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Solunum Yolu Ornekleri

Mikroskopik inceleme
Kalttr/antibiyotik duyarhlik testi

Serolojik tani
Molekuler tani

Irwing SA, et al. Clin Med Res 2012;10:215-8
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Ust Solunum Yolu

Bogaz struntusu

Nazal strintd ve yilkama
Nazofarengeal strunt(
Nazofarengeal aspirat (NFA)
Sinus aspirasyonu



N

* Nazofarengeal orneklemeler; ASYE'de tanisal
amacli kullanildiginda ust hava yolu florasi ile
kontaminasyon olasiligi yuksektir.

* Influenza,B.pertusis,C.diphtheria vb. tanisinda/
stafilokok,meningokok ve pnédmokok tastyiciliginin
tespitinde

* Nazal yikama ve NFA virls izolasyonu icin altin
standart

Irwing SA, et al. Clin Med Res 2012;10:215-8
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Alt solunum yolu

Ekspektore balgam

Indiklenen balgam

Endotrakeal tlp aspirati
Bronkoalveolar lavaj

Bronkoskopik korunmus fircalama
Invazif teknikler (torasentez, TBIA)



Uygun Materyaller

Her alanda (10x bliyutmede);

» epitel hiicresinin <10
Uygun balgam
»PNL 225

»epitel hiicresinin <10
Uygun ETA
»en az 1-20 alanda bakter; (x1o} Ve

» Hucrelerin <%1 epitel } Uygun BAL



Kolonizasyon 4==) Enfeksiyon

* ETA:>10°-10° CFU/ml
 BAL: >10% CFU/ml
* Korunmus firca ornegi 2103 CFU/m|

anlaml kabul edilmistir.......

Baselski VS, et al. Clin. Microbiol Rev 1994,;7:533—558.



/// v '
W / ’
’ // S
//
’-ttit . i
* Serolojik testler; LA .‘

v'Virusler (Influenza, RSV, adenoviriis, CMV, vb)
v'Mycoplasma pneumoniae,

v’ Chlamydia pneumoniae,

v’ Legionella enfeksiyonlarinda onerilir.

* Bireysel hasta takibinden cok epidemiyolojik
calismalarda daha yararlidir.



Olgu-1

3 aylik erkek hasta

Son 3 gundur siddeti artan, ginde 15-20 kez olan,
3-4 dakika stren, morarma ve kusmanin eslik
ettigi 6kslrik ndbetleri

Bakimini anneanne yapiyor; son bir aydir 6ksurik
sikayeti var

FM; Genel durumu oksurik nobetleri disinda iyi,
aktif, belirgin solunum sikintisi yok

SS:Bilateral hafif wheezing mevcut, akcigerler esit
havalaniyor



Akciger Grafisi

4057895




Tani

Nazofarenks aspiratinda B. Pertussis PCR (+)

!

BOGMACA



B. Pertussis;

Gr negatif, yavas bluyuyen kokobasil

Genellikle Gst solunum yollarina tutunur
Insanlar B. Pertussis icin bilinen tek konaktir
Cok bulasicidir

Direkt temas veya damlacik yoluyla bulasir




Kimler Etkilenir?
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Turkiye’de bogmaca vaka bildirimlerinin yaslara gére dagilimi (2000-2005)

Bogmaca sadece sut cocuklarinda degil her yasta
gorulebilen bir hastaliktir

www.saglik.gov.tr



2 vasin altindaki cocuklarda:
* Paroksismal 6kstirik (%100)
* Bogulma (%60-70)

* Kusma (%60-80)

* Dispne (%70-80
 Konviulsiyonlar (%70-80)
Yenidoganda:

* Apne




Ergen ve Eriskinlerde Bogmaca

Kronik okstruk sikayeti olan 217 eriskin hastanin
%32’sinde bogmaca tanisi

asembfofnatik téglylcmk
kronik 6ksuruk klinigi

Duration of cough, days

Mean = SD (no. of patients) ‘ M+ 13162 50 = 28 (4T) 41 = 26 (T0)"

Median, range 49 (13-123) 49 (10-121) 35 (7-128)
Paroxysm 64/69 (93) S0/33 (94) 81/93 (87)
Whoop L1769 (16) [1/32 (21) 11/91 (12)
Posttussive inspiratory effort 38169 (55) 25/42 (60) 47194 (50)
Posttussive vomiting 17169 (25) [1/33 (21) 16/93 (17)
Cough at night 60/69 (8T) 46/33 (87) 79/93 (85)
Hoarseness 31/65 (48) 20/48 (42) 3802 (41)
WHO clinical criteria” 50162 (81) 39/47 (83) 4770 (63)
CDC clinical criteria” 5562 (89) 4247 (89) S8/70 (83)

Gilberg S, et al. J Infect Dis. 2002;186:415-8.



