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Ozet

Nefrotik sendromlu veya kronik bobrek yetmezligi olan,
diyaliz ve transplant hastalarinin asiyla dnlenebilen hastaliklar
yoniinden yakin takibi gereklidir. Nefrotik sendromlu hastala-
rin remisyondayken, immiin siipresan ilag almiyorken asilan-
malart uygundur. Bu hastalara, standart asilama semasina ek
olarak pnomokok ve yilda bir olacak sekilde influenza asila-
malarinin da yapilmasi gereklidir.

Pediyatrik transplant alicilarina canli asilar yapilacaksa,
bu asilarin transplant Oncesi yapilmasi ve as1 cevabinin
serolojik olarak degerlendirilmesi gereklidir. Pediatrik diyaliz
ve transplantasyon hastalari, hepatit B asisina optimal as1
cevabt olusturmayabilir. Bu yiizden miimkiinse asinin bu
tedavilerden 6nce uygulanmasi, gerekirse asi dozunun artiril-
mast veya tekrarinin yapilmasi gereklidir. Hepatit B enfeksi-
yonuna karst korunma her y1l kontrol edilmeli, antikor cevab1
10 mIU/mL’in altinda ise asilama yapilmalidir.
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Summary

The patients with nephrotic syndrome or chronic renal
failure who have been treated with dialysis and transplantation
need close follow-up regarding vaccine-preventable diseases.
The patients with nephrotic syndrome need to be immunized
during remission while they are not receiving immunosuppres-
sant drugs. The patients with renal disorders are adviced to
receive pneumococcal vaccine and influenza vaccine once a
year in addition to the standart immunization schedule.

If pediatric transplant patients are to receive live
vaccines, the vaccines should be administered before
transplantation and serologic response to the vaccine must be
confirmed. Pediatric dialysis and transplant patients may not
produce the optimal response to the hepatitis B vaccine. If
possible, this vaccine need to administered before these
treatments; if necessary, vaccine dose must be increased or
repeated. The patients' protection against hepatitis B must be
checked annually, and if the antibody response is below
10mIU/ml, the vaccine must be readministered.
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Cocukluk c¢ag1 hastaliklar1 i¢inde 6nemli bir
grubu olusturan bobrek hastaliklari olan ¢ocuklarin
asilanmalarinda halen ortak bir diisiince mevcut
degildir. Bu ¢ocuklarin agilanmalarinda bazen sag-
lam ¢ocuk as1 protokolleri uygulanmakta, bazen de
degisiklikler yapilmaktadir. Bu yazimizda 6zellikle
bobrek hastaligi olan g¢ocuklarda asilama tizerinde
durup konuya aciklik getirmeye calistik.

Once ¢ocukluk ¢ag1 bobrek hastaliklariin bii-
yiik bir grubunu olusturan nefrotik sendromlu has-
talarin agilamalarindan bahsedecegiz.

Nefrotik Sendromda Asilama
Cocukluk c¢agi nefrotik sendromlari, 6zellikle
minimal lezyon hastalifi, erken donemde goriil-
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mektedir. Nefrotik sendromlu hastalarda, hem
humoral hem de hiicresel bagisiklik cevabinda
bozukluk oldugu gosterilmistir. Ayrica bu hastalar
beslenme yetersizligi, serum albumin ve IgG dii-
zeylerinin diisiikliigii nedeni ile enfeksiyon agisin-
dan riskli hastalardir. Ozellikle asiti olan hastalarda
streptococcus pneumoniae, grup A streptokoklar,
stafilokoklar ve haemophilus influenzae tip b ile
peritonit sik goriilmektedir.

Bununla birlikte, nefrotik sendromda kullani-
lan tedavilerden 6zellikle steroidler, immiin sistemi
baskilayabilmektedir. ACIP (Advisory Committee
on Immunization Practices) 20 mg total dozun
immiinstipresif olabilecegini belirtirken, bir¢cok
arastirmada 20mg/m®/giin dozun saghkl kisilerde
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immiin sistemi baskilayan minumum doz oldugu
gosterilmistir.

Hastalik piki 2-6 yas arasinda olmasi nedeniy-
le hastalarin ¢ogunlugu hastalik doneminde primer
asilamasini tamamlamistir.Bu nedenle ¢ogu hasta,
saglam ¢ocuk as1 protokolleriyle asilanmaktadir.

