Prof.Dr. Miinir BUKE

INSAN HIV INFEKSIYONU VE AIDS ( Acquired Immune Deficiency Syndrome )

Ogrenme hedefleri (dersin amaci) : HIV (Human Immuno deficiency Virus) enfeksiyonunun tanimi,
etkeni, bulasma yollari; enfeksiyonda gorilen semptomlar, hastaligin ayirici tanisi, tani igin gerekli
islemler, tedavisi, profilaksisi, korunma dénlemleri ile AIDS’li hastaya yaklasim, hasta muayene, tetkik
ve tedavilerini rahatlikla yapabilmeyi, hastaliktan korunmada toplum bilincini olusturma yodninden
gerekli bilgi, becerileri saglamak ve tanimlayabilmektir.

Tanimi : HIV enfeksiyonunun olusturdugu ve giderek artan oranda immun sistemi devre digi birakarak
meydana getirdigi agir immun yanit yetersizligi; kisilerde firsat¢i enfeksiyonlar, neoplazma ve diger
hayati tehdit eden belirtiler olusturarak hastalari 6limcul sonuglarla karsi karsiya getirebilmektedir.
Etkeni : Klbik simetride 100nm. capinda Lentiviris familyasindan Retroviris grubundan bir RNA
virlisidir. insanlarda hastalik yapan HIV-1 (alt subgruplari var), HIV-2 adli iki etken bilinmektedir.
Maymun (SIV), kedigiller ve diger hayvanlarda da immun yetmezlik yapan virtsler vardir.

Bulasma yollarn : Hasta kisilerde basta kan olmak Uzere, vagina, serviks salgilarinda, semende, sut,
ter, idrar, Beyin Omurilik Sivisi (BOS), alveoler sivi, plasenta,amniyos sivisi, lenfoid doku, kemik iligi,
kan lenfosit ve monositleri, deride bulunmaktadir. Ancak bilinen bulaglar: a- Her tarli cinsel iligki b-
anneden ¢ocuga gebelik, dogum ve emzirme ile ¢c- kontrolsiiz kan nakli, enfekte igne, cerrahi aletler,
dis hekimligi aletleri, jilet, makas, dévme, akapunktur ile. Etken virlis basta CD4+T lenfositleri olmak
Uzere monositler, dentritik hicreler, kemik iligi ana hucreleri, deri, Langerhans, endotel, kolorektal,
serviks, retina hlcreleri, akciger makrofajlari, transformasyona ugramis B lenfositler, bébrek epitel
hicreleri, kalp miyozitlerini enfekte etmektedir.

HIV enfeksiyonu 1-6 haftalar iginde akut bir enfeksiyonu takiben, belirtisiz asemptomatik
enfeksiyondan, persistan jeneralize simetrik lenfadenopati ve gelisen firsat¢i enfeksiyonlara, malin
hastaliklara kadar varan uzun bir sireg igerisinde safha safha kendini gésteren ve 6limle sonuglanan
bir enfeksiyondur. AIDS enfeksiyonundan 3-12 yil sonra gelisen ve hastaligin son safhasini olusturan
bir durumdur. Normalde 900-1450/mm? olan CD4+T lenfositler giderek artan oranda azalarak 50/mm?
‘n altina inmekte; hlcresel imminite de giderek azalip kaybolmakta bunun sonucunda degisik
belirtilerle firsatgi enfeksiyonlar olusarak hastalar 6limcul sonuca ulagmaktadir.

Ogrenme hedefi : HIV enfeksiyonunun bulasma yollarini ve enfekte ettigi hedef hiicreleri
eksiksiz sayabilecektir.

Semptomlar: a-Oznel : Akut dénemde (akut retroviral sendrom 1-6 haftalar) yorgunluk, ates, bag ve
bogaz agrisi, istahsizlik, bulanti, kusma, ishal, agrili defakasyon, deride dokiintl, gece terlemeleri, kas
agrilari, boyun lenf bezlerinde sislik, erken ve orta donemlerde asemptomatik persistan simetrik
jenaralize lenfadenopati, izah edilemeyen kilo kaybi. (<%10), 1 aydan uzun suren ates ve ishal.
b-Nesnel : 1- Deride: Anormal pigmentasyon, degisik deri dokintileri (herpes virlsi, varisella, zona
zoster, pox virls, mantar enfeksiyonlari vb.) 2- Lenf bezleri: Yaygin kiguk simetrik, mobil
lenfadenopati (boyun, submandibiiler, koltukalti, epitrokleer, kasisikta) 3- Bas, ylz, burun, bogazda:
Celitis, stomatit, farinjit, tlylG oral I6koplakiler, aftdz Ulserler, jinjival, periodontal enfeksiyonlar, tonsillit,

sinlzit. 4- Kalp ve akcigerlerde: Egzersizle artan dispne, balgamli, balgamsiz dksuruk, gbégus agrisi,



