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GİRİŞ
Son yıllarda bağışıklığı baskılanmış hastaların (BBH) 

sayısı çok artmıştır. Bu hasta grubu içinde kemoterapi 
alan solid tümörü ya da hematolojik malignitesi olan 
olgular; organ nakli alıcıları; benign hastalıklar için korti-
kosteroid, immünmodülatörler veya kemoterapötik ajan 
kullananlar; doğumsal ve edinsel olarak (HIV infeksiyonu 
gibi) bağışıklığı baskılanmış olan olgular sayılabilir [1,2]. 

Akciğer komplikasyonları bağışıklığı baskılanmış olgu-
lar için çok önemli morbidite ve mortalite nedenidir. Sık 
görülen ve yaşamı tehdit eden bu sorunların erken tanı 
ve tedavisi gerekir. Ancak bu hasta grubunda tanı güçlük-
leri yaşanmaktadır [3-7]. Bu hasta grubunda tanı güçlük-
lerinin nedenleri [3,8]:

- klinik ve laboratuvar bulguların silik olması, özgül 
olmaması, geç olarak ortaya çıkması;

- infeksiyöz ve infeksiyon dışı nedenlerin birlikte 
görülebilmesi;

- birden fazla infeksiyon etkeninin birlikte bulunabil-
mesi;

- klinik örneklerin alınabilmesi için invazif işlemlerin 
gerekmesi ancak hastaların genel durumu ve altta 
yatan hastalığın bu tür tanısal girişimlere izin ver-
memesidir.

Bu hasta grubunda mortalite oranı altta yatan hasta-
lığa, gelişen komplikasyonun türüne ve infeksiyonlarda 
infeksiyon etkenine göre değişmekle birlikte çok yüksek-
tir. Örneğin kemik iliği nakli alıcılarında mekanik ventila-
tör desteği gerektiren akciğer infiltrasyonu varlığında 
mortalite oranı %90’ları geçmektedir [3-7]. 

Altta yatan hastalığın ciddiyeti ve tanı koymadaki güç-
lükler nedeni ile bu hastalara erken ampirik tedavi başlan-
ması gerekmektedir [5,9,10]. İnfeksiyon etkenlerinin ve 
infeksiyon dışı nedenlerin çeşitliliği bu olgularda ampirik 
tedavi belirlenmesini güçleştirmekte ve multidisipliner 
yaklaşımı gerekli kılmaktadır. Hastalarda akciğer problemi 
ortaya çıktığı zaman hastayı izleyen birincil hekime ek 
olarak göğüs hastalıkları, infeksiyon hastalıkları, radyoloji, 
mikrobiyoloji, patoloji, göğüs cerrahisi ve yoğun bakım 
uzmanlarından oluşan bir ekibin ortak çabası gerekmekte-
dir. Bu birlikteliğin, sorunun ilk başladığı noktadan sonla-
nana dek sürdürülmesine özen gösterilmelidir.

İnfeksiyon Nedenleri:
Bağışıklık sistemi baskılanmış hastalarda görülen akci-

ğer infeksiyonu etkenleri, konaktaki savunma defektinin 
türüne göre değişmektedir. Diğer yandan, pek çok olgu-
da bu savunma defektlerinin birkaçının bir arada buluna-
bileceği unutulmamalıdır (Tablo 1) [6,7,11]. 

Bakteriler: BBH’da hastane kökenli infeksiyon etken-
leri olarak Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter başta 
olmak üzere Gram negatif basiller, kalıcı intravenöz kate-
teri olanlarda ise Staphylococcus aureus ve koagülaz 
negatif stafilokoklar görülmektedir [5,6,9]. Toplum 
kökenli pnömoni etkenleri sağlıklı birey ve BBH’da ben-
zerdir. Bu etkenlerın % 85’i S. pneumonia, H.influenzae, 

Moraxella catarhralis iken % 15’i atipik etkenler olan 
Legionella spp ve Chlamydia pneumoniae’dır (12, 13). 
Son yıllarda nötropenik konağın infeksiyonlarında yeni 
ajanlar da izole edilmeye başlanmıştır. Bunlara örnek 
olarak Rhodococcus equi, Stenotrophomonas maltophila 
verilebilir [14].

BBH’da mikobakterilerle apikal tutuluşlu tipik tüber-
küloz formları oluşabileceği gibi, atipik radyografik bulgu-
ları olan ya da miliyer patternli olguların da olabileceği 
akılda tutulmalıdır. Atipik, akciğer dışı ve yaygın formlar 
daha çok bağışıklık baskılanmasının yoğun olduğu olgu-
larda görülmektedir. Gelişmekte olan diğer ülkelerde 
olduğu gibi, tüberkülozun endemik olduğu ülkemizde 
de, aksi kanıtlanana dek, bu hasta grubunda atipik miko-
bakterilerden çok, Mycobacterium tuberculosis infeksi-
yonları öncelikle düşünülmelidir [15,16].

Nocardia infeksiyonları solid organ nakli alıcılarında ve 
uzun süreli steroid kullananlarda görülebilir; sıklıkla, kavitele-
şebilen, multipl nodüler infiltratlara neden olur [2,16,17]. 

Mantarlar: En önemli mantar pnömonisi etkenleri 
Aspergillus spp.,Candida spp., Cryptococcus neoformans 
ve Mucor spp. dır. İzole, primer Candida pnömonisi 
nadirdir, genellikle yaygın kandidiyaz seyri sırasında görü-
lür, kandida pnömonisi tanısı için doku invazyonunun 
gösterilmesi gerekir. Kriptokok özellikle CD4+ hücre sayı-
sı <100 olan HIV pozitif ve ağır T hücre disfonksiyonu 
olan hastalarda sorun olur. Mucor spp.’ ye bağlı pnömo-
ni daha nadirdir. Özellikle yüksek riskli hastalarda (hema-
tolojik maligniteli, allogeneik hematopoetik kök hücre 
alıcıları, akciğer nakli alıcıları ve derin nötropenik olgular) 
en önemli mantar pnömonisi nedeni Aspergillus’tur. Bu 
olgularda yüksek mortalite ve invazif girişimlerin güçlüğü 
nedeniyle, doku invazyonu gösterilmese bile, solunum 
sekresyonlarında Aspergillus saptanması tedavi endikas-
yonu olarak kabul edilebilir; buna karşılık, Aspergillus 
saptanmaması tanıyı reddettirmez [18-21]. İnvazif pul-
moner aspergillozlu olguların 1/3’ünde solunum semp-
tomları radyolojik bulgulardan sonra çıkabilir [18].

Pneumocystis: Her memeli konak özgül bir 
Pneumocystis türü ile infekte olur. İnsanda hastalık yapan 
tür artık Pneumocystis jirovecii olarak adlandırılmaktadır. 
Etkenin adının P. jirovecii olarak değiştirilmiş olmasına 
karşın, bu etkene bağlı pnömoniler PCP olarak kısaltıl-
maktadır (22). PCP sıklıkla iki taraflı difüz interstisyel 
infiltratlarla seyretmektedir. PCP açısından özellikle risk 
altında olanlar CD4 sayısı <200 olan HIV pozitif hastalar, 
sitomegalovirüs (CMV) hastalığı olan transplant alıcıları 
ve ağır T hücre defekti olan diğer hastalardır. Hematolojik 
maligniteli veya yüksek doz steroid alan kanserli hastalar 
da risk altındadır. Son yıllarda yaygın olarak uygulanan 
kotrimoksazol profilaksisi ile bu infeksiyonun sıklığı belir-
gin olarak azalmıştır [2,7,9,23,24]. PCP’de normal akci-
ğer grafisi veya spontan pnömotoraks riskinin arttığı kis-
tik formlar, parankimal konsolidasyon, kitle lezyonları, 
multiple nodüller, plevra sıvısı ve lenf nodu büyümesi gibi 
farklı radyolojik görünümler de olabilir [23].
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Virüsler: Hücresel bağışıklığın baskılanması duru-
munda, özellikle transplant alıcılarında virüs pnömonisi-
nin en önemli nedeni CMVdir. CMV infeksiyonu genel 
populasyonda çok sıktır (%80-90). CMV için preemptif 
tedavi yaklaşımının uygulanması ile CMV pnömonisi sıklı-
ğı azalmıştır. Ancak ciddi hastalık tablolarına yol açabilir 
ve immünmodülatör virüs olduğu için diğer patojenlerle 
(P. jirovecii, enterik Gram negatif basiller vb) birlikte bulu-
nabilir. CMV infeksiyonu primer ya da latent infeksiyonun 
reaktivasyonu şeklinde gelişir. Primer infeksiyonun daha 
ciddi klinik tablolara yol açtığı bildirilmekle birlikte, ülke-
mizde alıcı ve vericilerdeki yüksek seroprevalans (%90) 
nedeniyle, sıklıkla (% 33-81) reaktivasyon / reinfeksiyon 
görülmektedir [3,5,9,25].

Son yıllarda bağışıklık sistemi baskılanmış hastalarda 
görülen pnömoni etkenleri arasında toplum kökenli virüs 
pnömonisi etkenlerinin rolü ile ilgili çalışmalar yapılmakta-
dır. Bazı çalışmalarda bakteri ile birlikte görülen virüs 
infeksiyonları da katıldığında, virüsler hastaların yaklaşık 
%25’inde saptanmıştır [26]. Üst solunum yolu etkeni 
rinovirüs, son yıllarda bağışıklığı baskılanmış hastalarda 
pnömoni etkeni olarak tanımlanmıştır [27,28]. Rinovirüs 
başta olmak üzere, bu hasta grubunda influenza A ve B, 
parainfluenza virüs 1-3, adenovirüs, respiratuvar sinsitial 

virüs ve herpes simpleks virüs pnömoni etkenleri olarak 
saptanmaktadır [26].

