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Derleme

Çocuk Solid Organ Nakli Enfeksiyonları

Solid organ nakli (SON) son dönem böbrek, karaciğer, kalp 
ve akciğer hastalıklarında dünyada 30 yılı aşkın süredir 
başarıyla uygulanmaktadır. Enfeksiyonlar SON yapılan 
çocuklarda önemli bir morbidite ve mortalite nedeni 
olmaktadır. Bu derlemede, SON yapılan çocuklarda sık 
görülen enfeksiyon sendromlarının ve etken patojenlerin 
tanımlanması, enfeksiyonun zamanlaması ve risk faktörle-
rinin saptanması ve koruyucu önlemerin rehberler eşliğin-
de ele alınması amaçlanmıştır.
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Infections Related to Solid Organ Transplantations in 
Children 

The use of solid organ transplantation (SOT) has been suc-
cessfully performed for end-stage disease of the kidneys, 
liver, heart and lungs for nearly 30 years. Infections are 
important causes of morbidity and mortality in children 
undergoing solid organ transplantation. This review aimed 
to  identify risk factors for and timing of infections,  to desc-
ribe the common infectious syndromes and pathogens seen 
in children undergoing solid organ transplantation, and to 
review preventive strategies according to the guidelines.
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GiriŞ

Son dönem böbrek, karaciğer, kalp ve akciğer hasta-
lıklarında solid organ nakli (SON) tüm dünyada ve 
ülkemizde uzun süredir başarıyla uygulanmaktadır. 
Enfeksiyonlar SON yapılan çocuklarda önemli bir 
morbidite ve mortalite nedeni olmaktadır. Solid 
organ nakli enfeksiyonlarını önlemek için, nakil 
öncesi hastadaki risklerin dikkatlice değerlendirilme-
si ve nakil işlemi sonrası uygun doz/sürede önleyici 
antimikrobiyal tedavi kullanımı yaşamsal öneme 
sahiptir. Solid organ nakli enfeksiyonları her merke-
zin kendi epidemiyolojik verileri, endemik/epidemik 
enfeksiyonları, konağın durumu ve kullanılan immun-
süpresif tedavi farklılığı sonucu çok çeşitlidir ve 
dinamik kararlar vermeyi gerektirmektedir. Bu derle-
mede, SON enfeksiyonlarının riski, etkenleri ve teda-
vi seçenekleri rehberler eşliğinde ele alınması amaç-
lanmıştır.

Karaciğer, bağırsak-pankreas, akciğer, kalp, böbrek 
gibi farklı organ ilişkili riskler derleme içinde önemi-
ne göre ayrı olarak belirtilmiştir. Yetmezlikli organın 
türüne göre enfeksiyon tabloları çok çeşitli olabil-
mektedir. Karaciğer nakli adaylarında spontan bakte-
riyel peritonit, kalp-akciğer nakli adaylarında pnö-
moni ya da böbrek nakli adaylarında kateter ilişkli 
enfeksiyonlar gibi enfeksiyonlar nakil öncesi uygun 
şekilde tedavi edilmezse nakli sonrası yüksek morta-
liteye neden olurlar. Bunun dışında transplantasyon 
türünün farklılığı CMV ve diğer virus enfeksiyonla-
rına karşı duyarlılığı da değiştirmektedir. Sitomegalo-
virüse bağlı akciğer enfeksiyonları akciğer ve kalp-
akciğer nakil alıcılarında daha sık ve daha ağır sey-
retmektedir. Tüm bunlara ek olarak transplante kara-
ciğer CMV, HBV, HCV, HSV ve gibi viruslara nativ 
karaciğerden daha duyarlı olduğu bilinmektedir (1).

Pediatrik SON alıcılarında enfeksiyon riskleri nakil 
öncesi, operasyon ve nakil sonrası olarak erişkin has-
talarda olduğu gibi sınıflandırılmaktadır (2).

Nakil öncesi riskler

alıcı: Altta yatan hastalığın şiddeti postoperatif mor-
bidite ve mortalite ile doğrudan ilişkilidir (1). Benzer 
şekilde kronik malnütrisyon ya da total parenteral nüt-
risyon için kullanılan kateterler enfeksiyona artmış 
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eğilim oluşturmaktadır. Alıcının nakil sırasındaki 
yaşı, bazı enfeksiyonlara duyarlı olmasına neden 
olabilmektedir. Erken yaşta yapılan nakil, ilk 5 yılki 
yüksek enfeksiyon oranları ile ilişkili bulunmuştur (2). 
Süt çocuklarında toplum kökenli viral etkenler ile 
(RSV, Parainfluenza gibi) enfeksiyonları, erişkine 
göre daha mortal seyredebilmektedir. CMV, EBV 
gibi viral etkenlerle primer enfeksiyonları erken 
çocukluk çağında geçirmek, erişkin dönemde bu 
etkenlerle reaktivasyon ile seyreden enfeksiyonlara 
göre daha kötü sonuçlara yol açabilmektedir. Diğer 
taraftan bazı patojenler ile (C.neoformans gibi) fırsat-
çı enfeksiyonlar çocukluk yaş grubunda oldukça 
ender karşımıza çıkmaktadır.

Ek olarak çocukluk çağı bağışıklama programını 
tamamlamadan erken yaşta yapılan nakil sonucunda, 
aşı ile korunabilir hastalıklar yönünden çocuklar 
duyarlı kalmaktadır. Nakil sonrası uygun zamanda 
aşı takvimi tamamlansa bile yine de bazı çocuklarda 
tam koruma oluşmadığı bildirilmektedir (3).

Verici: Verici kaynaklı enfeksiyonlar aktif ya da 
latent olabilir. CMV, EBV, toksoplazma için serolojik 
testler sonunda koruyucu tedavi yaklaşımları gelişti-
rilmiştir. Verici ilişki enfeksiyonlarda özellikle akci-
ğer naklinde sorun oluşturan konu, solunum yolların-
da kolonize olan bakteri/mantarlardır ve postoperatif 
dönemde enfeksiyona yol açabilmektedirler. 

Operasyon riskleri: Kullanılan cerrahi yönteme 
bağlı olarak enfeksiyon riskleri değişebilmektedir. 
Örneğin, karaciğer naklinde safra-safra yolu anasta-
mozu yapılan alıcılar ile safra drenajında bırakılanlar 
farklı riskler taşımaktadırlar. Akciğer nakli sırasında 
frenik, vagal sinir hasarı sonucunda transplante akci-
ğerde pnömoni oluşması gibi umulmadık olaylar göz 
ardı edilmemelidir. Cerrahi işlem sırasında transplan-
te organın iskemide kalması, canlılığını yitirmesi 
enfeksiyon riskini oldukça arttırmaktadır. Tüm bun-
lara ek olarak cerrahi işlem süresinin uzun olması, 
operasyon bölgesinin kontaminasyonu, cerrahi alan 
etrafında kanama postoperatif riskleri arttırmaktadır. 
Pediatrik SON’da tüm bu risklere ek olarak genellik-
le erişkin organı kullanıldığından nakledilen organ 
boyutu ile ilişkili olarak anastamozda kaçak, tromboz 
ya da nekroz riski daha fazla olabilmektedir (3).

