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Bagisikhigr Baskilanmis Hastalarda Pnomoni

Orhan Arseven

Girig

Baggikliffn baskilanmg hastalanin lokal ve sistemik immiin de-
fans mekanizmalarinda olusan yetersizlik, akcigerleri, inhale edi-
len mikroorganizmalara karyt korumasiz duruma getirmekiedir,
Bu mikroorganizmalara kargt gelisen defansti en Onemli rolii al-
veoler makrofajlar Ustlenmistir. Polimorf niiveli 16kositler, mikro-
arganizmalann dokulara invazyonunu tnleyen diger énemli hiicre
grubunu olustururlar. Ozellikle bu iki tip hiicrenin sayisinda azal-
ma veya fonksiyonlarinda bozulmanmn oldugu bagsikhi bask-
lanmug hastalar, akcifer infeksiyonlarina kargt yitksek risk altin-
dadirlar, Bagka IgG ve IgA olmak {izere immilnoglobiilin eksik-
likleri, kompleman protein dilzeyinde azalma, siliyer fonksiyon-
larda bozulma veya kemoterapi sonras trakeobrongiyal mukoza-
da gelisen hasar, lokal defansin zaytflamasina ve dolayisiyla akei-
ger infeksiyonlarina neden olan diger fakttrlerdir.

Infeksiyon ve infeksiyon digt komplikasyonlar, bagisikligi bas-
kalanmis hastalarda énemli morbidite nedenleri arasinda ilk sira-
larda yer almaktadir (Table 1). Bu komplikasyonlar immilnosiip-
resyonun gesidi, derecesi ve stiresi ile ilgili olarak degigmektedir-
ler. Ornegin, kemoterapi altindaki lenfomalt hastalarda infeksi-
yonlar en sik akcigerlerde gelismekte ve infeksiyon yéniinden ana
mortalite nedemi pnomoni olarak bildirilmektedir (1). Kemik iligi
transplantasyonundan sonra interstisyel pnémoni gelisme orsm %
55"ere ulagmaktadrr (2,3).

Bu hastalarda birgok yayinda % 45'lere ulagan ylksek mortali-
te huzlary bildirilmektedir (4). Hatta HIV ile infekte popiilasyonda
birden fazla ilaca direngli tilberkiiloza yakalananlarda ya da ke-
mik iligi transplantasyonu uygulanan hastalardn gelisen Aspergil-
lus gibi mantar infeksiyonlannda mortalite hiz1 % 80'e ulagabil-
mektedir (5). Baggikhg baskalanrmig hastalarda pnismoni geligi-
minde, elagan ajanlar yanmda firsatg1 mikroorganizmalarin da sik
olarak rol almas: erken tami agisindan birgok zorluk yaratmakta-
dir. Bu nedenle mortalitenin azaltilmasinda; erken laboratuvar ta-
m olanaklarmm bulunmadig veya bunlarla sonug almamadifi du-
rumlarda ampirik tam ve tedavi yaklasim Snem kazanmaktadir,
Bu yazida, lilkemiz sartlnrim da gbz Bniine alarak 6n planda am-
pirik tam: ve tedavi algoritmalannin aktarlmas: hedeflenmigtir.

Tam Yaklasimm

Bafigiklifn baskilanemeg hastalarda akciger problemi geligtigin-
de, genellikle karsimizda atesi ve akcifer grafisinde infiltrasyonu
gozlenen bir hasta bulunur, Hastalar genellikle tkstriik ve nefes
darhifindan yakimrlar, Ayiner tanda 8ncelikle Tablo 1'de goriilen
non-infekstytz nedenlerin hatirlanmast gereklidir, Ateg ve akei-
ger infilirasyonu ile kargimiza gikan bafigikhii baskilanmg has-
talarin yaklagk 1/3'linde infeksiyon disi nedenler saptanmaktadir
(6,7). Bunlar icinde tzellikle radyasyon pndmonisi ve kan (rans-
filzyonu sirasinda veya ilk 24 seatte lokoaglitininlere bagl: olarak
gelisen reaksiyonlar, klinik ve radyolojik olarak akeiger infeksi-
yonunu taklit edebilirler, Kalp yetersizligine bagh akciger demi,
radyolojik olarak erken interstisyel fuzda Mycoplasma veya virus
pnomonisi, geg alvecler dolma fazinda ise Prewmocystis carinii
ve sitomegalovirus (CMV) pnéimonisi gorintiisil vererek yanilg-
ya neden olabilir.
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Bagisikhigh baskilanmiy bir hastada geligen ates, her zaman
mevceut bir infeksiyonun géstergesi olmaz. Radyasyon pndmounisi,
sitotoksik ilaclara bagh akcifer hastalifi ve non-spesifik interstis-
yel pndmoniferde ates, inflamatuar bir cevap olarak goriilebilir,
Hodgkin hastaligt veya Hodgkin dig1 lenfoma gibi altta yatan ma-
lignitelere de bagli olarak da ates saptanabilir.

Bagigikhi baskilanmig hastalann akciger problemlerinde hi-
kaye, fizik muayene, rutin laboratuvar incelemeleri ve akcier
grafisi genellikle olas: etyolojiler hakkinda fikir verir; fakat he-
kim tarafindan yapilan bu klinik degerlendirme ile siklikla yanhsg
sonuglar alinmaktadir. Bunun baglica nedenleri, bilinen bir etyo-
lojinin bu hastalarda atipik seyirli olmasi, firsatg: etkenlerin dev-
reye girmesi, nadir goriilen etyolojilerin stz konusu olmas: veya
bukteriyel pnmoni ve konjestif kalp yetersizlifine bagl akciger
6demi gibi birden fazla olayin birlikte bulunabilmesidir.

