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Epidemiyoloji ve sorunun boyutu

Bagisiklik sistemi baskilanmig olgularm sayist son yillarda hiz-
la artmaktadir. Bu grup icinde kemoterapi alan solid tiimérii ya
da hematolojik malignitesi olan olgular; organ transplantasyon
alicilar;; malign olmayan hastaliklari nedeniyle kortikosteroid
veya kemoterapétik ajan kullananlar; dogumsal ve edinsel olarak
(HIV infeksiyonu gibi) bagisikligi baskilanmis olan olgular say1-
labilir (1-4).

Pulmoner komplikasyonlar bagigikligi baskilanmis hastalarda
cok 6nemli bir morbidite ve mortalite nedenidir (5-7).

Bagisiklik sistemi baskilanmug hastalarda (BBH) pulmoner in-
filtrasyonlarm biiyiik cogunlugu infeksiyéz nedenlerle ortaya ¢i-
kar. Nétropenik ya da lokal infiltrasyonu olan hastalarda pulmo-
ner infiltrasyonlarin infeksiyona bagli olma olasiligi %80’'den faz-
ladir (8-10).

Bagisiklig1 baskilanmis bir olguda yeni olusan pulmoner infil-
tratlarin tanisi ve tedavisi genellikle giicliik yaratir. Bu hasta gru-
bunda tani giigliiklerinin nedenleri (5,7,11-13):

1. Klinik ve laboratuvar bulgularinin silik ve atipik olmas;

2. Infeksiydz ve infeksiyon dist nedenlerin birlikte griilebilmesi;

3. Birden fazla infeksiyon etkeninin birlikte bulunabilmesi;

4. Hastalarin genel durumu ve altta yatan hastaligin bazi tanisal
girigimlere izin vermemesidir.

Bu hastalarda mortalite altta yatan hastaliga ve infeksiyoz
etkinin tiiriine gore %45 ile %100 arasinda degismektedir
(5,14-18).

Altta yatan hastaligin ciddiyeti ve tan1 koymadaki giiclikler
nedeni ile bu hastalara erken empirik tedavi baglanmasi gerek-
mektedir (5,9,14,17,19). Infeksiyoz etkenlerin ve infeksiyon dist
nedenlerin gesitliligi bu olgularda empirik tedavinin belirlenme-
sini gliclestirmekte ve multidisipliner yaklagimi gerekli kilmakta-
dir. Hastalarda akciger problemi ortaya ¢iktigi zaman esas olarak
izleyen hekimin yani sira, gogiis hastaliklari, infeksiyon hastalik-
lar1, radyoloji, mikrobiyoloji, patoloji, gégiis cerrahisi ve yogun
bakim uzmanlarindan olusan bir ekibin ortak ¢abasi gerekmekte-
dir. Bu birlikteligin, sorunun ilk bagladig1 noktadan sonlanana
dek siirdiiriilmesine 6zen gosterilmelidir.

infeksiy6z nedenler

Bagisiklik sistemi baskilanmis hastalarda goriilen pulmoner
infeksiyon etkenleri, konaktaki savunma defektinin tiiriine gére
degismektedir. Diger yandan, pek ¢ok olguda bu savunma defekt-
lerinin birkagmin bir arada bulunabilecegi unutulmamalidir
(Tablo 1) (6,7,19).

Pnémoninin gelisme hizi klinisyeni etken konusunda yénlen-
direbilir. Ani baglangich akut infeksiyz tablo genellikle bakteri-
ler veya viriislerle olugur. Bir-iki hafta i¢inde gelisen subakut pno-
moni sitomegaloviriis (CMV), Aspergillus, Mucoralesveya ana-
eroblara bagli infeksiyonlari disiindiiriir. Haftalar aylar icinde
olugan kronik tablolar nokardiyoz veya tiiberkiilozu akla getirme-
lidir. Ayn1 etken, bagisikligin baskilanma diizeyine paralel olarak
hizli ya da daha sinsi seyirli infeksiyonlar olusturabilmektedir. Or-
negin Pneumocystis carinipnémonisi (PCP) AIDS’li olgularda
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sinsi, kronik seyirliyken, AIDS disinda bagisikligi baskilanmus ki-
silerde akut baglangi¢ gosterir. Etkenlere gore radyolojik patern-
ler de degisebilmektedir (fokal-konsolidasyon; difiiz-interstisyel;
nodiil-kavite gibi). Radyolojik goriiniim klinik seyir ile birlegtiri-
lerek ayirict tant listesi daraltilabilir (Tablo 2) (9,19-21).

Transplantasyon alicilarinda, transplantasyon sonrast ortaya
cikis zamanina gore de infeksiyon etkenleri ve infeksiyon dist sii-
recler farklilik gostermektedir. Sekil 1’de solid organ transplantas-
yonu alicilarinda transplantasyon sonrast déneme gore akciger in-
feksiyonlarinin genel dagilimi gosterilmistir (22,23). Bu olgular
ilk ay icinde genel olarak hastanede izlendikleri i¢in, bu erken do-
nemde hastane kokenli infeksiyonlar 6n plandadir. Transplantas-
yon sonrast 1-6. aylar bagisikligmn baskilanmasmnimn en yogun oldu-
gu donemlerdir ve firsatci infeksiyonlar (CMV, Aspergillusvb) bu
dénemde daha sik goriilmektedir. Altinct aydan sonra, olgularda
rejeksiyon olup olmamasina, dolayisiyla, uygulanan bagisikligt
baskilayan sagaltimimn yogunluguna paralel olarak, toplum koken-
li infeksiyon etkenlerinin (Streptococcus pneumoniae, Haemophilus
influenzag influenza viriis vb) yant sira Nocardia, Mycobacterium
tuberculosigibi patojenler de etken olabilmektedir (22-26).

Hematopoetik kok hiicre (kemik iligi, periferik kan ya da go-
bek kordon kan1 kokenli) transplantasyonunda alicilarda da, ak-
ciger komplikasyonlarinin ayirict tanisi, komplikasyonun ortaya
cikis zamanina gore degismektedir (Sekil 2). Yiiz giinden énceki
komplikasyonlar erken komplikasyonlar olarak nitelenmektedir.
Ayrica, olgunun birincil tanisi, transplantasyon ¢ncesi hazirlik
déneminde uygulanan tedavi yaklagimlari (uygulanan kemotera-
potiklerin yogunlugu, total viicut 1stnlamast alip almamast), yast,
graft-versus-host hastaligit (GVHH) varlig1 transplantasyonun
otolog ya da allogeneik olmasi komplikasyonlarin tiiriinii etkile-
mektedir (18,27-29).

Bdkteriyel etkenler : BBH'de hastane kokenli infeksiyon etken-
leri olarak Pseudomonas aeruginosaAcinetobactebagta olmak tizere
Gram-negatif basiller, kalici intravendz kateteri olanlarda ise
Staphylococcus aureuse koagiilaz-negatif stafilokoklar goriilmekte-
dir (5,6,9). Toplum kokenli pnémoni etkenleri saglikli ve
bagisikligr baskilanmis hastalarda benzerdir. Bu etkenlerin %85 S.
pneumoniae, H. influenzae, Moraxella catarrhalilken %151 atipik
etkenler olan Legionellspp. ve Chlamydia pneumoniadir (20, 30).

BBH’de mikobakterilerle apikal tutulumlu tipik tiiberkiiloz
formlar1 olusabilecegi gibi, atipik radyografik bulgulari olan ya da
miliyer paternli olgularin da olabilecegi akilda tutulmalidir. Ati-
pik, ekstrapulmoner ve disemine formlar daha ¢ok immiinostip-
resyonun yogun oldugu olgularda goériilmektedir. Gelismekte
olan diger tilkelerde oldugu gibi, tiiberkiilozun endemik oldugu
tilkemizde de, aksi kanitlanincaya dek, bu hasta grubunda atipik
mikobakterilerden ¢ok, M. tuberculosis infeksiyonlari ¢ncelikle
diistiniilmelidir (31,32).

Nocardiainfeksiyonlart solid organ alicilarinda ve uzun siireli
steroid kullananlarda gériilebilir; siklikla, kavitelesebilen, multipl
nodiiler infiltratlara neden olur (10,26).

