pediatri

Yenidogan tetanozu, saglikk egitimi ve uygula-
malar1 yoniinden yeterli diizeye ulasamamis top-
lumlarda problem olmaya devam etmektedir” = *’
Bu yazimizda tilkemizin bazi yo6relerinde halen 6nemli
problem olan neonatal tetanozun patojenezi, klinik
belirtileri, tan1 ve tedavisi yaninda koruyucu tedbirleri
kapsayan bilgileri derlemeye c¢alistik.

ETKEN VE PATOJENEZ

Tetanoz, viicuda giren Clostridium tetani sporla-
rinin ~ vejetatif hale dontiserek salgiladiklar teta-
nospazminin beyin, spinal kord, sinir-kas plagi ve
sempatik sinir sistemini etkilemesi sonucu ortaya ¢i-
kan klinik tablodur® **e **' *°. Clostridium tetani
toprakta, hayvan ve insan digkisinda, ev tozlari ve
kontamine sokaklarda bulunur™ **° °°. Yuvarlak,
gram pozitif basil olup kolaylikla dekolorize oldugu
igin gram negatif sanilabilir. Sporlu sekli davul tok-
mag1 gorinimi verir™. Vejetatif sekli sicaklik ve an-
tiseptiklere dayaniksiz oldugu halde sporlu sekli
direnglidir. Toprakta birka¢ yil yasayabilir, fakat
kuvvetli giines 1s18inda tahrip olmaktadir. Tetanoz
sporlar1 yenidoganda en sik olarak gobek yoluyla vii-
cuda girerler. Anamnezde genellikle uygun sartlarda
yapilmayan ev dogumlar1 vardir. Gébegin temiz ol-
mayan jilet, makas, bicak ve bisturilerle kesilmesi
hazirlayici etkendir, iilkemizde ev dogumlarinin yani
sira hastane dogumlarinda bile tetanoz izlenmesi aci
bir gergektir'’. Dogumdan sonra ¢ocugun temiz ol-
mayan topraga sarilmast iilkemizde tetanoz sebepleri-
nin 6nemli bir etkenidir. Uygun sartlarda yapilmayan
dogum, gobek kesme ve topraga sarma islemlerinden
sonra anaerobik sartlarda ¢ogalmaya baslayan veje-
tatif bakteriler, salgiladiklar1 toksinlerle hastalig
olusturmaya baglarlar. Kuluk¢a doénemi 3-14 giin
olup en erken 4 ginlik cocukta klinik tablo ortaya
cikabilir'- *- "7+ ’*. Tetanoz toksini 150.000 mol.
agirliginda olup kuru bakteri agirliginin % 5'ini olus-
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turur ve bakteri hayatindaki kesin rolii ortaya konula-
mamistir' . Ekzotoksinin 2 komponenti mevcuttur.

a) [ Komponent klinik
6nemi bulunmayan &l¢iide hemoliz yapabilmektedir.

tetanolizin  olup,

b) Klinik tabloyu olusturan esas komponent
tetanospazmin  67.000 mol. agirhigindadir. Clostri-
dium tetaninin serolojik 10 tipi olmasina ragmen,
norotoksin antijenikman benzerdir ve tek tip anti-
toksin ile noétralize olunur®. Toksinin, santral sinir
sistemine nasil ulastigi tam agikliga kavusmus degil-
dir. Bununla beraber periferik sinirlerin perindrinal
araligindan migrasyonla beyine ulastigi kuvvetle muh-
temeldir’'. Ayrica kanda lenfositlerce alinarak sant-
ral sinir sistemine tasinabilecegi sanilmaktadir’™ *°
Toksin normal membranlara ve membran komponenti
olan gangliozitlere kuvvetle baglanir’ °°. Baglan-
diktan sonra etkilerini nasil olusturdugu ¢esitli calig-
malarla ortaya c¢ikarilmaya calisilmistir. Kesin olan
birinci bulgu, tetanoz toksininin eksitator sinaps-
lara etki etmedigidir’” ’°. Santral sinir sisteminde
kolinerjik sinapslar1 inhibe ettigi goriisii kabul edilmis
degildir. Son yillarda yapilan ¢alismalar, tetanoz tok-
sininin, santral sinir sisteminde GABA ve glisin'in
rol aldigi inhibit6r sinapslar1 engelledigini gostermis-
tir" Boylece eksitator néronlar aktivite kazan-
maktadir. Sinir-kas plaginda transmisyonu engeller”.
Bu etki ilk bakista klinik tabloya terstir. Tetanoz kli-
nigi esas santral sinir sistemi etkileri ile ortaya ¢ik-
maktadir. Tetanoz toksini santral sinir sisteminde,
direkt otonomik sisteme etki ederek sempatik hipe-
*“. Sonug olarak, tetanoz kli-

raktiviteye yol acar’' ¢
nigi, toksinin santral sinir sistemi, spinal kord, sinir-
kas plagi ve sempatik sisteme olan etkilerinin toplami
olarak belirlenir.

