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Derleme/Review

Splenektomi, OPSI ve korunma stratejileri

Splenectomy, OPSI and preventive strategies

Umut GAZI1, Djursun KARASARTOVA2, Ayşe Semra GÜRESER2

ABSTRACT

One of the most important functions of the 

spleen, which is the largest secondary immune system 

of the body, is to clear blood from foreign substances 

by initiating an immune response against antigens 

carried by blood. There are abundant amounts 

of lymphoid tissue and cells in spleen including 

macrophages attacking encapsulated microorganisms 

and B-cells responsible for early IgM production. In 

the absence of the spleen, rapid antibody production 

against a newly encountered antigen is impaired and 

the bacteria can multiply rapidly. Post-splenectomy 

infection (OPSI) is a highly mortal disease. Although 

the initial symptoms of OPSI follow a mild course as in 

flu-like illnesses, the clinical course can quickly lead 

to coma and death within two days. Splenectomized 

patients are susceptible to develop OPSI and possess 

the risk for lifetime. OPSI cases are mostly caused 

by Streptococcus pneumoniae (S. pneumoniae), 

Neisseria meningitis (N. meningitis) and Haemophilus 

influenzae (H. influenzae). Therefore, pneumococcal, 

meningococcal and Hib vaccination is recommended 

at least two weeks prior to splenectomy treatment, 

or at most two weeks after surgery if emergency 

splenectomy is required. Since the antibody levels 

decrease in individuals vaccinated over time, 

splenectomy patients should be re-vaccinated for 

ÖZET

Vücudun en büyük ikincil bağışıklık organı olan 

dalağın en önemli görevlerinden bir tanesi kan yoluyla 

taşınan antijenlere karşı immün cevabı başlatarak 

kanı yabancı maddelerden temizlemektir. Dalakta 

kapsüllü mikroorganizmalara saldıran makrofajlar ve 

erken IgM üretiminden sorumlu B-hücreleri ile birlikte 

bol miktarda lenfoid doku ve hücre bulunmaktadır. 

Dalağın yokluğunda, yeni karşılaşılan bir antijene 

karşı hızlı antikor üretimi bozulur ve bakteriler hızla 

çoğalır. Post-splenektomik enfeksiyon (Overwhelming 

Post Splenectomy Infection, OPSI) mortalitesi yüksek 

bir hastalıktır. OPSI’nın başlangıç semptomları grip 

benzeri hastalıklardaki gibi hafif bir seyir izlemesine 

rağmen, klinik seyir iki gün içinde hızla koma ve 

ölümle sonuçlanabilir. Dalağı alınmış hastalarda OPSI 

görülme olasılığı yüksektir ve hastalar bir ömür boyu 

risk altındadır. OPSI vakaları çoğunlukla Streptococcus 

pneumoniae (S. pneumoniae), Neisseria meningitis (N. 

meningitis) ve Haemophilus influenzae (H. influenzae) 

kaynaklıdır. Bu yüzden splenektomi yapılmadan en az 

iki hafta önce, ya da acil splenektomi uygulanacağı 

durumlarda cerrahi operasyondan en fazla iki hafta 

sonra pnömokok, meningokok ve Hib aşılaması 

önerilmektedir. Zaman içerisinde aşılanan bireylerde 

antikor düzeyinin azalmasından ötürü, splenektomili 

bireylerin her beş yılda bir yeniden aşılanmaları tavsiye 
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Dalağın enfeksiyonlara karşı koruyucu rolü ilk 

olarak 20.yüzyılın başlarında Morris ve Bullock 

tarafından belgelenmiştir (1). Söz konusu çalışmada, 

splenektomi uygulanmış sıçanların cerrahi sonrası 

mortalitesinin, sahte ameliyat olan sıçanlara göre 

anlamlı derecede yüksek olduğu rapor edilmiştir. 

Yıllar sonra yapılan bir diğer çalışmada, King ve 

Schumacker, splenektomi yapılan çocuk hastaların 

kapsüllü bakterilerin yol açtığı post-splenektomik 

enfeksiyonlara (Overwhelming Post Splenectomy 

infection, OPSI) karşı daha duyarlı hale geldiğini 

bildirmişlerdir (2). 

Vücudun en büyük ikincil bağışıklık organı olan 

dalak, abdomen bölgesinin sol tarafında bulunan, 

koyu kırmızı ila mavi-siyah renkte bir organ olup 

kardiyak çıktının %25’i ile beslenmektedir. En önemli 

görevi ise kan yoluyla taşınan antijenlere karşı 

immün cevabı başlatmak ve kanı yabancı maddeler 

ve eski ya da hasar görmüş kırmızı kan hücrelerinden 

temizlemektir (3). Dalak birbirinden mimari, damar 

organizasyonu ve hücresel kompozisyon açısından 

çok farklı iki bölmeden oluşmuştur: Kırmızı pulpa ve 

beyaz pulpa (3).

Kırmızı pulpa; sinüsler ve kordlardan akan kanla 

doldurulmuş sünger benzeri bir yapıdır ve demir, 

eritrosit ve trombosit için bir depolama yeri işlevini 

görmektedir. Ayrıca, kanla taşınan mikro-organizmalar 

ile yaşlanmış ya da hasar görmüş eritrositlerin kandan 

ayrıştırılmasını sağlamada önemli bir yeri vardır (3). 

