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OZET

Amag: Solunum yolu enfeksiyonlar1 cocuklar arasinda enfeksiyon ile iliskili
morbidite ve mortalitenin diinyadaki ilk dort nedeni arasinda yer almaktadir. Yil
boyunca tekrarlayan solunum yolu enfeksiyonlari hastane enfeksiyonlarina neden
olmakla birlikte halk sagligi agisindan da risk olusturmaktadir. Solunum yolu
enfeksiyonlarinin yaklasik %20-60’1indan viriislerin sorumlu oldugu bildirilmistir.
Viral enfeksiyonlarin hizli tayin edilmesi hastalara gereksiz antibiyotik kullanimini
onlemek acisindan 6nem tegkil eder.

Ulkemizde ¢ocukluk yas grubu solunum yolu enfeksiyonlarinda ¢ok sayida
viriisiin goriilme sikliginin arastirildig1 epidemiyolojik calismalar oldukc¢a azdir.

Calismamizin  amaci  bir yil boyunca solunum yolu enfeksiyonu
semptomlariyla hastanemize bagvuran c¢ocuklarda solunum PCR tetkikinin
sonuglarini degerlendirmek idi.

Metod: Kasim 2015 ve Ekim 2016 tarihleri arasinda T.C. Saglik Bakanlhig il
Saglik Miidiirliigii Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Dr. Sami Ulus Kadin Dogum
Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 Egitim ve Arastirma Hastanesi polikliniklerinden ve
yatakli servislerinden solunum yolu enfeksiyonu semptomlar1 olan g¢ocuklarda tani
amagli istenen solunum PCR tetkikinin sonuglar retrospektif olarak arastirildi.

Calismaya 0-18 yas arast 639 vaka dahil edildi. Verilere hastanemizin
elektronik kayit programi Nucleus’tan ulasildi. Elde edilen veriler SPSS 22
(Statistical Package for Social Sciences) kullanilarak analiz edildi.

Bulgular: vakalarn (n=639) %56.8%inin (n=363) erkek, %43.2’sinin
(n=276) kiz oldugu, kizlarda ortalama yas 3,1 yil ortanca yas 1.3 yil, erkeklerde
ortalama yas 3 yil, ortanca yas 0.9 yil oldugu ve cinsiyetler arasinda yas ortalamalari
yoniinden bir fark olmadigi goriilmistiir. Vakalarin 318’inin (%50) 0-1 yas grubu,
58’inin (%9) 1-2 yas, 50’sinin (%8) 2-3 yas, 68’inin (%11) 3-5 yas, 90’min (%14) 5-
10 yas, 55’inin (%8) 10-18 yas grubu icerisinde yer aldig1 goriilmiistiir. Orneklerin
376’s1 (%59) pozitif olarak sonuglanip 341’1 (%91) tek virlis ile enfekte oldugu
saptanmistir. Koenfeksiyonlar dahil 6rneklerde en sik saptanan etkenler RSV (n=127,
%31), influenza (tiim tipler toplaminda n=110 %26, HIN1 n=45 %11) ve RV (n=67,
%16) olmustur. HBoV 27 (%7), CoV 25 (%6), PIV 21 (%5), AdV 20 (%5), hMPV
14 (%3), EV bes kez (%]1) pozitif bulunmustur. Koenfeksiyonlar icerisinde en sik



saptanan viriisler RSV (n=19), RV (n=15), HBoV (n=10) oldugu gorilmistiir.
Koenfeksiyonlarda sirasiyla en fazla Inf+RSV (n=5), EV+RV (n=4), AdV+RV
(n=3), CoV+RSV A/B (n=3) ve RV+RSV A/B (n=3) goriilmistiir. Solunum PCR
tetkiki pozitif bulunan 357 vakanin %61°1 kis (n=218), %23’ ilkbahar (n=83), %7’si
yaz (n=23) ve %9’u (n=33) sonbahar aylarinda izole edilmistir. Kig mevsiminde en
fazla saptanan etkenler RSV (n=101) ve Inf (n=93) idi. Ilkbaharda en fazla izole
edilen etkenler RV (n=24) ve RSV (n=20) idi. Yaz aylarinda RV (n=12), AdV (n=4),
CoV (n=4), HBoV (n=2), sonbaharda ise RV (n=19), RSV (n=5), EV (n=4), AdV
(n=3) tespit edilmistir.

Tartisma: Tim diinyada yaygin olan solunum yolu enfeksiyonlarinin %20-
60’indan viriisler sorumludur. Viral etiyolojinin arastirilmasi gereksiz antibiyotik
tedavisi kullanilmasinin 6nlenmesi, bazi viriisler ve se¢ilmis hastalar i¢in antiviral
tedavi ve olasi salginlar karsisinda 6nlem alinmasi agisindan énemlidir.

Calismamizda solunum PCR tetkikinde en sik saptanan etken RSV olup bunu
Influenza *nin izledigi goriilmiistiir.

RSV’nin yiiksek oranda izole edilesinin sebebi ¢alismamizda hastalarimizin
yarisinin bir yasin altindaki bebekler olmasina baglanmistir.

Koenfeksiyonlarda sirasiyla en fazla Inf + RSV (n=5), EV + RV (n=4)
arasinda izlenmistir. Acil biriminde Inf (n=41) ve 2-18 yas aras1 vakalarin izlendigi
Biiyiik Cocuk Servisinde Inf’in (n=9) en fazla goriilmesi Influenza’nin daha ziyade
biiyiik cocuklar1 enfekte ettigini gostermektedir.

1 ay 2 yas arasi hastalarin izlendigi Bebek Servisinde, RSV (n=14) ve
Yenidogan Yogun Bakim ve Prematiire Servisinde RSV (n=52) ile en fazla saptanan
etken olmas1t RSV nin en ¢ok 0-1 yas infantlarda etkili oldugunu gdstermektedir.

Viriislerin pozitif goriilme oranlar1 en fazla kis (%61) ve ilkbahar (%23)
sezonundadir.

Kis mevsiminde koenfeksiyonlar da dahil edildiginde en fazla saptanan
etkenler RSV (n=101) ve Infdir (n=93). Ilkbaharda koenfeksiyonlar da dahil
edildiginde en fazla saptanan etkenlerin RV (n=24) ve RSV (n=20) oldugu tespit
edilmistir

hMPV sadece kisin ve ilkbaharda; EV sadece yaz ve sonbaharda; AdV, CoV,
PIV, RV her sezonda pozitif izlenmistir.



Solunum yolu enfeksiyonlarinin ana nedeni olan viriisler multiplex PCR
yontemi ile kolaylikla ve kisa siirede tespit edilebilir. Boylece gereksiz antibiyotik
kullanimindan kaginilarak hasta gereksiz tedavi ve yan etkilerinden korunmus olur,
etkene karsi spesifik antiviral ajan var ise erken tedavi olanagi verir, ayrica iilke

biitcesine katki saglanmis olur.

Anahtar kelimeler: Cocuk, alt solunum yolu enfeksiyonu, solunum PCR,

solunum yolu virisleri.



ABSTRACT

Objective: Respiratory infections are among the top four causes of infection-
related morbidity and mortality among children in the world. Repeated respiratory
infections throughout the year cause hospital infections and also pose a risk to public
health. It has been reported that viruses account for approximately 20-60% of
respiratory tract infections. Rapid detection of viral infections is important to prevent
unnecessary antibiotic use in the illness.

The epidemiological studies investigating the frequency of multiple viruses in
childhood age group respiratory tract infections in our country are very few.

The aim of our study was to evaluate the outcome of respiratory PCR testing
in children who were hospitalized with symptoms of respiratory tract infection for
one year.

Method: From November 2015 to October 2016, the results of the respiratory
PCR tests required for diagnostic purposes in children with symptoms of respiratory
tract infections from polyclinics and inpatient services of Sami Ulus Obstetrics and
Gynecology Training and Research Hospital (member of Republic of Turkey
Ministry of Health Provincial Health Directorate Health Sciences University Ankara)
were retrospectively investigated.

639 patients aged 0-18 years were included in the study. The data was
obtained from your hospital's electronic registration program Nucleus. The obtained
data were analyzed using SPSS 22 (Statistical Package for Social Sciences).

Findings: It was found that 56.8% of 639 cases were male, 43.2% were
female. Mean age was 3.1 years; median age was 1.3 years in females. Mean age was
3 years and median age was 0.9 years in males. There was no significant difference
in the mean age for the two genders. 318 of the patients (50%) were in the 0-1 age
group, 58 (9%) were in the 1-2 age group, 50 (8%) were in the 2-3 age group, 68
(11%) 3-5 age group, 90 (14%) were in the 5-10 years age group and 55 (8%) were
in the 10-18 age group. 376 of the samples (59%) resulted in positive; 341 (91%)
were infected with a single virus. The most common etiologic factors were RSV
(n=127, 31%), Influenza (all types n=110, 26%, type HIN1 n=45 11%) and RV
(n=67, 16%) in coinfections. HBoV 27 (7%), CoV 25 (6%), PIV 21 (5%), AdV 20

Vi



(5%), hMPV 14 (3%) and EV five times (1%) were positive. Among the
coinfections, RSV was found in 19 samples, RV in 15 samples and HBoV in 10
samples. In coinfections; Inf+RSV (n=5), EV+RV (n=4), AdV+RV (n=3),
CoV+RSV A/B (n=3) and RV+RSV A/B (n=3) were found. Of the 357 positive
cases, 61% were isolated in winter (n=218), 23% in spring (n=83), 7% in summer
(n=23) and 9% in autumn. The most proliferative factors in winter were RSV
(n=101) and Inf (n=93). The most proliferative agents in the spring were RV (n=24)
and RSV (n=20). In summer, RV (n=12), AdV (n=4), CoV (n=4), HBoV (n=2) and
in autumn RV (n=19), RSV (n=5), EV (n=4), AdV (n=3) were found.

Discussion: Viruses account for 20-60% of respiratory infections that are
common all over the world. Investigation of viral etiology is important to prevent the
use of unnecessary antibiotic therapy, to prevent antiviral treatment and vaccination
for selected viruses and selected patients, and to take precautions against possible
outbreaks.

The most frequent determinant of respiratory PCR in our study was RSV,
which Influenza followed.

The high isolation of RSV is due to the fact that half of our patients are
infants under 1 year of age.

In coinfections; Inf+RSV (n=5) and EV+RV pair (n=4) were the most
common. Influenza n=41 in the Emergency Unit and n=9 in The Infantile Care Unit,
in which patients between 2-18 years of age were present, suggest that Influenza
infects older children.

RSV was most effective in 0-1 age infants. RSV (n=14) in Newborn Intensive
Care and Prematurity Service factors in the Baby Service and RSV (n=52) were the
most proliferative.

Viral positive rates were highest in winter (61%) and spring (23%).

When coinfections are included in the winter season, the most proliferative
factors are RSV (n=101) and Influenza (n=93). When coinfections were included in
the spring, it was found that the most proliferative agents were RV (n=24) and RSV
(n=20).

hMPV only in winter and early spring and EV was only observed in summer

and autumn, while AdV, CoV, PIV, RV were positive at all times.
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Viruses, which are the main cause of respiratory tract infections, can be
detected easily and in a short time by Multiplex PCR method. By avoiding
unnecessary antibiotic use, the patient is protected from unnecessary treatment and
side effects. If there is a specific antiviral agent against the virus, it gives early

treatment advantage and contributes to the country's budget.

Key words: Child, lower respiratory tract infection, respiratory PCR,

respiratory tract viruses.
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1. GIRIS VE AMAC

Solunum yolu enfeksiyonlar1 tiim diinyada ¢ocuklar arasinda enfeksiyon ile
iligkili morbidite ve mortalitenin ilk dort nedeni arasinda yer almaktadir. Y1l i¢inde
tekrarlamalari hastane enfeksiyonlarina neden olmakta ve halk sagligi agisindan da
risk olusturmaktadir.

Solunum yolu enfeksiyonlarina (SYE) bakteri, virlis ve parazitler neden
olabilmekle birlikte yaklasik %20-60’mnda viriislerin etken oldugu bildirilmistir (1)
@) ().

Solunum yolu enfeksiyonlarinin biiyiik ¢ogunlugu Respiratuar Sinsityal Viriis
(RSV), Influenzaviriis (Inf), Parainfluenza viriis (PIV), Rinoviriis (RV), Human
Metapneumoviriis (hMPV) gibi virlisler tarafindan olusturulmaktadir. Etkenlerin
olusturdugu klinik semptomlar birbirine olduk¢a benzer oldugundan tan1 konulmasi
oldukga giigtiir (4).

