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OZET

Amag: Tirkiye’de HIV (Human immunodeficiency viriis) enfeksiyonuyla ilgili
damgalanma sorunu yliziinden hastalar ge¢c donemde ciddi firsat¢1 enfeksiyon (FE)
ve maligniteler ile hastaneye bagvurmaktadir. HIV/AIDS (Acquired Immune
Deficiency Syndrome) hastalar1 icin firsatgr enfeksiyonlarin ve malignitelerin
epidemiyolojisinin anlasilmasi bunlarin Onlenmesi agisindan Onemlidir. Bu
calismada HIV/AIDS hastalarinda gortilen firsat¢1 enfeksiyonlarin ve malignitelerin
bolgemizdeki prevalansini, risk faktorleri ve mortalite ile olan iliskilerini belirlemeyi

amacladik.

Materyal ve Metod: Retrospektif gozlemsel kohort g¢alisma olarak dizayn edilen
calismada; 1 Ocak 2010 - 31 Agustos 2021 tarihleri arasinda Saglik Bilimleri
Universitesi Kartal Dr. Liitfi Kirdar Sehir Hastanesi Enfeksiyon Hastaliklar1 ve
Klinik Mikrobiyoloji kliniginde ayaktan ve/veya yatarak takip edilen 503 HIV
enfekte hastaya ait veriler geriye dogru taranarak c¢alismaya dahil edilmistir.
Hastalarin sosyodemografik, klinik ve laboratuvar parametreleri kayit altina alinarak
gelisen koenfeksiyonlar, firsat¢c1 enfeksiyonlar, maligniteler ve klinik seyir

belirlenmistir.

Bulgular: HIV/AIDS tanisi ile takip edilen hastalarimizin 116(%23,1)’sinda FE
tespit edildi. En sik saptanan FE’ler sirasiyla kandidiyazis, Prneumocystis carinii
pnomonisi (PCP) ve zona zosterdi. FE gelisenlerde 50 yas iistii olmak, diigiik beden
kitle indeksi (BKI), kronik obstruktif akciger hastaligi (KOAH) veya kronik bobrek
hastaligi (KBH) eslik etmesi, ates, Oksiirlik, dispne ve kilo kaybi sikayetleriyle
basvurmak, HIV riboniikleik asit (RNA)’in 100.000 IU/ml iizerinde olmasi, CD4+ T
lenfosit sayisinin 200 hiicre/mm?*’iin altinda olmasi, Centers for Disease Control and
Prevention (CDC) evre III , kategori B ve C grubunda yer almalari, antiretroviral
tedavi (ART) uyumsuzlugu anlaml risk faktorleri olarak saptandi. Malignite tespit
edilen 27 (%5,4) hastanin 17’sinde AIDS-tanimlayici malignite (ATM) mevcuttu. En
stk ATM’ler; Non-Hodgkin Lenfoma (NHL), en sik AIDS-tanimlayict olmayan

maligniteler (ATOM); anal kanser ve akciger kanseri olarak belirlendi. Malignite
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gelisenlerde 50 yas iistii olmak, CD4+ T lenfosit sayismin 200 hiicre/mm?®’iin altinda
olmasi, CDC evre 3 ve kategori C grubunda yer almak anlamli risk faktorleri olarak
saptandi. Tiim hastalar i¢inde %21 sifiliz, %9 Human Papilloma Viriis (HPV), %4
Hepatit B viriisii (HBV), %0,3 Hepatit C viriisii (HCV) ile koenfeksiyon tespit edildi.
Uzun donem takip ettigimiz hastalarda mortalite oran1 %#4,8, 6liim nedeni %61’ inde

FE, %38’inde maligneteler (en sik lenfoma) idi.

Sonu¢: HIV enfekte hastalarda ART ¢agi ile birlikte mortalite ve morbidite
azalmasina ragmen, llkemizde hala FE ve maligniteler HIV/AIDS hastalarinda
morbidite ve mortalitenin ana nedenlerinden olmaya devam etmektedir. Ulkemizde
hala toplumsal Onyargi, damgalanma korkusu ve hastalik hakkinda bilgisizlik
nedeniyle HIV enfekte hastalar ileri evrede hastaneye bagvurmaktadir. Bu konuda
toplumda 6ncelikle HIV bulasinin 6nlenmesi-korunma, HIV enfekte bireylerde ise
erken tan1 ve tedavi i¢in HIV enfeksiyonu farkindaligini artirmak adina ulusal

bilgilendirme etkinliklerine ve egitimlerine ihtiya¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: Human Immunodeficiency Virus (HIV), Acquired

Immunodeficiency Syndrome (AIDS), firsatg1 enfeksiyon, malignite



ABSTRACT

Objective: Due to the stigma problem related to HIV (Human immunodeficiency
virus) infection in Turkey, patients are admitted to the hospital with severe
opportunistic infections (OI) and malignancies in the late period. Understanding the
epidemiology of OI and malignancies for HIV/AIDS (Acquired Immune Deficiency
Syndrome) patients is important for their prevention. In this study, we aimed to
determine the prevalence of opportunistic infections and malignancies seen in
HIV/AIDS patients in our region, and their relationship with risk factors and

mortality.

Materials and Methods: In this retrospective observational study; the data of HIV-
infected patients who were followed up in the University of Health Sciences Kartal
Dr. Liitfi Kirdar City Hospital Infectious Diseases and Clinical Microbiology clinic
as an outpatient and/or inpatient between 1 January 2010 and 31 August 2021were
included by retrospective scanning. The sociodemographic, clinical and laboratory
parameters of the patients, co-infections, OI, malignancies and clinical course were

recorded.

Results: Ol were detected in 116 (23.1%) of our patients followed-up with the
diagnosis of HIV/AIDS. The most frequently detected OI were candidiasis,
Pneumocystis carinii pneumonia (PCP), and zona zoster, respectively. Being over 50
years old, low body mass index (BMI), accompanying chronic obstructive
pulmonary disease (COPD) or chronic kidney disease (CKD, fever, cough, dyspnea
and weight loss, HIV ribonucleic acid (RNA) over 100,000 copies/mL, the CD4+ T

3. the Centers for Disease Control and

lymphocyte count below 200 cells/mm
Prevention (CDC) stage III, category B and C groups, non-compliance to anti-
retroviral therapy (ART) were identified as significant risk factors in patients who
developed OI. AIDS-defining malignancy (ADM) was present in 17 of 27 (5.4%)
patients with malignancy. The most frequent ADM was Non-Hodgkin Lymphoma
(NHL), the most common non-AIDS-defining malignancies (NADM) were anal

cancer and lung cancer. Being over 50 years old, having CD4+ T lymphocyte count
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below 200 cells/mm?®, being in CDC stage III and category C groups were found to
be significant risk factors in those with malignancy. Among all patients, co-infection
with syphilis was detected in 21%, Human Papilloma virus (HPV) in 9%, Hepatitis B
virus (HBV) in 4%, Hepatitis C virus (HCV) in 0.3%. The overall mortality rate was
4.8%, the cause of death was OI in 61%, and malignancies (most commonly

lymphoma) in 38% of the patients we followed up for a long time.

Conclusion: Despite the decrease in mortality and morbidity in HIV-infected
patients with the age of ART, opportunistic infections and malignancies still continue
to be the main causes of morbidity and mortality in HIV/AIDS patients in our
country. HIV-infected patients still apply to the hospital in advanced stages due to
ignorance about the disease, social prejudice and fear of stigma in our country. In
this regard, there is a need for national information activities and trainings in the
society in order to raise awareness of HIV infection primarily for the prevention of

HIV transmission, early diagnosis and treatment of HIV-infected patients.

Key words: Human Immunodeficiency Virus (HIV), Acquired Immunodeficiency

Syndrome (AIDS), opportunistic infection, malignancy
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1. GIRIS VE AMAC

Birlesmis Milletler Human Immunodeficiency Virus (HIV) / Acquired
Immunodeficiency Syndrome (AIDS) Ortak Programi [UNAIDS] verilerine gore,
2020 yilinda 37,7 milyon insan HIV ile yasamaktadir. Bunlardan 1,5 milyonu yeni
HIV ile enfekte olup, 680000 insan HIV ile iliskili hastalik nedeniyle
kaybedilmigtir [1]. Tirkiye Saghk Bakanligi Halk Sagligi Genel Midiirligii
Bulagic1 Hastaliklar Dairesi Bagkanligi’nin yayinladigi verilere gore; Tiirkiye’de
ilk dogrulanmig vaka 1985°de bildirilmis olup, 1985°den 15 Kasim 2021°e kadar
toplam 29284 HIV pozitif kisi ve 2052 AIDS vakasi mevcuttur. 2011 yilinda HIV
pozitif kisi sayis1 676 iken, 2018 yilinda bu say1 bes katindan daha fazla artig
gostererek 3678 olmus ve bunlarin 30’u oliimle sonuglanmustir [2]. Verilerden
anlasilacag iizere iilkemizde yillar gectikce hastalik insidansinda ciddi bir artis ve
bir epidemi s6z konusudur.

HIV enfeksiyonu, hayati tehdit eden firsat¢1 enfeksiyon (FE) ve
malignitelere yol acan immunosupresyona neden olur. Anti-retroviral tedavi
(ART) mortaliteyi ve morbiditeyi azaltmasina ragmen, hala FE ve maligniteler
HIV/AIDS hastalarinda morbidite ve mortalitenin ana nedenlerinden olmaya
devam etmektedir [3-4]. Bu FE ve maligniteler, HIV ile enfekte kisilerin yasam
kalitesini disiiriir, AIDS’e ilerlemeyi hizlandirir, ART’ye yanit1 azaltir ve uzun
siireli hastanede yatis, tetkik ve tedavilerle yiiksek tibbi maliyetlere neden olur. Bu
nedenle, HIV enfeksiyonlarini etkin bir sekilde yonetmeye calisan saglik
sistemleri i¢in hala 6nemli bir zorluk teskil etmektedir.

Erken donemde ART’ye baslamanin Onemi g¢esitli g¢aligmalarla da
kanitlanmistir. AIDS’e bagl dliimler diinyada azaltmaktayken, aksine Tiirkiye’de
artmaktadir [5]. Bunun nedenlerinden biri de Tirkiye’de HIV enfeksiyonuyla
ilgili damgalanma sorunu yiiziinden hastalar ge¢ donemde ciddi FE ve
maligniteler ile hastaneye bagvurmaktadir [6-7]. HIV/AIDS hastalari i¢in firsatci
enfeksiyonlarin ve malignitelerin epidemiyolojisinin anlagilmas1  bunlarin

Onlenmesi agisindan 6nemlidir.



Bu ¢alismada HIV/AIDS hastalarinda goriilen firsat¢1 enfeksiyonlarin ve
malignitelerin bolgemizdeki prevalansini, gelismesine neden olan risk faktorlerini

ve mortalite ile olan iligkilerini belirlemeyi amagladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. HIV

HIV, Lentivirinae alt ailesinden zarfl1 bir Retroviriistiir [8]. HIV-1 ve HIV-2
olmak flizere iki tipi vardir. HIV-1 ve HIV-2, temel gen diizenlemeleri, bulasma
yollari, hiicre i¢i replikasyon yollar1 ve klinik sonuglar1 dahil olmak iizere bircok

benzerligi paylasir ve her ikisi de AIDS ile sonuglanir [9].

HIV
HIV-1 Types HIV-2
M N O Groups
A,B,C,D,F, G, H,K Subtypes A.B
A1, A2, A3, F1,F2 Sub-subtypes
CRF', URF2 Recombinant Forms

Quaslispecies

Sekil 1. HIV smiflandirilmasi [10]

HIV-I’in M, N, O ve P olmak iizere 4 farkli soyu vardir. M tipi pandemi
yapan tipidir ve 9 alt tipi (A, B, C, D, F, G, H, J ve K) vardir [11].

2.2.TARIHCE

HIV’in, maymun immiin yetmezlik virtisiinden (SIV) 1930°1lu yilardan sonra
zaman i¢inde evrimleserek gelistigi diisiiniilmektedir. Bu viriis sonra hizla Afrika’ya
yayillmis ve ardindan yaygin uluslararasi seyahat nedeniyle tiim diinyada artmistir
[12].

AIDS, ilk olarak 1981 yilinda Amerika’da 41 gen¢ homoseksiiel erkegin
31’inde Pneumocystis carinii pnomonisi (PCP), 26’sinda Kaposi Sarkomu
bildirilmesiyle Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi (CDC)’nin dikkatini ¢ekmis o

donemde ‘escinsel vebasi’ seklinde anilmistir [13]. Sadece homoseksiiellerde



goriildiigli disilintilen hastaligin sonrasinda kan transfiizyonu yapilan hemofili
hastalarinda, damar i¢i ila¢ kullananlarda, heteroseksiiellerde de goriilebildigi
anlagilmistir. 1982°de Avrupa’da da goriilmesi lizerine CDC tarafindan hastaliga
AIDS ismi verilmistir. 1983’de Paris Pasteur Enstitlisii'nde viriis enfekte lenf
bezinden ilk olarak izole edilmis ve lenfadenopati baglantili  viriis
(“Lymphadenopathy-associated  virus”-LAV) adi  verilmistir. 1984 yilinda
Uluslararas1 Kanser Enstitiisii’nde izole edilmesiyle insan T-hiicre lenfotropik viriis-
3 (HTLV-3) ad1 verilmigse de, bilim adamlar1 bu viriisiin yeni bir retrovirlis oldugu
kanisina vararak Uluslararast Virus Taksonomi Komitesi tarafindan HIV adi
verilmigstir [14]. 1985°de antikor tayini i¢in enzyme-linked immuno sorbent assay
(ELISA) yontemi, Food and Drug Administration (FDA) tarafindan lisans almstir.
1987 yilinda tedavide kullanilan ilk ila¢ olarak Zidovudin ruhsatlandirilmistir.
Sonraki yillarda yeni anti-retroviral ilaglarin gelistirilmesiyle 1996°da giindeme
gelen kombinasyon tedavisi “Highly Active anti-Retroviral Therapy” (HAART)

kullanilmaya baglanmustir.

2.3. EPIDEMiYOLOJi

Diinya Saglk Orgiitii (DSO), UNAIDS 2020 verilerine gére 2020°de 1,5
milyon yeni HIV bulasi olmustur, 37,7 milyon HIV ile enfekte insan yasamaktadir ve
680000 insan AIDS’e bagh hastaliklarindan hayatin1 kaybetmistir. HIV ile
yasayanlarin  %53’linii  kadin ve kiz c¢ocuklart olusturmaktadir. Salginin
baslangicindan itibaren 79,3 milyon insan HIV ile enfekte olmus ve 36,3 milyon
insan ise AIDS’e bagli hastaliklardan Slmistiir [1]. Kiiresel AIDS, Tiiberkiiloz ve
Sitmayla Miicadele Fonu’nun verilerine gore; COVID-19 pandemisi nedeniyle HIV
testi icin ilk basvurularin %41, teshis ve tedavi i¢in bagvurularin %37 azalmasiyla
birlikte, 2020 verilerinin ger¢ek verileri yansitmadigi diisiiniilmektedir. Tim
diinyaya bakildiginda vakalarin ¢cogu sahra altt Afrika’da UNAIDS 2020 verilerine
gore yeni HIV enfeksiyonlarin %39’u Sahra alt1 Afrika’dir [1].

Tirkiye’de ilk vaka 1985 yilinda tespit edilmis olup iilkemizde HIV
enfeksiyonu bildirimi zorunlu bir hastaliktir. Ulkemizde 1985 yilindan 31 Ocak 2021
tarihine kadar dogrulama testi pozitif tespit edilerek bildirimi yapilan 26.447 HIV
pozitif hasta ve 1974 AIDS vakasi mevcuttur. Vakalarin %81,05'1 erkek, %18,95'i



kadin olup %15,6's1 yabanci uyruklu kisilerden olusmaktadir. Vakalarin en fazla
goriildiigii yas grubu 25-29 ve 30-34 yas grubudur. Bulas yoluna gore dagilimina
bakildiginda, vakalarin %47,2’sinin cinsel yolla bulagmakta oldugu, cinsel yolla
bildirilen bu vakalarin %68,8’inin bulagsma yolunun heteroseksiiel cinsel iligki
oldugu bilinmektedir. Ayrica, vakalarin %1,1’inin bulagma yolu damar i¢i madde
kullanim1 olup, %51°3"liniin bulas yolu bilinmemektedir. 01 Ocak- 31 Aralik 2020
tarihlerinde ise 2076 HIV pozitif hasta ve 46 AIDS vakasi olmak iizere toplam 2122
vaka dogrulama testi pozitif tespit edilerek bildirilmistir. Bildirimi yapilan vakalarin
%84,63°1 erkek, %15,36’s1 ise kadindir. Vakalarin %14,13’i yabanci uyrukludur.
2020 yilinda bildirimi yapilan vakalardan 25-29 yas grubu, diger yas gruplarina gore
daha fazla sayida bildirilmigtir. Yillar itibariyla hastalik trendinde artis izlenmektedir.
2014 yilinda HIV pozitif hasta sayist 1917 iken, 2020 yilinda HIV pozitif hasta sayis1
2076 olmustur [2].

Tablo 1. Tiirkiye’de HIV/AIDS toplam vaka ve 6liim sayilarmin son 5 y1l dagilin
2]

YILLAR HIV AIDS TOPLAM oLUMm
2016 2580 107 2687 14
2017 3145 126 3271 32
2018 3823 130 3953 31
2019 3927 131 4058 39
2020 2076 46 2122 24

* 31 Ocak 2021 tarihi itibari ile dogrulama testi pozitif tespit edilerek bildirimi yapilan vakalar

2.4. HIV MIKROBIYOLOJiSi

2.4.1. HIV Yapis1
HIV 100-200 nm boyutunda ikozahedral morfolojide, pozitif polariteli

zarfl1 bir RNA viriistidiir. Virus zarf, niikleokapsid ve genomdan olusur.



RNA

Sekil 2. HIV olgun viriis yapisi; gp120 ve gp41 antijenlerinden olusan lipid zarf,
cekirdegi olusturan baglica matriks proteinler (MA), kapsidi olusturan kapsid
proteinler (CA), genomu cevreleyen niikleokapsid (NC), cekirdek iginde wviriis
niikleik asiti (RNA) ve viral enzimler [revers transkriptaz (RT)] [15]

Zarf: En distaki viral yap1 hiicresel kaynakli ¢ift katmanl lipid zarftir. 72
glikoprotein ylizey projeksiyonu vardir, her projeksiyonda virusun hedef hiicreye
tutunmasini saglayan gp120 antijeni bulunur. Gp120 antijenini zarfa baglayan gp41
antijeni bulunur.

Matriks Proteini: Matris proteini pl7, retroviriisiin yasam dongiisiiniin cogu
asamasinda kritik olarak yer alan yapisal bir proteindir.[16]

Niikleokapsid: Genomu ¢evreleyen ikozahedral protein bir kiliftir. Kapsidin
yapitas1 esnek baglantili iki boliimlii p24 proteinidir. Altili (hekzamer) ya da besli
(pentamer) halkalar seklinde biraraya gelirler.

Genom: Tek iplikli pozitif polariteli iki adet birbirine benzeyen RNA vardir.
HIV yasam dongiisii boyunca énemli roller oynayan 16 viral proteini kodlar. Ug
major gene sahiptir; gag (grup antijeni), pol (polimeraz) ve env (envelope). Gag
tarafindan kor niikleokapsit proteini 55, p40, p24, p17 ve p7, pol tarafindan enzim
proteinleri p66 ve p51 (revers transkriptaz), pll (proteaz) ve p32 (integraz), env
tarafindan gp41 ve gpl120 zarf glikoproteinleri kodlanir. Kalan genler, diizenleyici
proteinleri (Tat ve Rev) ve yardimci proteinleri (Vif, Vpu/Vpx, Vpr ve Nef)
kodlar. Vpu, yalnizca HIV-1'de bulunurken, Vpx, HIV-2 tarafindan taginir [17].



2.4.2. HIV Viral Replikasyon

Immature HIV-1 particle Mature HIV-1 particle
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Sekil 3. HIV-1 yasam dongiisiine genel bakis [16]
iz viral giris (viral fiizyon): Virilis gp120 proteinin, konak¢1 CD4 ve koreseptorlerine
(CCR5 ve CXCR4) baglanarak zarf zarinin ve hiicre zarinin kaynasmasi [18]. ii: ters
transkripsiyon: HIV revers transkriptaz enzimi ile hiicre igine giren tek sarmall1 viral
RNA’dan ¢ift sarmalli deoksiribo niikleik asit (dsDNA) sentezler [19]. iii: viral
entegrasyon: Kopya dsDNA c¢ekirdek icine girer ve viral integraz enzimi ile hiicre
deoksiribo niikleik asitine (DNA) kovalent baglarla entegre olur [20]. iv:
transkripsiyon: Tat proteini ile entegre olan viral dsDNA’dan viral mRNA
sentezlenir ve rev proteini ile de mRNA’lar ¢ekirdekten stoplazmaya tasinir. v:
translasyon: Stoplazmaya gecen mRNA’lardan viral proteinlerin sentezlenmesi vi:
viral birlesme ve tomurcuklanma: RNA ve viral proteinlerin biraraya gelmesiyle
olusan HIV virionlar1 hiicre zarindan tomurcuklanarak ¢ikarken lipid zarfin1 alir [21].
vii: maturasyon: HIV proteaz, gag ve pol Onciilerini yapisal proteinlere (matriks,
kapsid, niikleokapsid ve p6) ve viral enzimlere (proteaz, revers transkriptaz (RT) ve
integraz) ayirir, boylece olgunlagsmamis virionlart yeni enfeksiyonlar i¢in olgun
viriyonlara g¢evirir. viii: ekzositoz: olgunlagmis virionlar alternatif tomurcuklanma
yolu olarak ekzositoz ile salmir. Ix: viriis endositozu: Olgunlasmis virionlar

endositoz ile konakg1 hiicreye girerler.



