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Immiin Yetmeazlik nedir

»Bagisiklik sisteminin enfeksiyona karsi yeterli karsiligi vermemesi durumu
immun yetmezlik olarak adlandirilir

» Altta yatan immiin yetmezligin tipine ve agirligina gore akcigerler enfeksiyon
etkenleri degismektedir
> Immiin yetmezligin tipleri

*Primer (konjenital)

*Sekonder (edinsel)



Immiin Yetmezlige Neden Olan Klinik Durumlar
-]

Primer immun yetmezlikler ve otoimmun hastaliklar

Edinsel hastaliklar HIV/AIDS*, Sepsis, SIRS

Kanser ve tedavisi; kemoterapi, radyoterapi

Hastaligi modifiye edici antiromatizmal ilaclar veya diger bagisiklik sistemini baskilayici ilaglar
(6rnegin, siklosporin, siklofosfamid, hidroksiklorokin, metotreksat)

Solid organ ve hematopoetik kok hticre transplantasyonu

Edinilmis immun yetmezlikler; asplenia, uzun donem steroid kullanimi**

Metabolik sorunlar; Gremi, siroz, diyabet, alkolizm, malnitrisyon

Biyolojik bagisiklik modulatérlerinin alinmasi

Gecirilmis viral infeksiyonlar

*HIV ile enfeksiyon; CD4 T-lenfosit sayis1 < 200 hiicre/pL veya yuizde <%14
**> 14 giin sureyle giinde = 20 mg prednizon veya esdegeri veya kiimiilatif doz > 600 mg prednizon



immiin yetmezlik nedenleri

-KLL, lenfoma

NOTROPENI HUCRESEL IMMUN YETMEZLIK HUMORAL iMMUN YETMEZLIK
Hematolojik maligniteler T lenfosit fonksiyon bozuklugu B lenfosit fonksiyon bozuklugu
-ALL, AML
Kemoterapi Hematolojik malignitler Hematolojik maligniteler

-KLL, multipl myelom

Greft Versus Host

Splenektomi

* Notrofil sayisi < 500/mm3

* 500-1000/mm3olup 48
saat icinde 500/mm3
altina ineceginin
ongorulmesidir

HIV

Hipogammaglobulinemi

laclar
Sistemik steroid, TNF-alfa
blokerleri, siklofosfamid

Diabetes mellitus

Allojenik kit




Immiin yetmezligin olasi etkenleri

Notropeni Hiicresel immiin Yetmezlik Humoral immiin Yetmezlik

» Bakteriler; P. aeuroginosa, E.Coli, * Mikobakteriler; tliberkiloz, atipik * Kapsulli bakteriler;
K.pneumoniae, Stenotrophomonas * Viral etkenler; CMV S.pneumonia, K.pneumoniae,
maltophila S. pneumoniae, * Pneumocystis jirovecii H.influenza
S. aureus, KNS * Parazitler; toxoplazma

* Bakteriler; legionella,

* Fungal etkenler; aspergillus, hiyalin salmonella, nocardia e Solunum virisleri (grip, solunum
kiifler (Scedosporium , Fusarium ), * Fungal etkenler sinsityal virtsu,
maya benzeri mantarlar insan metapneumoviriisi,
(Trichosporon), Mucorales tirleri parainfluenza, adenoviris,

enterovirus
e CMV

* Pneumocystis jirovecii



Pnomoni patolojik evreleri
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Pnomoni klinik evreleri
muayine bulgulari

Konsolidasyon

Ekstiidasyon

Vibrasyon
Torasikte artis
Matite

Eksudasyon — ince ral

Konsolidasyon — tuber sufl,

vibrasyon torasikte artis,matite
- ince ral

Diger bulgular - siyanoz,takipne tasikardi. Diger Bulgular
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Bagisikligi Baskilanmis Hastalarda Enfeksiyonun
Genel Ozellikleri

» Solunum ve cevre etkilesimi nedenli akciger enfeksiyonlari sik goralir

» Toplumda yaygin olan enfeksiyon etkenleriile daha agir seyirli klinik tablo
» Firsatci patojenler ile enfeksiyon riskinde artis

» Cokluilac direnci olan patojenler ile hastalik riski

» Kotu prognoz ve yuksek mortalite
 Kemik iligi nakli alicilarinda MV destegi gerektiren akciger infiltrasyonu
varhiginda mortalite orani %90’lari gecmekte

» Mortalite ve morbiditenin dnlenmesi icin erken tani ve tedavi gereksinimi



Bagisikligi Baskilanmis Hastalarda Enfeksiyonun
Genel Ozellikleri

» Altta yatan hastaligin ciddiyeti nedeni ile bu hastalara erken ampirik
tedavi baslanmasi gerekmekte

»Tani koymadaki guclukler ampirik tedavi belirlenmesini gliclestirmekte
v'Iinfeksiyon etkenlerinin ve infeksiyon disi nedenlerin cesitliligi

v'Multidisipliner yaklasim gerekli



Bagisikligi Baskilanmis Hastalarda Enfeksiyonun
Genel Ozellikleri

> Immun yetmezlikli bir hastada da gelisen pndmoni etkenleri
v Toplumsal kdkenli, cevresel temasla

v’ Hastane kdkenli

v Immun slipresyon sonucu organizmada mevcut ve reaktive
olan patogenlerle (M. Tuberculosis complex, CMV) olusabilir

> Infeksiyon Disi Nedenler



Risk Faktoru- Spesifik Enfeksiyon

Tumor Nekroz Faktor Antimetabolitler
Kortikosteroidler ile Tedavi inhibitorleriile Tedavi (Mikofenolat Mofetil, Azatioprin,
6-MP, Fludarabin)

* Bakteriler, 6zellikle Pseudomonas * Endemik mantarlar, e Sitomegalovirils, sucicegi,
aeruginosa , Pneumocystis Aspergillus solunum virtsleri (B hiicresi
jirovecii, Staphylococcus aureus, * Mycobacterium (tliberkiloz bozuklugu varsa)

* Mikobakteriler ve tlberkiloz disi) * Legionella

* Aspergillus ve diger hiyalin kiifleri, * Varicella-zoster * Nocardia
Mucorales turleri * Nocardia * Aspergillus ve diger hiyalin kiifler

* sitomegalovirus, varicella-zoster, * Pneumocystis * Mucorales tirleri, endemik
herpes simplex mantarlar ( Pneumocystis post-

* Histoplasma capsulatum, fludarabine )

Coccidioides




Risk Faktorii- Spesifik Enfeksiyon

4 S R . Yapisal akciger hastaligi (KOAH, 2)
Humoral immiinosupresyon ve ;
3 : . bronsektazi)
hipogamaglobulinemi, , :
Diyabetes mellitus,
Str. pneumoniae ve Haemophilus Tuttin ve Alkol kullanimi
influenzae :
\ A Pseudomonas aeruginosa 7
— N
@ A N
Hematolojik ve solid timorler, Kanser hastalari,
yuksek doz steroid tedavisi ve sistemik kortikosteroid veya
TNF-o. antagonist tedavisi biyolojik tedavi alan hastalarda
Nocardia tirleri Legionella