spontan pnomotoraks, postiral hipotansiyon. 5- Gastrointestinal sistende: Odinofaji, disfaji,
retrosternal agri, hepato-splenomegali, hepatit, pankreatit, perirektal abse, proktitis. 6- Urogenital
sistemde: vajina, penis ve skrotum da herpetik lezyonlar, vaginit, vaginal kasinti ve akinti, sik agril
idrara ¢ikma. 7- Merkez Sinir Sistemi (MSS) : Konsantrasyonda azalma, apati, hafiza kaybi, fokal
ndrolojik bozukluklar, polindropati, ataksi, tremor, personalite degisikligi. 8- Kas iskelet sisteminde:
Ust ekstremitelerden baglayan kas glciinde azalma, kaslarda devamh gerginlik, ©zellikle alt
ekstremitelerde oligoartrit, psoriatik artritler.
Ogrenme hedefi : HIV enfeksiyonunda gériilen agizdan baslayarak gastrointestinal sistem, kalp
akciger ve deri belirtilerini eksiksiz belirtebilecektir.
Ayirtici tani: HIV enfeksiyonu birgok hastalikla karigabilmektedir. Ozellikle uzun siiren ve sebebi
bilinmeyen hastaliklarla ayirici tanisi yapilmalidir.
Tan: lyi bir tibbi anamnez: Yasadi§i ortam ve seyahatle ilgili bilgiler, cinsel iliskide bulundugu kisilerin
sayisi, mesledi (genel ev, fuhus vb.), cinsel yolla bulasan hastaliklar gecirip gegirmedidi, ilag
aliskanhgi, HIV’li hastalarla karsilasip karsilasmadigi, gecirdigi hastaliklar, ilaglarin toksik reaksiyonlari
ve allerjik reaksiyonlarinin varhdi, vitamin mineral, bitkisel ilag kullanip kullanmadigi, hayvan
isiriklarina maruz kalip kalmadigi sorgulanmali; gok dikkatli bir fizik muayene yapilmalidir. Labaratuvar
incelemelerinde: ELISA ile HIV antijenleri ve anti-HIV antikorlarinin arastirilarak sonuglarin Western-
Blot ile dogrulanmasi, Orasure, Epitope vb. P24 antijen testleri, plazma HIV-RNA testleri PCR ile
bransli DNA veya nikleik asit sekans bazli amplifikasyonlar kullaniimalidir. Tam olarak kan, trombosit,
CD3, CD4, CD8 hiucrelerin sayimlari yapilmalidir. Karaciger fonksiyon testleri, kanin kimyasal yapisi,
hepatit markerlerinin g¢ikariimasi, VDRL, Papid Plazma Reajin (RPR), Floresan Treponema Antikor
(FTA), Floresan Treponema Antikor Absorbiyon (FTA — ABS) testleri yapiimali, PPD, toksoplazmaya
karsi antikorlar arastiriimali ve gd6gdus radyografisi ¢ekilmelidir. Kan Urunleri ile incelemelerde bulag
riskini g6z 6nlinde bulundurmalidir.
Ogrenme hedefi: HIV tanisi icin gerekli materyalin alimini yapabilecek ve serolojik testleri
eksiksiz belirtebilecektir.
Tedavi: Bugln icin 6nemli olan durum; - tedaviye erken baslamak — tek ilacla tedavi yerine kombine
tedaviyi segmek — virisin degisik organ rezervuarlarini hedefleyerek, buralara penetre olan ilag
kombinasyonlarini kullanmak gerekmektedir. HIV enfeksiyonunun tedavisinin baglanmasini gerektiren
durumlar; primer enfeksiyon, iyatrojenik bulas sonrasi, anneden ¢ocugda gecislerde, semptomatik HIV
hastaliginda, CD4+T hiicre sayisi 500/mm® altina inmisse, plazma HIV-RNA’si 5000-10.000
kopya/ml.den fazla ise, b.DNA 20.000 kopya/ml. ise tedavi eden doktoruna baglh olarak baslatilan
tedavi hayati boyunca sirdurilebilir. Antiviral ilaglar olarak : 1- Reverse transcriptase (RT) enzim
inhibitérleri: a- Dideoksi niikleozit analoglari veya Niikleozit Revers Transkriptaz inhibitorleri (NRTI)
Zidovidine(ZDV) (3 azido3.deoxythymidine) : ilk kullanilan ilagtir. 100mg.tabl. Giinde
3x200mg.Peroral(PO) verilir. Didanosine(ddi) : Giinde 2x200mg. (60kg.den fazla kisilerde) 60kg.den
az olanlarda 2x125 mg/giin PO.verilir. Zalcitabine(ddc) : PO3x0.75mg/gln kullanilir. Stavudine(d4T)
: 2x20mg./giin PO verilir. Lamivudine(3TC) : 2x150mg./glin PO verilir. (Abacavir, Adefovir60 — 120
mg/giin) 2- Non Niikleozid Revers Transkriptaz inhibitérleriNNRTI): HIV codalmasini selektif

olrak inhibe ederler. HIV-1 RTnin yapisini degistirerek virlisi inaktive ederler HIV-2'ye etkili



degildirler. Nevirapine : HIV RNA sin kuvvetli inhibe eder. Ddi+zdv+ nevirapine kombinasyonu
etkilidir. GUnluk doz 400mg.dir. Delavirdine : Diger ilaglarla kombine kullanilir giinde 3x400 mg.
Verilir. Efavirenz 600mg./gin dider ilaclarla birlikte kullanilir. 3- Proteaz inhibitorleri(Ol)
Saquinavir(invirase) :  3x600-1200mg/gunPO., Ritonavir(norvir) : 2x600mg./ginPO.,
indinavir(Crixivan) : 3x800mg/giinPO., Nelfinavir(Viracept) : 3x750mg./ginPO., Amprenavir :
3x600mg PO. verilir.

Ucli tedaviyi tercih etmek gerekmektedir. 2NRTI + Pl ile yapiimalidir. Ornegin Zidovidine3x200mg.+
Lamividune2x150mg. veya Didanosine2x200mg.veya Zalcitabine3x0,75mg ile ikili kombinasyonlari bir
Pl ile birlikte Gglu tedavi sirdirilir. Zidovidine in alternatifi olarak Stavudine2x20mg. Lamuvudine
veya Didanosine ile kombine edilerekproteaz inhibitdrleri olan indinavir3x800mg. veya
Ritonavir2x600mg., veya Nelfinavir3x750mg.PO. Ug¢lii tedavi sirdirilir. Ugli bir diger alternatif tedavi:
iki NRTI ile bir NNRTI birlikte kullanilabilir. Ornegin Zidovidine+Didanosine+Nevirapine gibi. iki NRTI
ile de tedavi segenekleri vardir. Bu durumda Zidovudine’in alternatifi olarak Stavudine kullanilarak
yapilir, her iki ilag birlikte kullaniimaz.

Antiretroviral tedavinin bagarisizlidi; tedaviden 1 ay sonra viral yik 10 misli bir digsmegdstermez ise, 4-
6 aylik tedavi sonucunda HIV RNA’sI kaybolmamis artigsgdsteriyorsa, CD4+T sayisi dislyorsa tedavi
basarisiz kalmistir. Tedavi degistiriimelidir. ilag degisikligi; toksisite belirtileri gériildiigiinde de yapilir.
Tedaviden sonug alinmis ise ilag dozu azaltilmadan baska bir ilag yerine konularak tedaviye devam
edilir. 3'li baslangi¢ tedavisinden sonug¢ alinamadigi durumlarda 6érnegin AZT+3TC+PI tedavisinde
sonu¢ olumsuz ise Stavudine+Didanosine+farkli Pl veya Nevirapine ile tedavi surdululur. Bazi
durumlarda kullanilan ikili tedavilerde sonu¢ alinmadiginda Uglu tedaviye gegilir. Delavirdine (NNRTI)
+ 2NRTI + Pl ile birlikte kullanilir. Nelfinavire 3x750mg + Combivir (300mg AZT+150mg 3TC) x 2/gin
PO kullanilabilir.

