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Siit cocuklugu donemi alt solunum yolu enfeksiyonlarinda yiiksek doz
A vitamininin tedaviye etKkisi

Effects of high dose vitamin A supplementation on the treatment of lower
respiratory tract infections in infants
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OZET

Amag:Bu ¢aligmada siit ¢ocuklarinda akut alt solunum yolu
enfeksiyonlarinin tedavisine yiiksek dozda A vitamini eklenmesinin
etkisi aragtirilmugtir.

Gereg ve Yontem: Hastaneye bronkopnomoni veya brongiolit
tanilari ile kabul edilen ve yaslar: 2-24 ay arasinda degisen 40
cocuga esas tedavilerinin yanmnda ¢ift kor yontemle ve rastgele
olarak yiiksek dozda A vitamini (bir yasin altinda 100,000 1U, bir
yagimn iistiinde 200,000 IU)  verilmigtir. Hastalar giinde dért kez
klinik bulgularla ve birincive beginci giinlerde yapilan laboratuvar
testleri ile degerlendirilmiglerdir.

Bulgular: Calismamn sonunda plasebo alan grup ile A vitamini
alan grubun klinik ve laboratuvar bulgularinin diizelmesi arasinda
fark bulunamanugtir.

Sonug: Bu veriler siit ¢ocuklugu donemi alt solunum yolu
enfeksiyonlarinda tedaviye yiiksek dozda A vitamini eklenmesinin
ek bir yarar saglamadigint gostermektedir.

Anabhtar kelimeler: Alt solunum yolu enfeksiyonlari, A vitamini

SUMMARY
Objective: In this study the affect of a high dose of vitamin A as
adjuvant treatment for cases with acute lower respiratory tract
infection was tested in infants.
Study design: We conducted a randomized, double-blind, placebo-
controlled clinical trial of high-dose vitamin A supplements among
children aged 2 to 24 months (N = 40) admitted to hospital with
bronchopneumonia or bronchiolitis. Vitamin A (100,000 IU for
children less than 1 year of age, and 200,000 1U for older children)
or placebo were given to the children in addition to standard
treatment regimens . The children were assessed with clinical
findings four times a day and with laboratory tests at the begining
and fifth days of the treatment.
Results: There were not significant differences between placebo
and vitamin A groups in the rate of normalization of clinical and
laboratory findings.
Conclusion: These data show that supplementation of high doses
of vitamin A has no additional advantage in the treatment of
lower respiratory tract infections of infants.
Key words: Lower respiratory tract infections, vitamin A

GIRIS

Alt solunum yollar1 enfeksiyonlari, tip
alanindaki gelismelere ragmen halen tiim diinyada
en onemli saglik sorunlart arasindadir (1). Bu
hastaliklarda yiiksek olan morbidite ve mortaliteyi
azaltmak amaciyla antibiyotik tedavisinin yani
sira ¢ok cesitli destekleyici tedavi yontemleri de
denenmektedir (2).

Yiiksek doz A vitamininin kizamikli ¢ocuklarda
morbidite ve mortaliteyi belirgin bir bigimde
azalttigmin gosterilmesinden sonra bu yardimct
tedavi sekli kizamikli vakalarda rutin olarak
kullanilmaya baglanmistir(3). Bundan sonra
yliksek dozda A vitamininin diger enfeksiyon
hastaliklarinda da  kullanimi i¢in arastirmalara
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baslanmig; ozellikle diyare ve alt solunum yolu
enfeksiyonlarindaki yiiksek morbidite ve mortalite
de g6z oniine alinarak ¢aligmalar agirlikli olarak
bu hastaliklar iizerinde yogunlastirilmistir(4,5).
Bu ¢aligmada hastanemize bagvuran hastalarin
toplumun gelir ve egitim diizeyi ¢ok diisiik
kesimlerinden geldigi, dolayisiyla vitamin
alimlarinin yetersiz oldugu goz oniine alinarak
brongiyolit ve bronkopnomoni tanilari1 konulan
vakalara genel olarak kabul edilen tedavilerin
yani sira yiiksek dozda A vitamini verilmis ve
bunun iyilesme iizerine etkisi ¢esitli parametreler
kullanilarak aragtirilmagtir.

