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GiRiS ve AMAC

Gocuklarda ¢ok sayida hastalik bagisiklik sistemi yet-
mezligine neden olabilir (Tablo 1). Bu hastalarda akciger-
lerde olusan infiltrasyonlarda infeksiyonlar ve infeksiyon
disi nedenler s6z konusudur. Bagisiklik yetmezlikli cocuk-
larda sik gorilen mikroorganizmalar ile gelisen pnoémoni-
ler genellikle agir klinik seyir gosterir ve saglikli konakgida
hastalik yapmayan firsatci mikroorganizmalar ile agir
pndmoniler gorulebilir. Bagisiklik yetmezligi olan ¢ocuk-
lardaki akciger infeksiyonlarinin mortalitesinin ylksek
olmasi ve tanisinin gli¢ olmasi nedeni ile tani ve tedavinin
bircok disiplini iceren bir yaklagim ile ve hizla gerceklesti-
rilmesi gereklidir.

Gocukluk cagindaki bagisikligi baskilanmis hastalarda
pndémoni tani ve tedavi rehberinin hazirlanmasindaki
amag; daha cok 2. ve 3. basamakta karsilasilan ve genis
hastalik gruplarini iceren bagisikligi yetersiz cocuklarda
gorllen pnémonilerde; sik karsilasilan etkenler, hastaligin
klinik bulgular tani ve tedavi yaklasimlari konusunda
genel bilgilerin verilmesi; tani ve tedavide hekimler arasin-
da bir standardizasyonun saglanmasidir.

Bagisikligr baskilanmis cocuklarda, hastalik ve bagisik-
lik sisteminin etkilenen kismina gore akciger infeksiyonla-
rinda sik gorllen mikroorganizmalar (Tablo 2) ve akciger
infeksiyonlarinin ayirici tanisinda gorilebilecek infeksiyon
disl nedenler (Tablo 3) asadida tartisiimistir.

BAGISIKLIK SISTEMiNiN BiRINCiL EKSiKLiKLERIi

Bu hastaliklar genetik olarak gecen, bagisiklik sistemi-
nin bir veya birden fazla alt grubunu etkileyen hastaliklar-
dir. Bagisiklik sisteminin etkilenen kismina gore akciger
infeksiyonlarina neden olan mikrorganizmalar farklilik
gosterir (Tablo 2).

Antikor sistemi yetmezlikleri

Bu grupta yer alan X'e bagll agammaglobilinemi
(Bruton) hastaligi, otozomal resesif gecisli agamaglobuli-
nemi ve sik gorllen degisken (common variable) bagisiklik
sistemi eksikliginde basta Streptococcus pneumoniae,
Staphylococcus aureus ve Haemophilus influenzae olmak
Uzere bakteriyel infeksiyonlar ve bunlarin bronsektazi gibi
komplikasyonlari sik goruldr. Sik gorllen degisken bagisik-
lik yetmezliginde eslik eden hicresel bagisiklik yetmezligi-
nin derecesine bagl olarak bu hastalarda virls, mantar
(0zellikle P jirovecil) infeksiyonlari da gorUlebilir. Ayrica
akcigerlerde infeksiyon digi nedenlere bagli kazeifiye olma-
yan grantlomlar ve lenf bezlerinde biylme siktir [3-6].

T ve B hiicre kombine bagisiklik sistemi yetmezlikleri

Kombine bagisiklik yetmezliklerinde yasamin ilk ayla-
rindan itibaren bakteriler, virlsler (sitomegalovirus “CMV”
ve digerleri) ve mantarlar (P jirovecii ve digerleri) ile geli-
sen adir infeksiyonlar gorllebilir. Bu grupta mikobakteri
infeksiyonlari da siktir. BCG asisi ile asilanmis cocuklarda
asl susu (Mycobacterium bovis) ile olusabilecek infeksi-
yonlar g6z 6nlinde tutulmali ve bu ¢ocuklara klinik belir-
tileri olmasa bile antitliberkiloz tedavi verilmelidir [3-6].

Diger iyi tanimlanmis bagisikhik yetmezlikleri

Wiskott-Aldrich sendromu ve ataksi-telenjiektazi (AT)
olan hastalarda tekrarlayan bakteriyel ve viral pnémonilere
rastlanir. AT'de kronik akciger hastaligi norolojik bozukluklar-
dan sonra baslica 6lim nedenidir. AT'li hastalarda akciger
bulgularinin ayirici tanisinda parankimi tutan lenfoid timor-
ler de dustunulmelidir [7]. Hiper-IgE (Job) sendromunda ise
stafilokoklar ile olan agir akciger infeksiyonlari ve bunu izle-
yen kronik, dev pndmotosel gelisimi tipiktir [3-6].

Tablo 1. Cocuklarda bagisiklik yetmezligine neden olan durumlar [1,2]

- Bagisiklik sisteminin birincil eksiklikleri

» Antikor yapim bozuklugunun baskin oldugu bagdisiklik eksiklikleri (himoral bagisiklik sistemi yetmezlikleri)
» T ve B hiicresi bozukluklari (kombine bagisiklik sistemi yetmezlikleri)

> Diger iyi tanimlanmis bagisiklik eksiklikleri
» Bagisiklik sisteminin regllasyon bozukluklari
» Fagositer sistem eksiklikleri
» Ozgill olmayan bagisiklik bozukluklari
» Otoinflamatuar hastaliklari
» Kompleman sistemindeki eksiklikler
- Bagisiklik sisteminin ikincil eksiklikleri
> Edinsel bagisiklik yetmezlik sendromu (AIDS)

» Kanserlerde ve tedavileri sirasinda gorilen bagisiklik yetmezlikleri

» Hematopoetik kok hiicre transplantasyonu
» Solid organ transplantasyonu

» Diger: Bagisiklik sistemininin etkilendigi diger hastaliklar (orak hiicreli anemi, malnttrisyon, kronik bébrek
yetmezligi, diabetes mellitus gibi), kanser disi nedenler ile bagisiklik sistemini baskilayan tedavilerin kullanildig
durumlar (kollajen doku hastaliklari, nefrotik sendrom gibi)
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Tablo 2. Bagisiklik sisteminin birincil yetmezliklerinde sik gérilen pnémoni etkenleri [3-6]

Etkilenen Bagisiklik Sistemi
T hiicresi
Mikobakteri
Listeria

Patojen
Bakteriler Streptokok
Stafilokok
H. influenzae
Virslar CMV

EBV

\Y7AY

Respiratuar

Virsler

Candida

Aspergillus

P. jirovecii

Toxoplasma

Cryptosporidium

Mantarlar

Protozoonlar

Kompleman sistemi

B hiicresi Graniilosit TH1-makrofaj
Streptokok Stafilokok Mikobakteri
Stafilokok Psddomonas Salmonella
H. influenzae Nocardia

Candida,

Aspergillus

CMV:Sitomegaloviris; EBV: Ebstein- Barr Virlist; VZV: Varisella-zoster virlist

Tablo 3. Bagisiklik yetmezligi olan cocukta akciger infeksiyonu-
nun ayiricl tanisinda distintlecek “infeksiyon disi nedenler”

Pulmoner kanama

Pulmoner 6dem

Solid timorlerin metastazlari

Lenfoproliferatif timaorlerde parankim infiltrasyonu
Antineoplastik ilaglarin pulmoner toksisitesi

Radyasyon pnémonisi

Otoimmin /otoinflamatuvar hastaliklarin akciger tutulumu
Akut akciger hasari, akut solunum yetmezligi sendromu (ARDS)
Lenfoid interstisiyel pnémoni

Benign pulmoner noduller

Bronsiolitis obliterans

Bronsiolitis obliterans organize pndmoni (BOOP)
Loko-aglitinasyon reaksiyonu

Pulmoner emboli

Pulmoner infarkt

Bagisiklik sisteminin regiilasyon bozukluklar

Bu grupta hipopigmentasyon ile seyreden bagisiklik
yetmezlikleri (Chediac-Higashi, Gricelli ve Hermansky-
Pudlak sendromlari), familyal hemofagositik lenfohistiosi-
tozlar, x'e badli lenfoproliferatif sendrom ve otoimmiin
lenfoproliferatif sendromlar yer alir. Aktive lenfosit ve
“NaturalKiller” (NK) hicreleri ile veya otoimmin meka-
nizma ile akciger tutulumu gorilebilir [4-6].

Fagositer sistem hastaliklari

Konjenital ndtropeniler, kronik granilomatdz hastalik,
I6kosit adezyon defektleri, bu grupta yer alan énemli has-
taliklardir. Notropenilerde bakterilere ve mantarlara bagli
akciger infeksiyonlari gortlir. Kronik grantlomatdz hasta-
likta 6ldirme defekti nedeniyle katalaz-pozitif mikroorga-
nizmalar (stafilokoklar ve Serratia marcescens gibi bazi
Gram-negatif bakteriler) ile tekrarlayan pnémoniler, akci-
Jer apseleri ve bronsektaziler gelisir. Aspergillus ve miko-
bakteri infeksiyonlar da siktir. Son yillarda tanimlanmis

olan Th1-makrofaj (interferon gama-interldkin 12) déngu-
stindeki eksikliklerde fagositer sistem hastaliklari grubun-
da yer almaktadir. Bu hastalarda tipik olarak mikobakteri
ve salmonella infeksiyonlari sik gorlur [4-6].

Ozgiil olmayan bagisiklik sistemi bozukluklari

Bu gruptaki “Toll-like” reseptor sinyal iletim yolagin-
daki bozukluklardan “interldkin reseptdr betatl iliskili
kinaz-4" (IRAK-4) eksikliginde 6zellikle S .pneumoniae’nin
etken oldugu akciger infeksiyonlari sik goralir [4-6].

Otoinflamatuar hastaliklar

Ailevi Akdeniz Atesi (FMF), TNF Reseptdr Assosiye
Periodik Sendrom (TRAPS), Muckle-Wells sendromu,
Ailevi Soguk inflamatuar Sendrom, Neonatal Baslangicli
Multisistem inflamatuvar Hastalk (NOMID), Kronik
infantil Norolojik Kutanoz ve Artikiler Sendrom (CINCA),
Blau sendromu gibi inflamatuvar hastaliklar bu grupta
yer alir. Primer akciger tutulumu veya ikincil akciger infek-
siyonlar gorulebilir [4-6].

Kompleman sistemi eksiklikleri

Erken kompleman komponent eksikliklerinde, bakte-
riyel (S.pneumoniae, S.pyogenes, H.influenzae, S.aureus)
akciger infeksiyonlari sik gorulur [3-6].

BAGISIKLIK SISTEMINiN iKiNCiL EKSiKLIKLERIi

Edinsel bagisiklik yetmezligi sendromu (AIDS)

AIDS'li cocuklarda akcigerlerde beklenen infeksiyon
etkenleri ve komplikasyonlar hastaligin asamasina gore
degisebilir (Tablo 4).

