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KISALTMALAR DIiZiNi

AGE Akut gastroenterit

ARA Akut romatizmal ates

ASA Asetilsalisilik asit

ASTM Amerika Olgiiler ve Ayarlar Standardizasyonu
CLSI Clinical and Laboratory Standards Institute
CRP C-reaktif protein

CSF Colony stimulating factors

ESH Eritrosit sedimantasyon hizi

GBS Grup B streptokok

HAPN Hipotalamus anterior preoptik niikleus
HDL High Density Lipoprotein

IFN interferon

IL Interlokin

IYE Idrar yolu enfeksiyonu

KVH Kollajen vaskiiler hastaliklar

LDL Low density lipoprotein

MSS Merkezi sinir sistemi

NCCLS National Committee for Clinical Laboratory Standarts
NSAIf Non steroidal antienflamatuar ilag

PCT Prokalsitonin

PGE2 Prostoglandin E2

SAA Serum amiloid A

TGF Transforming growth factor

TLR Toll like receptor

TNF Timor nekrozis faktor

TSS Toksik sok sendromu
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1. GIRIS VE AMAC

Ates cocuk sagligi ve hastaliklar1 polikliniklerine yapilan ziyaretlerin %15’ini,
acil polikliniklerine yapilan ziyaretlerin ise %10’unu olusturur (1). Genellikle kisa

stirede kendiliginden iyilesen basit viral hastaliklardan kaynaklanir (2).

Baz1 durumlarda bakteriyel enfeksiyonlar1 viral enfeksiyonlardan ayirt etmek
zordur. Farkli etkenlerin neden oldugu enfeksiyonlarin klinik bulgulari benzer olabilir
ve tedavi edilmemis bakteriyel enfeksiyonlar ciddi komplikasyonlara neden olabilir.
Bununla birlikte viral hastaliklar veya enfeksiydz olmayan nedenlerle olusan
enflamasyon tedavisinde antibiyotiklerin gereksiz kullanimi s6z konusu olmaktadir. Bu
durum ayni zamanda antibiyotiklere kars1 diren¢ gelisimine, hastanede kalis siiresinin
uzamasina, tedavi maliyetlerinin artmasina, toksisite ve alerjik reaksiyon gelisimine

neden olabilmektedir (3).

Bakteriyel enfeksiyonlarin tanisi i¢in “altin kural* kiiltiirde etkenin tiretilmesidir.
Ancak giinliik uygulamada kiiltiir alinmas1 ve etkenin {iretilmesi her zaman miimkiin
olmamaktadir. Yapilan calismalarda klinik olarak sepsis tani kriterleri bulunan
hastalarin %30’undan fazlasinda kan kiiltiiriinde lireme saptanamadigi bildirilmektedir
(4). Bakteriyel enfeksiyonlarin erken ve dogru tanisinda, tedaviye cevabin izlenmesinde
ve zamaninda sonlandirilmasinda rehberlik edebilecek bir parametreye ihtiyag vardir.
Bakteriyel enfeksiyona karsi, birgok immun mekanizmanin devreye girmesiyle ¢esitli
enflamatuar molekiiller dolasima salinir. Bu molekiillerin, enfeksiyonun tani ve
takibinde kullanilabilecegi diisiiniilmektedir. Enfeksiyon tanisi, bakteriyemi varligi,
hastaligin seyri ve mortalitesi agisindan kullanilan bu parametreler arasinda l6kosit
sayisi, mutlak notrofil sayisi, TNF-a (timor nekrozis faktor alfa), interlokinler basta

olmak tizere sitokinler, CRP (C-reaktif protein) ve SAA (serum amiloid A) gibi akut faz

1



proteinleri bulunmaktadir. Bu parametreler ile iliskili ortak problem 6zgiil olmamalari
ve hastaligin siddeti ile her zaman korelasyon gostermemeleridir(5). Hizli ve dogru tani
konulmasini saglayacak parametreye ihtiya¢ vardir ve akut faz proteinleri ile ilgili

cesitli caligmalar yapilmaktadir.

Bu konulara 1sik tutulmasina yardimeir olabilmek icinyaptigimiz bu ¢alismada
amacimiz, Turgut Ozal Tip Merkezi Cocuk Acil Poliklinigi’ne Temmuz 2012 ve Ekim
2013 tarihleri arasinda yiiksek ates sikayeti ile getirilmis ve kan kiiltiirii alinmis
cocuklarda bakteriyemi sikligini arastirmak, bakteriyemi ile ilgili ¢alisilmis olan serum
parametrelerini (I0kosit sayisi, CRP, SAA, TNF-a, IL-6 ) degerlendirerek kan kiiltiirii
sonuglart beklenirken bakteriyemi riski olan hastalar1 tespit edebilmek, uygun klinik
uygulama ve tedavi yaklasiminda bulunulabilmesine ve komplikasyon riskinin

diisiiriilmesine fayda saglayabilmektir.



2. GENEL BIiLGILER
2.1. Ates
2.1.1. Tanim

Ates, viicut sicakliginin normal degerlerinin iizerine kontrollii artigidir. Normal
viicut sicakligi; 6lgen kimseye, yasa, dl¢limiin yapildig: saate, dl¢limiin yapildigi viicut
bolgesine ve ¢evre 1sisina bagli olarak degisiklik gosterir. En 6nemli olus mekanizmast,
merkezi sinir sisteminde (MSS) hipotalamik ayar mekanizmasindaki bozukluktur
(yliksege ayarlanma). Ates, viicudun pirojenik uyarilara karsi verdigi, sitokinlerin ve

prostaglandinlerin {iretimiyle baslayan, normal bir adaptasyon cevabidir (6).

Viicut 1sismin  yiikseldiginin  saptanmas1 enfeksiyon hastaliklari, malign
hastaliklar ve kollajen doku hastaliklar1 gibi bir¢ok hastaligin ilk semptomu olmasi
nedeniyle hastalik tanisi, hastaligin seyri, hastanin tedaviye cevabi ve ates ile ortaya

cikabilecek komplikasyonlarin engellenmesi acgisindan 6nem tasimaktadir.

Normal viicut sicakligr koltuk altinda 37,4°C, agiz i¢inde 37,5°C, rektal bolgede
38°C, kulak zarinda 37,8 °C’nin altindadir. Bu degerlerin iistiindeki dl¢timler ates olarak
tanimlanir (7). Viicut sicakligi dis sicaklik ve i¢ sicaklik (kor/nuve sicakligi) olarak iki
baglik altinda incelenebilir. Kor sicaklig1 i¢ organlarin sicakligini belirlediginden daha
onemlidir, oral ve rektal oOl¢iimler kor sicaklifa en yakin degerlerdir. Dig sicaklik
genellikle aksiller bolgeden ya da alindan Olgiiliir. Viicut sicakliginin yiikselmesi febril
cevap olarak adlandirilan bir reaksiyonlar dizisi sonrasinda olugmaktadir. Ates,
sitokinlerin ortaya ¢ikardigi kompleks bir fizyolojik reaksiyondur (8). Viicut
sicakliginin yiikselmesi, immunolojik cevabi artirir, bakteriyel ve viral replikasyonu

bozar, kan glikoz seviyesini diisiiriir ve boylece bakteriyel substrat1 azaltir, karacigerde

3



akut faz reaktani sentezini artirir (bakteriyel bliylimeyi engelledigi diisiniilmektedir),

stres cevabini aktive eder (6).

Viicut sicakligimi yiikselten bir uyar1 ortaya ¢iktiginda 4 evreden olusan bir

klinik semptom dizisi ortaya ¢ikar:

1) Prodromal evre: Hasta kendisini diiskiin hisseder. Ancak viicut sicakligi

normaldir.

2) Titreme evresi: Hasta lisilir ve kendisini soguk hisseder. Ancak viicut sicaklig
yiikselir. Hipotalamik bolgede yeni bir esik deger (6rnegin 39,5 °C) belirlenir. Bunun
nedeni mevcut hastaligi yiksek viicut sicakligi ile yenebilme gereksinimidir.
Hipotalamik sicaklik iireten mekanizmalar aktiftir ve viicut sicakligi esik degere

cikarilmaya calisilir.

3) Kizarma (Flushing) evresi: Bu evrede viicut sicakligihipotalamik esik degere

esitlenmistir. Hasta kendisini daha iyi hisseder. Deri sicak ve kurudur.

4) Terleme evresi: Sicaklik tretimi devam ettiginden hipotalamus sicaklik
kaybini artiran vazodilatasyon ve terleme gibi mekanizmalar1 uyarir. Deri 1slaktir ve

viicut sicakligi diismeye baslamistir (7).
2.1.2. Ates Patogenezi
Ates olusumunda ii¢ patofizyolojik yol vardir.

1) Merkezi sinir sistemi hipotalamik ayar diigmesi yliksege ayarlanir.
Enfeksiyon hastaliklari, kollajen wvaskiiler hastaliklar (KVH), malignensilerin
olusturdugu ates genellikle bu mekanizmayla gelisir, atese yol acan ana mekanizmadir.

Antipiretik ilaglardan ve fizik sogutmadan yarar goriir.

2) Viicutta sicaklik olusumu normal ama sicaklikkaybi defektiftir. Ektodermal

displazi, antikolinerjik intoksikasyonu gibi.

3) Viicutta sicaklikolusumu sicaklikkaybindan fazladir. Salisilat intoksikasyonu,

hipertiroidi, asir1 ¢evre sicakligi, malign hipertermi, asir1 egzersiz gibi (9).



Izole olarak son iki mekanizmayla olusan ateste hipotalamik ayar diigme
bozuklugu yoktur ve buna ragmen ates olusur. Bu durum genel olarak sicak hastalig
(hipertermi) olarak adlandirilir ve antipiretik ilaglardan degil sadece fizik sogutmadan

yarar goriir. Daha az siklikla goriiliir.

Nonenfeksiyoz hastaliklardan bag dokusu hastaliklarinda ates patogenezi
muhtemelen enfeksiyéz durumlardaki ile aynidir, olayr tetikleyen bu hastaliklarda
mikroorganizma toksini yerine otoantijenlerdir. Malignansilerde ise tiimor
hiicrelerinden ya da reaksiyon gosteren hiicrelerden salinan sitokin énemli rol oynar,
16semik hiicrelerde spontan interlokin-1 (IL-1), lenfomalarda ise IL-1, tiimor nekrozis
faktor-alfa (TNF-a); melonom, hepatoblastom, sarkom ve over karsinomunda ise

degisik sitokinlerin salgilandigi bilinmektedir.

Ates normal viicut sicakligini soguk ortamda koruyan ayni mekanizma ile olur.
Aradaki fark termostatin daha yiiksek bir sicakliga ayarlanmis olmasidir. Normal
metabolik sartlarda termal esik deger 37,1°C’dir. Viicut enfeksiyon etkenleri, toksin
veya enflamasyon mediatorleri (pirojenler) herhangi bir yolla kana karistiginda
monosit, makrofaj ve endotel hiicrelerinden IL-1, TNF-a, IL-6, interferon gama gibi
pirojenik sitokinler salgilanir. Biiyiik molekiillii (15.000-30.000 dalton) bu sitokinler
sistemik dolagima verilirler. Bu molekiiller merkezi sinir sisteminde ve hipotalamus
anterior preoptik niikleus (HAPN) bolgesinde (preoptik termoregiilatuar bolgede) lokal
endotel hiicrelerinde prostoglandin sentezine yol acar. Normalde sitokinler kan beyin
bariyerini  gecemezler. Ancak MSS’de sirkiimventikiiler organlardan olan
hipotalamustaki organum vaskulosumda kan beyin bariyeri yoktur. Bu bdlgeden
gecerek bu bolgedeki ndrohumoral reseptorleri etkileyerek prostoglandin, monoamin ve

siklik adenozin monofosfat sentezine yol agar (10).

Ozellikle prostoglandin E2 (PGE2) olmak iizere prostoglandinler direkt olarak
veya tam bilinmeyen norotransmitterlerin yardimiyla HAPN’ de ki ates ayarlama
diigmesinin daha yliksege ayarlanmasina yol acarlar. Bunun sonucunda hipotalamustan
gerek serebral kortekse gerekse vazomotor merkeze atesin artirilmasina yol agacak

impulslar gonderilir (Tablo 1,2) (11).



Tablo 1.Ates patofizyolojisi

Eksojen pirojen (viriis, bakteri, fungus, ilag, antijen — antikor kompleksi gibi)

l

Fagositik faktorler

l

Endojen pirojenler
(IL — 1 gibi)

l

Hipotalamik endotel (HAPN)

l

PGE2

l

Termoregiilatuar néronlar

Santral yol Periferik yol

! |
Beyin korteksi Adrenerjik efferent Vazomotor merkez
| | |
Davranis degisikligi Kasilma, titreme Vazokonstriiksiyon
| | l
Sicaklik arttiric1 eylemler Sicaklik tiretimi Sicaklik tasarrufu
! | |
Ates Ates Ates




Tablo 2.Ates patogenezi, interlokinin etki mekanizmasi

IL-1

!

Fosfolipit

!

Arasidonik asit — Lipojenaz

!

Endoperoksitler

!

Prostosiklinler

!

HAPN

!

Sicaklik sensitif hiicre aktivitesini azaltir.

!
!

!

Ates

Soguk sensitif hiicre ategleme aktivitesini arttirir.

—_—

HAPN sicaklik ayar diigmesi daha yiiksek noktaya ayarlanir.

Lokotrienler

Yeni ayara gore sicaklig arttiracak merkezi ve periferal uyarilar yapilir.




Korteksin etkilenmesiyle kisi atesin artmasina veya sicaklik kaybinin
azaltilmasma saglamaya yonelik iisiime hissi, sicak yere gitme, kalin giyinme, sicak
seyler igme istegi, sicaklik kaybini azaltic1 viicut postiirii alma gibi davraniglar gosterir.
Vazomotor merkez sinyalleri ile deriden sicaklik kaybii azaltici vazokonstriiksiyon,
sicaklik olusumunu artirict kas titremesi gelisir. Ayrica, otonomik sinyallerle terleme
azalir. Endokrin etkilerle sicaklik kaybi1 en aza indirilir; vazopressin diizeyi diiserek
idrar miktarinin artmasi, viicutta i1sitilmasi1 gereken sivi miktarini azaltir. Ates yaniti
MSS tarafindan yonlendirilen bazi adaptif ndéroendokrin mekanizmalar1 da devreye
sokar; bu mekanizmalar viicudun atese yol acan mikrobiyal etkenlere direncini artirict
niteliktedir. Atese yol agan etkenler ortadan kalkinca ve pirojen sitokin salinimi
kesilince sicaklik ayar diigmesi eski normal konumuna geger ve soz konusu etkiler
geriye doner ve normal ates durumu saglanir. Atesin olusumunu baglatan pirojenler
ekzojen veya endojen kaynakli olabilir. Eksojen pirojenler genellikle organizmaya
disaridan giren bakteri, viriis, mantar gibi mikroorganizmalar, bunlarin toksinleri ya da
tiriinleridir. Antijen ve antikor kompleksleri, aktive kompleman komponentleri, safra
asitleri ve androjenik steroitler pirojen etkisi gosterirler. Eksojen pirojenler makrofaj ve
diger hiicreleri uyararak endojen pirojen sitokin salinimina neden olurlar. Endojen
pirojenlerin baslicalari interlokinler (IL-1, IL-6 ve 1L-11), interferonlar, timdr nekrozis
faktor, losemi inhibitor faktor ve silier norotropik faktordiir.Eksojen pirojenlerin
dogrudan hipotalamik termoregiilatuar merkezi etkilemedigini, konakta atese yol acan
ara molekiillerin (sitokinler) sentezini uyardigini kabul etmektedir. Birbirinden farkli
yaptya sahip pek ¢ok bakteriyel antijenin ve lipopolisakkaritlerin in vivo ve in vitro
ortamda sonradan IL-1 oldugu gosterilen sitokin konsantrasyonunu artirdigi
bilinmektedir. Rekombinant IL-1 verildiginde ¢ok diisiik konsantrasyonlar da bile deney
hayvanlarinda ve insanlarda ates cevabmin gdzlemlenmesi bu diisiinceyi
giiclendirmistir.Daha sonra rekombinant TNF-a, IL-6 ve diger sitokinlerinde benzer
etkileri gézlemlenmis, endojen pirojenler pirojenik sitokinler adiyla adlandirilmislardir.
Ancak yapilan g¢aligmalarda IL-1 ve TNF-a blokajinin ates cevabini engellemedigi
goriilmiistiir. Enfeksiyon hastaliklarinda IL-1 veya TNF-a aktivitesinden bagimsiz
olarak ates olusabilir.Mikroorganizmalarin anterior hipotalamus vaskiiler yataklarinda
‘toll like’ reseptorlerinin (TLR) yer aldigt mekanizmalarla atese neden olabilecegi
diistiniilmektedir. Ancak ates cevabi IL-1, IL-6 veya TLR ligandlar araciligiyla olsun
veya olmasin siklooksijenaz-2, PGE2 ve hipotalamik PGE2 reseptorlerinin

aktivasyonunu gerektirmektedir (12).



Sicaklik regiilasyon merkezi endojen ve eksojen pirojenlerle uyarildiginda
merkezde PGE2 ve diger arasidonik asit metabolitleri lokal olarak artar bu maddelerin
artis1 termostatin yeni bir sicaklik diizeyine ayarlanmasina yol agar. Bu asamadan sonra
sicaklik regililasyonu merkezi sicaklikolusturulmasi ile ilgili mekanizmalar1 harekete
gecirerek viicut sicakligininkontrollii bigimde ylikselmesini saglar. Ates ayn1 zamanda
noétrofil migrasyonunu ve notrofillerden salinan siiper oksit anyon gibi antibakteriyel
maddelerin yapimini artirir. Bazi hayvan c¢aligmalarinda atesin surveyi uzattigi, yasama
oranlarini artirdigi, atesin disiliriilmesinin ise mortaliteyi artirdig1 saptanmistir. Bazi
klinik caligsmalarda atesi diisiirilmeyen c¢ocuklarin diisiirilenlere gore daha kisa

zamanda iyilestigi gosterilmistir (12).

Viicut sicakligiminbirkag derece yilikselmesi; 16kosit migrasyonunu, fagositoz ve
interferon olusumunu, mitojene lenfosit transformasyon yanitini, makrofajlarin
bakterileri 6ldiirme fonksiyonunu artirir (13). Bir¢cok patojen bakteri biliylime ve
¢ogalmalari i¢in demire ihtiya¢ duyar. Atesli hastada serum demiri diiser, serum ferritini
artar ve serum serbest demiri minimuma iner. Patojen bakterilerin yiliksek sicaklikta
demir ihtiyaglar1 artar. Azalan demir; en fazla ihtiyag duyduklar1 sirada bakteri

tiremesini olumsuz etkiler (14).

Ates norosifiliz, tiretrit gibi hastaliklara neden olan bir¢ok mikroorganizmanin
replikasyonunu azaltir, iyilesmeyi hizlandirir. Ancak bu olumlu etkiler 40°C’nin
tizerinde ortadan kalkar. Hatta bazal seviyenin de altina diisebilir. Ayrica atesli
hastalarda bakteriyel ¢ogalma i¢in 6nemli bir substrat olan glikozun olusumu yerine
proteoliz ve lipolize kayis olur.Ayrica ¢ocuktaki istahsizlik kana serbest glikoz gecisini
azaltir. Bunlar bakterinin iiremesini olumsuz yonde etkiler. Atesli ¢ocukta halsizlik ve
dinlenme istegi kaslarin enerji gereksinimini azaltir ve konagin olumsuz etkilenme
riskini azaltir. Ates yaniti sirasinda karacigerden saliman bazi proteinler bir¢ok
mikroorganizmanin proliferasyonu i¢in gerekli olan divalan katyonlar1 baglar ve
mikroorganizmalarin kullanimimni engeller. Sonu¢ olarak asir1 olmayan atesin konak
acisindan yararli etkileri vardir. Atesin yararli bir reaksiyon oldugunu gdsteren
bulgulara karsin zararli olabilecegi durumlar da vardir. Normalin {izerinde her bir derece
ates artmasinda; bazal metabolizma yaklasik %10-12 ve gilinliik siv1 ihtiyacinda 7,5
ml/kg/gilin artiga, kalp atim hizinda 25/dakika, solunum hizinda 3,4/dakika artisa yol

acar. Ates viicutta oksijen tiiketiminde ve karbondioksit iiretiminde artisa yol agar (9).



Vital  bulgulardaki  degisiklikler  ozellikle yiiksek ates  varliginda
kardiyopulmoner veya metobolik hastaligt olan hastalarda yetmezlik ve
dekompansasyona yol agcabilir. Ozellikle agir akciger veya kalp hastalign olan
cocuklarda ates oksijen tiiketimini ve kalp yiikiinii artirarak oksijene olan bagimliligin
artmasina neden olmaktadir (15,16). Norolojik hastaligt olmayan c¢ocuklarda atesin
zararl etkileri 42°C’nin {izerine ¢iktiginda goriilmeye baslar. Atesin en ¢ok korkulan
yan1 febril konvulziyona neden olabilmektedir. Basit febril konvulziyon genellikle ates
yiikselmeye basladigi ilk donemde olur, kendiliginden diizelir. Gelisme geriligi ve kalici
norolojik hasara yol agmaz. Antipiretiklerin kullanilmasi febril konvulziyon riskini

azaltmaz. (17).

Ates sitokin cevabinin bir bulgusudur. Sitokin cevabi ates disinda dalginlik,
anoreksi, hormon sentezinde degisiklikler ve geng¢ beyaz kiire hiicrelerinde artisa neden
olur. Atesin erken doneminde hepatik akut faz proteinleri, CRP, fibrinojen,
haptoglobulin, seruloplazmin, ferritin, SAA proteini ve proteinazlar artar. Ancak bu

akut faz reaktanlarinin roli tam bilinmemektedir.
2.1.3. Ates Etiyolojisi

Ates, c¢ocuklarda genellikle kisa siirede kendiliginden iyilesen basit viral
hastaliklardan kaynaklanir. Atesli ¢ocuklarin ¢ok az bir kisminda ise yagami tehdit eden
veya ileride yasam kalitesini etkileyebilecek olan ciddi bakteriyel enfeksiyonlar s6z

konusudur (2).
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Tablo 3.Cocuklarda yasami tehdit edebilecek akut atesli hastaliklar

1) ENFEKSIYONLAR:
- Merkezi Sinir Sistemi: Akut bakteriyel menenjitler, ensefalitler
- Ust Solunum Yollari: Akut epiglottit, retrofaringeal abse
- Alt Solunum Yollari: Agir pndmoni, tiberkiiloz
- Kardiyak: Miyokardit, bakteriyel endokardit
- Gastrointestinal: AGE, Apandisit
- Kas- iskelet Sistemi: Nekrotizan miyozitis
- Sistemik Enfeksiyonlar: Meningokoksemi, TSS
2) KOLLAGEN- VASKULER HASTALIKLAR: ARA, Kawasaki hastaligi

3) DIGER NEDENLER (HIPERTERMIK DURUMLAR): Tirotoksikoz,
Sicak ¢arpmasi

4) MALIGN HASTALIKLAR: Lenfoma, Losemi

Enfeksiyonlar: Her tirlii bakteri, virlis, mantar, mikoplazma, riketsiya,
klamidya, parazit infeksiyonlar1 ve lokal-sistemik, septisemik, iltihapli-iltithapsiz tim

enfeksiyonlar atese sebep olabilirler (18).

