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ASTIMLI COCUKLARDA INFEKSIYONLARDAN KORUNMA (ASILAR)

Ayper SOMER

Astim ¢ocukluk ¢aginin en sik rastlanan kronik hastali-
g1 olup solunum yollarinin degisik derecelerde inflamasyonu
sonucu geligen hisilt: (wheezing) ve nefes darligi ile karakte-
rizedir. 1980’1 yillardan beri astim ve atopik hastaliklarin
siklifinda belirgin bir artis saptanmaktadir. Bu hizli artist
agiklamakta genetik faktérler yetersiz kalmaktadir. Cevresel
faktorler, 6zellikle hava kirliligi, pasif sigara igiciligi, sosyo-
ekonomik durum, allerjen ile temas, kardes sayisi, beslenme
aligkanliklar1 da 6nemlidir. Son yillarda yapilan galismalarda
agilama oranlarinin artmasi ve kizamik, hepatit A ve tiiberlkii-
loz gibi hastaliklarin siklifinin azalmas: gibi diger baz fak-
torlerin de lizerinde durulmaktadir (7,24).

Infeksiyon hastaliklari ve atopi arasindaki iliski immun
sistemin ¢evresel uyarilara olan yanitlarinin aydimlatiimasi ile
daha iyi anlagilmigtir. Buna gore bazi infeksiyonlar T helper-
1 (Th-1) hiicrelerinin cogalmasina, IFN-g gibi sitokinlerin ve
daha sonra da IgA ve IgG iiretimine neden olmaktadirlar (11).
Diger baz1 infeksiyonlar ve allerjenler ise Th-2 hiicrelerini ve
IgE yapimini uyarilar. Th-1 sitokinleri ise Th-2 hiicre ¢ogal-
masini baskilar ve Th-1 yaniti béylece Th-2"ye bagiml aller-
jik hastaliklarn geligimini ¢nler. Bu olaylarin sirasi ve za-
manlamasi duyarlilik veya tolerans gelisiminin belirlenmesin-
de ¢ok Onemlidir. Yeni kanitlara gore atopik hastalik gelisi-
minde doniim noktas: fetusta hakim olan Th-2 yamitlarinin
Th-1 sitokin yaprmina doniigiimiindeki yetersizliktir (18).

Viral infeksiyonlar: Solunum yolu infeksiyonlarina ne-
den olan viruslarin asiim patogenezindeki rolii iki sekilde
olabilmektedir. i1k olarak siitgocuklugu déneminde basta res-
piratuvar sinsisyal virus (RSV) olmak iizere bazi viruslar ato-
pik fenotipin yorumlanmasma katkida bulunmaktadir. Buna
gore yagsamuin erken doneminde gegirilen viral infeksiyonlar
geligmekte olan akciger dokusunda harabiyet yaratmakta ve
konak immun sistemini bozmaktadir. Diger gériige gire ise
atopik ozellikleri olan ¢ocuklarda solunum yolu infeksiyon-
lar1 hem siitgocuklugunda hem de erken gocukluk dénemin-
de daha agir gegmektedir. Bu durumda viral infeksiyon ashn-
da sessiz ve sinsi olan bir durumun ortaya ¢ikmasina yol ag-
maktadir (24). Ikincil olarak basta rhinovirus olmak iizere so-
lunum yolu viruslar cocuklarda ve eriskinlerde astim atakla-
rn Onemli tetikleyicilerindendir ve hastaneye yatis oranlari-
nt arttirmaktadirlar. PCR ile yapilan bir caligmada okul ¢agi
gocuklarinda meydana gelen hisilti ataklarindan % 80 ora-
ninda viruslarin sorumlu oldugu saptanmustir (8).

Erken siitcocuklugunda gecirilen viral infeksiyonlarin
astim gelisiminde koruyucu etkisi oldugu yoniinde veriler de
vardir (14). Bazi epidemiyolojik ¢alismalarda viral infeksi-
yonlar R5V’de oldugu gibi atopi olasiligini arttirirken hepa-

tit A ve kizamikta oldugu gibi inhibe de edebilirler (7). Bu
caligmalarin sonuglari erken yagamda kargilagilan mikrobiyal
temasin deZigmesinin alletji artiginda Gnemli rolii oldugunu
gostermektedir. Erken dénemde solunum yolu infeksiyonla-
11, kizamik, Helicobacter, hepatit A ve toksoplazma ile temas
daha az atopi gelisimi ile birliktedir.