Ogrenme hedefi: HIV tedavisinin baglamasini gerektiren durumlar, antiretroviral ilaglarin
cesitleri, en az iki adet 3’lii ilag kombinasyonunu, tedavinin takibi icin ne yapilmasi gerektigini
eksiksiz acgiklayabilecektir.

OPORTONISTIK ENFEKSIYONLARA KARSI PROFILAKSI

Pneumocystis carinii pnomonisi: CD4+T say|3|<200/mm3 veya toksoplazmozis + CD4+T sayisi
100/mm® den az ise Trimetoprim-Sulfametoksazol BID den haftada 3 defa veya Dapson 100mgx1
glnde veya Atovaquan giinde 2x750mg verilir.

Mycobacterium avium complex: CD4+T sayisi mm>te 100'den az oldugu durumlarda, Rifabutin
300mgx1/gin, veya Clarithromycin 2x500mg/glin veya Azitromycin haftada 1200mg PO.verilir.

Mantar enfeksiyonlari, CD4+T>100mm®: Clotrimazole 10mg.x5/gin, Nystatin suspansiyon
5ml.x4/giin, Flucanazol 100mg.x1/giin, Ketoconazole 200mg.x1/giin, itraconazole 200mg./giin PO:
olarak herhangi birisi kullanilir.

Cytomegaloviriis (CMV) CD4+T> 50mm?®: Ganciclovir 1gr.x3/gin PO. verilir.

Ogrenme hedefi: Oportonistik enfeksiyonlara karsi profilaksiyi tam yapabilecektir.

Asilamalar: Pnémokok asisi her 5 yilda bir tekrari gerekir. Hepatit B asisi 0,1,6 aylarda 3 defa yapilir,
her 5 yilda tekrarlanir. influenza asisi her sonbaharda tekrarlanir. H.influenza asisi, inaktive polio,

difteri, tetanoz asilar yapilir.Kizamik, kizamikg¢ik, kabakulak asilari yapiimaz.



Hasta takibi: Asemptomatik hastalari her 3- 6 ayda bir takip ederek olusabilecek ates, soguk alginligi,
ishal, kilo kaybi, yorgunluk lenfadenopati, 6ksurik, dispne, ylzdeki ve derideki doékuntiler, nérolojik
bozukluklari dikkate almak gerekir. immiinsiipresyonu fazla olanlarda hasta takibi daha sik yapilir.
Hastalara psikososyal yardimlari yakinlari ile birlikte saglamali; HIV enfeksiyonu ve bulas yollari
hakkinda bilgilendirilmelidir. Kan kimyasi, CD4+T, CD48+T sayilari, HIV RNA dizeyleri her 3 ayda bir
arastinimalidir. Tedavinin yapilmadidi, hastanin tedaviye uyum saglamadigi veya diren¢ gelismesi
durumlarinda CD4+T sayisinin diasmesi plazma HIV RNA’sinin  yikselmesi AIDS gelisimini
beraberinde getirir. AIDS’te oportonistik enfeksiyonlar gelisir.

Ogrenme hedefi: HIV enfeksiyonlu hastalarin takibi ve agilamalarini yapabilecektir.

AIDS li hastalarda goriilen oportonistik enfeksiyonlar.

P.carinii pnémonisi: Oznel belirtiler: Asemptomatik veya insidiydz, énceleri efor halindegelen, sonra
da istirahat halinde gelen nefes darhigi, kuru 6ksirik, ates, yorgunluk, gligsiizlik.

Nesnel belirtiler: HIV pozitifligi, immuin yetmezlik durumu,CD4+T lenfosit sayisinin 200/mm? ‘iin altina
inmesi, ates, tasipne, her iki akciger sahalarinda rallerin ve wheezing in saptanmasi, balgam ve
bronkoalveoler lavaj sivisinda P.Carinii’nin gérilmesi.

Ayirici tani: Bakteriyel pndmoni, tiberkiloz, M.avium complex, viral pnémoni, mantara baglh pnémoni,
interstisiyel lenfoid pnémoni ile yapiimaldir. Tani: Akciger grafisi (Interstisye perihiler infiltrasyon)
balgam ve bronkoalveoler lavajda P. Carinii arastirmasi, akciger biyopsisi, arteriyel gaz analizi.
2-serebral toksoplazmozis: Oznel belirtiler: Bas agrisi, ates, zihin ve biligsel fonksiyonlarda
bozukluk.

Nesnel belirtiler: HIV pozitifligi, immin yetmezlik durumu CD4+T lenfosit sayisinin 100/mm¥un altina
inmesi, fokal nérolojik belirtiler, meninks irritasyon bulgulari.

Ayirici tani: Beyin abseleri, mantar enfeksiyonu, viral ensefalit(CMV,HSV), Tbc.Menenijit, progresif
mdaltifokal l6koensefalit, sifiliz, vaskllit. Taniz  Beyin tomografisi, manyetik rezonans
incelemeleri(mdltifokal hipodens yuvarlak lezyonlar), anti toksoplazma 1Gg antikorlarinin arastiriimasi.
3-M.avium complex(MAC): Oznel belirtiler: istahsizlik, karin agrisi, ishal, ates, gece terlemeleri.
Nesnel belirtiler: HIV’e bagh immun yetmezlik, CD4+T sayisinin mm®te 75-50 arasinda olmasi,
hepato splenomegali.

Ayirici tani: Tuberkiloz, karaciger, bobrek abseleri, salmonella, sigella, kampilobakter, amip ve giarda
ya bagli bagirsak enfeksiyonlari. Tani: Kan kiltiri ile M.avium saptanmasi, pansitopeni varligi.
4-CMV(Retiniti, 6zofajiti, koliti,pndmonisi): Oznel belirtiler: Genel durumda bozukluk, disfaji, odi
nofaiji, diare, karin agrisi rektal Ulser, zayiflama kilo kaybi, kuru 6ksurik, nefes darligi.

Nesnel belirtiler: HIV’e bagh immin yetmezlik durumu, CD4+T sayisinin mm®¥te 50’nin altinda
olmasi, oftalmoskopik incelemede; retinada infiltrasyon, kanama, dekolman, 6zofagusta karakteristik
lezyonlar, akcigerlerde bileteral raller.

