T.C

DICLE UNIiVERSITESI TIP FAKULTESI

COCUK SAGLIGI VE HASTALIKLARI ANABILiM DALI

COVID-19 PANDEMIiSi SONRASI SEZONSAL ViRAL SOLUNUM YOLU
ENFEKSiYONLARININ ETiYOLOJIiK DEGERLENDIRILMESI

Dr. Busra SIMSEK

UZMANLIK TEZi

DIiYARBAKIR-2024



T.C

DICLE UNIVERSITESI TIP FAKULTESI

COCUK SAGLIGI VE HASTALIKLARI ANABILiM DALI

COViD-19 PANDEMISI SONRASI SEZONSAL ViRAL SOLUNUM YOLU
ENFEKSiYONLARININ ETiYOLOJIiK DEGERLENDIRILMESI

Dr. Busra SIMSEK

UZMANLIK TEZI

TEZ DANISMANI
Dog¢. Dr. Miisemma ALAGOZ KARABEL

DiIYARBAKIR -2024



TESEKKUR

Asistanlik egitim siirecimde destegini her zaman hissettigim ve bu tezin
hazirlanmasinda degerli katkilarin1 sunan tez hocam Dog¢.Dr. Misemma Alagoz
KARABEL ’e ve tezimi hazirlarken yardimmi esirmeyen Dog.Dr. Nida OZCAN hocama

icten tesekkiirlerimi sunarim.

Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 egitimimizde bizlere bilgi ve deneyimlerini aktaran
ve caligmaya basladigim giinden bu yana birikim ve deneyimlerinden yararlandigim,
akademik anlamda kendimi gelistirmemde biiyiik katkilar1 olan Dicle Universitesi Cocuk
Saglig1 ve Hastaliklar1 Anabilim Dal1 blinyesinde Anabilim Dali Bagkanimiz sayin Prof.
Dr. Alper AKIN, Prof.Dr. Murat SOKER, Prof. Dr. Mustafa TASKESEN, Prof.Dr. Ayfer
Gozii PIRINCCIOGLU, ProfDr. ilyas YOLBAS, Prof.Dr. Velat SEN, Prof.Dr.
Sabahattin ERTUGRUL, Dog.Dr. Fesih AKTAR, Do¢.Dr. Edip UNAL, Dog.Dr. Kamil
YILMAZ, Dog¢.Dr. Mehmet TURE, Dog.Dr. Halil KOCAMAZ, Dr.Ogr.Uyesi Veysiye
Hiilya UZEL, Dr.Ogr.Uyesi Ahmet KAN, Dr. Ogr. Uyesi Rojan IPEK, Dr. Ogr. Uyesi

Asuman AKAR hocalarima tesekkiir ve saygilarimi sunarim.

Tezimin hazirlanma asamasinda bana destek olan degerli mesai arkadaslarim;

asistanlar, hemsireler, personeller ve 6grenci kardeslerime tesekkiirlerimi sunarim.

Bugunlere gelebilmemdeki en buyik pay sahibi, tim sikintimi1 ve mutlulugumu
paylasan, hayatim boyunca destegini ve sevgisini esirgemeyen sevgili aileme de sonsuz

tesekkiirlerimi sunarim.

Dr. Busra SIMSEK

DIYARBAKIR -2024



OZET

Covid-19 Pandemisi Sonrasi Sezonsal Viral Solunum Yolu Enfeksiyonlarimn

Etiyolojik Degerlendirilmesi

Giris ve Amac: Akut solunum yolu enfeksiyonlari, ¢gocuklarda dnemli 6liim sebepleri
arasinda yer alir. En sik sebebi bes yasinda kiigiik cocuklarda, viral etkenlerdir. Bu
etkenlerden Influenza, Respiratuvar Sinsityal Viris (RSV) ve Parainfluenza virusleri
genellikle epidemilere; Human Koronaviris (HCoV), Human Rhinoviris, ve
Adenoviriisler ise endemik enfeksiyonlara sebep olmaktadirlar. Bu ¢alisma ile, Covid-
19 pandemisi sonras1 Dicle Universitesi Cocuk Hastanesi’ne basvuran ve etkeni saptamak
amaciyla ger¢ek zamanli PCR testi (RT-PCR) ile hastalarda patojenlerin tanimlanmasi ve
hastaya bagh degiskenlerle olan iligkisinin retrospektif olarak incelenmesi yoluyla
pandemi sonrasi doneme iligkin risk faktorlerini, mevsimsel farkliliklar1 ve etiyolojik

viral patojenleri belirlemek amaglanmstir.

Gereg ve Yontem: Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Hastanesi’ne Ekim 2022-
Mayis 2023 tarihleri arasinda bagvuran ve “Solunum Yolu RT-gPCR MX-24S Paneli”
calisilan 1 ay- 18 yas aras1 hastalar retrospektif olarak degerlendirildi. Olgular viral etken
tespit edilen ve edilmeyenler olarak smiflandirilarak, demografik, klinik, fizik muayene
bulgulari, hangi patojenin saptandigi, yatig siiresi ve ek hastalik durumu agisindan
karsilastirildi. Solunum Yolu RT-gPCR MX-24S Paneli ile etken saptanan hastalar Grup

1, etken saptanmayanlar Grup 2 olarak kabul edildi.

Bulgular: 204 tanesi erkek 330 hasta ¢alismaya alindi. Yas ortalamasi 52,04+50,39 ay
(min=1; max=180) idi. Hastaneye yatis oran1 % 40,9 idi. Rt-PCR pozitifligi ile yas, eslik
eden ek hastalik varligi, ates, okstiriik, solunum sikintisi, gogilis agrisi, bulanti kusma,
dokiinti ve el-ayak soyulmasi gibi basvuru sikayetleri arasinda istatiksel agidan anlamli
bir iliski bulundu (sirastyla p=0,001, p<0,001, p=0,035, p=0,039, p=0,003, p=0,031,
p=0,043, p=0,050, p=0,008). En sik influenza A virlisii (n=47;%14,2) saptandi, en sik
(n=35; %74,5)’1 Ocak ayinda pik yaptigi gorildi. Ko-enfeksiyonlar igerisinde en sik
gozlenen virilis birlikteligi ise %27,2 ile Adenovirus-RSV ve %27,2 ile HCoV- RSV
arasinda idi. Bakteriyel stiperenfeksiyon etkenlerinden sadece Haemophilus influenzae

ile hastane yatis1 arasinda istatiksel a¢idan anlamli bir iligki saptand1 (p=0,017).

Sonug: Hizl, duyarlilig: ve 6zgiilliigli yiiksek bir yontem olan Rt-PCR ile solunum yolu

enfeksiyonlarmin viral etkenlerinin tespit edilmesi;  uygun antiviral tedavilerin



baglanmasi, gereksiz antibiyotik kullaniminin sonlandirilmasi, viral etkenlerin mevsimsel
dagilimlarinin ve hedef yas gruplarinin belirlenmesi yoluyla halk sagligi icin gerekli

Onlemlerin alinmasina katki saglamaktadir.

Anahtar kelimeler: : Solunum yolu virisu, COVID-19, koenfeksiyon, gercek zamanli
PCR, cocuk.

ABSTRACT

The Etiological Evaluation of Seasonal Viral Respiratory Tract Infections After the
Covid-19 Pandemic

Introduction and Purpose: Acute respiratory infections are among the leading causes of
death in children. The most common cause in children under five years of age is viral
agents. Among these agents, influenza, Respiratory Syncytial Virus (RSV) and
Parainfluenza (P1V) viruses usually cause epidemics, while Human Coronavirus (HCoV),
Human Rhinovirus (HRV), and Adenoviruses cause endemic infections. In this study, we
aimed to determine the risk factors, seasonal differences and etiologic viral pathogens
related to the post-pandemic period by retrospectively examining the identification of
pathogens in patients admitted to Dicle University Children's Hospital after the Covid 19
pandemic with real-time PCR test (RT-PCR) to detect the causative agent and the

relationship with patient-related variables.

Materials and Methods: In this study, all patients between the ages of 1 month and 18
years who were admitted to Dicle University Medical Faculty (DUTF), Children's
Hospital between 01.10.2022-01.05.2023 and in whom "Respiratory RT-gPCR MX-24S
Panel" was studied were compared in terms of demographic, clinical, physical
examination findings, which pathogen was detected, duration of hospitalization and
comorbidity status. Patients in whom the causative agent was detected by Respiratory
RT-qgPCR MX-24S Panel were considered as Group 1 and those in whom the causative

agent was not detected were considered as Group 2.

Results: 330 patients, 204 of whom were male, were included in the study. The mean age
was 52.04+50.39 months (min=1 max=180). Hospitalisation rate was 40.9%. A
statistically significant correlation was found between Rt-PCR positivity and age groups,
presence of comorbidities, presenting complaints such as fever, cough, respiratory
distress, chest pain, nausea and vomiting, rash and peeling of hands and feet (p=0.001,
p<0.001, p=0.035, p=0.039, p=0.003, p=0.031, p=0.043, p=0.050, p=0.008, respectively).



Influenza A virus was most frequently detected in (n=47;14.2%) patients, (n=35;74.5%)
in January and 9(19.1%) in December. The most common virus co-infections were
Adenovirus-RSV with a rate of 27.2% and HCoV-RSV with a rate of 27.2%. Among the
bacterial superinfection agents, only Haemophilus influenzae was found to be statistically

significantly associated with hospitalisation (p=0.017).

Conclusion: PCR, which is a rapid method with high sensitivity and specificity, enables
the detection of viral agents of respiratory tract infections, the initiation of appropriate
antiviral treatments, the termination of unnecessary antibiotic use, and the determination
of the seasonal distribution of viral agents and target age groups and the necessary

measures for public health.

Keywords: Respiratory virus, COVID-19, coinfection, real-time PCR, child.
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1.GIRIS VE AMAC

Pandemi; diinya ¢apinda birden ¢ok iilkeye ya da kitaya yayilarak etkileyen salgin
hastaliklar olarak adlandirilir. Cin'deki Hubei eyaleti Wuhan sehrinde 2019 yili Aralik
sonlarinda ortaya ¢ikan, sebebi saptanamayan bir pndomoni salgini insandan insana
bulasma yoluyla Cin’in diger bdlgelerine sonradan da tim dlnyaya yayilimi olmustur.
Bu pndmoninin nedeninin yeni bir tip insan Coronaviriisii (HCoV) oldugu tespit edilmis
ve siddetli akut solunum sendromu - Coronaviris 2 (Severe Acute Respiratory Syndrome
Coronavirus 2, SARS-CoV-2) olarak isimlendirilmistir. Daha sonra bu hastalik Diinya
Saglik Orgiitii (DSO) tarafindan Koronaviriis Hastalign 2019 (COVID-19) olarak
adlandirilmis ve DSO 30 Ocak 2020 tarihinde bu yeni tip Coronaviriis (2019- nCoV)
salginin1 "Uluslararas1 Halk Sagligi Acil Durumu" olarak ilan etmistir. 11 Mart 2020
tarihi itibari ile 114 iilkede goriilmiistir. Bu sebeple DSO bu tarihte viriisiin hizli
yayilmasi ve ciddi klinik durumlara sebep olmasindan dolayr COVID-19 pandemi olarak
kabul edilmistir. Ulkemizde ve tiim diinyada yasayan insanlari, hem bireysel hem de

toplumsal olarak direkt ya da dolayli sekilde etkilemistir (1,2) .

Akut solunum yolu enfeksiyonlari, cocuklarda 6nemli 6liim sebepleri arasinda yer
alir. Baslica az gelismis iilkeler olmak {izere, tiim diinyada ¢ocukluk yas grubunda
bulasici hastaliklar nedeniyle hastane yatigi, morbidite ve mortalitenin 6nemli sebepleri
arasinda bulunmaktadir (3). Solunum yolu viral enfeksiyonlari; basit bir Gist solunum yolu
enfeksiyonu(USYE) olarak baslayip daha sonra pnémoni, bronsiyolit ve altta yatan
kronik bir akciger hastalig1 varliginda solunum yetersizligi gibi ¢ok daha agir sonuglara

sebep olabilmektedir.

Akut solunum yolu enfeksiyonlarina en sik bakteriler ve viral etkenler sebep
olmaktadir. Akut solunum yolu enfeksiyonlarmm en sik sebebi bes yasinda kiigiik
cocuklarda, viral etkenlerdir (4). Bu enfeksiyonlara neden olan viral etkenlerden
influenza, Respiratuvar Sinsityal Virlis (RSV) , Parainfluenza (P1V) ve Influenza viriisleri
genellikle epidemilere; Human Coronovirus (HCoV), Human Rhinoviris (HRV) ve

Adenovirtsler ise endemik enfeksiyonlara sebep olmaktadirlar.

Son donemlerde artan tani yontemleri akut solunum yolu enfeksiyonlarina sebep
olan HCoV, Human Metapnémovirus (hMPV), Human Bocavirus (HBoV) gibi yeni viral
etkenlerin izolasyonu ile viral etkenlerin epidemiyolojileri ile ilgili yapilan ¢alismalar

sayesinde, viral etkene baglh enfeksiyonlarda baslica tedavi destekleyici tedavi



uygulanmakta olsa da, yeni geligsmis laboratuvar tan1 yontemlerinin katkisiyla viral
etkenlerin yillik, bolgesel ve mevsimsel dagilimi tespit edilerek bu enfeksiyonlara karsi
erken donemde 6nlem alinarak mevsimsel ve yillik salginlara neden oldugu bilinen viral
etkenlerin tespit edilmesi ile hastalara klinik yaklasim kolaylasarak ve gereksiz
antibiyotik kullanimin1 engellenecektir. Bununla birlikte viral nedenli akut solunum yolu
enfeksiyonlar1 sadece hasta ¢ocuklari etkilemez bununla beraber ebeveynlerin de is giinii
kaybr1 ile 6nemli ekonomik kayiplara da sebep olur. Enfeksiyonlardan korunma ve kontrol
Onlemleri ile toplumda yayilimin1 azaltarak pandeminin baglangicinda enfekte olacak kisi

sayisinin azaltilmasi ve pandemi sebebiyle goriilecek olgulart azaltmak miimkiin olabilir

(5,6).

Viral etkenlere spesifik belirtiler ¢cok az olmasi nedeniyle esas tani laboratuvar
tetkikleri ile konulmaktadir. Daha fazla zaman alan ve uygulamasi zor klasik viral tani
testleri yerine, giinlimiizde gecerliligi kanitlanan gercek zamanli polimeraz zincir
reaksiyonu [Real-time Polymerase Chain Reaction (Rt-PCR)] testlerinin tercih edilmesi
ile solunum yolu virtslerinin Rt-PCR ile yiiksek sensitivite ve spesifite ile tespit edilmesi
mumkdinddr. Gergek zamanli revers transkripsiyon PCR [real-time reverse transcription
PCR (rRT-PCR)], kalitatif tan1 i¢in en yaygin molekiiler yontemlerden biri olup
Coronaviriis hastaligi-2019 (COVID-19) pandemisinin etkeni olan siddetli SARS-CoV-
2’nin klinik drneklerden saptanmasti igin yaygin sekilde kullanilarak pandeminin kontrol

altina alinmas: igin gereken 6nlemlerin daha hizli alinmasini saglamistir (7,8).

Bu calisma ile, Covid 19 pandemisi sonras1 Dicle Universitesi Cocuk Hastanesi’ne
bagvuran ve etkeni saptamak amaciyla “Solunum Yolu RT-gPCR MX-24S Paneli”
calisilan hastalarda patojenlerin tanimlanmasit ve hastaya bagli degiskenlerle olan
iliskisinin retrospektif olarak incelenmesi ile pandemi siireci sonras1 doneme iliskin risk
faktorleri, mevsimsel farkliliklar1 ve etiyolojik viral patojenleri belirlemek amaglanmistir.
Enfeksiyondan korunma ve kontrol dnlemlerini uygulayarak; enfeksiyonun toplumda
yayilmasini azaltmak ve boylece pandeminin erken dénemlerinde enfekte olacak kisi
sayisini ve pandemi nedeniyle ortaya c¢ikacak vakalar1 azaltmak mimkindir. Yapilan
caligmalarda Covid-19 pandemisinde, pandeminin kontrol altina alinmasi amaciyla
uygulanan izolasyon tedbirlerinin hem Influenza ve Adenovirus gibi ozellikle iist
solunum yollarinda enfeksiyona neden olan ajanlarla olan enfeksiyonlarin hem de yine
gecirilen enfeksiyonlarin 6nemli bir sonucu olan astim ataklarinin sikli§inin azalmasina

yardimc1 oldugu gdsterilmistir. Izolasyon kalktiktan sonra ortaya c¢ikacak olan



patojenlerin belirlenmesi ve risk faktorleriyle iligkisinin arastrilmasi amaciyla yapmak

istedigimiz ¢calismamiz bilindigi kadartyla bolgemizden bildirilen ilk ¢aligmadir.
2. GENEL BiLGILER
2.1.Akut Solunum Yolu Enfeksiyonlar1

Akut solunum yolu enfeksiyonlari, etiyoloji, klinik tablo, verilen tedavi ve
prognoza gére USYE ve alt solunum yolu enfeksiyonu (ASYE) seklinde iki gruba ayrilir.
Burun deliklerinden baslayip vokal kordlara kadar olan hava yollar1 (ayrica paranazal
sinusler, orta kulak ve larinksi de) (st solunum yolu olarak vokal kordlarmn altinda kalan
trakea ve bronglardan bronsiyollere ve alveollere kadar olan kisim ise alt solunum yolu

olarak tanimlanmaktadir (6).
2.1.1. Ust Solunum Yolu Enfeksiyonlari

En sik goriilen bulasict hastaliklar olup sinuzit, rinit, nazofarenjit, otit, akut
farenjit/tonsillofarenjit, larenjit ve epiglotit bu grup igerisinde yer almaktadir. Bu
hastaliklardan otit ve farenjit isitme kaybi1 ve akut romatizmal ates gibi daha agir klinik
tablolara sebep olabilir. Siklikla viral patojenler sebebiyle gorilmektedirler. Viral
etiyolojiden; Adenoviriisler, HRV, RSV, influenza, hMPV, HCoV, PIV ve diger viriisler
yer almaktadir (9).

USYE bes yas alt1 gocuklarda en sik goriilen hastalik olup USYE siklig1, yasadiklar
yer veya ekonomik durumdan bagimsiz olarak yilda yaklasik 3-6 defa gorilmektedir.

USYE sikligy, iilkelerin gelir diizeyi ile iliskilidir (10).

USYE’de siklikla komplikasyonlar hastaliklardan daha onemli durumlara sebep
olabilmektedir. Cocuklarda goriilen akut viral solunum yolu enfeksiyonlari, siniislerin ve
orta kulagin bakteriyel enfeksiyonlara daha yatkin olmasina sebep olmaktadir. Enfekte

olan hastalarin sekresyonlarinin aspirasyonu ASYE olusumuna zemin hazirlamaktadir

(112).
2.1.1.1 Nazofarenijit

Ust solunum yolu enfeksiyonlarinin en yaygin gorilen tiri olup Gst solunum
yollarini, akut etkileyen, kendini sinirlayabilen viral enfeksiyonu olarak tanimlanir. Viral

etken, hastalarin sekresyonlari, virlis igeren damlaciklar ve temas yolu ile bulasir (12).