GEREC VE YONTEM

Haziran-Kasim 2000 doneminde Sisli Etfal
Egitim ve Aragtirma Hastanesi siit gocugu
servisine alt solunum yolu enfeksiyonu tanisi ile
yatirilan ve yaglar1  2-24 ay arasinda degisen
¢ocuklar ¢aligma kapsamina alinmigtir. Bu
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klinik taniya ragmen ilave olarak kalp yetmezligi,
konjenital kalp hastaligi, bobrek yetmezligi,
malniitrisyonu ve A vitamini eksikligi bulgulari
olan g¢ocuklar calisma kapsami diginda
tutulmustur.

Bronsiyolit tanisi i¢in gocuklarda klinik olarak
hisiltill solunum (vizing) ve akcigerlerin
dinlenmesinde yaygin olarak ronkiislerin ve
inspiryum sonu ile ekspiryum baginda ince rallerin
duyulmasi ve ekspiryum uzamasinin tespit
edilmesi; radyolojik olarak ise arka-on akciger
grafisinde kostalarda diizlesme ve havalanma
artisinin goriilmesi kriter olarak alinmustir (6).
Bronkopnomoni tanisi ig¢in akciger dinleme
bulgusu olarak etkilenen akciger alaninda ince
rallerin duyulmasi ve radyolojik agidan arka-6n
akciger grafisinde bir veya birkag lobun daginik
infiltrasyonunun gorilmesi kriter olarak
alinmugtir(7).

Bu tani kriterlerine gore hastalar
bronkopnémoni ve bronsiyolit olarak iki ana
gruba ayrilmig ve bu iki grup da kendi
aralarinda A vitamini verilip verilmemelerine
gore iki alt gruba ayrilmistir. Bu sekilde
olugturulan dort grubun her birine on hasta
diisecek sekilde hastalar rastgele bir sekilde
dagitilmastir.

Bronsiyolitli hastalara tedavi amaciyla 1.v.
sivi, oksijen ve aerosol yolla ventolin
verilmistir(6). Bronkopnomonili hastalara ise
i.v. sivi, oksijen ve i.v seftriakson tedavisi
uygulanmigtir(7). Calisma ¢ift kor esasina gore
yapilmustir. Arastirma grubu digindan  bir hekim
rastgele olarak gruplardaki hastalara
A vitamini (bir kerede olacak sekilde bir yasin
altindakilere 100.000 U, bir yagm iistiindekilere
2000.000 U oral yolla) (8) veya plasebo ( bir
ampul distile su) vermistir. Hastalar semptom
ve bulgularn diizelinceye kadar hastanede
tutulmuglar ve asagidaki kriterlerle izlenmiglerdir.
Caligmanin basginda ve besinci giiniinde her
hastadan tam kan sayimi, periferik yayma ve
lokosit formiili, ASO, CRP ve eritrosit
sedimantasyon hiz1 bakilmig ve akciger
grafileri gekilmistir. Caligmanin baginda hastalarin
IgE, IgG, IgM ve IgA diizeyleri olgiilmiigtiir.
Ayrica giinde dort kez solunum ve nabiz
sayilmig; viicut sicaklign 6lgiilmiis, akcigerler

muayene edilmis ve veriler izlem kagitlarina
kaydedilmisgtir.

Istatistiksel analizler icin veriler SPSS paket
programinda elektronik ortama girilmis ve
analiz edilmistir. Siklik dagilimlarinin yan sira
eslestirilmemis t-testi, tek yonlii varyans analizi
ve tekrarlanan 6lciimlerde varyans analizi testleri
kullanilmugtir,

BULGULAR

Aragtirma grubunu olusturan hastalarin %52.5’i
kiz, %47.5°1 ise erkek cocuklardan olugmaktadir,
Hastalarin beslenmesi yaslarina uygun
bulunmugtur. Yiiksek doz A vitamini grubu ile
plasebo grubu anne siitii alma, beslenme durumu,
evde sigara igilmesi ve asilama durumlar:
yonlerinden benzer bulunmuslardir. Hastalarin
baglangi¢ ve besinci giinlerdeki bazi 6nemli klinik
ve laboratuvar degerleri Tablo 1°de goriilmektedir.

