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Bobrek Alicisinda Ates

Ates en sik klinik belirti ve bulgulardan biridir

Ates nedenleri

-Altta yatan hastalik (SLE, Hemofagositik
sendrom )

-Cerrahi girisim

-Rejeksiyon (Her zaman atesle seyretmez)
-llaclar (Mikofenolat , sirolimus)
-Enfeksiyonlar

-Otoimmun bozukluklar

Bouza E et al. Infect Dis Clin N Am 2007
Fishman JA, Issa NC. Infect Dis Clin N Am 2010



Karaciger Transplant Hastalari

Ates nedeni - %78 Enfeksiyon
-%62 Bakteriyel
-%6 Viral

%4 Rejeksiyon

Enfeksiyonlarin %40’'inda ates yok (Ozellikle
fungal enfeksiyonlarda)

Chang FY et al. Clin Infect Dis 1998



Allogratt Rejeksiyonu

Atesi olan bir renal transplant hastasinda
enfeksiyon-rejeksiyon ayirimi yapilmalidir
Rejeksiyon

-Kreatinin yuksekligi

-Oliguri

-Proteinuri

-Allograft bolgesinde hassasiyet

Rejeksiyonu taklit eden tablolar

-Perirenal hematom
-Piyelonefrit
-Lenfosel

-Uriner fistlil veya stenoz

Dilek K. Turkiye Klinikleri 2006



Nedent Bilinmeyen Ates (NBA)

Klasik, nozokomiyal, notropenik , HIV/AIDS
-Ates suresi
-38.3 °C

SOT icin onerilen

-Oral ates = 37.8 °C (24 saatte en az 2 kez)

-Birbirini takip eden 3 poliklinik degerlendirmesi veya
3 gunluk hastanede yatis suresinde radyolojik ve
mikrobiyolojik tetkiklerle ates nedeninin ortaya

konulamamasi
Bouza E et al. Infect Dis Clin N Am 2007



Renal Transplant Hastast ve NBA

HSV enfeksiyonu (0zefajit ile birlikte olabilir)
CMV (Iskemik kolitli hastalarda)

Basiller anjiyomatoz

Nokardiyoz

Tuberkuloz

Kala-azar

Asperqgillus tiroiditi

Dissemine Mikrosporidiyoz

Dissemine Strongiloidoz

Bouza E et al. Infect Dis Clin N Am 2007



Transplantasyon Sonrast Entfeksiyon

Ciddi morbidite ve mortalite nedeni
Antimikrobik toksisitesi

llac etkilesimler

Erken ve ozgul tani gcok onemli

Taniyi zorlastiran faktorler

-Enflamasyonun belirti ve bulgularinin nisbeten

azalmasi
-Anatominin degismesi
-Graftin denervasyonu
-DM veya siroz gibi yandas hastaliklar



Enteksiyon Riskini Belirleyen Faktorler

Epidemiyolojik maruziyet
ImmUnsipresyon
Antimikrobik profilaksi



Solid Organ Transplantasyonu

Epidemiyolojik maruziyet
-Vericiden kaynaklanan enfeksiyonlar
-Alicidaki enfeksiyonlar
-Nozokomiyal enfeksiyonlar
-Toplum kokenli enfeksiyonlar

Snydman DR. Clin Infect Dis 2001
Fishman JA. N Eng J Med 2007



Hastane kokenli Toplum kokenh

Firsatgr infeksivonlar :
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Transplantasyon Sonrast 1. Donem

Erken perioperatif-postoperatif donem, ilk 1 ay
Cerrahi komplikasyonlar ile iligkili enfeksiyonlar
Bakteriler , Candida spp.

Cerrahi alan enfeksiyonlari
Pnomoni

Uriner sistem enfeksiyonlar
Kateterle iligkili sepsis

HSV enfeksiyonlari



HITIT-11-2007 Duyarlilik

Escherichia coli - ESBL(+)-%42
Klebsiella pneumoniae - ESBL(+)-%41

Pseudomonas aeruginosa
-Imipenem %70
-Piperasilinftazobaktam %82

Acinetobacter baumannil
-Imipenem %45
-CFP/Sulb %48

Gur D et al. J Chemother 2009



Transplantasyon Sonrast 2. Donem

Immunsupresif donem, 2.-6.ay
CMV

Pneumocytis jiroveci

Aspergillus spp.

Nocardia spp.