Bati1 Afrika’da Guinea-Bissau’da yapilan bir ¢alismada
¢ocukluk ¢aginda kizamik gecirenlerde atopi insidans: asilt
veya hastalifi gecirmeyenlere oranla belirgin olarak diisiik
bulunmustur (% 12.8’¢ % 25.6) (21). italya’da hepatit A ge-
ciren askerlerde gecirmeyenlere oranla atopi insidansi an-
laml olarak diistiktiir (15).

Bakteriyel infeksiyonlar: Viruslar gibi bakteriler de as-
tum alevlenmelerine neden olabilirler. Ozellikle siniizit varli-
ginda Moraxella catarrhalis, Strepiococcus pneumoniae ve
Haemophilus influenzae astim ataklarina neden olmaktadir,
Bununla birlikte 6zellikle Chlamydia pneumoniae ve Mycop-
lasma preumoniae astum ataklarma yol agmanin yani sira ba-
z1 calismalarda astim geligimine neden olmakla da suglan-
maktadirlar (12).

Buna kargin mikobakteriyel infeksiyon gegirenlerde
atopi sikliginin az oldugu goriisii yaygimdir. Mikobakteriler
cok gii¢lii Th-1 uyaranlaridir ve BCG agilamasi veya tiiber-
kiiloz infeksiyonu Th-2 yanitini baskilayarak allerji gelisimi-
ni dnlemektedir. Japonya'da yapilan bir calismada serum to-
tal IgE diizeyleri ile tiiberkiiline kargi gecikmis agiri duyarli-
lik reaksiyonu arasinda ters bir iliski oldufu gosterilmistir
(23). Bu iligki 6zellikle 10 mm ve {izerindeki reaksiyonlarda
belirgindir. Bu sonuglar mikobakteri ile temasin allerji gelisi-
mini &nledigi varsayimini destelemektedir. Ancak atopik ¢o-
cuklarda tiiberkiilin testine reaksiyon azliginin alternatif
agiklamasina gore bunun nedeni bu ¢ocuklarda Th-1 hiicresel
immun yanitin yetersizligidir,

Retrospektif analizler de BCG uygulamasmin insanlar-
da atopi gelisimini stmirlandirdigs gériisiinii desteklemekte-
dir. Bu konuda en Gnemli kanit Guinea-Bissau cocuklarmda
gosterilmistir (1). BCG yapilanlarda daha az oranda pozitif
deri testi elde edilmistir (% 21 vs % 40). Erken BCG yapilan-
larda belirgin olarak pozitif deri testlerinde azalma gésteril-
migtir. Bu azalma 6zellikle BCG agis1 yasamin ilk haftasinda
yapildifinda belirgindir. Bu veriler atopik fenotipi olan bi-
reylerde bu durum yerlesmeden énce immun yanit modiilas-
yonunun daha kolay oldugu gériisiinti ve yenidoganlarin mi-
kobakteriyel agilama sonrasi yeterli IFN-y yapimi ile yanit
verebildiklerini gostermektedir. Retrospektif bir calismada
atopik kalitimsal 6zellikleri olan ve 6. aydan énce BCG asist
yapilan ¢ocuklarda agilanmamusg kontrollere gére atopi gelisi-
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mi benzer bulunmustur Bu verilere gire atopik genetigi olan
cocuklarda BCG ag1lamasi okul 6ncesi dénemde allerjik has-
talik gelisimini etkilememektedir (2). Bu sorunun kesin yani-
t1 ancak prospektif yenidogan BCG agilamasinin atopiyi si-
nirlandirdiginin gosterilmesi ile verilebilecektir.

Tiim bu ¢aligma sonuglar ¢oculduk ¢aginda yapilan asi-
larin atopi gelisimi acisindan sorgulanmasina neden olmustur.