Ayirici tani: CMV retinitinde: toksoplazma, herpes, protozoon retinitleri, diabetik retinopati, idyopatik
retinal neovaskilarizasyon; CMV 06zofajit ve koliti: Candida, herpes 6zofajiti, hepatit, tlseratif kolit,
crohn hastaligi, enterik patojenler, neoplazma, metastatik kaposi sarkomu ile; CMV pndmonisi (kemik
iligi transplantasyonu yapilanlarda sik goériliir) PCP, bakteriyel pnédmoni, atipik pnédmoni, dissemine

MAC enfeksiyonu ile ayirt edilmelidir. Tani: Dikkatli bir retina muayenesi, 6zofagus, duedonum,



bagirsak, brons biyopsileri ile inkllizyon cisimciklerinin arastiriimasi, I6kosit, idrar, balgam dan CMV
kdltarlerinin yapiimasi.

5-Kriptokok menenijiti: Oznel belirtiler: Frontal ve temporal bélgede bas agrisi, ani gelisen
konflizyon, letarji. Nesnel belirtiler: immin yetmezlik belirtileri, fokal nérolojik belirtiler, mental
durumda ve kafa ¢ifti sinirlerinde bozukluk, kafa i¢i basincinda artma, fotofobi.

Ayirici tani: Tbc.menenijit, norosifiliz, toksoplazma, viral, fungal ensefalit, AIDA demansiya kompleks,
progresif moiltifokal I6koensefalit ile yapilir. Tani: Lomber ponksiyon ile BOS’'ta kriptokok ve
antijenlerinin arastiriimasi, (1/1024’ten yukarida antijen pozitifligi, BOS’ta hiicre sayisinin ¢ok az olusu
20’den az agir prognozu gosterir.), BOS, kan, doku, érneklerinden kdlttrler yapilir. Tomografi, (CT),
manyetik rezonans(MRI) incelemeleri yapilir.

6-Herpes simplex ve varicella zoster enfeksiyonlari: Oznel belirtiler: Oral, labial,anorektal
dermatomlara uyan vezikuler lezyonlarin bulundugu bdélgelerde yanici, batici agrilar. Nesnel belirtiler:
immin yetmezlik durumu, eritemli zeminde vezikiler lezyonlar, kronik oral, genital veya anorektal
bolgeye yayilim gdsterirler. Ayrica ylz, gdvde ve sacli deride bulunurlar.

Ayirici tani: Impetigo, aftdéz stomatit, sifilitit sankr, Stevens-Johnson Sendromu, varisella, koksaki
virls A16 enfeksiyonu, kontakt dermatit.piyoderma ile yapilir. Tani: Tzanck testi ile vezikiler incelenir.
7-Candida enfeksiyonlari: Oznel belirtiler: Disfaji, odinofaji, vagina, genital bélgedekaginti.

Nesnel belirtiler: immiin yetmezlik durumunun varli§i, CD4+T lenfosit sayisinin 200-300mm?® olusu,
dudak bilesigi ve agizda catlaklar ve beyaz lekelerin, pseudomembranlarin varligi, vaginada eritemli
zeminde beyaz lekeler, koyu vaginal akinti.

Ayirici tani: Hairy I6koplaki, diger oral, vulvovaginal maya enfeksiyonlari. Tani: Oral ve vaginal akinti
ve lezyonlardan KOH ile inceleme, adiz ve d6zofagustaki lezyonlardan biyopsi 6rnekleri ve kulturler.
Ogrenme hedefi: HIV enfeksiyonunda goériilen oportonistik enfeksiyonlardan 5 adedini
sayabilecektir.

HIV ile enfekte kisilerde gézlenen malin hastaliklar

Siklikla gézlenen Kaposi sarkomudur. Damar endotel hiicrelerinin neoplastik bir hastaligidir. Deri,
sindirim, solunum sistemi ve butin vicutta gorilebilir. HSV-8 tarafindan olusturulan bir hastaliktir. Non
Hodgkin Lenfoma ikinci siklikta B lenfosit neoplazmasi olarak beyin ve perifer organlarda goralar.
Hodgkin lenfoma, skuaméz karsinom, kiguk hicreli karsinom, bazal hicre kanseri, testis kanseri,

melanomaya da rastlanir.

Oportonistik enfeksiyonlarin tedavisi

1-P.Carinii Pnomonisi(PCP): Hafif ve orta siddetteki olgularda TMP-SMX2DS tabl.x2/giin 21 giin
sure ile verilir sonra PCP profilaksisi yapilir. Hastanin ilaci tolere edemedigi durumda Dapsone
100mgx1 + TMP12-15mg./kg PO glinde verilir veya Clindamycine 450-600mg.x4/giin + Primaquin 15-
30mg./gin 21 gun sure ile, G6 PD yetersizliginde Atovaquane 750mg.x2/giin veya Pentamidine 3-
4mgl/kgiV/gin 21 gin siire ile, agir olgularda; TMP-SMX TMP12-15mg/kg/giin 6 saat ara ile iV olarak
uygulanir veya Pentamidine 4mg/kg/glin iV + 72 saat igerisinde Metilprednizolone 2x40mg/giin 5 giin

ile, 5 giin siire ile 40mg/giin, 11 giin siire ile de 20mg/giin verilir, tedavi 21 gin surdirdlir. ilag



reaksiyonlari goérildigiinde Clindamycin 450-900mg.x4/giiniV +Primaquine 15-30mg.x1 PO. veya
Trimetrexate 30-45mg./m2iV veya PO glinde bir defa, Leucovorin 20mg./m2 iV veya PO 6 saat ara ile
21 gun sure ile tedavi strdarular.

2-Serebral toksoplasmozis: Pyrimethamine 100-200mg. Baslangi¢ olarak verilir sonra giinde 50-
100mg. PO + sulfadiazine 1-2gr.x4/gin 6 hafta sure ile kullanilir. Hayat boyunca Pyrimethamine
25mg + 2gr Sulfadiazine/gun kullanilir. Sulfadiazine duyarl kigilerde Clindamycin 600mg.x4/gin +
Pyrimethamine 100mg./giin PO 6 hafta sure ile sonra da Dapsone 50mg./gun PO + Pyrimethamine
25mg./gin PO hayat boyunca profilaktik olarak kullanilir. Tedavinin basarisiz kaldigi durumlarda
Atovaquane 750mg.x4/glin 6 hafta sire ile sonra da Dapsone 50mg./gliin + Pyrimethamine 25mg./glin
hayat boyunca kullanilir.

