T.C.
HARRAN UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
COCUK SAGLIGI VE HASTALIKLARI ANABILIMDALI

PNOMONILI COCUKLARDA TIYOL DISULFIT DENGESININ
INCELENMESI

UZMANLIK TEZi
Dr. Biisra CEVIRGEN

DANISMAN
Dr.Ogr.Uyesi Abdullah SOLMAZ

SANLIURFA
2018



T.C.
HARRAN UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
COCUK SAGLIGI VE HASTALIKLARI ANABILIMDALI

PNOMONILi COCUKLARDA TIYOL DiSULFIiT DENGESININ
INCELENMESI

UZMANLIK TEZi
Dr. Biisra CEVIRGEN

DANISMAN
Dr. Ogr. Uyesi Abdullah SOLMAZ

Bu tez, Harran Universitesi Bilimsel Arastirma Koordinatorliigii tarafindan 01.06.2018 tarih

ve 18160 protokol numarasi ile desteklenmistir

SANLIURFA
2018



( Tezin Kabul ve Onay Belgesi)

HARRAN UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI DEKANLIGINA

Dr. Biisra CEVIRGEN’in “Pnomonili Cocuklarda Thiol / Disiilfid Dengesinin incelenmesi”
baslikli tezi )2=/)\../2018 tarihinde jiiri iiyeleri tarafindan degerlendirilerek Cocuk Saghgi ve
Hastaliklar1 Anabilim Dah Tipta Uzmanlik Tezi olarak kabul edilmistir.

Jiiri Bagkani
Dog¢. Dr. Mustafa CA_IaQ(

Harran Universitesi akiiltesi
Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 AnabNim Dal1 Bagkani

-

,_1//%6 ' . I.Jye
Dog. D_i". Hakan BUCAK Dr. Ogr. Uyesi Abdullah SOLMAZ
Adiyaman ﬁnivgfs@ﬁ}p Fakiiltesi Harran Universitesi Tip Fakiiltesi
Cocuk Sagllgl(yﬁ»H’;éstahklar Anabilim Dali Cocuk Sagligi ve Hagtaliklar1 Anabilim Dal1
/
/

ONAY




TESEKKUR

Tez calismamda bilgi ve deneyimleri ile beni yonlendiren ve destegini esirgemeyen
danigman hocam Sayin Dr.Ogr.Uyesi Abdullah Solmaz’a, Harran Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk
Saghigt ve Hastaliklar1 Klinigindeki uzmanlik egitimim siiresince her konuda destegini
esirgemeyen, tecriibe ve deneyimlerini bizlerle paylasan degerli hocalarim; Dog¢. Dr. Mustafa
CALIK, Dog¢.Dr. Kabil SHERMATOV, Do¢. Dr. Dogan KOSE, Dr.Ogr.Uyesi  Ahmet
GUZELCICEK, Dr.Ogr.Uyesi Mahmut DEMIR, Dr.Ogr.Uyesi Hiiseyin GUMUS, Dr.Ogr.Uyesi
Halil KAZANASMAZ, Dr.Ogr.Uyesi Meryem KARACA, Dr.Ogr.Uyesi Ozkan ILHAN ‘a sonsuz

tesekkiirlerimi sunarim.

Tez calismalarimda destegini esirgemeyen Biyokimya Anabilim Dali’ndaki sevgili
hocalarima ve asistanlarina, Asistanlik egitimim boyunca beraber calistigim degerli asistan
arkadaslarima, pediatri klinigi hemsirelerine ve personellerine tesekkiir ederim. Her zaman yanimda

olan, destegini esirgemeyen aileme tesekkiir ederim.

Dr. Biisra CEVIRGEN



ICINDEKILER

TESEKKUR
ICINDEKILER
TABLOLAR DIZINi
SEKILLER DiZziNi
GRAFIKLER DiZiNi
KISALTMALAR
OZET
ABSTRACT
1. GIRIS VE AMAC
2. GENEL BILGILER
2.1. Tanimlar
2.1.1. Pnémoni Tanimi

2.1.2. Toplum Kokenli Pnémoni (TKP)

2.1.3. Alt Solunum Yolu Enfeksiyonu (ASYE)

2.2. Epidemiyoloji

2.3. Etiyoloji

2.4. Tam
2.4.1. Oykii
2.4.2. Fizik Muayene Bulgulari
2.4.3. Radyolojik Degerlendirme
2.4.4. Laboratuvar Bulgular

2.5. Ayirict Tam

2.6. Tedavi

2.7. Korunma

2.8. Oksidatif Stres ve Antioksidan Mekanizma

2.8.1. Molekiiler Oksijen ve Ozellikleri
2.8.2. Reaktif Oksijen Tiirleri(ROS)

2.8.3. Serbest Oksijen Radikallerinin Etkileri

2.8.4. Antioksidanlar

SAYFA NO

© N N N O o wowww o w

e e e o e
© O N N ~N N Rk o



2.8.5. Tiyol Disiilfit Dengesi
3. GEREC ve YONTEM
3.1. Hasta Sec¢imi ve Yonetimi
3.2. Plazma Orneklerinin Alinmasi ve Calisilmasi
3.3. Verilerin Istatistiksel Analizi
4. BULGULAR
5. TARTISMA
6. SONUC
KAYNAKCA
7. EKLER
Ek-1: Etik Kurul Karari
Ek-2: Turnitin Raporu

21
22
22
23
23
23
34
39
40
46
46
47



TABLOLAR DiZiNi SAYFA NO

Tablo-1: Alt Solunum Yollar1 Enfeksiyonlarina Zemin Hazirlayan Risk Faktorleri

Tablo-2: Hasta Yasina Gore Gruplandirilmis Etiyolojik Ajanlar (34)

Tablo-3: Yasa Gore Solunun Sayilar1 ve Takipne Olgiitleri

Tablo-4: Pnomonide Klinik Siiflandirma

Tablo-5: Pnomoni tanisinda radyolojik degerlendirme endikasyonlari

Tablo-6: Hastaneye yatis 6lgiitleri

Tablo-7: Yogun bakim iinitesine yatis dlg¢iitleri

Tablo-8: Toplum kdkenli pnémonilerde antibiyotik tedavisi

Tablo-9: Influenza asisi igin yasa gore dnerilen as1 dozlar1 ve as1 takvimi

Tablo-10: Ekzojen antioksidanlar

Tablo-11: Endojen antioksidanlar

Tablo-12: Tiim Olgularin Native Tiyol, Total Tiyol ve Disiilfit Olgiimlerine iliskin
Dagilimlar

Tablo-13: Hasta Grubu Hemogram Olgiimlerine Iliskin Dagilimlar

Tablo-14: Hasta Grubu Pnomoni Derecelerinin Dagilimlari

Tablo-15: Gruplara Gére Native Tiyol, Total Tiyol ve Disiilfit Olgiimlerinin
Degerlendirmesi

Tablo-16. Disiilfit / Native Tiyol, Disiilfit / Total Tiyol ve Native Tiyol / Total Tiyol Igin

Tani1 tarama Testleri ve ROC Curve Sonuglari

© ©O© o0 O O

12
12
15
16
20
20

24

24

25

26

28

Tablo-17: Pnomoni Varligi ile Disiilfit / Native Tiyol, Disiilfit / Total Tiyol ve Native Tiyol/

Total Tiyol Kesme Degerlerinin Iliskisi
Tablo-18: Hasta Grupta Pnomoni Dereceleri ile Native Tiyol, Total Tiyol ve Disiilfit
Olgiimlerinin Tliskisi

Tablo-19: Hasta Grupta Pndmoni Dereceleri ile Hemogram Olgiimlerinin Iliskisi

31

32
33



SEKILLER DiZiNi SAYFA NO

Sekil-1: Gruplara gore Disiilfit / Native Tiyol oranlarinin dagilimlari 27
Sekil-2: Gruplara gore Disiilfit / Total Tiyol oranlarinin dagilimlari 27
Sekil-3: Gruplara gore Native Tiyol / Total Tiyol oranlarinin dagilimlari 28



GRAFIKLER DiZiNi SAYFA NO

Grafik-1: Diinyada 2004 yil1 5 yas alt1 ¢ocuk 6liimii nedenleri 4

Grafik-2: Hasta grubu olgularin pndmoni derecelerinin dagilimlari 25
Grafik-3: Pnémoni varhigina gore Disiilfit / Native Tiyol diizeyine iliskin ROC egrisi 29
Grafik-4: Pnémoni varhigina gore Disiilfit / Total Tiyol diizeyine iliskin ROC egrisi 30
Grafik-5: Pnomoni varligina gére Native Tiyol / Total Tiyol diizeyine iliskin ROC egrisi 30

Vi



KISALTMALAR

DSO
CRP

AIDS
TKP
ASYE :
ABD
RSV
PCT
ESR
CAT
SOD
HSV
Fot2
Fot3
Cu
Mn
ROS
H20>
Oye-
OH*
DNA
VAP
OSi
NLR
ETZ
ATP
NO

: Diinya Saglik Orgiitii

: C- reaktif protein

: Siilfidril grubu

. Edinilmis Bagisiklik Eksikligi Sendromu

: Toplum Kdkenli Pnémoni

Alt solunum yolu enfeksiyonu

: Amerika Birlesik Devleti

: Respiratuvar Sinsityal Viriis
: Prokalsitonin

. Eritrosit sedimantasyon hizi
. Katalaz

. Stiperoksit dismutaz

: Herpes Simpleks Virtisii

: Ferroz demir

: Ferrik demir

. Bakar

: Mangan

: Reaktif oksijen tiirleri

: Hidrojen peroksit

. Stiperoksit radikali

- Hidroksil radikali

: Deoksiribo Niikleik Asit

: Ventilatorle iliskili pndmoni
- Oksidatif stres indeksi

: Notrofil/Lenfosit orani

: Elektron transport zinciri

: Adenosin trifosfat

- Nitrik oksit

\l



OZET

Pnémonili Cocuklarda Tiyol Disiilfit Dengesinin incelenmesi

Dr. Biisra CEVIRGEN
Cocuk Saghg ve Hastaliklar1 Anabilim Dali Uzmanhk Tezi

AMAC: Cocuk acil servisi ve genel ¢ocuk poliklinigine bagvuran pndémonili ¢ocuklarda
tiyol disiilfit dengesinin incelenmesi, pnomonide oksidatif stresin rolii ve tiyol Olgiimlerinin

pnoémoni tanisinda yeni biyobelirte¢ olarak kullanilabirliginin arastirilmasini amagladik.

METERYAL VE METOD: Caligmamizda Ocak 2017 — Subat 2018 tarihleri arasinda
Harran Universitesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi Cocuk Acil Servisi ve Genel Cocuk
Poliklinigine bagvuran 6 ay — 4 yas arast toplum kokenli pnomoni tanisi alan hastalar prospektif
olarak degerlendirildi. Calismaya 45 hasta ve ayni yas grubunda tamamen saglikli 45 ¢ocuk olgu
olmak tiizere toplam 90 olgu dahil edildi. Bu hastalar yas, cinsiyet, bagvuru anindaki semptom ve
fizik muayene bulgulari, native tiyol, total tiyol, distilfit degerleri agisindan incelendi. Hasta grup

pnomoni derecesine gore hafif, orta ve agir olmak iizere siniflandirildi.

BULGULAR: Hasta ve kontrol gruplart cinsiyetleri agisindan anlamli fark bulunmadi.
Hasta ve kontrol grubu arasinda native tiyol, total tiyol ve disiilfit degerlerinde istatistiksel olarak
anlaml fark izlendi ( p<0,05). Hasta grubunda native tiyol ve total tiyol diizeyleri diisiik, distilfit
diizeyleri yiiksek saptandi. Disiilfit/total tiyol, disiilfit/native tiyol, native tiyol/total tiyol
parametrelerinde hasta ve kontrol grubu arasinda anlamhi fark saptandi (p<0,05). Disiilfit/total tiyol
ve distilfit/native tiyol parametreleri hasta grubunda yiiksek saptandi. Native tiyol/totla tiyol orani
ise kontrol grubunda yiiksek saptandi. Pndmoni derecesi ile bu parametreler arasinda anlamli bir

iligki saptanmada.

SONUC: Cocukluk yas grubunda pndmonili olgularda native tiyol, total tiyol, disiilfit ve
oranlarmin anlamli bir iligki i¢inde oldugu saptanmistir. Pndmoni patogenezinde oksidatif stresin

VI



onemli bir rolii oldugu goriilmiistiir. Pndmoni tanisinda tiyollerin kullanilmasi klinisyenlere yol

gosterici olabilir.

ANAHTAR KELIMELER: Cocukluk ¢ag1 pnomoni, tiyol disiilfit dengesi, oksidatif stres



ABSTRACT

Investigation Of Thiol-Disulfide Balance In Children With Pneumonia

Biisra CEVIRGEN, MD
Specialty Thesis, Department of Child Health and Diseases

OBJECTIVE: We aimed to investigate the thiol-disulfide balance, role of oxidative stress
in pneumonia and role of measurement of thiol as a new biological marker for the diagnosis of
pneumonia in children with pneumonia who admitted to pediatric emergency service and general

pediatric polyclinic.

