HIV ile iliskili Malignite
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Ajanda

* Olgu1
* Olgu?2
e Olgu3
 HIV ve malignite iligkisi

 Dikkat edilmesi gereken noktalar
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Olgu 1- istanbul/Kog Universitesi 2017

Olgu 1'in Tanim Diger Sikeyet ve Muayenesinde Sirt Bolgesi
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. Ozgegmisinde GBPD eksiklig

* Anamnezinde 3 aydir devam eden
oksUrlk ve gece terlemesi, nefes darlig
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Olgu 1- istanbul/Kog Universitesi 2017

 Biyopsi------Kaposi Sarkomu » Nefes darligi olmasi nedeniyle KS visseral tutulumu da
arastiriliyor

» AntiHIV pozitif- Es zamanli tani-

» Kemoterapiyle takip
 Tenofovir-Emtristabin (Truvada®) ve dolutegravir
* HAART devam
« Es zamanli HBs Ag pozitifligi
 Risk durumuna gore gerekli profilaksiler
 Takibinde karaciger enzim yuksekligi ve HBV reaktivasyonu

gelisen oldukca komplike bir hasta » Malignite tanisini HIV tanisiyla es zamanli

 Tedavi yonetimi oldukga komplike , komorbiditesi ¢ok olan bir
hasta

88 KLIMIK



Olgu 2-Diyarbakir/ Dicle Universitesi-2014

» 46 yas, erkek, evli, 2 cocuklu  Hasta bu slre¢ boyunca kendisine dnerilen medikal tedavileri
hastaligi reddederek kabul etmemis.
* Mardin- Bacaklarda odem ve genital bolgede renk degisikligi * Alternatif tip ile ¢dziim aramis.

«  Bu dénemde HIV poxzitifiigi saptanmis » Gecikmis tani degil belki ama gecikmis tedavi

 Eslik eden uykusuzluk, 12 kilo kaybi ve asir yorgunluk
5 yildir homoseksuel iligki

 Biryil once Uretral akinti
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Lezyonlar

ASIL PROBLEM

Genital bolgeden alt ekstremiteye uzanan
Cok sayida ve ortalama 1-2 cm ¢apinda
Kirmizi lezyonlar mevcut

Bazi lezyonlar birlesme 0zelliginde
Bazilari infekte olmus

Her iki alt ekstremitede 6dem ve yumusak
doku infeksiyonu mevcuttur

Kaposi Sarkomu mu?
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http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/3/3c/Kaposi's_Sarcoma.jpg

Tani Koyma

PATOLOJI SONUCU Tedavi — Takip

 KS tanisi aliyor

* HAART baglaniyor

 Lezyonlar komplike, cerrahi gereksinimi
« KT kdrleri

* Yan etki yonetimi

» Komplikasyonlarin yonetimi
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Olgu 3 Istanbul/ Sisli Hamidiye Etfal

O 3 Tanm Toda- Taki

46 yas erkek,A.D.

Sikayet: Karin agrisi, bulanti-kusma,
sarilik

Muayene: Karin sag Ust kadranda
hassaiyet, sarilik

Sonuglar;

> Lab: 4700 Hb:11.3mm? gr/dL
plt:264.000 mm?

»> Total Bil: 6 mg/dL Direk Bil:5.7
mg/dL

> ALT:160 IU/MLAST: 115 UL
ALP:485 U/L GGT:290 U/L CRP:25
mg/dL

KC'de USG ‘de27x22 cm boyutlarina iki
adet nonspesifik leyzon, koledekto
genisleme, duedenumda noduler leyzon

Supheli cinsel temas
Es zamanli saptanan Anti —HIV pozitifligi

PET CT de karaciger lezyonlar FDG
tutulumu ile malign lehine saptandi.

Patoloji : Diffuz buyuk B hicreli lenfoma
HIV-RNA:2.340.000 kopya/ml

« Tenofovir-Emtristabin/raltegravir
» Kemoterapi
 Eside HIV'le infekte
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Olgu 3 Goruntileme
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HIV ve malignite iligkili olabilir mi?
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INTRODUCTION

» People living with HIV (PLWH) and AIDS have a higher incidence of many common cancers compared with the general population. AIDS-
defining cancers include aggressive non-Hodgkin's lymphoma, Kaposi sarcoma, and invasive cervical cancer. Dramatically improved
treatment of HIV over the last two decades has led to a decrease in the risk of AIDS development, an increase in immune function and
survival, and a decline in AlIDS-defining cancers in this population. Aging due to longer life expectancy with antiretroviral therapy (ART), co-
infection with oncogenic infections, and a higher prevalence of carcinogen exposure (tobacco, alcohol) has led to increased incidence of
many non-AlDS-defining cancers.

* PLWH who develop cancer should be co-managed with an oncologist and HIV specialist and should receive cancer treatment as per
standard guidelines. Although modifications to ART may need to be made, HIV therapy should be continued during cancer therapy.
Multidisciplinary decision-making, involving infectious disease and HIV specialists, is critical.