Neoplastik hastahiklar: Solit ve metastatik tiimorler (pankreas, akciger, kemik
ve diger dokulardaki tiimoérler), sarkom, melanom gibi hastaliklarin ¢ogunda ates
mevcuttur. Ates, genellikle timoriin sebep oldugu obstrikksiyona veya enfeksiyona
baglidir. Bununla beraber, bazi neoplazmalarda (6zellikle karaciger ve mide
tiimorlerinde) ates, tiimoriin kendisine bagli olabilir. Hipernefroma, her giin titremelerle
ortaya c¢ikan hektik ates meydana getirebilir. Hodgkin’de ates, hastaligin ilk

semptomlarindan biridir (18).

Merkezi sinir sistemi hastaliklar:: Beyin tiimdrleri, beyin kanamalari, pontin
kanamalari, trombozlar, ensefalitler, medulla spinalis kesilmeleri, hipotalamus

lezyonlarina bagli sicaklik diizenleme merkezi bozukluklarinda ates olur (18).
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Mekanik travma: Crush sendromu, bir veya iki giin siireyle atese sebep olur (18).

Hemopoetik bozukluklar: Akut hemolitik hastaliklar, 6zellikle 16semide ates
gortilebilir (18).

Vaskiiler aksidanlar: Miyokard, akciger, beyin dokusu enfaktiislerinde,
dissekan anevrizmalarinda, hematomda ates meydana gelir. immiin mekanizmalara
bagli hastaliklar: Kollajen doku hastaliklari, serum hastaligi, ilag atesi ve psikojen ates

bu gruptadir (18).
Metabolik bozukluklar: Gut, porfiria, tiroit krizi gibi durumlarda da ates olur (18).

la¢ atesi: Ilaglar siklikla ates nedeni olarak karsimiza cikabilir ve tam
karisikliklarina yol agabilir. Bunlarin biiyiik béliimii de antibiyotiklerle iliskilidir. Tlag
atesi, genellikle devamli veya intermittan tiptedir. Infeksiyon atesine benzeyebilir,
16kositoz goriilebilir. Ates disinda sistemik bulgu olmayabilir; aksine, dokiintii, artrit,
artralji, karaciger enzimlerinde yiikselme, eozinofili, proteiniiri gibi hipersensitivite
bulgular saptanabilir. Eritrosit Sedimentasyon Hiz1 (ESH) artis1 olabilir. Baglica klinik
ozellikleri; diskordans mevcudiyeti, hastanin atesi ile uyumsuz olacak sekilde oldukca
iyi goriinmesi ve kendini iyi hissetmesidir. ila¢ kesildikten sonra 24-48 saat i¢inde ates
diiser. Ancak uzun yar1 émrii olan ilaclarda bu siire 4-5 giinii bulabilir. Ila¢ atesine
neden olan bazi ilaglar sunlardir: Amfoterisin-B, atropin, barbitiiratlar, bleomisin,

metildopa, penisilinler, sefalosporinler, salisilatlar, siilfonamitler ve interferon vb (19).
2.1.4. Oykii ve Degerlendirme

Goriinen bir kaynak olmaksizin atesle gelen ¢ocuklarin degerlendirilmesinde en
onemli unsur, hangi ¢ocugun ciddi bir hastalig1 olup hangisinin olmadiginin ayrimini
yapabilmektir. Dikkatli 6ykii alinmasi, cocugun dikkatli gozlemi ve fizik baki atesin
etiyolojisini saptamada temel asamalardir. Aileden alinacak tam ve dogru bir 6ykil,

enfeksiyoz etiyolojinin ayriminda dnemlidir (20, 21).

Oykiideki ©6nemli noktalara bakildiginda, hastanin yasi, son doénemde
enfeksiyonla temas, aldigi ilaclar, gecmisteki tibbi sorunlar, asilama durumu, genel
durum, atesin Ozellikleri, ates Ol¢iim yOntemi, atesin baslangici ve siiresi, karakteri,

yiiksekligi ve antipirektiklere yanit1 bunlardan bazilaridir.
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Cocuklar, 6zellikle hayatin ilk 2-3 yilinda normal olarak bir yil boyunca 10
defaya kadar kendi kendini smirlayan viral hastaliklar gecirebilirler. Krese giden
cocuklarda bu daha da sik olabilir. Bu hastaliklara genellikle ates eslik eder. Cok sayida
olsa da, kendi kendini simnirlayan, ¢ok direngli mikroorganizmalarla olugsmayan
enfeksiyonlar geciren; biiyiime ve gelismesi etkilenmemis olan bir ¢gocugun immiin
yetmezlikler ya da kriptojenik enfeksiyonlar agisindan arastirilmasia gerek yoktur.
Tekrarlayan atesi olan ¢ogu c¢ocuk i¢in yine de tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonlari,
sinopulmoner enfeksiyonlar ve gizli dis enfeksiyonlari akilda tutulmalidir. Temas
Oykiisii varsa bruselloz, borrelioz ve malarya acisindan arastirilmalidir.
Otoenflamatuvar hastaliklar1 olan ¢ocuklar da tekrarlayan atesle gelebilirler. Saglikli
cocuklarda siklikla goriilen tekrarlayan, kendini sinirlayici viral hastaliklarla periyodik
ates sendromlari ve immun yetmezliklerin birbirinden ayriminda bazi 6zel sorular da
sorulmalidir. Eger periyodik ates sendromlarindan siipheleniliyorsa oykiide

sorulabilecek sorular sunlardir:

% Ataklarin prodromal ve ilk goriilen semptomlart,

% Beraberinde eslik eden diger semptom ve bulgular (Orn: ekzantem, agiz
yarast, karin agrisi, gogiis agrisi, eklem agrisi),

% Ates piki,

s Ates siiresi,

% Eslik eden belirti ve bulgularin siiresi,

% Eslik eden semptomlarin seyri ve benzerligi

Bunlara ilaveten atesin tiim o6zellikleri, ates gectikten sonra saglikli hale gecme

sliresi ve aile Oykiisii mutlaka 6grenilmelidir (22).
2.1.5. Atese Yaklasim

Atesli cocuklara tanisal yaklasimda ¢ocugun yasi1 yaninda atesin siiresi ve atesin
yiikseldigi seviye ¢ok dnemlidir. Bes glinden az siireli atese akut ates, yedi giinden fazla
siiren ve enfeksiyon odagi saptanamayan atese de nedeni bilinmeyen ates denir.

Etiyolojiden sorumlu hastaliklar farkli oldugundan atesin siiresi belirlenmelidir (2).

Atesli ¢ocuklarda tani1 ve tedaviye yaklasimi kolaylastirmak igin ¢esitli
calismalar ve deneyimlere dayanilarak yas gruplart belirlenmistir. Bu gruplarin

belirlenmesinde, cocugun immun sisteminin olgunlasma durumu, hastalik yapan
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bakteriyel patojenlerin farkli olmasi ve cocugun biiylidiikce degisen sosyal cevresi
belirleyici olmaktadir. Ik birka¢ ayda opsonik aktivite ve nétrofil aktivitesi azdir,
bununla birlikte makrofaj islevleri yeterli degildir. Iki yasindan kii¢iik g¢ocuklarda
kapstllii bakterilere kars1 yeterli immunglobulin G yanit1 olusmamaktadir. Yas
biiyiidilkge immun sistemin olgunlagmasi ve son yillarda uygulanan bakteriyel asilar
sonucu ciddi bakteriyel enfeksiyon olasiligi azalmaktadir. Atesin siiresi, atese neden
olabilecek bir odagin olup olmamasi veya ates nedenin saptanamamasi, farkli etiyolojik
nedenlere bagh olabileceginden tanida olduk¢a 6nemlidir. Tiim bunlara ek olarak iilke
ve lilke icinde farkli bolgelerde atese neden olan hastaliklarin bilinmesi, atesli ¢ocuklara
yaklagimi kolaylagtirir. Atesli ¢ocuklara yaklasimdaki amag, ciddi bakteriyel
enfeksiyonu olabilecekleri belirlemek ve en kisa siirede tedaviye baslamaktir. Yas

gruplarina bakildiginda farkli 6zelliklerin oldugu goriilmektedir:

a. Atesli yenidogan (0-28 giinliik): Bu donemde ates sik goriilmez, hatta ciddi
enfeksiyonlarda hipotermiye egilim vardir. Viicut sicakligindadegisiklik go6zlenen
yenidoganlarda ciddi enfeksiyon hastalig1 diisliniilmelidir. Yenidoganlarin immunolojik
olarak bakteriyel enfeksiyonlari sinirlama yetenekleri zayif oldugundan bakteriyemi
riski (%7,4-13) diger yas gruplarmna gore oldukca yiiksektir ve ciddi bakteriyel
enfeksiyonlara egilim vardir. Etiyolojiden anneden gegen veya dogum sirasinda bulasan

mikroorganizmalar sorumludur:

%+ Grup B streptokok (GBS),

+ Listeria monocytogenes,

% Gram negatif enterik mikroorganizmalar,
% Enteroviruslar,

% Herpes Simpleks Viriis.

Her atesli yenidogan, genel durumu iyi olsa da hastaneye yatirilmali, sepsis
arastirmasina (hemogram yaninda kan, idrar ve beyin omurilik sivi incelemesi ve
kiiltiirleri) alinarak parenteral ( iki haftaliktan kii¢iiklerde Ampisilin + Gentamisin, daha
biiyiiklerde 3. Kusak Sefalosporin + Ampisilin) antibiyotik baglanmalidir. Kiiltiir

sonuglar1 ve yenidoganin genel durumu izlemde yol gostericidir (23).

b. Yas1 28-90 giin arasindaki atesli cocuklar: Yenidoganlara gére bakteriyel

enfeksiyonlar1 immunolojik olarak sinirlandirma yetenekleri daha iyidir. Bu nedenle
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fokal enfeksiyonlar (pndmoni, piyelonefrit vb.) goriilebilir. Atese neden olabilecek

bakteriler ¢evreden kazanilir. Etyolojiden genellikle;

X S. pneumoniae,
X8 H. influenzae,

< GBS sorumludur.

Asilama ve bronsiyolit gibi viral hastaliklar bu donemde ates nedeni olabilirler.
Yenidoganda oldugu gibi bu yaslardaki ¢ocuklarda da herhangi bir bakterinin yaygin ve
ciddi enfeksiyonlara neden olabilecegi unutulmamalidir. Bu dénemdeki atesli ¢ocuklarda
geleneksel yaklasim bu ¢ocuklart yenidoganlar gibi hastaneye yatirarak sepsis arastirmasi
yapmak ve Kkiiltiirler negatif sonuglanincaya kadar ampirik parenteral antibiyotik
vermektir. Bu yaslarda viral enfeksiyonlarin sik olmasi nedeniyle geleneksel yaklagima
secenek olarak ciddi bakteriyel enfeksiyon riski diisiik olanlari belirlemek ve bunlari
yakindan izleyerek ayaktan tedavilerini yapmak uygun olabilir. Yiiksek riskli olarak
tanimlananlar yine sepsis arastirmasi yapilarak hastaneye yatirilmali, genis spektrumlu
parenteral antibiyotik tedavisi uygulanarak izlenmelidir. Bilindigi gibi sepsis
aragtirmasinin maliyeti yiiksektir ve can yakici girisimleri gerektirmektedir. Diisiik risk
grubundaki cocuklarin hastaneye yatirilmasi, bu cocuklarin hastane enfeksiyonlaria
yakalanma olasiligmi artirdigindan kotii sonuglara neden olabilir. Diger taraftan bu
yastaki ¢ocuklarda bakteriyel enfeksiyon riskini yiizde yiiz belirleyecek bir kriter yoktur.
Bakteriyel enfeksiyonlar agisindan diisiik riskli olarak tanimlanan cocuklarda da %l

oraninda ciddi enfeksiyon riski oldugu unutulmamalidir (23).

c. Yas1 3-36 ay arasindaki atesli cocuklar: Bakteriyel bir enfeksiyon
odagindan enfeksiyonun yayginlagma riski, immun olgunlagma nedeniyle oldukg¢a azdir.
Fakat yiiksek atesli (>39°C) olmasina karsin iyi gorlinen-hastalikli goriinmeyen, belirli
bir ates odagi saptanamayan ¢ocuklarin %5’inde kan kiltliri  pozitifligi
saptanabilmektedir. Bu duruma gizli bakteriyemi (occult) denir. Hemokiiltiirde siklik

sirasina gore,

X S. pneumoniae (%85),
X H. influenzae (%10),

X N. meningitis (%3) tiremektedir.
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Bu yas donemindeki ¢ocuklarda genel yaklasim, oncelikli olarak ates icin odak
arastirtlmali ve var ise tedavi edilmelidir. Atesi olan fakat ates nedeni igin odak
saptanamayan ve hasta-toksik goriinenler ciddi hastalikli olarak ele alinmalidir. Toksik
olmayan ve atesi <39 °C olan cocuklarda aragtirmaya gerek yoktur ve antibiyotik
verilmeden izlenmelidir. Atesi >39 °C olan ve iyi goriinen, kriterlere gore bakteriyemi
icin yiiksek risk grubunda olan ¢ocuklarda sepsis arastirmasi yapilmali, ayrica ¢cocuklar

yakindan izlenmelidir (23).

d. Yas1 36 aydan biiyiik atesli cocuklar: Herhangi bir immun yetersizligi
olmayan bu grup ¢ocuklarda yaygin enfeksiyon olma riski olduk¢a disiiktiir. Bu
yaslarda en onemli ciddi bakteriyel enfeksiyon etkeni hemorajik dokiintiilerle giden N.

meningitis ‘zir (23).
2.1.6. Ates Olciim Yontemleri

Viicut sicakliginin 6l¢iilmesinin klinik tip uygulamalarinin esasin teskil etmesi
ve rutine girigi Carl Reinhold August Wunderlich’in 1868’de yayimladigt ‘Course of
Temperature in Disease’ bashikli 18 yil siiren calismasi ile olmustur. Bu c¢alismasini
250.000 kisi iizerinde ve milyonlarca l¢iim yaparak gerceklestirmistir. Ik kez viicut
sicakliginin 37°C oldugunu ve 38°C normal viicut sicakliginin iist sinir1 oldugunu ifade
etmistir. Asil 6nemli olan atesin kendisinin bir hastalik olmadigini, hastaligin varliginin
isareti yani bir semptom ve bulgu oldugunu ilk kez giindeme getirmistir. Bugiin klinik
degerlendirmelerin olmazsa olmazi olarak kabul edilebilecek ates Ol¢limii icin farkli
termometreler ve farkli 6lglim bolgeleri kullanilmaktadir.Klinik kullanima sunulmusg
olan termometreleri kullanim avantaj ve sakincalarina gore gézden gegirecek olursak
klinikte viicut sicakhigmi 6lcecek termometrelerde Amerika Olgiiler ve Ayarlar

Standardizasyonu (ASTM) belirli sinirlamalar getirmistir (9,24).

Buna gore klinik termometrelerin olas1 6l¢iimlerindeki hata degerleri belirlenmis,
viicut sicakligr degerleri olan 37°C-39°C arasinda izin verilen en yiiksek hata degerleri
0,1°C dir. Ayn derece ile yapilan iki 6l¢lim veya standart olarak kabul edilen bir derece
ile yapilan 6l¢iim arasinda en fazla 0,1°C fark olabilir. Eger aradaki fark bu degerlerin

tizerinde ise bu derecelerin klinik kullanima uygun olmadig belirtilir (25).
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Civali Cam Termometreler:

Klasik olarak sicaklikla standart degisim gosteren ve az hacim kaplayan civa
kullanilir. Geleneksel civali termometreler dilalti, koltuk alti ya da rektal olarak
kullanilabilir. Sicaklik artisina cevap olarak ampul igerisinde civa genleserek kapiller cam
boyunca ilerlemeye baglar. Kapali cam ic¢inde olmasinin getirdigi avantajlar; barometrik
degisikliklerden etkilenmesinin 6nlenmesi, dis ortam etkisinin 6zellikle ortam sicakliginin
Olciim degeri ilizerine olan etkisinin azalmasmnin saglanmasi ve standardize edilmis
olmasidir. Ancak yaygin olarak kullanilmasina neden olan asil 6zelligi goreceli olarak
kolay olmasi ve diger klinik termometrelerle karsilastirildiginda ¢ok daha ucuz olmasidir.
Karsilagilan temel giiclik oOl¢lim i¢in gereken siirenin uzunlugudur. Civalt cam
termometrelerin ol¢limii yapilacagi bolgede en az sekiz dakika kalmasi gerekmektedir.

Ozellikle gocuklarda bu siirenin saglanmasi ¢ok zor olmaktadir (25).
Termister Kaynaklh Elektronik Klinik Termometreler:

Bu termometreler duyarli kisimlarinda bulunan metallerin elektrik akimina
gosterdikleri direncin sicaklik degisimine gore sicakligin tahmin edilmesi esasina
dayamir. Ozellikle koltuk alti ve oral ates Olgiimlerinde kullanilan ve kisaca dijital
termometre olarak adlandirilan bu termometrelerdeki en 6nemli problem zamanla 6l¢iim

hassasiyetlerini kaybetmesidir (25).
Bi - Metalik Strip Termometreler:

Celik ve bakir gibi sicaklik degisimi ile farkli genlesme ozellikleri olan
metallerin standart sicaklik degerlerinde ayn1 boyut ve bigimde hazirlanmas1 ve sicaklik
degisimi ile aralarinda gelisen uzunluk farki ile sicakligin hesaplanmasi ilkesine
dayanir. Tibbi kullanimi invaziv monitdrizasyonda ve kateterler araciligiyla viicut

sicakliginin izlemidir (25).
Likit Kristal veya Plastik Bant Termometreler:

Bu ip termometreler sicakliga duyarli likit kristaller yani termokromik sivilar
icerir. Sicaklik degisimi ile molekiiler yapida katlanma ve agilmalar gdsteren bu sivi-
kristal molekiillerin bu yapidaki degisiklige bagli olarak 151k gecirgenlikleri ve

yansitmalar1 degisir ve bu da termometrenin temelini olusturur.
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Yiizeyden ve dilaltindan 6lgtim yapilmasi 6l¢iim hassasiyetini etkilemektedir.
Tek kullanimlik olanlar1 oldugu gibi 24 saat hastanin cildine yapistirilarak siirekli viicut
sicakliginin izlenmesine olanak taniyan yapida olanlari da mevcuttur. Ancak klinik
kullanimdaki diger termometrelere gore fiyat dezavantajidir. Genel olarak hassasiyet ve

giivenirliklerinin diger termometrelere gore daha az oldugu kabul edilir (25).
Infrared Termometreler:

Objelerden yayilan elektromagnetik dalgalarin 6l¢iimii ile sicakligin belirlenmesi
saglanir. Medikal kullanimda bir mercek tarafindan infrared enerji bir almag iizerine
odaklanarak toplanir, bu amagla tarafindan toplanan enerji elektrik akimina ¢evrilir ve
derece olarak ifade edilir. Tibb1 kullanimda genellikle kulaktan viicut sicakliginin
Olciilmesi icin kullanilan infrared termometrelerde kulak zarindan yansiyan ol¢iim
yapilmaktadir. Bu termometrelerde yasanan en énemli problem dis kulak yoluna uygun
olmayan yerlesime bagli olarak hatali 6l¢iimlerdir. Ayrica dis kulak yolunda buson

varligi veya lokal enfeksiyon varliginda 6lgtimler etkilenebilir (25).
2.1.7. Ates Olciim Yerleri

Agiz icinden Olgiim: Genel anlamda ates dl¢iim igin en kolay ulasilan 6l¢iim
bolgesidir. Viicut merkez sicakligini iyi yansitan eksternal karotid arterin ana dallari
tarafindan kanlanan sublingual bosluga termometre yerlestirildigi i¢in teorik olarak ates
Ol¢im i¢in en uygun bolgelerden biridir.Ancak oral ates Ol¢limii kooperasyon
gerektirdigi i¢in kiiclik cocuklarda biling durumu uygun olmayan, gelisme geriligi olan
cocuklar ve yetiskinlerde ve entiibe olarak izlenen hastalarda uygun bir yontem degildir.
Bu bakimdan bes yas alt1 ¢cocuklarda oral ates dl¢limii 6nerilmemektedir. Ayrica sicak
ve soguk gida alimlar1 O6l¢iim sonuglarmi direkt etkilemektedir. Takipnesi olan
hastalarda da agiz i¢cinde buharlasma fazla olacagi i¢in hatali diisiik Ol¢limler elde
edilecektir. Civali cam termometrelerin 6lglim igin 5—7 dakika hatta bazi kaynaklara
gore 9 dakika agiz icinde ve agzin kapali olarak tutulmasimi gerektirmesi kullanimda
hastalar acisindan sikintili olmakta ve ayrica civali cam termometrelerin kirilmasi ve
civa yutulmasinin teorik riskleri nedeniyle civali cam termometreler agiz i¢in Onerilen
bir dlgiim yeri degildir.Ozellikle son yillarda likit kristal (plastik bant) termometrelerin
kullanim1 6nerilmektedir. Yiiksek atesi olan c¢ocuklarin sadece % 10’unun Olglim

sonuclarinin 38°C’nin iizerinde alinabilmesi ve rektal dl¢limle viicut sicakligi 38°C’nin
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tizerinde Olglilen sekiz ¢ocuktan yedisinin atessiz olarak bulunmasini neden ile plastik

bant termometrelerin de agiz i¢inden 6l¢iimde ¢ok uygun olmadigi diistiniilmektedir (9).

