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Özet

Adenovirüs alt solunum yolu enfeksiyonlarının tüm yaşlarda önemli bir 
etkenidir. Klinik ve laboratuvar olarak diğer virüs ve bakteriyel enfeksiyon-
lardan ayrımı oldukça zordur. Akut solunum sıkıntısı sendromuna nadiren 
sebep olsa da diğer etkenlerle karşılaştırıldığında daha yüksek morbidite 
ve mortaliteye sahiptir. Bu makalede klinik ve laboratuvar bulguları ile 
bakteriyel pnömoni ön tanısı alan ve hızlı bir şekilde akut solunum sıkın-
tısı sendromuna ilerleyen çocuk hastada, vücut dışı destek tedavilerine 
rağmen ölümcül seyreden adenovirüs enfeksiyonundan bahsedilmiştir. 
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Olgu Sunumu / Case Report 

Giriş

Çocuklardaki solunum yolu enfeksiyonlarının büyük ço-
ğunluğunda sebep virüsler olup hastalık ve ölüm oranları 
azımsanmayacak kadar yüksek olduğundan, hızlı ve doğ-
ru tanı konulması oldukça önemlidir. Adenovirüs çocuk yaş 
grubunda tüm solunum yolu enfeksiyonlarının yaklaşık 
%5-10’undan sorumludur. Sıklıkla üst solunum yolu enfek-
siyonlarına sebep olsa da pnömoni, bronşit ve bronşiyoliti 

içeren alt solunum yolu enfeksiyonlarının da tüm yaşlarda 
önemli bir etkenidir. Klinik ve laboratuvar olarak diğer virüs ve 
bakteriyel enfeksiyonlardan ayrımı oldukça zordur (1). Tanıda 
virüsün izolasyonu, antijen ya da genomunun saptanması gibi 
direkt yöntemler kullanılabilmektedir. Serolojik antikor araştı-
rılmasının düşük duyarlılık ve özellikle immün yetmezliği olan 
hastalarda yetersiz antikor cevabı gibi olumsuz yönleri vardır. 
Altın standart tanı yöntemi hücre kültürü olmasına karşın za-
man alıcı ve oldukça zahmetlidir. Viral DNA’nın hızlı moleküler 

Abstract

Adenovirus is an important etiological agent of lower respiratory tract 
infections in all age groups. Its infections are very difficult to distinguish 
from other viruses and bacterial agents by clinical and laboratory find-
ings. Although adenovirus rarely causes acute respiratory distress syn-
drome, it has higher morbidity and mortality compared to other viruses. 
In this article, an adenovirus infection in a pediatric patient with prelim-
inary diagnosis of bacterial pneumonia by clinical and laboratory find-
ings has been presented. Pneumonia has rapidly progressed to acute 
respiratory distress syndrome and the patient died despite extracorpor-
eal life support treatments. 
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yöntemlerle saptanabilmesi nedeniyle son yıllarda polimeraz 
zincir reaksiyonu (PCR) testi adenovirüs tanısında yaygın ola-
rak kullanılmaktadır (2). Altı ay-5 yaş arası çocuklarda görülme 
sıklığının daha fazla olduğu belirtilmektedir. Akut solunum 
sıkıntısı sendromu (ARDS)‘na nadiren sebep olsa da diğer et-
kenlerle karşılaştırıldığında daha ölümcül seyredebilmektedir 
(1,2). Bu makalede klinik ve laboratuvar bulguları ile bakteriyel 
pnömoni ön tanısı alan ve hızlı bir şekilde ARDS’ye ilerleyen 
çocuk hastada, vücut dışı destek tedavilerine rağmen ölümcül 
seyreden adenovirüs enfeksiyonundan bahsedilmiştir.  