Cervical cancer See Cervical Cancer in PLWH (HIV-1)
AIDS-defining )
malignancies®P:¢.d.e.f Kaposi sarcoma (See NCCN Guidelines for AlIDS-Related Kaposi Sarcoma)

Aggressive non-Hodgkin's lymphomas? (See NCCN Guidelines for B-Cell Lymphomas)

Anal cancer * See Anal Cancer in PLWH (HIV-2
Non—AIDS-definin Non-small cell lung cancer * See Non-Small Cell Lung Cancer in PLWH (HIV-3

malignancies®P:¢.d.e.f

Hodgkin lymphoma - Hodgkin Lymphoma in PLWH (HIV-4

Other non-AlDS-defining

) . See NCCN Guidelines for Treatment of Cancer by Site
malignancies
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AIDS- Kaposi sarkomu 73,000
tanlmlay|c| Non-Hodgkin lenfoma 165
Skuamoz hiicreli servikal karsinom 32
Skuamoz hiicreli ano-genital karsinom 30-40
Prostat kanseri 12 -20
Hodgkin lenfoma 8-18
AIDS- Skuamoz hiicreli bas/boyun karsinomu 5-13
tanimlayici  Muitipil miyelom 5-7
olmayan Losemi (AML, ALL) 5-7

Akciger kanseri 4-5
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* Progresif immun yetmezlik- ANA NEDEN-

* Anti-retroviral tedavi (ART) oncesi azalmig CD4
sayisi artmis KS ve NHL insidansi ile koreledir.

* ART kesildiginde bazi inflamatuar sitokin
duzeylerinde (IL-6 gibi) artis ve kanser
insidansinda artis olduguna dair bulgular
mevcuttur.

* Onkojenik sUreclere etki: (protoonkogen
aktivasyonu, tumor supresorgen aktivite kaybi gibi)
maligniteyi artirdigi disunulmektedir.

* Diger onkojenik viruslarla koenfeksiyona
sikhginda artis.

* HHV-8, HPV, EBV, HBV, HCV enfeksiyonlari
* Cevresel maruziyet; sigara ve alkol

* HIV enfeksiyonu tutln gibi gevresel faktorlerin
onkojenik etkisine hlcreyi daha duyarli hale

getirebilir.

AIDS’li hastalarda gorulen kanserler daha
ciddi ve kir sansi daha az malignitelerdir.

HIV enfekte bireylerin 1/3'0 malignite
sonucu OlUr, bunlarin %42’si ADM, %58’
non-ADM’dir.

Sag kalim ciddi sekilde etkilenir ®

« Ik olarak 1981 yilinda geng, homosekstiel
bir erkekte eslik eden daha sonra AIDS
olarak refere edilen ciddi bir
immunosupresyonla beraber Kaposi
sarkomunun tanimlanmisgtir

* KS gibi NHL ve invaziv servikal kanser
insidansi HIV enfekte immunostprese
bireylerde beklenmeyen sekilde artmis, bu

maligniteler AIDS-iligkili timorler (ADM)
olarak adlandiriimigtir
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Zaman Igerisinde... Ayni ve Farkli neler Var?

Kanser Zor, Beraberindeki Zorluklar

ADM’ler zaman iginde azalmig, non-
ADM’ler (HL, akciger, karaciger, anal
maligniteler) on plana ¢ikmaya
baslamistir .

Immiinolojik ve virolojik yanit immiin
sistemin kismen onarimini saglar ve
boylece firsatgi infeksiyonlarin insidansi
azalir, NHL ve KS gelisme riski azalir ve
sagkalim uzar.

 HIV’le infekte bireylerin kanser tedavisi
HIV infekte olmayan bireylerle ayni genel
prensiplere sahiptir. (erken evrede kuratif
adjuvant tedaviler ileri evrede palyatif
tedaviler verilir)

 Ancak sitotoksik kemoterapinin ART ile
birlikte kullanimi adidif toksisite
(norotoksisite, myelotoksisite,
hepatotoksisite), ilag-ilag etkilesimi ve
immuUnosupresyonun artmasina yol
acabilir,

« . Tedavide sitotoksik ajan segimi
toksisiteyi artirmayacak ya da etkilesime
girmeyecek ajanlar olarak yapilir

*. HAART kesilmesinden ¢ok doz ayarlama
ya da ilacin degistiriimesiyoluna gidilir.

HIV’e bagli ek lezyonlar ( reaktif
lenfadenopatiler, malignite ile

ilgisi olmayan gorintller) evrelemede
hatalara yol acabilir-

Gecikmis hastalik postoperatif
infeksiyonlarda artmis risk ile iligkilidir.

HIV iligkili komorbiditeler ve hastanin kotl
performansi da tedaviyi olumsuz etkiler.
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Ayni neler var? Farkli neler var?

