PRIMER iMMUN YETMEZLIKLERDE PROFILAKSI

DOC. DR. NESRIN GULEZ

Primer Immiin Yetmezlikte (P1Y) hastada klinik bulgularin ortaya ¢ikmasi ve tanimin konmasindan sonra,
hastalaigm dahil oldugu PIY grubunun belirlenmesi son derece o6nemlidir. Bundan sonraki asama ise
komplikasyonlarin 6nlenmesi, gelisen komplikasyonlarin tedavisi ve primer hastaligin kiiratif tedavisini igerir.

PIY de beklenen komplikasyonlar enfeksiyonlar ve enfeksiyon disi olarak 2 ye ayrilir.

PIY de enfeksiyonlarin dnlenmesi;

Koruyucu 6nlemleri (el hijyeni, dis-agiz bakimu...)
Asilama

Profilaktik antibiyotik kullanimini

Immiinglobulin kullanimim

Bazen de spesifik immunglobulin kullanimi ile saglanir.

Etkilenen organ ve sistemler ve patojenler immiin yetmezligin tipine gore degisir.

Enfeksiyonun dnlenmesinde antibiyotik profilaksisi ise halen giiglii bir fikirbirligi olmayan fakat PIY de énem
arzeden bir konudur. Profilaksinin uygulandig: PIY leri kabaca Primer Antikor Eksiklikleri (PAE) ve PAE dis1 olarak
ayirabiliriz. Ancak daha ayrintili olarak bu sunumda antibiyotik profilaksi kullandigimuz PIY leri 4 grupta
inceleyecegiz. Bu gruplar;

1. Primer Antikor Eksiklikleri
+  X-linked Agamaglobulinemi
*  Yaygin degisken .Y
e Transient hipogamaglobulinemi
*  Selektif IgA eksikligi
2. Diger PIY
+  Agir Kombine .Y
+  KombinelY
*  Hiper IgM sendromu
*  Ataksi-Telenjiektazi
3. Dogal Immiin Sistem Defektleri
¢ Kronik Graniilamatdz H.
+  Konjenital Nétropeni
*  Lokosit Adezyon Defektleri
+  WHIM sendromu
e TLR yolak defektleri
*  Anhidrotik Ektodermal Displazi
+  IFN Gama-IL12 yolak defektleri
4. lyi tammlannus sendromik PTY

Hiper IgE sendromu
Wiskott-Aldrich S.
Di-George sendromu

Cogu PiY’de (bzellikle PAE-Primer Antikor Eksikliklerinde) profilaktik antibiyotik kullanimi yaygin
bakterilerin sebep oldugu ciddi ve sik tekrarlayan sinopulmoner enfeksiyonlart dnler.



PAE dis1 immiin yetmezliklerde (agir kombine, kombine PIY, fagositer sistem defektleri, iyi tanimlanmis 1Y,...);
hiicresel ve dogal immiin sistemler de etkilendiginden firsat¢i mikoorganizmalar, 6zellikle P. Jiroveci, mantar ve
viriislere kars1 profilaksi kullanimi da gerekir

PAE de en biiyiik sorun solunum yolu enfeksiyonlari-siniizit, brongektazi (%14-76). IgG replasmanina ragmen
enfeksiyon var. IgM ve A yeterli degil. IgG mukoza transportu yetersiz . Olusan ya da varolan yapisal degisiklikler
(brongektazi) enfeksiyon riskini arttirir. Persistan ve rekiirrent viral enfeksiyonlar da immunglobulin replasmani ile
onlenemeyeceginden yapisal hasara yol agabilirler Bronsektazi profilaksi igin dnemli bir sebeptir. H. influenzae, S.
Aereus, S. Pneumonia ve viriis kolonizasyonu, mikoplasma inf. gdsterilmistir. Pseudomonas kolonizasyonu ise diger
PID gruplarinda daha sik. PAE ve bronsektazi de yaymlanmis guidline olmamasina ragmen yaygin pratik devamli ya
da aralikli genis spektrumlu profilaktik antibiyotik kullanimidir. Makrolidler antiinflamatuar 6zelliklerinden dolay1 da
kronik akciger hastaliklarinda tercih edilmektedirler. XLA ve YDIY li hastalarda yapilan calismalarda; XLA da
minimal de olsa antibiyotik profilaksisinin enfeksiyon sayismni azalttigi, YDIY de kayda deger degisiklik yapmadig1
gbriilmiis. Yine de kronik akciger hast. varsa IG yamma antibiyotik profilaksisi eklenmesi yaygm. Transient
hipogamaglobulinemi, sIgA eks. Ve IgG subgrup eksikliklerinde gibi 1limli seyreden PAE gruplarinda, yalnizca
antibiyotik profilaksisinin enfeksiyon sikligini azaltabilecegi belirtilmis. Eger akciger enfeksiyonu, komplikasyonu
varsa IG replasmani eklenmesi 6nerilmis. PAE de antibiyotik profilksisinde devamli ya da intermittan tek ajanla
profilaksi kullanim1 yaygin olup genel prensip kullanilan antibiyotiklerin tedavi dozlarinin YARISIDIR.Bazi
merkezler tam doz da kullanmaktadir. Antibiyotik direncinden kaginmak i¢in ayda bir ya da 6 ayda bir antibiyotik
degisimi veya rotasyonu onerilmektedir. Profilakside kullanilan ilaglar;

