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OZET

Cocuk Acil Poliklinigine Onceki Y11 Wheezing ile Basvuran Okul Oncesi
Cocuklarda Prognoz

Amag: Vizing, okul dncesi ¢ocukluk ¢aginda sik rastlanan ve astimin habercisi
olma nedeni ile dnemli bir bulgudur. Calismamizda ¢ocuk acil servise dnceki yil vizing
ile bagvuran okul 6ncesi ¢ocuklarda vizingin prognozunu arastirmayi, ustiiste iki yil
vizing geg¢irme i¢in risk faktorlerini belirlemeyi amacladik.

Gere¢ ve Yontem: Calisma gurubu, Kasim 2018- Nisan 2020 tarihleri arasinda,
Cukurova Universitesi Balcali Hastanesi Cocuk Acil poliklinigine vizingle basvuran
199 ¢ocuktan olusturuldu. ikinci yil, 6nceki sene vizingle bagvuran 199 hastadan 132’si
ile tamamlanda.

Hastalarin izlemlerinde kullanilmak iizere hazirlanan formda; cinsiyet, dogum ve
basvuru tarihi, bagvuru semptomlari, perinatal ve erken ¢cocukluk donemi risk faktorleri,
cevresel etkenler, ebeveyn egitim diizeyi, ailenin aylik gelir diizeyi, evde yasayan kisi
sayist gibi sosyoekonomik faktorler, soygecmis ve vizing ile ilgili 6zgegmisi, atopik
yatkinlik icin modifiye ISAAC sorulari, fizik muayene bulgulari, atak siddet skoru ve
mevcut ise laboratuar bulgular: yer aldu.

Vizing atagi ile bagvuran hastalardan nazofarengeal siiriintii alindi. Alinan
orneklerden, respiratuar sinsityal viriis (RSV), rinovirlis (RV), influenza A ve B, insan
metapnomoviriis (HMPV), insan coronavirlis (HCOV), parainfluenza viriis (HPIV)
varhigi, Viroloji laboratuari’nda PCR testleri kullanilarak arastirildi.

Hastalarin bulgulari hem genel olarak hem de atopiye yatkin olanlar ayrilarak
olusturulan gurup ile karsilagtirmali olarak degerlendirildi.

Calismaya alinan hastalarda astim gelisimini 6ngdrebilmek icin; Son bir yilda
‘dort ve lizeri’ higiltili atak gecirmek, atak esnasinda ‘her zaman’ nefes darligi olmasi
veya ‘haftada bir veya daha fazla gece’ uykudan uyandiran atagin olmasi
semtomlarindan herhangi birini karsilayan hastalar1 i¢eren bir grup olusturuldu ve bu
grup ‘astim &ngoriicii bulgu (AOB)’ olarak adlandirildi. Bu sikayetlere sahip olan ve
olmayan hastalarin verilerinin karsilastirmasi yapildi.

Verilerin istatistiksel analizinde IBM SPSS Statistics Versiyon 20.0 paket
programi kullanildi. Kategorik Ol¢limler sayr ve ylizde olarak, sayisal Ol¢limlerse
ortalama ve standart sapma (gerekli yerlerde ortanca ve minimum- maksimum) olarak
Ozetlendi. Kategorik Olclimlerin gruplar arasinda karsilastirilmasinda Ki Kare test
istatistigi  kullanildi.  Gruplar arasinda sayisal Olglimlerin  karsilastirilmasinda
varsayimlarin saglanmasit durumunda Bagimsiz gruplarda T testi, varsayimlarin
saglanmamasi durumunda ise Mann Whitney U testi kullanildi. Tim testlerde
istatistiksel onem diizeyi 0,05 olarak alindi.

Bulgular: Calismada 79’u (% 59,8) erkek toplam 132 hasta mevcuttu. Atopisi
olan grupta 22’si (% 71) erkek toplamda 31 hasta, astim 6ngériicii bulgular1 (AOB) olan
grupta ise 30°u (% 73,2) erkek toplamda 41hasta mevcuttu.

Calismaya alinan 132 hastamizin 85’inde (% 64,4) viriis saptanmis (en sik RV,
takiben RSV, influenza A, HCOV, HPIV, HMPV ve influenza B), viriis saptananlarin



53’iiniin (% 62,4) basvurusunda tekrarli hisilt1 semptomu mevcut oldugu goriilmiistiir.
Tekrarli higiltis1 olan hastalarin 17 si (% 32,1) ikinci izlem yilinda 4 ve tizeri hisilt
atagl gecirdigi saptanmustir. Dort ve tizeri atak saptanan bu hastalardaki viriis
dagilimlaria baktigimizda en stk RV, ardindan HPIV, RSV, Influenza A, HMPV ve
HCOV oldugu gorilmektedir. 7 (% 41,1) hastada ikili, 1 (% 5,8) hastada g¢oklu
enfeksiyon goriildii.

Ust iiste iki yil (iki ardisik calismada) 4 ve iizeri hisilt1 atag1 geciren 9 hastada en
sik saptanan viriis RV olup, bunu RSV, HPIV, influenza A saptandi.

AOB’si olan 30 (% 73,2) hastada eslik eden kronik hastalik, 25 (% 61) hastada
son bir yilda hastaneye yatis oykiisti, 18 (% 43,9) hastada da atopi mevcuttu.

Sonug: Bulgularimiz bize gostermistirki RV, RSV ve HPIV bronsioliti gegirmek
higiltt ataklarmin sonraki yilda da tekrar etmesi i¢in onemli risk faktoriidiir. Astim
gelismesi icin énemli olabilir. Calismamizda AOB’yi arttiran diger faktorler ise; altta
yatan kronik hastalik, son bir yilda alt solunum yolu enfeksiyonlar: ile hastaneye yatis
ve kendisinde atopik biinye ya da solunum yolu ile ilgili atopik hastalik olmas1 olarak
saptandi.

Okul 6ncesi ¢agda en az bir defa higilt1 gecirme ile iliskili faktorlere bakildiginda,
ic aydan daha kisa siire anne siitii almak ve egzemanin varligi, annenin gebelik boyunca
sigara igmesi, anne ve/veya babada rinit varligi, anne baba egitim diizeyi, evdeki kisi
sayist ve kardes sayis1 ilk atagi etkilemedigi, ilk hisilti epizoduna kadar gegen siireyi
kisaltan temel risk faktoriiniin yagamin ilk 3 ayinda soguk alginligi gecirmek oldugu
saptanmis.

Anahtar Kelimeler: Astim, Risk Faktorleri, Solunum Yolu Viriisii, Wheezing



ABSTRACT

Prognosis in Preschool Children Presenting to the Pediatric Emergency
Department with Wheezing in the Previous Year

Objective: Wheezing is a significant symptom that is prevalent in preschool
childhood and a precursor of asthma. This study aims to investigate the prognosis of
wheezing in preschool children admitted to the pediatric emergency department with
wheezing in the previous year and to identify the risk factors for wheezing in two
consecutive years.

Material and Method: The study group consisted of 199 children admitted to
Cukurova University Balcali Hospital Pediatric Emergency Department with wheezing
between November 2018 and April 2020. The second year of the study was completed
with 132 out of 199 patients presenting to the same department with wheezing in the
previous year. In the form prepared to be utilized in the follow-up of the patients,
socioeconomic factors such as gender, date of birth and application, presenting
symptoms, perinatal and early childhood risk factors, environmental factors, parental
education level, monthly household income level, the number of people living at home,
and also wheezing and family history, modified ISAAC questions for atopic
predisposition, physical examination findings, attack severity score, and laboratory
findings, if available. Nasopharyngeal swabs were taken from patients who presented
with a wheezing episode. The presence of respiratory syncytial virus (RSV), rhinovirus
(RV), influenza A and B, human metapneumovirus (HMPV), human coronavirus
(HCoV), and human parainfluenza virus (HPIV) from the samples taken were
investigated using PCR tests in the Virology Laboratory. The findings obtained from
patients were evaluated both in general and comparatively with group consisted by
separating those predisposed to atopy. In order to predict the development of asthma in
the patients included in the study, a group was formed that included patients who
experienced any of the symptoms such as having ‘four or more’ wheezing episodes in
the last year, having shortness of breath ‘always’ during the attack, or having an attack
that wakes the patient up ‘once or more a week’, and this group was named ‘asthma
predictive finding (APF)’. The comparison of the data collected from the patients with
and without these complaints was conducted. The data were statistically examined using
the IBM SPSS Statistics Version 20.0 package software. Numerical measurements were
addressed as mean and standard deviation (median and minimum-maximum where
necessary), whereas categorical measurements were coded as numbers and percentages.
In order to compare categorical measures between groups, chisquare test statistics was
used. In the comparison of numerical measurements between the groups, the T-test was
used in independent groups if the hypotheses were validated, and the Mann Whitney U
test was used if the hypotheses were not validated. The statistical significance level was
taken as 0.05 in all the tests.

Results: There were 132 patients in the study, 79 of whom (59.8 %) were males.
There were a total of 31 patients, 22 (71 %) men, in the group, which consisted of
patients with atopy, and a total of 41 patients, 30 (73.2 %) men, in the group with



asthma predictive findings (APF). The virus was detected in 85 (64.4 %) of our 132
patients included in the study (most commonly RV, RSV, Influenza A, HCoV, HPIV,
HMPV and influenza B), and it was observed that 53 (62.4 %) of those with the virus
had recurrent wheezing symptoms at their admission. It was determined that 17 (32.1
%) of the patients with recurrent wheezing had 4 or more wheezing episodes in the
second follow-up year. Considering the virus distributions in these patients with four or
more attacks, it was observed that RV is the most prevalent, followed by HPIV, RSV,
Influenza A, HMPV and HCoV. Dual infection was detected in 7 (41.1 %) patients,
while multiple infections were detected in 1 (5.8 %) patient. It was found that the most
common virus was RV, followed by RSV, HPIV, and Influenza A in 9 patients who had
4 or more wheezing episodes for two consecutive years (two consecutive studies). There
was a concomitant chronic disease in 30 (73.2 %) patients with APF, a history of
hospitalization in the last year in 25 (61 %) patients, and atopy in 18 (43.9 %) patients.

Conclusion: The findings indicated that having RV, RSV and HPIV bronchiolitis
Is a significant risk factor for the recurrence of wheezing episodes in the following year.
It might be crucial for the development of asthma. This study determined some other
factors that increased APF such as an underlying chronic disease, hospitalization with
lower respiratory tract infections in the last year, and having atopic predisposition or
respiratory atopic disease. Considering the factors associated with wheezing at least
once in preschool age, it was determined that breastfeeding for less than three months
and the presence of eczema, smoking during pregnancy, presence of rhinitis in the
mother and/or father, parent education level, number of people in the house and humber
of siblings did not affect the first episode. However, it was found that the main risk
factor shortening the time to the first wheezing episode was having a cold in the first 3
months of life.

Keywords: Asthma, Risk Factors, Respiratory Tract Virus, Wheezing



1. GIRIS ve AMAC

Solunum yolu hastaliklari, bebekler ve kiigiik ¢ocuklar 6zellikle duyarli olmakla
birlikte, diinya ¢apinda Oliim ve morbiditenin baglica nedenidir.' Higilts, pediatrik
pratikte sik goriilen bir durum olup nefes verme sirasinda gégiisten yayilan tiz ve stirekli
bir miizikal ses olarak tanimlanabilir.? Erken ¢ocukluk déneminde hisilti ile iliskili
solunum yolu hastaliklarini tanimlamak i¢in ge¢miste ¢cok sayida isim (hiriltili bronsit,
bronsiolit, kstiriik varyanti astim, tekrarlayan hisilti ve sadece “astim”) kullaniimigtir.®

Ug cocuktan biri, ii¢ yasindan dnce en az bir akut hisilt1 atag yasar.4 Cocuklarin
neredeyse % 50’si yasamin ilk 6 yilinda higilti yasamasina ragmen, sadece % 40’1
¢ocukluktan sonra higiltili solunum semptomlarinin devam ettigini bildirecektir.?

Hisilti geciren ¢ocuklarin g¢ogunda durum gegici olmasma ragmen, bazi
¢ocuklarda tekrarlayan hisilti gelisir.” Okul oncesi donemde meydana gelen tekrarlayan
hisilti ataklari 6nemli bir saglik sorunu teskil eder ve acil servis ziyaretlerinin ve
hastaneye yatiglarin en sik nedenlerinden birini olusturur.’

Tiim yas gruplarinda tekrarlayan hisiltiya neden olan durumlara bakildiginda
astim, enfeksiyon, gastrodzofageal reflii hastaligi (GORH), yabanci cisim aspirasyonu,
bronkopulmoner displazi (BPD), bronsiolit obliterans, immiin yetmezlik, primer siliyer
diskinezi, vokal kord disfonksiyonu, kardiyak etiyolojiler ve yapisal anormallikler
oldugu gbriiliir.’

Calismamiz 16 Kasim 2018- 30 Nisan 2020 tarihleri arasinda, dnceki yil ¢ocuk
acil poliklinigine wheezing sikayeti ile basvuran okul oncesi ¢ocuklarin, tekrardan
cagrilip anket uygulayarak higiltisinin tekrarlama durumunu, hisiltiyr etkileyen atopi
gibi faktorleri, fizik muayene bulgulari, mevcut ise laboratuvar testleri, daha 6nce
alinmamis ve higiltis1 tekrar etmis ise nazofarengeal siiriintii ile viral etkenleri saptamay1
ve higiltinin prognozunu, astima ilerleyip ilerlemeyecegini amacladik.

Uzun vadeli amacimiz, acil servise vizingle basvuran okul Oncesi ¢ocuklarin
takiplerini saglamak ve bir kohort veri taban1 olusturmaktir. Astim gelismesi agisindan

planlanan bu kohordun, vizing prognozuna 11k tutmasi planlanmstir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Vizing

2.1.1. Tanim ve Patofizyoloji

Solunum yolu hastaliklari, genellikle Oskiiltasyon yoluyla teshis edilebilen,
diinyada onde gelen 6liim nedenlerinden biridir. Solunum muayenesinde inspeksiyon ve
oskiiltasyon tanida 6nemli iki muayene yontemi olup, tan1 ve ayirici tanida 6nem tagir.
Oskultasyon ile duyulan sesin frekansi, yogunlugu, siiresi ve kalitesine bagli olarak
solunum seslerinin patolojik veya saglikli oldugu anlagilir.®®

Higilt1 (vizing), oskiiltasyon ile sirtta ve gogiiste duyulabilen, hava yolunun
daralmasi nedeni ile olusan, ¢ogunlukla solunumun ekspiryum fazinda olmak iizere
inspiryum fazinda da duyulabilen, yiiksek perdeli, devamli, miizikal bir sestir.>'° Hava
yollarinda gelisen inflamasyon, mukozal 6dem ve bronkospazma bagli olarak daralan
havayollarindan gegen havanin olusturdugu tiirbiilan ve titresim nedeni ile olusur.10 Pek
¢ok cocukluk ¢agi solunum hastaliginda duyulabilir. Astim, bronsiolit ve Kistik fibrozis
bunlardan bir kagidir.

Infantlarda hisilt uluslararast ¢alisma grubu (The International Study of
Wheezing in Infants, EISL), 1 yil iginde li¢ veya daha fazla hisilti gelismesini
“tekrarlayan hisilt” olarak tanimladi.™*

Hisiltili solunum, bebeklerde ve ¢ocuklarda solunum hastaliginin yaygin bir

semptomudur.**2

Hisiltil solunumun bu kadar yaygin bir sorun olmasinin nedenleri, bu
yastaki solunum yollarinin akciger mekanigi ile ilgilidir. Fransiz Doktor Poiseuille gore,
bir tlipteki hava akisina kars1 olusan direng, tiiplin yarigapinin dordiincii kuvveti ile ters
orantilidir. Beg yasina kadar bebeklerde ve kiiclik ¢ocuklarda periferik hava yollari,
toplam hava yolu direncinin % 50’sine kadar katkida bulunur, boylelikle kiiciik hava
yollarini etkileyen bronsiyolit gibi hastalik durumlarinda artmig hava yolu darligi hava
akiminda direng artisina neden olur. 3%

Ik atag1 1 yas 6ncesi olmak iizere iki yasina kadar higiltinin eslik ettigi en az ii¢
alt solunum yolu hastaliginin ortaya ¢ikmasi siit gocugunun hisiltili hastaligi (Wheezy

infant) olarak tanimlanir.'®



2.1.2. Epidemiyoloji

Ug ¢ocuktan biri, ii¢ yasindan 6nce en az bir akut hisiltili solunum gec;irir.“’12

Bir yas alt1 ¢ocuklarin yaklasik % 37-56’sinda en az bir hisilti atagi goriiliir. Alti
aylik bir dénemde, infantlarin % 8-16’sinda tekrarlayan hisilti gériiliir.ﬂ‘zo

Cocuklarin neredeyse % 50’si yasamin ilk 6 yilinda hisilti yasamasina ragmen,
bunlarin sadece % 40’1 daha sonraki ¢ocukluk doneminde hisilti semptomlari devam
edecektir.”

Gelismis iilkelerde yapilan ¢alismalarda bes yas alt1 ¢ocuklarda hisiltili solunum
prevalanst %15-32 arasinda oldugu ifade edilmistir.”? Amerika Birlesik Devletleri’nde
1988 ile 1994 yillar1 arasinda lilke ¢apinda yapilan bir arastirmada, 2 ile 3 yasindaki
cocuklar arasinda higiltili solunum sikligi % 26 iken 9 ile 11 yasindakiler arasinda bu
oranin % 13 oldugu gésterilmistir.23'25

Daha biiyiik ¢ocuklarda diinya ¢apinda yapilan bir ¢alismada, kiiresel bir hisilti
prevalansi, 6 ila 7 yasindaki ¢ocuklarda % 11,6 iken 13 ile 14 yas arasindaki ¢ocuklarda
%13,7 olarak bulunmustur.24

2005 ile 2009 yillarn arasinda Avrupa’nin 9 bolgesinde 12 binden fazla
yenidoganin dogumdan itibaren takip edildigi bir kohort ¢alismasinda, bu bebeklerin
yasamlarinin ikinci yilinda hisilti prevelansinin < % 2 (Lodz ve Vilnius bolgesinde ) ile
% 17 (Reykjavik bolgesinde) arasinda degisen biiyiik bir varyasyon bulunmustur.?®

Martinez ve ark.”’ yaptig1 bir ¢alismada, yasamin ilk 3 yilinda hisilti gelistiren

bebekler, 6 yasinda tekrar degerlendirildiklerinde % 40’1inda inat¢1 higilti mevcuttu.

2.1.3. Etiyoloji

Hisilt1, bebeklerin ve ¢ocuklarin solunum sistemi hastaliklarinda sik rastlanan bir
semptomdur. Bu genellikle selim gidisli, kendi kendini sinirlayan bir durumun, bazen
de daha ciddi bir solunum sistemi hastaligmmn belirtisi olabilir. Ozellikle ilk ile ii¢
yasindaki ¢ocuklarda tekrarlayan ya da persiste eden hisilti tanisal ag¢idan ciddi sorun
olusturarak anne, baba ve hekim agisindan anksiyete nedeni olmaktadir.?®

Astim, alerji, gastrodzefagial refli (GOR) ve enfeksiyonlar hisiltiin en sik
nedenleri arasinda yer alir.? Hisiltili ¢ocuklarin tamaminda astim gelismez, ayrica

cocukluk doneminde hisilt1 sikayeti olmayip astim gelisen ¢ocuklar da mevcuttur.*



Hisilt1 genellikle bronsiyolitin karakteristik bir bulgusudur, ancak bronsiolit tanisi
icin zorunlu degildir.** Respiratuar Sinsityal Viriis (RSV), genellikle kisin meydana
gelen, yasamun ilk yilinda bronsiyolit’in en yaygin nedenidir.®* Viral enfeksiyonlar
siirekli olarak higilt1 ile iliskilendirilmistir.***

Yasamin ilk yillarinda meydana gelen hisilti genellikle solunum yolu enfeksiyonu
tarafindan tetiklenir.*® Okul éncesi ¢ocuklarda hastaneye yatis veya acil servis (AS)
ziyaretlerine neden olan hisiltili solunum olaylarinin ¢ogu viral solunum yolu
enfeksiyonlar ile iliskilidir.e’6 Akut astim alevlenmeleri olan ¢ocuklarda en sik izole
edilen viriisler Rinoviriis (RV), RSV, Insan Coronaviris (HCOV), Insan
Metapnémoviriis (HMPV), insan Parainfluenza Viriisii (HP1V) ve Adenoviriistiir.>>°

Hisiltili solunumun daha az sik goriilen nedenleri arasinda konjenital anatomik
anormallikler, yabanci cisim aspirasyonu, diger pulmoner bozukluklar (6rn,
Bronkojenik kist.) kardiyak, immiin ve gastrointestinal bozukluklar; 6zellikle atipik
vakalarda veya tedaviye yanit vermeyen hastalarda bu olasiliklar dikkate almmalidir.’

Kistik fibroz, primer siliyer diskinezi ve bronkopulmoner displazi gibi ciddi
kronik hastaliklar, kardiyak anormallikler, obliteratif bronsiolit ve GOR gibi
hastaliklarin hepsine hisilt: eslik edebilir.®” Cocuklarda ve bebeklerde hisiltili solunum

nedenleri Tablo 1°de siralanmugtir.®>°

Tablo 1. Cocuklarda ve bebeklerde hisiltili solunum nedenleri

Yaygin nedenler Nadir nedenler;
Alerjiler Bronsiolit obliterans
Astim veya reaktif hava yolu hastaligi Dogustan vaskiiler anomaliler
Gastrodzofageal reflii hastaligi Konjestif kalp yetmezligi
Enfeksiyonlar Kistik fibrozis
Bronsiolit Immiin yetmezlik hastaliklar
Bronsit Mediastinal Kitleler
Pnémoni Primer silier diskinezi
Ust solunum yolu enfeksiyonlar Trakeobronsial anomaliler
Obstrktif uyku apnesi Tiimer/Malignite

Vokal kord disfonksiyonu
Yaygin olmayan nedenler:
Bronkopulmener displazi
Yabanci cisim aspirasyonu

2.1.4. Risk Faktorleri

Siit ¢ocuklarinda higiltt gelisiminde risk faktorleri arasinda; Pnomoni, oral

kortikosteroid kullanimu, {ist solunum yolu enfeksiyonu, krese gitme, astim veya alerjisi



olan bir ebeveyne sahip olma, ¢alisan anne, erkek cinsiyet, yeterince anne siitii almama
ve evde kiiflii bir ortamun varlig: olarak sayilabilir.*"*®
Tekrarlayan hisilti igin ise; astim gelisme riski Ongoriisii i¢in pozitif bir Astim
Prediktif /ndeksi (API) kullanilmaktadir. Atopi varligi, sigara ve hava kirliligi gibi
cevresel maruziyet sayllabilir.40 API degerlendirmesi ileride detayli bahsedilecektir.
Almanya’da yapilan biiyiik bir kohort ¢cok merkezli alerji ¢alismasinda (MAS),
yasamin erken donemlerinde herhangi bir alerjik duyarliligin, ileri yasta astim olma

riskini 6nemli olgiide artirdig gés‘cerilmistir.41

2.1.4.1. Viral Enfeksiyonlar

Cocuklarin % 50’si yagamlarinin ilk 6 yilinda en az bir kez hisilt atag: ge(;irir.42

Bunlarm % 30 ila % 40’1nda tekrarlayan hisilt: gelisebilecegi bildirilmektedir.* Sonunda
cocuklarda astim prevalansi yaklasik % 5 ila % 10°dur.*

Bazi viriislerin (RSV, RV) bronsial hipersensitiviteye yol agmasi ve sonradan
astima yatkinlik yaratabilecegi bildirilmekte olup, neden bazi cocuklarda bu yone

ilerleme oldugu konusu hala ¢6ziilmemistir.

Human Rinoviris
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% Human Rinoviris
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-e Enfeksiyon
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Akut higilti - Astim

Atopik Ozellik

Sekil 1. Viral solunum enfeksiyonlari ile astim gelisimi arasindaki iliski*®
Infantlarda solunum yolu hastaliklarnin ciddiyetini belirleyen konak-patojen etkilesimleri ve
miiteakip astim riski, 6zellikle RSV’ye bagl solunum viriisii enfeksiyonu ile artmistir. Cogu akut hisilti
nispeten kisa bir siire i¢inde diizelse de hisiltili solunum ve konak¢i immiinolojik kosullar (6rnegin atopik
ozellikler dykiisii) astim riskini artirir.
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Sekil 2. Tekrarlayan hisilt1 ve astimda, viriis ve konak faktorleri
Viral enfeksiyonlarin siddetini ve uzun vadeli sonuglar1 belirlemede akciger ve bagisiklik faktorleri
arasindaki etkilesimler. ASYE, Alt solunum yolu enfeksiyonu. HAD, Havayolu asir1 duyarlilig.

Viral tespit i¢in hassas molekiiler yontemlerin kullanimimin yayginlasmasiyla
birlikte, solunum viriislerinin akut ve kronik solunum yolu hastaliklarindaki roliinii
degerlendirme firsati son on yilda artmistir.*™*’

RV, RSV, HMPV, Influenza viriis, HPIV, Adenoviriis, Insan bocaviriisii
(H BOV),45 HCOV ve Enteroviriis dahil olmak {izere bir¢ok viriis hisiltilinin eslik ettigi
akut solunum hastaligina neden olur.*>*

Kiicik ¢ocuklarda, virlis koenfeksiyon oran1t % 10-40 civarmdadir.®
Asemptomatik kisilerde, 6zellikle viriis tespitinin 6nemli oldugu hasta ¢ocuklarda PCR
kullanilarak  virlis tespit oranlarinin % 35 seviyesinin iizerinde oldugu
dﬁsﬁnﬁlmektedir.3l

Brongiyolit, kiiciik brongiyollerin ve bunlarin ¢evresindeki dokularin
enflamasyonu ile karekterize viriis kaynakli enfeksiyondur.® Bronsiolit, hisiltili
solunum, takipne ve akcigerlerde hiperinflasyon ile karakterize klinik bir durumdur.>
Siddetli akut bronsiolit veya erken higilti, artmis astim riski ile iliskilidir.31

RV°%ve RSV en sik saptanan patojenlerdir. RSV daha kiiclik ¢ocuklarda ve kis
aylarinda daha yayginken, RV daha biiyiik cocuklarda daha yayglndlr.46

Sonraki en yaygimn viriisler, HBoV ve HMPV (tespit oranlart % 10-25e
ulasabilir), ardindan her biri % 10’dan daha aza tekabiilen eden oran ile HPIV viriisi,

. . . e . 1. 4954
adenoviriis, HCoV ve influenza viriisiidiir.
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Sekil 3. Bronsiyolit ve cocukluk ¢ag1 hisiltih solunumdan astima viriis etyolojisi>

RSV, Solunum sinsityal viriis; RV, Rinoviriis; HBoV, Insan bocaviriis; Grip: Influenza viriis; EV,
Enteroviriis; HMPV, insan metapnomoviriis; HPIV, insan parainfluenza viriis; AdV, adenoviriis.

Erken bebeklik doneminde RSV ile hastaneye yatirilmig olmak, astim gelisimi
icin artmis bir risktir. Bebeklik donemindeki semptomatik RV enfeksiyonu gecirmis
olmak, sonraki astim gelisiminin de gii¢lii bir prediktoridiir. >

RV ve RSV’nin daha sonra tekrarlayan hisilti ile iligkisini gdsteren ¢ok sayida
kanit vardir. Hisiltili cocuklarin % 50° sinde RV ve RSV disinda kalan viriisler tespit
edilebilir, fakat bu durum diger viriisler ve astim arasindaki iligki ile ilgili bilgilerimiz
siirlidir.>"*®

Yakin zamanda yapilan bir ¢aligma, RV-C enfeksiyonuna bagli IgE duyarlilig1 ve
hisiltili bebeklerde astim gelisme riskinin en yiiksek oldugunu giis‘[ermistir.‘r’9

RV enfeksiyonu ve alerjene maruz kalma, epitel hiicrelerini interlokin (IL) 25 ve
IL-33 iiretecek sekilde artirir, boylece T yardimer hiicre tip 2 (Th2) tipi inflamasyonu
tesvik eder.®

1721 lokusundaki varyasyon, bebeklikten okul ¢agina kadar artmis atopik
olmayan tekrarlayan hisilti riskiyle iliskilidir. Ayn1 zamanda erken yasamda RV iligkili
hisilt1 ile iliskilendirilmistir.61 Astim i¢in bilinen en giiglii gen lokusu 17921 olup,
ozellikle ¢cocukluk ¢aginda baglayan astim ve siddetli alevlenmelerle seyreden astim ile
iliskilidir.®?

Influenza ve RSV gibi solunum viriisleri, hava yolu epitelinde sitopatik hasara
neden olur, inflamatuar sitokin ve kemokin iiretimini tesvik eder ve alerjenlerin,

enfeksiydz ajanlarin ve iritanlarin antijen sunan hiicrelere maruziyetini artirir. Viral



enfeksiyonlar ayrica Timik Stromal Lenfopoietin (TSLP), IL-25 ve IL-33 gibi epitelyal
aracilarin salinmasini da indiikleyebilir. Buna karsilik, epitel hiicrelerinde 1L-25, 1L-33
ve TSLP iiretimi, eozinofili yayabilir ve Th2 yanitlarini uyararak IL-4, IL-5 ve IL-13"{in
alerjik salinimini artirabilir.®0%%®

Hava yolu inflamatuar yaniti, Th1 ve Th2 alt gruplart olan Th hiicreleri tarafindan,
tip 1 ve tip 2 bagisiklik yanitinda rol alarak diizenlerler. Th1 hiicreleri, IL-2, interferon-
v (IFNy), lenfotoksin-a. salgilar ve fagositik ve anti-viral aktivite ile karakterize edilen
tip 1 bagisikligi uyarlr.66

Aksine, Th2 hiicreleri esas olarak 1L-4, IL-5 ve IL-13’i salgilar ve yiiksek antikor
titreleri ve eozinofili ile karakterize edilen tip 2 bagisiklig1 uyarir.®’

Th2 tipi bagisiklik tepkisi parazitler tarafindan indiiklenir ve alerjik rinit ve astim
gibi atopik hastalikla iliskilidir.®®

Retrospektif veriler, HMPV alt solunum yolu enfeksiyonu ile hastaneye yatirilan
kiigiik cocuklarin bes yasinda astim gelistirme riskinin arttigini géistermektedir.69

Prospektif bir c¢alismadaki veriler, HMPV’nin daha yiiksek bir higilti riski ile
iligkili oldugunu gostermektedir, fakat alt1 yasinda astim gelisimi riskinin arttigi
belirlenememistir.*?

Astim alevlenmeleri sirasinda HMPV’nin varligi diinya ¢apinda yaklagik % 5
tir.’ Oysaki Alt Solunum Yolu Enfeksiyonu (ASYE) gegiren ve HMPV varlig
gosterilmis ¢ocuklarda ¢cok daha yiiksek oranda astim tanis1t mevcuttu. Amerika Birlesik
Devletleri’nde ASYE olan ve HMPV gosterilmis ¢ocuklar {izerinde yapilan bir

calismada, % 14 ile % 33’iinde astim veya higilt: tanimlanmigtir. ™"

2.1.4.1.1. Rinoviriis (RYV)

RV, ilk olarak 1950°de izole edilen, Picornaviridae ailesinden RNA viriistdiir.
Yiizden fazla serotipleri vardir. Kapsidi ikosahedral simetriye sahiptir ve dort rinoviral
polipeptidin (Orn. VP1°den VP4’e kadar.) her birinin 60 kopyasmu igerir. Kiiciik, tek
sarmallit RNA genomu vardir igceren viriislerdir.”

