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Viral respiratory tract infections are very important health problems throughout
the world and are associated with significant morbidity and mortality; the
burden of disease caused by these complications is considerable. Although
many bacteria and fungi may cause respiratory tract infections, it is known
that viral respiratory tract infections have greater role in causing disease as
they are more commonly observed. In recent years, many viruses causing
respiratory tract infections have been discovered. In this review, wefocus on
several of these newly identified pathogens for which there are clinical data
implicating a role of these viruses in respiratory tract disease, specifically
human metapneumovirus, human coronaviruses (NL63 and HKU1), the human
bocavirus, adenovirus (AD14), avian influenza virus, and swine influenza
virus and Hendra and Nipah viruses.
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OZET: Viral solunum yolu enfeksiyonlari, tiim diinya genelinde ciddi bir saglik
sorunudur. Bu enfeksiyonlar yol ac¢tiklar1 morbidite ve mortaliteyle ulusal saglik
harcamalar1 agisindan biit¢eye agir bir yiik getirirler. Pek ¢ok bakteri, mantar
ve viriisiin solunum yolu enfeksiyonlarina yol ac¢tig1 bilinse de, viral solunum
yolu enfeksiyonlarinin gozlenme siklig1 agisindan her zaman daha 6n planda
oldugu bilinmektedir. Son yillarda pek ¢ok solunum yolu enfeksiyonuna yol
acan viriis saptanmistir. Bu yazida, son yilarda saptanan metapnomoviriis,
coronaviriis (NL 63, HKU1), bokaviriis, adenoviriis (AD 14), avian influenza
viriis, domuz kaynakli influenza viriis, Hendra ve Nipah viriisleriylele ilgili
son donem bilgilerin gézden gecirilmesi planlanmistir.

Anahtar kelimeler: solunum yollari, yeni viriisler, metapnomoviriis, koronaviriis, bokaviriis,
avian influenza viriis, domuz influenza viriis, Hendra viriis, Nipah viriis.

Cocuklarda alt solunum yolu enfeksiyonlari
(ASYE), diinya ¢apinda mortalite ve morbi-
ditenin 6nemli bir nedenidir!. Ust solunum
yolu enfeksiyonlar1 (USYE) ise 6nemli sosyal
kayiplara yol acar; okuldan devamsizlik, ¢cok
sayida saglik merkezine basvuru, gereksiz
antibiyotik kullanimi bunlardan bazilaridir.
Amerika Birlesik Devletleri’nde yilda 500
milyon influenza dist viral solunum yolu
enfeksiyonunun gozlendigi ve bunun da
yilda 17 milyar dolar saglik harcamasina ve
22,5 milyar dolarlik is giicii kayb gibi indirekt
kayiplara yol actign saptanmigtir. Viral USYE
cocuklarda siklikla akut otitle (AOM) gider ve

bu da ¢ocukluk yas grubunda en sik antibiyotik
kullanimina neden olan enfeksiyondur.
Respiratuar sinsityal viriis (RSV), parainfluenza
virtis (PIV), influenza virlis, koronaviriis ve
rinoviris gibi sik goriilen enfeksiyonlarin bir¢ok
etiyolojik ajani, kiiltiir ve serolojik yontemlerle
gosterilebilir23. Ancak viral kiiltiir, seroloji ve
hizli antijen testleri gibi geleneksel yontemler,
%50’nin {izerinde bir oranda spesifik bir viriis
izole etmede basarisizdir. Son yillarda akut
solunum yolu enfeksiyonuna neden olan bir¢ok
yeni solunum yolu iliskili viriis saptanmistir.
Bunlardan bazilar1t metapnémoviriis (HMV),
ciddi akut respiratuar sendromu-koronaviriis
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(SARS-CoV), koronaviriis-Hollanda (HCoV-
NL63), koronaviriis- HongKong (HCoV-HKU1),
bokaviriis, adenoviriis AD14, kus gribi iliskili
influenza A H5N1, domuz kaynakli influenza
HIN1, Hendra ve Nipah viriisleridir.1 Bu
virlisler arasinda ayrim yapilmasi toplumda
onceden olusmus bagisikligin olup olmadiginin
bilinmesi ve hastaligin seyri hakkinda 6nceden
ipucu elde edilmesi agisindan Snemlidir.