Hizli virolojik tami testleri hekimin tedavi kararmi erken donemde
yonlendirmekle birlikte salginlarin uyarisini da verebilmektedir. Giiniimiizde
gelistirilen molekiiler tekniklerle hem hizli ve hem duyarlilik ve 6zgiilliik agisindan
etkin sonuglar elde edilebilmektedir. Multipleks polimeraz zincir reaksiyonu (m-
PCR) testleri ile gesitli viriislerin ¢ogaltilmasi ayn1 anda yapilabilmesi sayesinde ¢cok
sayida viris hizl bir sekilde ve diisiik maliyetle tespit edilebilmektedir (5).

Ulkemizde ¢ocukluk yas grubu solunum yolu enfeksiyonlarmda solunum
sistemi virlislerinin goriilme sikligr ile ilgili ¢ok sayida wviriisiin arastirildigt
epidemiyolojik calismalar oldukc¢a azdir.

Calismamizin amaci bir yil boyunca solunum yolu enfeksiyonu
semptomlariyla hastanemize basvuran cocuklarda istenen solunum PCR tetkikinin

sonuglarint degerlendirmek idi.



2. GENEL BILGIiLER

2.1.  SOLUNUM YOLU VIiRUSLERI

Alt solunum yolu enfeksiyonu (ASYE) gelismis ve gelismekte olan {ilkelerde
Ozellikle bes yasin altindaki c¢ocuklarda her yil en az dort milyon c¢ocugun
6limiinden sorumlu tutulmaktadir. Bu rakam c¢ocukluk ¢agi 6liim oraninin yaklagik
%30’unu olusturmaktadir (6).

Tiirkiye’de Saglik Bakanligi’nin 1998 yili verilerine gore bir yasindan kiigiik
bebek oliimlerinin %48,4’tinden, 1-4 yas grubu gocuk Oliimlerinin %42,1’inden
pnémoninin sorumlu oldugu goriilmektedir (7). T.C. Saglik Bakanligi’nin 2002-2004
yillar1 arasinda yirittigi “Tirkiye Hastalik Yikii Calismasi’nda” solunum yolu
enfeksiyonlarmin 0-4 yas grubunda %13,4, 5-14 yas grubunda % 6,5 ile en sik ikinci
olim nedeni oldugu ve 0-14 yas grubundaki tim Olimlerin %14’tinden sorumlu
oldugu goriilmiistiir (8).

Alt solunum yolu enfeksiyonlarinda bakteriler ya da karma enfeksiyonlar
viral etkenlere oranla, mortalitede daha yiiksek oranlarda rol oynamaktadir.
Gelismekte olan tilkelerde bakteriyel pnomonilere bagli 6liim oran1 %10-14, karma
enfeksiyonlarda %16-18, viral pnomonilerde ise %1-7,3 olarak bildirilmektedir (6)
9).

Yapilan arastirmalarda, 6zellikle yasamin erken donemlerinde kisilerin yilda
5-6 kez viral solunum yolu enfeksiyonu gegirdikleri bildirilmistir (2).

Akut solunum yolu enfeksiyonlarinda en sik rastlanilan viral etken RSV
(%24-29) olup, onu RV (%24), PIV (%10), Adenoviriis (AdV) (%7) ve Inf (%4-5)
izlemektedir (2), (10), (11), (12).

Ulkemizde yapilan c¢alismalarda, solunum yolu enfeksiyonu bulgulart olan

vakalarda solunum viriislerinin  pozitiflik oranlann  %41,8-67,8 arasinda
bildirilmektedir (6), (13), (14).

2.2.  RESPIRATUAR SINSITYAL VIRUS
Respiratuar Sinsityal Virlis 1 yasin altindaki ¢ocuklarda SYE’nin en sik
nedenidir (15). Tim diinyada yaygin olup kuzey yarimkiirede Kasim’dan Nisan’a

kadar salginlara neden olur ve Ocak, Subat aylarinda pik yapar (15), (16).



RSV insanlar etkileyen en bulasic1 viriislerden biridir ve 2 yasina gelene
kadar neredeyse biitiin bebekler enfeksiyona maruz kalir (17).

Enfeksiyon genelde iist solunum yolu semptomlari ile seyreder ve siklikla ilk
bulgusu burun akintisidir. Bunu oksiiriik ve subfebril ates izler. Takipte bronsiyolit
tablosu ile sinirl kalabilir veya hayati tehdit eden agir pndmoniye kadar ilerleyebilir.
ASYE (bronsiyolit, pndmoni) %20-30 oraninda gelisir. Bronsiyolit belirtileri tipik
olarak Okstiriik, rint, takipte, hiriltil1 solunum, oskiiltasyon ile akcigerde ral, ronkiis
duyulmasi, interkostal ve/veya subkostal retraksiyonlar ile baglar. RSV enfeksiyonu
yeni doganlarda oOzellikle preterm bebeklerde uykuya meyil, huzursuzluk, apne
ataklari, beslenme azlig1 gibi genel semptomlar ile seyredebilir. Daha 6nce saglikli
olan ve risk faktorii olmayan bebeklerin ¢ogu ayaktan destek tedavisi ile iyilesirler
veya hastaneye yatirilsa dahi iki veya {i¢ giin sonra taburcu edilirler. Bir yas alt1 tim
cocuklarin yaklasik %1 ila %3'i hastaneye yatirilarak tedavi gerektirir. Yasamin ilk
i¢ ayinda bu oran en fazladir (18). RSV bronsiyolit nedeniyle hastaneye yatan
olgularin %40-75’inin, ¢ocukluk pnémonilerinin %15-40’min, larenjitin %6-15’inin
nedenidir (19).

Siddetli RSV hastaligi igin prematiire bebekler (29. gestasyonel haftadan 6nce
dogarlar), prematiire kronik akciger hastalifi veya hemodinamik agidan Onemli
konjenital kalp hastaligi olan bebekler ile bagisiklik yetersizligi olan hastalari risk
teskil etmektedir.

Ayrica yoksulluk, malniitrisyon, sigara dumani gibi gevresel kirleticilere
maruz kalma, gebelik sirasinda annenin sigara igmesi, solunum yollarinin dogustan
malformasyonu, néromiiskiiler hastaliklar, Down sendromu, D vitamini eksikligi
kistik fibroz, kalabalik evde yasamak, anne egitiminin diisiik seviyede olmasi, anne
stitii ile beslenmemek gibi etkenlerin hastaligin daha agir gegmesine neden oldugu
disiiniilmektedir.

Bununla birlikte, bu risk faktorlerinin ¢ogu hakkinda ¢alismadan ¢alismaya
farkli ve tutarsizdir sonuglar elde edilmistir (20).

RSV’nin inkiibasyon siiresi 2-8 giin arasindadir. Viral yayilim siiresi 3-8
giindiir, ancak kiigiik bebekler ve immiin sistemi baskilanmis kisilerde 3-4 haftaya
kadar uzayabilir (21).

Enfeksiyon damlacik yolu, el ile direkt temas ile olur (22).



RSV enfeksiyonlarindan korunmak i¢in el hijyeni, kontamine yiizeylerin ve
oyuncaklarin temizlenmesi, kalabalik ve sigara icilen ortamlardan uzak durulmasi
onemlidir (23).

Tedavi komplike olmayan RSV enfeksiyonu i¢in semptomatiktir. Hastaneye
yatirilarak izlenmesi gereken vakalarda ise solunum destegi, hidrasyon ve oksijen
destegi onerilmektedir. Tedavide bronkodilatatorler, inhale epinefrin ve inhale veya
sistemik kortikosteroidlerin kullanim1 konusunda farkli goriisler ve sonuglar
mevcuttur (24).

Yapilan aragtirmalarda bronkodilatatorlerin oksijen satiirasyonu iizerinde hig
bir etkisi olmadigini, hastaneye yatirilma gereksinimini azaltmadigini, hastanede
kalis stirelerini kisaltmadigi bildirilmistir. Bronkodilatatorlerin yan etkileri ve
masraflar da dikkate alindiginda, ayrica kullanilmasi durumunda virlisii yayma
stiresini arttirdig1 yoniindeki kanitlar nedeniyle kullanilmasi 6nerilmez (25).

Sadece yineleyen ataklari olan, bronkodilatatdr tedaviye yanit vermeyen ve
agir bronsiyolit tablosunda olan hastalarda sistemik prednizolon tedavisi 1-2
mg/kg/giin dozunda iki—ii¢ giin boyunca uygulanabilir (24).

Antibiyotiklerin antiviral etkinligi olmadig1 i¢in kullanimi 6nerilmemektedir;
ancak, sekonder bakteriyel enfeksiyonlarin varliginda tercih edilebilir (26).

Palivizumab yiiksek riskli vakalarda profilaksi amaciyla uygulanmaktadir.
Fakat, enfeksiyon gegiren hastalarda kullaniminin yapilan c¢alismalarda yarari
saptanmamistir.

Astim tanist olan bir¢ok hastanin siit ¢ocuklugu donemine bronsiyolit
gecirme Oykiisii vardir. RSV bronsiyoliti olan hastalarin yaklasik %30-50’sinde
tekrarlayan higilti ataklar oldugu izlenmektedir ve bu ataklarin tekrar etme ihtimali
hastada egzama, alerjik rinit olmas1 ve ailede astim hikayesi olmas ile artar.

Yiiksek riskli cocuklart RSV enfeksiyonundan korumak icin RSV sezonunda
(Ekim, Aralik, Mart, Mayis) Palivizumab (15 mg/kg/doz im ayda bir kez)
uygulanmasi 6nerilmektedir (19).

Gebelik yas1 29 haftadan kiiciik preterm bebekler veya gebelik yasina
bakilmaksizin dogum agirligi 1000g altinda olan ve RSV sezonu baslangicinda 12
aydan kiiciik tiim preterm bebeklere, kronik akciger hastaligi olan preterm bebeklere,

gebelik yas1 32 haftadan kiigiik olup, en az 28 giin veya daha fazla %21’den daha



fazla oksijen tedavisi almis olan preterm bebeklere, RSV sezonu baslangicinda
kronolojik yaslar1 12 aymn altinda ise Tirk Neonatoloji Dernegi Palivizumab
profilaksisi yapilmasini Onermektedir. Ayrica RSV sezonu baslangicindan 6 ay
Oncesine kadar steroid, bronkodilatér veya oksijen tedavisi alan preterm bebeklere,
hayatin ikinci yilinda da profilaksi verilir. Konjestif kalp yetmezligi i¢in tibbi tedavi
alan, kardiyak cerrahi gereken asiyanotik konjenital kalp hastaliklar1 olan bebekler
ile orta veya agir derecede pulmoner hipertansiyonu olan 1 yastan kiigiik bebeklere
RSV sezonunda palivizumab proflaksisi onerilir. Palivizumab profilaksisi
endikasyonu varken kardiyopumoner bypass ile opere edilen (agik kalp ameliyati
olan) olgularda postoperatif bir doz (15 mg/kg) PZV verilmesi uygundur. Siyanotik
konjenital kalp hastaligi olan bebeklere verilecek proflaksi karar1 pediatrik
kardiyologlar ile tartisilarak alinir (27).

RSV ye karsi lisanshi as1 bulunmamaktadir. Bu konuda ¢alismalar devam
etmektedir (20).

2.3.  HUMAN METAPNEUMOVIRUS

Human Metapneumoviriis 2001 yilinda tanimlanmistir. Tiim diinyada
solunum yolu enfeksiyonlarinin en 6nemli nedenlerinden olmakla birlikte iliman
iklimlerde ge¢ kis erken ilkbahar sezonlarinda enfeksiyon yapar ve epidemisi
RSV’nin 2. yarisina denk gelir. Yil boyu enfeksiyonlara neden olur. Bir¢ok ¢alisma
hMPV'nin bebeklerde ve ¢ocuklarda ASYE'den sorumlu oldugunu ve erken gocukluk
doneminde brongiolit nedeni olarak RSV'den sonra ikinci sirada oldugunu
gostermistir (28), (29).

hMPV soguk alginligi, bronsiyolit, larenjit, pndmoni, astim atagina sebep
olur (19).

Cocuklarda hMPV bronsiyolit (%47-84), astim (%11-25) ve pnomoni
(%11-17) nedeniyle hastaneye yatisa neden olur (30).

Insanlar viriisiin tek kaynagidir. Kulugka siiresi 3-5 giin olan viriisiin
bulagmasi aerosoller, damlacik yolu ile veya dogrudan temas ile olur (31), (32).

Immiinsuprese hastalar ve reaktif hava yolu olan vakalarda daha agir
seyreder. Reaktif hava yolu hastaligindan mustarip hastalarda reenfeksiyonlar
sirasinda ciddi hisiltiya yol agar. h(MPV duyarli kisilerde diiz kas hiperreaktivitesine,

enflamasyona ve mukus artisina neden olur (19).



Hastaneye yatis prematiirite, astim, immiin yetmezlik ve kardiyak hastalik
Oykiisli olanlarda daha sik olmasina ragmen, saglikli ¢ocuklarda da gerekli olabilir
(33).

hMPV igin spesifik bir tedavi yoktur. Semptomatik tedavi uygulanir
(hidrasyon, oksijen, gerekirse mekanik ventilasyon). Antibiyotik endikasyonu yoktur.

