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OZET

Amagc: Bu calismanin amaci RSV proflaksisi endikasyonu almis 2 yas alt1 hastalarin
RSV sezonu boyunca ASYE ile iligkili hastaneye yatisin varligi, yatis siiresi, yogun
bakim gereksinimi, mekanik ventilasyon ihtiyact ve stiresi ile palivizumab

proflaksisine uyumunu arastirmaktir.

Yontem: Bu calismada 01 Ekim 2014- 31 Mart 2023 tarihleri arasinda Dicle
Universitesi Tip Fakiiltesi Yenidogan poliklinigine RSV proflaksisi endikasyonu
almis 2 yas alt1 618 hastaya ait veriler, servis kayitlarindan alinan bilgiler retrospektif
olarak incelenmistir. Hastalarin demografik 6zellikleri, mv, cpap, kio2 destegi alma
stireleri, aldig1 palivizumab dozu ve endikasyonu, siirfaktan alip almadigi

arastirilmstir.

Bulgular: Calismaya 308’1 kiz (%49,8) ve 310’u erkek (%50,2) olmak iizere 618
hasta dahil edildi. Olgularin %95,8’in sezaryen dogum, %4,2’sinin normal dogum
oldugu tespit edilmistir. Dogum haftas1 %60,5’inde 28 hafta altinda, %39,5’inde 28 —
32 hafta arasinda oldugu belirlenmistir. Dogum agirliklarinin %51,5’inde 1000 gr
altinda, %44’tinde 1000 — 1500 gr arasinda ve %4,5’inde 1500 gr {iistiinde oldugu
saptanmustir. %57,1°’inde BPD tanis1 ,%89,5’inin siirfaktan aldigi  belirlenmistir.
%57.1’nin steroid aldig1 tespit edilmistir. %50,6’smin invaziv mv, %88,2’sinin
CPAP ve %81,1’inin KiO2 destegi aldig1 belirlenmistir. Invaziv mv destegi alan
olgularin ortalama invaziv mv alma siiresi 3,89 + 6,88 giin, CPAP destegi alan
olgularn ortalama CPAP alma siiresi 11,05 + 10,99 giin ve KiO2 destegi alan
olgularm ortalama KiO2 alma siiresi 16,86 + 14,81 giin olarak saptanmustr.
Olgularm %42,6’siin prematiirite, %57,4’linlin prematiirite + BPD tanis1 aldig:
tespit edilmistir. Olgularin Pavilizumab dozu olarak %42,6’smin profilaksiye

uyumlu, %57,4 liniin profilaksiye uyumsuz oldugu belirlenmistir.

Sonuc: Calismamizda yiiksek risk altindaki bebeklerde uygun dozda ve zamaninda
palivizumab profilaksisinin, RSV enfeksiyonuyla karsilasildiginda hastaligin

siddetini azalttigim1 ve yogun bakim ihtiyacim1 diisiirdiiglinii  gdstermektedir.



Dolayisiyla, palivizumab profilaksi programina tam uyum gostermek oldukca

onemlidir.

Anahtar Kkelimeler: Respiratuar Sinsityal Viriis, palivizumab, proflaksi, uyum,

mekanik ventilator



ABSTRACT

PALIVIZUMAB PROPHYLAXIS AND ACCORDANCE IN PREMATURE
INFANTS: OUR 9-YEARS OF EXPERIENCE

Objective: The aim of this study is to investigate whether patients under 2 years of
age who have received RSV prophylaxis indication are hospitalized due to RSV-
related acute lower respiratory tract infection (ALRI) during the RSV season, the
length of hospital stay, the need for intensive care, the need for and duration of

mechanical ventilation, and compliance with palivizumab prophylaxis.

Method: Data from 618 patients under 2 years of age who received RSV prophylaxis
indication at the Dicle University Faculty of Medicine Neonatal Polyclinic between
October 1, 2014, and March 31, 2023, were retrospectively analyzed based on ward
records. Demographic characteristics of the patients, duration of receiving
mechanical ventilation (MV), continuous positive airway pressure (CPAP), and
oxygenation support (KiO2), dosage and indication of palivizumab received, and

surfactant administration were investigated.

Results: A total of 618 patients were included in the study, comprising 308 females
(49.8%) and 310 males (50.2%). It was found that 95.8% of the cases were born via
cesarean section and 4.2% via normal delivery. Birth weeks were determined to be
below 28 weeks in 60.5% of cases and between 28 and 32 weeks in 39.5% of cases.
Birth weights were found to be below 1000 grams in 51.5% of cases, between 1000
and 1500 grams in 44%, and above 1500 grams in 4.5%. Diagnosis of
bronchopulmonary dysplasia (BPD) was present in 57.1% of cases, and 89.5%
received surfactant. It was determined that 57.1% received steroids. Among the
cases, 50.6% received invasive MV, 88.2% received CPAP, and 81.1% received
KiO2 support. The mean duration of receiving invasive MV was 3.89 + 6.88 days for
cases receiving invasive MV support, 11.05 + 10.99 days for cases receiving CPAP
support, and 16.86 + 14.81 days for cases receiving KiO2 support. It was found that

42.6% of cases were diagnosed with prematurity, and 57.4% with prematurity +



BPD. Regarding palivizumab dosage, 42.6% of cases were compliant with

prophylaxis, while 57.4% were non-compliant.

Conclusion: Our study demonstrates that timely and appropriate dosage of
palivizumab prophylaxis in high-risk infants reduces the severity of RSV infection
and decreases the need for intensive care. Therefore, full compliance with the

palivizumab prophylaxis program is of utmost importance.

Keywords: Respiratory Syncytial Virus, palivizumab, prophylaxis, compliance,

mechanical ventilator
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SIMGELER VE KISALTMALAR

RSV: Respiratuvar Sinsisyal Virus

CCA: Sempanze Nezle Ajani

ASYE: Alt Solunum Yolu Enfeksiyonu
RNA: Ribo Niikleik Asit

mRNA: Mitokondriyal Ribo Niikleik Asit
IFN a: Interferon alfa

IG M: Immunglobulin M

IG G: Immunglobulin G

IG e: immunglobulin E

F Proteini: Fiizyon Proteini

G Proteini: Baglanma Proteini

L-C4: Lokotrien C4

KKH: Konjenital Kalp Hastalig1

PCR: Polimeraz Chain Reaction

RT-PCR: Revers Transkripsiyon Polimeraz Chain Reaction
ELISA: Enzim —Linked Immunsorbent Assay
EIA: Enzim immunassay

IF: Immunfloresan

Respi-GAM: Saflastirilmis insan Kaynakli Immunoglobulin G
APA: Amerikan Pediatrik Akademisi

YYBU: Yenidogan Yogun Bakim Unitesi
TND: Tiirk Neonatoloji Dernegi

IVIG: Intravendz Immunglobulin

BPD: Bronkopulmoner Displazi

FDA: Food and Drug Adminstration

MV: Mekanik Ventilasyon

CPAP: Continuous Positive Airway Pressure
KiO2: Kiivoz I¢i Oksijen
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1. GIRiS VE AMAC

Respiratuar sinsisyal viriis (RSV), bebeklerde ve Kkiiclik cocuklarda alt
solunum yolu enfeksiyonlarnin baslica nedenlerinden biridir ve neredeyse tiim
cocuklar iki yasina kadar RSV ile enfekte olmaktadirlar. RSV enfeksiyonu, diinya
genelinde yasamin ilk yilinda hastaneye yatislarn ve morbiditenin yaygin bir
sebebidir. Prematiire dogum, kronik bronkopulmoner hastalik, anlamli hemodinamik
konjenital kalp hastaligi (KKH), noromiiskiiler hastaliklar, immiin yetmezlik gibi
cesitli saglik sorunlarina sahip ¢ocuklar, RSV enfeksiyonu icin yiiksek risk altindadir

ve ciddi enfeksiyon riski tagirlar.

RSV sezonu cografi 6zelliklere bagli olarak farkli zamanlarda goriiliir. Kuzey
yarimkiirede, RSV sezonu Kasim ve Aralik aylarinda baslar, Ocak ve Subat

aylarinda tepe aktiviteye ulasir, Mart-Nisan aylarinda sonlanir ve 5-6 ay siirer.

RSV enfeksiyonuna bagli ASYE'lerinin tedavisinde etkili bir yontem
bulunmamaktadir. Palivizumab, yiiksek riskli ¢ocuklarda RSV'yi Onlemek ig¢in
kullanilan FDA onayli giivenli bir monoklonal antikordur. Hemodinamik olarak
anlamli konjenital kalp hastaliklarin1 iceren c¢alismalarda, palivizumabin RSV

kaynakli hastane yatislarini azaltmada etkili oldugu gosterilmistir.

Palivizumab'in yarilanma omrii yaklasik 20 giindiir, bu nedenle RSV sezonu
boyunca koruma saglamak i¢in aylik enjeksiyonlar seklinde 5 doz as1 6nerilir. iki yas
altindaki cocuklara, her bir dozda aylik 15 mg/kg palivizumab verildiginde, serum
RSV antikor diizeyleri artar. 40 mikrogram/mililitre serum RSV antikor diizeyine

ulagildiginda, akcigerlerde RSV replikasyonunun %99 azaldig1 goriilmiistiir.

Hastalarin proflaksiyi zamaninda ve tam dozda alabilmeleri i¢in ebeveynlerin
isbirligi biiyiik 6nem tagimaktadir. RSV proflaksisine iliskin yapilan ¢caligmalar, hasta
uyumunu ve klinik sonuglar1 degerlendirmistir, ancak genellikle birka¢ yili kapsar.
Caliymamizda, dokuz ardisik sezonda palivizumab proflaksisi uygulanan prematiire

dogmus cocuklarda, protokoliin hastalar iizerindeki uyumu ve tedavi etkilerini

12



aragtirmay1 amagladik. Ayrica YYBU’nden palivizumab profilaksisi alan bebeklerin,
hayatlarmin ilk iki yilinda ASYE nedeniyle yatis sikligmi ve risk faktorlerini

belirlemeyi amagladik.

13



2. GENEL BiLGIiLER

2.1.Tarihce

RSV'nin kokeni 1941'de tibbi yaymlarda ele alinmistir. Ancak 1956°da, 14
sempanzeden birinde, piiriilan burun akintis1 ve soguk alginligina benzer solunum
yolu hastaliklar1 tespit edilmistir. Baslangicta "sempanze koriza etkeni" olarak anilan
bu virlis, sempanzelerle temas eden bir bakicida benzer semptomlara neden olunca,
insan kaynakli ve sempanzelere bulasan bir viriis olabilecegi diisiiniilmiistiir. Dr.
Chanock ve ekibi, bronkopndémoni ve laringotrakeobronsit tanis1 konan iki bebekten
‘sempanze koriza etkeni’ (chimpanzee coryza agent (CCA))’ ne benzeyen bir viriis
izole etmis ve daha sonra bu viriisiin aslinda sempanzelerde koriza etkeni olarak
bilindigi belirtilmistir. Viriisiin insan solunum yolu kaynakli oldugu ve enfekte hiicre
kiiltlirlerinde hizla sinsisyumlarin olustugu kesfedilmistir. Bu nedenle, viriise

'Solunum Sinsisyal Viriis' ad1 verilmistir (1-3).
2.2.Smiflandirma

RSV, Mononegavirales takimina ait bir negatif iplikli RNA viriisiidiir.
Paramyxoviridae, Rhabdoviridae ve Filoviridae olmak iizere ii¢ aileye ayrilr.
Paramyxoviridae'de ise dort cins bulunur: Paramyxovirus, Rubulavirus, Morbillivirus
ve Pneumovirus. RSV, Pneumovirus cinsine dahil edilir ve diger Paramyxoviridae
ailesi iiyelerinden farklidir. Bu farkliliklar, gen sayisi, siralamasi ve ndrominidaz ile

hemagliitinin aktivitesinin olmamasidir (2,4,5,6).
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2.3. Viriisiin Mikrobiyolojik Ozellikleri ve Antijenik Alt tipleri
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Sekil 1.RSV virionun sematik gosterimi

RSV, lipid zarf i¢indeki niikleokapsitten olusan negatif polariteli bir RNA
viriisiidiir. Pleomorfik yapilar1 nedeniyle, sferik ve filament6z formlarda
bulunabilirler. Hiicre kiiltiirlerinde cogaltildiklarinda, 60-100 nm ¢apmnda ve 10
nm'ye kadar uzunluga sahip ipliksi yapilar olustururlar. Bu yapilarin tam islevi heniiz
bilinmemektedir. Virionlarm farkli boyutlarda olmasi ve stabil olmamalari,
saflagtirma ve yapisal analizlerde zorluklar ¢ikarmaktadir. RSV'nin niikleokapsidi,
paramiksoviriislerdekine benzer simetrik bir heliks seklinde ve helikal ¢ap1 12-15

nm'dir (7).

Zarf, konak hiicrenin plazma membranindan tiireyen lipidlerden olusur ve
virlisin glikoproteinlerini barmdirarak hiicreye giris saglar. Elektron mikroskobu
altinda, ¢ikintilar 11-12 nm uzunlugunda ve 6-10 nm araliklarla gozlemlenir (2,7,8).

RSV, paramiksoviriislerden farkli 6zellikler gosterir. Negatif iplikli RNA viriisiiniin

15



polimerazi virionda bulunur ve zarf gegirgenligi ile iyon ve niikleotid eklenmesiyle

aktive olur, bu da genomik RNA'nin mRNA'ya doniistimiinii baslatir (5,7).

RSV genomu, 10 farkli viral proteini kodlar; zarf iizerindeki iki ana
glikoprotein (G ve F), iki matriks proteini (M1 ve M2), iki yapisal olmayan protein
(NS1 ve NS2), virionla iliskili bir hidrofobik protein (SH) ve ii¢ niikleokapsid
proteini (N, P, L) (9-11).

RSV’nin F proteini, paramiksoviriislerin F proteiniyle benzerlik gosterir ve
virlisiin hiicreye girmesini saglar. Bu nedenle, pnomoviriisler paramiksoviridae
ailesine dahil edilir. F proteini, virlisiin hiicreye girisini kolaylastirir ve sinsisyum
olusumuna neden olur. Fiizyonun gerceklesebilmesi i¢cin F, G ve SH yiizey
proteinlerinin birlikte olmasi gerekmektedir. Enfekte olmayan hiicrelerle enfekte
hiicreler arasinda sinsisyum olusumu, F proteininin konak hiicre membranina
penetrasyonu ile baslar, bu da diger paramiksoviriislerde oldugu gibi karakteristik

sinsisyum olusumuna yol agar (7,12,13).

G proteini, viriisiin hiicreye baglanmasini saglayan bir glikoproteindir ve
notralize edici antikorlarin olusumuna sebep olur. Bu proteinin serbest kalmasi,
konak bagisikligini baglatabilir. RSV’nin G proteiniyle hedeflenen antikorlar,
virlisiin hiicreye adsorpsiyonunu engeller. Bu protein, tip II glikoprotein yapisina
sahiptir. Bu 1iki ana yilizey glikoprotein, viriisiin enfeksiyon yetenegi ve
patojenitesinde kritik bir rol oynar (7,12,13). RSV A ve B antijenik gruplarma ayrilir;
bu ayrim, G glikoproteinindeki farklhiliklardan kaynaklanir ve enfeksiyonlarin

patogenezi ile epidemiyolojisini etkiler (14-15).