İnfeksiyon Dışı Nedenler:
İnfeksiyon dışı nedenler de infeksiyonlara benzer tab-

lolara yol açabilir. Ayrıca, infeksiyonlar ve infeksiyon dışı 
süreçler bir arada bulunabilir ya da infeksiyon etkenleri 
bazı infeksiyon dışı süreçleri tetikleyebilir. Akciğer sorunu 
altta yatan hastalığın (lösemi, lenfoma, bağ dokusu has-
talığı) akciğer tutulumu olabileceği gibi, bu hastalıkların 
tedavisinde kullanılan ilaçların veya radyoterapinin komp-
likasyonu olarak da gelişebilir.

Hem volüm yüküne hem de kardiyotoksisiteye neden 
olan ajanların etkisine bağlı olarak hidrostatik basınç artı-
şı ile veya değişik zedelenmelerin yol açtığı kapiller geçir-
genlik artışı ile akciğer ödemi oluşabilir [3].

Kanser kemoterapisinde kullanılan ilaçlara bağlı akci-
ğer reaksiyonları önemli sorunlar oluşturabilmektedir. Bu 
tablolar zaman zaman çok ağır olabilir ve hızla ölüme 
götürebilir. İlaca bağlı akciğer hastalığı tanısı için evrensel 
kriterler, tanıyı kanıtlayacak tek bir test veya doku biyop-
sisi yoktur. Benzer tabloyu oluşturabilecek diğer nedenle-
rin dikkatle araştırılması ve dışlanması gereklidir. Tablo 
akut ya da sinsi başlangıçlı olabilir. İlaca bağlı akciğer 
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Tablo 1. Farklı bağışıklık yetmezliklerinde sık görülen etken mikroorganizmalar
Bağışıklık Yetmezliği Yetmezlik Nedeni Etken Mikroorganizma
Granülositopeni Kazanılmış Staphylococcus aureus
   İlaçlar Koagülaz negatif stafilokoklar
   Maligniteler Viridans streptokoklar
   Otoimmün Stenotrophomonas maltophilia
  Kalıtsal Escherichia coli
   Ailesel nötropeni Klebsiella pneumoniae
   Siklik nötropeni Pseudomonas aeruginosa
Granülosit fonksiyon bozukluğu  Adezyon bozukluğu Enterobacter spp.
   Kemotaksi bozukluğu Citrobacter spp.
   Opsonik yetersizlik Acinetobacter spp.
   Hücre içi öldürmede eksiklik Aspergillus spp.
    Zygomycetes 
    Candida spp.
Hücresel bağışıklık bozukluğu Sitotoksik tedavi Mycobacterium tuberculosis
    Radyasyon Sitomegalovirüs
  İlaçlar (kortikosteroid, takrolimus, Pneumocystis jirovecii
    siklosporin, azotioprin vb) Legionella spp.
    Allojeneik kemik iliği nakli Nocardia spp.
  Graft versus Host Hastalığı Aspergillus spp.
  Monoklonal antikor kullanımı Tüberküloz dışı mikobakteriler
  Lenfoma (öz. Hodgkin) Solunum virüsleri
  HIV infeksiyonu Herpesvirüsler
    Cryptococcus spp.
    Penicillium marneffei
    Toxoplasma gondii
Humoral bağışıklık bozukluğu Kronik Lenfositik Lösemi 
  Multiple Myeloma Streptococcus pneumoniae
  Waldenström Makroglobulinemisi Haemophilus influenzae
Aspleni Fonksiyonel (ilik nakli) Kapsüllü bakteriler
  Anatomik



hastalığında ateş sıktır, genellikle titreme görülmez. 
Dispne, kuru öksürük olur. Klinik belirtiler ilacın alınmasın-
dan haftalar-yıllar sonra ortaya çıkabilir [29]. Radyoterapi 
uygulanması hem akut pnömoni tablosuna hem de akci-
ğer fibrozuna yol açabilir [3].

Bronşiyolitis Obliterans Organize Pnömoni (BOOP) 
hematopoietik kök hücre nakli sonrasında, akut myelo-
monositik lösemi, akut lenfoblastik lösemi, kronik myelo-
monositik lösemi, myelodisplastik sendrom, göğse radyo-
terapi uygulanan veya uygulanmayan değişik kanserlerde 
gelişebilir; pek çok ilaç BOOP paterninde toksisite oluştu-
rabilir. Klinikte ateş, öksürük, ilerleyici nefes darlığı, iştah-
sızlık, halsizlik görülür. Radyolojide iki taraflı infiltratlar ve 
solunum fonksiyon testlerinde restriktif defekt saptanır. 
BOOP terimi bronşiyolitis obliterans (BO) ile karışabildiği 
için son yıllarda ‘organize pnömoni’ terimi de kullanıl-
maktadır [30].

Akciğer/kalp-akciğer nakli alıcılarında ve kemik iliği 
naklinden sonra kronik ‘graft versus host hastalığı’ 
(GVHH) varlığında, irreversibil küçük havayolu obstrüksi-
yonu ile giden bronşiolitis obliterans gelişebilir; bu tablo 
ciddi bir morbidite ve mortalite nedenidir. Bronşiyolitis 
obliteranslı olgularda sık tekrarlayan alt solunum yolu 
infeksiyonları sorun oluşturabilir. Pnömotoraks gelişebilir 
[16,31-34]. 

HIV infeksiyonlarının yanı sıra uzun süreli bağışıklık 
baskılayıcı tedavi alan olgularda da Kaposi sarkomu ve 
akciğer tutulumu olabilir. Ülkemizde ve Ortadoğu ülkele-
rindeki böbrek nakli alıcılarında en sık rastlanan nakil 
sonrası tümör Kaposi sarkomudur [35]. Deri lezyonları, 
hemorajik nitelikte plevra sıvısı ve bronkospide bronş 
ağacı dallanma bölgelerinde mukozadan kabarık, vişne 
kırmızısı lezyonlar görülebilir. Bronkoskopide biyopsi alın-
ması sırasında masif hemoraji gelişme riski vardır. BAL’da 
HHV8 in gösterilesiyle de tanı konabilir [36]. 

Ani başlangıçlı nefes darlığı, öksürük, ateş, hipoksemi 
ve akciğer radyografisinde iki taraflı, santral bölgelerde 
daha belirgin olan interstisyel ve alveoler infiltratlarla 
ortaya çıkan difüz alveolar kanama (DAK), klinik ve rad-
yolojik olarak infeksiyona benzer. Alveol içi kanama olma-
sına karşın hemoptizi görülmeyebilir. Tanıda BAL çok 
yardımcıdır. BAL örneklerinin giderek daha kanlı gelmesi 
ve BAL’da hemosiderin yüklü makrofaj oranının %20 
veya daha fazla olması DAK tanısı koydurur. BAL’ın sito-
lojik ve mikrobiyolojik incelemeleri ile infeksiyonlar dışlan-
malıdır. Mortalite oranı yüksektir [3,16,31,33].

TANI
KLİNİK YAKLAŞIM 
Bağışıklığı baskılanmış hastada akciğer sorunlarına 

hızla tanı koymak ve tedavi başlamak gereklidir. Ancak 
ayırıcı tanı listesi çok geniştir ve kesin tanı için ileri incele-
meler gerekebilir. Öte yandan bu hastalar ileri inceleme-
lere dayanamayacak veya bunların sonucunu bekleyeme-
yecek durumda olabilir. Bu nedenle çoğu zaman ampirik 
tedavi başlamak gerekmektedir. Ampirik tedavi başlar-
ken klinik ve radyolojik ipuçlarından yararlanılmalıdır. 
Öncelikle bağışıklık yetmezliğinin türü belirlenmelidir. 

Bağışıklık Baskılanmasının Türü:
Bağışıklık sisteminin 3 bileşeninden (nötrofiller, hücresel 

bağışıklık, salgısal bağışıklık) herhangi birinde sorun oldu-

ğunda infeksiyon olasılığı artar ve bağışıklık baskılanmasının 
türüne göre olası etkenler değişir (Tablo 1) [5,7,11,12].

Nötropenik Olgular:
Nötropeni, nötrofil sayısının 500/mm3’ün (0.5 x 109/L); 

derin nötropeni ise 100/mm3’ün (1.0 x 109/L) altında 
olması şeklinde tanımlanır. Buna ek olarak nötrofil sayısı 
500-1000 arasında olan, ancak bu sayının 48 saat içinde 
500 ün altına düşmesinin beklendiği olgular da nötrope-
nik olarak değerlendirilir. Bu grupta etken ve prognozun 
belirlenmesinde nötropeninin süresi ve derinliği önem 
taşır. Örneğin nötropeni süresi uzadıkça ve nötropenin 
derinliği arttıkça mantar infeksiyonu olasılığı artar. Febril 
nötropeni, nötrepenik bir hastada ateşin bir kere 38.3 
°C’nin üzerine çıkması ya da bir saat süreyle 38°C’ ya da 
üzerinde ateş olması olarak tanımlanır [5,12,14]. Bu 
olgularda en sık rastlanan etkenler Gram negatif bakteri-
ler (Pseudomonas aeuroginosa, Klebsiella pneumoniae, 
Escherichia coli gibi), Streptococcus pneumoniae, 
Staphylococcus aureus, koagülaz negatif stafilokoklar, 
viridans streptokoklar ve Aspergillus’tur . Ancak son yıl-
larda bu olgu grubunda eskiden daha az bildirilen Gram 
negatif (örneğin Stenotrophomonas maltophila) ve Gram 
pozitif (örneğin Rhodococcus equi ) patojenlerin ve 
CMV’nin de pnömoniye neden olduğu bilinmektedir. 
Nötropenik hastalarda sık pnömoni yapan ve yaşamı teh-
dit eden etkenler arasında Aspergillus başta olmak üzere 
mantarlar da vardır [5,9,11,14, 23, 37].