Cocukluk cagindaki insan bagisiklik yetmezligi virsa
(HIV) infeksiyonlarinda invazif pnédmokok pndmonileri ve
P jirovecii pndmonisi (PCP) eriskinlere gore daha sik goru-
[Ur [8-10]. Yasamin ilk yilinda PCP gelisme riski %7-20"dir.
Cocuklarda, eriskin AIDS'li hastalardan farkli olarak, CD4
sayllari cok dismeden de (bebeklerde 1500, bir yasindan
buyuk cocuklarda 500/mm?3 CD4 dizeylerinde bile) PCP
gorilebilir (10). Postmortem calismalar solunum yetmez-
ligi bulgularn ile kaybedilen HIV ile enfekte cocuklarin
%29-67'sinde etkenin PCP oldugunu gdstermektedir. HIV
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pozitif 6zellikle klicuk yastaki cocuklarda hipoksi, takipne
ile beraber interstisyel pndmoni bulgusu kuvvetle PCP'yi
distndtrmelidir [11]. AIDS'li cocuklardaki akciger sorun-
larinda deskuamatif interstisyel pnémoni, lenfoid inters-
tisyel pndmoni (LIP), pulmoner lenfoid hiperplazi, Kaposi
sarkomu ve lenfomalar gibi infeksiyon disi nedenlerde
akla gelmelidir. Cocuklarda LIP eriskinlerden daha daha
siktir [8,9,11,12].

Kanser ve tedavisi sirasinda goriilen

bagisikhk yetmezlikleri

Kanserli hastalarda infeksiyon gelisimini kolaylastiran
en O6nemli faktor notropenidir. Notropeni ¢ocukluk cagi
kanserlerinde yogun kemoterapi protokollerinin son yil-
larda daha yaygin kullanimi nedeni ile daha sik gortlmek-
tedir. Hematolojik olarak mutlak (absolu) nétrofil sayisi-
nin 1500/mm?30n altinda olmasi nétropeni olarak kabul
edilirse de, infeksiyon riski mutlak notrofil sayisi 1000/
mm?3'Un altina dlstince artmaya baglar. Notropenik ates
taniminda ise mutlak notrofil sayisinin 500/mm?3tin altin-
da olmasina veya 1000'in altinda olup 500'Un altina
dismesi bekleniyorsa ndtropeni denilir [13,14]. Amerikan
infeksiyon Hastaliklari Dernedi (IDSA) atesli ndtropeniyi,
notropenik hastada oral yoldan alinan atesin bir kez
38.3°C'nin Ustiinde olmasi veya bir saatten uzun siren
38°C ve Uzerinde ates saptanmasi olarak tanimlamakta-
dir [14]. Amerikan Cocuk Kanserleri Calisma Grubu
(COQG) ise oral yoldan (veya es degeri aksillar veya timpa-
nik) bir kez 38.3°C'nin Ustlnde veya en az bir saat ara ile
yapilan iki 6lcimde 38°C ve lzerinde ates varli§i olarak
tanimlamaktadir [15]. Notropenik hastalarda rektal
Olctimler kullanilmamalidir.

Notropenik hastalarin bir kismi daha fazla infeksiyon
riski tasir. Notropeninin stresi énemlidir. Bir haftadan
daha uzun slren notropeni infeksiyon riskini artirirken,
kemik iliginin hizla normale donmesi riski azaltir. Ayni
sekilde hizla gelisen notropenide, yavas gelisen nétrope-
niye oranla risk artmistir. Altta yatan hastalik ve hastanin
aldigi kemoterapinin tirl de onemlidir. Notrofillerin islev-
lerinin etkilenmesi de riski artirmaktadir. Bu nedenle
|6semi, Hodgkin ve Hodgkin disi lenfomalarda infeksiyon
riski fazladir. Altta yatan hastaligin dalak ve diger retik-
loendotelyal sistemi tutmus olmasi infeksiyon riskini arti-
rir. infeksiyon giris sansini artiran deri ve mukoza buttn-
[Ggunin kaybolmasi, viicutta baska infeksiyon odaklari-
nin olmasi, yutma glcligd veya biling kaybi nedeni ile
hastada aspirasyon riskinin artmasi diger risk faktorleri-
dir. Hastanin genel durum bozuklugu (hipotansiyon, sok,
organ yetmezlikleri, malnitrisyon) infeksiyona yaniti ve
tedavi seceneklerini etkiler [13,15-17]. Cocukluk ¢aginda
aplastik anemi, konjenital siklik nétropeni, kanser disi
nedenlerle bagisikhdi baskilayan ilaglarin kullanimina
bagli ndtropeni gorulirse de, cocuklarda nétropeninin en
sik nedeni antikanser tedavidir. Antikanser tedaviler nét-
ropeni yaninda butin bagisiklik sistemini etkiler. Bu
nedenle bakteriyel infeksiyonlarin (S.aureus, S.pneumoni-
ae, H.influenzae, Klebsiella pneumoniae, P. aeruginosa,
Legionella pneumophila) yani sira, Candida ve Aspergillus
gibi mantar infeksiyonlari; varisella-zoster virtsi (VZV) ve
CMV basta olmak Uzere, respiratuar sinsityal viris (RSV),
adenoviris, influenza virls ve kizamik virGstine bagli viral
pnomoniler siktir ve agir seyrederler [18].

Tablo 4. AIDS'de sik goriilen pndmoni etkenleri [8]

- Bakteri
KapsUllti bakteriler (S .pneumoniae, H. influenzae, S. aureus),
Gramrnegatif bakteriler (£. col; Klebsiella tirleri, P.aeruginosa),
Mikobakteriler (M. tuberculosis, MAC),

- Virls
Cl\/lyf‘ RSV, HSV, parainfluenza virls, influenza virs, ade-
novirls

+ Mantarlar
P. jiroveci, C. albicans, Aspergillus tlrleri, H. capsulatum,
C. neoformans, C. immitis

Notropenik olgularda dikkat edilmesi gereken durum-
lardan biri de hastada inflamatuar yanitin olmayabilecegi-
dir. Bu durum klinige pdrdlan balgamin olmamasi, akci-
ger dinleme ve radyolojik bulgularinin olmamasi seklinde
yansiyabilir. Bu nedenle notropenik hastada sadece ates
bile tek basina pndmoni bulgusu olabilir. Boyle hastalar-
da tedavi yaklasimi ndtropenik atese yaklasim seklinde
yapilir [13,15].

Hematopoetik kok hiicre transplantasyonu

yapilmis hastalarda goriilen akciger sorunlari

Hematopoetik kok hicre transplantasyonunda (HKT)
kok hlcre kaynagi olarak, otolog veya allojenik kemik
iligi, periferik kan (btyime faktorleri ile mobilize) veya
kordon kani kullanilabilir. Transplant sonrasi komplikas-
yonlar; allojenik veya otolog hiicrelerin kullanilmasi, veri-
ciye ait nedenler, hastaligin tanisi, evresi, eslik eden diger
problemler (ko-morbidite), transplant dncesi ve sonrasi
uygulanan tedavilerden etkilenmektedir. Akciger kompli-
kasyonlari, infeksiyon veya infeksiyon disi nedenlere bagli
olarak gorulebilir ve HKT'de en énemli morbidite ve mor-
talite nedenleri arasinda yer almaktadir [19-29].

Transplantasyona gidecek hastada HKT sonrasi goru-
lebilecek komplikasyonlari belirleyen faktorlerin saptan-
masina yonelik detayl incelemeler yapilmasi ¢nemlidir.
Altta yatan hastalik ile iliskili olarak degerlendirmede
o6nemli olan faktorler arasinda, malign hastaliklarda akci-
Jer toksisitesi olan kemoterapétik ilaclarin kullaniimasi
(Bleomisin, Busulfan, Siklofosfamid), radyoterapi uygu-
lanmasi, gecirilen invazif mantar infeksiyonu, torasik cer-
rahi, hastaligin akciger tutulumu yer almaktadir. Bagisiklik
yetmezligi olup, malign olmayan hastaliga sahip hastalar-
da tekrarlayan akciger hastaliklari olmasi farkli nedenlere
bagh olabilir. Ornegin orak hiicreli anemide akciger
infarktlari ve pulmoner hipertansiyon; ndéro-metabolik
hastaliklarda gastrotdzefagial refli ve kronik aspirasyonlar
gorulebilir. HKT olacak hastada malnUtrisyon bagimsiz bir
risk faktoradir. Kronik 6zefajit, Candida ve Herpes simp-
leks virusu kolonizasyonuna yol acabildiginden transplant
oncesi donemde arastiriimalidir. HKT oncesi hazirlik reji-
minin agirligi, yiksek doz Busulfan ve total vicut isinla-
masl icermesi akciger toksisitesi acisindan risk olusturur
[19-21].

Ayrintill 6ykd, sistem sorgulamasi ve fizik inceleme
yaninda HKT oncesi incelemeler arasinda solunum fonksi-
yon testleri (SFT), akciger grafileri, riskli hastalarda bilgisa-
yarli tomografi (BT) veya yuksek ¢dzUnUrlUklU bilgisayarl
tomografi (YCBT) ile ayrintili incelemeler onerilir. Akciger
kapasitelerinin degerlendiriimesi icin secilmis hastalarda
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“alti dakikallk yurime testi”, solunum kas kuwvet testi
yapilarak gerektiginde kas guicti dusik olan hastalar bes-
lenme ve egzersizler ile desteklenmelidir [19,20].

Hastalarda transplant sonrasi gecen siireye gore rast-
lanan akciger sorunlar 3 dénemde incelenebilir: ilk 30
gline kadar olan sire, “engraftment” (yamanma) oncesi
(veya hemen sonrasi) fazi; 30-100 glin arasi ikinci fazi ve
100 gunden sonrasi ise Uglncu fazi olusturur. Bu fazlar-
daki infeksiyon disi durumlar ve infeksiyonlar Sekil 1 a ve
b’de 6zetlenmistir [19,20].

Birinci faz

Bu donemdeki sorunlar 6ncelikle nétropeniye bagl-
dir. Mukozal ve cilt butinligunin de kaybi nedeniyle
agirlikli olarak bakteriyel (Gram pozitif ve Gram negatif),
fungal (Candida ve Aspergillus) ve viral (HSV) infeksiyon
riski artmistir. Pulmoner 6dem, orofaringeal mukozite
eslik eden aspirasyon pnémonisi, “peri-engraftman” solu-
num sikintisi sendromu, plevral eflizyon, pulmoner vaski-
ler sorunlar (veno-oklizif hastalik, pulmoner hipertansi-
yon), difiiz alveoler hemoraji, akut “graft versus host”
hastali§i (GVHH) ve infeksiyonlar da sik gordlur.

ikinci faz

Erken transplant sonrasi donemde notropeniden c¢ikis
olur. Bakteriyel infeksiyonlar azalirken latent virus infeksi-
yonlari (CMV, Varisella) ve mantar infeksiyonlari (Aspergillus,
Candiida, P. jiroveci)) daha sk gorilir. Akut GVHH bu

cdem

———— ;.
Yamanma e iliskili solunum sikintis

kluziv hastalik
————— = Difiizalveolar hemoraji

Idiopatik pnémonl sendromu

Akut GVHH kronik GVHH

Intersitisivel akciger hastalig
Pasttransplant lenfoproliferatif hastalik

Bronsiolitis obliterans

0 1 2 3 4 5 6 L

Sekil 1 a. Transplant sonrasi HKHT hastalarinda infeksiyon disi akciger
komplikasyonlari

0-30 giin: Yamanma Oncesi (veya erken yamanma dénemi)

>31-100 giin: Yamanma sonrasi dénem

2101 gilin: geg donem

Bakter

" {5V stomalit

Fungal infeksiyonlar (Candida, Aspergillus)

P Jiroveci

Viral infeksiyon (CMV, variseila)

Ko-patojenler: Fungal, viral

Geg viral infeksiyonlar: Adenovirils, HHV -6, MPY
Sinopulmaner infek., Mikobakteri infek
Atipik pnémani etkenker|

o 1 2 3 4 5 6 ay

Sekil 1 b. Transplant sonrasi HKHT hastalarinda infeksiyon digi akciger
komplikasyonlari

donemde gorllir ve akciger bulgularina neden olabilir.
infeksiyon disi nedenler arasinda ise pulmoner vaskdler has-
taliklar (tromboemboli), radyasyon pndmonisi, idiyopatik
pnomonitis ile birlikte difiiz akciger hasari, difiz alveoler
hemoraji, lenfositik bronsit +/- akut GVHH, infeksiyonlar
olarak sayilabilir. Bu dénemde gorilebilen diger bir pulmo-
ner komplikasyon olan “pulmoner sitolitik trombus“te pul-
moner noduler lezyon hemorajik infarkta ait olup, bu tanr-
nin konulmasi gereksiz antifungal ve diger toksik antibiyotik-
lerin kullaniminin énlenmesi agisindan énemlidir.

