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1. GIRIS

Cocukluk cag1 pnomonileri 6zellikle gelismekte olan iilkelerde en 6nemli
morbidite ve mortalite nedenidir. Diinya Saglik Orgiitii’niin (DSO) 2005 yili
raporuna gore her yil bes yas altinda gergeklesen 10.5 milyon ¢ocuk Sliimiiniin
%19’unun pndmoniler nedeniyle oldugu belirtilmistir. Yenidogan déneminde
goriilen oliimlerin %10’undan sorumlu olan sepsis/pndmoni gibi nedenler de
eklenecek olursa, bes yas alti ¢cocuk Oliimlerinin %29’u ya da yaklasik ii¢
milyonundan pnémoni sorumludur (1-6).

Saglik Bakanligi tarafindan 2002-2004 yillar1 arasinda gerceklestirilen
Tiirkiye Hastalik Yiikii Calismasi’na gore solunum yolu enfeksiyonlar1 0-4 yas
grubunda %13,4 olarak tespit edilmis olup 0-14 yas grubunda tiim oliimlerin
%14’tinden sorumludur (7). Tirkiye Niifus ve Saglik Arastirmasi (TNSA) 2003
yil1 verilerine gore arastirmadan onceki iki hafta icinde bes yas alt1 ¢cocuklarda
akut alt solunum yolu enfeksiyonu (ASYE) gegirme orami %29 olarak
saptanmigtir (8). Bu veriler gelismekte olan iilkelerde oldugu gibi, iilkemizde de
ozellikle bes yas alt1 ¢cocuklarda basta pndmoniler olmak {izere alt solunum yolu
enfeksiyonlarin yiiksek mortalite ve morbiditeye yol agan onemli bir halk
sagligi sorunu oldugunu gostermektedir (9).

Alt solunum yolu enfeksiyonlarina zemin hazirlayan risk faktorleri yas
(<1), diisik dogum agirligi, erken dogum, malniitrisyon, altta yatan hastalik, D
vitamini eksikligi, anne siitii ile beslenememe, diisiik sosyoekonomik diizey,
kalabalik yasam kosullari, hava kirliligi, kis mevsimi, saglik hizmetlerine

ulagamama, anne yas1 ve yetersiz bagisiklamadir (9-15).



Ulkemizde 2006 yilinda yapilan bir ¢alismada 1- 16 yas grubunda vitamin
D eksikligi %38, yetersizligi %25.5 olarak saptanmistir (16).
Bu ¢alismada ASYE olan ¢ocuklardaki vitamin D diizeyleri ile saglikli

¢ocuklardaki vitamin D diizeylerini karsilastirmay1 amaglanmustir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Akut Alt Solunum Yolu Enfeksiyonlari

Alt solunum yolu enfeksiyonlart ¢cocukluk ¢aginda tiim diinyada 6énemli
mortalite ve morbidite nedenidir. Gelismekte olan iilkelerde her yil 150
milyondan daha fazla ¢ocuk pnémoni tanist almaktadir. Her yil 11-20 milyon
cocugun pndmoni nedeniyle hastaneye yatirildigi, iki milyondan fazlasinin da
yagamini yitirdigi tahmin edilmektedir (1,2,17-19).

Diinya Saglik Orgiitii’niin 2005 y1l1 raporuna goére her yil bes yas altinda
gerceklesen 10.5 milyon ¢ocuk Oliimiiniin %19’unun pndmoniler nedeniyle
oldugu belirtilmistir. Yenidogan doneminde goriillen Oliimlerin %10 undan
sorumlu olan sepsis/pnomoni gibi nedenler de eklenecek olursa, bes yas alt1 ¢ocuk
Olimlerinin  %29’u ya da yaklastk (¢ milyonu pndmoni nedeniyle
gerceklesmektedir (1-6).

Saglik Bakanligi tarafindan 2002-2004 yillar1 arasinda gergeklestirilen
Tiirkiye Hastalik Yiikii Caligmasi’na gore solunum yolu enfeksiyonlart 0-4 yas
grubunda %13,4 olarak tespit edilmis olup 0-14 yas grubunda tiim Oliimlerin
%14’ tinden sorumludur (7).

Tirkiye Niifus ve Saglhik Arastirmast 2003 yili verilerine gore
arastirmadan Onceki iki hafta iginde bes yas alt1 ¢ocuklarda akut ASYE gecirme
orani %29 olarak saptanmistir (8). Bu veriler gelismekte olan iilkelerde oldugu
gibi, iilkemizde de 6zellikle bes yas alt1 gcocuklarda basta pnomoniler olmak {izere
ASYE’lerin yiliksek mortalite ve morbiditeye yol acan 6nemli bir halk saglig

sorunu oldugunu gostermektedir (9).



Cocukluk caginda, ayaktan tedavi edilen hastalarin %23°1, hastaneye
yatirilan hastalarin ilk yasta %33-50’si tiim yas gruplarinda %29-38’1 pndmoni
tanist almaktadir. Tiim toplumda gelisen pndmonilerin %37’si ¢ocukluk yas
grubunda olusmaktadir (20).

Cocukluk ¢aginda pnémonilerin disinda goriilen diger bir ASYE da akut
bronsiolittir. Bebeklik doneminde en sik goriilen ASYE bronsiolittir. Bebeklerin
yaklasik %3’li brongiolit nedeniyle hastaneye yatirilmakta ve bazi hastalarin
yogun bakim ihtiyaci olmaktadir (21).

Kiigiik brongioller ve peribronsial alveollerin akut inflamasyonu
bronkopndmoni olarak tanimlanir (22).

Ozellikle siit cocuklarinda pndmoninin akut bronsiolitten ayirimi gii¢
oldugu i¢in bu iki hastalig1 da kapsayan ‘akut alt solunum yolu enfeksiyonu’

tanimlamasi kullanilmaktadir.

2.1.1 Pndmoni

Siklikla bakteriler ve viruslar gibi enfeksiydz veya enfeksiy6z olmayan
etkenlere yanit olarak akciger parankiminde (alveol ve intertisiyum) gelisen akut
inflamasyondur. Pnomoni; ates, solunumsal belirtiler ve parankimal tutulumun
fizik muayene ve/veya gogls radyografi bulgular1 ile tanimlandigir klinik bir

tablodur (10,22-25).

2.1.1.1 Epidemiyoloji
Yasamin ilk bes yili ASYE’lerin en sik gorildigi donemdir. Erkek
cocuklarda ASYE insidansi ilk on yasta daha yiiksek (Erkek/Kiz = 2/1) iken,

ergenlik doneminde bu oran esitlenir (11,20).



Cocukluk ¢agi pnomonilerinin en sik goriilen nedenleri bakteriyel ve viral
etkenlerdir. Insanlar solunum yolu enfeksiyonlarina neden olan bakteriyel ve viral
etkenler i¢in tek kaynaktir. Bir¢ok olguda bulas, kaynak olgu ile ev i¢i yakin
temas sonucu, enfekte damlaciklarin inhalasyonu yoluyla gerceklesir. Kontamine
yiizeylerle direk temas, viral etkenlerle, Ozellikle Respiratuvar Sinsityal Virus
(RSV) bulasinda ¢ok oénemlidir (10-14).

Bakteriyel pnomoniler her mevsimde goriilmesine karsin en sik kis ve
ilkbahar aylarinda goriiliir, ancak salgin olusturmazlar. Hastaligin insidansi viral
enfeksiyon salginlari sirasinda artar. Tim yas gruplarinda bakteriyel
pnomonilerden en sik sorumlu olan etken Streptococcus pneumoniae 'dwr (10-14).

Alt solunum yolu enfeksiyonlarina zemin hazirlayan risk faktorleri Tablo
1’de gosterilmistir (9-15).

Tablo 1. Alt solunum yollar1 enfeksiyonlarina zemin hazirlayan risk faktorleri (9)

* Konak faktorleri
Yas (< lyas)
Diisiik dogum agirlig1 ve erken dogum
Malniitrisyon
Altta yatan hastalik varligi (dogumsal kalp hastaliklari, diabetes mellitus, vb.)
D vitamini eksikligi
* Sosyal / Cevresel faktorler
Anne siitii ile beslenememe
Diisiik sosyoekonomik diizey
Kalabalik yasam kosullar1 (genis aile, kres bakimi, vb.)
Saglik hizmetlerine ulagamama
Anne yas1 ve annenin egitimi
Basta sigara olmak iizere ev i¢i ve dig ortam hava kirliligi
Yetersiz bagisiklama

Kis mevsimi




2.1.1.2 Etiyoloji

Cocuklarda ozellikle ASYE’de etken olan patojenlerin tanimlanmasi
oldukca giigtiir. Enfekte akciger dokusundan direkt kiiltiir tanida altin standart
olmasma karsin, Orneklerin elde edilmesi invazif yontemleri gerektirir. Bu
nedenle genellikle nazofaringeal kiiltiir, kan kiiltiirii, seroloji ve polimeraz zincir
reaksiyonu (PZR) gibi indirekt yontemlere basvurulur.

Mikroorganizmalar yani sira yiyecek, mide igerigi, yabanci cisim,
hidrokarbon aspirasyonu da pnomoniye neden olur. Hipersensitivite reaksiyonlari,
ilag veya radyasyon kaynakli pndmoniler de noninfeksiydz pndémoni nedenleri
arasindadir. Cocukluk ¢aginda toplumdan gelisen pnomonilerde, bakteriyel-viral
ya da bakteri-atipik bakteri ya da ikili viral etkenlerle olusan karma enfeksiyonlar
%16-34 oraninda bildirilmektedir. Karma enfeksiyon oranlarinin yiliksek olmasi,
tanimlanan etkenlerin yorumlanmasini gii¢lestirmektedir.

Cocukluk c¢agi pnomoni etkenleri yas gruplarina gore farkliliklar gosterir.
Saglikli ¢ocuklarda toplumdan gelisen pndmonilerin etyolojik nedenleri;

o Bakteriler

o Streptococcus pneumonia
o Haemophilus influenzae
o Morexella catarrhalis

o Staphylococcus aureus

o Streptococcus pyogenes
o Mycobacterium tuberculosis



o Atipik bakteriler
o Mycoplasma pneumoniae

o Chlamydia pneumoniae
o Chlamydia trachomatis

e Viriisler
o Influenza A viriis, Influenza B viriis
o RSV
o Parainfluenza tipl, 2 ve 3
o Adenoviriis
o Rinoviriis
o Human metapneumoviriis
o Avain influenza H5N1
o SARS-Coronaviriis)
o Bocaviriis
o Kizamik viriisii
o Herpes simpleks viriisii

o Sitomegaloviriis

2.1.1.3 Tam

Cocuklarda pndmoni tanis1 0ykii, fizik muayene ve gogiis radyografisi ile
konulur. Etken mikrobiyolojik, serolojik ve molekiiler testlerle belirlenir.

Diinya Saglik Orgiitii pndmoniyi artan solunum sayisina (takipne), akut
Oksiiriik ya da solunum giicliigii bulgularinin eslik ettigi bir Klinik tablo olarak
tanimlamaktadir (2,9).

Endiistrilesmis iilkelerde pndmoni tanisinda altin standart akciger
grafisidir. Pnomoni ates ve/veya akut solunumsal belirtilerle birlikte akciger

grafisinde parankimal tutulum olarak tanimlanir (26-31).



Tanida klinik degerlendirme de biiyiik 6nem tasir. Klinik degerlendirmede

amag, pnomoni varliginin kanitlanmasi ve siddetinin derecelendirilmesidir (26-31).

2.1.1.3.1 Oykii

Hastanin yasi, mevsim ve mevsimsel olarak toplumda dolasan
mikroorganizmalar (salgin varligi), ates ve/veya titreme, hizli solunum (takipne),
solunum giicliigii belirtileri (gogiiste cekilmeler, vb.), gégiis agris1 ve/veya karin
agrisi, Oksiiriikk (balgamli, balgamsiz, bogmaca benzeri), halsizlik, istahsizlik,
uykuya meyil, bulanti, kusma, basagrisi, miyalji, burun akintisi, farenjit, ishal
varligr yonlinden Oykii alimir. Bu belirtilerin siiresi, daha onceden gecirilmis
benzer tablo varligi, beslenme ve sivi alimi, kres bakimi, son {i¢ ayda antibiyotik
kullanma 06ykiisii, asilama Oykiisii ve tiiberkiilozlu kisi ile yakin temas Oykiisii

sorgulanir (9).

2.1.1.3.2 Fizik Muayene Bulgular:

Hastanin genel gorliniimii, vital bulgulari, solunum gii¢liigi bulgulari,
oksijen gereksinimi ve goglis muayenesinde oskiiltasyon bulgular1 degerlendirilir.

Siit cocuklarinda ve daha biiyiik cocuklarda hastanin genel goriiniimii,
toksisite bulgulari, biling durumu, g¢evreye ilgisi ve aktivitesi, siyanoz varligi,
beslenme durumu, huzursuzlugunun olup olmadig1 degerlendirilir (9,12).

Pnomonili ¢ocuklarda ates en sik saptanan bulgulardan biridir. Diger
taraftan yliksek ates kiiclik ¢ocuklarda pndmoninin tek bulgusu olabilir (13,30).

Bes yasin altinda, pndmonin higbir klinik bulgusu olmayan, yiiksek ates (>39°C)



ve lokositozu (BK>20000/mm3) olan ¢ocuklarin %26’sinda radyolojik olarak
pnémoni varhigr gosterilmistir (9,32).

Pnoémoni tanisinda temel bulgu takipnedir. Radyolojik olarak dogrulanmis
pnomonilerde takipnenin Ozgiilligi ve duyarlih@ yiiksektir. Takipnenin
bulunmamasit pnomoniyi dislamada tek degerli bulgudur. Ancak, solunum is
yikiiniin  ¢ok arttigt  ¢ocuklarda yorgunluk nedeni ile takipnenin
goriilmeyebilecegi de géz 6niinde bulundurulmalidir (9,24,31-34).

Cocuklarda DSO’ne gére yaslar i¢in belirlenmis normal solunum hiz ve
takipne Olg¢iitleri Tablo 2’de verilmistir (9).

Tablo 2. Yasa gore solunum hiz ve takipne olgiitleri (9,35)

Yas Normal Solunum Hizi Takipne sinir1
(Solunum sayisidakika) (Solunum sayisi/dakika)

0-2 ay 40-60 60

3-11ay 25-40 50

1-5 yas 20-30 40

>5 yas 15-25 30-20

Takipne, hipoksemi (oda havasinda, nabiz oksimetresinde transkiitanéz O,
saturasyonu (SpOy) < %92), solunum is ylikiiniin artmasi, gogiiste c¢ekilmeler
(interkostal, subkostal ve suprasternal), burun kanadi solunumu ve inleme
solunum giigliigii bulgularidir (13,27-29).

Pnémoni tanisinda ve siddetinin derecelendirilmesinde basit klinik
bulgular (genel goriiniim, beslenme istegi, solunum sayist (SS) ve gogiiste
subkostal ¢ekilmeler) duyarli ve 6zgiil bulgulardir (27-29). Pnomoni siddetinin

derecelendirilmesinde yaslara gore kullanilan 6l¢iitler Tablo 3’te gosterilmistir (9).