AIDS’li Olgularda

» Bakteriyel pnémoniler, normal poptlasyona gore yaklasik 25 kat artmis

» En sik etkenler S.pneumonia, H. influenza, S. aureus ve P. Aureginosa
» CD4 sayisi diistiikce bakteriyel pndmoni insidansi artar

» CD4 T lenfosit sayisi <200 hiicre/ml immiunitesi baskilanmis hasta

CD4 >200 htcre/LIL CD4 50-200 hicre/lIL CD4 <50 hucre/LIL
Bakteriyel pnémoniler Bakteriyel pnémoniler Bakteriyel pnémoniler
Tuberkuloz (TBC) reaktivas- | Primer TBC TBC bagl atipik gérantmler
yor P. jirovecii P.Jirovecii
Mantar enfeksiyonlar Fungal enfeksiyon

Mycobacterium avium

complex (MAC)

MV
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Common radiographic appearances of pulmonary disorders in HIV patients

Chest radiograph or CT abnormality

Consolidation

Diffuse interstitial infiltrate

Modular infiltrate

Adenopathy

Pleural effusion

Pneumothorax

Etiology by rate of disease progression

Acute <24 hours®*

Any organism (especially bacteria)

Preumaocystis jirovecii

Bacteria (especially Haemophifus influenzae)
Virus (Influenza, CMV, SARS-CoV-2)
Pulmonary edema

Acute respiratory distress syndrome

Bacteria

Bacteria (parapneumonic)
Tuberculosis

Empyema

P jirovecii

Etiology by rate of disease progression

Chronic
Fungi
Nocardia spp, Actinomyces spp
Mycobacteria
Bronchoalveolar cancer
Bronchiolitis obliterans organizing pneumonia
Mycobacteria
Drug toxicity
Lymphocytic interstitial pneumonia
Metastatic disease
Pulmonary alveclar proteinosis
Nocardia spp, Actinomyces spp
Fungi
Kaposi's sarcoma
Other tumors (especially lung cancer)
Castleman's Disease
Lymphoma
Kaposi's sarcoma
Castleman’s Disease
Lung cancer
Tuberculosis

Lymphoma (especially non-Hodgkin's lymphoma and primary
effusion lymphoma)

Kaposi's sarcoma

L= R = W ==



AIDS’li olguda P. jirovecii pnémonisi

> Insidansi:Pneumocystis pnédmonisi (PCP), HIV'li bireylerde firsatci enfeksiyonun énde
gelen nedenlerinden biri olmaya devam etmektedir. Vakalarin cogu, yeni HIV teshisi
konduklari veya bakimla ilgilenmedikleri icin antiretroviral tedavi (ART) almayan
hastalarda gorualur. Amerika Birlesik Devletleri'nde HIV'li hasta kohortunda, PCP
insidansinda 1994 ile 1997 arasinda 1000 kisi yilinda 29.9'dan 2003 ile 2007 arasinda
1000 kisi yilinda 3.9'a bir distis olmustur

» Risk faktorler:ART almama, 200 hiicre/mikrolL'den az CD4 hiicre savyisi, ylizde 14'ten az
CD4 hiicre yuzdesi, onceki PCP ataklari, oral pamukcuk, tekrarlayan bakteriyel
pnomoni, kasitsiz kilo kaybi ve yuksek plazma HIV RNA seviyeleri

» Klinik belirtiler:kademeli olarak baslar ve glinler ve haftalar icinde ilerleyen ates (%80
ila %100), okslirik (%95) ve nefes darhgi (%95) ile karakterize edilir oo

is complete.




AIDS’li olguda P. jirovecii pnémonisi

Gogus radyografileri
PCP'li hastalarin dortte birinde gogus rontgenleri baslangicta normaldir.

En yaygin radyografik anormallikler:

- Difftiz,Bilateral,interstisyel veya alveolar infiltratlardir
Ust lob infiltratlari ve pnémotorakslar da gérilebilir
(aerosol pentamidin profilaksisi kullanan hastalarda
Daha yuksek insidansi gorulebilir )

Yuksek ¢oziunurliikli bilgisayarli tomografi

Yuksek cozundrlikli bilgisayarli tomografi (HRCT),
yuksek bir duyarliliga sahip

AIDS'li bir hasta olan Pneumocystis jirovecii pnomonisi
yaygin buzlu cam opaklasmasini gosterir.



AIDS’li olguda P. jirovecii pnémonisi

Difiizyon kapasitesi — Karbon monoksit (DLCO) diflizyon testi normalse PCP
olasiligl cok dusuktir. 467 kétulesen solunum semptomlari epizodu olan 306
HIV-pozitif hasta lzerinde yapilan prospektif bir calisma, PCP pndmonisinin,
gogus rontgeni normal veya degismemis olan ve tek nefes DLCO'su tahmin
edilen degerin ylizde 75'inden buyuk olan hastalarin yluzde 2'sinden azinda
mevcut oldugunu bulmustur.

PCP'nin kesin tanisi, solunum sekresyonlarinda kistik veya trofik formlarin
gorsellestirilmesini gerektirir. PCP icin yuksek klinik siphe bulunan akut
hastalarda ampirik tedavi baslatilmalidir.

balgam indlksiyonu, Bununla birlikte, PCP tanisini koymak |g|n bronkoalveolar
lavaj (BAL) ornekleri gerekie bilir & *

is complete




AIDS’li olguda P. jirovecii pnémonisi

Kesin tani: PCP'nin kesin tanisi, solunum sekresyonlarinda kistik veya trofik
formlarin gorsellestirilmesini gerektirir.

Balgam induksiyonu:HIV'li bireylerde PCP'yi kesin olarak teshis etmenin en az
invaziv yontemi, hipertonik inhalasyonu yoluyla indiklenen balgamin
analizidir

Bronkoalveolar lavaj: HIV'li kisilerde bronkoalveolar lavaj (BAL), PCP tanisi icin
oldukca hassastir. Bu nedenle balgam induksiyonu tanisal degilse veya
uygulanamiyorsa (6rn. hasta kooperasyon saglayamiyorsa, cok dispneikse veya
ornek Uretemiyorsa), onerilen bir sonraki adim BAL ile fiberoptik bronkoskopidir.


https://www.uptodate.com/contents/sodium-chloride-preparations-saline-and-oral-salt-tablets-drug-information?search=hiv+lung&topicRef=3704&source=see_link

Tuiberkiiloz-HIV/AIDS koinfeksiyonuna yaklasim

Antiretroviral tedavini mimkun olan en kisa sturede basla
Antitlberkuloz tedavisi basladiktan sonraki iki hafta icinde
Tuberklléz menenijit belirti ve bulgulari varsa geciktirilebilir

