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ÖZET

Amaç: Palivizumab, yüksek riskli çocuklarda respiratuar sin-
sisyal virüs (RSV) önlenmesinde iyi tolere edilen, güvenli bir 
monoklonal antikordur. Hastaların zamanında ve tam doz 
proflaksi alabilmeleri için anne ve babanın uyumu son derece 
önemlidir. RSV proflaksisinde hasta uyumunu ve klinik sonuçla-
rını değerlendiren makaleler bulunmaktadır. Her kliniğin kendi 
takip ve uygulama protokolü bulunmaktadır ancak kullanılan 
protokoller, hasta uyumu ve doz tamamlanması ile ilgili bir ça-
lışma bulunmamaktadır.

Gereçler ve Yöntem: Ekim 2016-Mart 2018 tarihleri arasında 
çocuk kardiyoloji polikliniğinde RSV proflaksisi endikasyonu 
almış hemodinamik olarak anlamlı KKH’na sahip 2 yaş altı 
toplam 60 hastaya ait veriler çocuk kardiyoloji poliklinik ve 
servis kayıtlarından retrospektif olarak incelendi. 2 farklı se-
zonda, proflaksi endikasyonu alan ve 2 farklı protokol ile takip 
edilen hastalar uyum ve klinik sonuçlar açısından birbiriyle 
karşılaştırıldı. Tam uyum, sezon boyunca 5 aylık dönemde, 30 
gün aralarla en az 4 doz palivizumab uygulaması yapılması 
olarak tanımlandı.

Bulgular: Ekim 2016- Mart 2017 sezonunda, 5 aylık dönemde 
uygulan ortalama doz 1 ± 0.2 doz idi ve tam hasta uyumu %10 
olarak bulundu. Doz aralıkları 37.2 ± 6.15 gün olarak bulun-
du. 10 hastada (%40) ASYE nedeniyle hastaneye yatış ve RSV 
izolasyonu mevcuttu. Ekim 2017-Mart 2018 sezonunda yapılan 
protokol değişikliği sonrası, hasta uyumu %100 olarak değer-
lendirildi, ASYE nedeniyle acil servis başvurusu ve hastaneye 
yatış gereksinimi tespit edilmedi.

Sonuç: Palivizumab proflaksisinde doz tamamlanması ve aralı-
ğı uyumunu arttırmak RSV’ye bağlı hastane yatışlarını önemli 
ölçüde azaltmaktadır. Detaylı ve iyi organize edilmiş takip ve 
uygulama protokolleri hazırlanmak uyumu arttırmada son de-
rece önemlidir.

Anahtar Kelimeler: respiratuar sinsisyal virus, konjenital kalp 
hastalıkları, uyum

ABSTRACT
Objective: Palivizumab is a well tolerated, safe monoclonal an-
tibody in the prevention of respiratuar syncytial virus (RSV) in 
high-risk children. The adaptation of the parents is extremely 
important for patients to be able to receive timely and full dose 
prophylaxis. There are articles evaluating patient compliance 
and clinical outcomes in RSV prophylaxis. Each clinic has its 
own follow-up and administration protocol, but there are no 
studies on the protocols used, patient compliance and dose 
completion.

Material and Methods: A total of 60 patients with hemodyna-
mically significant congenital heart disease who had RSV prop-
hylaxis in the pediatric cardiology outpatient clinic between 
October 2016 and March 2018 were retrospectively reviewed. 
The patients who received prophylaxis in 2 different seasons 
and were followed up with 2 different protocols were compared 
with each other in terms of compliance and clinical results.

Results: In the October 2016- March 2017 season, the mean 
dose was 1 ± 0.2 in the 5-month period and full patient comp-
liance was 10%. Dose intervals were 37.2 ± 6.15 days. 10 pa-
tients (40%) were hospitalized. After the protocol change was 
made in the October 2017-March 2018 season, patient compli-
ance was evaluated as 100%.

Conclusion: In palivizumab prophylaxis, increasing the dose 
and increasing the compliance of the interval significantly dec-
reases hospitalizations due to RSV. Detailed and well-organi-
zed follow-up and application protocols are extremely impor-
tant in increasing compliance.

