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HISILTILI COCUKLARDA MAGNEZYUM DUZEY1

OZET

Amacg: Akut Bronsiyolit risk faktorleri olan kisilerde agir seyir gosterebilmektedir.
Tamamen saglikli olan siit ¢ocuklarinda ¢ogu kez ayaktan tedavi ile diizelebilirken bazi
hastalarda ise agir gecmekte, hastaneye yatis gerekebilmekte ve Olim
goziikebilmektedir. Son yillarda akut Bronsiyolit ve astim tedavisinde inhale ve
intravendz (i.v.) magnezyum siilfat tedavilerinin hastalifin siddetini azaltmada etkili
oldugu bildirilmektedir. Ancak bu etkinin mekanizmasi serum magnezyum diizeylerine
bakilarak aciklanamamistir. Bu ¢alisma ile orta ve agir Bronsiyolit ataginda hastalar ile
kontrol grubunda yogunlastirilmig ekspiryum havasinda magnezyum diizeyi bakilarak
hastalik agirlik derecesi ile magnezyum diizeyleri agisindan farklilik olup olmadiginin

belirlenmesi amaglandi.

Yontem: Calismaya 2 ay-2 yas arasindaki hisilti sikayetiyle cocuk gogiis hastaliklar
poliklinigine basvuran orta Bronsiyolit ataginda 25 ¢ocuk, agir Bronsiyolit ataginda 25
cocuk ile genel ¢ocuk poliklinigine bagvuran saglikli 25 ¢ocuk alindi. Cocuklardan
ticari olarak iiretilmis aparatlar araciligiyla maskeyle solutularak ekspiryum havasi
toplandi. Yasina uygun maske araciligiyla ticari olarak hazirlanmis aparatlara hava
solutuldu ve yogunlastirildi. Ornek tiiplerine alman yogunlastirilmis ekspiryum
havasina ait numunelerde magnezyum 06l¢timii alevli atomik absorpsiyon spektrometresi
yontemi ile yapildi. Kontrol grubu ile hasta grup arasinda yogunlastirilmis ekspiryum
havasinda magnezyum olgiimleri de@erlendirildi. Istatistiksel analizler SPSS 22

kullanilarak yapildi. P degerinin <0,05 olmas1 anlamli olarak kabul edildi.

Bulgular: Calismaya alinan 25 orta Bronsiyolit ataginda hastanin ortalama yaslar1 7,8+
4,1 ay, 25 agir Bronsiyolit ataginda hastanin ortalama yaslar1 7 + 5,4 ay ve 25 kontrol
grubunun ortalama yaslar1 8,56 £4,95 ay idi. Ug grup arasinda yas ve cinsiyet agisindan
istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktu. Orta bronsolit hasta grubunun ortalama
yogunlastirilmis ekspiryum havasit magnezyum diizeyi 0,79 + 0,59 ug/ml, agir bronsolit
hasta grubunun ortalama yogunlastirilmis ekspiryum havasi magnezyum diizeyi 0,75 +

0,74 ng/ml, kontrol grubunun ortalama yogunlastirilmis ekspiryum havasi magnezyum

vii



diizeyi 0,63 + 0,55 pg/ml idi. 3 grup arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktu
(p:0.559).

Sonug¢: Bronsiyolit atagiyla bagvuran hastalarda yogunlastirilmis ekspiryum havasinda
magnezyum diizeyi acisindan, hastalik agirlik derecesi ve kontrol grubuyla
karsilastirildiginda anlamli iligki yoktu. Bronsiyolitli hastalarda yogunlastirilmis
ekspiryum havasinda magnezyum diizeyiyle ilgili daha ¢ok ¢alismaya ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Bronsiyolit, hisiltili ¢ocuk, magnezyum, yogunlastirilmis

ekspiryum havasi
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MAGNESIUM LEVELS IN WHEEZING INFANTS

ABSTRACT

Aim: The course of acute bronchiolitis can be severe if host have additional risk factors.
In healthy infants the disease generally treated as outpatient but some patients may need
hospitalization and some of them can be mortal. For recent years, it is reported that
nebulised and intravenous magnesium sulphate therapies are effective for exacerbation
both asthma and bronchiolitis. But the mechanism of this effect couldn’t be explained
with evaluation of serum magnesium concentrations. This study aims to show a
correlation between severity of disease and magnesium levels with evaluation of
magnesium levels in exhaled breath condensate among mild and severe bronchiolitis

patients and control group.

Materials and methods: This study included 50 children aged 2 month-2 years who
were admitted to pediatric chest disease clinic with complaint of wheezing and
diagnosed bronchiolitis. Group 1: children with mild bronchiolitis (n = 25); Group 2:
children with severe bronchiolitis (n = 25); and Group 3: clinically healthy volunteers as
a control group (n = 25). Exhaled breath condensate was collected and intensified from
all groups with age specific aerochamber masks and apparatus manufactured
commercially. In exhaled breath condensate samples which were taken to sample tubes,
magnesium levels are measured with method of flame atomic absorption spectrometry.
Magnesium levels in exhaled breath condensate are compared between control group
and bronchiolitis group. Data were analyzed using the SPSS version 22. Values of p <

0.05 were considered statistically significant.

Results: The mean age (£SD) was for 25 patients in mild bronchiolitis group 7.8 (+4.1)
months, for 25 patients in severe bronchiolitis group 7 (+5.4) months and 25 healthy
infants for control group 8.56 (+4.95) months. There was no statistical differences about
age and gender among three groups. The mean magnesium level in exhaled breath
condensate (£SD) was for 25 patients in mild bronchiolitis group 0,79 (£0.59) pg/ml,
for 25 patients in severe bronchiolitis group 0,75 (+0.74) pg/ml and 25 infants for
control group 0,63 (£0.55) ng/ml. There was no statistical differences among three

groups (p=0.559).



Conclusions: No significant differences were found between clinical severity of
bronchiolitis and magnesium levels in exhaled breath condensate (p>0.05). Further
studies are needed to demonstrate effects of magnesium levels in exhaled breath

condensate for bronchiolitis.

Key words: Bronchiolitis, magnesium, exhaled breath condensate.



1. GIRIS VE AMAC

Higilt1 (wheezing) kiigiik havayollarinda daralmayr gosteren, ¢ogunlukla ekspiratuar,
bazen iki zamanli duyulan, genellikle ekspiryumda uzamanin da eslik ettigi ve kulakla
da isitilebilen ince 1sliga ya da kedi hiriltisina benzer miizikal bir sestir. Bronsiyolit, 2
yas altindaki cocuklarda goriilen hisilti, hizli solunum, retraksiyonlar ile karakterize
siklikla viriislerin neden oldugu alt solunum yolu enfeksiyonudur. Patofizyolojide
kiiciik brongiollerin viriisle infekte olmasiyla 6dem, mukus salgisinin artigi, hiicre
debrislerinin birikmesiyle bronsioler obstriiksiyon gelisimi goze c¢arpar. Bulgu ve
belirtiler tipik olarak rinit, takipne, hisilt1, oksiiriik, ronkiis, yardimci solunum kaslarinin
solunuma katilmasi seklindedir. Klinik ve radyolojik olarak akut Bronsiyolit diisiiniilen
hastalarda etkenin gosterilmesi i¢in serolojik incelemeler ve viriis izolasyonu rutinde

Onerilmez.

Bronsiyolit kendi kendini sinirlayan viral bir hastaliktir. Cogu zaman agresif tedavilere,
antibiyotik ya da diger tedavilere ihtiya¢ duyulmaz. Bronsiyolitin teshis ve tedavisi
oldukga genis bir ¢esitlilik gostermektedir. Akut Bronsiyolitin tedavisi destekleyici olup
hastanin stabilizasyonu, oksijenizasyonun diizenlenmesi ve hastanin komplikasyonlar
acisindan yakindan izlenmesini igerir. Hafif Bronsiyolitli vakalar ayaktan izlenebilirler,

gerekli durumlarda hastaneye yatis diistintilebilir.

Bronsiyolitin standart tedavisi oksijen ve i.v. hidrasyon gibi destekleyici tedavilerdir
fakat siddetli vakalarda ek tedaviler gerekli olabilir. Magnezyum, bir¢ok hiicre igi
enzimatik reaksiyonun kofaktdrii olan 6nemli bir hiicre i¢i ve hiicre dis1 katyondur.

Akut bronsiyolitte ¢esitli mekanizmalarla etkili olabilir. Ayrica, bir enzimatik kofaktor

1



olarak hiicresel hemostazda rol alir ve ayni sekilde kolinerjik sinir uglarindan ve mast
hiicrelerinden sirasiyla asetilkolin ve histamin salinmasinda da katkis1 vardir. Bunlarin
yaninda, magnezyumun bir anti-inflamatuar ajan olarak rolii, asttmi olan yetiskinlerde
tespit edilmistir. Bronsiyolit ve astimda magnezyum metabolizmasina karst olan yaygin
ilgiye ragmen, Bronsiyolit hastalarindaki azalmis diizeylerini gosteren sonuglar
tartismalidir. Viicudun magnezyum depolarimin ¢ogu hiicre i¢i oldugu igin serum
magnezyum diizeyi anlamsiz veya en azindan yaniltici olabilir. Bu nedenle, sadece
serum magnezyum diizeyleri temel alinarak magnezyuma olan yanitin éngoriilmesinin

zor olacagi ortadadir.

