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OZET

Giris: Respiratuvar sinsityal viriis (RSV), diinya genelinde ¢ocuk hastalarda da eriskinlerde de ciddi mortalite ve morbiditeye sebep olan
ana patojenlerdendir. Ulkemizde RSV seyrini ortaya koymak amaciyla bu ¢alisma dizayn edildi.

Materyal ve Metod: 2016-2017 sezonunda Ankara ilinde Global influenza Hastane Siirveyans Adi kapsaminda, es zamanl RSV
stirveyansi uygulandi.

Bulgular: Calismaya dahil edilen 917 olgunun 145 (%15.8)inde RSV polimeraz zincir reaksiyonu testi pozitif olarak tespit edildi. RSV
pozitif bulunan olgularin 132°si bes yas alti, 13U bes yas Ustii gruptaydi. Bes yas alti olgularin %86.3linde altta yatan bir hastalik
yokken, bes yas (stii grupta en sik kronik obstriiktif akciger hastaligi mevcuttu. Bes yas alti olgularin %9.8°i yogun bakima yatis gerek-
tirmisken, bes yas tstiindeki 13 hastanin sadece bir tanesi yogun bakimda izlendi. infeksiyon hizi daha yiiksek olmasina ragmen bes
yas alti grupta gdzlenen RSV ile iliskili bir mortalite olgusu goriiliirken, bes yas Usti grupta kaybedilen 65 yas Ustii iki hastadan biri
RSV ile iligkili olarak bildirildi.

Sonug: Ulkemizde RSV infeksiyonlariyla iliskili mortalite ve morbiditeye yénelik 6nlemlerin alinabilmesi icin klinik ve epidemiyolojik veri-
lerin takibi biiyiik 6nem tasimaktadr.

Anahtar Kelimeler: Respiratuvar sinsityal viriis; Influenza-benzeri sendrom
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SUMMARY

Frequency of Respiratory Syncytial Virus Infection Among Patients Hospitalized for
Influenza-like Diseases and its Impact on Mortality: Prospective, Multi-center Real Life Results
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Introduction: Respiratory syncytial virus (RSV) is among the major causes of severe mortality and morbidity in both children and adults
worldwide. This study aimed at demonstrating the course of RSV in our country.

Materials and Methods: Simultaneous RSV surveillance was implemented within the scope of Global Influenza Hospital Surveillance
Network in Ankara in the season of 2016-2017.

Results: A total of 917 cases were included into the study, and RSV polymerase chain reaction was positive in 145 patients (15.8%).
Among the RSV positive cases, 132 were under five years old and 13 were over five. There was no underlying disease in 86.3% of the
cases under five years of age, and the most common underlying disease was chronic obstructive pulmonary disease in the five years and
older group. While 9.8% of the cases under the age of five was admitted to the intensive care unit, only one case out of 13 patients
over the age of five was admitted to the intensive care unit. Although the rate of infection was higher among children under five years
of age, there was one mortal case in this group, while one of two patients older than 65 years died in the group over the age of five.

Conclusion: In our country, clinical and epidemiological data have great importance for the prevention of mortality and morbidity
associated with RSV infections, and extensive surveillance studies are needed.

Key Words: Respiratory syncytial virus; Influenza-like diseases

GIRIS

Respiratuvar sinsityal viriis (RSV), cocuklarda
goriilen solunum sistemi infeksiyonu etkenleri ara-
sinda ilk swalarda ver almaktadir. Ozellikle yash
popiilasyonda olmak iizere eriskin yas grubunda
RSV insidansi artmaktadir. En sik iist solunum
yolu infeksiyonuna neden olmakla birlikte pnomo-
ni, solunum yetmezligi ve oliime kadar gidebilen
ciddi solunum sistemi disfonksiyonlarina neden
olabilmektedir.