Öte yandan, beyaz pulpa, splenik arterden 

dallanan merkezi arterioller boyunca yayılır. T 

hücreleri, merkezi arteriyollerin etrafında bir 

zarf (periarteriyolar lenfoid kılıf) halindedir ve 

B-hücresi foliküllerini ince bir tabaka oluşturarak 

çevrelemektedir. Bu ince tabaka iki bölümden oluşur: 

Küçük, bölünen B-hücrelerinin oluşturduğu dış 

karanlık bölüm (mantle zon) ve B-hücre seleksiyonun 

gerçekleştirildiği merkezi açık bölüm (germinal 

merkez) (2). Hafıza B hücrelerini içeren marjinal 

SPLENEKTOMI, OPSI VE KORUNMA STRATEJILERI

GIRIŞ

edilir. Öte yandan, OPSI’nın önlenmesinde antibiyotik 

kullanımının ve hasta eğitiminin de önemli bir yeri 

vardır. Hastaların OPSI riski ile ilgili bilgilendirilmeleri, 

özellikle yurt dışı ziyaretleri öncesinde doktorlarına 

danışmaları gerekmektedir. Bu kadar önemli olmasına 

rağmen, OPSI riskini azaltmaya yönelik hasta ve 

hekim eğitimi günümüzde yeterli düzeyde değildir. Bu 

yüzden, hekimlerin konuya daha duyarlı olmaları ve 

hastalarının takibini sağlamaları tavsiye edilmektedir. 

Bu derlememizde dalağı alınmış hastalarda OPSI’nın 

önlenmesi için kullanılan stratejilerin etkinliği, 

günümüz literatürü kapsamında, yaptığımız laboratuvar 

ve klinik çalışmalarını içerecek şekilde tartışılacaktır.

Anahtar Kelimeler: Splenektomi, OPSI, aşı, 

korunma

every 5 years. On the other hand, antibiotic use and 

patient training have also an important role in the 

prevention of OPSI. Patients need to be informed 

about the OPSI risk, and need to consult their doctor 

before going abroad. Even though it is so important 

the level of patient and physician education is not 

required to reduce OPSI risk today. Therefore, 

physicians are recommended to be more active in 

informating their patients abbout OPSI and carefully 

follow up their patients. In this review, the efficacy of 

the strategies used to prevent OPSI will be discussed 

in the context of current literature, including our own 

laboratory and clinical study results.

Key Words: Splenectomy, OPSI, vaccination, 

prevention
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bölge, beyaz pulpanın perifolliküler alanla doğrudan 

temas halindeki en uç kısmıdır ve kırmızı ile beyaz 

pulpanın arasında bulunmaktadır (4). 

Beyaz pulpanın, antikor üretimi ve antijen sunumu 

gibi mekanizmalar aracılığıyla immün cevapta etkin 

bir rolü bulunmaktadır. Öyle ki, opsonize edilmiş 

bakteriler dalak ve karaciğerdeki makrofajlar 

tarafından kolayca uzaklaştırılabilirken; kapsüllü 

türler, zayıf opsonize edilebilen bakteriler olması 

nedeniyle yalnızca dalak tarafından temizlenebilirler 

(4). Bu temizlenmede anahtar rolü, doğal 

immunglobulin M  (IgM) antikorlarının üretiminden 

sorumlu marjinal zon hafıza IgM hücrelerinin oynadığı 

gösterilmiştir (5, 6). 

Bahsi geçen IgM antikorları, spesifik immün cevap 

sırasında ortaya çıkan “bağışıklık” antikorlarının aksine 

herhangi bir dış antijenik etkiye maruz kalmadan, 

doğuştan üretilebildiklerinden “doğal antikorlar” 

olarak adlandırılmışlardır (7). Bu antikorların, kapsüllü 

bakterilerin fagositozunu doğrudan etkileyerek ya da 

kapsül üzerinde kompleman fragmanlarını biriktirerek 

konağa koruma sağladıkları düşünülmektedir (2, 4).

OPSI

Splenektomi ilk olarak Quittenbaum tarafından 

1826 yılında gerçekleştirilmiş ve yüzyılı aşkın bir 

süre boyunca dalağın yaşam için gereksiz olduğu 

varsayılmıştır. Bu görüş, ilk postsplenektomi 

enfeksiyonu vakası 1929’da O’Donnel tarafından 

bildirilmiş olmasına rağmen, ancak 1952 yılında 

King ve Schumacker’in yaptığı çalışma ile değişime 

uğramıştır (8). Bahsi geçen çalışmada dalağı alınan 

çocuk hastaların kapsüllü bakteri aracılı OPSI’ya karşı 

daha duyarlı oldukları bildirilmiştir (9). 

OPSI nadir ama mortalitesi yüksek bir hastalıktır; 

gerçek insidansı bilinmemekle birlikte, görülme 

oranının %0.1-9, mortalite oranının da %35–80 

dolaylarında olduğu düşünülmektedir (10). OPSI’ya 

genellikle Streptococcus pneumoniae, Haemophilus 

influenzae ve Neisseria meningitidis bakterileri 

neden olur. Bunlardan S. pneumoniae en sık rastlanan 

etken mikroorganizma olup, OPSI vakalarının 

%50-90’ından sorumludur (11). 