MATERIAL AND METHOD: In our study, patients between 6 months and 4 years of
age, who admitted to the Pediatric Emergency Department and General Pediatric Policlinic of
Harran University Research and Practice Hospital between January 2017 and February 2018 with a
diagnosis of community-acquired pneumonia, were evaluated prospectively. A total of 90 patients
were included in the study, including 45 patients and 45 healthy children in the same age group.
These patients were examined for age, gender, symptoms and physical examination findings, native
thiol, total thiol and disulfide values. The patient group was classified as mild, moderate and severe
according to the degree of pneumonia.

RESULTS: There was no significant difference between the patient and control groups in
terms of gender. Statistically significant difference was observed between native thiol, total thiol
and disulfide values between patient and control group ( p<0,05). In the patient group, the levels of
native thiol and total thiol were low and disulfide levels were found to be high. There was a
significant difference between patient and control group in terms of disulfide / total thiol, disulfide /
native thiol and native thiol / total thiol parameters (p<0,05). Disulfide / total thiol and disulfide /
native thiol parameters were high in the patient group. Native thiol / total thiol ratio was found to be
high in the control group. There was no significant relationship between the severity of pneumonia

and these parameters.



CONCLUSION: In children with pneumonia; native thiol, total thiol, disulfide and ratio
were found to be significantly correlated. It was found that oxidative stress has an important role in
the pathogenesis of pneumonia. The use of thiols in the diagnosis of pneumonia may guide

clinicians.

KEYWORDS: Childhood pneumonia, thioldisulfide balance, oxidative stres
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1. GIRIS VE AMAC

Pnomoni, akciger parankiminin akut bir inflamasyonu olup siklikla bakteriler tarafindan
olmak tizere infeksiyoz veya infeksiy6z olmayan etkenlere baglh gelisir (1-4). Pndmoni tablosu;
solunumsal bulgular, radyolojik bulgular, ates ve akciger parankim tutulumunun fizik muayene
bulgulari ile tanimlanan klinik bir tablodur (3). Diinya Saglik Orgiitii (DSO) pndmoni taniminda,
oOksiiriik veya nefes almakta giicliik ve yasa gore tanimlanan soluk sayisinda artis birlikteligini

kullanmaktadir (5).

Pnoémoni diinyada ¢ocuklarda morbidite ve mortalitenin 6nemli bir sebebidir ve gelismekte
olan iilkelerde c¢ocuk Oliimlerinden sorumlu en Onemli nedenlerden olan ishalle yarisacak
diizeydedir (6). DSO’niin 2005 yili raporuna gore diinyada her yil bes yasin altinda 10.6 milyon
cocuk Onlenebilir ve tedavi edilebilir bes hastalik sebebiyle hayatini yitirmektedir. Bu dliimlerin
%19’undan pnémoniler sorumludur (6). Yenidogan doneminde goriilen O6liimlerin %10 undan
sorumlu olan siddetli enfeksiyonlar (pnomoni/sepsis) da eklenecek olursa, bes yas alti gocuk

oliimlerinin %29’u pndmoni nedeniyle ger¢eklesmektedir (6).

Tiirkiye’de solunum yolu enfeksiyonlarinin 0-4 yas grubunda %13.4, 5-14 yas grubunda
ise %6.5 oraninda mortaliteye neden oldugu Saglik Bakanligi’nin 2002-2004 yillarin1 kapsayan
Tiirkiye Hastalik Yiikii Calismasi’nda bildirilmistir (7). Bu veriler pnomoninin ¢ocukluk yas
grubunda yiliksek morbidite ve mortaliteye sebep olan hastaliklardan biri oldugunu ve pnémoninin
erken tan1 ve dogru tedavisinin o6zellikle 5 yas alti ¢cocuk oOlliimlerinin azalmasindaki 6nemini

anlatmaktadir.

Pnomoni genellikle viral ve bakteriyal mikroorganizmalardan kaynaklansa da gidalarin ve
mide igeriginin aspirasyonu, yabanci cisim, hidrokarbon ve lipoid maddeler gibi enfeksiyoz
olmayan sebeplerle ve hipersensitivite reaksiyonu, ilag veya radyasyon bagimli pnomoni de
geligebilmektedir (8). Pnomoni tanisi hastanin bagvuru anindaki semptomlari, fizik muayene
bulgulari, radyolojik bulgular ve laboratuvar bulgularinin birlikte degerlendirilmesi ile
konulmaktadir (3). Pndmoninin viral yada bakteriyel kaynakli olmasina gore degisken derecelerde

ates tabloya eslik eder (8). Pnomoninin en énemli klinik bulgusu takipnedir (3).

Gogiis duvart ¢ekilmeleri, yardimc1 solunum kaslarmin kullanilmasi ve burun kanadi

solunumu goriilebilir. Patolojik akciger dinleme bulgulart ve radyolojik bulgular siklikla pnémoni



tablosuna eslik eder. Pnomonide tanida ve etiyolojiyi arastirmada mikrobiyolojik, serolojik ve
molekiiler testler yapilir (3). Genellikle beyaz kiire sayisi, C- reaktif protein (CRP), mutlak nétrofil
sayisi, eritrosit sedimantasyon hizi (ESR) gibi belirte¢ler pnomoni tanisini desteklemek igin
kullanilan laboratuvar testleridir. Ancak bu belirteglerin seviyelerinin pndmoni diginda diger
inflamatuvar olaylarda da artmasi bunlarin pnémoni tanisindaki etkinligini azaltmaktadir (9). Bu
nedenle pnomoni tanisinda ve siddetini belirlemede kullanilmak amaciyla yeni biyobelirtecler

bulmak i¢in ¢esitli arastirmalar yapilmistir (10).

Tiyoller karbon atomuna bir siilfiir ve hidrojen atomunun baglanmasi ile olusmus siilfidril
(-SH) grubu igeren, alkollerin kiikiirt analoglaridir. ‘Merkaptanlar’ olarak da isimlendirilmelerinin
nedeni ise civayl baglama ozelliginden gelir. Tiyoller ayn1 zamanda plazmanin en biiyiik ve en sik
kullanilan antioksidanlar1 arasindadir. Tiyoller (RSH) ¢esitli oksidanlar tarafindan oksidasyon
reaksiyonuna ugratildiklarinda distilfit (RSSR) baglari meydana gelir. Olusan disiilfit baglar1 tekrar
tiyol gruplarina rediiklenebilir, boylece dinamik tiyol/ disiilfit dengesi devam ettirilir (11).

Disiilfidler ise bitisik c¢ift kiikiirt atomu igerir. Dinamik tiyol/disiilfit dengesinin basta
antioksidan reaksiyonlar, detoksifikasyon, apoptozis, enzim aktivitesi regiilasyonu, transkripsiyon,
sinyal iletim mekanizmalar1 olmak ftizere bir¢ok mekanizmada rolii vardir (12,13). Dinamik
tiyol/disiilfit dengesinin bir¢cok hastalikta etkilendigine yonelik yapilan bazi calismalar vardir;
bunlar diyabet (14), kardiyovaskiiler hastaliklar (15), kanserler (16) , romatoid artrit (17), kronik
bobrek hastaliklart (18), edinilmis immiin yetmezlik sendromu (AIDS) (19), Parkinson Hastaligi
(20), Alzheimer Hastaligi, Freidreich Ataksisi, Multiple Skleroz, Amyotrofik Lateral Skleroz
(21,22) ve karaciger hastaliklar1 (23) ve bazi diger hastaliklarla ilgili yapilmig ¢aligmalardir. Bu
calismanin amaci toplum kokenli pndmonili olgularda tiyol disiilfit diizeyleri ile oksidatif stresin
hastalik varlig1 ve siddeti arasindaki iliskinin arastirilmas: ve tiyol disiilfit dengesinin pndmoni

tanisinda yeni biyobelirte¢ olarak kullanilabilirliginin incelenmesidir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Tanimlar

2.1.1. Pnomoni Tanimi

Pnomoni, akciger parankiminin akut bir inflamasyonu olup siklikla etken bakteriler olmak
tizere infeksiydoz veya infeksiydoz olmayan etkenlere bagli gelisir (1-4). Pnomoni tablosu;
solunumsal bulgular, radyolojik bulgular, ates ve akciger parankim tutulumunun fizik muayene
bulgular1 ile tanmimlanan klinik bir tablodur (3). DSO pnomoni taniminda, oksiiriik veya nefes
almakta gili¢liilk ve yasa gore tanimlanan soluk sayisinda artis birlikteligini kullanmaktadir (5).
Siklikla bakteriler ve viruslar gibi infeksiydz ya da infeksiy6z olmayan etkenlerin neden oldugu
akciger parankiminde meydana gelen akut bir inflamasyondur (3). Toplum kokenli ve hastane

kokenli pnomoni olmak tizere iki gruba ayrilir (3,24).

2.1.2. Toplum Kékenli Pnomoni (TKP)

Oncesinde saglikli olan c¢ocuklarda hastane kokenli olmayan bir enfeksiyon nedeniyle
gelisen pnomonidir (24). Oncesinde saglikli olan ve yakinmalarinin baslangicindan itibaren 14 giin

oncesinde hastanede yatisi olmayan ¢ocukta meydana gelen pndmoni tablosudur (3).

2.1.3. Alt Solunum Yolu Enfeksiyonu (ASYE)

cocuklugu doneminde pndmoninin bronsiolitten ayrimi giictiir ve iki hastalig1 birlikte tanimlayan

“akut alt solunum yolu enfeksiyonu” terimi kullanilmaktadir (3).

2.2. Epidemiyoloji

Cocukluk yas grubunda pnomoniler dnemli bir morbidite ve mortalite sebebidir ve
gelismekte olan iilkelerde ¢ocuk Oliimlerinden sorumlu ishalle yarisacak diizeydedir (sekil 1). 2008
yili DSO raporunda, her yil gerceklesen 9 milyon 5 yas alt1 cocuk dliimlerinin %19 ’unun nedeninin
pnoémoniler oldugu bildirilmistir (6). Yeni dogan doneminde mortalitenin %10’undan sorumlu

siddetli enfeksiyonlar ( Ozellikle pndomoni/sepsis) da birlikte degerlendirilirse, bes yas altinda



diinyada ¢ocuk oliimlerinin %29’u pnémoni nedeniyle gergeklesmektedir (6). Tiirkiye’de solunum
yolu enfeksiyonlarinin 0-4 yas grubunda %13.4, 5-14 yas grubunda ise %6.5 siklikla mortaliteye
neden oldugu Saglhik Bakanligi’'nin 2002-2004 yillarimi kapsayan Tirkiye Hastalik Ytk
Calismasi’nda bildirilmistir (7).

Kizamik Kazalar AIDS

Diger
yenidogan
sebepleri %27

Yenidoganin
siddetli
enfeksiyonlari
ozellikle
pndémoni/sepsis
%10

ishalle giden
hastaliklar
%17

Pnémoni
%19

Grafik-1: Diinyada 2004 y1l1 5 yas alt1 cocuk 6liimii nedenleri (6)

Pnomoni insidansi gelismekte olan iilkelerde gelismis lilkelere gore yaklagik 10 kat
artmistir, pndmoni kaynakli 6liimler ise gelismekte olan iilkelerde gelismis lilkelere gore yaklagik
67 kat fazladir (5). Amerika Birlesik Devletleri (ABD) ‘nde antibiyotik kullaniminin yayginlagmast,
asilama ve c¢ocuklarda saglik sigortasinin daha sik kullanilmasi ile ¢ocuklarda pnémoni kaynakli

mortalite belirgin oranda azalmistir (8).

Ulkemizde de Haemophilus influenzae tip b ve konjuge pnémokok agilart 2008 yilindan
itibaren rutin as1 takvimimize girmislerdir. 2010 yili verilerine gore lilkemizde 6.4 milyon 5 yas altt
¢ocuk bulundugu, 172 bin yeni TKP tanis1 (insidans: 0.027) aldig1 ve pndomoniye bagh 2212 6liim
vakas1 oldugu bildirilmistir (5).

Yasamin ilk bes yili pnémonilerin en sik gorildiigii donemdir. Erkek ¢ocuklarda pnomoni

insidansi ilk on yasta daha yiiksek (Erkek/Kiz = 2/1) iken, ergenlik donemine dogru bu oranin
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esitlendigi goriiliir (25). Bakteriyel pnomoniler her mevsimde goriilmesine karsin en sik kis ve
ilkbahar aylarinda goriiliir, ancak salgin olusturmazlar. Hastaligin insidansi viral enfeksiyon
salginlar1 sirasinda artar (1). Alt solunum yolu enfeksiyonlarina zemin hazirlayan risk faktorleri

Tablo 1°de gosterilmistir.

Tablo-1: Alt Solunum Yollar1 Enfeksiyonlarina Zemin Hazirlayan Risk Faktorleri (1,26)

Konak Faktorleri: Sosyal/Cevresel Faktorler:

-Yas (<1 yas) -Anne siitii ile beslenememe

-Diisiik dogum agirligi ve erken dogum -Diistik sosyoekonomik diizey

-Malnutrisyon -Kalabalik yasam kosullar1 (kres bakimi,
kalabalik aile vb)

-Altta yatan hastalik varlig1 (dogumsal kalp

hastaliklar1 vb) -Saglik hizmetlerine ulasamama

-D vitamini eksikligi -Anne yas1 ve annenin egitimi

-Basta sigara olmak {izere hava kirliligi
-Yetersiz bagisiklama

-Ki1s mevsimi

2.3. Etiyoloji

Pnomoniler genellikle enfeksiydoz mikroorganizmalardan kaynaklanir. Bu enfeksiyoz
nedenler bakteriyel, viral, fungal veya paraziter olabilir. Her ne kadar siklikla enfeksiy6z
mikroorganizmalar kaynakli olsa da, gida ve mide igeriginin aspirasyonu, yabanci cisim,
hidrokarbon ve lipoid maddeler gibi enfekiy6z olmayan sebepler ve hipersensitivite reaksiyonu ilag

veya radyasyon bagimli pnomoni ile de olusabilir (8,27).

