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Sik Tekrarlayan Hisiltida
Parainfluenza Enfeksiyonu

Parainfluenza Virus in
Frequently Reccurrent Wheezing

OZET Amag: Hisilti, hava yolu obstriiksiyonun nonspesifik bir gostergesidir. Daha ¢ok kiiciik ¢o-
cuklarda olmakla birlikte, her yasta goriilebilmektedir. Viral enfeksiyonlar gibi pek ¢ok faktor ya-
samin erken déneminde higiltiya neden olmaktadir. Erken ¢ocukluk déneminde yineleyen higilt1
etiyolojisine bakildiginda, siit ocuklugu déneminde gegirilen viral alt solunum yolu enfeksiyonla-
r1ve buna bagh olarak gelisen hava yolu hiperreaktivitesi yer almaktadir. Bu ¢aligmada, higiltihi ¢o-
cuklarda viral enfeksiyon sikligina neden olan etkenler ve bu etkenlerin izole edilmesi amaglan-
mugtir. Gereg ve Yontemler: Aralik 2004-Nisan 2005 tarihleri arasinda tekrarlayan bronsiyoliti olan
186 hastanin verileri prospektif olarak analiz edilmistir. Calismaya alinan 186 olgunun nazofaren-
geal siiriintii 6rnekleri alinmistir. Ornekler laboratuvara viral tagima besiyeri (Eurotubo collection
swab, I.A.S.A. 08191, Rubi, 1spanya) icinde en kisa stirede ulagtirilmig, tiim 6rneklere indirekt flo-
resan antikor testi ve shell vial hiicre kiiltiirii yontemi uygulanmigtir. Bulgular: Hastalarin 89 (%
47.9)'unda viral siiriintii 6rneklerinde herhangi bir patojen saptanmamustir. 97 (%52.1) hastada ise
viral etken pozitifligi saptanmugtir. %92.7 (n= 88) hastada parainfluenza viriisii Tip 3, %4.2 (n=4)
hastada respiratuar sinsityal viriis, %3.1 (n= 3) hastada ise adenoviriis izole edilmistir. Sonug: Sonug
olarak, 6zellikle kis aylarinda viral enfeksiyonlar tekrarlayan hisilt1 ataklarinda 6nemli bir risk fak-
toridiir.

Anahtar Kelimeler: Parainfluenza Tip 3; tekrarlayan hisilta

ABSTRACT Objective: Wheezing is a nonspecific sign of airway obstruction. Wheezing is seen
mostly infants. Several factors such as viral infections have been shown to increase the risk of whe-
ezing in early life. The viral infections in infancy and bronchial hyperreactivity can cause whee-
zing in early childhood period. We aimed to investigate frequency of viral infections and to isolate
agents in wheezy children. Material and Methods: We showed that prospective analysis of 186 pa-
tients with recurrent bronchiolitis between December 2004 and April 2005. Nasopharyngeal sme-
ars were taken from 186 patients who admitted to our hospital. Both an indirect pool antibody test
with cytospin and shell vial cell culture assay were performed on the nasopharyngeal swab speci-
mens. Specimens were received to laboratory by special cell lines (Eurotubo collection swab,
I.A.S.A. 08191, Rubi, Espana) Results: We isolated parainfluenza Type 3 from the viral specimens
of 88 (92.7%) patients; respiratory syncytial virus was isolated from 4 (4.2%) patients while adeno-
virus was isolated 3 (3.1%) patients. We didn’t isolate any pathogen from nasopharynx specimens
of 89 (47.9%) patients. Consequently, viral infections have been shown to be an important risk fac-
tor for recurrent wheezing especially winter time.

Key Words: Parainfluenza virus 3, bovine; respiratory sounds
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151lt1, solunum yollarindaki kismi obstritksiyonun en 6nemli belirti
ve klinik bulgusudur. Daha ¢ok kiiciik ¢ocuklarda olmakla birlik-

te, her yasta goriilebilmektedir. Hayatin erken déneminde hisilti
olusumuna neden olan cesitli faktorler vardir. Prenatal ve postnatal sigara
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duman ile karsilagma, ailesel atopi 6ykiisii, viral
solunum yolu enfeksiyonlar: gibi nedenler, akciger
fonksiyonlarin azaltarak, kii¢iik cocuklarda higilti
olusumuna neden olmaktadir.!

Tekrarlayan higilti, erken siit cocuklugu done-
minde sik goriilmekte olup, yasamin ilk ti¢ yilinda
%33.6 bebekte en az bir hisilt1 atag: oldugu goste-
rilmigtir.? Erken ¢ocukluk déneminde yineleyen
hisilt etiyolojisine bakildiginda, siit ¢ocuklugu dé-
neminde gegirilen viral alt solunum yolu enfeksi-
yonlar1 ve buna bagl olarak gelisen hava yolu
hiperreaktivitesi genis bir yer tutmaktadir. Johns-
ton ve ark. tarafindan yapilmis olan longitudinal
calisma sonunda astim tamnist ile izlenen 108 ¢ocu-
gun %85’inin viral enfeksiyonlar nedeni ile higilt:
atag gosterdigi saptanmstir.?