Nasil tani konulur? (S

1- En glivenilir yontem;

Nazofaregeal sekresyondan B. Pertussis
izolasyonu

(NFA>NF stirinti> bogaz sirliinti)
Sensitivite | (%12-60)

B.pertusis’in konak disinda kisa sirede
canliligini yitirir;

Hasta basi ekim !!!




2- PCR ; bakteriye ait spesifik gen bolgelerinin
varhgi gosterilir.

Hizli ve sensitivite T (%70-100)
ama

Standardizasyon sorunu !!!!

Maliyeti yuksek!!!!

CDC, PCR’1 kultur ile birlikte kullaniimasini
onermektedir

T.C. Saghk Bakanhgi Bulasici Hastaliklarin Laboratuvar T anisi i¢cin Saha Rehberi



3- Serolojik testler;

2 hafta ara ile alinan B. Pertussis (PT) IgG
diizeyinde >4x artis veya tek ornekte >100 EU/ml

En yaygini ELISA
ama
klinikte faydal degil!!!

Cevik M, et al. Clin Microbiol Infect 2008;14:377-97



4- Direkt fluoresan antikor testi; spesifik antikor
kullanilarak B.pertussis ve B.parapertussis
izole edilebilir.

Hizli bir testtir ancak deneyimli
laboratuvarlara gereksinim vardir.

Sensitivitesi | (%60-70)



Tanticin ideal zamanlama (hf)

Cough Onset
0 2 4 6 8 10 12

PCR




Bogmaca Tanisinda Kullanilan Yontemler

Kiltir 12-60 100
PCR 70-99 SD
Seroloji (¢cift serum) 90-92 72-100
Seroloji (tek serum) 36-76 99

T.C. Saglik Bakanhgi Ulusal Mikrobiyoloji Standartlar



Sorunlar/Kisithliklar

Ornek, kataral/erken paroksismal evrede
alinmalidir.

Tanida kullanilan 6zel ekivyonlar kurumlarin
elinde bulunmayabilir.

Burun ve bogaz surinti orneklerinin ve
oksurtme plaklarinin yeri yoktur.

Tedavisi baslandiktan sonra alinan drneklerin
kultirde izolasyon sansi dusuktur.



Tedavi

* Bogmacadan suphelenildiginde hemen
oaslanilir.

* Ik 2 hafta icinde baslanildiginda o©kstruk
crizlerini  azaltmada ve komplikasyonlari
dnlemede daha etkilidir.

e |lk 2 hafta sonrasi devam eden oksiirikte
etkinligi tartismahdir.



Tedavi

Klaritromisin 15-20 mg/kg /giin, 2 doz,7-14 g
Azitromisin 10-12 mg/kg/giin, tek doz, 5 g
Eritromisin 40-50 mg/kg/glin, 4 doz, 2 hf
TMP-SMX 8-40 mg/kg/glin, 2 doz, 2 hf




Korunma

Kemoproflaksi:

* Yakin temasta bulunmus ev halki, kres-okul
arkadaslari, o6gretmenler, bakicilar, yeni

doganlar, IY ve KF gibi kronik akciger hastaligi
olanlar ;

Makrolid proflaksisisi, 2 hf
Bagisiklama:
* DaBT asisli



AsellUler Bogmaca Asisl

~=

« Ulkemizde; 2008 vyilindan itibaren DaBT-
IPV/Hib asisi olarak 2, 4, 6 ve 18.aylarda; 2010
vilindan itibaren 1.sinifta DaBT-IPV
uygulaniyor; 8. sinifta ise Td asisi oneriliyor.

* Dunyada bir cok ulkede ise 11-18 yas arasinda
Tdap asisi yapilmasi oneriliyor.

* Asilama ve hastalik dmur boyu bagisiklik
saglamaz......




