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ONSOZz

Degerli Meslektaslarimiz,

Turkiye Milli Pediatri Dernegi olarak yeni bir etkinlikle karsinizda olmanin mutlulugunu
yasamaktayiz. Yandallasmanin hizla ilerlemesi bir taraftan akademik ve arastirma alaninda
gelismeleri tetiklerken bir taraftan da bir pediatristin cocuga butlinsel yaklasiminin dnemini daha
da artirmakta ve gliclendirmektedir. Bu nedenle pediatristlerin mezuniyet sonrasi surekli egitimi
cok onemlidir. Diger taraftan gunumizde giderek artan bilgi yogunlugunun sonucunda,
uzmanlarin stizgecinden ge¢mis, kanita ve deneyime dayali, glincel bilgiye ulasmak bir o kadar

onem kazanmaktadir.

Bu cercevede Dernegimiz, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari'nin Yandal Dernekleri ile isbirligi yaparak,
sizlerin her an basvurabileceginiz, bilimsel agidan hepimizin ortak kaynagi olabilecek

“Cocuk Saghgi ve Hastaliklarinda Tani ve Tedavi Kilavuzlari"nin olusturulmasina karar vermistir.
Yandal Dernekleri ile yapilan toplantilar ve goériismeler sonucunda belirlenen hastaliklar ve
durumlara ait kilavuzlar Yandal Dernekleri tarafindan pediatristlere yonelik olarak olusturulmustur.
Boylece bu kilavuzlarin Dernegimizin genis ve yaygin pediatrist agina ulasmasi hedeflenmistir.

Bu girisimin olusturulmasinda dernegimiz catisi altinda calisan arkadaslarimiza, ilgili Yandal
Dernek baskanlarimiza, Dernek adina kilavuzlarin yazilmasinda katkisi olan yazarlara ve emegi

gecen herkese tesekkiir ederiz.

Hekimlik sanatinin en dogruyu bulmak, cagdas bilgiye ulasmayi basarmak ve bunu uygun sekilde

uygulamak oldugunu hatirlayarak, bu kilavuzlarin sizlere yol gosterici olacagi inancindayiz.

Sevgilerimizle...

Y

Prof. Dr. Enver Hasanoglu Prof. Dr. Feyza Darendeliler
Turkiye Milli Pediatri Dernegi Turkiye Milli Pediatri Dernegi
Genel Sekreteri Baskani



MENTAL RETARDASYONA GENETIiK YAKLASIM

Ogrenim Hedefleri:

1. Mental Retardasyona klinik yaklagim,

2. MR nedenlerti,

3. Tan1 yontemlerini algoritma ile kullanabilme

Tammm ve Sikhk: Entellektiiel yetersizlik tanimlamasi Mental geriligin yerine
kullanilmaktadir. Siklig1 %1-3 arasindadir. Tanisal degerlendirmede, tibbi ve gelisimsel oykii,
3-kusaklik aile agaci, dismorfik muayene, nérolojik muayene ve nodrogoriintiileme ile
laboratuarin akilcit kullanimi ¢ok onemlidir. MR ¢ocuklarin 6nemli bir kisminda taniya
varilmasi giictiir ve daha ileri ¢aligmalari gerektirir. Ozgiil bir tan1 hem aileye hem hekime
sosyal destek ve bilgi paylasimina daha kolay erisme olanagi saglamaktadir. Deneyimli bir
klinisyen, {i¢ hastadan ikisinde 6ykii ve muayene ile taniya gidebilir. Yalnizca laboratuvar
caligmalari, geri kalanlara yaklasimda bulunulmasina olanak verir. Hastalara yaklagim, 6ykii
ve fiziki inceleme sonrasinda, standart karyotip, Frajil-X molekiiler caligsmasi, norolojik
goriintiileme ve/veya subtelomerik FISH ile karsilastirmali genomik hibridizasyon taramasi
(aCGH) c¢aligmalarini igermelidir. Birgok tani i¢in o6zgiil tedavi kilavuzlari vardir®.
Karsilagtirmali genomik hibridizasyon taramasinin (aCGH) klinik uygulamasi ile entelektiiel
yetersizlikleri olan olgularda %10 daha fazla tani olanagi elde edildigini ve standart
karyotipleme normal oldugunda yapilan, fléresan in situ hibridizasyon (FISH) uygulamasinin
yerini alabilecegini bildiren yayinlar artmistir.

Etkileyen Faktorler ve Nedenleri: MR’ nun nérofizyolopatolojisi ¢ok genis bir yelpazeye
yayilmaktadir. Norogenez, noronal kimlik, farklilasma, ndronlarin devamliligi, morfogenez,
sinyal iletim yollari, ndrokimyasal diizenlenme, lokal enerji kaynagi eksiklikleri, metabolik
yollar ve molekiiler transport, lokal ortaya ¢ikan metabolik toksinler, gliogenesis, glial kimlik,
farklilagma, astrosit iligkileri, endokrin sistemin sistemik ve lokal etkileri bu genis yelpazeyi
olustururlar.

Bazi metabolik yollarin bozukluklarinda MR goriilmektedir. Bunlar i¢inde en sik goriilenler,
enzimler, transkripsiyon diizenleyicileri, baglayici proteinler ve sinyal iletim proteinleridir ve
bu enzimlerin veya proteinlerin eksiklikleri veya bozukluklari MR’nin %90 kadarindan
sorumlu tutulmaktadirlar. Bu proteinleri kodlayanlar arasinda, oksidorediiktaz, hidrolaz,
transferaz enzimlerinin genleri, transkripsiyon diizenleyici genler, tasiyict ve protein

baglayicilar1 kodlayan genler, sinyal iletimi ve reseptdr genlerinin bozukluklarina daha sik



rastlanmaktadir. Zeka geriliginden sorumlu olan genler arasinda X’e bagh kalitim
gosterenlerin agirlikta oldugunu goérmekteyiz (nonspesifik MRX).

Bu genler arasinda da, dendritik biliylimenin ve dallanmanin diizenlenmesinden
sorumlu olan Rho GTPaz’lar ve sinaptik vezikiil tasinmasini kontrol eden Rab GTPaz’lar 6ne
cikmaktadirlar. Bazi hastaliklarda dendritik hareketlerin  belirginlestigi  goriiliir. Bu
hastaliklara 6rnek olarak Angelman sendromu ve Frajil-X verilebilir. Dendritler, aksonal
yapinin iizerinde yer alan ve kesintisiz gelisim ve aktivasyon gsteren olusumlardr.*

Dendritik ¢ikintilar, hem erken gelisimde, hem de 6grenmede dinamik degisimlere
ugrarlar. Bu cikintilarin morfolojisindeki degisiklikler yogun sinaptik aktivite sonrasinda
goriilmektedir. MR’ nun bir¢ok tipinde bu ¢ikintilarin morfolojisi ve dansitesi anormaldir.
Belirli norolojik ve noropsikiyatrik hastaliklarda da farklilagirlar. Frajil-X ve Trizomi 13
sendromunda uzun ve tortudz goriinlimdedirler. Down sendromunda ise ya tamamen yoktur
veya cok az sayida ve adeta goriinmeyecek kadar kiiciiktiirler. MR’nun etyolojik siniflamast
cesitli calismalarda farkli yiizdelerle belirtildiyse de, bilinmeyen nedenler en genis grubu
olustururlar (Sekil. 1, Tablo 1). Tanisal yaklasim %40-60’1nda 6zgiindiir. Bir dizi arastirma ile
tanisal kazang %5-20 artirilabilir.

MR da Etyoloji

Kromozomal

Tek gen bozuklugu
Cevresel \

Multifaktoriye

Sekil 1: MR’da etyolojik siniflama

Tablo 1: MR’da genetik ve ¢evresel genel etyoloji.

Etyoloji : %
Kromozom bozukluklar 4-34
Taninabilen sendromlar Sl
Bilinen monogenetik durumlar S=0
Yapisal SSS anomalileri a=x1:7
Prematurelik komplikasyonlari 2-10
Cevresel / teratojenik nedenler 5-13
Kulturel — ailevi MR 3-12
Ongoriisel olarak 6zgiin monogenik sendromlar 1=
Metabolik / endokrinolojik nedenler 1-5

Bilinmeyen 30-50



Tam Kiriterleri: Klinik ve Laboratuvar: MR’lu olguya genetik yaklasimda , pre, peri ve
postnatal klinik 6ykii, risk faktorlerinin belirlenmesi, en az 3 nesillik aile agac1 ve ebeveynin
egitim durumlarinin 6grenilmesi, mindr anomalilerin saptanmasi, Ol¢limler, ndrolojik
muayene ve fotograflamanin yapildigi eksiksiz fiziki inceleme taninin kilometre taslaridir
(Tablo 2-4 ). Minor anomaliler igin dikkatli bir inceleme, nedeni diistindiirebilir veya taniya
katkida bulunabilir. Entellektiiel yetersizlik ile konjenital malformasyonlarin iligkisi uzun
zamandan beri bilinmektedir. MR’da etyolojinin belirlenmesi igin ayrintili dismorfik
muayenenin tartisilmaz bir Oonemi vardir. MR nedenlerini arastiran bir¢ok c¢alismada,
deneyimli bir klinik genetik¢i tarafindan yapilan dismorfolojik inceleme ve sendrom
tanimlama, kritik tanisal yontemdir. MR’lu 50 olgu ve 100 normal kontrol ile yapilan bir
caligmada, gelisme geriligi veya MR’u olan olgularin % 42’sinde 3 veya daha fazla minor
anomali go6zlenirken, kontrollerde hi¢ bulunamamistir. Mindr anomaliler, merkezi sinir
sisteminin anormal gelisiminin yiizeysel gostergeleridir. Bir baska ¢alismada, genetik
merkezine bagvuran 411 olgu incelenmis, sik rastlanmayan goriiniimlerin varligi, pivotik
bulgular olarak se¢ildiginde taninin kolaylastigi, major malformasyonlarin tan1 yiizdesini cok
etkiledigi vurgulanmistir. Yapilan prospektif bir ¢calismada da, incelenen 281 ¢ocuktan, 150
sinde (% 54) etiyolojik neden bulunabilmistir. Bu olgularin {igte birinde oykii ve fizik
inceleme ile, diger ligte birinde, oykii, fizik inceleme ve ek calismalar ile kalan {i¢te birinde
ise yalniz laboratuar arastirmalari ile tanitya varilmistir. Dismorfolojik incelemenin taniya
katkisinin %80 civarinda oldugu goriilmustiir. Klinik 6ykii ve inceleme, hangi tetkiklerin
yapilmasinin gerekli olduguna dair klinisyene rehberlik eder. Ozellikle davranis fenotiplerinin
belirlenmesi ve zamanla belirginlesen fenotipin aralikli olarak, kesintisiz izlenmesi en kritik
yaklagim basamaklaridir (Tablo 5). Literatiirde, yalniz 6ykii ve fizik inceleme ile tan1 koyma

sansinin %18,4 ile %50 arasinda degistigini bildiren yayinlar vardir.

Norolojik degerlendirmenin 6nemi ve yaklasik % 43 kadar tanmya gotiirdigu
bildirilmistir. Yaygin gelisimsel gerilik veya entelektiiel yetersizlik varsa, serebral palsi, kas
zay1fligi, spastisite, parezi, epilepsi ve mikrosefali s6z konusu olabilir ve ek calismalar ile

aydinlatilabilir.



Tablo 2: MR’da risk faktorleri (1).

Tablo 3: MR’da risk faktorleri (2).




Tablo 4: MR’da risk faktorleri (3) ve fizik inceleme.

Fizik ir

Anormal biy(

Major konj. e

Tablo 5: Bazi fenotiplerin dikkati ¢eken davraniglar

Poplawski NK. J Pediatri Child Health 2003:39:492.

Avirici Tanida Yararli Tetkikler ve Sitogenetik inceleme:

Son yillarda yapilan bir ¢alismada, MR’lu olguda yapilan degerlendirme ve tetkiklerin taniya
yardimci olmadaki yiizdeleri tablo 6’da verilmistir. Klinik olarak nedenin belli olmadig: tiim

MR’lu ¢ocuklarda sitogenetik calismalarin yapilmasi onerilir.



Tablo 6: Ayirict tanida degerlendirme, tetkikler ve yararlanma yiizdeleri

Konvansiyonel sitogenetik % 9,5
Subtelomerik ¢aligmalar % 4,4
Frajil-X tarama % 2,0-4,0
Metab arastirma % 1,0 -5,0
Noérolojik muayene % 43
Norolojik goérintileme % 30
Dismorfik muayene % 39-81

Sitogenetik degerlendirme basamaklari, karyotiplemede >500 bant diizeyinde
oldugunda, yapilan calismadaki olgu se¢imine bagli olarak, kromozomal anomalilerin MR’lu
olgulardaki goriilme siklig1 % 3-34 arasinda degismektedir ve ¢esitli merkezlerde yapilan
caligmalarda ortalama % 10 civarinda oldugu goriilmektedir. Kromozomal anomaliler hem
hafif hem de agir MR olgularinda ve her iki cinsiyette benzer sekilde gozlenebilmekte ancak
agir MR’da daha sik goriilmektedir. Karyotipin >550 bant diizeyinde ¢oziiniirliikte olmasi
onemli bir tanisal teknik olarak kabul edilmistir. Karyotiplenen 266 hastanin 21’tinde ( % 8,3)
kromozom anomalilerinin goriildiigii bu ¢alismada, mindr anomalilerin sayis1 ( >6) arttikca,
kromozom anomalilerini gérme sikligimin artig1 gézlenmistir. Olguda asimetrik goriiniim
ve/veya pigmenter anomaliler varsa, deri fibroblastlar1 karyotipleme i¢in Orneklenebilir.
Klinik genetik¢i tarafindan degerlendirilen MR’Iu olgularda, yapilacak kromozom analizi,
taninin anahtaridir.

Floresan In Situ Hibridizasyon (FISH) ve Subtelomerik inceleme: MR’lu olgularda

mikrodelesyon sendromlarindan siiphe ediliyorsa ve yiiksek ¢oziiniirliiklii rutin karyotipleme
de normal sonu¢ verdiyse, diisliniilen 6zgiil kromozomal anomali icin FISH teknigi
kullanilabilir. Yapisal kromozom anomalilerin yaklagik yarisi telomerleri igermektedir.
Telomerlerdeki birgok delesyon standart karyotipleme ile gozlenebilir. Ancak cesitli
subtelomerik  bolgelerdeki daha kiiciik delesyonlar rutin karyotiplemede gdzden
kacabilmektedir. Rutin karyotipleme normal goriildiiginde ve fenotip, tanimnabilen bir
sendroma uygunluk gostermediginde, olast delesyon veya dublikasyonlari taramak igin, tiim

kromozomlarin subtelomerik bolgelerine ait prob setleri veya yalniz 6zgiil bir kromozomun



subtelomerik bolgelerine 06zgii FISH incelemeleri ile kriptik subtelomerik kromozom
anomalileri taninabilmektedir. Subtelomerik FISH uygulamasi ile, rutin karyotiplemesi
normal goriinen orta ve agir MR’lu olgularda kromozomal diizensizligin % 7,5 civarinda
oldugu g('izlenmistir.18 Bu diizensizlik delesyon, dublikasyon veya benzer ikisinin de
birlikteligi seklindedir. Hafif MR’li olgularda ise %0,5 kadar goriilmiistiir. Subtelomerik
FISH uygulamasi i¢in, ailede MR varlig1, prenatal biiylime geriligi, postnatal biiylime geriligi
veya asir1 biiylime, iki veya daha fazla dismorfik bulgu veya dogumsal anomali varlig1 test
icin se¢ilme kriterleri olarak belirlenirse sonu¢ verme sansinin arttigi goriiliir. Subtelomerik
kromozomal anomalili olgularin yarisi de novodur. Sitogenetik incelemelerde kirik
noktalarinin belirlenmesi dénemlidir ve olgularin prognozlar ile ilgili bilgi verebilir. Ornegin
Kedi miyavlamasi hastaliginda(Cat Cry sendromu — del 5p ter) , kromozomdaki kirik
5p15.2 ise olgudaki klinik, 6zel fasyal bulgular, agir MR ve gelisme geriligidir oysa kirik
noktast 5p15.3’de ise olgu ¢ok daha 1yi prognozla seyredecektir.

Frajil - X incelemesi : Frajil-X sendromunun, Down Sendromundan sonra en sik rastlanan

MR nedeni oldugu bilinmektedir. Cesitli derlemelerde, MR’u olanlar arasinda 9%2-4
goriildiigli bildirilmektedir ve daha agir olgularda rastlanma sikliginin arttigi goriilmiistiir.
Sinirda zekasi olanlarda daha seyrektir (%1). MR’lu okul ¢ocuklarinda %0,7 kadardir. Klinik
degerlendirme listesi (Checklist) kullanilarak olgu se¢imi yapildiginda, 7 sikli liste ile
molekiiler incelemede tan1 koyma olasiliginin arttigi (% 7,6) goriiliir. Bu siklar; ailede MR
oykiisii, uzun ¢ene veya genis alin, biiyiik ve/veya kepge kulaklar, eklem gevsekligi, yumusak,
ipeksi el ve gevsek el sirt1 derisi, biiyiik testis, utangaglik ve goz temasit kuramama olarak
belirlenmistir. ‘American College of Medical Genetics-ACMG’, ailede MR 0Oykiisii, belirgin
bir fiziksel ve davramigsal fenotip oldugunda Frajil-X incelemesinin yapilmasini
onermektedir. MR nedeni agiklanamayan erkeklerde, rutin test olarak Onerilirken, kizlarda
ailede MR’lu olgu varlig1 Oykiisii endikasyon olarak kabul edilmektedir. Artmis tgli
niikleotid tekrar sayilarinin belirlenmesi bugiin i¢in hem postnatal, hem de prenatal tanida
basariyla kullanilmaktadir. Ileri yaslarda ataksi ve tremor ile seyreden olgularda, Frajil X
Ataksi ve Tremor sendromu gézden kagirilmamalidir(FXTAS).

Karsilastirmali Genomik Hibridizasyon: Subtelomerik FISH incelemesi, birinci basamak

tanisal ¢aligma olma ozelligini giderek kaybetmektedir ve yerini yeni kromozomal mikro
tarama (aCGH) calismalar1 alacak gibi goriinmektedir. aCGH, hasta ve kontrollarda
genomlarin DNA igerigini karsilagtirmaktadir. Yiiksek ¢oziiniirliiktedir ve normal varyantlar
iceren c¢ok kiiciik genomik degisimleri de gosterir. Bu durum klinik tanimlamada giigliige

neden olur. aCGH’in , FISH’e iistiinliigii bir testte, bir¢ok lokiiste DNA kopya degisimlerinin
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taninabilmesine olanak vermesidir. Bu kopya degisimleri, delesyonlar, duplikasyonlar veya
amplifikasyonlardir. aCGH, koordinatlar1 belirlenmis ylizlerce veya binlerce FISH testinin,
bir 6rnekte yapilmasidir. FISH genellikle klinik taniyr kanitlamak i¢in kullanilirken, aCGH
deneyimli bir kimsenin 6zgiil bir taniyr diisiinmesine gerek birakmayabilir. Literatiirde
dikkati ¢ceken cesitli ¢alismalarda, MR ve yaygin gelisimsel geriligi olan olgularda, aCGH’in
%10-20 arasinda degisen oranda etyolojiyi belirleyebilecegi bildirilmistir. Ancak heniiz
prenatal tanidaki kullanimi arastirma diizeyindedir. Dengeli translokasyonlar taninamaz ve
sonuglarin diger testlerle onaylanmasi gereklidir (FISH, QF-PCR ve MLPA).

Molekiiler Genetik inceleme: Klinik genetik¢i ve diger uzmanlar, klinik tan1y1 kanitlamak igin

genetik testler yaparlar. Genetik mekanizmanin tariflenmesi ile genetik danismanligin
verilmesi miimkiin olur. Ornegin, Prader Willi Sendromu , bircok mekanizma ile ortaya
cikabilir. Bunlar, 15 q’daki kritik bolgenin interstisyel delesyonu, uniparental dizomi ve
genomik baskilanma mutasyonu veya SNRPN geni mutasyonu olabilir ve bu durumun
bilinmesi genetik danismanlik igin yol gostericidir. Molekiiler genetik test ile taninin
kanitlanmasi, bir taniyr diisiindiiren ancak tipik bulgularin olmadigi atipik olgular icin
onemlidir. Bilinen klinik sendromlarin atipik presentasyonlar1 giderek artmaktadir ve bu
nedenle, molekiiler incelemeler 6n plana gecerek olaylar1 aydinlatmada yararli olmaktadirlar.

Norolojik Goriintiilleme :  Bilgisayarli tomografi ¢alismalari, idyopatik MR’lu hastalarda,

0zglil olmayan serebral atrofi bulgusu ile diisiikk bir tanisal deger tasirken, merkezi sinir
sistemi anomalilerinde manyetik rezonans goriintiileme (MRI) nin tomografiye gore daha
hassas oldugu ve tani sansimi arttirdigr goriilmiistiir. Kullanilan hassasiyet diizeyine gore
goriintlii anormalliklerinin anlamhig1 deigir (% 9-80). Cesitli ¢alismalarda tomografi ve MRI
kullanilarak, %30 kadar 6zgiil nedenin bulunma sans1 vardir. Dokuz ¢alismanin irdelendigi bir
arastirmada da % 6.2 ve 48,7 arasinda degismek lizere yine % 30 civarinda taniya ulasildigi
bildirilmistir. Yine orta ve agir MR grubunda bu yilizde daha yiiksek bulunmustur. Eger
norolojik goriintiileme, bas cevresi ve fokal ndrolojik bulgularla birlikte yapildiysa sonug
ylizdelerinin arttig1 gorilmistiir. Tarama temelli goriintiilenme yapildiginda, anomal
bulunmas1 %14, endikasyon temelli incelemelerde % 41,2 bulundugu bildirilmistir. Noro
goriintiilemenin mikrosefali ve fokal motor bulgularinin varliginda yapilmasmin tanisal
degerini yiikselttigi kabul edilir ve MR goriintiillemenin tomografiye tercih edilmesi
onerilmektedir. Bulgu olmadiginda goriintiilenme yapilmas1 pratik standartta kabul
gormemektedir. Bu durumda tek basina noro-goriintiillemenin degerinin % 0,2-2,2 arasinda

degistigi bildirilmistir.



Ozgiil bir tany, aile igin, prognoz, yineleme riskleri ve olasi tedavileri de igeren yararl
klinik bilgilere doniisebilmelidir. Ornegin vermis hipoplazisi bir tan1 degil belirtidir ancak
Joubert Sendromu OR gegislidir ve MR ile iligkili olarak tanimlanmistir. Klinik duruma
uygun tanisal incelemeler i¢in kilavuzlar ¢ok yararlidir.

Metabolik Calismalar: Gelisme geriligi veya entelektiiel yetersizlikte metabolik bozukluklar

stk nedenlerden degildir. Herhangi bir metabolik c¢alisma ve degerlendirme oykii ve
muayeneye dayanmalidir. Rutin metabolik tarama, gelisme geriligi ve entelektiiel yetersizlikte
% 1°’den daha az tanisal deger tasimaktadir. Bu testler secici olmalidir ve hedefe uygun
yapilmalidir. Metabolik hastaliklar ile ilgili algoritmik yaklagimlar oldukca faydalidir.
Korunma ve Tedavi: Ozellikle prematiire ve yenidogan bakim sartlarmin gelismesi,
Otozomal Resesif kalitimla gecen nedenler i¢in akraba evliliklerinin azaltilmasi ve prenatal
tan1 olanaklarinin artirilmasi ile MR olgularinin sayisinda dnemli oranda azalma beklenmesi
ongoriilebilir. Tedavisi ise nedene doniik olmalidir.
Sonuc ve Ozet:
Entelektiiel yetersizligi olan cocuga en iyi yaklasim, dikkatli dyki, 3 nesillik aile agaci,
dismorfolojik ve norolojik muayenedir. Deneyimli klinik genetik¢i, en azindan {igte ikisinde
tanidan siiphelenecek ve tani koyacaktir. Taniya varilmadi ise standart bir karyotiple birlikte,
Frajil-X molekiiler incelemesi, subtelomerik FISH ve/veya aCGH yapilmasi uygundur. MR’lu
olguya genetik yaklasimda siklikla kullanilan “ ACMG Practise Guidelines” Onerileri bu
dogrultudadir. Son yillardaki ¢aligmalar, aCGH’in hizla gelisecegini ve tanisal degerinin
artacagini diislindiirmektedir.
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DOWN SENDROMU
Down sendromu 6grenim hedefleri
1. Down sendromu Klinik tanimlamasini yapabilecek
2. Down sendromu takibi ve tadavisinde 6nemli noktalar1 bilebilecek

3. Down sendromu genetik danismanlik kapsami i¢inde yaklagimi bilebilecek

1.Tammm. Down sendromu (DS) 21.ci kromozomun trizomisi nedeniyle ortaya g¢ikar ve
gelisim geriliginin bilinen en sik nedenidir. Tipik yiiz goriiniimii ve hipotoni sendromun diger
onemli iki bulgusudur. Down sendromlu ¢ocuklar tipik yiiz bulgulari ile dogumda ¢ok kolay
taninirlar. Kiigiik ve yuvarlak yiiz, yukar1 dogru ¢ekik gozler, basik burun kokii, kii¢iik burun
ve agiz gibi minor anomaliler tipik yiiz gériiniimiinii olusturur. Kulaklar kii¢iiktiir ve ensede
deri bollugu vardir. Klinodaktili, simian ¢izgisi, kiiciik eller, hipermobil parmaklar ve sandal
aciklig el ve ayakta goriilen diger minor anomalilerdir.

2.S1khik. DS’nun sikligr iilkeler ve etnik gruplarda farklilik olmaksizin yaklagik 700-800 canli

dogumda 1°dir. Erkeklerde biraz daha sik goriiliir.

3.Etkileyen faktorler/nedenleri: Down sendromu, olgularin %96’nda bir fazla 21.ci
kromozom ayrilamama (nondisjunction) hatasi sonucu ortaya c¢ikar. DS neden olan
nondisjunktion hakkinda bilinen en 6nemli neden anne yas1 arttikca goriilme sikliginin
artmasidir. 35 yasindaki annede siklik 250 canli dogumda 1 iken, 40 yasinda 100 de 1’e cikar.
Bekleyen ovumda kromozomlarin birbirine yapigma riskinin arttirdigi ileri stirtilmektedir.
Patogenezi hakkinda cok az bilgi vardir; folat metabolizmasinda rol alan genlerdeki bazi
polimorfizmler ile nondisjunktion arasinda iliski oldugunu iddia eden ¢alismalar vardir. Bu
caligmalar sonucunda perikonsepsiyonal folat kullanimim DS c¢ocuklarin dogmasini

engelleyecegi iddia edilmektedir. Ancak bunun tersini gosteren caligmalar da vardir. DS
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olgularin %4 nde ekstra 21.ci kromozom diger bir akrosentrik kromozom (genellikle 14 ve
21) lizerine transloke olmus vaziyettedir. Bu olgularin %30 nda anne veya baba tasiyicidir.
Klinik olarak serbest trizomi ve translokasyon trizomisi arasinda fark yoktur. Hastalarin %1
nde ise 21.ci kromozom mozaik seklindedir. Normal kromozoma sahip hiicre oran1 yiiksek ise
klinik daha hafif olabilir.

Yirmibirinci kromozomun dizilenmesi ile gen sayisinin 329 oldugu tahmin edilmektedir . Bu
genlerin ¢cogunlugu ayni metabolik yollar1 veya biyolojik sistemi kodlayan gen gruplaridir.
Omegin Tablo-1 de goriillen 16 adet gen grubu mitokondrial enerji patway ve oksidatif
fosforilasyon ile ilgilidir. Folat, gen ekspresyonunu kontrol eden DNA metilasyonu igin
gereklidir ve 21.ci kromozom fizerinde folat metabolizmas ile ilgili en az 6 gen vardir.
Bunlardan biri olan sistation beta sentetazin fazla dozu DS’nda homosistein metabolizmasini
negatif olarak etkiler. Bir bagska grup genin SSS yapis1 ve fonksiyonlarini etkiledigi ve DS
noropatogenezinde rol aldig1 distiniilmektedir (Tablo-2).

4.Tam kriterleri : Klinik ve laboratuar.Ozel yiiz bulgusu ile ¢ok kolay tanmir. Klinik
olarak DS siiphelenildigi zaman kromozom analizi yapilarak tani kesinlesir.

Down sendromlu c¢ocuklarda bazi major malformasyonlar, otoimmun hastaliklar ve
diger sistemlerle ilgili pek cok bozukluk normalden daha siktir ve hastalarin takibi i¢in
bu bozukluklarin bilinmesi cok énemlidir.

Konjenital kalp anomalisi: Kongenital kalp anomalisi siklig1 normal populasyona gore 40
kat artmistir, siklig1 %40-45 olarak rapor edilmektedir. En sik kalp anomalisi atrioventricular
septal defekttir, 2.ci en sik ventrikiilar septal defekt goriiliir. Yasam siiresini etkileyen ciddi
defektlerde 2-4 ay arasinda diizeltme operasyonu yapilir.

Gastrointestinal ve uriner sistem anomalileri; Siklik sirasina gore duodenal atrezi,

Hirschprung hastalig1 ve anal atrezi gibi gastroinstestinal anomaliler DS lu ¢ocuklarda %5-
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15 siklikta goriliir. Hidronefroz, hidroureter, renal agenesis ve hipospadias gibi uriner sistem
anomalileri siklig1 ise %3.2 olarak rapor edilmistir..

