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Olgu 1l

S.0, 59 yas, Erkek
Gemilerde asci olarak calisiyor

1 yildir aralikl bas agrisi ve konusma bozuklugu

1 haftadir bu yakinmalari artmis

Beyin BT’sinde kitle saptanmasi lizerine Beyin Cerrahisi Klinigi'ne
yatiriimis

Anti-HIV testi pozitif bulunan hasta klinigimize nakil alindi

 Genel durumu iyi, suur acik, koopere olan hastada, orofarenkste beyaz
plaklar ve sol fasiyal paralizi bulgulari saptandi.



HIV ile Infekte Bireylerde MSS infeksiyonlarina Yaklasim

Assess for impending herniation with clinical exam and CT or MRI

In parallel, obtain the following bloodwork:
= HIV viral load and CD4 count
= Syphilis testing (eg, 1gG, RPR)
® Serum cryptococcal antigen
® Toxoplasma gondii serology (if no previous positive results available)
» Bacterial and fungal blood cultures

No impending Impending

herniation herniation present
Can an LP be = Administer steroids

performed safelyd = Surgical decompression
and quickly ©? ® Brain biopsy
[
r 1
No

Yes
Copyrights apply

Commeon etiologies of CNS lesions in
patients with HIV and low CD4 counts: **

= Toxoplasmic encephalitis

= Bacterial/fungal brain abscess

® Primary CNS lymphoma

= Progressive multifocal leukoencephalopathy
= HIV-associated encephalopathy

= Tuberculoma¥



HIV ile Infekte Bireylerde MSS infeksiyonlarina Yaklasim
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Can an LP be = Administer steroidsl
performed safelyd = Surgical decompression
and quickly ©? = Brain biopsy
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Perform LP and send CSF for the following: 8
= Cell count, protein, glucose
= Bacterial Gram stain and culture
= Fungal stain and culture
= Cryptococcal antigen
= Cytology and flow cytometry
= T. gondii PCR
= JC virus PCR
= EBV PCR

= If TB risk factors present, cbtain CSF
AFB smear, culture and TB NAAT¥
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HIV ile infekte Bireylerde MSS infeksiyonlarina Yaklasim

and TE NAAT = I

|

1
LP results inconclusive

) 4

Is there a strong suspicion for toxoplasmic encephalitis
based on the patient meeting the following criteria?
= Not receiving consistent prophylaxis against
toxoplasmosis for 12 weeks preceding onset
of symptoms ¥
= Radiographic findings (eg., multiple ring-enhancing
lesions) consistent with toxoplasmic encephalitis
1
I 1
No Yes

h 4

Initiate empiric treatment
against toxoplasmosis"'

No improvement Symptoms improved
after 2 weeks within 2 weeks
v v v
Brain bicpsy. Continue treatment

treat based on results against toxoplasmosis

Copyrights apply



Toksoplazma IgG(+)

Beyin MR’Inda

Sag sentrum semiovale diizeyinde 7x6 mm boyutunda nodiiler, periferik
kontraslanma gosteren,

Sag parietal apekste 8 mm capinda,
Fronto-pariyetal bolgede 8 mm capinda ayni 6zellikleri gosteren
Cok sayida lezyon saptandi.,



Olgu 1

Basagrisi,

Toksoplazma Beyin MR
18G(+)

konusma
bozuklugu

Serebral
toksoplazmoz
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Toksoplazma Ensefaliti

* Toksoplazma infeksiyon prevalansi
ABD’de %11

Avrupa, Latin Amerika ve Afrika’daki tlkelerde
%50-80

Jones JL. Am J Trop Med Hyg 2007;77:405-10

eTurkiye’'de seroprevalans degisken (%24-62)
HIV pozitif olgularda %52

Aydin OA. Turkiye Parazitol Derg 2011;35:65-7




Toksoplazma Ensefaliti

* Primer infeksiyon asemptomatik

* HIV infekte kisilerde latent infeksiyonun reaktivasyonu
* T gondii seronegatif olanlarda toksoplazmoz nadir

CD4 sayisi>200 hiicre/mm3 nadir

CD4 sayisi 50 hiicre/mm?®’iin altinda olanlar daha riskli

Guidelines for the Prevention and Treatment of Opportunistic
Infections in HIV-Infected Adults and Adolescents, 2022



Toksoplazma Ensefaliti: Bulas

* En sik doku kistlerini iceren cig ya da az
pismis etlerin yenilmesi ile

* Iinfekte kedilerin  diskisiyla  atilan
ookistlerin, kontamine el, su ve
besinlerle oral yolla alinmasiyla

e Daha nadiren kabuklu deniz hayvanlarinin ¢ig
yenmesi ile bulasabilir

Primer enfeksiyonlarin yarisinda
belirlenebilen bir risk faktoru yoktur

* Organizma kisiden kisiye temas yoluyla
bulasmaz.
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Toksoplazma Ensefaliti Klinik

En sik gorilen
klinik form

Fokal ensefalit _
ates, bas agrisi, konfuzyon
ve motor glgcsuzlik

«Fokal defisitlere bagli nobet, hemiparezi, afazi
eSerebral 6deme bagli konflizyon, demans, letarji
eBazen fokal olmayan bulgular: Psikiyatrik semptomlar

Tedavi Hastalik Nobet, stupor,

edilmezse ilerler koma, hayati
tehdit eden tablo



Toksoplazma Ensefaliti Klinik

Toksoplazmoz beyinde tek bir lezyon veya yaygin
ensefalit seklinde de ortaya cikabilir.

Yaygin ensefalit hizli ilerleyici ve mortal
seyretmeye egilimlidir.

Koryoretinit,

Pnomoni

Diger organ tutulumlari ise nadir gorulur




Toksoplazma EnsefalitiTani

\

/Serebral Toksoplazmoz Kesin Tanisi

e Uygun klinik bulgular
*Goruntuleme yontemleri ile tek veya cok

sayida kitle lezyonu
eKlinik ornekte mikroorganizmanin

thanmag J

Guideline for the prevention and treatment of opportunistic infections in
HIV-Infected Adults and Adolescents, 2022




Toksoplazma Ensefaliti Tani

Etkenin saptanmasi

Beyin biyopsisi Lomber ponksiyon

r 1
BOS’ta T.gondli PCR

Duyarhlik %96-100,
Ozgiillik %50

Hematoksilen ve eozin
boyalari

immiinoperoksidaz ydntemi
ile duyarlihk artar

J

Guideline for the prevention and treatment of opportunistic infections in
HIV-Infected Adults and Adolescents, 2022



Toksoplazma Ensefaliti Tani

Toksoplazma IgG olgularin hemen hepsinde pozitif

Toksoplazma IgM genellikle negatif

Antikor titreleri kantitasyonu tani icin
kullanilmaz

* Mononiikleer pleositoz (<60 hiicre/mm?)