Bu hastalikta asilama ile ilgili olarak su ii¢
durumun 6nemli oldugu g6z oniinde tutulmalidir:

1. Asilama, antijenik uyar1 ile renal hastaligin
relapsina yol agabilmektedir.

2. Asilama, hastalikta olugan immiin siipres-
yon nedeniyle etkin olmayabilir.

3. Ozellikle canli asilar, renal hastalikta olusan
immiin siipresyon nedeniyle hastalik gelismesine
yol agabilir.

Asilamanin relapsi baglatabilecegi veya artira-
bilecegine dair genis bir goriisbirligi mevcuttur.
Ozellikle karma as1 gibi toksoid asilar, minimal
lezyon hastaliginin patogenezinde rol oynayan
immiin mekanizmalar1 uyararak relaps olustura-
bilmektedir. Genel olarak hastalarin  tam
remisyonda oldugu ve immiinsiipresan ilag kul-
lanmadigr donemde asilanmalar1 gereklidir. Ayri-
ca, asilama sonrasi 10.giinde idrar proteini relaps
acisindan kontrol edilmelidir.

Bu hastalarda 6nceden belirtildigi gibi gerek
hastaligin kendisine bagli gerekse alnan immiin
stipresif ilaglara bagli humoral immiinitede bir
azalma ile aginin etkinligi bozulabilir. Bu konuda
en fazla arastirma, Hepatit B ve pnomokok asila-
riyla  yapilmustir.  Steroide  hassas  nefrotik
sendromlu cocuklarda, Hepatit B asisina bagh
cevabin 1,6,8,12,18 ve 24. aylarda, saglikli kont-
rollere gore daha diisiik bulundugu tespit edilmistir
(1). Yine baska bir ¢alismada, en iyi cevabin
remisyon doneminde alindigi tespit edilmis; gift
doz Hepatit B asisiyla daha iyi anti Hbs cevabi
goriilmiistiir (2). La Manna ve arkadaslari, steroid
sensitif nefrotik sendromlu hastalarda hepatit B
asisina serokonversiyon pozitifligini saglikli kont-
rollere gore diisiikk bulurken, Grzesiowski ve arka-
daslan ise aktif doneme gore remisyonda tek doz
ile ¢ift doz yapilmasi sonrasi olusan bagisikligi
farksiz bulmuslardir (1,2). Bu hastalara hepatit B
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asisinin, tedavisiz dénemde ve tek doz yapilmasi
onerilmistir.

Literatiirde pndmokok asis1 i¢in de degisik so-
nuglar mevcuttur. Bir ¢caligmada Tip 3 igin antikor
olusumu tespit edilitken; Tip 19 i¢in uygun
serolojik diizey elde edilememistir (3). Baska bir
calismada ise Tip 6B, 9V, 14, 18C, 19F ve 23F’e
kars1 olusan anti kapsiiler antikor titresinde saglikli
kontrollerdeki seviyelere gore bir fark tespit edil-
memistir (4). Bu konuda degisik goriisler olmakla
birlikte, genel kanmi olarak; hastalik remisyon-
dayken ve immiin siipresif ila¢ alinmiyorken, geli-
secek immiin cevabin yeterli oldugu diigiiniilmek-
tedir

Nefrotik sendromlu ¢ocuklara, relaps ve tedavi
doneminde, canli asilarin yapilmasi onerilmemek-
tedir.

Yapilan bir aragtirmada; 184 pediyatrik
nefroloji uzmaninin ¢ocukluk asilar ile ilgili go-
risleri alinmis; bunlardan sadece 11’nin rutin asi
takvimini uyguladig tespit edilmis, 173 niin (%94)
ise rutin takvimde degisiklikler yaptig1 tespit edil-
mistir. Bunlardan %47.8’1 asilamayi, steroidin
tamemen kesildigi remisyon doneminde Onerirken,
%28.8’1 steroid dozu disilirtildiigiinde, genellikle
giin asinn diisiik doz uygulamasina gegildiginde
onerdigi goriilmiistlir (5). Daha diisiik oranda da
canli virus agis1 disinda normal uygulama veya
relapsta diisiik doz uygulama gibi uygulamalarin
oldugu belirtilmistir. Steroid verilen dénemde he-
men hemen biitlin nefroloji uzmanlari, canl agidan
ka¢immustir.