Rektal Olciim: Normal sartlarda rektum viicut sicakliginin en yiiksek ol¢iildiigii
viicut bolgesidir. Ayrica merkezi viicut sicakliginin degisimlerininde en geg tespit edildigi
bolgedir. Bu 06zelligi nedeni ile termal olarak denge halindeki diger bir degisle vital
bulgular stabil olan ve genel durumu iyi olan hastalarda Sl¢lim bolgesi olarak kabul
edilebilir. Bunun disinda genel olarak giivenilir bir dl¢iim bolgesi kabul edilmesine
ragmen, Ozellikle yenidogan ve kiiciik siit ¢ocuklarinda rektal perforasyon riski
tagimaktadir. Rutin klinik kullanimda biiyiik ¢cocuklarda ve yetiskinlerde fiziki sartlar ve
hastalarin psikososyal tutumlari nedeni ile ¢ok tercih edilen bir 6l¢iim bolgesi degildir.
Kiigiik cocuklarda da viicut sicakligin1 degisim gosterdigi yiiksek ve algcak degerlerde geg
degisim gostermesi nedeni ile tercih edilmemektedir. Rektal yoldan sicaklik 6lgtimiinde
termometre rektumda 1-3 dakika tutulmalidir. Uygun 6l¢iim i¢in bebeklerde termometre 5
santimetre (cm), biiyiik cocuklarda 7 cm iceri sokulmalidir. ishali olan hastalarda rektal
yoldan sicaklik Ol¢timii hatali yiiksek Olglime neden olabilir. Notropenik hastalarda
bolgesel ciddi enfeksiyon gelisimine neden olabilecegi icin kullanilmamalidir. Anal
fissiir, hemoroid, perianal apse, agir diaper dermatit gibi bdlgesel agrili lezyonu

bulunanlarda rektal yoldan sicaklik 6l¢timii kullanilmamalidir (9).

Aksiller Olgiim: Civali cam termometrelerde en kisa dlgiim siiresi yedi dakika
olmalidir, diger Ol¢iim bolgelerinde oldugu gibi bu siirenin dokuz olmasi gerektigini
belirten kaynaklarda bulunmaktadir. Yapilan bir calismada bes dakikalik oOl¢iim
sonucunda ancak termometrelerin %18’inin maksimum degere ulastigini, yani %
82’sinin gercek viicut sicakligindan daha diisiik sicakligindan daha diisiik degerler
gosterdigi bulunmustur. Bu kadar uzun siireli 6l¢iim gerektirdigi i¢in 6zellikle ¢ocuk
hastalarda, termometrenin yerinden oynamadigini, diismedigini mutlaka yakin takip
etmek gerekir. Bununla birlikte aksiler Ol¢iimiin giivenli kolay ve hastaya ¢ok
rahatsizlik vermeden uygulanabilir olmasi1 6nemli avantajdir. Aksilla yeni doganlarda
merkez viicut sicakligini en iyl gosteren invaziv olmayan Ol¢lim bolgesidir. Ancak
hastalar biiyiidiikge dl¢iimlerde hata orami artmaktadir. Ozellikle atesin yiikselmeye
baglamas: ile birlikte periferal vazokonstriksiyon gelistigi i¢in aksiler dl¢imlerde hata

orani daha da yiiksek olmaktadir (9).
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Timpanik Zar: Teorik olarak timpanik zar, viicudun termoregiilatuar
merkezinin kanlanmasini saglayan arter dallar1 tarafindan kanlandig: igin viicut sicaklig
Olclimii i¢in ideal bolgedir. Kullanim kolayligi, kolay ulasabilir olmasi, sihhi olusu da
diger avantajlaridir. Ancak rutin klinik uygulamalarda Infrared termometreler
kullanildig1 i¢in yukarida belirtilen 6l¢im hatalar1 sik olarak karsimiza c¢ikmaktadir.
Kiigiik ¢ocuklarda fiziki nedenlerle uygulama zorlugu da pediatrik uygulamalardaki en
ciddi problemdir. Yogun bakim sartlarda yapilmis olan bir ¢alismada pulmoner arterden
alinan Ol¢limlerde kulaktan infrared termometre olgtimleri karsilastirildiginda, infrared
termometrenin atesli hastay1 belirlemede ancak % 58 basarili oldugu goriilmiistiir. Es
zamanlt iki kulaktan 6l¢lim yapildiginda bu oranin % 61°e ¢iktig1 da belirtilmistir.
Kanita dayali tip uygulamalar1 agisindan bakildiginda aksiler lgiimiin merkez viicut
sicakligr ol¢lim yontemleri ile uyumlu olmadig1 ve ancak genel durumu iyi olan, atesi
olmayan yeni doganlarin izleminde kullanilabilecegi, 44 ayr1 calismada 5935 ayri
vakada yapilan rektal ve kulaktan infrared termometre 6l¢iimlerinin karsilastirilmasinda

kulaktan ol¢timlerin ¢ok uyumlu olmadig1 goriilmektedir (26).
2.1.8. Ateste Fizik Bulgular

Fizik bulgular, fizik baki ve hastanin klinik goriiniimii olarak iki grupta

degerlendirilmelidir.

Fizik muayene sirasinda en uygun veri elde edebilmek i¢in ¢ocugun miimkiin
oldugu kadar rahatlatilmas1 énemlidir. Oykii alirken oldugu gibi, fizik baki sirasinda da
cocugun gelisimsel basamaklarina dikkat edilmelidir. Siit cocugu ve biiyiik ¢cocuklarda,
pnomoni tanisinda bulgular yliksek oranda goriiliirken, 6zellikle de siit ¢ocuklugu
doneminde meninks irritasyon bulgular belirgin degildir. Bu yas grubunda menenjit
oldugu halde ense sertligi ya da Kerning-Brudzinski bulgular: saptanmayabilir. Ayrica
altta yatan agir enfeksiyonu gosteren genel fizik muayene bulgularinin da hizla

taninmasit 6nemlidir (27).

Hastanin klinik goriinlimiiniin degerlendirilmesi ise, ¢ocugun yasina gore
davranig ve aktivite durumuna bakilarak iyi ya da hasta gorliniimlii olarak tanimlanmasi

ile yapilabilir.
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Hastanin klinik gdriinlimiinii etkileyen faktorler sunlardir;

% Ekstrensek faktorler: Altta yatan enfeksiyon tipi, aglik, fiziksel rahatsizlik,

yabanct yada anneden ayrilma anksiyetesi, hiperpreksi, dehidratasyon,

degerlendirmeyi yapan kisinin deneyimi.

% Intrensek faktdrler: Hastanin nérolojik gelisiminin diizeyi.

Yale gozlem skalasi ve kiiciik bebekler i¢in gozlem skalalar1 kullanilarak

hastanin klinik goriiniimiiniin degerlendirilmesi ile hasta goriinen ¢ocuklarda ciddi

hastalik ya da enfeksiyon saptanma olasiligi %75, iyi goriinen ciddi hastalik yada

enfeksiyonu ekarte etme olasiligt %95 olarak bildirilmistir (Tablo 4-5). Atesli

bebeklerin degerlendirilmesinde Oykiideki veriler ile klinik goriinim ve fizik

bulgulardan elde edilen bilgilerin uyumu kullanilir (28).

Tablo 4.Yale gozlem skalas1

uyanik hale gelir

da uyanik kalir

Gozlem Normal Orta Bozukluk Agir Bozukluk
(1 Puan) (2 Puan) (3 Puan)
Aglama Giiglii, normal ton ve | Inleme, hickirma Zayif inleme ya da
icerikte yiiksek perdede tiz sesle
Anne — babaya tepkisi | Kisaca aglar, sonra | Aglama biter ve | Aglamaya devam eder,
yatisir ve susar baslar giicliikle tepki verir
Uyku — uyaniklik Uyaniksa uyanik | Uyaniksa kisaca | Uyumaya baslar ya da
durumu kalir, uyuyorsa | gozler kapanir, | gozlerini agcamaz
stimulus ile uyanir Uyuyorsa uzun uyari
Renk Pembe Ekstremiteler soluk ya | Soluk ya da siyanotik
da akrosiyanoz veya dalgali, kiil rengi
Hidrasyon Normal Cilt, gozler normal, | Cilt hamur kivaminda,
agiz hafifce kuru kuru mukozalar
Sosyal Davranig Gilimser ya  da | Kisaca giillimser ya | Gilimsemez,  sinirli,

donuk, ifadesi azalmis

Total skor 6-30 arasinda degisir
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Tablo 5.Kiiglik bebekler i¢in gézlem skalasi

1. DAVRANIS
- Giiliimsiiyor/ huzursuz degil (1 puan)
- Huzursuz, ancak avutulabiliyor (3 puan)
- Huzursuz, avutulamiyor (5 puan)

2. SOLUNUM

- Hafif — orta yakimalar (takipne, interkostal ¢ekilmeler, higilt1) (3 puan)

- Agir solunum sikintisi ya da apne / solunum yetmezligi (5 puan)

3. PERIFERAL DOLASIM

- Pembe, ekstremiteler normal sicaklikta (1 puan)

- Ekstremiteler benekli, soguk (3 puan)

- Soluk, sokta (5 puan)

Total skor 3-15 arasinda degisir.

2.1.9. Prognoz

Uzun siiren, nedeni bilinmeyen atesli ¢cocuklarda prognoz etiyolojiye baglidir.
Bu olgularim % 50’sinde enfeksiyon hastaligi saptandigindan, genelde prognoz iyidir.
Ciddi enfeksiyon hastalig1 olan ii¢ aydan kiigiik bebekler, bakteriyel menenjit gibi ciddi
komplikasyonlar bakimindan dikkatle gozlenmelidir. Bakteriyemi sepsise ilerleyebilir.
Goriiniirde bir ates odagi olmayan 3-36 ay arasi ¢ocuklarda temel sorun, bakteriyemiden
sonra menenjit gibi lokal komplikasyonlar gelismesidir. Baglangigta alinan kan kiiltiirii

sonuclar1 beklenirken, baslanacak antibiyoterapi konusunda goriis birligi yoktur.

Pek ¢ok sayida calismadan elde edilen sonuglarin 1s181nda, gizli bakteriyeminin

lic gostergesi ortaya konmustur;
1)Cocugun goriiniimii
2) Ates yiiksekligi 39°C’den yiiksek

3) Lokosit say1s1 15.000/mm?>’ten ¢ok veya absolii notrofil sayis1 10.000/mm¥ten
cok (10, 24, 29).

Biiyiik cocuklara gore siit ¢ocuklarinda fonksiyonel akciger kapasitesi daha
diisiik oldugundan, pnémoni solunum gii¢liigii, hipoksi ile seyredebilir ve agresif tibbi

yardim gerektirebilir.
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Her seye ragmen eger erken ve uygun tanisal girisimler baslatilir, hastaneye
yatirma veya yatirmama, antibiyotik kullanma konusunda dikkatli kararlar alinir ve de

dikkatli bir izlem yapilirsa, ti¢ aydan kiigiik ¢cocuklarda prognoz iyidir.
2.1.10. Ates Tedavisi

Destek Tedavisi: Cocugun bulundugu oda sicakligi 21°C-22°C olmalidir. Bu
diizeydeki sicaklik ¢ocugun sicaklik kaybinin en iist diizeyde olmasini saglar. Cocugun asir1
giydirilmemesi, sarilmamasi ve lizerinin Ortiilmemesi gerekir. Az ve gevsek giysiler
cocugun sicakliginin diistirme mekanizmalarina yardimci olur. Eger cocuk {isiiyor ve
titriyorsa tlizerine ince bir oOrtii Ortiilebilir. Ates ¢ocugun kalori gereksinimini artirir. Bu
nedenle ¢cocugun a¢ birakilmamasi ve beslenmenin desteklenmesi gerekir. Ates terlemeyi
ve solunum sayisini artirarak sivi kaybinin da artigina yol agar. Bu durum dehidratasyona ve
viicut sicakliginin daha da artmasina yol agacagindan ¢ocuga bol miktarda sivi verilmelidir.
Bu amagla beslenmede 6zellikle su, meyve suyu, ¢orba ve sulu meyveler kullanilabilir.
Bebek anne siitli veya formula ile besleniyorsa beslenme sikligi artirllmalidir. Ates midenin
aktivitesini azalttig1 ve sindirimi yavaslattig1 i¢in atesli cocuklarin beslenmesinde yagl ve

zor sindirilen gidalarin kullanilmamasi 6nerilir (30).

Fizik aktivite viicut sicakligininartiracagindan asirt  fizik  aktiviteden
kacinilmalidir. Aslinda hastaligi ciddi olan ¢ocuk dinlenmek ister. Cocuk oynamak

istiyorsa basit oyunlar oynamasi engellenmemelidir.

Ihk Su Banyosu ve Pansumani: Ilik su ile 1sitilmis havlu veya silinger ile
boyun, yiiz, el bilekleri, diz, koltuk alti, kasik kivrimlar1 ve karin {izerine pansuman
yapilmasi buharlasma ile sicaklik kaybini artirir. Atesin diisiiriilmesini kolaylastirir. Bu
uygulama yapilirken 1slak havlu ile sarilmamasina dikkat edilmelidir. Ayrica pansuman
veya banyo i¢in 1lik su yerine kesinlikle alkol veya soguk su kullanilmamalidir. Ilik su
ile pansuman Ozellikle ates diistiriicii verildigi halde bir saat sonra atesin devam ettigi
cocuklarda ve oOzellikle alti aydan kii¢iik cocuklarda atesin ilagsiz diisiiriilebilecek
cocuklarda uygulanmalidir. Atesin ¢ok yiiksek oldugu durumlarda ve febril deliryum
geligsmesi halinde ¢cocugu rahat ettirmek i¢in 1lik pansuman uygulanabilir. Sicak altinda
kalanlarda, giines ¢arpmasi durumlarindaki ates yiikselmelerinde bozulan mekanizma
sicaklik kayip yollarindadir. Burada antipiretiklerin etkisi yoktur. Bu hastalar1 periferik

sogutma gibi yontemlerle tedavi etmek gerekir (31).
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Ates Diisiiriicii Ila¢ Tedavisi: Antipiretik ilag kullanimin &nerildigi yiiksek ates
smir1 39°C-39,5°C’dir. Eger ¢ocuk kendini sicak ve rahatsiz hissediyorsa ve takipne
gibi semptomlar varsa daha diisiik ates diizeylerinde de antipiretik ilag verilebilir. Dort
aydan kiigiik bebeklerde antipiretik verilirken, ii¢ glinden daha uzun siire kontrolsiiz ilag

kullanilmamalidir. Ozellikle bu yas grubunda yiiksek doz ilag kullanimu riski yiiksektir.

Cocuklarda en sik kullanilan antipiretik ilaglar; Asetilsalisilik asit, parasetemol,

ibuprofen, ketoprofen ve metimazoldiir.

a. Asetilsalisilik Asit (ASA): Arasidonik asidin PGE2’ ye déniisiimiinde rol
oynayan siklooksijenazi inhibe ederek arasidonik asitten tromboksan ve prostoglandin
olusmasini engeller. Antipiretik, analjezik ve antienflamatuar olarak etki etmektedir.
PGE2 diizeyindeki diisiis hipotalamik ayar noktasini diisiirerek atesin diismesine neden
olur. Antipiretik dozu 65 mg/kg/giindiir (32). Giinlikk doz 4-6 saat aralarla boliinmiis
olarak verilmelidir. Viicutta eliminasyon doza bagimlidir. Yarilanma omrii her dozla
artarak viicutta birikmeye neden olabilir. Bu da salisilat intoksikasyonu igin biiyiik bir
risktir. Normalde 20 dakika olan yar1 dmiir siiresi 15 saati gegebilir. Ila¢ alinisindan 1-2
saat sonra plazmada ancak %25 oraninda hidrolize edilmeden kalir. Serum
proteinlerine, &zellikle albiimine baglanir. Tim viicut doku ve bosluklarina geger.
Salisilat karacigerde metabolize edilip konjugatlarina ¢evrildikten sonra bobrek yoluyla
atilir. Son yillarda ASA’nin dnemli yan etkilerinden biri Reye sendromu iizerinde
durulmalidir. Yapilan genis epidemiyolojik caligmalarda Reye sendromunun sadece
ASA almi ile degil, alinan salisilat miktar1 ile de iligkili oldugu saptanmistir. Bu
nedenle ASA’nin viral hastaliklarda, o©zellikle sucicegi ve influenza olgularinda
kullanilmamasi 6nerilmektedir. Akut intoksikasyon ve Reye sendromu disinda ASA’nin
reaktif metabolitleri karaciger ve bobrek toksisitesi, immun yanitin baskilanmasi,
gastrointestinal sistemde enflamasyon ve kanama, trombosit fonksiyonlarinda bozulma

ve duyarlilig1 olan kisilerde astim atagi olusabilir (10, 32, 33).

b. Parasetamol: Para-aminofenol tiirevidir. Ozellikle MSS’nin prostoglandin
sentezini inhibe etmektedir. Siklooksinejazi inhibe ederek etki eder. Parasetamoliin
santral ve periferik COX iizerine inhibitdr etkisi diger NSAIl’lerden farklilik gosterir.
Santral COX iizerine etkisi aspirin ile benzer iken, periferik COX {izerine etkisi
aspirinin  %5’1, indometazinin %0.02’si kadardir (34). Bu nedenle antienflamatuar

etkinligi son derece diisiiktiir. Ag1z yoluyla alindifinda ¢abuk emilir ve etkisi erken
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baglar. Besinlerle alimi absorpsiyonu azalttigi i¢in a¢ karna alinmasi tercih edilir.
Plazma diizeyi 30 dakika - 1 saat i¢inde maksimuma ulasir. Plazma proteinlerine fazla
baglanmaz. Antipiretik etkinligi 3-4 saat kadar devam eder. Cocuklarda onerilen tedavi

dozu 10-15 mg/kg/doz 4-6 saat araliklarla, maksimum 90 mg/kg/giin seklindedir (35).

Pediatrik antipiretikler arasinda en gilivenilir olanidir. Peptik {ilser, renal
yetmezlik, diizeltilmemis hipovolemi veya astim varliginda parasetamol kullanilmasi
diisiintilmelidir. Cok nadirde olsa hepatik yetmezlik yapabilir. Bu durum 6zellikle iki
yasindan kiiciik, uzun siire a¢ olan, yliksek doz ve gilinlerce tedavi verilenlerde

gozlenmistir.

c.ibuprofen: Profenler grubunda yer alan NSAII’dir. Analjezik, antipiretik ve
antienflamatuar etkinlik gosterir. Gastrointestinal sistemden ¢ok iyi emilir ve biiyiik
kismi (%90) plazma proteinlerine baglanir. Karacigerde metabolize edilir. Tek doz
alindiktan sonra bir saat igerisinde plazmada zirve degere ulasir. Besinlerle birlikte
alinmasi emilimini azaltir. Oral alimdan dort saat sonra yaklasik %95°1 idrarla atilmis
olur. Plazma yar1 émrii 1,9-2,2 saat arasinda degisir (36). Parasetamoliin aksine hem

santral hem de periferik etkilidir. Bu nedenle antienflamatuvar amagli kullanilabilir.

Cocuklarda onerilen tedavi dozu 5-10 mg/kg/doz’dur. Total dozun 40-60 mg/kg’yi
gecmemesi Onerilir. Dispepsi, gastrointestinal kanama, renal kan akiminda azalma gibi
etkileri vardir. Renal yetmezligi olan ¢ocuklarda kullanirken dikkatli olunmalidir. Aseptik

menenjit, hepatik toksisite ve aplastik anemi de nadir yan etkilerindendir (10).

d. Ketoprofen: Ketoprofen NSAII grubu bir ilagtir. Kimyasal olarak propiyonik
asit tirevidir. Her iki siklooksijenazin arasidonik asite baglanmasini engelleyerek
analjezik, antipiretik ve antienflamatuar etkileri gosterir. Oral alindiginda,
gastrointestinal sistemden emilimi neredeyse tam ve hizlidir. Yiyecek ve siitle alinmasi
emilim hizim1 degistirirken, emilim oranini degistirmez. Biyoyararlanim1 % 90’dir. % 99
oraninda serum proteinlerine baglanan ketoprofenin, metabolitleri aktif degildir. ilk 24
saat icinde %60°1 idrarla atilir. Altit ayliktan biiylik bebeklerde kullanilir. Doz
0.5mg/kg/doz glinde 3-4 defadir. Giinlik dozu 2 mg/kg/doz’u asmamalidir.
Gastrointestinal kanama, bobrek disfonksiyonu ve hipersensivite reaksiyonlarina sebep
olabilir. En sik goriilen yan etkisi gastrointestinal sistem iizerinedir. Ayrica asiri

duyarlhilik reaksiyonu, anafilaksi ve anjioddem goriilebilir (10).
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e.Metimazol: Santral sinir sistemine direkt olarak etkili oldugu ve ek olarak
endojen pirojenlerin sentezi ve saliniminin periferik inhibisyonla da etki ederek atesi
diisiiriir. Metabolitleri bobrekle atilir. Ozellikle ¢ocuklarda eliminasyonu hizlidir.
Baslica yan etki olarak nadir goriilen sok, agraniilositoz, 16kopeni, trombositopeni, asiri
duyarlilik reaksiyonu nadir olgularda oligoiiri, aniiri, proteiniiri, intersitisyel nefrit gibi
gegici bobrek bozukluklart gozlenmistir. Tibbi zorunluluk olmadikca {ig¢ ayliktan kiigiik

ve bes kilogramdan diisiik agirliktaki bebeklerde kullanilmamalidir.

f.Nimesulid: Sikloosijenaz-2 enzimini selektif inhibe eden NSAII’dir. Oral
emilimi neredeyse tama yakindir. Yiyecekler emilim hizim1 azaltir ancak emilen ilag
miktarint degistirmez. Plazma proteinlerine %99 oraninda baglanir. Neredeyse tamami
metabolize edilir. Yarilanma omrii 1.56-4.95 saattir. Antipiretik dozu 5mg/kg/giin’diir.

Bu dozun ikiye veya iice boliinerek verilmesi istenen etkiyi saglar (37).

En sik bildirilen yan etkiler gastrointestinal, deri reaksiyonlar1 ve santral sinir
sistemi etkileridir. Ulkemizde cocuklarda kullanimi akut karaciger hasar1 ve fatal
seyreden karaciger yetmezligi vakalarinin bildirilmesi nedeniyle 10 Mayis 2002’den
itibaren kisitlanmistir. Aktif peptik iilseri, orta agir hepatik yetmezligi ve agir bobrek

yetmezligi olan vakalarda verilmesinden kaginilmalidir (24).
2.2. Bakteriyemi

Bakteriyemi canli bakterilerin dolagim sisteminde dolasmalari anlaminda kullanilan
bir terimdir. Bakteriyemi tanis1 kan kiiltiirii pozitifligi ile konur. Belirti ve semptomlar

mevcut olabilir, fakat her zaman ayni degildir. Bazen subklinik seyredebilir (38).