RSV, vaklasik 40 yil oncesine kadar eriskinler
icin onemli bir infeksiyon nedeni olarak goriilmez-
ken, bakim merkezi kokenli RSV salginlann sonu-
cunda etkenin ©nemi anlasiimaya baslanmustir!1+2],
Amerika Birlesik Devletleri'nde yakin donemde ya-
pilan genis capl arastirmalarda, 65 yas iizerindeki
hastalarda yilda yaklasik 10.000 olimiin RSV ne-
deniyle oldugu goriilmiistiir®. Bu veriler, son do-
nemde hizlanan asi gelistirme calismalarina onciiliik
etmistir. Bununla birlikte, RSV ile ilgili bolgesel
epidemiyolojik verilere duyulan ihtiyac artmaktadir.
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Siirveyans sistemleri, gercek zamanh veri sag-
lamalan ve infeksiyon hastaliklarinin yayginhgin
ve hastahk vyiikiinii ortaya koymalari nedeniyle
epidemiyolojik ve bilimsel arastirmalar acisindan
son derece onemlidir®. Bu baglamda, Tiirkive,
2012-2013 influenza sezonu itibariyle Global Inf-
luenza Hastane Siirveyans Agi (GIHSA)na Kkatil-
mustir. Bu proje kapsaminda 2016-2017 influenza
sezonunda calismaya dahil edilen hastalar, RSV
acisindan da degerlendirilmistir.

MATERYAL ve METOD

GIHSA-Tiirkive Projesi, 13 Aralk 2016-15
Nisan 2017 tarihleri arasinda, Ispanya’daki ulus-
lararasi koordinasyon merkezince belirlenen ana
protokole bagli kalinarak vyiiriitiillen, prospektif bir
epidemiyolojik calismadir.

Calisma Ankara’da, toplam 2815 vyatak ka-
pasitesi olan alti merkezde vyiiriitiildi. En az son
alti aydir Ankara’da yasayan cocuk ve eriskin yas
grubundaki hastalar calismaya dahil edildi. Esas
olarak acil servis, akut bakim ve yogun bakimda
vatan hastalar pazartesi giinleri saat 08:00 ile
cuma glinleri saat 17:00 arasinda sistematik ola-
rak tarandi. Arastirmacilar, hastane kayit sistemi
lizerinden, daha O©nce belirlenen servislere son
24-48 saat icinde vapilan tiim vyatislari gozden
gecirdi. Sonrasinda hastalar, ©nceden belirlenen
Uluslararas1 Hastalik Siniflandirmasi-10  (ICD-10)
kodlarina gore uygunluk acisindan degerlendirildi.

Bes yas ve iizerindeki hastalar, son yedi giin-
de, “ates, bas agrisi, miyalji ve kirginlik” sistemik
semptomlarindan en az birini ve “Oksiiriik, bogaz
agris1 ve nefes darh@” solunum semptomlarindan
en az birini tariflemesi durumunda calismaya da-
hil edildi. Bes vas alti hastalar, vatis gerektiren
endikasyonlar yedi giin icinde ortaya cikmis ise
calismaya dahil edildi. Bakimevinde kalan hastalar,
son altt aydir Ankara’da yasamayanlar, son 30
giinde herhangi bir hastanede yatis oykiisii olan
hastalar ve aydinlatilmis onam vermeyen hastalar
disland:.

On dort yas alti hastalardan nazal, 14 vyas
ve lizeri hastalardan farengeal, tiim hastalardan
da nazofarengeal ornekler daha onceden belirle-
nen protokole uygun olarak toplandi ve analiz
icin saklandi. “Medical Wire M40-A Compliant
Sigma-Virocult” Viral Collection and Transport

System” ve “Sigma—Swabm with Virocult” sistem-
leri ©rnek toplanmasi icin kullaldi. Tiim ornekler
kurye tarafindan giinliik olarak hastaneden toplan-
di ve laboratuvarda -20°C’de saklandi.

Niikleik asit ekstraksiyonu icin EZ1 virlis mini
kit V2.0 (katolog numarasi: 955134, Qiagen, Al-
manya) kullamldi. RSV tanimlamas: icin gercek-za-
manh polimeraz zincir reaksivonu (PCR), multiplex
FTD FLU/HRSV (Fast track diagnostics/catalog
no. FTD-48-64) kullanildi.

istatistiksel Analiz

Tim wveriler IBM SPSS Statistics (Windows,
Version 22.0. Armonk, NY: IBM Corp.) kullani-
larak degerlendirildi. Hastalarin temel karakteristik-
lerini 6zetlemek icin kullanilacak tanimlayici istatis-
tikler devamli degiskenler icin ortanca ve ceyrekler
arast araliktan (CAA) olusurken, kategorik degis-
kenler icin sikhk dagihmindan olusmaktaydi.

BULGULAR

Calismaya dahil edilen 917 olgunun 145
(%15.8)inde RSV PCR porzitif olarak tespit edil-
mistir.

