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ÖZET

Sekiz ayd›r kronik miyeloblastik lösemi (KML) tan›s› ile izlenmekte olan 24 yafl›ndaki erkek hasta, halsiz-
lik, çarp›nt›, nefes darl›¤› ve atefl flikayetleri ile acil servise baflvurdu. KML’den akut miyeloblastik lösemiye
(AML) blastik transformasyon ve febril nötropeni tan›lar› ile yat›r›lan hastada, solunum yetmezli¤i ve hipotan-
siyon geliflti ve etken olarak respiratuar sinsityal virüs (RSV) saptand›. Oral ribavirin tedavisine yan›t al›nan ol-
gu, takiben geliflen yeni bir febril nötropenik atak ve kanama nedeni ile kaybedildi. Bu olgu, ülkemizde febril
nötropenik atak s›ras›nda tespit edilen ve bildirilen ilk RSV pnömonisi olmas› ve tedavi seçeneklerinin s›n›rl›
olmas› nedeniyle sunulmufltur. 
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SUMMARY

Respiratory Syncytial Virus Pneumonia During Febrile 
Neutropenia and Its Treatment 

Twenty-four years old male who had chronic myelocytic leukemia (CML) for eight months, was admit-
ted to emergency unit because of fatigue, palpitation, dyspnea and fever. He was hospitalized because of blas-
tic transformation from CML to acute myelocytic leukemia (AML) and also febrile neutropenia. Respiratory
distress and hypotension occurred and respiratory syncytial virus (RSV) pneumonia was laboratorally diag-
nosed. He responded to the oral ribavirin therapy but he died because of a new febrile neutropenic episo-
de and bleeding. This case is the first reported RSV pneumonia in a febrile neutropenic patient and its treat-
ment choices are limited in our country.
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Çocuklarda ciddi alt solunum yolu infeksiyonları
(ASYİ)’nın en önemli nedenlerinden birisi olan respi-
ratuar sinsityal virüs (RSV), erişkinlerde genellikle
kendini sınırlayan üst solunum yolu infeksiyonuna
sebep olur[1,2]. Son yayınlarda, ciddi ve komplike
RSV infeksiyonu için tanımlanan risk gruplarına in-
fant ve çocuklar haricinde yaşlılar ve immünsüpresif
kişiler de eklenmiştir[1,3,4]. Whimbey ve arkadaşları,
akut solunum yolu hastalığı gelişen lösemili hastala-
rın %10’unda RSV pnömonisi tanımlamışlar ve
mortalite oranını %83 olarak bulmuşlardır[5]. Ülke-
mizde hematolojik malignansili hastalarda bildiğimiz
kadarıyla RSV pnömonisi daha önce sunulmamıştır.
Bu makalede, hastanemizde KML’den AML’ye dö-
nüşmüş olan bir hastada febril nötropenik atak sıra-
sında saptanan RSV pnömonisi sunulmuş ve tedavi-
sinde önerilen ilaçlar ülkemizde bulunmadığından,
tedavi yaklaşımı da tartışılmıştır.

OLGU SUNUMU

Sekiz aydır KML tanısı ile takip edilmekte olan
24 yaşındaki erkek hasta, 10 gündür devam eden
halsizlik, çarpıntı, nefes darlığı ve iki gündür olan
ateş şikayetleri ile acil servise başvurdu. Ateşi 39°C
olan ve infeksiyon odağı tespit edilemeyen hastanın
total lökositinin 3500/mm3 ve bunun büyük kısmı-
nın blastik hücre olması üzerine yapılan kemik iliği
aspirasyonu değerlendirmesinde %85 oranında
AML morfolojisinde blastik infiltrasyon gösteren hi-
perselüler kemik iliği tespit edildi. Hasta KML’den
AML’ye blastik transformasyon ve febril nötropeni
tanıları ile hematoloji servisine yatırıldı. “The Multi-
national Association for Supportive Care in Cancer
(MASCC)” kriterlerine göre düşük risk grubu olarak
değerlendirilen hastanın kültürleri alınarak, hastaya
ampirik olarak 2 x 2 g IV sefoperazon-sulbaktam ve
24 saat içinde sitozin arabinozid D1-7 200
mg/m2/gün, daunorubisin D1-3 45 mg/m2/gün re-
misyon indüksiyon kemoterapisi başlandı[6].

