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OZET

Bagisiklik sistemi baskilanmis hastalar; hem primer immiin yetmezlikli hastalarin yasam stiresinin
uzamast hem de immiinstipresif tedavilerin uygulama alammn genislemesi, hematopoetik kok hiic-
re nakli ve solid organ transplantasyonunun daha fazla sayida hastaya uygulanabilir olmast nede-
niyle erigkin yogun bakimlarinda takip edilen énemli bir hasta grubunu olusturmaktadir. Bagisikligi
baskilanmis hastalar heterojen bir grup olup, enfeksiyon tani, tedavi ve proflaksisindeki gelismelere
kargin enfeksiyonlar hala 6nemli bir mortalite nedenidir. Immiinstipresyona bagh olarak inflamasyon
ve enfeksiyon bulgularimin silik ve alisilandan farkli olmasi sebebiyle klinisyenleri enfeksiyon odagi-
nin belirlenmesi, tam ve tedavi agisindan zorlamaktadir. Bu hasta grubunda uygun antimikrobiyal ve
destekleyici tedavinin vaktinde baglanmast ve miimkiinse immiinstipresyonun azaltilmas: sonuglari
onemli ¢ol¢iide iyilestirebilir. Bu yazida hem immiinsiipresif hasta gruplarinin ézelliklerinden hem de
bu hasta gruplarinda tam ve tedaviye yonelik yaklasimdan sz edilecektir.

Hematolojik maligniteler ve solid organ tiimérlerinin tedavisindeki gelismeler; solid organ transplan-
tasyonu (SOT) ve hematopoetik kok hiicre naklinin (HKHN) daha genis bir hasta grubuna uygulana-
bilir hale gelmesi; hastaligi modifiye eden anti-romatizmal ilaglarin (DMARDs) artan endikasyon-
lart ve Insan Bagisiklik Yetmezligi Viriisti (HIV) ile enfekte birey sayisimn cogalmasiyla bagisikhig
baskilanmig hasta sayist artmaktadir. Bagisikligi baskilanmis hastalarda altta yatan nedene gore
degiskenlik gostermekle birlikte akciger komplikasyonlar: hastalarin yaridan fazlasinda gériilmekte-
dir. Enfeksiyonlar da bu komplikasyonlarin %75’inden sorumludur (1). Bagisiklik sistemi baskilanmug
hastalarda enfeksiyonlar yogun bakim iinitelerine (YBU) kabuliin énde gelen nedenlerinden biridir.
Toplum kokenli pnomoni ve bakteriyemilerin yani sira yogun bakim tinitesinde takip edilirken ortaya
¢ikan enfeksiyonlar da énemli bir sorundur.

SIK KARSILASILAN iIMMUN YETMEZLIKLER

PRIMER IMMUN YETMEZLIK

Bagisiklig baskilanmig hastalar (BBH) heterojen bir
grup olup, konjenital (birincil/primer) ya da edinsel
bircok nedeni kapsamaktadir. Konjenital immiin
yetmezliklerde antijenlere karsi yamittaki kusurlar
spesifik ve iyi tanimlanmis olup, pediatrik YBU'lerde
erigkinlere kiyasla daha sik gorulir.

Primer immin yetmezlikler her yagta gorilebilir ve
bir grup olgu da eriskin dénemde tami almaktadr.
Tekrarlayan, tedavisi zor, atipik mikroorganizma-
lardan kaynaklanan enfeksiyonlar; gelisme geriligi,
tekrarlayan otit, pnémoni, sintzit ataklari; ailede
primer immin yetmezlik éykiist; karaciger ve diger
organlarda abse olugumu; hepatomegali; splenome-



gali varliginda akla primer immun yetmezlik tanisi
gelmeli ve ileri tetkik planlanmalidir (2).

T hiicre kusuruna bagh immiin yetmezlikler hayatin
ilk aylarinda agr seyirli enfeksiyonlarla belirti verir.
B lenfositlere bagli immiin yetmezliklerde ise anne-
den gecen antikorlarin koruyuculugundan dolay:
yaklagik altinc aydan sonra klinik bulgular ortaya ¢i-
kabilir. T lenfositler, B lenfositlerin antikor yanitinda
da rol aldigindan T lenfosit kusurlar1 antikor yanitini
da bozarak kombine immiin yetmezlige neden olabi-
lir (3).

