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OZET

infeksiyoz gastroenterit ctkenlerinin basinda rotaviriis yer almaktadir. Rotavirus infeksiyonu genel
olarak fekal-oral yolla bulasir, ayrica sik olarak nozokomiyal enfeksiyonlara da sebep olmaktadir.
Destekleyici tedavi disinda 6zgiin bir tedavisi bulunmamaktadir. Rotaviriis 6zellikle bagisiklik sistemi
baskilanmis bireylerde agir ishallere sebep olmaktadir. Bu hastalarda enteral olarak uygulanan insan
serum immunoglobulini ile rotaviriis ishalinin diizelebildigi bildirilmistir. Burada bagisikhik sistemi

baskilanmis rotaviriise bagh agir ishali olan iki olguda basariyla uygulanan oral serum immiinglobulin

tedavisi tartigilmistir,
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Oral Human Serum Immunoglobulin Treatment In Rotaviral Diarrhea: Two Case Reports

ABSTRACT

Rotavirus is one of the most frequent agents of infectious gastroenteritis. Rotavirus infection is usually
spread 1hrough- the fecal-oral route and represents one of the most common causes of nosocomial
infections. No specific therapy is currently available except for supportive treatment. Rotavirus may
cause devastating diarrhea in immunocompromised children. It has been previously reported that local

treatment with enteral administration of human serum immunoglobulin may result in prompt recovery



of rotaviral diarrhea in immunodeficient patients. We present two cases of rotaviral diarrhea who were
both immunodeficient and received oral human serum immunoglobulin.
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GIRIS

Rotaviriis ¢ocukluk ¢aginda en sik goriilen bakteriyel disi ishal nedenidir (1). Iki yasindan kiiciik
¢ocuklarda hastane yatigi gerektiren ishallerin yarisindan fazlasi rotaviriise baghdir (2). Tiim vyas
eruplarinda rotaviriis infeksiyonlarimin tipik seyri 2-3 giin devam eden ates ve kusma, sonrasinda
ge]i:;‘t:‘n kan icermeyen sulu diskilamadir. Ozellikle kusma ile birlikte oldugunda rotaviriis
infeksiyonlari ciddi ve hayati tehdit eden dehidratasyonlara sebep olabilmektedir. Velazquez ve ark.
(3) 2 yagma kadar tim gocuklarin %96'smin primer rotaviriis infeksiyonu gegirdigini, %70'inin bu
vasa kadar iki kez ve %10'unun 5 veya daha fazla rotaviriis infeksiyonu gecirdigini bildirmislerdir.
Tiim diinyada ve 6zellikle gelismekte olan iilkelerde 2 yas altindaki ¢ocuklarda rotaviriis ishaline bagli
dliimler, degisik tedavi bigimleri ve asi ¢alismalarini zorunlu kilmustir.

Rotaviriis infeksiyonu en sik oral-fekal yolla bulasmakla birlikte en sik nozokomiyal infeksiyon
nedenlerinden de biridir (4). Rotaviriis ishali genel olarak Kisa siireli ve kendini sinirladigi halde.
ozellikle bagisikhik sistemi baskilanmig olan ¢ocuklarda daha uzun ve ciddi seyir gdsterebilir. Yapilan
cahsmalarla rotaviriis ishali sirasinda verilen oral immiinoglobulinin ishal siiresini. semptomlarin
ciddiyetini ve viral atihmi azaltugr gosterilmistir (5).

Bu sunumda bagisikhk sistemi baskilanmis iki olguda rotaviriise bagh agir ishalin  oral
immiinoglobulin ile tedavisi tartistmistir.