RSV pozitif bulunan olgularin  132’sinin  bes
vas alti, 13’liniin bes yas istii grupta oldugu sap-
tanmistir. Tablo 1'de demografik ve klinik ozellik-
ler gosterilmektedir. Dokuz (%6.2) olgunun 65 yas
ve ustiinde, 115 (%79.3) olgunun iki yas altinda
oldugu tespit edilmistir. Olgularin 75 (%51.7)’i
erkektir. Bes vas alti olgularin %86.3’iinde altta
vatan bir hastalik yokken, bes vas iistii grupta
en sik kronik obstriiktif akciger hastaligi (n= 6),
kardiyovaskiiler hastalik (n= 5) ve astim (n= 4)
saptanmustir. Bes vas alti grupta %19 (n= 25)
oraninda prematiir dogum oykiisii, %97 (n= 128)
oraninda anne siitii alma oykiisti mevcuttur. Anne
siiti alan olgulann %54.6 (n= 70)’s1 lic aydan az
anne siiti almustir. Bes yas alti cocuk hastalarda
ebeveynin sigara icme oykisi %64.3 oraninda
izlenirken, bes vas iistli grupta bir cocuk hastanin
ebeveyninin sigara ictigi goriilmiistiir. Eriskin has-
talardan sadece birinin kendisi sigara i¢cmektedir.
Olgularin 17 (%11.7)'sinde es zamanh influenza
virlis pozitifligi tespit edilmistir. Bes vas alt1 olgu-
lanin %9.8’i, bes vas tistii 13 olgunun ise sadece
bir tanesi yogun bakimda izlenmis; bes vyas alt1
grupta 7 (%5.3) olguda, bes vas usti grupta 3
(%23) olguda mekanik ventilator destegi gerekli
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Tablo 1. RSV pozitif saptanan olgularin 6zellikleri

Bes yas alti

(n=132)

Bes yas Ustii

(n=13)

Yas [ortanca (CAA)]

Cinsiyet, n(%)
Erkek

Altta yatan hastalik, n(%)
Yok
Kardiyovaskiiler hastalik
Kronik obstriiktif akciger hastalig
Astim
Diyabet
Bobrek yetmezligi
Romatolojik hastalik
immiinyetmezlik/transplant hastas
Noromuskiiler hastalik
Siroz/karaciger hastaligi
Otoimmiin hastalik
Neoplazm

Prematiir dogum, n(%)

Anne siti alma durumu, n(%)
Evet

Anne sitl alma stresi, n(%)
3 aydan az
3-6 ay
6 aydan fazla

Ebeveynin sigara icmesi, n(%)

Kendisinin sigara icmesi, n(%)

Eslik eden influenza viris testi pozitifligi, n(%)
Yogun bakimda yatis, n(%)

Mekanik ventilator ihtiyaci, n(%)

Hastanede yatis suresi [ortanca (CAA)]

Tim mortalite, n(%)

RSV iliskili mortalite, n(%)

3.7 ay (1.7-10.2)

69 (52.2)

114 (86.3)
6 (4.5)

5(3.7)

2(1.5)
8 (6)

25 (19)

128 (97)

70 (54.6)
22(17)
36 (28)

85 (64.3)
14 (10.6)
13 (9.8)
7(5.3)
5(3-6)
1(0.7)
1(0.7)

75.5 yil (9.7-88.1)

6 (46)

1(7.6)
5(38.4)
6 (46)
4(30.7)
2(15.3)
3(23)
1(7.6)
1(7.6)
1(7.6)

1(7.6)

1(7.6)
1(7.6)
3(23)
1(7.6)
3(23)

11 (6.5-23)

2(15.3)
1(7.6)

RSV: Respiratuvar sinsityal virtisti, CAA: Ceyrekler arasi aralik.

olmustur. Bes vas alti grupta ortanca hastanede
vatis siiresi 5 giin (CAA: 3-6), bes yas stii
grupta ise 11 giindiir (CAA: 6.5-23). Bes vas
alti grupta gozlenen tek mortalite RSV iliskiliyken,
bes vas istii grupta kaybedilen 65 vyas {iistii iki
hastadan biri RSV ile iliskili, digeri ise RSV wve
influenza ko-infeksiyonuyla iliskili bulunmustur.

