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iMMUN YANITI BOZUK COCUKLARDA
ANTIBIYOTIK TEDAVISI

Nuran SALMAN
Antibiotic therapy in immunocompromised children.

Cocuklarda immun yanit ya primer immun yetersizlik nedeni ile
veya akiz olarak bozulur. Cegitli hastaliklarin seyrinde konak savunma
gsistemi baskilanabilmektedir. Immun yetersiz konak demekle ya hasta-
min altta yatan hastabifamin ve/veya tedavisinin konag infeksiyonlara
agim duyarl hale getirdigi hasta grubu anlagihr. Bu durumda saghkh
kigside virulans: diisiik olan patojenler ciddi infeksiyonlara yol agar

(Tablo 1).

Tablo 1. Konjenital immun yetmezlik ve gériilen infeksiyonlar.

Yetmezlik goritlen
immun sistem

Infekte eden
organizmalar

Hastalik érnekleri

Fagositik hiicreler
Monosit/Makrofaj
Grantilosit

Kompleman

B lenfosit

T lenfosit

Piyojenik bakteri,
Mantar

Piyojenik bakteri

Piyojenik bakteri,
Viruslar,
Protozoonlar

Oportunistik
hitere igi
organizmalar

Kronik graniilomatdz hastalik
S.aureus

Gram negatil ¢omak

Mantar

Aspleni

S.pneumoniae

C6, C67, C68 yetersizligt
Neisseria spp.

X'e bagh agammaglobulinemi
S.pneumoniae

S.pyogenes

H.influenzae

P.aeruginosa

Echovirus

Giardia intestinalis

Di George
P.carinii
Sitomegalovirus
Salmonella spp.

fstanbul Tip Falktltesi, Cocuk Saghg ve Hastaliklar1 Anabilim Dali, Capa, Istanbul.
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Bu primer immun yetmezliklerin yaninda sayis1 son yillarda hizla
artan sekonder immun yetersizlikler de infeksiyona egilimi artimr
{Tablo 2) (9).

Tablo 2. Sekonder immun yetersizlikler.

Infeksiyonlar
Viral (Konjenital rubella, HIV)
Bakteri (M.tuberculosis)
Mantar (Koksidioidomikoz)
Malign hastaliklar
Otoimmun hastaliklar
Protein-kaybettiren durumlar
Nefrotik sendrom
Protein kaybettiren enteropati
Diger durumlar
Aspleni
Diabetes mellitus
Yanmik
Malnutrisyon
Sarkoidoz

Uremi a

Cogu akiz immun yetersizliklerde immun sistemin birden fazla
fonksiyonu bozulur. Ornegin kanserli hastada immunglobulin diizeyleri
diigiik olabilir, hiicresel immunite bozulabilir, Bunun disinda nétropeni
de bagh bagma infeksiyona egilimi arttiran faktérdiir.

Sekonder immun yetersizliklerdeki infeksiyonlarin gogunu bakteri-
yel infeksiyonlar olugturmaktadir. 1950 ve 1960 yillarda S.qureus en
onemli patojenken 1960 sonras: E.coli, Klebsiella, Pseudomonas gibi
Gram negatif mikroorganizmalar 6n siralarda yer almaya baglamistir
(12). Son yillarda ise Gram negatif patojenler hala yerini korumakla
beraber Gram pozitif koklar, §zellikle koagiilaz negatif stafilokoklar, én
plana gikmaya baglamigtir (11). Yine son yillarda alfa hemolitik strep-
tokok, Corynebacterium CDC-JK ve gogul direngli bakteriler (Serratia,
Enterobacter gibi) daha sik¢a giriilmeye baslanmigtir. Kanserli hasta-
larda 1988 o6ncesi ve sonrasi saptanan mikroorganizmalar tablo 3'de
gosterilmigtir (1).

Kemik iligi transplantasyonundan sonra ilk fazda Gram pozitif
mikroorganizmalara bagh bakteriyel infeksiyonlar, fungal (Candida,
Aspergillus) ve Herpes simplex infeksiyonlari ile beraber gériiliir.

412



Notropeni dénemi gegip graft versus host hastah@ ve tedavisi olan
dénemde ise hiicresel immunitenin bozulmasina bagh sitomegalovirus
ve P.carinii gibi oportunistik infeksiyonlar gézlenir. Ortalama 100 giin
sonra geligen kronik graft versus host hastalifi déneminde Varicella
20ster virusuna bagh ve S.pneumoniae gibi kapsiillii organizmalara
bagh infeksiyonlar gizlenir (6, 11).

Tablo 3. Kanserli hastalarda saptanan bakteriyel infeksiyonla-
rn etiyolojisi.

1988'den énce 1988 ve sonrasi

% 85 Gram pozitifler % 74 Gram pozitifler
(% 351 koagulaz negatif stalilokoklar)
S.aureus
S.epidermidis
S.pneumoniae
D grubu streptokoklar

% 65 Gram negatifler % 26 Gram negatifler

E.coli

P.aeruginosa

Klebsiella

Entercbhacter "
Serratia

Proteus

Cocukluk ¢agn AIDS'de, erigkin AIDS'den farkli olarak, oportunistik
infeksiyon yerine rekurran bakteriyel infeksiyonlar daha sik gézlenir,
Bu pediatrik AIDS'de B hiicre bozuklugunun ¢ok erken dénemde goril-
mesine baghdir. Bakteriyel infeksiyon riski daha evvel bu bakterileri
tamimama ve yeterli 6zgiil antikor olusturamama nedeni iledir (8).