Bogmaca Asilama Stratejileri

Mevcut bebek asilamasinin guclenerek devami
Tum okul 6ncesi cocuklara (4-6 yas) 5.doz asi
Ergen ve eriskin asilamasi

Saglik personelinin asilanmasi

Koza stratejisi (yeni annelerin, ailesit
venidoganla siki temasta olanlarin a:

=
—
——

The Consensus on Pertussis Booster Vaccination in Europe 2011
Forsyth K, et al. Pediatr Infect Dis 2005,24:69-74



.5, Department of Health and Human Services
f Centers for Disease Control and Frevention

Updated Recommendations for Use of Tetanus Toxoid, Reduced Diphtheria
Toxoid and Acellular Pertussis Vaccine (Tdap) in Pregnant Women and Persons
Who Have or Anticipate Having Close Contact with an Infant Aged <12 Months

— Advisory Committee on Immunization Practices (ACIP), 2011

MMWE | October 21, 2011 / Vol 60 / Mo 4]

o o-oriimeg

Cocooning is defined as che stratepy of vaccnatinge pregnant
women immediately postpartam and all other dose conraces

ofF = monohs with | dap o redioe e fisk for
transmissenn of Pertissis b inkanes. Cooooning has been rec-
ommended by ACIF since 20005 Coocsoning programs have
achieved moderate postpartum coverape among mothers but
have had limited sisccess in vaccinating fathers or odther famiby
members [ ) (CIC, unpublished data, 2011 ). Propgrammatic
challenpes make implementaton of cooponing programs com-
plex and also impede propram expansion and sasrainabiling (5.
The effecriveness of vaccinating posrparium modhers and cdose
oontacts o protect infants from permssis is nor yet known,
but the delay in andibody response among those vaccinated
with Tdap after an infants birth miphe resule in insufficient
protection oo infants during the first weeks of lite (2. ACIP
concluded that coocooning alone s an insufficient stratepy o
prevent pertussis morbidiny and mortalicy in newhorm infanes.
Bepardless, ACIF concluded dhat comooning, likely provides
indirect protection o infants and firmly suppornts vaccina-
tion with Tdap for unvaccinated persons who anticipans close
contact with an infanr.

Birincil amacg: sit
cocuklarina gecisi azaltmak

ikincil amag: eriskinlerde
morbiditeyi azaltmak




Sut cocuklarinin %75’inde kaynak aile
bireyleridir

Bisgard KM, et al. Pediatr Infect Dis 2004,23:985-9



Pertussis cocoon strategy: would it be
useful for Latin America and other

developing countries?

Expert Rev. Vacoines 11012), 1393=1306 (2012)

“ ..although cocooning with Tdap either in pregnant or
postpartum women may be difficult to implement in some
developing and developed countries, it should be recommended
as a useful complementary strategy to fight against this disease.”




Tek doz Tdap;

* 12 aylhiktan klcuk bebek ile yakin temasta olan
eriskinlere,

* 11-18 yas arasi ergenlere,
* Hamilelere (tercihen 20. GH sonra)

* 19-64 yas arasi daha dnce Tdap yapilmamis
eriskinlere (rapel Td yerine) 'y .

L 94
onerilmektedir......... _ T




Olgu-2

9 aylik erkek hasta

3 glin 6nce burun akintisi ve hapsiri
sikayetleri

1 giin 6nce acilde bir doz salbutamol nebdl
tedavisi ile hiriltisi azalmis

FM’de bilateral wheezing ve subkostal
cekilmeleri var; O, sat: %90 (OH)



Akciger PA Grafisi




Respiratory Syncytial Virus

Akut Bronsiyolit

* <2 yas cocuklarda (%10-20)

* Klcuk hava yollarinin inflamatuvar
obstruksiyonu

* Etiyoloji; siklikla viral ajanlar

Jartti T, et al. Pediatr Infect Dis 2009;28:311-7



Solunum virislerinin kesfi:

Molekiler metodlarla 21. yy da yeni akim

Influenza virus 1933
Coxsackie virus 1948
Echovirus 1951
Adenovirus 1953
Rhinovirus A & B 1956
Parainfluenza virus 1956

Coronavirus 1965

1920 1930 1940 1950 1960 1970

Metapneumovirus 2001
Yeni corona virisler 2002-2005

Bocavirus 2005
Rhinovirus C & D 2007-2009

1980 1990 2000 2010

Jartti ERS 2010



American Academy [l
of Pediatrics :

DERILATELR T2 THE HEALTH QF ALL CHILMRER™

CLINICAL PRACTICE GUIDELINE

Cuidance for the Clinician in
Rendering Pediatric Care

Clinical Practice Guideline: The Diagnosis, Management,
and Prevention of Bronchiolitis PEDIATRICS Volume 134, Number 5, November 2014