Metapnémoviriis

Insan metapnémoviriis ilk olarak Hollanda’da
2001 yilinda yeni bir paramiksoviriis olarak
kiiciik cocuklarin solunum yolundan izole edildi.
Hollandali arastirmacilar, ¢cogu ¢ocuklardan elde
edilmis etkeni saptanmamus bir¢ok viriis izolatini,
20 yullik bir siire¢ boyunca hiicre kiiltiiriinde
zorlukla ireterek caligtilar. Elektron mikroskopisi
ve biyokimyasal ¢alismalar, pleomorfik ve
lipid zarfli bir paramiksoviriis olan insan
metapndmovirusiinii gosterdi (Sekil 1). Bu viriis,
metapnomovirus cinsindeki diger bir viriis olan
avian pndmoviriisiine ¢ok benzemekteydi. Tek
sarmalli RNA viriisii olan metapndmoviriisiiniin
A ve B olmak iizere iki alt grubu vardi. Insan
metapnomovirilisiin sadece insanlar1 enfekte
ettigi gosterildi. Williams ve arkadaslari, kiigtik
¢ocuklarda alt solunum yolu enfeksiyonlarinin
%12’sinden metapnémoviriisiin sorumlu
oldugunu bildirdiler?4.
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Sekil 1. Metapnonoviriisiin sematik gortinimii.

O dénemden bu yana metapndémoviriisiin,
RSV’ye benzer bir klinikle seyrettigi, en
agir tabloyu, yenidoganlar ve yaslilar ve
immiinkompromize kisilerde olusturdugu
belirlendi. Cocuklarda, bronsiolit, pnémoni ve
ist solunum yolu enfeksiyonlariyla bulgu verdigi
ve ¢cogu cocukta erken ¢ocukluk déneminde
gecirildigi saptandi®. Yapilan ¢aligsmalarda
bes yasin iisti ¢ocuklarda HMV’nin %100
olarak seropozitif oldugu goézlendi, diger bir
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ifade ssekli ile hemen herkesin bes yasindan
Once metapnomoviriis ile karsilastigl ortaya
konulmus oldu ve bu viriisiin 50 yildir diinya
tizerinde bulundugu tespit edildi.

Viral replikasyonla ilgili yapilan c¢alismalarda
makak maymunlarinin {ist solunum yolunda
yarattig1 enflamasyon gosterildif. Fare modelinde
ise uzamis hava yolu enflamasyonunun devam
eden viral DNA yiikiiyle iliskili oldugu bulundu?.
Fare akcigerinde HMV’nin epitel hiperplazi
ve asirt mukus {retimiyle, hiperreaktif hava
yolu ve obstriiksiyona yol agtigr saptandi.
Bu obstriiksiyonun, hastaligin seyri boyunca
hisiltiya neden olabilecegi belirtildi.

HMV dogrudan ya da sekresyonlarla yakin
temasla, damlacik yoluyla bulasmaktadir.
Inkiibasyon dénemi 3-5 giin arasindadir,
hastane kaynakli bulas bildirilmistir®; bulasin
oldugu kisiler arasinda hastane personelinin
de bulundugu vakalar saptanmistir®. HMV’nin
yol actig1 hastaliklara Avrupa, Amerika, Asya,
Avustralya ve Kuzey Afrika’da, yani tiim
cografyalarda rastlanmistir!®-16. Her solunum
yolu virlisu gibi HMV’nin de mevsimsel siklig1
degismektedir. Kuzey Amerika ve Avrupa gibi
iliman iklimlerde kis ve ilkbahar aylarinda daha
stk rastlanir. RSV’nin en sik goriindiigii aylarin
hemen ardindan, Mart ve Nisan aylarinda en
tespit edildigi bildirilmistir!7-19.

Hong Kong’da 587 alt solunum yolu enfeksiyonu
nedeniyle hastaneye yatirilan hastayla yapilan
prospektif ¢alismada, HMV %6 oraninda
saptanirken, RSV %8 ve influenza %8 oraninda
saptanmistir®. Diger ¢alismalarda ise hastaneye
yatirilan hastalarda HMV saptanma yiizdesinin
%6-15 arasinda degistigi bildirilmistir. HMV’ye
bagli hastaneye yatirilmanin hayatin ilk yili
icinde en fazla da 6-12 ay arasinda oldugu
saptanmistir20. Cok merkezli prospektif bir
calismada 641 akut solunum yolu enfeksiyonu
nedeniyle hastaneye yatirilan ¢ocuk arasinda
HMV nedeniyle yatirilanlarda %54 oraninda
altta yatan hastalik saptanirken, RSV nedeniyle
yatirtlan hastalarin %29’unda altta yatan
hastalik saptanmistir. Bu hastalarda HMV’ye
bagli kronik hastalik gelisme riskinin RSV’den
daha fazla oldugu seklinde yorumlanmistir2!.