Nazofarenks, viriisiin ilk enfeksiyon bolgesidir. Viriis, enfeksiyondan iki ila iig
hafta sonra {ist hava yolundan temizlenir.”*

Hiicreler arasi adezyon molekiili-1 (ICAM-1), ¢ogu RV’iin baglanmasi i¢in

konak reseptoriidiir. ICAM-1, membrana baghh formda (mICAM-1) veya c¢oziiniir



formda (SICAM-1) mevcut olabilir. ICAM-1 genellikle adenoid ve nazofaringeal
mukozanin siliyer olmayan epitel hiicrelerinde exprese edilir. Ayrica ICAM-1 endotel
hiicrelerinde, germinal merkezde ve siliyer epitelin bazal yiizeyinde de bulunur.”

RV ile enfekte olan bronsiyal epitel hiicrelerinde yapilan in vitro ¢aligmada, RV

enfeksiyonunu takiben ICAM-1 ekspresyonunun arttig1 gosterilmistir.”®
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Sekil 4. Havayolu epitel hiicreleri ile RV ve RSV etkilesimleri*!
ICAM-1, hiicreler aras1 yapigma molekiilii 1; LDL-R, diisiik yogunluklu lipoprotein reseptorii.

RV enfeksiyonuna yanit olarak, polimorfoniikleer hiicreler (PMN’ler) i¢in bir

kemoatraktan olan iL-8 salmir.”’

RV ile asilanan goniilliiler {izerinde yapilan
caligmalarda  enfeksiyon sirasindaki  semptomlarmn, nazal salgilarda IL-8
konsantrasyonundaki artisla iligkili oldugunu géstermistir.78 Yapilmis bir calismada RV
ile enfekte goniillilerin nazal mukoza ve submukozasinda kininlerin iretildigi
gosterilmistir. Bradikinin burun mukozasina uygulandiginda soguk algmligini taklit
eden rinit, burun tikanikli§i ve bogaz agris1 gibi semptomlara neden oldugu
gésterilmistir.79’80 Asemptomatik enfeksiyonlar artmis kinin konsantrasyonlarina neden
olmaz.®

RV enfeksiyonu gecirenler asemptomatik olabilecekleri gibi, soguk alginliginin

belirtileri ile semptomatik olabilirler. Biiyiik ¢ocuklarda ve yetiskinlerde daha g¢ok

asemptomatik enfeksiyon goriiliirken, kiiciik ¢ocuklar ise genelde semptomatiktir.?? RV,



her yasta soguk alginligi, Siniizit, orta kulak iltihabi1 yaparken yenidogan doneminde,
yaslilarda ve immiin yetmezligi olan kisilerde ASYE yol agabilir.®*%

RV, ayrica astimli ¢ocuklarda ve yetiskinlerde azalmis akciger fonksiyonu dahil
olmak tizere solunum semptomlarinin siddetinde ve siiresinde artisa neden olabilir.%

Bir ¢alismaya gore, yasamin ilk 3 yilinda RV ile iligkili higiltili ¢ocuklar, diger
viriisleri olanlara veya hi¢ higiltili solunum gostermeyenlere gore daha kotii akciger
fonksiyon degerlerine (Zorlu ekspiratuar volim (FEV) 1, FEV0.5, FEF25-75)
sahipti.2®%’

Cocuklarda astim alevlenmelerinin yarisindan fazlasi spesifik olarak RV
enfeksiyonu ile iliskilidir.®®

Son olarak, 15-18 yillik takibi olan baska bir kohort ¢alismasi, RV’nin neden
oldugu bronsiolit nedeniyle hastaneye yatirilan ¢ocuklarda ergenlik doneminde astim
riskinin, RSV bronsiolitine kiyasla daha yiiksek oldugunu gostermistir.*

Son yillarda yayimnlanan arastirmalar, RV enfeksiyonlarinin astim gelisimi igin
RSV ile iligkili enfeksiyonlardan daha biiyiik bir risk icerdigini gostermektedir.®*%

Hem alerjen maruziyeti hem de yliksek immiinglobilin (Ig) E seviyeleri olan astim
hastalarinda RV enfeksiyonu, daha siddetli solunum semptomlar1 gelismesine neden
olabilir. Bu durum bozulmus antiviral bagisikligin bir sonucu olabilir.?®

Vietnamli ¢ocuklarda RV kaynakli siddetli pndmoninin neden oldugu Oliimler,

nadir de olsa RV nin de ciddi enfeksiyonlara neden olabilecegini gdstermektedir.”*

2.1.4.1.2. Respiratuar Sinsityal Viriis (RSV)

RSV ilk kez 1956 yilinda bir sempanzede izole edildi. Paramyxoviridae ailesinin
Pneumovirinae alt ailesinin Pneumovirus cinsleri igerisinde yer alan, negatif polariteli,
tek sarmalli, segmentli olmayan zarfli bir riboniikleik asit (RNA) viriisiidiir. Viriis
genomu 11 proteini kodlayan 10 gen igerir. Viral zarf, G glikoprotein, fiizyon (F)
glikoprotein ve kiiglik hidrofobik (SH) protein olmak tizere 3 protein igerir. G proteini,
konakg1 hiicre baglanmasinda islev goriir iken, F proteini fliizyon ve hiicre girisinden
sorumludur. Buna karsilik SH proteini bu islemlerin higbirinde gerekli degildir. RSV
viriist, biiyiik (L) protein, niikleokapsid (N), fosfoprotein (P), matris (M) ve M2-1 gibi
bes yapisal protein ve NS1 ve NS2 gibi yapisal olmayan iki protein icerir.%
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RSV, A ve B olmak fiizere iki antijenik alt gruba sahiptir. Her iki alt tipin suslari
siklikla birlikte dolasir, ancak genellikle alt tiplerden biri daha baskindir.”*%*

RSV’nin bulasmasi esas olarak, viriis igeren sekresyonlar veya esyalarla temastan
sonra nazofaringeal veya okiiler mukoz membranlara inokiilasyonu ile olur.”®

Dogrudan temas, en yaygin bulas yoludur, ancak aerosol damlaciklarinin da

bulastigr belirtilmistir. %

RSV, cllerde ve cansiz yiizeylerde birka¢ saat hayatta
kalabilir.® El yikama ve temas dnlemleri bu nedenle saglik bakimu ile iliskili yayilmayi
énlemek icin 6nemli dnlemlerdir.'® Inkiibasyon siiresi birkag giin ile bir haftadir.*™*

RSV’nin laboratuar tanisi, solunum salgilarinin analizi ile yapilir. Saglikli
cocuklarda, nazal yikama genellikle en verimli yoldur, ancak miimkiin degilse
nazofaringeal siiriintii veya yikama yeterli olabilir. %

Entiibe olan veya bronkoskopi yapilan hastalarda ise trakeal aspirat veya
bronkoalveolar lavaj yapilmalidir.'931%

RSV tanisinda hucre kultiirt altin standarttir, fakat izole etmek zordur. Bu nedenle
RSV enfeksiyonunun dogrulanmasi gerektiginde PCR tercih edilmeli.'®

PCR mevcut degilse, hizli antijen saptama testleri (RADT’ler) makul bir
alternatiftir.'®

Cocuklarin % 95’inden fazlasinin 2 yasina kadar RSV ile enfekte oldugu tahmin
edilmektedir. RSV enfeksiyonundan hastaneye yatis igin bildirilen bagimsiz risk
faktorleri prematiire ve kiigiik yastir. Siddetli RSV enfeksiyonu i¢in en 6nemli isk

107

faktorii yastir.”' Katkida bulunan faktorler kalabalik yasam, dumana maruz kalma

(yemek buhar1 ve sigara dumani), annede astim varligi ve diisiik sosyoekonomik
durumdur. %1%

Yas, RSV enfeksiyonu sirasinda en biiyiik risk faktorii olmasina ragmen, erken
dogum, kronik akciger hastaligi ve hemodinamik agidan Onemli konjenital kalp

110-112

hastaliklar1 da risk faktorleridir. RSV ile hastaneye yatiglar icin baska bir risk

faktorii diisiik dogum agirhign (Ozellikle dogum agirligi <10. persantil olanlar).*®
Dogustan veya edinilmis immiin yetmezIligi olan bebekler de ciddi hastalik riski
altindadur.***
Ek olarak, trizomi 21 (Down sendromu), diger kromozomal anormallikler,
malformasyonlar, interstisyel akciger hastaligi, noéromiiskiiler hastalik, karaciger

hastalig1 ve dogustan metabolizma hasaliklar1 genel olarak iki kat artmis hastaneye yatis
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riski ile iliskilendirilmistir. RSV, astim ve kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH)
gibi hava yolu hastaliklarinin alevlenmesinin baglica nedenidir.**

Bununla birlikte, astim gelistirme riski en yiiksek olanlar, saglikli ¢ocuklara
kiyasla 6nemli 6lgiide yliksek RSV vyiikii yasayan hisiltili ve atopili cocuklardir.*®

RSV enfeksiyonlariin tedavisi temelde destekleyicidir.

2.1.4.1.3. influenza

Influenza viriisleri, zarfli, pleomorfik, tek iplikli, negatif polariteli RNA igeren,
Orthomyxoviridae ailesinin iiyeleridir. Influenza enfeksiyonuna genellikle influenza A
ve B neden olur. Ozellikle influenza A viriisleri, zarf glikoproteinleri, hemaglutinin ve
néraminidazin antijenik Ozelliklerinde periyodik degisikliklere ugrama konusunda
kayda deger bir yetenege sahiptir. Insanlar1 enfekte eden influenza A viriisleri arasinda
hemaglutininlerin ii¢ ana alt tipi (H1, H2 ve H3) ve iki ndraminidaz alt tipi (N1 ve N2)
tarif edilmistir. influenza B viriisleri, antijenik degisiklikler icin daha diisiik bir egilime
sahiptir ve yalnizca hemaglutinin i¢indeki antijenik degisiklikler tanimlanmustir.
Influenza C’nin ¢ocuklarda ve daha nadir olarak yetiskinlerde akut solunum yolu
hastaliklaria neden oldugu bildirilmistir."*’

Influenza hizli antijenik drift (mindr antijenik degisim) ve shift (majér antijenik
degisim) ile insan immun cevabindan kagabilir.**®

Influenza C’nin prevalansi genellikle influenza A veya B’ninkinden daha diisiik
olmasina ragmen, influenza C epidemileri de meydana gelebilir.**®

Influenza A veya B ve nadiren influenza C virlisleri akut bir solunum yolu
hastalig1 olarak gribe neden olur. Influenza viriisleri, Diinya ¢apinda neredeyse her yil
ilman iklimlerde kis mevsiminde salgmlar yapar. Hastallk Kontrol ve Onleme
Merkezleri (CDC) ve Diinya Saghk Orgiiti (WHO), diinya capinda influenza
aktivitesini izler. 2020 yilinda Giiney yarimkiirede influenza sezonu boyunca, influenza
enfeksiyonlart muhtemelen Coronaviriis hastaligi 2019 (COVID-19) tedbirleri nedeni ile
diisiik olarak izlendi.*?*?!

18 yas altinda influenza atak orani yildan yila degismekte olup, tipik bir influenza
mevsiminde % 10 ile % 40 arasinda degismektedir.'??

Influenza viriisleri, solunum salgilariyla (hapsirma, 6ksiirme, konusma, dokunma

yoluyla) veya kontamine nesnelerle temas yoluyla kisiden kisiye bulaslr.lz?’
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Influenza, solunum sirasinda havaya salinan kiigiik partikiillii aerosollerle de
yayilabilir. Cocuklar, hastahigin yayilmasi igin 6nemli vektorlerdir, 4%

Inkiibasyon siiresi genellikle bir ile dort giindiir (ortalama iki giin) ve hizl ve
yiiksek bulasabilirlik ile sonuglanir. Hastalarin semptomlarin baglamasindan 6nce ve
birka¢ giin sonra bulasici olabilirler. Bagisiklik sistemi baskilanmis konakgilarda ve
kiigiik cocuklarda, ozellikle bagisikligin yetersiz olmasi nedeniyle daha uzun siireli
virlis yayillimi olabiljr.}%1%

Influenza viriisii enfeksiyonunun klinik belirtileri, ¢ocugun yasimna ve influenza
virlisii ile daha 6nceden karsilagsmis olup olmamasina gore farklilik gosterir. Komplike
olmayan influenza viriisii enfeksiyonunun klasik semptomlari, oksiiriik, bogaz agrisi ve
rinit gibi solunum yolu hastaliginin belirtilerinin eslik ettigi ani baslangicli ates, bas
agrisi, miyalji ve halsizligi icerir, 22913t

Influenza asilamasina ragmen influenza gelisen cocuklarda semptomlar daha az
siddetli olabilir.*#

Niifusa dayali siirveyansta, 2003-2010 yillar1 arasinda influenza ile hastaneye
yatirilan 2 yas ¢ocuklarin % 22’sinde astim alevlenmesi meydana gelirken, influenza ile
hastaneye yatirilan gocuklarin % 5’inde solunum yetmezligi meydana geldi.'*

Uzun zamandir tiim yas gruplarinda astim alevlenmelerinin bir tetikleyicisi olarak
tanimlanmistir. Astim alevlenmeleri olan kisilerde, influenza virlislinlin tespit orani
diinya ¢apinda yaklasik % 10°dur.™

Influenza viriisiiniin astim alevlenmesinde sik goriilmesine ragmen, influenza

viriisli kii¢iik cocuklarda akut higiltili solunum hastaliginin nadir bir nedenidir.*’

2.1.4.1.4. insan Parainfluenza Viriis (HPIV)

HPIV viriisleri, HMPV, kabakulak, kizamik ve RSV igeren genis bir viriis grubu
olan Paramyxoviridae ailesi icinde, paramiksoviriis cinsine ait, segmentsiz, negatif
polariteli, tek iplikli RNA viriisidiir. Genetik ve antijenik analizlere dayanarak,
HPIV’ler Respiroviriis (HPIV-1 ve HPIV-3) ve Rubulaviriis (HPIV-2 ve HPIV-4) cinsi
olarak 4 alt tipe ayrica HPIV 4’ te HPIV-4A ve HPIV-4B olarak iki alt tip vardir,****®

RNA zinciri, niikleokapsid protein (NP), fosfoprotien (P), matris proteini (M),
fizyon glikoproteini (F), hemaglutinin ndéraminidaz (HN) glikoprotein ve RNA

polimeraz (L) gibi alt1 temel proteini kodlar. HN ve fiizyon glikoproteinleri, sirasiyla
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konakgi1 epitel hiicrelerinin yiizeyindeki sialik asit kalintilarina baglanmaya ve viral
zarfin konak hiicre membran ile fiizyonuna aracilik eden yiizey proteinleridir.**®

HN proteini ayrica sialik asit kalintistm1 bolerek hiicreden yeni virionlarin
salinmasini da kolaylastlrlr.137

Bulasma, dogrudan kisiden kisiye temas veya biiyiikk damlacik yoluyla
gerceklesir. Gerek bakim evlerinde gerek kresler ve ev i¢i bulaslarda bulas yolu iyi
tanlmlanmlstlr.138

HPIV, {ist ve alt solunum yollar1 epitel hiicrelerine baglanir ve g:ogahr.136 HPIV’e
kars1 konak savunmasina hem humoral hem de hiicresel bagisiklik aracilik eder.**

HPIV, cocuklarda o6nemli solunum yolu patojenleridir. Bebeklerde ve kiigiik
cocuklarda HPIV, RSV’ den sonra alt solunum yolu enfeksiyonlarinin en yaygin
nedenidir. %4

Yetigkinlerde, HPIV genellikle hafif {ist solunum yolu enfeksiyonlarina neden
olur, ancak altta yatan kronik hastaliklar1 olan baz1 yetiskin hastalarda ve ileri yaslarda

12193 fmmiin sistemi baskilanmis konakgilarda,

daha siddetli hastaliga neden olabilir.
ozellikle hematolojik maligniteleri, hematopoetik kok hiicre transplantasyonu veya solid
organ transplantasyonu olanlarda siddetli hastalik riskinin arttig1 saptanmistir. Ayrica,
yetersiz beslenme, asir1 kalabalik, A vitamini eksikligi, ¢evresel toksinler ve sigara
dumani maruziyeti gibi sosyoekonomik faktdrlerin de ¢gocuklart HPIV enfeksiyonlarina
yatkin hale getirdigi gé')sterilmistir.134’139’144

Hem epidemiyolojik hem de deneysel veriler, HPIV viriis kaynakli astim
alevlenmelerinin onemli bir nedeni olarak kabul edilir.**’ HPIV, bronsit hastasi
orneklerinin % 7,7’sinde, astim hastas1 Orneklerinin % 7,1’inde, pndmoni hastasi
orneklerinin % 6,8’inde ve bronsiolit hasta drneklerinin % 4,4’{inde bulundugunu ortaya
koymustur.*®

Glezen ve ark.#®

pndémoni, trakeobronsit, bronsiyolit, krup ve astim ve KOAH
alevlenmeleri nedeniyle hastaneye yatirilan 1029 hastay: inceledigi bir ¢alismada, ciddi
akut solunum rahatsizliklarinin RSV ve influenzadan sonra igiincii en yaygin (% 7,6)

nedeninin HPIV oldugunu gostermistir.
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2.1.4.1.5. insan Metapnoémoviriis (HMPYV)

2001 yilinda Hollandali aragtirmacilar, ¢ocuklarda solunum yolu enfeksiyonu ile
iligkili yeni bir viriis kesfettiler ve bunu HMPV olarak adlandirdilar.**” Daha sonraki
arastirmalar HMPV’nin diinya capinda bir dagilimla en az 60 yildir solunum yolu
enfeksiyonlarindan sorumlu bir etken oldugunu gosterdi.'*"**®

2016 yilina kadar Paramyxoviridae ailesinin iiyesi olarak kabul edilen HMPV,
2016 yilinda Metapneumovirus (HMPVyi igerir) ve Orthopneumoviriis (RSV’yi igerir)
ile ayr bir aile olarak yeniden sinmiflandirildi. HMPV, zartli, pleomorfik sekilli, helikal
bir niikleokapside sahip, negatif kutuplu, segmentsiz genomu ile tek zinzirli RNA
viriisidiir.**’ Filogenetik analiz, HMPV ‘nin A ve B olarak iki alt gruba ayrildigi, A ve
B genetik gruplarinin da A1, A2, BI ve B2 alt gruplarmnin oldugunu gostermistir."****°

HMPV genomu dokuz proteini kodlayan sekiz gen igerir. Genomdaki genler N - P
-M-F - M2 - SH - G - L’dir. Proteinler sunlardir: niikleoprotein (N proteini),
fosfoprotein (P proteini), matriks proteini (M proteini), fiizyon glikoproteini (F
proteini), varsayilan transkripsiyon faktorii (M2-1 proteini), RNA sentez diizenleyici
faktor (M2-2 proteini), kiigiik hidrofobik glikoprotein (SH proteini), baglanma
glikoproteini (G proteini) ve viral polimeraz (L proteini).***

RNA ¢ekirdegi M proteini ile ¢evrilidir ve bir lipit zarfi ile kaplanmistir. Bu zarf,
sivri uclar seklinde {i¢ yiizey glikoproteini (F, SH ve G) icerir. HMPV, G ve F
proteinlerinin yardimiyla hiicre yiizeyindeki heparan siilfat reseptorlerine baglanir.
Flizyon igsleminden sonra viral niikleokapsid, konak¢i1 hiicrenin sitoplazmasina girer ve
replikasyona ugrar. Yeni sentezlenen viral genom, viral P, N, L ve M2 proteinleri ile
birlesir ve konakg1 hiicre zarina dogru hareket eder. Virion artik zarin dis tarafinda agiga
c¢ikan F, SH ve G proteinleri ile hiicreden tomurcuklanir,**#*%3

HMPV, kisiden kisiye solunum damlaciklar1 yoluyla yayilir. HMPV nin kulugka
stiresi 3 ila 5 giin arasinda degisir ve kisiden kisiye degisir. HMPV tiim kitalarda izole
edilmistir ve mevsimsel bir dagilima sahiptir. Salginlar ¢ogunlukla ilkbahar ve kis
doneminde, kuzey yarimkiirede Ocak- Mart aylarinda, giiney yarimkiirede ise Haziran-
Temmuz aylarinda meydana gelir.>**°

HMPV yaygin olarak pediatrik popiilasyonda bulunur ve 2 yasindan kiigiik
cocuklarda yiiksek duyarlilik oranlari vardir. Yetiskinlerdeki HMPV enfeksiyonu

normalde sadece hafif grip benzeri semptomlar gosterir. Bununla birlikte, baz1 yetiskin
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vakalarda (Ozellikle yasli yetiskinler), KOAH gibi ciddi komplikasyonlar ortaya
cikabilir.**®

Cocuklarda HMPV enfeksiyonunun semptomlarina baktigimizda oOksiiriik, rinit,
ates, hlslltldlr.71’157

Siddetli HMPV enfeksiyonuyla iligkili risk faktorleri arasinda erken dogum, geng
yas, onceden var olan nozokomiyal enfeksiyon ve altta yatan kronik pulmoner, kalp
veya norolojik hastaliklar yer alir.*®

Bir HMPV enfeksiyonunun klinik belirtileri, 6zellikle kiigiik ¢ocuklarda RSV
enfeksiyonundan ayirt edilemez. HMPV hastalarina genellikle bronsiyolit, bronsit ve
pnomoni teshisi konur. Ates, Oksiiriik, hipoksi, iist solunum yolu enfeksiyonu, alt
solunum yolu enfeksiyonu ve higilti gibi yaygin semptomlar gosterirler.™®® Bununla
birlikte, en sik hastaneye yatis nedenleri bronsiyolit ve pnémonidir.160 Bazi ¢calismalarda

higiltili solunum ve astimin alevlenmesi ile bir iligki kaydedilmistir.lﬁl’162

2.1.4.1.6. insan Coronaviriis (HCoV)

Coronaviriisler, admi elektron mikroskopideki karakteristik ta¢ benzeri
goriniimiinden (Sekil 5) alan 26-32 kilobaz biyiikliigiinde genoma sahip, pozitif

polariteli, tek zincirli RNA viriisleridir.®?

Lipit cift katmanh zarf

Sekil 5. Coronaviriis major yapisal proteinlerinin sematik bir diyagram'®®

S: Spike protein, M: Membran protein, E: Zarf Protien, N: Niikleokapsid protein.
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2003 yilina kadar ikisi Insan Coronaviriisii ( HCoV-229E and HCoV-OC43)
olmak iizere tam genomu tammli 10 coronaviriis meveuttu.'**™®® Agir akut solunum
yolu yetersizligi sendromu (SARS) salgin1 sonrasi, Aralik 2008’¢ kadar, kiiresel olarak
dagilms iki insan coronaviriisii, HCoV-NL63 ve HCoV-HKU1’inde oldugu tam genom
dizilimli 16 coronaviriis eklendi."®’

2012 yilinda yasanan salginda izole edilen Mers-CoV, SARS-CoV’a benzer
olarak alt solunum yollarin1 enfekte edebilir ve insanlarda ciddi bir solunum
sendromuna neden olabilir.'®®

Aralik 2019 da Cinin Wuhan kentinde baslayan, 7 Ocak 2020 de WHO tarafindan
2019 yeni coronaviriis (2019-nCoV) ismi ile amlan'®, takip eden zamanda Siddetli
Akut Solunum Sendromu Coronavirus 2 (SARS-CoV-2) olarak yeniden adlandirilarak
diinyada bir salgin daha olusturmustur.****"

HCoV, filogenetik olarak Nidovirales icinde bir aile olarak siniflandirilir. Alfa,
beta, gama ve delta olmak iizere dort cinse ayrilan alt ailesi mevcuttur. HCoV’ler bu
cinslerden sadece ikisinde bulunur: Alfa coronaviriisler (HCoV-229E ve HCoV-NL63)
ve beta coronaviriisler (HCoV-HKU1, HCoV-OC43, Orta Dogu solunum sendromu
coronaviriis (MERS-CoV), siddetli akut solunum sendromu coronaviriis (SARS-CoV))
ve SARS- CoV-2.'"*

Genom, S, M, N, HE ve E. olmak {izere dort veya bes yapisal proteini kodlar.
HCoV-229E, HCoV-NL63 ve SARS coronaviriisii, sirasiyla S, M, N ve E proteinlerini
kodlayan dort gene sahiptir. HCoV-OC43 ve HCoV-HKUI ayrica HE proteinini
kodlayan besinci bir gen igeirir. Spike (S) proteini, viral zarf boyunca uzanir ve
coronaviriisiin karekteristik “ta¢” gorlintiisiinii olusturan glikoproteinlerdir. HCoV,
konak hiicre reseptorlerine S proteini ile baglanir ve konak hiicre membrani ile viriisiin
flizyona aracilik eder. Notralize edici antikoru uyaran ana antijenler ve ayrica sitotoksik
lenfositlerin 6nemli hedefleri S proteini iizerindedir.*"

Membran (M) proteini, zarfin dis yilizeyinde ¢ikint1 yapan ve viriise seklini veren
bir proteindir. M proteini viral birlesmede de dnemli bir rol oynar.173

Niikleokapsid proteini (N), niikleokapsidi olusturmak icin RNA genomu ile
birlesir. Viral RNA sentezinin diizenlenmesinde rol oynayabilir ve virls

tomurcuklanmasi sirasinda M proteini ile etkilesime girebilir.">!"

N proteininin kisimlarini tantyan sitotoksik T lenfositleri tanimlanmustir.'”
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Hemaglutinin-esteraz glikoprotein (HE) yalnizca beta coronaviriislerde bulunur.
Influenza viriisiiniin hemagliitinine benzerdir. Kiiciik zarf (E) proteini. SARS-CoV’de,
virlislin diizglin bir sekilde toplanmasi ve salinmasi i¢in M ve N ile birlikte E proteini
gerekmesine ragmen, islevi bilinmemektedir.'"

HCoV kuslar ve memeliler arasinda yaygindir ve yarasalar en genig genotip
¢esitliligine ev sahipligi yapar.*”’

HCoV solunum enfeksiyonlar1 esas olarak kisin meydana gelir, ancak bazen
sonbahar veya ilkbaharda daha kiiciik zirveler goriiliir ve enfeksiyonlar yilin herhangi
bir zamaninda ortaya ¢ikabilir.' 8"

Soguk alginligina neden olan coronaviriisler, muhtemelen enfekte salgilarla veya
biiyiik aerosol damlaciklariyla dogrudan temas yoluyla RV’ye benzer bir sekilde yayilir.
Boylece aile i¢cindeki diger bireylere kolayca yayllabilirlelr.180

Hastane ortamlarinda, pediatrik hastalar arasinda yayilma, muhtemelen enfekte
bakicilar tarafindan bulasma meydana gelir. Polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) ile test
yapildiginda, her yastan bireylerin asemptomatik olarak coronaviriis tagidgi gérﬁlﬁr.lgl

Asemptomatik bebekleri ve c¢ocuklar1 igeren solunum yolu enfeksiyonu
caligmalari, RV gibi HCoV’lerin de siklikla diger solunum viriisleri ile birlikte
enfeksiyon nedeni oldugu ve siklikla solunum semptomlarinin  yoklugunda
bulundugunu isaret etmektedir.*#*'%

Bes yasin altindaki niifus i¢in hastaneye yatis gerektirecek HCoV ile iligkili alt
solunum yolu enfeksiyonu yilda 1000 ¢ocukta 1,5 olarak hesaplanmlstlr.179’182 Ayrica
yenidogan yogun bakim {iinitelerindeki nozokomiyal enfeksiyonlarin onemli bir
nedenidir.'®*

Hem ¢ocuklarda hem de yetiskinlerde gegici olarak akut astim ataklariyla
iliskilendirilmistir.*® Ayrica yeni kesfedilen soguk algiligi coronaviriislerinden biri
olan HCoV-NL63, cocuklarda krup ile iliskilendirilmistir.*®#

Bagisiklik, enfeksiyondan hemen sonra gelisir, ancak zamanla azalir. Yeniden
enfeksiyon yaygindir.'®®

Soguk alginlig1 coronaviriis enfeksiyonlari i¢in etkili bir tedavi olmadigindan, bu
enfeksiyonlarin tanisinin konulmasi siirli fayda saglamaktadir. Bilinen dort soguk
algimhigr insan Coronavirlis susunu tespit edebilmesi nedeniyle, RT-PCR diger teshis

yontemlerinin yerini almugtir.®
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2.1.4.2. Anne Siitii

Alerjik kalitimdan bagimsiz olarak tiim bebekler igin emzirme tavsiye edilir.'®
Anne siitli, yasamin erken donemlerinde solunum yolu hastaliklarinda azalma
sag:;rlar.lgl’192 Anne slitii, ayrica gastrointestinal floraya sagladigi katki ve ortaya ¢ikardigi
immiinmodiilator foktorlerin etkisi ile atopiye karst koruyucudur.'*?

Viriislere kars1 sagladigr pasif immiinite ile anne siitl, hisiltili solunum ataklarini
azaltir.” On iki prospektif ¢alismanin sistematik bir incelemesi, yasamin ilk aylarinda
sadece anne siitii almanin astim oranlarinin azalmasiyla iliskili oldugunu ve koruyucu
etkinin en yiiksek riskli cocuklarda oldugunu bulmustur.*®

Baska bir multidisipliner ¢alismada, emzirme ve alerjik hastaliklarla ilgili
4000’den fazla makale incelenmis ve yasamin ilk 4 ayinda emzirmenin astim riskini
azalttig1 seklinde sonu<;1anm1§tr.196

Alerjik hastaliklarin 6nlenmesine yonelik uluslararasi klinik uygulama (Clinical
practice guidelines internationally) kilavuzlari, 6zellikle atopik annelerin bebekleri igin,

yasamin ilk 4 ila 6 ay1 boyunca yalnizca anne siitiiyle beslenmeyi onermektedir.t%"1%

2.1.4.3. Probiyotik Kullanim

Probiyotik ile ilgili yapilmis ¢alismalarda probiyotik tiirii, uygulama yolu veya
stiresi gibi farkliliklar mevcuttur. Bu nedenle, en etkili probiyotik susu veya suslari,
uygulama yolu ve klinik 6neri siiresini belirlemek zor olmustur.™®

Probiyotikler, mikrobiyota kompozisyonunun  korunmasinda, potansiyel
patojenlere kars1 epitel hiicre bariyerinin modiilasyonunda, Th1/Th2 dengesinde,
dogustan gelen bagisiklik ve dendritik hiicre olgunlasmasinda 6nemli olabilir.?®

Probiyotiklerin bagirsak bariyer biitlinliiglinii iyilestirebilecegi, bunun da bagirsak
mukozasinda bakteri translokasyonunun azaltacagi ve bagisiklik toleransim
koruyabilecegi gésterilmistir.201

Emziren annelere verilen probiyotik takviyesi, anne siitiindeki IgA diizeylerini ve
Transforming Growth Faktor beta 1°i (TGF-b1) artirabilir.?%%?%

Anne siitli ve kolostrumdaki daha yiiksek seviyelerde IgA antikorlari, antijenlerin
bebegin bagirsak yiizeyine girmesini Onleyerek muhtemelen alerjik hastalik riskini

azaltabilir.?%*
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2.1.4.4. Pasif Tiitiin Iciciligi

Sigara kullanimi, 6nlenebilir kiiresel dliimlerin 6nde gelen bir nedenidir.”® Diisiik
ve orta gelirli tilkelerde gebelik sirasinda sigara igme prevelanst % 1,3 olup bu tlkeler
icinde yer alsan Giineydogu Asya’da bolgesel olarak bu oran % 2,7 ile en yiiksektir.?%

Tiitlin i¢cimini azaltmaya yonelik diinya ¢apindaki girisimlere ragmen, ¢ocuklarin
% 40 kadarinin hala tiitiin dumania maruz kaldigi tahmin edilmektedir.”®’ Pasif sigara
igiciligi, annenin sigara kullanmasi ve annenin sigara dumanina maruz kalmasi ile in
utero donemde baslar. Anneden, ev i¢i veya dis ortamdan kaynakli, antenatal veya
yagsamin erken evrelerinde sigara dumanina maruziyet, in utero donemde fetal
solunumun baskilanmasi veya dogrudan genotoksisiteden kaynakli akciger biiylimesinin
bozulmasi ile sonuglanarak solunum hastaligi gelismesine yatkinlik yaratur.zos‘210

Hava yolu yapisindaki degisiklikler, hava akisinin azalmasina ve direncin
artmasina neden olarak pulmoner fonksiyonun azalmasima neden olur.?'