Dusuk CD4 lenfosit sayisi olan kisilerde erken baslandiginda IRIS acisindan dikkat edilmeli
Cd4 Tlenfosit sayisi<100/mm3 olan hastalarda ART baslangicindan itibaren 4 hafta

boyunca prednizon (14giin boyunca 40mg /glin,ardindan 14giin boyunca 20mg/giin
prednizon)kullanimi Paradoksal-IRIS gelisimini dnleye bilir

EACS European AIDS Clinical Society
October 2022



Bagisikligin Yeniden Yapilanmasina Bagli Yangi Sendromu-
BYYS IRIS (Immune Reconstitution Inflammatory Syndrome)

» HIV infekte hastalarda ART’nin baslanmasiyla birlikte immun sistemin
restorasyonu ve vicudun tiberkuloz basiline karsi yanitinin ortaya ¢cikmasi
sonucu olusan klinik bir durum

» Gorulme orani %8-40

» Siklikla ART baslandiktan sonraki ilk 3 hafta icinde ortaya cikar

» Prediktor faktorler:

-CD4<50
-yuksek viral yuk
-mevcut tuberkiloz kliniginin ciddiyeti-dissemine infeksiyon

-Antitlberkiloz ve ART baslanmasi arasinda 30 giinden az zaman olmasi

EACS European AIDS ClinicalSociety
October 2022



Bagisikligin Yeniden Yapilanmasina Bagli Yangi Sendromu-
BYYS IRIS (Immune Reconstitution Inflammatory Syndrome)

IRIS tanisi konmadan once dikkat edilmesi gerekenler
-Tuberkiiloz tanisi DSO kriterleri dogrultusunda, ART baslanmadan dnce konmal

-Antiretroviral tedavi baslanmadan 6nce tiberkiloz tedavisi sonucunda hastanin
durumunun stabil hale gelmesi gerekmekte

-Tuberkllozda ilac direncine bagli tedavi basarisizligi, tiberkiloz tedavisine
uyumsuzluk, diger firsatci infeksiyonlar veya maligniteler ve ilac¢ toksisitesi veya

etkilesimi gibi durumlar dislandiktan sonra IRIS tanisi konulmali

EACS European AIDS ClinicalSociety
October 2022



Tuiberkiiloz-HIV/AIDS koinfeksiyonuna
yaklasim

Onerilen tedavi—Rifampisinli

-2NRTIls + NNRTI

Tenofovir/Emtristabin veya Tenofovir/Lamivudin + Efavirenz
Tenofovir/Emtristabin/Efavirenz

Yatarken veya aksam yemeginden iki saat 6nce
Abakavir/Lamivudin + Efavirenz

HLA-B*57:01 negatif, HBsAg negatif, HIV-RNA < 100,000 kopya/mL
Yatarken veya aksam yemeginden iki saat 6nce

EACS European AIDS ClinicalSociety
October 2022



Tuiberkiiloz-HIV/AIDS koinfeksiyonuna
yaklasim

Alternatif tedavi- Rifampisin

-2NRTIs + INSTI

Tenofovir/Emtristabin veya Tenofovir/Lamivudin + Dolutegravir (glinde iki kez)
Tenofovir/Emtristabin veya Tenofovir/Lamivudin + Raltegravir (glinde iki kez)
Abakavir/Lamivudin + Raltegravir (glinde iki kez)

Alternatif- Rifabutin

-2NRTIs + PI/r

Tenofovir/Emtristabin veya Tenofovir/Lamivudin +Darunavir

Abakavir/Lamivudin + Darunavir

EACS European AIDS ClinicalSociety
October 2022



Clinical Infectious Diseases

Revision and Update of the Consensus Definitions of
Invasive Fungal Disease From the European Organization
for Research and Treatment of Cancer and the Mycoses
Study Group Education and Research Consortium

Table 1. Criteria for Proven Invasive Fungal Disease

Tissue Nucleic Acid

Fungus Micr]oscopic Analysis: Sterile Material Culture: Sterile Material Blood Serology Diagnosis
Molds® Histopathologic, cytopathologic, or direct Recovery of a hyaline or pigmented Blood culture that Mot applicable Amplification of fungal
microscopic examination® of a specimen mold by culture of a specimen yvields a mold® (eg, DMNA by PCR
obtained by needle aspiration or biopsy obtained by a sterile procedure from Fusarium species) combined with DNA
in which hyphae or melanized yeast-like a normally sterile and clinically or in the context of a sequencing when
forms are seen accompanied by evidence radiologically abnormal site compatible molds are seen
of associated tissue damage consistent with an infectious infectious in formalin-fixed
disease process, excluding BAL fluid, disease process paraffinrembedded
a paranasal or mastoid sinus cavity tissue
specimen, and urine
Yeasts® Histopathologic, cytopathologic, or direct Recovery of a yeast by culiure of a Blood culture that Cryptococcal Amplification of fungal
microscopic examination of a specimen sample obtained by a sterile proce- yields yeast (eqg, antigen in DNA by PCR
obtained by needle aspiration or biopsy dure (including a freshly placed [<24 Cryptococcus or cerebrospinal combined with DMNA
from a normally sterile site (other than hours ago] drain) from a normally Candida species) fluid or blood sequencing when
mucous membranas) showing yeast sterile site showing a clinical or radio- or yeast-like fungi confirms yeasts are seen
cells, for example, Cryptococcus species logical abnormality consistent with an (eg, Trichosporon cryptococ- in formalin-fixed
indicating encapsulated budding yeasts or infectious disease process species) cosis paraffin-embedded
Candida species showing pseudohyphae tissue
or true hyphae®
Pneumo- Detection of the organism microscopically Mot applicable Mot applicable Mot applicable Mot applicable
cystis in tissue, BAL fluid, expectorated sputum

using conventional or immunofluores-
cence staining

Endemic Histopathology or direct microscopy of Recovery by culture of the fungus fromm Blood culture that Mot applicable Mot applicable
mycoses specimens obtained from an affected site specimens from an affected site vields the fungus
showing the
distinctive form of the fungus




Clinical Infectious Diseases

MAJOR ARTICLE

merica hl\.r medicine association CECEORD

Revision and Update of the Consensus Definitions of
Invasive Fungal Disease From the European Organization
for Research and Treatment of Cancer and the Mycoses

Study Group Education and Research Consortium

Table 2. Probable Invasive Pulmonary Mold Diseases

Host factors

Recent history of neutropenia (<0.5 x 10° neutrophils/L [<500 neutrophils/
m?] for >10 days) temporally related to the onset of invasive fungal
disease

Hematologic malignancy?
Receipt of an allogeneic stem cell transplant
Receipt of a solid organ transplant

Prolonged use of corticosteroids (excluding among patients with allergic
bronchopulmonary aspergillosis) at a therapeutic dose of 0.3 mg/kg cor
ticosteroids for =3 weeks in the past 60 days

Treatment with other recognized T-cell immunosuppressants, such as
calcineurin inhibitors, tumor necrosis factora blockers, lymphocyte-
specific monoclonal antibodies, immunosuppressive nucleoside analogues
during the past 90 days

Treatment with recognized B-cell immunosuppressants, such as Bruton's
tyrosine kinase inhibitors, eg, ibrutinib