Biyolojik belirtecler solunumsal hastaliklarin tanisi ve tedavisinin diizenlenmesinde
oldugu kadar tedaviye yanitin belirlenmesinde, rekiirrens ve prognoz tayininde, ayrica
aragtirmalarda  siklikla  kullanilmaktadir. Brons biyopsisi, akciger biyopsisi,
bronkoalveoler lavaj gibi islemler solunumsal hastaliklarin tanisinda rutin olarak
kullanilsalar da, riskli hastalarin erken déonemde belirlenmesi i¢in uygulanabilirlikleri ve
tekrarlanabilirlikleri zor invaziv  girisimlerdir. Ucucu olmayan maddelerin
konsantrasyonlarinin tespit edilebildigi yontemler baslica uyarilmig balgam ve
bronkoalveoler lavaj (BAL) ile siirli iken, yogunlastirilmis ekspiryum havasi (YEH)
solunum hastaliklarinda havayolu inflamasyonunu noninvaziv sekilde degerlendirmede
umut verici bir yontem olarak ilgi goren bir konu haline gelmistir. Son yillarda,
yogunlastirilmis ekspirasyon havasinda ¢esitli inflamatuar mediatorler, oksidatif stres
gostergeleri, agir metal veya toksik metaller yanisira genetik incelemelerin de yapildigi
birgok ¢alisma dikkat ¢ekmektedir. Bu ¢alismada orta ve agir Bronsiyolit ataginda
basvuran hastalarda yogunlastirilmis ekspiryum havasinda magnezyum diizeyi
bakilmistir. Ayrica bu diizeyler kontrol grubunu olusturan saglikli cocuklarin ekspiryum
havasindaki magnezyum diizeyleri ile karsilastirilarak doku magnezyum diizeyiyle

hastalik iligkisi arastirilmasi amaglanmustir.



2. GENEL BILGILER

2.1. AKUT BRONSIOLIT
2.1.1. Tanim

Bronsiyolit, 2 yas altindaki ¢ocuklarda goriilen, hisilti, takipne ve retraksiyonlarla
karakterize siklikla viral etkenlere bagli olarak gelisen alt solunum yolu enfeksiyonudur.

Bu yas grubundaki en yaygin alt solunum yolu enfeksiyonudur(1).
2.1.2. Etyoloji

Etyolojide bas1 6zellikle aralik ve mart ayinda insidansi artan respiratuar sinsityal viriis
(RSV) ¢eker(2). Yasamun ilk iki yilinda g¢ocuklarin % 90’1 RSV ile enfekte olur ve
enfekte olanlarin % 40’1 alt solunum yolu enfeksiyonu olarak klinikte karsimiza
cikar(3,4). RSV Kkalict bagigiklik birakmaz. Yasam boyunca tekrar enfeksiyonlarla sik
karsilasilir(5).

Diger Bronsiyolit etkenleri human metapnémoviris, influenza, adenoviriis ve
parainfluenza virtisiidiir(5,6). Adenoviriis, Bronsiyolitis obliterans ve unilateral
hiperliisen akciger sendromu (Swyer James) gibi uzun donem komplikasyonlariyla
giden vakalarla alakali olabilir. Hastalik erkek infantlarda, anne siitii almayan, diisiik
sosyoekonomik seviyesi olan, krese giden ve kalabalik ailelerde yasayanlarda daha sik
goriliir(6). Enfeksiyonun kaynagi siklikla iist solunum yolu enfeksiyonu geciren aile

tiyelerinden birisidir.



Biiyiik ¢ocuklar ve yetiskinler, bronsioler 6demi infantlardan daha iyi tolere ederler ve
kiiciik havayollar1 viriis tarafindan enfekte edilmeden Bronsiyolit klinigi gézlenmez.
Anneleri sigara i¢en infantlar igmeyenlere oranla daha riskli gruptadir. Prematiirite,
bronkopulmoner displazi, konjenital kalp hastaligi ve ozellikle hiicresel immiin

yetmezlik tanili hastalarda akut Bronsiyolit goriilme siklig1 artmistir(5,6).
2.1.3. Patofizyoloji

Patofizyolojide kiigiik bronsiollerin virlisle infekte olmasiyla 6dem, mukus salgisinin
artist, hiicre debrislerinin birikmesi sonucu bronsiyoler obstriikksiyon gelisimi goze
carpar. Kiicilk hava yollarin1 ddseyen epitel hiicrelerinin nekrozu, 6dem ve

inflamasyonunun yaninda artmis mukus tiretimi ve bronkospazmla karakterizedir(7).

Farelerde yapilan ¢alismalarda RSV enfeksiyonunun T helper 1/T helper 2 (Th1/Th2)
oranint Th2 yanit1 seklinde degistirdigi ve interlokin-5 (IL-5) iiretimine neden oldugu
gosterilmistir(8,9,10). Ayrica RSV Bronsiyoliti gegiren infantlarin serumlarinda I1L-4 ve
¢ozilinebilir interlokin-2 reseptorii (SIL2R) niin yiikseldigi, nazal yikama sivilarinda IL-
4, IL-5, IL-6, IL-10 ve IL-13’tn arttig1 bildirilmektedir(8,9-13). RSV enfeksiyonu
sirasinda IL-4/1FN-y(Interferon-gama) oraninin saglikli bireyler ile kiyaslandiginda
arttigin1 ve akut Bronsiyolitli hastalarin BAL sivisinda IL-5 ve IL-5/IFN-y oraninin
yiikseldigini gosteren caligmalar da mevcuttur(12,14). Hayvan modellerinde BAL
stvisindaki viriis titresinin bulagsma sonrasindaki 4-6. giinlerde en yiiksek diizeyde
oldugu ve 9. giinde elimine oldugu saptanmistir(15). Viriisiin alveoler makrofajlar1 ve
notrofilleri uyarmasi ile salgilanan Tromboksan A2 (TXAZ2) ve Lokotrien B4 (LTB4)
bronkokonstriiksiyon ve kemotaksis olusmasina yol agar(16). Daha sonra antiviral
etkinlik olusturmak tizere CD8+ T lenfositlerin etkin oldugu inflamatuar bir siire¢
gelisir(17). Aslinda klinik bulgular, epidemiyolojik yakinlik, spesifik immiinglobiilin E
(IgE) iretimi, eozinofil aktivasyonu, kemokin ve adezyon molekiillerinin devreye
girmesi gibi konularda RSV Bronsiyolitinin ¢ocukluk astimi ile benzerlik gosterdigi de
sOylenebilir(14).



2.1.4. Klinik

Bulgu ve belirtiler tipik olarak rinit, takipne, hisilti, oksiiriik, ronkiis, yardimct solunum
kaslarinin solunuma katilmasi seklindedir(18). Ust havayolunun herhangi bir mevsime

0zgiil viriisle enfekte olmasi sonucu baglar.

Bronsiyolit ABD’de siit ¢ocuklarinda en sik hastaneye yatis nedenidir(19). RSV
enfeksiyonu yillik 90.000 hastaneye yatisa sebep olur. Ortalama hastanede yatis siiresi
3.9 giindiir. RSV iligkili 6limlerde altta yatan risk faktorleri prematiirite, diisiik dogum
agirligi, siyah 1k, erken anne yasi, hamilelikte sigara kullanimidir. Bu nedenle 3 ay
altindaki siit cocuklari, <34 hafta alti dogumlar, kronik akciger hastaligi, konjenital kalp
hastaligt ya da immiin yetmezligi olanlar Bronsiyolit tanisi aldiklarinda hastaneye
yatirilmali ve olasi morbidite riskleri agisindan daha dikkatli davranilmalidir(20).
Bronsiyolit tanis1 alan ¢ocuklarin ¢cogu sekelsiz iyilesse de ileri yaslarda aralikli hisilti
ataklar1 olan hastalarin siit cocuklugu donemlerinde Bronsiyolit tanistyla hastanede yatis
oykiileri oldugu goriilmiistiir(20). Birgok infantta, iist solunum yolu enfeksiyonu
gecirmekte olan daha biiyiik ¢ocuklar veya yetigkinlerle hastaligin 6ncesindeki hafta

temas etme Oykiisii vardir.

Ik bulgular istahsizlik, burun akintisi, oksiiriik ve hafif ates gibi {ist solunum yolu
enfeksiyonu seklindedir. Bir iki giin igerisinde bunu solunum sayisinda artis, gogiiste
retraksiyonlar ve hisiltili solunum izler. Huzursuzluk, beslenme giicliigii ve kusma

gozlenebilir.

Fizik muayenede dakikadaki solunum sayis1(DSS) artmistir ve tasikardi olabilir. Viicut
1s1s1 normal olabilecegi gibi yiiksek ates de goriilebilir. Konjonktivit, otit ve farenjit de
bazi hastalarda eslik edebilir. Siyanoz ve apne goriilebilir. Hava acligina bagli burun
kanadi solunumu, interkostal-subkostal ¢ekilmeler olabilir. Bazi hastalarda akcigerlerin
havalanma artigina bagh karaciger ve dalak asagiya dogru itilir ve ele gelir. Dinlemekle
akcigerlerde inspiryum sonunda ve ekspiryumda sibilan ronkiis ve raller duyulabilir.
Ekspiryum uzamistir ve hisilt1 eslik edebilir. Respiratuvar distress gelisimi paroksismal
okstiriik, dispne ve irritabilite ile kendini gosterir. Daha ciddi olgularda, bronsioler

obstriiksiyon tam oldugunda solunum sesleri ¢ok zorlukla duyulur(20,21).