Fimgdl etkenler : En 6nemli fungal pnémoni etkenleri Asper -
gillusspp., Candida spp., Cryptococcus neoformansre Mucor spp.
dir. Doku invazyonunun gosterilmesi tani igin altin standarttir.
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[zole, birincil Candida pnémonisi nadirdir, genellikle disemine
kandidiyazin seyri sirasinda goriiliir. Kriptokok ozellikle CD4+
hiicre sayist <100 olan HIV-porzitif ve agir T hiicre disfonksiyonu
olan hastalarda sorun olur. Mucor spp’ ye bagli pnémoni daha na-
dirdir. Ozellikle yiiksek riskli hastalarda (hematolojik maligniteli,
allogeneik hematopoetik kok hiicre alicilart ve derin nétropenik
olgular) en 6nemli fungal pnémoni nedeni Aspergillutur. Bu ol-
gularda yiiksek mortalite ve invazif girisimlerin giicliigii nedeniy-
le, doku invazyonu gosterilmese bile, solunum sekresyonlarinda
Aspergillusaptanmasi tedavi indikasyonu olarak kabul edilebilir;
buna karsilik, Aspergillussaptanmamasi tantyr diglamaz (33-38).
Yiiksek riskli erigskin hastalarda serumda Aspergilluta 6zgii galakto-
mannan antijeninin saptanmasi veya titrasyonunun arttigmin
gosterilmesi invazif aspergillozun erken tanisinda yiiksek duyarlili-
ga ve ozgiillige sahiptir (39-41). Invazif pulmoner aspergillozlu ol-
gularin 1/3’tinde solunum semptomlar: radyolojik bulgulardan
sonra ¢ikabilir (33). Bilgisayarli tomografide (BT) halo belirtisi,
kavitasyon gosteren nodiiler opasiteler gériilmesi veya notropeni-
den cikarken kavitasyon ve hava yarimay (air crescent) saptan-
mast tantyl destekleyen dnemli bulgulardir. Yiksek rezoliisyonlu
BT’de (YRBT) nodiiler bir opasiteyi cevreleyen diisiik ateniiasyon
alani olarak tanimlanan halo belirtisi risk grubundaki, yiiksek
ategli olgularda erken dénemde, tanida yiiksek duyarliligi ve 6z-
giilliigii olan bir bulgu olarak kabul edilmektedir (9,10,33,38,42).

P. carinii : P. cariniiye bagli pndmoniler siklikla bilateral di-
fiiz interstisyel infiltratlarla seyretmektedir. PCP acisindan 6zel-
likle risk altinda olanlar CD4 sayist 200°den az HIV-pozitif has-
talar, ALL'li cocuklar, CMV hastaligi olan transplant alicilar1 ve
agir T hiicre defekti olan diger hastalardir. Son yillarda yaygin
olarak uygulanan kotrimoksazol profilaksisi ile bu infeksiyonun
insidanst belirgin olarak azalmigtir. PCP’de radyografinin normal
olabilecegi ve 6zellikle aerosol pentamidin profilaksisi uygulanan
hastalarda atipik radyografik bulgularla ortaya ¢ikabilecegi unu-
tulmamalidir. Hipoksemi ve serum LDH vyiiksekligi stk saptanan
bulgulardir. CD4 sayist 200’iin altinda, hipoksemisi olan HIV-
porzitif bir olguda, akciger infiltrasyonu olmasa da PCP akla gel-
melidir (7,9,10,43).

Virdl etkenler: Hiicresel bagisikligin baskilanmast durumun-
da, ozellikle transplantasyonda alicilarda viral pnémoninin en
onemli nedeni CMV'dir. CMV infeksiyonu toplum genelinde
cok siktir (%80-90). Organ tutulumu ile kendini gésteren CMV
hastalig1 ise (pnémoni, hepatit, gastroenterit vb) etkin profilak-
si protokollerinin kullanilmast ile giderek azalmugtir. Ancak cid-
di hastalik tablolarina yol acabilir ve siklikla diger patojenlerle
(P. carinij enterik Gram-negatif basiller vb) birlikte bulunabilir.
CMYV infeksiyonu birincil ya da latent infeksiyonun reaktivasyo-
nu seklinde gelisir. Birincil infeksiyonun daha ciddi klinik tablo-
lara yol actig1 bildirilmekle birlikte, tilkemizde alic1 ve vericiler-
deki yiiksek seroprevalans (%90) nedeniyle, siklikla (%33-81)
reaktivasyon/reinfeksiyon goriilmektedir (5,9,28,29,44,45).

infeksiyon disi nedenler

Infeksiyon disi nedenler de infeksiyonlara benzer tablolara yol
acabilir. Ayrica, infeksiyonlar ve infeksiyon dist siirecler bir ara-
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da bulunabilir ya da infeksiy®z etkenler baz1 infeksiyon dist siirec-
leri tetikleyebilir.

Akciger sorunu birincil hastaligin (16semi, lenfoma, bag do-
kusu hastaligi) akciger tutulumu olabilecegi gibi, bu hastalikla-
rin tedavisinde kullanilan ilaclarin veya radyoterapinin komp-
likasyonu olarak da ortaya cikabilir.

HIV infeksiyonlarinin yani sira, uzun siireli bagisikligr bas-
kilayan tedavi goren olgularda da Kaposi sarkomu ve akciger
tutulumu olabilir. Ulkemizde ve Ortadogu iilkelerindeki renal
transplantasyonda alicilarda en sik rastlanan transplantasyon
sonrast tiimor Kaposi sarkomudur (46). Deri lezyonlari, hemo-
rajik nitelikte plevral sivi ve bronkoskopide brons agaci dallan-
ma bolgelerinde mukozadan kabarik, visne kirmizist lezyonlar
goriilebilir. Bronkoskopide biyopsi alinmasi sirasinda masif he-
moraji gelisme riski vardir. Bagigiklik baskilamasinin yogunlu-
gunun azaltilmasiyla spontan iyilesmeler goriilebilmektedir.

Akciger/kalp-akciger transplantasyonunda alicilarda ve ke-
mik iligi transplantasyonundan sonra kronik GVHH varligin-
da, irreversibl kiiciik hava yolu obstriiksiyonu ile seyreden
bronsiyolitis obliterans gelisebilir; bu tablo ciddi bir morbidite
ve mortalite nedenidir. Bronsiyolitis obliteransli olgularda stk
yineleyen alt solunum yolu infeksiyonlari sorun olusturabilir
(18,27,47,48).

Difiiz alveoler hemoraji hemoptizi olmaksizin goriilebilir. He-
matokrit diizeyinin diismesi, difiizyon kapasitesinde artma, bron-
koalveoler lavajda (BAL) hemosiderin yiiklii makrofajlarin sap-
tanmast tant koydurucudur. Bu tip olgulari izlerken, pulmoner
emboli, akut solunum sikintis1 sendromu (ARDS) ve akciger
6demi gibi patolojiler ayiric1 tanida diisiiniilmelidir (18).

Diger infeksiyon dist nedenler Tablo 3’te verilmistir

(18,20).

Tablo 1. Konak savunma defektlerine gore pul-
moner infeksiyon etkenlerinin siniflandirilmasi

Konak savunma defekti Infeksiyon etkeni

Enterik Gram-negatif bakteriler
P. aeruginosa

S. aureus

Koagiilaz-negatif stafilokoklar
Streptokoklar

Enterokoklar

Aspergillus

Candidaspp.

Nétropeni

Hiimoral Bagigiklik
Eksikligi

S. pneumoniae
H.influenzae

Hiicresel Bagigiklik
Eksikligi

Mikobaketeriler (tiiberkiiloz,
atipik mikobakteriler)

Funguslar

Virtisler (CMV,VZV, HSV, RSV)
P. carinii

T. gondii

S. stercoralis
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radyolojik paterne gore siniflandiriimasi

Tablo 2. Bagisiklig: baskilanmus hastalarda pulmoner infeksiyon etkenlerinin infeksiyonun seyrine ve

Radyolojik goriiniim Klinik
Akut Subakut veya sinsi
Fokal (konsolidasyon) Bakteriyel Aspergillus
Aspergillus Nocardia
Legionella M. tuberculosis, MAI
Nodiiler veya kaviteli Bakteriyel akciger apsesi M. tuberculosis
Nocardia
Aspergillus
Cryptococcus
Difiiz (interstisyel) CMV CMV
P. carinii P. carinii
Respiratuar sinsisyal viriis (RSV)
Miliyer tiiberkiiloz
HSV
CMV
HKP TKP
— HSV Adenoviriis VZV
Mikrobakteriler CMV
] As illus
Cryptococcus Candida shergiius
Aspergillus Bakteriyel Nonbakteriyel (Interstisyel) Ankapsiile Bakt.
P. carinii, Nocardia Notropeni  Akut GVHH+Rejeksiyon Kronik GVHH
I y I 1
T 1 1
| } | | | | 0 50 100 12
Aylar 1 2 3 4 5 6 Giinler Aylar

Sekil 1. Solid organ transplantasyonu sonrast infeksiyonlarin go-
riilme zamanlar.