Dahasi, tiitin dumanina maruz kalmanin etkilerini, Thl ve Th2 yanitlarinda
alerjik hastaliklara ve ¢ocukluk ¢agi solunum yolu enfeksiyonlarina duyarlilig: artirarak,
erken yaslarda bagisiklik fonksiyonunun bozulmasiyla iliskilendiren kanitlar vardir.?*?

Tiitlin dumanina in utero maruziyet, yasa bagl olarak hava yolu asir1 duyarliligin
artirdigt ve astimli ¢ocuklarda inhale kortikosteroidlerin etkinligini azalttig1
gésterilmis,tir.213

Sistematik bir derlemede, dogum sonrasi maternal sigara i¢iminin bronsiolit ile
giiclii bir sekilde iliskili oldugunu bulmustur.214

Annenin dogum sonrasi sigara kullanimi, hisiltili solunum sikligini alt1 yagindan
once % 30, okul ¢aginda ise % 13 arttirmistir. Antenatal ve postnatal donemde sigara
maruziyetini astim ve hisilti insidansi ile karsilastiran yakin tarihli bir meta analizde,
antenatal veya postnatal donemde sigara dumanina maruz kalan g¢ocuklarda hisiltilx
solunum gelisme riski % 30-80 ve astim gelisme riski % 21-85 artmustir. Bununla
birlikte, higiltili solunum gelisimi i¢in en giiclii risk, dogum sonrasi tiitiin dumanina
maruz kalan 2 yas altindaki ¢ocuklarda goriiliirken, astim gelisme riski ise dogum
oncesi annenin sigara igmesi ile iliskiliydi.?*

Ote yandan, baska bir calisma, 2004 yilinda 603000 &liimiin pasif sigara
iciciligine atfedilebilecegini tahmin ediyor, bu da diinya dliimlerinin % 1’ine tekabiil

ediyor ve bunun % 28’i gocuklarda meydana geldigi ifade edilimektedir.?%’
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2.1.4.5. D Vitamini

Kemik dokusu ve biiylime plaklarinin mineralizasyonunda bozulma olarak
tanimlanan bir durum olan rasitizm, bebeklerde ve ¢ocuklarda kemik zayifligina neden
olabilir. “Rasitizm” kelimesi ilk olarak 1634’te kullanildi.?*

1922°de McCollum ve ark.?!’ kalsiyum birikimini destekleyen bir vitaminin
varligint 6ne siirdiikleri makalelerinde “D vitamini” terimi kullanildi. D vitamini,
kolesterolden sentezlenen steroid yapida bir prohormondur. Kolekalsiferol (vitamin D3)
hayvansal kaynaklarda ve ergokalsiferol (vitamin D2) ise bitkilerde bulunan iki temel
formudur.

Cogunlukla giinese maruz kalma yoluyla endojen sentezlendigi gibi, sardalye,
ringa baligi, ton baligi, uskumru, somon ve morina karacigeri yagi, yumurta sarisi,
karaciger veya organ etleri gibi yagl baliklar gibi gidalarda da bulunur, 218219

Ultraviyole B etkisi ile epidermiste, yar1 6mrii 12-16 saat olan inaktif bir form
olan Vitamin D3 olusmaktadir. Takiben karacigerde (25 hidroksilaz enzimi ile), D
vitamininin dolasimdaki baslica formu olan 25-hidroksi vitamin D (25(0OH) D)
sentezlenir. 25(0OH) D yarilanma 6mrii 2-3 haftadir. Uzun yar1 6mrii nedeniyle 25 (OH)
D, D vitamini diizeyini degerlendirmede kullanilacak en giivenilir yoldur. 25 (OH) D,
kemik ve bagirsakta aktiviteye sahiptir fakat bu aktivite vitamin D’nin en aktif formu
olan 1,25-dihidroksi vitamin D’nin (1,25 (OH),D) % 1’inden azin1 olusturur. Son olarak
bobrekte (1 alfa hidroksilaz ile) biyolojik olarak aktif formu olan ve kalsitriol olarak
bilinen 1,25 (OH),D’ye déniisiir. 1,25 (OH),D’nin yar1 émrii 4 ile 6 saatir.??

1,25 (OH);D, hedef hiicrelere girer, D vitamini reseptoriine (VDR) baglanir ve
retinoik asit reseptorii (RXR) ile etkilesime yol agan konformasyonel bir modifikasyonu
indiikler. VDR, steroid-tiroid-retinoid asit reseptdr siiper ailesinin hiicre i¢i bir
polipeptit pargasidir. Hiicre DNA’sin1 hedeflemek i¢in VDR/VDR homodimerleri veya
VDR/RXR heterodimerleri olarak baglanarak 6zel protein sentezlerine yol agar. D
vitamininin en bilinen islevi, kalsiyum ve fosfat serum seviyeleri arasindaki dengeyi
saglayarak kemik sagligini iyilestirir. 1,25 (OH),D’nin hiicre ici VDR’ye baglanmasi
900°den fazla geni diizenler.?%%

Paratirotd ~ hormon  (PTH) artist  (cogunlukla  plazma  kalsiyum

konsantrasyonundaki diisiise bagl olarak) ve hipofosfatemi, 1 alfa hidroksilazi uyararak

1,25 (OH).D iiretimini artirir.?%*
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D vitamininin en 6nemli biyolojik rolii, enterosit farklilasmasini ve bagirsakta
kalsiyum emilimini saglayarak, kalsiyum dengesini diizenlemektir. Paratiroit bez,
hipokalsemide iyonize kalsiyumun plazma seviyesini algilayip PTH salgilar. PTH,
bébrekte 1 alfa hidroksilaz enzimini uyararak 1,25 (OH),D iiretimini arttirir.??

Batili yasam tarzi, kapali alanlarda daha fazla zaman gecirme ve gilines kremi
kullanim1 olmak {izere artan gilinesten kacinma davraniglari olan {ilkelerde D vitamini
eksikligi sik gézlenmektedir. D vitamini eksikligi diinya ¢apinda yaygindir. D vitamini
eksikligi genel olarak <20 ng/ml seviyeler olarak tanimlanir. Gebe ve emziren anneler
ve onlarin yeni dogan bebekleri 6zellikle yiiksek D vitamini eksikligi riski altindadir.
ABD’li gebe kadinlarin ulusal olarak temsili bir 6rnekleminde, gebelerin % 69’unda 25-
hidroksivitamin D seviyeleri diisiik (yani <30 ng / mL) seviyelerdeydi. D vitamini
eksikligi, astim ve alerji prevansinda artisa katkida bulunur,??%%%

D vitamini son zamanlarda fizyolojik homeostazin siirdiiriilmesi i¢in gerekli
goriilmektedir. D vitamini eksikligi, kanser, hipertansiyon, bulasici, otoimmiin,
kardiyovaskiiler hastaliklar ve metabolik bozukluklarla dahil olmak iizere ¢ok ¢esitli
hastaliklar ile iliskilendirildi.??*???

Gelismis iilkelerde yaygin olmayan hastaliklar olmasina ragmen, siddetli D
vitamini eksikligi bebeklerde veya ¢ocuklarda rasitizme ve yetiskinlerde osteomalaziye
neden olabilir. Bununla birlikte, subklinik D vitamini eksikligi daha yaygindir ve
osteoporoz ve daha yiiksek diisme veya kirik insidansi ile iligkili olabilir. Kemik
mineral birikimi hamilelikte, 6zellikle tiglincii trimesterde baslar.229

Insanlarda kemik kiitlesi, dogumdan yetiskinlige kadar yaklasik 40 kat artar ve en
yiiksek kemik kiitlesinin % 90’1 yasamin ikinci on yilinin sonunda elde edilir. Cocukluk
ve ergenlik, kemik mineral birikimi i¢in kritik dénemlerdir. 2%

Camargo tarafindan yapilan prospektif bir ¢alismada, kordon kan1 25 (OH) D
seviyesi ile 3 ayda iist solunum yolu enfeksiyonu gelistirme riski ve 15 aylikken hisiltili
solunum arasinda ters bir iliski bulunmustur.”*?

25 (OH) D <20 ng/mL ile dogan yenidoganlar, 25 (OH) D> 30 ng/mL’ye kiyasla,
1 yasinda alt1 kat daha yiiksek RSV ile iligkili bronsiolit riskine sahipti.233

2017°de 25 caligmanin yakin tarihli bir meta-analizi, D vitamini takviyesinden
sonra akut solunum yolu enfeksiyonu insidansinin azaldigini gostermistir ve bu, siddetli

D vitamini eksikligi olan hastalard1 (<10 ng / mL).%*
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Bununla birlikte, D vitamini eksik annelerden dogan bebekler, erken bebeklik
doneminde D vitamini destegi almamigsa, 8 haftalik yasamdan sonra D vitamini
eksikligi yasayabilir.?**

Bebeklerin sadece bebek bezi giyerek haftada 30 dakika veya tamamen giyinik
halde haftada 2 saat gilines 1s18ina maruz kalmalar ile yeterli miktarda D vitamini
alabildikleri bildirilmektedir.>®

AAP, yasamin ilerleyen donemlerinde olasi cilt kanseri riski endisesi nedeniyle, 6
aydan kii¢iik bebeklerin dogrudan giines 1s18ina maruz kalmamalar1 gerektigini

onermektedir. D vitamini takviyesi dnermektedir.”®

2.1.4.6. Atopi ve immiinolojik Faktorler

Alerjik hastaliklar, bircok bolgede hala artan prevalanslari, hastalarin fiziksel ve
psikolojik sagligi iizerindeki etkileri, hastalarin yasam kalitesine negatif etkileri ve
sosyoekonomik sonuglari nedeniyle biiyiik endise kaynagidirlar.?’

Atopi, astim, dermatit, gida alerjileri veya rinit gibi alerji ile ilgili hastaliklarin
gelisiminin genetik yatkinlik 6nemlidir.?®

Atopi, gelismis iilkelerde genel popiilasyonun % 10 ile 30 arasinda oldugu tahmin
edilen 6nemli bir boliimiini etkiler. Atopik bireylerin yaklasik % 80’inde, ortalama
popiilasyonun sadece % 20’sine kiyasla, ailede alerji Oykiisii vardir. Monozigotik
ikizlerde ise sadece % 50 uyum vardir. Atopik hastaliklara yatkmhk genetiktir.?*®

Bu hastaliklar, cevresel alerjenlere verdikleri abartili bagisiklik yanit ile
tanimlanir ve sonunda alerjene 6zgii IgE tretimi ile iligkilendirilir. Genetik faktorler ve
¢evresel ajanlar, alerjene 6zgii IgE duyarliligim belirler.?*

Belirli bir alerjene karsi IgE duyarliligi, alerjene maruz kalma {izerine mutlaka
klinik reaktivite ile sonuglanmaz ve bu tiir tanimlanmis “atopik” ¢ocuklarin bir
kisminda herhangi bir alerjik hastalik gelismez.241

Atopik hastaliklar siklikla atopik bir yiiriiyiis olarak gelisir.”** Semptomlar atopik
dermatit (AD) ve gida alerjisinin gelismesiyle baslayan ve ardindan alerjik rinit ve astim
ile devam eden bir siireci izleyebilir.2*

Cok sayida kanit, ¢ocuklarda astim i¢in 6nemli bir risk faktorii olarak kisisel atopi

244

gecmisinin  roliinii  desteklemektedir. Hava yolu iltihabi, astimin belirgin bir

ozelligidir. Alerjik astim, bronsta lokalize atopinin bir belirtisidir.?*
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Alerjik astim gelisiminin immiinolojik temeli, artan sayida eozinofil ve IIL-4, IL-
5 ve IL-13 iireten CD4 + T hiicreleri ile karakterize inflamasyon ile infiltre olmus
akcigerlerde dengesiz bir Th2 yamltld1r.246’246

Th2 lenfosit yanitlarina eslik eden enflamatuar infiltrat, esas olarak
eozinofillerden olusur, ancak ayni zamanda mast hiicreleri, bazofiller, nétrofiller,
monositler ve makrofajlar1 da icerir. Bu duyarlilagma genellikle atopik dermatit
(egzama), alerjik rinokonjunktivit ve gida alerjisi gibi diger klinik atopi belirtileri ile
iligkilidir. Th2 lenfosit yanitlarina eslik eden enflamatuar infiltrat, esas olarak
eozinofillerden olusur, ancak ayni zamanda mast hiicreleri, bazofiller, nétrofiller,
monositler ve makrofajlari da igerir.?*’

Bunu desteklemek igin, TH1 sitokinlerini (6rn. IFN-g) indiikledigi ve eozinofilleri
ve IL-4 iireten Th2 hiicrelerini baskiladigi bilinen eksojen 1L-12 ile tedavi edilen fareler,
azalmis pulmoner inflamasyon ve azalmig antijen kaynakli hava yolu asir1 duyarlilig
gés‘[erdi.248

B hiicreleri tarafindan IgE tiretimi, adaptif IL-4 ile indiikklenen Th2 bagisikliginin
bir ayirt edici 6zelligidir ve genellikle inflamasyonlu hava yolunda mast hiicrelerinin ve
bazofil infiltratlarmin rol oynadigini gosterir.?*°

T2 tipi inflamasyon, akarlar, mantarlar, evcil hayvanlar ve polenler gibi ¢evresel
alerjenlere kars1 duyarlilikla iligkili olarak ¢ocuklarin % 80’inden fazlasinda ve astiml
yetiskinlerin ¢ogunda gérﬁlﬁr.24g’250

Annenin sigara i¢mesi, Ozellikle nonatopik ¢ocuklarda 6 yasinda artan hisilti
oranlariyla iliskilidir.”*?*

Cocukluk ¢ag1 enfeksiyonlari ve belirli mikrobiyal antijenlere maruz kalma, alerji
ile glicli bir negatif korelasyon olusturur, bu nedenle bati diinyasindan alerjik yiikiin
artmasi siklikla ¢ocukluk c¢agi enfeksiyonlarmnin azalmasi ile iliskilendirilen “Hijyen
hipotezini” dogurdu. Hijyen hipotezi, son birka¢ on yilda sanayilesmis diinyada artan
asttm ve alerjik hastalik insidansin1 gosteren biiyliik epidemiyolojik verilere
dayanmaktadir. Ayn1 donemde, artan antibiyotik kullanimi, gelismis hijyen tutumu ve
sehirlesme, muhtemelen c¢ocuklukta daha Once yaygin olan enfeksiyonlara, cesitli
cevresel mikroorganizmalara ve bunlarin iirlinlerine maruz kalmay1 azaltmgtir.>3%>*

Bu olaylar, mikrobiyolojik ¢esitlilik ve hijyen hipotezi olarak da bilinen atopik

hastalik arasinda ters bir iliski oldugunu disiindiirmektedir.®® Son 50 yilda,
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sanayilesmis iilkelerde saman nezlesi, astim, egzama ve gida alerjileri dahil olmak tizere
bagisiklik aracili ve iltihapli hastaliklarda bir artis yasandi.?*®

Alerjik  kosullardaki bu ani artis, asilar, antimikrobiyaller ve hijyen
uygulamalarindaki tibbi gelismelerin etkisiyle, diinya ¢apinda bulasici hastaliklarin

insidansinda diisiis olmasindan dolayldlr.257

2.1.4.7. Polenler

Alerjenler, spesifik IgE antikorlar ile reaksiyona girerek alerjik bir duruma neden
olan antijenlerdir. Cok ¢esitli hayvanlardan, bocekler, akarlar, bitkiler veya
mantarlardan kaynaklanirlar.?*%%%°

Havadaki biyolojik parcaciklar riizgar, yagmur, mekanik faktorlerle ana
kaynaklarindan havaya salinirlar. Pargaciklar havaya firlatildiktan sonra, serbestlesme
noktasindan uzaklastikca konsantrasyonlari azalir. Pargacik dagilimi biiyiikk 6lclide
havanin hareketine, tiirbiilansa ve havadaki tiim parcgaciklar icin gecerli olan fiziksel
yasalari takip eden termal konveksiyona bag11d1r.26°

Tasinma sekline bagli olarak, anemofil ve entomofil polenler ayirt edilebilir.
Aerodinamik bir bigime sahip olan anemofil polenler riizgarla tasinir ve biiyiik
miktarlarda yayildiklarindan biiyiik bir tehlike olustururlar, uzun mesafeler (yiizlerce
kilometre) seyahat edebilirler ve sonu¢ olarak polen kaynagindan uzaktaki kisileri
etkileyebilirler. Ancak polen emisyonuna en yakin olan hastalar genellikle en siddetli
semptomlar1 gosterirler. Entomofil polenler, bocekler tarafindan tasman, renkli ve
parfimlii ¢iceklerin ¢ektigi, erkekten disi ¢icege kadar olan polenlerdir.zm’262

Son yillarda, park ve bahgelerde, halka acik yerlerde ve isyerlerinde ve evlerde
stis bitkilerinin artan kullanimi, yeni aeroalerjen kaynaklar sagladl.263

Polenin boyutu ortalama olarak 10 ile 100 pm arasinda degismektedir. Bu, burun
deliklerinde ve ozellikle de gozlerde birikimini aciklar. Polen alerjisi olan hastalarin
¢ogu rinokonjunktivitten muzdariptir.?®*

Alerjik rinit ve astimin devam etmesine neden olabilmekte ve/veya buna katkida
bulunmaktadir.?®®

Polen alerjisinin dikkate deger bir klinik etkisi vardir. Cogu gelismis Avrupa
tilkesi olmak tizere 15 iilkeyi kapsayan bir ¢alismada, ¢imen poleni alerjisi % 16,9’luk

bir oran ile en yaygin solunum yolu alerjenlerinden biri oldugu saptanmustir.?®°
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2.1.4.8. Akarlar

Ev tozu akarlari, epidemiyolojik olarak astim gelisimi ve alevlenmeleri ve alerjik
rinit ile iliskilendirilmistir. ABD’de bir dogum kohortunda, 10 ug/g seviyelerde toz
akar1 alerjenlerine erken maruz kalma, 7 yasinda artmis astim ve hisilti riski ile
iliskiliyken, daha diisiik seviyeler’e (2 ila <10 pg/g) maruziyet ise artan alerjik rinit riski
ile iligkiliydi.”®’

Ev i¢i baslica akar tlirleri Dermatophagoides ve Euroglyphus, 6zellikle siltelerde,
yastiklarda, halilarda veya yumusak oyuncaklarda bol miktarda bulunur. Sicak
(20°C’nin tizerinde) ve nemli kosullarda (% 80 bagil nem) biiyiimeleri maksimumdur.
Nem % 50’nin altina diistiigiinde akarlar kurur ve 8liir.?°%?%°

Bir gram ev tozu basina 100 akar (veya gram toz basina 2 pg Der p 1) bir bebegi
duyarli hale getirmek i¢in yeterlidir. Tozdaki akar sayisi ne kadar fazlaysa, hisiltili

solunumun ilk atag o kadar erken gelisir.?*°

2.1.4.9. Kiifler

Kiifler, havalandirma/iklimlendirme kanallarinda ve su borularinda biiyiiyebilirler.
Evlerdeki mikroskobik mantarlar, tiim yil boyunca spor firetebilir ve kalici
semptomlardan sorumludur. Kiifler ayrica bitkiler iizerinde, hayvan/sebze atiklari,
mobilyalar, duvar kagitlari, yatak tozu ve yumusak oyuncaklar iizerinde de gelisir.?*®

Epidemiyolojik ¢aligmalar ve meta-analizler, atopi ne olursa olsun, i¢ mekan
rutubetinin/kiiflinlin artmig astim gelisimi ve alevlenmeleri, mevcut ve her zaman astim
tanisi, nefes darligi, hisilti, alerjik rinit, egzama ve iist solunum yolu semptomlar: ile
iliskili oldugunu gostermistir.?’

Italya’da kiif ve rutubet maruziyetinden yasamin erken déneminde kaginmanin,
cocuklarda hisiltiyr % 6, astim, oksiiriik ve balgami % 4, rinokonjonktiviti % 4 azalttigi,
ergenlerde ise hisiltiyr % 4, astimi ise % 6 azaltacag gosterildi.?”

En c¢ok arastirillan alerjenik mantarlar Alternaria, Aspergillus, Botrytis,

Cladosporium, Epicoccum, Fusarium ve Penicillium’dur.?’

273-275

Ig E aracili mayalara

duyarlilagma, 6zellikle atopik dermatitte gosterilmistir.
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2.1.4.10. Kedi ve Kopek antijenleri

Evcil hayvanlarin sayist ve ¢esitliligi, 6zellikle bat1 iilkelerin kentsel ¢evrelerinde,
son 30 yilda 6nemli Olgiide artmustir. Pek ¢ok Avrupa iilkesinde, her dort konuttan
birinin kediye sahip oldugu tahmin edilmektedir. Kopekler daha da fazla bulunur.
Kopekler ve salgilar, alerjik reaksiyonlara neden olabilen giiclii alerjenler tasir veya
icerir.?’®
Kediler ve kopekler astim, rinit veya rinokonjunktivit, oksiiriik, iirtiker ve
anjiyoddeme neden olacak onemli alerjen kaynagidirlar. Kedi alerjenlerinin baslica
kaynaklar1 kedilerdeki yag bezleri, tiikiirik ve perianal bezler olmakla beraber ana
rezervuari kiirktiir. Ana kedi alerjeni (Fel d 1) havada 2,5 um’den daha diisiik
partikiillerle tasiir ve uzun siire havada kalabilir. Fel d 2 ise bir baska 6nemli
alerjendir.?®®?"" Ana képek alerjeni (Can f 1) esas olarak kdpegin kiirkiinde bulunmakla
beraber tiikiiriik, cilt ve idrarinda da bulunabilir. Bu alerjen, havadaki parcaciklar i¢inde
taginabilir.?’®?"® Kedi ve kopeklere alerjisi olan hastalar, farkli hayvanlardan gelen

alerjenlere kars1 da siklikla IgE reaktivitesi gés‘terirler.zgo’281

2.1.4.11. Hamam bocegi

4500 hamam bocegi tiriinden 4’niin zararli oldugu bilinmektedir: Blatta
orientalis, Blattella germanica, Periplaneta americana ve Supella longipalpa.?®

Hamam bocegi alerjeni, gastrointestinal salgilarda ve ayrica kitin kabugunda
bulunur. Alerjen, havayla taginmayan biiyiik pargaciklar halinde dagitilir. Hamam
bocekleri, saklanma yerlerinde kiimelenme ve karanlikta yiyecek arama egilimindedir.
Gilin i¢cinde hamam boceklerinin goriilmesi, c¢ok biiylik sayilarda bulunduklarim
diisiindiiriir. Alerjen genellikle istila edilmis bir evde dagilmustir.?®

Hamam bocekleri ve astim iizerine yapilan ¢alismalarin ¢cogu sehir i¢i ortamlara
odaklanmis olsa da, hamam bdcekleri, insanlarin sosyoekonomik statiilerinden bagimsiz

olarak banliyo ve kirsal ortamlarda bulunan binalarda da bulunabilir.?

2.1.4.12. Kemirgenler

Tavsanlar (Oryctolagus cuniculus, Ory c) ve kobaylar, hamsterler, si¢anlar (Rattus

norvegicus, Rat n), fareler (Mus musculus vb.) ve gerbil gibi diger kemirgenler gii¢lii
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duyarhlastiricilardir. Post, idrar, serum ve tiikiiriikte allerjenler bulunur. Kemirgenler

arasinda gapraz duyarhliklar yaygindir.?***%°

2.1.5. Husilta Fenotipleri

Okul oncesi ¢ocuklar arasinda hisilti ve astim, baslangic yasi, semptomlarin
ifadesi, atopik ozelliklerin varligi, tedavi yaniti ve uzun vadeli sonuglar1 bakimindan
farklilik gosteren birgcok fenotipi olan heterojen durumlardur.?" 8287

Erken vyasta hisiltili  solunum fenotiplerinin degisken ifadesi hastalarin
degerlendirilmesini ve tedavisini zorlastirmaktadir. Farkli fenotipik ozelliklerin ve
hastalik ekspresyon kaliplarinin taninmasi, tekrarlayan hisiltinin okul 6ncesi ¢ocukta
gelecekteki astim tanisina rehberlik edebilecegi, bunlari tahmin etmeye yardimci
olabilecegi diisiiniilmektedir.?®

Tuscon Cocuk Solunum Calisma Grubu Mayis 1980 ile Ekim 1984 yillar
arasinda 1246 yenidogan’in kaydedildigi prospektif bir caligmada, takip sonucu ilk 3 ve
6 yilda hisilti semptomlarinin varligina bagh olarak dort farkli hisilti fenotipi
tanimlandi. Bu en eski siniflandirmadir. Bu siniflamaya gére:27

e Hisiltsiz ¢ocuklar (% 51) - Hig higiltis1 olmayan tamamen saglikli gocuklar.

e Erken gegici hisilt1 (% 20) - 3 yasindan once higiltist olan ama 6 yasinda
higiltis1 olmayan ¢ocuklar.

e Persistent higiltili ¢ocuklar (% 14) - 3 yasindan 6nce hisiltis1 basglayan 6
yasinda hisiltist halen devam eden ¢ocuklar.

e  Geg baslangigh higiltili ¢ocuklar (% 15) - 3 ile 6 yas arasinda hisiltis1 olan
cocuklar.

Tucson kohortunun sonraki ileriye doniik ¢alismalari, ti¢ higiltt grubunun
tammlarinin yeniden diizenlenmesine neden oldu;:?*#*

e  Gegici higilt1 fenotipi - yasamin ilk yilinda baglayan ve okul 6ncesi donemde
diizelen higilti. Azalmig akciger fonksiyonu, dar bir intrapulmoner havayolu,
annenin gebelik siiresince sigara kullanmasi, krese gitme ve kardes sahibi
olma ile iligkilendirilmistir.

e Nonatopik kalic1 higilt1 fenotipi - infant donemde baslayip okul ¢ocuklugu

ortast donemde hisiltinin kaybolmasi. Alerjik duyarlilik ve metakolin asir1

duyarliliginda kayip ile iliskilendirilmistir.
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e IgE iliskili/ atopik persistant higilt1 fenotipi- infant dénemde baslayip yasla
birlikte goriilme siklig1 artar. Kisisel ve ailevi atopi dykiisii, metakolin agir1

duyarlilig1, akciger fonksiyon gelisiminin yetersizligi ile iliskilendirilmistir.
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Sekil 6. Tucson ¢alismasmna gore hisilt: fenotiplerinde yaslara gore hisilt: sikhigi®®®

Gegici hisilti; Yasamin ilk 2-3 yilinda hisilti sikayeti olan bir¢ok ¢ocukta bu tiir
birkag atak olur ve 3 yasindan sonra higilti olmaz. Yasamin ilk yilinda higiltili solunum
gelisen cocuklarin % 80’inden fazlas1 bu kategoriye girer. Ikinci yilda hisiltil1 solunum
gelisenlerin yaklasik % 60’1 ve ligtinct yilda hisiltili solunum gelisenlerin % 30-40’1 da

bu gruptadr.
Bu ¢ocuklarm ileriye doniik olarak incelendiklerinde, ailede astim dykiisii, atoipik

dermatit, eozinofili, yliksek IgE seviyeleri veya alerjik diyatezin bagka herhangi bir
belirtecine sahip olmalar1 daha olasi degildir. Tucson Cocuk Solunum Caligsmasinda
(Tucson Children’s Respiratory Study, TCRS) bulunan bu durum igin ana risk
faktorleri, herhangi bir ASYE hastaligi gelismeden once diisiik akciger fonksiyonu

seviyeleri, hamilelik sirasinda annenin sigara icmesi ve daha geng bir annedir.
TCRS’nin 6nemli bir bulgusu, bu g¢ocuklarin dogumda sahip olduklart diisiik

akciger fonksiyonu seviyelerinin, akranlarina gore zamanla diizeldigi, ancak biiylime

yillarinda hig hisiltil nefes almayan ¢ocuklara yetisemedigidir.
Bu grup ¢ocuklarda, yasamin ilk 6 yilinda hi¢ hisiltili solunum bildirimi olmayan

cocuklara kiyasla 11 ve 16 yaslarinda daha fazla higiltili solunum goériilmedi.
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Bu ¢ocuklarin yetiskin yasaminda ne olacagini tahmin etmek zordur, ancak daha
kiigiik hava yollar1 nedeniyle 6zellikle sigara igmeye baglarlarsa kronik obstriiktif
akciger hastalig1 gelistirme riski artmis olabilir.?%

Atopik hisilt1; Son 20 yilda bir¢ok baska ¢alismanin da gosterdigi gibi, TCRS’de
atopik astim gelistirmeye devam edecek ¢ocuklarin ¢ogu ilk semptomlarini
yasamlarinin ilk 6 yilinda gdstermistir.”*®

Bu ¢ocuk grubu erken atopik hisilt1 ve ge¢ atopik hisilti olarak 2 alt gruba ayrildi.
Erken atopik higilti, semptomlar1 yasamin ilk 3 yilinda baslayanlar, ge¢ atopik hisilt1 ise
semptomlar1 3 yastan sonra baslayanlardir.

Her iki grup 6 yasinda yaygin acroallerjenlere karsi esit derecede duyarliydi,
ancak semptomlar1 3 yasindan 6nce baslayan grup, 6 ve 11 yaslarinda en diisiik akciger
fonksiyon seviyelerini ve en yiiksek IgE diizeylerini gdsteren gruptu. Bu calismalarda,
semptomlarin ilk 3 yasta baslamasi, tekrarlayan havayolu darligi ve akciger
fonksionlarinin azalmasi, allerjene erken duyarliligin 6nemli risk faktorii oldugu
oriilmektedir.’

Nonatopik hisilti: ikinci bir grup ¢ocuk, erken yasamda bir ASYE gecirdikten
sonra yagamin igiincii yilindan sonra hisiltili nefes almaya devam eder. Baslangigta
israrct higiltt dedigimiz bu grup kendi i¢inde heterojendir. Bu cocuklar 6 yasinda
yaklasik % 60’1 atopiktir ve % 40’1 nonatopiktir.?’

Bu nonatopik hisiltili ¢ocuklardan akut alt solunum yolu hastaliklar1 gegirip
etyolojisinde RSV olanlar, 6 yasinda hisiltili solunum olasiliginin 3 ila 5 kat daha fazla
oldugunu, ancak bu artmis riskin yasla birlikte 6nemli 6l¢iide azaldigini ve 13 yasinda
neredeyse onemsiz oldugu goriildii.

Erken yasamda RSV etyolojili akut ASYE’si olan ve 3 yasindan sonra higiltili
nefes almaya devam eden ¢ocuklarin, diger ¢ocuklara gore atopik olma olasiliginin daha
yiiksekti.

Bu sonuglar, nonatopik hisiltilarin viral enfeksiyonla iliskili olarak akut hava yolu
tikanikligr gelistirme olasiligiin daha yiiksek oldugunu, c¢linkii bu artmis riski
belirleyen hava yolu tonusunun kontroliinde bir degisiklige sahip olduklarini ve

tonustaki bu anormalligin yasla birlikte azalabilecegini diisiindiirdii.?**
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Avon Longitudinal Study of Parents and Children (ALSPAC),

ALSPAC, Birlesik Krallik’ta niifus temelli bir kohortun ileriye doniik boylamsal
bir ¢calismasidir. 8594 ¢cocugun, dogum ile alt1 ay arasinda ve yine 30 ile 42 ay arasinda
cocuk hisiltili anne raporlarina bakti.

