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ÖZET

Ba�ı�ıklık sistemi baskılanmı� hastalarda akci�er tutulumu infeksiyon ya da infeksiyon dı�ı nedenlerle olu�makta ve

özellikle infeksiyonlar yüksek oranda ölüme neden olmaktadır. Klinik ve radyolojik olarak yapılan incelemeler etiyolojik

tanıyı sa�layamamakta ve etkin tedavi yakla�ımları geli�tirilememektedir. Ampirik tedaviler bir çok sorunu (toksisite, tedavi

süresi, direnç, maliyet...gibi) beraberinde getirdi�i için etkeni belirlemek çok önemli bir adımdır. Fakat bu hastalarda tanısal

giri�imleri kısıtlayan birçok sorun da bulunmaktadır. Etkin bir yakla�ım ancak multidisipliner bakı� açısı, giri�imlerin hızla

yapılabilmesi ve örneklerin uygun ve deneyimli laboratuvarlarda de�erlendirilmesi ile mümkün olabilecektir.

Anahtar sözcükler: ba�ı�ıklı�ı baskılanmı� hastalar, fırsatçı infeksiyonlar, pnömoni, tanı

SUMMARY

Rationalizing the Laboratory Methods in Pneumonia of the Immunocompromised Host

Involvement of the pulmonary system may be due to infectious or noninfectious etiology in immunocompromised

patients where infections are mainly responsible for the high mortality. Clinical and radiologic investigations often fail to

reveal the etiology and therefore, effective treatment measures may not be taken. Since empirical therapy usually brings

various problems (toxicity, unknown duration of treatment, increased resistance, cost....) with itself, the detection of the

causative agent is of atmost importance. On the other hand, a number of restrictions may prevent necessary investigations

to such patients. An effective approach would only be possible by a multidisciplinary point of view, performing necessary

invasive procedures and when the samples are studied by appropriate laboratories and well-educated staff.
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Ba�ı�ıklık sistemi baskılanmı� hasta (BBH) sayısı son

yıllarda giderek artmaktadır. Hem kan ve ilik (K�T) hem de
solid organ transplantasyonlarında (SOT) artı�, giderek artan
oranlarda steroid kullanımı ve immun sistemi baskılayıcı di�er
tedaviler, “Human Immunodeficiency Virus” (HIV) pozitif
olgulardaki artı� bu hastalarla daha sık kar�ıla�ılmasına neden
olmaktadır. Bu hasta grubunda klinik ve laboratuvar bulgular

silik ya da atipik olmakta, çok sayıda etken klinik olarak
ayrılamayacak tablolara neden olabilmektedir. BBH’da
pulmoner lezyonların yakla�ık % 80 kadarının infeksiyon
kaynaklı olarak belirlenmesine kar�ın, hastalı�ın kendisi ya
da tedavi giri�imleri benzer klinik tabloları ortaya
çıkarabilmektedir(17,19,36,61,80). Örne�in lösemi olgularında

kemoterapi öncesi saptanan yaygın pulmoner infiltrasyonlarda
ço�u kez infeksiyon dı�ı etkenlerin sorumlu oldu�u

belirtilmektedir(65). Yeni immunsupresif tedaviler farklı klinik

tablolara zemin hazırlamakta ve sorunu daha da karma�ık hale
getirmektedir(71). BBH’da solunum sistemi tutulumu ço�u
kez mortalite nedeni olmakta ve bu sorunun önemini daha da
arttırmaktadır(4,19,61,80).

Tanı için önerilen giri�imlerin birçok hastada uygulana-
mıyor olması sorunun çok önemli ba�ka bir boyutunu

olu�turmaktadır.  Sıklıkla yapılan ampirik tedavi yakla�ımları
pahalı, toksik ve kimi zaman zararlı olabilmektedir. Tüm
etkenleri kapsamaya çalı�an tedavi yakla�ımları bir çok sorunu
(direnç, tedavi süresi, spektrum dı�ı bir etken,...) beraberinde
getirmektedir. Etkeni tanımlamada gecikme mortalitenin
artı�ında çok önemli bir neden olarak belirlenmi�tir. Bu

yüzden etiyolojik tanı giri�imleri büyük önem ta�ımaktadır
(4,17,21,46,61).



Tüm bu bilgiler ı�ı�ında BBH’da pnömoni yakla�ımında
laboratuvarın etkin ve akılcı kullanımının önemi bir kez daha

ortaya çıkmaktadır. Bu yakla�ımın ilk basama�ında bu hasta
grubunda multidisipliner bir yakla�ımın hakim olması gerekti�i
çok açıktır. Bu hastalara yakla�ım boyutunda mutlaka  primer
sorumlu birim yanında, infeksiyon hastalıkları, radyoloji, gö�üs
hastalıkları, gö�üs cerrahisi, anestezi/yo�un bakım ünitesi,
mikrobiyoloji ve patoloji birimlerinden hekimler tanı a�amasında

görev almalıdır. Uygun yakla�ım ancak aktif, deneyimli ve
hızlı davaranabilen bir ekip ile mümkün olabilecektir(4,66). Bu
yazıda BBH’da akci�er lezyonu nedenleri, temel yakla�ım
basamakları ve özellikle bu hasta grubunda önemli etkenlere
ait tanı önerileri gözden geçirilmeye çalı�ılacaktır.

�nfeksiyon dı�ı nedenlerle geli�en pulmoner hastalıklar
Bu hastalıklar arasında en sık kar�ımıza çıkan tablolar;

kemoterapiyle ili�kili ilaç toksisitesi, radyasyon pnömonisi,
pulmoner hemoraji, emboli, kardiyojenik pulmoner ödem,
eri�kinin sıkıntılı solunum sendromu (ARDS) ve altta yatan
hastalı�a ait tutulumlardır (Tablo 1)(55,61).

�laçlara ba�lı toksisite sıklıkla kronik fibrozis/pnömoni
ya da a�ırı duyarlık reaksiyonu olarak ba�larken nadiren
kardiyojenik olmayan pulmoner ödem olarak ortaya çıkabilir.
Özellikle bleomisin kullanımına ba�lı geli�en çok sayıda olgu
tanımlanmı�tır. CO difüzyon kapasitesinde dü�me tanımda
faydalı olabilecek bir bulgu olsa da tanıda di�er olasılıkları

dı�lamak gereklidir(55,63). Son yıllarda sıklıkla kullanılan
interferon tedavilerinde de akci�er lezyonları olu�abilece�i
belirtilmektedir(45).

Radyasyon pnömonisi radyoterapi uygulanan bölgede
belirgin olan, erken (2-4 ay sonra) ya da geç (6-12 ay sonra)
geli�en klinik bulgularla ortaya çıkar. Kuru öksürük, dispne

ve sıklıkla e�lik eden ate�, hipoksi klinikte sık rastlanan

bulgulardır. Tutulumun radyoterapi alanında olması önemli
bir ipucudur fakat bu tanı di�er olasılıkların dı�lanmasıyla

mümkün olmaktadır(4,55).
Kardiyojenik ve kardiyojenik olmayan akci�er ödemi

yaygın interstisyel  tutulum ve dispne, yaygın krepitan raller
ve hipoksi klini�i ile ortaya çıkar. Kardiyojenik nedenler hızla
ara�tırılmalı ve dı�lanmalı, sonrasında ARDS yönünden
de�erlendirilmelidir. Kullanılan ilaçlar, transfüzyona ba�lı

akci�er ödemi akla gelmelidir. Özellikle kemik ili�i
transplantasyonu sonrasında sık rastlanan bir tablodur(64,77).

Pulmoner (alveolar) hemoraji lösemi ve kemik ili�i
transplant hastalarında, özellikle trombositopenik süreçte
ortaya çıkar. �lerleyici dispne, hipoksi, öksürük ile karakterizedir
ve hemoptizi olguların yarısından azında görülür. Hematokrit

düzeylerinde dü�me, difüzyon kapasitesinde artı� ve
bronkoalveolar lavaj sıvısında hemosiderin yüklü makrofajların
görülmesiyle tanı konulabilir(61,64).

Primer hastalı�a ait pulmoner tutulum kar�ımıza çıkabilir.
Lösemi, lenfoma, ba� dokusu hastalıklarına ba�lı tutulum en
sık rastlanan tutulumlardır. Ayrıca HIV pozitif olgularda ve

uzun süreli immunsupresif tedavi gören olgularda
(transplantasyon) akci�er kaynaklı tümörler özellikle Kaposi
sarkomu, Epstein Barr Virus (EBV) ile ili�kili lenfoproliferatif
hastalık  ortaya çıkabilmektedir(58,61,77).