Inherited severe immunodeficiency (such as chronic granulomatous di-
sease, STAT 3 deficiency, or severe combined immunodeficiency)

Acute graft-versus-host disease grade Il or IV involving the gut, lungs, or
liver that is refractory to first-line treatment with steroids

[Clinical features
Pulmonary aspergillosis
The presence of 1 of the following 4 patterns on CT:
Dense, well-circumscribed lesionsis) with or without a halo sign
Air crescent sign
Cavity
Wedge-shaped and segmental or lobar consolidation
Other pulmonary mold diseases
As for pulmonary aspergillosis but also including a reverse halo sign
Tracheobronchitis

Tracheobronchial ulceration, nodule, pseudomembrane, plaque, or eschar
seen on bronchoscopic analysis

Sino-nasal diseases
Acute localized pain (including pain radiating to the eye)
Masal ulcer with black eschar

Extension from the paranasal sinus across bony barriers, including into the
orbit

Central nervous system infection
1 of the following 2 signs:
Focal lesions on imaging
Meningeal enhancement on magnetic resonance imaging or CT




Clinical Infectious Diseases

Revision and Update of the Consensus Definitions of
Invasive Fungal Disease From the European Organization
for Research and Treatment of Cancer and the Mycoses
Study Group Education and Research Consortium

Mycological evidence

Any mold, for example, Aspergillus, Fusarium, Scedosporium species or ,

Mucorales recovered by culture from sputum, BAL, bronchial brush, or CSF 1.0

aspirate -

Microscopical detection of fungal elements in sputum, BAL, bronchial ASJDEFQIHUS PCR
brush, or aspirate indicating a mold Aﬂ‘y‘ 1 of the f{}”.[}wing:

Tracheobronchitis , o
Aspergillus recovered by culture of BAL or bronchial brush Plasma, serum, or whole blood 2 or more consecutive PCR tests positive
Mic_ros;:opic detection of fungal elements in BAL or bronchial brush BAL fluid 2 or more dUD“CHtE PCR tests pﬂsitive
indicating a mold

Sino-nasal diseases At least 1 PCR test positive in plasma, serum, or whole blood and 1 PCR
Mold recovered by culture of sinus aspirate samples tost DDSitiUE‘ m BAL ﬂUId
Microscopic detection of fungal elements in sinus aspirate samples
indicating a mold Aspergillus species recovered by culture from sputum, BAL, bronchial brush,

Aspergillosis only or HSD“’EITE

Galactomannan antigen
Antigen detected in plasma, serum, BAL, or CSF
Any 1 of the following:

Single serum or plasma: =1.0

BAL fluid: =1.0

Single serum or plasma: =0.7 and BAL fluid 0.8
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Table 1 Diagnostic criteria for invasive pulmonary aspergillosis according to EORTC/MSGERC-2008, EORTC/MSGERC-2019, AsplCU and
BM-AsplCU

Criteria EORTCS EORTCS AsplCU BM-AsplCU
MSGERC-2008 MSGERC-2019

Host risk factors (immunosuppression)

Meutropenia (< 500 neutrophils/mm? for > 10 days) X X X X
Receipt of an allogenic stem cell transplant X X X X
Corticosteroids > 0.2 mg/kg/day for > 3 weeks X X X X
Treatment with recognized T-cell immunosuppressant for more than 90 days X X x X
Inherited severe deficiency X X X X
Underlying hematological or oncological malignancy treated with cytotoxic agents X X X X
Ibrutinib treatment X X X
Other risk factors
Chronic obstructive pulmonary disease x X
Viral respiratory diseases (influenza infection, SARS-CoV2 infection, etc.) X X
Cirrhosis, hepatic insufficiency X X
Other (diabetes, chronic alcohol abuse, chronic diseases, cardiac surgery, etc) x X
Clinical features
Fewver refractory to > 3 days of antibictherapy x X
Pleuritic chest pain X X
Dyspnea x X
Hemoptysis X X
Respiratory insufficiency despite ventilation support X X




et i oo 61186/ a1 5615 021 6oo27-5 < Annals of Intensive Care
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New clinical algorithm including fungal At

biomarkers to better diagnmnose probable
iNnNvasive pulmonary aspergillosis in ICU

Joffrey Hamarm ' 2, Jean-Christophe Nawvellou!, Anmne-Pauline Bellanger®?, Stéphane Bretagne™%,

Hadrien Winiszewrski', Emeline Scherer?%, Gael Piton! and Laurence PMillon>d @ Collaborative RESSIF group
Imaging
_T scan of the lung X bt * X
Chest X-ray X X
Air-crescent sign X X * X
Cavity b X X b
Dense, well-circumscribed lesion(s) with or without halo sign X X X X
Diffuse reticular and alveoclar opacities X * X
Monspecific infiltrates and consolidation bt X X
Pleural fluid X X
Wedge-shaped infiltrate bt * X
Tree-in-bud pattern * X
Myceological culture
Positive direct examination showing hyphae X bt * X
Positive Aspergillus culture in BALF X > * X
Positive Aspergillus culture in lower respiratory tract specimen X bt * X
Fungal biomarkers
BALF galactornannan X > X
BALF Aspergillus gPCR nF X
Serum/plasma galactormannan X bt X
Serumdplasma Aspergillus gPCR xK* X




Hamarm et al Ao, intensive Care (20270 7727

https/doi.orags10.1186/s13613-021-00827-3 = Annals of Intensive Care
S - - - =)
New clinical algorithm including fungal At

biomarkers to better diagnmnose probable
iNnNvasive pulmonary aspergillosis in ICU

Joffrey Hamarm ' 2, Jean-Christophe Nawvellou!, Anmne-Pauline Bellanger®?, Stéphane Bretagne™%,

Hadrien Winiszewrski'!, Emeline Scherer?%, Gael Piton! and Laurence Pillomn =" Collaborative RESSIF group
The patient has :
- Positive Aspergillus in the lower respiratory tract
- OR rrerging Sigrn
- OR clinical sign
Is there any host or risk faoctor? |
2 1 EQORTC/MISG host factor 2 1 other risk factor |
Needed criterion Needed criterion
Imaging =1 Clinical =1
MMycological =1 Imaging =1
Mycolagical =

Probable IPA ?

