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COCUKLARDA PNOMOKOK INFEKSIYONLARI:
EPIDEMIYOLOJI VE KLINIK

Ulker DOGRU

Pnomokok, ¢ocuklarda invaziv bakteriyel infeksiyonla-
rin en sik nedenidir. Akut otitis media, pndmoni, menenjit, si-
nuzit ve primer odag! saptanamayan bakteriyemiye neden
olan bir etkendir. Daha nadir olarak endokardit, septik artrit
ve peritonit etkeni de olmaktadir.

Etiyoloji: Streptococcus pneumoniae lanset geklinde,
Gram pozitif diplokoklardir. Baz1 kosullarda zincir olustura-
bilir. Virulan izolatlarda kapsiil varlifi gosterilebilir. Kati
besiyerinde kapsiillii pndmokoklar, karekteristik yuvarlak,
parlak, 1 mm biiyiikliigtinde koloniler yaparlar. Kanli besi-
yerinde alfa hemoliz olustururlar. Doksan serotipi belirlen-
mistir. Cocukluk ¢ag1 infeksiyonlarinin coguna 4, 6B, 9V, 14,
18C, 19F ve 23 F neden olmaktadir. Serotip 6, 19 ve 23 co-
cuklardan biitiin izole edilenlerin % 50 kadarini olugturur
(5.8,12).

Epidemiyoloji: Tiim diinyada pnémokoklar genel ola-
rak 5 yagin altindaki ¢ocuklarda yilda bir milyonun irzerinde
oliime yol agmaktadir. Gelismekte olan iilkelerde 5 yas altin-
daki gocuk pnémonilerinin % 60-90’1nin pnémokoklara bag-
l1 oldugu diisiiniilmektedir. Amerika Birlegik Devletleri’nde
her yil 500,000’den fazla pndmoni, 6 milyondan fazla otitis
media ve 6000’den fazla menenjit pnémokoklarla olugmak-
tadir.

Pnomokok infeksiyonlart sikligindaki mevsimsel degi-
siklikler iklime, toplumda viral infeksiyonlarm varligina ve
hava kirliligine gore degismekle birlikte, kigin baginda ve ilk
baharda daha fazla goriilmektedir.

Pnomokoklar bircok insanin nazofarenksinde kolonize
olmus durumdadir. Saghkl erigkinlerin % 5-10’unun ve sag-
Likli gocuklarin % 20-40"1nin nazofarenks kiiltiiriinde pno-
mokok iiretilebilir. Bebek ve kreglerdeki kiiciik cocuklarda
bu oran % 40-60’a kadar artabilir. Kolonizasyon orani kig
mevsiminin ortalarinda en yiiksek bulunur. Genellikle pnd-
mokoklarin ilk kolonizasyonu bebek 6 aylikken olur ve orta-
lama 4 ay kadar siirer. Erigkinlerde kolonizasyon siiresi daha
kisadir ve siklikla 2-4 haftadir. Alt1 ay ile 4.5 yag arasindaki
cocuklarin % 91 kadar1 bir zaman S.pneumoniae’y1 tagir. Sik-
likla uzun bir zaman boyunca (45 giin—6 ay) siirekli ayni se-
rotip tasinir. Belli bir serotipin tastyicilifi aym serotipin da-
ha sonra yeniden kazamilmasini 6nleyecek bagisiklik sagla-
maz. Nazofarenksine yeni bir pndmokok serotipi yerlesen
kiigiik cocuklarin % 15’inde, yeni serotip edinildikten sonra-
ki bir ay i¢inde hastalik gelismektedir. Pnomokok izolasyon
orami yagamun ilk 2 yilinda doruga c¢ikar ve sonra yavagca
azalir. Viral iist solunum yolu infeksiyonlan pnémokok in-
feksiyonlarina yatkinlik olusturabilir (5,8,11,12).

Pnomokok menenjiti insidans: 3-5 aylik bebeklerde, oti-
tis media 6-12 aylarda, hospitalize edilen pnémonilerin insi-
dansi ise 13-18 aylarda doruga ulasir. Iki yasindan kiiciik co-
cuklarda polisakkarit kapsiil antijenlerine kars: antikor olug-
turma yeteneginin az olusu bu yaslarda pnomokok infeksi-
yonlarina duyarlifin artmasina neden olur.

