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Stk Hastalanan Cocuga Yaklasim

Aile hekimleri ve pediyatristler stk hastalanma yakinmast
ile basvuran ¢ocuklarla sik olarak karst karsiya kalmak-
tadirlar. Baska bir acidan bakmak gerekirse aileler altta
yatan ciddi hastaliklar hakkinda endise duymaktadirlar.
Bu cocuklarin yaklasik yarisi tamamiyla saglikli iken,
1/3’ii atopiktir. Primer immiin yetmezligin ¢ocukluk cag
ana bulgusu yineleyen infeksiyonlardir. Hekimlerin ana
gorevi hizli tant ve tedavisi gereken primer immiin yet-
mezlikli ¢cocuklart saglikli ve atopik c¢ocuklardan ayir-
maktr.
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Approach to the Child with Recurrent Infections

Family practitioners and pediatricians often come across
with children who are presented with the recurrent compla-
ints of becoming sick. Although families worry about the
underlying serious disorders, aproximately half of these
children are completely healthy where as one third of them
are atopic. Recurrent infections are the main features of the
childhood presentation of primary immunodeficiency dise-
ases. The primary duty of the physicians is to differentiate
the children requiring prompt diagnosis and treatment from
those healthy and the atopic ones.
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Pediyatri kliniginde sik hastalanma ¢ok sik bir yakin-
madir. Bu yakinmanin aileleri tedirgin etmesine kar-
silik bu ¢ocuklarin yaklagik yarisi tamamen saglikli-
dir. Cok az bir kismi ise immiin yetersizligi ya da
kronik hastaligi olan olgulardir. Burada, primer
immiin yetersizligi olan, sekonder immiin disfonksi-
yona neden olan ya da kendisi infeksiyon klinigini
taklit eden veya belirli baz1 infeksiyonlara yatkinlig:
arttiran kronik hastalig1 olan cocugu normal ¢cocuktan
ayirmak son derece 6nemlidir. Bu hastalar1 degerlen-
dirmede en 6nemli unsurlardan biri “sik infeksiyon’’un
tanimudir. Ciinkii 6zellikle bes yas alti olup, krese/
okula giden ya da krese/okula giden kardesi olan
cocuklar; yilda 10-12 kez solunum yolu infeksiyonu
gecirebilmektedir. Ayrica ortalama bir iist solunum
yolu infeksiyonu periyodu 1 hafta siirerse ve maksi-
mum 2 haftaya uzarsa, yilda 10 kez {ist solunum yolu

infeksiyonu (USYE) geciren bir cocuk yilin yarisinda

hasta olabilir . Ancak yilda 2-3’ten fazla ciddi
infeksiyon, =3 solunum yolu infeksiyonu gegiren
(siniizit, otit, brongit vb.) ya da iki aydan uzun siireli
antibiyotik kullanimi, olagan dis1 etken ve/veya ola-
gan dis1 komplikasyon ve parenteral antibiyoterapi
gereksinimi olan hastalar altta yatan immiin yetmez-

lik agisindan uyarici olmahidir @4

Saglikli cocuklar yineleyen infeksiyon geciren ¢cocuk-
larin yaklagik yarisimi olusturmaktadir. Bu cocuklar
sanssiz ¢ocuklar olarak da adlandirilmaktadir. Kreg/
okul gibi kalabalik ortamlarda bulunan ¢ocuklarin
ozellikle ilk yillarinda infeksiyon sikli1 yiiksektir.
Pasif sigara iciciliginin de USYE riskini arttirdig
gosterilmistir ©. Beg yag alti ¢ocuklar sonbahar-kis
doneminde 5-6 infeksiyon gecirebilmektedir. Altta
yatan bir hastalig1 olmayan, saglikli cocuklar yasam-

larinin ilk 3 yilinda genelde 1 pndmoni ve 2 komplike
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olmamis otitis medyadan fazlasini gecirmezler.
Biiyime gelismeleri normaldir. Uygun tedaviye
cabucak yanit verirler. Infeksiyonlar arasinda tama-
men sagliklidirlar. Fizik muayene ve laboratuvar
testleri normaldir. Bu cocuklarda ayrica ¢ocuk istis-
marmin bir alt baglig1 olan “Munchausen by proxy”
akilda tutulmalidir .