2.4.3. Immunopatogenez

HIV enfeksiyonu orofarengeal, servikal, vajinal ve gastrointestinal mukozal
yiizeylerle temas sonucu olusur. Mukozadaki diffiiz lamina propriada bulunan
dentritik hiicreler i¢inde sinirli replike olsa da asil hedef olan CCRS5 reseptorii ekspre
eden bellek CD4+ T lenfosit hiicrelerini enfekte eder ve enfeksiyondan 21 giin sonra
bu hiicrelerin hizla tiikenmesine neden olur. Bellek CD4+ T lenfosit hiicrelerinin
kaybinin %60-80’1, erken enfeksiyon doneminde olmaktadir. Erken enfeksiyon
doneminde dolasan CD4+ T lenfosit sayis1 azalir ve lenfopeni gelisir. iki-dért hafta
sonra CD8+ T lenfosit sayis1 artar. HIV-1’e spesifik antikor yanit1 da 2-3 hafta iginde
baslayabilir ancak 6 aya kadar uzayabilir. Antikorlar glikoproteinlere, kor ve
regulator proteinlere karsi olusur. Notralizan antikorlar birkag¢ ay iginde gelisse de
viral replikasyonu baskilayamaz.

Hizla replike olan virus, HIV enfeksiyonun primer bolgesi olan lenf nodlarina
yayilir. Viriis lenf nodlarinin germinal merkezlerindeki folikiiler dentritik hiicreler
lizerinde tutunur ve viremi azalir. Akut donemden kronik doneme gegisle hastalar
asemptomatik hale gelir, ancak CD4+ T lenfosit sayilar1 diismeye devam eder.
Bunun sonucunda daha hizli ¢ogalan ve daha patojenik HIV suslar1 ortaya ¢ikar ve
sitotoksik T hiicre yanit1 kaybolur ve immun sistem virusla olan savasini kaybeder,
tedavi baglanmadig1 takdirde cesitli firsat¢1 enfeksiyon ve maligniteler ile karakterize

AIDS tablosu ortaya ¢ikar [22].

2.5. BULAS YOLLARI

HIV bulas1 cinsel temasla, kan ve kan {iriinleri ile temasla ve gebelik sirasinda
anneden-bebege vertikal yolla bulagabilir. Tim diinyada en sik bulas cinsel
temasladir. Gelismis Tllkelerde homoseksiiel temas, gelismemis {lkelerde
heteroseksiiel temas 6n plandadir. Bulas riskinin baglica 6ngoriisii viral yiik olup
HIV RNA 1500 kopya/ml den diisiik olanlarda bulas riski oldukca diigiiktiir [23].

Temas yollarina gore de bulas riski degismekte olup Tablo 2’de gosterilmistir.



Tablo 2. Temas sekline gore HIV bulas riski [24]

Risk/10000 temas
Temas sekli (HIV + kaynak)
Kan nakli 9000
Damar i¢i ilag kullanicisinda enjektdr paylagimi 67
Anal birlesme, reseptif 50
Perkiitan igne batmasi 30
Penil-vajinal birlesme, reseptif 10
Anal birlesme, insertif 6,5
Oral birlesme, reseptif 1
Oral birlesme, insertif 0,5

Anneden bebege HIV gecisi %90 olguda perinatal donemde, 6zellikle son
trimesterde ve dogum sirasinda olur. Kolostrum ve anne siitinde de HIV varligi

gosterilmis olup emzirme ile de gecis mimkiindiir. Tedavi edilmeyen anneden

bebege bulas olma riski %25°dir.

2.6. KLINiK SEYIR

HIV enfeksiyonu dogal seyrinde, bulas sonrasi tedavisiz olgularda immun
sistemi baskilayarak AIDS’a bagli komplikasyonlar ile hayatin kaybedilmesiyle

sonuclanan kronik bir enfeksiyondur. Kronik siirecte hastalik cesitli evrelerden

gecmektedir. HIV enfeksiyonun dogal seyri 7 evreye ayrilarak incelenir:

. Viriisiin bulagsmasi

. Serokonversiyon (antikor olusumu)
. Asemptomatik donem
. Erken semptomatik déonem

. Ge¢ semptomatik donem (AIDS)

N N L R~ LN =

. Ileri evre HIV enfeksiyonu

Primer HIV enfeksiyonu (Akut HIV enfeksiyonu): Viriisiin edinilmesini

takiben plazma viremisinde hizli bir artis ve CD4+ T lenfosit hiicrelerinde hizli bir

. Primer HIV enfeksiyonu (Akut HIV Enfeksiyonu)




azalma meydana gelir. Dort-bes hafta sonra viremi 1 milyon kopya/mL olarak tepe
noktasina ulasir. Semptom ve belirtiler vireminin hemen Oncesinde ve zirvesinde
ortaya ¢ikar ve kisa bir donemdir. Ates, dokiintii, lenfadenopati, agrili oral ve genital
ilserasyonlar, bas agrisi, halsizlik, istahsizlik, gece terlemesi, atralji, myalji gibi
mononiikleoz benzeri semptomlar ortaya cikar. Bu donem %80-90 semptomatik

olabilecegi gibi, asemptomatik de gecebilir. Bulastiriciigin en yiiksek oldugu

donemdir [25-26].

Serokonversiyon: Viriisiin viicuda girisini takiben, %95 vakada 6-12 hafta
icerisinde HIV'e kars1t antikorlar gelisir. Bu antikorlarin hastalifin ilerlemesini
engelleyici etkileri yoktur, ancak hastaligin teshisi agisindan 6nem tasirlar. Bu
doneme "serokonversiyon donemi" denmektedir. Antikor gelisene kadar siirede,

kanda viriis mevcuttur ve hasta bulastiricidir.

Asemptomatik enfeksiyon: Bu donemde viriis replikasyon seviyesi ve CD4+
T lenfosit sayis1 stabil seyreder. Cogunda belirti olmamakla birlikte %40-50 hastada
persistan jeneralize lenfadenopatiler (inguinal bolge disindaki en az iki bolgede ii¢
aydan uzun siire devam eden) goriilmektedir. Bu dénem ortalama 10 yil siirer. Bu
evrede lenfatik dokularda viriis replike olmaya devam eder. Evrenin sonlarina dogru
CD4+ T lenfosit sayis1 diismeye ve viral yiik artmaya baglar. Heniiz tedavi gérmemis
ve tanidan 24 hafta sonra bir CDC-B veya C olay1 yasamamis asemptomatik HIV ile

enfekte hastalarin yasam beklentisi, enfekte olmayan bireylerinkine yakindir [27].

Erken semptomatik donem: Kronik siirecten sonra ilk kez semptomlarin
ortaya ¢iktig1, ancak ciddi immun baskilanmanin heniiz baslamadigi donemdir
(CD4+ T lenfosit sayist> 200 hiicre/mm?). Halsizlik, bas agrisi, viicut agirhgmmn
%10'undan fazla kilo kaybi, nedeni bulunamayan ates, bir aydan daha uzun siiren ve
tedavi edilemeyen ishal, deride pullanmalarla seyreden bir hastalik olan seboreik
dermatit, yaygin ve sik Herpes Viriis enfeksiyonlari, agizda mantar enfeksiyonlar1 en

sik karsilagilan belirti ve bulgulardir.
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Ge¢ semptomatik donem (AIDS): Kronik HIV enfeksiyonu sonucunda
immun baskilanmanin ilerlemesiyle firsat¢i enfeksiyon ve kanserlerin ortaya ¢iktig
donemdir. Hastanin HIV pozitif oldugu biliniyorsa ve CD4+ T lenfosit sayist 200
hiicre/mm?®'den azsa veya AIDS'i tanimlayan bir hastalik varsa, bu AIDS tanisi igin
patognomonik olarak kabul edilir [28]. HIV pozitif hastalarin ¢cogu taninin ilk on yili
icinde AIDS'e ilerlemektedir. Tedavi alan hastalarin ¢ogu AIDS'in baslangicindan
sontra >10 yil hayatta kalirken, tedavi almayan hastalarin c¢ogu AIDS'in
baslamasindan sonraki 2 yil i¢ginde Oliir [29]. Bu asamada hastada hematolojik
bozukluklar; anemi, I6kopeni ve trombositopeni gorilebilmektedir. AIDS-
tanimlayici hastaliklar CDC siniflamasina gore Kategori C’de yer alan hastaliklardir

(Tablo 4).

Ileri evre HIV enfeksiyonu: CD4+ T lenfosit sayisinin 50 hiicre/mm?>’iin
altinda oldugu klinik tablodur. Yaygin Mycobacteriim avium complex (MAC)
enfeksiyonu ve Sitomegaloviriis (CMV) hastaligi gibi firsat¢1 enfeksiyonlar bu
evrede daha sik goriiliir. Hasta ART almadigi takdirde yasam beklentisi 12-18 aydir.

CDC CD4+ T hiicre sayilarma gore evreleme ve klinik kategorilendirme

yapmistir (Tablo 3-4).

Tablo 3. CDC olgiitlerine gore HIV enfeksiyonunun evrelemesi [30]

| Evre AIDS tanimlayici hastalk |CD4+T lenfositi sayisi veya orani
1 Yok >500/mm® veya 2%29

2 Yok 200-499/mm? veya %14-28
3(AIDS) Var <200/mm?veya <%14

Bilinmiyor Veri yok Veri yok
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Tablo 4. CDC siniflamasina gére HIV enfeksiyonunun klinik kategorileri [31]

Kategori A

Asemptomatik HIV enfeksiyonu
Akut, semptomatik HIV enfeksiyonu
Persistan jeneralize lenfadenopati

Kategori B
Bu kategoride yer alan hastaliklarin belirti veya bulgular hiicresel immiinitenin bozulmasiyla
iliskilidir; ancak kategori C kapsamina dahil edilmeye uygun degildir.

» Basiller anjiyomatoz

» Pelvis enfeksiyonlari, dzellikle tuboovaryan
apse komplikasyonlari

» Birden fazla dermatomu etkileyen ya da ayni
dermatomda tekrarlayan herpes zoster

» Idiyopatik trombositopenik purpura

» Bir aydan uzun siiren ateg veya ishal gibi
konstitlisyonel semptomlar

» Listeriyoz

»  Oral killi [6koplaki

»  Orofaringiyal kandidoz

»  Kronik (>1 ay) veya tedavisi zor vulvovajinal
kandidoz

» Servikal displazi veya carsinoma in situ

» Periferik ndropati

Kategori C AIDS ta

nimlayan hastaliklar

» Brons, trakea veya akcigerlerde kandidoz

» Ozefagal kandidoz

» Karaciger, dalak ve lenf diigimleri digindaki
sitomegaloviriis (CMV) enfeksiyonlari

» Goérme kaybiyla seyreden CMV retiniti

» HIVile iliskili ansefalopati

» Herpes simpleks enfeksiyonlari: Kronik Ulser
(>1 ay) veya bronsit, pnémoni, 6zefajit

» Yaygin veya ekstrapulmoner histoplazmoz

» Kronik (>1 ay), intestinal izosporiyaz

» Kaposi sarkomu

» Yaygin veya ekstrapulmoner
koksidiyoidomikoz

»  Ekstrapulmoner kriptokokkoz

»  Kronik, intestinal, bir aydan uzun stren

kriptosporidiyoz

» Burkitt lenfomasi

» Immiinoblastik lenfoma

» Primer santral sinir sistemi lenfomasi

» Yayginveya akciger disi Mycobacterium
avium complex veya Mycobacterium kansasii
enfeksiyonu

» Diger veya tanimlanmamis mikobakteri
trleri ile enfeksiyon

»  Pneumocystis jirovecii pnémonisi (PCP)
» Tekrarlayan (yilda ikiden daha fazla)
bakteriyel pnémoni

» Progresif multifokal [6koansefalopati

» Tekrarlayan Salmonella sepsisi

» Tiberkiloz

» Tukenmislik sendromu

» Invaziv serviks karsinomu

Uzun donem ilerleme gostermeyenler ve elit kontrol saglayanlar: Tedavi
almayan, yillarca CD4+T lenfosit sayilart normal, plazma viral yiik saptanabilir
diizeyde asemptomatik olanlar, “uzun donem ilerleme gostermeyenler” seklinde
tanimlanmaktadir. “Elit control saglayanlar” ise CD4+ T lenfosit sayis1 normal olup
viral yiik de saptanabilir diizeyin altinda olan klinik ilerleme gostermeyen gruptur.

HIV elit kontrolorleri, kombinasyon antiretroviral tedavinin yoklugunda kendi
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bagisiklik sistemlerini kullanarak virlis replikasyonunu kontrol edebilen istisnai

bireylerdir [32-33].

2.7. TARAMA, TANI VE TAKIP TESTLERI

AIDS salgmin basinda en biiyiik sikintilardan biri, viriisii tagiyan hastalar
tespit edecek bir testin olmamasiydi.1985 yilinda HIV antikor testi kan ve kan
tiriinlerinden tespit i¢in kullanilmistir [34]. O giinden bugiine HIV teshisi i¢in bir¢cok

test gelistirilmistir.

Birinci kusak ELISA testleri: ik gelistirilen tan1 testi olup yalmizca HIV-1’¢e
kars1 olan immunglobulin (Ig) G antikorlar1 saptamaya yonelik gelistirilmistir. 6-12

hafta kadar uzun bir dénemde pozitiflesmektedir [35].

Ikinci ve iiciincii kusak ELISA testleri: ikinci nesil testler HIV-1 ve HIV-2
antikorlar1 birlikte tespit eder, bunlara Ig M antikorlar1 da eklenmesiyle ii¢iincii nesil
testler elde edilmistir. Boylelikle antikor negatif donem 3 haftaya kadar indirilmistir

[35].

Dordiincii kusak ELISA testleri: Bu testler IgM / IgG antikor tespiti
yaninda p24 antijen tespiti de yaparak antijen-antikor birlikte tespit etmek iizere
gelistirilmistir. Bu testlerle antikor negatif donemi 2 haftaya kadar diigmiistiir. Hatali

negatiflik oran1 oldukg¢a azalmistir [35-36].

Dogrulama testleri: Tarama olarak yapilan ELISA testlerinde pozitiflik
saptanan testler dogrulama testleri ile dogrulanmalidir. Onceleri HIV’e o6zgii
antikorlar1 tespit eden Western Blot (WB) ve Line Immunoassay (LIA) yontemleri
kullanilirken, CDC 2014 yilinda tani algoritmasinda bu testler yerine HIV-1/2
antikor ayirt edici hizli dogrulama testlerini dnermektedir. Bu amagla ilk kullanilan
‘Multispot HIV-1/HIV-2 Rapid Test’ olsa da CDC daha sonrasinda {iretilen ‘Geenius
HIV-1/2 Supplemental AssayTest” kitini onermektedir [37-38].
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Molekiiler testler (HIV RNA): Tanidan ziyade tedavi takibinde, 18 ayliktan
kiiclik bebeklerin HIV teshisinde ve antikor yaniti yetersiz oldugu diisliniilen akut
HIV enfeksiyonunda kullanilmaktadir [39]. Tedavi takibinde 3-6 ayda bir
bakilmalidir.

. HIV RNA (plasma)

HIV Antibody
Y

HIV Infection

I T T T [ T T 1 T —
0 10 20 30 40 s0 60 70 80 180 360 s40 720
a ? 1 Days
| Eclipse §  Acite HIV Infection Established HIV Infection —

Viral & Aptibody Antibody  Antibody
Detection: petection Detection Detection
Nucleic acid 3% generation 27 generation  1st generation

test  * immunoassay Immuncassay Immunoassa v

Viral [
Detection
4th generation

Immunoassa: y )

Sekil 4. HIV-1 enfeksiyonu i¢in laboratuar belirteglerinin goriiniim sirasi [36]

CD4+ T lenfosit sayisi, yiizdesi ve CD4/CD8 orami: HIV enfeksiyonunun
evresi ile en yakindan iliskili olan belirteg, CD4+ veya T yardimci lenfosit hiicre
sayisidir. Mutlak CD4+ T lenfosit sayisi, CD4+ T lenfosit yiizdesi ve CD4/CD8
orant AIDS'in gelisimini tahmin etme yetenekleri benzerdir. Bu agidan, {i¢ii de HIV
enfeksiyonu olan bireylerin izlenmesi i¢in faydali belirteglerdir. Bununla birlikte,
CD4+ T lenfosit yiizdesi biraz daha biiylik prognostik 6neme sahiptir ve tekrarlanan
Olclimlerde biraz daha az degiskenlik gosterir. Bu nedenle, HIV enfeksiyonu icin
antiviral veya immiinoterapi aday1 olan bireylerin siniflandirilmasinda ve hastalarin
izlenmesinde kullanim i¢in CD4+ T lenfosit yiizdesi, mutlak CD4+ T lenfosit
sayisina tercih edilebilir [40-41]. Tedavi baslangicinda ve 3-6 ayda bir takip

edilmelidir.

Diger testler: Bunlar disinda tanmida  kullanilan  aglutinasyon,
immunofiltrasyon ve immunokromatografik test temeline dayanan hizli tani testleri,

evde uygulanan, kisinin kendi uyguladig: testler, kan dis1 6rneklerde uygulanan
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testler de mevcuttur. Yiiksek risk tagiyan ve negatif ¢ikan test sonuglarinin 4. kusak
ELISA testleri ile tekrarlanmas1 gerekmektedir. Genotipik ila¢ direnci testleri tani

aldiktan hemen sonra ya da tedavi baglamadan 6nce yapilmasi gerekmektedir.

2.8. ANTI-RETROVIRAL TEDAVI (ART)

2020 yilina kadar AIDS salgmini sona erdirme hedefiyle UNAIDS, 2014
yilinda 90-90-90 hedefini baslatti: Hastalarin %90'min HIV durumunu bilmesi, HIV
enfeksiyonu teshisi konan tiim insanlarin %90'inin anti-retroviral tedavi gérmesi ve
tedaviye erisen kisilerin %90'inda viral yiikiin baskilanmasidir. Bu hedef 2020°de
gerceklesemeyince 2030 igin 95-95-95 hedeflendi [42-43]. Diinya Saglk Orgiitii,
2015'in sonlarinda geleneksel CD4+ T lenfosit sayisi tabanlit ART uygunluk sartlarini
kaldirmistir. CD4+ T lenfosit diizeyi veya klinik evresi ne olursa olsun, artik HIV ile
yasayan tiim insanlara kombine sekilde anti-retroviral tedavinin hemen teshis
konulur konulmaz baslanmasi onerilmektedir [44]. HIV pozitif kisilerin kombine
ART'ye bagladiktan sonraki yasam beklentilerinin zamanla arttigini gosterilmistir

[45].

Tablo 5. Mevcut anti-retroviral tedavi gruplari ve ilag secenekleri [46]

NRTI NNRTI PI INSTI Fi CCRS Ant.
Zidovudin Efavirenz Atazanavir Doltegravir Enfuvirtide = Maraviroc
(ZDV) (EFV) (ATV) (DTG)

Embtiricitabin Rilpivirine Fosempravir Raltegravir
(FTC) (RPV) (FPV9) (RAL)
Tenofavir Nevirapin Darunavir Eltagravir
(TDF) (NPV) (DRV) (EVG)
Abacavir (ABC) = Etravirin Lopinavir

(ETR) (LPV)
Lamivudin Sakinavir
(3TO) (SQV)
Stavudin (d4T)
Zalsitabin (ddC)

NRTI: Niikleozid revers transkriptaz inhibitorleri, NNRTI: Niikleozid dis1 revers transkriptaz inhibitorleri, PI:
Proteaz inhibitorleri, INSTI: integraz inhibitorleri, Fi: Fiizyon inhibitdrleri, CCR5 Ant: CCR5 Antagonistleri
(Proteaz inhibitorleri kobistat (COBI) ve ritonavir (RTV) gibi giiglendiricilerle kombine kullanilmaktadir)
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Mevcut ART, HIV ile iligkili morbiditeyi azaltabilir, hayatta kalma siiresini
uzatabilir ve HIV bulagmasini onleyebilir. Kalic1 virolojik baskilama i¢in tercihen iki
veya daha fazla siniftan ii¢ aktif ila¢ iceren kombinasyon anti-retroviral tedavi
gereklidir [47]. Baslangic kombinasyon ART ig¢in iki niikleozid revers transkriptaz
inhibitorleri (NRTI) ile bir non-niikleozid revers transkriptaz inhibitorleri (NNRTI)
veya bir proteaz inhibitorii (PI) veya bir integraz inhibitorii (INSTI) veya bir CCRS
antagonisti Onerilmektedir [48]. “European AIDS Clinical Society” (EACS)’nin
rehberine gore naif HIV pozitif kisilere baslangic ve alternatif kombine tedavi

secenekleri Tablo 6 ve 7°de verilmistir.

Tablo 6. Daha once ART kullanmamig eriskin HIV pozitif kisilerde baslangi¢

kombinasyon tedavi onerileri [48]

2 NRTI + INSTI

ABC/3TC/DTG ABC/3TC/DTG 600/300/50 mg, 1 tablet qd Al/Ca/Mg igeren antiasitler | Yok
TAF/FTC' veya TAF/FTC 25/200 mg, 1 tablet qd veya veya multivitaminler farkli | yok
TDF/FTC' TDF/FTC 300/200 mg, 1 tablet qd bir zamanda (en az 2 saat
+DTGY +DTG 50 mg, 1 tablet qd sonra veya 6 saat 6nce)
alinmalidir.
Rifampisin ile birlikte DTG
50 mg bid.
TAF/FTC/BIC™ TAF/FTC/BIC 25/200/50 mg, 1 tablet qd Al/Ca/Mg igeren antiasitler | Yok

BIC alimindan 2 saat sonra
alinmalidir (a¢ karnina),
ancak Ca, Mg, Fe veya
multivitaminler gidayla
birlikte ayni anda alinabilir.

TAF/FTC" veya TAF/FTC 25/200 mg, 1 tablet qd veya Al veya Mg iceren antiasit- | Yok
TDF/FTC' TDF/FTC 300/200 mg, 1 tablet qd lerle birlikte alimi 6nerilmez.
+RAL" + RAL 600 mg, 2 tablet qd veya RAL 1200 mg qd'nin Ca

+ RAL 400 mg, 1 tablet bid iceren antiasitler veya Ca,

Mg, Fe takviyeleriyle birlikte
alimi 6nerilmez. Onun yerine
RAL 400 mg bid kullanin.
RAL 400 veya 800 mg bid
rifampisin ile birlikte.

2 NRTIs + NNRTI

TAF/FTC/IRPV''veya | TAF/FTC/RPV 25/200/25 mg, 1 tablet qd or Sadece CD4 sayisi> 200 Yemekle birlikte
TDF/FTC/RPV' TDF/FTC/RPV 300/200/25 mg, 1 tablet qd hiicre/uL ve HIV-VY <100,000

kopya/mL ise kullaniimalidir.

PPI kontrendike; H2 antagonist-

leri RPV'den 12 saat 6nce veya

4 saat sonra alinmalidir.