Alt solunum yolu enfeksiyonlar1 (ASYE), co-
cuklar i¢in en 6nemli morbidite ve mortalite ne-
denidir.*” Siit ¢ocuklugu déneminde gegirilen
viral ASYE etkenleri arasinda, birinci siray1 olgu-
larin %50-90’1ndan sorunlu olan “Respiratory
syncytial virus (RSV)” almaktadir. Daha az oran-
da parainfluenza (PIV) ve adenoviriisler, daha bii-
yik cocuklarda ise rinoviriisler de etkilidir.®?
ASYE tiim hastaneye yatiglarin %3-18’ini olustu-
rurken, PIV enfeksiyonlar1 %10-30 hastada sap-
tanmigtir.'0

Bu ¢alismada, sik tekrarlayan higilt1 yakinma-
s1ile bagvuran hastalarda viral enfeksiyonlarin sik-
liginin arastirilmasi ve var olan etkenin belirlen-
mesi amaglanmigtir.

I GEREG VE YONTEMLER

Aralik 2004-Nisan 2005 tarihleri arasinda higiltil
solunum atag1 ile Ege Universitesi Cocuk Saghg1 ve
Hastaliklar: Klinigine bagvuran 186 hasta prospek-
tif olarak izlenmistir. Ilk bagvuruda tiim olgularin
yakmma, 6z ve soy ge¢misine ait ayrlntlh anamnez
alinmistir. Prematiire (< 36 hafta), diisitk dogum
agirlikl (< 2500 g), kronik veya konjenital akciger
hastalig1 olanlar ¢aligma dig1 birakilmigtir. Hastala-
rin klinik degerlendirmesi ve tedavi diizenlenmesi
solunum skorlarina gore yapilmistir. Klinik toplam
skorlar > 4 olanlara inhale salbutamol tedavisi ve-
rilmigtir. Inhale salbutamol tedavisine yanit alina-
mayan hastalar ve solunum skoru >8 {izerinde
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olanlara sistemik steroid tedavisi uygulanmisgtir.'!
Caligmaya alinan 186 olgunun nazofarengeal sii-
riintd 6rnekleri alinmigtir.

SOLUNUM ViRUSLERININ SAPTANMASI

Ornekler laboratuvara viral tasima besiyeri (Euro-
tubo collection swab, I.A.S.A. 08191, Rubi, Is-
panya) icinde en kisa siirede ulastirildi ve tiim
orneklere hem indirekt floresan antikor testi
(IFAT), hem de “shell vial” hiicre kiiltiirii yonte-
mi ayn1 giin i¢inde uygulanmistir. Sitospin yapil-
mis preparatlara havuzlanmis poliklonal antikorlar
kullanilarak IFAT uygulanmistir, hiicre kiiltiiri
“shell vial” yontemi ile yapilmigtir. RSV ve adeno-
viriis izolasyonunda HEp-2 hiicre dizisi, influenza
virlis A ve B izolasyonunda MDCK hiicre dizisi,
PIV Tip 1, 2, 3 izolasyonunda Vero hiicre dizisi
kullanilmigtir. Etkenlerin saptanmasinda, her vi-
riise 6zgii olan fluoresin isotiyosiyanat (FITC) ile
isaretlenmis monoklonal antikorlar kullanilmistir.
Floresan mikroskopisinde, bir veya daha fazla in-
kltizyon cisimcigi iceren ornekler pozitif olarak
degerlendirilmistir. PIV pozitif olan 6rnekler, tek-
rar ti¢c Vero hiicresi iceren “shell vial’lere ekilmis
ve PIV Tip 1, 2 ve 3’e 6zgtl FITC ile isaretlenmis
monoklonal antikorlar kullanilarak tiplendirme
yapilmistir.

ISTATISTIKSEL ANALIiZ

Elde edilen veriler “Statistical Package for Social
Sciences (SPSS)” 11.0 programi kullanilarak analiz
edilmistir.

I BULGULAR

Caligmaya 105 (%56.4) erkek, 81 (%43.6) kiz olmak
iizere 186 hasta alinmistir. Hastalarin yas ortala-
mas1 17.6 + 10.2 ay; ayaktan takip edilenlerin ya-
kinma siiresi ortalama 3 + 1.6 (2-7) giin; hastaneye
yatirilanlarin ise ortalama yakinma siiresi 4 + 3.1
(1-15) giin; ortalama hastanede yatis siiresi de 7 +
3.7 (2-20) giin olarak bulunmustur.