Toxoplasma gondii

Listeria monocytogenes

TBC, hepatit, gizli bakteriyel enfeksiyon odaginin
alevlenmesi



Transplantasyon Sonrast 3. Donem

Gec donem, 6.aydan sonra
Toplum kokenli enfeksiyonlar

Rejeksiyon ve tedavisi firsatci enfeksiyonlara
eqgilim yaratir



Uriner Sistem Enfeksiyonlari

Renal transplant hastalarinda en sik gorulen
bakteriyel enfeksiyon

Siklik %6-86

Enfeksiyonlarin %40-50'si

Genel populasyondan daha sik

Onemli bir morbidite ve graft yetersizli§i nedeni
Ik 3 ayda ¢ok sik

%74°uilk 1 yilda

Saemann M, Horl WH. Eur J Clin Invest 2008



Uriner Sistem Enfeksiyonlar

2006-2011, 213 ardisik renal transplant
106 USE(%49.2)
Escherichia coli (%33.9) - %44.4 GSBL(+)

Bagimsiz risk faktorleri
-Kadin cinsiyet 6.8 kat
-Eslik eden hastalik 2.3 kat
-DJ kateter 2.8 kat

38(%35.8) birden fazla atak
Coklu atak icin risk faktoru: DM 4.2 kat

Ersoy A ve ark. 13. Ulusal Hipertansiyon ve Bobrek Hastaliklari Kongresi 2011



Uriner Sistem Enfeksiyonlari

Klinik olarak asemptomatik fakat siklikla
akut piyelonefrit ve Urosepsis gelisir

Bakteriyeminin en sik nedenidir

Acil servise en sik basvuru nedenleri USE
ve pnomonidir



USE - Etiyoloji

Escherichia coli — ESBL(+)
Pseudomonas aeruginosa

KNS

Enterobacter cloacae

Enterococcus spp.

Corynebacterium urealyticum (grup D2)



Uriner Sistem Enfeksiyonlari

Ampirik tedavi gram pozitif ve negatifleri kapsamali
Tedavi suresi 10-14 gun

Ureter stenti gikariimali ve kiltird yapilimali
Relaps veya rekurrens

-BT, BT-PET, Sistoskopi, Voiding sistografi
Fungal USE

-Kateter cikariimali

-Flukonazol(200 mg — 100 mg)



Asemptomatik Bakteritri

Asemptomatik bakteriurisi olanlarda,
olmayanlara gore piyelonefrit daha sik

Fiorante S et al. Kidney Int 2010

Asemtomatik bakteriuri tedavisinin yarari yok

Green H et al. Eur J Clin Microbiol Infect Dis 2012



Asemptomatik Bakterturi

Transplantasyon sonrasi ilk 6 ayda tedavi
edilmesi yararli

Idrar kiltir( negatif oluncaya kadar
Daha sonraki donemde tedavi edilmesi

tartismali
Asemptomati

Asemptomati
kateterin ceki

K kandiduri tedavi edilmell
K kateterle iliskili bakteritri —

mesi ya da degistiriimesi

Yacoub R, Akl NK. J Globhal Infect Dis 2011
Up To Date, 2012



USE - Profilaksi

TMP-SMX 480 mg, 6-12 ay profilaksi
TMP-SMX direnci yuksek

KDIGO Guidelines Am J Trasplant 2009

6 calisma, 545 hasta, meta-analiz

Profilaksi bakteriuri ve sepsisi azaltiyor fakat
graft omru Uzerine etkisi gosterilememis

Green H et al Transplant Infect Dis 2011



Tablo 3. idrar Kiiltariinde Ureyen E. coliterin Duyarhiliklan (n=78)

Antibiyotik Sayi (%)
Trimetoprim-sulfametoksazol a (53)
Siprofloksasin 47 (62)
Nitrofurantoin*® 75 (98.6)
Fosfomisin ' 52 {100)

*76 sus cahistimistir
52 sus cahisilmistir,

Tablo 5. 2004-2008 Doneminde izole Edilen E.colilerin Duyarhiliklari (n=60)

Antibiyotik ESBL-Negatif (n=44) ESBL-Pozitif (n=16) Toplam (n=60)
Sayi (%) Sayi (%) Sayi (%)

Trimetoprim-sulfametoksazol 29 (66) 4 (25) 33 (55)

Siprofloksasin 30 (68) 2 (13) 32 (53)

Tablo 6. Ulkemizde Uriner Sistem Infeksiyonlarindan izole Edilen E. coli Suslarinin Antibiyotik Duyarhiliklan