KLINIK YAKLASIM

Bagisiklik sistemi baskilanmasinin tiiriine gore etken-
ler farkli oldugundan, klinik yaklagim ii¢c ana grupta de-
gerlendirilmektedir:
1. Notropenik olgular
2. Notropenik olmayan olgular

3. AIDS'li olgular

NOTROPENiIK OLGULAR

No6tropeni, nétrofil sayisinin 500/mm”in (0.5 x
10°/1t); derin nétropeni ise 100/mm’iin (1.0 x 10%/1t) al-
tinda olmasi seklinde tanimlanir. Buna ek olarak notrofil
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Sekil 2. Kemik iligi transplantasyonu sonrasi infeksiyonlarin
goriilme zamanlar.

sayist 500 ile 1000 mm’ arasinda olan, ancak bu sayinin
stiratle 500 mm”iin altina diismesinin beklendigi olgular
da nétropenik olarak degerlendirilir. Bu grupta etken ve
prognozun belirlenmesinde nétropeninin siiresi ve derin-
ligi 6nem tasir. Notrofil sayist 100/mm”iin altinda olan
ve notropenisi 10 giinden uzun siiren ya da siirmesi bek-
lenen olgular yiiksek risk grubu olarak tanimlanir. Altta
yatan hastaligin siddeti, uygulanan kemoterapi yogunlu-
gu, tedavi basarisini olumsuz etkilemektedir. Onceki not-
ropenik atak sirasinda saptanmis mantar infeksiyonu olan
olgular, 6ncelikle bu yonden degerlendirilmelidir.

Bu grup icerisinde l6semi veya lenfomasi olan ya da al-
logeneik hematopoetik kok hiicre transplantasyonu ya-
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pilmis hastalar pndmoni gelismesi agisindan en yiiksek
risk altindadir. Febril nétropeni, nétrepenik bir hastada
atesin bir kez 38.3°C’nin iizerine ¢ikmasi ya da bir saat
stireyle 38°C ya da iizerinde ates olmasi olarak tanimlanir
(49).

Son yillarda evde tedavi edilebilecek diistik riskli febril
notropeni grubu tanimlanmis olsa da (41) pnémonisi
olan nétropenik olgularin tiimii yiiksek riskli kabul edilip
hastaneye yatirilmalidir.

Notropenik hastalarda atesin nedeni %60 oraninda in-
feksiyondur, bu olgularin %20’sinde akciger tutulumu
vardir; ancak otopsi calismalarinda bu oranin %90’a ka-
dar ¢iktig1 bildirilmistir (50,51). Bu olgularda en sik rast-
lanan etkenler Gram-negatif bakteriler (P. aeuroginosa,
K. pneumoniae, Escherichia colibi), S. pneumoniae, S.
aureus, koagiilaz-negatif stafilokoklar, viridans strepto-
koklar ve Aspergillustur (5,9,41). Ancak son yillarda bu
olgu grubunda daha az bilinen Gram-negatif ve pozitif pa-
tojenlerin ve CMV’nin de pnémoniye neden oldugu bil-
dirilmektedir (41, 52).

Notropenik olgularda yangisal yanit olmamasi nede-
niyle, pndmonide fizik muayene ve akciger grafisi tiimiiy-
le normal bulunabilir. Bu hastalarda BT, YRBT akciger
grafisine yansimayan infiltratlar gosterebilir (53,54). Pi-
rillan balgam bu olgularin ancak %8’inde saptanmistir
(50). Nétropeninin diizelmesinin ardindan klinik bulgu-
lar1 diizelen hastalarda bazen radyolojik bulgularin ilerle-
digi ve rallerin ortaya ¢iktigr gozlenebilir. Bu durum in-
feksiyonun ilerlemesi olarak nitelendirilmemelidir.

Akciger tutulumu olan notropenik olgulardaki tani ve
tedavi algoritmas1 Sekil 3’te goriilmektedir. Akciger in-
filtrasyonu olmayan ve baglangictaki empirik antibakteri-
yel tedaviye yanit vermeyen yiiksek riskli hastalarda teda-
vinin 2-5. giiniinde ¢ekilen YRBT ve serumda galakto-
mannan antijenemisinin arastirilmasi invazif aspergilloz
tanisi agisindan degerli olabilir (55,56).

NOTROPENiIiK OLMAYAN OLGULAR

Bu grup ¢ok genis bir hasta spektrumunu igerir (solid
organ/notropeniden ¢ikmis kemik iligi transplant hasta-
lar;, uzun siireli steroid/bagisikligi baskilayan sagaltim
alanlar, vb). Her alt gruptaki olgularda 6ncelikli olas: et-
kenler ve sik goriilme zamanlart degisebilir (Tablo 2, Se-
kil 1, Sekil 2) (7,14,18).

Hematopoetik kok hiicre transplantasyonu sonrast,
kemik iligi yapilanmasi tamamlanmis ve boylece nétrofil
sayist normale doénmiis hastalarda (alicilarda) ge¢ donem-
de daha ¢ok pnomokoklarin sorumlu oldugu bakteriyel
pnémoniler goriilmektedir. Allogeneik transplant alicila-
rinda, profilaktik ve “preemptive” tedavinin yaygin kulla-
nimi nedeni ile CMV goriilme siklig1 6nemli 6lciide azal-
mis ve goriilme zamani transplantasyon sonrast geg do-
nemlere (100. giinden sonra) kaymustir (18,28,29). Bu
grup hastalarda etkin profilaksi sayesinde PCP de c¢ok
azalmigtir (5,29,57).

Solid organ transplant alicilarinda da viral etkenler
icinde en 6nemlisi CMV’dir. CMV infeksiyonu insidansi
renal transplantasyon alicilart icin %75 olarak bildiril-
mistir (22). Ulkemiz i¢in bu oran %31-81 olarak belirtil-
mistir (44). Bu olgularda H. influenzae, S. pneumoniaai-
bi etkenlerin yani sira, Nocardia ve mikobakteriler de
onemli patojenlerdir (22,23,26). Ulkemizde renal transp-
lantasyon alicilarinda tiiberkiiloz insidans1 %2-4 diizeyin-
de bildirilmistir (31,32,45,58). Ayrica diyalize giren kro-
nik bobrek hastalarinda ekstrapulmoner tiiberkiiloz insi-
dansmin yiiksek oldugu bildirilmektedir (59).

Kollajen vaskiiler hastalik nedeniyle tedavi géren has-

talarda S. pneumoniae, H. influenzae, M. catarrhalis, Legi -

onella, M. pneumoniae, C. pneumonidde pnémoniler go-
riilebilir (30). Bu hasta grubunda diisiik olasilikli olmakla
birlikte PCP goriilebilecegi unutulmamalidir (9)

Notropenik olmayan olgularda empirik yaklagim, tani-
tedavi algoritmasi Sekil 4’te gosterilmistir.

Tablo 3. Radyolojik goriiniime gore olas1 infeksiyon dis1 nedenler

Difiiz Nodiiler ya da kaviteli Fokal
Akciger 6demi (kardiyak ya da kardiyak dist) Malignite BOOP
Bronsiyolitis obliterans organize pnémoni (BOOP) Septik emboli Radyasyon pnémoniti

Ozgiil olmayan interstisyel pnémoni (NIP)
Lenfositik interstisyel pnémoni (LIP)
[laca bagli pnémonit

Lenfanjitis karsinomatoza

Alveoler hemoraji

Losemik tutulum

Uremik akeiger

Radyasyon pnémoniti

Kaposi sarkomu Pulmoner emboli ve enfarktiis

Fantom timor
Birincil/metastatik tiimor

Atelektazi

Kaposi sendromu*

*  Kaposi sarkomunun insan herpesviriis tip 8 ile iligkili oldugu bilinmektedir (60).
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Gerek notropenik gerekse notropenik olmayan olgu-
larda radyolojik goriiniime gore etkenler degismektedir.
Radyolojik bulgulara gére daha ¢n planda diisiintilmesi
gereken olast etkenler ve infeksiyon dist nedenler Tablo
2 ve 3’te gosterilmistir. Radyolojik bulgulara dayanan
yaklasim, ayirict tani spektrumunu daraltmak amaciyla
kullanilabilir; ancak, bu olgularda radyolojik bulgularin
cok degiskenlik gosterebildigi, yaniltict olabilecegi ve
mikrobiyolojik taninin temel oldugu unutulmamalidir.
Bobrek transplantasyonu alicilarinda, kontrast nefropati-
si gelisme riski nedeniyle, kontrastli BT ¢ekimi indikas-
yonu konusunda dikkatli davranilmalidir. Bu hasta gru-
bunda kontrast maddeyle BT cekimi gerektirecek bir pa-
tolojik siireg siklig1 fazla degildir.