AKUT BRONSIYOLIT TANI VE TEDAVI

TURK TORAKS DERNEGI

UZLASI RAPORU




Tani

Oyki + Fizik muayene



Laboratuvar-Viral testler

« Viral kiltir

- Hizl antijen saptama testleri (RADT)
- En sik

— RSV, duyarlilik %80-90
— Fluoresan antikor testleri

- Enzyme immunoassay (ELISA)
* Polimeraz zincir reaksiyonu (PCR)

- Antikor titreleri

— Akut
— Konvalesan

Chartrand C, et al. J Clin Microbiol. 2015,53(12):3738-49



Hizli Ag Testleri

Hizli sonuclanir (10-30 dk)
Nazal yikama/NFA>NF strintd

Palivizumab proflaksisi — yanlis negatiflik
Duyarlilik; cocuk>eriskin (%81 vs. %29)

Chartrand C, et al. J Clin Microbiol. 2015;53(12):3738-49



Viral Testler Gerekli mi?

<1 yas, 202 hastada /221 akut bronsiyolit atagi
* 157’sinde RSV (+)

Klinik  ve radyolojik olarak  bronsiyolit
disunuliyorsa etkene yonelik serolojik test ve
virls izolasyonu onerilmez

LOS of =3 days B0 (72-8T) 4003149 1.3(1.1-1.6) 0.5 (0.3-0.7)
Meeded oxygen therapy T8 (T1-84) 42 (32-54) 1.4(1.1-1.7) 0.5 (0.3-0.7)
Duration of oxygen therapy of =2 days 88 (79-93) 32345 L.3(1.1-1.6) 0.4 (0.2-0.7)
Meeded nasogastric tube 82 (72-89) i5(2844) 1.3(1.1-1.5 0.5(0.3-0.8)

Stollar F, et al. Eur J Ped 2014;173:1429-35




Viral Testler Gerekli mi?

* Ayaktan hastalarda takip ve tedaviye katkisi

dusuk oldugundan 6nerilmez

* Yatan hastalarda nazokomiyal infeksiyonlari ve
abx kullanimini azaltmak acisindan vyararl

olabilir



Tani Icin Test Ne Zaman Yapilmalidir?

Riskli gruplarda:
v'<12 hafta
v'Konjenital Kalp Hst.

v'Prematuire

v'Kronik AC Hst. (CF, BPD) (%50 mortalite)
v Immun yetmezlikler

v'Noromuskdler hst.

v"Metabolizma hst.

(Evidence Quality: B; Recommendation Strength: Moderate Rec-
ommendation).



Nazofarengeal aspirat/Nazal strintd ?

En uygun materyal nazofarenks aspirati
ama
Klinik uygulama zor!!!

11 82% 48.2-97.7 55% 234-833

T T IO

Adenovirus 9 6

Parainfluenza type 2 and 4 9 9 11 82% 482977 22% 482-97.7
hMPFV 4 3 5 B0%; 284095 60% 147947
Mweoplasma pneumoniae 2 2 3 67% 9.4-90.2 67% 940992

Chlamydia preumoniae 1 2 2 50% 1.2-98.7 10055 15.8-100
Total 150 109 163 92%, 86.7-95.7 67% 59.1-74.0

MPA: nasopharyngeal asprrate; NS: nasal swab; RSV: respratory syncytial Wrus; hMPV: fuman metapneumovirus; CI: confidence mterval

*A one-sided 97.5% confidence mterval was used in case the sensifivity was \00%

Merhoof TJ, et al. Eur J Clin Microbiol Infect Dis 2010,29:365-71



Olgu-3

6 yasinda kiz hasta
Astim tanisi ile 4 yasindan beri takipli

3 glin once baslayan ates, bogaz agrisi, burun
akintisi ve halsizlik

Okulunda da benzer sikayetleri olan
arkadaslari

FM: Genel durumu diskun, solunum sesleri
dogal



Tani

Nazofarenks aspiratinda influenza hizli test

!

Influenza Tip A(+)



Influenza

* Saglikli cocuklarda genellikle kendi kendini
sinirlayan, komplikasyonsuz bir enfeksiyondur

* TipA,B,CveD
* Kis mevsiminde salginlar yapar



Laboratuvar Tanisi

* Sonug,

v tedaviyi,

v temaslilarinin profilaksisini,
v’ baska tetkiklerin istenmesini,

v enfeksiyon  kontrolu ile ilgili  kararlari
etkileyecekse yapilmalidir.