Bu hastalarda immiin yetmezligin lipinin, iddetinin, siiresinin
ve seyrinin bilinmesi etyclojik ayiricr tamda, cofu invazif olan ta-
m ybntemlerinin uygun olarak segilmesinde ve ampirik tedavinin
diizenlenmesinde yararli olmaktadir. Ornegin, lenforna, organ
transplantasyonu ve yilksek doz kortikosteroid kullanumi gibi
hiicresel immiinitenin yetersizlifine yol agan durumlarda akcifer
infeksiyonlarina viruslar {6zellikle CMYV), P.carinii, Nocardia,
Cryptococens ve Legionella gibi ajanlar yol agmaktadir. Buna
karsilik nitropenisi on planda olan bagigikhig: baskilanmiy hasta-
larda, Gram-negatif comaklar, Staphylococcus aureus, Candida,
Aspergillus ve Mucor gibi etkenlere kargt predispozisyon bulu-
nur. Hipogammaglobiilinemili olgularda akciger infeksiyonlann-
dan pndmokok ve Haemophilus influenzae gibi kagpsiilld bakteri-
ler. sorumludur (Tablo 2) {8).

Organ transplantasyonu nedeniyle azatioprin veya vaskiilit ne-
deniyle siklofosfamid kullanan hastalarda genellikle siddetli nbt-
ropeni gelismez. Notrofil sayis1 uzun siireli ilag kullanimina rag-
men 500-756/mm?> civanindadir. Bu hastalarda bakteriyel pnéimo-
ni geligme riski, malignite nedeniyle yogun kemoterapi uygula-
nan ve nbtrofil sayilari haftalarca 100/mm3'ijn altinda kalan
hastalardan bdlirgin ofarak digilktilr. Benzer sekilde fonksiyonel
kompleman, dntikor ve lenfosit diizeyleri de pnbmoni riskini etki-
ler. Immiin yetmezligin siddeti sirkiflan nétrofil, immitnoglobitlin
ve CD4 lenfosit sayimlan ile belirlenebilir. 1gG diizeyi 200 mg/
dl'nin altina indifinde infeksiyon riski belirgin olarak yiikselir.
Benzer gekﬂde HIV infeksiyonunda sirkiilan CD4 lenfosit sayis
800-1200/mm? iken fn’sau;i infeksiyon riski olmamasina karsilik,
bu say1 250-500/mm? iken orta derecede risk, lGOImm3 {in alta
indiginde yuksck risk soz konusudur (Tablo 3) (9). immiin yet—
mezlifin seyrinin bilinmesi, ayirici tani, ampirik tedavi segimi ve
profilaksi uygulamalarinda yol gosterici olmaktadir, Ornegin,

‘kanser tedavisinde kullanilan sitotoksik ajanlarin doz ve farmako-

kinetik tzelliklerine gtre, olusabilecek nétropenin siddeti ve seyri
tahmin edilebilmektedir. Haila kombine immiinositpresif teduvi
uygulanan transplantasyonlu hastalarda bile bu {ahmin yapilabilir.

‘Hazirlanan dogal seyir gemalan, hangi siirelerde hangi etyolojile-

re bagh infeksiyonlann pelisebilecefi ve predispozan risk fakttr-
leri konusunda yararh bilgiler vermektedir (Tablo 4). Bébrek
transplantasyonu olan hastalarda CMV pndmonisi en §ik 1-6, ay-
lar arasinda goriiliir (10,11). Radyasyon pnimonisi radyoterapi
bitiminden itibaren sekiz hafta icinde gelisir. Bu siire, 4000 rad'in
izerinde uygulanan her 1000 rad icin bir hafts kisalur (12). Lose-
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/ Tablo 1. Bagisikhd: Baskilanmig Hastafarda Akciger Komplikasyonlart Nedenleri (15)

etkenleri ve Mycobacterium tuber-
culosis ekstrapulmoner tutuluma

infeksiyiz Neninfekslyéz

bagh bulgular verebilir. Bu bulgu-

Bakieri
Staphylocaccus aureus
Gram-negalif basil
Legionelia t(rleri

Akiger Gdemi

Sitotokstk flaca bagt akcijer hasan
Radyasyen pnamonisifibrozu
Likestaz

Lokeagliitinasyon reaksiyenu
Altiaki timérde yaylim

Losemik hilere Fzisi

Akcifer kanamasi

Virus
Sitemegalovirus (CMV)
Herpes simplex virusu (HSV}
Adenovirus
Varisellz-zoster virusu (VZV)
Parainfluenzavirus

Mantar
Cryplococcus neoformans
Aspargilius trleri
Mutkarmikoz etkenleri
Candida frleri

Mikobakteri
Mycobacterium tuberculosis

Parazit
Pneumacystis carfnil
Strongyloides stercoralis

K Toxapiasma gondii

Nedeni Bilinmsyen

Nonspesilik interstisyel
pndmoni {veya organize pndmoni)
Nocardia 1rleri

larin fizik muayene sirasinda sap-
tanmasl, ayirict tanida oldukea de-
gerlidir. Difilz, bilateral akciger
infiltrasyonn bulunan bagigikhifa
baskilanrmig bir hastamn fizik mu-
ayenesinde ciddi konjestif kalp ye-
tersizlifi bulgulanmmn saptanmasi,
hastay1 gereksiz bir akcier biyop-
sisinden kurtarabilir,