AIDS’Li OLGULAR

Ulkemizde simdiye dek izlenen olgularda elde edilen
deneyim uluslararast deneyime paraleldir ve bu olgulara
yaklagimda yayimlanmis oneriler aynen benimsenmistir
(Sekil 5). Bu grupta infeksiyoz etkenler, hastaligin evre-
sine (CD4 sayisina) gore degismektedir. Bu hastalarda
son yillardaki etkin antiretroviral tedaviler sonucunda
bagisiklik sisteminde uzun siireli diizelmeler saglandigin-
dan firsatci infeksiyon sikliginda belirgin azalma saptan-
muistir. Bu tiir infeksiyonlar ancak yeterli tedavi alamayan
ya da tedaviye direngli olgularda goriilmektedir (61).

Bakteriyel patojenler arasinda en sik saptanan S. pne
umoniaeve H. influenzae dir. Diger sik kargilagilan etken-
ler P. aeruginosg enterik Gram-negatifler ve S. aure
us’tur. P. carinii, HIV infeksiyonu olmayan olgularda da-
ha akut seyirli klinik tablolara yol acarken, AIDS’li olgu-
larda kronik seyir goriilebilir. Benzer sekilde, PCP icin di-
fiiz bilateral infiltrasyonlar tipik radyografik goriiniim ol-
makla birlikte, 6zellikle pentamidin profilaksisi uygula-
nan olgularda atipik radyografik bulgularin da olabilecegi
bilinmektedir. Mortalite oraninin %5-43 oldugu bildiril-
mektedir (30,43,61).

TANI

BBH’de pnémoni tanisinda hasta oykiisii, fizik muayene
bulgular ve radyolojik incelemelerin yanu sira, invazif ya da
invazif olmayan yontemlerle elde edilen solunum yollart
orneklerinin mikrobiyolojik ve patolojik acidan incelen-
mesi onem tagimaktadir. Bu hastalarda ates yiiksekligi ve
solunum sikintisi bulunmasina karsin, akciger grafisinin
normal sinirlarda olabilecegi unutulmamalidir. Bu olgular-
da hipoksemi gelismesi de uyaric1 olmalidir.

Mikrobiyolojik tanimlamada solunum yolu 6érnekleri-
nin mikroskopik direkt boyasiz preparatlari Aspergillusve
diger mantar elemanlarinin; boyali preparatlar ise ¢cok ce-
sitli mikroorganizmalarin taninmasinda yararli yontem-
lerdir. Bu 6rneklerde bakteriyel, mikobakteriyel, viral ve
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fungal kiiltiirlerin yapilmas: énemlidir. Ayrica 6zellikle
kantitatif bakteriyel kiiltiirlerin 6zgiil ve duyarli yontem-
ler oldugu bilinmektedir. Pnémoniler siklikla bakteriye-
mi ya da fungemi ile birlikte oldugu icin, bu olgulardan
hemokiiltiir gonderilmesi de gereklidir.

Mikroskopik inceleme ve kiiltiir yontemleri disinda
mikroorganizmaya 6zgii antijenlerin (direkt fluoresan
antikor, lateks agliitinasyon, radyoimmiinoassay, enzim
immiinoassay vb) ve niikleik asitlerin saptanmasi da

(hibridizasyon, PCR vb) 6zellikle hizli tanida énemlidir.
Ornegin Legionellainfeksiyonlari tanisinda idrarda Legi -
onellaantijeninin, CMV hastaliginda CMV antijenemi-
sinin ve kanda kantitatif CMV DNA ve RNA’nin gos-
terilmesi tani koydurucudur. Serokonversiyonun oldugu
birincil infeksiyonun disinda antikorlarin gosterilmesi
CMYV agisindan bu hastalarda yardimci degildir; infeksi-
yon riskinin belirlenmesi amaciyla, transplantasyon 6n-
cesi alic1 ve vericilerin CMV serolojik profillerinin sap-
tanmasi gerekir. CMV antijenemi testinin transplantas-
yon alicilarindaki degerlendirmesi, transplantasyonun
tiirti, hastalik belirti ve bulgularinin eslik etmesi, kisinin
serolojik durumu, rejeksiyonun eslik etmesi ve heniiz
tim merkezlerde standart uygulanmayan antijenemi
testlerinin yontemiyle iligskilidir. Bazi merkezlerde,
semptom Oncesi ddnemde saptanan antijenemi pozitifli-
gi, semptomlardan 11 ve 14 giin 6nce, sirasiyla seronega-
tif ve seropozitiflerde goriildiigiinden “preemptive” teda-
vi yaklagimlar: tercih edilmektedir (62). Yine diisiik po-
zitif saptanan test birkag giin sonra yinelendiginde, pozi-
tif hiicre sayisinda artig olmasi tedaviye yonlendirmeli-
dir. Degisik merkezlerde farkli yontemlerle yapilan anti-
jenemi testindeki esik deger yaklagimlari kalp transplan-
tasyonu alicilarinda 100-400 hiicre/2x10°, kalp-akciger
transplantasyonu alicilarinda 50 hiicre/2x10% karaciger
transplantasyonu alicilarinda 100 hiicre/2x10°, renal
transplantasyon alicilarinda 40-50 hiicre/2x10° ve kemik
iligi transplantasyonu alicilarinda 2-5 hiicre/2x10° hiic-
rede gibi bildirilmekle beraber bu konuda heniiz standart
bir yaklagim yoktur (62,63,64).

CMV DNA (Monitor) PCR testinde ise, karaciger
transplantasyonu alicilarinda >5000 kopya/ml degerlerin
semptomatik hastalik ile korelasyon gosterdigi belirtil-
mistir (65).

Invazif Aspergillusinfeksiyonlarinin tanisinda serumda
galaktomannan aragtirilmas: tanida degerlidir (55,56).

Bunlarin yani sira, 6zellikle etkene yonelik antikorla-
rin serolojik yontemlerle gosterilmesi taniya yardimer ol-
maktadir (M. pneumoniae, C. pneumoniae 9b(9).

Bilgisayarli tomografi patolojik siirecin niteligi hak-
kinda fikir verebilmektedir. Bu amagla mediastenin de-
gerlendirilmesinde ya da lenf ganglionlar: ve kitle lezyon-
larinin ayirt edilmesinde spiral BT, parenkimal stirecler
hakkinda daha ayrintili bilgi edinilmesinde yiiksek rezo-
lisyonlu BT (YRBT) tercih edilmelidir. YRBT de kesit
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araliklart 1 cm’den genis olmamalidir. Her iki inceleme-
nin birlikte istenmesinin, maliyeti iki katina ¢ikaracagi
unutulmamalidir. Miimkiinse, 6nce akcigerlerin taran-
mast yapilmali ve infiltrasyon saptanan alanlardan ince
kesitler alinmalidir. Burada en dogru yaklasim, klinisyen
ile radyologun dogrudan iliski kurup, uygun inceleme
protokoliinii belirlemesidir.

Balgam incelemesi

Nitelikli balgam 6rnegi 100x biiyiitmede, her sahada 25’
ten ¢ok notrofil, 10’dan az epitel hiicresi icermelidir. An-
cak, notropenik olgularda balgamda yeterli nétrofil gorii-
lemeyecegi unutulmamalidir. Balgam 6rnegi en geg iki sa-
at icinde mikrobiyoloji ve patoloji laboratuvarlarinda is-
leme konulmalidir. Gram, Giemsa, Ziehl-Nielsen, Gomo-
ri metenamin giimiis, toluidine mavisi, Hematoksilen-eo-
zin gibi boyama yontemleri ve direkt ve indirekt fluore-
san antikor testleri uygulanmalidir. Sitopatolojik degisik-
liklerin degerlendirildigi viral infeksiyonlar ve kontami-
nasyon nedeniyle invazif hastaligin gosterilmesinin ge-
rekli olabilecegi fungal infeksiyonlarin tanisinda balgam
genellikle yetersiz kalmaktadir ve bu gibi durumlarda da-
ha ileri incelemeler gerekebilir. Bu hasta grubunda ayiri-
ct tanmin ¢ok genis olmasi nedeniyle patoloji ve mikro-
biyoloji ¢aliganlari ayrintili olarak bilgilendirilmelidir
(7,9).