Bulasma c¢ogu olguda damlacik enfeksiyonu yoluyla olmaktadir. Kalabalik yasam

kosullari, kapali alanlarda yasam enfekte damlaciklarin inhalasyon yoluyla bulagin artirir (28).

Pnomoni etiyolojisini tespit etmek zordur ¢iinkii akciger dokusundan direk kiiltiir 6rnegi
almak invazif bir islemdir. Ust hava yollarmdan veya balgamdan yapilan kiiltiir testleri ise alt

solunum yollar1 enfeksiyonunun etkenini kesin olarak gosteremez (8). Cocuklarda etiyolojiden
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sorumlu mikroorganizmalar yasa gore degisiklik gostermektedir. Streptococcus pneumonia
(pnomokok) 3 hafta ile 4 yas arasindaki ¢ocuklarda en sik pndmoni etkeni iken, 5 yas ve iizeri
cocuklarda en sik goriilen pndmoni etkenleri Mycoplasma pneumonia ve Chylamydophila

pneumonia’dir (29).

Son yillarda yapilan ¢alismalarda karma enfeksiyonlarin pnémoni etiyolojisinde %50’ye
varan oranlarda olabilecegi bildirilmistir (30). Toplum kokenli pnomonilerde bakteriyel ve viral
(S.pneumoniae ve viriis), ya da bakteriyel ve atipik bakteriyel (S. Pneumoniae ve Mycoplasma
pneumoniae ya da S.pneumoniae ve Chlamydophila pneumoniae ) ya da ikili viral etken
(Respiratuvar Sinsityal Viriis (RSV) ve influenza) ile olusan karma infeksiyonlar %16-34 oraninda
bildirilmektedir (30,31). Hastanin yasina gore sik goriilen pnomoni etkenleri tablo 2’de
gosterilmistir. Pnémoniye bagl 6limlerde ise olgularin 3/4’iinde etiyolojide bakteriyel veya karma

ajanlar sorumlu tutulmaktadir (31-33).

Tablo-2: Hasta Yasina Gore Gruplandirilmis Etiyolojik Ajanlar (34)

Yas grubu Sik Goriilen Etkenler

Ik 3 hafta Grup B streptokoklar, Escherichia coli ve diger Gram (-) basiller,
Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae

3hafta—3ay | RSV, diger respiratuvar viriisler (parainfluenza, influenza, adenoviris), S.
Pneumoniae, H. Influenza, eger hasta afebril ise Chlamydia trochomatis’i
diisiindiiriir

4ay-4 yas RSV, diger respiratuvar viriisler (parainfluenza, influenza, adenoviriis), S.
Pneumoniae, H. influenza, M. Pneumoniae, grup A streptokoklar

> 5 yas M. Pneumoniae, S. Pneumoniae, C. Pneumoniae, H. Influenza, influenza
viriis, adenoviriis, diger respiratuvar viriisler, Legionella, Chlamydophila
pneumoniae




2.4. Tam

Pnémoni; solunumsal bulgular, radyolojik bulgular, ates ve akciger parankim tutulumunun
fizik muayene bulgular1 ile tanimlanan klinik bir tablodur (3). DSO pndémoniyi; solunum
sayisindaki artisa eslik eden Oksiirik veya solunum sikintist bulgularinin oldugu klinik tablo
seklinde tamimlamustir (35). Ancak bu tanimlama spesifik degildir. Pnomoni tanisinda ve siddetinin

derecelendirilmesinde klinik degerlendirme biiyiik 6nem tasir (3).

2.4.1. Oykii

Hastanin yasi, ates ve/veya titreme varligi, hizli soluma, solunum gii¢liigii varligi, gogiis
agrist ve/veya karin agrisi, Oksiriik, halsizlik, istahsizlik, uykuya meyil, bulanti, kusma, burun
akintis1, basagrisi, kas agrisi, ishal varligi sorgulanmalidir. Bu belirtilerin siiresi, daha dnceden
gecirilmis benzer tablo varligi, beslenme durumu, kres bakim Oykiisii varligi, son {i¢ ayda
antibiyotik kullanim 6ykiisii, agilama Gykiisii ve tiiberkiilozlu kisi ile yakin temas Oykiisli varligi
sorgulanmalidir (1,28). Viral ve bakteriyel pnomoni siklikla giinlerdir mevcut olan oksiiriik ve rinit
gibi bir iist solunum yolu enfeksiyonu sonrasinda gelisir (8). Bulunulan mevsim ve mevsimsel

olarak o toplumda dolasan mikroorganizmalar (salgin varlig1) yoniinden anamnez derinlestirilir.

2.4.2. Fizik Muayene Bulgulari

Oncelikle hastanin genel goriiniimii, biling durumu, toksik goriiniim varligi, vital bulgulari,
siyanoz varligi, oksijen gereksinimi degerlendirilir (36). Hastanin aktivite diizeyi, ¢evreye ilgisi,
beslenme durumu incelenir ve huzursuzlugu olup olmadigi kontrol edilir (37). Ates pnomonili
cocuklarda siklikla saptanabilir. Viral pnomonilerde genellikle ates vardir ancak derecesi bakteriyel
pnomoniye gore daha diisiik seyreder (8). Ates pnémonili ¢ocuklarda bazen tek bulgu olabilir. Bes
yasin altinda, lokositozu (beyaz kiire sayis1 > 20000/mm3) olan ve yiiksek ates (>39°C) disinda
pndmoninin hic¢bir klinik bulgusu olmayan ¢ocuklarin %26’sinda radyolojik olarak pndmoni varlig

gosterilmistir (38).

Fakat ozellikle siit cocuklugu doneminde Chlamydia. trachomatis ve bazi diger
patojenlerle atesin eslik etmedigi pndmoni tablosuna yol agabilir (34). Pnémoninin en 6nemli klinik

bulgusu takipnedir (8). Solunum sayist ¢ocuk sakin ve atesi normal aralikta iken 60 saniye siireyle



sayllmalidir. Takipnenin bulunmamasi pnémoniyi dislamada tek degerli bulgudur. Cocuklarda

normal dakika solunum sayilar1 ve takipne sinirlar1 DSO verilerine gore Tablo 3’te gosterilmistir.

Tablo-3: Yasa Gore Solunun Sayilar1 ve Takipne Olgiitleri (6)

Yas Normal Solunum Hizi Takipne Simir1
(Solunum hizi/dakika) (solunum hizi/dakika)

0-2ay 40 -60 60

3-11ay 25-40 50

1-5yas 20-30 40

> 5 yas 15-25 30-20

Interkostal, subkostal ve suprasternal cekilmelerin, burun kanadmin ve yardime1 solunum
kaslarinin kullanilmasi, solunum is yiikiiniin artmasina isaret eder ve pndmoninin derecesine gore
stk goriilebilen bulgulardandir (8). Siit ¢ocuklugu doneminde huzursuzluk hipokseminin ilk
belirtilerinden olabilir. Dudak c¢evresinde siyanoz goriilebilecegi gibi, siyanoz bulgularina
rastlanilmayabilir. Huzursuzlugu olan, uykuya meyilli, aktivitesi azalmis ve solunum is yiki artmisg

cocuklar hipoksemi agisindan degerlendirilmelidir (2).

Biiyiik ¢cocuklarda bakteriyel pndmonilerde titremeyle yiikselen ates, Oksiiriik, goglis agrisi
ve/veya karin agrisi siklikla vardir. Hastalarda plevratik agriy1 azaltmak i¢in etkilenen tarafa dogru
govdeyi biikme goriilebilir. Oskiiltasyon ile akcigerlerde ral ve wheezing duyulabilir fakat
hiperrezonan gogsii olan kiigiik ¢cocuklarda dinlemeyle lokalizasyon yapilmasi zordur. Hastaligin
erken sathasinda etkilenmis bolgelerde azalmis solunum sesleri duyulur. Konsolidasyonun artmasi
ve effiizyon, ampiyem, pyopnomotoraks gibi komplikasyonlarin gelismesiyle perkiisyonda matite

alinir ve oskiiltasyonda azalmis solunum sesleri duyulur (8,27).

Solunum giicliigiine sekonder yutulan hava ile gastrik dilatasyona bagli abdominal
distansiyon belirginlesir. Akcigerlerde havalanma artig1 veya gelisen konjestif kalp yetmezligi ile
diyafram asagi dogru iner ve karaciger oldugundan biiylikmiis gibi palpe edilir. Pndmonili bazi
bebeklerde ishal veya paralitik ileusa bagli kusma gibi gastrointestinal sistem bulgular1 da
gortilebilir (8,27). Pnémonide klinik siniflandirma genel goriiniim, biling durumu, solunum sayisi
ve beslenme durumu gibi temel fizik muayene bulgulari ile yapilabilir. Klinik siniflandirma

hastaligi; pnomoni, agir pndmoni ve ¢ok agir pndmoni olarak 3 sinifa ayiririr (Tablo 4).



Tablo-4: Pnémonide Klinik Siniflandirma (1,3,39)

Pnomoni Agir Pnomoni Cok Agir Pnooni

Biling durumu Normal Uykuya egilim Letarji/konflizyon/Agrili
olabilir uyaranlara yanitsizlik

Inleme Yok Olabilir Var
Renk Normal Soluk Siyanotik
Solunum Hiz1 Takipneik Takipneik Takipneik — Apneik
Goglisde Cekilme Yok Var Var
Beslenme Normal Oral alimda azalma | Beslenemez
Dehidratasyon Yok Olabilir Var (sok bulgulari)

2.4.3. Radyolojik Degerlendirme

Ayaktan tedavisi planlanan, pnomonili ¢ocuklarda gogiis radyografilerinin klinik sonuca
etkisi gosterilmemistir. Birinci basamak saglik hizmeti verilen kuruluslarda 6ykii ve fizik muayene
bulgular1 ile pnomoni tanist konulabilir. Klinik degerlendirme ile yapilabilecek siniflanadirma
sonrasi agir pnomonili olgular haricinde rutin radyolojik goriintiileme Onerilmez (1,40). GOgiis
radyografisinin degerlendirmesi kisiden kisiye farklilik gosteririr. Kisinin deneyimine ve mevcut
klinik bilginin derecesine gore de degiskendir (3). Pnomoni tanisinda radyolojik degerlendirme

endikasyonlar1 Tablo 5’de gosterilmistir.

Tablo-5: Pnémoni tanisinda radyolojik degerlendirme endikasyonlari (38,41)

Klinik bulgularda belirsizlik

Agir ve ¢cok agir pndmoni bulgulari

Komplikasyon gelisimi (plevral efiizyon, vb.),

Ayaktan standart tedaviye yanitsizlik ve uzamis klinik seyir

Hasta 5 yasindan kii¢lik, >39°C odag belli olmayan atesi var ve beyaz kiire sayis1 20.000/mm3 nin

uzerinde ise

Tekrarlayan pnémoni varligt

Akciger tliberkiilozu siiphesi

Yabanci cisim aspirasyonu siiphesi

Solunum gii¢liigline neden olan diger nedenlerin dislanmasinda




Akciger grafisinde infiltrasyon goriilmesi pnomoniyi diisiindiiriir. Radyografide plevral
efflizyon, ampiyem gibi komplikasyonlar goriilebilir. Genellikle viral pnomonilerde havalanma
artis1 ve bilateral interstisyel infiltrasyonlar goriiliir. Birlesmis lober konsolidasyon alanlari ise
pnomokoksik pnomonide siktir (8). Fakat sadece radyolojik goriintiilleme etkeni tanimlamada

yetersizdir ve bu amagla kullanilmamalidir (42,43).

Dehidrate hastalarda akciger grafisi yaniltici obir sekilde normal goriilebilir. Hastanin
dehidratasyonu tedavi edildikten sonra gdgiis radyografisi tekrar edilmelidir. Plevral efiizyondan
stipheleniliyorsa effiizyonu gostermede daha basarili olan lateral dekiibitis grafisi ¢ekilir. Cekilen
PA akciger grafisinde belirgin infiltrasyonu olmayan, fakat klinik olarak pnémoniden siiphelenilen
durumlarda, ek olarak yan grafi de ¢ekilebilir (44). Tedavi sirasinda komplikasyon gelismemis ve
tedavi sonrasinda asemptomatik hale gelen pndmoni olgularinda tedavi sonrasinda kontrol akciger

grafisi degerlendirilmesine gerek yoktur (8,43).