Hücresel İmmün Yetmezlikli Olgular: 
T lenfosit fonksiyon bozukluğu olan bu olgu grubun-

da virüsler, PCP, mantar infeksiyonları, bakteriyel pnömo-
niler (Legionella, Nocardia, mikobakteriler) ve paraziter 
infeksiyonlar görülebilir [5,7,11,12]. 

Humoral İmmün Yetmezlikli Olgular: 
B lenfosit fonksiyon bozukluğu olan olgularda ve 

fonksiyonel ya da anatomik dalak yokluğunda hümoral 
immünite bozulur. Bu grupta kapsüllü bakterilerle pnö-
moniler sık görülür [5,7,11,12].

Klinik Özellikler:
İlk basamak çok ayrıntılı bir öykü alınmasıdır. Bağışıklık 

baskılanmasının türü belirlenen hastanın bağışıklık baskılan-
masının süresi, ağırlığı, o dönemde ve geçmişte aldığı tüm 
tedaviler, radyoterapi öyküsü, kullandığı profilaktik ajanlar, 
tablonun hastanede mi toplumda mı geliştiği öğrenilmelidir 
(9). Hasta öyküsünde hastane koşullarına ilişkin özelliklere 
de dikkat edilmelidir. Örneğin hastanede inşaat varlığı nöt-
ropenik hastalarda ve transplant alıcılarında Aspergillus 
infeksiyonlarının sıklığını artırmaktadır [38].

Pnömoninin ortaya çıkış zamanı özellikle transplant 
alıcılarında ayırıcı tanıda önemlidir. Gerek hematopoietik 
kök hücre nakli (HKHN) gerekse solid organ (SOT) trans-
plantasyonu sonrasında belirli dönemlerde belirli etken-
lerle infeksiyonlar görülmektedir (Şekil 1 ve 2). HKHN 
sonrası, engraftman öncesi dönemde nötropenik hasta-
da görülen bakteriler, Aspergillus, Herpes simplex virus, 
PCP sorun olabilir. Nötrofil engraftmanında 100 güne 
kadar olan dönemde virus infeksiyonları önemlidir; profi-
laksi almayan olgularda PCP görülebilir. Yüz günden 
sonraki dönemde kapsüllü bakteriler, kronik graft versus 
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host hastalığı (GVHH) olan olgularda CMV sorun olur. 
Profilaktik, preemptif gansiklovir tedavileri nedeniyle 
CMV daha geç dönemlerde hastalık oluşturabilmektedir 
[16,31,33]. SOT sonrası ilk ay içinde hastane kökenli 
infeksiyonlar, mantar infeksiyonları önemlidir. İlk aydan 6 
aya kadar olan dönemde Aspergillus ve PCP öne çıkar. Bu 
olgu grubunda özellikle yüksek doz steroid kullanımı 
Nocardia infeksiyonlarına yol açabilir. Geç dönemde top-
lum kökenli pnömoni etkenleri sıktır. Legionella bu grup-
ta her dönemde sorun oluşturabilir [16,39].

Pnömoninin gelişme hızı klinisyen için önemli bir bilgidir. 
Akut, gürültülü tablo genellikle bakteriler ve virüslerle olu-
şur. Ancak akciğer ödemi, pulmoner tromboemboli, alveo-
ler hemoraji gibi infeksiyon dışı süreçler de bakteriyel pnö-
monileri taklit eden akut tablolar oluşturur. Subakut seyirli 
tablolar CMV, Aspergillusu; kronik süreçler ise nokardiyoz ve 
mikobakteriyel infeksiyonları akla getirmelidir. Bazı etkenler 
bağışıklığın baskılanma düzeyine göre farklı tablolar oluştu-
rabilmektedir; örneğin PCP AIDS olgularında sinsi, kronik 
seyirliyken, diğer bağışıklığı baskılanmış hastalarda akut, hızlı 
seyirli tabloya neden olur [9,12].

En sık belirtiler öksürük, nefes darlığı ve ateştir. Ancak 
bazen klinik tablo çok silik olabilir. Deri lezyonları bakteriler 
ve mantar infeksiyonlarını akla getirmelidir. Yaygın Nocardia, 
Aspergillus infeksiyonlarında deride nodüller bulunabilir. 
Aspergillus, Fusarium, Mukorales infeksiyonlarına invazif 
sinüzit eşlik edebilir. Yaygın CMV infeksiyonunda koryoreti-
nit; Nocardia, Aspergillus, Pseudomonas, Toxoplasma 
infeksiyonlarında beyin abseleri görülebilir [9,14].

Basit laboratuar incelemelerinin bu hasta grubunda 
fazla yararı yoktur. PCP, viral ve bakteriyel pnömonilerde 
hipoksemi olabilir [7,12].

Radyolojik özellikler:  
Solunum sistemi ile ilgili yakınması olan bağışıklığı 

baskılanmış hastaya akciğer grafisi çekilmelidir. 
Bağışıklığı baskılanmış hastaların akciğer infiltratları-

nın değerlendirilmesinde akciğer grafileri genellikle özgül 
değildir, etyolojiyi belirlemede yararı azdır. Fakat yeni 
değişiklikleri saptamak ve tedavi yanıtını izlemek açısın-
dan önemlidir [40]. Öte yandan PCP başta olmak üzere 
bağışıklığı baskılanmış pnömonili olguların %10’unda 
akciğer filmi normal çıkabilmektedir [2,41].

Bütün kısıtlılıklarına karşın akciğer filmi ile sağlanan 
önemli bilgiler vardır. Radyolojik infiltrat paterni klinik 
tablonun gelişme hızı ile birlikte ele alındığında infeksiyon 
etkenlerine ilişkin ayırıcı tanı listesi daraltılabilir, (Tablo 2). 
İnfeksiyon dışı nedenlerin ayırıcı tanısında da radyolojik 
görünümün önemi vardır (Tablo 3) [2,7,9,12].

Akciğer grafisinde üç ana radyolojik patern izlenir: 
Konsolidasyon-fokal infiltratlar; nodüler lezyonlar; difüz 
interstisyel infiltratlar. Kavitasyon, plevra sıvısı, atelektazi, 
adenopati, pnömotoraks gibi diğer radyolojik bulgular ek 
ip uçları sağlar [2,12].

Fokal infiltratlar, özellikle akut tablo ile ortaya çıktığın-
da bakteri pnömonilerini düşündürür. Subakut ya da 
kronik tablo ile ortaya çıkan fokal infiltratlarda Aspergillus, 
Nocardia, tüberküloz akla gelmelidir. Multifokal infiltrat-
lar Legionella, Aspergillus, Nocardia ve tüberkülozda 
görülebilir. Konsolidasyon içinde kavitasyon nekrotizan 
bakteriyel pnömonilerde (gram negatifler, S.aureus), 
tüberkülozda, Aspergillus ve Nocardia infeksiyonlarında 
olur. Kavitasyon görülen daha nadir bakteriler arasında 
Rhodococcus equi sayılabilir. İnvazif aspergillozda plevra 
tabanlı kama şeklinde konsolidasyonlar ve spontan pnö-
motoraks da görülebilmektedir. Bağışıklığı baskılanmış 
hastalarda fokal infiltrasyon yapan infeksiyon dışı süreçler 
arasında pulmoner emboli ve infarktüs, radyasyon pnö-
monisi, BOOP, fantom tümör, primer ya da metastatik 
tümör, atelektazi, Kaposi sarkomu sayılabilir [2,3,9, 
12,23,41- 43]. 

Akciğer grafisinde tek ya da çok sayıda nodüler lez-
yonlar mantar infeksiyonlarını, Legionella, Nocardia ve 
septik embolileri düşündürür. Mantarlardan özellikle 
Aspergillus ve Cryptococcus çok sayıda nodül oluşturur. 
(Candida ile nodül oluşumu septik emboli dışında beklen-
mez; ayrıca izole Candida pnömonisi pek görülmez, 
Candida’ya bağlı pnömoni yaygın kandidiyazın bir parçası 
olarak oluşur.) İnvazif aspergilloza (daha nadir olarak 
mukormikozise) bağlı nodüllerde, hastanın nötropeniden 
çıktığı dönemde “hava-hilal görünümü” (“crescent sign”) 
ortaya çıkabilir; bu görünümü nodülün periferinde topla-
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Şekil 1. Hematopoietik kök hücre nakli sonrası akciğer infeksiyonunun geliş-
me zamanına göre olası etkenler

Şekil 2. Solid organ transplantasyonu sonrası akciğer infeksiyonunun geliş-
me zamanına göre olası etkenler 
HSV: Herpes simplex virus, CMV: Sitomegalovirus, EBV: Epstein-Barr virus, 
VZV: Varisella zoster virus, RSV: Respiratuar sinsityal virus



nan infarktüslü akciğer dokusu ve hifler oluşturur . Primer 
ya da metastatik tümörler, posttransplant lenfoprolifera-
tif hastalık ve Kaposi sarkomu da nodüler lezyonlara 
neden olabilir [2,3,12,16,19,23,41-43]. 