Yatışının üçüncü gününde ateşi kontrol altına alı-
namayan, solunum yetmezliği ve hipotansiyon geli-
şen hasta, entübe edilerek dahiliye yoğun bakıma
alındı. Hastanın PA akciğer grafisinde daha önce ol-
mayan retiküler heterojen infiltrasyon tespit edildi.
Kan, idrar ve trakeal aspirat örnekleri alınarak, man-
tar, virüs ve bakteriyolojik incelemeler yapılmak üze-
re merkez laboratuvara gönderildi. Hastada solunum
yetmezliği ve hipotansiyon geliştiği ve PA akciğer gra-
fisinde pnömonik infiltrasyon görüldüğü için vankomi-
sin 4 x 500 mg/gün, imipenem 4 x 500 mg/gün,
amikasin 1 x 1000 mg/gün, klaritromisin 2 x 500
mg/gün, amfoterisin B 1 mg/kg/gün ve trimetoprim-
sülfametoksazol (TMP-SMZ) 20 mg/kg/gün tedavisi-

ne geçildi. Hastanın kan ve idrar kültürlerinde üreme
olmadı, trakeal aspirat örneğinin yayma ve kültürün-
de mantar morfolojisinde mikroorganizma görülme-
di, Legionella Ag direkt floresan antikor (DFA) ve
Pneumocystis carinii Ag DFA negatif geldi. Trake-
al aspirat örneğinde RSV antijeni [RSV vahşi suş
801-12-45’e karşı oluşturulmuş monoklonal antikor
ve keçiden elde edilen floresein ile işaretli fare IgG +
IgM’ye karşı oluşturulmuş sekonder antikorun (Arge-
ne Biosoft, Fransa) kullanıldığı] indirekt immünflore-
san yöntemi ile tespit edildi. Hastaya başlanan 4 x
500 mg vankomisin, 4 x 500 mg imipenem, 1 x
1000 mg  amikasin, 2 x 500 mg klaritromisin, am-
foterisin B ve TMP-SMZ tedavisinin beşinci günün-
de ribavirine geçildi. Başlanan ampirik tedavilere ya-
nıt alınamaması, derin trakeal aspiratta RSV antije-
ni saptanması ve akciğer grafisinde infiltrasyon tes-
pit edilmesi üzerine RSV pnömonisi olabileceği dü-
şünülen hastaya, aerosol ve IV formunun ülkemizde
bulunmaması nedeniyle nazogastrik sondadan riba-
virin tablet 2 x 600 mg başlandı. Ribavirin tedavisi-
nin üçüncü gününde ateşi normale dönen ve vital
bulguları düzelen hasta, beşinci gününde ekstübe
edildi. Vankomisin, klaritromisin, TMP-SMZ, amfo-
terisin B tedavileri sonlandırıldı. Kontrol nazofaren-
geal aspirat materyalinde tedavinin onuncu gününde
RSV antijeninin negatif gelmesi ve semptomların
düzelmesi üzerine ribavirin kesildi. Tedavi sonlandı-
rılmasından sonra on gün herhangi bir semptomu
olmayan hastada tekrar ateş yüksekliği gelişti. Yapı-
lan incelemelerinde herhangi bir odak saptanmadı,
tekrarlanan nazofarengeal aspirat incelemeleri RSV
yönünden negatif olarak geldi ve hasta yatışının bi-
rinci ayında altta yatan hastalığının kontrol altına alı-
namaması, olası infeksiyon ve kanama nedeniyle
kaybedildi. 