Alkciger Radyografisi

Akciger infiltrasyonunun tipi,
etken patojenlerin ayinc tanmisinda
oldukga yararli olmasma ragmen
highir zaman patognomonik degil-
dir (Tablo 5). Lokalize akcifer
konsolidasyonlan daha ¢ok bakte-
riyel pnémoni, Aspergillus infek-
siyonu ve mukormikoz lehine de-
gerlendirilir, Difiiz alveoler infilt-
rasyonlarda, 6n planda Legioneila

mi tedavisi sirasinda l6semik hiicre lizisine bagh olarak gortilebi-
len diffiz interstisyel infiltrasyon, genellikle tedavinin ilk 4 giini
iginde geligir (13). Bleomisin tedavisine bagli interstisyel pndmo-
nit, doza baiEll olarak genellikle total 150 mg'in {izerindeki kulla-
mmlarda gérilliir (14). Lokoagliitinin reaksiyonlar, ani olarak
transfilzyon sirasinda dakikalar iginde veya sonras saatler iginde
geliserek radyolojik olarak akcifer 8demi gtriintilsil verir.

Baggiklifi baskitanmig hastalarin akciger infeksiyonlarinin ge-
lisim hiz1 da etkenlere gore farkhilik posterir. P.carinii, bakteri
(tzellikle Gram-negatif comak, S.aureus ve Legionella), CMV ve
Aspergillus pnmonilerinde radyolojik ve klinik olarak hizl prog-
resyon gorilliir. CMV ve Aspergillus pnmonileri subakut olarak
da seyredebilirler. Buna kargilik Necardia, Cryptococcus infeksi-
vonlant ve tilberkiiloz haftalar veya aylar iginde metastatik timor
yayilim veya radyasyon pnémonisi gibi non-infeksiyéz akcifer
problemlerini taklit ederek gok yavag gelisebilir,

Fizik Muayene
Bagupkhif bagkilannmug hastalarda fizik muoayene bulgulan ta-
m agisindan yaniltcr olabilir. Ciddi dispne ve hipok-
semisi bulunan, radyolojik olarak difiz infiltrasyon

. pnéimonisi ve toksoplazmoz ve¢
daha nadir olarak fillminan aspergilloz veya mukormikoz difgii-
niilmelidir. Kaviteli veya kavitesiz nodiiler lezyonlardan daha gok
mantarlar (aspergilloz, mukormikoz, koksidioidomikoz, kriptoko-
koz) sorumindur. Kaviter lezyonlar tilberkiiloz, nokardiyoz, man-
tar infeksiyonlart ve Gram-negatif veya anaerop etkenlere bagl
nekrotizan pnomonilerde gtizlenir. Interstisyel infiltrasyonlar,
P.carinii pndmenisi (PCP)'nde ve CMV, herpes simpleks virusu
(HSV), varisella zoster virusu (VZV) gibi virus pnémonilerde g&-
rilltir. Miliyer infiltrasyon, tiiberkiiloz ve koksidioidomikoz lehine
degerlendirilmelidir, Radyolojik paternler, bagigiklifn baskilan-
mg hastalarn akcifer infeksiyonlannmn ayinc tamsinda erken
dénemde daha yararlidirlar, Hasta hekime geg dénemde bagvur-
mug ise, radyolojik goriintimler farkl: olabilir ve radyolojik algo-
ritmalarin taniya katkis: azalir. Infeksiyon digt akeifer problemie-
rine ait radyolojik Hzellikler Tablo 6'da Gzetlenmigtir.

Laboratuvar
Baggikhi baskilanmig hastalarda geligen pntmonilerde firsat-
¢t ajanlarin da etyolojide yer almas: nedeniyle balgam incelemesi,

Tablo 2. immiinasiipresyon Tipine Gére Patojenlerin Dagihim*

gizlenen hastalarda bile normal oskilltasyon bulgula-
11 saptanabilir veya tek tiik inspiryum sonu ince raller
duyulur, Ozellikle nitropenik hastalarda infeksiyona
karg1 gelisen inflamatuar cevap yetersiz oldufundan,

BAGISIKLIGI BASKILANMIS HASTA

| Ateg+Akciger Inﬁluasyumj
T

beklenen fizik muayene bulgulan saptanmaz. Bu ne-
denle bagigiklifn baskilanmg hastalann yalomzea fi-

Nalropen! (PNL<500/mm?) ‘

| T hilcre immin yelmaz@ l B hiicre imman yetmezligi

zik muayene bulgulanna gére degerlendirilmesi ciddi p—— Top— Maniar Kapsifl baktesiler
hatalara neden olabilir. (;:85:;:” 4 gun)B Coceidioldes immitis  Sheplococeus pneumoniae
Buna karsilik bazen akciger grafisinde infilirasyon » gh’;gg:‘i’""m Haemophilus infiuenzae
gortilmeden tnceki dénemde oskiiltasyon bulgulan Konvansiyanel M.iuberculosts
saptanabilir. Hizli yayiim g@steren akeiger infiltras- bakteriler Mantarlar Laglonefiz torlen
yonlarinda plevral frotman duyulmas, daha ok viril- Oral bakter - gspﬂc‘r{ﬂﬂfu_s tirleri gﬂcalf;f{a
lan bakicriyel ve fungal (genellikle: Aspergilius) in- s (Sauets) - Owe e e Pl
feksiyon lehinedir. Tiim olumsuziuklara ragmen akei- Psaudamonas aeruginosa - T.gondi
ger infeksiyonunun siddetini gistermede fizik mua- : S.starcoralis
yene bulgular1 radyolojik bulgulardan daha deger- Yirusioc
lidir. Ozellikle dakikadaki solunum sayis1, progresyo- HgY, vzv
nun izlenmesinde deferli bir muayene kriteridir, Qdenmi;irus. RSV
Izarm

