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SUNUM PLANI

• Epidemiyolojik Durum
• Küresel ve bölgesel veriler

• Küresel HIV-TB koenfeksiyon prevalansı ve insidans trendleri

• Patofizyoloji
• İmmünolojik etkileşimler ve hastalık progresyon dinamikleri

• Risk Faktörleri
• Evsizlik ve sosyal determinantların koenfeksiyon üzerindeki etkisi

• Klinik Yönetim
• Tanı ve tedavi yaklaşımları

• İRİS



https://www.who.int/teams/global-programme-on-tuberculosis-and-lung-health/tb-reports/global-tuberculosis-report-2024

TB’li hasta veya ailesi, tanı ve tedavi 
sürecinde yıllık gelirinin %20’sinden 

fazlasını kaybetmemeli



Aşı geliştirme süreci ilerliyor. 6 
aday Faz III aşamasında. Hedef, 
5 yıl içinde uygulamaya geçmek

M72/AS01 E ve MVA85A 

HIV ile yaşayan bireylerin %56’sı TB 
önleyici tedavi aldı. Hedef %90.



10.6M
Yeni TB Vakaları

2023 yılında küresel olarak bildirilen yeni
TB vakaları

1.3M
TB-HIV Ko-enfeksiyon

HIV pozitif bireyler arasında gelişen
yeni TB vakaları

187B
İlişkili Ölümler

HIV-TB ko-enfeksiyonuna bağlı yıllık 
ölüm sayısı

Global Sağlık Krizi: İkili Tehdit

https://www.who.int/health-topics/tuberculosis#tab=tab_1



https://www.who.int/teams/global-programme-on-tuberculosis-and-lung-health/tb-reports/global-tuberculosis-report-2024



25.4%
Koenfeksiyon Prevalansı

Sistematik derlemede Nigeria'da TB hastalarında 

HIV pozitiflik oranı

3.2x
Mortalite Riski

HIV-TB koenfeksiyonu olan hastalarda tek hastalığa 

hastalığa kıyasla ölüm riski artışı

15.2%
Tedavi Başarısızlığı

Koenfeksiyon durumunda anti-TB tedavi başarısızlık 

başarısızlık oranları



https://www.who.int/teams/global-programme-on-tuberculosis-and-lung-health/tb-reports/global-tuberculosis-report-2024



P aPogenez: İ m m ü nolojik 
EPkileİ im ler

• H IV  ve TB arasınd aki karm aşık etkileşim , her iki enfeksiyonun da 

prog res yonunu h ız landıran  sinerjistik b ir etki yaratm akta

• S İN D EM i

CD4+ T Hücre Deplasyonu

HIV, TB'ye karşı kritik olan CD4+ T 

hücrelerini hedef alır ve immün yanıtı 

ciddi şekilde bozar.

aakrofaj Fonksiyon Bozukluğu

Her iki patojen de makrofajları enfekte 

enfekte eder ve bu hücrelerin

fagositoz

fagositoz

l 

l 

kapasitesini azaltır

Granülom Formasyonu Bozukluğu

HIV enfeksiyonu, TB'ye karşı koruyucu granülom oluşumunu engeller ve reaktivasyon 

reaktivasyon riskini artırır

Bell LCK, et al. Nat Rev Microbiol. 2018



Moleküler Düzeyde Etkileşim aekanizmaları

Bell LCK, et al. Nat Rev Microbiol. 2018
Sossen B, et al. Int J Infect Dis. 2025

HIV'in TB Üzerindeki Etkisi

TNF-α Üretimi: nef proteini, M. tuberculosis’e karşı 

gelişen TNF-α yanıtlarını baskılayarak TB 

aktivasyonunu kolaylaştırır

IL-2 ve IFN-γ Azalması: Th1 tipi immün yanıtın

baskılanması

Fagositoz Kapasitesi: Makrofajların Mycobacterium 

fagositoz yeteneğinde azalma

TB'nin HIV Üzerindeki Etkisi

Viral Replikasyon: TB enfeksiyonu HIV 
replikasyonunu 5-160 kat artırır

CD4+ T Hücre Kaybı: TB aktivasyonu CD4+ hücre
deplasyonunu hızlandırır

AIDS Progresyonu: TB koenfeksiyonu AIDS 
gelişimini 2-3 kat hızlandırır

Patel NR, et al. J. Immunol. 179, 6973–6980 (2007



Risk Faktörleri ve Sosyal Determinantlar

Bireysel Risk Faktörleri

• Düşük CD4+ sayısı (<200/μL)

• Yüksek viral yük

• İmmünsupresif ilaç kullanımı

• Malnütrisyon

• Sigara ve alkol kullanımı

Sosyal determinantların rolü koinfeksiyon riskini belirlemede kritiktir



Sossen B, et al. International Journal of Infectious Diseases 155 (2025) 107876





Sonuç 

• Evsiz popülasyonlarda HIV-TB koinfeksiyon prevalansının
genel popülasyondan 10-50 kat daha yüksek