Metapnomoviriis enfeksiyonu ¢ocuklarda diger
solunum yolu enfeksiyonlarina benzer bulgularla
baslangi¢ gosterir. Ates, burun akintisi, kstiriik
gibi bir haftadir devam eden bulgularla basvuran
hastalarin viriis bulastirma siirecleri 1-2 hafta
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arasinda degisir?2. Konjunktivit, kusma, ishal
ve dokiintli daha az rastlanan bulgulardandir.
Hastalik RSV gibi erkeklerde kizlardan daha
sik olarak alt solunum yolu enfeksiyonuna yol
acar. Metapnomoviriise bagli alt solunum yolu
bulgular1: bronsiolit, krup ve pnémonidir.

HMV ve astim arasindaki iliskiye dair yapilan
caligmalar farklilik gostermektedir. Avustralya’da
yapilan bir calismada astim ve HMV arasinda
hi¢ iliski bulunmazken?3, 2000 hastayla yapilan
bir ¢alismada ise HMV ve astim arasinda ciddi
bir iliski saptanmistir24. Immiin yetmezligi
bulunan hastalarda HMV’nin ciddi hatta 6liimciil
enfeksiyonlara yol agabilecegi bildirilmistir2526.
HMV enfeksiyonu saptanan hastalarda %5-17
oranlar1 arasinda en ¢ok RSV ile olmak {izere
diger viriislerle de koenfeksiyon vardir, bazi
calismalarda koenfeksiyon oranlar1 %30-60’a
kadar yiikselmistir2?. Ozelikle HMV ve RSV’nin
birlikte oldugu durumlarda ciddi bronsiolit riski
artmaktadir?8. HMV nadiren de olsa gegirildikten
sonra yeniden gegirilebilir2.

Metapnomoviriis, RSV gibi PCR (RT-PCR)
yardimiyla solunum yolundan siiriintii alinmast
yoluyla gosterilebilir, diger bir yontem ise
immiinoadsorban ydntemiyle serolojik test
yapilmasidir, test sonucunun pozitif olarak
yorumlanmasi i¢in antikor titresinde dort kat
artis saptanmalidir, ancak serolojik testlerin klinik
kullanimi daha kisithidir. HMV i¢in hizli tani
testleri (direkt monoklonal fléresan antikorlar) de
gelistirilmis olmakla beraber heniiz duyarliliklar1
diisiik oldugu icin fazla tercih edilmemektedir.

Metapnomoviriis i¢in heniiz 6zgiin bir antiviral
tedavi bulunmamaktadir, bu yiizden el yikama,
temas izolasyonu gibi dnlemler hastaligin
yayllimasinin engellenmesi i¢in esas koruyucu
onlemlerdir. Hasta aileleriyle yapilan bir
¢alismada hastalarin ailelerinde %12 oraninda
hastayla benzer bulgularin saptandigi, bunun
da hasta ailelerinde ortalama dort is ya da okul
gilinii kaybina yol a¢tig1 bildirilmistir30. Akciger
transplantasyonu yapilmis bir vakada, HMV’ye
bagli gelisen sepsis ve pnémoninin ribavirin
tedavisine yanit verdigi bildirilmistir, ancak
elde heniiz yeterli kanit bulunmadigindan rutin
olarak onerilmemektedir3!.

Koronaviriis

Koronaviriisler ilk kez USYE etiyolojisini
calisan aragtirmacilar tarafindan kesfedildi.
Ilk basta iki ana serolojik grup tanimlandi;
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229E ve OC43, daha sonra 2003’te SARS-
CoV, 2004’te Koronaviriis NL63 ve 2005’te
Koronaviriis HKU1 bulundu. Ilk baslarda
229E ve OC 43’iin, kis ve ilkbaharda daha
siklikla olmak iizere sadece iist solunum
yolu enfeksiyonuna yol actig1 sanilirken, son
calismalarda, viriisiin pnémoni gibi pek ¢ok
alt solunum yolu enfeksiyonuna yol actig1
saptandi32.

SARS-koronaviriis

2002 sonbaharinda, Cin Guandong’da, hipoksi,
ani solunum yetmezligiyle giden yeni bir
solunum yolu enfeksiyonu gelistigi tespit edildi.
Ilk basta hastaligin beraber saptanan HMV
ve diger viriislere bagli oldugu diisiliniilse de
sonra asil etkenin yeni bir koronaviriis, SARS-
koronaviriis oldugu anlasildi (Sekil 2). Kasim
2002-Temmuz 2003 arasinda, SARS-CoV 8000
kisiyi enfekte etti ve 32 tilkede 800 kisinin
oliimiine yol agti. SARS-CoV’e %99 benzerlik
taslyan baska bir virlis Himalaya misk kedileri
ve rakun kopeklerinde ve yarasalarda da izole
edildi ve bunlarin hayvan rezervuari olabilecegi
diistiniildii33.34,

a SARS-CoV genome

b SARS-CoV virion

Nitleekapsid

Sekil 2. SARS Coronaviriisiin sematik gortinimi.