Ogrenme hedefi: P.Carinii pnémonisi ve serebral toksoplasmozis tedavisinde kullanilan ilaglari
eksiksiz sayabilecektir.

3-MAC enfeksiyonu: Clarithromycine 2x500mg./giin veya Azitromycin 1x500mg./gin + Ethambutol
15-30mg./kg/giin PO verilir. Sonu¢ alinamaz ise Rifabutin 300-600mg./giin veya Clofazimine 100-
200mg./gin PO veya Ciprofloxacin 750mg./giin veya Amikacin 7.5mg./kg/giin IV uygulanir. MAC
tedavisi hayat boyunca sirdirilmelidir. Aksi halde dissemine enfeksiyonun eradikasyonu imkansizdir.
4-Sistemik CMV: indiiksiyon tedavisi retinitterde 14-21 glin, gastrointestinal ve akciger
enfeksiyonlarinda 21-42 giin sirdiiriilmelidir. Ganciclovir 5mg./kg IV bir saatten fazla siirede verilir ve
12 saat ara ile glinde iki defa verilir. Her guin I6kosit sayisi saptanir 1000mm>tenaz olursa doz azaltilir.
Loékosit 500’den, trombosit 25000'den asagi distigl durumlarda tedavi kesilir. Ganciclovir'e direng
gorildiginde veya intolerans durumlarinda Foscarnet 600mg./kgx3/gin iV verilir. infiizyon iki saat
surdurulmelidir. Kreatinin seviyeleri haftada 3 defa 6lgulir. 2.9'dan yUksek bulundugunda tedavi kesilir.
Guinde 1-2 litre serum fizyolojik de verilmelidir. Tedavi hayat boyu surdlrultr. Ganciclovir+Foscarnet
kombinasyonlari gerektiginde kullanihr. CMV retinitinde Ganciclovir 3x1gr PO veya 1-2
mikrogram/saat veya Foscarnet 1200 mikrogram 0,1mIx3/glin g6z i¢i injeksiyonlari uygulanir. Cidofovir
5mg./kg IV haftada bir giin iki hafta siire ile uygulanir. Cidofovir + 2gr Probenecid PO ile birlikte de
kullanihr.

5-Kriptokokus menenijiti: Orta ve agir olgularda(mental durumda ve kraniyal sinirlerde bozukluk,
BOS’ta kriptokok antijen titresinin 1/1024’ten yuksek, l6kosit sayisinin 20’den az olugu) Amfoterisin
0.7mg./kg/gun serum glikoze iginde yavas infizyon seklinde uygulanir. 1-2 haftada iyilesme goérulince
agizdan Flukanazol 400mg./giin 8-10 hafta verilir sonra 200mg ile devam edilir. Iyilesme gériilmez ise
Amfoterisin tedavisi total doz 1.5-2.5gr. olacak sekilde 6-8 hafta devam edilir, tedaviye Flusitozin
100mg./kg/glin 4 defada verilir ve 6-8 hafta devam edilir, sonra 200mg Flukanazol ile devam edilir. Bu
durumda serum kreatinin diizeyleri 2.5'ten yukarida ise tedavi kesilir, 1.5’e dislince tedaviye tekrar
baslanir. Hafif olgularda 4-8 hafta Flukanazol PO 400mg verilir sonra 200mg ile devam edilir.

6-HSV enfeksiyonu: Hafif mikokitandéz enfeksiyonlarda Asiklovir 200-400mg.x5/gin PO agir
enfeksiyonlarda 5mg./kgx3/giin iV 10 gin sire ile kullanilir. igorgan enfeksiyonlarinda 10mg./kgx3/giin
IV 10-14 giin sire ile uygulanir.lV uygulamalar 1 saat siire ile inflizyon seklinde uygulanir. Asiklovire
direngli durumlarda Foskarnet 40-60mg./kgx2/giin IV 10-21 giin siire ile verilir. Varisella-Zoster



(VZV)yde Asiklovir 800mg.x5/giin PO veya 10mg./kgx3/giin iV 10 giin siire ile verilir,direncli
durumlarda Foskarnet 60mg./kgx2/giin iV 10 giin kullanihr.

Ogrenme hedefi: CMV, HSV enfeksiyonlarinda kullanilan ilaglardan birer érnek verebilecektir.
7-Candida enfeksiyonu: Orofaringial enfeksiyonda Nistatin oral sispansiyondan 10mlx5/giin PO 10-
14 gln, dzofajitte 200-400mg./giin Ketokonazol veya Flukonazol 200mg./gin PO 14-21 gin kullantlir.
ic organ enfeksiyonlarinda AmfoterisinB 1mg./kg/giin iV 10-14 giin sire ile kullanilir. Vulvo vaginal
kandidiazda antifungal krem ve ovuller kullanilir.

Ogrenme hedefi: Candida enfeksiyonlarinda kullanilan 3 ilaci sayabilecektir.
Hastanin irdelenmesi

Hasta sunumu 8 : 35 yasinda Almanya dogumlu, 5 yildanberi Turkiyede yasiyor, erkek hasta
Yakinmalarn : iki aydir devam eden ates, gece terlemeleri, 10 kiloya varan kilo kaybi, son bir aydir
ishal, 6ksuruk, deri ve agzindaki yaralardan, yutma gugliginden.

Oykiisii : 10 yil 6nce Aimanyada iken bir ay kadar siiren, halsizlik yorgunluk, bogaz agrisi, ates,
istahsizlik, bulanti kusma ve ishal yakinmalari ile hastalanmis. Gittigi doktor muayenesinde; boyun
lenf bezlerinin her iki tarafta sis oldugunu belirterek soguk alginhgi tanisi ile ilaglar vermis, bir ayin
sonunda sikayetleri kaybolmus. Ancak boyunu disinda koltukalti, kasikta da lenf bezleri belirmis ve bu
bezler hig kiigiilmemis. Son iki aya kadar zaman, zaman halsizlik sikayetleri oluyormus. ki aydir ates
ve gece terlmeleri ile birlikte 10 kilo kaybettigini 70 kilodan 60 kiloya indigini, son bir aydir ishal
yakinmalari ile birlikte derisinde ve agzinda yaralar olugsmus, antibiyotik ve ates dusuirtcu ilaglar
kullanan ve yakinmalari gegmeyen hasta yatirildi.