2 NRTI + Plir veya Plic

TAF/FTC'veya TAF/FTC 10/200 mg, 1 tablet qd veya Bilinen stilfonamid alerjisi | Yemekle birlikte
TDF/FTC' TDF/FTC 300/200 mg, 1 tablet qd olanlar yakindan izleyin.

+DRV/c veya + DRV/c 800/150 mg, 1 tablet qd veya

+DRV/r + DRV 800 mg, 1 tablet qd + RTV 100 mg,

1 tablet qd veya
TAF/FTC/DRV/c 10/200/800/150 mg,
1 tablet qd

ABC: Abakavir, 3TC:Lamivudin, DTG:Doltegravir, TAF:Tenofavir alafenamid, FTC:Embstritabin,
TDF:Tenofavir disproksil, BIC:Biktegravir, RPV:Ripivirin, DRV/c:Darunavir/kobistat,
DRYV/r:Darunavir/ritonavir, RAL:Raltegravir, Al:Aliminyum, Ca:Kalsiyum, Mg:Magnezyum, Fe:Demir,
PPI:Proton pompa inhibitdrii
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Tablo 7. Daha 6nce ART kullanmamis eriskin HIV pozitif bireyler i¢in alternatif

rejimler [48]
2NRTI + INSTI
ABC/TC" ABC/3TC 600/300 mg, 1 tablet qd Al veya Mg iceren antiasit- | Yok
+RALY +RAL 600 mg, 2 tablet qd veya lerle birlikte alimi dnerilmez.
+RAL 400 mg, 1 tablet bid RAL 1200 mg qd'nin yilksek
dozda Ca ile alimi onerilmez.
RAL /400 veya 800 mg bid
rifampisin ile: birlikte.
TAF/FTC/EVGIc" “veya TAFIFTCIEVGIc 10/200/150/150 mg, 1 tablet qd veya AlfCa/Mg igeren antiasitler | Yemekle birlikte
TDF/FTC/EVG/C" " TDF/FTC/EVGIc 300/200/150/150 mg, 1 tablet qd veya multivitaminler farkl
bir zamanda (en az 2 saat
sonra veya 6 saat once)
alinmalidir.
2 NRTI + NNRTI
ABC/STC‘ ! ABC/3TC 600/300 mg, 1 tablet qd Sadece HIV-VY <100.000
+EFV" +EFV 600 mg, 1 tablet o Kopyaim ise. Yaimadan once veya aksam
yemeginden 2 saat nce
TDFIFTCIEFV" " TDF/FTC/EFV 300/200/600 mg, 1 tablet qd
2NRTI + Plir veya Plic
ABC/3TC"Y ABC/3TC 600/300 mg, 1 tablet qd Sadece HIV-VY <100.000  Yemekle birikte
+ATVIe" ¥ veya +ATV/c 300/150 mg 1 tablet qd veya kopya/mL ise.
+ATVr 9 +ATV 300 mg, 1 tablet qd + RTV 100 mg, 1 tablet qd
ABC/3TCL) ABC/3TC 600/300 mg, 1 tablet qd Bilinen siilfonamid alerjisi | Yemekle birlikte
+DRVIc" veya +DRV/c 800/150 mg, 1 tablet qd veya olanlar yakindan izleyin.
+ DRV +DRV 800 mg, 1 tablet od + RTV 1 tablet 100 mg, 1 tablet qd
TAF/FTC' veya TAF/FTC 10/200 mg 1 tablet qd veya TDF/FTC 300/200 mg, Yemekle birlikte
TDF/FTCY 1 fablet qd
+ATV[e" " veya +ATV/c 300/150 mg, 1 tablet qd veya
+ATV/r 5 +ATV 300 mg, 1 tablet qd + RTV 100 mg, 1 tablet qd
Dider kombinasyonlar
[DTGY DTG 50 mg, 1 tablet od AllCa/Mg iceren antiasitler | Yok
+31C)"~ +3TC 300 mg, 1 tablet qd veya multivitaminler farkl
bir zamanda (en az 2 saat
sonra veya 6 saat dnce)
alinmaldr.
Sadece HIV-VY <500.000
kopya/mL ise
[RAL AL 400 mg, 1 tablet bid Sadece CD4 sayisi>200  Yemekle birlikte
+DRV/c" veya +DRV/c 800/150 mg, 1 tablet qd veya hiicre/uL ve HIV-VY
+ DRV +DRV 800 mg, 1 tablet qd + RTV 100 mg, <100,000 kopya/mL ise
1 tablet qd kullanimalidir. Al veya Mg
iceren antiasitlerle birlikte
alimi nerilmez.

ABC:Abakavir, 3TC:Lamivudin, EVG:Eltagravir, RAL:Raltegravir, DTG:Doltegravir, TAF:Tenofavir
alafenamid, FTC:Embstritabin, TDF:Tenofavir disproksil, EFV:Efavirenz, ATV/c:Atazanavir/kobistat,
ATV/r:Atazanavir/ritonavir, DRYV/¢:Darunavir/kobistat, DRV/r:Darunavir/ritonavir, RTV:Ritonavir,

Al: Aliiminyum, Ca:Kalsiyum, Mg:Magnezyum, HIV-VY:HIV viral yiik
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Hastalarin tedavi takibinde HIV-1 RNA seviyeleri, CD4+ T lenfosit sayis1 ve
toksisite izlemi ilk 2-8 hafta, daha sonra 4-8 hafta arayla viral baskilanma oluncaya

kadar yapilmalidir. Sonrasinda 3-4 ay arayla devam edilmelidir.

2.9. FIRSATCI ENFEKSIYONLAR

2.9.1 Tiiberkiiloz (TB)

TB, HIV tedavisinde kaydedilen yeni gelismelere ragmen HIV enfekte
hastalarin hala sik goriilen bir firsat¢1 enfeksiyonu olup ile koenfekte hastalarda 6nde
gelen 6liim nedenidir [49-50]. HIV enfeksiyonunun, seronegatif bireylere gore TB
gelisme riskini 20 kat artirtig1 diistiniilmektedir [51]. Ayrica TB ile enfekte hastalarin
yaklagik iicte ikisi HIV ile enfekte oldugu gosterilmistir [52]. HIV ile enfekte
kisilerde artan aktif TB insidansi, en az iki mekanizmaya baglanabilir; biri latent
TB'nin  artan  reaktivasyonu, digeri de  Mycobacterium  tuberculosis
enfeksiyonuna kargt artan duyarliliktir [53]. HIV enfeksiyonunda CD4+ T lenfosit
kaybi1 aktif TB gelisme riskini arttirmaya onemli katkida bulunsa da, TB duyarlilig
HIV enfeksiyonundan hemen sonra CD4+ T lenfosit sayilariin 500 hiicre/mm?’nin
altina diismesinden ¢ok once artar [54]. Yani CD4+ T lenfosit sayisindan bagimsiz
olarak, HIV enfeksiyonunun her evresinde TB goriilebilir. Goriilen pulmoner TB
vakalarindan ¢ogu CD4+ T lenfosit 200 hiicre/mm®’{in iistiinde goriiliirken, yaygin
TB daha c¢ok ileri asamada goriilmektedir. Ayrica TB koenfeksiyonu HIV
enfeksiyonunun AIDS’e ilerlemesini hizlandirmaktadir [55].

Tam testleri: HIV koenfekte bireylerde TB tanisi, yayma negatif hastalik
sikligiin yiiksek olmasi ve ekstrapulmoner TB oranlariin yiiksek olmasi nedeniyle
zordur [55]. Hizli ve dogru TB tani araclarinin olmamasi ve standart bir semptom ve
bulguya dayali tarama stratejisinin olmamasi, HIV enfekte hastalar i¢in aktif veya
latent TB teshisinde zorluk olusturmaktadir [56].

Tan1 amagl kullanilan yontemler [57];

-Akciger grafisi
-Akciger bilgisayarli tomografi (BT) ve ekstrapulmoner tutulum agisindan
diger goriintiilemeler

-Aside direngli basiller (ARB)
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-TB kiiltiirii ve ilag duyarlilik testleri

-Niikleik asit amplifikasyon testleri (NAAT)

-Idrar lipoarabinomannan antijen testi

-Viicut stvilarinda adenozindeaminaz (ADA) tayini
-Histopatolojik tani

Tedavi: Tiiberkuloz tedavisi HIV ile enfekte olmayan hastalarda oldugu
gibidir. Ancak Ozellikle Rifampisin ile ART ilaglarinin etkilesimi sézkonusudur.
ART ile bagisikligin yeniden yapilanmasina bagli yangi sendromu olan “immun
rekonstiitisyon inflamatuar sendrom” (IRIS) gelisme olasilig1r nedeniyle anti-TB
tedavide bazi farkliliklar mevcuttur. TB tedavisi basladiktan sonra IRIS olusumunu
engellemek icin ART baslama zamani su sekilde onerilmektedir [59];

-CD4+ T lenfosit say1s1<50 hiicre/mm?® ise TB tedavisi baslandiktan sonra 2
hafta icinde ART tedavisi baslanabilir.

-CD4+T lenfosit sayis1 >50 hiicre/mm?® ise TB tedavisi baslandiktan sonra 8-
12 hafta sonra ART tedavisi baslanabilir.

Latent TBenfeksiyonu (LTBE): LTBE olan HIV enfekte hastalarda TB
aktivasyon riski diger populasyondan 3-12 kat fazla oldugu i¢in, CDC ve Infectious
Diseases Society of America (IDSA) 1998'den beri yeni HIV enfeksiyonu tanisi
konan tiim hastalarin TB taramasindan gegirilmesini Onerilmektedir. Aktif veya
latent TB enfeksiyonu oldugu belirlenenler tedavi edilmelidir [58]. Latent tiiberkiiloz
tanisi icin tliberkiilin deri testi (TDT) ve interferon gama salinim testleri (IGRA)
kullanilmaktadir. TDT ya da IGRA pozitifligi olan biitiin hastalar akciger
goriintiilemeleri normal olsa bile aktif tiiberkiiloz acisindan arastirilarak balgam
tetkikleri istenmelidir. Baslangicta yapilan testler negatif ve hastanin CD4+ T
lenfosit say1s1 <200 hiicre/mm? ise, LTBE tani testleri ART baslandiktan sonra CD4+
T lenfosit say1s1 >200 hiicre/mm® olduktan sonra tekrarlanmalidir. TDT >5 mm veya
IGRA pozitif veya balgam ARB pozitif kisiyle temas Oykiisii olan hastalara 9 ay

siireyle 5 mg /kg/giin Izoniazid tedavisi verilmelidir [59].
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2.9.2. Pneumocystis carinii pnomonisi (PCP)

PCP, immun sistemi baskilanmis hastalarda goriilen, 6zellikle HIV enfekte
hastalarda siklikla goriilen bir firsat¢1 enfeksiyondur. HIV epidemisiyle birlikte
insidansinda belirgin bir patlama olmus, etkin ART ve profilaksiyle dramatik bir
sekilde azalma gorilmiistiir [60]. Hastalifin gelismesinde en 6nemli risk faktorii
diisiik CD4+ T lenfosit say1s1 olup <200 hiicre/mm?® olanlarda gelismektedir [61].

Klinik: HIV ile enfekte olmayan hastalarda, ates ve kuru Oksiiriigiin
baslangicindan solunum yetmezliginin gelismesine kadar yaklagik bir hafta siirerken,
HIV ile enfekte hastalarda PCP, 2 hafta ila 2 ay siliren subakut baslangi¢li bir seyre
sahiptir [62]. Piiriilan sekresyon beklenmez, ates, Oksiirlik, dispne, takipne ve
tasikardi gortilebilir.

Tam: Cogunlukla klinik siiphe ve radyolojik bulgularla 6n tan1 olarak
konulur. Radyografi normal de olabilmekle birlikte tipik olarak bilateral yaygin
interstisyel infiltrasyon goriiliir. Yiiksek ¢oziiniirlikli BT de (HRCT) tipik olarak
bilateral diizensiz daginik yerlesimli buzlu cam opasiteleri goriiliir [63]. Klinik olarak
PCP diisiiniilen hastada akciger difiizyon kapasitesinin diismesi PCP i¢in 6nemli bir
Ozelliktir. Kesin tani, bronkoalveoler lavaj (BAL), indiiklenmis balgam veya
dokularda PCR ile gosterilmesiyle konulur [64].

Tedavi: Bu hastalarda ¢ogunlukla balgam ¢ikisi olmadigindan ve BAL igin
bronkoskopik invaziv girigim gerektirdiginden tanida gecikmeler yasanabilir. HIV
enfekte bireylerde klinik siiphe ve radyolojik bulgularla genellikle ampirik tedavi
baslanir. Onerilen tedavi Tablo 8’de verilmistir.

Profilaksi: CD4+ T lenfosit sayisi <200 hiicre/mm® olanlara ART
baslandiktan sonra en az ii¢ ay siireyle >200 hiicre/mm?® saglanincaya kadar primer
profilaksi uygulanir. PCP gecirenlere sekonder profilaksi uygulanir. CD4 >200
hiicre/mm?® iken PCP gegirildiyse émiir boyu profilaksi uygulanir. Kemoprofilakside

kullanilacak ilaglar Tablo 9°da verilmistir.
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Tablo 8.Pneumocystis carinii pndmonisi tedavisi [65]

ilaclar ve dozlan Siire

Tercih edilen

Trimetoprim15-20 mg/kg / silfametoksazol 75-100 mg/kg
Alternatif

Trimetoprim 15 mg/kg + dapson 100 mg/kg

veya

Trimetoprim 15 mg/kg + klindamisin 3 x 600 mg

21 giin

veya
Klindamisin 3 x 600 mg + primakin
veya

Pentamidin 4 mg/kg/giin

Tablo 9. Pneumocystis carinii pndmonisi i¢in kemoprofilakside kullanilacak ilaglar

[65]

1. Secenek |[TMP-SMZ giinde tek doz PO ya da cift doz PO
2.Secenek |TMP-SMZ haftada i kez tek tablet PO veya
Dapson giinde bir defa 100 mg PO veya 50 mg tb 2x1 PO veya

Dapson gliinde 50 mg PO + haftada bir primetamin 50 mg PO + haftada bir [&koverin
25 mg PO veya
Dapson haftada bir 200 mg PO + primetamin 75 mg PO + Idkoverin 25 mg PO veya
Aerozolize pentamidin ayda bir 300 mg veya
Atovakon gliinde 1500 mg PO

3. Secenek |Atovakon 1500 mg + primetamin 25 mg + I6koverin (10 mg) glinde bir PO

TMP-SMZ: Trimetoprim-siilfometaksazol, PO: peroral

2.9.3. Toksoplazmoz

Toksoplazma ensefaliti, Toxoplasma gondii tarafindan meydana gelen, HIV
ile enfekte hastalarda beyin kitle lezyonlarinin en sik nedenidir. Genellikle latent
enfeksiyonun reaktivasyonu seklinde ortaya c¢ikan, ART donemiyle siklig1 azalan
firsatg1 bir enfeksiyondur. Toksoplazma IgG seropozitif olan, periferik kan CD4+ T
lenfosit konsantrasyonlar1 200 hiicre/mm™iin altinda olan, ART almayan ve PCP’ni
onlemek icin trimetoprim-siilfametoksazol (TMP-SMZ) almayan kisiler, ozellikle
Toksoplazma ensefaliti riski altindadir [66].

Klinik: En sik ensefalit seklinde olmak {izere koriyoretinit, pndmoni ve
dissemine enfeksiyon seklinde kendini gosterebilir. Toksoplazma ensefaliti ates, bas

agrisy, konfiizyon ile subakut baslayan hemiparezi, fokal norolojik desifitler,
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konusma bozuklari, duyu kayb1 ve epileptik nobetler goriilebilen bir tablodur [67].
Toksoplazma koriyoretiniti de gorme bozuklugu ile seyreden bir tablodur.

Tam: Olas1 tanmi klinik, radyolojik bulgular, molekiiler ¢aligsmalar, serolojik
testler ve ayrica tedaviye yanit ile konulabilir. Serebral toksoplazmozlu hastalarin
%97’sinde toksoplazma IgG pozitiftir. Fokal norolojik lezyonlar ile bagvuran CD4+
T lenfosit sayist <100 hiicre/mm? olan HIV pozitif hastalarda akla gelmeli ve
kraniyal BT ya da manyetik rezonans (MR) c¢ekilmelidir. MR daha duyarli olup
cogunlukla multipl halkasal genislemeli hipodens lezyonlar ve perilezyonel
0dem seklinde goriiliir. Bu durumda, 2 haftalik ampirik tedaviden sonra klinik ve
radyolojik 6zelliklerde bir iyilesme olup olmadigin1 gérmek i¢in kontrol gériintiileme
yapilarak tedavi yanitindan taniya gidilir [68]. Eger takibinde klinikte remisyon
olmazsabeyin biyopsisi yapilarak materyalde hemtoksilen-eozin boyast ile

Toxoplasma gondii gosterilmeye calisilir.

Sekil 5. Toksoplazma ensefaliti MR goriintiisii

Tedavi: Akut enfeksiyonun tedavi siiresi 6 hafta olup klinik durumuna gore
tedavi siiresi belirlenir. Tedavi protokolii Tablo 10°da gosterilmistir.

Profilaksi: Seronegatif hastalarin az pigmis veya ¢ig et tiikketiminden ve kedi
digkisiyla temastan kagimmasi gerekir. Primer profilaksi, seropozitif olup CD4+ T
lenfosit sayis1 <100 hiicre/mm? olanlara verilir. Tedavide ilk secenck TMP-SMZ
olup, 3 ay CD4+ T lenfosit sayis1 >200 hiicre/mm? olana kadar tedaviye devam edilir.
Sekonder profilaksi, immun diizelme saglanamayan serebral toksoplazmali hastada

Omiir boyu baskilama tedavisi normal tedavi dozunun yarisi seklinde uygulanir [69].
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Tablo10. Serebral toksoplazmoz tedavi [65]

ilag Doz Oneriler
Pirimetamin |ilk giin »  Kemik iligi toksisitesi 6zellikle nétropeni
200 mg PO, sonra acisindan takip edin.
* = 60kg; 1 x75 mg/glin PO
E + * <60kg: 1 x50 mg/giin PO
% Silfadiyazin |® = 60 kg: 2 x 3000 mg/gin »  Sllfadiyazin, kristallri yapabilir, trolitiyazis ve
g PO/IV bébrek yetmezligine yol agabilir. Hidrasyon
£ * < 60kg: 2 x 2000 mg/giin gereklidir.
+ PO/IV »  Bobrek fonksiyonlarini, mikrohematri
ve kristaltri agisindan idrar sedimentini
o - kontrol edin
Folinik asit |1 x 10-15 mg/giin PO
Pirimetamin |ilk giin : 200 mg PO, sonra Kemik iligi toksisitesi, 6zellikle nétropeni
5 [+ e > 60kg; 1x75mg/giin PO agisindan takip edin.
§ e <60 kg: 1 x50 mg/giin PO
= |Klindamisin |4 x 600-900 mg/giin PO/IV
g |+
2 |Folinik asit | 1x 10-15 mg/giin PO
< veya 2x 5 mg TMP/kg/gin  IV/PO Eger oral yolla tedavi miimkin degilse
TMP-SMZ |2 x 25 mg SMZ/kg/gun IV/PO tercih edilir
veya ilk gtin : 200 mg PQ, sonra Kemik iligi toksisitesi, 6zellikle nétropeni
Pirimetamin |® = 60 kg; 1 x 75 mg/giin PO acisindan takip edin.
+ * < 60 kg: 1 x50 mg/giin PO
Atovakon |2 x 1500 mg/gin PO (gida ile)
+
Folinik asit |1 x 10-15 mg/gin PO
> veya * > 60 kg: 2 x 3000 mg/giin » Sulfadiazin, kristallri yapabilir, Grolitiyazis ve
O |Siilfadiazin  |PO/AV boébrek yetmezligine yol acabilir. Hidrasyon
g - * < 60 kg: 2 x 2000 mg/giin gereklidir.
2 |Atovakon |PO/IV » Bobrek fonksiyonlarini, mikrohematdri ve
E kristallri agisindan idrar sedimentini
< 2 x 1500 mg/glin PO (gida ile) » kontrol edin
veya ilk giin : 200 mg PO, sonra Kemik iligi toksisitesi, 6zellikle notropeni
Pirimetamin ' ® = 60 kg; 1 x 75 mg/gln PO agisindan takip et.
+ * < 60kg: 1 x50 mg/giin PO
Azitromisin |1 x 200-1200 mg/gin PO
+
Folinik asit |1 x 10-15 mg/gin PO

PO: Peroral, IV: intravendz

2.9.4. Sitomegaloviriis (CMYV)
CMV, ART donemi oncesinde HIV ile enfekte hastalarda reaktivasyonla sik

firsatg1 enfeksiyona neden olan bir DNA viriisii olup 6nemli morbidite ve mortalite



nedeniydi [70]. ART donemiyle birlikte dissemine veya son organ tutulumu yapan
CMV  enfeksiyonu azalmistir fakat CMV’nin  HIV enfekte hastalarda
immunaktivasyona ve inflamasyona katkida bulunarak yas ile artan komorbitelerin
gelismesine katkida bulundugu diisiiniilmektedir [71-72]. Heniiz ART almayan ya da
tedavi basarisizlig1 olanlarda siklikla goriilen CMV enfeksiyonu igin diisiik CD4+ T
lenfosit sayis1 (<50 hiicre/mm?) ve yiiksek HIV RNA (>100000 kopya/mL) diizeyi
ciddi risk faktorleridir [73].

Klinik: HIV enfekte hastalarda CMV son organ tutulumu olarak en sik retinit
yapar. CMV retiniti, HIV enfekte hastalarda gérme kaybinin en sik nedenidir [72].
Hastalarin iicte ikisinde tutulum tek tarafli olup, tedavi almayan ya da tedavi
basarisizlig1 olanlarin ¢cogunda bilateral tutulum goriiliir. CMV retinitinde goz arka
kamarasini tutan, atilmig pamuk goriiniimiinde, sari-beyaz retinal lezyonlar seklinde
spesifik oftalmolojik bulgular goriiliir [75]. Bunun disinda CMV son organ tutulumu
olarak, kolit, Ozefajit, norolojik tutulum olarak demans, ventrikuloensefalit,
poliradikiilomyelit ve ¢ok nadir de olsa pndmoni yapabilir.