Tiroid bozukluklari: Kongenital hipotiroidi sikligi 40 kat artmistir ¢esitli calismalarda siklik
%2-3 olarak saptanmistir. Yasla artacak sekilde olgularin yaklasik %30-75’nde tiroid
disfonksiyonu,kompanse hipotroidi veya otoimmun hipotiroidi gozlenir.

Colyak ve diyabet: DS’lu ¢ocuklarda ¢olyak astaligi %5-10 ve diyabet %1 olarak
bildirilmektedir. Ulkemizde yapilan calismada ¢olyak hastaligim %3 olarak literatiirde
beklenenden daha nadir bulunmustur. Colyak hastaligt HLA-DQ2 veya DQ8 pozitif olan
cocuklarda sik olarak ortaya ¢ikar.

Immunolojik, hematolojik ve onkolojik problemler: Down sendromu’nun humoral ve
hiicresel immun sistemde bozukluk vardir. Graniilosit yagam siiresi kisa ve apoptozis orani
yiiksektir. Kemotaksi ve mikrobicidal aktivite azalmistir. Bu durum enfeksiyon riskini
arttirdig1 gibi graniilositlerde apoptozis hizinin artmis olmasi kronik havayolu enflemasyonu
ve astimdan ve solid tiimorden korumada rol oynayabilir. DS’nda astim sikligi normal
populasyona gore daha nadirdir.

Down sendrom’lu yenidoganda polisitemi, gegici myeloproliferatif bozukluk gibi hematolojik
problemlerin siklig1 artmistir. Ozel bir tumor profili vardir, 16semi riski 20 kat artmisken
malign solid tumor sikli§1 azalmistir. 5 yasin altindaki ¢ocuklarda myeloid 16semi siktir. Solid
tiimorlerden gonadal ve germ hiicreli tiimor, retinoblastoma, pankreas ve kemik tiimor siklig1
artmistir. Hemopoetik doku ve germ hiicreli daha fazla etkilenir. Baz1 dokularsa (SSS, epitel
ve renal) korunur. Neoplasmalar erkeklerde siktir.

Ust ve alt solunum yolu ve isitme problemleri: Down sendromlu ¢ocuklarda yassi yiiz
yapisinin neden oldugu burun bosluklar1 ve sinuslerin darlig1 ostaki disfonsiyonu yaratmakta
bu da {ist solunum yolu enfeksiyonu ve serdz otit sikligint arttirmaktadir. Alt solunum yolu

enfeksiyonlar1 Ozellikle respiratuvar sinsityal virus enfeksiyonlar1 bu g¢ocuklarin hastane
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yatislarinin 6nemli bir nedenidir.Gerek ser6z otite bagli ileti tipi isitme kaybi1 gerekse sinirsel
isitme kaybi nedeniyle DS’da isitme sorunlar1 siktir. Down sendromlu olgularin %70 inde
isitme kaybi vardir. Ayrica tonsil ve adenoid hipertrofisi bu cocuklarda zaten dar olan
solunum yollarinda daha sik olarak komplikasyon yaratir 6zellikle uyku apneleri ve pulmoner
hipertansiyona yol agabilir.

Goz problemleri: Katarakt, glokom, strabismus, nistagmus ve refraksiyon kusuru gibi goz
problemleri DS lu hastalarin yarisinda goriiliir.

Ortopedik problemler: Eklem hipermobilitesi, ligament gevsekligi ve hipotoni nedeniyle
gelisimsel kalca displazisi, patella ¢ikigi, kranioservikal ve atlanto-axial instabilite DS’lu
cocuklarin %10-30 ‘nda gozlenir.

Biiyiime geriligi DS’ nun en temel 6zelligidir. Biiylime hiz1 hayatin ilk 6 ayinda normaldir, 6
aydan 3 yas arasinda ve puberte sirasinda akranlarina gore oldukc¢a azalmistir. Bu nedenle
biliylimenin takibinde DS’ a 6zgii ¢izelgeler kullanilir. Ortalama final boy erkeklerde 160,
kizlarda ise 145 cm dir. DS’ lu ¢ocuklarda biiyiime hormonu diizeyi diisiik degildir ancak
biiyiime hormonu aktif maddelerinin salinimi1 1-3 yas aras1 azaldigi icin biiyiime yavaslamasi
olur. Baz1 ¢alismalarda bu dénemde biiyiime hormon tedavisi yapilan ¢ocuklarin boylarinin
akranlarina gore daha uzun oldugu bildirilmis ancak final boylarinin ne oldugu konusunda
yapilmis uzun siireli bir caligma yoktur. Ayrica biiylime hormonu tedavisinin DS ‘da zaten sik
gorlilen diyabet ve l6semi riskini arttirdigi konusunda iddialar vardir. Bu nedenle DS’lu
cocuklarda biliyiime hormon tedavisi onerilmemektedir.

Puberte ve fertilite: DS’ da bulug ¢aginin baslama zamani1 gecikmez, genellikle anne ve
babaya benzer donemde olur. Kizlarda ilk adet zamani1 anneninkine benzer olarak ortalama
12.5 yasindadir. DS’ lu kizlar cocuk sahibi olabilirler, menapoz yas1 normale gore biraz
erkendir. Erkekler cocuk sahibi olamazlar; Diinya’da sadece 2 DS’lu erkegin baba oldugu

bildirilmistir.
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Hipotoni ve motor gelisim: Hipotoni DS’lu yenidogan ve siit ¢ocuklarinda en belirgin
bulgudur. Gelisim evreleri normal ¢ocukla karsilastirildiginda gecikmistir. Bag tutma 6-7.Ci
ayda, oturma 12-15.ci ayda yiiriime ise 2-3 yaslarinda kazanilir. Motor kazanimin gecikmesi
hipotoni ve mental gerilikle iliskilidir. Down sendromlu gocuklarin kalganin disa rotasyonu,
dizlerin fleksiyonda ve tibianin disa rotasyonunu igeren 6zel bir yiiriime sekli vardir.

Zeka gelisimi: DS’lu c¢ocuklar, ortalama 1Q:70 IQ(intelligent quotiens) ile dogarlar ve
egitilebilir zeka geriligi grubundandirlar. Eger egitim alamazlarsa 1Q hizla gerileyip
egitilemez grup olan 50’nin altina inebilir (Sekil-1). Entelektiiel basariy1r ve zeka gelisimini
aile yapisi, erken takibe alinma-egitim ve fizyoterapi programina baglama, isitme kaybi ve
diger fiziksel anomaliler etkiler. DS’da kortikal atrofi ve beyaz maddede volum kaybi
yasitlarina  gore artmistir. Temporal superor gyrus daralmig,inferior frontal gyrus
hipoplaziktir. Bu nedenle konusma yetenekleri, anlama ve idrakten daha geridir.

Prognoz: Son yillarda yasam siireleri, ciddi kalp anomalisi olmayan ¢ocuklarda iyi bakim ve
takip kosullar1 ile 50 yasina dek uzayabilmektedir. Oliim nedenlerin basinda kongenital kalp
hastalig1, infeksiyonlar ve malinite gelir.

Izlem: Bebek dogdugunda veya klinik taninin konuldugu zaman kromozom analizi ile birlikte
tiroid hormon diizeyleri 6l¢iilmeli, ekokardiografik inceleme ve gérme ve isitme muayeneleri
yapilmalidir. Asilama programi diger ¢ocuklardan farkli degildir. Siit ¢ocuklugu déneminde
her ay, sonraki yillarda 3 ay, 6 ay ve yillik biiylime gelisme takibi yapilmali, tiroid hormon
profili yenidoganda normal olsa bile 6.c1 ayda tekrar edilmeli, sonra yillik kontrolleri
yapilmalidir. Her y1l gérme ve isitme kontrolu yapilmalidir. Down sendromlu bebeklerde agiz
kiigiikliigii, ¢ene ve dil kaslarmin zayifligindan dolayr ilk giinler emme zor olabilir.
Piirtiiklii gidalarla beslenme ve ¢ignemeyi 6grenme Down sendromlu cocuklar icin ¢ok
onemlidir. Cignemeyi o08renme ile cene ve dil kaslar1 kuvvetlenir, bu kaslarin

giiclenmesi diizgiin konusmaya yardim eder. Kabizlik ¢ok oOnemli bir sorundur. Bu
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durumda tiroid hormonlar1 incelenmeli, beslenme diizenlenmeli, aktivite arttirilmalidir. Kalp
problemi olmayanlarda sismanlik 6nemli bir sorun olarak karsimiza ¢ikabilir. C6lyak hastaligi
taramas1 2 yastan sonra yapilmalidir. Atlantoaksiyal insitabilite ve diz eklem liikksasyonu
DS’lu cocuklarda siktir bu nedenle 3 yasindan sonra bu eklemlerle ilgili problemlere dikkat
edilmelidir. Kongenital kalp hastalig1 olmasa da 3 yasindan sonra mitral kapak prolapsusu
gelisebilir, bu yas grubunda ekokardiografik inceleme tekrar edilmelidir.
5.Korunma: Down sendromundan korunmada genetik danisma ve prenatal taninin ¢ok
onemlidir. Ailede DS’lu ¢ocuk varsa kromozom analizi 6nem tasir; eger serbest trizomili DS
ise sonraki gebelikte risk %1 kadardir, translokasyonlu DS ise ve anne tasiyici ise risk %10,
baba tasiyici ise risk %3-4 kadardir, anne baba tagiyic degilse veya ¢cocuk mozaik DS ise risk
yine %1 kadardir ve bu durumlarin hepsinde amniosentez 6rneginde karyotipleme Onerilir.
Ailede DS ¢ocuk yoksa; Anne yasi DS ¢ocugun dogma riskini arttirdigi i¢in 35 yasin lizerinde
prenatal tani icin amniosentezle alinan Ornekten kromozom analizinin yapilmasi
onerilmektedir. 35 yas alt1 gebeliklerde ise ikili veya Uig¢lii test (anne kanindan alinan 6rnekte
bazi markerlar ve ultrasonografide ense kalinligi ol¢iimil) ile saptanan riskler yiliksekse
amniosentez 0rneginde karyotipleme Onerilir.
6.Tedavi: Down sendromunda tedavi ilag tedavisi, fizyoterapi ve 6zel egitimi kapsar.
Tlac tedavisi:
% Down sendromunda homosistein ve folat metabolizmasindaki bozukluk nedeniyle
metilasyonu katalize eden antioksidanlar O6zellikle folik asid, folinik asid, B12
vitamini, C ve E vitamini ve multivitamin kullanimi faydalidir. Yanisira esansiyel
aminoasidler (metiyonin,..), esansiyel elementler (Cinko,..) ve Coenzyme Q10 den

yarar goriirler.
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% DS’lu ¢cocuklarda denenen ila¢ tedavileri:
Asetilkolin yolagi: DS’lu c¢ocuklarda beyin asetilkolin diizeyi diisiik oldugu ig¢in
Piracetam gibi beyinde asetilkolin kullanimini arttiran ilaglar kullanilmis, dikkat,
ogrenme ve hafiza gibi kognitif fonksiyonlar1 arttirici etkisine ragmen agresive,
irritabilite ve obesite arttirict yan etkisi nedeniyle kullanimi Onerilmemektedir.
Donepezil: antikolinerjik inhibitorii olarak, hafiza ve konusma tizerine olumlu etki
yaptig1 ileri siiriilmiis ancak kontrollu ¢aligmalarda tedavi sonrast faydali

bulunmamustir.

X/

» DS’deneysel tedaviler: Son yillarda DS’lu embriyoya sahip anne farede; gerek ¢ok
bilinen bir antidepresan olan Prozac (Fluoxetine) gerekse yogun antioksidan olan
Apigenin prenatal kullaniminin dogum sonrast DS farede kognitif fonksiyonlarin
diizelttigi gosteren ¢alismalar yayinlanmaktadir. Bir invitro ¢alismada ise ekstra 21.ci
kromozomdaki DYRK1A geni icine X inaktivasyon geni olan Xist genini
yerlestirerek kromozom {izerindeki genleri inaktive etme denenmis, ekstra
kromozomu bar cisimcigine doniistirme basarilmis ve bu calismanin kromozomu
susturma yolu ile kromozom tedavisinin yolunu agacagi ileri siirilmistiir..

Fizyoterapi: Yenidoganda belirgin hipotoni, kaba ve ince motor gelisimi negatif olarak

etkiledigi i¢cin Down’lu cocuklar 2.ci ayda itibaren fizyoterapi programina alinmali, zay1f

olan kaslara yonelik eksersizler onerilmelidir. Fizyoterapi alan ¢ocuklarda oturma, yiirlime
fonsiyonlar1 daha erken kazanilir. Kas giiciiniin zayif olmasi ince motor yetenegi gosteren el
becerisini de (elle kavrama, catal-bicak tutma gibi..) negatif ydnde etkiler. Ince motor
yetenekleri gelistirmek icin cocukluk donemi boyunca ve ergenlikte is terapisi gibi el
becerisini gelistiren eksersizlere agirlik verilmelidir. Bu nedenle 3 yasindan sonra kesme,

cizme ve diger elle yapilabilen eksersizler uygulanmalidir.
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Ozel egitim: Down sendromlu bebek icin &grenme islemi ¢ok gayret gerektiren kiigiik
adimlar seklinde olmalidir. Aileler 2.ci ayda erken egitim programina yonlendirilmelidir.
Ozel egitim programi bebegin ve ailenin ihtiyacina gére ve fizyoterapi, ince ve motor
gelisim, sosyal yetenek ve konusma terapisini kapsayacak sekilde gelistirilmelidir. Cocuklar
“erken miidahale” ad1 verilen poliklinik takibi, vitamin destegi, fizyoterapi ve 6zel egitim
programlarina devam eden ¢ocuklar okul &ncesi dénemde okula hazirlanirlar. ilkokulda
kaynastirma programi yani 0zel sinifa degil, normal sinifa devam etmeleri onerilmektedir.
Ozel dgretmen ve/veya aile destegi ile normal sinifina devam etmeleri, okul basarisini artirir
ve sonraki hayatina genis firsatlar saglar. Bu sekilde egitim almis ¢ocuklar bir iste ¢alisabilir,
bagimsiz yasayabilirler, topluma ve ailesine yiik olmaktan kurtulurlar.

7.S0ONUC ve Ozet: Down sendromu (DS) 21.ci kromozomun trizomisi nedeniyle ortaya
cikar ve gelisim geriliginin  bilinen en sik nedenidir. Tipik yiliz goriiniimii ile kolayca
taninirlar ancak bazi major malformasyonlar, otoimmun hastaliklar ve diger sistemlerle ilgili
bozukluklar normalden daha sik oldugu i¢in hastalarin takibinde bu bozukluklarin bilinmesi,
takibi ve tedavileri cok onemlidir. Hastaliktan korunmak icin tiim gebelere genetik danisma
ve prenatal tan1 hizmeti verilmelidir. Down sendromunda tedavi ila¢ tedavisi, fizyoterapi ve
0zel egitimi kapsar. Son yillarda gerek prenatal gerekse postnatal donemde 21.ci kromozom
iizerindeki genlerin fazla doz etkisinin yol agtigi zeka geriligini azaltan ve kognitif
fonksiyonlart arttiran pek ¢ok ila¢ deneme caligmalar1 yapilmaktadir.
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Tablo-1: 21.ci kromozom iizerindeki enerji ve folat metabolizmasinda etkili genler

Gen isimleri
Enerji ve oksijen | BTG3 : BTG ailesi, tliye 3
metabolizmasinda MRPL39 : Mitokondrial ribozom protein L39
etkili genler ATP5J : Mitokondrial coupling faktor 6
GABPA : GA binding protein transkripsiyon faktor alfa
subunit
BACHI1 : Transkripsiyon faktorii
SOD1 . Superoksit dismutaz 1

CRYZL1 : Kiristalin

ATP50 . ATP sentetaz

MRPS6 : Mitokondrial ribozom protein S6
DSCR1  : DS kritik bolge

CBR1 : Karbonil rediiktaz 1

CBR3 . Karbonil rediiktaz 3

SH3BGR : SH3 (glutamik asid baglayan bolge)
NDUFV3 : NADH flavorotein

SNF1LK : SNF like kinaz

C21 : Mitokondrial protein
Folat ve metil grup | N6BAMT1 : Putativ N6 DNA metiltransferaz
metabolizma ile ilgili | CBS . Sistationin beta sentetaz
genler DNMT3L : DNA metiltransferaz like
SLC19A1 : Folat transpor
FTCD . Folat transpor

PRMT 2 : Folat transportu
GART : Folat transportu

19



Tablo-2: 21.ci kromozom iizerindeki beyin gelisimi, noron kaybi ve Alzheimer

ile iligkili genler
Gen DS’da olast etkisi
SIM2 Beyin gelisiminde senkronize hiicre boliinmesi i¢in gerekli
DYRK1A “
GART «“ serebellum gelisimde etkili
PCP4 Beyin ve serebellumda saptandi (purkinje hiicre protein 4)

DSCAM CHD ve beyin gelisimi i¢in aday gen (DS hiicre adez. molek.)

GRIK1 Noronal kayip,fonkiyonu bilinmiyor, fetal kortex
APP Alzheimer

S100B «“

SOD1 Hizli yaglanma
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GENETIK DANISMANLIK
Genetik Damismanlik Ogrenim hedefleri
1. Genetik danigmanlik tanimlamasini yapabilecek
2. Genetik danismanlik agamalarini ve dnemli noktalarini sayabilecek

3. Bagvuran birey/bireylere genetik danigmanlik kapsami i¢inde yaklasimi bilecek

Tanim

Genetik danismanlik, kalitsal bir hastalik tasiyan veya tasima riski bulunan bireylere ve
gerektiginde bu bireylerin akrabalarina ve ilgili olabilecek diger bireylere mevcut sorun
hakkinda bilgi verebilmek, hastalik s6z konusu ise tekrarlama riskleri, varsa tedavi
secenekleri ve hangi donemlerde, hangi testlerin yapilmasi gerektigi ve bunlarin sonuglariyla
ilgili bilgilendirme yapmak, aile planlamasinda yeterince aydinlanmalarimi saglamak ve
bireylere sosyal agidan destekte bulunmak

Genel Bilgi

Kalitsal hastaliklarin, toplumun yaklagik olarak %10’unu etkiledigi disiiniilecek olursa
toplumu derinden etkileyen ve onlenmesi gereken bir saglik sorunudur. Giiniimiizde bir¢ok
kalitsal hastaligin tedavisi yapilamamaktadir, dolayisiyla Onleyici yaklasim 6n plana
cikmaktadir. Bu amaca ulagmak i¢in ise toplumun ve kalitsal hastaliklarla ilk karsilasan saglik
gorevlilerinin iyi bilgilendirilmesi ve dogru yonlendirilmesi daha da 6nem kazanmaktadir.
Genetik danmismanlik bir siirectir ve bagvuran yani danisan ile bu basvuruya yanit veren,
danisman arasinda devam eden, 3. sahislari da ilgilendirme olasiligi olan genetik
aydinlatmadan ibarettir. Dogru bir sekilde yonetilmelidir. Genetik danigmanlik ve genetik
testler yeterli bilgi sahibi, tecriibeli ve uzmanlasmis servislerce verilmelidir. Bu siiregte konu
hakkinda bireylerin anlayabilecegi sadelikte, basit, anlasilir yeterli bilgi saglanmalidir.

Gereken durumlarda uygun testler istenmeli ve bu testlerin sonuclari dogru bir sekilde
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yorumlanmalidir. Eger genetik test istenmesi s6z konusu ise bu test icin yapilabilecek en
uygun yontem, hastalikla ilgili olan incelenecek gen, testi yapacak laboratuvar tarafindan ¢ok
iyi incelenmeli ve tanimlanmis mutasyonlar, polimorfizmler ya da pseudogen varlig1 gibi
ayrintilar degerlendirilmelidir. Tek gen hastaligima yonelik genetik bir test istenmesi ve
mutasyon bulunmasi durumunda elde edilen sonu¢ ve bu sonuglarin klinige yansimasi ile
ilgili her tiirlii olasilik hakkinda bilgi verilmelidir. Ornegin biitiin mutasyonlarin hastaliga
neden olmayabilecegi ya da incelenen gende tanimlanmis biitiin mutasyonlarin tespit
edilemeyebilecegi, varsa genetik bir degisiklik bu degisikligin fenotiple direkt iliskili
olmayabilecegi ve mutasyon varliginin her zaman hastaligin varlig1 anlamina gelmeyebilecegi
bilinmelidir. Bunlarin yanisira genetik testlerin Onerilmesi durumunda asagida yazil
noktalarin mutlaka g6z 6niinde bulundurulmasi gerekir;
1. Genetik test kisiseldir.
2. Testin yarar1 ve ne ige yarayacagi ortaya konmalidir.
3. Elde edilen sonug bireyde ve hatta yakinlarinda sikinti, korku ve su¢lanmaya neden
olabilir.
4. Sonucun 6grenilmesi durumunda zor kararlar verilebilir.
5. Pozitif ¢ikan her genetik test sonucunda tedavi segenegi olmayabilecegi belirtilmelidir.
6. Cocuklara, eger klinik takibinde kullanilmayacaksa tasiyicilik ya da prediktif testler
yapilmamalidir.
7. Genetik danmismaya basvuran disindaki bireyleri ilgilendirebilecek sonuglar elde
edilebilir ve bu durum basvuruda bulunan bireyde sikintiya neden olabilir.
8. Bilinmeyen bazi gergekler ortaya ¢ikabilir ve aile dinamikleri etkilenebilir.
Genetik danigmanlikta yararli bir sonug elde edebilmek bazi dis faktorlere baglidir. Danisanin
sosyal statiisii, birikimi, soruna yaklasimi ve beklentileri; danigsmay1 verenin bilgi birikimi,

yaklagimi ve hatta danigmanhigin verildigi yer gibi bircok faktdr basariy: etkiler. Yukarida
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verilen bilgiler dogrultusunda en dogru yaklagim genetik danismanligin genetik servislerinde
verilmesidir. Ulkemizde saglik calisanlar1 iginde bile genetik damismanlik hakkinda bilgi
sahibi olan kisi sayis1 ve bu hizmetin verildigi yerler olan genetik servisler ¢ok yetersizdir ve
genellikle biliylik sehirlerde kiimelenmigtir. Oysa ki akraba evliliklerinin oldukga sik
goriildiigi tilkemizde toplumu bu konuda bilgilendirmeye ve bu servislere ¢ok ihtiyag vardir.
Genetik danigmanlik baglica asagida yazili durumlarda verilir;

1. Genetik oldugu diisiiniilen hastalig1 olan bireylerde,

2. Mental retardasyonun eslik edebildigi multipl konjenital anomalili olgularda,

3. 1zole mental retardasyon ya da izole konjenital anomali varliginda,

4. Ailede birden fazla genetik temeli oldugu diisiiniilen ayni hastaligin gorildigi

durumlarda,
5. Gebelikte, ¢ok sayida diisiik hikayesinde ya da akraba evliliklerinde,
6. Ailevi kalitsal ozellik gosteren kanser, demans, allerji gibi kompleks hastalik
varliginda

Bagvuruda bulunan birey ya da aile, ilk karsilasma ve olasi laboratuvar testlerin istenmesini
takiben bagvuru nedenine bagl olarak izleme alinir ve belirli araliklarla goriismeye cagrilir.
Genetik danigmanlik konusu olan durum hakkinda bilgiler kisi veya kisilerin anlayabilecegi
sekilde anlatilmali ve hi¢bir zaman danisanlar1 yonlendirici olmamalidir. Mevcut durum ile
ilgili verilecek bir karar varsa, bunun birey ya da aile tarafindan verilmesi gerekmektedir.
Genetik danismanlik genellikle reaktif yani ailenin direkt kendisi tarafindan ya da iletisimde
bulundugu saglik gorevlisinin yonlendirmesi {izerine verilen bir hizmettir. Bununla birlikte
tibbi genetik ve pediatrik genetik bdoliimlerinde de aktif olarak ilgili hekim tarafindan
danismanlik hizmeti ailelere verilebilir. Bagvuru bizzat bireyler tarafindan ya da ilgili bireyi
yonlendiren hekim tarafindan olur. Genetik danisma sirasinda ilk olarak ayrintili aile oykiisii

almir ve en az ii¢ nesili igeren ayrintili aile agaci ¢izilir. Bu sekilde ailenin diger bireyleri ve
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akrabalar da olas1 riskler bakimidan degerlendirilir. Hastaligi gdsteren kisiler ve diger aile
bireyleri muayene edilmelidir. Hastaligin tanimlanabilmesi amaciyla bu kisilerde genetik
temelli testler ya da genetik dis1 enzim testleri gibi bircok incelemeye ihtiya¢ duyulabilir.
Danismanlik  hizmetinin basinda danigana bu hizmetin daniganin  akrabalarim1  da
kapsayabilecegi bilgisi verilmelidir. Genetik danigsmanlik genellikle devam eden bir siire¢
oldugundan danigsan ve danisman arasindaki iletisim belirli bir siire devam eder. Bu siirecin
iyi islemesi ve danisanla irtibatin kaybedilmemesi cesitli faktorlere baglhidir. Bu faktorlerin
bilinmesi ve buna gore iletisimin siirdiiriilmesi genetik danismanligin basarisini ¢ok etkiler,
bu faktorleri siralamak gerekirse;

1. Ailenin ilgisizligi ve koruyucu hekimlige yeterince onem verilmemesi

2. Ekonomik nedenler

3. Ailenin bikkinlig1 ve ¢ok sayida randevu

4. Yetersiz danismanlik hizmeti

5. Sorunun saptanmasi ya da kismen ¢dziilmesi nedeniyle izlemin baska bir yerde devam

ettirilmesi
6. Auilelerin bir siire sonra bagska uzmanlik alanlarinca takip edilecegi fikrine kapilmalari
7. Bu hastalarda tedavi olanaklarinin ve se¢eneklerinin istenilen diizeyde olmamasi ve
umutsuzluk

8. Hastalarin kaybedilmesi
Dolayisiyla bu grup hastalarin takiplerinin 6nemli olmasi nedeniyle belirtilen nedenlerin géz
oniinde bulundurularak hasta ya da ailelere danismanligin basinda hastalarin beklentileri
dogrultusunda yeterli agiklayici bilgi vermek genetik danismanligin basarisini arttirir. Genetik
danismanligin basinda danisana konu hakkinda doyurucu ve anlasilir bilgi vermek, iyi bir

iletisim kurmak, giivenini saglamak unutulmamasi gereken noktalarin basinda gelir.
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Genetik danigmanlikta, farkli genetik durumlarin dogasindaki karmasiklik, metodolojik
kisitlamalar ve genetik teknolojilerin uygulanabilirligi gibi nedenler yanisira genetik nedenli
hastaliklarin tanilarinin konmasindaki basarisizlik danisan siirecini olumsuz etkileyen en
onemli nedenlerden biridir. Kalite kontrolii her zaman sorun olarak karsimiza ¢ikmaktadir.
Genetik testlerdeki karmagiklik, verilmesi gereken zor kararlar, genetik testleri yorumlama
hatalari, test sonuclariin aile dinamiklerine olan etkileri, bireylerdeki psikolojik etkileri hem
danigmanlik i¢in basvuran bireyler ya da ailelerin hem de danigmanligi veren hekimlerin
dikkatlice diistinmelerini ve adimlarmi dikkatli atmalarimi gerektirmektedir. Burada da
teknolojinin devamli gelisim gosterdigi ve danismanligin ¢ok yararli ancak uzun bir siireg
oldugu danisana ¢ok iyi sekilde anlatiimalidir. Ulkemizde genetik polikliniklerine basvurular
ve bu basvurularin dagilimima yonelik kapsamli bir ¢alismaya literatiirde rastlanmamuistir,
ancak pediatrik hastalarda boliimiimiizde yapilan bir ¢aligmada, mental retardasyon/multipl
konjenital anomalili (MR/MKA) ve izole defektli olgular toplam bagvurularin % 62,85’ini
olusturdugu goriilmistiir. Oldukg¢a yiiksek bir oran olan MR/MKA’ll ve izole defektli
olgularin genetik nedenlerini ortaya koymada karsilasilan zorluk bu hastalarin takiplere
gelmeme oranlarin arttirmaktadir.

Genetik yapi, giinlik yasanttmizdan, olaylara yaklasim tarzimizdan, kisiligimizden
hastaliklarin ¢ok biiylik bir kismima kadar degisik oranlarda etkisi olan bir faktordiir. Bazi
hastaliklarda direk etken olurken bazi hastaliklarin olusumunda farkli derecelerde etkileyici
role sahiptir. Daha saglikli ve mutlu bir toplum olusturabilmede en 6nemli basamak bu
hastaliklarin olusumunu engelleyebilmek, eger olusmussa erken donemde tespit edebilmek ve
miimkiinse tedavi ederek ileride olusabilecek komplikasyonlarin Oniine gecebilmektedir.

Dolayisiyla genetik danismanlik bu amaca ulagmada en 6nemli aractir.
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SiYANOTIK YENIDOGANA YAKLASIM

Siyanoz rediikte hemoglobin seviyesinin kapiller yatakta 5 g/dL, arteriyel kanda 3 g/dL’ nin
iizerinde oldugunda ortaya ¢ikan deri, tirnak yatagi veya mukozalarin mavimsi renk
degisikligidir. Siyanoz arteriyel oksijen satiirasyonunun %90 ve arteriyel oksijen basincinin
60 mmHg’ nin altinda olmasidir. Siyanozun varligi rediikte hemoglobin miktarina baglidir.
Yenidoganda sik karsilasilan bir bulgu olmasina ragmen santral siyanoz ciddi ve hayati tehdit
eden bir hastaligin varligina isaret edebilir ve hizli bir degerlendirme yapilmasin1 gerektirir
(1-3).