• Kalabalık barınma koşulları

• Yetersiz beslenme

• Sağlık hizmetlerine erişim sorunları ve

• Madde kullanım bozuklukları bu riski daha da artırmaktadır

Evsiz bireylerde TB tarama programları ve HIV testlerinin
entegrasyonu kritik önem taşımaktadır



Klinik Prezentasyon veTanı Zorlukları

1CD4+ >500 hücre/μL
Tipik TB Bulguları: Klasik pulmoner TB
semptomları, kavitasyon ve üst lob tutulumu
predominant. Tanı nispeten kolay. 2 CD4+ 200-500 hücre/μL

Geçiş Dönemi: Hem tipik hem atipik bulgular
görülebilir Ekstrapulmoner TB riski artar, 
tanısal duyarlılık azalır3CD4+ 100-200 hücre/μL

Atipik Prezentasyon: Ekstrapulmoner TB sık, 
radyolojik bulgular atipik, yayma negatif 

olgular artar. 4 CD4+ <100 hücre/μL
Yaygın Hastalık: Milier TB, menenjit riski 
yüksek, tanısal testlerin duyarlılığı minimum 
seviyede.



Tanısal Yaklaşımlar ve Test Performansları

HIV(-) Hastalar HIV(+) Hastalar

• HIV pozitif hastalarda konvansiyonel tanı yöntemlerinin performansı dramatik
olarak azalmaktadır

• Moleküler testler ve LAM antijen testleri bu popülasyonda kritik öneme sahip



•Prospektif, çok merkezli (8 ülke) tanı doğruluk çalışması

•Xpert MTB/RIF: Otomatik moleküler test; TB ve rifampisin direncini saptamada yaygın kullanılıyor

•Sorun: HIV+ bireylerde ve basil yükü düşük hastalarda duyarlılığı yetersiz

•Xpert Ultra, bu sınırlılığı aşmak için geliştirildi

Grup
Xpert Ultra 
Duyarlılık

Xpert 
Duyarlılık

Fark (%)

Smear-negatif, kültür-pozitif 
(n=137)

%63 %46 +17 (GA: %10–24)

HIV+ ve kültür-pozitif (n=115) %90 %77 +13 (G.A.: %6.4–21)

Tüm kültür-pozitifler (n=462) %88 %83 +5.4 (G.A.: %3.3–8.0)



• LAMP (Loop-mediated isothermal amplification) sıcaklıktan bağımsız bir DNA amplifikasyon testidir

• DSÖ, 2016 yılında akciğer TB tanısı için LAMP kullanımını önermiştir (END-TB stratejisi)

• Mikroskopi pozitifliği %5, kültür pozitifliği %28, Xpert pozitifliği %25 ve LAMP pozitifliği %32 idi. 

• LAMP, EPTB tanısında yüksek duyarlılığa sahiptir



• Tüberkülozun geleneksel tanı yöntemleri; Balgam yayması ve kültürü, TDT ve IGRA bu 

hastalarda saptanma oranları düşük 

• Günümüzde HIV ile enfekte bireylerde TB oranı büyük ölçüde eksik tahmin edilmektedir

• Bu nedenle, solunum dışı örneklere dayalı hızlı tanı yöntemleri HIV pozitif bireylerde TB 

tanı etkinliğini artırmak amacıyla önerilmektedir



• 2013, Güney Afrika’da post-mortem TB yükünü belirlemek için yapılan otopsi çalışmaları

• Çalışmaya dahil edilen 125 hastanın 101'i (%81) HIV pozitif, 78 (%62) hastada tüberküloz 

• TB olanların (n=78)  %85’i (n=66) HIV ile enfekte

• Tüberkülozu olan 78 hastanın 20'sine (%26) yaşamları boyunca tanı konulmamıştı ve 13'ünde 

(%17) tanı konulmamış ÇİD-TB vardı.

• HIV ile enfekte hastaların %45.8’ine ölümden önce TB tanısı konulamadığını göstermiştir



Lipoarabinomannan (LAM) / LF-LAM

• Hücre duvarındaki lipopolisakkarit bileşeni

• İdrarda 25 dakika içinde uygulanabilen düşük maliyetli bir nokta-bakım testi 

• Yeni nesil Lateral Akış LAM (LF-LAM) testleri idrarda LAM saptama duyarlılığını 
artırmıştır

• DSÖ, CD4+ T hücre sayısından bağımsız olarak hastanede yatan 
HIV pozitif hastalarda LF-LAa kullanımını açıkça önermiştir



• İdrar LAa pozitif HIV-TB vakalarında, CD4 hücre sayısı da dahil olmak üzere mortalite 
için diğer risk faktörleri ayarlandıktan sonra bile iki kattan daha fazla mortalite riski 

      (odds ratio 2.5, 95% CI 1.4-4.5)

• İdrarda tespit edilebilir LAa, HIV-TB tedavisi gören hastalarda mortalite için bağımsız 
bir risk faktörüdür



• 1177 HIV (+) hastanın %14 kültürle doğrulanmış TB (+)
• Hasta başı CRP testinin kültürle doğrulanmış 

tüberküloz için duyarlılığı %89 ve özgüllüğü %72 
• Xpert MTB/RIF sonuçları referans standardı olarak 

kullanıldığında, hasta başı CRP ve DSÖ semptom bazlı 
taramanın duyarlılığı benzerdi (%94 - %99, p=0,10)

• Sonuç: CRP CD4 ≤350 μL ART'ye başlayan HIV pozitif 
bireylerde TB tarama testi olarak kullanılmasını 
desteklemektedir.



