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0Z:

GIRIS ve AMAC: Akut bronsiolit, viral etkenlerle olusan ve cocuklarda sik goriilen bir alt solunum yolu
hastaligidir. Bolgemizde akut bronsiolit tanis1 alan ¢ocuklarda viral etkenlerin ve 6zellikle Human
Metapnomoviriis sikliginin belirlenmesi, olgularin klinik, laboratuvar ve radyolojik bulgularinin

irdelenmesi amaglandi.

YONTEM ve GERECLER: Kasim 2006 ile Mayis 2007 tarihleri arasinda Cocuk Acil Polikliniginde akut
bronsiolit tanis1 alan, bir ay ile iki yas arasinda 73 ¢ocuk hastada Respiratuvar Sinsityal Viriis,
Parainfluenza Viriis, Adenovirlis ve Human Metapnomovirus sikligi arastirildi. Olgularin klinik,

laboratuvar ve radyolojik bulgulari irdelendi.

BULGULAR: Akut bronsiolit tanis1 alan hastalarda Human Metapnomoviriis siklig1 %5,4, Respiratuvar
Sinsityal Viriis sikligr %75, Parainfluenza Viriis sikligt %5,4 ve Adenoviriis sikligt %6,8 olarak
bulundu. Bir olguda Respiratuvar Sinsityal Viriis ve Human Metapnomoviriis birlikte idi. Human
Metapnomoviriis pozitifligi saptanan olgularin klinik ve radyolojik bulgular1 diger viral bronsiolit
etkenleri ile benzer sekilde idi. Olgularin %16,4’iinde herhangi bir etken saptanmadi. Viriis pozitifligi
saptanan olgularin %67’si ile Respiratuvar Sinsityal Viriis pozitifligi olan hastalarin %67’si antibiyotik

tedavisi aldi.

TARTISMA ve SONUC: Human Metapnomoviriis’tin klinik ve radyolojik bulgular1 diger viral bronsiolit
etkenleri ile benzerdir. Akut bronsiolit tanis1 olan hastalarin %83,5’inde etyolojide en az bir viral etken
gosterilmistir. Bu nedenle hastalarda gereksiz antibiyotik kullanimmin 6nlenmesi antibiyotik direnci

gelisimi ve hastane masraflarini azaltacaktir.

Anahtar Kelimeler: akut bronsiolit, antibiyotik, ¢cocuk, Human Metapndmoviriis
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SUMMARY:

INTRODUCTION: Acute bronchiolitis is a lower respiratory tract disease, often seen in children caused
by viral agents. The aim of this study is to determine viral agents in particular the prevalence of Human
Metapneumovirus in children diagnosed with acute bronchiolitis in our region and to evaluate clinical,

laboratory and radiological findings of these patients.

METHODS: The prevalence of Respiratory Syncytial Virus, Parainfluenza Virus, Adenovirus and
Human Metapneumovirus were investigated in 73 children at one month-two-years of age diagnosed
with acute bronchiolitis in pediatric emergency clinic between November 2006 and May 2007. Clinical,
laboratory and radiological findings of these patients were evaluated.

RESULTS: The prevalence of Human Metapneumovirus 5,4%, Respiratory Syncytial Virus 75%,
Parainfluenza Virus 5.4% and Adenovirus 6.8% were determined in patients diagnosed with acute
bronchiolitis. Respiratory Syncytial Virus and Human Metapneumovirus were found together in only
one patient. Clinical and radiological findings of patients with Human Metapneumovirus positivity were
similar to patients with other viral agents of bronchiolitis. Any viral agent was not detected in 16,4% of
patients. 67% of patients with virus positive and also 67% of patients with Respiratory Syncytial Virus

positive were treated with antibiotics.

DISCUSSION and CONCLUSION: Clinical and radiological findings of Human Metapneumovirus are
similar to other viral agents of bronchiolitis. At least one viral agent was detected in the etiology of
disease in 83,5% of patients diagnosed with acute bronchiolitis. However, antibiotic treatment took place
in the majority of the patients. Therefore, preventing the unnecessary use of antibiotics in these patients

will reduce the development of antibiotic resistance and hospital costs.