Difüz infiltrasyon oluşturan mikroorganizmalar daha 
az sayıdadır. Bu grupta PCP ve virüsler önemlidir. PCP’de 
erken dönemde en sık rastlanan radyolojik görünüm difüz 
perihiler retiküler veya retikülonodüler lezyonlardır; buzlu 
cam görünümü eşlik edebilir. Sitomegalovirüs pnömoni-
sinde de retikülonodüler patern sıktır, bilateral yaygın 
konsolide alanlar ve plevra sıvısı da bulunabilir. Miliyer 
tüberkülozda lezyonlar difüzdür. Akciğer ödemi, nonspe-
sifik interstisyel pnömoni, ilaca bağlı pnömonit, lenfositik 
interstisyel pnömoni, lenfanjitis karsinomatoza, alveoler 
kanama, lösemik infiltrasyon, radyasyon pnömonisi, üre-
mik akciğer difüz infiltrasyonların ayırıcı tanısında düşünül-
mesi gereken infeksiyon dışı nedenlerdir [2,12,23,41].

Bağışıklığı baskılanmış hastaların akciğer sorunlarını 
değerlendirmede bilgisayarlı tomografi (BT) akciğer grafi-
sine göre daha özgüldür, ayırıcı tanı açısından bilgi sağla-
ma, lezyonları erken yakalama ve tanısal girişimler önce-
sinde lezyonları lokalize etme konusunda daha yararlıdır 
[40]. Febril nötropenik hastalarda ince kesit BT ile pnö-

moni bulgularının akciğer grafisine göre beş gün daha 
önce ortaya konduğu gösterilmiştir. Febril nötropenik 
hastalar ile hematopoietik kök hücre alıcılarında yapılan 
bir başka çalışmada da benzer sonuçlara ulaşılmıştır. Bu 
çalışmalar sonucunda ateş nedeni aydınlatılamamış ve 
akciğer grafisi normal bulunmuş hastalara BT çekilmesi 
önerilmiştir [44,45]. İnvazif aspergillozun BT bulguları 
önemlidir. Yüksek çözünürlüklü BT de (YÇBT) segmental 
konsolidasyon ve buzlu cam atenüasyon alanı veya halo 
belirtisi gösteren en az bir nodül izlenmektedir. Halo 
belirtisi nodülü çevreleyen düşük atenüasyon alanı olup 
iskemik alanı çevreleyen ödem ya da kanamaya bağlıdır. 
Diğer angioinvazif mantar infeksiyonları veya nokardiyoz-
da da benzer halo belirtisi bulunabilir. İnvazif pulmoner 
aspergillozun karakteristik radyolojik bulguları daha çok 
nötropenik konak için tanımlanmıştır [19,23,41,42]. PCP 
de BT de buzlu cam alanları, interlobüler septal kalınlaş-
malar ve bazen de özellikle üst loblarda pnömatosele 
benzeyen kistik lezyonlar izlenebilir. Kistik lezyonlar bulu-
nan olgularda pnömotoraks gelişebilir [23, 41]. 
Sitomegalovirüs pnömonisinde BT’de çok sayıda milimet-
rik nodüller, buzlu cam alanları, bazen de lober konsoli-
dasyon alanları görülebilir [41].
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Tablo 2. Bağışıklığı baskılanmış hastada klinik seyir ve radyolojik görünüme göre olası etkenler

Radyolojik görünüm                                K L İN İ K
 Akut Subakut veya sinsi
Fokal (konsolidasyon) Bakteriyel Aspergillus
 Aspergillus Nocardia
 Legionella M.tuberculosis, MAI
  
Nodüler veya kaviteli Bakteriyel akciğer absesi M.tuberculosis
 Legionella Nocardia
  Aspergillus
  Cryptococcus
  
Difüz (interstisyel) CMV CMV
 P.jirovecii P.jirovecii
  Respiratuar sinsityal virus (RSV)
  Miliyer tüberküloz

Tablo 3. Radyolojik görünüme göre olası infeksiyon dışı nedenler
Difüz Nodüler veya Kaviteli Fokal
Akciğer ödemi Malignite BOOP 
 (kardiyak ya da non-kardiyak) Septik emboli Radyasyon pnömoniti
Bronşiyolitis obliterans organize    Kaposi Pulmoner emboli ve 
 pnömoni (BOOP) Postransplant infarktüs
Nonspesifik interstisyel pnömoni (NSİP) lenfoproliferatif hastalık Fantom tümör
Lenfositik interstisyel pnömoni (LIP)  Primer/metastatik tümör
İlaca bağlı pnömonit  Atelektazi
Lenfanjitis karsinomatoza  Kaposi Sarkomu
Alveoler hemoraji
Lösemik tutulum
Üremik akciğer
Radyasyon pnömoniti 



ETYOLOJİYE YÖNELİK TANISAL TESTLER 
BBH’ de pnömoni tanısında anamnez, fizik bakı bulgu-

ları ve radyolojik incelemelerin yanısıra, invazif ya da nonin-
vazif yöntemlerle elde edilen solunum yolları örneklerinin 
mikrobiyolojik ve patolojik açıdan incelenmesi önem taşı-
maktadır. Klinik radyolojik özelliklerin düşündürdüğü etken-
lere göre bu örneklerden uygun incelemeler istenmelidir.

Mikrobiyolojik tanımlamada solunum yolu örneklerinin 
mikroskobik direkt boyasız preparatları Aspergillus ve diğer 
mantar elemanlarının; boyalı preparatlar ise çok çeşitli mikro-
organizmaların tanınmasında yararlı yöntemlerdir. Bu örnek-
lerin bakteri, mikobakteri, virüs ve mantarlar açısından kültür-
leri önemlidir. Ayrıca özellikle kantitatif bakteri kültürlerinin 
özgül ve duyarlı yöntemler olduğu bilinmektedir. Pnömoniler 
sıklıkla bakteriyemi ya da fungemi ile birlikte olduğu için, bu 
olgulardan kan kültürü gönderilmesi de gereklidir. 

Bağışıklığı baskılanmış hastalarda antikor saptanması-
na dayanan testler pek yararlı değildir.

Mikroskobik bakı ve kültür yöntemleri dışında mikro-
organizmaya özgü antijenlerin (direkt floresan antikor, 
lateks aglütinasyon, radyoimmun assay, enzim immunas-
say vb) ve nükleik asitlerin saptanması da (hibridizasyon,PCR 
vb) özellikle hızlı tanıda önemlidir. Örneğin Legionella 
infeksiyonları tanısında idrarda Legionella antijeninin , 
CMV hastalığında CMV antijenemisinin ve kanda kantita-
tif CMV DNA ve mRNA’nın gösterilmesi tanı koydurucu-
dur. Aspergillus için galaktomannan (Aspergillus antije-
ni), beta-D glukan değerlidir. Beta glukan PCP için de 
yararlı bulunmuştur (Tablo 4) [11,46-52].

Hematolojik maligniteli invazif aspergilloz olgularında 
galaktomannanın duyarlılığı oldukça iyidir. Nonnötropenik 
olgularda duyarlılık daha düşük olabilir; bu grupta BAL’da 
galaktomannanın değeri tartışılmaktadır. Belirli antibiyo-
tiklerin (piperasilin-tazobaktam, amoksisilin-klavulonik 
asit) kullanımı ve diğer invazif mikozların (Penicillium, 
histoplazmoz, blastomikoz) bulunması yanlış pozitif 
sonuçlara yol açabilir [19]. 

Balgam incelemesi:
Nitelikli balgam örneği 100x büyütmede, her sahada 

25’ ten çok nötrofil, 10’ dan az epitel hücresi içermelidir. 
Ancak, nötropenik olgularda balgamda yeterli nötrofil 
görülemeyeceği unutulmamalıdır. Balgam örneği en geç 
iki saat içinde mikrobiyoloji ve patoloji laboratuvarlarında 
işleme konulmalıdır. Klinik ve radyolojik özelliklere göre 
Gram, Giemsa, Ziehl-Nielsen, modifiye EZN, Gomori met-
henamine silver, Toluidine blue, Hematoxylene-eosin gibi 
boyama yöntemleri ve direkt ve indirekt floresan antikor 
testlerinden uygun olanlar istenmelidir. Bu hasta grubun-
da ayırıcı tanının çok geniş olması nedeniyle patoloji ve 
mikrobiyoloji çalışanları klinik ve radyolojik ipuçları konu-
sunda ayrıntılı olarak bilgilendirilmelidir [7,9]. Örneğin 
nokardiyoz kuşkusu varsa, bu bilgiyi alan laboratuar çalı-
şanlarının yapacağı modifiye EZN ve Gram boyaması, 
kültür sonuçları çıkmadan erken olası tanı sağlayacaktır. 
Kültürde Nocardia kolonileri belirmeden önce en az 
48-72 saat geçmesi gerekmektedir [43]. 
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Tablo 4. Bağışıklık sistemi baskılanmış hastada görülen pnömoni etkenlerin tanısında önerilen antijen ve nükleik asit testleri

  Örnek Tanı Testi Özellikler

Legionella İdrar Legionella antijeni Özgüllük ve duyarlılık = %50-80
pneumophilia  DFA;EİA

