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Tek merkezli geriye donik bu calismada, 7-bilesenli konjuge pnémokok asisi (KPA7) ve 13-bilesenli
konjuge pnémokok asisinin (KPA13)'lin Gilkemizde ¢ocuk yas grubunda rutin asi programina alinmasindan
sonraki yillarda 0-18 yas arasi cocuklarda tiim nedenli pnémoniler, bakteriyel pndmoni ve ampiyem has-
talik yiklerindeki degisimin incelenmesi amaclanmistir. Ankara’da 1 Ocak 2006 ile 30 Aralik 2019 tarihleri
arasinda pnémoni tanisi ile yatirilarak tedavi edilmis 0-18 yas arasi cocuklar calismaya alinmigtir. Yillara
gore hastalik yikd, o yil icerisinde cocuk enfeksiyon hastaliklari servisine yatirilan tim nedenli pnémoni,
bakteriyel pnédmoni ve ampiyem tanisi alan hasta sayisinin o yil icerisinde pndmoni hastasi bakan polik-
liniklere bagvuran tim hastalarin sayisina boltiinerek 100 000’deki orani seklinde hesaplanmigtir. Calisma
dénemlerinden 2006-2007 yillari asi 6ncesi donem, 2009-2010 yillari KPA7 donemi ve 2012-2019 yillari
ise KPA13 donemi olarak kabul edilmis ve 2008 ve 2011 yillari KPA7 ve KPA13 asilarinin rutin asi takvimine
girdigi yillar olmasi nedeniyle gecis yillari olarak kabul edilmis, bu yillardaki hasta verileri kullaniimamustir.
Hastalara ait tiim veriler hasta dosyalarindan elde edilmistir. Tim nedenli pndmonilerin hastalik yiikiinde,
0-18 yas grubunda ve 0-24 ay yas grubunda, KPA13 doneminde KPA7 dénemine gére anlamli bir azalma
saptanmistir (p< 0.001 ve p< 0.001). KPA7 ve KPA13 dénemleri 0-18 yas grubunda karsilastirildiginda,
KPA13 sonrasinda ampiyem nedeniyle hastaneye yatislarda anlamli diizeyde azalma tespit edilmistir (p<
0.05). Tim nedenli pnémonilerin hastalik ylikiinde 60 aydan buyiik cocuklarda KPA13 déneminde KPA7
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dénemi ve asi 6ncesi doneme gore istatistiksel olarak anlamli dlizeyde azalma tespit edilmistir (sirasiyla p<
0.05 ve p< 0.01). Ayni hasta poptlasyonunda KPA13 dncesi (KPA7 ve asi dncesi donem birlikte) ve son-
rasi donem karsilastirildiginda ise 0-18 yas grubunda, KPA13 doneminde tiim nedenli pnémoniye bagl
hastalik yikiinde anlamli diizeyde azalma saptanmistir (p< 0.001). Hastaneye yatisi yapilan 0-24 ay arasi
cocuklarda ve 24-60 ay arasi cocuklarda da KPA13 doneminde tiim nedenli pndmoni hastalik yiikiinde
anlamli azalma saptanmistir (p< 0.001 ve p< 0.05). Bakteriyel pnémoni hastalik yiikiine baktigimizda
ise 0-18 yas ve 0-24 ay arasi ¢cocuklarda KPA13 yillarinda bakteriyel pndmoni hastalik yiikii hem agi 6n-
cesi yillarindaki, hem de KPA7 yillarindaki hastalik ylkiine gére anlamli diizeyde diisiik bulunmustur (p<
0.001 ve p< 0.001). KPA13 asisi sonrasindaki donemde 0-18 yas grubunda bakteriyel pndmoni nedeniyle
hastalik yiiki asi oncesi ddneme gore anlamli diizeyde distik tespit edilmistir (p< 0.001). KPA13 sonrasi
doénemde bakteriyel pnémoni tanisiyla hastaneye yatisi yapilan 0-24 ay arasi cocuklarda, asi 6ncesi done-
me gore hastalik yiikiinde anlamli azalma saptanmistir (p< 0.001). KPA13 sonrasinda bakteriyel pnémoni
nedeniyle hastaneye yatisi yapilan 60 aydan buyiik ¢cocuklarda, KPA13 6ncesine goére anlamh azalma
saptanmistir (p< 0.01). Sonug olarak, KPA7 ve KPA13 cocuklarda tiim nedenli pnémoni ve bakteriyel
pnomoni insidansinda anlamli derecede azalmaya yol agmustir.

Anahtar kelimeler: Bakteriyel pnémoni; cocuk; konjuge pnémokok asisi; pnémoni; Streptococcus pneu-
moniae