YES YES YES

MO [ NO MO
Aspergillus colonisation,
Possible 1PA, or no 1PA

Fig. 1 BM-AsplCU algorithm to discriminate probable invasive
pulmonary aspergillosis (IPA)




TANI
Klinik yaklasim

Ayrintih oyku
Radyolojik Tani

Laboratuar inceleme

B~ W Noe

Mikrobiyolojik tani

« Spesifik ornek alinmasi

« Bronkoskopi ve bronkoalveolar lavaj (BAL)



Anamnez

» Bagisiklik baskilanmasinin tiru

» Bagisiklik baskilanmasinin stresi, agirhgi

» Hastanin o donemde ve gecmiste aldigi tim tedaviler

» Aldig1 RT,KT profilaktik ajanlar

» Tablonun hastanede mitoplumda mi gelistigi

» Hastanede yatis oykusu

» Hastane kosullariile iliskin 6zellikler ,06rnegin hastanede insaat varligi

» Pnomoni ortaya ¢ikis zamani (Transplant alicilarinda )



Hemopoetik Kok Huicre Nakli Sonrasi

Pre-engraftment (day 0-30) Post-engraftment (day 31-100) Late engraftment (day >100)

Neutropenia Defectin CMI & humoral immunity  Community-acquired infection
Aspiration CMV Streptococcus
G (-) bacilli Pneumocystis jirovecii Staphylococcus
Aspergillus Idiopathic pneumonitis Varicella
GVHD GVHD
Bu donemde en sik bakteriyel Bronchiolitis obliterans
nedenlerle enfekSiyon gﬁl’ﬁlﬁr: Aspergllloz ve CMV pnomonlsi BOOP %
S.pneumoniae | 4 ; e
,p o en sik gor. _ _ ] GVH nedeniyle enf. riski
Kiebsiella, CMV enfeksiyonu Allojenik KiT artist meveut.
Gram-negative bacilli, te fazla .
P S oLt Aspergillus
F;.ln al 1;6moniler %25-50 s pnomom.su 3 MusorFusarium
galp ¢ uygulamalari ile azaltilmustir. Adenoviriis,RSV, V2V,

oranda gorulebilir )
€ Parainfluenza



Hematopoietik kok hiicre nakli sonrasi akciger
infeksiyonunun gelisme zamanina gore olasi etkenler

Bakteri
< =
Mantar
<
HSV/RSV HSV/RSV
< = < =
Pneumocystis jirovecii
) Sit I ¢
itomegalovirus
b > Bakteri (sinopulmoner)
< =
Akut GVHH Kronik GVHH
< > < =
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12
I t t HKHN sonrasi aylar
Notropenik faz HKHN sonrasi 100 giin



Solid organ transplantasyonu sonrasi akciger
infeksiyonunun gelisme zamanina

Hastane kokenli

pnéméniler Firsatgi infeksiyonlar Toplum kékenli pnomaoniler

l . |
, Viral | I
I I I
(< HSV —p—> I
I l— MV . > . I
I o <«— EBV,VZV, influenza, RSV, adenovirus =/
I Bakteri | I
| b I
| e Listeria, tuberkilioz | >
I Mantar | , |
I le<—  Pneumocystis »l
; - — — —
1 : I > <+—  (Cografi endemik mantararlar >

Parazit I
I : < Strongylotdes —
I
I I < > I
| | < 1

I I

: I < Trypanosoma cruzi > | )
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Solid organ nakli sonrasi aylar



Klinik Bulgular

» Klinik silik ve atipik olabilir

» Ates, Usume titreme, purilan balgam gibi tipik klinik bulgular gec olarak
ortaya cikabilir

> Infeksiyon disi sorunlar bir arada bulunabilir

» Klinik bulgular cesitli ola bilir



Klinik Bulgular




Radyolojik 6zellikler

» Yakinmasi olan bagisiklig baskilanmis hastaya iki yonli akciger grafisi cekilmeli
» %10 hastada akciger grafisi normal
» Semptomlar olmasina karsin akciger grafisi 72 saat normal olabilir

» Notropenik hastalarda radyolojik bulgular nétrofil sayisi normale dondikten
sonra ortaya cikabilir, bulgular silik

v" Toraks BT tercih edilir

> Infiltratlarinin degerlendirilmesinde akciger grafileri genellikle 6zgiil degildir,

etyolojiyi belirlemede yarari azdir ancak tedavi yanitiniizlemek acisindan
degerli



Akciger Grafisi? Toraks BT?

Akciger Grafisi Toraks BT

1. Yatisinda 1. Akciger grafisi normal ancak ates odagi
2. Ates yukseldiginde belirlenemiyor ise
3. Tedaviizleminde 2. Akciger grafisinde lezyon saptanmis ise olasi etken

3. Tanimlanmasi amaciyla tanisal girisimler dncesinde
lezyonlari lokalize etme konusunda daha yararhdir



Goruntuleme Bulgulari

Akciger grafisinde Uc¢ ana radyolojik patern izlenir:

1. Konsolidasyon-fokal infiltratlar
2. Nodduler lezyonlar, kaviter infiltrasyon

3. Diffuz infiltrasyon

Diger; plevra sivisi, atelektazi, adenopati, pndmotoraks, 6zel bulgular; halo,
hava-hilal



Bagisikligi baskilanmis hastada klinik seyir ve
radyolojik gorinume gore olasi etkenler

Fokal Diffuiz infiltrasyon
Konsolidasyon

akut Bakteri Bakteri Klebsiella CMV
Aspergillus S aureus Pneumocystis
- Legionella Legionella jirovecii
'g P aeruginosa Atipik pnomoni
% subakut Aspergillus Fungal Nocardia RSV
c Nocardia Nocardia Tb Milier Tbc
= Tb, MAI Aspergillus
PJP
Viral
o BOOP, RT Tamor Malignite AC 6demi
o pnomoniti Organize pnomoni Septik emboli DAH, BO
§ Fantom Tm Légemi_k tutulum
5% TUmor !\ISIP, LIP
Q PTE ve enfarkt llag Rx,
o Atelektazi RT pnomonitis, Gremik akciger



Halo isareti

» Pulmoner nodil ya da kitlenin etrafinda buzlu-cam atendasyonu

» Halo belirtisi nodull cevreleyen disuk atenliiasyon alani olup iskemik alani
cevreleyen 6dem ya da kanamaya baglidir

> Immusuprese hastalarda erken dénemde ortaya cikan bir bulgu

Enfeksiysz Malignite

* Invazif fungal  Metastatik timorler * Granulomatoz polianijitis
enfeksiyonlar * Bronkoalveolar * Eozinofilik pndmoni
* Mikobakteri karsinom e QOrganize pnomoni
enfeksiyonlari e Posttransplant
* Baziviral pndmoniler lenfoproliferatif
hastalik



Halo isareti




Hava-Hilal isareti (Crescent Sign)

» Enfeksiyon baslangicindan yaklasik 2
hafta sonra, notrofil sayisinin artisi
nekrotik dokunun normal parankimden
ayrilmasi ve ayrilan bu boélgeye hava gocu
sonucu olusur

> IPA disi diger nedenleri: micetoma,
hidatik kist (bronsial tutulum), hematom,
abse, nekrotizan pnédmoni, mukus plaklari
ile dolu kistik bronsektazi




Etyolojiye Yonelik Tanisal Testler

“*Invazif ya da noninvazif yontemlerle elde edilen solunum yollari 6rneklerinin
mikrobiyolojik ve patolojik acidan incelenmesi 6nem tasimakta

1. Balgam incelemesi

2. Bronkoskopik 6rnekler
v'Bronkoalveolar lavaj, korumali fircalama

v'Transbronsiyal biyopsi, transtorasik ignhe aspirasyonu
3. Acik Akciger Biyopsisisi (AAB)-Video Yardimli Torakoskopik Cerrahi