Dalağı alınmış hastalarda OPSI riski bir ömür boyu 

devam etmekle birlikte, çoğu atak, splenektomiden 

sonraki ilk iki yıl içinde meydana gelir ve insidansı 

yaşa, daha önce enfeksiyona maruz kalma ve altta 

yatan hastalık öyküsüne bağlı olarak değişir (10). Buna 

ek olarak, bebeklerde kapsüllü organizmalara spesifik 

antikor üretiminin immün cevabın geç safhasına 

kadar yeterli düzeye erişememesi nedeniyle özellikle 

iki yaşın altındaki çocuklarda OPSI riski daha yüksektir 

(12).

Dalakta kapsüllü mikroorganizmalara saldıran 

splenik makrofajlar da dâhil olmak üzere bol miktarda 

lenfoid doku ve hücre bulunmaktadır. Dolayısıyla, dalak 

yokluğunda, bu patojenlerle mücadele etme yeteneği 

ciddi şekilde azalır. Dalak, aynı zamanda dolaşımındaki 

patojenlerin akut olarak temizlenmesinde etkin olan 

erken IgM üretiminden de sorumlu önemli bir organdır 

(13). Dalak olmadan, yeni karşılaşılan bir antijene 

karşı hızlı antikor üretimi bozulur ve bakteri hızla 

çoğalır (12). Ayrıca, splenektomi durumunda lenfosit 

hücre popülasyonları ve duyarlılıklarının yanı sıra 

opsonizasyon sisteminde de oluşan değişimler OPSI 

oluşmasına zemin oluşturmaktadır (12, 14, 15). İlginç 

bir şekilde, yakın tarihli bir araştırmanın bulguları, 

dalağın insanda monositlerin ekstramedüller bir 

rezervuarını oluşturabileceğini düşündürtmektedir 

(16).

OPSI’nın başlangıç   semptomları grip benzeri 

hastalıklardaki gibi hafiftir ve erken safhasında 

yorgunluk, karın ağrısı veya mide bulantısı gözlenebilir. 

Bunu takiben ateş, baş ağrısı, miyalji, kusma, ciltte 

renk değişikliği, diyare ve kabızlık bulguları ortaya 

çıkabilir. Daha ağır vakalarda pnömoni ve menenjit 

gözlenir. Şok, hipoglisemi, belirgin asidoz, elektrolit 

anormallikleri, solunum sıkıntısı ve dissemine 

intravasküler pıhtılaşma bozukluğu nedeniyle 

klinik seyir 24-48 saat içinde hızla koma ve ölümle 

sonuçlanır (13).
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OPSI ve NAZOFARINGIAL KOLONIZASYON

İnsan nazofarenksi, S. pneumoniae ile kolaylıkla 

kolonize olabilmekte, bu kolonizasyon da pnömokok 

enfeksiyonu için rezervuar görevi yaparak pnömokokal 

yayılımın kaynağını oluşturabilmektedir. Bazen 

kolonize pnömokok nazofarenksten çevresindeki 

dokuya yayılarak kan dolaşımına geçer ve hafif bir 

üst solunum yolu enfeksiyonundan hayatı tehdit 

eden şiddetli hastalıklara (pnömoni, bakteriyemi, 

menenjit) kadar değişen rahatsızlıklara neden olabilir. 

Genellikle sağlıklı yetişkinlerde pnömokoklara 

doğal maruziyet sonrasında, ağırlıklı olarak tip 

spesifik IgG ve IgG2 alt sınıfı antikorların üretilmesi 

nedeniyle pnömokok kolonizasyonu, hastalığa sebep 

olmamaktadır. Bununla birlikte, özellikle fonksiyonel 

veya anatomik aspleni, karaciğer sirozu, onkolojik 

hastalıklar gibi immün yetmezlikli bireylerde 

S. pneumoniae kolonizasyonu hastalık için risk 

faktörüdür (17–20).

Pnömokok kolonizasyonunun temizlenmesi, tip 

spesifik antikorlar ile (IgG, IgA, IgM), kompleman 

sistemin ve fagositik hücrelerin etkileşimine bağlıdır 

(21). Son çalışmalarda, Th17 hücreleri tarafından 

üretilen IL-17A’nın, pnömokok kolonizasyona karşı 

koruyucu özelliği olduğu tespit edilmiştir (22, 23). 

IL-17A, nazofarenksteki makrofajları ve nötrofilleri 

aktive ederek, pnömokokların temizlenmesine neden 

olmaktadır (24). Lu ve ark, IL-17A reseptör eksikliği 

olan farelerin pnömokok hastalığına karşı hassas hale 

gelmiş iken; IFNγ veya IL-4 eksikliği olan farelerin 

ise pnömokok enfeksiyonundan başarılı bir şekilde 

korunabildiklerini tespit etmişlerdir. Bu durum IL-

17A’nın pnömokok enfeksiyonunda koruyucu etki 

gösterdiğini işaret etmektedir (23). Diğer çalışmalarda 

ise IL-17A ve Th17 hücre popülasyonunun, akciğeri 

pnömokok enfeksiyonundan korumada önemli rol 

oynadığı tespit edilmiştir (25, 26).