Bron�iyolitis obliterans genelde kemik ili�i transplan-
tasyonu sonrası ortaya çıkar (3-12 ay sonra). Efor dispnesi,

takipne ve kuru öksürük bulguları saptanır. Akci�er grafisi
normal olabilir. Yüksek rezolüsyonlu tomografide
hipoatenüasyon alanları ve segmental bron�ial dilatasyon
saptanabilir. Solunum fonksiyon testlerinde obstrüktif
de�i�imler saptanır. Bu tabloya pnömoni eklendi�inde (BOOP)
restriktif bulgular, balgam, ate� daha ön plana çıkan bulgulardır
(55,61,64,73,74).
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Ba�ı�ıklık sistemi baskılanma nedeni (�mmun yetmezlik tablosu) �nfeksiyon dı�ı nedenler

Akut lösemi Lösemik infiltrasyon, hemoraji, lökostaz, ilaç toksisitesi,
(tedavi öncesi en sık nedenler : kanama, kardiyak ödem, lösemik tutulum) hiperlökositik reaksiyon, alveolar proteinozis

Solid organ transplantasyonu Böbrek: Akci�er ödemi, emboli,malignite
Karaci�er: Ventilatörden ayrılma sorunu, plevral efüzyon,
atelektazi, ARDS (eri�kinin sıkıntılı solunum sendromu)
Kalp: Cerrahi komplikasyonlar, akci�er ödemi, lenfoproliferatif hastalık
Akci�er: Reperfüzyon ödemi, rejeksiyon (ilk 3 hafta), obliteratif bron�iolit

Kemik ili�i transplantasyonu Akci�er ödemi, alveolar kanama, idyopatik interstisyel pnömoni,
Graft-Versus-Host hastalı�ı, aspirasyon, nekrotizan bron�iolitis obliterans

Tüm immunyetmezlikler Kardiyak pulmoner ödem, pulmoner emboli, oksijen toksisitesi, yeni
(immun yetmezlik tipi ile ili�kisiz) malignite, aspirasyon, ARDS, hemoraji, radyasyon pnömonisi

Pulmoner hastalık olu�turan ilaçlar Azatiopürin, bleomisin, busulfan, klorambusil, siklofosfamid, hidroksiüre,
melfalan, mitomisin, nitrozüre, prokarbazin,

Tablo 1: Ba�ı�ıklık sistemi baskılanmı� hastalarda infeksiyon dı�ı akci�er lezyonları.



�nfeksiyonlar
BBH’da pnömoni klini�ine çok farklı etkenler nedenolmakta

ve etkenlerin tümünü kapsayabilecek bir yakla�ım mümkün
olamamakta, etiyolojik tanı burada önem kazanmaktadır. Bunun
yanında pnömoni geli�imi sürecinde temel bazı konular gözönüne
alınarak etkenler tahmin edilebilmektedir(17).

a) Toplum/hastane kaynaklı pnömoniler: BBH toplum
kaynaklı pnömonilerinde etkenler genelde sa�lıklı ki�ilerde

saptanan etkenlerden çok farklı de�ildir. Streptococcus

pneumoniae, Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis

etkenlerin yakla�ık % 85’ini olu�tururlar. Atipik etkenler
arasında Legionella, Mycoplasma pneumoniae, Chlamydia

pneumoniae saptanan etkenlerdir. Splenektomili olgularda ve
antikor sentezi kusuru olan olgularda pnömokok ba�ta olmak

üzere kapsüllü bakteri infeksiyonlarının çok hızlı ve a�ır
seyredebilece�i, T-lenfosit ve makrofaj kusuru olanlarda
Legionella infeksiyonlarının çok a�ır seyredebilece�i
hatırlanmalıdır. HIV pozitif olgularda Pneumocystis jirovici

(carinii) ilk akla gelecek etken olmalıdır. Sitomegalovirus
(CMV), Mycobacterium avium-intracellulare, Nocardia,

Cryptococcus neoformans, Salmonella da bu grupta
hatırlanmalıdır(4,17,19). Aslında ülkemizde bu etkenlerle geli�en
pnömoniler HIV tanısına götüren klinik tablolar olarak dikkat
çekmektedir. Özel hasta gruplarında di�er etkenler de akla
gelmelidir : Kanatlılarla teması olanlarda Chlamydia psittaci,
çiftlik hayvanları ile ilgisi olanlarda Coxiella burnetti, seyahat

hikayesi olanlarda yöresel etkenler (Coccidioides immitis,

Blastomyces dermatitidis, Paracoccidioides, melioidoz....)
akla gelmelidir. Kistik fibroz, bron�ektazi, daha önce akci�er
sorunları olan olgularda Pseudomonas aeruginosa özellikle
hatırlanması gereken bir etkendir. Son yıllarda polimikrabiyal
akci�er infeksiyonları giderek daha sık tanımlanmaktadır(7,12).

Özellikle viral infeksiyonların salgınlar yarattı�ı aylarda
geli�en pnömoni olgularında viral etkenler [özellikle
Respiratuar Sinsisyal Virus (RSV) ve influenza] mutlaka
hatırlanmalıdır(8,23). BBH’da toplumda geli�en infeksiyonlarda
ülkemizde tüberküloz hiç bir zaman unutulmamalıdır(11,59,78).

Hastanede geli�en pnömonilerde özellikle bakteriyel

etkenler arasında Klebsiella pneumoniae ba�ta olmak üzere
enterik bakteriler, Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus

aureus [özellikle metisiline dirençli (MRSA)] yo�un bakım birimi
ile ili�kili olgularda ayrıca Stenotrophomonas maltophilia,

Acinetobacter baumannii ilk sıralarda akla gelmelidir. Hastanede
geli�en olgularda (özellikle nötropenik olgularda) Aspergillus,
zigomisetler ba�ta olmak üzere küf mantarları ilk sıralarda
saptanan etkenlerdir. P.jirovici (carinii) hastanede bula�abilece�i

dü�ünülen, buna kar�ın CMV sıklıkla nüks ile geli�en
infeksiyonlara neden olur(17). CMV özellikle küf mantarları ile
geli�en pnömoni ve sistemik hastalıklarda çok önemli bir yardımcı
etken olarak saptanmaktadır(36,53). Hastane kaynaklı Legionella

pnömonisi çok önemli bir tanıdır ve tek bir olgu bile salgın olarak
de�erlendirilmelidir(36). Tamirat varlı�ında Aspergillus pnömonisi

salgınları bildirilmektedir(41,51).
b) Ba�ı�ıklık yetersizli�ine göre olası pnömoni

etkenleri: Transplantasyon sonrası dönemde beklenen en olası
etkenler transplantasyondan sonraki dönemlere göre de�i�iklikler
gösterir(19,66,72). SOT sonrası ilk bir ay içinde özellikle
nozokomiyal pnömoniler ve bakteriyel etkenler ön planda

kar�ımıza çıkarken sonraki dönemde P.jirovici (carinii),
Aspergillus, Nocardia, CMV, mikobakteriler kar�ımıza daha sık
çıkarlar. K�T sonrasında ise ilk olarak bakteriyel etkenler ve
Aspergillus pnömonilere neden olabilirken özellikle infeksiyon
dı�ı nedenler (pulmoner ödem, ARDS, pulmoner hemoraji, veno-
okluzif hastalık) mutlaka akla gelmelidir.  Sonraki dönemlerde

Aspergillus, P.jirovici (carinii), CMV, adenovirus gibi etkenler
kar�ımıza çıkabilir(17,21,64). Son yıllarda özellikle transplant
olgularının toplum kaynaklı pnömonilerinde RSV ve influenza
giderek sık rastlanan etkenler haline gelmi�tir(8).