Iki yas alt1 cocukluklarda daha sik olmak iizere yaklasik bir yil icinde 5-8 defa
nazofarenjit gorulebilir. Siklikla eylil-nisan aylar1 arasinda gorilmektedir. Nazofarenjit,
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yaklagik 200'den fazla farkli viral etken sebebiyle olusabilir. En sik goriilen viral etkenler
%30-35 oran ile HRV ve %10 oran ile HCoV’dir. Etkenler arasinda Mycoplasma
pnoémoni ve A grubu beta-hemolitik streptokoklar (GABHS) da bulunabilir. Bakteriyel
etkenlerden S.Pneumoniae, S. Aureus, M.catarrhalis ve H.influenzae, nazofarenjit
enfeksiyonu sonrasi sekonder olarak siniizit, akut otitis media, pnémoni ve lenfadenit gibi

komplikasyonlara sebep olabilir (13).
2.1.1.2 Akut Farenjit

Cocukluklarda doktor bagvurulariin en yaygin sebeplerinden birisi olup bakteri ve
ya viral patojenler sebebiyle olusabilir. Kiiciik ¢cocuklardaki hastalarin yaklasik %70'inin
sebebi viral etkenlerdir. A Grubu Beta Hemolitik Streptokok (GABHS) en 6nemli
bakteriyel etkenler olup ¢ocuklarda tiim hastalarin %20-30'unu ve eriskinlerde ise %5-
15'ini olusturur. Tedavi etkene bagh olarak farklilik gdsterdiginden hastalarda gereksiz

antibiyotik kullanimini1 azaltmak icin etken tespiti onemlidir (14).
2.1.1.3 Akut Otitis Media

Akut otitis media (AOM) ¢ocuklarda en yaygm goriilen USYE’lerden biri olup (¢
yasin altinda (en sik 6-36 ay), ortalama %85'inde bir defa, %50'sinde ise iki ve ya da daha
fazla gecgirmektedirler (13). AOM cocuklarda siklikla kulak agrisi, huzursuzluk ve ates
gibi ani baslayan sikayetlerle baslar ve genellikle altta yatan bir viral USYE
bulunmaktadir (15). Antibiyotik kullanma kararinin; klinik, muayene bulgulari ve yas

gruplarin1 da kapsayan bir sekilde yapilmasi tavsiye edilmektedir (16).
2.1.1.4 Akut Rinosinuzit

Akut sinlzit; paranazal sintslerde belirgin inflamasyon artist olarak
tanimlanmaktadir. Burun mukozasi paranazal sintslerin mukozasi olarak devam ettigi
icin siklikla akut rinosinlizit olarak adlandirilmaktadir. Burun igi anatomik bozukluk,
immotil silia sendromu, adenoid vejetasyon, alerjik rinit, kistik fibrozis ve immin
yetmezlik gibi durumlarda siniizit gelisimi kolaylasmaktadir. En sik gorilen bakteriyel

patojenler arasinda S. pnemoniae, H. influenzae ve M. Catarrhalis yer alir (17).

Viral etken kaynakli rinosiniizit klinik olarak USY E’lere benzer sekilde ates, bogaz
agrisi, Oksurik, burun akimtist ve ya tikanikligi, yiizde agri, bas agrist ve agiz kokusu
gorulmektedir. Sikayetler siklikla 10 giinde diizelmektedir, eger diizelmez olmazsa akut

bakteriyel rinosiniizit diistiniilmelidir. Bakteriyel rinosinlzitte siklikla ates yoktur ya da



diisiik diizeyde seyremektedir. Komplike olmayan olmyan durumlarda tani igin sinds

grafisine ihtiyag olmadan, klinik bulgular ile konulmaktadir (13).
2.1.1.5 Krup Sendromu

Cocukluk yas grubunda yaygm olup akut larenjit, ‘akut laringotrakeit’, ‘akut
laringotrakeobrongit’ ve ‘akut laringotrakeobronkopndémoni’ gibi alt gruplara

ayrilabilmektedir.

En sik larenjit ve laringotrakeit goriilmektedir. En belirgin semptomlar1 arasinda
havlar sekilde Oksurik, ses kisikligi olmast ve inspiratuvar stridor yer almaktadir.

Adenovirus, Influenza, PIV ve RSV gériilen viral patojenler arasinda yer alir.

Fizik muayene ve hikaye, tanida yardimcidir. Ani baslangig, ¢ok hizli progresyon,
krup atak 6ykusu, hava yolu anomalileri ve néromuskuler hastalik gibi ek hastaliklarin

olmasi halinde hastalik daha agir seyretmektedir (13).
2.1.1.6 Akut Larenjit

Larinksin genellikle vokal kord ve subglottik bolgesinde inflamasyon ve ddem
olusumu sonras1 g6zlenir. En sik goriilen sikayetler arasinda ses kisikligi ve geceleri artan
havlar tarzda 0ksuruk yer alir. Fizik muayene ile orofarinkste kizariklik, burun tikanik ya
da akint1 tespit edilebilir (13).

2.1.2. Alt Solunum Yolu Enfeksiyonlari

Gelismekte olan iilkelerdeki ¢cocuklarin hastane yatis1 ve mortalitelerinin en 6nemli
sebepleri arasinda yer alir (18). Gelismis ve gelismekte olan iilkelerde okul Oncesi
cocukluk yas grubunda yapilan ¢alismalarda, alt solunum yolu enfeksiyonlarinin ¢ogunun
siklikla viral etkenlere bagli oldugu gosterilmistir (19,20). Siklikla kiiguik ¢ocuklar daha
az spesifik klinik belirtilere sahip olduklari i¢in enfeksiyon etkeninin bakteriyel/viral olup
olmadiginin tespiti gii¢ olabilmektedir (21). Gelismis iilkeler igin pndmoni, saglik
harcamalarini ciddi bir sekilde arttirmakla birlikte &nemli bir morbidite sebebidir. Fakat
gelismis iilkeler tedavi seceneklerine kolay ulasabilmeleri sebebiyle cocuk hastalarda

ASYE nadiren 6ltime sebep olmaktadir (22).

Dunya ¢apinda yiiksek etkili antiviral ilaglarin kullanilmasi, tibbi bakim kalitesi ve
ulagilabilirliginin artmasi hastaliklar agirhigini ve mortaliteyi azaltici etki etmesine

ragmen yaklagik yilda 10,8 milyon ¢cocugun 6limine sebep olmaktadir (23).



Bronsiolit ve pnomoni, ¢ocuklarda gorilen en yaygin ASYE tipleridir. Cocuk
hastalarda artmis solunum hizi, yardimci solunum kaslarinin kullanilmas: ve tani igin
onemli bulgulardandir. En sik viral etkenli ASYE'lerin sebepleri sirastyla RSV ve PIV
olup RSV, PiV’den farkli bicimde mevsimsel bir dagilim gostermektedir (24).

Tablo 1. Cocuklardaki ASYE ve Onemli Etkenler (24).

ASYE Etiyolojik etkenler

Pnomoni Influenza, Streptococcus pneumoniae, Mycoplasma
pneumoniae, PIV, Adenoviris, RSV, hMPV,
Staphylococccus aureus, Streptococcus pyogenes

Krup PiV, Adenoviriss, influenza

Bronsiyolit RSV, hMPV, PIV, Adenoviriis, Influenza virisleri,
Koronavirisler, M. pneumoniae, C. pneumoniae, HRV,
Bokaviris

Hisilti/Astim RSV, hMPV, HRV, PiV, Adenoviriis, Koronavirisler,
Influenza virtsleri

Ataklar tetikleme Mycoplasma pneumoniae, Chlamydophila pneumoniae,
Bokaviris

ASYE: Alt solunum vyolu enfeksiyonu, PiV: Parainfluenza viriis, RSV:
Respiratuvar sinsityal viriis, hMPV: Human Metapnémoviris, HRV: Human Rhinovirus

(Kalin harfli etkenler en sik goriilen patojenler olarak kabul edilmektedir.)
2.1.2.1. Pnémoni

Pnomoni etiyolojisinde hem bakteriyel hem de viral etkenler yer almaktadir.
Bakteriyel etkenli pnémonide genellikle tespit edilen etkenler arasinda Streptococcus
pneumoniae, Haemophilus influenzae (¢ogunlukla tip-b; Hib), Staphylococcus aureus ve
diger streptokoklar bulunur. Pndmokoklardan yalnizca tip 8-12 pndmoni etkeni olup
siklikla bakteriyel pnémoniye sebep olmalarina ragmen, genellikle belirli tipler sadece
yetigkinler ya da cocuklar ve hatta cografi bolgelerde de degisiklikler
goOsterebilmektedirler. C. pneumoniae ve M. pneumoniae gibi etkenler ise atipik

pnoémoniye sebep olurlar (25).

Kicuk cocuk hastalarda bakteriyel nedenli pnémoni, etkenlerin st solunum yoluna
kolonize olmasi ve etken ile kontamine olmus sekresyonlar aspire edilmesi sonucu
gorilmektedir (25). influenza ya da RSV ile (st solunum yollarmin enfekte olmasi

Haemophilus influenzae’'nin nazofarenkse afinitesinin arttigr bildirilmistir. Gliney



Afrika'da yapilmuis bir ¢alismada, dokuz valanli konjuge pnomokok asisinin kullanimu ile

viral pndmoniye bagli hastane yatis insidansini %31 oraninda azalttigi bildirilmistir (26).

Viral patojenlere bagli en 6nemli pnémoni sebepleri arasinda Influenza A, RSV,
Adenovirtsler, PIV ve Kizamik viriisii yer alir. Benzer radyolojik bulgulari olmasi
sebebiyle viral ve bakteriyel pnomoniler arasinda ayrim yapmak ¢ok glictir. Gelismekte
olan tlkelerdeki ¢ocuk hastalarda hasta-6liim orani viral sebepli pnémonilerde %21,0-7,3
iken bakteriyel sebepli pndmonide ise %10-14 oranindadir. Bununla birlikte viris ve

bakteri koenfeksiyonlari yaklagik %16-18 oraninda goriilmektedir (27).
Pnomoni Tanisi;

Cocuk hastalarda pndmoni etiyolojinin belirlenmesi gii¢c olup vakalarin sadece
%24-85’inde etiyolojiyi belirlemek mimkin olabilmektedir. Cocukluk yas grubunda
pnomoniye sebep olan etkenler yasa gore degisiklik gostermektedir. ASYE tanisi ¢ocuk
hastalarda, geleneksel olarak, iki basamakli sekilde konmaktadir. Once Klinik durum
oyki, fizik muayene bulgular1 ve akciger grafisi ile degerlenmelidir. Oykiide, etiyolojiyi
belirlemek amaciyla mevsim, yas, yapilan asilar, toplumdaki hastalik sikligi mutlaka
sorgulanmalidir. Okul Oncesi yas grubunda klinik tabloya burun akintis1 ve hisilti eslik
etmesi halinde bakteri nedenli pnémoni olasiligi daha azdir. Fizik muayenede tespit
edilen temel bulgular arasinda ates, solunum sayisinin artmasi, anormal solunum sesleri

Ve siyanoz, gogiiste ¢cekilmeler gibi solunum giigliigii belirtileri yer almaktadir (28).

Radyolojik tani, gelismis lilkelerde akciger grafisi ASYE tanist igin Onemli bir
kriterdir, fakat yas kiigiildiikge grafinin incelemesinde farkliliklar ortaya ¢ikabilmektedir.
Mesela grafi normal olsa da hastada pnomoni tanisi diglanamaz. Ciinkii ates ve solunum
sayisinda artig gibi bulgular daha erken basladigi igin, radyolojik bulgular daha
farkedilebilecek seviyede olmadan da ASYE tanis1 diisiiniilebilmektedir. Akciger grafisi
degerlendirilmesinde parankimal tutulum goriillebilmektedir. Tanida akciger grafisi

Oonemli olsa da klinik degerlendirme de biiyiik 6nem tasimaktadir.

Tani1 ilk basamak saglik kuruluslarinda, fizik muayene ve 6ykii ile konulmaktadir.
Hafif klinik durumlarda radyolojik incelemeye ihtiya¢ duyulmamaktadir. Hastanede
yatan yliksek ates ve agir klinik durumu olan ¢ocuk hastalara antibiyoterapi baglamadan

kan kiiltiirii alinarak etiyoloji tespit edilmelidir (28).

Laboratuvar Inceleme; beyaz kiire sayisi, C-reaktif protein (CRP) ve eritrosit

sedimentasyon hiz1 (ESH) gibi enfeksiyon gostergeleri olarak kullanilan tetkikler bakteri



ve virus ayirimini yapamaz. Bakteriyel enfeksiyonlarda kesin tani i¢in, etkenin kan ya da

alt solunum yolundan izole edilmesi ile yapilabilmektedir.

ASYE tanisinda balgam, nazofaringeal aspirat, entiilbe hastalarda endotrakeal
aspirat ve bronkoalveoler lavaj sivisi kiiltiir igin kullanilabilir. Fakat bu nazofarengeal
flora ile kontamine olabildigi icin DSO gelismekte olan tilkelerde klinik gostergelere gore

pndmoni tanisimin konulmasini tavsiye etmektedir (28).
2.1.2.2. Bronsiyolit

iki yasin alt1 cocuklarda yaygin gériilen bir klinik tablo olan akut bronsiolit, bu yas
grubunda hastane yatislarmin 6nde gelen sebeplerinden biridir. Yasamin ilk yilinda daha
cok gorulmekle birlikte ilerleyen yillarda bu oran azalmaktadir. Klinik bulgular: arasinda

higiltili ve hizli nefes alip-verme gorilmektedir (29).

Bronsiyolit ve pnomoni belirtileri birbirine benzemesinden dolay1 tan1 konurken
dikkat edilmesi gereken iki nokta bulunmaktadir; RSV enfeksiyonlarinin yaygin
goriildiigii donem olup olmamasi ve fiziki muayene ile hisiltinin saptanmasi, bronsiyolit

lehine destekleyicidir.

Diinya genelinde bronsiyolite en sik neden olan viral patojen RSV olup goruldukleri
donemlerde ASYE'lerin yaklasik %70-80'inden sorumlu tutulmaktadirlar. Bronsiyolitin

diger etkenleri arasinda hMPV, P1V, adenoviriis ve influenza yer almaktadir (27).

Bronsiolitli bebeklerde genellikle gereksiz sekilde kapsamli tanisal testler
yapilmaktadir (29). Amerikan Pediatri Akademisi, 2006 yilinda “Bronsiyolit Klinik
Uygulama Rehberi”’nde (CPG), bronsiyolit tanisi igin rutin yapilmasi gereken bir
laboratuvar ya da radyografi tetkigi tavsiye etmemistir (30). Bronsiyolit stipheli belirtiler
ile acil servise bagvuran ¢ocuk hastalarda akciger grafisi ¢ekilme oraninda azalma gorilse

hala bronsiyolitli hastalarin yaklagik yarisinda ¢ekilmektedir (29).

Viral nedenli durumlarda ©6nemli degisiklikleri belirlemek amaciyla Kklinik
arastirmalarda ve brongiyolit i¢in epidemiyolojik arastirmalarida viral testlerin
kullanimimi desteklemektedir. Fakat serolojik tarama testleri virtisi tespitinde yetersiz
kaldig: bildirilmistir (31).

2.2. Respiratuvar Sinsisyal Viris(RSV)

Paramyxoviridae ailesinden tek iplik¢ikli bir RNA virtsi olup 11 proteini kodlayan

10 gen igeren bir genomu bulunmaktadir (32). Viral genom iki ytuizey proteini kodlayarak



baslica viral antijenik 6zelligi belirler; F (flizyon) proteini ve G (glikoprotein) proteini
RSV'nin viriilansinda 6nemli rol oynamaktadirlar. G proteini ile RSV nin konakg¢1 hiicreye
baglanma, F proteini ile de konakg1 hiicre i¢ine girigini saglamak igin konak¢1 ve virls
plazma zarlarinin kaynasmasini saglamaktadir. Bunula birlikte F proteini virdsin
isimlendirildigi ve viriisiin bir konakg¢idan diger konakgiya aktarilmasi ve baglanti saglayan
sinsisya tretmektedir (33). RSV’nin A ve B olmak (zere iki farkli antijenik alt tipi vardir.

Tip A'nin agir hastalik yiikiine sebep olup olmadig1 hala belirsizdir (32).
2.2.1.RSV Epidemiyolojisi

RSV, baslica bebek ve kiigiik cocuklar igin en yaygin bronsiyolit etkeni olup DSO
verileri, ¢ocuklarda akut solunum yolu enfeksiyonlarinin yaklasik %60'indan fazlasinda
sorumlu etkenin RSV oldugunu bildirmektedir. Bununla birlikte, RSV’nin pik yaptigi
mevsimsel donemde, bir yas alti cocuklarda ASYE’nin %80'den fazlasinda sorumlu
etkendir. Cocukluk ddénemindeki pnémoni ve bronsiyolitin en yaygin sebebi olarak
gorilmektedir (32,34)

Iki yasma kadar neredeyse tiim cocuklar az bir kez RSV enfeksiyonu
gecirmektedirler. Fakat en fazla insidans 2-3 aylik yas doneminde gorulir. RSV salgminin
baslangi¢ zamani, pik yaptigi donemler ve salginin siiresi her sene farklilik gostermekle
birlikte, her yil diinya ¢apinda mevsimsel salginlar g6zlenmektedir. Amerika’da RSV
salgilar1 siklikla kasim ayinda baslamakta olup ocak ve subat aylarinda pik noktaya
ulagmakta ve mayis ayinda ise sonlanmaktadir (34). Bununla birlikte, RSV
epidemiyolojisinin meteorolojik sartlar (ortam sicakhigi ve mutlak nem etkilemekte) ve
enlemlere gore de degisiklikler gosterdigi bilinmektedir. RSV aktivitesi, yiksek sicaklik ve
nem olan boélgelerde, yaz boyu ve sonbaharin basinda zirve yapacak bicimde tiim yil boyu
devam eder. lliman seyreden iklimlerde ise RSV aktivitesi kis aylarinda az iken soguk

bolgelerde ise strekli devam eder (34).

RSV enfeksiyonunun morbidite ve mortalitesinin yiiksek oldugu durumlar,
prematureler, kistik fibrozis, bronkopulmoner displazi ve interstisyel akciger hastalig1 gibi
kronik akciger hastaligi olan bebekler veya konjenital kalp hastaligi olan ¢ocuklarda
gorillmektedir (33,34). Onceden gegirilen RSV enfeksiyonuna bagh yiiksekselmis antikor
titresi enfeksiyonun hafif seyretmesini saglayabilir, ancak belirgin antikor titrelerinde bile
kalic1 bagisikliga sebep olamaz. Sonug olarak, RSV enfeksiyonlar1 tiim yas gruplarinda
tekrarlayabilir. RSV enfeksiyonlar1 daha ¢ok ilk 2 yas grubunda goriildiigii bu dénemde



kisith bagisiklik yaniti, solunum yolunun heniiz tam gelismemis olmasi gibi 6zellikler

sebebiyle daha agir seyretme egilimi gosterir (35).