Olgu Sunumu

Beş yaşında erkek hasta dört gündür olan ateş ile yeni geli-
şen hırıltı ve solunum sıkıntısı şikayeti ile çocuk acil servisimize 
getirildi. Fizik muayenesi ve tetkikleri sonucunda bronkopnö-
moni tanısı alıp çocuk servisine yatırıldı. Rezervuarlı geri solu-
masız maske ile oksijen desteği, damar içi idame sıvı, seftriak-
son, klaritromisin ve nebül tedavileri başlanan hasta solunum 
sıkıntısının artması, dolaşımının bozulması üzerine bir gün 
sonra Çocuk Yoğun Bakım Birimi (ÇYBB)’ne kabul edildi. Birinci 
derece kuzen evliliği olan anne babanın ilk çocuğu olup, dört 
buçuk yıldır Dravet sendromu nedeniyle çocuk nörolojisinden 
takipli olduğu, epilepsi tedavisi olarak valproat, klobazam ile 
stiripentol tedavisi aldığı öğrenildi. Nöromotor gelişim geriliği 
olduğu, anne babası ile iletişim kurabildiği, tek kelime söyle-
yebildiği, cümle kuramadığı, emekleyebildiği, destekle yürü-
yebildiği belirtildi. Boy, vücut ağırlığı ve baş çevresi ölçümleri 
normal aralıktaydı. Genel durumu kötü, bilinci uykuya meyilli, 
Glasgow Koma Skoru (GKS) 11 idi. Takipneik (42/dakika) ve 
taşikardik (154/dakika) olan hastanın vücut ısısı 39.1°C, kan 
basıncı 103/63 (ortalama 78) mmHg olarak ölçüldü. Nabız ok-
sijen doygunluk oranı (SpO

2
) rezervuarlı geri solumasız maske 

ile %90 seviyesindeydi. Oskültasyonunda yaygın inspiratuar 
ral ve ekspiratuar hışıltı mevcuttu. Kapiller kan gazında pH 
7.17, paCO

2
 72 mmHg, HCO

3
 19 mEq/L, laktat 5.2 mmol/L (nor-

mal 0.5-2 mmol/L) idi. Lökosit sayısı 5440/mm3 (lenfosit 1220/
mm3, nötrofil 3900/mm3), hemoglobin 11.3 g/dL, hemotokrit 
%35.3, trombosit sayısı 88.000/mm3, C-reaktif protein (CRP) 
11.5 mg/dL (normal: 0-0.5 mg/dL), prokalsitonin 1.09 ng/mL 
(normal < 0.5 ng/mL), aspartat aminotransferaz  (AST) 101 U/L 
(normali < 32 U/L), laktat dehidrogenaz (LDH) 677 U/L (norma-
li 135-214 U/L) ve albumin 2.9 g/dL olan hastanın diğer serum 
biyokimyası, elektrolitleri ve koagülasyon testleri normaldi. 
Akciğer grafisinde iki taraflı parakardiyak infiltrasyonları olan 
hasta ketamin infüzyonu ile noninvaziv mekanik ventilatör 
(NİMV) desteğine alındı (Resim 1A). Almakta olduğu antibi-
yotik tedavisine teikoplanin eklendi. Damar içi magnezyum 
sülfat ve nebülize salbutamol tedavileri düzenlenen hastanın 
ekokardiyografisi normaldi. Kapiller dolum zamanı uzun (4 s), 
laktatı yüksek, dehidrate ve taşikardik olduğu için iki defa 20 

mL/kg’dan serum fizyolojik yüklemesi yapıldı. İlaç tedavileri ve 
NİMV’ye rağmen solunum sıkıntısı gerilemediğinden altı saat 
sonra entübe edilerek midazolam, ketamin ve roküronyum in-
füzyonu ile mekanik ventilatöre bağlandı. Entübasyon sonrası 
akciğer grafisi ve oksijen satürasyon oranı [ortalama hava yolu 
basıncı (MAP) x solunan oksijen oranı (FiO

2
) x 100/SaO

2
] ARDS 

ile uyumlu idi (Resim 1B). Akciğer koruyucu mekanik ventilas-
yon hedeflenerek kan gazında ılımlı hiperkapni ve ılımlı hipok-
semiye izin verildi. Yoğun bakıma yatışının üçüncü gününde 
yüksek ventilatör basınçlarına rağmen SaO

2
 %80-82’lerde sey-

retti. Arter kan gazında pH 7.34, paO
2
 29.3 mmHg, PaCO

2
 51 

mmHg, HCO
3
 25.3 mEq/L, laktat 1.6 mmol/L idi. Oksijenasyon 

oranı (MAP x FiO
2
 x 100/PaO

2
) 50 olan hastada  yeterli oksije-

nasyon sağlanamadığı için ÇYBB yatışının üçüncü günü ekstra-
korporeal membran oksijenasyonu (ECMO) yapılması uygun 
görüldü. Sonrasında hastanın SaO