Invaziv pndmokok infeksiyonu kan, plevra sivisi ve be-
yin omurilik s1vis1 gibi steril yerlerde pnomokok izolasyonu-
dur. Yenidogan ve 2 yagina kadar ¢ocuklarda goreceli olarak
siktir. Biiyiik cocuk ve geng erigkinlerde nadirdir, ancak 65
yasin iistiinde siklik yine artmaktadir. Bir calismada siklik
bebeklerde 160/100,000 kisi iken geng erigkinlerde
5/100,000 kisi olarak bildirilmigtir. Cocuklarda otitis media
ve invaziv infeksiyon viral infeksiyon siklig1 ve kalabalik ya-
sam nedeniyle mevsimsel degisiklik gOsterebilir ve Eyliil-
Mayis arasindaki dénemde daha siktir. Infeksiyon damlacik
yoluyla bulagir ve genellikle sporadiktir.

Pnomokok infeksiyonuna predispozisyon yaratan bazi
durumlar vardir. Ekstraselliiler bir patojen olan pnémoklara
karg1 konake: direncinde antikor ve kompleman gibi humoral
faktorler ve fagositik hiicreler énemli rol oynar. Konjenital
veya edinsel defektif antikor olugumu (agamaglobulinemi,
lenfoma, HIV infeksiyonu), kompleman eksikliklerinden
C3b olugumunu ilgilendiren defektler (C1, C2, C3, C4 azlif
veya yoklugu), notrofil say: ve fonksiyonlarinda azlik, pno-
mokok bakterisinin defektif klirensine yol acan primer (kon-
jenital aspleni) ve sekonder aspleni (splenektomi, orak hiicre
hastalig1) durumlarinda pndmokok infeksiyonlar: sik goriiliir.
Ayrica yorgunluk, stres, 6nce gegirilen viral infeksiyon, kres-
te bulunma, ortamda sigara icilmesi infeksiyona egilimi arti-
rir. Dogumsal malformasyon, kafa kirig1 veya nérosirurjikal
girisim sonrasi beyin omurilik sivis1 sizmas1 bulunan hasta-
larda pnomokok menenjitleri gelisebilir (8,11,12).

Inkubasyon siiresi infeksiyonun tipine gére degisir ve en
kisa 1-3 giin dolayindadir.

Patogenez: Pnomokoklar, hematojen yolla veya koloni-
ze mukozal yiizeylerden direkt yayilma ile infekte edecegi
yere ulagir. Fagositik hiicrelerden kagan ve konakei dokula-
rinda gogalan bakteriler inflamatuar yanit1 baglatir ve sitokin-
ler aracilif ile alternatif yolla kompleman: aktive eder. Pno-
mokoklarin inflamatuar cevabi kapsiiler polisakkaritlerinden
cok hiicre duvari komponentleri ile olugturdugu iizerinde du-
rulmaktadir. Bakteri kapsiilii fagositozu engelleyen en 6nem-
li faktordiir. Antikapsiiler antikor yoklugunda bile hiicre du-
vari polisakkaritlerine karg: gelisen antikor ile klasik yol da
aktive olur. Hastalik bu inflamasyon sonucudur ve siddeti
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inflamasyonun siddetine baghdir. Bakterinin olusturdugu
pnomolizin, yiizey proteinler ve otolizin hastalifin patogene-
sinde rol oynayan diger faktorlerdir. Pnomolizin respiratuar
epitel hiicreleri ve fagositik hiicreler igin sitotoksiktir. Otoli-
zin ise kompleman: daha siddetle aktive eden peptidoglika-
mn agifa ¢ikmasina sebep olarak hastalik gelismesinde rol
oynar (8,11,12).

Pnémokok ile karsilagma sonucunda bakteri adherensi
olmazsa hastalik olmaz. Adherens durumunda sekretuar IgA
varlifinda replikasyon goriilmez. Bakteri replike olursa in-
feksiyon lokalize kalabilir veya lokal invazyon yapabilir. Lo-
kal invazyon sonucunda subklinik tablo gelistiginde hastalik
olmaz ve antikor olusmas: ile immunite gelisir. Kan akimi
veya lenfatik yayilma oldugunda menenjit ve peritonit, sep-
tik artrit gibi diger infeksiyonlar olur. Ayrica sinuslara, sta-
ki tiiplerine, bronglara ve akcigerlere bakteri yayilabilir. An-
tikor varsa bakteri temizlenir ve infeksiyon onlenir. Eger
bakteri bu gekilde temizlenemezse fagositoza direng gosterir,
replike olur; dokularda inflamasyon ve hasar olusturarak
bronsit, pnémoni, otit ve sinuzit yapar (8).