 Hafif artan protein, hafif azalan glukoz



Radyolojik Tan

Beyaz cevherde bir ya da ¢ogunlukla birden

Tomografi veya fazla
Tipik halka seklinde kontrast tutan,
izodens ya da hipodens lezyonlar

Sikhkla eslik eden 6dem gorinimii

MR

MR, BT’den daha duyarli
Levy RM. J Acquir Immune Defic Syndr 1990;3:461-71

MR’da siklikla BT’de goriilenden daha fazla sayida

lezyon
Ciricillo SF. Neurosurg 1990;73:720-4



TE Radyolojik Tani

Faudi AS, Kasper DL, Braunwald E, Harrison’s Principles of Internal Medicine, 17th Edition.



TE Radyolojik Tani

Beyinde tek lezyon Akut nekrotizan ensefalit

Gray F.J Neurol 1989
Pott H. Int J STD & AIDS 2013;24:70-2



Toksoplazma Ensefaliti Tani

K

Olasi Tani
Baska bir olasi tani yoksa

\

Klinik ve radyolojik iyilesme varsa Toksoplazma

IgG pozitif ise

4

| Beyin
Biyopsisi

ilk bir haftada klinik veya radyolojik
kotlilesme varsa

iki haftada klinik iyilesme gériilmezse

~ Gorlntuleme, seroloji veya PZR baska bir
etiyolojiyi distinduriyorsa




Toksoplazma Ensefaliti Tani

Tek lezyon LP veya beyin
Toksoplazma seroloji negatif C> biyopsisi
\_ o A /

Tan IL. Lancet Neurol 2012;11:605-17



Toksoplazma Ensefaliti Tedavi

Primetamin 200 mg baslangi¢ dozu, sonra Primetamin-folinik asit + klindamisin 600
*< 60 kg Primetamin 50 mg/giin po+ mg 4x1

sulfadiazin 1000 mg 4x1 + folinik asit TMP-SMX (TMP 5 mg/kg, SXT 25

10-15 mg/giin po/iv mg/kg) 2x1 iv/po

*>60 kg Primetamin 75 mg/giin, : :
stlfadiazin 1500 mg 4x1 + folinik asit ?;ﬁ:iakk:;\iSSOO mg 2x1 + primetamin

10-15 mg/gin
Atovakon 1500 mg 2x1 + silfadiazin
Atovakon 1500 mg 2x1

Primetamin-folinik asit+ azitromisin
900- 1200 mg/gin

Guideline for the prevention and treatment of opportunistic
infections in HIV-Infected Adults and Adolescents, 2022



Toksoplazma Ensefdliti Ted avi

~—~ =
6 hafta

iki hafta icinde Klinik diizelme

Radyolojik diizelme |:> Tedaviye devam

Lezyonlarda kitle etkisi ve 6dem :> Kortikosteroid tedavi
varsa

Antikonvilzan Tuim hastalara proflaktik

NGbet Sykiis varsa R olarak baslanmamali




TE ART Baslama Zamani

* Toksoplazmozis olgularinda ART’nin baslama
zamani konusunda kesin veri yok

* Toksoplazmozis tedavisine baslandiktan sonra
2-3 hafta icinde ART baslanmasi 6nerilmekte




TE Sekonder Proflaksi

6 hafta tedavinin ardindan sekonder proflaksi baglanir

CD4 sayisi>200 S
hiicre/mm3. viral yiik 6 ay |:> Proflaksi kesilir

negatif ise




TE Sekonder Proflaksi

Primetamin 25-50 mg/giin + Klindamisin 600 mg 3x1 +

sulfadiazin 2000-4000 (Primetamin 25-50 mg + I6koverin 10-
mg/gin + lokoverin 10-25 25 mg) /gln

mg/gln

TMP-SMX cift tb 1x1

Atovakon 750-1500 mg 2x1 +
(primetamin 25 mg + I6koverin
10 mg) /gln

Atovakon 750-1500 mg 2x1
+ sullfadiazin 2000-4000
mg/gln

Atovakon 750-1500 mg 2x1

Guideline for the prevention and treatment of opportunistic
infections in HIV-Infected Adults and Adolescents, 2022



TE Tedavi Yan Etkiler

_

Primetamin Dokiintl, bulanti, kemik iligi baskilanmasi ( Lokovorin
dozu arttirihir)

Sulfodiyazin Dokuntd, ates, [6kopeni, hepatit, bulanti, kusma, diyare,
renal yetmezlik, kristalUri

Klindamisin Ates, dokiintl, bulanti, ishal (PME dabhil), hepatotoksisite

TMP/SXT Dokuntd, ates, [6kopeni, trombositopeni, hepatotoksisite

Atovakon Bulanti, kusma, diyare, doklint, basagrisi, hiperglisemi, ates



IRIS

ART baslandiktan sonra infeksiyon bulgularinin kotilesmesiyle

seyreden inflamatuar bozukluk.

IRIS gelismesi ile SSS infeksiyonu bulgularinin kdtlilesmesi iyi
tanimlanmis, ozellikle TB ve kriptokok igin

IRIS-toksoplazma az sayida olgu bildirilmis
CD4 sayisi artisina paralel beyin 6deminde artma

ART ve toksoplazmoz tedavisinin devami ve steroid
dozunun arttirilmasi 6neriliyor

Tani konulmamis olgularda maskelenmis infeksiyon ortaya ¢ikabilir
65 olguluk bir seride 3 olgu ART tedavisinden sonra ortaya ¢ikmis
(ortalama 41 giinde, ortalama CD4 sayisi: 222/mm3

Lawn SD. Current Opin Infect Dis2007; 20-482-86.
Tremont-Lukas IW.J Neurol Neurosurg Psychiatry 2011; 82: 691-95.




Primer proflaksi

CD4 <200 hucre/mm3

<%14, veya tekrarlayan :> Profilaksi baglanir
oral kandidiyazis

CD4> 100 hiicre/mm3 HIVRNA 3 ay . .
negatif ise :> Proflaksi kesilir

CD4 100-200 hiicre/mm3 Tekrar baslanabilir

=




Primer proflaksi

TMP-SXT cift tb/gun TMP-SXT cift tb/haftada 3 giin

TMP-SXT tb/giin

Dapson 50 mg/gin + (primetamin 50 mg +
|6koverin 25 mg) /hafta

(Dapson 200 mg + primetamin 75 mg + I6koverin
25 mg) /hafta

Atovakon 1500 mg/giin

(Atovakon 1500 mg + primetamin 25 mg +
|6koverin 10 mg) /glin

Guideline for the prevention and treatment of opportunistic
infections in HIV-Infected Adults and Adolescents, 2022