*  Amoksisillin: 10-20 mg/kg her giin tek doz ya da giinde 2 kez
*  Trimetoprim-siilfametaksazol: 5 mg/kg Trimetoprim her giin tek doz ya da giinde 2 kez
*  Azitromisin: 10 mg/kg haftada bir veya 5 mg/kg giin asir1

Eger etkin degilse;
* Klaritromisin: 7.5 mg/kg her giin tek ya da giinde 2 boliinmiis dozda
*  Amoksisillin-Klovunat: 20 mg/kg her giin tek doz ya da gilinde 2 kez)
*  Doksisiklin: ( >8 yas iistii kullanilir) 25 - 50 mg giinde tek doz ya da 2 kez) seklindedir.

PAE dis1 immiin yetmezliklerde ise; olduk¢a degisken molekiiler defektler ve bunun sonucunda firsat¢i
organizma enfeksiyonlara yol agan T hiicre ve buna eslik eden B hiicre defektleri 6n plandadir. Molekiiler defektin
etkiledigi yolaga gore enfeksiyon ajanlari gesitlilik gosterebilir. P. Jiroveci basta olmak iizere mantar ve viral ajanlar
profilaksinin hedefi olmalidir. Atipik mikobakteri enfeksiyonlari ve Cyriptosorodium enfeksiyonlart HIGM ve
Anhidrotik Ejtodermal Displazi (NEMO mut) da sorun. teskil eder.

Yenidoganin PIYinde profilaksi de dikkat edecegimiz husulsar sdyledir.izolasyon yani sira, anti-mikrobiyal
profilaksi yapilmali. Agir kombine immiin yetmezlikler i¢in, P. jirovecii profilaksisi 6nerilmekte ve TMP-SMX
tercih edilen profilaktik ajandir. Hepatotoksisite nedeniyle <6 haftalik ¢ocuklar i¢in tavsiye edilmese de, bilirubin
ve karaciger fonksiyon testleri normal oldugu ve yakindan takip edildigi siirece, yasamin bir haftas: kadar erken
baglatir. TMP-SMX tolere edilemezse, intravendz Pentamidin gibi alternatif rejimler dikkate alinmalidir.
Palivizumab, yiiksek risk gruplarinda RSV enf. 6nlenmesinde kullanilir.

Uzun siire antibiyotik kullanimin ise bazi riskleri vardir. Bunlar;
Solunum yolu mikrobiatasinin antibiyotik diren¢li olmasi ve daha viriilan patojenlerin olusmasi

Mokrolid rezistansinin hizli ve ¢ok yiiksek oranda gelismeksi
1
Metanalizde S. Pneumonia da Azitromisin rezistansi %27, Eritromisin i¢in % 30 bulunmus.

Ayrica makrolidlerin kardiyovaskiiler yan etkileri var..
Aspergillus fumigatus’unda Cyp 5 1A geninde mutasyon ile azollere direng gelistirdigi ve 6zellikle KGH da

2
antifungal prof. Gézden gecirmek gerektigi bildirilmis.



0 TMP-SMX a direng bildirilmemis (Adult HIV diginda). TMP-SMX ve Kinolonlar i¢in profilaktik
kullanimi sonlandiracak en 6nemli yan etkiler gastrointestinal yan etkiler...
Sonug olarak; PIY de profilaktik antibiyotik kullanimi pratigi olduk¢a degisken. Ve bu konuda kontrollii
caligmalar yetersiz. PIY hastalarinin her enfeksiyon epizotu ve profilaktik antib. kullanimu prospektif, tanimlayict
klinik olarak analiz edilirse kohortlar olusturup optimal rejimler belirlenebilir.
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