Balgam sonuglari kolonizasyon/infeksiyon ayirimi agi-
sindan dikkatle degerlendirilmelidir. Olanak varsa, balga-
min kantitatif bakteriyolojik kiiltiirii yapilmali, anlamli
sonuglar igin esik smir olarak 10° cfu/ml kabul edilmeli-
dir. Ozellikle difiiz interstisyel akciger hastalig1 olanlarda
indiiklenmis balgamin tan: degeri yiiksektir.

Balgam uyarilmasindan énce, hasta disetlerini ve dis-
lerini fir¢calamali ve suyla gargara yapmalidir. Bronkos-
pazm gelisme riski olan hastalara b, agonist inhalasyonu
uygulanir. Oral hidrasyon (1-2 bardak su ile) saglandik-
tan sonra ultrasonik bir nebiilizatérden 20 dak. siireyle
%3 NaCl soliisyonu inhale ettirilir. Nebiilizasyon siire-
since her 5 dakikada bir dksiirtiliir. Ornekler steril kap-
lara alinir ve en kisa siirede mikrobiyoloji laboratuvarina
ulagtirilir.

Bronkoskopik iglemler

Bu islemler invazif islemlerdir ve hasta ve/veya yakinlari-
nin 6ncelikle bilgilendirilmesi ve onayinin alinmasi ge-
reklidir. Tiim bronkoskopik islemler, yakindan izlenerek,
gerekirse yogun bakim biriminde yapilmalidir. Bronkos-
kopik islem ©ncesi, hastanin kanama diyatezi agisindan
degerlendirilmesi, INR diizeyinin <1.5, trombosit sayisi-
nin yeterli olmasi gerekir. Trombosit sayisi diisiik olan ol-
gularda, bronkoskopiden hemen ©nceki saatlerde trom-
bosit inflizyonu yapilarak islemin giivenliligi saglanabilir.
(Ornekleme yontemleri icin Hastane Kokenli Pnémoni-

ler Rehberine bakilabilir).
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BAL

Olast etkenlerin ¢ogu (bakteri, mikobakteri, fungus)
icin uygun materyal saglanmasi, tiim laboratuvarlar igin
yeterli materyal elde edilebilmesi ve maliyetinin diisiik
olmast nedeniyle en sik uygulanan bronkoskopik ¢rnekle-
me yontemidir.

Olgu oda havasi solurken PaO, diizeyi ek oksijen uygulan-
masma karsin 60 mmHg'dan diisik olan ya da
PaO,/FiO, orani 200’den diisiik olan, trombosit sayist
20000/mm”iin altinda olan, protrombin zamani (INR), ka-
nama zamant degerlerinde %50’den daha yiiksek diizeyde ar-
t1g olan olgularda uygulanmamasi énerilir. Trombositopenik
olgularda, ayn1 giin yapilacak trombosit siispansiyonu infiiz-
yonlartyla trombosit diizeyi giivenli sinirlara getirilebilir.

Bakteriyolojik incelemelerde kantitatif kiiltiir yapilmali,
anlamhilik icin esik deger >10* cfu/ml kabul edilmelidir
(yalnizca bronkoskopik ya da endotrakeal aspirasyon ma-
teryali alindiginda bu deger, 10° cfu/ml dir). Ancak, klinik
kuskunun ¢ok yiiksek oldugu durumlarda ve antibiyotik
kullanan olgularda BAL i¢in esik diizeyin 10’ cfu/ml’ye ine-
bilecegi belirtilmistir (66,67). Difiiz lezyonlarda islem orta
lobdan, lokalize olanlarda, goriintiileme yontemleriyle en
yogun tutulus saptanan bolgeden yapilmalidir.

BAL orneklerinin islenmesine ve kantitatif kiiltiir
yontemine iliskin 6neriler, Ek 1 ve Ek 2’de sunulmustur.

Pro-BAL tek kullanimlik kateter gerektirmesi nede-
niyle pahali bir yontemdir. Bu islemle alinan materyalin
kantitatif kiiltiiriinde esik deger >10° cfu/ml olarak kabul
edilmektedir (7,68,69).

PSB (korumali fircalama)

Tek kullanimlik kateter gerektirmesi nedeniyle pahali bir
yontemdir. Oncelikle bakteriyel bir etken diisiiniilen ve
trombosit sayist 50 000/mm”iin {izerinde olan olgularda ya-
pilmalidir. Bronkoskop materyal alinacak segmentten daha
proksimalde tutularak kontaminasyon ¢nlenmelidir. Firca
once steril kosullarda, Gram boyali preparat hazirlamak
amaciyla steril bir lama yayilmali ve hemen steril bir ma-
kasla 1 ml Ringer laktat soliisyonu iceren tiipiin igine kesil-
meli ve mikrobiyoloji laboratuvarina hizla taginmasi sag-
lanmalidir. Ornegin vortekslenmesinden sonra, bir kismi
kantitatif kiiltiir icin, kalan1 Gram ve/veya Giemsa boyali
preparat hazirlanmasi i¢in kullanilir. Kantitatif kilttirde
esik deger >10’ cfu/ml olarak kabul edilmelidir (69,70).

TBB (Transbronsiyal biyopsi)

Bronkoskopik yontemler icinde en invazif ve en yiiksek
morbiditeye sahip olan yontemdir. Her olguda yarar ve
zarar hesabi yapilarak uygulanmalidir. Difiiz lezyonlarda
alt lobdan, lokalize infiltrasyonlarda ilgili bolgeden 4-6
biyopsi 6rnegi alinmalidir. Yiiksek komplikasyon orani
nedeniyle orta lobdan alinmamasi ¢nerilmektedir. Miim-
kiinse floroskopi altinda yapilmalidir. Hasta seciminde
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AKCIGER INFILTRASYONU
/ Difiiz interstisyel
Empirik tedavi

altinda gelisen

Fokal*

Notropenik ateg

epizodu baginda Uyarilmisg Balgam*+empirik tedavi

(anti-psddomonas kombinasyon+kotrimoksazol)'

5 X

Balgam/uyarilmig balgam**§

Balgam (-)* Balgam (+)
Empirik tedavi***
anti-psddomonas beta-
laktam+amim@i = Uygun tedavi
Balgam (+)** Balgam (-)
2-5 giin etkinlik izlemi****
Yanit yok Yanit var
Uygun Yanit var Yanit yok
tedavi
Tedaviye
devam

Amfo B+BT#+bronkoskopik islemler
(48-72 saat izlem )*****

7

Tedaviye Yanit var Yanit yok Yanit yok
devam ya da tant var fungal infeksiyonu Tan1 vok
¢ destekleyen bulgular var an+y0

Tedavi —» AAB/VATS

Amfo B dozunun
artirtlmast

Fokal infiltrat kapsamina multifokal, nodiiler veya kaviteli golge koyuluklar da girmektedir.
ok Nétropeniden ¢ikildigi dénemde ortaya ¢ikan infiltrasyonlar yangisal reaksiyonun
belirginlesmesi (goriinebilir hale gelmesi) nedeniyle olabilecegi i¢in, bu olgular dncelikle izlenmelidir. Balgam disinda, plevra sivisi ve kan gibi diger
orneklerin de mikrobiyolojik incelemesi yapilmalidir. Balgamda Pseudomonasdist bir bakteri soyutlansa bile,
baslanan anti-psddomonas antibiyotik kesilmemeli, gerekirse, yeni ilag eklenmelidir.
*#%  Antibiyotiklerin agiklamast i¢in metne bakinzz.
##%4%  Yanit icin bekleme siiresi klinik seyre gére belirlenir. Izlemde temel olarak ates yaniti
dikkate alinmalidur.
#kkk Hastanin klinik durumuna gore bronkoskopi amfoterisin B sagaltiminin baglanmasiyla
eszamanli yapilabilir ya da amfoterisin B sagaltiminin 48-72 saatteki yaniti beklenebilir.

§ Solunum yetmezligi nedeniyle intiibe edilen olgularda, bronkoskopik ¢rnekler ya da
endotrakeal aspirat ilk agamada alinabilir.

# Spiral BT ve/veya YRBT ¢ekilmelidir (Bkz. Tan1 ve Fungal Etkenler boliimleri).

f Aminoglikozit yerine siprofloksasin de (karbapenem ile kombinasyon diginda) kullanilabilir.

Febril nétropenisi olan olgu soktaysa, kalici kateteri varsa, kinolon profilaksisi almaktaysa, ciddi mukozit bulgular: varsa, bu asamada tedaviye gliko-
peptid eklenmelidir.