RSV pozitif olgularin aylara gore dagilimi de-
gerlendirildiginde tiim olgularin 50 (%34.5)’si Su-

bat ayinda gozlenmistir (Sekil 1). En az olgu ise
Nisan ayinda (n= 6) tespit edilmistir.

TARTISMA

Bu calismada influenza benzeri hastalhik semp-
tomlanyla basvuran ve hastaneye vatinlan has-
talardan solunum sekresyonlarinda RSV pozitif
tespit edilen olgularin klinik ©zellikleri degerlen-
dirilmis ve bes vas alti cocuk hastalarin biiyiik

FLORA 2018;23(4):172-178

[175



influenza Benzeri Hastalik Nedeniyle Yatirilan Hastalarda Respiratuvar Sinsityal Virus infeksiyonu Sikiigi
ve Mortaliteye Etkisi: Prospektif, Cok Merkezli Gercek Yasam Verileri

40

35

30

25

20

Yiizde

15

10

Aralik 2016 Ocak 2017

Subat 2017

Mart 2017 Misan 2017

Sekil 1. Aylara gore respiratuvar sinsityal virlis aktivitesinin takibi.

cogunlugunun altta yatan bir hastaligi yokken,
eriskin hastalarin biri haric hepsinin altta yatan
bir hastahi@ oldugu goriilmiistiir. Yogun bakimda
vatis, mekanik ventilator ihtivaci, hastanede kalis
siiresi ve RSV iliskili mortalite degerlendirildiginde
bes vas alti grupta klinik seyir oldukca iyidir.

RSV, cocuk hastalarin %90’ inda ik ii¢c yasta
infeksiyona neden olurken siklikla daha biiyiik
cocuklar ve yashlarda tekrar infeksiyonlara neden
olur®.  Gelismekte olan iilkelerde RSV, bir vas
altinda ciddi mortalite nedeni olmaktadirl®. Mor-
bidite ve mortalite ozellikle prematiire bebekler-
de; kardiyovaskiiler, pulmoner, norolojik hastahg:
olanlarda, immiinsiipresif hastalarda ve vyashlarda
cok daha belirgin diizeyde gerceklesmektedir[7].

Cocuk hastalarin hastaneye vatisa sebep olma
hizi acisindan, viral akut respiratuvar hastaliklarin
nedeni olan RSV, influenza ve parainfluenza vi-
risleri karsilastinldiginda 1000 cocukta 3.5 hiziyla
RSV en sik etken olarak tespit edilmis, ©zellikle
bes vyas alti cocuklarin risk altinda oldugu bil-
dirilmistir'®. Bes vas alti cocuk hastalarda RSV
iliskili alt solunum yolu infeksiyonu gelisimi icin
risk faktorlerinin degerlendirildigi bir meta-analizde,
prematiirite, diisiik dogum agirhgi, erkek olmak,
kardesi olmak, annenin sigara icmesi, atopi oykii-
sii, anne siitilyle beslenmeme ve kalabalik ortam-
da yasamak istatistiksel olarak anlamli risk faktor-
leri olarak bulunmustur®!. Bizim calismamizda bes

vas alti cocuk hastalarda anne siitii alma oran
%97 olmakla birlikte, RSV infeksiyonu gelisimine
neden olan mevsimsel ve cografik farkhliklar da
virilansi etkilemis olabilir. Bu grupta ebeveynlerde
sigara iciminin oldukca vyiiksek oranda olmasinin
destekleyici bir faktor oldugu diisiiniilebilir.