Bu iki glikoprotein, ndtralize edici epitoplart tasidigr i¢in RSV'ye karsi
bagisiklik tepkisi olusturur. Bu sayede, F ve G proteinlerine yonelik hazirlanan
antikorlar araciligiyla viriis etkisiz hale getirilebilir (16-17). F proteinleri daha ¢ok
capraz reaksiyon gosteren antikorlar olustururken, G proteinine karsi olusan antikor

cevabi daha spesifiktir (14,17,18).
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SH adli kiigiik hidrofobik proteinin islevi tam olarak bilinmemektedir. Bu
integral membran proteini, viriisiin hiicreye penetrasyonu, soyunmasi veya virion

morfogenezinden sorumlu olabilir (7).

RSV, Subtip A ve Subtip B olarak iki antijenik gruba ayrilir; bu gruplar
monoklonal antikorlarla tanimlanmistir. RSV immiinolojisinin anlagilmasinda kritik
bir rol oynamig ve as1 gelistirme ile tanida monoklonal antikorlarin kullanimi i¢in
onemli bir temel olusturmustur. Subtip A ve B arasinda, G glikoproteini bakimindan
belirgin antijenik farklar vardir. A ve B suslar1 arasindaki G proteininin amino asit
benzerligi %53, antijenik benzerligi ise %5'tir. Bu nedenle, G proteini testlerde etkili

bir antijen olarak kullanilir (19,20).

RSV'nin subtip A, subtip B'ye gore daha yaygindir, ancak genellikle
epidemilerde her iki subtip bir arada bulunur. Subtip A, daha ciddi hastalik
belirtilerine yol acar ve bu farklilik, viral genom veya proteinlerdeki farkliliklardan
kaynaklanabilir, ancak kesin mekanizma tam olarak bilinmemektedir. Subtip B,
hiicre kiiltiirlerinde daha az iiretilir ve konakta immun yanit ile sitokin salinimini

daha az etkiler (20).
2.4.Epidemiyoloji

RSV, diinya genelinde kiiciik cocuklarda 6nde gelen viral patojenlerden
biridir ve mevsimsel salgmlara sebep olabilir. Kuzey yarimkiirede, Kasim-Nisan
arasinda sikca salginlar goriiliir ve pik donemi Ocak ve Subat aylarinda yasanir.
Giiney yarmmkiirede ise, Mayis-Eyliil aylar1 arasinda salginlar sikg¢a goriiliir ve pik
donemi Mayis-Temmuz aylarinda olur. Tropikal iklimlerde, salginlar daha sik olarak
yagmur mevsimlerinde goriiliir. Tropikal iklimlerdeki salginlar, 1liman
iklimlerdekilerden farkli olarak genellikle siddetli seyretmez, ancak yilin 8 ay1
boyunca devam edebilir. RSV genellikle 2 yas altindaki g¢ocuklarda primer
enfeksiyon olarak goriiliir. Bebeklerin yaklasik olarak {igte ikisi 1 yasmna kadar ve
%095'1 2 yasma kadar RSV enfeksiyonu gecirir. Eriskinlerde RSV'ye kars1 antikor
gelisimi neredeyse %100'diir (21,22). RSV viriisii genellikle cocukluk doneminin
tipik bir hastalig1 olarak kabul edilir, fakat yetigkinlikte tekrar enfeksiyon gegirme
ihtimali vardir. Enfeksiyonun siddeti bireyden bireye degisir, ancak alt1 aydan kiiciik
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bebeklerde genellikle bronsiyolit ve pndmoni gibi daha ciddi semptomlar goriiliir.
Eger tedavi edilmezse, bu durumun mobilite ve mortalite lizerinde olumsuz etkileri
olabilir (23,24). Biiyiik ¢ocuklar ve yetiskinlerde ise genellikle soguk algmligmna
benzer daha hafif semptomlar goriiliir (23-28).

Saglikli bir gegmige sahip ve RSV enfeksiyonu nedeniyle hastaneye yatirilan
cocuklarda Oliim orami genellikle 9%0.5 ila %1 arasinda seyrederken, prematiire
bebekler ve altta yatan akciger hastaligi olanlarda bu oran %3 ila %35 arasinda
degisebilir. Kalp hastaligir bulunan ¢ocuklarda ise farkl arastirmalarda 6liim orani
%3 ila %33 arasinda degismektedir. Pulmoner hipertansiyonun eslik ettigi kardiyak

hastalarda ise 6liim riskinin neredeyse iki kat arttig1 belirlenmistir (29-31).

Prematiire dogan bebekler, edinilmis veya dogustan gelen bagisiklik sistemi
eksikligi olanlar, bronkopulmoner displazi teshisi konmus hastalar, dogustan kalp
hastalig1 olanlar, hematolojik kanser hastaligi1 olanlar, organ veya kemik iligi nakli
yapilanlar, kistik fibrozis hastalari, evde oksijen destegi alanlar ve norolojik ile

metabolik sorunlar1 olan ¢ocuklarda, RSV enfeksiyonu riski artmistir (22,32,33)

RSV enfeksiyonuna yol acan diger risk faktorleri sunlardir: Erkek cinsiyet,
alt1 haftadan kiiciik olma, anne siitiiyle yeterince beslenememe sonucu anneden
gecen antikor seviyelerinin diisiik olmasi, kalabalik yasam alanlarinda ikamet etme,
diisiik ekonomik diizey, sigara dumanina maruz kalma, yetersiz beslenme, kalabalik

yasam kosullar1 ve bakici tarafindan yetistirilme (22,34).

RSV'nin bilinen tek kaynagi insanlardir; enfekte olmus salgilarla dogrudan
bulasir ve damlacik yoluyla yayilir. Bu viris, istikrarsiz olmasma ragmen, ellerde 30
dakikaya kadar, baz1 yiizeylerde ise birkag¢ saat yasayabilir (27,35). Viriislin bulagma
stiresi, enfeksiyon belirtilerinin ortaya ¢ikmasmin ardindan 3 ila 8 giin arasindadir.
Kiigiik bebekler ve bagisiklik sistemi zayiflamis bireylerde, bu siire 3 ila 4 haftaya
kadar uzayabilir. Kulugka siiresi genellikle 2 ila 8 giin arasinda degisir, ancak
genellikle 4 ila 6 giin arasinda kalir (36-38). Enfeksiyonun yayilmasini 6nlemek i¢in
onerilen adimlar arasinda el hijyenine dikkat edilmesi, temas ve damlacik
izolasyonunun saglanmasi, maske, Onliik, gozlik ve eldiven gibi koruyucu

ekipmanlarin kullanilmas1 bulunmaktadir (39-43).
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2.5.Risk faktorleri

RSV kaynakli alt solunum yolu enfeksiyonu sebebiyle hastaneye yatig goren
vakalarin ¢ogu, dnceden saglik sorunu olmayan ¢ocuklardan olugmaktadir. Herhangi
bir yatkinlik durumu olmayan ¢ocuklar i¢in en biiylik risk faktorii genellikle kiigiik
yaslardir. Hastaneye yatis oranlarinin en yiikksek oldugu donem genellikle dogum
sonrast 30-90 giin arasinda gozlemlenir (44). Herhangi bir yatkinlik durumu olmayan
bebekler i¢in ¢evresel risk faktorleri arasinda yogun niifuslu alanlarda yasamak, RSV
mevsiminde dogmak, ev icinde sigara dumanma maruz kalmak, diisiik
sosyoekonomik diizeyde yasamak, 2500 metreden yliksek rakimda yasamak ve erkek
cinsiyet bulunmaktadir (45-48). Agr RSV enfeksiyonuna yatkinlig1 artiran
belirlenmis predispozan durumlar sunlardir: 35 haftadan 6nce dogmus olmak, diisiik
dogum agirligi, bronkopulmoner displazi, dogustan kalp hastaligi, bagisiklik sistemi

zay1flig1, solunum yolu dogustan anomalileri, Down sendromu ve astim (49,50).
2.6.Patogenez

RSV, viriis tastyan burun ve bogaz sivilari, biiyiik solunum damlaciklar1 veya
bu damlaciklarla temas etmis yiizeyler ve eller araciligiyla yayilabilir (51,52). RSV
enfeksiyonu genellikle solunum yollariyla sinirli olup, virlisiin iist solunum
yollarindan alt solunum yollarina yayilmasimni igerir. Bu yayilma mekanizmasi,
solunum yolu epiteliyle dogrudan temas yoluyla veya nazofarengeal sekresyonlarin
aspirasyonu yoluyla gerceklestigi distniilmektedir (7). Virls, sitoplazmalar arasi
kopriiler kurarak hiicreler arasinda ve hiicre disindaki bosluklara yayilabilir, hiicreleri
birlestirerek sinsityum olusturabilir. Ayrica, enfeksiyon alt solunum yollarina

makrofajlar tarafindan tasmabilir (7).

Bebeklerde burun akintisinin ardindan 1-3 giin icinde Oksiiriik ve hirilt1
gelisir. RSV replikasyonu solunum yetmezligiyle iliskilidir. RSV antijenleri
solunum yolunun yiizeyinde bulunur. Immiin yetmezligi olan kisilerde ciddi
enfeksiyonlar goriilebilir. Viremi yapmadigi diisiiniilen RSV, bazi caligmalarla

monositlerde saptanmistir (54).

19



Pnomovirtisler hiicreye flizyonla girer, zarfi hiicre zariyla birlesir ve
niikleokapsid sitoplazmaya gecerek replikasyonu baglatir. RSV'nin replikasyonu
tamamen sitoplazmada gercgeklesir (7,54). RSV enfekte hiicrelerde periniikleer
inkliizyonlar olusturur. Viris, silyali epitelyal hiicrelerden silyalar1 kaybederek
tomurcuklanir (7,55). RSV, enfekte hiicrelerin birlesmesiyle ¢ok c¢ekirdekli dev
hiicreler olusturur ve hiicreden hiicreye yayilir. Enfeksiyon sonrasinda bronsgiyol
epitelinde proliferasyon baglar. Submukoza ve adventisya 6demli ve konjestif hale
gelir. Viriisler, brons epitelinde hasara yol agar ve silya kaybina neden olur. Artan
mukus salgis1 ve hiicrelerin liimeninden dokiilmesi, kii¢iik bronsiyollerde tikanikliga

neden olur (12).

Ekspirasyon sonrasi artan pozitif basmng, limendeki daralmay1 artirir ve hava
tuzagina neden olur. Tam tikanma gelistikten sonra, birden fazla bolgede
atelektazinin olusmasia yol acabilir. Bronsiyolitli bebeklerde akciger hacmi artar ve
ekspirasyon giiclesir (2,54). Hava yollarinda ve akciger parankimindeki hasarin
temel nedeni muhtemelen virlisiin dogrudan etkisi ve konak immiin yanitidir.

Ozellikle, sitokin ve kemokin salinimi hasara katkida bulunmaktadir (54,56).

RSV  bronsiyolitinde, brongiyal diiz kas kontraksiyonunun katkisi
tartigmalidir. Solunum yolu epitelindeki hasar, bronsiyollerin bronkokonstriktorlere
yanitinda artisa neden olabilir. LTC4, bronsiyolitli hastalarmm ¢ogunda ve RSV'ye
bagl {ist solunum yolu enfeksiyonu gecirenlerde tespit edilmistir. Alt solunum yolu
enfeksiyonlarinda, LTC4 konsantrasyonu iist solunum yolu enfeksiyonlarina oranla 5

kat daha yiiksektir (57) .

RSV, kiiciik hava yollarinda obstriiksiyona yol agar; bebeklerde hava yollar1
daha kiigiiktlir ve mukus salgi bezleri aktiftir, bu da 6dem riskini artirr. Kohn
porlarinin azlig1 atelektazi riskini ytikseltir. RSV enfeksiyonu bebeklerde bronsiyolit,
erigkinlerde ise {iist solunum yolu enfeksiyonu olarak gorilir. Mukozal IgA
diistikligii ve makrofaj yetersizligi bronsiyolitin siddetini etkiler. Artan solunum
yolu diren¢i ve arteriyel hipoksemi goriilebilir, mukus tikaglar1 makrofajlarca

temizlenir (58).
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Phelan ve arkadaslari, bronsiyolitin akut doneminde ekspirasyon sonrasi
akcigerlerde kalan gaz hacminin iyilesme donemindekinin 1,9 kati oldugunu
bulmuslardir (59). Wohl ve digerleri, bronsiyolitli hastalarda solunum paterninin
diisiik akciger kompliyansina sahip bebeklerinkiyle benzer oldugunu belirtmistir.
Ekspiratuvar direng, inspiratuvar direncgten yiiksektir (60).Bronsiyolitte yaygin olan
kan gazi anormalligi hipoksemi olup, normal perflizyonlu bolgelerde ventilasyon
bozuklugu sonucu ortaya ¢ikar. Karbondioksit retansiyonu nadir goriiliir ve agir
bronsiyolit icin PaCO2'nin 60 mmHg'nin iizerinde olmasi solunum destegi gerektirir
(61,62). RSV enfeksiyonlari genellikle 7-21 giin i¢inde iyilesir, hastanede kalis siiresi
3-7 giin arasindadir. Akciger grafisinde interstisyel infiltrasyon ve hiperinflasyon
belirgindir. Atelektazik bolgelerde, 6zellikle kiiciik bebeklerde %20-25 oraninda, sag

akcigerin iist ve orta loblarinda subsegmental konsolidasyon gortiliir (63,64).
2.7.Viriisiin direncliligi

RSV, sicaklik ve pH degisikliklerine duyarhdwr. 55°C'de 5 dakikada
enfektivitesi %10 azalirken, 25°C'de 48 saatte %10'a ve +4°C'de 7 giinde %]1'e diiger
(65). RSV, yavas dondurma ve c¢oziinmeye duyarlidir; -30°C'de dondurulup
coziilmeye brrakildiginda etkisini yitirir. Ayrica, asit pH'ya ve eter, kloroform gibi
maddelere karsi hassastir. (65-67). RSV, alkol-kuru buz karisimmnda hizhi
dondurulabilir. RSV ellerde 1 saat, gozeneksiz yiizeylerde 3-30 saat, gozenekli

yiizeylerde ise enfektivitesi genellikle 1 saatten azdir (51).
2.8.Viriisiin iiremesi

RSV, insan ve hayvan hiicrelerinde ¢ogalabilir. Replikasyon ve sinsityum
olusturmasi i¢in kalsiyum ve glutamin gereklidir. RSV, hiicre kiiltiiriinde 10-12
saatte iireyebilir, ancak sinsityum olusumu genellikle 3-5 giin siirer. Laboratuvar
ortaminda, RSV, saklama ve arindirma islemleri swrasinda bulasici Ozelligini

kaybeder. Bu kayip, magnezyum siilfat ile stabilize edilerek onlenebilir (68,69).
2.9.Klinik

RSV enfeksiyonu, diger viriislerle benzer belirtilere neden olur. Yas ve saglik

durumuna bagli olarak seyir degisir. Biiylik ¢ocuklarda ve yetigkinlerde iist solunum
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yollar1 etkilenirken, bebeklerde alt solunum yollar1 daha ¢ok etkilenir. Enfeksiyonlar
arasinda farenjit, konjonktivit, laringotrakeit, trakeobronsit, pndmoni, bronsiyolit ve
otitis media yer alir (70,71). Primer enfeksiyonu olan bebeklerde ve kiiciik
cocuklarda genellikle pnomoni veya bronsiyolit ortaya ¢ikar. Semptomlar
bulagsmadan sonra 4-6 giin icinde (2-8 giin) baslar. 1-3 giin sonra oksiiriik, ates, burun
akintisi, hisiltili solunum, solunum sikintist ve buna bagli olarak bazen hipoksi
goriiliir (72). Daha ciddi hastaligi olanlarda, yaygin hiriltili solunum, burun kanadi ve
interkostal ¢ekilmelerin yani sira otitis media goriilebilir. Kii¢iik bebeklerde ise apne,
irritabilite ve azalmig aktivite gibi tek semptomlar ortaya ¢ikabilir. RSV enfeksiyonu
sirasinda saglikli bebeklerde apne orani %l'den azdir, ancak RSV bronsiyoliti

olanlarda %20'ye kadar ¢ikabilir.