Oz ve soy gecgmisi: 18 yasinda enfeksiydz mononiikleoz gecirdigini belirtiyor, 15 yildir giinde bir
paket sigara igiyor, bekar heteroseksuel iligkilerde bulundugunu; alerji ve idyosenkrazisi olmadigini
belirtiyor, babasi, annesi ve bir kardesi sag ve sihhatte.

Fizik muayene bulgularn: Biling acik, TA: 110/ 80, ates: 38.5° C, nabiz: 104/dk. Deride anormal
pigmentasyon, agiz kenarinda ve sag brakiyal sinir trajesi boyunca herpes ve zona zosteri andiran
vezikller lezyonlar, dudak bileseklerinde ragatlar, adiz bodaz muayenesinde; stomatit, farenijit, tayli
oral l6koplakiler, aftdz ulserler, jinjivit,peridontal enfeksiyonlar, farinkste kandidaya bagli membranli
enfeksiyon saptaniyor. Gastro intestinal sistemde; c¢igneme ve yutma gucligl, retrosternal agri,
hepato-splenomegali, perirektal abse, penis ve skrotumda herpetik lezyonlar var. Kalp akcigerlerde;
dispne, balgamli ve balgamsiz 6ksurik, gogis agrisi tarif ediyor. Merkez sinir sisteminde; Biling agik,
zaman, zaman unutkanlik ve uyku hali oldugunu sdyliyor. Kas ve iskelet sistemi; Ust ekstremitelerden
baglayan kas guclinde azalma, kaslarda gerginlik, sag dizinde agril artit saptaniyor.

Laboratuvar bulgulari: Sedimantasyon ¢ok artmigs (103 mm/s) eritrosit, trombosit, hemoglobin, I6kosit
degerleri dusuk, idrarda; albumin ve Urobilinojen pozitifligi var, karaciger fonksiyon testleri, Ure ve
kreatinin degerleri orta derecede ylkselmis, akciger grafisinde bileteral interstisyel pnédmonik goélgeler
var, digski muayenesinde bol giardia ve izospora kistlerine rastlandi.

Ozgiil laboratuvar bulgulari: Anti-HIV-1 olumlu, HIV-1 viral yiik 73000 /ml, Tiberkiilin, sifiliz testleri
olumsuz,Hepatit B gostergeleri olumsuz, Anti-HCV ve RNA si olumlu, Anti-HAV olumlu, Anti-CMV IgM



olumlu, Anti-Toksoplazma IgG 1/256 olumlu, kizamik IgG olumlu, Anti- VZG IgM olumlu, Anti- EBV

IgG olumlu. Kan kulttiriinde Greme yok, bronko alveolar lavajda, Pneumocystis carinii saptandi, asido
rezistan basil gériilemedi. CD4+T: 58/ mm3, CD8+T: 56/mm3 bulundu.

a- Taniniz nedir bu taniyr disindliren bulgular nelerdir? Ayirtici tanida neler gézdnunde
bulundurulmalidir.

b- Ozgll laboratuvar testlerine de bakarak koydugunuz tanida etkeni hasta ne zaman almigtir,
etkenin baglica bulag yollari nelerdir?

c- Etken bulastiktan sonra hastalik hangi safhalardan gegmektedir?

d- Hastalikta gorilen sistemik belirtiler ve firsatgi enfeksiyonlar, maliniteler nelerdir?

e- Hastaligin kati tanisi nasil yapilir

f- Tedavisi nasil yapilmahdir?

Dogru yanit

a- Hastada immun yetmezlik sendromu ve buna bagh degisik organlara iligskin firsatgi enfeksiyonlarin
varligi, Ozgiil laboratuvar testlerinde HIV-1 e iligkin géstergelerin pozitif olusu buna bagh AIDS
olgusu tanisini koydurmaktadir. Hastalik nedeni bilinmeyen ateslerin etyolojileri ile ayirtici tani
yénunden degerlendirilir.

b- AIDS tanisi konan bu hastada etken basta cinsel iligki olmak lizere , enfekte kan Urinleri ve
onunla bulagsmis, kirli enjektérler cerrahi aletler, disgilikte kullanilan malzemeler, tatuaj, dévme gibi
islemler yaninda, anneden ¢ocugda vertikal ve horizontal gegcisllerle bulagmaktadir.Nadir olarak
organ transplantasyonlari, saglikta calisanlara, 6pisme ve suni doéllenme ile de hastalk
bulasabilmektedir. Hasta muhtemelen etkeni 10 yil dnce cinsel yolla almigtir.

c- Etken alindiktan sonra, 1-6 hafta iginde siren ve hastada gorilen sekilde halsizlik, istahsizlik,
ates, bas ve bogaz agrisi, bulanti kusma, ishal yakinmalari, bazan kizamiga benzer deri
dokintileri ile baslayan AKUT RETROVIRAL SENDROMU seklinde baslar, onu takiben belirtisiz
asemptomatik enfeksiyondan, asemptomatik persistan jeneralize simetrik lenfadenopati ve
gelisen firsatgl enfeksiyonlara, malin hastaliklara kadar varan uzun bir slre¢ icerisinde safha
safha geliserek sonucta firsat¢i enfeksiyonlarin ve malin hastaliklarin 6n planda oldugu AIDS
tablosu ile karsi karsiya getirerek olimcul durumlara sokan bir enfeksiyondur. AIDS tablosu
hastaligin son safhasini olusturan ve enfeksiyondan 3-12 yil sonra gelisen bir durumdur.

d- Hastalikta gorilen sistemik belirtiler CD4+T hicre sayisi ile ilskili olarak degerlendirildiginde

CD4+T lenfosit sayisi 500/mm3 Un altina indiginde: enfeksiyon belirtileri olarak akut retroviral
sendrom ve kandida vajiniti, enfeksiyon disi belirtiler olarak, persistan jeneralize lenfadenopati,

Guillain- Barre sendromu, aseptik menenijit, miyopati gézlenir

CD4+T lenfosit sayisi 200-500/mm3 arasinda oldugunda: Enfeksiyonlar olarak: Pnémokok,
streptokok, H. influenza ve diger bakteriyel pnémoniler, pulmoner tiberkiiloz, Herpes zoster,

kandida Ozofajiti,oral tlyli ll6koplaki, kriptosporidioz, kaposi sarkomu enfeksiyondisi belirtiler:



Servikal kanser, B hiicre lenfomasi, anemi, idyopatik trombositopenik purpura, lenfositik
interstisyel pnédmoni, Hodgkin lenfoma, monondronal miiltipleks.