B hiicre bozukluklar: en sik gérilen primer immin
yetmezliklerdir. Bruton agamaglobulinemisi, selektif
Ig A eksikligi, yaygin degisken immin yetmezlik bu
grupta yer almaktadir. B hiicre bozukluklarinda kap-
stillii bakteri enfeksiyonlarina yatkinhk artar (3).

Hicresel ve adaptif immun sistem yetmezliklerinin
yaninda dogal immun sistemin baz1 hastaliklar: da
immin yetmezlige neden olabilir. Akcigerde ve de-
ride tedaviye direncli piyojenik bakteriler ve fungal
etkenlerin neden oldugu enfeksiyonlarla karakterize
kronik graniilomatéz hastalik bu gruptaki immiin
yetmezliklerdendir (Tablo 1) (3,4).

EDINSEL iIMMUN YETMEZLIKLER

Erigkin yogun bakim tinitelerinde takip edilen hasta-
lar cogunlukla edinsel immiin yetmezligi olanlardir.
Bu gruptaki hastalar hematolojik veya solid malig-
nite oykiisii olanlar; solid organ transplantasyonu
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(SOT) ve hematopoetik kok hiicre nakli (HKHN)
ahialary; HIV enfeksiyonu olanlar ve romatoid artrit
ve diger otoimmiin hastaliklar nedeniyle imminsiip-
resif tedavi alan hastalar olarak degerlendirilecektir.

Hematolojik ve Solid Malignite Oykiisii Olanlar

Hematolojik ve solid malignitesi olan hastalarda ke-
moterapiye baglh nétropeni siklikla gorilir. Notro-
peni erigkinde nétrofil sayisimin < 1500/mm? olmasi
olarak tanimlanir. Notrofil sayisina gore hafif (1000-
1500/mm?), orta (500-1000/mm?®) ve agwr (< 500/
mm?®) olarak siiflandirilir. Nétrofil sayisimin 100 tin
altinda olmasi ise derin nétropeni olarak adlandirilir.
Nétropenik bir hastada nétropeni siiresi ve notrope-
ninin derecesi enfeksiyon riskinde belirleyicidir. Agir
notropenide ve nétropeni siiresi yedi giinden uzun
oldugunda enfeksiyon riski belirgin artar (5,6).

Hematolojik malignitelerde splenektomi 6ykiisii de
varsa S. pneumoniae, H. influenzae, N. meningitidis gibi
kapsiillii bakteri enfeksiyonlarina yatkinhg: arttirmak-
tadir (7). Etken genellikle Klebsiella pneumoniae, Pseu-
domonas aeruginosa gibi gram-negatif bakterilerdir, an-
cak gram-negatif etkenlere karg1 proflaktik antibiyotik
kullanimi ve kateter kullaniminin yayginlagmas: gram-
pozitif etkenlerin de 6nemini arttirmsgtir (8).

Kimerik antijen reseptérii (CAR) T hiicre tedavisi de
son yillarda bazi hematolojik malignitelerin tedavi-
sinde kullanilan bir tedavidir. Bu tedavide hem ma-
ligniteye bagli immunsipresyon hem 6nceki kemote-

Tablo 1. Baglica primer immiin yetmezlikler ve yatkinligin arttig: enfeksiyon etkenleri.

immiin yetmezlik

Enfeksiyon etkenleri

T hucre defektleri
Di George Sendromu

Piirin niikleozid fosforilaz eksikligi

P, jirovecii, virtsler

B lenfosit defektleri
Brutonagamaglobulinemisi
Selektif IgA eksikligi
IgGsubgrupekslikleri
Hiper IgM sendromu

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

Kombine immiin yetmezlikler
Yaygin degisken immiin yetmezlik
Agir kombine immiin yetmezlik
Wiskott-Aldrich Sendromu

Ataksi Telenjiektazi sendromu

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

Fagosit defektleri
Kronik grantilomatoz hastalik
Chediak-Higashi sendromu

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

Kompleman bozukluklar:

Kapstllii bakteriler, gram-negatif enterik basiller
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rapiler hem de sitokin salimm sendromu ve bunun
tedavisinde kullanilan yitksek doz steroid ve IL-6
inhibitérleri (tosilizumab) enfeksiyon riskini arttir-
maktadir (9,10).

