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İnflamatuvar hücrelerin neden olduğu yıkım sonucu oluşan müküs tıkaçlarında yüksek oranda 
deoksi ribonükleik asit (DNA) bulunur. DNA bir polianyon molekül bileşiği olarak akciğer sekres-
yonlarının yoğunluk ve yapışkanlık özelliğinden sorumludur. Rekombinan insan DNase’ı (rhDNa-
se) müküsteki ekstraselüler DNA’yı hidrolize ederek müküsü dakikalar içerisinde sulandırır ve onu 
yapışkan bir jelden akışkan sıvıya çevirir. Yenidoğanlarda, dirençli atelektazilerdeki sınırlı tedavi se-
çenekleri güvenli ve etkili yeni tedavi yöntemleri arayışına neden olmuştur. Bu yazıda doğumdan 
sonra 48. saatte solunum sıkıntısı nedeniyle hastaneye yatırılan, atelektazi tespit edilen ve non-in-
vaziv bir yöntem olan nebül rhDNase ile kurtarıcı tedavisi yapılan bir olgu sunularak, yenidoğanda 
rhDNase kullanımının tartışılması amaçlanmıştır.
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Due to the lysis of inflammatory cells, there are large amounts of DNA present in the mucous 
plugs. DNA is a polyanion molecular compound that contributes to the increased viscosity and 
adhesiveness of lung secretions. Recombinant human DNase (rhDNase) liquefies the mucus wit-
hin minutes by hydrolysing extracellular DNA in mucus and transforms it from a viscous gel to a 
flowing liquid. Limited therapeutic options in newborns with unresponsive atelectasis created 
the need for a new treatment which would be safe and effective. In this report; a newborn who 
was hospitalized for respiratory distress at 48th hour after birth and diagnosed as atelectasis, and 
treated by a non-invasive method which was nebulized rhDNAse is presented, and discussion of 
rhDNase treatment in newborns is aimed. 
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Hava yollarındaki inflamatuvar yanıt, 
solunum epitelinin nekrozuna ve 
bu epitel hücrelerinin hava yolu-
na dökülmesine neden olur. Buna 
doku ödeminin ve müküs üreti-
minin eklenmesi ile hava yolunda 
kalın müküs tıkaçları oluşur. Bu 
durum solunum yollarının normal 
fonksiyonlarını bozar. Tam tıkan-
malar atelektazilere,  kısmi tıkan-
malar ise hava hapsine neden olur 
(1-3). 

İnflamatuvar hücrelerin sebep oldu-
ğu yıkım sonucu oluşan müküs 
tıkaçlarında yüksek oranda deoksi 
ribonükleik asit (DNA) bulunur. 
DNA bir polianyon molekül bileşi-
ği olarak akciğer sekresyonlarının 

yoğunluk ve yapışkanlık özelli-
ğinden sorumludur. Rekombinan 
insan DNase’ı (rhDNase) müküs-
taki ekstraselüler DNA’yı hidrolize 
ederek müküsü dakikalar içerisin-
de sulandırır ve onu yapışkan bir 
jelden akışkan sıvıya çevirir (2-4). 
Nebül formdaki ve inhalasyon yo-
luyla uygulanan rhDNase, kistik 
fibroziste kabul görmüş etkin bir 
tedavi  yöntemidir (5). Birkaç olgu 
sunumunda,  respiratuar sinsityal 
virüs (RSV)  bronşioliti ve müküs 
tıkaçları gibi bazı solunum yolu 
hastalıklarında da etkili olduğu id-
dia edilmektedir (6-9).

Yenidoğanlarda, dirençli atelektazi-
lerdeki sınırlı tedavi seçenekleri 
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güvenli ve etkili yeni tedavi yön-
temleri arayışına neden olmuştur. 
Yenidoğan atelektazilerinde rhD-
Nase kullanımı bu yeni yaklaşım-
lardan bir tanesidir. Literatürde, 
rhDNase kullanılarak atelektazisi 
tedavi edilmiş sınırlı sayıda olgu 
bildirilmiştir (4-9). Bu yazıda do-
ğumdan sonra 48. saatte solunum 
sıkıntısı nedeniyle hastaneye ya-
tırılan, atelektazi tespit edilen ve 
non-invaziv bir yöntem olan nebül 
rhDNase ile kurtarıcı tedavisi yapı-
lan bir olgu sunularak, yenidoğan-
da rhDNase kullanımının literatür 
bilgisi eşliğinde tartışılması amaç-
lanmıştır. 

Olgu

Otuz iki yaşındaki annenin 4. gebe-
liğinden 2. yaşayan olarak 3050 g 
ağırlığında normal vajinal yol ile 
miadında doğan erkek hasta, do-
ğum sonrası 2. günde başvurduğu 
poliklinik kontrolü sırasında de-
ğerlendirildi. Bebeğin takipnesi-
nin ve subkostal  retraksiyonları-
nın olduğu gözlendi.