Prematiir bebeklerde veya mevcut saglik sorunlari olanlarda apne riski
yiikselir. Apne genellikle kisa siirer, ancak hastalarin %10'u entiibasyon ve mekanik

ventilasyon gerektirebilir (73,74).

Alt solunum yolu enfeksiyonu olanlarin %0,5-2’sinin hastanede tedavi

ihtiyaci olabilir. Ancak risk faktorleri varsa bu oran %50’ye kadar artabilir (70,75).

Yetiskinlerde RSV enfeksiyonu genellikle Okstiriik, nezle, burun akitisi,
bogaz agrisi, bas agrisi, halsizlik ve konjonktivit gibi iist solunum yolu
semptomlartyla ortaya cikar (76,77). 35 haftadan 6nce dogma, erkek cinsiyet,
solunum oraninin artmasi, diisiik sosyoekonomik diizey ve yetersiz beslenme risk
faktorleridir. Yetigkinlerde ise kemik iligi ve organ nakli yapilan hastalarda hastalik

daha ciddi seyredebilir (78,79).

RSV enfeksiyonu, siklikla bakteriyel koenfeksiyonlarla birliktedir (80)(81).
Bu sebeple, RSV enfeksiyonlarinin hastaneye yatis ve pediatri yogun bakim
iinitesinde tedavi gerektirme oraninin %17,5-44 arasmda oldugunu gosteren ¢ok

sayida calisma mevcut (82,83).

Hastane bakimi gereksin veya gereksinmesin, RSV enfeksiyonu olan

bebekler ve ¢cocuklarin ¢ogu genellikle 1-4 haftada iyilesir. Ancak iyilesme siireci 4
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haftaya kadar siirer ve bu siire zarfinda oksiiriik, hirilt1 ve solunum fonksiyonlarinda

bozulma goriilebilir (57).

Yatig ihtiyact olan bebeklerdeki 6liim oran1 %0,5-1'dir (84).Kiiciik bebekler
ve bagisiklik sistemi zayif olanlar, iyilesseler bile 1-3 hafta boyunca viriisii
yayabilirler. Hastane ortaminda yayilma riski 3-8 giin arasinda degisir, 3-4 haftaya
kadar siirebilir. Sonug olarak, zayif bagisiklik sistemi olan ¢ocuklar RSV'nin hastane

icinde bulagsmasinda bir kaynak olabilir (85).

Her yasta RSV enfeksiyonu olunabilir ancak yaslilar, bagisiklik sistemi zayif
cocuklar ve yetigkinlerde enfeksiyonlar daha ciddi olabilir (84).

Krese giden ¢ocuklarin yaklasik %70'1 ilk yillarinda RSV enfeksiyonu gegirir.
Ikinci y1l yeniden enfekte olma oram1 %74-83, iiciincii yil ise %46-65'tir (57).

Bronsiyoliti gegiren ¢ocuklarin yaklagik %40''mda hirilt1 bes yasina kadar
devam edebilirken, %10'unda daha ileri yaslarda da siirebilir (86).

Hiriltinin astimin ilk belirtisi mi yoksa postbronsiyolit hiriltis1 m1 oldugu
heniiz tam olarak bilinmemektedir (87). Tekrarlayan hiriltis1 olan bebeklerde inhaler
steroidler ve oral montelukast gibi astim tedavisi ilaglar1 kullanilabilir. Bu tedaviler,
akcigerde yapisal degisiklikleri Oonlemeye ve atak sayisini azaltmaya yardimci

olabilir (57).
2.10.Bagisikhik

RSV enfeksiyonu sonrasi antikorlar uzun siire koruma saglamaz. Bagisiklik
tekrar1 engellemez, ancak hastaligi hafifletir. Anne antikorlar1 tam koruma saglamaz,

yiiksek seviyeler istisna olabilir (88,89).

Yetigkinler tam bagisiklik kazanmazlar. Biiylik cocuklar ve yetiskinler
genellikle notralizan antikorlara sahiptir. Bu gruplarda enfeksiyonlar genellikle

reenfeksiyon seklinde olusur (89).

Primer enfeksiyonda notralizan antikorlar reenfeksiyonlara koruma

saglamazlar. RSV enfeksiyonunda lokal antikor iretimi, viriisin mukozalarda
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yayilmasini kontrol etmek i¢in kritiktir. Salgisal IgA, viriisii ortadan kaldirirken; alt
solunum yollarimda serum antikorlari, iist solunum yollarinda ise lokal immiin yanit
etkilidir. RSV ile enfekte cocuklarda IgM, IgG ve IgE antikorlar1 bulunur; IgM
erken, IgG ise daha sonra geligir. Kiiciik bebeklerde G proteinine karsi antikor yaniti
genellikle daha zayiftir (2,12).

RSV enfeksiyonunda IgE artis1, hisiltili solunumla iligkilidir. %45'inde RSV
spesifik IgE tespit edilmistir. Humoral ve hiicresel yollar RSV'ye karsi immiinitede
birliktedir. Enfeksiyon baslangicinda erken lokal immiinite olusur, IgA ve IgM ile
kaplanir. Sonraki giinlerde 6zellikle IgA sinifindan spesifik antikorlar goriiliir. (12)
Lokal ve sistemik immiin yanitlar es zamanl gelisir. RSV enfeksiyonlari, hiicresel
immiiniteyi etkiler. Sitotoksik T lenfositleri viriisii kontrol altina alir. Hiicresel
immiinitesi zayif olan ¢ocuklarda viriis eliminasyonu uzun stirebilir, hastalik daha
siddetli seyreder. Ilk ayda spesifik lenfosit transformasyonu sik¢a goriiliir, ancak

hastalik siddetiyle baglantis1 belirsizdir (90,91).
2.11.Tam

Kis aylarinda, bir yasin altindaki ¢ocuklarda tipik bronsiyolit bulgulariyla
basvuranlarda RSV enfeksiyonu diisiiniilmelidir (92).

RSV'nin aymrict tanisinda tipik olarak tip 3 parainfluenza virisleri,
adenoviriisler ve Chlamydia trachomatis enfeksiyonlar1 da diisiiniilmelidir. Pnémoni

gibi bakteriyel enfeksiyonlarla ayirimi bazen zor olabilir (7).

Bronsiyolitin aywric1 tanisinda yabanci cisim aspirasyonu, akut astim atagi,
krup, bakteriyel bronkopnémoni, konjenital kalp ve akciger hastaliklari, kistik
fibrozis, kardiyak yetmezlik de diigiiniilmelidir (7,93).

2.11.1 Laboratuar Tanis1

RSV enfeksiyonlarmin laboratuvar tanisi, solunum yolu sekresyonlarmin
analizi ile konur. Nazal irrigasyon suyu kiiltiirti, saglikli ¢ocuklarda altin standarttir.
Yikama miimkiin degilse nazofaringeal veya bogaz siirlintiisii de alinabilir (94).

Mekanik ventilatore bagh veya bronkoskopi yapilan hastalarda trakeal aspirat ve
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bronkoalveoler lavaj sivisi, immiin yetmezligi olan hastalarda ise balgam analizi

yapilabilir (95).
2.11.2 Antijen Tayini

RSV antijenlerini tespit etmek icin immiinofloresan (IF) ve enzim
immiinoassay (EIA) testleri kullanilir. Nazofarengeal sekresyonlardaki RSV
antijenlerini ELISA yOntemiyle analiz etmek, giinlimiizde en hizli ve giivenilir
yontemlerden biridir. ELISA, hiicre kiiltiirlerinde tiremeyen viriislerin antijenlerini
bile tespit edebilir. Direkt immiinofloresan yontemi, RSV antijenlerini Kkiiltiir
yontemlerinden %91 sensitivite ve %96 spesifisite ile sadece 20 dakikada
saptayabilir. Ancak bu testler sadece RSV'yi tespit eder. Monoklonal antikorlarla
yapilan testler, ¢esitli viral antijenleri belirleyebilir ve yiiksek dogruluk payr saglar

(96,97).
2.11.3 Hiicre Kiiltiirii

RSV enfeksiyonunu tanimlamak i¢in genellikle virlisin HEp-2 hiicre
kiiltlirlerinde {retilip izole edilmesi yOontemi kullanilir. Ancak, bu yontem
pratiklikten uzaktir ¢linkii RSV, tagima ve kiiltiir kosullarinda hizla bozulur ve tireme
stireci yavastir. Farkli RSV suslar1 hiicre kiiltiirlerinde farkli hizlarda biiyiir ve
sitopatik etki genellikle 7 giin sonra gdzlemlenir. Ust solunum yollarindan viriisiin

izolasyonu, genellikle yeni bir enfeksiyonu gosterir (98).
2.11.4 Niikleik Asidin Gosterilmesi

Niikleik asidin tespiti, giinlimiizde rutin tani yontemleri arasinda siklikla
kullanilmamaktadir. Ancak, respiratuvar orneklerde niikleik asidin analizi, kullanilan
RT-PCR tekniklerinin dogru se¢ilmesine bagli olarak yiliksek dogruluk saglayabilir
(96,97).

2.11.5 Serolojik Tan1

Bu test, antikor artisina dayanir ve uzun siirer. Serokonversiyon 2 hafta i¢inde
olusmaz, 4-6 haftaya kadar gecikebilir. Kiigiik ¢ocuklarda RSV IgM antikor olusumu

yetersizdir.
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Sonug olarak, RSV enfeksiyonunun tanisinda antijen tayini ve kiiltlir onerilir.

Antijen tayini negatifse kiiltiir kullanilmalidir (96,97).
2.12.Tedavi
2.12.1.Bronkodilator Tedavi

RSV bronsiyoliti, kiiclik hava yollarinda artan dirence bagli hava hapsi ve
wheezing'e neden olur, bu da astim ile benzerlik gosterir. Astimda kullanilan ilaglar,
RSV tedavisinde denenmistir. Nebulize B adrenerjik reseptor agonistleri ve nebulize
antikolinerjik ajanlar, kullanilan bronkodilatator tedavilerdendir. Calismalarin
sonuclar1 celigkilidir. Ancak, 8 agonist ajanlarmin kullanimi ile wheezing, solunum
sikintisi, ronkils ve ekspiryum uzunlugunda azalma oldugu, ayrica oksijen

saturasyonunda yiikselme goriildiigii takdirde tedaviye devam edilmelidir (99,100).
2.12.2.Steroid Tedavisi

Bronsiyolitte steroid kullanimimnin enflamasyonu baskilamada yararl
olabilecegi teorik olarak diisiiniilmiistiir, ancak yapilan ¢alismalarda etkinligi net bir

sekilde gosterilememistir (101).
2.12.3. Destek Tedavisi

RSV'ye baglhi ASYE'lerin ¢ogunda destek tedavisi yeterlidir. Hipoksik
bebeklere nemli oksijen verilmeli, IV hidrasyon Onerilir. Bas, daha rahat nefes almasi

icin 10-30 derece desteklenmelidir. Buhar tedavisi Onerilmez; refleks bronkospazmi

tetikleyebilir (102,103).
2.12.4.A Vitamini Tedavisi

RSV'ye neden olan enfeksiyonu olan hastaneye yatis yapan ¢ocuklarda A
vitamini ve retinol baglayici proteinlerin diisiik diizeyde oldugu goriilmiistiir. Ancak

A vitamini tedavisinin bir faydasi kanitlanmamustir (104).

2.12.5.Ribavirin Tedavisi
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Ribavirin, genis spektrumlu bir antiviral ajandir ancak RSV'ye 6zgii degildir.
Yiiksek maliyeti nedeniyle sadece belirli vakalarda kullanilmasi Onerilir. Yan etki
gbézlenmemis olup, kemirgenlerde teratojen oldugu bilinmektedir. Memelilerde
teratojen oldugu kanitlanmamustir; ancak kullanimi 6zel odalarda ve gebe saglik

personelinden uzak tutularak onerilir (100,103)
2.12.6.Siirfaktan Tedavisi

RSV enfeksiyonuna bagli akut solunum yetmezliginde (ASYE), alveollerde
strfaktan azalmasi goriilir. Bu durum, siirfaktan tedavisinin RSV enfeksiyonunu
tedavi etmek icin kullanilabilecegini diisiindiirmektedir. Arastirmalar, slirfaktanin
ASYE'll hastalarda oksijenizasyonun kisa siirede arttigini ve yogun bakimda kalis

stiresini azalttigini gostermektedir (100,103).
2.12.7.interferon alfa (IFN-a) Tedavisi

Rekombinant IFN-a tedavisi, in vitro ¢alismalarda olumlu sonuglar vermistir.
Fakat RSV enfeksiyonlu ¢ocuklarda bu tedavinin yan etkileri ve yararlar1 hakkinda

yeterli bilgi bulunmamaktadir (101).
2.12.8.RSV IVIG Tedavisi

IVIG'in RSV enfeksiyonunu tedavi etmedeki etkisi belirsizdir. IVIG, RSV
enfeksiyonunun profilaksisinde kullanilabilir. IgG'nin enfeksiyonu 6nlemede etkili

olabilecegi diisliniilmektedir (69,105,106).
2.13.Immunoproflaksi

1985'te yapilan iki calisma, pamuk sicanlar1 ve primatlarda parenteral RSV
antikorlarmin sonraki enfeksiyonlardan korunmada etkili oldugunu gosterdi
(107)(108).Yaklasik 10 yil sonra RSV-IVIG, prematiire bebekler ve ¢ocuklar i¢in
onay aldi. Bu tedavinin, RSV nedeniyle hastaneye yatis oranlarmi %41 oraninda
azalttig1 tespit edilmistir (109). Simoes ve ekibi, 1998'de yaptiklar1 caligmada,
konjenital kalp hastalikli bebeklerde RSV ASYE'lerinde %31 azalma tespit etti.
Ayrica, ayni ¢alismada alt1 aym altindaki bebeklerde %56'lik belirgin bir azalma ve
tim yas gruplarinda otitis media sikliginda azalma rapor edildi (31,109). 2004
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yilinda, {irlinlin diger asilarla etkilesim gdstermesi ve yiiksek hacim ile protein igerigi
sebebiyle siyanotik kalp hastaligi olan bebeklerde yan etkilere yol actigi igin
piyasadan kaldirildi. 1998'de FDA tarafindan onaylanan palivizumab (Synagis), RSV
mevsimi boyunca risk altindaki bebeklere her ay 15 mg/kg dozda intramiiskiiler
uygulandiginda, enfeksiyon oranmi %55 oraninda digiirmiistir (110,111). Bir
calismada, palivizumabin dogustan kalp hastalig1 olan bebeklerde hastaneye yatislar
%45 oraninda azalttig1, ancak 6lim oranlar1 ve yogun bakim siiresi tlizerinde etkili
olmadig1 bildirilmistir (112). Ayrica, palivizumabin sadece lokal yan etkiler
gostermesi, tedavi agisindan giivenilir oldugunu gostermektedir (111,113,114).
Preparatin yiiksek maliyeti, farkli ekonomik diizeydeki iilkelerde kullanimini
kisitlamaktadir (115,116).