Akciger fonksiyonu ve alerjen duyarliligi gibi objektif dl¢iimlerin dahil edilmesi
ve daha sofistike istatistiksel yontemlerin kullanilmasi, verilerin Tucson ¢alismasina
gore daha fazla zaman noktasinda ve daha kisa araliklarla toplanmasi Tucson
siniflandirmasina ek olarak uzun siireli erken hisilti ve orta baslangi¢hh hisilti olarak
adlandirilan iki fenotipin eklenmesine yol agti. Avon siniflamasi:?*°

- Asla/Seyrek higilt1 (% 59)

- Gegici erken hisilt (% 16)

- Uzamus erken hisilt1 (% 9)

- Orta baglangigl higilt1 (% 3)

- Geg baslangigli hisilt (% 6)

- Persistant higilt1 (% 7)

Multizentrische Allergiestudie (MAS) and Protection against Allergy: Study
in Rural Environments (PASTURE)

Bu calismayla, saglikli Alman bebekleri ve kirsaldaki Avrupali ¢ocuklarin
yasamin ilk alt1 yilinda izlenen iki kohortun gizli sinif analizlerini kullanarak iyi huylu,
semptomatik ve siddetli atopi fenotiplerini tanimlandi. Bu kohortlardaki ¢ocuklarin
sadece % 5’inde siddetli atopi fenotipi bulunmasina ragmen, % 20’lik bir kism1 astim
ile iliskiliydi.?®

Mechanisms of the Development of ALLergy (MeDALL)

MeDALL veritabani, 14 Avrupa kohortundan 44.000’den fazla katilimcidan veri
toplamaktadir. Aeroalerjenlere kars1 polisensitizasyonun degil, fakat
monosensitizasyonun, erken yasamda astim semptomlarinin baslamasina ve diger
alerjik komorbid hastaliklarin (6rn., Rinit, egzama gibi) varligina bagl oldugu bulundu.
Arastirmacilar, viral enfeksiyonlarin okul oncesi astim benzeri semptomlarin prediktif
degerini karistirmis olabilecegini varsayarak, kiiciik ¢ocuklarda astim riski i¢in bir

tahmin algoritmasi gelistiremediler.297
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Canadian Asthma Primary Prevention Study (CAPPS)

CAPPS, dogumdan 15 yasma kadar takip edilen, alerjik hastaligi olan birinci
derece akrabalari nedeniyle astim icin yiiksek risk olarak kabul edilen ve birincil
Onleme miidahalesi uygulanan 545 bebekten olusan bir kohortta diisiik progresif hisilti
(% 69), erken gegici hisilt1 (% 10) ve erken persistant hisilti (% 21) olmak flizere iig

higiltili solunum fenotipi tanimlamistir.?*

Urban Environment and Childhood Asthma (URECA)

Dogumdan yedi yasa kadar takip edilen 442 cocuktan olusan yiiksek riskli, sehir
ici kohortta, gizli grup karigik modelleri kullanilarak, bes hisiltili solunum fenotipi
tanimlandi:?®
- Duisiik hisilti/diisiik atopi,

- Diistik hisilti/ytliksek atopi,

- Gegici higilti/dustiik atopi,

- Yiiksek hisilti/diisiik atopi,

- Yiiksek higilt/yiiksek atopi

Erken donem c¢evresel maruziyetlerin bu fenotipleri farklilastirdig

bulunmustur.”*®

Semptom Temelli Fenotipler
Geriye doniik tanimlanan epidemiyolojik fenotipler yerine, ileriye doniik
uygulanabilen ve tedavi kararinda yararli olan hisilti fenotipleri tanimlanmistir.

Avrupa Solunum Dernegi semptom temelli iki fenotip tanimlamstir;*®

e Epizodik (viral) hisilt1 - Arada hisiltinin olmadigi ayri zaman araliklarinda
genellikle viral enfeksiyonlart ile iliskilendirilen hisiltinin  gelistigi bir
tanimdir.

e Coklu tetikleyicili hisilt1 - Viriis, alerjen, egzersiz ve sigara dumani gibi
tetikleyicilerin hem ayr1 ayr1 higilti semptomlar1 sirasinda hem de epizotlar

arasinda gosterildigi fenotiptir.
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Trousseau hisilt: fenotipleri

Fransa’daki Trousseau Astim Programina tekrarlayan higilti ile takip edilen 36
ayliktan kiiclik 551 ¢ocugun kesitsel analizinde, epidemiyolojik ve semptom temelli
fenotiplerle benzerlikleri olan, ti¢ hisiltil1 solunum fenotipi tanlmlanmlstlr:300

e Hafif epizodik viral hisilt1 (% 59,3)

e Kontrolsiiz hisilt1 (% 28,5)

e  Atopik ¢oklu tetikli hisilt1 (% 12,2)

2.1.6. Tekrarlayan Hisiltatll Cocuklarda Astim Icin Risk Faktorleri

Astim semptomlari erken cocukluk déneminde heterojendir.®** Erken yasamda
farkli astim alt tiplerinin belirlenmesi, astim gelisiminin potansiyel yollarini incelemek
i¢cin onemlidir.*® Astim riski tastyan c¢ocuklarin dogum kohortunda, yasamin ilk 3
yilinda higiltili solunum ataklarinin % 90’1nda viral bir etiyoloji tespit edilmistir.”

Viral solunum yolu enfeksiyonlari, uzun zamandir kiigiik ¢ocuklarda, tipik olarak
RV ve RSV olmak iizere hisiltili solunum gelisiminin en sik tetikleyicisi olarak
‘[anlrnlanmlstlr.303 Okul o6ncesi yillarda hisiltili solunum ataklar1 yasayan cocuklarda,
higiltili solunum paternleri ile akciger fonksiyonu seviyeleri 6 yasinda belirlendi ve 16
yasinda tekrar degerlendirildiginde énemli dl¢iide degismedigi goriilmiistiir.>*

Aslinda, yetiskinlige kadar devam eden astimin en iyi belirleyicileri, erken
baslangi¢c yasi, ev tozu akarlarina karsi hassasiyet, azalmis akciger fonksiyonu, ve
cocukluk ¢aginda tedaviden bagimsiz olarak bronsiyal asir1 duyarliligin Varllgldlr.305

Astim1 olan daha biiyiik ¢ocuklarin, astim1 olmayan ¢ocuklara gore daha diisiik
akciger fonksiyonu seviyeleri meveuttur.*®® Yasamin erken dénemlerinde viral solunum
yolu enfeksiyonlari, tekrarlayan hisilti ve nihayetinde ¢ocukluk ¢agi astim gelisimi ile
iliskilendirilmistir. %’

Biiylik kohortlardan elde edilen verileri kullanarak, astim gelisimi riski yiiksek
olan c¢ocuklarn ileriye doniik olarak tanimlamaya yardimci olacak birkag model
gelistirilmistir. TCRS’den elde edilen verilere dayanarak, API, 6 yasina kadar inatgi

astim olasiligin1 tahmin etmeye yardimci olmak igin gelistirildi.308
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Tablo 2. Astim prediktif index

Majér Kriterler Minér Kriterler
1) Anne veya babada doktor tanili astim 1) Doktor tanilt alerjik rinit
2) Doktor tanili atopik dermatit 2) Soguk algimhig iligkisiz higilt:

3)Eozinofili (> % 4)

Major kriterleri, hekim tarafindan teshis edilen atopik dermatit veya ebeveynlerin
en az birinde hekim tanili astimdi. Minor kriterler, hekim tarafindan tanisi konulmus
alerjik rinit, soguk alginhigr iliskisiz hisiltili solunum ve periferik kanda eozinofilidir
(=% 4).3%°

APIL, TCRS kohortunda yasamin ilk ii¢ yilinda en az bir kez hisiltili solunumu
olan ¢ocuklarda major ve mindr kriterleri temel alarak ‘kati” ve ‘gevsek’ indeks
gelistirilmistir. Pozitif bir gevsek indeks, yasamin ilk ii¢ yilinda ailenin ifadesi ile en az
bir higiltis1 olan cocuklarin, bir major veya iki mindr kriteri karsilamasi olarak
tanimlandi. Pozitif kat1 bir indeks, bu kriterlerin tekrarlayan hisiltis1 olan ¢ocukta olmasi
olarak tamimlandi. Pozitif gevsek indeksi olan ¢ocuklarin 6, 8, 11 veya 13 yasinda,
sonraki bir ankette aktif astima sahip olma olasilig1 dort kat daha yiiksekti (duyarlilik %
42, dzgiilliikk % 85). Pozitif kati indeksi olan ¢ocuklarin, okul ¢agindaki bu anketlerden
en az birinde aktif astim olma olasilig1 yedi kat daha ytiksekti (duyarlilik % 16, 6zgiillik
96 7). 308310311

Sonraki zamanlarda Expert Panel Report 3 (EPR3) ile 2007 yilinda var olan
kriterler besin alerjisi, inhaler alerjenler gibi yeni kriterlere gore yeniden diizenlemis ve
‘Modifiye Asttm Ongorii Indeksi (MAPI)’ olusturulmustur. Pozitif bir mAPI igin, 3
yasinda veya daha kiigiik bir ¢ocuk, 1 major veya 2 mindr kritere sahip olmanin yani
sira bir onceki yil en az 4 hisilti atagi yasamis olmalidir. Yiiksek riskli bir kohortta,
pozitif bir mAPI gelecekteki astim biiyiik dlciide (6rnegin, % 30 6n test olasiligindan %

90 test sonrasi olasiliga) artirdi.*"?

Tablo 3. Modifiye astim prediktif index (mAPI)

Major Kkriterler Minoér Kriterler

Doktor tanili anne veya babada astim. Soguk alginlig iligkisiz hisilti

Doktor tanili atopik dermatit Periferik yaymada eozinofili (>%4)
Inhaler alerjen duyarlilig: Gida alerjisi (siit, yumurta veya yer fistig1)
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Pediatrik Astim Risk Skoru (PARS), 762 ¢ocuktan olusan bir dogum kohortunda
astim sonuglarini tahmin etmek i¢in Cincinnati Cocukluk Cagi Alerjisi ve Hava Kirliligi
Calismasindan (Cincinnati Childhood Allergy and Air Pollution Study, CCAAPS) elde
edilen veriler kullanildi.**®

Ebeveyn astimi, egzama ve hisiltili solunumun yani sira, astimi olan c¢ocuklari
ongoren diger faktorler arasinda erken higiltili solunum, 2 veya daha fazla yiyecege
veya aeroalerjenlere duyarlilik ve Afrika Amerikan irk yer aliyordu. PARS, hafif ile
orta derecede astimi olan ¢ocuklar1 tahmin etmede API’den daha iyi performans
gostermistir. DOrt yasina kadar olan ¢ocuklarda degerlendirilen ve okul ¢agina gore
astim teshisi Ongoriilen 12 astim tahmin modelinin sistematik bir incelemesidir.
Prediktorlerden bazilari, komorbid atopik hastalik, ailede astim veya alerji Oykiisii,
eozinofili, toplam immiinoglobulin E ve gida veya aeroalerjen duyarlilig1 gibi faktorleri
igeriyordu.**

Astim risk faktorlerine baktigimiz zaman, dogumda artan anne yasinin (> 30 yas),
daha gen¢ anne yasina kiyasla cocuklarda daha diisiik astim riski ve daha yiiksek
yetiskin akciger fonksiyonu ile iliskili oldugunu gosteren sinirli sayida yayinlar
mevcuttur, >3

Annenin gebelik dénemi D vitamini kullanmasi astimdan korumaktayken,®’
annenin astim olmasi ve gebelik siiresince astiminin kotii kontrollii olmasi, astim riskini
arttirmaktadir. Atopi, stres, obezite, genetik yatkinlik, allerjene maruziyet, i¢ ve dis hava
kirliligi, tiitlin duman1 maruziyeti ve mesleki risk faktorleri gibi nedenler astim riskini

arttirmaktadir. 318320

2.1.7. Hisiltalh Cocukta Tan1 Yontemleri

Aile oykiisii, baslangic yasi, mevsimlerle iliskisi, ne zamandan beri var oldugu,
beslenme ile iliskisi gibi ayrintili bir 6ykii alinmasi ayirici tantyr daraltmak igin ¢ok
6nemlidir.®%*" Dikkatli ve ayrinli bir fizik muayene ¢ok 6nemli olmakla beraber,
gerekirse bebekler ebeveynlerinin kucaginda muayene edilmelidirler.*?>*®  Vital
bulgulardan oksijen saturasyonu i¢in infant ve kiiclik cocuklarda nabiz oksimetre ile
takip onemlidir. Spesifik bir virlis veya bakteriden siiphe duyuluyorsa uygun tanisal
testler yapilmalidir. Kistik fibrozis diisiiniiliiyorsa ter testi, immiin yetmezlik i¢in ise

immiinglobilin paneli alinabilir.%*
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Goglis radyografisi, bronkodilatorlere yanit vermeyen agiklanamayan hisiltili

38,325 1~
Diiz

solunum veya tekrarlayan hisiltili solunum ile bagvuran ¢ocuklarda endikedir.
film radyografi, akcigerin konjenital anomalilerini, parankimal akciger hastaligin1 ve
baz1 yabanci cisimleri ve kardiyak anormallikleri tammlatyabilir.38

Yabanci cisim siipesi 1srarla devam etmesi halinde bronkoskopi yapilabilir.
Bronkoskopi, endobronsiyal lezyonlardan, mukozal inflamasyondan veya dinamik
daralmadan kaynaklanan sikismayi ortaya ¢ikarir. Bronkoalveolar lavaj, enfeksiyon,
hemosideroz veya aspirasyon teshise yardimci olabilir.*®

Oykii veya fizik muayene astimi diisiindiiriiyorsa, klinik kilavuzlar solunum
fonksiyon testini énermektedir.®*’ Okul oncesi ¢agdaki (2-6 yas) cocuklar, istemli
solunum manevralarini, daha biiyiik cocuklar ve yetiskinlere kiyasla verimli bir sekilde
gerceklestiremedikleri igin spirometri zor olarak goriilmekteydi. Bununla birlikte,
giinimiizde daha iyi spirometri ekipmanlarinin mevcudiyeti, kabul edilebilirlik ve
tekrarlanabilirlik i¢in degistirilmis kriterler ile egitimli personel tarafindan okul 6ncesi

cocuklarda bile giivenilir spirometri testleri yapmak miimkiindiir,*%%%
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3. GEREC ve YONTEM

3.1. Hastalarin Secimi

Calismamiz prospektif bir calisma olup Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi
Girigimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan, 20 Eyliil 2018 tarihli,
11 numarali toplantida, 3 numarali karar ile onaylanmistir. 16 Kasim 2018- 30 Nisan
2020 tarihleri arasinda, onceki yil ¢ocuk acil poliklinigine hisilti ile bagvuran okul
oncesi 132 ¢ocuk calismaya dahil edildi. Calismaya kabul edilen ¢ocuklar ve aileleri,
caligmanin amaci ve igerigi hakkinda bilgilendirildi ve ailelerden ¢ocuklarinin
calismaya katilimi ile ilgili onam alindi. Calisma grubundaki ¢ocuklar profilaktik olarak
nazal ya da inhaler kortikosteroid kullanmamaktaydilar.

[k y1l calisma grubunu olusturan 199 c¢ocuk aranarak poliklinige cagrildi. ikinci
yil ¢alismasina katilan 132 ¢ocuk hastanin 12°si (% 9,09) 6 defa, 34’1 (% 25,75) 5 defa,
2’si (%1,51) 4 defa, 17°si (% 12,87) 3 defa, 67’si (% 50,75) ise 2 defa bagvurmus olup,
ilk ve kontrol fizik muayeneleri yapilmis, boy ve kilo 6l¢iimlerine, vital bulgularina
(ates, nabiz, tansiyon, saturasyon) bakilmis ve anket sorulari yoneltilip cevaplamalari

saglanmistir.

3.2. Veri Formu

Calismaya alinan her hastanin ilk ve takip eden bagvurulari icin bilgilerin
toplanabilecegi veri formu olusturuldu. Olusturulan bu veri formuna tarafimiza
basvuran hastalarin detayli bilgilerine ilaveten alerjik yatkinlik acisindan kendileri ve
ailelerinden alinan bilgiler kaydedildi.

Veri formu; cinsiyet, dogum tarihi, bagvuru tarihi bilgilerinden sonra basvuru
semptomlari, perinatal ve erken cocukluk donemi risk faktorleri, cevresel etkenler,
sosyoekonomik faktorler, aile Oykiisii, hisilti ile ilgili 6zgegmis (modifiye ISAAC
anketi) boliimlerini i¢ermekteydi. Hastalarin ayrica fizik muayene ve mevcut ise
laboratuvar bulgular veri formuna kaydedildi. Veri formu Ek 2°de gosterilmistir.

Ikinci olarak hisiltili hastalardan viral etkenleri saptamak amaci ile nazofarengeal

stirlintii 6rnegi alindi.
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Basvuru semptomlari: Hisilti, dispne, oksiiriik, rinit varligi sorgulandi.

Perinatal ve Erken Cocukluk Doénemi Risk Faktorleri: Prematiire dogum
Oykiist (<2500 gr dogum veya <37 hafta gestasyonel yas), dogum sekli, kaginct dogum
oldugu, anne siitii ile beslenme siiresi, influenza asis1 yapilip yapilmadigi, sigara
maruziyeti, néromotor gerilik, immiin yetmezlik, kronik akciger hastaligi, epilepsi, kalp
hastalig1, GOR veya baska bir kronik hastalik varlig1 sorguland.

Ayrica bir Onceki sene basvurusundaki higilti atagmmin hayatinda ilk veya
tekrarlayan atak mi1 oldugu, bu sikayet ile AS’ye basvurusunda hastaneye yatis1 olup
olmadigi, son bir yilda hisilti nedeni ile hastane yatis dykiisii olup olmadig: soruldu.

Alerjik rinit, astim, atopik dermatit ve diger alerjik tanilarinin olup olmadigi
soruldu.

Cevresel Etkenler: Kardes sayisi, evde evcil hayvan varligi, evcil hayvani var ise
cinsi, annenin gebelik ve postnatal donemde sigara kullanimi, babanin sigara kullanim1
soruldu. Hasta ve varsa kardesin krese veya okula gidip gitmedigi sorgulandi.

Yasadiklar1 evin yapisi: miistakil/apartman dairesi, kdy/sehir, zemin/en iist kat,
glines goriip gérmedigi, etrafinda bahge-agag varligi ve sanayi-fabrika yakininda olup
olmadigi soruldu.

Bir yasina kadar doktor tanili ilag (D vit, demir ilac1 ve probiyotik) kullanimi, son
bir yilda gegcirdigi enfeksiyonlar (gribal enfeksiyon, pndmoni, bronsit, otit ve siniizit) ve
son bir yildir kullandig1 antibiyotik sorgulandi. Son bir yildir vitamin destegi alip
almadig1 ve giin i¢inde fiziksel aktivite stiresi sorgulandi.

Sosyoekonomik Faktorler: Anne ve babanin egitim diizeyi, ailenin ortalama
aylik geliri ve evde yasayan birey sayisi sorgulandi. Ebeveynlerin 6grenim durumlari,
okuryazar, ilkokul, ortaokul, lise ve iniversite mezunu olmak {izere 5 grupta
siiflandirildi. Ortalama aylik gelirleri, hi¢ olmayanlar, asgari iicret alt1, asgari licret ve
asgari Uicret Uistii olarak 4 grupta siniflandirildi.

Aile Oykiisii: Annenin gebelik boyunca antibiyotik kullanim &ykiisii, annede,
babada ve kardeste astim mevcudiyeti soruldu. Ailede atopi (anne, baba ve kardeste
rinit, egzema, irtiker, besin ve ilag alerjsi) mevcudiyeti soruldu.

Hisilti 6zellikleri ile ilgili, modifiye International Study of Asthma and
Allergies in Childhood (ISAAC) anketi uygulandi (Ek 2):*** Ankette; soguk alginligi

iligkisiz okstiriik varligi, son 12 ayda gecirilen soguk alginlig1 sayisi soruldu.
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Eger son 12 ayda gogiisten gelen hisilti olmugsa bu hastalara ayrica sorular
soruldu. Son 12 ayda olan hisilt1 siirekli mi soguk alginlig1 sonras1 m1 gelisti, egzersiz,
ev tozu, polen, hayvan temasi, yiyecek-igecek, giilme, aglama, heyecan gibi duygu
durum degisikliginin hisiltiy1 tetikleyip tetiklemedigi soruldu. Son 12 ayda gecirilen
atak sayis1 sorulup; hig, 1-3, 4-12, >12 seklinde 4 grupta siniflandirilip, yilda 4’ten fazla
atak gegirilmesi ‘agir’ olarak nitelendirildi.

Ataklarin nefes darligina neden olup olmadigi sorulup hi¢bir zaman, ara sira, her
zaman seklinde 3 grupta siniflandirildi.

Hisilt1 nedeni ile uykudan uyanma siklig1 sorgulandi. Hig, haftada 1 geceden az,
haftada 1 veya daha fazla gece seklinde gruplandirildi.

Son 12 ayda giinliik hayatinin nasil etkilendigi sorulup hig, az, orta, ¢ok seklinde 4
grupta degerlendirildi.

Fizik Muayene: Hastanin genel ve biling durumu, ates, nabiz, kan basinci,
solunum sayisi, oksijen saturasyonu, kilo, boy ve persentil degerleri kaydedildi.
Dispne, ¢ekilme, siyanoz, burun kanadi solunumu, ral-ronkiis, kulakla duyulan hisilt,
ajitasyon semptomlar1 var-yok seklinde kaydedildi. Hastanin solunum sistemi, kbb ve
cilt muayenesi yapildi. Bas boyun ile alakali trakeostomi, yarik damak-dudak, anjio
O0dem, yiizdeki anomaliler, cil muayenesinde 6dem, eritem, lrtiker, egzema bulgular
kaydedildi.

Laboratuvar Bulgulari: Hastalarin bagvuru aninda hastane sisteminden ge¢mis
basvurular1 incelenerek, son bir yilda herhangi bir zamanda yapilmis ise 16kosit degeri,
absolu nétrofil, lenfosit, eozinofil sayilari, hemoglobin, hematokrit, trombosit degerleri
ve C-reaktif protein (CRP) degeri kaydedildi. Son bir yilda, herhangi bir zamanda
cekilmis akciger grafisi mevcut ise degerlendirilip infiltrasyon var, yok seklinde
kaydedildi.

Son bir yi1lda herhangi bir zamanda yapilmis ise, aeroalerjenler (aga¢ polenleri,
cayir, yabani ot polenleri, atmosferdeki mantar karigimlari, ev tozu akarlari) icin
phadiatop (CAP; Phadia), gida karisimi paneli (siit, yumurta, bugday, fistik, soya, balik)
icin FX5 (CAP; Phadia), RAST FEIA yontemi ile bakildi. 0,35 kU/I ve iizerindeki
degerler pozitif altindaki degerler negatif olarak kabul edildi. Total Ig E ve serum
vitamin D diizeyleri kaydedildi. Total IgE diizeyleri Cobas C 411 cihaz1 ile

Elektrokemiluminesans/Sandvi¢ yontemi ile belirlendi.
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3.3. Nazofarengeal Siiriintii Orneklerinin Alinmasi

Bu calismada kullanilan veriler i¢in, Kasim 2017- Ocak 2019 tarihlerinde yapilan
“cocuk acil poliklinigine wheezingle basvuran okul Oncesi cocuklarda etiyoloji”
ismindeki tez kapsaminda nazofarengeal &rnekleri alindi. Ornek almmmasindan énce
aileye, ornek alma isleminin basamaklar1 ayrintili olarak anlatilip bilgilendirildi ve
onam alind1.

Islem sirasinda hasta kendini arkaya dogru ¢ekmemesi i¢in bir yere yaslanarak
oturmasi saglandi. Yas olarak kii¢ciik olan hastalarda ise yakinlarindan cocuklari
kucaklarina alarak kol ve bacak hareketlerini engelleyecek sekilde sabitlenmesi istendi.
Fazla burun akintis1 olan hastalara, fazla mukusun hiicrelerin toplanmasini
engelleyeceginden kagit mendille burnunu temizlemesi veya yikamalari istendi. Islem
sirasinda agizdan nefes almasi ve gozlerini kapamasi sdylenen hastanin alnindan tutup
steril nazofarengeal naylon flocked ekiivyon yiize dik agida burun deligine yavasca
kondu. Ekiivyon, kontaminasyonu engellemek amaci ile burun i¢ ylizeyine
degdirilmeden burun ve kulak memesi arasindaki mesafe kadar nazal boslugu tabanina
paralel sekilde diren¢ hissedilinceye kadar arkaya dogru ilerletildi. Direng
hissedildiginde ekiivyon 10-15 saniye nazikce dondiiriilerek hiicrelerin toplanmasi
saglandi. Hicbir yere temas ettirilmeden yavagca geri c¢ekilen ekiivyon, i¢inde 3 ml
phosphate buffered saline (PBS) bulunan hastanin adi soyadi ile etiketlenmis transport

tiiptine kondu.

3.4. Viral RNA Ekstraksiyonu

Nazofaringeal siiriintii 6rneklerinden Influenza A ve B, human respiratuar
sinsityal viriis (RSV), human metapnomoviriis (HMPV), human coronaviriis (HCoV),
human parainfluenza viriis (HPIV) ve rhinoviriis i¢in RNA ekstraksiyonu yapildi.

Viral RNA ekstraksiyonu ig¢in Bosphore viral RNA Ekstraksiyon Spin Kit
(Anatolia Geneworks, Tiirkiye) kullanildi.

Bosphore Viral RNA Ekstraksiyon Spin Kiti ¢alisilincaya kadar oda sicakliginda
bekletildi. Nazofaringeal siiriintii Ornekleri ekstrakte edilinceye kadar -70°C’de
sakland1. Kit ilk acildiginda, 1.1 ml PK Storage Buffer soliisyonu Proteinaz K tiipiine

eklendi ve vorteks ile karistirildi. Carrier RNA tiipiine 1 ml RNaz’dan arindirilmis
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dH20 eklendi ve vortekslendi. Hazirlanan Carrier RNA (2 mg/ml) ve Proteinaz K (10

mg/ml) sirastyla -20°C ve +4°C’de saklandi.

1.

Hasta 6rneginden 400 pl almip 1.5 ml’lik mikrosantrifiij tiipiine konuldu.
Uzerine 40 pl Proteinaz K ve 10 pl Carrier RNA eklendi.

Karigimin iizerine 400 pl Buffer LBI eklendi, vortekslendi ve Onceden
ayarlanmis 1s1 blogunda 56 °C’de 10 dk inkiibe edildi (Lizis).

Inkiibasyon siiresi sonunda karisimin iizerine 500 pl Buffer IR2 konuldu,
vortekslendi ve 5 dk oda 1sisinda inkiibe edildi  (Inhibitdrlerin
uzaklagtirilmast).

Karigimin 650 pl’si spin kolonun bulundugu tiipe konuldu ve 8000 rpm’de 1
dk santrifiijlendi. Membrandan asagiya gegen sivi pipetle ¢ekilerek tibbi atiga
atildi, spin kolon yeni bir toplama tiipiiniin i¢ine konuldu.

Karigimin kalan kismi tekrar ayni kolona aktarildi, 8000 rpm’de 1 dk
santrifiijlendi. Asagiya gegen sivi toplama tiipii ile birlikte tibbi atiga atildi ve

spin kolon yeni bir toplama tiipiiniin igerisine konuldu.

3.5. Solunum Yolu Viriisleri Real-Time PCR Protokolii

Real-time PCR ana reaksiyon karigimlari kontaminasyonun engellenmesi igin

ekstraksiyon igleminin yapildigi ayr1 bir kabinde hazirlandi. PCR reaksiyonunda 1s1

iletiminden kaynaklanabilecek sorunlarin en az diizeye indirilmesi i¢in ince duvarl

DNase ve RNase enzimlerinden arindirilmis steril 0.2 mL’lik PCR tiipleri (Axygen)
kullanildi. Real-time RT-PCR testi Montania 4836 (Anatolia Geneworks, Turkey)

cthazinda gergeklestirildi.

Influenza A ve B viriis igin Influenza A/B r-gene, human respiratory syncytial

viris (RSV) ve human metapneumoviriis (HMPV) i¢cin RSV/hMPV r-gene, human

coronaviriis (HCoV) ve human parainfluenza viriis (HPIV) icin HCoV/HPIV r-gene ve

rhinoviriis ve enteroviris RNA amplifikasyonu i¢in Rhino&EV/Cc r-gene real-time

RTPCR kitleri (Argene, BioMérieux, France) kullanildi. Her real-time PCR protokolii

i¢in ayni 1s1 dongiisii programi uygulandi.

Real-time RT-PCR amplifikasyonu (influenza A/B, RSV, HMPV, HPIV, HCoV);
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Real-time RT-PCR kitleri buzdolabindan ¢ikarildiktan sonra reagenlerin
¢oziinmesi beklendi. Ardindan vortekslenip kisa bir siire spin atildi. Reverse
transkriptaz enzimi 1/10 oraninda distile su ile diliie edildi.

Her bir hasta 6rnegi, pozitif ve negatif kontroller i¢in igerisinde her bir virusa
ait spesifik primer ve problar bulunan 15 pl amplifikasyon premix ve 0.15 pl
diliie edilmis reverse transkriptaz’dan olusan karisimdan 15 pl alinarak steril
0.2 mL’lik PCR tiiplerine eklendi.

PCR mix iizerine sirasiyla hastalara ait RNA eksraktlarindan 10 pL, negatif
kontrolden 10 puL ve pozitif kontrolden 10 pl eklendi.

Toplam 25 pl PCR reaksiyon karigimi iceren PCR tiipleri Montania 4836
cihazina yerlestirildi. Cihaz reverse transkripsiyon i¢in 50°C’de 5 dakika, Taq
polimerazin aktivasyonu i¢in 95°C’de 15 dakika ve ardindan amplifikasyon
igin her siklus 95 °C’de 10 saniye denatiirasyon, 60°C’de 40 saniye annealing
ve 72°C’de 25 saniye elongasyon olmak iizere 45 siklustan olusan 1s1 dongiisii
programinda ¢alistirildi.  Floresan okuma 1s1  dongiisliniin  annealing
asamasinda gercgeklesti.

Test bagladiktan yaklasik 2 saat sonra sonuglar degerlendirildi. Pozitiflik i¢in
cut-off degeri 0.12 olarak belirlenmistir. Test sonuglari FAM ve HEX
kanallarinda degerlendirildi ve esik degerin iistiindeki degerler pozitif olarak
kabul edildi.

Pipet ucu membrana degdirilmeden 450 pl Buffer W3 eklendi (1. yikama) ve
8000rpm’de 1 dk santrifiijlendi. Asagiya gecen sivi toplama tiipii ile birlikte
tibbi atiga atildi ve spin kolon yeni bir toplama tiipiliniin i¢erisine yerlestirildi.
7. Pipet ucu membrana degdirilmeden 450 pl Buffer W3 eklendi (2. yikama)
ve 8000 rpm’de 1 dk santrifiijlendi. Asagiya gecen sivi toplama tiipii ile
birlikte tibbi atiga atildi ve spin kolon yeni bir toplama tiipiiniin igerisine
yerlestirildi.

Spin kolon bos olarak 12.500 rpm’de 2 dk santrifiij edildi. Alttaki toplama
tiipli agsagiya gecen siviyla birlikte tibbi atiga atildi.