Basta viral etkenler olmak iizere mantarlar, Legio-
nella ve Mycoplasma gibi atipik bakteriyel pnBmeoni

* Kaynak 8'den dajigtirilerek alinmistir,
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@b]n 3. HIV-Pozitif Hastalarda CD4 Sayisi ile Klinlk Bulgular Arasindaki iligki (9) '

nikle alinabilen yalane: pozitif sonuglar trake-

obrongiyal kolonizasyona baghdir. Gegmis

Sirkilan CD4 Sayst (pl'de) yillarda daha sik kullamlan bu yontem yerine,

> 500 500-200 <200 <850 giinimilzde daha ¢ok bronkoskopik steril ka-

] teter sisternleri (korunmug firgal: kateter) ile

ngssﬁlsumlému : brongiyal firgalama teknigi kullamilmasi ve

) alinan materyalin kantitatif kiiltfirlerinin ya-

Ates, terleme, kilo kaybi u pilmasi sonucu % 60-100 oranmnda pozitif tan:
Cyalkoplazl - clde edilmektedir (17-19).

Tﬁhérkﬁlnzg v . Fiberoptik bronkoskopi tekniklerinin kul-

o lamimas ile tzellikle firsatgt akeiger infeksi-

Preumacystis carini pnomonisi u yonlartmn spesifik tamilannda Snemli derece-

ggﬂgﬁg‘mz = de artig saflanmigtr.

n Bronkoalveoler lavaj (BAL) ve transbron-

Toksoplazmoz ] siyal forseps biyopsisi yBntemlerinin saflaci-

Mycubacrenym a_vrumf{n!raceﬂufam infekslyonu ] Bt pozitif tani oranlan, meveut akciger proble-

glltf?rr:egalnwrus infeksiyonu : mine gtire degismektedir. Difliz akeiger infilt-

rasyonlarinda, &rnefiin PCP veya pulmoner

kan kiiltiril ve serolojik ytntemler ile tam elde edilmesi giiglesir,
Ozellikle nétropenik hastalarda ¢ofiunlukla inceleme igin yeterli
balgam Srne@i de saglanamaz. Buna kargiltk agir klinik tablolarin
hzla ilerlemesi nedeniyle hastalar gecikmeyi tolere edemezler.
Zaman kaybi, aym zamanda haslaya invazif tam ySntemlerinin
uygularmasim da engeileyebilir.

Akut bakteriyel ve mikobakteriyel pntéimonilerin ve PCP'nin
tamsinda balgam incelemesi degerlidir. Aspergilius infeksiyonla-
run tamsinda balgam incelemesi, kolonizasyon-invazif aspergil-
loz ayrimm yapilamadifmdan yetersiz sonug verir. Deri testlerinin
immiin yetmezlikli hasialarda fizla yarar: yoktur, Sirkilan antijen
veya spesifik antikor tayinleri (immiinofiuoresan antikor, komple-
man fiksasyonu, lateks agliitinasyonu, ELISA teknikleri); CMV,
Cryptococcus ve Legionella gibi patojenlerin fanisinda kismen
yararlidir. Immiinodiflizyon veya kontrimmiinelektroforez teknik-
leri Aspergillus infeksiyonlarinda, gaz-sivi kromatografisi teknigi
invazif Candida infeksiyonlarinda kullanilabilir. Cryptacoccus,
P.carinii ve Legionella igin immiinofluoresans teknikleri de dahil
olmak {izere spesifik boyama tekniklerinden yararlamlir,

Tiim hastalarda balgam ve kan kiiltirleri rutin olarak yapilma-
lidir. Firsatgr mantar, virus ve bakteriler icin spesifik besiyerlerin-
den yararlanilabilir. Ozellikle firsatgi ajanlarin besiyerlerinde {ire-
titebilmesi igin gegen siirelerin de bilinmesi gereklidir. Bu siireler
ortalama olarak Legionella igin 3-5 glin, Nocardia igin 5 glin-4
hafta, Cryptococcus igin 4-7 glin ve baz: suglar icin 4-6 hafta, As-
pergiflus ve Mucor igin 1-2 hafta, Candida igin 1-14 glin ve
CMV icin 2-10 glin, bazen 6 haftadir (15). P.cerinii’nin killtilrii
heniiz mitmkiin degildir,

invazif Tam Yontemleri

/ hemoraji duremlannda pozitif tam orani %

80-95 civarinda olmaktadir. Buna karsilik ila-
ca veya radyasyona bagl pnémoni tanilannda transbrongiyal bi-
yopsi materyalleri non-spesifik bulgular verebildiginden, agik ak-
ciger biyopsisi ile daha bilyik doku pargalarna gerek duyulmak-
tadir. Transbrongiyal forseps biyopsist ile 25-50 civarinda alveol
elde edilebilirken, BAL dmegi ortalama 1 000 000 kadar alveoli
yansitmaktadir. Biyopsilere gtire cok daha gitvenli olan BAL, in-
tilbe ve pozitil basingl mekanik ventilasyon altindaki hastalara
bile pnimotoraks ve bronkoplevral fistiil riski olmadan rahatga
uygulanabilmektedir, Hemoraji riski biyopsilerden gok daha az-
dir. AIDS'li hastalarda PCP tamsinda BAL'in sensitivitesi tek ba-
sina % 90'm ilzerindedir. Difiiz akcifier infiltrasyonu bufunan 97
bagsikligt baskilanmg hastada yalmz BAL ile spesifik tam oram
% 66 bulunmustur (20).