Korunmak igin temasi azaltmak, hastay1 izole etmek veya hMPV ile enfekte
hastalarla ayn1 odada tutmak, el hijyenine dikkat etmek esastir (19).

24. ADENOVIRUS

Adenoviriis tiim diinyada yil boyunca enfeksiyonlara neden olabilir. AdV
bebeklerde ve kiigiik ¢ocuklarda atesli hastaliklarin % 5 ila 10'undan sorumludur
(34).

Solunum yolu enfeksiyonlarr, konjunktivit, gastroenterit gibi bir dizi
enfeksiyona neden olur (35). En sik hastaliga neden olan AdV serotipleri 1, 2, 3,
5°tir (19).

Yaz kamplari ve ylizme havuzlarinda faringokonjonktival ates
salginlarina,hastane servislerinde keratokonjonktivite neden oldugu bildirilmistir
(36), (37). Askeri kiglalarda ciddi solunum yolu enfeksiyonlar1 salginlarina sebep
olmustur (38). Ozellikle yenidogan ve ¢ocukluk caginda ciddi ve bazen oliimciil
pnomoniler goriilebilmektedir. Bu durumun 3, 4, 7 ve 21 serotipleriyle iliskili oldugu
gosterilmistir (39).

Bulasma solunum yolu, fekal oral yol veya viriis ile kontamine yiizey
alanlarina temas ile olur. Organ transplant1 ile de gegis de bildirilmistir. Inkubasyon
stiresi 2-14 giindiir (40).

Adenoviriis ¢ok ¢esitli semptomlar ile karsimiza ¢ikar ve RSV, hMPV,
Rinoviriis, GAS ve diger viral nedenler ile ayirt edilmesi zordur.

Adenoviral pnoémoninin bakteriyal pnomoni ile ¢ok benzer semptomlari
vardir (lober infiltrasyon, yiiksek ates, parapndmonik efiizyon), ayrica bogaz agrisi
farenjit, nezle gibi iist solunum yolu enfeksiyonu (USYE) semptomlarma neden
olmaktadir. Otitis media, 6zellikle 1 yasin altindaki ¢ocuklarda sik karsilasilan bir
komplikasyondur (41).



Nadiren Adenoviruslar immunsuprese olmayan kisilerde miyokardit, hepatit,
meningoensefalite neden olabilir. Adenoviriis enfeksiyonlar1 kok hiicre veya solid
organ transplantasyonu olmus hastalarda fatal seyredebilir (mortalite %60-80’¢ kadar
¢ikabilir) (19).

Tedavi semptomatiktir. Adenoviriis’e bagh klinik fayda saglayan antiviral
ajan bulunmamaktadir.

Topikal steroidler de enflamasyon azaltici etkilerinden dolayi tercih edilebilir.
Serotip 4 ve 7 i¢in etkili as1 ise sadece askeriyede kullanilmaktadir. Hastalarin
intravendz immunglobulin (IVIG) ve lenfosit infiizyonunun da yarar gordiigii rapor

edilmektedir (19).

2.5.  RINOVIRUS

Cocuklarda ve eriskinlerde en sik USYE etkeni Rinoviriis’tiir (42), (43).
Rinoviriis tim yil boyunca goriilmekle birlikte 1liman iklimlerde sonbahar ve
ilkbaharda pik yapar ve tiim diinyada enfeksiyona sebep olabilir (19).

Kiigiik cocuklarda astim ataklariin major tetikleyicisi olup, okullarin acildig
sonbahar aylarinda RV pik donemi ile es zamanli atak sayisinda belirgin artis
gozlenmistir (19).

Burun sekresyonunda ve alt solunum yollarinda bulunan Rinovirus ellerde,
telefonda, stetoskoplarda, kapi kollarinda uzun siire kalabilir. Ellere bulasan enfekte
sekresyonlar ile burun ve konjonktiva mukozasina tasinarak veya oOksiiriik ve
hapsirikla direkt damlacik yolu ile bulasabilir (19).

Bu viriis i¢in en onemli tasiyici ¢ocuklardir (44), (45). Bir-dort giin olan
inkubasyon periyodu sonrast burun tikanikligi, burun akintisi, hapsirik, Oksiiriik,
seste kalinlasma, bogaz agrisi gibi USYE semptomlar1 gelisir. Enfeksiyonlarin %15
asemptomatik seyredebilir (19).

Ates diger USYE etkenlerine (RSV, hMPV, Influenza) gore daha nadirdir.
Enfeksiyon ¢ocuklarda daha siddetli ve uzun siiren semptomlara yol acar; ¢cocuklarin
%70 inde 10. giin hala semptomlar devam edebilir. RV akut hisilti, akut otitis media
(AOM) ve hastane yatiglart i¢in O6nemli bir etkendir. Hastaneye yatis kiigiik
cocuklarda astim ve hisiltis1 olanlarda daha siktir. immunsuprese vakalarda hayati

tehdit edici enfeksiyonlara neden olabilir (19).



Komplikasyonlar otitis media, siniizit, astim atak, bronsiyolit, pndmoni ve
nadiren 6liimdiir (19).

Astim ataklarinin  %50'sinin viral enfeksiyonlarla iliskili oldugu tahmin
edilmektedir (46). Bu alevlenmelerinin yarisindan fazlasi RV enfeksiyonuyla iliskili
oldugu bilinmektedir (47).

RV tedavisinde semptomlara yonelik analjezik, antihistaminik, dekonjestan,
antitusif ajanlar kullanilir. Antibiyotiklerin sadece bakteriyel superenfeksiyon

saptandiginda kullanilmasi 6nerilmektedir (19).

2.6. INFLUENZA VIRUS

Influenza, her yil diinya niifusunun %5-20’sinde solunum yolu hastaligina
sebep olan ve o6zellikle risk grubundaki olgularda ciddi morbidite ve mortaliteye
sebep olan bir etkendir (18). Amerika Birlesik Devletleri’nde her y1l yaklasik olarak
250,000-500,000 mevsimsel Influenza olgusu bildirilmekte, bunlarm 20,000’i
hastaneye yatis gerektiren hastalar olusturmaktadir (48). Cocuklarda ve kronik
hastalig1 olanlarda salginlar sirasinda atak hizi %40°1ara ulasabilmektedir (49).

Virlis genomunun segmentli olmasi koenfeksiyon oldugu zaman tekrar
yapilanmasina izin verir ve bu da yeni suslarin ortaya ¢ikmasina yol agar. Influenza
viriisleri major antijenik dzelliklerine gore Influenza A, B ve C olmak iizere ii¢ ayri
tipte siniflandirilir. Insanlarda en sik hastalik yapan tipler Influenza A ve B’dir (50),
(51).

Influenza gegen 20. yiizyilda ii¢ 6nemli pandemiye neden olmustur. 1918
yilinda (HIN1, Ispanyol gribi), 1957 de (H2N2, Asya gribi) ve 1968 de (H3NZ2,
Hong Kong gribi) .Bunlardan en dramatik olan 1918 yilinda meydana gelen ve diinya
genelinde tahmini olarak 50-100 milyon insanin dliimiine sebep oldugu diisiiniilen
1918 yilindaki Ispanyol HIN1 pandemisidir (52).

En son Influenza pandemisi 2009 yilinda HIN1 susu ile goriilmiistiir.
Domuzlardan kaynaklandigi icin domuz gribi olarak isimlendirilmistir. Hastalik
kontrol ve 6nleme merkezi (CDC) verilerine gore Nisan 2009 ile Nisan 2010 tarihleri
arasinda pandemik HIN1’in ortalama 61 milyon insani1 etkilendigi, 274.000 hastane

yatig1 gerektirdigi ve 12.470 hastanin 6liimiine sebep oldugu tahmin ediliyor (53).



Influenza genel olarak damlacik yoluyla, enfekte sekresyonlarm temasi veya
kiiciik aerosoller ile bulagsmaktadir. Kulucka siiresi 48-72 saat arasinda degisir.
Iliman iklimlerde insidansi kis aylarinda pik yapar. Hastaligin toplumda yayilimi
hizlidir. Influenza viriis kus ve memeli ve insanlar1 konak olarak kullanir (54).

Influenza genelde basit atesli bir solunum yolu enfeksiyonuna neden olur. En
stk komplikasyonlar1 otitis media ve pndmonidir. Influenzanin daha nadir
komplilasonu ise genellikle inflenza tip B’nin sebep oldugu miyozittir (54).

Tiirkiye’den yapilan ¢ok merkezli bir ¢alismada HIN1 nedeniyle hastaneye
yatirilan ¢ocuklarin %15,6’sinin yogun bakim ihtiyaci saptanirken bu hastalarin
%30,1°1 kaybedildigi rapor edilmistir (55), (56).

Agir Influenza vakalarinda destekleyici tedaviler yam sira miimkiin olan en
erken donemde antiviral tedaviye baslamak gerekmektedir. Tedavide influenza viriis
replikasyonunu inhibe etme 0Ozelligi olan Amantadin, Rimantadin, Oseltamivir,
Zanamivir kullanilir. Bunlardan ilk ikisi M2 inhibitérleri olup sadece influenzaA’ya
etki gosterirken, Zanamivir ve Oseltamivir noraminidaz inhibitorleri olup hem
Influenza A hem de Influenza B’ye etki ederler. Agiz yoluyla uygulanan Oseltamivir
ve inhaler olarak kullanilan Zanamivir giiniimiizde Influenza tedavisinde ve
onlenmesinde kullanilan ve 6nerilen temel ilaglardir (54).

Influenza, 6ncesinde saglikli gocuklarda siklikla akut, kendini sinirlayan bir
hastaliktir fakat 6zellikle risk grubundaki hastalarda yliksek mortalite ve morbiditeye
neden olabilmektedir. Hastalik Korunma ve Kontrol Merkezi (CDC), iki yasin
altinda ve 65 yasin {istiindeki hastalarin, altta yatan kronik pulmoner,
kardiyovaskiiler, metabolik ve norolojik rahatsizlig1 olanlarin, primer ya da sekonder
immiin yetmezligi olan, uzun dénem aspirin kullanimi1 gereken hastalarin, gebe ve
erken postpartum dénemde olan kadinlarin, morbid obez ve bakim evleri, kisla gibi
salgin olasiliginin yiiksek olan yerlerde yasayan kisilerin Influenza komplikasyonlari
acisindan yiiksek riskli olarak belirlemis ve bu gruptaki hastalarin asilanmasini

onermektedir (57).



2.7.  PARAINFLUENZA VIRUS

Parainfluenza viriis ¢ocukluk ¢agmin viral ASYE etkenlerinden RSV den
sonra ikinci 6nemli nedendir (58), (59), (60), (61).

Bu  wvirlisler {ist solunum  yollarim  etkileyerek  laringotrakeit,
laringotrakeobronsite ve alt solunum yollar1 tutulumu ile bronsiyolit ve pndmoniye
sebep olurlar.

Parainfluenza viriisiin 4 alt grubu vardir (62).

5 yasina kadar olan tiim ¢ocuklar tip 1,2 ve 3 ile enfekte olurlar. PIV tip 3
genelde ilk 6 aydan kiiciik bebekleri etkilerken, tip 1 ve 2 daha ge¢ cocukluktaki
enfeksiyonlara neden olmaktadir (19).

PIV-3, en sik goriilen serotiptir ve ¢ocuklarin %90-100'inii bes yasina kadar
enfekte eder (63). Buna karsilik, PIV-1 ve PIV-2 enfeksiyonlari daha az goriiliir, bes
yasindakilerin sadece %50-74'1 seropozitiflik gosterir. Alt1 yasindaki c¢ocuklarin
%50'si, geng eriskinlerin %70 ila 901, enfeksiyonun nadiren taninmasina ragmen
PIV-4'e kars1 antikorlara sahiptir (64), (65).

PIV-1 ve PIV-2 ¢ocuklarda krup ile iliskili iken, PIV-3 genelde pnémoni ve
bronsiyolit ile iliskilidir. PIV-4 tipik olarak eriskinlerde ve c¢ocuklarda hafif
USYE’ye neden olur, ancak bebeklerde ve risk faktorleri olan hastalarda pndmoni ve
bronsiyolit geligebilir (65), (66), (67), (68).

PIV damlacik yolu ile ve enfekte sekresyonlar ile temas sonrasi bulagirlar ve
hastane servisleri, cocuk yuvalar1 gibi toplu yasam alanlarinda ciddi solunum yolu
enfeksiyonlarina neden olurlar. Viriisiin kulucka siiresi 2-6 giindiir. Hastanin
orofarinksindeki etken 2-3 hafta boyunca bulasmaya devam eder (18) (19).

PIV enfeksiyonunda en sik goriilen subfebril ates, burun akintisi, farenjit,
oOksiiriik semptomlarina kusma ishal eslik edebilir. Nadiren parotit gelisebilir.