CMV Kan   • CMV antijeni (pp65) IFA Özgüllük ve duyarlılık > %95

   • Kantitatif CMV DNA ve m RNA Özgüllük ve duyarlılık > %95

TK viral   Özgüllük: %95

solunumsal  BAL • TKVSE antijenleri DFA Duyarlılık: % 57-93

etkenler  • NAT (multipleks PCR) Özgüllük: %95

    Duyarlılık: % 25-95 

Aspergillus Kan • Aspergillus antijeni Özgüllük: %86-99 

   *(galaktomannan) Duyarlılık: % 67-100

   • Betaglukan testi Özgüllük: %52-100 

                   (≥20 pg/mL), Duyarlılık: % 55-100

Pneumocystis  BAL • PCP antijeni İFA/DFA Özgüllük: %94.7
jirovecii (PCP)    Duyarlılık: 90.8
  Serum • Betaglukan testi                 Çalışmalar sürüyor**
                     (≥20 pg/mL),

Cryptococcus Kan  Kriptokok antijeni  Özgüllük ve duyarlılık = %90
neoformans

*Aspergillus için BAL’da antijen arama ve kantitatif nükleik asit testleri konusunda araştırmalar vardır. Özellikle non-nötropenik hastalarda BAL’da galakto-
mannan tayininin daha değerli olabileceği vurgulanmaktadır. Ancak kolonizasyon olasılığı da dikkate alınmalıdır.
** Kontrol ve diğer akciğer hastalıkları grubu ile PCP grubu değerleri arasında anlamlı farklılık saptanmıştır( >500 pg/ml anlamlı bulunmuş).
DFA;direkt floresan antikor testi, IFA:İndirekt floresan antikor testi, TKVSE:Toplum kökenli viral solunumsal etkenler, NAT:Nükleik asit amplifikasyon testi



Balgamın olası etkenlere yönelik (bakteri, mikobakte-
ri, mantar vb) kültürleri yapılmalıdır.

Nebülizatör aracılığıyla %3’lük NaCl solutularak indük-
lenmiş balgam örnekleri elde edilebilir. İndüklenmiş balgam 
özellikle HIV hastalarında PCP tanısında işe yaramaktadır. 
Tüberkülozdan kuşkulanılan hastalarda hasta balgam çıka-
ramıyorsa veya balgam negatif ise indüklenmiş balgam 
örnekleri alınabilir [53]. İndüklenmiş balgamın HIV hastala-
rında PCP tanısı için duyarlılığı yaklaşık %70’tir; ilk test 
negatif çıktığında tekrarlanan indüklenmiş balgam değer-
lendirmelerinin tanıya pek katkısı yoktur. PCP düşünülen bir 
olgu HIV negatif ise başlangıçta, HIV pozitif ise bir kez alı-
nan indüklenmiş balgam negatif çıktığında bronkoalveolaer 
lavaj (BAL) alınması önerilmektedir [54].

Bronkoskopik Örnekler:
Bronkoalveolar lavaj: 
Olası etkenlerin çoğu (bakteri, mikobakteri, fungus) 

için uygun materyal sağlanması, tüm laboratuvarlar için 
yeterli materyal elde edilebilmesi ve maliyetinin düşük 
olması nedeniyle en sık uygulanan bronkoskopik örnekle-
me yöntemidir.

Bronkoskopi sırasında hipoksemi gelişebileceği için 
oksijen desteğine karşın PaO

2
 düzeyi 60mmHg’nın üzeri-

ne çıkarılamayan hastalarda riskli olabilir. Gerekli mini-
mum trombosit sayısı alınacak örnek türüne göre değişse 
de 20.000’in üzerinde trombositi olan hastalarda bron-
koskopi ve lavaj yapılabilir. Daha düşük trombosit değer-
leri olduğunda trombosit süspansiyonu verilebilir. 

Bakteriyolojik incelemelerde kantitatif kültür yapılmalı, 
anlamlılık için eşik değer ≥104 cfu/ml kabul edilmelidir 
(yalnızca bronkoskopik ya da endotrakeal aspirasyon 
materyeli alındığında bu değer, 106 cfu/ml dir). Ancak, 
klinik kuşkunun çok yüksek olduğu durumlarda ve antibi-
yotik kullanan olgularda BAL için eşik düzeyin 103 cfu/
ml’ye inebileceği belirtilmişir [55,56]. Difüz lezyonlarda 
işlem orta loptan, lokalize olanlarda, görüntüleme yöntem-
leriyle en yoğun tutuluş saptanan bölgeden yapılmalıdır. 

Pro-BAL tek kullanımlık kateterle yapılır, alınan mater-
yelin kantitatif kültüründe eşik değer > 103 cfu/ml olarak 
kabul edilmektedir [7,56,57].

BAL’da yeni mikrobiyolojik incelemelerle tanı konu-
sunda da gelişmeler vardır. Bunlar arasında Pneumocystis 
PCR ve Aspergillus Antijeni en çok umut veren 
yöntemlerdir [58].

Korumalı Fırçalama (Protected specimen brush, PSB):
Tek kullanımlık kateterle yapılır. Öncelikle bakteriyel 

bir etken düşünülen ve trombosit sayısı 50000/mm3 ün 
üzerinde olan olgularda yapılmalıdır. Bronkoskop 
materyel alınacak segmentten daha proksimalde tutula-
rak kontaminasyon önlenmelidir. Fırça önce steril koşul-
larda, Gram boyalı preparat hazırlamak amacıyla steril bir 
lama yayılmalı ve hemen steril bir makasla 1cc Ringer 
laktat solüsyonu içeren tüpün içine kesilmeli ve mikrobi-
yoloji laboratuvarına hızla ulaştırılması sağlanmalıdır. 
Kantitatif kültürde eşik değer ≥103 cfu/ml olarak kabul 
edilmelidir [57,59].

Transbronşiyal biyopsi (TBB):
Bronkoskopik yöntemler içinde en invazif ve en yük-

sek morbiditeye sahip olan yöntemdir. Her olguda yarar 

ve zarar hesabı yapılarak uygulanmalıdır. Difüz lezyonlar-
da alt loptan, lokalize infiltrasyonlarda ilgili bölgeden 4-6 
biyopsi örneği alınmalıdır. Yüksek komplikasyon oranı 
nedeniyle orta loptan alınmaması önerilmektedir. 
Mümkünse floroskopi altında yapılmalıdır. Hasta seçimin-
de BAL için belirtilen önkoşullara ek olarak trombosit 
sayısının 70000 /mm3 ün üzerinde olmasına dikkat edil-
melidir; serum kreatinin değeri 3mg/dl’nin üzerinde 
olduğunda TBB’den kaçınılmalıdır [53,59,60]. Mikrobiyoloji 
laboratuvarına gönderilecek örnekler alkol veya formol 
yerine serum fizyolojik içerisine alınmalıdır.

Transtorasik İğne Aspirasyonu:
Periferik yerleşimli infiltrasyonların ayırıcı tanısında 

kullanılabilir [53,59].

Açık Akciğer Biyopsisisi (AAB)-Video Yardımlı
Torakoskopik Cerrahi: (Video-Assisted 
Thoracoscopic Surgery, VATS) 
Her iki yöntem de tanısal yaklaşımın son basamağını 

oluşturur. İşlem öncesinde klinisyen, mikrobiyolog ve 
patoloğun katıldığı hasta başı toplantısında tanı ve ayırıcı 
tanının tartışılması tanısal verimliliği arttıracaktır. Her iki 
yöntemde de tanısal verimlilik %90’ın üzerindedir. Minör 
komplikasyon oranı %2-20 düzeyinde, mortalite %1 in 
altındadır. INR / PTZ / kanama zamanı beklenenin %150 
sinden fazla olmamalı, trombosit sayısı 100.000/mm3 ün 
üzerinde olmalıdır. Yüksek riskli olgularda daha güvenli 
bir yöntem olması nedeniyle TBB’ye tercih edilmelidir.

Viseral plevradan uzaklığı 3 cm’den daha derinde 
nodülü olan ya da tek akciğer ventilasyonu uygulanama-
yacak olgularda AAB VATS’a tercih edilmelidir. Diğer 
olgularda, morbiditesinin daha düşük olması nedeniyle 
VATS öncelikli olarak düşünülebilir [61-65].

Her iki yöntemle elde edilen materyel steril kaba alın-
malı, mikrobiyoloji ve patoloji laboratuvarlarına hızlı 
transportu sağlanmalıdır.

TEDAVİ
Bağışıklık sistemi baskılanmış hastalarda, genel ola-

rak, immünosüpresif tedavinin antimikrobiyal tedaviyle 
birlikte sürdürülmesi tercih edilir; ancak, pnömoninin 
ciddiyeti ve başlanan antimikrobiyal tedaviye erken yanıt 
dikkate alınarak immünosüpresif tedavide hastaya göre 
değişiklikler yapılabilir. Malign hastalıklara bağlı kemik 
iliği tutulumu olan ve bu nedenle nötropeni gelişen has-
talarda infeksiyon varlığı ve şüphesi hastanın kanser 
kemoterapisi almasını engelleyici bir faktör olarak düşü-
nülmemelidir. 

Nötropenik olan ve akciğer infiltrasyonun saptanan 
hastalardaki tanı ve tedavi yaklaşımı şekil 3’te, nötrope-
nik olmayan ve akciğer infiltrasyonun saptanan hastalar-
daki tanı ve tedavi yaklaşımı şekil 4’te görülmektedir. 
Etkene yönelik tedaviler Tablo 5 de özetlenmiştir.

Bu hasta grubunun kliniğinin hızla değişme olasılığı 
nedeniyle çok yakın izlemi gerekir.