Insidans:

Tetanoz halen geri kalmis tiilkelerde yenidogan
6lumlerinin o6nemli sebebidir' = *’. Toplumun alt
sosyo-ekonomik bireylerinde siktir. Erkek ¢ocuklar-
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da daha ¢ok izlenir (E/K orant 5/2)'. Turkiye'de
Kurtoglu ve arkadaslar1 kendi serilerinde hu orani
7/2 gibi daha yiiksek bulmuslardir’.

Kulucka Doénemi:
Yenidogan tetanozunda eriskinlere gore daha
kisa kuluk¢a donemi vardir. Genellikle 3-14 giin ara-
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sindadir’

KLINIK BELIRTILER

Cogu ¢ocukta gobek ¢ok az sepsis bulgusu verir
veya hi¢ bulunmaz. Erken belirti, emmedeki zorluk
veya 1sirir tarzda emmektir. Emmeme genellikle haya-
tin ilk haftasinda ortaya ¢iktigi icin A.B.D. yerlileri
tetanozu 7. giin hastaligi adiyla tanimlarlar”. Emme-
nin zorlagsmas: yaninda ilk belirtilerden birisi agsin
aglamadw’. Sonra; ylzde kasilma, ¢enede kilitlenme,
yaygin spastisite ve kasilmalar baslar. Afrikali ¢ocuk-
larda cildin gri renk aldig: bildirilmistir’. Genel kasil-
malardan once, karin elle yoklanirsa karin kaslarinin
asirt kasili oldugu anlasilabilir. Girtilti ve diger sti-
muluslarla kasilmalar baslar. Ilk belirtilerin ortaya
¢ikmasi ile kasilmalarin baglamasi arasindaki siirenin
48 saatten kisa olmasi, olumsuz bir kriterdir''. Solu-
num adalelerinin ve larenksin spazmi, solunum giic-
ligi, sekresyon birikimi ve apne epizodlarina yol
acar. uiafragmanin ve karin adalelerinin kasilmasi
intraabdominal basincin artmasina, kusmalara ve as-
. Kasilmalarla
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pirasyona yol agabilmektedir”
el ve ayaklarda fleksiyon, opistotonus goriiniimii orta-
ya ¢ikar. Hatta kasilmalar o kadar siddetli olur ki,
bas topuga degebilir. Diafragma, interkostal ve karin
kaslarinin uzayan spazmi ile solunum durur, suur
kaybi1 ve kardiak arrest olusur'« ™ °°. Asin salivas-
yon ve farenge al spazm, hava yolu tikanmalar1 ortaya
cikar. Yenidogan tetanozu vakalarinda o6lim sebepleri
arasinda hava yolu tikanmasi ve aspirasyon ilk siralar-
da yer alir’’. Ates, tetanozda beyin sapinin tutuldu-
gunu gosterir’. Aynca birlikte gelisen enfeksiyona
isaret eder. Sempatik hiperaktiviteye bagli olarak,
tasikardi, labil hipertansiyon, kardiak aritmi, periferik
vazokonstriksiyon, asin terleme gorilir”. Uriner
VMA artisinin tespit edilmesi bunu desteklemekte-
dir. Kontrol olunamayan spazmlar, hiperpireksi ve
dehidratasyonu baslatir’. Dehidratasyon ile renal ven
trombozu olusabilir’’. Renal ven trombozu yaninda,
tetanoz toksini, kullanilan antitoksin, nefrotoksik et-
kilere sahiptir’ *’«’'. Bu konuda yapilan bir ¢alig-
mada glomeriiler fonksiyonlarin 6énemli ol¢iide bozul-
dugu gosterilmistir'’. En sik 6liim sebebi aspirasyon
pndmonisi, apne, gastroenterit ve diger enfeksiyonlar-
dir” *°. Ayrica asin sedasyon ve ayni pozisyonda
uzun siire yatis hipostatik pnomoniye yol agar. Yasa-
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yan vakalarda spazmlar genellikle 7-10 giin i¢inde azal-
maya baslar. Fakat baz1 vakalarda bu siire 4 hafta gibi
uzun olabilmektedir’. Neonatal tetanozda, prognoz
bazi1 kriterlerle tespit olunabilir. JOAG ve PATEL,
1959 yilinda tablo 1'de ozetlenen kriterleri kulla-
narak neonatal tetanozu agirlik derecelerine ayirmis-
lardir''. Tablodaki 6zelliklere birer puan verilir.
Puanin fazlaligi, tablonun agirlig: ile paraleldir. Mese-
la puant 4-5 olan bebekler en agir tetanozlulardir.