Tani: CMV tanisinda serolojik testler ve PCR tan1 amaglh kullanilmaz, kanda
PCR sadece tarama amaciyla degerli olabilir [76]. CMV retiniti oftalmoskopik
muayene ile, kolit, 6zefajit, pndomoni dokuda histopatolojik olarak intraniikleer
inkliizyon cisimciklerinin gosterilmesi ile, norolojik tutulum da beyin omirilik sivisi
(BOS) ya da beyin dokusunda PCR ile viriisiin gosterilmesi ile tan1 konulur.

Tedavi: Tedavi protokolii Tablo 11°de gdsterilmistir.

ART tedavisi baglananlarda bagisikligin diizelmesiyle birlikte immiin
lyilesme iiveiti goriilebilir [77]. Tedavide lokal ya da oral steroid kullanilir. Bunu
onlemek i¢in CMV tedavisi basladiktan sonra 2 haftay1 gecirmemek kaydiyla ART

geciktirilebilir.
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Tablo 11. Sitomegaloviriis (CMV) tedavisi [78]
| | |

Retinitis, immediate sight-threatening ganciclovir 5 mg/kg bid iv 3 weeks, then secondary prophylaxis
lesions
or Foscarnet used as alternative therapy if
foscarnet 90 mg/kg bid iv toxicity or resistance to ganciclovir.

Some experts would add intravitreal
injections of ganciclovir (2 mg) or
foscarnet (2.4 mg) for 1-4 doses over
7-10 days in combination with systemic

CMV treatment
Retinitis, small peripheral retinal lesions valganciclovir 900 mg bid po (with food) 2-3 weeks, then secondary prophylaxis
or
foscarnet 90 mg/kg bid iv
Oesophagitis/Colitis ganciclovir 5 mg/kg bid iv 3-6 weeks, until symptoms resolved,
then secondary prophylaxis
or
foscarnet 90 mg/kg bid iv
or In milder disease if oral treatment
valganciclovir 900 mg bid po (with food) tolerated
Encephalitis/Myelitis ganciclovir 5 mg/kg bid iv Treat until symptoms resolved and CMV
replication in CSF has cleared (negative
foscarnet 90 mg/kg bid iv PCR DNA-CMV in CSF)

Treatment is individualised according
to clinical symptoms and response to
treatment. Some guidelines recommend
ganciclovir combined with foscarnet

Stop: if CD4 count > 100 cells/uL and HIV-VL undetectable over 3 months

Regimens listed are alternatives valganciclovir 900 mg qd po (with food)
or
ganciclovir 5mg/kg qd (x 5 days/ week) iv
or 90-120 mg/kg qd (x 5 days/
foscarnet week) iv

CSF: Serebrospinal sivi, PCR: Polimeraz zincir reaksiyon, HIV-VL: Human immundefiency virus viral yiik, qd:

Giinde bir kez, bid: Giinde iki kez

2.9.5. Herpes Viriisler

Herpes Simpleks viriis (HSV), HSV-1 ve HSV-2 seklinde iki tiptir. En sik
HSV-1 enfeksiyonlar1 goriilmekte olup en sik tutulum sekli de orolabiyal herpestir.
HIV enfekte hastalarda HSV-2’nin en sik tutulum sekli cinsel yolla bulasan genital
herpes olup, ayni zamanda HIV bulasini da artiran bir kofaktor olarak kabul edilir
[79]. Bunlar disinda keratit, ensefalit, hepatit, dolama tablolarina da neden olabilir.
Tanisinda HSV DNA incelemesi yapilmalidir. Orolabiyal ve genital herpes
tedavisinde 5-10 giin valasiklovir, famsiklovir, asiklovir, foskarnet se¢enekleri
mevcuttur.

Varisella Zoster Viriisii (VZV) sugicegi ve zonaya neden olmakla birlikte
HIV enfekte yetiskinlerde en sik reaktivasyonuyla zona zoster gelisir. ART
donemiyle azalmis olsa da yine de zona sikligit HIV enfekte hastalarda normal

bireylere 3 kat artar [80]. Diisiik CD4+ T lenfosit sayis1 (<200 hiicre/mm?®) ve yiiksek
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HIV RNA seviyeleri VZV gelisimi agisindan 6nemli risk faktorleridir [81]. Sugigegi,
HIV enfekte hastalarda tipik dokiintii haricinde pndomoniye neden olabilir. Zona
zoster HIV enfekte bireylerin %20-30’u hayatlar1 boyunca bir ya da daha fazla atak
gecirmekle birlikte, postherpetik nevralji ve dissemine zoster gibi komplikasyonlari
goriilebilebilmektedir. Tan1 klinik ile konulur. Komplike sugi¢egi ve dissemine zona
zosterde tedavi intravendz asiklovir olup, lokal tutulumlar icin oral valasiklovir veya
famsiklovir veya asiklovir tercih edilebilir.

Human Herpes Viriis-8 (HHV-8), Kaposi Sarkomu (KS), Castleman
Hastalig1, Primer Eflizyon Lenfomasi gibi ¢esitli lenfoproliferatif bozukluklara
neden olan bir viriistiir. HHV-8 ile enfekte HIV pozitif hastalar, HHV-8 ile iliskili
lenfoproliferatif bozukluklar icin en yliksek riske sahip kisilerdir [82]. Tanis1
histopatolojik olarak konulmaktadir. Yaptigi klinik tabloya gore tedavi
degismekle birlikte tedavinin baslica bileseni ART dir.

2.9.6. Human Papilloma Viriis (HPV)

HPV, oral, genital, anal sigil ve servikal kanser baglica olmak iizere anal,
vulva, vajina, penis, oral kavite ve orofarinks kanserlerine yol agan cinsel yolla
bulasan bir viriistiir. HIV enfeksiyonu, CD4+ T hiicrelerinin hem sayisinda hem
de islevinde bir diisiise yol actigindan HPV ile yiiksek oranda enfeksiyona yol
acarak, bunlarin kendiliginden yok olma sansini azaltir. HIV ile enfekte olan
kadinlar, HPV enfeksiyonu ve kalicilig1 i¢in daha biiyiik risk altindadir, bu da
servikal hiicrelerde anormallik ve invaziv serviks kanseri riskini artirir [83].
Ikiyiizden fazla viral tipi vardir, yiiksek riskli ve diisiik riskli olmak iizere iki
gruba ayrilmistir. HPV 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59 ve 68 yiiksek
riskli olup HPV 16 ve HPV 18 servikal kanserlerin %70’inden sorumludur [84].
Tanida inspeksiyonla yiiksek oranda diisiiniilse de genellikle biyopsi alinarak
sitolojik yontemlerle kesin tani konur ve genotiplemesi yapilir. HPV DNA da
tanida yardimer olabilir [83]. HIV enfekte kadinlara tan1 konuldugunda HPV
acisindan pap smear testi yapilmalidir. Takibinde her yil tekrarlanmali, 3 kez
normal gelmesi halinde 3 yilda bir tekrarlanmalidir [65]. Ayrica 9-26 yasindaki
tiim HIV enfekte hastalara HPV agis1 yapilmasi 6nerilmektedir.
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2.9.7. Progresif Multifokal Lokoensefalopati (PML)

PML, Polyoma viriis ailesinden JC viriisiiniin siddetli immunsupresif
bireylerde neden oldugu merkezi sinir sisteminin demyelinizasyonu ile karakterize
bir tablo olup HIV pandemisinden once ¢ok nadir goriiliirken HIV pandemisiyle
birlikte artmis, ART alanlarda da goriilmesine ragmen yine de daha az
goriilmektedir [86]. Tutulan beyin bolgesine gore fokal ndrolojik defisitlere neden
olmakla birlikte biligsel ve davranigsal anormallikler, duyusal ve motor
eksiklikler, ataksi, afazi ve kortikal gorsel degisiklikler goriilebilirken klinikte
kotiilesme haftalar iginde gergeklesir [86]. Tanida goriintiileme yOntemlerinden
MR, BT’den daha hassas olup en sik parietooksipital veya frontal loblari
tutmaktadir [87]. Kesin tan1 BOS’da viriis DNA’sinin saptanmasi veya beyinden
alian biyopside histopatolojik olarak gosterilmesi ile konulur. Tan1 konuldugu
anda ART baslanmalidir, tedavide kullanilan etkin antiviral olmayip asil tedavi

immunosupresyonu diizeltmektir.

2.9.8. Kandidiyazis

Kandida enfeksiyonlari, HIV enfekte hastalarda en sik goriilen
mukokutandz firsatg1 enfeksiyondur [88]. Orofaringeal, 6zefageal ve vulvovajinal
kandidiyazis olmak {iizere {i¢ klinik tabloya neden olur. Ayrica trakea, brons ve
akciger kandidiyazisi da goriilmekte olup bunlar AIDS tanimlayici hastaliklar
arasindadir. Candida albicans en sik olmak iizere Candida glabrata, Candida
krusei, Candida tropicalis siklikla saptanan etkenlerdir [89]. Tuttugu bolgede
beyaz plaklar seklinde goriilmekte olup oOzefageal tutulumda yutma giicligii
belirgindir. Teshis ¢ogunlukla klinik olarak konulmakla birlikte lezyonlardan
alinan 6rnekte etkenin dogrudan, kiiltiirde izolasyonu ile ve histopatolojik olarak
da gosterilebilir [90]. Tedavide flukanozol, itrakonazol kullanilmakta olup

tedaviye direngli klinik durumlarinda antibiyogram duyarlilik testi yapilmalidir.

2.9.9. Kriptokokoz
Cryptococcus neoformans, siklikla santral sinir sistemini tutan menenjit ve
meningoensefalite neden olan ve bagisikligi baskilanmis kisilerde mortal

seyredebilen firsatci bir mantar patojenidir. CD4+ T lenfosit sayisi<100
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hiicre/mm?

olmasi 6nemli bir risk faktoriidiir [91]. Menenjit tablosu sinsi
baslangicli olup en sik bas agris1 olmak iizere ates, kisilik degisikligi, konfiizyon,
letarji, suur kayb1 ve gérme kaybi yapabilir. inhalasyon ile alinan Cryptococcus
neoformans pulmoner tutulum da yaparak pndomoniye neden olabilmektedir.
Yaklasik %5 deri tutulumu da yaparak en sik papiil ve ortasi iilsere makiilopapiil
olmak tiizere her tiirlii cilt dokiintiisii yapabilir. Tanida klinik 6rneklerin ¢ini
miirekkebi ile boyanmasi yontemi siklikla kullanilir. Siyah zeminde kapsiiliin
boyanmamas: tipiktir. Kesin tani igin kiiltiir gerekir [92]. Son zamanlarda DSO,
Amerika Birlesik Devletleri Bagkaninin AIDS Yardimi i¢in Acil Durum Plan1 ve
Amerika Birlesik Devletleri Saglik ve Insan Hizmetleri Departmani, etkin ART
almayan ve CD4+ T hiicre sayis1 pL bagina 100 hiicreden az olan kisiler i¢in
kriptokokal antijenemi taramasi onermistir [93].Tedavide, 2 hafta indiiksiyon
tedavisi (amfoterisinB deoksilat + flusitozin / lipozomal amfoterisin B + flusitozin
/ amfoterisin B lipit kompleks + flusitozin, 4-6 hafta konsalidasyon tedavisi
(vorikonazol, posakonazol veya flukanozol), >1 yil baskilama tedavisi
(flukonazol, itrakonazol, amfoterisinB deoksilat) seklindedir [59]. ART
mevcudiyeti kriptokokoz sagkalimini artirmig olsada, siklikla paradoksal IRIS
gelismesi nedeniyle kriptokokoz sonras1 mortalite hala yiiksektir [92]. ART nin 4

hafta geciktirilmesi IRIS riskini azaltacaktir.

2.9.10. Aspergilloz

Invaziv pulmoner aspergilloz (IPA), diger immun yetmezliklere gére HIV
enfekte hastalarda daha az siklikla ve ge¢ donemde goriilmektedir [95]. Bunun
nedeni bu enfeksiyonlarda gelisen immun yanitta daha ¢ok notrofil ve makrofajlarin
gorev almasidir. CD4+T lenfosit say1s1<50 hiicre/mm>olan olgularda goriilebilir. IPA
ve trakeobronsiyal aspergilloz olmak {izere iki tip tutulum yaparak en sik ates ve
oOksiiriik semptomlarina neden olmaktadir [96]. Ayrica PCP alanlarinda aspergilloma
gelisebilmektedir. Kesin tan1 steril dokuda histopatolojik olarak doku invazyonunun
gosterilmesi ile konulur. Bu da girisimsel islem gerektirdiginden ve bronkoskopik
biyopsi tani duyarliligi diisiik oldugundan dolayr tanida klinik, goriintiileme

yontemleri, kiiltir ve galaktomannan antijeni sonuglariyla  hepbirlikte
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degerlendirilmelidir [97]. HRCT’de cevresinde halo bulunan nodiiler lezyonlar

disinda konsolidasyon alanlar1 ve kaviter lezyonlar da goriilebilmektedir.

2.9.11. Histoplazmoz

Ulkemizde ¢ok nadir olgular bildirilmis olup Amerika, Asya, Afrika ve
Avusturalya’da siklikla goriilen, Histoplasma capsulatum’un neden oldugu endemik
bir mikozdur. CD4+ T lenfosit say1s1<150 hiicre/mm® olmas1 énemli risk faktorii
olup bu hastalarda dissemine enfeksiyona neden olurken, CD4+ T Ienfosit

say1s1>150 hiicre/mm?® olanlarda izole akciger enfeksiyonu yapabilmektedir [98].

2.9.12. Koksidiyomikoz

Orta ve Giiney Amerika’da endemik olan, Coccidioides immitis’in neden
oldugu endemik bir mikozdur. Genellikle asemptomatik ve hafif seyirli olup nadir
olarak komplike hale gelerek akciger, iskelet sistemi, santral sinir sistemi (SSS), cilt
ve dissemine tutulum yapabilerek ciddi seyir gosterebilmektedir. Primer pulmoner
koksidiyomikoz kendi kendini sinirladigindan tedavi gerektirmezken, dissemine

enfeksiyonda uzun siireli antifungal tedavi gerekir [99].

2.9.13. Kriptosporodiyoz, Mikrosporodiyoz, izosporodiyoz

ART’ye ragmen diyare hala HIV enfeksiyonunun yaygin sorunudur ve diisiik
yasam kalitesi ve sagkalimla iliskilidir [100]. Cryptosporidium, Microsporidia
ve Isospora'ya ait birkag protozoon tiirli, HIV hastalarinda ishale neden olan 6nemli
morbidite ve mortaliteden sorumlu en yaygin nedensel patojenler arasindadir [101].
Bu firsatc1 parazitler kontamine su, yiyeceklerin yutulmasi veya enfekte hayvanlar ve
insanlarla dogrudan temas yoluyla fekal-oral yolla bulasarak immun yetmezlik
arttikga (CD4+T lenfosit say1s1<200 hiicre/mm?®) daha ciddi ve kronik ishallere neden
olabilmektedirler. Tan1 gaita veya biyopsi orneklerinde 6zel boyama ydntemleriyle
(modifiye asidorezistan) ookistlerin gosterilmesi ile konulmaktadir. Bunun disinda
serolojik ve molekiiler testler de kullanilabilmektedir. Tedavide temel nokta immun
sistemi diizeltmek i¢in ART baslanmasidir [102]. Cryptosporidium igin etkinligi
kanitlanmis bir tedavi olmayip ART ile destek tedavisi verilir. Microsporidia

enfeksiyonu i¢in albendazol ve Isospora enfeksiyonu i¢in TMP-SMZ kullanilir.
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2.9.14. Bakteriyel Enfeksiyonlar

Solunum sistemi enfeksiyonlari: HIV enfekte hastalarda siniizit, bronsit, otit
ve pndmoni en sik goézlenen enfeksiyonlardir. HIV enfekte hastalarda toplum kdkenli
pndmoninin en sik nedeni Streptococcus pneumoniae ve Haemophilus tiirleri olup,
Legionella pneumophila, Mycoplasma pneumoniae, Chlamydophila tirleri gibi atipik
etkenler de nadir olarak bildirilmistir [102]. Toplum kokenli Pseudomonas

aeruginosa ve Staphylococcus aureus sikligi HIV enfekte olmayan bireylere gore

daha sik goriilmektedir [102].

Gastrointestinalsistem enfeksiyonlari: HIV ile enfekte bireylerde Gram
negatif (Salmonella, Shigella, Campylobacter, enteroagregatif E.coli), bakterilerin
neden oldugu gastrointestinal sistem enfeksiyonu oranlar1 genel toplumdakine gore
en az 10 kat daha yiiksektir; ancak ART alan hastalarda bu oranlar diismektedir.
Clostridium  difficile, Mycobacterium avium complex, Non-jejuni non-coli
Campylobacter spp. ve enterohepatik Helicobacter spp. gastrointestinal

enfeksiyonlara neden olabilir [104].

2.10. CINSEL YOLLA BULASAN KOENFEKSIYONLAR

HIV pozitif hastalarda diger cinsel yolla bulasan enfeksiyonlardan sifiliz,
HBV ve HCV goriilme insidansi da artmugtir. Tiirkiye'de de gecerli olan uluslararasi
kilavuzlar, 6zellikle HIV ile enfekte bireylerin yilda en az bir kez ve hatta yiiksek
riskli bireylerde daha sik olarak cinsel yolla bulasan enfeksiyonlar acisindan
taramadan gecirilmesini 6nermektedir [105].

HIV pozitif hastalar arasinda sifiliz siklig1r artmistir [104]. Daha da kotiisi,
iilserasyonlarla iligkili sifiliz, epitelyal ve mukozal bariyerlere zarar vererek HIV
viryonlarinin bulagmasint ~ kolaylastirir.  Bakteriyel patojenin  proinflamatuar
bilesenlerinin, insan monositleri tizerindeki CCRS5 (HIV ko-
reseptoril) ekspresyonunu  uyardigi  ve boylece insan  monositlerinin - HIV
enfeksiyonuna duyarhiligini arttirdigi gosterilmistir [107].

Benzer kontaminasyon ve bulasma yollar1 (kontamine tibbi enjeksiyonlar,
enfekte kan transflizyonlari, cinsel gecisler ve giivenilmez maddelerle intravendz ilag

kullanim1) nedeniyle, cogu ilkede wviral hepatitler de HIV ile birlikte
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goriilebilmektedir. HIV ile enfekte bireyler arasinda, HBV ve/veya HCV
koenfeksiyonu kronik enfeksiyon, artmis morbidite ve mortalite ile iligkilidir [108].
Bu yiizden ART planlanmadan 6nce mutlaka HBV ve HCV koenfeksiyonu agisindan
hastalar taranmali, HIV pozitif hastalarda serolojik testler yaniltici oldugundan ve
okiilt hepatit B goriilme olasiligt fazla oldugundan siiphe halinde molekiiler

yontemlere basvurulmalidir.

2.11. MALIGNITELER

HIV ile enfekte bireylerde kanserler, normal toplumdakine gore daha sik
goriilmektedir. 1980'lerin basinda CDC, Kaposi Sarkomu (KS), Non-Hodgkin
Lenfoma (NHL) ve invaziv serviks kanserini (ISK) “AIDS-tanimlayici kanserler”
(ATM) olarak tanimlamistir ve herhangi bir AIDS-tanimlayici malignitenin teshisi,
AIDS'e ilerlemeyi isaret etmektedir [109]. 1990'larin ortalarinda antiretroviral
tedavinin tanitilmasindan 6nce, HIV ile yasayan insanlar arasinda AIDS-tanimlayici
malignitelerin insidansi, genel popiilasyona gore onemli 6l¢iide yiikselmisti. Bununla
birlikte, ART'nin yaygin olarak kullanilmasindan bu yana, HIV viriisiinde
gozlemlenen kanser tiirleri/bolgeleri degismis gibi goriinmektedir. KS ve NHL
insidans1 c¢arpict bicimde diiserken, AIDS-tanimlamayict olmayan kanserlerin
(ATOM) insidans1 artmistir [110]. En sik gorilen ATOM’ler; Hodgkin Lenfoma,

anal kanserler, akciger kanserleri, hepatoselliiler karsinomdur.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1.ORNEKLEM VE CALISMA TASARIMI

Calismamiz retrospektif tanimlayici bir calisma olarak tasarlandi. 1 Ocak
2010-31 Agustos 2021 tarihleri arasinda Saglik Bilimleri Universitesi (SBU) Kartal
Dr. Litfi Kirdar Sehir Hastanesi Enfeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji
Klinigi’nde ayaktan ve yatarak takip edilen 503 HIV enfekte hastaya ait veriler
geriye dogru taranarak ¢alismaya dahil edildi.

Calisma oncesinde SBU Kartal Dr. Liitfi Kirdar Sehir Hastanesi Klinik
Aragtirmalar Etik Kurulu’'ndan onay alindi. (Onay tarihleri: 14.10.2020, karar
numarasi: 2020/514/187/6). Etik kurul onaylar1 EK-1 ve EK-2’de sunuldu.

Calismaya dahil edilme kriterleri;

o 18 yas ve lizeri hastalar

o Merkezimizde takibe alinan hastalar

o Hasta takip dosyasinda ve hastane veri tabaninda bilgileri olan hastalar

o Anti-HIV, HIV RNA (PCR) ve Western Blot dogrulama sonucu pozitif olan
hastalar

Calismaya dahil edilmeme kriterleri;

o 18 yas alt1 hastalar

o GQGebeler

3.2.VERILERIN TOPLANMASI

Hastalara ait verilere klinigimizde kullanilan HIV/AIDS takip dosyalari,
hemsire dosyalar1 ve hastane bilgi yonetim sisteminden (HBYS, OCTOMED)
ulagildi. Hastalarin sosyodemografik 6zellikleri (cinsiyet, yas, medeni hal, meslek),
beden kitle indeksleri, tan1 tarihleri, HIV testi yaptirma nedenleri (hastalik aragtirma,
stipheli cinsel iligski, girisim-operasyon oOncesi, kan-organ bagisi, esi/cinsel
partnerinin HIV pozitif olmasi, periyodik muayene, evlilik, i bagvurusu, gebelik ve
diger nedenler), basvuru sikayetlerinin olup olmamasi ve neler oldugu (ates, oksiirtik,
dispne, halsizlik, kilo kaybi, ishal, bogaz agrisi, boyunda sislik, dokiintii, sik tist
solunum yolu enfeksiyonu gecirme ve diger nedenler), bulas yollart (cinsel, kan

yoluyla, bilinmeyen), cinsel yonelimleri (homoseksiiel, heteroseksiiel, biseksiiel,
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MSM), kan yoluyla bulas sekilleri (damar ici ila¢ kullanimi, kan transfiizyonu, dis
operasyonu, igne batmasi), eslik eden kronik hastaliklari, alkol-sigara-damar igi
madde kullanim durumlari, bagvuru aninda hemogram ve biyokimya tetkik sonuclari,
HIV RNA diizeyi, CD4+ ve CD8+ T lenfosit sayilari, CD4/CDS8 T lenfosit oranlari,
CDC evresi ve klinik kategorileri, AIDS ve ileri evre HIV durumu, ART rejimleri,
tedavi uyumu, tespit edilen koenfeksiyonlar, firsatc1 enfeksiyonlar ve maligniteler,
FE ve malignitlerin gelisme siiresi, FE ve malignitelerin gelistigi anda CD4+ ve
CD+8 T lenfosit sayilart ile CD4/CD8 T lenfosit oranlari, FE ve malignite
gelisenlerin ART rejimi ve tedavi uyumu, hastaneye yatis durumlari, mortaliteleri,
mortalite nedenleri, 6lenlerin HIV ve FE-malignite tanisi aldiktan sonraki yasam
stireleri kayit altina alindi.