HIV pozitif fakat immunolojik defekt geli�memi�
olgularda (CD4 800-1000) toplum kaynaklı pnömoni etkenleri

kar�ımıza çıkmaktayken immun sistem bozulmaya ba�ladı�ında
(CD4 250-100) toplum kaynaklı pnömoniler yanında Kaposi
sarkomu, lenfoma gibi akci�erleri tutan infeksiyon dı�ı di�er
nedenlerle kar�ıla�ılabilmekte, CD4 <250 oldu�unda ise
bunların yanında ve daha büyük olasılıkla P.jirovici (carinii)
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Ba�ı�ıklık kusuru (�mmun yetersizlik) Olası etkenler

B-lenfosit kusuru, Splenektomi/aspleni S.pneumoniae, H.influenzae, di�er kapsüllü bakteriler

Nötropeni (<500/mm3) P.aeruginosa, enterik bakteriler (E.coli, Klebsiella spp.,...), S.aureus,
Aspergillus, zigomisetler, Candida (pnömoni seyrek)

T-hücre yetmezli�i Mikobakteriler [TBC, M.avium-intracellulare(MAI)]
CMV, Herpes Simplex Virus (HSV), Varicella-Zoster Virus (VZV),
Nocardia, Legionella, Salmonella, Listeria, Cryptococcus neoformans, Pneumocystis jirovici
(Histoplasma capsulatum....), Toxoplasma gondii, Strongyloides stercoralis

Steroid tedavisi (>20 mg prednison/gün) P.aeruginosa, S.aureus, (Listeria), Nocardia, enterik bakteriler (E.coli, Klebsiella,...), mikobakteriler,
ve /veya sitotoksik tedavi C.neoformans, P.jirovici, Aspergillus, zigomisetler, CMV,VZV,HSV

Tablo 2: Ba�ı�ıklık kusuru ve olası pnömoni etkenleri.



ve ayrıca CMV, kriptokok, mikobakteri infeksiyonları.... gibi
fırsatçı infeksiyonlar ön plana geçmektedir(16,32,58,73,74).

Antiretroviral tedavi altındaki HIV pozitif olgularda bakteriyel
pnömoni ve lenfoma saptanma olasılı�ı belirgin artı� göstermi�-
tir(14,73).

Sık rastlanan di�er ba�ı�ıklık kusurları ve olası etkenler
tablo 2’de gösterilmi�tir.

c) Radyolojik bulgulara göre yakla�ım: Radyolojik
bulgular günümüzde BBH’da pnömoni klini�ine yakla�ımda
“anahtar” rol oynamaktadır. Radyolojik yakla�ımda düz grafiler,
bulguların geç ortaya konabilmesi, yönelimi sa�layan bilgilerin
yeterince ayırtedilememesi nedeniyle sınırlı de�ere sahiptir.
Bugün bu hasta grubunda tercih edilen yakla�ım yüksek

rezonanslı bilgisayarlı tomografi (YRBT) ile lezyonları
incelemek ve de�erlendirmektir. Bazı durumlarda radyolojik
inceleme tanıya oldukça önemli katkı sa�larken (halo belirtisi
ve hilal belirtisi ile invaziv aspergilloz tanısı) ço�u etiyolojik
tanıma imkan vermemektedir(17,34). Nötropenide lezyonlar
belirgin de�il iken hasta nötropeniden çıkıp düzelirken

radyolojik bulgular daha da artı� göstererek yanıltıcı
olabilirler(2,19,30).

Radyolojik tutuluma göre tanısal yakla�ım, tabloda
özetlenmi�tir (Tablo 3). Ayrıca bazı görünümler de etkeni
tahmin etmek bakımından yol gösterici olabilir. Nodüler
lezyonlar akut bir infeksiyonda Legionella yönünden önemli

bir ipucu iken kronik/subakut olgularda özellikle nokardia,
aspergillus ve kriptokok akla gelmelidir. Akut bir infeksiyonda

kavitasyon Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella, S.aureus

ba�ta olmak üzere bakteriyel pnömonileri fakat subakut/kronik

olgularda kavitasyon nokardia, aspergillus, mikobakteri
infeksiyonları ve anaerobik akci�er absesi olasılı�ını akla
getirir. Yaygın akci�er tutulumu ve hipoksemi varlı�ında
olasılıkla viral etkenler ve P.jirovici (carinii) akla gelmelidir.
Plevral efüzyon varlı�ı CMV ve P.jirovici (carinii) olasılı�ından
uzakla�tıran bir bulgudur. Aspergillus ve di�er küf

infeksiyonlarında halo belirtisi (erken dönem) ve hilal belirtisi
(geç dönem) oldukça faydalı radyolojik bulgulardır(17,34,80).

BBH pnömoni olgularında yakla�ım: Bu hasta
grubunda klinik yakla�ım genelde etkeni saptamakta çok fayda
sa�lamamakla beraber ba�ı�ıklık sistemini bozan temel sorun
ve radyolojik de�erlendirme belirli oranda yakla�ımımızı

belirlemektedir. Özellikle infeksiyon dı�ı nedenleri saptayabil-
mek açısından iyi bir sorgulama en önemli basamaktır
(4,43,72,80). �lk olarak sorgulamada pnömoninin toplum ya da
hastane kaynaklı oldu�una karar vermeli ve hastalar olası
kaynak yönünden (ku�lar, hayvanlarla temas, salgın, tamirat....)
sorgulanmalıdır(17,72). Hastanede tamirat varlı�ında geli�en

pnömonilerde (özellikle nötropenik hastalardaki pnömonilerde)
aspergillus ilk olarak akla gelmeli ve olası bir salgın yönünden
etkin bir sürveyans ba�latılmalıdır(6,41,51).

Bazı klinik ve laboratuvar bulgular etkeni tahmin etmek
a�amasında fayda sa�lar. Pnömoni ile birlikte ortası nekrotik,
çevresi ekimotik/eritemli lezyonlar (ektima gangrenosum)

sıklıkla P.aeruginosa infeksiyonunu (nadiren Aeromonas,
vibriolar) akla getirir. Aspergillus, zigomisetler, trikosporon
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Tablo 3: Radyolojik tutulum, olası nedenleri ve önerilen tanısal giri�imler(17,19,46).

�nfiltrasyon Tanısal giri�im Olası etkenler �nfeksiyon dı�ı nedenler

LOKAL
Erken dönem Kan ve balgam kültürü, Enterik bakteriler, Kalp yetmezli�i
(akut) Balgam Gramı, P.aeruginosa, (Fantom tümörü),

Legionella antijeni Pnömokok, Pulmoner emboli
(idrar, solunum H.influenzae,
sistemi örne�i) S.aureus, Legionella

Subakut/kronik YRBT Aspergillus, Primer hastalık,
Bronkoskopi/ ±biopsi Nocardia, C.neoformans Metastaz, (Kaposi)
(açık ?/ transbron�iyal?) TBC, MAI, (histoplasma) BOOP

B�LATERAL/YAYGIN
Akut Arter kan gazları (hipoksi ?), P.jirovici (carinii), Kardiyojenik ödem,

�ndüklenmi� balgam, CMV, RSV, influenza, ARDS,
Bronkoskopi, (Legionella, Mycoplasma....) Alveolar hemoraji
Galyum sintigrafi

  Subakut/kronik BAL/TBB RSV, CMV , �laç toksisitesi, Radyasyon,
(Viral kültür) Human Herpes-6, Lökoaglütinasyon,
(DFA;PZR), TBC (milier tbc) Lenfanjitis karsinomatoza
Galyum sintigrafi Lösemik tutulum,

Üremik akci�er,
BOOP, interstisyel pnömoni



infeksiyonları seyrinde nekrotik deri lezyonları gözlenebilir.
Sistemik kandida infeksiyonları sırasında tipik nodüler deri

lezyonları ortaya çıkabilse de, bu olgularda kandida pnömoni
etkeni olarak çok nadiren kar�ımıza çıkar. C.neoformans

deride nodüler lezyonlara neden olabilir. Nokardia infeksiyon-
larında akci�er tutulumu yanında beyin ve deri altı dokuda
abseler de sık olarak saptanır. A�ız içinde ve çevresinde tipik
lezyonların varlı�ı HSV pnömonisini akla getirmelidir. A�ız

içi, dil, di�etinde ülserasyonlar sistemik H.capsulatum

infeksiyonlarında belirlenebilir. T-lenfosit yetmezli�i belirgin
bir hastada pnömoni ve merkezi sinir sistemi tutulumu ön
planda ise nokardia, C.neoformans, mikobakteri infeksiyonları
akla gelmelidir. BBH’da pnömoni ile ishal varlı�ında
Legionella, HSV, Strongyloides stercoralis, CMV ve özellikle

HIV pozitif olgularda Cryptosporidium spp. akla gelmelidir.
Karaci�er enzimlerinde artı� CMV, Legionella ba�ta olmak
üzere birçok sistemik yayılımda saptanabilirken hiponatremi
Legionella infeksiyonları, yüksek laktat dehidrojenaz seviyeleri
P.jirovici (carinii) infeksiyonları yönünden yardımcı
testlerdir(69,72,80). Hipoksi saptanması bazı olgularda CMV,

RSV ve infeksiyon dı�ı tablolara (ARDS....) i�aret edebilse
de hipoksi en sık P.jirovici (carinii) infeksiyonlarında saptanan
bir tablodur ve pek çok olguda radyolojik bulgulardan çok
daha önce ilk bulgu hipoksi olabilmektedir(44,80).