Santral-periferik siyanozun ayirt edilmesi:

a.Periferik siyanoz: Siyanoz yalnizca ekstremitelerdeyse periferik siyanoz olarak adlandirilir.
Bazi bebeklerde agiz ve goz gevresinde de fark edilebilir. Sistemik arteriyel oksijen
satlirasyonu normaldir. Periferik kapiller yataktaki akimin yavaglamasi sonucu ortaya ¢ikan
arteriyovendz oksijen satiirasyon farkinin fazla olmasindan kaynaklanir ve daha ¢ok kiigiik
bebeklerde goriiliir. Ekstremiteler soguk ve nemli olabilir. Periferik siyanoz periferik
vazokonstriiksiyon veya santral siyanoza sebep olan pek cok nedenden (soguk, diisiik kalp
debisi ve polisitemi gibi) kaynaklanabilir. Akrosiyanoz genellikle saglikli yenidoganlarda agiz
cevresinde ve ekstremitelerde (ellerde ve ayaklarda) goriilen periferik siyanozdur. Periferik
vazokonstriiksiyon ve dokudan oksijenin c¢ekilmesi sonucu ortaya ¢ikan vazomotor
degisiklikler sebebiyle ortaya ¢ikar. Santral siyanozdan mukozalarin pembe olmasiyla ayirt
edilir. Dogumdan sonraki ilk 24-48 saatte goriiliir ve genellikle patolojik bir sebep bulunamaz
ve ¢ogunlukla 6nemli bir sorun olusturmaz (1- 3).

b.Santral siyanoz: Santral siyanoz mukozalar ve dilde daha belirgin olmak iizere tiim viicutta
goriiliir. Arteriyel oksijen satlirasyonu azalmistir. Yenidoganlarda dogumdan sonraki ilk 5-10
dakikada oksijen satiirasyonunun % 85-95 arasinda oldugu gegici bir santral siyanoz olabilir.
Persistan siyanoz her zaman patolojiktir ve ayrintili bir aragtirma gerektirir (1- 3).

Siyanozun fark edilmesini etkileyen faktorler:

Hemoglobinin rengi oksijen miktar1 yeterli oldugunda kirmizi iken bu miktar azaldiginda
koyu mavi veya mor renge donilisiir. Mukozalar ve ciltteki mavi veya esmer renk
degisikliginin sebebi budur. Siyanozu asil belirleyen etken oksijen satiirasyonu veya rediikte
hemoglobinin oksihemoglobine orani degil rediikte hemoglobin konsantrasyonudur (2).
Dikkatle bakildiginda siyanoz deoksijenize hemoglobin miktar1 3 g/100 mL oldugunda bile
fark edilebilir. Siyanozun klinik olarak fark edilmesini etkileyen faktorler asagida
siralanmustir.

a.Hemoglobin _konsantrasyonu: Siyanozun belirgin olmasi rediikte hemoglobin miktarina
baglidir. Bu nedenle toplam hemoglobin konsantrasyonu siyanozun fark edilebilir oldugu
oksijen satiirasyon miktarini etkilemektedir. Genellikle yiiksek hemoglobin konsantrasyonu
bebeklerde siyanozun kolay fark edilmesine yardim eder. Siyanoz, polisitemi varliginda
arteriyel oksijen satiirasyonu goreceli olarak yiiksek oldugunda bile fark edilebilirken ciddi
anemisi olan bebeklerde oksijen satiirasyonu c¢ok diistiiglinde bile belirgin olmayabilir.
Siyanoz ciddi anemi (hemoglobin<9 gram/dL) oldugunda oksijen satiirasyonu %62,5, hafif
anemi varliginda %75, hemoglobin seviyesi normal oldugunda %85 ve polisitemi
(hemoglobin>20 gram/dL) oldugunda %87,5 iken klinik olarak fark edilebilir.

b.Fetal hemoglobin: Fetal hemoglobin plasentadan daha ¢ok oksijen alabilmek igin oksijene
eriskin hemoglobine gbre daha giiclii olarak baglanir. Bu nedenle dokulara oksijen dagilimi
daha az olur. Oksijen ¢6ziinme egrisi fetal hemoglobinde sola kaymis oldugundan dolay1
belirli bir arteriyel oksijen basinci igin arteriyel oksijen satiirasyonu yenidoganlarda
erigkinlere gore daha yliksektir. Bu nedenle ayn1 oksijen satiirasyonunu elde edebilmek i¢in
yenidoganlarda arteriyel oksijen satiirasyonunun daha yiiksek olmasi gerekmektedir. Santral
siyanoz erigkin tip hemoglobini daha yiiksek olan bebeklerde (arteriyel satiirasyon %75-80)
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Pa0O2 50 mm Hg’ nin altina diistiigiinde gozlenirken fetal hemoglobinin daha ¢ok oldugu
bebeklerde PaO2 40 mm Hg’ nin altina diisiinceye kadar fark edilemeyebilir. Sonug¢ olarak
fetal hemoglobini yiiksek olan bebeklerde siyanozun ortaya cikabilmesi i¢in oksijen
miktarinda 6nemli bir diisme gereklidir.

c.Derinin_pigmentasyonu: Daha esmer bebeklerde siyanoz daha az belirgin olmaktadir. Bu
nedenle siyanotik hastalarda tirnak yataklari, dil ve mukozalar degerlendirilmelidir.

d. Diger fizyolojik faktorler:

I.  Hemoglobinin oksijene duyarliligini artiran etkenler alkaloz, hiperventilasyon (diisiik

CO2), soguk, azalmis 2,3 difosfogliserat diizeyidir. Bu durumlarda oksijen ¢oziinme
egrisi sola kayar ve belirli bir PaO2 seviyesi i¢in rediikte hemoglobin miktar1 azalir.
Sonugta siyanozun belirginlestigi PaO2 degeri diiser.

ii. Asidoz, ates, artmis eriskin hemoglobin miktar1 bu egriyi saga kaydirir ve oksijene
duyarlilik azalir. Sonugta siyanoz daha yiiksek PaO2 degerlerinde fark edilebilir.

Dogumla birlikte ortaya ¢ikan normal kardiyopulmoner adaptasyon

Dogumdan sonra bebegin nefes alip vermeye adapte olmasi i¢in kardiyovaskiiler ve solunum
sistemlerinde Onemli degisiklikler olmaktadir. Siyanotik bir hasta degerlendirilirken bu
degisikliklerin bilinmesi 6nemlidir (4).

Fetiiste gaz aligverisi akcigerler yerine plasentada gergeklestiginden kalp debisinin
%10’undan daha az1 akciger damar yatagina giderken plasentaya yarisina yakini ulagsmaktadir.
Aktif vazokonstriiksiyon nedeniyle pulmoner arter basinci sistemik basinca esit ve pulmoner
vaskiiler direnc¢ yiiksek oldugundan pulmoner kan akimi azalmistir. Fetal dolasimda kan
foramen ovale araciligl ile sag atriyumdan sol atriyuma, duktus arteriyozus aracilifi ile
pulmoner arterden inen aortaya yonlendirilmektedir.

Fetal akcigerler alveolleri, bronglar1 ve trakeayr dolduran bir sivi salgilamaktadir. Dogum
sirasinda artan katekolaminler ve diger hormonlar alveoler alandaki sivinin hem
salgilanmasini sonlandirir hem de emilimini saglar. Akcigerler havayla doldukga bu akciger
stvist trakea yoluyla ve pulmoner kapiller ve lenfatik yataktan emilerek bosalir. Pulmoner
vaskiiler diren¢ akciger kan akiminda 8-10 kat artisa neden olacak sekilde diiser. Diisilik
vaskiiler direngli plasentanin ayrilmasiyla sistemik vaskiiler direng artar. Pulmoner basing
sistemik basincin altina diistiiglinde pulmoner kan akimi artar ve duktus arteriyozustaki akim
tersine doner. Duktus arteriyozusun fonksiyonel kapanmasi artmis oksijen basinci sayesinde
hayatin ilk birkac saatinde gergeklesir. Sol atriyum basincindaki artis da foramen ovalenin
kapanmasina sebep olur. Bu degisiklikler fetal hayattaki sag-sol santin sonlanip dogum
sonrasi normal dolasimin ortaya ¢ikmasini saglamaktadir. Dogumdan sonraki ilk 24 saatte
pulmoner arter basinci sistemik basincin yaklasik yarisina inmekte ve normal erigkin diizeyine
2-6 haftada ulasmaktadir.

Yenidoganda Siyanozun Etiyolojisi (tablol)
a.Havayollar:_ile_ilgili_sorunlar: Ust ve alt havayollar ile ilgili sorunlar genellikle
dogumdan sonra ¢ok kisa siirede bulgu vermektedir (1-4).
i. Koanal atrezi: Koanal atrezisi olan bebeklerin solunum sikintisi1 sakinken belirgin
olup aglarken azalmaktadir. Tan1 burun deliklerinden orofarinkse sonda gecirilmeye
calisilarak konulur ve bilgisayarli tomografi ile dogrulanir. Tanidan siiphe edildiginde

bir havayolu agacagi konularak bebegin solunumu rahatlatiimalidir.

ii. Mikrognati, retrognati fizik muayene ile kolaylikla fark edilebilen anormalliklerdir.
Sirt iistii yatar pozisyonda dilin geriye kacarak solunum sikintisina neden olmasi daha
belirgindir. Bu ¢ocuklara ¢enenin dili daha 6nde tutacak sekilde gelismesine kadar
trakeostomi uygulanabilir.
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Vi.

Vili.

viii.

Yarik damak ciddi solunum sikintisina sebep olmadigi silirece solunum sikintisina
sebep olmaz.

Laringomalazi: Bebeklerde stridorun en sik sebebi laringomalazidir. Klinik olarak
dogumdan hemen sonra veya birka¢ haftalikken fark edilebilir. Bebegin solunum
sikintist aglarken, beslenirken ve solunum yolu enfeksiyonlari sirasinda artabilir.
Subglotik darhik dogumsal veya daha Onceden uygulanmis olan havayolu
girisimlerine bagl akkiz olarak ortaya ¢ikabilir. Bu bebeklerde stridor, solunum
sikintis1 veya obsriiktif apne olabilir.

Vokal kord paralizisi dogum veya cerrahi travma ile ortaya ¢ikabilir ve stridora neden
olur. Genellikle tek taraflidir ve hafif solunum sikintisina ve kaba aglamaya neden olur,
nadiren trakeostomi gerekebilir. Buna karsilik bilateral paralizi 6nemli solunum
sikintisina neden olup trakeostomi gerektirebilir.

Bunlarin diginda trakeay: iceriden ve disaridan daraltan hastaliklar bulunmaktadir.
Trakea darligimin bulgular1 ekspiryumda stridor, solunum sikintisi, higiltt ve
diizelmeyen Okstiriiktiir. Sikayetler genellikle {ist solunum yolu enfeksiyonlariyla
siddetlenir. Tani1 i¢in bronkoskopi ile dogrulanir. Trakeal darliga genellikle tam trakeal
halka esik eder.

Havayollarina disaridan basi yapan patolojiler arasinda vaskiiler halkalar ve “sling”
bulunmaktadir. Bunlar arasinda brakeosefalik arterin arkus aortanin distalinden
ayrilmasi, ¢ift arkus aorta ve aberan sag subklavyen arter bulunmaktadir. Bu
hastaliklarin  ayirici  tanisinda  bilgisayarli tomografi veya manyetik rezonans
goriintiileme faydali olmaktadir.

Teratomlar veya Kkistik higromalar trakeaya disaridan basi uygulayabilir ve
genellikle fizik muayenede fark edilebilirler. Ciltte hemanjiyomlar1 olan bebeklerde
subglotik hemanjiyomlar da akilda tutulmalidir.

b.Solunum ve akcigerlerle ilgili sorunlar:

Neonatal pnomoni genellikle dogumdan sonra akkiz olarak gelisir ve c¢ogunlukla
yaygin infiltrasyonla ortaya ¢ikar. Baslangicta ¢ekilen akciger filmi respiratuar distres
sendromunun (RDS) buzlu cam goriiniimiinden ayirt edilemeyebilir. Plevral efiizyon
goriilityorsa daha ¢cok pndmoni diisiiniilmelidir.

Akcigerlerde dogumsal anormallikler yenidoganda solunum sikintisinin nadir ama
onemli sebeplerindendir (4). Bebekler baslangicta ¢ogunlukla asemptomatik olup
solunum sikintist zamanla ortaya ¢ikar. Akciger grafisinin dikkatli incelenmesiyle
lezyonlarin 6nemli bir kismi tanmabilir. Dogumsal diyafram hernisi pulmoner
hipolaziye sebep oldugundan ciddi pulmoner hipertansiyonla birlikte goriiliir ve dogum
sonrasi kisa bir siirede klinik olarak bulgu verir. Dogumsal kistik adenomatoid
malformasyonlar akcigerde brons sistemiyle baglantis1 olan kistik dokulardan olusan
nadir hastalilardir. Pulmoner sekestrasyon brons sistemiyle baglantis1 ve solunum
islevine katkis1 olmayan ve kanlanmasini sistemik dolagimdan saglayan primitif akciger
dokusu ile karakterize bir hastaliktir. Sekestrasyonlar yenidogan doéneminde kalp
yetmezligi veya daha sonraki donemlerde tekrarlayan akciger enfeksiyonlariyla ortaya
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cikabilir. Dogumsal lobar amfizemde mnormal akciger dokusunun arasinda fazla
havalanan hiperplastik akciger dokusu bulunmaktadir. Dogum sonrast erken donemde
asemptomatik olup bulgular zamanla siddetlenir ve cerrahi tedavi gerekli olur.

c.Diger organ ve sistemlerle ilgili sorunlar: Solunum yetmezligi ve siyanozun diger organ ve
sistemlerin yetmezligi nedeniyle de gelisebilecegi unutulmalidir. Nérolojik hasar ve hipoksik-
iskemik ansefalopatiye neden olan dogum travmasi siklikla hipoventilasyona sebep olur.
Frenik sinir hasar1 diyafram parezileri ile sonuglanir. Yutma disfonksiyonu ve artmis agiz igi
salgilar havayollarinin tikanmasma ve solunum sikintisina sebep olabilirler. Hipoglisemi
merkezi sinir sistemi depresyonuna ve buna bagli solunum sikintisina neden olabilir.
Gastrointestinal sorunlar veya biiyiik kitleler nedeniyle olusan karinda siskinlik toraksa bask1
uygulayarak normal solunumu bozabilir.
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b. Tablol: Yenidoganda siyanozun sebepleri

Hava yollariyla ilgili | Koanal atrezi, mikrognati, retrognati, Pierre Robin sekansi, laringomalazi, vokal kord paralizisi, trakeal darlik, vaskiiler halkalar-
sebepler sling, kistik higroma, hemanjiyom, boyundaki diger kitleler

Difiizyon bozuklugu Pulmoner 6dem, pulmoner fibrozis, dogumsal lenfanjiyektazi

Ventilasyon/perfiizyon | Pndmoni, aspirasyon, dogumsal diyafram hernisi, dogumsal kistik adenomatoid malformasyon, pulmoner sekestrasyon, dogumsal
uygunsuzlugu lobar amfizem, atelektazi, pulmoner kanama, respiratuar distres sendromu, yenidoganin gegici takipnesi, pnomotoraks, plevral

efiizyon, silotoraks, hemotoraks, torasik distrofi, frenik sinir paralizisi, hipoventilasyon

Hipoventilasyon

Merkezi sinir depresyonu:

Asfiksi, annenin sedasyonu, ventrikiil i¢i kanama, nobet, menenjit, ansefalit, prematiirelik

apnesi
Dolasimla ilgili Oksijen tasima kapasitesi Polisitemi, anemi
sebepler Hemoglobinopati Methemoglobinemi, diger hemoglobinopatiler

Sag-sol santlar

Kalp igerisinde

Siyanotik kalp hastaliklar1

Azalmis pulmoner kan
akimi

Fallot tetralojisi, Pulmoner atrezi,
Kritik pulmoner darlik, Trikuspit
atrezi+pulmoner atrezi/pulmoner
stenoz, Ebstein anomalisi, atrezili
kompleks kalp hastaliklar

Yetersiz karigim

Biiytik arterlerin transpozisyonu

Artmis pulmoner akim

Total pulmoner vendz doniis
anomalisi, Trunkus arteriyozus, Cift
girimli ventrikiiller, Pulmoner kan
akimin arttig1 kompleks karisimli
hastaliklar

Sol atriyuma anormal ven6z baglantilar

Biiyiik damarlar seviyesinde

Persistan pulmoner hipertansiyon

Akciger seviyesinde

Pulmoner arteriyovendz malformasyon

32




d.Siyvanoza sebep olan kardiyvak ve dolasim sorunlari:

Polisitemi ve anemi: Damarlarda dolasan hemoglobin oksijenizasyonda énemli bir rol
oynamaktadir. Hemoglobinin hem artmasi hem de azalmasi siyanoza neden olabilir.
Polisitemi viskozitenin artisi nedeniyle bozulmus pulmoner perfiizyona bagli olarak
pulmoner hipertansiyona neden olur. Buna karsilik agir anemi yetersiz oksijen dagilimi
ile solunum sikintisina ve hiicresel hipoksiye sebep olabilir.

Methemoglobinemi:  Hemoglobinin  kendisinde olan birtakim  anormallikler
hemoglobinin oksijenle kimyasal birlesmesini bozabilir. Bunlarin en 6nemli sebebi
methemoglobinemidir ve hemoglobin molekiiliiniin normal ferréz (Fe2+) durumdan
ferrik (Fe3+) forma oksidayonu sonucunda ortaya ¢ikar. Hemoglobin ancak demir ferr6z
durumda ise oksijen tasiyabilir. Bu nedenle oksijen ayrisma egrisi sola dogru kayar.
Fetal hemoglobin eriskin hemoglobine gore daha kolay oksidize olabildiginden ve
methemoglobin rediikktaz miktar1 daha az oldugundan bebekler bu duruma daha
duyarlidir. Methemoglobinemi oksidanlara (nitratlar, sulfonamitler, prilokain,
metoklopropamit) maruz kalindigindan veya daha az siklikla methemoglobin rediiktaz
enziminin dogumsal olarak eksikliginden kaynaklanabilir. Klinik olarak, normal
arteriyel oksijen basincina ragmen azalmis oksijen satiirasyonu ve solunum sikintisi
olmadan mavi-gri renkte bir bebek goriildiigiinde methemoglobinemi akla gelmesi
gereken ilk tanidir.

Dogumsal kalp hastaliklari: Ciddi siyanoz azalmig pulmoner kan akimi, paralel
dolastm ve azalmis karistmin  oldugu dogumsal kalp hastaliklarinin  6nemli
bulgularindandir (3). Azalmis pulmoner kan akiminin oldugu dogumsal kalp hastaliklari:
pulmoner atrezi veya onemli darligin eslik ettigi trikuspit atrezi, pulmoner atrezi,
pulmoner darlik, Fallot tetralojisi (TOF) ve Ebstein anomalisidir. Bu hastaliklarin
hepsinde pulmoner kan akimi patent duktus arteriyozusun (PDA) varligina bagl olabilir.
Bu durumda duktus kapandiginda siyanoz derinlesir, prostoglandin E1 infiizyonu ile
duktus tekrar acilabilirse diizelebilir. TOF dogumsal kalp hastaliklarinin yaklasik %10’
ununu olusturur ve yenidogan doneminde bulgu veren en Onemli dogumsal kalp
hastaliklarindan biridir. Fallot tetralojili hastalarda pulmoner c¢ikim yolu darhig
ilerleyicidir. Bu nedenle agir siyanoz yenidogan déneminde bebeklerin yaklasik %25’
inde bulunurken bir yasinda hastalarin %75 1 siyanotik hale gelirler. Biiyiik arter
transpozisyonu (BAT) siyanoza sebep olan sistemik ve pulmoner dolasimin birbirine
paralel seyrettigi onemli bir dogumsal kalp hastaligidir. Oksijeni azalmis sistemik vendz
kan tekrar sag atriyuma, sag ventrikiile ve buradan da aortaya donmektedir. BAT’ da
bebeklerin yasamasi sistemik ve pulmoner dolasimlar arasindaki karisimlarin varligina
baghdir. Interventrikiiler septumda yeterli bir defekt olmadiginda foramen ovale ve
duktus arteriyozus kapandiginda dogumdan sonra saatler veya giinler igerisinde hayati
tehdit eden siyanoz ortaya cikar. Yeterli karisim ve oksijenlenme icin asil gerekli olan
yeterli bir interatriyal acikligin saglanmasidir. Patent duktus arteriyozusun atriyal
karisima katkis1 simirlidir. Genis interventrikiiler septal defekti (VSD) olan bebeklerde
karisim bu defekt sayesinde diger santlar kapandiginda devam ettigi i¢in siyanozun
ortaya ¢ikmasi bir siire gecikebilir. Tam karisima sebep olan kalp hastaliklar1 da degisik

33



derecelerde siyanoza sebep olabilirler. Tam karisima sebep olan dogumsal kalp
hastaliklari, ortak arteriyel trunkus (trunkus arteriyozus), total anormal pulmoner venoz
doniis anomalisidir (TAVPD). Bu hastalarda PGEI1 inflizyonu ve oksijen verilmesi
pulmoner kan akimini artirarak kalp yetmezligini artirir. Bu anomaliye obstriiksiyon
eslik ederse pulmoner kan akimi azalir ve siyanoz belirginlesir. Bu bebeklerde bulgular
cok daha erken donemde ortaya ¢ikar ve erken miidahale gerektirir.

e.Yenidoganin peristan pulmoner hipertansiyonu (PPHN) dogumdan sonra normal
dolasima adaptasyonun yetersizligidir (3). Belirgin pulmoner hipertansiyon, hipoksi ve
foramen ovale ve PDA araciligi ile sag-sol sant devam etmektedir. Yetersiz pulmoner
perfiizyon ve ekstrapulmoner santlar direncli hipoksiye sebep olur. Alveoler hipoksiden
dolay1 pulmoner damarlar konstrikte oldugundan PPHN* da parankimal akciger hastaliklar
daha komplike hale gelir. PPHN altta yatan bir akciger hastaligi olmaksizin idyopatik olarak
gelisebilir. Idyopatik PPHN’un sebebinin fetal stres, hipoksi ve/veya pulmoner
hipertansiyona bagli olarak dogumdan 6nce damar yataginin anormal sekillenmesi oldugu
diisiiniilmektedir. PPHN dogumsal diyafram hernisinde oldugu gibi akciger hipoplazisi ile
birlikte olabilir.

Siyanotik Yenidoganin Ilk Degerlendirmesi

a.Oykii: Havayollar1, pulmoner ve dolagim sistemleri ve diger sebeplere yonelik olarak
sistematik bir degerlendirme yapilmali ve gebelik, dogum ve yenidogana ait risk faktorleri
arastirilmalidir (tablo 2).

Tablo 2. Siyanoz nedeniyle degerlendirilen bir yenidoganda Oykiiden arastirilmasi gereken
risk faktorleri

Gebelik
Oykiisii

Diyabetes mellitus

Respiratuar ~ distres sendromu, yenidoganin

gecici

takipnesi, hipoglisemi, dogumsal kalp hastalig1, polisitemi

Oligohidramniyoz

Akciger hipoplazisi

Polihidramniyoz

Havayolu, 6sefagus veya norolojik anormallikler

Hipertansiyon

Polisitemi, anemi

Ilac alimi

Lityum: Ebstein anomalisi

Enfeksiyonlar

Pnoémoni, sepsis

Dogum
oykiisti

Erken membran
rupturi, ates

Sepsis, pndmoni

Analjezikler, anestezi

Solunum depresyonu, apne

Sezaryen ile dogum

Yenidoganin gegici takipnesi, yenidoganin persistan
pulmoner hipertansiyonu

Prematiirite

Respiratuar distres sendromu, apne

Mekonyumlu dogum

Mekonyum aspirasyon sendromu

Dogum travmasi, zor
dogum

Kafa i¢i kanamalar ve frenik sinir paralizisi
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b.Fizik inceleme: Fizik muayeneye bebek 1sitilip sakinlestirildikten sonra baglanmalidir.

Vi.

Santral-periferik siyanozun ayirt edilmesi: Nabiz (“pulse”) oksimetre, oksijen
satiirasyonunu devamli olarak gosterebilen invaziv olmayan bir yontemdir ve
siyanozun saptanmasinda onemlidir. Yeni gelistirilen cihazlar perfiizyonun bozuk
oldugu durumlarda bile 6l¢lim yapabilmektedir. Duktus arteriyozustaki kan akimini
belirlemek i¢in sag el ve ayaktan es zamanli 6l¢limler yapilmalidir. Sol subklavyen
arter aortada duktustan once veya sonra ¢ikabilecegi icin sol elden satiirasyon 6l¢iimii
yapilmamalidir.

Vital bulgularin degerlendirilmesi: Solunum yetmezligi akciger hastaliklarina bagl ise
cekilmeler, burun kanadi solunumu, takipne fark edilir. Kalp hastaligi olan bebeklerde
genellikle solunum sikintis1 olmaz. Septik olan bebeklerde siyanozla birlikte tagikardi,
takipne, hipotansiyon, artmis veya azalmig viicut 1sis1 olur. Ancak bu bulgularin sol
tarafl1 obstriiktif kalp hastaliklarinda da olabilecegi unutulmamalidir.

Ust havayollarinda olabilecek atreziler ve darliklar igin degerlendirme yapilir.
Ozellikle koanal atrezi igin burun deliklerinden sonda gegirilmesi akilda tutulmalidir.
Ayrintili kardiyolojik degerlendirme: Kardiyak inceleme kalp hizi, periferik nabizlar
ve perlizyonun degerlendirilmesi ile baslar. Oskiiltasyonda {ifiiriimlerin saptanmasi
onemli kalp hastaliklarinin saptanmasi ve ayirici tanisinin yapilmasinda pulmoner
stenoz haricinde c¢ok yardimci degildir. S2’nin degerlendirilmesi bu hastaliklarin
saptanmasi i¢in ¢ok 6nemlidir. S2 yliksek veya tek (veya azalmis ¢iftlesme) oldugunda
pulmoner hipertansiyon, BAT veya pulmoner atrezi diisiiniilebilir.

Karin muayenesi: Diyafragmatik herni ve solunum sikintisina sebep olabilecek
karinda yer kaplayan kitleler ve distansiyon agisindan 6zellikle bakilmalidir.

Norolojik muayene: Norolojik sorunlar oldugunda yavas ve diizensiz solunum ve
hipoventilasyonun sebep oldugu siyanoz goriiliir. Ayrica bebegin tonusunun ve
aktivitesinin ve periyodik solunum ve apne nébetlerinin varligina bakilir. Erb
paralizisi ve tiz sesle aglama gibi dogum travmalarimi disiindiirecek bulgular
arastirilmalidir.

c. Laboratuar bulgularinin degerlendirilmesi
i.

Kan sayim ve periferik yayma: Artmis veya azalmis beyaz kiire sayis1 sepsis ve diger
enfeksiyonlar: diisiindiirebilir. Polisitemi ve anemi saptanur.

Kan sekeri ol¢iimii: Hipoglisemi taninir.

Arteriyel kan gazi: Arteriyel kanda oksijen basincinin 0Olgiilmesi siyanozun
saptanmasinda altin standart yontem olmasina ragmen agriya bagli ajitasyon ve
ventilasyon ve oksijenizasyonda degisikliklere sebep olabilir. Venoz kan gazi ile pH ve
CO2 parsiyel basinci dlgiilebilir. Agir metabolik asidoz kalp yetmezligi, sepsis, asfiksi
veya metabolik hastaliklarin varligin1 gosterebilir. Kan gazinda laktat diizeylerinin
belirlenmesi de perfiizyon ve oksijenizasyonun degerlendirilmesi i¢in 6nemlidir.
Methemoglobin diizeyinin belirlenmesi: Methemoglobinemi tanisin1 dogrular.
Akciger grafisi: Akciger grafisi siyanotik bir yenidoganin degerlendirilmesinde 6nemli
bir tetkiktir. Dekstrokardi ve situs inversusun saptanabilmesi i¢in mide, karaciger ve
kalbin yeri belirlenmelidir. Akciger parankimal hastaliklarin tanist i¢in infiltrasyon,
plevral eflizyon ve kistik adenomatoid malformasyonlar gibi dogumsal anormallikler
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Vi.