2
 değeri ventilatör ayarları 

azaltılmamasına rağmen %80’den ancak %85’e kadar yükselti-
lebildi. Nabız oksijen doygunluğuna göre ECMO kan akım hızı 
ve FiO

2
, paCO

2
 seviyesine göre de ECMO gaz akışı dinamik ola-

rak ayarlandı. Akciğer grafilerinde ve oksijenasyonda düzelme 
olmadığı, kısıtlı sıvı tedavisine rağmen ödemleri geliştiği için 
ÇYBB yatışının beşinci günü sürekli renal replasman tedavisi 
(SRRT) başlandı (Resim 1C,D). Prokalsitonin ve CRP düzeyi hafif 
arttığı için kültürlerinde üreme olmasa da seftriakson tedavisi 
meropenem ile değiştirildi. Direkt hakimiyetinde hiperbiliru-
binemisi geliştiği, inotrop ihtiyacı olduğu ve trombosit sayısı 
da 100.000/mm3’den düşük seviyede seyrettiği için trombo-
sitopeni ilişkili çoklu organ yetmezliği (TİÇOY) olarak kabul 
edildi ve taze donmuş plazma ile günlük  plazma değişimi 
yapılmasına karar verildi. Altıncı ÇYBB yatış günü ECMO kan 
akımı hızı artırılmasına, mekanik ventilatörde yüksek basınç-
lara çıkılmasına rağmen SaO

2
’u %80-82 arasında seyretti. Rad-

yolojik olarak (akciğer grafisi + toraks ultrasonografisi) iki ta-
raflı plevral efüzyon saptanması üzerine ÇYBB yatışının yedinci 
günü iki taraflı göğüs tüpü yerleştirildi (Resim 1H). Eksüda ile 
uyumlu olan plevral sıvının tüberküloza yönelik tetkikleri ne-
gatif sonuçlandı. Hastanın immün yetmezliğe yönelik bakılan 
immünglobulin ve lenfosit alt grubu düzeyleri normal sap-
tandı. İleri düzey vücut dışı destek tedavilerine rağmen ARDS 
bulgularında düzelme sağlanamayan hastanın ÇYBB yatışının 
dokuzuncu gününde SaO

2
’de azalma ve bradikardisi gelişti. 

Etkin kalp-akciğer canlandırma başlanmasına karşın kısa süre 
sonra kalp durması da gelişen hasta müdahalelere cevap ver-
medi ve kaybedildi. Kalp-akciğer canlandırması başlanmadan 
hemen önceki akciğer grafisinde iki taraflı göğüs tüpüne kar-
şın pnömomediastinum geliştiği görüldü (Resim 1I). Yatışı bo-
yunca alınan kan, trakeal aspirat, plevral sıvı ve idrar örnekle-
rinden gönderilen kültürlerinde üreme olmadı. Viral etyolojik 
inceleme için hastadan Virocult (Medical Wire Equipment CO, 
İngiltere) swab ile alınan nazofarengeal sürüntü örneğinde 
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FTD® Respiratory pathogens 21 (Fast-Tract Diagnostics, Lük-
semburg) kiti kullanılarak RotorGene 3000 (QIAGEN, Alman-
ya) cihazında mültipleks real-time PCR yöntemi ile influenza 
virüs tip A ve B, parainfluenza virüs tip 1-4, solunum sinsityal 
virüs (RSV A/B), rinovirüs, insan bocavirüsü insan, metapnö-
movirüsü (hMPV), koronavirüs (229E, NL63, HKU, OC43), para-
ekovirüs, enterovirüs, adenovirüs ve Mycoplasma pneumoniae 
araştırılmıştır. Bu inceleme İstanbul Üniversitesi, İstanbul Tıp 
Fakültesi Viroloji ve İmmünoloji Bölümü’nde yapılmıştır. Has-

taneler arası süren sevk zincir işlemleri nedeni ile elde edilen 
geç sonuçlara göre adenovirüs dışında tüm etkenler negatif 
olarak belirlenmiştir.