2.4.4. Laboratuvar Bulgulari

Pnomonili olgularda yardimci laboratuvar testleri ve etiyolojik ajana yonelik bazi testler
yapilabilmektedir. Hastanede yatarak tedavi alan hastalarda enfeksiyon varligina yonelik birtakim
testler yapilir. Tam kan sayimi, CRP, ESR, prokalsitonin (PCT) gibi 06zgiil olmayan testler
enfeksiyon varligina yonelik yapilir. Bakteriyel pndmoni ile viral pndémoni ayriminda 16kosit sayisi
yararli olur. Viral pndmonilerde 16kosit sayisi 20.000/mm?* ‘lin altinda seyreder, normal veya hafif
artmistir ve lenfosit agriliklidir. Bakteriyel pndmonilerde ise 16kositoz siklikla goriliir, 15.000-
40.000/mm?® araliginda graniilosit hakimiyeti mevcuttur (8,38). Hastanede yatan pndmonili
olgularda CRP degeri hastaligin izleminde kullanilabilir (45). Biyolojik belirtegler; hiicresel,
biyokimyasal veya molekiiler diizeylerdedir. Viicutta hiicre, doku ve viicut sivilarinda diizeyleri
Olgiilebilir. Bazi biyolojik belirtegler inflamasyon yada enfeksiyon varliginda ve bu patolojik

durumun izleminde artis ve azalma gosterir (46).
Bu 6zellikleri ile baz1 biyobelirtegler ( CRP, PCT, ESR) pnomonili olgularda tanida ve

izlemde kullanilirken bir¢ok yeni ¢alismada eriskin pnomonili olgularda tanida, siniflandirmada ve

izlemde kullanilabilecek yeni biyobelirtecler arastiriimaktadir (10).
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Pnémonili olgularda fizik muayene degerlendirmeleri, hastanin klinigi, yardimci
laboratuvar testleri ve radyolojik degerlendirme etiyolojik ajan hakkinda giivenilir degildir. Ayaktan

tedavisi planlanan, klinigi iyi olan hastalarda etiyojiye yonelik ileri inceleme Onerilmez (2,39).

Hastaneye yatirilan pndmonili olgularda etkenin belirlenebilmesi; etkene yonelik etkin
tedavi verilebilmesine, epidemiyolojik veriler elde etmeye, nazokomiyal bulaslara karsi gerekli
izolasyonlarin saglanabilmesine imkan verir (1,2,39). Ancak etiyolojik ajani tespit etmek zordur
clinkii akciger dokusundan direk kiiltiir 6rnegi almak invazif bir islemdir. Ust hava yollar1 veya
balgamdan yapilan kiiltlir testleri ise alt solunum yollar1 enfeksiyonunun etkenini kesin olarak
gosteremez (8). Balgam kiiltiirii, indiiklenmis balgan kiiltiirli, nazofaringeal aspiarat kiiltiirii, kan
kiiltiirli, balgam yaymasi, plevral mayi incelemesi, tiiberkiilin deri testi ve bazi serolojik ve hizli tani

testleri yapilabilir (3,8).

2.5. Ayiricr Tani

Tedaviye uygun yanit alinamayan toplum kdkenli pnomoni diisliniilen olgularda;
tiiberkiiloz, kistik fibrozis, yabanci cisim aspirasyonu, immun yetmezlikler veya apse, ampiyem gibi
pnomoniye bagli komplikasyonlar diisiiniilmelidir. Akciger grafisinde infiltrasyonu ve atesi olan
immiin yetmezlikli hastalarda bu tabloya yol acabilecek enfeksiy6z nedenlerin disinda enfeksiyon
dist nedenler (primer malignite yayilumi, sekonder gelisen maligniteler, primer hastalikla ilgili

gelisen yeni bir hastalik vb) de ayn1 zamanda degerlendirilmelidir (47,48).

2.6. Tedavi

Pnomonili olgularda tedaviye erken baglanmasi mortaliteyi azaltmakta 6nemli role sahiptir
(49). Daha onceden de belirtildigi gibi etiyolojik ajanin tespiti zor oldugundan; anamnez, hastanin
yasi, kinik bulgulari, laboratuvar ve radyolojik bulgulari, mevsimsel ajanlar ve antibiyotik direnci
g6z Onilinde bulundurularak ampirik tedavi baslanir (3,8,49). Tedaviye baslanmadan 6nce hastanin
yatirtlarak m1 yoksa ayaktan mi tedavi edilecegi belirlenmelidir (Tablo 6). Yatirilarak tedavisi

planlanan hastalarda ise yogun bakim ihtiyaci olup olmadigi belirlenmelidir (Tablo 7).
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Tablo-6: Hastaneye yatis 6l¢iitleri (1,2,3,39,50)

2 ayin altinda pnémoni tanis1 alan her bebek

Akut gogiis sendromu ile birlikte orak hiicreli anemi

Immiin yetmezlik durumu

2 ayin iistiinde pndmoni tanis1 alan ¢ocuklarda;

Hipoksemi (SpO2< %92)

Solunum gii¢liigii bulgulari

Takipne varlig1

Biling diizeyinde bozulma

Agizdan beslenememe

Dehidratasyon / dnemli miktarda kusma

Toksik goriiniim

Oral antibiotiklere yanitsizlik (Ayaktan tedavi sirasinda klinik kotiilesme)

Akciger grafisinde multilober tutulum, genis atelektazi, apse, pndmotosel, plevral efiizyon

Hizli radyolojik ilerleme

Tedavi uyumsuzlugu (Anne / babanin tedaviye uymamasi)

Sosyal endikasyon (Ailenin evde bakim kosullarinin yetersizligi)

Tablo-7: Yogun bakim {initesine yatis Ol¢iitleri (1,2,3,39)

FiO2 >%060 iken oksijen saturasyonu >%92 siirdiiriilemiyor ise

Tekrarlayan apne ya da solunumda diizensizlik

Sok varlig

Solunum hiz1 ve kalp tepe atiminda artis, siddetli solunum sikintis1 ve ¢gocukta yorulma bulgular
(PCO2 yiiksekligi eslik etsin ya da etmesin)

2 aydan kiiciik solunum giigliigli olan bebekler hastaneye yatirilarak tedavi edilmeli ve
etiyolojik ajan ve ayirici tanilar tamamlanana kadar bakteriyel pnomoni olarak disiiniilmeli ve
tedavi baglanmalidir. Dogumdan sonraki ilk 3 haftadaki pndmoni olgularinda etken olarak perinatal
dénemde karsilasilan mikroorganizmalar diisiiniilmelidir. Yasamin bu erken donemlerinde aksi
ispat edilene kadar olgular sepsis kabul edilerek sefotaksim ile birlikte veya sefotaksim olmaksizin

apmisilin ve bir aminoglikozid kombinasyonu tedavisi baslanir (3,8,39,50).
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Yasamin bu erken doénemlerinde 6zellikle de ilk 2 haftasinda herpes simpleks viriisiine
(HSV) bagli pnomoniden siipheleniliyorsa (maternal orjinli) intravendz asiklovir tedavisi (60
mg/kg/giin, 3 dozda, 21 giin) verilir. 3 hafta ile 3 ay arasindaki olgularda atessiz ve toksik goriiniim
mevcut degilse Chlamydia Trachomatis’e bagli pnomoni disiiniilebilir ve yakin izlemle oral
makrolid (eritromisin, klaritromisin, azitromisin) ile ayaktan tedavisi diizenlenir. Hipoksi bulgulari
olan ve toksik goriiniimdeki infantlar hastaneye yatirilmali ve III. kusak sefalosporinlerle birlikte
intravendz eritromisin/klaritromisin kombinasyonu verilmelidir. Bordatella pertussis yasamin ilk 3
haftasinda ciddi pnomonilere neden olan etkenlerdendir ve tim makrolid grubu antibiyotiklere

duyarhilik gosteririr (3,8,30).

3 ay — 5 yas aras1 ayaktan tedavisi planlanan pnémonili olgularda en sik bakteriyel etkenler
S. pneumoniae ve H. Influenzae tip b’ dir. Tedavide amoksisilin veya penisilin prokain
intramuskiiler &nerilir. Asisiz ¢ocuklarda H.influenzae’ya karsi da amoksisilin dogru bir tercihtir.
Penisilin grubuna alejisi olan ¢ocuklarda tercih edilecek grup makrolidlerdir. Tedavinin 24 — 48.
saatinde beklenen Klinik yanit alinamadiysa etken olarak M.pneumoniae ve C.pneumoniae
diistiniilebilir ve tedaviye makrolid eklenmis bir kombinasyon tedavi ile devam edilebilir (3,30,39).
Hastanede yatan agir pndmonili olgularda, B-laktam-B-laktamaz inhibitorii (ampisilin-sulbaktam) ya
da II. kusak sefalosporinler ile tedaviye baslanabilir. Pnémonili olguda pndmoni komplikasyonlari
gelismisse (plevral effiizyon, pnomotoraks, plevral apse) veya sepsis bulgular1 varsa Ill. kusak
sefalosporinler (sefotaksim veya seftriakson) en sik gozlenen bakteriyel 3 etkeni de (S.aureus, S.

pneumoniae ve H.influenzae) kapsadigindan tercih edilecek tedavi rejimi olmahidir (3,30,39).

Ozellikle yogunbakim ihtiyact olan agir ve ¢ok agir pndmoni olgularinda baslangig
tedavisi vankomisin veya linezolid igeren bir kombinasyon tedavisi seklinde olmalidir. Beta-laktam
antibiyotiklere (penisilinler, sefalosporinler) karsi anaflaksi diizeyinde allerjisi olan olgularda
pnomokok enfeksiyonundan siipheleniliyorsa vankomisin veya klindamisin igceren kombinasyon
tedavileri baslanir. 5 yas ve tizerinde ¢ogunlukla S.pneumonia etken olarak karsimiza ¢iktigindan
ozellikle de akciger grafisinde lober infiltrasyonlu olgularda ilk segilecek antibiyotikler penisilin

veya amoksisilindir (3,30,39).

Akciger grrafisinde lober infiltrasyon olmayan ve yine ayaktan tedavisi planlanan
olgularda tedavide ilk tercih olarak makrolidler de secilebilir. Yine makrolid grubu antibiyotiklerin
herhangi birinin digerine Ustiinliigiine dair bir kanit olmadig1 gibi klaritromisin; S. pneumoniae‘ya

da etkili oldugundan tipik/atipik pnémoni ayriminin yapilamadigi durumlarda tekli tedavi olarak
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baslanabilir. 5 yas ve tlizeri hastanede yatarak tedavisi planlanan olgularda agir tablolara yol
acabilen stafilokok pnémonisi diisiiniilerek III. kusak sefalosporinler tedavi rejiminde yer almalidir
(3,30,39).

Yatarak tedavi edilen nekrotizan pnémonili olgular ve/veya plevral efiizyon yada apse gibi
komplikasyon gelismis olgularda tiim yas gruplarinda S.aureus, S.pneumoniae, S.pyogenes gibi
olasi etkenlere karsi tedavi rejimine klindamisin eklenmesi yararlidir. Yogunbakim {initelerinde
izlenen hastane kokenli oldugu diisiiniilen veya tedaviye yanitsiz hizli klinik kétiilesme ile giden
olgularda beta laktam direng¢li S. pneumoniae ve metisilin direngli S. aureus suslarinda tedaviye

vankomisin veya linezolid eklenir (1,3,8,9,30,39).

Viral pndmoni diisliniilen olgularda; hastanin klinigi iyi ise antibiyotik verilmeyebilir.
Tespit edilen viral etiyolojili pnémoni olgularmin %30’unda bakteriyel bir enfeksiyon da tabloya
eklenmis durumdadir. Dolayisiyla viral enfeksiyon diisiiniilerek antibiyoterapi baslanmayan olgular
yakin takip edilmeli, klinigin kotiilesmesi durumunda {izerine bakteriyel enfeksiyon eklendigi

diisliniilerek tedaviye muhtemel ajana yonelik antibiyoterapi eklenmelidir (8,50).