Calisma Yer Yil Sayi TMP-SMX Siprofloksasin
Duyarhhig: (%) Duyarhlign (%)
Doyuk-Kartal et al. (8) Eskigehir 2003-2006 75 (46) (73)
Erden ve Calangu (10) Istanbul 2001 115 (58.5) (84.9)
Akan et al. {11} Ankara 2001-2002 1380 (49) (73.9)
Tasbakan et al. (12) |zmir 2004 (57) (61)
Guneysel et al. (13) Istanbul 2004-2005 (66) (84)
Ozyurt et al. (14) Ankara 2004-2006 1664 (66) (82)
Arslan et al. (15) Cok merkezli 2004 (58) (62)
Sumer et al. (16) Cok merkezli 2005 480 (72) (92)

Karakegili F ve ark. Klimik Dergisi 2010



Gastrointestinal Sistem Enfekstyonlari

HSV: Ucuk veya gingivostomatit
Oral kandidiyazis

Kandida ozefajiti

CMV veya HSV ozefajiti

Transplantasyon sonrasi diyare nedenleri
-Enfeksiyoz
-Immunsupresifler
-Antibiyotikler



SOT - Diyare

Baskent Universitesi, 2002-2003
43 hastada 52 diyare epizodu

43(%82.69) hastada neden ortaya konulmus

33(%76.7) epizod enfeksiyoz
-Giardia lamblia(9)
-Cryptosporidium parvum(7)
-CMV(6)

-C. difficile(3)

10(%23.3) epizod enfeksiyon disi neden
-Mikofenolat mofetil(5)
-Kolsisin(2)
-Antibiyotik(2)
Arslan H ve ark. Transpl Infect Dis 2007



Alt Solunum Yolu Enteksiyonlari

Hastane kokenli pnomoniler

Toplum kokenli pnomoniler

Haemophilus influenzae
Streptococcus pneumoniae

Legionella pneumophila
Nocardia spp.

En sik 1.aydan sonra
Beyin tutulumu



Ulkemizde Durum-Renal Transplantasyon

1986-1998
274 renal transplant hastasi

40 hastada(%15) firsatcgi etkenlerle alt solunum
yolu enfeksiyonu

-17 hastada TBC

-8 hastada IPA

-5 hastada CMV

-3 hastada Nokardiyoz
-1 hastada Mukormikoz

-6 hastada etken belirlenememis
Kalender B et al. Transplant Proc 2000



Sitomegalovirus(CMV) Enteksiyonlari

En onemli viral etken

Profilaksi yapilmazsa enfeksiyon %40-100
ve CMV hastaligi %67

Profilaksi ile enfeksiyon %17-92 ve hastalik
%0-37

Genellikle ilk 100 gunde ortaya cikar
Indirekt etkiler

-Immuinstpresyon

-EBV-PTLD
-Allograft hasari

De Keyzer K et al. Am J Kidney Dis 2011
Baron C et al. Curr Opin Organ Transplant 2010



CMV Entekstyonu — Risk Faktorleri

D+/R- ise risk yuksek
D+/R+ veya D-/R+ ise orta risk

ImmUinsUpresif tedavi

-Siklosporin riski artiriyor

-Sirolimus koruyucu

-Mikofenolat mofetil tartismali
-Antilenfosit Ab artiriyor

-Basiliximab ve Daclizumab artirmiyor

Yasli donor

Bobrek-pankreas transplantasyonu
Akut rejeksiyon atagi

Graft fonksiyon bozuklugu

De Keyzer K et al. Am J Kidney Dis 2011



CMYV Entekstyonu ve Hastaligi

Enfeksiyon: Herhangi bir vucut sivisinda veya
dokusunda CMYV izolasyonu veya viral protein
veya DNA saptanmasi

Viremi — Antijenemi - DNAemi
Primer enfeksiyon

Rekurren enfeksiyon
Reenfeksiyon

Reaktivasyon

CMV Hastalig!