Radyolojik olarak her iki akcigerde havalanma fazlaligi (yedi kostadan fazla havalanma,
kostalarin parelel hale gelmesi, diyaframda diizlesme, mediasten ve kalp alaninda
kiiglilme, yan grafide retrosternal havalanmada artis), peribronsiyal infiltrasyonlar ve
atelektazi goriilebilir. Olgularin %30’unda yama tarzinda konsolide alanlar goriliir Ki
bunlar alveollerin obstriiksiyon ya da inflamasyona ikincil atelektazisine bagli olarak
gelisir. Yama tarzinda dansite artis1 ve atelektazi ikincil bakteriyel infeksiyona bagh da

gelisebilir.

Kan beyaz kiire sayisi genellikle normal sinirlarda olup lenfosit hakimiyeti dikkati
ceker. Klinik ve radyolojik olarak akut Bronsiyolit diisiiniilen hastalarda etkenin

gosterilmesi i¢in serolojik incelemeler ve viriis izolasyonu rutinde 6nerilmez(22,23).

Ayirict tamda; kistik fibrozis, yabanci cisim aspirasyonu, astim, kalp yetmezligi,
bogmaca ve bakteriyel pnomoni diisiiniilmelidir(24). Hastaligin en kritik fazi, 6ksiiriik
ve dispne bagladiktan sonraki ilk 48-72 saattir. Bu déonemde infant belirgin sekilde hasta
goriintimliidiir, apne ve respiratuvar asidoz gelisebilir. Bu kritik donemden sonra
iyilesme hizli ve dramatik bir sekilde ortaya c¢ikar. Hafif olgular birka¢ giin i¢inde
tamamen iyilesir. Mortalite %1’in altindadir. Oliim “hipoksik spell”ler, ciddi
dekompanze respiratuvar asidoza sekonder olarak gelisir. Bronkopnomoni ve sepsis gibi
bakteriyel komplikasyonlar sik degildir. Altta yatan kalp hastalig1 olanlarin disinda kalp
yetmezligi nadirdir(22-24).

2.1.5. Bronsiyolit klinik skorlama sistemi

Hastalik siddetinin degerlendirilmesi i¢in DSS, hisilti, retraksiyonlar ve genel durumu
dikkate alan bir skorlama sistemi kullanilir (Tablo 1). Muayenede cilt rengi ve

hidrasyon durumu da dikkate alinir. Bu skorlama sistemine gore (25);

Hafif hastahk (1-3): Hastada DSS 45’in altinda, ronkiisler sadece stetoskopla ve

ekspiryum sonunda duyulabilir, retraksiyon yoktur.

Orta hastalik (4-8): Hastada DSS 45-60, hisilt1 steteskopsuz ekspiryumda duyulabilir.

Hastada retraksiyon vardir, siyanoz yoktur.



Agir hastalik (9-12): Hastada DSS 60’1 iistiindedir, stetoskopsuz duyulabilen hisilti
vardir. Hastada siyanoz, dehidratasyon ve ciddi solunum sikintis1 vardir. Hastada apne

varsa skorlama yapilmaksizin agir olarak kabul edilir.

Tablo 1. Bronsiyolitte Klinik Skorlama(25).

SKOR SKOR SKOR SKOR

0 1 2 3
Dakikadaki

<30 30-45 46-60 >60

Solunum Sayis1

Ekspiryumso
Tilim ekspiryum .
nunda ya da Inspiryumda+
Higilta Yok boyunca ya da .
sadece ekspiryumda steteskopsuz
kulakla
steteskopla

) Sadece
Retraksiyon Yok ) Trakeosternal Burun kanadi solunumu
interkostal
. . Huzursuz
Iyi Hafif By
Genel durum Beslenmede Letharjik, beslenememe
huzursuz
azalma

2.1.6. Tedavi

Bronsiyolit kendi kendini sinirlayan viral bir hastaliktir. Cogu zaman agresif tedavilere,
antibiyotik ya da diger tedavilere ihtiya¢ duyulmaz. Bronsiyolitin teshis ve tedavisi
olduk¢a genis bir ¢esitlilik gostermektedir. Ulkeler arasindaki hastaneye yatis
stirelerinin belirgin farklilik gosterme sebebi olarak klinisyenlerin hala pratikte yeterli

tecriibeye sahibi olmamalar diisiiniilmektedir(25).

Akut Bronsiyolitin tedavisi destekleyici olup hastanin stabilizasyonu, oksijenizasyonun

diizenlenmesi ve hastanin komplikasyonlar agisindan yakindan izlenmesini igerir(26).

Tedavide ilk basamak hastayr apne ya da bradikardi riskine karsilik solunumsal ve
kardiyak agidan monitorize etmektir. Yapilmis bircok calisma gostermistir ki hastaligin
baslangicinda  diisiik  oksijen saturasyonu olanlarda hastalik daha agir

seyretmektedir(26).
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Ikinci olarak hastanin oksijen saturasyonu <%91 oldugunda oksijen destegi verip >%94

oldugunda oksijenden ayirmak 6nerilir(26,27).

Eger ailesel astim, atopi ya da alerji Oykiisii varsa deneme amach inhale tek doz
adrenalin ya da salbutamol diisiiniilebilir. Cevap alinmasi durumundaysa bu tedavilere
devam edilebilir. Calismalar gostermistir ki bu tek doz tedaviye cevap vermeyen
hastalarda ayni sekilde tedaviye devam edildiginde %50 vakada gereksiz tedavi ve
maliyet olugsmaktadir(27).

Akut Bronsiyolitli hastalarda asagidaki bulgulardan birinin olmasi, hastaneye sevkini
gerektirir (26,27)

» Ug aydan kiigiik bebekler
* Gestasyonel yas1 34 haftadan kii¢iik, 1 yasin altinda olanlar
* Orta-agir dereceli bronsiyolitler

Hafif Bronsiyolitli vakalar ise ayaktan izlenebilirler, ancak asagidaki bulgulardan

birinin olmasi hastaneye yatisi gerektirir(26,27):

* Agir bronsiyolitler

* Toksik goriintimlii bebekler

* Takipnesi olan, beslenemeyen bebekler

* Oral alimi yetersiz olanlar(Olagan giinliik oral aliminin en az %50 azalmast)
* Altta yatan kardiyopulmoner hastalik/immiinyetmezlik olan bebekler

» Akciger grafisinde atelektazi/konsolidasyon varlig

* Sosyal endikasyon
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* 35 haftadan kii¢lik doganlar veya 3 aydan kiigiik bebeklerde hastalik hizli ilerleyecegi
ve daha agir seyredeceginden, bu bebeklerin hastaneye yatis endikasyonlarinda daha

dikkatli olunmalidir

Yapilan bir¢ok ¢alismada inhale bronkodilatorlerin akut Bronsiyolit klinik skorunu kisa
siireli diizelttigi saptanmistir(29). Bu amagla 0,15 mg/kg/doz salbutamol 2 cc serum
fizyolojik iginde nebulizer cihaz ile uygulanabilir. Daha sonra 4-6 saatlik aralarla
nebulize olarak devam edilebilir. Kortikosteroidlerin (inhale ya da sistemik formlari)
tedavideki yeri ise tartigmalidir. Bronsioler diizeydeki inflamasyonun semptomlara yol
actig1 bilindiginden kortikosteroid tedavisi denenmistir, ancak bu konuda yayimlanan
caligmalarin sonuglar1 birbirini desteklememektedir. Bazi1 ¢alismalarda oral prednizolon
tedavisinin agir, hastaneye yatirilan RSV Bronsiyolitli hastalarda iyilesmeyi
hizlandirdig1 gosterilirken, bazi ¢alismalarda ise bu etki gosterilememistir. Ancak orta
derecede hastaligi olan, bronkodilatorle tedaviye yanit vermeyen ya da yineleyen
Bronsiyolit ataklar1 olan bebeklerde antiinflamatuar etkiden faydalanmak amaciyla 1-2
mg/kg/giin iki, ii¢ glin boyunca denenebilir. Agir RSV Bronsiyoliti nedeniyle hastaneye
yatirilan bebeklerde bir hafta boyunca uygulanan sistemik prednizolon tedavisinin

hastaneye yatis siiresini ve semptom skorunu azalttigi gosterilmistir(30,31).

Agir Brongiyolitli hastalar olanak varsa yogun bakim iinitelerine yatirilarak tedavi
edilmelidir. Hastaneye yatirilmalarinda amag; bebege sivi ve oksijen destegi vermek,
olusabilecek komplikasyonlar agisindan izlemek ve tedavi etmektir. Bebegin oksijen
saturasyonu izlenmeli, agir solunum sikintis1 olan hastalarda ise kan gazi Slgiimleri
yapilmalidir. Oksijen saturasyonu %92’nin altindaysa, oksijen saturasyonunu bu
diizeyin iizerinde tutacak minumum diizeyde nemlendirilmis oksijen verilmelidir.
Karbondioksit retansiyonu olan bebekte fazla oksijen vermekten kaginilmalidir. Ates
hem oksijen gereksinimini artirdigindan hem de solunumu hizlandirdigindan
disiiriilmelidir. Dehidratasyonu olan ve agizdan beslenemeyen bebeklere kalp

yetmezligi bulgularina dikkat edilerek intravenoz sivi destegi yapilmalidir(32).

Akut Bronsiyolitli hastanin tedavisinde antibiyotiklerin yeri yoktur. Verilen antibiyotik
tedavisinin Bronsiyolitin iyilesmesinde etkisi olmadigi gibi sonradan gelisebilecek
bakteriyel infeksiyonlarin gelisiminde de koruyucu etki saptanmamistir. Akut

Bronsiyolitli hastada antibiyotik tedavisi; klinik bozulma varhiginda, ates sonradan
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yiikselirse, akciger grafisinde konsolidasyon gelisirse, beyaz kiire sayis1 yiikselip, sola
kayma olup, sepsis bulgular1 gelisirse tiim kiiltiirler alindiktan sonra baslanmalidir(33).
Ancak klaritromisin i¢in bunlar tiimiiyle gegerli degildir. Klaritromisin antiinflamatuar
etkinligi de olmasi nedeniyle akut Bronsiyolit tedavisinde kullanilmakta ve anlaml

diizeyde klinik skor diizelmesine fayda sagladigini gosteren ¢aligmalar bulunmaktadir
(34).

