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ÖZET

Bağışıklık sistemi baskılanmış hastalar; hem primer immün yetmezlikli hastaların yaşam süresinin 
uzaması hem de immünsüpresif tedavilerin uygulama alanının genişlemesi, hematopoetik kök hüc-
re nakli ve solid organ transplantasyonunun daha fazla sayıda hastaya uygulanabilir olması nede-
niyle erişkin yoğun bakımlarında takip edilen önemli bir hasta grubunu oluşturmaktadır. Bağışıklığı 
baskılanmış hastalar heterojen bir grup olup, enfeksiyon tanı, tedavi ve proflaksisindeki gelişmelere 
karşın enfeksiyonlar hala önemli bir mortalite nedenidir. İmmünsüpresyona bağlı olarak inflamasyon 
ve enfeksiyon bulgularının silik ve alışılandan farklı olması sebebiyle klinisyenleri enfeksiyon odağı-
nın belirlenmesi, tanı ve tedavi açısından zorlamaktadır. Bu hasta grubunda uygun antimikrobiyal ve 
destekleyici tedavinin vaktinde başlanması ve mümkünse immünsüpresyonun azaltılması sonuçları 
önemli ölçüde iyileştirebilir. Bu yazıda hem immünsüpresif hasta gruplarının özelliklerinden hem de 
bu hasta gruplarında tanı ve tedaviye yönelik yaklaşımdan söz edilecektir.

Hematolojik maligniteler ve solid organ tümörlerinin tedavisindeki gelişmeler; solid organ transplan-
tasyonu (SOT) ve hematopoetik kök hücre naklinin (HKHN) daha geniş bir hasta grubuna uygulana-
bilir hale gelmesi; hastalığı modifiye eden anti-romatizmal ilaçların (DMARDs) artan endikasyon-
ları ve İnsan Bağışıklık Yetmezliği Virüsü (HIV) ile enfekte birey sayısının çoğalmasıyla bağışıklığı 
baskılanmış hasta sayısı artmaktadır. Bağışıklığı baskılanmış hastalarda altta yatan nedene göre 
değişkenlik göstermekle birlikte akciğer komplikasyonları hastaların yarıdan fazlasında görülmekte-
dir. Enfeksiyonlar da bu komplikasyonların %75’inden sorumludur (1). Bağışıklık sistemi baskılanmış 
hastalarda enfeksiyonlar yoğun bakım ünitelerine (YBÜ) kabulün önde gelen nedenlerinden biridir. 
Toplum kökenli pnömoni ve bakteriyemilerin yanı sıra yoğun bakım ünitesinde takip edilirken ortaya 
çıkan enfeksiyonlar da önemli bir sorundur.

SIK KARŞILAŞILAN İMMÜN YETMEZLİKLER

Bağışıklığı baskılanmış hastalar (BBH) heterojen bir 
grup olup, konjenital (birincil/primer) ya da edinsel 
birçok nedeni kapsamaktadır. Konjenital immün 
yetmezliklerde antijenlere karşı yanıttaki kusurlar 
spesifik ve iyi tanımlanmış olup, pediatrik YBÜ’lerde 
erişkinlere kıyasla daha sık görülür.

PRİMER İMMÜN YETMEZLİK

Primer immün yetmezlikler her yaşta görülebilir ve 
bir grup olgu da erişkin dönemde tanı almaktadır. 
Tekrarlayan, tedavisi zor, atipik mikroorganizma-
lardan kaynaklanan enfeksiyonlar; gelişme geriliği, 
tekrarlayan otit, pnömoni, sinüzit atakları; ailede 
primer immün yetmezlik öyküsü; karaciğer ve diğer 
organlarda abse oluşumu; hepatomegali; splenome-
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gali varlığında akla primer immün yetmezlik tanısı 
gelmeli ve ileri tetkik planlanmalıdır (2).

T hücre kusuruna bağlı immün yetmezlikler hayatın 
ilk aylarında ağır seyirli enfeksiyonlarla belirti verir. 
B lenfositlere bağlı immün yetmezliklerde ise anne-
den geçen antikorların koruyuculuğundan dolayı 
yaklaşık altıncı aydan sonra klinik bulgular ortaya çı-
kabilir. T lenfositler, B lenfositlerin antikor yanıtında 
da rol aldığından T lenfosit kusurları antikor yanıtını 
da bozarak kombine immün yetmezliğe neden olabi-
lir (3).