Uciincii faz

Yizinct gin sonrasi ise gec transplant sonrasi done-
mi kapsamaktadir. Bu dénemde kronik GVH'da kullanilan
yogun bagisikhigi baskilayan tedavi, gecikmis immun
yapilanma, fonksiyonel aspleni nedeni ile viral (CMV,
Varisella, Adeno virus, HHV-6, MPV), fungal ve bakteriyel
(mikobakteri, atipik pnémoni etkenleri ve 6zellikle kapsdl-
I0 organizmalar) etkenler ile olan infeksiyonlara egilim
artmistir. Birden fazla etkenle infeksiyonlarin gorilebile-
cedi unutulmamalidir. Genellikle GVH a bagdli gelisen
bronsiolitis obliterans tablosu bu donemde gorilur.
Ayrica bu dénemde radyasyon fibrozisi, post-transplant
lenfoproliferatif hastalik, bronsiolitis obliterans organize
pndmoni (BOOP), sekonder pulmoner alveoler proteino-
zis ve sekonder malignite gorulebilmektedir.

HKT yapilmis hastalarda HKT sonrasi doneme ve bulgu-
lara gore tani ve yaklasim Sekil 2 ve 3'te 6zetlenmistir.

Solid organ transplantasyonu yapilmis

cocuklarda akciger sorunlari

Organ transplantasyonlari sonrasi da akcigerlerde
infeksiyonlar ve infeksiyon disi sorunlar siktir. Bagisiklik
sistemini baskilayan tedavinin turl diginda, latent virus
infeksiyonlari da goérllecek komplikasyonlari belirler.
Transplantasyon sonrasi ilk ayda bakteriyel infeksiyonlar
(Pseudomonas turleri, Enterobacter tlrleri, Serratia tirleri,
S.aureus, S.pneumoniae, H.influenzae, L.pneumophilia)
siktir. ikinci ayda ise en sik CMV, herpes simpleks virisi
(HSV), VZV, Epstein-Barr virusu (EBV) gibi latent virUslerin
reaktivasyonu gorullr. Ayrica EBV'ye bagli lenfoproliferatif
hastalik da gorulebilir. Mantar (Aspergillus tirleri, Candida
turleri, Mucorales tirleri, P. jiroveci)) ve mikobakteri (M.
tuberculosis, M. kansasii, M. avium kompleksi “MAC")
infeksiyonlari da siktir. Transplantasyon oncesi ayrintili risk
faktorlerinin ve eslik eden hastaliklarin degerlendirilmesi,
verici ve alicinin infeksiyon etkenleri 6zellikle CMV yonin-
den arastirilmasi ¢ok 6nemlidir [30-33].

Bagisiklik yetmezliginin diger nedenleri

Malniitrisyon

Oncelikle hiicresel badisiklik olmak (izere, hiimoral
bagisiklik ve fagositer sistem baskilanir. Hiicresel bagisik-
i§in dnemli oldugu tuberkiloz ile kizamik, VZV ve diger
viral etkenlerin yani sira Gram-negatif bakteriler, S. aure-
us ve anaeroplara bagl pnémoniler sik gorilir ve agir
seyrederler [34-36].

Orak hiicreli anemi

Dalagin fonksiyon kaybi sonucu zamanla kazanimis bir
bagisiklik yetmezligi s6z konusudur. Kapsulli bakterilerin fago-
sitozunda rol oynayan opsonin eksikligi nedeni ile dzellikle
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Akciger bulgulan (ates, Okstrik, dispre, v.b.)
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Sekil 2. Hemapoetik kék hiicre transplantasyonu yapilan hastada faz 1 ve 2'de (<100 giin) gérilebilecek komplikasyonlar; tani ve tedavi yaklagimi
Pulmoner VOD: pulmoner venookluzif hastalik; YCBT: Yuksek ¢ozunurlikld bilgisayarli tomografi; CKBT: cok kesitli bilgisayarli tomografi; SFT: solunum fonksiyon

testi, ESR: eritrosit sedimentasyon hizi, CRP: C reaktif protein; EKO: ekokardiyografi, GVHH: Graft versus host hastaligi)

S.pneumoniae, S.aureus, H influenzae, Mycoplasma pne-
umoniae, Chlamydia pneumoniae, Escherichia coli,
Salmonella ve diger Gram-negatif basillere bagl akciger
infeksiyonlari siktir. Bu hastalarda ani baslayan oksurik,
dispne, g6gus agdrisi, ates, balgam ¢ikarma gibi bulgularla
karakterize akut gogus sendromu gorUllr. Bu tablodan,
infeksiyonlarin yaninda, vaskuler trombozlar ve infarktlar
da sorumlu olabilir [35,37,38].

Diabetes mellitus

S.aureus, Gram-negatif mikroorganizmalar (K.pneumont-
ae, E.colj, Enterobacter tdirler;, P.aeruginosa), M.tuberculosis ve
mantarlara (Mucor, Aspergillus, Cryptococcus neoformans,
Coccidioides immitis) bagl pndmoniler sik gorllr; agir ve
komplikasyonlarla seyrederler [35].

Kollajen doku hastaliklar

Kollajen doku hastaliklarinda hastanin aldigi bagisikl-
g1 baskilayici tedavi yaninda, fonksiyonel olarak hicresel
ve humoral imminitenin baskilanmasi, fagositer sistemin
etkilenmesi, dalak ve retikiloendotelyal sistem tutulumu
olan hastalarda mikrorganizmanin eliminasyonunun
bozulmasi infeksiyon riskini artirir. Viral (VZV, CMV, EBV),
bakteriyel (S.pneumoniae, mikobakteriler), mantar
(Aspergillus turleri, Nocardia turleri, P.jirovecii) infeksi-
yonlari sik gorulir. Son zamanlarda kollajen doku hasta-
liklarinn tedavisinde yaygin olarak kullanima giren anti-
TNF ilag tedavileri sonucu 6zellikle tiberkiloz infeksiyon-
larina egilim artmistir [39-41].

Kronik bébrek yetmezligi ve nefrotik sendrom

Bobrek hastalarinda birgok faktor bagisiklik sisteminin
baskilanmasina neden olur. Uremi T hiicresi, B hicresi,
NK htcresi ve notrofillerin fonksiyonlarini, sitokin yanitla-

rini etkiler. Hemodiyaliz ve periton diyalizinin bagisiklik
sistemi Uzerine olan etkilerinin yani sira, kateter infeksi-
yonlarina da yol actigi bilinmektedir. Gram-pozitif ve
Gram-negatif bakteriler, funguslar ve mikobakterilere
bagli pnémoniler siktir. Nefrotik sendromda idrarda 6zel-
likle IgG ve kompleman kaybi, basta pndmokoklar olmak
Uzere bakteriyel infeksiyonlara egilimi artirir [35,42].

Kemoterapotiklere bagh bagisiklik yetmezlikleri

Kullanilan kemoteropdtikler ve radyoterapinin bagisik-
lik sistemi Uzerine dnemli yan etkileri vardir. Kemik iligini
baskilayici etkilerinin yani sira, hlicresel ve hiimoral bagisik-
lik sistemini ve fagosit fonksiyonlarini etkilerler.

Glukokortikoidler: Farmakolojik dozlarda kullanilmalari
ile hizla n&trofil migrasyonu, fagositoz ve intraselller bak-
terisid aktiviteyi disurirler. Makrofaj fonksiyonlarini bozar-
lar. Doku invazif mantar infeksiyonlari, intraseltler bakteri-
ler, virUsler ve protozoonlar icin doku defansini bozarlar.
Vinka alkaloidleri, L-asparaginaz, 6-merkaptoptrin, metot-
reksat ve antrasiklinler fagositer ve bakterisid aktiviteyi
azaltirlar [16,42,43]. Antimetabolitler ve alkilleyici ajanlar
hicre proliferasyonunu etkileyerek B ve T hiicre fonksiyon-
larini bozarlar. CD4+ hiicrelerin deplesyonu, CD8+ hiicrele-
rin deplesyonundan daha siddetlidir ve daha geg¢ duzelir.
Siklofosfamit'in lenfopeni, B ve T hcrelerin islevlerinin
bozulmasi, T hucresi sitotoksisitesinin baskilanmasi gibi
etkileri vardir. Methotreksat antiinflamatuar etkisinin yanisi-
ra doz ve verilis skligina bagl olarak antikor cevaplarini
etkileyebilir. Azotiyopurin ve 6-merkaptopurin gibi ilaglar
hiicre proliferasyonunu baskilayarak etkiederler. inflamatuar
cevap ve ozellikle primer antikor cevabi etkilenir. Yeni ilag-
lardan Temozolomid kullanimi myeloslpresyona yol agmak-
tadir. Eriskinlerde glioblastoma multiforme tedavisinda
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FAZ 111 DONEMI (>100 GUN)

Akciger bulgulan
(dispne, tksiiriik, v.b.)
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Sekil 3. Hemapoetik kdk hiicre transplantasyonu yapilan hastada faz 3'de (>100 giin) gérilebilecek komplikasyonlar; tani ve tedavi yaklagimi
Pulmoner VOD: pulmoner venookluzif hastalik; YCBT: Yuksek ¢oztnurlikli bilgisayarli tomografi; CKBT: cok kesitli bilgisayarli tomografi; SFT: solunum fonksiyon
testi, ESR: eritrosit sedimentasyon hizi, CRP: C reaktif protein; EKO: ekokardiyografi, GVHH: Graft versus host hastaligi)

temozolomid'in radyoterapi ile birlikte kullaniminda PCP
icin profilaksi onerilmektedir. Infliximab (Remicade) TNF
alfa inhibitori olarak etkisini gostermekte olup, basta
tlberkiloz olmak Uzere mantarlar ve firsatgi mikroorganiz-
malar ile infeksiyon riskini artirmaktadir [18,44,45].
Anikanser tedavide hedefe yonelik tedaviler ve biyote-
ropétikler eriskinlerde daha sik olmakla birlikte yaygin
kullanilmaya baslanmistir. Rituximab (Rituxan) normal ve
malign B hiicrelerinin ylzeylerinde CD20 antijenine bagla-
narak etki eden monoklonal bir antikordur. B hiicreli len-
fomalarin tedavisinde kullanimina bagli olarak lenfopeni,
|[6kopeni, trombositopeni ve anemi gorilmektedir.
interstisyel pnomoni yapabilir. Hepatit B reaktivasyonu ve
viral infeksiyon sikligr artar. Ibritumomabtiuxetan

(Zevalin)'in sitopenik etkisi daha belirgindir. Anti CD52
antikoru olan Alemtuzumab (Campath) ise B hcreli
Kronik myeloid l6semi (KML) tedavisinde kullaniimakta
olup, ciddi sitopenik etkileri gortlmektedir. Akut myeloid
|6semi (AML) tedavisinde kullanilan anti CD33 antikoru
olan Gemtuzumab ozogmicin (Mylotarg) normal myeloid
hicrelerde ve myeloblastlardaki CD33 antijenine baglana-
rak etki eder ve ciddi myelostpresyona yol agarak bagisik-
lik sistemini etkiler. KML tedavisinde kullanilan Imatinib
mesylate (Gleevec) nétropeniye neden olur [46-48].

