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IMMUNSUPRESE HASTALARDA ASILAMA
iftihar KOKSAL

GIRIS

Kanserli birgok hastada yofun kemoterapi immiin yetmezlige neden olur. B ve T hiicre
fonksiyonlarinin bozulmasi, spesifik antikor sahalarimin kaybolmasi, bu hastalarda bir ¢ok
patojen igin risk olugturur. Ornegin, kanserli gocuklar, Hodgkin hastalif1 i¢in tedavi edilen
hastalar ve kemik iligi transplantasyonu yapilan hastalarda S. pneumoniae, H. influenzae tip
b (Hib} ve N. meningitidis ile infeksiyon insidansi artrmstir. Kemoterapiyi takiben bu kap-
siitlii bakterilerin kapsiiler polisakkaritlerine kars: koruyucu antikorlar azalmigtir.

Bu hastalarda infeksiyon insidansini azaltmaya y6nelik bir yaklasim aktif immiinizas-
yondur. Kanserli hastalarda maksimum tmmiin cevap saglayacak immiinizasyon zamani
tam olarak tammlanmarms olmakla birlikte, polisakkarit ve polisakkarit-konjugat agilarla
immiinizasyon stratejileri bu hastalarda mutlaka degerlendirilmelidir. Bu yazida immiin-
siiprese hastalarda ag1 uygulamalan, immiinstipresyon nedenlerine gore farklilik gdsterdi-
ginden ayn ayn tartisilacaktir.

KANSER VE KEMOTERAPI HASTALARI

Kanserli hastajarda yogun kemoterapiye bagh olarak infeksiyon riski yiiksektir. Immii-
nosiipresyonun derecesi ve siiresi, farkh hasta gruplannda farkhilik gostermekte olup aktif
immiinizasyondan hangi 6zel gruplarn yarar gérecegi agik degildir, Biitiin bunlara ragmen
bu hasta gruplarinda immiinizasyon dnerilmektedir.

Hib’in neden oldugu hastalik insidans: kemoterapi olan kanserli gocuklarda arfmigtir,
Insidans 16semili ¢ocuklarda yitksek, solid timrli gocuklarda diigiiktiis. Tek doz Hib-kon-
jugat agisina koruyucu antikor cevabi % 50-80 olup; bu oran saghkl ¢ocuklarda goriilen-
den diigiiktiir. Kemoterapi afan ve heniiz primer agilamasim tamamlamanmg ¢ocuklar, Hib-
konjugat agis: ile agilanerlar. Tedavinin tamamlanmasindan 1 yii sonra, bu hastalar Hib-
konjugat agisi ilc buster imminizasyon olmalidir (Tablo 1}.

Kanserli gocuklarda pndmokokal hastalik insidansi da artar ve meveut 23-valan pnd-
mokokal polisakkarit agilan kiigiik cocuklarda ve/veya immiinkompromize hastalarda yitk-
sek derecede immiinojenik degildir. Pnomokokal polisakiarit agilanin 16semili, lenfomali
veya multipl myelomali hastalarda etkisini ortaya koymak, bu konuda az cahigma oldugun-
dan zordur. Centers for Disease Control and Prevention {CDC) Advisory Commiltee on
Immunization Practices (ACIP) (Hastalitk Kontrol Merkezi As: Uygulama Komitesi), cid-
di olarak immiinkompromize gocuklara ve erigkinlere (16semili, lenfomal, aplastik anemi-
li, yaygin kanserli veya bunlarin kemoterapi alanlarina) pnémokok agis1 nermektedir. An-
cak immiinizasyon zaman iyi belirlenmemigtir (Tablo 1).

Kemoterapi alan gocuklarda rutin immiinizasyonda saglanan antikor diizeyleri koruyu-
cu seviyeletin alfina ineceginden difteri, tetanoz toksoidlerinin (DT) buster immiinizasyo-
nu gereklidir. Eger bu ¢ocuklar tetanoz ve difteri igin primer immiinizasyonlan tamamlan-
madan kemoterapi almiglarsa kemoterapi sirasinda immiinize edilebilirler. Canli attente
oral poliovirus agisinin (OPA) hastalik olugturma riski nedeni ile inaktive poliovirus agisi
(TPA) kullaniimalidir. Tedavinin tamamlanmasindan bir yil sonra biitiin hastalara DT (7 ya-
sindan kiigiik olanlara DTaB ve IPA'min destekleyici dozlart uygulamr. Haveten aktif im-
miinosiipresyon siiresince yillik olarak influenza asist uygulanmalidir. Canh atteniie kiza-
mik, kabakulak ve kizamikeik (KKK) agifar, en az 3 aydir kemoterapi almayan ve remis-
yonda olan losemi hastalan hari¢ kontrendikedir. Canli atieniie sugicegi agis;, ALL'lI go-
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cuklarda bagari ile ¢ahgilmig olmasina ragmen immiinkompromise konakgilarda lisans al-
nlansgtir,