Calismamizda koenfeksiyonu olanlar, FE ve malignite gelisenler belirlendi.
HBV, HCV, sifiliz, HPV “koenfeksiyonlar” olarak tanimlandi. Kandidiyazis,
tiiberkiiloz, PCP, kriptokokoz, aspergilloz, CMV, HSV-1 ve HSV-2, zona zoster,
HHV-8, PML, bakteriyel pndémoni, toksoplazmoz, beyin absesi “firsat¢i
enfeksiyonlar” olarak tanimlandi. Kaposi sarkomu, NHL, invazivserviks kanseri
“AIDS-tammmlayic1 malignite”, akciger kanseri, anal kanser, HodgkinLenfoma,
menengiom, seminom, meme kanseri, troid papiller kanseri “AIDS-tanimlayici

olmayan malignite” olarak tanimlandi.

3.3. ISTATISTIKSEL ANALIZ

[statistiksel analizler i¢in NCSS (Number Cruncher Statistical System)
programi kullanildi. Caligma verileri degerlendirilirken tanimlayici istatistiksel
metodlar (ortalama, standart sapma, medyan, frekans, ylizde, minimum, maksimum)
kullanildi. Nicel verilerin normal dagilima uygunluklar1 Shapiro-Wilk testi ve
grafiksel incelemeler ile sinanmistir. Normal dagilim gosteren nicel degiskenlerin iki
grup arasi karsilastirmalarinda  Student-t testi  kullanildi. Nitel verilerin
karsilagtirilmasinda Pearson ki-kare test, Fisher’sexact test ve Fisher-Freeman-

Halton test kullamildi. istatistiksel anlamlilik p<0,05 olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR
Calismamiza 1 Ocak 2010-31Agustos 2021 tarihleri arasinda Saglik Bilimleri
Univeristesi Kartal Dr. Liitfi Kirdar Sehir Hastanesi'nde takipli %88,1’i (n=443)

erkek, %11,3’1 (n=57) kadin, %0,6’s1 (n=3) trans toplam 503 hasta dahil edildi.

Tablo 12. Hastalarin sosyodemografik verileri

Yas Ort+Ss 37,25+12,02
Medyan (Min-Maks) 35 (18-77)
Cinsiyet, n (%) Erkek 443 (88,1)
Kadin 57 (11,3)
Trans 3(0,6)
BKI (kg/m?) Ort+Ss 23,69+3,91
Medyan (Min-Maks) 23,39 (15,8-39,2)
Medeni Durum, n (%) Bekar 293 (58,3)
Evli 210 (41,7)
Meslek, n (%) Serbest meslek 117 (23,3)
Emekli 39 (7,8)
Issiz 34 (6,8)
Ev hanimi1 32 (6,4)
Ogrenci 29 (5,8)
Saglik calisani 22 (4,4)
Sofor 18 (3,6)
Giivenlik gorevlisi 16 (3,2)
Memur 22 (4,4)
Seks isgisi 10 (2,0)
Bilinmeyen 46 (9,1)
Diger 118 (23,5)
Eslik Eden  Kronik Yok 338 (67,2)
Hastalik, n (%) Var 165 (32,8)
*Hastaliklar, n (%) HL 40 (24,2)
(n=165) HT 34 (20,6)
DM 24 (14,5)
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KBH 21 (12,7)
KAH 15 (3,0)
Depresyon 13 (7,9)
KOAH 12 (7,3)
Diger 79 (47.,9)
Sigara Kullanimi, n (%) Yok 226 (47,8)
Var 247 (52,2)
Alkol Kullanim, n (%) Yok 370 (78,2)
Var 103 (21,8)
Madde Kullanimi, n (%) Yok 447 (88,9)
Var 26 (5.2)

*Birden fazla hastalik gézlenmigtir.

Ort£Ss: Ortalama =+ Standart sapma, Min: Minimum, Max: Maksimum

DM: Diyabetes mellitus, HT: Hipertansiyon, HL: Hiperlipidemi, KOAH: Kronik obstruktif akciger hastalig1,
KBH: Kronik bobrek hastaligi, KAH: Koroner arter hastaligi, BKI: Beden kitle indeksi

Calismaya katilan hastalarin yaslar1 18 ile 77 arasinda degismekte olup,
ortalama 37,25+12,02 yas olarak saptandi. Medeni durumlart %58,3’lii bekar
(n=293), %41,7’s1 evli (n=210) idi. Hastalar arasindaki igsizlik oranm1 %13,2 (n=66),
Ogrenci olan %5,8 (n=29), emekli olan %7,8 (n=39) idi. Toplam 57 kadin hastanin
32’si ev hanimu idi. Calisan oran1 %64,2 (n=323) olup en sik meslek gruplart serbest
meslek, saglik ¢alisani, sofor, giivenlik gorevlisi, memur ve seks is¢isiydi. Hastalarin
%32,8’inin (n=165) kronik hastaligi mevcuttu. En sik eslik eden kronik hastaliklar
hiperlipidemi (HL) (n=40), hipertansiyon (HT) (n=34) ve diyabetesmellitus (DM)
(n=24) idi. Olgularin %52,2’sinde (n=247) sigara kullanimi, %21,8’inde (n=103)
alkol kullanimi1 ve %5,2’sinde (n=26) madde kullanimi oldugu saptandi. Olgularin
BKI 6lgiimleri 15,8 ile 39,2 kg/m? arasinda degismekte olup, ortalama BKI
23,69+3,91 kg/m? olarak hesaplandi. (Tablo 12)
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Tablo 13. Tanimlayici 6zelliklerin dagilim

n (%)
Anti-HIV Testi Hastalik aragtirma 215 (42,7)
Yaptirma Nedeni Stipheli cinsel iliski 93 (18,5)
Girigim-operasyon dncesi 47 (9,2)
Kan-organ bagis1 37(7,4)
Esi/cinsel partneri HIV 31(6,2)
Periyodik muayene 20 (4,0)
Evlilik 20 (4,0)
Is bagvurusu 12 (2,4)
Diger 28 (5.5)
Basvuru Sikayeti Yok 198(39,3)
Var 305 (60,6)
*Sikayetler Ates 98 (30,1)
Halsizlik 83 (25,2)
Kilo kayb1 70 (21,3)
Oksiiriik 53 (16,1)
Ishal 50 (15,2)
Daokiintii 39(11,9)
Boyunda sislik 33 (10,0)
Dispne 26 (7,9)
Bogaz agrisi 19 (5,8)
Sik USYE 18 (5,5)
Diger 170 (55,73)
Bulas yolu Cinsel 462 (91,8)
Kan 6(1,2)
Bilinmeyen 35(7,0)
Cinsel Egilim Heteroseksiiel 313 (62,2)
MSM 149 (29,6)
Homosekstiel 122 (24,3)
Bisekstiel 27 (5,4)
Kanla Bulas Yolu Kan Transfiizyonu 2 (33,3)
Dis Operasyonu 2(33,3)
Igne Batmasi 1(16,7)
Damar i¢i ilag 1(16,7)
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Calismamiza katilan olgularin  anti-HIV  testi yaptirma nedenleri
incelendiginde; en sik hastalik nedeni arastirmak (%42,7 n=215) igintest yapilmuisti,
bunu siipheli cinsel iliski (%18,5 n=93) ve girisim-operasyon oncesi (%9,2 n=47)
testler izledi. Hastalarin ¢ogunda [%60,6(n=305)] bagvuru aninda sikayetleri
mevcuttu. Basvurusikayeti olan hastalarda en sik sikayetler ates (%29,8 n=98),
halsizlik (%25,2 n=83) ve kilo kaybi1 (%21,3 n=70) idi. Hastalarin neredeyse
tamamina yakinina cinsel yol ile bulastig1 (%91,8 n=462) kan yoluyla bulasin nadir
oldugu gozlendi. Hastalarin ifadelerine gore cinsel egiliminin en sik heteroseksiiel
(%62,2 n=313) oldugu, yiiksek riskli cinsel egilim oranlarinin %29,6’s1 (n=149)
MSM, %24,3’1i (n=122) homoseksiiel ve %5,4’li (n=27) biseksiiel olmak {izere en
stk MSM saptandi. Kan yoluyla bulasan 6 hastanin (%1,2) 2’sinde kan transfiizyonu
ve 2’sinde de dis operasyonu nedeniyle oldugu gozlendi. (Tablo:13)

Hastalarin bagvuru anindaki laboratuvar bulgularina ulasilabilen hasta sayisi
ve laboratuardegerleri Tablo 14’de verildi. Bagvuru anindaki laboratuvar bulgulari
genellikle normal deger araliklarindayds, diisiik yogunluklu lipoprotein (LDL) degeri
ortalama 104 mg/dL olup minimal yiikseklik, yiiksek yogunluklu lipoprotein (HDL)

degeri ortalama 36 mg/dL olup minimal diistikliik izlendi.

Tablo 14. Hastalarin ilk bagvurudaki rutin laboratuvar degerleri

n Ort£Ss Medyan (Min-Maks)
WBC (10¥/1U) 502 6211,2+1979,66 6100 (1600-14800)
Hgb (g/dl) 501 13,74+1,97 14,2 (6-17,4)
PLT (10%/1U) 502 217930,68+77481,28 215000(2000-551000)
Lenfosit (10%/10) 499 1967,93+949,53 1900 (200-8500)
Nétrofil (10°/1U) 499 3508,2+1509,06 3300 (310-12900)
Glukoz (mg/dl) 499 96,67+26,53 93 (61-426)
BUN (mg/dl) 480 13,24+5,14 13 (3-69)
Ure (mg/dl) 496 28,8+11,61 27 (11-147)
Kreatinin (mg/dl) 502 0,82+0,65 0,8 (0,3-14)
GFR (ml/min/1,73 m?) 373 114,76+£18,94 118 (12-169)
Sodyum (mmol/L) 500 138,36+6,75 139 (5,1-146)
Potasyum (mmol/L) 500 4,3+0,35 4,3 (2,9-5,5)




Kalsiyum (mg/dl) 495 9,46+0,64 9,5 (4,4-11,4)
Fosfor (mg/dl) 488 3,26+0,66 3,2 (1,3-8,6)
Total Kolesterol (mg/dL) 496 169,84+42,84 166 (65-337)
HDL (mg/dL) 496 37,56+13,03 36 (10-181)
LDL (mg/dL) 491 106,96+37,3 104 (22-419)
Trigliserit (mg/dL) 496 142,14+103,59 118 (30-1584)
ALT (U/L) 502 42,36+96,8 24 (5-1726)
AST (U/L) 502 42,1+115,08 25 (8-2186)
GGT (U/L) 497 44,96+84,52 25 (7-1249)
ALP (U/L) 496 87,49+61,05 78 (12-934)
LDH (U/L) 499 231,95+117,46 207 (116-1319)
Total Bilirubin (mg/dl) 498 0,75+1,4 0,6 (0,2-25)
Direkt Bilirubin (mg/dl) 484 0,17+0,55 0,1 (0-11,6)
Albiimin (g/dL) 498 4,33+1,73 4,4 (0,5-40)
D Vitamini (ug/L) 382 20,67+13,28 18,4 (3-168,5)
B12 Vitamini (ng/L) 404 226,5+136,6 188,5 (64-1175)
HgbA1C (%) 488 5,53+0,7 5,4 (3,5-10,9)
CRP (mg/L) 251 26,1+49,64 5,8 (0,2-339)
PCT (ug/l) 69 0,53+1,37 0,1 (0-7,8)
ESR (mm) 149 40,47+34,14 30 (0-144)

WBC: Lokosit sayisi, Hgb: Hemoglobulin, PLT: Platelet sayisi, BUN: Kan iire azotu, GFR: Glomeriiler
filtrasyon hizi, HDL: Yiksek yogunluklu lipoprotein, LDL: Diisiik yogunluklu lipoprotein, ALT: Alanin
transaminaz, AST: Aspartat transaminaz, GGT: Gama-glutamil transferaz, ALP: Alkalen fosfotaz, LDH: Laktat
dehidrogenaz, HgbA1C: Glikozile hemoglobin A1C, CRP: C reaktif protein, PCT: Prokalsitonin, ESR: Eritrosit

sedimantasyon hizi, Ort£Ss: Ortalama + Standart sapma, Min: Minimum, Maks: Maksimum

Calismaya katilan hastalarin tan1 aldiginda HIV RNA diizeyleri ortalama
515761,16+2170664,36 kopya/mL olarak saptandi. Hastalarin %57,6’simin (n=255)
HIV RNA diizeyinin 100.000 kopya/mL’in altinda oldugu gozlendi. Hastalarin
CD4+ T lenfosit dlgiimleri ortalama 333,69+209,89 hiicre/mm?® olarak saptand.
Olgularin %10,4iiniin (n=47) CD4+ T lenfosit sayis1 dlciimiiniin 0-49 hiicre/mm?
arasinda, %19,6’sinin (n=89) 50-199 hiicre/mm?® arasinda, %24 {iniin (n=109) 200-
349 hiicre/mm® arasinda, %25,1’inin (n=114) 350-499 hiicre/mm’ arasinda,
%20,9’unun (n=95) 500 hiicre/mm® ve iizerinde oldugu gozlendi. CD4/CDS8 orani
ortalama 0,41+0,29 olarak belirlendi. Hastalarin ¢ogu CDC evre II (%43,5 n=219) ve
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klinik kategori A (%65,4 n=329) idi. Tan1 aninda veya takibinde AIDS gelisen 157
hasta (%31,2), ileri evre HIV olan 47 hasta (%9,3) mevcuttu. Hastalara baslanan
ART rejimi ¢ogunlukla NRTI + INSTI (%84,2 n=405) olup ¢ogunun tedaviye uyum
(%80,3 n=399) gosterdigi tespit edildi. ART uyumsuzlugu, yan etkiler ve diger
cesitli nedenlerle hastalarin %23 iinde takibinde tedavi degisikligi yapildi (Tablo 15).

Tablo 15. Hastalarin tan1 anindaki HIV ile iliskili tetkikleri ve tan1 aninda-takibinde

saptanan evreleri

HIV RNA (kopya/mL) Ort+Ss 515761,16+2.170.664,36
Medyan (Min-Maks) 76170 (435-39.380.101)
n (%) <100000 255 (57,6)
(n=443) >100000 188 (42,4)
CD4 (h/mm?) Ort+Ss 333,69+209,89
Medyan (Min-Maks) 334,5 (1-989)
n (%) 0-49 47(10.4)
(n=443) 50-199 89 (19,6)
200-349 109 (24,0)
350-499 114 (25,1)
>500 95 (20,9)
CD4 (%) (n=454) Ort+Ss 17,89+9,73
Medyan (Min-Maks) 17 (0,42-76)

CD8 (h/mm?®) (n=454)

Ort+Ss
Medyan (Min-Maks)

923,69+623,60
793 (2-5900)

CD8 (%) (n=454) OrtSs 49,16+12,81
Medyan (Min-Maks) 48 (0,6-82)
CD4/CDS8 (n=454) OrtSs 0,41£0,29

Medyan (Min-Maks)

0,34 (0,008-1,69)

CDC Evre, n (%) Evrel 99 (19,7)
Evre 11 219 (43,5)
Evre 111 136 (27,0)
Bilinmiyor 49 (9,7)

Klinik Kategori, n (%) A 329 (65,4)
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B 91 (18,1)
C 83 (16,5)
AIDS, n (%) Yok 346 (68.8)
Var 157 (31,2)
Ileri Evre HIV, n (%) Yok 456 (90,7)
Var 47 (9,3)
Tedavi Secimi NRTI + INSTI 405 (84,2)
n (%) NRTI + PI 59 (12,3)
(n=481) NRTI + NNRTI 12 (2,5)
Diger 5(1,0)
Tedaviye Uyum, n (%) Yok 98 (19,7)
(n=497) Var 399 (80,3)
Ilac Degisimi, n (%) (n=498) Yok 357 (71,7)
Var 141 (28,3)

NRTI: Niikleozid revers transkriptaz inhibitorleri, NNRTI: Niikleozid disi revers transkriptaz inhibitérleri, PI:
Proteaz inhibitorleri, INSTI: Integraz inhibitorleri, OrtxSs: Ortalama + Standart sapma, Min: Minimum, Maks:

Maksimum

Hastalarin 9%30,8’inde (n=155) tan1 ve takibinde gelisen en az bir tane
koenfeksiyonu oldugu goézlendi. Koenfeksiyonu olan olgularin 18’inde (%11,6)
birden fazla koenfeksiyon tespit edildi. En sik eslik eden koenfeksiyon sifiliz (%21,3
n=107) olup %13,5’inde (n=68) aktif, %7,8’inde (n=39) gec¢irilmis sifiliz oldugu
gozlendi. Bunu izleyen koenfeksiyonlar siklik sirasiyla %29’unda (n=45) HPV,
%13,5’inde (n=21) HBV ve %1,3’linde (n=2) HCV idi (Tablo 16).

Hastalarin %23,1’inde (n=116) tan1 aninda veya takibinde gelisen en az bir
tane firsatg1 enfeksiyon (FE) gelistigi gozlendi. FE gozlenen olgularin %37,1’inde
(n=43) birden fazla FE tespit edildi. Hastalarin tan1 aninda ve takibinde en sik
saptanan firsat¢1 enfeksiyon kandidiyazis (%8,0 n=40) olup, 40 hastanin 36’sinda
orofarengeal yerlesimliydi. Diger sik tespit edilen FE sirasiyla PCP (%7,2 n=36),
zona zoster (%5,5 n=28), CMV (%4,0 n=20), bakteriyel pnomoni (%3,2 n=16) ve
TB (%2,8 n=14) idi. TB gelisen 14 hastanin ¢ogu ekstrapulmoner TB (n=9) olarak
tespit edildi (Tablo 16).
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Tablo 16. Koenfeksiyon ve firsat¢1 enfeksiyonlarin dagilimi

n (%)
Koenfeksiyon Yok 348 (69,2)
n=503 Var 155 (30,8)
Koenfeksiyon sayisi 1 Tane 137 (88,4)
n=155 2 Tane 17 (11,0)
3 Tane 1(0,6)
Koenfeksiyonlar HPV 45 (8,9)
n=503 HBV 21(4,2)
HCV 2(0.4)
Sifiliz 107 (21,3)
Akut Sifiliz 68 (13,5)
Gegirilmis Sifiliz 39 (7,8)
Firsatci enfeksiyon Yok 387 (76,9)
n=503 Var 116 (23,1)
Firsatq1 1 Tane 73 (62,9)
enfeksiyon sayisi 2 Tane 27 (23,3)
n=116 3 Tane 12 (10,3)
4 Tane 3(2,6)
5 Tane 1(0,9)
Firsatc1 enfeksiyonlar Kandidiyazis 40 (8,0)
n=503 Orofarengeal 36
kandidiyaz
Kandida vulvuvajinit 1
Kandida 6zefajit 3
PCP 36 (7,2)
Zona zoster 28 (5,5)
CMV 20 (4,0)
CMV Viremi 11
CMV Retinit 3
CMYV Pnémoni 3
CMV Menenjit 2
CMV Hepatit 1
Bakteriyel Pnomoni 16 (3,2)
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TB 14 (2,8)
Akciger TB 5
Ekstrapulmoner TB 9
HSV 1-2 7(1,4)
HHV-8 6(1,2)
Kriptokokoz 4(0,8)
Toksoplazmoz 3(0,6)
Aspergilloz 2(0,4)
PML 2(0,4)
Beyin Absesi 2(0,4)

PCP: Pneumocystis carinii pndmonisi, CMV: Sitomegaloviriis, TB: Tiiberkiiloz, HSV: Herpes simpleks viriis,
HHV-8: Human herpes viriis, PML: Progresif multifokal 16koensefalopati, HPV: Human papilloma viriis, HBV:
Hepatit B viriisti, HCV: Hepatit C viriisii, Ort+Ss: Ortalama + Standart sapma, Min: Minimum, Maks:

Maksimum

FE gelisen hastalarin %69,8’inde (n=81) FE, HIV tanisiyla ayn1 anda tespit
edilmisti. Bu hastalarin CD4+ T lenfosit Olglimleri ortalama 135,79+141,91
hiicre/mm® ve HIV RNA &lgiimleri ortalama 1521384,37+4798702,02 kopya/mL
saptandi (Tablo 17).

Hastalarin %22.4’iinde (n=26) FE, HIV tanis1 aldiktan sonra ART’ye uyum
gosterenlerde geligsmisti.  Bu hastalarin CD4+ T lenfosit Olglimleri ortalama
435,79+240,23 hiicre/mm® ve HIV RNA 6lgiimleri ortalama 44,26+94,86 kopya/mL
saptandi. ART’ye uyum gosterenlerde gelisen firsat¢1 enfeksiyonlar ortalama
2,26+2,11 yil siirede gelismis olup ¢cogu (%50 n=13) tam aldiktan sonra ilk 1 yil
icinde meydana gelmisti (Tablo 17).

Hastalarin %14,7’sinde (n=17) FE, HIV tanis1 aldiktan sonra ART’ye uyum
gostermeyenlerde gelismisti. Bu hastalarin CD4+ T lenfosit olgiimleri ortalama
226,18+328,08 hiicre/mm® ve HIV RNA &lciimleri ortalama 948589,47+2543730,1
kopya/mL saptandi. ART’ye uyum gosterenlerde gelisen firsatg1 enfeksiyonlar
ortalama 4,42+3,83 yil siirede gelismis olup ¢cogu (%47,1 n=8) tanm aldiktan sonraki
1-5. y1l arasinda meydana gelmisti (Tablo 17).