Solid Organ Transplantasyonu ve
Hematopoetik Kok Hiicre Nakli

Etkin proflaksi ve immiinsiipresif tedavide degisimle
birlikte enfeksiyéz komplikasyonlarda azalmaya kar-
sin enfeksiyonlar hem HKHN'de hem de SOT yapilan
hastalarda hala énemli bir sorundur.

HKHN son yillarda yeni kék hiicre kaynaklarinin bu-
lunmasi, hazirlik rejimlerinin uygulanmasindaki ge-
lismeler ile daha fazla sayida hastaya uygulanabilen
bir tedavidir. HKHN sonras: dénem bagigiklik bas-
kilanmas: durumuna gére g evreye ayrilir. Enfeksi-
yon riski ve patojen mikroorganizmalar bu dénem-
lere gore farklilik gostermektedir. Preengraftman
déneminde (0-30 gin) nétropeni, hazirlik rejimi ve
mukoza hasar1 enfeksiyon riskini arttiran temel fak-
torlerdir. Bu dénemde febril nétropeniye benzer ola-
rak bakteriler en énemli enfeksiyon etkenidir. Erken
postengraftman déneminde (30-100 giin) hiicresel
bagigiklik baskilanmas: 6n plandadiy, allogenik nakil
yapilan hastalarda akut greft versus host hastahig:

(GVHH) ve buna yonelik tedaviler enfeksiyon riski-
ni arttirmaktadir. Bu dénemde fungal (Aspergillus
spp., P. jirovecii, Candida spp., endemik mantarlar),
viral (Herpes simplexvirus (HSV), Sitomegalovirus
(CMV), toplum kokenli solunum sistemi viriisleri)
enfeksiyonlar goriilmektedir. Ge¢ postengraftman
déneminde ise hiicresel ve humoral immiinitenin ye-
niden yapilanmas: devam etmektedir (8,11,12). Eglik
eden GVHH nin immiin sistem yapilanmasini engel-
lemesinin yaninda GVHH proflaksisinde kullanilan
siklosporin, takrolimus, kortikosteroid gibi immin-
stpresifler de enfeksiyonlara yatkinhg: arttirmak-
tadwr. Siklosporin ve takrolimus kalsinérini inhibe
ederek lenfosit aktivasyonunu baskilar. Kortikoste-
roidler ise lenfosit ve makrofaj fonksiyonlarini bas-
kilar (4). Geg postengraftman déneminde erken pos-
tengraftman déneminde gorillen patojenlerin yam
sira Varicella-zoster virtisii (VZV) ve kapstilli bakteri
enfeksiyonlar: da gorilmektedir (Sekil 1) (8,11,12).

Romatoid Artrit ve Diger Otoimmiin Hastaliklar

Romatoid artrit ve diger otoimmiin hastaliklarin te-
davisinde kullanilan kortikosteroidler ve DMARDs
(azatioprin, sulfasalazin, penisilamin, siklosporin,
lenflunomid, hidroksiklorokin, metotreksat) énemli

Sekil 1. Hematopoetik kok hiicre nakli sonras:1 enfeksiy6z pulmoner komplikasyonlarinin zamana

gore dagilim.

Mukozit

: Kronik GVHH
Notropeni Akut GVHH VHH B .
Akut GVHH Hiicresel immiin yetmezlik G " tendawsmd'e et
immiinsupresifler

Hiicresel ve humoral immiin yetmezlik

0 Pre-engraftman dénemi  30.
giin dénemi

Erken post-engraftman 100.

Nakil sonrasi gecen siire

Geg post-engraftman dénemi
giin




olcude bagigiklik baskilanmasina ve enfeksiyonlara
neden olmaktadir.

Giintiimiizde romatoid artrit tedavisinde TNF-o inhi-
bitorleri (6rnegin etanersept, infliksimab, adalimu-
mab, sertolizumab ve golimumab), IL-6 inhibitérleri
(6rnegin; tosilizumab ve sarilumab), IL-1f inhibit6r-
leri (anakinra), CD80/86 inhibitorleri (abatasept) ve
CD20 proteinine kargi antikor (rituksimab) bagta
olmak iizere cesitli “biyolojik” ajanlar yaygin olarak
kullanilmaktadir. Bu ilaglarin kullanim alam gittikce
genislemektedir. Riskli populasyonda tedavi baglan-
madan 6nce interferon gama salinim testi (IGRA) ile
latent tuberkiiloz i¢in tarama yapilmas: énerilmekte-
dir (15). Histoplasma, Candida, Pneumocystis jirovecii,
Aspergillus, Cryptococcus, Nocardia, Salmonella, Liste-
ria, Brucella, Bartonella, tiiberkiloz digi mikobakte-
riler, Leishmania ve Toxoplasma enfeksiyonlarinin da
“biyolojik ilaglarin” kullanimyla iligkili oldugu bilin-
mektedir (4).