Tablo 1

Neonatal TetanozunDegerlendirilmesinde
Joag-Patel Kriterleri

Klinik 6zellikler Puan
D Emme zorlugu 1
2) Rektal atesin 38 °C iizerinde olusu 1
S) Adalespazmlarininvarhg: 1
4) Kulukca siiresinin 7 giinden az olusu 1
5)  ilk belirtilerin ortaya c¢ikmasindan

spazmlarin goriilmesine kadar gecen

siirenin 48 saatten az olusu 1

Bu kriterlere ek olarak prognozu olumsuz y6nde
etkileyen, ge¢ getirilis, tasikardia, viicut agirliginin
diisiik olusu ve diger enfeksiyonlar sayilabilir’.

TANI

a) Anamnez: Yetersiz dogum sartlari, gébegin
septik ortamda ve malzeme ile kesilmesi, topraga sar-
ma, emmesinin bozulmasi, girilti ile kasilmalarin var-
l1g1 sorulur.

b) Fizik Muayenede: Ates, tasikardi, emmeme,
1sirma tarzinda emme, tipik yiiz gériiniimii, karm sert-
ligi, ayak bagparmaklarinin persistent fleksiyonu ve
uyanmla kasilmalar arastinlir'.

c) Laboratuar Tetkiki: Lomber ponksiyon yapi-
lir. Elektrolitler, kalsiyum, magnezyum saptanir. Tam
kan saymmi yapilir. Lokositoz goriilebilir. Idrarda
protein pozitiftir. Gobek kilturli yapilabilir. Fakat
vakalarin ancak 1/3"inde iiretilebilir. EE G normal,
EMG ise, nonspesifiktir®, Yenidoganda konviilzyon
yapan bazi metabolik hastaliklar tetanozla kanstirila-
bilir. Bunlar arasinda (maple syrup urine disease) ha-
tirda tutulmalidir.

AYIRICI TANT " * " 7

1) Neonatal menenjit,

2) Hipokalsemik tetani,

3) Sepsis,

4> Dogum travmasina bagli serebral injury

5) Striknin zehirlenmesi,

6) Basta metabolik hastaliklar olmak iizere di-
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ger neonatal konviilzyon nedenleri.

KOMPLIKASYONLAR

1) Larengospazm, solunum kaslari spazmi ve
sekresyon birikimi ile ventilasyon bozulur, pnémoni
ve atelektazi olusur.

2) Entlibe olunan hastalarda amfizem, pno-
motoraks, larinks stenozu olusur'.

3) Kasilma ile dilde yaralar, intramiiskiiler he-
matom ve lokaiize myozitis ossifikans.

4) Vertebra ve diger kemik kiriklari.

5) Kilinik tablonun uzamasiyla birlikte dehid-
ratasyon ve malniitrisyon ortaya ¢ikar.

6) Nefrotoksisite ve renal ven torombozu.

7) Diger enfeksiyonlar (Menenjit, sepsis, enterit
V.S.)

8) Geng¢ komplikasyon olarak ileriki yillarda men-
tal-motor retardasyon, davranig bozukluklari goriile-
bilir".

TEDAVI

1) Hasta karanlik ve sakin odaya yatirilir.
Spaz mlar1 giddetlendiren uyarimlardan kacmilir.

2) Gobek mersol ve hidrojen peroksit ile temiz-
lenir’.

3) Bakteri fokisiiniin temizlenmesi i¢in yiiksek
doz penisillin kristalize damardan verilir. Genellikle
100-200.000 {inite/kg 4 doza bélinerek 1.V. yapi-
Iir'". Diger enfeksiyonlar igin sinerjist ilag olarak
kanamisin veya gentamisin eklenir.