Ayni hastadan alinan bir ya da daha fazla kan kiiltiirlinlin en az birinden
mikroorganizmanin izolasyonu bakteriyemik epizot olarak tanimlanir. Bir 6nceki pozitif
olan kan Kkiiltiirinden 48 saat sonra elde edilen yeni pozitif kan kiiltiirli, yeni
bakteriyemik epizot olarak degerlendirilir (39). Bir bakteriyemik epizotta birden fazla
mikroorganizmanin kan kiiltiirlinde saptanmasi ise polimikrobiyal bakteriyemi olarak

degerlendirilir.

Hastadan alinan kan kiiltiiriindeki iireme klinik olarak da anlamli ise bu gercek

bakteriyemi olarak tanimlanir. Gergek bakteriyemi saptanan hastalarda genellikle 8
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saatten daha uzun siireli ates, 16kositoz gibi enfeksiyon lehine bulgular saptanir ve olasi

kaynagin 6zelligini tasir (39).

Eger hastadan alinan kan kiiltiirii 6rneginde saptanan mikroorganizma ile
hastanin klinigi uyumlu degilse ya da alinan ¢ok sayida kan kiiltiirii 6rneklerinden
sadece birinde lireme varsa bu kontaminasyon olarak degerlendirilebilir. Yalanci pozitif
kan kiiltlrleri gereksiz antibiyotik tedavisine, hastanede kalig siiresinin uzamasina,
yapilan laboratuvar tetkiklerinin artmasina neden olmaktadir; ancak her zaman alinan
kan kiltiriiniin klinik olarak onemli olup olmadiginin degerlendirmek kolay degildir
(40). Uygun kosullarda kan kiiltiirii alindig1 halde kontaminasyon olusabilir. Bu nedenle
saptanan pozitif kan kiiltiirliniin kontaminasyon agisindan degerlendirilirken anamnez,
fizik muayene, viicut sicaklii, 10kosit sayist ve enflamasyon belirteclerinin

degerlendirilmesi gereklidir. Kontaminasyon oranlari kliniklere gore degisebilmektedir.

Bakteriyeminin ortaya c¢ikmasinda yas, altta yatan hastalik, tibbi girisimler
onemlidir. Prematiire yenidoganlar bakteriyemi agisindan risklidir. Ayrica hastada
malign hastalik varligi, diabetes mellitus, diyaliz gerektiren bobrek hastaligi, hepatik
yetmezlik, immun yetmezlik sendromlari, ciddi yanik ve dekiibit {ilserleri gibi normal
deri bariyerinin bozuldugu durumlar bakteriyemi i¢in hazirlayict faktorlerdir.
Bakteriyemi i¢in risk olusturan islemler intravaskiiler katater yerlestirilmesi, 6zellikle

barsak ve genitoiiriner sistem cerrahisi ve endoskopik girisimlerdir (41).

Mikroorganizmalarin kan dolasimindan yok edilmesinde bir¢ok mekanizma rol
oynamaktadir. Saglikli konakta, bakterilerin ani bir akini ¢ogunlukla 30-45 dakika
icinde kandan temizlenir. Karaciger ve dalak, bakterilerin temizlenmesinde primer rol
oynarlar; intravaskiiler notrofillerin ise ¢ok kiiciik bir rolii vardir. Kapsiillii bakterilerin
elimine edilmesi daha zordur; fakat spesifik antikorlar (opsoninler) temizlemeyi artirir
(42). Bagisikligi baskilanmis hastalar yiiksek risk altindadir. Ciinkii dolasimdaki

bakteriler saatler boyunca dolasimdan temizlenemeyebilirler (43).
2.3. Laboratuvar Tetkikleri

Atesli bir ¢ocugun degerlendirilmesinde ve tehlike olasiliginin belirlenmesinde
en 6nemli adim dikkatli alinmig bir dykii ve ayritili fizik muayenedir. Laboratuvar

degerlendirmesi ise ikincil oneme sahiptir (44). Herhangi bir odak saptanamayan ve
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bakteriyemi yoniinden tehlikeli oldugu diisiiniilen ¢ocuklarda yapilmasi onerilen bazi

laboratuvar incelemeleri vardir.
2.3.1. Kan Kiiltiiri

Giliniimiizde kan dolasimi enfeksiyonlar1 etiyolojik tanisinda altin standart kan
kiiltiirtidiir (45, 46). Canli bakteri ve mantarlari iiretebilen, ayrica antibiyotik duyarlilig
calisilmasina imkan veren kan kiiltiirii, klinisyenler i¢in en 6nemli tanit ve dogrulama

yontemi olarak kullanilmaktadir (47, 48).

Kan Kkiiltiirleri, aseptik kosullarda ve antibiyotik verilmeden once, degisik
venlerden en az li¢ set alinmali, aerop ve anaerop kosullarda inkiibe edilmelidir (45).
Kan kiiltiirii 6rnegi alinirken, kontaminasyon nedeniyle olusabilecek yanlis pozitiflikleri
onlemek i¢in 6rnek alimi sirasinda cilt antisepsisine ¢cok dikkat edilmesi gerekmektedir.
Cilt florasinda yer alan kuagiilaz negatif streptokok gibi mikroorganizmalar kateter ile
iligkili bakteriyeminin de etkeni olabileceginden; oOzellikle vaskiiler kateteri olan
hastalarda izole edildiginde bunlarin etken veya kontaminasyon olduguna karar vermek

zor olabilmektedir (49, 50, 51).

Kan kiiltiirii sistemlerinin duyarliligini azaltan diger bir neden de iiremesi
nispeten daha yavas ve gii¢ olan mikroorganizmalardir. Benzer sekilde invazif fungal
enfeksiyonlara bagli sepsis olgularinda da etken mantarlarin {iretilme orami distiik

bulunmustur (52, 53).

Her ne kadar giiniimiizde gelismis kan kiiltiirii sistemleri antibiyotiklerin
etkilerini azaltacak sekilde diizenlenmisse de, kan 6rnegi almadan 6nce antimikrobiyal
tedavi kullanilmasi yanlis negatif sonuglarin alinmasina neden olabilmektedir. Serody
ve arkadaslar1 yaptiklari ¢alismada, kemik iligi transplantasyonu sonrasi febril ndtropeni
gelisen hastalarda, ates baglangicinda kan kiiltiirii pozitifligini %11, parenteral
antibiyotik baslanmasindan sonra ise %4,6 olarak bulmuslardir (54). Dogal olarak
alman kan Ornedi miktar1 arttikga, kan kiiltiiriinlin duyarliligt da artacaktir. Ancak
eriskinlerde her bir kan kiiltiirii sisesi i¢in 8-10 ml oOrnek alinmasi gerektigi
diisiiniildiiginde bunu gerceklestirmenin, 6zellikle de yogun bakimda yatan hastalarda
zor oldugu goriilmektedir (51). Pediyatrik yas grubunda ise, erigkinlere gore daha diisiik
miktarda kan alindigindan, diisiik bakteri yiikii nedeni ile kan kiiltiiriiniin duyarliliginin

daha da azaldigi bildirilmistir (55).
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Modern kan kiiltiirii sistemleri ile kiiltiir sisesinde liremenin oldugunu isaret
eden pozitif sinyal, ekim sonrasi ortalama birka¢ giin sonra alinabilmektedir. Ureme

olmadigini anlamak i¢in ise en az 5 giin beklenmesi gerekmektedir (56).

Kan dolagimi enfeksiyonu etkeni olan mikroorganizmalar, olgularin %90’1inda
kan kiltiirii sistemlerinde ilk 48 saat i¢inde pozitif {ireme sinyali alinmasina neden
olmaktadir (57); ancak pozitif sinyal sonrasi iiretilen mikroorganizmanin
identifikasyonu i¢in ek olarak birka¢ giin daha gerektigi diisiliniiliince, siirecin hala
istenilen seviyede hizli islemedigi goriilmektedir. Bu nedenle mevcut kan kiltiiri
sistemleri, prognostik 6nemi olan erken tedavi yonetiminin de yapilabilmesine yeterince
olanak saglamamaktadir (58). Nitekim Carrigan ve arkadaslarinin yaptiklar ¢calismada,
tanidaki gecikme veya yanligliklar nedeniyle kan dolasimi enfeksiyonlarinin yaklasik
%?25’inde yetersiz tedavi yapildigini, dolayisiyla mortalitenin belirgin olarak arttigini

gostermislerdir (59).
2.3.2. Bogaz Kiiltiirii

Bogaz kiiltiirii, bakteriyel farenjit ve tonsilit gibi bakteriyel {ist solunum sistemi

enfeksiyonlarinin degerlendirilmesi amaciyla kullanilir.

Akut tonsillofarenjit tablolarinin yaklasik %85-90 kadar viral etkenler, %10-15
kadar1 bakteriyel etkenler tarafindan olusturulur. Klinik olarak en biiyiik 6neme sahip
bakteriyel etken, A grubu beta hemolitik streptokok, yani Streptococcus pyogenes’tir.
Staphylococcus aereus ve Gram negatif basiller {ist solunum yolu enfeksiyonlarinin gok
daha kiiciik bir kismindan sorumludur. Streptococcus pyogenes, akut iist solunum yolu
enfeksiyonu yaninda, impetigo ve piyoderma gibi cilt enfeksiyonlart yani sira, akut
romatizmal ates ve glomeriilonefrit gibi nonspiiratif komplikasyonlar meydana getirmesi

nedeniyle biiyiik 6nem tasir (47).

Rutin bogaz kiiltiirli uygulamalarinda besiyeri olarak 6zellikle koyun kanli agar
kullanilir. B hemolitik streptokoklarin tiremesi halinde, {ireyen bakterilerin A grubu
olup olmamas1 klinik olarak biiyiik 6nem tasir. A grubu 3 hemolitik streptokoklar, akut
iist solunum yolu enfeksiyonu (faringotonsillit), impetigo ve piyoderma gibi cilt
enfeksiyonlarina neden olmanin yani sira, akut romatizmal ates ve glomeriilonefrit gibi
nonspiiratif komplikasyonlara yol agmalar1 sebebiyle klinik a¢idan biiyiik 6nem tasir.

Romatizmal ates ve glomeriilonefrit meydana getiren A grubu B hemolitik streptokok
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serotiplerin farkli oldugu belirlenmistir. Poststreptokoksik glomeriilonefrit tablosu akut
enfeksiyondan yaklasik 10 giin, akut romatizmal ates tablosu ise yaklasik 20 giin sonra

ortaya cikar (47).

A grubu B hemolitik streptokoklari, dogrudan dogruya bogaz siiriintiisiinden
belirlemek amaciyla gelistirilmis, immunokromatografi teknigi kullanilarak yapilan ve
kisaca strep testolarak da adlandirilan antijen testi ¢cok yiiksek spesifiteye sahiptir.
Sensivitesi ise klinik tablonun durumu ile yakindan ilgilidir. Belirgin klinik farenjit ve
tonsillit tablosu sergileyen hastalarda yeterince hassas olmakla birlikte higbir zaman
bogaz kiiltiirinliin hassasiyetine ulasamadigindan, sonucu negatif ¢ikan hastalardan
kiiltiir yapilarak sonucun dogrulanmasi gerekir. Referans merkezden elde edilen kiiltiir
sonuclartyla karsilastirmali olarak yapilan, performans degerlendirmesi ¢aligmasinda,
strep test’in sensivitesinin %70 oldugu belirlenmistir. Testin spesifitesinin yeterince
yiiksek olmasi nedeniyle, sonucu pozitif ¢ikan hastalara ayrica kiiltiir yapilmasina gerek

yoktur (48).

Klinik olarak iist solunum yolu enfeksiyonu bulgular1 sergileyen bir hastadan
yapilan bogaz kiiltiirii sonucunda, B hemolitik streptokok iirediginin ve grup tayini
islemiyle lireyen bakterinin A grubu oldugunun belirlenmesi halinde vakit gecirilmeden
antibakteriyel tedaviye baslanir. Strep test uygulanan hastalarda ise sonucun pozitif
bulunmasi durumunda ayrica kiiltiir sonucunun beklenmesine gerek goriilmeden tedavi
karar1 verilebilir. A grubu  hemolitik streptokoklar, genellikle penisilin ve tiirevlerine
duyarl oldugu i¢in, rutin uygulamada antibiyotik duyarlilik testine ihtiya¢ duyulmaz;
ancak penisilin alerjisi gibi bir sebeple baska bir grup antibiyotik kullanilma

gereksinimi olmasi durumunda antibiyogram yapilmasi talep edilebilir (57).
2.3.3. Idrar Kiiltiirii

Idrar yolu enfeksiyonu tanisinda yapilan baglica laboratuvar incelemesidir.
Tan1 normalde steril olan idrarda bakterilerin varliginin saptanmasi ile konur. Hastanin
yasina gore alim teknigi ve bu teknige gore de enfeksiyon olasiligi farkliliklar gosterir.
Uygun kosullarda alinan idrar 6rneginde 100.000 koloni/ml tek tiir bakteri {iremesi

anlaml1 bakteriiiridir ve idrar yolu enfeksiyonu varligini kanitlar (60, 61).

30



Idrar kiiltiirii alma teknikleri:

% Torba baglama: Genelde infantlarda ve tuvalet egitimi almamis gocuklarda
tercih edilir. Perine cildi dezenfekte edildikten sonra steril idrar torbasi
yapistirilir ve 30 dakika i¢inde idrar alinmaya calisilir. Bu yontemin en
onemli avantaj1 invazif olmamasidir. Dezavantaji1 ise Ozellikle kizlarda ve
stinnet olmamis erkeklerde idrarin kontamine olmasidir. Yapilan

caligmalarda kontaminasyon riski %36,8 olarak saptanmustir (62).

7
A X4

Orta akim idrar: Tuvalet egitimi olan g¢ocuklarda kiltiir i¢in genellikle
yeterlidir. Cogu c¢alismada Ornek almadan Once periiiretral boélgenin
temizlenmesinin faydasi oldugu gosterilememistir. Kizlarda labialarin
acilmasi, erkeklerde prepisyumun geri c¢ekilmesi kontaminasyondan

korunmada 6nemlidir.

% Transiiretral kateterizasvon: IYE tanismin dislanmasi igin 6nemli bir
yontemdir. Invazif olmasi ve periiiretral mikroorganizmalarin steril iirine
sisteme girme olasiligi dezavantajidir. 10.000 koloni/ml {izerinde tiremeler

enfeksiyon lehine anlamli kabul edilir.

¢+ Suprapubik aspirasyon: Mesanedeki idrarda bakteri saptamak amaci ile
kullanilan bu yontem altin standart olarak degerlendirilir. Septik ve acil girisimi
gerektiren durumlarda infant ve yenidoganlarda segilecek en iyi yontemdir. En

sik goriilen komplikasyon gegici mikroskobik hematiiridir (63).

Tablo 6’da alinma ydntemine gore IYE tani kriterleri goriilmektedir (62).
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Tablo 6.idrar yolu enfeksiyonlari tani kriterleri

Idrar Alma Yéntemi Koloni Sayisi Enfeksiyon Olasilig1
Gram negatif
basil: >%99
Suprapubik aspirasyon Herhangi bir
sayida
Gram pozitif
basil: >%99
Herhangi bir
sayida
>100.000 %95
10.000-100.000 Muhtemel enfeksiyon
Transiiretral
kateterizasyon 1.000-10.000 Stipheli, tekrar1 uygundur
<1.000 Enfeksiyon olas1 degil
Orta akim idrar
Erkekler >10.000 Muhtemel enfeksiyon
Kizlar 3 ornekte %95
>100.000
2 ornekte %90
>100.000
1 6rnekte %80
>100.000

5x10.000-100.000

10.000-5x10.000

<10.000

Stipheli, tekrar1 uygundur
Semptomatikse: Tekrar
Asemptomatikse:
Muhtemelen enfeksiyon
degil

Muhtemelen enfeksiyon
degil
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2.3.4. Lokosit Sayisi

Kemik iliginde kan hiicrelerinin gelisimi pluripotent kok hiicrelerinden (stem
cells) baslar. Pluripotent kok hiicrelerinden, belli bir serideki hiicreleri olusturmaya
atanmis daha spesifik unipotent kok hiicreler gelisir (64). Kemik iliginde mikrogevrenin
uygun olmas1 ve hematopoezi stimiile eden koloni uyarici faktorler (colony stimulating
factors; (CSF) G-CSF, M-CSF, M-CSF, GM-CSF gibi) kok hiicrenin proliferasyon

matiirasyonunu saglar (Sekil 1).
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Sekil 1.Hematopoez

Dolasimdaki 106kositler; grantilositler (nétrofil, eozinofil ve bazofiller),
lenfositler ve monositlerden olusur. Ayrica az sayida pargali ¢ekirdekli hiicrelerin geng
sekilleri olan ¢omaklar da dolasimda bulunur. Degisik hiicrelerin olusturdugu 16kositler
olusturduklar1 kaynaga gore miyeloit veya lenfoit; islevlerine gore fagositler veya
immiinositler, ¢ekirdek morfolojilerine gore parcali (polimorf niikleer) veya tek
(mononiikleer) cekirdekli sitoplazmik graniillerin olmasina gore graniilositler seklinde

isimlendirilebilir.

2.3.4.1. Monosit ve Makrofajlar

Kemik iliginde olgunlasan monositler kana gecerek yaklasik 8 saat dolasimda
kalirlar. Kandaki I6kositlerin %5-8 kadarin1 monositler olusturur. Enflamasyon, kemik

iliginde monosit yapimini hizlandirir. Monositler sonra bir dokuya yerleserek makrofaj
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halini alirlar. Ameboit hareket yetenegine sahiptirler. Dokulara gegmis monositler tekrar
kana gegemezler, doku makrofajlarinin olustururlar (karaciger Kuppfer hiicreleri,
akcigerin alveolar makrofajlari, deride Langerhans hiicreleri, kemikte osteoklastlar
gibi). Olgun makrofajlarin yasam siireleri birka¢ ay kadardir. Makrofaj ve monositler
lizozomal graniillere ve bakterisidal maddelere sahiptirler. Fakat bu graniillerin ¢ogu
enflamasyon nedeniyle olgun makrofajlarin ve monositlerin aktivasyonu sirasinda
olusurlar. Bu esnada fagositik aktiviteleri de artar. Monositler daha etkin olarak da
makrofajlar bakteri, parazit ve funguslari, yabanci partikiilleri fagosite ederler, timor
hiicrelerini 6ldiiriirler (sitopatik etki). immiin regiilasyonda antijenik uyariy1, antijen
sunan hiicre olarak T hiicrelerine sunmak suretiyle immiin cevabin olusmasina katkida
bulunurlar. Aktive makrofajlar IL-1 ve IL-6 sentezleyip salmak suretiyle akut faz
cevabinin olugmasina ve ates yiikselmasine de neden olur. IFN-y , TNF ve GM-CSF

gibi sitokinler, bu hiicrelerde makrofaj aktive edici faktor olarak etki ederler (65).
2.3.4.2. Graniilositler

Kemik iliginde miyelomonoblastik kok hiicreden itibaren miyeloblast,
promiyelosit, miyelosit, metamiyelosit evrelerinden gecerek gelisirler ve periferik kana
gecerler. Niikleus, genc sekillerde band bigciminde olup hiicre yaslandik¢a loblu
goriiniim alir. Metamiyelosit evresinden baslayarak graniilositler spesifik graniillerine

gore farklilasmaktadirlar (64).
2.3.4.2.1. Notrofiller

Gicli fagositoz yetenekleri ile enflamasyonun en 6nemli hiicrelerindendir.
Notrofiller kandaki I6kositlerin %50-65’in1, graniilositlerin %901 olustururlar.
Dolagimdaki yarilanma Omiirleri 7 saat kadardir. Son hiicre olduklarindan bdliinmezler.
Sitoplazmalarinda 2 tip graniil tasirlar. Azurofilik (nonspesifik) graniillerde fagositik
aktivite i¢in gerekli enzimler (asid fosfataz, katepsin B ve D, riboniikleaz ve lipaz gibi
hidrolazlar, elastaz, kollajenaz, katepsin, lizozim gibi) bulundugu gosterilmistir.
Notrofilik (spesifik) graniillerinde laktoferrin, alkalen fosfataz, kollajenaz, plasminojen
aktivator, fibrinojen, fibronektin, laminin ve lizozim bulunur. Mikrotubuluslardaki aktin
ve intermediyer protein sayesinde hareketlidir. Yiizeylerinde Ig G Fc reseptorii, C3b
reseptorli, kemotaktik reseptorler bulunur. Akut bakteriyel enfeksiyonlarda kanda

belirgin olarak sayilar1 artar ve geng sekiller gériilmeye baslanir (sola kayma) (64).
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2.3.4.2.2. Eozinofiller

Dolagimdaki l6kositlerin %1-2 sini olustururlar. Bazi alerjik ve parazitik
olaylarda sayilar1 artar. Regiilasyonunda Ozellikle IL-5 gorev alir. Sitoplazmalarinda
asidik boyalarla iyi boyanan ¢ok sayida graniiller tasirlar. Bu graniiller major bazik
protein ve eozinofilik katyonik protein icerir. Bu toksik maddeler ve bol miktarda
tiretebildikleri oksijen metabolitleri ile parazitin membranin1 zedelerler. Eozinofillerin
C3b reseptorleri onemlidir. Helmintlerin ¢ogu alternatif kompleman yolunu aktifler ve
yiizeyleri C3b ile kaplaninca eozinofillerin tutunmasin1 ve toksik iirlinleri helminte
aktarmasini saglarlar. Eozinofil yiizeyinde Immunglobulin G2, E, A icin reseptdrler de

bulunur. Fagositoz yetenekleri sinirlidir. Yasam siireleri belli degildir (64).
2.3.4.2.3. Bazofiller ve Mast Hiicreleri

Lokositlerin %0,5-1’in1 olustururlar. Niikleusu da Ortebilen bazofilik graniiller
tipiktir. Mast hiicreleri bazofillerden biraz daha biiyiik, pek ¢cok dokuda yayilmis olarak
bulunan hiicrelerdir. Mast hiicreleri haftalarca hatta aylarca yasayabilirken bazofiller
birka¢ giin yasayabilmektedir. Bazofillerde bulunan charcot leyden proteini ve major
bazik protein mast hiicrelerinde bulunmaz. Bu hiicrelerin yapimi 6zellikle 1L-3, IL-4,
IL-10 tarafindan indiiklenir. Fagositoz yetenekleri yoktur. Gorevleri uyart ile graniiler
icerik salgilarlar. Graniillerin i¢inde histamin, heparin, eozinofil kemotaktik faktor gibi
alerjik reaksiyonlardan sorumlu yapilar bulunur. Ayrica mast hiicreleri sitokinler de

sentezlemektedir (64).
2.3.4.3. Lenfositler

Viicuttaki total lenfosit sayisinin %2 kadarmi periferik kan lenfositleri olusturur.
Lenfositlerin biiyiik cogunlugu lenfoit organlarda bulunur. Dolasimdaki 16kositlerin
%20-30’u lenfositlerdir. Genel olarak viral enfeksiyonlarda (6zellikle enfeksiyodz
mononiikleoz, sitomegaloviriis enfeksiyonu gibi), enfeksiyon hastaliklariin nekahet
doneminde ve ndtropeni ile gidis gosteren durumlarda mutlak sayilar1 veya lokositler
icindeki dagilim oranlar1 artar. Fonksiyonlarina ve salgiladiklar1 tiriinlere, antijenik

ozelliklerine gore T ve B lenfosit olarak iki gruba ayrilirlar (64).