Tedavi seçiminde ilaç etkileşimlerine dikkat edilmelidir. 
Renal toksisite riskinin artması nedeniyle, sisplatin, amfote-
risin B, siklosporin, vankomisin ve aminoglikozidlerin kom-
binasyonundan, mümkünse kaçınılmalıdır. Organ nakli alı-
cılarında, siklosporin ve takrolimus düzeyleri, sitokrom 
p-450 sistemi ile ilişkili ilaçlardan etkilenmektedir [66]. 
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Tablo 5. Bağışıklığı Baskılanmış Hastada gelişen pnömonilerin tedavisinde kullanılan antimikrobiyal ajanlar
Etken veya Endikasyon Antimikrobiyal Tedavi (doz, süre) Yorum
Ampirik  Antipsödomonal sefalosporin Psödomonaslara yönelik ampirik tedavi 
Antipsödomonal  Sefepim 8-12 saatte bir 1-2 gr planlanırken o bölge/ünitedeki direnç durumu
Tedavi  Seftazidim 3 x 2 gr mutlaka dikkate alınmalıdır.
    Karbapenemler Betalaktam ajanların yanına aminoglikozit
      İmipenem 4 x 500 mg eklenmesi yaygın bir uygulamadır. Ancak bu
      Meropenem 3 x 1 gr kombinasyonun tedavi başarısını artırdığı,
  Betalaktam-betalaktamaz inhibitörü direnç gelişimini azalttığına ilişkin kanıtlar
      Piperasilin- tazobaktam 4 x 4.5 gr yetersizdir. Hasta ağır sepsis/ septik şokta ise
      Sefoperazon-sulbaktam 3 x 1-2 gr veya çoklu dirençli psödomonas olasılığı
  Antipsödomonal kinolonlar yüksek ise tedaviye aminoglikozit eklenebilir.
      Siprofloksasin 2 x 400 mg Aminoglikozitlerin nefrotoksik etkisi, vankomisin,
     Levofloksasin 1 x 750 mg  amfoterisin B ve siklosporin gibi nefrotoksik
  Aminoglikozitler ilaçlarla birlikte kullanıldığında belirgin olarak artar.
      Gentamisin 5-7 mg/kg/gün Aminoglikozitler günde tek doz olarak  
      Amikasin 15 mg/kg/gün uygulanmalıdır.
      Netilmisin 6.5 mg/kg/gün     

Ampirik  Konvansiyonel AmfoB 1-1.2 mg/kg/gün Konvansiyonel AmfoB’nin nefrotoksik etkisi
Antifungal Lipozomal AmfoB 1-5 mg/kg/gün infüzyon öncesi ve sonrasında 500cc %0.9
Tedavi AmfoB lipid kompleks 5 mg/kg/gün NaCl infüzyonu ile azaltılabilir. Böbrek
  Caspofungin 70 mg/gün ilk gün, 50mg/gün fonksiyonları bozuk olan kişilerde kullanılmamalıdır.
  Vorikonazol 2 x 6mg/kg ilk gün, AmfoB’nin A.terreus’a etkisi yetersizdir.
            2 x 4 mg/kg/gün idame. Bu türün neden olduğu infeksiyonlarda 
                      Itrakonazol 2 x 200 mg İV kullanılmamalıdır.
    Vorikonazol İPA tedavisinde birinci seçenek 
Aspergillus türleri Vorikonazol 2 x 6mg/kg ilk gün,  tedavi ajanıdır. Ancak ampirik tedavide 
            2 x 4 mg/kg/gün idame. ruhsatlı değildir.
  Konvansiyonel AmfoB 1-1.2 mg/kg/gün Vorikonazolün tablet formu 2 x 200 mg dozda 
  Lipozomal AmfoB 1-5 mg/kg/gün kullanılabilir. Oral biyoyararlanımı yeterli 
  AmfoB lipid kompleks 5 mg/kg/gün olmayabilir. Buna bağlı tedavi başarısızlıkları 
  Caspofungin 70 mg/gün ilk gün, bildirilmektedir. Serum düzeyi takibi yapılarak 
              50mg/gün idame. verilmesi önerilir.
    Vorikonazolün İV formu siklodekstrin içerdiğinden 
  Mikafungin, Anidulafungin, Posakonazol kreatinin klirensi 50ml/dk’nın altında olan 
  aspergillus türlerine etkilidir ancak henüz hastalarda oral form tercih edilmelidir.
  ülkemizde onaylı değildirler. Caspofungin ampirik antifungal tedavide endikedir. 
    Ancak İPA tedavisinde ruhsatlı değildir.
    Vorikonazol ve caspofungin İPA’nın kurtarma 
    tedavisinde endikedir.
    Triazollerle caspofungin kombinasyonunun 
    sinerjik etkili olduğu, invitro çalışmalar ve hayvan 
    deneylerinde gösterilmiştir. Bu konuyla ilgili olgu 
    bildirimleri vardır. Ancak bu yaklaşımı 
    destekleyecek kanıt değeri yüksek klinik veri yoktur.
    Itrakonazolün IV formu ülkemizde yoktur.
 
Mukormikoz Posakonazol 2 x 400 mg po (yemeklerle) Zygomycetes’lerin neden olduğu akciğer
  Liposomal AmfoB 5 mg/kg/gün infeksiyonları hızlı ve ölümcül seyirlidir.
  Konvansiyonel AmfoB 1-1.5 mg/kg/gün Zigomikoz tedavisi cerrahi debridman
    ve sıkı glisemi kontrolünü içermelidir.
    Posakonazol aç karna alınırsa pozoloji:
     4 x 200 mg. Ülkemizde bulunmamaktadır.
                         Zigomikoz tedavisinde AmfoB’ye üstündür
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Fusarium Vorikonazol 2 x 6mg/kg ilk gün,  Fusarium türlerinin neden olduğu infeksiyonların
  2 x 4 mg/kg/gün idame. seyrinde fungemi ve buna bağlı ciltte nodüler
  Konvansiyonel AmfoB 1-1.2 mg/kg/gün tutulumlar sık görülür.
  Lipozomal AmfoB 1-5 mg/kg/gün
  AmfoB lipid kompleks 5 mg/kg/gün
  Posakonazol 2 x 400 mg  

Cryptococcus Flukonazol 400 mg/gün po veya İV 2-6 ay Flukonazol tek başına AmfoB’den üstündür. 
neoformans Konvansiyonel AmfoB 0.5-0.8 mg/gün İV Ağır olgularda yanıt alınana kadar AmfoB verilip
  Itrakonazol 200-400 mg/gün oral solüsyon idamede flukonazol tercih edilebilir.
   Itrakonazol solüsyon formu ülkemizde yok.

Pneumocystis jirovecii TMP-SMZ 10-20 mg/kg/gün Oda havasında PaO
2
 <70mmHg olan hastalara

  Klindamisin 4 x 300-450 mg +  prednizolon (2 x 40 mg ilk 5 gün, 2 x 20 mg
  primakin po (15mg/gün baz) ikinci 5 gün, 2 x 10 mg 11gün) verilmelidir.
  Atovaquone 2 x 750 mg/gün oral susp. Ağır olgularda TMP-SMZ tedavisine caspofungin 
   eklenmesinin iyi sonuç verdiğini bildiren olgu 
   sunumları var.

Nocardia türleri TMP-SMZ 15mg/kg/gün TMP dozunda ilk  Akciğer nokardiyozu saptanan hastalarda
  4 hafta, 10 mg/kg/gün TMP dozunda 5 ay mutlaka kranial görüntüleme yapılmalıdır.
  İmipenem 4 x 500 mg  + Amikasin 1 gr/gün Tedavi başarısı immün baskılanmanın ortadan
  Seftriakson 2 gr/gün + Amikasin 1 gr/gün kalkması ile paraleldir. Tedavi lezyonlar
  Linezolid 2 x 600 mg po kaybolana kadar sürdürülmelidir.
   Linezolidin Nocardia türlerine in-vitro etkinliği 
   çok yüksektir. Özellikle beyin tutulumu ile 
   seyreden ve diğer tedavilerden fayda görmeyen 
   hastalarda kullanılabilir. Yan etkileri uzun dönem 
   kullanımını kısıtlamaktadır.

Rhodococcus equi Standart bir tedavi protokolü henüz yoktur. Direnç gelişimi riski nedeniyle tedavide
  Eritromisin, imipenem, vankomisin,  penisilinler kullanılmamalıdır.
  rifampisin, florokinolonlar, aminoglikozitler Tedavi mutlaka iki veya üç ajanla (kombine)
  İn-vitro güçlü etki gösterirler. olmalıdır. Semptom ve bulgular tamamen
   kaybolana kadar (en az 2 ay) devam etmelidir.

CMV Gansiklovir 2 x 5mg/kg/gün 14-21 gün  Foskarnet ve cidofovir nefrotoksite riski yüksek
  ardından valgansiklovir 900 mg/gün po  ilaçlardır. Bol hidrasyon ve böbrek
  3 hafta  fonksiyonlarının yakın takibi gerekir.
  Foskarnet 3 x 60 mg/kg veya 2 x 90 mg/kg  Her iki ilaç da ülkemizde bulunmamaktadır.
  14-21 gün ardından 90-120 mg/gün 3 hafta
  Cidofovir 5mg/kg haftada bir kez 2 hafta, 
  ardından 5 mg/kg 15 günde bir. 