Konjenital ve akiz immun yetersizliklerde bakteriyel infeksiyon-
larin tedavisi: '

a) Gram pozitif bakteriyel infeksiyonlar:

Stafilokok infeksiyonlari, primer immun yetersizlikler arasinda
kronik granulomatoz hastalik ve hiper IgE sendromunda sik gdzlenir
(14). Tedavide metisilin, oksasilin, nafsillin gibi antistafilokoksik
penisilinler kullanilmaktadir (15). Kanserli hastalarda ise stafilokok
infeksiyonlar1 kateter kullammna baghdir (13). Bu infeksiyonlarin %
35'i koagiilaz negatif stafilokoklara baghdir ve bunlann % 381
metisiline direncli stafilokoklardir. Metisiline direncli stafilokoklarda
ise vankomisin kullamhr. Vankomisine diren¢ bildirilmemigtir (7).
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b) Gram negatif bakteriyel infeksiyonlar:

Gram pozitif infeksiyonlarmn artmasina karsin Gram negatif infek-
siyonlarmn daha ciddi seyretmesi énemli morbidite ve mortalite sorun-
larina yol acgmastir. P.aeruginosa, Klebsiella spp. ve E.coli sepsisleri
%10-20 gibi yitksek mortalite oranina neden olmaktadir (10). Gram pozi-
tif infeksiyonlar i¢in kiiltiir ve antibiyogram sonug¢larimin beklenmesi
ongorilirken Gram negatif infeksiyonlar i¢gin ampirik tedaviye baslan-
mas1 tavsiye edilmektedir,

Gram negatif infeksiyonlarin tedavisinde ¢ogunlukla birden fazla
antibiyotik igeren kombinasyonlar kullamilmaktadir. Kombinasyon
tedavisinin avantajlanm tablo 4'deki gibi 6zetlenebilir (3).

Tablo 4. Kombinasyon tedavisinin yararlar.

1. Genis spektrum saglanmas

2. Binerjizm

3. Serum bakterisidal etkisinin artmas

4. Direngli bakterilerin ortaya akizim 8nleme

Kombinasyon tedavisinin zararlan ise toksisite, beta-laktamlara
bagh kemik iligi baskilanmasi ve allerjik reaksiyonlardir. Yeni beta-
laktamlar kombinasyon ve monoterapide kullamlmstir. Kombinas-
yonda 2. veya 3. jenerasyon sefalosporin ve/veya genis spektrumlu peni-
silinler aminoglikozidlerle beraber en sik kullamlanlardir. Cofu calis-
malarda sefazolin, sefuroksim, piperasilin, tikarsilin ve amikasin veya
tobramisin kullamibmigtir. Bagan oranlar: % 60-70 arasindadir (10).

Son yillarda kombinasyon tedavisinde ¢ift beta-laktam (moksalak-
tam/piperasilin, sefoperazon/piperasilin gibi) antibiyotikler kullanil-
maktadir. Sefoperazon/piperasilin kombinasyonu &zellikle Pseudomo-
nas igin sinerjiktir (18). Bu kombinasyonlar bir aminoglikozid igeren
(6rnegin moksalaktam/amikasin) kombinasyonu ile karsilastiril-
difinda etkinlik yéniinden fark bulunmamaszina ragmen nefrotoksisite
agsindan aminoglikozid igeren kombinasyon aleyhine anlamh bir fark
saptanabilmektedir (16).

Monoterapi son yillarda kullamlmaya basglanmistir, ancak secilecek
ajanlarin simirh olmas sorun olugturmaktadir. 3. jenerasyon sefalos-
porinlerin ¢ok azi tiim Gram negatif patojenleri kapsamaktadir. Tablo
5'de 3. jenerasyon sefalosporinlerin aktivitelerinin karsilagtirmas:
goriilmektedir (17). :
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¢) Mikobakteriyel infeksiyonlar:

M.tuberculosis son yillarda giderek artan sayida AIDS olgularinda
infeksiyona neden olmustur. Tdberkiilozun akciger ve ekstrapulmoner
formlarinda klasik tedavi (INH+rifampisin) bagarili olmakta,
gerektiginde streptomisin ve pirazinamid ilave edilebilmektedir.

Tablo 5. Bazi 3.jenerasyon sefalosporinlerin karsilaghimlmas: (18).

Psendomonas  Enterobacteriaceae Aerobik Gram  Anaeroblar

aeruginosa pozitif kok
Sefotaksim + 4+ 4 +
Seftizoksim + 44+ et ++
Seftriakson + ot NS ++
Seftazidim ++++ bt o+ +
Sefoperazon ++4+ ++ A+ ++
Moksatlaktam  ++ hdd + bt

M.avium ve M.intracellulare akciger infeksiyonu, dissemine in-
feksiyon ve erime ("Wasting") sendromuna neden olur. Etkin bir tedavi
bugiine dek saglanamamistir. Rifabutin (ansamycin), klofazimin,
siprofloksasin, sikloserin, amikasgin ve imipenem bu olgularda sik¢a
kullanilan antibiyotiklerdir (Tablo 6) (5).

Tablo 6. Immun yetmezliklerde gozlenen mikobakteriyel infeksiyonlarn
tedavisi (5).

M.tuberculosis : INH+rifampisin (Pirazinamid, streptomisin
ilave edilir)
M.avium-intracellulare : Rifabutin {(ansamycin)
Klofazimin
Siprofloksasin
Sikloserin
Amikasin
Imipenem
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