S. pneumoniae dışında, Moraxella cattarrhalis, 

H. influenzae, N. meningitidis, Staphylococcus 

aureus ve çeşitli hemolitik streptokoklar nazofarinksi 

kolonize ederek çeşitli enfeksiyonlara neden 

olabilmektedir (19).

OPSI’DAN KORUNMA STRATEJILERI

Aşı 

Yukarıda da bahsedildiği gibi splenektomi 

hastalarında gözlemlenen OPSI vakaları 

çoğunlukla S. pneumoniae, N. meningitis ve H. 

influenzae kaynaklıdır. Bu kapsüllü organizmaların 

yüzeyindeki ana bileşen ve önemli virülans faktörü 

polisakaritleridir (27). Bu polisakaritler dalak dışında, 

protein antijenlerine kıyasla, pek immünolojik 

değildir ve tercihen dalağın marjinal bölgesine 

lokalize olmuşlardır (12, 27).

Marjinal zonda bulunan B-hücrelerinin, 

polisakaritlere karşı gelişen T-hücrelerinden bağımsız 

immün yanıtta merkezi bir önemi vardır. Öyle ki, 

marjinal zon B-hücreleri bulunmayan farelerde 

polisakaritlere karşı gelişen humoral immün yanıtta 

ciddi boyutta bir eksiklik ortaya çıkmaktadır (28, 

29). Öte yandan, aynı bölgede bulunan makrofajların 

da polisakaritlere karşı gelişen immün yanıtta 

etkinliği araştırılmış ve gelişen immün cevapta etkin 

olmadıkları rapor edilmiştir (30).

Dalağın yokluğunda, yeni karşılaşılan bir antijene 

karşı hızlı antikor üretimi bozulur ve bakteri hızla 

çoğalır. Bu nedenle, dalağı olmayan hastalarda 

invaziv pnömokok hastalığı riski genel popülasyondan 

daha fazladır (12). Bunun yanında, splenektomi 

hastalarında nispeten daha düşük seviyede hafıza 

B-hücresi, IgM hafıza hücresi ve izotipi dönüşmüş 

B-hücresi tespit edilmiştir (31).

Bütün bu nedenlerden dolayı, splenektomi 

tedavisinden en az iki hafta önce, ya da acil 

splenektomi tedavisinin uygulanacağı durumlarda 

cerrahi operasyondan en az iki hafta sonra pnömokok, 

meningokok ve Hib aşılaması önerilmektedir. Zaman 

içerisinde aşılanan bireylerde antikor düzeyinin 

azalmasından ötürü, splenektomi hastalarının her beş 

SPLENEKTOMI, OPSI VE KORUNMA STRATEJILERI
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yılda bir yeniden aşılanmaları tavsiye edilir.

Aşı için kullanılacak antijenin, T-lenfosit 

epitoplarını içeren protein taşıyıcıları ile 

birleştirilmesi, aşıya T-hücrelere bağlı immün 

cevabı başlatabilme özelliği verir. Bu konjugasyon, 

antijene verilen immünolojik tepki düzeyini arttırır 

ve immünolojik belleğin oluşmasını sağlar. Konjuge 

aşılar bu yüzden, sadece polisakaritlerin kullanıldığı 

aşılardan daha immünojeniktir.

Bugüne kadar, lisanslı aşılarda beş farklı 

taşıyıcı protein kullanılmıştır: Tetanoztoksoid (T), 

meningokok dış membran protein kompleksi (OMPC), 

difteri toksoidi (D), difteri toksininin genetik olarak 

modifiye edilmiş çapraz reaksiyona giren materyali 

(CRM) ve H. influenzae proteini D (HiD)  (32). Bu 

beş taşıyıcı protein, indükleyebildikleri antikorun 

miktarı ve aviditesi, çoklu polisakkarit taşıyabilme 

kapasiteleri ve diğer aşılarla aynı anda verilebilmesi 

özellikleri açısından birbirlerinden farklıdır (32). 

Pnömokok için aşılama 

Şu anda mevcut olan iki tip pnömokok aşısı vardır: 

1) Pnömokokal 13-valent konjuge aşısı (PCV13) ve 

2) Pnömokok polisakkarid aşısı (PPSV23). Bunlardan 

PCV13; S. pneumoniae türlerinden elde edilen 

1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F, 23F 

polisakaritlerini, PPPS23 ise 1, 2, 3, 4, 5, 6B, 7F, 8, 

9N, 9V, 10A, 11A, 12F, 14, 15B, 17F, 18C, 19F, 19A, 20, 

22F, 23F, 33F polisakaritlerini içerir. Bu polisakaritler, 

PCV13 aşısında CRM197 taşıyıcı proteinine   konjuge 

edilmiş ve alüminyum fosfat üzerine adsorbe 

edilmiştir. PPV23 ve PCV aşıların özellikleri Tablo 1’de 

özetlenmiştir.

Tablo 1. PPV23 ve PCV aşıların özellikleri

PCV PPV23

PCV-13 aşısı 13 serotip içermektedir, ama 10 veya 7 serotip 
içeren PCV aşıları da mevcuttur.

PCV-13 aşısının içerdiği serotipler: 1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 9V, 
14, 18C, 19A, 19F, ve 23F.

PCV-10 aşısının içerdiği serotipler: 1, 4, 5, 6B, 7F, 9V, 14, 
18C, 19F ve 23F.

PCV-7 aşısının içerdiği serotipler: 4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F, ve 
23F.