Firsatg: infeksiyonu kamtlanan (Preumocystis, CMV, Asper-
gillus, Cryptococcus ve mikobakteri) 46'sinin 38'inde (% 83) la-
vaj sivisinn  incelenmesi ve kifltirler ile pozitif tam elde edil-
migtir. Lavaj sivisinda, yeni teknik olan niikleik asid problan ile
in sita hibridizasyon sonucn CMYV ve Legionella infeksiyonu ta-
nilar: konulabilmektedir (21,22}, BAL iglemi sirasinda geligebile-
cek oksijen desatiirasyonunun oksimetre ile izlenmesi, en sik kar-
stlagilan bu komplikasyonu engeller,

Bagisiklifn baskilanmis hastalarn akeifer sorunlarmda trans-
brongiyal forseps biyopsisi ile spesifik etyolojik tan1 oram: ortala-
ma % 3(0-50 civannda olup, bu rakam Preumocystis, mantar ve
virus gibi infeksiybz etyolojiler igin daha da ylikselmektedir
(15,23,24). Bagisiklifn baskilanmis hastalann akcifer infiltras-
yonlarinda transbrengiyal biyopsi materyali % 20-40 olguda non-

Tabio 4. Kemik fligl Transplantasyonu Sonrasi Predispozan Risk

Faktoriert ve Ofasi Infeksiyon Etkenler] {30)

Baisikhif1 baskilanmes hastalarin akcifer infilt-
rasyonlanna hikaye, fizik muayene, akcifer grafisi

ve rutin laboratuvar incelemeleri ile spesifik tani. Prémanl
konulmas: oldukga zordur. Prospektif bir galigmada

Kan-balgam kilitlirli ve serolojik incelemeler ile bu Viral
durumndaki 80 hastadan 8'inde (% 10) spesifik tum

elde edilebilmistir (16). Bagigiklig baskilanmg has- Fungal
talarin bakieriyel infeksiyonlarinds orofaringeal ,
koniaminasyon nedeniyle balgam incelemeleri ya- Bakeriyel
miltict olabilmektedir. Bu durumun &nlenmesi ama-

ciyla veya balgam cikaramayan hastalarda, potansi- Risk

yel ciddi komplikasyonlarina ragmen tecriibell kisi- Faktorer

lerce perkiitan transtrakeal aspirasyon uygulanabi-
lir. Konvansiyonel bakteriyel infeksiyonlann tanmi-
sinda gok degerli olan bu ydatem ile Preumocystis

. : Nonbalkderiyel
‘ Bakteriyel {interstisyel} .
| HBY I |CMV Adenovirus | | Vv |—>
| Gandida Aspergilus |————>
Gram-Pozitif ] >
Gram-Negatif Kapsiilli
| Nowopenl || AkutDokuReddi ||  Kronlk Doku Reddi
[
%l ) glin 5io giin 1[i}0 ay 12

Kemik [ Infizyonu

ve Aspergillus tanilan da konolabilmektedir. Bu tek-
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Tablo 5. Akeciger infiltrasyon Tiplerine Gére Olas) Patojenlerin Dagihmi (8)

51z olma riskinin, invazif tam ytntemlerinin morbi-

BAGISIKLIGE BASKILANMIS HASTA

/ Ateg+Akciger infillrasyanu
I

dite ve mortalite riskleri ile karsilagtimlarak her has-
ta igin uyn karur vermek gerekir.

Ozellikle bakteriyel ve septik sok riski altndaki
nitropenik hastalarda klintk ve radyolojik bulgular

I Nodfler {+ Kavitel) | | Interstisyel || Miliyer

i ile bakteriyel infeksiyon olasiliit ekarte edilemiyor
ise, hemen ampirik antibiyotik baglanmahdir. Baj1-

| Konsolidasyen |
I tokalize | l Diliiz |
v
C.lmmitis P.carinii
Histoplasma CMY
capsulatum HSV va VZV
Kenvansiyanel Legionelia fiirleri C.neoformans Adsnovires
bakieriter T.gondii M.luberculasis RSV
(HSV ve VZV) {HSV, v2V) Nocardia 0rleri
Legionela tideri Aspergilius tarer Aspergifuz thrleri
Aspergitus Grler Mucorales Mucaralss
Mucarales Gram-negatif
gomaklzr
S.aureus

Anzerap bakteriler

stklifn baskilayan hastalik, PCP goriilme olasilig:
yiiksek bir hastahiksa ve uygun bir klinik tablo ve bi-

Tateral difiiz infiltrasyon s6z konusuysa hemen am-

M luberculosis T . o
Coccidioides pirik tedaviye baglanmalidsr, Bu durumda, Grnegin
. H. capsulatum CMYV veya non-infeksiy&iz neden gibi ikinci bir ola-

sthgin ekarte edilebilmesi igin kontrindikasyon ol-
madik¢a 24-48 saat iginde BAL ve transbrongiyal
biyopsi ile akciger drnekleri ahinmas: gereklidir. Bu
tip lezyonlarda fiberoptik bronkoskopik yéntemlerle
non-spesifik tant sans1 % 30 civannda oldugundan
kar-zarar hesabt yamlarak agik akciger bivopsisi uy-
gulamas: tartigtimaledir (15). Dogrudan ilk biyopsi

spesifik interstisyel pndmonit (NIP) veya organize pndmoni gibi
non-spesifik sonuglar vermektedir. Birgok spesifik infeksiydz ve
neoplastik hastalikta primer hastaliklt bdlgelerin komgulugundaki
slanlarda bu tip non-spesifik inflamatuar degisiklikler olusmakia-
dir. Bu durumlarda biyopsi materyali i¢in agik akcifier biyopsisi
gerekebilir.