B hücre bozuklukları en sık görülen primer immün 
yetmezliklerdir. Bruton agamaglobulinemisi, selektif 
Ig A eksikliği, yaygın değişken immün yetmezlik bu 
grupta yer almaktadır. B hücre bozukluklarında kap-
süllü bakteri enfeksiyonlarına yatkınlık artar (3).

Hücresel ve adaptif immün sistem yetmezliklerinin 
yanında doğal immün sistemin bazı hastalıkları da 
immün yetmezliğe neden olabilir. Akciğerde ve de-
ride tedaviye dirençli piyojenik bakteriler ve fungal 
etkenlerin neden olduğu enfeksiyonlarla karakterize 
kronik granülomatöz hastalık bu gruptaki immün 
yetmezliklerdendir (Tablo 1) (3,4).

EDİNSEL İMMÜN YETMEZLİKLER

Erişkin yoğun bakım ünitelerinde takip edilen hasta-
lar çoğunlukla edinsel immün yetmezliği olanlardır. 
Bu gruptaki hastalar hematolojik veya solid malig-
nite öyküsü olanlar; solid organ transplantasyonu 

(SOT) ve hematopoetik kök hücre nakli (HKHN) 
alıcıları; HIV enfeksiyonu olanlar ve romatoid artrit 
ve diğer otoimmün hastalıklar nedeniyle immünsüp-
resif tedavi alan hastalar olarak değerlendirilecektir.

Hematolojik ve Solid Malignite Öyküsü Olanlar

Hematolojik ve solid malignitesi olan hastalarda ke-
moterapiye bağlı nötropeni sıklıkla görülür. Nötro-
peni erişkinde nötrofil sayısının < 1500/mm3 olması 
olarak tanımlanır. Nötrofil sayısına göre hafif (1000-
1500/mm3), orta (500-1000/mm3) ve ağır (< 500/
mm3) olarak sınıflandırılır. Nötrofil sayısının 100’ün 
altında olması ise derin nötropeni olarak adlandırılır. 
Nötropenik bir hastada nötropeni süresi ve nötrope-
ninin derecesi enfeksiyon riskinde belirleyicidir. Ağır 
nötropenide ve nötropeni süresi yedi günden uzun 
olduğunda enfeksiyon riski belirgin artar (5,6).

Hematolojik malignitelerde splenektomi öyküsü de 
varsa S. pneumoniae, H. influenzae, N. meningitidis gibi 
kapsüllü bakteri enfeksiyonlarına yatkınlığı arttırmak-
tadır (7). Etken genellikle Klebsiella pneumoniae, Pseu-
domonas aeruginosa gibi gram-negatif bakterilerdir, an-
cak gram-negatif etkenlere karşı proflaktik antibiyotik 
kullanımı ve kateter kullanımının yaygınlaşması gram-
pozitif etkenlerin de önemini arttırmıştır (8).

Kimerik antijen reseptörü (CAR) T hücre tedavisi de 
son yıllarda bazı hematolojik malignitelerin tedavi-
sinde kullanılan bir tedavidir. Bu tedavide hem ma-
ligniteye bağlı immünsüpresyon hem önceki kemote-

Tablo 1. Başlıca primer immün yetmezlikler ve yatkınlığın arttığı enfeksiyon etkenleri.

İmmün yetmezlik Enfeksiyon etkenleri

T hücre defektleri
Di George Sendromu
Pürin nükleozid fosforilaz eksikliği

P. jirovecii, virüsler

B lenfosit defektleri
Brutonagamaglobulinemisi
Selektif IgA eksikliği
IgGsubgrupekslikleri
Hiper IgM sendromu

H. influenzae, S. pneumoniae, P. aeruginosa, P. jirovecii

Kombine immün yetmezlikler
Yaygın değişken immün yetmezlik
Ağır kombine immün yetmezlik
Wiskott-Aldrich Sendromu
Ataksi Telenjiektazi sendromu

H. influenzae, S. pneumoniae, P. jirovecii, virüsler

Fagosit defektleri
Kronik granülomatöz hastalık
Chediak-Higashi sendromu

S. auerus, E. coli, K. pneumoniae, P. aeruginosa, Aspergillus

Kompleman bozuklukları Kapsüllü bakteriler, gram-negatif enterik basiller
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rapiler hem de sitokin salınım sendromu ve bunun 
tedavisinde kullanılan yüksek doz steroid ve IL-6 
inhibitörleri (tosilizumab) enfeksiyon riskini arttır-
maktadır (9,10).