Cocuklarda, ozellikle 12 yas altinda daha hafif
seyreden SARS-CoV enfeksiyonunun, atesli bir
alt solunum yolu enfeksiyonu olarak basladig,
bunu izleyen 3-7 giin igerisinde, dispne ve
okstlirtiglin ortaya ¢iktigi bu evrenin de hizla
solunum yetmezligine kadar gittigi, eriskin
niifusun %10-20 oraninda mekanik ventilasyon
ihtiyact olabilecegi bildirilmistir3>. Saptanan
diger bulgular ise steroid tedavisine yanit veren
trombositopeni, lenfopeni, anemi, nétrofili,
kimyasal hepatit, akciger grafisinde tek yada cift
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tarafli infiltrasyon, hipoksidir. Hipoksi saptanan
80 hastanin 42’sine steroid ve 37’sine ribavirin
verildikten sonra yapilan degerlendirmede,
steroidin klinik ve radyolojik diizelmeyi saglamada
¢ok etkili oldugu saptanmistir3®. Cocuk ve
adolesanlarda hig 6liim bildirilmemistir. Temmuz
2003'den beri birkag¢ laboratuvar kaynakli vaka
disinda hi¢ SARS-CoV saptanmustir.

Koronaviriis NL63

Ik kez 2004’de koronaviriis NL63, yedi aylik
bir bronsiolit vakasinda saptandi?’. Daha sonra
USYE ve ASYE nedeniyle izlenen hastalarin
%1.7-9.3’tinde etken oldugu belirlendi38-3°.
Kore’de yapilan bir ¢alismada koronaviriis
NL63 saptanan vakalarin %64’iinde krup,
%21.4’tinde bronsiolit oldugu bildirilmistir.
Iliman iklimlerde en sik Ocak-Mart aylarinda
goriilen koronavirlis NL63’lin Kawasaki
hastaligina yol acabileceginden siiphelenilse
de yapilan ¢alismalarda bu yodnde bir sonug
elde edilmemistir0.

Koronaviriis HKU1

ilk kez 2005’de bir eriskinden izole edilen
coronaviriis HKU1’in, daha sonra ¢ocuklarda
da solunum yolu enfeksiyonuna yol agtigi
gosterilmistir4!. Ust ve alt sonlum yolu
enfeksiyonu yapabilen koronaviriis HKU1
Amerika’da diger viriisler i¢in negatif olarak
saptanan solunum yolu 6rneklerinin %1’inde#Z,
Avustralya’da ise %3,1’inde*? pozitif olarak
saptanmis, bu c¢ocuklarin ¢ogunun iki yasin
altinda oldugu goriilmiistlir. HKU1’e bagl: ishal
ve febril nobetler de bildirilmistir44,

Bokaviriis

Ik kez 2005’de Isvec’te izole dilen bokaviriisiin
geriye doniik arastirildiginda solunum yolu
enfeksiyonu nedeniyle hastaneye yatirilan
cocuklarin nazofarengeal aspiratlarinda %3.1
oraninda pozitif oldugu gdsterilmistir4e.
Koenfeksiyon oranlari %14-72 gibi yiiksek
degerler arasinda olmakla birlikte, asil enfek-
siyon siklig1 alinan test edilen solunum yolu
orneklerinde %1.5-20 gibi yayindan yayina
degisen bir farklilik gostermektedir4’-49. Hasta-
ligin bulgulari, oksiiriik, ates, bogaz agrisi,
takipne, hisilt1 (vizing) gibi diger solunum
yolu enfeksiyonlarina benzerdir. Bokaviriis
ayrica solunum yetmezligine de neden olabilir.
Bir calismada bokaviriis saptanan hastalarin
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%73’linde oksijen ihtiyact oldugu bildirilmistir.
Bokaviriis enfeksiyonu ¢ok erken dénemde
de gozlenebilir. Yenidogan déneminden
itibaren izlenen hastalarin ilk solunum yolu
enfeksiyonunun %4.5 oraninda bokaviriise bagli
oldugu bildirilmistir. Bokaviriisiin diger bir yol
acabilecegi klinik tablo ise gastroenterittir>0.
Kawasaki hastalig1 olan vakalarla yapilan bir
calismada, orneklerin %31.2’sinde bokaviriis
saptanmustir; ancak bu sonucun diger ¢aligmalarla
desteklenmesi gerekmektedir®!.

Adenoviriis AD14

Adenoviriisiin, solunum yolu enfeksiyonlari,
gastroenterit, keratokonjunktivit, hemorajik
sistit gibi pek ¢ok hastaliga yol a¢tig1 biliniyordu
(Sekil 3). Kasim 2007’de, CDC Adenoviriis
AD14’tin ABD’nin dort eyalettinde ciddi enfek-
siyona yol actigini, bu adenoviriis enfeksiyonunun
%38 oraninda hastaneye yatis ihtiyaci oldugunu,
hastalardan %17’sinin yogun bakim ihtiyaci
oldugu ve %5’inin kaybedildigi bildirilmistir>2.