Tablo 3. Pnomoninin siddetinin yasa gore derecelendirilmesi (9,27-29)

Hafif Agir
C Ates >38.5°C
SS >70/dk
Ates <38.5° Gogiiste orta/agir gekilme

SS <50/dk Burun kanadi solunumu
Siit cocugu } . . .
Gogiiste hafif ¢ekilme Siyanoz veya hipoksemi

Oral beslenir Intermittan apne

Ates <38.5°C
SS <50/dk

Cocuk

Hafif solunum gii¢liigii

Kusma yok

Inleme
Beslenemez
Ates >38.5°C
SS >50/dk
Ciddi solunum gii¢liigii
Burun kanad1 solunumu
Siyanoz veya hipoksemi
Inleme

Dehidratasyon

Pnomonide klinik siiflandirma genel goriiniim, beslenme istegi, uyarilara

verilen yanit ve fizik muayeneye dayandirilir. Siniflandirma pndmoni, agir

pnémoni ve ¢ok agir pndmoni olarak yapilir. Pndmonide klinik smiflandirma

Tablo 4’te gosterilmistir (9).

Tablo 4. Pnomonide klinik siniflandirma (9,26-30,35)

Pnomoni Aglr Pnomoni Cok Aglr Pnomoni
Bilin¢ durumu Normal Uykuya egilim Lj;?;ﬁg?j;ﬁgiﬁlh
inleme Yok Olabilir Var
Renk Normal Soluk Siyanotik
Solunum Hizi Takipneik Takipneik Takipneik-Apneik
Gogiiste Cekilme Yok Var Var
Beslenme Normal Oral alimda azalma Beslenemez
Dehidratasyon Yok Olabilir Var
Sok bulgulan Yok Yok Var
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Akciger seslerinin oskiiltasyon ile degerlendirilmesi pnémoni tanisinda ve
olas1 komplikasyonlarin gelisimini izlemede biiyiik 6nem tagir.

Akciger parankiminde konsolidasyon varliginda fizik muayene bulgulari,
solunum seslerinde azalma, bronsial solunum, bronkofoni, vokal fremitusta artma
ve perkiisyonla matitedir. Dehidratasyon varliginda oskiiltasyon bulgular
olmayabilir. Lober pnomoninin iyilesme doéneminde ve bronkopnémonide
dinlemekle krepitan raller ya da sekretuar kaba raller duyulabilir. Go6giis
oskiiltasyonunda bronsial solunum olmaksizin hisilti (vizing) varligi, alt solunum
yolu enfeksiyonu etyolojisinde viral etkenleri ya da atipik bakteriyel etkenleri

diistindiirtir (9).

2.1.1.3.3 Radyolojik Degerlendirme

Klinik bulgular yeterli oldugunda tami i¢in gogiis filmine gerek yoktur.
Ancak oskiiltasyon bulgularinin heniiz alimmamadigi erken donemde radyolojik
goriinim taniya yardimeci olabilir. Gogilis radyolojisi etkeni ayirt etmek igin
kullanilmamalidir (9). Ancak lober konsolidasyon, apse, plevral mayi, pnémotosel
genellikle bakteriyel pnoémoniyi; bilateral diiffiiz infiltrasyon, subsegmental
atelektaziler, viral pndmoniyi; bronkopnomoni seklindeki bulgular ise hem viral,

hem de bakteriyel pnémoniyi diigiindiirir.

2.1.1.3.4 Laboratuvar incelemeleri

Tan1 i¢in enfeksiyon varligi ile iligkili genel testlerden beyaz kiire sayist

(BK), mutlak notrofil sayisi, eritrosit sedimentasyon hizi (ESH), C-reaktif protein
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(CRP) ve prokalsitonin degerleri kulanilir. Ancak bakteriyel pnomonilerin viral
pnémonilerden ayriminda ve antibiyotik tedavisine karar vermede duyarlilik,
ozgiilliik ve pozitif kestirim degerleri genis bir degiskenlik gosterir (9).

Bes yasin altinda, atesin 39°C’den yiiksek oldugu ve odagin saptanamadigi
durumlarda hastay1r degerlendirmede tam kan sayimindan yararlanilabilir. Beyaz
kiire sayisinm 15.000/mm®in, dzellikle de 20.000/mm? iizerinde ise bakteriyel
nedenler 6n planda diistintilmelidir (9,32).

Cocuklarda 0zgiil etyolojik ajanlar1 tamimlamak giic, cogu kez de
olanaksizdir. Etkenin belirlenmesine yonelik balgam, indiiklenmis balgam,
nazofaringeal aspirat kiiltiirleri, kan kiiltiirii, balgam yaymasi, plevral sivi
incelemesi, tiiberkiilin cilt testi, serolojik testler ve hizli tani testleri (serumda viral

ve bakteriyel antijen saptama, PZR) kullanilabilir.

2.1.1.4 Tedavi

Tedavinin temel hedefleri oksijenlenmenin saglanmasi, yasamsal
fonksiyonlarin desteklenmesi, etken mikroorganizmanin temizlenmesi ve klinik
hastaligin iyilesmesidir.

Daha giivenilir ve hizli tanisal testler gelistirilene kadar, cocuk hastalarin
biiyiik bir boliimiinde antibiyotik tedavisi empiriktir. Empirik tedavi, yasa gore en
stk goriilen olas1 patojenler ve yerel mikrobiyolojik veriler temel alinarak
diizenlenir. Tedavinin se¢imi hastanin yasi, klinik, laboratuar ve radyolojik
bulgulari, farkli patojenlerin bdlgesel ve mevsimsel prevalansi, bolgesel

antibiyotik direnci bilgileri ve direng gelisimini kolaylagtiran kisisel risk
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faktorlerine dayandirilmalidir. Bu verilerin dikkate alinarak hazirlandigi pnémoni
tan1 ve tedavi rehberlerine uyulmasi morbidite ve mortaliteyi azaltir (9,28,30,36-
40). Cocukluk ¢aginda toplumdan gelisen pnémonilerde antibiyotik tedavisi Tablo
5’te gosterilmistir (9).

Tablo 5. Toplumda gelisen pnomonilerde antibiyotik tedavisi (9,23,26-29,30)

AYAKTAN TEDAVI HASTANEDE TEDAVi

Yas Pnomoni Agir pnomoni *Cok agir pnomoni
Ampisilin IV + §Ampisilin IV + Sefotaksim
0-2ay Hastaneye yatir Aminoglikozit + Aminoglikozit
** (C.trachomatis igin)
Oral makrolid §Sefotaksim/Seftriakson + . .
g Zafta— (azitromisin, Makrolid (C.trachomatis Mflfrfc?lti?jk?gq/riigg;l;i?sniiin)
Y klaritromisin, igin) ' ¢
eritromisin)
- ***pPenisilin G/ Ampisilin-
_ *kk
g ay AF:EESI:;?I i\;eya sulbaktam/ amoksisilin- §Sefotaksim/Seftriakson #
yas klavulonat/ Sefuroksim #
* kx| icith
Penisilin Penisilin G/Ampisilin §Sefotaksim/Seftriakson
>S yas /Amok5|sl|<lml \:je/veya ve/veya Makrolid +Makrolid
Makroli

*  Hasta toksik goriiniimde ve sepsis bulgular1 varsa ve/veya plevral ampiyem, pnémotosel veya
piyopndmotoraks varsa

**  Hasta afebril, hipoksemi ve toksisite bulgulari yok, ancak bogulur tarzda oksiiriigii varsa

*** Qlasi etken S.pneumoniae ise, akciger grafisinde lober konsolidasyon saptanmigsa

§  Yogun bakimda izlenen ¢ok agir olgularda, S.pneumoniae suslarinda betalaktam direncinde
veya Metisilin Rezistan Staphylococcus aureus ’a bagh tedavi yetersizliginde vankomisin
veya linezolid ekle

#  Tedaviye yanit iyi degilse makrolid ekle

Cocuklarda pnémonide antibiyotik tedavisinin yani sira oksijen tedavisi,

stv1 tedavisi ve beslenme gibi ciddi destek tedavisi gerekir.

2.1.1.5 Hastaneye Yatis Olgiitleri
Toplumda gelisen pnémoni, pndmoniden yasami tehdit eden ¢ok agir

pnomoniye kadar giden genis bir klinik cesitlilik gosterir. Bu nedenle, bu
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durumda temel olan, hastanede tedavi gereksinimi olan hastalarin ayirt
edilmesidir. Tablo 6’da hastaneye yatis olgiitleri gosterilmistir (9).

Tablo 6. Hastaneye yatis ol¢iitleri (9,27-30,41)

* 2 aymn altinda pndmoni tanisi alan her bebek

* 2 ayin Uistiinde pnémoni tanist alan ¢cocuklarda;

« Hipoksemi (SpO,< %92)

* Solunum gii¢cliigii bulgular1

» Takipne varlig1 (SS>70/dk, siit cocugu; SS>50/dk, biiyiik cocuk SS>30/dk)
+ Biling diizeyinde bozulma

* Agizdan beslenememe

* Dehidratasyon / 6nemli miktarda kusma

» Toksik goriiniim

* Oral antibiotiklere yanitsizlik (Ayaktan tedavi sirasinda klinik ilerleme)

* Akciger grafisinde multilober tutulum, genis atelektazi, apse, pndmotosel, plevral efiizyon
* Hizli radyolojik ilerleme

* Tedavi uyumsuzlugu (Anne / babanin tedaviye uymamast)

* Sosyal endikasyon (Ailenin evde bakim kosullarinin yetersizligi)

2.1.1.6 Yogun Bakim Unitesine Sevk Olgiitleri

Toplumdan gelisen agir pndomoni nedeni ile hastaneye yatirilan ve
uygulanan tedaviye yeterli yanit vermemis hastalarin bir boliimiinde solunum
destek tedavisine gereksinim duyulabilir. Yogun bakim finitesine sevk Olgiitleri
Tablo 7°de gosterilmistir (9).

Tablo 7. Yogun bakim iinitesine sevk olgiitleri (9,27-30,41)

* Fi0,* >%60 iken oksijen saturasyonu >%92 siirdiiriilemiyor ise
* Tekrarlayan apne ya da solunumda diizensizlik
* Sok varligi

e Solunum hizi ve kalp tepe atiminda artis, siddetli solunum sikintis1 ve ¢ocukta yorulma
bulgular1 (PCO,**yiiksekligi eslik etsin ya da etmesin)

*

FiO,: Inspire edilen havadaki oksijen yiizdesi
** PCO,: Parsiyel karbondioksit basinct
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2.1.2 Bronsiolit

Akut bronsiolit iki yasindan kii¢iik ¢ocuklarda siklikla viral etkenlerin
neden oldugu, hisilti, vizing, oksiiriik, hizli solunum, gogiiste ¢ekilmeler ve
ekspiryumda uzama ile karakterize bronsiollerin inflamasyonu ile seyreden bir
hastaliktir. iki yas altindaki cocuklarin %10-20’sinde goriilebilir (42-45).

Hayatin ilk 12 ayinda en sik goriilen alt solunum yolu enfeksiyonudur ve
hastaneye basvurularin en sik nedenidir. Bronsiolit nedeniyle hastaneye yatis en
stk 3-6 ay arasinda olur. Genellikle kendini sinirlayan bir hastalik olmasina

ragmen bebeklerin %1-3’1i hastaneye bagvurur (46).

2.1.2.1 Epidemiyoloji

Akut bronsiolit siklikla kis aylarinda epidemilere yol agar. Daha ¢ok bir
yas altinda olmak tizere 6zellikle diisiik sosyoekonomik seviyesi olan ailelerde,
kalabalik yasam kosullar1 olan, sigara dumanina maruz kalan ve anne siitii
almayan bebeklerde daha sik goriiliir (45). Onceden var olan kronik akciger
hastaligi, konjenital kalp hastaligi, immiin yetmezlik, prematiirite, evde sigara
icimi ve c¢ok erken siit cocuklugu doneminde enfeksiyon geg¢irmis olma ciddi

hastalik ve nadiren 6liimle sonuglanan hastalik i¢in risk faktoridiir (47).

2.1.2.2 Etiyoloji
En sik etken RSV olup, ge¢ sonbahar ve kis aylarinda epidemilere yol
acar. Daha az siklikla parainfluenza viriis, influenza viriis, adenoviriis ve human

metapnomovirlis de hastalifa neden olmaktadir. Mycoplasma, Chlamydia,
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Ureaplasma ve Pneumocystis tiirleri de nadiren bronsiolite yol agan etkenlerdir

(42-45,48,49).

2.1.2.3 Tan1

Akut bronsiolit tanis1 oykii ve fizik muayene bulgulariyla konulur, agir
vakalar disinda radyolojik tetkikler ve etkenin gdsterilmesi igin laboratuar
incelemelerinin yapilmasina gerek yoktur (50,51).

Burun akintisi, okstiriik ve hafif ates gibi iist solunum yolu enfeksiyonu
seklinde baslar. Bir-iki giin igerisinde hisiltili solunum, Oksiiriik, solunum
sayisinda artis ve gogiiste ¢ekilmeler gozlenir. Huzursuzluk, beslenme giicliigli ve
kusma goézlenebilir. Fizik muayenede solunum sayisi artmistir, tasikardi olabilir.
Viicut 1s1s1 normal olabilecegi gibi yiiksek ates de goriilebilir. Konjonktivit, otit ve
farenjit de bazi hastalarda eslik edebilir. Dinlemekle akcigerlerde sibilan ronkus
ve raller duyulabilir. Agir vakalarda siyanoz ve apne goriilebilir. Karaciger kosta
kenarin1 gecebilir, bu bulgu akcigerlerdeki asir1 havalanmaya ya da kalp
yetmezligine bagli olabilir (42-45,48,49).

Kan beyaz kiire sayis1 genellikle normal ya da hafif yiiksek olup, periferik
yaymada lenfosit hakimiyeti dikkati ¢eker. Radyolojik olarak her iki akcigerde
havalanma fazlaligi (yedi kostadan fazla havalanma, kostalarin paralel hale
gelmesi, diyaframda diizlesme, mediasten ve kalp alaninda kii¢lilme, yan grafide
retrosternal hava mesafesinde artig), peribronsiyal infiltrasyonlar ve atelektaziler
goriilebilir. Yama tarzinda dansite artisi (konsolidasyon) ikincil bakteriyel

enfeksiyona bagl olarak gelisebilir (42-45,48,49).
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2.1.2.4. Bronsiolitli Hastanin izleminde Genel ilkeler

Hastalik siddetinin degerlendirilmesi i¢in hastanin genel durumu,
dakikadaki solunum ve nabiz sayis1 ve gogiiste ¢ekilmelerin varligina gore bir
smiflandirma kullanilir. Siiflandirmada hastanin oksijen saturasyonu ve FiO,
diizeyi de dikkate alinir (43-45,48,49). Akut bronsiolitte siniflandirma Tablo 8’de
gosterilmistir (45).

Tablo 8. Akut bronsiolitte siniflandirma* (45)

Hafif Orta Agir
Apne Yok Yok Var
Solunum sayisi/dakika <50 50-70 >70
Nabiz/dakika <140 140-160 >160
Retraksiyonlar Hafif Orta Agir
SpO; >%93 %86-92 <%85
Siyanoz Yok - Var
SpO, > %93 i¢in gerekli FiO, - 0.21-0.4 >0.4

* Hasta, saptanan en agir kriterin uydugu agirlik derecesinde kabul edilmelidir. (Solunum sayisi

48/dk olan bir bebegin apnesi de oluyorsa agir bronsiolit, oksijen saturasyonu %90 ise orta
dereceli bronsiolit olarak degerlendirilmelidir)

2.1.2.5 Tedavi

Akut bronsiolitin tedavisi destekleyici olup, hastanin hidrasyonunun ve
oksijenizasyonunun diizenlenmesi ve komplikasyonlar agisindan yakindan
izlenmesini igerir (45).