Calismaya dahil edilen olgularin %6.2’sinin 65
vas Ustiinde idi. Bu gruptaki bir hastada RSV ilis-
kili mortalite gozlendi. Siirveyans calismalar arttik-
ca RSV'nin vaslilarda ve yiiksek riskli eriskinlerde
onemli bir patojen oldugu ortaya cikmistir. Falsey
ve arkadaslann yillik RSV infeksiyonu sikhgini sag-
likh yash grupta %3-7, viiksek riskli yash grupta
%4-10 olarak bildirilmektedir19!. Ayni cahismada,
toplumda mevsimsel influenza asilama yiizdesinin
artmasiyla RSV infeksiyonu insidansinin arttigina,
bu veri goz oniinde bulundurularak, bu riskli grup-
larda RSV asilamasinin cnemine dikkat cekilmekte-
dir. RSV eriskin hastalardaki toplumdan kazanilmis
pnomonilerin - %2-5’inden  sorumlu  tutulmaktadir,
atak hizi bakim merkezlerinde yilda yaklasik %5-
10 arasinda, mortalite %2-5 oraminda bildirilmekte-
dir'1l. Bakimevlerinde kalanlar, kronik akciger ve
kalp hastahi@ olanlar, kemik iligi transplantasyonu
vapilanlar, kanser hastalari ve HIV infekte hastalar
RSV infeksiyonu acisindan riskli grupta sayilmak-
tadir. Heniiz Kklinik kullanima sunulmus bir asi
olmamasi nedeniyle standart infeksiyon korunma
yontemleri RSV mevsiminde biiyiik 6nem kazan-
maktadir.
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Cahismamizda influenza ile koinfeksiyon sapta-
nan hasta oranmi %11.7 olarak bulunmustur. Bes
yas Ustli hastalarda bu oran %23’e ulasmaktadir.
in vitro calismalarda RSV ve influenzanin ben-
zer ekolojik nise sahip olabilecegi diistiniilmiis ve
hiicre Kkiiltlirii ortaminda influenza varhg, RSV
gelisimini baskilamistir. 2016 vyilinda vaymnlanan
cocuklarda yiiriitilen bir calismada, RSV ile inf-
luenza koinfeksiyon orami %3 civarinda saptan-
mustir12], Bu durumun olasi nedenleri olarak; da-
hil edilen hasta popiilasyonu, asillanma sikhg ve
tam yontemleri arasindaki farkliliklar siralanabilir.
Mevcut literatiirde, influenza asilanmasi sonrasinda
sekonder bakteriyel ve viral infeksiyonlarda azalma
oldugu ©ne sijrulmijstijr[13].

RSV ile iliskili alt solunum yolu infeksiyonun-
dan korumak amacwyla, RSV notralizan monoklo-
nal antikor (palivizumab), prematiir bebeklerde ve
altta yatan akciger hastaligi olan ve hemodinamik
olarak ciddi kalp hastah@ olan cocuklarda bugiin
icin klinik kullanimda olan tek {iriindiir. Profilaksi
vaklasimlarini  diizenlemek amaciyla, yilhik RSV
epidemisinin, cografya da goz oniinde bulunduru-
larak belirlenmesi gerekli olmaktadir. RSV hasta-
g1, Amerika Birlesik Devletleri ve diger iliman
iklim {ilkelerinde, ge¢ sonbahar, kis ve erken
bahar doneminde tepe yapmaktadlr[M’ls]. Bunun
yaninda RSV epidemisinin yildan yila da degis-
kenlik gosterdigi g'cisterilmistir[16]. Ulkemizde Saghk
Bakanh@ tarafindan influenza sentinel siirveyansi
kapsaminda RSV aktivite takibi yapilabilmekle bir-
likte, Kklinik korelasyon yapilamamaktadir. Bizim
calismamizda 2016-2017 sezonunda, Ankara icin
RSV aktivitesinin en yiiksek Subat ayinda oldu-
gu gozlenmistir, bununla birlikte cografik ve wil
bazinda degisiklikler icin daha kapsamli bir takip
sistemi gereKlidir.

Hastalarin calismaya dahil edilirken influen-
za benzeri hastalik kriterlerine uygunluguna gore
taranmasi olast daha hafif olgularin atlanmasina
neden olabileceginden, bu durum calismarmzin bir
kisithh@gr olarak belirtilebilir. Aym sekilde, calisma-
nin tarama ve hasta alimi siiresinin mevsimsel inf-
luenza epidemisinin baslangic ve bitis tarihleriyle
sinirll olmasi da bir baska kisithliktir.

Sonu¢ olarak; hastaneye vatis gerektiren RSV
infeksiyonu olan olgularin biiyiik cogunlugu bes
yas alth hastalardi ve altta yatan herhangi bir

hastaliklar1 yoktu. Olgularin Klinik seyri oldukca
iyi olmakla birlikte 65 vas ustii olgularin ozellikleri
dikkat cekiciydi. Ulkemizde RSV infeksiyonlariyla
iliskili mortalite ve morbiditeye yonelik onlemlerin
alinabilmesi icin Klinik ve epidemiyolojik verilerin
takibi biiyiik onem tasimaktadir. Bu nedenle Kli-
nik verilerle Kkorelasyonun vapilmasina da olanak
saglayan kapsamh siirveyans calismalarina ihtiyac
vardir.
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