ART uyum gosteren ve gostermeyen her iki grubun da ¢ogu NRTI+INSTI
tedavisi altinda firsatg1 enfeksiyonlar gelismistir. (Tablo 17)
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Tablo 17. Firsat¢1 enfeksiyona iliskin dagilimlar

Tan1 Aninda

Tam Sonrasi

Tam Sonrasi

ART Uyumlu ART Uyumsuz
Gelisen FE  [Yok n (%) 35(30,2) 90 (77,6) 99 (85,3)
Var n (%) 81 (69,8) 26 (22.,4) 17 (14,7)
Tam Sonras1 |Ort+Ss 2,26+2.11 4,42+3,83
FE Gelisme  \fodyan (Min-Maks) 1,7 (0,25-10) 3(0,17-14)
Siiresi ik 1 yil n (%) 13 (50,0 3 (17.,6)
1-5yil 1 (%) 10 (38.5) 8 (47,1)
>5yil 1 (%) 3(11,5) 6 (35.3)
CD4 (h/mm®  |Ort£Ss 135,79+141,91 435,79+ 226,18+328,08
240,23
Medyan (Min-Maks) 76 (1-500) 463,5 104 (10-1312)
(38-1010)
HIV RNA Ort+Ss 1521384,37+4798702,02  44,26+94,86 948589.,47+
(kopya/mL) 2543730,1
Medyan (Min-Maks) 269634 (814-39380101) 0 (0-418) 80147
(0-10000000)
Tedavi Yok n (%) 0 (0,0) 6 (35,3)
INRTI + INSTI n (%) 21 (87,5) 7(41,2)
NRTI+PI  n (%) 3(12,5) 4(23,5)

FE: Firsatc1 enfeksiyon, NRTI: Niikleozid revers transkriptaz inhibitorleri, PI: Proteaz inhibitorleri, INSTI:

Integraz inhibitorleri, Ort+Ss: Ortalama + Standart sapma, Min: Minimum, Maks: Maksimum

Firsatg1 enfeksiyon gozlenen hastalarda 50 yas ve iizerinde olmasi orani, eslik

eden KBH ve KOAH olmasi orani, bagvuru sikayetlerinini ates, oksiiriik, dispne veya

kilo kayb1 olmasi orani, HIV RNA 100000 kopya/mL’in {izerinde olmasi orani, CDC

evresinin III olmasi orani, kategori B ve C olmasi orani, hastane yatigi olmasi, 6liim

goriilme orani anlamli sekilde yiiksek saptanirken, BKI degeri, CD4+ T lenfosit

say1sinin 200 hiicre/mm?®’iin {izerinde olmasi, ART uyum orani anlaml sekilde diisiik

saptandi. Firsatg1 enfeksiyon gelisen hastalarla gelismeyenler arasinda cinsiyet

dagilimlari, eslik eden kronik hastalik goriilme oranlari, sigara, alkol ve madde
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kullanim oranlari, kullandiklar1t ART rejimleri arasindan anlamli farklilik saptanmadi

(p>0,05) (Tablo 18).

Tablo 18. Firsatc1 enfeksiyonu olanlarla olmayanlarin karsilastirilmasi
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Firsatci Enfeksiyon
Yok Var D
(n=387) (n=116)
20-49 yas 319 (82,4) 83 (71,6)
=50 yas 59 (15,2) 32 (27,6)
Cinsiyet, n (%) Erkek 340 (87,9) 103 (88,8) bg,781
Kadin 45 (11,6) 12 (10,3)
Trans 2(0,5) 1(0,9)
BKI (kg/m?) Ort£Ss 24,2243 .86 21,84+3,56 | “0,001%*
Medyan (Min-Maks) 23,80 21,55
(15,8-39,2) (15,8-34,3)
EslikEden Yok 262 (67,7) 76 (65,5) “0,660
Kronik Var 125 (32,3) 40 (34,5)
Hastahk DM (n=165) 15 (12,0) 9(22,5) “0,101
n (%) HT (n=165) 27 (21,6) 7(17,5) “0,577
KBH (n=165) 12 (9,6) 9(22,5) “0,033*
KAH (n=165) 12 (9,6) 3(7.5) ‘1,000
KOAH (n=165) 5(4,0) 7(17,5) “0,009%*
HL(n=165) 33 (26,4) 7(17,5) “0,253
Depresyon (n=165) 11 (8,8) 2(5,0) ‘0,736
Diger (n=165) 59 (47,2) 20 (50,0) “0,758
Sigara, n (%) Yok 178 (48,5) 48 (45,3) “0,559
Var 189 (51,5) 58 (54.,7)
Alkol, n (%) Yok 293 (79,8) 77 (72,6) “0,114
Var 74 (20,2) 29 (27,4)
Madde kullanimi, | Yok 346 (94,3) 101 (95,3) “0,689
n (%) Var 21 (5,7) 5@4,7)
Basvuru Sikayeti | Yok 162 (41,9) 12 (10,3) “0,001%**
n (%) Var 225 (58,1) 104 (89,7)
Ates (n=329) 44 (19,6) 54 (51,9) “0,001%**




Oksiiriik (n=329) 6 (2,7) 47 (45,2) “0,001%**
Dispne (n=329) 1(0,4) 25 (24,0) “0,001%**
Halsizlik (n=329) 51(22,7) 32 (30,8) “0,116
Kilo kayb1 (n=329) 41 (18,2) 29 (27,9) “0,046*
ishal (n=329) 31 (13,8) 19 (18,3) “0,291
Bogazagrisi (n=329) 17 (7,6) 2(1,9) “0,042*
Boyunda sislik (n=329) 28 (12,4) 5(4,8) “0,032*
Déokiintii (n=329) 27 (12,0) 12 (11,5) “1,000
Sik Usye (n=329) 16 (7,1) 2(1,9) “0,054
Diger (n=329) 114 (50,7) 44 (42,3) ‘0,158
HIV RNA <100.000 225 (65.4) 30 (30,3) “0,001%**
(kopya/mL)n(%) | >100.000 119 (34,6) 69 (69,7)
CD4 (h/mm?*) <200 68 (19,6) 71 (66,4) “0,001%**
n (%) >200 279 (80,4) 36 (33,6)
CDC Evre Evrel 92 (23,8) 7 (6,0) “0,001%**
n (%) Evre 11 190 (49,1) 29 (25,0)
Evre 111 65 (16,8) 71 (61,2)
Bilinmiyor 40 (10,3) 9 (7,8)
Klinik Kategori | A 327 (84,5) 2(1,7) “0,001%*
n (%) B 51(13,2) 40 (34,5)
C 9(2,3) 74 (63,8)
Tedavi Secimi NRTI + INSTI 317 (85,0) 88 (81,5) 9,326
n (%) NRTI + PI 41 (11,0) 18 (16,7)
(n=481) NRTI + NNRTI 10 (2,7) 2(1,9)
DigerKombinasyonlar 5(L3) 0(0,0)
Uyum, n (%) Yok 67 (17,4) 31 (27,7) “0,016*
(n=497) Var 318 (82,6) 81(72,3)
Hastanede yatis, | Yok 363 (93,8) 49 (42,2) “0,001**
n (%) Var 24 (6,2) 67 (57,8)
Mortalite Yok 379 (97,9) 100 (86,2) | “0,001%**
n (%) Var 8(2,1) 16 (13,8)

“Pearson Chi-Square Test LPFisher Freeman Halton Test, ‘Fisher’s Exact Test, “Student-t Test, *0<0,05.
**p<0,01 BKI: Beden kitle indeksi, DM: Diyabetes mellitus, HT: Hipertansiyon, KOAH: Kronik obstruktif
akciger hastaligi, KBH: Kronik bobrek hastaligi, KAH: Koroner arter hastaligi, HL: Hiperlipidemi, USYE: Ust

solunum yolu enfeksiyonu, NRTI: Niikleozid revers transkriptaz inhibitérleri, NNRTI: Niikleozid dis1 revers
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transkriptaz inhibitorleri, PI: Proteaz inhibitérleri, INSTI: Integraz inhibitorleri, Ort+Ss: Ortalama + Standart

sapma, Min: Minimum, Maks: Maksimum

TB (n=14) firsat¢1 enfeksiyonu olan hastalarin %85,7’sinin (n=12) 20-49 yas
arasinda, %85,7’sinin (n=12) erkek, %53,9’unun (n=7) CD4+ T lenfosit diizeyi 200
hiicre/mm®’iin altinda, %36,4’{iniin (n=4) HIV RNA diizeyinin 100000 kopya/mL ve
tizerinde oldugu gozlendi. Hastalarin, %64,3’linde (n=9) hastane yatis1 gdzlenmis
olup hastane yatis siireleri ortalama 36,11£39,90 giin olarak saptandi. TB firsat¢1
enfeksiyonu olan olgularin %14,3’linde (n=2) mortalite gozlendi. 3 hasta HIV tanis1
aldiktan ART uyumu gostermesine ragmen TB gelismis olup 1’1 ilk bir yil icinde,
digerleri 1 yildan sonra ger¢eklesmisti (Tablo 19).

PCP(n=36) firsat¢1 enfeksiyonu olan hastalarin %66,7’sinin (n=24) 20-49 yas
arasinda, %83,3’iinlin (n=30) erkek oldugu goézlendi. Hastalarin cogunun, CD4+ T
lenfosit diizeyi 0-49 hiicre/mm? (%65,6 n=21) arasinda olup %25’inin (n=8) 50-199
hiicre/mm’arasinda oldugu ve HIV RNA diizeyi 100000 kopya/mL ve iizerinde
oldugu (%79,3 n=23) belirlendi. PCP gelisen hastalarin %86,1’inde (n=31) hastane
yatig1 gozlenmis olup yatis siireleri ortalama 26,16+20,08 giin olarak saptandi. PCP
gelisen hastalarin %22,2’sinde (n=8) mortalite gozlendi. Alt1 hasta HIV tanisi
aldiktan ART uyumu gdstermesine ragmen PCP gelismis olup yarisi ilk bir yil iginde
olusmustu (Tablo 19).

Kandidiyazis (n=40) firsat¢1 enfeksiyonu olan hastalarin %72,5’inin (n=29)
20-49 yas arasinda, 9%85,7’sinin (n=12) erkek oldugu gozlendi. Hastalarin
%78,4’linde (n=29) CD4+ T lenfosit diizeyinin 200 hiicre/mm®’iin altinda ve
%75’inde (n=27) HIV RNA diizeyi 100000 kopya/mL ve iizerinde saptandi.
Hastalarin %65’inde (n=26) hastane yatis1 gdzlenmis olup ortalama 29,19+32,24 giin
olarak belirlendi. Kandidiyazis gelisen hastalarin %22,5’inde (n=9) mortalite
gbozlendi. Bes hasta HIV tamis1 aldiktan ART uyumu gostermesine ragmen
kandidiyazis gelismis olup tamami ilk bes yil i¢cinde olusmustu, ART uyumu
gosteren hastalarda 5 yil sonrasinda kandidiyaz hi¢ goriilmedi (Tablo 19).

CMV (n=20) firsatc1 enfeksiyonu olan hastalarin %70’inin (n=14) 20-49 yas
arasinda, %80’inin (n=16) erkek oldugu gozlendi. Hastalarin ¢ogunun, CD4+ T
lenfosit diizeyi 0-49 hiicre/mm® (%72,2 n=13) arasinda ve HIV RNA diizeyi 100000
kopya/mL ve iizerinde oldugu (%76,5 n=13) belirlendi. Hastalarin %90’inda (n=18)
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hastane yatis1 gozlenirken yatis siireleri ortalama 31,83+23,19 giin olarak saptandi.
CMV firsatc1 enfeksiyonu olan olgularin %25’inde (n=5) mortalite gozlendi. HIV
tanist aldiktan sonra CMV tespit edilen hastalarin cogu ART uyumsuz (n=3) olup,
ART uyumu gostermesine ragmen CMV gelisenlerde (n=2) de tamaminin ilk 1 yilda
gelistigi gozlendi (Tablo 19).

HZV (n=28) firsatc1 enfeksiyonu olan hastalarin %75’inin (n=21) 20-49 yas
arasinda, %89,3’linlin (n=25) erkek oldugu gozlendi. Hastalarinin %48’inin CD4+ T
lenfosit sayis1 200 hiicre/mm®’iin altindaydi. Yaklasik CD4+ T lenfosit sayilar1 ve
HIV RNA diizeyleri homojen dagilim gostermisti ve zona zosterin bu degerlerden
bagimsiz her evrede goriilebilecegi saptandi. Hastalarin %60,7’si(n=17) ayaktan
takip edildi. Diger firsat¢1 enfeksiyonlara oranla yatis orani diisiik (%39,3’linde
n=11) ve yatis siliresi diisiik (9,09+7,46) saptandi. Mortalite sadece 1 hastada (%3,6)
goriildii. HIV tanis1 sonrasinda ART baslanan 17 hastada zona zoster gelismis olup,
bunun 12’si ART uyumu gdsteren hastada gelismisti. Zona zoster gelisiminin tedavi
uyumu ile iligkisi olmadigi belirlendi (Tablo 19).

Bakteriyel pnomoni (n=16) firsat¢1 enfeksiyonu olan hastalarin %56,3’linlin
(n=9) 20-49 yas arasinda, %87,4’linlin (n=14) erkek oldugu gozlendi. Hastalarin
%73,4’liniin (n=11) CD4+ T lenfosit sayisinin 200 hiicre/mm?®’iin altinda ve
%75’inin (n=9) HIV RNA diizeyi 100000 kopya/mL ve iizerinde oldugu belirlendi.
Hastane yatis orani yari yaritya olup ortalama yatig siliresi 13,13£19,14 giindii.
Bakteriyel pndmoni gelisen hastalarin %18,8’inde (n=3) mortalite saptandi. Sadece 4
hasta HIV tanisi aldiktan sonra ART uyumu gostermesine ragmen bakteriyel
pnémoni gelistirmisti. Tamaminin ilk bes yil i¢cinde gelistigi goriildii (Tablo 19).

HSV 1-2, kriptokokoz, aspergilloz, HHV-8, PML, toksoplazmoz ve beyin

absesi enfeksiyonlarina gore olan dagilimlar Tablo 19°da verildi.
Biitiin firsat¢1 enfeksiyonlar incelendiginde hastaneye yatis orani en yiiksek (%100)
kriptokokoz, PML, aspergilloz, toksoplazmoz ve beyin absesi olarak saptandi. En
uzun hastane yatis siiresi aspergilloza ait olup (ortalama 96,50+33,23 giin) bunu TB
(ortalama 36,11+39,90 giin) izledi. Mortalite oram1 en yiikksek olan firsat¢
enfeksiyonlar kriptokokoz (%75 n=3), aspergilloz (%50 n=1) ve beyin absesi (%50
n=1) olup, en diisiik oranlar PML (%0 n=0) ve zona zoster (%3,6 n=1) firsatci
enfeksiyonlarinda saptandi (Tablo 19-20).
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Tablo 19. Farkli firsat¢1 enfeksiyonlara iliskin dagilimlar-1

TB PCP Kandida CMV VZV Pnémoni
(n=14) (n=36) (n=40) (n=20) (n=28) (n=16)
n (%) n (%) n (%) n (%) n(%) n (%)
20-49 yas 12 (85,7) 24 (66,7) 29 (72,5) 14 (70,0) 21 (75,0) 9 (56,3)
>50 yas 2(14,3) 12 (33,3) 11(27,5) 5(25,0) 6(21,4) 7 (43,8)
Cinsiyet Erkek 12 (85,7) 30 (83,3) 35 (87,5) 16 (80,0)  25(89,3) 14 (87,4)
Kadin 2(14,3) 6 (16,7) 5(12,5) 4 (20,0) 3(10,7) 1(6,3)
Trans 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 1(6,3)
CD4 0-49 4 (30,8) 21 (65,6) 20 (54,1) 13 (72,2) 3 (12,0) 4 (26,7)
(h/mm?) 50-199 3(23,1) 8 (25,0) 9(24,3) 4 (22,2) 9 (36,0) 7 (46,7)
200-349 4 (30,8) 1(3,1) 4 (10,8) 0(0,0) 7 (28,0) 1(6,7)
350-499 2(154) 0(0,0) 3(8,1) 1 (5,6) 5(20,0) 2(13,3)
=500 0(0,0) 2 (6,3) 1(2,7) 0(0,0) 1 (4,0) 1(6,7)
HIV RNA <100000 7 (63,6) 6 (20,7) 9(25,0) 4 (23,5) 11 (45,8) 3(25,0)
(kopya/mL)  >100000 4 (36,4) 23 (79,3) 27 (75,0) 13(76,5) 13 (54,2) 9(75,0)
Hastane Yok 5(35,7) 5(13,9) 14 (35,0) 2 (10,0) 17 (60,7) 8 (50,0)
Yatis1 Var 9 (64,3) 31 (86,1) 26 (65,0) 18 (90,0)  11(39,3) 8 (50,0)
Hastane Ort£Ss 36,11+£39,90 26,16+20,08 29,19+32,24 31,83+23,19 9,09+7,46 13,13%£19,14
Yatis Medyan 20 (5-110) 20 (5-120) 18 (3-120) 23 (10-95)  7(2-21) 7 (2-60)
Siiresi (giin)  (Min-Maks)
Mortalite Yok 12 (85,7) 28 (77,8) 31 (77,5) 15(75,0) 27 (96,4) 13 (81,3)
Var 2(14,3) 8(22,2) 9(22,5) 5(25,0) 1(3,6) 3(18,8)
Uyumlu <1yl 1 (33.3) 3(50,0) 1 (20,0) 2 (100,0) 4 (33,3) 3(75,0)
2-4 yil 1(33,3) 3(50,0) 4 (80,0) 0(0,0) 6 (50,0) 1(25,0)
>5yil 1(33,3) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 2 (16,7) 0(0,0)
Uyumsuz <1yl 0(0,0) 2 (40,0) 2(33,3) 1(33,3) 0(0,0) 0(0,0)
2-4 yil 0(0,0) 1 (20,0) 2 (33.,3) 1(33.3) 3(60,0) 0(0,0)
>S5Syl 1 (100,0) 2 (40,0) 2(33.,3) 1(33.3) 2 (40,0) 1 (100,0)

PCP: Pneumocystis carinii pndmonisi, CMV: Sitomegaloviriis, TB: Tiiberkilloz, VZV: Varisella zoster

viriis, Ort£Ss: Ortalama + Standart sapma, Min: Minimum, Maks: Maksimum
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Tablo 20. Farkli firsat¢1 enfeksiyonlara iliskin dagilimlar-2

Kriptokokoz Aspergilloz HSV1-2 HHV-8 PML Toksoplazmoz Beyin
(n=4) (n=2) (n=7) (n=6) (n=2) (n=3) Absesi
(n=2)
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
Yas <19 yas 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0)
20-49 yas 3(75,0) 2 (100,0) 5(71,4) 4(66,7) 1(50,0) 1(33,3) 0(0,0)
>50 yas 1(25,0) 0(0,0) 2(28,6) 2(33,3) 1(50,0) 2(66,7) 2 (100,0)
Cinsiyet Erkek 4 (100,0) 1 (50,0) 7(100,0)  6(100,0) 2(100) 3 (100,0) 2 (100)
Kadin 0(0,0) 1 (50,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0)
Trans 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0)
CD4(h/mm?®)  0-49 3(75,0) 2 (100,0) 2(33,3) 3(50,0) 1(50,0) 3(100,0) 1 (50,0)
50-199 0 (0,0) 0 (0,0) 0(0,0) 2(33,3) 1(50,0) 00,0 1 (50,0)
200-349 0 (0,0) 0 (0,0) 2 (33,3) 1(16,7)  0(0,0) 0(0,0) 0(0,0)
350-499 1(25,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0)
>500 0(0,0) 0(0,0) 2(33,3) 0(0,0) 0 (0,0) 0(0,0) 0(0,0)
HIVRNA <100000 1(25,0) 0(0,0) 2(33,3) 2(33,3) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0)
(kopya/mL)  >100000 3(75,0) 1 (100,0) 4 (66,7) 4 (66,7)  2(100) 3 (100,0) 2 (100)
Hastane Yok 0 (0,0) 0 (0,0) 5(71,4) 2(33,3) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0)
Yatisi Var 4 (100,0) 2 (100,0) 2(28,6) 4 (66,7)  2(100) 3(100,0) 2 (100)
Hastane Ort+Ss 26,50+13,92  96,50+33,23  31,50+21,92 6,00+1,83 8,00+4,24 26,00+18,74 32,00+£21,21
Yatig Siiresi  Medyan 28,5 (10-39)  96,5(73-120) 31,5(16-47) 6,0(4-8)  8,0(5-11) 20,0(11-47) 32,0(17-47)
(glin) (Min-Maks)
Mortalite Yok 1(25,0) 1 (50,0) 6 (85,7) 4 (66,7)  2(100) 2 (66,7) 1 (50,0)
Var 3(75,0) 1 (50,0) 1(14,3) 2(33,3) 0(0,0) 1(33,3) 1 (50,0)
Uyumlu <iyl - 0(0,0) 1(100,0) 2(66,7) - 1 (100,0) 0(0,0)
2-4 yil - 1 (100,0) 0(0,0) 1333 - 0(0,0) 1 (100,0)
>S5yl - 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) - 0(0,0) 0(0,0)
Uyumsuz <lyl 1(100,0) - 0(0,0) - - 1 (100,0) -
2-4yil  0(0,0) - 3(100,0) - - 0(0,0) -
>5yil 0(0,0) - 0(0,0) - - 0(0,0) -

HSV: Herpes simpleks virlis, HHV-8: Human herpes viriis, PML: Progresif multifokal l6koensefalopati,

Ort£Ss: Ortalama + Standart sapma, Min: Minimum, Maks: Maksimum
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Hastalarin = %5,2’sinde (n=26) malignite gozlendi. AIDS-tanimlayici
maligniteler incelendiginde olgularin %34,6’sinda (n=9) NHL, %23,1’inde (n=6) KS
ve %7,7’sinde (n=2) ISK oldugu belirlendi. AIDS-tanimlayici olmayan maligniteler
incelendiginde %7,4’tinde (n=2) anal kanser, %7,4’linde (n=2) akciger kanseri,
%3,7’sinde (n=1) Hodgkin Lenfoma ve %18,5’inde (n=5) diger maligniteler
(menengiom, seminom, meme kanseri, troid papiller kanseri) saptandi (Tablo 21).