Ozellikle gelismekte olan iilkelerde pndmoni tedavisine katkisindan dolay: 20 mg/giin oral
¢inko destegi onerilmektedir (8). Cocukluk ¢agi pnomonilerinde tedavi siiresi ile ilgilli net verilerin
oldugu calismalar heniiz yoktur. Pndmokoksik pnomoni i¢in antibiyotik tedavisi hastanin 72 saat
boyunca atessiz olmasina kadar devam edilmeli ve toplam siire 10-14 giinden az olmamalidir. Eger
azitromisin kullaniliyorsa antibiyotik tedavi siiresi 5 giindiir. Kompliksyonsuz pndmoni olgularinda

daha uzun siire antibiyotik kullanim1 hakkinda yeterli veri yoktur (8).
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Tablo-8: Toplum kokenli pnomonilerde antibiyotik tedavisi (1,3,9)

Ayaktan tedavi Hastanede tedavi
Yas Pnémoni Agir pndmoni *Cok agir pndmoni
0—2ay [ Hastaneye yatir Ampisilin IV + §Ampisilin IV + Sefotaksim
Aminoglikozit + Aminoglikozit

3 hafta— [ **(C. Trachomatis i¢in) | Sefotaksim/Seftria | §Sefotaksim/Seftriakson +

3ay Oral makrolid kson + makrolid (| Makrolid (C. Trachomatis
(azitromisin, klaritromisi, | C. Trachomatis icin)
eritromisin) igin)
2ay—-5 | ***Penisilin veya *** Penisilin §Sefotaksim/Seftriakson#
yas Amoksisilin G/Ampisilin-
silbaktam/Amoksis
ilin-
klavulonat/Sefurok
sim#
> 5 yas ***penisilin/Amoksisilin | Penisilin §Sefotaksim/Seftriakson +
ve/veya Makrolid G/Ampisilin Makrolid

ve/veya Makrolid

* Hasta toksik goriinlimde ve sepsis bulgular1 varsa ve/veya plevral ampiyem pnémotosel
veya piyopndomotoraks varsa

** Hasta afebril, hipoksemi ve toksisite bulgular1 yok, ancak bogulur tarzda oksiirligi
varsa

*** QOlas1 etken S.pneumoniae ise, akciger grafisinde lober konsolidasyon saptanmissa §
Yogun bakimda izlenen ¢ok agir olgularda, S.pneumoniae suslarinda betalaktam direncinde veya

MRSA’ya bagl tedavi yetersizliginde vankomisin veya linezolid ekle

# Tedaviye yanit 1yi degilse makrolid ekle

2.7. Korunma

Sigara dumani ile maruziyetin engellenmesi, anne siitii ile beslemeye tesvik, hijyen,

kalabalik yasam kosullarinin diizenlenmesi, asilamanin 6neminin vurgulanmasi ve asilamaya tesvik
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konular1 temel olmak iizere aile ve toplumun egitimi korunmanin ilk asamasidir (3). Pnémokok ve
H. influenzae tip b asilarmin pnémonide Koruyucu etkisi anlamli derecede vardir (8). Bu konuda
Kliegman ve arkadaslarinin 2011 yilinda ABD’nde yaymnlanan bir c¢alismasinda Haemophilus
influenzae tip b ve konjuge pnomokok asilar1 sonras1 pndmoni kaynakli 6liimlerde belirgin azalma

tespit edilmistir (8).

Ulkemizde ¢ocukluk dénemi asi1 takviminde bulunan 13 valanli konjuge pnémokok asisi
(PCV 13), dnceki as1 (PCV 7) igerisinde bulunan serotip 4, 6B, 9V, 18C, 19F, 23F’ye ayrica 1, 3, 5,
6A, 7F, 19A no’lu serotiplerin de eklenmis hali olan yeni nesil asidir (51). 2011 yilindan itibaren as1
takvimimize yeni as1 sekli girmistir. Pndmoniden korunmaya yardimei faktorlerden bir digeri olarak
da sugicegi asist 2013 yili itibariyle iilkemizde c¢ocukluk donemi asi takviminde yer almistir.
Ulkemizde Saglik Bakanlig1 cocukluk dénemi as1 takviminde, pnémoni ve etkenlere baglh diger
hastaliklar1 6nlemek amaciyla BCG, kizamik, bogmaca, konjuge pnémokok, Hib ve sucicegi asilari
yer almaktadir (52). Ulkemizdeki tiim ¢ocuklarin as1 takvimine uygun asilamalarinin yapilmasi ve

takibi bu konuda 6nemlidir.

Pnomonilerde viral enfeksiyonlardan korunma amaciyla influenza asisinin 6 aydan biiyiik
cocuklarda kullanimi 6nerilmektedir ve bu sekilde pnoémoni ve komplikasyonlarina bagli hastaneye
yatis oranlarinda azalma beklenmektedir (8). Influenza asis1 icin yasa gore onerilen as1 dozlar1 ve
as1 takvimi tablo 9’da belirtilmistir. Proflaktik néraminidaz inhibitorii kullanimi da viral pndmoni

gelisimine kars1 koruyucu etki gosterebilmektedir (53).

Tablo-9: Influenza asis1 i¢in yasa gore dnerilen as1 dozlari ve as1 takvimi (54)

Yas Doz(ml) Doz sayisi Uygulama yolu
6 —35ay 0.25 1-2 IM
3-8 yas 0.5 1-2 IM
> 9 yas 0.5 1 IM

e <9 yas ve daha once influenza asis1 uygulanmamis ¢cocuklarda, ilk asilama, en az bir ay ara

ile 2 dozda uygulanmalidir.

e >0 yas kisilere daha 6nceki ag1 durumlarina bakilmaksizin tek doz influenza asis1 6nerilir.

e (Cocuklarda inaktif trivalan split-virus asilar1 6nerilir.
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2.8. Oksidatif Stres ve Antioksidan Mekanizma

Insanoglu havanin molekiiler oksijenini (O;) yasamim siirdiirmek igin kullanmaktadir.
Total oksijen tiikketimimizin biiyiik bir kism1 elektron transport zinciri (ETZ) i¢inde kullanilir.
ETZ’de bir dizi kompleks iizerinden tasinan elektronlar1 alan molekiiler oksijen suya indirgenir.
ETZ reaksiyonlarinin son basamagi olarak adenosin trifosfat (ATP) sentezlenir. ATP sentezi
disinda, aminoasit yikimi, ilaglarin detoksifikasyonu ve steroid yapidaki hormonlarin sentezi de

molekiiler oksijen gerektiren diger bazi reaksiyonlardir (55).
2.8.1. Molekiiler oksijen ve ozellikleri

Molekiiler oksijen (O2), paralel spin durumlu iki eslesmemis elektrona sahiptir. Yapisinda
eslesmemis elektron bulunduran atom veya molekiiller “serbest radikal” olarak tanimlanirlar. Fe*?,
Mn*? gibi bazi metaller, yapilarinda eslesmemis elektron bulundurduklari halde “serbest radikal”
olarak tanimlanmazlar ancak serbest radikal olusumuna katki saglarlar. Molekiiler oksijen yapisi
geregi diger serbest radikallerle reaksiyona girme egilimindedir ve reaktif oksijen tiirleri (ROS)

olusturur (55).
2.8.2. Reaktif oksijen tiirleri (ROS)

Reaktif oksijen tiirleri (ROS), normal oksijen metabolizmasi sirasinda az miktarda olusan
stiperoksit radikali (O,¢"), hidrojen peroksit (H2O,) ve hidroksil radikali (OHe) 'dir (55). Siiperoksit
radikali (O2e¢-), hemen tiim aerobik hiicrelerde molekiiler oksijenin (O;) bir elektron alarak
indirgenmesi sonucu olusur. Indirgenmis gegis metallerinin otooksidasyonu siiperoksit radikali

meydana getirebilir (55).

Stiperoksit radikali (O2e-) oksidatif hasar siirecinde direk hasarlandirici etkiye sahip
degildir. Oksidatif hasar siirecindeki rolii, bir dizi reaksiyon ile hidrojen peroksit (H.Oy)
olusturmas1 ve indirgeyici Ozelligi ile gecis metalleri {izerine olan etkisidir. Siiperoksit radikali
(O2¢-) ayrica nitrik oksit (NO) ile reaksiyona girer ve nitrik oksitin zararli etkilerinden sorumlu olan
peroksinitrit (ONOO-) olusur (55).

Hidrojen peroksitin (H,0,) kaynagi; siiperoksit radikali (O2e-) ve molekiiler oksijendir.

Stiperoksitin dismutasyonu o6nemli role sahiptir. Dismutasyon spontan olarak meydana gelebilir
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veya siiperoksit dismutaz (SOD) enzimi ile katalize olur. Hidrojen peroksit (H,O,) esas olarak
serbest radikal olmamasina ragmen ROS grubuna girer ve serbest radikallerin biyokimyasinda rolii

onemlidir (55).

Hidroksil radikali (OHe), hidrojen peroksitten (H,O,) Haber-Weiss ve Fenton reaksiyonlari
sonucu olusur. Hidroksil radikali (OH¢) yarilanma 6mrii kisa ve oldukga reaktif oksidan radikaldir.
Hidroksil radikali (OHe) muhtemelen en gii¢lii reaktif oksijen tiiriidiir. Meydana geldigi ortamda
yag asitleri, tiyoller ve bazi molekiillerden proton kopararak onemli derecede hasar olusturur

(55,57).

2.8.3. Serbest oksijen radikallerinin etkileri

Hiicrelerin karbonhidrat, protein, lipit, DNA yapilari ve enzim sistemleri serbest oksijen
radikallerinden etkilenir. Membranlarin yapisindaki yag asitleri ve kolesterol, bulundurduklari
doymamis baglardan dolay1 serbest oksijen radikalleri tarafindan hasarlanmaya agiktir. Oksidatif
hasar sonucu poliansatiire yag asitlerinin yikimina “lipit peroksidasyonu” denir. Lipid
peroksidasyonu ¢ok zararlidir, serbest radikallerin hiicre membranlarinda bulunan poliansatiire yag
asitlerinden bir hidrojen atomonu koparmasi ile baslayan bu siire¢ bir sonraki basamagi indiikleyen
zincirleme reaksiyonlar seklinde ilerlemektedir. Siiperoksit radikali (O2e-), ve hidroksil radikali
(OHe¢) hiicre ve hiicre i¢i organellerin lipit yapilarina karst peroksidasyonu baslatir. Lipit
peroksidasyonu sonucunda lipit serbest radikalleri ve lipit peroksit radikalleri olusur. Hiicre
membranlarinda gerceklesen lipit peroksidasyonu membran permaabilitesini artirir.  Proteinler,

poliansatiire yag asitlerine oranla serbest radikallerin etkilerine karsi daha az hassastir (55,57).

Proteinlerde bulunan sistein siilfidril gruplar1 ve diger aminoasitler serbest radikallerin
etkisi ile okside olur ve yikilir, hiicre ici DNA yapilart da etkilenir. Serbest radikallerle hasar gorme
derecesi proteinin yapisindaki aminoasitlerin kompozisyonuna gore degiskenlik gosterir. Triptofan,
tirozin, fenilalanin, histidin, metiyonin, sistein gibi kiikiirt ve doymamis bag iceren aminoasitlerden
olusan proteinler serbest radikallerden etkilenme egilimindedir. Immunoglobulin G (IgG) ve
albiimin gibi yapilarinda c¢ok sayida disiilfit bagi barindiran proteinlerin serbest radikallere

maruziyeti sonucunda tersiyer yapilari bozulur ve nonfonksiyonel hale gelirler (55,56,57).

Hemoglobin gibi hem proteinleri de serbest radikallerden 6nemli oranda zarar goriirler.

Oksihemoglobin, siiperoksit radikali (O2e-) veya hidrojen peroksit (H2O;) ile reaksiyona girerse
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methemoglobin olusur. Iyonize radyasyon sonucu ortaya ¢ikan serbest radikallerin DNA yapisini

etkilemesi, hiicresel mutasyon ve/veya 6liime neden olabilir (55).

DNA’nin oksidatif hasara ugramasi replikasyon, transkripsiyon, ve DNA tamir
mekanizmalarini da baskilayarak hasari artirir. Oksidatif DNA hasar1 basta kanserler ve otoimmun
hastaliklar olmak tizere pek ¢ok hastaligin etiyolojisinde sug¢lanmaktadir. Karbonhidratlarin serbest
radikallere maruziyeti sonucunda birtakim son firiinler meydana gelir ve bu {irlinler birtakim

hastaliklarin etiyolojisi ve hastaliklara bagli gelisen komplikasyonlarda suglanmaktadir (55,56).

2.8.4. Antioksidanlar

ROS’nin olusumunu ve bunlarin meydana getirdigi hasar1 6nlemek icin bir¢ok savunma
mekanizmalar1 vardir. Bu savunma mekanizmalarina "antioksidan savunma sistemleri" yada kisaca

"antioksidanlar" denir.

Antioksidanlarin birtakim etki mekanizmalari vardir;

e Toplayict etki: Serbest oksijen radikallerini tutma veya onlar1 daha az zararl
molekiillere ¢evirme.

e Bastirict etki: Serbest oksijen radikallerine bir hidrojen iyonu vererek etkilesime girip
aktivitelerini azaltma veya inaktif hale doniistiirme.

e Zincir kirict etki: Serbest oksijen radikallerinin yapisindaki bazi zincirleri kirarak
nonfonksiyonel hale getirme.

e Onarict etki: Serbest oksijen radikallerinin meydana getirdigi hasarin onarilmasi (55).