2.2.2.RSV Patogenez ve Patofizyolojisi

RSV bulasi, enfekte kisinin salg1 ve sekresyonlarinin, diger bireylere damlacik veya
temas yoluyla nazofarinkslerine veya konjonktiva mukozalarmna inokiile olmasi ile
gerceklesir. RSV, sert yiizeylerde 6 saat, cilt Gzerinde 20 dakika ve lateks eldivenlerde 90
dakika enfeksiyon yapma 6zelligini kaybetmeden kalabilme 6zelligine sahip oldugundan
baslica klinik ortamlar olmak tzere viral bulas1 sinirlanmasi igin sik el yikama ve temas
onlemlerine ¢cok dikkat etmek gereklidir. Kolay uygulanabilen ve az maliyetli bu yontemler
ile viral salginlar kismi sekilde 6nlenebilmektedir. RSV nin inklbasyon suresinin 2-8 giin
olmasmna ragmen bagisiklik yetmezligi olan kisilerde bu donem 3 haftaya kadar
uzayabilmektedir (36,37).

RSV enfeksiyonu nazofarinks mukozasinda baslaylp daha sonra alt solunum
yollarina hizlica yayilarak viral cogalmadaki en etkin kisim olan terminal bronsiyollere
ulagmaktadir (33). Bronsiyollerdeki viral replikasyona cevap olarak meydana gelen akut
inflamatuvar degisiklikler, solunum yolunun tikanikligina baglh hava hapsine sebep olarak,
polifonik higiltsli  klasik  klinik duruma, diizensiz atelektaziler ise bilateral
hiperenflamasyona neden olur. Bunlarla birlikte, hastaligin agirligi ve stiresi enfekte kisinin
immun cevabina baghdir. Konjenital immunite enfeksiyonlara karsi ilk savunma engelini
olugturmasi ile solunum yollarmin viral patojenlere kars1 koruma saglar. Daha sonra, 6zel
hiimoral hiicre aracili bagisiklik sistemi ile, enfeksiyonun temizlemesi ve hastalik siddetinin
azaltilmasinda 6nemli rol oynamaktadirlar (36,37). immun sisteminin bu cevabi, daha
sonra olusabilecek enfeksiyonlara karsi tam bir koruma saglamaz, ancak hastaligin
agirhgini azaltma seklinde e tki etmektedir. Bebekler, yiksek diizeyde maternal RSV
notralizeedici antikorlara sahip olduklarindan, RSV sebebiyle hastane yatisi risk daha
distiktir. Sitotoksik T lenfositler, aktif enfeksiyonlarin kontrolii i¢in ¢ok 6nemlidir.
Bdylece hiicresel bagisikligi inhibe kisilerin daha agir ve uzun devam eden hastaliga ve

virisiin daha uzun sure yayilmasina sebep olur (35,37).
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2.2.3.RSV Klinik Bulgular

Cocuklarda RSV enfeksiyonunun tipik bulgulari, mukozal inflamasyon ve Ust
solunum yollarindaki hasar ile baslar. Burun akintis1 veya tikanikligi ve hapsirma gibi
belirtiler ¢ok sik gbzlenmektedir. Daha sonra 6ksuriikle ortaya ¢ikan alt solunum yolunun
tutulumun sonucu olarak havayollarinin direng artigin1 azaltabilmek igin yardimei solunum
kaslarmm kullanilmasi ile solunum sikintisinda artis goriilmektedir. Solunum yolu
tikanikliklarinda klinik belirtilerin birgogu, virlis replikasyonu ve sitotoksisiteye bagli
olmayip viral etkenlere kars1 gelistirilmis bagisiklik cevabinin bir sonucudur. Bu nedenle,
higilt1 ve diger belirgin bronsiyolit belirtileri bagisikligi1 baskilanmus kisilerde ¢ok az hatta
hi¢ gorulmeyebilir (32,35,37).

Bronsiyolitli hastalarda fizik muayene bulgular1 arasinda burun kanadi solunumu,
interkostal cekilmeler, uzamis ekspiryum gibi solunum sikintist belirtileri ve akcigerlerde
higilt1 ve krepitasyonlar gibi dinleme bulgular1 bulunmaktadir. Akciger radyografisinde
spesifik olarak artmis havalanma, peribronsgiyal kalinlasmalar ve atelektazi tespit
edilelebilir. Arter kan gazi ve pulse oksimetre ile mukus tikaniklig1 sebebiyle ortaya ¢ikan
orta-agir hipoksemi tespit edilebilir. Ilerleyici karbondioksit birikimi ve solunumsal asidoz,
solunum kaslarmin yorulmus oldugunu ve solunum destegi ihtiyaci olunan solunum

yetmezligi gelistigini gostermektedir (32,37).

Bebeklerde daha agir seyreden RSV enfeksiyonu diger semptomlarla birlikte;
halsizlik, ates, zayif beslenme ve orta kulak enfeksiyonu daha sik gorilir. Ates genellikle
bebeklerde goriilebilmekle birlikte bakteriyemi riski ise daha diisiiktiir. Daha buyuk
cocukluk yas grubunda ise tipik USYE belirtileri ile birlikte trakeobronsit de
gelisebilmektedir.

Alt1aylik ve daha kiigiik bebeklerde (en fazla prematurelerde ve 1 aydan kiigiklerde)
RSV enfeksiyonu ile ilgili olan bir diger komplikasyon apne olup ¢ocuk hastalarda hastane
yatis insidans1 yaklasik %20 oranindadir. Bununla birlikte, apne kendi kendine

siirlanabilir ve daha sonraki enfeksiyonlarda gortlmeyebilir (32,37).
2.2.4.RSV Tedavisi
a) Destekleyici bakim

RSV bagl enfeksiyonlar, siklikla ayaktan takip edilir ve hastalik kendini sinirlayan
sekilde hafif seyretmektedir. Fakat bu hastalarda da solunum sikintisi, oksijen ihtiyaci ve

stvi tedavisine 6zen gosterilerek yakindan takip edilmesi cok dnemlidir.
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Solunum giicliigii, beslenme problemi ve oksijen gereksinimi olan hastalar, etkin
takip ve hastalik yonetimi yapilabilmek icin hastane yatis1 gerekebilir. Tedavinin temelini
uygun sivi, Yyeterli beslenme ve solunum destegini iceren destekleyici bakim

olusturmaktadir.

Oksijen saturasyonu < %90 oldugunda hastalara 1lik ve nemlendirilmis oksijen
destegi vermek gerekir. Agir solunum sikintisi ya da hipoksemi olan bebeklere, ya nazal
devamli pozitif basing destegi ya da endotrakeal tlp ile mekanik ventilasyon desteginin
verilmesi gerekebilir. Bu uygulamalar mortalitedeki progresif azalmaya sebep olan

faktorlerden en 6nemlilerinden birisidir.
b) Farmakolojik Terapi

RSV enfeksiyonunun tedavisinde simdiye kadar kullanilabilecek etkin bir ilag
Uzerinde mutabakata varilamamistir. Gliniimiizde en etkili tedavi hala destekleyici tedavi
yontemleridir (32,37).

Bronkodilatorler; Albuterol, etkili bir yarar saglamamasina ragmen kisa sureli bir
deneme yapilabilir ancak carpinti, ellerde titreme, hipokalemi ve hiperglisemi benzeri
onemli yan etkileri gorlur ve klinik bir iyilesme olmazsa tedavi sonlandiriimalidir (37).
Levalbuterol benzeri diger inhaler selektif -agonistlerin de albuterole gore anlamli bir
klinik avantaji olmadig: tespit edilmistir. Epinefrin, yatan hastalara belirgin yarar1 olmasma
ragmen ayaktan tedavilerde daha az etkili oldugu gosterilmistir. Ayrica evde ya da

monitorle izlemin mimkiin olmadigi ortamlarda kullanilmasi glivenli degildir (32,37).

Hipertonik salin; %3’liik sodyum klortr nebilizator ile verildiginde, mukosiliyer
klirensi iyilestirmektedir. Bu avantaji sebebiyle Kistik fibrozis gibi mukozal tikanma olan
solunum yolu hastaliklarinda giderek artan bir bigcimde kullanilir. Bununla birlikte, hastane
yatis stiresini kisalttigi ve semptomatik rahatlamay1 da saglamaktadir. Ancak kullanimi hala
tartismalidir. Eldeki verilere gore, hastanede yatarak tedavi alan hastalara verilmesi
onerilmektedir (32,37).

Kortikosteroidler; Akut RSV enfeksiyon tedavisinde veya RSV higiltisinin
engellenebilmesinde sistemik ya da inhale kortikosteroidlerin anlamli bir fayda
saglamadiklar: bildirilmistir. Ayrica viral yayilma siiresini uzatabildikleri igin rutin

kullanim 6nerilmemektedir (32,37).

Antiviral tedavi; Agir RSV enfeksiyonlar1 igin FDA tarafindan onaylanan tek

antiviral ilag, genis in vitro aktivitesi olan sentetik bir niikleozid analogu olan Ribavirindir.
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Enfeksiyon belirtileri basladiginda, viral yiik buylk oranda temizlenmistir. Bu dénemde
klinik semptomlar viral ¢ogalmadan bagimsiz sekilde inflamatuvar mekanizmalardan
kaynaklanir. Yapilan galismalar Ribavirinin bagisikligi saglam olan RSV ile enfekte olan
hastalarda bronsiyolitin klinik seyrini herhangi bir sekilde degistirmedigi bildirilmistir;
buna bagh olarak, Ribavirin kullaniminda hizli bir bi¢cimde azalmaya sebep olmustur.

Antibiyotikler, yalnizca eslik eden bakteriyel enfeksiyon varliginda kullanilmalidir (37,38).
2.3. influenza ve Parainfluenza Viriisleri
2.3.1. influenza Viriisii

Influenza viriisiiniin A, B, C ve D seklinde dort tipi bulunmaktadir. Influenza A ve B
tipleri mevsimsel epidemilere sebep olur. Influenza A viriisleri, yiizeyinde bulunan
hemaglutinin (HA) ve ndéraminidaz (NA) proteinlerinin birlesimlerine gore alt tiplere
ayrilmaktadir. Insanlarda goriilen en son influenza tipleri arasinda A alt tipi (HIN1) ve A
(H3N2) influenza virisleri bulunur. Influenza A (HIN1-pdm09) 2009 yilinda pandemiye
sebep olmus ve Onceki mevsimsel influenza A’nin yerini almistir. Yalnizca influenza A tipi
virlisler pandemiye sebep olmaktadir. Influenza B viriisleri ise alt tiplere ayrilmaz, fakat
soylara ayrilabilmektedir. Influenza C viriisleri daha nadir goriilmektedir ve siklikla hafif
enfeksiyonlara sebep olur, bu sebeple halk saglig: agisindan énemli degildirler. Influenza
D virusleri baslica sigirlar1 etkilemektedir ve insanlarda herhangi birenfeksiyona sebep

oldugu bildirilmemistir (39).
2.3.1.1. influenza Patogenezinin Molekiiler Temelleri

Genetik yapilari, insanlarda enfeksiyonlara neden olma potansiyeli olan yeni alt
tiplerin meydana gelmesini kolaylastirmaktadir. Viral genom replikasyonu esnasinda
diizenli olarak olusan nokta mutasyonlarmm birikmelerine antijenik sapma olarak
adlandirilir ve senelik salginlarin sebebi olan influenza A tiplerinin mevsimsel
degisimlerinden sorumludurlar. Meydana gelen yeni alt tip, insanlarda enfeksiyon
olusturursa ve insandan insana hizla yayilarak tim dinyada etkili bir bicimde yayilmaile
bir pandemi meydana gelebilir (39).

Calismalardan elde edilen veriler, tim pandemik influenza virUs alt tiplerinin 1918
Ispanyol gribi (HIN1), 1957 Asya gribi (H2N2) ve 1968 Hong Kong gribi (H3N2) ya
yeniden siniflandirma ya da kus gribinde oldugu gibi dogrudan transfer yoluyla

kaynaklandigini gostermektedir. Glnlmize kadar insanlarda duyarlilik olusmus alt tipler
arasinda HIN1, H2N2 ve H3N2 alt tipleri yer almaktadir (40).
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2.3.1.2. Belirti ve Bulgular

Influenza enfeksiyonlar1 basit bir tist solunum yolu enfeksiyonundan hayati tehdit
edici agir bir hastalik hatta 6lime kadar farklilik gosterebilen Kklinik tablolara sebep
olabilir (13). Mevsimsel influenzanin karakteristik belirtileri arasinda ani baglayan ates,
Oksurik (siklikla kuru ve 2 haftadan uzun suren), halsizlik, burun akintisi, bas agrisi, bogaz
agrisi, kas ve eklem agrisi yer alir. Cogu cocuk hastada kusma ve ishal de
gorulebilmektedir. Diinyada, bir y1l igerisindeki salginlarda yaklasik 3 ile 5 milyon agir
hasta goriilmekte ve bu hastalarin ortalama yiizde %10’nu 6liimle sonuglandigi tahmin
edilmektedir. Influenza enfeksiyonlarma bagli yiiksek oranda is giinii kayb1 ve okul
devamsizliklar1 goriilebilir. Hastalarin gogunlugu, tibbi tedaviye ihtiya¢ olmadan bir hafta
icerisinde ates ve diger belirtilerden kurtulmaktadir. Ancak 0zellikle ylksek riskli
hastalarda agir hastaliga ya da 6liime sebep olabilmektedir (40).

2.3.1.3. Epidemioloji

Influenza’ya bagl salginlar, kuzey yarim kiirede kis aylarinda (Ocak veya Subat),
diinyanin 1liman bdlgelerinde yil boyu ortaya ¢ikabilmektedir. Ekvator’da bulunan
ulkelerde ise, belirli bir influenza donemi yoktur. Cocuklar, yetiskinlere gore daha yiksek
atak oranina ve daha uzun sireli viral yayilim yapma 6zellikleri olmasi nedeniyle hastaligin

onemli vektorleri olarak kabul edilmektedirler.

Influenza viriisiiniin bulas1 biiyiik partikiiler damlaciklar ve kontamine yiizeylere
temas ile ortay ¢ikabilmektedir. Inkiibasyon stiresi ortalama 2 giindr. Viral bulastiricilik,
ates yiiksekligi ile iligkili olup belirtilerin gorilmesinden 24 saat 6ncesinde baslar, U¢unci
gun pik yapar ve yedinci giine kadar da devam edebilmektedir. Fakat kiiciik cocuklarda ve

bagisikligi baskilanan kisilerde viral yayilim daha da uzun siirebilir.
Influenza igin hastane yatis1 ve komplikasyon gelisimi agisindan risk altindaki grup

e 2 yas alt1 cocuklar,

e 05 yas iistii biiyiikler,

e Hemoglobinopatiler,

e Diyabetes mellitus,

e NOromduskuler bozukluklar,
e Kronik bobrek hastaligi ,

e Konjenital kalp hastaliklar,

e Astim,
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o Kistik fibrozis gibi kronik hastalig1 olan ¢ocuklar,

e HIV/AIDS,

e Malignite, kemoterapi veya steroid almakta olan immiinosupresif kisiler
e Viriis maruziyeti fazla olmasi sebebiyle saglik ¢aliganlar

olarak tanimlanabilir (39).

2.3.1.4. Tam

Influenza tanis1 cogunlukla klinik olarak konulmaktadir. Kesin tan1 koyabilmek igin
nazal ve ya nazofarengeal salgilardan, bogaz, trakeal aspirat veya yikamalarindan alian
solunum d&rneklerinde influenza virlisunun laboratuarda, genellikle direk antijen
saptanmast, virus izolasyonu veya RT-PCR ile influenzaya spesifik RNA tespit edilmesi

ile mimkiin olmaktadir.

Hizli influenza tam testlerinin RT-PCR tekniklerine nazaran diisiik sensitivite ve

spesifiteye sahip olmalar1 biiyiik 6l¢iide ortam kosullarina bagli oldugu diisiiniilmektedir
(41).

2.3.1.5. Tedavi

Yuksek riskli grup icerisinde yer almayan hasta kisilere semptomatik tedavi (6zellikle
ates kontrolii) baslanmali ve toplumdaki diger kisileri enfekte etme riskini azaltmak evde

kalmalar1 6nerilmelidir.

Yuksek riskli hasta grubundaki kisilerde semptomatik tedavi ile birlikte en kisa
zamanda antiviral tedaviye baslanmalidir. Ayrica supheli ya da kanitlanmig influenza
virlisiine bagl siddetli veya ilerleyici hastaligi olan hastalara da miimkiin olan en kisa

strede antiviral tedavinin baglanmas1 gerekir (42).

Oseltamivir ve Zanamivir gibi Noraminidaz inhibitorlerinin enfekte olmus
hiicrelerden viral salinimi1 inhibe ederek viral replikasyonu azaltici terap6tik etkilerini en
ust seviyeye c¢ikarabilmek icin tedavi ideal olarak belirtilerin baslangicindan 48 saat
icinde baslanarak en az 5 giin devam edilmesi gereklidir. Eger klinik iyilesme yeterli
degilse tedavi siiresi uzatilabilir. Erken tedavi ile mortalite oran1 yaklasik %52 azaldigi
bildirilmistir.

Sekonder bakteriyel enfeksiyonlarin gelistigi hastalara antibiyotik tedavisi
gerekebilmektedir (41,42).
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Kortikosteroidler rutin kullanilmalart Onerilmemektedir. Influenza viriisleri
Rimantadin ve Amantadin gibi bazi antiviral ilaglara direncli olmalarindan dolay1 bu

ilaclar monoterapide kullanilmamalidir (41).
2.3.1.6. Onleme

Influenza enfeksiyonlar1 ve komplikasyonlarini engellemenin en etkili yolu yillik

astlama yapilmasidir. Glvenilir ve etkin asilar mevcut olup 60 yil1 agkin siiredir kullanilir.
DSO yillik agilamayi ,

e 6 ay-5 yas arasi ¢ocuklar,

o Gebeler,

e 65 yas listii bireyler,

e Kironik hastaliklar1 bulunan kisiler

e Saglik calisanlarina yapilmasi 6nerilmektedir.

