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Postmortem tanm alan fatal adenoviral pnomoni: Bir yenidogan
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SUMMARY: Siirmeli-Onay O, Karhan A, Giicer S, Karagoz T, Yurdakdk M.
(Department of Pediatrics, Hacettepe University Faculty of Medicine, Ankara,
Turkey). Neonatal fatal adenoviral pneumonia diagnosed by histopathological
examination: a case report. Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Dergisi 2012; 55:
92-95.

Adenovirus pneumonia, while common in infancy and childhood, is rarely
documented and may be fatal in the neonatal period. Clinical manifestations
include conjunctivitis, upper and lower respiratory diseases, gastroenteritis, and
hemorrhagic cystitis. Diagnosis is confirmed by serologic tests, polymerase chain
reaction (PCR) and adenovirus antigen detection. There is no specific therapy for
adenovirus infections, although possible benefits have been demonstrated with
ribavirin, vidarabine and ganciclovir. A nine-day-old female newborn required
hospitalization because of pneumonia. In the follow-up, pneumonia progressed
to acute respiratory distress syndrome and severe pulmonary hypertension.
Although surfactant replacement therapy and mechanical ventilation were
performed for the pneumonia, and sildenafil, iloprost and magnesium sulphate
therapies were administered for the pulmonary hypertension, the infant
died with pulmonary hemorrhage on the 9th day of admission. Postmortem
pathologic examination revealed adenoviral pneumonia and severe secondary
pulmonary hypertension. Adenovirus should be considered in the etiology of
severe sepsis and resistant pneumonia in neonates.

Key words: adenovirus, pneumonia, acute respiratory distress syndrome, pulmonary
hypertension, neonate.

OZET: Adenoviral pnémoni bebeklik ve ¢ocukluk ¢aginda sik goriilmekle
birlikte, yenidogan doneminde seyrek olarak tespit edilebilmekte ve Gliimciil
gidisli olabilmektedir. Klinik bulgular arasinda, konjunktivit, iist ve alt
solunum yolu hastaliklari, gastroenterit ve hemorajik sistit bulunmaktadir.
Tani serolojik testler, PCR ve adenovirus antijen taramasi ile konulmaktadir.
Adenoviral enfeksiyonlara 6zgii bir tedavi bulunmamakla birlikte, ribavirin,
vidarabin ve gansiklovir tedavilerinin adenoviral enfeksiyonlarda olumlu etkileri
oldugu gosterilmistir. Pnémoni nedeniyle hastaneye yatirilan dokuz giinliik kiz
bebegin izleminde akut respiratuar distres sendromu (ARDS) ve agir pulmoner
hipertansiyon gelisti. Pnomoniye ikincil gelisen ARDS’ye yonelik surfaktan
replasman tedavisi, mekanik ventilasyon; pulmoner hipertansiyona yonelik,
sildenafil, ilioprost ve magnezyum siilfat tedavileri uygulanmasina ragmen,
bebek hastaneye yatisinin dokuzuncu giiniinde pulmoner kanama nedeniyle
kaybedildi. Postmortem patolojik incelemesinde adenoviral pnémoni ve agir
sekonder pulmoner hipertansiyon ile uyumlu bulgular tespit edildi. Yenidogan
bebeklerde tedaviye direngli pnémoni, ARDS ve agir pulmoner hipertansiyon
etiyolojisinde adenovirusun da akilda tutulmasi amaci ile bu vaka sunulmustur.

Anahtar kelimeler: adenovirus, pnémoni, akut respiratuar distres sendromu, pulmoner
hipertansiyon, yenidogan.

Adenovirus enfeksiyonlari ¢ocukluk ¢aginda
sik olmakla birlikte, yenidogan doéneminde
seyrek goriliir, ancak agir gidebilir. Klinik
bulgular1 arasinda konjunktivit, respiratuar

hastaliklar, gastroenterit ve hemorajik sistit
yer alir. Adenovirus yenidoganlarda, kemik
iligi transplantasyonu yapilmis agir immin
yetmezlikli hastalarda, kronik kalp veya akciger
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hastalig1 olanlarda yasamui tehdit eden dissemine
enfeksiyonlara neden olabilir.1.2

Bu yazida, akcigerin postmortem histopatolojik
incelemesi ile tani almis olan adenoviral
pnémoniye ikincil akut respiratuar distres
sendromu (ARDS) ve agir pulmoner
hipertansiyon gelisen bir yenidogan olgusu
bildirilmistir.