Klinik sendromlar: Bulgular ve semptomlar infeksiyo-
nun yerine baghdir. Pnémokoklar nazofarengeal kolonizas-
yondan organizmanin direkt yayilimiyla orta kulak, sinuslar,
trakea, bronglar ve akcigerde infeksiyona sebep olur, Hema-
tojen yayim sonucu olarak da santral sinir sistemi, kalp ka-
paklan, kemikler, eklemler ve peritonal kavite infeksiyonu
yapabilir. Periton infeksiyonu nadir olarak Fallop tiiplerinden
yayilma ile olabilir. Plevral infeksiyon pnémoniden visseral
plevraya yayilma ile veya hematojen olarak gelisebilir. Me-
nenksler hematojen yolla veya dural defekt yoluyla infekte
olabilir. Primer bakteriyemi olarak isimlendirilen bakteriye-
mide belirgin bir infeksiyon odag: saptanamaz ve bu tip bak-
teriyemi cocuklarda erigkinlere gore siktir (11,12).

Otitis media: Orta kulak kiiltiirii yapilan 6 ay-4 yag ara-
s1 otitis mediali hastalarda pnomokoklar ilk veya Haemophi-
lus influenzae’dan sonra ikinci siklikta izole edilen bakteri-
dir. Tiim gocuklarin yaklagik % 80’i 3 yasina gelene kadar en
az bir otitis media atag1 gecirir. Etiyolojik ajan izole edilen
olgularin % 40-50’sinde pnémokok saptanmaktadir. Serotip-
lerin cesitliligi tekrarlayan ataklardan sorumludur. Erigkin
otit olgularinda da pnémokok en sik sorumlu ajandir. Once
respiratuar viral infeksiyon gegirilmesi otit geligimini artir-
maktadir. Infeksiyonun yeni bir serotipin kolonizasyonunu
izledigi gosterilmistir. Serotip 6, 14, 19F ve 23F en sik kolo-
nize olan ve infekte eden organizmalardir. Ayrica bazi aragti-
ricilar pndmokoklarla olusan ilk otit atagimin daha sonraki
otit ataklarina predispozisyon yarattif1 goriisiinii benimse-
mektedir (8,11,12).

Sinuzit: Sinuslarin akut infeksiyonu akut otitis medi-
adaki ayni1 organizmalarla olur ve pnémokoklar en sik neden-
dir. Allerji ve viral infeksiyonla meydana gelen mukoza kon-
Jjesyonu zemin hazirlayan faktdrdiir. Normalde hava ve sek-
resyonlarin serbestge gegisine olanak saglayan sinus agiklik-
larinin tikanmas: bakteri proliferasyonu igin ortam olugturur,
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Menenjit: Pnémokok menenjitleri erken tani, etkili an-
tibiyotik tedavisi ve yogun destek tedavisine ragmen 6nemli
bir mortalite ve morbidite nedeni olmaya devam etmektedir.
H.influenzae tip b agilamasindan sonra pnémokoklar bebek
ve gocuk menenjitlerinin en sik iki etkeni durumuna gelmis-
tir ve erigkinlerin bakteriyel menenjitlerin en sik nedenidir.
Menenjit sinus veya orta kulaktan direkt yayilma ile olabilir
veya bakteriyemi sonucudur. Kafa travmasi, beyin omurilik
s1vist sizintisi veya dura biitiinliigiiniin bozuldugu durumlar-
da tekrarlayan menenjitlere yol agar. Otitis media ile olan ol-
gularda da direkt yayilma diginda bakteriyemi sonucu da ola-
bilir. Subaraknoid aralifa gegen pnomokoklar hiicre duvan
iirlinlerinin (peptidoglikan ve teikoik asid) inflamatuar medi-
atdrleri (C5a, tiimor nekrozis faktor, interlokin 1, interlékin
6) aciga cikarmasi ile menenjite sebep olurlar. Pnémokok
menenjitinin diger bakteriyel menenjitlerden klinik ve labo-
ratuar olarak ayirdedici bir 6zelligi yoktur. Beyin omurilik s1-
visinin Gram boyasi, kiiltiir ve immunolojik olarak bakteri-
yel antijenin saptanmasi taniy1 saglamaktadir. Pnomokok
menenjitlerinde fokal nérolojik bulgu diger menenjitlere go-
re sikur. Mortalite % 5-29, morbidite % 20-30 arasinda de-
gismektedir.