Nebulize (rasemik) epinefrinin salbutamol ve plaseboyla kiyaslandiginda pulmoner
fizyoloji klinik skor diizelmesi ve hastaneye yatis siiresini azaltmada belirgin Gistlinligi
olmadigi gosterilmistir(28). Yine son yapilan Cochrane derlemesi de bu goriisii
destekler niteliktedir(35). Bazi calismalarda ise inhale rasemik epinefrinin oksijen
saturasyonunu yiikseltmede ve klinigi diizeltmede diger ajanlardan daha faydali oldugu
savunulmustur(36). Bu calismalar sonucunda, akut Bronsiyolit tedavisinde inhale
epinefrinin rutin kullanimi Onerilmemektedir. Ancak kisa siireli olumlu etkilerinden
dolayi, acil servise bagvuran veya yatirilan orta-agir bronsiyolitli vakalarda inhale
salbutamol tedavisine alternatif olarak denenebilir. Rasemik epinefrin Tiirkiye’de
bulunmamaktadir, yerine epinefrin, ayn1 dozda tasikardi yapici etkisine dikkat edilerek

alternatif tedavi olarak nebulizatérle verilebilir(21).

Antikolinerjik bir ajan olan ipratropium bromiir de Bronsiyolit tedavisinde denenmistir,
ancak plasebo kontrollii ¢aligmalarda rutin olarak kullanilmasini destekleyecek veriler
mevcut degildir. Yogun bakima yatirilan hastalarda diger ajanlarla birlikte kullanimi

denenebilir (nebulize 250 pg, 6 saatte bir kez)(37).

Ribavirin antiviral etkinligi olan ve 1980’lerin ortalarindan itibaren RSV Bronsiyoliti
tedavisinde kullanilmaya baslanan, sentetik bir guanozin analogudur(38). Yapilan
bircok caligmada hastalarin hastanede kalis siirelerini ve mortalitelerini azalttigi
saptanmistir. Amerikan Pediatri Akademisi’nin Onerdigi ribavirin kullanma

endikasyonlar1 sunlardir(39):

-Pulmoner hipertansiyonla birlikte konjenital kalp hastaligi, bronkopulmoner displazi
(BPD) ve kistik fibrozis gibi risk faktorleri olan hastalar,

- Immun yetmezligi olan hastalar,
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- Mekanik ventilasyona ihtiya¢ duyacak kadar agir hastalar,

-Alt1 haftadan kiigiik olup eslik eden multipl konjenital anomalisi veya ndrolojik

problemi olan hastalar.

Ribavirinin mortaliteyi etkilememesi, ¢cevreye vermis oldugu toksik etki, pahali olmast,
verilme zorlugu nedeniyle uygulanmasina iligkin kararlar 6zel klinik kosullarda ve

uzman kisiler tarafindan verilmelidir(39,40).
2.1.7. Korunma

Yenidogan bebeklerin anneleri Oncelikle primer korunma yontemleri konusunda

bilgilendirilmelidir. Bununla ilgili 6ngoriilen bazi korunma yontemleri(19):
-Bebege her temastan once el yikanmast,

- Hava kirliligi ya da sigara maruziyetinden uzak tutmak

- Kardeslerden bulag ve yakin temas1 kisitlamak

- En az 6 ay anne siitliniin koruyucu etkisinden faydalanmak

Yiiksek riskli bebeklere intravenz RSV intravenéz immunglobulini (RSV-IVIG) ya da
intramiiskiiler monoklonal RSV antikoru (Palivizumab, Synagis) 2 yas altinda
uygulanabilir. Profilaksi RSV sezonu baslangicindan sonuna kadar siirdiiriiliir
(baglangic1 Ekim-Aralik, sonu Mart-Mayis; bolgesel farkliliklar gosterir). Kronik
akciger hastaligi gelismis olan (BPD gibi) ya da prematiire olup 32 haftanin altinda
dogmus olan, solunum destegi gerekmis olan infantlara uygulanir. Ancak uzun siireli
inflizyona gerek duyulmasi ve siv1 yiiklenmesine yol agabilmesi nedeniyle RSV-IVIG
asemptomatik siyanotik konjenital kalp hastalarma verilmemelidir. Palivizumab
RSV’ye kars1 koruyucu olmakla beraber maliyetinin ¢ok yiiksek olmasi nedeniyle

asagidaki endikasyonlarda kullanilmasi 6nerilmektedir(41):

- Gestasyonel yas1 28 hafta veya altinda olup RSV sezonu baglangicinda bir yas altinda

olanlar
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- Gestasyonel yas1 29-32 hafta arasinda olup RSV sezonu baslangicinda alti aydan

kiictik olanlar

- Gestasyonel yas1 32-35 hafta arasinda olup agir hastalik i¢in risk tasiyanlar (evde dort

kisiden fazla kisinin yagamasi, sigara dumanina maruz kalma, ¢ocuk yuvalarinda kalma

gibi)

- Iki yasindan kiiciik olup RSV sezonunun baslangicindan onceki alti ayda kronik
akciger hastalig1 nedeni ile tedavi gorenlere intramiiskiiler monoklonal RSV Antikoru

(Palivizumab, Synagis) uygulanabilir(41).
2.2. MAGNEZYUM

Magnezyum, bir¢ok hiicre i¢i enzimatik reaksiyonun kofaktorii olan 6nemli bir hiicre i¢i
ve hiicre dis1 katyondur(42,43). Magnezyumun akut bronsiyolitte ¢esitli mekanizmalarla
etkili oldugu kabul edilmektedir. Ornegin diiz-kas kasilmasimin inhibisyonu, kolinerjik
sinir uclarindan ve mast hiicrelerinden sirasiyla asetilkolin ve histamin salinmasinda rol
aldig1 caligmalarla gosterilmistir. Magnezyum ayrica, bir enzimatik kofaktor olarak
hiicresel homeostazda rol alir. Bunun yaninda, arastirmacilar magnezyumun etkisinin,
solunum sisteminin diiz kaslarina kalsiyum iyon akisini engelleme yetenegi ile iligkili
oldugunu one siirmiistiir(44) . Son olarak, magnezyumun bir anti-inflamatuar ajan
olarak rolii, astimi olan yetiskinlerde tespit edilmistir(45). Tiim bu bilgiler 1s18inda
diigiiniildiigiinde inhale ve intravenéz magnezyum siilfat tedavileri Bronsiyolitin

tedavisinde 6nemli se¢enekler olarak karsimiza ¢ikmaktadir(46-47).

Ozetle, bu katyon insan viicudunda her yerde bulunur ve bronsiyolitte dnemli bir rol
oynama potansiyeli vardir; bununla birlikte, kesin mekanizma veya daha 6nce deginilen
mekanizmalarla ilgili daha ¢ok calismaya ihtiyag vardir. Viicudun magnezyum
depolariin ¢ogu hiicre i¢i oldugu i¢in serum magnezyum diizeyi anlamsiz veya en
azindan yaniltici olabilir. Bu nedenle, sadece serum magnezyum diizeyleri temel
alinarak magnezyuma olan yanitin 6ngodriilmesinin zor olacagi ortadadir. Son yillarda
Bronsiyolit ve astimda magnezyum metabolizmasina kars1 yaygin ilgi mevcuttur ve her
gecen gin doku dilizeyinde magnezyumla ilgili yeni ¢alismalar literatiire

eklenmektedir(48).
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Intravendz MgSQ,4 eklampsi(49), kardiyak aritmi(50) ve siddetli hipomagnezemi gibi
birgok akut hastalik i¢in tedavi se¢enegidir. Klasik tedavilere cevap alinamayan astimli
hastalarda i.v. MgSO, ve daha az oranda inhale MgSO,’iin kullanimi, gecen on yil
icerisinde destek kazanmistir. Hepsinin intravendz magnezyumun siddetli alevlenmeleri
olan hastalarda sadece giivenli degil, ayn1 zamanda etkili oldugu sonucuna vardigi ¢ok
sayida sistematik derleme yapilmistir(51-53,54). Orijinal Cochrane derlemesi, f-
agonistlere ve sistemik kortikosteroidlere intravendz MgSO, eklenmesini taramistir ve
toplam 668 hastay1 kapsayan yedi ¢alisma (5 yetiskin, 2 pediatrik) tespit etmistir(51).
Cochrane derlemesindeki alt-grup analizi, gocuklarin intravenéz MgSO, kullanimindan
fayda gordiigiinii diisiindiirmektedir(53). Kesin bir sekilde ¢ocuklara odaklanan ayr1 bir
sistematik derleme, bu yas grubunda net bir yarar gostermektedir(55). Toplam 182
hastay1 iceren bes plasebo-kontrollii calismayr kapsayan ikinci derlemede yazarlar,
intraven6z MgS04 kullanimiin pulmoner fonksiyon sonuglarinda benzer bulgularla

birlikte hastane yatisini azalttig1 sonucuna varmislardir(19,53).
2.3. YOGUNLASTIRILMIS EKSPIRYUM HAVASI (YEH)
(Exhaled Breath Condansate)

