%

Ates Var 52 20,47% 6 50,00% 0,015
Yok 170 66,93% 10 83,33%

Hirilti Var 84 33,07% 2 16,67% 0,235
Yok 199 78,35% 10 83,33%

Nefes Darhgi Var 55 21,65% 2 16,67% 0,681

Ki Kare Testi UVE (Uc Viral Etken)

UVE (-) ve Influenza (+) gruplarin 6ksurik, hirlt1 ve nefes darhg sikayet

dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklihk gozlenmemistir (sirasiyla

p=0,155 p=0,235 p=0,681)

Influenza (+) grupta ates varhg UVE (-) gruptan istatistiksel olarak anlamli
derecede yiiksek bulunmustur (p=0,015). (Tablo 25).

Tablo 26: influenza gruplarinin Fizik Muayene Bulgulari

UVE (-) Influenza (+)
n:254 n:12 p
Yok 116 45,67% 8 66,67%
Krepitan Raller
Var 138 54,33% 4 33,33% 0,154
Ekspiryum Yok 100 39,37% 6 50,00%
Uzunlugu Var 154 60,63% 6 50,00% 0,462
Kaba solunum Yok 173 68,11% 10 83,33%
sesleri Var 81 31,89% 2 16,67% 0,266

Ki Kare Testi
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UVE (-) ve Influenza (+) gruplarin krepitan raller, ekspiryum uzunlugu ve

solunum sesi kabahigr bulgu dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik

gbzlenmemistir (sirastyla p=0,154 p=0,462 p=0,266) (Tablo 26).

Tablo 27: influenza gruplarinin Laboratuvar Ozellikleri

UVE (-) Influenza (+)
n:254 n:12 p
CRP* 11,17+21,49 17,2+26,61 0,652
BK+ 12139,76+5211,28 13533,33+6469,42 0,151
MNS* 5586,81+4248,20 76251+5656,87 0,148
MLS* 5328,58+3229,64 4300+2129,87 0,245

1Bagimsiz t testi *Mann Whitney U Testi +Ki Kare Testi UVE (Ug Viral Etken)

UVE (-) ve Influenza (+) gruplarin CRP, BK, MNS VE MLS ortalamalar

arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (sirasiyla p=0,652 p=0,151

p=0,148 p=0,245) (Tablo 27).

Tablo 28: influenza gruplarimin Antibiyotik Kullanimi

UVE (-) Influenza (+)
n:254 n:12 p
Antibiyotik Yok 19 7,48% 0 0,00%
Kullanim Var 235 92,52% 12 100,00% 0,326

Ki Kare Testi

UVE (-) ve influenza (+) gruplarin antibiyotik kullamim dagilimlar1 arasinda

istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,326) (Tablo 28).

Influenza viriis saptanan 12 olgunun kullandig: antibiyotikler siklik sirasinda
gore su sekildeydi; ampisilin 3 (%25,00), klaritromisin 3 (%25,00), seftriakson 2
(%16,67), sefotaksim 2 (%16,67), ampisilin sulbaktam 1 (%8,33), gentamisin 1
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(%8,33), piperasilin tazobaktam 1 (%8,33) kullandigi saptanmistir. Ayrica influenza
virus saptanan biitlin hastalarda oseltamivir oral tedavisi 5 gilin siireyle kullanildig:

saptanmistir.

Tablo 29: influenza gruplarinin Nebul Kullanimi

UVE (-) Influenza (+)
n:254 n:12 p
Kullanilmamis 108 42,52% 6 50,00%
Salbutamol
Kullanilmis 146 57,48% 6 50,00% 0,609
Ipratropium bromir Kullanilmamis 194 76,38% 10 83,33%
+ salbutamol Kullanilmis 60 23,62% 2 16,67% 0,578
Kullanilmamais 180 70,87% 11 91,67%
Adrenalin
Kullanilmis 74 29,13% 1 8,33% 0,118
Kullanilmamis 191 75,20% 10 83,33%
%3 Sodyum Klorur
Kullanilmis 63 24,80% 2 16,67% 0,522

Ki Kare Testi UVE (Ug Viral Etken)

UVE (-) ve Influenza (+) gruplarin salbutamol, ipratropium bromir +
salbutamol, adrenalin ve %3 sodyum KIorur nebul kullanimi dagilimlari arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (sirasiyla p=0,609 p=0,578 p=0,118
p=0,522) (Tablo 29).