TANI
Oykd, fizik inceleme, mikrobiyolojik yontemler ve
radyolojik tetkikler tanida kullanilir.
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Mikrobiyolojik yontemler

Kulturler: Alinan orneklerin incelenmesinde  klasik
besiyerlerin yani sira tiberkiloz icin Lowenstein besiyeri,
Middlebrook-BACTEC sistemi; mantarlar icin Sabouraud-
dekstroz agar gibi 6zgul besiyerlerine de ekim yapilmali-
dir. Viral ajanlarin gosteriimesinde ise hicre kulturleri
kullanilir [49-51].

A. Balgam Kkiiltiirleri: Balgam cikarabilen buyuk
cocuklarda direkt olarak ya da %3’lik NaCl inhalasyonu
sonrasl balgam ornegi alinabilir. Kiglk cocuklarin etkin
Okslrememeleri nedeniyle balgam 6rneklerinin elde edil-
mesi zordur, bu nedenle “aglik mide suyu” alinabilir. Aglk
mide suyu Ornekleri dzellikle tiberkiloz tanisinda kullani-
lir. Entbe ¢ocuklarda endotrakeal aspiratlar kiltir amaci
ile kullanilabilir.

Nitelikli bir balgam 6rnegi denilebilmesi icin mikrosko-
pik incelemede 100'IUk blyltmede her sahada 25'den
fazla 16kosit ve 10'dan az epitel hicresi bulunmalidir.
Elde edilen sonuglar dikkatle degerlendirilmeli, 6zellikle
mantar Uremelerinde agdizdan kontaminasyon olasiligi
g6z oninde tutulmalidir [49-51].

B. Bronkoalveoler lavaj (BAL) kiiltiirleri: BAL sivisi
bronkoskopi yapilan hastalarda radyolojik olarak tutulu-
mun oldugu alandan, difiz patolojisi olanlarda ise sag
akciger orta lobundan veya sol akciger lingular segment-
ten alinir. Ayrica bronkoskopi sirasinda korumali firca
yontemi (PBS) ile de drnekler alinabilir [49-52]. Entlbe
cocuklarda bronkoskopik olmayan BAL' da yapilabilir.
Gesitli serilerde bagisikigr yetmezligi olan cocuklardaki
akciger sorunlarinda BAL'In tani koyduruculuk orani %24-86
bulunmustur [44-46]. Alinan kilttrlerin anlamli kabul edile-
bilmesi icin kantitatif klltirlerde esik dizeyi olarak kabul
edilen mililitredeki koloni sayilar degisiklik gosterir. Esik
duzey, endotrakeal aspirasyonlarda 10° koloni/ml, BAL
orneklerinde 10* koloni/ml, korumali firca yontemi ile alinan
orneklerde 10° koloni/ml ve Uzerindeki degerlerde pozitif
olarak kabul edilmelidir [47-49] (Bkz. Ek 3, 4).

C. Kan kultirleri: Akciger infeksiyonu dustnulen
bagisiklik yetmezligi olan her hastada kan kdltlrleri alin-
malidir.

D. Diger kiiltiirler: infeksiyon kaynagi olabilecek
vlcut sivilarindan, lezyonlardan ve biyopsi materyallerin-
den kdltarler yapilmalidir.

Boyama yontemleri: Alinan orneklerden (balgam,
BAL sivisi, biyopsiler) non-spesifik bakteriler icin Gram,
mikobakteriler icin aside direngli, P.jirovecii icin Gomori
metenamin gimus, Toluidin mavisi, Giemsa, PAS ve
immunofluoresan, Legionella pneumophila igin immunof-
loresan boyamalar yapilir. Mantarlar icin potasyum hid-
roksid teknigi kullanilir. Alinan 6rnekler akridin oranj
boyasl ile boyanarak l6kosit icindeki mikroorganizmalar
gosterilebilir [16,49,52,53,60].

Antijen saptanmasi: RSV icin nazofaringeal yikama
suyunda, Legionella icin idrarda, CMV icin kanda ve sek-
resyonlarda pp65 antijenin gosterilmesi, C. neoformans
icin serum veya BAL'da antijen saptanmasi yontemleri
uygulanabilir. Aspergillus icin serumda “galaktomannan”
antijenine bakilmasi ve tedaviye yanitin degerlendirilmesi
icin dlzeylerinin izlenmesi erigkinlerde yaygin olarak kul-
lanilan bir yontemdir. Ancak ¢ocuklarda galaktomannan
iceren yiyeceklerin (piring, makarna) alinmasina bagl
yanlis-pozitif sonuclar alinabilecedi gibi negatif cikmasi

invaziv Aspergillus infeksiyonlarini ekarte ettirmez. Kronik
granllamatoz hastalikli ¢cocuklarda Aspergillus infeksiyo-
nu olmasina ragmen Galaktomannan testinin negatif
cikabilecedi unutulmamalidir. Beta glukan antijeni tayini
Aspergillus tanisinda son yillara kullanima girmistir.
Cocuklarda deneyim kisithdir [16,49,52,53,60-63].

interferon gamma testleri: Son yillarda tiiberkiiloz
tanisinda M. tuberculosis'e 6zgin CFP-10 ve ESAT-6 antijenle-
rine karsl gelisen interferon gamma yanrtini dlcmeye dayanan
testlerdir. Ticari olarak Quantiferon-TB Gold IT ve T-SPOT
testleri bulunur. Bagisiklidi baskilanmis hastalarda tiberkdlin
deri testinden (PPD) daha duyarli olduguna dair calismalar
vardir. Cocuklarda deneyim daha kisitlidir [64-66].

Seroloji: CMV, RSV, EBV, M. pneumoniae, C. pneumo-
niae gibi etkenleri gostermede seroloji kullanilabilir. Akut
dénemde IgM pozitifli§i ya da konvalesan dénemde IgG
titresinde en az 4 kat artma ya da negatifken pozitiflesme
anlamli kabul edilir [49,52,53,60]. Bagisikhigi baskilanmig
hastalarda artis gorilmeyebilecedi unutulmamalidir.

PCR: CMV, M. tuberculosis, P.jirovecii, Aspergillus tlirle-
i, M.pneumoniae, C. Pneumoniae ve istenilen mikroorga-
nizmalarin PCR ile saptanmasi mUmkindar [67-73].

CMV tanisi: Cocuklarda gorilen bagisiklik yetmezlik-
lerinde sik gorilen bir etken olmasi ve tanida bazi glcluk-
ler olmasi nedeni ile bu kisimda bagisiklik yetmezligi olan
cocukta CMV infeksiyonu tanisi ayrica anlatiimistir. CMV
tanisi bagisiklik sistemi normal kisilerde daha ¢ok serolojik
testler ile yapilirken, bagisiklik yetmezlikli kisilerde virusun
kendisinin, antijenlerinin veya nikleik asidlerinin gosteril-
mesi ile konulur. Serolojik testlerden IgG gegirilmis infek-
siyonda da pozitiftir. IgM ise her akut infeksiyonda pozitif
olmadigindan, gerekse de akut infeksiyondan sonra uzun
slire pozitif kalabildiginden, serolojik tani bagisikhigi baski-
lanmis kisilerde de guvenilir degildir. 1IgG'nin matirasyo-
nunu gosteren avidite testi; bagisiklik yetmezligi olmayan
kisilerde kullanilabilir; ancak bagisiklik yetmezIigi olan
kisilerde IgG'nin matirasyonu ge¢ oldugundan kullanil-
maz. Viremiyi gosteren CMV pp65 antijenemi testi ve
CMV genomunun PCR ydntemi ile saptanmasi tanida en
glvenilir yontemlerdendir. VirUs klttri standardize olma-
masl, emek ve zaman alici olmasi, duyarliiginin yetersiz
kalmasi nedeni ile tanida kullaniimamaktadir. PCR calisma-
larinda virusun gosterilmesi akut infeksiyon ile latent
infeksiyonu ayiramadigindan, ge¢ mRNA'yr gdsteren
“reverse” transkriptaz (RT) PCR, kantitatif PCR (hastaligin
gidisini izlemede de yardimaidir) ve hiicre disi 6rneklerden
DNA'nin veya RNA'nin saptanmasi akut hastaligi belirle-
mede kismen daha yardimadir. “Nucleic acid sequence
based amplification” (NASBA) teknigi ile “immediate
early” antijen genlerinin saptanmasi Uzerine son yillarda
calismalar vardir. Bu testlerin hicbirinin tani icin %100
glvenilir olmadigi unutulmamali ve test sonuglari klinik
bulgular ile birlikte degerlendirilmelidir. CMV pndmonisi-
nin tanisi icin akciger grafisinde interstisyel infiltrasyon
olmasi, pulmoner sekresyonlarda CMV’'nin antijeninin
veya PCR ile nlkleik asidin gosterilmesi, akciger dokusun-
da veya alveoler makrofajlarda hicre ici inklizyon cisim-
ciklerinin saptanmasi gerekir [67-72].

Radyoloji
Yapilan calismalarda etkenin turd ile, radyolojik bul-
gular arasinda kesin iliski saptanamamissa da, bazi radyo-
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lojik bulgular bazi mikroorganizmalari distndtrmektedir.
Notropenik hastalarda radyolojik gortnidmlerin belirgin
olmayabilecedi unutulmamalidir. Ornegin; hiicresel bagi-
sikhidi baskilanmis cocuklarda tiberkiloz infeksiyonunda
da belirgin bir radyolojik bulgu gorilmeyebilir. Akciger
tomografileri konvansiyonel grafilere yansimamis olan
bulgulari daha erken gdstermesi, lezyonun tipini daha iyi
tanimlamasi nedeni ile bagisikhigi baskilanmis hastalarda
sik tercih edilen bir radyolojik yontemdir. Bilgisayarl
tomografi (BT) miliyer tlberkiloz, PCP, mantar infeksi-
yonlarini akciger grafilerinden once gosterebilir. Cok
kesitli spiral BT (CKBT) sistemlerinin ¢6zUnurligu paran-
kim lezyonlarinin degerlendirilmesinde cogu zaman yeter-
lidir. CKBT sistemlerinde rutinde elde olunan 5 mm
kalinligindaki kesitlerin degerlendirilmesinden sonra gere-
kirse daha ince kesitler elde edilebilir. Buzlu cam dansite-
si, halo belirtisi, interstisyel kalinlasma gibi parankimal
lezyonlarin gosterilmesinde “yiksek ¢ozundrlikld bilgisa-
yarli tomografi” (YCBT) daha duyarli olup, nefesini tuta-
bilen cocuklarda kullanilabilir [74-79].