Biyolojik belirtegler solunumsal hastaliklarin tanis1 ve tedavisinin diizenlenmesinde
oldugu kadar tedaviye yanitin belirlenmesinde, rekiirrens ve prognoz tayininde, ayrica
arastirmalarda  siklikla  kullanilmaktadir. Brons biyopsisi, akciger biyopsisi,
bronkoalveoler lavaj gibi islemler solunumsal hastaliklarin tanisinda rutin olarak
kullanilsalar da, riskli hastalarin erken donemde belirlenmesi i¢in uygulanabilirlikleri ve
tekrarlanabilirlikleri zor invaziv girisimlerdir. Bu durum noninvaziv kolay uygulanabilir
yontemlere  yonelmeye sebep  olmaktadir. Ucucu olmayan  maddelerin
konsantrasyonlarinin tespit edilebildigi yontemler baslica uyarilmis balgam ve BAL ile
siurli iken, YEH solunum hastaliklarinda havayolu inflamasyonunu noninvaziv sekilde
degerlendirmede umut verici bir yontem olarak ilgi goren bir konu haline gelmistir.
Baz1 calismalarda, ozellikle sistemik inflamasyonu gosteren plazma ve idrarda
inflamatuar mediatorler oOlclilmektedir. Bunun yaninda ekspiryum havasinda veya
yogunlastirilmis ekspiryum havasinda inflamatuar belirteglerin 6lgiilmesi non-invaziv
ve spesifik olarak  havayollarindaki inflamasyonu gostermekte ve hava yolunu

olusturan dokulardaki akut hadiseler hakkinda bilgi vermektedir(56-58).
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Son yillarda, yogunlastirilmig ekspirasyon havasinda gesitli inflamatuar mediatorler,
oksidatif stres goOstergeleri, agir metal veya toksik metaller yanisira genetik

incelemelerin de yapildig1 giderek artan bir ¢ok ¢alisma dikkat ¢cekmektedir(59,60).

Akciger inflamasyonunun gosterilmesinde noninvaziv metodlarin invaziv metodlara
gore rolatif olarak bir eksikligi mevcuttur(56). Bir¢ok c¢alismada havayolu
inflamasyonunu gostermek i¢in invaziv (BAL ve bronsiyal biopsiler gibi)(61,62) veya
yarl invaziv (0r.:balgam indiiksiyonu gibi)(63) teknikler kullanilmaktadir. Balgam
indiiksiyonunun uygulanmasi siklikla gligtiir ve akcigerin tamamin1 yansitan
sekresyonlar elde edilemeyebilir(64). BAL uygulamasi sedasyon, bozulmus gaz
transferi, inflamasyon ve infeksiyon gibi cesitli risklerle iliskilidir ve 6zellikle akciger

hastalig1 olan kisilerde risk artmaktadir(64).

Aksine, YEH uygulamasi sogutucu kondansatorlerde ekspiryum havasinin toplanmasi
temeline dayanir ve bireyde belirgin bir rahatsizlik hissi ve risk olusturmaz. YEH,

ihtiya¢ duyuldugu siklikta toplanabilmektedir ve rélatif olarak ucuz bir yontemdir(64).

YEH ilk olarak 1980 ortalarinda entiibe hastalardan yapilmistir ve o giinden sonra elde
edilen veriler bu teknigin solunum fizyolojisi ve havayolu inflamasyonunu

aydinlatmakta kullanilabilecegini gostermistir(64).

YEH disariya verilen nefes havasinin sogutulup yogunlastirilarak toplanmasidir. YEH
toplanmast hava yolu fonksiyonu veya inflamasyonunu degistirmez ve Kkiiciik

cocuklarda bile kolayca uygulanabilir(64,65).

Ekshale havadaki aerosol partikiillerin ve buharin alt hava yolu yiizey sivisinin
kompozisyonunu yansittigini varsayarsak, nefes havasindaki volatil ve volatil olmayan
maddeleri Olgerek havayolunu olusturan dokulardaki maddelerin miktarlarini

degerlendirebiliriz(66).

Yogunlastirilmis nefes, temel olarak sudan olusur. Ancak, ayrica inorganik tuzlar, 10
ppm(milyonda bir) civarinda oksidler, lipidler, hidrokarbonlar ve proteinleri de
igerir(66).
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YEH ile pH, H,0,, Na, K, Ca, Cl, NO,, NOs, elektrolitler, eser elementler, LTB4,
LTE4, PGE,;, PGD,-methoxime, TX B2, sistenillokotrienler, 8-isoprostan, IL-6,
aldehidler (malondialdehid, hekzanal, heptanal, nonanal), 3-nitrotirozin, nitrozotioller,

glutatyon, vitronektin, endotelin-1 ve fosfolipidler ¢alisilabilir(67,73).

Tablo 2. YEH’de bugiine kadar farkli pulmoner hastaliklarda saptanan inflamatuar

mediatorler (68)
Pulmoner Hastahk Mediator

KOAH (Kronik Obstriiktif Akciger H,0,, 8-isoprostan, serotonin,

Hastaligi) sitokinler(IL-1, S112R, TNF- a)
H,0,, 8-isoprostan, Nitrotrosin,

Astim Tiobarbiturik asit-reaktif tirtinleri,
Lokotrienler, pH

Kronik Bronsit Lokotrienler

Bronsektazi H,0,

Kistik Fibrozis H,0,, Nitrit, 8-isoprostan, 1L-8

ARDS (Akut Respiratuar Distres )
H,0,, 8-isoprostan, PG E,

Sendromu)

Halen kullanimda olan YEH 6l¢iim cihazlarindan bazilari; (alfabetik siraya gore)
Anacon (Biostec, Valencia, Ispanya), ECoScreen (Cardinal Health, Hoechberg,
Almanya), RTube (Respiratory Research, Charlottesville, VA, ABD), TURBO-DECCS
(ItalChill Pharma and Incofar Srl, Modena, Italya)’dir(68,69) ve ayn1 zamanda YEH,

arastiricilarin kendilerinin olusturduklar sistemler tarafindan da toplanabilmektedir(70).
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Bunlarin i¢inde en ¢ok kullanilan iki yontem ise sunlardir:

1. EcoScreen (Hoechberg, Almanya):

Sekil 1. EcoScreen Cihazi

Soguk hava degisiminden modifiye edilen bir elektrikli sogutucu sistemidir(68).
EcoScreen cihazi, agizlik ve tek yonlii kapak¢ik igerir. Yogunlagtirma bolimi kapali
tutulurken ekspirasyon havast c¢ikist tek yonlii kapakeik ile saglanir(Sekil 1).
Ekspirasyon siiresince hava lamellar yogunlastiriciyt izler, lamellar yogunlastiricinin ig
yiizeyinde yogusur ve toplayict kapta sivi halde birikir. EcoScreen cihazi igindeki
lamellar yogunlastirici gibi bazi toplayici sistemler teflon ile kaphidir. Bu sekilde
toplayict sistem yiizeyine biyomolekiillerin adezyonundan ve konsantrasyonlarinda
artefakta bagli azalmalardan kagmilmis olur(71). Solunum fonksiyon laboratuvarlar
i¢cin hazirlanmistir. Uzun kolu sayesinde hasta karsisina sandalyeyle oturup sogutulmus
bir ¢embere iifleyebilir. Yeterli materyalin toplanabilmesi i¢in ortalama 5-15 dakikalik

bir stire gerektirmektedir(68).
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2. R Tip (Charlottesville, VA, USA):

Sekil 2. RTube Toplama Sistemi

Rtube

Sekil 3. RTube Toplama Sistemi

Toplama zamani daha kisadir ve taginabilir. Tek kullanimlik bir polipropilen toplama

¢emberinin etrafinda aliiminyum sogutucu bir boru vardir ve bu ayni zamanda 6rnek
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toplama kabi vazifeside gorebilmektedir(Sekil2,3). Sogutucu borunun 1sis1 arastirmaci

tarafindan segilebilmektedir(69).

Bu c¢aligmada da yas grubuna uygulanabilirlik agisindan daha yardimci olan R Tiip

formu kullanildi.

2.4. YEH ve MAGNEZYUM

Bronsiyolitin standart acil bakimi sistemik kortikosteroidleri ve bronkodilatorleri
icermektedir fakat siddetli vakalarda ek tedaviler gerekli olabilir. MgSO,4’iin akut
bronsiyolitteki rolii ile ilgili 6nemli kanitlar vardir. Son bulgular inhale ve intravenoz
MgSO, ajanlari akut Bronsiyolitin tedavisinde kullanilmaktadir fakat sadece intravenoz
sekli etkili oldugu yoniindedir. Viicudun magnezyum depolarinin ¢ogu hiicre i¢i oldugu
icin serum magnezyum diizeyleri dokudaki eksikligi gostermede yeterli degildir. Bu
nedenle, sadece serum magnezyum diizeyleri temel alinarak magnezyuma olan yanitin
ongoriilmesinin zor olacagi ortadadir. YEH’te magnezyum Olgiimii ¢ok yaygin
olmamakla birlikte yapilan bir ¢alismada astimli hastalarda yogunlasmis ekspiryum

havasinda magnezyumda diisme, kalsiyumda ise artma goriilmiistiir(70).

Sonug olarak bu yontemin hava yolunda non invaziv degerlendirme olanagi sunmasi,
teknik olarak basit olmasi, uyum sorunu olmamasi, yenidogan yas grubunda ve ciddi
hastalig1 olanda dahi kullanilabilmesi, gerektigi kadar tekrarlanabilmesi ydnleriyle

avantajli oldugu ortadadir.