BBH pnömoni olgularında etkene yönelik tanısal
yakla�ım: En hızlı, mümkünse tedavi ba�lanmadan önce

alınacak örnekler etkenin saptanmasında çok önemlidir. Fakat
bu olgularda yakla�ım ço�u kez ampirik tedavi yakla�ımı ile
birlikte gerekli incelemeleri zorunlu kılar ve bu etkeni saptama
a�amasında çok önemli bir sorundur(4,12,17,79). Bu amaçla
kullanılabilecek örnekler �öyle sıralanabilir:

Balgam/uyarılmı� balgam: Balgam incelemesi bu

hastalara klinik yakla�ım konusunda en temel adımı olu�turur.
Balgam örne�i ile ula�ılabilecek bilgiler kısıtlı ve kaliteli bir
balgam örne�i elde edebilme olasılı�ı dü�ük de olsa balgam
örne�i hızlı, basit ve invaziv olmayan bir yöntemdir. Her
hastada önce balgam örne�i alınmasına çalı�ılmalı, bu konuda
hastaya yardımcı olunmalıdır. Kaliteli balgam örne�i 100x

büyütme ile incelenen alanlarda >25 lökosit ve < 10 yassı
epitel hücresi saptanan balgam olarak tanımlanabilir.
Nötropenik hastalarda lökosit sayısının bu kadar
olamayabilece�i hatırlanmalı ve < 10 yassı epitel olan
mukoid/pürülan görünümlü örnekler ileri incelemeye
alınmalıdır. Balgam örne�i alındıktan sonra hızla laboratuvara

ula�tırılmalı (en geç 2 saat içinde) ve laboratuvar hasta ve
istenen incelemeler konusunda mutlaka bilgilendirilmelidir
(7,12,79,80).

Balgam örneklerinde Gram, Ziehl-Neelsen (EZN), Giemsa
boyama (gere�inde floresans yöntemlerle boyamalar: DFA)
rutin olarak yapılmalı. Direkt inceleme (gere�inde KOH ile)

ihmal edilmemelidir. Gram preparatı yapıldı�ında lökosit

kümeleri özellikle Nocardia yönünden dikkatle incelenmelidir.
Gram preparatında baskın mikroorganizma belirlenmeli ve

kültür sonuçları bu bilgi ı�ı�ında de�erlendirilmelidir. Bu
inceleme özellikle Streptococcus pneumoniae için oldukça
güvenilir bir inceleme olarak belirtilmektedir(7,79).

Kültür amacıyla rutin besiyerleri (kanlı agar, çukulatamsı
agar, MacConkey agar) önerilir. Nocardia dü�ünülen olgularda
kanlı agar ve çukulatamsı agar besiyerlerinde inkübasyon

süreleri uzatılarak kültürde saptanması mümkün olabilir(57).
Legionella için özel besiyerlerine (BCYE agar) ekim yapılabilir.
Mantar kültürü yapılabilir fakat sonuçların çok dikkatle
yorumlanabilece�i hatırlanmalıdır. Balgam örne�inde kandida
elemanlarının görülmesi (maya hücreleri, yalancı hif) genelde
her zaman kolonizasyon ya da orofaringeal kandida infeksiyonu

anlamına gelse de laboratuvar mutlaka durumu bildirmelidir.
Balgamda rastlanan hif yapıları (bölmeli/bölmesiz) BBH
grubu için çok önemli ve bazen tanıya götürücü bir adım
olaca�ından hızla kliniklere bildirilmelidir(6,60,68).

Ülkemizde tüm solunum sistemi örneklerinde mutlaka
mikobakteri ara�tırılmalıdır(11,59,78). Özellikle ba�ı�ıklık

sistemi baskılanmı� hastalarda mutlaka hızla EZN
de�erlendirilmesi yapılmalıdır. Bazen çe�me ve depo sularında
bulunabilen tüberküloz dı�ı mikobakteriler (atipik
mikobakteriler) örne�e bula�ıp yalancı pozitifli�e neden
olabilirler(20,47,60).

Uyarılmı� balgam örne�i özellikle P. jirovici (carinii) ve

mikobakteriler için yararlı bir incelemedir, di�er etkenler
açısından de�eri kısıtlıdır. Di� macunu kullanılmadan ıslak
bir di� fırçası ile di�ler, a�ız ve dil mukozası steril distile su
ile i�lemden 5-10 dakika önce temizlenir. A�ız steril su veya
serum fizyolojik ile çalkalanır. Ultrasonik bir nebülüzatör
yardımıyla 20-30 ml % 3 NaCl solüsyonu inhale edilerek

olu�an balgam incelenir(79).
Kan kültürü: Pnömoni dü�ünülen tüm BBH’larda

mutlaka kan kültürü alınmalıdır. Bu özellikle pnömokoksik
pnömonililerde ve bu hasta grubunun hastanede geli�en
pnömonilerinde etkeni belirlemede çok faydalı olabilmek-
tedir(7).

Plevra sıvısı incelenmesi: E�er pnömoni olgularında
plevra sıvısı da saptanıyorsa mutlaka incelenmelidir. Bu örnek
etkeni saptamak açısından faydalı olabilir. Plevra sıvısından
yapılacak mikrobiyolojik inceleme yanında eksüda/transüda
ayrımı da faydalı bilgiler sa�layabilir(7,80).

Transtrakeal aspirasyon (TTA): Önceleri çok sık

uygulanan TTA giderek önemini ve uygulama sıklı�ını
kaybetmektedir. Orofaringeal flora ile kontaminasyonu
önlemesi yanında anaerobik kültüre de imkan vermesi ba�lıca
avantajlarıdır. Fakat günümüzde bronkoskopik i�lemler bu
uygulamanın yerini almı�lardır(4).

Bronkoskopik i�lemler: Bronkoskop kullanılarak yapılan

bu incelemeler arasında bronkoalveolar lavaj (BAL), bron�iyal
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yıkama, korunmu� fırça yöntemi (KFY) örnekleri,
transbron�iyal biyopsi (TBB) sayılabilir. Mini BAL, pro-BAL

uygulamaları pahalı ve genelde çok seyrek uygulanan modifiye
edilmi� bronkoskopik i�lemlerdir. Bu i�lemler invaziv
i�lemlerdir ve öncelikle hasta ve hasta yakınları bilgilendirilmeli
ve i�lemler konusunda aydınlatılmı� onamları alınmalıdır
(4,17,18,66).

Bu i�lemlerin yapılabilmesi için mutlaka belirli ko�ulların

sa�lanmı� olması gereklidir: Oksijen deste�i altında paO2 <60
mm Hg olan ya da paO2/FiO2 oranı 200’den dü�ük olan,
trombositleri 20,000/mm3 altında olan, protrombin zamanı
(INR), kanama zamanı de�erlerinde % 50 üzerinde uzama
saptanan olgularda uygulanamayacaktır. Trombositopeni
günlük trombosit süspansiyonu uygulamaları ile giderilebiliyor

olsa da bronkoskopik i�lemler konusunda en önemli/engelleyici
sorun trombositopeni olmaya devam etmektedir(4,40,66).

BAL, bron�iyal yıkama ile karı�tırılmamalıdır. BAL
distal havayollarına kadar ula�abilen bir uygulama iken bron�ial
yıkama örnekleri sadece proksimal havayollarını temsil etmekte
ve BBH pnömoni olgularında pek faydalı olamamaktadır.

Yaygın lezyonlar varlı�ında orta lobdan (hatta her iki akci�er
orta loblarından) lokalize lezyonlarda en yo�un tutulum
saptanan bölgelerden inceleme yapılması önerilir(19,66,79).