Tartışma

Çocukluk çağında adenovirüse ikincil ortaya çıkan alt so-
lunum yolu enfeksiyonlarının en belirgin özelliği hastamızda 
olduğu gibi yüksek ve uzun süren ateş, bakteriyel enfeksiyo-
nu taklit eden radyolojik bulgular ile CRP ve nötrofil sayısı gibi 

Resim 1. Hastanın çocuk yoğun bakım birimindeki yatışındaki günlük akciğer grafileri, A. Çocuk yoğun bakım birimine yatışındaki ilk akciğer grafisi, 
B. İkinci gün, C. Üçüncü gün (birinci ECMO günü), D. Dördüncü gün (ikinci ECMO günü), E. Beşinci gün (üçüncü ECMO günü), F. Altıncı gün (dördüncü 
ECMO günü), G. Yedinci gün (beşinci ECMO günü), H. Sekizinci gün (altıncı ECMO günü), I. Dokuzuncu gün (yedinci ECMO günü). Resimdeki kırmızı 
oklar pnömomediastumla uyumlu kalp etrafındaki hava ve boyun bölgesinde cilt altı amfizemleri göstermektedir. ECMO: Ekstrakorporeal membran 
oksijenasyonu.
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akut faz belirteçlerinin yüksek saptanmasıdır. Bu sebeple bu 
hastalarda gereksiz antibiyotik kullanımının önüne geçebil-
mek için diğer viral etkenleri de içeren hızlı tanı yöntemlerinin 
(burun sürüntüsü PCR gibi) kullanılması son derece önemlidir 
(1). İlginç olarak hastamızda nötrofili ve CRP yüksekliğine eşlik 
eden ve bakteriyel-viral enfeksiyon ayrımında kullanılan pro-
kalsitonin yüksekliği de saptandı. Kim ve arkadaşları immün 
yetmezliği olmayan ve adenovirüse ikincil ağır pnömonisi 
olan yedi erişkin hastayı inceledikleri çalışmasında olgumuza 
benzer olarak beş (%71) hastada prokalsitonin yüksekliği tes-
pit etmişlerdir (3).

Adenovirüse bağlı ARDS çocuklarda az görülmekle birlikte 
diğer viral etkenlerle karşılaştırıldığında özellikle immünyet-
mezliği olanlarda daha sık ve mortalitesi daha yüksek olarak 
raporlanmaktadır (4). Jonnalagadda ve arkadaşları 2-59 ay 
arası yaşa sahip 406 ağır pnömoni tanısı alan çocuk hastada 
etken mikroorganizma olarak RSV ve hMPV’den sonra üçüncü 
en sık sebebin adenovirüs olduğunu bildirmişlerdir (5). Meyer 
ve arkadaşları 1988-1994 yılları arasında ECMO gerektiren 127 
viral pnömonili çocuk hastanın 12 tanesinde üçüncü en sık 
etken olarak adenovirüsü tespit etmişlerdir (6). Adenovirüse 
ikincil viral pnömoni nedeniyle ECMO desteği alan bu çocuk-
ların %75 mortalite ile en kötü prognoza sahip hasta grubu 
olduğu görülmüştür (6). Prodhan ve arkadaşları 1998-2009 yıl-
ları arasındaki vücut dışı yaşam desteği organizasyonu kayıtla-
rından faydalanarak ECMO gerektiren adenovirüs pnömonili 
çocukları incelemişlerdir (4). Bütün çocukların %38 (62/163)’i 
yaşamış ve hastaneden taburcu edilmişken 55 yenidoğanın 
(< 31 günlük) sadece %11 (7/55)’i  yaşamıştır. Bu çalışmada 
yenidoğan dönemi, ECMO öncesi yüksek hızlı ossilatuvar ven-
tilatör (HFOV) kullanımı, düşük pH-SaO

2
-paO

2
, yüksek CO

2
 ve 

sepsis yüksek mortalite ile ilişkili bulunmuştur. Oksijenasyon 
oranı ile paO

2
/FiO

2
 değerinin mortalite ile ilişkisinin olmadığı 

görülmüştür (4). Ayrıca adenovirüse bağlı pnömoni ve ARDS 
olgularında kötü prognoz göstergeleri olarak hipotansiyon, 
lökopeni, trombositopeni, LDH-AST yüksekliği ve drenaj ge-
rektiren plevral efüzyon da gösterilmektedir (7). İmmün yet-
mezliği olmayan ve ECMO öncesi HFOV uygulamadığımız has-
tamızın yatışı boyunca belirtilen kötü prognoz göstergelerinin 
hepsi gözlendi.