Keywords: acute bronchiolitis, antibiotic, Human Metapneumovirus, pediatrics
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Girig

Bronsiolit, 6zellikle iki yas altindaki ¢ocuklarda, hizli ve hisiltili solunum ile karakterize bir Klinik
tablodur. Etiyolojisinde viral etkenlerden basta Respiratuar Sinsityal Virus (RSV) olmak iizere
Parainfluenza tip 1, 2 ve 3, influenza tip A ve B, Adenoviriis, Rinoviriis ve Enteroviriisler’in rol aldig
bilinmektedir (1). 2001 yilinda tanimlanan Human Metapnémoviriis’iin (HMPV) solunum yolu
enfeksiyonlarma neden oldugu gosterilmistir (2). Ulkemizde Gokmen ve ark (3) bir yil siiren
calismalarinda alt solunum yolu enfeksiyonu olan 100 ¢ocuk hastada HMPV prevalansini hiicre kiiltiirii
yontemiyle %11 oraninda saptamuslar, hastalarin genellikle kis aylarinda bagvurdugunu ve bronsiolit
tanist aldiklarini belirtmislerdir. Hatipoglu ve ark (4) 147 ¢ocuk hasta ile yaptiklari ¢alismalarinda alt
solunum yolu enfeksiyonu olan ¢ocuklarin %13’tinde etkenin HMPV oldugunu saptamislardir.
Calismamizda; Human Metapnémoviriis ile birlikte, RSV, Parainfluenza viriis (PIV), Adenoviriis
sikliginin belirlenmesi, viriis pozitifligi saptanan olgularin klinik, laboratuar ve radyolojik bulgularinin

irdelenmesi amaclanmustir.

Gerecg ve Yontem

Calismaya Kasim 2006 ile Mayis 2007 tarihleri arasinda alt1 aylik siire icerisinde Erciyes Universitesi
Cocuk Acil Poliklinigi’ne solunum sikintis1 sikayeti ile bagvuran ve akut bronsiolit tanis1 konulan, bir
ay ve iki yas arasi 73 hasta alindi. Olgular 6 ayliktan kiigiik ve 6 ayliktan biiyiik olmak tizere iki gruba
ayrildi.  Olgularin tamaminda RSV, Adenoviriis ve PIV ve HMPV caligildi. Calismamiz Erciyes
Universitesi Etik Kurul Komitesi tarafindan onayland: (11.07.2006, Karar No: 01/234) ve hasta
yakinlarindan bilgilendirilmis onam formu alindi.

Bronsiolit tamist Universitemizin Cocuk Acil Poliklinigi’nde gérevli hekimler tarafindan konuldu.
Ayaktan tedaviler taniy1 koyan hekimler tarafindan, yatan hastalarin tedavileri Cocuk Sagligi ve
Hastaliklar1 6gretim tyeleri tarafindan planlandi. Calisma siiresince hastalara konsultan 6gretim
tiyelerinin uygun gordiikleri tedaviler uygulandi ve g¢alismayi yiiriiten hekimler tedavi igerigine
karigmadan sadece gozlemlediler. Hastalarin nasofaringeal aspirat 6rnekleri (NFA), tanm giintinde
herhangi bir tedavi baslanmadan 6nce toplandi. Ornekler, intranazal serum fizyolojik (2-5ml) verilmesi
sonrasinda ucunda negatif basing uygulanan 6F beslenme sondasi araciligr ile 0.5-1 ml olacak sekilde,
tam ve tedavide etkin olmayan bir pediatrist tarafindan alindi. Ornekler laboratuvara soguk zincir ile
ulastirildi ve ¢alisma giiniine kadar -70°C’de saklandi.