Actk akciger biyopsisi veya torakoskopik akciger biyopsisi ile
spesifik etyolojik tam, yaklagik % 60-70 civarindadir. Acik bi-

yopsi &zellikle akcigerdeki nodil, kitle ve kaviteli lezyonlarda’

ytiksek sonug vermektedir. Difiiz lezyonlarda transbrongiyal bi-
yopsi tercih edilmelidir. Transbrongiyal biyopsi uygulanan 44 he-
matolojik maligniteli hastada spesifik tan1 % 23, agik biyopsi uy-
sulanan 235 kigilik benzer grupta tani oram % 44 bulunmugtur {25).
Aym caligmada altia solid tWimérit olan hastalarda spesifik tam
oranlan iki tip biyopsi icin swrasiyla % 29 ve 94 olarak saptanmis-
tir. Hematolojik hastalarda tam oranlarnimin diigitk olmasi, dzellik-
le nétropenik ddnemlerde uygulanan ampirik antibiyotik ledavile-
rine baglanmaktadir. Ay calismalarda acik akcifer biyopsisi ile
orpan transplantasyonlu hestatarda % 87, cesitll tipteki 18semili
hastalarda % 40 spesifik tam elde edilmistir (26,27). Daha yiiksek
sonug vermesine karsibik agik akeiger biyopsisinin komplikasyon-
lan trunsbrongiyal biyopsiye gére ¢ok yilksektir. A¢tk biyopsi
uygulpnan 988 bafipklif baskilanmyg hastada komplikasyor
aranlan % B-20, majtr komplikasyon % 3 ve mortalite- % I ola-
rak bulunmustur (28). Sonug olarak, kiinisyen dzellikle bronkos-
kopik degerlendirme ile tam konulamayan veya nen-spesifik bul-
gu elde edilen hastalarda ampirik tedaviyi siirdiirmenin riskleri ile
agik biyopsinin morbidite ve mortslitesini (erazinin kefelerine
koymak durumundadir. 22 numarali igneler ile uygulanan perkil-
tan ince ifne aspirasyonu periferik, fokal ve dzellikle kaviteli lez-
yonlarda iyi sonug vermektedir. Bir cahgmada 17 mantar ve No-
cardia infeksiyonundan 16'sina bu yéntemle tani konuldugu bildi-
rilmistir {29).

Tam ve Tedaviye Genel Yaklagim

Bagisiklifi baskilanmig hastalanin akcifer sorunlaring yakia-
stmda tek bir alporitmanin uygulanmasi milmkin degildir. Hika-
ve, fizik muayene, radyoloji ve baglangic laboratuvar bulgular ile
spesifik tan1 konulamadifinda, hastay: izleyen hekim invazif tanl
yontemleri ve ampirik tedavi secenekleri ile kars1 kargiya kalmak-
tadir. Hasta invazif iglemleri tolere edemeyecek durumda ise am-
pirik tedaviden bagka gare kalmamaktadir, Bagigikhigi baskilan-
mig hastalarin akeiger infiltrasyonlannda ampirik tedavi ile inva-
zif islemlerin sagkalm iizerindeki etkisini karsilagtiran yeterli sa-
yrda prospektif galisma yapimamgtir. Ampirik tedavide birden
fuzla itag kullamminin yarathfy olumsuzlukar ve tedavide basan-

iglemi olarak torakotomi ile agik biyopsi yapilmasi
snerilen durumlar, [1] oksijen tedavisine ragmen hipoksemik clan
veya fiberoptik bronkoskopide koopere olamayan hastalar; [2]
bastan itibaren trnegin sitotoksik ilag kullanumina bagl pnémonit
gibi transbrongiyal bivopsi ile non-spesifik sonug verme olasihi
yiiksek hastalar; [3] klinik durumu hizla bozulan ve ilk biyopsi
ile en kisa zamanda sonug alinma zorunlugu olan hastalardir,

Lokalize infiltraflar siklikla bakteriyel orijinlidirler. Klinik ve
radyolojik diizelmelerinin yavag olacagt da bilinerek hemen am-
pirik antibiyotik tedavisine baslamlmalidir. Non-invazif tan yén-
temleri ile bakteri dis1 etkenler saptamirsa veya spesifik tans elde
edilemez ise, tizellikle hastanin klinigi de hizl progresyen gisie-
riyorsa invazif iglemlere gerek vardir. Fiberopik bronkoskopi uy-
gulamasinda biyopsi diginda mutlaka cift kalifh steril firgalt kate-
terler kullanarak, alt solunum yollarindan tist solunum yolu sek-
resyonlar! ile kontamine olmars &rnekler elde edilmelidir. No-
diiler veya kaviter lezyonlards perkiltan ince ifne aspirasyonlart
ile sonug ahnabilir,

Tablo 7,8 ve 9'da literatlirden strasiyla nétropenik, nitropenik
olmayan ve HIV-pozitif bafisikigt baskilanmug hastalarin akciger
preblemlerinde kullanilan tant ve smpirik tedavi algoritmalan ak-
tarlmsgtir (30).