Literatürdeki mevcut çalışma ve olgu sunumlarına göre 
adenovirüse ikincil ARDS tedavisi solunum desteği, kısıtlı sıvı, 
antiviral ilaçlar, HFOV, ECMO ve SRRT’yi içermektedir (3,4,8,9). 
Yatışının üçüncü gününde ECMO tedavisi başlamamıza karşın 
hastanın ventilatör değerlerini akciğer dinlendirme ve oksije-
nin toksik etkisinin önüne geçebilme hedefine uygun olarak 
düşüremedik. 

Geniş spektrumlu antiviral bir ilaç olan ve DNA polimerazı 
baskılayarak etkili olan sidofovirin adenovirüsün tüm tiplerine 
karşı deneysel olarak etkili olduğu gösterilmiştir. Halen “Food 

and Drug Administration (FDA)” tarafından edinilmiş immün 
yetmezlik sendromu (AIDS) hastalarındaki sitomegalovirüs 
retiniti tedavisinde onayı olan bu ilacın randomize kontrollü 
çalışmalarda adenovirüse karşı etkinliği ispatlanamamıştır. Bu-
nunla birlikte literatürde adenovirüse ikincil ARDS hastaların-
da etkili olduğuna dair  olgu serileri ve küçük çaplı çalışmalar 
mevcuttur (3,8,9). Kim ve arkadaşları immün yetmezliği olma-
yan ve adenovirüse ikincil ağır pnömonisi olan yedi erişkin 
hastada erken başlanan sidofovir ile başarılı sonuç aldıklarını 
belirtmişlerdir (3). Ha ve arkadaşları adenovirüsün sebep oldu-
ğu ARDS’ye sahip iki erişkin hastayı erken dönemde başlanan 
ECMO, SRRT ve sidofovir ile başarılı bir şekilde tedavi etmiş-
lerdir (8). Sürekli renal replasman tedavisi ile sıvı yüklenmesi 
ve elektrolit dengesizliğinin önüne geçilebildiği, ayrıca im-
münmodülasyon da sağlanabileceğini savunmuşlardır (8). Kı-
sıtlı sıvı tedavisi uyguladığımız hastaya ÇYBB yatışının beşinci 
günü ödemleri geliştiği için SRRT başladık. Günlük dengeli sıvı 
çekmemize ve ödemleri gerilemesine karşın oksijenasyonda 
belirgin düzelme gözlenmedi. Yüksek hastalık ve ölüm oranı 
ile seyreden TİÇOY geliştiği ve yapılan çalışmalarda faydalı 
olduğu belirtildiği için plazma değişimi de uygulandı (10,11). 
Burun sürüntüsü PCR sonucu sevk zinciri ile başka bir hasta-
neye gönderildiği ve geç sonuçlandığı için sidofovir tedavisi 
başlama imkanımız olmadı. Ölümcül seyreden olgumuzda 
literatür verileri göz önüne alındığında erken dönemde baş-
lanabilseydi diğer ileri düzey vücut dışı destek tedavileri ile 
birlikte sidofovirin faydalı olabileceğini düşünmekteyiz.

Sonuç olarak; adenovirüs klinik, radyolojik ve laboratuvar 
bulguları ile bakteriyel enfeksiyonları taklit edebilmekte ve 
ölümcül seyreden ARDS’ye sebep olabilmektedir. Adenovirüs 
tanısı için PCR gibi hızlı sonuçlanan testlerin her hastanede 
yaygın hale getirilmesi gereksiz antibiyotik kullanımını engel-
leyecektir. Ayrıca ağır seyirli pnömoni ve ARDS gelişen hasta-
larda hızlı tanı sonucu sidofovir ve vücut dışı destek tedavileri 
daha erken başlanarak ölüm ve hastalık oranlarının azaltılabi-
leceği düşüncesindeyiz.
                                                                                                                                        

Hasta Onamı: Yazılı hasta onamı bu çalışmaya katılan hastanın aile-

sinden alınmıştır.

Hakem Değerlendirmesi: Dış bağımsız.

Yazar Katkıları: Fikir - OY, EŞ; Tasarım - OY, HSK; Denetleme - EŞ, NH; 

Veri Toplanması ve/veya İşlemesi - MTP, NA, ÜKB, SM; Literatür Tara-

ması - OY, HSK; Yazıyı Yazan - OY; Eleştirisel İnceleme - EŞ.

Çıkar Çatışması: Yazarlar herhangi bir çıkar çatışması bildirmemiş-

lerdir.

Finansal Destek: Yazarlar herhangi bir finansal destek bildirmemiş-

lerdir.
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