Fibril

Sekil 3. Adenoviriisiin sematik goriiniimii.

Avian influenza viriisu

Gegtigimiz ylizyilda ii¢ biiyiik influenza pandemisi
goriilmistiir; bunlardan en biiyiigi 1918’deydi.
Insanlarda influenza A'nin bircok tipi her yil,
influenza B’nin alt tipleri ise 2-4 yilda bir salgin
yapar. Influenza viriisiiniin susu ana olarak
hemaglutinin (HA; insanlarda 6n planda H1-3)
ve norominidaz (NA; N1-9) kaynaklidir, HA
ve NA proteinlerinde her yil bir degisim olur
(antijenik drift), salginlara ve insan bagisiklik
sisteminin yeterli olamamasina neden olan da
bu degisimdir. Konagin ayni anda iki farkli
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influenza viriisliyle enfekte olmas1 viriisler
arasinda antijenik sift denilen yontemle degis
tokus yapilarak populasyonda hi¢ bagisiklik
olmayan bir viris olusumuna neden olabilir.
Hong Kong’da 1997’de %33 mortaliteyle
giden, bir solunum yolu enfeksiyonunun, kus
gribi virtisi H5N1’le olustugu saptandi®3.
2003-2007 yillar1 arasinda, bir H5N1 susu ile
%63 mortaliteyle giden bir salgin gerceklesti,
379 laboratuvarda dogrulanmis vakanin 239’u
kaybedildi. Cin, Endonezya, Misir, Tayland,
Vietnam ve Tiirkiye’nin de aralarinda bulundugu
14 {lkede insandan insan bulasin tam olarak
gosterilemedigi bir pandemi gerceklesti>#. Tani
i¢in, ates ve solunum yolu enfeksiyonu bulgulari
olan ve kus gribi oldugu bilinen bir bolgeden
gelmis biriyle, ya da bu iilkeden gelen kiimes
hayvanlariyla temas1 bulunan kisiden solunum
yolu 6rnegi alinmali ve viral kiiltiir ya da RT-PCR
ile 6rnek referans laboratuarlarda calisilmalidir.
Tedavi i¢in bulgularin baslamasindan sonra ilk
48 saat icinde oseltamivir baslanmasi onerilir.
Hastaligin saptandigi bolgelerde yayilimin
onlenmesi i¢in hasta kiimes hayvanlarinin
karantinaya alinmasi ya da itlafi, hasta kiimes
hayvanlariyla temas etme olasilig1 bulunan
personelin koruyucu onlemler almasi, hasta
oldugundan siiphe edilen vakalarin izolasyonu
ve reasortman ihtimalini diisiirmek icin mevcut
influenza asilamasinin yapilmasi onerilir.

Hendra ve Nipah viriisleri

Avustralya ve Malezya’da, akut ensefalit ve
solunum yolu enfeksiyonlariyla iliskili yeni
paramiksoviriisler, izole edildi. Hendra viriisii
ti¢ erigskinde tespit edildi. Bu hastalardan
ikisi pndmoni ve ¢oklu organ yetmezligiyle
kaybedildi, ancak su ana kadar hi¢ pediatrik
vaka saptanmadi®>. Malezya’da ise 1998-1999
yillarinda 250’den fazla hastada Nipah viriisiiyle,
ates, basagrisi, kusma, bilin¢ degisikligi ve
%14’iinde oksiiriikle giden bir hastalik gelisti.
Hastalarin tigte biri kaybedildi, yasayanlarin
%28’inde norolojik sekel gelisti, en genci 13
yasinda olan az sayida ¢ocukta da hastalik
gozlendi®t. Banglades’te ise 2001-2003 yillari
arasinda en genci dort yasinda olan pek ¢ok
cocugun etkilendigi, mortalitenin %67’lerde
giden Nipah viriis salgini oldu®’. Her ne kadar
diger cografi bolgelerde saptanmadiysa da,
insanlar icin gelecekteki viriilansi agisindan bu
viriislerle ilgili ¢alismalar devam etmektedir.

Yeni Solunum Yolu Viriisleri 63

Yapilan diger calismalarda, bir parvoviriis olan
PARV4, HIV, hepatit B ve hepatit C enfeksiyonu
olan hastalarda, iki yeni TT-(torqueteno) virtis
benzeri viriis insan serumunda®8, iki yeni polyoma
virlisii KI ve WU insan solunum yolundan
izole edildi®®®0. Polyomaviriislerinin onkojenik
potansiyelleri de oldugu icin bu konudaki
arastirmalar onem tasimaktadir. Saptanan en
biiyiik viriis olan mimiviriisiin de pnémoni etkeni
olabilecegi saptanmistiré!. Bu yeni viriislerle ilgili
arastirmalar devam etmektedir.