21



3. GEREC VE YONTEM

Bu ¢alisma Mayis 2016-Temmuz 2016 tarihleri arasinda Erciyes Universitesi Tip
Fakiiltesi Cocuk Gogiis Hastaliklar1 Poliklinigi’nde Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi
Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu’nun 96681246/195 no’lu izni ile yapildi. Calisma ile
ilgili olarak tiim Bronsiyolitli hastalarin ve saglikli kontrol grubunun ailelerine bilgi

aktarilarak, hasta onam formlar1 dolduruldu.

Calismaya Cocuk Gogiis Hastaliklar1 Poliklinigi’ne bagvuran 2 ay-2 yas arasi ilk
Bronsiyolit atagi olan 50 hasta ve tamamen saglikli 25 hasta olmak iizere 75 ¢ocuk
alind1. Bronsiyolit tanis1; solunumsal belirtiler, fizik muayene ve/veya gogiis radyografi
bulgular ile konuldu. Tan1 alan olgulara Bronsiyolit Klinik Skoru uyguland: (Tablo 1).
Olgular bu skorlama sonucunda orta (4-8 puan) ve agir (9-12 puan) siddet hasta gruplari

olarak simiflandirildi.

Cahismaya dahil edilme kriterleri:

1. Yasin >2ay ve <2 yas olmasi

2. 1lk Bronsiyolit atag1 olmasi

3. Atopi hikayesi olmamasi
Calismaya dahil edilmeme kriterleri:

1. Yasin <2 ay ve >2 yas olmasi
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2. Prematiirite< 34 haftalik dogum

3. Kronik akciger hastalig1 olanlar ( BPD, kistik fibrozis),

4. Konjenital kalp hastalig1 olanlar,

5. Norolojik hastaligi olanlar,

6. Immiin yetmezlik olanlar,

7. Konjenital solunum yolu hastalig1 olanlar

8. Kalp yetmezligi, (kalp hizi > 200) apne, konvulziyon gibi ek bulgusu olan
9. Calismayi1 kabul etmeme durumundaki ¢ocuklar ¢alisma dig1 birakilmigtir.
10. Tekrarlayan hisilt1 atag1 olanlar

3.1. MAGNEZYUM OLCUMU

Calismaya alinan olgularin cinsiyetleri, yaslari, bagvuru sikayetleri sorgulandi. Tiim
hastalara ve kontrol grubuna ticari olarak hazirlanmis R tiip aparatlar1 ve sogutucu metal
blok araciligiyla oturur pozisyona yakin pozisyonda 10 dakika yasina uygun
aerochamber maskesiyle tidal voliim frekansinda nefes alip verme ile hava solutuldu.
Steril olarak hazirlanmig tiiplere 0.5 cc-1 cc civart ekshale hava toplandi. YEH
numuneleri Erciyes Universitesi Fen Fakiiltesi Kimya Anabilim Dali Laboratuvari’nda
calisildi. Olgiimler alevli atomik absorpsiyon spektrometresi ile yapilmistir. Yontemde
magnezyum tayini igin Erciyes Universitesi Fen Fakiiltesi Kimya Boliimii Analitik
Kimya Ana Bilim Dali’nda bulunan Perkin EImer marka An Analyst 300 model alevli
atomik absorpsiyon spektrometresi kullanilmistir. Alev olarak yakict ve yanici

Hava/Asetilen gazlar1 karisimi kullanilmastir.

Analiz yontemi: Orneklerde bulunan magnezyum derisiminin tayininde kalibrasyon
dogrusu olusturma yontemi kullanilmistir. Bu yontemde artan konsantrasyonda
magnezyum standart ¢ozeltileri hazirlanmis ve 6rneklerde bulunan magnezyum derisimi

kalibrasyon dogrusu kullanilarak hesaplanmistir.
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3.2. ISTATISTIK YONTEMIi

Orta ve agir Bronsiyolit ile saglikli kontrol grubunun demografik 6zellikleri
karsilagtirildi. Orta ve agir Bronsiyolit hasta ve saglikli grubun YEH Ornekleri
magnezyum sonuglar1 karsilastirildi. Orta ve agir Bronsiyolit atagindaki gruplarin YEH

ornekleri magnezyum sonuglar1 karsilagtirildi.

Istatistiksel analizler SPSS (Statistical Package For Science Studies) 22.0 programi
kullanilarak yapildi. Degiskenlerin normal dagilim gosterip gostermedigine Shapiro-
Wilk testi ve Q-Q histogram grafikleri ile bakilmistir. Magnezyum diizeyleri normal
dagilim gergeklestirmedigi i¢in gruplar arast kiyaslama non-parametrik testler Mann-
Whitney U ve Kruskall Wallis testi ile yapilmistir. Tim testlerde p<0.05 degerleri

istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Bu calisma ¢ocuk gdgiis hastaliklart poliklinigine basvuran orta ve agir Bronsiyolit
ataginda 25’er hasta ¢ocuk ve tamamen saglikli 25 kontrol gurubundaki c¢ocukla

gerceklestirildi.

Calismaya alinan 25 orta Bronsiyolit ataginda hastanin ortalama yaslar1 7,8+ 4,1 ay, 25
agir Bronsiyolit ataginda hastanin ortalama yaslar1 7 = 5,4 ay ve 25 kontrol grubunun
ortalama yaslar1 8,56 +4,95 ay idi. Hastalarin tiimiiniin ilk Bronsiyolit atag1 olmasina
dikkat edildi. Orta bronsolit grubundaki hastalarin 17’si(%68) erkek, 8’i(%32) kizdi.
Agir bronsolit grubundaki hastalarin 14°1(%56) erkek, 11°1(%44) kizdi. Kontrol
grubundaki hastalarin 10’u(%40) erkek, 15’1(%60) kizdi. Shapiro-Wilk testi ve Q-Q
histogram grafiklerine gore yas dagilimi normal degildi(Tablo 3). Ug grup arasinda yas

ve cinsiyet acisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktu(Sekil 4).

Tablo 3 Gruplara gore yas ve cinsiyet dagilimi

Orta Bronsiyolit Agir Bronsiyolit Kontrol p
n=25 n=25 n=25
Yas (Ay) 7,8+4,1 754 8,56 +4,95 0,261
Cinsiyet (E/K) 17/8 14/11 10/15 0,140

*Degerler ortalama = SD olarak verilmistir.
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Independent-Samples Kruskal-Wallis Test
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o
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hastagrup

Sekil 4. Gruplara gore yas dagilimi

Bagvuru sirasinda tedavi oncesinde hasta gruplarindan ve saglikli cocuklardan olusan
kontrol gruplarindan yogunlastirilmis ekspiryum havasi toplandi(Sekil 5). Orta bronsolit
hasta grubunun ortalama yogunlastirilmis ekspiryum havasi magnezyum diizeyi 0,79 +
0,59 pg/ml, agir bronsolit hasta grubunun ortalama yogunlastirilmis ekspiryum havasi
magnezyum diizeyi 0,75 + 0,74 pg/ml, kontrol grubunun ortalama yogunlastiriimis
ekspiryum havasi magnezyum diizeyi 0,63 + 0,55 ug/ml idi. 3 grup arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik yoktu (p:0.559) (Tablo 4) (Sekil 6).

Klinik skor beklendigi sekilde orta ve agir Bronsiyolit grubunda anlamli farkli
bulundu.(p<0,001)

Tablo 4. Gruplara gore magnezyum diizeyi ve klinik skor karsilastiriimasi

Orta Bronsiyolit Aglr . Kontrol
_ Bronsiyolit _
n=25 N=25 n=25
Ortal_ar_na + SD Ortalama < SD Ortal_ar}la + SD p
(Minimum- L (Minimum-
Maksimum) (Minimum- Maksimum)
Maksimum)
Magnezyum 0,79+0,59 0,75 +0,74 0,63 0,55 | 0,559
(ng/ml) (0-2,71) (0-3,1) (0,061-2,66)
Klinik skor 5,8+1 10+0,9 0 (<0,001)
(4-8) (9-12)
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Sekil 5. Gruplara gére magnezyum dagilim grafigi

Independent-Samples Kruskal-Wallis Test
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Sekil 6. Gruplar aras1 yogunlastirilmis ekspiryum havasi magnezyum diizeyi

karsilastirilmasi
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Her grubun kendi i¢inde cinsiyetlere gore magnezyum dagilimina bakildi (Sekil 7).
Anlamli farklilik saptanmadi (p:0.093)
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Sekil 7. Gruplara ve cinsiyetlere gore magnezyum dagilima.
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5. TARTISMA

Siklikla viriislerin etken oldugu akut bronsiyolit tablosu iki yasindan kiiclik ¢ocuklarda
higilti, Oksiirik, hizli solunum, gogiiste c¢ekilmeler ve ekspiryumda uzama ile
karakterize bronsiyollerin inflamasyonu ile seyreden bir hastaliktir. Iki yas altindaki
cocuklarin %10-20’sinde goriilebilir(1,3). Ulkemizde de sik rastlanan bir sorun olan
akut bronsiyolitte ortak tani ve tedavi yaklasiminin eksikligi s6z konusudur. Bu hastalar

siklikla gereksiz yere antibiyotik, bronkodilator ve steroid tedavileri kullanmaktadir.

Genellikle hastalik hafif veya orta siddette gegirilir. Hastalik semptomlari iki-li¢ giinde
giderek artar, yedi-on giin igerisinde azalir, 6ksiiriik siliyalarin rejenerasyonuna kadar
haftalarca devam edebilir. Alt1 haftadan kiigiik bebeklerde, altta yatan kardiyopulmoner
hastaligi olanlarda (kistik fibrozis, BPD, konjenital kalp hastaliklar1), prematiir
bebeklerde, bagisiklik sistemi baskilanmis hastalarda, daha agir seyreder ve hayati
tehdit edici olabilir. Akut Brongiyolit ¢ogu hastada hafif gegirilen, kendi kendini
sinirlayan bir hastaliktir. Hastaligi daha agir gecirenlerde oksijen, sivi destegi,

komplikasyonlarin izlemi ve tedavisi dikkatle yapilmalidir(8).