4) Antitetanik Serum: Uzerinde ¢ok c¢alisma
yapilan ve tartigilan konudur. flk klinik gozlemler
tetanoz antitoksininin mortalite oranini 6nemli 6l-
ciide dugurdiiginii ispatlamistir’. At serumu baslan-
gicta 25-30.000 {iinite tavsiye olunurdu. Yapilan ca-
Iismalar 10.000 tnitenin yeterli oldugunu gosterdigi
icin yiksek doz yapmaga gerek yoktur”. Ayrica at
serumunun hazirlanisinda koruyucu madde olarak
fenolin eklenmesi bazi sakincalar yaratmaktadir.
Intratekal verilince fenole bagli konviilzyon izle-
nebilir’. Yiksek doz verilince fenola bagl akut
nefroz tablosu izlenebilir’. Bazi arastiricilarin ya-
rarli olmadig1 goriistine ragmen, tedavide 10.000
tnite kullanilmasi1 faydalidir’™ *°. Total serumun
3.000 tnitesi gobek c¢evresine, kalanlar ise kalgaya
yapilir. Yenidogan ¢ocuklarda test yapmaga gerek
yoktur. Son yillarda at serumu yerine, insanlardan
elde olunan TIG (Tetanoz immiin globulin) kulla-
nilmaya baslanilmistir. McCracken, 500 iinite TIiG'
in 10.000 {nite at serumuna esdeger oldugunu or-
taya koymustur'”. TIG, yan etkilerinin azlig1 ve daha
uzun siiren etkinligi ile tercih edilmektedir. At seru-
munun yan 6mrii 4-5 hafta iken, TIG 15 hafta gibi
uzun bir yar1 dmre sahiptir’™ *°. Gerek at serumu,
gerekse TIG ile birlikte steroidlerin intratekal kulla-
nilmas1 baslangicta cazip goriilmesine ragmen, yeterli
bir yararinin olmadigi son c¢aligmalarla ortaya konul-
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dugundan, tedavidekiyerini kaybetmistir” **
Verilen antitoksin, sadece sirkiilan toksini nétralize
eder, gangliozitlere oturmus toksinlere etkisi yoktur.

5) Su-Elektrolit Tedavisi: Tetanozlu hastalarin
stvi intoleranst gosterdigi baslangigtan beri dikkati
¢cekmistir' + °. Bunda renal disfonksiyonun rolii var-
dir'" '". Bu hastalarda uygunsuz ADH salgisinin
bulunmadig1r goésterilmistir'*. Tetanozlu yenidogan-
larda ilk hafta giinlik sivi miktan 100 cc/kg altinda
tutulur, verilen miktar gavajla beslenmeye gecilince
artmlir'.

6) Spazmlann Kontrolii: Tetanozlu vakanin sa-
kin bir odaya alinmasiyla birlikte sedatize edilmesi
gerekir. Optimal sedasyon dozu, hastanin normal
odasinda kasiimayip, uyarimlarla kasildigi doz ola-
rak diizenlenir’. Hastanin normal sartlarda kasilma-
s1, yetersiz; uyarimlarla bile kasilmamasi asin dozu
gosterir. Tetanozda ¢esitli sedatif ilaglar kullanil-
maktadir®™' T

a) Santral sinir sistemini deprese eden ilaglar
en erken kullanilan ilaglardir. Gelir gelmez paraldehit
02 cc/kg I.M. yapilirdr’. Luminal ise ihtiyaca gore
10-20 mgr/kg/giin, 4 dozda damardan veya adaleden
yapilir™ "7

b) Spinal intrandrinal seviyede etkili olan Hag-
lar: Bunlar arasinda mephenesine, chlorpromazine,
diazepam sayilabilir. Kolorpromazin (Largaktil) 2-3
mgr/kg/giin 4 dozda I.M. yapilir. Largaktil, ¢ogunluk-
la luminal ile kombine olunur. Bu kombinasyonun,
sadece diazem tedavisine gore daha etkili ve kompli-
kasyonsuz oldugu, Kurtoglu ve arkadaslarinca one
stiriilmistir’. Gergi yiliksek doz diazepam tedavisi
ile mortalitenin 6nemli oranda azaldigi bazi ¢aligma-
lann sonucunda ortaya ¢ikmistir''- Diazem,
tetanoz tedavisine ilk olarak Hendriske ve arkadas-
lan tarafindan sokulmustur’. Diazem, spinal polisi-
naptik refleksleri bloke eder, konviilzyonlan engel-
ler ve myorelaksan olarak etkide bulunur’. Giinde
7-40 mgr/kg dozda verilebilir'" *’. Sekresyonlan
artirmas1 ve apne riski gozden uzak tutulmalidir.
Tetanoz tedavisinde segilen ilag yaninda vakanin
agirligl ve iyi bakimin katkisini unutmamak gere-
kir.