Tedavi Protokolleri: Güncel 
Yaklaşımlar

HIV-TB koenfeksiyonunda tedavi yaklaşımı, her iki hastalığın tedavisinin koordine edilmesini 

gerektiren kompleks bir süreçtir

Anti-TB Tedavi

Standart 4 ilaçlı rejim (HRZE) ile başlanır. HIV pozitif hastalarda tedavi süresi 

minimum 6 ay, genellikle 9-12 aya uzatılır

ART Başlangıcı

CD4+ sayısına bakılmaksızın tüm HIV-TB koenfeksiyonu hastalarında 2

2-

-

8 hafta içinde ART 

8 hafta 

başlatılmalıdır

İzlem ve Takip

İlaç etkileşimleri, yan etkiler ve tedavi yanıtı yakın takip gerektirir

IRIS riski nedeniyle özellikle ilk aylarda dikkatli izlem şarttır



LATENT TB

• TDT  ≥ 5 mm veya 

• Pozitif IGRA veya 

• Balgam yayması pozitif tüberkülozlu kişilerle yakın temas



***Rifabutin, DSÖ tarafından önerilen bir rejim değildir

** Rifapentin EMA tarafından onaylanmamıştır



AKTİF TÜBERKÜLOZ TANISI

Kesin tanı

• Klinik semptomlar ve mikroskopi (ARB), nükleik asit amplifikasyon testi 
veya kültür yoluyla Mycobacterium tuberculosis'in tanımlanması

Klinik tanı (DSÖ)

• Radyolojik bulgular, histoloji ve hastanın öyküsü ile desteklenen 
pulmoner veya ekstrapulmoner TB'yi düşündüren klinik semptomlar ve 
anti-TB tedavisinin başlatılması



• Aralıklı rejimler (haftada 2 veya 3 kez) HIV'li kişilerde kontrendikedir

• Dozların atlanması tedavi başarısızlığına, nükse veya edinilmiş ilaç direncine yol açabilir 

• HIV hastalarında ultra kısa (<4 ay) rejimleri önermek için yeterli kanıt bulunmamaktadır









https://eacs.sanfordguide.com/eacs-part1/drug-drug-interactions-other-prescribing-issues/drug-drug-interactions/eacs-anti-tuberculosis-drugs-arvs

https://www.hiv-druginteractions.org/checker



İaaÜN REKONSTITÜSYON İNFLAaATUAR 
SENDROMU (IRIS)

• HIV-TB koenfeksiyonunda ART başlangıcını takiben %8-43 oranında IRIS gelişebilir

• İmmün sistemin rekonstitüsyonu sırasında TB antijenlerine karşı abartılı
inflamatuvar yanıt ile karakterizedir



Paradoksal IRIS

• ART başlangıcından 2-12 hafta sonra gelişir

• Mevcut TB bulgularında kötüleşme

• Yeni lenf nodu büyümesi veya abse
formasyonu

• Ateş, gece terlemesi artışı

Unmasking IRIS

• ART başlangıcıyla birlikte TB 
bulgularının ortaya çıkması

• Subklinik TB enfeksiyonunun açığa
çıkması

• Genellikle daha ciddi seyirli





ÖNLEME

TB menenjiti: Kortikosteroidler adjuvan tedavi olarak önerilmektedir 
ancak paradoksal IRIS'i önlemedeki etkinlikleri belirlenmemiştir

Menenjitsiz TB

• Profilaktik prednizon (40 mg/g, 2 hafta; ardından 20 mg/g, 2 hafta)

• CD4 hücre sayısı < 100 hücre/µL

• Anti-TB tedavisinin başlangıcından sonraki 30 gün içinde ART'ye başlayanlar 

• Optimal bir anti-TB rejimi ile tedavi edilen ve klinik olarak anti-tüberküloz 
tedaviye yanıt veren

N Engl J Med 2018;379:1915-1925

https://eacs.sanfordguide.com/eacs-part1/eacs-section4/ois/immune-reconstitution-inflammatory-syndrome-iris



TEDAVİ

• İki hafta boyunca günde 1,5 mg/kg prednizon po, ardından 2 hafta 
boyunca günde 0,75 mg/kg

https://eacs.sanfordguide.com/eacs-part1/eacs-section4/ois/immune-reconstitution-inflammatory-syndrome-iris



ART BAŞLAaA ZAaANI

• Antiretroviral tedavi, mümkün olan en kısa sürede (TB tedavisine 
başlandıktan sonraki 2-4 hafta içinde) başlanmalıdır



SABRINIZ İÇİN TEŞEKKÜRLER
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