Alınan örneklerde kantitatif bakteri kültürleri yapılmalı
ve 10,000 koloni /ml üzeri anlamlı üreme olarak tanımlanmalı
ve yorumlanmalıdır. Alınan BAL örne�inin yarısı sitolojik

inceleme için gönderilmeli, kalan örnekten % 10 kadarı ileri
incelemeler için ayrılıp -70ºC’de saklanmalı, kalanı
vortekslenerek dilüsyonlar ile kantitatif olarak ekilmeli ve
kültürler izlenmelidir. Di�er örnek, gerekiyorsa mukoliz ve
eritrosit lizisi sonrasında santrifüjlenerek (1000 rpm, 10-20
dakika) sedimentten ayrıntılı inceleme yapılmalıdır. Bu

incelemede Gram, EZN (rutin, Kinyoun), Giemsa, mantar
boyası (Kalkoflor beyazı ...), direkt inceleme, floresans
boyamalar (P.jirovici, Legionella, viruslar....) ve moleküler
biyolojik incelemeler yapılabilir. E�er istek varsa 1500-1800
rpm 15-20 dakika santrifüj sonrasında olu�an sediment di�er
etkenlerin kültürü (virus, Legionella, mikobakteri,...) için

kullanılabilir(4,66,80).
Korunmu� fırça yöntemi tek kullanımlık fırçalar

gerektirmesi nedeniyle pahalı bir yöntemdir. Özellikle
bakteriyel etken dü�ünüldü�ünde daha üstün bir yöntemdir.
Korunmu� fırça, örnek alınacak segmentten daha proksimalde
tutularak kontaminasyon önlenmelidir. Trombosit sayısının

>50,000 /mm3 olması önerilmektedir. Örnek alımını takiben
çıkarılan fırça 1 ml ringer laktat içeren kap içine kesilerek
aktarılır ve vortekslenir. Kültür bu solüsyondan yapılır(19,79).
Rutinde önerilmese bile çıkarılan fırçanın steril bir lama
sürülmesi ve bu örneklerin Gram ile boyanması uygulama
etkinli�ini arttırabilir(66). Kantitatif de�erlendirme yapılması

ve 1,000 koloni/ml üzeri üremelerin anlamlı olarak

de�erlendirilmesi önerilir.
Bronkoskop kullanılarak yapılacak bir di�er inceleme

TBB’dir. Bu uygulama bronkoskopik incelemeler arasında
en invaziv, en yüksek morbiditesi olan uygulamadır. BAL için
gereken ko�ullar ve trombositin > 50,000/mm3 olması gerekti�i
bilinmelidir. CMV pnömonisi, invaziv mantar infeksiyonları,
mikobakteri infeksiyonları ve infeksiyon dı�ı nedenleri ortaya
koyabilmek açısından çok önemli bir yakla�ımdır. Yaygın

olgularda alt lobdan, lokalize lezyonlarda ilgili bölgeden 4-
6 biyopsi alınması önerilir(19,66). Özellikle dikkat edilmesi
gereken örneklerin hem mikrobiyoloji hem patoloji
laboratuvarlarına ayrı ayrı gönderilmesidir. Bu süreçte
unutulmamalıdır ki mikrobiyoloji laboratuvarına gönderilen
örnek serum fizyolojik içinde olmalı, asla alkol ya da formol

içine konulmamalıdır.
Açık akci�er biyopsisi (AAB) ve video yardımlı

torakoskopik cerrahi (VATS): Duyarlılık ve özgüllük
yönünden en yüksek oranlara sahip invaziv uygulamalardır.
Trombosit sayısı > 100,000/mm3 olmalı, INR/kanama zamanı/
pıhtıla�ma zamanı beklenenin % 150’sinden uzun olmamalıdır.

Plevraya 3 cm’den daha yakın olmayan lokalize lezyonlar
ya da tek akci�er ventilasyonu yapılamayacak olgularda AAB
tercih edilmelidir. Fakat bu giri�imin öngörülen faydayı
sa�layabilmesi açısından klinisyen, i�lemi uygulayacak ki�iler
ve laboratuvar elemanlarının görü� ve önerilerinin alınması
yerinde olacaktır. Özellikle ilerleyici akci�er hastalı�ı nedeniyle

giderek kötüle�en ve bronkoskopik giri�imlerin sorunu
çözemedi�i olgularda, ba�ı�ıklık yetmezli�i olan hastalarda
ve ayrıca mekanik ventilasyonda olan hastalarda BAL tanı
sa�lamadı�ında önerilmektedir(18,19). White(70) hematolojik
malignitesi olan hastalarda 67 AAB uygulamasını
de�erlendirmi� ve lokal lezyonlarda yaygın lezyonlara kıyasla

daha ba�arılı sonuçlar alındı�ını, % 62 uygulamada spesifik
tanı konuldu�unu ve % 57 uygulama ile tedavi de�i�imi
yapıldı�ını bulmu�tur. Nötropenik olgularda ve mekanik
ventilasyon ihtiyacı olanlarda AAB çok az fayda sa�lamı� ve
çok riskli bulunmu�tur. VATS, AAB ile kıyaslandı�ında
güvenli bir alternatif olarak belirlenmi�tir. Komplikasyon %

13, major komplikasyon % 3 olarak bulunmu� ve bir olgu
kaybedilmi�tir. Sonuç olarak AAB/VATS her hastada ayrıca
tartı�ılmalı ve ona göre karar verilmelidir(19,61).

Transtorasik ince i�ne aspirasyonu (T��A): Bir görün-
tüleme yöntemi e�li�inde steril olarak 20-25 G (ince) i�ne ile
toraks duvarı ve plevra delinerek hedef bölgeden örnek almaya

dayanan bir uygulamadır. Periferik lokalizasyonlu 1 cm’den
büyük nodüller  ve kaviteler özellikle hedef dokuyu olu�turur.
Özellikle malignite olasılı�ında çok faydalıdır ve pnömoni
olgularında bu lezyondan yapılacak aspirasyonla etkenin
gösterilebilece�i belirtilmektedir. BBH pnömonilerinde
% 70’e yakın oranlarda tanı koymada faydalı olabilmektedir.

Kanama e�ilimi, büllöz akci�er hastalı�ı, pulmoner
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hipertansiyon, pnömonektomi varlı�ında uygulanmamaktadır
(18,19,66). Bir çalı�mada seçilen hematolojik malignite ve K�T
olgularında lokalize lezyonların tanısında ba�arıyla T��A

kullanılmı� fakat % 20 uygulamada pnömotoraks geli�mi�tir
(75).

�nvaziv uygulamaların kullanım alanları ve komplikas-
yonları tablo 4’de gösterilmi�tir.

Serolojik yöntemler: Genel hatlarıyla antikora  dayalı

serolojik metodlar BBH’larda pnömonilerin de�erlendiril-
mesinde çok az öneme sahiptir. Atipik patojenlerle geli�en
infeksiyonlarda (Mycoplasma, Chlamydia, Legionella, ...)

antikor tayini geç olarak tanıma yardımcı olabilen testlerdir.
BBH’ların ço�u antikor yanıtı geli�tirmek konusunda sorunlar
ya�adı�ından antikor testleri bu grupta faydalı olamamaktadır
(60).

Antijen tayini ise bazı etkenler açısından son derece
faydalı olmaktadır. �drarda Legionella pneumophila serogrup
1 antijen tayini oldukça duyarlı ve özgül bir test olarak hızlı
tanıda önerilen bir tanı vasıtasıdır(7,69). Son yıllarda idrarda
pnömokok antijen tayini de hızlı bir test olarak önerilmeye

ba�lanmı�tır(7). Viruslara ait antijenler DFA yöntemiyle
aranmakta ve özellikle nazofarinksten alınan örneklerde yapılan
incelemeler özgün ve spesifik sonuçlar vermektedir. P.jirovici

yönünden özel boyamalar yanında DFA ile yapılan boyamalar
oldukça özgül ve duyarlı incelemelerdir. �nvaziv mantar
infeksiyonları için antijen tayinleri giderek önem kazanan tanı

testleri haline gelmektedir(6,69). Ayrıca özellikle alınan alt
solunum yolu örneklerinde interlökinler, belirli adhezyon
molekülleri ara�tırmalarının infeksiyon ve di�er nedenleri
ayırabildi�i belirtilmektedir(31).