Taşıyıcı protein : CRM197 

Aşı 23 serotip içermektedir.

Aşının içerdiği serotipler: 1, 2, 3, 4, 5, 6B, 7F, 8 , 9N, 
9V, 10A, 11A, 12F, 14, 15B, 17F, 18C,19F, 19A, 20, 22F, 
23F, 33F.

Taşıyıcı protein: Yok
 

T-hücrelere bağımlı antijen T-hücrelere bağımsız antijen 

Güçlü bir şekilde B- memory hücreleri üzerinde etkisi vardır. 

Güçlü immunojenik özelliktedir

Genelde B-memory hücreleri üzerinde etkisi yoktur. 

Zayıf immunojenik özelliktedir

Nazofarengeal kolonizasyonu azaltmaktadır veya yok 
etmektedir

Genelde etkisi yok diye bilinmektedir

Aşının etkisi 5 yıl  Genelde aşının etkisi 5 yıl
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PCV13 her yaşta etkilidir; pnömokokal pnömoni, 

invaziv pnömokokal hastalık ve otite karşı 

kullanılması onaylanmıştır. PPSV23 aşısı ise iki yaşın 

üstündeki kişilerde kullanılır. Tetiklediği immün 

yanıt, iki yaşın altındaki çocuklar ve bağışıklık sistemi 

yetersizliği olan hastalarda zayıftır. PPSV23 kullanımı 

da, pnömokokal invaziv hastalıkların önlenmesi için 

onaylanmıştır (33). Buna uygun olarak, Centers for 

Disease Control and Prevention (CDC) günümüzde 

splenektomi operasyonu sonrası her yaş için iki aşının 

etkisini bir araya getirmek amacıyla ilk doz olarak 

PCV13 ve minimum sekiz hafta sonrasında da PPSV23 

yapılmasını önermektedir (34). 

Splenektomili hastalarda IgG, IgG2 ve IgA 

miktarları araştırılarak koruyuculuk oranının tespit 

edilmesi de gerekmektedir. Bazı çalışmalarda 

asplenik erişkinlerin polisakkarit antijenlerine 

karşı normal veya neredeyse normal antikor yanıt 

geliştirdiği gösterilmiştir (35, 36).  Diğer çalışmalarda 

ise bu seviyenin dalağın alınmasıyla negatif yönde 

etkilendiği rapor edilmiştir (37–41). Yayınlanmamış bir 

çalışmamızda, splenektomi yapılan ve aşı uygulanan 

hastalarımızda IgG, IgG2 ve IgA antikor seviyelerinin 

koruyucu düzeyde olduğu ancak splenektomiden 

sonra geçen sürenin (5-10 yıl ve >10 yıl) özellikle IgG 

ve IgG2 konsantrasyonlarını negatif yönde etkilediği 

tespit edilmiştir (42).

Splenektomi sonrası uygulanan aşı politikalarının 

en önemli amacı, pnömokokal kolonizasyonu 

önleyerek pnömokoka bağlı hastalığı azaltmaktır 

(19). Yakın zamanda yapılan randomize, kontrollü 

çalışmalarda, PCV aşısının doğrudan hem pnömokok 

kolonizasyonunu hem de pnömokok enfeksiyonlarını 

azalttığı ortaya koyulmuştur (43–46). PPV aşısı ile 

ilgili çalışmalar ise çok sınırlıdır.  Genelde, PPV’nin 

pnömokok kolonizasyonunun üzerinde bir etkisi 

olmadığı bilinmektedir (47). Bununla birlikte, 

yakın zamanda Klugman ve ark. tarafından yapılan 

bir çalışmada, PPV’nin madencilik yapanlarda, 

pnömokok taşıyıcılığında %70 azalmaya neden 

olduğu gösterilmiştir ve kapsüllü pnömokok aşısının, 

pnömokok kolonizasyonunu azaltarak pnömoniden 

koruduğu öne sürülmüştür (48). Bizim çalışmamızda, 

PPV23 ve PCV13 ile aşılanmış hastaların hiçbirinde 

nazofarinkste S. pneumoniae kolonizasyonu 

saptanmamasına rağmen aşılanmamış bir hastada 

(%3.13) nazofarinkse pnömokok kolonizasyonu 

saptanmıştı (42).

Kamborj ve ark., sağlıklı bireylerde PCV aşısının 

aktif CD4(+) T hücre proliferasyonu ve sitokin 

üretimini (IL-2, IL-4, IL-5, IL-6, IL-10 ve IFNγ) 

arttırdığını göstermiştir (49). Bununla birlikte yakın 

zamanda yayımlanan bir çalışmamızda, splenektomi 

hastalarında konjuge aşının indüklediği T-hücre 

immün cevap seviyelerinin sağlıklı hastalara göre 

daha düşük olduğu gözlenmiştir (50). Çalışmamızın 

en önemli bulgusu ise konjuge aşıların sağlıklı 

bireylerde, pnömokok enfeksiyonlarına karşı kritik 

koruyucu etkisi olan IL-17 düzeylerini tetiklerken, 

bu sitokinin splenektomize hastalarda anlamlı olarak 

düşük olduğunun saptanmasıydı (50). Bu bulgu ayrıca 

asplenik hastaların OPSI’ye karşı olan duyarlılığını 

açıklamaktadır. Yayımlanma aşamasında olan bir 

başka çalışmamızda ise, literatürdeki birçok çalışma 

ile uygun şekilde splenektominin, aşı-spesifik hafıza 

T- ve B-hücre seviyelerini ciddi bir şekilde negatif 

yönde etkilediği rapor edilmiştir (51). Bu bulgular 

splenektomi hastalarının aşılanmalarına rağmen 

neden hâlâ OPSI’ya maruz kaldıklarını kısmen de olsa 

açıklamaktadır (31). 