Ljungman P et al. Clin Infect Dis 2002



Kanada Transplantasyon Cemiyett - CMV

SOT icin CMV sendromu
CMV sendromu(yuksek olasilikli)

CMV enfeksiyonuna(virusun izolasyonu veya
antijenemi veya DNA pozitifligi) ek olarak
asagidakilerden en az biri:

-Ates>38 °C

-Yeni gelisen veya artmis halsizlik

-Lokopeni

-%5 veya Uzerinde atipik lenfosit

-Trombositopeni

-ALT veya AST'nin normalin 2 kat artisi

Preiksaitis JK et al. Am J Transplantation 2005



Kanada Transplantasyon Cemiyeti-CMV

Yuksek olasilikli CMV sendromu olan bir hastada,

bu klinik tabloyu aciklayacak baska hastalik
olmamasi durumunda tani kesinlesir

CMV’ye bagli pnomoni, gastrointestinal hastalik,
hepatit, santral sinir sistemi tutulumu, retinit,

nefrit, sistit, miyokardit veya pankreatitgelisebilir






CMV Hastaliginin Onlenmesi

Profilaksi

-llk 10 giin icinde baslanir ve 3 ay devam eder
-Valgansiklovir

-Valasiklovir

-Gansiklovir(oral veya V)

Preemptif tedavi
-CMV PZR veya pp65 antijeni
-llk 3 ayda haftada bir izlem
-Valgansiklovir(tedavi dozunda)
-Gansiklovir(lV ve tedavi dozunda)
-CMV negatiflesinceye kadar(en az 2 hafta)

De Keyzer K et al. Am J Kidney Dis 2011



Profilaksi

D+/R- ise 6 aylik profilaksi maliyet-yarar
acisindan 3 aylik sureye ustun

Anti lenfosit tedavi sonrasi profilaksi
yapiimali(6 hafta)

KDIGO: Valgansiklovir veya oral gansiklovir

Pilmore H et al. Nephrology 2011
KDIGO Guideline Am J Transplant 2009



Tedavi

Orta — Agir CMV Hastaligi: IV Gansiklovir

Hafif CMV Hastaligi: Oral Valgansiklovir veya
IV Gansiklovir

Tedavi suresi: CMV negatiflestikten sonra 1
hafta — Genellikle 2-3 hafta

Tedavi basarisizligi
-Yetersiz tedavi
-Gansiklovir direnci

FOSkarnet ve SidOfOVir(pol mutasyonu yoksa): |k|nC|

secenek
Pilmore H et al. KHA-CARI Guideline. Nephrology 2011



Gansiklovir Direnci — Risk Faktorleri

2 haftalik gansiklovir tedavisine ragmen
yuksek veya yukselen CMV duzeyleri — CMV
duzeylerinin plato ¢izmesi - Gansiklovir
direnci?

D+/R-

Uzun sure gansiklovir kullanimi

Ciddi immunsupresyon

Suboptimal gansiklovir konsantrasyonlari
Yuksek viral yuk

De Keyzer K et al. Am J Kidney Dis 2011



CMV Hastaligi

120 renal transplant hastasi, retrospektif
29(%24.1) hastada CMV hastaligi
Ortanca sure 2.8 £ 2.6 ay

Basiliximab alanlarin %36.8'inde

ATG alanlarin %21.4’Gnde

Halsizlik, ates ve diyare en sik semptom
Gastrit, pnomoni ve transaminit

Lokopeni(%34.5), kreatinin yukselmesi(%34.5) ve
lOokositoz(%20.7)

7/ hastaya renal biyopsi: 4 hastada akut rejeksiyon

7/ hastada relaps
Cavdar C et al. Ren Fail 2008



Viral Solunum Yolu Enteksiyonlari

Influenza
Parainfluenza
RSV
Metapneumovirus
Adenovirus
Coronavirus
Bocavirus

Lee |, Barton TD. Drugs 2007
Weight SS et al. Semin Respir Crit Care Med 2011



Herpes Virusler

HSV

VZV
EBV(PTLD)
HHV-6
HHV-7
HHV-8

Carratala J et al. Enferm Infecc Microbiol Clin 2012




BKVN

BKVN %4.6-%5.38

Viruri %18-50

Viremi %5-16

BKVN icin altin standart bobrek biyopsisi

KDIGO Klavuzu

-Plazma BK NAT: Ik 3-6 ay aylik tarama ve daha
sonra 12. aya kadar 3 ayda bir veya kreatinin artigi veya
akut rejeksiyon tedavisi sonrasi

-Eger VL > 10000 kopya/ml ise immunsupresyonun

azaltilmasi
Dharnidharka V et al. Pediatr Nephrol 2011

KDIGO Guideline Am J Transplant 2009



BKVN

Istanbul Tip Fakultesi
2000-2008, 412 renal transplant
BKVN 11(%2.6) hastada gelismis

ImmunsUtpresyon azaltiimis
Sidofovir tedavisi(8 hastada ek olarak IVIG)

3 hasta diyalize donmus

Yelken BN ve ark. Turk Nefroloji Diyaliz ve Transplantasyon Dergisi 2009



Fungal Entekstyonlar

Renal transplant hastalarinda %1-14

Bakteriyel ve viral enfeksiyonlara gore mortalitesi
yuksek

En sik gorulen etkenler
-Candida spp.
-Aspergillus spp.
-Cryptococcus neoformans
Ik ay icinda Candida spp.