Alt baglik... Toksisiteye Dikkat! llag —ilag etkilesimleri

» HAART sonrasi HIV ile enfekte bireylerde  Norotoksisite  Artmig toksisite
yasam suresi uzamis hastalik artik tedavi

edilebilen, kontrol edilebilen kronik bir * Miyelotoksisite * Azalmis etkinlik

enfeksiyon hastaligidir. « Kardiyotoksisite « Cp450
* Bunedenle ADM ve non-ADM'ler 6nem « Hepatotoksite « Hem HAART hem de onkoloji Tedavisinde bu yolak
kazanmistir iyi bilinmeli

« llag-ilag etkilesimi ve overlap yapan
toksisiteler nedeniyle Onkolog ile Infeksiyon
hastaliklari uzmani igbirligi yapmali.

* Ancak overlap toksistesi ihtimali varsa:

> Alternatif bir kemoterapi secimi

> Farkl toksisite profiline sahip
alternatif bir HAART secimi

> HAARTe gecici sure ara verilmesi

* https://www.hiv-druginteractions.org/-
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Kaposi Sarkomu Kaposi Sarkomu-Klinik Tutulan sadece cilt degil!
endikasyonlari

KS; HHV-8 (ya da KS iligkili
herpes virus) ile iligkili duguk
greydli bir vaskuler timaorddr.

AIDS-bagl KS degisken bir klinik
seyir gosterir, tutulum bolgesine
gore morbidite ve mortalite nedeni
olabilir.

CD4 sayisi 500 hucre/mma3 olan
bireylere gore 200°Un altinda olan
bireylerde KS riski 18 kat
artmistir.

HAART kullanimi sonrasi KS
insidansinda ozellikle 6 aydan
sonraki donemde dramatik bir
azalma olmaktadir

Deri ¢izgileri boyunca
pembe mor renkli etrafinda
sarl halosu olan simetrik
eliptik lezyonlardir,

Agri kasinti nekroz yoktur

Alt ekstremite, yuz ozellikle
burun, oral mukoza ve
genital bolge yerlegimli
olabilir.

AIDS hastalarinda sik
gortlen Bartonella
enfeksiyonuna bagli cilt
lezyonlarindan ayrimi
onemlidir.

» KS-visseral hastalik-Olgu 1

‘de bu nedenle arastiriimisti-

En sik tulum oral kavite, GIS
ve respiratuvar sistemdir.

Baslangicta visseral tutulum
yaygin degil

HAART sonrasi visseral
tutulum azalmistir

* Yaygin cilt tutulumu (25°den
fazla lezyon)

Lokal tedaviye yanit
vermeyen yaygin cilt tutulumu

Yaygin 0dem
Semptomatik visseral tutulum

Immune reconstitution
inflammatory syndrome (IRIS
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Agresif seyirli NHL ler
Ozellikle de Biiytik B Hiicreli Lenfoma

« Hasta HAART icin degerlendiriimeli.

» Kemoterapisi HIV digI hastalar gibi planlanmali.

« Rituksimab gerekliligi agisindan degerlendirilmeli.

 Gerekli durumlarda GCS-F acisindan degerlendirilmeli.Febril notropeniye dikkat edilmeli.

» Profilaskiler unutulmamali!

« Kanit duzeyi gok yuksek olmamakla birlikte Santral Sinir Sistemi tutulumu igin gerekli ise intratekal metotreksat
uygulanabilir.
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invaziv Servikal Kanserler

Hastallk tanisi ile es zamanli olabilecegi gibi tani sonrasi da gorulebilir.

Zaten populasyonun geneli i¢in Onerilen tarama programlarina uyum

Risk grubumu igin tarama konusunda hassasiyet

HPV asis!!

Kemoterapi, radyoterapi ve cerrahi tedavi
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Sonug olarak...

 HIV infekte bireylerde ADM’lerin yanisira ozellikle HAART kullanimi ile non-ADM'lerde de artis olmustur

» Tum maligniteler erken baslangig yasi ve agresif klinik seyir gosterir

* HAART kullanimi hem virolojik hem immunolojik yanit sayesindetedavi sonuglarini iyilestirir ancak overlap toksisite ve ilag-
ilac etkilesimine dikkat etmek gerekir

* HIV'le infekte bireylerde preventif yontemler ve taramalaraagirlik veriimelidir-Agilamalar asla unutulmamali-
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SIDSA

"Primary Care Guidelines for the Management of Persons
Infected with Human Immunodeficiency Virus: 2013 Update
by the HIV Medicine Association of the Infectious Diseases
Society of America"

0 CURRENT#*

Published: Clinical Infectious Diseases 58 ; 2013 ;58 : 1 -34
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Referanslar

EACS

European

AIDS
Clinica
Society

B

EACSoc

NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines®)

Cancer in People Living
with HIV

Version 1.2018 — February 27,2018

NCCN.org

NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines®)

AlIDS-Related
Kaposi Sarcoma

Version 1.2018 — November 3,2017

NCCN.org
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Thomas Adams

‘Korumak tedavi etmekten her zaman daha iyidir. Zira kigileri hasta olmak
eziyet ve kulfetinden uzak tutar.

Tesekkuwrler...
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