Nakil sonrası riskler: Bu dönemin en büyük riski 
immunsüpresyonda kullanılan ilaçlar ve istenmeyen 
etkileridir. İmmunsüpresyon için kullanılan ilaçlar 
merkezden merkeze ya da canlı/kadavra verici gibi 
değişkenler nedeni ile çok çeşitli olabilmektedir. 
Örneğin, kadavradan yapılan renal nakilde poliklonal 
anti T lenfosit antikorları yeğlenebiliyorken, canlıdan 
renal nakilde ya da hepatit C’li karaciğer alıcılarında 
bu ilaçlar yeğlenmezler. İmmunsupresyonun tipi ve 
şiddetinin bazı enfeksiyon etkenleri için riski arttırdı-
ğı bilinmektedir. Örneğin, antilenfosit globulinler ile 

Tablo 1. Enfeksiyon-nakil sonrası zaman ilişkisi (1).

Erken dönem (0-1 ay)

Bakteriyel enfeksiyonlar
*Gram negatif enterik basil
İnce bağırsak/karaciğer/kalp nakil
*Pseudomonas/Burkholderia spp.
Kistik fibroz:akciğer
*Gram pozitif mikroorganizma
Tüm transplant tipleri

mantar enfeksiyonları
Tüm nakil tipleri

Viral enfeksiyonlar
*Herpes simpleks
Tüm nakil tipleri
*Nazokomiyal solunum yolu virusları
Tüm nakil tipleri

ara dönem (1-6 ay)

Viral enfeksiyonlar
*CMV
Tüm nakil tipleri
Seronegatif alıcı/seropozitif verici
*EBV
Tüm nakil tipleri
Sero negatif alıcı
İnce bağırsak yüksek risk
*VZV
Tüm nakil tipleri

Fırsatçı enfeksiyonlar
*Pneumocystis jirovecii
Tüm nakil tipleri
*Toxoplasma gondii
Seronegatif kalp alıcıları

Bakteriyel enfeksiyonlar
*Pseudomonas/Burkholderia spp
Kistik fibroz:akciğer
*Gram negatif enterik basil
İnce bağırsak

Geç dönem (>6 ay)

Viral enfeksiyonlar
*EBV
Tüm nakil tipleri
*VZV
Tüm nakil tipleri
*Toplum kökenli viral enfeksiyonlar
Tüm nakil tipleri

Bakteriyel enfeksiyonlar
*Pseudomonas/Burkholderia spp
Kistik fibroz:akciğer
*Gram negatif enterik basil
İnce bağırsak

mantar enfeksiyonları
*Aspergillus spp.
Akciğer nakil
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herpes virüs aktivasyonu, ateş, sitokin salınımı; glu-
kokortikoidler ile özellikle Pneumosistis pneumonia 
enfeksiyonu, Hepatit C ve B aktivasyonu, mikofeno-
lat mofetil ile B hücre inhibisyonu, erken bakteriyel 
enfeksiyonlar, geç başlangıçlı CMV enfeksiyonu; 
siklosporin/takrolimus ile B hücre inhibisyonu, diş 
eti enfeksiyonları, hücre içi patojenleri ile enfeksi-
yonlar, rapamisin (sirolimus) ile solunum yolu pato-
jenlerle ile birlikte idiosinkratik pulmoner sendromu, 
ritüksimab ile B hücre inhibisyonu bakteri ve viral 
enfeksiyonlar arasındaki birliktelik bildirilmektedir 
(1,4). Kullanılan immunsüpresyon genellikle çocuklar-
da erişkenlere göre daha yüksek düzeyde olabilmek-
tedir. Bu da yalnızca SON ilişkili enfeksiyonlarda 
değil toplum kökenli RSV gibi viral enfeksiyonlarda 
da sıklıkla ciddi klinik tablolara yol açabilmektedir.

İmmunsüpresyon yanında graftı etkileyen teknik 
problemler nakil sonrası enfeksiyon komplikasyonla-
rına yol açabilmektedir. Örneğin karaciğer nakil 
sonrası hepatik arter trombozu, böbrek nakli sonrası 
vezikoüretral reflü, yeniden operasyon gerektiren 
mediastinal kanama sonucu karaciğer apsesi, kan 
akımı enfeksiyonu, graft piyelonefriti, mediastinit 
oluşması gibi. Bu durumlarda teknik sorunlar gideri-
lene kadar yenileyen enfeksiyonlar kaçınılmaz ola-
caktır.

Enfeksiyon-nakil sonrası zaman ilişkisi

Klinik olarak önemli sorun teşkil eden enfeksiyonla-
rın büyük çoğunluğu ilk 180 günde görülmektedir. 
Bu yaklaşım bize SON enfeksiyonları ile mücadelede 
profilaktik tedavi, immmunsüpresyonda değişiklik 
yapmak ya da ek cerrahi işlemler gibi tedavi seçenek-
leri sunar. Spesifik patojenler ile enfeksiyon risklerini 
değerlendirmek için nakil sonrası periyodu üç zaman 
dilimine ayırmak gerekir (Tablo 2). 

Nakil sonrası erken dönem (ilk ay): Transplant 
cerrahisi ya da hastane yatışı ile ilişkli donör/alıcı 
enfeksiyonları gözlenir. İmmunsupresyon etkisi çok 
açık olmadığından enfeksiyona katkısı gözardı edilir. 
İstisnai olarak otoimmun hepatit gibi nakil öncesi 
immunsupresyon alan hastaları bu tanımın dışında 
tutmak yerinde olacaktır. Bakteri ve mantar enfeksi-
yonları büyük çoğunluğunu oluşturmaktadır. 
Enfeksiyon yeri genel olarak transplante organın 
yakınında oluşmaktadır. Yüzeyel yara yeri enfeksiyo-

nu ya da derin doku enfeksiyonu olarak karşımıza 
çıkmaktadır. Karaciğer alıcılarında abdomen, safra 
yolları ya da periton kavitesinde, böbrek alıcılarında 
periton, özellikle piyelonefrit gibi üriner sistem sis-
tem enfeksiyonları saptanmaktadır (5).