Bu c¢alismada hasta gruplar1 hala giincelligini koruyan Wang ve arkadaglarinin
tanimladig1 Bronsiyolit klinik skorlama sistemine gore degerlendirilip orta ve agir
olarak gruplandirildi(25). Yogunlastirilmis ekspiryum havasi toplama islemi sirasinda
hastalarin hi¢gbirinde komplikasyon goriilmedi ve tedavide degisiklige gidilmeden islem
sonlandirildi. Hastalar ortalama 1.5 giin yatarak tedavi edildikten sonra taburcu edildi.
Hasta gruplarn arasindaki klinik skor karsilastirmasi anlamli farkli bulunmustur ki

halihazirda klinik siddetleri farkli oldugu i¢in bu, beklenen bir sonugtu.
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Akut bronsiyolitte etken izolasyonu her zaman miimkiin olmamaktadir. Etkenlerin
viriisler oldugu goz oOniinde bulundurularak destek tedavisi verilir. Bu ¢alismadaki
vakalarda etken izolasyonu yapilmadan YEH magnezyum ol¢iimii yapildi ve tedaviye
baglandi. Dolayisiyla farkli etkenlerin YEH magnezyumuna etkileri konusunda bu

calismayla bir yorum yapmak miimkiin olmamustir.

Akcigerler genis bir yiizey alana sahiptir ve ekshalasyonla giinde yaklasik 500 mL s1v1
buharlagsma seklinde insensible(hissedilmeyen) kayip diye tabir edildigi sekilde atilir.
Bu sivinin tamamen solunum yiizeyinden buharlasma yoluyla geldigi, bu nedenle
buharlasmayan maddeleri igermeyecegi diisiiniilirken, nefesle verilen sivinin bir
boliimiinii solunum yollarindan kaynaklanan damlaciklarin olusturdugu gosterilmistir.
Tidal solunum sirasinda saptanan partikiillerin sayis1 0,1-4 partikl'il/cm3 arasinda ve
ortalama 0,3 pum’den kiigiiktiir. Nefesteki aerosol damlaciklarin tiirbiilan akimla
ekstraselliiler yiizey sivi tabakasindan kaynaklandigr kabul edilmektedir ve

bronkoalveolar yilizey sivisinin bilesimini yansitabilir(72).

Nefesle verilen hava icindeki su buhari, kendi 1sisindan daha soguk bir yiizeyle temas
ettiginde yogusarak sivi hale gecer ki bu sivi i¢in yogunlastirilmis ekspiryum havasi
tabiri kullanilir. Elde edilen sivinin miktar1 ventilasyon durumu (dakika ventilasyonu),
ekspiryum havasimnin 1s1s1 ve nem orani ile iliskilidir. Islem sirasinda hasta tidal solunum
yapti81 i¢in havayolunun ger¢ek durumunu yansitmada duyarhidir. Son yillarda yapilan
arastirmalarda YEH degerlendirmesinin astim, KOAH, kistik fibrozis, bronsektazi, akut
akciger hasar1 ve akut solunumsal zorluk sendromu (ARDS) basta olmak {izere bircok
solunum yolu hastaliginin takip ve tedavisinde yararli olabilecegi ileri
stirilmektedir(74). Bu ¢alisma ile siit ¢ocuklugu yas gurubunda solunum yollarinda
doku diizeyinde magnezyum seviyesi Ol¢limii amaglanmistir. Bu sayede tedavide son
yillarda siklikla kullanilan magnezyum siilfat tedavisinin etkinligini gostermek
acisindan faydali olacag diisiinlilmiistiir. Ayn1 zamanda YEH kolay uygulanabilir ve

non invazif olmasi agisindan da pratik bir yontemdir.

Her ne kadar giiniimiizde bronkodilator tedaviler Bronsiyolit tedavisinde siklikla
kullanilsa da 28 ¢alismanin derlendigi Cochrane raporunda 1912 siit cocugu yas
grubunda hasta degerlendirilmis ve bronkodilatér tedavinin klinik skorda simirli
diizelme haricinde oksijen saturasyonu ya da hastanede yatis siiresi agisindan anlamli

fayda saglamadig1 gosterilmistir(58).
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Son yillarda MgSO4’lin astim tedavisindeki rolii ile ilgili 6nemli kanitlar vardir. Son
bulgular inhale veya intravenoz MgSO, ajanlarinin salbutamolle birlikte verildiginde
akut Bronsiyolitin tedavisinde, Klinik skor diizelmesinde ve hastaneye yatiglari
azaltmada anlamli diizeyde faydali oldugu yéniindedir. Erciyes Universitesi Tip
Fakiiltesi Hastanesi’nde cocuk gogiis hastaliklar1 boliimiinde, 2014 yilinda yapilan
caligmada akut Bronsiyolit atagindaki hastalara verilen inhale magnezyum siilfat
salbutamol kombine tedavisinin tek basina magnezyum siilfat ya da salbutamol
tedavisine kiyasla klinik skor diizelmesinde anlamli diizeyde (p<0.05) faydali oldugu
gosterilmistir(54). Magnezyum siilfat tedavisinin akut bronsiyolitte Kklinik skoru
diizeltmede etkinliginin gosterilmesi (54) bize risk faktorii olmayan infantlarda YEH te
magnezyum seviyelerinde diistikliik olmasinin hastaligin agirlig ile iliskili olabilecegini
diisiindiirmiistiir. Fakat bu ¢alismada YEH magnezyum seviyesi ile Bronsiyolit agirlik

derecesi agisindan anlamli fark saptanmamustir.

Magnezyum bronkodilator etkisi yaninda hiicre diizeyinde inflamasyon, oksidatif stres
ve apoptoz siireclerinde de rol oynar. Azalmis magnezyum alimi artmis fagositoz,
proinflamatuar siireclerin baslamasi, sitokin ve reaktif oksijen {iriinlerinde artigla
sonuglanmaktadir(77). Magnezyum hiicre i¢i bir katyondur. Bronsiyolit ve astimda
magnezyum metabolizmasiyla ilgili son yillarda yogun ¢alismalar yapilmistir. Ancak
bunlar daha ¢ok tedavide magnezyum siilfat kullanimi ile ilgilidir(75,76). Magnezyum
seviyesi Ol¢limil ise daha ¢ok serum diizeyine bakilarak degerlendirilmis olup doku
diizeyiyle ilgili az sayida c¢alisma mevcuttur(77,78). Serum magnezyum Olglimil
viicuttaki magnezyum diizeyini yansitmadig i¢in arastirmacilar eritrosit, 16kosit gibi
hiicreler diizeyinde magnezyum Olclimlerine yonelmislerdir. Her gecen giin doku
diizeyinde magnezyumla ilgili yeni calismalar da literatiire eklenmektedir(48). 2004
yilinda Bednarek ve arkadaglarinin yaptig1 calismada Bronsiyolit ve pndmoni tanili 2-18
ay arast hasta ¢ocuklar ve kontrol grubunda serum, idrar, ve eritrosit magnezyum
diizeyleri degerlendirilmistir. Magnezyumun stres durumunda viicutta azaldigi bilgisi
g0z Onilinde bulundurularak hasta grubu ikiye ayrilmig; bir grup basvurudan tedavi
bitimine kadar siirekli ebeveynleriyle iletisimde tutulmus, diger grup ise aralikli olarak
aileleriyle bir araya getirilmistir. Sonugta tiim gruplar ile kontrol grubu arasinda serum,
eritrosit ve idrar magnezyum diizeyi anlamli farkli bulunmustur. Hasta grupta siirekli
ailesiyle birlikte olanlarda serum magnezyum diizeyi tedavi dncesi diisiikkken sonrasinda

belirgin artmistir. Ancak aralikli goriisen grupta stres faktorii etkisiyle serum
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magnezyum diizeyinde tedavi Oncesi ve sonrasi belirgin fark saptanmamigtir. Bunun
yaninda her iki hasta grupta da eritrosit magnezyum seviyeleri tedavi dncesi belirgin
diisiikken tedavi sonrasi belirgin artmis bulunmus; idrar magnezyumu tedavi Oncesi

belirgin artmis, tedavi sonrasi ise diisiik bulunmustur.

2001 yilinda astimli hastalarla yapilan bir calismada ise idrar ve 16kositlerde azalmis
magnezyum diizeyinin 5 giinliik salbutamol tedavisi sonrasi klinik diizelmeyle birlikte
belirgin artis gosterdigi bildirilmistir(79). 2000 yilinda Hashimoto ve arkadaslarinin
calismasinda ise nonspesifik brons reaktivitesiyle YEH magnezyum seviyesi ters
orantalidir sonucuna varilmistir(80). Bir baska calismada astimli ve kronik obstruktif
pulmoner hastalik tanist olan hastalarda YEH’te ve plazmada magnezyum diizeyi
bakilmis ve kontrol grubuyla aralarinda anlamli fark bulunmamistir(81). 2009 yilinda
Dodig ve arkadaslar1 gastrodzofageal refli ve astim tanili  hastalarda
magnezyum/kalsiyum oranini ekshale havada degerlendirmis ve anlamli sonuclara
ulasmistir. Bu ¢aligmaya gore astimli hastalarda ve gastro6zofageal refliilii hastalarda
kontrol grubuyla karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli 6lciide (p<0,001)
magnezyum/kalsiyum orani azalmis bulunmustur. Ancak astimli ve gastrodzofageal
refliili hastalar kendi aralarinda karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmamuistir(77). Bronsiyolitli hastalarda ekshale havada magnezyum diizeyinin
degerlendirildigi bu calismada ise sadece yogunlastirilmis ekspiryum havasinda
magnezyum diizeyi degerlendirilmistir. Orta ve agir Bronsiyolit atagindaki hastalar ile
kontrol grubu degerlendirilmis ancak anlamli sonu¢ bulunmamistir (p=0.559).
Magnezyum/kalsiyum orani bakilmasinin belki de klinik siddet ve tedaviye cevap
degerlendirmesi agisindan daha ¢ok yardimci olabilecegi diisiiniildiigiinde ¢aligsmanin

eksik yan1 bu olabilir.