Kimlere test yapalim?

influenza mevsimi sirasinda;

* Influenza komplikasyonlari acisindan riskli
grup,

e Akut febril solunum sikayetleri ile yatan,

e Ciddi solunum bulgular (pnémoni, vb.) ile
yatan,

* Influenzanin muhtemel nérolojik
komplikasyonlari (menenijit, ensafalit, vb)
nedeni ile yatan cocuklar



Influenza Komplikasyonlari Icin Yuksek
Risk Grubu

<2 vas cocuklar ve >65 yas eriskinler
Kronik akciger hastaligi (astim, KF, vb)
Hemodinamik olarak 6nemli kalp hastalig

Renal, hepatik, hematolojik (SCA, vb),endokrin
(DM, vb), metabolik ve norolojik hastaliklar

Immunsupresif hastaliklar ve tedavi
Uzun sureli salisilat tedavisi alanlar
Hamileler

Morbid obezler




Hastalik sirasinda testi ne zaman
vapiimahdir?

e Hastaligin ilk tc gunde...

* 36. saatin viral atilimin maksimum oldugu sinir
sire oldugu bildirilmistir.

 Semptomlarin baslamasindan itibaren 9-10
glin kadar saptanabilir (antiviral almayanlarda)



Inf A tanisinda kullanilan yontemler

2009 H1N1 influenza
2009 H1N1 viriisiinii diger
Uygulama Sonug verme influenza icin influenza A viriislerinden

Tam yontemi Mekanizma olanag siiresi W Wﬂi
Hizli testler Antijen tespiti Yaygin 0.5 saat 10-70 K:Q
Direkt ve indirekt Antijen tespiti Yaygin 2-4 saat -93 ok
immunfloresan yontemleri
(DFA ve IFA)

Hilcre kilturinden virls Virus izolasyonu Sinirh 2-10 gun

- Var
izolasyonu
Nukleik asit amplifikasyon RNA tespiti Sinirli 48-96 saat 86-100
testleri (rRT-PCR) (test siiresi 6-8 saat)

rRT-PCR: Gergek zamanl revers transkriptaz-polimeraz zincir reaksiyonu.

http://www.cdc.gov/h1niflu/quidance/diagnostic_tests .htm



Altin standart

Bu ydntemler arasinda en duyarli olan ve 2009
H1N1 ve diger influenza A tiplerini ayirt
edebilen

!

RT-PCR

Kumar S, et al. Clin Microbiol Rev 2012;25:344-61



Tedaviye yaniti tayin etmek ve izolasyon
onlemleri icin ikinci kez test gerekli mi?

* lyilesmekte olan hastalarda tekrar teste gerek
yoktur.

* |zolasyon semptomlarin baslamasindan 7 giin
sonraya kadar devam ettirilir.

* Tedaviye yanit veren hastalarda PCR yedi gun
bazen daha uzun sure pozitif kalacaktir

Boggild A K, et al. Crit Cre Med, 2010 38:38-42.



Hangi ornek kullanilmahidir?

* NF aspirat >NF struntiu>bogaz struntisu

* Bogaz suruntlst  cogunlukla, influenza
virusunun replike olmadigi squamoz epitel
hiicresi icermektedir. Bu nedenle tek basina
alinmasi uygun degildir. En uygunu burun ve
bogaz suruntusunun birlikte alinmasidir.

T.C. Saglik Bakanhgi Numune Alma El Kitabi ve Test Rehberi



Pandemi doneminde laboratuar
tanisinda izlenecek algoritma

* Hizh antijen testleri pandemi déneminde ilk
asama testi olarak uygulanabilirler.

* Negatif clkan olgulara  RT-PCR  testi
uygulanmahdir.



* Saglkh cocuklarda tedaviye ihtiyac yok.

* Tedavi:
v'Hastanede yatan,
v Agir, komplike ve ilerleyici hastalig olan,

v"Yuksek risk grubunda olan (immtinizasyon
durumuna bakilmaksizin) cocuklara

Ilk 48 saat icinde baslaniimalidir.

* Anti-viral tedaviye baslamak icin sonuc
beklenilmemelidir.



Son S0z

*Solunum  vyolu enfeksiyon etkenlerinin
tanisinda guclukler vardir.

*Uygun  Ornegin  alinmasi  ve  gerekli
incelemelerin yapilmasi cok 6nemlidir.

‘*Dogru  test sonuclari  akilci  tedavi
seceneklerinin belirlenmesine yardimci olur.

**Laboratuvar ile klinik isbirligi dnemlidir.



Tesekkdirler.........