4. Mikroorganizmaya 6zgu antijenlerin (direkt floresan antikor,lateks aglitinasyon,
radyoimmun assay, enzim immunassay vb) ve nukleik asitlerin
saptanmasi(hibridizasyon,PCR)



Laboratuar Incelemeleri

» Tam kan sayimi
v'Bakteriyal pndmonide lokositoz
v'Viral pndmonide I6kosit artmis, azalmis veya normal olabilir

» CRP, ESH, Prokalsitonin gibi inflamatuar belirtecler yiksek beklenir
» Biyokimya paneli
» HIV hastalarinda CD4 sayimi

» Mikrobiyolojik inceleme
v'Balgam yaymasi ve kiiltlirQ
v'Balgam cikartamayan hastada indiikte balgam, BAL
v’ Antibiyotik 6ncesi kan kiltlird



Balgam incelemesi

» Nitelikli balgam 6rnegi 100x bliyltmede her sahada
>25 notrofil,
<10 epitel hicresi icermeli

» Notropenik olgularda balgamda yeterli notrofil gorilemeyecegi unutulmamali
» En gec 2 saat icinde mikrobiyoloji ve patoloji laboratuvarlarinda degerlendirilmeli

» Klinik ve radyolojik 6zelliklere gore Gram, Giemsa, Ziehl-Nielsen, modifiye EZN,
Gomori methenamine silver, Toluidine blue, Hematoxylene-eosin gibi boyama
yontemleri ve direkt ve indirekt floresan antikor testlerinden uygun olanlar
istenmeli



Balgam Incelemesi

» Nebulizator araciligiyla %3’lik NaCl solutularak indtuklenmis balgam ornekleri
elde edilebilir

> Ozellikle HIV hastalarinda PCP tanisinda duyarhhgi yaklasik %70

> Ilk test negatif ciktiginda tekrarlanan indiiklenmis balgam degerlendirmelerinin
taniya katkisi yok

» PCP disunulen bir olgu HIV negatif ise baslangicta, HIV pozitif ise bir kez ali-
nan induklenmis balgam negatif ciktiginda bronkoalveolaer lavaj (BAL)
alinmasi 6nerilmektedir



Bronkoalveolar Lavaj (BAL)

» En sik uygulanan bronkoskopik ornekleme yontemidir
v'Uygun ve yeterli miktarda materyal saglanmasi
v'Yariinvaziv
v'Distk maliyetli

» Teshis stratejisi secilirken risk/fayda orani degerlendirilmeli, gereksiz islemlerden
kacinilmali

» Baslangic ampirik tedavinin sonuclari etkilememesi icin tercihen erken yapilmal



Bronkoalveolar Lavaj (BAL)

» Difliz lezyonlarda islem orta lobdan, lokalize olanlarda
goruntuleme yontemleriyle en yogun tutulum saptanan bolgeden yapilmali

» Kantitatif kiltlirde anlamlilik icin esik deger;>104 cfu/ml

Bronkoskopik ya da endotrakeal aspirasyon materyeli >106cfu/ml

Klinik kusku yiksek ise ve antibiyotik kullananlarda BAL icin esikdiizey 103cfu/ml

» Pro-BAL tek kullanimlik kateterle yapilir

v Kiltlrinde esik deger > 103 cfu/ml olarak kabul edilmektedir
v' Korumali Firgalama kultirunde esik deger > 103 cfu/ml



Bronkoalveolar Lavaj (BAL)

BAL kontrendikasyonlari :

v' 02 destegine ragmen Pa02<60mmHg
v' Trombosit sayisi >20.000/mm3




Biyopsi Yontemleri

Transbronsiyal biyopsi (TBB)
» En invazif ve en yiksek morbiditeye sahip olan yontem

» Difliz lezyonlarda alt loptan, lokalize infiltrasyonlarda ilgili bolgeden 4-6 biyopsi
ornegi alinmahdir

Transtorasik igne Aspirasyonu

» Periferik yerlesimli infiltrasyonlarin ayirici tanisinda kullanilabilir

Acik Akciger Biyopsisisi (AAB)

Video Yardimli Torakoskopik Cerrahi (Video-AssistedThoracoscopic Surgery, VATS)



Korumali fircalama

» Tek kullanimlik kateterle yapilir.

> Oncelikle bakteriyel bir etken diisiiniilen ve trombosit sayisi 50000/mm3 {in
Uzerinde olan olgularda yapilmalidir.

» Korumali Fircalama kiltiiriinde esik deger > 103 cfu/ml



Spesifik Etiyolojiye Yonelik Testler

» Pnomokok ve Legionella icin idrarda antijen testi

> Influenza A ve B, diger viral patojenler icin solunum viral paneli
» HSV ve CMV icin ELISA ve PCR testleri

» Cryptococcus ve Aspergillus icin serum antijen testi, PCR testi

» Mantar enfeksiyonu stiiphesinde Galaktomannan ve Beta-D-Glukan testi
v' Galaktomannan ELISA yontemi ile serum ve BAL sivisinda 6lciim yapilabilir,
titrasyon artisi degerli

v Immiinsiprese hastalarda Aspergillusun vaskiiler invazyonu nedeni ile
serum duzeyleri yukselir



TEDAVI

» Siklikla ampirik antibiyotik kullanimi gerekir

» Antimikrobiyal tedaviyle immunosupresif tedavinin birlikte strdirtlmesi
tercih edilir

» Ampirik antibiyotik tedavisi gecikmis bir hastada yuksek mortalite riski
var ise spektrum genisletilmeli

» Notropenik olan ve akciger infiltrasyonu saptanan hastalarda
» Notropenik olmayan ve akciger infiltrasyonun saptanan hastalarda
> Etkene yonelik tedaviler



Ampirik Tedavi

» Ampirik tedavi ne zaman genisletilmeli

v'Ilaca direncli organizmalar veya firsatci patojenler icin risk faktorleri mevcut
oldugunda

v'Ampirik antimikrobiyal tedavideki gecikme, hastayi yliiksek mortalite riskine
sokacak ise

v'Yogun bakim Unitesinde bakim gerektiren siddetli pndmoni varhgi
v'Direncli gram pozitif organizmalar (6rn MRSA)
v'Direncli gram negatif organizmalar (6rn Pseudomonas )



Bagisikligi Baskilanmis Hastada gelisen pnomonilerin tedavisinde kullanilan
antimikrobiyal ajanlar

Etken veya endikasyon | Antimikrobiyal tedavi

YBU’de tedavi edilen B-Laktam+Azitromisin
hastalar veya Levofloksasin

MRSA Vankomisin veya Linezolid
Pneumocystis jirovecii TMP-SMZ

Klindamisin+primakin p.o

MRSA :Vankomisin

Antipsodomonal:imipenem veya piperasilin-
tazobaktam

Fungal etken:antifungal,flukanazol

Son 12 ay icinde MRSA ile kolonizasyon veya
enfeksiyon oykulsu olan hastalar

Daha 6nce antibiyotik kullanimi, yakin zamanda
hastaneye yatis, hemodiyaliz veya yara bakimi risk
faktorlerinin varligi da adaydir

Oda havasinda Pa02 <70mmHg olan hastalara
prednizolon verilmelidir.