Tablo 30: influenza grubunun Logistik Regresyon Analizi

OR %95 GA
B S.E. p OR  Alt Simr Ust Siir
Ates -1,36 0,61 0,023 0,257 0,08 0,832

Influenza varhigm etkileyen faktorleri bulmak icin ates varligi ile logistik

regresyon analizi yapilmis, Ates (p=0,023) etkili faktor olarak belirlenmistir(Tablo 30).
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TARTISMA

Cocukluk c¢aginda hastane bagvurularinin 6nde gelen nedenleri arasinda akut
solunum yolu enfeksiyonlar1 gelmektedir. Cocuklarda ASYE’nin okul devamsizligina,
sosyal ve ekonomik kayiplara neden olabilecegi bildirilmistir (6-7). ASYE’nin en sik
karsilasilan sebepleri arasinda ise viral enfeksiyonlar basta gelmektedir. Bu ylizden de

viral enfeksiyonlarin dogru olarak degerlendirilmesi gerekmektedir.

Literattrlerde alt solunum vyolu enfeksiyonu nedeniyle hastanede yatan
hastalarda viral enfeksiyonlari saptamak amaciyla yapilmis oK sayida calisma
mevcuttur. Cesitli ¢alismalarda farkli sonuglar bildirilmektedir. Hastanede solunum
yolu enfeksiyonu tanisi ile yatan ¢ocuk hastalarda viral etken orani Janahi ve ark.’nin
(117) yaptign calismada %85 olarak bulunmustur. Ulkemizde Hatipoglu ve ark’nin
(118) galismasinda, solunum yolu enfeksiyonu tanisi almis ¢ocuklarda viral etken orani
%37 olarak saptanmistir. Karadag ve ark’lart (119) solunum yolu enfeksiyonu tanisi
almis ¢ocuklarda viral etken oranini %52 olarak bulunmustur. Wang ve ark.’nin (120)
hastanede solunum yolu enfeksiyonu tanisi ile yatan ¢ocuk hastalarda viral etken oranini
%14.5 olarak bildirilmistir. Biz ¢alismamizda bu (¢ viral etken oranin1 %13,89 olarak
bulduk. Caligma grubumuzda hastanemiz olanaklar1 geregi ve bu U¢ etkenin 6neminden
dolay1 nazofarengeal suruntii orneklerinde RSV, adenoviris ve influenza antijenleri
bakilmis olup, diger c¢alismalarda oldugu gibi genis viral mikroorganzima paneli
bakilmamustir. Calismamizda koenfeksiyon orani %9,75 olarak bulunmustur; 4 hastada
RSV antijeni ile adenovirus antijeni birlikteligi saptanmistir. Bazi c¢alismalar
koenfeksiyon varliginin kotii prognoz ile iliskili oldugunu raporlarken, bazi1 ¢alismalar
da prognoza etkisinin olmadigint gostermistir (121, 122). Calismamizda RSV ve
adenoviriis koenfeksiyonu olan hastalarin prognozlarinda diger gruplara gére bir fark

gdzlenmemistir.

RSV bir yasin altinda alt solunum yolu enfeksiyonu tanisi alan hastalarin
cogunda sorumlu ajandir (123). Alt solunum yolu enfeksiyonu tanis1 alan hastalarda
yapilan bir sistematik meta-analiz sonucuna goére, RSV her yil bes yasin altindaki
cocuklarda 30 milyondan fazla ASYE’ye neden olmakta ve bu hastalarin da %3.4’{inde
agir hastalik gelismektedir. Hastalik iligkili 6liimlerin %90’indan fazlasi1 diisiik gelirli

