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Ozet

Summary

Calismamizin amacn; RSV enfeksiyonlarinin sikligi ve
kinik 6zelliklerinin, klinik gidisi etkileyen faktorlerin belirlen-
mesidir. RSV enfeksiyonunun tanisinda nazofaringeal aspirat-
ta enzim immiinuassay (EIA) ile RSV antijeninin ve serumda
EIA ile RSV IgM antikorunun saptanmasit yontemleri kul-
lanilmigtir. RSV IgG titreleri de EIA ile ol¢iilmiistiir. Calig-
maya alinan 81 bebekten 36's1 (%44.4) RSV enfeksiyonu tanisi
almistir. RSV erkek bebeklerde ve 12 aydan kiigiiklerde daha
sik saptanmistir. RSV enfeksiyonu i¢in risk grubunda olan-
larin, orta-siddetli retraksiyonlari, siyanozu ve apneik ataklari
olanlarm hastaneye yatirilmasi gerektigi belirlenmistir. Orta-
siddetli retraksiyonlarin varliginin oksijen gereksinmesini art-
tirdig1 gosterilmistir. “Wheezing” varliginin ve hastanin risk
grubunda olmasinin hastanede kalma siiresini uzattig1 saptan-
mustir. RSV IgG pozitifligi %69.4 bulunmustur. Hastalarin
%63.8'inde kullanilan salbiitamol tedavisi %86.9 oraninda
yararli bulunmustur.

Anahtar Kelimeler: Alt solunum yolu enfeksiyonlari,
Respiratuar sinsityal virus (RSV)
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The objectives of our study are determination of frequ-
ency and clinical features of RSV infections and factors that
have influence on clinical condition. RSV antigen detection
with enzyme immunoassay (EIA) in nasopharyngeal aspirates
and RSV IgM detection with EIA in sera were used to estab-
lished RSV diagnosis. The titers of RSV IgG were also meas-
ured with EIA. Eighty one six patients were included study and
36 of them (44.4%) were defined as having RSV infection.
RSV infections were frequent in boys and, babies who younger
than 12 mounths of age. We determined that the cases in risk
groups and with feeding difficulty, fever, crepitan ralles, mode-
rate-severe retractions, cyanosis, apneic spells, must hospita-
lized. Children were more likely require oxygen if they had
moderate-severe retractions. We found that presence of whee-
zing and high risk criters were related with longer duration stay
in hospital. RSV IgG antibody was positive in 69.4% of all ca-
ses. Aerosol salbutamol therapy was used in 63.8% of patients
with RSV infection and was beneficial in 86.9%.

Key Words: Lower respiratory tract infections,
Respiratory syncytial virus (RSV)
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¢ag1 mortalitesinin en 6nemli nedenlerinden biridir.
RSV gelismis iilkelerde alt solunum yolu enfeksi-
yonlarinin iyi bilinen bir nedeni iken gelismekte
olan tlilkelerde RSV ile ilgili calismalar azdir ve
tilkemizde de respiratuvar viral enfeksiyonlarin
kiiltiir veya antijen saptama yoOntemleri ile tanisi
rutin olarak konulmamaktadir.

Bu caligmanin amact; iki yas altindaki bebek-
lerde RSV enfeksiyonlarinin sikliginin saptanmasi,
klinik 6zelliklerinin ve klinik gidisi etkileyen fak-
torlerin belirlenmesidir.
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Gerec ve Yontem

Hasta Sec¢imi: Ekim 1997-Nisan 1998 tarih-
leri arasinda Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi
Genel Cocuk Poliklinigine alt solunum yolu enfek-
siyonu belirti ve bulgulari ile bagvuran 2 yas altin-
daki 81 bebek caligmaya alinmistir. Viral alt so-
lunum yolu enfeksiyonu klinik olarak; burun akin-
tis1, burun tikanikligi, oksiiriik, ekspirium uzun-
lugu, wheezing, dinlemekle ronkiis ve rallerin ol-
masi, dispne, takipne veya apne olmasi ile; labo-
ratuvar bulgusu olarak periferik yaymada lenfosit
egemenligi olmasi ile; akciger grafisinde havalan-
ma artisi, lob ya da segmentle sinirli olmayan dif-
fliz veya perihiler alanda infiltrasyon veya her
ikisinin birlikte olmasi ile belirlendi (1,2).