Hayvan deneylerinde Bordetella pertussis toksininin du-
yarhilagmayi arttirdigr gosterilmistir. Bogmaca agilamasi son-
rast Ozellikle atopik bireylerde belirgin olmak iizere B.per-
tussis toksinine dzgii IgE yapiminda artis oldugu gosterilmis
(17). Ancak bu konuda fazla calisma yoktur, Almanya’da ya-
pilan bir ¢aligmada Dogu Almanya’da yagayan okul ¢ocukla-
rinda bogmaca infeksiyonu Bati Almanya’dan daha sik sap-
tanmugtir. Bogmaca infeksiyonu geciren cocuklarda deri tes-
ti pozitifliginde belirgin artig gosterilmistir (25). Ancak daha
sonraki ¢alismalarda hem aseliiler hem de seliiler tip agilarda
atopi siklifindaki artis dogrulanmamstir,

Cocukluk ¢agi agilamalarmm astim sikhgmmn artigindan
sorumlu oldugunun ileri siiriilmesine neden olan en giiclii ve-
riler Yeni Zelanda’da yapilan ve 1977°de dogan gocuklar ile il-
gili bir galigma sonuglarina dayanmaktadi. Bogmaca veya
cocuk felci agist yapilmamig 23 gocukta 5-10 yillik izlem dé-
neminde atopi gelismezken, asili 1184 cocugun % 20’sinde as-
tim geligsmistir (10). Teorik olarak astim ve asilama arasinda
iligki konusunda siiphelenilecek bazi nedenler vardir. Bunlar-
dan birincisi as1 ve komponentlerine karg: [gE yanitinin gelig-
tiginin gosterilmesidir. Bir diger olasilik ise agilama sonucu
immunolojik dengenin atopi lehine kayma olasiligidir. Bunun
yani sira agtlamanin ¢ocukluk ¢aginda gecirilecek kazamik gi-
bi yagamuin ileri déneminde atopi gelisimini 6nledigi gosterilen
infeksiyonlardan ¢cocugu koruyarak indirekt olarak allerji geli-
simine zemin hazirladigidir. Bogmaca Grneginde ise hastalik
da, ag1s1 da atopi ve astim gelisme olasiligim arttirmaktadir (5).

Benzer sekilde kizamik agilamasinin yeri de tartigilmak-
tadir. Guinea-Bissau verilerinin genellestirilmesi kizamik asi-
lamasinin atopi sikligini arttirdigl goriisiinii giindeme getir-
migtir. Birgok galigmada ¢ocukluk ¢agi asilamalarinin allerjik
hastalik geligimi iizerine ters etkisi oldugu gisterilememistir.

Biitiin bu gbzlemler hijyen hipotezi ile aciklanmaktadir,
Erken yagsamda bazi mikrobiyolojik ajanlardan korunma
(sosyoekonomik gelisimin bir parcasi olarak) geligsmekte
olan immun sistemin ev tozu akarlan veya polen gibi yasa-
mun ileri devrelerinde karsilagtiklar: gevresel allerjenlere ye-
tersiz Th-2 yamiti vermesi ile sonuglanmaktadir. Ozellikle
prenatal dnem ve erken cocukluk normal Th-1/Th-2 denge-
sinin yerlesiminde ve korunmasinda énemlidir. Sonug olarak
viral ve/veya bakteriyel infeksiyonlarin allerji ve atopi geligi-
minde iki yonli bir etkileri vardir (7).

Viral agilar cocukta atopiye egilimi arttirryor mu?
Bu soruya yanit verirken ¢ok dikkatli olmak gerekmektedir.
Detayl1 ve kesin bilgiler elde edilinceye kadar ¢ok bagar ile
yiiriitiilen ve o6nemli viral hastaliklara karsi miicadele ile
morbidite ve mortaliteyi azaltan ¢cocuk agilama programlari-
m etkileyecek yorumlardan kaginmak gerekmektedir. Bu ne-
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denle astiml1 gocuklara tiim saglikli cocuklara dnerilen agilar,
zamanimda yapilmalidir (5).