Keywords: respiratory syncytial virus, congenital heart disea-
ses, compliance

GİRİŞ

 Respiratuar sinsisyal virüs (RSV) bebeklik ve 
erken çocukluk döneminde alt solunum yolu enfek-
siyonlarının (ASYE) önemli bir nedenidir ve iki ya-
şına kadar neredeyse tüm çocuklar enfekte olmakta-
dırlar (1). RSV enfeksiyonu yaşamın ilk yılında tüm 
dünyada hastaneye yatışların ve morbiditenin ortak 
bir nedenidir (2). Prematurite, kronik bronkopulmo-
ner hastalık, hemodinamik olarak anlamlı konjeni-
tal kalp hastalığı (KKH), nöromüskuler hastalıklar, 
immun sistem bozuklukları gibi hastalıklara sahip 
çocuklar RSV enfeksiyonu için yüksek risk grubu 
olarak ağır enfeksiyon adayıdır (3, 4). Hemodina-
mik anlamlı KKH’na sahip çocuklarda RSV enfek-
siyonunda hastane yatışı süresi, yoğun bakım takibi 
ve mekanik ventilatör ihtiyacı, operasyon öncesi ve 
sonrası komplikasyon oranları artmaktadır (5, 6).
 RSV sezonu coğrafi özelliklere göre dünyada 
farklı zamanlarda görülmektedir; ayrıca aynı coğ-
rafi bölgede de her yıl farklılıklar gösterebilir. Ül-
kemizin de içinde bulunduğu kuzey yarımküredeki 
RSV sezonunun başlama zamanı Kasım- Aralık, 
tepe aktivitesi Ocak-Şubat, sonlanması Mart-Nisan 
aylarıdır. Salgınların süresi 5-6 ay devam etmekte-
dir (7).
 RSV enfeksiyonuna bağlı ASYE’larının teda-
visinde etkin bir tedavi bulunmamaktadır. Palivizu-
mab, yüksek riskli çocuklarda RSV önlenmesinde 
iyi tolere edilen, güvenli bir monoklonal antikor-
dur ve 1998 yılında Food and Drug Administration 
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(FDA) onayı almıştır (8). Hemodinamik anlamlı 
KKH’larını içeren randomize çalışmalarda RSV’ye 
bağlı hastane yatışlarının azaltılmasında palizumab 
proflaksisinin oldukça etkin olduğu gösterilmiştir 
(9, 10).
 Palivizumab yarılanma ömrü yaklaşık 20 ol-
duğundan RSV sezonu boyunca korunma sağlana-
bilmesi için aylık enjeksiyonlar şeklinde 5 doz aşı 
uygulanması önerilmektedir. İki yaş altında, aylık 
15 mg/kg/doz palivizumab uygulandığında ilk en-
jeksiyondan sonra serum RSV antikor düzeyi 37 
mikrogram/mililitre, ikinci enjeksiyondan sonra 
57 mikrogram/mililitre, 3. enjeksiyondan sonra 68 
mikrogram/mililitre ve 4. enjeksiyondan sonra 72 
mikrogram/mililitre olarak bulunmuştur. 40 mik-
rogram/mililitre serum RSV antikor düzeyi sağlan-
dığında akciğerlerde RSV replikasyonunun %99 
azaldığı gösterilmiştir (11). 
 Hastaların zamanında ve tam doz proflaksi ala-
bilmeleri için anne ve babanın uyumu son derece 
önemlidir. RSV proflaksisinde hasta uyumunu ve 
klinik sonuçlarını değerlendiren makaleler bulun-
maktadır (12-14). Ülkemizde çocuk kardiyoloji po-
liklinklerinde, 2 yaş altındaki hemodinamik anlamlı 
konjenital kalp hastalığına sahip çocuklarda, Ekim-
Mart aylarında bir ay ara ile palivizumab proflak-
sisi yapılmaktadır. Her çocuk kardiyoloji kliniğinin 
kendi takip ve uygulama protokolü bulunmaktadır. 
Bu kliniklerde kullanılan protokoller, hasta uyumu 
ve doz tamamlanması ile ilgili bir ülkemizden çalış-
ma bulunmamaktadır.
 Biz çalışmamızda, ardışık iki sezonda (Ekim-
Mart 2016-2017; Ekim-Mart 2017-2018) palivizu-
mab proflaksi alan hemodinamik anlamlı KKH’lı 
çocuklarda uygulanan iki farklı takip ve uygulama 
protokolünün hasta uyumu ve klinik sonuçlar üzeri-
ne etkisini araştırmayı amaçladık.