Orneklerin Toplanmasi: Caligmaya alinan
hastalardan ilk 24 saat i¢inde ayn1 hekim tarafindan
nazofaringeal aspirat ve kan Ornegi alindi.
Nazofaringeal aspirat 6 Fr. polietilen beslenme son-
das1 burun deliginden nazofarinkse kadar ilerleti-
lerek, bu sonda yoluyla 2 cc.lik enjektorle 1-1,5 cc.
serum fizyolojik nazofarinkse verilip enjektore geri
cekilerek alindi. Alinan materyal 1 cc viral trans-
port vasatt (Minimum Essential Medium - MEM)
iceren epandorf tiipe bosaltildi ve galisma yapilin-
caya kadar - 70 C’de saklandi. Kan orneklerinin
serumu ayrilarak - 20 C’de sakland.

Oksijen Tedavisi: Hastalarin oksijen satiiras-
yonlar pulse oksimetre ile dlciildii. Eger oksijen
satiirasyonu %95'in altinda ise nazal olarak 2
1t/dakika veya maske ile 5 It/dakika nemli oksijen
uygulandi. Oksijen tedavisine karsin hipoksisi
diizelmeyen, rekiirren apnelari olan ya da dekom-
panse respiratuvar asidozla solunum yetmezligi
gelisen hastalar yogun bakim iinitesine alinarak
mekanik ventilator tedavisi uygulandi.

Salbiitamol Tedavisi: Salbiitamol (Ventolin
nebill ® 2.5 mg = 2.5 cc); ekspirium uzunlugu,
“wheezing”i ve solunum sayisi 60/dakikanin iize-
rinde olan hastalarda 0.1 mg/kg dozunda distile su
ile 2.5 cc'ye tamamlanarak 1 saat icinde 3 kez
nebiilizatorle verildi. Eger solunum sayisinda,
“wheezing”de, eksprium uzunlugunda, ronkiislerde
azalma oluyorsa yanit var; bu klinik skorlarda
hicbir degisiklik olmuyorsa yanit yok kabul edildi.
Yanit alinan hastalarda hastanin klinik durumuna
gore 4-6 saatte bir 0.1 mg/kg dozda tedaviye devam
edildi.

94

Laboratuvar Yontemleri: Nazofaringeal as-
piratta RSV antijeni saptanmasi, serumda RSV IgM
ve IgG titre tayinleri ticari EIA kitleri kullanilarak
yapildi.

Istatistiki Yontemler: Karsilikli kiyaslamalar
icin Mann-Whitney U testi, Ki-Kare testi, Fischer' s
Kesin Ki Kare testi ve Student' s t resti kullanildu.
Oksijen gereksinmesi ve hastanede kalma siiresi
lizerine g¢esitli faktorlerin bagimsiz etkilerini
aragtirmak i¢in Coklu Regresyon Analizi kullanildu.

Sonuclar

RSV Enfeksiyonu Sikhigi: Toplam 36 (%44.7)
hastada RSV enfeksiyonu saptandi. Bunlarin 33'i
(%40.7) RSV antijen pozitifligi, 3'd (%3.7) RSV
IgM pozitifligi ile tan1 aldu.

Hastalarin Ozellikleri: RSV enfeksiyonlu 36
hastanin 23" (%63.9) erkek, 13" (%36.1) kiz idi
(erkek/kiz oran1 1.8/1). Ortalama yas 7.9+5.3 ay (1-
22 ay), yas dagilimi 0-6 ay: 13, 6-12 ay: 17, 12-18
ay: 3 ve 28-24 ay: 3 hasta seklinde idi. Dort
(%11.1) hastada prematiire dogum Oykiisii, 5 hasta-
da konjenital kalp hastaligi, bir hastada kronik
myeloid l6semi tanis1 vardi. Bebeklerin 141
(%38.8) yetersiz anne siitlii almistt. Onbir (%30.6)
hastada daha 6nceden hastanede yatig 6ykiisii vardi.