Respiratuar sinsityal virus, direkt immunofloresan antikor testi (monofluo BIO-RAD, Fransa) ile Human
Metapnémoviriis RT-PCR yontemi ile “high pure viral nucleic acid kit” (Roche, Almanya) Kiti
kullanilarak, Parainfluenza viriis ve human parainfluenza viriis "HPIV-QLS1.0, fluorion” (iontek,
Tiirkiye) Kiti ile Adenoviriis “HAdV-QLS1.0” (fluorion, iontek, Tiirkiye) Kiti ile ¢aligildi. Hastalarin
akciger grafileri tecriibeli bir pediatrik radyolog tarafindan degerlendirildi.
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Istatistiksel analizler SPSS 15 progranu ile analiz edildi. ki nitel degiskenin karsilastirilmasinda
Pearson Ki-kare testinin Exact yontemi kullanildi. Verilerin normal dagilim gosterip gostermedigine
Kolmogorov Smirnov Testi ile bakildi. Bagimsiz iki grup karsilastirmalarinda, normal dagilim
gostermeyen degiskenler icin Mann Whitmey U Testi kullanildi. P<0.05 degeri istatistiksel olarak
anlamli kabul edildi.

Bulgular

Calismaya, Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Acil Poliklinigi’ne basvuran, yaslar1 bir ay ile iki
yas arasinda degisen (ort. 80.4+34,6 ay), toplam 73 olgu (29 kiz, 44 erkek) alindi. Viriislerin dagilimi
tablo 1 verilmistir. Sekil 1’de viriislerin aylara gore dagilimi goriilmektedir. RSV Aralik ve Ocak

aylarinda en yiiksek siklikta goriiliirken diger ii¢ viriis Aralik ayinda en sik saptanmugtir.

Tablo 1: Viris ¢alisma sonuglari dagilimi

RSV 55  (75.3)
Adenoviriis 5 (6.8)
HMPV 4 (5.4)
PIV 4 (5.4)
RSV + PIV 2 @7
RSV + Adenoviriis 5 (6.8)
RSV + HMPV 1 (13
Viriis negatif 12 (16.4)
18
16 /' \\
12 / \ —e— ADENOVIRUS
10 / \ —8— HMPV
8 —a—PIV
6 \\ —— RSV
4
, AN \
0 —%ﬁ—

KASIM ARALIK OCAK SUBAT MART NIiSAN

Sekil 1: HMPV, RSV, Adenoviriis ve PIV sikliginin aylara gore dagilimu.
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RSV pozitifligi saptanan olgulardan 37’si (%66) 6 ayliktan kiiciik, 19°u (%33,9) 6 ayliktan biiyiik idi
(p=0.03). HMPV pozitif dort olgunun yas ortalamasi 13,7 ay, Adenoviriis pozitif olgularin yas
ortalamas1 7,8 ay, PIV pozitif olgularin yas ortalamasi 4,7 ay olarak belirlendi.

73 hastanin 58’inin (%79,4) 6ksiirtik, 32’sinin (%43,8) wheezing, 18’inin (%24.6) ates sikayeti oldugu
belirlendi. Hastalarin fizik muayenelerinde 27’sinde (%36,9) akcigerlerinde dinlemekle ronkiis, 14’iinde
(%19,1) ral duyuldugu belirlendi.

RSV pozitif olgularin %21’inde basvuru semptomlar1 arasinda ates mevcut iken, RSV negatif
olgularin %24’tinde ates bulgusu vardi (p>0.05). Viriis pozitif bulunan 61 olgunun 19’unda (%31.1),
virlis negatif 12 olgunun besinde (%41.6) wheezing saptandig: belirlendi (p>0.05).

Olgularin ortalama ldkosit sayis1 10.130/mm® (4560-22.030/mm?) idi. Adenoviriis pozitif olgularm
ortalama 16kosit sayis1 13.700/mm3, HMPV pozitif olgularmm 9170/mm?®, PIV pozitif olgularin
13.140/mm3, RSV porzitif olgularin 10.660/mm?® olarak belirlendi. Viriis negatif olgularin ortalama
16kosit say1s1 12.180/mm? olarak bulundu (p>0.05).

RSV pozitif olgularin periferik kan yaymalarinda %83 oraninda, Adenoviriis pozitif olgularin
tamaminda, PIV pozitif dort olgunun ikisinde, HMPV pozitif dort olgunun ikisinde lenfosit hakimiyeti
saptandigi belirlendi. Viriis negatif olgularin 11’inde (%91.6) lenfosit hakimiyeti bulundu.