Parainfluenza viriisler hastaneye yatis gerektiren agir larenjit vakalarinin
%350’sinde, pnomonilerin yaklasik %15’inden sorumludur (69).

Tan1  viriisiin  dokudaki  kiiltliirlinde  izole  edilmesi, respiratuar
sekresyonlarindaki viriis antijenlerinin immunfloresan boyama ile tespiti veya en
hizl1 ve pratik yol olan solunum PCR multiplex ile konulur. Kiiltiir ve immunfloresan
boyama i¢in nasal yilama veya aspirat gerekli iken Polimeraz Zincir Reaksiyonu igin

nasal siiriintii yeterlidir.
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Parainfluenza virlis enfeksiyonunun krup disinda Onerilen tedavisi yoktur.
Tek doz oral, im veya iv dexametazon (0.6 mg/kg) onerilir. Nebulize epinefrin ya da
rasemik epinefrin semptomatik diizelme saglayabilir. Hipoksiyi dnlemek i¢in oksijen
kullanilir. Huzursuzluk ve ates gibi semptomlarin varliginda da antianaljezik,
antipiretik kullanilmas1 6nerilir. Ribavirinin in vitro ve hayvan deneylerinde antiviral
etkinligi gosterilmistir. Yeni bir siyalidaz fiizyon protein inhibitorii olan DAS181’in
solid organ veya kok hiicre nakli olan ¢ocuklarda kullanilmasindan sonra pnémoni
belirtilerini azalttig1 gosterilmistir (70), (71), (72).

PIV enfeksiyonlarimin %30 -50 sinde ostaki tiipii tikanikligina bagl otitis
media gelisebilir, ayrica siniizit, trakeit, bakteriyal pndmoniye yatkinlig: arttirabilir.

Aseptik menenjit, menenjit, akut dissemine ensefalomiyelit, miyokardit,
perikardit gibi solunum yolu dis1 komplikasyonlar ¢ok nadir goriiliir.

Otitismedia ve siniizit, birincil viraj enfeksiyonlardan veya sekonder bakteri
stiper enfeksiyonundan kaynaklanabilir. PIV'in solunum yolu dis1 komplikasyonlar1
nadir geligir, bunlar arasinda menenjit, miyokardit, perikardit Guillain-Barre
sendromu ve akut dissemine ensefalomyelit sayilabilir (73), (74), (75), (76).

Normal ¢ocuklarda PIV enfeksiyonu akciger sekeli birakmadan iyilesir (19) .

2.8. BOKAVIRUS

Human Bokaviriis, 2005 yilindan beri bir solunum yolu patojeni olarak
taninmaktadir. Cogunlukla diger solunum yolu viriisleriyle birlikte bulunmasina
ragmen, tek basina patojenik olduguna ve ozellikle kiiciik cocuklarda hisilti ve
solunum sistemi hastaligina neden oldugu ile iliskili bilgiler artmaktadir. Ozellikle
akut respiratuvar hastaligi olan ¢ocuklarda yapilan siklik caligmalarinda %5-33
oraninda HBoV saptanmstir (18).

Seroepidemiyolojik calismalarda HBoV enfeksiyonun 6zellikle ilk bes yas
iginde erken gocukluk ¢aginda edinildigi belirlenmistir (18).

HBoV sadece insanlarda hastaliga neden olur ve bulasma solunum yolu

sekresyonlari ile olur. Y1l boyunca enfeksiyona sebep olabilir (18).
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2.9. ENTEROVIRUS

Enteroviris cinsi, Polioviriis, Coxsackievirus, EV A71, EV-D68 ve Rinoviriis
gibi ¢ok sayida 6nemli insan patojeni igerir.

Enterovirtisler 6zellikle bes yasindan kii¢iik ¢ocuklarda el-ayak-agiz hastaligi,
herpanjina gibi kendini sinirlayan hastaliklarin etkeni olmakla birlikte; ensefalit,
menenjit, myokardit, akut flask paralizi ve neonatal sepsis gibi hayati tehdit eden
hastaliklara da sebep olabilmektedirler (77).

EV’ler akut febril hastaliklarin %33-65’inden ve ABD’de sepsis sliphesi ile
yaz ve sonbaharda hastaneye yatirilan bebeklerin %55-65’inden sorumludur.
Nonpolio EV’ler yaz sezonu bogaz agrisi, 0ksiiriik ve koriza ile kendini gosteren
USYE’lerin biiyiik gogunlugundan sorumludur (18).

Enkiibasyon stiresi 3-6 giindiir, fekal sacilim ise 7-11 hafta devam edebilir.
Enfeksiyon yayilimini onlemek icin hijyen 6nemlidir. Toplu yasanan yerlerde,
okullar ve havuzlarda fekooral bulasi 6nlemek i¢in kontamine yiizeyleri dezenfekte
etmek gerekmektedir (78).

Spesifik tedavisi olmayan EV enfeksiyonlarinda semptomatik tedavi yapilir

ancak agir vakalarda IVIG kullanilmasi dnerilmektedir (78).

2.10. KORONAVIRUSLER

Insan Koronaviriisleri 229E, OC43, NL63 ve HKUI, en sik rinore, burun
tikanikli§1, bogaz agris1, hapsirma, ates ve oksiiriik ile karakterize USYE ile prezente
olurlar. Belirtiler kendiliginden smirlanir ve genellikle hastaligin 3. veya 4.
giinlerinde pik yapar. CoV enfeksiyonlarinin akut otitis media veya astim
alevlenmeleri ile de iliskili oldugu diisiiniilmektedir. Daha seyrek olarak, 6zellikle
bebeklerde ve bagisikligr baskilanmis g¢ocuklarda bronsiyolit, krup ve pndémoni de
dahil olmak iizere alt solunum yolu enfeksiyonlarina sebep olurlar (18).

2002-2003 Siddetli Akut Respiratuar Sendrom (SARS) salginindan sorumlu
SARS-CoV hastalarin ates, miyalji, bas agrisi, halsizlik ve titreme ve izleyen 5-7.
giin sonra Oksiirik ve nefes darligi ile prezente olmustur. Enfekte eriskinlerin
yaklagik %25'inde ishal, %20 hastada da entiibasyon gerektiren solunum sikintisi
gelismistir. Genel olarak %10 mortalite oram1 olan bu hastalikta o6liimlerin

enfeksiyonun iigiincii haftasinda gergeklestigi goriilmiistiir (18).
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Tedavide steroidler, interferonlar kullanilmis olsa da etkinligi ispat

edilememistir. Semptomatik tedavi esastir (18).
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3. GEREC ve YONTEM

3.1. HASTA SECIMI VE VERILERIN TOPLANMASI

Kasim 2015 ve Ekim 2016 yillar1 arasinda T.C. Saglik Bakanlig1 Ankara 2.
Bolge Kamu Hastaneleri Birligi Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Dr. Sami Ulus
Kadin Dogum Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 Egitim ve Arastirma Hastanesi
polikliniklerinden ve yatakli servislerden SYE semptomlart olan ¢ocuklarda tam
amagli istenen solunum PCR tetkikinin sonuglari retrospektif olarak aragtirildi. Hasta
kayit sisteminde (Nucleus) ta toplam 654 kisinin verisine ulasildi. Alinan veriler
arasinda “Sonu¢” hanesinde herhangi bir bilgi olmayan kisiler (toplam 11 vaka)
calismaya dahil edilmedi. Dolayisiyla, calisma “Sonug¢” bilgileri islenmis olan
toplam 643 vaka lizerinde yiiriitiildi.

Calisma Hastanemiz Tipta Uzmanlik Egitimi Kurulu tarafindan 07.02.2017
tarih, 73799008 sayi ile onaylandi (EK-1).

3.2. VIROLOJIK TANI

Numune alim yontemi: Hastalardan alinan nazofaringeal siiriintii 6rnekleri
Virocult MW950 marka viral transport vasat ile Tirkiye Halk Sagligi Kurumu,
Mikrobiyoloji Referans Laboratuvarlar1 Daire Bagkanligi, Ulusal Influenza ve diger
Solunum Yolu Viriisleri Unitesine “Real Time PCR Solunum Yolu Multipleks
Sistemi” ile gonderildi.

Niikleik Asit Izolasyonu: Virocult ile laboratuara gelen numunelere s1vi viral
transport vasati ilave edildikten sonra Qiagen EZ1 Virus Mini Kit v2.0 (Qiagen,
Germany) ile RNA izolasyonu internal kontrol eklenerek iireticinin talimatlarina gére
yapildi.

Real Time Multipleks PCR: Numuneler Fast Track Diagnostics /
Respiratory Pathogens 21R (Luxemburg) (FTD) (influenza virus A, HINI pdm,
Influenza virus B, RV, RSV A/B, PIV 1/2/3/4, CoV OC43/ 229E/ NL63/ HKU1,
PeV, EV, AdV, HBoV, hMPV, IC) ticari kiti kullanilarak AB17500 Real Time PCR

(Applied Biosystems, USA) cihazinda solunum yolu viriisleri tarandi.
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3.3. ISTATISTIKSEL ANALIZ

Calisma verileri, Statistical Package for Social Sciences (Windows 22.0,
Chicago, ABD) kullanilarak analiz edildi. Kategorik degiskenler say1 ve yiizde
olarak ifade edildi ve siirekli degiskenler ortalama ve standart sapma olarak ifade
edildi. Gruplar arasindaki parametrik olmayan degiskenlerin karsilastirilmasinda
Ki-kare testi kullamildi. Istatistiksel sonuglarda p <0.05 olmas1 anlamli olarak kabul
edildi.
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4. BULGULAR

4.1. DEMOGRAFIK OZELLIKLER

Calismaya kabul edilen 639 vakanin, 363’ liniin (%57) erkek, 276’smnin (%43)
kiz oldugu saptandi. (Sekil 4.1)

Sekil 4.1. Calisma grubunun cinsiyet dagilimu.

Erkekler i¢in ortalama yas 3 yil, ortanca yas 0,9 yil olarak tespit edildi. Kizlar
igin ortalama yas 3,1 yil, ortanca yas 1,2 yil olarak tespit edildi. Her iki cinsiyet i¢in
yas ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi.

Hastalarin 318’inin (%50) 0-1 yas grubu, 58’inin (%9) 1-2 yas grubu,
50’sinin (%8) 2-3 yas grubu, 68’inin (%11) 3-5 yas grubu, 90’1mnin (%14) 5-10 yas
grubu, 55’inin (%8) 10-18 yas grubu igerisinde yer aldig1 saptandi. (Sekil 4.2)
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Sekil 4.2. Calisma grubunun yas gruplarina gore dagilimi.

Hastalarin 535’inin (%84) Ankara ve ¢evresinde ikamet ettigi, Corum (n=16),
Kirikkale (n=9), Cankirt (n=6), Kastamonu (n=6), Yozgat (n=5) ve 40 degisik ilden
gelen hasta oldugu goriildii. (Sekil 4.3)

Vakalarin dokuzundan iki kez,ikisinden ii¢ kez nazofarengeal siirlintli 6rnegi
alindig1 goriildii. Aymi kisilerden alinan 6rneklerin farkli tarihlerde (sadece bir
hastada iki giin ara ile, digerlerinde bir hafta veya daha uzun aralar ile) alinmis
olmasindan dolay1 calismaya vaka sayisi iizerinden devam edilmis, 639 rakami

degistirilmemistir.
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KIRIKKALE; 9: 1%
CORUM; 16;3%

Sekil 4.3. Calisma grubunun illere gore dagilimi.

Vakalarin nazofaringeal siiriintii 6rneklerinin en fazla Acil Birimi tarafindan
(n=188, %29) istendigi, bunu Yenidogan ve Prematiire (n=138, %22), Enfeksiyon
(n=95, %15), Biiyiik Cocuk (n=62, %10) servislerinin takip ettigi gorilmiistiir.
(Sekil 4.4)

Diger; 23; 4% .
Pediatri Yogun Onkoloji; 9; 1%

Bakim; 32; 5%

Sekil 4.4. Caligsma grubunun nazofaringeal siiriintli 6rneklerinin hastane birimlerine

dagilima.
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4.2. PCR SONUCLARI
Tablo 4.1.de solunum PCR sonuglari igerisinde yer alan viriislerin ¢alisma

kapsaminda yapilan tasnifi gosterilmistir.