Akciger Enfelsiyonlarmin Tedavisi

1. Kisa Siireli Nétropenik Hastada Akut Baglangich

Infeksiyon

Nétropeninin (PNL < 500/mm3) ortalama 4 gilnden kisa siir-
dilgii dénemde lokalize (fokal} akciger infiltrasyomu ile birlikte
akut olarak ates ve pnémoninin diger bulgulanimn saptandif du-
rumlarda ilk sirada konvansiyonel bakteriler dijgiinilmelidir. Bu
olgularda % 55 civannda bakteriyemi saptanmaktadir (31). Pseu-
domonas aeruginosa, Klebsiella, S. aureus ve Streptococeus pne-
umoniae gibi etkenler 8n planda rol oynarlar. Kronik lenfositer
lésemi, multipl myelom, akciZer kanseri ve splencktomi varhifin-

Tablo 6. Non-inteksiyiz Etkenlere Ait Radyolojlk
1 Infiltrasyon Tipleri

*

Akciger ddemi Malignite
NIP Septik emboll
Ilaca bagl lezyonlar
Lymphangitis
carcinomainsa
Hemaraji
Losemik tutulum

Nediiler veya Kaviteli | | Fokal |

Nonspesifik
interstisyel
pnémani (NIP}
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Tablo 7. Bagisiklig1 Baskdlanmig Notropenik Hastalarda Tani ve Ampirik

Tedavi Algoritmas {30)

diiglinerek antifungal tedavi (amfoterisin B) baslag-
mahdur. Akciger asperillozu olgularinda gesitli calig-

l Semptomlar ve Radyolofik Anarmallik |

! Fokal alveoler infiltrat I

Dz infiltrat

malarda 1-1.5 mg/giin dozunda verilen amfoterisin
B'nin ampirik olarak uygulanan 0.5 mg/kg/giin doza
gore cok daha etkili oldugu bildirilmigtir. Fakat yine
de Aspergillus tamsi akcifier Srneklerinden kamtlan-

Balgam Balgam madif1 slirece, Ozellikle yilksek nefrotoksisite riski

nedeniyle bu dozlarin ampirik olarak verilmemesi

) (-R_ Hmnkgéku I Téaéw ?Ink Qdav( e dnerilmektedir. Bu nedenle ampirik uyguiamada 0.5

Tedavi ml%f;‘ lg;.‘yel i 2 sagt lglnde mg/kg/giin dozu kullanilmali ve total doz highir za-

tedavi FBC man 2 grani gegmemelidir, Ampirik tedavi sirasin-

Ted o da invazif mantar infeksiyonu saptamrsa doz 1-1.5

Lozelme Diyagnostk Biyagnestik mg/kg/giln'e ylikseltili. Amfoterisin B'nin gitnii-

miizde daha iyi tolere edilebilen ve daha az toksik

Eval Hayir Evet Hayir Evel ama. yikksek maliyetli olan lipid formiilasyonlan
Devam Stabll Tedavi mevcuttur.

Hlerl tam yoniemlar Spasiik tedavi
Aempirk anfifungal Evel Hayir 3. T Hiicre Immyiin Yetmezligi ve Difiiz Alveoler
tedavi veya Interstisyel infiltrasyon
Ar;plnk ﬁlk blyepsiyi T Thilcre immiln yetmezliginde akut bir klinik
ledaviye sin baglangg ile birlikte difiiz alveoler infiltrasyon ge-

lismis ve tzellikle diyare, bag agnst, konflizyon gi-

PBC= Kerunmug firgali kalater, TBB« Transbrongiyal b‘;yuj:si, BAL= Bronkaalveoler lavaj.

da Gram-negatif comaklar yaninda ftilminan pnémokoksik infek-
siyonlar da gorillebilir.

Bu durumlarda antibiyotik tedavisi kombine veya monoterapi
seklinde uygulamr.

Kombine tedavi anti-Pseudomonas etkili f-laktam + aminog-
likozid olarak tercih edilmeiidir (32-34). B-laktam antibiyotik ola-
rak genis spektrumlu penisilinler (piperasilin, mezlosilin veya az-
losilin), dictincd kugak sefalosporin (Gmegin seftnzidim) segilebi-
lir. Tki B-laktam antibiyotik birlikte kullamlabilir. Metisiline di-
rengli S.qurens infeksiyonlannda tedavi rejimine vankomisin
eklenmelidir. S.preumoniae'nin sorumlu oldugu infeksiyonlurda
siprofioksasin ve azireonam gibi antibiyotiklerin etkisiz oldugu
unutulmamals ve bu iki antibiyotik, penisilin veya glikopeptidler-
e kombine edilmelidir.

Monoterapide (clinell kugak sefalosperinler, kinolonlar ve kar-
bapenem grubu antibiyotikler (&megin, imipenem) kullaniabilir,
Septik ok ve yaygn infiltrasyonlarda kombine tedavi ekli tercih
edilmelidir. 48-72 saat iginde klinik diizelme saptandif takdirde
antibiyotik tedavisine 2-3 hafts kadar devam edilir. Eger 72 saat
iginde cevap ahinamamig ise spesifik etyalojik tam
gizden gecirilmelidir. Bu durumlurda daha az sikhikta
rastlanan Legionella pneumophila, Mycoplasma pne-

bi akcifer digi bulgular varsa tn planda Legionella

pnbmonisi dilgiinilimelidir. Tedavide IV eritromisin
(+ rifumpisin) veya fluorokinolon'lar (+ rifampisin) kullamlir, Bu
grup bafigiklign baskilanmig hastalanin akciger infeksiyonlarinda
Legionella disginda M .preumoniae, influenzavirus A ve Chlamy-
dia gibi etkenler de rol oynayabilir.