Amerikan Pediatri Akademisi, immiin cevabi
siiprese eden lokal veya sistemik kortikosteroid
alanlara, 6zel durumlar disinda canli as1 yapilmasi-
n1 6nermemektedir (5). Yine Fransiz yasalari sid-
deti ne olursa olsun, her tiirlii kronik nefropatide
her tiirlii as1y1 kontrendike kabul etmektedir (6).

Genel olarak, iki haftadan uzun siliren 2
mg/kg/glin prednison ve buna esdeger dozdan fazla
sistemik steroid alanlarda tedavi kesilmesinden ve
idrar proteini negatif olduktan 3-6 ay sonrasina kadar
canli viral ve bakteriyel asilar yapilmamalidir (7,8).

Sitostatik tedavi alan hastalarda ise tedavi do-
neminde yine canli ve bakteriyel asilar yapilmama-

49



Gonca YILMAZ ve Ark.

lidir. Bununla birlikte, inaktif polisakkarit asilarin
antikor olusturma diizeyleri diisiik oldugu i¢in teda-
vi sliresince yapilmalar1 dnerilmemektedir.

Nefrotik sendromlu hastalarda influenza sik-
liginin daha fazla olmasi, daha agir seyretmesi ve
relapslart baglatmasi nedeniyle influenza asilama-
sina 6nem verilmektedir. Bu inaktif virus asisi, her
yil virusun degisen suslarma gore ayarlanarak er-
ken sonbahar aylarinda yapilmalidir. 12 yasindan
kiiciik ¢ocuklara asinin split formu yapilmakta,
daha once hi¢ asilanmamis 9 yasindan kii¢iik ¢o-
cuklara aginin en az bir ay ara ile iki doz yapilmas1
gerekmektedir.

Nefrotik sendrom, olusan immiin yetmezlik
durumu ile streptococcus pneumoniae enfeksiyon-
lart i¢in bir risk grubudur. Pnémokok asisindan
sonra relaps sikliginda azalma olduguna dair ya-
ymlar mevcuttur. Asinin halen 23 serotipi i¢eren
23 valant tipi yapilmaktadir. 10 yasindan kiiciik
hastalarda asinin 3-5 sene sonra tekrarlanmasi 6ne-
rilmektedir.10 yasindan biiylik ¢ocuklarda ise 6
senede bir asinin tekrar1 gerekmektedir (9). Asinin
son yillarda polisakkarit yapisina protein
konjugasyonu (faz 1-3 ¢alismalari ile) ile elde edi-
len konjuge formu iki yas altinda da oldukga yeter-
li bagisiklik cevabi olusturmaktadir. Ancak bu
form heniiz iilkemizde bulunmamaktadir. Nefrotik
sendromlu hastalarda pnomokok asilamasindan
sonra, kontrol grubuna gore as1 cevabinin daha az
oldugunu savunanlar mevcuttur. Bununla birlikte
tiim immiinsiipresan ilaglar kesildikten sonra yapi-
lan as1, daha iyi immiin cevap olusturmaktadir (9).

Kronik Bobrek Yetmezlikli Hastalarin
Asilanmasi
Kronik bobrek yetmezlikli hastalarn, tiim ru-
tin ¢ocukluk asilarimi olmalar1 gereklidir. Bu grup-
ta yer alan diyaliz altinda olan ve bdbrek alicisi
olan hastalarin da asilanmasi 6nemlidir.

Hepatit B ve hemofilus influenza tip b asi-
lamasina antikor cevabi bu hastalarda iyidir. Son
aragtirmalarda  hepatit B asis1  ile %100
serokonversiyon degerleri tespit edildigi belirtil-
mistir. Buna karsilik polio asis1 ile elimizdeki bil-
giler kisitlidir (15,16).
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Kronik bobrek yetmezlikli hastalar, diyaliz al-
tindakiler ve transplantasyon sonrasi olanlar;
pnomokok ve influenza enfeksiyonlarinin
komplikasyonlarina maruz kalabilirler. Bu asilarin
yapilmasi nefrotik sendromlu ¢ocuklarda yukarida
anlatildigi sekildedir. Kronik boébrek yetmezlikli
hastalarda pnomokok ve influenza asisi i¢in gayet
iyi antikor seviyeleri tespit edilmistir (17,18).