HIV Enfeksiyonu

HIV enfeksiyonu hala yaygin goérilmekle birlikte
etkin antiretroviral tedavinin uygulanmasiyla edi-
nilmis bagisiklik yetersizligi sendromu (AIDS) va-
kalar1 daha az sayida goralmektedir. HIV CD4 + T
lenfositler, monosit, makrofaj, dendritik hicreler ve
mikroglial hiicreleri enfekte eder. CD4+ T lenfositle-
rin sayisindaki azalma bu hiicrelerin B lenfositler ve
makrofajlar tstiindeki duzenleyici etkisini de azalt-
t1g1 i¢in hem hiicresel hem humoral yanitta azalma
olur. CD4+ T lenfosit sayisindaki azalma P. jirove-
cii pnémonisi, mikobakterial enfeksiyonlar, fungal
(kriptokok menenyjiti) ve viral enfeksiyonlara (CMV)
yatkinlik yaratir (Tablo 2). HIV infeksiyonu ve hepa-
tit C virts koinfeksiyonu da gorece yaygin oldugun-
dan karaciger yetmezligi de bu hastalarda immiin
yetmezlige katkida bulunur (4,16).

TANISAL YAKLASIM

BBH heterojen bir gruptur. Ornegin; kemoterapiye
bagli nétropenisi olan bir hastada goriilen enfeksiyon
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etkenleri infliksimab alan romatoid artritli bir hasta-
da gozlenenden farkli olabilir. Bir kategori icindeki
hastalarda da farkli HKHN veya solid organ alicilart
farkli derecede immiuin yetmezlige ve enfeksiyona du-
yarlihiga sahiptir. Akut veya kronik GVHH ya da greft
reddi nedeniyle yiiksek doz immiinsiipresif tedavi
alan hastalarin firsat¢1 enfeksiyonlara yatkinligi daha
fazladir. Solid organ nakli alicilarinda bagisiklik fonk-
siyonunu 6l¢gmeye yoénelik girigimler olmustur ancak
enfeksiyon riskini 6ngoren bir yontem hentz buluna-
mamuigtir (17). Bununla birlikte HIV enfeksiyonunda
CD4+ T lenfosit sayisi ve HIV-RNA él¢iimii (viral yiik)
enfeksiyon riskini 6ngrmektedir. Ornegin; CD4 + T
lenfosit sayis1 500 hiicre/mm®¥ten fazla olan hastala-
rin firsatg1 patojenle enfekte olma olasihign diigiikken;
CD4 sayis1 200-500 hiicre/mm? olanlar Mycobacteri-
um tuberculosis gibi patojenlerle enfekte olabilirken
CMV veya Mycobacterium avium kompleks gibi fir-
sat¢1 patojenlerle enfekte olma ihtimalleri diigtiktir.
CD4 sayis1 200 hiicre/mm?iin altinda olan hastalar-
da firsatc1 enfeksiyon riski artmaktadir (4,18).

Spesifik cevresel maruziyetler ve hasta kisiyle temas
oykiistt BBH'de detayh sorgulanmalidir. Ayrica, has-
tane icindeki cevresel risklerde dikkate alinmalidir.
Ornegin; hastane icindeki insaat faaliyetleri invazif
pulmoner aspergilloz i¢in risk olustururken klima
sogutma tniteleri, icme suyu veya duslardan aeroso-
lizasyon yoluyla su kaynakli lejyonella enfeksiyonu
i¢in 6nemlidir (19). Ayrica, birgok mantar ve bakteri
enfeksiyonu da su kaynakli olabilir. Ozetle, immiin-
stipresyonun net durumu ve cevresel maruziyetler
degerlendirilmelidir (4).

Immiinokompetan bir hastada semptomlar, bul-
gular ve noninvaziv laboratuvar test sonuglari goz
oniine alindiginda tek bir birlegtirici tan1 genellikle
her seyi agiklayabilir. Ancak BBH'de semptomlar ve
bulgular miiphem oldugundan ayiric tani daha zor-
dur. BBH'de primer hastalik ve buna yénelik alinan
tedaviler immiin sistemin farkli bilegenlerini etkile-
yebilir ve eg zamanl birden fazla enfeksiyon etkeni

Tablo 2. CD4+ T lenfosit say1sina gore insan immiin yetmezlik viriisii ile enfekte hastalarda pulmoner

enfeksiyonlarin etiyolojisi.