Singh N et al. Clin Infect Dis 2000
Ersoy A, Yildiz A. Turkiye Klinikleri 2010
Vilchez RA et al. Curr Opin Organ Transpl 2002



TRANSNET

ABD’de 15 transplant merkezi
2001-2006, prospektif

1063 hastada 1208 IFI

-Invazif Kandidiyazis(%53) - 103 giin
-Invazif Aspergilloz(%19) - 184 giin
-Kriptokokkoz(%8) — 575 gun

1 yilhk kimulatif insidans

-KC transplant %4.7
-Renal transplant %1.3

Enfeksiyon sonrasi 12 aylik survi

-Invazif Aspergilloz %59
-Invazif Kandidiyazis %66

Pappas PG et al. Clin Infect Dis 2010



Invazif Pulmonet Aspergilloz

Karaciger, kalp ve akciger transplant hastalarinda %5, renal
transplant hastalarinda daha dusuk oranda

Siklikla ilk 6 ay icinde

Mortalite yuksek

Kolonizasyon-Enfeksiyon ayirimi

Semptomlar ozgul degil

Radyolojik olarak noduller, kaviteler veya alveolar
konsolidasyon

Halo belirtisi oldukca nadir

Noduler infiltrasyon %27-30



[PA-Tani

Galaktomannan antijeni
1,3-Beta-D-Glukan
PCR(BAL veya serum)

AC — Kalp transplant hastalarinda
-BAL GM > Serum GM

Tabarsi P et al. Exp Clin Transplant 2012



UU-SK Deneyimi

1988-2010

344 eriskin renal transplant

63 hastada 77 fungal enfeksiyon

30 hastada IPA — Mortalite %66

Fungal enfeksiyon — Mortalite %38.1

Fungal enfeksiyon yok — Mortalite %17.8,p=0.001

Zorlu S ve Akalin H. Tez Calismasi, 2012



Pnomoni-Pulmoner Kandidiyazis

Bagisikligl baskilanmis hastalarda bile
nadir-immun sistemde ciddi baskilanma

Jzun sureli steroid kullanimi

Primer pnomoni

Hematojen yol(Invazif pulmoner
Kandidiyazis)

Solunum yollarinin kolonizasyonu sik
Histopatolojik tani




Pnomoni-Pulmoner Kandidiyazis

Pulmoner kandidiyazis

Fokal infiltrasyon, diffuz bilateral miliyer
yayillim, mantar topu

Oksuruk, ates, solunum sikintisi ve
nemonptizi

Primer pnomoni: Ates ve tasipne
Plevra tutulumuna bagli gogus agrisi
Bilgisayarli tomografi

Pnomoni tanisinda BAL?-PBS?




Preumocytss jirovect pnomonisi(P]P)

PJP icin en riskli donem 2.-6. aylar arasinda
llerleyici nefes darligi, subfebril ates

Homojen ve diffuz hale gelen bilateral perihiler
Intersitisyel infiltrasyon

Indiiklenmis balgam, BAL

Trofozoitler Modifiye Papanicolaou, Wright-
Giemsa

Kistler Gomori, Toluidine mavisi
Kotloff RM et al. Am J Respir Crit Care Med 2004



Olgu-1

ID, 56 yasinda erkek hasta
13.04.2012'de renal transplant(post-op 13 gun ATG)

17.06.2012'de piyelonefrit tanisi ile meropenem
baslandi

21.06.2012'de Batin USG: Transplante bobrek
komsulugunda abse? hematom?

17.6.2012’de alinan kan kulturu: MSSE
22.06.2012°de teikoplanin

01.07.2012°'de atesi devam ettigi icin flukonazol
eklendi



02.07.2012'de insizyon hatti altindaki lezyona
girisim yapildi fakat ornek alinamadi
(hematom ?)

09.07.2012'de atesi devam ediyor(39.4 °C)
Nadir oksuruk, balgam yok, solunum sesleri
dogal

Yeni ¢ekilen PA gogus grafisi: Bilateral
yaygin retikulonoduler gorunum

09.07.2012 Toraks BT: Her iki akcigerde

daginik yerlesimli, cok sayida, caplari
1cm’nin altinda fokal buzlu cam alanlari



Taniniz nedir?