TARTIŞMA 

RSV, çocukluk çağı ASYİ’nin en önemli neden-
lerinden biridir. Uyar ve arkadaşları, 0-5 yaş grubun-
da olan 145 ASYİ’li çocuğun 35’inde viral etken
saptamışlar ve bunun %40’ının RSV’ye bağlı oldu-
ğunu bildirmişlerdir[7]. Ülkemizde bildiğimiz kadarıy-
la immünsüpresif hastada yayınlanmış RSV pnömo-
nisi olgusu yoktur. Ancak RSV’nin bu grup hastalar-
da önemli bir etken olduğu iyi bilinmektedir. M.D.
Anderson Kanser Kliniği’nde bir yıllık izlem sırasın-
da akut solunum yolu hastalığı gelişen 87 lösemi
hastasının dokuzunda etken olarak RSV izole edil-
miştir[5]. Zilbermann ve arkadaşları, kök hücre nakli
sonrası ilk bir yılda, 281 pediatrik hastanın 32
(%11)’sinde RSV infeksiyonu geliştiğini rapor etmiş-
lerdir[8]. 
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RSV infeksiyonlarının laboratuvar tanısında altın
standart hücre kültüründe izolasyon olmakla birlikte,
bu yöntemin zaman alıcı ve pahalı olması nedeniyle,
nazofarengeal sekresyonlar, bronkoalveoler lavaj
(BAL) gibi örneklerde indirekt floresan antikor (IFA)
yöntemi ile RSV antijenlerinin araştırılması rutin ça-
lışmalar ve hızlı tanı için uygundur[1,2,7]. Her ne ka-
dar RSV antijeni BAL ya da korunmuş fırça yönte-
mi ile alınan örnekte değil de derin trakeal aspirat
örneğinde tespit edilmiş olsa da, hastaya başlanan
antibakteriyel tedavilere cevap alınamamış olması,
RSV dışında herhangi bir etken saptanmaması, an-
tiviral tedavi ile ateşinin düşmesi ve kliniğinin düzel-
mesi nedeniyle pnömoni etkeni olarak RSV kabul
edildi.

RSV ile ilgili moleküler düzeyde son yıllarda çok
ciddi ilerlemeler olsa da, tedavi ile ilgili sorunlar sür-
mektedir. Ribavirin RSV’ye bağlı ASYİ’lerin tedavisi
için lisans alan tek ilaçtır. Ancak altta yatan hastalığı
olmayan çocuklarda etkinliği tam olarak gösterilme-
miştir. Bazı yazarlar tarafından kardiyak ve pulmo-
ner hastalığı olanlarda veya immünsüpresif ajan kul-
lanılanlarda önerilmektedir[1,2]. Tedavinin erken baş-
lanması hayatta kalma oranını arttırmaktadır. Whim-
bey ve arkadaşlarının kemik iliği nakli hastalarından
oluşan 20 hastalık bir seride bildirdiklerine göre, me-
kanik ventilatör ihtiyacı doğmadan bir gün önce, te-
davi başlanan 12 hastanın sekizinde aerosol ribavi-
rin ile yanıt alınmış, entübe olduğu gün tedavi başla-
nan dört hasta ile hiç tedavi almayan dört hasta ise
kaybedilmiştir. Sonuç istatistiksel olarak anlamlı bu-
lunmuştur[4]. RSV pnömonisinin tedavisinde aerosol
ribavirin (20 mg/mL konsantrasyonunda dilüe edile-
rek) özel aerosol jeneratöründe oksijen çadırı altında
12-18 saat olmak üzere üç-yedi gün süreyle öneril-
mektedir. Aerosol tedavisinde ilacın plazma düzeyi 4
mg/mL’yi geçmemektedir, ancak solunum sekres-
yonlarında plazma düzeylerinin 1000 katı düzeyinde
bulunur. Ribavirinin oral biyoyararlanımı %33-69
oranındadır[9]. Olgumuza, ülkemizde aerosol formu
ve IV formu bulunmadığı için, tablet formu 2 x 600
mg dozunda nazogastrik sonda yoluyla verildi. Lite-
ratür taramasında daha önce RSV tedavisinde oral
kullanım ile ilgili bir yayına rastlanılmadı, ancak riba-
virinin kronik hepatit C tedavisinde önerilen dozu
75 kg’ın üzerindeki kişilerde 2 x 600 mg olduğu için
bu dozda kullanıldı. Hastanın entübasyon ihtiyacı
doğduktan sonra tedavisinin başlanmasına ve biyo-
yararlanımı düşük olan oral ribavirin ile tedavisinin
yapılmasına rağmen literatürde yayınlanan vakaların
aksine entübasyon ihtiyacı kalmadı ve kliniği düzeldi.
Hastanın daha sonra gelişen atağında ise RSV ile il-
gili pozitiflik saptanmadı.

Özellikle hematolojik malignansili immünsüpresif
hastalarda her türlü mikroorganizmanın infeksiyon
etkeni olabileceği ve bunların ağır seyredebileceği
unutulmamalıdır. Viral etkenler de bu hastalarda cid-
di tablolar oluşturabilir, ancak tanı koymada yaşanan
klinik ve laboratuvar güçlükleri nedeniyle nadir bildi-
rilmektedirler. RSV tespit edilmesi durumunda erken
dönemde tedavi edilmesi gerektiği akıldan çıkarılma-
malıdır.
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