Yineleyen infeksiyonlar1 olan ¢ocuklarin yaklasik
%30’u atopiktir. Kronik alerjik rinit yanliglikla kro-
nik veya yineleyen USYE tamsi alabilir. Oksiiriik,
higilt1 gibi semptomlar, reaktif hava yolu/astim yerine
siklikla pnomoni ya da bronsit gibi yanlis tanilarin
konulmasina neden olur. Bunun yaninda, atopik has-
talig1 olan ¢ocuklarin siniizit, rinit, otit gibi yineleyen
veya persistan USYE gelistirme olasiliklart yiiksektir ©.
Infeksiyona artmig duyarlilik, enflame solunum epi-
teline patojenlerin ¢ok daha kolay bir sekilde tutuna-
bilmeleri veya mukozal gecirgenlikte olusan degisik-
likler nedeniyledir . Biiyiime gelisme genellikle
normaldir. Bu cocuklarda alerjik yiiz goriiniimi
(transvers nazal ¢izgi) gibi fizik muayene bulgulari
olabilir. Ebeyenlerde veya kardeslerde alerji oykiisii
onemlidir. Serum IgE diizeyinin 100 IU/mL iizerinde
olmasi atopik biinyeye isaret eder, ancak tek bagina
atopik hastalik i¢in tan1 koydurucu degildir. Diger
yandan diisiik olmasi cocugun atopik olmadigini gos-
termez. Bu arada primer immiin yetersizliklerin
(P1Y) alerjik hastaliklarla birlikte olabilecegi unutul-
mamalidir. Primer immiin yetersizlik aragtirilan
cocuklar iizerinde yapilmis retrospektif bir ¢aligma-
da, immiin yetmezlik saptanan hastalarin %31’inde
IgE aracili atopi saptanmugtir ®. Selektif IgA eksikli-
81, yaygin degisken immiin yetmezlik (CVID), kro-
nik graniilomat6z hastalik (KGH), DiGeorge sendro-
mu atopi iligkili iken, Hiper IgE sendromu, Wiskott-
Aldrich, Omenn sendromu artmig IgE diizeyleri ile

seyreden immiin yetmezliklerdir .

Sik hastalanan c¢ocuklarin %10’unda altta yatan
kronik bir hastalik bulunmaktadir. Bu ¢ocuklarda
cogunlukla yetersiz gelisme, kilo aliminda azlik,
hasta goriiniim ve altta yatan kronik hastaliga 6zgii

bulgular mevcuttur. Bu hastalarda bariyer fonksiyon
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bozuklugu, sekresyonlarin yeterli temizlenememesi,
tikaniklik (tonsiller/adenoidal hipertrofi, dstaki tiip
disfonksiyonu, iiretero-pelvik bileske darlig1 gibi),
kardiyovaskiiler sistem hastaliklari, noérolojik hasta-
Iiklar, yabanci cisim (santral kateter, ventrikiilo-
peritoneal sant gibi), hastane florasi, direngli etken-

ler yineleyen infeksiyonlara zemin hazirlamaktadir
1.9)

Immiin yetmezlikler sik hastalanan cocuklarin yak-
lagik %10’unu olusturmaktadir. Primer immiin yet-
mezliklerin ise %50-60’1n1 hiimoral immiin sistem
bozukluklari, %10-15’ini hiicresel immiin sistem
defektleri, %15-29’unu kombine immiin yetmezlik-
ler, %10-15’ini fagositer sistem bozukluklar1 ve
%]1-3’tinti kompleman sistem eksiklikleri olusturur.
Ailede immiin yetersizlik Oykiisii, erken yagta kar-
des oliim Oykiisti, biiylime gelisme geriligi, infeksi-
yon sirasinda parenteral antibiyotik ya da hastaneye
yatig ihtiyaci, yineleyen direncli kandida infeksi-
yonlarti, yineleyen doku ya da organ apseleri immiin
yetmezlikler agisindan uyarict olmalidir. Bunlarin
yaninda; firsatgr mikroorganizmalar ile infeksiyon-
lar, canli as1 sonras1 komplikasyon, kronik ishal,
iyilesmeyen yaralar, yaygin deri lezyonlari, persis-
tan lenfopeni, aciklanamayan otoimmiinite ya da
ates, siitgocuklugu déneminde hipokalsemi, konje-
nital kalp defektleri, gogiis grafisinde timik golge-
nin yoklugu, gobek kordonunun ge¢ diismesi diger
6nemli belirtilerdir 112

Sekonder immiin yetersizlik ise PIY e gore daha ¢ok
karsimiza ¢ikmakta olup, konagin savunma sistemi-
nin bagka bir hastalik sonucu bozulmasidir. Herediter,
metabolik, hematolojik ya da infeksiyoz bir hastaliga
bagli olarak gelisebilmekte ve primer immiin yet-
mezliklere nazaran daha fazla goriilmektedir. Insan
bagisiklik yetmezlik viriisii (HIV), malignite, immiin-
stipresif ila¢ kullanimi, edinsel hipogamaglobulinemi
(malabsorpsiyon, nefrotik sendrom vb.) radyasyon ve
splenektomi en sik sekonder immiin yetmezlige yol
acan nedenlerdir ¥,