Olgularin akciger grafileri degerlendirildiginde 28’inde (%38.3) havalanma artis1, 24’iinde (%32.8)
peribrongial kalinlasma, 12’sinde (%16.4) atelektazi, 11’inde (%]15) interstisyel infiltrasyon olarak
yorumlandi. 28 olgunun (%38.3) akciger grafisi normal olarak degerlendirildi. Viriis pozitifligi saptanan

olgularin akciger grafi bulgular1 Tablo 2’de goriilmektedir.

Tablo 2: RSV, Adenoviriis, PIV ve HMPV pozitif olgularin radyolojik goriintiilerine gére dagilimi

Olgularm akciger grafisi goriintiileri
Normal | Havalanma | Peribronsiyal | Atelektazi | Interstisyel | Lenfadenopati
artist kalinlagma infiltrasyon
RSV 18 22 20 9 7 -
Adenoviriis | 2 2 3 - - 1
PIV 4 - - - - -
HMPV 1 1 3 - - -

HMPV pozitifligi saptanan olgularin {i¢ii kiz cinsiyet olup (ikisi 10 aylik, digeri 11 aylik), {i¢iiniin de
bagvuru yakinmasi oksiiriik ve hiriltili solunum olup fizik muayenelerinde ates bulgusu yoktu ve akciger
grafilerinde peribronsial kalinlasma saptandi. HMPV pozitif olgularin klinik ve laboratuvar bulgular:

Tablo 3’de verilmistir.
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Tablo 3: HMPV pozitif olgularin klinik ve laboratuvar bulgular

Beyaz | Basvuru . Akciger Yatig
Yas | . Sedim |CRP o Ates ) . ]
Cinsiyet | kiire yakinmast grafisi | stiresi | Verilen tedavi
(ay) (mm/h) | (mg/l) stiresi
(mm?3) bulgulari (glin)
Oksiiriik, Klaritromisin,
Peribronsiyal | Atesi
Olgul* 10 |kiz 6680 | hirltili 10 3 2 salbutamol
kalinlagma olmadi
solunum
Oksiiriik, Havalanma Salbutamol
hiriltil artist, Atesi
Olgu2 (10 |kiz 9200 30 - 1
solunum peribrongiyal | olmadi
kalinlasma
Oksiiriik, Klaritromisin,
Peribronsiyal | Atesi
Olgu3 (11 |kiz 10900 | huriltily 10 3 2 salbutamol
kalinlasma olmadi
solunum
Ates, Ampisilin-
; <24 P
Olgu4 |24 |erkek 9460 | okstirik |- 47 Normal ) 7 sulbaktam,
Saal
salbutamol

*HMPV ve RSV porzitifliginin birlikte oldugu olgu

Viriis pozitif 61 olgunun 41’ine (%67.2), virlis negatif 12 olgunun 8’ine (%66.6) antibiyotik tedavisi
verildigi belirlendi. HMPV pozitif dort olgudan i¢iliniin antibiyotik tedavisi aldigi belirlendi.
Antibakteriyel tedavi olarak; olgularin 24’tine (%48.9) oral Klaritromisin, 18’ine (%36.7) parenteral
ve/veya oral ampisilin-sulbaktam, 7’sine (%14.2) seftriakson tedavileri verildigi belirlendi. HMPV
pozitif olgulardan {i¢linlin antibiyotik tedavisi aldigi, Adenoviriis pozitif olgulardan dordiintin, PIV
pozitif olgulardan {i¢iiniin, RSV pozitif olgulardan 37’sinin (%67) antibiyotik tedavisi aldig1 belirlendi.
Adenovirtis pozitif olgularin hastanede ortalama yatis siiresi 3 giin, PIV pozitif olgularin 2.2 giin, HMPV
pozitif olgularin 3 giin, RSV pozitif olgularin yatis siiresi 4 giin olarak, calisilan viriisler agisindan
negatif olgularin ortalama yatis siiresi 2.4 giin olarak belirlendi. Olgularin yatis siireleri arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark bulunmada.