Alternatif olarak T hilcre immiln yetmezligi olan hastada suba-
kut klinik baglanmg ile birlikte (dispne, hipoksi) difiiz interstisyel
infiltrasyon gdrillmesi PCP'ni digllndirmelidic. PCP insidans:
AIDS digindaki hastalarda da oldukga yilksektir. Transplantasyon
uygulanun hustatarda PCP riski % 5-10 arasinda olup, genellikle
ilk 6 ayda ghritlmektedir. Tedavide trimetoprim-siilfametoksazol
(TMP/SMX), HIV-negatif hastada (20+100 mg/kg)} iki hafia sii-
reyle, HIV-pozitif hastada ayni dozda ii¢ hafta siireyle uygulan-
malidir, Sayet TMP/SMX tolere edilemez ise 4 mg/kg/giln dozun-
da iV pentamidin alternatif olarak kullamlabilir. Arteriyel oksijen
parsiyel basinc: 60 mm Hg'nin altnds olan HIV-pozitif hastalara
baglanpicta kortikosteroid verilebilir.

Tnterstisyel pnémoni, deri-mukoza lezyonlarindan sonra ortaya
gikmig isé n planda HSV veya VZV infeksiyonu diigitniilmeli ve
asiklovir uygulanmalidir. Kernik ilifi veya organ transplantasyo-

Tablo 8. Bagigikhigi Baskilanmis Nétropenik Olmayan Hastada Tami ve

Ampirtk Tedavi Algoritmast (30)

umoniae, P.carinii, Aspergillus, Candida albicans,
Cryptococeus  neoformans, Nocardia  asteroides,
M .tuberculosis, atipik mikobakteriler ve CMV gibi et-
kenlerin varhfh aragtinlmalidir. Ampirik antibiyotik
segimi swrasinda gu sorular cevaplanmalidir: [1] Has-
tamin renal fonksiyonlan ne durumda? [2] Nefrotok-
sik ilag kullammz var mt 7 [3] Sitphelenilen bakteriyel
etken ne? [4] infeksiyon hastane kékent mi? [3] In-
feksiyon &ncesi Gzellikle vaskiiler kateter kullamm: ]
var m? [6] Nitrofil say1s kng'?

2, Uzun Siireli Nitrapenik Hastada Subalut

Baglangich Infeksiyon

Ozellikle 10 giinll gegen nétropent durumlarinda
ilk gilnden itibaren baglanan ampirik antibiyotik teda-
visine 72 saat iginde cevap yoksa veya subakut klinik
baglangg ile birlikte konsolidasyon, kaviteli-kavitesiz
nodiiler radyolojik bulgular varsa Aspergillus, Candi-
da ve mukormikoz etkenleri gibi mantarlan 8n planda

PBC

Evel
Tedavi

Bronkoskopi
BAL

Diyagnostik

l Semptnmlarvafve}fa Radyclojik I
Angrmal

Fokal alveoler Infiltrat

Balgam Balgam
(=} &)
Tedavi Te(;;)avi gﬂlkoskﬂpl
' THS .
Ampirik . "
antibakieriyel Diyagnostik
tadavi
Ditzelma t T e(;;vi
Hayir Evat
Devam
[ler tan yéntemleri Amplrik tadavi Agik biyopsi
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Tablo 9.HIV Pozitif Hastada Tam ve Ampirik
Tedav] Algoritmasi (30)

riler ile akciger infeksiyonu olasihfi artar, HIV-
pozitif hastalarda poliklonal hipergammaglobiilinemi

Solunum Semptornlart

veya
Radyolojik Ancrmallik

" Balgam

()
Branhoskapi
BAL
THR

Klinik
stabil

Tedavi
Diizelme
Evat Hayr  Evel
Hayr
Takip  Tanisal iglemlesin -
tekrari, agik hiyaps

\p "

Tedavi

Diizelme

A/J\Tai | AJ\A
Evet
) +) .

l fections during intensive chemotherapy for non-

[kinci bir
etyalojt
disiin

Hayir 1.

nedeniyle de benzer etkenlere direng azalmisur. Bu
hastalarda ilave bir nitropeni problemi olmadsgn tak-
dirde ampirik tedavide baglangig olarak sefuroksim,
seftzidim ve amoksisilin/klavulanik asid gibi antibi-
yotiklerin kullamlmasi yeterli olur, Ilave nétropeni
sorunu olan hastalarda Gram-negatif enterik infeksi-
yonlar: da hesaba katarak, antibiyotik spektrumu ge-
nigletilmelidir.
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4. T Hiicre fmmiin Y etmezligii ve Ust Loblarda

Kaviteli Lezyonlar _

T hilcre immiln yetmezlikli hastada tist loblarda kaviteli lez-
yonlarn gbriilmesi durumunda M. tuberculosis (antitiberkiild te-
davi}, Coccidioides tirleri (amfoterisin B), Nocardia (siilfona-
midler veya TMP/SMX) diisiiniilmelidir.

5. B Hicre Immiin Yetmezligi ve Fokal

Alveoler Infiltrasyon

Multipl myelom, kronik lenfositer l6semi veya Hodgkin disi
lenfoma gibi hastaliklarda geligen hipo- veya disgnmmaglobiiline-
mi nedeniyle, §.pneumoniae ve H.influenzae gibi kapsiitlil bakte-
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