Solid Organ Transplantasyonu ve
Hematopoetik Kök Hücre Nakli

Etkin proflaksi ve immünsüpresif tedavide değişimle 
birlikte enfeksiyöz komplikasyonlarda azalmaya kar-
şın enfeksiyonlar hem HKHN’de hem de SOT yapılan 
hastalarda hala önemli bir sorundur.

HKHN son yıllarda yeni kök hücre kaynaklarının bu-
lunması, hazırlık rejimlerinin uygulanmasındaki ge-
lişmeler ile daha fazla sayıda hastaya uygulanabilen 
bir tedavidir. HKHN sonrası dönem bağışıklık bas-
kılanması durumuna göre üç evreye ayrılır. Enfeksi-
yon riski ve patojen mikroorganizmalar bu dönem-
lere göre farklılık göstermektedir. Preengraftman 
döneminde (0-30 gün) nötropeni, hazırlık rejimi ve 
mukoza hasarı enfeksiyon riskini arttıran temel fak-
törlerdir. Bu dönemde febril nötropeniye benzer ola-
rak bakteriler en önemli enfeksiyon etkenidir. Erken 
postengraftman döneminde (30-100 gün) hücresel 
bağışıklık baskılanması ön plandadır, allogenik nakil 
yapılan hastalarda akut greft versus host hastalığı 

(GVHH) ve buna yönelik tedaviler enfeksiyon riski-
ni arttırmaktadır. Bu dönemde fungal (Aspergillus 
spp., P. jirovecii, Candida spp., endemik mantarlar), 
viral (Herpes simplexvirus (HSV), Sitomegalovirus 
(CMV), toplum kökenli solunum sistemi virüsleri) 
enfeksiyonlar görülmektedir. Geç postengraftman 
döneminde ise hücresel ve humoral immünitenin ye-
niden yapılanması devam etmektedir (8,11,12). Eşlik 
eden GVHH’nin immün sistem yapılanmasını engel-
lemesinin yanında GVHH proflaksisinde kullanılan 
siklosporin, takrolimus, kortikosteroid gibi immün-
süpresifler de enfeksiyonlara yatkınlığı arttırmak-
tadır. Siklosporin ve takrolimus kalsinörini inhibe 
ederek lenfosit aktivasyonunu baskılar. Kortikoste-
roidler ise lenfosit ve makrofaj fonksiyonlarını bas-
kılar (4). Geç postengraftman döneminde erken pos-
tengraftman döneminde görülen patojenlerin yanı 
sıra Varicella-zoster virüsü (VZV) ve kapsüllü bakteri 
enfeksiyonları da görülmektedir (Şekil 1) (8,11,12).

Romatoid Artrit ve Diğer Otoimmün Hastalıklar

Romatoid artrit ve diğer otoimmün hastalıkların te-
davisinde kullanılan kortikosteroidler ve DMARDs 
(azatioprin, sulfasalazin, penisilamin, siklosporin, 
lenflunomid, hidroksiklorokin, metotreksat) önemli 

Şekil 1. Hematopoetik kök hücre nakli sonrası enfeksiyöz pulmoner komplikasyonlarının zamana 
göre dağılımı.
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ölçüde bağışıklık baskılanmasına ve enfeksiyonlara 
neden olmaktadır.

Günümüzde romatoid artrit tedavisinde TNF-α inhi-
bitörleri (örneğin etanersept, infliksimab, adalimu-
mab, sertolizumab ve golimumab), IL-6 inhibitörleri 
(örneğin; tosilizumab ve sarilumab), IL-1β inhibitör-
leri (anakinra), CD80/86 inhibitörleri (abatasept) ve 
CD20 proteinine karşı antikor (rituksimab) başta 
olmak üzere çeşitli “biyolojik” ajanlar yaygın olarak 
kullanılmaktadır. Bu ilaçların kullanım alanı gittikçe 
genişlemektedir. Riskli populasyonda tedavi başlan-
madan önce interferon gama salınım testi (IGRA) ile 
latent tüberküloz için tarama yapılması önerilmekte-
dir (15). Histoplasma, Candida, Pneumocystis jirovecii, 
Aspergillus, Cryptococcus, Nocardia, Salmonella, Liste-
ria, Brucella, Bartonella, tüberküloz dışı mikobakte-
riler, Leishmania ve Toxoplasma enfeksiyonlarının da 
“biyolojik ilaçların” kullanımıyla ilişkili olduğu bilin-
mektedir (4).