Uzun siireli steroid tedavisi alan nétropeniklerde Legionellaa etken olabilir ve empirik

tedaviye makrolid eklenmesini gerektirebilir. Anti-psdédomonas kombinasyonda kinolon kullanilmasi bu olasilig1 kargilayacaktir.

Sekil 3. Notropenik olgularda tani ve tedavi yaklagimi

fizyolojik verilip aspirasyonunun bakteriyel infeksiyonlar-
da yararli olabilecegine iliskin yayinlar vardir (70).

BAL i¢in belirtilen 6n kogullara ek olarak trombosit say1-
sinin 50 000/mm™iin iizerinde olmasina dikkat edilmeli-
dir (70,71). Mikrobiyoloji laboratuvarma génderilecek
drnekler alkol veya formol yerine serum fizyolojik igerisi-

Acik akciger biyopsisi (AAB)/Video yardimli

ne alinmali, alkol veya formol kullanilmamalidir.
Transtorasik ince igne aspirasyonu

Avyiric tanida tiimér diigiiniilen olgularda uygulanabilir.
Son yillarda 25 no’lu ¢ok ince Chiba ignesiyle 2 ml serum
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torakoskopik cerrahi (VATS)

Her iki yontem de tanisal yaklagimm son basamagini
olusturur. Islem 6ncesinde klinisyen, mikrobiyolog ve pa-
tologun katildigi hastabagi toplantisinda tani ve ayiric
taninin tartisilmasi tanisal verimliligi artiracaktir. Her
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Fokal*
[

Empirik antibakteriyel tedavi**
+balgam incelemesi****§

e

endotrakeal aspirat ilk asamada alinabilir.
# Spiral BT ve/veya YRBT cekilmelidir (Bkz. Tant boliimii).

AKCIGER INFILTRASYONU

-« T

Tani (+) Tani (-) Tani (-) Tani (+)
Tedavi 48-72 saat izlem YRBT, BAL/pro-BAL Tedavi

/\ PSB,TBB

Yanit var Yanit yok Tani (-) Tani (+)

Tedaviye BT# Tedavi
devam ‘
BAL/pro-BAL, PSB, TBB
Tani (+) Tan (-)
Tedavi AAB/VATS
* Fokal infiltrat kapsamina multifokal, nodiiler veya kaviteli gélge koyuluklari da girmektedir.

K Bu olgular altta yatan hastaligi olan toplum kokenli pnémonili hastalar gibi degerlendirilmelidir.
Pnémoni hastanede geligmis ise hastane kokenli pnomoniler igin gegerli dnerilere uyulmalidir.

***  Empirik tedavi i¢in kinolon/makrolid + kotrimoksazol kombinasyonu énerilebilir. Bu grupta empirik tedavi planlanirken hastanin PCP profilak-
sisi alip almamasi, CMV pnémonisi ya da Legionelldnfeksiyonu i¢in riskli grupta olup olmamasi, o sirada antimikrobiyal tedavi alip almamast, or-
gan transplant alicistysa, infeksiyonun zamani, rejeksiyon varligi, bobrek ve karaciger fonksiyonlari gz dniine alinmalidir.

###%  Balgam diginda, plevra sivist ve kan gibi diger 6rneklerin de mikrobiyolojik incelemesi yapilmalidir. Difiiz interstisyel radyografik paterni olanlar-
da CMV antijenemisi bakilmali ve/veya niikleik asit testleri yapilmalidir.

§ Solunum yetmezligi nedeniyle intiibe edilen olgularda, bronkoskopik érnekler ya da

Difiiz interstisyel

Empirik antibakteriyel tedavi***
+balgam incelemesi****§

Sekil 4. Notropenik olmayan BBH'de tani ve tedavi yaklagimi

iki yontemde de tanisal verimlilik %90'in iizerindedir.
Minor komplikasyon orani %2-20 diizeyinde, mortalite
%1’in altindadir. INR/PZ/kanama zamani beklenenin
%150’sinden  fazla olmamali, trombosit sayist
100.000/mm”iin tizerinde olmalidir. Yiiksek riskli olgu-
larda daha giivenli bir yontem olmasi nedeniyle TBB’ye
tercih edilmelidir.

AAB kas koruyucu mini torakotomi yéntemiyle 6-10
cm’lik insizyonla yapilir. Viseral plevradan uzakligi 3
cm’den daha derinde nodiilii olan ya da tek akciger ven-
tilasyonu uygulanamayacak olgularda AAB VATS’a ter-
cih edilmelidir. Diger olgularda, morbiditesinin daha dii-
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sitk olmasi nedeniyle VATS 6ncelikli olarak diisiintilebi-
lir (72-76).

Her iki yontemle elde edilen materyal steril kaba alin-
mali, mikrobiyoloji ve patoloji laboratuvarlarina hizli
tasinmast saglanmalidir. Daha 6énceden belirtilen boyama
yontemleri burada da uygulanmalidir.

TEDAVI

Bagigiklik sistemi baskilanmig hastalarda, genel olarak, ba-
gisiklig baskilayict tedavinin antimikrobiyal tedaviyle birlik-
te siirdiiriilmesi tercih edilir; ancak, pndmoninin siddeti ve
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AKCIGER INFILTRASYONU

Upyarilmis balgam incelemesi*

Tanu1 (-)

Empirik tedavi** + BAL, TBB

T

Tani (+)

Tedavi

N

Tani (-) Tan1 (+) Yanit yok Yanut var
Yanit var  Yanit yok Tedavi Tedaviye

/\ devam

Yanit var Yanit yok —— Ikinci bir tant

fzlem distiniilmeli

|
Bronkoskopi tekrari/ BAL, TBB/
AAB/VATS AAB/VATS

Kk

lanma indikasyonu vardir.

Balgam diginda, plevra sivist ve kan gibi diger 6rneklerin de mikrobiyolojik incelemesi yapilmalidir.
CD#4 hiicre sayist 200’tn altina diigmiis olgularda, her tiirlii radyografik bulgularin varliginda empirik kotrimoksazol (trimetoprim 20 mg/kg) uygu-

CD4 hiicre sayisinin 200’iin iizerinde oldugu olgularda, pndmoninin hastane ya da toplum kokenli olusuna gore antibiyotik segimi yapilir.

Sekil 5. AIDS’li olgularda tani ve tedavi yaklagim1

baslanan antimikrobiyal tedaviye erken yanit dikkate alina-
rak bagisiklig1 baskilayici tedavide hastaya gore degisiklikler
yapilabilir. Birincil malign hastaliklara bagli kemik iligi tutu-
lumu olan ve bu nedenle notropeni gelisen hastalarda infek-
siyon varlig1 ve siiphesi hastanin kanser kemoterapisi almasi-
n1 engelleyici bir faktor olarak diistintilmemelidir.

Notropenik olan ve akciger infiltrasyonu saptanan hastalar-
daki tani ve tedavi yaklagimi Sekil 3’te, notropenik olmayan
ve akciger infiltrasyonu saptanan hastalardaki tani ve tedavi
yaklasimi Sekil 4'te ve AIDS'li olgularda akciger infiltrasyonu
saptanan hastalardaki yaklagim Sekil 5’te goriilmektedir.

Bu olgular altta yatan hastalig1 olan toplum kékenli pno-
monili hastalar gibi degerlendirilmelidir. Pnémoni hastane-
de ya da yapay solunum uygulanirken gelismis ise hastane ko-
kenli pndmoniler icin gecerli 6nerilere uyulmalidir. Ancak,
bu hastalardaki hizla kotiilesme olasiligi nedeniyle, hastane-
ye ve yogun bakim birimine yatirma indikasyonlar1 daha ge-
nis tutulmalidir. Yogun bakimda izlenen hastalarda, en azin-
dan temas izolasyonunun saglanmasi gereklidir. Bu kosullar-
da, bire bir hemsire en uygun c¢oziimlerden biridir.

Bu tedavi algoritmalarindaki anti-psédomonas beta-lak-
tam antibiyotiklerin icinde seftazidim, sefepim, anti-pso-
domonas etkili beta-laktamaz inhibitérli kombinasyonlar
(piperasilin-tazobaktam, sulbaktam-sefoperazon, klavula-
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nik asit-tikarsilin), karbapenem tiirevleri (imipenem, mero-
penem) vyer almaktadir. Bu amacla kullanilabilecek
aminoglikozit antibiyotikler amikasin, isepamisin tobrami-
sin, netilmisin ve gentamisindir. Anti-psddomonas kombi-
nasyonda (karbapenem kullanimi disinda) aminoglikozit
yerine siprofloksasin de secilebilir. Gerektiginde kullanilan
glikopeptid antibiyotikler vankomisin ve teikoplanindir.
Tedavi baglangicindan itibaren 72. saatte atesi diigmeyen
hastalarda Gram-pozitif infeksiyon lehine bir bulgu saptan-
madikca empirik olarak glikopeptid eklenmesinin plasebo-
ya tstinliigii gosterilmemistir (77).