ABSTRACT

The aim of this single-center retrospective study was to determine the changes in the burden of all-
cause pneumonia, bacterial pneumonia and empyema in children aged 0-18 years after the availability
of 7-valent pneumococcal conjugated vaccine (PCV7) and 13-valent pneumococcal conjugated vaccine
(PCV13) in our country. Children aged 0-18 years who were hospitalized with the diagnosis of pneumo-
nia and treated in Ankara between January 1, 2006 and December 30, 2019 were included in the study.
The burden of disease according to the years was calculated as follows: after determining the number of
patients with all-cause pneumonia, bacterial pneumonia and the empyema who were admitted to the
pediatric infectious diseases service, we divided those numbers to admission numbers to all outpatient
clinics in that year as the ratio in 100 000. The years 2006-2007 were accepted as pre-vaccine period,
2009-2010 as PCV7 period and 2012-2019 as PCV13 period. As 2008 and 2011 were the years when
PCV7 and PCV13 vaccines implemented into the routine vaccination schedule, they were accepted as
transition years and the patient data from these years were not used. All of the patients data were obtained
from the patient files. There was a significant decrease in the disease burden of all-cause pneumonia in
0-18 years age and 0-24 months age group after PCV13 period compared to PCV7 period (p< 0.001 and
p< 0.001). A statistically significant decrease was found in all-cause pneumonia among children older than
60 months after PCV13 period compared to PCV7 period and pre-vaccine period (p< 0.05 and p< 0.01,
respectively). When pre-PCV13 (PCV7 and pre-vaccine periods together) and post-PCV13 periods were
compared; in 0-18 years age, 0-24 months age and 24-60 months age groups, there was a significant
decrease in the burden of disease due to all-cause pneumonia after PCV13 (p< 0.001, p< 0.001 and p<
0.05) period. When the bacterial pneumonia disease burden in PCV13 period was evaluated, bacterial
pneumonia disease burden in 0-18 years and 0-24 months age group was found to be significantly lower
than in both pre-vaccine and PCV7 periods (p< 0.001 and p< 0.001). After PCV13 vaccine, the disease
burden due to bacterial pneumonia was found to be significantly lower in 0-18 years age, 0-24 months
age and older than 60 months age groups compared to pre-PCV13 period (p< 0.001, p< 0.001 and p<
0.01). When PCV7 and PCV13 periods were compared in 0-18 years age group, a significant decrease
was found in hospitalizations due to empyema after PCV13 (p< 0.05). In conclusion, PCV7 and PCV13 led
to a significant reduction in the incidence of all-cause pneumonia and bacterial pneumonia in children.

Keywords: Bacterial pneumonia; child; pneumococcal conjugated vaccine; pneumonia; Streptococcus pne-
umoniae.

GiRiS
Diinya Saglik Orgiitii (DSO) 2005 raporlarina gére asi ile korunabilir hastaliklar arasinda
yer alan pnémokokal pnémoninin yilda 1 milyon 600 bin 6limle birinci siray1 almakta ve
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bu &liimlerin yaklagik bir milyon kadari bes yas alti cocuklarda gériilmektedir'. DSO’niin
2015 yil verilerine gore, tum diinyada bes yas alti cocuk 6liimlerinin 1/3’tnden pnémoni
sorumludur?.

Pnomokok enfeksiyonlarini dnlemek tzere 2000 yilinda kullanima sunulan 7-bilesenli
konjuge pnémokok asisi (KPA7) tlkemizde Nisan 2008'de ulusal cocuk asi takvimine dahil
edilmistir. Ulkemiz de dahil olmak (izere diinyanin farkli Gilkelerinden elde edilen calismala-
rin sonuclarina gore rutin asi takvimine KPA7’nin eklenmesi sonrasinda ozellikle bu asinin
kapsamina giren serotiplerin neden oldugu invaziv pnémokok hastaligi (iPH) ve pnémo-
kokal pnémoni insidansinin &nemli oranlarda azaldig saptanmistir. invaziv pnémokok has-
taligi insidansinda belirgin azalmalarin yani sira tim nedenli pnémoni, bakteriyel pnémo-
ni, ampiyem ve pnomokoka bagli oldugu teyit edilmis pnémoni sikliginda da azalmalar
oldugu saptanmistir. Kanada’da asi sonrasi donemde tiim nedenli pnémoni bagvurusu-
nun %13 oraninda azaldigi, Amerika Birlesik Devletleri (ABD)'nde ise 13-bilesenli konjuge
pnomokok asisinin (KPA13) kullanima girmesinden sonra pnomokokal pnémoniye bagl
hastaneye yatig oraninin 53.6/100 000’den 23.3/100 000 sikligina azaldigi saptanmustir®*,
Nisan 2011’de ise ulusal asi takvimimizde degisiklige gidilerek KPA7 yerine KPA13 agisi
eklenmistir. Daha sonra 2019 yilinda ise 3 + 1 (2, 4, 6 ve 12. ay) bicimindeki KPA13 uy-
gulamasi Saglk Bakanhgi Bagisiklama Danisma Kurulunun onerileri cercevesinde yeniden
diizenlenmis, 2+1 (2, 4 ve 12. ay) semaslyla uygulanmasina karar verilmistir°.

Tek merkezli geriye doniik bu calismada, KPA7 ve KPA13’ln llkemizde ¢ocuklarda ru-
tin asilama semasina girmesinden sonraki yillarda 0-18 yas arasi ¢cocuklarda tim nedenli
pnomoni, bakteriyel pndmoni ve ampiyem hastalik yiklerindeki degisimin incelenmesi
amaclanmustir.

GEREC ve YONTEM

Bu calisma, Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulunun onayi ile
gerceklestirildi (Tarih: 14.11.2019 ve Karar No: i5-185-19).

Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Enfeksiyon Hastaliklar Bilim Dali Servisinde 1
Ocak 2006 ile 30 Aralik 2019 tarihleri arasinda pnomoni tanisi ile yatirilarak tedavi edilen
0-18 yas arasi cocuklar calismaya alindi. Hasta verileri hasta dosyalarindan geriye donuk
olarak elde edildi (Tablo I). Hastalik yiikii hesabi, o yil icerisinde cocuk enfeksiyon hastalikla-
ri servisine yatan tim nedenli pnomoni, bakteriyel pndmoni ve ampiyemli hasta sayilarinin
o ylil icerisinde tim pnoémonili hasta muayenesi yapilan polikliniklere bagvuran hastalarin
sayisina bolinmesi ile yapildi. Asi 6ncesi donem 2006-2007, KPA7 dénemi 2009-2010,
KPA13 donemi 2012-2019 yillari olarak kabul edildi ve hastalarin hangi doneme dahil ol-
duguna karar verirken dogum tarihleri esas alindi. KPA7 ve KPA13’ln rutin asi takvimine
girdigi yillarin 2008 ve 2011 olmasi nedeni ile bu yillar gecis yillari olarak kabul edilmig
olup, bu yillardaki hasta verileri calismaya dahil edilmedi. Hastalarin asilanma durumlari
yaslara gore Tablo II'de belirtildigi sekilde siniflandirildi.
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Tablo I. Hastalarin Demografik Ozellikleri

Ortalama = Ss
Ortanca (Minimum-Maksimum)

Yas (ay) 23.50 £ 35.79
8.5 (0.5-216)
Yatus siiresi (giin) 6.05 +3.92
5(1-36)
n %
Cinsiyet
Kiz 1535 42.3
Erkek 2096 57.7
Tani
Bakteriyel pnomoni 1158 31.9
Viral pnémoni 2154 59.3
Atipik pnémoni 260 7.2
Ampiyem 59 1.6
Prognoz
Servisten taburcu 3373 92.9
Yogun bakim yatisi 258 7.1
Pnomokok izolasyonu yapilan yer
Kan 3
Plevral eflizyon 12

Ss: Standart sapma.

Tablo Il. Hastalarin Yaslarina gére Asilanma Durumlari

Yas gruplar Asilanma durumu

<1 yas Tam asili: 4 doz asl
Parsiyel asili: 2-3 doz asi
Asisiz: 0-1 doz asl

13-24 ay Tam asili: 2 doz asi
Parsiyel asili: 1 doz asl
Asisiz: 0 doz asl

< 2 yas Tam asili: 1 doz agl
Asisiz: 0 doz agl

Pnoémoni ile yatinimis olan hastalarin bakteriyel, viral veya atipik pnomoni tanisi ayri-
mi klinik, laboratuvar ve goriintlileme yontemleri bulgulari ile varsa hastalarin solunum
yolu viral-bakteriyel polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) 6rneklerinden ve kan/steril viicut
sivilarindan elde edilen mikrobiyolojik sonuglari ile yapildi. Klinik olarak iki yasindan kiicuik
olma, atesin olmamasi veya aksiller sicakhigin 38°C’den dusiik olmasi, okstirtik yakinmasina
hirlltinin eslik etmesi, solunum sikintisi veya hipoksinin én planda oldugu iki tarafli yaygin
akciger dinleme bulgularinin saptandigi, laboratuvar incelemelerinde kan sayiminda 16ko-
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sit sayisinin < 20 000/mm?3 ve lenfosit egemenliginin oldugu, eritrosit sedimentasyon hizi
(ESH) veya C-reaktif protein (CRP) diizeylerinin disiik (< 20 mm/s ve 30 mg/I) saptandig
ve akciger grafisinde iki tarafli havalanma artisi veya parakardiyak retikiilonoduler tarzda
bronkopnomonik infiltrasyon saptanan ve varsa PCR ile solunum yolundan viris tespit
edilen hastalar viral pnémoni olarak degerlendirildi. Ote yandan, genellikle iki yasindan
biyik olup ani baslayan ates ve/veya oksiiriik ve/veya gogus agrisi yakinmasi olan, labora-
tuvar incelemelerinde notrofil hakimiyeti ve sola kaymanin eslik ettigi lokositoz (genellikle
> 20 000/mm?3) ile ESH ve CRP degerlerinin yiiksek (> 30 mm/s ve > 30 mg/l) saptandigi
hastalarda akciger grafisinde plevral sivinin eslik ettigi veya etmedigi lober veya segmenter
veya yuvarlak konsolidasyon biciminde infiltrasyon varliginda bakteriyel pnémoni tanisi
konuldu. Ampiyem tanisi ise elde edilmis plevral sivilarin ekstida &zelliklerini tasiyip tagi-
madigi, plevral sivida mikroorganizma gorilip gorilmemesi ile konuldu. Plevral sivida
laktat dehidrogenaz konsantrasyonunun > 1000 U/L olmasi veya pH'Inin < 7.2 olmasi veya
glukoz konsantrasyonunun < 40 mg/dl olmasi veya direkt mikroskobik incelemede bakteri
gorilmesi veya kultiirde bakteri Gremesi gibi kriterlerden bir tanesinin olmasi durumunda
ampiyem tanisi konuldu. Altta yatan immiuinsupresif hastaligi olan ve/veya immunsupresif
tedavi alan hastalar calismaya dahil edilmedi.

istatiksel Analiz

Strekli verilere iliskin tanimlayici istatistiklerde ortalama ve standart sapma, ortanca,
minimum ve maksimum degerleri, kesikli verilerde ise sayi ve ylizde degerleri verildi. Ve-
rilerin normal dagiima uygunlujunun incelenmesinde Kolmogorov-Smirnov testinden
yararlanildi. Yatig surelerinin yillara gore karsilastirlmasinda Kruskal-Wallis varyans analizi
kullanildi. Nominal degiskenlerin grup karsilastirmalarinda (capraz tablolarda) Ki-Kare ve
Fisher’s exact test kullanildi. Degerlendirmelerde IBM SPSS Statistics 20 programi kullanildi
ve istatistiksel anlamlilik siniri olarak p< 0.05 kabul edildi.