GEREÇ ve YÖNTEM

 Ekim 2016-Mart 2018 tarihleri arasında çocuk 
kardiyoloji polikliniğinde RSV proflaksisi endikas-
yonu almış hemodinamik olarak anlamlı KKH’na 
sahip 2 yaş altı toplam 60 hastaya ait veriler çocuk 
kardiyoloji poliklinik ve servis kayıtlarından retros-
pektif olarak incelendi.
 Çalışma hastanemiz etik kurulundan 
2018/0466 numaralı etik kurul onayı alınarak yapıl-
mıştır.
 Hastaların aşı dozu uygulanması için hastane-
ye başvurup başvurmadığı belirlenerek kaydedildi. 
Alınan anamnez kayıtlarından RSV sezonu boyun-
ca ASYE nedeniyle hastanede yatış olup olmadığı, 
uzunluğu, yoğun bakım ihtiyacı, mekanik ventilatö-
re bağlanma ihtiyacı ve süresi sorgulanarak kayde-
dildi. Hastane yatışı sırasında RSV izolasyonu yapı-
lan hastalar ayrı olarak kaydedildi. Hastaların sezon 
boyunca toplam kaç doz aşı uygulaması aldığı ve 
doz aralıkları poliklinik kayıtlarından belirlenerek 
kayıt edildi. Doz tamamlanması sırasında KKH ne-
deni ile opere olan hasta var ise anamnez kayıtların-
dan taranarak belirlendi. 
 Ekim 2016- Mart 2017 ve Ekim 2017-Mart 
2018 sezonlarında çocuk kardiyoloji palivizumab 
takip ve uygulama protokellerinde yapılan deği-

şiklikler ayrı ayrı incelenerek, yapılan değişiklikler 
detaylı olarak kaydedildi. 2 farklı sezonda, proflak-
si endikasyonu alan ve 2 farklı protokol ile takip 
edilen hastalar uyum ve klinik sonuçlar açısından 
birbiriyle karşılaştırıldı. Tam uyum, sezon boyunca 
5 aylık dönemde, 30 gün aralarla en az 4 doz palivi-
zumab uygulaması yapılması olarak tanımlandı.

İstatiksel Analiz
 İstatiksel Analiz NCSS 2007 paket program ile 
yapıldı. Verilerin değerlendirilmesinde tanımlayıcı 
istatistiksel metotların (ortalama, standart sapma) 
yanı sıra ikili grupların karşılaştırılmasında bağım-
sız t testi, nitel verilerin karşılaştırılmasında ki-kare 
testi. Sonuçlar, anlamlılık p<0,05 düzeyinde değer-
lendirildi.