Olgu 1

Serebral _
toksoplazmoz > | TMP/SXT 5/25 mg/kgx2 iV

HIVRNA: 861000
kopya/ml Tenofovir/emtrisitabin

CD4 sayisi: 98/mm3 Lopinavir/ritonavir

Kandida 6zefajiti :> Flukonazol




Olgu 1

[ MR’da 6dem }@ Deksametazon

{ Nobet ? Jﬂ{ Levetirasetam }




Olgu 1

« |ki hafta sonra cekilen beyin MR

Lezyonlarda = Tedaviye devam
kiicilme

* Noroloji konsultasyonu:
levetirasetam ile antikonviilzan
tedaviye devam, EEGile izlem




Olgu 1

* Beyin MR aylik izlem 3.ayda dizelme tam degil

e 4, ayda MR normal sinirlarda

TMP/SXTcift tablet 2x2
ile tedavi 5 ay

TMP/SXT cift tablet 2x1 ile
sekonder proflaksi




Toksoplazmoz Korunma

* |lk tani aninda IgG bakilir, negatif ise,

 Cig veya az pismis et yenilmemesi, istiridye, midye gibi cig kabuklu deniz
drdnleri tiketilmemesi,

* Cig et, toprak, bahce ile temas sonrasi ellerin yikanmasi,

* Sebze ve meyvelerin iyice yilkanmadan yenilmemesi,

* Evde kedi besleniyorlarsa diski ve ¢oplerinin baska biri tarafindan glinliik
temizlenmesi, mimkin degilse eldiven giyilmesi ve ellerin iyice yikamasi,

 Kedilerinin sokak kedileri ile temasinin engellenmesi, onerilmelidir.
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Toksoplazma Ensefaliti Ayirici Tani

e SSS lenfomasi
* Progresif multifokal l6koensefalopati (PML) } en sik

e Tuberklloz

* Kriptokok infeksiyonu
* CMV infeksiyonu

* Nokardiya

* Beyin apseleri




Primer SSS lenfomasi

* Klinik ve radyolojik bulgular benzer,
ayrim zor

* Lokalizasyona bagh klinik bulgular
e Ates cogunlukla olmaz
* Epileptik nobet ilk bulgu olabilir

* Teklezyon, ama 2-4 lezyon da
olabilir

* PET veya SPECT kullanilabilir

* Beyin biyopsisi ile doku tanisi altin standart
* BOS’ta EBV-PCR tanida yardimci
* Duyarlihk %83-100, 6zgullik %93-100

Gersner ER. Arch Neurol 2010;67:291-7
Antinori A. Neurology 1997;48(3):687-694.




Toksoplazmoz

Ernst TM. Radiology 1998;208:663-9



Progresif multifokal Iokoensefalopati (PML)

JC virus
e Reaktivasyon

eCogunlukla beyaz cevherde, fokal demyelinizan
lezyonlarla karakterize firsat¢l infeksiyon

*Sinsi baslayan ve giderek ilerleyen fokal nérolojik bulgular
eHemiparezi, hemianopsi,, dismetri, ataksi

e Konusma ve gorme bozukluklari

* Ates ve basagrisi nadir: toksoplazmozun aksine




PML

«MR’da
tek soliter lezyon olarak baslar, her yeri
tutabilir
cok sayida bilateral,
asimetrik,
kontrast tutmayan demyelinizan lezyonlar
kitle etkisi yok

*BOS’ta
PCR ile JCV DNA
duyarlihik %80, 6zgullik %90

Koralnik IJ. Neurology 1999;52:253-260
De Luca A. AIDS 2008;22:1759-67



Kriptokok infeksiyonu

HIV infeksiyonu
+

Meningoensefalit bulgular E’> KriptOkOk
Ates infeksiyonu

Basagrisi
Konflizyon
Letarji




Kriptokok infeksiyonu

Meningeal veya parankimal tutulum
e Perivaskuler alana yayilim

eBazal ganglionlari tutan parankimal
Kriptokokoma: nadir

BT
e Diffliz atrofi
eHidrosefali ve kitle lezyonlari (%10)

*%40’lara varan oranda nonspesifik,
normal

MR
e Perivaskiiler bolgede genisleme
eBazal ganglionlarda psodokistler




Kriptokok infeksiyonu

«Kan kulturlerinin %55’i,
*BOS kiltirlerinin %95’i pozitif

«BOS’un ¢ini murekkebi ile
boyanmasi %60-80’inde pozitif

«BOS’ta kriptokok antijeni genellikle pozitif
«Duyarlilik %93-100, 6zgullik %93-98

. e . ] * Aglilis basinci 225 cm H,0
*Serumda kriptokok antijeni meningeal tutulumu « Protein diizeyi yiiksek

olan ve olmayan hastalarda semptomlarin ortaya « Normal veya disiik glukoz diizeyi

cikmasindan haftalar-aylar 6nce pozitif, LP yapiimall * Lenfosit karakterinde pleositoz
* %25-30 olguda BOS normal

French N. AIDS 2002;16:1031-8



Kriptokok Infeksiyonu: Tedavi

Lipozomal amfoterisin B (3-4 mg/kg iV) ve flusitozin

(25 mg/kg PO),4x1

[Baslanglc tedavisi (en az 2 hafta) J Amfoterisin B deoksikolat (0.7 mg/kg) + flusitozin

Lipozomal amfoterisin B (3-4 mg/kg iv) + flukonazol

800-1200 mg IV

Flukonazol (400 mg IV)

[Konsolidasyon tedavisi (en az 8
hafta) J

[idame tedavi (en az 1 yil) * Flukonazol (200 mg PO)

Antifungal tedavi CD4 T hiicre sayisi >100 hiicre /ulL ve HIV viral yik 3 aydir saptanamaz diizeyde ise kesilir

EACS Version 11.1- October 2022




Ki: intrakraniyel basing artisi

Konflizyon

Bulanik gorme

Papilodem

Alt ekstremite klonusu

** Lomber ponksiyon yoluyla BOS drenaiji
¢ 20ila 25 mL BOS alinmasi

+* Acilis basinci <20 cm H20 olarak normallesene kadar giinlik olarak tekrari
+» Tolere edemeyen hastalarda sant veya ventrikiilostomi

+* Steroid, asetazolamid 6nerilmez



Immune Reconstitution Inflammatory Syndrome (IRIS)

Paradoxical IRIS

| Unmasking IRIS

Paradoxical worsening of symptoms during the ART-induced immune-reconstitution period in association
with inflammatory signs (by physical exam, imaging or tissue biopsy), after exclusion of the expected course
of a treated/untreated Ol or drug toxicities

New onset of symptoms during‘the ART-induced immune-reconstitution period in association with inflamma-
tory signs (by physical exam, imaging or tissue biopsy), after exclusion of the expected course of a treated/
untreated Ol or drug toxicities

Cryptococcal meningitis:
paradoxical RIS

' Start therapy with amphotericin B plus flucytosine and defer start of ART for at least 4 weeks.

unmasking IRIS

Determine serum cryptococcal antigen in persons newly HIV-diagnosed with CD4 counts < 100 cells/iL.