Spin kolon temiz bir 1.5 ml’lik mikrosantrifiij tiipliniin i¢ine konuldu ve

etanoliin buharlagsmasi i¢in oda sicakliginda 1 dk beklendi.
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10. Pipet ucu membrana degdirilmeden 60 ul Buffer EL4 eklendi ve oda
sicakliginda 5 dk beklendi (Eliisyon). Ardindan 12.500 rpm’de 1 dk
santrifiijlendi.

11. Asagiya gegen sivi RNA oOrnegidir. RNA ekstraktlar1 real-time RT-PCR
isleminde kullanilmak tizere hemen kullanilacaksa +4°C’ye veya daha sonra
kullanilacaksa -20°C’ye kaldirildu.

3.6. Hastalarin Bulgularinin Degerlendirilmesi

Hastalarin oncelikle genel degerlendirmesi yapildi, daha sonra atopili hastalardan
bir grup olusturuldu, analizleri ve istatistiksel degerlendirmeleri yapildi.

Ayrica ¢alismaya alinan hastalarimizda astim gelisimini 6ngoérebilmek icin; son
bir yilda ‘4 ve tizeri higiltilh atak® gegirmek, atak esnasinda ‘her zaman nefes darligr’
olmasi veya ‘haftada 1 veya daha fazla gece uykudan uyandiran atak olmasi’
semtomlarindan herhangi birini karsilayan hastalar1 igeren bir grup olusturuldu ve bu
grup ‘astim ongdriicii bulgu (AOB)’ olarak adlandirildi. Bu sikayetlere sahip olan ve

olmayan hastalarin istatistiksel analizi yapildi.

3.7. istatistiksel Analiz

Verilerin istatistiksel analizinde IBM SPSS Statistics Versiyon 20.0 paket
programi kullanildi. Kategorik Olgiimler sayr ve yiizde olarak, sayisal Olgiimlerse
ortalama ve standart sapma (gerekli yerlerde ortanca ve minimum- maksimum) olarak
Ozetlendi. Kategorik Olclimlerin gruplar arasinda karsilastirilmasinda Ki Kare test
istatistigi  kullanildi.  Gruplar arasinda sayisal Olgiimlerin  karsilastirilmasinda
varsayimlarin saglanmast durumunda Bagimsiz gruplarda T testi, varsayimlarin
saglanmamasi durumunda ise Mann Whitney U testi kullanildi. Tim testlerde
istatistiksel onem diizeyi 0,05 olarak alind1.

SPSS referansi: IBM Corp. Released 2011. IBM SPSS Statistics for Windows,
Version 20.0. Armonk, NY: IBM Corp.
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4. BULGULAR

Calismanuz 16/11/2018- 30/04/2020 tarihleri arasinda yapilmistir. Onceki yil
cocuk acil servise vizing ile bagvuran 199 okul dncesi ¢ocuk 3 aylik araliklarla ¢agrildi,
calisma kayit foyli ve igindeki anket dolduruldu. Fizik muayene ve semptomlu
basvurularda viral tarama yapildi. Calismamiz 132 hasta ile tamamlandi.

Caligmadaki hastalarin bulgular1 SPSS dosyasina kaydedildi. Verilerin istatistiksel
caligmalar1 3 asamali olarak yapildi.

a) Hastalarin genel degerlendirilmesi,

b) Atopisi olan hastalarin degerlendirilmesi ve istatistigi,

) Astim 6ngoriicii bulgulari olan hastalarin degerlendirilmesi ve istatistigi,

4.1. Hastalarin Genel Degerlendirilmesi

Calisma grubunu olusturan 132 ¢ocuk hastanin 12’si (% 9,09) 6 defa, 34’4 (%
25,75) 5 defa, 2’si (% 1,51) 4 defa, 17°si (% 12,87) 3 defa, 67’si (% 50,75) ise 2 defa
olmak iizere ilk ve kontrol fizik muayeneleri yapilmis olup, boy ve kilo dl¢iimlerine,
vital bulgularina (ates, nabiz, tansiyon) bakilmis ve anket sorular1 yoneltilip
cevaplamalar1 saglanmistir.

Hastalarin yaslar1 13 ile 74 ay arasinda degismekte olup, yas ortalamasi 30,70+
14,38 ay ve 79°u (% 59,8) erkekti. Kardes sayist 0 ile 12 arasinda degismekte olup,
ortalamas1 1,77 + 1,77 ve medyan 1 kardes oldugu saptanmistir.

Semptomlar igerisinde 68 (% 51,5) hasta ile en sik higilt1 ve Oksiiriik goriilmiis
olup, bunlar1 59 (% 44,7) hasta ile rinit, 8 (% 6,1) hasta ile dispne izlemistir.

Hisiltiya eslik eden semptomlara bakildiginda, 51 (% 75) hastada oksiiriik, 42 (%
61,8) hastada rinit, 7 (% 10,3) hastada ise dispne semptomu goriilmiistiir (Tablo 4).
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Tablo 4. Demografik 6zellikler ve bagvuru semptomlarinin dagilimlari
Ortalama £ SS

(min-max)
Cinsiyet n (%)
Erkek 79 (59,8)
Kiz 53 (40,2)
Yas n (%) 30,70 + 14,38
(13 -74)
Basvuru Semptomlari n (%)
Hagilti 68 (51,5)
Oksiiriik 68 (51,5)
Alerjik Rinit 59 (44,7)
Dispne 8 (6,1)
Hisiltiya eslik eden semptomlar n (%)
Oksiiriik 51 (75)
Alerjik Rinit 42 (61,8)
Dispne 7 (10,3)

Ozgecmis ozellikleri incelendiginde;

Hastalarin 27’ si (% 20,5) 37 gestasyonel hafta altinda, 26’s1 (% 19,7) 2500 gram
altinda dogum oykiisiiniin mevcut oldugu goriilmiistiir. Anne siitii ile beslenme siireleri
incelendiginde 39 (% 29,5) hasta {li¢ aydan kisa, 61 (% 46,2) hasta alt1 aydan kisa siireli
anne siitli almistir. Hastalarin 121 inin (% 96) annesi gebeliginde D vitamini ve demir
ilaci, 9171 (% 72,8) folik asit kullanmustir.

Hastalarin 1 yasina kadar, 131’1 (% 99,2) D vitamini, 128’i (% 97) demir ilaci,
59’u (% 45) probiyotik kullanmistir. Probiyotik kullananlarin 67°si (% 51,1)
bagvurusunda higilti semptomu mevcut iken, 31°nin (% 23,7) atopisi, 67’sinin (% 51,1)
kronik hastalig1 mevcuttu.

Hastalarin son bir yil i¢inde 108’1 (% 81,8) gribal enfeksiyon, 28°’i (% 21,2)
pnémoni, 66’s1 (% 50) bronsit, 7°si (% 5,3) otit, 2’si (% 1,5) siniizit ge¢irmistir.

Hastalarin 54’1 (% 40,9) lile 3 arasinda, 55°i (% 41,7) 4 ile 10 arasinda, 14’1 (%
10,6) 10’nun iistiinde sayida son bir yilda antibiyotik kullanmustir.

Son bir yilda vitamin destegi alan hasta sayis1t 77 (% 58,3) oldugu goriilmiistiir.
Vitamin destegi alanlarmn 17°si (% 22,1) basvuru esnasinda higiltis1 mevcut iken,
20’sinin (% 26) atopisi, 43’tiniin (% 55,8) kronik hastaligi mevcut oldugu goriilmiistiir.

Bir y1l once higilti sikdyeti ile cocuk AS’ye basvuran hastalarin 72°si (% 54,5)
hastaneye yatirilmis, takibimize ¢agrilan hastalarin 47 si (% 35,6) son bir yil i¢inde

hisilt1 sikayeti ile hastaneye yatist oldugunu ifade etmistir.
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Hastalarin, 19°unda (% 14,4) alerjik rinit, 6’sinda (% 4,5) astim, 4’tinde (% 3)
atopik dermatit, 5’inde (% 3,9) doktor tanili diger alerjik hastaliklar eslik etmektedir
(Tablo 5).

Tablo 5. Hastalarin 6zge¢misleri

Gebelik haftasi1 <37 hafta n (%) 27 (20,5)
Dogum Kilosu <2500gr n (%) 26 (19,7)
Dogum Seklin n (%)
Normal 52 (39,4)
Sezeryan 80 (60,6)
Anne Siitii n (%)
<3ay 39 (29,5)
3-6 ay 22 (16,7)
6-12 ay 28 (21,2)
>1 yil 43 (32,6)
Anne gebe iken ila¢ kullanimi n (%)
D vitamini 121 (96)
Demir flaci 121 (96)
Folik Asit 91 (72,8)
Bir yasina kadar kullanilan ila¢ n (%)
D vitamini 131 (99,2)
Demir ilac1 128 (97)
Probiyotik 59 (45)
Probiyotik alanlar n (%)
Hisilti 67 (51,1)
Atopisi olanlar 31 (23,7)
Kronik hastaligi olanlar 67 (51,1)
Son bir yilda gecirilen enfeksiyonlar n (%)
Gribal enfeksiyonlar 108 (81,8)
Pnémoni 28 (21,2)
Bronsit 66 (50)
Otit 7 (5,3)
Siniizit 2(15)
Son bir yilda aldig: antibiyotik sayisi n (%)
1-3 54 (40,9)
4-10 55 (41,7)
10< 14 (10,6)
Son bir yilda vitamin destegi almasi n (%) 77 (58,3)
Bir sene once basvuruda Higilti nedeni ile hastanede yatis n (%) 72 (54,5)
Son bir sene Hisilti nedeni ile hastanede yatis n (%) 47 (35,6)
Eslik eden Alerjik Hastahk n (%) 31(23,5)
Alerjik Rinit 19 (14,4)
Astim 6 (4,5)
Atopik Dermatit 4(3)
Diger 5(3,9)

Hastalarin kronik hastaliklari incelendiginde;
Hastalarin 65’inde (% 49,2) kronik hastalik (Kalp hastaligi, epilepsi, néromotor
gerilik, kronik akciger hastaligi, gastrodzefajial reflii (GOR) ve digerleri) mevcuttu.

Bazi hastalarin birden fazla tanisi mevcuttu (Tablo 6).
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Tablo 6. Hastalarin kronik hastaliklar1

Eslik eden Kronik Hastalik n (%) 65 (49,25)
Kalp hastaligi 25 (18,9)
Epilepsi 16 (12,1)
Noromotor gerilik 13 (9,8)
Kronik akciger hastaligt 12.(9,1)
Gastro Ozefajial Reflii 6 (4,5)
Digerleri: 32 (24,2)
Aort koarktasyonu 1(0,7)
Metabolik hastalik 4(2,7)
Biotidinaz eksikligi 1(0,7)
Fenilketoniiri 1(0,7)
Glutatyon sentetaz eksikligi 1(0,7)
Izovalerik asidemi 1(0,7)
Lizozomal depo hastalig: 1(0,7)
Molibden kofaktor eksikligi 1(0,7)
Pompe hastalig1 2(1,4)
FMF 1(0,7)
RTA Tip 1 1(0,7)
Vezikoiiretral refli 1(0,7)
Hidronefroz 1(0,7)
KBH 3(2.1)
Nefrotik sendrom 1(0,7)
Orak hiicreli anemi 1(0,7)
Talasemi 1(0,7)
ITP 1(0.7)
Hipotiroidi 4(2,7)
Kistik fibrozis 1(0,7)
Costman hastaligi 1(0,7)
Bilier atrezi 1(0,7)

= Néromotor Gerilik
= Kronik Akciger Hastalig
Epilepsi
Kalp Hastalig
/ = GOR

18,9 = Digerleri

Sekil 7. Eslik eden kronik hastaliklar yiizdeleri

Hastalarin astima yatkinhk acisindan kullandigimiz modifiye ISAAC
anketinin sonuc¢lari incelendiginde;

Son 12 ayda 59 (% 44,7) hasta 3’iin iizerinde soguk alginligi gegirmis, 25 (%
18,9) hasta soguk alginlig1 olmadan oksiiriik gecirmistir. 106 (% 80,3) hastada son 12

ayda hisilt1 6ykiisii mevcut iken, 20 (% 18,9) hastanin siirekli hisiltis1t mevcuttu.
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Gogilisten gelen higiltiyr tetikleyen faktorler arasinda 38 (% 35,8) hasta ile en sik
ev tozu, ardindan 27 (% 25,5) hasta ile polen ve egzersiz gelmekteydi. Hastalarin 34’
(% 40,4) son 12 ayda 4 ve lizeri hisilt1 atag1 ge¢irmis, 11’inde (% 10,4) atak esnasinda
her zaman nefes darlig1 gelismis, 10°u (% 9,4) haftada 1 veya daha fazla gece uykudan
uyandiran atak gecirmistir. 19 (% 17,9) hastanin ise gilinliikk aktivitesi ¢ok fazla

etkilenmistir (Tablo 7).

Tablo 7. Modifiye ISAAC anketi sonuglari

Ortalama £+ SS

(Min-Max)
Son 12 ayda soguk alginhg sayisi 4,30 + 3,38
(0-20)
Son 12 ayda soguk alginhg sayisi n (%)
<3 73 (55,3)
>3 59 (44,7)
Soguk alginhg iliskisiz oksiiriik n (%) 25 (18,9)
Son 12 ayda hirilt1 6yKkiisii n (%) 106 (80,3)
Hirilt1 6zelligi n (%)
Soguk alginlig1 sonrasi 86 (81,1)
Stirekli 20 (18,9)
Hiriltiy: tetikleyen faktorler n (%)
Egzersiz 27 (25,5)
Ev tozu 38 (35,8)
Polen 27 (25,5)
Hayvanla temas 4(3,8)
Yiyecek igecek 22 (20,8)
Giilme-Aglama- Heyecan 13 (12,3)
Son 12 ayda hirilti atak sayisi n (%)
1-3 50 (59,5)
4-12 28 (33,3)
12< 6 (7,1)
Atak esnasinda nefes darhgi n (%)
Hig 37 (34,9)
Ara sira 58 (54,7)
Her zaman 11 (10,4)
Uykudan uyandiran atak n (%)
Hig 51 (48,1)
Haftada 1 geceden az 45 (42,5)
Haftada 1 veya daha fazla gece: 10 (9,4)
Giinliik aktiviteyi etkileme n (%)
Hig 24 (22,6)
Az 27 (25,5)
Orta 36 (34)
Cok 19 (17,9)

Cevresel ozellikler incelendiginde;

Hastalarin 27’ si (% 20,5) tek ¢ocuktu. Bir kardesi olan 44 (% 33,3), iki kardesi
olan 30 (% 22,7), ti¢ ve tizeri kardesi olan 31 (% 23,5) hasta mevcuttu.

Hastalardan 12’sinin (% 9,1) evinde hayvan besledigi goriilmiistiir.
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Annelerin 27’sinin (% 20,25) gebelik doneminde, 29’unun (% 22) ise postnatal
donemde sigara kullanim Oykiisii mevcut iken, babalarin 76’sinin (% 57,6) sigara
kullandig1 goriilmiistiir.

Hastalarimizin 9’u (% 6,8), kardeslerinin ise 74’1 (% 56,8) krese veya okula
gittigi ifade edilmistir.

Hastalarimizin 117’ si (% 89,3) sehir merkezinde, 14’4 (% 10,7) kdyde ikamet
ettigi ifade etmistir.

Evlerin 85’1 (% 64,9) miistakil, 46’s1 (% 35,1) apartman dairesi olarak
belirtilmistir. Evlerin 13’ {i (% 9,9) gilines gérmiiyor, 102’si (% 77,9) etrafi bahgeli, 9’u
(% 6,9) sanayi ve fabrika yakininda oldugu ifade edilmistir (Tablo 8).

Tablo 8. Cevresel etkenler
Kardes Sayisi n (%)
0

27 (20,5)
1 44 (33,3)
2 30 (22,7)
3 ve lizeri 31 (23,5)
Hayvan Besleme n (%0) 12 (9,1)
Anne Sigara n (%)
Gebelik donemi 27 (20,5)
Postnatal donem 29 (22)
Baba Sigara n (%) 76 (57,6)
Kres Oykiisii n (%)
Hasta 9(6,8)
Kardes 74 (56,1)
Ev Ozellikleri n (%)
Sehir n (%) 117 (89,3)
Koy n (%) 14 (10,7)
Miistakil ev n (%) 85 (64,9)
Apartman dairesi n (%) 46 (35,1)
Giines gormiiyor n (%) 13 (9,9)
Etrafi bahgeli n (%) 102 (77,9)
Sanayi fabrika yakini n (%) 9 (6,9)

Ailede atopi durumu incelendiginde;

Annelerin 14’tinde (% 10,6) astim, 5’inde (% 3,8) alerjik rinit ve atopik dermatit,
1’inde (% 0,8) tirtiker, 1’inde (% 0,8) besin alerjisi, 6’sinda (% 4,5) ilag alerjisi oldugu
gorilmiistir.

Babalarin 4’ iinde (% 3,1) astim, 7’sinde (% 5,3) alerjik rinit, 2’sinde (% 1,5)
atopik dermatit, 1’inde tirtiker ve 4’tinde (% 3) ilag alerjisi oldugu gorilmiistiir.
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Kardeslerin 12’sinde (% 9,1) astim, 2’sinde (% 1,5) alerjik rinit, 3’tinde (% 2,3)
atopik dermatit, 1’inde (% 0,8) tirtiker, 4’tinde (% 3) besin alerjisi ve ilag alerjisi oldugu
goriilmistiir (Tablo 9).

Tablo 9. Ailede atopi durumu

Annede atopi Babada atopi Kardeste atopi

n (%) n (%) n (%)
Astim 14 (10,6) 4(3,1) 12 (9,1)
Alerjik Rinit 5(3,8) 7 (5,3) 2(1,5)
Atopik Dermatit 5(3,8) 2 (1,5) 3(23)
Urtiker 1(0,8) 1(0,8) 1(0,8)
Besin Alerjisi 1(0,8) 0 4(3)
Tlag Alerjisi 6 (4,5) 4(3) 4(3)

Ailede atopi durumu

35
30
25
20
15

10

Astim Alerjk rinit Atopik Urtiker  Besin alerjisi il¢ alerijisi Toplam
dermatit

B Annede atopin M Babada atopin  ® Kardeste atopi n

Sekil 8. Ailede atopi durumu

Anne-baba egitim diizeyi ve sosyo ekonomik durumlarina bakildiginda;

Annelerin 17°si (% 12,9) okur yazar, 41°i (% 31,1) ilkokul, 25’i (% 18,9)
ortaokul, 24’1 (% 18,2) lise, 25’1 (% 18,9) ise iiniversite mezunu iken babalarin 3’4 (%
2,3) okur yazar, 35’i (% 26,5) ilkokul, 31’i (% 23,5) ortaokul, 39’u (% 29,5) lise, 24’

(% 18,2) ise tiniversite mezunudur.

50



Hastalarin 86’s1 (% 65,1) asgari iicret ve altinda geliri oldugunu ifade etmistir.

Hastalarimiz ‘hanede yasayan birey sayist” sorusuna verdikleri cevaplara
bakildiginda, 76’s1 (% 57,6) 4 kisi ve altinda, 56’s1 (% 42,5) 5 kisi ve ilizerindedir
(Tablo 10).

Tablo 10. Sosyo-ekonomik faktorler

Anne egitim n (%)

Okur yazar 17 (12,9)
ilkokul 41 (31,1)
Ortaokul 25 (18,9)
Lise 24 (18,2)
Universite 25 (18,9)
Baba egitim n (%)
Okur yazar 3(2,3)
ilkokul 35 (26,5)
Ortaokul 31 (23,5)
Lise 39 (29,5)
Universite 24 (18,2)
Ortalama aylik gelir n (%0)
Geliri olmayanlar 9 (6,8)
Asgari Ucret alta 35 (26,5)
Asgari iicret 42 (31,8)
Asgari Ucret iistii 46 (34,8)
Evde Yasayan birey sayisi n (%)
2-4 76 (57,6)
4- 6 41 (31,1)
6< 15 (11,4)

Bagvuru sirasinda hastalarin boy ve kilo yiizdeleri ve persantilleri Tablo 11°de

gosterilmistir;

Tablo 11. Biiyiimenin degerlendirmesi

Ortalama + SS Ortalama + SS
Medyan Medyan
(min-max) (min-max)
Kilo (kg) 13,20 + 3,64 Boy (cm) 89,81 + 10,36
12,5 87
(7,5-36) (70-118)
Kilo persentil n (%) Boy persentil n (%)
<5 persentil 20 (15,2) <5 persentil 24 (18,2)
5-95 persentil 107 (81,1) 5-95 persentil 102 (77,3)
>96 persenti 5(3,8) >95 persenti 6 (4,5)
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Basvuru sirasinda fizik muayene bulgulari,
Hastalarimizin bagvurularindaki fizik muayenelerinde 4’4 (% 3) dispne, 3’1 (%
2,3) retraksiyon, 2’si (% 1,5) siyanoz ve burun kanadi solunumu, 22’si (% 16,7) ral-

ronkiis, 24’14 (% 18,2) hisilt, 21’inde (% 15,9) semptom olarak ajitasyon saptandi
(Tablo 12, Sekil 9).

Tablo 12. Fizik muayene bulgulari

n(%)
Dispne 4 (3)
Retraksiyon 3(2,3)
Siyanoz 2 (1,5)
Burun kanadi solunum 2(1,5)
Ral-ronkiis 22 (16,7)
Hasilti 24 (18,2)
Ajitasyon 21 (15,9)
FIZIK MUAYENE BULGULARI
25
20
15
10
5
0

Dispne
Retraksiyon

Siyanoz

Burun
kanadi Ral-ronkis

Hisilti

solunum Ajitasyon

Sekil 9. Pozitif fizik muayene bulgulari olan hastalarin dagilimi

4.2. Solunum Yolu Viriislerinin Dagilimi

Calismaya katilan 132 hastanin 85’inden (% 64,4) bir onceki yil alinan

nazofaringeal siiriintii 6rneginde solunum yolu viriisii oldugu goriildii.

Calismamiza alinan hastalarin, onceki yil ¢ocuk AS’ye basvurularinda tespit

edilen virlis dagilimlarina baktigimizda ise; RV 40 (% 30,3), RSV 31 (% 23,5),
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Influenza A 14 (% 10,6), HCOV 11 (% 8,3), HPIV 7 (% 5,3), HMPV 3 (% 2,3),
Influenza B 1 (% 0,8) hastada saptandi.

Hastalarda monoenfeksiyona bakildiginda 25 (% 37,3) hastada RV, 23 (% 34,3)
hastada RSV, 10 (% 14,9) hastada influenza A, 5 (% 7,4) hastada HCOV, 2 (%2,9)
hastada HPIV, 1’er (% 1,4) hastada HMPV ve influenza B saptand.

Ikili ve iiglii viriis enfeksiyonlari sirasi ile Tablo 14 ve 15°te verilmektedir.

Tablo 13. Hastalarin onceki yil gecirdigi viral brongiolitte saptanan tekli solunum viriislerinin

dagilhimi

n (%)
Rinoviriis 25 (37,3)
RSV 23 (34,3)
Influenza A 10 (14,9)
HCOoV 5 (7,4)
HPIV 2(2,9)
HMPV 1(1,4)
influenza B 1(1,4)

Solunum virdislerinin tekli dagilimi

Rinovirts; 25

influenzaB; 1

HMPV; 1 HPIV; 2

influenza A; 10

ERSV

minfluenza A

EHCOV
HPIV

= HMPV

minfluenza B

HRinoviriis

Sekil 10. Solunum viriislerinin tekli dagilimi

Tablo 14. Solunum yolu viriislerinin dagihmi-ikili enfeksiyon

n (%)
Rinoviriis + RSV 6 (15)
Rinoviriis +HPIV 5(12,5)
Rinoviriis + HCOV 4 (10)
Rinoviriis + HMPV 2(5)
Rinoviriis + influenza A 2 (5)
RSV +HCOV 2 (6,5)
RSV + influenza A 1(3,2)
RSV + HMPV 1(3,2)
RSV + HPIV 1(3,2)
HPIV + HMPV 1(14,3)
HCOV + influenza A 1(9,1)
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Solunum yolu virtslerin ikili dagilimi
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Sekil 11. Solunum yolu viriislerinin dagilimi-ikili enfeksiyon

Tablo 15. Solunum yolu viriislerinin dagilimi-ii¢lii enfeksiyon

n (%)
Rinoviriis + RSV +HPIV 1(16,7)
Rinoviriis + RSV + HCOV 1(16,7)
Rinoviriis + RSV +HMPV 1(16,7)

Rinoviriis + HPIV + HMPV 1 (20)

Solunum yolu viriislerinin tiglii dagilimi

1
0,9
0,8
0,7
0,6
0,5
0,4
0,3
0,2
0,1

0

RSV + Rinovirls

+ HPIV RSV + Rinovirls +
HCOV RSV + Rinoviris +
HMPV Rinovirls + HPIV
+HMPV

Sekil 12. Solunum yolu viriislerinin dagihmi-ii¢lii enfeksiyon
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4.3. Cahismaya Alinan Hastalarin, Viriis, Hisilt1 Ve Son Bir Yilda Gegirilen

Atak Sikhig

Calismaya almman 132 hastamizin 85’inde (% 64,4) virlis saptanmis, viriis
saptananlarin  53’iniin (% 62,4) basvurusunda hisilti semptomu mevcut oldugu
gOriilmis, hisiltis1 olan hastalarin 17” sinde (% 32,1) son bir yilda 4 ve iizeri hisilt1 atag:
gecirdigi ifade edilmistir.

Hastalarin 47’sinde (% 35,6) viriis saptanmamis, virlis saptanmayanlarin 15’inin
(% 31,9) bagvurusunda hisilti semptomu mevcut iken hisiltis1 olanlarin 6’sinda (% 40)

son bir sene i¢inde 4 ve lizerinde hisilti atag1 gegirdigi ifade edilmistir (Tablo 16).

Tablo 16. Viriis, hisilti ve son bir yilda gegirilen atak sikhig

Calismaya alinan toplam hastamz n (%)

132
Viriis (+) Viriis (-)
85 (64,4) 47 (35,6)
Hagiltr (+) Hasilt1 (-) Hasilti (+) Hisiltx (-)
53 (62,4) 32(37.,6) 15 (31,9) 32 (68,1)
Atak 1-3 4 ve Atak 1-3 4ve Atak 1-3 4 ve Atak 1-3 4 ve
yok arasi iizeri yok arasi iizeri yok arasi iizeri yok arasi iizeri
atak atak atak atak atak atak atak atak
13 23 17 11 14 7 3 6 6 21 7 4

(245)  (434)  (321)  (344) (438 (219) (20 (40) (40)  (656) (21,9)  (125)

4.4. Hisilt1 Semptomu Olan Hastalarin Atak Sayisina Gore Viriis Dagilim

Tarafimiza bagvurularinda hisilti semptomu olan 68 (% 51,5) hastanin, 16’s1 (%
23,5) son bir yilda hi¢ atak gecirmemis, 29’ unda (% 42,6) bir ile ii¢ aras1 ve 23’{inde
(% 33,8) ise dort ve lizeri atak gecirdigi ifade edilmistir.

Hig atak gecirmemis 14 (% 87,5) hastada viriis dagilimlarina baktigimizda, RSV 7
(% 50), Influenza A 4 (% 28,6), RV 3 (% 21,4), HCOV 2 (% 14,3) hastada saptanmistir.

Bir ile ii¢ arasi atak geciren 23 (% 79,3) hastada viriis dagilimlarina baktigimizda,
RSV 11 (% 47,8), RV 7 (% 30,4), HCOV 5 (% 21,7), influenza 4 (% 17,4), HPIV 2 (%
8,7), influenza B 1 (% 4,3), HMPV 1 (% 4,3) hastada saptanmustir.

Dort ve tizeri atak gegiren 17 (% 69,6) hastada viriis dagilimina baktigimizda, RV
10 (% 58,8), HPIV 5 (% 29,4), RSV 4 (% 23,5), Influenza A 2 (% 11,8), HMPV ve
HCOV 1’er (% 5,9) hastada saptanmustir.
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Dort ve iizeri atak geciren 17 hastadaki monoenfeksiyona baktigimizda, 5 (%
29,4) hastada RV, 2’ser (% 11,7) hastada RSV, influenza A ve HPIV, 1 (% 5,8) hastada
HCOV saptanmustir.

Tablo 17. Higilt1 semptomu olan hastalarin atak sayisina gore viriis dagilhim

Hisilta (+) n (%)

68 (51,5)
Atak yok 1-3 Atak 4 ve iizeri Atak
16 (23,5) 29 (42,6) 23(33,8)
Viriis (-) Viriis (+) Viriis (-) Viriis (+) Viriis (-) Viriis (+)
2 (12,5) 14 (87,5) 6 (20,7) 23 (79,3) 6 (26,1)) 17 (69,6)
RSV 7 (43,8) RSV 11 (47,8) RV 10 (58,8)
INF A 4 (25) RV 7 (30,4) HPIV 5 (29,4)
RV 3(18,8) HCOV 5 (21,7) RSV 4 (23,5)
HCOV 2 (12,5 INFA 4 (17,4) INF A 2(11,8)
HPIV 2 (8,7) HMPV 1 (5,9)
INFB 1 (4,3) HCOV 1 (5,9)
HMPV 1 (4,3)

Tablo 18. Higiltis1 olan, 4 ve iizeri atagi olan hastalarda ikili viriis dagilim

n (%)
Rinoviriis + HPIV 3 (30)
Rinoviriis + RSV 2 (20)
Rinoviriis + HMPV 1(10)
HPIV + HMPV 1 (20)

Tablo 19. Hisiltisi olan, 4 ve iizeri atagi olan hastalarda iiclii viriis dagilim

n (%)
Rinoviriis + HPIV + HMPV 1 (100)

4.5. Laboratuvar Verileri Elde Edilen Olgularin Incelenmesi

Takip edilen 132 ¢ocugun 87’sinin (% 65,9) laboratuvar verisi oldugu saptanmis.
Bunlarin 87’sinin (% 65,9) tam kan sayimi, 42°sinin (% 31,8) CRP,27’sinin (% 20,5)
‘sinin total IgE, 29°unun (% 22) D vitamini degerleri mevcuttu. Ayrica 51 (% 38,6)
hastanin sistemde kayitlh son bir yil iginde ¢ekilmis olan akciger grafiklerinde
infiltrasyon oldugu goriilmiistiir. Laboratuvar verileri Tablo 20°de 6zetlenmistir.

Laboratuvar degerlerine gore; tam kan saymmina bakilmus 87 (% 65,9)
hastada:

Beyaz kiire sayisina bakildiginda hastalarin 13’tinde (% 14,9) 5500 altinda,
70’inde (% 80,5) 5500 ile 15500 arasinda, 4’iinde (% 4,6) 15500’n istiinde oldugu
gorilmiistiir.

Absolii notrofil sayis1 hastalarin 14’tinde (% 16,1) 1000’nin altinda, 69’unda (%
79,3) normal degerlerde, 4’tinde (% 4,6) 8500°1in {lizerinde oldugu goriilmiistiir.
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CRP degeri 42 (% 31,8) hastada bakilmig olup 11’inde (% 8,3) yliksek oldugu
gorilmiistiir.

D vitamini diizeyi 29 (% 22) hastada mevcut olup, birinde (% 3,4)10’nun altinda
(<10), yirmi besinde (% 86,2) 10 ile 60’ arasinda (10-60), tigiinde (% 10,3) 60’1n
istiinde (>60) oldugu goriilmiistiir.