Olgularin %51,9’unun (n=14) HIV tanis1 ile ayn1 anda malignite tanis1 aldig
tespit edildi. Bu hasta grubunda CD4+ T lenfosit sayisi ortalama 218,62+189,00
hiicre/mm3ve HIV RNA &l¢iimii ortalama 311858,46+179209,00 kopya/mL saptandi.
Malignitelerin %44’ (n=12) ART altinda ve uyumlu olan hastalarda izlendi. Bu
hastalarda malignite gelisme siiresi ortalama 2,10+1,27 yildi, %91,6’s1(n=11) ilk 5
yil i¢cinde gerceklesti. Hastalarin CD4+ T lenfosit sayisi ortalama 420,17+311,94
hiicre/mm?, HIV RNA &l¢iimii ortalama 43,40+66,25 kopya/mL saptandi. ART

uyumu gostermeyen bir hastada malignite gelisti (Tablo 21).

Tablo 21. Malignitelere iliskin dagilimlar

Malignite, n (%) Yok 476 (94,6)
Var 27 (5,4)
ATM, n (%) Yok 10 (37,04)
(n=27) NHL 9 (33,33)
Kaposi 6 (22,22)
Servikal kanser 2(7,41)
ATOM, n (%) Yok 17 (63,0)
(n=27) Anal kanser 2(7,4)
Akciger kanseri 2(7,4)
Hodgkin Lenfoma 13,7
Digerleri 5(18,5)
Tani aninda gelisen malignite Yok 13 (48,1)
n (%) Var 14 (51,9)
CD4 (h/mm?) Ort+Ss 218,62+189,00
Medyan (Min-Maks) 122 (4-521)
HIV RNA Ort+Ss 311858,46+179209,00
(kopya/mL) Medyan (Min-Maks) 486650,25 (1494-1849170)
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Tani sonrasinda gelisen (ART Yok 15 (55,6)
uyumlu), n (%) Var 12 (44,4)
Malignite Ort£Ss 2,10+1,27
geligme siiresi (yil) Medyan (Min-Maks) 2 (0,58-5)
ik 1 y11 4(33,3)
1-5yil 7 (58,3)
>5yil 1(8,3)
CD4(h/mm?) Ort+Ss 420,17+311,94
Medyan (Min-Maks) 391 (38-1010)
HIV RNA Ort+Ss 43,40+66,25
(kopya/mL) Medyan (Min-Maks) 19 (0-214)
Tedavi, n (%) NRTI + INSTI 12 (100,0)
Tani sonrasinda gelisen (ART Yok 26 (96,3)
uyumsuz), n (%) Var 1(3,7)
Malignite gelisme siiresi (y1l) Ort£Ss 1
CD4 (h/mm?) Ort+£Ss 316
HIV RNA (kopya/mL) Ort+Ss 0
Tedavi, n (%) NRTI + PI 1 (100,0)

ATM: AIDS-tanimlayict malignite, ATOM: AIDS-tanimlayici olmayan malignite, Ort+£Ss: Ortalama

+ Standart sapma, Min: Minimum, Maks: Maksimum

Tablo 22’de AIDS tanimlayict malignitesi olanlar ile olmayanlar
karsilastirildi. ATM olanlarda 50 yas ve {lizerinde olmasi, basvuru sikayeti goriilmesi,
kategori C’de olma, hastaneye yatis ve 6liim oran1 anlamli diizeyde yiiksek saptandi.
CD4+ T lenfosit diizeyinin 200 hiicre/mm?’iin iizerinde olmasi anlamli diizeyde
diisiik saptandi. Ayrica CDC evrelerinin dagilimlart arasinda istatistiksel olarak
anlaml farklilik saptandi. CDC evre diizeyi arttikca ATM goriilme orani artti.
Cinsiyet dagilimlar1, BKI 6l¢iimleri, eslik eden kronik hastalik oranlari, sigara, alkol
ve madde kullanim oranlari, HIV RNA diizeyleri, kullandiklar1 ART rejimleri

arasinda anlaml diizeyde fark saptanmadi.
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Tablo 22. AIDS-tanimlayici malignitesi olanlara iliskin karsilagtirmalar

52

AIDS Tamh Malignite
Yok (n=486) Var (n=17) p
Yas, n (%) <19 yas 10 (2,1) 0(0,0) 9,003+
20-49 yas 394 (81,1) 8(47,1)
>50 yas 82 (16,9) 9(52,9)
Cinsiyet, Erkek 429 (88,3) 14 (82,4) bo,476
n (%) Kadin 54 (11,1) 3(17,6)
Trans 3 (0,6) 0(0,0)
BKI Ort+Ss 23,73+£3,91 22,55+3,88 90,237
Medyan (Min-Maks) 23,44 (15,8-39,2) 22,38 (16,3-32,3)
Eslik Eden Yok 328 (67.5) 10 (58,8) “0,454
Kronik Var 158 (32,5) 7 (41,2)
Hastalik DM (n=165) 24 (15,2) 0(0,0) 0,595
n (%) HT (n=165) 32 (20,3) 2 (28,6) 0,634
KBH (n=165) 20 (12,7) 1(14,3) 1,000
KAH (n=165) 14 (8,9) 1(14,3) 0,494
KOAH (n=165) 11(7,0) 1(14,3) ‘0,417
HL(n=165) 37 (23,4) 3(42,9) 0,362
Depresyon (n=165) 13 (8,2) 0(0,0) 1,000
Diger (n=165) 75 (47,5) 4 (57,1) “0,711
Sigara, Yok 219 (47.,9) 7 (43,8) “0,743
n (%) Var 238 (52,1) 9 (56,3)
Alkol, Yok 359 (78,6) 11 (68,8) 0,358
n (%) Var 98 (21,4) 5@3L3)
Madde Yok 431 (94,3) 16 (100,0) 1,000
kullammmi,n (%) Var 26 (5,7) 0 (0,0)
Basvuru Yok 172 (35,4) 2(11,8) “0,044*
sikayeti Var 314 (64,6) 15 (88,2)
n (%) Ates (n=329) 90 (28,7) 8(53,3) 0,078
Oksiiriik (n=329) 49 (15,6) 4 (26,7) 0,276
Dispne (n=329) 25 (8,0) 1(6,7) 1,000
Halsizlik (n=329) 77 (24,5) 6 (40,0) 0,221




Kilo kayb1 (n=329) 65 (20,7) 5(333) 0,328
Ishal (n=329) 48 (15,3) 2(13,3) 1,000
Bogaz agrist (n=329) 19 (6,1) 0(0,0) 1,000
Boyunda sislik(n=329) 32(10,2) 1(6,7) 1,000
Dokiintii (n=329) 37 (11,8) 2(13,3) 0,694
Sik Usye (n=329) 17 (5,4) 1(6,7) 0,578
Diger (n=329) 151 (48,1) 7 (46,7) “0,914
HIV RNA <100.000 250 (58,4) 5(333) “0,053
(kopya/mL) >100.000 178 (41,6) 10 (66,7)
CD4 (h/mm?) <200 128 (29,2) 11(73,3) 0,001 **
>200 311 (70,8) 4 (26,7)
CDC Evre Evrel 98 (20,2) 1(5,9) b0,005%*
n (%) Evre 11 216 (44,4) 3(17,6)
Evre I11 125 (25,7) 11 (64,7)
Bilinmiyor 47 (9,7) 2(11,8)
Klinik A 329 (67,7) 0(0,0) b0,001+*
Kategori B 91 (18,7) 0(0,0)
n (%) C 66 (13,6) 17 (100,0)
Tedavi Secimi NRTI + INSTI 392 (84,3) 13 (81,3) 0,684
n (%) NRTI + PI 56 (12,0) 3(18,8)
(n=481) NRTI + NNRTI 12 (2,6) 0(0,0)
Diger kombinasyonlar 5(1,1) 0(0,0)
Uyum, n (%) Yok 95 (19,8) 3(17,6) 1,000
(n=497) Var 385 (80,2) 14 (82,4)
Hastanede Yok 408 (84,0) 4(23,5) 0,001 **
yatis, (gin), n yar 78 (16,0) 13 (76,5)
(%)
Mortalite Yok 470 (96,7) 9(52,9) “0,001%*
n (%) Var 16 (3,3) 8(47,1)

aPearson Chi-Square Test

dStudent-t Test

bFisher Freeman Halton Test “Fisher’s Exact Test

<0,05

#4<0,01

BKI: Beden kitle indeksi, DM: Diyabetes mellitus, HT: Hipertansiyon, KOAH: Kronik obstruktif akciger
hastaligi, KBH: Kronik bobrek hastaligi, KAH: Koroner arter hastaligi, HL: Hiperlipidemi, USYE: Ust solunum

yolu enfeksiyonu, NRTI: Niikleozid revers transkriptaz inhibitorleri, NNRTI: Niikleozid dis1 revers transkriptaz

inhibitorleri, PI: Proteaz inhibitorleri, INSTI: integraz inhibitorleri, Ort£Ss: Ortalama = Standart sapma, Min:

Minimum, Maks: Maksimum
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Hastalarin %18,1’inde (n=91) FE veya malignite nedeniyle hastanede yatis ve
ortalama yatis siireleri 17,85+21,44 giin olarak saptandi. Ayni sekilde hastanede
yatist olan olgularin %18,7’sinde (n=17) yogun bakim iinitesinde yatis ve yatis
stireleri ortalama 12,53+13,55 giin oldugu belirlendi (Tablo 23).

HIV tanisiyla takip edilen hastalar icinde mortalite oram1 %4,8 (n=24) idi.
Oliimlerin  %3,6’s1  (n=18) firsat¢1 enfeksiyonlar ve maligniteler nedeniyle
gerceklesti. FE ve malignite olanlarda en sik 6liim nedeni lenfoma (%25 n=6) olup,
bunu sirasiyla kriptokokoz (%12,5 n=3) ve TB (%38,3 n=2) izledi (Tablo 23).

Olen hastalarin HIV tanis1 aldiktan sonraki yasam siireleri 0,01 ile 12 yil
arasinda degismekte olup, ortalama 1,80+2,88 yil olarak saptandi. Olen hastalarin
%37,5’inin (n=9) HIV tanist sonrast 0-3 ay arasinda yasadigi goézlendi. FE ve
malignite tanist aldiktan sonraki yasam siireleri incelendiginde; olgularin

%55,6’s11n (n=10) 0-3 ay oldugu gozlendi (Tablo 23).
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Tablo 23. Hastanede yatis ve mortaliteye iligkin dagilimlar

Hastanede yatis Yok 412 (81,9)
n (%) Var 91 (18,1)
Hastanede yatis siiresi Ort+Ss 17,85+21,44
(glin) (n=91) Medyan (Min-Maks) 11 (1-120)
YBU yatis Yok 74 (81,3)
n (%) (n=91) Var 17 (18,7)
YBU yatis siiresi Ort+Ss 12,53+13,55
(glin) (n=17) Medyan (Min-Maks) 7 (1-37)
Mortalite Yok 479 (95,2)
n (%) Var 24 (4,8)
Oliim Nedeni Lenfoma 6 (25,0)
n (%) Kriptokokoz 3(12,5)
TB 2(8,3)
Kaposi 2 (8,3)
PCP 2(8,3)
Pnémoni 1(4,2)
Toksoplazmoz 1(4,2)
CMV 1(4,2)
Diger 2 (8,3)
Bilinmeyen 4(16,7)
HIV tamsi aldiktan sonra yasam Ort£Ss 1,80+2,88
siiresi Medyan (Min-Maks) 1(0,01-12)
0-3 ay n (%) 9(37,5)
3ay-1yln (%) 5(20,8)
1-5 yil n (%) 6 (25,0)
5-10 yil n (%) 3(12,5)
>10 yil n (%) 1(4,2)
Oliim nedeni FE ve ATM olan, n (%)  Firsatc enfeksiyon 11 (61,1)
ATM 7(38,9)
FE ve ATM tanisi aldiktan sonra 0-3 ay 10 (55,6)
yasam siiresi, n (%) Jay-1yl 5(27,8)
1-3yil 3 (16,7)

YBU: Yogun bakim iinitesi, PCP: Pneumocystis carinii pndmonisi, CMV: Sitomegaloviriis, TB: Tiiberkiiloz,
FE: Firsatg1 enfeksiyon, ATM: AIDS tanimlayict malignite, Ort+Ss: Ortalama + Standart sapma, Min:

Minimum, Maks: Maksimum
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5. TARTISMA

ART donemiyle birlikte HIV pozitif hastalarin yasam siiresi saglikli bireylerle
neredeyse esitlenmesine ragmen bu hastalarda meydana gelen firsat¢1 enfeksiyonlar
ve maligniteler lilkemizde hala sik saptanmakta ve dnemli mortalite nedeni olmaya
devam etmektedir. HIV pozitif hastalarda firsat¢1 enfeksiyonlarin en sik gozlendigi
ve ¢ogu firsat¢1 enfeksiyonun tanimlayici oldugu evre AIDS evresidir. Calismamiza
katilan hastalarin %31°1 AIDS evresindedir. Tiirkiye Saglik Bakanligi Halk Saghigi
Genel Midirliigii Bulagic1 Hastaliklar Dairesi Bagkanliginin yayinladigi verilere
gore; Tirkiye’de ilk dogrulanmig vakanin bildirildigi 1985°den 15 Kasim 2021°e
kadar toplam kayitli 29284 HIV pozitif kisi ve 2052 AIDS mevcut olup iilke
genelinde AIDS orani %7,1 seklinde bildirilmistir [2]. Ulkemizde yapilan diger
calismalarda AIDS oram1 Ankara bolgesinde Cerc¢i ve arkadaslari %45,9 [111],
Kapadokya bolgesinde Alp ve arkadaslari %85 [113] saptanmustir. Bizim
calismamizdaki AIDS orani Tiirkiye ortalamasinin iistiinde olup iilkemizin diger
bolgelerde yapilan bu ¢aligsmalardan ise diisiik saptandi. Bu ¢alismalarin ger¢eklesme
tarihleri sirasiyla 2016 ve 2010 olup bodlgemizdeki diisiik oraninin nedeni yillar
gectikte Ozellikle geng bireyler arasinda HIV farkindaliginin olugmasi, daha erken
donemde test yaptirarak tani almalari ve tedavi baglanmasi olabilir. Tiirkiye
ortalamasinin iistiinde olmasi da bolgemizde HIV tanili hastalarin takip edildigi
oncelikli merkezlerden biri olmamiz olabilir.

FE, HIV pozitif hastalar i¢cin 6nemli mortalite ve morbidite nedenidir.
Klinigimize bagvuran HIV pozitif hastalarin yaklasik dortte birinde (%23) inde en az
bir tane FE saptanmustir. Ulkemizde Ankara bdlgesinden Ozdemir ve arkadaslariin
yaptig1 ¢alismada FE orani %16 [112] olup bizim c¢alismamizdan daha diisiik,
Kapadokya bolgesinden Alp ve Arkadaslarmin yaptigir calismada %46 [113] olup
bizim oranimizdan daha fazla, Kore’de Kim ve arkadaglarinin yaptig1 ¢aligmada da
bizim c¢alismamiza benzer diizeyde (%24) [114] saptanmustir. Hastalarimizin
%63’tinda bir FE, %?23’iinde iki FE ve geri kalaninda 3 ve daha fazla FE
saptanmigtir. Calismamizda HIV pozitif hastalarda en sik firsat¢1 enfeksiyon olarak
kandidiyazis (%8) ve PCP (%7) gozlenmistir. Bunlardan sonra sirasiyla en sik

saptanan FE zona zoster (%6), CMV (%4) ve TKP (%3)’dir. Ulkemizde yapilan
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diger calismalardan yine Istanbul’da yapilan Karaosmanoglu ve arkadaslari,
calismamizla benzer sekilde en sik FE olarak kandidiyazis (%5) ve PCP (%4)
saptamiglardir  [115]. Ulkemizin bir baska bolgesi Kapadokya’da Alp ve
arkadaslarinin yaptig1 calismada da en sik kandidiyazis, PCP ve tiiberkiiloz
saptanmustir [113]. Uluslararas1 ¢alismalardan Kore’de iilke genelinde yapilan ¢ok
merkezli bir ¢alismada Kim ve arkadaglari da takipli HIV enfekte hastalarinda
bizimle benzer oranda (%24) FE saptamislardir. Bunlar arasinda en sik kandidiyazis
(%16), PCP (%11) ve tiiberkiiloz (%11,0) gézlenmistir [114]. Yine ayn1 ¢alismada
calismamiza benzer sekilde devam eden siklik siralamasinda zona zoster (%5) ve
CMV (%4) saptanmustir [114].

HIV pozitif hastalarda FE siklikla ilk tan1 aninda tespit edilmektedir. Hatta bu
FE nedeniyle hastalar hastaneye basvurduklarinda HIV enfeksiyonu tespit
edilmektedir. Bizim calismamizda da firsat¢1 enfeksiyonlarin ¢ogu (%70, toplam
hastalarin %16°s1) HIV enfeksiyonu tanisi ile ayni anda tespit edilmistir. Ulkemizde
Alp ve arkadaslarinin ¢aligmasinda firsat¢1 enfeksiyon gelisen 25 hastanin 22’sinde
(%88) ilk bagvuruda HIV enfeksiyonu tanis1 konulmus olup [113] bizim verilerimize
gore daha yiiksek orandadir. Tayvan’da Lee ve arkadaslarinin yaptig1 calismada da
takipli tiim hastalar icinde tani aninda firsat¢1 enfeksiyon saptama orani %18 olup
bizim ¢aligmamizla benzer orandadir [116].

HIV pozitif hastalarda firsat¢1 enfeksiyonlarin gelismesinde diisiik CD4+ T
lenfosit sayis1 en onemli risk faktorlerinden biridir. Calismamizda firsat¢1 enfeksiyon

gelisen hastalarda ortalama CD4+ T lenfosit sayilar1 tan1 aninda gelisenlerde 76

3 3

hiicre/mm° olup oldukca diigilk, ART uyumlu hastalarda 463,5 hiicre/mm” olup

normal, ART uyumsuz hastalarda 104 hiicre/mm?

olup diisiik saptanmigtir. Bu
verilerden de goriildiigl iizere; firsat¢1 enfeksiyonlar, daha az siklikla da olsa ART
uyumlu ve normal CD4+ T lenfosit sayilarinda da gelisebilmektedir. Kim ve
arkadaslarinin yaptigit Kore ¢alismasinda da ilk basvuruda firsatgr enfeksiyon
bulunanlarda ortalama CD4+ T lenfosit sayis1 75 hiicre/mm? olup [114] ¢calismamizla
oldukca benzerdir. Ayrica calismamizda firsat¢1 enfeksiyon gelisen tiim hastalarin
%64’linde CD4+ T lenfosit sayist 200 hiicre/mm®’iin altinda, %25’inde 200-500

hiicre/mm® aras1, %7 sinde 500 hiicre/mm?®’iin iizerinde olup firsat¢1 enfeksiyon

gelisenlerin daha diisiik CD4+ T lenfosit sayisina sahip oldugu gdzlemlenmistir.
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Pang ve arkadaslarinin Cin’de yaptiklar1 calismada firsat¢1 enfeksiyon gelisen 954
hastadan %62’inin CD4+ T lenfosit sayis1 200 hiicre/mm?’iin altinda olup [118]
calismamizla benzer bulunmustur. Giiney Etiyopya’da Solomon ve arkadaslarinin
yaptiklar1 c¢alismaya katilan hastalarin %88’iinde firsatg1 enfeksiyon gelismis,
bunlarinda %93’iinde CD4+ T lenfosit sayist 200 hiicre/mm*’iin altinda tespit
edilmistir [119]. Afrika’da yapilan bu ¢alismada firsat¢1 enfeksiyon oraninin bizim
verilerimize gore yiiksek olmasinin nedeni bu seride 200 hiicre/mm®’iin altt CD4+ T
lenfosit sayisit olan hasta sayisinin fazlaligindan olabilir, diisik CD4+ T lenfosit
sayisinin diisiik sosyoekonomik diizey, ge¢ basvuru ve tedaviye erisim zorlugu ile
iligkisi olabilecegi diisiiniilmiistiir.

HIV pozitif hastalarda ART firsat¢1 enfeksiyon gelisimini azaltmakta ve
yasam siiresini uzatmaktadir. ART baslanmasi kadar ART uyumu da hem firsatci
enfeksiyon hem de malignite gelismesini Onleme acisindan olduk¢a Onem
arzetmektedir. Calismamizda ART alan 43 hastada (%9) sonradan firsat¢1 enfeksiyon
gelistigini gozlemledik. Bunlarin 26’st ART uyumlu, 17’si de ART uyumsuz
hastalardi. ART uyumlu hastalarda, ART uyumsuz hastalardan daha fazla firsatci
enfeksiyon saptamamizin nedeni, ART uyumlu hastalarda gordiiglimiiz
enfeksiyonlarin %50 sinin ilk 1 yil iginde erken donemde, yani heniiz
immunrestorasyonun tam olarak saglanamadigi donemde goriilmesinden olabilir.
ART uyumlu olup firsat¢1 enfeksiyon gelisen hastalarin tedavi rejimleri %88’i NRTI
+ INSTI, %13’i ‘1 NRTI + PI olup NRTI + INSTI rejiminin yiiksek olmasinin
hastalarin ¢oguna (%84,2) bu rejimi baslamamizindan dolay1 olabilecegini diislindiik.
Buchacz ve arkadaglarinin Amerika ve Kanada boélgesinde yapilan kohortlar
derledikleri 27500 hastanin dahil edildigi ¢alismada ART alan %7 hastada FE
gelismis olup, bizim verilerimizle benzer oldugu goriildii [120].