Alinan Verilerde Gegen Hali Kisaltilmig Hali Sadelestirilmig Hali
influenza =POZITIF inf inf
influenza A=POZITIF infA inf
FIUA(H1N1)=POZITIF HIN1 inf
influenza A=INF A/H1IN1 PANDEMIK HIN1 inf
infA(INFA/H3N2) H3N2 inf
influenza A=INF AH3N2 H3N2 inf
influenza A=INF A/H3N2 H3N2 inf
infA(INF A / H3N2) H3N2 inf
InfA(INFA/H3) H3 inf
influenza B=POZITIF infB inf
Coronavirus (229)=POZITIF CoV229 CoV
Coronavirus (63)=POZITIF CoV63 CoV
Coronavirus NL 63=POZITIF CoVNL63 CoV
Coronavirus 229E=POZITIF CoV229E CoV
Coronavirus(HKU1)=POZITIF CoVHKU1 CoV
Coronavirus OC43=POZITIF CoVOC43 CoV
Parainfluenza 1=POZITF PIV1 PIV
Parainfluenza 3=POZITIF PIV3 PIV
Parainfluenza 4=POZITIF PIV4 PIV
Enterovirus (EV)=POZITIF EV EV
Rinovirus=POZITIF RV RV
Humanbocavirus (HBoV)=POZITIF HBoV HBoV
Humanmetapnémoviriis (hMPV)=POZITIF hMPV hMPV
RSV A/B=POZITIF RSV RSV
Adenovirus=POZITIF AdV AdV
Mycoplasma pneumoniae=POZITIF M. pneu M. pneu

Tablo 4.1. PCR sonuglarinda yer alan bulgularin diizenlenmesi.
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EV;5;1% _M.Pneu; 1; 0%
hMPV; 14; 3%

Sekil 4.5. Calisma grubunda nazofaringeal stiriintii 6rneklerinde PCR ile saptanan

viral etkenlerin dagilima.

Koenfeksiyonlar dahil 6rneklerde en sik saptanan etken RSV olup (n=127,
%31), bunu influenza (tiim tipler toplaminda n=110, %26, HIN1 n=45 %]11) ve
RV’nin (n=67, %16) izledigi goriildii. (Sekil 4.5)

HBoV 27 ornekte (%7), CoV 25 ornekte (%6), PIV 21 6rnekte (%5), AdV 20
ornekte (%5), hMPV 14 6rnekte (%3), EV bes ornekte (%1) pozitif bulundu. Bes
etken birden tespit edilen bir vakadaki etkenlerden biri de Mycoplasma pneumoniae

olarak tespit edildi.
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100

]
H0-1Yas
m1-2Yas

60 B 2-3Yas
B 3-5Yas
B 5-10Yas
m10-18 Yas

inf Adv CoV EV HBoV hMPV PIV RSV RV

Sekil 4.6. Yas gruplarina gore tespit edilen etkenler.

Pozitif 6rneklerin (n=376) 341’i (%91) tek viriis ile enfekteydi. Toplam 35
(%9) ornek iki veya daha fazla viriis i¢in pozitifti. 3 6rnek (%S8) iki, li¢ ornek
(%0,84) ti¢, bir 6rnek (%0,16) ise bes etken i¢in pozitif idi.
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HBoV, CoV, RSV; 1; 3% Inf, hAMPV, HBoV,
\ JrM.Pneu, PIV; 1; 3%

HBoV, AdV, RSV; 1; 3%
AdV, RSV, RV; 1; 3%

PIV, RSV; 1; 3%

inf, HBoV; 1; 3%

hMPV, RV; 1; 3%
hMPV, HBoV; 1; 3%

HBoV, PIV; 1; 3%

HBoV, AdV; 1; 3%
CoV,RV; 1;3%

AdV, RSV; 1; 3%

Sekil 4.7. Koenfeksiyonlarin (Toplam 35 [20 farkli tip] koenfeksiyon) tiim

birimlerde istenen tetkiklerde bulunma oranlari.

Koenfeksiyonlar igerisinde en sik saptanan virlis 19 6rnekte RSV A/B, 15
ornekte RV, 10 &rnekte HBoV idi. Bunu takiben Inf dokuz 6rnekte, AdV yedi
ornekte, CoV bes ornekte, EV dort 6rnekte, PIV ve hMPV ii¢ 6rnekte bulundu.
Koenfeksiyonlarda sirasiyla en fazla Inf + RSV (n=5), EV + RV (n=4), AdV + RV
(n=3), CoV + RSV (n=3) ve RV + RSV (n=3) saptandu. (Sekil 4.7, 4.8)

22



140

120

W Bes Virlis
m Ug Viriis

m ki Viriis

H Tek

RSV InfX RV CoV PIV HBoV AdV  hMPV EV  M.Pneu

Sekil 4.8. Viral etkenlerin tekli ve miks (iki, {i¢ ve bes viriis i¢eren 6rneklerde)

bulunma durumlari.
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Negatif

AdV

AdV, RSV

AdV, RSV, RV

AdV, RV

CoV

CoV, RSV

CoV, RV

EV

EV, RV

HBoV

HBoV, AdV

HBoV, AdV, RSV

HBoV, CoV, RSV

HBoV, PIV

HBoV, RSV

HBoV, RV

hMPV

hMPV, HBoV

hMPV, RV

inf, A(MPV, HBoV,
M.Pneu, PIV

inf, RSV

inf

inf, HBoV

inf, RSV

PIV

PIV, RSV

RSV

RSV, RV

RV

Tablo 4.2. Viral etkenlerin (tekli ve miks) farkli birimlerde bulunma durumlari.
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Nazofarengeal siiriintii 6rnekleri tetkik sonucunda elde edilen pozitif
bulgularin hastane birimlerine goére dagilimi incelendiginde, en fazla pozitif
bulgunun Acil Biriminde (n=123, %33) oldugu gorilmiistiir. Bunu, Yenidogan ve
Prematiire (n=99, %26), Enfeksiyon (n=53, %14), Bebek (n=31, %8), Biiyiik Cocuk
(n=21, %5), Pediatri Yogun Bakim (n19, %5), Alerji (n=14, %4), Onkoloji (n=6,
%?2) ve diger birimler (n=10, %3) takip etmistir. (Tablo 4.3,Sekil 4.9)

Diger; 10; 3%

%

Onkoloji; 6; 2%
Allerji; 14; 4%

Pediatri Yogun
Bakim; 19; 5%

Buylik Cocuk;
21:5%

Sekil 4.9. Hastane birimlerinde PCR testi pozitif sonuglanma oranlari.
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AdV,RSV; 1; 1%
AdV; 2; 1%

hMPV; 3; 2%
CoV; 6; 3%

HBoV; 7; 4%

Sekil 4.10. Acil Birimi tarafindan istenen nazofarengeal siiriintii 6rneklerinde PCR

sonucunda saptanan etkenler.
Acil biriminde pozitif sonug %65 olarak goriildii; en fazla Inf (n=41) tespit

edilmistir. Bunu RSV (n=34), RV (n=17), HBoV (n=7) ve CoV (n=6) izlemistir.
(Sekil 4.10)
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AdV, RSV, RV; 1; 3%

hMPV; 1;3%

RV; 1; 2%
RSV; 1; 2%

Sekil 4.11. Alerji Birimi tarafindan istenen nazofarengeal siirtintii 6rneklerinde PCR

sonucunda saptanan etkenler.
Allerji biriminde nazofarengeal siiriintii 6rneklerinde pozitif sonu¢ % 35

olarak goriildii; en fazla Inf (n=7) tespit edilmistir. Bunu CoV (n=2) , RSV (n=1),
RV (n=1), hMPV (n=1), AdV (n=1), izlemistir. (Sekil 4.11)
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hMPV, RV; 1; 2%

Sekil 4.12. Bebek Servisi tarafindan istenen nazofarengeal siiriintii 6rneklerinde PCR

sonucunda saptanan etkenler.
Bebek Servisinde pozitif sonug %60 olarak goriildii; en fazla RSV (n=14)

tespit edilmistir. Bunu RV (n=5) , PIV (n=4), hMPV (n=3), HBoV (n=3), inf (n=1)
izlemistir. (Sekil 4.12)
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HBoV, RV;

1;2% EV; 1; 2%

AdV; 1; 2%
hMPV; 1; 1%

Sekil 4.13. Biiyiik Cocuk Servisi tarafindan istenen nazofarengeal siiriintii

orneklerinde PCR sonucunda saptanan etkenler.
Biiyiik Cocuk Servisinde pozitif sonuc %34 olarak goriildii; en fazla Inf (n=9)

tespit edilmistir. Bunu RV (n=5), HBoV (n=3), hMPV (n=1), AdV (n=1) izlemistir.
(Sekil 4.13)
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Sekil 4.14. Diger Servisler tarafindan istenen nazofarengeal siiriintii 6rneklerinde

PCR sonucunda saptanan etkenler.

Hastanenin diger servislerinde (Kardiyoloji, Kardiyovaskiiler Cerrahi, Kulak
Burun Bogaz vs.) pozitif sonu¢ %43 olarak saptandi. En fazla Inf (n=8) tespit
edilmistir bunu AdV (n=1) ve PIV (n=1) izlemistir. (Sekil 4.14)
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AdV, RV; 1; 1% HBoV, AdV; 1; 1%

inf, RSV;
PIv; 1; 1%\ 1%

inf, RSV; 2; 2%
EV,RV; 2; 2%
CoV; 2; 2%

RSV; 3; 3%

HBoV; 3; 3%

Sekil 4.15. Enfeksiyon Hastaliklar1 Servisinde tarafindan istenen nazofarengeal

stirtintii 6rneklerinde PCR sonucunda saptanan etkenler.
Enfeksiyon béliimiinde pozitif sonu¢ %56 olarak saptand; en fazla Inf (n=21)

tespit edilmistir. Bunu RV (n=6) , AdV (n=6), HBoV (n=3), RSV (n=3), CoV (n=2)
izlemistir. (Sekil 4.15)
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Sekil 4.16. Onkoloji Servisin tarafindan istenen nazofarengeal siiriintii 6rneklerinde

PCR sonucunda saptanan etkenler.
Onkoloji boliimiinde pozitif sonug %66 olarak goriildii; en fazla CoV (n=2),

tespit edilmistir. Bunu RV (n=1), PIV (n=1), hMPV (n=1), Inf (n=1) izlemistir.
(Sekil 4.16)
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hMPV; 1;3% _ HBOV; 1;3%
PIV;1;3%
CoV;1; 3%

Sekil 4.17. Pediyatri Yogun Bakim Servisi tarafindan istenen nazofarengeal siiriintii

orneklerinde PCR sonucunda saptanan etkenler.

Pediyatri yogun bakim tinitesinde pozitif sonug %59 olarak saptandi; en fazla
RV (n=7), tespit edilmistir. Bunu Inf (n=4), RSV (n=4), CoV (n=1), PIV (n=1),
hMPV (n=1), HBoV (n=1) izlemistir. (Sekil 4.17)
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CoV, RSV; 2; 1% __ ROV, RV; 2: 1% hmPY; 1;

inf, RSV; 2; 1%
AdV; 2; 1%

Sekil 4.18. Yenidogan Yogun Bakim ve Prematiire Servisi tarafindan istenen

nazofarengeal siiriintii 6rneklerinde PCR sonucunda saptanan etkenler.

Yenidogan Yogun Bakim ve Prematiire Servisinde pozitif sonug %72 olarak
saptandi; en fazla RSV (n=52), tespit edilmistir. Bunu RV (n=10), Inf (n=9), PIV
(n=9), CoV (n=7), AdV (n=2) izlemistir. (Sekil 4.18)
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4.5. MEVSIMSEL DAGILIM

Yapilan 639 bagvuruda Pozitif bulunan 357 vakanmn %61°1 kis (n=231),
%231 ilkbahar (n=86), %7’si yaz (n=25) ve %9’u (n=34) sonbahar aylarinda izole
edilmistir. (Sekil 4.19, 4.20)
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34
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Kig ilkbahar Yaz Sonbahar

Sekil 4.19. Calisma grubunda nazofaringeal siiriintli 6rneklerinde pozitif saptanan

olgularin mevsimlere gore dagilimau.

120

100

80

W Kig

60 - W ilkbahar

mYaz

M Sonbahar

40

20 +

inf AdV CoV EV HBoV hmPpV PIV RSV RV

Sekil 4.20. Mevsimsel olarak viriislerin pozitif bulunma oranlart.
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Kis mevsiminde tekli etken olarak en fazla Inf (n=85) ardindan RSV (n=83)

izole edilmistir; koenfeksiyonlar da dahil edildiginde en fazla saptanan etkenlerin
RSV (n=101) ve Inf (n=93) oldugu tespit edilmistir. Bunlart HBoV (n=19), RV

(n=12), CoV (n=12), PIV (n=12) izlemistir. (Sekil 4.21, 4.22)

Adv; 2; 1%

inf, RSV; 5; 1% _ v RV3 3%

RV; 7;2%
CoV;9; 3%

PIV: 10; 3%

HBoV; 11; 3%

Sekil 4.21. Kis aylarinda tespit edilen tekli viriisler ve koenfeksiyonlar.
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EV; 0; 0%

Sekil 4.22. Kis aylarinda nazofaringeal siirlintii 6rneklerinde virlis pozitif bulunma

orani.
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PIV; 3; 2% ~AdV,RV; 1; 0%

HBoV; 3; 2%

CoV: 5:3%

AdV; 6; 4%

Sekil 4.23. ilkbahar aylarinda tespit edilen tekli viriisler ve koenfeksiyonlar.