Ekzojen ve endojen antioksidan tiirleri ve etki mekanizmalar1 Tablo 10 ve 11°de gosterilmistir.
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Tablo-10: Ekzojen antioksidanlar (56) (58)

Antioksidan

FEtki mekanizmasi

Askorbik asit

Hidroksil radikallerini temizler

[3-karoten Yagda ¢oziiniir radikaller ile singlet oksijeni
temizler
Vitamin E Yagda ¢0ziiniir, zincir kiric1 etki gosterir

Tablo-11: Endojen antioksidanlar (56) (58)

Enzim olmayanlar

Albumin

Bakir ve Hem grubu baglar, HOC1’u ortamdan temizler

Seruloplazmin

Bakir iyonlarini baglar, H,O,’1 kullanarak bakirin

reoksidasyonunu saglar

Transferrin

Ferrik haldeki demir iyonlarini baglar

Laktoferrin

Ferrik haldeki demir iyonlarin1 diisiik pH degerinde baglar

Haptoglobin Hemoglobini baglar

Hemopeksin Hem grubunu baglar

Biliriibin Peroksil radikallerini temizler

Glikoz Hiroksil radikallerini temizler

Urat Radikalleri temizler ve metalleri baglar
Melatonin Hidroksil radikallerini temizler

Mukus Hidroksil radikallerini temizler

Enzim yapida olanlar

Stiperoksit dismutaz
(SOD)

Stiperoksit radikallerini temizler

Katalaz (CAT)

Hidrojen peroksiti(yiiksek konsantrasyonda ise) ortamdan

uzaklastirir

Glutatyon peroksidaz

Hidrojen peroksiti (diisiik konsantrasyonda ise) ortamdan

uzaklastirir

Sitokrom oksidaz

Oksijenin suya indirgenmesi sirasinda aktif oksijenin ortama
salinimini engelleyerek reaktif oksijen tiirlerinin olusumunu

engeller
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ROS’nin artis1 ve onlar1 detoksifiye eden antioksidan madde ve mekanizmalarin
yetersizligi sonucu oksidatif dengenin bozulmasina oksidatif stres denir. Oksidan ve antioksidan
dengenin bozulmasi sonucu olusan oksidatif stres, reaktif oksijen tiirlerinin olusumunu indiikler.
Meydana gelen reaktif oksijen tiirleri hiicre i¢i protein, lipit ve DNA’nin yapitagindaki c¢ift bag
iceren gruplar1 hasarlandirir. Bir hidrojen atomu kopmasi ile sonuglanan bu ilk hasarlanma, birbiri

ardina gelecek olan oksidasyon reaksiyonlarminilk basamagidir (56).

Bu reaksiyonlar sonucunda hiicre i¢i protein, lipit ve DNA gibi molekiiller hasar gorerek
hiicre hasar1 veya hiicre 6liimii meydana gelir. Hiicre i¢i hasar goren bu molekiillerden agiga ¢ikan
tirtinlerin viicut sivilar1 ve dokularda ¢esitli yontemlerle Gl¢iilmesi ile oksidatif hasar varligir ve
derecesi tespit edilebilir. Son yillarda oksidatif hasar1 belirlemeye yonelik yapilan ¢alismalar agirlik

kazanmustir (56).

2.8.5. Tiyol Disiilfit Dengesi

Tiyoller karbon atomuna bir siilfiir ve hidrojen atomunun baglanmasi ile olusmus, siilfidril
(-SH) grubu igeren, alkollerin kiikiirt analoglaridir. ‘Merkaptanlar’ olarak da isimlendirilmelerinin
nedeni ise civayl baglama 6zelliginden gelir. Albumin ve diger proteinler plazma tiyol havuzunun
biiylik bir kismini olustururken, geri kalan kiigiik bir kismin1 da sistein, sisteinil, glisin, glutatyon,
homosistein ve gama-glutamilsistein gibi diisik molekiil agirlikli tiyoller olusturur (11). Tiyoller
(RSH) ¢esitli oksidanlar tarafindan oksidasyon reaksiyonuna ugratildiklarinda disiilfit (RSSR)
baglar1 meydana gelir. Olusan disiilfit baglar1 tekrar tiyol gruplarina rediiklenebilir, bdylece
dinamik tiyol/ distlfit dengesi devam ettirilir (11). Disiilfidler ise bitisik ¢ift kiikiirt atomu igerir.
Dinamik tiyol/disiilfit dengesinin basta antioksidan reaksiyonlar, detoksifikasyon, apoptozis, enzim
aktivitesi regiilasyonu, tankskripsiyon, sinyal iletim mekanizmalari olmak {izere bir¢ok

mekanizmada rolii vardir (12,13).

Tiyol gruplari antioksidan olarak disiilfid baglari ise oksidan olarak nitelendirilir ve normal
sartlarda tiyol gruplari azaldiginda disiilfit baglarinin miktarinda artis beklenir (11). Anormal
tiyol/distilfit dengesinin bir¢ok hastaligin patolojisinde yeri olduguna dair ¢esitli calismalar vardir;
bunlar diyabet (14), kardiyovaskiiler hastaliklar (15), kanserler (16), romatoid artrit (17), kronik
bobrek hastaliklar: (18), Edinilmis Immiin Yetmezlik Sendromu (AIDS) (19), Parkinson Hastalig
(20), Alzheimer Hastaligi, Freidreich Ataksisi, Multiple Skleroz, Amyotrofik Lateral Skleroz
(21,22) ve karaciger hastaliklar1 (23) ve bazi diger hastaliklarla ilgili yapilmis ¢alismalardir.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Hasta Se¢imi ve Yonetimi

Bu ¢alismaya Ocak 2017 — Subat 2018 tarihleri arasinda Harran Universitesi Arastirma ve
Uygulama Hastanesi Cocuk Acil Servisi ve Genel Cocuk Poliklinigine bagvuran 6 ay — 4 yas arasi
toplum kokenli pndmoni tanist alan 45 hasta ve ayni yas grubunda tamamen saglikli 45 ¢ocuk olgu
olmak iizere toplam 90 olgu alindi. Calisma, Harran Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’nun
bildirdigi 04.01.2018 tarih, 01 nolu oturum ve 27 sayili Kararla alinan onay ile yiiriitiildii. Harran
Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Birimi tarafindan 18160 proje numarasi ile desteklendi.

Calismaya dahil edilen ¢ocuklarin ailesine bilgilendirme formu okutuldu ve onamlar1 alindu.

Calismaya dahil edilmeme kriterleri:

e Yasin <6 ay ve >4 yas olmasi

¢ Kronik hastalik ve/veya pndmoni sikligini artiracak konjenital hastalik varligi
e Diizenli ilag kullanim Oykiisii

e Noromiiskiiler hastalik varligi

e immun yetmezlik varlig

e Hematolojik hastaliga sahip olmak

e Son 2 hafta i¢cinde hastaneye yatis 0ykiisli olmasi

¢ Calismaya katilmay1 kabul etmeme

Caligmaya dahil edilen hasta ve saglikli olgularin cinsiyetleri, yaslari, agilanma durumlart
sorgulandi. Tiim olgularin boy, kilo ve persentilleri hesaplandi. Toplum koékenli pnémoni tanist;
ates, solunumsal ve diger fizik muayene bulgulari, yardimci laboratuvar tetkikleri ve gogiis
radyografisi bulgular ile konuldu. Hasta grubu ¢ocuk acil servisi ve ¢ocuk poliklinigine bagvuran
ve pndomoni tanist alan olgulardan secildigi igin yapilan yardimer laboratuvar tetkikleri kayit altina
alindi, yardimci laboratuvar tetkikleri i¢in ayrica kan ornegi alinmadi. Hasta grup tablo 4’deki

pnomonide klinik siniflandirma Slgiitlerine gore hafif, orta ve agir pndmoni olarak siniflandirildi.

Hastalarin biling durumu, inleme varligi, rengi, solunum hizi, retraksiyon varligi, beslenme
ve dehidratasyon durumu degerlendirildi. Hasta grubun solunum sayis1 60 saniye boyunca sayildi,

tablo 3’te belirtilen takipne 6lgiitlerine gore degerlendirildi.
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3.2. Plazma orneklerinin alinmasi ve calisilmasi

Tiim hastalardan ve kontrol grubundan tiyol disiilfit diizeyi i¢in kan Ornekleri alindu.
Ornekler tiim rnekler tamamlanana kadar ve calisma igin gerekli malzemeler temin edilene kadar -
80 °C de saklandi. Daha sonra tiim kan ornekleri Harran Universitesi Tibbi Biyokimya

Laboratuvari’nda c¢alisildi.

3.3. Verilerin istatistiksel analizi

[statistiksel analizler i¢in NCSS (Number Cruncher Statistical System) 2007 (Kaysville,
Utah, USA) programi kullanildi. Caligma verileri degerlendirilirken tanimlayici istatistiksel
metodlarin (Ortalama, Standart Sapma, Medyan, Frekans, Oran, Minimum, Maksimum) yani sira
niceliksel verilerin  karsilagtirilmasinda normal dagilim gosteren degiskenlerin iki grup
karsilastirmalarinda Student t Test kullanildi. Degiskenler arasi iliskilerin degerlendirilmesinde de
Spearman’s Korelasyon Analizi kullanildi. Niteliksel verilerin karsilastirilmasinda ise Pearson Ki-

Kare testi kullanildi. Anlamlilik en az p<0,05 diizeyinde degerlendirildi.
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4. BULGULAR

Calisma 6 ay — 4 yas arast 45 pnomonili ¢ocuk ve yine ayni yas grubunda 45 saglikli

kontrol grubu ¢ocuk olmak iizere toplam 90 olgu ile gerceklestirilmistir.

Native Tiyol olgtimleri 285,3 ile 730,2 arasinda degismekte olup, ortalama 467,60+£83,42;
Total Tiyol Ol¢timleri 345,6 ile 779,7 arasinda degigsmekte olup, ortalama 524,33+81,29; Disiilfit
Olctimleri 8,2 ile 71,5 arasinda degismekte olup, ortalama 28,35+10,92"dir.

Disiilfit / Native Tiyol oranlar1 0,01 ile 0,2 arasinda degismekte olup, ortalama 0,06+0,03;
Disiilfit / Total Tiyol oranlar1 0,01 ile 0,1 arasinda degismekte olup, ortalama 0,06+0,02; Native

Tiyol / Total Tiyol oranlar1 0,7 ile 1 arasinda degismekte olup, ortalama 0,89+0,04 tiir.

Tablo-12: Tiim Olgularin Native Tiyol, Total Tiyol ve Disiilfit Olgiimlerine iliskin Dagilimlar

Min-Mak (Medyan) Ort£Ss
Native Tiyol (SH) 285,3-730,2 (463,4) 467,60+83,42
Total Tiyol 345,6-779,7 (520,2) 524,33+81,29
Disiilfit (SS) 8,2-71,5 (26,9) 28,35+10,92
Disiilfit / Native Tiyol 0,01-0,2 (0,1) 0,06+0,03
Disiilfit / Total Tiyol 0,01-0,1 (0,1) 0,06::0,02
Native Tiyol / Total Tiyol 0,7-1 (0,9) 0,89+0,04

Tablo-13: Hasta Grubu Hemogram Olgiimlerine Iliskin Dagilimlar

Hasta grubu (n=45) Min-Mak (Medyan) Ort+Ss
BEYAZKURE (WBC) 4,9-27,5 (13,6) 13,92+4,89
NOTROFIL 1,5-16,2 (7,5) 7,60£4,17
CRP 0,02-33,1 (2,6) 4,27+6,38
TROMBOSIT 207,1-774,1 (327,7) 352,97+111,33
MPV 4,7-8,9 (6,2) 6,20+0,72
LENFOSIT 1-10 (4,3) 4,68+2,35
NLR 0,3-11,3 (1,6) 2,36+2,31
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Hasta grubu olgularin; WBC dl¢timleri 4,9 ile 27,5 arasinda degismekte olup, ortalama 13,92+4,89;
Notrofil dlgtimleri 1,5 ile 16,2 arasinda degismekte olup, ortalama 7,60+4,17; CRP &lgtimleri 0,02 ile 33,1
arasinda degismekte olup, ortalama 4,27+6,38; Trombosit dlglimleri 207,1 ile 774,1 arasinda degigsmekte
olup, ortalama 352,97+111,33; MPV o6lciimleri 4,7 ile 8,9 arasinda degismekte olup, ortalama 6,20+0,72;
Lenfosit ol¢iimleri 1 ile 10 arasinda degismekte olup, ortalama 4,68+2,35; NLR o6l¢timleri 0,3 ile 11,3

arasinda degigmekte olup, ortalama 2,36+2,31 saptanmuigtir.

Tablo-14: Hasta Grubu Pndmoni Derecelerinin Dagilimlari

Hasta grubu (n=45) N %

Pnomoni derecesi Hafif 13 28,9
Orta 29 64,4
Agir 3 6,7

Hasta grubu olgularin %28,9’unda (n=13) hafif derecede pnémoni, %64,4’iinde (n=29)

orta derecede pnomoni ve %6,7’sinde (n=3) agir derecede pndmoni gozlenmistir.

Pnomoni Derecesi

Adir: %6.7

Grafik-2: Hasta grubu olgularin pndmoni derecelerinin dagilimlart
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Tablo-15: Gruplara Gére Native Tiyol, Total Tiyol ve Disiilfit Ol¢iimlerinin Degerlendirmesi

Hasta grubu | Kontrol grubu | p
(n=45) (n=45)
Native Tiyol (SH) Min-Max (Medyan) | 285 3-514,6 398,4-730,2 0,001**
(413,5) (503,8)
OrtESs 416,24+53,41 518,96+76,33
Total Tiyol Min-Max (Medyan) | 345 6-564,4 420,3-779,7 0,001**
(485,7) (560,1)
OrtESs 478,82+56,48 569,83+77,08
Disiilfit (SS) Min-Max (Medyan) | 10,3-71,5 (25,9) | 8,2-37,4 (27) 0,010*
OrtESs 31,29+13,05 25,41£7,30
Disiilfit / Native Tiyol Min-Max (Medyan) | 0-0,2 (0,1) 0-0,1 (0) 0,001**
Ort£Ss 0,08+0,04 0,05+0,02
Disiilfit / Total Tiyol Min-Max (Medyan) | 0-0,1 (0,1) 0-0,1 (0) 0,001**
Ort£Ss 0,07+0,03 0,04+0,01
Native Tiyol / Total | Min-Max (Medyan) | 0,7-0,9 (0,9) 0,9-1(0,9) 0,001**
Tiyol Ort=Ss 0,87+0,05 0,91+0,03

Student t Test*p<0,05**p<0,01

Gruplara gore Native Tiyol Olglimleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik

saptanmis ve hasta grubu Olgiimleri kontrol grubundan diisiik bulunmustur (p=0,001; p<0,01).