HIV Enfeksiyonu

HIV enfeksiyonu hala yaygın görülmekle birlikte 
etkin antiretroviral tedavinin uygulanmasıyla edi-
nilmiş bağışıklık yetersizliği sendromu (AIDS) va-
kaları daha az sayıda görülmektedir. HIV CD4 + T 
lenfositler, monosit, makrofaj, dendritik hücreler ve 
mikroglial hücreleri enfekte eder. CD4+ T lenfositle-
rin sayısındaki azalma bu hücrelerin B lenfositler ve 
makrofajlar üstündeki düzenleyici etkisini de azalt-
tığı için hem hücresel hem humoral yanıtta azalma 
olur. CD4+ T lenfosit sayısındaki azalma P. jirove-
cii pnömonisi, mikobakterial enfeksiyonlar, fungal 
(kriptokok menenjiti) ve viral enfeksiyonlara (CMV) 
yatkınlık yaratır (Tablo 2). HIV infeksiyonu ve hepa-
tit C virüs koinfeksiyonu da görece yaygın olduğun-
dan karaciğer yetmezliği de bu hastalarda immün 
yetmezliğe katkıda bulunur (4,16).

TANISAL YAKLAŞIM

BBH heterojen bir gruptur. Örneğin; kemoterapiye 
bağlı nötropenisi olan bir hastada görülen enfeksiyon 

etkenleri infliksimab alan romatoid artritli bir hasta-
da gözlenenden farklı olabilir. Bir kategori içindeki 
hastalarda da farklı HKHN veya solid organ alıcıları 
farklı derecede immün yetmezliğe ve enfeksiyona du-
yarlılığa sahiptir. Akut veya kronik GVHH ya da greft 
reddi nedeniyle yüksek doz immünsüpresif tedavi 
alan hastaların fırsatçı enfeksiyonlara yatkınlığı daha 
fazladır. Solid organ nakli alıcılarında bağışıklık fonk-
siyonunu ölçmeye yönelik girişimler olmuştur ancak 
enfeksiyon riskini öngören bir yöntem henüz buluna-
mamıştır (17). Bununla birlikte HIV enfeksiyonunda 
CD4+ T lenfosit sayısı ve HIV-RNA ölçümü (viral yük) 
enfeksiyon riskini öngörmektedir. Örneğin; CD4 + T 
lenfosit sayısı 500 hücre/mm3’ten fazla olan hastala-
rın fırsatçı patojenle enfekte olma olasılığı düşükken; 
CD4 sayısı 200-500 hücre/mm3 olanlar Mycobacteri-
um tuberculosis gibi patojenlerle enfekte olabilirken 
CMV veya Mycobacterium avium kompleks gibi fır-
satçı patojenlerle enfekte olma ihtimalleri düşüktür. 
CD4 sayısı 200 hücre/mm3’ün altında olan hastalar-
da fırsatçı enfeksiyon riski artmaktadır (4,18).

Spesifik çevresel maruziyetler ve hasta kişiyle temas 
öyküsü BBH’de detaylı sorgulanmalıdır. Ayrıca, has-
tane içindeki çevresel risklerde dikkate alınmalıdır. 
Örneğin; hastane içindeki inşaat faaliyetleri invazif 
pulmoner aspergilloz için risk oluştururken klima 
soğutma üniteleri, içme suyu veya duşlardan aeroso-
lizasyon yoluyla su kaynaklı lejyonella enfeksiyonu 
için önemlidir (19). Ayrıca, birçok mantar ve bakteri 
enfeksiyonu da su kaynaklı olabilir. Özetle, immün-
süpresyonun net durumu ve çevresel maruziyetler 
değerlendirilmelidir (4).