BULGULAR

0-18 yas grubunda pnomoni tanisi ile yatirilarak izlenen hastalarin yillara gore, o yil iceri-
sindeki tiim poliklinik bagvurularina kiyaslanarak elde edilen tiim nedenli pnémoni hastalk
yuka (/100 000) Sekil 1’de, bakteriyel pnémoni hastalik yiiki (/100 000) Sekil 2'de ve
ampiyem hastalik ylki (/100 000) Sekil 3'te gosterilmistir.

0-18 yas grubunda, asi oncesi, KPA7 ve KPA13 donemlerindeki tim nedenli pnémo-
ni hastalik yukd kargilagtinimistir. Agi 6ncesi ve KPA13 dénemleri arasinda istatistiksel ola-
rak anlamli bir fark saptanmazken, KPA7 déneminde agi 6ncesi doneme gore tim nedenli
pnoémoni hastalik yiikiinde artis (p< 0.001) ve KPA13 doneminde ise KPA7 donemine gore
anlamli bir azalma saptanmistir (p< 0.001). 0-18 yas grubunda asi 6ncesi, KPA7 ve KPA13
donemlerindeki bakteriyel pnomoni hastalik yiikii kargilastinldiginda agi 6ncesi ve KPA7 do-
nemi arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmazken (p> 0.05), KPA13 doneminde
bakteriyel pnomoni hastalik yiikinin hem agi 6ncesi (p< 0.001) hem de KPA7 dénemine
gore anlaml dlizeyde azaldigi tespit edilmistir (p< 0.001). Benzer sekilde, bu yas grubunda
ast oncesi, KPA7 ve KPA13 donemlerinde ampiyem hastalik ylki karsilastirildiginda ise su so-
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Yillara gore tim nedenli pnémoni hastalik yiku
~8=0-18 yag =®=0-2yas ~®#2-5yas 5-18 yas

350
300
250
200
150
100

50 e —— e
0

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14

Sekil 1. Tiim yas gruplarindaki tiim nedenli pnémoni hastalik ytikii.

Yillara gore bakteriyel pndmoni hastalik yuku
—#—0-18 yas =#=0-2yas =#=2-5 yas 5-18 yas

160
140
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Sekil 2. Tiim yas gruplarindaki bakteriyel pnémoni hastalik ytikii.

nuclar elde edilmistir: Asi dncesi donemde ampiyem hastalik ylikii hem KPA7 donemine gore
(p< 0.001) hem de KPA13 donemine gore daha disik bulunmustur (p< 0.01). Ek olarak,
KPA7 ve KPA13 donemleri karsilastinldiginda ise KPA13 doneminde KPA7 donemine gore
ampiyem hastalik yikiinde anlamli diizeyde azalma tespit edilmistir (p< 0.05) (Tablo III).

iki yas ve altindaki hastalarda (0-24 ay) asi 6ncesi, KPA7 ve KPA13 dénemlerindeki tim
nedenli pnémoni hastalik yikd karsilastinlmistir. Asi 6ncesi ve KPA7 donemleri arasinda
KPA7 sonrasinda tim nedenli pnémoni hastalik ytkinde artig saptanmistir. Asi 6ncesi ve
KPAT13 donemleri arasinda ise anlamli fark saptanmamustir. Ancak KPA13 doneminde KPA7
donemine gore tim nedenli pndmoni hastalik yiikiinde belirgin azalma gorulmdstir (p<
0.001). iki yas ve altindaki hastalarda asi éncesi, KPA7 ve KPA13 dénemlerindeki bakteri-
yel pnémoni hastalik yiku karsilastinldiginda asi oncesi donem ile KPA7 donemi arasinda
anlamli fark saptanmazken, KPA13 doneminde bakteriyel pnémoni hastalik yiikii hem asi
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Sekil 3. Tiim yas gruplarindaki ampiyem hastalik yikii.

oncesi doneme hem de KPA7 donemine kiyasla anlaml diizeyde diistik bulunmustur (p<
0.001). Bu yas grubunda agi oncesi, KPA7 ve KPA13 donemlerindeki ampiyem yuki karsi-
lastinldiginda ise, her lic donemde de toplam olgu sayilarinin az olmasi nedeni ile istatistik-
sel olarak anlamli fark olmadigi tespit edilmistir (Tablo II).

iki-bes yas arasindaki hastalarda (yas araligi= 24-60 ay) asi éncesi, KPA7 ve KPA13 dé-
nemlerindeki tim nedenli pnémoni, bakteriyel pnémoni ve ampiyem hastalik ytiku karsilas-
tinlmistir. KPA7 ve KPA13 asisi sonrasi dénemde her li¢ grupta da hastalik ytikiinde anlamli
azalma saptanmamistir (Tablo IlI).