Bu hastalarda asilara verilen optimal cevabi;
hastanin kronik periton diyalizinde olup olmamasi,
bobrek transplantasyon durumuna gore degerlen-
dirmek gereklidir. Ornegin, kronik periton diyalizi
olan hastalarda da as1 sonrasi olusan antikor diizey-
lerinde hizli bir diisiis oldugunu gosteren caligma-
lar mevceuttur (7,10,11).

Kronik boébrek yetmezlikli hastalarin asilara
olan cevaplarini1 degerlendiren kii¢iik vaka gruplu
calismalar mevcuttur. Bu hastalarda MMR
(measles, mumps, rubella), DTB (Difteri,
tetanoz, bogmaca) ve oral polio asisi ile olusan
bagisikliga dair elimizde yeterli bilgi yoktur.Yine
de kronik diyalize giren eriskin vakalarda diyaliz
oncesi yapilan MMR ve DTB asilarina; rubella,
difteri ve tetanoz antikor cevabinin yeterli ve uzun
siireli alindigr tespit edilmistir (12,13). Periton
diyalizi olan bebeklerde; difteri, tetanoz ve rubella
asisina yeterli bagisiklik yanitt alindigin1 gésteren
bir ¢alisma da mevcuttur (14). Periton diyalizli siit
cocuklarimin iyi antikor cevabi vermeleri nedeniy-
le, kronik bobrek yetmezlikli siit ¢ocuklarinda da
bu cevabin iyi olabilecegi diisiiniilebilir. Ancak
MMR, varisella asis1 gibi canli agilar i¢in Once
seroloji bakilip buna gore as1 yapilmasi onerilmek-
tedir. Ayrica bu agilarin immiinsiipresif tedavi
altindayken yapilmamasi 6nerilmemektedir.

Diyalizli hastalarda hastanin periton veya he-
modiyalizde olup olmamasma gore asi cevaplari
degisebilmektedir. Ne yazik ki 6zellikle siit gocugu
yas grubunda diyaliz sirasinda as1 cevabimi deger-
lendiren calismalar ¢ok kisithidir. Schulman ve
arkadaslari, 15-33 aylik 10 diyaliz hastasinda
MMR as1 cevabini arastirmis ve 10 hastanin 7’°de
(%70) kizammga karsi, 10 hastanin 5’de (%50)
kabakulaga, 10 hastanin 8’de (%80) kizamikg¢iga,
10 hastanin 3’de (%30) ii¢ viriise kars1 koruyucu
antikor cevabi tespit etmistir (19). Diyalizli ¢ocuk-
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lara yonelik baska bir ¢alismada rubellaya karsi
yeterli antikor cevabi tespit edilmis ancak kabaku-
lak ve kizamik cevabi suboptimal bulunmustur
(14). Hastalarin diyaliz sirasinda bu canli virus
asisina cevaplar1 degisken olabileceginden, miim-
kiin oldugunca diyaliz 6ncesi asillanma durumla-
rinin tamamlanmasina galigilmalidir.

Diyalizli ¢cocuklarda, hemofilus influenza a-
sis1 ile uygun koruyucu cevaplar alinabilmis ancak
izlem sirasinda bazi hastalarda antikor titrelerinde
diigiikliikler tespit edilmistir (14). Bu nedenle bu
asimnin yapildigi diyalizli ¢ocuklarin takibinin ya-
pilmasi ve bagisiklik yamitlari, 0.15 pg/ml altina
diisen hastalara rapel dozun yapilmasi Onerilmek-
tedir.Ayrica diyaliz Oncesi ve sonrasinda asilanan
hastalarda as1 cevabini uzun donemde inceleyen
baska ¢aligmalara da ihtiyag¢ vardir.

Periton diyalizli 8 bebegin 7(%88)’sinde
DTB asisina yeterli cevap alinmis oldugu, 3 {liniin
takibinde 24 ay sonrasina kadar koruyucu diizeyle-
rinin devam ettigi goézlenmistir (13). Yeterli bagi-
siklik olusturmak i¢in, uygun sekilde asilamasi
yapilan hastalarin bu asilama semasinda degisiklik
yapmaya gerek yoktur.