Moleküler biyolojik yöntemler: Örneklerde etkene ait
genetik materyalin aranmasına dayalı moleküler mikrobiyoloji

yöntemleri ve özellikle polimeraz zincir reaksiyonu (PZR)
BBH infeksiyonlarında son derece önemli bir alan konumuna
gelmi�tir. Özel donanımlı, pahalı laboratuvarlara ihtiyaç

duyulması, kontaminasyon olasılı�ının yüksek olması ve
standartların henüz sa�lanmamı� olmasına ra�men gelecekte
bu yöntemlerin özellikle BBH grubunda en önemli tanı vasıtası

olaca�ı dü�ünülmektedir. Özellikle viruslar, atipik pnömoni
etkenleri, P.jirovici ve mikobakteri infeksiyonlarında PZR
temeline dayalı çok sayıda çalı�mada yüksek duyarlılık ve
özgüllük oranları bildirilmektedir(6,10,26,54,60).

Di�er yöntemler: Galyum sintigrafisi ile etkenlerin
tahmin edilmesi mümkün olabilir. Özellikle HIV pozitif

olgularda galyum sintigrafisi yaygın parenkimal tutulum
gösteriyorsa P.jirovici (carinii) pnömonisini ilk sırada
dü�ündürür. CMV, RSV ve P.jirovici infeksiyonlarında
hipoksemi varlı�ında fakat infiltrasyon belirgin de�ilken
yapılacak galyum sintigrafisi faydalı olabilir. Lenf
dü�ümlerinde de tutulum varlı�ında Mycobacterium avium-

intracellulare infeksiyonu akla gelmelidir(1,17,80).
BBH pnömoni olgularını üç ana grup altında incelemek

ve temel adımları sunmak olasılık dahilindedir. Toraks
Derne�inin bu konuda yakla�ımları içeren bir rehberi
bulunmaktadır(66):

A- Nötropenik olmayan olgular: Bu olgularda ilk adım

radyolojik olarak fokal ya da yaygın tutulum olmasına ba�lı
olarak de�i�ir. Balgam, kan kültürü ve varsa plevra örnekleri
alınmalı, beklenmeden ampirik tedaviye ba�lanmalı (toplum
kaynaklı ya da hastane kayaklı pnömoni olmasına göre tedavi
de�i�iklik gösterir), tedaviye yanıt alınamadı�ında yüksek
rezolüsyonlu tomografi (YRBT) ile incelemeler ve BAL /TBB

yapılmalı, tedavi sonuçlara göre yönlendirilmelidir. Bu
incelemelere ra�men yanıt alınamıyor ve akci�er lezyonları
ilerliyor ise AAB/VATS gündeme gelmelidir(19,66).

Yaygın/interstisyel tutulum varlı�ında temel örnekler
alınıp incelemeler ve ampirik tedavi ba�lanmalı (bu olgularda
makrolid/kinolon ve kotrimoksazol önerilir) ve tanı konulamadı

ise beklenmeden YRBT ve BAL/TBB yapılmalı ve sonuç
alınamadı�ında fokal lezyonlardaki gibi AAB/VATS
dü�ünülmelidir.
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BAL TBB AAB T��A

Ate� % 5 % 0.8 - -
Minör kanama < % 1 % 0-12 % 2-3 Seyrek
Majör kanama (>50-100 ml) Seyrek % 3 % 3 Seyrek
Solunum yetmezli�i, hemoptizi % 2 % 0.7 % 4-7 % 3-5
Pnömotoraks Seyrek % 5 % 6-11 % 12-25
Mortalite Seyrek <% 0.2 % 0.6-3 0

Fırsatçı infeksiyonlar (CMV, TBC, P.jirovici, Vaskülit, ilaç toksisitesi, Lokalize lezyon
 mantar, Legionella), malignite ve BBH infeksiyon
kanama,  bakteri (KFY), infeksiyonlarda tanı % 73-75
*�laç toksisitesi, metastaz % 40-65 tanıda faydalı koydurucu normal konak

malignite % 95,
benign lezyon % 88
tanısal

Tablo 4: �nvaziv uygulamalar: Kullanım alanları ve komplikasyonlar(18,19).



Bu hasta grubunda P.jirovici profilaksisi almıyorsa bu
etkene yönelik, riskli grupta ise CMV mutlaka ara�tırılmalıdır.

Özellikle uygun mevsimde (kı�) ve salgın varlı�ında RSV ve
influenza yönünden nazofaringeal örnek incelemeleri faydalı
olacaktır(8,15).

B- Nötropenik olgular: Bu olgular febril nötropenik
olgular olarak kar�ımıza çıkarlar ve yüksek riskli grupta yer
alırlar(27). Akci�er tutulumu fokal ise öncelikle nötropenik

ate� periyodu ba�ında ya da tedavi altında geli�ti�i bilinmelidir.
E�er nötropenik atak ba�ında ise balgam örne�i, kan kültürleri,
varsa plevra sıvısı örne�i alınarak ampirik tedavi ba�lanır
(antipsödomonal tedavi)(17,19,61,66). Bu tedavi balgam örne�i
alınamadı ya da örnek tanı koyduramadı ise tedavi yanıtına
göre de�erlendirilir ve yanıt yoksa ampirik tedavi altında

geli�en infiltrasyon gibi devam edilir. Ampirik antibiyotik
tedavisi altında geli�en fokal infiltrasyonda ise YRBT
incelemesi, BAL/TBB ile örnek alınması, hemokültürün tekrarı
ve ampirik antifungal ba�lanıp izlenmesi önerilir
(2,17,24,30,37,42,49,66). Bu dönemde galaktomannan/glukan
antijenemisi önemli bir yol gösterici olabilece�inden

istenmelidir(41,50). Tanı konulamadı ve yanıt alınamadı ise
AAB/VATS dü�ünülmelidir. Tanı konuldu fakat uygun tedaviye
ra�men iyile�me sa�lanamıyorsa özellikle transplant
hastalarında CMV ara�tırılması ve çok etkenli infeksiyon
yönünden yeniden de�erlendirme önerilir(46,53,60). BAL
örneklerinde PZR, antijen tayini gibi yeni teknikler tanıda

giderek daha önemli hale gelmektedir(26).
Yaygın/interstisyel tutulum varlı�ında hemokültürler ve

uyarılmı� balgam alınmalı ve ampirik tedavi (antipsödomonal
tedavi+kotrimoksazol) ba�lanmalıdır. Tanı konulamadı�ında
YRBT incelemesi, BAL/TBB ile örnek alınması, hemokültürün
tekrarı ve ampirik antifungal ba�lanıp izlenmesi önerilir.

Yanıtsız olgularda AAB/VATS denenmelidir. Viral etkenler
yönünden incelemeler (RSV, influenza) akılda tutulmalıdır
(8,66).

C- HIV pozitif olgularda yakla�ım: HIV pozitif bir
olgu pnömoni klini�i ile geldi�inde ilk sırada P.jirovici (carinii)

akla gelmeli, uyarılmı� balgam örne�i, hemokültür örnekleri

ile tanı koymaya çalı�ılmalı, tanı konulamazsa ampirik ko-
trimoksazol tedavisi ile hemen BAL/TBB uygulanmalıdır.
Pulmoner semptomları olan fakat akci�er grafisi normal
görünen bir hasta için de aynı yakla�ım uygulanmalıdır. Bu
giri�imlerde tanı konulamadı ise hastanın klinik gidi�ine göre
karar vermek yerinde olacaktır. �lerleyici hastalı�ı olan

olgularda açık akci�er biyopsisi ya da tekrarlanan TBB faydalı
olabilir. CD4 sayısı >200-250 olan olgularda ise pnömoninin
toplum ya da hastanede geli�mesine ba�lı olarak gereken
uygulamalar/tedavilerin yapılması önerilir(16,58,74).
Antiretroviral tedavi (HAART) sürecinde bakteriyel
pnömoninin ve lenfomalarının daha sık olarak rastlandı�ı ve

balgam Gram preparatı ile tanı de�erinin arttı�ı

belirtilmektedir(14). Son yıllarda HIV pozitif olgularda toplum
kaynaklı viral etkenler (RSV, influenza...) önem kazanmaktadır
(32).

BBH’da sıklıkla kar�ıla�ılan etkenlere yönelik
yakla�ımlar: Son yıllarda çok sayıda tanısal test geli�tirilmekle
birlikte etkenlere ba�lı olarak tercih edilmesi gereken örnekler
ve kullanılacak testler, bu testlerin duyarlılık, özgüllük ve
tanısal de�erleri oldukça farklılık göstermektedir. Tanı, ancak

uygun örnek/uygun test ve deneyimli bir laboratuvar varlı�ında
sa�lanabilmektedir.