Solunum virusları  
Respiratuar  Ribavirin aerosolize veya İV RSV transplant hastalarında en sık pnömoni
Sinsityal  RSV Ig (artık üretilmiyor) yapan solunum virusudur.
Virus  Ribavirin + palivizumab Tedavide ribavirinin etkinliği tartışmalıdır.
(RSV) (palivizumab;RSV Ig yerine kullanılan, RSV’ye Ribavirinin aerosolize formu bu endikasyonla 
  karşı geliştirilmiş monoklonal antikordur) onaylıdır. İV form da etkindir ancak yan etkileri
  Aerosolize ribavirin solüsyonu (60mg/ml  nedeniyle tedavi kesilmesi sıktır.
  toplam 2g) hazırlanıp 2 saat süreyle günde  Aerosolize ribavirin için özel nebulizatör gerekir.
  üç kez, 10-14 gün uygulanır. Farklı doz  Teratojen olduğundan gebe sağlık çalışanları
  ve süreler de bildirilmektedir. temas etmemelidir.
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İnfluenza Oseltamivir 2 x 75 mg 5 gün po İlk 48 saat içinde tedavi başlanmalıdır. 
  Zanamivir 2 x 5mg inhalasyonla Tedaviye ne kadar erken başlanırsa sonuç
  Ribavirin aerosolize (ağır hastalara,  o kadar iyi olur.
  oseltamivir ile kombine edilerek) Zanamivir KOAH ve astım hastalarında
  Adamantanlar (amantadin, rimantadin)  bronkospazma neden olabilir.
  yaygın direnç nedeniyle kullanılmamalıdır. 
    İnfluenza infeksiyonunun S.aures başta olmak 
   üzere bakteriyel pnömoni gelişme riskini
   artırdığı unutulmamalı. Sekonder bakteriyel  
   infeksiyon için dikkatli olunmalı.
Parainfluenza Ribavirin aerosolize Ribavirinin iyileşme ve sağ kalıma etkisi 
   tartışmalıdır. Ancak başka bir tedavi seçeneği 
   olmadığından ciddi infeksiyonu olan hastalarda 
   kullanılabilir.
Adenovirus Cidofovir 5mg/kg haftada bir kez 2 hafta,  Özellikle Hematolojik kök hücre nakli yapılan
  ardından 5 mg/kg 15 günde bir. hastalarda mortal seyrettiğinden, tedavi bu hasta
  Her cidofovir infüzyonundan 3 saat önce, grubuna önerilir. Diğer immünsupressif hastalar 
  3 ve 9 saat sonra 1.25gr probenecid uygulanır. tedavisiz yakın takip edilebilir.
İPA: İnvaziv pulmoner aspergillozis, TMP-SMZ: Trimetoprim-sulfometoksazol, AmfoB:Amfoterisin B

Şekil 4. Nötropenik olmayan BBH’de tanı ve tedavi yaklaşımı
a: PA akciğer grafisi normal saptanan hastalarda BT çekilmelidir.
b: Bu olgular altta yatan hastalığı olan toplum kökenli pnömonili hastalar gibi 

değerlendirilmeli ve ampirik tedavi beta-laktam + makrolid şeklinde düzenlen-
melidir. Pnömoni hastanede gelişmiş ise hastane kökenli pnömoniler için geçer-
li önerilere uyulmalıdır. Ampirik antibiyotik tedavisinden önce balgam, plevral 
sıvı (varsa) ve kan kültürleri alınmalıdır. Erken dönemde BAL alınması da düşü-
nülmelidir.

c: Balgam, plevral sıvı (varsa), kan kültürleri ve hastanın durumu uygunsa BAL 
alındıktan sonra kinolon/makrolid + kotrimoksazol kombinasyonu önerilir. 
Hastanın PCP profilaksisi alıp almaması, CMV veya Legionella infeksiyonu için 
riskli grupta olup olmaması, antimikrobiyal tedavi alıp almadığı ve organ alıcısı 
ise infeksiyonun zamanı (şekil 1 ve 2), rejeksiyon veya GvHD varlığı, böbrek ve 
karaciğer fonksiyonları göz önünde bulundurulmalıdır.

d: Yanıt yok: Tedavi altında klinik ve radyolojik kötüleşme olması veya kliniği stabil 
hastada ateşin 5-7 günlük tedaviye rağmen devam etmesi. 

e: İnvaziv pulmoner aspergilloz bulguları (hemoptizi, plöretik ağrı) veya yakın 
zamanda uzamış/derin nötropeni öyküsü varsa invazif girişimden önce ampirik 
antifungal tedavi eklenmesi önerilir 

Şekil 3. Nötropenik Hastada pnömoni tanı ve tedavi yaklaşımı
a: PA akciğer grafisi normal saptanan hastalarda BT çekilmelidir.
b: İPA (İnvaziv pulmoner aspergillozis): nötrofil sayısı <100/mm3 olması, nötropeni 

süresinin 10 günden uzun olması veya hastanın hemoptizi, plöretik ağrı semp-
tomlarının olması durumunda İPA olasılığı yüksektir. 

c: Balgam, varsa plevral sıvı ve kan kültürleri alındıktan sonra antipsödomonal etkili 
beta-laktam antibiyotik başlanmalı.(tdv seçenekleri ve dozları için bkz.: tablo 5)

d: Balgam, varsa plevral sıvı ve kan kültürleri alındıktan sonra antipsödomonal etkili 
beta-laktam + kotrimoksazol başlanmalı. Özellikle PCP kuşkusunda, ampirik teda-
vi öncesi BAL alınması doğru tanı ve tedavi için kritik önemdedir. Tedavinin baş-
lanması ile birlikte BAL’ın tanı değeri belirgin olarak düşer.

e: Hasta hipotansif veya şokta ise, MRSA ile kolonize ise, takip edildiği ünitede 
dirençli gram pozitif bakterilerle infeksiyon sıklığı yüksek ise, gram pozitif bakterile-
re bağlı klinik olarak dökümante edilmiş infeksiyon var ise (kateter çıkış yerinden 
pürülan akıntı vb) glikopeptid veya linezolid eklenmesi düşünülebilir. Uzun süre 
kortikosteroid tedavisi alan hastalarda Legionella infeksiyonu akla gelmelidir.

f: Antipsödomonal beta-laktam ile tek ajanlı tedavi aminoglikozitli kombinasyonlar 
kadar etkilidir. Hastada ağır sepsis veya septik şok varsa veya dirençli gram nega-
tif bakteri infeksiyonu düşünülüyorsa tedaviye aminoglikozit eklenebilir. 

g: Ampirik ve etkene yönelik antifungal tedavi için bkz.: tablo 5
h: Yanıt yok: Tedavi altında klinik ve radyolojik kötüleşme olması veya kliniği stabil 

hastada ateşin 5-7 günlük tedaviye rağmen devam etmesi. Hasta nötropeniden 
çıkma aşamasında ise klinik durumda kötüleşme olmaksızın radyolojik bulguların 
paradoksal olarak kötüleşebileceği unutulmamalıdır
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Tablo 6. BBH’de solunum yolları infeksiyonlarının önlenmesi

İnfeksiyon Korunma yaklaşımları

Pnömokoksik pnömoni Pnömokok aşısı 

Grip Yıllık influenza aşısı

  Salgın durumlarında aşılanmamış olgularda amantadin, rimantadin veya 

  oseltamivir ile proflaksi

Tüberküloz İlaç proflaksisi için metne bakınız

PCP TMP-SMX (oral) ile proflaksi (metne bakınız)

CMV pnömonisi Gansiklovir ile proflaksi

  Preemptif tedavi yaklaşımları

  Seronegatif organ alıcıları için CMV seronegatif organ ve kan ürünleri kullanılması

Legionella pnömonisi Kaynağın bulunması, su kaynakları ile ilgili infeksiyon kontrol yöntemlerinin uygulanması

Aspergilloz Onarım ve tadilat süreçlerinde uygun önlemler alınması, bitkilerin hastane ortamında 

  bulundurulmaması.

  Allojeneik kök hücre nakil alıcılarının saatte en az 12 kere havası değişen, HEPA filtreli 

  odalarda takip edilmesi.

  Antifungal profilaksi (metne bakınız)

Kriptokokkoz Güvercinlerden (dışkılarından) uzak durulması

Tablo 7. CD4+  hücre sayılarına göre olası pulmoner infeksiyon etkenleri ve diğer pulmoner tutulumlar

Her CD4 seviyesinde Mycobacterium tuberculosis

  Toplum kaynaklı pnömoniler

        S.pneumoniae

        H. influenzae

          P. aeruginosa

        Legionella spp.

        S. aureus

        M. catarrhalis

        E.coli

        Serratia marcescens

        Diğer gram negatifler

        İnfluenza A ve B

        M. pneumoniae

        C. pneumoniae

CD4<200/mm3 Pneumocystis jirovecii

  Nocardia spp.

  Kaposi sarkomu

  Lenfoma 

  Lenfositik intersitisyel pnömoni

CD4<100/mm3 Cryptococcus neoformans

  Coccidioides immitis

  Histoplasma capsulatum

  Blastomyces dermatitidis

  Paracoccidioides brasiliensis

  Mycobacterium. kansasii

  Penicillium marneffei

  Rhodococcus equi

  Toxoplasma gondii

CD4<50/mm3 Aspergillus türleri

  M. avium-intracellulare

  CMV 



Antibakteriyel tedavi süresi, pnömoninin toplumdan 
ya da hastanede edinilmiş olmasına göre, ateş düşmesin-
den itibaren, en az, sırasıyla 7 ve 14 gündür. Derin nöt-
ropenisi olan hastalarda nötrofil sayısının tedavi kesilme-
den önce 500/mm3’ ün üstüne çıkması tercih edilir. Fakat 
uzamış nötropenisi olan hastalarda nötropeninin süresi 
uzayacaksa; hastanın infeksiyon bulguları kaybolmuş, 
kültürler negatifleşmiş ve hastanın kliniği iyi durumdaysa 
nötrofiller bu düzeyin üzerine çıkmadan da tedavi kesile-
bilir. Ancak bu durumda hastanın yakından izlenmesi 
gereklidir [67].