Bebekleri miimkiin oldugu siirece beslemeye devam edilir. Ozellikle anne
stiiniin devami ¢ok Onemlidir, ancak orta ve agir bronsiolitli hastalarda
beslenmeyle solunum sikintisinin artmasi ve aspirasyon riski nedeniyle intravenoz
sivi tercih edilmelidir. Bu bebekler kalp yetmezligi, dehidratasyon ve uygunsuz

antiditiretik hormon sendromu agisindan takip edilmelidir (44,45,48).
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Oksijen saturasyonunun %93’lin {izerinde tutulmasi Onerilmektedir.
Boylece doku hipoksisi, kalp yetmezligi ve solunum sikintisinin artmasi 6nlenmis
olur. Bu amagla nemlendirilmis oksijen nazal kaniille (maksimum akim hizi 2
L/dakika) ya da maske ile (minimum akim hiz1 4 L/dakika) verilebilir (45).

Akut bronsiolitte semptomlar astima benzedigi i¢in tedavide ilk kullanilan
ajan bronkodilatorler olmustur, ancak inhale salbutamoliin hafif ve orta agirliktaki
bronsiolitlilerde klinik skoru diizeltmede kisa siireli orta derecede etkili oldugu,
fakat oksijen saturasyonunu diizeltme, hastaneye yatisi engellemede ve
hastaneden ¢ikmay1 kolaylastirmada iyilestirici etkisinin olmadig1 gosterilmistir
(50,51).

Akut bronsiolit tedavisinde inhale epinefrinin rutin  kullanimi
onerilmemektedir. Ancak kisa siireli olumlu etkilerinden dolayi, acil servise
bagvuran veya yatirilan orta-agir bronsiolitli vakalarda inhale salbutamol
tedavisine alternatif olarak denenebilir (45). Hipertonik salin solusyonu
mukosilier klirensi arttirir. Inhale %3’liikk hipertonik salin solusyonunun
bebeklerde hastanede kalig siiresini ve hastalifin agirlik skorunu azalttig
gosterilmistir (46).

Akut bronsiolitte brongial inflamasyonun semptomlara yol agtigi
bilindiginden kortikosteroid tedavisi de denenmistir. Caligmalarda, akut bronsiolit
tedavisinde sistemik veya inhale kortikosteroidlerin kisa ve uzun doénemli
sonuglar {izerine iyilestirici etkisinin olmadigi saptanmistir (53-56). Rutin
kullanimi 6nerilmemekle birlikte agir bronsiolit durumlarinda sistemik steroid 1

mg/kg/giin, tek doz, bir kag giin verilebilir (42,57,58).
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Antibiyotiklerin etkenin viriislere bagli oldugu bilinen akut bronsiolitte
tedavi edici etkisi olmadig1 gibi, sonradan gelisebilecek bakteriyel enfeksiyonlarin

gelisiminde de koruyucu etkisi saptanmamustir (59).

2.1.2.6 Hastaneye Yatis Olgiitleri
Akut bronsiolitli hastada asagidaki bulgulardan birinin olmasi hastaneye

yatisini gerektirir (51-53).

* Agir bronsiolitler
» Toksik goriiniimlii bebekler
 Takipnesi olan, beslenemeyen bebekler

* Oral alim1 yetersiz olanlar (Olagan giinliik oral alimmin en az %50

azalmasi)
 Altta yatan kardiyopulmoner hastalik/ immiin yetmezlik olan bebekler
+ Akciger grafisinde atelektazi/ konsolidasyon varligi
+ Sosyal endikasyon

» 35 haftadan kiiciik doganlar veya li¢ aydan kii¢iik bebeklerde hastalik
hizli ilerleyecegi ve daha agir seyredeceginden, bu bebeklerin hastaneye

yatis endikasyonlarinda daha dikkatli olunmalidir.

2.2 Vitamin D

Vitaminler, viicutta metabolik olaylarin normal bir sekilde meydana
gelmesi, saglikli durumun siirdiiriilmesi i¢in gerekli olan ve besinler i¢inde ufak
miktarlarda alman organik bilesiklerdir. Vitaminler, dokuda depolanma

kapasiteleri, viicut sivilarindaki dagilimlar, dayanikliliklar1 ve ¢oziintirliiklerine
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gore yagda ve suda eriyen vitaminler olarak iki grupta smiflandirilir. D vitamini
yagda ¢oziinen vitaminlerdendir (60).

D vitamininin en 6nemli fizyolojik fonksiyonu; bagirsaktan kalsiyum (Ca)
ve fosfor (P) emilimini saglayarak, paratiroid hormon (PTH) ile birlikte Ca/P
diizeylerini normal fizyolojik aralikta tutmak ve bdylece en uygun kemik
mineralizasyonu, metabolik ve néromiiskiiler fonksiyonu saglamaktir (61).

Viicutta birgok dokuda D vitamini reseptorii (VDR) bulunur ve aktif D
vitamini sentez edilebilir. D vitamini eksikligi; cesitli kanser, otoimmiin
hastaliklar, hiperproliferatif deri hastaliklari, kardiyovaskiiler sistem hastaliklari
ve enfeksiyoz hastaliklar igin risk olusturmaktadir (62). Bu nedenlerle kemik
sagligl ve diger kronik hastaliklardan korunmak i¢in, D vitamininin normal
degerlerde olmasi gerekliligi daha da 6nem kazanmistir (63).

D vitamini; besinlerde az miktarda bulunan, omurgalilarda deride
ultraviyole B (UV-B) isinlariyla sentez edilebilen, yagda ¢6ziinen bir grup
sekosterolleri igerir (64). Antirasitik steroller olarak da adlandirilan D vitamini,
kolesterole yapica benzerlik gosterir (65). D vitamininin deride sentezlenen
kolekalsiferol (D3 vitamini) ve besinlerle alinan ergokalsiferol (D, vitamini) olmak
tizere iki kaynagi vardir. D, vitamini yapisal olarak 22. ve 23. karbonlarinda ¢ift
bag ve 24-metil grubunun olmasi ile D3 vitamininden ayrilir (Sekil 1). D3
vitamininin biyolojik olarak 2-3 kat daha aktif oldugu gosterilmistir. D3 vitamini,
deride olusumu disinda sentetik olarak da elde edilebilmektedir. D, vitamini,
bitkisel sterollerin irradiasyonuyla olusur ve daha ¢ok siit {riinlerinin

giiclendirilmesi amaciyla kullanilir. D, vitamini, D3 vitaminine gore D vitamini
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baglayic1 proteinine (DBP) daha zayif baglandigi i¢in plazma yar1 6mrii daha
kisadir ve dolasimdan daha cabuk temizlenir. D3 ve D, vitamini benzer yolla
metabolize olduklarindan ortak bir isimle ‘D vitamini’ (kalsiferol) olarak
isimlendirilebilir (65,66). Normal kosullar altinda insan viicudunda bulunan D

vitaminin %90-95’1 giines 1sinlarmin etkisi ile deride sentez edilir (66).

CHy
w |/
Cly
CHy
YA
Vitamin Dy (cleferol) Vi

Sekil 1. Vitamin D, ve vitamin D3’iin (67)

D vitamini, karaciger mikrozomal P450 sisteminde, 25-hidroksilaz enzimi
ile gergeklesen 25 hidroksilasyon sonucu 25-hidroksivitamin D’ye {25(OH)D}
dontisiir. 25(OH)D, D vitamininin dolasimda en fazla bulunan formudur.
Dolagimda 25(OH)D DBP’ye baglanir ve bu bilesik bobrek tiibiil hiicresinin
plazma membraninda bulunan megalin ile baglanarak hiicre i¢ine tasinir. Burada
1-ohidroksilaz (1-aOHaz) enzimi ile 1,25-dihidroksivitamin D’ye {1,25(OH),D}
doniistir (68). Biyolojik olarak aktif form olan 1,25(OH),D etkisini, D vitamininin
hedef organlar1 olan bagirsak, kemik, bobrek ve paratiroid bezlerinde bulunan
VDR’ye baglanarak gosterir (Sekil 2). 1,25(OH),D-VDR bilesigi hiicre
cekirdeginde retinoik asit X reseptorii ile birlesir. 1,25(OH),D-VDR-RXR

bilesigi, deoksiriboniikleik asit (DNA) iizerinde bulunan, D vitamini cevap
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elemant (VDRE) olarak bilinen bolgeye baglanir. Bu etkilesim sonucunda,

bagirsaklarda Ca kanallarinin ve Ca baglayict proteinlerin (kalbindin) sentezi

gerceklesmekte ve boylece Ca emilimi saglanmaktadir. Bobreklerde sentezlenen

aktif D vitamini {1,25(0OH),D}; serum PTH, Ca, P diizeylerine gore 1-a OHaz

enzimi lizerinden diizenlenir (61,65,68).

VB (290-315nm) UVD

T.dehidrokolesterol % %

~——p Previtamin °|
(Pro-vitamin D) u ok td
Fotohz
DERI mo’__’ e
RetfSupoilementy = V\wn 0
Vitamin Dy
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Phosphorus, ezshv&mumnoﬁ) Pacathyrond
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CYp24 lcmu
Katabolizma
Sekil 2. Vitamin D metabolizmasi (69)
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D vitamini metabolitleri, 24-hidroksilaz (24-OHaz) enzimi ile kalsitroik
aside donuiserek inaktive olur ve idrarla atilir. 24-OHaz enzimi D vitamininin
hedef dokularinda bulunur ve 1,25(OH),D tarafindan diizenlenir (71). 25(OH)D
plazmada yeterli seviyede oldugunda D3 vitamini yag dokusunda depolanir. Yag

dokusundaki D3 vitamininin yar1 6mrii yaklasik 80 giindiir (65).

2.2.1 D Vitamini Diizeyini Etkileyen Faktorler

2.2.1.1 Mevsim ve cografi konum

Deride vitamin D3 sentezi i¢in 6nemli olan faktor gilines 1sinmnin deriye
ulastig1 ‘zenith’ agisidir. Bu acidaki artma UV-B fotonlarinin daha uzun yol kat
etmelerine (daha oblik) neden olmaktadir. Bu durum kis aylarinda (Kasim- Mart)
>35. paralelin {izerinde yerlesen insanlarda neden derideki D vitamini sentezinin
hemen hemen durma noktasina geldigini agiklamaktadir (72).

Sicak enlemlerde sadece giines 1sinlariyla deriden vitamin D sentezi giin

ortasinda (10:00-15:00) oldukga etkilidir (73).

2.2.1.2 Bulutluluk ve atmosfer kirliligi
Bulutluluk ve atmosfer kirliligi D vitamini sentezi ic¢in gerekli dalga
boyundaki giines 1smlarini filtreler ve ayni enlemdeki vitamin D diizeylerinde

farkliliklara neden olur (74).

23



2.2.1.3 Disarida gegirilen zaman

D vitamini diizeyinin belirlenmesi i¢in birincil faktor cildin UV-B 1sinlarina
maruz kalma sikli§i ve stiresidir. Evden ¢ikamayan ya da disarida az zaman
harcayan insanlarin giines 1sinlaria maruziyeti oldukga azdir. Ayrica camdan gegen

giines 1sinlart UV-B i¢ermez ve ciltten vitamin D sentezi igin etkisizdir (73).

2.2.1.4 Kapal giyinme ve giines kremi kullanmak

Yiiz, bas ve kollar1 kapali olan, viicudunun ¢ogu kismini orten giysiler
giyen ya da sadece giines kremi kullanan insanlarin ciltleri giines 1sinlarina ¢ok az
maruz kalir (73). Misliiman iilkelerde yasayan adolesan yas grubundaki kiz
cocuklarinda geleneksel kapali giyinmeye bagli deride D vitamini sentezi yetersiz
olmaktadir (74-76).

Deri kanseri riski nedeniyle yiiksek faktorlii giines kremi kullanimi da
deride D vitamini sentezini azaltir. Faktor 8 igeren giines kremi kullanimi deride

D3 vitamini sentezini %95 azaltir (66).

2.2.1.5 Cilt pigmentasyonu

Melanin, dogal bir filtre olup UV-B i1smlarmi absorbe eder. Deri
pigmentasyonundaki artigin D3 vitamini yapimini azalttig1 ve koyu tenli insanlarin
D vitamini eksikligi i¢in risk altinda olduklar1 belirtilmektedir. Bu nedenle koyu
tenlilerin ayn1 miktarda D vitamini sentezi i¢in daha uzun siire (10 kat daha uzun)

giines 15181 almalar1 gerekmektedir (66).
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2.2.1.6 Yas
Yaslandik¢a derinin epidermis tabakasi incelir ve deride provitamin Dj
diizeyi azalir. Buna baghh yas ilerledik¢e deride D vitamini sentez yapma

kapasitesi azalmaktadir.

2.2.1.7 Sosyoekonomik diizey

Sosyoekonomik diizeyi diisiik olan ailelerin ¢ocuklarinda D vitamini
eksikligi daha sik goriliir (77,78). Diisiik D vitamini diizeyine sahip annelerin
yasam tarzlari (ev i¢cinde daha ¢ok zaman gecirmek, kiiltiirel nedenlerle ¢cocuklarin
ev disma c¢ikarilmamasi, evlerin balkonsuz olmasi ya da gilines 1smlarim
engelleyen sik apartmanli mahallelerde yasamak gibi) ¢ocuklarin da giinesten

yeterince faydalanamamalarina neden olmaktadir (79).

2.2.1.8 Besinlerle yetersiz D vitamini alinmasi
Dogal vitamin D kaynagi olup diizenli yenilen besinler oldukga azdir (73).
Dogal besinler, 6zel katki yapilmadiysa ¢ocuk ve erigkinlerin giinlik D vitamini

ihtiyacini ¢ogu zaman karsilayamamaktadir (80).

2.2.1.9 Obezite

Obez bireylerin 25(OH)D diizeylerinin normal agirlikli bireylerden diisiik
oldugu saptanmistir. Bu yasam tarzi farkliligi nedeniyle olabilecegi gibi vitamin
D’nin yagda ¢oziinen bir bilesik olmasi ve adipoz dokular tarafindan alinmasi

nedeniyle olabilir. Adipoz dokunun gerektiginde D vitamini salan bir depo mu ya
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da D vitamini biyoyararlanimin1 azaltan bir kaynak mi oldugu agiklik

kazanmamustir (73).

2.2.1.10 Etnik ve genetik faktorler
Fizyolojik ve vitamin D metabolizmasindaki etnik ve genetik farkliliklar

farkli toplumlarda vitamin D gereksinimini ve durumunu etkiler (73).

2.2.2 Vitamin D Eksikligi

Cocuklarda besinsel D vitamini eksikliginin en 6nemli sonucu riketstir.
1,25(0OH),D’nin diyetteki D vitamini eksikligi nedeniyle yetersizliginin veya bazi
genetik nedenlerle etkisizliginin  kemiklerdeki biiyiime plaklarinda rasitik
degisikliklere neden oldugu bilinmektedir. Biliylime ¢agindaki bir cocukta
nutrisyonel rikets, D vitamini, Ca ve ozellikle P eksikligine bagli olarak epifizyal
kikirdagin defektif mineralizasyonu ve deformasyonu ile kendini gdsterir.
Bununla birlikte kemik dokunun genel olarak mineral igeriginin azaldigi bir
hastalik olarak tanimlanmaktadir (72).