tlkelerde olmaktadir (124). Ulkemizde yapilan RSV ile ilgili calismalarda da farkli
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sonuglar elde edilmistir. Dereli ve ark.’nin (125) 1994 yilinda 2 yasin altindaki alt
solunum yolu enfeksiyonu tanili 65 ¢ocukta yaptigi bir ¢aligmada, RSV sikligi %29
olarak bulunmustur. Kanra ve ark’nin (126) 2005 yilinda yaptigi bir ¢alismada, ASYE
tanilt cocuklarda RSV sikligt %29.5 olarak bulunmustur. Kayiran ve ark’nin 2010
yilinda yaptig1 calismada (127) ise, ASYE tanili ¢ocuklarda RSV siklig1 %20 olarak
saptanmistir. Hacimustafaoglu ve ark.’nin (128) yaptig1 ¢alisma ise iilkemiz verilerini
en gilincel olarak yansitmaktadir ve bu calismada da 671 ASYE tanili ¢ocukda RSV
sikligt %37.9 olarak bulunmustur. Bizim c¢alismamizda bu 3 viral enfeksiyon
ajanlarindan iki yasin altindaki ASYE tanili ¢ocuklarda RSV sikligi %11 olarak
saptanmistir. CDC (Center for Disease Control and Prevention Center = Hastalik
Kontrol ve Onleme Merkezi) verilerine gore; RSV her yil bes yas alt1 gocuklarda 57.527
hastane yatigina ve 2.1 milyon ayaktan hastane bagvurusuna neden olmaktadir (129).
Calismamizda RSV siklig1 iilkemizde oncesinde yapilan c¢alismalara gore daha diisiik
oranda saptandi. Calismamiz 2015-2016 déneminde yapilmis oldugundan, bu dénemde
bolgemizde yapilmis baska bir ¢aligmaya rastlanmadigi igin karsilastiramamaktayiz.
Ayrica hastanemiz yenidogan yogun bakim iinitesinde yatmakta olan kiiclik premature
bebekler Saglik Bakanligimiz politikalart geregince RSV profilaksisi ile taburcu
edilmektedir. Diger taraftan, ¢alismamiza sadece yatan hastalar alinmis olup, ayaktan
ASYE tanisi ile takip edilen hastalar dahil edilmemistir. Bu sebeplerin, RSV sikligini

diisiik bulmamiz ile ilgili olabilecegini diisiinmekteyiz.

Yapilan farkli ¢aligmalarda bronkodilator tedavilerinin RSV enfeksiyonunun
klinik gidisinde belirgin degisiklik yaratmadigini gosterilmistir (130, 131). Bizim
calismamizda da benzer sekilde; salbutamol, ipratropium bromir + salbutamol ve
adrenalin nebul kullanimlar1 acisindan RSV (+) grup ile RSV (-) grup arasinda
istatistiksel fark gozlenmedi. Ancak ¢alismamizda, RSV (+) hasta grubunun %3
sodyum Kkloriir kullanim1 RSV (-) hasta grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede
yiiksek bulunmustur. Bunun disindaki gerek laboratuar, gerek, klinik semptomlar ve
nebul tedavisi kullanimi gibi parametreler bakimindan karsilastirildiginda ise RSV

pozitif ile RSV negatif gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml fark saptanmamustir.

Cocuklarda bir¢ok patojenik mikroorganizma solunum yolu enfeksiyonlarina
neden olabilmektedir, ancak viriislerin en sik sebep oldugu da bilinmektedir (132).

Respiratory syncytial virus (RSV), Influenza A and B, human rhinovirus 59 (HRV),
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adenovirus, human metapneumovirus (hMPV), human coronavirus en bilinen ve en sik
saptanan ajanlardir. Bu mikroorganizmalar igerisinde asi ile Onlenebilir enfeksiyon
yapmas1 bakimindan influenza viriisiiniin farkli bir 6nemi vardir. Ozellikle kis aylarinda
olmak tizere salginlarla kendini gosterir. Her yil %15-42 okul oncesi ve okul ¢agi
cocugunun influenza viriisii ile enfekte oldugunu gormekteyiz (133). Hastalik siddeti
tilkelerin sosyoekonomik diizeyi diistiikce artmaktadir ve Sliimlerin %90°1 gelismekte
olan ulkelerde gozlenmektedir (134). Tiim diinyada her yil influenza nedeniyle 500.000
oliim gergeklestigi tahmin edilmektedir (135).