Bakteriyel infeksiyonlarda radyolojik bulgular spesifik
degildir. Direkt grafide fokal, segmenter, lobar konsoli-
dasyonlar gorulebilir. Genis spektrumlu antibiyotiklerin
rutin kullanimi nedeniyle hastalarin yaklasik %30’unda
direkt akciger grafisi normal olabilir [79]. BT, bakteriyel
pnomonilerin  tanisinda baslangicta gerekmez, ancak
komplikasyon slphesi varsa veya tedaviye yanit vermiyor-
sa kullanimi gerekebilir. BT, nekrotizan pndmoni, abse ve
ampiyemi gostermede direkt grafiden Ustindir [78].
BT'de tipik olarak segmenter veya lobar dagilim gdsteren
konsolidasyonlar saptanir. Atipik olarak bilateral difiz
konsolidasyonlar gorilebilir. BT ve YCBT, pndmoniye eslik
eden hava yollari degisikliklerini géstermede basarilidir.

infeksiyoz bronsit ve bronsiolit gibi hava yollari hasta-
liklarr cesitli bakteriyel, viral ve fungal etkenlere bagli
olarak gelisebilir. Piyojenik bakterilerin bronkojenik yayili-
mi sonucunda bronsiol duvarlarinda genisleme ve kalin-
lasma gelisir. YCBT'de inflamatuvar materyalin bronslari
tikamasi ve peribronsiolar inflamasyon sonucunda kicuk,
sinirlari keskin olmayan sentrilobiler dansiteler (tomur-
cuklanmis agac bulgusu), hava yollarindaki inflamasyonu
gosteren dallanan cizgisel dansiteler ve bronkopnémoni-
ye bagl fokal konsolidasyonlar saptanir [79,80].

Basta CMV olmak Uzere viral infeksiyonlarda BT'de
brong duvarlarinda kalinlasma, kiclk sentrilobuler nodul-
ler, buzlu cam dansiteleri saptanir. Bunlar genellikle bila-
teral, difiz ve asimetrik dagilim gosterirler. Buzlu cam
dansiteleri, peribronsial kalinlasma ve lobular dagilim viral
infeksiyon lehinedir. Periferik segmenter veya lobar pno-
moni viral infeksiyonda nadir olup sekonder bakteriyel
infeksiyonu akla getirir [78].

invazif aspergillozisde kiiciik ve orta captaki pulmo-
ner arterler fungus hifi ile invaze olur ve tikanir. Bunun
sonucunda nekrotik hemorajik noddller ve tabani plevra-
ya oturan hemorajik enfarktlar olusur. BT'de cevresinde
buzlu cam dansitesinde halo bulunan nodiiller ve kama
seklinde plevra tabanli konsolidasyonlar goraldr [79,81].
Notropenik hastalarda nodil etrafindaki halo bulgusu
invazif Aspergillus infeksiyonunu desteklemekle birlikte,
diger mantar infeksiyonlarinda, viral infeksiyonlarda,
Wegener granitlomatozisinde, Kaposi sarkomunda ve
hemorajik metastazlarda da bu bulgu gérilebilir. Nekrotik

dokunun komsu parankimden ayrilmasi sonucunda man-
tar topuna benzer sekilde hava kresenti olusur. Hava kre-
senti genellikle hastanin notropeniden cikmasiyla es
zamanli gorultr. Mantar infeksiyonlarinda gorilen noduil-
ler, bakteriyel ve viral infeksiyonlarda goriilen nodillerden
daha buyuktir. Bir cm'den biylk noddller ve halo bulgu-
su mantar infeksiyonunu akla getirmelidir [82]. Bronsial
Aspergillus infeksiyonu agdir notropenik hastalarda ve
AIDS hastalarinda ortaya cikabilir. Klinik olarak akut trake-
obronsit, bronsiolit ve bronkopnomoni  gordlur.
Aspergillus'a bagl akut trakeobronsitde genellikle radyo-
lojik bulgu yoktur. Bronsiolitte YCBT'de sentrilobdler
noddller, dallanan cizgisel ve noduler dansiteler gorulir;
bunlar tomurcuklanmis aga¢ gortnimd olustururlar.
Aspergillus bronkopndmonisinde peribronsial konsolidas-
yonlar bulunur. Bu radyolojik bulgular diger ajanlarin yol
actigi bronsiolit ve bronkopndmonilerde de bulunur [79].

Akciger kandidiazisi hematojen veya endobronsial
yayilm sonucunda gelisir. Endobronsial yayilimda 6zellik-
le alt loblarda konsolidasyon ve noduller gordlir.
Hematojen yayilimda ise her iki akcigerde noduller goru-
lUr. Bunlar patolojik olarak 2-4 mm capinda, genellikle
ortasl nekrotik nodullerdir. YCBT'de tek veya ¢ok sayida
noduller, buzlu cam dansiteleri veya konsolidasyonlar
saptanir [82]. Candida infeksiyonunda da nodullerin cev-
resinde halo bulgusu bulunabilir, ancak hava kresenti
bulgusu Aspergillus infeksiyonlarina oranla ¢ok daha
nadir goraldr [83].

Klinik olarak P jirovecii pndmonisi olan hastalarda, akci-
ger grafisi normal veya normale yakinsa YCBT taniya yar-
dimar olur. BT'de tipik olarak perihiler dagiim gosteren
yama tarzinda veya codrafi dagiim gosteren perihiler
buzlu cam dansiteleri saptanir. Ek olarak, siklikla interlobu-
ler septalarda kalinlasma bulunur [84]. interstisyel kalinlas-
ma buzlu cam dansiteleri ile birlikte kaldirm tagi (“crazy
paving”) bulgusunu olusturur. Parankimal konsolidasyon-
lar, cok sayida noduller, lenfadenopatiler, plevral eflizyon
PCP'de nadiren gorulir. Pentamidin ve trimetoprim-
sulfametokzasol ile proflaksi yapilan AIDS hastalarinda
PCP'de apikal, ince duvarli, kistik degisiklikler gelisebilir. Bu
hastalarda pndmotoraks riski artar [84,85].

Bronkoskopi

Bronkoskopi direkt gorlintl saglamasi, mikrobiyolojik
ve sitolojik degerlendirme igin 6rnek elde edilebilmesi,
biyopsi alinabilmesi nedeni ile tercih edilen bir yontemdir.

Bagisiklik yetmezligi olan c¢ocuklarda bronkoskopi

ozellikle su durumlarda yapilir;

1. Uygun antimikrobiyal tedaviye ragmen atesin
devam etmesi, pndmoninin agirlasmasi,

2. Atelektazi, lokalize hiperaerasyon gibi brong tikan-
masini dlstnddren radyolojik bulgularin varligi
(endobronsial infeksiyon, timor gibi)

3. Ayni bolgede tekrarlayan pnémoniler

Bronkoskopi ve BAL su durumlarda yapilmaz [86,87];

1. Hastada kardiovaskiler instabilite varsa,

2. Hastada kanama egilimi varsa; Trombosit sayisi
20.000/mm3'Un altinda ise bronkoskopi ve BAL
onerilmez. Bronkoskopi sirasinda pro-BAL (koruma-
I firca yontemi uygulanacaksa) trombosit sayisinin
50.000/mm?3'lin Uzerinde olmasi istenir. Protrombin
zamani ve kanama zamaninin %50'den fazla uzadr-
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Tablo 5. Bagisikligi yetmezligi olan ¢ocuklarda radyolojik bulgulara gore infeksiyon etkenleri
Difiiz interstisyel infiltrasyon Lober, lobiiler infiltrasyon Nodiil, kavite, apse olusumu

Bakteri L.pneumophila S.pneumoniae S.aureus
M.pneumoniae H.influenzae Gram-negatif basiller
C.pneumoniae S.aureus M.tuberculosis
Gram-negatif basiller
M. tuberculosis Anaeroplar
Nocardia turleri L.pneumophila
Nocardia turleri
Virls CMV, RSV, VZV, HSV, Adenovirls
Adenovirls
Mantar Candlida tirleri, Aspergillus tirleri Aspergillus trleri
Aspergillus turleri C.neoformans C.neoformans
B. neoformans, Mucorales turleri P jirovecii*

H.capsulatum
P.jirovecii

g1 hastalarda da bronkoskopi ve BAL uygulanmasi
onerilmez.

3. Hastada agir hipoksi, agir hiperkapni, agir solunum
yolu obstriksiyonu ve pulmoner hipertansiyon
varsa, bronkoskopi ve BAL uygulanmasi dnerilmez.

Biyopsiler

Transbronsiyal, transtorasik, torakoskopik, video yar-
dimli torakoskopik biyopsiler (VATS) ve agik akciger
biyopsileri ile alinan érnekler mikrobiyolojik ve histopato-
lojik incelemeler igin kullanilir. Teknik nedenlerle siklikla
buytk cocuklarda ve sinirli sayida uygulabilen transbron-
siyal biyopsilerde yalanci negatif sonuglar siktir. Bu islem,
P jirovecii ve grantlomatodz infeksiyonlarin tanimlanma-
sinda daha yararlidir. Transtorasik biyopsiler, daha cok
periferik noduler lezyonlarda BT egliginde uygulanir.
Difuz lezyonlarda uygulandiginda pnémotoraks olasiligi
yUksektir. Tani icin altin standart olan VATS ve agik akci-
ger biyopsileri komplikasyon oranlar yiksek ve uygula-
masi zor oldugundan, diger yontemlerle tani konulama-
yan vakalarda kullanilir. infeksiyon digi nedenleri de en iyi
gosteren yontemlerdir [88-91].

TEDAVI

Etkene yonelik antimikrobiyal tedavi

(5,13,15-17,51,62,63,72,92,93)

Bakteriler

Gosterilen mikroorganizmalarin antimikrobiyal duyar-
lihgina gobre secilir. Antibiyotik tedavileri 14-21 giin slre
ile, tedavi yaniti uzun siren hastalarda gerekirse daha
uzun uygulanir. Metisilin direngli S.aures (MRSA) infeksi-
yonlarinda glikopeptidler (vankomisin, teikoplanin) kulla-
nilir. Direncli vakalarda linezolid bir secenek olarak disu-
nulebilir.