Vii.

acisindan bakilmalidir. Diyaframlardan birinin digerine gore iki kostadan daha fazla
yiiksek olmasi frenik sinir hasarina baglh diyafram paralizisini gosterebilir. Hava hapsi
olan akciger alanlar1 lobar amfizem veya akcigerin kistik lezyonlarinda goriiliir.
Pumoner kanlanmanin azaldigi durumda pulmoner stenoz veya duktusun yeterli
olmadigi pulmoner atreziden veya yenidoganin idyopatik persistan pulmoner
hipertansiyonundan siiphe edilmelidir. Akciger grafisinde kalbin biiyiikliigii ve sekline
bakilarak bazi hastaliklar i¢in ipucu elde edilebilir: kalbin sabo seklinde olmasi Fallot
tetralojisini, yumurta seklinde olmast BAT’ 1, belirgin kardiyomegali bulunmas1 Ebstein
ve kardan adam manzarasi total pulmoner ven6z doniis anomalisini diistindiirebilir.
Elektrokardiyografi (EKG): EKG kardiyak aritmilerin tanist i¢in 6nemlidir. Dogumsal
kalp hastaliklarinin tanisinda sag derivasyonlarin  baskinligt ve sag ventriikiil
hipertrofinin varlig1 nedeniyle solunumsal problemlerin kalp hastaliklarindan ayirt
edilmesinde yardimci olamamaktadir. BAT gibi ¢ok dnemli birtakim kalp hastaliklarinda
tamamen normal olabilir.

Hiperoksi testi: Hiperoksi testi siyanotik bebeklerde pulmoner ve kalp hastaliklarinin
ayirict tanisinin yapilmasinda 6nemlidir. Bu test oda havasinda veya %2100 oksijen ile
oksijen satiirasyonu %85’in altinda olan yenidoganlarda kardiak ve pulmoner nedenleri
ayirt etmek icin kullanilan bir yontemdir. Hiperoksi testi uygulanirken arteriyel kan gazi

kullanilir, nabiz oksimetre kullanilmaz.

Hiperoksi Testinin Uygulamasi

1.
2.

Sag radial arterden oda havasinda arteriyel kan gazini degerlendirmek i¢in kan alinir.
Daha sonra %2100 oksijen verilerek 10-15 dakika sonra tekrar kan gazi alinarak oksijen
satlirasyonu ve PaO2 kontrol edilir.

Arteriyel kan gazinda PaO2 >200 mmHg ise solunum kaynakli, PaO2 <100 mmHg ise
siyanotik kalp hastalig1 oldugu diisiiniiliir.

Sonucun Yorumlanmasi

viii.

1.

Arteriyel pO2°de ylikselme olmast (PaO2> 300 mmHg) sagdan sola santin olmadigini
gosterir. Oksijen satlirasyonu pulmoner (PaO2> 150 mmHg) ve norolojik sebeplerde
(PaO2> 150 mmHg) belirgin artar. Methemoglobinemide oksijen satiirasyonu diisiik
kalirken PaO2> 200 mmHg olur.
Dogumsal kalp hastaliklarinda oksijen satiirasyonunda belirgin artis olmaz (PaO2<
100 mmHg). Paralel dolagimin ve azalmis pulmoner kan akiminin oldugu kalp
hastaliklarinda oksijen basinci 50 mmHg’ nin altinda kalir. Trunkus arteriyozus gibi
pulmoner kan akiminin artmis oldugu siyanotik dogumsal kalp hastaliklarinda da
arteriyel oksijen basincinda 100-150 mmHg gibi belirgin bir artis olabilecegi akilda
tutulmalidir.
Ekokardiyografi: Fizik muayenede kalp hastaligi disiiniiliirse, hiperoksi testi
kardiyolojik bir hastalikla uyumlu bulunursa ekokardiyografi uygulanir.
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Tedavi

a.Havayollariin agik tutulmasi, solunum desteginin saglanmasi

b.Derhal damar yolu agilarak intravendz sivi verilmeye baslanmali, enteral beslenme
sonlandirilmali, viicut 1s1s1 kontrol altina alinmalidir. Genel durumu kotii olan bebeklerde
hipoglisemi kag¢inilmazdir, bu nedenle kan sekeri bakilmali ve 55 mg/dL’nin iizerinde
tutulmalidir. Solunum sikintis1 olan hastalarda bir havayolu agacagi konulmali, gerekli
durumlarda ventilator destegi saglanmalidir. Agir asidoz saptanirsa sodyum bikarbonat
inflizyonu verilmelidir. Miimkiin olan bebeklerde umbilikal ven ve arter kateterizasyonu
yapilarak hizli bir santral damar yolu elde edilebilir. Kalp hastalig1 olan veya genel durumu
bozuk bebeklerde hipokalsemi siklikla goriiliir ve iyonize kalsiyum diizeylerine gore kalsiyum
tedavisi uygulanir.

c.Muhtemel risklerine ragmen hastalara oksijen destegi verilmelidir (5). Term bebeklerde bile
kisa stireli (30 dakika) asir1 oksijene maruz kalinmasi oksidatif stresi artirarak akciger
parankim ve vaskiiler fonksiyonlarini bozabilir (5). Bundan dolayr % 100 oksijen
verilmesinden kaginilmalidir. Oksijen tedavisine % 40-60 oraninda baglanmalidir. Bu nokta
oksijen tedavisine yeterli yanit vermeyen ve kalp hastaligi ve PGEI ihtiyaci olma olasilig
yiikksek olan bebekler icin ozellikle 6nemlidir. Ayrica oksijen verilmesinin duktusun
kapanmasini hizlandirabilecegi unutulmamalidir. Pulmoner vendz oksijen basinct fazla
yiikselemeyecegi i¢cin pulmoner kan akiminin azaldig: hastaliklarda bu durum daha az 6nemli
olabilir. Hipoplastik sol kalp sendromu gibi karisimli hastaliklarda siyanoz hafiftir ve sistemik
dolasimin saglanmasi i¢cin PDA gereklidir. Bu hastaliklarda oksijen verilmesi sadece duktusun
kapanmasina neden olmakla kalmaz ayni zamanda pulmoner kan akimini artirip sistemik kan
akimini azaltarak akciger 6demini artirarak ve sistemik dolasimdaki kan miktarini azaltarak
bebegin genel durumunun daha fazla bozulmasina sebep olur.

Ventilator destegine ihtiyaci olmayan bebeklerde oksijen bir baglik veya nazal kaniillerle
verilebilir (6). FiO2° nin uygun olarak verilmesinin tek yontemi baslik kullanmaktadir. Rolatif
olarak yiiksek akimlar uygun oksijen konsantrasyonu icin gerekli olabilir, karbon dioksit
birikimi Onlenir. Bu yontemle bebeklerin hareketi kisitlandig1 i¢in uzun stireli oksijen ihtiyaci
olan bebeklerde tercih edilmez. Oksijen genellikle nazal kaniille verilir. Bu ydntemin
dezavantaji bebegin kaniil ¢evresinden bir miktar oda havasi almasidir. Bu nedenle nazal
kantille % 100 oksijen verilemez ve nazofarinksteki oksijen konsantrasyonu kaniil girisindeki
oksijen miktarindan ¢ok daha diisiik olur. Verilen oksijen miktarin1 belirleyen etkenler
oksijen konsantrasyonu ve kaniildeki akim hizidir. Bu nedenle verilmesi gereken oksijen
miktar1 nabiz oksimetre ile oksijen satiirasyonu bakilarak ayarlanmalidir.

e.Pulmoner kan akiminin veya yeterli karisimin saglanmasi i¢in duktusun agik kalmasi
gereken hastalara PGE1 verilmelidir. PGE1 devamli infiizyonla verilir, dozu 0.01-0.05
mcg/kg/dakikadir ve hastanin klinik durumuna gore titre edilerek artirilir veya azaltilir.
PGE1’ in en 6nemli yan etkisi apnedir ve bazi bebeklerde entiibasyon gerekli olabilir. PGEI
inflizyonu baslandiktan kisa bir siire sonra bebegin baska bir merkeze taginmasi gerekiyorsa
entiibasyonu Oneren klinikler vardir. Diger yan etkileri, yiizde kizariklik ve ishaldir.
Prostoglandin verilmesi icin kesin bir kontrendikasyon bulunmamaktadir. Ancak total
pulmoner vendz doniis anomalisi olan bebeklerde pulmoner 6demi artirabilir.
f.Methemoglobinemi tanis1 konuldugunda tedavi i¢in metilen mavisi kullanilir
(yenidoganlarda doz % 1’ lik soliisyondan 0,3-1 mg/kg doz 3-5 dakika igerisinde verilir.)
Tedavi 30 dakika icerisinde etkisini gosterir.

g.Enfeksiyon saptanmissa uygun antibiyotik tedavisi planlanir.
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Ogrenim Hedefleri

1. Siyanoz nedeniyle bagvuran bir yenidoganin degerlendirilmesi,

2. Siyanoz nedeniyle bagvuran bir yenidoganda ayirici taninin yapilmasi ve acil
tedavisinin planlanmasi

3. Hiperoksi testinin tanidaki yeri ve dneminin tatrtigilmasi

38



COCUKLARDA KONJESTIF KALP YETMEZLIiGi

Prof. Dr. R. Ertiirk Levent"
YEge Universitesi Tip Fakiiltesi, Pediatrik Kardiyoloji BD,

Ogrenim Hedefleri:

1. Cocuklarda konjestif kalp yetmezligi nedenlerinin yaglara gore dagiliminin
Ogrenilmesi

2. Klinik tanida semptomlarin bilinmesi

3. Medikal tedavinin yan etkileri ile birlikte 6grenilmesi

Konjestif kalp yetmezligi (KKY), kalbin dokulara gereksinimlerini karsilayacak miktarda
kant pompalayamamasi ya da vendz doniisii saglayamamasi sonucu olusan sistemik ve

pulmoner konjesyon ile karakterize Klinik bir durumdur.
Patofizyoloji

Kalp yetmezligi kontraktilite, preload (6n yiik) ve afterload (art yiik) arasindaki dengenin
bozulmasidir. Ventrikiillerin kontraksiyon gii¢lerinin azalmasina bagh olarak gelisen sistolik
fonksiyon bozuklugu sonucunda ortaya ¢ikabildigi gibi bozulmus diyastolik fonksiyon
sonucu, hem sistolik, hem de diyastolik fonksiyonlarda birlikte goriilebilecek bozukluk
sonucu da ortaya ¢ikabilir. Kalp yetmezliginde, kalbin sistolik ve diyastolik fonksiyonlarinda
bozulmanin yani sira, ¢esitli ndrohumoral sistemler de aktive olmakta, periferik degisiklikler
gelismekte, kompanzasyon mekanizmalarindaki agiriya giden bir kisir dongiiniin de etkisi ile

klinik tablo ortaya ¢ikmaktadir.
Nedenler

Konjestif kalp yetmezligi, konjenital veya kazanilmis kalp hastaliklarina bagh gelisebilir.
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Konjenital kalp hastaliklari

Cocuklarda hacim (VSD, PDA, EYD) veya basing (Aort koarktasyonu, Aort stenozu)
yiiklenmesi ile beraber olan konjenital kalp hastaliklari, kalp yetmezliginin en sik nedenidir
(Tablo 1). Kalp yetmezligi defektin tipine ve ¢ocugun yasina gore degisir. VSD, PDA gibi
genis soldan saga santli hastalarda pulmoner vaskiiler rezistansin diistiigii 6-8. haftalarda sik

goriiliir.

Tablolarda KKY ’nin tiim nedenleri 6zetlenmistir.

Tablo 1. Konjenital kalp hastahiklarinda kalp yetmezligi nedenleri

Yas Hastalik

Dogumda Hipoplastik sol kalp (HSKS)
Genis sistemik A-V fistiil)

Ik hafta Biiyiik arter transpozisyonu
Kii¢iik prematiirelerde PDA
HSKS

Total anormal pulmoner vendz doniis anomalisi (TAPVD)
Sistemik A-V fistiil, kritik Aort ve pulmoner stenoz

1-4 hafta Aort Koarktasyonu
Kritik Aort stenozu
VSD, PDA

4-6 hafta VSD, PDA

Endokardiyal yastik defekti

6 hafta sonrasi VSD, PDA
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Tablo 2. Yenidoganda kalp yetmezligi nedenleri

Kalp defektleri

Dogumda Hipoplastik sol kalp sendromu
Siddetli TY
Sistemik AV malformasyon

[k hafta BAT
Prematiirite+tPDA
TAPVDA
1-4 hafta
Kritik AS yada PS
Aort koarktasyonu
Kalp disi nedenler

Dogum asfiksisi
hipoglisemi, hipokalsemi
anemi

fazla sivi

sepsis

Primer miyokardial hastaliklar
Miyokardit
KMP (diabetik anne bebekleri)

Kalp hizi sorunlar

SVT (supraventrikiiler tasikardi)
AF (atrial fibrilasyon)
AV blok

Kazanilmis Kalp Hastalhiklar

Metabolik anormallikler; hipoksi, asidoz, hipoglisemi, hipokalsemi 6zellikle yeni doganlarda
KKY ’ne neden olur.

Endokardiyal fibroelastoz, miyokardin nadir primer hastaligidir, ilk 1 yasinda bulgu verir.
Viral miyokarditler, 1yasin altinda kii¢iik gocuklarda siktir ve agir gidislidir.

Akut romatizmal ateg, 6zellikle kapak yetersizlikleri ile beraberdir.

Dilate kardiyomiyopatiler

Onkolojik hastaliklar, 6zellikle doksorubisin tedavisi alan hastalarda yillar sonra bile ortaya
cikabilir.

Miiskiiler distrofi ve Friedreich ataksisi kardiyomiyopati yaparak neden olabilir..
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Supraventrikiiler tagikardi, tam kalp bloklar:, ciddi anemi, Akut poststreptokoksik
glomerulonefrit (akut hipertansiyon ve sivi yiikii) ve solunum yetmezligi de KKY nedenleri

arasinda sayilabilir.

Klinik bulgular
Kalp yetmezligi hastalarinda 6ykii 6nemlidir. Kotii ve zayif beslenme, kilo almada azlik ve
soguk terleme ozellikle infantlarda siktir. Daha biiyilik ¢ocuklarda solunum sikintisi, kolay
yorulma ve gozkapaklarinda sislik diger bulgular olabilir. KKY bulgulari, miyokard
performans bozuklugu, pulmoner konjesyon ve sistemik vendz konjesyon bulgular1 olmak
tizere Ui¢ boliimde incelenebilir:
Miyokard performans bozukluguna bagl;
* tasikardi,
* gallop ritmi,
* kardiyomegali,
» zay1f periferik nabizlar ve buna bagli soguk ve soluk ekstremiteler,
* artmis sempatik uyar1 bulgular1 (gelisme geriligi, soguk ve nemli cilt).
Pulmoner konjesyona bagl;
« takipne, dispne
* wheezing,
* raller,
Sistemik venoz konjesyona bagl;
* hepatomegali,
* boyun venlerinde distansiyon,

* g6z kapaklarinda 6dem

Laboratuar testleri

KKY’ ye ait spesifik bir laboratuar bulgusu yoktur. KKY” li hastalarda Hemoglobin
azalirken, sedimantasyon hizi fibrinojen azalmasina bagli olarak azalir. Kan gazi ve PH
degerlendirmeleri 6nemlidir. Natritiretik peptid Ol¢timleri tan1 ve izlem de faydali olabilir.
Agir kalp yetmezliginde idrar miktar1 azalirken albiiminiiri ve hematiiri saptanabilir.
Elektrokardiyografi (EKG), tanisal degeri kisithidir. Altta yatan problemler hakkinda bilgi

verebilir. Iyon degerlendirmeleri, digital etkisi ve toksisitesi ve ritm sorunlar1 agisindan ¢ok
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degerlidir. Telekardiyografide genellikle kardiyomegali izlenir. Ekokardiyografi sol ventrikiil
fonksiyonlarinin gosterilmesinde son derece degerlidir. Ekokardiografi etiolojide ki sorun

tanimlanabilir. Ayrica tedavinin etkinliginin degerlendirilmesi agisindan faydali olur.

Tedavi

KKY tedavisinde altta yatan neden ortadan kaldirilmali, presipite edici faktorler (anemi,

infeksiyon vb.) dnlenmeli ve kalp yetmezligi kontrol altina alinmalidir

Genel vaklasim

* Solunum sikintisini azaltmaya ydnelik oturma pozisyonu

* %40-50 nemli oksijen

* Morfin sulfat (0,1-0.2 mg/kg/doz, SC, gereksinime gore her 4 saatte bir) sedasyon amagli
kullanilabilir.

* Biiyiik cocuklarda tuz kisitlamasi (<0,5 g/giin)

* Hastanede yatan hastalarda giinliik kilo takibi

flag tedavileri

Diiiretikler

KKY’ li hastalara hemen verilecek hizl etkili bir diiiretik semptomlar1 belirgin derecede
diizeltebilir. Hizl etkili diiiretikler henle loopunda etkilidirler ve 6zellikle akut tedavide tercih
edilen secenektirler (furosemid). Kronik kullanimda Aldosteron antagonistleri ya da tiazid
grubu tercih edilebilir. Diiiretik kullanirken iyon dengesizlikleri ve hipokalemik alkaloz
acisindan dikkatli olunmalidir. En sik kullanilan diiiretikler hidroklorotiazid (2-4mg/kg/giin,
2-3 doz), furosemid (IV: 1 mg/kg/doz, oral:2-3 mg/kg/giin, 2-3 doz) ve spironolaktondur (1-3
mg/kg/giin, 2-3 doz).
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Inotropik ilaglar ajanlar

Ozellikle akut tedavide pozitif inotrop olarak katekolaminler tercih edilebilir. Bu grupta
epinefrin (0,1-1 mikrogr/kg/dk), isoproterenol( 0.1-0.5 mikrogr/kg/dk), dobutamin (2-8
mikrogr/kg/dk) ve dopamin (5-10 mikrogr/kg/dk) 1V olarak kullanilabilir. Kronik tedavilerde

ise digitaller kullanilabilir.

Digital

En sik kullanilan digital glikozidi digoksindir. Digoksinin KKY’ deki yaslara gére dozlari
Tablo 3'de verilmistir. Yiiklemede total dozu 12-18 saatte rahatlikla verilebilir. Pratik olarak
kilo ve yasa gore hesaplanan total digitalizasyon dozunun yaris1 hemen, dortte biri 6-8 saat
sonra, dortte biri 6-8 saat sonra verilerek yiikleme yapildiktan sonra idame tedavisi son
dozdan 12 saat sonra 12 saat ara ile idame tedavisi total dozun sekizde biri olacak sekilde
ayarlanir (digoksin damla, 1mg digoksin damla=60 damla; digoksin ampul, 0.5 mg/2 ml)

(Intravendz yapilacak dijitalizasyonda, total dozun %75'i alinir).

Tablo 3. Oral digoksin dozlar1 (mikrogr/kg)
Yas Total doz Idame doz
Prematiir 20 5
yeni dogan 30 8
2 yas alt1 40-50 10-12
2 yas Usti 30-40 8-10

Digitalizasyon ve toksisite i¢in en 6nemli takip EKG iledir. Bu nedenle digitalizasyon dncesi
bazal EKG ve serum elektrolit diizeylerinin goriilmesi onerilmektedir. EKG degisiklikleri

Tablo 4’te verilmistir. Ayrica hipokalemi ve hiperkalsemi dijital toksisitesine neden olabilir.
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Tablo 4. Digital ve EKG degisiklikleri
Digital Etkisi (toksisite anlamina gelmez)
QTc de kisalma (en erken bulgu)
ST segmentinde ¢okme ve T amplitiidiinde azalma
Kalp hiz1 yavaslamasi
Toksisite
PR uzamasi
Agir bradikardi ve blok
Supraventrikiiler ritmler

Ventrikiiler aritmiler

Unutulmamalidir ki digoksin intoksikasyonu tamis1 klinik bir karardir. Oykiide fazla alim,
istahsizlik, mide bulantisi, kusma, ishal, huzursuzluk, sersemlik, halsizlik, daha biiyiik
cocuklarda gorme problemleri gibi bulgular varsa, kalp yetmezligi kotiilesiyorsa, EKG
bulgular1 varsa ve serum digoksin diizeyi yiiksekse (2 ng/ml {istli) digoksin intoksikasyonu
diisiiniilmelidir. Eger hastada digoksin intoksikasyonu diisiiniiliiyorsa; digoksin kesilmeli,
diiiretikler cok gerekli degilse kullanilmamali, devamli EKG monitdrizasyonu yapilmali,
glukoz potasyumsuz verilmemelidir. Saptanan aritmiler varliginda ise nedene yonelik anti

aritmik tedavi baslanmalidir.

Afterload Azaltic ilaclar

Kalp yetmezligindeki kompanzasyon mekanizmalariyla ozelliklede vazokonstriiksiyonla
(sempatik tonus artisi, katekolaminlerde artis ve renin-anjiotensin sistem aktivasyonu)
kardiyak output diisebilir. Bu kalp yetmezligini artirict olarak rol oynar. Afterload azaltici
ajanlar bu nedenlerle siklikla kullanilmaktadir. Arteriel vazodilatatorler( hidralazin),
venddilatatorler (nitrogliserin) ve miks olanlar (kaptopril, enalapril) bu gruptandirlar. Ozelikle
pratikte en sik miks grup (anjiotensin doniistiirlici enzim inhb.) kronik olarak
kullanilmaktadir. Son doénemlerde fosfodiesteraz inhibitorleri (milrinon) ve Kalsiyum
duyarlastiricilar (levosimendan) 0Ozellikle cerrahi sonrast yetmezliklerde sik kullanilan

ilaglardir. .

45



Cerrahi Tedavi

Ilag tedavilerine ragmen, birka¢ hafta veya ay icerisinde, konjestif kalp yetmezligi kontrol
altina alinamaz ise, ve altta yatan yapisal bir kalp hastalig1 var ise, bu kalp hastaliginin

palyatif veya tam diizeltici cerrahi islemler ile kontrol altina alinmas1 gerekir.

Sonuc ve Ozet

Cocuklarda KKY sik karsilagilan, yasa gore neden ve tedavileri degisen, medikal tedaviden
cerrahi tedaviler hatta kalp nakline kadar giden bir siireci anlatir. Tan1 ve tedavide dikkatle

davranilmali, izlemde de bunun kronik bir siire¢ oldugu unutulmamalidir.

Kaynaklar
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CARPINTILI COCUK HASTAYA YAKLASIM
Prof. Dr. Naci Ceviz!

Y Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghg ve Hastaliklari ABD

OGRENIM HEDEFLERI:
Okuyucu;
1. Cocuklarda ¢arpint1 nedenlerinden en sik goriilenleri sayabilmelidir
2. Carpinti yakinmasi ile gelen c¢ocukta yapilmasi gereken temel tanisal yontemleri
bilmelidir

3. Carpint1 yakinmasi ile gelen ¢ocukta uygulanan tedavi yaklasimlarini bilmelidir.

TANIM

Carpmnti kalbin rahatsizlik verecek Olciide hizli ve/veya giiclii olarak attigimi fark etmek
seklinde tanimlanir. Hastalar veya aileler bu durumu genellikle kalbi(m) hizli atiyor, kalbi(m)
titriyor, kalbi(m) tekliyor, kalbi(m) gogsiimden ¢ikacak gibi oluyor, kalbi(m) kus ucar gibi
hizl1 attyor, kalbi(m) duruyor seklinde tarif ederler.

SIKLIK

Carpintt Cocuk Kardiyolojisi polikliniklerine sik basvuru nedenleri arasinda yer almakla
birlikte hastalarin 6nemli bir kismi1 nonkardiyak nedenlidir. Saarel ve arkadaslar1 ¢arpinti
yakinmast olan c¢ocuk hastalarda transtelefonik elektrokardiyografi (EKG) kullanarak
yaptiklar1 caligsmada, hastalarin %49.5’inde izlem siiresinde yeni olay kaydedemediklerini,
%42.2’sinde benign aritmiler kaydettiklerini ve %8.3’linde supraventrikiiler tasikardi (SVT)
kaydettiklerini bildirmektedir. Carpmnti yakinmasi ile acil polikliniklere basvuran hastalar
arasinda onemli aritmi yakalanma orani, bu yakinma ile polikliniklere bagvuranlardan belirgin

sekilde daha yiiksektir.

47



ETKILEYEN FAKTORLER/NEDENLER
Kalp hizim1 ve kontraktilitesini etkileyen klinik sorunlar c¢arpinti hissinin olusmasina neden

olmaktadir. Tablo 1°de ¢ocuklarda sik goriilen carpint1 nedenleri verilmistir.

Tablo 1: Cocuklarda sik goriilen ¢arpinti nedenleri

Yasam tehdit eden kardiyak nedenler Sik nedenler

Aritmiler: Wolf-Perkinson-White sendromu, uzun Atriyal erken vuru

QT sendromu, yapisal (konjenital veya Ventrikiiler erken vuru

kazanilmis) kalp hastaliklar1 vb Ates
Anemi
Hipertrofik kardiyomiyopati Egzersiz
Miyokardit Dehidratasyon
Siniis nod disfonksiyonu Emosyonel stres
Kalic1 kalp pili fonksiyon bozuklugu Anksiyete panik atak
Yasamu tehdit eden non-kardiyak nedenler Hiperventilasyon sendromu
Hipoglisemi Ilaca bagl: kafein, bitkisel iiriinler,
Toksinlere maruziyet diyet destekleri, albuterol, izotretinoin

Feokromositoma
Postural ortostatik tasikardi sendromu
Diger nedenler
Kapak tutulumun eslik ettigi akut
romatizmal ates
Hipertiroidi
Mitral kapak prolapsusu

Aritmiler: Normal kalpli ¢ocuklarda aritmi ¢arpintinin oldukga seyrek bir nedenidir. Buna
karsin cerrahi olarak diizeltilmis kardiyak problemi olan ¢ocuklarda siklikla karsilagilan bir
durumdur. Hem bradiaritmiler hem de tasiaritmiler ¢ocuklarda carpinti nedeni olabilir.
Supraventrikiiler tasikardili (SVT) ¢ogu infant beslenme zorlugu, solukluk veya solunum
sikintis1 gibi belirtilerle bagvurur. Buna karsin SVT ¢ocuklar arasinda en sik goriilen non-
sinlis tasikardi tipidir ve konusabilen ¢cocuklarda en sik basvuru nedeni carpintidir. Normal
kalpli ¢ocuklarda ventrikiiler tagikardi (VT) nadir olarak goriilmektedir.

Cocuklarda semptomatik bradikardi siklikla solunum yetersizliginin neden oldugu hipoksiye

baglhdir. Siniis nod disfonksiyonu, Mobitz tip Il veya tam atriyoventrikiiler blok ¢ogunlukla
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yapisal kalp hastalig1 olan ¢cocuklarda ve kalic1 kalp pili fonksiyon bozuklugu olan ¢ocuklarda
goriilmektedir.

Miyokardit: Siklikla viriislerin neden oldugu miyokardit, bradikardi veya atesin derecesinden
bagimsiz siniis tasikardisine veya degisik tiplerde SVT ve VT’ye neden olarak c¢arpinti
yakinmasina yol agabilir.

Hipertrofik kardiyomiyopati: Bu hastalar 6zellikle agir egzersiz sirasinda ortaya ¢ikan
atriyal fbrilasyon veya VT nin neden oldugu carpint1 ve senkop ile basvurabilirler.
Hipoglisemi: Hipogliseminin erken belirtileri hipoglisemiye cevap olarak gelisen otonomik
degisikliklere baglidir. Carpintinin eslik ettigi tasikardi, terleme, halsizlik, titreme, sinirlilik
veya aclik hissi gibi belirtiler genellikle norolojik belirtilerin ortaya ¢ikisindan 6nce goriilen
onciil belirtilerdir.

Zehirlenmeler: Karsilagilan toksinin etkisine bagl olarak yasami tehdit eden tasikardi veya
bradikardi goriilebilir.

Feokromositoma: Bu hastaliktaki klasik semptom tgliisii episodik bas agrisi, terleme ve
tasikardidir.

Artms metabolik hiz: Ates ve anemi metabolik hizin artmasina neden olur. Olusan siniis
tagikardisi ve hiperdinamik kardiyak aktivite ¢arpintiya neden olabilir.

Katekolamin salimimi: Egzersiz, hipoglisemi, emosyonel stres ve psikiyatrik bozukluklar
(anksiyete, panik atak vb) ¢arpintiya neden olabilir.

Hiperventilasyon: Hiperventilasyonu olan hastalarda siklikla eslik eden semptomlar dispne,
gogiiste sikigsma hissi, gogiis agrisi, parestezi ve carpintidir (siklikla “kosan at” seklinde
tanimlanir). Hastalarda siklikla 6nemli bir kardiyak ve pulmoner probleme ait bulgu yok ise
de onlar belirtilerin ¢ok ciddi bir problemden kaynaklandigini diisiiniirler ve kaygilidirlar.
Hiperventilasyon atag: sirasinda EKG’de nadiren T dalga degisiklikleri (ST segment ¢cokmesi
ve T dalga diizlesmesi gibi) goriilebilir.

Ilaca bagh: Toksinlere maruziyetin aksine ilaca bagl carpinti, kalp hizim1 veya
kontraktilitesini artiran ve sempatomimetik veya antikolinerjik O6zellikleri olan ilaglarla
meydana gelir. Albuterol, kafein, tiitiin, 6ksiiriik ve soguk alginlig ilaglari, efedra iceren diyet
destekleri, bitkisel ilaglar, enerji igecekleri, eglence ilaglar1 (recreational drugs), ve
izotretinoin.