Ast ile koruyuculuk zamanla azaldig: i¢in senelik asilama tavsiye edilmektedir.
Enjekte edilen ‘inaktive Influenza viriis asilari’ Influenza enfeksiyonuna sebep

olmayacagi ve gebelikte giivenli olmasi nedeniyle yaygin sekilde kullanilmaktadir (38).
2.3.2. Parainfluenza virast

Paramiksovirus ailesine ait virtslerdir. Sahip olduklar1 Hemaglitinin ve Néraminidaz
hlcrelere yapigsmayi, Flzyon proteini virionun hiicre icine girisini saglamaktadir (43).
Paramiksoviris ailesinin diger iiyeleri arasinda Kizamik, Kabakulak, RSV ve hMPV yer
alir. Antijenik farliliga bagh PIV-1, -2, -3 ve -4 olmak lizere 4 PiV tiirii ve PIV-4A ve PIV-

4B olmak Uizere 2 adet antijenik alt tipi bulunur.

Parainfluenza virusiine (PIV) bagl hastaliklarin ¢ogu, 5 yas alt1 cocuklarda goruliir.
PiV, solunum yolu enfeksiyonlarinin ortalama %d4'iinden ve bunlara bagli hastane
yatiglarmm %6 - %11'inden sorumlu tutulmaktadir. %40 gibi ylksek bir oranla diger

solunum yolu virtsleriyle beraber koenfeksiyon seklinde gorulebilir.

Enfekte cocuklarda belirtiler ve virlis yayilimi daha uzun siire devam eder. Bes yas
alt1 gocuklarm tiimii PIV tiirleri tarafindan enfekte olduklar1 bildirilmistir (43). PIV-1, PIV-
2 ve PIV-3; tiim PIV enfeksiyonlarinin ¢ogunlugundan sorumlu olup, PIV-3 ise tiim PIV
enfeksiyonlarmin yaklasik %50 sebebini olusturur.

Cocuklarda PiV, krup (laringotrakeobronsit) ve pnomonilerin sik gériilen bir sebebi

olarak karsimiza gikar. PIV-1 ve 2, siklikla sonbahar mevsiminde gorilen krupun en yaygin
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sebepleri iken, PIV-3 genellikle, ilkbahar ve yaz mevsimlerinde bronsiyolit ve pnémoni
gibi ASYE’lerden sorumludurlar. PIV-4 epidemiyolojisi daha az bilinmesine ragmen 6
aydan kiiciiklerde ASYE ve USYE'lerden sorumlu olduklar1 bilinmektedir. Yapilan bir
calismada, PIV-4, PIV-3'e benzer klinik belirtileri ile sene boyu yaygin bir sekilde
goriildiigii  bildirilmistir. Ancak PIV-4’tin  krupa sebep oldugu simdiye kadar
bildirilmemistir (43).

2.3.2.1. Parainfluenza Virus Klinigi

Inkiibasyon siiresi ortalama 2- 4 giin olup viriis yayilim, belirtilerin baglamasmndan
once 1 hafta ve sonrasinda da 1 hafta kadar devam edebilir. PIV'e bagl enfeksiyonlarin
basinda genellikle AOM gelmektedir ve tim USYE'lerin yaklasik %718-45'inden
sorumludurlar. Bogaz agris1, burun akintis1 ve hafif ates, PIV'in sebep oldugu USYE'lerin

ortak ozellikleri olup servikal lenfadenopati siklikla goriilmez (43).

Influenza viriislerine nazaran, toplumlarn ¢ogunda PIV tiim sene boyunca

dolagimdadir. Yaz mevsiminde goriilen krup siklikla PIV'lerden kaynaklanmaktadir.

Krup icin ayirt edici 6zellikler arasinda; laringeal tikanma, dispne ve inspiratuar
stridorun beraber oldugu, havlar tarzda 0ksuruk yer alir. Belirtiler siklikla 3- 5 gun devam
eder. Ates olmasi ve tekrarlamasi, spazmodik krup hastaligindan ayirt edilmesini saglar.

Bazi hastalarda dispne, yutma giigliigii ve istah azalmas1 da g0zlenebilmektedir.

Krup tanili hastalarda siklikla entlibasyona ihtiyac olmaz. influenza viriisiine bagl
kruplu hastalarda yiiksek ates, yogun sekresyon ve daha agir laringeal tikaniklik
gortlmektedir. Subglottik darlik krupun yaygin komplikasyonlarindan biri olup, 6ksuriik

ve dispne belirtilerine sebep olur.

Servikal ve akciger grafisinde bir ¢an kulesi isareti goriilmektedir. Sevikal yan
grafide epiglottis normal gorilir. Kruplu hastalarin ¢ogunda PIV-1 tespit edilmistir.
Genellikle larenjit cocuklarda, PiV'e bagh ortaya ¢cikmaktadr.

Baslica PIV-1 ve PIV-3 olmak iizere tiim PIV fiirleri; RSV ve hMPV nin sebep
oldugu hastaliktan ayirimi yapilamayan bronsiyolite sebep olmaktadir ve bronsiolitli
hastalarin yaklasik %5- 15'ini olusturmaktadirlar. Yaygin olan 6zellikleri arasinda ates,

solunum hizinda artma, ¢ekilmeler, raller, hisiltili solunum ve hava hapsi yer alir.
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Avyaktan takip edilen ASYE'lerin tahminen %10'una PIV-1, PIV -2 ve PIV -3 sebep
olur. Ozellikle prematiireler olmak iizere kiicilk bebeklerde ASYE ile birlikte apne de

gordlebilir. Enfekte ¢cocuklarda yaklasik %35 oraninda konjonktivit gorilebilir.

Cocuklarda hastane yatiglar1 cogunlukla hayatin ilk yilinda goiiliir. En agir seyirli
ASYE, kronik hastaligi bulunan ya da bagisiklik sistemi baskilanan (T hiicresi yetersizligi
ya da hematopoetik kok hiicre nakli yapilmis) cocuk hastalarda gordilir. Bu grupta pndmoni
mortalitesi yaklagik %30 seviyesindedir (43).

2.3.2.2. Tam

Direkt floresan ve PCR teknikleri disinda hizli tani testleri bulunmamaktadir. Tani,
gereksiz  antibiyoterapinin  kullanilmasini  engelleyebilmek igin  gerekmektedir.
Laboratuvarlarin ¢ogunda siiriintii 6rneklemesi kolay ve hastalar tarafindan iyi tolere edilen
nazofaringeal aspiratlar dikkatlice alindigi i¢in Rt-PCR ve direkt immunofloresan ile
solunum virGslerinin tespiti icin uygun materyaller olarak kabul edilmektedir. Her iki
yontemin sensitivitesi, Adenovirls hari¢ solunum virtsleri igin % 100 olarak bildirilmistir.
Ayrica bronkoalveolar lavaj kullanilarak yapilan PCR temelli testler de yuksek sensitivite

ve spesifiteye sahiptir (43).
2.3.2.3. Tedavi
PIV enfeksiyonlarinda rutin kullanilan bir antiviral ilag tedavisi yoktur.

Aerosolize ya da sistemik Ribavirin, bagisikligi baskilanmis ¢ocuk hastalarda ve agir
hastaligi bulunan eriskinlerde kullanimi denenmistir. Ancak bu kullanimin g¢ogunun

kaynagini, kontrolsiiz ¢aligmalar ya da vaka raporlar1 olusturmaktadir.

Tedavide esas yaklasim destekleyici bakim seklindedir. Cocuklarin sekresyonlarinin

daha kolay atilmasini saglamak i¢in uygun hidrasyon tedavisi verilmelidir.

Kruplu ¢ocuk hastalarda nemlendirilmis hava verilmesi ile kanitlanmis bir fayda elde
edildigi gosterilememistir. Ancak kruplu ¢ocuk hastalarda epinefrin, deksametazon,
nebulize budesonid, intramiiskiiler veya oral deksametazon kullanimimin belirtilerde
azalma sagladigi, hastane yatis stresini kisalttig1 ve tekrar hastane basvurularini azalttigi
bildirilmistir (43).

Gelistirilmis etkin bir ag1 bulunmamaktadir. Fakat sik el yikama ile enfekte
damlaciklarin temas yoluyla yayilmasini azaltmas: sebebiyle solunum yolu virlslerinin

bulagmasmin dnlenmesinde etkili bir yontem olarak kabul edilir (43).
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2.4. Insan Metapnémoviriisii

Insan Metapneumoviriis (hMPV), paramyxoviridae ailesine ait pneumovirinae alt
ailesinin metapneumoviriis cinsi bir iiyesi olup 2001 yilinda kesfedilmistir. h(MPV yine
ayni alt ailenin bir {iyesi olan RSV ile ¢ok fazla ortak 6zellige sahip oldugu anlasilmistir.
hMPV, RSV enfeksiyonlar1 ile benzer bigimde, genellikle kis mevsiminde gorulen
enfeksiyonlar ile solunum yolu enfeksiyonlarmin en yaygin nedenlerinden biri olarak
karsimiza ¢ikmaktadir. hMPV de, RSV gibi, A ve B seklinde iki genetik alt gruba
ayrilabilir (44).

2.4.1.Epidemiyoloji

hMPV tim dlnyada izole edilmis ve mevsimsel dagilimlari gozlenmektedir.
Salginlar, siklikla kuzey yarimkiirede ocak ve mart aylarinda ve giiney yarimkiirede ise
haziran ve temmuz aylarinda olmak tizere ilkbahar ve kis mevsimlerinde ger¢eklesmektedir
(45). Yapilan bir ¢alismada; hMPV ile RSV enfeksiyon ayni mevsimlerde goruldukleri
bildirilmistir (46).

Insan Metapneumoviriis yayilimi daha ¢ok damlacik yoluyla olmaktadir. Cocuklarm
¢ok blyuk bir kisminin (% 90- 100) 5-10 yaslarina kadar viriisle enfekte olduklari ve
yetiskinlik doneminde tekrar ayn1 enfeksiyonu gegirebilecekleri bildirilmistir (47).

Ik enfeksiyon sirasinda yeterli bagisiklik saglanmadiysa, diger genotipler tekrar
enfeksiyona sebep olabilir. Kulugka stresi 3 -5 giin arasidir (46).

2.4.2.Klinik bulgular

Insan Metapneumoviriis hem Gst hem alt solunum yolu enfeksiyonuna sebep
olmaktadir. Agirlikli olarak burun akintis1 ve tikaniklig1 gibi belirtiler gorulr. Larenjit ve

krup ise daha nadir goralur.

hMPV kaynakli solunum yolu enfeksiyonlarinda yaklasik %50 oraninda ates
bulunur. Konjonktivit ise ¢ok nadir gorulir. Yapilmis genis c¢apli epidemiyolojik
calismalarda USYE nedenleri arasmda hMPV; influenza, RSV ve PIV ile benzer oranlara
sahip oldugu bildirilmistir (48,49).

Alt solunum yolu enfeksiyonu (ASYE) belirtilerinden oksiiriik, higilt1 ve nefes darlig:
genellikle bulunur; daha az siklikta hipoksi ve siyanozun eslik ettigi ile agir ASYE seklinde
de karsimiza ¢ikabilmektedir. Genellikle hastalar semptomlarin baslamasi ile beraber bir

hafta igerisinde hastaneye basvururlar ve ¢ogu hasta yaklasik 2 hafta virlis yaymaya
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devam eder. Nadiren konjunktivit, kusma, ishal ya da dokiintii gibi solunum dist
semptomlar da gorulebilmektedir. h(MPV kaynakli alt solunum yollar1 enfeksiyonlarilari

arasinda ‘bronsiyolit, krup, pnémoni ve astim alevlenmeleri’ yer alir.

Mortalite, yogun bakima yatirilan hMPV pozitif ¢ocuk hastalarin yaklasik % 5-
10'unda gorulebilir. Epidemiyolojik ¢aligmalar hMPYV ile enfekte olan ¢ocuk hastalarda,
genellikle RSV ile benzer klinik durumlarin goriildigii bildirilmistir.  Radyografik
incelemede perihiler infiltrasyonlar, yaygin alveol hasari bulgulari, bronkopnémonik
degisiklikler, lober pnomoni ve efiizyonlarin da olabildigi fokal bulgular gérulebilmektedir
(48,49).

Tablo 2. RSV ve insan Metapneumoviriis ile iliskili ASY E genel klinik ve epidemiyolojik

Ozelliklerinin karsilastirilmasi (48).

Ozellik RSV MPV
Pik yaptig1 yas Kiguk infant (<6ay) Blyuk infant (6-12 ay)
Cinsiyet Erkek cinsiyet agirhikli Erkek cinsiyet agirlikli
Sezon Kasim-Ocak Subat-Nisan
Klinik semptomlar | Ates, burun akintisi, okstiriik, | Ates, burun akintisi,
hisilti, kusma ve ishal okstiriik, higilti, kusma ve
ishal
Radyolojik Peribrongiyal kalinlasma, | Konsolidasyon, perihilar
bulgular konsolidasyon, atelektazi, | infiltratlar, atelektazi,
hiperinflamasyon hiperinflamasyon
Tam Pnomoni Pnomoni
Bronsiolit Bronsiolit
Astim alevlenmesi Astim alevlenmesi
Risk faktorleri Prematiire, kiigiik yas, altta | Prematire,  altta  yatan
yatan komorbidite, kres komorbidite, kii¢lik yas

RSV: Respiratuvar Sinsityal Virlis, MPV: Insan Metapneumoviriis
2.4.4. Tam

hMPV'nin tespit edilmesi kullanilan igin geleneksel viral kiltir yontemlerinin

duyarhiligi ¢ok diisiiktiir. RSV ve Influenza virlslerinden farkli olarak, hMPV icin

20



kullanilabilen hizli antijen testi yoktur. Bu nedenle, hMPV tanisi igin standart veya RT-
PCR'ye dayali molekiiler yontemler kullanilmaktadir (50).

2.45. Tedavi

hMPV enfeksiyonunun tedavisi oncelikli olarak destekleyici tedavidir. Ancak bazi
calismalar, Ribavirin, immuinoglobulin ve flizyon inhibitérlerinin kullanilabilecegini
bildirmistir (44). hMPV'ye kars1 bazi as1 6rnekleri iizerinde testleri yapilmis ve umut verici
sonuglar elde edilmesine ragmen, hentiz higbirisi insan gonulltlerinin Gzerinde test

edilmemistir (51).
2.5. insan Rinoviriis

Tum diinyada genellikle y1l boyu goriilebilir ve USYE’nin en yaygm nedenidir. insan
Rinovirls (HRV) enfeksiyonlar1 saglik harcamalari icerisinde 6nemli bir yer tutmaktadir.
Okul ¢ag1 yas grubundaki ¢ocuklarda okul devamsizliklarina neden olarak dnemli bir
ekonomik yiik olusturmaktadir. HRV *nin 6nceleri sadece hafif bir USYE nedeni olduklar
diistiniilurken glinumuizde; bebekler ve kigilik ¢cocuklarda agir bronsiyolit ile birlikte kronik
akciger hastaligi, astimi yashlar ve bagisikligi baskilanan kisilerde olumcul olabilen
pnomoni ile iligkili olabildikleri bildirilmistir (52).

2.5.1.insan Rinoviriis Yapisi

Picornaviridae familyasinda Enterovirus ailesi ile beraber bulunan tek zincirli RNA
virGsleri olup VP1, VP2, VP3 ve VP4 olmak Uzere dort yapisal protein, RNA genomunu
iceren viral kapsidi olugturmaktadir, geriye kalan diger yapisal olmayan proteinler ise viral
genom replikasyonuna katilmaktadirlar. VP1, VP2 ve VVP3 proteinleri virlisiin antijenik

cesitliliginden, VP4 ise RNA ¢ekirdeginin kapsidlere tutturmasindan sorumludur.

HRV'ler, Enteroviriis cinsi altinda HRV-A, HRV-B ve HRV-C olmak Uzere i¢ ana
tirti bulunmaktadir. Bilinen HRV serotiplerinin yaklagik %90"n1, "major grup"” hiicre
yuzey reseptOrii ve hiicrelerarasi adezyon molekiiliini 1(ICAM-1)’1 kullanir, "mindr grup”
ise disiik yogunluklu lipoprotein reseptorii (LDLR) araciligiyla hiicrelere baglanarak
hlcrelere girmektedir (53).

2.5.2.Epidemiyoloji ve Klinik bulgular

HRYV enfeksiyonlarinm insidansi erken sonbahar aylarinda ylksek olup, ilkbaharda
ise daha az oldugu bildirilmistir (54). Siklikla, kis aylarinda influenza viriisi ile birlikte
RSV yaygin gorilirken, HRV ise ilkbahar, yaz ve sonbahar mevsimlerinde solunum yolu
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viral hastaliginda tespit edilen en sik etkendir (55). HRV tiirleri 1liman, tropik, subtropikal
ve yar1 kurak bolgelerde ve tiim yil boyunca tespit edilebilirler (56). HRV nin tespit

edilebilmesi icin multipleks PCR yodntemleri 6nerilmektedir (57).

HRYV enfeksiyon tedavisi ya da 6nlenebilmesi icin heniiz onay alan bir antiviral ajan
bulunmamaktadir. Antijenik bolgelerde bulunan yiiksek seviyeli dizi degiskenligi olan
100'den fazla HRV serotipi olmasi, as1 gelistirilmesini 6ntindeki en énemli problem olarak
karsimiza ¢ikar. HRV enfeksiyonunun tedavisinin temeli; semptomatik destek tedavisidir
(55).

2.6. Bocavirus

Insan Bocavirtisii (HBoV), ilk defa 2005 yilinda viral etkenli oldugu tahmin edilen

solunum yolu hastaligi bulunan ¢ocuk hastalarin solunum 6rneklerinde tespit edilmistir
(58).

2.6.1.insan Bocaviriisii Molekuler Biyolojisi

HBoV, Parvoviridae, Parvovirinae alt familyast ve Bocavirlisi cinsi icerisinde
gruplandirilir ve negatif polariteli tek zincirli bir DNA virtsudir. Guniimiizde dort alt tipi
tanimlanmig olup bunlardan solunum yolu 6rneklerinde en sik tespit edileni HBoV1 alt

tipidir. Diger alt tipler daha ¢ok gastrointestinal enfeksiyonlar ile iliskilidir (59).
2.6.2. Epidemiyoloji

HBoV, solunum yolu ve gastrointestinal sistem enfeksiyonlarinda tespit 6nemli bir
etkendir. HBoV1 daha ¢ok solunum yolu 6rnekleri ve serumda, HBoV2, HBoV3 ve
HBoV4 ise 6zellikle digki 6rneklerinde bulunur (60).

HBoV zarfsiz ikosahedral kii¢lik kapsidli bir DNA virlisii oldugundan doku
kiiltiirtinde tretilmesi zordur. Bu nedenle replikasyon mekanizmalar1 ve patogenezi
yeterli olclide bilinmemektedir. HBoV1, seri nazofaringeal ¢rneklerde 6 aya kadar
bulunabilmektedir. Genellikle drneklerde bir bagka solunum viriisiiyle beraber olmasi
kesin bir kanit olmamakla birlikte latent bir virlisiin siliper enfeksiyonla tekrar

aktivasyonunu akla getirmektedir (61).