M. tuberculosis:
izoniazid+ rifampisin + pirazinamid+ etambutol veya
streptomisin. Tedavi slresi en az 9 aydir.

Mycobacterium avium-intracellulare:
Klaritromisin veya azitromisin + etambutol + rifabutin
veya siprofloksasin veya amikasin

Virusler
CMV: Gansiklovir 2-6 hafta sureyle ,
Foskarnet kombine kullanimda veya sidofovir
VZV: Asiklovir 7-14 gln
RSV: inhale ribavirin (Turkiye'de yok)

Mantarlar

Candida albicans: Azol grubu antifungaller, amfo-
terisin B, kaspofungin**

Non-albican Candida: Amfoterisin B, duyarlilik testi
sonucuna gore azol grubu antifungaller

Aspergillus: Amfoterisin B, vorikonazol*, kaspofun-
gin**, itrakonazol

Mucor. Amfoterisin B

*Yeni antifungallerden azol grubundan olan vorikona-
zol Ulkemizde cocuklar icin de lisanshdir. Eriskin calismala-
rinda Aspergillus infeksiyonlarinda karsilagtirmali sonuclara
gore ilk secenek olarak kullanilmasi énerilmektedir, ancak
cocuklarda bu konuda yeterli calisma yoktur.

**Ekinokandin grubundan kaspofungin Ulkemizde
cocuklar icin de lisan almistir, diger ilaglara yanit alinama-
diginda kullanimi distnilmelidir.

Amfoterisin B tedavisinde Oncelikle ¢ok daha ucuz
olmalari nedeni ile konvansiyonel (amfoterisin B deoksi-
kolat) preperatlar tercih edilmelidir. Ancak yan etkileri
daha fazla oldugundan hastalar yakin izlenmelidir.

Amfoterisin B'nin lipid formlari asagidaki

durumlarda kullanilmahdir [60,92,93]

1.Baslangicta bobrek yetmezliginin olmasi (serum kre-
atinini 2.5 mg/dl'nin Uzerinde ise veya kreatinin
klerensi 25 ml/dakika’nin altinda ise,

2. Tedavi altinda kreatininde hizla ylkselme olmasi

. Diger nefrotoksik ilaclarin birlikte kullanilmasi

4. Konvansiyonel amfoterisin B'nin 500 mg (>10 mg/
kg) ve lGzerinde dozlarinin tolere edilememesi

w

P. jirovecii: Trimetoprim-sulfametoksazol (TMP-SMX)
ilk tercihtir.

Pentamidin ikinci secenektir;

Dapson kullanilabilir
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Atavaquon; ¢ocuklarda deneyim kisithdir.

Steroid: Adir hipoksinin eslik ettigi durumlarda (2-4
mg/kg prednizolon 4 dozda, 7 gin tedaviye eklenir; daha
sonra 7-12 glin icerisinde azaltilip kesilmesi onerilir).

Diger tedavi yéntemleri

Hematopoetik biiyiime faktorleri (G-CSF veya
GM-CSF): Rutin olarak kullaniimamalidir. Secilmis vaka-
larda (klinik tablonun agirligi, dnceden var olan agir noét-
ropenik ataklarinin varli§i gibi) notropenik vakalarda
notropeniden ¢ikmayi kolaylastiran hematopoetik blyU-
me faktorleri kullanilabilir. Bu ilaclarin kullanimi sirasinda
ilaclara ait akciger yan etkilerinin olabilecegi unutulma-
malidir. Ozellikle GM-CSF kullanimi sirasinda kapiller kacis
sendromu tablosu ile ytklenme, pulmoner 6dem bulgula-
ri ortaya ¢ikabilir [13,94].

Graniilosit transflizyonu: Devamli fakat geri donu-
sebilir ndtropenisi ve agir infeksiyonu olanlarda kullanilir.
Alloimmunizasyon ve solunum sikintis riskleri g6zontnde
tutulmalidir [13,95].

interferon-Gama: insan rekombinant IFN-§ tedauvisi
hicre ici ve hlcre disi bakteri, virlis ve parazitlere karsi
hicresel ve dogal bagisikhidi artirir. Kronik grantlamatéz
hastalikta ciddi infeksiyonlarin engellenmesi icin kullanilir.
Bagisikhidi baskilanmis hastalarda tedaviye yanit verme-
yen mikobakteri ve mantar infeksiyonlarinda tedaviye
eklenebilir [13,96,97].

Cerrahi tedavi: Lokalize tek lezyonun oldugu
Aspergillus infeksiyonlarinda sistemik tedavinin yani sira
lezyon cerrahi olarak ¢ikarilabilir [98,99].

Empirik Antibiyotik tedavisi

Bagisiklik yetmezligi olan cocuklarda gorilen pnémo-
nilerde mikrobiyolojik drneklerin alinmasini takiben acil
empirik antimikrobiyal tedavi indikasyonu vardir. Bagisiklik
yetmezliginin tipine, o merkezdeki antibiyotik direng 6zel-
liklerine gore secim yapilir.

Notropenik olmayan kanserli cocuklarda goriilen

akciger infeksiyonlarinda tani ve tedavi yaklasimi

Notropenik olmayan kanserli cocukta yeni olusan pulmo-
ner infiltrasyona yaklasimda hastanin klinik durumu, yasl,
daha 6nce aldigi antimikrobiyal tedavi, yakin zamanda has-
taneye yatip yatmamis olmasi ve radyolojik bulgular goz
onlnde tutulur. Akcigerdeki infiltrasyonun lokalize/yama
tarzinda veya difliz/interstisyel olmasina gore beklenen pné-
moni etkenleri ve tedavileri degisiklik gosterir (Sekil 4,5).

Lokalize/yama tarzinda infiltrasyonu olan ve yakin
zamanda hastaneye yatmamis olan bir cocukta daha cok
toplumdan kazanilimis etkenler s6z konusudur. Bu hasta-
ya vyaklagim toplum kokenli pndmoniler gibidir (Bkz.
Toraks Dernegi Cocuklarda Toplumda Gelisen Pnédmoniler
Tani ve Tedavi Uzlagl Raporu). Eer hastaneye alindiktan
48 saat sonra gelismis veya taburcu olduktan 48 saat
icinde baslayan bir pnémoni sdéz konusu ise yaklagim
hastane kaynakli pnémonilerde oldugu gibidir. (Bkz.
Toraks Dernedi Cocuklarda Hastanede Gelisen Pnémoniler
Tani ve Tedavi Uzlasl Raporu). M.tuberculosis'in bu tip
hastalarda bir etken olabilecedi unutulmamaldir
[13,14,16,17] (Sekil 4).

Notropenik olmayan kanserli cocukta akcigerlerde
difliz/interstisyel bir infiltrasyon varsa etken P.jiroveci,

Legionella pneumophila, Mycoplasma pneumoniae,
Chlamydia turleri ve virisler olabilir. Bu nedenle standard
degerlendirmenin yani sira empirik olarak TMP-SMX ve
makrolid tedavisi baslanir. Bu tedavi ile 4 gin sonraki
degerlendirmelerinde dizelme gdstermeyen hastalarda
CKBT/YCBT ve bronkoskopi-BAL uygulanir. Dizelmeyen
ve etken bulunamayan vakalarda biyopsi dustndlmelidir
(Sekil 5) [13,14,16,17].

Notropenik ¢ocuklarda goriilen akciger

infeksiyonlarinda tani ve tedavi yaklasimi

Notropenik cocukta akciger grafisinde yama tarzinda
veya fokal infiltrasyon varsa, hastaya yaklasimda tanisal
degerlendirme sonrasi genis spektrumlu anti-pseudomonal
beta-laktam tek basina [karbapenemler (imipenem/silasta-
tin, meropenem), anti-pseudomonal sefalosporinler (sefe-
pim)] veya anti-pseudomonal beta-laktam + aminoglikozid
kombinasyonlari  baglanir [anti-pseudomonal penisilin
(piperasilin/tazobaktam)+aminoglikozid; anti pseudomo-
nal sefalosporin (seftazidim, sefepim, sefoperazon) + ami-
noglikozid; karbapenem (imipenem/silastatin, merope-
nem) + aminoglikozid] kombinasyonu seklinde baslanir.
Eger hastada Gram-pozitif infeksiyon riski ylksek ise bas-
langigtaki bu tedaviye glikopeptidler eklenebilir (vankomi-
sin, teikoplanin) [13,14,16,17,100-103] (Sekil 4).

Glikopeptidlerin baslangicta tedaviye
eklenmesine neden olan bulgular
1) Hastada kateter infeksiyonunu dusinduren bulgu-
larin olmasi
2) Hastada agir mukozit varligi
3) Hastanin kilturlerinde penisilin ve sefalosporinlere
direngli pndmokok veya metisiline direncli S. aureus
(MRSA) Uremesi
4) Hastanin daha once siprofloksasin profilaksisinde
olmasi
5) Hastada hipotansiyon veya sok bulgularinin olmasi.
Hastanin 48-72 saat sonraki degerlendirmesinde
hasta duzeliyorsa tedaviye devam edilir. Dizelmiyorsa
daha ileri arastirma teknikleri kullanilir. CKBT/YCBT, ozel-
likle Aspergillus hakkinda bilgi verici olabilir. Eger klinigin
sartlari uygunsa ve hastada engelleyici durum yoksa bu
asamada bronkoskopi, BAL ve transbronsiyal biyopsi
(TBB) yapilmasi 6nerilir. Sonuglara erismeden 6nce hasta-
nin aldigdi antibiyotikler modifiye edilebilir. Bu modifikas-
yon, ilk gelisinde alinan kdltir sonuglarina gore degisiklik,
empirik tedavide tek ila¢ baslanmissa kombine ilaca
gecme seklinde uygulanabilir. Son yillarda ¢ocuklarinda
icinde bulundugu calismalarda notropenik ates ile gelen
hastalarda izlemde eklenen vankomisin tedavisinin prog-
noz Uzerine Onemli etkisinin olmadiginin gdsterilmis
olmasina karsin (102) bu donemde 6zellikle MRSA'nin
yaygin oldugu kliniklerde izlenen hastalarda glikopeptid-
lerin de tedaviye eklenmesi distndlebilir (103). Bu asa-
madan sonra durumu diizelmeyen hastalara antifungal
kemoterapi (amfoterisin B)'nin baslanmasi onerilir.
Hastanin klinik bulgulari daha kotye gidiyorsa veya fizik
muayenede agir mukozit, fungal 6zofajiti dustindiren
belirgin yutma gi¢ligu varsa antibiyotik degisikliklerinin
yaninda antifungal kemoterapi (amfoterisin B) hemen
baslanir. Eger yapilan tetkik sonuclari bilgi verici ise teda-
vi bu bulgular i1si§inda yeniden dizenlenir. Bilgi verici
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Sekil 4. Bagisikigi baskilanmis hastada akciger grafisinde yama tarzinda/fokal infiltrasyon oldugunda tani ve tedavi yaklasimi
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Sekil 5. Bagigikigi baskilanmig hastada akciger grafisinde difiiz/interstisyel infiltrasyon oldugunda tani ve tedavi yaklasimi

*Tanisal degerlendirme: Akciger grafisi, balgam yaymasi ve kiltlirli, yatan hastada kan kultird, seroloji, antijen tayinleri, PCR
**Genis spekturumlu antibiyotik tedavisi; monoterapi veya kombine tedavi seklinde yapilir.

Monoterapi’'de

1) Imipenem/silastatin 2) meropenem 3) sefepim kullanilabilir.

Kombine tedavide

1) Genis spekturumlu anti-pseudomonal penisilin (piperasilin/tazobaktam) + aminoglikozid (amikasin, tobramisin);
2) Anti-pseudomonal sefalosporin (seftazidim, sefoperazon, sefepim) + aminoglikozid;
3) Karbapenem (imipenem/silastatin, meropenem) + aminoglikozid kullanilabilir.