PaO
2
 düzeyi 70 mmHg’nın altında olan ya da P(A-a)

O
2
 gradienti 35 mmHg’dan yüksek olan P.jirovecii pnö-

monisi olan olgularda, 5 gün 80 mg, 5 gün 40 mg, ve 
tedavi sonlanana dek 20 mg/gün prednizolon tedaviye 
eklenmelidir [6].

Tüberküloz saptanan olgularda standart ulusal tedavi 
protokolü uygulanmalıdır. Bu olgu grubunda 6 ay yerine 
9 ay tedavi düşünülmelidir.

Tüberküloz dışı mikobakteriler için standard bir proto-
kol yoktur. Üreyen etkene ve antibiyogram sonucuna 
göre tedavi planlanır.

KORUNMA
Korunmanın temelini, el yıkama başta olmak üzere, 

genel infeksiyon kontrol önlemleri oluşturur. Korunma 
önerileri Tablo 6’da özetlenmiştir.

Erişkin BBH’de canlı aşı yapılması kontrendikedir. 
Pnömokok aşısı ile ilgili uygulama önerileri olgu grup-

larına göre değişiklik göstermektedir. Hastanın altta 
yatan hastalıklarına, asıl hastalığına ve tedavisine göre 
değişiklikler söz konusudur. BBH’da immünizasyon şema-
sı bu rehberin kapsamı dışındadır.

P. jirovecii profilaksisi CD4+ lenfosit sayısı 200/
mm3’ün altında olan veya CD4 / total lenfosit oranı 1:5 
in altında olan ya da CD4+ hücre sayısına bakılmaksızın 
açıklanamayan ateş veya oral kandidiyazisi olan HIV (+) 
olgularda primer korunma amacıyla, PCP geçirmiş olgu-
larda ise sekonder korunma amacıyla TMP 5 mg/kg/
gün’e eşdeğer dozda kotrimoksazol verilmelidir. En az 3 
ay süre ile CD4 düzeyi 200’ün üzerinde tutulan hastalar-
da profılaksi kesilebilir. Transplant alıcılarında aynı dozun 
haftada iki kez uygulanması yeterlidir. Özellikle kronik 
GVHH’da, steroid kullanan olgularda profilaksinin bir yıla 
dek devam etmesi ve yaygın kronik GVHH’lılarda, bir yıl-
dan sonra da sürdürülmesi önerilmektedir. Böbrek nakli 
alıcılarında, bu uygulama 6-12 ay sürdürülmektedir.

Allogeneik hematopoietik kök hücre alıcılarında, indük-
siyon kemoterapisi alan akut lösemililerde itrakonazol 
(iv-oral suspansiyon formu) veya posakonazol ile aspergil-
lusa yönelik primer profilaksi önerilmektedir [68,69]. Daha 
önceki nötropenik atak sırasında invazif mantar infeksiyo-
nu geçirmiş olanlarda yeniden nötropeni geliştiğinde 
sekonder antifungal profilaksi düşünülmelidir [68,70].

CMV için preemptif tedavi, bir tarama testi ile virüs 
saptanan semptomsuz olguya antiviral tedavi verilmesidir. 
Preemptif tedavide gansiklovir veya foskarnet kullanılabilir.

Bağışıklığı baskılanmış olgularda tüberkülin deri testi 
5mm ve üzeri çıktığında 300mg/gün INH ile 9 ay latent 
tüberkülozinfeksiyonu tedavisi uygulanmalıdır. INH verile-
meyen olgularda 4 ay rifampisin kullanılabilir [71,72]. Bu 

hasta grubuna son yılarda anti-TNF ilaç kullanan hastalar 
eklenmiştir. Bu olgu grubunda akciğer dışı tüberkülozun 
sık görülmesi, tanının genellikle geç konması ve buna 
bağlı olarak mortalitenin yüksek olması latent tüberküloz 
infeksiyonu tedavisini daha da önemli kılmaktadır.

Transplant alıcılarında, INH’in siklosporin ile anlamlı 
etkileşiminin olmadığı, güvenle kullanılabileceği; buna 
karşılık, INH ile latent tüberküloz tedavisi almayıp tüber-
küloz gelişen hastaların da başarıyla tedavi edildiği ve 
tüberküloza bağlı olarak mortalitenin artmadığı bildiril-
miştir [73]. Yine allogeneik kök hücre alıcılarında PPD 
bakılmaksızın latent tüberküloz tedavisi verilenlerde hiç 
tüberküloz gelişmediği; sadece PPD pozitif olanlara latent 
tüberküloz infeksiyonu tedavisi verilmesi veya hiç bir 
olguya tedavi verilmemesi durumlarında tüberküloz geli-
şebildiği ancak bu olguların tedavilerinin sorunsuz tamam-
landığı saptanmıştır [74]. Hepatit B ve C infeksiyonu veya 
taşıyıcılığı olan veya çok sayıda hepatotoksik ilaç kullanan 
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Şekil 5. HIV (+) hastada akciğer infeksiyonuna yaklaşım algoritması
a: PA akciğer grafisi normal saptanan hastalarda BT çekilmelidir.
b: Ampirik antibiyotik tedavisinden önce balgam, indüklenmiş balgam, plevral 

sıvı (varsa) ve kan kültürleri alınmalıdır. Erken dönemde BAL alınması da 
düşünülmelidir. Alınan solunum örneğinde, rutin incelemelerin yanı sıra 
PCP ve mikobakterilere yönelik bakteriyolojik incelemeler yapılmalıdır.

c: Bu olgular altta yatan hastalığı olan toplum kökenli pnömonili hastalar gibi 
değerlendirilmeli ve ampirik tedavi geniş spektrumlu beta-laktam (seftriak-
son veya sefotaksim) + makrolid veya tek başına solunum kinolonu şeklin-
de düzenlenmelidir. Pnömoni hastanede gelişmiş ise hastane kökenli pnö-
moniler için geçerli önerilere uyulmalıdır. 

d: CD4 <100/mm3 ise önceden geçirilmiş Pseudomonas infeksiyonu öyküsü 
veya nötropeni varsa, gram negatif bakteriler ve Pseudomonas gözönünde 
bulundurulmalıdır.

e: Kinolon/makrolid + kotrimoksazol kombinasyonu önerilir. 
f: Yanıt yok: Tedavi altında klinik ve radyolojik kötüleşme olması veya kliniği 

stabil hastada ateşin 5-7 günlük tedaviye rağmen devam etmesi.
g: Bu aşamaya kadar istenmedi ise, CMV DNA veya antijenemi tayini, serum-

da kriptokok antijen testi ve Legionella infeksiyonu tanısına yönelik üriner 
antijen testleri istenmelidir



olgularda latent tüberküloz infeksiyonu tedavisi uygulan-
ması bireysel olarak ve risk-yarar değerlendirmesi yapıla-
rak sınırlandırılabilir. Diğer yandan, AIDS’ li olgularda 
tüberküloz gelişmesinin HIV infeksiyonu sürecini hızlan-
dırdığı ve mortaliteyi anlamlı düzeyde olumsuz etkilediği 
bilinmektedir ve bu nedenle, tüberkülin testi pozitif olan 
AIDS’ li hastalara latent tüberküloz infeksiyonu tedavisi 
önerilmektedir [75].

Son yıllarda tüberkülin deri testine alternatif testler 
gelişmiştir. Bunlar içinde en önemlisi interferon-gama araş-
tırmasına dayanan testlerdir. Quantiferon-TB, TSPOT-TB 
gibi bu testler in vitro olarak çalışılmaktadır. Tüberkülin 
deri testine göre daha duyarlı daha özgül oldukları bildiril-
mektedir. Bu testlerle ilgili olarak daha çok latent tüberkü-
loz tanısına odaklanıldıysa da aktif tüberküloz tanısı, aktif 
tüberkülozun öngörülebilmesi, BCG ile M.tuberculosis 
etkisinin ayırılabilmesi ve tedaviye yanıtın izlenmesi gibi 
konularda değeri de araştırılmaktadır [76-78]. 
Tüberkülozdan kuşkulanılan bağışıklığı baskılanmış olgular-
da (malign hastalık, bağışıklığı baskılayan tedavi, diyabetes 
mellitus, kronik böbrek yetmezliği, HIV) QuantiFERON-TB 
2G testinin tüberkülin deri testinden daha yararlı olduğu 
gösterilmiştir. Ancak bu olgu gruplarından bağışıklığı bas-
kılayıcı ilaç kullananlar ve altta yatan hastalığa bağlı lenfo-
penisi olanlarda Quantiferon test sonuçlarının belirsiz çık-
ması nedeniyle bu olgu gruplarında testlerin dikkatle 
yorumlanması gerektiği bildirilmiştir [79]. 

Not: AIDS’li olgular bu raporda kapsamlı olarak ele 
alınmamıştır. Sadece bu olgu grubuna yaklaşım algorit-
ması (Şekil 5) ve CD4+ hücre sayısına göre sık görülen 
etkenler tablosu (Tablo 7) eklenmiştir.

Bu rapor, 2002 yılında, Özlem ÖZDEMIR (Başkan), 
Levent TABAK (Sekreter), Hamdi AKAN, Şule AKÇAY, 
Murat AKOVA, Gökhan AYGÜN, Zeynep GÜLAY, Abdullah 
SAYINER, Mehmet Şükrü SEVER, Yeşim TAŞOVA, Ayşe 
YÜCE, Ayşın ZEYTİNOĞLU’ndan oluşan çalışma grubunun 
hazırladığı raporun güncellenmesiyle hazırlanmıştır.
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