Tablo 20. Laboratuvar degerleri

Ortalama + SS
Median
(min-maks)
TAM KAN SAYIMI n (%) 87 (65,9)
Beyaz Kiire 1109,89 + 4589,33
10200
4100-25400
Hemoglobin 11,45+ 1,56
11,4
7,3-14,7
Hematokrit 33,8+45
33
22,6-45,3
Trombosit sayisi 330655,17 £110904,71
312000
63000-752000
Absolii notrofil sayisi 5461,49 + 3970,70
4500
400-17300
Absolii lenfosit sayis1 4120,97 + 244217
3900
100-17200
Eozinofil sayis1 330,34 + 518,81
200
0-4200
C- reaktif protein (mg/L) (n %) 7,1 +£13,52
42 (31,8) 1,98
0,1-72,5
Total Immunglobulin E (1U/m L) (n %) 3495+ 4434
27 (20,5) 15,50
5-181
D vitamini (ng/mL) (n %) 30,5+ 18,53
29 (22) 28
5,2-102
Balgam veya Bogaz Kx patolojisi (n %) 5(3,8)
Deri testi patolojisi (n %) 3(2,3)

4.6. Atopisi Olan Hastalarin Degerlendirilmesi

Atopisi  olan  hastalarin  demografileri ve  bagvuru  semptomlari

degerlendirildiginde;
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Doktor tanili alerjik hastaligi olan 31 (% 23,5) hasta mevcut iken, bu hastalarin
yaslar1 13 ile 60 ay arasinda degismekte olup, yas ortalamalart 28,29 + 12,90 ay ve bu
hastalarin 22’ si (% 71) ile erkek hakimiyeti mevcuttu.

Hastalarin 18’inin (% 58,1) oksiiriik, 15’inin (% 48,4) hisilt1 ve rinit, 3’ iiniin (%
9,7) dispne sikayetleri mevcuttu (Tablo 21).

Tablo 21. Atopisi olan hastalarin demografisi ve bagvuru semptomlari
Ortalama £ SS

(min-max)
Cinsiyet n (%)
Erkek 22 (71)
Kiz 9 (29)
Yas n (%) 28,29+ 12,90
24
(13-60)
Basvuru Semptomlari n (%)
Oksiiriik 18 (58,1)
Hisilt1 15 (48,4)
Rinit 15 (48,4)
Dispne 3(9,7)

Atopisi olan hastalarin 6zge¢mis 6zellikleri incelendiginde;

Hastalarin 21’i (% 67,7) 37 gestasyonel haftanin altinda, 22°si (% 71) 2500
gramin altinda dogum 6ykiisii mevcuttu.

Hastalarin 26’sinin (% 96,3) annesi gebeliginde D vitamini ve demir ilaci,
22’sinin (% 81,5) annesi ise gebelikte folik asit kullanmigti.

Anne siitli ile beslenme siireleri incelendiginde 9 (% 29) hasta ii¢ aydan kisa, 14
(% 45,1) hasta ise alt1 aydan kisa siireli anne siitii almist.

Hastalarin 1 yagina kadar, 31’1 (% 100) D vitamini ve demir ilac1 alirken 19’unda
(% 61,3) probiyotik kullandigi, 20°sinin (% 64,5) son bir yilda vitamin destegi aldigi
saptandi.

Son bir y1l i¢inde hastalarin 25’i (% 80,6) gribal enfeksiyon, 18’1 (% 58,1) bronsit,
11’1 (% 35,5) pnémoni, 1’1 (% 3,2) otit gegirdigi bildirildi.

Son bir y1l iginde hastalarin 7’si (% 24,1) lile 3 kutu arasi, 20°si (% 69) 4 ile 10
kutu arast, 2’si (% 6,5) 11 ve lizeri kutu antibiyotik kullandig: ifade edildi.

Bir sene once higiltr sikayeti ile bagvuran hastalardan 20’sinin (% 64,5) hastanede

yatis Oykiisii mevcut iken son bir yilda bu say1 16 (% 51,6) idi.
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Eslik eden kronik hastaliklara baktigimizdalO (% 32,3) hastamizda kalp hastaligi,
6 (% 19,4) hastamizda kronik akciger hastaligi, 4 (% 12,9) hastamizda epilepsi, 3 (%
9,7) hastamizda néromotor gerilik, 1 (% 3,2) hastamizda GOR, 8 (% 25,8) hastamizda
diger kronik hastaliklar saptandi.

Hastalarin 19°unda (% 61,3) viriis saptanmig, bunlarin 7’sinde (% 22,6)
Rinoviiriis ve RSV, 4’tinde (% 12,9) Influenza A, 1’er (% 3,2) hastada HCOV, HMPV
ve HPIV saptanmustir (Tablo 22).

Tablo 22. Atopisi olan hastalarin 6zge¢cmisi

Gebelik haftasi1 <37 hafta n (%) 21 (67,7)
Dogum kilosu <2500gr n (%) 22 (71)
Anne gebe iken ila¢ kullanimi n (%)
D vitamini 26 (96,3)
Demir flact 26 (96,3)
Folik Asit 22 (81,5)
Anne Siitii n (%)
<3ay 9 (29)
3-6 ay 5(16,1)
6-12 ay 4 (12,9)
>1 yil 13 (41,9)
Bir yasina kadar kullamilan ila¢ n (%)
D vitamini 31 (100)
Demir flact 31 (100)
Probiyotik 19 (61,3)
Son bir yilda vitamin destegi almasi n (%) 20 (64,5)
Son bir yilda gecirilen enfeksiyonlar n (%)
Gribal enfeksiyonlar 25 (80,6)
Pnémoni 11 (35,5)
Bronsit 18 (58,1)
Otit 1(3,2)
Son bir yilda aldig1 antibiyotik sayisi n (%)
1-3 7(24,1)
4-10 20 (69)
10 < 2 (6,5)
ilk bagvurusunda hisilti nedeni ile hastanede yatis n (%) 20 (64,5)
Son bir yildir hisilt1 nedeni ile hastanede yatis n (%) 16 (51,6)
influenza Asis1 n (%) 1(3,2)
Hayvan Besleme n (%0) 4(12,9)
Eslik eden Kronik Hastalik n (%)
Kalp Hastaligi 10 (32,3)
Kronik Akciger Hastligi 6 (19,4)
Epilepsi 4 (12,9)
NoromotorGerilik 3(9,7)
GOR 1(3,2)
Digerleri 8 (25,8)
Viriis ge¢misleri n (%) 19 (61,3)
RV 7 (22,6)
RSV 7 (22,6)
Inf A 4(12,9)
HCOV 1(3,2)
HMPV 1(3,2)
HPIV 1(3,2)
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Atopisi olan hastalarin ailedeki atopi durumu incelendiginde;

Annelerin 5’inde (% 16,1) astim, 3’tinde (% 9,7) alerjik rinit, 1’inde (% 3,2)

tirtiker, egzema ve ilag alerjisi, babalarin 3’inde (% 9,7) alerjik rinit, 1’inde (% 3,2)

egzema, kardeslerin 4’tinde (% 12,9) astim, 1’inde (% 3,2) alerjik rinit, irtiker, besin

alerjisi ve egzema mevcuttu (Tablo 23).

Tablo 23. Ailede atopi durumu

Annede atopi n (%)

Astim 5 (16,1)
Alerjik Rinit 3(9,7)
Egzema 1(3,2)
Urtiker 1(3,2)
Besin Alerjisi 0
Ilag Alerjisi 1(3,2)
Babada n (%)
Alerjik Rinit 3(9,7)
Egzema 1(3,2)
Kardeste n (%)
Astim 4(12,9)
Rinit 1(3,2)
Urtiker 1(3,2)
Besin Alerjisi 1(3,2)
Ilag Alerjisi 1(3,2)
Atopisi olan hastalarin demografisinin istatistiksel analizi Tablo 24’te
gosterilmektedir.
Tablo 24. Atopisi olan hastalarin demografisi
ATOPI
Var n (%) Yok n (%) Toplam p degeri
Cinsiyet Erkek 22 (27,8) 57 (72,2) 79 (59,8) 0,149
Kiz 9(17) 44 (83) 53 (40,2)
<2500 gr Var 9 (34,6) 17 (65,4) 26 (19,7) 0,135
Yok 22 (20,8) 84 (79,2) 106 (80,3)
<37 GH Var 10 (37) 17 (63) 27 (20,5) 0,063
Yok 21 (20) 84 (80) 105 (79,5)
Dogum Sekli  Normal 10 (19,2) 42 (80,8) 52 (39,4) 0,353
Sezaryen 21(26,2) 59 (73,8) 80 (60,6)
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Tablo 25. Atopisi olan hastalarin basvuru semptomu ve kronik hastaliklari

ATOPI
Var n (%) Yok n (%) Toplam p degeri
Higilt1 (Bagvuru Var 15 (22,1) 53 (77,9) 68 (51,5) 0,69
Semptomu) Yok 16 (25) 48 (75) 64 (48,5)
Oksiiriik (Bagvuru Var 18 (26,5) 50 (73,5) 68 (51,5) 0,404
Semptomu) Yok 13 (20,3) 51 (79,7) 64 (48,5)
Rinit (Bagvuru Var 15 (25,4) 44 (74,6) 59 (44,7) 0,637
Semptomu) Yok 16 (21,9) 57 (78,1) 73 (55,3)
Dispne (Bagvuru Var 3(37,5) 5 (62,5) 8 (6,1) 0,39
Semptmu) Yok 28 (22,6) 96 (77,4) 124 (93,9)
Soguk alginligi Var 10 (40) 15 (60) 25 (18,9) 0,030
iliskisiz oksiirtik Yok 21 (19,6) 86 (80,4) 107 (81,1)
Kronik Hastalik Var 19 (29,2) 46 (70,8) 65 (49,2) 0,125
Yok 12 (17,9) 55 (82,1) 67 (50,8)
Noromotor Gerilik Var 3(23,1) 10 (76,9) 13 (9,8) 1
Yok 28 (23,5) 91 (76,5) 119 (90,2)
Kronik AC hastaligi Var 6 (50) 6 (50) 12 (9,1) 0,034
Yok 25 (20,8) 95 (79,2) 120 (90,9)
Epilepsi Var 4 (25) 12 (75) 16 (12,1) 1
Yok 27 (23,3) 89 (76,7) 116 (87,9)
Kalp Hastaligi Var 10 (40) 15 (60) 25 (18,9) 0,030
Yok 21 (19,6) 86 (80,4) 107 (81,1)
GOR Var 1(16,7) 5 (83,3) 6 (4,5) 1
Yok 30 (23,8) 96 (76,2) 126 (95,5)

Atopisi olan hastalarin viriis acisindan istatiksel analizi incelendiginde,
Atopisi olan hastalarda Rinoviriis 7 (% 17,3), RSV 7 (% 22,6), Influenza A 4 (%
28,6), influenza B, HMPV 1 (% 33,3), HCOV 1 (% 9,1), HPIV 1 (% 14,3) mevcudiyeti

istatiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05). Diger analizler Tablo 26’da

verilmistir.

Tablo 26. Atopisi olan hastalarin viriis 6zelliklerinin istatiksel analizi

ATOPI
Var n (%) Yok n (%) Toplam p degeri

Rinovirtis Var 7 (17,3) 33 (82,5) 40 (30,3) 0,285
Yok 24 (26,1) 68 (73,9) 92 (69,7)

RSV Var 7(22,6) 24 (77,4) 31(23,5) 0,892
Yok 24 (23,8) 77 (76,2) 101 (76,5)

Influenza A Var 4 (28,6) 10 (71,4) 14 (10,6) 0,739
Yok 27 (22,9) 91 (77,1) 118 (89,4)

Influenza B Var 0 1 (100) 1(0,8) 1
Yok 31 (23,7) 100 (76,3) 131 (99,2)

HMPV Var 1(33,3) 2 (66,7) 3(2,3) 0,555
Yok 30 (23,3) 99 (76,7) 129 (97,7)

HCOV Var 1(9,1) 10 (90,9) 11 (8,3) 0,457
Yok 30 (24,8) 91 (75,2) 121 (91,7)

HPIV Var 1(14,3) 6 (85,7) 7 (5,3) 1
Yok 30 (24) 95 (76) 125 (94,7)
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Atopisi olan hastalarin gecirdigi enfeksiyonlar, hastaneye yatislar1 ve
kullanilan ilaclarn istatiksel analizine bakildiginda,

Atopi ile son bir yil grip, bronsit gecirmek arasinda istatiksel olarak iliski
saptanmamustir (p>0,05). Diger istatiksel analizler tabloda yer almaktadir (Tablo 27).

Tablo 27. Atopisi olan hastalarin son bir yilhk tibbi 6zge¢misleri

ATOPI
Var n (%) Yok n (%) Toplam p degeri
Son bir yil grip Var 25 (23,1) 83 (76,9) 108 (81,8 0,847
Yok 6 (25) 18 (75) 24 (18,2)
Son bir y1l pnémoni Var 11 (39,3) 17 (60,7) 28 (21,2) 0,026
Yok 20 (19,2) 84 (80,8) 104 (78,8
Son bir yil bronsit Var 18 (27,3) 48 (72,7) 66 (50) 0,315
Yok 13 (19,7) 53 (80,3) 66 (50)
Son bir yil otit Var 1(14,3) 6 (85,7) 7 (5,3) 1
Yok 30 (24) 95 (76) 125 (94,7)
Son bir yil siniizit Var 0 2 (100) 2(1,5) 1
Yok 31 (23,8) 99 (76,2) 130 (98,5)
Son bir yilda Var 16 (34) 31 (66) 47 (35,5) 0,033
hastanede yatis Yok 15 (17,6) 70 (82,4) 85 (64,4)
Bir yil 6nce Var 20 (27,8) 52 (72,2) 72 (54,5) 0,202
basvuruda hastanede Yok 11 (18,3) 49 (81,7) 60 (45,5)
yatis
Son bir y1l antibiyotik Kullanim
1-3 arasi 7 (13) 47 (87) 54 (43,9)
4-10 arasi 20(36,4) 35 (63,6) 55 (44,7) 0,11
11 ve lizeri 2 (14,3) 12 (85,7) 14 (11,4)

4.7. Astim Ongoériicii Bulgular1 Olan Hastalarin Analizi

AOB olan hastalarin yaslar1 13 ile 60 ay arasinda degismekte olup, yas
ortalamalari1 30,20+11,51 ay ve 30’u % 73,2 ile erkek ¢ogunlugu mevcuttu (p=0,036).

Bu hastalarin 28’inin (% 68,3) okstiriik, 27’sinin (% 65,9) hisilt1 ve rinit, 4’iiniin
(% 9,8) dispne sikayeti mevcuttu (Tablo 28).

Tablo 28. AOB’si olan hastalarin demografik 6zellikleri ve basvuru semptomlar
Ortalama + SS (min-max)

Cinsiyet n (%)

Erkek 30(73,2)
Kiz 11 (26,8)
Yas n (%) 30,20+ 11,51

28,00

(13- 60)
Basvuru Semptomlari n (%)

Oksiiriik 28 (68,3)
Hisilt1 27(65,9)
Rinit 27 (65,9)

Dispne 4 (9,8)
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AOB’leri olan hastalarin 6zgecmisleri incelendiginde,

Hastalarin 16’smnin (% 39) 37 gestasyonel haftanin altinda, 14’iniin (% 34,1)
2500 gramin altinda dogum oykiisii mevcut iken, hastalarm 15°i (% 36,6) normal yol
ile, 26’ s1 (%63,4) ise Sezaryenle dogum Oykiisii mevcuttur. Bu gruptaki hastalarin14’i
(% 34,1) 3 ayin altinda siire ile anne siitii aldig1, 19°unun (% 46,3) alt1 ayin altinda anne
sttii aldig bildirilmistir.

Bir yasina kadar hastalarin 40’1 (% 97,6) D vitamini ve demir ilaci, 21’1 (% 51,2)
probiyotik kullanmis olup, son bir yilda vitamin destegi alan hasta sayisinin 21 (% 61)
oldugu goriilmiistiir. Hastalarimizin bir yasina kadar D vitamini kullanilmasi ve
annelerin gebelik déneminde D vitamini almis olmasi, AOB tasiyanlarda istatiksel
olarak anlamli bulunmamigtir (p>0,05). Son bir yilda 36 (% 87,8) hasta gribal
enfeksiyon, 30 (% 73,2) hasta bronsit, 20 (% 48,8) hasta pnémoni, 3 hasta (% 7,3) otit
gecirmigtir. Son bir yilda 1 ile 3 arasi antibiyotik alan 5 (% 12,2) kisi, 4 ile 10 aras1
antibiyotik alan 26 (% 63,4), 10 kutu istiinde antibiyotik alan kisi sayist 10 (% 24,4)
oldugu saptanmustir.

Bir sene dnce ¢ocuk acil servise hisilti sikayeti ile bagvuran hastalarin 26’s1 (%
63,4) hastaneye yatmis olup (p>0,05), son bir yilda hisilti sikayeti ile hastaneye yatisi
olan hasta sayisinin 25 (% 61) (p<0,05) oldugu saptanmustir.

Eslik eden kronik hastaliklar olarak baktigimizda, hastalarin 14’ (% 34,1) kalp
hastaligi (p=0,003), 10’u (% 24,4) epilepsi (p=0,007), 7°si (% 17,1) kronik akciger
hasathg (p=0,048), 6’s1 (% 14,6) ndromotor gerilik, 4’{i (% 9,8) GOR (p=0,074), 26’s1
(% 63,4) digerleri olarak saptanmistir. Hastalarin viriis ge¢mislerine baktigimizda,
18’inde(% 43,9) Rinoviris (p=0,022), 5’inde (% 12,2) RSV (p=0,107) ve
HPIV(p=0,03), 3’iinde (% 7,3) Inf A ve HCOV, 2’sinde (% 4,9) HMPV goriilmiistiir
(Tablo 29).
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Tablo 29. AOB’si olan hastalarin 6zgecmisleri

n (%)
Gebelik haftas1 <37 hafta n (%) 16 (39)
Dogum kilosu <2500gr n (%) 14 (34,1)
Dogum Sekli n (%)
Normal 15 (36,6)
Sezeryan 26 (63,4)
Anne Siitii n (%)
<3ay 14 (34,1)
3-6 ay 5(12,2)
6-12 ay 8 (19,5)
>1 yil 14 (34,1)
Bir yasina kadar kullanilan ila¢ n (%)
D vitamini 40 (97,6)
Demir flac1 40 (97,6)
Probiyotik 21 (51,2)
Son bir yilda vitamin destegi almasi n (%) 25 (61)
Son bir yilda gecirilen enfeksiyonlar n (%)
Gribal enfeksiyonlar 36 (87,8)
Bronsit 30 (73,2)
Pnémoni 20 (48,8)
Otit 3(7,3)
Son bir yilda aldig antibiyotik sayis1 n (%)
1-3 5(12,2)
4-10 26 (63,4)
10 < 10 (24,4)
i1k bagvurusunda higilti nedeni ile hastanede yatis n (%) 26 (63,4)
Son bir yildirihisilti nedeni ile hastanede yatis n (%) 25 (61)
Influenza Asisi n (%) 2 (4,9)
Hayvan Besleme n (%0) 3(7,3)
Eslik eden Kronik Hastalik n (%)
Kalp Hastalig1 14 (34,1)
Epilepsi 10 (24,4)
Kronik Akciger Hasatlig1 7(17,1)
Noromotor Gerilik 6 (14,6)
GOR 4 (9,8)
Digerleri 26 (63,4)
Viriis gecmisleri
Rinoviriis 18 (43,9)
RSV 5(12,2)
HPIV 5(12,2)
Inf A 3(7,3)
HCOV 3(7,3)
HMPV 2 (4,9

Astim oOngoriicii  bulgular1 olan hastalarin ailelerinde atopi

incelendiginde,

Annelerin altisinda (% 14,6) astim, ikisinde (% 4,9) alerjik rinit, birinde egzema,
besin ve ilag alerjisi mevcuttu. Babalarin birinde (% 2,5) astim, yedisinde (% 5,3)

alerjik rinit, birinde (% 2,5) egzema, irtiker ve ila¢ alerjisi mevcuttu. Kardeslerin

besinde (% 12,2) astim mevcuttu (Tablo 30).
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Tablo 30. AOB’si olan hastalarin ailelerindeki atopi durumu

Anne n (%) Baba n (%) Kardes n (%)
Astim 6 (14,6) 1(2,5) 5(12,2)
Alerjik Rinit 2(4,9) 7 (5,3) 0
Egzema 1(2,4) 1(2,5) 0
Urtiker 0 1(2,5) 0
Besin Alerjisi 1(2,4) 0 0
Tlag Alerjisi 1(2,4) 1(2,5) 0

Astim ongoriicii bulgular1 olan hastalarin demografik o6zellikler acisindan
istatiksel olarak analizi,

2500 gram altinda ve 37 gestasyonel haftanin altinda dogan bebekler istatiksel
olarak anlamli dl¢iide yiiksek AOB tastyorlardi (p<0,05).

AOB tasiyanlarda erkek cinsiyeti daha fazla olup istatiksel olarak anlamli bulundu
(p<0,05).

Calismamizda AOB tastyan hastalardan 26’s1 (% 32,5) sezaryen ile dogmus olup
istatiksel olarak anlamli bulunmad: (p>0,05) (Tablo 31).

Tablo 31. AOB’si olan hastalarin demografik bulgularinin istatistiksel analizi
Astim ongoriicii bulgular

Var n (%) Yok n (%) Toplam p degeri
Cinsiyet Erkek 30 (38) 49 (62) 79 (59,8) 0,036
Kiz 11 (20,8) 42 (79,2) 53 (40,2)
<2500 gr Var 14 (53,8) 12 (46,2) 26 (19,7) 0,005
Yok 27 (25,5) 79 (74,5) 106 (80,3)
<37 GH Var 16 (59,3) 11 (40,7) 27 (20,5) <0,001
Yok 25 (23,8) 80 (76,2) 105 (79,5)
Dogum Sekli Normal 15 (28,8) 37(71,2) 52 (39,4) 0,658
Sezeryan 26 (32,5) 54 (67,5) 80 (60,6)

Astim ongoriicii bulgular1 olan hastalarin semptom ve kronik hastahk
acisindan istatiksel analizine bakildiginda,

AOB tastyan hastalarda hisilti, 6ksiiriik ve rinit sSemptomlar olanlar olmayanlara
gore daha fazla olup istatiksel olarak anlamlidir (p<0,05). Soguk algmnlig: iliskisiz
oksiiriigii olanlarda AOB tasiyanlar daha fazla olup istatiksel olarak anlamli bulundu
(p<0,05).

AOB tasityan 41 hastanin 30’unda kronik hastalik mevcut olup, tasimayan 35
hastada kronik hastalik mevcuttur. AOB tasiyan hastalarda kronik hastaligi olanlarin

sayisi fazla olup istatiksel olarak anlamlidir (p<0,05).
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Kronik hastaliklar igerisinde kronik akciger hastaligi, epilepsisi, kalp hastaligi

mevcut olanlarda AOB tastyanlar daha fazla olup istatistiksel olarak anlamli bulundu

(p<0,05). Diger istatiksel sonuglar Tablo 32’de verilmistir.

Tablo 32. AOB’si olan hastalarin semptom ve kronik hastalik acisindan istatiksel analizi

Astim ongoriicii bulgular

Var n (%) Yok n (%) Toplam p

Higilt1 (Bagvuru Var 27 (39,7) 41 (60,3) 68 (51,5) 0,027

Semptomu) Yok 14 (21,9) 50 (78,1) 64 (48,5)

Oksiiriik (Basvuru Var 28 (41,2) 40 (58,8) 68 (51,5) 0,01

Semptomu) Yok 13 (20,3) 51 (79,7) 64 (48,5)

Rinit (Bagvuru Var 27 (45,8) 32 (54,2) 59 (44,7) <0,001

Semptomu) Yok 14 (19,2) 59 (80,8) 73 (55,3)

Dispne (Bagvuru Var 4 (50) 4 (50) 8 (6,1) 0,254

Semptmu) Yok 37 (29,8) 87 (70,2) 124 (93,4)

Soguk alginhigi Var 16 (64) 9 (36) 25 (18,9) <0,001

iliskisiz okstiriik Yok 25 (23,4) 82 (76,6) 107 (81,1)

Kronik Hastalik Var 30 (46,2) 35 (53,8) 65 (49,2) <0,001
Yok 11 (16,4) 56 (83,6) 67 (50,8)

Noromotor Gerilik Var 6 (46,2) 7 (53,8) 13(9,8) 0,223
Yok 35 (29,4) 84 (70,6) 119 (90,2)

Kronik AC hastaligt Var 7 (58,3) 5(41,7) 12 (9,1) 0,048
Yok 34 (28,3) 86 (71,7) 120 (90,9)

Epilepsi Var 10 (62,5) 6 (37,5) 16 (12,1) 0,007
Yok 31 (26,7) 85 (73,3) 116 (87,9)

Kalp Hastalig: Var 14 (56) 11 (44) 25 (18,9) 0,003
Yok 27 (25,2) 80 (74,8) 107 (81,1)

GOR Var 4 (66,7) 2(33,3) 6 (4,5) 0,074
Yok 37 (29,4) 89 (70,6) 126 (95,5)

Astim ongoriicii bulgular1 olan hastalarin ve ailelerin atopilerinin istatiksel

analizi,

AOB tasiyan 41 hastanin 18’inde atopi olup, tasimayanlarin 13’iinde atopi

mevcuttu. AOB tasiyanlarda atopi oran1 daha yiiksek olup istatiksel olarak anlamlrydi

(p<0,05).

Astim, alerjik riniti olanlarda AOB tasiyanlar daha fazla olup istatiksel olarak

anlamliydi (p<0,05).

Diger istatiksel analizler Tablo 33’te verilmistir.
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Tablo 33. AOB’si olan hastalarin ve ailelerinin, astim ve atopik yapilarin istatistigi

Astim ongoriicii bulgular

Var n (%) Yok n (%) Toplam p degeri

Atopik yap1 Var 18 (58,1) 13 (41,9) 31 (23,5) <0,001
Yok 23 (22,8) 78 (77,2) 101 (76,5)

Astim Var 5(83,3) 1(16,7) 6 (4,5) 0,011
Yok 36 (28,6) 90 (71,4) 126 (95,5)

Alerjik rinit Var 11 (57,9) 8(42,1) 19 (14,4) 0,006
Yok 30 (26,5) 83 (73,5) 113 (85,6)

Egzema Var 2 (40) 3 (60) 5(3,8) 0,646
Yok 39 (30,7) 88 (69,3) 127 (96,2)

Ailede astim Var 11 (40,7) 16 (59,3) 27 (20,5) 0,223
Yok 30 (28,6) 75 (71,4) 105 (79,5)

Ailede atopi Var 6 (14,6) 27 (81,8) 33 (25) 0,049
Yok 35 (35,4) 64 (64,6) 99 (75)

AOB’si olan ve olmayanlarin viriis varhg acisindan istatiksel olarak

incelendiginde,

AOB tastyan 41 ¢ocugun 18°i RV pozitif iken tasimayan 22 ¢ocuk RV pozitifti.

AOB’si olan hastalar onceki yil istatistiksel olarak anlamli derecede daha sik RV

gecirmisti (p<0,05).

AOB tastyan 41 ¢ocugun 5°i HPIV pozitif iken tasimayan 2 ¢ocuk HPIV pozitifti.

AOB’si olan hastalar énceki yil istatistiksel olarak anlamli derecede daha sik HPIV

gecirmisti (p<0,05).

Diger viriislerin istatiksel analizleri Tablo 34’te verilmistir.

Tablo 34. AOB’si olan ve olmayanlarn viriis dagilim agisindan istatistigi

Astim éngériicii bulgular

Var n (%) Yok n (%) Toplam p degeri

Rinovirtis Var 18 (45) 22 (55) 40 (30,3) 0,022
Yok 23 (25) 69 (75) 92 (69,7)

RSV Var 6 (19,4 25 (80,6) 31 (100) 0,107
Yok 35(34,7) 66 (65,3) 101 (76,5)

Influenza A Var 3(21,49) 11 (78,6) 14 (100) 0,548
Yok 38(32,2 80 (67,8) 118 (89,4)

Influenza B Var 0 1 (100) 1(0,8) 1
Yok 41 (31,3) 90 (68,7) 131 (99,2)

HMPV Var 2 (66,7) 1(33,3) 3 (100) 0,228
Yok 39 (30,2 90 (69,8) 129 (97,7)

HCOV Var 3(30) 7(70) 10 (7,6) 1
Yok 38 (31,1) 84 (68,9) 122 (92,4)

HPIV Var 5(71,4) 2 (28,6) 7 (5,3) 0,03
Yok 36 (28,8) 89 (71,2) 125 (94,7)
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Astim Ongoriicii bulgular1 olan hastalarin gecirilen enfeksiyon, hastaneye
yatis ve kullandiklar: antibiyotik acisindan istatistiksel analizine bakildiginda,

Son bir yilda pndmoni gegirenler ve hastaneye yatis1 olanlarda AOB tasiyan
cocuklar daha fazla olup istatiksel olarak anlamliydi (p<0.05). Ayni sekilde Yilda 11
defa ya da daha fazla antibiyotik kullanimi bu gurupta daha yiiksekti (p<0.05).

Diger istatiksel analizler Tablo 35’te verilmistir.

Tablo 35. AOB’si olan hastalarin gegirilen enfeksiyon, hastaneye yatis ve kullandiklar1 antibiyotik
acisindan istatistiksel analizi

Astim ongoriicii bulgular

Var n (%) Yok n (%) Toplam p degeri

Son bir yil gecirilen Var 39 (32,8) 80 (67,2) 119 90,2 0343
enfeksiyon Yok 215,4) 11 (84,6) 13 (9,8) '

Son bir yil grip Var 36 (33,3) 72 (66,7) 108 (81,8) 0231
Yok 5 (20,8) 19 (79,2) 24 (18,2) '

Son bir yil pnémoni Var 20 (71,4) 8 (28,6) 28 (21,2) <0.001
Yok 21 (20,2) 83 (79,8) 104 (78,8) '

Son bir yil bronsit Var 30 (45,5) 36 (54,5) 66 (50) <0.001
Yok 11 (16,7) 55 (83,3) 66 (50) '

Son bir yil otit Var 3(42,9) 4 (57,1) 7 (5,3) 0.676
Yok 38 (30,4) 87 (69,6) 125 (94,7) '

Son bir yil siniizit Var 0 2 (100) 2(1,5) 1

Yok 41 (31,5) 89 (68,5) 130(98,5)

Son bir yilda hastanede yatis Var 25 (53,2) 22 (46,8) 47 (35,6) <0.001
Yok 16 (18,8) 69 (81,2) 85 (64,4) '

Bir yil o6nce basvuruda Var 26 (36,1) 46 (63,9) 72 (54,5) 0.170
hastanede yatis Yok 15 (25) 45 (75) 60 (45,5) '

Son bir y1l antibiyotik Kullanim

1-3 arasi 5(9,3) 49 (90,7) 54 (43,9) <0.001

4-10 arasi 26 (47,3) 29 (52,7) 55 (44,7) '
11 ve iizeri 10 (71,4) 4 (28,6) 14 (11,4)

AOB olan hastalarin ev 6zelliklerinin istatiksel analizi Tablo 36°da verilmistir.