Ulkemizde Ozkan ve arkadaslari (77) tarafindan Erzurum Boélgesi'nde
yapilan bir ¢alismada 0-3 yas grubunda nutrisyonel rikets sikligi yaklasik % 6
olarak bulunmustur.

D vitamini eksikligi olan riketste vitamin D ‘nin belli sinir degerin altinda
olmasi esastir. Normal serum 25(OH)D diizeyi serum PTH diizeyi ile yakindan
iligkili bulunmustur. Bugiinkii bilgilerimize gore serum PTH diizeyinde plato
degerler olusturan 25(OH)D konsantrasyonu normal vitamin D diizeyi olarak

kabul edilmektedir. Buna gore eriskinlerde yapilan ¢alismalarda optimal 25(OH)D
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diizeyi yani PTH diizeyinde maksimal diizeyde baskilanma saglayan 25(OH)D
konsantrasyonu ortalama 30 ng/ml (25-32 ng/ml) olarak bildirilmektedir (72).
Uzmanlarin ¢ogu vitamin D eksikliginin 25(OH)D diizeyinin <20 ng/ml olarak

tanimlamaktadir (81).

2.2.3 Vitamin D Yetersizligi (Subklinik D Vitamini Eksikligi)

D vitamini yetersizligi, rikets veya osteomalazinin klinik semptom ve
bulgulart olmadan laboratuvar olarak D vitamini eksikligi olmast olarak
tanimlanir (82).

Sekonder hiperparatiroidizme bagli kemik kaybma neden oldugu ve
dolayisiyla da yaslilarda osteoporoz ve kirik riskini arttirdigr bilinmektedir. Ayni
zamanda D vitamini yetersizligi spesifik olmayan kas-iskelet sistemi agrilarina
neden olmakta ve bu sikayetlerle gelen hastalar ¢ogu zaman yanlig tan1 olarak
fibromiyalji tanist almaktadir. Uzun siireli D vitamini yetersizliginin uzun
donemdeki sonuglar1 ve klinik hastaliklar {izerine etkisi tam olarak
bilinmemektedir.

Tiim yas gruplarinda, D vitamini yetersizligi prevalansinin sik oldugu
belirtilmektedir (65,83,84). Ankara’da 2006 yilinda yapilan bir ¢alismada 1-16
yas ¢ocuklarda, D vitamini eksikligi %8 ve D vitamini yetersizligi %25,5 olarak
saptanmistir (16).

Vitamin D yetersizliginde serum 25(OH)D diizeyi 20-30 ng/ml olarak

tanimlanir (81).
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2.2.4 D Vitamini Diizeyini Belirlemede 25(OH)D

D vitamininin yeterliligini gésteren en 6nemli parametre serum 25(OH)D
diizeyidir. Karacigerde sentez edilen 25(OH)D’nin plazma yar1 omrii 2-3
haftadir. Hem deride sentezlenen hem de beslenmeyle alinan D vitamini
diizeyini yansitir (81).

Aktif D vitamini olan 1,25(OH),D’nin yar1 6mrii 4-6 saattir. D vitamini
eksiklik ve yetersizliginde ilk cevap olarak PTH artar. Artmus PTH’ nin etkisiyle
1,25(0OH),D diizeyi yiikselir. Bu nedenle D vitamini yeterliligi durumunu
belirlemede 1,25(0OH),D diizeyi 6l¢timii yaniltict olabilir (81).

Serum 25(OH)D olgiimiinde altin standart Yiiksek Performanshi Sivi
Kromatografi (High-Performance Liquid Chromatography -HPLC)’dir (81).

25(0OH)D degeri i¢in en ¢ok kabul edilen degerlere gore 25(OH)D diizeyi
<20 ng/ml D vitamini eksikligi, 20-30 ng/ml D vitamini yetersizligi, >30 ng/ml
normal, >150-200 ng/ml intoksikasyon olarak kabul edilmektedir (81) (Tablo 9).

Tablo 9. 25(0OH)D degerine gore D vitamini durumu

25(0OH)D (ng/ml) TANIM
<20 Eksiklik
20- 30 Yetersizlik
30- 100 Yeterli
>150 Intoksikasyon

2.2.5 Vitamin D ve immiin Sistem
D vitamini veya onun aktif metabolitlerinin immiin fonksiyonlarin
diizenlenmesi lizerine olan etkileri yaklagik 25 yil Oncesine uzanan ii¢ 6nemli

kesifle detaylandirilmaya baslamistir. Bunlar insan aktif inflamatuvar hiicrelerde
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D vitamini reseptoriiniin varligi, aktif D vitamininin T hiicre proliferasyonunu
inhibe etme yetenegi ve sarkoidoz gibi hastaliklarda aktive olan makrofajlarin 1-

alfa hidroksilaz ekspresyonu yolu ile aktif D vitamini tiretimini saglamasidir (69).

2.2.5.1 Kazanilmis Immiinite

Makrofajlar ve dendritik hiicreler gibi hiicreler tarafindan sunulan
antijenlere karst T ve B lenfositlerin siras1 ile sitokin ve immiinglobulinler
iireterek egzojen ajanlara karsi spesifik olarak savasma kabiliyeti ile fonksiyon
goriir. D vitamini kazanilmig immiin cevap lizerine inhibitor etki gosterir. Aktif D
vitamini Ozellikle immiinglobulin iiretimini baskilar ve B hiicrelerinin plazma
hiicrelerine farklilagsmasini ve T hiicre proliferasyonunu baskilar (69).

Antijenle uyarilan T hiicreleri sitokin {iretme durumuna gore iki farkl tip
T hiicreye ayrisir. Bunlar Thl (inflamatuar T-hiicreler), Th2 (anti inflamatuar T-
hiicreler). Th1 hiicreleri; proinflamatuar sitokinler, IFN gamma, IL-2 ve TNF alfa
tretirler ve bu sayede kuvvetli hiicresel immun cevaptan sorumludurlar
(otoimmunite). Th2 hiicreleri ise anti inflamatuar sitokinler 1L-4 ve IL-5 iiretir ve
antikor merkezli immiin cevaptan sorumludurlar. Bu iki hiicre tipi arasindaki
dengenin bozulmasi immiin yanitin hangi yonde c¢alisacagimi gosterir. D
vitamininin Th2 hiicreleri uyarmak suretiyle anti inflamatuar sitokinleri (TGF
Beta 1, IL-1, IL-4, IL-5) iirettigi ve bdylece invivo ve invitro olarak anti
inflamatuar etki gosterdigi saptanmustir (69).

Antijen sunucu hiicre olan dendritik hiicreler bol miktarda D vitamini

reseptOrii icerirler ve hiicrelerin matiir formlar etkili Th1l yanit1 i¢in ve bir pro-
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inflamatuar sitokin olan IL-12 salinimi igin gereklidir. Aktif D vitamini dendritik
hiicre maturasyonunu inhibe etmek suretiyle IL-12 salinimini inhibe ederken anti
inflamatuar sitokin olan IL-10 salimmini arttirir ve dengenin Th2 yOniine
kaymasini saglar (69).

D vitamini eksikligi durumunda daha giiglii bir Th1 cevabina bagli olarak
immiin yanit bozulur, l6kosit kemotaksisi etkilenir ve enfeksiyonlara egilim artar.
Kazanilmis immiin cevabin D vitamini tarafindan baskilanmasi enfeksiyon

ajanlarina kars1 verilecek cevabin azalmasina da yol agabilmektedir (69).

2.2.5.2 Dogal Immiinite

Dogal immiinite invazif patojenlere karsilik veren ilk immiin yanittir.
Polimorf niiveli 16kositler, monosit ve makrofajlar kadar, epidermis, akciger,
bagirsak ve mesane gibi organlarin hiicrelerinde bulunan Toll Like Reseptorlerin
(TLR) aktivasyonu yolu ile fonksiyon goriir. TLR’nin transmembran patojen
mikroorganizma tanima o0zelligi vardir ve patojen tarafindan bu reseptoriin
uyarilmasi konakta dogal immiiniteyi uyarir. Boylece antimikrobiyal peptidler
(defensin, kathelisidin) ve reaktif oksijen iriinleri uyarilir ki bunlar da
mikroorganizmalarin 6liimiine neden olurlar. Aktif D vitamini epiteloid, myeloid
seri hiicrelerinin yani sira naturel killer (NK) hiicreleri ve solunum yolunun
epitelyal hiicrelerinden antimikrobiyal peptid-kathelisidin sentezini uyarir.
Boylece D vitamini sayesinde solunum yolu ile bulasan mikroorganizmalarin

neden olabilecegi hastaliklarin engellenmis olabilecegi anlagilmaktadir (69).
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2.2.6 D vitamini ve Enfeksiyonlar

Monosit ve makrofajlarin D vitamininin bulundugu bir ortamda
kemotaktik ve fagositik Ozelliklerini arttirdig1 ve dolayisiyla antimikrobiosidal
Ozelliklerinin giiclendigi gosterilmistir. Monosit ve makrofajlarin kazanilmis
immiinitede oldugu gibi antijen sunucu Ozelliklerinin yaninda gesitli
enfeksiyonlarin invaziv 6zelliklerine kars1 dogal immiinitenin hareketlenmesinde
de anahtar rolii oynamaktadir. Bunu ¢esitli mikroorganizmalari TLR vasitasiyla
tanima Ozelliklerinin olmas1 ve Defensin ve Kathelisidin gibi cesitli
antimikrobiyal maddeleri {iretmelerinin yaninda bazi reaktif oksijen iiriinlerini de
tiretmeleri sayesinde gergeklestirmektedirler (85,86). Dogal immiinite ile iliskili
olan bu TLR reseptorleri sadece monosit-makrofajlarda degil ayni1 zamanda
barsak, gingiva, mesane, epidermis ve akcigerlere ait bariyer hiicrelerde de
bulunmaktadir. Mikroorganizmanin lipopolisakkarit komponenti TLR ile
uyarildiginda vitamin D reseptorii, 25(OH)D ve 1-alfa hidroksilaz aktive olur.
Serum 25(OH)D diizeyi 30 ng/ml’nin {izerine ¢iktiginda 1-alfa hidroksilaz igin
aktif D vitamini sentezi bakimindan yeterli substrat saglanmis olur. Sonra aktif D
vitamini niikleusa girerek dogal immiiniteyi gii¢lendirir ve mikroorganizmanin
yok edilmesine katki saglar. Diger yandan, makrofajlarda lokal olarak iiretilen
aktif D vitamini; aktive T lenfositlerden bazi sitokinlerin ve aktive B
lenfositlerden ise immiinglobulinlerin salgilanmasini saglayarak sinirlandirir (69).

D vitamini eksikligi durumunda 6zellikle kis aylarinda invazif pnomokok,
meningokok ve A grubu streptokok enfeksiyonlar1 sik goriilmektedir. Bu {i¢

bakteride D vitamininin indiikledigi antimikrobiyosidallere duyarlidir. Bir
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calismada bir yil siire ile 2000 U vitamin D destegi saglananlarda soguk alginligi
ve influenza enfeksiyonunun gézlenmedigi rapor edilmistir (69,87).

D vitamini eksikligi ve enfeksiyonlar arasindaki iligkiye ait ilk prototip
enfeksiyon tiiberkiilozdur. Son 20 yil i¢inde yapilan ¢alismalarda azalmis serum
25(OH)D diizeyi ile tiiberkiiloz enfeksiyonuna duyarlilik ve enfeksiyonun
ciddiyeti arasinda gilicli bir iliski saptanmistir. Davies ve arkadaslar1 (88)
tarafindan kiiltlir pozitif tiiberkiilozlu olgularda serum 25(OH)D diizeylerinin
kontrol grubuna gore daha diisiik oldugu gosterilmistir. Wilkinson ve arkadaslari
(89) 2000 yilinda yayimladiklar1 c¢alismalarinda Londra’da yasayan Hintlilerde
serum 25(OH)D eksikligi oranini (<10 nmol/L) aktif tiiberkiilozlu olgularda %67,
kontrol grubunda (>11 nmol/L) %26 oraninda saptamislardir. Liu ve arkadaslar
(90) makrofajlarin tiiberkiilozla enfekte oldugunda 1,25 (OH)D yapiminin
uyarildigini, VDR ekspresyonunun arttigin1 ve kathelisidin gen ekspresyonunun
kolaylastirildigint  gostermislerdir. Serum 25(OH)D diizeyi 20 ng/ml altinda
oldugunda monosit ve makrofajlar bu immiinolojik cevabi baglatamazlar.

Kistik fibrozisli tekrarlayan akciger enfeksiyonu olan olgularla diisiik
serum D vitamini diizeyi arasinda korelasyon saptanmistir. Bu vakalarda
cogunlukla direngli mikroorganizmalar solunum yolu patolojilerinden sorumlu
tutulmaktadir. Kathelisidin bir antimikrobiyal peptittir ve aktif D vitamini
tarafindan diizeyi artmaktadir. Yim ve arkadaslar1 (91) kistik fibrozisli olgularin
bronsial epitelyum hiicrelerinde aktif D vitamini aracilikli olarak kathelisidin
dretimini arttirdigin1  géstermislerdir. Bu c¢alismada inhale aktif vitamin D

formunun gelistirilerek kistik fibrozisli hastalarin bronsial epitelyum hiicrelerinde
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kathelisidin ekspresyonunu artirarak tekrarlayan akciger enfeksiyonlarinin

Onlenebilecegine isaret edilmektedir.

2.2.7 Ulkemizde Cocuklara D Vitamini Destegi

Bebeklerde ve cocuklarda vitamin D yetersizligi ve nutrisyonel rikets
tilkemizde 6nemli bir problemdir. Yapilan ¢alismalarda ¢ocuklarda vitamin D
eksikligi insidans1 %1.67-19 arasida bulunmustur. Ozellikle Giineydogu ve Dogu
Anadolu bolgelerinde insidansi daha da artmaktadir. Son yillarda sosyoekonomik,
kalitsal ve egitim faktorlerinin diizeltilmesiyle insidans %19’dan %6’lara kadar
gerilemistir. Saglik Bakanligi 2005 yilinda, ‘D vitamini yetersizliginin 6nlenmesi
ve kemik sagliginin korunmasi’ projesini baglatmistir. 0-12 ay arast her bebege
koruma amaciyla, D vitamini 400 [U/giin (3 damla/giin) bir yil siireyle

baslanmaktadir (16).
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3 GEREC VE YONTEM
3.1 Vaka Grubunun Belirlenmesi

Calismaya Aralik 2010 ile Subat 2011 tarihleri arasinda, Gazi Universitesi
Hastanesi ¢ocuk poliklinigine bagvuran 6 ay-5 yas aras1 63 ASYE tanisi alan hasta
cocuk ile ayni yas grubunda ¢ocuk poliklinigine bagvuran, son bir ay igerisinde
herhangi bir ASYE bulgusu olmayan 59 saglam ¢ocuk olmak {izere toplam 122
¢ocuk alindi.

Calisma, Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’nun bildirdigi
B.30.2.GUN.0.20-3657 sayil1 16 numarali kararla alinan onay ile yiiriitiildii. Gazi
Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Birimi tarafindan 01/2011-73 proje
numarasi ile desteklenmistir.