HBoV enfeksiyonu olan hastalarin semptomlar1 arasinda burun akintisi, farenjit,
Oksurik, dispne, hiriltili solunum, pnémoni, akut orta kulak iltihabi, ylksek ates, bulanti,

kusma ve diare bulunmaktadir (60).
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Dinya genelinde yapilmis ¢aligmalar, solunum yolu enfeksiyonu bulunan kiglk
cocuklar hastalarda HBoV1 DNA prevalansinin yaklasik % 10 - % 33 oldugunu
gostermektedir (60).

En sik kis mevsiminde olmak Uzere tim yil goriilebilmektedir. HBoV1, tiim yas
gruplarinda bulunmakla beraber en sik 2 yas alti kiigiik ¢ocuklarda tespit edilmektedir.
Diski incelemelerinin yaklasik %5 civarinda HBoV3 ve HBoV4 DNA's1 tespit edilmistir.
Yapilmis sero-epidemiyolojik ¢alismalar, okul ¢agi yas grubundaki gocuklarn blylk

cogunlugunda HBoV1'e kars1 IgG antikorlarinin oldugu bildirilmistir (62).
2.6.3. Patogenez

Diger solunum yolu viriislerine kiyasla ¢ok daha sik ko-enfeksiyon tespit edilmistir.
Bu nedenle, HBoV'un gercek bir patojen viriis olmay1p zararsiz bir viriis oldugu hipotezinin
ortaya ¢ikmasina sebep olmustur. HBoV'un insandan insana yayilabilecegi gosterilmistir
(59). HBoV patogenezi ile ilgili hentiz yeterli bilgi mevcut degildir. HBoV solunum yolu
salgilarindan ve diskidan izole edilebilmektedir (63).

2.6.4. Tan1 ve Tedavi:

Hicre kaltlrd sistemi olmamasi sebebiyle HBoV teshisi, sadece molekdler teknikler
ile yapilir. Birgok laboratuvarda NP-1, NS-1 ya da VP1/2 genlerini hedef alan
konvansiyonel PCR ve RT-PCR teknikleri kullanilmaktadir (64). HBoV enfeksiyonunda
onay alinmis 0zel bir tedavi yontemi yoktur. Belirtilere gore verilen destek tedavilere agir

klinikle seyreden olgularda ihtiyac olabilir (65).
2.7. Koronaviris

Insan koronavirusleri, genellikle saglikli gocuk ve yetiskinlerde hafif bir solunum
yolu hastaligina sebep olmaktadir. HCoV (SARS - CoV ve MERS - CoV) yaslilarda ya da
altta yatan hastaligi olanlarda ASYE’ye sebep olarak yiiksek mortalite ve morbiditeye yol
acabilir.

2.7.1.Viroloji

Coronavirisler, Coronaviridae ailesinin ortalama 26-32 kilobaz biiyiikligiinde,
pozitif duyarl, tek sarmall1, zarfli RNA virisleridir. Elektron mikroskobu ile bakilinca
tac benzeri gorintmleri sebebiyle "CoV" ad1 verilmistir. HCoV, ilk defa 1965 yilinda

USYE olan hastalarin burun akintisindan izole edilerek B814 olarak adlandirildi.
HCoV'ler, protein dizilerindeki farkliliklara gore, alfa, beta, gama ve delta olmak uzere
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dort tiire siniflandirilir; HCoV'lerinin ¢ogu beta-CoV cinsinden olusturur ve A, B, C ve
D olarak da dort alt gruba ayrilmaktadir. Filogenetik verilere gore, yarasalar ve
kemirgenler ¢ogunlukla alfa-CoV ve beta-CoV'nin gen kaynag iken, kuslar ise gama-
CoV'lerin ve delta-CoV'lerin ana kaynagi oldugu bilinmektedir. Yalnizca alfa ve beta
koronaviriisler insanlar1 enfekte etmektedir. Buglne kadar iki alfa-CoV (HCoV-229E ve
HCoV-NL63) ve diger bes beta-CoV (HCoV-OC43, HCoV-HKU1, Orta Dogu solunum
sendromu koronavirlisii (MERS-CoV), agir akut solunum sendromu koronaviriisii
(SARS-CoV) olmak iizere yedi HCoV tespit edilmistir (66).

2.7.2. Patoloji

Yizey proteinleri ile hiicresel reseptorlere baglanan HCoV, plazma membrani ile
direkt flizyon ya da endositoz ile hiicre icine girer. Koronaviriis replikasyonuna konak
cevabi hakkinda yeterli bilgi bulunmamaktadir. Gegirilen dogal enfeksiyon sonrast humoral
bagisiklik cevabi goriilebilir, fakat hiicre aracili bagisikligin rolii ¢ok net anlagilamamistir
(67). SARS-CoV ve MERS-CoV sitopatik etkilerinin disinda radyografik farkliliklar1 da
bulunmaktadir (68).

2.7.3. Epidemiyoloji

Insanlarda enfeksiyon olusturan tim koronavirtslerin timinin kaynaginin
yarasalar oldugu tahmin edilmektedir (66). HCoV enfeksiyonlar1 tiim yil boyunca

gorulebilmektedirler.

En sik bilinen HCoV tiirleri arasinda 229E, OC43, NL63 ve HKU1 yer almaktadir
ve insanlarda hafif seyirli semptomlarina neden olur. SARS-CoV ve MERS-CoV tirleri

ise insanlarda siddetli pndmoni ve yuksek mortalite ile seyreden patojen etkenlerdir.

Tim diinyada hizla yayilarak anksiyete, hastalik ve O6liime neden olan Yeni

koronavirlis SARS-CoV-2’nin etkileri hala devam etmektedir (69).
2.7.4.Klinik

HCoV yaygm olan dort tirii ile (HCoV-OC43, HCoV-229E, HCoV-NL63 ve
HCoV-HKU1) genellikle soguk alginligi belirtileri olan burun akintisi, burun tikanikligi,
bogaz agrisi, hapsirma, ates ve ishal gorilebilir ve genellikle kendi kendini
smirlamaktadir. Bununla beraber HCoV’lere bagl akut otitis media ya da astim ataklari
da gorilebilmektedir. Daha nadir sekilde, bebeklerde ve bagisikligi zayiflamis kisilerde
bronsiyolit ve pndmoniye benzer ASYE’una benzer klinik tabloya sebep olabilir.
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Cin'deki Hubei Eyaletinin Wuhan sehrinde 2019 Aralik ayinda SARS-CoV-2
enfeksiyonu ile iligkili oldugu bilinen pndmonili hasta kiimeleri tespit edilmis ve daha
sonra DSO, SARS-CoV-2'nin sebep oldugu ASYE salgina “Uluslararast Oneme Sahip
Halk Sagligi Acil Durumu” olarak ilan ederek COVID-19 hastalig1 olarak isimlendirildi.
SARS-CoV-2, SARS-CoV ve MERS-CoV gibi ciddi solunum yolu enfeksiyonuna neden
olur. Bazi hastalarda ishal de gorulebilir (70,71).

2.7.5. Tan1 ve tedavi

HCoV tanis1 igin multipleks ger¢ek zamanli Rt-PCR tum HCoV tlrlerini
saptayabilmesi ve yeni HCoV'lere daha da adapte edilebilmesi sebebiyle en sik tercih
edilen teknik olarak kullanilmaktadir (72).

2020 yili sonlarindan bu yana bir¢ok iilkede acil kullanilma onay1 alinan asilar
kullanilmaktadir (73). Ayrica enfekte hastalara semptomatik destek tedavileri de
uygulanmaktadir. Olduk¢a bulasici olan HCoV gibi viral enfeksiyonlarda bireylerin
izolasyonu, saglik ¢alisanlarma ve diger bireylere hastaligin bulagsmasimi engellemek

toplum saglig1 agisidan oldukga 6nemlidir (72).
2.7.6. COVID-19

Cin’in Hubei eyaletindeki Wuhan sehrinde 2019 yili Aralik ay1 sonunda, ortaya
¢ikmustir (71).

2.7.6.1. COVID-19 Tams1

COVID-19’un tarama ya da tanist i¢in kullanilabilecek Ornekler arasinda
naofaringeal ve/veya orofaringeal siiriintii, bronkoalveolar lavaj sivisi, balgam, bronsial
aspirasyon veya kan alinmasi tavsiye edilmektedir (72). Revers-Transkriptaz Polimeraz
Zincir Reaksiyonu (Rt-PCR), yalnizca genomik RNA gelistirme ve tanisinda kullanilan
bir PCR yontemidir (74).

2.7.6. 2. COVID-19 Klinigi

COVID-19 enfeksiyonunda hastalarda baslama belirtisi olarak siklikla garpinti,
gogiiste sikisma ve dispne gorulebilmektedir (75). Cocuklarda en yaygin belirtiler
arasinda yUksek ates (%51), oksiirtik (%41), bogaz agrisi (%16), carpint1 (%12), burun
akintist (%14), burun tikanikligi (%17), takipne (%9), ishal (%8), kusma (%7), halsizlik
(%12), hipoksemi (%3) ve gogiis agrist (%3) yer almaktadir (71). Koku alamama ¢ocuk
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hastalarda sik olmamakla birlikte cocuk ve yetiskin hastalada pozitif SARS-CoV-2 testi
icin en gucli belirtegtir (76).

Cocuklarda siddetli hastalik oran1 %5,8 iken yetiskinlerde %18,5 oranindadir (77).
COVID-19 hastaliginda mortalite erkeklerde kizlara gore 2,4 kat daha fazla oldugu
bildirilmistir (75). Cocuk hastalarda ACE-2 maturitesi ve fonksiyonu daha az olmasi
sebebi ile COVID-19’a daha az duyarh olduklar1 tahmin edilmistir (77). Laboratuvar
kesin tanis1 konulmus olgularin %15’inin pnémoninin eslik ettigi siddetli hastalik
tablosuna, bu hastalarin da ortalama %7’sinde solunum yetmezligi, sok veya ¢oklu organ

yetmezligi ortaya ¢iktigi bildirilmistir (78).

Siddetli COVID-19 enfeksiyonu olan c¢ocuk hastalarda gorulebilecek nadir
norolojik bulgular arasinda Akut Dissemine Ensefalomiyelit (ADEM), akut transvers
miyelit, solunum yetmezligi, miyokardit, sok, okiiler bulgular, akut renal yetmezlik ve
coklu organ yetmezligi goriilebilmektedir. Enfekte ¢ocuklarin ¢ogu iyi prognozlu olup
belirtiler 1-2 hafta icinde diizelmektedir (76).

2.7.6. 3. Tiirkiye’de Pandemi Siireci

Ulkemizde ulusal pandemi plani, 2006 yilinda influenza pandemisi hazirhiginim bir
pargasi olarak yaymlanmistir (79). COVID-19 pandemisi i¢in olusturulan bilimsel kurul,
ilk toplantistim1 22 Ocak 2020’de gerceklestirilerek COVID-19’a yonelik kilavuz
hazirlanarak 24 Ocak 2020 de Saglik Bakanhigi’nmin resmi internet sitesinde

yayimlanmustir (80).

Ulkemizdeki ilk COVID-19 olgusu, 11 Mart 2020 yilinda tespit edildi (81).
Pandemi oOnlemleri kapsaminda 16 Mart 2020°de kresler, okullar ve {iniversiteler
kapatilarak uzaktan egitime gegis yapildi (80). COVID-19 enfeksiyonuna bagh
ulkemizde gorilen ilk 61um 17 Mart 2020°de goriilmiistiir (79).

flk olgunun tespitinden sonra hamileler, kronik hastaligi bulunanlar ve 60 yas iizeri
olan galisanlara idari izin getirilerek, uzaktan ¢alisma ve esnek ¢alisma saatleri, COVID-
19 belirtileri olan tim hastalara Ucretsiz tedavi verilmesi, evden zorunlu haller disinda
cikilmamasi benzeri 6nlemler alinmistir (81). 21 Mart 2020°de 65 yas Uzeri ve kronik
hastaligi bulunanlara, 3 Nisan 2020’de ise 20 yas alt1 kisilere sokaga ¢ikma yasagi
getirilmistir (79).

27 Mart 2020°de uluslararast uguslarin tamami iptal edilmistir (82). 11 Nisan
2020’de tiim Ulkede sokaga ¢ikma yasagi uygulanilmaya baslanmistir (82). 11 Mayis
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2020’de giinliik hasta sayilarinda azalma baslamas1 sonrasi pandemi Onlemleri

azaltilmaya ve kademeli normallesmeye gegilmistir (83).

SARS-CoV-2 bir RNA virlsu oldugu i¢in devamli degisime ugrayarak mutasyonlar
olusmaktadir. Ilk 6nce B1.1.7 (Ingiliz varyant:), daha sonra B.1.352 (Guney Afrika
varyant1) tespit edilmistir (80). 1 Haziran 2020’de ise ikinci faz kademeli normallesme
baglamistir (83). Pandemi kontroliinii saglamak amaciyla 14 Ocak 2021°de asilama, ilk
grupta once saglik calisanlari, 65 yas Uzeri ve toplu alanlarda yasayanlara; daha sonra
ikinci grup kritik sektorler ve yiiksek riskli alan ¢alisanlarina, 50 yas iizeri ve en az bir
kronik hastaligi bulunanlara; tG¢lincli grupta ise 50 yas alt1 ve en az 1 kronik hastaligi
bulunanlara; dérdlnci grupta ise ilk 3 grupta olmayan kisiler olacak sekilde baslatilmistir
(80).

2020 yaz1 baglayan normallesme donemi sonrasi hasta sayisindaki artis sebebiyle
Kasim ayi itibari ile ulusal kismi kapanmalar baslatilmis 1 Mart 2021°de illerde gdzlenen
hasta sayilarina gore bolgesel kararlar alinmaya baslanarak; okullarda yalnizca kresler,
ilkokul, 8. ve 12. Siniflarda egitim baglamistir. Yeni, hizlica bulasan varyantlarin tespit
edilmesi ile 29 Nisan 2021°de tam kapanma baglatilarak okullar yeniden uzaktan
ogretime gecirilerek tiim smavlar ertelenmistir. Kademeli agilmanin ilk faz1 17 Mayis

2021°de, ikinci fazi ise 1 Haziran 2021°de gergeklestirilmistir (83).
2.8. Viral Solunum Yolu Enfeksiyonlarmin Tanisi igin Laboratuvar Testleri

Tant igin klinik degerlendirme ile birlikte birgok laboratuvar testi de kullaniimaktadir.
Beyaz kire sayimi, C-Reaktif Protein (CRP) ve Eritrosit Sedimentasyon Hiz1 (ESH)
enfeksiyon belirtegleri olarak kullanilir ancak hicbiri bakteriyel, viral veya bakteriyel veya

ko-enfeksiyonlarin ayirimimi saglayamaz.
2.8.1. Orneklerin Alinmasi

Virls tespit edilmesi icin, kiiltiir, hizli antijen testi ya da PCR ile yeterli 6rnegin
toplanmasi gerekir. Nazal yikama genellikle ¢ocuklarda kullanilmaktadir. Viral kiiltiir
kitleri igin kullanilan nazofarengeal swablar da dogru bigimde kullanilmasi zordur. Yeterli
sekilde ornek alabilmek nazal konkalar hafifce ama yaklasik 5 saniye siki bir sekilde

surttlmesi gerekir (8).
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Tablo 3. Solunum yolu enfeksiyonuna sebep olan viral patojen etkenlerin farkli tani

testlerinin test 6zellikleri.

Kaltar Hizh DFA/IFA | Seroloji PCR
EIA
Influenza A | ++ + + ++ +++
InfluenzaB | ++ + + ++ 4+
RSV + +/—- +/— +++ +++
hMPV +/— 0 +/— +++ .
Piv + 0 +/— et +++
Koronaviris | 0 0 0 +++ F++
Adenoviris | + 0 +/— + Tt
HRV + 0 0 0 e

(0; uygun degil, +/-; uygun ancak duyarlihig: diisiik, +; orta diizeyde duyarli, ++; Iyi duyarls,
+++; tam duyarli, EIA; Enzim immunoassays, DFA; Direkt Floresan Antikor, IFA;

Immiinofloresan Antikor)
2.8.2. Kultur testleri

Viral kiltir testleri yapabilmek igin, siklikla 6zel laboratuvarlara ve iyi egitilmis
personele ihtiya¢ duyulur. Viral bir etkenin kesin tespit edilebilmesi gtinler veya haftalar
gerekebilir. Viral kiltir, influenza gibi dayanikli viriisler i¢in RSV gibi dayanaksiz
virlslere gore daha uygun olan bir yontemdir. Bu sorun, 6zellikle drneklerin bir merkez

laboratuvara taginmasinin gecikebilecegi durumlarda karsimiza ¢ikar.

Hicre kalturi hatlarinin hig biri, tibbi olarak énemli olan virusler igin yeterli olmadig:
icin Klinik laboratuvarlarda alinan érneklerdeki virtis enfeksiyonlarmin teshis edebilmek
icin birden fazla hiicre hatt1 kullanmak gerekebilir. En sik kullanilan ‘Shell Vial yontemi’
olup bir lam Uzerine tutturulan tek tabaka hiicre Kdltlrlerinin tizeri santrifiijle hastalik
ornekleri inokile edilerek 48-72 saat sonra virts proteinlerine spesifik monoklonal

antikorlarla immin boyama (floresan antikor) ile treme tespit edilir (8).

R-mix (Diagnostic Hybrids) gibi bazi1 Shell Vial kiiltiirlerinde tanimlanabilecek
etkenlerin sayisini arttirabilmek igin, iki hiicre tipi beraber kullanilabilmektedir. Bu sayede
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Influenza A ve B, PIV 1-4, RSV ve adenoviriisler ayn1 zamanda saptanabilir. Influenza her
iki (konvansiyonel ve Shell Vial )yontem ile de tanimlanabilmektedir. Geleneksel hiicre
kultlrinde, sitopatik etki daha az ve sonuglar genellikle 3-5 giinde alinabildigi icin, ek bir

basamaga ihtiyag duyulur (84).

Viral kilttr, seroloji ve PCR yontemlerine nazaran kismen duyarsiz oldugu kabul
edilmektedir. Bu sebeple, epidemiyolojik ¢alismalarin ¢gogunlugu, seroloji ve Rt-PCR ile

yapilmaktadir (8).
2.8.3. Hizh antijen testi

Enzim immunoassays (EIA), 15 dakikadan daha az siirede sonu¢ alinabilen basit
testler olup genellikle Klinik calismalarda da hizli antijen testleri olarak isimlendirilmis ve
cocuklarda Influenza ve RSV tespitinde biiyiik basar1 saglanmstir. Kiiltir testlerinde
oldugu gibi, bu testlerin de optimal duyarlilig1 i¢in 6rneklerin yeterli sekilde toplanmasi
gereklidir (85).