BULGULAR

 Çalışmaya alınan toplam 60 hastanın tamam-
lanan ortalama gestasyon haftaları 38 ± 0.16 idi. 
Ekim 2016-Mart 2017 sezonunda (1. sezon) hemo-
dinamik olarak anlamlı KKH’ı olan ve palivizumab 
proflaksisi endikasyonu almış 25 hasta (12 erkek; 
13 kız) ve Ekim 2017- Mart 2018 sezonunda (2. se-
zon) hemodinamik olarak anlamlı KKH’ı olan ve 
palivizumab proflaksisi endikasyonu 35 (17 erkek; 
18 kız) hasta çalışmaya dahil edildi. 
 Sezon 1’de çalışmaya alınan toplam 25 hasta-
nın ortalama yaşları 4 ± 1.1 ay, sezon 2’de ki has-
taların yaş ortalamaları 10.8 ± 1.04 ay idi. 10 hasta 
hemodinamik anlamlı Ventriküler Septal Defekt 
(VSD) (%40), 6 hasta Büyük Arterlerin Transpo-
ziyonu (BAT) (%24), 5 hasta Fallot Tetralojisi 
(TOF) (%20), 2 hasta Çift Girişli Sol Ventrikül 
(DILV) (%8), 2 hasta Hipoplastik Sol Kalp Send-
romu (HLHS) (%8) nedeniyle proflaksi endikasyo-
nu almış idi. BAT, TOF, DILV ve HLHS tanısı olan 
hastaların tamamı postoperatif dönemde proflaksi 
endikasyonu olmuş hastalar iken VSD tanısı almış 
hastaların hepsi hemodinamik olarak anlamlı ancak 
operasyon endikasyonu bulunmayan ve medikal te-
davi ile takip edilmekte olan hastalardı. 
 Sezon 2’de, 1 hasta (%2.8) Fallot Pulmo-
ner Kapak Yokluğu (TOF-APV), 4 hasta (%11.4) 
HLHS, 4 hasta (%11.4) DILV, 15 hasta (%42.8) 
hemodinamik anlamlı VSD, 6 hasta (%17.1) BAT, 
5 hasta (%14.2) Intakt Ventriküler Septumlu Pul-
moner Atrezi (IVS-PA) nedeniyle proflaksi endi-
kasyonu almış idi. TOF-APV, HLHS, DILV, BAT 
tanılı hastaların hepsi postoperatif dönemde takipte 
idi, IVS-PA tanılı hastalar duktus arteriosusa stent 
uygulanması sonrası takipte idi. VSD tanısı almış 
hastaların hepsi hemodinamik olarak anlamlı ancak 
operasyon endikasyonu bulunmayan ve medikal te-
davi ile takip edilmekte olan hastalardı. Çalışmaya 
dahil edilen hastalara ait demografik veriler Tablo 1 
de özetlenmiştir.
 Ekim 2016 - Mart 2017 sezonunda; hastalara 
Mart ayında palivizumab proflaksisi endikasyonu 
tek bir çocuk kardiyoloji hekimi tarafından konul-
duktan sonra ilk doz uygulanması çocuk acilde ya-
pıldı. Palivizumab proflaksisi alan hastalar ilk uygu-
lamada ayrı olarak kaydedildi ve aileler 1 ay sonra 
doz tekrarı için çocuk kardiyoloji polklinik 
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kontrolüne çağrıldı. 1 ay sonra poliklinik kontrolüne 
gelen hastalara doz tekrarı yapıldı. 5 aylık dönemde 
uygulan ortalama doz 1 ± 0.2 doz idi ve tam hasta 
uyumu %10 olarak bulundu. Doz aralıkları 37.2 ± 
6.15 gün olarak bulundu. 15 hastada (%60) ASYE 
ve solunum sıkıntısı nedeniyle çoklu acil servis baş-
vuruları ve bronkodilatatör tedavi alma hikayesi 
mevcuttu. 10 hastada (%40) ASYE nedeniyle hasta-
neye yatış ve RSV izolasyonu mevcuttu. Hastaneye 
yatış süreleri ortalama 8 ± 4.5 gün idi. HLHS tanılı 
1 (%4) hastada RSV enfeksiyonuna bağlı, 8 gün yo-
ğun bakım takibi, 3 gün mekanik ventilasyon gerek-
sinimi ve 10 gün servis izlemi kaydedildi.
 Ekim 2017-Mart 2018sezonunda; bir önce-
ki sezonda proflaksideki düşük hasta uyumu ve 
RSV’ye bağlı yüksek hastane yatış oranları göz 
önünde bulundurularak değiştirilmiş palivizumab 
proflaksisi uygulama ve takip protokolüne ait detay-
lar tespit edildi. 2. Sezonda uygulanan protokolde 
tespit edilen değişikliklerin aşağıdaki gibi olduğu 
kaydedildi; 
• Yıl içerisinde RSV proflaksisi için aday olan 
hastalar ayrı bir çalışma sayfasında toplandı
• Daha önce tanı almış ve takipte olan hastalar 
Ekim ayının ilk haftasında klinik ve ekokardiyogra-
fik olarak tekrar değerlendirildi ve proflaksi alacak 
hastalar belirlendi.
• Proflaksi alması gereken hastaların aileleri 
takip eden tek bir pediyatrik kardiyoloji hekimi ta-
rafından konjenital kalp hastalarında RSV enfeksi-
yonu, enfeksiyon seyri ve aşılama ile ilgili detaylı 
olarak bilgilendirildi.
• Proflaksi alacak hastalar için bir örneği anne-
de ve bir örneği kliniğimizde kalacak şekilde ayrı 
bir takip dosyası oluşturuldu. Bu takip dosyasında 
hekimin hastaya, hastanın hekime ulaşabileceği ile-
tişim numaraları bulunmakta idi.
• Ekim ayının ilk haftası aşı yapacak, kayıtları 
tutacak yardımcı sağlık personeli ekibi ve asistanlar 
için eğitim toplantısı yapıldı.
• Aşılama için haftada bir gün belirlendi ve tüm 
ekip bu konuda bilgilendirildi.
• Aşılama çocuk kardiyolojisi servisinde eğitim 
alan hemşireler tarafından hekim gözeteminde ya-
pıldı.