Lokosit sayisinin  normal degerleri cocuklarda yasa gore degiskenlik

gostermektedir. Lokosit sayisinin normal degerlerin {ist sinirin1 agmasi 16kositoz, altinda
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kalmasi 16kopeni olarak adlandirilir. Enfeksiyon durumunda, steroit, antiepileptik ilag
gibi ilag kullanimlarinda, ciddi fiziksel veya duygusal stres durumunda, kronik kemik
iligi hastaliklarinda, 16semilerde, yanik gibi doku hasarinin oldugu durumlarda 16kositoz
goriilebilir. Immiin sistemi baskilayan bazi hastaliklarda, kemoterapi ve radyoterapi
uygulamalarinda ve kemik iligini tutan bazi hastaliklarda 16kopeni olusabilir.
Bakteriyemi durumunda nétrofillerin hakimiyetinde bir l0kositoz tablosu goriliir.
Notrofillerde vakuolizasyon ve toksik graniilasyon gibi dejeneratif degisiklikler goriiliir.
Toksik graniilasyonda nétrofillerin graniilleri sayica artmistir ve daha koyu boyanirlar
(Sekil 2).
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Sekil2.Notrofillerdeki toksik graniilasyon

Sepsis gibi agir enfeksiyonlarda toksik graniilasyona vakiioller eslik edebildigi
gibi, dohle cisimleri de saptanabilir (Sekil 3).

Sekil3.Natrofillerdeki dohle cisimcikleri

Notrofillerdeki Dohle cisimleri, stoplazmada hiicrenin kenarma yakin yerlesen,

soluk mavi-gri renkte boyanan kiigiik, yuvarlak, graniilsiiz yapilardir. Kokenleri
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ribozomdan zengin endoplazmik retikulum pargaciklaridir. Bagta sepsis olmak iizere,

bakteri enfeksiyonlari, yaniklar ve yangi enflamasyon da goriiliir.
2.3.5. C - Reaktif Protein

Insan C-reaktif proteini (CRP) birbirine nonkovalent bagla bagli bes subiinitten
olusan pentraksin ailesine iiye bir B globulindir. Her bir subiinit 206 aminoasit
rezidiistinden olugmus olup molekiil agirlig1 23,017 kilodaltondur (66). Pentraksin ailesi

siklik pentramerlerden olusur. (Sekil 4) (67). insan CRP geni kromozom 1 iizerinde

lokalizedir (66).
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Sekil4.Kalsiyum varliginda CRP’nin fosfokolin ile olugturdugu kompleks

(sart: kalsiyum, yesil: fosfokolin) (67)

Ik defa 1930 yilinda Tillet ve Francis, hasta serumlarinda S. Pneumoniae’ nin
tipe 6zgii olmayan bir antijeni ile presipitasyon veren bir protein bulmuslar ve buna C-

reaktif protein adin1 vermisleridir (68).

CRP kalsiyum varliginda mantar, parazit ve bakterilerin polisakkarit ve peptido-
polisakkarit yapilarina ve hasarli hiicrelere spesifik olarak baglanabilme 06zelligine
sahiptir (68). Kalsiyum-fosfokolin-CRP kompleksi C1q tarafindan taninir, C3 konvertaz
olusur, boylece klasik kompleman yol aktive olur (67). Ayrica CRP kompleman
kompleksleri ile birlikte mikroorganizmanin miktarina bagli sentezlenen tek akut faz
reaktamdir.  In vitro CRP uyarimi nétrofillerde hiicresel bagimli sitotoksisite
aktivasyonu, Natural Killer aktivitesini artirma, trombosit degraniilasyonunu artirma
etkisi vardir. Ayrica kiigiik niikleer riboproteinlere baglanma o6zelligi oldugu igin
nekrotik dokunun ortadan kaldirilmasinda da rolii diisiiniiliir (68). CRP’nin ateroskleroz

etiyolojisinde rol oynadigr diisiiniilmektedir. CRP damar endotelinde fosfokoline
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baglanarak adezyon molekiillerinin sentezinin artigina, makrofajlar tarafindan LDL
aliminin artigina, plazminojen aktivator sentezi artisina ve nitrik oksit sentetaz enzim

inhibisyonu yaparak ateroskleroz mekanizmasinda rol oynar (67).

CRP bakteriyel enfeksiyonlarda, sistemik fungal enfeksiyonlarda hasta
immiinsiiprese olsa da yiikselir; ancak ¢ogu akut viral enfeksiyonlarda yilikselmez. Buna
ragmen kural olmamakla birlikte CRP adenovirus, rubeola, kabakulak, influenza, CMV
ve Herpes simplex’e bagl sistemik viral enfeksiyonlarda yiikselir. Ayrica malaria,
pnomosistozis ve toxoplasmozis gibi bazi parazitik enfeksiyonlarda ve tiiberkiiloz, lepra

gibi kronik enfeksiyonlarda da yiikselir (68).

CRP enflamasyona c¢ok duyarli bir parametre olmasina karsin, sentezlenmesi
0zgiil olmayan uyaranlarla da indiiklenebilmektedir. Bakteriyel enflamasyonu diger
enflamasyonlardan ayirmada yetersiz kalmaktadir (72). Ciinkii enfeksiyon disinda cerrahi,
travma, yanik, doku nekrozu, otoimmun hastaliklar, kanser, akut miyokard infarktiisi,
kronik enflamatuar hastaliklara bagli olarak da diizeyi artar. Ayrica asir1 egzersiz, sicak

carpmast, bazi psikiyatrik hastaliklarda da ilimli CRP ytiksekligi olabilir (69).

CRP saglikli bireylerin serumunda ¢ok az miktarda bulunur (<1mg/dl) ve diurnal
ritm gostermez, aglik veya toklukla diizeyi degismez. CRP yasla birlikte bir miktar
yiikselmektedir. CRP diizeyi 10 mg/dl lizerine ¢ikinca patolojik kabul edilir. Hafif
enflamasyon ve viral enfeksiyonlarda CRP 10-40 mg/dl arasinda, akut enflamasyon ve
bakteriyel enfeksiyonlarda 40-200 mg/dl arasinda, siddetli bakteriyel enfeksiyon ve
yaniklarda ise >200 mg/dl olarak 6l¢iilmektedir.

CRP diizeyi 50 mg/dl oldugunda sepsis tanisinda %98,5 duyarlilik, %75
ozgiilliige sahiptir (Tablo 7).
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Tablo 7.Degisik klinik tablolarda CRP’nin sensitivite ve spesifitesi (71)

Klinik Tablo CRP (mg/l) Sensivite Spesifite
Aspirasyon pnomonisi 75 87 76
Enfektif pankreatit 225 68 70
Kardiyak cerrahi sonrasi enfeksiyon 50 84 40
Sepsis 50 98,5 75
Septik sok 100 93 40

CRP pek ¢ok akut faz reaktan1 gibi predominant olarak karacigerde sentezlenir.
Bu yiizden karaciger yetmezligi olanlarda beklenenden daha az yiikselebilir. Renal
fonksiyondan etkilenmez. IL-6 uyarimiyla sentezlenir. IL-6 ve CRP arasinda korelasyon
vardir. CRP sentezinde TNF-a ve IL-1f da rol oynar (68). CRP diizeyi enflamasyonun
baslamasindan 4-6 saat sonra yiikselmeye baslar. CRP akut faz proteinleri i¢inde en
cabuk yiikselir ve 48-72 saat sonra en yiiksek degerine ulasir. Inflamatuar uyaranlar:
izleyen sekiz saat icinde CRP hepatositler i¢inde gosterilir (70). Yart omrii 4-7 saat
arasinda degistiginden enflamasyon sonlandiginda ancak 3-7 giin igerisinde normale
doner. Hastaligin aktivitesinin gosterilmesinde, degisim hizi ¢ok daha yavas ve az olan
diger akut faz reaktanlarina gére CRP’nin istiinliigii vardir (Sekil 5). CRP diger akut
faz reaktanlarina ozellikle de ESH’ya gore cok daha az faktorden etkilenmektedir.

Oldukga stabil bir proteindir. Proteolize oldukga direnglidirler.

39



i et

.

NE588888
dasd

0

8 o
1

-

-

-

o
-~

14 21
sitiimiilasyon sonras1 giinler

serum konsantrasyonu (% degisim)

Sekil5.CRP ve diger akut faz reaktanlari (67)

2.3.6. Serum Amiloid A

Serum amiloid A (SAA) proteini, 12-14 kilodalton agirliginda, amfipatik bir
apolipoproteindir. Baglangicta SAA, sadece kronik enflamatuvar hastaliklarin bir
sonucu olarak ana organlarda biriken ve ikincil amiloid plaklarinin baslica bileseni olan
Amiloid-A proteinin bir dolasim Onciilii olarak kabul edilmis ve ismini bu proteinden
almistir (73, 74). Giniimiizde SAA’nin ayrica en 6nemli pozitif akut faz proteinlerinden
biri oldugu bilinmektedir. Akut Faz Serum Amiloid A’nin (ASAA), baz1 ¢aligmalarda
tiim amiloid proteinlerde bulunan beta tabakali bolgelere ek olarak, alfa heliks de dahil

olmak tizere biiyiik bir olasilikla iki bolge igerdigi ileri siiriilmistiir (Sekil 6) (75).

40



Sinyal peptidi Oloun SAA
Bhson /3 Blesem ¥4

NTerm Y ' Cerm
18 0 0 TRL NM ¥ 48 S H SN w9 104

ty ‘ ‘/}/////‘ H | HJ'V////' | ]

—_— Bezm tixlerce C.SAA ve & Coguamiloid A

SAA yaprana katilan fragmentinin C-terminal
oldenenopeptitlerin ucy

pogisyonn

—— 1 )Y m a hdiks

T2 lavrom olugamuiginmutemel béige
B - fowiimaiar

— Lt baflerma bolgen
PGhindiswon bolges

e ECMbaglanma bolges

e H70f1] ve GAG baglanma bilyes

. A0l dojanik bilge

Sekil6.insan SAA proteinin yapisi

SAA proteini, 11. kromozomun kisa kolu iizerinde bulunan SAA1, SAA2,
SAA3 ve SAA4 olmak ilizere 4 SAA gen ailesi tarafindan kodlanmaktadir (76). SAA1
ve SAA2 genleri, akut faz SAA formu olan ve enflamasyon sirasinda plazma
derisiminde asir1 artig gozlenen ASAA’nin kodlanmasindan sorumludur. SAA3 bir
psodogendir. SAA4 ise akut faz protein olarak kabul edilmeyen yapisal serum amiloid
A (CSAA) formunu kodlar (76, 77). ASAA 104, CSAA ise 112 amino asit igerir.
CSAA, ASAA’dan 69 ve 70. aminoasitler arasinda bulunan bir oktapeptit aracilig: ile
ayrilmaktadir. CSAA, ASAA’nin aksine, akut faz cevap sirasinda c¢ok az oranda
artmakta ve hem normal durumlarda hem de akut faz durumda HDL’ye baglh olarak

bulunmaktadir (75).

SAA baslica karacigerde sentezlenmekle beraber, arter duvarinda bulunan
hiicreler, adipozitler, fibrositler, makrofaj, endotel hiicreleri gibi ekstrahepatik
kaynaklardan da disiik diizeylerde sentezlenmektedir (74, 75, 78). Akut enflamatuvar
yanit sirasinda bazi sitokinler (IL-1B, IL-6 ve TNF-0) tarafindan SAA iiretimi
indiiklenmekte ve normal fizyolojik durumlarda 1-5 pg/ml olan diizeyinin 1000 kati
kadar iizerine cikabilmektedir (75, 79). SAA, enflamasyondan sonra 8 saat icinde
yiikselir, 24 saatte maksimum olur, 48 saatten sonra azalmaya baglar (80). ASAA
proteini dolasima katildigi takdirde kisa bir zaman igerisinde apolipoprotein A-I’i

(ApoA-I) uzaklastirilirmis plazma HDL’sine baglanir. SAA proteinin N-terminal ilk 11
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aminoasit kalintisinin delesyonu veya sekizinci kalintinin (glisin) aspartat ile yer
degistirmesi sonucu, HDL’ye baglanmada bir azalma go6zlendigi bildirilmistir (81).
SAA, HDL bulunmadig1r zaman, LDL veya VLDL’ye baglanir (82). SAA, HDL’ye
bagl durumda iken fagositik hiicrelere baglanabilmekte ve burada bulunan lizozomal

proteinazlar araciligi ile yikilabilmektedir (83).

SAA’nin enflamatuar cevabin diizenlenmesinde Onemli rol oynadigi ileri
siiriilmektedir. ASAA, baz1 sitokinlerin pirojenik etkisini, prostoglandin E2 iiretimini,
platelet aktivasyonunu, nétrofillerin oksitadif solunumunu ve antikor iiretimini inhibe
ettigi gosterilmistir. HDL’ye bagli olmayan SAA, lenfositlerce antikor olusumunu
inhibe etmekte, notrofillerde respiratuar burst tepkimesini inhibe etmekte, kollojenazi
uyarmakta, nétrofil, monosit ve lenfositler i¢in kemotaktik olup endotel hiicrelerine
adezyonunu artirmaktadir. Ayrica hiicre adezyonu, proliferasyonu ve agregasyonunu da
etkiledigi  gosterilmistir. Otokrin yolla fibroblastlardan kollojenazi uyardigi
gosterilmistir (84-91). Ama HDL’ye bagl iken fonksiyonu bilinmemektedir (92).

Pek ¢ok calisma SAA’nin bircok hastaliktaki dnemini vurgulamistir. Akut
hastaliklarda, ozellikle viral ve bakteriyel olanlarda, SAA seviyesi erken donemde
(genellikle klinik belirtiler baglamadan 2 giin 6nce) yiikselir ve pik degere ulasir.
Inflamatuar stimulus kesilince birka¢ giinde normale déner (93, 94). Kawasaki
hastaliginda ise serum SAA seviyesi konvelesan dénem boyunca yiiksek kalir ve ¢ok

gec diiser (95).

Kronik hastaliklardan juvenil romatoid artrit, ankilozan spondilit, Crohn
hastaligi ve tiiberkiillozda da SAA seviyesi artar (96, 97). Malign tliimorlerin
saptanmasinda da SAA faydali bulunmustur. Ozellikle, lenfoma, akciger, mesane ve
prostat kanserlerinde SAA diizeyinin arttigt goriilmiistiir (98-99). SAA bobrek ve

karaciger allogreft rejeksiyonunun saptanmasinda da kullanilabilmektedir (100).
2.3.7. Sitokinler

Sitokinler 8-30 kilodalton molekiil agirligina sahip kiigiik proteinlerdir. Hiicre
yiizeylerinde kendilerine 0zgli reseptorleri vardir. Bu proteinler bir¢ok degisik
hiicrelerde 6zellikle makrofaj ve lenfositlerde tiretilmekte ve hemen hemen tiim doku ve

organ sistemleri iizerine etkili olmaktadirlar (65).

42



Sitokinler baglangigta molekiiliin biyolojik etkisine goére isimlendirilmistir.
Ornegin lenfositleri aktive eden molekiillere “interlokinler” adi verilmistir. Fakat daha
sonra interlokinlerin lenfositleri aktive etmeleri disinda pek c¢ok biyolojik etkilerinin
oldugu anlasilmistir. Bakteri hiicre duvarinda yer alan ¢esitli antijenik yap1 ve toksinler
dolagimdaki mononiikleer fagositler, endotel hiicreleri ve diger hiicrelerden bir¢ok
giiclii mediyatorlerin salinimini baslatirlar. Sepsis patogenezinde TNF-a, I1L-1, IL-6, IL-
8, interferon gama (IFN-gama) gibi proenflamatuvar sitokinler ile transforme edici
biiyiime faktor beta (TGF-p), IL-4, IL-6, IL-10 gibi antienflamatuvar sitokinler temel
rolii oynar. Sepsiste bu bilesiklerin dolasimda yiiksek seviyelere ulastiklart bilinir. IL-1
ve TNF-a septik tabloda izlenen olaylarin baslamasindan sorumludur. Bu
proenflamatuvar sitokinler mikrovaskiiler hasar, kardiyak fonksiyonda bozulma, ates
veya hipotermi, l0kositoz, laktat dehidrogenaz ve lipoproteinaz gibi bazi enzimler

tizerine etkilerden ve bu enzimler araciligiyla dokularin enerji kullanimindaki

degisikliklerden sorumludur (65).

TNF ve IL-1 proenflamatuvar etki gosterirlerken bir yandan da diger
proenflamatuvar sitokinlerin olusumunu indiiklemektedirler. I1L-8, notrofil aktive edici
protein-1, IL-9 ve makrofaj enflamatuar protein nétrofil ve monosit i¢in kemotaktik
sitokinler olup TNF ve IL-1’den en fazla etkilenenler arasindadir. GM-CSF ve M-CSF
primer olarak kemik iligi stimiilanidirlar, ayrica nétrofil ve makrofajlar1 aktive ederler

ve TNF {iiretimini arttirirlar (101).

IL-4 ve IL-6 primer olarak B hiicre stimiilani olup TNF ve IL-1 {iretimini inhibe
etmekte ve bu nedenle de antienflamatuvar grupta yer almaktadir. TGF-f bir
immunosupresif sitokin olup ayni1 zamanda IL-1 ve TNF’nin potent bir inhibitoriidiir.
IL-10 lenfosit fonksiyonlarin1 baskilamakta ve IL-1 i¢in gen ekspresyonunu

azaltmaktadir (101).

Bu sitokinler ve onlarin ¢6ziinebilir reseptorleri pankreatit, travma, yanik,
cerrahi, hatta kalp yetmezligi gibi enfeksiyon dis1 tablolarda da yiikselmektedir Ancak
sepsiste CRP ve PCT’den daha erken yiikselmeleri dikkatleri sitokinlere c¢ekmistir
(Sekil 7). Olgiimiiniin pahalilig1 ve uzun zaman almasi nedeniyle rutin tanida pek

kullanilmamaktadir (101).
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Sekil7.Enflamasyonu takiben parametrelerin yiikselisi
2.3.7.1. TNF Alfa

TNF’nin biyolojik o6zellikleri ve sistemik etkileri biiyiikk Olgiide IL-1’e
benzemektedir. TNF-a ve B bu ailenin ilk iyeleridir. TNF-o ¢ogunlukla
monosit/makrofajlardan salinan klasik formdur ve kasektin olarak bilinir. TNF-f ise
cogunlukla T lenfositler ve dogal oldiiriicii hiicrelerden salinmaktadir. Bu iki form
molekiiler acidan birbirlerine ¢ok benzemekte ve benzer biyolojik 06zellikler
gostermektedir. TNF-a geni insanda 6. kromozomun kisa kolu tizerindedir ve TNF-a
molekiilii 157 aminoasit i¢erir. Gram negatif bakterilerden ¢ikan endotoksinler TNF-
a’nin sentezlenmesinde en kuvvetli uyarandir. Uyar1 sonucu 30 dakika i¢inde TNF
ekspresyonu baglar. 60-90 dakika arasinda pik diizeye ulasir. Uyaranin devamliligina
gore saliniminin devam ettigi bilinmektedir. Uyar1 kesilirse TNF diizeyi 4 saat icinde
sifira diiser. Sepsis ve sokta TNF diizeyinin hizla arttif1 bilinmektedir. Ayrica TNF
diizeyi hipotansiyonun derecesiyle paralellik gdsterdigi belirtilmistir. Serumda yiiksek
diizeyde saptanmasinin kotii prognoz ve mortalite ile iliskili oldugu bildirilmistir (102).
Deney hayvanlarinda olusturulan septik sokun TNF’yi nétralize eden poliklonal
antikorlarin verilmesi ile onlenebildigi de gosterilmistir. Septik sokta TNF, makrofaj ve
endotel hiicrelerinden IL-1 yapimimi arttirir. Bu iki sitokinin sinerjistik 6zelligi tetigi
ceken ilk mekanizma olup etkilerini bir dizi mediyatorleri uyararak gosterirler. Bu
mediyatorler arasinda interferon-gama, IL-6, trombosit aktive edici faktor ve
kompleman ilk siralar1 almaktadir. TNF’nin transkripsiyonu IL-4, IL-6, ve TGF-f ile
baskilanmaktadir. Arasidonik asit metabolizmasinda, lipooksijenaz yolunu bloke eden

ajanlar TNF sentezini azaltmaktadirlar. TNF, T lenfositlerde IL-2 reseptor

44



tanimlanmasin arttirir ve lenfokin {iretimini uyarir. Ayrica B lenfositlerin ¢ogalmasina
neden olarak antikor liretimini arttirirlar. Makrofaj, notrofil ve eozinofil aktivasyonunu,
notrofil kemotaksisini arttirirlar. Monosit ve makro fajlarda prostoglandin, IL-1, IL-6,
IL-8 ve GM-CSF yapimimi uyarir. TNF kemik iliginde bazi o6nciil hiicrelerin
cogalmasimi ve farklilagmasini baskilar. Endotelyal prokoagiilan aktiviteyi arttirarak
intravaskiiler pihtilagsma ve kapiller tromboza yol agar. Ates ve enflamasyona cevapta
onemli rol oynayan akut faz reaktanlarinin sentezini arttirtr. Kompleman C3 ve plazma
bakir diizeyini arttirirken, plazma demir ve ¢inko diizeylerini ve sitokrom P-450
diizeyini azaltir. Rekombinant TNF infiizyonu memelilerde sok ve doku hasarina yol
acmaktadir. Bu degisiklikler akciger 6demi, solunum yetmezligi, akut tiibiiler nekroz,
yaygin hemorajik nekroz seklinde gézlenir. Enfeksiyon hastaliklarinin disinda travma,
yaniklar, akut romatoid artrit ataklar1 ve transplant rejeksiyonu olan hastalarda da TNF

diizeyinin arttig1 bildirilmektedir (102).
2.3.7.2. IL-6

IL-6, 26 kD’lik 186 aminoasitten olusan bir glikoproteindir. IL-6 geni 7.25
kromozomun kisa kolunda yer alir ve muhtemelen ii¢ farkli aleli vardir. IL-6
monosit/makrofaj, T lenfositler, B lenfositler, fibroblastlar, keratinositler, endotel
hiicreleri, mezangial hiicreler, glial hiicreler, kondrositler, osteoblastlar, diiz kas
hiicreleri, mast hiicreleri ve bazi tiimor hiicrelerinde yapilir. IL-6 konagin savunmasinda
onemli rol oynayan bir sitokindir. B hiicrelerinde terminal diferansiyasyon
(immiinoglobulinlerin salinimi), ¢esitli B hiicreleri ilizerine biliylime ve gelismenin
desteklenmesi (myeloma /plazmasitoma /hibridoma hiicreleri), natural killer hiicre

aktivitesinin artmasini, T hiicre proliferasyon, diferansiyasyonunu saglar(103) (Sekil 8).
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Sekil8.1L-6 konsantrasyonlarinda makrofajlarin fagosit 6zellikleri

IL-6 karacigerden akut faz proteinlerin sentezinin uyarilmasi ve bir¢cok kronik
otoimmiin ve enflamatuvar hastalikta hipergamaglobulinemi olusmasindan primer
olarak sorumlu olabilir. Ayrica hematopoetik kok hiicrelerinin multipotansiyel koloni
olusturmasinin desteklenmesini saglar. IL-6 sepsiste tanisal degerinin diger klinik ve
laboratuvar bulgulardan daha yiiksek oldugu diiiiniilen bir parametredir. Sepsiste tedavi
ile IL-6 seviyelerinin diistiigii ancak nozokomiyal bir enfeksiyon gibi sekonder bir
komplikasyon varliginda tekrar yiikseldigi saptanmistir. Sepsis tanisinda IL-6’nin

spesivitesi %80, sensitivitesi %61dir (103).