OLGU 1:

Noroblastom tanisiyla tedavi altinda takipli bir yasindaki kiz hasta, kemoterapi aldiktan 1 hafta sonra
acil poliklinige ates ve agir ishal sikayeti ile bagvurdu. Nétropenik olan hastanim ishalle birlikte glinde
4-6 litre sivi kaybr 6ykiisii meveut idi. Hastanin diskist kan ve mukus icermeyen sari ve sulu nitelikte
ve diskilama Sskllga hastane yatigi sirasinda giinde 16-20 kez olmaktaydi. Diski incelemesinde bir
Ozellik saptanmayan hastanin diski direk bakisinda I6kosit ve eritrosit gbriilmedi ve diski kiiltiiriinde
patojen bakteri tiremedi. Enzim immiinoassay (EIA) yontemiyle diskida rotaviriis antijeni pozitif

saptandi. Diger etkenler ag¢isindan (adenoviriis. Entamoeba hystolitica. Giardia, Clostridium difficile)



el

bakilan antijen testleri negatif bulundu. Yausinin ve destek tedavisinin iictincti giintinde giinliik
diskilama sayist 20°nin altina diismeyen hastaya agiz yoluyla tek doz 300 mg/ke serum
immiinoglobulini (Octagam™., OCTAPHARMA Pharmazeutika Produktionsgens. M.b.H. Austria) %5
dektroz icerisinde 50 mg/ml konsantrasyonda uygulandi. Oral immiinoglobulin uygulandiktan 24 saat
sonra dramatik olarak giinliik diskilama sikhigi azalan hastanin 4. giinde diski kivam normale dondii.
diskilama sayist normale dondqi.

OLGU 2:

Akut lenfositik losemi tamsiyla tedavisi devam eden 2 yasindaki erkelf hasta ates sikayeti ile acile
basvurdu. Febril nitropeni tanist alarak hastaneye yatirildi ve intravendz sefepim ve amikasin tedavisi
baslanan hastanin tedavi sirasinda giderek artis gosteren ciddi kan ve mukus igermeyen ishali olmasi
nedeniyle yapilan tetkiklerde enzim immiinoassay (EIA) yontemiyle diskida rotaviriis antijeni pozitifl
saptandi. Diski kiiltiiriinde enterik patojen iiremesi olmayan hastanin diger etkenler agisindan
(adenoviriis, Entamocha hystolitica, Giardia, Clostridium difficile) bakilan antijen testleride negatif
bulundu. Destekleyici tedavisinin 3. giiniinde diskilama sayisi azalmayan ve giinde 15°den fazla
diskilamast olan hastaya agiz yoluyla tek doz 300 mg/kg serum immiinoglobulini (Octagam™.
Pharmazeutika Produktionsgens. M.b.H. Austria) %5 dektroz icerisinde 50 mg/ml konsantrasyonda
uygulandr. Tedavinin 4. giintinde ishal miktar giinde 3°¢ kadar azalan hastanm. diski sikhik ve kivam:
5. giinde tamamiyla normale déndii.

Her iki hastada da hastanede 7 giinliik takip siiresince insan serum immiinoglobulinine bagli herhangi
bir yan etki veya ishal tekrart gériilmedi.

TARTISMA

Immiin yetersizligi olan kisilerde viral etkenlere bagli uzamis ve agir ishaller morbidite ve mortaliteyi
artirmakta ve bu da ishalin 6nlenmesi ve tedavisinde etkili yontemlerin uygulanmasini zorunlu
kilmaktadir. Ozellikle immiin yetersizligi olanlarda parenteral olarak uygulanan immunoglobulinin.
sistemik disseminasyona engel oldugu. buna karsilik mukozal viral infeksiyonlarda énleyici ve tedavi
edici rolii olmadigr gosterilmistir (6). Rotaviriis infeksiyonlarinda lokal immiinitenin énemli bir yeri

bulunmaktadir (5). Bu a¢idan kolostrum ve anne siitiindeki spesifik immiinoglobulinlerin rotaviriise



karst koruyucu etkinligi gosterilmistir (7.8). Rotaviriis infeksiyonu geciren diisiik dogum agirhikh
qncuk_lam oral immunoglobulin uygulanmasinin da semptomlari azalttigi gosterilmistir (9).