CD4+ hiicre sayis1
> 500 200-500 50-200 <50
Mikroorganizma | S. pneumoniae S. pneumoniae M. tuberculosis | P. jirovecii
H. influenzae H. influenzae P, jirovecii Cryptoccus
M. tuberculosis Cryptoccus Sitomegalovirus
Mycobacterium avium kompleks
Aspergillus
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olabilir. Nétropenik bir hastada ayni anda bakteriyel
pnémoni ve invazif pulmoner aspergilloz olabilirken
HIV enfeksiyonu olan BBH'de P. jirovecii pnémonisi
ve insan herpes viriis (HHV)-8 enfeksiyonu (Kaposi
sarkomu) nedeniyle es zamanli pulmoner infiltratlar

olabilir (4).

Goklu enfeksiyon olasiligi ciddi enfeksiyonu olan
BBHde erken invaziv test ihtiyacinin 6énemini de
arttirmaktadir. Agtklanamayan ciddi toplum kéken-
li pnémonisi olan hastalarda antimikrobiyal tedavi
baglamadan alinan bronkoalveolar lavajdan bakteri-
ler, mikobakteriler, Nocardia, mantarlar, Legionella,
CMYV, toplum kékenli solunum virisleri ve P. jirovecii
enfeksiyonunun hizh tanisi icin gram boyama, aside
direncli boyama, dogrudan floresan antikor testleri,

polimeraz zincir reaksiyonu (PZR) ve sitolojik analiz
tetkikleri yapilabilir. Fungal enfeksiyon stphesinde
kiitle spektrometresi, matris destekli lazer desorp-
siyon/iyonizasyon ve DNA sekanslama gibi yeni tek-
niklerin kullanilmasi hizhi tamida faydalidir. Etken
patojenlerin mimkun oldugunca hizh bir gekilde ta-
nimlanmasi hayati 6nem tagimaktadir. Bagigiklik sis-
temi baskilanmig hastalarda tanisal yaklagimin ana
hatlar1 Tablo 3’te verilmigtir (4).

MAJOR SEMPTOMLAR

Akciger Enfeksiyonlari

Pnémoni, BBH'de mortalite ve morbiditenin en
6nemli nedenlerindendir. Enfeksiyona neden olan
patojen genellikle solunum yoluyla ulagir ancak ba-

Tablo 3. immiinsiipresif hastalarda enfeksiyonlara tanisal yaklagim.

Anamnez ve onceki kayitlarin gézden gecirilmesi

Semptomlarin ortaya cikis ve seyir hizi
o Agir/hizl seyir: piyojen bakteriler, P. jirovecii, viriisler

e Subakut/kronik seyir: Tiiberkiiloz, Nocardia, CMV, as-
pergilloz

Akciger dis1 bulgular
e Dokiintti (makiilopapiiler dékiintii varsa hiicresel ba-

gisiklik baskilanmigsa C. neoformans)
e Konvilziyon (Nocardia spp., Listeria spp.)
e Diyare (Legionella)
Immiinsiipresyon derecesi
e HIV viral yikii
e CD4 lenfosit sayis1
e Nakilden sonra gegen siire
e GVHH ve akut rejeksiyon icin almakta oldugu tedavi
e Yakin dénemli kullanilan immiinstipresif tedaviler
e Yakin dénemli kullanilan antiretroviral ilaclar
Firsatgi patojenlere karst profilaksi oykiisii

Agilar

Olasi cevresel maruziyetler
e Tiiberkiiloz temas 6ykiisii

e Hastanede ingaat varhgi
e Su kaynaklar1

e Nakil hastalarinda donér/alict CMV ve toksoplasma-
serolojisi

Fizik muayene
Cilt
e GVHH'ye iligkin bulgular

e Kutanoz nodiiller (kriptokok venokardiya i¢in)
e Kaposi sarkomuna iligkin bulgular
e Miikéz membranlar ve agizda

e Candida plaklan

Solunum sistemi
e Pnémoni/plevral efiizyon/pnémotoraksa iligkin bul-
gular

Kardiyovaskiiler sistem
o Protez kapak sesi, tifiiriim varhi:

Abdomen

e Hepatomegali/splenomegali

e Peritonit bulgusu

o Nobet oykisi

e Meninks irritasyon bulgusu

o Kraniyal sinirlerin muayenesi

Laboratuvar testleri

Noninvaziv

e Tam kan sayimi, beyaz kiire alt gruplarinin dagilim:

e Kan, balgam ve idrar kultari

o Uriner Legionella, pnomokok, Histoplasma spp. anti-
jeni

e Galaktomannan

Invaziv

o Bronkoalveoler lavaj

e Plevra sivisi érnekleme

e Endoskopi/kolonoskopi

o Karaciger/bsbrek biyopsisi

o Kemik iligi aspirasyonu

CMV: Sitomegalovirus, HIV: Insan immiin yetmezlik virtsii, GVHH: Greft versus host hastalig.




zen hematojen yayihm da olabilmektedir. On mili-
metreden biyik partikiiller genellikle st solunum
yollarinda sikigir veya oksuritk ve mukosiliyer kli-
rens ile uzaklagtirilir. Cogu bakterinin boyutu 0,5 ila
2 mm arasinda degisir ve terminal hava yollarina ve
alveollere ulagarak enfeksiyona neden olabilir. Alve-
ollerde, alveolar makrofajlar ilk savunma hattidir.
Daha sonra, polimorfoniikleer nétrofillerden olugan
bir inflamatuvar yanit énemlidir. Son olarak, spesifik
T ve B-lenfositlerin antijene spesifik immiin yanitlar
bir¢ok patojene kars: bagarili savunmada rol oynar.
Ancak immiin yetmezlikli hastalarda bagisiklik yaniti
yetersiz oldugundan hastaligin semptom ve bulgular
silik ve aligilandan farkl olabilir.

BBH’de immiunolojik yanittaki temel eksikligi sapta-
mak mimkiin olsa da bu hasta grubunda ¢ogunlukla
konak savunmasinda es zamanl birden ¢ok eksiklik
bulunur. Ornegin bir nakil alicis1 ayni zamanda entii-
be olabilir, santral venéz kateteri bulunabilir, diyabet
gibi ek komorbiditeleri bulunabilir ve rejeksiyonu ve
GVHHyi 6nlemek icin immunsiipresif ilaglar1 kul-
laniyor olabilir. Tum bu faktérler genel bagisiklikta
énemli rol oynar ve her biri kendine 6zgii patojene
duyarlilig: arttirir. SOT ve HKHN alicilarinda, belir-
li akciger enfeksiyonu nedenleri nakil sonras: belirli
zamanlarda daha sik gorilir. Benzer sekilde, HIV
enfeksiyonu olan hastalarda farkli CD4 lenfositi sa-
yilarinda spesifik akciger enfeksiyonu nedenleri daha
sik gorulmektedir (Tablo 2) (4).

Bagisiklik sistemi baskilanmig hastalarda klinik bul-
gularin yani sira radyolojik bulgular da silik olabilir
(20). Goriintilemede ilk 6nerilen tetkik akciger gra-
fisidir. Ancak normal bir akciger grafisi pnémoniyi
ekarte ettirmez. Toraks bilgisayarhh tomografi (BT)
radyolojik bulgular1 akciger grafisine gore daha er-
ken dénemde gosterdigi icin siklikla ¢ekilmektedir
(21,22). BBH'de pulmoner nodiillerin ayirici tani-
sinda mantarlarin (6zellikle Cryptococcus neofor-
mans, Coccidioides immitis ve Aspergillus fumigatus),
Nocardia spp., mikobakteriler, Rhodococcus equi ve
Bartonellenin neden oldugu enfeksiyonlarin ya-
ninda malignite ve nakil sonras: lenfoproliferatif
bozukluklar gibi enfeksiyon digi nedenler de yer
almaktadir. Kaviter lezyonlarin ayirici tanisinda
ise mikobakteriler, invazif pulmoner aspergilloz,
lejyonelloz yer alir. BBH'de pulmoner enfeksiyonun
ayirial tanisiin yapilabilmesi i¢in bronkoskopi gibi
erken ve agresif tani stratejilerinin kullanimi ve ali-
nan érneklerin mikrobiyolojik agidan kapsaml tet-
kiki olduk¢a énemlidir (4).