H. influenzae tip b aşısı 

Birçok kişinin, doğal maruz kalma yoluyla H. 

influenzae’ye karşı bağışıklık geliştirdiği ama bunun 

hiposplenik veya asplenik hastalar için koruma 

sağlayacak düzeyde olmadığı düşünülmektedir (52). 

Günümüzde sadece H. influenzae tip b (Hib) suşlarına 

karşı aşılama mevcuttur (2).

Aşı, bakteri kapsülünün saflaştırılmış bileşeninden 

(poliribozilribitol fosfat; PRP) oluşmaktadır (2). 

Günümüzde dört farklı tip taşıyıcı proteinin kullanıldığı 

dört farklı konjüge Hib aşısı vardır: PRP-D, HbOC, 

PRP-OMP ve PRP-T aşıları sırasıyla difteri toksoidini, 
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CRM197 proteinini, meningokok dış membran protein 

kompleksini ve tetanoz toksoidini içermektedir (53). 

Üç farklı Hib konjügatının (HbOC, PRP-OMP ve PRP-T) 

karşılaştırıldığı bir çalışmada, önceden verilen üç 

ayrı (doğduktan sonra 2., 3. ve 4. aylarda) dozdan 

sonra aynı aşının birinci yaşta da verilmesini takiben 

elde edilen immün cevap seviyesinin, PRP-T için 

diğer iki aşıdan daha düşük olduğu gözlemlenmiştir 

(54). Bunun uzun vadeli aşı etkinliğiyle ilgisi hâlâ açık 

değildir (53).

Öte yandan, dalağın Hib aşısına karşı üretilen 

antikor seviyesine olan etkisi kesin olarak 

bilinmemekte olup literatürde splenektominin hiçbir 

etkiye sebep olmadığını (55) veya negatif etkiye 

sebep olduğunu gösteren çalışmalar mevcuttur (56). 

Buna rağmen, splenektominin aşı-spesifik antikor 

üretimini olumsuz yönde etkilediğini gösteren bir 

çalışmada, antikor düzeylerinin yine de koruyucu 

seviyenin üzerinde olduğu rapor edilmiştir (56).

Meningokok aşısı 

Bugün hem protein, hem polisakkarit hem de 

konjüge polisakkarit meningokok aşıları kullanımdadır. 

Polisakkarit aşılara A, C, W ve Y meningokok 

serogruplarına karşı koruma sağlayan Menomune, 

Mencevax ve ACWYVax aşıları örnek olarak verilebilir. 

Protein aşıları daha çok B sero-grubuna yöneliktir 

ve Bexsero ile Trumenba örnek olarak verilebilir. 

Mevcut meningokok konjuge aşılar, monovalent (A 

veya C), dört değerlikli (A, C, Y ve W) ve kombinasyon 

(serogrup C veya C ve Y, H. influenzae b) aşıları 

içermektedir (57).

Konjuge aşılardan Nimenrix, Menveo, Meningitec 

ve Menjugate’de CRM197; Menactra’da difteri 

toksoidi, NeisVac-C ve MenafriVac’da tetanoz toksoidi 

taşıyıcı protein olarak kullanılmıştır. Bu aşılar ayrıca 

spesifik oldukları meningokok serogrubuna göre de 

farklılık gösterir: Nimenrix, Manveo ve Menactra 

A, C, Y ve W serogurbuna; Meningitec, Menjugate 

ve NeisVac-V C serogrubuna; ve MenAfriVac da A 

serogrubuna spesifiktir. Bunlara ilaveten Menitorix ve 

MenHibrix ise hem meningok hem de H. influenzae tip 

b’ye karşı koruma sağlar ve tetanoz toksoidini içerir. 

Menitorix, C serogrubuna spesifik iken, MenHibrix hem 

C hem de Y serogrubuna karşı etkilidir (57, 58). Dalağı 

alınan hastalara dört değerlikli konjuge meningokok 

aşısı önerilmektedir (33).

Aşılamanın indüklediği antikor üretim düzeyinin 

asplenik hastalarda, sağlıklı kişilere kıyasla, daha 

düşük olduğu, ama yine de koruyucu seviyenin 

üzerinde olduğu rapor edilmiştir (59). Buna ek olarak, 

yapılan diğer iki çalışmada da aynı düşük seviye tespit 

edilmiş ve splenektomili hastalarda ikinci doz aşının 

uygulanmasının önemi vurgulanmıştır (60, 61).

Profilaktik Antimikrobiyal Tedavi

Fonksiyonel ya da anatomik aspleniye sahip kişilere 

aşı uygulaması, kapsüllü bakteri enfeksiyonlarının 

önemli bir oranda azalmasını sağlamıştır. Bununla 

birlikte, hiçbir aşı %100 etkinliğe ulaşamaz; bu, 

streptokok ve meningokok enfeksiyonlarını önlemek 

için profilaktik antibiyotik kullanımının önünü açmıştır 

(33).