Vericiden kaynaklı bakteri ve mantar enfeksiyonla-
rında antimikrobiyal direnç giderek artmaktadır 
(örneğin, vankomisin dirençli enterokok, metisilin 
dirençli stafilokok, flukanazol dirençli kandida gibi.) 
Graft ilişkili viral enfeksiyonlar (HIV, LCMV, Batı 
Nil virüs, kuduz) ve parazitik enfeksiyonlar (toksop-
lazmaoz, Chagas hastalığı) çok sık değildir, immün-
süprese konak ile ilişkilendirilebilir (6). Endemik 
enfeksiyonlar (tüberküloz) nakil sonrası alıcıda açık-
lanamayan klinik sendromlarda ayırıcı tanıda düşü-
nülmesi gerekir 

Cerrahi ile ilişkli komplikasyonlara bu dönemde dik-
kat edilmelidir (örneğin, aspirasyon pnömonisi, cer-
rahi yara yeri enfeksiyonu, pulmoner emboli gibi.). 
Nakil alıcılarında iskemik ya da zedelenmiş graftta 
süperenfeksiyon riski ya da hematom/lenfosel/plev-
ral efüzyon/ürinom gibi sıvı koleksiyonlarının da 
riski arttırdığı gözardı edilmemelidir. 

Bu tür postoperatif komplikasyonlardan sorumlu 
organizmalar genellikle alıcı/vericide kolonize olan 
ya da hastanenin yerel florasında olan bakteriler ve 
mantarlardır.

ara dönem (1-6 ay): Perioperatif döneme ait 
sorunları hâlâ içerebilirse de fırsatçı enfeksiyonların 
en sık görüldüğü dönemdir. Merkezin kendine ait 
epidemiyolojik verileri ve kullanılan immünsüpres-
yon tipi ve şiddeti ve antimikrobiyal profilakside 
kullanılan ajanlara bağlı olarak etken patojenler 
değişkenlik gösterir. En sık görülen fırsatçı mikro-
organizmalar:

Tablo 2. SON hastalarında invasiv mantar enfeksiyon oran-
ları (14) (%).

iFi

Aspergillus
Mucor
Fusarium
Diğer küf
Candida

Böbrek

11-14
1-2
0

2-3
49-61

Karaciğer

7-11
2-3
0

0-2
68-79

akciğer

44-63
2-3
<1

9-20
23-24

Kalp

23-25
2-3
0

2-7
49-65

ince Bağırsak

23-25
2-3
0

2-7
49-65
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• Pneumocystis jirovecii (PCP) 
•  Latent enfeksiyonlar, (Toksoplazmaoz, leşman-

yaz)
•  Endemik mantar enfeksiyonları 
•  Viral patojenler: CMV, EBV, Herpes enfeksiyon-

ları, Hepatit B, Hepatit C, BK polyomavirüs, 
Solunum yolu virüsleri

•  Tuberküloz ve tüberküloz dışı mikobakteri enfek-
siyonları

•  Gastrointestinal sistem enfeksiyonları: paraziter 
(Cryptosporidium, Microsporidium) ve viral 
(CMV, rotavirus)

>6 ay sonrası dönem: Çoğu alıcı bu dönemde klinik 
olarak stabil olur ve immunsüpresif tedaviler azaltılır. 
Bu dönemde solunum yolu virüsleri, pnömokok gibi 
etkenlerle ile toplumdan kazanılmış pnömoni daha 
sık olarak görülür. Eişkin ve çocukluk döneminde 
SON geç dönem enfeksiyonlarında farklılık göze 
çarpmaktadır. CMV çocukluk çağında geç dönemde 
de görülebilir ve profilaksi bu yaş grubunda daha 
uzun tutulmasını gerektirmektedir (7). Aynı şekilde 
post transplant lenfoproliferatif hastalık (PTLD) 
çocukluk çağında bu dönemde risk olmaya devam 
etmektedir. 

Graft fonksiyonunda herhangi bir sorun karşısında 
immunsüpresif tedaviler arttırılabilmektedir. Bunun 
sonucu olarak fırsatçı enfeksiyonlar karşımıza çıka-
bilmektedir. Bu grup alıcılarda antimikrobiyal profi-
laksiyi uzatmakta yarar vardır. 

Pretransplant profilaksi: Nakil öncesi alıcının 
immünizasyon öyküsü, önceden geçirilen enfeksiyon 
öyküsü, yolculuk gibi bilgileri kesinlikle öğrenilme-
lidir. Bağışıklama programı tamamlanmalıdır. 

Laboratuvar testleri olarak nakil adayı hastalara 
asepmtomatik enfeksiyonları saptamak için CMV, 
HSV, VZV, EBV, HİV, Hepatit B, Hepatit C, 
Treponema pallidum, Toksoplazma gondii (kalp nak-
linde) serolojisi; idrar tahlili, idrar kültürü, akciğer 
grafisi, PPD ya da interferon gama salınımlı testler, 
endemik olduğu bilinen enfeksiyon etkenleri açısın-
dan tetkikler önerilmektedir.

Peritransplant profilaksi: Sağlık sistemi ile ilişkili 
enfeksiyonlar özellikle erken dönemde görülmekte-
dir. Yüzde 90 enfeksiyon etkeni bakteriyel ve mantar-

lardır. Bakteriyel enfeksiyonlar karaciğer nakli sonra-
sı %33-68, akciğer sonrası %54, böbrek sonrası % 35, 
kalp nakil sonrası %21-30 oranında ilk 2 ayda görül-
mektedir (8).

Tüm transplant cerrahi işlemlerinde ilaç seçimi trans-
plant organına, risk faktörlerine bağlı olarak değişe-
bilmekle birlikte standart cerrahi antibiyotik profilak-
sisi önerilmektedir. Solid organ nakli (SON) enfeksi-
yon arasında en yüksek risk karaciğer naklinde bildi-
rilmektedir. Bu enfeksiyonlar arasında, intra/ekstra-
hepatik apse, kolanjit, peritoneal kavite/cerrahi alan/
kan akımı enfeksiyonları sık karşımıza çıkmaktadır. 
Karaciğer nakil sonrası bakteriyel enfeksiyon riskini 
arttıran riskler, nakil sırasında fazla sayıda kan nakli 
uygulamaları, steroid tedavisi almak, CMV enfeksi-
yon varlığı olarak literatürde bildirilmektedir. Sık 
bildirilen bakteriyel patojenler enterokok, stafilokok, 
aerobik gram negatif basil ve anaeroplardır. Selektif 
bağırsak dekontaminasyonu karaciğer naklinde oral 
kavite/gastrointestinal traktın aerobik gram negatif 
basil ve mantar kolonizasyonu önlemede geçtiğimiz 
yıllarda sıkça kullanılmaktaydı. Bu yöntemin rando-
mize olmayan çalışmalarda enfeksiyon sıklığında 
azalma sağladığı öne sürülmekteydi (9). Ancak bu 
işlem sonrasında Lactobacillus species, VRE ve 
MRSA ile enfeksiyon oranlarında artış olduğu bildi-
rilmektedir. Bu nedenli pankreas nakli dışında birçok 
merkez günümüzde bu uygulamadan vazgeçmiştir.