İmmünokompetan bir hastada semptomlar, bul-
gular ve noninvaziv laboratuvar test sonuçları göz 
önüne alındığında tek bir birleştirici tanı genellikle 
her şeyi açıklayabilir. Ancak BBH’de semptomlar ve 
bulgular müphem olduğundan ayırıcı tanı daha zor-
dur. BBH’de primer hastalık ve buna yönelik alınan 
tedaviler immün sistemin farklı bileşenlerini etkile-
yebilir ve eş zamanlı birden fazla enfeksiyon etkeni 

CD4+ hücre sayısı

> 500 200-500 50-200 < 50

Mikroorganizma S. pneumoniae
H. influenzae

S. pneumoniae
H. influenzae
M. tuberculosis

M. tuberculosis
P. jirovecii
Cryptoccus

P. jirovecii
Cryptoccus
Sitomegalovirus
Mycobacterium avium kompleks
Aspergillus

Tablo 2. CD4+ T lenfosit sayısına göre insan immün yetmezlik virüsü ile enfekte hastalarda pulmoner 
enfeksiyonların etiyolojisi.
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olabilir. Nötropenik bir hastada aynı anda bakteriyel 
pnömoni ve invazif pulmoner aspergilloz olabilirken 
HIV enfeksiyonu olan BBH’de P. jirovecii pnömonisi 
ve insan herpes virüs (HHV)-8 enfeksiyonu (Kaposi 
sarkomu) nedeniyle eş zamanlı pulmoner infiltratlar 
olabilir (4).

Çoklu enfeksiyon olasılığı ciddi enfeksiyonu olan 
BBH’de erken invaziv test ihtiyacının önemini de 
arttırmaktadır. Açıklanamayan ciddi toplum köken-
li pnömonisi olan hastalarda antimikrobiyal tedavi 
başlamadan alınan bronkoalveolar lavajdan bakteri-
ler, mikobakteriler, Nocardia, mantarlar, Legionella, 
CMV, toplum kökenli solunum virüsleri ve P. jirovecii 
enfeksiyonunun hızlı tanısı için gram boyama, aside 
dirençli boyama, doğrudan floresan antikor testleri, 

polimeraz zincir reaksiyonu (PZR) ve sitolojik analiz 
tetkikleri yapılabilir. Fungal enfeksiyon şüphesinde 
kütle spektrometresi, matris destekli lazer desorp-
siyon/iyonizasyon ve DNA sekanslama gibi yeni tek-
niklerin kullanılması hızlı tanıda faydalıdır. Etken 
patojenlerin mümkün olduğunca hızlı bir şekilde ta-
nımlanması hayati önem taşımaktadır. Bağışıklık sis-
temi baskılanmış hastalarda tanısal yaklaşımın ana 
hatları Tablo 3’te verilmiştir (4).

MAJÖR SEMPTOMLAR

Akciğer Enfeksiyonları

Pnömoni, BBH’de mortalite ve morbiditenin en 
önemli nedenlerindendir. Enfeksiyona neden olan 
patojen genellikle solunum yoluyla ulaşır ancak ba-

Anamnez ve önceki kayıtların gözden geçirilmesi
Semptomların ortaya çıkış ve seyir hızı 
•	 Ağır/hızlı seyir: piyojen bakteriler, P. jirovecii, virüsler 

•	 Subakut/kronik seyir: Tüberküloz, Nocardia, CMV, as-
pergilloz

Akciğer dışı bulgular 
•	 Döküntü (makülopapüler döküntü varsa hücresel ba-

ğışıklık baskılanmışsa C. neoformans)

•	 Konvülziyon (Nocardia spp., Listeria spp.)

•	 Diyare (Legionella)

İmmünsüpresyon derecesi
•	 HIV viral yükü 

•	 CD4 lenfosit sayısı

•	 Nakilden sonra geçen süre

•	 GVHH ve akut rejeksiyon için almakta olduğu tedavi

•	 Yakın dönemli kullanılan immünsüpresif tedaviler

•	 Yakın dönemli kullanılan antiretroviral ilaçlar

Fırsatçı patojenlere karşı profilaksi öyküsü
Aşılar
Olası çevresel maruziyetler
•	 Tüberküloz temas öyküsü

•	 Hastanede inşaat varlığı

•	 Su kaynakları

•	 Nakil hastalarında donör/alıcı CMV ve toksoplasma-
serolojisi

Solunum sistemi
•	 Pnömoni/plevral efüzyon/pnömotoraksa ilişkin bul-

gular

Kardiyovasküler sistem
•	 Protez kapak sesi, üfürüm varlığı

Abdomen
•	 Hepatomegali/splenomegali

•	 Peritonit bulgusu

Nörolojik muayene
•	 Nöbet öyküsü

•	 Meninks irritasyon bulgusu 

•	 Kraniyal sinirlerin muayenesi

Laboratuvar testleri

Noninvaziv
•	 Tam kan sayımı, beyaz küre alt gruplarının dağılımı

•	 Kan, balgam ve idrar kültürü

•	 Üriner Legionella, pnömokok, Histoplasma spp. anti-
jeni

•	 Galaktomannan

İnvaziv
•	 Bronkoalveoler lavaj

•	 Plevra sıvısı örnekleme

•	 Endoskopi/kolonoskopi

•	 Karaciğer/böbrek biyopsisi

•	 Kemik iliği aspirasyonuFizik muayene
Cilt
•	 GVHH’ye ilişkin bulgular

•	 Kutanöz nodüller (kriptokok venokardiya için)