Caligmamizda 186 olgunun 18 (%9.7)’inde
prematiir dogum Oykiisii mevcuttu. Hastalar anne
stitll alma siireleri yontinden sorgulandiginda 45
(9%24.2) olgunun 6 aydan daha az bir siire anne sii-
tl aldig, 141 (%75.8) olgunun ise 6 aydan fazla an-
ne sitd aldig 6grenilmistir.
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Olgularin bagvuru anindaki yakinmalar: deger-
lendirildiginde, tiimiinde higilt1 saptanirken, %49.5
(n=92)’'inde Okstiriik, %22 (n= 41)’sinde solunum si-
kintis ve okstiriik, %10.2 (n= 19)’sinde hizli nefes alip
verme, %18.3 (n=34)’tinde ise tiim yakinmalar mev-
cuttu (Tablo 1). Hastaneye ilk bagvuru aninda tiim ol-
gularda Oksiiritk ve higilt1 saptanirken, solunum
sikintist %61.3 (n= 114), ates %61.3 (n= 114), ses ki-
sikl1g1 %3.2 (n= 6) olguda saptanmugtir (Tablo 1).

Fizik baki bulgularindan %61.3’tinde sibilan
ronkis, %23.8’inde ral saptanmistir. 124 (%66.7)
olguda akciger grafisinde bilateral parakardiyak in-
filtrasyon saptanirken, 7 (%3.8) olguda atelektazi, 2
(9%1) olguda da fissiirit saptanmuistir.

Hastalarin 89 (%47.9)unda viral siirtintii 6r-
neklerinde herhangi bir patojen saptanmistir. 97
(9%52.1) hastada ise viral etken pozitifligi goriil-
mistiir. %92.7 (n=90) hastada PIV Tip 3, %4.1 (n=
4) hastada RSV, %3.1 (n= 3) hastada ise adenoviriis
izole edilmistir (Sekil 1).
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TABLO 1: Hastalarin demografik ve klinik ézellikleri.*
Demografik veriler n %
Erkek 105 56.4
Kiz 81 436
Premattire dogum dykist 18 9.7
Anne sitil alma siresi
<6ay 45 %24.2
> 6ay 141 %75.8
Ortalama tani yasi (ay) (+SD) 17.6+10.2
Ayaktan takip edilen hastalarin yakinma stiresi (glin)

Ortalama (+SD) 3+16
Hastaneye yatirilan hastalarin yakinma stiresi (giin)
Ortalama {+SD) 4+31
Klinik veriler
Bagvuru aninda yakinmalar
Oksiiriik 92 495
Solunum sikintisi + 6kstiriik 4 22
Hizli nefes alip verme 19 10.2
Tim 34 18.3
Basvuru aninda klinik
Okstiriik 186 100
Solunum sikintisi 114 61.3
Ates 114 61.3
Ses kisikligi 6 31.2
n=186.

Betiil SOZERI ve ark.

5
E

PIV Tip Il RSV Adenoviriis Ureme yok

SEKIL 1: Hastalarin nazofarengeal stiriintii killtiir sonuglari.

PIV Tip 3 iiremesinin aylara gore dagilimina
bakildiginda, 2004 yil1 Aralik ayinda 39 hastanin 4
(9%10.2)’tinde, 2005 y1li Ocak ayinda 34 hastanin 23
(%67.6)tinde, Subat ayinda 55 hastanin 36
(%65.4)’sinda, Mart ayinda 30 hastanin 24
(%80)tinde, Nisan ayinda ise 20 hastanin 1 (%5)’in-
de PIV Tip 3 iiremesi goriildi.

Hastalarin %50’si inhale salbutamole yanit ve-
rirken, %30.2’si ek olarak inhale steroid, %31 ise
sistemik steroid ihtiyac1 gostermistir.

I TARTISMA

Enfeksiyon iligkili hava yolu reaktivitesi veya hi-
silt1, 6zellikle bronsiyolit geciren, 5 yas altindaki
cocuklarda daha siklikla ortaya ¢ikmaktadir.

Bronsiyolitte olusan hava yolu obstriiksiyo-
nunun nedenlerinden ilk sirada, alveoler venti-
lasyon ve kapiller perfiizyon uyumsuzlugu nedeni
ile ortaya ¢ikan hipoksi yer almaktadir. Bunun ya-
n1 sira adrenerjik ve kolinerjik sistemlerde olusan
anormallik nedeni ile ortaya ¢ikan noropeptidler,
viral enfeksiyonlardan sonra gelisen allerjik infla-
masyon ve noronal mekanizmalar nedeni ile olu-
san noroimmiin yanit, bronsiyal hiperreaktivite
olusumunu saglar.>'® Bunun diginda, viral enfek-
siyonlarin seyrinde bazi hastalarda eozinofilik ya-
nitta da artis gozlenmigtir.'”” Welliver ve ark.
tarafindan RSV enfeksiyonlar1 seyrinde nazofa-
rengeal sekresyonlarda IgE artis1 oldugu gosteril-
migtir.!8
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Solunum sistemi enfeksiyonlarinda RSV bu-
giin RSV-higiltili bebek-astim iligkisi ile giindeme
gelen ve pediatrik yas gruplarinda 6zellikle 0-12 ay
ve 1-5 yas arasinda ilk sirada yer alan etkendir.
Tkinci sirada ise PIV, 6-15 yas grubunda ise rinovi-
risler yineleyen hisilti ataklarinda etken olarak
saptanmigtir.!®