Sik hastalanan ¢ocugun degerlendirmesi, ayrintilt bir
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Oykii ve fizik muayene ile baglamali, ilk incelemenin
ardindan ileri laboratuvar testlerine karar verilmeli-
dir. Oykiide infeksiyonlarin baglangi¢ yasi, sayisi,
etkeni, tipi ve seyri sorgulanmalidir. Aile Oykiisiinde
immiin yetmezlik Oykiisii, akraba evliligi ve ailede
bireylerinde sik hastalanma varlig1 dikkat edilmelidir.
Krese gitme, pasif sigara iciciligi ve hava kirliligi
olumsuz cevre kosullaridir. Fizik muayenelerinde
biiytime-gelismeleri degerlendirilmeli, olagandisi

bulgular belirtilmelidir.

Infeksiyon baglangic yasi énemli olup 0-6 ay arasin-
da ise immiin yetmezlikler ve konjenital defektler
daha 6n plandadir. Ozellikle 2-6 yag arasi cocuklarda
kalabalik ortama (kreg/okul) baslama nedeniyle solu-
num yolu ve gastrointestinal sistem infeksiyonlar1 stk
goriiliir. Yineleyen infeksiyonlarin ilk kez 6 yas iize-
rinde goriilmeye baglamasi olasi degildir. Adole-
sanlarda HIV infeksiyonu ve CVID bu dénemde
ortaya ¢ikabilir. Vaskiilitik lezyonlar, artrit ve yinele-
yen ates varliginda ise otoimmiinite akilda tutulmali-
dir .

Infeksiyonun yeri hastalar hakkinda ipucu verebilir.
Ust solunum yolu infeksiyonlarmin ¢cogunlukla etke-
ni viriislerdir. Kronik siniizit ve yineleyen otitis
media gastrodzofageal reflii hastaliginin bir bulgusu
olabilir. Antibiyotige direngli bakteriyel infeksiyon-
larda antikor eksikligi ve kistik fibroz akilda tutulma-
Iidir. Kronik ya da mevsimsel berrak burun akintisi,
konjesyon, kasinan gozler, gece oksiiriigii alerjik rinit
icin tipiktir. Ug aydan biiyiik cocuklarda direngli kan-
didiazis T hiicre ve fagositik hiicre defektlerinde gorii-
lebilir. Yineleyen farenjit ya da tonsillit tipik olarak her

zaman immiin yetersizlik ile iligkili degildir V.

Kii¢iik cocuklarda reaktif hava yolu hastaligi/astim
sitkca pnomoni ya da brongit olarak tan1 almaktadir.
Yineleyen pnomoni ataklart normal cocuklar ya da
alerjik ¢ocuklarda ender olup, kronik kardiyopulmo-
ner hastalik ya da immiin yetersizlik diisiindiirmeli-
dir. Belli bir bolgede yineleyen pnomonilerde ise
lokal anatomik defektler, yabanci cisim aspirasyonu,

kistik fibroz, tiiberkiiloz diigiintilmelidir V.

Bakteriyel menenjit ve sepsis antikor ya da komple-
man eksikliklerinde siktir. Kronik enteroviral ensefalo-
miyelit agir antikor yetersizliklerinde olusur. Yineleyen
menenjit ya da alisilmadik bir etken ile menenjit, krib-
riform kemik, i¢ kulak (Mondini defekti), sintislerdeki
yapisal defektler nedeni ile olabilir .

Deri, lenf nodu ve i¢ organlara ait apseler fagositer
hiicre ya da antikor yetersizligini gosterir. Ayn1 yerde
yineleyen apseler altta yatan bir anatomik defekti
gosterebilir (konjenital brankiyal yarik kisti, piloni-
dal kist, siipiiratif hidradenit, yabanci cisim gibi).