Tablo 36. AOB’si olan hastalarin ev ézelliklerinin istatistiksel analizi

Astim dngoriicii bulgular

Var n (%) Yok n (%) Toplam p degeri

Sehir Var 36 (30,8) 81 (69,2) 117 (89,3) 0,763
Yok 5(35,7) 9 (64,3) 14 (10,7)

Koy Var 5(35,7) 9 (64,3) 14 (10,7) 0,763
Yok 36 30,8) 81 (69,2) 117 (89,3)

Miistakil Ev Var 29 (34,1) 56 (65,9) 85 (64,9) 0,344
Yok 12 (26,1) 34 (73,9) 46 (35,1)

Apartman Var 12 (26,1) 34 (73,9) 48 (35,1) 0,344
Yok 29 (34,1) 56 (65,9) 85 (64,9)

Giines gorme Var 6 (46,2) 7 (53,8) 13 (9,9) 0,226
Yok 35 (29,7) 83 (70,3) 118 (90,1)

Ev Etrafi Bahgeli Var 33 (32,4) 69 (67,6) 102 (77,9) 0,625
Yok 8 (27,6) 21 (72,4) 29 (22,1)

Sanayi yakini Var 3 (33,3) 6 (66,7) 9 (6,9) 1
Yok 38(31,1) 84 (68,9) 122 (93,1)
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AOB tasiyan hastalarin 7’sinin (% 17,1) annesi gebelik ve postnatal dénemde
sigara kullandigini, babalarin ise 22’si (% 53,7) stirekli sigara kullandigi saptandi.
Calismamizda AOB tasiyan hastalarm anne (gebelik ve postnatal donemde) ve
babalarinin sigara igmesi lieratiirden farkli olarak risk faktorii olarak anlamli bulunmadi
(p>0,05).

Hastalarin ailelerinin gelir durumu incelendiginde, 24 (% 58,6) hastanin gelir
diizeyi asgari licret ve alt1, 34 (% 83) hastanin babasinin ve annesinin egitim diizeyi lise
ve alt1 olarak ifade edilmistir. Calismamizda AOB tasiyan hastalarda anne egitim
diizeyi, baba egitim diizeyi, evde yasayan birey sayisi, kardes sayisi ve gelir diizeyinin
istatiksel analizi anlamli bulunmamistir (p>0,05).

AOB tasiyan hastalarda hisiltiya neden olan faktdrlerin analizide egzersiz, ev
tozu, polen ve besinler istatiksel olarak anlamli bulunmusken (p<0,05), giilme aglama

heyecan ve hayvan temasi anlamli bulunmad: (p>0,05).

4.8. Tekrarlayan Hisiltis1 Olan, Viriis Saptanmus Hastalarin Atak Sikhiklar:

Tablo 37. Bir yil 6nce hisilti sikiyeti ile bagsvuran ve hisiltis1 tekrar eden, viriis saptanmis hastalarin
atak sikhiginin istatiksel analizi

Calismamizdaki hastalarin son bir yildaki
atak sayisi

Yok 1-3 arasi 4 ve iizeri p degeri
Bir yil nce Yok 6 (37,5) 8 (50) 2 (12,5)
basvuruda, 1-3 arasi 5(21,7) 12 (52,2) 6 (26,1)
son bir 4 ve iizeri 2 (14,3) 3(21,4) 9 (64,3) 0,639
yildaki atak
sayisi

Ust iiste iki yil (iki ardisik ¢alismada) 4 ve iizeri hisilti geciren 9 hasta
incelendigimizde;

Virlis dagilimlarina baktigimizda RV 6 (% 66,7), RSV 3 (% 33,3), HPIV ve
Influenza A 1’er (% 11,1) hastada saptanmis iken, ikili viriis olarak bakildiginda 2 (%
33,3) hastada RV ve RSV birlikte saptandi.

Bu grupta, atopisi olan hastalara bakildiginda 3 (% 33,3) hastada atopi bulundugu,
bunlardan 2’sinde alerjik rinit, 1’inde ise alerjik rinit ve astim oldugu saptandi.

Hastalarin 6’sinda (% 66,7) basta epilepi ve noromiiskiiler gerilik olmak iizere,
kronik akciger hastalizi, GOR ve kalp hastaligi gibi altta yatan kronik hastaliklar

mevcuttu.
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ikinci izlem yilinda 4 ve iizeri hisilt1 atag: geciren 17 hasta incelendiginde;

Viriis dagilimlarina baktigimizda RV 10 (% 58,8), HPIV 5 (% 29,4), RSV 4 (%
23,5), Influenza A 2 (% 11,8), HMPV ve HCOV 1’er (% 5,9) hastada saptandh.

Ikili viriis olarak bakildiginda RV ve HPIV 3 (% 30) hastada, RV ve RSV 2 (%
20) hastada, RV ve HMPV 1 (% 10) hastada, HMPV ve HPIV 1 (% 100) hastada
gosterildi.

Bu grupta atopisi degerlendirildiginde 5 (% 29,4) hastada atopi bulundugu,
bunlarin 4’tinde alerjik rinit 1’inde astim oldugu saptandi.

Hastalarin 11’inde (% 64,7) basta epilepsi ve néromiiskiiler gerilik olmak iizere
kalp hastaligi, kronik akciger hastaligt ve GOR gibi altta yatan kronik hastaliklart
mevcuttu.

Bu sonuglar 6zellikle RV olmak tizere HPIV ve RSV’nin giincel hisiltiya yol
actig1 sonucuna da isaret etmistir. Ancak bu bulgu RV’nin ileride alerjik duyarlanma ve
astim gelisme riski agisindan daha kuvvetli bir etkide bulundugunu gostermektedir.
Ozellikle RV enfeksiyonu énceki analizlerdeki gibi tekrar eden hisilt: ve AOB indeksini
arttirdig1 anlasilmaktadir. RV iki senelik higilti g6z 6niine alindiginda AOB indeksini
atopiden daha ¢ok etkileyen faktor olarak bulundu. Gestasyonel yas ve dogum agirligi
tekrar eden higilt1 ve AOB indeksi ile iliskisi bulundu.
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5. TARTISMA

Hisilti, bebek ve c¢ocuklarda sik rastlanan bir semptomdur. Selim gidisli
olabilecegi gibi, ciddi bir solunum yolu hastaliginin belirtisi de olabilir, bu nedenle
anne, baba ve hekim acisindan anksiyete nedeni olarak goriilmiistir.”® Yapilan
calismalarda {i¢ cocuktan biri, ii¢ yasindan dnce en az bir defa olmak {izere akut hisiltil
solunum gecirmektedir.**? Gelismis iilkelerde yapilan c¢alismalarda bes yas alti
cocuklarda higiltili solunum prevalansi % 15-32 arasinda oldugu saptanmlstlr.22 Daha
bliyiik ¢cocuklarda diinya capinda yapilan bir ¢calismada, kiiresel hisilt1 prevalansi, 6 ila 7
yasindaki ¢ocuklarda % 11,6 iken, 13 ile 14 yas arasindaki ¢ocuklarda % 13,7 olarak
bulunmustur.?*

Astim, alerji, GOR ve enfeksiyonlar higiltinin en sik nedenleri arasinda yer aldig
belirlenmistir.?® Higilt, genellikle bronsiyolitin karakteristik bir bulgusu olup viral
enfeksiyonlar ile iliskilendirilmistir.>***  Ozellikle RSV, yagamin ilk yilinda
bronsiyolitin en yaygin nedenidir.*> Hisilt1 ataklari olan okul dncesi ¢ocuklarda, daha
biiyiik ¢ocuklara kiyasla % 50 oraninda daha sik poliklinik bagvurusu, iki kat fazla acil
servis bagvurusu ve ii¢ kat fazla hastaneye yatis sap‘[anrms‘ur.288

Tekrarlayan higilti, astim gelisimi agisindan takip edilmesi gereken bir semptom
iken, hisilt1 gelisen ¢ocuklarin tamaminda astim gelismez, ayrica ¢ocukluk doneminde
hisilt: sikdyeti olmayip astim gelisen gocuklar da mevcuttur.®® Genetik, gevresel ve
sosyoekonomik faktorlerin viral enfeksiyonlar ile birlikte higilti ataginin ortaya
cikmasinda ve higiltinin tekrarlamasinda Onemli rol oynadigi bir¢cok caligmada
gosterilmistir.  Hisiltili  ¢ocuklarda astim gelisme riskinin saptanmasi ig¢in risk
faktorlerinin belirlenmesi, bu alanda g¢alisan hekimler i¢in 6nemini korumaya devam
etmektedir.

Ozellikle RSV ve RV gibi viriislerin astim semptomlarina ve astim geligmesine
yatkinlik yarattigi kanitlandigindan beri, hangi cocuklarda viral bronsioltin astim
gelisme riski yarattigi konusu merak edilmektedir.

Calismamizda Kasim 2018- Nisan 2020 tarihleri arasinda, 6nceki y1l cocuk AS’ye
higilt1 ile bagvuran okul 6ncesi ¢ocuklarina 3 aylik araliklarla anamnez (standart anket
uygulanmasi), fizik muayene, semptomlu bagvurularda viral tarama yapilmasi amaci ile

PCR c¢alisilmast amaclanmistir. Boylece hisilti semptomu olan hastalarda astim
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ongoriicii  bulgularin  gelisimi takip edilerek hisiltinin  astima dogru ilerleyip
ilerlemeyecegi saptanmas1 amaglanmistir.

Hisilt1 atagi risk faktorlerinin arastirildigi ¢alismalarda cinsiyet ile ilgili sonuglarin
celiskili oldugu goriilmistiir. Erkek cinsiyet ile higilti arasinda iliski olmadiginm
saptayan ¢alisma®* oldugu gibi, erkek cinsiyetin énemli risk faktdrii oldugunu gdsteren

calismalar da mevcuttur.3%+3%

Bes yas alti cocuklarda erkek cinsiyet ve ebeveyn
alerjisinin higilt1 tizerine etkisini inceleyen bir ¢alismada erkek cinsiyetin Ve
ebeveynlerde (6zellikle annede) alerjik hastaliklarin varligimin ¢ocukta higilti ile iliskili
oldugu saptanmistir.>**

Erkek c¢ocuklarda solunum yolu gapinin, akciger hacmine orani kiz ¢ocuklari ile
mukayese edildiginde daha dar olmasi, hisiltinin siit ¢ocuklugu doneminde erkek
cocuklarinda daha sik goriilmesini agiklamakla beraber, artan yas ile solunum
sisteminin gelisimini tamamlamast ile bu farkliligin ortadan kayboldugu gézlenmistir.**®
Calismamizin genel degerlendirmesinde, hastalarin 79°u (% 59,8) erkek, 53’i (% 40,2)
kiz olmak {izere toplamda 132 hasta tarafimiza basvurmustur. Hastalarin yas
ortalamalar1 30,70 =+ 14,38 ay olarak saptanmistir. Atopisi olan hastalardan
olusturdugumuz grupta 22 (% 71) erkek, 9 (% 29) kiz olmak iizere toplamda 31 (%
23,4) hastamiz mevcuttu. AOB tastyan hastalardan olusturdugumuz grupta ise 30 (%
73,2) erkek, 11 (% 26,8) kiz olmak iizere 41 hastamiz mevcuttu. Hastalarin genel
degerlendirmesinde, atopisi olan ve AOB tasiyan hasta grubunda erkek hasta sayisi
daha fazlayd: ve bu durum literatiirle uyumludur. Calismamizda erkek hastalarda AOB
varlig1 fazla olup istatiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,05).

Yapilmis ¢alismalarda diisiik gestasyonel haftada dogumun, ¢ocukluk doneminde
higilt1 ve astim ile iligkili oldugu saptanmlstlr.122 Elder ve ark.** 33 GH ve 1500 gram
altinda dogan bebeklerin prospektif olarak incelendigi bir calismada, tekrarlayan hisilti
insidans1 ¢ok erken dogmus bebeklerde % 14,5 ve zamaninda dogmus yenidoganlarda
% 3 olarak goriilmistiir. Ayrica ¢ok erken dogmus bebeklerde tekrarlayan higilti igin
onemli risk faktorleri olarak, ebeveynlerde astim Oykiisii, annenin sigara igmesi, evde
kardes mevcudiyeti ve 28. giin, 36. ve 40. gebelik haftalarinda neonatal oksijen destegi
verilmesi olarak saptamistir. Ayni sekilde diisiik dogum agirliginin, tekrarlayan higilti

igin risk faktorii oldugunu ifade eden alismalar da mevcuttur.®"3%
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Calismamizin genel degerlendirmesinde 27 (% 20,5) hastanin 37 gestasyonel
hafta altinda, 26 (% 19,7) hastanin ise 2500 gram altinda dogum Oykiisii mevcuttu.
AOB tastyan 41 hastadan 16’sinin (% 39) 37 gestasyonel hafta altinda, 14’iiniin (%
34,1) 2500 gram altinda dogum &ykiisii mevcuttu. Calismamizda AOB tasiyan
hastalarda 2500 gram altinda ve 37 gestasyonel haftanin altinda doganlar fazla olup
istatiksel olarak anlamli sonuglanmigtir (p<0,05).

Kolokotroni ve ark.**® 2216 ¢ocugu kapsayan kesitsel arastirmalarinda Sezaryen
ile dogan ¢ocuklarin, vajinal olarak doganlara gore hisilti, astim gelisimi ve atopik olma
olasilig1 6nemli 6l¢iide daha muhtemel bulunmustur. Yirmi {i¢ ¢alismanin incelendigi
bir meta-analizde, sezaryen ile dogan gocuklarda astim riskinde bir artis oldugu ortaya
cikmustir.**° Calismamizda AOB tasiyan hastalar ve atopisi olan hastalarda sezaryen ile
dogmus olmak istatiksel olarak anlamli bulunmamuistir (p>0,05).

Hastalarin genel degerlendirmesinde en sik bagvuru semptomu higilt1 ve oksiiriik
olup 68 (% 51,5) hastada, ikinci siklikta goriilen bagvuru semptomu ise rinit olup 59 (%
44,7) hastada, dispne ise 8 (% 6,1) hastada mevcuttu. Higiltiya eslik eden semptomlara
bakildiginda, en sik semptom 6ksiiriik olup 51 (% 75) hastada, ikinci siklikta rinit olup
42 (% 61,8) hastada, dispne ise 7 (% 10,3) hasta ile en az eslik eden semptom olarak
saptanmustir. Atopili hastalara bakildiginda, en sik bagvuru semptomu oksiiriik olup 18
(% 58,1) hastada, onu higilt1 ve rinit 15 (% 48,4) hastada saptanarak izlemektedir. AOB
olan hastalara bakildiginda, en sik semptom 28 (% 68,3) hastada oksiiriik olup, 27 (%
65,9) hasta ile rinit ve hisilti izlemektedir. Basvurularda hisilti, oksiiriik ve rinit
mevcudiyeti hisilt1 atagimin  daha c¢ok viral enfeksiyon kaynakli olabilecegini
diisiindiirmektedir. AOB tasiyan hastalarda hisilt1, dksiiriik ve rinit semptomlar birlikte
daha fazla goziikmiis olup istatiksel olarak anlamli saptanmstir (p<0,05).

Perinatal faktorler literatiirle birlikte degerlendirildiginde, bazi ¢evresel
faktorlerin, bagisiklik sistemi gelisiminde kritik bir donem olan yasamin ilk aylarinda,
dogustan gelen bagisiklik tepkisini etkilemesi ve daha sik ve siddetli hisilti ataklarina
neden olmasi miimkiindiir.>** Yasamin ilk yilina odaklanan ¢alismalara baktigimizda
asttim kalitimi, erkek cinsiyet, erken dogum, perinatal donemde tiitiin dumanina
maruziyet, viriislerin neden oldugu solunum yolu enfeksiyonlari, barinma kosullari, i¢
hava kalitesi, dis hava kirliligi ve ev duvarlarinda kiif lekeleri gibi faktorler infant

déneminde hisilti icin dnemli risk faktorleri arasinda yer almaktadir, 3234
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Pasif tiitiin igiciliginin, tekrarlayan hisiltinin olusmasinda ve higilti ataklarinin
alevlenmesinde énemli rol oynadigim gdsteren ¢aligmalar mevcuttur.®® Strachan ve
cook’un®® Embase ve Medline veritabanalarii kullandiklari, 1593 calismanin
analizinin incelemesinde, annenin sigara kullanimi 6 yasina kadar artan higiltili solunum
ile iligkili oldugu goriilmiis, ebeveynlerin sigara kullanimi, atopik olmayan g¢ocuklarda
higiltt ile daha giiglii bir sekilde iligkisi oldugu saptanmistir. Ayrica astimi olan
cocuklarda, ebeveynlerin sigara kullanimi, daha siddetli hastalikla ilgili oldugu

goriilmiistir. Burke H. ve ark.?®

caligmasinda, pasif sigara igiciliginin ¢ocuklarda ve
genglerde higilti ve astim insidansini en az % 20 arttirdig1 saptanmastir.

Calismamizda AOB olan ¢ocuklarmn annelerinin 7°si (% 17,1) gebelik ve postnatal
donemde sigara kullanirken, babalarin 22°si (% 53,7) sigara kullanmaktaydi.
Calismamizda AOB tasiyan hastalarin anne (gebelik ve postnatal donemde) ve
babalarinin sigara igmesi literatiirden farkli olarak risk faktorii olarak anlaml
bulunmamustir (p>0,05).

[k atakla iliskili faktorlere bakildiginda, ii¢c aydan daha kisa siire anne siitii almak
ve egzemanin varligi, annenin gebelik boyunca sigara igmesi, anne ve/veya babada rinit
varligi, anne baba egitim diizeyi, evdeki kisi sayisi ve kardes sayisi ilk atagi
etkilemedigi, ilk hisilt1 epizoduna kadar gegen siireyi kisaltan temel risk faktoriiniin
yasamun ilk 3 ayinda soguk alginligi gegirmek oldugu saptanmugtir.>>

Literatiire bakildiginda anne siitlinii 3 ay tistiinde alan bebeklerde, anne siitiiniin
gecici ve geg baslangich vizing ataklarindan koruyucu ve atak sikligin1 azaltan faktor

195196351352 Ajle bireylerinde atopi varligr hisilti gelisimi icin risk

oldugu gorilmiistiir.
olusturdugunu saptayan calismanin’ varhig1 ile birlikte, ebeveynlerde astim, KOAH,
saman nezlesi gibi solunum yolu hastaliklarinin varliginin tiim hisilti ¢esitlerinde artisa
neden oldugu, annede saman nezlesi varliginin ge¢ baslangigh hisiltida, annede astim,
KOAH ve babanin KOAH olmas1 kalici higiltida artisla iligkisi oldugunu gosteren
calisma mevcuttur.*>

Hastalarimizin genel degerlendirmesinde 61 (% 46,2) hasta, atopisi olan 14 (%
45,1) hasta ve AOB olan 19 (% 46,3) hasta 6 ay ve altinda anne siitii almistir. Annelerin
144 (% 10,6) astim iken 181 (% 13,7) atopik yapidaydi. Babalarin 4’i (% 3,1) astim
iken 14°ii (% 10,6) atopik yapidadir. Calismamizda AOB tasiyanlarda sigara maruziyeti,

ailede atopi ve astim varlig1 istatiksel olarak anlamli bulunmamuistir (p>0,05).
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D vitamininin, hisilti, alerjik hastaliklar ve astim gelisimine etkisi hakkinda farkli

goriisler halen devam etmektedir. Boyle ve ark.***

yaptig1 bir caligmada annenin
ortalama 25-hidroksivitamin D diizeyi astim, siddetli astim ve egzama olan ve olmayan
cocuklarda benzer bulunmustur. Ingiltere’de 466 gebenin katildigi bir calismada D
vitamini diizeyi >30ng/ml’nin Ustiinde olan gebelerin ¢ocuklarinda astim ve egzema
gelisme riskinin fazla oldugu saptanmustir.®® Nisan 2017 ile Eylil 2018 arasinda
yayinlanan D vitamini ve ¢ocukluk ¢ag1 astimi ile ilgili makalelerin bir derlemesinde,
maternal D vitamini takviyesinin 3 yasina kadar higiltili solunuma kars1 koruyucu
oldugu, ayrica siyahi prematiire bebeklerde dogum sonrasi, alti aylik bir D vitamini
takviyesinin yasamlarmin 1. yilinda tekrarlayan hisiltt riskini % 34 azalttigini
géstermistir.356

Calismamizin genel degerlendirmesinde 132 hastanin 121’inin (% 96) annesi
gebelik doneminde D vitamini aldigini, 132 hastanin 131’inin (% 99,2) 1 yasina kadar
D vitamini kullandig1 ifade edilmistir. AOB tasiyan hastalarimizin bir yasina kadar D
vitamini kullanmasi ve annelerin gebelik doneminde D vitamini almis olmas: istatiksel
olarak anlamli bulunmamustir (p>0,05).

Literatire bakildiginda eslik eden alerjik hastaliklarin hisiltt ve astim sikligin
artirdigim gdsteren ¢alisma meveuttur.®> Rusconi ve ark.®** yaptigi bir calismada, 6
yasinda egzama ve alerjik rinit oykiisii ile farkli higilti paternleri arasinda pozitif bir

iligki saptanmustir. Cevik ve ark >*®

yaptig1 calismada erken hisiltili ¢ocuklarda risk
faktorii olarak erkek cinsiyet, anne yasinin gen¢ olmasi, annede astim dykiisii, kardeste
hisilti atagi, evin nemli olmasi belirlenmistir. Ayrica orta diizeyde sosyoekonomik
durum da risk faktorii olarak bulunmustur.

Calismamizda AOB tastyan 41 hastani 18’inde (% 58,1) atopi, 11’inde (% 26,8)
alerjik rinit, 2’sinde (% 4,87) egzema oldugu saptanmistir. Calismamizda AOB
olanlarda atopik yapi, alerjik rinit, astim mevcudiyeti fazla olup istatiksel olarak anlaml
(p<0,05) iken AOB tastyanlarda egzema varhigi, ailede atopi ve astim varlig: istatiksel
olarak anlamli bulunmamustir (p>0,05).

Astima cesitli komorbidit durumlar eslik edebilir. En sik bildirilen astim
komorbid durumlar1 arasinda rinit, siniizit, GOR hastaligi, obstriiktif uyku apnesi,

hormonal bozukluklar ve psikopatolojiler yer almaktadir. Cok sayida komorbidite, astim

ile iliskilendirilebilir ve astimin klinik ekspresyonunu etkileyebilir, fakat bunlarin
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spesifik etkileri net anlagilmamistir. Bu durum AS’lere basvuru sikligini, hastaneye

yatis sikligin1 ve antibiyotik kullanim sayisini arttirmakta oldugu saptanmistir, 33>%-%01
BPD, Kistik fibrozis gibi kronik akciger hasathiginin astim i¢in risk faktori

oldugunu bildiren ¢alismalar oldugu gibi, astimla iliskisinin olmadigim1 gosteren

calismalar da meveuttur.*®%3%

Kalp hastaliklarindan astim riskini arttiran (pulmoner atrezi ve ventrikiiler septal

defekt, pulmoner konjesyon gibi) hastaliklar®®**3

oldugu gibi, astim benzeri semptom
gosteren fakat tedavisi yapildiginda semptomlar: azalan veya kaybolan, astimla karisan
hastalikta (ASD gibi) mevcuttur.®

Ozgegmis bulgularina bakildiginda AOB tasiyan ¢ocuklarda son bir yilda
pnomoni gegirme, son bir yilda hastanede yatis, kronik akciger hastaligina ve kalp
hastaligina sahip olmak daha fazla olup istatistiksel olarak anlamli bulunmustur
(p<0,05).

Ozdogan ve ark.® calismalarinda higilt: sikayeti ile 2 ve daha fazla hastaneye yatisi
olan 44 okul Oncesi ¢ocuk retrospektif olarak incelenmis, hisiltili solunumdan
kaynaklanan tekrarlayan hastaneye yatiglar igin anemi ve GOR faktorleri olarak
saptanmistir. Calismamizda AOB tasiyanlarda GOR mevcudiyeti istatistik olarak
anlamli bulunmamistir (p>0,05).

Cocuk ve yetiskinlerde astim olusumu ile anksiyete, dikkat eksikligi ve
hiperaktivite bozuklugu, otizm ve depresyon olmak {izere ¢oklu ndropsikiyatrik
bozukluklari iligkilendiren ¢alismalar mevcuttur. """ Ancak epilepsinin astimla iligkisi

tam olarak aydinlatilmamustir. Castaneda ve ark.*™

epilepsili ¢ocuklarda astim
prevelansinin artip artmadigini arastirdiklar retrospektif bir calismada idiopatik epilepsi
ve asttimin etiyolojik olarak iligskili ve predispozan durumlar olmadigi sonucuna

varmislardir. Chiang ve ark.>"

Tayvan ulusal saglik sigortasi aragtirma veritabam
kullanilarak retrospektif bir kohort analizi sonucunda ise epilepsinin, ¢ocuklar ve 30’lu
yaslardaki bireylerde yiiksek astim riski ile iligkili olabilecegi ve astiminda, yiiksek
epilepsi riski ile iligkili olabilecegi seklinde sonuca varmislardir. Calismamizda
ndéromotor gerilige sahip olmak AOB tasiyanlarda istatiksel olarak anlamli bulunmamis
(p>0,05) olmakla beraber, epilepsi varhgmin AOB tasiyanlarda daha fazla olup

istatiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,05).
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Thakur ve ark®”.

yaptigt c¢alismada Afrika kokenli Amerikali ¢ocuklarin
sosyoekonomik durumunda diisiisiin % 23 daha fazla astim olasiligini arttirdig, tersine
Meksika kokenli Amerikali ¢ocuklarin sosyoekonomik durumlarinda diisiisiin astim
olasiligint % 17 oraninda azalttigi saptanmistir. Sosyoekonomik durum astimi
ongdrmede onemli bir rol oynadigr ifade edilse de irk ve etnik kdkene bagl olarak farkli
etkileri oldugu diistiniilmiistiir. Amerika birlesik devletinde yapilan 1rk, sosyoekonomik
faktorler ve oturulan alan ile ilgili bir ¢alismada yillik aile geliri diisiik olan, lise ve daha
alt1 egitimi olan, yoksullugun yiiksek oldugu bolgelerde ikamet edenlerin artan astim
riski ile iligkisi oldugu saptamistir.>™

Calismamizin genel degerlendirmesinde 132 hastamizin annelerinin 107°si (%
81,1), babalarinin ise 108’i (% 81,8) lise ve alt1 egitim diizeyine sahipti. Hastalarin 86’s1
(% 65,1) asgari licret ve alt1 gelirleri mevcut iken, 56’sinin (% 42,5) evinde yasayan
birey sayis1 4 ve iizeridir. AOB tasiyan 41 hastanin degerlendirmesinde, annelerin ve
babalarin 34’1 (% 83) lise ve alt1 egitim diizeyine sahipti. Hastalarin 24°i (% 58,6)
asgari ticret ve alt1 gelirleri mevcut iken, 21’°inin (% 51,2) evinde yasayan birey sayisi 4
ve iizeridir. Caligmamizda AOB tasiyan hastalarda anne egitim diizeyi, baba egitim
diizeyi, evde yasayan birey sayisi, kardes sayist ve gelir diizeyinin istatiksel analizi
anlamli bulunmamistir (p>0,05).

Bazi ¢ocuklarda solunum yolu viral enfeksiyon gegirdikleri donemlerde hisilti
sikayeti gelisir ve bu “epizodik viral higilt” olarak adlandirilir iken, viral enfeksiyon
olmadan tetikleyicilerle meydana gelen higilti “coklu tetikleyici hisilti” olarak
adlandirilmistir. Tetikleyicilere baktigimizda, aeroalerjenler (hayvan temasi, polen, ev
tozu), besinler, giilme, aglama ve egzersizlerdir.*®**" Hastalarda higilt: ataklarinin
siddetini ataklarin giinliik aktiviteyi kisitlamasi, uykudan uyandirmasi ve nefes darligina
neden olmasi belirler ve bu bulgular ayn1 zamanda astim 6ngoriicii bulgular olarak
bilinir.

Maja Jurca ve ark.®*

cocukluk ¢aginda hisiltili solunumun 6zelliklerinde yasa
bagl degisikliklerin incelendigi ¢alisgmada 7.670 ¢ocuk degerlendirilmis ve hisilti en
¢ok bir yasindaki ¢ocuklarda (% 36) goriildiigii, daha sonra goriilme sikligi 14-17 yas
arast ¢ocuklarda azaldigi (% 17) goriilmiistiir. Epizodik viral hisiltt (EVH) prevalansi
ise yasla birlikte azalirken (% 24°ten % 7’ye), ¢oklu tetikleyici hisilt1 (CTH) g¢ocukluk

boyunca nispeten sabit kalmistir (% 8-12). Hisiltili ¢ocuklar arasinda EVH orani
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azalmis ve CTH orani ise yasla birlikte artmistir. Biiylik ¢ocuklarda, egzersiz veya
aeroalerjenlerin tetikledigi hisilti ve nefes darliginin eslik ettigi hisiltt daha sik hale
gelirken, yiyecek veya giilme ile tetiklenen hisilti ve uyku bozuklugu prevalansi
azalmistir. Yine aymi ¢alismada tetikleyici faktorlerinde yasa bagl oldugu degistigi
goriilmiistiir. Dokuz yasina kadar ¢ocuklarin % 8-9’unda egzersizle tetiklenen hisilti
bildirilmis, sonrasinda ergenlerde % 13’c ulasarak daha sik hale geldigi goriilmiistiir.
Aeroallerjenlerin neden oldugu hisiltt 1-2 yaslarinda % 2-3 iken ilerleyen yasla
artmistir. Yiyecek veya igeceklerin tetikledigi hisilti cocukluk boyunca nadir kaldigi
goriilmistiir. Giilmenin veya aglamanin higiltiyr tetiklemesi, sik atak (>4 / yil) gegirme,
higiltiya bagli uyku bozuklugu, hisiltiyla birlikte nefes darligi, hisiltili solunumun
glinliik aktiviteleri etkilemesi yasla azalma gostermistir. Egzersize bagli hisiltili nefes
alan ¢ocuklarin orani, bebeklerde % 26°dan ergenlerde % 78’¢ arttig1 goriilmiistiir.

Calismamizda modifiye ISAAC anketine gore, son bir yilda soguk alginlig1 sayisi
4,30 £ 3,38 aydi, 59 (% 44,7) hastada son bir yilda soguk algmligi sayis1 iiciin
tistiindeydi. Soguk alginlig: iligkisiz oksiiriik 25 (%18,9) hastada, son bir yilda higilti
oykisii 106 (% 80,3) hastada, soguk alginligi sonrast hisiltt 86 (% 81,1) hastada
saptanmigtir. Calismanizda AOB tasiyanlarda soguk alginhg: iliskisiz oksiiriik daha
fazla mevcut olup istatiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,05).

Hisiltiyr etkileyen faktorlerden en sik 38 (% 35,8) hastada ev tozu, 27 (% 25,5)
hastada egzersiz ve polen, 22 (% 20,8) hasta yiyecek ve icecek, 13 (% 12,3) hasta
yiyecek-igcecek-heyecan, 4 (% 3,8) hasta hayvan temasi olarak saptanmistir. Son bir
yilda hiriltili atak sayis1 dort ve iizeri olan 34 (% 40,4) hasta, atak esnasinda her zaman
nefes darligi olan 11 (% 10,4) hastada, uykudan uyandiran atag: haftada bir veya daha
fazla gece olan 10 (% 9,4) hastada, giinliik aktivitesi ¢ok etkilenen 19 (% 17,9) hasta
olarak saptanmustir. Calismamizda AOB tasiyan hastalarda higiltiya neden olan
faktorlerin analizinde egzersiz, ev tozu, polen ve besinler istatiksel olarak anlamli
bulunmusken (p<0,05), giilme aglama heyecan ve hayvan temas1 anlamli bulunmamagtir
(p>0,05).