Tartisma

Akut bronsiolit 6zellikle iki yas alt1 gocuklarda alt solunum yollarinin en sik goriilen hastaligidir. Etkene
yonelik caligmalarda, olgularin ¢ogunda etkenin RSV oldugu gosterilmis olsa da son zamanlarda
HMPV’den bahsedilmis, 6zellikle RSV ile beraber oldugunda klinik seyrin daha agir oldugu lizerinde
durulmugtur (5). Olgularimizdan sadece birinde RSV ve HMPV ayni zamanda mevcut idi ve bu olgunun
klinigi diger HMPV pozitif olgulara benzer sekilde seyretti.

Bronsiolit nedeniyle hastaneye yatirilan g¢ocuklarda RSV sikliginin %40-75 oraninda oldugu
belirtilmektedir (6). Hacimustafaoglu ve ark (7) iki yasindan kii¢iik ¢ocuklarda ozellikle ilk ii¢ ay
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icerisinde akut bronsiolitin 6nemli bir etkeni olan RSV’nin %57 oraninda oldugunu belirtmislerdir.
Calismamizda olgularin %75’inde RSV pozitifligi saptanmistir. Calismamizin kig aylarimt kapsiyor
olmas1 ve RSV nin 6zellikle kis aylarinda daha sik goriilmesi nedeniyle yiliksek oranda RSV pozitif olgu
saptandig diisiiniilmiistiir.

Human metapnémoviriis, genomik organizasyonu RSV’ye benzeyen bir RNA virlisidiir.
Paramyxoviridae viriis ailesinin bir iiyesidir. RSV ve HMPV’nin benzer hasta populasyonunu
etkiledikleri (infant ve kiiciik ¢ocuklar) ve patogenezlerinin benzer oldugu bildirilmekte olup bu
benzerlik her iki viriisiin Paramiksovirida ailesinin iiyeleri olmalar1 ile izah edilmektedir (8,9).

HMPV enfeksiyonu sikliginin 2 yagsindan kiigiiklerde daha yiiksek oldugu yapilan ¢aligmalarda
gosterilmistir (10). Calismamizda olgu sayisi az olmakla birlikte HMPV pozitif saptanan hastalarin
ortalama yas1 13.7 ay olarak bulunmustur.

Akut solunum yolu enfeksiyonu olan ¢ocuk hastalarin nazofarengeal sekresyon 6rneklerinde HMPV
prevalansmin %1.5-21 oraninda oldugu bildirilmistir (11). Ulkemizde Akkaya ve ark. (12), viral
solunum yolu enfeksiyonu olan 160 ¢ocuk hastanin yer aldig1 calismalarinda olgularin %38.8”inde RSV
pozitifligi saptadiklarini, %1.4’tinde HMPV pozitifligi oldugunu belirtmislerdir. Altindis ve ark. (13)
ise, bronsit ve bronsiyolit 6n tanilt 46 hastanin nazofarengeal 6rneklerinde HMPV sikligimi %10.8
oraninda tespit etmislerdir. Boivin ve ark. (14) solunum yolu enfeksiyonu tanisiyla hastaneye yatirilan
3 yasindan kiigiik ¢ocuklarin %6’sinda HMPV pozitifligi gostermiglerdir. Caligmamizda 73 hastanin
4’tinde (%5.4) HMPV pozitifligi saptandi.

Hamelin ve ark (15) HMPV enfeksiyonlarinda tanilarin; pndmoni, bronsiolit, bronsit, soguk alginligi,
grip benzeri tablo, farenjit ve otitis media, bulgularin ise ates, 6ksiiriik, takipne, dispne, wheezing, stridor,
rinore, bogaz agrisi, myalji, basagrist ve dokiintii seklinde oldugunu rapor etmislerdir. Hatipoglu ve ark
(4) virlis pozitif olgularinda Oksiiriik ve wheezingin en belirgin iki semptom oldugunu ayrica viriis
pozitif ve viriis negatif olgular arasinda ortalama 16kosit sayist ve lenfosit hakimiyeti agisindan bir
farklilik olmadiginmi belirtmislerdir. Calismamizda HMPV pozitif 4 olgunun bulgular oksiiriik, ates,
wheezing, takipne ve dispne seklinde idi. Benzer sekilde viriis pozitif ve negatif olgularin ortalama
16kosit sayilar ve lenfosit hakimiyeti agisindan aralarinda istatistiksel bir farklilik yoktu.