Ilkabaharda tekli etken olarak RV (n=21), RSV (n=19), Inf (n=14), hMPV
(n=10) izole edilmistir; koenfeksiyonlar da dahil edildiginde en fazla iireyen
etkenlerin RV (n=24) ve RSV (n=20) oldugu tespit edilmistir. Bunlar1 hMPV
(n=12), AdV (n=7), CoV (n=6), HBoV (n=5) izlemistir. (Sekil 4.23, 4.24)
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EV; 0; 0%

Sekil 4.24. iIkbahar aylarinda nazofaringeal siiriintii 5rneklerinde viriis pozitif
bulunma oranu.
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AdV, RV; 1; 2% CoV, EV; 1; 1%
RSV; 1; 2% inf; 1; 2%\“"? L /

PIV; 2; 3%
HBoV; 2; 3%

Sekil 4.25. Yaz aylarinda tespit edilen tekli viriisler ve koenfeksiyonlar.

Yazin tekli etken olarak RV (n=10), AdV (n=3), CoV (n=3) izole edilmistir;
koenfeksiyonlar da dahil edildiginde RV (n=12), AdV (n=4), CoV (n=4), HBoV
(n=2) tesit edilmistir. (Sekil 4.25, 4.26)
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RSV; 1; 4%

hMPV: 0; 0%

Sekil 4.26. Yaz aylarinda nazofaringeal siirlintli 6rneklerinde virlis pozitif bulunma

orani.
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HBoV; 1; 1%
AdV; 2; 3%

Sekil 4.27. Sonbahar aylarinda tespit edilen tekli viriisler ve koenfeksiyonlar.
Sonbaharda Tekli etken olarak RV (n=14), RSV (n=5), CoV (n=3) izole

edilmistir; koenfeksiyonlar da dahil edildiginde RV (n=19), RSV (n=5), EV (n=4),
AdV (n=3) tesit edilmistir. (Sekil 4.27, 4.28)
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Inf; 1; 2%

HBOV; 1; 2% hMPV; 0; 0%

Sekil 4.28. Sonbahar aylarinda nazofaringeal siiriintii 6rneklerinde viriis

pozitif bulunma oran.

mKIs

o ilkbahar
mYaz

M Sonbahar

Acil Allerji Bebek BuyUk Cocuk Diger Enfeksiyon Onkoloji Pediatri  Yenidogan ve
Yogun Bakim Premat

Sekil 4.29. Mevsimsel olarak tiim birimlerde viral etkenlerin pozitif bulunma

sayilart.
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5. TARTISMA

Solunum yolu enfeksiyonlar1 tiim diinyada ¢ocuklar arasinda enfeksiyon ile
iliskili morbidite ve mortalitenin ilk dért nedeni arasinda yer almaktadir. Ozellikle
cocuklarda yil i¢inde tekrarlayan solunum yolu enfeksiyonlari, hem hastane
enfeksiyonlarina neden olmakta hem de halk saglig1 acisindan risk olusturmaktadir.
Solunum yolu enfeksiyonlarina bakteri, viriis ve parazitler neden olabilmekle birlikte
yaklasik %20-60’1nda viriislerin etken oldugu bildirilmistir (1), (2).

Solunum yolu enfeksiyonlarina Respiratuar Sinsityal Virilis, Rinoviriis,
Inflilenzaviriis, Parainfluenza viriis, Metapneumoviriis gibi viriisler neden olmaktadir
ve semptomlar1 birbirine oldukca benzer oldugundan tani konulmasi oldukg¢a giitiir
(4), (79).

Hizli virolojik tani testleri hekimin tedavi kararim1 erken donemde
yonlendirmekle birlikte salginlarin uyarisint da verebilmektedir. Giiniimiizde
gelistirilen molekiiler tekniklerle hem hizli ve hem duyarlilik ve 6zgiilliikk agisindan
etkin sonuglar elde edilebilmektedir. Multipleks polimeraz zincir reaksiyonu (m-
PCR) testleri ile ¢esitli viriislerin tespiti ayn1 anda daha hizli ve diisiik maliyetle
gerceklesebilmektedir (5).

Bu yontem immunofluorescence assay (IFA) ve kiiltiire oranla %30-40 daha
fazla viral enfeksiyonun tanisini saglamasinin yaninda, klasik solunum viriislerine ek
olarak IFA ve kiiltiirle saptanamayan HBOV, CoV gibi daha yeni patojenlerin
taninmasina da olanak saglamustir (80).

Cocuklarda ASYE’nin viral etkenini ortaya koyan bu testlerin kullaniminin
artmasi, antibiyotik kullanimmnin azalmasi1 dolayist ile antibiyotik direncinin
onlenmesinde yardimci olur. Ek olarak viral enfeksiyonlarin hizla belirlenmesi ile
nozokomiyal bulasin oniine gegilebilir (81).

Calismamizda duyarlihigr ve 6zgiinliigi yiiksek olan Multipleks PCR test
paneli kullanilmigtir.

Cesitli ¢alismalarda solunum yolu enfeksiyonu olan ¢ocuklarda viral etken
saptama orani %66.5, %76.3, %83.1, %92.6 arasinda bildirilmistir (81), (82), (83),
(84).
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Ulkemizde ¢ocukluk yas grubu SYE’lerinde solunum sistemi viriislerinin
goriilme sikligr ile ilgili ¢ok sayida viriisiin arastirildigi epidemiyolojik ¢alismalar
azdir.

Alt solunum yolu enfeksiyonlarinda viral etiyolojinin arastirilmasi gereksiz
antibiyotik tedavisi kullanilmasinin 6nlenmesi, baz1 viriisler ve seg¢ilmis hastalar igin
antiviral tedavi ve olasi salginlar kargisinda 6nlem alinmasi agisindan 6nemlidir.

Bu sebeple biz calismamizda 1 yil boyunca iist veya alt solunum yolu
enfeksiyonu semptomlariyla hastanemize basvuran ¢ocuklarda istenen solunum PCR
tetkikinin sonuglarini aragtirdik ve degerlendirdik.

Calismamizda 4 mevsimi de kapsayan 1 yillik siire igerisinde alinan 639
solunum PCR 06rnegi degerlendirildi. Sonuglarin %59’u bir veya daha fazla viriis i¢in
pozitif bulundu.

Pozitiflik oraninin diger ¢aligmalara gére daha az olmasinin nedeninin istenen
tetkik sayisinin fazla olmasi olarak degerlendirdik.

Sonuglar; 363 erkegin 207’sinde (erkeklerin %57°si, tiim vakalarin %32’si),
276 kadmin 169’unda (kadinlarin %61°1, tim vakalarin %26’s1) pozitif bulundu.

Kadinlarda viral pozitiflik daha yiiksek saptandi.

Hastalarin %50.38’inde bir, %4.66’sinda ikili, %0.46’sinda iiglii, %0.15’inde
ise besli etken saptandi.

Hastalarm 318’inin (%50) 0-1 Yas Grubu oldugu dikkat ¢ekmistir ve viral
enfeksiyonlarin en fazla 0-1 yas arasi infantlar1 etkiledigi kanisina varilmigtir.

Hastalarin 535’1 (%84) Ankara ve gevresinde ikamet etmesinin yan1 sira 40
degisik ilden gelen hasta oldugu goriildii. Hastanemiz 3. basamak basvuru hastanesi
oldugu i¢in y1l boyu Tiirkiye’ nin tiim illerinden hasta kabul etmektedir.

376 pozitif ornekten 341°i (%91) tek viriis izle edilmistir. Toplam 35 (%9)
ornek iki veya daha fazla viriis i¢in pozitif,3 drnek (%8) iki, ti¢ 6rnek (%0,84) g, bir
ornek (%0,16) ise bes etken icin pozitif tespit edilmistir.

Sancakli ve ark. (14) 2012 yilinda bronsiyolit, bronkopnémoni ve pndmoni
tanilartyla izlenmis 87 olgu ile yaptiklar1 aragtirmalarinda, olgularin 59’unda (%67,8)
PCR ile viriis saptanmistir. Bunlarin %26,4’tinde RV, %10,3’linde RSV , %6,9’unda
hMPV, %3,4’iinde Influenza A, %2,3’iinde AdV, koenfeksiyon olarak da
%4,6’sinda RV + RSV, %2,3’iinde AdV + RSV saptamustir.
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Tiirkiye’de yapilan bir diger ¢alismada orneklerin %53.6’sinda  (375/700)
tekli, %15.7’sinde ¢oklu etken tespit edilmistir. Ikili etken enfeksiyonlarinda en sik
RSV ve RV birlikteligi (%62.7) izlenmistir. Hastalarda saptanan viriislerin %43.3’i
RSV, %21.4U RV, %19.8’ii INF-A, %1.6’s1 INF-B, %5’i PIV tip 1-3,%3.2’si
hMPV, %2.5’i CoV, %2’si HBoV ve %1.2’si AdV oldugu goriilmistiir (85).

ABD’de yapilan bir g¢alismada ise RV (% 55.7), bunu RSV (% 21.8) ve
hMPV (% 11.3) izledigi goriilmiistiir (86).

Bizim calismamizda koenfeksiyonlar dahil edildiginde orneklerde en sik
saptanan etken RSV olup (n=127, %31), bunu Influenza (tiim tipler toplaminda
n=110, %26, HIN1 n=45 %11) ve RV nin (n=67, %16) izledigi gorilmiistir.

RSV’nin yiiksek oranda izole edilesinin sebebi hastalarimizin yarisinin 1
yasin altindaki bebekler olmasina baglanmistir.

HBoV 27 (%7), CoV 25 (%6), PIV 21 (%5), AdV 20 (%5), hMPV 14 (%3),
EV bes kez (%!1) pozitif bulundu. Bes etken birden tespit edilen bir vakadaki
etkenlerden biri de Mycoplasma pneumoniae olarak tespit edilmistir.

Cocuklarda bir veya birden fazla viral etkenle koenfeksiyon Tiirkiye’de
yapilan bir ¢alismada %20.6 (81), bir digerinde %35.4 (85), Ispanya’da 2009 yil1 igin
%353.88 takip eden yil i¢in ise %69.79 olarak bildirilmistir (83). Bizim ¢alismamizda
koenfeksiyon oraninin sadece %9 oldugu goériilmistiir.

Koenfeksiyonlar igerisinde en sik saptanan virlis 19 6rnekte RSV A/B, 15
ornekte RV, 10 &rnekte HBoV idi. Bunu takiben Inf dokuz 6rnekte, AdV yedi
ornekte, CoV bes ornekte, EV dort 6rnekte, PIV ve hMPV ii¢ 6rnekte bulunmustur.

Koenfeksiyonlarda sirasiyla en fazla; Inf + RSV ikilisi (n=5), EV + RV ikilisi
(n=4), AdV + RV ikilisi (n=3), CoV + RSV A/B ikilisi (n=3) ve RV + RSV A/B
ikilisi (n=3) gorlilmiistiir.

Tiirkiye’de yapilan bir ¢alismada en sik belirlenen viriisler RSV, PIV, RV,
AdV ve en sik koenfeksiyonlar RSV/PIV ve RV/AdV olarak bulunmustur (81).

Vakalarla ilgili PCR isteklerinin en fazla Acil Birimi tarafindan (n=188, %29)
istendigi, bunu Yenidogan ve Prematiire (n=138, %22), Enfeksiyon (n=95, %]15),
Biiyiik Cocuk (n=62, %10) ve diger birimlerin takip ettigi goriilmiistir.
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Acil biriminde Inf (n=41) ve 2 yas - 18 yas aras1 hastalarin islendigi Biiyiik
Cocuk Servisinde Inf (n=9) en fazla goriilmesi influenzanin daha ziyade biiyiik
cocuklar1 enfekte ettigini gostermektedir.

1 ay 2 yas arasi hastalarin izlendigi Bebek servisinde, RSV (n=14) ve
Yenidogan Yogun Bakim ve Prematiire Servisinde RSV (n=52) ile en fazla iireyen
etken olmas1t RSV nin en ¢ok 0-1 yas infantlarda etkili oldugunu gostermektedir.

Brezilyada pediatrik yogun bakimda yapilan bir arastirmada, viral solunum
yolu enfeksiyon prevalansi %38.7 olarak tespit edilmis. RSV %27.2 (71/261), AdV
%7.7 (20/261), PIV %2.3 (6/261) oranda izole edilmistir (87).

Hastanemizin Pediatri Yogun Bakim Unitesinde pozitif sonu¢ %359 olarak
goriildii; en fazla RV (n=7) tespit edilmistir. Bunu Inf (n=4), RSV (n=4), CoV (n=1),
PIV (n=1), hMPV (n=1), HBoV (n=1) izlemistir.

Ureyen etkenlerin gesitliligi yogun bakim iinitesindeki genis yas dagilimina
baglanmustir.