HIV pozitif hastalarda firsatg1 enfeksiyon gelismesinde rol oynayan ¢esitli
risk faktorleri mevcuttur. Calismamizda firsatg1 enfeksiyon gelisenlerde 50 yas iistii
olmak, diisiik BKI, kronik hastaliklardan KOAH veya KBH eslik etmesi, ates,
oksiiriik, dispne veya kilo kaybi sikayetleriyle basvurmak, HIV RNA’nin 100000
kopya/mL iizerinde olmasi, CD4+ T lenfosit sayisinin 200 hiicre/mm®’{in altinda
olmasi, CDC evre III, Kategori B ve C grubunda yer almak, ART uyumu

gosterilmemesini anlamli risk faktorleri olarak saptadik. Kim ve arkadaglarinin
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Kore’de yaptig1 ¢ok merkezli ¢aligsmada ileri yas ve diisitk CD4+ T lenfosit sayisini
calismamizla benzer olarak anlamli bulunmus, ¢alismamizla farkli olarak BKI ve
viral ylk anlamli bulunmamistir [117]. Dereje ve arkadaslarinin Etiyopya’da
yaptiklar1 ¢alismada sadece DSO klinik evresi anlamli bulunmus, diisiik CD4+ T
lenfosit sayis1 ve ileri yas olmasi anlamli bulunmamistir [121]. Amerika’da Buchacz
ve arkadaglarinin yaptig1 ¢aligmada da diisiik CD4+ T lenfosit sayis1 ve yliksek viral
yiik, Cin’de Pang ve arkadaslarinin yaptigi1 ¢alismada diisiik CD4+ T lenfosit sayisi
[120], Etiyopya’da Solomon ve arkadaslarinin yaptigi ¢aligmada diisik CD4+ T
lenfosit sayist ve ART uyumu [119], Kamerun’da Kouanfack ve arkadaslarinin
yaptig1 ¢alismada ise 50 yas Ustli olmak ve diisik CD4+ T lenfosit sayist (<200
hiicre/mm?®) [122] c¢alismamiza benzer sekilde anlamli bulunmustur. Biitiin
calismalara bakacak olursak, diisiik CD4+ T lenfosit sayisinin firsat¢1 enfeksiyon
gelisimi ile iliskisi net olarak goriilmektedir.

Kandidiyazis HIV/AIDS hastalarinda en sik ve en erken goriilen firsatci
enfeksiyonlardan biri olarak tanimlanmaktadir. Calismamiza katilan hastalarin
%8’inde kandidiyazis gorilmiistiir. Kandidiyazis, en sik (%35) goriilen FE olarak
gozlenmistir. Kandidiyazis HIV enfeksiyonun her evresinde goriilebilmekle birlikte
CD4+ T lenfosit sayist diistiik¢e goriilme ihtimali artmaktadir. Bizim ¢alismamizda
da kandidiyazis saptanan hastalarin %78’inin CD4+ T lenfosit sayist <200
hiicre/mm®’iin idi. Ulkemizden Istanbul ve bdlgesinde Senoglu ve arkadaslarinin
calismasinda %6 [123], Kenya’da Chepkondol ve arkadaslarinin yaptig1 calismada
%8 [124], Brezilya’da Amorim ve arkadaslarinin ¢alismasinda %6 [125],
Etiyopya’da Solomon ve arkadaslarinin raporunda %16 [119], Kore’de Kim ve
arkadaslarinin c¢alismasinda %16 [117] bulunarak degisen oranlar saptanmistir.
Bunun nedeni bolgelerin sosyoekonomik diizeyi ve agiz hijyenleri ile alakal1 olabilir.

PCP insidanst ART nedeniyle azalmakla birlikte hala HIV pozitif bireylerde
FE’larin en sik nedenleri arasinda olmaya devam etmektedir. Bizim ¢alismamizda
tiim hastalrin %7’sinde PCP goriilmiis olup, FE’larin %31’ini olusturmaktadir. Bu
hastalarin %91°inin CD4+ T lenfosit sayis1 <200 hiicre/mm? diir. Ulkemizdeki diger
calismalarda PCP insidans1 Trabzon’da Ertung ve arkadaslar1 %3 [126], Kapodokya
Bolgesinde Alp ve arkadaslar1 %14 [113], Ankara’da Ozdemir ve arkadaslar1 %6

[112], Istanbul’da Karaosmanoglu ve arkadaslar1 %4 [115] bulunmustur. Uluslararasi
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calismalardan Kore’de Kim ve arkadaglart %11 [117], Etiyopya’da Dereje ve
arkadaslar1 %7 [121] ve Solomon ve arkadaslar1 %4 [119], Kolombiya’da
Barreneche ve arkadaglar1 %6 [127] saptamis, bazilar1 ¢alismamizla benzer, bazilar
daha yiiksek, bazilar1 da daha diisiik olup bolgesel degisen oranlar gozlemlenmistir.
Calismamizda PCP saptanan hastalarin %65’inin CD4+ T lenfosit sayist <50
hiicre/mm® olup, Kore’de Kim ve arkadaslarmin yaptigi ¢alismada bu oran %67
[117] saptanmis ve ¢alismamizla benzer oldugu goriilmiistiir. CD4+ T lenfosit sayisi
diistiikce PCP goriilme riski artmaktadir.

Zona zoster (VZV) enfeksiyonu HIV pozitif hastalarda saglikli bireylere gore
15 kat daha fazla gortilmektedir. Calismamizda VZV enfeksiyon orani %6 olup, tiim
FE’larin %24 tinii olusturmaktadir. VZV enfeksiyonu gelisenlerin %48’inin CD4+ T
lenfosit say1s1 <200 hiicre/mm?® olup CD4+ T lenfosit sayisindan bagimsiz her evrede
goriilmiistiir. Ulkemizde yapilan diger calismalarda VZV enfeksiyonu oranimni
Trabzon’da Ertung ve arkadaslar1 %3 [126], Ankara’da Ozdemir ve arkadaslar1 %3
[112], Istanbul’da Karaosmanoglu ve arkadaslari %1 [115] olarak bizim
verilerimizden daha diisiik oranda saptamislardir. Uluslararasi ¢alismalarda ise bu
oran; Kore’de Kim ve arkadaslarin1 %4 [117], Etiyopya’da Dereje ve arkadaslar1 %2
[121], Uganda’da Rubaihayo ve arkadaslar1 %6 [128], Etiyopya’da Solomon ve
arkadaslar1 %9 [119], Brezilya’da Amorim ve arkadaglart %8 [125], Kenya’da
Chepkondol ve arkadaslart %15 [124] bulunmus olup bizim verilerimizle benzer
caligmalar mevcuttur. VZV enfeksiyonu, HIV pozitif bireylerde CD4+ T lenfosit
sayisindan bagimsiz her evrede goriilebildigi icin degisik oranlar saptanmis olabilir.

Tiiberkiiloz, 6zellikle de ekstrapulmoner tiiberkiiloz HIV pozitif hastalarda
siklikla goriilen bir FE olup calismamizda goriilme sikligi %3’tiir. Tiim FE’larin
%12’si TB olup ¢ogu ekstrapulmoner TB’dir. Ulkemizde yapilan diger calismalarda
bu orant Kapodokya’da Alp ve arkadaslar1 %16 [113], Trabzon’da Ertun¢ ve
arkadaslar1 %10 [126], Ankara’da Ozdemir ve arkadaslar1 %9 [112] saptamislardir.
Uluslararasi yapilan ¢alismalarda Kore’de Kim ve arkadaslar1 %11 [117], Uganda’da
Rubaihuya ve arkadaslar1t %18 [128], Cin’de Pang ve arkadaslarnt %16 [120],
Kenya’da Chepkondol ve arkadaslar1 %35 [124], Tayvan’da Lee ve arkadaglar1 %17
[129] olarak saptamislardir. Bizim ¢alismamizda TB saptananlarin %54 {iniin CD4+

T lenfosit sayis1 <200 hiicre/mm?® olup, bu oram1 Kore’de Kim ve arkadaslar1 %74
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[117], Cin’de Pang ve arkadaslar1 %65 [120] olarak saptamislardir. Goriildiigi tizere
ulusal ve uluslararasi caligmalarla karsilastirdigimizda HIV pozitif hastalarda
oldukga sik goriilen firsat¢1 enfeksiyon olan tiiberkulozu bizim ¢alismamizda 6.sirada
olarak daha az siklikla saptadik. Bunun nedeninin bdlgemizde hastanemize yakin
Gogiis Hastaliklar1 Hastanesi tiiberkiiloz merkezi oldugundan; bu hastalarin daha ¢ok
orada tan1 almasi ve takip edilmesi veya baska merkezlere refere edilmesi olabilir.

HIV pozitif hastalarda malignite riski artmistir. Calismimiza katilan hastalarin
%35’ inde malignite tespit ettik. Bunlarin %3’ yani cogu AIDS-tanimlayict malignite,
geri kalan1 da AIDS-tanimlayict olmayan maligniteler olup ¢cogu HIV enfeksiyonu
tanistyla ayn1 anda malignite tanis1 almiglardir. ART altinda gelisen malignitelerin
cogu (%91) da ilk 5 yil i¢inde saptanmis olup, 5 yil sonrasinda sadece bir hastada
malignite saptanmistir. Tirkiye’de yapilan calismalarda HIV pozitif hastalarda
kanser prevelansini Istanbul bolgesinde 5 merkezin katildig1 Aydin ve arkadaslariin
yaptigr c¢alismada %2,6 [130], Trabzon’da Ertun¢ ve arkadaslarnn %9 [126],
Kapodokya’da Alp ve arkadaslar1 %5 [113], Ankara’da Ozdemir arkadaslart %6
[112] saptamustir. Bu oran uluslararasi ¢alismalardan Cin’de Zhu ve arkadaslarinin
tim {ilke ¢apinda yaptiklart1 399451 hastanin dahil edildigi calismada %1 [131],
Avrupa ve Kuzey Amerika’da Trickey ve arkadaslarinin yaptigi ¢ok merkezli
calismada %5 [132], Amerika’da Shiels ve arkadaglarinin yaptig1r calismada %5
[133], Sahra alt1 Afrika’da Horner ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada %15 [140],
Asya’da Jiamsakul ve arkadaslari %1 [134], Ispanya ‘da Garcia-Abellan ve
arkadaslar1 %3 [135], Amerika’da Engels ve arkadaslar1 %1,5 [136] saptamislardir.
HIV pozitif bireylerde malignite prevelanslarinin degisen oranlarda saptanmis olmasi
diisilk sosyoekonomik diizey, calismalarin gergeklestirildigi tarihler (erken ART
donemi) ile ilgili olabilir. Ayrica zamanla artan kanser tani1 yontemlerindeki
gelismislik de bu oranlan etkilemis olabilir. Bizim bolgemizde saptadigimiz oran
cogu calismayla benzerlik gostermektedir.

HIV pozitif hastalarda siklikla saptanan AIDS-tanimlayici maligniteler NHL,
Kaposi Sarkomu, invaziv serviks kanseri (ISK)dir. Bununla birlikte bu hastalarda
AIDS tanimlayict olmayan diger maligniteler de goriilebilmektedir. Bizim
calismamizda HIV pozitif hastalarda saptigimiz malignitelerin ¢ogu AIDS

tanimlayic1 malignitler olup tiim hastalar icinde %3, malignite gelisenler arasinda
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%063 oraninda saptadik. Diger calismalarda bu oranlar (sirasiyla tiim hastalar i¢inde
ve malignite gelisenler arasinda); Trabzon’da Ertun¢ ve arkadaslart %4 - %50 [126],
Istanbul’da Aydin ve arkadaslar1 %2 - %72 [130], Avrupa ve Kuzey Amerika’da
Trickey ve arkadaslart %3 - %49 [132], Asya’da Jiamsakul ve arkadaslart %1 - %45
[134] seklinde bulunmustur. ART donemiyle birlikte HIV pozitif hastalarda beklenen
ATM’lerin azalmasi ATOM’lerin artis1 bazi caligmalarda goriilmiis olup bizim
calistigtmizda bu durum gecerli olmamistir. Bunun nedeni de calismamizdaki
restrospektif verilerin tarih olarak uzun dénemi kapsamasi olabilir.

Calismamizda ATM’ler i¢inde en sik NHL (%53), 2. siklikta KS (%35) ve en
az ISK (%12) saptanmistir. Ulkemizde yapilan diger calismalarda siklik sirasi
Istanbul’da Aydin ve arkadaslar1t NHL (%66) - KS (%34) ( ISK hi¢ saptanmamis)
[130], Trabzon’da Ertung ve arkadaslart NHL (%50) - KS (%33) - ISK (%17) [126]
seklinde saptanmistir. Diinya genelinde yapilan ¢alismalardan Brezilya’da Tanaka ve
arkadaslar1 KS (%53) - NHL (%34) - iSK (%13) [137], Romanya’da Gheorghiti ve
arkadaslart KS (%48) -NHL (%36) - ISK (%16) [138], Amerika’da Rihana ve
arkadaslar1 siklik sirastyla NHL - KS - ISK [139], Asya ve Kuzey Amerika’da
Trickey ve arkadaslart KS (%52) — NHL (%41) — ISK (%6) [132] seklinde
saptamiglardir. Biitiin ¢alismalarda ATM’ler arasinda en az siklikla saptanan ISK
olup, en sik saptanan malignite bazi ¢alismalarda KS baz1 ¢aligmalarda ise bizim
calismamizda oldugu gibi NHL’dir. Tiirkiye’den yapilan diger ¢alismalarda
malignite siklik siras1 calismamizla benzer sekilde bulunmustur.

HIV enfeksiyonu ATM disinda bir¢ok malignite i¢in de risk faktoriidiir ve
AIDS-tanimlayic1 olmayan bu kanserlerin HIV pozitif hastalarda goriilme sikligi
artmaktadir. Calismamizda HIV pozitif hastalarda goriilen en stk ATOM; anal kanser
(n=2) ve akciger kanseri (n=2) idi. Tiirkiye’den yapilan diger caligmalarda en sik
saptanan maligniteler olarak Trabzon’da Ertun¢ ve arkadaslar1 intrakraniyal kitleler
ve akciger kanseri [126], Istanbul’da Aydin ve arkadaslari kolon kanseri ve akciger
kanseri [130] saptamiglardir. Diger iilkelerde yapilan c¢alismalarda ise en sik
kanserler olarak Romanya’da Gheorghita ve arkadaslart meme kanseri ve anorektal
karsinomlar [138], Cin’de Zhu ve arkadaslar1 akciger kanseri ve intrakraniyal kitleler
[131], Amerika’da Rihana ve arkadaslar1 anal kanser ve Hodgkin lenfoma [129],

Asya ve Kuzey Amerika’da Trickey ve arkadaglari anal kanser ve Hodgkin lenfoma
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[132], Malavi’de Horner ve arkadaslari meme kanseri ve 6zefagus kanseri [140]
olarak saptamislardir. Caligmamizda en sik saptagimiz akciger kanseri ve anal kanser
diger caligmalarin ¢cogunda da sik saptanan maligniteler arasinda yer almaktadir.

Calismamizda HIV pozitif hastalarda malignite olusumu i¢in ileri yas (>50)
ve diisik CD4+ T lenfosit sayis1 (<200 hiicre/mm?) anlaml risk faktorleri olarak
saptanmistir. Diger calismalarda malignite gelisimi ile Istanbul’da Aydin ve
arkadaslar1 da yas ve diisik CD4+ T lenfosit sayist [128], Amerika’da Engels ve
arkadaslar1 diisik CD4+ T lenfosit sayist ile [134], Bati Afrika’da Tchounga ve
arkadaglar1 ge¢ basvuru, erkek cinsiyet, CD4+ T lenfosit sayisinin 500 hiicre/pl'den
az olmasi, yliksek plazma viral yiikii, hemoglobin oraninin 8 g/dl'den az olmas1 ve
viicut kitle indeksinin 18 kg/m”'den az olmas: ile iliskili bulmuslardir [141]. Diger
calismalarda ve bizim ¢aligmamizda ortak olarak malignite gelisimi ile diisiik CD4+
T lenfosit sayis1 iligkili bulunmustur.

HIV pozitif hastalarda cinsel yolla bulasan diger enfeksiyon hastaliklarinin da
insidans1 artmustir.  Sifiliz, HBV, HCV ve HPV ile koenfeksiyonlar siklikla
goriilmektedir. Calismamiza katilan hastalarin %31’inde koenfeksiyon tespit ettik,
bunlarin da %21°1 sifiliz, %9’u HPV, %4’i HBV, %0,4’i HCV idi. Yapilan diger
calismalarda HIV pozitif hastalarda sifiliz oranin1 Tiirkiye’de Istanbul’da Koksal ve
arkadaslar1 %19 [142], iilkenin 7 bolgesinde Sarigiil ve arkadaslarinin yaptigir ¢cok
merkezli calismada %8 [143], Ankara’da Ozdemir ve arkadaslar1 %3 [112], diger
iilkelerden Brezilya’da Amorim ve arkadaslar1 %4 [125], Brezilya’da Moreira ve
arkadaslar1 %9 [144] bulmuslardir. Genel itibariyle ¢alismamizdaki sifiliz prevelansi
diger calismalardan yiiksek olup ayni bolgede yapilan istanbul ¢alismasi ile benzer
saptanmistir. Calismamizda bu oran sifiliz antikoru ile birlikte VDRL pozitifligi
saptanan aktif enfeksiyonu olan hastalar1 (%13) ve sadece antikor pozitifligi olup
VDRL negatif sifiliz gegirilme Oykiisii olanlar1 (%8) da dahil ettigimizden yiiksek
c¢ikmig olabilir. Diger c¢aligmalarda HBV ve HCV koenfeksiyon prevelanslari
Tiirkiye’de iilke genelinde Sayan ve arkadaslar1 %3 HBV, %0,5 HCV [145] ve diger
iilkelerde yapilan caligmalarda Brezilya’da Amorim ve arkadaslar1 %2 HBV %4
HCV [125], Tayvan’da Lee ve arkadaslar1 %9 HBV, %5 HCV [129], Nijerya’da
Nnakenyi ve arkadaglart %8 HBV, %4 HCV [146], Brezilya’da Moreira ve
arkadaslar1 %13 HCV , %0,5 HBV [144], Sahraalt1 Afrika’da Barth ve arkadaslari
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%15 HBV, %7 HCV [147], Amerika’da Buskin ve arkadaslar1 %11 HBV %18 HCV
[148] saptamislardir. Bizim verilerimiz Tiirkiye de yapilan ¢alisma ile benzer olup
diger {ilkelerde yapilan calismalarda ozellikle HCV koenfeksiyonu cok daha
yiiksektir. Bu durum ilkemizin HCV agisindan diisiik-orta endemik bdlge
olmasindan, damar i¢i madde kullaniminin ¢aligmamiza katilan hastalarda az sayida
goriilmesinden (madde kullanimi1 %S5) dolay1 olabilir. HPV koenfeksiyon orani
Brazilya’da Moreira ve arkadaslari %10 [144], Giineydogu ABD’de Ye ve
arkadaslar1 %23 [150] saptamis olup bizim verilerimizden yiiksektir. Bunun nedeni
de hastalar1 taramadaki eksiklik, asemptomatik olan hastalarin sikayetlerini dile
getirmemeleri, meslektaglarimizin bu hastalarda girisimsel islem yapmaktan
kaginmasi olabilir.

FE ve maligniteler ART donemine ragmen HIV/AIDS hastalarinda
mortalitenin en sik nedenidir. AIDS’e bagh mortalite diinya ¢apinda azalmaktayken
iilkemizde Teker tarafindan yapilan c¢alismada arttig1 gosterilmistir [148].
Caligmamizda takip ettigimiz hastalarda mortalite oranin1 %4,8 saptadik. Bu orani
Ankara’da Cerci ve arkadaslar1 %11 [111], Ankara’da Ozdemir ve arkadaslar1 %31
[112], Kore’de Kim ve arkadaslar1 %2 [117], Tayvan’da Lee ve arkadaslar1 %4
[116], Kolombiya’da Barreneche ve arkadaslar1 %5 [151], Amerika’da Sezgin ve
arkadaslar1 %4 [152] olarak saptanmistir. HIV pozitif hastalarin %3,5’inde (%2 FE,
%1 ATM) olum firsat¢1 enfeksiyon ve maligniteler nedeniyle gergeklesmistir. Bu
oran Trabzon bdlgesinde Ertung ve arkadaslarinin yaptigi calismada %11 [124],
Kapodokya’da Alp ve arkadaslar1 tarafindan %12 [113] saptanmistir. En sik 6liim
nedenleri olarak lenfoma, kriptokokkoz ve TB enfeksiyonu saptanmustir.
Calismamizda firsat¢i enfeksiyon gelisenlerin %9’unda, ATM gelisenlerin %41’inde
O0lim gerceklesmistir. Etipyopya’da Solomon ve arkadaslart FE gelisenlerin
%16’sinda [119], Tayvan’da Lee ve arkadaslar1 %18’inde [116] 6liim saptamislardir.
Istanbul’da Aydin ve arkadaslari malignite gelisenlerin %31’inde 6liim saptamis
olup, en sik nedeni bakteriyel menenjit, pulmoner TB ve pndmoni olarak
belirlemislerdir [130]. Saptadigimiz mortalite oram1 Tirkiye’de yapilan diger
calismalara gore oldukca diisiik bulunmustur. Diger iilkelerde yapilan calismalarla

daha benzer olup Amerika ve Kore caligmasindan daha yiiksek mortalite oran
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saptamig bulunmaktayiz. Bunun nedeni bu gelismis iilkelere gore hastalarimizin

farkindaliginin daha az bulunmasi ve ge¢ bagvurusu olabilir.
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6. SONUC

HIV pozitif hastalarda Antiretroviral tedavi (ART) c¢ag ile birlikte mortalite
ve morbidite azalmasina ragmen, ililkemizde hala firsatg1 enfeksiyon (FE) ve
maligniteler HIV/AIDS hastalarinda morbidite ve mortalitenin ana nedenlerinden
olmaya devam etmektedir. Ayrica bu FE ve maligniteler hastanede uzun siireli servis
ve YBU yatislarina, yiiksek maliyetlere neden olmaktadir. FE ve malignitelerin
Onlemenin yolu hastalarin olabildiginde erken tan1 almasini saglamak ve tani aldiktan
sonra en kisa zamanda ART baslanarak ilaclarin diizenli kullanilmasinin 6nemi
hakkinda bilgilendirerek tedaviye ve takibe uyumu artirmaktir. Ulkemizde hala
toplumsal Onyargi, damgalanma korkusu ve bilgisizlik nedeniyle HIV enfekte
hastalar ileri evrede basvurmaktadir. Bu konuda toplumda 6ncelikle HIV bulasinin
onlenmesi-korunma, HIV-enfekte bireylerde de erken tani ve tedavi i¢cin HIV
enfeksiyonu farkindaligini arttirmak adina ulusal bilgilendirme etkinliklerine ve

egitimlerine ihtiyag¢ vardir.
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