Bununla birlikte, OPSI’nın önlenmesi için 

antibiyotik kullanımı uygulaması kanıta dayalı 

bir uygulama değildir. Antibiyotiklerin etkinliği 

bilinmemektedir ve özellikle uzun vadede dirençli 

bakteri suşlarının gelişimine katkıda bulunabileceği 

dikkate alındığında bu ilaçların ne zamana kadar 

alınması gerektiği veya hangi alt grupların tedavi 

edileceği konusunda herhangi bir görüş birliği 

bulunmamaktadır (2). 

Profilaktik penisilin kullanımının etkinliği üzerine 

yapılmış olan çalışmalar, pnömokok konjüge aşılarının 

kullanıma girmesi ve penisiline dirençli pnömokoklarla 

kolonizasyon ve enfeksiyon prevalansının artması 

öncesi döneme dayanmaktadır (33). Uluslararası kabul 

gören yönetmeliğe göre beş yaşın altındaki aspleni 

hastalarına antibiyotik profilaksisi önerilmektedir 

(33, 62). Diğer taraftan, antibiyotik profilaksisinin 

yetişkinlerdeki etkinliği konusunda randomize kontrol 

denemelerinden elde edilen herhangi bir bulgu 

bulunmamaktadır (33).

Penisilinin yanında, penisiline alerjisi olan 
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hastalar için alternatif olarak ko-trimoksazol, 

eritromisin, pristinamisin, vankomisin, seftriakson 

veya moksifloksasin verilmesi düşünülebilir (2, 12,13, 

63, 64).

Eğitim 

Splenektominin yüksek OPSI riski ile ilişkisi 

60 yılı aşkın bir süredir bilinmesine rağmen, bazı 

çalışmaların gösterdiği gibi splenektomik hasta 

popülasyonunun OPSI riski hakkında yeterli düzeyde 

bilgilendirilmemeleri ciddi bir sorun olmaya devam 

etmektedir (65–68). Bu durum hasta için gerekli 

önlemlerin alınamamasına ve hayat kurtarıcı erken 

müdahalenin yapılamamasına yol açmaktadır.  

Hasta eğitimi OPSI’yı önlemeye yönelik zorunlu 

bir stratejidir ve hastaların OPSI’nın ciddi ve 

hızla ilerleyip ölümle sonuçlanabilen bir durum 

olduğu hakkında bilgilendirilmeleri gerekmektedir. 

Hastaların, özellikle sistemik semptomlar ile birlikte 

seyreden akut ateşli hastalık varlığında ve köpek ya 

da başka hayvan ısırılması durumlarında doktorlarına 

ivedi bir şekilde haber vermeleri önerilmektedir 

(2). Hayvan ısırıklarının da Gram negatif bakteri 

Capnocytophaga canimorsus aracılığıyla OPSI’ya 

sebep olabileceği bildirilmiştir (69). Ayrıca dalakları 

alınmış kişilerin sıtma veya babesiasis gibi paraziter 

enfeksiyon riskinin yüksek olduğu tropikal bölgelere 

ziyaret planladıklarında doktorlarına bildirmeleri, 

hastalıktan korunma stratejilerinden haberdar 

olmaları ve aşılama dozlarını takip etmeleri 

önerilmektedir (52). Bir araştırmamız sırasında 

asplenik hastaların sıklıkla gastrointestinal şikâyetleri 

olması dikkatimizi çekmiş ve hastalardan dışkı 

örnekleri alınarak ve bütün bakteriyel ve parazitik 

ektenler açısından değerlendirilmiştir. Sonuçta 

asplenik hastalarda Blastocystis spp. prevalansı 

sağlıklı kontrollerden anlamlı derecede fazla 

bulunarak gastrointestinal şikâyetlerden sorumlu 

olabileceği tespit edilmiştir (70).

Uzmanlar, splenektomi olan hastaların tıbbi uyarı, 

bilezik veya kolye kullanmasını ve acil durumlar için, 

kullanılan antibiyotik ve aşılama bilgilerini belgeleyen 

bir kart taşımalarını önermektedirler (52, 63, 71).

Öte yandan, hekimlerin de bu tavsiyelere önem 

vermeleri ve bir ömür boyu devam eden OPSI riskini 

azaltmak için, hastalarının takibini bırakmamaları 

gerekmektedir (2). Çalışmalar, hastaların yaklaşık% 

40-84’ünün OPSI riskini dikkate almadıklarını 

tespit etmiştir (68, 72).  Yaptığımız bir araştırmada 

splenektomi olan hastaların %91’inin aspleni ile ilgili 

aşılanma programı ve enfeksiyon riskleri hakkında 

bilgisi olmadığını gördük. Hastalardan sadece 10 

(31%)’u  postsplenktomi sonrası eğitim almıştı, 25 (78%) 

hasta splenektomi sonrası yüksek enfeksiyon riskine 

sahip olduğunun farkında bile değildi ve hastaların 

25 (78%)’i yüksek ateş olduğunda hemen doktora 

başvurması gerektiğini bilmiyordu (73). Bu veriler 

doğrultusunda, cerrah, mikrobiyolog ve enfeksiyon 

hastalıkları uzmanlarından oluşan bir ekip tarafından, 

tekrar çağrılan hastalara eğitim verildi (73, 74) ve son 

CDC standartlarına uygun olarak aşılamaları yapıldı 

(34) (Şekil 1). Yapılan aşının türü, tarihi, hastanın 

adı ve soyadı, oluşturulan splenektomili hasta takip 

kartına yazıldı (Şekil 2). Bu kartlar da hastalara 

verilerek her zaman yanlarında taşınmaları,  özellikle 

sağlık kuruluşlarına başvurduklarında göstermeleri 

tavsiye edildi. Aynı zamanda her hastaya OPSI’ya 

karşı profilaktik önlemlerle ilgili özel olarak dizayn 

edilen bilgi broşürü de verildi (Şekil 3).