Isik O., Kaya A.

Santral Sinir Sistemi Enfeksiyonlan

Enfeksiyoz ajanlarin ¢ogu santral sinir sistemine
(SSS) hematojen yayilim yoluyla ulasir. Istisnalar
arasinda enfekte trombiislerin emisser venler icinde
retrograd yayilimi, olfaktor sinir boyunca yayihm ve
bir enfeksiyon odagindan komsuluk yoluyla yayilim
yer alir. N. meningitidis'in neden oldugu bakteriyel
menenjit splenektomi gec¢irmis hastalar haricinde
nispeten nadir géralmektedir. Buna karsin pnémo-
kok menenjiti HKHN alialarinda ve HIV enfeksiyo-
nu olanlarda daha sik gorillmektedir (23,24). Listeria
monocytogenes menenyjiti hiicresel immiin yetmezlik-
le iligkilidir (25). BBH'de SSS enfeksiyonlarinin ayi-
ric1 tarusinda Nocardia spp. ve mikobakteriler de goz
6niinde bulundurularak tetkikler planlanmalidur.

SSS’de mantar enfeksiyonlar1 menenjite veya yer
kaplayan lezyonlara neden olabilir. Kriptokokal me-
nenjit ilerlemis HIV enfeksiyonunda (CD4 lenfosit
sayist < 100 hiicre/mm?) goriilebildigi gibi transplant
ahcalarinda da goriilebilir (26). Klinik genellikle suba-
kuttur ancak kafa i¢i basing artigina bagh bulgular da
gorilebilir. Yaygin mantar enfeksiyonlar: genellikle
ilk olarak akcigerde ortaya ¢ikar, multiorgan yayili-
min sonucunda beyne de yayilarak kitle lezyonlar:
olugturabilir. Bu vakalarda mortalite orani son derece
yiksektir (4).

SSS’yi etkileyen en yaygin protozoal patojen Toxop-
lasma gondii'dir. HIV enfeksiyonunda daha sik go-
rulmektedir ancak diger immiin yetmezliklerde de
vakalar bildirilmigtir (27).

Viriisler de BBH'de SSS enfeksiyonlarina neden ola-
bilir. Asiklovir proflaksisinin yaygin kullanimiyla
herpes ensefaliti daha nadir gérulmektedir. Ancak
HHV-6 gibi daha yeni herpes viriislerinden bazilari,
nakil alicilarinda sinir sistemi enfeksiyonlariyla ilig-
kilendirilmistir (24). CMV meningoensefaliti HIV
enfeksiyonu olanlarda transplant ahicalarinda gori-
lebilir (29). Ayrica, bagigiklik sistemi baskilanmig
hastalarda Varisella-Zoster Viriisi (VZV) ile yaygin
enfeksiyonlar ortaya ¢ikabilir.

SSS enfeksiyonunda ampirik tedavi baglanmadan
tanisal islemler yapilmalidir. Beyin omurilik sivist
(BOS)alindiysa gram boyama ve aside direngli boya-
ma; viral etkenlerin ve mikobakteriyel enfeksiyonla-
rin hizl tanisi icin PZR tetkikleri yapilmalidir. Krip-
tokok menenjiti stiiphesi varsa hizhi antijen tespiti
yapilabilir. Beyinde kitle lezyonu olan hastalar i¢in
lomber ponksiyon her zaman mumkiin olmayabilir.
Invaziv tetkikler yapilmadan once hastalar cilt lez-
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yonlan (kriptokokkoz veya nokardiyoz i¢in) ve pul-
moner tutulum agisindan degerlendirilmelidir (4).

Gastrointestinal Sistem Enfeksiyonlan

Ciddi gastrointestinal sistem (GIS) enfeksiyonlar1 de-
hidratasyon ve visseral perforasyon nedeniyle yogun
bakim iinitesinde takip edilebilir. GIS enfeksiyonlar1-
nin ayiria tanist da tipk: diger sistem enfeksiyonla-
rinda oldugu gibi kapsamli ve karmagiktir. Enfektif
6zofajit ve gastrit etiyolojisinde en sik rol oynayan
organizmalar Candida spp., CMV ve HSV'dir; bazen
diger organizmalarin da dahil oldugu goriilir.