Vaka Takdimi

Yirmi dokuz yasindaki annenin dordiincii
gebeliginden birinci yasayan olarak zamaninda,
3210 gr olarak dogan erkek bebek, dogumdan
sonraki dokuzuncu giin, emmede azalma ve
letarji nedeniyle getirildi. Prenatal dykiiden
gebeligin son ayinda gelisen vajinal akinti
disinda annenin saglik sorunu olmadig:
Ogrenildi. Fizik muayenesinde viicut sicakligi
36.2°C, kan basinci 80/40 mmHg, kalp tepe
atimi dakikada 156, solunum sayis1 dakikada
75 ve oksijen satiirasyonu %88 idi. Inleme,
takipne ve interkostal ¢ekilmeleri olan bebegin
akcigerlerinin oskiiltasyonunda solunum sesleri
kaba duyuluyordu; derisi ikterikti. Bebegin viicut
agirhigr 3.200 gr (50-75. persentil) bas cevresi
34.5 cm (25. persentil) idi. Hemoglobin 12 gr/
dl, hematokrit %38, 16kosit sayis1 7400/mm?3,
mutlak noétrofil sayisi, 3900/mm3, trombosit
say1s1 294000/mm?3 bulundu. Biyokimyasal
incelemeler indirekt hiperbiliriibinemi disinda
normaldi (total biliriibin 18.4 mg/dl konjiige
biliriibin 0.70 mg/dl). C-reaktif protein ve
prokalsitonin de normal sinirlardaydi. Akciger
grafisinde ozellikle sag parakardiyak boélgede
belirgin olmak tizere bilateral interstisyel
infiltrasyon vardi. Respiratuar sinsityal virusa
yonelik yapilan hizli antijen testi (RSV Respi-
Strip, Conis BioCept Belgika) negatifti. Diger
viral etkenlere yonelik serolojik testler veya
PCR c¢alismasi yapilamadi.

Pnodmoni tanist ile bebek hastaneye yatirildi,
nazal kaniil ile oksijen destegi verildi, genis
spektrumlu antibiyotik (ampisilin ve gentamisin)
tedavisi baslandi, ancak bebegin solunum
sikintis1 ve hipoksisi giderek agirlasti. Yatisinin
ikinci gliniinde hipoksemi ve respiratuar asidoz
saptandi. Akciger grafisinde havalanma azligi,
hava bronkogramlari ve ARDS ile uyumlu
buzlu cam goriiniimii vardr (Sekil 1). Solunum
yetmezligi gelisen bebek entiibe edildi, yiiksek
frekansli ossilasyon ile mekanik ventilasyon
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Sekil 1. Her iki akcigerde ARDS ile uyumlu havalanma
azlig1 ve hava bronkogramlari.

uygulandi, ekzojen surfaktan tedavisi verildi
ve antibiyotik spektrumu vankomisin (10
mg/kg/doz, tid), seftazidim (30 mg/kg/doz,
tid), amikasin (15 mg/kg/doz giinde bir kez)
seklinde genisletildi. Ekokardiyografide atriyal
septal defekt, sag ventrikiiler hipertrofi ve agir
pulmoner hipertansiyon saptand: (pulmoner
arter diyastolik basinct 90 mmHg). Pulmoner
hipertansiyona yonelik inhale prostaglandin I,
(8 x 4 ug), oral sildenafil (4 x 1 mg/kg/doz)
ve inotrop destegi (dopamin ve dobutamin
20 pg/kg/dk) baslandi. Ancak kontrol
ekokardiyografilerde tedaviye ragmen agir
pulmoner hipertansiyon devam etti. Yatisinin
altinci gilinlinde intravendz magnezyum
siilfat tedavisi (yikleme dozu 200 mg/kg,
inflizyon dozu 30 mg/kg/glin) uygulandi.
Bebek izleminin dokuzuncu giiniinde pulmoner
kanama nedeniyle kaybedildi. Postmortem
alindan kan, idrar ve BOS kiiltiir 6rneklerinde
tireme olmadi.

Akciger nekropsi 6rneginin histopatolojik
incelemesinde brons epitelinde nekrotizan
pulmoner enflamasyon, hemoraji ve alveoler
septal destriiksiyona neden olan fibrin
aktimiilasyonu ve adenovirus i¢in patognomonik
olan “smudge cells” goriildii. Ayrica pulmoner
arteriyollerin media tabakasinda, klinik olarak
agir pulmoner hipertansiyonu agiklayacak
kalinlagma vardi (Sekil 2). Sonug olarak agir
pndémoni, ARDS ve pulmoner hipertansiyon
bulgulariyla kaybedilen bebekte altta yatan
nedenin adenovirus oldugu postmortem
inceleme ile belirlendi.
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Sekil 2. Nekropsi materyalinin histopatolojik incelemesi
brons epitelinin nekrotizan enflamasyonunu, hemorajiyi,
adenoviral sitopatik etkinin tanisal gostergesi olan
“smudge cells” ile birlikte alveolar septal destriiksiyona
neden olan fibrin birikimini géstermektedir.