Solunum yolu enfeksiyonlari, neden olduklari
morbidite ve mortalite ile giinlimiizde ki
tim gelismelere ragmen hala enfeksiyon
hastaliklarinin en ¢ok ilgi ceken ve tizerinde en
¢ok ¢alisilan konular1 arasinda gelmeye devam
etmektedir. Her gecen giin olmasa bile, kisa
siireler igerisinde yeni etkenler tanimlanmakta
ve biiyiik olasilikla tanimlanmaya devam
edecektir. Insanoglunun, mikroorganizmalar
ile arasindaki iliski veya savasta One gectigi
her bir kiiciik adima kars1 mikroorganizmalar
da yeni bir askerlerini alana siirerek veya 6n
plana ¢ikartarak karsilik vermekte ve bu iliskiyi
stirdlirmektedirler.

Not: Influenza HIN1 viriisii konusunda bilgi,
bundan 6nceki makalede verilmistir.

KAYNAKLAR

1. World Health Organization. Acute respiratory infection in
children. www.who.int/fch/depts/resp_infections/en/.

2. Glezen WP, Loda FA, Clyde WA Jr, et al. Epidemiologic
patterns of acute lower respiratory disease of children in
a pediatric group practice. J Pediatr 1971; 78: 397-406.

3. Henderson FW, Clyde WA Jr, Collier AM, et al. The
etiologic and epidemiologic spectrum of bronchiolitis
in pediatric practice. J Pediatr 1979; 95: 183-190.

4. Williams JV. The clinical presentation and outcomes of
children infected with newly identified respiratory tract
viruses. Infect Dis Clin North Am 2005; 19: 569-584.

5. Van den Hoogen BG, de Jong JC, Groen J, et al. A
newly discovered human pneumovirus isolated from
young children with respiratory tract disease. Nat Med
2001; 7: 719-724.

6. Kuiken T, van den Hoogen BG, van Riel DA, et al.
Experimental human metapneumovirus infection of
cynomolgus macaques (Macaca fascicularis) results
in virus replication in ciliated epithelial cells and
pneumocytes with associated lesions throughout the
respiratory tract. Am J Pathol 2004; 164: 1893-1900.

7. Hamelin ME, Prince GA, Gomez AM, Kinkead R, Boivin
G. Human metapneumovirus infection induces long-
term pulmonary inflammation associated with airway
obstruction and hyperresponsiveness in mice. J Infect
Dis 2006; 193: 1634-1642.



64

8.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

Parlakay ve Kara

Peiris JS, Tang WH, Chan KH, et al. Children with
respiratory disease associated with metapneumovirus
in Hong Kong. Emerg Infect Dis 2003; 9: 628-633.

. Boivin G, De Serres G, Hamelin ME, et al. An outbreak

of severe respiratory tract infection due to human
metapneumovirus in a long-term care facility. Clin
Infect Dis 2007; 44: 1152-1158.

Boivin G, Abed Y, Pelletier G, et al. Virological features
and clinical manifestations associated with human
metapneumovirus: a new paramyxovirus responsible
for acute respiratory-tract infections in all age groups.
J Infect Dis 2002; 186: 1330-1334.

Williams JV, Crowe JE Jr, Enriquez R, et al. Human
metapneumovirus infection plays an etiologic role in
acute asthma exacerbations requiring hospitalization
in adults. J Infect Dis 2005; 192: 1149-1153.

Madhi SA, Ludewick H, Abed Y, Klugman KP,
Boivin G. Human metapneumovirus-associated lower
respiratory tract infections among hospitalized human
immunodeficiency virus type 1 (HIV-1)-infected and
HIV-1-uninfected African infants. Clin Infect Dis 2003;
37: 1705-1710.

do Carmo Debur M, Bordignon J, Duarte dos Santos
CN, et al. Raboni SM. Acute respiratory infection
by human metapneumovirus in children in southern
Brazil. J Clin Virol 2007; 39: 59-62.

Galiano M, Videla C, Puch SS, Martinez A, Echavarria
M, Carballal G. Evidence of human metapneumovirus in
children in Argentina. ] Med Virol 2004; 72: 299-303.

Sloots TP, Mackay IM, Bialasiewicz S, et al. Human
metapneumovirus, Australia, 2001-2004. Emerg Infect
Dis 2006; 12: 1263-1266.

Banerjee S, Bharaj P, Sullender W, Kabra SK, Broor S.
Human metapneumovirus infections among children
with acute respiratory infections seen in a large referral
hospital in India. J Clin Virol 2007; 38: 70-72.