HODGKIN’S HASTALIGI VE IMMUNIZAS YON

Hodgkin’s hastali1 nedeni ile tedavi edilmig hastalarda polisakkarit kapsiillii bakteri-
lerle ciddi infeksiyon geligme riski yiiksektir. Splenektomi ve uygulanan tedavi sekli riski
artiran en Snemli faktdrlerdir. Hodgkin’s hastaliginda; 1- Tedavi edilmemis hastalarda po-
lisakkarit ve protein agilara antikor cevabi normal veya yakindir; 2- Tedavi éncesi immii-
nizasyondan saplanan antikor konsantrasyonlart tedaviden sonraki antikor yiizdesi ile po-
zitif olarak iligkilidir. 3- Tedavi sirasinda immiinize edilen kisilerde cevap kotiidiir, 4- Te-
davinin tamamlanmasindan sonra iki yrldan énce immiinize edilmis kisilerde polisakkarit
agilara cevap yetersizdir. Hodgkin's hastalifi olantarin Hib-konjugat, pnémokokal ve me-
ningokokal asilarla, yeterli antikor cevabinin olugmasi igin tedavinin baslamasindan mini-
mum 7-10 giin dnce agilanmast 6nerilmekiedir. Buster immiinizasyon en erken tedaviden
iki y1l sonra yapilmalidir. Daha erken yapilacak immiinizasyonda alinacak yanit kétii ola-
caktr (Tablo 1).

Splenektomi: Hodgkin’s hastaliginin seyrinde splenektomi yapilmis olan hastalarda
pnémokoklar bagta olmak iizere kapsiilti bakterilerle ciddi infeksiyonlara yatkinlik fazla-
dir. Bu hastalarda antikapsiiler polisakkarit antikorlarimin meydana gelmesi yetersizdir. Bu
grup hastalar Hib-konjugat, pnimokok ve meningokok asilari ile tedaviden 6nce immiini-
ze edilmelidirler. Tedaviyi izleyen siirede en erken 2 yil sonra bu ii¢ aginin buster immiini-
zasyonu yapiimalidir. Pnémokokal (belki de meningokokal) immiinizasyon her 6 yilda bir
tekrarlanmalidir, Hib-konjugat agilarin buster immiinizasyonu heniiz 6nerilmemektedir,

KEMIK ILIGI TRANSPLANTASYONU YAPILAN HASTALAR VE IMMUNIZASYON

Kemik itigi transplantasyonunu (KIT) takiben dogal ve edinilmis immiin fonksiyonlar-
da goreceli olarak yeniden yapilanma meydana gelir. Bu nedenle selektif immiin yetmez-
lik periyotlar ve belirli patojenlerle infeksiyon riski siz konusudur. Transplant tipi immiin
yapilanmay: etkilemekle birlikte, transplantin her tipi igin farkli immiinizasyon semasi ko-
nusunda yetersiz veri mevcuttur,