If cryptococcal antigen is detected, exclude active cryptococcal disease, and, in particular, examine CSF to
rule out cryptococcal meningitis. If meningitis is ruled out, start pre-emptive therapy. For details, see below
the specific section on cryptococcal disease

EACS guidelines. Version 11.1- October 2022




When to start ART in persons with Opportunistic Infections (Ols)

General recommendation | As s00n a8 possible within 2 weaks after starting treatment for the oppodunistic

infaction

Tuberculosis As s0an as possible within two weeks of starting TB treatment, regardiess of | For details, see ART in TBMHIV Co-infec-
CD4 count tion saction, page 20

- TB meningitis ART shoukd be delayad for 4 weeks, but can be initiated within the first 2 Corticasteroids are recommended as
weeks in persons with T8 meningitis and CD4 < 50 (100) cefis/L adjuvant reatment for TB meningitis

Cryptococcal meningitis | Defer initiation of ART for at least 4 weeks (WHO recommends adelayof | Corticasteroids are not recommended as
46 weeks and some specialists recommend a defay of 6-10 weeks in severe | adjuvant teatment
ciyploonccal meninghi)







CMV

CMV infeksiyonu icin risk faktorleri
e CD4 sayisi <50/mm3

e Hastanin ART almamasi

 HIV RNA >100.000 IU/ml olmasi

Jabs DA. Am J Opthalmol 2002;133:48-61



CMV

* HIV infekte hastalarda CMV’ye bagli
demans

ventrikiloensefalit
poliradikilomyelopati

e CT veya MR’da periventriktler tutulum
CMV’ye bagl ventrikiloensefalit

eKlinik bulgular
Letarji, poliradikilopati, transvers myelit




CMV

CMV norolojik tutulum
eKlinik bulgular
eGorintileme

*PCR ile BOS’ta ve beyin dokusunda
CMV’nin gosterilmesi, sensitivite
ve spesifite yuksek

MR

eVentrikllit, menenijit, enfarkt,
eHidrosefali, serebral atrofi

Guideline for the prevention and treatment of opportunistic infections
in HIV-Infected Adults and Adolescents, 2022
Cinque P.J Neurovirol 1998;4:120-32



Mukoklitan6z kandidiyaz

* Orofaringeal ve 6zefajial kandidiyazis sik

« 0z.CD4<200/mm3




Mukokutanoz kandidiyaz
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Sabouraud agar




Mukokiitano6z kandidiyaz

Primer profilaksi: Onerilmez.

Tedavi: Flukonazol 100 mg /giin PO, 1-2 hafta

ozefajit icin 100-400 mg PO veya |V, 2-3 hafta

Alternatifler (orofaringeal icin):
* Nistatin stispansiyon 4 X 4-6 mL/gun PO
* Klotrimazol pastil 5 X 10 mg/gin PO
* Mikonazol 1 x 50 mg tbl/giin PO (mukoadezif)
* [savukonazol 50-100 mg/giin PO (6zefajit icin)

* Alternatifler (6zefajit igin):

Vorikonazol 2 x 200 mg / gtin PO/IV
Caspofungin 1 x 50 mg /giin IV
Mikafungin 1 x 150 mg /giin IV

Anidulafungin 1 x 50 mg /giin IV (100 mg
yukleme sonrasi)

Lipozomal AmB 3-4 mg/kg/giin IV







Olgu 2

» 38 yas erkek hasta
* Son 3 ayda 7 kg kilo kaybi

* 3 glin once baslayan ates, oksuruk, nefes darhigi, gorme bulanikligi yakinmalari ile
basvurdu.

Fizik muayene

» Ates 38.2 °C, solunum sayisi 30/dk

» Akciger oskiiltasyonu: bilateral ince raller
* Oksijen ihtiyaci 4 L/dk

Laboratuvar bulgulari

« BK: 13.000 (%81 PNL)
* CRP: 130 (N.<5)

« AntiHIV(+)



Toraks Bilgisayarli Tomografi:

* Her iki akcigerde medialden perifere

dogru kelebek tarzi buzlu cam gérinimi

* Atipik pnomonik infiltrasyon?




HIV + PnOmoni

|
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Non Hodgkin Lymphoma —

CD4 cells 500

Non-infectious complications that occur at any CD4 cell count
COPD, asthma, pulmonary arterial hypertension, interstitial lung
diseases (lymphocytic interstitial pneumonia, sarcoidosis);
all other lung diseases as in HIV-negative persons.




Toplumdan kazanilmis pnomoni (TKP)

* HIV ile yasayan bireylerde daha sik

* ART almiyor olmasi riski daha da arttiriyor

* CD4 sayisindan bagimsiz olarak HIV ile
yasayan bireylerde en sik infeksiyonlar

arasinda

* Bakteriyel pndmoni HIV tanisi koyduran
ilk belirti olabilir

* Tekrarlayan pnomoni ( 22 atak/yil)

AIDS-tanimlayici durumlardan biri

» Streptococcus pneumoniae

* Haemophilus spp

* Mycobacterium tuberculosis
* Pneumocystis jirovecii

* Diger firsatci enfeksiyonlar
(endemik funguslar,..)

e Respiratuvar virusler (Influenza, SARS-
CoV-2,...)

* Pseudomonas aeruginasa
» Staphylococcus aureus



TKP — Tanisal yaklasim

* Kan kulturleri (en az 2 set)

* Bakteremi riski yuksek

* Balgam Gram-boyamasi ve kuiltur

* Mimkulinse antibiyotik baslamadan once veya 12-18 saat icinde
* L. pneumophila ve S. pneumoniae igin Uriner Ag testleri

* Solunum viruslerine yonelik PCR testleri



Olgu-2 devam

* Kan, balgam kdlturleri alindi, bronkoskopi planlandi ancak yapilamadi.

* Ampirik olarak TMP-SXT (TMP: 5mg/kg) 3 x 1 IV ve metilprednizolon 2 x 32

mg IV basland..
* HIV-RNA: 1.258.317 kopya/ml.

* CD4 sayisi: 50 /uL (%13) olarak geldi.