CD4+T Hiicre sayisi 200/mm3 altina indiginde: P. carinii pndmonisi, yaygin Herpes simpleks,
toksoplazmozis, kriptokokkozis, yaygin histoplazmozis,kriptosporidioz, mikrosporidioz, yaygin
miliyer tiberkulloz, progresif multifokal I6koansefalopati, kandida 6zofajiti, enfeksiyon digi: Bit
kinlik, periferik ndropati, HIV e bagli demansiya merkez sinir sistem lenfomasi, vakioler
miyelopeti, kardiyomiyopati, imminoblastik lenfoma, progresif poliradiktlopati.

CD4+T hiicre sayisi 50/mm3 altina indiginde: yaygin CMV enfeksiyonu, yaygin M. avium
complex enfeksiyonu goézlenir.

Hastaligin kati tanisi: HIV icin serolojik testler uygulanarak konur. Siklikla ELISA testi uygulanir
bazi durumlarda iki defa uygulanan test pozitif oldugunda; Western blot testi ile dogrulanmasi
yapilir. Bu test erken dénemde olumsuz olabilir veya hastalik O sup tipleri ile gelisebilir.
(Serokonversiyon bulastan 3-12 hafta sonrasinda olusmaktadir.) Bunun disinda pratik olarak
kullanilan testler ( Home kits, rapid testler, tikrik ten yararlanilan orasure testi , idrar da baki
testleri vb.)

Viriis antijen, DNA veRNA arama testleri Bunun igin Polimeraz zincir reaksiyonu (PCR)
uygulanir. (HIV RNA PCR, bransh DNA veya bDNA, Nikleik asit sekans- baz amplifikasyon NSBA
vb.) Kantitatif HIV RNA tayinleri ile de tedavinin etkinligi, direng gelisimi, hastaligi prognozu ile
ilgili bilgiler elde edilir. Ayrica tam kan sayimi, CD4+T ve CD8+T hiicrelerinin sayimi, serumun
kimyasi, sifiliz serolojisi, PPD testi, gégus filmi, toksoplazma, CMV, Varisella- Zoster , hepatit
viris e yonelik antijen ve antikorlari aragtirilmali, kan, idrar, digki ve gerekli yerlerden kulturler
yapiimaldir.

HIV enfeksiyonunun tedavisinde : 1- etken virlise yonelik antiretroviral tedavi,2- hastanin imman

direncini artirici 6nlemler, 3- Olusan firsatgi enfeksiyonlarin tedavisi ve profilaksisi uygulanmalidir.

Etken viriise yonelik antiretroviral tedavi: Akut retroviral sendrom,semptomatik AIDS hastalari ,
asemptomatik ancak CD4+T sayisi 500/mm3 altinda olan ve HIV RNA si yiksek olanlara( 10.000
kopya , b DNA 20.000 kopya Uzeri), anneden cocuga gecislerde, daha da &nemli HIV
tasiyicilarina, bulas rizki gésteren saglik personeline uygullanir.Tedaviye erken baglamak, Tek ila¢
yerine kombine tedaviyi uygulamak , virisin degisik organ rezervuarlarina penetre olabilen
ilaclar tercih etmek gerekmektedir. Tedavi gerektiginde hayat boyu surdurilebilir. Antiretroviral
ilaglar; 1- Niikleozit Revers Transkriptaz inhibitdrleri (NRTI): Azotimidin(AZT) 100 mg tablet,
glnde 3x200mg, Didanozin (ddl) : 2x200mg/gin (60 kg Ustu), 2x125mg (60kg alti), Zalsitabin
(ddC): 3X0.75mg/ gin, Stavudin (d4T) : 2X20 mg/gin, Lamivudin (3TC, Epivir) PO 2x150mg/
gln, Abacavir (Ziagen) 2x300mg/gun verilir. 2- Non nukleozit Revers Transkriptaz
inhibitorleri(NNRTI): Nevirapin (Viramun) PO 2x200mg/giin, Delavirdin (Rescriptor) PO
3x400mg/giin, Efavirenz ( Sustiva) PO 3x200mg/giin verilir. 3- Proteaz inhibitorleri (PI):
Sakinavir (invirase) PO 3x600mg/giin, Sakinavir mesilat (Fortovase) PO 3x120mg /giin,
Ritonavir (Norvir) 2x600mg /giin, indinavir (Crixivan) PO 3x800mgb /giin, Nelfinavir( Viracept)
3x750mg / gin, Amprenavir (Agenerase) PO 3x600mg /gin, Liponavir (Kaletra) Liponavir



(400mg ) + Norvir (100mg) karisimidir PO 2x3 kapsul/gin verilir. 4- Flizyon olusumunu
engelleyen ilaglar Uzerinde ¢alismalar devam etmektedir. Tedavide Ugli bazi hallerde doértll ilag
kombinnasyonlari kullaniimaldir. Bunun igin 2NRTI +Pl kombinasyonlari en sik kullanilanlardir.
Alternatif olarak 2NRTI+1 NNRTI kullanilir. Zidovidin ve Stavudin bir digerinin alternatifidir, birlikte
kullaniimaz.Bir diger kombinasyon ise NRTI + NNRTI+ Pl kombinasyonudur.

Hastanin immiin direncini artirci onlemler: ilerye yonelik olarak otolog CD4+T,CD8+T
lenfositlerinin kullanimi s6z konusu olabilir.

Olusan firsat¢i enfeksiyonlarin tedavisi ve profilaksi: Pneumocystis carinii  pndmonisi:
Trimetoprim- sulfametoksazol (TMP- SMX) fort tablet 2x2/giin 21 gin slre ile hafif ve orta
siddetteki olgularda kullanilir. Hastanin uyum géstermedigi durumlarda, Dapson 100mg+TMP 12-
15 mg/kg /giin PO verilir veya klindamisin 450-600mm x4/ giin+ primakin 15-30 mg/giin 21 gin
sure ile kullanilir. Glikoz 6 fosfat dehidrogenaz (G 6 P D ) yetersizliinde Atovakuon 750 mgx2
/gin veya pentamidin 3-4 mg/kg / giin IV yoldan 21 giin sire ile uygulanir, agir olgularda metil
prednizolon 5 giin sureile 2x40 mg /guin, 5 gun sire ile40mg/gtin, geriye kalan 11 giinde ise 20mg/
gln olacak sekilde 6zgul tedaviye eklenir.