IPA

Kandida pnomonisi
CMV pnomonisi
Tuberkuloz
Nokardiyoz
Mukormikoz



10.07.2012'de flukonazol kesilerek kaspofungin
baslandi(invazif pulmoner kandidiyazis?)

Tedaviye TMP/SMX eklendi, CMV-DNA istendi
13.07.2012'de bronkoskopi yapildi

16.07.2012 BAL PJ DFA negatif

20.07.2012 BAL C. glabrata

Tum antibiyotikleri kesildi. Sadece kaspofungin
aliyor, profilaktik dozda TMP/SMX devam ediyor

24.07.2012 PA gogus grafisi: Eski grafi ile cok
degisiklik yok

24.07.2012 Lokosit 500/mm3, trombosit 73.000/mm?3
Sandimmun ve TMP/SMX kesildi

25.07.2012'de atesi tekrar yukseldi

25.07.2012'de CMV-DNA 391 kopya/ml(gansiklovir
baslandi)




30.07.2012 Toraks BT: Onceki BT ile aynl,
regresyon yok



Taniniz nedir?

Nokardiyoz

CMV pnomonisi
Kandida pnomonisi
Fusariyoz
Tuberkuloz

IPA

Mukormikoz



6.08.2012(13.07.2012 tarihli) sol brons
lavajinda M. tuberculosis complex



SOT ve Tuberkuloz

» 20-74 kez daha fazla
= Mortalite %30

Kotloff RM et al. Am J Respir Crit Care Med 2004



SOT ve Tuberkuloz

Transplant hastalarinda atipik ve sinsi seyreder
Akut veya kronik graft disfonksiyonu

Allograft ile gecebilir

Olgularin yarisi dissemine veya ekstrapulmoner
Klinik suphe tanida ilk adim

PPD (25 mm pozitif)

Gama interferon salinimina dayanan testler

Subramanian A and Dorman S. Am J Transplant 2009

Field A et al. Transpl Infect Dis 2012



SOT - Tuberkuloz

1967-1997, SOT, 511 TBC olgusu
Transplantasyon-TBC ortanca sure 9 ay

Olgularin 2/3’si ilk 1 yil iginde

%51 Akciger TBC, %16 akciger disi , %33
dissemine

En yaygin semptom ates

Radyoloji: %40 fokal infiltrasyon, %22 miliyer,
%13 plevral sivi, %5 difuz intersitisyel
Infiltrasyon, %4 kaviter

Singh N et al. Clin Infect Dis 1998



Ulkemizde Ttuberkiiloz
880 renal transplant hastasi-36(%4.1) TBC

Sayiner A ve ark. Transplantation 1999

274 renal transplant hastasi-16(%5.8) TBC
Apaydin S ve ark. Scand J Infect Dis 2000

380 SOT hastasI-10(%2.63) TBC

Cavusoglu C ve ark. Clin Transplant 2002
283 renal transplant hastasi1-10(%3.1) TBC

Ergun | ve ark. Transplant Proc 2006

443 renal transplant hastasi1-20(%4.5) TBC

Atasever A ve ark. Nephrol Dial Transplant 2005

320 renal transplant hastasi-%2.8 TBC

Ersan S ve ark. Ren Fail 2011



TBC Tanist — Latent Entekstyon

Iran, 2009-2010, 64 renal transplant adayi

TST ve QFT

TST pozitifligi %21.9

QFT pozitifligi %21.9

Testler arasindaki uyum %75(k=0.28, p=0.028)

BCG ve gecmiste yapilan TST, QFT
pozitifligine neden olmuyor

Ahmadinejad Z et al. Acta Med Iran 2012



TBC Tanist — Latent Enfeksiyon

Guney Kore, 2010-2012
126 renal transplant aday!
TST pozitifligi 23(%19.3)
QFT pozitifligi 53(%42.1)

Testler arasindaki uyum acik (k=0.26, p<0.001)
Kim SY et al. Infection 2012

ELISPOT TST'den daha yararli

TST negatif veya klinik risk faktoru negatif

hastalari degerlendirmede yararl
Kim SH et al. Am J Transplant 2011



Ulkemizde PPD Pozitifligl

187 Hemodiyaliz hastasi, aktif TBC yok
2 basamakh TST

Ik test %55(+), ikinci test sonucu %68(+)