Calisma bes asamada gerceklestirildi:

1. Vaka grubunun belirlenmesi

2. Anket calismasi

3. Plazma orneklerinin alinmasi ve ¢alisilmasi

4. Hasta izlemi

5. Elde edilen verilerin istatistiksel analizi

Hasta c¢ocuklarin ailesine Ek 1°deki bilgilendirme formu, saglam
cocuklarin ailesine Ek-2’deki bilgilendirme formu okutuldu ve onamlar1 alindi.
Tim ailelere doldurmalar1 i¢in EK-3’deki anket verilerek formda yer alan
epidemiyolojik bilgiler bakimindan sorgulandi. EK-3 anket formunda calismaya
alinma tarihi, adi ve soyadi, dogum tarihi, dogum mevsimi, yasi, ¢alismaya

alindigindaki antropometrik 6lgiimleri ve persentilleri, yakinmasi, yakinma siiresi,
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zamaninda dogup dogmadigi, beslenme durumu, asilanma durumu, evdeki 1sinma
kosullar, evde kag¢ kisi yasadigi, evde sigara i¢ilme durumu ve D vitamini
profilaksisi alma durumu sorgulandi.

Yasina uygun boy ve kilo persentilinde olmayan, erken dogum
(prematiirite) 6ykiisii olan, malniitrisyon ve altta yatan hastalig1 olan, alti aydan az
anne siitii alan, asilar1 eksik yapilan, evde soba ya da agik atesle 1sinan, evde
sigara i¢imi olan, kalabalik yasam kosullar1 olan, tekrarlayan ASYE 6ykiisii olan
ve D vitamini profilaksisi almamis olan ¢ocuklar ¢aligmaya alinmadi.

Devlet Meteoroloji Isleri Genel Miidiirliigii’niin Ankara ili i¢in giineslenme
stiresi, hava sicakligi verilerine gore (http://www.dmi.gov.tr/veridegerlendirme/il-
ve-ilceler-istatistik.aspx?m=ANKARA) Kasim-Nisan aylar1 arasinda doganlar kig
mevsiminde, Mayis-Ekim aylar1 arasinda doganlar yaz mevsiminde dogmus olarak
kabul edildi.

Alt solunum yolu enfeksiyonu semptomlari, ates, oksiiriik, hizli nefes alma
olarak kabul edildi. Hastalarin basvurudaki fizik muayene bulgular1 (viicut
sicakligi, solunum sayisi, oksijen saturasyonu, dinleme bulgular1), radyolojik
bulgular, beyaz kiire sayisi, CRP ve sedim degerleri, verilen tedavi ve hastaneye
yatirilip yatirilmadigi kaydedildi.

Viicut sicakligr > 38°C olan cocuklar atesli kabul edildi. Takipne DSO
kriterlerine gore iKi ayin altindaki bebeklerde solunum sayisinin 60/dk’dan, iki ay
bir yas arasinda 50/dk’dan, 1-5 yasta 40/dk’dan fazla olmasi olarak tanimlandi.

Hastalarin varsa subkostal, interkostal, suprasternal retraksiyonlari, burun

kanadi solunumu ve oksijen saturasyonlar1 kaydedildi. Hastalarin akciger dinleme
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bulgular1 ral, ronkus, vizing, ekspiryum uzamasi olarak kaydedildi. Calisma igin
cocuklardan ayrica kan o6rnegi alinmadi. Bagvuru sikayetlerine yonelik alinmig
olan beyaz kiire sayilari, periferik yaymada sola kayma olup olmadigi, CRP ve
eritrosit sedimentasyon hizi (ESH) kaydedildi. CRP degeri 0-6 mg/L, ESH < 20

mm/saat normal olarak kabul edildi.

3.2 Plazma Orneklerinin Alinmasi ve Calisilmasi

Calismaya alinan ¢ocuklarin kan 6rnekleri mor kapakli (13x75'lik 2 mL
BD Vacutainer cam K3EDTA tiip) tiipte 5000 rpm’de bes dk santrifiij edildi.
Lipemik ve hemolizli 6rnekler ¢alismaya alinmadi. Calisma tarihine kadar -20
C°’de saklanan 6rneklerde 25(OH) vitamin D diizeyleri Gazi Universitesi Tip

Fakiiltesi biyokimya laboratuvarinda ¢alisildi.

3.2.1 Plazma 25(OH) Vitamin D Diizeyi

25(0H) vitamin D diizeyi Shimadzu cihazinda, HPLC teknigiyle,
ImmunChrom (1C3401rp) kitiyle ¢alisildi. HPLC yo6nteminde ters faz (reversed
phase) kolon kullanilarak ayirma yapildi ve UV dedektoérde vitamin D diizeyi
tespit edildi. Sonuglar ng/ml olarak verildi.

25(0H) vitamin D diizeyi <20 ng/ml D vitamini eksikligi, 20-30 ng/ml D
vitamini yetersizligi, >30 ng/ml normal, >150-200 ng/ml intoksikasyon olarak

kabul edildi (81).
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3.3 Hasta Izlemi

Alt solunum yolu enfeksiyonu tanisi alan hastalar hastaligin agirligina gore
ayaktan ya da yatarak tedavi edildi. Hastalarin yatip yatmadiklari, yatanlarin yatis
stireleri ve tiim hastalarin aldiklar1 tedaviler kaydedildi. Hastalar bir yil sonra
telefonla aranarak tekrar doktor tanili alt solunum yolu enfeksiyonu gegirip

gecirmedikleri sorgulandi.

3.4 Elde Edilen Verilerin istatistiksel Analizi

Veriler, SSPS (Statistical Package for the Social Science) 15.0 paket
programina kaydedilip, bu program {izerinde istatistiksel analizleri yapilmistir.
Olgiim ile belirtilen degiskenler ort. + standart sapma ve ortanca (en kiiciik, en
biiyiik), sayim ile belirtilen degiskenler yiizde ile gosterildi. Hasta ve kontrol
gruplarinin karsilagtirilmasinda Ki-Kare 6nemlilik testi kullanildi. D vitamini
diizeyleriyle iliskili faktorlerin bulunmasi i¢in non-parametrik korelasyon
(spearman) analizleri uygulandi. p<0,05 olmas: istatistiksel olarak anlamli kabul

edildi.
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4. BULGULAR

Calismaya 6 ay-5 yas arast ASYE olan 63 hasta ¢alisma grubu olarak, son
bir ayda solunum sistemiyle ilgili herhangi bir sikayeti olmayan 59 saglikli ¢ocuk
kontrol grubu olmak iizere toplam 122 ¢ocuk alindi. Zamaninda dogmus, asilari
tam yapilmis, evde dogalgaz ya da kaloriferle 1sinan, ev icinde sigara i¢imi
olmayan, en az alt1 ay anne siitii alan, ilk bir yasta D vitamini profilaksisi alan ve
ilk defa ASYE tanisi alan ¢ocuklar ¢aligmaya dahil edildi.

Calisma grubundaki ¢ocuklarin yas ortalamasi 21.05 + 13,7 ay (6-59 ay),
kontrol grubundaki ¢ocuklarin yas ortalamasi 21.10 £ 13,6 ay (6-48 ay)’di. Hasta
ve saglam ¢ocuklarin aralarinda yas ortalamasi agisindan istatistiksel olarak
anlamli fark yoktu (p>0,05). Calismaya alinan ¢ocuklarin yas dagilimlar1 Tablo
10°da gosterilmistir.

Tablo 10. Cocuklarin yas dagilimlari

Calisma grubu (n=63) Kontrol grubu (n=59)
Yas (ort. ay) 21,05+13,7 21,10+13,6
Ortanca (ay) 16 17
Minimum (ay) 6 6
Maksimum (ay) 59 48

Calisma grubundaki cocuklarin 24’iliniin ates sikayeti vardi, 39’unun
yoktu. Bagvuruda tiim hastalarin oksiiriik, 53 hastanin hizli nefes alma sikayeti
kaydedildi. Hastalarin fizik muayenesinde 29 hastada ates, 52 hastada takipne, 17
hastada oksijen saturasyonu %92 nin altinda bulundu. Dinlemekle 44 hastada ral,
51 hastada vizing, 19 hastada ekspiryum uzunlugu, 52 hastada retraksiyon

(subkostal, interkostal ve suprasternal) saptandi.
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Calisma grubundaki ¢ocuklarin 52’sinde akciger grafisinde infiltrasyon,
30’unda l6kositoz, 32’sinin periferik yaymasinda sola kayma vardi. Cocuklarin
17’sinin CRP’si negatifken, 46’sinin CRP’si pozitifti. Cocuklarin 42’sinin ESH
degeri bakildi. Dokuz hastada ESH normal iken 33 hastada ESH yiiksek bulundu.
Calisma grubunda semptom, fizik muayene ve laboratuvar bulgular1 Tablo 11°de
gosterilmistir.

Calisma grubunda vitamin D diizey ortalamas1 34,9 + 22,1 ng/ml, kontrol
grubunda 37,2 + 21,4 ng/ml saptandi. ki grupta istatistiksel olarak anlamli
farklilik saptanmadi (p=0,389). Calisma ve kontrol grubunun vitamin D diizeyleri
Tablo 12’de gosterilmistir.

Tablo 11. Calisma grubunda yakinma, fizik muayene ve laboratuvar bulgulari

(n=63) Var Yok
Semptom
Ates 24 (%62) 39 (%38)
Hizli nefes alma 53 (%84) 10 (%16)
Oksiiriik 63 (%100) 0
Fizik muayene
Ates 29 (%46) 34 (%54)
Takipne 52 (%82) 11 (%18)
SpO,> %92 46 (%73) 17 (%27)
Ral 44 (%30) 19 (%70)
Vizing 51 (%81) 12 (%19)
Ekspiryumda uzama 19 (%30) 44 (%70)
Retraksiyon 52 (%82) 11 (%18)
Laboratuvar
Akciger grafisinde infiltrasyon 52 (%82) 11 (%18)
Lokositoz 30 (%47) 33 (%53)
Sola kayma 32 (%49) 31 (%51)
CRP> 6 mg/L 46 (%73) 17 (%27)
ESH>20 mm/saat* 33 (%78) 9 (%22)

* 42 hastadan elde olunmustur.
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Tablo 12. Calisma ve kontrol grubunun vitamin D diizeyleri

Calisma grubu Kontrol grubu Toplam

P

25(0H)D (ort. ng/ml) 349+221 372+21,4 36,06 +21,7

0,389

Calismaya alinan tiim ¢ocuklarda D vitamini eksikligi %25, D vitamini

yetersizligi %22 bulundu. D vitamini eksikligi ve yetersizligi, ¢alisma grubunda

sirasiyla %31; %19, kontrol grubunda sirasiyla %19; %25 olarak saptandi (Grafik

1). D vitamini eksikligi ve yetersizligi agisindan hasta kontrol grubu arasinda fark

saptanmadi (p>0,05). Calisma ve kontrol grubunun vitamin D durumlar1 Tablo

13’te gosterilmistir.

OEksiklik
BYetersizlik

BNormal

60
Normal
40
Yetersizlik
20
Eksiklik
0
Hasta Kontrol Toplam

Grafik 1. Calisma, kontrol ve toplamda D vitamini durumu yiizdeleri

Tablo 13. Calisma ve kontrol grubunun vitamin D durumu

Vitamin D Vitamin D Normal >30 Vitamin D
eksikligi yetersizligi na/ml intoksikasyonu p
<20 ng/ml 20-30 ng/ml g >150 ng/ml
Calisma(n=63) 20 (%31) 12 (%19) 31 (%50) 0
0,280
Kontrol(n=59) 11 (%19) 15 (%25) 32 (%54) 1 (%2)
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Caligma grubundaki ¢ocuklarin 26’s1 (%41), kontrol grubundaki ¢ocuklarin
30’u (%51) kis mevsiminde, ¢alisma grubundaki ¢ocuklarin 37’si (%59), kontrol
grubundaki ¢ocuklarin 29’u (%49) yaz mevsiminde dogmustu. Calisma grubu ve
kontrol grubundaki ¢ocuklarin evlerinde ortalama 4 kisi yasamaktaydi.

Hastalarin 32’si (%51) ayaktan tedavi edildi, 31 (%49) hasta ise yatarak
tedavi edildi. Yogun bakim ihtiyaci ti¢ (%5) hastada oldu. Hastalarin 52’si (%82)
bronkodilator, 41°1 (%65) antibiyotik, 40’1 (%63) steroid tedavisi aldu.

Vitamin D eksikligi ve yetersizligi acisindan ¢alisma grubu; dogdugu
mevsim, 1okositoz, CRP yiiksekligi, sola kayma, oksijen saturasyonu, akciger
grafisinde infiltrasyon, hastaneye yatis ihtiyaci, yogun bakim ihtiyaci, antibiyotik
tedavisi gereksinimi agisindan karsilagtirildi. Tablo 14’te belirtildigi gibi vitamin D
durumuna goére gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi
(p>0,05).

Calisma grubunda 22 (%34,9) hasta akut bronsiolit, 9 (%14,3) hasta

pnémoni, 32 (%50,8) hasta bronkopnémoni tanisi aldi (Grafik 2).

M Brongiolit
B Pnomoni

= Bronkopnomoni

Grafik 2. Calisma grubundaki hastalarin tanilar
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Tablo 14. Calisma grubunun o&zelliklerine goére D vitamini durumlarinin

karsilastirilmasi
Vitamin D Vitamin D
Eksikligi Yetersizligi Normal p
Kis 11 (%42,3) 2 (%7,7) 13 (%50)
Dogum mevsimi 0,102
Yaz 9 (%24,3) 10 (%27) 18 (%48,6)
Var 9 (%30) 8 (%26,7) 13 (9%43,3)
Lokositoz 0,333
Yok 11 (%33,3) 4 (%12,1) 18 (9%54,5)
Normal 7 (%41,2) 3(17,6) 7 (%41,2)
CRP 0,612
Yiiksek 13 (%28,3) 9 (%19,6) 24 (%52,2)
Var 11 (%34,4) 7(21,9) 14 (%43,8)
Sola kayma 0,688
Yok 9 (%29) 5 (%16,8) 17 (%54,8)
< %92 8 (%44,4) 3 (%16,7) 7 (%38,9)
SpO; 0,387
> 9692 12 (%26,7) 9 (9%20) 24 (%53,3)
) Var 18 (%34,6) 11 (%21,2) 23 (%44,2)
Infiltrasyon 0,227
Yok 2 (%18,2) 1(%9,1) 8 (%72,7)
Yatan 11 (%34,4) 8 (%25) 13 (9%40,6)
Hastaneye 0,313
Ayaktan 9 (%29) 4 (%12,9) 18 (58,1)
. Ihtiyac1 Olan 1 (%33,3) 1 (%33,3) 1 (%33,3)
YBU 0,778
Yatmayan 19 (%31,7) 11 (%18,3) 30 (%50)
o Alan 12 (%29,3) 9 (%22) 20 (9%48,8)
Antibiyotik 0,678
Almayan 8 (9%36,4) 3 (%13,6) 11(%50)

Calisma grubunda pndmoni, akut bronsiolit ve bronkopndmoni olmalarina
gore D vitamini durumlart karsilastirildi. Bu hastalik gruplarma goére D vitamini
durumunda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0,05). Hastalik
gruplarina gore vitamin D durumlar1 Tablo 15°te gosterilmistir.