PIV’ler, paramiksoviriis olarak siniflandirilan
zarfli RNA virsleridir. 1, 2, 3, 4 (4A ve 4B) olmak
tizere dort antijenik tipi vardir. PIV’ler, laringotra-
keobronsitin (krup) en stk nedenidir. Ayni zaman-
da ist solunum yolu enfeksiyonlari, pnémoni
ve/veya bronsiyolitin en sik nedenidir. Ttm tipler-
de, primer enfeksiyon genellikle 5 yas civarinda
olur. Tip 1 ve 2 viriisler, krupa en sik sebep olan et-
kenlerdir. Tip 3 viriis enfeksiyonlar siklikla infant-
larda goriiliir ve alt solunum yolu enfeksiyonla-
rinin 6nemli bir sebebidir. Kii¢iik bebek ve ¢cocuk-
larda bronsiyolit ve pnémoni ile iligkilidir."

Calismaya alinan hastalarin yas ortalamasi 17.6
+10.2 ay olarak literatiirle uyumlu bulundu. Hasta
grubumuzda diger ¢aligmalardan farkli olarak tek-
rarlayan higilt1 yakinmasi ile bagvuran olgularda en
yiiksek oranda (%47.3) PIV Tip 3, az oranda RSV
ve adenoviriis saptanmistir. Bu sonuglar ¢aligmanin
yapildig1 donemde ortaya ¢ikan PIV Tip 3 epide-
misine baglanmistir.

Malniitrisyon, vitamin A eksikligi, anne siitii
alamama, sigara dumani, toksik madde maruziye-
ti ve kalabalik ev ortaminda yasama gibi risk fak-
torleri PIV enfeksiyon gegirme sikligini arttiran
etkenlerdir.”?*?! Alt1 aydan kii¢iik bebekler PIV

SIK TEKRARLAYAN HISILTIDA PARAINFLUENZA ENFEKSIYONU

Tip 3 enfeksiyonuna yatkinlik gosterir, en sik
bronsiolit ve akciger enfeksiyonu ile bagvururlar.
Caligmamizda 186 olgunun 18 (%9.7)’inde pre-
matiir dogum 6ykiisii mevcuttu. Hastalar anne sii-
tl alma siireleri yoniinden sorgulandiginda 45
(%24.2) olgunun 6 aydan daha az bir siire anne
stitii aldigi, 141 (%75.8) olgunun ise 6 aydan faz-
la anne siitii aldig1 6grenilmistir. Prematiire do-
gum Oykisii ve anne siiti alma siiresinin
laboratuvar sonuglari iizerinde anlamli bir etki
yaratmadig: goriilmiistiir.

PIV enfeksiyonlar: farkli iklim sartlarinda
kendini gosterebilir.”? Bu viriisler sonbahar ve yaz
aylarinda Kuzey Amerika ve Avrupa’da epidemi
yaparlar. Kronik hastalar ve immiin yetmezligi
olanlarda endemi olugturabilirler. Tim diinyada
2004- 2005 kis aylarinda kus gribi salgin1 yasanir-
ken, bizim olgularimizda PIV Tip 3 izole edildi. Ca-
lismanin sonunda 6zellikle PIV Tip 3’e en sik ocak
(%67.6) ve subat (%65.4) aylarinda rastlanmis, ocak
ve subat aylarinda bagvuran olgularda tekrarlayan
hisilt1 etkeni olarak da, muhtemelen bu dénemde
yasanan epidemiye bagl olarak PIV Tip 3 gosteril-
mistir.

Bronsiyolit ile bagvuran ¢ogu ¢ocukta bakteri-
yel ve viral enfeksiyonlar tam olarak ayirt edilme-
diginden, tedavi seciminde ilk olarak genellikle
antibiyotik kullanimi tercih edilmektedir. Bakteri-
yel ve viral izolasyon ¢alismalarinin yapilmasi, ya-
sa gore en sik rastlanan etkenlerin bilinmesi uygun
tedavi segeneklerinin kullanilmasini saglayacak ve
gereksiz antibiyotik kullanimina engel olacaktur.
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