 Özgeçmişinde annenin gebeliğinin 
takipli olduğu ve problemsiz geç-
tiği, doğum salonunda resüsitas-
yon ihtiyacının olmadığı, APGAR 
skorlarının 1. dakikada 8, beşinci 
dakikada ise 10 olarak kaydedil-
diği öğrenildi. Postnatal birinci 
gününde sorunları olmayan anne 
ve bebeğin taburcu edildikleri ve 
bebeğin hastane dışında geçirdi-
ği bir gün boyunca solunum yolu 
enfeksiyonu semptomları olan 
herhangi bir bireyle temasının ol-
madığı öğrenildi. Hasta postnatal 
2. gününde fizik muayenede sap-
tanan solunum sıkıntısı nedeniyle 
yenidoğan servisine yatırıldı. 

Ayrıntılı fizik muayenesinde; oda ha-
vasında oksijen saturasyonu %90 
olarak ölçülen hastanın, solunum 
sayısı 70/dakika idi ve subkostal ile 
interkostal retraksiyonlarının ol-
duğu gözlendi. Oskültasyonda sol 

akciğerde solunum seslerinin azal-
dığı ve krepitan rallerin olduğu 
tespit edildi. Diğer sistem muaye-
neleri normaldi. Akciğer grafisin-
de sol akciğerde total atelektazi, 
sağ akciğerde havalanma fazlalığı 
ve mediyastende sola kayma gö-
rüldü (Şekil 1). Hastanın laboratu-
var sonuçları değerlendirildiğinde 
kan gazında respiratuvar asidoz ve 
hipoksi bulguları saptandı (pH: 
7.17, pCO2: 56 mmHg, pO2: 44 
mmHg, HCO3: 18 mmol/L). En-
feksiyon açısından akut faz reak-
tanları negatif olan hastaya atelek-
tazi tablosu göz önünde bulundu-
rularak, kültürleri (kan ve akciğer 
aspirasyon materyali) alındıktan 
sonra ampisilin-netilmisin tedavisi 
başlandı. Hastanın RSV enfeksiyo-
nu olabileceği düşünülerek akci-
ğer aspirat materyalinde PCR tek-
niği ile RSV antijeni çalışıldı, ancak 
negatif sonuçlandı. Antibiyotik 
tedavisinin yanı sıra O2, intrave-
nöz mayi ve fizyoterapi şeklinde 
destek tedavisi uygulanan hasta-
nın atelektazisi devam ettiği için, 
muhtemel konjenital parankimal 
anomalileri ekarte etmek amacıyla 
akciğer tomografisi çekildi. Akci-
ğer tomografisinde; ana mediyas-
tinal yapılar belirgin sola kaymış, 
sol akciğer üst lob bronşu oblitere 
görünümde, sol akciğer üst lobu 
total atelektazik ve alt lob süpe-
riyor segmentte konsolidasyon 
alanları mevcut olarak belirlendi.                              

Uygulanan tedavi ile kliniğinde düzel-
me olmayan ve atelektazisi açılma-
yan hastaya kurtarıcı tedavi olarak 
rhDNase (Pulmozyme®, Roche, 
Genentech Inc, San Fransisco, CA, 
USA)  iki saat arayla 1,25 cc inhale 
nebül tedavisi olarak uygulandı. 
İkinci uygulamadan sonra hastaya 
postüral drenaj yapıldı ve pozis-
yon verildi. İkinci günde çekilen 
kontrol grafisinde hastanın atelek-
tazisinde gerileme olduğu, ancak 
tam düzelme sağlanamadığı için 
tedavisine devam edildi (Şekil 2). 
Toplam 3 gün tedavi alan hastanın 

atelektazisi tamamen açıldı (Şekil 
3). Kliniği tamamen düzelen ve alı-
nan kültürleri negatif sonuçlanan 
hasta, antibiyotik tedavisi 7 güne 
tamamlanak taburcu edildi. Tabur-
culuk sonrası takiplerinde hastada 
herhangi bir solunum sıkıntısı ge-
lişmedi.

Tartışma

Aşırı ve yoğun kıvamlı akciğer sek-
resyonları solunum semptomları 
olan yenidoğanlarda sık gözlenen 
bir klinik durumdur. Yenidoğan-
da müküs birikimi varlığı; akci-
ğer enfeksiyonu, uzamış mekanik 
ventilasyon, akciğer dokusunda 
ve dolaylı olarak diğer organlarda 
zarar açısından risk faktörüdür. Bu 
müküs birikiminin neden olduğu 
atelektazilerde göğüs fizyoterapisi 
veya nebül bronkodilatatörlerle 
tedavi her zaman etkili olamamak-
tadır. Bu gibi durumlarda rhDNa-
se ile yapılan kurtarma tedavisinin 
erişkinlerde ve çocuklarda hava 
yolu devamlılığını tekrar sağla-
mada etkili olduğu bildirilmiştir. 
Etkinliğinin  en iyi kistik fibroziste 
gösterilmiş olmasının yanında, di-
ğer solunum sistemi sorunlarında 
da faydalı olduğunu bildiren olgu 
sunumları mevcuttur (4-10). 