Tablo 15. Hastalik gruplarina gére vitamin D durumu

Vitamin D eksikligi Vitamin D yetersizligi Normal >30

<20 ng/ml 20-30 ng/ml ng/ml
Akut bronsiolit 8 (%36,4) 3 (%13,6) 11 (%50)
Pnémoni 1 (%11,1) 2 (%22,2) 6 (%66,7) 0,609
Bronkopnémoni 11 (%34,4) 7 (%21,9) 14 (%43,8)
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Calisma grubunda ortalama hastanede yatis siireleri 5.9 + 2,5 (3-12)
giindii. Hastalarin yatis siireleri ile vitamin D diizeyi iliskisine bakildiginda;
hastanede yatis siiresi ve vitamin D diizeyleri arasinda pozitif yonlii, zayif
(r=0,08) giicte ve istatistiksel olarak anlamli olmayan (p=0,665) bir iliski saptandi.

Hastalar bir yil sonra telefonla tekrar aranarak 17 (%26) hastada
ASYE’nin tekrarladigi, 46 (%77) hastanin yakinmasi olmadig1 6grenildi. Tekrar
ASYE gegiren hastalarin vitamin D durumu ile ASYE tekrarlamayan hastalarin
vitamin D durumlar karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark saptandi
(p=0,03). ASYE tekrarlayan ve tekrarlamayan hastalarin vitamin D durumlari
Tablo 16’ da gosterilmistir.

Tablo 16. ASYE tekrarlayan ve tekrarlamayan hastalarin vitamin D durumlari

Vitamin D Vitamin
eksikligi D yetersizligi Normal
<20 ng/ml 20-30 ng/ml >30 ng/ml p
ASYE Tekrarlamayan 17(%37) 4 (%8,7) 25 (%54,3)
ASYE Tekrarlayan 3 (%17,6) 8 (%47,1) 6 (%35,3)
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5. TARTISMA

Gelismekte olan tilkelerde ve lilkemizde 6zellikle bes yas alt1 ¢cocuklarda
basta pnomoniler olmak iizere alt solunum yolu enfeksiyonlar1 yiiksek mortalite
ve morbiditeye yol acan Onemli bir halk sagligi sorunudur. Sosyoekonomik
diizeyin diistik olusu, kisi basina diisen milli gelirin az olmasi, yanlis beslenme
aligkanliklar1, niifus ve aile planlamasi gibi bircok neden pnomoniden Oliime
neden olmaktadir. PnOémoniye zemin hazirlayan saglayan bircok etken
bulunmakla beraber, bunlarin 6nlenebilir olmasi dikkat ¢ekicidir.

Her y1l 11-20 milyon ¢ocugun pnémoni nedeniyle hastaneye yatirildigi, iki
milyondan fazlasinin da yasamini yitirdigi tahmin edilmektedir (1,2,17-19).
Saglik Bakanligi tarafindan 2002-2004 yillar1 arasinda gergeklestirilen Tiirkiye
Hastalik Yiikii Calismasi’na gore solunum yolu enfeksiyonlar1 0-4 yas grubunda
%13,4 olarak tespit edilmis olup 0-14 yas grubunda tiim 6liimlerin %]14’iinden
sorumludur (7).

D vitamini eksikligi; riketsin yani sira ¢esitli kanser, otoimmiin hastaliklar,
hiperproliferatif deri hastaliklari, kardiyovaskiiler sistem hastaliklart ve
enfeksiy6z hastaliklar i¢in risk olusturmaktadir (62). Bu nedenlerle en uygun
kemik saglig1 ve diger kronik hastaliklardan korunmak i¢in, D vitamininin normal
degerlerde olmasi gerekliligi daha da 6nem kazanmistir (63).

Geleneksel kapali giyinme, ev i¢inde daha ¢ok vakit gegirilmesi, yiiksek
faktorlii giines kremi kullanimi, yiiksek yerlesimli bolgelerde yasama, hava
kirliligi gibi nedenlerle giines 15181 alim azlhigina bagl dinyada D vitamini

yetersizligi daha sik goriilen bir sorun haline gelmistir (65,83). Diinyada D
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vitamini yetersizliginin, eksikligine gore daha fazla goriildiigii ve daha biiytlik bir
sorun oldugu belirtilmektedir (84,92).

D vitamini diizeyini belirlemede en 6nemli parametre serum 25(OH)D’dir.
Genel olarak D vitamini eksiklik sinir1 20 ng/ml, D vitamini yetersizlik sinir1 30
ng/ml olarak kabul edilmektedir (81).

Vitamin D eksikliginin endemik oldugu ve diinyada bir milyar kisinin
bundan etkilendigi diisiiniilmektedir (80). Cocuklarda vitamin D eksikligi ve
yetersizligi 6nemli bir saglik sorunu olup, birgok iilkede yapilan ¢alismalarda
degisik sikliklar bildirilmistir.

Yunanistan’da 3-18 yas arast 210 ¢cocugun alindigi calismada 3-10 yas
arasinda %14 oraninda D vitamini eksikligi bulunmustur (93). Mansbach ve
arkadaglarinin (94) Amerika Birlesik Devletleri’nde yaptigi ¢alismada 1-5 yas
aras1 1799 cocukta vitamin D eksikligi %14, vitamin D yetersizligi %63 olarak
saptanmigtir. Gordon ve arkadaglar1 (95) Boston’da 8-24 ay arasi 133 infantin
%12’sinde vitamin D eksikligi, %40°inda vitamin D yetersizligi saptamistir.

Maguire ve arkadaglarinin (96) Toronto’da yaptigi 24-30 ay arasi 91
cocukta vitamin D eksikligi %32 ve vitamin D yetersizligi %82 olarak
saptanmigtir. Bu ¢alismada diisiik vitamin D diizeyi ile iligkili degistirilebilir
faktorlerin diisiik inek siitii alimi1 ve yiliksek viicut kitlesi olarak belirlendigi
belirtilmistir.

Birlesik Krallik’ta 7560 cocugun alindigt calismada 7-11 yas arasi
cocuklarda %29 vitamin D eksikligi, %72 vitamin D yetersizligi saptanmistir. Bu

calismada agik havada gegirilen zaman, diisiik sosyoekonomik diizey, daha ileri
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puberte evresinde olmak, beyaz olmayan etnik kdken ve cinsiyetin kiz olmasinin
vitamin D eksikligi ile gii¢lii iliskisi oldugu gosterilmistir (97).

Ulkemizde vitamin D diizeyi ilk defa 1981 yilinda Hasanoglu ve
arkadaglar1 (98) tarafindan ¢alisilmistir. Bu c¢alismada kisin dogum yapan
annelerinin %20’sinde serum vitamin D diizeyi diisiik bulunmus, %54.3’{iniin
kordon kaninda da disiikliik saptanmistir. Yazin dogum yapan annelerin serum
vitamin D diizeyi normal saptanmis ancak %?20’sinin kordon kaninda diistiklikk
Saptanmuistir.

Halicioglu ve arkadaslarmin (99) izmir’de Mart-Mayis aylarinda gebelerde
ve yenidogan bebeklerinin kordon kanlarinda yaptiklari ¢alismada gebelerde
vitamin D eksikligi %90.3, yetersizligi % 9.3 olarak saptanmis. Yine bu
calismadaki gebelerin bebeklerinin kordon kanlarinda vitamin D eksikligi %90.3,
vitamin D yetersizligi %7.4 olarak olduk¢a yiliksek saptanmistir. Bu yiiksek
oranlar1 gebelik yasindaki kadinlarin etnik ve dini inanglar1 geregi kapali giyinme
tarzlarina ve beslenme durumlarina baglamiglardir.

Ulkemizde 2005 yilindan itibaren D vitamini eksikligini énlemek amaciyla
giinde 400 IU D vitamini profilaksisi uygulanmaya baslanmistir. Bu uygulamanin
etkinligini 6lgmek amaciyla Kocaeli’de yapilan bir ¢aligmada diizenli D vitamini
profilaksisi alan, ortalama yaslar1 263 giin olan 85 bebegin vitamin D diizeyleri
Ol¢iilmiistiir. Hastalarin yalnizca %11,8’inde vitamin D yetersizligi (<20 ng/ml)
saptanmistir. Bu ¢alismada maternal vitamin D eksikliginin %80’lerde oldugu
tilkemizde, diizenli giinliik vitamin D profilaksisi alan c¢ocuklarda rikets

olusturmayacak diizeyde, yeterli vitamin D diizeylerinin saglanacagi belirtilmistir.
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Tiirkiye’de hayatin ilk giinlerinden baslayip, giinliik 400 IU vitamin D profilaksisi
almanin yeterli oldugu belirtilmistir (100).

Ulkemizde bes yas altinda vitamin D diizeyi ile ilgili calisma sayisi
olduk¢a azdir. Onceki yillarda cocuklarda yapilan calismalarda vitamin D
eksikligi insidans1 %1.67-19 arasinda bulunmustur (16). Ozkan ve arkadaslari
(77) tarafindan Erzurum bolgesinde 0-3 yas grubunda nutrisyonel rikets siklig1 %6
olarak bulunmugtur. Saglik Bakanligi tarafindan 2005 yilinda ‘D vitamini
yetersizliginin dnlenmesi ve kemik sagliginin korunmasi’ projesi baslatilmistir. O-
12 ay arasi her bebege koruma amaciyla, D vitamini 400 [U/giin (3 damla/giin) 1
yil siireyle baglanmaktadir (16). Yine ayni bolgede 2007 yilinda Ozkan ve
arkadaglarmin (101) Saglhk Bakanligi ile beraber yaklasik 50.000 kiside
yiiriittiikleri ortak g¢alismada 0-3 yas grubunda vitamin D eksikligine bagh
nutrisyonel rikets siklig1 %1’in altinda oldugu saptanmustir.

Akman ve arkadaglarmin (16) Ankara’da yaptigi calismada da 1-7 yas
grubunda vitamin D eksikligi %]14,5, vitamin D yetersizligi %22,5 olarak
saptanmistir.

Ulkemizde ¢ocuklarda ASYE ve D vitamini iligkisini inceleyen bir ¢alisma
bulunmamaktadir. Calismamizda ¢ocuklarda vitamin D diizeyi ve ASYE iligkisini
arastirdik. Calismamiza katilan tiim ¢ocuklarda vitamin D eksikligi % 25, vitamin
D yetersizligi %22 olarak bulunmustur. Calismamiz alt solunum yolu
enfeksiyonlarmin daha sik goriildiigii kis aylarinda yapilmistir. Calismamizda
oldugu gibi kis aylarinda, giines 1sinlarinin deriye daha az miktarda ulagsmasi ve

dogal besinlerin ¢ogu zaman giinlik D vitamini ihtiyacin1 karsilayamamasi
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nedeniyle D vitamini yetersizligi goriilme sikligi artmaktadir (66). D vitamini
diizeylerinin diisiik olmasinda kis aylarinda deriden vitamin D sentezinin
azalmasinin yani sira, disartya ¢ikmama, hava kirliligi, kapali giyinme ve diizenli
D vitamini profilaksisi almamanin da etkili faktorlerden oldugu diistiniilmdistiir.
Ancak calismamiza alinan ¢ocuklarin yasina uygun gelisim gosteren, ilk bir yasta
D vitamini profilaksisi almis, en az alt1 ay anne siitii almis ve altta yatan herhangi
bir hastaligi olmayan g¢ocuklardi. Bu ¢ocuklarda Ozkan ve Saglik Bakanliginin
beraber yiiriittii calisma verilerine gore yliksek oranda vitamin D eksikligi ve
yetersizligi bulunmasi dikkat ¢ekicidir.

D vitamini tiim yasam boyunca organizmay: etkileyebilen en eski
hormonlardan birisidir. D vitaminine ait reseptorler, T lenfositler beyin, prostat,
pankreas, gonadlar, meme dokusu, kas ve kolon gibi birgok organ ve dokuda
bulunmaktadir. D vitamininin etkinligi sadece kalsiyum homeostazisini
diizenleyerek kemik sagligini idame ettirmekle sinirli olmayip, ayn1 zamanda pro-
apopitotik, antienflamatuar ve immiinmodiilatuar O6zelliklere sahip oldugu
bildirilmektedir. Yapilan bir¢ok caligmada D vitamini eksikliginin enfeksiyonlara
zemin hazirladigi ve enfeksiyon belirti veya bulgularinin iskelet sistemi
bulgularindan 6nce ortaya ciktigini gosterilmistir (69).

Yapilan ¢alismalarda, ¢ocuklarda diisiik veya yetersiz serum D vitamini
konsantrasyonlari ile alt solunum yolu enfeksiyonlar1 arasinda bir iliski oldugu
bildirilmistir. Muhe ve arkadaslar1 (102) Etiyopyali cocuklarda yaptiklar
arastirmada nutrisyonel riketsli olgularda pndmoni arasinda giiglii bir korelasyon

oldugunu bildirmislerdir. Wayse ve arkadaslar1 (103) subklinik D vitamini
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eksikligi olan vakalarda alt solunum yolu enfeksiyon sikligmnin 11 kat arttigini
tespit etmislerdir.

Calismamizda hasta ve kontrol grubunda vitamin D diizeyi agisindan fark
saptamadik. Ayrica vitamin D diizeyi ile hastalarin radyolojik bulgularinda,
oksijen saturasyonlarinda, akut faz reaktanlarinda, antibiyotik ihtiyacinda,
hastaneye yatis ve yogun bakim ihtiyaci arasinda bir iliski saptamadik.

Banglades’te yapilan vitamin D diizeyi ve alt solunum yolu
enfeksiyonlarini inceleyen bir ¢alismada ASYE nedeniyle hastanede yatan 1-18
aylik 25 bebek hasta ile aym1 kdyde yasayan yas ve cinsiyeti eslestirilmis 25
kontrol bebegin 25(OH)D diizeyleri karsilastirilmis. Hasta bebeklerde 25(OH)D
daha distik saptanmig. Vitamin D eksikliginin erken cocukluk c¢aginda alt
solunum yolu enfeksiyonlartyla iliskili oldugu gosterilmis (104). Biz
calismamizda hasta ve kontrol grubundaki cocuklarin vitamin D diizeyleri
arasinda fark saptamadik. Ancak her iki grupta da vitamin D eksikligi ve
yetersizligi oranlarinin yiiksek oldugunu gordiik.

McNally ve arkadaslarmin (105) yaptigi calismada ASYE olan bes yasin
altinda bronsiolit olan 55 ¢ocuk ve pnémoni olan 50 ¢ocuk hasta ile herhangi bir
solunum semptomu olmayan ayni yas grubunda 92 cocugun 25(OH)D diizeyleri
karsilastirilmis. Hastalarda ve kontrol grubunda vitamin D diizeyi agisindan fark
saptanmamis. Ancak pediatrik yogun bakim tinitesine yatan ¢ocuklarla, hasta ve
kontrol grubu arasinda fark gorilmis. Bu bulgularla vitamin D®nin
immunmodulatuar 6zellikleriyle ASYE hastaliginin ciddiyetini etkileyebilecegini

belirtmisler. Caligmamizda sadece ii¢ hastanin yogun bakim ihtiyact oldu ancak
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yogun bakima yatan hastalarla, ¢alisma ve kontrol grubundaki hastalarin vitamin
D diizeyi arasinda fark saptamadik.