Bes yasindan buyuk hastalarda (> 60 ay) KPA13 sonrasinda agl oncesi ve KPA7 donemle-
rine gore tiim nedenli pnémoni hastalik yiikiinde istatistiksel olarak anlamli diizeyde azal-
ma tespit edilmigtir (sirasiyla p< 0.05 ve p< 0.01) ancak asi 6ncesi ve KPA7 donemleri
karsilastinldiginda istatistiksel olarak anlamli bir farkllik saptanmamustir. Bes yasindan biytik
hastalarda KPA13 asisi sonrasinda asi 6ncesi ve KPA7 dénemlerine gore bakteriyel pnomoni
hastalik yikiinde istatistiksel olarak anlamli diizeyde azalma tespit edilmis (sirasiyla p< 0.01
ve p< 0.001) ancak agi 6ncesi ve KPA7 donemleri acisindan istatistiksel olarak anlamli bir
farkliik saptanmamustir. Bu yas grubunda asi 6ncesi, KPA7 ve KPA13 dénemlerinde ampi-
yem hastalik ylkl karsilastirildiginda ise, asi oncesi doneme gére hem KPA7 déneminde
hem de KPA13 doneminde hastalik yukl azalsa da istatistiksel olarak anlamli bir farkhlik
saptanmamistir (Tablo III).

Hem 0-18 yas grubunda hem de iki yas ve altindaki hastalarda (0-24 ay) KPA13 sonra-
sindaki donemde tiim nedenli pnémoni ve bakteriyel pndmoniye bagli hastalik ytikiinde
istatistiksel olarak anlamli diizeyde azalma saptanmistir (p< 0.001 ve p< 0.001). Ancak
ampiyem hastalik ylki acisindan anlamli fark saptanmamigtir (Tablo V).

iki-bes yas arasindaki hastalarda (24-60 ay) KPA13 sonrasi dénemde tiim nedenli pné-
monilere bagl hastalik ylkiinde istatistiksel olarak anlamli azalma saptanirken (p<0.05),
bakteriyel pndmoni ve ampiyem hastalik ylikiinde belirgin fark saptanmamistir (Tablo IV).
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Bes yasindan buyuk hastalarda (60 aydan buyik) KPA13 6ncesi ve sonrasindaki do-
nemlerde bakteriyel pnémonilere bagli hastalik yiikiinde anlamli azalma saptanmistir (p<
0.01). Ancak tiim nedenli pnémoni ve ampiyem hastalik yiikiinde belirgin fark saptan-
mamistir (Tablo IV).

Ampiyem nedeniyle hastaneye yatisi yapilan ve plevral eflizyon 6rneginden bakteri
kilttrt ve/veya PCR ile Streptococcus pneumoniae izole edilen hastalarin ozellikleri (yas,
cinsiyet, izolasyon yer/yontem, serotip, antibiyotik duyarlidi, asi durumu) Tablo V'te gos-
terilmistir. S.pneumoniae izole edilen 11 hastanin doérdiinde etken, bakteri kiiltiiri ile yedi-
sinde ise PCR ile gosterilmistir. U¢ hastadan izole edilen serotipler (serotip 3 ve serotip 5)
KPA13’ln kapsaminda olan serotipler olarak tespit edilmistir. Antibiyotik duyarlihg: calisilan
olgularin hepsinde S.pneumoniae penisilin ve seftriakson duyarli olarak tespit edilmistir. PCR
ile etkenin gosterildigi olgularda serotip ve antibiyotik duyarliigi caliglamamistir (Tablo V).

TARTISMA

Alti farkh randomize kontrolli calismanin meta-analizi incelendiginde, konjuge pnémo-
kok agilarinin iki yas alti cocuklarda radyolojik olarak tanimlanan tim nedenli pnomoni
insidansini %27, klinik olarak tanimlanan tim nedenli pnémoni insidansini ise %6 ora-
ninda azaltug gésterilmistir®. Tiirkiye’de de KPA13 kullanima girdikten sonra 2011-2017
yillar arasinda yapilan bir calismada, tim nedenli toplum kokenli pnémoni insidansinin
5448/100 000’den 1114/100 000’e geriledigi gosterilmistir’. Kanada’da konjuge pné-
mokok agisi ulusal asi programina alindiktan sonra yapilan farkli bir calismada, cocuk yas
grubunda asi sonrasi donemde tiim nedenli pnémonilerde %13 oraninda bir azalma sap-
tanmistir®. Kolombiya’da KPA7 ve 10-bilesenli konjuge pnémokok agisinin (KPA10) ulusal
asilama programina alindiktan sonraki yillarda yapilan bir calismada, iki yas altindaki cocuk-
larda tim nedenli pndmoni insidansinda azalma saptanmis olup, farkli sehirlerde azalma
oranlar %66, %40.6 ve %15 olarak bildirilmistir®. Afrika’da yapilan bir calismada KPA13
sonrasinda sirastyla 0-5 yas, 0-2 yas ve 0-4 yas arasi yas gruplarinda tim nedenli toplum ko-
kenli pnémoni insidansinda %49, %24 ve %50 oraninda azalma saptanmustir'®. Arjantin’de
yapilan bagka bir calismada KPA13 sonrasi ddnemde tiim nedenli toplum kokenli pnémoni
insidansinda %51 oraninda azalma saptanmistir''. ABD’de yapilan bir calismada iki yas
alti cocuklarda KPA7 oncesi ve sonrasi donem karsilastirildiginda tim nedenli pndmoniye
bagh yillik hastane yatisinda 550/100 000 oraninda azalma oldugu gosterilmistir'2. isvec'te
yapilan baska bir calismada, KPA7 sonrasinda tim nedenli pnédmoni nedeni ile hastaneye
yatiglarin 0-2 yas grubunda 450/100 000’den 366/100 000’e geriledigi, 2-5 yas grubunda
ise 250/100 000’den 212/100 000’e geriledigi gosterilmistir'>.