Altta yvatan immiin yetersizligi olan hastalarda rotaviriis infeksiyonlar sebat eden semptomlara sebep
olabilmektedir (1). immiin yetersizligi olan Kisilerde rotaviriis infeksiyonuna bagh semptomlar
basladiktan sonra viriisiin atithmmin 9-21 giin arasinda devam edebilir ve kronik infeksiyonlara sebep
olabilir (10). Literatiirde hiicresel ve hiimoral immiin yetersizlikte rotaviriisiin diski ile atiliminin 35
oiine kadar devam ettigi gosterilmistir (11). Bu grup hastalara oral immiinoglobulin verildiginde ise
mnpfmnlarm vanistira, viral yayilim da azalacagindan nozokomival infeksiyon riski de azalacakur.
Oral yolla immiinoglobulin uyguladigimiz her iki hasta da kemoterapi almakia olan sekonder immiin
yetersizligi olan ¢ocuklardi. Hastalarin ishal ile sivi kayiplari hayati tehdit edici boyutlardayken. oral
immiinoglobulin tedavisi sonrasi 24-48 saatlik siire icerisinde her iki hastamizin da ishali oldukea
diizelme gosterdi. Bununla birlikte her iki hasta da hastanede yogun bakim sartlarinda takip edilmekte
oldugu icin bu acidan da diger hastalar i¢in nozokomival rotaviriis gastroenteriti agisindan risk
olusturmaktaydr. Oral immiinoglobulin verilmesi ile birlikie hastalarmn ishallerinin azalmasi ile birlikte
diski ile viral atihm da azaldigindan diger hastalarda nozokomiyal infeksivon ihtimali de azaltilmis
oldu.

HIV pozitifligi ve malinite nedeniyle takipli hastalarda rotaviriis ishaline bagli semptomlarin uzun siire
sebat edebilecegi, ozellikle HIV'li hastalarin rotaviriise bagli kronik ishaller ile gelebilecegi
bildirilmektedir (1). Bu nedenle ozellikle bu grup hastalarda da oral tek doz 300 mg/kg serum
immunoglobulin uygulanarak virusun temzlenebilecegi bildirilmistir (12).

Guarino ve arkadaglar (5) tarafindan 71 gastroenteritli bagisikidi baskilanmamis ¢ocuk hastalarda
gereeklestirilen randomize ¢ift kor plasebo kontrollii ¢alismada, oral immiinoglobulin verilen 36
cocukta ishal siiresi. viral atthm ve hastanede kalis siiresinin immiinoglobulin uygulanmayan 3$
kontrol hastaya gdre istatistiksel olarak anlamh oranda kisaldigi gésterilmistir. Immiinoglobulinin bu
ctkisini ise direkt antiviral etki ile ger¢eklestirdigini ileri siirmiislerdir.

Oral yolla Verilen immiinoglobulinin gastrointestinal sistemde yikima ugradig ileri striilmiisse de
(13). vapilan ¢caligmalarla oral yolla verilen immiinoglobulinin inaktive olmadigi gosterilmistir (14).

Immiinoglobulinin  radyoaktif olarak isaretlendigi bu c¢alismada farmakokinetik analizlerle



n

immiinoglobulinin sistemik dolasima anlaml oranda katilmadigi ve uygulanan oral immiinoglobulinin

sadece lokal olarak mukozal yiizeyde etki gosterdigi  belirtilmistir.  Oral immiinoglobulin

eastrointestinal sistemde rotaviriis antijenlerini baglayarak viral gastroenterit tedavisinde terapotik ve

profilaktik ozellik gosterdigi rapor edilmektedir.

Ciddi ve uzamis rotaviriis infeksiyonu olan ve bagisiklik sistemi baskilanmis hastalara ve hatta agir

rotaviriis ishali olup metabolik durumu diizeltilemeyen saglikli hastalara da oral immiinoglobulin

verilerek hem semptomlarin siiresi hem de viral atihm azaltilarak nozokomiyal gastroenterit sikhgi da

azaltilabilir.
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