Transplantasyon sonrasi donemde Gnce fagositik hiicreler, takiben yaklagik 3 ay icine
periferal kanin lenfosit toplulugu yeniden olusur. Total serum immiinglobulinleri engraf-
man sonrast 4-12 ay arasinda tekrar meydana gelir. IgA'nin yeniden yapilanmas: ve IsG,
subklas konsantrasyonlarinin diizelmesi isc yillarca gecikebilmektedir. T hiicre diizelmesi
de uzundur ve artmig sitotoksik T hiicre aktivitesi ve azalmig T helper aktivitesi ile karak-
terizedir. Engrafman sonrast bir y1l i¢inde T hiicre subset oram, graf versus host hastalig:
(GVHH) olan hastalarda T hiicre immiinitesindeki diizensizlik devam ctse bile normale
donme cgilimindedir. B hiicre immiinitesi de bozulmustur ve antijene Szgiil antikor kon-
sanfrasyonlar: transplantasyondan sonraki ilk y1l boyunca azalmustur. Spesifik antikor kay-
bina ve defektif B hiicre ve T hiicre fonksiyonlarina bagh olarak polisakkarit kapsiitii or-
ganizmalarta (pnémokok, Hib) gelisen infeksiyon insidansi geg transplant dénemde art-
mugtir. KIT yapilan hastalarda konjuge olmayan polisakkarit agilara cevap kétiidiir, Zat ola-
rak Hib-konjugat agilar engrafmandan 12-24 ay sonra iki asiy1 takiben buster uygulama
seklinde verildiginde immiinojeniktir.

Allojenik veya otolog KIT'i takiben tetanoz, polio, kizamik, kabakulak, kazamkeik
antikorlart da kaybolur. Transplantasyondan 1-2 y1l sonra buster immiinizasyonlar yapil-
malidir. Tekrarlanan dozlar seropozitif hastalanin yiizdesini artirnir (Tablo 1).

Hib-konjugat, meningokokal, pnémokokal, DT ve IPV agilan transplantasyondan 12-
24 ay sonra uygulanmalidir. Transplanttan énce primer immiinizasyonun tamamianmad:g
durumlarda, transplantasyondan sonra 2 ay aralarla immiinizasyon tamarnlanmalidir. Or-
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negin 12., 14. ve 16. aylarda immiinize edilmelidir. Polio agilamast igin PV kullamlmah-
dir. Polio astlamasinda ev igindeki diger bireyler i¢in de OPV kullanilmamahdir. KKK
transplanttan 2 yil sonra KIT yapilan hastaya ve temasta olunan diger bireylere yapilabilir.
GVHH gelisen kisiler immiinosiipressif tedavi alacaklarindan KKK agilamasi Snerilmez.
Influenza asist transplantasyondan sonra ilk birkag yil i¢in yapilmalidir.

Transplantasyondan sonra 12 aydan énce yapilan immiinizasyonlarda pnoémokokal ve
Hib ile infeksiyonlara duyarlilik yitksekur,

Allojenik KIT yapilan hastalara ve dondtlerine, transplantasyondan dnce yapilan Hib
immiinizasyonu ile transplantasyondan sonra yapilan buster immiinizasyona cevabin artti-
g1 gosterilmigtir. Ancak bu uygulama pndmokok agilamasinda fayda saglamamugtir. Dondr
immiinizasyon stratejileri daha da geligtirilerek, pnomokok, sitomegalovirus ve varisella
zoster virus icin de uygulanabilir hale getirilmelidir.

KIT yapilmig hastalar hepatit A veya hepatit B'nin endemik oldugu yerlere seyahat
ederlerse hepatit A veya hepatit B igin de agilanmalidir.

Tablo 1, Immiinosiiprese hastalarda immiinizasyon onerileri.

As Kemoterapi alan hasta Hodgkin’s hastahijt KIT hastalan(®
DT veya pBT(h) Kemoterapi sirasinda Endike degil 12 ve 24 ay(C)
primer seriyi tamamla (C},
kemoterapinin

tamamlanmasindan 1 yit
sonra buster

Py Kemoterapi swrasinda Endike degil 12 ve 24 ay
primer seriyi tamamla (C)
kemoterapinin o

tamamlanmasindan 1 yil
sonra buster

Hib-konjugat Kemoterapi strasinda Tedaviden tnce 12 ve 24 ay
primer seriyi tamamla (C) immiinizasyon ve
kemoterapinin tedaviden sonra en erken
tamamlanmasindan 1 yil 2 yida buster
sonra gocuklar igin buster immiinizasyon

Pnémokok Onerilir (E/C) Tedaviden 6nce 12 ve 24 ay

immiinizasyon ve
tedaviden sonra en erken
2 yilda buster
immiinizasyon

Meningokok Onerilir(B/C) Tedaviden dnce 12 ve 24 ay
immiinizasyon ve
tedaviden sonra en erken
2 yilda buster

immiinizasyon
Influenza Onerilir (B/IC) Onevilir Onerilir
KKK Kontrendike (B/C)(E) Kontrendike Onerilirt®

(a) Allojenik ve otolog KIT hastalar: igin dnerilir.