Virtisleri pozitif goriilme oranlari en fazla kis sezonunda (%61) oldugu
goriildii. Bunu takiben ilkbahar (%23), sonbahar (%9), yaz (%7) olarak tespit
edilmistir.

Bayrakdar ve arkadagslarinin (88) solunum yolu viriislerinin 2009-2012 yillar
arasinda ililkemizde mevsimsel dagilimini inceledikleri ¢alismada Aralik ve Ocak-
Mart aylarinda RSV pozitifligi tespit edilmistir. RSV’den sonra en fazla tespit edilen
viriisler sirasi ile influenza B, influenza A ve RV’dir. Influenza B Subat-Mayis aylari
boyunca Influenza A ise Subat-Mart aylarinda gozlenmistir. RV Ocak, Haziran,
Eyliil ve Ekim aylarinda gozlenmistir. hMPV ve PIV2 Subat ayinda, HPIV3 ise
Haziran ayinda gozlenmistir. RSV dolasimda oldugu siire boyunca HRV ve AV ile
koenfeksiyona katilmistir. Kiigiik yas (0-3 yas) grubunda RSV basta olmak iizere
dolagimda olan hemen hemen tiim viriisler tespit edilmistir.

Bizim ¢alismamizda kis mevsiminde koenfeksiyonlar da dahil edildiginde en
fazla iireyen etkenlerin RSV (n=101) ve Inf (n=93) oldugu tespit edilmistir.

Tekli etken olarak en fazla inf (n=85) ardindan RSV (n=83) izole edilmistir.

Ilkbaharda koenfeksiyonlar da dahil edildiginde en fazla iireyen etkenlerin
RV (n=24) ve RSV (n=20) oldugu tespit edilmistir

Yazin ve sonbaharda RV (n=12;19) 6ne ¢iktig1 dikkat ¢ekmistir.
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Calismamizda RSV 101 (%39), Inf 93 (%36), HBoV 19 (%7), RV 12 (%5),
CoV 12 (%5) kis aylarinda yer almaktadir. Ilkbahar aylarinda ise RV 24 (%26), RSV
20 (%22), Inf 15 (%16), hMPV 12 (%13) AdV 7 (%8) yer almaktadir. Yaz aylarinda
RV 12 (%44), AdV 4 (%15), CoV 4 (%15), HBoV 2 (%7) yer almaktadir. Sonbahar
aylarinda ise RV 19 (%49), RSV 5 (%13), EV 4 (%10), AdV 3 (%8) yer almaktadir.
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6. SONUCLAR

Solunum yolu enfeksiyonu tanis1 ile izlenen ve nazofarengeal siiriintii
orneginde PCR ile viral etken galisilan hastalarin 376’sinda (%59) bir veya daha
fazla viral etkenin sorumlu oldugu goriilmiistiir.

Erkekler i¢in ortalama yas 3 yil, ortanca yas 0,9 yil olarak tespit edilmistir.
Kizlar i¢in ortalama yas 3,1 yil, ortanca yas 1,2 y1l olarak tespit edilmistir.

376 pozitif ornekten 341°i (%91) tek virlis izole edilmistir, koenfeksiyon
oran1 %9’dur.

Koenfeksiyonlar dahil edildiginde 6rneklerde en sik saptanan etkenler RSV
(n=127) ve inf’dir (n=110).

Koenfeksiyonlar igerisinde en sik saptanan viriis RSV dir (n=9).

Viriisleri pozitif goriilme oranlart en fazla kis (%61) ve ilkbahar (%23)
sezonundadir.

Kis mevsiminde koenfeksiyonlar da dahil edildiginde en fazla izole edilen
etkenler RSV (n=101) ve Inf’dir (n=93).

hMPYV sadece kisin ve ilkbaharda; EV sadece yaz ve sonbaharda; AdV,
CoV, PIV, RV her sezonda pozitif izlenmistir.

49



7. KAYNAKLAR

1. World Health Organization. World Health Statistics 2011. Geneva: World
Health Organization, 2011. ISBN 978 92 4 156419 9.

2. Tregoning JS, Schwarze J. Respiratory viral infections in infants: causes, clinical
symptoms, virology, and immunology. Clin Microbiol Rev. 2010, Cilt 23, 1.

3. Yiiksel H, Tiirkeli A. Pediatrik Pnomoni Hastalarinda Yeni Viral Etkenler.
Giincel Gogiis Hastaliklar: Serisi. 2014, Cilt 2, 1.

4. Brittain-Long R, Nord S, Olofsson S, Westin J, Anderson LM, Lindh M.
Multiplex real-time PCR for detection of respiratory tract infections. J Clin Virol.
2008, Cilt 41, 1. http://dx.doi.org/10.1016/j.jcv.2007.10.029 PMid:18093871.

5. Coiras MT, Aguilar JC, Garcia ML, Casas I, Pérez-Breiia P. Simultaneous
Detection of Fourteen Respiratory Viruses in Clinical Specimens by Two Multiplex
Reverse Transcription Nested-PCR Assays. J Med Virol. 2004, Cilt 72, 3.
http://dx.doi.org/10.1002/jmv.20008 PMid:14748074.

6. Akcah S, Yilmaz N, Giiler O, Sanlidag T, Amil M. Alt solunum yolu
enfeksiyonu olan ¢ocuklarda solunum yolu viral etkenlerinin siklig1. Tiirk Pediatri
Arsivi Dergisi. 2013, 215-20.

7. T.C. Hiikiimeti —- UNICEF 2001-2005 isbirligi Programu. Tiirkiye'de Cocuk ve
Kadinlarin Durumu Raporu. 2000. 103-85.

8. T.C. Saghk Bakanh@, Refik Saydam Hifzissithha Merkezi Baskanhg,
Hifzissthha Mektebi Miidiirliigii. Tiirkiye Hastalik Yiikii Calismast 2004. Ankara :
RSHMB Hifzissthha Mektebi Miidiirliigii, 2006. ISBN: 975-590-198-1.

9. Simoes EAF, Cherian T, Chow J, Shahid-Salles SA, Laxminarayan R, John
TJ. Acute respiratory infections in children. [yazan] Breman JG, Measham AR,
(eds). Jamison DT. Disease control priorities in developing countries. 2nd edt.
Washington (DC) : World Bank, 2006, Chapter 25.

10. Hak E, Rovers MM, Kuyvenhoven MM, Schellevis FG, Verheij TJ. Incidence
of GP-diagnosed respiratory tract infections according to age, gender and high-risk
co-morbidity: the Second Dutch National Survey of General Practice. Fam Pract.
Jun, 2006, Cilt 23, 3.

11. Fleming DM, Zambon M, Bartelds Al. Population estimates of persons
presenting to general practitioners with infl uenza-like illness, 1987-96: a study of
the demography of infl uenza-like illness in sentinel practice networks in England
and Wales, and in The Netherlands. Epidemiol Infect. Apr, 2000, Cilt 124, 2.

50



12. Jin Y, Zhang RF, Xie ZP, Yan KL, Gao HC, Song JR, Yuan XH, Cheng
WX, Hou YD, Duan ZJ. Newly identifi ed respiratory viruses associated with acute
lower respiratory tract infections in children in Lanzou, China, from 2006 to 20009.
Clin Microbiol Infect. Jan, 2012, Cilt 18, 1.

13. Ci¢cek C, Bayram N, Amil M, Giilen F, Pulluk¢u H, Saz EU, Telli C. Solunum
Viruslar1 ve Influenza A Virus Alt Tiplerinin Multipleks PCR Yontemi ile Ay
Anda Saptanmasi. Mikrobiyol Bul. Cumartesi Eyliil 2014, Cilt 48, 4, s. 652-660.

14. Sancakh O, Yenigiin A, Kirdar S. Alt solunum yolu enfeksiyonunda
nazofaringeal orneklerde polimeraz zincir reaksiyonu sonuglart. Cocuk Enfeksiyon
Derg. 2012, Cilt 6.

15. Hall CB, Weinberg GA, Iwane MK, Blumkin AK, Edwards KM, Staat MA,
Auinger P, Griffin MR, Poehling KA, Erdman D, Grijalva CG, Zhu Y, Szilagyi
P. The burden of respiratory syncytial virus infection in young children. N Engl J
Med. Feb 5, 2009, Cilt 360, 6.

16. Centers for Disease Control and Prevention (CDC). Respiratory syncytial
virus activity - United States, 1999-2000 season. MMWR Morb Mortal WKly Rep.
Dec, 2000, Cilt 49, 48.

17. Committee on Infectious Diseases. From the American Academy of Pediatrics:
Policy statements--Modified recommendations for use of palivizumab for prevention
of respiratory syncytial virus infections. Pediatrics. Dec, 2009, Cilt 124, 6, s. 667.

18. Committee on Infectious Diseases, American Academy of Pediatrics. Red
Book:2015 Report of the Committee on Infectious Diseases. EIk Grove Village :
American Academy of Pediatrics, 2015. s. 667. ISSN No. 1080-0131.

19. Campbell, Angela J.P. Parainfluenza Viruses. [yazan] Robert M. Kliegman.
Nelson Textbook of Pediatrics Edition 20. Philadelphia : Elsevier, 2016.

20. Meissner HC. Respiratory Syncytial Virus. [yazan] Sarah S., MD Long, Charles
G., MD Prober ve Marc, MD, MPH Fischer. Principles and Practice of Pediatric
Infectious Diseases, Fifth Edition. Philadelphia : Elsevier, 2017, s. 1162-1165.e1.

21. Storch GA. Respiratory syncytial virus. [yazan] Pickering LK., Prober CG.
(eds.) Long S.S. Principles and Practice of Pediatric Infectious Diseases 1st.
Edition. Churchill : Livingstone, 1997.

22. Kulkarni H, Smith CM, Lee Ddo H, Hirst RA, Easton AJ, O'Callaghan C.
Evidence of Respiratory Syncytial Virus Spread by Aerosol. Time to Revisit
Infection Control Strategies? Am J Respir Crit Care Med. Aug 1, 2016, Cilt 194, 3.

51



23. Centers for Diseases Control and Prevention. Guideline for hand hygiene in
healthcare settings. Recommendations of the Health Care Infections Control
Practises Advisory Committee. MMWR Morb Mortal Wkly Rep. 2002, Cilt 51, 1.

24. Steiner RW. Treating Acute Bronchiolitis Associated with RSV. Am Fam
Physician. Jan 15, 2004, Cilt 69, 2.

25. Gadomski AM, Scribani MB. Bronchodilators for bronchiolitis. Cochrane
Database Syst Rev. Jun 17, 2014, Cilt 6, CD001266.

26. Friis B, Andersen P, Brenoe E, et al. Antibiotic treatment of pneumonia and
bronchiolitis. A prospective randomised study. . Arch Dis Child . 1984, Cilt 59,
1038-45.

27. Tiirk Neonatoloji Dernegi. Palivizumab Proflaksi Onerileri 12-08-2014. Tiirkiye
Saghk Enstitiileri Baskanligi. [Cevrimigi] [Alintt Tarihi: 01 01 2018.]
http://www.tuseb.gov.tr/tacese/yuklemeler/ekitap/K%C4%B1lavuzlar/PAL%C4%B0
V%C4%B0ZUMAB%20PROFLAKS%C4%B0S%C4%B0%20%C3%96NER%C4
%BOLER%C4%B0.pdf.

28. Williams, Jennifer E. Schuster and John V. Human Metapneumovirus. [yazan]
Charles G. Prober MD and Marc Fischer MD, MPH Sarah S. Long MD. Principles
and Practice of Pediatric Infectious Diseases Fifth Edition. Philadelphia : Elsevier,
2017.

29. Kahn JS. Epidemiology of Human Metapneumovirus . American Society for
Microbiology. 19, 2006, 3.

30. Falsey A. Human Metapneumovirus. [yazan] Bennet JE, Dolin R (eds). Mandell
GL. Mandell, douglas, and Bennett’s Principles and Practise of Infectious Disease,
7th ed. s.l. : Livingstone: Elsevier, 2010.

31. Matsuzaki Y, Itagaki T, Ikeda T, et al. Human metapneumovirus infection
among family members. Epidemiol Infect . 2013, Cilt 141, 827.

32. Peiris JS, Tang WH, Chan KH, et al. Children with respiratory disease
associated with metapneumovirus in Hong Kong. . Emerg Infect Dis . 2003, Cilt 9,
628.

33. Williams JV, Crowe JE. Human Metapneumovirus. [yazan] Pickering LK,
Prober CG. Long SS. Principles and Practice of Pediatric Infectious Diseases, 4 th
ed. s.l. : Livingstone: Elsevier, 2012.

34. Fox JP, Hall CE, Cooney MK. The Seattle Virus Watch. VII. Observations of
adenovirus infections. Am J Epidemiol . 1977, Cilt 105, 362.

52



35. Ghebremedhin B. Human adenovirus: viral pathogen with increasing
importance. Eur J Microbiol Immunol (Bp). 2014, 4, s. 26-33.