Postural ortostatik tasikardi sendromu: Postural ortostatik tasikardi sendromu ayaga
kalkinca hipotansiyon olmaksizin kalp hizinda belirgin yiikselme (>30/dak artis) olmasidir ve

ortostatik intoleransin bir formudur. Postural ortostatik tasikardi sendromu ge¢ kizlarda
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yaygin olarak goriilen bir durumdur ve c¢arpinti, anksiyete, bas donmesi ve titreme gibi
belirtiler goriiliir.
Atriyal erken vuru (AEV): Benign bir aritmi olan AEV’lar farkli atriyal odaklarin erken
depolarizasyonun kaynaklanir. Hastalar siklik kalplerinin durup tekrar ¢alistigini ifade ederler.
Ventrikiiler erken vuru (VEV): Farkli ventrikiiler odaklarin erken depolarizasyonundan
veya reentryden kaynaklanan VEV’lar gerekli testlerle yapisal kardiyak bozukluk olmadig:
gosterilirse genellikle benign aritmilerdir.
Diger nedenler:
= Hipertirodi ¢ocuklarda siklikla ¢arpinti, terleme, kilo kayb1 gibi belirtilerle prezente
olur.
= Akut romatizmal atesli ¢ocuklarda ates ve pankardit tasikardiye neden olan klinik
ozellikleridir.
= Mitral kapak prolapsuslu hastalarda mitral yetersizliginin derecesinden bagimsiz

olarak carpinti, gogiis agrisi ve senkop gibi belirtilerle basvurabilirler.

Tamni Kriterleri: Klinik ve Laboratuar
Tanisal yaklasimda temel ama¢ hayati tehdit eden durumlari hizlica tanimlamak ve ilk
tedavileri uygulamaktir. Bunun i¢in dikkatle hikdye alinmali, detayli bir fizik muayene
yapilmalidir. Carpint1 yakinmasi ile gelen her hastada 12-derivasyonlu yiizey EKG ¢ekilmeli
ve dikkatle degerlendirilmelidir. Yalnizca Oykii, fizik muayene ve EKG’den elde edilen
bilgilerle olgularin yaklasik iicte birinde tan1ya ulasmak miimkiin olacaktir.
Oykii:
Baslangic yasi: Siit cocuklugundan beri ataklar halinde ¢arpintilar tarif eden bir kiside SVT
olasilig1 fazladir. Ataklar halinde carpintilarin addlesan donemde baslamis olmasi SVT
yaninda konjenital uzun QT sendromu ve Brugada sendromuna isaret edebilir.
Carpintiy1 tammmlama bi¢imi: Miimkiinse carpint1 sirasindaki kalp hizi, ritmin diizenli olup
olmadig1 ve carpinti sirasinda bas donmesi, bulanti, halsizlesme gibi ilave belirtilerin olup
olmadig1 hakkinda bilgi edinilmelidir.
= Ani baslayip aniden sona eren, kalp hizinin yiiksek oldugu carpinti yakinmasi daha
cok reentry mekanizmasi ile meydana gelen SVT ve VT’ ye
= Yavag yavas artan ve yavas yavag sonra eren (1sinma, soguma periyotlari) carpinti
yakinmasi artmis otomatisiteye bagl olarak ortaya c¢ikan siniis tasikardisi ve ektopik
atriyal ve ventrikiiler tasikardilere

= Kalp hizinin yiiksek ve ritmin diizensiz oldugu ¢arpintilar atriyal fibrilasyona
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= Kalbin aniden durur gibi oldugunun ifade edilmesi supraventrikiiler veya ventrikiiler
erken vurulara
= Egilmis durumdan dogrulurken carpmtinin ortaya ¢ikmasi ve yatinca garpitinin

sonlanmasi atriyoventrikiiler nodal reentry mekanizmasi ile ortaya ¢ikan SVT’ye isaret

eder.
Senkop ile iliski: Senkop veya presenkopun eslik ettigi carpinti yakinmasi ciddi aritmi
yoniinden dikkatli incelenmelidir.
Egzersiz ile iliski: Agir egzersiz sonrasi carpintt beklenen bir bulgudur. Ancak hafif bir
egzersiz sonrasinda bile ortaya ¢ikan carpinti akla kalp yetersizligi, anemi, tirotoksikoz gibi
durumlan akla getirmelidir. Ayrica kisinin belirgin derecede kondiisyon eksikliginin varligi
da bu tabloyu agiklayabilir. Cocuklarda seyrek goriilmekle birlikte bu hastalarda uygunsuz
siniis tasikardisi de akilda tutulmalidir.
Bazi ciddi kardiyak aritmilerin egzersiz ile tetiklenebilecegini bilmek 6nemlidir. Ozellikle
efor sirasinda ortaya ¢ikan ¢arpintiya senkop da eslik ediyor ise katekolaminerjik polimorfik
VT ve uzun QT sendromu gibi genetik aritmi sendromlar1 hatirlanmalidir.
Eslik eden hastaliklar: Diyabeti olan bir hastada carpintilarin hipoglisemi ataklarina, guatri
olan bir hastada hipertiroidiye, psikiyatrik problemleri olan hastada hastaligin kendisi veya
tedavi amaciyla kullanilan ilaglara, talasemisi olan bir hastada mevcut anemiye bagh
olabilecegi hemen akla gelecektir.
Eslik eden diger belirtiler: Terleme, bas agrisi, kizariklik ve hipertansiyonun eslik ettigi
carpintt feokromositomaya isaret eder. Sicagi tolere edememe ve terlemenin eslik etmesi
hipertirodiye isaret eder.
Ilaclar ve ahskanhklar: Hastanin kullanmakta oldugu tiim ilaglar 6grenilmelidir.
Sempatomimetik ilaglar, vazodilatorler ve antikolinerjikler kalp hizini artirirlar. Beta
blokerlerin ani kesilmesi benzer yakinmalara yol acabilir. QT araligim1 uzatan ilaglar
(antiaritmikler, makrolit grubu antibiyotikler, antihistaminikler vs) kazanilmis uzun QT
sendromu yaparak ¢arpinti ve bayillmaya neden olabilir. Carpintt yakinmasina yol
acabileceginden sigara ve yasadist uyusturucu kullanimi sorgulanmalidir. Son yillarda geng
erigkinler arasinda kullanimi artan kahve tiiketimi yoniinden bilgi alinmalidir. Acil kliniklerde
astim atag1 gibi durumlarin tedavisinde kullanilan beta stimiilanlarin tagikardi yapici etkileri
akilda tutulmali ve hastanin yeni ortaya cikan yakinmalarmmin bununla iligkili olabilecegi

unutulmamalidir.
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Fizik muayene:

Klinik durumu koétii goriinen hastalar hipoksi, hioglisemi ve hemodinamik instabilite
acisindan hizla degerlendirilmelidir.

Hasta bagvurdugunda carpinti yakinmasi devam ediyor ise kalp hizi hemen saptanmali ve
ritmin diizenliligi belirlenmelidir. Hasta yakinmasi varken yakalandigi i¢in tanisal agidan
hastanin hemodinamik durumu izin veriyor ise diger sistem muayeneleri ile zaman
kaybedilmeden miimkiinse 12 derivasyonlu yiizey EKG ¢ekilmeli, miimkiin degilse kardiyak
monitdrden ritm kaydi alinmalidir. Boylece ritm tanimlamasi yapilabilecek ve buna gore
degerlendirme yonlendirilebilecektir.

Hasta basvurdugunda carpinti yok ise bu durumda olasi nedenlere yonelik olarak detayl
sistemik muayene yapilmalidir. Kardiyak muayene eslik eden yapisal kalp hastaliklarina ait
bulgular1 belirlemek acisindan dikkatle yapilmalidir. Diger sistemlerin degerlendirilmesi
ekstrakardiyak nedenleri belirlemek agisindan 6nemlidir.

Vital bulgular

e Tasikardi kalp hizinin hastanin yasina goére normalin {izerinde olmasi olarak
tanimlanmalidir. Spesifik yas gruplarina gore kalp hizi degerlerinin verildigi degerler
kullanilabilir. Bununla birlikte su degerleri kullanmak pratik fayda saglar; infantlar
icin (<2 yas) >160/dak, ¢ocuklarda (2-10 yas) >140/dak, 10 yasin {izerindeki ¢ocuklar
ve addlesanlarda >100/dak.

e Bradikardi hastanin yasina gére beklenen degerden daha diisiik kalp hizi varhigidir
veya infantlarda <90/dak, ¢ocuklarda <70/dak ve addlesanlarda <60/dak kalp hizi
olmasidir.

e Ayaga kalkmakla hipotansiyon olmaksizin kalp hizinda dakikada >30 artis olmasi
postural ortostatik tasikardiye isaret eder

e Yasa gore kan basincinin yiiksek olmasi anksiyete, panik atak, hiperventilasyon veya
feokromositoma olan ¢ocuklarda goriilebilir.

¢ Genis nabiz basinci ile birlikte hipertansiyon varligi hipertiroidiyi diigtindiiriir.

e Ates varligl miyokardit ve akut romatizmal ates ile ilgili diger belirtiler yoniinden

degerlendirmeyi gerektirir
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Kardiyovaskiiler bulgular

Carpintis1 olan stabil ¢ocuklarin ¢ogunda kardiyovaskiiler sitem muayenesi normaldir
Ates ve anemisi olan hastalarda kisa sistolik tifiiriim duyulabilir
Yapisal kardiyak bozuklugu olan hastalarda kardiyak problemin tipine ve neden
oldugu hemodinamik bozukluga gore degisen muayene bulgular1 saptanacaktir.

o Mitral kapak prolapsusu olan hastalarda oturmak ve ayaga kalkmakla

belirginlesen midsistolik klik ve ge¢ sistolik mitral yetersizligi tifiirlimi
o Akut romatizmal atesli hastalarda mitral ve aort yetersizligi ifiirimii
o Konjenital kalp hastalikli hastalarda defektin tipine gore iiftiriim duyulmasi

gibi
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Nonkardiyak bulgular

e Konjonktival solukluk anemiye isaret eder

e Quatr ile birlikte olan veya olmayan egzoftalmus hipertiroidiye isaret eder

e Hiperventilayonlu hastalarda genellikle belirgin bir eyoloji olmaksizin i¢ ¢ekme
vardir.

e Takipne ile birlikte akciger alanlarinda raller varligi sol kalp problemlerinin neden
oldugu akciger 6demine isaret eder

e Hepatomegali ve juguler venéz dolgunluk varligi miyokardit veya konjenital kalp
hastalig1 gibi nedenlere bagli sag kalp yetersizligine isaret eder

e Kizariklik ile birlikte terleme feokromositomaya isaret eder

e Yasami tehdit eden bulgularin olmamasina ragmen ciddi emosyonel stres varligi

anksiyete, panik atak ve hiperventilasyonlu hastalarda goriiliir

Ek degerlendirme yontemleri:

[k degerlendirmede elde edilen verilere dayanarak hekim carpintinin kardiyak veya kalp dis

bir nedene bagli olabilecegi yoniinde fikir gelistirecektir. ilk bulgular kalp dis1 veya

nonaritmik kardiyak bir nedene isaret ediyor ise bu nedene yonelik olarak daha ileri klinik ve

laboratuvar degerlendirmeler yapilmasi gerekli olacaktir.

Carpintt yakinmasi olan g¢ocuklarda en ¢ok merak edilen ve aydinlatilmasi istenen durum

olayin kardiyak (aritmik veya nonaritmik) bir nedene 6zellikle de bir ritm bozukluguna bagl

olup olmadigidir. Bu nedenle carpinti yakinmasi ile bagvuran her hastada, basvuru aninda

carpintt devam ediyor olsun veya olmasin, 12 derivasyonlu yiizey EKG cekilmeli ve

ekokardiyografik degerlendirme yapilmalidir. Ekokardiyografik degerlendirme tani almamis

yapisal kalp hastaliklarinin taninmasi agisindan son derece degerli bir inceleme yontemidir.

Elektrokardiyografi ise kardiyak ritmi tanimlamanin tek yoludur.

Carpint1 tanimlayan bir hastay1r degerlendiren hekim, anamnez, fizik muayene ve EKG

degerlendirmesi sonrasinda dort tip durumla karsilasabilir;

1. Carpinti devam etmektedir. Cekilen EKG siniis tasikardisi olarak degerlendirilmistir ve
hastada kardiyak veya nonkardiyak bir nedene ait ipuclart mevcuttur (ates, anemi,
hipertiroidi, feokromositoma, konjestif kalp yetersizligi vs). Bu durumda degerlendirme

nedene yonelik olarak derinlestirilmelidir.
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2. Carpiti1 devam etmektedir ve ¢gekilen EKG spesifik bir ritm bozuklugunu gostermektedir
(SVT, VT, atriyal veya ventrikiiler erken atimlar, atriyoventrikiiler blok vb). Bu durumda
geriye diisliniilen taniya yonelik tedavinin baglanmasi kalmastir.

3. Carpmnti durmustur, ancak EKG’de aritmi potansiyeli tasiyan kardiyak ritm ve iletim
bozukluklarina ait bulgular mevcuttur (Wolff-Parkinson-White sendromu, Brugada
sendromu, bradikardi, uzun QT sendromu, kisa QT sendromu, erken repolarizasyon
sendromu vb). Tan1 konulmustur hasta uygun tedavi secenegi agisindan
degerlendirilecektir.

4. Carpmtt durmustur. Cekilen EKG normal olarak degerlendirilmistir. Ancak carpintinin
nedeninin aritmi olabilecegi yoniinde klinik ipuglari mevcuttur (ani baglayip biten yiiksek
hizli ¢arpinti, eforla ortaya ¢ikan carpinti, senkop, presenkopun eslik ettigi carpinti, geri
dondiiriilmiis ani Oliim hikayesi, yapisal kalp hastaliginin varligi vb). Bu hastalarda
carpint1 sirasinda kardiyak ritmin kaydedilmesi i¢in daha ileri tan1 metodlarina ihtiyag
duyulacaktir. Carpinti sirasinda EKG kaydi alabilmek igin (semptom-ritm korelasyonu)
degisik yiizey EKG kayit metodlart kullanilmaktadir. Bunlar;

Egzersiz testi: Carpinti yakinmasi eforla ortaya ¢ikan hastalarda, efor dispnesine yol agan
yapisal kalp ve akciger hastaliklar1 gibi sistemik sorunlar ekarte edildikten sonra eforun
tetikledigi aritmileri (katekolaminerjik polimorfik VT, uzun QT sendromu, tetiklenen
aktiviteli VT vb) ortaya cikarabilmek icin belirli protokollerle yapilan egzersiz testi son
derece degerli bir tan1 yontemidir. Ayrica atriyal ve ventrikiiler erken atimlarin kalp hizi
arttikca baskilanip baskilanmadigini kontrol etmek agisindan da siklikla kullanilmaktadir.
Kalp hiz1 artinca ortaya ¢ikan aritmiler her zaman ciddi olarak degerlendirilmelidir.
24 saatlik EKG izlemi (Holter izleml): Cocuklarda kardiyak aritmiler sik tekrarlamadiklari
icin tekrarlayan carpintilari olan hastalarda Holter izleminin semptom-ritm Kkorelasyonu
acisindan tanisal degeri disiiktiir. Ancak yapisal kardiyak bozuklugu olan hastalarda
kiimiilatif kalp hizin1 degerlendirmek, siniis nod disfonksiyonuna ait ipuglarin1 yakalamak ve
her giin yakinmalar1 olan hastalarda semptom-ritm korelasyonunu saglamak a¢isindan degerli
bir tan1 yontemidir.

Harici olay kaydediciler: 15-30 giin siire ile hasta iizerinde kalan ve hastanin g¢arpinti

sirasinda geriye ve ileriye doniik, nispeten kisa siireli EKG kayitlar1 almasini saglayan teknik,

nispeten sik tekrarlayan ¢arpintilar1 olan ¢cocuk hastalarda semptom-

ritm korelasyonunu saglamakta son derece degerli bir yontemdir. Cihazlarin hastanin merkeze

geri gelmesine ihtiyag duyan basit tiirleri yaninda, cep telefonu iizerinden hasta uyardiginda
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veya cihazin kendisi bir aritmi algiladiginda uzaktaki merkeze kayit gonderebildigi tiirleri de
mevcuttur.

Implante edilen olay kaydediciler: Seyrek ancak senkop, geri dondiiriilmiis ani 6liim gibi
cok ciddi semptomlarin eslik etti§i carpintt yakinmalar1 olan hastalarda kullanilan bir
yontemdir. Kalp piline yakin biiyiikliikkte bir kaydedici cihaz pektoral bolgede cilt altina
implante edilir. Semptom sonrasi harici bir uyarici ile cihaz uyarildiginda nispeten uzun siireli
geriye ve ileriye doniik kayitlar alinmakta ve uzaktan veya hasta goriilerek telemetrik
yontemle kayitlar incelenebilmektedir. Ciddi yakinmalar1 olan hastalarda semptom-ritm
korelasyonu agisindan tanisal degeri oldukga yiiksek bir yontemdir.

Elektrofizyolojik calisma: Semptom-ritm korelasyonunun yapilamadigi hastalarda veya
aritmi potansiyeli tasiyan hastalarda (WPW sendromu, ameliyat edilmis konjenital kalp
hastalikli hastalar, kardiyomiyopatili hastalar vb) transézefageal veya intrakardiyak
elektrofizyolojik ¢alisma degisik aritmilerin varligimi kardiyak elektriksel uyari ile ortaya

cikarabilmektedir.

Korunma ve Tedavi:

Carpintt yakinmasiyla acil servise basvuran bir hasta ilk olarak yasami tehdit eden bir
tablonun olup olmadigi, hemodinamik durumun stabil olup olmadigi, aritmi varlig1 varsa ne
tiir bir aritmi oldugu ve acil tedavi gerekip gerekmedigi konusunda hizla degerlendirilmelidir.
Carpintida tedavi temel olarak nedenin tedavisine yonelik olacaktir. Klinik durumu koéti
goriinen hastanin hava yolu aciklig1, solunum ve dolagim acisindan hizla degerlendirilmesi ve
gerekli acil diizeltici girisimlerin yapilmasi &nceliklidir. 1lk degerlendirme hipoksi,
hipoglisemi, sok ve aritminin taninmasi ve tedavisine yonelik olmalidir (ilgili konular1 gozden
geciriniz). Zehirlenme vakalarinda alinan ilag veya maddenin viicuttan uzaklastirilmasi ve
kardiyak etkilerinin tedavisine yonelik dnlemler alinmalidir.

Klinik durumu stabil olan ve nonkardiyak veya nonaritmik kardiyak bir sebep saptanan
hastalarda bu sorunlarin tedavisi gerekecektir.

Hikayesinde carpinti yakinmasi olan ancak bagvuruda semptomatik olmayan ve kardiyak
aritminin tam ekarte edilemedigi hastalar semptom-ritm korelasyonun saglanmasi i¢in
pediatrik kardiyoloji kliniklerine yonlendirilmeli, bu hastalarda antiaritmik tedavi konusunda
acele edilmemelidir. Bu hastalar ayaktan uzun siireli kardiyak ritm izlem araglar ile
degerlendirilerek uygun tedavi yontemleri uygulanacaktir. Bu tip hastalar asir1 c¢ay, kahve

tiiketiminden kaginilmasi konusunda uyarilmalidir.
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Senkopun eslik ettigi ¢arpint1 yakinmasi olan, yapisal kalp hastalig1 olan ve kardiyak cerrahi
gecirmis olan hastalarda g¢arpmtinin sebebinin bir kardiyak aritmi olma ihtimali daha
yiiksektir. Bu hastalar ¢cocuk kardiyolojisi birimlerinde degerlendirilmeli ve gerekirse ileri

degerlendirilmelere tabi tutularak uygun tedavileri diizenlenmelidir.

Sonuc ve Ozet

e (Cocuklarda carpinti ¢ogunlukla kalp dist nedenlere baglidir. Bu nedenle
anemnez ve sistemik fizik muayene son derece dnemlidir. Senkop ve yapisal
kalp hastaliklarmnin islik ettigi hastalarda ¢arpintinin bir kardiyak aritmiye bagh
olma ihtimali daha yiiksektir.

e Carpinti swrasinda  hemodinamik  durumun ve aritmi  varli§inin
degerlendirilmesi ¢ok 6nemlidir.

e Hemodinamik instabilitesi olan hastalarda acil resusitasyon uygulanmalidir.
Carpint1 yakinmasit olan ancak basvuruda semptomatik olmayan hastalar
semptom-ritm korelasyonun saglanmasi i¢in ek tekniklerle degerlendirilmeli ve

tedavi buna gore planlanmalidir.
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AKUT ROMATIZMAL ATES
Prof. Dr. Figen Akahn'
"Marmara Universitesi T 1p Fakiiltesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklart ABD

Ogrenim Hedefleri
e Akut romatizmal atesin bir halk saglig1 problemi olarak dneminin kavranmasi
e Akut Romatizmal Atesin klinik bulgularinin 6grenilmesi ve taniya gidilebilmesi

e Akut romatizmal Ates’in tedavi ve korunma prensiplerinin 6grenilmesi

Tamm:

Akut Romatizmal Ates (ARA) streptokoklara bagl iist solunum yolu enfeksiyonunun geg,
stipliratif olmayan komplikasyonudur. Diffiiz inflamatuvar bag dokusu hastaligidir, kalbi,
eklemleri, santral sinir sistemini, cilt alt1 dokusunu ve kan damarlarini tutar. Asil 6nemi

kalbin tutulmasina baglidir.

Sikhik:

Akut romatizmal ates az gelismis ve gelismekte olan iilkelerde ¢cocukluk ¢agindaki edinilmis
kalp hastaliklarinin en 6nemli nedenidir. Bugiin diinya {izerinde 15600000 romatizmal kalp
hastas1 (RKH) bulunmaktadir. Her yil 500000 yeni ARA olgusu goriilmekte bunlarin
300000’t RKH tanist almakta 233000 kisi ARA ya da komplikasyonlar1 nedeni ile
kaybedilmektedir. Ulkemizin de i¢inde bulundugu Akdeniz iilkelerinde goriilme sikligi
100000 de 25-100 arasindadar.

Etkileyen faktorler/nedenleri:

ARA’nin etkeni A grubu beta hemolitik streptokoklardir. Dogada yaygin olarak bulunan
Gram(+) mikroorganizmalardir. Duvar yapisindaki glikoprotein  yapisindaki  grup
karbohidratinin antijenik 6zelliklerine gore A, B, C, D, G grubu seklinde smiflandirilirlar.
Ayrica hiicre membraninda bulunan M proteini bakterinin serotipini belirler ve virulansdan
sorumludur. Bugiin 150°den fazla M tipi belirlenmistir. Baz1 M tipleri nefritojenik (12, 49),
bazi M tipleri romatojenik (1, 3, 5, 6, 14, 18, 19, 24, 27, 29) olarak adlandirilmakla birlikte,
gercekten romatojenik bir sus olup olmadig tartismalidir. ARA streptokoklarin neden oldugu
tist solunum yolu enfeksiyonlarmindan sonra % 0.3-3 oraninda ortaya ¢ikar. En sik gortildiigi
yas 5-15 yas arasindadir. Ancak olgular1 %3-5 kadar1 5 yasin altinda atak gecirmektedir. Kotii
hijyenik kosullar, yoksulluk, ailesel yatkinlik gibi faktorler goriilme sikligmni artirir,
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streptokok enfeksiyonlarmin daha sik gorildigi ilkbahar ve kis aylarinda, streptokok
yayiliminin kolay oldugu kalabalik olarak yasanan yerlerde atak sikligi daha fazladir. Her iki
cins ve tiim 1rklarda goriilme siklig1 benzerdir.

ARA patogenezi tam bilinmese de halen {izerinde en ¢ok durulan mekanizma ¢apraz
reaktivite teorisidir. Streptokoklarin bazi antijenleri ile insan dokusundaki antijenler
arasindaki yapisal benzerlik nedeni ile ¢apraz reaktivite sonucu immiin sistemin aktivasyonu
ile gelisir. Erken donemde eksudatif, ge¢c donemde proliferatif bir inflamasyon vardir.
Proliferatif yanginin tipik patognomonik belirtisi miyokard dokusu i¢inde bulunan Aschoff
nodiilleridir. Tutulan organlarda daha ¢ok perivaskiiler bir inflamasyon dikkati ¢eker, hedef

doku endotel ve subendotelyal bag dokusudur.

Tam Kriterleri:

Akut romatizmal atesin tanist klinik bulgulara dayanilarak konulur. Klinik belirtiler
streptokoksik bogaz enfeksiyonundan 1-5 hafta sonra ortaya ¢ikar. Kore gegiren hastalarda
latent donem 6 ay kadar uzun olabilir. Bu siireye latent donem adi verilir. Tant i¢in birkag kez
gozden gecirilmis olan Jones kriterlerinden yararlanilir. (Jones kriterleri Tablol de
gosterilmistir). Buna gore major ve mindr kriterler belirlenmistir:

Major Bulgular:

Poliartrit: En sik goriilen major bulgudur. Hastalarin %75-80’inde goriiliir. Akut bir artrittir,
birka¢ haftadan daha uzun siirmez. Tutulan eklemler sis, kizarik ve agrilidir, fonksiyon kayb1
vardir. Genellikle diz, dirsek, ayak bilegi, el bilegi gibi biiylik eklemleri tutar, gezici 6zellik
gosterir, sekel birakmaz, salisilat ve benzeri non-steroidal antiinflamatuvar ilaglara hizli yanit
verir. Nadiren monoartrit, kiiciik eklem ya da sakroiliac eklem tutulumu gibi atipik seyir
goriilebilir.

Kardit: Hastalarin %45-50’sinde goriiliir. Kalic1 sekeller kardiyak tutuluma baglidir. Kalbin
tiim tabakalarini tutar, “pankardit” ad1 verilir. Endokarddan perikarda dogru, igeriden disariya
bir tutulum s6z konusudur. Endokard tutuldugunda akut donemde kapak yetersizliklerine
neden olur. En sik tutulan kapak mitral kapaktir, ikinci siklikta aort kapagi tutulur. Mitral
kapagmn tutulmasma bagl olarak apikal pansistolik mitral yetersizlik tflirimii ve mitral
kapagin 6demli olmasma bagh diyastolik “Carey-Coombs Ufiiriimii” duyulur. Aort
yetersizliginde ise erken diyastolik aort yetersizligi iifiiriimii ve “Austin Flint Ufiiriimii”
duyulur. Yillar i¢inde tutulan kapaklarda darlik gelisebilir. Cocukluk ¢aginda mitral
yetersizlik en sik romatizmal kalp hastalig1 iken eriskin yasta mitral darlik daha sik goriiliir.

Miyokardin tutulmasi istirahat ve uykuda devam eden, atesden bagimsiz siniis tasikardisi,
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kardiyomegali ve kalp yetersizligine yol agar. Ileti sisteminin tutulmas1 AV bloklar ve diger
aritmilere de neden olabilir. Kardit sirasinda ventrikiil kontraksiyonlarinin bozulmamasi ve
serumdaki kardiyak enzim ve protein seviyelerinin yiikselmemesi nedeni ile bunun gercek bir
miyokardit olmadig1 one stiriilmektedir. Perikardit gelisen hastalarda perikard boslugunda sivi
birikir. Kalp sesleri derinden gelir, frotman duyulabilir. Kardit tipik klinik belirtilerle
karsimiza ¢ikabilecegi gibi kronik sistemik hastalik belirtileri ile giden ve uzun siire tani
alamayan “Sinsi Kardit” ya da subklinik kapak yetersizlikleri ancak ekokardiyografik olarak
saptanabilen “Sessiz Kardit” seklinde de goriilebilir. Ekokardiyografik olarak tani alan bu
yetersizliklerin fizyolojik kapak yetersizliklerinden ayirt edilmesi énemlidir. ilk atak sirasinda
kardit gelisen hastalarda tekrarlayan ataklar sirasinda da kardit goriilme olasilig1 yiiksektir.
Sydenham Koresi: Hastalarin %15’inde goriiliir. Bazal ganglionlarin tutulmasina bagli olarak
daha cok kiz ¢ocuklarinda ortaya ¢ikar. Istemsiz, sigrayici ekstremite hareketleri, emosyonel
labilite, kas gli¢siizliigii, ince motor hareketlerde bozulma, yazinin bozulmasi, diigme
ilikleyememe, kas tonusunun siirdiiriilememesi (siit sagma belirtisi) gibi belirtiler vardir. Geg
bir bulgudur, bu nedenle antistreptolizin-O titresi ya da akut faz reaktanlar1 yiiksek
olmayabilir. Kore tek basmma ARA tanisinin konulmasini saglar. Hastalarda sessiz kapak
yetersizlikleri ¢cok siktir ve bunlar da ileride romatizmal kapak hastalig1 olarak karsimiza
¢ikabilir. Bu nedenle hastalarin kardiyak agidan degerlendirilmeleri gerekir.

Eritema marjinatum: Hastalarin % 5-10’unda goriiliir. Karditli hastalarda daha siktir. Govde
ve ekstremitelerin proksimal kisimlarinda ¢evresi koyu pembe renkli, harita gibi girintili
cikintili, ortasi soluk, kasintisiz makiiler dokiintiilerdir. Is1 ve basing uygulanmasi ile yeni
lezyonlar ortaya ¢ikabilir.

Ciltalt1 nodiilleri: Hastalarin % 2-10’unda goriiliir. Eklemlerin ekstansor yiizlerinde, oksiputta,
kolumna vertebralis ve skapula iizerinde 0.2-2cm ¢apinda sert, agrisiz, mobil sislikler
seklindedir. Karditli hastalarda daha sik goriiliir.

Eritema marjinatum ve ciltalyr nodiilleri major bulgular oldugu halde tek basina tam
koydurucu degildir.

Minor Bulgular:

Ates: 38°C tlizerinde ise mindr kriter kabul edilir. Ates Oykiisii de romatizma sikligini fazla
oldugu toplumlarda minér kriter olarak kabul edilebilir.