Infeksiyon etkeni olabilen mikroorganizmalar immiin
yetmezlik tipi i¢in yardimei bir bulgudur. B hiicre
yetersizliklerinde kapsiillii bakteriler 6n planda bak-
teriyel etkendir. T hiicre yetersizliklerinde kapsiillii
bakterilere ek olarak listeria, enteroviruslar, mantar-
lar ve toksoplazmaile infeksiyonlar siktir. Kompleman
eksikliklerinde Neisseria meningitidis’e bagli yinele-
yen menenjit infeksiyonlar1 goriiliir *. P. jirovecii
pnomonisi primer ya da sekonder T hiicre yetersizlik-
lerinde (HIV, immiinsupresif tedavi gibi) saptanir 1.
Yineleyen stafilokokal deri infeksiyonlari, apseler,
akciger kistleri veya pnomoni Hiper IgE’de tipiktir.
Ayrica stafilokok pnomonisi KGH’ta da siktir. Bukkal
mukoza, dil, damakta uzamis ve agir kandida infeksi-
yonlar1 anormal T hiicre fonksiyonlarinin ilk bulgusu
olabilir @,

Sik hastalanan bir cocukta sendromik bulgularin
olmasi tanida yardimer olabilir. Ataksi, telenjiektazi,
kaba yiiz, kondrodistrofi, ince sag, alopesi, impetigo,
yaygin sigiller immiin yetmezliklere eglik eden bul-
gulardir 19,

Sik hastalanan ¢ocuklarda birinci basamak tetkikler
olarak tam kan sayimi, periferik yayma, serumda
elektrolitler, glukoz, iire, kreatinin, albiimin bakilma-
I1, tam idrar tahlili yapilmalidir. Total lenfosit sayisi-
na dikkat edilmelidir; 5 yas tizeri, cocuklarda <1.500
hiicre/uL, daha kiiciik ¢ocuklarda <2.500 hiicre/ul.
lenfopeni olarak kabul edilir. Ozellikle persiste lenfo-
peni immiin yetmezlik i¢in uyarict bulgudur. Anemi,
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kronik bir hastalik bulgusu olabilirken, bazi immiin
yetmezliklere trombositopeni eslik edebilir.
Eozinofili atopi i¢in bir ipucu iken, trombositoz
kronik enflamasyon gostergesidir. Bir sonraki asa-
mada serum immunglobulinleri (Ig) degerlendiril-
melidir. Stitcocugunda serum IgG <200 mg/dL, total
Ig (IgG, IgA, IgM) <400 mg/dL antikor eksikligi
bulgusudur. IgE >100 IU/mL olmasi; alerji, egzema,
kronik cilt infeksiyonlari, Omenn sendromu, fagosi-
ter defektlerde rastlanabilir. Hiper IgE’de genelde
>2.000 IU/mL tizerindedir. Radyolojik incelemeler-
de timus dokusu ile adenoid doku degerlendirilme-
lidir .

Tanisal testlerde lenfosit alt gruplar ilk sirada yer
alir. CD4 sayisi hiicresel immiin sistemin en degerli
gostergesidir. Bes yagsin iizerinde CD4 sayisinin <500
hiicre/ul olmast daha kiiciik ¢ocuklarda <1.000
hiicre/uLL olmas1 hiicresel immiin yetersizlik diisiin-
diirtir. Mutlak CD19 < 100 hiicre/uL herediter agam-
maglobulinemi i¢in tipiktir. CD16/56 <%2 olmasi
NK eksikligini diistindiiriir. As1 antikor yaniti immiin
sistem aragstirilmasinda diger onemli bir testtir. Protein
antijenlere yanit icin difteri, tetanoz asilari, polisak-
karit antijen icin 23 valanli pnomokok agis1 (erigkin
ve 2 yas lizeri ¢ocuklar) ile degerlendirilir. Tki-beg
yas arasi ¢ocuklar agi icerisindeki polisakkarit anti-
jenlerin en az %50’sine, 6-60 yas en az %70’ine
antikor yanitt olusturmalidir. Kompleman aktivitesi
degerlendirmede, tarama testi olarak total hemolitik
(CH50) kompleman bakilir. Normal diizeyde ise
neredeyse tiim herediter kompleman eksiklikleri dis-
lanir. Eger cok diisiikse tek tek komponentlere baki-
lir. IgG alt grup tayini hafif diisiik IgG diizeyleri,
selektif IgA eksikliginde ya da asiya yetersiz yanit
durumunda bakilabilir. Fagositer sistem hastalikla-
rinda tarama testi olarak Nitroblue tetrazolium (NBT)
testi kullanilir. Oksidatif fagositik yanit NBT ye gore
daha duyarli olup, lokositlerin bakteriyi o6ldiirme
yetersizligini gosterir. En iyi flow sitometri ve flore-
san boya kullanilarak degerlendirilir (dihidro-
rhodamine). Kronik graniilomatoz hastalikta bu test-
lere yanit yoktur .
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Sonug olarak, sik hastalanma ile bagvuran ¢ocuklar
oncelikli olarak ayrintili bir anamnez ve fizik muaye-
ne ile degerlendirilmeli, birinci basamak testler uygu-
landiktan sonra ileri inceleme gerektiren olgular

secilmelidir.
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