IL-6 enflamatuvar ve enfeksiydz hallerde spesifik olmadan yiikselen bir
belirleyicidir. Normal hiicreler ise uygun uyar1 olmaksizin IL-6 {iretimi yapamazlar. IL-
6 yapimu ¢esitli uyarilardan pozitif ve negatif yonde etkilenir. Lipopolisakkarit (LPS),
monosit ve fibroblastlarda veya santral sinir sisteminde IL-6 iiretimini uyarir. IFN gama
makrofaj ve endotel hiicrelerinde, IL-4 normal B hiicrelerinde, keratinositler ve endotel
hiicrelerinde IL-6 yapiminin giiglii bir uyaranidir. Halbuki IL-4 monositler, fibroblastlar
ve sinoviyositlerde IL-6 yapimini inhibe eder. TGF beta IL-6 yapimmin gigli bir
uyaranidir. TGF-B IL-6 yapimini insan monositlerinde azaltir, intestinal epitel
hiicrelerinde arttirir. IL-6, endotoksin ile uyarilmis IL-1 ve TNF iiretimini baskilar. IL-6
enflamatuvar bir durum belirlenmesinde heniiz CRP diizeyi yiikselmeden Once,

enflamasyonun ilk saatlerinde yardimc olabilir (103).
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3. GEREC ve YONTEMLER
3.1. Hasta Protokolii

Bu calismaya Temmuz 2012 ile Ekim 2013 tarihleri arasinda Inonii Universitesi,
Turgut Ozal Tip Merkezi Hastanesi, Cocuk Acil Poliklinigi’ne yiiksek ates sikayeti ile
bagvuran ve kan kiltiirii alinmis olan 380 hasta alindi. Calisma retrospektif (geriye
doniik) olarak gerceklestirildi. Calisma igin Indnii Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik
Aragtirmalar Etik Kurulundan 18.06.2014 tarih ve 2014/95 protokol numarasiyla onay

alindi.

Calhismaya Dahil Olma Kriterleri:
- Cocuk acil poliklinigine ates sikayeti ile basvurmus olmak.
- layile 18 yas araliginda olmak.

- Cocuk acil polikliniginde 6l¢iilen timpanik ates diizeyinin 38 °C ve iizerinde
olmasi.

- Hastadan kan kiiltiiriiniin alinmis olmasi.
Cahismaya Dahil Olmama Kriterleri:
- Cocuk acil poliklinigine ates disinda bir baska sikayet ile bagvurmus olmak.
- 18 yasindan biiyiik, bir aydan kii¢iik hastalar
- Ates sikayeti ile bagvurup, poliklinikte 6l¢iilen atesi 38 °C’nin altinda olan
hastalar.

- Hastadan kan kiiltiiriiniin alinmamis olmasi.
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3.2. Orneklerin Toplanmasi

Cocuk acil poliklinigine yiiksek ates sikadyetiyle bagvurup acilde Oolgiilen
timpanik atesleri 38 °C ve lstii olan ve kan kiiltiiri alinmis olan 380 hastanin dosyalar1
geriye doniik incelenerek, hastalarin cinsiyetleri, yaslari, kan kiiltiirii, idrar kiiltiird,

bogaz kiiltiirii, CRP, WBC, IL-6, TNF-a ve SAA sonuglar1 kaydedildi.

Kan kiiltiirti i¢in uygun sekilde alinmis 1-3 ml venoéz kan BACTEC vasatlarina
ekilerek, Tibbi Mikrobiyoloji AD Bakteriyoloji Laboratuvarina gonderilmistir.
Gonderilen kan kiilttirleri mikrobiyoloji laboratuvarinda otomatize BACT/ALERT 3D
(BioMerieux, Fransa) cihazinda 7 giin siireyle inkiibe edildi. Sistemin pozitif sinyal
verdigi kan kiiltiirii sigselerinden kanli agar, EMB agar ve ¢ikolatams1 agar besiyerine
pasaj yapildi. Pasajlardan birisi aerop, digeri %5-10 CO2’li ortamda inkiibasyona
birakildi. Besiyerinde 48 veya 72 saatlik inkiibasyon sonucunda iireyen kolonilerden
gram boyama yapildi. Ureyen bakteriyel etkenler katalaz, oksidaz, koagiilaz deneyleri,
diger bakteriyel identifikasyon yontemler ve Vitek Il otomatize tanimlama sistemi (Bio
Me¢érieux, Fransa) kullanilarak alt tiir diizeyinde tanimlandi. Calismada kontrol susu
olarak CLSI (Clinical and Laboratory Standards Institute)’nin onerileri dogrultusunda
Staphylococcus aureus ATCC 25922 ve Escherichia coli ATCC 25922 standart suslar
kontrol olarak kullanildi.

Steril olarak idrar torbasi, kateter veya orta akim idrari ile alinan idrar 6rnekleri
bekletilmedenTibbi Mikrobiyoloji AD Bakteriyoloji Laboratuvarina gonderilerek % 5
koyun kanli agar ve EMB besiyerlerine NCCLS (National Committee for Clinical

Laboratory Standarts) onerilerine gore ekilip degerlendirildi.

Bogaz kiiltiirii i¢in; ucuna pamuk sarilmis olan steril bir ¢ubuk tonsiller ve
farenks Ttzerine siirlilerek Ornek almip Tibbi Mikrobiyoloji AD Bakteriyoloji

Laboratuvarina gonderildi.

Hemogram, Beckman Coulter LH 780 (Irlanda) cihazinda ¢alisilda.
4.000/mm¥iin alt1, 4.000-15.000/mm3 ve 15.000/mm®iin iizeri olmak iizere ii¢ grupta
degerlendirildi.
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Serum CRP diizeyi BN II device (Dade Behring Marburg GMBH, Marburg,
Almanya) cihazi kullanilarak immiinonefelometrik yontem ile calisildi. CRP igin 0,5

mg/dl altindaki degerler normal kabul edildi.

SAA, IL-6 veTNF-a ise bazi hastalarin dosyalarinda kayitl bulundu. Bu testler
0zel bir laboratuvarda caligtirilmistir. SAA igin normal deger <0,5 mg/dl olarak kabul
edildi. IL-6 i¢in normal deger <10 pg/ml olarak kabul edildi. TNF-a i¢in normal deger
<15,3 pg/ml olarak kabul edildi.

3.3. istatistiksel Analiz

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, veriler ortanca (minimum ve
maksimum) olarak verildi. Normal dagilima uygunluk Shapiro Wilk testi ile
degerlendirildi. Kan kiiltiiriinde iireme olmasi ve lireme olmamasi arasinda degiskenler
icin farklilik Mann Whitney U testi ile yapildi. P<0,05 degerleri anlamli kabul edildi.
[statistik analizler IBM SPSS Statistics V.22 for Windows ile yapildi.
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4. BULGULAR

Calismamiza 15 aylik siirecte ¢ocuk acil poliklinigine ates sikayeti ile
basvurmus olan, hastanemizde Ol¢iilen timpanik atesleri 38°C iistiinde tespit edilmis ve
kan kiiltlirti alinmig 380 ¢ocuk hasta alindi. Bu hastalarin158°1 (%42) kiz, 222’si (%58)
erkek hastaydi. Kiz/erkek orani 0,7 idi.

Hasta Sayisi

H erkek

Hkiz

Sekil 9.Hastalarin cinsiyet dagilimi (n=380)

Biitiin hastalar degerlendirildiginde hastalarin yaslar1 1 ay ile 203ay arasinda
degismekteydi. Ortalama yas 56 ay; ortanca yas 46 ay olarak bulundu. Yas gruplarina
gore hastalarin 162 (%42,6)’si 3 yas altinda, 80 (%21,1)’1 3-6 yas arasinda, 112
(%29,4)’s1 6-12 yas arasinda ve 26 (%6,9)’s1 da 12 yas iizerindeydi.
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Yas Dagihm
180 162
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Sekil 10.Hastalarin yas dagilimi1 (n=380)

Ug yas alt1 hastalarin 88’i erkek, 74’ kiz; 3-6 yas aras1 hastalarm 45°i erkek,
35’1 kiz; 6-12 yas arasi hastalarin 72’si erkek, 40’1 kiz; 12 yasin iizerindeki hastalarin
17’si1 erkek, 9°u kiz idi.

Yaslarin Cinsiyetlere Gore Dagilimi

100
90
80
70
60
50
40
30
20
10

H Erkek

HKiz

<3 yas 3-6yas 6-12 yas >12 yas

Sekil 11.Hasta yaslarinin cinsiyetlere gore dagilimu
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Tablo 8. Hastalarin akut faz reaktanlarinin sonuglari

Akut Faz - Hasta o
Reaktanlari Degerler Sayisi (n) /o
< 4000 7 1,8
WBC
(/mmd) 4.000-15.000 266 70
>15.000 107 28,2
CRP Normal 122 32,1
(mg/dl) Yiiksek 258 67,9
IL-6 Normal 21 23,9
(pg/ml) Yiiksek 67 76,1
TNE-a Normal 49 55,7
(pg/ml) Yiiksek 39 44,3
SAA Negatif 5 5,7
(mg/dI) Pozitif 83 94,3
WBC Degerleri
300
266
250
E 200
& 150
= 107
é 100
50
7
0
< 4000 4000-15000 >15000

Sekil 12.WBC sonuglarinin degerlendirilmesi

Hastalarin akut faz reaktanlar1 degerlendirildiginde WBC’nin 4.000/mm?®iin
altinda saptandig: hasta sayist 7 (%1,8), 4.000-15.000/mm?® araliginda 266 (%70),
WBC’nin 15.000/mm? iistiinde saptandig1 hasta sayis1 107 (%28,2) idi.
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CRP Degerleri
300
250
200
150 122
100 -

258

Hasta Sayisi (n)

a1
o o
1 |

Normal Yiiksek

Sekil 13.CRP sonuglarinin degerlendirilmesi

CRP’nin normal saptandigr (<0,5mg/dl) hasta sayis1 122 (%32,1), yiiksek
saptandig1 hasta sayis1 258 (%67,9) idi.

IL-6 Degerleri

80
70 67
60
50
40

Hasta Sayis1 (n)

30 21
20

10 -

Normal Yiiksek

Sekil 14.1L-6 sonuglarimin degerlendirilmesi

IL-6’nin normal saptandigi (<10pg/ml) hasta sayisi 21 (%23.,9), yliksek
saptandig1 hasta sayis1 67 (%76,1) idi.
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TNFa Degerleri

[o2]
o

49

a1
o

S
o
|

N
o
|

Hasta Sayisi (n)
w
o

[y
o
|

o
1

Normal Yiiksek

Sekil 15. TNF-a sonuglarinin degerlendirilmesi

TNF-a’nin normal saptandigi (<15,3pg/ml) hasta sayisi 49 (%55,7), yiiksek
saptandig1 hasta sayis1 39 (%44,3) idi.

SAA Degerleri

o

o

o

Hasta Sayisi (n)
w g a1 o

Negatif Pozitif

Sekil 16.SAA sonuglarinin degerlendirilmesi

SAA’ni normal saptandigi (<0,5mg/dl) hasta sayis1 5 (%5,7), yliksek saptandigi
hasta sayist 83 (%94,3) idi.

Ug yiiz seksen hastadan génderilen kan kiiltiirlerinin 32 (%8,4)’sinde iireme
saptanmistir. Kan kiiltiirii tiremesi olan hastada etken kontaminasyon ayrimi, hastadaki
sepsis klinigi, lireme siiresi ve iireyen mikroorganizma tiirline gore yorumlanarak
yapilmistir. Uremenin kan kiiltiirii cihazina konulduktan sonra ilk 48 saat icinde olmas1
ve etken olabilecek mikroorganizmanin iiremesi anlamli kabul edilmistir. Ayrica

hastada kan kiiltiirii iremesine neden olabilecek bir odak saptanmasi kan kiiltiiriiniin
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etken olmast olasiligin1 giliglendirmistir. Bu kriterlere goére 380 hastadan 10
(%2,63)’unun tiremesi kontaminasyon olarak degerlendirilmistir. Yirmi iki hastanin
tiremesi anlamli kabul edilmistir. Calismamiza dahil edilen hastalardaki bakteriyemi

siklig1 %35,7 olarak bulunmustur.

Kan Kiiltiira
400 == Hasta Sayis1 (n) @=id=% 100
348
350 - 90
- 80
2 300 s
i 250 - 60 .
& 200 50 o
£ 150 - 40
ks - 30
100 ) s
50 Z 0 - 10
0 - -0
Ureme var Ureme yok Kontaminasyon
Sekil 17.Kan Kiiltiirii
Calismamizda hastalarin kan  kiiltiirlerinden izole edilen etkenler
degerlendirildiginde, 7  hastadan  Staphylococcusaureus, 5 hastadan

Streptococcuspneumonia, 5 hastadan Escherichiacoli, 2 hastadan Klebsiellaspp., 2

hastadan Acinetobacter spp., 1 hastadan Enterococcusspp. liremesi saptanmistir.

Kan Kiiltiiriinde Ureyen
Mikroorganizmalar
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Sekil 18.Kan kiiltiiriinde iireyen mikroorganizmalar
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Tablo 9.Kan kiiltiiriinde tireme olan ve olmayan olgularin aragtirilan degiskenler yoniinden

karsilagtirilmasi
KAN KULTURU
AKUT FAZ
REAKTANLARI UREME (-) UREME (+) p
Ortanca | Min.-Maks. Ortanca | Min.-Maks.

WBC(/mm?3) 11,30 1,6-43,2 10,20 1,2-29,7 0,102
CRP (mg/dl) 1,29 0,01-21 1,07 0,09-19,9 0,357
IL-6 (pg/ml) 59,53 1,01-5665,8 91,38 1,84-8261,5 0,315

TNF-o (pg/ml) 13,53 2,63-4019 11,43 2,73-3348,67 | 0,929
SAA (mg/dl) 29,65 0,23-29,7 28,35 0,07-29,7 0,190

Bakteriyemi saptanmayan olgularin WBC degerlerinin ortancasi11,30/mm?3ve
minimum-maksimum degeril,6-43,2/mm? olarak tespit edilmistir. Bakteriyemi saptanan
olgularin WBC degerlerinin ortancas1 10,20/mm? ve minimum-maksimum degeril,2-
29,7/mm?® olarak tespit edilmistir. Her iki grup arasinda WBC agisindan anlamli bir fark
saptanmamustir (p=0,102). Bakteriyemi saptanmayan olgularin CRP degerlerinin
ortancas1t 1,29 mg/dl ve minimum-maksimum degeri 0,01-21 mg/dl idi. Bakteriyemi
saptanan olgularin CRP degerlerinin ortancast 1,07 mg/dl ve minimum-maksimum
degeri 0,09-19,9 mg/dl idi. Her iki grup arasinda CRP agisindan anlamli bir fark
saptanmamistir (p=0,357). Bakteriyemi saptanmayan olgularin IL-6 degerlerinin
ortancast 59,53 pg/ml ve minimum-maksimum degeri 1,01-5.665,8 araligi pg/ml idi.
Bakteriyemi saptanan olgularin IL-6 degerlerinin ortancasi 91,38 pg/ml ve minimum-
maksimum degeri 1,84-8.261,5 pg/ml idi. Her iki grup arasinda IL-6 agisindan anlamli
bir fark saptanmamistir (p=0,315). Bakteriyemi saptanmayan olgularin TNF-
adegerlerinin ortancast 13,53 pg/ml ve minimum-maksimum degeri 2,63-4.019 pg/ml
idi. Bakteriyemi saptanan olgularin TNF-oadegerlerinin ortancast 11,43 pg/ml ve
minimum-maksimum degeri 2,73-3.348,67 pg/ml idi. Her iki grup arasinda TNF-a
acisindan anlamli bir fark saptanmamistir (p=0,929). Bakteriyemi saptanmayan
olgularin SAA degerlerinin ortancasi 29,65 mg/dl ve minimum-maksimum degeri 0,23-
29,7 mg/dl idi. Bakteriyemi saptanan olgularin SAA degerlerinin ortancas: 28,35 mg/dl
ve dagilim aralig1 0,07-29,7 mg/dl idi. Her iki grup arasinda SAA agisindan anlamli bir
fark saptanmamistir (p=0,19).
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Calismamiza aldigimiz bu hastalarin bir kismindan ayni zamanda gonderilen
idrar kiiltiirii sonuglar1 degerlendirildiginde toplamda gonderilen idrar kiiltiirii sayis1 302
idi. Bu Kkiiltiirlerin 23 (%7,6)’iinde iireme saptanmustir. Ug yiiz iki hastadan 8

(%2,7)’inin liremesi kontaminasyon olarak degerlendirilmistir.

Idrar Kiltiira
E===d Hasta Sayi1si1 (n) @=id=%
300 100
271

- 90

250 - 80

E200 r 70
i - 60 o
S 150 50 >

g - 40

E 100 - 30

50 23 r 20

8 - 10

0 - -0
Ureme var Ureme yok Kontaminasyon
Sekil 19.1drar kiiltiirii
Calismamizda hastalarin  idrar  kiltlirlerinden izole edilen etkenler

degerlendirildiginde, 13 hastadan Escherichiacoli, 1 hastadan Klebsiellaspp., 2
hastadan Enterococcusspp., 3 hastada Candida, 1 hastada Staphylococcus spp., 2

hastada Proteus spp., 1 hastada gram negatif basil iiremesi saptanmistir.

Idrar Kiiltirinde Ureyen
Mikroorganizmalar
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Sekil 20.1drar kiiltiiriinde iireyen mikroorganizmalar
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Tablo 10. Idrar kiiltiiriinde iireme olan ve olmayan olgularin arastirilan degiskenler yoniinden

karsilagtirilmasi
IDRAR KULTURU
AKUT FAZ
REAKTANLARI UREME (-) UREME (+) P
Ortanca Min.-Maks. | Ortanca | Min.-Maks.

WBC(/mm?3) 11,10 1,2-42,5 11,90 1,6-43,2 0,68
CRP (mg/dl) 1,37 0,01-21,1 0,73 0,9-14,0 0,701
IL-6 (pg/ml) 65,63 1,01-5665,8 24,92 3,04-144,92 0,353

TNF-a (pg/ml) 10,82 2,81-2508,1 10,49 2,63-4019,0 0,976
SAA (mg/dl) 28,74 0,07-29,7 29,61 0,28-29,7 0,916

Idrar Kkiiltiiriinde {ireme saptanmayan olgularin WBC degerlerinin ortancasi
11,20/mm?3 ve minimum-maksimum degeri 1,2-42 5/mm?3idi. idrar kiiltiriinde tireme
saptanan olgularin WBC degerlerinin ortancas1 11,90/mm3ve minimum-maksimum
degeri 1,6-43,2/mm?®di. Her iki grup arasmnda WBC agisindan anlamli bir fark
saptanmamustir  (p=0,68). Idrar kiiltiirinde iireme saptanmayan olgularin CRP
degerlerinin ortancasi 1,37 mg/dl ve minimum-maksimum degeri 0,01-21,1 mg/dl idi.
Idrar kiiltiiriinde iireme saptanan olgularin CRP degerlerinin ortancast 0,73 mg/dl ve
minimum-maksimum degeri 0,9-14 mg/dl idi. Her iki grup arasinda CRP agisindan
anlamli bir fark saptanmamistir (p=0,701). Idrar kiiltiiriinde iireme saptanmayan
olgularin IL-6 degerlerinin ortancast 65,63 pg/ml ve minimum-maksimum degeri 1,01-
5.665 pg/ml idi. Idrar kiiltiiriinde {ireme saptanan olgularmn IL-6 degerlerinin ortancasi
24,92 pg/ml ve minimum-maksimum degeri 3,04-144,92 pg/ml idi. Her iki grup
arasinda IL-6 agisindan anlamli bir fark saptanmamustir (p=0,353). Idrar kiiltiiriinde
tireme saptanmayan olgularin TNF-a degerlerinin ortancast 10,82 pg/ml ve minimum-
maksimum degeri 2,81-2.508,08 pg/ml idi. Idrar kiiltiiriinde iireme saptanan olgularin
TNF-o degerlerinin ortancasi 10,49 pg/ml ve minimum-maksimum degeri 2,63-4.019
pg/ml idi. Her iki grup arasinda TNF-a agisindan anlamli bir fark saptanmamistir
(p=0,976). Idrar kiiltiiriinde {ireme saptanmayan olgularin SAA degerlerinin ortancasi
28,74 mg/dl ve minimum-maksimum degeri 0,07-29,7 mg/dl idi. Idrar kiiltiiriinde

tireme saptanan olgularin SAA degerlerinin ortancasit 29,61 mg/dl ve minimum-

58



maksimum degeri 0,28-29,7 mg/dl idi. Her iki grup arasinda SAA acisindan anlamli bir
fark saptanmamuistir (p=0,916).