Garcia-Garcia ML, Calvo C, Pérez-Brena P, De Cea JM,
Acosta B, Casas I. Prevalence and clinical characteristics
of human metapneumovirus infections in hospitalised
infants in Spain. Pediatr Pulmonol 2006; 41: 863-871.

Esper F, Martinello RA, Boucher D, et al. A 1-year
experience with human metapneumovirus in children
aged <5 years. J Infect Dis 2004; 189: 1388-1396.

Boivin G, De Serres G, Coté S, et al. Human metap-
neumovirus infections in hospitalized children. Emerg
Infect Dis 2003; 9: 634-640.

Dgllner H, Risnes K, Radtke A, Nordbg SA. Outbreak
of human metapneumovirus infection in Norwegian
children. Pediatr Infect Dis J 2004; 23: 436-440.

Mullins JA, Erdman DD, Weinberg GA, et al. Human
metapneumovirus infection among children hospitalized
with acute respiratory illness. Emerg Infect Dis 2004;
10: 700-705.

Ebihara T, Endo R, Kikuta H, et al. Human metap-
neumovirus infection in Japanese children. J Clin
Microbiol 2004; 42: 126-132.

Rawlinson WD, Waliuzzaman Z, Carter IW, Belessis
YC, Gilbert KM, Morton JR. Asthma exacerbations in
children associated with rhinovirus but not human
metapneumovirus infection. J Infect Dis 2003; 187:
1314-1318.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

Cocuk Saghg ve Hastaliklart Dergisi ® Ocak-Mart 2010

Williams JV, Harris PA, Tollefson SJ, et al. Human
metapneumovirus and lower respiratory tract disease
in otherwise healthy infants and children. N Engl J
Med 2004; 350: 443-450.

Cane PA, van den Hoogen BG, Chakrabarti S, Fegan
CD, Osterhaus AD. Human metapneumovirus in a
haematopoietic stem cell transplant recipient with
fatal lower respiratory tract disease. Bone Marrow
Transplant 2003; 31: 309-310.

Pelletier G, Déry P, Abed Y, Boivin G. Respiratory
tract reinfections by the new human Metapneumovirus
in an immunocompromised child. Emerg Infect Dis
2002; 8: 976-978.

Konig B, Konig W, Arnold R, Werchau H, Thorst G,
Forster J. Prospective study of human metapneumovirus
infection in children less than 3 years of age. J Clin
Microbiol 2004; 42: 4632-4635.

Semple MG, Cowell A, Dove W, et al. Dual infection
of infants by human metapneumovirus and human
respiratory syncytial virus is strongly associated with
severe bronchiolitis. J Infect Dis 2005; 191: 382-386.

Williams JV, Wang CK, Yang CF, et al. The role of
human metapneumovirus in upper respiratory tract
infections in children: a 20-year experience. J Infect
Dis 2006; 193: 387-395.

Esposito S, Gasparini R, Bosis S, et al. Clinical and
socio-economic impact of influenza and respiratory
syncytial virus infection on healthy children and their
households. Clin Microbiol Infect 2005; 11: 933-
936.

Raza K, Ismailjee SB, Crespo M, et al. Successful outcome
of human metapneumovirus (hMPV) pneumonia in
a lung transplant recipient treated with intravenous
ribavirin. J Heart Lung Transplant 2007; 26: 862-864.

Gagneur A, Sizun J, Vallet S, Legr MC, Picard B, Talbot
PJ. Coronavirus-related nosocomial viral respiratory
infections in a neonatal and paediatric intensive care unit:
a prospective study. ] Hosp Infect 2002; 51: 59-64.

Guan Y, Zheng BJ, He YQ, et al. Isolation and charac-
terization of viruses related to the SARS coronavirus
from animals in southern China. Science 2003; 302:
276-278.

Wang LF, Shi Z, Zhang S, Field H, Daszak P, Eaton
BT. Review of bats and SARS. Emerg Infect Dis 2006;
12: 1834-1840.

Centers of Disease Control and Prevention. Preliminary
clinical description of severe acute respiratory syndrome.
MMWR Morb Mortal Wkly Rep 2003; 52: 255-256.

Leung CW, Kwan YW, Ko PW, et al. Severe acute
respiratory syndrome among children. Pediatrics 2004;
113: 535-543.

van der Hoek L, Pyrc K, Jebbink MF, et al. Identification of
a new human coronavirus. Nat Med 2004; 10: 368-373.

Koetz A, Nilsson P, Lindén M, van der Hoek L, Ripa
T. Detection of human coronavirus NL63, human
metapneumovirus and respiratory syncytial virus in
children with respiratory tract infections in south-west
Sweden. Clin Microbiol Infect 2006; 12: 1089-1096.