Böbrek nakli alıcılarında üriner sistem enfeksiyonları 
sık görülmektedir. Bu hastalar asemptomatik ve piyü-
ri olmadan kültürde üreme ile prezente olabilmekte-
dirler. TMP-SMX ile profilaksi böbrek nakli sonrası 
üriner sistem enfeksiyonlarını ve bakteriyemiyi önle-
mede randomize çalışmalarla etkin olduğu gösteril-
miştir (10). Bu tedavi aynı zamanda P.carinii enfeksi-
yonlarından da koruyucu olmaktadır. TMP-SMX 
kullanılmadığı durumlarda siprofloksasin de etkili 
bulunmuştur.

Nakil sırasında rutin cerrahi profilakside önerilen 
ilaçlar aşağıda sıralanmıştır:

• Böbrek nakli: Sefazolin (Anafilaksi durumunda: 
Vankomisin ve aztreonam); post-op TMP-SMZ

• Karaciğer nakli: Ampisilin-sulbaktam ya da 
Piperasillin-tazobaktam (anafilaksi durumunda: 
vankomisin ve aztreonam) VRE kolonizasyonun-
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da linezolid eklenir. Post-op TMP-SMZ

• akciğer: Vankomisin ve sefepim 

• Kalp: Vankomisin +/- sefepime; post-op TMP-
SMZ

Solid organ nakli (SON) sonrası invaziv mantar 
enfeksiyonu görülme sıklığı % 5-42 oranında değiş-
mektedir. Kandida ve Aspergillus spp en sık karşıla-
şılan etkenlerdir. Profilakside kullanılacak ajan seçi-
lirken, bireysel olarak kolonizasyon öyküsü, risk 
durumu, hastanenin epidemiyolojik verileri birlikte 
değerlendirmek gerekmektedir. On dört randomize 
çalışmayı içeren 1497 vakalı antifungal profilaksi 
etkinliğini araştıran bir metaanalizde şu sonuçlara 
ulaşılmıştır (11):

- Antifungal profilaksi mortaliteyi azaltmaz (RR 
0.90, 95% CI 0.57-1.44).

- Karaciğer nakil hastalarında flukanazol invaziv 
fungal enfeksiyonları belirgin olarak azaltmakta-
dır (RR 0.28, 95% CI 0.13-0.57).

- Böbrek ve kalp nakli hastalarında ketakanazol, 
invaziv fungal enfeksiyonlarında belirgin azalma 
sağlamamaktadır.

Antifungal profilaksi aşağıda belirtilen yüksek risk 
taşıyan hastalarda düşünülmelidir:
•  Böbrek ve karaciğer disfonksiyonu
•  Fazla sayıda kan nakli gereken hastalar
•  Uzamış yoğun bakım yatışı olan hastalar
•  CMV enfeksiyonu
•  Ek cerrahi işlem gereken hastalar (laparotomi, 

retransplantasyon)
•  Nakil öncesi mantar kolonize olan hastalar
•  Geniş spektrumlu antibiyotik tedavisi almış 

olmak
•  Uzun süre total parenteral beslenme desteği almış 

olmak.

Topikal nistatin preparatları sütçocuğu nakil hastal-
rında sıklıkla kullanılmaktadır (2). 2009 IDSA klavuz-
larında yüksek riskli karaciğer, pankreas, ince bağır-
sak nakil hastalarının antifungal profilaksisinde kan-
dida için flukanazol (200-400 mg [3 to 6 mg/kg] 
günlük) ya da lipozomal amfoterasin B (1 to 2 mg/kg 
intravenöz günlük) 7-14 gün süre ile önermektedir 

(12). Yine aynı rehberde Aspergillus enfeksiyonu için 
artmış risk varsa aspergillusa yönelik profilaksi kul-
lanılması önerilmektedir. 

Candida spp nakil hastalarında en sık bildirilen inva-
ziv fungal enfeksiyon etkeni olarak bildirilse de son 
zamanlarda Nakil ilişkli Enfeksiyon sürveyans ağı 
(Transplant Associated Infection Surveillance 
Network (TRANSNET) verilerine göre 1063 SON 
hastanın 1063 invaziv fungal enfeksiyon saptanmıştır 
(Tablo 2) (13). Her tip SON naklinde çocuklarda man-
tar enfeksiyonları görülebilir. Sıklıkla Candida spp 
saptansa da Aspergillus spp gibi fırsatçı mantar 
enfeksiyonları da görülebilmektedir. Bu ataklar sey-
rek ama yüksek mortalite oranlarına neden olabil-
mektedir.

Nakil sonrası profilaksi

Alıcı taburculuk sonrası fırsatçı ve/veya toplum kay-
naklı enfeksiyon etkenleri ile karşı karşıya kalmakta-
dır. Birçok hasta günde tek doz ya da hafta 3 gün 
şeklinde TMP-SMX ile koruyucu tedaviye alınmak-
tadır.

TMP-SMX birçok fırsatçı enfeksiyonlara yönelik; 
Pneumocystis jirovecii, T. gondii ve toplum kaynaklı 
birçok solunum, gastrointestinal ve idrar yolu patoje-
nine karşı kullanılan bir antibiyotiktir. 

Pnömosistis pnömonisi: P. jirovecii (daha önceki adı 
ile P. carinii) immunsüprese hastalarda ciddi akciğer 
hastalığına neden olan bir mantardır. TMP-SMZ ile 
profilaski 6 ay ile 1 yıl süre ile verilmelidir. Eğer nak-
ledilen organ akciğer ise, yüksek immunsüpresyon 
devam etmek gerekliyse ya da kronik viral enfeksiyon 
eşlik ediyorsa süre uzatılmalıdır. TMP-SMZ alerjisi 
olan hastalara dapson, inhale pentamidin ya da atova-
kuan alternatif olarak verilebilir (15). Ancak bu etkene 
karşı kullanılan hiçbir alternatif tedavinin TMP-SMZ 
kadar etkin olmadığı unutulmamalıdır. Alternatif teda-
viyle özellikle böbrek ve akciğer naklinde yeterli anti-
bakteriyel yelpaze sağlanamayacağı için florokinolon 
eklenmesi gerekmektedir. 