Gruplara gore Total Tiyol dl¢iimleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmig ve hasta

grubu 6l¢iimleri kontrol grubundan diisiik bulunmustur (p=0,001; p<0,01). Gruplara gore Disiilfit

Olclimleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmis ve hasta grubu 6lgiimleri kontrol

grubundan yiiksek bulunmustur (p=0,010; p<0,05).

Gruplara gore Disiilfit / Native Tiyol oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik

saptanmis ve hasta grubu oranlari kontrol grubundan ytiksek bulunmustur (p=0,001; p<0,01).
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OrttSs

0.14
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0.1
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0.04
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Disllfit / Native Tiyol

Hasta grubu

Kontrol grubu

Sekil-1: Gruplara gore Disiilfit / Native Tiyol oranlarmin dagilimlar

saptanmig ve hasta grubu oranlar1 kontrol grubundan yiiksek bulunmustur (p=0,001; p<0,01).

Gruplara gore Disiilfit / Total Tiyol oranlar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik

OrttSs

0.12

0.1
0.08
0.06
0.04

0.02

Disiilfit / Total Tiyol

Hasta grubu

Kontrol grubu

Sekil-2: Gruplara gore Disiilfit / Total Tiyol oranlarinin dagilimlar

Gruplara gore Native Tiyol / Total Tiyol oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli

farklilik saptanmis ve hasta grubu oranlart kontrol grubundan diisiik bulunmustur (p=0,001;

p<0,01).
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Hasta grubu

Kontrol grubu

Sekil-3: Gruplara gore Native Tiyol / Total Tiyol oranlarinin dagilimlar

Olgularda pnomoni varligina gore Disiilfit / Native Tiyol, Disiilfit / Total Tiyol ve Native

Tiyol / Total Tiyol oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmis (p=0,001;

p<0,01) ve hasta grubu olgularda Disiilfit / Native Tiyol ve Disiilfit / Total Tiyol oranlar1 yiiksek;

Native Tiyol / Total Tiyol orani ise diisiik bulunmustu (Tablo 4.5). Bu anlamliliktan yola ¢ikarak

Disiilfit / Native Tiyol, Disiilfit / Total Tiyol ve Native Tiyol / Total Tiyol oranlari i¢in cut off

noktas1 hesaplanmasi diisiiniildii. Pndmoni varligina gore cut off noktasi saptamada ROC analizi ve

tan1 tarama testleri kullanilmistir.

Tablo-16. Disiilfit / Native Tiyol, Disiilfit / Total Tiyol ve Native Tiyol / Total Tiyol Igin Tani

tarama Testleri ve ROC Curve Sonuglari

Diagnostic Scan ROC Curve
Sensitivit Positive Negative 95%
Cut off o Spesifisite | Predictive | Predictive | Area Confidence P
Value Value Interval
0,656-
SS/SH >0,06 | 66,67 75,56 73,17 69,39 0,755 0.853 0,001**
0,657-
SS/Total | >0,053 | 66,67 75,56 73,17 69,39 0,756 0.854 0,001**
0,653-
SH/Total | <0,89 | 64,44 77,78 74,36 68,63 0,752 0.851 0,001**
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Pnomoni varhigina gére Disiilfit / Native Tiyol i¢in cut off noktas1 0,06 ve tizeri olarak
saptanmustir. Disiilfit / Native Tiyol 0,06 kesme degeri i¢in; duyarlilik %66,67; 6zgillik %75,56;
pozitif kestirim degeri %73,17 ve negatif kestirim degeri %69,39’dur. Elde edilen ROC egrisinde
altta kalan alan %75,5 standart hatast %5 olarak saptanmuistir.

ROC Curve

Sensitivity

0,4

0,2

T T
0,0 0,2 0,4 0,6 0,8 1,0

1 - Specificity

Grafik-3: Pnémoni varligina gore Disiilfit / Native Tiyol diizeyine iliskin ROC egrisi

Pnémoni varligina gore Disiilfit / Total Tiyol icin cut off noktasi 0,053 ve {izeri olarak saptanmuistir.
Disiilfit / Total Tiyol 0,053 kesme degeri i¢in; duyarlilik %66,67; 6zgiillik %75,56; pozitif kestirim degeri
%73,17 ve negatif kestirim degeri %69,39°dur. Elde edilen ROC egrisinde altta kalan alan %75,6 standart

hatas1 %5 olarak saptanmigtir.
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ROC Curve

Sensitivity

0,27

T T
0,0 0,2 0,4 0,6 0.8 1,0

1 - Specificity
Grafik-4: Pnémoni varligina gore Disiilfit / Total Tiyol diizeyine iligkin ROC egrisi

Pnomoni varligina goére Native Tiyol / Total Tiyol igin cut off noktast 0,89 ve alt1 olarak
saptanmistir. Native Tiyol / Total Tiyol 0,89 kesme degeri i¢in; duyarlilik %64,44; o6zgillik
%77,78; pozitif kestirim degeri %74,36 ve negatif kestirim degeri %68,63’tiir. Elde edilen ROC

egrisinde altta kalan alan %75,2 standart hatas1 %35,1 olarak saptanmistir.

ROC Curve

Sensitivity

0,0 0,2 n,'4 ll,lﬁ 0,8 1,0
1 - Specificity

Grafik-5: Pnémoni varligina gére Native Tiyol / Total Tiyol diizeyine iliskin ROC egrisi
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Tablo-17: Pnémoni Varligi ile Disiilfit / Native Tiyol, Disiilfit / Total Tiyol ve Native Tiyol /
Total Tiyol Kesme Degerlerinin Iliskisi

Hasta grubu (n=45) | Kontrol grubu
(n=45) p
n % n %
Disiilfit / Native Tiyol <0,06 15 30,6 34 69,4 0,001**
>0,06 30 73,2 11 26,8
Disiilfit / Total Tiyol <0,0563 |15 30,6 34 69,4 0,001**
>0,053 |30 73,2 11 26,8
Native Tiyol / Total Tiyol <0,89 29 74,4 10 25,6 0,001**
>0,89 16 31,4 35 68,6

Pearson Chi-Square Test **p<0,01

Pnomoni varligi ile Disiilfit / Native Tiyol oraninin 0,06 kesme degeri arasinda istatistiksel
olarak anlaml iliski saptanmustir (p=0,001; p<0,01). Disiilfit / Native Tiyol diizeyi 0,06 ve tizeri
olan olgularda pndmoni goriilme riski 6,182 kat fazladir. Disiilfit / Native Tiyol i¢in ODDS orani
6,182 (%95 ClI: 2,464-15,512)’dir. Pndmoni varlig: ile Disiilfit / Total Tiyol oraninin 0,053 kesme
degeri arasinda istatistiksel olarak anlamli iligski saptanmistir (p=0,001; p<0,01). Disiilfit / Total
Tiyol diizeyi 0,053 ve iizeri olan olgularda pndmoni goriilme riski 6,182 kat fazladir. Disiilfit / Total
Tiyol igin ODDS oran1 6,182 (%95 CI: 2,464-15,512)’dir. Pndmoni varlig: ile Native Tiyol / Total
Tiyol oraninin 0,89 kesme degeri arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki saptanmistir (p=0,001;
p<0,01). Native Tiyol / Total Tiyol diizeyi 0,89 ve alt1 olan olgularda pnémoni goriilme riski 6,344
kat fazladir. Native Tiyol / Total Tiyol i¢in ODDS oram 6,344 (%95 CI: 2,501-16,092) dir.

31



Tablo-18: Hasta Grupta Pndmoni Dereceleri ile Native Tiyol, Total Tiyol ve Disiilfit Ol¢iimlerinin

Miskisi

Hasta grubu (n=45)

Pnomoni derecesi

Native Tiyol (SH) -0,020
0,894
Total Tiyol -0,133
0,385
Disiilfit (SS) -0,151
0,322
Disiilfit / Native Tiyol -0,127
0,405
Disiilfit / Total Tiyol -0,127
0,405
Native Tiyol / Total Tiyol 0,124
0,417

r:Spearman’s Korelasyon Katsayisi

Pnomoni derecesi ile Native Tiyol, Total Tiyol ve Disiilfit 6l¢iimleri arasinda istatistiksel

olarak anlamli iligki saptanmamuistir (p>0,05). Pndmoni derecesi ile Disiilfit / Native Tiyol, Disiilfit

/ Total Tiyol ve Native Tiyol / Total Tiyol oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski

saptanmamustir (p>0,05).
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Tablo 19. Hasta Grupta Pndmoni Dereceleri ile Hemogram Olgiimlerinin iliskisi

Hasta grubu (n=45) Pnémoni derecesi
"BEYAZKORE(WBC)  r 0385
p 0,017*
NOTROFIL r 0,423
p 0,004**
CRP r 0,341
p 0,022*
TROMBOSIT r 0,279
p 0,063
MPV r -0,051
p 0,738
LENFOSIT r 0,003
p 0,986
NLR r 0,320
p 0,032*

r:Spearman’s Korelasyon Katsayisi*p<0,05**p<0,01

Pnomoni derecesi ile WBC olglimleri arasinda pozitif yonli (WBC arttikca pndmoni
derecesi artan) %35,5 diizeyinde istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmistir (1:0,355; p=0,017;
p<0,05). Pnomoni derecesi ile Notrofil Olgimleri arasinda pozitif yonli %42,3 diizeyinde

istatistiksel olarak anlamli iligki saptanmistir (1:0,423; p=0,004; p<0,01).

Pnomoni derecesi ile CRP odlclimleri arasinda pozitif yonlii %34,1 diizeyinde istatistiksel
olarak anlaml iliski saptanmistir (1:0,341; p=0,022; p<0,05). Pnémoni derecesi ile Trombosit, MPV
ve Lenfosit 6l¢iimleri arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki saptanmamistir (p>0,05). Pndmoni
derecesi ile NLR olgtimleri arasinda pozitif yonlii %32,0 diizeyinde istatistiksel olarak anlaml1 iliski

saptanmistir (r:0,320; p=0,032; p<0,05).

33



5. TARTISMA

Pnémoni tiim diinyada 6zellikle de gelismekte olan {ilkelerde ¢ocuklarda morbidite ve
mortalitenin énemli bir sebebidir. Bu nedenle pnémoninin patofizyolojisine yonelik ¢alismalar ve

tanisinda kullanilabilecek yeni biyobelirtegler ile ilgili ¢alismalar 6nem tegkil etmektedir.

Pnomonili olgularda etiyolojik ajani tespit etmek zordur ¢iinkii akciger dokusundan direk
kiiltiir 6rnegi almak invazif bir islemdir. Ust hava yollarin veya balgamdan yapilan kiiltiir testleri ise
alt solunum vyollar1 enfeksiyonunun etkenini kesin olarak gosteremez (8). Balgam kiiltiiri,
indiiklenmis balgam kiiltiirii, nazofaringeal aspiarat kiiltiirti, kan kiiltiirli, balgam yaymasi, plevral
mayi incelemesi, tiiberkiilin deri testi ve bazi serolojik ve hizli tani testleri yapilabilir (3,8).
Calismamizin zayif yonii, etiyolojiyi belirlemeye yonelik balgam kiiltiirli, indiiklenmis balgam
kiiltiirii, nazofaringeal aspiarat kiiltiirii, kan kiiltiirii, balgam yaymasi ve bazi serolojik ve hizli tani
testleri gibi arastirmalarin yapilmamis olmasidir. Tiiberkiilozdan siiphelenilen olgularda tiiberkiilin
deri testi yapilmis olup, bu olgularin tamaminda test negatif olarak sonuglanmigtir. Calismaya dahil
edilen hasta grubunda istatistik yapilacak kadarindan kan kiiltiirii 6rnegi alinmamis olmasindan

dolay1 kan kiiltiiriinde etken liretme anlaminda degerlendirme yapilamamustir.

Reaktif oksijen tiirlerinin (ROS) artis1 ve onlart detoksifiye eden antioksidan madde ve
mekanizmalarin yetersizligi sonucu oksidatif dengenin bozulmasina oksidatif stres denir. Oksidan
ve antioksidan dengenin bozulmasi ile oksidatif stresteki artis sonucunda olusan reaktif oksijen
tirleri hiicre i¢i protein, lipit ve DNA yapilarin1 hasarlandirir. Hiicre i¢i hasar goren bu
molekiillerden aciga cikan iriinlerin viicut sivilart ve dokularda cesitli yontemlerle olclilmesi ile
oksidatif hasar varlig1 ve derecesi tespit edilebilir. Son yillarda oksidatif hasar1 belirlemeye yonelik
yapilan ¢alismalar agirlik kazanmistir (56). Lipit peroksidasyonunun derecesinin belirlenmesi igin
tiyobarbitiirik asit ile reaksiyon veren maddelerin (TBARS) 6l¢iimii ¢esitli ¢alismalar yapilmis bir

parametredir (56).