•	 Kaposi sarkomuna ilişkin bulgular

•	 Müköz membranlar ve ağızda

•	 Candida plakları

CMV: Sitomegalovirus, HIV: İnsan immün yetmezlik virüsü, GVHH: Greft versus host hastalığı.

Tablo 3. İmmünsüpresif hastalarda enfeksiyonlara tanısal yaklaşım.
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zen hematojen yayılım da olabilmektedir. On mili-
metreden büyük partiküller genellikle üst solunum 
yollarında sıkışır veya öksürük ve mukosiliyer kli-
rens ile uzaklaştırılır. Çoğu bakterinin boyutu 0,5 ila 
2 mm arasında değişir ve terminal hava yollarına ve 
alveollere ulaşarak enfeksiyona neden olabilir. Alve-
ollerde, alveolar makrofajlar ilk savunma hattıdır. 
Daha sonra, polimorfonükleer nötrofillerden oluşan 
bir inflamatuvar yanıt önemlidir. Son olarak, spesifik 
T ve B-lenfositlerin antijene spesifik immün yanıtları 
birçok patojene karşı başarılı savunmada rol oynar. 
Ancak immün yetmezlikli hastalarda bağışıklık yanıtı 
yetersiz olduğundan hastalığın semptom ve bulguları 
silik ve alışılandan farklı olabilir.

BBH’de immünolojik yanıttaki temel eksikliği sapta-
mak mümkün olsa da bu hasta grubunda çoğunlukla 
konak savunmasında eş zamanlı birden çok eksiklik 
bulunur. Örneğin bir nakil alıcısı aynı zamanda entü-
be olabilir, santral venöz kateteri bulunabilir, diyabet 
gibi ek komorbiditeleri bulunabilir ve rejeksiyonu ve 
GVHH’yi önlemek için immünsüpresif ilaçları kul-
lanıyor olabilir. Tüm bu faktörler genel bağışıklıkta 
önemli rol oynar ve her biri kendine özgü patojene 
duyarlılığı arttırır. SOT ve HKHN alıcılarında, belir-
li akciğer enfeksiyonu nedenleri nakil sonrası belirli 
zamanlarda daha sık görülür. Benzer şekilde, HIV 
enfeksiyonu olan hastalarda farklı CD4 lenfositi sa-
yılarında spesifik akciğer enfeksiyonu nedenleri daha 
sık görülmektedir (Tablo 2) (4).

Bağışıklık sistemi baskılanmış hastalarda klinik bul-
guların yanı sıra radyolojik bulgular da silik olabilir 
(20). Görüntülemede ilk önerilen tetkik akciğer gra-
fisidir. Ancak normal bir akciğer grafisi pnömoniyi 
ekarte ettirmez. Toraks bilgisayarlı tomografi (BT) 
radyolojik bulguları akciğer grafisine göre daha er-
ken dönemde gösterdiği için sıklıkla çekilmektedir 
(21,22). BBH’de pulmoner nodüllerin ayırıcı tanı-
sında mantarların (özellikle Cryptococcus neofor-
mans, Coccidioides immitis ve Aspergillus fumigatus), 
Nocardia spp., mikobakteriler, Rhodococcus equi ve 
Bartonella’nın neden olduğu enfeksiyonların ya-
nında malignite ve nakil sonrası lenfoproliferatif 
bozukluklar gibi enfeksiyon dışı nedenler de yer 
almaktadır. Kaviter lezyonların ayırıcı tanısında 
ise mikobakteriler, invazif pulmoner aspergilloz, 
lejyonelloz yer alır. BBH’de pulmoner enfeksiyonun 
ayırıcı tanısının yapılabilmesi için bronkoskopi gibi 
erken ve agresif tanı stratejilerinin kullanımı ve alı-
nan örneklerin mikrobiyolojik açıdan kapsamlı tet-
kiki oldukça önemlidir (4).