Basvuru Yakinmalar1 ve Fizik Bulgular:
Baslica bagvuru yakinmalar1 6ksiiriik (%97.2), bu-
run tikanikligi (%88.9), hirilti (%86.6), ates
(%66.7), beslenme giigliigii (%41.6) ve kusma
(%19.4); basvurudan 6nce ortalama hastalik siiresi
4.7£3 giin idi.

Baglica fizik bulgular ekspirium uzunlugu
(%91.7), “wheezing” (%77.8), krepitan raller
(%58.3), orta siddette retraksiyonlar (% 50), hafif
retraksiyonlar (% 44.4), siyanoz (%38.9), ates
(%30.6), apne (%5.6) ve siddetli retraksiyonlar
(%2.7) idi. Ortalama solunum sayis1 60+15 / daki-
ka idi.

Radyolojik Bulgular: Havalanma fazlaligi 14
(%38.8), havalanma fazlalig: ile birlikte infiltras-
yon 12 (%33.3), infiltrasyon (%27.8) hastada sap-
tandu.

Rutin Laboratuvar Bulgulari: Total periferik
beyaz kiire sayist 13 (%36.1) hastada 5000-10.000
/ mm3, 18 (%50) hastada 10.000-15.000 / mm3,
5 (%13.9) hastada > 15.000 / mm? idi. Onbes
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(%41.6) hastada C-Reaktif Protein (CRP) pozi-
tifligi saptandi. Ortalama sedimantasyon hizi
34.9421.1 mm / saat idi.

RSV IgG Titreleri: RSV IgG titresi hastalarin
25'inde (%69.4) pozitifti ve ortalama RSV IgG
titresi 171.1£104.4 U/L olarak saptandi. RSV IgG
titresi ile yas, ortalama solunum hizi, wheezing var-
1181, oksijen gereksinmesi ve hastanede kalma siire-
si arasinda iligki saptanmadi. Ancak mekanik venti-
lator tedavisi gerektiren iki hastada RSV IgG
negatifti. RSV IgG negatif olan hastalarin ortalama
yas1 7.244.5 ay iken, pozitif olanlarin 8+5.8 ay idi
(p > 0.05). RSV IgG titresi ile yas arasindaki kore-
lasyon katsayis1 da diisik bulundu (= -0.0819,
p<0.05).

Izlem ve Tedavi: Hastalarmn 24" (%66.7) has-
taneye yatirilarak izlendi, ondokuz (%52.7) hastaya
oksijen tedavisi, iki (%5.5) hastaya mekanik venti-
lator tedavisi uygulandi. Yirmiii¢ (%63.8) hastaya
salbiitamol verildi ve bunlarin 20'sinde (%86.9) te-
daviye yanit alindi. Hastalarin 22'sine (%61.1) bak-
teriyel enfeksiyon siiphesi oldugunda antibiyotik
tedavisi baglandi.

Prognoz: Hipertrofik kardiyomyopatisi olan
bir hasta eksitus oldu.

Hastaneye Yatirilmay1 Gerektiren Bulgular:
Bagvuru yakinmalar1 arasinda sadece beslenme
glicliigii (p<0.05), fizik bulgular arasinda ates
(p<0.01), apne, siyanoz (p<0.01), orta-siddetli ret-
raksiyonlar (p<0.01), krepitan raller (p<0.05) has-
taneye yatirilmay1 gerektiren bulgular olarak sap-
tandi. Ayrica daha dnceden hastanede yatig oykiisii
ile hastaneye yatirilma arasinda iliski saptandi
(p<0.05).