Calismamizda ise 0-18 yas, 0-24 ay ve 60 aydan blyik hasta grubunda KPA13 done-
minde KPA7 dénemine gore anlamli bir azalma saptanmistir (Tablo I1). KPA13 6ncesi (5 yil)
ve sonrasi (8 yil) donemde tim nedenli pndmoni hastalik yikui karsilastirildiginda ise 0-18
yas, 0-24 ay aras| ve 24-60 ay arasi grupta KPA13 agisi sonrasindaki donemde tiim nedenli
pnomoniye bagl hastane yatig oranlarinda anlamli diizeyde azalma saptanmistir (Tablo 1V).
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Tablo Ill. Yas Gruplarina gére Asi Donemlerinde Ttim Nedenli Pnémoni, Bakteriyel Pnémoni ve Ampiyem

Yiiktiniin Degisimi

Yas Grubu Pnoémoni Tipi Donem p
Tum yaslar (0-18) Asi 6ncesi-KPA7 0.000
Tiim nedenli pnémoni  Asi 6ncesi-KPA13 > 0.05
KPA7-KPA13 0.000
Asi 6ncesi-KPA7 > 0.05
Bakteriyel pnémoni Asi 6ncesi-KPA13 0.000
KPA7-KPA13 0.000
Asi 6ncesi-KPA7 0.000
Ampiyem Asi 6ncesi-KPAT3 0.001
KPA7-KPA13 0.043
0-2 yas Asi 6ncesi-KPA7 0.000
Tim nedenli pnémoni  Asi 6ncesi-KPA13 > 0.05
KPA7-KPA13 0.000
Asi oncesi-KPA7 > 0.05
Bakteriyel pnémoni Asi 6ncesi-KPA13 0.000
KPA7-KPA13 0.000
Asi 6ncesi-KPA7 > 0.05
Ampiyem Asi oncesi-KPA13 > 0.05
KPA7-KPA13 > 0.05
2-5 yas Asi 6ncesi-KPA7 > 0.05
Tim nedenli pnémoni  Agi 6ncesi-KPA13 > 0.05
KPA7-KPA13 > 0.05
Asi oncesi-KPA7 > 0.05
Bakteriyel pnémoni Asi oncesi-KPA13 > 0.05
KPA7-KPA13 > 0.05
Asi oncesi-KPA7 > 0.05
Ampiyem Asi 6ncesi-KPAT3 > 0.05
KPA7-KPA13 > 0.05
5-18 yas Asi 6ncesi-KPA7 > 0.05
Tum nedenli pnémoni  Asi 6ncesi-KPA13 0.051
KPA7-KPA13 0.009
Asi 6ncesi-KPA7 > 0.05
Bakteriyel pnémoni Asi oncesi-KPA13 0.008
KPA7-KPA13 0.000
Asi oncesi-KPA7 > 0.05
Ampiyem Asi oncesi-KPA13 > 0.05
KPA7-KPA13 > 0.05
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Tablo IV. Yas Gruplarina gére KPA13 Oncesi ve Sonrasi Dénemde Tiim Nedenli Pnémoni, Bakteriyel
Pnémoni ve Ampiyem Hastalik Yiikiintin Degisimi

Yas Grubu Pnomoni Tipi p
Tdm nedenli pnémoni 0.000
Tdm yaslar (0-18) Bakteriyel pndmoni 0.000
Ampiyem > 0.05
Tdm nedenli pnémoni 0.000
0-24 ay arasl Bakteriyel pndmoni 0.000
Ampiyem > 0.05
Tdm nedenli pnémoni 0.045
24-60 ay arasi Bakteriyel pnomoni > 0.05
Ampiyem > 0.05
Tiim nedenli pnémoni > 0.05
60 ay ve Uzeri Bakteriyel pndmoni 0.004
Ampiyem > 0.05

Tablo V. [zole Edilen Pnémokoklarin Serotipleri ve Antibiyotik Duyarlilikiari

Yas Cinsiyet  izole Edilen Yer ~ Serotip  Antibiyotik Duyarlihgi Asi Durumu

S5yas5ay  Erkek Plevra sivisi kiltiri - - Bilinmiyor
R Penisilin: < 0.016

11.5 ay Kiz Plevra sivisi kiltira 1 Seftriakson: < 0.016 3 doz KPA13

3yas 3ay  Erkek Plevra sivisi kiltira - - 4 doz KPA13

3 ay Kiz Kan kulttra 5 - 1 doz KPA13

3yas 3ay  Erkek Plevra sivist PCR - - 4 doz KPA13

4 yas 8 ay Kiz Plevra sivisi PCR - - 4 doz KPA13

3 yas Erkek Plevra sivisi PCR - - 4 doz KPA13

4 yas 3 ay Kiz Plevra sivisi PCR - - 4 doz KPA13

2yas2ay  Erkek Plevra sivist PCR - - 4 doz KPA13

2vyas4ay  Erkek Plevra sivist PCR - - 4 doz KPA13
A Penisilin: < 0.016

2yas4ay  Erkek Plevra sivisi kultird 3 Seftriakson: < 0.016 4 doz KPA13
A Penisilin: 0.016

4yas2ay  Erkek Plevra sivisi kulttrd 3 Seftriakson: 0.006 4 doz KPA13

3 yas Erkek Plevra sivisi PCR - - 4 doz KPA13

e Penisilin: < 0.06
1 yas 8 ay Kiz BOS-kan kultdrd - Seftriakson: 0.19 4 doz KPA13
1 yas 8 ay Kiz Kan kaltira - Penisilin: 0.032 4 doz KPA13