Astimh ¢ocuklara influenza asis1 yapilmali mu? Influ-
enza epidemileri sirasinda okul 6ncesi dénem cocuklarinin
% 40’1, okul dénemi ¢ocuklarmim ise % 30’u hastalanmakta-
dir. Influenza virus infeksiyonlar 6zellikle astim gibi kronik
akciger hastaligi olan ¢ocuklarda whezing ataklarina neden
olmakta, doktora gidisi ve komplikasyonlari arttirmaktadie
(9,20). Bir ¢alismada influenzaya bagl hastaneye yatis oran-
lart saglill ¢ocuklarda 0.5/1000 iken altta yatan bir hastalig1
olan ¢ocuklarda 2.9/1000 olarak saptanmugtir (16). Bu olgu-
larda en sik hospitalizasyon nedeni pnémoni ve brongit olup
en sik saptanan altta yatan hastalik ise % 42 ile astumdir.

Amerikan Pediatri Akademisi Asilama Komitesi 1988
yilindan beri tim “orta-ciddi astiml” ¢ocuklarda pnémoni
gibi ciddi komplikasyonlardan korunmalart amaci ile yillik
influenza asilamasi onermektedir (4,6). Bununla birlikte as-
tumli cocuklarin ancak % 10°una as1 yapilmaktadir. Bunun en
onemli nedeni bu ¢ocuklarda asilamanin gergekten de influ-
enzaya bagh ataklart onleyip dnlemediginin kesin olarak bi-
linmemesidir. Yapilan bir calismada influenza asisi yapilan
cocuklarda influenza mevsiminde astim ataklarinin 1993-
1994 sezonunda % 78, 1994-1995"de % 59 ve 1995-1996 yi-
linda ise % 65 azaldigi gosterilmistir (13).

Agilama oranlarinin diigiik kalmasimm bir diger nedeni
de influenza agisinin astim atagmm tetiklemesi olasihgidir.,
Baz ¢aligmalarda influenza agisi sonrasi metakoline duyarli-
ligim artt1ig1 ve spirometrik degerlerde diisme oldugu gosteril-
migtir. Buna karsin birgok calismada rutin solunum fonksi-
yon testleri iizerine ters bir etkisi olmadig1 saptanmustir (19).
Yeni gelistirilen canli ateniie nazal sprey seklindeki influen-
za agilarmdan sonra solunum fonksiyon testlerinde bozulma
gozlenmemistir. Cesitli caligmalarda bu agilarin % 87-93 ora-
ninda influenzaya karsi koruyabildigi saptanmustir (19).

Streptococcus pneumoniae astimli cocuklarda pnémoni
basta olmak iizere birgok solunum yolu infeksiyonunun etke-
ni olarak saptanmaktadir. Konjiige pnémokok agisi bir ¢ok
lilkede rutin saglam ¢ocuk agilamasina girmistir. Ancak as-
tmli ¢ocuklarda bu asilarin rutin olarak uygulanmasinin ge-
rektigini gosterecek bir kanit yoktur (22).

Kizamik veya kizamk-kizamikgak asilart yomurta
allerjisi olan bir cocukta uygulanabilir mi? Kizamik ve
kabakulak agilari tavuk embriyo fibroblast kiiltiiriinde elde
edilir ve az miktarda yumurta beyazi (ovalbumin) igerir. Yu-
murta beyazi ¢apraz reaksiyon proteinleri icermez. Yumurta
allerjisi olan gocukta agilama ile anafilaksi riski diigiiktiir ve
deri testi kizamik-lkazamikeik agisma karst reaksiyonu belir-
lememektedir. Kizamik agisina bagli kizarti, kabarma, tirtiker
gibi minor reaksiyonlar beklenebilir. Reaksiyonlarin ¢ogu
agida eser miktarda bulunan neomisin veya jelatine baglidir.
Kizamik asisindan sonra reaksiyon gecirenlerde kizamik an-
tikorlarma bakilarak immunite durumu goézden gecirilmeli ve
2.doz yapilmas: gerekiyor ise 2.dozdan 6nce deri testi yapil-
malidir. Neomisin allerjisi olan kisilere ise agilama anafilak-
siye karsi 6nlem alinabilecek ortamlarda uygulanmalidir (3).
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