2.8.4. Floresan antikor testi

Floresan antikor boyama, solunum yolu viral patojenlerinin tespit edilebilmesi icin
kullanilan baska bir hizli yontem olup bir mikroskop lami lizerindeki numunenin bir pelet
hlcresine yerlestirilmesi ve daha sonra viral spesifik floresan antikorlari ile boyanmasi
gerekir. Bu yontem icin egitimli personele ihtiyac vardir, fakat sonuclar siklikla birkag saat
igerisinde alinabilir. Klinik ¢aligmalarda bu testlere ya dogrudan floresan antikor (DFA)
testi veya Immiuinofloresan Antikor (IFA) olarak isimlendirilir. Adenoviriisler, Influenza A,
Influenza B, RSV ve PIV tipleri 1, 2 ve 3'ii tespit etmek i¢in kullanilabilmektedir (8).

2.8.5. Polimeraz Zincir Reaksiyonu

[k olarak Kary Mullis tarafindan 1984 yilinda gelistirilmis olan Polimeraz Zincir
Reaksiyonu (PCR), klinik galigmalarda popler bir yontem haline gelerek ¢ok yaygin
sekilde kullanilmaya baslanmistir. PCR ile virlslerin niikleik asit miktarlar1 enfeksiy6z
organizmalarin olmasi gerekmeden tespit edilebildigi icin kultlir ve antijen tespitindeki
zayif duyarlilik sorunlar1 ¢oziilmiistiir (8). PCR, viral kiiltiir kullanilarak yapilmis 6nceki
calismalarla karsilastirildiginda influenza, RSV, hMPV, PIV, HRV ve HCoV da dahil
olmak tizere ASYE etkeni olan viriisleri daha dogru bir sekilde saptadigi bildirilmistir.
Ayrica, HCoV ve grup C HRV kaynakli hastaliklarin tanis1 i¢in kullanilabilen tek yontem
PCR’dir (8,86).
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2.8.6. Serolojik Tani Testleri

Viral solunum yolu enfeksiyonlar1 genellikle tekrarlamasi sebebiyle 6zgiil viral
imminoglobulin G'yi saptayan tek bir serum 6rnegi teshis i¢in uygun olmadigi ve yeni
bir enfeksiyonun tanimlanabilmesi i¢in antikor diizeyinde 4 kat artis olmasi gereklidir.
Immiinoglobulin M testlerinin de akut tani igin yeterli oldugu kanitlanamanustir. Tani
koymada gecikmelere sebep oldugundan serolojik testler klinisyenler igin ¢ok kullanigh
degildir (8)
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3. GEREC ve YONTEMLER

Calisma retrospektif olarak planlanmis olup, Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi
(Cocuk Hastanesi’ne 01.10.2022- 01.05.2023 tarihleri arasinda bagvuran, yaslar1 0-18 yas
arasi degisen ve “Solunum Yolu RT-gPCR MX-24S Paneli” ¢alisilan hastalar arastirmaya

alind1.

Hastalarin yasi, cinsiyeti, viicut agirligi, bagvuru anindaki yakinmalari, Solunum
Yolu RT-gPCR MX-24S Paneli ile saptanan etken olup olmadig1 ve varsa hangi patojenin
saptandig1, hospitalizasyon Oykiisiiniin olup olmadigi olduysa yatis siiresi ve ko-
morbidite durumu hastane veri tabanindaki hasta dosyalarindan 6grenilip her bir hasta
icin kaydedildi. Solunum Yolu RT-gPCR MX-24S Paneli ile etken saptanan hastalar
Grup 1, etken saptanmayanlar Grup 2 olarak kabul edildi.

Orneklerin alinmasi ve incelenmesi

Calismada degerlendirmeye alinan Solunum Yolu RT-gPCR MX-24S Paneli, Bio
Speedy (Bioeksen, Tiirkiye), Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji
Laboratuvari’nca halen c¢alisilmakta olan, patojen etkenlere ait nikleik asitleri
saptayabilen bir yontemdir. Tlgili yontem ile hastadan alian nazofarengeal siiriintii 5rnegi
3 giinde sonu¢ vermektedir. Solunum yolu orneklerinin alimmasinda ¢ubuk kismi
biikiilebilir 6zellikte olan rayon wuglu ekiivyonlar kullanilmaktadir. Hastalardan
blkulebilir rayon uclu ekiivyonlar ile dnce tonsil ve farenks arka duvarindan, ardindan
burun deligine sokularak nazofarinkse girilip, 5 saniye bekletildikten sonra yavasca
cevrilerek kombine burun-bogaz siiriintii 6rnegi alindi. Siiriintii 6rnekleri 2 ml’lik
VNAT® Transfer Tube (Bioeksen, Turkiye) igerisine birakildi. Tiipiin i¢erisindeki viral
niikleik asit salic1 ve koruyucu sivi, klinik 6rnekle temas ettikten 1 dakika sonra 6rnekteki
tim viral, bakteriyel veya Okaryotik patojenleri etkisiz hale getirir ve ekstraksiyon
islemine gerek duyulmaksizin 6rnegin Ger¢ek Zamanli PCR (qPCR) reaksiyonlarinda

kullanilabilmesini saglamaktadir.

VNAT® Transfer Tube icerisine birakilan siiriintii cubugu - ekiivyon kismu tiipiin
icinde kalacak sekilde-isaretli yerden kirildi, tiipiin kapagi kapatilarak 10-20 saniye
vortekslendi.

Bio-Speedy® Solunum Yolu RT-gPCR MX-24 Panel (Bioeksen, Tirkiye)
reaksiyon stripleri ve Mic Sogutucu Blok (Bioeksen, Tiirkiye) -18 ©C’deki dondurucudan
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c¢ikarildi. Her biri 8 kuyucuktan olusan paneller ile toplam 24 etkene ait genetik materyal

saptanabilmektedir (Tablo) .

Ornek sayisinca test paneli alinarak sogutucu blok iizerine yerlestirildi, sogutucu
blok 1sinmadan her bir kuyucuga 10’ar pl “Ornek” birakildi. Her g¢alismada birer
kuyucuga kit iceriginde bulunan Pozitif Kontrol (PC) ve Negatif Kontrol (NTC)

stispansiyonlarindan 10’ar pl eklendi.

Tablo 4. Bio-Speedy® Solunum Yolu RT-gPCR MX-24 Panel kit igerigi

Icerik Spesifik niikleik asit amplifikasyonu ve tespit
1 | FAM: SARS-CoV-2

HEX: insan (Internal Kontrol)

ROX: Influenza B

CY5: Influenza A

2 | FAM: Insan Coronavirus 229E

HEX: Insan Coronavirus OC43

ROX: insan Coronavirus NL63

CYS5: Insan Coronavirus HKU1

3 | FAM: Insan Parainfluenza 1

HEX: Insan Parainfluenza 2

ROX: Insan Parainfluenza 3

CYS5: insan Parainfluenza 4

4 | FAM: Insan Metapneumovirus (hMPV)

HEX: insan Enterovirus/insan Rhinovirus Oligo Set 1
CY5: Insan Adenovirus

5 | FAM: Insan Bocavirus

ROX: Insan Parechovirus

CY5: Insan Enterovirus/insan Rhinovirus Oligo Set 2
6 | FAM: Legionella pneumophila

ROX: Mycoplasma pneumoniae

CY5: Chlamydophila pneumoniae

7 | FAM: Haemophylus influenzae

ROX: Bordetella pertussis

CY5: Streptococcus pneumoniae

8 | FAM: Respiratuvar Sinsityal Virus (RSV) A/B

SY-1 Rxn Strip

SY-1 Rxn Strip

PC Pozitif Kontrol
NTC Negatif Kontrol
FAM, HEX, ROX ve CY5: Termal dongii cihazindaki farkli okuma kanallari,
PC: Pozitif Kontrol, NTC: Negatif Kontrol

Orneklerin eklendigi striplerle birlikte her calismada birer pozitif ve negatif
kontrol stripleri qPCR cihazina yerlestirildi. Cihazdaki PCR reaksiyon kurulumu tabloda
belirtildigi sekilde yapildi.
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Tablo 5. PCR Reaksiyon Kurulumu

Basamak Dongii sayisi Sire Sicaklik

Ters Transkripsiyon 1 3 dakika 520C

Bekleme 1 10 saniye 95°C

Denaturasyon 12 1 saniye 950C

Baglanma/Uzama Her  dongiide  baglanma | 15 saniye | 67°C - 56°C
sicakliginda 1°C azalma

Denaturasyon 30 1 saniye

Baglanma/Uzama 15 saniye

Okuma FAM, HEX, ROX, CY5

Ornekte kalpp DNA veya RNA varhiginda gogaltilan genetik materyaller PCR
cihazindaki okuma kanallarinda farkli renklerde floresan boyalar ( FAM: yesil, HEX:
sar1, ROX: turuncu, CY5: kirmizi) kullanilarak ilgili kanalda amplifikasyon (¢cogalma )
egrileri olusur. Ornekte kalip DNA veya RNA yoklugunda genetik materyalde ¢ogalma
olmayacagindan boyalar 1s1ma yapmayacak, bdylece amplifikasyon egrileri

g0zlenemeyecektir.

Calisma sonuglar1 degerlendirilirken oncelikle pozitif ve negatif kontrol
kuyucuklarindaki 1simalar kontrol edildi. Kontroller gectikten sonra her drnekte ilgili
kanallardaki 1s1malar sonucu olusan amplifikasyon egrileri gozlenerek ilgili etkene ait

DNA veya RNA varlig: raporlanda.
Istatistiksel degerlendirme,

Arastirma verisi “SPSS (Statistical Package for Social Sciences) for Windows 24.0
(SPSS Inc, Chicago, IL)” istatistik yazilimi ile degerlendirilmek i¢in bilgisayar ortamina

yuklendi.

Calismada elde edilen verilerin 6zetlenmesinde tanimlayici istatistikler siirekli
degiskenler icin ortalama, + standart sapma ve yiizde olarak tablo halinde verildi.

Kategorik degiskenler say1 (n) ve yiizde (%) olarak 6zetlendi.

Kategorik degiskenler arasindaki farklilik karsilastirmalarinda Fisher*s Exact ve
Pearson chi-square testi kullanildi. Istatistiksel anlamhlik diizeyi p<0,05 olarak kabul
edildi.
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4. BULGULAR

Bu calismaya 126 kiz ve 204 erkek olmak iizere toplam 330 hasta dahil edildi
(Tablo 4). Kiz hastalarin %68,3’iinde (N= 86), erkek hastalarin %70,6’sinda (N=144) Rt-
PCR viral etken pozitifligi saptandi (Tablo 4). Grup 1, 230 hastadan (kiz:86; %,
erkek:144; %), Grup 2 ise 100 hastadan (kiz:40 erkek:60) olusuyordu. Gruplarin
demografik o6zelliklerinin karsilagtirillmasinda hastalarda Rt-PCR ile viral etken

saptanmasi ile cinsiyet arasinda iliski olmadigi bulundu (p=0,65).

Yas gruplarina gore hastalarin dagilimi incelendiginde Rt-PCR pozitifligi ile yas
gruplar1 arasinda istatiksel ag¢idan anlamli bir iliski bulundu (p=0,001) (Tablo 6). Bu
caligsmada yas gruplarina gore incelendiginde en fazla 161 hasta ile 1-6 yas aras1 yas grubu

olarak saptandi. Gruplarin 6zellikleri Tablo 6’da gosterilmistir .

Tablo 6. Gruplarn cinsiyet, yas grubu ve klinik sonlanim 6zelliklerinin karsilagtirilmasi

Ozellik HASTALAR Toplam P degeri
GRUP 2 GRUP 1 n(%)
n(%) n(%)
Cinsiyet
Kiz 40(31,7) 86(68,3) 126(100) 0,65
Erkek 60(29,4) 144(70,6 ) | 204(100)
Yas Grubu
lay-12 ay 25(29,8) 59(70,2) 84(100) 0,001
lyas-6 yas 37(23) 124(77) 161(100)
6yas-10 yas 16(36,4) 28(63,6) 44(100)
>10 yag 22(53,7) 19(46,3) 41(100)
Klinik sonlanim
Olim 3(37,5) 5(67,5) 8(100) 0,65
Yasayan 97(30,1) 225(69,9) 322(100)

Calismaya alinan hastalarin yas, viicut agirligi ve yatis stiresi karsilagtirilmasinda,
Grup 1 yas ortalamas1 46,97+45,25 ay iken Grup 2 63,70+59,21 ay idi ve gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (p=0,005).
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Gruplar arasinda viicut agirligi ortalamasi karsilastirildiginda Grup 1’de vicut
agirligi ortalamasi 16,07+11,26 kg iken Grup 2’de 20,23+16,66 kg idi ve ve gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (p=0,010).

Gruplar arasinda yatis siiresi ortalamasi karsilagtirildiginda Grup 1’de yatis siiresi
ortalamast 6,00+20,41 giin iken Grup 2’de 10,33+15,67 giin idi ve ve gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p=0,060) (Tablo 7).

Tablo 7. Gruplarin yas, viicut agirligi ve yatis siiresi agisindan karsilastirilmasi

Ozellik GRUP 2 GRUP 1 Tum Hastalar | P degeri
(OrtalamaxSD) | (OrtalamaxSD) | (Ortalama+SD)

Yas(ay) 63,70+59,21 46,97+45,25 52,04+50,39 0,005
Vicut 20,23+16,66 16,07+£11,26 17,33+£13,46 0,010
agirhgi(kg)

Yatis siiresi(giin) | 10,33+15,67 6,00+20,41 7,32+19,18 0,060

Bu ¢alismaya alman hastalardan 60’1 tist solunum yolu enfeksiyonu (USYE) ve
2701 ise alt solunum yolu enfeksiyonu (ASYE) tanisi ald1. Hastalarm USYE veya ASYE
tanil1 olmasi ile Rt-PCR pozitifligi arasinda istatiksel agidan anlamli bir iliski saptanmadi

(p=0,13) (Tablo 8).

Bu calismada 133 hastada ek kronik hastaliklarin oldugu (%41,5), 193 hastada ek
hastalik olmadigr (%58,5) tespit edildi. Rt-PCR pozitifligi ile ek hastalik varligi
arasindaki iliski degerlendirildiginde gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark
saptand1 (p<0,001) (Tablo 8). En fazla eslik eden ek hastaliklar 55 (9%16,6) hastada astim,
21 (%6,3) hastada konjenital kalp hastaligi ve 16(%#4,8) hastada immun suprese durumlar
olarak tespit edildi (Tablo 8). Hastalardaki konjenital kalp hastaliklar1, immun suprese

durumlar ve kronik akciger hastaliklarmin dagilimi Tablo 9’da gosterilmistir.
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Tablo 8. Gruplarin tani ve ek hastalik 6zelliklerinin karsilagtirilmasi

Ozellik HASTALAR Toplam | P degeri
GRUP | GRUP1 | n(%)
2 n(%o)
n(%)
Tam USYE 23(38,3) | 37(61,7) | 60(100) | 0,13
ASYE 77(28,5) | 193(71,5) | 270(100)
Ek Yok 47(24,4) | 146(75,6) | 193(100)
Hastahlk | Var
Astim 13(23,6) | 42(76,4) | 55(100)
Serebral Palsi 3(42,9) | 4(57,1) 7(100)
<0,01
Konjenital Kalp Hastahg1 | 7(33,3) | 14(66,7) | 21(100)
Kistik Fibrozis 7(58,3) | 5(41,7) 12(100)
Metabolik Hastahk 6(46,2) | 7(53,8) 13(100)
Immun Suprese | 7(43,8) | 9(56,2) | 16(100)
Durumlar
Kronik Akciger | 10(76,9) | 3(23,1) 13(100)
Hastahklari
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Tablo 9. Konjenital kalp hastaliklari, immun suprese durumlar ve kronik akciger

hastaliklarinin dagilimi

Ek Hastahk Say1(%)
Konjenital Kalp Hastalig 21(100)
Dilate Kardiyomiyopati 8(38)
Perimembrantz VSD 1(4,8)
PDA 1(4,8)
AVSD 4(19)
Sekonder ASD 3(14,2)
RKMP 1(4,8)
Mitral Yetmezlik 1(4,8)
Opere Truncus Arteriosuz 1(4,8)
PFO 1(4.8)

Immun Suprese Durumlar 16(100)
Down Sendromu 5(31,3)
ALL 3(18,7)
AML 2(12,5)
Hodgkin Lenfoma 1(6,2)
Immun yetmezlik 5(31,3)
Kronik Akciger Hastaliklar 13(100)
Brosiolitis obliterans 2(15,4)
Kistik Akciger Hastaligi 1(7,7)
Bronsektazi 2(15,4)
Bronkopulmoner Displazi 5(38,4)
Bronkomalazi 2(15,4)
Akciger Hipoplazizi 1(7,7)

Bu ¢aligmada Rt-PCR testi ile saptanan etkenler 15(%4,5) hastada Adenovirs,
10(%3) hastada Enterovirus/Rhinovirus, 9(%2,7) hastada HCoV, 6(%1,8) hastada RSV,
2(%0,6) hastada Influenza A viriisii, 2(%0,6) hastada Influenza B viriisii, 2(0,6) hastada
Bocavirusu(%4,2), 1(%0,3) hastada Parainfluenza viriisi ve 183(%55,4) hastada ¢oklu

etken tespit edildi (Sekil 1).
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Rt-PCR Test Sonucu
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Sekil 1. Rt-PCR test sonucuna gore viral etkenlerin dagilimi

Caligmamizda Rt-PCR ile klinik bulgulari arasindaki iligki incelendiginde ates,
Oksiiriik, solunum sikintisi, gégiis agrisi, bulant1 kusma, dokiintii ve el ayak soyulmasi
gibi bagvuru sikayetleri ile viral etken varlig1 arasinda istatiksel olarak anlamli farklilik
saptandi1 (sirasiyla p=0,035, p=0,039, p=0,003, p=0,031, p=0,043, p=0,050, p=0,008)

Gruplarin klinik 6zelliklerinin karsilastiriimasi Tablo 10°da gosterilmistir.