Pneumocystis Jirovecii

* Ribozomal RNA analizine gére fungus olarak tanimlanan firsatci
patojen

* Mantar besiyerinde GUremez
* Anti-protozoan tedaviye duyarli
» Anti-fungal ilaglara duyarh degil

* Hicre duvari ergosterol icermez, kolesterol icerir




Pneumocystis Jirovecii

Life Cycle
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https://www.cdc.gov/dpdx/pneumocystis/index.html



PJP — Risk faktorleri

e CD4 <200/mm3 (%90)

* CD4 <%14

* Onceden PCP atagi

* Oral kandidiyazis

* Rekiiran bakteriyel pnomoni
* [stemsiz kilo kaybi

* Yuksek HIV RNA yuku



P. jirovecii

Yaklasik ti¢ haftadir devam eden yavas yavas artan semptomlar

» Ates (%80-100)

 Oksuriik (%95)

* Nefes darhigi (%95) * Yorgunluk

* Titreme
e GOgus agrisi
* Kilo kaybi

Hastalarin yaklasik %5-10'u asemptomatik
Oral kandidiyazis birlikteligi sik

https://www.uptodate.com/contents/clinical-presentation-and-diagnosis-of-pneumocystis-pulmonary-infection-in-patients-with-hiv



P. Jirovecii

* Hipoksemi (en karakteristik)
* Eforla oksijen desaturasyonu

* Artmis LDH >500 mg/dL



PJP: Akciger grafisi

Olgularin dortte birinde akciger grafisi normal

En yaygin radyografik anormallik yaygin, bilateral,
interstisyel veya alveolar infiltrasyon

Buzlu cam, kelebek paterni tipik

Ust lobta infiltrasyon ve pnémotoraks da gortlebilir

Daha az yaygin olarak

el obar veya segmental infiltrasyon
.KiSt https://emcrit.org/ibcc/pjp/
eNodul

ePlevral effuzyon

https://www.uptodate.com/contents/clinical-presentation-and-diagnosis-of-pneumocystis-pulmonary-infection-in-patients-with-hiv



PJP: Akciger tomografisi

Buzlu cam goérinimd (perihiler veya orta
bolgelerde)

Septal kalinlagmalar

Pnomotosel

Plevral efiizyon ve lenfadenopati (nadir)

Atipik tutulum
*Konsolidasyon

*Kavitasyon




PJP — Tani

* Kesin tani: Doku, BAL sivisi veya indiklenmis balgam 6rneginde histopatolojik veya
sitopatolojik olarak organizmanin gosterilmesi

* Transbronsiyal ve acik akciger biyopsilerinin duyarlihgi %95-100, BAL %90-99, indliklenmis
balgam %50-%90.

* PZR — oldukca duyarh ve spesifik
* Yuksek organizma yukul hastaligin ciddiyeti ile
iligkilidir.
* Ancak, kolonizasyonu aktif hastaliktan ayiramayabilir.

* 1,3 B-D-glucan yikselir.
* Spesifik degil.

FiGure 13.7. Gomori’s methenamine silver (GMS) stain shows

® DUSUk SeV|ye PCP OIaS|||é|n| azalt“’ the typical round and collapsed crescent or boat-shaped cyst

forms of Prneumocystis.



PJP Primer Profilaksi

Toksoplazma pozitif veya TMP-SMX

negatif 80/400 mg PO

160/800 mg PO

160/800 mg PO haftada 3 giin/hafta PO

Toksoplazma serolojisi Pentamidin 300 mg inhaler /ay Ekstra pulmoner bulgulari 6nlemez

negatif Dapson 100 mg PO G6PD eksikliginin kontrolii
Atovakon susp 1500 mg (yiyecekle birlikte)

Toksoplazma serolojisi Dapson 200 mg/hafta PO G6PD eksikliginin kontrolu

pozitif +primetamin 75 mg/hafta PO

+folinik asid 25-30 mg/hafta PO

Atovakon susp, 750 mg, 2x1 PO
+primetamin 75 mg/hafta PO
+folinik asid 25-30 mg/hafta PO

CD4 <200 hiicre/mm3, <%14, veya tekrarlayan oral kandidiyazis , proflaksi baslanir

CD4 sayisi >100 hiicre / uL ve 3 ay boyunca HIV viral yiik saptanmiyorsa profilaksi sonlandirilir

EACS guidelines. Version 11.1- October 2022




Onerilen
tedavi

TMP-SMX, 5 mg/kg , 3x1 TMP igin IV / PO

Myelotoksik etkili

+prednizolon

40 mg PO 2x1, 5 glin
40 mg PO 1x1, 5 glin
20 mg PO 1x1, 10 giin

Pa0,<10 kPa veya <70 mmHg, A-a O,
gradienti >35 mmHg ise prednizolon

ilk 72 saat icerisinde baslanmali
(Tercihen TMP/SMX’ten 15-30 dak 6nce)

Alternatif tedavi (Orta-
siddetli enfeksiyon igin)

Primakin (30 mg baz)

G6PD eksikligini kontrol et

+klindamisin 600-900 mg 3x1, IV/PO

veya pentamidin 4 mg/kg ( 1saat tzeri inf.)

Tedavi suiresi 21 giin

Her bir rejim igin prednizolon
40 mg PO 2x1, 5 glin

40 mg PO 1x1, 5 glin

20 mg PO 1x1, 10 giun

ilk 72 saat icerisinde baslanmali
Bazi ¢alismalarda kaspofungin veya diger
ekinokandinlerin eklenmesi 6nerilir

Hafif - orta seyirli PCP igin
alternatif tedavi

Primakin (30 mg baz)

+klindamisin 600-900 mg 3x1, IV/PO

veya atovakuon susp, 750 mg, 2x1

veya dapson, 100 mg PO

G6PD eksikliginin kontroli

+trimetoprim, 5 mg/kg PO

EACS guidelines. Version 11.1- October 2022




Sekonder Profi

aksi

Toksoplazma pozitif veya
negatif

TMP-SMX

80/400 mg PO

160/800 mg PO

160/800 mg PO haftada 3 giin/hafta PO

Toksoplazma serolojisi
negatif

Pentamidin 300 mg inhaler /ay

Ekstra pulmoner bulgulari 6nlemez

Dapson 100 mg PO

G6PD eksikliginin kontrol

Atovakuon susp 1500 mg (yiyecekle birlikte)

Toksoplazma serolojisi
pozitif

Dapson 200 mg/hafta PO
+primetamin 75 mg/hafta PO
+folinik asid 25-30 mg/hafta PO

G6PD eksikliginin kontroll

Atovakuon susp, 750 mg, 2x1 PO
+primetamin 75 mg/hafta PO
+folinik asid 25-30 mg/hafta PO

CD4 sayisi >100 hiicre / uL ve 3 ay boyunca HIV viral yik saptanmiyorsa sekonder profilaksi sonlandirilir

EACS guidelines. Version 11.1- October 2022




PJP IRIS

Special Consideration with Regards to Starting ART (Including IRIS)

If not already started, ART should be initiated in patients, when possible, within 2 weeks of diagnosis of PCP (Al). In a
randomized controlled trial of 282 patients with opportunistic infections (Ols) other than TB, 63% of whom had definite or
presumptive PCP, the incidence of AIDS progression or death (a secondary study endpoint) was significantly lower among
participants who initiated ART early than among those who delayed ART (median 12 days and 45 days after Ol therapy
initiation, respectively).1°® Of note, none of the participants with PCP enrolled in the study had respiratory failure requiring
intubation;'%? initiating ART in such patients is problematic given the lack of parenteral preparations and unpredictble
absorption of oral medications, as well as potential drug interactions with agents commonly used in the ICU.10?