Tüm etkenler açısından en uygun örnek AAB ya da
BAL/TBB örnekleri olarak belirtilmektedir. Fakat bu
örneklerin her zaman alınması mümkün olamamaktadır.
Balgam örnekleri P.jirovici (carinii) için önerilmezken di�er

etkenler açısından oldukça faydalıdır. Uyarılmı� balgam
örnekleri sadece mikobakteri infeksiyonları ve P.jirovici

(carinii) için önerilmektedir. Nazofaringeal örnekler klamidya
ve mikoplazma için kullanılabilirse de özellikle solunum
sistemi virus infeksiyonları için en çok önerilen örneklerdir.

Bakteriler rutin olarak Gram preparatı ve kültür metodları

ile ara�tırılabilirler. Gram preparatı etkeni tahmin etmek ve
tedaviyi yönlendirmek açısından son derece faydalı ve hızlı
bir testtir. Kültür 2-4 gün içinde sonuçlanır. Antibiyotik tedavisi
ba�lanmı� olması özellikle kültür sonuçlarının de�erini azaltan
en temel sorundur(7,12,79).

Legionella, BBH için önemli bir patojendir. Tanısı için

özel incelemeler yapılması gereklidir. En sık etken olarak
L.pneumophila serotip 1 belirleniyorken di�er serotipler ve
di�er Legionella’lar nadiren etken olarak kar�ımıza
çıkabilmektedir. Gram yöntemiyle boyanmaz ve ancak özel
boyalarla gösterilebilir. Tanıda DFA incelemesi kullanılabilirse
de duyarlılık % 33-70 arasında de�i�mektedir. Kültürü ancak

özel besiyerleri (BCYE agar) kullanılarak sa�lanabilir ve 3-
5 gün içinde sonuç vermektedir. Duyarlılık % 80, özgüllük
% 100’dür. Tedaviden ciddi olarak olumsuz etkilenir. Antikor
tayini ile tanı BBH grubunda faydalı olmamaktadır. �drarda
antijen tayini (EL�SA ya da immunokromotografik metodlar)
son derece faydalı, hızlı testlerdir. Duyarlılıkları % 70-80,

özgüllükleri % 97-100 olarak belirlenmi�tir. Sadece
L.pneumophila serotip 1 saptanabiliyor olması önemli bir
noktadır(7,60,69). PZR bazı merkezlerde kullanılan bir tanı
metodu konumundadır. Duyarlılı�ı % 64-100 arasında,
özgüllü�ü % 88-100 arasında bulunmu�tur; bo�az sürüntüsünde
bile tanınabilece�i belirtilmi� fakat standardize edilmemi�

bir yöntem durumundadır(52,69).
Nocardia özellikle bazı BBH’larda çok önemli bir

pnömoni etkenidir. Gram ve modifiye EZN boyamaların çok
dikkatle incelenmesi tanıda en önemli a�amayı olu�turur.
Özellikle Gram preparatı tanıda en önemli metoddur.
Kültürlerde birkaç haftada üretilmesi tanıda fayda sa�layabilir.

PZR metodu üretilen Nocardia’ların tanımlanmasında
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kullanılmaktadır(57).
Mikobakteriler BBH grubunda önemli patojenlerdir

(20,47). M.tuberculosis dı�ında di�er mikobakteriler de
akci�erler ba�ta olmak üzere çok sayıda farklı organ tutulumuna
neden olabilirler. Aside dirençli boyamalar (EZN) ve floresans
boyamalar (auromin-rodamin) hızlı tanıda çok faydalı testlerdir.
Fakat boyamaların pozitif sonuçlanması için bakteri yo�unlu�u
önemlidir. Bir örnekte 106 bakteri/ml varken sonuç hep pozitif

bulunurken 104 bakteri/ml varlı�ında % 60 oranında pozitif
sonuç alınmaktadır.  Kültür en güvenilir tanı metodu olmasına
kar�ın 4-6 haftalık süre gerektirmesi yüzünden sorun
yaratmaktadır. MGIT, BACTEC gibi otomatize sistemler ile
kültürde daha kısa sürelerde üretmek mümkün olabilmektedir
(3,47,60). Mikobakteri infeksiyonları konusunda en umut

ba�lanan testler moleküler biyolojik yöntemlerdir. Tüberküloz
tanısı için örnekten etkeni amplifiye ederek tanıda
kullanılabilecek testler (MTD, AMPLICOR....) bugün EZN
pozitif olgularda tanımlayıcı testler olarak önerilmektedir
(3,13,47). Moleküler biyolojik yöntemler bugün özellikle
mikobakteri infeksiyonlarında etkenin tanımlanmasında ve

direncin çabuk saptanmasında kullanılmaktadır(47).
HIV pozitif olgularda klinik bulgu olmadan saptanan

radyolojik bulguların ço�undan mikobakterilerin sorumlu
olabilece�i ve bu lezyonların mutlaka ara�tırılması gerekti�i
belirtilmi�tir(22). Türkiye’de renal transplant sonrası % 4.1-
4.2 oranlarında saptanmı�, 351 allogeneik K�T olgusunda 5

tüberküloz saptanmı�tır(11,59,78).
Mycoplasma pneumoniae ve klamidya (Chlamydophila)

ile geli�en pnömonilerde etkenin üretilmesi mümkündür. Fakat
mikoplazma için gereken 7-10 günlük süre ve % 50-90 arasında
de�i�en özgüllük oranları nedeniyle, klamidyaların üretilmesi
için de gereken hücre kültürü ihtiyacı nedeniyle rutinde kültür

 pek kullanılmamaktadır. Serolojik testler geç dönemde sonuç
vermekte ve BBH’da sıklıkla antikor sentezi ile ilgili sorunlar
da bulunmaktadır. Bu yüzden bu etkenler için PZR a�ırlıklı
moleküler biyolojik yöntemler gündeme gelmekte ve
önerilmektedir(52,60).

Çok sayıda virus BBH’da pnömoni nedeni olabilmektedir.

En sık CMV, HSV,VZV, EBV, HHV-6, adenovirus,
influenzavirus, RSV, parainfluenzavirus, kızamık virusu ve
pikornaviruslar kar�ımıza etken olarak çıkmaktadır(60).
Virusların solunum yollarında varlıkları DFA, EL�SA ile
antijen tayini ya da PZR ile nükleik asit tayini ile yapılabilir.
Kültür önerilen en güvenilir metod olmakla beraber bazı

viruslar için uzun süre gerektirmesi, teknik ve uygun hücre
kültürleri sa�lama sorunları nedeniyle sadece belirli
merkezlerde kullanılabilmektedir(36,60). Belki “lamelli �i�e”
denebilecek bir yöntem olan “Shell vial” yöntemi ile kısa
sürelerde kültür ile tanı konulması sa�lanabilmektedir.
Virusların solunum yollarında saptanması infeksiyonu gösterir

fakat bu pnömoni anlamına gelmez. Pnömoni saptanmayan

olgularda da solunum yollarında virus varlı�ı (HSV,CMV...)
gösterilebilmektedir. �nfluenza, parainfluenza ve RSV solunum

yollarında (nazofarinks, influenza için ayrıca a�ız içi,
orofarinks) gösterildi�inde infeksiyon için kesin kanıt olarak
kabul edilirler(8,36,60). BBH’da yaygın tutulumlu bir pnömoni
varlı�ında viruslar mutlaka hatırlanmalıdır. MD Anderson
Kanser Merkezi’nde lösemi ve K�T sonrası takipteki hastaların
sürveyansı sürecinde ço�u hastaneye yatması gereken 668

solunum sistemi infeksiyonundan 181’inde (% 27.1) viruslar
(RSV, influenza, rinovirus...) etken olarak saptanmı�tır(15).
Salgın varlı�ında influenza ve RSV akla gelmeli ve üst solunum
yolu örneklerinde kültür, DFA ya da PZR ile etkenin gösteril-
mesinin çok de�erli bir tanı olaca�ı hatırlanmalıdır(8,15,23).