Agir olgularda TMP-SMZ tedavisine caspofungi
eklenmesinin iyi sonug verdigini bildiren olgu
sunumlari var.



Bagisikligi Baskilanmis Hastada gelisen pnomonilerin tedavisinde kullanilan
antimikrobiyal ajanlar

Etken veya endikasyon Antimikrobiyal tedavi

P.Aeruginosa Antipsodomonal Son 12 ayda direncli gram negatif basil ile
Sefalosporin:sefepim,seftazidim kolonizasyon veya enfeksiyon,daha 6nce
Karbapenem:imipenem,meropenem 8enis spektrumlu ab ile tedavi,trakeosomi,
Betalaktam-betalaktamaz ingibitoru: Notropenivarliginda akla gemelidir.

Piperasilin-tazobaktam,sefoperazon- Betalaktam ajanlarin yanina aminoglikozit
sulbactam eklenmesi yaygin bir uygulamadir.

Kinolon:siprofloksasin,Levofloksasin Aminoglikozitlerin nefrotoksik etkisi,
vankomisin, amfoterisin B ve siklosporin gibi

Aminoglikozid:gentamisin,amikasin, o > ;
nefrotoksik ilaglarla birlikte kullanildiginda

netilmisin
belirgin olarak artar.
Nocardia tirleri TMP-SMZ Mutlaka kranial gortintileme yapilmahdir.
Imipenem + Amikasin Tedavi lezyonlar kaybolana kadar
Seftriakson+Amikasin sirdurulmelidir.Linezolidin Nocardia turlerine
Linezolid in-vitro etkinligi cok yuksektir.



Bagisikligi Baskilanmis Hastada gelisen pnomonilerin tedavisinde kullanilan
antimikrobiyal ajanlar

Etken ve ya endikasyon| Antimikrobiyal tedavi

Aspergillus tirleri Vorikonazoal, -Ampirik vorikonazol 6nerilmez !
amfoterisin B, -Kanitlanmis iPA tedavisinde ilk secenek :Vorikonazol
Caspofungin -Vorikonazole direncli durumlarda amfoterisin B

-Amfoterisine karsi toleransi olmayan hastalarda
isavukonazol ile ampirik tedavi kullanilabilir.
Coklu ilaca direncli Piperasilin-Tazobaktam Genislemis spektrumlu B-laktamaz Greten
(MDR)gram negatif basil veya imipenem gibi b-  Enterobacteriaceae v'Karbapenemaz Ureten
laktam ab’lere kolistin ~ Enterobacteriaceae vVMDR Pseudomonas, MDR

eklene bilir Acinetobacter, MDR gram negatif basil dykisi olan
hastalarda
CMV Gansiklovir 14-21 giin Yakin zamanda akciger nakli veya hematopoietik kok
ardindan valgansiklovir 3  hucre nakli sonrasi geg bilateral interstisyel pnémonisi
hafta olan hastalarda akla gelir.Akciger nakli alicilarinda,
Foscarnet BAL'deki CMV PCR viral yuku, plazma CMV viral
Cidofovir yukinden daha ustln bir tani aracidi



Bagisikligi Baskilanmis Hastada gelisen pnomonilerin tedavisinde kullanilan

antimikrobiyal ajanlar

Etken veya endikasyon | Antimikrobiyal tedavi

Oseltamivir

Ribavirin aerosolize (agir
hastalara,oseltamivir ile
kombine edilerek)
Ampirik tedavi dnerilmez!

influenza

Mycobacterium
Tuberculosis

Parazitar enfeksiyonlar Ampirik tedavi 6nerilmez!

Ik 48 saat icinde tedavi baslanmalidir

Tedaviye ne kadar erken baslanirsa sonuc¢ o kadar iyi
olur.

TNF inhibitorleri ile tedavi edilen hastalarda ve uzun
sureli yuksek doz steroid kullanan hastalarda yaygindir
. Patojen tanimlandiktan sonra tedaviye baslanmasi
onerilir

Strongyloides stercoralis ve Toxoplasma gondii en sik
karsilasilan etkenlerdir

Etken kanitlandiginda tedavi baslanmasi onerilir:
Strongyloides stercoralis: Hiperenfeksiyon sendromu
olan hastalarda ivermektin tedavisi

Toksoplazma pnémonisi olan hastalarda pirimetamin
ve sulfadiazin ile tedavi onerilir



Notropenik Hastalara Klinik Yaklasim

| PA Akc Grafisi®/BT |

Fokal

T

Difuz interstisyel

A
IPA olasihg® v
Ampirik antibiyotikd-ef
Yuksek Dusuk
|
Yanit Yok"
y
v Ampirik antibiyotik®-ef >
Ampirik antibiyotik®-ef < >
GM. B-Glukan. BT
+
Ampirik antifungal® GM, B-
Glukan. BT Yanit Yok"

,
Yanit Yok"

T

BAL, proBAL, PSB,
TBB, TTIAB

A
Tani Yok

A
Tani Yok

/

1.Kualtiurleri alindiktan sonra antipsodomonal
etkili beta-laktam antibiyotik baslanmali

2.Hasta hipotansif veya sokta ise, MRSA ile
kolonize ise, takip edildigi Gnitede direncgli gram
pozitif bakterilerle enfeksiyon sikhgiytksek ise,
gram pozitif bakterilere bagl klinik olarak
dokimante edilmis enfeksiyon var ise glikopeptid
veya linezolid eklenmesi distinulebilir

3.Hastada agir sepsis veya septik sok varsa veya
direncli gram negatif bakteri enfeksiyonu
dusinuliyorsa tedaviye aminoglikozit eklenebilir




Notropenik Hastalara Klinik Yaklasim

| PA Akc Grafisi®/BT |

/ \ 1.kdlturleri alindiktan sonra

Fokal Difuz interstisyel

antipsodomonal etkili beta-laktam +
IPA olasiligi ‘ kotrimoksazol baslanmall

Ampirik antibiyotikd-ef

\ 4

ThKeeK Past ‘ 2.Hasta hipotansif veya sokta ise, MRSA ile
Yanit Yok . . . . e e . . .
! e kolonize ise, takip edildigi tinitede direncli gram
Ampirik antibiyotik® e .. . . o . .
Ampirik antibiyotikee ‘ pozitif bakterilerle enfeksiyon sikhgi yiiksek ise,
- L PGiukan. BT gram pozitif bakterilere bagl dékiimante edilmis
Ampirik antifungald GM, B- | 3 - . . . . . .
Glukan, BT « Yanit Yok enfeksiyon var ise glikopeptid veya linezolid
Tan Yok eklenmesi dusiinulebilir
Yan|t'Yokh o . .
\ 3.Hastada agir sepsis veya septik sok varsa veya
BAL, BAL, PSB, . . . . .
BB, TTIAB direncli gram negatif bakteri enfeksiyonu

disunuliyorsa tedaviye aminoglikozit eklenebilir

A
Tani Yok



Notropenik Olmayan Hastalara Klinik Yaklasim

I PNOMONI ? I

I

v
l PA Akc GrafisiVBT ]