* ART almayan hastalara iki hafta icerisinde ART baslanmali




Olgu-2 devam

* Hasta oksijen sattirasyon dusukligi ve takipne nedeni ile bir glin yogun
bakim Unitesinde izlendi, ertesi glin klinigimize nakil alindi

 Histopatoloji: Gomore giimus boyama ile P. jirovecii

* GOzdibi muayenesi: CMV retiniti



CMV retiniti

* En sik gorilen end-organ hastaligl

e CMV koliti, CMV pnomonisi diger sik gorulenler

* CMV retiniti baslangicta 2/3 tek tarafli, tedavi olmazsa bilateral progresyon gosterir.
* Asemptomatik olabilir.

* Ucusan cisimler, skotom veya periferik gorme alani kusurlari gibi semptomlar

* Azalmis gorme keskinligi veya merkezi gorme alani defektleri (arka retina lezyonlari,

0z. makula veya optik diski etkilerse)



CMV retiniti

 Karakteristik oftalmolojik goriiniim:
intraretinal kanama olan veya olmayan

kabarik, sari-beyaz retina lezyonlari

* Etkili ART veya CMV tedavisi olmazsa 6

ayda retinal lezyonlar genisler.




Olgu-2 devam

* [Ik ginler cok ciddi solunum sikintisi, hipoksemi, ates yuksekligi olan hastanin
klinik tablosu tmp/sxt ve metilprednizolon tedavisinin 5.glinlinden itibaren

cok hizla diizelmeye basladi.

* 2 haftadan sonra tenofovir alafenamid/emtrisitabin/ bictegravir basland.

* PJP tedavisi 21 giine tamamlandi kontrolleri stirdlrilda sekonder proflaksi
verildi.

* Valgansikovir 2x900 mg oral 21 gtin indiksiyon
* 1x900 mg oral 6 ay idame tedavi strduruldu.






Tuberkiloz

TUBERCULOSIS IS THE LEADING

« 2020’de diinyada toplam 1,5 milyon kisi KILLER OF PEOPLE WITH HIV
tiberkuloz nedeniile kaybedilditi b ANt
people with HIV*
* Bunlardan 214 000 kisi HIV ile infekte 3b 000 PEOPLE
WITH HIV FELL ILL
WITH TB

e Tuberkiloz d(jnya (;aplnda, olim Only 4% of them were diagnosed
with both HIV and TB.

nedenleri arasinda 13. sirada

End preventable deaths by ensuring eacly access to TB treatment,
Life-saving anticetroviral therapy and TB preventive treatment
*The 95% uncertainty intervals are 5200 - 7500 for deaths and 28000 ~ 46000 for incidence.

2021 2022 2030
|

https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/tuberculosis



Tluberkiiloz

HIV enfekte tim bireyler ilk tani aninda latent tiiberkiiloz
infeksiyonu (LTBI) agisindan test edilmeli (PPD/IGRA)

e TB prevalansinin yuksek oldugu bolgelerde tani aninda akciger

grafisi cekilmeli

* CD4 sayisi <200 hiicre/mm3 olan HIV enfekte bireyler, CD4 sayisi
200 hiicre/mm3 lzerine ciktiginda IGRA veya PPD tekrari Onerilir i.!

* Yillik IGRA/PPD tekrari sadece tekrarlayan maruziyeti olan olgulara

Onerilir

https://clinicalinfo.hiv.gov/en/guidelines/hiv-clinical-guidelines-adult-and-adolescent-opportunistic-infections/




Latent tuberculosis

Indication: TST > 5 mm or positive IGRA or close contacts to persons with
sputum smear positive tuberculosis. See Assessment at Initial & Subse-
quent Visits

Some national guidelines consider the ethnicity, CD4 count and ART usage
to define indication for latent tuberculosis treatment

HIV/AIDS TANI TEDAVI REHBERI

e TDT =5 mm ise ya da IGST pozitif ise,
e Gegirilmis TB dustundiuren akciger filminde tist zonlardaki fibrotik lezyonlar var ve

TB tedavisi gormemis ise.

Latent TB enfeksiyonu tedavisinin verilmesi hastaligin aktif hale dontisme riskini
ve TB’nin bulasini azaltmaktadir. Yapilan g¢alismalarda latent TB tedavisi uygulanan
hastalarda aktif enfeksiyon gelisme riski % 62 oraninda, mortalite % 26 oraninda azaldig:
gosterilmistir. Bu nedenlerden oturi latent TB saptanan HIV pozitif hastalara tedavi

onerilmektedir.




Latent tUberkulloz tedavisi

* Rifapentin (>50 kg ise 900 mg) (haftada bir kez) + INH (15 mg/kg) (maksimum
900 mg) haftada bir kez + piridoksin (50 mg), 12 hafta

INH (300 mg/giin)+ RIF (600 mg/giin)+ piridoksin 25-50 mg, 3 ay

INH 300 mg/giin+ piridoksin 25-50 mg/gin, 6-9 ay

RIF 600 mg/giin, 4 ay

INH 300 mg/giin + rifapentin (>45 kg ise 600mg) PO/giin + piridoksin 25-50

mg/gun, 4 hafta

https://clinicalinfo.hiv.gov/en/guidelines/hiv-clinical-guidelines-adult-and-adolescent-opportunistic-infections/



Tluberkiiloz

 Hafif bagisikhgi baskilanmis
hastalarda Gst lob ve/veya bilateral
infiltrasyon, kavitasyon, pulmoner

fibrozis

Siddetli bagisikhgi baskilanmislarda
atipik seyir

Primer tuberkiloz hastalarina benzer
Balgam yaymasi genellikle negatif
Genellikle alt loblarda unilateral,
bilateral infiltrasyon

Tipik kaviteler lezyon orani %25




Tani

* Boyama yontemleri ; .
 Kaltur - Naginy

* NAAT

* NAAT testinin duyarliigi ARB negatiflerde %50-

80, ARB pozitiflerde %90
* Xpert MTB/RIF™ testi hem M. tuberculosis’i, hem

de rifampisin direncine eslik eden rpoB gen

mutasyonunu belirler

https://clinicalinfo.hiv.gov/en/guidelines/hiv-clinical-guidelines-adult-and-adolescent-opportunistic-infections/
Masur H. Mandell, Douglas and Bennett’s Principles and Practice of Infectious Diseases. 2020. sayfa: 1761-1786



Tedavi

* Tedavi HIV enfekte olmayan hastalar ile benzer

* Direkt G6zlem Tedavisi (DGT) tedavisi uygun
, TBHIV
* Intermitan tedavi 6nerilmez

* llac etkilesimi gdzden gecirilmeli

Masur H. Mandell, Douglas and Bennett’s Principles and Practice of Infectious Diseases. 2020. sayfa: 1761-1786



Tedavi

Susce_ptible Mycobacterium tuberculosis
Initial phase

Alternative Initial phase

Continuation phase

’ rifampicin

+ isoniazid (+ pyridoxine)
+ pyrazinamide
+ ethambutol

o

Weight based

Initial phase for 2 months.