36. Foy HM, Cooney MK, Hatlen JB. Adenovirus type 3 epidemic associated with
intermittent chlorination of a swimming pool. . Arch Environ Health . 1968, Cilt 17,
795.

37. Centers for Disease Control and Prevention (CDC). Adenovirus-associated
epidemic keratoconjunctivitis outbreaks--four states, 2008-2010. . MMWR Morb
Mortal Wkly Rep . 2013, Cilt 62, 637.

38. Kolavic-Gray SA, Binn LN, Sanchez JL, et al. Large epidemic of adenovirus
type 4 infection among military trainees: epidemiological, clinical, and laboratory
studies. . Clin Infect Dis . 2002, Cilt 35, 808.

39. Swenson PD, Wadell G, Allard A, Hierholzer JC. Adenoviruses. In: Murray
PR, Baron EJ, Pfaller MA, Tenover FC, Yolken RH (eds). Manual of Clinical
Microbiology. 8th ed. Washington DC : ASM Press, 2003.

40. Allen UD, Demmler GJ. Adenoviruses. [yazan] Pickering LK, Prober CG. Long
SS. Principles and Practice of Pediatric Infectious Diseases, 4 th ed. s.l.:
Livingstone:Elsevier, 2012.

41. Edwards KM, Thompson J, Paolini J, Wright PF. Adenovirus infections in
young children. Pediatrics . 1985, Cilt 76, 420.

42. Proud D, Naclerio RM, Gwaltney JM, Hendley JO. Kinins are generated in
nasal secretions during natural rhinovirus colds. J Infect Dis . 1990, Cilt 161, 120.

43. Hendley JO. The host response, not the virus, causes the symptoms of the
common cold. . Clin Infect Dis . 1998, Cilt 26, 847.

44. Winther B, Gwaltney JM Jr, Mygind N, Hendley JO. Viral-induced rhinitis. .
Am J Rhinol . 1998, Cilt 12, 17.

45. Peltola V, Waris M, Osterback R, et al. Rhinovirus transmission within
families with children:incidence of symptomatic and asymptomatic infections. . J
Infect Dis . 2008, Cilt 197, 382.

46. Wark PA, Johnston SL, Bucchieri F, et al. Asthmatic bronchial epithelial cells
have a deficient innate immune response to infection with rhinovirus. . J Exp Med.
2005, Cilt 201, 937.

47. Heymann PW, Platts-Mills TA, Johnston SL. Role of viral infections, atopy
and antiviral immunity in the etiology of wheezing exacerbations among children
and young adults. Pediatr Infect Dis J. 2005, Cilt 24, S217.

53



48. Xu J, Kochanek KD, Murphy SL, Tejada-Vera B. Deaths: Final Data for
2007. . Natl Vital Stat Rep . 2010, Cilt 58, 1-19.

49. Monto AS, Kioumehr F. The Tecumseh study of respiratory illness, IX:
Occurrence of influenza in the community, 1966-1971. . Am J Epidemiol . 1975, Cilt
102, 553-63.

50. Acar, Manolya. Hastanede yatan c¢ocuklarda influenza alt tipleri ve klinik
farklari. istanbul : s.n., 11 1 2017.

51. Petric M, Comanor L, Petti CA. Role of the laboratory indiagnosis of influenza
during seasonal epidemics and potential pandemics. . J Infect Dis . 2006, Cilt 194,
S98-110.

52. Johnson NP, Mueller J. Updating the accounts: global mortality of the 1918-
1920 "Spanish™ influenza pandemic. Bull Hist Med . 2002, Cilt 76, 105.

53. Centers for Disease Control and Prevention. Updated CDC estimates of 2009
HINI influenza cases, hospitalizations and deaths in the United States, April 2009-
April 10, 2010. [Cevrimigi] http://www.cdc.gov/.

54. Haver FP, Campbell AJP. Insfluenza Viruses. [yazan] Kliegman RM. Nelson
Textbook of Pediatrics Edition 20. Philedelphia : Elsevier, 2016.

55. Kendirli T. Critically ill children with pandemic influenza (HIN1) in pediatric
intensive care units in Turkey. 1 2011.

56. Kendirli T, Demirkol D, Yildizdas D, et al. Critically ill children with
pandemic influenza (HIN1) in pediatric intensive care units in Turkey. . Pediatr Crit
Care Med. 2012, Cilt 13, e11-7.

57. (CDC)., Centers for Disease Control and Prevention. Prevention and Control
of Seasonal Influenza with Vaccines: Recommendations of the Advisory Committee
on Immunization Practices — United States, 2013-2014. 20 9 2013.

58. Denny FW Jr. The clinical impact of human respiratory virus infections. Am J
Respir Crit Care Med. 1995, Cilt 152, S4.

59. Griffin MR, Walker FJ, lwane MK, et al. Epidemiology of respiratory
infections in young children: insights from the new vaccine surveillance network. .
Pediatr Infect Dis J. 2004, Cilt 23, S188.

60. Weinberg GA, Hall CB, Ilwane MK, et al. Parainfluenza virus infection of
young children: estimates of the population-based burden of hospitalization. . J
Pediatr . 2009, Cilt 154, 694.

54



61. Shi T, McLean K, Campbell H, Nair H. Aetiological role of common
respiratory viruses in acute lower respiratory infections in children under five years:
A systematic review and meta-analysis. J Glob Health . 2015, Cilt 5, 010408.

62. Wendt CH, Hertz MI. Respiratory syncytial virus and parainfluenza virus
infections in the immunocompromised host. . Semin Respir Infect . 1995, Cilt 10,
224.

63. Walker TA, Khurana S, Tilden SJ. Viral respiratory infections. . Pediatr Clin
North Am . 1994, Cilt 41, 1365.

64. Wright PF. Parainfluenza viruses. [yazan] Bennett JE, Dolin R (Eds) Mandell
GL. Principles and Practice of Infectious Diseases, 6th ed. New York : Churchill
Livingstone, 2005, s. 1998.

65. Rubin EE, Quennec P, McDonald JC. Infections due to parainfluenza virus
type 4 in children. Clin Infect Dis . 1993, Cilt 17, 998.

66. Slavin KA, Passaro DJ, Hacker JK, et al. Parainfluenza virus type 4: case
report and review of the literature. Pediatr Infect Dis J . 2000, Cilt 19, 893.

67. Lau SK, To WK, Tse PW, et al. Human parainfluenza virus 4 outbreak and the
role of diagnostic tests. . J Clin Microbiol . 2005, Cilt 43, 4515.

68. Frost HM, Robinson CC, Dominguez SR. Epidemiology and clinical
presentation of parainfluenza type 4 in children: a 3-year comparative study to
parainfluenza types 1-3. . J Infect Dis . 2014, Cilt 209, 695.

69. Porter DD, Prince GA, Hemming VG, Porter HG. Pathogenesis of human
parainfluenza virus 3 infection in two species of cotton rats: Sigmodon hispidus
develops bronchiolitis, while Sigmodon fulviventer develops interstitial pneumonia. .
J Virol . 1991, Cilt 65, 103.

70. Hayden FG. Advances in antivirals for non-influenza respiratory virus
infections. . Influenza Other Respir Viruses . 2013, Cilt 7 Suppl 3, 36.

71. Moss RB, Hansen C, Sanders RL, et al. A phase Il study of DAS181, a novel
host directed antiviral for the treatment of influenza infection. . J Infect Dis . 2012,
Cilt 206, 1844.

72. Waghmare A, Wagner T, Andrews R, et al. Successful Treatment of
Parainfluenza Virus Respiratory Tract Infection With DAS181 in 4
Immunocompromised Children. . J Pediatric Infect Dis Soc . 2015, Cilt 4, 114.

73. Arisoy ES, Demmler GJ, Thakar S, Doerr C. Meningitis due to parainfluenza
virus type 3: report of two cases and review. Clin Infect Dis . 1993, Cilt 17, 995.

55



74. Wilks D, Burns SM. Myopericarditis associated with parainfluenza virus type 3
infection. . Eur J Clin Microbiol Infect Dis . 1998, Cilt 17, 363.

75. Roman G, Phillips CA, Poser CM. Parainfluenza virus type 3: isolation from
CSF of a patient with Guillain-Barré syndrome. . JAMA . 1978, Cilt 240, 1613.

76. Olivares F, Salinas M, Soto A, et al. Severe acute disseminated
encephalomyelitis associated with parainfluenza 3 infection: Case report. Rev
Chilena Infectol . 2015, Cilt 32, 476.

77. Lei X, Xiao X, Wang J. Innate immunity evasion by enteroviruses: Insights into
virus-host interaction. Viruses . 2016, Cilt 8, pii: E22. doi: 10.3390/v8010022.

78. Abzug, Mark J. Nonpolio Enteroviruses. [yazan] MD Robert M. Kliegman.
NELSON TEXTBOOK OF PEDIATRICS, TWENTIETH EDITION. Philadelphia :
Elsevier, 2016.

79. Bonfim CM, Nogueira ML, Simas PV, Gardinassi LG, Durigon EL, Rahal P,
et al. Frequent respiratory pathogens of respiratory tract infections in children
attending daycare centers. J Pediatr. 2011, Cilt 87(5), 439-44.
http://dx.doi.org/10.2223/JPED.2126 PMid:22125800.

80. Mahony JB, Blackhouse G, Babwah J, et al. Cost analysis of multiplex PCR
testing for diagnosing respiratory viriis infections. . J Clin Microbiol. 2009, Cilt 47,
2812-7.

81. Bicer S, Giray T, Col D, Erdag GC, Vitrinel A, Giirol Y, Celik G, Kaspar
C.Kiiciik O. Virological and clinical characterizations of respiratory infections in
hospitalized children. . Ital J Pediatr. 2013, Cilt 27, 39:22.

82. Falkenstein-Hagander K, Mansson AS, Redmo J, Nilsson Wimar P, Widell
A. Viral aetiology and clinical outcomes in hospitalised infants presenting with
respiratory distress. Acta Paediatr. 2014, Cilt 103, 625-9.

83. A. Martinez-Roig, M. Salvadé, M.A. Caballero-Rabasco, A. Sanchez-
Buenavida, N. Lopez-Segura, M. Bonet-Alcaina. Viral Coinfection in Childhood
Respiratory Tract Infections Coinfeccion virica en las infecciones respiratorias
infantiles. Archivos de Bronconeumologia. [Cevrimigi] 1 1 2015. [Alint1 Tarihi: 7 1
2018.] http://www.archbronconeumol.org/en/viral-coinfection-in-childhood-
respiratory/articulo/S157921291400353X/.

84. Ewelina Gowin, Alicja Bartkowska-Sniatkowska, Katarzyna Jonczyk-
Potoczna, Joanna Wysocka-Leszczynska, Waldemar Bobkowski, Piotr Fichna,
Paulina Sobkowiak, Katarzyna Mazur-Melewska, Anna Breborowicz, Jacek
Wysocki, and Danuta Januszkiewicz-Lewandowska. Assessment of the
Usefulness of Multiplex Real-Time PCR Tests in the Diagnostic and Therapeutic

56



Process of Pneumonia in Hospitalized Children: A Single-Center Experience.
BioMed Research International. 2017, 2017.

85. Cicek C, Arslan A, Karakus HS, Yalaz M, Saz EU, Pulluk¢u H, Cok G. Akut
Solunum Yolu Enfeksiyonu Olan Hastalarda Solunum Viruslarinin Prevalanst ve
Mevsimsel Dagilimi, 2002-2014. Mikrobiyol Bul. 49, 2015, Cilt 2, 188-200.

86. Pui-Ying Iroh Tam, Lei Zhang, Zohara Cohen. Impact of a Transition from
Respiratory Virus Shell Vial to Multiplex PCR on Clinical Outcomes and Cost in
Hospitalized Children. Children. 4, 2017, Cilt 3, doi:10.3390/children4010003 .

87. Selir M Straliotto, Marilda M Siqueira, Vera Machado, Tania MR Maia.
Respiratory Viruses in the Pediatric Intensive Care Unit: Prevalence and Clinical
Aspects. Memorias do Instituto Oswaldo Cruz. 2004, Cilt 99, 8.

88. Bayrakdar F, Altas AB, Korukluoglu G. Solunum Yolu Viriislerinin 2009-
2012 Yillar1 Arasinda Ulkemizdeki Mevsimsel Dagilimi. Tiirk Mikrobiyol Cem
Derg. 2013, Cilt 43, 2.

89. Hacettepe Universitesi Niifus Etiidleri Enstitiisii. Akut Solunum Yolu
Infeksiyonu ve Atesin Prevalansi ve Tedavisi. [yazan] Hacettepe Universitesi Niifus
Etiidleri. Tiirkiye Niifus ve Saglik Arastirmasi. Ankara : Hacettepe Universitesi Niifus
Etiidleri Enstitiisii, 2003.

57