Hastanede Kalma Siiresi: “Wheezing” var-
l1g1 (p<0.001) hastanede kalma siiresini uzatan fak-
tor olarak saptandi. Ayrica altta yatan hastaligi olan
hastalarda hastanede kalma siiresi 10.2+3.5 giin
iken, daha 6nceden saglikli bebeklerde 5.6£5.6 giin
idi (p<0.01).

Oksijen Tedavisi: Coklu regresyon analizi ile
oksijen tedavisine gerek gosterme iizerine yas,
semptomlarin siiresi, “wheezing” varligi, solunum
sayisinin 60/dakikanin {izerinde olmasi, krepitan
rallerin varlii, retraksiyonlarin derecesi, akciger
grafisinde infiltrasyon olmasi, yetersiz anne siitii al-
ma ve RSV IgQG titresinin negatif olmasinin biribi-
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rilerinden bagimsiz etkileri arastirildi. Orta-siddetli
retraksiyonlarin varlig1 (p<0.01, odds ratio = 13.05)
oksijen gereksinmesini belirleyen faktor olarak
saptandi.

Tartisma

RSV ozellikle kis aylarinda bebeklerde
goriilen alt solunum yolu enfeksiyonlarinin 6nemli
bir nedenidir. Bizim c¢alismamizda RSV enfeksi-
yonu orant %44.,4 olarak saptandi. Bu bulgu hem
gelismis hem de gelismekte olan iilkelerde yapilan
caligmalarin sonuglar1 ile uyumlu idi (3-5).
Tirkiye'de Dereli ve arkadaslarinin 2 ay - 2 yas
arasindaki akut bronsiolitli olgularda yaptiklari
calismada RSV %29,2 oraninda saptanmistir (6).
RSV pozitif sonuglarin giivenilirligi uygun ve
yeterli Ornek toplanmasina, laboratuvara uygun
kosullarda tasinmasina ve tanida kullanilan yon-
teme baglidir (7-9). Calismamizda RSV antijeninin
saptanmasinda klinik 6rnek olarak kullandigimiz
nazofaringeal aspirat, nazal siiriintiiye tercih
edilmektedir ve - 70 C’de, 6 aydan kisa siire, don-
durularak saklanmasi taze orneklere gore kabul
edilebilir bir alternatiftir (7). Solid faz EIA yontemi
ile caligma yapild1 ve sonuglar spektrofotometre ile
objektif olarak degerlendirildi. Calismamizda RSV
IgM bakilmasi ile sadece ii¢ hastada ek tan1 konul-
mast saglandi ve RSV antijeni pozitif hastalarin
hicbirinde RSV IgM pozitifligi saptanmadi. Calis-
mamizda RSV IgM pozitifligi saptanan hastalarin
yaglari, ortalama yasin iizerindeydi. Kiigiik yastaki
bebeklerin antikor yaniti1 degisken olabileceginden,
RSV IgM o6l¢limiiniin yas1 daha biiyiik olan hasta-
larda daha degerli olabilecegi One siiriilebilir.
Serolojik yontemlerin RSV enfeksiyonlarinin
tanisinda kisith degeri oldugu daha once de
bildirilmistir (10,11).

Bronsiolitin giddeti artip azalmalar gosterdigi
icin respiratuvar duruma dayali skorlama sistem-
lerinin degerlendirmenin yapildigi kisa zaman dili-
minde gergekei sonuglar veremeyebilecegi; bu ne-
denle bebegin solunum sikintisi olmadan
beslenebilmesinin hastaligin siddeti hakkinda en
pratik yol gosterici oldugu diigtiniilmiistiir (12).
Bizim g¢alismamizda da basvuru yakinmalari
arasinda sadece beslenme gii¢liigii hastaneye
yatirilmay etkileyen faktor olarak bulunmustur.

Calisgmamizda hastanaye yatirilmayr gerek-
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tiren bulgular olarak saptadigimiz apne, siyanoz,
orta-agir retraksiyonlar ve krepitan raller kuvvetli
olarak pulmoner disfonksiyonun varligini
diisiindiiriir ve hastaligin siddetinin orta veya agir
oldugunu gosterir (12).