Motavizumab, palivizumabin afinitesi arttirilmis bir varyantidir. Ust ve alt
solunum yollarinda etkilidir ve Faz III klinik caligmalar1 tamamlanmistir.
Motavizumab, {iist solunum yolu enfeksiyonlarindan korunmayi ve ASYE'lerde
tedavi basarisini artirmay1 hedefler (110,117). Randomize cift-kor Faz III calismada,
motavizumabin hastane yatislarini %26 oraninda azalttig1 bildirilmistir (118). Ancak,
2 Haziran 2010°da, motavizumabin neden oldugu alerjik deri dokiintiileri sebebiyle
FDA tarafindan ruhsat verilmemistir. Halihazirda, yiliksek risk grubundaki

cocuklarda maliyet etkin oldugu kanitlanmis tek {iriin palivizumabdir.

RSV Sezonu Baslangicindaki Kronolojik Yas

Durum

Prematiire <29 hafta

Dogum agirligi<1000 g

Prematiire 29-32 hafta

BPD

BPD son 6 ayda tedavi

Tablo 1.Tiirk Neonatoloji Dernegi Palivizumab ile RSV Profilaksi Ozet Tablosu
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2.14. Korunma

RSV'min neden oldugu alt solunum yolu enfeksiyonlarinin tedavisi
destekleyicidir. Tedbir i¢in iyi el hijyeni, temizlik kurallari, kalabaliktan uzak durma
ve sigara icilmeyen ortamlarda bulunma onemlidir (119,120). Heniiz etkili bir as1
gelistirilmemistir. 1960'larda formalinle inaktive edilip aliiminyumla c¢okeltilen bir
as1 iretilmis olsa da (5,121), bu asiyla asilanan bireylerde yiiksek diizeyde antikor
olusmasina ragmen, bu antikorlar nétralizasyon kapasitesi sinirlt kalmistir. Ayrica,
formalin inaktivasyonu RSV F glikoproteinindeki koruyucu epitoplar1 azaltmistir
(7).Canli ateniie virlisiin subkutan verilmesiyle yapilan baska bir calismada ne yararl
ne de zararl etkiler bulunmamistir(121). F-G glikoprotein kombine asis1, giiniimiizde
pamuk sicanlari iizerinde yapilan ¢alismalarda umut vermektedir (37). As1 gelistirme

calismalar1 halen hayvan modelleri iizerinde devam etmektedir (18).

Anne siitiinde anti-RSV IgA bulunsa da bu durum yenidoganlarda bagisiklig1
tam saglamaz. Son donemde prematiire ve kronik hastaligi olan ¢ocuklar i¢in yeni
immiinoterapdtik ajanlar  gelistirilmistir (122). Intravendz olarak uygulanan
RespiGAM, RSV'ye kars1 koruyucu antikor icerir. Dezavantajlar1 arasinda uygulama
giicliigii, canli as1 yapimmi geciktirmesi ve kan kaynakli patojen bulagsma riski
bulunur (31,123,124). 1998 yilinda FDA tarafindan onaylanan Palivizumab
(Synagis®), RSV'nin F proteinine karsi gelistirilen bir monoklonal antikorun
intramiiskiiler formudur. Uygulamasi pratik ve yan etkileri minimaldir; ancak yiiksek
maliyeti nedeniyle genellikle smirli kullanim goriir ve daha cok yiiksek risk

grubundaki hastalara tavsiye edilir (109,125).
2.15.Komplikasyonlar

Kiigiik ¢ocuklarda ASYE uzun ve agir seyreder, ancak sekonder bakteriyel
enfeksiyon riski distiktiir. RSV'ye bagli ASYE nedeniyle hastaneye yatirilan
cocuklarda mortalite %0.5-1.5 arasinda degisir. Ancak, altta yatan saglik sorunlar1

olanlarda bu oran %37'lere kadar ¢ikabilir (37).

RSV enfeksiyonu, solunum durmasina neden olabilir, 6zellikle prematiire

bebeklerde riski artar. ASYE geciren kiiclik cocuklar aspirasyon riski taswr. RSV
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enfeksiyonu, sitokin salinimini artirir. Bebeklikte gecirilen RSV enfeksiyonu, ileriki
yaslarda kronik akciger hastalig1 riskini artirabilir. Bronsiyolit sonrasi tekrarlayan
higilt1 ataklar1 sik goriiliir. Reaktif hava yolu hastaligi, hastalarin yarisinda goriiliir ve

RSV enfeksiyonu ile iliskilendirilir (27,28).
2.16.Prognoz

RSV, diinya genelinde yaygin olan bir virlis enfeksiyonudur ve tiim yas
gruplarinda hastalik olusturabilir. Genellikle biiyiik cocuklar ve yetigskinler hafif
semptomlar yasarken, bebekler RSV'den ciddi sekilde etkilenebilir ve hastane
tedavisi gerekebilir. Yas, cinsiyet ve sosyoekonomik faktorler hastaligin ortaya

¢ikisinda etkilidir.

Hastalik genellikle semptomatiktir. Biiylik cocuklar ve erigkinlerde genellikle
soguk alginligma benzer belirtiler goriiliirken, kii¢iik cocuklarda iist ve alt solunum
yollarini etkileyebilir. Komplikasyon olmadan gecen RSV enfeksiyonlar1 genellikle
3-4 giin i¢inde iyilesir. Ancak, viriisiin varligi 2-3 hafta siirebilir ve akciger
fonksiyonundaki anormallikler bazen bir aya kadar, hatta daha uzun siire devam

edebilir.

Prematiirite, kardiyopulmoner hastalik, immiin yetmezlik gibi risk faktorleri
olanlarda agir RSV enfeksiyonu hastane ve yogun bakim yatisin1 gerektirebilir ve
hatta bazi durumlarda 6liimle sonuglanabilir. RSV'ye bagli ASYE gelisen ¢ocuklarda
mortalite oran1 genellikle %1'in altindayken, risk grubundaki vakalarda bu oran %3-5
iizerine c¢ikabilir. Bu nedenle, RSV enfeksiyonuna bagli oliimler genellikle altta

yatan hastaliklarla iliskilidir (11,25,28).

30



3. MATERYAL VE METOT

3.1.Hasta Secimi ve Degerlendirmesi

Calismamiz 01 Ekim 2014- 31 Mart 2023 tarihleri arasinda Dicle Universitesi
Tip Fakiiltesi Yenidogan poliklinigine RSV proflaksisi endikasyonu almis 2 yas alt1
618 hastaya ait veriler, servis kayitlarindan ve ailelerinden alman bilgilerin

retrospektif olarak incelenmesi ile olusturulacaktir.

Hastalarin as1 dozu almak i¢in hastaneye basvurup bagvurmadigi belirlendi ve
kaydedildi. RSV sezonu boyunca hastanede yatis olup olmadigi, yatigin siiresi, yogun
bakim ihtiyaci, mekanik ventilatdr kullanimi ve siiresi sorgulanarak kaydedildi.
Hastane yatis1 swrasinda RSV izolasyonu yapilan hastalar ayrica kaydedildi.
Hastalarin sezon boyunca aldigi toplam asi dozu ve doz araliklar1 poliklinik
kayitlarindan belirlenerek kaydedildi. Konjenital kalp hastaligi nedeniyle ameliyat

olan hasta var ise anamnez kayitlarindan taranarak belirlendi.

Iki farkli sezonda proflaksi endikasyonu alan ve 2 farkli protokol ile takip
edilen hastalar arasinda tam uyum ve klinik sonuglar karsilastirildi:. Tam uyum,
sezon boyunca 5 aylik donemde, 30 giin aralarla en az 4 doz palivizumab uygulamasi
yapilmasi olarak tanimlandi.

Palivizumab Profilaksi Endikasyonlar

A. Preterm bebekler

— Gebelik haftas1 <29 0/7 hafta veya DA <1000 g altinda olan

— Gebelik haftas1 29 0/7-31 6/7 hafta aras1 ve RSV sezonunda kronolojik yas1 <3 ay
B.Bronkopulmoner Displazi tanili preterm bebekler

C. Hemodinamik anlamli konjenital kalp hastalig1 olan bebekler:

a. <2 yas ve opere edilmemis hemodinamik anlamli KKH
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b. Tedavi gerektiren kardiyomyopatisi olan olgulara,

c. Konjestif kalp yetersizligi tedavisi almaya devam eden olgulara,
d. Kardiyopulmoner bypass ile opere edilenler

Dahil edilme kriterleri:

Palivizumab profilaksisi alan prematiire olgular

Prematiire dogmus olmak

— Gebelik haftas1 <29 0/7 hafta veya DA <1000 g altinda olan

— Gebelik haftas1 29 0/7-31 6/7 hafta aras1 ve RSV sezonunda kronolojik yas1 <3 ay
Bronkopulmoner Displazi tanili preterm bebekler

Hari¢ tutulma kriterleri:

* Profilaksiye uyum gostermeyen hastalar

* Poliklinik kontrollerine gelmeyenler

* RSV sezonu diginda bulgusu olanlar

* Major konjenital anomali olan ve metabolik hastalik saptanan

Cahsmaya dahil edilen hastalarda asagidaki durumlar degerlendirilecektir.

e Demografik ozellikleri

e Invaziv / Noninvaziv mekanik ventilasyon siireleri

e Surfaktan gereksinimi

e Palivizumab profilaksisine alinma sebebi

e Taburculuk sonras1t ASYE varligi,

e Taburculuk sonras1t ASYE nedenli yatis gereksinimi,

e Taburculuk sonrasi inhale steroid ve bronkodilatatér kullanima,
e Palivizumab Profilaksisi Endikasyonuna Gore

e Profilaksiye Uyum

e Profilaksi Basarisi

e ASYE nedenli yatis
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3.2.istatiksel Analiz

Arastirmada elde edilen veriler SPSS 27.0 versiyon paket programi ile analiz
edilmigstir. Verilerin dagilimi tanimlayic1 analiz parametreleri (ortalama, medyan,
standart sapma, minimum, maksimum, frekans, yiizde) ile gosterilmistir. Verilerin
normal dagilima uyup uymadigi Kolmogorov-Smirnov testi ile analiz edilmistir. Tki
bagimsiz grup arasindaki siirekli degiskenlerin karsilastirilmasinda verilerin normal
dagilmas1 nedeniyle Bagmmsiz Orneklem T Testi kullanilmistir. Kategorik
degiskenler arasinda yapilan karsilastirmalarda Pearson Ki — Kare Testi
kullanilmigtir.  Verilerin analizi %95 giiven araliginda (p=0,05) incelemeye

alinmustir.
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4. BULGULAR

Aragtirmadaki olgularim demografik 6zellikleri degerlendirilmistir (Tablo 2).

Olgularin %49,8’inin kiz, %50,2’sinin erkek oldugu belirlenmistir. Olgularin anne

yaslarmin ortalamasi 29,81 + 6,72 olarak saptanmistir. Olgularin %95,8’in sezaryen

dogum, %4,2’sinin normal dogum oldugu tespit edilmistir.

Tablo 2. Olgularin Demografik Ozellikleri

N %

Cinsiyet
Kiz 308 49,8
Erkek 310 50,2
Dogum Sekli
Sezaryen 592 95,8
Normal Dogum 26 4,2
Dogum Haftas1
<28 Hafta 374 60,5
28 - 32 Hafta 244 39,5
Dogum Agirhg:
<1000 gr 318 51,5
1000 - 1500 gr 272 44,0
>1500gr 28 4,5

X £SS M (Min - Max)
Anne Yas1 29,81 £6,72 29,0 (15 -50)
Toplam 618 100

Olgularin dogum haftasinin %60,5’inde 28 hafta altinda, %39,5’inde 28 — 32

hafta arasinda oldugu belirlenmistir. Olgularin dogum agirliklarinin %51,5’inde 1000

gr altinda, %44’tinde 1000 — 1500 gr arasinda ve %4,5’inde 1500 gr iistiinde oldugu

saptanmuistir.

Tablo 3. Olgularin Klinik Ozellikleri

N %
BPD Tams1
Var 353 57,1
Yok 265 42,9
Siirfaktan
Aldi 553 89,5
Almadi 65 10,5
Steroid Tedavisi
Alan 353 57,1
Almayan 265 42,9
invaziv MV
Alan 313 50,6
Almayan 305 49,4
Noninvaziv (CPAP)
Alan 545 88,2
Almayan 73 11,8
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Tam

Prematiirite 263 42,6
Prematiirite + BPD 355 57,4
Pavilizumab Dozu
Uyumlu (>4) 263 42,6
Uyumsuz (<4) 355 57,4
KiO:? Destegi
Alan 501 81,1
Almayan 117 18,9

X +SS M (Min - Max)
Invaziv MV Siiresi (Giin) 3,89 + 6,88 1,0 (0-47)
Noninvaziv (CPAP) Siiresi (Giin) 11,05 + 10,99 7,0 (1 -54)
KiO: Destegi Siiresi (Giin) 16,86 + 14,81 14,0 (1 - 93)

Arastirmadaki olgularm klinik o6zellikleri degerlendirilmistir (Tablo 3).
Olgularm 9%57,1’inde BPD tanist oldugu belirlenmistir. Olgularm %89,5’inin
stirfaktan aldig1 saptanmustir. Olgularin %57.1°nin steroid aldigi tespit edilmistir.
Olgularin %50,6’smin invaziv mv, %388,2’sinin CPAP ve %81,1’inin KiO» destegi

aldig1 belirlenmistir.

800 545

501

500

400

Frekans (N)
[#5]
8

H Alan
200 H Almayan
100
0

invaziv MV CPAP KiO2

Solunum Destegi

Ki02: Kiivoz ici oksijen, MV: mekanik ventilasyon, CPAP: Continuous positive airway pressure

Sekil 2. Olgularin Solunum Destegi Dagilimlar:

Invaziv mv destegi alan olgularm ortalama invaziv mv alma siiresi 3,89 +
6,88 glin, CPAP destegi alan olgularin ortalama CPAP alma siiresi 11,05 + 10,99 giin

ve KiO» destegi alan olgularin ortalama KiO» alma siiresi 16,86 + 14,81 giin olarak
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saptanmistir. Olgularin %42,6’smin prematiirite, %57,4linlin prematiirite + BPD
tanist aldigr tespit edilmistir. Olgularin Pavilizumab dozu olarak %42,6’sinin

profilaksiye uyumlu, %57,4linilin profilaksiye uyumsuz oldugu belirlenmistir.