Hendriks ve arkadaşları, kistik fibro-
zis olmayan muhtemel enfeksiyo-
na bağlı atelektazisi olan pediatrik 
hastaların tedavisinde rhDNase 
kullanmış ve iki saat içinde hızlı 
klinik gelişme ve radyolojik dü-
zelme sağlandığını  bildirmişler-
dir. Bu çalışmadaki 16 hasta bir 
yaşından küçüktü ve bunlardan 
2 tanesi düzeltilmiş yaşları 6 ay 
ve 7 ay olan  prematüre doğmuş 
bebeklerdi. Bu seride, günde iki 
kez 2,5 mg rhDNase nebülizatör-
den spontan soluma veya bu do-
zun %10’unun  5 ml % 0.9 NaCl 
içinde endotrakeal tüp vasıtasıyla  
günde iki kez damlacıklar halinde 
verilmesi olmak üzere iki ayrı yön-
tem uygulanmıştı (8). Yenidoğan-
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da rhDNase uygulanımı ile ilgili 
çok az olgu bildirimi mevcuttur. 
Merkus ve arkadaşları yenidoğan 
dönemini henüz geçmiş, mekanik 
ventilatöre bağlı iki hastaya  2.5 
mg nebülize dozu günde iki kez 
uygulamış ve takiplerinde hızlı bir 
klinik ve radyolojik gelişme rapor 
etmişlerdir (2). Ülkemizden Kü-
peli ve arkadaşları ise, 29. gebe-
lik haftasında doğan preterm bir 
bebeğe 5 gün boyunca günde bir 
kez 0.2 mg rhDNase’ı  15 dakikayı 
aşan bir sürede nebülizatörle uy-
gulamışlar ve müküs plaklarının 
ilaca cevap olarak sıvılaştığını an-
cak sık aspirasyon yapılmasına rağ-
men fazla miktardaki sekresyonun 
yeni atelektazik alanlar yarattığını 
bildirmişlerdir (2). El Hassan ve 
arkadaşları rhDNase’ı mekanik 
ventilatöre bağlı üç preterm has-
taya (2 bronkopulmoner displazi, 
1 respiratuvar distres sendrom) 
uygulamışlar ve rhDNase’ın kur-
tarma tedavisi olarak hava yolu de-
vamlılığını yeniden sağlamada et-
kili olduğunu belirtmişlerdir (4). 

Yenidoğan döneminde yapılmış olan 
kontrollü tek çalışmada; Erdeve ve 
arkadaşları 12 preterm olguya ne-
bül rhDNase tedavisi uygulamış ve 
olguları klinik ve radyolojik olarak 
tedavi öncesi ve sonrası değerlen-
dirmişlerdir (7). Bu çalışmada 12 
olgunun 10 tanesinde (%83) hızlı 
klinik ve radyolojik düzelme bildi-
rilmiştir. Üç günlük nebül tedavisi-
ne yanıt alınamayan iki olguda ise 
endotrakeal uygulama ile düzelme 
sağlandığı bildirilmiştir. Bu çalış-
ma ile dirençli atelektazisi olan ye-
nidoğanlarda  rhDNase  kullanımı-
nın klinik olarak solunum sayısını 
ve O2 ihtiyacını azalttığı, labora-
tuvar olarak da akciğer grafisinde 
atelektazi skorunda ve arteryel 
kan gazında belirgin bir düzelme 
sağladığı gösterilmiştir. Bizim ol-
gumuzda uygulanan tedavi dozu 
ve yöntemi bu çalışmaya dayan-
maktaydı ve olgumuzda 3 günlük 
tedavi sonucunda sol total atelek-Şekil 3: 3 günlük tedavi sonrası sol total atelektazi açılmıştı

Şekil 2: İlk kür tedaviden sonra atelektazide kismi açılma oldu 

Şekil 1: Hastanın sol total atelektazisine mediyastinal şift eşlik ediyordu.
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tazide tam açılma sağlandı.

rhDNase’ın literatürde ses değişik-
liği, larenjit, farenjit, dispepsi  ve 
yüzde ödem sıklığında artış şek-
linde çeşitli yan etkileri rapor edil-
mişse de, bizim olgumuzda hiçbir 
yan etkiye rastlanmamıştır (11).

Yenidoğan döneminde ortaya çıkmış 
total atelektazisi olan olgumuzda 
uygulanan tedavi kurtarıcı teda-
vi olmasına rağmen, non-invaziv 
bir yöntemdi. Elde edilen sonu-
cun yüz güldürücü olması, litera-
türde bildirilen nadir olgular ile 
birleştirildiğinde, nebül rhDNase 

tedavisinin yenidoğanlarda etkin 
ve güvenilir bir tedavi olduğunu 
düşündürmektedir. Ancak rhDNa-
se tedavisinin yenidoğan yoğun 
bakım servislerinde yaygın olarak 
kullanılabilmesi için geniş serili 
randomize çalışmalara ihtiyaç var-
dır. 
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