Possibility to omit ethambutol,

if M. tuberculosis is known to be fully

drug sensitive.

Preventive steroid therapy may be
considered to avoid IRIS, see IRIS section

| rifabutin
+ isoniazid (+ pyridoxi ©®
+ pyrazinamide
+ ethambutol O
rifampicin/rifabutin
+ isoniazid (+ pyridox
°
°

ilaca duyarli akciger TB icin siire 6 ay

TB tedavisi 8. haftada kultlr pozitif akciger TB icin

sure 9 ay

SSS veya dissemine tutulumda 9 ay

Kemik-eklem tutulumu varsa 6-9 ay

voivement and I omer sSies. o-9 monums

An alternative shorter regimen of rifapentine, isoniazid, pyrazinamide and moxifloxacin for 2 months, followed by rifapentine, isoniazid and moxifloxacin
for 2 months can be used, if rifapentine is available (see WHO communication, 2022)

“ Intermittent regimens (2 or 3 times per week) are contraindicated in persons with HIV. Missed doses can lead to treatment failure, relapse or acquired drug

resistance

i For dose details, please see separate table TE drug doses, page 138

EACS guidelines. Version 11.1- October 2022




IRIS

+*TB menenijit olgularinda ART, 4 hafta sonra baslanmali
**CD4 T lenfosit sayisi <50 hiicre/ mm? olan TB menenjit olgularinda 2 hafta

icerisinde ART baslanmasi uygun



TB IRIS

* TB IRIS gelisen hastalarda prednizon 1.5 mg/kg/giin 2 hafta
0.75 mg/kg/glin 2 hafta

* Yasami tehdit eden SSS-IRIS: 1.5 mg/kg/giin 2 hafta verip daha sonra

azaltihr

EACS guidelines. Version 11.1- October 2022



Sonuc

HIV enfekte bireylerde firsatci enfeksiyonlar yasami tehdit eden tablolara neden

olabilir

Ozellikle ileri evredeki hastalarda, firsatci enfeksiyonlar konusunda dikkatli olmali

Hem asilama hem de profilaktik antibiyotiklerin kullanilmasi firsatcl

enfeksiyonlardan korunmada onemli

IRIS riskini de degerlendirerek, en kisa stirede immunitenin toparlanmasi icin ART

baslanmali
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CMV Hastaligi

* Herpesvirus ailesinden cift sarmalli DNA virtsu
* Dissemine veya end-organ hastaligina yol acabilir.

* Cogunlukla daha 6nce enfekte olmus bireyde latent enfeksiyonun
reaktivasyonu seklinde gelisir.

e 0z.CD4 <50/mm3 oldugunda



CMV retiniti

* En sik gorulen end-organ hastaligi

 Baslangicta 2/3 tek tarafli, tedavi olmazsa bilateral progresyon gosterir.

* Asemptomatik olabilir.

* Ucusan cisimler, skotom veya periferik gorme alani kusurlari gibi semptomlar

* Azalmis gorme keskinligi veya merkezi gérme alani defektleri (arka retina

lezyonlari, 6z. makula veya optik diski etkilerse)



CMV retiniti

 Karakteristik oftalmolojik goriiniim:
intraretinal kanama olan veya olmayan

kabarik, sari-beyaz retina lezyonlari

* Etkili ART veya anti-CMV tedavi olmazsa

6 ayda retinal lezyonlar genisler.




CMV koliti

* %5-10
* Kilo kaybi, ates, istahsizlik, halsizlik, karin agrisi, ishal

 Oz.cekumda perforasyon ve akut batin gelisebilir.

* Kanama veya perforasyon hayati tehdit edebilir.

* CT'de kolon duvarinda kalinlasma veya kitle gorulebilir.



Diger CMV hastaliklari

Ozefajit
* Pnomoni — nadir
* BALda CMV PCR tanisal degildir.

Ensefalit

Ventriklloensefalit
* Daha akut ve fokal n6érolojik bulgular

* CT/MR: periventrikller tutulum
* taniyl destekler

* HIV.ilis.n6rokognitif hastaliktan ayirir

Poliradiktilomiyelopati veya transvers miyelit

* GB-benzeri sendrom (radikuler sirt agrisi, idrar retansiyonu, progressif bilateral ayak gli¢stizltgu, flaccid
parapleji)

* Sikhikla BOS’da notrofilik pleositoz, hipoglikorasi, yliksek protein vardir.



CMV — Tani

 Kesin tani: Dokuda virusun gosterilmesi

* Retinit tanisi: Oftalmosmokopik muayenede karakteristik retinal
degisikliklerin gosterilmesi ile (%95 PPD)
* Nadiren tani net olmazsa aqueous veya vitreous humor orneklerinde CMV, HSV, VZV,
Toxoplasma gondii icin PCR yardimci olabilir.
* PCR negatifligi CMV’yi ekarte ettirmez.

* Kolit ve 6zefajit tanisi: Endoskopik incelemede mukozal lilserasyonlarin
gorilmesi ve histopatolojik olarak karakteristik intranukleer ve
intrasitoplazmik inkltzyonlarin gosterilmesi ile

* Dokuda PCR ile DNA belirlenmesi histopatolojik degisiklikler yoksa tani icin yeterli
degildir. (Klinik hastalik yokken de CMV atilimi olabilir!!!)




* Pnémoni tanisi: Klinik ve radyolojik bulgular (diffiz pulmoner interstisyel
infiltrasyon), akciger dokusunda veya sitolojide multiple CMV inkliizyon
cisimciklerinin tanimlanmasi ve bir baska patojenin olmamasi

* Norolojik hastalik tanisi: BOS’da yada beyin dokusunda siklikla PCR ile CMV
bulunmasi

* Kanda antijen, kultlir veya PCR CMV tanisi icin 6nerilmez!
e CMV viremi izlemi 6nerilmez. PPD dusuktur.
» Disuk CD4 sayisi olanlarda end-organ tutulumu olmadan da CMV viremisi bulunabilir.

* Anti-CMV antikorlar hastaligi gbstermez |
* 1gG negatifligi hastalik olasiligini azaltir.




CMV — Profilaksi

* Valgansiklovir ile primer profilaksi CMV viremisi olanda bile 6nerilmez !
* En iyi 6nleme ART ile CD4 >100/mm3 saglamak

* Hastaligin erken belirtilerini anlamak onemli.

* Bazi klinisyenler CD4<100/mm?3 olan hastalarda baslangic oftalmolojik
muayene onermekte ??7?