Calismamizda hastalarin yatig sliresi ve vitamin D diizeyi arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir iligski bulmadik. Vitamin D diisiikliigli yatis siiresini
etkilemedi. Calismamizdaki hastalarin tiimii verilen tedaviye yanit verip iyilesti ve
komplikasyon ya da 6lim goriilmedi. Hastalarin vitamin D diizeyleri ile beyaz
kiire sayilar1 ya da yaymada sola kayma varlig1 agisindan farklilik saptanmadi.
Yemen’de yapilan bir calismada 2-59 ay arasi1 ¢ok agir pndémonili 79 hastanin
29’unda vitamin D eksikligi saptanmis. Bunlarin 23’linde rikets bulgulari
goriilmiis. Hastalarin 30 giinliik tedavi takibi yapilmis. Nutrisyonel riketsin tedavi
sonuglarimi  etkiledigi, vitamin D eksikliginin hastalarin  dolagimdaki
polimorfoniikleer 16kosit sayisini azalttigi ve hastalarda 5. giintinde hipokseminin
(SpO, < %88) hala devam ettigi, vitamin D eksikligi ve riketsin ¢ok agir
pnomonilerde tedavi sonuglarmi etkiledigi gosterilmistir (106). Calismamizda
riketsli olgular alinmadi. Ayrica ¢aligmamizdaki ¢ocuklarin hepsinin yatis ihtiyaci
olmay1p hastalarin ancak dortte biri bes giinden uzun siire yatmigtir.

Calismamizda hastalarin oksijen saturasyonu diizeyleri ve vitamin D
diizeyleri arasinda bir iligki saptanmamistir. Yogun bakim ihtiyaci olan ii¢ hasta
olup bu hastalarin, ¢aligma ve kontrol grubundaki ¢ocuklarla aralarinda vitamin D
diizeyleri acisindan fark saptanmamigtir. Japonya’da 1-48 aylik alt solunum
enfeksiyonu nedeniyle Kasim-Mart aylar1 arasinda hastaneye yatirilan 28 ¢ocugun
vitamin D diizeyleri degerlendirilmis. Bu c¢ocuklarin 26’s1 bronsiolit, 2’si

pndmoni tanist almis. Sadece anne siitliyle beslenen bebeklerin 25(OH)D
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diizeylerinin, ek gidayla beslenen bebeklerden belirgin derecede diisiik oldugu
bulunmus. Vitamin D eksikligi olan ¢ocuklarin ek oksijen ihtiyaci ve mekanik
ventilator tedavisine gereksinimi oldugu bildirilmis (107). Ancak ¢alismamizda
yogun bakima yatan ve mekanik ventilator ihtiyaci olan hasta sayis1 azdir.

Ulkemizde yapilan bir ¢alismada yenidogan yogun bakim iinitesinde yatan
alt solunum yolu enfeksiyonu olan 25 yenidogan ve annesinin vitamin D diizeyi 15
saglikli yenidogan ve annesiyle karsilagtirilmis. Caligmaya alinan tiim
yenidoganlarin %87.5’inde, annelerin %67.5’inde vitamin D eksikligi saptanmus.
Hasta yenidoganlarin ve annelerinin ortalama serum 25(OH)D diizeyi kontrollerden
diisiik bulunmus. Vitamin D yetersizligi olan yenidoganlarda alt solunum yolu
enfeksiyonu icin risk olusturdugu ortaya koyulmus. Yenidogan bebeklerin vitamin
D diizeylerinin annelerininkiyle korelasyon gosterdigi ve gebelere, ozellikle kis
aylarinda vitamin D destegi yapilmasi gerektigi belirtilmis (108).

Calismamizda vitamin D yetersizligi olan hastalarda, vitamin D diizeyi
normal olan hastalara goére ASYE’nin tekrarladigmi saptadik. Cocuklarda D
vitamini ve solunum yolu enfeksiyonlart arasindaki iligkiyi inceleyen bir caligma
Rehman ve arkadaslar1 (109) tarafindan yapilmistir. Bu ¢alismada yaslart 3-12 yil
arasinda degisen ve sik akciger enfeksiyonu geciren 27 non-rasitik (ALP diizeyleri
yiiksek) cocuga 60.000 U D vitamini ve 650 mg/ giin Ca, alt1 hafta siire ile
verilmis ve son alt1 ay icerisinde en fazla bir kez akciger enfeksiyonu geciren yas
ve cinsleri uygun 20 ¢ocuk kontrol grubu olarak alinmis. Dokuz aylik tedavi
stiresince her iki grupta akciger enfeksiyonuna yakalanma bakimindan bir fark

saptanmamis. D vitamininin enfeksiyonlarin azaltilmasinda 6nemli bir roli
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oldugu, D vitamini eksikliginin enfeksiyonlara zemin hazirladigr ve enfeksiyon
belirti veya bulgularinin iskelet sistemi bulgularindan Once ortaya c¢iktigi
gosterilmistir.

Bu calismada vitamin D durumu agisindan ilk kez ASYE gecirenlerde
farklilik bulunmamasina ragmen; vitamin D eksikligi ve yetersizligi olan
hastalarin bir yil i¢inde tekrar doktor tanili ASYE gec¢irmis olduklar1 saptandi. Bu,
sonu¢ vitamin D eksikligi ya da yetersizliginin tekrarlayan ASYE’ye zemin
hazirlayan bir faktor olabilecegini diisiindiirmiistiir. Calismaya alinan hasta ve
saglikli ¢ocuklarda vitamin D diizeyi disiikliigiiniin %47 olmasi, lilkemizde
vitamin D eksikliginin yiiksek oldugu ve ASYE’lerin 6nde gelen mortalite ve
morbidite nedeni oldugu goz Oniinde tutulursa dikkat ¢ekicidir. Hem ASYE’lerin
hem de vitamin D disiikliigliniin yaygin oldugu iilkemizde bu sonu¢ oldukca
onemlidir.

Tekrarlayan ASYE olan ¢ocuklarda etyoloji agisindan vitamin D diizeyi
bakilmas1 ve Ozellikle kis aylarinda ¢ocuklara D vitamini destegi yapilmasi
Onerilir. Kesin sonuclar icin daha genis serili ve uzun izlem siireli ¢aligsmalar

yapilmasi Onerilir.
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SONUCLAR

1.

2.

Calisma Aralik 2010- Subat 2011 tarihleri arasinda yapildi.

Calismaya 6 ay-5 yas arasi alt solunum yolu enfeksiyonu olan 63
hasta ile son bir ayda solunum sistemiyle ilgili herhangi bir sikayeti
olmayan 59 saglikli ¢ocuk olmak iizere toplam 122 ¢ocuk alindi.
Hasta ve saglam c¢ocuklarin aralarinda yas agisindan istatistiksel
olarak anlamli fark yoktu (p>0,05).

Zamaninda dogmus, asilari tam yapilmis, evde dogalgaz ya da
kaloriferle 1sinan, ev i¢inde sigara i¢imi olmayan, en az alt1 ay anne
stitii alan, ilk bir yasta D vitamini profilaksisi alan ve ilk defa alt
solunum yolu enfeksiyonu tanisi alan ¢ocuklar ¢alismaya dahil edildi.
Calisma grubunda vitamin D diizey ortalamasit 34,9 + 22,1 ng/ml,
kontrol grubunda 37,2 + 21,4 ng/ml saptandi. ki grup arasinda
vitamin D diizeyi agisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmadi (p=0,389).

Calismaya alinan tiim cocuklarda D vitamini eksikligi %25, D
vitamini yetersizligi %22 idi. D vitamini eksikligi ve yetersizligi,
calisma grubunda sirasiyla %31; %19, kontrol grubunda sirasiyla
%19; %25 olarak saptandi. D vitamini eksikligi ve yetersizligi
acisindan hasta kontrol grubu arasinda fark saptanmadi (p>0,05).
Calisma grubunda 22 (%34,9) hasta akut bronsiolit, 9 (%14,3) hasta

pnoémoni, 32 (%50,8) hasta bronkopnomoni tanisi aldi. Bu hastalik
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10.

11.

12.

gruplarina gore D vitamini durumlar karsilastirilda. Istatistiksel olarak
anlaml fark saptanmadi (p>0,05).

Calisma grubunun basvuru sikayetlerinde 24 hastanin atesi vardi,
39’unun atesi yoktu. Tiim hastalarin o0kstiriik, 53 hastanin hizli nefes
alma sikayeti vardi.

Calisma grubunu basvuru fizik muayene bulgularinda 52 hastada
takipne, 17 hastada oksijen saturasyonu %92’nin altinda bulundu.
Dinlemekle 44 hastada ral, 51 hastada vizing, 19 hastada ekspiryum
uzunlugu, 52 hastada retraksiyon saptandi.

Calisma  grubundaki c¢ocuklarin  52’sinde akciger grafisinde
infiltrasyon, 30’unda lokositoz, 32’sinin periferik yaymasinda sola
kayma vardi. Cocuklarin 17’°sinin CRP’si negatifken, 46’sinin CRP’si
pozitifti. Cocuklarin 42’sinin ESH degeri bakildi. 9 ¢ocugun ESH
normal iken 33 ¢cocugun ESH artis saptandi.

Hastalarin 32°si (%51) ayaktan tedavi edildi, 31 (%49) hasta ise
yatarak tedavi edildi. Yogun bakim ihtiyaci ti¢ (%5) hastanin oldu.
Hastalarin 52’si (%82) bronkodilatér, 41°1 (%65) antibiyotik, 40’1
(%63) steroid tedavisi aldi.

Vitamin D eksikligi ve yetersizligi agisindan ¢alisma grubu; dogdugu
mevsim, 16kositoz, CRP yiiksekligi, sola kayma, oksijen saturasyonu,
akciger grafisinde infiltrasyon, hastaneye yatis ihtiyaci, yogun bakim
ihtiyaci, antibiyotik tedavisi gereksinimi agisindan karsilagtirildiginda,

gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0,05).
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13.

14.

Calisma grubunda ortalama hastanede yatis siireleri 5.9 + 2,5 (3-12)
giindii. Hastalarin yatig stireleri ile vitamin D diizeyi iliskisine
bakildiginda; hastanede yatis siiresi ve vitamin D diizeyleri arasinda
pozitif yonli, zayif (r=0,08) giicte ve istatistiksel olarak anlamli
olmayan (p=0,665) bir iliski saptand1

ASYE gecirdikten bir yil sonra 17 (%26) hastanin alt solunum yolu
enfeksiyonunun tekrarladigi, 46 (%77) hastanin tekrar solunum yolu
ile ilgili yakinmasi olmadig1 dgrenildi. Caligmamizda ilk kez ASYE
gecirenlerde vitamin D durumu acisindan farklilik bulmamamiza
ragmen ¢alisma grubunda vitamin D yetersizligi ya da eksikligi olan
hastalarda bir yil icerisinde tekrar ASYE ge¢irme oranlar yiiksek

saptand1 (p=0,003).
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OZET

COCUKLARDA AKUT ALT SOLUNUM YOLU ENFEKSiYONLARI
VE VITAMIN D DUZEYI ILiSKiSI

Alt solunum yolu enfeksiyonlar1 ¢ocukluk ¢aginda tiim diinyada 6nemli
mortalite ve morbidite nedenidir. ASYE’lere zemin hazirlayan risk faktorleri yas
(< lyas), disik dogum agirhigi ve erken dogum, malniitrisyon, altta yatan
hastalik, D vitamini eksikligi, anne siitii ile beslenememe, diisiik sosyoekonomik
diizey, ev i¢i ve dis ortam hava kirliligi, yetersiz bagisiklama, kis mevsimidir.

D vitamini eksikliginin enfeksiydz hastaliklara zemin hazirladig
bilinmektedir. 25(OH)D diizeyi <20 ng/ml D vitamini eksikligi, 20-30 ng/ml D
vitamini yetersizligi, >30 ng/ml normal, >150-200 ng/ml intoksikasyon olarak
kabul edilmektedir. Ulkemizde 1-16 yas cocuklarda vitamin D eksikligi %8,
vitamin D yetersizligi %25,5 oraninda tespit edilmistir.

Calismamizda ¢ocuklarda vitamin D diizeyi ve ASYE iliskisini incelemeyi
amacladik.

Calisma Aralik 2010-Subat 2011 arasinda yapilmistir. Gazi Universitesi
Hastanesi’ne bagvuran 6 ay-5 yas aras1 63 ASYE tanisi alan hasta ¢ocuk ile ayni
yas grubunda, son bir ay icerisinde herhangi bir ASYE bulgusu olmayan 59
saglam ¢ocuk olmak tizere toplam 122 c¢ocuk alindi. ASYE’ye zemin hazirlayan
risk faktorii olan c¢ocuklar calismaya dahil edilmedi. Caligmaya alinan tiim
cocuklarda D vitamini eksikligi %25, D vitamini yetersizligi %22 bulundu. D
vitamini eksikligi ve yetersizligi, calisma grubunda sirastyla %31; %19, kontrol

grubunda sirasiyla %19; %25 olarak saptandi. D vitamini eksikligi ve yetersizligi
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acisindan hasta kontrol grubu arasinda fark saptanmadi (p>0,05). Calisma
grubundaki ¢ocuklarin fizik muayene, laboratuar bulgulari, antibiyotik alma,
hastaneye yatis ve yogun bakim ihtiyaglar1 agisindan vitamin D durumlari
arasinda fark saptanmadi. Hastalarin bir yil sonra tekrar doktor tanili ASYE
gecirip gecirmedikleri sorgulandiginda 17 hastada ASYE tekrarladigi 6grenildi.
Vitamin D vyetersizligi olan hastalarda normal vitamin D diizeyi olan hastalara
gore ASYE tekrari agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (p=0,03).

Sonu¢ olarak ¢alismaya alinan ¢ocuklarda yiiksek oranda vitamin D
diisiikliigli saptanmis olup, D vitamini ve ASYE arasinda iligki saptanmadi. Ancak
vitamin D yetersizligi olan hastalarin izlemlerinde ASYE’nin tekrarladig1 ortaya
konulmustur. Kesin sonuclar i¢in daha genis serili ve uzun izlemli c¢aligmalar
yapilmas1 onerilir.

Anahtar kelimeler: D vitamini, ASYE, ¢ocuk

69



SUMMARY

ACUTE LOWER RESPIRATORY TRACT INFECTION AND
VITAMIN D STATUS IN CHILDREN

Childhood acute lower respiratory infection (ALRI) is one of the most
common reason for morbidity and mortality in developing countries. Predisposing
factors for ALRI include age (<1), low birth weight and prematurity, malnutrition,
underlying disease, vitamin D deficiency, non-breast-feeding, lower
socioeconomic status, tobacco exposure, air pollution, suboptimal immunization
and season.

It is known that vitamin D deficiency causes infection diseases. Vitamin D
deficiency is defined as 25(OH)D < 20 ng/ml, vitamin D insufficiency is defined
as 25(0OH)D 21-30 ng/ml. Normal level of vitamin D is > 30 ng/ml. The incidence
of vitamin D deficiency in 1-16 years old children was found 8% and
insufficiency 25,5 % in a study in Turkey.

In this study we aimed to describe vitamin D status in children with lower
respiratory infection. The study is performed between December 2010 and
February 2011. 6 months-5 years old 63 children with acute lower respiratory
infection and 59 age matched children without respiratory symptom for last
month, who had applied to Gazi University Hospital were enrolled the study. Both
study and control groups received vitamin D prophylaxis for one year and they
had no predisposing factors for ALRI. It was determined that vitamin D
deficiency is 25 % and vitamin D insufficiency is 22% in all of the children who

enrolled the study. Vitamin D deficiency and insufficiency was 31 % and 19% in
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study group and 19% and 25% in control groups. Statistically, no difference was
found in terms of vitamin D deficiency and insufficiency in study and control
groups (p>0.05). In study group no difference was determined between vitamin D
status of the patients in physical examination, laboratory results and needs for
antibiotics, hospitalization and intensive care hospitalization. In the patient group
17 patients diagnosed to have ALRI recurrence, statistically significant difference
was found between vitamin D status normal and insufficient patients (p=0,003).