Tartisma

Adenoviruslar ¢ocuklardaki solunum yolu hasta-
liklarinin %10’nunda allta yatan patojenlerdir,
ancak yenidoganlarda seyrek goriiliirler.
Yenidoganda adenovirus enfeksiyonuna iliskin
veriler azdur, intrauterin enfeksiyonlar, konjenital
ve perinatal edinilmis sistemik adenoviral
enfeksiyonlar:1 bildiren yazilarda mortalite
orani %84 olarak bildirilmistir.3# Yenidogan
bebeklerde klinik bulgular bakteriyel sepsise
benzemektedir. Bu nedenle bakteriyel kiiltiirleri
negatif olan pnémoni, hepatit, yaygin damar
ici pihtilasma ve trombositopeni ile birlikte
sistemik enfeksiyonu olan yenidogan bebeklerde
adenoviral enfeksiyon diistiniilmelidir. Pnémoni
tanist ise servise yatirilan hastamizin klinigi
ARDS ve agir pulmoner hipertansiyona ilerledi.
Literatiirdeki olgulara benzer sekilde septik
tarama ve bakteriyel kiiltlirleri negatifti.
Hastamiza adenoviral pndmoni tanisi
postmortem patolojik inceleme ile konulabildi.
Bu noktada bir 6zelestiri olarak belirtmek
gerekir ki hastamizda viral etyolojilere yonelik
PCR ¢alismasi yapilip yarari tartismali da olsa
antiviral tedaviler verilebilirdi.

Epidemiyolojik c¢alismalar anneden dogum
kanalindan viral bulasin baslica bulas yolu
oldugunu gostermektedir.> Sistematik bir
derlemeye gore adenovirus enfeksiyonu igin
ortanca inkiibasyon siiresi 5.6 giin (95% CI
4.8-6.3) olarak belirtilmektedir.6 Hastamizin
annesinin gebeligin son ayinda vajinal akinti
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Oykiisii vermesi, bebegin cevresinde enfeksiyon
olmaksizin yasamin erken déneminde pnémoni
olmasi, her ne kadar anneye ait kiiltiir olmasa
da hastamizdaki adenoviral bulasin horizontal
oldugunu disiindiirmektedir.

Yenidogan bebeklerde adenovirus enfeksiyon-
lariyla ilgili sinirli veri bulunmaktadir.
Pinto ve arkadaslar1” bronkopndémonisi olan
zamaninda dogmus bir bebegin antibiyotik
tedavisine yanitsiz ilerleyici solunum yetmezIigi
tablosunda izleminin dordiincii glintinde
kaybedildigini bildirmislerdir. Bizim hastamiza
benzer sekilde hastanin otopsisinde yaygin
nekrotizan bronsiolit, alveolit ve “smudge
cells” tespit edilmistir. Ayrica pndmonisi
olan baska bir yenidoganda, ARDS, pulmoner
kanama, koagiilopati gelismis ve hasta ¢oklu
organ yetmezligine bagli olarak kaybedilmistir.
Adenovirus, pulmoner biyopsi 6rneginden, kan
ve solunum yolu sekresyonlarindan PCR ile
tespit edilmistir.!

Adenovirus enfeksiyonu tanisi histolojik olarak
hemotoksilen-eozin boyamada karakteristik
adenoviral inkliizyonlarin goriilmesi ile
birlikte antiadenoviral antikor ile pozitif
immiinohistokimyasal boyama ve/veya
adenoviral partikiillerin elektron mikroskopide
tespit edilmesi ile konulur. Sitopatik etkinin
bir bulgusu olan “smudge cells” adenoviral
enfeksiyon i¢in tanisaldir.8 Pham ve arkadaslari®
postmortem serilerinde histolojik olarak
tanimlanan sekiz vaka bildirmistir. Yazarlarin
deneyimlerine gore adenoviral enfeksiyonun
en sik bulgular1 pnémoni, kanamali veya
kanamasiz enterokolit ve hepatik nekrozdur.
Bizim hastamizda da adenoviral pnémoni, virus
ile enfekte kan damarlarindan ciddi pulmoner
kanamaya neden olmustur. Eger hastadan tam
postmortem inceleme izni alinabilse idi belki
yaygin adenoviral enfeksiyon karaciger, beyin,
kalp, larinks, trakea ve ince bagirsakta da
gosterilebilirdi.

Bu olgu ile hekimlerin dikkatini adenovirusun
patojenitesine ve yenidogan bebeklerdeki ciddi
ve Oliimcil gidisli enfeksiyon potansiyeline
cekmek istedik. Yenidogan bebeklerde tedaviye
diren¢li pnémoni, ARDS ve agir pulmoner
hipertansiyon etiyolojisinde adenovirus de
akilda bulundurulmalidir.
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