Tablo 1 Bronkopnomoni ve brongiyolitli hastalarin 1 ve 5.
giinlerdeki bazi klinik ve laboratuvar degerleri.

BRONKOPNOMONi" BRO N § IOLIT

1. gin 5. gln 1. giin 5. gin
Vicutsicakhgn  |383 (20.7) 37.0(x0.9) 375(05) |363(x02)
(°C) (koltuk alt)
Nabiz (dk.) 146.0 (£14.4) 126.0(£10.1) 144.1(x15.3) [125.7(x8.0)

Solunum (dk) 59.5 (¥13.0) 41.0(x5.8) 58.7 (£13.9) |40.3(x9.7)

Lokosit (mm’) 19850 (£6887) | 12775(x4538) | 14090(£3954)| 10788(24579)

Hemoglobin(gr/dl) | 9.3(x1.1) 8.9 (£1.1) 10.1(x1.5) 10.1(x1.5)
Lenfosit Orani (%) |31.4 (£18.5) 390 (212.0)  |514(z17.4) |53.2(x12.6)
PNL Orani (%) | 60.7 (£18.5) 48 2(+11.9) A44(£17.7) |39.5(x1053)
Comak Oran: (%) |5.7(3.6) 38(x1.6) 23(z0.7) 40(22.8)
CRP (mg/dl)) 19.0 (242.0) 200000 [213@E172) | 1997 (204)
Scdimantasyon  |22.3 (£14.7) 14.5(26.7) 19.1(E11.6) |24.5(x15.4)
l"saiat;mm)

Bronkopnémonili ¢ocuklarin bronsiyolitli
cocuklara gore hastanede kalig ortalamasi 2.65
giin daha yiiksek bulunmustur (p<0.001).

Plasebo alan grup, A vitamini uygulanan gruba
gore hastanede ortalama olarak 0.25 giin daha
uzun siire kalmis olmakla beraber bu fark
istatistiksel olarak anlamh bulunmamustir (P>0.05).
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A vitamini, sitokinlerin salgilanmasinda,
antikor tiretiminde, notrofil, monosit, makrofaj, T
lenfosit ve B lenfosit fonksiyonunda 6nemli rol
oynamaktadir(9). Bu konu iizerinde yapilan klinik
caligmalarda cesitli enfeksiyon hastaliklarinda
A vitamini uygulanmasinin bu hastaliklara bagl
morbidite ve mortalitenin azaltilmasinda etkili
olabilecegini gostermistir(9).

A vitamininin enfeksiyon hastaliklarinda
prognozu olumiu yonde etkiledigini gosteren ilk
klinik caligmalar kizamiga bagli pnomoni
vakalarinda yapilmig ve bu hastalarda morbidite
ve mortaliteyi onemli olg¢iide azalttig:
goriilmiistiir(10).

Bu olumlu sonug¢lardan sonra bagka etkenlerle
olusan alt solunum yollar1 enfeksiyonlarinda da
A vitamininin etkinligi aragtirilmigtir. Ancak
arastirmalardan elde edilen sonuglar ¢ok farkli
olmustur (11-14).