Calismamiza aldigimiz bu hastalarin bir kismindan ayni1 zamanda gonderilen
bogaz kiiltiirii sonuclar1 degerlendirildiginde toplamda gonderilen bogaz kiiltiirii sayisi

295 idi. Bu kiiltiirlerin 32 (%8,4)’sinde iireme saptanmistir.

Bogaz Kiltiirii
0,

200 ks Hasta Sayis1 (n) -E-A)265 100,00
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Sekil 21.Bogaz Kiiltiiri

Calismamizda hastalarin  bogaz kiiltiirlerinden izole edilen etkenler
degerlendirildiginde, 13 hastadanAd grubu S hemolitikstreptococcus, 15 hastadan A

grubu dis1 f hemolitikstreptococcus iremesi oldu.

Bogaz Kiiltiiriinde Ureyen
Mikroorganizmalar
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21
20
=
c% 15
£ 10 9
]
=
5
0
A grubu B hemolitik streptococcus A grubu dis1  hemolitik streptococcus

Sekil 22.Bogaz kiiltiiriinde lireyen mikroorganizmalar
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Tablo 11. Bogaz kiiltiiriinde iireme olan ve olmayan olgularin arastirilan degiskenler yoniinden

karsilagtirilmasi
BOGAZ KULTURU
AKUT FAZ
REAKTANLARI UREME (-) UREME (+) p
Ortanca | Min.-Maks.| Ortanca Min.-Maks.

WBC(/mm?3) 10,90 1,6-43,2 13,20 2,2-24,3 0,138
CRP (mg/dl) 1,23 0,01-21,1 3,32 0,31-21,1 0,003
IL-6 (pg/ml) 80,30 2,3-8261,5 39,04 1,14-179,1 0,173
TNF-a (pg/ml) 10,26 2,63-4019 15,66 2,81-70,65 0,774
SAA (mg/dl) 28,35 0,23-29,7 29,70 27,65-29,70 0,143

Bogaz kiiltiiriinde iireme saptanmayan olgularin WBC degerlerinin ortancasi
10,90/mm? ve minimum-maksimum degeri 1,6-43,2/mm? idi. Bogaz kiiltiiriinde iireme
saptanan olgularin WBC degerlerinin ortancas1 13,20/mm3ve minimum-maksimum
degeri 2,2-24,3/mm?® idi. Her iki grup arasinda WBC acisindan anlamli bir fark
saptanmamustir (p=0,138). Bogaz Kkiiltiirinde {ireme saptanmayan olgularin CRP
degerlerinin ortancast 1,23 mg/dl ve minimum-maksimum degeri 0,01-21,1 mg/dl idi.
Bogaz kiiltiiriinde ireme saptanan olgularin CRP degerlerinin ortancasi1 3,32 mg/dl ve
minimum-maksimum degeri 0,31-21,1 mg/dl idi. Her iki grup arasinda CRP agisindan
anlamli bir fark oldugu gortilmektedir (p=0,003). Bogaz kiiltiiriinde tireme saptanmayan
olgularin IL-6 degerlerinin ortancast 80,30 pg/ml ve minimum-maksimum degeri 2,3-
8.261,53 pg/ml idi. Bogaz kiiltiirlinde lireme saptanan olgularin IL-6 degerlerinin
ortancas1t 39,04 pg/ml ve minimum-maksimum degeri 1,14-179,07 pg/ml idi. Her iki
grup arasinda IL-6 acisindan anlamli bir fark saptanmamistir (p=0,173). Bogaz
kiiltiriinde tireme saptanmayan olgularin TNF-o degerlerinin ortancasi 10,26 pg/ml ve
minimum-maksimum degeri 2,63-4.019 pg/ml idi. Bogaz kiiltiirinde tireme saptanan
olgularin TNF-a degerlerinin ortalamasi 15,66 pg/ml ve minimum-maksimum degeri
2,81-70,65 pg/ml idi. Her iki grup arasinda TNF-a agisindan anlamli bir fark
saptanmamustir (p=0,774). Bogaz Kkiiltiirinde iireme saptanmayan olgularin SAA
degerlerinin ortancasi 28,35 mg/dl ve minimum-maksimum degeri 0,23-29,7 mg/dl idi.
Bogaz kiiltiiriinde iireme saptanan olgularin SAA degerlerinin ortancast 29,70 mg/dl ve
minimum-maksimum degeri 27,65-29,7 mg/dl idi. Her iki grup arasinda SAA agisindan

anlaml1 bir fark saptanmamustir (p=0,143).
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Tablo 12. Tiim kiiltiir sonuglarina goére iireme olan ve olmayan olgularin arastirilan degiskenler

yoniinden karsilastirilmast

TUM KULTUR SONUCLARI
AKUT FAZ ] j
REAKTANLARI UREME ( -) UREME (+) p
Ortanca Min.-Maks. | Ortanca | Min.-Maks.
WBC(/mm?) 11,10 2,60-42,50 11,30 1,2-43,20 0,71
CRP (mg/dl) 1,19 0,01-21,10 1,49 0,09-21,10 0,031
1,01-
IL-6 (pg/ml) 76,61 5665,84 65,63 |1,14-8261,53 0,57
2,85-
TNF-a (pg/ml) 10,82 3348,67 19,96 2,63-4019 0,734
SAA (mg/dl) 29,45 0,23-29,70 28,53 0,07-29,70 0,608

Tim kiltiir sonuglarina gore iireme saptanmayan olgularin WBC degerlerinin
ortancast 11,10/mm® ve minimum-maksimum degeri 2,60-42,50/mm?® idi. Ureme
saptanan olgularm WBC degerlerinin ortancast 11,30/mm? ve minimum-maksimum
degeri 0,2-43,20/mm?® idi. Her iki grup arasmda WBC acisindan anlamli bir fark
saptanmamistir (p=0,71). Kiiltiir sonuglarina gére iireme saptanmayan olgularn CRP
degerlerinin ortancasi 1,19 mg/dl ve minimum-maksimum degeri 0,01-21,10 mg/dl idi.
Ureme saptanan olgularin CRP degerlerinin ortancast 1,49 mg/dl ve minimum-maksimum
degeri 0,09-21,1 mg/dl idi. Her iki grup arasinda CRP agisindan anlamli bir fark oldugu
goriilmektedir (p=0,031). Kiiltiir sonuglarina gore lireme saptanmayan olgularin I1L-6
degerlerinin ortancast 76,61 pg/ml ve minimum-maksimum degeri 1,01-5.665,84 pg/ml
idi. Ureme saptanan olgularm IL-6 degerlerinin ortancast 65,63 pg/ml ve minimum-
maksimum degeri 1,14-8.261,53 pg/ml idi. Her iki grup arasinda IL-6 agisindan anlaml
bir fark saptanmamustir (p=0,57). Kiiltlir sonuglarina gore iireme saptanmayan olgularin
TNF-a degerlerinin ortancas1 10,82 pg/ml ve minimum-maksimum degeri 2,85-3.348,67
pg/ml idi. Ureme saptanan olgularin TNF-a degerlerinin ortalamasi 19,96 pg/ml ve
minimum-maksimum degeri 2,63-4.019 pg/ml idi. Her iki grup arasinda TNF-a agisindan
anlamli bir fark saptanmamustir (p=0,734). Kiiltiir sonuglarina gore lireme saptanmayan
olgularin SAA degerlerinin ortancast 29,45 mg/dl ve minimum-maksimum degeri 0,23-
29,70 mg/dl idi. Ureme saptanan olgularin SAA degerlerinin ortancasi 28,53 mg/dl ve
minimum-maksimum degeri 0,07-29,70 mg/dl idi. Her iki grup arasinda SAA agisindan

anlaml bir fark saptanmamustir (p=0,608).
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5. TARTISMA

Ates, cocuk saglig1 ve hastaliklariyla ilgilenen doktorlarin en sik karsilastiklari
sorunlardan  biridir ~ (104-108). Atesli  bebeklerin ve  kiigiik  ¢ocuklarin
degerlendirilmesiyle ilgili pek ¢ok rehber hekimlerin karar vermelerine yardimei olmak
tizere yayinlanmistir (106, 107). Ancak yine de bu ¢ocuklarin degerlendirilmelerinde ve

tedavilerinde uygulanan yaklagimlar belirgin farkliliklar gostermektedir (109, 110).

Atesli ¢ocuklarda doktorlarin endisesi ates nedeninin bakteriyel bir
enfeksiyondan kaynaklanip kaynaklanmadigidir, ¢iinkii bakteriyel enfeksiyonlarda
miimkiin oldugunca erken tani ve acilen antibiyotik tedavisi baglanmas1 gerekir. Diger
taraftan cocukluk caginda atesin en sik sebebi viral enfeksiyonlardir. Cogu viral
enfeksiyonun tedavisinde sadece semptomatik tedavi yeterlidir. Bu enfeksiyonlar1 erken
donemde bakteriyel enfeksiyonlardan ayirt etmek oldukga giictiir. Giinlilk uygulamada

genel durum ve akut faz yanitlar1 bu ayirim i¢in sikc¢a kullanilmaktadir (1, 106, 108).

Giinliik uygulamada kullandigimiz bakteriyemi ve ciddi bakteriyel enfeksiyonu
on gormede akut faz yanitlarinin degeri tartismalidir. Kan kiiltiirii pozitifligi i¢in en az
2-4 giin gerektiginden kan kiiltiirii erken donemde yardimci olamamaktadir (111).
Giliniimiizde erken donemde bu taniyr kesinlestirecek herhangi bir laboratuvar
gostergesi de yoktur (1, 106, 108). Bu nedenle bakteriyemi riski tasiyan ¢ocuklarin yine
akut faz yanitlariyla 6ngoriilmesi oncelikkazanmaktadir. Fakat akut faz yanitlarmin da
pozitiflesmesi belirli zaman gerektirir ve bazen viral enfeksiyonlarda da pozitiflik
olabilir (107, 112-114). Her genel durumu iyi atesli ¢gocugun antibiyotik tedavisine
alinmasi, hem maliyeti hem de toplumda antibiyotik direncinin artmasina neden

olacagindan uygun degildir. Antibiyotik baslanmayan riskli ¢ocuklarda ise oliimciil
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olabilecek ciddi bakteriyel enfeksiyonlar gelisebilir. Doktorlar bu ikilem i¢inde erken

donemde karar vermek durumunda kalmaktadir.

Bakteriyemi, sosyoekonomik, cografi ve ulusal bir egilim gdstermemektedir
(115). Cinsiyetinde bakteriyemi gelisiminde etkisiz oldugu gosterilmistir (116, 117).
Bizim caligmamizda hastalarin %58’si erkek, %42’si kizdi. Bakteriyemi saptanan

olgular arasinda cinsiyet agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi.

Bakteriyemi her yasta goriilebilmekle beraber yenidogan bebekler harig
tutuldugunda en iyi 1-3ay ve 3-36 ay arasi cocuklarda irdelenmistir. Jaffe ve
arkadaglari, 3-36 ay aras1 hastalar {izerinde yaptiklar1 bir calismada, 3-24 aylik
cocuklarda gizli bakteriyemi riskini %2,5, 25-36 aylik ¢ocuklarda gizli bakteriyemi
riskini ise %4 olarak bildirilmistir (118). McGowan ve ark. (119) yaptiklar1 galisma
sonucunda bir aydan kii¢iik bebekler disinda en yiiksek bakteriyemi sikliginin 7-12 ay
arasi ¢ocuklarda oldugunu bildirmislerdir. Bagka bir ¢alismada bakteriyemili hastalarin
en sik 3-24 ay araliginda oldugu belirlenmistir (120). Calismalarda yonetimle ilgili
ortak goriis 2 yas alt1 cocuklari riskli kabul etmek seklindedir. Bununla birlikte yas ile
bakteriyemi oranlari arasindaki iligskinin anlamli bulunmadigi ¢alismalar da vardir (118,

121-123).

Bizim c¢aligmamizda bakteriyemi saptanmayan olgularda yas ortalamasi
55,31+45,44 ay ve minimum-maksimum degeril-203 ay idi. Bakteriyemi saptanan
olgularin yas ortalamasi 77,27+54,03 ay ve minimum-maksimum degeril-192 ay idi.

Bununla birlikte yas ile bakteriyemili olgular arasindaki iliski anlamli bulunamadi.

Kan Kkiiltiirlerinde kontaminasyon her zaman i¢in tamida karisikliga neden
olmaktadir. Deri antisepsisi uygun olarak yapilmadiginda ve ozellikle tek kan kiiltiirii
sisesine Ornek alindiginda kontaminasyon riski artar ve bu {iiremeler icin etken
kontaminasyon ayrimi zorlagir (124). Bizim g¢alismamizda kontaminasyon oranimiz
%2,63’tiir. Bu oran gelismis lilkelerde bildirilen oranlar (%2-2,9) ile benzerdir (106,
111, 125). Literatiirde bulas oranini ¢ok yiiksek (%16,9) bildiren yayinlar da mevcuttur
(121). Yapilan cesitli ¢aligmalarda kontaminasyon oranlarina baktigimizda; Koseoglu
ve ark. (126) yaptiklari ¢alismada %4,8, Ozyurt ve ark. (127) yaptiklari calismada
%3,3, Adalati ve ark. (128) yaptiklar1 ¢calismada %1,3, Sevim ve ark. (129) yaptiklari
calismada %10,5, Sanig ve ark. (130) yaptiklari calismada %2,3 olarak goriilmektedir.
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Yaptigimiz ¢alismada elde ettigimiz kan kiiltlirii sonuglarina gore, acil serviste alinan

kiiltiirlerin kuralina uygun olarak alindigini diistinmekteyiz.

Incelenen 380 hastaya ait kan kiiltiirlerinin 22’sinde etken bakteri {iremesi
saptanmistir. Calismamizda bakteriyemi oran1 %5,7 olarak bulunmustur. Etkenlere gore
dagilm sirasiyla 7 hastada  Staphylococcus aureus, 5 hastada Streptococcus
pneumoniae, 5 hastada Escherichia coli, 2 hastada Klebsiella spp., 2 hastada

Acinetobacter spp., 1 hastada Enterococcus spp. seklindeydi.

Bakteriyel enfeksiyona karsi, bircok immiin mekanizmanin devreye girmesiyle
cesitli enflamatuvar molekiiller dolagima salinir. Bu molekiillerin, enfeksiyonun tani ve
takibinde kullanilabilecegi diistiniilmektedir. Enfeksiyon tanisi, bakteriyemi varligi,
hastaligin seyri ve mortalitesi agisindan kullanilan bu parametreler arasinda WBC,
TNF-a, interlokinler basta olmak tizere sitokinler, CRP ve SAA gibi akut faz proteinleri
bulunmaktadir. Bu parametreler ile iligkili ortak problem, 6zgiil olmamalar1 ve

hastaligin siddeti ile her zaman korelasyon géstermemeleridir (5).

Erken donemde bakteriyemi riskini belirlemede bir¢ok test iizerinde
calisilmaktadir; ancak kesin taniya gotlirecek test heniiz yoktur. Beyaz kiire sayisi
bakteriyemi tanisinda iizerinde en ¢ok calisma yapilan testtir. Ucuz olmasi, kolay
ulagilmasi nedeniyle halen en sik kullanilan yontemdir (106, 108, 131, 132).
15.000/mm?2, bakteriyemi igin smir kabul edilebilir (131-133). Ancak bazi ¢alismalar
sadece WBC sayisinin kullanilmasinin gizli bakteriyemiyi degerlendirmede yetersiz
kalacagin1 da bildirilmektedir (134-139). Atesi ¢ok yiiksek olan (39,5°C) ¢ocuklarda
16kosit sayist arttikca bakteriyemi riski artar (133, 140). McCarthy ve ark. (116) WBC
ve ESH (eritrosit sedimantasyon hizi)’yi karsilastirdiklar1 ¢aligmalarinda, WBC’nin
15.000/mm®{in iizerinde olmasi ya da ESH’nin 30 mm/h’in {izerinde olmasinin,
bakteriyemi sikligin1 3 kat arttirdigini gostermislerdir. McGowan ve ark. (119) WBC
sayis1 arttikca bakteriyemi sikliginin arttigimi, WBC>20.000/mm? olmasi durumunda
bakteriyeminin daha sik goriildiigiinii gostermislerdir. Baron ve Fink (141) yaptiklari bir
calismada 16kosit sayis1 15.000/mm? olarak ele alindiginda bakteriyemiyi belirlemede
duyarliligi %87, 6zgiilligi %73 olarak bulmuslardir. Dershevvitz ve ark. (115) WBC
ile bakteriyemi prevalansi arasinda dogrudan bir iliski olduguna dikkat ¢ekmis; ancak
pozitif kan kiiltiirii olan hastalardaWBC’nin sinirli bir belirleyici oldugunu ifade

etmiglerdir. Fleisher ve ark. (142) yaptiklar1 ¢alismada 39,5 °C’nin iizerinde atesi olan
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cocuklarda 18kosit sayis1 15.000/mm®’iin altinda olanlarda gizli bakteriyemi prevalansi
%]1,5 iken, 16kosit sayis1 15.000/mm?iin iizerinde olanlarda %7,5 olarak bildirilmistir.
Carroll ve ark. (143) calismasinda gizli bakteriyemi saptanan g¢ocuklarda WBC
say1s1(23.790+870/mm?), bakteriyemi saptanmayanlardan (19.000£1.647/mm?) anlaml
sekilde yiiksek bulunmustur. Jaffe ve ark. (118) toplam 955 hastanin %?2’sinde gizli
bakteriyemi saptadiklar1 ¢alismalarinda bakteriyemi saptanan hastalarda WBC sayisini,
bakteriyemi saptanmayan hastalarin WBC sayisindan yiiksek bulmuslardir. 519 ¢ocukta
%11,6 oraninda gizli bakteriyemi saptanan ¢ok merkezli bir ¢alismada bakteriyemi
saptanan hastalarda WBC sayis1 23.000/mm?® iken bakteriyemi saptanmayanlarda
15.900/mm? bulunmustur (122). Haddon ve ark. (144) ise 534 hastanin %3,4’iinde gizli
bakteriyemi saptadiklari ¢alismalarinda 20.000/mm®e esit ve iizerinde WBC’nin
bakteriyemi i¢in pozitif prediktif degerini %10'un altinda bulduklarini belirtmislerdir.
Berezin ve Lazzetti (121) yaptiklart bir g¢alismanin sonucunda WBC’nin gizli
bakteriyemi igin belirleyici bir faktér olmadigini belirtmiglerdir. Ayoola (138),
Afrika’da 3 yasindan kiigiik 1021 atesli hastanin 39°unda bakteriyemi saptamistir. WBC
icin siir degerin >15.000/mm?® alinmasi durumunda, bu hastalarda sadece WBC
sayisina gore hareket edilirse hastalarin  %79,5’inde tanmin atlanmig olacagi

bildirmistir.

Bizim calismamizda bakteriyemi saptanmayan hastalarda WBC degerinin
ortancasi] 1,30/mm®’tiir. Minimum-maksimum degeriise mm¥te  1,6-43,2 idi.
Bakteriyemi saptanan olgularm WBC degerinin ortancas110,20/mm®’tiir. Minimum-
maksimum degeriise mm®te 1,2-29,7 idi. WBC sayisinin bakteriyemili olgulart
belirlemede anlamli olmadigmi saptadik. Calismamizin sonucunda WBC degerinin

bakteriyemi saptamada belirleyici olmadigini diislinmekteyiz.

CRP enfeksiydz hastaliklarin tan1 ve izleminde en sik kullanilan akut faz
reaktanlarindandir. Ancak CRP yiiksekligi spesifik bir bulgu degildir. Du ve ark. (143)
SIRS’l1 hastalarda enfeksiydz ve nonenfeksiyoz etiyolojiyi saptamada belirtecleri
karsilastirdiklar1 calismalarinda CRP, SIRS bulgular1 olan tiim hastalarda artmistir.
Fakat enfeksiyoz ve nonenfeksiyoz kokeni belirlemede hasta gruplart arasinda anlamli
bir fark goriilmemistir. Gendrel (145) ¢alismasinda, invaziv bakteriyel enfeksiyonda
ortalama CRP degerini 148,4 mg/dl saptamistir. Ayn1 deger invaziv olmayan bakteriyel
enfeksiyonda 82,8 mg/dl, viral enfeksiyonlarda 19,5 mg/dl saptanmistir. Caligmaya gore
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bakteriyel ve viral enfeksiyon ayiriminda CRP’nin tek bagina %98 duyarlilig
mevcuttur. Bir calismaya goére CRP bakteriyemi agisindan %89 duyarliliga ve %88
negatif prediktif degere sahiptir (113).

Calismamizda bakteriyemi saptanan olgularin CRP degerinin
ortancasil,07mg/dlbakteriyemi saptanmayan olgularin CRP degerinin ortancasi isel,29
mg/dl idi. CRP diizeyinin bakteriyemili olgular1 belirlemede anlamli olmadigini

saptadik.

TNF-a ile bakteriyemi arasindaki iliski uzun yillardir arastirilan konulardan
biridir. Tracay ve ark. (146) yaptiklart hayvan deneylerinde yiiksek doz TNF-a
uygulanan vakalarda sepsis ve septik sok gelistigini gozlemislerdir. Hack ve ark. (147)
erigkin hastalarda yaptiklari ¢alismalarinda, sepsis olgularinda 37 hastanin 32’sinde
TNF-a serum diizeyinin artigin1 gozlemlemisler. Giardin ve ark. (148) galismalarinda,

TNF-a serum diizeylerini gramnegatif sepsisli olgularda daha yiiksek bulmuslar.