Antibakteriyel tedavi siiresi, pndmoninin toplum ya da has-
tane kokenli olmasina gore, ates diismesinden itibaren, en az,
sirastyla 7 ve 14 giindiir. Derin notropenisi olan hastalarda
notrofil sayisinin 500/mm™iin iizerine ¢ikmasi beklenmelidir.

PCP’de 20 mg/kg/giin trimetoprime egdeger dozda kotri-
moksazol 21 giin (bir fort tablette 160 mg trimetoprim vardir)
siireyle uygulanir. PaO, diizeyi 70 mmHg'nin altinda olan ya
da P(A-a)O, gradienti 35 mmHg'dan yiiksek olan PCP’li ol-
gularda, 5 giin 80 mg, 5 giin 40 mg ve tedavi sonlanana dek
20 mg/giin prednizolon tedaviye eklenmelidir (6,40).

CMV pnémonisinde gansiklovir 10 mg/kg/giin iki esit do-
za boliinerek birer saatlik inftizyonla 14-28 giin siireyle uygu-
lanir (78). Gansiklovirin nétropeni yapici etkisi goz dniinde
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tutulmalidir. Tedavide gansiklovire ek olarak, etkinligi ka-
nitlanmamis olmakla birlikte, standart immiinoglobiilin ya
da maliyeti yiiksek olmakla birlikte, hiperimmiinoglobiilin de
uygulanabilir. Bagisikligin yogun olarak baskilandigi hasta-
larda (antitimosit globiilin, OKT3 vb. uygulananlar) viriis
ekskresyonu (BAL’da viriis antijeni saptanmasi) ya da antije-
nemi saptanan veya kanda viral niikleik asitlerin saptandig1
durumlarda “preemptive” (klinik hastalik éncesi-erken) te-
davi, yukarida belirtilen doz ve siirede uygulanir (6,18).

Aspergillozda, amfoterisin B dezoksikolat 1-1.5 mg/kg/giin
dozda (empirik sagaltimda 1 mg/kg/giin, kanitlanmis invazif
aspergillozda 1.5 mg/kg/giin) klinik ve radyolojik olarak tam
diizelme olana dek kullanilmalidir. Amfoterisin B infiizyonu
sirasinda ve sonrasinda siklikla febril reaksiyonlar goriilebile-
ceginden hastalara infiizyon baglamadan 6nce uygun preme-
dikasyon verilmesine dikkat edilmelidir. Amfoterisin B %5
dekstroz icinde verilmeli ve olgularin serum sodyum, potas-
yum ve magnezyum diizeyleri izlenmelidir. Renal toksisite
saptanan, tolere edemeyen veya daha yiiksek doz gereken ol-
gularda lipid-lipozomal amfoterisin B preparatlari kullanila-
bilir. Hasta nétropeniden ¢iktiktan ve klinik ilerleme dur-
duktan sonra oral itrakonazol tedavisi (400-800 mg) uygu-
lanabilir. Standart bir tedavi siiresi yoktur ve hastanin klinik
durumuna gore belirlenmelidir. Azol grubu ilaglarin P-450
enzim sistemi ile metabolize olan ilaclarla yarigmali inhibis-
yona girebilecegi ve ila¢ dozlarinda ayarlama gerekecegi unu-
tulmamalidir. Tibbi tedavi sonrasi tek micetomasi kalan ol-
gularda cerrahi eksizyon diisiiniilebilir (33,38).

Tiiberkiilozda, tilkemizdeki yiiksek ilag direnci gz dniine
alinarak tedavi en az dort major ilagla basglanarak standart
ulusal tedavi protokolii uygulanmalidir; Izoniazid (H), rifam-
pisin (R), pirazinamid (Z) + etambutol (E)/ streptomisin (S)
baslanmali ve bu tedavi en az iki ay siirdiirilmelidir. Kiiltiir
negatiflesmesi saptandiginda HR tedavisine gecilerek tedavi
toplam 6-9 aya tamamlanmalidir (79,80).

Tedavi seciminde ilag etkilesimlerine dikkat edilmelidir.
Renal toksisite riskinin artmasi nedeniyle, sisplatin, amfote-
risin B, siklosporin, vankomisin ve aminoglikozitlerin kom-
binasyonundan, miimkiinse kacinilmalidir. Organ trans-
plantasyonu alicilarinda, siklosporin ve takrolimus diizeyleri,
sitokrom P-450 sistemi ile iligkili ilaglardan etkilenmektedir
(78). Benzer sekilde AIDS'li olgularda, antiretroviral ilaglar
da ayni enzim sistemi ile metabolize olmakta ya da onu uyar-
maktadir (81).

Notropenik olgularda koloni uyarici faktsr (CSF) kullani-
m1 icin “American Society of Clinical Oncology” (ASCO)
tarafindan yayimlanan kilavuzdaki éneriler dikkate alinmali-
dir. Buna gore, birincil profilakside, hastalarda beklenen not-
ropenik ates olasiliginin >%40 olmast durumunda, ikincil
profilakside de, kemoterapi dozunun siddetli infeksiyon varli-
gina ragmen azaltilamadigr durumlarda CSF kullanimi endi-
kedir (82). Bu faktorler, komplikasyon bulunmayan, yalnizca
ates ve notropenisi olan olgularda kullanilmamalidir. Pnémo-
ni gibi, kemik iliginin diizelmesinin gecikmesinin beklendigi,
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dolayisiyla, mortalite riskinin arttigi durumlarin tedavisinde
kullanilabilir (83). Diger yandan, CSF (G-CSF ya da GM-
CSF) kullanmakta olan hastalarda, tetiklenebilen sitokin kas-
kadi nedeniyle, pulmoner semptom ve bulgular kotiilesebil-
mekte, oliimciil seyredebilmektedir. Bu nedenle, kotiilesen
hastalarda CSFlerin bu olast olumsuz etkisi hatirlanmalidir.

KORUNMA

Korunmanin temelini, el yikama basta olmak iizere, genel
infeksiyon ¢nlemleri olusturur. Bu hastalar hastanede yattik-
lar: stire boyunca, Hastane Kokenli Pnémoniler Raporu’nun
Korunma béliimiinde belirlenen ilkelere uyulmalidir. Korun-
ma Onerileri Tablo 4’te 6zetlenmistir (84).

Eriskin BBH’de canli as1 yapilmast kontrendikedir. Bagisik-
lik sistemi baskilanmamis olgulara oranla koruyuculuk oranla-
1 daha diisiik olmakla birlikte, grip ve pnémokok asilari yapil-
malidir (85,86). Antikor yanitinin diisikk olmasi nedeniyle,
pnomokok asist bu olgularda 6 yil sonra yinelenebilir. Solid or-
gan transplantasyonu aday: hastalarda agilarin transplantas-
yondan/bagisiklig1 baskilayici sagaltim uygulanmasindan énce
yapilmasi tercih edilmelidir. Kemik iligi transplantasyonu ali-
cilarinda, agilanma post-transplant 6-12. ayda énerilmektedir.

P. carinii profilaksisi CD4+ lenfosit sayis1 200/mm”iin al-
tinda olan veya CD4 / total lenfosit orani 1:5’in altinda olan
ya da CD4+ hiicre sayisina bakilmaksizin agiklanamayan ateg
veya oral kandidiyazi olan HIV-porzitif olgularda birincil ko-
runma amaciyla, PCP gecirmis olgularda ise ikincil korunma
amactyla TMP 5 mg/kg/giine esdeger dozda kotrimoksazol ve-
rilmelidir. En az 3 ay siire ile CD4 diizeyi 200’{in {izerinde tu-
tulan hastalarda profilaksi kesilebilir (87,88). Transplantas-
yon alicilarinda ayni dozun haftada iki kez uygulanmas: ye-
terlidir. Ozellikle kronik GVHH'de, steroid kullanan olgu-
larda profilaksinin bir yila dek devam etmesi ve yaygin kro-
nik GVHH'lilerde, bir yildan sonra da siirdiiriilmesi 6neril-
mektedir (5,18,89,90). Renal transplantasyon alicilarinda,
bu uygulama 12 ay siirdiirilmektedir.