Santral Sinir Sistemi Enfeksiyonları

Enfeksiyöz ajanların çoğu santral sinir sistemine 
(SSS) hematojen yayılım yoluyla ulaşır. İstisnalar 
arasında enfekte trombüslerin emisser venler içinde 
retrograd yayılımı, olfaktor sinir boyunca yayılım ve 
bir enfeksiyon odağından komşuluk yoluyla yayılım 
yer alır. N. meningitidis’in neden olduğu bakteriyel 
menenjit splenektomi geçirmiş hastalar haricinde 
nispeten nadir görülmektedir. Buna karşın pnömo-
kok menenjiti HKHN alıcılarında ve HIV enfeksiyo-
nu olanlarda daha sık görülmektedir (23,24). Listeria 
monocytogenes menenjiti hücresel immün yetmezlik-
le ilişkilidir (25). BBH’de SSS enfeksiyonlarının ayı-
rıcı tanısında Nocardia spp. ve mikobakteriler de göz 
önünde bulundurularak tetkikler planlanmalıdır.

SSS’de mantar enfeksiyonları menenjite veya yer 
kaplayan lezyonlara neden olabilir. Kriptokokal me-
nenjit ilerlemiş HIV enfeksiyonunda (CD4 lenfosit 
sayısı < 100 hücre/mm3) görülebildiği gibi transplant 
alıcılarında da görülebilir (26). Klinik genellikle suba-
kuttur ancak kafa içi basınç artışına bağlı bulgular da 
görülebilir. Yaygın mantar enfeksiyonları genellikle 
ilk olarak akciğerde ortaya çıkar, multiorgan yayılı-
mın sonucunda beyne de yayılarak kitle lezyonları 
oluşturabilir. Bu vakalarda mortalite oranı son derece 
yüksektir (4).

SSS’yi etkileyen en yaygın protozoal patojen Toxop-
lasma gondii’dir. HIV enfeksiyonunda daha sık gö-
rülmektedir ancak diğer immün yetmezliklerde de 
vakalar bildirilmiştir (27).

Virüsler de BBH’de SSS enfeksiyonlarına neden ola-
bilir. Asiklovir proflaksisinin yaygın kullanımıyla 
herpes ensefaliti daha nadir görülmektedir. Ancak 
HHV-6 gibi daha yeni herpes virüslerinden bazıları, 
nakil alıcılarında sinir sistemi enfeksiyonlarıyla iliş-
kilendirilmiştir (24). CMV meningoensefaliti HIV 
enfeksiyonu olanlarda transplant alıcılarında görü-
lebilir (29). Ayrıca, bağışıklık sistemi baskılanmış 
hastalarda Varisella-Zoster Virüsü (VZV) ile yaygın 
enfeksiyonlar ortaya çıkabilir.

SSS enfeksiyonunda ampirik tedavi başlanmadan 
tanısal işlemler yapılmalıdır. Beyin omurilik sıvısı 
(BOS)alındıysa gram boyama ve aside dirençli boya-
ma; viral etkenlerin ve mikobakteriyel enfeksiyonla-
rın hızlı tanısı için PZR tetkikleri yapılmalıdır. Krip-
tokok menenjiti şüphesi varsa hızlı antijen tespiti 
yapılabilir. Beyinde kitle lezyonu olan hastalar için 
lomber ponksiyon her zaman mümkün olmayabilir. 
İnvaziv tetkikler yapılmadan önce hastalar cilt lez-
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yonları (kriptokokkoz veya nokardiyoz için) ve pul-
moner tutulum açısından değerlendirilmelidir (4).

Gastrointestinal Sistem Enfeksiyonları

Ciddi gastrointestinal sistem (GİS) enfeksiyonları de-
hidratasyon ve visseral perforasyon nedeniyle yoğun 
bakım ünitesinde takip edilebilir. GİS enfeksiyonları-
nın ayırıcı tanısı da tıpkı diğer sistem enfeksiyonla-
rında olduğu gibi kapsamlı ve karmaşıktır. Enfektif 
özofajit ve gastrit etiyolojisinde en sık rol oynayan 
organizmalar Candida spp., CMV ve HSV’dir; bazen 
diğer organizmaların da dahil olduğu görülür.