In conclusion although there was no association between vitamin D status
and childhood ALRI, significant association was found between vitamin D status
and ALRI recurrence. Larger serial studies are needed for precise results.

Key words: vitamin D, ALRI, child
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EKLER
EK 1. COCUK HASTALARDA YAPILACAK KLINIK ARASTIRMALAR
ICIN ‘EBEVEYN’ BILGILENDIRILMIS GONULLU OLUR FORMU

Degerli anne ve babalar;

Cocugunuzun, klinigimizde yapilmasi planlanan ‘Alt solunum yolu
enfeksiyonu olan ¢ocuklardaki vitamin D Diizeylerinin Arastirilmasi’ isimli bir
calismada yer alabilmesi i¢in sizden izin istiyoruz. Bu calisma, arastirma amagl
olarak yapilmaktadir.

Cocugunuzun ¢alismaya katilmas1 konusunda karar vermeden Once
arastirmanin neden ve nasil yapildigini, ¢ocugunuzla ilgili bilgilerin nasil
kullanilacagini, calismanin neler igerdigini, olas1 yararlarini, risklerini ve
rahatsizliklarini bilmeniz 6nemlidir.

Liitfen asagidaki bilgileri dikkatlice okumak i¢in zaman ayirin ve bu
bilgileri ailenizle, cocugunuzla ve/veya doktorunuzla tartisin. Calisma hakkinda
tam olarak bilgi sahibi olduktan sonra ve sorulariniz cevaplandiktan sonra eger
katilmak isterseniz sizden bu formu imzalamaniz istenecektir. Bu arastirma
hakkinda ¢ocugunuza da bilgi verecegiz ve ondan da bu galismaya katilmasi igin
izin alacagiz.

Calismanin amaclar1 ve dayanagi nelerdir, cocugumdan baska kag Kisi
bu calismaya katilacak?

Amacimiz Gazi Universitesi Tip Fakiiltesinde alt solunum yolu enfeksiyonu
saptanan ve saptanmayan cocuklardaki kan vitamin D diizeylerini birbiriyle

karsilagtirip arada anlamli bir farkliligin olup olmadigi belirlenerek bu farkliligin
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alt solunum yolu enfeksiyonu olusmasinda risk faktorii olup olmadigini ortaya
koymaktir.

Boylece bu hastaligin ortaya ¢ikmasini engellemede ve siklifin1 azaltmada
daha erken 6nlem alinip bu hastaligin sebep oldugu sorunlarin 6nlenebilmesine
katki saglanabilecektir.

Bu arastirma konusu ile ilgili tek calisma yapilacaktir. Calismaya yaklagik
toplam 60 ¢ocuk alinmasi planlanmaktadir.

Cocugum bu calismaya katilmahh mm?

Cocugunuzun bu ¢alismada yer alip almamasi tamamen Size baglhdir. Eger
katilmasina izin verirseniz bu yazili bilgilendirilmis olur formu imzalanmak i¢in
size verilecektir. Su anda bu formu imzalasaniz bile istediginiz herhangi bir
zamanda c¢ocugunuzu calismadan ¢ekebilirsiniz. Eger katilmasini istemezseniz
veya calismadan ayrilirsaniz, doktorunuz tarafindan ¢ocugunuz i¢in en uygun
tedavi plan1 uygulanacaktir. Ayni sekilde caligmayi yiiriiten doktor cocugunuzun
calismaya devam etmesinin yararli olmayacagina karar verebilir ve onu ¢alisma
dis1 birakabilir.

Cocugum icin onerilen arastirma yontemi/ilac1 disinda baska alternatif
tedaviler var m?

Yukarida ismi gegen hastaliga sahip ¢ocuklarda oksijen destegi,
antibiyotikler, nefes acic1 spreyler ve igne tedavi yontemleri bulunmaktadir.

Ancak bizim arastirmamiz esas olarak tedavi ile ilgili degildir. Bu ¢alisma
ile bu hastaligin olusumunda bahsettigimiz vitaminin roliiniin olup olmadig

arastirilacaktir. Bu ¢alismada ¢ocugunuza herhangi bir tedavi de verilmeyecektir.
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Cocugum bu calismaya katilirsa onu neler bekliyor?

Bu aragtirmada Okstiriik, hiriltil1 solunum, hizli nefes alma sikayetleri olan
cocuklarin kandaki oksijen diizeyleri, sonlumu sayisi, dinleme bulgulari, akciger
grafisi, tam kan sayimmi, sedim ve hscrp degerlendirilecektir.. Bundan sonra
¢ocugunuzun yasam ve c¢evre kosullarimi konu alan bir anket yapilacaktir.
Cocugunuzdaki sikayetlerin sebebini belirlemek i¢in poliklinikten rutinde istenen
biyokimyasal tetkikler i¢in alinmis olan kandan yaklasik 5 ml. ayrilip vitamin D
kan diizeyleri belirlenecektir.

Cikan sonuclar alt solunum yolu enfeksiyonu olmayan saglikli kontrol
grubunda bulunan ¢ocuklarin kan vitamin diizeyleriyle karsilastirilacaktir.

Calismaya katilan biitiin goniillii cocuklara anket yapilacak ve daha 6nceden
alinmig olan kanlarindan bahsettigimiz vitamin diizeyleri arastirilacaktir.

Arastirma yaklasik olarak 1 yil siirecektir.

Cocugumun ne yapmasi gerekiyor?

Calismada doktorunuzun anket icin size sOylemis oldugu tarihlere ve
kurallara uymalisiniz. Size sdylenmis olan zamanlarda uygulamalarin yapilmasi
arastirmanin sonuglari a¢isindan énemlidir.

Calismanin riskleri ve rahatsizliklar nelerdir, cocugumun gorebilecegi
olas1 bir zarar durumunda ne yapilacak?

Arastirmadan  dolayr  katilimcinin  gdrecegi  olast  bir  zararda
bulunmamaktadir. Muhtemel bir zarar durumunda Ars.Gor.Dr.Tugba

EYUBOGLU (SISMANLAR)’a Gazi Universitesi T1p Fakiiltesi Cocuk Sagligi ve
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Hastaliklar1 Anabilim Dali adresinden, 0 312 202 60 19 veya 0 505 221 97 79
nolu telefonlardan ulasabilirsiniz.

Cocugumun bu ¢alismada yer almasinin yararlari nelerdir?

Cocugunuzun bu c¢alismaya katilmasiyla bu hastaligin sikligt  ve
ciddiyetinde risk faktorii oldugunu belirlemede ve hastaligi,hastaligin sebep
oldugu sorunlarin 6nlenebilmesine katki saglanabilecektir.

Cocugumun bu ¢cahismaya katilmasinin maliyeti nedir?

Calismaya katilmakla parasal yiikk altina girmeyeceksiniz ve size de
herhangi bir 6deme yapilmayacaktir.

Cocugumun Kisisel bilgileri nasil kullanilacak?

Calismada doktorunuz c¢ocugunuz ile ilgili kisisel bilgileri, anket, kan
sayimi, akut faz reaktanlar1 ve vitamin D diizeyi sonuglarini arastirmayi ve
istatistiksel analizleri yiiriitmek i¢in kullanacaktir ancak c¢ocugunuzun kimlik
bilgileri gizli tutulacaktir. Calismanin sonunda, bu bilgiler hakkinda bilgi
istemeye hakkiniz vardir. Calisma sonuclar1 tibbi literatlirde yayinlanabilecektir
ancak ¢cocugunuzun kimligi agiklanmayacaktir.

Daha fazla bilgi, yardim ve iletisim i¢in kime basvurabilirim?

Caligma ile ilgili ek bilgiye gereksiniminiz oldugunda asagidaki kisi ile
liitfen iletisime geciniz.

Adi-Soyadi: Tugba EYUBOGLU (SISMANLAR)

Gorevi:Ars.Gor.Dr.

Telefon:0 312 202 60 19 — 0 505 221 97 79

(Katilimci ¢ocugun ebeveyninin beyani)
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GUTF Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 Anabilim dalinda, Dr. Tugba
SISMANLAR tarafindan tibbi bir arastirma yapilacag belirtilerek bu arastirma ile
ilgili yukaridaki bilgiler bana aktarildi ve ilgili metni okudum. Cocugumun
arastirmaya katilmasi konusunda zorlayici bir davramigla Karsilasmis degilim.
Eger ¢ocugumun calismaya katilmasini reddedersem, bu durumun ¢ocugumun
tibbi bakimina ve hekim ile olan iliskime herhangi bir zarar getirmeyecegini de
biliyorum. Projenin ylriitilmesi sirasinda herhangi bir neden gdstermeden
cocugumu arastirmadan cekebilirim. Arastirma icin yapilacak harcamalarla ilgili
herhangi bir parasal sorumluluk altina girmiyorum. Bana da bir 6deme
yapilmayacaktir. Ister dogrudan, ister dolayli olsun arastirma uygulamasindan
kaynaklanan nedenlerle meydana gelebilecek herhangi bir saglik sorununun
ortaya ¢tkmasi halinde, her tiirlii tibbi miidahalenin saglanacagi konusunda gerekli
giivence verildi (Bu tibbi miidahalelerle ilgili olarak da parasal bir yiik altina
girmeyecegim).

Arastirma sirasinda bir saglik sorunu ile karsilastigimizda; herhangi bir
saatte, Dr. Tugba EYUBOGLU (SISMANLAR)’a 0312 202 60 19 ya da 0505 221
97 79 nolu telefonlardan ve Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Sagligi ve
Hastaliklar1 Anabilim Dali adresinden ulasabilecegimi biliyorum. Bana yapilan
tim agiklamalar1 ayrintilariyla anlamig  bulunmaktayim. Bu kosullarla,
cocugumun soz konusu Klinik arastirmaya katilmasini goniilliiliik icerisinde kabul

ediyorum.
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Imzali bu form kagidinin bir kopyas1 bana verilecektir.
Tarih:
Velisinin adi- soyadi:
Velisinin imzasi:
Tarih:
Arastiricinin adi-soyad, iinvant: Ars.Gor.Dr.Tugba EYUBOGLU (SISMANLAR)
Adres: Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghi§i ve Hastaliklar1 Anabilim
Dal1
Tel: 0 312 202 60 19 — 0 505 221 97 79

Imza:
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EK2. COCUK HASTALARDA YAPILACAK KLINIK
ARASTIRMALARDA YER ALACAK ‘SAGLIKLI COCUGUN
EBEVEYNINE’ YONELIK BILGILENDIRILMIS GONULLU
OLUR FORMU

Degerli anne ve babalar;

Benim adim Dr.Tugba EYUBOGLU (SISMANLAR). Bazi hastalarimizda
pndmoni ya da bronsiolit adi verilen bir hastalik grubu bulunmaktadir.
Klinigimizde bu hastalarda bir arastirma yapiyoruz.

Bu arastirmada ates, Oksiiriik, hiriltili solunum ve hizli nefes alma
sikayetleri olan ¢ocuklarin muayene bulgulari, kan oksijen diizeyi, akciger grafisi,
tam kan saymmi, sedim, hscrp gibi enfeksiyon belirtegleri degerlendirilecektir.
Ciddi alt solunum yolu enfeksiyonu olan ¢ocuklardaki vitamin D diizeylerini
belirlemek i¢cin kan alinacaktir. Cikan sonuglar son bir aydir alt solunum yolu
enfeksiyonu bulgular1 olmayan saglikli kontrol grubunda bulunan ¢ocuklarin kan
vitamin D diizeyleriyle karsilastirilacaktir. Caligsmaya katilan biitiin goniilliilerden
yukarida ad1 gegen vitamin D diizeyini saptamak i¢in kan alinacaktir.

Amacimiz Gazi Universitesi Tip Fakiiltesinde ciddi alt solunum yolu
enfeksiyonu olan hasta ¢ocuklarla saglam cocuklarin vitamin D diizeylerini
birbiriyle karsilastirip arada anlamli bir farkliligin olup olmadig: belirlenerek bu
farkliligin ciddi alt solunum yolu enfeksiyonu olugmasinda risk faktorii olup
olmadigint ortaya koymaktir. Boylece bu hastaligin 6nlenmesine ve sikliginin

azalmasina katkida bulunulacaktir.
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Bu aragtirmay siirdiirebilmek ve sonuglar1 dogru degerlendirebilmek icin
ayni1 yas gruplarinda saglikli ¢ocuklarin da kan incelemelerine gereksinim vardir.

Arastirmaya ben, Dr.Tugba EYUBOGLU (SISMANLAR) ve bazi baska
doktorlar katilacaklar. Eger sizin ¢ocugunuzun da bu arastirmaya katilmasini
isterseniz ¢ocugunuzun zaten rutin tetkikleri sirasinda alinmis olan kanini
kullanacagiz. Bu arastirmanin sonuglarini bagka doktorlara da sdyleyecegiz ancak
sizin ¢ocugunuzun adini ve tahlil sonuglarim1 kimseye agiklamayacagiz. Eger
cocugunuzun bu ¢aligmaya dahil edilmesine izin verirseniz ciddi alt solunum yolu
enfeksiyonlarini 6nlemeye katki saglamis olacaksiniz.

Bu aragtirma hakkinda ¢ocugunuza da bilgi verecegiz ve ondan da bu
calismaya katilmasi i¢in izin alacagiz. Siz de bu konuyu liitfen ¢ocugunuz ile
konusunuz. Aklimiza simdi gelen veya daha sonra gelecek sorulari bana
sorabilirsiniz. Telefon numaram ve adresim asagida bulunmaktadir. Cocugunuzun
bu arastirmaya katilmasini kabul ediyorsaniz liitfen asagiya adimi ve soyadini
yazarak imzaniz1 atiniz. Daha sonra bu formun bir kopyasi size verilecektir.

Cocugun adi-soyadi:

Cocugun imzasi: Tarih:

Velisinin adi-soyadu:

Velisinin imzast: Tarih:

Arastiricinin adi-soyadi, iinvani: Ars.Gér.Dr.Tugba (EYUBOGLU) SISMANLAR
Adres: Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghigi ve Hastaliklar1 Anabilim
Dal1

Tel: 0312 202 60 19 — 0 505 221 97 79

Imza:
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EK-3 ANKET

ADI: ANKET TARIHI:

SOYADI: ANKET NO:

DOSYA NUMARASI: TC KIMLIK NUMARASI:
DOGUM TARIHI: YAS:.......... ay

ILETISIM BILGILERI:

TELEFON:

ADRES:

YAKINMA:

YAKINMA SURESI:

DOGUM ZAMANI: a)TERM(>37 hafta) b) PRETERM (<37 hafta)
ANNESUTU: a) 6 aydan az b) 6 aydan fazla
ISINMA: a)KALORIFER-KOMBI b)SOBA- ACIK ATES
ASILAR: a)TAM b) EKSIK

EVDE SIGARA:

EVDE KIiSi SAYISI:

D VIT PROFILAKSI:  a) ALDI

FiZiK MUAYENE: VUCUT AGIRLIGTI: kg (
VS: °C SS: /dk SATO,:%

DINLEME BULGULARI:

RADYOLOJIK BULGULAR:

BEYAZ KURE:

HSCRP:

SEDIM:

TEDAVI:

HASTANEYE YATIS: a)EVET b)HAYIR

b)ALMADI
)BOY:cm( )
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