c) Daha once belirttigimiz ilaglarla spazm-
lar kontrol altina alinamazsa, noromiiskiiler blok
yapict ajanlara bagvurulur. Hastalar sedatize olu-
narak entiibe edilir. Sonra pancuronium bromide
0,05-0.1 mgr/kg dozu ile 2-3 saatte bir verilir'. Has-
talar IPPB cihazina baglanir. Bu sekilde tedavi olu-
nan tetanozlu hasta gruplarinin birinde'' mortalite
% 11, digerinde ise % 0 bulunmustur'.

d) Son caligsmalar, tetanoz toksininin beyinde
GABA bagimli inhibitér refleksleri onledigini gos-
terdigi i¢in, tedavide pyridoxine denenmistir.
GODEL, GABA yapiminda ko-faktér olan B, vita-
minini giinde 100 mgr. vererek neonatal tetanoz mor-
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talitesinin 6nemli Ol¢iide azaltilabilecegini gostermis-
tir’. Rutin tedavi programina gtnlik 100 mgr. B,
vitaminin eklenmesi fayladi olabilir.

7) Diger ilaglar: Kortikosteroidlerin hem int-
ratekal, hem de damardan yapilmasit faydali olabil-
mektedir” *** *'. Prednizolon 2-3 mgr/kg/glin ve-
rilir. Bhandari ve ark. % 10'luk gamma-globiilinden
1 cc subkutan yapilmasini tavsiye ederler’.

KORUNMA

Dogumun uygun sartlarda yaptirilmasi onemli-
dir. Hindistan'da tetanozlu hastalarin ancak% 4,2'si
hastane dogumu iken, tilkemizde bu oran % 17.4'%¢
kadar yiikselebilmektedir® '". Gobegin steril sart-
larda kesilmesi, topraga sarimamasi, saglik egitimi
ile halka anlatilmalidir. Hatta kirsal alanda hizmet ve-
ren saglik personeli (basta ebeler olmak {izere) si-
rekli bu konuda aydinlatilmalidir.

Ulkemizin ozellikle i¢ kesimlerinde, ¢ocuklarin
topraga sarilma adeti yaygindir. Bu aligkanliktan
sosyo-ekonomik seviye yiikseldikge vazgecildigi bir
gercektir. Saglik egitimi yapilirken, daha yumusak
bir tavirla, sarilacak topragin temiz, isitilmis ve elen-
mis olmas: gerektigi anlatilmalidir. Bunun aksi bir
saglik egitimi kirli ve tétanoz olusturmaga miisait
topraklarin kullanilmasimi kesin olarak engelleye-
mez.

Korunmada ikinci 6nemli konu gebe annelerin
agilanmasidir. Yapilan c¢alismalar kanda 0.01 {ini-
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te/cc antitoksik antikor bulunmasinin neonatal
tetanozdan korudugunu goéstermistir’’. Antena-

tal asilama ile tetanoz goriilme ve Olim orani 6nem-
12" 14

li oranda azalmaktadir ' . Ildinm ve Kiirk¢tiog-
lu, Erzurum'da gebe kadinlara asilama programlan
uygulayarak en uygun asilama semasini belirlemis-
lerdir”. Buna gore asilama, gebeligin 4-5. ayindan
sonra, 4-6 hafta araliklarla, lcc subkutan olarak, en
az 3 kez tekrarlanmali ve son asidan en az 15 giin
gectikten sonra dogum gergeklesmis olmalidir.

Gergi, Sehgal ve ark.,, Hindistan'da yaptiklari
aragtirmada 0,01 tnite/cc serum antitoksin seviye-
sinin tetanoz korunmasinda yeterli olmadigini sap-
tamislardir”. Antitoksin seviyesi yaninda yine de
dogum sartlan 6nem arzetmektedir.

PROGNOZ

Yenidogan tetanozunda mortalité % 11-80 ara-
sinda degismek {izere halen yiiksektir. Son yillarda,
TiG ve yanisira solunum cihazlannm kullanilmasi ile
mortalité azalma gostermistir' » "'

Eskiden taburcu olunan tetanozlu hastalarin, ge¢
etkiler gosterdigi sanilirdi. Teknetzi ve ark., taburcu
ettikleri 38 vakayr 5-12 yil arasinda izleyerek, yakla-
sik % 10 vakada cesitli sekeller izlemislerdir™. Bun-
lar arasinda bir vakada mental yetersizlik, serebral
palsy ve EEG bozuklugu, diger 3 vakada 1Q dustiklii-
g ve davranis bozuklugu saptamiglardir. Vakalarin
hepsi klinik olarak ¢ok agir tetanoz gecirmislerdi.
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