Monoterapiye veya kombine tedaviye baslangicta glikopeptidler (vankomisin, teikoplanin) asagidaki durumlarda eklenebilir:
1) Hastada katetere bagli infeksiyondan stipheleniliyorsa;
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Hastada agir mukozit bulgulari varsa;

Hastada hipotansiyon ve diger sok bulgulari varsa;
Hasta kinolon profilaksisi altinda iken akciger infeksiyonu gelismisse.

2
3
4
5

*** Antibiyotik modifikasyonu

Hastanin daha dnce alinmis kiltirlerinde penisilinlere ve sefalosporinlere direncli pndmokok veya MRSA Uremesi olmussa;

1) Baslangicta empirik olarak monoterapi baslanan hastada kombine tedaviye gegilmesi
2) MRSA'nin yaygin oldugu kliniklerde empirik olarak tedaviye glikopeptid eklenmesi
3) Elde edilen kiltlr sonuglari ve antibiyotik duyarliidina gore uygun antibiyotige gegilmesi seklinde yapilabilir

****Akciger grafilerinde diflz/interstisyel infiltrasyonu olan hastalarda, basta CMV olmak Uzere viral etkenler, Pjirovecii, Legionella, Chlamydia,

Mycoplasma tanisina yonelik tanisal tetkikler 6zellikle yapiimalidir.

YCBT: Yiksek ¢ozunurltklu bilgisayarli tomografi. Nefesini tutamayan kiiclik ¢ocuklarda yerine ¢ok kesitli bilgisayarli tomografi (CKBT) yapilabilir.

TBB: Transbronsiyal biyopsi

TTB: Transtorasik biyopsi

VATS ("video-assisted thoracoscopy”): Video yardimli torakoskopi
AAB: Acik akciger biyopsisi

sonuca ulasiimayan ve durumu kotllesen hastalarda
biyopsi yontemleri dustndlmelidir (TBB, VATS, AAB)
(Sekil 5) [13,14,16,17].

No6tropenik ¢ocukta akcigerlerde

difiiz/interstisyel infiltrasyon varsa

Hastanin baslangictaki standart dederlendirmesindeki
testler CMV olasiligi gdz 6nilne alinarak yapilmalidir.
Hasta daha 6nce antibiyotik almiyorsa, CKBT/YCBT tetki-
ki yapilir. Eger hasta tolere edebilirse BAL yapillir ve genis
spektrumlu anti-pseudomonal antibiyotik tedavisi basla-
nir. Yapilan tetkikler bilgi verici dedilse, bu asamada P.
Jirovecii, Legionella pneumophila, Chlamidya turleri,
Mycoplasma pneumoniae infeksiyonlari olasiligina karsin
TMP-SMX ve makrolid tedavisi empirik olarak hastanin
almakta oldugu genis spektrumlu antibiyotik tedavisine
eklenir. Yapilan tetkiklerinde bilgi verici sonuca ulasiima-
yan hastalarda dizelme yoksa tedaviye amfoterisin B
eklenir, izlemlerinde antibiyotik degisiklikleri yapilabilir.
Bu tedavi altinda da dlzelme yoksa yine doku tanisi
dustnllmelidir. Difliz/interstisyel infiltrasyon antibiyotik
tedavisi altinda gelismis ise CKBT/YCBT ve tolere edebi-
len hastalarda BAL yapilir, amfoterisin B tedavisine basla-
nir. Sonuglar bilgi verici degilse TMP-SMX ve makrolidler
tedaviye eklenir. Hasta BAL'l tolere edemiyorsa amfoteri-
sin B ile 48-72 saat sonra diizelme yoksa antibiyotiklerin
modifikasyonu ile birlikte, TMP-SMX ve makrolid tedavisi
empirik olarak baslanir. Dizelme olmayan hastalarda
biyopsi ile doku tanisi distndltr [13,14,16,17] (Sekil 5).

KORUNMA

Bagisiklik yetmezlidi olan cocuklar kesin indikasyonlar
disinda hastaneye yatirilmamali, gereksiz invazif islemler-
den kaciniimalidir. Notropenik hastalarin tam izolasyonu
(tek kisilik oda, ziyaret yasadi, eldiven, gémlek ve maske
kullanimi) gereklidir. El ylkama ¢ok dnemlidir. Girisimlerden
Once gerekli asepsi/antisepsi kurallarina dikkat edilmelidir.
Olanak varsa kemik iligi veya organ transplantasyonu yapi-
lan hastalar laminer hava akimli ortamlarda tutulmaldir.

immiinoprofilaksi (Asilama) [13,104-107]

Gocukluk caginda badisiklik yetmezligi olan ¢ocuklarda
asllama ozellik tagir. Yetmezligin tipine gore 6zel agllama proto-
kolleri vardir. Asagida yalnizca temel prensipler ve akciger
infeksiyonlarindan korunmada énemli agilardan bahsedilmistir.

« Agir antikor eksikliklerinde (agammaglobulinemi,
sik degisken immin yetmezlik) canli viral ve canli

bakteri asilari (BCG) yapilmamalidir.

Hafif antikor eksikliklerinde (IgA, 1gG sub grup
eksikliklerinde) canli asilarin uygulanmasi glvenli
gorllmektedir. Ancak yine de gelisebilecek kompli-
kasyonlar agisindan dikkatli olunmalidir.

T lenfosit ve kombine B ve T hiicre badisiklik bozuk-
luklarinda hig bir canli asi yapilmamalidir.

Fagositer sistem bozuklugu olan hastalarda canli
bakteri asilari disindaki asilar yapilabilir.
Kompleman eksikliklerinde tim asilar yapilabilir.
Rutin program disindaki pnémokok, H. influenzae
tip b, meningokok asilari yapilmalidir.

Dalagin fonksiyonunun kaybedildigi orak hucreli
anemide ve splenektomili vakalarda pnomokok ve
H. influenzae tip b asisi yapilmalidir.

Kanser kemoterapisi bittikten sonra en az 3 ay stre
ile canli asi yapilmaz. Bu slire uygulanan kemotera-
pi protokoliine gore uzayabilir.

Kortikosteroid alan hastalarda standart dozda (<2
mg/kg/gun), kisa sureli (<2 hafta) ve topik uygula-
malarda butin asilar tedavi bitiminde yapilabilir.
Aksi takdirde canli asi uygulamalarinda tedaviden
sonra en az bir ay beklemek gereklidir.

Sucicedi asisi canli asl olmasina ragmen kanserli
cocuklarda hastanin remisyonda olmasi, lenfopenik
olmamasi (>1.000/mm?) ve asidan en az bir ay
Once ve sonra kemoterapi almamasi sartiyla birer
ay ara ile 2 dozda uygulanir.

Bagisiklik yetmezligi olan tim ¢ocuklara (ve ev hal-
kina) yillik grip asisi yapilmalidir. Kanserli hastalarda
kemoterapi bittikten en erken 3 hafta sonra notro-
fil ve lenfosit sayilart 1000/mm? ve Uzerine ¢iktiktan
sonra uygulanmalidir

Kemik iligi transplantasyonu sonrasi; 12 aylk bir
slreden sonra asllara baslanmasi onerilmektedir.
Genellikle canli asilara 24 ay sonra baslanir.

HIV infeksiyonu geciren ¢ocuklara rutin inaktif asilar
ve pndmokok ve grip asilari uygulanmalidir. Ayrica
agir bagisiklik eksikligi ortaya ¢clkmadan 6nce (CD4
sayisl 12 ay altinda <750, 1-5 yasda <500, 6-12
yasda <200°den ise) BCG ve kabakulak-kizamik-
kizamikcik (MMR) asilari uygun yasta yapiimalidir.

Seroprofilaksi [13,108,109]

Himoral bagisiklik yetmezliklerinde, selektif IgA
eksikligi harig, intravendz gammaglobuilin (IVIG)
400 (200-800) mg/kg 3-4 haftada bir uygulanmali-
dir. Selektif IgA eksikliginde IVIG anaflaksi riski
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nedeni ile kullanilmamalidir.

« Asinin kontrendike oldugu durumlarda sucicegi
temasi varsa ilk 96 saat icinde varisella- zoster
immUn globdlini (VZIG) uygulanmalidir.

+ Kizamik asisi olmayan cocuklarin kizamikla temasi
durumunda kizamik imminglobilini veya buluna-
mayan cocuklarda IVIG kullanilmalidir.

+ Hipogammaglobdilinemisi olan ve bir yil icinde iki
veya daha fazla invazif bakteriyel infeksiyon geci-
ren HIV infeksiyonu olan ¢ocuklarda IVIG 400 mg/
kg dozda 4 haftada bir uygulanabilir.

Kemoprofilaksi [10,13,104,107,109,110]

- Aspleni, orak hicreli anemi ve splenektomi durumla-
rinda, ayrica kronik GVHH olan HKT hastalarinda asi-
lama durumuna bakilmaksizin 3 haftada bir benzatin
penisilin veya devamli penisilin V 6nerilmektedir.

« M. tuberculosis profilaksisi: PPD-pozitif hastalarda
immUnosUpresif tedavi boyunca INH profilaksisi (5-10
mg/kg/guin, maksimum 300 mg) uygulanir. HIV-pozitif
cocuklarda ise PPD yanitinin 5 mm‘den buylk oldugu
durumlarda INH profilaksisi 9-12 ay stire verilir.

- Bagisikhigi ileri derecede baskilanmis HIV-pozitif
¢ocuklarda MAC profilaksisi igin klaritromisin 7.5
mg/kg/gln iki dozda veya 20 mg/kg azitromisin
haftada bir kez (maksimum 1200 mg) veya 5 mg/
kg azitromisin (maksimum 250 mg) her giin veya 5
mg/kg rifabutin (maksimum 300 mg) glnde bir
kez kullanilabilir.

- Kemik iligi ve organ transplantasyonlari sonrasi
riskli hastada CMV icin gansiklovir ile profilaksi
uygulanmaktadir. Yiksek dozda asiklovirin de CMV
profilaksisinde roll olabilecegini ileri siren calisma-
lar da vardir.

« Pjirovecii profilaksisi uygulanan durumlar

+ Bagisiklik sisteminin birincil yetmezliklerinde,
kemik iligi transplantasyonu sonrasinda TMP-
SMX ile PCP profilaksisi uygulanmalidir.

« HIV infeksiyonlarinda PCP profilaksisi,

» Tum 1 ay-12 ay arasinda HIV ile infekte
veya sUpheli cocuklarda;.