Hepatit B ve polio asisina cevap ise diyalizli
hastalarda tam olarak incelenmemistir. Erigkin
hemodiyalizli vakalarda, hepatit B asisina diisiik
cevaplar alinmigtir. Antikor diizeylerinde saglikli
kontrollere oranla hizli diisiisler tespit edilmis-
tir(20). Otuziki periton diyalizli ve 16 hemodiya-
lizli hastada ise hepatit asisinin iki dozda yapilmasi
ile %97 yeterli serokonversiyon tespit edilmistir
(16). Yine Vazquez ve arkadaslari, bu serokonver-
siyon oranini, kronik diyalizli pediyatrik hastalarda
%90; diyaliz Oncesi hastalarda ise %100 olarak
belirtmislerdir (15,21-23). Son donemlerde, kronik
bobrek yetmezlikli hastalarda asiya immiin cevabin
artirllmasi i¢in ya diyaliz dncesinde uygulanmasi
ya da doz sayismin veya miktarmin artirilmasi
onerilmektedir. Ayrica diyalizli hastalarda da anti-
kor diizeyi hizla diisiis gosterebileceginden, yilda
bir antikor diizeylerinin kontrol edilmesi gereklidir.
10mIU/mL’in altina diisen antikor seviyelerinde
rapel doz 6nerilmektedir.

T Klin J Pediatr 2003, 12

Gonca YILMAZ ve Ark.

Varisella enfeksiyonu, transplant alicis1 hasta-
larda 6nemli bir morbitide ve mortalite nedenidir.
Ozellikle diyaliz hastalarinin transplant éncesi bu
enfeksiyona bagisik olmasmin saglanmasi gerek-
lidir. Ciinkii as1 tranplantasyon sonrast immiin-
siiprese olan hastalarinda Onerilmemektedir. Daha
onceleri aginin diyaliz 6ncesinde yapilmasi oneril-
mekteyken ancak son zamanlarda diyaliz hastalari-
na da yapilabilecegi bildirilmistir. Diyaliz sirasinda
bu asiya yeterli cevap alinabildigini ve alinamadi-
gim gosteren c¢alismalar vardir (24). Ancak bu
konuda daha ayrintili arastirmalara ihtiya¢ vardir.

Influenza asisi, diyalizli hastalara yilda bir
onerilmektedir. Bir ile yirmibir yaslar1 arasindaki
diyalizli hastalarda yapilan bir ¢alismada, saglikl
kontrollere benzer as1 cevaplar1 alinmistir (18,25).

Diyalizli hastalara onerilmekte olan diger bir
as1 da pnomokok asisidir. 10 diyaliz hastasinda
pnomokok asi cevabi yeterli bulunmus ve bu yeter-
li diizey, 2 yil sonra da devam etmistir(17). Ancak
hemodiyalizli hastalarda bu cevabin zamanla diis-
tiigiinii bildiren ¢aligmalar mevcuttur (26,27). Bu
yiizden bu hastalara 10 yasindan kiigiik iseler 3-5
yil sonra, 10 yasindan biiyiik iseler 6 sene sonra
rapel doz yapilmasi Onerilmektedir. Konjuge
pnomokok asisinin {ilkemizde kullanilmasina bag-
lanmasiyla bu rapellere gerek kalmayacaktir.

[lk 2 yil iginde transplantasyona giden
pediyatrik hasta sayis1 olduk¢a azdir. Boylece
pediatrik hastalarin ¢ogu diyaliz Oncesi standart
asilarim1 olmaktadir. Genel olarak, transplantasyon
hastalarinda; MMR, varisella ve OPV gibi canli
asilar disindaki diger asilar rahatlikla yapilabil-
mektedir.

DTB asis1 transplantasyon Oncesi ve sonrasi
donemde giivenli bir sekilde yapilabilir. Ancak
renal transplantasyonlu hastalarda etkinligin deva-
m1 igin rapel doz verilmesi gereklidir(13). Ancak,
IPV ve OPV asisinin etkinligi yoniinden yeterli
bilgi yoktur.

MMR agis1 transplantasyon sonrasi Oneril-
memektedir. Daha Once belirtildigi gibi transplan-
tasyon Oncesi as1 cevabiin kontrol edilmesi, ko-
rumasi olmayan bireylerin asilanmasi gereklidir.
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B,

Influenza, hemofilus influenza ve hepatitis
asis1 giivenli olarak transplantasyon Oncesi ve

sonrasi yapilabilmektedir. Transplantasyon sonrasi
yapilan Hib asisinin etkinligi iizerine yapilmis bir
caligma yoktur.
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