Tokzoplazmozis-kalp nakil alıcıları: Toksoplazma 
nakil sonrası sık bir enfeksiyon etkeni olmamasına 
karşın enfeksiyon tablosu oldukça yüksek morbidite 
ile seyretmektedir. Kistler kas dokusunda bulundu-
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ğundan en yüksek riski kalp nakli oluşturmaktadır. 
Kalp nakilli seronegatif alıcının eğer donörü seropo-
zitif ve profilaksi verilmemişse hastalık riski nakil 
sonrası ilk 3 ayda %50-75 oranında bildirilmektedir. 
Klinik genellikle miyokardit ya da kardiyomiyopati 
ya da beyin apsesi, pnömoni, dissemine enfeksiyon 
olarak görülmektedir. 

Profilakside kullanılacak ilaçlar için kesin bir görüş 
birliği yoktur. Tedavi süresi en az 6 hafta-6 ay ya da 
çoğu merkezin tercih ettiği şekilde seronegatif alıcı-
lara ömür boyu olarak uygulamadır. TMP-SMZ tek 
başına ya da primetamin ve TMP-SMZ birlikte kull-
lanımını önermektedirler (16). TMP-SMZ’i tolerre 
edemeyen hastalarda klindamisin ve primetamin de 
başarılı bir şekilde uygulanmaktatır.

Tüberküloz (TB): Solid ordgan nakli (SON) sonrası 
TB tanı ve tedavisi için ortak konsensüslar oluşturul-
muştur (17,18). SON sonrası aktif TB hastalığı için 
gelişmiş ülkelerde prevalans %1.2-6.4 olarak belirtil-
se de endemik ülkelerde bu oran %12 olarak saptan-
maktadır (19). Aktif TB 2/3 oranında nakil sonrası ilk 
yıl içinde görülmektedir. Bu serilerde enfeksiyon 
primer olmaktan çok eski bir odağın reaktivasyonu 
olarak görülmektedir. Donör ilişki hastalık olarak 
özellikle böbrek, karaciğer, akciğer nakli sonrası bil-
dirilmiştir. 

Akitf TB kliniği nakilli hastlarda değişik olabilmek-
tedir. Klasik ateş, terleme, kilo kaybı sıklıka saptan-
masına rağmen, hastalık dissemine olma eğilimin-
dedir ve ekstra-pulmoner bölgelere de yayılmakta-
dır. Piyomiyozit, kutanöz ülserler ya da tenosinovit 
gibi atipik şekillerle de karşımıza çıkabileceği unu-
tulmamalıdır. Akciğerin radyolojik bulguları fokal 
opasite, miliyer patern, nodül, plevral efüzyon, dif-
füz intertisyel opasite ve kavite şeklinde olmaktadır. 
Tanıda klinik şüphe çok önemlidir. Tanısal invaziv 
işlemler; bronkoskopi, lezyondan biyopsi gibi genel-
likle gerekmektdir. Biyopsi preparatlarının hem 
aside dirençli basil (ARB) hem de histopatolojik 
incelemeleri birlikte değerlendirilmelidir. Yüksek 
düzey immunsüpresif tedavi alan SON hastalarında 
hem tüberkülin deri testi (PPD) hem de interferon 
gama salınım testleri (İGRA) birlikte uygulanmalı-
dır. Yalnızca alıcılar değil dönorler için de tübekü-
loz öyküsü ile alınmalı ve PPD, İGRA testleri ile 
tarama yapılmalıdır (20).

Pozitif PPD ya da İGRA testi olan ve tüberküloz 
değerlendirmesinde özellik olmayan, latent TB tanısı 
alan hastalara 9 ay izoniazid ile önleyici tedavi veril-
melidir. İlaç etkileşimi fazla olacağı için 4 aylık 
rifampisin tedavisi önerilmemektedir. Daha önceleri 
pirazinamid ve rifampin ile 2 aylık tedavi rejimi 
uygulanmaktaydı. Artık günümüzde yüksek hepato-
toksik yan etkisi nedeni ile önerilmemektedir. Yüksek 
riskli hastalar bu standart tedaviyi tolere edemiyorsa 
etambutaol ve levoflokasasilin ya da 12 haftalık İNH 
ve rifapentin tedavisi önerilebilir. Standart rejimler 
hasta tarafından tolere edilmiyorsa yakın klinik izlem 
ile takip de yapılabileceği bu klavuzlarda belirtilmek-
tedir.

Birçok aktif TB gelişen hastada nakil öncesi negatif 
PPD testi olduğu saptanmıştır. Bu yüzden düşük TB 
prevalansı olan bölgede ise, daha önceleri geçirilmiş 
TB’nin radyolojik bulgusu var ise, ya da PPD pozitif 
donor varsa, ya da TB teması hikayesi var ise PPD 
negatif bile olsa İNH profilaksisi önerilmektedir. 

İzoniazid uygulaması ve süresi hastanın tıbbi özgeç-
mişi, transplant aciliyeti, aktif TB geliştirme riski, 
gibi bireysel riskler gözönüne alınarak değerlendiril-
melidir. Önleyici tedavi altında nakil yapılan hastlara 
da nakil sonrası tedavi süresi tamamlanmalıdır. 

Nakil öncesi TB yönünden hasta ayrıntılı şekilde 
değerlendirilmeli ve olabiliyorsa tedavisi yapılması 
gerekmektedir. Yine de TB gelişen alıcıda agresif 
şekilde tedavi uygulanması çok önemlidir. İzoniazid, 
pirazinamid, etambutol ve rifampisin ile 2 ay tedavi 
ardından İNH, rifampsin ile tedavinin 6 aya tamam-
lanması rutin önerilen tedavidir. Kemik/eklem hasta-
lığında 6-9 ay, MSS tutulumunda 9-12 ay, dissemine 
vakalarda 9 ay gibi süreler kliniğe göre karar veril-
melidir. Tedavideki en büyük güçlük rifampisinin 
siklosporin, takrolimus ve sirolimus düzeyini değiş-
tirmesidir. Rifampin yerine rifabutin bu konuda alter-
natif bir seçenek olabilir.

influenza: İnaktive influenza aşısı SON hastalarında 
enfeksiyonu önlemede en etkili yol olarak önerilmek-
tedir. Aşılama durumuna bakılmaksızın SON hastala-
rına immünsüpresif tedavi sırasında olası ya da doğ-
rulanmış kişi ile temas sonrası en az 10 gün oseltami-
vir profilaksisi önerilmektedir. Tüm immunsüpresif 
tedavi altında olan hastaların olası ya da konfirme 



Çocuk Dergisi 16(3-4):74-85, 2016

80

influenza enfeksiyonu tedavi edilmeli ve konfirmas-
yon için tanısal testler uygulanmalıdır (21).