Seftriakson: 0.047

PCR: Polimeraz zincir reaksiyonu.
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Bazi hasta gruplarinda ise bazi donemler karsilastirildiginda pnémoni insidansinda bek-
lenen azalma gorilmemistir. 0-18 yas ve 0-24 ay grubunda KPA7 doneminde asi oncesi
doéneme gore tim nedenli pndmoni yatislarinda artis saptanmistir. Bunun nedeni 0-18 yas
grubunda cogunlukla pnomoni etkeni olan serotipin KPA7 kapsaminda olmamasi, KPA7
déneminde 0-24 ay grubunda daha fazla sayida hastanin hastaneye bagvurmus olmasi ve/
veya KPA7 doneminin cok kisa sureli (2 yil) bir ddnem olmasi nedeniyle yeterli istatistiksel
veri elde edilememesine bagli olabilir. Hastaneye yatisi yapilan 24-60 ay yas grubunda asi
oncesi, KPA7 ve KPA13 donemlerinde poliklinige basvuran hastalar arasinda tim nedenli
pnémoni, bakteriyel pnédmoni ve ampiyem nedeniyle hastane yatis oranlar arasinda fark
bulunmamistir. Bunun nedeni gecis donemi olan 24-60 ay arasi grupta viral pnémoni olan
hastalara klinik olarak bakteriyel pndmoni tanisi konulmasi ve ona gore tedavi baslanmasi
olabilir. Altmis aydan biyik cocuklarda KPA13 6ncesi ve sonrasindaki donemler karsilastiril-
diginda tim nedenli pnémoni nedeniyle hastane yatis oranlari arasinda anlamli bir farkhlik
saptanmamistir. Bunun nedeni 60 aydan biiylk yas grubunda pndmoniye neden olan pno-
mokok serotipinin KPA13 kapsaminda olmamasi olabilir.

Genel olarak KPA7 oncesi ve sonrasi donem karsilastirldiginda KPA7’nin koruyuculugu-
na iliskin veriler, KPA7 sonrasinda tim nedenli pndmoni, bakteriyel pndmoni ve ampiyem
hastalik yikinde artisi gosteren literattirdeki diger veriler ile uyumlu bulunmustur. KPA13
sonrasi (sekiz yil) ve oncesindeki (bes yil) donem karsilastinldiginda ise yillarin ve hasta
sayilarinin birbirine yakin olmasi nedeniyle istatistiksel olarak daha anlamli veriler elde edil-
digi dustundlmektedir. KPA7 sonrasindaki celiskili veriler yerine, KPA13 asisi sonrasindaki
doénemde tiim yaglarda tim nedenli pndmoni hastalik yikindeki azalma daha dramatik
olarak goze carpmaktadir.

KPA7’nin ABD’de ulusal agilama programina girmesinden sonra yapilan bazi calismalar
komplike pnémokokal pnémoni olgularinda artis oldugunu gdstermistir'*'8, Ancak son-
rasinda KPA13’ln ulusal asi takvimine girmesiyle bu oran, tiim serotiplere bagl pnémoni
insidansinda azalma ile sonuglanmistir®. Giiney Kore’de yapilan 117 merkez ve 329 000
hastanin dahil edildigi cok merkezli, genis kapsamli bir calismada asi 6ncesi donemde
4.1/100 000 olan bakteriyel pnémoni insidansinin asi sonrasi donemde 0.65/100 000’e
geriledigi gosterilmistir'. izlanda’da yapilan 51 000 cocugun uzun siireli izlemine dayanan
bir calismada, KPA10 sonrasinda toplum kaynakli pnémokokal pnémoninin %20 azaldigi
gosterilmistir?®. Giiney Kore’de yapilan ve %98'i asili toplamda 990 bin cocugun alindigi
bir caismada, KPATO ve KPA13’lin pnomokoka baglh pnémoni insidansini %60 oraninda
azalttig) gosterilmistir?'. Ekvador'da yapilan bir calismada, konjuge pnémokok asilari son-
rasi pnomokokal pnémoni nedeniyle hastane yatisinda bir yas alti grupta %27 ve bes yas
alti grupta %33 azalma saptanmistir?2,

Calismamizda 0-18 yas, 0-24 ay ve 60 aydan buylk yas gruplarinda KPA13 sonrasin-
da bakteriyel pnomoniye bagli hastalik yiki hem KPA7 donemi hem de agsi oncesi do-
nem ile karsilastinldiginda anlamh diizeyde dustk bulunmustur (Tablo IIl). KPAT3 oncesi
(bes yil) ve sonrasi (sekiz yil) donemde bakteriyel pnomoni hastalik yiiki kargilastinldiginda
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ise 0-18 yas, 0-24 ay ve 60 aydan buytuk yas gruplarinda KPA13 sonrasinda KPA13 oncesi
doneme gore anlamli bir azalma saptanmistir (Tablo 1V).