250
198
200
Z 150 134
v
[ =
3 93
[1}]
O 100 83
65
) I I
0
1 Doz 2 Doz 3 Doz A4 Doz 5Doz
Pavilizumab Dozu

Sekil 3. Olgularin Aldiklar1 Pavilizumab Dozlarmin Dagilimi

Tablo 4. Olgularin Cinsiyetlerine Gore Tanilarin Dagilim

Tam
Cinsiyet Prematiirite Prematiirite + BPD Toplam )G p
N (%) N (%) N (%)
Kiz 137 (44,5) 171 (55,5) 308 (49,8)
Erkek 126 (40,6) 184 (59,4) 310 (50,2) 0,930 0,335
Toplam 263 (42,6) 355 (57,4) 618 (100)

Pearson Ki Kare Testi

Olgularm cinsiyetlerine gore tanilarmin dagilimlar1 degerlendirilmistir (Tablo
4). Elde edilen sonuglara gore; olgularin cinsiyetlerine gore tanilarinin dagilimlari

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (p>0,05).
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160
137
140
Z 120
c 100
% HKiz
£ 80
W Erkek
60
40
20
0
Prematirite Premattirite + BPD
Tam
Sekil 4. Olgularin Cinsiyetlerine Gére Tanilarin Dagilimi1
Tablo 5. Olgularin Cinsiyetlerine Gore Pavilizumab Doz Dagilimlan
Pavilizumab Doz
Cinsiyet Uyumlu Uyumsuz Toplam )G p
N (%) N (%) N (%)
Kiz 124 (40,3) 184 (59,7) 308 (49,8)
Erkek 139 (44.8) 171 (55,2) 310 (50,2) 1,325 0,250
Toplam 263 (42,6) 355 (57,4) 618 (100)

Pearson Ki Kare Testi

Olgularm cinsiyetlerine gore pavilizumab dozlar1 degerlendirilmistir (Tablo

5). Elde edilen sonuglara gore; olgularin cinsiyetlerine gore profilaksiye uyum

oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (p>0,05).
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200 184
180
160
140
120
100

80

W Kiz

Frekans (N)

m Erkek
60

40
20

Uyumlu Uyumsuz
Profilaksiye Uyum

Sekil 5. Olgularin Cinsiyetlerine Gore Profilaksiye Uyum Dagilimi

Tablo 6. Olgularin Dogum Sekillerine Gore Tamilarin Dagilimi

Tam
Dogum Sekli Prematiirite Prematiirite + BPD Toplam )G P
N (%) N (%) N (%)
Sezaryen 255 (43,1) 337 (56,9) 592 (95,8) 1543 0214
Normal Dogum 8 (30,8) 18 (69,2) 26 (4,2) ’ ’
Toplam 263 (42,6) 355 (57,4) 618 (100)

Pearson Ki Kare Testi

Olgularm dogum sekillerine gore tanilarmm dagilimlar1 degerlendirilmistir
(Tablo 6). Elde edilen sonuglara gore; olgularin dogum sekillerine gore tanilarmnin

dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamaistir (p>0,05).

400

350 337

300
255

=250
= M Sezaryen
w0
§200 M Normal Dogum
[}
150
100
50
8 18
0
Prematurite Prematurite + BPD
Tani
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Sekil 6. Olgularin Dogum Sekillerine Gore Tanilarin Dagilim1

Tablo 7. Olgularin Dogum Sekillerine Gore Pavilizumab Doz Dagilimlar

Pavilizumab Doz

Dogum Sekli Uyumlu Uyumsuz Toplam X2 p
N (%) N (%) N (%)
Sezaryen 254 (42,9) 338 (57,1) 592 (95,8)
Normal Dogum 9 (34,6) 17 (65,4) 26 (4,2) 0,700 0,403
Toplam 263 (42,6) 355 (57,4) 618 (100)

Pearson Ki Kare Testi

Olgularin dogum sekillerine gore pavilizumab dozlar1 degerlendirilmistir
(Tablo 7). Elde edilen sonuglara gore; olgularin dogum sekillerine gore profilaksiye

uyum oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamastir (p>0,05).

400
350 338

300

254

250

200
M Sezaryen

Frekans (N)

150 ® Normal Dogum

100

50
9 17

Uyumlu Uyumsuz
Profilaksiye Uyum

Sekil 7. Olgularin Dogum Sekillerine Gore Profilaksiye Uyum Dagilimi

Tablo 8. Olgularin Dogum Haftalarina Gore Tamlarin Dagilim

Tam
Dogum Haftasi Prematiirite Prematiirite + BPD Toplam )G p
N (%) N (%) N (%)
<28 Hafta 107 (28,6) 267 (71,4) 374 (60,5) "
28 - 32 Hafta 156 (63,9) 88 (36,1) 244 (39,5) 75375 0,000
Toplam 263 (42,6) 355 (57,4) 618 (100)

Pearson Ki Kare Testi, *p<0,05

Olgularm dogum haftalarina gore tanilarmin dagilimlar1 degerlendirilmistir
(Tablo 8). Elde edilen sonuglara goére; dogum haftasi 28 haftanin altinda olan

olgularm %28,6’sinin prematiirite, %71,4’linlin prematiirite + BPD; dogum haftas:
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28 — 32 hafta olan olgularin %63,9’unun prematiirite, %36,1’inin prematiirite + BPD
tanisi aldig1 belirlenmistir. Olgularin dogum haftalarina gore tanilarinin dagilimlar
arasinda istatistiksel olarak anlaml fark bulunmustur (X*=75,375; p<0,05). Dogum
haftas1 28 haftanin altinda olan olgularin prematiirite + BPD tani oranlarinin dogum
haftas1 28 — 32 olan olgulara gore daha yiliksek oldugu belirlenmistir. Dogum haftasi
28 haftanin altinda olgularin sadece prematiirite tan1 oranlarinin dogum haftasi 28 —

32 olan olgulara gore daha diisiik oldugu saptanmustir.
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Sekil 8. Olgularin Dogum Haftalarma Gére Tanilarin Dagilimi

Tablo 9. Olgularin Dogum Haftalarina Gore Pavilizumab Doz Dagilimlan

Pavilizumab Doz

Dogum Haftasi Uyumlu Uyumsuz Toplam )G p
N (%) N (%) N (%)
<28 Hafta 185 (49,5) 189 (50,5) 374 (60,5) *
28 - 32 Hafta 78 (32,0) 166 (68,0) 244 (39,5) 18,495 0,000

Toplam 263 (42,6) 355 (57,4) 618 (100)

Pearson Ki Kare Testi, *p<0,05

Olgularm dogum haftalarma gore pavilizumab dozlar1 degerlendirilmistir
(Tablo 9). Elde edilen sonuglara goére; dogum haftas1 28 haftanin altinda olan
olgularmm %49,5’inin profilaksiye uyumlu, %50,5’inin profilaksiye uyumsuz; dogum
haftas1 28 — 32 hafta olan olgularin %32’sinin profilaksiye uyumlu, %68’ inin
profilaksiye uyumsuz oldugu belirlenmistir. Olgularin dogum haftalarina gore

profilaksiye uyum oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur

40



(X*=18,495; p<0,05). Dogum haftasi 28 haftanin altinda olan olgularm profilaksiye
uyum oranlarmin dogum haftasi 28 — 32 olan olgulara goére daha yiiksek oldugu

saptanmustir.
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Sekil 9. Olgularin Dogum Haftalarma Goére Profilaksiye Uyum Dagilimi

Tablo 10. Olgularin Dogum Agirhiklarina Gore Tanilarin Dagilim

Tam
Dogum Agirhg Prematiirite Prematiirite + BPD Toplam X2 p
N (%) N (%) N (%)
<1000 gr 81 (25,5) 237 (74,5) 318 (51,5)
1000 - 1500 gr 155 (57,0) 117 (43,0) 272 (44,00 94,376  0,000*
>1500gr 27 (96,4) 13,6) 28 (4,5)
Toplam 263 (42,6) 355 (57,4) 618 (100)

Pearson Ki Kare Testi, *p<0,05

Olgularm dogum kilolarmma goére tanilarinin dagilimlar1 degerlendirilmigtir
(Tablo 10). Elde edilen sonuglara gore; dogum kilosu 1000 gr altinda olan olgularin
%25,5’inin prematiirite, %74,5’inin prematiirite + BPD; dogum kilosu 1000 — 1500
gr olan olgularm %357 sinin prematiirite, %43’iliniin prematiirite + BPD; dogum
kilosu 1500 gr iistinde olan olgularm %96,4’linlin prematiirite, %3,6’sinin
prematiirite + BPD tanis1 aldig1 belirlenmistir. Olgularin dogum kilolarma gore
tanilarmim dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur

(X?=94,376; p<0,05). Dogum kilosu 1000 gr altinda olan olgularin prematiirite +
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BPD tani1 oranlarinin dogum kilosu 1500 gr iistiinde olan olgulara gore daha yiiksek
oldugu belirlenmistir. Dogum kilosu 1000 gr altinda olan olgularin prematiirite tani
oranlarinin dogum kilosu 1500 gr {istiinde olan olgulara gore daha diisiik oldugu

tespit edilmistir.
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Sekil 10. Olgularm Dogum Agirliklarma Gore Tanilarin Dagilimi

Tablo 11. Olgularin Dogum Agirhklarina Gore Pavilizumab Doz Dagilimlarn

Pavilizumab Doz

Dogum Agirhg Uyumlu Uyumsuz Toplam )G p
N (%) N (%) N (%)
<1000 gr 145 (45,6) 173 (54,4) 318 (51,5)
1000 - 1500 gr 115 (42,3) 157 (57,7) 272 (44,0) 12,825 0,002*
>1500gr 3(10,7) 25 (89,3) 28 (4,5)
Toplam 263 (42,6) 355 (57,4) 618 (100)

Pearson Ki Kare Testi, *p<0,05

Olgularm dogum kilolarina gore pavilizumab dozlar1 degerlendirilmistir
(Tablo 11). Elde edilen sonuglara gore; dogum kilosu 1000 gr altinda olan olgularin
%45,6’smin profilaksiye uyumlu, %54,4’linlin profilaksiye uyumsuz; dogum kilosu
1000 — 1500 gr olan olgularin %42,3’liniin profilaksiye uyumlu, %57,7’sinin
profilaksiye uyumsuz; dogum kilosu 1500 gr iistiinde olan olgularin %10,7’sinin
profilaksiye uyumlu, %89,3linilin profilaksiye uyumsuz oldugu belirlenmistir.
Olgularm dogum kilolarina gore profilaksiye uyum oranlari arasinda istatistiksel

olarak anlaml fark bulunmustur (X*=12,825; p<0,05). Dogum kilosu 1000 gr altinda
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ve 1000 — 1500 gr arasinda olan olgularin profilaksiye uyum oranlarinin dogum

kilosu 1500 gr iistiinde olan olgulara gore daha yiliksek oldugu saptanmustir.
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Sekil 11. Olgularin Dogum Agirliklarma Gore Profilaksiye Uyum Dagilimi

Tablo 12. Olgularin Siirfaktan Almalarina Gére Tanilarin Dagilimm

Tam
Siirfaktan Prematiirite Prematiirite + BPD Toplam X2 P
N (%) N (%) N (%)
Alan 204 (36,9) 349 (63,1) 553 (89,5) "
Almayan 59 (90,8) 6(9,2) 65 (10,5) 69,070 0,000
Toplam 263 (42,6) 355 (57,4) 618 (100)

Pearson Ki Kare Testi, *p<0,05

Olgularin siirfaktan almalarma gore tanilariin dagilimlar1 degerlendirilmistir
(Tablo 12). Elde edilen sonuglara gore; siirfaktan alan olgularn %36,9’unun
prematiirite, %63,1’inin prematiirite + BPD; siirfaktan almayan olgularin %90,8’inin
prematiirite, %9,2’sinin prematiirite + BPD tanis1 aldig1 belirlenmistir. Olgularin
stirfaktan almalarma gore tanilarmin dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark bulunmustur (X?=69,070; p<0,05). Siirfaktan alan olgularm prematiirite + BPD
tan1 oranlarmin siirfaktan almayan olgulara gére daha yiiksek oldugu belirlenmistir.
Siirfaktan alan olgularin prematiirite tan1 oranlarinin siirfaktan almayan olgulara gore

daha diistik oldugu saptanmustur.
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Sekil 12. Olgularin Siirfaktan Almalarma Gore Tanilarin Dagilimi

Tablo 13. Olgularin Siirfaktan Almalarina Gore Pavilizumab Doz Dagilimlan

Pavilizumab Doz

Siirfaktan Uyumlu Uyumsuz Toplam X2 p
N (%) N (%) N (%)
Alan 241 (43,6) 312 (56,4) 553 (89.5)
Almayan 22 (33,8) 43 (66,2) 65 (10,5) 2,255 0,133

Toplam 263 (42,6) 355 (57.4) 618 (100)
Pearson Ki Kare Testi

Olgularin siirfaktan almalarma gore pavilizumab dozlar1 degerlendirilmistir
(Tablo 13). Elde edilen sonuglara gore; olgularm siirfaktan almalarma gore

profilaksiye uyum oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir

(p>0,05).
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Sekil 13. Olgularin Siirfaktan Almalarma Gore Profilaksiye Uyum Dagilimi

Tablo 14. Olgularin Steroid Almalarina Gore Tanilarin Dagihimm

Tam
Steroid Prematiirite Prematiirite + BPD Toplam X2 p
N (%) N (%) N (%)
Alan 0 352 (100) 352 (57,0) "
Almayan 263 (98.9) 3(1,1) 266 (43,0) 605,866 0,000
Toplam 263 (42,6) 355 (57,4) 618 (100)

Pearson Ki Kare Testi, *p<0,05

Olgularin steroid almalarina gore tanilarmin dagilimlar1 degerlendirilmistir
(Tablo 14). Elde edilen sonuglara gore; steroid alan olgularin tamamimin prematiirite
+ BPD; steroid almayan olgularm %98,9’unun prematiirite, %1,1’inin prematiirite +
BPD tanis1 aldigi belirlenmistir. Olgularin steroid almalarma goére tanilarinin
dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (X2=605,866;
p<0,05). Steroid alan olgularin prematiirite + BPD tan1 oranlarmnin steroid almayan

olgulara gore daha yiiksek oldugu belirlenmistir.
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Sekil 14. Olgularm Steroid Almalarma Gore Tanilarin Dagilimi

Tablo 15. Olgularin Steroid Almalarina Gore Pavilizumab Doz Dagilimlan
Pavilizumab Doz

Steroid Uyumlu Uyumsuz Toplam X2 p
N (%) N (%) N (%)
Alan 158 (44.9) 194 (55.1) 352 (57,0) Le16 0148
Almayan 105 (39,5) 161 (60,5) 266 (43,0) ’ ’
Toplam 263 (42,6) 355 (57,4) 618 (100)

Pearson Ki Kare Testi

Olgularin steroid almalarma gore pavilizumab dozlar1 degerlendirilmistir
(Tablo 15). Elde edilen sonuglara gore; olgularin steroid almalarina gére profilaksiye

uyum oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamaistir (p>0,05).
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Sekil 15. Olgularm Steroid Almalarma Gore Profilaksiye Uyum Dagilimi

Tablo 16. Olgularin invaziv MV Destegine Gére Tamlarin Dagihm

Tam
Invaziv MV Prematiirite Prematiirite + BPD Toplam X2 p
N (%) N (%) N (%)
Alan 96 (30,7) 217 (69,3) 313 (50,6) "
Almayan 167 (54,8) 138 (45,2) 305 (49.4) 36,650 0,000
Toplam 263 (42,6) 355 (57.4) 618 (100)

Pearson Ki Kare Testi, *p<0,05

Olgularn invaziv mv destegi almalarina gore tanilarmin dagilimlar:
degerlendirilmistir (Tablo 16). Elde edilen sonuglara gore; invaziv mv destegi alan
olgularm %30,7’sinin prematiirite, %69,3’linliin prematiirite + BPD; invaziv mv
destegi almayan olgularin %54,8’inin prematiirite, %45,2’sinin prematiirite + BPD
tanis1 aldig1 belirlenmistir. Olgularin invaziv mv destegi almalarima gore tanilarinin
dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (X*=36,650;
p<0,05). Invaziv mv destegi alan olgularm prematiirite + BPD tani1 oranlarinin
invaziv mv destegi almayan olgulara gore daha yiiksek oldugu belirlenmistir. invaziv
mv destegi alan olgularin prematiirite tan1 oranlarinin invaziv mv destegi almayan

olgulara gore daha diisiik oldugu saptanmistir.