Transplant hastalarının tümünde ve beklenenden farklı

olarak, tedaviye yanıtsız tüm BBH pnömonilerinde zeminde
CMV mutlaka hatırlanmalı ve ara�tırılmalıdır(36,53). CMV
ba�ta olmak üzere di�er virus pnömonileri için biopsi
incelemeleri, virus yanında virusa ait de�i�imlerin (bayku�
gözü inklüzyonlar: CMV....) gösterilmesinin kesin tanı için
gerekli olaca�ı unutulmamalıdır. CMV antijenemi ve PZR ile

kanda DNA tayini pnömoni  tanısı  konulmasında de�il fakat
CMV olasılı�ının dı�lanmasında çok faydalıdır. Transplant
alıcılarında CMV pnömonisi pulmoner hastalı�a ait bulgu
ve/veya belirtilerin varlı�ı ve etkenin BAL ya da dokuda
belirlenmesiyle tanımlanır. Etkenin belirlenmesi için virus
izolasyonu, histopatolojik bulgular, immunohistokimyasal

analiz ve in situ hibridizasyon önerilirken, PZR ile CMV
pozitif saptanmasının pnömoni tanısı için tek ba�ına
kullanılamayaca�ı belirtilmektedir(39).

Pneumocystis jirovici (carinii), artık mantar olarak
tanımlanmı� fırsatçı bir patojendir. Solunum yollarında
varlı�ının gösterilmesi tanı koydurucudur. BAL+/-TBB ile

alınan örnekte > % 90 duyarlılıkta saptanmaktadır. Uyarılmı�
balgam örneklerin tanısal de�eri % 50-90 arasında bulunmu�tur.
Laboratuvar incelemelerinde deneyimli bir personelin
bulunması tanı olasılı�ını belirgin olarak arttırmaktadır.
Örneklerde kist duvarını boyayan toluidin mavisi ya da
methenamin gümü�leme (Gomori-Grocot) boyaları

kullanılmaktadır. Giemsa boyası ise kist içi sporozoitleri ve
trofozoitleri boyamaktadır. Özellikle Giemsa boyası maya
hücreleri ba�ta olmak üzere di�er hücre yapılarını da
boyayabildi�inden çok dikkatle de�erlendirilmesi gereken
boyamadır. Monoklonal antikorların kullanıldı�ı DFA boyama
teknikleri ise çok daha duyarlı ve özgül olarak etkenin

saptanmasını sa�lamaktadır(44,60). Günümüzde PZR P.jirovici

(carinii) tanısında son derece duyarlı ve özgül bir test olarak
kullanılmakta ve tercih edilmektedir(44,54). PZR metodu
orofarinks yıkantı suyunda da P.jirovici (carinii) tanısı
sa�layabilmektedir ve bu özellikle pediatrik hastalarda, hipoksik
olgularda çok önemli bir avantaj olu�turacaktır(25). Aerosolize

pentamidin kullanımı farklı klinik tablolara ve tanıda sorunlara
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neden olmaktadır(28). Antiretroviral tedavi (HAART) sürecinde
sıklı�ı azalmı� bile olsa hala P.jirovici (carinii) pnömonileri

HIV pozitif olgularda en önemli pnömoni etkeni olmaya
devam etmektedir(74).

Fırsatçı mantarlar arasında Candida ve Aspergillus cinsleri
ba�ta olmak üzere di�er fırsatçı küfler önemli etkenler olarak
sıralanabilirler. Tüm fırsatçı mantar infeksiyonları tanısında
“altın standart” doku invazyonunun gösterilmesidir(5,41,60,61).

Bunun yanında solunum sistemi örneklerinde tipik hif
yapılarının görülmesi ve kültürde (tercihen tekrarlanan
örneklerde) Aspergillus cinsi mantarların (özellikle A.fumigatus)
üretilmesi yüksek riskli hastalarda  önemli bir tanısal de�ere
sahiptir(60,67). Aynı yakla�ım zigomisetler, Fusarium gibi küf
mantarları için de söylenebilir. Fakat tüm solunum örneklerinde

saptanan küf üremeleri hastaların özelliklerine göre ki�isel
olarak anlamlandırılmalıdır(38). Candida cinsi mantarların
solunum sistemi örneklerinde gösterilmesi ve üretilmesi tanı
de�eri çok dü�ük olan bulgulardır. Otopsi örneklerinde kandida
pnömonisi saptanan 36 olgu ele alındı�ında balgam kültürünün
duyarlılık, özgüllük, pozitif ve negatif prediktif de�erleri

sırasıyla % 85, % 60, % 42, % 93 bulunmu�, aynı oranlar
BAL kültürü yapıldı�ında sırasıyla % 71, % 57, % 29, % 89
olarak belirlenmi� ve kültür incelemelerinin kandida pnömonisi
için güvenilir bir tanı olmayaca�ı vurgulanmı�tır(35).
Cryptococcus neoformans, kolonizasyon yapabiliyor olsa da
kültürde üretilmesi oldukça de�erli bir bulgudur ve Histoplasma

capsulatum, Coccidioides immitis solunum sistemi örneklerinde
üretildi�inde tanısaldır. Fusarium cinsi mantarlarla ya da
C.neoformans ile geli�en pnömonilerde etken kan kültüründe
üretilebilirken di�er mantar pnömonilerinde kan kültürünün
tanı de�eri yok denecek kadar azdır(60).

Etkeni üretmek mümkün olmadı�ında ya da etkene

ula�ılamadı�ında antijen/antikor testleri ve moleküler biyolojik
yöntemler kullanılabilirler. �nvaziv aspergillus infeksiyonlarında
galaktomannan antijenleri olası aspergillus infeksiyonu
tanısında faydalı olabilmektedir(6,41). Son zamanlarda beta-
glukan testinin daha güvenilir bir test olabilece�i
belirtilmektedir(50). Serum örnekleri dı�ında BAL örneklerinde

galaktomannan antijeni tayini ile tanı konulabilece�i(33) hatta
antijen miktarının izlenmesi ile hastalı�ın takibinin
yapılabilece�i de belirtilmi�tir(9). H.capsulatum antijeni ve
antikoru tanıda kullanılabilmekte fakat ancak referans laboratu-
varlarında uygulanabilmektedir. Sistemik C.neoformans

infeksiyonları için polisakkarid antijenlerin serumda saptanması

son derece faydalı iken pnömonilerde tanı de�eri kısıtlı fakat
BAL örneklerinde antijen tayini ba�arılı bulunmu�tur(6). PZR
ile mantar nükleik asidinin aranması (panfungal PZR) hızlı
ve özgül olaca�ı öngörülerek büyük umutlar ba�lanmı� bir
tanı metodudur. Fakat solunum yollarında bulunabilen mantar
elemanları, inhibitör yapılar, i�lemin kirlenebilme olasılı�ı

gibi çok sayıda sorunu barındırması standart bir PZR testi için

daha zamana ihtiyaç oldu�unu dü�ündürmektedir(60).
Aspergillus PZR testleri ise giderek daha çok denenmekte ve

gerek kan, gerek BAL örneklerinde yüksek duyarlılık ve
özgüllükle kullanılabilece�i umulmaktadır(29,48,56,62,76).
Serumda Aspergillus DNA testinin kolonizasyon, invaziv
infeksiyon ayrımına imkan verdi�i fakat tedaviyi izlemde
faydalı olmadı�ı belirtilmi�tir(76). Antijen ve PZR ile DNA
tetkiklerinin hematolojik malignite ve K�T dı�ı olgulardaki

tanısal de�eri henüz belirginle�memi�tir. Günümüzde
aspergillus pnömonileri ba�ta olmak üzere di�er fırsatçı mantar
infeksiyonları tanısı için çok sayıda testi aynı anda içeren
yakla�ım modelleri önerilmektedir(26,29,41).

Sonuç olarak BBH’larda pnömoni tanısı koymak ve
etiyolojik ajanı ortaya çıkarmak son derece zor bir konudur.

Bu hasta grubunda etkeni belirleyebilmek ve etkili tedaviyi
ba�arıyla yapabilmek için aktif, giri�imsel i�lemlerin mümkün
oldu�unca sık yapılabilece�i ve örnekleri en iyi �ekilde
de�erlendirebilecek bir ekibe ihtiyaç duyulmaktadır. Bu süreç
ço�u kez ampirik tedavi ile bir arada yürümelidir. Her merkez
kendi gerçeklerine uygun bir ekip ile bu hastaları izlemeli ve

aktif bir tanı/tedavi yakla�ımı geli�tirmelidir.
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