» HIV ile infekte 15 yas arasi cocuklarda; CD4
sayisl, 500/mm?, CD4 orani %15'in altinda ise;

» HIV ile infekte 6-12 yas arasindaki ¢ocuk-
larda; CD4 sayisi 200/mm?; CD4 orani
%15 ‘in altinda ise;

» HIV ile infekte ve daha dnce PCP gecirmis
cocuklarda uygulanir

Bu rapor 2002 yiinda, Udur OZCELIK, Refika
HAMUTCU ERSU, Mehmet CEYHAN, Tezer KUTLUK,
Glilyiiz OZTURK, Faik SARIALIOGLU, flhan TEZCAN,
Duygu UCKAN’ dan olusan calisma grubunun hazirladigi
raporun gincellenmesiyle hazirlanmistir.
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EK 1. Bagisiklik eksikligi olan cocuklarda pndmoni tedavisinde kullanilan antimikrobiyal ilaglar ve dozlan

Amfoterisin B: 0.5-1,5 mg/kg/gln (Lipozomal Amp B: 1-3 mg/kg/gln)iv
Amikasin: 15 mg/kg/gin, 1 doz iv

Amoksisilin: 25-50 mg/kg/gin (direncli pndmokoklarda 80 - 100 mg/kg/giin), 3 doz po
Amoksisilinklavulanat: 45 mg/kg/gtin amoksisilin, 2-3 dozda, po

Ampisilin: 200 - 400 mg/kg/gin, 4 doz iv

Ampisilin sulbaktam: 200-400 mg/kg/giin, 4 doz, iv

Aztreonam: 90-120 mg/kg/gtin, 3 veya 4 doz, iv

Eritromisin: 30 - 50 mg/kg/giin, 4 doz po

imipenem: 40-60 mg/kg/gtn, 3 doz iv

Kaspofungin: 70 mg/m2/giin yikleme dozu, sonra 50 mg/m2/giin idame, 1 doz, iv
Klaritromisin: 15 mg/kg/glin, 2 doz po

Klindamisin: 15-25 mg/kg/gln (agir infeksiyonlarda 25-40mg/kg/glin) 3-4 dozda iv,im
Linezolid: 30 mg/kg/gln, 3 dozda (12 yas Uzeri 20 mg/kg/giin, 2 dozda) po, iv
Meropenem: 60 mg/kg/gin, 3 doz, iv

Mezlosilin: 100-150 mg/kg/giin, 3 veya 4 doz, iv

Penisilin G: 250 - 400.000 U/ kg /giin, 4 veya 6 doz, iv

Piperasilin-tazobaktam: 6-12 mg/kg/gtin, 3 veya 4 doz, iv

Prokain penisilin: 25-50.000U/kg/gtin, 1-2 doz, im

Sefepim: 100-150 mg/kg/gin, 3doz, iv

Sefotaksim: 150-200 mg/kg/giin, 4 doz, iv

Seftriakson: 80-100 mg/ kg/gln, 2 doz, iv

Sefuroksim: 100-150 mg/kg/glin, 3 doz, iv

Sefuroksim aksetil: 20-30 mg/kg/glin, 2 doz po

Seftazidim: 100-150 mg/kg/gin, 3 doz iv

Sefoperazon: 100-150 mg/kg/gin, 3 doz iv

Siprofloksasin: 20-30 mg/kg/gln, 2 doz iv

Teikoplanin: 6-10 mg/kg/gtin, 1 doz iv

Trimetoprim sulfametoksazol: 20 mg/kg/gtin, 4 doz po (P. jirovecii tedavisinde)
Tobramisin: 5 mg/kg/gin, 1 veya 3 doz iv

Vankomisin: 40-60 mg/kg/gin, 4 veya 6 doz iv

Vorikonazol: 1. glin 6-8 mg/kg 12 saatte bir, sonra 7 mg/kg 12 saatte bir, iv
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EK 2. El Yikama

Hastane infeksiyonlarini énlemenin en énemli yolu el
yikamadir. Yuksek risklerin s6z konusu oldugu yogdun
bakim Unitelerinde, yenidogan servislerinde veya epidemi-
yolojik olarak ciddi infeksiyonlara yol agan veya direncli
mikroorganizmalarin Uredigi hastalarin bakimlari sirasinda,
her hastayla direk temas Oncesinde ve sonrasinda eller
yikanmali ve ayrica ayni hastaya bakim verilirken farkli
islemler yapilacaksa islemler sirasinda da eller yikanmalidir.

El yikamada kullanilabilecek cok farkli temizleyici mal-
zemeler olmasina ragmen, temel olarak; kalip sabun,
deterjan veya antimikrobiyal etkili temizlik maddeleri kulla-
nilir. Sabun veya deterjan kullanilan el yikamada mikroor-
ganizmalar tutunduklarn bdlgeden ayrilarak suyla beraber
atilirlar, bu mekanik temizleme olarak adlandirilir. Anti-
mikrobial Urlnlerin kullanildigi el yikama isleminde ise
mikroorganizmalar 6lUr veya buyimeleri durur. Bu mikro-
organizmalarin kimyasal olarak temizlenmesidir.

Derinin kalici ve gecici olmak Uzere iki farkl florasi
mevcuttur. Kalicl florayr olusturan mikroorganizmalar deri
Uzerinde yasar ve codalirlar. Gecici flora, cok kisa sureli
olarak deri Uzerine yerlesen ve yasayan mikroorganizma-
lardan olusur. Kalici deri florasinin blyUk kismi deri Gzerin-
de bulunurken, mikroorganizmalarin yaklasik %10-20'lik
kismi derin epidermal tabakalarda yer alir. Sabun ve deter-
janlarla yapilan el ylkamayla derinin gecici florasi uzaklastr-
rilabilir ancak derin tabakalardaki kalici flora uzaklastirila-
mayabilir. Ancak antimikrobiyal ajanlar iceren temizleyici-
lerle el yikandiginda bu mikroorganizmalarin dnemli bir
kismi 6lUr veya inhibe olurlar. Derinin kalici florasini olustu-
ran mikroorganizmalarin ¢cogunlugu virllan organizmalar
degildir ve cilt infeksiyonu disinda ciddi, sistemik infeksi-
yonlara neden olmazlar. Ancak bu mikroorganizmalardan
bir kismi invazif islem veya cerrahi geciren hastalarda,
kazaniimis veya dogumsal bagisiklik yetmezligi olanlarda
ciddi enfeksiyonlara neden olabilir.

El yikamada antimikrobiyal 6zellik tasiyan Urlnlerin
kullanimi, rutin hasta bakimi verilen Uniteler icin gerekli

degildir, ancak ekstra guvenlik saglar. Gerek cerrahi,
gerekse dahili yogun bakim Unitelerinde ve yenidogan
servislerinde antimikrobiyal temizlik malzemeleri tercih
edilmelidir.

Kalip sabun kullanildiginda, sabunun bulundudu yer,
su akisina elverisli olmalidir. Sivi sabun temizlik agisindan
daha uygundur, ancak sivi sabunun tasiyici kutulari sik
temizlenmelidir ve sivi sabun bittiginde taslyicilar tam ola-
rak temizlenmeli, kurutulmali ve sabun ondan sonra konul-
malidir. Sabun azaldik¢a ekleme yapilmamalidir. Bu kural-
lara uyulmazsa sivi sabun tasiyicilari bakterilerle kontamine
olabilir. Eller yikandiktan hemen sonra kontaminasyonu
onlemek igin, musluklarin eller kullanilmadan kapanacak
sekilde (ayak pedali, dirsekle kapatilacak sekilde) olmasi
tercih edilir. Bu sistem yoksa el kurulanan kagit havlu ile
tutularak kapatiimalidir.

Eldiven giyilmesi, el yikamanin gerekliligini ortadan kaldir-
maz. Hastanin mukozal yizeyi, kan veya vicut swilaryla
temas olasiliginin bulundugu, kontamine diger materyallerle
temasin gerceklesecedi durumlarda eldiven giyilse bile ellerin
ylkanmasi sarttir. Lateks eldivenler (ve digerleri) yirtilabilecegi
gibi bakteriler bu eldivenler Uzerinde hizla c¢ogalabilirler.
Eldiven ¢ikartildiktan sonra da mutlaka eller yikanmalidir.

Teknik

El yikama teknigi; rutin el yikama isleminde diiz, sade
kalip sabunlar tercih edilmeli, en az 10 saniye sure ile ener-
jik, eller ovusturularak ve akan su altinda durulanarak el
yikanmalidir. El yikanirken siklikla yikamanin unutuldugu
veya ylzeyel yapildigi bolgelerin (parmak aralari gibi) 6zel-
likle temizlenmesine 6zen gosteriimelidir. EI yikamadan
sonra ellerin kurutulmasina 6zen gosteriimeli havlu veya
kagrt kullanilacaksa, kurutma sirasinda ellerin tekrar konta-
minasyonunu Onleyecek sekilde yerlestiriimelidir.

Alkolli el dezenfektanlari el temizliginde su ve sabunla
el ylkamadan daha etkilidir.

EK 3. Cocuklarda bronko-alveoler lavaj (BAL) uygulamasi

Teknik ile ilgili dneriler

1. BAL, 9 yasindan kiictk ¢ocuklarda 3.5-3.7 mm, daha
bUylk cocuklarda ise 4.6-4.9 mm dis ¢apina sahip
fleksibl fiberoptik bronkoskoplar kullanilarak yapil-
malidir.

2. Hastalar BAL suresince transkutandz nabiz oksimet-
resi ile strekli izlenmelidir.

3. BAL, lezyon alani sinirli ise lezyonun bulundugu lob-
dan, lezyon yaygin ise bazi teknik sebeplerle ve sivi
donlstntn daha iyi olmasi nedeniyle sag orta lob-
dan veya solda linguladan yapilmalidir.

4. Lavaj igin steril ve sittilmig (37°C) fizyolojik salin
(%0.9 Nacl) kullanilmali ve lavaj sivisi miktar 3 ml/
kg olmalidir. Bu miktar vicut adirlidi 20 kg'in altinda
olan hastalarda 3 esit kisma ayrilmali, 20 kg'dan
daha agir olan hastalarda ise her bir lavaj icin maksi-
mum 20 ml olacak sekilde bolinmelidir.

5. Uygulama, verilen sivinin en az %401 geri alinabilmis
ise ve lavaj sivisi (ilk lavaj 6rnedi harig) az miktarda
epitel hiicresi iceriyor ise teknik olarak “iyi bir lavaj”
olarak kabul edilmektedir.

Bulgularin yorumlanmasi ile ilgili 6neriler

6. Mikrobiyolojik incelemeler igin yayma ve uygun besi-
yerlerine ekim yapilir.

7. BAL swvilari mikrobiyolojik calismalar icin drnek ayrildik-
tan sonra tek katl steril gazli bezden gegirilmelidir.

8. ilk BAL sivi érneginin kullanilip kullanilmamasi konu-
sunda fikir birligi olusmamustir. ilk 6rnek bronsiyal
orijinli olup, geri alinan sivi miktari distktir ve son-
raki orneklere nazaran daha fazla miktarda notrofil,
daha az miktarda lenfosit icermektedir.

9. Ayirici hiicre sayimi icin en az 300 hicre sayllmalidir.
Bu amacgla sitospin, yayma veya akim sitometre tek-
nikleri kullanilabilir. Epitel hicreleri not edilmeli,
fakat ayirici hiicre sayimina dahil edilmemelidir.

10.BAL sivisi hlicresel olmayan dgeler icin santriflj edil-
dikten sonra kullaniimalidir. Bu maddelerin gercek
konsantrasyonlarini degistirebileceginden BAL sivisi
konsantre edilmemelidir.

11.Potansiyel olarak patojenik bir mikroorganizmanin
104 kolonini Gizerinde izole edilmesi tanisal olarak
anlamli kabul edilmelidir.