() DBT <7 yag cocuklar igin.

{c) Bazi hastalar bu agilarin timiine, 2 dozdan sonra koruyucu antikor kensantrasyonuna sahip olmayabilir. Efer hastalar
immiinize olmamis dondrden ilik aliyorsa veya polionun endemik oldufu yere seyshat ediyorsa DT veya 1PV nin ila-
ve dozlan digtiniilmelidir.

(d} Onceden immiinize olmamis l6semili gocuklarda remisyonda veya tedavinin bitiminden en erken 3 ay sonra diigliniil-
melidir. .

(e) GVHH olan KIT hastalaninda immiinosiipresiv tedavi aldiklardan kontrendikedir.

E/C=Erigkinler ve gocuklar, KIT=Kemik ili§i transplantasyonu, C=Cocuklar, DBT=Difteri-bogmaca-tetanoz.
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IMMUNSUPRESE HASTALARDA SEYAHATLARDA UYGULANACAK ASILAMA
ACIP, immiinkompromise kanser hastalarinin gelismis tilkeler digina seyahatlarinda
infeksiyon riskinin bilyilik olmas: nedeni ile agilama énermektedir. Bu &neriler tablo 2 ve
tablo 3’de goriilmektedir.

Tablo 2. immiinsiiprese hastalarda seyahatlarda yapitacak canli agilar.

As1 Endikasyonlar Kontrendikasyonlar
OPV Gelismekte olan iilkelere seyahat Biitiin immitnkompromize hastalar
edecck erigkinlere 1 buster doz ve aynt ortam paylasan kisiler
KKK 1956°dan sonra doganlar ve Ciddi immitn yetmezligi olan bireyler
dnceden 2 doz agilanmarms olanlar
Tifo, oral Geligmekte olan iilkelere seyahat Biitlin immiinkompromize hastalar
edenlere zellikle kirsal kesimlere
gideceklerse ve kontaminasyon riski
olan yivecek ve icecekleri alma riski
varsa, Giinde bir tablet seklinde
toplam 4 tabletten olugur.
San humma Gilney Amerika ve Sahra alta Ciddi immiin vetmezligi olan

Afrika'ya seyahat varsa. Gerek bireyler
olarsa her 10 yilda tekrarlamr.

Tablo 3. Immiinstiprese hastalarda seyahatlarda yapilacak 6lii veya inaktive asilar.

Ast

Endikasyonlar

Difteri

Hepatit A

Hepatit B
Immiin globulin

IPV
Meningokok

Pnémokok

Kuduz

Tetanoz
Tifo, parenteral

Eger dnceki 10 yitda agilanmachysa endemik alaniara
(Sovyetler Birlipi gibi) seyzhat etmeden dnce. Bitiin
erigkinlere her 10 yilda bir tetanoz ile birlikte buster
immiinizasyon &nerilir.

Geligmekte olan iilkelere gidilecekse. 1 doz ve 6 ay
sonra buster doz verilir. Maksimal koruma ilk dozdan
2-4 hafta sonra baglar.

HBYV insidansimn yiiksek oldugu yerlere gidilecekse
ve gidilecek yerde 6 aydan uzun kalacaklara tnerilir.

Geligmekte olan tilkelere gidilecekse ve 6 aydan kisa
kalinacaksa hepatit A’ya kars1 korur.

Gelismekte olan iilkelere gidilecekse 1 buster.

Suudi Arabistan’a Mekke’ye Hacca gidenlere, Kenya,
Tanzanya’ya gidenlere. Fonksiyonel veya anatomik
asplenili kigilere rutin dnerilit,

Fonksiyonel veya anatomik aspleni#i kisilere rutin
immiinizasyon &nerilir. 6 yil sonra buster
immiinizasyon.

Kuduzun endemik olduBu yerlere (Kolombiya, El
Salvador, Hindistan, Meksika, Nepal, Filipinler,
Tayland, Vietnam) gitmeden dnce temas dncesi
profilaksi semas1 uygulamr.

Her 10 yilda buster immiinizasyon

Oral tifo agis1 gibi 3-4 hafta aratarla 2 doz, 5 yilda bir
buster, . .
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