RSV enfeksiyonlarinin klinik 6zelliklerinin in-
celendigi cesitli klinik c¢alismalarda; hastaligin
seyrini, siddetini ve prognozunu belirlemek i¢in
kullanilan kriterler; ortalama hastanede kalma siire-
si, oksijen gereksinmesi, yogun bakim, mekanik
ventilator tedavisi gereksinmesi ve mortalite oran-
laridir (3,4,12). Biz hastanede yatis siiresi ve oksi-
jen gereksinmesi kriterlerini kullandik. “Wheezing”
ile hastanede kalma siiresinin uzunlugu arasindaki
iligkinin hastaligin siddetini yansitmaktadir (3).
Caligmamizda risk grubundaki hastalarin ortalama
hastanede kalma siiresi, risk grubunda olmayan
hastalara gore anlamli derecede uzundu. Risk
grubundaki hastalarin ortalama hastanede kalma
siiresinin uzunlugun hem hastaligin siddetini, hem
de bu hastalara diger hastalardan farkli olarak
uygulanan ¢esitli girigimleri ve ilaglar1 yansittig
diistiniilmiistiir.

Calismamizda oksijen gereksinmesi ile orta-
sidddetli retraksiyonlarin varligi arasinda anlamli
iligki saptandi. Retraksiyonlarin varlig1 ve solunum
sayisinin artmasinin hipokseminin onciilleri oldugu
bildirilmistir (4,13).

Calismamizda RSV IgG antikor titreleri ile or-
talama solunum hizi, “wheezing” varligi, oksijen
gereksinmesi ve ortalama hastanede kalma siiresi
arasinda bir iliski saptanamamis olmasina karsin
mekanik ventilator gereksinmesi gosteren iki has-
tamizda RSV IgG negatifti. RSV antikorlarinin
kiigiik bebeklerde RSV hastaligina karsi tam olarak
koruma saglamasa da, birgok arastirici RSV enfek-
siyonunun siddeti ile noétralizan antikor titresinin
ters olarak korele oldugunu gostermislerdir (14).
Yiiksek diizeyde pozitif saptadigimiz RSV IgG
titrelerinin anneden gegen antikorlar mi, yoksa
gecirilmis RSV enfeksiyonlarma mi1 bagli oldugu-
nun agiklanabilmesi i¢cin RSV IgG titresi ile yas
arasindaki korelasyon katsayisi arastirildi ve bir
iligki saptanamad1. Maternal kdkenli RSV antikor-
larinin artan yasla diismesi beklendiginden yas ile
titre arasinda iligki saptananmamis olmasi bu yiik-
sek titrelerin daha ¢ok gecirilmis RSV enfeksiyon-
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larin1 yansittigini diistindiirmektedir.

Calismamizda salbutamoliin solunum hizi, ek-
spirium uzunlugu ve “wheezing”in siddeti lizerine
yararli etkisi oldugu gosterildi, ancak ¢alismamiz
kontrollii bir ¢aligma degildi. Salbiitamol bazi ran-
domize kontrollii ¢alismalarda bronsiolit i¢in etkili
bir tedavi olarak bulunurken, bazilarinda da plase-
bodan daha etkili bulunmamustir (15-17).

Sonug olarak; RSV iilkemizde 6zellikle 12 ay-
dan kiiciik bebeklerde 6nemli bir alt solunum yolu
enfeksiyonu etkenidir. Saglikli bebeklerdeki teda-
vide oksijen ve salbiitomol ¢ogu olguda yeterli ol-
masina karsin, RSV enfeksiyonlar1 6 aydan kii¢iik
bebeklerde ve risk grubundaki bebeklerde solunum
yetmezligine hatta mortaliteye yol agabilmektedir.
Hizli tan1 yontemleri ile respiratuvar viral enfeksi-
yonlarin tamisinin erken konulmasi spesifik te-
daviye yol gosterecektir. Hizli tan1 yontemi olarak
nazofaringeal aspiratta RSV antijeninin EIA ile
saptanmas1 uygun bir yontemdir.
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