Sitomegalovirus: CMV SON enfeksiyonları arasın-
da en sık saptanan, mortalite ve morbiditeden sorum-
lu bir patojendir. CMV organ, kan ürünü ile seropozi-
tif dönörden kazanabildiği gibi alıcıdaki enfeksiyo-
nun reaktivasyonu şeklinde görülebilmektedir. 
Antiviral profilaksi almayan alıcılarda nakilden sonra 
1.-4. aylar arasında en sık görülmektedir. Çocuk has-
talarda antiviral profilaski ya da preemptif tedavi 
uygulamalarından önce nakil hastlarında % 40 ora-
nında gözükmekte ve bu hastaların % 80’inde de 
invaziv hastalık tablosuna yol açmaktaydı (22).

Günümüzde CMV enfeksiyonu SON sonrası ilk yılda 
% 23 oranında bildirilmektedir ve daha sıklıkla CMV 
profilaksisinin kesim dönemlerinde belirlenmektedir. 
CMV hastalığı için riskli alıcılar; seronegatif olmak 
ve seropozitif donörden organ alınmış olması (D+R-); 
graft rejeksiyonunu önlemek için antilenfosit antiko-
ru tedavisi almış olmaktır. Karaciğer nakil hastaları 
için pretransplant akut fulminan hepatit tablosu CMV 
hastalığı için bağımsız bir risk faktörü olarak bulun-
muştur. Asemptomatik enfeksiyon D+/R- ve seropo-
zitif alıcılarda sıktır. Çocuk hastalarda erişkin hasta-
lara göre primer CMV enfeksiyon görülme olasılığı 
daha yüksektir.

CMV profilaksisi, yukarıda belirtilen risklerin hasta-
larda laboratuvar olarak iyi dökümente edilmiş oldu-
ğu durumlarda verilmelidir. 1981 solid organ nakilli 
hastayı inceleyen 19 randomize çalışmanın derleme-
sinde elde edilen sonuçlara göre (23); 

•  Plasebo ile asiklovir/gansiklovir/valasiklovir pro-
filaksisini karşılaştırıldığında, profilaktik tedavi-
nin CMV hastalık riski (RR 0.42, 95% CI 0.34-
0.52), CMV enfeksiyonu (relative risk 0.61, CI 
0.48-0.77) ve mortalitede (relative risk 0.63, CI 
0.43-0.92) belirgin azalma saptadığı, 

•  Hem CMV pozitif hem de negatif alıcılarda, 
CMV ilişkili hastalığı önlemede ve mortaliteyi 
azaltmada eğer seropozitif kalp, böbrek ve karaci-
ğer nakil işlemi yapılacaksa asiklovir, gansiklovir 
ve valasiklovir tedavisi yararlıdır. Kullanılacak 
immunsüpresyona bakılmaksızın bu hastalara 
profilaksi önerilmektedir. D-/R- durumu için bir 

görüş birliği yoktur. Bu hastalar CMV enfeksiyonu 
için düşük risk kabul edilip, CMV profilaksisi öne-
rilmemekte, ancak CMV negatif kan ürünü kulla-
nılması ya da lökosit filtreli kan ürünü verilmesi 
sağlanmalı, herpes ve VZV için antiviral profilaksi 
yönünden değerlendirilmesi önerilmektedir. 

•  Direkt karşılaştırmalı çalışmalarda gansiklovir 
asiklovire göre daha etkin bulunmuştur; valgan-
siklovir, intravenöz gansiklovir ve oral gansiklo-
vir aynı etkinlikte saptanmıştır.

CMV enfeksiyonun yalnızca graft kaybı olarak değil 
aynı zamanda alıcı üzerine birçok istenmeyen indirek 
etkileri de olmaktadır. CMV enfeksiyonunu bakteri-
yemi, invaziv fungal hastalık, EBV ilişkli PTLD ile 
ilişkisi gösterilmiştir (24,25). Bu nedenli tüm donörler 
ve alıcılara nakli öncesi CMV serolojisi bakılması 
gerekmektedir.

CMV önlemede üç yaklaşım seçilebilir: Antiviral 
profilaksi, preemptif tedavi ve hibrid tedavi yönte-
mi. Profilaksi yüksek riskli hasta grubuna tanımla-
nan risk dönem süresince verilmelidir. Preemptif 
tedavi ise genellikle hastada bir CMV replikasyonu-
nu belirlemeye yönelik yapılan tetkiler sonucu teda-
vi (CMV antijenemi ya da CMV PCR) uygulanma-
sıdır. CMV antijenemi preemptif tedavi için uygun 
bir tetkik olması yanında lökopenik hastalarda 
yetersiz kaldığı unutulmamalıdır. Yüksek titreli 
CMV yükü genellikle invaziv doku hastalığı ile 
birlikte bulunmuştur. Düşük viral yük ise genelde 
asemptomatik CMV enfeksiyonunda karşımıza çık-
maktadır (26). Ancak tek viral yük sonucu ile hareket 
edilmemeli, 3-log üzerinde artışlar tedavi kararında 
uyarıcı olarak alınmalıdır. Her iki tedavi rejiminin 
kendine ait avantaj ve dezavantajları bulunmaktadır. 
Profilaktik tedavi geniş randomize çalışmalarda 
etkinliği gösterilmiş, kolay uygulanabilirliği yanın-
da ilaç yan etkisinin fazla oluşu, geç başlangıçlı 
CMV hastalığı için riski arttırdığı bilinmektedir. 
Her iki tedavi rejimini karşılaştıran randomize çok 
sayıda çalışma yoktur. Böbrek nakillerinde gösteril-
miştir ki her iki tedavi de CMV hastalığını koruma-
da etkindirler, ancak uzun dönem graft yaşam süresi 
profilaksi alan hastalarda daha yüksek bulunmuştur 
(27). Hibrid stratejisi anitviral profilaksiyi takiben 
preemptif izlem yöntemi özellikle çocuk hastalarda 
seçenek olarak sunmaktadır.



S. Hançerli Törün ve ark., Çocuk Solid Organ Nakli Enfeksiyonları

81

Pediatrik Karaciğer Naklinde CMV önleyici tedaviler: 
Kuzey Amerika Pediatrik Karaciğer Nakli Çalışma 
Grubu’nun 29 merkezi içine alan web tabanlı bir 
anket çalışmasında, CMV önleyici tedavide protokol 
ve süre hakkında farklılıklar olduğu ve bir konsensüs 
bulunmadığı dikkati çekmiştir (28). Pediatrik karaciğer 
nakil hastalarında preemptif tedavi ve hibrid yöntem-
leri daha yararlı olduğu ileri sürülmektedir. Kısa 
dönem profilaksiyi takiben preemptif izlem yapılan 
122 pediatrik karaciğer nakli alıcılarında yalnızca % 
9.8 oranında CMV hastalığı geliştiğini, bu yöntemin 
etkin olduğunu öne sürülmüştür. Japonya’da 113 
karaciğer nakilli hasta üzerinde yapılan bir çalışmada 
ise, preemptif tedavi değerlendirilmiş gözlem periyo-
dunda % 39 hasta CMV pp65 antijenemi gelişmiş. 
D+/R- gruptan % 57’i gansiklovir tedavisi almış ve 
% 5 hasta CMV hastalığı geliştirmiştir. 