Ulkemizde Siileyman Demirel Universitesi’nde Ozen ve ark’nin 2009-2010
tarihleri arasinda ¢ocuk hastalarda yaptigi bir ¢alismada (136), influenza 6n tanisi ile
110 ¢ocuktan nazofarengeal/orofarengeal siiriintii 6rnegi alinmis olup, RT-PCR ile %14
hastada HIN1v enfeksiyonu saptanmis. Ege Universitesi’nde Giilen ve ark’nin (137)
2002-2012 yillar1 arasinda solunum yolu enfeksiyonu tanis1 alan hastalardan alinan
nazofarengeal siiriintii 6rnekleri viral etkenler agisindan incelenmis ve Influenza A %20,
Influenza B %4 oraninda saptanmis ve viral etkenler arasinda birinci siray1 influenza
viriisii almistir. Biz calismamizda Influenza sikligini1 %4,06 olarak tespit ettik. Giilen ve
ark’nin galismasinda (137), gerek tim solunum yolu enfeksiyonu tanisi alan hastalarin
alimmis olmasi, gerekse de yatan hastalar disinda ayaktan hastalarin da alinmis
olmasinin, bu yiiksek oranin bulunmasina neden olabilecegini diisiindik. Son
zamanlarda influenza agisinin kullaniminin yaygimlasmasmim da sonuglarimiza etki
edebilecegini diistinmekteyiz. Calismamizda RSV’nin ilk sirada olmasinin nedeni
olarak, influenza asisinin daha yaygin gruplarda kullanilabilmesi, RSV asisinin ise daha

kisiltt olan se¢ilmis hasta gruplarinda uygulanabilmesi de diistintlebilir.

Calismamizda influenza pozitif hasta grubunda influenza negatif hasta grubuna
gore ates semptomu istatistiksel olarak anlamli farklilik gostermistir. Ates bulgusunun
influenza saptanan hastalarda ¢ok sik rastlanan bir semptom olmasi nedeniyle bu sonug
sagirtict degildir. Bunun disindaki gerek laboratuar, gerek, klinik semptomlar ve nebul
tedavisi kullanim1 gibi parametreler bakimindan karsilastirildiginda ise influenza pozitif

ile influenza negatif gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamustir.

Adenoviriis enfeksiyonlar1 birgok sistemi tutabilen hastalik grubundandir.
Ozellikle ¢ocuklarda iist solunum yollarmi tutmakla birlikte, alt solunum yollarinda da

ciddi hastalik tablosuna neden olabilmektedir. Cogunlukla kendini smirlayan bir
49



hastaliktir ancak 6zellikle altta yatan hastalig1 olanlarda ve nadiren de saglikli bireylerde
oliimciil tabloya neden olabilmektedirler. Infant ve kiigiik cocuklarda atesli hastaliklarin
yaklasik %5-10’undan sorumludurlar. Ulkemizde yapilan farkli calismalarda {ist
solunum yolu enfeksiyonu ve alt solunum yolu enfeksiyonlarinda adenoviriis sikligi

farkli bulunmustur.

Bircok adenovirus tipi (1,2,3,4,5,7,14,21 ve 35) c¢ocuklarda alt solunumyolu
enfeksiyonuna neden olabilmektedir (138, 139). Subgrup tip 3,7,14 ve 21 daha ciddi ve
komplike pnémoni tablosu ile iliskilidir (140, 141). Alt solunum yolu enfeksiyonu tanisi
ile yatmakta olan c¢ocuklarda yapilan bir ¢alismada viral sebepler arastirilmis ve bes
yasindan kiiclik c¢ocuklarda adenovirlis saptanma orant %15 iken, daha biiyiik
cocuklarda %3 olarak bulunmustur (142). Bizim ¢alismamizda adenoviriis antijen testi
ile viriis taramas1 yapilmis olup subtipler arastirilamamistir ve tanisal amacl sadece
antijen testi kullanmis olmamizin adenovirlis saptama oranimizi diisiik bulmamiza
neden olmustur. Altta yatan hastaligt olan yenidoganlarda ve infantlarda fatal
adenoviriis enfeksiyonlar1 gelisebilmektedir. Ayrica pndmokok asilamasi ile adenoviriis
ve diger viral hastaliklarla gelisen pnomoni sikliginin diisiikliigli arasinda bir iliski
mevcuttur (143). Biz caligmamizda altta yatan risk faktorlerini ve asilama durumunu

arastirmadik ancak ¢alismamizda 6len vaka bulunmamaktadir.