Bronsiolitte akciger grafisi goriintiileri havalanma artisi, diffiiz perihiler infiltrasyon, fokal infiltrasyon,
peribronsiyal kalinlasma gibi bulgular igerir (16). Akciger grafisi bulgulart ile viral veya bakteriyel
pndémoni ayiriminin yapilmasi giictiir. Wang ve ark. (17) HMPV enfeksiyonu tanisi alan hastalarda
radyolojik bulgularin nonspesifik oldugunu rapor etmislerdir. Calismamizda HMPV pozitif dort
olgunun akciger grafilerinde li¢ olguda havalanma artig1 ve peribronsiyal kalinlasma belirlendi. Bir
olgunun akciger grafisi normal olarak degerlendirildi.

Hatipoglu ve ark. (4) ¢alismalarinda viriis pozitif olgularin %48.1’ine antibiyotik tedavisi verildigini,
bunun da hastalarin ¢ok kiigiik olmalari, bakteriyel koenfeksiyon riski tasimalar1 veya yogun bakim
iinitesinde izleniyor olmalar ile iligkili oldugunu belirtmislerdir. Yasamin ilk iki yilinda en siklikla

kargilagilan alt solunum yolu viriisii olan RSV enfeksiyonunda gereksiz antibiyotik kullaniminin
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sekonder bakteriyel enfeksiyonlara zemin hazirladigi bilinmektedir (18). Caligmamizda bronsiolit tanis
alan ve viriis pozitif olgularin %67’sinin, yine RSV pozitifligi saptanan olgularin %67’sinin antibiyotik
tedavisi aldig1 gozlemlendi. Viral alt solunum yolu enfeksiyonu (bronsiolit) tanist konulmus olsa da
olgularda antibiyotik kullanimina iligkin artmis bir egilim oldugu dikkat ¢ekmistir. Yatan hastalarda
viral etkenlerin hizli tanimlanmasinin gereksiz antibiyotik kullamimini 6nleyecegi gergegine karsin
hastalarimizdaki yogun antibiyotik kullanimi yaslarimin ¢ok kiiciik olmasi nedeniyle bakteriyel
bronkopndmoni gelisebilme ihtimaline karsilik bir dnlem gibi durmaktadir. Sadece iilkemizde degil tiim
diinyada asir1 ve gereksiz antibiyotik kullanimi antibiyotik direnci agisindan biiyiik tehlike
gostermektedir. Yakin zamanda tilkemizdeki gereksiz antibiyotik kullanimi1 Saglik Bakanlig1 tarafindan
giindeme getirilmis ve akilci antibiyotik kullanimi hakkinda hekimler ve toplum bilgilendirilmeye
caligilmaktadir.

Sonu¢ olarak calismamizda iki yas altinda akut bronsiolit tanisiyla izlenen ¢ocuklarda wviral
enfeksiyonlarin sikligi ve klinik 6zellikleri irdelendi. Viral etkenler arasinda en sik RSV saptanirken
HMPV nin de bolgemizde enfeksiyon ajanlari arasinda yer aldig1 ve akut bronsiolit etiyolojisinde yeri
oldugu gosterildi. Ayrica etyolojisinin ¢ogunlukla viral kaynakli oldugu bilinen akut bronsiolit
hastaliginda yogun antibiyotik kullanimma dikkat ¢ekilerek bu durumun Oniine gegilmesinin hem
antibiyotik direncinin hem de ekonomik kiilfetin azaltilmasi agisindan biiyiik 6nemi oldugu

vurgulanmak istenmistir.
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