Pediatrik Böbrek Naklinde CMV önleyici tedaviler: 
Bu konuda birçok çalışma göstermiştir ki karaciğer 
nakline göre bu hasta grubunda profilaktik tedavi 
uygun bir önleyici tedavi şeklidir. Avrupa Böbrek 
Nakli Topluluğu’nun 2000-2013 yılları arasındaki 
242 pediatrik böbrek nakli hastada profilaktik ile 
preemptif yaklaşım karşılaştırıldığında, üç yılın 
sonunda profilaksi alan grupta organ kaybının belir-
gin olarak daha düşük saptanmıştır (22).

Hem AST Enfeksiyon Hastalıkları Topluluğu (AST 
IDCoP) hem de 2009 böbrek hastalıkları (KDIGO) 
rehberleindeki pediatrik SON alıcılarında CMV önle-
yici tedavi bilgileri sınırlı sayıda çalışma sonucuda 
kesin olmayan önerileri içermektedir. 

Antiviral önleyici tedavi yaklaşımları Tablo 3’te 
özetlenmiştir. Asiklovir CMV profilaksisi için kulla-
nılacak bir antiviral ajan olmamalıdır. Yalnızca eriş-
kin böbrek nakli alıcıları için valasiklovir alternatif 
bir ilaç olabileceği ileri sürülmüştür. İntravenöz gan-
siklovir altın standart antiviral ilaçtır. Randomize 
kontrollü bir çalışmada, valgansiklovirin gansiklovi-
re göre tedavi etkinliğinde azalma olmadığı gösteril-
miştir. Ancak erişkinlere kıyasla çocuk hastalarda 
valgansiklovirin tedavi ve profilakside farmakokine-
tik veriler yetersizdir. 2013 yılında uluslararası kon-
sensüs rehberlerine göre 5 yaşının altında çocuklarda 
asemptomatik viremi saptanırsa intravenöz gansiklo-
vir önerilmelidir. Valgansiklovir daha büyük çocuk-
larda kullanımı uygun olacaktır (29). AST IDCoP reh-

berinde oral valgansiklovirin kliniği stabil hastalarda 
başlangıçta kullanılan intravenöz tedavi ardından 
verilmesinin uygun olacağını vurgulamaktadırlar. 
KDIGO ise yalnızca intravenöz gansikloviri pediat-
rik renal naklinde önermektedir. Valgansiklovirin 
pediatride farmokokinetik değerlendirmeler sonunda 
dozu için iki formül ileri sürülmüştür. 

CMV hastalığı, (CMV sendromu ve invaziv doku 
hastalığı) CMV replikasyonunun laboratuvar bulgusu 
ile birlikte CMV enfeksiyonun klinik semptomlarını 
içeren bir sendromdur. Bu hastalar ateş, lökopeni, 
trombositopeni gibi CMV sendromu bulgularını gös-
tererek ya da gastroenterit, pnömoni, hepatit, nefrit, 
retinit gibi doku hastalığının semptomları ile başvur-
maktadırlar. CMV hastalığının tedavisinde İV gan-
siklovir (5 mg/kg/doz) ya da oral valgansiklovir (900 
mg/gün) ile tedavi edilmelidir. İV gansiklovir hayatı 
tehtit eden bulguları olan hastalarda önerilmektedir. 
Tedavi süresi klinik semptomların düzelmesi, virolo-
jik yanıtın alınması koşulu ile minimum 2 hafta 
olmalıdır. CMV Ig ya da IVIG antiviral tedaviye ek 
olarak yaşamı tehdit eden ciddi enfeksiyonlarda, 
CMV pnömonisi ve diğer ciddi formlarında kullanı-
labilir. Tedavi sonrasında 1-3 ay sekonder profilaksi 
ile devam edilmelidir. Alternatif olarak çok yakın 
olarak viral yük ve klinik takip de yapılabileceği kli-
nisyene bırakılmaktadır. Bu hasta grubunda immun-
süpresif tedaviyi azaltma kesinlikle unutulmamalıdır 
(30).

Tablo 3. Pediatrik SON de cmV önleyici tedavi önerileri (22).

Organ

Böbrek

Karaciğer

Risk

D+/R-

R+

D+/R-

R+

öneri

2-4 hafta valgansiklovir/IV gansiklovir ve ar-
dışık izlem (1)

ya da
erişkin hastalardaki gibi 3-6 ay boyunca val-
gansiklovir/İV gansiklovir
2-4 hafta valgansiklovir/İV gansiklovir ve ar-
dışık izlem (1)

2 hafta valgansiklovir/İV gansiklovir ve ar-
dışık izlem (1,2)

ya da
3-4 ay valgansiklovir/İV gansiklovir
2 hafta valgansiklovir/İV gansiklovir ve ar-
dışık izlem (1,2)

1  T hücre baskılayıcı tedavi alanlarda CMV DNAemi ve hastalık 
riski yüksektir; bu hastalarda profilaksi süresi uzatılması göz 
önüne alınmalıdır.

2  FDA valgansiklovir ilacının karaciğer alıcılarında dikkatli kul-
lanılması konusunda uyarıda bulunmaktadır. Oral gansiklovir 
alan hastalara göre bu ilaçla yüksek oranda CMV invaziv doku 
hastalığı oluştuğu belirlenmektedir.



Çocuk Dergisi 16(3-4):74-85, 2016

82

İki haftalık yeterli doz gansiklovir tedavi altında viral 
yükte artış olması durumunda, immunsüpresyon 
azaltılmalı ve direnç için genotipik test yapılmalıdır. 
Eğer hastada ciddi CMV hastalığı bulgusu var ise 
foskarnet tedavisine geçilmesi önerilmektedir. Eğer 
hastanın tablosu ciddi değil ise gansiklovir doz 10 
mg/kg arttırılması denenebilir (31). Letermovir, siklop-
ropravir, leflunomid henüz onam almamış dirençli 
vakalarda kullanabilecek aday antiviral ajanlardır. 

Pediatrik yaş grubunda donörlerin büyük çoğunluğu 
seronegatif alıcılar ve canlı donor kullanılan grubu 
oluşturmaktadır. Pediatrik SON alıcıları eğer 18 
aydan küçük iseler maternal geçişli antikorlar nedeni 
ile CMV serolojisi bize uygun bilgiyi sunmamakta-
dır. Bu hastalarda idrar örneklerinde CMV kültürü 
önerilmektedir. İdrar negatif kalırsa yüksek riskli 
hasta grubuna alınmalıdır. İdrar CMV PCR nın kulla-
nılması ile ilgili risk değerlendirilmesi tam olarak 
araştırmalarda değerlendirilmemiştir. 