250
217

200

Z 150
w
g

= W Alan
& 100
B Almayan
50
0
Prematiirite Prematirite + BPD
Tam

Sekil 16. Olgularm invaziv MV Destegine Gore Tanilarm Dagilimi
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Tablo 17. Olgularin invaziv MV Destegine Gore Pavilizumab Doz Dagilimlan

Pavilizumab Doz

invaziv MV Uyumlu Uyumsuz Toplam X2 p
N (%) N (%) N (%)
Alan 135 (43,1) 178 (56,9) 313 (50,6)
Almayan 128 (42,0) 177 (58,0) 305 (49,4) 0,086 0,770
Toplam 263 (42.6) 355 (57.4) 618 (100)

Pearson Ki Kare Testi

Olgularm invaziv mv destegi almalarma gore pavilizumab dozlar
degerlendirilmistir (Tablo 17). Elde edilen sonuglara gore; olgularin invaziv mv
destegi almalarina gore profilaksiye uyum oranlar1 arasinda istatistiksel olarak

anlamli fark bulunmamuistir (p>0,05).
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Sekil 17. Olgularmn invaziv MV Destegine Gore Profilaksiye Uyum Dagilimi

Tablo 18. Olgularin CPAP Destegine Gore Tamilarin Dagilimi

Tam
Noninvaziv (CPAP) MV  Prematiirite = Prematiirite + BPD Toplam X2 p
N (%) N (%) N (%)
Alan 202 (37,1) 343 (62,9) 545 (88,2) "
Almayan 61 (83,6) 12 (16,4) 73 (11,8) 36,935 0,000
Toplam 263 (42,6) 355 (57,4) 618 (100)

Pearson Ki Kare Testi, *p<0,05

Olgularm CPAP destegi almalarma gore tanilarinin  dagilimlari
degerlendirilmistir (Tablo 18). Elde edilen sonuglara gore; CPAP destegi alan
olgularin %37,1’inin prematiirite, %62,9’unun prematiirite + BPD; CPAP destegi

almayan olgularm %83,6’smin prematiirite, %16,4’{inlin prematiirite + BPD tanis1
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aldig1 belirlenmistir. Olgularin CPAP destegi almalarmma gore tanilarinin dagilimlari
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (X?=56,935; p<0,05). CPAP
destegi alan olgularin prematiirite + BPD tani oranlarinin CPAP destegi almayan
olgulara gore daha yiiksek oldugu belirlenmistir. CPAP destegi alan olgularin
prematiirite tan1 oranlarmin CPAP destegi almayan olgulara gore daha diisiik oldugu

saptanmustir.
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Sekil 18. Olgularm CPAP Destegine Gore Tanilarin Dagilimi

Tablo 19. Olgularin CPAP Destegine Gore Pavilizumab Doz Dagihimlan

Pavilizumab Doz

Noninvaziv (CPAP) MV Uyumlu Uyumsuz Toplam )G p
N (%) N (%) N (%)
Alan 234 (42,9) 311 (57,1) 545 (88,2)
Almayan 29 (39,7) 44 (60,3) 73 (11,8) 0,271 0,602
Toplam 263 (42,6) 355 (57,4) 618 (100)

Pearson Ki Kare Testi

Olgularm  CPAP  destegi almalarina gdre pavilizumab dozlar
degerlendirilmistir (Tablo 19). Elde edilen sonuglara gore; olgularm CPAP

almalarina gore profilaksiye uyum oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

bulunmamistir (p>0,05).
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Sekil 19. Olgularin CPAP Destegine Gore Profilaksiye Uyum Dagilimi

Tablo 20. Olgularin KiQ; Destegine Gire Tanilarin Dagilimm

Tam
KiO: Prematiirite Prematiirite + BPD Toplam X2 p
N (%) N (%) N (%)
Alan 183 (36,5) 318 (63,5) 501 (81,1) "
Almayan 80 (68.4) 37 (31,6) 117 (18,9) 39,357 0,000
Toplam 263 (42,6) 355 (57,4) 618 (100)

Pearson Ki Kare Testi, *p<0,05

Olgularin  KiO, destegi almalarma gore tanilarinin  dagilimlar1
degerlendirilmistir (Tablo 20). Elde edilen sonuglara gore; KiO, destegi alan
olgularin %36,5’inin prematiirite, %63,5’inin prematiirite + BPD; KiO> destegi
almayan olgularin %68,4’linlin prematiirite, %31,6’smin prematiirite + BPD tanis1
aldig1 belirlenmigtir. Olgularin KiO> destegi almalarina gore tanilarinin dagilimlari
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (X2=39,357; p<0,05). KiO>
destegi alan olgularin prematiirite + BPD tani oranlarmin KiO> destegi almayan
olgulara gore daha yiliksek oldugu belirlenmistir. KiO> destegi alan olgularin
prematiirite tan1 oranlarmin KiO> destegi almayan olgulara gore daha diisiik oldugu

saptanmuistir.
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Sekil 20. Olgularin KiO; Destegine Gore Tanilarin Dagilimi

Tablo 21. Olgularin KiQO; Destegine Gore Pavilizumab Doz Dagilhimlan

Pavilizumab Doz

KiO: Uyumlu Uyumsuz Toplam X2 p
N (%) N (%) N (%)
Alan 221 (44,1) 280 (55,9) 501 (81,1)
Almayan 42 (35,9) 75 (64,1) 117 (18,9) 2,618 0,106
Toplam 263 (42,6) 355 (57,4) 618 (100)

Pearson Ki Kare Testi

Olgularin  KiO; destegi almalarina gére pavilizumab  dozlar1
degerlendirilmistir (Tablo 21). Elde edilen sonuglara gore; olgularin KiO, almalarma

gore profilaksiye uyum oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamhi fark

bulunmamaistir (p>0,05).
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Sekil 21. Olgularin KiO; Destegine Gore Profilaksiye Uyum Dagilimi

Tablo 22. Olgularin Tamilarina Gére Invaziv MV, CPAP ve KiO: Destegi
Siireleri

Tan1
Prematiirite Prematiirite + BPD t p
X +SS M (Min - Max) X +SS M (Min - Max)
invaziv MV Siiresi (Giin) 1,20 £ 0,87 1,0(0-7) 5,11 +7,99 2,0 (0-47) -4,902  0,000%*
Noninvaziv (CPAP) MV Siiresi (Giin) 3,34 £297 2,0(1-17) 15,59 £ 11,46 12,0 (1 -54) -14,894  0,000%
KiO: Destegi Siiresi (Giin) 6,95 +6,41 5,0 (1-33) 22,57 +£15,26 20,0 (1-93) -13,194  0,000*

Bagimsiz Orneklem t Testi, *»<0,05

Olgularin tanilarma gore invaziv mv, CPAP ve KiO; destegi alma siireleri
degerlendirilmistir (Tablo 22). Elde edilen sonuglara gore; olgularin ortalama invaziv
mv destegi alma siiresi prematiirite tanis1 alanlarda 1,20 + 0,87 giin, prematiirite +
BPD tanist alanlarda 5,11 + 7,99 giin olarak belirlenmistir. Olgularin tanilarina gore
invaziv mv destegi alma siireleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmustur (t=-4,902; p<0,05). Prematiirite + BPD tanis1 alan olgularin invaziv mv
destegi alma siirelerinin sadece prematiirite tanist alan olgulara gore daha yiiksek

oldugu saptanmustir.

Olgularm ortalama CPAP destegi alma siiresi prematiirite tanis1 alanlarda
3,34 + 2,97 giin, prematiirite + BPD tanis1 alanlarda 15,59 + 11,46 giin olarak
belirlenmistir. Olgularin tanilarma gore CPAP destegi alma siireleri arasinda
istatistiksel olarak anlaml fark bulunmustur (t=-14,894; p<0,05). Prematiirite + BPD
tanis1 alan olgularm CPAP destegi alma siirelerinin sadece prematiirite tanisi alan

olgulara gore daha yiliksek oldugu saptanmistur.
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Olgularin ortalama KiO, destegi alma siiresi prematiirite tanis1 alanlarda 6,95
+ 6,41 giin, prematiirite + BPD tanis1 alanlarda 22,57 + 15,26 giin olarak
belirlenmistir. Olgularin tanilarina gore KiO; destegi alma siireleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (t=-13,194; p<0,05). Prematiirite + BPD
tanist alan olgularin KiO; destegi alma siirelerinin sadece prematiirite tanisi alan

olgulara gore daha yiiksek oldugu saptanmustir.

Tablo 23. Olgularin Pavilizumab Dozlarina Gére Invaziv MV, CPAP ve KiO;
Destegi Siireleri

Pavilizumab Doz

Uyumlu Uyumsuz t P
X +SS M (Min - Max) X £SS M (Min - Max)
invaziv MV Siiresi (Giin) 3,62 +£6,39 1,0 (1 -44) 4,07 £7,22 1,0 (0-47) -0,582 0,561
Noninvaziv (CPAP) MV Siiresi (Giin) 11,35+ 11,11 7,0 (1-54) 10,82 £10,92 6,0 (1-52) 0,562 0,575
KiO: Destegi Siiresi (Giin) 16,97 + 14,63 14,0 (1-81) 16,78 £ 14,97 14,0 (1-93) 0,142 0,887

Bagimsiz Orneklem t Testi

Olgularin pavilizumab dozlarmma gore invaziv mv, CPAP ve KiO, destegi
alma siireleri degerlendirilmistir (Tablo 23). Elde edilen sonuglara gore; olgularin
pavilizumab dozlarina gore invaziv mv, CPAP ve KiO; destegi alma siireleri

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (p>0,05).

Tablo 24. Olgularin Tanilarina Gore Pavilizumab Doz Dagilimlan

Pavilizumab Doz

Tam Uyumlu Uyumsuz Toplam X2 p
N (%) N (%) N (%)
Prematiirite 104 (39,5) 159 (60,5) 263 (42,6) 1.700 0.192
Prematiirite + BPD 159 (44,8) 196 (55,2) 355 (57,4) ’ ’
Toplam 263 (42,6) 355 (57,4) 618 (100)

Pearson Ki Kare Testi

Olgularm tanilarma gore pavilizumab dozlar1 degerlendirilmistir (Tablo 24).
Elde edilen sonuglara gore; olgularm tanilarina gore profilaksiye uyum oranlari

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (p>0,05).
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Tablo 25. Olgularin Siirfaktan Kullammlarina Gére Invaziv MV, CPAP ve
KiQO; Destegi Alma Oranlan

Siirfaktan
Solunum Destegi Alan Almadi Toplam X? p
N (%) N (%) N (%)
Invaziv MV
Alan 311 (56,2) 2@3,1) 131 (50,6) 65,763 0,000%*
Almayan 242 (43,8) 63 (96,9) 305 (49,4)
Noninvaziv (CPAP) MV
Alan 517 (93,5) 28 (43,1) 545 (88,2) 141,904 0,000%*
Almayan 36 (6,5) 37 (56,9) 73 (11,8)
KiO:
Alan 453 (81,9) 48 (73,8) 501 (81,1) 2,468 0,116
Almayan 100 (18,1)  17(262) 117 (18,9)
Toplam 553(89,5)  65(10,5 618 (100)

Pearson Ki Kare Testi, *p<0,05

Olgularin stirfaktan almalarma gore alman solunum destegi dagilimlari
degerlendirilmistir (Tablo 25). Siirfaktan alan olgularin %56,2’sinin, siirfaktan
almayan olgularm %3,1’inin invaziv mv destegi aldigi belirlenmistir. Olgularin
sirfaktan almalarina goére invaziv mv destegi alma oranlar1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark bulunmustur (X?=65,763; p<0,05). Siirfaktan alan olgularin
invaziv mv destegi alma oranlarinin siirfaktan almayan olgulara gore daha yiiksek

oldugu saptanmastir.

Stirfaktan alan olgularm %93,5’inin, siirfaktan almayan olgularin %43,1’inin
CPAP destegi aldig1 belirlenmistir. Olgularin siirfaktan almalarma gére CPAP
destegi alma oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur
(X?=141,904; p<0,05). Siirfaktan alan olgularin CPAP destegi alma oranlarmin

stirfaktan almayan olgulara gore daha yiiksek oldugu saptanmistir.

Tablo 26. Olgularin Siirfaktan Kullanimlarina Gére Invaziv MV, CPAP ve
KiO; Destegi Siireleri

Siirfaktan
Alan Almayan t p
X +SS M (Min - Max) X +SS M (Min - Max)
Invaziv MV Siiresi (Giin) 392+691 1,0 (0 -47) 1,25+ 1,89 0,5(0-4) 0,770 0,442
Noninvaziv (CPAP) MV Siiresi (Giin) 11,52 +11,09 7,0 (1-54) 2,32+1,87 1,0(1-8) 4,385 0,000*
KiO: Destegi Siiresi (Giin) 17,81 £ 14,78 16,0 (1 -93) 7,94+11,93 3,0(1-54) 4,474 0,000*

Bagimsiz Orneklem t Testi, *<0,05

Olgularm stirfaktan almalarina gore invaziv mv, CPAP ve KiO: destegi alma
stireleri degerlendirilmistir (Tablo 26). Elde edilen sonuglara gore; olgularin ortalama

CPAP destegi alma siiresi siirfaktan alanlarda 11,52 + 11,09 giin, siirfaktan
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almayanlarda 2,32 + 1,87 giin olarak belirlenmistir. Olgularin siirfaktan almalarina
gore CPAP destegi alma siireleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmustur (t=4,385; p<0,05). Siirfaktan alan olgularin CPAP destegi alma

stirelerinin siirfaktan almayan olgulara gore daha yiiksek oldugu saptanmaistir.