Candida 6zofajiti, AIDS hastalarinda sik gériilen fir-
sat¢1 bir enfeksiyondur. $iddetli 6zofagus kandidiyaz
i¢in risk faktérleri arasinda genis spektrumlu antibi-
yotik tedavisi, steroid tedavisi, diyabet, cilt yaniklar,
radyoterapi ve HKHN yer almaktadir. C. albicans en
sik teshis edilen organizma olmakla birlikte C. krusei
ve C. glabrata gibi diger tiirlerde etken olabilir. Ust
GIS endoskopi ile alinan biyopsi tanida altin stan-
darttir (4).

Diyare, BBH'de malnutrisyon, dehidratasyon, malab-
sorbsiyon ve bagirsak perforasyonu gibi ciddi komp-
likasyonlara neden olabilen farkli etiyolojilere bagh
sik goriilen bir sorundur. BBH'de diyare etiyolojisin-
de enfeksiyonlarin diginda malignite, GVHH ve ila¢-
lar da yer almaktadir (4,30).

Uzun siireli ¢oklu antibiyotik kullanimi Clostridium
difficile kolonizasyonuna ve psédomembranéz ente-
rokolite neden olur. Salmonella gibi enterik bakteriyel
patojenler, bagigiklik sistemi zayif hastalarda 6zelik-
le HIV ile enfekte hastalar olmak tzere artan siklikta
gorulmektedir. Shigella, Campylobacter jejuni, E. coli ve
Yersinia spp. diger bakteriyel nedenlerdendir (4,31).

CMV, bagisiklik sistemi baskilanmig tim popiilas-
yonlarda ciddi kolite neden olabilir. Sistemik enfek-
siyon kanit1 olmaksizin (yani periferik kandaki PZR
negatif) CMV koliti ortaya ¢ikabilir (32).

TEDAVI

Bagisiklik sistemi baskilanmig hastalarda ampirik an-
tibiyotik tedavisi secimi genis ayiric1 tanilar ve direng
riski (uzun siireli hastanede yatis ve daha énce sik
antibiyotik kullanimi) nedeniyle genellikle zordur.
Ampirik tedaviye baglamadan énce tanmida yardima
olabilecek 6rneklerin alinmasi uzun stireli, pahali ve
gereksiz tedavilerin 6ntine gecebilir. Ampirik tedavi
hastaya iligkin risk faktérleri, anamnez, fizik mu-
ayene ve eski tibbi kayitlar dikkate alinarak diizen-
lenmelidir. BBH'de ciddi pnémoni gibi durumlarda

vankomisin, siprofloksasin, meropenem, amfoterisin
(veya vorikonazol), gansiklovir ve trimetoprim/siil-
fametoksazolden olusan ampirik rejimler metisiline
direncli S. aureus, P. aeruginosa, Legionella, mantarlar,
CMV ve P jiroveciinin potansiyel enfeksiyonlarin
kapsamak i¢in gerekli olabilir.

Toplumda gelisen pnémoni (TGP) tablosu ile gelen
BBH'de direncli patojenler i¢in ek risk faktori yoksa
TGP olgular gibi tedavi verilebilir. Nétropenik ya da
hastaneye yatis 6ykiisii olan ya da genis spektrumlu
antibiyotik kullanim 6ykiist olan hastalarda baglan-
gictaki ampirik tedavinin P. aeruginosa bagta olmak
izere gram-negatif basilleri de kapsamasi gerekmek-
tedir. Tedavide kullanilacak ilaglar lokal epidemiyolo-
jik veriler dikkate alinarak secilmelidir (33,34).

P jirovecii i¢in proflaksi almayan HIV tanili olgular ve
hiicresel immiin yetmezlikli hastalarda ampirik teda-
vi PCP’yi de kapsamahdir (33,35).

Uzun sireli nétropenik seyreden, toraks BT’de buz-
lu cam ve/veya kavitasyon bulgular1 olan hastalarda
Aspergillus’u kapsayacak antifungal tedavi eklenmeli-
dir. {1k secenek antifungal vorikonazoldiir. Vorikona-
zol kullanmisg ya da kullanamayan hastalarda amfote-
risin B énerilir (33,35).

Trimetoprim-silfametoksazol proflaksisi almayan
HKHN ve SOT alicilarinda beyin absesi ve akciger
tutulumu varhginda ampirik tedavi Nocardia’yr da
kapsayacak sekilde planlanmalidir. Ampirik tedavi
imipenem veya linezolid iceriyorsa Nocardia i¢in ilag
eklemeye gerek yoktur (33).
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