Habesoglu MA ve ark. Transplant Proc 2007

164 Renal transplant adayi KRY’li hasta
%42.1 TST(+), %43.3 anerj

Kantarci G ve ark. Transplant Proc 2006



Tuberkuloz Tedavisi

Eger yaygin hastalik yoksa veya coklu ilag

direnci dusunulmuyorsa
-INH + Etambutol + Pirazinamid

Ciddi hastalar icin 4.ila¢: Levofloksasin

Akciger digi tutulum yoksa
-INH + Etambutol 18 aya kadar

kullanilabilir

Munoz P et al. Clin Infect Dis 2005



Tuberkuloz Profilaksisi

SOT - profilaksinin yarari tartismall

Sayiner A. Transplantation 1999

Allojeneik KIT: INH profilaksisini destekleyen yeterince kanit

yok
Akan H ve ark. J Hosp Infect 2006

11 calisma, TBC profilaksisi ve Renal Transplant

5 ¢alisma randomize: azalma(2), fark yok(2)

6 calisma randomize degil: azalma

Metaanaliz(4 ¢alisma-709 hasta): azalma(RR, 0.31)
Cok merkezli calismalara ihtiyag var

Currie AC et al. Transplantation 2010



Tuberkuloz Profilaksisi

Transplantasyon oncesi TST ve pozitif hastalara INH
profilaksisi

Milburn H et al. British Thoracic Society Thorax 2010
KDIGO Guidelines. Am J Transplant 2009

Aktif TBC olgularinin sadece %20-25i TST pozitif
hastalarda gelisiyor

TST negatifliginde profilaksi onerileri

-Radyolojik bulgu(daha once geciriimis) ve yetersiz tedavi
-Donorun TST pozitif olmasi
-Aktif TBC olan hasta ile yakin ve uzun sureli temas

Subramanian A et al. Am J Transplant 2009



Tuberkuloz Dist Mikobakteriler

M.fortuitum ve M.kansasii

Genellikle deri, yumusak doku, kemik ve
eklemleri tutarlar

Lokal veya disemine kutanoz hastalik en sik
karsilasilan klinik tablo

Dissemine hastalik ikinci sirada



Olgu-2

RU, 54 yasinda erkek hasta
2008 yilinda kadaverik renal transplant
Primer hastalik bilinmiyor

Basiliksimab induksiyonu almis (9 ay
TMP/SMX ve 4 ay asiklovir proflaksisi ile)

Ardindan Tacrolimus + MMF + Prednizolon
le takipte

Serum kreatinin 0.8 mg/dL



Subat 2012’ de v 4
ates, oksuruk
ve balgam
sikayetleri ile
basvurdu



Pnomoni dusunulerek Sefepim + Klacid
baslandi

Klinik yanit alininca 14 gun sonra taburcu
edildi

Poliklinik kontrolunde radyolojik regresyon
gozlenmeyince malignite on tanisiyla toraks
BT istendi

Sag akciger alt lob postero-bazal segmentte
/X5 cm kitle (malignite ekarte edilemez)
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Taniniz nedir?

Lenfoma
AC Ca.
Tuberkuloz
Abse
Nokardiyoz



Tant icin baska neler yapilmali?

Bronkoskopi

BAL

BAL-GM

PET-BT
Transtorasik biyopsi
Serum-GM
CMV-DNA



Bronkoskopi yapiliyor
o Tum lob ve segment agizlari dogal

o Alinan brons lavajinin sitolojisi normal ve
Kulturlerinde ureme yok



PET-BT

0 Sag alt lob posterobazal segmentte 7X6 cm
duzensiz sinirli lezyon ve gevresindeki nodullerde
malignite derecesinde metabolik aktivite artisi
(SUV :13.14)

max






Transtorasik biyopsi (BT esliginde)

o Akciger parenkimine ait kronik iltihabi hucreler
iceren bag dokusu alani



Hastanin transtorasik igne biyopsisi tani
koydurucu degil

Malignite on tanisiyla VATS (video yardimli
toraks cerrahisi) planlanmig

Hasta kabul etmemis

Tekrar transtorasik igne biyopsisi yapilimis
(dis merkez)



Patoloji
o Bronsiyolitis obliterans organize pnomoni

o Gogus Hastaliklari tarafindan hastaya 1
mg/kg/gun steroid baslanmis



Bronstyolitis Obliterans Organize Pnomoni

Bronsiyolitis obliterans organize pnomoni
(BOOP); kuguk hava yollari lumeninde,
alveoler duktuslarda fibrotik granulasyon
doku tikaclari, alveollerde kopuksu makrofaj
nucreleri ve interstisyumda mononukleer
nucre infiltrasyonu ile karakterli bir
Klinikopatolojik sendromdur

Cildag Orhan ve ark. Tuberkuloz ve Toraks Dergisi 2002



Bronstyolitis Obliterans Organize Pnomoni

Hastaligin en sik semptomlari kuru oksuruk
ve egzersizle artan nefes darhigidir. Klinik grip
benzeri semptomlar oksuruk ve nefes darligi
ile baslar, ilerleyen donemlerde halsizlik,
yorgunluk ve kilo kaybi eklenir.