Vabret A, Mourez T, Dina J, et al. Human coronavirus
NL63, France. Emerg Infect Dis 2005; 11: 1225-1229.



Cilt 53 * Say 1

40.

41.

42.

43.

44.

45.

46.

47.

48.

49.

50.

Shimizu C, Shike H, Baker SC, et al. Human coronavirus
NL63 is not detected in the respiratory tracts of children
with acute Kawasaki disease. ] Infect Dis 2005; 192:
1767-1771.

Woo PC, Lau SK, Chu CM, et al. Characterization and
complete genome sequence of a novel coronavirus,
coronavirus HKU1, from patients with pneumonia.
J Virol 2005; 79: 884-895.

Esper F, Weibel C, Ferguson D, Landry ML, Kahn
JS. Coronavirus HKU1 infection in the United States.
Emerg Infect Dis 2006; 12: 775-779.

Sloots TP, McErlean P, Speicher DJ, Arden KE, Nissen
MD, Mackay IM. Evidence of human coronavirus HKU1
and human bocavirus in Australian children. J Clin
Virol 2006; 35: 99-102.

Vabret A, Dina J, Gouarin S, Petitjean ], Corbet S,
Freymuth F. Detection of the new human coronavirus
HKUI1: a report of 6 cases. Clin Infect Dis 2006;
42: 634-639.

Lau SK, Woo PC, Yip CC, et al. Coronavirus HKU1
and other coronavirus infections in Hong Kong. J Clin
Microbiol 2006; 44: 2063-2071.

Allander T, Tammi MT, Eriksson M, Bjerkner A, Tiveljung-
Lindell A, Andersson B. Cloning of a human parvovirus
by molecular screening of respiratory tract samples. Proc
Natl Acad Sci USA 2005; 102: 12891-12896.

Choi EH, Lee HJ, Kim S]J, et al. The association of newly
identified respiratory viruses with lower respiratory
tract infections in Korean children, 2000-2005. Clin
Infect Dis 2006; 43: 585-592.

Kesebir D, Vazquez M, Weibel C, et al. Human
bocavirus infection in young children in the United
States: molecular epidemiological profile and clinical
characteristics of a newly emerging respiratory virus.
J Infect Dis 2006; 194: 1276-1282.

Kaplan NM, Dove W, Abu-Zeid AF, Shamoon HE,
Abd-Eldayem SA, Hart CA. Human bocavirus infection
among children, Jordan. Emerg Infect Dis 2006; 12:
1418-1420.

Lee JI, Chung JY, Han TH, Song MO, Hwang ES.
Detection of human bocavirus in children hospitalized
because of acute gastroenteritis. J Infect Dis 2007;
196: 994-997.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

65

Yeni Solunum Yolu Viriisleri

Catalano-Pons C, Bue M, Laude H, et al. Human
bocavirus infection in hospitalized children during
winter. Pediatr Infect Dis ] 2007; 26: 959-960.

Centers of Disease Control and Preventing (CDC).
Acute respiratory disease associated with adenovirus
serotype 14-four states, 2006-2007. MMWR Morb
Mortal Wkly Rep 2007; 56: 1181-1184.

World Health Organisation. Avian influenza fact sheet.
http://who.int/mediacentre/factsheets/avian_influenza/en/.

World Health Organisation. Cumulative number of
confirmed human cases of avian influenza A/H5NI1.
Reported to WHO. http://www.who.int/csr/disease/
avian_influenza/country/ cases_table 2008_04_08/en/
index.html.

Murray K, Selleck P, Hooper P, et al. A morbillivirus
that caused fatal disease in horses and humans. Science
1995; 268: 94-97.

Goh KJ, Tan CT, Chew NK, et al. Clinical features
of Nipah virus encephalitis among pig farmers in
Malaysia. N Engl J Med 2000; 342: 1229-1235.

Hsu VP, Hossain M]J, Parashar UD, et al. Nipah virus
encephalitis reemergence, Bangladesh. Emerg Infect
Dis 2004; 10: 2082-2087.

Jones MS, Kapoor A, Lukashov VV, Simmonds P,
Hecht F, Delwart E. New DNA viruses identified in
patients with acute viral infection syndrome. J Virol
2005; 79: 8230-8236.

Allander T, Andreasson K, Gupta S, et al. Identification
of a third human polyomavirus. J Virol 2007; 81:
4130-4136.

Gaynor AM, Nissen MD, Whiley DM, et al. Identification
of a novel polyomavirus from patients with acute
respiratory tract infections. PLoS Pathog 2007; 3: 64.

Raoult D, La Scola B, Birtles R. The discovery and
characterization of Mimivirus, the largest known virus
and putative pneumonia agent. Clin Infect Dis 2007;
45: 95-102.