Candida özofajiti, AIDS hastalarında sık görülen fır-
satçı bir enfeksiyondur. Şiddetli özofagus kandidiyazı 
için risk faktörleri arasında geniş spektrumlu antibi-
yotik tedavisi, steroid tedavisi, diyabet, cilt yanıkları, 
radyoterapi ve HKHN yer almaktadır. C. albicans en 
sık teşhis edilen organizma olmakla birlikte C. krusei 
ve C. glabrata gibi diğer türlerde etken olabilir. Üst 
GİS endoskopi ile alınan biyopsi tanıda altın stan-
darttır (4).

Diyare, BBH’de malnutrisyon, dehidratasyon, malab-
sorbsiyon ve bağırsak perforasyonu gibi ciddi komp-
likasyonlara neden olabilen farklı etiyolojilere bağlı 
sık görülen bir sorundur. BBH’de diyare etiyolojisin-
de enfeksiyonların dışında malignite, GVHH ve ilaç-
lar da yer almaktadır (4,30).

Uzun süreli çoklu antibiyotik kullanımı Clostridium 
difficile kolonizasyonuna ve psödomembranöz ente-
rokolite neden olur. Salmonella gibi enterik bakteriyel 
patojenler, bağışıklık sistemi zayıf hastalarda özelik-
le HIV ile enfekte hastalar olmak üzere artan sıklıkta 
görülmektedir. Shigella, Campylobacter jejuni, E. coli ve 
Yersinia spp. diğer bakteriyel nedenlerdendir (4,31).

CMV, bağışıklık sistemi baskılanmış tüm popülas-
yonlarda ciddi kolite neden olabilir. Sistemik enfek-
siyon kanıtı olmaksızın (yani periferik kandaki PZR 
negatif) CMV koliti ortaya çıkabilir (32).

TEDAVİ

Bağışıklık sistemi baskılanmış hastalarda ampirik an-
tibiyotik tedavisi seçimi geniş ayırıcı tanılar ve direnç 
riski (uzun süreli hastanede yatış ve daha önce sık 
antibiyotik kullanımı) nedeniyle genellikle zordur. 
Ampirik tedaviye başlamadan önce tanıda yardımcı 
olabilecek örneklerin alınması uzun süreli, pahalı ve 
gereksiz tedavilerin önüne geçebilir. Ampirik tedavi 
hastaya ilişkin risk faktörleri, anamnez, fizik mu-
ayene ve eski tıbbi kayıtlar dikkate alınarak düzen-
lenmelidir. BBH’de ciddi pnömoni gibi durumlarda 

vankomisin, siprofloksasin, meropenem, amfoterisin 
(veya vorikonazol), gansiklovir ve trimetoprim/sül-
fametoksazolden oluşan ampirik rejimler metisiline 
dirençli S. aureus, P. aeruginosa, Legionella, mantarlar, 
CMV ve P. jirovecii’nin potansiyel enfeksiyonlarını 
kapsamak için gerekli olabilir. 

Toplumda gelişen pnömoni (TGP) tablosu ile gelen 
BBH’de dirençli patojenler için ek risk faktörü yoksa 
TGP olguları gibi tedavi verilebilir. Nötropenik ya da 
hastaneye yatış öyküsü olan ya da geniş spektrumlu 
antibiyotik kullanım öyküsü olan hastalarda başlan-
gıçtaki ampirik tedavinin P. aeruginosa başta olmak 
üzere gram-negatif basilleri de kapsaması gerekmek-
tedir. Tedavide kullanılacak ilaçlar lokal epidemiyolo-
jik veriler dikkate alınarak seçilmelidir (33,34). 

P. jirovecii için proflaksi almayan HIV tanılı olgular ve 
hücresel immün yetmezlikli hastalarda ampirik teda-
vi PCP’yi de kapsamalıdır (33,35).

Uzun süreli nötropenik seyreden, toraks BT’de buz-
lu cam ve/veya kavitasyon bulguları olan hastalarda 
Aspergillus’u kapsayacak antifungal tedavi eklenmeli-
dir. İlk seçenek antifungal vorikonazoldür. Vorikona-
zol kullanmış ya da kullanamayan hastalarda amfote-
risin B önerilir (33,35).

Trimetoprim-sülfametoksazol proflaksisi almayan 
HKHN ve SOT alıcılarında beyin absesi ve akciğer 
tutulumu varlığında ampirik tedavi Nocardia’yı da 
kapsayacak şekilde planlanmalıdır. Ampirik tedavi 
imipenem veya linezolid içeriyorsa Nocardia için ilaç 
eklemeye gerek yoktur (33).
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