38



Tablo 10. Gruplarin klinik 6zelliklerinin karsilastiriimasi

Ozellik Viral Etken Toplam | P degeri
n(%o)
GRUP 2 GRUP 1
n(%) n(%)
Ates Yok | 53(36,3) 93(63,7) | 146(100) | 0,035
Var | 47(25,5) 137(74,5) | 184(100)
Oksuruk Yok | 44(37,3) 74(62,7) | 118(100) | 0,039
Var | 56(26,4) 156(73,6) | 212(100)
Burun akintis Yok | 95(30,9) 212(69,1) | 307(100) | 0,354
Var | 5(21,7) 18(78,3) | 23(100)
Bogaz agrisi Yok | 100(30,8) 225(69,2) | 325(100) | 0,137
Var | 0(0) 5(100) 5(100)
Solunum siKkintisi Yok | 67(26,3) 188(73,7) | 255(100) | 0,003
Var | 33(44) 42(56) 75(100)
Balgam Yok | 95(29,8) 224(70,2) | 319(100) | 0,266
Var | 5(45,5) 6(54,5) | 11(100)
Hirllt Yok | 85(30) 198(70) | 283(100) | 0,795
Var | 15(31,9) 32(68,1) | 47(100)
Gogiis agrisi Yok | 98(29,9) 230(70,1) | 328(100) | 0,031
Var | 2(100) 0(0) 2(100)
Morarma Yok | 98(30) 229(70) 327(100) 0.169
Var | 2(66,7) 1(33,3) | 3(100) ’
Hemoptizi Yok | 99(30,3) 230(69,9) | 329(100) | o
Var | 1(100) 0(0) 1(100) ’
R} Yok | 99(30,2) 229(69,8) | 328(100)
Karin agris1 var 1(50) 1(50) 2(100) 0,543
Bulant: Kusma Yok | 96(31,9) 205(68,1) | 301(100) 0,043
Var | 4(13,8) 25(86,2) | 29(100)
Yok | 99(30,2) 229(69,8) | 328(100)
Emmeme Var | 1(50) 1(50) 2000) | 0%
. Yok | 99(30,4) 227(69,6) | 326(100)
Istahsizhk Var | 1(25) 3(75) 4(100) 0,816
- Yok | 97(30,3) 223(69,7) | 320(100)
Halsizlik Var | 3(30) 7(70) 10(100) | 983
B} Yok | 98(30,3) 225(69,7) | 323(100)
Kas eklem agris1 Var | 2(28.6) 5(71.4) 7(100) 0,920
- Yok | 100(30,5) 228(69,5) | 328(100)
Kulak agris1 Var | 0(0) 2(100) 2(100) 0,350
o Yok | 100(30,8) 225(69,2) | 325(100)
Konjuktivit Var | 0(0) 5(100) 5(100) 0,137
, Yok | 96(30,2) 222(69,8) | 318(100)
Bas agrisi Var | 4(33.3) 8(66,7) | 12(100) | 0810
o Yok | 97(29,8) 228(70,2) | 325(100)
Konvulziyon Var | 3(60) 2(40) 5(100) 0,145
o Yok | 96(29,6) 228(70,4) | 324(100)
Dokunta Var_| 4(66.7) 2(333) | 6(00) | 200
Yok | 97(29,7) 230(70,3) | 327(100)
El ayak soyulma Var | 3(100) 00) 3(100) 0,008
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Hastalarin bagvuru aylarina gore karsilastirilmasinda Ocak ve Mart ay1 bagvuru
sayilart ile Rt-PCR pozitifligi arasinda istatiksel agidan anlamli bir iligki saptandi
(sirastyla p=0,018, p=0,009). Gruplarin basvuru aylarina gore karsilastirilmasi Tablo
11°de gosterilmistir.

Tablo 11. Gruplarin bagvuru aylarina gore karsilagtiriimasi

Basvuru Ayl Viral Etken Toplam | P degeri
n(%o)

GRUP 2 GRUP 1

n(%o) n(%o)
Ekim 4(66,7) 2(33,3) 6(100) 0,060
Kasim 2(50) 2(50) 4(100) 0,388
Aralik 14(23,3) 46(76,7) 60(100) | 0,194
Ocak 38(24,1) 120(75,9) 158(100) | 0,018
Subat 7(38,9) 11(61,1) 18(100) | 0,415
Mart 35(41,7) 49(58,3) 84(100) | 0,009

Calismamizda hastalarin bagvuru ayina gore saptanan viriislerin say1 ve yiizdeleri
degerlendirildiginde Influenza A saptanan 47 hastanin 35(%74,5)’i Ocak ayinda ve
9(%19,1)’s1 Aralik ayinda, Adenoviriis saptanan 38 hastanin 20(%52,6)’si Ocak ayinda,
11(%28,9)’i Mart ayinda, RSV saptanan 30 hastanin 15(%50)’i Ocak ayinda,
13(%43,3)’li Aralik ayinda, HCoV saptanan 21 hastanin 10(%47,6)’u Aralik aymda ve
8(%38,1)’1 Ocak ayinda, Enteroviru/Rhinovirus saptanan 16 hastanin 6(%37,5)’s1 Ocak
aymda ve 6(%37,5)’s1 Mart ayinda, Bocaviriis saptanan 4 hastanin 2(%50)’si Ocak
ayinda, 1(%25)’i Mart ve 1(%25)’i Aralik ayinda, Influenza B saptanan 15 hastanm
9(%60)’u Mart ayinda ve 4(%26,7)’ti Ocak ayinda, Parainfluenza viriisii saptanan 2
hastanin 1(%50)’1 Ocak ayinda ve 1(%50)’i Ekim ayinda tespit edilmistir (Tablo 12).
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Tablo 12. Bagvuru ayimna gore saptanan viriislerin say1 ve yiizdeleri.

Saptanan Ekim | Kasim | Aralk | Ocak Subat | Mart Toplam
Virus n(%) | n(%) | n(%) n(%0o) n(%) | n(%) n(%o)
influenza A 0(0) 0(0) 9(19,1) | 35(74,5) | 0(0) 3(6,4) 47(100)
Adenovirus 0(0) 1(2,6) | 4(10,5) |20(52,6) | 2(5,3) | 11(28,9) | 38(100)
RSV 0(0) 0(0) 13(43,3) | 15(50) | 1(3,3) | 1(3,3) 30(100)
Coronavirus | 0(0) 1(4,8) | 10(47,6) | 8(38,1) | 0(0) 2(9,5) 21(100)
Enterovirus/ | 0(0) 0(0) 3(18,8) | 6(37,5) | 1(6,3) | 6(37,5) | 16(100)
Rhinovirus

influenza B 0(0) 0(0) 0(0) 4(26,7) | 2(13,3) | 9(60) 15(100)
Bocavirus 0(0) 0(0) 1(25) 2(50) 0(0) 1(25) 4(100)
Parainfluenza | 1(50) | 0(0) 0(0) 1(50) 0(0) 0(0) 2(100)
Virusu

Calismamizda solunum yolu Orneklerinde patojen taranan 330 olgudan 118

olguda (%35,7) iki veya (¢ patojen birlikte tespit edilmistir. Rt-PCR test sonucunda

pozitif hastalarin %3,3° iinde viral koenfeksiyon seklinde tespit edilmistir.

Koenfeksiyonlar icerisinde en sik gdzlenen viriis birlikteligi ise %27,2 ile Adenovirus-
RSV ve %27,2 ile HCoV- RSV olusturmaktadir. Saptanan viral patojen birliktelikleri
Tablo 13’de gorilmektedir.

Tablo 13. Saptanan viris birliktelikleri

Viral Patojen Kombinasyonlari Say1(%)
Adenovirus + RSV 3(27,2)
Enterovirus/Rhinovirus + RSV 1(9,1)
Koronavirus + Influenza A 2(18,3)
Koronavirus + RSV 3(27,2)
Influenza A + RSV 1(9,1)
Influenza B + RSV 1(9,1)
Toplam 11(100)
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Bu caligmada viral ko-enfeksiyon olan ve olmayan hastalarin hastane yatisi,

cinsiyet, komorbidite ve basvuru aylarina gore karsilastirilmasinda hastane yatisi,

komorbidite ve bagvuru aylarinin Ocak ve Mart ay1 olmast ile viral koenfeksiyon arasinda

istatiksel acgidan anlamli bir iligki saptandi (sirastyla p<0,001, p=0,002, p<0,001,

p=0,017) (Tablo 14).

Tablo 14. Viral koenfeksiyon olan ve olmayan hastalarin hastane yatisi, cinsiyet,

komorbidite ve bagvuru aylarina gore karsilagtiritlmasi

Ozellik Viral Koenfeksiyon | Toplam P
Yok Var n(%o) degeri
n(%o) n(%o)

Hastane yatisi Yok | 148(75,9) |47(24,1) |195(100) | <0,001
Var 64(47,4) 71(52,6) | 135(100)

Cinsiyet Kadin | 80(63,5) 46(36,5) | 126(100) | 0,823
Erkek | 132(64,7) | 72(35,3) | 204 (100)

Komorbidite Yok | 116(30,9) | 77(69,1) |[193(100) | 0,002
Var 96(70,1) 41(29,9) | 137(100)

Ekim Yok | 6(100) 0(0) 6(100) 0,065
Var 206(63,6) | 118(36,4) | 324(100)

Kasim Yok | 3(75) 1(25) 4(100) 0,652
Var 209(64,1) | 117(35,9) | 326(100)

Arahk Yok | 40(66,7) 20(33,3) | 60(100) 0,665
Var 172(63,7) | 98(36,3) | 270(100)

Ocak Yok | 86(54,4) 72(45,6) | 158(100) | <0,001
Var 126(73,3) | 46(26,7) | 172(100)

Subat Yok | 14(77,8) 4(22,2) 18(100) 0,218
Var 198(63,5) | 114(36,5) | 2(100)

Mart Yok | 63(75) 21(25) 84(100) 0.017
Var 149(60,6) | 97(39,4) | 246(100) '

Bu calismada Rt-PCR testi ile 1 (%0,4) hastada Legionella pneumophila, 118

(%57,8) hastada Haemophilus influenzae ve 85(%41,8) hastada Streptococcus

pneumoniae bakteriyel etken olarak tespit edildi (Sekil 2 ). Bakteriyel stiperenfeksiyon

etkenleri icerisinde istatistiksel anlamli olarak en fazla H. Influenza idi. Ek olarak H.

Influenza siiperenfeksiyonu olan hastalarda hastaneye yatis orani istatistiksel anlamli

olarak daha yuksekti (Tablo 15).
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TESPIT EDILEN BAKTERILER

M Legionella pneumophila ® Haemophilus influenzae m Streptococcus pneumoniae

Sekil 2. Rt-PCR test sonucuna gore bakteriyel etkenlerin dagilimi

Bu c¢alismada bakteriyel siiperenfeksiyon etkenlerin hastane yatis1 olup

olmamasina gore karsilagtirilmasinda Haemophilus influenzae ile hastane yatis1 arasinda

istatiksel agidan anlamli bir iliski saptandi (p=0,017)(Tablo 15).

Tablo 15. Bakteriyel stiperenfeksiyon etkenlerin hastane yatisi olup olmamasina gore

karsilastirilmasi
Ozellik Hastane Yatis Toplam | P
Yok Var n(%o) degeri
n(%o) n(%)
Streptococcus pneumoniae | Yok | 79(54,5) 66(45,5) | 145(100) | 0,152
Var | 38(44,7) 47(55,3) | 85(100)
Haemophilus influenzae Yok | 66(58,9) 46(41,1) |112(100) | 0,017
Var | 51(43,2) 57(56,8) | 118(100)
. . Yok | 116(50,7) | 113(49,3) | 229(100)
Legionella pneumophila Var | 1(100) 0(0) 1(100) 0,325

43



5. TARTISMA

Solunum yolu viral enfeksiyonlar1 diinya ¢apinda en 6nemli 6lim sebeplerinden
biridir (87). Etken patojenlere spesifik belirtiler cok az oldugu icin bu enfeksiyonlara tani
laboratuvar sonuglar1 ile konabilmektedir. Bu sebeple etken patojen virlslerin erken ve
dogru sekilde saptanmasi ¢ok onemlidir (88). Solunum yolu viral enfeksiyonlarinin
bolgesel dagilimu ile ilgili bilgi, solunum yolu enfeksiyonlarini bélgesel olarak énlemek
ve kontrol etmekle beraber kiiresel saglik politikalarmm belirlenmek icin de
gerekmektedir (89).

Tespit edilen etken patojenlere gore tedaviyi planlamak ve etkenlere 6zel koruma
metodlarini uygulayabilmek icin, rutin olarak kullanilan ama zaman alic1 ve uygulamasi
zor olan klasik virolojik tani testleri yerini, gecerliligi gosteren gercek zamanli Polimeraz
Zincir Reaksiyonu [real-time polymerase chain reaction (Rt-PCR)] testlerine birakmustir.
Rt-PCR ile solunum yolu viral etkenlerini ylksek sensitivite ve spesifite ile tespit
edilmesi, viral etkenler sebebiyle olusan enfeksiyonlara erken ve dogru tani konulmasini
saglamakla birlikte ayn1 zamanda tedavide gereksiz antibiyotik kullanimina da engel
olmaktadir. Ayrica baz1 se¢ilmis hastalarda antiviral tedavinin ve asilamanin

yapilabilmesini de saglamaktadir (90).

Tim diinyay1 etkilemis ve etkileri hala devam etmekte olan COVID-19
hastaliginin etkeni olan SARS-CoV-2, uygun sekilde alinan orneklerden RT-PCR
yontemi ile tespit edilmesi amaciyla ¢ok sik bir sekilde kullanilarak salgini kontrol altina

almak icin ihtiya¢ duyulan énlemlerin hizla alinmasini saglamistir (91).

Bu ¢aligmada, Ekim 2022 ve Mayis 2023 tarihleri arasinda Covid 19 pandemisi
sonrast Dicle Universitesi Cocuk Hastanesi’ne bagvuran ve etkeni saptamak amaciyla
“Solunum Yolu RT-gPCR MX-24S Paneli” c¢alisilan hastalarda patojenlerin
tanimlanmas1 ve hastaya bagli degiskenlerle olan iligkisinin retrospektif olarak
incelenmesi ile pandemi siireci sonrasi doneme iligkin risk faktorleri, mevsimsel

farkliliklar1 ve etiyolojik viral patojenleri belirlemek amacglanmistir.

Bu konu ile ilgili yapilan ¢alismalarda takip edilen hastalar cinsiyetlerine gore
degerlendirildiginde, erkek hastalarin daha fazla sayida oldugu ve Rt-PCR pozitifliginin
erkek ve kiz hastalar arasinda farklilik gostermedigi bildirilmistir (92,93). Calismamizda
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da literatlrle uyumlu olarak hastalarin ¢ogunlugu kiz olup viral etken saptanmasi ile

cinsiyet arasinda iligki yoktu (p=0,65).

Ulkemizde yapilmis bazi c¢alismalarda viral etkenli solunum yolu
enfeksiyonlarmin en sik gozlendigi yas grubunu 60 ay alt1 ¢ocuklar olarak bildirilmistir
(13,94). Yapilan bir ¢alismada yas ortalamasi yas1 34,6 ay olarak bulunmustur (95). Bizim
calismamizda da literatlire benzer bigimde hastalarin yas ortalamasi ve yas dagilimina
bakildiginda etken pozitif olan grupta yas ortalamasi 46,9 ay ve hastalarin %74,2’sinin 6
yasin altinda oldugu goriilmistiir. Cocukluk yas grubunda solunum yolu viral etkenlerine
bagl enfeksiyonlarm ylksek oranda olmasimin sebebi ¢ocuklarin bagisiklik sisteminin
daha zayif olmasi1 ve okul/kres gibi kalabalik ortamlarda gocuklarin yakin temas halinde

olmalarindan kaynaklanan hizli bulasa bagli oldugu diistiniilmektedir.

Hindistan, Solapur ve Gujarat, Etiyopya ve diger gelismekte olan iilkelerde
yapilan ¢alismalarda malnutrisyonlu cocuklarda viral enfeksiyon prevalansinin daha
yiiksek oldugu bildirilmistir (96,97,98,99,100,101). Calismamizda da literatiirle uyumlu
viral etken pozitif olan grupta viicut agirligi, diger gruba kiyasla istatistiksel anlamli
Olciide daha disiikti. Bu durum yetersiz beslenen cocuklarin bagisikligmin disiik
oldugunu ve viral enfeksiyon dahil bir¢ok enfeksiyona karsi savunmasiz olduklarmi da
ortaya koymaktadir. Malnutrisyonun énlenmesi ve dengeli beslenme aslinda tedavinin de

ilk basamag1 olarak kabul edilebilir.

Solunum yolu enfeksiyonlart ile ilgili yapilan bir ¢aligmada viral etken saptanan
hastalarin %65,7’si USYE ve %34,2’si ASYE tamisimin konuldugu bildirilmistir (102).
Yapilmis birkag calismada da viral etken pozitifligi, USYE olan hastalarda yaklasik %30
iken ASYE olan hastalarda ise %30 - %70 arasinda oldugu bildirilmistir (93,103). Bizim
calismamizda hastalarin ¢ogu ASYE tanisi ald1. Hastalarin tanilar1 ile Rt-PCR arasindaki
iliski incelendiginde ASYE tanil hastalarin Rt-PCR pozitifliginin daha yiiksek oldugu
tespit edildi. ASYE tamli hastalarm %71,5’inde ve USYE tanili hastalarin ise
%61,7’sinde viral etken pozitif olarak tespit edildi. Ancak hastalarm USYE veya ASYE
tanil1 olmasi ile Rt-PCR pozitifligi arasinda istatiksel agidan anlamli bir iliski saptanmadi
(p= 0,13). Viral etken poziftifligi ve tan1 arasindaki iligkinin aydinlatilabilmesi igin ¢ok

daha fazla caligmanin yapilmasi gerektigini diisiiniiyoruz.

Solunum yolu viral enfeksiyonlari ile ilgili yapilmis bazi ¢alismalarda basta

hastada bagisiklik sistemini inhibe edebilen hastaliklar olmak tizere altta yatan bir
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hastalik olmas1 solunum yolu viral enfeksiyonlar1 i¢in kolaylastirici faktorler olduklarini
bildirilmistir (104,105). Calismamizda eslik eden ek hastaliklar sirasiyla astim, konjenital
kalp hastaligi ve immun supresyon idi ve literatiir ile uyumlu olarak ek hastalik bulunan

hastalarda Rt-PCR pozitfligi istatistiksel olarak anlamli bigimde daha yiiksek orandaydi.

Yapilan calismalarda viral solunum yolu enfeksiyonlarinin tanisinin Ssadece
bagvuru semptomlarina ve klinik bulgulara gére konulamadig: bildirilmistir (103,106).
En sik goriilen belirtilerden biri olan ates tek basma viral etkenin saptanabilmesi igin
yeterli bir bulgu olmadigi ve diger bulgularla beraber degerlendirilmesi gerektigi
vurgulanmistir. Ayrica yiiksek ates olmasi viral solunum yolu enfeksiyonlar1 igin
istatistiksel olarak anlamli oldugu da bildirilmistir (103,106). Arastirmamizda literatrle
uyumlu olarak gruplar arasinda ates varlig1 kiyaslandiginda gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark bulunmustur (p-0,035).

Solunum sikintisi, viral veya bakteriyel solunum yolu enfeksiyonlarin timinde
olabilir. Bu nedenle solunum sikintis1 olmasi tek basina ayirt edici bir 6zellik olmayip
diger bulgularla desteklenmesi gerektigi ile birlikte viral nedenli solunum vyolu
enfeksiyonlarinda solunum sikintili hasta sayisinin anlamli 6lgiide yiiksek oldugu
bildirilmistir (94,107). Calismamizda da Grup 1’de solunum sikitili hasta sayisi

istatistiksel olarak anlamli sekilde fazlaydi..