• Aşılama yapıldıktan sonra bir sonraki randevu 
tarihi ve saati belirlendi ve aileye yazılı olarak veril-
di ve hastane kayıtlarına işlendi.
• Ailelere randevu gününden iki gün önce hatır-
latma çağrısı yapıldı.
• Her ayın son haftasında hastalar taranarak gel-
meyen hastalar belirlendi, hastalar aranarak aşılama 
yapılmama sebebi soruldu ve kaydedildi, uygun 
olan en yakın tarih ve saate tekrar randevu verildi.
 Mart 2017- Ekim 2018 sezonunda tüm hasta-
ların 5 aylık sezon sürecince toplam 4 doz proflaksi 
aldığı tespit edildi, doz aralıkları ortalama 31 ± 0.52 
olarak bulundu ve hasta uyumu %100 olarak değer-
lendirildi. Bu sezonda ASYE nedeniyle acil servis 
başvurusu ve hastaneye yatış gereksinimi tespit 
edilmedi.
 2 sezonda da proflakside kullanılan etken mad-
deye karşı herhangi bir reaksiyon görülmedi. 
 Doz uyumu ve doz aralıkları açısından iki se-
zon karşılaştırıldığında 2. sezonda doz uyumu an-
lamlı şeklilde artmıştır (p<0.001) ve doz aralıkları 
anlamlı şekilde kısalmıştır (p<0.001). ASYE nede-
niyle hastane başvuru 2. Sezonda anlamlı şekilde 
azalmıştır (p<0.001).