Transplantasyon olgularina alicinin seronegatif-vericinin
seropozitif olan durumlarda gansiklovir 2.5 mg/kg/giin dozda
1-3 ay siireyle verilmelidir (91-93). Seronegatif alicilarda, se-
ronegatif kan irtinleri ya da lokosit filtreleriyle lokositlerin
giderildigi kan {irtinleri verilmesi 6nerilir.

Allogeneik KIT alicilarinda, nétropenik dénemde fluko-
nazol (400 mg/giin) ile antifungal profilaksi uygulanabilecegi
belirtilmektedir (9,18,94,95,96). Bu profilaksi Candidainfek-
siyonlarina yonelik olarak uygulanmaktadir.

INH kemoprofilaksisinin, HIV-pozitif ya da bagigiklig1 bas-
kilanmis diger kisilerden olusan gruplarda yer alan tiiberkiilin
reaksiyonu 5 mm’den fazla olan olgularda 12 ay siireyle 300
mg/giin dozda 50 mg piridoksin ile birarada uygulanmasi bir-
cok uluslararasi uzlasi raporunda vurgulanmaktadir (79) ve bu
yaklagim tilkemiz i¢in de &nerilmistir (97). 35 yagimn iizerinde-
ki olgularda hepatotoksisite riskinin %2-3 diizeyinde olmast
nedeniyle yakindan izlem gereklidir. Transplantasyon alicila-
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Tablo 4. BBH’de solunum yollar: KAYNAKLAR

infeksiyonlarinin 6nlenmesi 1. Principles and Practice of Infectious Diseases. 5t ed. Mandell GL.,
N - Bennet JE., Dolin R. (eds). Churchill Livingstone, Philadelphia, 2000.
Infeksiyon Korunma yaklagimlart 2. Rosenow EC III, Wilson WR, Cockerill FR III. Pulmonary disease in

the immunocomprmised host. Mayo Clin Proc1985; 60: 473-87
3. Akova M. Nétropenik ates ve akciger. Ucan ES (Ed) Pnémoniler: Bir
Devin Uyanugt, Saray Tip Kitabevi, Izmir, 1996, 147-59
4. Fanta CH, Pennington JE. Pneumonia in the immunocompromised
(val infl A viriisii icin) host. In: Pennington JE (Ed) Respiratory Infections: Diagnosis and Ma-
yainizca ifluenza A VILUsU 1gin nagement, Raven Press, New York, 1994, 275-94
5. Aronchick JM. Pulmonary Infections in Cancer and Bone Marrow
Transplant Patients. Semin Roentgenal000; 35:140-51.
R . . . . 6. Quadri TL., Brown AE. Infectious Complications in the Critically Il
6nlemleri, INH ile profilaksi Patient with Cancer. Semin Oncology000;27:335-46.

Pnomokoksik pnémoni  Pnémokok asist

Grip Grip agist (her yil), amantadin
veya rimantadin profilaksisi

Tiiberkiiloz Yeni olgularin saptanmasi ve
tedavi edilmesi, infeksiyon kontrol

MAC hastaligt Klaritromisin ya da azitromisin 7. Baughman RP. The Lung in the Immunocompromised Patient. Respira -
tion 1999;66:95-109.
P. carinii pnémonisi TMP-SMX (PO) ya da pentamidin 8. Hildebrand FL., Rosenow EC., Haberman TM., Tazelaar HD. Pulmo-
(aerosol) nary Complications of Leukemia. Chest1990;98:1233-39.
9. Escamilla R, Hermant C. Pneumonia in immunocompromised patients.
CMYV pnémonisi CMYV seronegatif organ alicilar igin Eur Respir Mon 1997; 3: 189-208
CMV seronegatif organlarm ve kan 10. Leung AN., Muller NL. Pulmonary Disease in the Immunocompromi-
tirtinlerinin kullanilmast, gansiklovir sed Host (Non-AIDS) In: Pulmonary and Cardiac Imaging. Lung Bi -
ile profilaksi ology in Health and Diseast997:103:19-40.
11. Rosenow EC. Diffuse Pulmonary Infiltrates in the Immunocompromi-
Legionellgpnémonisi Kaynagin bulunmasi, su kaynaklart sed Host. Clin Chest Med1990;11:55-64.
ile ilgili infeksiyon kontrol 12. Molinde J., Joshi M. The Diagnostic and Therapeutic Approach to Lo-
yontemlerinin uygulanmasi wer Respiratory Tract Infections in the Neutropenic Patient. JAC
1998;41(Suppl D):51-5.
Aspergilloz Sporlarin hava yolu ile taginmasini 13. Ninane V. Radiological and Invazife Diagnosis in the Detection of Pne-
azaltmak icin HEPA filtrelerinin umonia in Febrile Neutropenia. Int ] Antimicrob Agent3000; 16:91-2.
kullanilmast, spor tastyabilecek 14. Simon DM, Levin S. Infectious Complications of Solid Organ Transp-

lantation. Inf Dis Clin North An2001;15:521-549.

bitkilerin hastane ortaminda
15. Maschmayer G., Bravery 1. Review of the Incidence and Prognosis of

bulundurulmamas: Pseudomonas aeruginosdnfections in Cancer Patients in the 1990s.Eur
Candidahastaligt Antifungal ajanlar ile koruma J Clin Microbiol Infect D2000;19:915-25.
16. Ewig S., Glasmacher A., Ulrich B., Wilhelm K., et al. Pulmonary Infilt-
Kriptokokkoz Giivercinler ve digkilarindan uzak rates in Neutropenic Patients with Acute Leukemia During Chemothe
durulmast, antifungal ajanlar ile rapy. Outcome and prognostic Factors. Chest1998; 114:444-51.
profilaksi 17. Catarrala J., Roson B., Fernandez-Sevilla A., Alcaide F., Gudiol F. Bac-
teremic Pneumonia in Neutropenic Patients with Cancer. Causes, Em-
pirical Antibiotic Therapy, and Outcome. Arch Intern Med1998;
158:868-72.
rinda, INH’nin siklosporin ile anlamli etkilesiminin olmadigi, 18. Soubani AO, Miller KB, Hassoun PM. Pulmonary complications of bo-
giivenle kullanilabilecegi; buna karsilik, INH profilaksisi ne marrow transplantation. Chest1996; 109: 1066-77
. .. . . 19. Fishman JA. Pulmonary Infections in Neutropenia and Cancer. In:
uygulamayip tiiberkiiloz gelisen hastalarm da basariyla tedavi : , , , , A )

S N B . L . Fishman’s Respiratory Diseases and Disorders. Editors: AP Fishman, JA
edildigi ve tiiberkiiloza bagli olarak mortalitenin artmadig: Elias, JA Fishman, MA Grippi, LR Kaiser, RM Senior. Mc Graw-Hill
bildirilmistir (98). Yine allogeneik kok hiicre alicilarinda Comp. New York; 1998: 2121-2136.

INH profilaksisi uygulananlarda hi¢ tiiberkiiloz gelismedigi; 20. Cunha BA. Pneumonias in the Compromised Host. Infect Dis Clin
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Omeklerin Islenmesi

BAL | 3 Ek caligmalar i¢in bir miktar ayrilir (%10 =70°C)
ornegi
= Sitoloji (%50)
Mikrobiyoloji
—»
Vortekslenir —»Kantitatif kiiltiir
Mukoliz Kalan érnek santrifiijlenir

'

Eritrosit lizisi

(1500-1800g x 15-20 dk)

\

Sediment Siipernatan
dengeli tuz kimyasal
Hiicre sayisinin soliisyonuna analizlere
ayarlanmast almir ayrilir.
Sitosantrifiij Ek mikrobiyolojik
(600-1000 rpmX 10-20 dk) kiiltiirler
Chlamydia
Boyal1 preparatlar Legionella
+ Gram Mikobakteri
* Wright-Giemsa Fungus
« Asite direngli Viriis
+ Modifiye aside direngli

Fungal (PAS,kalkoflor beyazi
Gomori methenamin giimiigleme)
DFAT

Immiinoperoksidaz

Elastin

In situhibridizasyon

Trakeal sekresyon

PSB

)

01ml 0 99mlSE —— Cikolata agar1

0.1ml 0 9.9 ml S — Cikolata agan

veya BAL

—

Vorteks

30-60 saniye

» Cikolata agar1  son (seyreltme)
Kanli agar 1:10

0.1 ml ekim

\/
1:1000

Kanli agar

v

1:100 000

Kanli agar
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