Artralji: Onemli bir bulgudur. Ancak artrit varliginda ek bir kriter olarak kabul edilmez.

EKG de PR uzamasi: Birinci derece atrioventrikiiler blok gostergesidir. Karditli hastalarda

ileti sistemi tutulabileceginden ek kriter olarak kabul edilmemelidir.
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Akut faz reaktanlarinda artis: Lokositoz, Eritrosit sedimentasyon hizi (>60mm/saat) ve C-
reaktif protein artigs1 minér kriter olarak kabul edilir.

Gecirilmis Streptokok enfeksiyonunun kanitlanmasi:

Bogaz kiiltiiriinde beta hemolitik streptokoklarin liremesi ve hizli antijen testlerinin pozitifligi
ya da hasta serumunda streptokokkal antijenlere karsi olusan antikor titresinin yiiksek
bulunmasi gecirilmis streptokok enfeksiyonu kaniti olarak kabul edilir. En sik kullanilan
yontem serumda Anti streptolizin-O titresinin yiiksekligidir. Hastalarin %85’inde pozitifdir.
ASO negatif hastalarda Anti NADaz, Anti DNAaz, Anti Hyaluronidaz gibi diger antikorlar
arastirilir. Ancak klinik bulgular1 olmayan c¢ocuklarda sadece ASO titresine bakilarak tani
konulmamalidir. Streptokoklarla bogaz enfeksiyonu geciren her ¢ocukta enfeksiyonda 1-5
hafta sonra ASO titresi ylikselir ve 6 ay kadar yiiksek kalabilir. Bu nedenle saglikli
cocuklarda da ASO titresi yliksek bulunabilir. Diinya saglik orgiitii laboratuvar olanaklarinin
kisith, ARA sikliginin yogun oldugu bolgelerde gegirilmis kizil dykiisiinii de streptokok kaniti
olarak kabul etmektedir.

Degistirilmis Jones Kriterlerine gore ilk atak sirasinda gegirilmis streptokok enfeksiyonu
kanit1 ile birlikte 2 major bulgu ya da 1major ve 2 mindr bulgu varsa, tekrarlayan ataklarda
da streptokok enfeksiyonu kanit1 ile birlikte 1 major ve birka¢ mindr bulgu varsa ARA tanisi
konulur. Diinya saglik orgiiti ARA’nin sik goriildiigii bolgelerde daha dnce ARA gecirmis
oldugu bilinen hastalarda streptokok enfeksiyonu kaniti ile birlikte 2 mindr bulgu ile ARA
tanis1 konulabilecegini bildirmistir. Sinsi kardit ve kore saptanan hastalarda ek kritere gerek
yoktur.

Son yillarda ARA sikliginin yiiksek oldugu popiilasyonlarda farkli tani kriterlerinin
uygulanmas1 gerektigini one siiren arastirmacilar vardir. Ornegin Avusturalya ve Yeni
Zelanda da beyaz popiilasyonda ARA siklig: diisiik yerli popiilayonda yiiksektir. Bu nedenle
Jones kriterleri degistirilerek Avusturalya kriterleri ve Yeni Zelanda kriterleri onerilmistir.
Ana prensip yiiksek riskli grupta daha sensitif, diistik riskli grupta daha spesifik tani kriterleri

uygulanmasi seklindedir.
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Korunma

Daha 6nce ARA gecirmemis saglikli ¢ocuklarda streptokoklarla olusan iist solunum yolu
enfeksiyonlarinin antibiyotiklerle tedavisi Primer korunma olarak adlandirilir.  ARA
gecirildikten sonra yeniden atak gecirilmesini Onlemek amaciyla streptokoklarla
kolonizasyonun 6nlenmesi ise Sekonder korunmadir.

Primer korunma i¢in tek doz Benzatin Penisilin (27 kg altinda 600000i, 27 kg tizerinde
12000001 im) verilmesi ya da oral PenisilinV ya da Amoksisilin (Cocuklarda 3x250mg,
erigskinlerde 3x500mg po) yeterlidir, ayrica 1. Kusak Sefalosporinler ya da Eritromisin de
kullanilabilir. Belirtilerin baslangicinda itibaren ilk 9 giin ig¢inde verilen antibiyotik
tedavisinin ARA gelisimini 6nledigi diisiiniilmektedir.

Sekonder korunmada en etkili yontem 3 haftada bir yapilan Benzatin Penisilin
enjeksiyonlaridir. Hastalarin prognozunu degistirdigi kanitlanmis tek girisimdir. Profilaksiye
kardit gecirmeyen hastalarda 21 yasina kadar, romatizmal kapak hastaligi devam eden
hastalarda omiir boyu devam edilir. Kardit geciren ancak kapak hastalig1 iyilesen hastalarda
10 y1l ya da 25 yasina kadar profilaksi onerilir. Benzatin Penisili her 3 haftada bir kez 20 kg
altindaki cocuklarda 6000001, 20 kg tizerindeki c¢ocuklarda 12000000 im olarak verilir.
Intramuskiiler enjeksiyon yapilamayan hastalarda oral Penisilin ya da Eritromisin hergiin oral

olarak alinabilir.

Tedavi

Dinlenme: Fiziksel aktivitelerin mitral kapak yetersizliinin artmasinda sol ventrikiil basinci
ve hacminin etkili oldugu diisiiniilmektedir bu nedenle karditli hastalarda 4-6 hafta siire ile
yatak istirahati onerilir. Artritli hastalarda belirtiler ortadan kalkana kadar aktivite kisitlamasi
yeterlidir.

Antibiyotik tedavisi: Antibiyotik tedavisinin amaci bogazda halen var olabilecek
streptokoklarin temizlenmesi ve yeniden kolonizasyonun onlenmesidir. Streptokoklarin
eradikasyonu i¢in akut streptokok tonsillitinin tedavisi ya da primer koruma da uyguladigimiz
antibiyotik protokolil yeterlidir. Yeniden kolonizasyonun dnlenmesi i¢in vakit kaybetmeden
sekonder profilaksi baglanmalidir.

Anti-inflamatuvar tedavi: Kardit gecirmeyen hastalarda ve hafif karditli hastalarda anti-
inflamatuvar tedavide Aspirin 80-100mg/kg/giin dozunda baslanmali, 2-3 hafta tam doz
verildikten sonra yavas yavas azaltilarak kesilmelidir. Agir karditli hastalarda Prednisolon
2mg/kg/glin dozunda baglanmali 2-3 hafta tam doz verilmeli, daha sonra yavas yavas

azaltilarak kesilmeli, tedavinin son haftasinda Aspirin eklenerek, “rebound”un énlenmesi i¢in

62



bir siire devam edildikten sonra azaltilarak kesilmelidir. Ila¢ dozlar1 azaltilirken akut faz
reaktanlari ile yeniden alevlenme acisindan takip edilmelidir. Aspirin ve steroid yan etkileri
acisindan hastalar yakin izlenmelidir. Kalp yetersizligi bulgular1 saptanan hastalarda
Digoksin, ditiretik, Anjiotensin doniistiiriicii enzim inhibitorleri gibi ilaclar baslanabilir.
Tedaviye cevapsiz agir kapak hasar1 olan hastalarda cerrahi tedavi diisiiniilebilir. Cerrahi
tedavi valvuloplasti ya da kapak replasmani seklindedir. Kapak replasmani sonrasinda bile
ARA’nin tekrarlayabilecegi unutulmamali, profilaksiye devam edilmelidir. Kapak replasmant
bazi hastalar i¢in zorunlu olsa da istenen bir sonu¢ degildir. Hastalarin erken taninmasi ve

diizenli profilaksi verilmesi ile 6nlenebilir.

Sonuc ve Ozet:

Akut romatizmal ates lilkemizde ve diinyada Onemli bir halk sagligi sorunudur ve
cocuklardaki edinilmis kalp hastaliklarinin en 6nemli nedenidir. Erken tan1 ve tedavi, diizenli
profilaksi ile hastalarin prognozu degistirilebilir. Tani degistirilmis Jones kriterleri ile
konulur. Buna gore Major kriterler; poliartrit, kardit, kore, eritema marginatum ve subkiitan
nodiiller; mindr kriterler EKG’de PR intervalinin uzamasi, artralji, ates, akut faz
reaktanlarinda artis seklindedir. Bogaz kiiltiirii ya da anti-streptokokkal antjenlerin pozitifligi,
hasta serumunda antistreptolizin-O titresinin yiiksek olmasi gegirilmis streptokok enfeksiyonu
kanitlaridir. Streptokok enfeksiyonu kaniti ile birlikte 2 major ya da 1 major+2mindr kriter
ARA tanisin1 koydurur. Benzatin Penisilin’in 21 giinde bir yapilan enjeksiyonlari en etkili

sekonder korunma yontemidir ve prognozu degistirdigi bilinen en 6nemli girisimdir.
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Tablo1:ARA tam Kkriterleri:

Major Bulgular

Poliartrit

Kardit

Kore

Eritema Marginatum

Subkiitan noduller

Mindr Bulgular

Ates 38°C ve lizerinde

Artralji Artrit varsa ek kriter olarak

kabul edilmemeli

Akut faz reaktanlarinda artig Eritrosit sedimentasyon hizi

CRP

EKG de PR intervalinde uzama

Gegirilmis Streptokok enfeksiyonunun kanitlanmasi

Bogaz kiiltiirtinde Grup A beta hemolitik streptokok tiretilmesi

Hizli strep A testi pozitifligi

Hasta serumunda yiiksek ya da artan anti-streptolizinO titresi

*]lk atak sirasinda gecirilmis streptokok enfeksiyonu kanit1 ile birlikte 2 majér ya da 1

major+2mindr kriter ARA tanis1 konulmasini saglar

** Romatizmal kalp hastalig1 varsa streptokok enfeksiyonu kanit1 ile birlikte 2 mindr kriter

tekrarlayan atak tanisinin konulmasini saglar

***Kore ve sinsi kardit saptanan hastalarda tan1 i¢in ek kriter ya da streptokok kanitina gerek

yoktur.
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Tablo 2: ARA profilaksisi

Primordiyal korunma

Genel saglik kosullarinin iyilestirilmesi

Risk faktorlerinin ortadan kaldirilmast, toplumun
sosyoekonomik diizeyinin yiikseltilmesi, kalabalik yasam
kosullarinin iyilestirilmesi, iyi beslenme, saglik hizmetlerine
ulagimin kolaylastirilmasi, bogaz enfeksiyonlarinin
romatizmaya yolagabilecegi konusunda halkin egitilmesi

Birincil (primer) | Akut streptokok enfeksiyonu saptanan bireylerde
Korunma
Benzatin Penisilin 600000u IM  tek doz (27kg
1)
1200000u IM tek doz (27 kg
D
Penisilin\//Amoksisilin 3x250mg 10 giin
veya cocuklarda
3x500mg 10 giin
erigskinlerde
Penisilin allerjisi varsa | Sefalosporin (1. Kusak)
Klindamisin
Azitromisin
Klaritromisin
Ikincil (sekonder) | ARA gecirmis bireylerde
Korunma
Benzatin Penisilin 600000u 21 giinde 1 IM
(27kg 1)
1200000u 21 giinde 1 IM (27
kg 1)
Penisilin V 2x250mg PO hergiin
Sulfadiazine 1x0.5gr PO hergiin

1x1gr PO hergiin

Profilaksi stiresi

Kardit yoksa 21 yasina kadar/5 yil

Kardit var, kalict kapak | 25 yasina kadar/10 y1l
hastalig1 yoksa
Kapak Hastalig1 varsa Omiir boyu (40 yas/10 yil)

KAYNAKLAR:
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Wilkins, Philadelphia, 2013; pp: 1303-1330
2.Park MK, Acute rheumatic fever. In Pediatric Cardiology for practitioners.Mosby Elsevier,
Philadelphia,2008; pp:381-388

3. Akalin F. Akut romatizmal ates ve yenilikler. Tiirk Pediatri Arsivi; 2007;42: 85-93
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COCUKLARDA AKUT BRONSIYOLIT TANI VE TEDAVI KILAVUZU
Uz. Dr. Giizin Cinel"
Y Ankara Cocuk Saghg ve Hastaliklar Hematoloji Onkoloji Egitim Arastirma Hastanesi
Ogrenim Hedefleri
e Akut bronsiyolit klinik bulgularini tanimak
e Akut bronsiyoliti klinik olarak skorlayabilmek

e Klinik skora ve hastanin durumuna gore izlem ve tedavisini planlayabilmek

Tanim

Akut bronsiyolit (AB), en sik iki yasindan kii¢iik ¢ocuklarda goriilen; siklikla viral etkenlere
bagli gelisen inflamasyon sonucu, bronsiyollerde 6dem, hiicre debrileri, asir1 mukus
sekresyonu, silya kaybi ile karakterize obstriiksiyon yapan; klinikte hisilti (“wheezing”),
oOksiiriik, hizlt solunum, gogiiste ¢ekilmeler ve ekspiriumda uzama ile karsimiza ¢ikan bir  alt
solunum yolu enfeksiyonu tablosudur.

Sikhik

Akut bronsiyolit siklikla kis aylarinda epidemilere yol agar. Ozellikle diisiik sosyo-ekonomik
seviyesi olan ailelerde, kalabalik yasam kosullar1 olan, evde sigara dumanina maruz kalan ve
anne siitii almayan bebeklerde daha sik goriiliir. Ulkemizdeki sikligmma dair bir veri
olmamakla beraber Hall ve arkadaslarinin yaptig1 bir ¢calismada Amerika Birlesik Devletleri
(ABD)’nde her yil 5 yas altindaki 2.1 milyon ¢ocugun respiratuar sinsityal viriis (RSV)
bronsiyoliti nedeniyle tedavi gereksinimi olacagr ongoriilmiistiir. Son 20 yilda AB nedenli
hastaneye yatis gereksinimi artmakla beraber AB’den 6len ¢ocuk sayisi da diismektedir;
ABD’de yilda 500°den az bebek bu nedenle kaybedilmektedir. Bunun nedeni de yiiksek riskli
bebeklerde RSV immiinglobulin ve RSV monoklonal antikorlarinin etkili kullanimi olabilir.
Etiyoloji

Akut bronsiyolitin en sik etkeni RSV dir; bunu rhinovirus izler. Parainfluenza, adenovirus ve
Mycoplasma da bronsiyolite benzer hastalik yapar. Son yillarda metapneumovirus ve human
bocavirus’un da tek baslarna ya da RSV ile birlikte bronsiyolite neden olduklar

gosterilmistir.
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Tam

Klinik Bulgular

Akut bronsiyolit tipik olarak burun akintisi, burun tikanikligi, oksiiriik, hafif ates gibi {ist
solunum yolu enfeksiyonu bulgular ile baslar. Bir-li¢ giin siiren bu donemden sonra hastalik
semptomlarmin giderek arttigi 2-3 giinliik donemde karakteristik bulgular olan hisilt,
oOkstirtikte artis, solunumun hizlanmasi ve solunum is yliklinlin arttigini gosteren gogiiste
cekilmeler ortaya ¢ikar. Huzursuzluk, beslenme giicliigli ve kusma gozlenebilir. Bu bulgular
7-10 giin icinde azalir. Oksiiriik silyalarin rejenerasyonuna kadar haftalarca devam edebilir.
RSV ile ates genelde diisiiktiir, adenoviriis enfeksiyonlarinda ates yiikselebilir.  Akut
bronsiyolit siklikla kendi kendini sinirlayicidir. Genellikle hastalik hafif veya orta siddette
gecirilir. Hastalarin cogunun hastaneye yatirilmas: gerekmez ve 28 giin i¢inde iyilesirler.

Karakteristik fizik muayene bulgulari; takipne, interkostal ve subkostal retraksiyonlar, sibilan

ronkuslar ve ekspiratuar wheezing’dir. Ek oskiiltasyon bulgular1 olarak ekspiriumda uzama,
kaba veya ince raller duyulabilir. Hiperekspansiyona bagli gogiis 6n-arka capi artabilir;
perkiisyonla hiperrezonans aliabilir. Nabiz oksimetre ile hipoksemi (oda havasinda O;
satlirasyonu<%92) siklikla saptanabilir. Diger sistem bulgularindan, konjunktivit, otit ve
farenjit de bazi hastalara eslik edebilir. Bazi1 ¢ocuklarda akcigerlerdeki asir1 havalanmaya ya
da gelisen kalp yetmezligine bagli olarak karaciger kosta kenarini normalden daha fazla
gecebilir. Hastalik siddetini degerlendirmek, izlemi, tedaviyi ve hastaneye yatig ihtiyacini
belirlemek i¢in hastanin genel durumu, dakikadaki solunum ve nabiz sayisi, gogiiste
cekilmelerin varligi ve oksijen ihtiyaci diizeyine gore bir siniflandirma kullanilir (Tablo 1).

Hastaligin agirhg1r ve/veya hastaneya yatirma ihtiyaci; hidrasyon diizeyinin (6rnegin sivi

alimi, idrar ¢ikarimi), solunum sikintis1 bulgularinin (takipne, burun kanatlarinin solunuma
katilmasi, retraksiyonlar, hava aglig1), siyanoz, letarji ve apne varliginin degerlendirilmesi ile
belirlenir. Agir hastalig1 olan ¢ocuklarda solunum is yiikii artmistir (subkostal, interkostal ve
supraklavikular retraksiyonlar, burun kanatlarinin solunuma katilmasi ve ekspirasyonda
inleme), siyanotik goriilebilirler ve periferal perfiizyonlar1 azalmistir. Havayollar1 belirgin
sekilde daralmigsa ya da artmis solunum is yiikii yorulma veya solunum yetmezligine yol
acmissa wheezing duyulmayabilir. Yiiksek riskli bebeklerde hastalik daha agir seyreder ve
hayati tehdit edici olabilir. Ug aydan kiigiik bebekler, prematiir bebekler (<34 hafta
gestasyonel yas), immiin yetmezlik, kistik fibrozis, kardiyopulmoner veya noromiiskiiler
hastalig1 olan cocuklar yiiksek risk grubundadir. Bu grup hastalar apne epizodlari, agir
solunum sikintist ve solunum yetmezligine yatkindirlar. Daha fazla yogun bakim izlemi ve

mekanik ventilasyon gereksinimi gosterirler. Ug ayliktan kiiciik bebekler, gestasyonel yasi
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34 haftadan kii¢iik olan 1 yasin altindaki hastalar, orta-agir dereceli AB olan hastalar
hastaneye sevk edilmelidir. Hastaneye yatis Ol¢iitleri Tablo 2°de gosterilmistir.

Laboratuvar Bulgulan

Akut bronsiyolit tanis1 0yki, klinik bulgular ve fizik muayene bulgular1 ile konur. Tanisal
laboratuvar testleri AB’li ¢ocuklarin degerlendirilmesinde rutin olarak endike degildir. Atesi
olan AB’li ¢ocuklarda eslik edebilecek bakteriyel enfeksiyon olasiliginin degerlendirilmesi
icin bazen tam kan sayimi kullanilabilir. Akut bronsiyolitli cocuklarda kan beyaz kiire sayisi
genellikle normal ya da hafif yliksek olup, periferik yaymada lenfosit hakimiyeti vardir.

Radyolojik incelemeler: Akut bronsiyolitli g¢ocuklarda rutin akciger grafisi g¢ekilmesi

onerilmez. Akciger grafisi klinik karar1 genellikle etkilemez ve hastalik progresyonu
tahmininde etkili degildir. Hastaneye yatirilan cocuklarda beklenen oranda iyilesme
olmadiginda, hastaligin agirlig1 daha ileri incelemeler gerektirdiginde veya baska bir tanidan
stiphelenildiginde akciger grafisi cekilebilir. Akut bronsiyolitli hastalardaki akciger grafisi
bulgular1 her iki akcigerde havalanma fazlaligi (7 kostadan fazla havalanma, kostalarin
diizleserek paralel hale gelmesi, diyafragmada diizlesme, mediasten ve kalp alaninda
kiiciilme, yan grafide retrosternal hava mesafesinde artig), peribronsiyal infiltrasyonlar ve
atelektaziler goriilebilir. Ikincil bakteriyel enfeksiyonlara bagl olarak konsolidasyonlar
geligebilir.

Mikrobiyolojik incelemeler: Spesifik viral ajanlari gostermek igin rutin testler, 6zellikle

hastaneye  yatirlmadan izlenen hastalarda  hastalik  yOnetimi ve  sonuglarini
etkilemeyeceginden onerilmez. Ancak, acil servis izleminde ve hastanede yatis sirasinda viral
etiyolojik ajanin gdsterilmesinin antibiyotik kullaniminda azalmay: sagladigi bilinmektedir.
Hastaneye yatirilan hastalarda etken viriisiin saptanmasi ile hastalarin izole edilmesi,
nazokomiyal enfeksiyonlarin Onlenmesine katki saglar. Ayrica spesifik antiviral tedavi
gereken durumlarda da faydali olabilir.

Etiyolojik tam1 gerekliliginde RSV enfeksiyonu tanisinda nazal aspirat 6rnekleri kullanilabilir.
RSV, parainfluenza, adenoviriis ve influenza virlis i¢in hizli antijen testleri kullanilabilir.
Akut bronsiyolite neden olan bu viriisler i¢in ayrica immiinfloresan testler de vardir. Viral
kiiltir ve polimeraz zincir reaksiyonlart (PCR) etiyolojik ajanin tanimlanmasinda

kullanilabilecek diger yontemlerdir.

68



Ayirict Tam

Akut bronsiyolit, viriislerin tetikledigi wheezing, astim alevlenmeleri, yabanci cisim
aspirasyonu, gastrodzefageal reflli, pnomoni, konjestif kalp yetmezligi, kistik fibrozis gibi
cocuklarda wheezing yapan diger nedenlerden ayirt edilmelidir. Bu hastaliklarin bir ¢coguna,
1yl alinmis bir 6ykii ve dikkatli bir fizik muayene ile tan1 konabilir.

Tedavi
Akut bronsiyolit, saglikli bebek ve cocuklarda kendini smirlayan bir hastaliktir. Tedavi

cogunlukla semptomatiktir ve tedavinin amaci gerekli oksijenizasyonu ve hidrasyonu
saglamaktir. Hastalar gelisebilecek komplikasyonlar acisindan yakindan izlenmelidir. Akut
bronsiyolit havayolu 6demi ve respiratuar epitelin dokiilmesi ile karakterizedir. Bu nedenle
nazal sekresyonlarin aspire edilmesi gegici rahatlama saglayabilir; ancak farinks ve larinksin
rutin derin aspirasyonunu destekleyen kanit yoktur. Buhar tedavisi ve oksiiriik suruplarinin
tedavide yeri yoktur. Akut bronsiyolitli cocuklarda hastaligin agirligina gore tedavi yaklagimi
Sekil 1’de 6zetlenmistir.

Destek tedavisi

Oksijen Tedavisi: Akut bronsiyolitli hastalarda O; saturasyonu izlenmeli ve %93’lin iizerinde

tutulmalidir. Boylece doku hipoksisi, kalp yetmezligi ve solunum sikintisinin artmasi
onlenmis olur. Bu amagla nemlendirilmis O; nazal kaniille (maksimum akim hiz1 2L/dK) ya da
maske ile (minimum akim hiz1 4L/dk) verilebilir.

Beslenme ve sivi Tedavisi: Bebekler tolere edebildikleri siirece oral beslenmeye devam

edilmelidir. Ozellikle anne siitiiniin devami ¢ok 6nemlidir. Solunum sikintis1 ve aspirasyon
riski nedeniyle giivenli beslenmede zorluk ¢eken orta ve agir AB’li hastalarda intraventz
stvilar  verilmelidir. Hastalar dehidratasyon ve kalp yetmezligi acisindan yakindan
izlenmelidir. Ayrica AB’li hastalarda olabilecek uygunsuz antidiiiretik hormon salinmasina
ikincil sivi retansiyonu olasiligi vardir; bu nedenle klinisyenler sivi dengesini kurmada
dikkatli davranmalidirlar.

Gogiis fizyoterapisi: Akut bronsiyolitli bebeklerde vibrasyon ve perkiisyon tekniklerini de

iceren degisik tiplerdeki gogiis fizyoterapisinin hastanede kalis siiresi, oksijen ihtiyaci ve

agirlik skoru tizerinde degisiklik yapmadiklar: gosterilmistir.
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Farmakolojik tedaviler

Bronkodilatorler: Akut bronsiyolit tedavisinde bronkodilatorlerin (a0 ve p adrenerjik ajanlar)

kullanim1 tartigmalidir. Yeni yapilan iki sistematik degerlendirme sonuglari, nebiilize
bronkodilatdrlerin AB tedavisinde etkili olmadiklarini, O, saturasyonunu, hastaneye basvuru
sikligini, hastanede kalis siiresini ve evde diizelme zamanini iyilestirmediklerini gostermistir.
Inhale salbutamoliin hafif ve orta agirliktaki AB’de klinik skorda kisa siireli orta derecede
iyilestirme etkisi vardir. Bu tedavinin hipoksiyi ve solunum sikintisini artirici etkisi oldugu
bilindiginden hisiltist olan hastalarda tek doz denenebilir; fayda gormiiyorsa
tekrarlanmamalidir.

Bir diger adrenerjik ajan olan nebiilize epinefrinin ayaktan izlenen hastalarda pozitif klinik
etkilerinin oldugu gosterilmistir. Epinefrin, a-adrenerjik etkisi ile bronsiyol duvarinda
vazokonstriksiyon yaparak mikrovaskiiler sizinti ve mukozal 6demi azaltir. Ayrica -
adrenerjik etkisi ile bronkodilator etki saglar. Ayaktan izlenen hastalarda klinik skoru
iyilestirdigi, ilk 24 saatte hastane bagvuru sikligini azalttigi, acil poliklinikten daha ¢abuk
taburcu edilmesine katki sagladigi gosterilmistir. Ancak daha sonraki klinik skor, O, ihtiyaci,
hastaneye yatis gereksinimi, hastanede yatis siiresi, relaps orani iizerine plasebo ya da
albuterol tedavisinden daha etkin olmadigi gosterilmistir. Kisa siireli olumlu etkilerinden
dolayi, acil servise bagvuran veya yatirilan orta-agir bronsiyolitli vakalarda inhale salbutamol
tedavisine alternatif olarak kullamlabilir. Ulkemizde rasemik epinefrin bulunmamaktadir;
yerine adrenalin ampul (L-epinefrin, 1/1000°lik adrenalin ampul, Img/Icc) tasikardi, aritmi ve
hipertansiyon yapici etkilerine dikkat edilerek nebiilizatorle verilebilir. Bu konu ile ilgili
yeterli calisma olmamasi, etki siiresinin kisa olmasi ve potansiyel yan etkileri nedeni ile
nebiilize epinefrinin evde kullanimi 6nerilmemektedir.

Bir antikolinerjik olan ipratropium bromidin AB’de iyilestirici etkisinin olmadig1
bilinmektedir.

Kortikosteroidler: ~ Steroidler anti-inflamatuar  etkileri oldugundan teorik  olarak

havayollarindaki inflamasyon ve 6demi azaltacaklari diisiiniilerek AB i¢in hastaneye basvuran
hastalarda siklikla (%60) kullanilmaktadir. On yedi calisma ve 2596 hasta igeren bir meta-
analizde, 2 yas altindaki ¢ocuklarda AB tedavisi icin sistemik ve inhale glukokortikoid
tedavisi kullanim1 degerlendirilmis; hastaneye basvuru sikligi, hastanede kalis siiresi, 12 saat
sonraki klinik skorlar1 ve tekrar hastane basvurularinda herhangi bir fayda saglamadigi
gosterilmistir. Akut bronsiyolit nedeni ile mekanik ventilatér ihtiyaci olan cocuklarda
glukokortikoidlerin etkinligini degerlendiren bir baska meta-analizde de mekanik ventilasyon

ve hastanede yatig siiresi lizerine de etkisi olmadigi gosterilmistir. Rutin kullanimi
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onerilmemekle birlikte agir bronsiyolit durumlarinda sistemik steroid 1 mg/kg/giin, tek doz,
birka¢ giin verilebilir. Randomize kontrollii g¢alismalarda ve meta-analizlerde, inhale
kortikosteroidlerin (budesonid, flutikazon, deksametazon) semptom siiresini, tekrar basvuru
oranlarini, veya daha sonraki wheezing epizodlarimi azaltmada etkili olmadiklar
gosterilmistir.

Antibiyotikler: Akut bronsiyolit tedavisinde antibiyotikler rutin olarak kullanilmamalidir.
Makrolidlerin anti-inflamatuar ve immiinmodiilatér etkilerinden dolayr AB tedavisinde
faydal1 olabilecegi ileri siiriilmektedir. Randomize kontrollii bir ¢alismada, AB’li cocuklarda
makrolidlerin herhangi bir yarar1 olmadig1 gosterilmis, kullanilmamasi gerektigi ve gereksiz
kullaniminin antibiyotik direncini artiracagi belirtilmistir. Rehberlerde sadece AB’li
cocuklarda pozitif idrar veya kan kiiltiirli, akciger grafisinde konsolidasyon veya akut otitis
media gibi bakteriyel ko-enfeksiyon kanitlar1 varsa antibiyotik kullanimi 6nerilmektedir.

Antiviral ajanlar: Akut bronsiyolit i¢in genellikle spesifik anti-viral tedaviler Onerilmez.