Higiltili solunum ile AS’e basvuran bebeklerin % 80’inden fazlasinin burun
yikama 6rneklerinde solunum viriisleri tespit edilmistir.®”® Literatiire bakildiginda viriis

377

tespit yontemi olarak ¢ogunlukla PCR kullanildig1 goriilmektedir.”" Yasamin erken

donemlerinde viral solunum yolu enfeksiyonlari, akut higilti ataklarina neden olmanin
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yant sira, tekrarlayan higiltili solunum ve sonunda ¢ocukluk c¢agi astimi gelisimi ile
iliskilendirilmistir.*® Ayrica astim riski tasiyan cocuklarm bir dogum kohortu
calismasinda, yasamin ilk 3 yilinda higiltili solunum ataklarimin % 90’1inda viral bir
etiyoloji tespit edilmistir.”® Cocuklarda enfeksiyona bagli hisiltili solunum, siklikla
zaman i¢inde gelisen klinik belirtiler yelpazesini temsil eder. Akut viral bronsiyolit,
enfeksiyonun neden oldugu, tekrarlayan hisiltili solunum olaylarinin sik¢a onciilii olan
bir durumdur. Viral bronsiolit, bebeklerin % 20-30’unu etkileyen bir alt solunum yolu
enfeksiyonudur. Viral bronsiolit terimi, 1-2 yasindan kii¢lik bir ¢cocukta viral kaynakli
ASYE’nin ilk bolimiinii tanimlar. Bir yas alti ¢ocuklarda hastaneye en sik yatis
nedenlernden biri bronsiyolittir ve bu vakalarin % 70’ini RSV olustururken, ardindan
rinoviriisiin geldigi saptanmustir.>”®

Literatiire bakildiginda erken ¢ocukluk déneminde RSV ve / veya RV kaynakli
bronsiyolit, sonraki alerji ve astim gelisimiyle giiclii bir sekilde baglantilidir,>" 90379380

Alt solunum yolunun viral enfeksiyonlari, hava yolu epitelinde inflamasyon ve
O0deme neden olarak hava yolu ¢apmi azaltip higiltiya neden oldugu saptanmaistir.
Higiltili solunumun eslik ettigi alt solunum yolu viral enfeksiyon sikligi da astimin
baslama riskini etkiler.®*® Cocuklarda RSV’nin neden oldugu siddetli bronsiolit, Th2
baskin bir bagisiklik tepkisi veya azalmis bir Thl bagisiklik tepkisi ile
iliskilendirilmistir,3*"%%

Nazofaringeal sekresyonlarda, o6zellikle {li¢ ayliktan kiiglik bebeklerde®® Th2
sitokinlerinin konsantrasyonu, interferon gamaninkinden daha yiiksekti.*®** Ote yandan
saptanamayan veya c¢ok diislik Th2 sitokin konsantrasyonlar1 da bildirilmistir.>®

Fare ¢alismalarinda RSV ile enfekte farelerin cogunda, Th2 sitokin salgilart (IL-4
ve IL-5 dahil), brongiyal alveolar lavaj sivisinda veya RSV ile enfekte farelerin akciger
dokularinda gé‘)zlenmez.386 Fare suslarmin karsilastirilmasi, BALB / ¢ ve DBA / 2
farelerinin, C57BL / 6 farelerine kiyasla, RSV’ye maruz kaldiktan 20 giin sonrasina
kadar neredeyse tiim zaman siirecinde Onemli Ol¢iide daha yiiksek hava yolu

hiperreaktivitesine sahip oldugunu géstermistir.387

Viriis bulagsmis fare ¢alismalarinin
cogu, RSV kullanilarak gergeklestirilmistir, ¢linkii RV grubu (bilinen RV serotiplerinin
% 88’1), hiicresel reseptor olarak insan hiicreler arasi1 adhezyon molekiilii-1’i (ICAM-1)

kullanir ve fare ICAM’a baglanamaz.388
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RSV velveya RV ile enfekte olmus hastalardan alinan kan mononiikleer hiicre
veya nazofaringeal aspirat numunelerindeki IFN-gama konsantrasyonlari, hastalik
siddeti ile ters orantili olarak satptanmlstlr.3’85‘38g Bu klinik ¢aligsmalar, IFN-gamanin
RSV ve / veya RV kaynakli bronsiolitin ciddiyetini belirlemede Onemli bir rol
oynadigini gostermistir.

Bagigiklik sisteminin halen olgunlasmadigi ve anneden gecen antikorlarin
yasamin ilk bir yilinda yiiksekligini korudugu bu doénemde RSV enfeksiyonu

3% Maternal kaynakli nétralize edici antikorlarin titrelerinin, genel olarak

392

Oonemlidir.
RSV enfeksiyonu®' ve RSV hastaligmm ciddiyeti ile ters orantili oldugu
bildirilmistir. Bronsiolit nedeniyle hastaneye yatiglarin % 50 ile 90’1, pndmoni i¢in
olanlarin % 5 ile 40’1 ve trakeobronsit i¢in olanlarin % 10 ile 30’unun nedeni RSV
olarak sapta1nmls‘[1r.393

Redch ve ark.** calismasinda RSV enfeksiyonu gegiren erken dogmus bebeklerde
hastaneye yatis oranlari, BPD si olmayanlarda ortalama % 10, BPD’si olanlarda ise %
19 arttirdig1 bulunmugtur.

Bacharier ve ark.>® prospektif kohort calismasinda, 1 yas altinda siddetli RSV
bronsiolit atagi geciren 206 hasta kaydedilmis ve 6 yasina kadar izlenmis. Siddetli RSV
bronsioliti yasayan ¢ocuklarin yaklasik % 50’sinde daha sonra astim tanis1 konulmustur.
Zhou ve ark.*** bronsioliti takiben tekrarlayan hisilti ve astim gelisimini arastirdiklart ve
425 c¢ocugun uzun siireli takibinin yapildigi ¢alismalarinda RSV  bronsiolitinin
tekrarlayan higilt1 ve astim insidanSini arttirabilecegini saptamiglardir.

RV biiyiik ¢ocuklarda ve yetigkinlerde daha ¢cok asemptomatik enfeksiyon, kiiciik
cocuklarda ise genelde semptomatik bir klinik tablo ile seyreder. Ayica astimli
cocuklarda ve yetiskinlerde azalmis akciger fonksiyonu dahil olmak {izere solunum
semptomlarinin siddetinde ve siiresinde artisa neden olabilir. Gelisen teknoloji ile
virlislerin tanimlanabilmesi artmigtir. RV ailesinden olan Rinoviriis C (RV-C) yakin
zamanda smiflandirilmis bir gruptur ve diger RV gruplarindan daha sik siddetli astim
ataklariyla iligkili oldugu gosterilmistir. RV ile iliskili higilti prevalans: yasla birlikte
artar ve tekrarlayan higilti ataklar1 olan ¢ocuklarda, <24 ve <36 ay kategorilerinde ilk

kez hisiltili  solunum yapanlara gore anlamli derecede daha yaygin oldugu

saptanmlstlr.49
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Lemanske ve ark.® yaptig1 prospektif ¢calismada okul dncesi ¢ocukluk ¢agi hisilti
gelisimi i¢in en Onemli risk faktoriiniin, bebeklik doneminde semptomatik RV
enfeksiyonun gecirilmis olmasi olarak saptanmustir. Midulla ve ark.®® tek merkezli
prospektif ¢alismalarinda 1 yas altinda ilk bronsiolit atag1 nedeni ile hastaneye yatirilan
313 hasta bir yil boyunca takip edilmis ve RV ile indiiklenen bronsiolit ve pozitif bir
aile astim Oykiisiiniin, tekrarlayan hisilti i¢in en giiglii, bagimsiz risk faktorleri oldugu
saptanmistir.

Koponen ve ark.>®

calismalarinda, <6 aylikken hastaneye yatirilan ¢ocuklarin
takiplerinde RSV bronsiyolitinden sonra astim gelisme riski, diger viriislerin neden
oldugu bronsiolite gore daha diisiik bulunmustur. Jackson ve ark.*® yaptig1 prospektif bir
caligmada higiltili solunum hastaliklarinin % 90’inda viral etiyolojiler tespit edilmistir.
RSV, RV veya hem RV hem de RSV ile hisiltili solunum gegirmek 6 yasinda artmis
astim riski ile iliskili bulunmus olsa da RV ile higiltili solunum 6 yasinda astim ile daha
giiclii bir sekilde iligkili bulunmustur.

RV ozellikle komplike olmayan akut solunum yolu enfeksiyonlarinda ve daha

34376.3% ye yetiskinlerde397 astim alevlenmelerinde yer alan en yaygin

biiylik ¢ocuklarda
tanimlanmis virdstiir, yine de bebeklerde alt solunum yolu patojenleri olarak rolleri
siklikla tartigilmaktadir.

Calismanin genel degerlendirmesinde, ¢alismaya katilan 132 hastanin 85’inden
(% 64,4) bir onceki y1l alinan nazofaringeal siirlintii 6rneginde solunum yolu viriisii
oldugu goriilmistiir. Calismamiza alinan hastalarin, onceki yil cocuk AS’ye
basvurularinda tespit edilen virlis dagilimlarina baktigimizda ise; 40 hastada RV, 31
hastada RSV, 14 hastada Influenza A, 11 hastada HCOV, 7 hastada HPIV, 3 hastada
HMPV, 1 hastada Influenza B viriisii saptannugtir. Hastalarda monoenfeksiyona
bakildiginda 25 hastada RV, 23 hastada RSV, 10 hastada influenza A, 5 hastada HCOV,
2 hastada HPIV, 1’er hastada HMPV ve Influenza B saptanmustir.

Ikili viriis {iremesi olarak bakildiginda 19 (% 22,3) hastada RV ile es zamanl (6
hastada RSV, 5 hastada HPIV, 4 hastada HCOV, 2’ser hastada HMPV ve Influenza A)
diger viriis tiremeleri saptanirken, 5 (% 5,8) hastada RSV ile es zamanli (2 hastada
HCOV, 1’er hastada Influenza A, HMPV, HPIV) diger virlis tiremeleri saptanmustir.
Uglii viriis olarak bakildiginda RV, RSV ye gore es zamanl daha fazla viriis ile

saptanmuistir.
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Hisiltis1 olan 68 (% 51,5) hastanin 23’ dort ve lizeri atak gecirmis, bunlarin
17’sinde viriis tiremesi saptanmistir. Bu viriislerin dagilimina bakildiginda 10’u RV, 5’1
HPIV, 4’ii RSV, 2’si influenza A ve 1’i HMPV ve HCOV oldugu saptanmstir. ikili
tireme olarak bakildiginda 6 hastada RV ile es zamanli (3 hastada HPIV, 2 hastada
RSV, 1 hastada HMPV) diger viriis iiremesi saptanmstir. Uglii viriis iiremesi olarak
bakildiginda 1 hastada RV ile birlikte HMPV ve HPIV iiremesi saptanmustir.

Atopisi olan 31 (% 23,5) hastalanin tekli viriis degerlendirmesine baktigimizda
7’sinde RV ve RSV saptanmistir. Atopisi olan hastalarda RV ve RSV varligi istatiksel
olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05). AOB tasiyan 41 (% 31) ¢ocugun 18’i RV
pozitif iken, 5’inde RSV pozitifti. AOB olan hastalar énceki yil istatistiksel olarak
anlaml1 derecede daha sik RV gegirmisti (p<0,05).

Ust iiste iki y1l (iki ardisik calismada) 4 ve iizeri hisilti atagi gegiren 9 hasta
incelendiginde, 6 hastada Rinoviriis, 3 hastada RSV, 1’er hastada HPIV ve Influenza A
saptanmustir. Ikili viriis olarak bakildiginda 2 hastada es zamanli RV ve RSV
saptanmistir.

Ikinci izlem yilinda 4 ve iizeri hisilt1 atag1 gegiren 17 hasta incelendiginde, tekli
viriis olarak 10 hastada Rinoviriis, 5 hastada HPIV, 4 hastada RSV, 2 hastada Influenza
A, 1’er hastada HMPV, HCOV saptanmustir. ikili viriis olarak bakildiginda Rinoviriis
ve HPIV 3 hastada, Rinoviriis ve RSV 2 hastada, Rinoviriis ve HMPV 1 hastada,
HMPYV ve HPIV 1 hastada saptanmustir.

Calismamizda Rinovirilis daha fazla olmak tizere RSV ile birlikte en sik rastlanan
virlisler olarak saptanmistir. Bu literatlirle uyumlu olarak goriilmiistiir. Literatiirden
farkli olarak ikinci izlem yilinda 4 ve lizeri atak geciren 17 hastada RV ve HPIV hem
tekli viriis olarak hemde ikili viriis olarak daha sik saptanmigtir.

Mummidi ve ark.>”" bes yas altinda 75 hastanin incelendigi, hisiltida viral
etiyolojinin saptanmasi amagli ¢alismada viral tespit oran1 % 28,5 olarak saptanmis olup
en stk RSV, onu HPIV, HCOV ve rinoviriis izlemistir. Hastalarin 3’ pnomoni, 9’u
brongiolit tanist almistir. Henrickson ve Savatskinin®*’" calismasinda HPIV’nin viriis
kaynakli astimin baslica nedensel ajani oldugu ileri stirilmiistiir. Glezen ve ark 1
pnomoni, trakeobronsit, bronsiyolit, krup ve astim ve KOAH alevlenmeleri nedeniyle

hastaneye yatirtlan 1029 hastanin incelendigi c¢alismada, HPIV, RSV ve influenza
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virlisinden sonra ciddi akut solunum hastaliginin Gi¢lincii en yaygin nedeni olarak
saptamiglardir.

Calismamiz zamana sinirlandirilmis bir ¢alisma oldugu icin atopisi olan ve
olmayan hasta gruplari farkli sayida olmustur.

Okul oncesi gocuklarda yapilan calismalar degerlendirildiginde yontem ve viral
sonuglar benzerlik icermektedir. Bizim ¢alismamizda RV, RSV, HPIV, HMPV,
influenza A ve B siklikla saptanmigtir. Calisma yontemimizde higilti ile basvuran
bebeklerin astima progresinin saptanmasi amaci ile AOB belitlenmis ve bu bulgulari
tasiyan hastalarim viriis pozitif ve negatif olmalarina gére izlemleri yapilmistir. izlem
sirasinda etiyolojik faktorler ve tetikleyiciler o6zellikle atopi ve atopik hastaliklar
gruplandirilarak astima gidise etkisi incelenmistir. Bulgularimiz bize gostermistir Ki
RV, RSV ve HPIV hisilt1 ataklariin sonraki yilda da gelismesi i¢in 6nemli risk yaratan
viriislerdir. Gestasyon yas1 ve dogum agirhigi AOB indeksini etkileyen faktorlerdir.

AOB’yi arttiran diger faktorler ve altta yatan kronik hastalik (kronik akciger vb.),
son bir yilda hastaneye yatis (pnédmoni ve bronsit) ve kendisinde atopik biinye ve atopik
hastalik olmasi (rinit) olarak saptandi.

En az bir kez hisilt1 gegirmek ile iligkili faktorlere bakildiginda, li¢ aydan daha
kisa siire anne siitii almak ve egzemanin varligi, annenin gebelik boyunca sigara i¢gmesi,
anne ve/veya babada rinit varligi, anne ve baba egitim diizeyi, evdeki kisi sayist ve
kardes sayisinin ilk atag: etkilemedigi, ilk hisilti epizoduna kadar gecen siireyi kisaltan
temel risk faktoriiniin yasamim ilk 3 ayinda soguk algmligr gecirmek oldugu
saptanmistir.

Sonuglarimiz RV basta olmak ilizere HPIV ve RSV’ nin giincel hisiltiya sik yol
actig1 ve RV nin ileride alerjik duyarlanma ve astim semptomlarina daha kuvvetli etkide
bulundugunu isaret etmektedir.

Calismamizin zayif yani; sadece virlisler calisilmis olup diger mikrobiyolojik
etkenlerin c¢alisilmamasindan dolayr hisiltinin prognozunda diger solunum yolu
mikrobiatasinin etkisi incelenmemesidir. Bakteriler de viriisler gibi higilti semptomu
gelisimi ve astima gidisatta etkili oldugunu gosteren galigmalar mevcuttur, %3

Bu proje, onceki yil acil poliklinigine basvuran ¢ocuklarin 1 yil sonraki izlemini
icermektedir, bu hastalarin 5. yilda takibi yapilarak AOB tasiyanlarin astima gidisat1 ve

viris ile iliskileri incelenecektir.
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6. SONUCLAR

Calismaya katilan 132 hastanin 85’inde (% 64,4), bir onceki yil alinan
nazofaringeal stiriintii 6rneginde solunum yolu virlisii saptanmistir. Tekli
enfeksiyon olarak en sik RV saptanmis olup, bunu RSV, influenza A, HCOV,
HPIV, HMPV, Influenza B takip etmistir. Ikili enfeksiyon olarak en sik RV
ve RSV birlikteligi saptanmustir.

Atopisi olan hastalarin annelerinin énemli bir kismi gebeligi esnasinda D
vitamini kullanirken, atopili hastalarin tamami 1 yasina kadar D vitamini
kullanmigtir. Calismamizda annelerin gebelikte ve bebeklerin yasamlarinin
ilk bir yilinda D vitamini kullanmasi ile atopi arasinda istatiksel olarak bir
iliski bulunmamistir (p>0,05).

Atopili hastalarin son bir yilda gecirdikleri enfeksiyonlara bakildiginda, en
sik gribal enfeksiyon saptanmis olup, bunu bronsit izlemekte, en az saptanan
enfeksiyonun ise otit oldugu goriildii. Atopik yapi ile gribal enfeksiyon,
pndmoni, bronsit, otit ve sinilizit ge¢irmek arasinda istatistiksel olarak bir
iliski bulunmamistir (p>0,05).

Atopisi olan 31 hastadan 1’i (% 3,2) grip asis1 yaptirmistir.

Atopisi olan hastalara eslik eden kronik hastaliklara bakildiginda, en sik kalp
hastaliginin eslik ettigi, bunu kronik akciger hastaligi, epilepsi ve ndromotor
geriligin izledigi saptanmistir. Atopik hastalarda kronik hastaliklarin varligi
istatiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05).

Atopisi olan hastalarin, ailelerindeki atopik duruma bakildiginda, en sik astim
saptanmis olup bunu alerjik rinit, egzema, ila¢ alerjisi, iirtiker ve besin alerjisi
izlemektedir. Caligmamizda ailedeki atopi durumu ile hastalarda atopi
arasinda bir iliski saptanmamistir (p>0,05).

Atopisi olan hastalarin viriis dagilimlarina bakildiginda, en sik saptanan
viriislerin RV ve RSV oldugu goriilmektedir. Ancak atopi olmak ya da
olmamanin viriis dagilimi ile iligkisi bulunmadi (p>0,05).

AOB olan hastalara bakildiginda erkek cinsiyet, 2500 gram ve 37 gestasyonel
haftanin altinda dogan bebekler istatiksel olarak anlamli 6l¢iide yiiksek AOB

84



10.

11.

12.

13.

14.

15.

tastyorlardi (p<0,05). Sezeryan ile dogum ile AOB tasimak arasinda istatiksel
olarak anlamli iligki bulunmamistir (p>0,05).

Oksiiriik, hisilti ve rinit AOB tasiyanlarda sirasi ile en sik basvuru
semptomlar1 iken, dispne en az saptanan semptom olmustur. Hisilt1, 6ksiirtik,
rinit ve soguk algmhig iliskisiz oksiiriik semptomlar1 olanlar AOB
tasiyanlarda daha fazla olup istatiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,05).
Calismamizda alt1 ay ve iistii anne siitii almak ile AOB tasimak arasinda
istatiksel olarak anlamli iligki bulunmamistir (p>0,05).

AOB tastyan hastalarin bir yasma kadar, annelerin ise gebelik doneminde D
vitamini almis olmasi ile AOB tasimak arasinda istatiksel olarak iliskisi
saptanmamustir (p>0,05).

AOB tasiyan hastalar, son bir yilda en sik gribal enfeksiyon gegirmis olup,
bunu bronsit, pnémoni ve otit izlemektedir. AOB tasiyan hastalarm 25°i (%
61) son bir yilda higilt1 sikayeti ile hastanede yattiklar: saptanmustir.

AOB olan ¢ocuklarda son bir yilda pndmoni gegirme, hastaneye yatis ve son
bir yilda 11 ve iizeri sayida antibiyotik kullanim: AOB’si olmayan ¢ocuklara
gore daha fazlaydi ve istatiksel olarak anlamliydi (P<0.05).

AOB tastyan hastalara en sik eslik eden kronik hastalik kalp hastaligi olup,
bunu epilepsi, kronik akciger hasatligi, noromotor gerilik ve GOR
izlemektedir. AOB tasiyan hastalarda kronik hastali1 olanlarin sayisi fazla
olup istatiksel olarak anlamlidir (p<0,005). Kronik hastaliklar igerisinde
kronik akciger hastaligi, epilepsisi, kalp hastaligi mevcut olanlarda AOB
tagtyanlar daha fazla olup istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,05).
AOB tasiyan 41 hastanm 18’inde atopi olup, tasimayanlarin 13’iinde atopi
mevcuttu. AOB tasiyanlarda atopi orani daha yiiksek olup istatiksel olarak
anlamliydi (p<0,05). AOB bulgulari tasiyan hastalarda rinit daha yiiksek olup
istatiksel olarak anlamliyd: (p<0,05).

AOB tasiyan hastalarda anne egitim diizeyi, baba egitim diizeyi, evde
yasayan birey sayisi, kardes sayist ve gelir diizeyinin istatiksel analizi anlaml

bulunmamustir (p>0,05).
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AOB tasiyan hastalarda hisiltiya neden olan faktorlerden egzersiz, ev tozu,
polen ve besinler istatiksel olarak anlamli bulunmusken (p<0,05), giilme,
aglama, heyecan ve hayvan temasi hisiltiyla iliskili bulunmamustir (p>0,05).
AOB tastyan 41 ¢ocugun 18’i RV pozitif iken, tasimayan 22 cocuk RV
pozitifti. AOB olan hastalar dnceki yil istatistiksel olarak anlamli derecede
daha sik RV gecirmisti (p<0,05).

AOB tasiyan 41 c¢ocugun 5°i HPIV pozitif iken tasimayan 2 ¢ocuk HPIV
pozitifti. AOB olan hastalar onceki yil istatistiksel olarak anlamli derecede
daha sik HPIV ge¢irmisti (p<0,05).

Ust iiste iki yil (iki ardisik calismada) 4 ve iizeri hisilti geciren 9 hasta
incelendiginde, en sik saptanan viriis RV olup, bunu RSV, HPIV ve influenza
A izlemektedir. Ikili viriis olarak bakildiginda ise RV ve RSV birlikteligi
saptanmistir.

Ikinci izlem yilinda 4 ve iizeri higilt1 atag: geciren 17 hasta incelendiginde,
tekli viriis olarak bakildiginda, en sik rastlanan viriis RV olup, bunu HPIV,
RSV izlemektedir. ikili viriis olarak bakildiginda en sik RV ve HPIV
saptanmig olup bunu RV ve RSV izlemektedir.

Ozellikle RV olmak iizere HPIV ve RSV’nin giincel hisiltiya yol agtigi
sonucuna da isaret etmistir. Ancak bu bulgu RV’nin ileride alerjik
duyarlanma ve astim gelisme riski agisindan daha kuvvetli bir etkide
bulundugunu goéstermektedir.

Ozellikle RV enfeksiyonu 6nceki analizlerdeki gibi tekrar eden hisilti ve
AOB indeksini arttirdigi anlagilmaktadir. RV, iki senelik hisilti gdz Oniine
alindiginda AOB indeksini atopiden daha cok etkileyen faktdr olarak
bulundu.

Gestasyonel yas ve dogum agirligi tekrar eden hisilti ve AOB indeksi ile

iliskisi bulundu.
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8. EKLER

8.1. EK 1. Aydinlatilmis Onam Formu

CUKUROVA UNIVERSITESI TIP FAKULTESI COCUK SAGLIGI VE
HASTALIKLARI ANABILIM DALI
COCUK ACIL POLIKLINIGINE WHEEZING ILE BASVURAN OKUL ONCESI
COCUKLARDA PROGNOZ
Prof. Dr. Derya Ufuk Altintas danismanliginda, Dog. Dr. Dilek Dogruel’in katkilariyla,
Dr. Muhammet Ali Cetin tarafindan yiiriitiilecek olan bu calisma cergevesinde Cukurova
Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Acil Poliklinigine énceki y1l wheezing sikayeti ile bagvuran
okul Oncesi hastalarda prognoz arastirilacaktir. Hastalarin takip sirasinda semptomlari, fizik
muayenesi, atak gelismesi halinde burun/bogaz siirlintiisiinde PCR/viral panel c¢aligmasi,
prognoz agisindan anket ¢alismasi yapilacaktir. Sonuglar dncelikle bilimsel amagla kullanilacak,
kisisel bilgileriniz gizli tutulacak, sorun saptanmasi halinde durum size bildirilecek ve alinmasi
gereken onlemler konusunda ayrintili bilgilendirme yapilacaktir. Parasal bir bedel 6demenizi
gerektirmeyen ve size de bir 6deme yapilmasi s6z konusu olmayan bu ¢alismaya katilmama ve
katildiktan sonra c¢ekilme hakkiniz bulunmaktadir. Ek bilgi talebiniz olursa sozlii olarak
karsilanacaktir.
Arastirmamiza katilmayr kabul ediyorsaniz, liitfen asagidaki boéliime adinizi-
soyadinizi yazip tarih ve imza atimz. Tesekkiir ederiz.
Katilimer ile goriisen hekim

SOz KONUSU ARASTIRMAYA, YUKARIDA BELIRTILEN
KOSULLARCERCEVESINDE HICBIR BASKI VE ZORLAMA OLMAKSIZIN KENDI
RIZAMLA KATILMAYI KABUL EDIYORUM.
TARIH:

AD-SOYADI:
Hasta
Adi-Soyadt:
Anne Adi-Soyadi:
Adres:

Tel.

Imza:

Baba Adi-Soyadi:
Adres:

Tel.

imza

Goriisme tanigi
Adi, soyadt:
Adres:

Tel.

Imza:

Katilimei ile goriisen hekim
Ad1 soyadi, unvant:
Adres:

Tel.

hnza

119



8.2. Ek 2. Hasta Veri Formu

COCUK ACIL POLIKLINIGINE BIiR YIL ONCE WHEEZINGLE

BASVURAN OKUL ONCESi COCUKLARDA PROGNOZ
AD-SOYAD: DOGUM TARIHi:
CINSIYET: BASVURU TARIHi:
T.C.NO: TELEFON NO:
SEMPTOMLAR:

His1lt1:

Dispne:

Oksiiriik: Rinit:

PERINATAL ve ERKEN COCUKLUK DONEMI RiSK FAKTORLERI:
<2500 gr dogum:
<37 hafta gestasyonel yas:
Dogum sekli: NVY () Sezeryan ()
Kac¢inci Dogum: 1 () 20 30 405067 () Digeri: ...
Anne siitii ile beslenme: <3ay( ) 3-6ay( )6ay-1yil( ) >Iyil( )
Influenza asis1 yapildi mi1? Evet () Hayir ()
Sigara dumani maruziyeti var m? Evet () Hayir ()
Kronik bir hastaligi var m?
Néromotor gerilik () I mun yetmezlik ( ) Kronik akciger hastaligi()  Epilepsi( )
Kalp Hastalig1 () Gastroozefageal Refli () Diger:
Ik Atak mydi? () Tekrarlayan atak m? ()
Bir yil 6nce once acile weezing ile geldiginde hastaneye yatis1 gerekti mi ?
Evet () Hayir ( )
Baska bir zamanda weezing nedeni ile hastanede yatti m? Evet () Hayir()
Eslik eden doktor tanihi alerjik hastaligi var
mi?

Alerjik rinit () Astim () Atopik Dermatit () Diger:
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CEVRESEL MARUZIYET:

Kardes sayisi:

Evcil hayvammmz var m? Var () Yok () Cinsi:...........

Annenin gebelik boyunca sigara kullanimi: var () yok () ....... adet/giin
Annenin postnatal donemde sigara kullammm: var () yok () .............. adet/glin
Babanin sigara kullanimi: var () Yok () ................ adet/giin

Anne gebelikte Antibyotik kulland1 mi1? Evet () Hayir () Kag kutu :
Annede Astim var mi? Evet () Hayir ()

Baba da Astim var mi1? Evet () Hayir ()

Kardeslerde Astim var m1? ? Evet () Hayir ()

Aile de Atopi varhgi? Var ()

Yok () Var ise;

Anne de doktor tamih: Rinit () Egzema () Urtiker () Besin Alerjisi () fag
Alerjisi ()

Baba da doktor tamihi: Rinit ( ) Egzema () Urtiker () Besin Alerjisi () Ilag
Alerjisi ()

Kardeste doktor tamihi: Rinit () Egzema () Urtiker () Besin Alerjisi ()  Ilag
Alerjisi ()

Krese gidiyor mu: Evet () hayir ()

Krese-okula giden kardes var mi: Evet () Hayir( )

Yasam alani: Sehir () Koy( ) Miistakil ev( ) Apartman( ) Kaginct kat ()
Giines gérmiiyor ( )  Ev etrafi bahgeli-aga¢li( )  Sanayi-fabrika yakini( )
Gebelikte ila¢ kullanmimu: D vit () Demir ilaci () Folik Asit () Diger ()

Bir yasina kadar doktor tamih ila¢ kullanimi: D vit ( ) Demir ilaci () Probiyotik ()
Diger ()

Son bir yildir doktor tanih gecirdigi enfeksiyon: Gribal enf ( ) Pnémoni ()
Bronsit () Otit () Siniizit ()

Son bir yildir kullandig antibyotikler: ............ kutu

Son bir yildir Vitamin destegi aldi mi: Evet () Hayir ()

Giin icinde Fiziksel aktivite siiresi?

0-1 saat () 1-2 saat () 2-3 saat () 3-4 saat ()
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HISILTI iLE iLGILI OZGECMIS:

Soguk alginhgi iliskisiz oksiiriik:
Son 12 ayda gecirilen soguk alginhg sayisi:
Son 12 ayda gogiisten gelen hirhiti: Evet:....... Hayir: .....
Evet ise;
Son 12 ayda gogiis kaynakh hirilti siirekli mi veya soguk alginhigi sonrasi mi?
Stirekli: ..... Soguk alginlig1 sonrast: ......
Cocukta son 12 ayda hirilltiya neden olan faktorler hangileridir?
Egzersiz: .......
Ev tozu: .......
Polen: .......
Hayvanla temas: .......
Yiyecek-igecek: .......
Giilme-Aglama-Heyecan: .......
Son 12 ayda gegcirilen atak sayisi: (<4atak/ y1l: agir)
Hig:
1-3:
4-12:
>12:
Ataklar nefes darhgina neden oluyor mu?
Her zaman
Ara sira:
Hicbir zaman:
Son 12 ayda ¢ocuk ne siklikta hirilti nedeni ile uykusundan uyandi?
Hig:
Haftada 1 geceden az:
Haftada 1 veya daha fazla gece:
Son 12 ayda hirilti nedeni ile ¢ocugun giinliik hayati nasil etkilendi?
Hig: Az: Orta: Cok:
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SOSYOEKONOMIiK FAKTORLER:

Anne egitim diizeyi:

Ortalama Aylik Gelir:

Evde yasayan birey sayisi:
FiZIK MUAYENE:

Genel Durum:
Kan Basinci:
Kilo:

Persantil: ()

Solunum Sistemi muayenesi:

Baba egitim diizeyi:

Biling: Ates:

Solunum Sayist:
Boy:
Persantil: ()

Nabiz:
PaO2:

VAR

Dispne:

Retraksiyon:

Siyanoz:

Burun Kanadi Solunumu:

Ral - Ronkiis:

Kulakla Duyulan Higilt:

Ajitasyon:

KBB muayenesi:

Deri muayenesi :
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SON BIR YILDIR YAPILDI iSE;
CBC:

CRP:

FX5:

Total IgE:

Deri Testi:

Nazal eozinofili, nétrofili:

Bogaz veya balgam kiiltiirii:

Serum vitamin D diizeyi:

PA AC GRAFIiSIi BULGULARI:
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