TARTIŞMA

 Frogel ve ark. nın palivizumab proflaksisinde 
hasta uyumunu değerlendiren derlemesinde, geniş 
bir literatür taraması yapmışlar ve RSV proflaksisin-
de hasta uyumunun %25-%100 arasında değiştiğini 
göstermişlerdir (12). Bu derlemede ebeveynlerin 
proflaksi yararı ve RSV enfeksiyonu ile ilgili bilgi-
lendirilmesinin, uygulamayı yapan personelin eğiti-
minin ve uygulamaların evde yapılmasının uyumu 
arttırdığını ve artan uyumla birlikte hastaneye yatış 
oranlarının düştüğünü göstermişlerdir. Ancak yap-
tıkları derlemede uyumu arttıran protokollerle ilgili 
kısıtlı bilgi olduğunu belitmişlerdir. Bizim çalışma-
mızda değişen ve uyumun arttığı protokolde, uygu-
lama evde yapılmamıştır ancak hasta ve ebeveyn-
lere daha güvenli ve konforlu bir ortam sağlamak 
amacıyla uygulama servis ortamında yapılmış ve 
uyumu arttırdığı gözlenmiştir. 
 Langkamp ve ark. nın yaptığı uyum çalışma-
sında, uyumu etkileyen en önemli faktörün ebeveyn 
algısı olduğunu söylemişlerdir (15). Bizim çalışma-
mıza benzer şekilde, çalışmalarında ve ebeveynle-
rinin proflaksinin yararı ve enfeksiyonun seyri ile 
ilgili bilgilendirilmesinin uyumu arttırdığını söyle-
mişlerdir. 
 Borecka ve ark. nın yaptığı uyum çalışmasın-
da, ardışık 2 sezonu değerlendirmişler ve 2. sezonda 
uyumun arttığını ve solunum yolu enfeksiyonlarının 
azaldığını göstermişlerdir (13). Bizim çalışmamıza 
benzer şekilde, uyumdaki artışı ailelerin 2. sezonda 
bilgilendirilmiş olmasına ve uygulama yapan ekibin 
bilgi ve deneyiminin artmış olmasına bağlamışlardır. 
 Çalışmamıza benzer şekilde, doz uyumu kadar, 
aylık doz uygulama süresinin solunum sistemi has-
talıkları nedeniyle hastaneye başvuruları üzerine et-
kisini gösteren ve aylık doz uygulanmasının önemi-
ne dikkat çeken çalışmalar bulunmaktadır(16-18). 
 Pignotti ve ark. nın protokollerin uyum üze-
rine etkisini araştıran çalışmalarında, ebeveynlere 
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Tablo 1: Hastaların Demografik Özellikleri.

1.sezon (n: 25) 2.sezon (N:35)

Cinsiyet 
Kız 13 Kız 18

Erkek 12 Erkek 17

Yaş (ay) 4 ± 1.1 10.8 ± 1.04

VSD 10 (%40) 15 (%42.8)

BAT 6 (%24) 6 (%17.1)

TOF 5 (%20)

DILV 2 (%8) 4 (%11.1)

HLHS 2 (%8) 4 (%11.1)

TOF-APV 1 (%2.8)

IVS-PA 5 (%14.2)
VSD: Ventriküler septal defekt, BAT: Büyük arterlerin transpoziyonu, TOF: Fal-
lot tetralojisi, DILV: Çift girişli sol ventrikül, HLHS: Hipoplastik sol kalp send-
romu, TOF-APV: Fallot pulmoner kapak yokluğu, IVS-PA: İntakt ventriküler 
septumlu pulmoner atrezi
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proflaksisin yararı ve RSV enfeksiyonun risklerini 
belirten detaylı açıklamalar yazılı olarak verildikten 
sonra uyumun %80’ den %88’e çıktığı gösterilmiş-
tir (19). 
 Yapılmış olan diğer çalışmalara benzer olarak, 
bizim çalışmamızda ebeveynlerin detaylı olarak ve 
özellikle takip ve tedaviyi yapan hekim tarafından 
bilgilendirilmesinin ve bir sonraki randevu tarihinin 
hem aile hem uygulamayı yapacak personel tara-
fından kayıt edilmesi ve uygulama önce hatırlatma 
çağrılarının yapılmasının uyum üzerine son derece 
etkili olduğunu düşünmekteyiz. Bunun yanı sıra uy-
gulamayı yapan sağlık personelinin bilgilendirilmiş 
olması ve uygulamanın servis ortamında daha kon-
forlu ve güvenli bir şekilde yapılmasının da uyum 
üzerine etkili olduğunu düşünmekteyiz.

Kısıtlamalar
Bu uygulama protokolü ile daha fazla hasta sayısı 
ile, daha uzun çalışmalara ihtiyaç vardır.

SONUÇ

RSV enfeksiyonuna bağlı ASYE’larının tedavisin-
de etkin bir tedavi bulunmamaktadır. Palivizumab, 
yüksek riskli çocuklarda RSV önlenmesinde iyi 
tolere edilen, güvenli bir monoklonal antikordur. 
Palivizumab proflaksisinde doz tamamlanması ve 
aralığı uyumunu arttırmak RSV’ye bağlı hastane 
yatışlarını önemli ölçülde azaltmaktadır. Detaylı ve 
iyi organize edilmiş takip ve uygulama protokolleri 
hazırlanmak uyumu arttırmada son derece önemli-
dir.
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