Fizik bakida hastalarin 2/3’unde raller duyulur

Cildag Orhan ve ark. Tuberkuloz ve Toraks Dergisi 2002



BOOP Etyolojist

llaclar
-Antibiyotikler(nitrofurantoin)
-Antiepileptikler(karbamazepin)
-Antiaritmikler(Amiyodaron)
-Imminmoddulatorler(interferon)

Enfeksiyonlar
-Bakteriyel
-Viral
-Paraziter

-Fungal
Roberton BJ, Hansell DM. Eur Radiol 2011



BOOP Etyolojist

Inflamatuvar
-Dermatomyozit
-Wegener Hastaligi

Malignite(Akciger kanseri)
Transplantasyon(HKHT)
Interstisyel akciger hastaligi
Siniflandirilamayan(RT)

Roberton BJ, Hansell DM. Eur Radiol 2011



Hasta steroid tedavisinin 4. gunundeyken
alinan doku kulturunde Nocardia spp.
uremesi oldugu bildirildi

Steroid tedavisi sonlandirildi ve Imipenem +
TMP/SMX baslandi
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5126 transplant hastas!
35(%0.6) hastada nokardiyoz

Hastalarin %77’sinde sadece akciger tutulumu

Risk faktorler;i

-Yuksek doz steroid kullanimi

-Son 6 ay icinde CMV hastaligi

-Son 30 gun yuksek kalsinorin inhibitor duzeyi
24(%69) hasta TMP/SMX profilaksisi altinda

Peleg A et al. Clin Infect Dis 2007



Transplant Hastasinda Ates

Enfeksiyonlar ates ile seyretmeyebilir
Enfeksiyonun en sik belirtisi ates
Enfeksiyon-rejeksiyon ayiricli tanisi




Transplant Hastalarinda Tan1 Gucligu

Klinik bulgular silik ve atipik
Enfeksiyon disi nedenler
Birden fazla enfeksiyon etkeni
Tani girisim zorlugu



55 yasinda erkek hasta

16 yil KRY, 2008'de renal transplantasyon
Halsizlik, ates, gogus agrisi, bas agrisi
Sefepim IV

CMV DNA 429.878 kopya/ml + hepatit
Gansiklovir

Ates yuksekligi devam ediyor

Balgam: A. fumigatus ve GM(+)

Scheme of a CMV virus
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Transplant Hastasinda Ates

Ates acil durum olarak ele alinmalidir
Transplantasyon sonrasi gegen sure

Enfeksiyon igin risk faktorleri aranmalidir

-Transplantasyon oncesi donem(CMV serolojisi,
profilaksiler, Toksoplazma, Hepatitler)

-Onceden gecirilmis enfeksiyonlar

-Onceden antibiyotik kullanimi

-Direncli bakterilerle kolonizasyon

Asllar
Hayvan temasi
Cevre ve seyahatler

Cig meyve ve sebze
Bouza E et al. Infect Dis Clin N Am 2007



Transplant Hastasinda Ates

Fizik muayene: Bilgiler ikinci elden olmamali

-Cilt muayenesi

-Oral kavite
-Tum sistemler
-GOzdibi

Sendromik yaklasim ve ayirici tanidaki olasi

etkenlerin azaltiimasi

-Spesifik olmayan atesli hastalik

-Pnomoni

-USE

-MSS vd. Bouza E et al. Infect Dis Clin N Am 2007
Jani A et al. Emedicine Medscape 2012



Transplant Hastasinda Ates
Ates disinda bulgu yok

-Hemogram, idrar analizi ve kulttru

-Gogus grafisi - BT

-Kan kdlturu alinmasi

-CMV PCR

-PPD

-Solunum yolu virGsleri igin antijen arama veya PCR

Pulmoner infiltrasyon

-Alveolar : Tedaviye ragmen ates devam ederse bronkoskopi
ve BAL
-Intersitisyel : BAL

Tedavi ampirik olarak baslanmahidir

Jani A et al. Emedicine Medscape 2012
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