Araştırmalar, hematoloji doktorlarının, 

splenektomili hastaların eğitimine etkili bir şekilde 

katkıda bulunmalarına rağmen cerrahların ve 

pratisyenlerin katkılarının daha zayıf olduğunu 

göstermiştir (75). Çalışmamızda cerrahlara 

uyguladığımız anket sonucunda, %81’inin 

postsplenektomi enfeksiyonlarının profilaktik 

önlemlerini bildiğini tespit ettik. S. pneumoniae’nin 

OPSI’da en önemli etken olduğunu ve mutlaka aşı 

yapılması gerektiğinin farkındalardı fakat CDC’nin 

yeni takvimine göre hem PCV hem de PPV23 aşısı 

uygulanması gerektiğini bilmiyorlardı, ayrıca OPSI’nın 

mortalitesinin yüksek olduğunu da bilmiyorlardı (76). 

SPLENEKTOMI, OPSI VE KORUNMA STRATEJILERI



Turk Hij Den Biyol Derg 117

Cilt 76  Sayı 1 2019U. GAZI, D. KARASARTOVA ve A. S. GÜRESER

Şekil 1. Splenektomili hastaların eğitimi ve aşılanması

Şekil 2. Splenektomili hasta takip kartı
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Uluğ ve ark., Ozkeran-Calık ve ark., çalışmalarında 

postsplenektomi profilaksisi ile ilgili olarak yeterli 

bilgi düzeyine sahip olmadıkları için sadece hastaların 

değil, hekimlerin de bu konuda eğitim almalarının 

gerektiğini belirtmişlerdir (77, 78).

SONUÇ 

Teorik olarak OPSI riski, yukarıda bahsedilen 

önlemlerle düşürülebilir. Bununla birlikte, kapsüllü 

organizmaların yanı sıra asplenik hastalarda hastalık 

tablosuna bakteri, virüs, mantar veya protozoon 

gibi herhangi bir organizma da yol açabilmektedir. 

Bu nedenle, splenektomi yapılan hastaların diğer 

patojenlere, özellikle influenza, tetanoz, difteri, 

boğmaca, kızamık, kabakulak, kızamıkçık ve 

varicellaya karşı da aşılanmaları tavsiye edilmektedir 

(33).

Öte yandan, farklı immünolojik yaklaşımlarla 

yeni aşılar geliştirilebilir ve kullanılan aşıların 

etkinliği arttırılabilir. Örnek olarak, parenteral 

aşılama kullanılan en yaygın yol olmasına rağmen, 

çoğu enfeksiyonun başladığı mukozal yüzeylerde 

tatmin edici düzeyde koruma sağlayamadığı ve 

bunun için mukozal aşı yolunun kullanılmasının 

gerektiği düşünülmektedir (79). Bu aşı yolunun 

kullanılabilmesiyle OPSI’ya karşı daha etkili koruma 

sağlanabilmektedir.

Aşı etkinliğini arttırmasına katkıda bulunabilecek 

bir diğer yaklaşım da patojen giriş portalında 

bulunan lokal hafıza B- ve T-hücre popülasyonlarının 

geliştirilmesi olabilir (80). Bu iki hücre tipinin, 

lokalizasyonları nedeniyle, periferik bariyer 

dokularını istila eden patojenlere karşı savunmada 

anahtar rolü üstlendikleri düşünülmektedir (80). 

Yakın zamanda yapılan bir çalışmada, yapay olarak 

Şekil 3. Splenektomili Hasta Eğitim Bilgi Formu
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geliştirilen resident hafıza T-hücre popülasyonunun, 

dolaşımdaki hafıza T hücreleriyle karşılaştırıldığında 

genital herpes enfeksiyonuna karşı daha etkileyici bir 

koruma sağladığı gösterilmiştir (81).

Etkin bir koruma için ayrıca kullanılan aşıların 

folliküler T-hücre (Tfh) popülasyonunu da yeterli 

düzeyde indüklemesi gerektiği düşünülmektedir (82). 

Bu hücreler germinal merkez (GC) B-hücrelerine 

büyüme ve farklılaşma sinyalleri verip GC’de yüksek 

afiniteli B hücre klonlarının pozitif seçimine aracılık 

eder ve böylece GC yanıt seviyesi ve kalitesine 

direkt katkıda bulunur. Uzun süreli humoral 

bağışıklık üretiminde merkezi rolleri nedeniyle, Tfh 

hücreleri rasyonel aşı tasarımı için ilginç bir hedef 

oluşturmaktadır (82).
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