Sentetik bir guanozin analogu olan ribavirin, AB tedavisinde ¢alisilan tek antiviral tedavidir.
Mekanik ventilasyon ve hastanede kalig siirelerini azaltti§i gosterilmis olsa da ribavirinin
RSV bronsiyoliti tedavisinde rutin kullammi destekleyecek veriler yetersizdir. Ilag
verilmesinin zorlugu, 6zel nebiilizatore ihtiyac duymasi, bakim verenlere karsi potansiyel
saglik risklerinin ortaya cikabilmesi, pahali olmasi bu tedavinin ¢ok secilmis hastalara
verilecek sekilde kisitlanmasini gerektirmistir. RSV bronsiyoliti oldugu gosterilmis agir
hastalarda veya agir hastalik riski tasiyanlarda (immiin yetmezlik veya hemodinamik olarak
onemli kardiyopulmoner hastalik) kullanilabilir. Tedavi 6 g/giin, 3-7 giin boyunca gilinde 12-

18 saat stire ile yapilir. Cevredeki hamile saglik personeli icin teratojeniktir.

Diger tedaviler: Helium ve oksijen gazlarinin karisim ile elde edilen inhale heliox, 16kotrien
antagonistleri, rekombinant human DNAz, nitrik oksit gibi degisik tedavilerin AB tedavisinde
belirgin yarar1 gosterilmemistir. Surfaktan tedavisinin mekanik ventilatérdeki hastalarda
ventilatdrde kalma ve yogun bakimda izlem siirelerini kisalttigi gosterilmistir. Nebiilize %3-
5’lik hipertonik salin kullaniminin AB tedavisinde giivenilir oldugu ve hastanede kalis

stiresini kisalttig1, klinik skorlarda iyilesme sagladigi gdsterilmistir
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Korunma

Brongiyolitten korunmada genel Onlemler olan kapali ortamlarda sigara i¢iminin
engellenmesi, el yikanmasi, anne siitii ile beslenmenin desteklenmesi, sekresyonlar yoluyla
hastaligin diger cocuklara yayilmasini 6nlemek i¢in maske kullanilmasi aile bireyleri ve
hastane personeline anlatilmalidir. Son yillarda bir¢ok hastalikta oldugu gibi vitamin D
eksikliginin viral solunum yolu enfeksiyonlart ve RSV iliskili bronsiyolit sikligin1 artirdigi
gosterilmistir. Gebelik doneminde annelere ve/veya bebeklere vitamin D destegi verilmesi

RSV iliskili bronsiyolit riskini azaltir.

RSV’yi nétralize etme yetenegi olan bir monoklonal antikor olan palivizumab ile
profilaksinin, RSV enfeksiyonlariyla iligkili hastaneye yatis sikligim1 azaltmada etkili
oldugu gosterilmistir. Pahali olmasi nedeniyle 2 yas altindaki tiim hastalara uygulanmasi
onerilmez. Palivizumab EKim-Mart aylar1 arasinda kabul edilen RSV sezonu boyunca 1 ay
aralarla bir hasta i¢in her yil en fazla 5 doz ve maksimum 2 yasa kadar uygulanmaktadir.
Tiirkiye’de yiiksek RSV riski tasiyan cocuk hastalarda RSV’nin neden oldugu ciddi alt
solunum yolu hastaliginin 6nlenmesinde asagidaki hastalara palivizumab ile profilaksi

Onerilmektedir:

a) RSV sezonu baslangicindan onceki son 6 ay iginde kronik akciger hastaligi
(KAH) i¢in medikal tedavi (ek oksijen, bronkodilatator, ditiretik veya kortikosteroid)

gereksinimi olan 2 yasin altindaki ¢ocuklarda,

b) 28.nci gebelik haftasinda veya daha erken dogmus olan, RSV sezonu
baslangicinda 1 yastan kii¢iik olan KAH tanili veya tanisiz tiim bebeklerde,

C) 29-32 gebelik haftasinda dogmus olan, RSV sezonu baslangicinda 6 ayliktan

kiiclik olan KAH tanili veya tanisiz tiim bebeklerde,

d) RSV sezonu baslangicinda 1 yasindan kiiciik; siyanotik dogustan kalp hastaligi,
konjestif kalp yetmezligi tedavisi gerektiren asiyanotik dogustan kalp hastaligi olan
bebekler, Opere edildigi halde rezidii hemodinamik bozukluk nedeniyle konjestif
kalp yetersizligi tedavisi almaya devam eden bebekler, Onemli pulmoner
hipertansiyonlu bebekler (sistemik basincin %50’sinden fazlasi) ve hemodinamik

bozukluk nedeniyle tedavi almas1 gereken kardiyomiyopatili bebeklerde kullanilir.
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Sonug¢ ve Ozet

Akut bronsiyolit 2 yas altindaki ¢ocuklarda en sik goriilen viral solunum yolu enfeksiyonudur;

en sik etken RSV’dir. Hastaligin klinik olarak skorlanmasi tedavi ve izlem icin gereklidir.

Akut bronsiyolit, saghikli bebek ve cocuklarda kendi kendini sinirlayan bir hastaliktir.

Prematiire dogan hastalar, 12 haftadan kiiciik olan bebekler, bronkopulmoner displazi, kistik

fibrozis ve hemodinamik olarak 6nemli konjenital kalp hastali§i olanlar komplikasyonlar

acisindan risk altindadir. Hastali§in tedavisi genellikle semptomatiktir; tedavinin amaci yeterli

oksijenizasyonu, beslenmeyi ve hidrasyonu saglamaktir.
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Tablo 1. Akut bronsiyolitte sinifflandirma

Hafif Orta Agir
Apne Yok Yok Var
Solunum sayisi/dakika <50 50-70 >70
Nabiz/dakika <140 140-160 >160
Retraksiyonlar Hafif Orta Agir
Sa02 >%93 %86-92 <%85
Siyanoz Yok - Var
Sa02>93 icin gerekli FiO; - 0.21-04 >0.4

Sa0,: Oksijen saturasyonu, FiO,: Inspire edilen havadaki oksijen yiizdesi
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Tablo 2. Akut bronsiyolitte hastaneye yatirma endikasyonlari

Servis

Yogun Bakim Unitesi

Solunum hiz1 >60/dakika

Solunum sikintisinin agirlagsmast

Retraksiyonlarla birlikte artmig solunum is
yukii

Toksik goriiniim

Oda havasinda oksijen saturasyonu <%92

Letarji

Siyanoz

FiO, ihtiyacinin 40% {izerinde olmasi

Apne

Hiperkapni

Altta yatan kronik akciger hastalig1r olan,
ozellikle destek O, almakta olan hastalar

Hemodinamik  6nemli  konjenital  kalp
hastalig1 veya pulmoner hipertansiyonu olan
hastalar

Immiin yetmezlikli bebekler

Oral alimi yetersiz olanlar (Olagan giinliik
aliminin en az 50% azalmasi)

Akciger grafisinde atelektazi, konsolidasyon
varligi

Sosyal endikasyon
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Hafif

-0,
saturasyonu>%292
-Solunum hiz1<60/dk
-Yeterli oral alim

l

-Nazal aspirasyon
-Ailenin egitimi
-Ayaktan izlem

Orta

-0, saturasyonu<%92
-0, gereksinimi<40%
-Solunum hiz1 60-
80/dk

-Solunum sikintisi
-Orta derecede
dehidratasyon

Agir

-0, gereksinimi>40%

-Solunum hi1z1>80/dk veya <20/dk
-Belirgin solunum
sikintisi/yetmezligi

-Mental durumda degisiklik

l

v

-Gerektiginde destek
O,

-Aspirasyon
-Hidrasyon

-20 dk ara ile 2x 2
agonist (salbutamol),
yanit alinanlarda
devam et

-Yanit yoksa rasemik
epinefrin dene

-Hastayi stabilize etmek i¢in
uygun tedavi

-Aspirasyon, hidrasyon,
salbutamol veya rasemik
epinefrin, kortizon

A 4

Hastaneye yatir:
-<%40 O, ihtiyaci olan
hipoksi varlig
-Solunum hiz1 60-
80/dk

-S1vi alimini tolere
edememe

Yogun Bakim Unitesine yatir:
-Solunum yetmezligine gidis
-Entiibasyon, mekanik ventilasyon
gereksinimi

-Solunum hi1zi>80/dk veya <20/dk
- Oy ihtiyact >%40

Sekil 1. Klinik simiflandirmaya gore onerilen tedavi algoritmasi.

75




COCUKLARDA TUBERKULOZ TANI VE TEDAVI KILAVUZU

) Prof.Dr. H. Ugur Ozcelik
! Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghg: ve Hastaliklart AD.

Ogrenim hedefleri
Bu yaziy1 okuduklarinda okuyucular

Tanim

Diinyada ve Tiirkiye’de g¢ocuk ve eriskinlerde tiiberkiiloz (TB) sikligin1 ve sorunun
boyutunu

Cocuklarda TB tanisini

Cocuklarda TB koruyucu tedavisini

Cocuklarda TB tedavisini 6greneceklerdir.

Cocukluk cagi TB’nu 3 ana evrede ele almak gerekir. Temas, enfeksiyon ve hastalik

Temas

Cocuklar TB’u genellikle erigkin veya ergen akciger TB’u olan bireylerden alirlar. Bu
nedenle TB diisiiniilen bir cocukta bdyle bir temasin olup, olmadig1 sorgulanmalidir.
Cocuklarin TB ile temasi genellikle ev i¢inde olmakla birlikte, okul, kres, bakimevi
veya ¢cocugun bulundugu diger kapali alanlarda olabilir.

Temas asamasinda Tiiberkiilin Deri Testi (TDT) genellikle negatiftir. Temas sonrasi
eger basiller inhale edilmisse TDT pozitiflesmesi 2-12 hafta sonra gerceklesir.

Temas agamasinda ¢ocugun fizik muayene bulgulari ve akciger grafisi normaldir.

Enfeksiyon

Basillerin akcigerlere inhale edilmesinden sonra bdlgesel olarak bir ¢ogalma
gosteriler ve primer odagin drene oldugu lenf bezlerine ve lenfo-hematojen yol ile
diger organlara tasinirlar.

Lenfatik sistemin olaya katilmasi ile beraber olusan bagisiklik yanitinin yani sira, geg
tip asirt duyarlilik yaniti olusur. Bagisiklik yanitinin olugmasi ile primer odak
smirlandirilir. Once kazedz hale gelen lezyonlar genellikle kalsifikasyon ile
iyilesmeye gider.

Latent TB enfeksiyonu denilen bu durumda, TDT veya interferon gama salinim
testleri IGST) pozitifdir.

TB hastaligina dair klinik ve genellikle radyolojik bulgular yoktur. Akciger

grafilerinde akciger parankimi ve lenf nodlarinda kalsifikasyon gorilebilir.
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Latent enfeksiyonu olan ¢ocuklar bulastiric1 degildir.
Latent enfeksiyonu olan ¢ocuklarda en sik ilk 2 yilda olmak tizere latent enfeksiyonun

hastaliga donem riski vardir.

Hastahk

Sikhk

Akcigerlerde ¢ogalan basiller sinirlandirilamazsa TB hastaligi ortaya ¢ikar.

Enfekte olan ¢ocugun yasi ne kadar kiigiik ise hastalik gelisme riski o kadar yiiksektir.

Malniitrisyon, D vitamini yetersizligi, bagisiklik sistemini baskilayan hastaliklar
(diabet, kronik bobrek yetmezligi) ve ilaglar (kortikosteroidler, kanser ilaglari) TB

enfeksiyonunun hastaliga doniisme veya TB’nin reaktivasyon riskini arttirir .

Akciger parankiminde infiltrasyon ve bolgesel lenf bezlerinde biiylime goriiliir.
Bazi hastalarda akcigerlerde yaygin TB goriilebilecegi gibi eslik eden akciger dist
TB’a ait bulgular da goriilebilir.

Kanitlanmis akciger tiiberkiilozu olan ¢ocuklarin %90’ inda TDT pozitiftir. Hastaliga

ait klinik ve radyolojik bulgular vardir.

Diinyada TB insidans1 Diinya Saglik Orgiitii (DSO) 2013 raporuna gére yiiz binde
128°dir

Tiirkiye’de TB insidans1t T.C Saghk Bakanligi 2012 Tiirkiye’de Verem Savas
Raporuna gore 2010 yilinda yiiz binde 22.5°dir.

Diinya’da DSO 2013 raporuna gore 0-14 yas grubunda tahmin edilen yeni tiiberkiiloz
vaka sayist 530.000 dir ve bu c¢ocuklarin 74.000’niin tiiberkiilozdan 6ldiigii tahmin
edilmektedir.

Tiirkiye’de T.C Saglik Bakanligr 2012 Tiirkiye’de Verem Savas Raporuna gore 0-14

yas grubu ¢ocuklarin tiim olgulara oran1 %5.5°dir.

Etkileyen faktorler

Malnutrisyon
D vitamini eksikligi
Diisiik sosyo-ekonomik durum

Bagisiklig1 baskilayan hastaliklar ve ilaglar
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Tam Kriterleri

Hastahiga ait klinik bulgular

Akciger tiiberkiilozu olan bebekler (0-12 ay) ve ergenlerde belirti ve bulgular diger

yas gruplarindaki ¢ocuklara gore daha yiiksek oranda goriiliir.

Iki haftadan uzun siiren kuru oksiiriik, sub febril ates, gece terlemesi, istahsizlik,
halsizlik, azalmis aktivite, kilo almada zorluk veya kilo kayb1 ve gelisme geriligi

gorilebilir.

Paratrakeal lenf bezlerinin biiylimesi sonucu bronsial obstruksiyon gelisen bazi
bebekler ve kiiciik ¢cocuklarda bolgesel hisilti (wheezing) veya solunum seslerinde

azalma veya belirgin solunum sikintis1 gibi bulgular klinik tabloya eslik edebilir.

Cocuklarda lenfo-hematojen yayilim sik oldugundan akciger dist organlarin tutulumu

fazla goriiliir ve bunlara ait klinik bulgular eslik edebilir.

Akciger dis1 organ tiiberkiilozu olgulari arasinda en sik lenf bezi tiiberkiilozu goriiliir.

Hastalhiga ait Radyolojik Bulgular

Cocuklarda akcigerdeki primer odagin yerlestigi yere gore paratrakeal, hiler veya

subkarinal lenf bezlerinde biiylime goriilebilir.

Cocukluk cag1 tiiberkillozunda en sik goriilen radyolojik bulgu tek tarafh

lenfadenopati ve ayni tarafta konsolidasyondur.

Cocuklarda lenf bezi biiyltimesi 6nemli bir radyolojik bulgu oldugu icin yan akciger

grafileri mutlaka ¢ekilmelidir.

Baz1 ¢ocuklarda ozellikle bebeklerde, bolgesel lenf bezleri ilgili olduklari bronsu tam
veya kismen tikayacak kadar biliyiiyebilir. Bronsun tam veya kismen tikanmasi lober,

segmental atelektazi veya hiperaerasyona neden olabilir.

Bazi olgularda plevral efiizyon, apse, kavitasyon goriiliirken, dissemine tiiberkiilozda

miliyer goriiniim saptanabilir.

Hastalik ilerlediginde brons duvarmnin hasar1 ile kazedz materyal brons igerisine

akarak bronsu tikayabilir (endobronsiyal tiiberkiiloz).

Ergenlerde erigkin tipi tiiberkiilozun tipik radyolojik goriiniimii olan iist zonlarda

infiltrasyon ve kavitasyon goriiniimii saptanabilir.
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Tedavi ile hastalarin iicte ikisinde parankimal odak radyolojik sekel birakmadan
tyilesirken, iigte birinde radyolojik olarak fibrozis, kalsifikasyon, brongektaziler gibi

sekeller kalir.

Kalsifikasyon ¢ocuklarin %20-50’sinde vardir. Primer enfeksiyondan sonra kiiciik

cocuklarda 6-12 ay, digerlerinde 12-24 ayda gelisir.

Tedavi ile radyolojik diizelme olgularin %40°inda 6 ayda, %30’unda 1 yilda olur. Geri
kalaninda radyolojik diizelme daha uzun siirede gerceklesir veya bazen tam diizelme

goriilmeyebilir.
Tam radyolojik diizelme olmamasi tedavi siiresinin uzatilmasi i¢in bir neden degildir.

Akciger bilgisayarli tomografileri ancak tan1 gii¢liigii olan olgularda kullanilmalidir.

Tiiberkiilin Deri Testi (TDT)

Tiiberkiiloz prevalansinin yiiksek oldugu ve BCG’nin zorunlu asilar i¢cinde bulundugu
iilkemizde BCG asis1 olmayan ve risk faktorii tasimayan cocuklarda 10 mm ve
iizerindeki, BCG asis1 bulunan ¢ocuklarda ise 15 mm ve ilizerindeki TDT degerleri
pozitif olarak kabul edilir

Bagisikligi baskilayan hastaliklar ve durumlarda BCG asist olup olmadigina
bakilmaksizin TDT 5 mm ve iizeri degerler pozitif kabul edilir (Iki haftadan uzun siire
> 20 mg/giin (2mg/kg/glin) prednizolon veya es degeri dozda steroid (10 kg lizerindeki
cocuklar i¢in) ya da diger immiinosiipressif ila¢ kullanimi; Bagisikligi baskilayan
hastaligi olanlar: Malniitrisyon, diabetes mellitus, kronik bdbrek yetmezligi,
hematolojik veya retikiiloendotelyal sistem maligniteleri (16semi, Hodgkin lenfoma),

HIV pozitif ¢ocuklar, vb).

Interferon Gama Salimim Testleri (IGST).

M.tuberculosis e 6zgii ESAT-6 (early secreted antigen), CFP-10 (culture filtrated
protein 10), TB 7.7°ye kars1 interferon-gama yapiminin 6l¢iilmesine dayanan bu
testlerin kanda IFN gamma diizeyini ELISA yontemi ile 6lgen QuantiFERON-TB
(Cellestis Ltd, Avustralya) ve IFN-gamma salgilayan hiicreleri gostermeye yonelik
ELISpot (Oxford Immunotec Ltd, UK) seklinde iki ticari testi bulunmaktadir.
BCG’den ve atipik mikobakteri enfeksiyonlarinin cogundan etkilenmemesi

(M.kansasii, M.marinum, M.szulgai hari¢) ve TDT’de oldugu gibi 3 giin sonra yeniden
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hastay1 gérmeye gereksinim olmamasi IFN-gamma 6l¢iimiine dayanan testlerin
olumlu o6zellikleridir.

Pahali oluslari, laboratuar ekipmani gereksinimi, test sonuglari ile TDT de oldugu gibi
tiiberkiiloz enfeksiyonu ve hastalig1 arasinda ayrim yapilamamasi, ara degerlerde
(indeterminate) test sonuclarmin sik olmasi IGST testlerinin olumsuz 6zellikleridir.
Cocuklarda bu testlerin gegerliligi ile ilgili yapilan ¢aligsmalar eriskinlere gore heniiz
daha az sayidadir.

Bazi yayinlar 6zellikle kiigiik yaslardaki ¢ocuklarda TDT ne gore enfeksiyonu daha
1yl gosterdigini kanithiyorsa da bir kisminda ise kii¢lik ¢ocuklarda tanimlanmayan test
sonuglart ile testin gegerliligi daha az bulunmustur.

Son yillarda bagisikligi  baskilanmis hastalarda TDT’ye gore tiiberkiiloz
enfeksiyonunu tanimlamada daha {istiin olduguna dair yayinlar vardir.

Birgok bat1 iilkesinde IGST’ler TB tan1 rehberlerinde yerini almasma karsin, Diinya
Saghk Orgiiti (DSO) IGST testlerinin TDT’nin yerine kullanilmasini heniiz
onermemektedir.

Bazi rehberlerde ise. once TDT uygulanip, pozitif sonug elde edilenlere IGRA testleri

uygulanmasi seklinde iki basamakli testler onerilmektedir.

Mikrobiyolojik Testler

Cocuklarda goriilen primer akciger tiiberkiilozunda basil sayisi azdir bu nedenle

mikrobiyolojik yontemlerin taniya katkilart sinirlidir.
Cocuklar ancak 10 yasindan sonra iyi bir balgam 6rnegi verebilirler

Cocuklarda aglik mide suyu (AMS) 6rnekleri gece boyunca yutulan balgamin alinmasi

amaciyla toplanir.

Balgam indiiksiyonu veya nazofaringeal kateter yardimai ile alinan balgam ornekleri ile

bronkoalveoler lavaj sivis1 6rnekleri mikrobiyolojik inceleme i¢in kullanilabilir.

Bronkoalveolar lavajin, AMS o6rneklerine gore kiiltiir pozitifligi agisindan istiinliigi

gosterilememistir.

Alinan ornekler direkt yayma ve TB kiiltiirii i¢in kullanilir.
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Akciger tliberkiilozlu ¢ocuklarda 3 giin {ist iiste alinan AMS oOrneklerinde, direkt
mikroskopide basil gosterme olasiligr %5-10, kiiltiirde basil iiretme olasiligr %30-
40°dur.

Sonug olarak c¢ocukluk cag tiiberkiilozu tanis1 genellikle uygun semptomlar, temas

oykiisti, TDT pozitifligi ve uygun radyolojik bulgularin varligina dayanir.
KORUNMA
Cocuklarin TB’dan korunmalar1 3 baslik altinda toplanir.

Erigkin TB’lu bireylerin saptanmasi ve uygun sekilde tedavi edilmeleri ile ¢ocuklarin
asil olarak TB’u aldiklar1 kaynak ortadan kalkmis olacaktir.

Eriskin TB’lu bireyler karsilasan veya latent TB’u olan ¢ocuklarin kemoprofilaksi ile
korunmasi.

BCG agsist ile korunma

Koruyucu tedavi

Koruyucu tedavi, bulastirici hasta temaslisi ya da latent TB enfeksiyonu olan

cocuklara verilir.

Koruyucu tedavinin etkinligi %60-90’dir ve etkisinin 19 yila dek stirdiigi

gosterilmistir.

Baslangigta pozitif olan TDT koruyucu tedavi sonrasi halen pozitiftir, genellikle

degisiklik beklenmez ve tedavi sonras1 TDT kontrolii gerekmez.

Cocuklarda koruma tedavisi endikasyonlari

Bulastiric1 tliberkiilozlu hasta ile yakin temasi olan c¢ocuklar (tiiberkiiloz hastasi

degilse), TDT sonucu ne ¢ikarsa ¢iksin koruyucu tedavi almalidir.

Tiiberkiiloz hastaligi olmayan TDT pozitif 15 yas alti ¢ocuklar (latent tiiberkiiloz
enfeksiyonu)

o BCG asisizlarda 10mm ve iizeri
o BCG asililarda 15mm ve tizeri

o Bagisiklig1 baskilanmis hastaligi olan ya da bagisikligi baskilayan tedavi

alanlarda 5mm ve {izeri.

Tiiberkiilozlu anneden dogan ve tiiberkiiloz hastalig1 olmayan bebekler
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TDT konversiyonu (arada BCG yapilmamis olmak kaydiyla son iki y1l i¢erisinde TDT

en az 6 mm artan ve pozitiflesen) olan ¢ocuklar.

Cocuklarda koruyucu tedavi dncesi tarama

Oykii, fizik muayene, akciger grafisi ile TB hastaligi arastirihir. Tiiberkiiloz
hastaligindan kuskulanilirsa bakteriyolojik olarak tiiberkiiloz hastaliginin arastirilmasi

gerekir.
Hastalik durumunda standart tedavi rejimi verilir, koruma tedavisi verilmez.
Hastalik yoksa koruma tedavisi endikasyonu olan ¢ocuklara, koruma tedavisi baslanir.

Cocugun onceden tiliberkiiloz tedavisi veya koruma tedavisi alip almadig1 ve siiresi

sorgulanir.

Onceden koruma tedavisi alan bir ¢ocugun yeniden temasi yoksa koruma tedavisi

almasi gerekmez.

Izoniazid baslama endikasyonu varsa bu tedavinin yol acabilecegi yan etkilere zemin
hazirlayacak hastaliklar sorgulanir. Ornegin agir karaciger hastaligi olanlar, daha dnce
izoniazide bagli karaciger hastalifi gegirenler, agir alerjik reaksiyonlar1 olan

hastalarda izoniazid kullanilmamalidir.

Cocuklarda koruma tedavisi

Koruma tedavisinde izoniazid (5-10 mg/kg, maksimum 300 mg) olacak sekilde en az 6
ay siire ile giinliik olarak kullanilir. Bagisikligi baskilanmis ¢ocuklarda bu siire 9-12

aydir.

Kaynak olgu izoniazid direngli ise rifampisin 4 ay slireyle (giinlik 10mg/kg,

maksimum 600mg) verilir.

Cok ilaca direngli TB’lu (Izoniazid ve Rifampsin direnci olan) hasta ile temas1 olan
erigkinler ile temasli cocuklarda pirazinamid ve etambutol ile koruma tedavisi yapilir.
Izoniazid, rifampin ve etambutol direnci de olan durumlarda pirazinamid ve kinolon

kombinasyonu ile koruma tedavisi verilir. Bu tedaviler 6-9 ay siireyle verilir.

Izoniazid tedavisine baslarken ila¢ etkilesimi agisindan birlikte kullanilan ilaclar

dikkate alinir.
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Cocuklarda koruma tedavisinin izlemi:

e Tlacin yan etkileri hakkinda hasta ve ailesi bilgilendirilir.
e Yan etkiye ait bulgular1 oldugunda doktora bagvurmasi onerilir.

e Karaciger hastalig1 olmayan saglikli ¢ocuklarda izoniazide bagli hepatotoksisite nadir
gorlildiiglinden hepatotoksisite agisindan rutin karaciger enzim degerlerinin

izlenmesine gerek yoktur.
e Kosullar uygunsa koruma tedavisinin de direkt gézlem altinda verilmesi uygundur.

e Ilac baslandiktan sonra 2-3 aylik araliklar ile kontroller yapilir. Kontrollerde

tiilberkiiloz hastaliina ve ilag yan etkilerine ait sorgulama ve fizik muayene yapilir.

e Tiberkiiloz hastalifindan kuskulaniliyorsa akciger grafisi ¢ekilir ve gerekirse ileri

aragtirmalar yapilir.

Tiiberkiilozlu anneden dogan bebege yaklasim

TB’li anneden dogan bebeklerde konjenital TB hastalig1 aragtirilir:
o Fizik muayene, akciger grafisi, TDT, AMS ya da gerekirse lomber ponksiyon
orneginden yayma ve kiiltiir yapilir
o Plasentanin histopatolojik ve mikrobiyolojik agidan incelenmesi onerilir
Bebekte tiiberkiiloz hastalig1 varsa tedavi baslanir.
Bebekte aktif hastalik diistiniilmiiyorsa TDT sonucuna bakmaksizin izoniazid profilaksisi
baslanir.
Bebek ii¢ aylik olana kadar her ay klinik olarak (belirtiler-bulgular) izlenir.
Bebek ii¢ aylik olunca klinik, radyolojik ve TDT ile yeniden degerlendirilir.
o TDT negatif ise
= Bebek klinik ve radyolojik olarak normal ise, izoniazid 6 aya tamamlanir.
= Altinct ay sonunda tekrar TDT yapilir ve negatif bulunursa BCG uygulanir.
o TDT pozitif ise aktif hastalik dislanmalidir.
Sosyal kosullar1 uygun olan ailelerde, annenin balgaminin teorik olarak negatiflesecegi iki
haftalik tedavi siiresince bebekten ayri tutulmasi onerilir. Bu donemde annenin sagilan
stitli bebege verilebilir.
Sosyal kosullar1 uygun olmayan ailelerde ise anne ve bebek bir arada kalabilirler ve anne

cerrahi maske takarak bebegi emzirir.
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As1 (BCG) ile korunma

Atentie hale getirilmis M.bovis ’in intradermal verilmesi yolu ile uygulanir.

BCG agsis1 bebeklerde 0.05 ml, ¢ocuklarda 0.1 ml 25, 26 G igneler ile genellikle iist kol
deltoid bolgesine intradermal olarak uygulanmasi onerilir.

Ulkemizde ise as1 bebekler 2 aylikken uygulanmaktadir.

Bebeklik doneminde yapilan BCG’nin etkinliginin degerlendirildigi bir meta-analizde
BCG’nin tim tiiberkiilozlu vakalarda %50, tiiberkiilozdan 6limlerde %71, dissemine
tiiberkiilozlarda %78 tiiberkiiloz menenjitlerde %64 koruma sagladig: bildirilmistir.

BCG uygulamasi sonrasi asi uygulanan yerde 2-3 hafta sonra bir papiil olusur. 4-6
haftada bu papiil yaklasik 0.5 cm boyutunda iilserlesir ve bunun iizerinde bir kabuk olusur.
Bu kabuk birkag¢ kez diisiip yeniden olusabilir. Genellikle 8-12 haftada yerine bir skar
dokusu birakarak iyilesir.

BCG uygulanmasi sonrasi skar olusmasi genellikle beklenen bir bulgu olmasina ragmen,
daha donce yapilan ¢alismalarda degisik oranlarda asi sonrasi skar olmadig bildirilmistir.
Ancak skar olusmamasimin asinin  koruyuculugu olmadigi anlamma gelmedigi
bilinmektedir (23).

BCG ag1s1 sonras1 BCG lenfadenit, BCG uygulanan yerde yaygin ilser, lupur vulgaris,
keloid olusumu, gibi lokal reaksiyonlar ve 0Ozellikle hiicresel bagikligi etkilenmis
hastalarda veya TB’a karsi bagisiklik yetmezliginin goriildiigii durumlarda (MSMD,
interferon-gama ve interlokin-12 reseptor eksikligi) BCG osteomyeliti, yaygin BCG
enfeksiyonu gibi sistemik yan etkiler gortilebilir.