=3 / \ B 1.Bu olgular altta yatan hastaligi olan toplum

kokenli pndmonili hastalar gibi degerlendirilmeli
ve ampirik tedavi beta-laktam + makrolid
seklinde duzenlenmelidir

\ 4

r
[ Ampirik antibiyotik” ] I Ampink antibiyouk® ]
J L J

Yamit Yok*

2.invaziv pulmoner aspergilloz bulgulari
EE (hemopt|2|,.plo.r.et|k agr.l)"vey./.a .yakln zgmanpla
uzamis/derin notropeni 6ykisi varsa invazif
TR girisimden 6nce ampirik antifungal tedavi
PSB,. TBB, TTIAB o e ope
T eklenmesi onerilir

l AAB/VATS l

\ 4




Notropenik Olmayan Hastalara Klinik Yaklasim

I PNOMONI ? I

h 4

I PA Akc GrafisiVBT l

e

| Fokal |

4
[ Ampirik antibiyotik” I

[ Difuz interstisyel

\

[ Ampisil ant ibivonls }

Yamt

Yok*

| BT-Y

r

v

CcBTe I

BAL,
PSB, TBE

proBAL,

3. TTIAB

I AAB/VATS l

v

1.kulturleri ve hastanin durumu uygunsa
BAL sonra kinolon/makrolid +
kotrimoksazol kombinasyonu
onerilir.Hastanin PCP profilaksisi alip
almamasi, CMV veya Legionella infeksiyonu
icin riskli grupta olup olmamasi,
antimikrobiyal tedavi alip almadigi
rejeksiyon veya GvHD varligi, bobrek ve
karaciger fonksiyonlari g6z 6ninde
bulundurulmahdir

2.Invaziv pulmoner aspergilloz bulgulari
(hemoptizi, ploretik agri) veya yakin
zamanda uzamis/derin notropeni oykisi
varsa invazif girisimden once ampirik
antifungal tedavi eklenmesi 6nerilir



Prognoz

> Yas

> Immunsupresyonun tipi ve derecesi
» Komorbidite varhgi

» Hastaligin siddeti (CURB-65, PSI)

» Tedavi yeri

» Etken patojeninilac¢ diren¢ durumu



Pnémoniyi Onleme

> Influenza ve pnomokok asilanmasi

» Canli asilardan kacinilmal

» Gereksizimmunsupresyondan kacinilmasi

» Altta yatan hastaliga yonelik tedavilerin diizenli olmasi
» Saglikl yasam tarz

» Erken tani..



Pnémoniyi Onleme

Pnomokok asisi
Yillik influenza asisi, salgin varsa
asilanmamis olgularda oseltamivir ile profilaksi

Pnomokoksik pnémoni
Influenza

Tuberkuloz INH profilaksisi

Flukonazol

C. neoformans .
Konvansiyonel AmfoB

RGP TMP-SMX profilaksisi

Gansiklovir profilaksisi, preemptif tedavi,
CMV . B} e

seronegatif donorden kan tarunu kullaniimasi
Legionella Su kaynaklarinin ve klimalarin kontrolu
Aspergilloz HEPA filtreleri, ortamda bitki bulundurmamak




P. Jirovecii Profilaksisi

e CD4+ lenfosit sayisi 200/ mm3 ’iin altinda olan
 (CD4 /total lenfosit orani 1:5 in altinda olan
e CDA4+ hiicre sayisina bakilmaksizin aciklanamayan ates veya oral kandidiyazisi olan HIV (+)

» TMP 5 mg/kg/glin’e esdeger dozda kotrimoksazol
» Enaz 3 aysure ile CD4 dlizeyi 200’Un lGzerinde tutulan hastalarda profilaksi kesilebilir
» Transplant alicilarinda ayni dozun haftada iki kez uygulanmasi yeterli

» Kronik GVHH’da, steroid kullanan bir yila dek devam etmesi, yaygin kronik GVHH’llarda,
bir yildan sonra da strduridlmesi dnerilmekte

» Bobrek nakli alicilarinda, bu uygulama 6-12 ay surdirilmektedir



Tuberkuloz Profilaksisi

» Bagisiklhigi baskilanmis hastalara tliberkulin deri testi ve IGST ile tarama
» Bagisikligi baskilanmis olgularda tuberkulin deri testi >5mm ise
» 300mg/glin INH ile 9 ay latent tiiberkiloz infeksiyonu tedavisi uygulanmali

» INH verilemeyen olgularda 4 ay rifampisin kullanilabilir



Olgu

36 yas erkek hasta

bh:yok

sikayeti:haziran 2022 den itibaren oksurik balgam sikayeti olan hasta dis
merkezde antibiyotik tedavisi gormu.bronkoskopi yapilmis.bal cmv dna 3100
sonuclanmis.cmv pnomonisi tanisi ile klinige interne edilerek tetkik ve tedavisine
baslanmis.

Oda havasinda ,vital bulgulari stabil mobilize hasta

Ss:bilateral raller



Olgu

Lab:

Ure/krea:34/0.88
ast/alt38/22

na:143 k:3.8

crp:2 prok:0.02

wbc:3.5b hgh:10.1 plt:295b
d dimer:849

Ferritin:486

Idh:321

05.12 kan cmv dna kan:6292
09.09.2022 OTOANTIKOR:-







Olgu

Ampirik:3.12 levofloksasin 1x750 gansiklovir 2x 300

3.12/5.12 HiV ag/ab pozitif

5.12 Levoflloksasin kesildi meronem 3x 1 gr iv klacid 2x500 mg p.o

07.12 bactrim fort 2*1

12.12 klacid kesildi bactrim forte 3*2(nokardiyoz stibhesi ile)

13.12 gansiklovir iv kesildi valgansiklovir 2*900 mg oral ,Bictarvy

13.12 goz konsultasyonu:cmv retinopatisi ile uyumlu.2 hafta boyunca 3 gunde 1
sol goze intravitreal tamovir tedavisi planlandi.steril sartlar altinda sol goze icapci
hekim tarafindan 1 dzm intravitreal gansiklovir yapildi

16.12 klacid 2*500mg (cd4:19 CD-4 <50 olan hastada m.avium kompleks
profilaksisi acisindan baslanildi )

18.12 meropenem bactrim kesildi teikoplanin 2*400mg baslandi



Olgu

12.09 bal cmv dna:3100

05.12 kan cmv dna kan:6292

14.12 kan cmv dna:3301

16.12 kan cmv dna:2932

Bal ARB negatif, TB kuiltlr negatif

Idrar ARB negatif

Balgam ARB ve TB pcr 3 kez nagatif olup
Aktif akciger tbc dlisinulmedi.
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