Profilaksi: CD4+T hicre sayisi 200/mm® altina indiginde TMP-SMX fort tablet ten 2x1/ gun
haftada 3 gin verilir veya dapson 100mg/gin, atovakuon 2x750mg/ gun verilir. Bu profilaktik
tedavi 21 glinlik aktif tedaviden sonra strdurGlir.

Serebral toksoplazmozis de tedavi primetamin 100-200 mg baslangi¢ olarak verilir sonra guinde
50-100mg PO +sulfadiazin2gr+4/ gun ile birlikte tedaviye 6 hafta devam edilir.Hayat boyunca 25
mg primetamin+ 2gr sulfadiazin/gin ile devam edilir. Sulfamitlere duyarh kigilerde klindamisin
600mg +4/gin + primetamin 100 mg/gin PO 6 hafta sire ile kullandiktan sonra, dapson
50mg/giin+primetamin 25 mg /gin PO hayat boyunca profilaktik olarak kullanilir. Profilaksi
CD4+T sayisi 100/mm3 Un altina dastiginde atovakuon ginde 2x 750 mg verilir. Sulfadiazin
yerine TMP-SMX ayni dozlarda uygulanir. Bunun disinda dapson 200mg/ hafta+ primetamin
75mg/ hafta +l6koviron 25 mg/ hafta uygulanir.

Mycobacterium avium complex (MAC) tedavisinde Klaritromisin 2x500mg/ gtin+ 15-30mg / giin
PO verilir, azitromisin de ayni sekilde etkilidir (1200mg haftada). Sonug¢ alinamayan olgularda
rifabutin 300-600mg /gun verilebilir ancak bu ilag anti- HIV ilaglarindan proteaz inhibitérleri ile
uyumsuzluk gostermektedir. Tedavi hayat boyu strdirilir. Mycobacterium tiiberculosiste INH
300 mg / gln+ rifampisin 600 mg / gin 12 ay + pirazinamid 20 mg/kg / guin 2 ay sure ile kullanilir.
Profilaksi: INH 300mg / guin+ piridoksin 50 mg PO 12 ay sure ile veya INH haftada 2 defa 900mg
12 ay sure ile uygulanir.

Cytomegalovirus (CMV) (retiniti, 6zofajiti, koliti, pnémonisi) HIV enfeksiyonunda bir ¢ok
organi birden tutan en sik enfeksiyondur.Retinitte 14-21 glin, gastrointestinal ve akciger
enfeksiyonunda 21-42 giin sire ile gansiklovir IV yoldan giinde 2 defa bir saati agkin bir siirede
5mg / kg dozunda damardan uygulanir.Her gin Idkosit sayisi saptanir 1000 /mm3 altinda doz
yariya indirilir 500 /mm3 altinda ve trombosit sayisi 25000/mm3 atinda bulunursa ilag kesilir. ilag

kesilir. Gerektiginde ganiklovir+ foskarnet kombinasyonlari veye sidofovir IV 5m/kg haftada bir giin



iki hafta sure ile uygulanir. Profilaksi: CD4+T sayisi 50/mm3 altina dustugunde PO gansiklovir
3x100mg/ guin verilir 12 ay siire ile ve hayat boyu surdarilir.

Kriptokokus menenjiti Mental durumda ve kraniyal sinirllerde bozukluk, BOS ta antijen titresinin
1/ 1024 ten ylksek, l6kosit sayisinin 20/ mm3 ten az olusu ile dikkati ceken hastalikta amfoterisin
B 0.7mg / kg miktarinda glikozlu serum iginde damardan yavas olarak uygulanir.1-2 haftada
iyilesme goruliince tedavi agizdan flukanazol 400mg / giin 8-10 hafta surdurilir. Sonra 200 mg/
giin ile devam edilir.lyilesme gérilmmezse amfoterisin tedavisi total doz 1.5- 2.5 gram olacak
sekilde surdurilir.Profilakside flukanazol 200mg/ giin verilerek devam edilir.

Herpes simplex , Varicella zoster enfeksiyonlarn tedavisinde mikokiutandz enfeksiyonlarda
asiklovir 200-400mg x5/ giin PO verilir agir olgularda 5mg/ kg X3 /giin iV 10 giin siire ile verilir ig
organ enfeksiyonlarinda 10mg/kg x3/giin iV 10-14 giin siire uygulanir. IV uygulamalar bir saat
siire ile yapilmaldir. Asiklovire direng durumlarinda foskarnet 40-60mgx2/ giiniV 10-21 giin siire
ile verilir.Varisella-Zoster (VZV) de asiklovir 800mg x5 / giin PO veya 10mg/ kgx3 / giin iV 10 giin
sure ile verilir. Direngli durumlarda foskarnet 60mg/kg x2 / giin iV yoldan uygulanir.

Kandida enfeksiyonlan tedavisinde orofaringeal enfeksiyonda nistatin oral slispansiyondan 10
mgx5 / giin PO 10-14 glin 6zofajitte 200-400mg/giin ketakonazol veya 200 mg flukanazol PO 14-
21 giin sire ile, i organ enfeksiyonlarinda amfoterisin B 1mg /kg /giin IV 10-14 giin sire ile
uygulanir.Profilaksi cd4+t sayisi 100/mm3 in altina distiginde klotrimazol 10 mgx 5 / gin,
nistatin stispansiyon 5mix4 / giin, flukanazol 100 mg / glin, ketokonazol 200 mg / giin, itrakonozol
200 mg/ gun PO olarak herhangi birisi uygulanir.

HIV ile enfekte kisilerde g6zlenen malin hastaliklar: Siklikla gorilen kaposi sarkomudur, damar
endotel hucrelerinin neoplastik bir hastaligidir. Deri, sindirim, solunum sistemi ve butin vucutta
gorilir HSV-8 tarafindan olusturulur. ikinci siklikta non Hodgkin B lenfomasi , Hodgkin
lenfoma,skuam6z karsinom, klcik hicreli karsinom, bazal hiicre kanseri, testis kanseri,

melanoma gozlenir.