Olgularin ortalama KiO, destegi alma siiresi siirfaktan alanlarda 17,81 +
14,78 giin, siirfaktan almayanlarda 7,94 + 11,93 giin olarak belirlenmistir. Olgularin
sirfaktan almalarma gore KiO» destegi alma siireleri arasinda istatistiksel olarak
anlamh fark bulunmustur (t=4,474; p<0,05). Siirfaktan alan olgularin KiO» destegi
alma stirelerinin siirfaktan almayan olgulara gore daha yiiksek oldugu tespit
edilmistir.

Tablo 27. Olgularin Steroid Kullanimlarina Gére Invaziv MV, CPAP ve KiO;
Destegi Alma Oranlan

Solunum Steroid ,
Destegi Alan Almadi Toplam X p
N (%) N (%) N (%)

invaziv MV
Alan 217 (61,6) 96 (36,1) 131 (50,6) 39,592  0,000*
Almayan 135 (38,4) 170 (63,9) 305 (49,4)
Noninvaziv (CPAP) MV
Alan 341 (96,9) 204 (76,7) 545 (88,2) 59,248  0,000%
Almayan 11 (3,1) 62 (23,3) 73 (11,8)
KiO:
Alan 315 (89,5) 186 (69,9) 501 (81,1) 37,783  0,000*
Almayan 37 (10,5) 80 (30,1) 117 (18,9)
Toplam 352 (57,0) 266 (43,0) 618 (100)

Pearson Ki Kare Testi, *p<0,05

Olgularin steroid almalarma gore alinan solunum destegi dagilimlari
degerlendirilmistir (Tablo 27). Steroid alan olgularin %61,6’smin, steroid almayan
olgularm %36,1’inin invaziv mv destegi aldigi belirlenmistir. Olgularmn steroid
almalarma gore invaziv mv destegi alma oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark bulunmustur (X*=39,592; p<0,05). Steroid alan olgularm invaziv mv destegi

alma oranlarinin steroid almayan olgulara gore daha yiiksek oldugu saptanmustir.

Steroid alan olgularin %96,9’unun, steroid almayan olgularin %76,7’sinin
CPAP destegi aldig1 belirlenmistir. Olgularin steroid almalarina gére CPAP destegi

alma oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (X°=59,248;
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p<0,05). Steroid alan olgularin CPAP destegi alma oranlarinin steroid almayan

olgulara gore daha yiiksek oldugu tespit edilmistir.

Steroid alan olgularin %89,5’inin, steroid almayan olgularin %69,9’unun
KiO; destegi aldig1 belirlenmistir. Olgularin steroid almalarina gore KiO, destegi
alma oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (X°=37,783;
p<0,05). Steroid alan olgularin KiO> destegi alma oranlarmnin steroid almayan

olgulara gore daha yiiksek oldugu saptanmistir.

Tablo 28. Olgularin Steroid Kullammlarina Gére invaziv MV, CPAP ve KiO;
Destegi Siireleri

Steroid
Alan Almayan t P
X +SS M (Min - Max) X +SS M (Min - Max)
invaziv MV Siiresi (Giin) 5,11 +7,99 2,0 (0-47) 1,20 £ 0,87 1,0(00-7) 4,902 0,000%
Noninvaziv (CPAP) MYV Siiresi (Giin) 15,64 11,48 12,0 (1 -54) 3,38 +£2,99 2,0(1-17) 14,947 0,000%
KiO: Destegi Siiresi (Giin) 22,67 £15,29 20,0 (1-93) 7,03 £6,42 5,0(1-33) 13,277 0,000*

Bagimsiz Orneklem t Testi, *p<0,05

Olgularin steroid almalarma gore invaziv mv, CPAP ve KiO; destegi alma
stireleri degerlendirilmistir (Tablo 28). Elde edilen sonuglara gore; olgularin ortalama
invaziv mv destegi alma siiresi steroid alanlarda 5,11 + 7,99 giin, steroid
almayanlarda 1,20 £ 0,87 giin olarak belirlenmistir. Olgularin steroid almalarina gore
invaziv mv destegi alma siireleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmustur (t=4,902; p<0,05). Steroid alan olgularin invaziv mv destegi alma

stirelerinin steroid almayan olgulara gore daha yiiksek oldugu saptanmaistir.

Olgularin ortalama CPAP destegi alma siiresi steroid alanlarda 15,64 + 11,48
giin, steroid almayanlarda 3,38 + 2,99 giin olarak belirlenmistir. Olgularin steroid
almalarina gore CPAP destegi alma siireleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmustur (t=14,947; p<0,05). Steroid alan olgularm CPAP destegi alma

stirelerinin steroid almayan olgulara gore daha yiiksek oldugu saptanmaistir.

Olgularm ortalama KiO> destegi alma siiresi steroid alanlarda 22,67 + 15,29
giin, steroid almayanlarda 7,03 + 6,42 giin olarak belirlenmistir. Olgularin steroid
almalarina gore KiO» destegi alma siireleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmustur (t=13,277; p<0,05). Steroid alan olgularin KiO, destegi alma siirelerinin

steroid almayan olgulara gore daha yiiksek oldugu tespit edilmistir.
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5.TARTISMA

Cocukluk caginda, alt solunum yolu enfeksiyonlar1 yiiksek 6liim ve hastalik
oranlarina sebep olmaktadir. Genellikle RSV parainfluenza viriisii tipleri 1, 2, 3,
influenza A, B ve adenovirlisler gibi virlisler bu enfeksiyonlarin yaygin
sebeplerindendir. Ozellikle 2 yas altindaki cocuklarda, bronsiyolit ve pndmoni

vakalarinm en 6nemli etkeni RSV viriisidiir (126,127).

Calismamizda, dokuz ardisik mevsim boyunca palivizumab profilaksisi alan
prematiire dogmus cocuklarda uygulanan palivizumab protokoliiniin hasta uyumu ve

klinik sonuclar tizerindeki etkisini arastirmay1 hedefledik.

Yaptigimiz retrospektif arastirmada hastalarin demografik ozelliklerine
bakildigi zaman 308 kiz, 310 erkek hasta oldugu gozlendi.Cinsiyet dagiliminda
anlaml bir fark goriilmemistir. Acunas ve arkadaslarmin ¢alismasinda da her iki

cinste RSV nedenli ASYE siklig1 arasinda fark saptanmamuistir (128).

Calismamizda olgularin dogum haftasinin %60,5’inde 28 hafta altinda,
%39,5’inde 28 — 32 hafta arasimda oldugu belirlenmistir. Olgularin dogum
agirliklarinin %51,5’inde 1000 gr altinda, %44’iinde 1000 — 1500 gr arasinda ve
%4,5’inde 1500 gr tistiinde oldugu saptanmustir.

Arastirmadaki olgularin dogum haftalarma goére tanilarmin dagilimlari
degerlendirilmistir. Elde edilen sonuglara gore; dogum haftas1 28 haftanin altinda
olan olgularin %28,6’smin prematiirite, %71,4’linlin prematiirite + BPD; dogum
haftas1 28 — 32 hafta olan olgularin %63,9’unun prematiirite, %36,1’inin prematiirite
+ BPD tanis1 aldigi belirlenmigtir. Olgularmm dogum haftalarma gore tanilarinin
dagilimlar: arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur. Dogum haftas1 28
haftanin altinda olan olgularin prematiirite + BPD tan1 oranlarinin dogum haftas: 28
— 32 olan olgulara gore daha yiliksek oldugu belirlenmistir. Dogum haftas1 28
haftanin altinda olgularin sadece prematiirite tan1 oranlarmin dogum haftas1 28 — 32

olan olgulara gore daha diisiik oldugu saptanmustir.
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Olgularin dogum kilolarma gore tanilarinin dagilimi degerlendirilmis ve elde
edilen sonuglar incelenmistir; dogum kilosu 1000 gr altinda olan olgularin
%25,5’inin prematiirite, %74,5’inin prematiirite + BPD; dogum kilosu 1000 — 1500
gr olan olgularin %57’sinin prematiirite, %43’liniin prematiirite + BPD; dogum
kilosu 1500 gr iistiinde olan olgularm %96,4’linlin prematiirite, %3,6’smin
prematiirite + BPD tanist aldigi belirlenmistir. Olgularm dogum kilolarina gore
tanilarinin dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur. Dogum
kilosu 1000 gr altinda olan olgularin prematiirite + BPD tani oranlarmin dogum
kilosu 1500 gr iistiinde olan olgulara gore daha yiiksek oldugu belirlenmistir. Dogum
kilosu 1000 gr altinda olan olgularin prematiirite tan1 oranlarinin dogum kilosu 1500

gr iistiinde olan olgulara gore daha diisiik oldugu tespit edilmistir.

263 prematiire bebegin cinsiyet dagilimma bakildiginda 137’sinin kiz,
126’smin  erkek oldugu; 355 prematire+BPD bebegin cinsiyet dagilimma
bakildiginda 171 nin kiz, 184’iiniin erkek oldugu gozlenmistir. Olgularin Prematiire
ve Prematiire+ BPD tanilarmin cinsiyetlerine gére dagilimlar1 arasinda istatistiksel

olarak anlamli fark bulunmamustir.

Calistigimiz olgular 263’i prematiire olup 255’1 sezeryan,8’1 normal dogum
ile; 355’1 prematiire+BPD tanili olup 337’si sezeryan,18’i normal dogum ile
dogmustur. Olgularin dogum sekillerine gore tanilarmin dagilimlar1 arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamastir.

Olgularm klinik 6zellikleri degerlendirilmistir. Olgularn = %42,6’smn1
prematiire, %57,4’linii prematiire+BPD tanili hastalar olusturmaktadir. %89,5’inin
stirfaktan, %57.1’nin steroid aldig: tespit edilmistir. Olgularm %50,6’sinin invaziv

mv, %88,2’sinin CPAP ve %81,1’inin KiO2 destegi aldig1 belirlenmistir.

Olgularm cinsiyetlerine gore palivizumab dozlar1 degerlendirilmistir. Elde
edilen sonuglara gore 124 kiz, 139 erken hastanin palivizumab profilaksisinin
uyumlu oldugu; 184 kiz, 171 erkek hastanin palivizumab profilaksisine uymadigi
tespit edilmistir. Olgularm cinsiyetlerine gore pavilizumab profilaksiye uyum

oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamustir.
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Olgularin dogum sekillerine gore palivizumab dozlar1 degerlendirilmistir.
Elde edilen sonuclara gore 254 sezeryan, 9 normal dogum olan hastalarin
palivizumab profilaksisinin uyumlu oldugu; 338 sezeryan, 17 normal dogum olan
hastalarmn palivizumab profilaksisine uymadig1 tespit edilmistir. Olgularin dogum
sekillerine gbre pavilizumab profilaksi uyum oranlar1 arasinda istatistiksel olarak

anlamli fark bulunmamuistir.

Olgularin dogum haftalarina gore pavilizumab dozlar1 degerlendirilmistir.
Elde edilen sonuglara gore; dogum haftast 28 haftanin altinda olan olgularin
%49,5’inin(185 hasta) profilaksiye uyumlu, %50,5’inin(189 hasta) profilaksiye
uyumsuz; dogum haftast 28 — 32 hafta olan olgularm %32’sinin(78 hasta)
profilaksiye uyumlu, %068’inin(166 hasta) profilaksiye uyumsuz oldugu
belirlenmistir. Olgularin dogum haftalarina gore profilaksiye uyum oranlari arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur. Dogum haftas1 28 haftanin altinda olan
olgularm profilaksiye uyum oranlarinin dogum haftas1 28 — 32 olan olgulara gore

daha yiiksek oldugu saptanmistir.

Olgularin dogum kilolara gore pavilizumab dozlar1 degerlendirilmistir. Elde
edilen sonuglara gore; dogum kilosu 1000 gr altinda olan olgularin %45,6’sinin(145
hasta) profilaksiye uyumlu, %54,4’linlin(173 hasta) profilaksiye uyumsuz; dogum
kilosu 1000 — 1500 gr olan olgularin %42,3’iliniin(115 hasta) profilaksiye uyumlu,
%57,7’sinin(157 hasta) profilaksiye uyumsuz; dogum kilosu 1500 gr iistiinde olan
olgularin  %10,7’sinin(3 hasta) profilaksiye uyumlu, %89,3’linlin(25 hasta)
profilaksiye uyumsuz oldugu belirlenmistir. Olgularin dogum kilolarma gore
profilaksiye uyum oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur.
Dogum kilosu 1000 gr altinda ve 1000 — 1500 gr arasinda olan olgularin profilaksiye
uyum oranlarmin dogum kilosu 1500 gr iistiinde olan olgulara gore daha yiiksek

oldugu saptanmustir.

Olgularm tanilarmna gore pavilizumab dozlar1 degerlendirilmistir. Prematiire
tanili hastalarin %39,5’inin(104 hasta) palivizumab profilaksisine uyumlu oldugu,
%60,5'inin(159 hasta) palivizumab profilaksisine uyumlu olmadigi; Prematiire+BPD
tanili hastalarin %44,8’inin(159 hasta) palivizumab profilaksisine uyumlu oldugu,

%1355,2'sinin(196 hasta) palivizumab profilaksisine uyumlu olmadigi tespit edilmistir.
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Elde edilen sonuglara gore; olgularin tanilarina gore profilaksiye uyum oranlari

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamustir.

Calismamizda Palivizumaba genel uyumluluk %42,6 olarak izlendi. 5003
hastada yapilan benzer ¢alismada uyum oran1 % 38 (129), porto rikoda yapilan 868
hastali farkli bir ¢alismada en az bir doz alan hasta oran1 % 71 olarak bulundu (130).
Hampp ve ekibi, 2004-2005 yillar1 arasinda 4 dozda uyum oranmni %67,9 olarak
buldu. Ancak doz sayis1 5'e ¢iktiginda bu oranin %41,3'e diistiigii gozlendi. (131).

Calismamiza alinan 618 hastanin 263’iinde Palivizumab profilaksisi
uygulandi. Bu hastalarm 9%39,5 Prematiire ve %44,8 Prematiire+tBPD tanili
olgulardi. Porto rikoda yapilan ¢alismada palivizumab 5 dozunu da alan olgulardan
32 hafta oncesinde doganlarda uyumun % 27, BPD olan hastalarda %47 olarak
gozlenmistir. Hampp ve arkadaslar1 32. haftadan 6nce dogan olgularda palivizumab

uyumunu %33 olarak degerlendirmistir (131).

Olgularin siirfaktan almalarma goére tanilarinin dagilimlar1 degerlendirilmistir.
Elde edilen sonuclara gore; siirfaktan alan olgularm %36,9’unun(204 hasta)
prematiirite, %63,1’inin(349 hasta) prematiirite + BPD; siirfaktan almayan olgularin
%90,8’inin(59 hasta) prematiirite, %9,2’sinin(6 hasta) prematiirite + BPD tanis1
aldig1 belirlenmistir. Olgularin siirfaktan almalarmma gore tanilarinin dagilimlari
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur. Siirfaktan alan olgularin
prematiirite + BPD tani1 oranlarinin siirfaktan almayan olgulara gore daha yiiksek
oldugu belirlenmistir. Siirfaktan alan olgularin prematiirite tan1 oranlarnin siirfaktan

almayan olgulara gore daha diisiik oldugu saptanmustir.