Epstein-Barr virus: EBV’ye karşı 5 yaşına kadar 
% 90 oranında seropozitif olunmaktadır (32). SON 
hastalarında primer EBV enfeksiyonu sıklıkla nakil 
sonrası 6 hafta içinde, reaktivasyon ilk 2-3 aylık 
dönemde gözlenmektedir. EBV ilişkili Post-transplant 
lymphoproliferative disorders (PTLD) %1 oranında 
oluşmakta ve selim poliklonal lenfositozdan malign 
lenfomaya kadar geniş bir klinik yelpazade görülebi-
lektedir. Tanı için doku örneklemesi gerekmektedir. 
PTLD görülme riski en yüksek nakil sonrası ilk 1 
yıldır. Ancak Avustralya-Yeni Zellanda Diyaliz ve 
Nakil Cemiyeti’nin analizlerine göre bifazik görülme 
paterni olabileceği ileri sürülmektedir. Nakilden 7-10 
yıl sonra ikinci bir pik gözlenmiştir (33). İlk 12 ay içinde 
belirlenirse “erken”, 12 ay sonrası “geç” PTLD olarak, 
isimlendirilmektedir. Erken PTLD için risk faktörleri; 
primer EBV enfeksiyonu, pediatrik yaş grubu, EBV 
seronegatif karaciğer alıcıları, kalsinörin inhibitörü 
kullanımı, antilenfosit globulin kullanımı, CMV enfek-
siyonu olarak öngörülmektedir (34).

PTLD gelişmeden de EBV ilişkili enfeksiyon mono-
nükleoz, hepatit, pnömoni, gastrointestinal/hemato-
lojik bulgularla karakterize spesifik organ hastalıkları 
gibi tablolar nakil hastalarında gelişebilmektedir. 

Tanıda laboratuvar yöntemleri olarak rutin biyokim-
yasal testler; hemogram, serum elektrolit, karaciğer, 

böbrek testleri, serum immunglobulinleri, CMV yük 
tayini ile EBV ilişkli serolojik, viral yük tayini yapıl-
maldır. Gereğinde görüntüleme yöntemleri ile lenf 
bezi büyümeleri ve kitle lezyonları değerlendirilmeli-
dir. Ancak altın standart PTLD tanısında histolojik 
incelemedir. Sınıflandırmada hematoloji topluluğu-
nun sistemi ile yapılmaktadır (35) (Tablo 4). 

EBV ilişkili PTLD için risk, konağın EBV enfeksiyo-
nuna yanıta, viral genomik yapıya, kronik antijene-
mik stimülasyona yol açan diğer enfeksiyonların 
eşlik etmesine bağlı olarak değişmektedir. Nakil has-
taları ateş, ishal, lenfadenopati, alllograft disfonksi-
yonu gibi semptomlar yönünden dikkatlice takip 
edilmeli ve agresif olarak PTLD yönünden değerlen-
dirilmelidirler. PTLD önleme stratejileri kanıtlı olma-
makla birlikte, immunsüpresyonu azaltmak olduğu 
vurgulanmaktadır. Bunun tek istisnası biyopsi ile 
kanıtlı akut rejeksiyondur. D+/R- riskli hastların 
EBV izlemi yapılması önemini korumaktadır.

Önleyici yöntemler arasında antiviral profilaksi, 
immünoprofilaksi, preemptif yaklaşımlar bulunmak-
tadır. Bazı merkezler EBV D+/R- yüksek risk hasta-
lara profilaktik antiviral ajanlar uygulamaktadırlar. 
Asiklovir, gansiklovir verilebilmesine rağmen, CMV 
hastalığının çoğunlukla kofaktör olduğu düşünülürse 
gansiklovir yeğlenmesi önerilir. Ancak antiviral pro-
filaksi alan hastalarda da PTLD geliştiği bilinmekte-
dir. Vaka-kontrol bazlı böbrek nakli çalışmalarında 
antiviral profilaksi ile bu risk azalmış olarak gösteril-
se de posttransplant lenfoma da değişikik saptanma-
mıştır (36). Günümüzde EBV profilaksini destekleyen 
ya da aksini kanıtlayan veriler yeterli düzeyde değil-
dir. 

Yüksek viral yük genel olarak PTLD klinik bulgula-
rını öngörebilir. Ancak viral yük izlemi yalnızca 
yüksek risk hastalar için önerilmektedir (37). EBV 
yarılanma ömrü 49-56 saattir ve haftalık izlem yeter-
li bulunmuştur. Preemptif tedavi yaklaşımlarında 

Tablo 4. PTlD sınıflandırılması (35).

Erken lezyonlar
 Plazmositik hiperplazi
 Enfeksiyoz mononükleoz benzeri lezyon
Polimorfik PTLD
Monomorfik PTLD
B hücre neoplazmaları
T hücre neoplazmaları
Kliasik Hodgkin lenfoma tipi PTLD
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immunsüpresyonda azaltma yapmak genellikle tek 
yol olarak gösterilse de immunglobulinle birlikte ya 
da ativiral ajanlar+immun süpresyonda birlikte deği-
şiklik sıklıkla uygulanmaktadır. Alternatif olarak son 
yıllarda yeterli kanıt olmamasına rağmen, preemptif 
rituksumab kullanımı önerilmektedir (38).

PTLD gelişen hastalarda tedavi kararları transplant 
ekibi, onkologlar ve enfeksiyon hekimleri ile birlikte 
multidisipliner bir yaklaşım gerektiririr. Kontrollü 
çalışmalarla gösterilmiş bir konsensüs bulunmamak-
tadır. Tedavinin ana basamakları immunsüpresyonu 
azaltmak, cerahi eksizyon, antiviral ajanlar, monok-
lonal antikor tedavisi, sitotoksik kemoterapi şeklin-
dedir. Standardize olmayan bir deyim olan immun-
süpresyonda azalma ile %0-73 oranında yanıt bildi-
rilmektedir. Bu konuda en yaygın İngiliz Transplantas-
yon Topluluğunun yaklaşımı kullanılmaktadır (39). 
Antiviral ajan olarak gansiklovir EBV için asiklovire 
göre 10 kat daha etkli olduğundan yeğlenmelidir. 
CD20 tedavisi ya da immunsüpresyonu azaltma 
olmadan bu ajanlar ile tedavinin etkinliği belirsizdir 
ve hiçbir kanıt bulunmamaktadır. 
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