Viicudun magnezyum depolarinin ¢ogu hiicre i¢i oldugu i¢in serum magnezyum diizeyi
anlamsiz veya en azindan yaniltict olabilir. Bu nedenle, sadece serum magnezyum
diizeyleri temel alinarak magnezyuma olan yanitin Ongoriilmesinin zor olacagi
ortadadir. Bu ¢aligmanin solunum yolu doku magnezyum diizeyi 6l¢limii ile hastaligin
klinik siddeti ve tedaviye cevap agisindan onemli bilgi saglanip sik goriilen bronsiyolit
vakalarinin takibinde faydali olacagi diigiiniilmiistiir. Bunun yaninda canli dokuda
yapilmis magnezyum degerlendirmesi adina bu yas grubundaki ilk ¢alisma 6zelligini

tagimaktadir. Bu calismada hastalara magnezyum tedavisi uygulanmamistir. Sonuglara

38



bakildiginda orta Bronsiyolit hasta grubunun ortalama YEH magnezyum diizeyi 0-2,71
pg/ml, agir Bronsiyolit hasta grubunun ortalama YEH magnezyum diizeyi ise 0-3,16
pug/ml araliklarindaydi. Kontrol grubuyla arasinda anlamli fark bulunmadi. Hasta
gruplarinda magnezyum seviyelerinin ¢ok genis dagilima sahip olmasi; magnezyum
seviyesi diisiik olan hastalarda yiliksek olanlara gére inhale ya da i.v. magnezyum
tedavisinin daha etkili olabilecegi sliphesini uyandirmaktadir ve bu konuda ileri

caligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

YEH olgtimleri iki farkli cihazla yapilabilmektedir. EcoScreen ve Rtube cihazlariyla
yapilan karsilastirmali ¢caligsmalardan birinde astim ve KOAH’11 hastalar saglikli kontrol
grubuyla Ph olgtimleri agisindan karsilastirilmis ve teknikler arasinda anlamli fark
saptanmamustir (82). Ancak bir diger ¢alismada astimli hastalar allerjik rinitli hastalarla
karsilastirilmis ve EcoScreen ile yapilan ol¢iimlerde YEH pH degerleri Rtube pH
degerlerinden anlamli olarak yiiksek saptanmistir (83). Bu ¢aligsma siit ¢cocugu hasta yas
gurubuna daha uygun oldugu i¢in Rtube teknigiyle yapilmuistir.

Barosilikat cam ile kaplanmis yogunlastirict sistem, YEH’de albiimin saptanmasinda
silikon, aliiminyum, polipropilen ve teflondan avantajli bulunmustur. Bu nedenle, farkl
ticari sistemlerin birbirlerine olan avantajlarinin anlasilabilmesi ig¢in daha fazla
caligmalara ihtiya¢ vardir. YEH toplayic1 sistem materyalleri iizerinde antiseptik
solusyonlarin etkileri bilinmemektedir. Antiseptik sivilar toplayici sistem materyali ile
etkilesime girebilir ve hasar olusturabilirler (84,85). Ortam havasindaki sicaklik, nem,
alman havanin hizi toplanan YEH 0Ornegini etkileyebilir ancak bu konuda yeterince
caligma yoktur(68). Havayolu ¢apinin mediatorler iizerine olan olasi etkisi konusunda
yeterince c¢alisma olmamakla birlikte, metakolin sonrasinda gelisen akut havayolu

obstriiksiyonunun YEH asiditesi lizerine etkisi gosterilmemistir (86).

Literatiire bakildiginda YEH Ol¢iimiiniin degerlendirilen parametrenin kimyasal
ozelligine gore farkli sekillerde uygulandigi goriilmektedir. Numune hemen alindiktan
sonra veya eritildikten sonra, numune inert gaz ile isleme sokulduktan sonra veya
numune standart bir CO2 seviyesindeyken olgiilebilmektedir(87). Bu g¢alismada tim
hasta ve kontrol grubunda toplanan numuneler alindiktan hemen sonra uygun cihazda

caligildi.

Bugiine kadar literatiirde YEH o6l¢iimiiyle ilgili yapilan ¢aligmalar 6zellikle bronsiyal

astim, allerjik rinit, sarkoidoz, idiopatik pulmoner fibrozis, bronsektazi, kistik fibrozis
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ve KOAH ile ilgili iken bu ¢alisma siit gocugu yas grubunda Bronsiyolitli hastalarda

olmas1 ve bu grupta doku diizeyinde magnezyum 6l¢iimii adina yapilan ilk ¢calismadir.

YEH calismalar1 bugiine kadar Ozellikle astim tanisina yonelik olarak yapilmistir
(68,69,70,71). Cesitli inflamasyon belirtegleri; adenozin, hidrojen peroksit,
izoprostanlar, 16kotrienler, prostanoidler, nitrojen oksitler, peptidler ve sitokinler bu
amacla calisilmistir. Ancak bu parametrelerden hicbiri tekrarlanabilirlik ve tedaviye
yaniti  degerlendirme agisindan beklentileri tam karsilayamamaktadir. Ancak
magnezyum diizeyi Ol¢iimii tekrarlanabilir, normal degerleri dokudaki magnezyum
diizeyi ve dolayisiyla tedavide kullanilan MgSO, etkinligi konusunda 6nemli fikirler
verebilir. Bununla birlikte YEH magnezyum diizeyinin tedavi takibinde kullanilip

kullanilamayacagi konusunda heniiz yeterli veri yoktur.

2003 yilinda yapilan bir calismada kistik fibrozis hastalar1 ve kontrol grubu arasinda
YEH‘te magnezyum Ol¢limii karsilagtirildiginda anlamli fark bulunmamistir(88). 2009
yilinda yapilan bir ¢alismada kronik obstriiktif akciger hastalarinda hastaligin alevlenme
déneminde YEH’de metal element seviyelerine bakildiginda demir ve bakir azalmisg
bulunurken magnezyum ve manganez diizeylerinde anlamli artis bulunmustur. Bu
durum solunum yollarinda obstruksiyon oldugunda viicudun akut faz cevabi olarak diiz
kas kasilmasina faydali olmasi i¢in magnezyum diizeyini artirdigini diistiniidiirmektedir.
Tedavide MgSO,4 kullanimi gerekliligini de desteklemektedir. Ayni caligmada i.v.
MgSQO;, kullaniminin inhale kullanima iistiinliigline de dikkat ¢ekilmistir. Magnezyumun
aktif formunun viicutta metaboliza edildikten sonra etkili olabildigi i¢in lokal formunun

belirgin klinik fayda saglamadig: diisiiniilmektedir(89).

YEH teknigiyle sadece solunum yollar1 degil diger sistemlerle ilgili hastaliklarda da
biyolojik belirteclerin degerlendirilip tan1 ve tedavide onemli sonuglar elde edilecegi
ortadadir. Bu ¢alisma ile Bronsiyolit tanis1 olan siit cocugu yas gurubunda litertiirde ilk
kez doku diizeyi magnezyum seviyeleri hakkinda fikir sahibi olunmustur. Ilerleyen
yillarda YEH teknigiyle farkli belirteclerin farkli hasta gruplariyla calisilip literatiire
katki saglayacag ortadadir.
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6. SONUCLAR

1. 2-24 ay aras1 yas gurubundaki orta Bronsiyolit, agir Bronsiyolit ve kontrol grubu
arasinda YEH magnezyum diizeyleri karsilastirildiginda ortanca degerler arasinda

anlamli bir fark bulunmamistir(p>0.05).

2. 2-24 ay aras1 yas gurubundaki orta bronsiyolit ve agir bronsiyolit atagindaki ¢ocuklar
arasinda  YEH magnezyum diizeyleri karsilagtirlldiginda anlamli  bir fark

bulunmamistir(p>0.05).

3. 2-24 ay aras1 yas gurubundaki orta bronsiyolit, agir bronsiyolit ve kontrol grubunda
grup i¢inde cinsiyetlere gore YEH magnezyum diizeyleri arasinda anlamli fark

bulunmamistir(p>0.05).

4. Bugiine kadar 6zellikle havayolu inflamasyonunun monitorizasyonu amaciyla astim,
KOAH, kistik fibrozis gibi hastaliklarda kullamilan YEH magnezyum o6l¢iimiiniin
bronsiyolitli hastalarda tani ve tedaviye cevabi degerlendirmede kulanilabilecegini
diisiiniiyoruz. Bu calisma daha genis hasta serileri ve klinik tablolarla daha farkli

biyolojik maddeler i¢in planlanabilir.

5. Hasta gruplarinda magnezyum seviyelerinin ¢ok genis dagilima sahip olmasi;
magnezyum seviyesi diisiik olan hastalarda yiiksek olanlara gore inhale ya da i.v.
magnezyum tedavisinin daha etkili olabilecegi siiphesini uyandirmaktadir ve bu konuda

ileri caligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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