Olgularm stirfaktan almalarina gére pavilizumab dozlar1 degerlendirilmistir.
Elde edilen sonuglara gore; siirfaktan alan hastalarin %43,6’smin (241 hasta)
palivizumab uyumlu oldugu, %56,4’liniin(312 hasta) palivizumab profilaksisine
uyumlu olmadigr tespit edilmistir. Siirfaktan almayan hastalarn %33,8’inin (22
hasta) palivizumab uyumlu oldugu, %66,2’sinin(43 hasta) palivizumab profilaksisine
uyumlu olmadig: tespit edilmistir. Olgularin siirfaktan almalarina goére profilaksiye

uyum oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamustur.
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Olgularmm steroid almalarma gore tanilarmnin dagilimlart degerlendirilmistir;
steroid alan olgularm tamammin prematiirite + BPD; steroid almayan olgularin
%98,9’unun prematiirite, %1,1’inin prematiirite + BPD tanis1 aldig1 belirlenmistir.
Olgularmm steroid almalarina gore tanilarmin dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark bulunmustur. Steroid alan olgularin prematiirite + BPD tan1 oranlarmin

steroid almayan olgulara gore daha yiiksek oldugu belirlenmistir.

Olgularm  steroid almalarina gore palivizumab doz dagilimlar
degerlendirilmistir; steroid alan olgularin %44,9’unun(158 hasta) palivizumab
uyumlu oldugu, %55,1°inin(194 hasta) palivizumab uyumlu olmadigi belirlenmistir.
Steroid almayan olgularin %39,5’inin(105 hasta) palivizumab uyumlu oldugu,
%60,5’inin(161 hasta) palivizumab uyumlu olmadigi belirlenmistir. Elde edilen
sonuglara gore; olgularin steroid almalarina gore profilaksiye uyum oranlar1 arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamastir.

Olgularin invaziv mv destegi almalarma gore tanilarmin dagilimlari
degerlendirilmistir. Elde edilen sonucglara gore; invaziv mv destegi alan olgularin
%30,7’sinin(96 hasta) prematiirite, %69,3’linlin(217 hasta) prematiirite + BPD;
invaziv. mv destegi almayan olgularin %54,8’inin(167 hasta) prematiirite,
%45,2’sinin(138 hasta) prematiirite + BPD tanis1 aldigi belirlenmistir. Olgularin
invaziv mv destegi almalarina gore tanilarinin dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak
anlaml1 fark bulunmustur. Invaziv mv destegi alan olgularin prematiirite + BPD tan1
oranlarmin invaziv mv destegi almayan olgulara gore daha yiiksek oldugu
belirlenmistir. invaziv mv destegi alan olgularin prematiirite tan1 oranlarmin invaziv

mv destegi almayan olgulara gore daha diisiik oldugu saptanmustir.

Olgularin invaziv mv deste§i almalarina goére pavilizumab dozlar
degerlendirilmistir. Invaziv mv destegi alan %43,1’inin(135 hasta) palivizumab
profilaksisine uyumlu oldugu, 9%56,9’unun(178 hasta) uyumlu olmadig1
belirlenmistir. Invaziv mv destegi almayanlarin %42 sinin (128 hasta) palivizumab
profilaksisine uyumlu oldugu, %58’inin(177 hasta) uyumlu olmadig: belirlenmistir.
Elde edilen sonuglara gore; olgularin invaziv mv destegi almalarina gore profilaksiye

uyum oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamastur.
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Olgularm CPAP destegi almalarma gore tanilarinin  dagilimlari
degerlendirilmistir. Elde edilen sonuglara gore; CPAP destegi alan olgularin
%37,1’inin(202 hasta) prematiirite, %62,9’unun(343 hasta) prematiirite + BPD;
CPAP destegi almayan olgularin %83,6’sinin(61 hasta) prematiirite, %16,4 {iniin(12
hasta) prematiirite + BPD tanis1 aldigi belirlenmistir. Olgularm CPAP destegi
almalarma gore tanilarinin dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmustur. CPAP destegi alan olgularin prematiirite + BPD tani oranlarinin CPAP
destegi almayan olgulara gore daha yiiksek oldugu belirlenmistir. CPAP destegi alan
olgularm prematiirite tan1 oranlarmin CPAP destegi almayan olgulara gore daha

diisiik oldugu saptanmastir.

Olgularm  CPAP  destegi almalarma gbére pavilizumab dozlari
degerlendirilmisti. CPAP destegi alan hastalarin  %42,9’unun(234 hasta)
palivizumab profilaksisine uyumlu oldugu, %57,1’inin(311 hasta) uyumlu olmadig1;
CPAP destegi almayan hastalarin %39,7’sinin(29 hasta) palivizumab profilaksisine
uyumlu oldugu, %60,3’linlin(44 hasta) uyumlu olmadig1 belirlenmistir.Elde edilen
sonuglara gore; olgularin CPAP almalarma gore profilaksiye uyum oranlar1 arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamastir.

Olgularin  KiO, destegi almalarma gore tanilarinin  dagilimlari
degerlendirilmistir. Elde edilen sonuglara gore; KiO> destegi alan olgularin
%36,5’inin(183 hasta) prematiirite, %63,5’inin(318 hasta) prematiirite + BPD; KiO»
destegi almayan olgularin %68,4’iiniin(80 hasta) prematiirite, %31,6’s1nin(37 hasta)
prematiirite + BPD tanis1 aldig1 belirlenmistir. Olgularin KiO> destegi almalarina
gore tanilarmin dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur.
KiO; destegi alan olgularin prematiirite + BPD tani oranlarinin KiO destegi almayan
olgulara gore daha yiiksek oldugu belirlenmistir. KiO> destegi alan olgularin
prematiirite tan1 oranlarmin KiO> destegi almayan olgulara gore daha diisiik oldugu

saptanmuistir.

Olgularm  KiO> destegi  almalarmna gore pavilizumab  dozlar
degerlendirilmistir. KiO> destegi alan hastalarm  %44,1’inin  pavilizumab
profilaksisine uyumlu oldugu, %355,9’unun(501 hasta) pavilizumab profilaksisine

uyumlu olmadigi;; KiO> destegi almayan hastalarin %35,9’unun pavilizumab
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profilaksisine uyumlu oldugu, %064,1’inin(75 hasta) pavilizumab profilaksisine
uyumlu olmadig1 tespit edilmistir. Elde edilen sonuglara gore; olgularin KiO>
almalarma gore profilaksiye uyum oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

bulunmamastir.

Olgularin tanilarina gore invaziv mv, CPAP ve KiO> destegi alma siireleri
degerlendirilmistir. Elde edilen sonuglara gore; olgularin ortalama invaziv mv
destegi alma siiresi prematiirite tanist alanlarda 1,20 + 0,87 giin, prematiirite + BPD
tanis1 alanlarda 5,11 + 7,99 giin olarak belirlenmistir. Olgularin tanilarma gore
invaziv mv destegi alma siireleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmustur. Prematiirite + BPD tanis1 alan olgularmn invaziv mv destegi alma
stirelerinin sadece prematiirite tanis1 alan olgulara gore daha yiliksek oldugu

saptanmustir.

Olgularin ortalama CPAP destegi alma siiresi prematiirite tanisi alanlarda
3,34 £ 2,97 giin, prematiirite + BPD tanis1 alanlarda 15,59 + 11,46 giin olarak
belirlenmistir. Olgularin tanilarma gére CPAP destegi alma siireleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur. Prematiirite + BPD tanis1 alan olgularin
CPAP destegi alma siirelerinin sadece prematiirite tanisi alan olgulara gore daha

yiiksek oldugu saptanmistir.

Olgularin ortalama KiO, destegi alma siiresi prematiirite tanis1 alanlarda 6,95
+ 6,41 giin, prematiirite + BPD tanis1 alanlarda 22,57 + 15,26 giin olarak
belirlenmigtir. Olgularm tanilarina goére KiO> destegi alma siireleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur. Prematiirite + BPD tanis1 alan olgularin
KiO; destegi alma siirelerinin sadece prematiirite tanisi1 alan olgulara gore daha

yiiksek oldugu saptanmistir.

Olgularm pavilizumab dozlarma gore invaziv mv, CPAP ve KiO> destegi
alma siireleri degerlendirilmistir.Palivizumab profilaksisi uyumlu olan hastalarin
inaviz mv siiresi ortalama 1 giin, CPAP destegi siiresi ortalama 7 giin, KiO» siiresi
ortalama 14 giin oldugu goriilmiistir. Elde edilen sonuglara gore; olgularin
pavilizumab dozlarma gore invaziv mv, CPAP ve KiO; destegi alma siireleri

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamustir.

63



Olgularm stirfaktan almalarmma gore alman solunum destegi dagilimlari
degerlendirilmistir.Siirfaktan alan olgularin %56,2’sinin, siirfaktan almayan olgularin
%3,1’inin invaziv mv destegi aldig1 belirlenmistir. Olgularin siirfaktan almalarina
gore invaziv mv destegi alma oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmustur. Siirfaktan alan olgularm invaziv mv destegi alma oranlarmnin siirfaktan

almayan olgulara gore daha yiiksek oldugu saptanmustir.

Stirfaktan alan olgularin %93,5’inin, siirfaktan almayan olgularin %43,1’inin
CPAP destegi aldig1 belirlenmistir. Olgularin siirfaktan almalarma gére CPAP
destegi alma oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur.Siirfaktan
alan olgularin CPAP destegi alma oranlarinin siirfaktan almayan olgulara gére daha

yiiksek oldugu saptanmistir.

Olgularn siirfaktan almalarmma gore invaziv mv, CPAP ve KiO, destegi alma
stireleri degerlendirilmistir. Elde edilen sonuclara gore; olgularm ortalama CPAP
destegi alma stiresi siirfaktan alanlarda 11,52 + 11,09 giin, siirfaktan almayanlarda
2,32 + 1,87 giin olarak belirlenmistir. Olgularin siirfaktan almalarina gére CPAP
destegi alma siireleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur. Stirfaktan
alan olgularin CPAP destegi alma siirelerinin siirfaktan almayan olgulara gore daha

yiiksek oldugu saptanmuistir.

Olgularin ortalama KiO, destegi alma siiresi siirfaktan alanlarda 17,81 =+
14,78 giin, siirfaktan almayanlarda 7,94 + 11,93 giin olarak belirlenmistir. Olgularin
strfaktan almalarina gore KiO, destegi alma siireleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark bulunmugstur. Stirfaktan alan olgularm KiO: destegi alma siirelerinin

stirfaktan almayan olgulara gore daha yliksek oldugu tespit edilmistir.

Olgularin steroid almalarma goére alman solunum destegi dagilimlar
degerlendirilmistir. Steroid alan olgularn %61,6’smin, steroid almayan olgularin
%36,1’inin invaziv mv destegi aldig1 belirlenmistir. Olgularin steroid almalarina gore
invaziv mv destegi alma oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmugstur. Steroid alan olgularin invaziv mv destegi alma oranlarmin steroid

almayan olgulara gore daha yiiksek oldugu saptanmstur.
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Steroid alan olgularin %96,9’unun, steroid almayan olgularin %76,7’sinin
CPAP destegi aldig1 belirlenmistir. Olgularin steroid almalarina gére CPAP destegi
alma oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur. Steroid alan
olgularin CPAP destegi alma oranlarmin steroid almayan olgulara gore daha yiiksek

oldugu tespit edilmistir.

Steroid alan olgularin %89,5’inin, steroid almayan olgularin %69,9’unun
KiO; destegi aldig1 belirlenmistir. Olgularin steroid almalarma goére KiO> destegi
alma oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur. Steroid alan
olgularm KiO, destegi alma oranlarmin steroid almayan olgulara gére daha yiiksek

oldugu saptanmistir

Olgularin steroid almalarmna gére invaziv mv, CPAP ve KiO: destegi alma
stireleri degerlendirilmistir. Elde edilen sonuglara gore; olgularin ortalama invaziv
mv destegi alma siiresi steroid alanlarda 5,11 + 7,99 giin, steroid almayanlarda 1,20 +
0,87 giin olarak belirlenmistir. Olgularin steroid almalarma gore invaziv mv destegi
alma siireleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur. Steroid alan
olgularm invaziv mv destegi alma siirelerinin steroid almayan olgulara gére daha

yiiksek oldugu saptanmistir.

Olgularin ortalama CPAP destegi alma siiresi steroid alanlarda 15,64 + 11,48
giin, steroid almayanlarda 3,38 + 2,99 giin olarak belirlenmistir. Olgularmn steroid
almalaria gore CPAP destegi alma siireleri arasinda istatistiksel olarak anlamh fark
bulunmustur. Steroid alan olgularm CPAP destegi alma siirelerinin steroid almayan

olgulara gore daha yiiksek oldugu saptanmustir.

Olgularin ortalama KiO, destegi alma siiresi steroid alanlarda 22,67 + 15,29
giin, steroid almayanlarda 7,03 + 6,42 giin olarak belirlenmistir. Olgularin steroid
almalarina gore KiO»> destegi alma siireleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmustur. Steroid alan olgularin KiO, destegi alma siirelerinin steroid almayan

olgulara gore daha yiiksek oldugu tespit edilmistir.
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6.SONUCLAR

1. Caligmamiza 618 hasta alindi. Palivizumab profilaksisi uygulanan hastalar

Prematiire ve Prematiire +BPD tanili olgulardi.
2. Caliygmamizda Palivizumab proflaksisine uyum % 42,6 olarak gozlendi.

3. Calismamizda olgularm %50,6’smin invaziv mv,%88,2’sinin CPAP ve %81,1’inin
KiO2 destegi aldigi belirlenmistir. Invaziv mv destegi alan olgularin ortalama
invaziv mv alma siiresi 3,89 + 6,88 giin, CPAP destegi alan olgularin ortalama CPAP
alma stiresi 11,05 = 10,99 giin ve KiO2 destegi alan olgularin ortalama KiO2 alma

stiresi 16,86 & 14,81 giin olarak saptanmustir.
4. Olgularm %89,5’inin siirfaktan aldig1 gézlendi.

5. Olgularin cinsiyetlerine gore pavilizumab proflaksisine uyumluluk agisindan

istatistiksel olarak fark saptanmadi.

6. Olgularin dogum haftalarma gore pavilizumab dozlar1 degerlendirilmistir. Dogum
haftas1 28 haftanin altinda olan olgularin profilaksiye uyum oranlarinin dogum

haftas1 28 — 32 olan olgulara gore daha yiiksek oldugu saptanmustir.

7. Olgularm dogum agrlikliklarma gore pavilizumab dozlar1 degerlendirilmistir.
Dogum kilosu 1000 gr altinda ve 1000 — 1500 gr arasinda olan olgularin profilaksiye
uyum oranlarinin dogum kilosu 1500 gr iistiinde olan olgulara gore daha yiiksek

oldugu saptanmustir.

8. Olgularin tanilarina gore profilaksiye uyum oranlar1 arasinda istatistiksel olarak

anlaml1 fark bulunmamustir.
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