CMV — Tedavi

* Retinit tedavisi: Once indiiksiyon tedavisi (14-21 giin, retinal muayeneye
dayanan klinik cevaba gore belirlenir)
» Gansiklovir 2 x 5 mg/kg /gun IV veya valgansiklovir 2 x 900 mg /giin PO

* Gormeyi tehdit eden lezyonlarin varliginda intravitréz gansiklovir (2 mg) veya
foscarnet (2.4 mg) enjeksiyonu (haftalik, en azindan baslangicta ilave olarak)

* intravitroz sidofovir hipotoni ve lveite yol acabildiginden uygulanmamalidir!

* Indiiksiyon tedavisi ile retinit kontrol altina alindiktan sonra idame tedavisi
(sekonder profilaksi)
* Valgansiklovir 1 x 900 mg /giin PO,
. AR)T imm{un rekonstitlisyon saglayana ve lezyonlar tamamen iyilesene kadar (en az 3-6
ay

* CD4 <50/mm3 olursa retinit reaktivasyonu siktir! Bu ytizden, CD4 <100/mm?3
oldugunda idame tedavi yeniden baslamalidir.




* Kolit veya 6zefajit icin
* IV gansiklovir ile baslayip PO valgansiklovir ile devam, 21-42 glin veya klinik diizelene
kadar
* Pndmoni ve norolojik hastalik icin
* |V gansiklovir veya IV foscarnet veya kombinasyon
* PO valgansiklovir ??
e Sure ??

* Retinit disinda kronik idame tedavisi 6nerilmez!



CMV ve IRIS

e Aktif CMV retiniti ve norolojik hastaligi olanlarda IRIS (immune reconstitution
inflammatory syndrome) ve IRU (immune reconstitution uveitis) gelisebilir.

 Kisa streli kortikosteroid (periokller veya intravitreal veya sistemik) verilir.

* ART baslanmasinin 1-2 hafta geciktirilmesi onerilir.

* ART baslanmasindan sonra retinitde kotlilesme yasayan hastaya uveit yoksa

KS verilmemelil




* Anti-CMV tedavi baslandiktan 2 hafta sonra ve aylik olarak oftalmoskopik
muayene tekrarlanir.

 immun iyilesme saglandiktan sonra (>3 ay CD4 >100/mm3) 3 ayda bire indirilebilir.



Mycobacterium avium Complex (MAC) Hastalig

* Cevrede (yiyecek, su) yaygin olarak bulunur.
* inhalasyon, yutulma, inokiilasyon yoluyla bulasir.
* Insandan insana bulas olasi degildir.

* Tipik olarak CD4 <50/mm3 olanlarda gordlir.

* Diger faktorler; HIV RNA >1000 kopya/mL, ART’ye ragmen devam eden viral
replikasyon, dnceki veya eszamanli firsatgi enfeksiyonlar, M.avium antijenlerine
azalmis in vitro lenfoproliferatif immune cevap (T-hiicre defekti)

* ART almayan ve ileri immunsupresyonu olanlarda %20-40

* ART ile belirgin bir sekilde insidans azaliyor



MAC Hastaligi - Klinik

ART almayanlarda

* Siklikla dissemine multiorgan
enfeksiyonu

* Erken semptomlar az ve
belirlenebilen mikobakteremiden
haftalar 6nce gorulebilir.

* Ates, gece terlemeleri, kilo kaybiu,
diare, karin agrisi, yorgunluk

ART alanlarda

e Lokalize hastalik

* Servikal veya intraabdominal
lenfadenit, pndmoni, perikardit,
osteomiyelit, cilt veya yumusak doku
abseleri, bursit, genital Ulserler, CNS
enfeksiyonu

e Lokalize sendromlar IRIS’in de
belirtisi olabilir.



MAC — Bulgular

* Hm, Sm, LAP
* Anemi
* ALP yuksekligi



MAC — Tani

* MAC izolasyonu

* Kan, LN, Ki, steril viicut sivilari ve doku kiiltiiriinden

e Solunum veya Gl sistemde MAC belirlenmesi kolonizasyonu gosterebilir. !

* Bu yuzden, bu 6rneklerin rutin taranmasi ve pre-emptive tedavi dnerilmez!!



MAC — Profilaksi

* ART baslanan hastalar icin primer profilaksi 6nerilmez !

* ART almayan veya ART altinda viremik kalan kisilere eger CD4 <50/mm?3 ise

profilaksi dnerilir:
 Azitromisin 1 x 1200 mg PO /hafta veya 2 x 600 mg /hafta

* Klaritromisin 2 x 500 mg PO /giin

* Alternatif: rifabutin 300 mg PO/giin
* Profilaksi baslamadan once klinik degerlendirme ve kan kultird ile MAC hastaligi

ekarte edilmeli !
» Onceden baslanmis primer profilaksi supresif ART rejimi baslanan hastalarda

kesilir.




MAC - Tedavi

2 veya 3’li kombinasyon
* (1) Klaritromisin 2 x 500 mg PO /glin veya azitromisin 500-600 mg
* (2) Etambutol 15 mg/kg/gliin PO
* (3) Rifabutin 300 mg/gtin PO

* [leri immunsupresyon (CD4 <50/mm3),
e ylksek mikobakteriyel ylk,
* ART’nin etkili olmamasi

durumunda 3. veya 4.ila¢ eklenebilir:
* (4) FQ (levofloksasin 500 mg/giin PO veya moksifloksasin 400 mg/giin PO)



* Tani konur konmaz antimikobakteriyel tedavi ile birlikte ayni zamanda hemen

ART baslanir.

* ART immune rekonstitiisyona yol agmadigi stirece antimikobakteriyel tedavi

surdaralir,



MAC — [zlem

» 2-4 hafta icinde atesin diismesi ve kanda veya dokuda mikobakteri yukinin
azalmasi beklenir.

» 4-8 haftada klinik cevap yoksa MAC icin kan kulturleri tekrarlanmalidir.

e Duyarllik testine gore tedavi rejimi en az 2 yeni ilac icermelidir:
* Rifabutin
* AG (amikasin 10-15 mg/kg/gin IV veya streptomisin 1 gr/glin IV/IM)
° FQ

* [RIS semptomlari gelisirse 6ncelikle NSAI verilmelidir.

* Semptomlar gerilemezse kisa siireli (4-8 hafta) sistemik KS (20-40 mg/giin PO
prednizolon verilir.




MAC — Kronik idame tedavisi (Sekonder profilaksi)

* Baslangic tedavisi ile ayni

* 12 ay MAC tedavisini tamamlayan, asemptomatik kalan, ART basladiktan

sonra >6 ay CD4 >100/mm?3 olanlarda sekonder profilaksi kesilebilir.

* Supresif ART rejimi mimkiin olmayan, CD4 <100/mm?3 kalan hastalarda

tekrar sekonder profilaksi baslanabilir.