Guatemala’da yapilan bir calismada alt
solonum yolu enfeksiyonu geciren, yaslar1 3-48
ay arasinda degisen 263 cocuga yiiksek dozda
A vitamini verilmig ancak sonugta bu grupla
plasebo verilen grup arasinda prognoz yoniinden
anlamli bir fark bulunamamustir(11). Mozambik'te
alt solunum yolu enfeksiyonu gegiren 164 ¢ocuk
izerinde yapilan bir ¢alismada ise Onceki
caligmanin aksine A vitamini uygulanan grup ile
plasebo verilen grup arasinda klinik diizelme ve
hastaneden ¢ikis siireleri acisindan anlamli fark
bulundugu bildirilmistir(12). Bizim c¢alisma
gruplarimiz arasinda ise bronkopnomonili
cocuklarin bronsiyolitli gruba gore hastanede daha
uzun silire yattigi, ancak A vitamini almanin
hastanede yatis siiresi lizerine bir etkisi olmadig1
saptanmustir. Bronkopomonili vakalarin hastanede
daha uzun siire yatmalar1 asil hastaliklarina
baglanmustir. .

Bazi arastirmacilar alt solunum yolu
enfeksiyonlarinin siddeti ile serum A vitamini
diizeyi arasindaki iliskiyi arastirmiglardir (13).
Bir caligmada hastanede yatarak tedavi goren
vakalarin serum A vitamini diizeylerinin ayakta
tedavi goren vakalara ve saglikli kontrol grubuna
gore anlaml derecede diisiik oldugu saptanmig
ve A vitamini diizeyi diisiik olan ¢ocuklarda
enfeksiyonlara egilimin arttig1 ve gelisen

enfeksiyonun daha ciddi seyrettigi sonucuna
varitlmistir (13). Bizim calisma grubumuzda
hastalarm serum A vitamini diizeylerine bakilmas1
mimkiin olmamistir, ama hastalarimizda
malniitrisyon ve A vitamini eksikligi bulgularmnmn
olmamasi sebebiyle A vitamini diizeylerinde
onemli bir diigiikliik olmadigini diisiinmekteyiz.
Bu calismalarin yaninda saglikli gériinen
¢ocuklara koruyucu amagla yiiksek dozda A
vitamini verilmesinin geligebilecek alt solunum
yollar1 enfeksiyonlarina etkisinin olup
olmayacagina da bakilmistir (14,15). Gana’da
yapilan ve 1455 gocugu kapsayan bir caligmanin
sonunda dort ayda bir verilen A vitamininin
alt solunum enfeksiyonlarini énleme iizerine bir
etkisinin olmadig1 sonucuna varilmistir(14). Buna
kargilik Nepal’de yapilan ve 28630 ¢ocugu
kapsayan bir aragtirmada vakalara dort ayda bir
200.000 U A vitamini veya plasebo verilmis,
bir yillik izlemin sonunda A vitamini uygulanan
cocuklarin mortalite risklerinde azalma oldugu
goriilmiistiir(15).

Yukaridaki ¢aligmalardan farkli olarak biz alt
solunum yolu enfeksiyonu olan ¢ocuklari tanilarini
klinik ve laborauvar bulgulari ile bronsiyolit veya
bronkopndmonili olarak ayirdiktan sonra
tedavilerine yiiksek dozda A vitamini ekledik.
Teknik sebeplerle hastalarin serum A vitamini
diizeylerine bakamadik. Ancak, her iki grupta da
A vitaminin plaseboya gore hastalarin klinik
lyilesme ve hastaneden ¢ikis siireleri lizerine
bir etkisinin olmadigini gordiik.

Kizamiga bagli pnomonili hastalarda
uygulanan A vitamininin olumlu etkisine karsilik
diger etkenlerle olusan pnomonilerde bu
etkinin gozlenmemesi degisik sebeplere bagl
olabilir(10). Kizamik, cocuklarda A vitamini
kullanimini arttirmakta ve serum diizeyini
diisiirmektedir. Bu sebeple tedaviye yliksek dozda
A vitamini eklenmesi klinik tabloyu belirgin bir
bi¢imde olumlu yonde etkilemektedir. Oysa diger
alt solunum yolu enfeksiyonlarinda A vitamini
tiilketiminin arttigina dair bir kanit yoktur.
Sonug olarak bu ¢aligmada brongiyolit ve
bronkopnoémonili ¢ocuklarda tedaviye A vitamini
eklenmesi ile hastalarda klinik iyilesme ve
hastaneden ¢ikig siireleri acisindan fark
bulunmamasgtir.
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