Gizli bakteriyemi: Bir infeksiyon odagi olmaksizin
bakteriyemi olmasi 3-36 ay arasindaki ategli gocuklarin yak-
lagik % 4 kadarinda goriiliir. Gizli bakteriyemili ¢ocuklarin
% 85’inde etken pnomoklardir. Gizli pnomokok bakteriye-
misi kendilifinden iyilesebilecegi gibi tedavi edilmediginde
menenjit, pnémoni, selliilit veya septik artrit gibi lokalize in-
feksiyonlara yol agabilir. Pnémokok bakteriyemisinde mor-
talite % 1-7 olarak bildirilmektedir.

Pnémoni: Pnémokoklar, iist havayolu veya nazofa-
renksten akcigerin periferine aspire edilir. Bakterilerin alve-
ollere erigmesini engelleyen koruyucu mekanizmalarin yeter-
sizligi durumunda alveollere erigen pnomokoklar gogalir,
komplemam aktive eder ve vazoaktif maddelerin agiga qik-
masina sebep olur. Lokositler ve eksudatif siv1 alveollerde bi-
rikir. Kohn delikgikleri ile tutulmayan alanlara yayilir. Alve-
ollerin mikroorganizma ve inflamatuar eksuda ile dolmas ile
pnomoni meydana gelir. Genellikle bir veya daha ¢ok lob ve-
ya loblarn bir kismi tutulur, bunun diginda kalan bronkopul-
moner sistem tutulmadan kalir. Bununla birlikte yaygin has-
talig1 olan bebeklerde bu lober pnémoni érnegi siklikla bu-
lunmaz ve daha kiigiik hava yollan gevresinde ¢ok sayida si-
nirl: konsolidasyon alanlan saptanir, Kalici hasar enderdir,

Klinik: Biiyiik g¢ocuklarda, pnémokok pnémonisi olan
erigkinlerde saptanan iigiime ve titremeyi izleyen yiiksek
ates, Oksliriik ve gogiis agrisi gibi klasik belirtiler olabilirse
de bebek ve kiigiik ¢ocuklarda klinik patern énemli derecede
degisiklik gosterebilir.

Bebeklerde pnomoninin baglangicindan énce burun ti-
kanikligi, huzursuzluk ve istahsizlikla karakterize hafif bir
tist solunum yolu infeksiyonu semptomlar: vardir. Birkag
giin siiren bu bulgulardan sonra yiiksek ates ve solunum si-
kinus: geligir. Bazen ilk bulgu kusma ve konviilsiyon olabi-
lir. Burun kanatlarinin solunuma katilmast, retraksiyonlar, si-




yanoz, takipne ve tagikardi saptanir. Oskiiltasyon, etkilenen
bolgede solunum seslerinde azalma, krepitan raller ve lokali-
ze matite gosterebilir, fakat bu bulgular biiyiik ¢ocuklarda-
kinden ¢ok azdir. Hava yutulmas: veya ileusa bagh mide di-
latasyonunu yansitan abdominal distansiyon belirgin olabilir.
Karaciger sag diyaframin asagi dogru yer degistirmesi veya
eklenebilen konjestif kalp yetmezlifi nedeniyle biiyiimiis
olarak palpe edilebilir. Fontanel kabariklig1 ve ense sertligi
menenjizme bagh olarak goriilebilir. Rezoliisyon sirasinda

raller belirgindir.
Cocuk ve adolesanlarda ise semptom ve bulgular eris-

kinlerdekine benzer. Kisa siireli hafif bir {ist solunum yolu
bulgularim izleyerek titreme ile yiikselen ates, kuru balgam-
s1z Sksiiriik, takipne ve huzursuzluk goriiliir. Bas agnsi, ka-
rin agrisi ve gogiis agrisi olabilir. Retraksiyonlar bebeklere
gore daha az belirgindir. Etkilenen bdlgede matite, brongiyal
solunum sesi alinir, plevral frotman duyulabilir. Konsolidas-
yonun bulgulan 2-3. giin farkedilir. Rezoliisyon olunca yas
raller duyulur ve oksiiriik prodiiktif hal alir.