Alt solunum yolu enfeksiyonlarinda 6kstrik énemli bir bulgu olarak karsimiza
cikmaktadir. Ozellikle influenza ve RSV etkenli ASYE’de okstriik temel bulgulardan
biridir (108,109). Bizim ¢alismamizda da O0ksuruk varligi, viral etken saptanan grupta
istatiksel olarak anlamli 6l¢iide yiksekti. Bu durumun ¢alismamizdaki hastalarin biiyiik
kisminin ASYE tanili olmasina bagli oldugunu diisiinmekteyiz. Ayrica ¢aligmamizda
gogiis agrisi, bulanti-kusma, dokintu ve el ayaklarda soyulma belirtileri de etken
saptanan grupta istatiksel olarak anlamli sekilde daha yiiksekti. Eslik eden diger
belirtilerin bu denli anlamli yiiksek olmasi, etkenin gosterilebildigi olgularda olgularda
viral yiikiin daha fazla olmasi ve /veya sistemik tutulumun daha yaygin olmasiyla
iliskilendirilebilir. Verilerimizin ¢ok merkezli ve hasta sayis1 daha ¢ok olan ¢alismalarla

desteklenmesi gerektigini diisiiniiyoruz.

Ulkemizde yapilan birka¢ calismada viral etkenlerin en sik saptandigi donem
Aralik, Ocak ve Subat aylar1 olarak bildirilmistir. Hasta sayilarinda Kasim-Nisan aylari

arasindaki donemde yi1gilma ve Nisan-Mayis aylarina dogru ise azalma egilimi gosterdigi
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tespit edilmistir (110,111). Yapilmis bir diger calismada ise viral etkenlerin en fazla
Subat-May1s aylari arasinda tespit edildigi bildirilmistir (112). Literatir verileri
incelendiginde, viral etkenlerin en fazla kis mevsiminde saptandigi goriilmektedir.
Calismamizda da hastane basvuru donemlerine gore inceleme yapildiginda hem en fazla
bagvurunun hem de etken saptanan hasta sayisinin literatiire benzer bigimde 158 hasta ile
Ocak ayinda oldugu gorildi. Kis aylarinda havanin sogumasi, hava kirliliginin artmasi,
toplu ve sikisik ortamlarda yasanilmasi, Ozellikle okullarda el yikama ve hijyen
kurallarina dikket edilememesi gibi nedenler ile bulasin artmasi iklimsel farkliligin
nedeni olarak bilinmektedir. Epidemiyolojik veriler ve akut solunum yolu viral
enfeksiyonlarmin etkenleri Ulkelere gore mevsimsel degisiklikler gosterir. Bizim
ulkemizde de cografi olarak farkli iklim bolgeleri oldugundan, farkli sehirlerde yapilmis
caligmalar arasindaki donemsel farkliliklar olmasinin beklenen bir durum oldugunu

diistinmekteyiz.

Ulkemizde yapilan bir calismada hastalarda viral etken pozitiflik orani ise %58
olarak tespit edilmistir. Tespit edilen viral etkenler ve olgular arasindaki oranlart HRV
(%32), RSV A (%30), Adenovirus (%7) ve influenza A (%12) olarak bildirilmistir (107).
Bu konu ile ilgili bagska bir ¢alismada ise tespit edilen viral etkenler arasinda en sik
Rinovirus / Enterovirus (% 34), Adenovirus(% 17), influenza A (% 12), RSV (% 12) ve
Influenza B (% 10) olarak tespit edilmistir (113). Covid-19 pandemisi dncesi ve sonrasi
donemdeki solunum yolu viral etkenlerinin degerlendirildigi bir ¢aligmada pandemi
oncesi donemde Rhinovirusu (%23), Influenza A (% 11,6), influenza B (% 7), RSV-A
(% 6,4) ve RSV-B (%6,4) olarak, pandemi déneminde Rhinovirusu(%8,1), Bocavirls (%
1,3), Adenovirus (%1), RSV-A (% 0,7) ve Influenza B (% 0,5) olarak, pandemi sonras1
ise Rhinovirusu (%21,5), influenza A (% 11), Bocaviriis (% 7), RSV-B (%2,6) ve HCoV
0OC43 (%2,6) olarak tespit edildigi bildirilmistir (7). Calismamizda da literatiir ile benzer
sekilde en sik tespit edilen viral etkenlerin Adenoviriis (%4,5), enteroviris/ rhinovirusu
(%3), HCoV (%2,7), RSV-A/B (% 1,8), influenza A (% 0,6),influenza B (%0,6) ve coklu
etken (%35,7) oldugu goriildii. Pandemi donemindeki uygulanan karantinalar, maske
kullanimi, el hijyeni ve sosyal mesafeye dikkat gibi 6nlemler ile daha once sik goriilen
solunum yolu viral etkenlerinin bulasinin azaldigini ve diger solunum viral etkenlerinin
gorlilme sikliginin arttigin1  diisiinmekteyiz. Yani pandemi doneminde kazanmis
oldugumuz maske, mesafe ve temizlik aligkanliklarinin pandemi 6ncesi ve sonrasi izole

edilen viral patojenleri etkiledigini diisliniiyoruz.
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Viral etkenli solunum yolu enfeksiyonlar1 genellikle mevsimsel dagilim 6zelligi
gosterir ve iliman iklim sartlarinda her yil farklilik gosterebilen epidemilere sebep
olmaktadirlar. Diinya Saghk Orgiitii verilerine gére diinya genelinde Influenza sikligmin
artig gosterdigi donem Aralik-Nisan aylar1 arasi iken Tiirkiye’de bu donem Aralik-Mart
aylarm1 icermektedir (6,114). Ulkemizde yapilan bir ¢alismada Influenza A(%8,2) ve
Influenza B(%4,3) pozitifliginin en fazla Aralik-Ocak aylarinda oldugu ve mevsimsel
dagilim gosterdigi bildirilmistir. Bu calismada Haziran ay1 disinda tim Influenza A
pozitiflerin Aralik ve Ocak ayinda toplandig1 ve influenza B’nin ise Ocak-Nisan aylari
arasinda oldugu saptanmistir. Ulkemizde yapilmis bir diger ¢alismada 2002-2009
yillarmi ve 2010-2012 yillarmni iki dénem halinde inceleyerek Influenza viriis sikligmi A
alt tipinde %36/%20 ve B alt tipinde ise %1/%4 (bu veriler birinci donem/ikinci donem)
olarak tespit etmislerdir (110). Bizim ¢alismada da literatiir ile uyumlu olarak viral etken
tespit edilen grupta influenza A ve influenza B viriisleri kis aylarinda daha yogun bir
sekilde tespit edildi. Ulkemizde yiiriitiilen bagisiklama programmin influenza viris

enfeksiyon sikliginin azalmasina katkida bulundugunu diistinmekteyiz.

Adenoviriis gibi viral etkenlerin sebep oldugu solunum yolu enfeksiyon
salginlarimin biiylik kismi kis veya ilkbahar baslarinda goriilmesine ragmen tiim yil
boyunca da ortaya ¢ikabimektedir (115). Adenoviriise bagli enfeksiyonlar ¢ogunlukla
erken ¢ocukluk déneminde gorilen ve genellikle kendini sinirlayan, ates ile seyreden
USYE ile iligkili olmasina karsin immun cevabi zayif kisilerde, yeni doganlarda ve nadir
olarak saglikli ¢ocuklar ve yetiskinlerde agir ve hatta 6limcl olabilen enfeksiyonlar da
izlenebilmektedir (116). Bizim ¢alismamizda da literatiirle uyumlu olarak kis ve ilkbahar

aylarini igeren bir dagilim izlendi.

Cocuklarda pnomoni ve bronsiyolit gibi solunum yolu viral etkenli
enfeksiyonlariin en sik gorilen sebebi RSV olarak gosterilmektedir. Toplumdaki RSV
aktivitesi, mevsim kosullarma bagli olarak farkhilik gostermektedir (117). DSO,
cocuklarda gorilen solunum yolu enfeksiyonlarinda sorumlu etkenin %60'imdan
fazlasinin RSV oldugunu bildirmistir (118). Ulkemizde 2014, 2015 ve 2019 yillarinda
yapilan ¢alismalarda RSV orani sirastyla %32, %8,7 ve %23 olarak tespit edilmistir
(110,111,94). Bizim calismamizda ise RSV oran1 %13 IDI. Calismamizin tiim yih

kapsamamasi ve sezonsal yiritilmesi kismen diisiik yiizdenin sebebi olabilir.

Solunum yolu viral etkenleri ile ilgili yapilmis epidemiyolojik ¢alismalarda, 1 yas

alt1 bebeklerin yaklasik %70'i ve 2 yas altinda ise neredeyse %1001 bir HRV
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enfeksiyonunu gecirmis oldugu gosterilmektedir (117). Ulkemizde yapilan bazi
calismalarda HRV oran1 %18,5, %13 ve %3 (5) olarak bildirilmistir (110,111,112). T4m
diinyada y1l boyu enfeksiyonlara sebep olabilen HRV insidansi erken sonbaharda bir pik
yaparken ilkbaharda ise daha kiigiik bir pik yaptigi bildirilmistir. Diger yandan kis
aylarinda goriilen Rhinovirus enfeksiyonlarinin daha agir hastalik tablosuna sebep oldugu
bildirilmektedir (119). Biz ¢alismamizda da literatirle uyumlu olarak HRV dagilimina
bakildiginda Aralik-Ocak aylarinda yuksek Subat ayinda diisiik daha sonra Mart ayinda

tekrar arttigini goriiyoruz.

Insan KoronavirUsleri ile ilgili epidemiyolojik bilgiler bagisiklik sistemi yeterli
kisilerde asemptomatik ya da hafif belirtiler gorilmesi sebebiyle sinirli iken, rutin
multipleks PCR tan1 yontemleri verilerin artmasini saglamaktadir. En sik gortlen HCoV
tipleri HCOV-HKU1, HCoV-0OC43, HCoV-NL63 ve HCoV-229E dir. insanlar icin en
onemli HCoV'leri arasinda ise SARS-CoV, MERS —CoV ve SARS-CoV-2 yer alir (120).
Saptanan tiplendirmelerin siklik sirasi cografi ozellikler, mevsimsel farkliliklar ve
pandemi donemlerine gore degisir. Genellikle HCoV-299E, OC43 ve NL63 tipleri 1liman
ulkelerde siklikla kis aylarinda gortlmesine karsin, Hong-kong’da yapilmis bir ¢alismada

HCoVNLG63 tipinin ilkbahar ve yaz mevsiminde artis yaptigi izlenmistir (66).

Ingiltere’de 74.519 hasta ile yapilan bir ¢alismada HCoV kis mevsiminde pik
yaptigi prevalanst %4 ve PCR testi pozitif olanlarda ise %10,7’ sinden sorumlu etken
oldugu bildirilmistir (121).

2012 yilinda Arap Yarimadasi ve ¢evresinde endemik goriilen ve mevsimsel
farklilik gdsteren iki modu olan MERS-CoV tipi kesfedilmistir. insandan insana bulasma
modu daha ¢ok Nisan-Haziran aylar1 arasinda goriiliirken, hayvandan insana bulasma

modu Ocak ve Mart aylarinda daha ¢ok goriilmektedir.

SARS-CoV2, DSO tarafindan Mart 2020°de pandemi etkeni olarak ilan edilmistir.
Yaklasik 600 milyon kiside saptanmis ve 6,5 milyon kisinin 6limiine sebep olmustur.
Ulkemizde ise yaklasik 16 milyon 300 bin pozitif vaka ve 100 bin 6lime neden oldugu
bildirilmistir (122). Tiirkiye’de 2014, 2019 ve 2022 yillarinda yapilan ¢alismalarda HCoV
orani sirastyla %5, %10 ve %12,5 olarak bildirilmistir (110,94,107). Calismamizda ise
literatur ile uyumlu olarak HCoV daha ¢ok Aralik ve Ocak ayinda olmak tizere viral etken
saptanan hastalar icerisinde % 9,5 oraninda tespit edilmistir. SARS-CoV-2 pandemisi

nedeniyle alinan tedbirler sonucu diger viral etkenlerinin azalmasina bagli pandemi etkeni
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olan Koronavirs tiplerinin daha fazla tespitine sebep oldugunu diisiinmekteyiz. Viral
etkenlerin tanisi i¢in kullanilabilecek daha hizli, duyarl, daha az maliyetli ve ayn1 anda
bircok etkeni tespit edebilecek yontemlerin gelistirilmesinin 6nemini birkez daha

vurguluyoruz.

Insan Bocavirus (HBoV) enfeksiyonlar1 daha ¢ok kis aylarinda goriilmektedir.
Ancak bazi iilkelerde HBoV enfeksiyonlarinin ise ilkbahar ve sonbahar aylarinda daha
yogun bir sekilde gorildigi  bildirilmistir.  Bocaviris’dn  solunum  yolu
enfeksiyonlarindaki prevalansi %6,3 ve gastrointestinal enfeksiyonlarda ise %5,9” olarak
tespit edilmistir (123). Bizim c¢alismamizda literatiirle uyumlu olarak daha g¢ok kis
mevsiminde goriilmiis ve viral etken saptanan hastalar igerisinde % 1,8 oraninda tespit
edilmistir. Mevsimsel dagilimi ile ilgili farkli sonuglar biiyilik ihtimalle ¢alisma yapilan

farkli popiilasyonlar ve cografi bolgeler ile iligkili olabilir.

Parainfluenza (P1V) enfeksiyonlar1 tiim yil boyunca gorllebilir. Yaz aylarinda
gorilen krup vakalar: ¢ogunlukla PIV'lerden kaynaklanmaktadir (43). Ulkemizde PIV
sikliginin tespit edildigi bazi ¢alismalarda PIV siklig1 %8,6 ve %7,1 olarak bildirilmistir
(94,107). Calismanmizda 1’i Ocak aymnda ve 1’1 Ekim ayinda olmak izere sadece iki
hastada P1V tespit edildi, calisma suresi tiim yil1 kapsamadig1 igin literatiirle karsilagtirma

yapilamadi.

Solunum yolu viral enfeksiyonlar: ile ilgili Singapur’da yapilan bir calismada
SARS-CoV-2 ve diger solunum yolu viriisleri ile ko-enfeksiyonu %1,4 olarak tespit
edilmistir. Bu ¢alisgmada SARS-CoV-2 ile en sik tespit edilen virtisler Rhinovirus,
Parainfluenza ve diger Coronaviriisler olarak bulunmustur (124). Diger bir ¢alismada ise
SARS-CoV-2 ve diger virtisler ile koenfeksiyon orani %20,7 olarak bildirilmistir. SARS-
CoV-2 ile en sik birlikte tespit edilen virisler ise Rhinovirus/Enterovirus, RSV ve SARS-
CoV-2 dis1 coronaviriisler olarakbildirilmistir (125). Ulkemizde yapilan bir ¢alismada
SARS-CoV 2 tespit edilen hastalarin %3,8’inde SARS-CoV-2 ve RSV-A birlikteligi
oldugu bildirilmistir (107). Bizim ¢alismamizda SARS-CoV-2 ve diger virlisler ile
koenfeksiyon orani %2,2 olarak ve en sik birlikte tespit edilen viriisler ise RSV ve
Influenza A olarak bulundu. Literatiirdeki koenfeksiyon oranlarmin farkli olmas1 SARS-
CoV-2’nin epidemiyolojik varyasyonlarma bagli olabilir. Ayrica ¢alismamizda viral
etken tespit edilen 230 hastadan 1(%0,4) hastada Legionella pneumophila, 118(%51,3)
hastada Haemophilus influenzae ve 85(%48,3) hastada Streptococcus pneumoniae

bakteriyel stperenfeksiyon etkeni olarak tespit edildi. Tespit edilen bakteriyel
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superenfeksiyon etkenlerinden sadece Haemophilus influenzae ile hastane yatigi arasinda
istatiksel agidan anlamli bir iliski saptand1 (p=0,017). Haemophilus Influenzae,
iilkemizde rutin bagisiklama programinda olmasina ragmen artmis sikligin nedeni

pandemi doneminde asilamalarin yeterli diizeyde yapilamamasina bagli olabilir.

Viral ko-enfeksiyonlar ile ile ilgili 17 000'den fazla ¢ocuk hastanin incelenerek
hazirlanan bir ¢aligmada hastanede ortalama kalis siiresi, oksijen desteginin siiresi,
hastane yatis ihtiyaci, yogun bakim ihtiyaci, mekanik ventilasyon veya 6lim ile viral
koenfeksiyon arasinda bir iliski bulunmadigi bildirilmistir (126). Calismamizda ise
hastane yatisi, komorbidite ve basvuru aylarmin Ocak ve Mart ay1 olmasi ile viral
koenfeksiyon arasinda istatiksel agidan anlamli bir iliski saptand1 . Viral ko-enfeksiyonlar
hastalarin klinik durumlarinin daha agir seyretmesine ve hastanede kalis siirelerinin
uzamasina sebep olabileceginden erken donemde tespit edilmeli ve etkenlere uygun

tedavi protokollerinin vakit kaybedilmeden baslanmasi1 gerekmektedir.
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6. SONUC VE ONERILER

Solunum yolu enfeksiyonlarinin viral etkenlerinin hizl, duyarliligi ve 6zgilligi
yuksek bir yontem olan PCR ile tespit edilmesi; yalnizca epidemiyolojik veriler elde
etmek icin olmayip, gerekli endikasyonlarda uygun antiviral tedavilerin baslanmasi,
ampirik olarak baslanan antibiyotik tedavilerinin sonlandirilmasi ve viral etkenlerin
mevsimsel dagilimlarinin ve hedef yas gruplarinin belirlenmesi ile halk sagligi i¢in
gerekli 6nlemlerin(temas izolasyonu, maske, mesafe, temizlik ve asilama) vakit
kaybetmeksizin alinmasi ile Covid-19 gibi enfeksiyonlarin yayiliminin 6nlenebilmesi
i¢in de ¢ok dnemli katk1 saglamaktadir. Ayrica calismamizda Influenza viruisiiniin yiksek
oranda tespit edilmesi ve asi ile biiylik olgiide Onlenebilen bir enfeksiyon olmasi
nedeniyle Influenza asismim yalnizca riskli cocuk hasta grubuna degil miimkiinse tiim
cocuklara uygulanmasi da ¢ok onemlidir. Bununla birlikte solunum vyolu viral
enfeksiyonlar1 sebep olduklar: saglik harcamalari, is giinii kaybi ve okul devamsizliklar
ile buyuk bir ekonomik yike de neden olmaktadirlar. Bu sebeple etken viriislerin tanisi
icin kullanilabilecek yontemin hizli, duyarli, maliyet-etkin ve ayni anda birgok etkeni
tespit edebilecek 6zelliklerde olmasi1 gerekmektedir. Mevcut PCR yontemlerinin cost-
effective olmamasi nedeniyle solunum yolu patojenlerini tanimlamak amaciyla ¢ok daha

uygun maliyetli tetkiklerin gelistirilmesi gerekmektedir.

Calismamizin geriye doniik, tek merkezli olmasi ve kisa bir zaman dilimini
icermesi gibi nedenlerden kaynaklanan bilgi eksikliklerini en aza indirilebilmek amaciyla
bu konu ile ilgili cok merkezli, ileriye yonelik ve daha uzun siireli yeni caligmalara ihtiyag

bulunmaktadir.
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