Bizim ¢alismamizda bakteriyemi saptanmayan olgularin TNF-adegerinin
ortancasi13,53 pg/ml ve minimum-maksimum degeri 2,63-4.019 pg/ml idi. Bakteriyemi
saptanan olgularin TNF-o degerinin ortancasi ise11,43 pg/ml ve minimum-maksimum
degeri2,73-3.348,67 pg/ml idi. Her iki grup arasinda TNF-a agisindan anlamli bir fark
saptanmadi. Bu sonucun TNF-o’nin yari Omriiniin kisa olmasi ve serum seviyesini

bir¢ok faktoriin etkilemesinden kaynaklandigini diisiinmekteyiz.

IL-6’nin enfeksiyondan 2 saat sonra ylikseldigi 12 saat sonra en yiiksek seviyeye
ciktig1 ve 24. saatte negatiflestigini bildiren bazi ¢aligmalar oldugu gibi Panere ve ark.
(149) yaptiklar1 ¢alismada; IL-6 yiiksekliginin 48 saat kadar devam ettigi ve seri IL-6
6l¢iimiiniin sepsisin erken tanisinda yararli olabilcegi sonucuna varmislar. Hack ve ark.
(147) eriskinlerdeki bakteriyel sepsis olgularinda IL-6 diizeyinin arttigi ve bu artigin
mortalite ile iliskili oldugunu bulmuslardir. Sullivian ve ark. (150) ¢ocuklarda benzer
bir sonuca varmiglar ve IL-6’nin mortalite ile iliskili oldugunu yayinlamislardir. Groll
ve ark. (151) nazokomiyal sepsis tanis1 almis 10 yenidoganin 8’inde IL-6 seviyesinin
arttigin1 ve uygulanan tedavi ile normal degerlerine ulastifini ortaya koymuslardir.
Ustiindag ve ark. (152) 20 hasta iizerinde yapmis olduklar1 ¢alismada IL-6 duzeyinin
sepsis grubunda kontrol grubuna gore yiikseldigini ve tedavi sonrasi istatistiksel olarak

anlamli oranda diistiiglinii tespit etmislerdir.
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Bizim ¢aligmamizda bakteriyemi saptanmayan olgularin IL-6 degerinin ortancasi
59,53 pg/ml ve minimum-maksimum degeril,01-5.665,8 pg/ml idi. Bakteriyemi
saptanan olgularin IL-6 degerinin ortancast 91,38 pg/ml ve minimum-maksimum degeri
1,84-8.261,5 pg/ml idi. Her iki grup arasinda IL-6 agisindan anlamli bir fark

saptanmadi.

SAA, enflamasyonun baslamasindan sonra 8 saat i¢inde yiikselir, 24 saatte en
yiiksek seviyesine ulasir, 48 saatten sonra azalmaya baslar (80). Prematiire bebeklerde
neonatal sepsis tanisinda SAA ile CRP’nin karsilastirildigni bir g¢alismada, kan
kiiltiiriinde tireme olan hastalar ile lireme olmayan hastalar arasinda CRP ve SAA
arasinda anlamli fark saptanmamistir (153). Yenidoganlarda yapilan bagka bir
calismada, kan kiiltliriinde lireme olan sepsisli yenidoganlar ile ilireme olmayanlar
arasinda, CRP ve SAA diizeyleri ile ESH bakimindan fark olmadigi saptanmistir (154).
Cetinkaya ve ark. (153) yaptiklari ¢alismada CRP-SAA arasinda pozitif korelasyon
bulmuslardir. Lannergard ve ark. (155) yapmis olduklar1 ¢aligmada, viral ve bakteriyel
enfeksiyon gruplarinda CRP ile SAA arasinda pozitif korelasyon oldugunu
bulmuslardir. Huttunen ve ark. (156) yaptiklar1 ¢alismada, CRP ile SAA arasinda
anlamli korelasyon oldugunu ve SAA 6l¢iimiiniin tek basina ek bir bilgi saglamadigini
belirtmislerdir. Tiim bu sonuglar her iki parametrenin de enflamasyon durumunda artan
akut faz proteini oldugunu, her 2 parametrenin de bakteriyel enfeksiyonlarda
yiikseldigini diisiindiirmektedir. Lannergard ve ark. (155) yaptiklar1 ¢alismada, CRP ve
SAA degerlerini bakteriyel enfeksiyonlarda viral enfeksiyonlara gore daha yiiksek
saptamiglardir. Ancak CRP ve SAA, bakteriyel enfeksiyonlar (pnémoni, streptokokkal
farenjit, sepsis ve agir sepsis) arasinda degerlendirildiginde aralarinda fark
saptanmamigtir. Huttunen ve ark. (156) tarafindan g¢ocuk hastalarda yapilan bir
calismada, CRP ve SAA’nin bakteriyel menenyjitli hastalarda bakteriyemi ve pndmonili
hastalara gore anlamli olarak yiiksek oldugu bulunmustur. Ayni ¢alismada, CRP ve
SAA diizeylerinin kritik hastalar ile kritik olmayan hastalar arasinda farklilik

gostermedigini belirtmislerdir (156).

Bizim c¢alismamizda, bakteriyemi saptanmayan olgularin SAA degerinin
ortancasi 29,65 mg/dl ve minimum-maksimum degeri 0,23-29,7 mg/dl idi. Bakteriyemi

saptanan olgularin SAA degerinin ortancasi 28,35 mg/dl ve minimum-maksimum
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degeri 0,07-29,7 mg/dl idi. Her iki grup arasinda SAA acisindan anlamli bir fark

saptanmadi.

Ates nedeni ile degerlendirilen ¢ocuklardaki enfeksiyonlarin 9%5-6’sindan
IYE’ler sorumludur (157). Calismamiza dahil ettigimiz 380 hastanin 302’sinden
gonderilen idrar kiltiirii sonuglar1 degerlendirildiginde 23(%6) hastada idrar yolu
enfeksiyonu saptandi. Idrar yolu enfeksiyonu saptanan hastalarin 15°i kiz, 8’i erkekti.
Idrar yolu enfeksiyonu saptanan hastalarin 13’iinde E.coli, 3’iinde Candida,2’sinde
Klebsiella spp., 2’sinde Enterococcusspp., 2’sinde Proteus spp., 1’inde Staphylococcus
spp.,1’inde Gram negatif basil tiremesi oldu. Ayata ve ark. (158), Isparta’da iiriner
enfeksiyonlu 107 ¢ocuk iizerinde yaptiklar1 bir ¢alismada E. coli 63 (%58,89),
Klebsiella 18 (%16,82), Proteus10 (%9,35), S. epidermidis 4 (%3,74), Enterobacter 4
(%3,74), Koliform bakteri 2 (%1,87), D grubu Streptokok 2 (%1,87), Pseudomonas 1
(%0,93), Enterokok 1 (%0,93), Providencia spp. 1 (%0,93) ve S. aureus’u 1 (%0,93)
oranlarinda tespit ettiklerini bildirmislerdir. Torel Ergiir ve ark. (159), Sivas’ta {iriner
enfeksiyonlu 240 ¢ocuk lizerinde yaptiklari bir ¢alismada etkenleri siklik sirasina gore;
E.coli 160 (%66,66), Enterobacter 50 (%20,83), Koagiilaz negatif stafilokok 18 (%7,5)
ve Pseudomonas aeruginosa’yr 12 (%5,01) oranlarinda tespit ettiklerini bildirmislerdir.
Arisoy ve ark. (160), Elazig’da iriner enfeksiyonlu 152 c¢ocuk iizerinde yaptiklari bir
calismada, ¢ocukluk c¢agi idrar yolu enfeksiyonlarinda etkenleri siklik sirasina gore;
E.coli 98 (%64,5), Proteus 26 (%17,1), Enterobacter aerogenes 15 (%9,9), Enterokok 7
(%4,6), Koagiilaz porzitif stafilokok 3 (%2), Koagiilaz negatif stafilokok 2 (%1,3) ve
Pseudomonas’t 1 (%0,6) oranlarinda tespit ettiklerini bildirmiglerdir. Gram negatif
mikroorganizmalardan E. coli, iilkemizde yapilan ¢alismalarda en sik etken olarak
karsimiza c¢ikmaktadir. Siklik acgisindan patojenler degerlendirildiginde ¢alismamizin
diger caligmalarla rtiismemesini, degerlendirilen lireme saptanmis idrar kiiltiir sayisinin
azhigma baglamaktayiz. Bizim c¢alismamizda idrar kiiltiiriinde tireme olan higbir
hastanin kan kiiltiiriinde iireme olmadi. Idrar kiiltiiriinde {ireme saptanan hastalar ile
idrar kiiltlirlinde lireme saptanmayan hastalar kiyaslandiginda, her iki grup arasinda
WBC, CRP, IL-6, TNF-a ve SAA acisindan istatiksel olarak anlamli bir fark

bulunmada.

Calismamiza dahil ettigimiz 380 hastanin 295’inden gonderilen bogaz kiiltiirii
sonuclar1 degerlendirildiginde 30 (%10,1) hastanin bogaz kiiltiiriinde iireme saptandi.

Bogaz kiiltiirlinde iireme saptanan hastalarin 9’unda 4 grubu f hemolitik streptokok,
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21’inde A grubu disi  hemolitik streptokok tiremesi tespit edildi. Cocuklarda 5-14 yas
arasinda goriilen akut farenjit olgularinin % 30’undan 4 grubu S hemolitik streptokok
sorumludur (161). A grubu S hemolitik streptokok tonsillofarenjitlerinin tedavisinin
basarisiz olmasi halinde, akut eklem romatizmasi ve glomeriilonefrit gibi ciddi
sorunlarla karsilagilabilmektedir (162). Bizim c¢alismamizda 4 grubu [ hemolitik
streptokok enfeksiyonu sikligi literatiire oranla diisiik tespit edildi. Calismamizda bogaz
kiiltliriinde lireme olan higbir hastanin kan kiiltiirtinde iireme olmadi. Bogaz kiiltiiriinde
iireme saptanan hastalar ile bogaz kiiltiiriinde iireme saptanmayan hastalar
kiyaslandiginda, her iki grup arasinda WBC, IL-6, TNF-o ve SAA agisindan istatiksel
anlam farki bulunmazken CRP agisindan anlamli fark bulundu (p=0,003). Kaplan ve
ark. (163) yaptiklari ¢alismada CRP pozitifliginin, faranjit bulgulari oldugunda, S.
Pyogenes enfeksiyonu agisindan o6nemli oldugunu vurgulamistir. Tonsillalar ve
farenkste enfeksiyon bulgusu olan hastalarda, CRP pozitifligi de varsa bu enfeksiyonun

bakteriyel olma olasiliginin ¢ok yiiksek oldugunu diistinmekteyiz.

Tim kiltir sonuglar kiimiilatif olarak degerlendirildiginde ise, herhangi bir
kiiltiirde liremesi olan olgular ile liremesi olmayan olgular arasinda WBC, IL-6, TNF-a
ve SAA agisindan fark istatiksel olarak anlamli bulunmazken, CRP agisindan fark iki

grup arasinda istatiksel olarak anlamliydi (p=0,031).

Calismamizda elde edilen sonuglar geriye doniik bir ¢aligmanin sonuglaridir. Bu
acidan ihtiyathiyaklagilmalidir. Bakteriyemiyi ongérmede WBC, CRP, IL-6, TNF-a ve
SAA’nm kisith oldugu goriisindeyiz. Bununla birlikte 6zellikle bogaz kiiltiirii olmak
tizere kiiltiir sonuglar1 beklenirken CRP yiiksekliginin mevcut hastaligin bakteriyel olma
olasiligin1 destekledigini diistinmekteyiz. Bu calismanin sonuglart ileriye doniik daha

kapsamli bir ¢alismayla dogrulanmay1 gerektirmektedir.
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6. SONUC ve ONERILER

. Calismamiza 15 aylik siiregte ¢ocuk acil poliklinigine ates sikayetiyle getirilen,
hastanemizde Olgiilen timpanik atesleri 38°C iistiinde tespit edilmis ve kan
kiltiirii alinmis 380 ¢ocuk hasta alind.

. Calismaya dahil edilen hastalarin 158’1 (%42) kiz, 222’si (%58) erkek hastaydi.
Kiz/erkek orani1 0,7 idi. Bakteriyemi saptanan ve saptanmayanlar arasinda
cinsiyet agisindan anlamli fark yoktu.

. Calismamizda bakteriyemi saptanmayan olgularda yas ortalamasi 55,31+45,44
ay ve dagilim araligi 1-203 ay idi. Bakteriyemi saptanan olgularin yas ortalamasi
77,27£54,03 ay ve dagilim araligt 1-192 ay idi. Bununla birlikte yas ile
bakteriyemili olgular arasindaki iligki anlamli bulunmada.

. Calismaya alinan 380 hastanin 22 (%5,7)’sinde bakteriyemi saptandi. On
(%2,63) kan kiiltiiriinde iireme olmasina karsin hastanin kan kiltiirii iremesi
klinik ve laboratuvar ile uyumlu olmadig i¢in kontaminasyon kabul edildi. Ug
yiiz kirk sekiz (%91,6) hastada tireme olmada.

. Bakteriyemi saptanan olgularn WBC degerinin ortancast 10,20/mm?3ve
minimum-maksimum degeri 1,2-29,7/mm? olarak tespit edilmistir. Her iki grup
arasinda WBC agisindan anlaml bir fark saptanmamistir (p=0,102).

. Bakteriyemi saptanan olgularin CRP degerinin ortancasi 1,07 mg/dl ve
minimum-maksimum degeri 0,09-19,9 mg/dl idi. Her iki grup arasinda CRP
acisindan anlamli bir fark saptanmamistir (p=0,357).

Bakteriyemi saptanan olgularin IL-6 degerinin ortancasi 91,38 pg/ml ve
minimum-maksimum degeri 1,84-8.261,5 pg/ml idi. Her iki grup arasinda IL-6

acisindan anlamli bir fark saptanmamistir (p=0,315).
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10.

11.

12.

13.

14.

15.

Bakteriyemi saptanan olgularin TNF-o degerinin ortancasit 11,43 pg/ml ve
minimum-maksimum degeri 2,73-3.348,67 pg/ml idi. Her iki grup arasinda
TNF-a agisindan anlamli bir fark saptanmamustir (p=0,929).

Bakteriyemi saptanan olgularin SAA degerinin ortancasi 28,35 mg/dl ve dagilim
aralig1 0,07-29,7 mg/dl idi. Her iki grup arasinda SAA agisindan anlamli bir fark
saptanmamustir (p=0,19).

Bakteriyemili hastalar1 saptamada WBC, CRP, IL-6, TNF-a ve SAA’nin
faydasinin  kisitli  oldugu tespit edildi. Ancak seri Olgiimlerle fayda
saglanabilecegini diisiinmekteyiz.

Ates sikayetiyle cocuk acil servisine basvuran g¢ocuklardan iyi bir anamnez
alinmali, dikkatli bir fizik muayene yapilmali, gelisimleri degerlendirilmeli,
atesli ve ciddi bakteriyel enfeksiyon riski olan hastalardan muhakkak kan
kiiltiiri alinmali ve kiiltiir sonucu ¢ikana kadar ampirik antibiyotik tedavisi
baslanmalidir.

Kan kiiltiirii alinirken uygun sekilde ve yeterli miktarda kan alinmasina 6zen
gosterilerek kontaminasyon ve yanlis negatif sonu¢ orani diisiiriilmeye
caligilmalidir.

Calismamizda degerlendirdigimiz hastalarin idrar kiiltiirii sonuglarinda {iremesi
olan ve olmayan olgular kiyaslandiginda akut faz reaktanlar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamuistir.

Bogaz Kkiiltiirlinde iiremesi olan hastalarin CRP degeri, liremesi olmayanlara
gore istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (p=0,003). Bu baglamda
orofarenks ve/veya tonsillerde enfeksiyon bulgusu olan hastalarda CRP
pozitifligi bakteriyel enfeksiyon olasiligini diisiindiirmelidir.

Tiim kiltir sonuclart kiimiilatif olarak degerlendirildiginde, kiiltlir sonuglar
beklenirken CRP yiiksekliginin mevcut hastaligin bakteriyel olma olasiligin

destekledigi diistiniilmelidir.
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OZET

Giris ve Ama¢: Yaptigimiz bu c¢alismada amacimiz, Turgut Ozal Tip Merkezi Cocuk
Acil Poliklinigi’ne Temmuz 2012 ve Ekim 2013 tarihleri arasinda yiiksek ates sikayeti
ile getirilmis ve kan kiiltiiri alinmis ¢ocuklarda bakteriyemi sikligini aragtirmak,
bakteriyemi ile ilgili ¢alisilmig olan serum parametrelerini (Iokosit sayisi, CRP, SAA,
TNFa, IL-6 ) degerlendirerek kan kiiltiirii sonuglar1 beklenirken bakteriyemi riski olan
hastalar1 tespit edebilmek, uygun klinik uygulama ve tedavi yaklagiminda

bulunulabilmesine ve komplikasyon riskinin diisiiriilmesine fayda saglayabilmektir.

Gere¢ ve Yontem: Bu ¢alismaya Temmuz 2012 ile Ekim 2013 tarihleri arasinda Indnii
Universitesi, Turgut Ozal Tip Merkezi Hastanesi, Cocuk Acil Poliklinigi’ne yiiksek ates
sikayeti ile bagvuran ve kan kiiltlirii alinmis olan 380 hasta alindi. Calismaya dahil
edilen hastalarin dosya kayitlarindan kan kiiltiirli, gonderilmisse bogaz ve idrar kiiltiirii,
akut faz reaktanlar1 (WBC, CRP, IL-6, TNFa, SAA) sonuglarina ulasilarak, akut faz

reaktanlari ile kiiltiir sonuglar arasindaki iliski arastirildi.

Bulgular: Hastalarin 158’1 (%42) kiz, 222’si (%58) erkek hastaydi. Kiz/erkek orani 0,7
idi. Yaglar1 1 ay ile 203 ay arasinda degigsmekteydi. Ortalama yas 56 ay; ortanca yas 46
ay olarak bulundu. Gonderilen kan kiiltiirlerinin 22’sinde tireme saptandi. Hastalarin
bakteriyemi siklig1 %35,7 olarak tespit edildi. Kan kiiltiiriinde {iremesi olan ve olmayan
hastalar akut faz reaktanlar1 agisindan karsilagtirildiginda 2 grup arasinda istatistiksel
acidan anlamli iliski bulunmadi. Calismaya dahil edilen hastalarin bir kismindan
gonderilen idrar kiltiirii sonucglart degerlendirilip, liremesi olan ve olmayan hastalar
akut faz reaktanlar agisindan karsilagtirildiklarinda iki grup arasinda istatistiksel agidan
anlamli iliski bulunmadi. Yine calismaya dahil edilen hastalarin bir kismindan

gonderilen bogaz kiiltiirii sonuglar1 degerlendirildiginde, iiremesi olan ve olmayan

72



hastalarin WBC, IL-6, TNFa, SAA sonuglar1 arasinda istatistiksel agidan anlaml1 iligki
bulunmadi. Bogaz Kkiiltiiriinde iiremesi olan ve olmayan hastalarin CRP sonuglari
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptandi1 (p=0,003). Kiiltiir sonuglar1 kiimiilatif
olarak degerlendirildiginde herhangi bir kiiltiirde iiremesi olan ile olmayan arasinda
WBC, IL-6, TNFa, SAA sonuglari arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi.
Ayni gruplar arasinda CRP sonuclarinda istatistiksel olarak anlamli fark saptandi

(p=0,003).

Sonug¢: Calisma grubumuzdaki bakteriyemi siklig1 %5,7°dir. Bakteriyemiyi dngérmede
WBC, CRP, IL-6, TNFa ve SAA’nin kisitli oldugu goriisiindeyiz. Bogaz kiiltiiriinde
tiremesi olan hastalarin CRP degeri, iiremesi olmayanlara gore istatistiksel olarak
anlamli saptandigindan, orofarenks ve/veya tonsillerde enfeksiyon bulgusu olan

hastalarda CRP pozitifligi bakteriyel enfeksiyon olasiligini diisiindiirmelidir.

Anahtar Kelimeler: Ates, Kan kiiltiirii, Bakteriyemi, Akut faz reaktanlari.
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SUMMARY

Introduction and Aim: The aims of this study were to investigate bacteremia
frequency of children who came to Turgut Ozal Medical Center Pediatric Emergency
Department  with complaint of fever between June 2012 and October 2013, to
determine the patients having the risk of bacteremia while waiting for the results of
blood culture by evaluating the serum parameters of bacteremia (the number of
leucocyte, CRP, SAA, TNFa, IL-6), and to decline the risk of complication with

suitable clinic application and modality.

Appliance and Method: The sample group of the study was 380 patients who came to
[nénii University, Turgut Ozal Medical Center Hospital Pediatric Emergency
Department with complaint of fever and whose blood cultures were taken. From the file
records of these patients the results of their blood cultures, throat and urine cultures (if
sent), and acute phase reactants were taken, (WBC, CRP, IL-6, TNFa, and SAA) and

the relation between acute phase reactants and culture results were studied.

Findings: 158 (%42) of the patients were female and 222 (%58) of them were male.
The rate of male/female was 0, 7. Their ages were between one month and 203 months.
Average age was found as 56 months and median age as 46 months. In 22 of sent blood
cultures reproduction was stated. Patients’ frequency of bacteremia was identified as
%5,7. When the patients who have and don’t have reproduction in blood culture are
compared in terms of acute phase reactants; statistically no meaningful correlation
between two groups was found. When urine culture results of some patients evaluated,
reproductive and non-patients when compared in terms of acute phase reactants There
was no statistically significant relationship between the two groups. Again when throat

culture results of some patients evaluated, no significant correlation was found
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statistically between the patients who have and don’t reproduction from the point of
WBC, IL-6, TNFa, SAA. A significant difference (p= 0,003), in CRP results of the
patients who have and don’t have throat culture reproduction, was stated. When culture
results are evaluated in a cumulative way, statistically no significant difference was
found between the patients who have and don’t have reproduction in any culture with
regard to WBC, IL-6, TNFa, and SAA. Statistically significant difference was found in
the CRP results of the same group. (p=0,003).

Result: CRP rate of the patients who have reproduction in throat culture is found
statistically significant when compared with the patients who don’t have reproduction in
throat culture, that’s why the positive CRP results of patients having infection findings

in oropharynx and/or tonsils should be thought as the probability of bacterial infection.

Key words: Fever, Blood culture, Bacteremia, Acute phase reactants.
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