Radyografik bulgular: Her zaman klinik bulgulara uyum
gdstermeyebilir. Konsolidasyon fizik muayene bulgulari be-
lirginlegmeden saptanabilir. Lober konsolidasyon bebeklerde
ve kiigiik cocuklarda biiyiik gocuklardaki kadar sik degildir.
Radyolojik iyilesme klinik iyilesmeden birkac hafta sonra
olabilir.

Uygun mikrobiyolojik veriler olmadan pnémokok pné-
monisini diger pndmonilerden ayirdetmek imkansizdir.

Prognoz: Antibiyotik éncesi donemde pnémoni mortali-
te oram bebeklerde % 20-50, biiyiik cocuklarda % 3-5 arasin-
da iken erken dénemde yeterli antibiyotik baslanmasi ile %
1’den agad: inmistir ve uzun siireli morbidite diigiiktiir.

Komplikasyonlar: Etkili antibiyotik tedavisi ile olduk¢a
azalmigtir. Ampiyem gelisme siklif1 % 2’dir ve bebeklerde
daha sik goriilmektedir (6,8,10,11,12).

Diger klinik tablolar: Pnomokoklar ¢ok cesitli infeksi-
yoz durumlara neden olabilir. Spontan bakteriyel peritonit,
intrauterin infeksiyon (7), dogumda bulasa bagl yenidogan
infeksiyonlari (9), romatoid artrit komplikasyonu olarak ve-
ya normal ve prostetik eklemlerde spontan septik artrit, oste-
omiyelit, selliilit, mastoidit, endokardit, perikardit, purpura

fulminans (2), piyomiyozit (3), epidural ve beyin abseleri bil-
dirilmigtir. Ozellikle kollagen doku hastaligi, HIV infeksiyo-
nu veya immun yetersizligi olan kisilerde yumusak doku in-
feksiyonlarina yol agabilir (4). Geng erigkinlerde aligilmadik
pnoémokok infeksiyonu varliginda HIV testi yapilmasi 6neril-
mektedir.

Genel laboratuar bulgulari: Pndmokok infeksiyonu
olan hastalarin biiyiik kisminda lokosit sayis1 15,000-
40,000/mm?¥’e yiikselmistir ve polimorf niikleer 10kositler
artrustir. Lokosit sayisinin 5,000/mm?*’den az olmast kotii
prognoz belirtisidir. Sedimantasyon yiiksekligi, hafif diizey-
de bilirubin yiikselmesi, laktat dehidrogenaz diizeyinde yiik-
selme goriilebilir (8,11,12).

Tanr: Infeksiyon yeri veya kandan pnomokoklarin izo-
lasyonu iledir. Ancak, otitis media, pndmoni, septisemi veya
menenjitli hastalarin burun ve bogazlarindan pnémokok iire-
tilmesi pnémokoklarin hastalik etkeni oldugu anlamina gel-
mez.

Pnomoni, menenjit, artrit, osteomiyelit, peritonit, peri-
kardit veya gangrentz deri lezyonu olan biitiin cocuklardan
kan kiiltiirii alinmalidir. Pnémokok pnémonisi olan ¢ocukla-
rin yaklasik % 30’unda bakteriyemi bulunur. Lokalize infek-
siyonu saptanamayan, atesli, huzursuz, toksik goriiniimlii ve
akut faz reaktanlan yiiksek 3-36 ay arasi bebeklerden gizli
bakteriyemi olasilif1 diisiiniilerek kan kiiltiirii alinmalidur.

Pnomokoklar viicut sivilarinda Gram pozitif, lanset sek-
linde diplokoklar olarak taninir. Pndmokok antijenlerini kan,
balgam, idrar ve beyin omurilik sivisinda belirleyen lateks
aglutinasyon, konterimmunelektroforez ve radyoimmunoas-
say yontemleri beyin omurilik sivisinda yapildiginda menen-
jite izl tan1 koymada yardimeidir. Ancak serotiplerin gesit-
liligi ve teknik giicliikler nedeniyle kullanimu simirhidir. Ayni-
ca pnomokok bakteriyemisinde ¢ok duyarli degildir. Lokali-
ze hastalig1 olanlarda ise test genellikle negatiftir.

Kiiltiir sonuglar: negatif olan olgulardaki kan ve balgam
orneklerinde S.preumoniae DNA’sinin polimeraz zincir re-
aksiyonu kullanilarak saptanmasi umut vericidir.

Epidemiyolojik aragtirmalarda ve ag1 calismalarinda
pnomokok serolojisi degerlidir, ancak bu konuda ¢aligmalar
azdir (1,8,11,12),
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