Bazi hasta gruplarinda ise asi sonrasi donemde bakteriyel pnomoni hastalik yikiinde
azalma saptanmamistir. ABD’de yapilan calismaya benzer sekilde, 0-18 yas grubunda asi
oncesi ve KPA7 donemi arasinda bakteriyel pnomoni nedeniyle hastane yatis oranlarinda
anlamli fark saptanmamustir. Ayni sekilde agi 6ncesi donem ile KPA7 donemi karsilastirildi-
ginda, 24-60 ay arasi cocuklarda agi sonrasi bakteriyel nedenli pnomoniye bagli yatis insi-
dansinda anlamli azalma saptanmamustir. Bunun nedeninin KPA7 doneminin iki yil gibi cok
kisa sureli olmasina bagli veri yetersizligi olabilecegi distintilmistdr. Ayni hasta poptilasyo-
nunda KPA13 Oncesi ve sonrasi donem karsilastinildiginda ise KPA13 sonrasinda bakteriyel
pnoémoni nedeniyle hastaneye yatisi yapilan 24-60 ay arasi hastalarda KPA13 6ncesi done-
me gore belirgin fark saptanmamistir. Bunun nedeni 24-60 ay arasi cocuklarda bakteriyel
pnomoniye sebep olan pndmokok suglarinin KPA13’lin kapsayicihdi diginda kalmis olmasi
ve/veya viral pndmoni olan hastalara klinik olarak riskli yas grubunda olmalari nedeniyle
bakteriyel pnémoni tanisi konulup antibiyotik baslanmasi olabilir.

Calismamizda elde ettigimiz bulgular literatiirde daha onceki calismalarla benzerlik
gostermektedir. KPA7’nin bakteriyel pnédmoniden koruyucu etkisi celiskili olmakla birlikte,
KPA13 sonrasinda tim yas gruplarinda bakteriyel pnémoni insidansinda belirgin azalma
gorilmustdr.

ABD’de 2011-2014 yillari arasinda yapilan bir calismada, hastaneye yatirilan 119 iPH
olgusundan 42’sinde KPA13 iceriginde bulunan serotipler izole edilmistir. KPA13'Un kap-
saminda olan serotip 3 ve 19A, 2011-2014 yillani arasinda hastaneye yatirilan iPH olgula-
ninin yarisindan sorumlu tutulmustur?®. ABD’de yapilan bir baska calismada, KPA7 sonrasi
serotip degisimi nedeniyle ampiyem ytikiinde gorilen artig, KPA13 sonrasi gerilemis olarak
bulunmustur?*. Avustralya’da yapilan baska bir calismada 1-4 yas arasi grupta KPA7 sonra-
sindaki ddnemde ampiyem insidansinda anlaml artis saptanmistir?>.

Calismamizda ise tim yas gruplarinda da, asi oncesi donemde ampiyem hastalik yiku
hem KPA7 hem de KPA13 donemine gore daha dusiik bulunmustur. Asi 6ncesi ve KPA7
donemini kapsayan iki yillik siirecte, sekiz yillik KPA13 doneminden daha kisa olmasi is-
tatistiksel bir yanilgiya neden olmus olabilir. Ancak 0-18 yas grubunda KPA7 ve KPA13
donemleri karsilastirildiginda KPA13 sonrasinda ampiyem nedeniyle hastaneye yatislarda
anlamli diizeyde azalma tespit edilmistir. Ote yandan 0-24 ay, 24-60 ayi ve 60 aydan bii-
yuk cocuklarda ampiyem nedeniyle yatislarda ise sayinin az olmasi nedeniyle anlaml fark
saptanmamistir (Tablo Il ve V).

Sonug olarak KPA7’nin tiim yas gruplarinda, tim nedenli pnémoni ve bakteriyel pno-
moni insidansini nasil etkiledigi celiskili olmakla birlikte, KPA13’Gin hem asi 6ncesi doneme
gore hem de KPA7 donemine gére kiyaslandiinda tiim nedenli pnémoni ve bakteriyel
pnomoni insidansini azalttigi gorilmektedir. Sekil 1 ve Sekil 2’de son dénemlerde gorilen
artig, KPA13’Uin kapsami digindaki serotiplerle goriilen pnémoni oranlarindaki artisa bagli
olabilir.
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Calismamizin temel olarak geriye donik bir calisma olmasindan dolayi bazi kisithhklari
bulunmaktadir. Bakteriyel pnomoni tanisi her ne kadar laboratuvar bulgulari ve akciger
grafisi bulgular ile desteklenerek konulmus olsa da klinik tabloya dayal subjektif bir tani-
dir. Bakteriyel pnomoni ile ilgili yapilan calismalarda daha objektif kriterler kullanilan ileriye
donik calismalar ile duyarlilik ve 6zgdilliik artacaktir. Ayrica calismamizda 2006 yili 6ncesi-
ne dair tim nedenli poliklinik basvurularinin bilinmemesi, asi 6ncesi donemi sadece iki yil
olarak kisitlamakta ve istatistiksel calismanin duyarlihgini azaltmaktadir. Tim polikliniklere
tim nedenli bagvuru yapan hastalarin (6rneklem/toplum) demografik bilgilerinin ve asi du-
rumlarinin bilinmemesi istatistiksel duyarlihgr azaltmaktadir. Tim polikliniklere basvuran ve
ayaktan tedavi alan pnomoni hastalarinin calismaya dahil edilememis olmasi ve calismanin
yalnizca yatan hastalar ile sinirli olmasi calismanin duyarliigini azaltmaktadir. Calismaya ali-
nan hasta 6rnekleminin yalniz hastanemize basvuran hastalardan olusmus olmasi nedeniyle
lke genelindeki durumu yansitmayacagi bilinmelidir. Ancak cesitli kisitliliklarina ragmen,
bu konuda Ulkemizde simdiye kadar yayimlanmis bir adet calisma olmasi ve bu calismanin
da 60 aydan buyik cocuklar dahil etmemesiyle birlikte KPA7 donemine de ayri olarak yer
vermemesi nedeniyle calismamizin kapsayiciigi artmaktadir’. Bu baglamda calismamizin
ulkemiz acisindan literatiirdeki bilgiye katki sagladigini da diislinmekteyiz.
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