Saglik ve ark.’nin 2011-2012 yillar1 arasinda yaptigi ¢alismada (144), ASYE
tanis1 konan 5 yas alti 206 c¢ocukda adenoviriis varligi arastirilmis ve orneklerin
%5.8’inde PCR ile, %3.4’tinde hiicre kultlru ile adenovirus pozitifligi saptanmustir.
Ulkemizde yapilan farkli bir galismada ise, Beka ve ark.’lari (145) solunum yolu
enfeksiyonu tanis1 almis 109 ¢ocukda viral patojenler taranmis ve adenoviriis sikligi
%3.6 olarak saptanmistir. Hatipoglu ve ark.’nin (146) bes yas alti solunum yolu
enfeksiyonu tanisityla hastaneye yatan ¢ocuklarda yaptiklar1 ¢alismada ise, 147 ¢ocuk
caligmaya alinmistir ve adenoviriis sikligi %35.6 olarak saptanmistir. Chen ve ark.’nin
(147) yaptiklar galismada ise; 4130 solunum yolu enfeksiyonu tanisiyla yatan hastada
viral etyoloji arastirilmis ve adenoviriis %12 oraninda tespit edilmis. Italya’da 2013-
2014 yillarinda Esposito ve ark.’nin (148) yaptig1 bir ¢calismada ise solunum yollar
enfeksiyonu tansi alan ve nasofarengeal aspirati alinan 307 hastada adenoviriis
pozitifligi %19.9 olarak bulunmustur. Bizim ¢alismamizda adenoviriis pozitifligi %1,75

olarak bulunmustur. Diger ¢alismalara gore diisiik oranda saptamamiza, ¢alismamizda
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sadece yatan hastalarin alinmis olmasi1 ve viriis tayinini sadece antijen testi ile bakiyor

olmamizin neden olabilecegini diisiinmekteyiz.
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OZET

Giris ve amag¢: ASYE tiim diinyada c¢ocuklarda mortalite nedenleri arasinda
onemli yer tutmaktadir. Calismamizda; ASYE tanisiyla yatirilmis olan iki yas altindaki
cocuklar arasmnda RSV, Adenoviriis ve Influenza viriis enfeksiyon sikliginin

belirlenmesi amaglanmustir.

Gerec ve yontemler: Klinigimizde 1 Eylul 2015 — 31 Agustos 2016 tarihleri
arasinda iki yas altinda alt solunum yolu enfeksiyonu tanisiyla yatan ve nazofarengeal
aspiratta RSV, adenoviriis, influenza virlis antijen taramasi yapilmis olan hastalar
incelenmistir. Alinan 6rneklerde Direkt floresan antikor (DFA) testi yontemiyle etken
varlig1 arastirilmistir. Etken tespit edilen olgularin yas gruplarina gére ve mevsimlere

gore dagilimi , klinik ve laboratuar bulgulari ile etken arasindaki iligki arastirilmastir.

Bulgular: Calismaya dahil edilen 295 hastanin 163(%64,17)’i4 erkek,
91(%35,83)’1 kiz olup en sik basvuru sikayetini Oksiiriik (%75,25), fizik muayene
bulgusunu ekspiryum uzunlugu (%61) olusturmaktadir. Bu 3 viral ajan varhig
41(%13,89) olguda saptanmis olup, dagilimi ise 28/41(%68,29) RSV, 5/41(%12,19)
adenoviriis, 12/41(%29,26) influenza seklindedir. Hastaliklarin en ¢ok kis aylarinda
gorildiigli saptanmistir. Viral enfeksiyonlar i¢in ates yiiksekligi, ayrica adenoviriis i¢in

ise CRP yiiksekligi ve nefes darligi sikayeti i¢in anlamli iligki bulunmustur.

Sonuglar: Virtsler ASYE’nin 6nemli etkenlerindendir. Dagilimi mevsimlere
gore degisiklik gostermektedir. Klinik olarak viral veya bakteriyel enfeksiyon ayrimi
yapilamadigr i¢in hastalarin yatiglarinda viral enfeksiyonlar mutlaka akilda

bulundurulmalidir.

Anahtar kelimeler; alt solunum yolu enfeksiyonu, viral enfeksiyon,
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