Duflo ve arkadaslarinin yaptig1 bir ¢alismada ventilatorle iligskili pndmonide alveoler ve
serum oksidatif stres arastirilmistir. Yaklagik 3 yillik bir slirede 88 hasta ele alinmistir. Ventilatorle
iliskili pndmoni (VAP) oldugundan siliphelenilmeyen 10 hasta ve nozokomiyal pndmoni
oldugundan siiphelenilen 78 hasta degerlendirilmistir. Kan ve bronkoalveolar lavaj ornekleri
tiyobarbitiirik asit ile reaksiyon veren maddeler (TBARS) ve antioksidan aktivite i¢in toplanmis ve

analiz edilmistir. Plazma ve alveolar TBARS diizeylerinin VAP gelisen hastalarda sirastyla % 43 ve
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% 259'luk oranla anlamli olarak arttig1 tespit edilmis. Yapilan bu ¢alisma VAP 1n alveoler siv1 ve

kandaki erken oksidatif stres ile iligkili oldugunu géstermistir (59).

Cemek ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada akut pnomonili ¢ocuklarda oksidatif stres ve
enzimik/nonenzimik antioksidan yanitlar arastirilmistir. Akut pnomonili ¢ocuklar ve kontrol
grubunda malonaldehit, rediikte glutatyon, serum B-karoten, retinol, vitamin C, vitamin E, katalaz,
seruloplazmin, total biliiribin, eritrosit siliperoksit dismutaz ve glutatyon peroksidaz galisiimis.
Serum katalaz disindaki tiim parametrelerde hasta ve kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulunmus. Siiperoksit dismutaz, glutatyon peroksidaz, serum B-karoten, retinol, C
vitamini, E vitamini ve rediikte glutatyon diizeyleri hasta grubunda kontrol grubuna gore daha
diisiik bulunmustur. Akut pnémonili ¢ocuklarda tiim antioksidan vitaminlerin aktiviteleri azalmis
olarak bulunmustur. Bu c¢aligmada, akut pnomonili ¢ocuklarda oksidatif stresin arttigi, enzimik ve

non-enzimik antioksidan aktivitelerin anlamli olarak azaldigini gostermistir (60).

Aydmoglu ve arkadaglarinin yaptig1 bir calismada parapndémonik efiizyonlu ¢ocuklarda
plazma oksidatif stres arastirilmistir. Casilmaya 30 saglikli ¢ocuk, 20 transuda nitelikte plevral
efiizyonlu hasta ¢cocuk ve 20 eksiida nitelikte plevral efiizyonlu hasta cocuk dahil edilmistir. Kontrol
grubunda kan plazma total antioksidatif durum (TAS) seviyesi eksiida ve transiida gruplarina gore
anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p <0.001). Eksiida grubun plazma oksidatif stres indeksi
(OST) ve toplam oksidatif durum (TOS) degerleri, kontrollere ve transiida efiizyonlu hastalara gore
yiiksek bulunmustur (p <0.05). Bu c¢alismada parapmomonik eflizyonlu hastalarin kan
plazmasindaki artan OSI degeri doku inflamasyonu ve doku hasari ile iligkili oldugunu géstermistir

(61).

Bircan ve arkadaglarinin yaptig1 bir calismada toplum kokenli pnémonili hastalarda total
antioksidan kapasite ve malonaldehit 6l¢limii ile oksidatif stresin arastirilmasi ve CRP ve pndmoni
siddeti indeksi ile karsilagtirllmas1 amaglanmistir. Bu calismada hasta grubunda total antioksidan

kapasite kontrol grubuna goére daha diisiik bulunmustur (62).

Tiyoller karbon atomuna bir siilfiir ve hidrojen atomunun baglanmas ile olusmus, siilfidril
(-SH) grubu igeren, alkollerin kiikiirt analoglaridir. Albumin ve diger proteinler plazma tiyol
havuzunun biiyiik bir kismini olustururken, geri kalan kiiciik bir kismin1 da sistein, sisteinil, glisin,
glutatyon, homosistein ve gama-glutamilsistein gibi diisiik molekiil agirlikli tiyoller olusturur (11).

Tiyoller (RSH) c¢esitli oksidanlar tarafindan oksidasyon reaksiyonuna ugratildiklarinda disiilfit
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(RSSR) baglar1 meydana gelir. Olusan distilfit baglar tekrar tiyol gruplarina rediiklenebilir, boylece
dinamik tiyol/ disiilfit dengesi devam ettirilir (11).

Dinamik tiyol/disiilfit dengesinin basta antioksidan reaksiyonlar, detoksifikasyon,
apoptozis, enzim aktivitesi regiilasyonu, tankskripsiyon, sinyal iletim mekanizmalar1 olmak tlizere
bircok mekanizmada rolii vardir (12,13). Dinamik tiyol/disiilfit dengesinin birgok hastalikta
etkilendigine yonelik yapilan bazi ¢alismalar vardir (15,16,23). Fakat bildigimiz kadariyla tiyollerin
pnomoni tanisi alan pediatrik hasta grubundaki plazma diizeyleri ile ilgili literatiirde c¢aligma

bulamadik.

Aoshiba ve arkadaslar1 yaptiklari bir ¢calismada, tiretilmis akciger fibroblastlar1 dokularinda
tiyol tiiketimi ile iliskili apoptozisi incelemistir. Sistinsiz ortamda veya tiyol tiikketen maddelerle
fibroblastlarin kiiltiirlenmesi ile tiyoliin tiikendigi, oksidan birikimin arttig1 ve hiicre Sliimiiniin
indiiklendigi goriilmiistiir. Hiicre 6liimii antioksidan maddelerden olan askorbik asit ve katalaz ile
onlenebilmistir. Bu ¢alisma tiyol antioksidanlarin hiiclererin oksidatif hasara karsi korunmasinda
oynadigi rolii gostermektedir. Yine ayni1 caligmada tiyol tiikkenmesi ve oksidan madde birikimiyle
baslayan bir yolla zincir reaksiyonlar sonucunda apoptozise neden oldugu gosterilmistir (63). Bu

calisma bu konuda yapilmis az sayidaki klinik ¢alismalar1 destekler niteliktedir.

Acil servise bagvuran ve yogunbakim ihtiyact olan eriskin hastalarda tiyol disiilfit diizeyi
ve mortalite ile iligkisini inceleyen bir calismada acil servise bagvuran 79 hasta ve 71 saglikh
goniilli ele alinmigtir. Calismada native tiyol ve total tiyol diizeyleri hasta grupla kontrol grubu
arasinda istatiksel olarak anlamli farkli bulunup her iki deger de kontrol grubuna goére daha diisiik
saptanmustir. Yine native tiyol ve total tiyol degerlerinin 28 giinliik mortalite ile istatistiksel olarak
anlaml bir iliskisi oldugu saptanmis olup mortalitesi yiiksek olan hastalarin tiyol diizeyleri diisiik
saptanmistir. Disiilfit/native tiyol ve distilfit/total tiyol degerleri hasta grubunda kontrol grubuyla

kiyaslandiginda istatistiksel olarak anlamli artmis olup total tiyol/native tiyol azalmistir. (64).

Parlak ve arkadaglarinin yaptig1 bir calismada 50 TKP tanisiyla hastanede yatmakta olan
eriskin hasta ile 35 saglikli kontrol grubunda tiyol disiilfit dengesi incelenmistir. Total tiyol ve
native tiyol diizeyleri hasta grubunda diisiik bulunmustur (p=0,001). Ayni ¢alismasinda disiilfit
diizeylerinde hasta ve kontrol grubunda berligin bir fark saptanmamaistir (p=0,148) ve disiilfit / total
tiyol oran1 pndmonili olgularda, kontrol grubuna gore yiiksek bulunmustur (p=0.019) (65).
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Bizim calismamizda da total tiyol ve native tiyol diizeyleri hasta grubunda diisik
bulunmustur (p=0,001). Total tiyol ve native tiyol degerlendirilmesi agisindan, farkli yas
gruplarinda pnémonili olgulari inceleyen bu iki ¢alisma birbirini destekler niteliktedir. Ancak bizim
calismamizda disiilfit diizeyinde anlamli bir farklilik saptanmis ve hasta grubu Ol¢timleri kontrol
grubundan yiiksek bulunmustur (p=0,010; p<0,05). Tiyollerin oksidasyon reaksiyonlarina
ugramalar1 sonucunda disiilfit baglar1 olusur, olusan disiilfit baglar1 tekrar tiyol gruplarina

rediiklenebilir. Oksidan / antioksidan denge iginde tiyol ve disiilfit terazinin farkli u¢larindadir (11).

Bu bagamdaki bilgiler ¢alismamizdaki hasta grubunda kontrol grubuna goére total tiyol ve
native tiyol diizeylerinin diisiik bulunusunu ve yine hasta grubunda disiilfit diizeylerinin yiiksek
bulunusunu agiklamaktadir. Calismamizda disiilfit / total tiyol oranlar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli farklilik saptanmis ve hasta grubu oranlart kontrol grubundan yiiksek bulunmustur

(p=0,001; p<0,01).

Disiilfit / total tiyol oraninin Parlak ve akadaslarinin ¢alismasindaki orandan daha anlamli
cikmasinin nedeni olarak, hasta grubu ile kontrol grubu arasindaki distilfit diizeylerini ¢alismamizda
daha anlamli derecede Oolgtiiglimiize dayandirmaktayiz. Tiim bu veriler bizlere pnomoni
patogenezinde oksidatif stesin dnemli rolii oldugunu gdstermektedir. Toplum kokenli pnémoninin
varligini ve siddetini belirlemede sadece klinik bulgularin degerlendirilmesinin yeterli olmadigini
gosteren pek ¢ok ¢alisma mevcuttur (66). Toplum kokenli pndmoni olgulariin siddetini belirlemek
ayaktan tedavi, hastaneye ve/veya yogunbakim iinitesine yatisina karar vermede ve prognozunu
degerlendirmede onemlidir. Hastalik siddetini belirlemede kullanilacak klinik skorlama sistemleri

bu konuda klinisyenlere yol gosterici olur.

Bu anlamda erigkin hastalarda tiim diinyada kullanilan sistemler mevcuttur (67). Ancak
cocukluk ¢aglr pnomonili olgularda uygulanabilecek ve tim diinyada kabul goren bir skorlama
sistemi heniiz mevcut degildir. Biz ¢alismamizda hastalik siddetini belirlemeye yonelik 2009 yilina
ait Tiirk Toraks Dernegi ¢ocuklarda toplumda gelisen pndmoni tan1 ve tedavi uzlas1 raporundaki
pnomonide klinik smiflandirma 6lgiitiinii kullandik. Calismamizda pnomoni derecesi ile Native
Tiyol, Total Tiyol, Disiilfit ve Disiilfit / Native Tiyol, Disiilfit / Total Tiyol ve Native Tiyol / Total

Tiyol oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlaml iliski saptanmamuistir (p>0,05).

Pnémoni varligi ile bu kadar anlamli iligski buldugumuz tiyol disiilfit 6l¢timleri ile pndmoni

siddeti arasinda higcbir parametrede anlamli bir iligki kuramiyor olusumuz iki sekilde
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yorumlanabilir. Birinci olarak pndmoni siddeti ile tiyol disiilfit analizlerimiz arasinda anlamli bir
iliski bulunamamistir. Ikinci olarak ise pndmoni siddetini belirlemede ¢ocuk hastalarda kullanilacak

tiim diinyada kabul goren daha rasyonel skorlama sistemine ihtiyag vardir.

Pnémoni derecesi ile hastalarn WBC, notrofil, CRP, trombosit, MPV, lenfosit,
noétrofil/lenfosit oran1 (NLR) arasindaki iligki incelenmistir. Pndmoni derecesi ile WBC, notrofil,
CRP ve nétrofil lenfosit oran1 dlgiimleri arasinda pozitif yonlii diizeyinde istatistiksel olarak anlaml
iligki saptanmistir. Fakat pndmoni tanisinin hastanin semptom fizik muayene bulgulari ve

radyolojik ve laburatuvar bulgular ile birlikte konuldugu unutulmamalidir.
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6. SONUC

Pnomoni pediatrik hasta grubunda ciddi bir mortalile ve morbidite sebebidir. Pnémoni
patogenezinde rol alan tiim mekanizmalarin anlagilmasi ileride yapilacak yeni caligmalarin da
destegi ile bu hastaligin tanisina ve tedavisine ciddi katki saglayabilir. Biz de bu kapsamda
calismamizda pnomonili ¢ocuk olgularda tiyol disiilfit dengesini arastirdik. Pnémonili ¢ocuk
hastalarda native tiyol ve total tiyol degerlerinin anlamli diizeyde distiigiinii, disiilfit degerlerinin
yiikseldigini, distilfit/native tiyol, distilfit/total tiyol oranlarinin arttigini tespit ettik. Tiim bu veriler
pnémoni patogenezinde oksidatif stresin ve degisen antioksidan/oksidan dengenin varligini
gostermektedir. Pnomoni varliginda bozulmus tiyol disiilfit dengesini tespit ettigimiz bu ¢alisma ile
beraber hastalik patogenezindeki oksidatif stresi inceleyen yeni ¢alismalara ihtiya¢ wvardir.
Calismamiz pediatrik yas grubu pndmoni olgularinda literatiirde bildigimiz kadariyla yapilan ilk

caligmadir.
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