BCG lenfadeniti en sik goriilen lokal reaksiyondur. Genellikle as1 uygulamasi sonrasi 2
ayda aksiller veya supraklavikuler lenfadenopati seklinde goiiliir. Buna yonelik lokal veya
sistemik bir tedavi uygulanmasi Onerilmez. Kalsifiye olarak veya apse kivamina gelip
akarak iyilesirler. Apse kivamina gelmis ve akacak nitelikteki lenf nodlar1 insizyon ile
bosaltilabilir. Bu hastalarda lenf nodlarinin gidisi bir tedavi uygulanmasa bile
disseminasyonun ile belirtisi olabileceginden izlenmelidir.

BCG ag1s1 sonras1 8-12 haftada tiiberkiilin deri testi pozitiflesir.

Kesin smirlart ¢izilmemekle birlikte BCG asisina bagli tliberkiilin deri testi yanitinin
genellikle 15 mm’nin altinda oldugu ve asinin iizerinden gegen zamanla giderek azaldig,
15 yila kadar asiya bagh pozitif tiiberkiilin deri testi yanitinin stirebilecegi bildirilmistir.
Bir kisiye uygulanan BCG sayist artikc¢a, olusan tiiberkiilin deri testi yanitinin ¢apinin
artacagi lilkemizden de yapilan caligsmalar ile gosterilmistir.

As1 sonrasi tliberkiilin deri testi yanitinin asiin koruyuculugu ile iligkisi olmadigi
toplumsal ¢alismalarda gosterilmistir.
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TEDAVI

e (Cocukluk cag akciger TB’u genellikle primer akciger TB seklindedir ve az sayida
basil igerir. Bu nedenle tedavi siirecinde sekonder ilag¢ direnci gelisimi azdir ve tedavi

basarisi yiiksektir.

e Eriskin tipi kaviteli tiiberkiiloz baslica ergen yas grubunda olmak iizere az sayida

olguda goriiliir. Tedavi bu hastalarda erigkinlerde oldugu gibi diizenlenir.

e Eger cocukta; ¢ok ilaca direngli (CID) TB olan bir eriskin ile temas dykiisii, kronik
tiiberkiilozlu bir erigkin ile temas dykiisii, tedavi basarisizligi, tekrarlayan tedavi alma
oykiisii varsa ¢ok ilaca direncli (CID) TB’dan kuskulanilmahdir ve tedavi ona gore
diizenlenmelidir.

e CID-TB’den siiphelenilen ¢ocuklar bu konuda deneyimli merkezlerde ve en az 4
ilacla tedavi edilir.

e  Cocuklar erigkinlere gore tiiberkiiloz ilaglarini daha iyi tolere ederler.

e (Cocuklara 6zel ila¢ formiilasyonlarinin olmamasi, ilaglarin tatlarinin ¢ocuklara yonelik
diizenlenmemis olmasi tedavide giigliikk yaratan unsurlardir. Cocuklarda akciger ve

akciger dis1 olgularda tedaviler Tablo 1°de 6zetlenmistir.

e (Cocuklarda ilag yan etkileri daha az goriiliir. Cocuklarda kullanilan tiiberkiiloz ilaglari,

dozlar1 ve yan etkileri Tablo 2°de 6zetlenmistir.

e Retrobulber norit yapmasi nedeni ile gorme keskinligini tam ifade edemeyen 6
yasindan kiiciik cocuklarda Etambutoliin kullanilmas: ile ilgili ¢ekinceler olmakla
birlikte Etambutoliin 15-20 mg/kg dozlarinda kullanilmasi ile optik nérit yapict
etkisinin ¢ok diisiik oldugu gosterilmistir. Aileler ilag yan etkileri konusunda

bilgilendirilip onaylar1 alindiktan sonra tedavide Etambutol kullanilabilir.

e Etambutol alan ¢ocuklara tedavinin baslangicinda gbz muayenesi yapilmali ve aylik
olarak ¢ocuklar optik norit agisindan sorgulanmali ve gerekirse g6z muayenesi

yapilmalidir.

e Tiiberkiiloz tedavisi alan ¢ocuklarda birlikte karaciger hastalig1 ve kullanilan
hepatotoksik baska ila¢ yoksa ve tedavi slirecinde karaciger etkilenmesine dair
semptom ve fizik muayene bulgular1 yoksa tedavi baslangicinda ve izlemde karaciger

fonksiyon testlerinin izlenmesine gerek yoktur.
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Izoniazidin piridoksin metabolizmast iizerine etkisi nedeni ile piridoksin eksikliginin
goriilebilecegi bazi durumlarda (malniitrisyonu olanlar, diabetes mellitus, kronik
bobrek yetmezligi, epilepsisi olanlar, gebe veya emziren ergenler) ¢ocuklara ek

piridoksin (giinde 10mg) verilmesi gerekir.

Streptomisin alan ¢ocuklara tedavi baslangicinda ve izlemlerde denge, isitme ve

bobrek fonksiyonlar1 agisindan degerlendirilmeli ve izlenmelidir.

Cocukluk ¢cagi TB’da kortikosteroidler TB menenjit, TB perikardit, hipoksi ile giden
miliyer tliberkiiloz, endobronsial TB, hipoksiye neden olabilecek biiyiimiis lenf nodu
basilar1 durumlarinda kullanilabilir. Genellikle prednizolon 1-2 mg/kg dozunda
baslanir, 2 haftalik tedavi sonrasi doz azaltilmasina gegilir ve 4-8 haftada tedavi

kesilir.

Cocuklara TB tedavisinin bir saglik caligsani tarafindan Direk Gozlem Altinda Tedavi
(DGT) seklinde uygulanmasi idealdir. Verem Savas Dernegi (VSD) hekimi,
DGT nin yeri, zamani, uygulayicisini aile ile birlikte ve onlara en uygun sekilde

belirler.

DGT saglik personeli tarafindan uygulanamiyorsa bu gorev aileden bu sorumlulugu
tastyacak bir kisiye verilir. Ailedeki kisi ilaglar, dozlari, yan etkileri, tedavi siiresi,
tedaviye uyumun 6nemi, kontroller konusunda egitilir. Hasta i¢cin VSD tarafindan
hazirlanan ve i¢inde giinliik ila¢ posetleri ve “DGT izlem formu” olan “DGT paketi”
DGT gozetmenine ulastirilir. Aile bireyi tarafindan DGT yapiliyorsa, sik araliklarla

denetlenmesi, ila¢ sayimi yapilmasi1 ve DGT nin diizenli uygulandigindan emin

olunmasi gerekir.
Tedaviye uyumun izlenmesi:

TB tedavisi altindaki ¢ocuklar eger kosullar uygunsa her ay kontrol edilir. Kontrolii

tedaviyi siirekli izleyen ¢ocuk hekimi ve VSD hekimi birlikte, iletisim i¢inde yapar.
Kontrollerde ilaglarin uygun sekilde kullanilip kullanilmadigi sorgulanir.
Hastalik agisindan semptom ve fizik muayene bulgular1 degerlendirilir.

Klinik bulgular izlenir. Basarili tedavide oncelikle ates diiser, istah acilir ve kilo alma

gozlenir.

Hasta kilo alinca ilaglarin dozlari yeni viicut agirligina gore yeniden diizenlenir.
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Fizik muayene bulgular1 genellikle semptomlardan daha sonra diizelir.

Radyolojik degerlendirme tan1 aninda, tedavinin 3. ve 6. aylarinda yapilir. Radyolojik
diizelme en geg gerceklesir. Bazen tedavi bitiminde tam radyolojik diizelme
olmayabilir. Bu durum tedavinin degistirilmesi veya uzatilmasi i¢in bir endikasyon

olusturmaz.

Tanida balgam, indiikte balgam ve AMS’nda basil saptanmissa, kontrollerde ikinci ay

ve tedavi bitiminde tekrar basil arastirilir.
Sonug ve ozet

Tiiberkiiloz halen diinyada 6nemli saglik sorunlarindan biridir ve iilkemiz diinyada

tiiberkiilozun orta siklikta goriildiigii iilkelerden biridir.

Cocuklar tiiberkiilozu genellikle kaviter tiiberkiilozu olan erigkin veya ergen yas
grubundaki bireylerden alirlar. Eriskinlere tiiberkiiloz tanis1 koyulup, uygun sekilde

tedavi edilmeleri cocukluk ¢agi vakalarini belirgin olarak azaltacaktir.

Cocukluk cag tiiberkiilozunda basil sayist az oldugu i¢in mikrobiyolojik olarak
hastaligin tanisinin konulmasi eriskinlere gore diisiiktiir. Bu nedenle genellikle
tiiberkiilozlu erigkin ile temas Oykiisii, TDT, radyolojik ve klinik bulgularin bir araya

getirilmesi ile tan1 konulur.

Cocuklarda sekonder direng gelismesi diistiktiir ve altinda bagisiklig etkileyen bir
baska hastalig1 olmayan ¢ocuklarda ilaglar uygun dozda ve sekilde kullanilmigsa

tedavi basaris1 ytliksektir.

Korunmada BCG asis1 ve izoniazid ile profilaktik tedavi uygulanan yontemlerdir.
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Tablo 1. Cocuklarda akciger ve akciger disi tiiberkiiloz tedavi rejimleri

Tutulum yeri Baslangi¢c donemi tedavisi Idame tedavisi
Akciger TB 2ay HRZ 4 ay HR
TB lenfadenit

Agir olmayan akciger dis tiiberkiiloz

Kaviter-yaygin Akciger TB 2 ay HRZE(S) 4 ay HR
Eklem-Kemik TB 2 ay HRZE(S) 7-10 ay HR

Miliyer TB
Menenjit TB

Konjenital-Neonatal TB
Bagisiklig1 baskilanmiglarda TB

H: Izoniazid, R: Rifampisin, Z: Pirazinamid, E:Etambutol, S:Streptomisin

Tablo 2. Cocukluk ¢ag tiiberkiiloz tedavisinde kullanilan ilaclar ve yan etkileri

ila¢ Cocukta Maksimum Yan etki
giinliik doz giinliik doz

Izoniazid 10-15 mg/kg 300mg (tek doz) Karaciger enzimlerinde yiikselme, hepatit, gastrit,
periferik noropati, hipersensitivite

Rifampisin 10-15 mg/kg 600mg (tek doz) Salgilarin turuncu olmasi, kusma, hepatit, grip
benzeri tablo

Pirazinamid 20-40 mg/kg 2gr (tek doz) Hepatotoksisite, hiperiirisemi, artralji

Etambutol 15-25 mg/kg 1,5gr (tek doz) Kirmizi-yesil renk ayrim bozuklugu ve gdrmede
azalma ile giden optik norit; Gastro-intestinal yan
etkiler

Streptomisin, 12-18 mg/kg 1gr (tek doz) Ototoksisite, nefrotoksisite, ndrotoksisite

Amikasin,

Kanamisin,

Kapreomisin

Etyonamid, 15-25 mg/kg 1gr (iki dozda) Gastro-intestinal yan etkiler, hepatit

protiyonamid

Sikloserin 10-20 mg/kg 1gr (iki dozda) Depresyon, nobet

Ofloksasin 15-20 mg/kg 800mg (iki dozda) | Abdominal agri, artropati, artrit

Levofloksasin 7,5-10 mg/kg 750mg (tek doz) Abdominal agr1, artropati, artrit

Moksifloksasin 7,5-10 mg/kg 400mg (tek doz) Abdominal agr1, artropati, artrit

p-aminosalisilik 150 mg/kg 12gr (2 dozda) Gastro-intestinal yan etki

asit (PAS)
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COCUKLARDA TOPLUMDAN KAZANILMIS PNOMONI TANI VE TEDAVI
UZLASI RAPORU
Do¢.Dr.Nazan (;‘obanoglu1
! Ankara Universitesi T 1ip Fakiiltesi Cocuk Saghgi ve Hastaliklar: AD.

Ogrenim Hedefleri:

e Yas gruplarina gore toplumdan kazanilmis pnomoni etkeni olan mikroorganizmalari
ogrenmek ve bunlara karsi etkili olan anti mikrobiyal ilaclart dogru ve uygun sekilde
kullanmak.

e Klinik belirti ve bulgulari dogru olarak degerlendirip eger gerekiyorsa tani
yontemlerini dogru kullanip yorumlamak.

e Hastaneye yatis Ol¢iitlerini ve komplikasyon gelisimini dogru degerlendirebilmek.

Tamm

Toplumdan kazanilmis pndmoni (TKP), yakinmalarinin baslangicindan 2 hafta dncesine dek
hastanede yatarak tedavi gérme Oykiisii olmayan ve siiregen bir saglik sorunu bulunmayan bir
kiside gilinliik yasam sirasinda ortaya ¢ikan pnémonidir.

Sikhik

Cocukluk caginda en sik 5 yas alt1 cocuklarda goriiliir. Tiim diinyada bu yas grubu ¢ocuklarin
beste birinin Oliimiinden sorumludur ve yilda 2 milyon g¢ocugun oliimiine neden olur.
Gelismekte olan iilkelerde 5 yas alt1 cocuklardaki insidansi her ¢ocuk-yili ig¢in 0.29 ve 6lim
hiz1 %1.3-2.6’dur.

Etkenler

Toplumdan kazanilmis pnomoninin etiyolojisi hastanin yasina bagl olarak degisir. Yaslari
dort ay ile bes yas arasinda degisen hastalarda solunumsal viriisler (en sik respiratuar sinsityal
virlis ve rinoviriis olmak iizere) en sik sorumlu olan patojenlerdir ve ayrica ¢ocuklarda TKP
nedeniyle hastaneye yatislarin yaklasik %40’indan sorumludurlar. Tiim yaglardaki olgularin
ticte birinden Streptococcus pneumoniae sorumluyken, Mycoplasma pneumoniae 5-15 yas
arast c¢ocuklarda ana patojendir ve 2-5 yas arast hastalardaki olgularin da %30’undan
sorumludur. Tiplendirilemeyen Haemophilus influenzae, Staphyclococcus aureus ve
Chlamydiophyla pneumoniae belki biraz da giivenilir tanisal testlerin eksikligi nedeniyle daha
az siklikla goriiliirler. Ancak son on yi1l iginde yayinlanan ¢alismalarda karma viral/bakteriyel
enfeksiyonlarin ¢ocukluk c¢ag1 olgularinin  %45’inde sorumlu oldugu gosterilmis ve
S.pneumonia da en sik sorumlu patojen olarak saptanmistir. Olgularin %10-20’sinde de iki
veya u¢ farkli virilis etken olarak saptanmistir. Yas gruplarma gore etken mikroorganizmalar

Tablo 1’de gosterilmistir.
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Tam
Tanida oncelikle 0ykii ve fizik muayene ile klinik tablo ve siddeti belirlenir. Bunu gogiis
radyografisi ve mikrobiyolojik, serolojik ve molekiiler testlerle etken mikroorganizmanin

gosterilmesi izler.

Ovykiide; ates, burun akintisi, oksiirlik, hizli solunum, solunum ve beslenme gii¢liigli, gogiis
ve/veya karin agrisi, agilanma durumu sorgulanir.

Fizik muayenede; genel goriiniim, vital bulgular, solunum gii¢ligii bulgulari, oksijen

gereksinimi ve solunum seslerinin oskiiltasyon ile degerlendirilmesi yer alir. Ates pndmonide
en sik rastlanan bulgu olmakla birlikte, siit ¢cocuklarinda C. trachomatis ve diger patojenlerle
ates olmadan da pnomoni goriilebilir. Pnodmoni tanisinda temel bulgu olan takipnenin
ozgilligi ve duyarligr yliksektir. Ancak, solunum is yiikiiniin ¢ok arttig1 hastalarda yorgunluk
nedeniyle takipne goriilmeyebilir. Solunum giicliigii bulgular takipne, hipoksemi (oda
havasinda nabiz oksimetresinde transkutanéz O, saturasyonu <%92), gogiiste ¢ekilmeler
(interkostal, subkostal, suprasternal), burun kanadi solunumu ve inlemedir. Siit cocuklarinda
huzursuzluk hipokseminin ilk bulgusu olabilir. Akciger parankiminde konsolidasyon
varliginda oskiiltasyonla solunum seslerinde azalma ve bronsiyal ses duyulur. Lober
pndmoninin iyilesme doneminde ve bronkopnomonide krepitan raller veya kaba raller
duyulabilir. Gogiis oskiiltasyonunda hisilti varligi ise etiyolojide viral veya atipik bakteriyel
etkenleri diistindiiriir.

Radyolojik degerlendirmede; her ne kadar infiltrasyonun radyografik olarak gosterilmesi TKP

tanis1 i¢in altin standart olarak kabul edilse de, ayaktan tedavi edilecek olanlarda ve
tekrarlayan pnomoni Oykiisii olmayanlarda akciger grafisi ¢ekilmesi gerekli degildir.
Hastaneye yatirilan hastalar, tekrarlayan pnomoni Oykiisii olanlar ve komplikasyon
gelistiginden siiphelenilenler i¢in akciger grafisi ¢ektirme endikasyonu vardir. Radyolojik
bulgular etiyolojik tani i¢in yeterli degildir. Lober konsolidasyonun plevral efiizyon ve/veya
pnomatosel gibi bir parankimal nekroz bulgusu ile birlikte olmas1 daha ¢ok bakteriyel bir
pnomoninin gostergesi olsa da, bu bulgular bakteriyel etiyoloji i¢in 6zgiildiir ama duyarh
degildir. Mikoplazma pndmonilerinin %40-52’sinde de lober konsolidasyon goriiliir. Alveoler
infiltrasyonu olan hastalarin %74’linde etkenin bakteriyel oldugu gosterilmekle birlikte
influenza pnomonisi olan hastalarin da %25’inde alveoler infiltrasyon saptanmistir.
Interstisyel infiltrasyon ise daha ¢ok viral ajanlara bagli olarak goriilebilmektedir.

Eger bir hastada parapnomonik eflizyon, akciger absesi veya nekrotizan pnémoni gibi
komplikasyon gelisiminden siiphelenilirse toraks bilgisayarli tomografisi (BT) ile daha

ayrintili bir degerlendirme gerekebilir.
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Laboratuar incelemeleri: Pnomoni etkenlerini belirlemek igin yapilan tanisal arastirmalar

sadece hastaneye yatirilan hastalar i¢in gereklidir. Beyaz kiire (BK) sayisi, mutlak nétrofil
sayis1, eritrosit sedimentasyon hizi (ESH), C-reaktif protein (CRP) ve prokalsitonin (PCT)
degerlerinin, bakteriyel pnomonilerin viral pndmonilerden ayiriminda ve antibiyotik
tedavisine karar vermede duyarlik, ozgillik ve pozitif kestirim degerlerinin yapilan
caligmalarla genis bir degiskenlik gosterdigi bildirilmistir. Bes yasindan kiiglik cocuklarda
atesin >39°C oldugu ve odagin saptanamadigi durumlarda BK sayisi >20.000/mm° ise
bakteriyel nedenler 6n planda diisiiniilmelidir. Giinlimiizde serum PCT diizeyleri bakteriyel
TKP’nin viral olandan ayirt edilmesinde ve tedavinin etkili oldugunun belirlenmesinde en iyi
belirte¢ olarak kabul edilmektedir.

Mikrobiyolojik incelemeler: Etkenin belirlenmesine yonelik olarak yatan hastalarda kiiltiir

icin balgam, indiiklenmis balgam, nazofaringeal aspirat, bronkoalveoler lavaj (BAL) s1vist ve
entiibe cocuklarda endotrakeal aspirat gonderilebilir. Ancak bu Orneklerin nazofaringeal
kolonizasyon yapan mikroorganizmalar ile kontamine olma olasilig1 yiiksek oldugu igin
cocuklarda 6zgiil etiyolojik ajani tanimlamak ¢ok giictiir.

Hastaneye yatarak tedavi gorecek olan hastalarda antibiyotik tedavi oncesinde kan kiiltiirii
almirsa %10-20’sinde mikroorganizma {retilebilir. Bu oran parapnémonik efiizyonlu ve
ampiyemli hastalarda %30-40’a ¢ikabilmektedir.

Ozellikle hastanede yatan hastalarda ve uygun mevsimde 18 aydan kiigiik bebeklerde tedavi
kararin1 etkileyecek ve gereksiz antibiyotik kullanimmi onleyecekse RSV, rinovirts,
parainfluenza ve influenza gibi virlislerin enfeksiyonu i¢in nazofaringeal siiriintii veya
aspirattan Ozgiil antijenler veya PCR calisilabilir. Ancak Viral pndmonilere eslik eden
bakteriyel pnomoniler de akilda bulundurulmalidir. Yine de, M.pneumoniae ve
C.pneumoniae’nin nazofaringeal siiriintii veya aspiratta PCR ile gosterilmesinin tanisal agidan
degeri yiiksektir.

Serolojik testler; akut ve iyilesme doneminde c¢ift serum Ornegi gerektirdiginden akut
enfeksiyon tanisinda yeterli degildir. Ayrica alti aydan kiiciik ¢ocuklarda kapsiillii
mikroorganizmalara kars1 antikor yanit1 da zayif oldugu i¢in bu hasta grubunda tanisal degeri
yoktur.

Tanmida altin standart perkutan ince igne aspirasyonu ile ya da torakoskopik /torakotomik
akciger biyopsisi ile enfekte akciger dokusundan 6rnek alarak mikroorganizmay1 gostermektir
ancak invaziv bir yontem oldugu i¢in ampirik antibiyotik tedavisine ragmen genel durumu

kotiilesen hastalarda tercih edilebilir.
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Korunma

Genel korunma stratejileri olarak beslenme (6zellikle anne siitii ile), el yikama, ¢evresel sigara
dumanina maruziyet ile ilgili olarak ailelerin egitimi 6nemlidir.

Ozel korunma stratejileri olarak ise iilkemizdeki biitiin cocuklara pndmoni gelisimini énlemek
amaciyla rutin bagisiklama programinda bulunan tiiberkiiloz, bogmaca, kizamik, pndmokok
ve H. influenzae tip B asilarinin uygulanmasi 6nemlidir.

Tedavi

Henliz hizli ve giivenilir tanisal testler olmadig1 i¢in ¢ocuk hastalarda tedavi genellikle
ampirik olarak yasa gore en sik goriilen olas1 patojenler, klinik bulgular, yerel mikrobiyolojik
veriler ve antimikrobiyal rezistans prevalansi temel alinarak diizenlenir. Cocukluk caginda
TKP’lerde 6nerilen antibiyotik tedavisi Tablo 2’de gosterilmistir.

Cocuklarda TKPlerde tedavinin siiresi hakkinda randomize kontrollii c¢alismalar yoktur.
Komplike olmayan pnomonilerde 7-10 giin veya ates diistilkten sonra en az 5 giinliik bir
tedavi stiresi Onerilir. Stafilokok pndmonileri klinik yanita gore 14-21 giin siire ile, M.
pneumoniae ve C. pneumoniae pnomonileri ise eger eritromisin veya klaritromisin
kullanilacaksa 10-14 giin siire ile azitromisin kullanilacaksa 3-5 giin siire ile tedavi
edilmelidir. Etkenin saptanamadigi agir pnomoniler ve gram negatif basillerle gelisen
pnomonilerde 10-21 giinliik tedaviler onerilir.

Toplumdan kazanilmis pnomoni, pndmoniden c¢ok agir pnodmoniye dek giden bir klinik
cesitlilik gosterir. Bu nedenle hastanede yatarak tedavi gormesi gereken hastalarin
belirlenmesi 6nemlidir. Tablo 3’te hastaneye yatis Olciitleri gosterilmistir. Yatirilarak tedavi
edilen hastalarda antibiyotik tedavisinin yaninda destek tedavisi de ¢ok Onemlidir.
Hipoksemik hastalarda mortalite riski yiiksek oldugu i¢in hastalarin transkiitan6z nabiz
oksimetresi kullanilarak O, saturasyonunun OSlgiilmesi ve eger O, saturasyonu <%92 ise
oksijen tedavisi uygulanmas1 gereklidir. Pndmonisi olan hastalarda bazen agr1 goriilebilir ve
bu agr1 metabolik hiz1 ve oksijen gereksinimini artirarak solunumsal fonksiyonlar1 daha da
kotiilestirebilecegi icin giderilmelidir. Bu amagla en sik parasetamol kullanilirken, asetil
salisilik asit viral enfeksiyonu olan olgularda Reye sendromuna yol agma riski nedeniyle
onerilmez. Solunum sikintis1 olan hastalar yeterli sivi alamayabilecekleri i¢in enteral veya
intravendz yoldan sivi almalidirlar. Nazogastrik sondalar solunumu daha da bozabilecegi i¢in
cok agir pnémonilerde kullanilmamali, mutlaka kullanilmalar1 gerekiyorsa da kiigiik caph
sondalar tercih edilmelidir. Pndmoni nedeniyle uygunsuz ADH sendromu ortaya ¢ikabilecegi

i¢in serum elektrolitleri kontrol edilmelidir.
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Komplikasyon gelismemis TKP’lerde gogiis fizyoterapisinin ek katkisi gdsterilememistir.

Ayrica mukolitik, ekspektoran, dekonjestan ve Oksiiriik kesici ilaglarin kullanimi 6nerilmez.

Nebiilize bronkodilatorler ile oral veya inhale steroid kullaniminin etkili olduguna dair yeterli

kanit yoktur.

Agir TKP nedeniyle izlenirken tedaviye yanit vermeyen hastalarin bir bolimiinde yogun

bakim tinitesinde solunum destek tedavisine gereksinim duyulabilir. Yogun bakim iinitesinde

tedavi gerektiren durumlar: FiO,>%60 iken transkiitan6z nabiz oksimetresi ile lgiilen oksijen

saturasyonu >%92 saglanamiyorsa; tekrarlayan apne ya da solunum diizensizligi, sok

bulgularinin olmasi; solunum ve kalp tepe atim hizinda artig, siddetli solunum sikintis1 ve

PCO; yiiksekligi eslik etsin veya etmesin ¢ocukta yorulma bulgularinin olmasidir.

Sonug¢
1.
2.
3.
4.
5.

Toplumdan kazanilmis pndmoni en sik 5 yasindan kiiciik cocuklarda goriiliir.
Etiyolojisi hastanin yasina bagli olarak degisir.

Hizli tan1 konmasini saglayacak yeterli tan1 yontemi yoktur.

Tedavi genellikle ampirik olarak baglanir.

Asilama en 6nemli korunma yontemidir.
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Tablo 1. Toplumdan kazanilmis pndmoninin yasa gore sik goriilen etkenleri

Yas

Mikroorganizma

Dogum-3 hafta

Grup B streptokoklar, Gram negatif bakteriler, Listeria

monocytogenes, S. aureus, CMV, HSV

4 hafta-3 ay S. pneumonia, H. influenzae, C. trachomatis, Bordatella pertussis,
Moraxella catarrhalis, S. aureus, Adenoviriis, Influenza viriis,
Parainfluenza viruslar, RSV

4 ay-5 yas Respiratuar viriisler, S. pneumonia, H. influenzae, C. pneumoniae, M.
pneumoniae, S. aureus, S. pyogenes, M. tuberculosis

6-9 yas S. pneumonia, C. pneumoniae, M. pneumoniae, Respiratuar viriisler,
M. tuberculosis

>10 yas C. pneumoniae, M. pneumoniae, S. pneumonia, Respiratuar virisler,

M. tuberculosis

Tablo 2. Cocukluk ¢aginda toplumdan kazanilmis pnomonilerde antibiyotik tedavisi

Ayaktan Tedavi Yatarak Tedavi
Yas Pnémoni Agir Pnomoni "Cok Agir Pnomoni
Dogum-3 Ampisilin IV + SAmpisilin IV +
hafta Aminoglikozid Sefotaksim +
Aminoglikozid
4 hafta-2 ay | - Sefotaksim/Seftriakson + | “Sefotaksim/Seftriakson
Makrolid + Makrolid
3ay-5yas | Penisilin veya “Penisilin G/Ampisilin- | *Sefotaksim/Seftriakson”
Amoksisilin Sulbaktam/Amoksisilin-
Klavulonat/Sefuroksim”
>3 yas Penisilin/Amoksisilin | Penisilin G/Ampisilin ¥ Sefotaksim/Seftriakson
ve/veya Makrolid ve/veya Makrolid + Makrolid

* Hasta toksik goriinlimde ve sepsis bulgular varsa ve/veya plevral ampiyem, pnomatosel
veya piyopnomotoraks varsa

** Olas1 etken S. pneumonia ise
§ Yogun Bakim Unitesi’nde izlenen ¢ok agir olgularda, S. pneumonia suslarinda betalaktam
direncinde veya MRSA’ya bagli tedavi yetersizliginde vankomisin veya linezolid ekle

# Tedaviye yanit 1yi degilse makrolid ekle
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Tablo 3. Hastaneye yatis dlciitleri

e 2 ayin altinda pndmoni tanisi alan her bebek

e Hipoksemi (Sp0,<%92)

e Solunum sikintis1 bulgulari

e Agizdan beslenememe

e Dehidratasyon

e Toksik goriiniim

e Oral antibiyotiklere yanitsizlik

¢ Biling diizeyinde bozulma

e Akciger grafisinde multilober tutulum, genis atelektazi, apse, pnomatosel, plevral
efiizyon

e Hizli radyolojik kdtiilesme

e Sosyal endikasyon
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