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11,29 yas erkek hasta,
Bekar, Istanbul’da yasiyor.
Acil servise bilin¢ bulanikligi nedeniyle yakinlari tarafindan getirildi.



Yakinlarindan alinan anamnezde,
* 5 gun once bas agrisi, bulanti ve kusma sikayeti baslamis.

e 2-3 gundur olan yer zaman oryantasyonunda kayip, zaman zaman
halusinasyon gorme ve uykuya meyil sikayeti varmis

* Dokumente atesi yok,



* Bilinen kronik hastaligi yok

* Duzenliilag kullanimi yok

* Sigara, alkol ve uyusturucu madde kullanim oykusu yok(bilinen)
* Seyahat oykusu yok

* Bilinen gecirilmis TB ve TB temas oykusu yok



Acil serviste yapilan Fizik Muayenede

- Ates: 37,7 C°

- Tansiyon:130/70 mmHg

- Nab1z:110/dk Saturasyon %99 (OH)

- Biling uykuya meyilli, nonoryante nonkoopere
-Ense sertligi mevcut, Kernig ve Brundzski pozitif
-AC sesleri onden dinlemekle dogal

-Batin rahat, defans-rebound yok

-Kalp sesleri ritmik, ek ses ufurum duyulmadi
-Ciltte dokuntud, lezyon yok



E-nabiz’da son 1 yilicinde farkli merkezlerde 4 kez anti-HIV bakildigi
ve reaktif saptandigl goruldu.



Lk basvuruda acilde yapilan tetkikler

WBC: 5.57 x 10*9/L (4-10)
HGB:12.3g/dL  (12-16)
PLT: 74 x 10*9/L  (100-400)
LYM: 0.4 x 10*9/L (%7.2)

NEU: 4.83 x 10*9/L (%86.8)

GLUKOZ: 129
mg/dL

URE: 33.4
mg/dL

KREATININ: 0.8
mg/dL

AST: 25 U/L

ALT: 20 U/L Na: 131 mmol/L

T.BiL: 0.5 mg/dL  K: 3.7 mmol/L

T.PROTEIN: 75.2 CRP:2
g/L

ALBUMIN:37  PROC:0.03
g/L



Beyin BT:

URRENT WC/WW:40.0/120.0
BT, BEYIN, KONTRASTSIZ Img 98/184 Srs 4/9
IBRAHIMAGAOGLU ISMET CT 1.5 MM
ID:A5175893484 TH:1.250000 LOC:51.500
.

e Sol oksipital lobda paryetal lobda,

perator:

frontal lobda intrakraniyal yer
kaplayici lezyon ile uyumlu genis
odem alanlari izlenmektedir.

Sag parahipokampal gyrus
lokalizasyonunda hipodens alan
izlendi.

Ayirici tanida ensefalomiyelit de
dusunulmustur.

Edinsel Immun Yetmezlik? beyinde kitle, 6dem
goruntuleri firsat¢i enfeksiyonlari
dusundurmektedir




SORU 1- HIV’le yasayan bireylerde
asagidakilerden hangisi MSS’de yer kaplayici
lezyon etyolojisinde on planda akla gelmez?

Primer MSS lenfomasi
. Toxoplasma
Kriptokok

. PML

Tuberkuloz
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SORU 1- HIV’le yasayan bireylerde
asagidakilerden hangisi MSS’de verkaplayici lezyon




Kraniyal Kitle i¢in Ayirici Tanilar

Serebral toksoplazmozis

Primer santral sinir sistemi lenfomasi

Tuberkulom / SSS tuberkulozu

Bakteriyel apse

Fungal lezyonlar/apse (o0zellikle Aspergillus, Candida sp)
Nocardial beyin apsesi

Kriptokokkom gibi daha nadir fungal kitle lezyonlari
Primer beyin tumoru / gliom

Metastaz
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Hasta on planda firsatci enfeksiyon lehinde degerlendirildi ve
meningoensefalit on tanisiyla enfeksiyon hastaliklari servisine
Interne edildi.



Soru 2: 29 yasinda, HIV supheli hastada gelisen akut bilin¢ bulanikligi ayirici
tanisinda asagidakilerden hangisi tedavi algoritmasina etkisi de goz onune
alindiginda oncelikli olarak digslanmasi gereken durumlar arasindadir?

A. Serebral Toksoplazmoz
B. Kriptokok Menenijiti

C. Primer SSS Lenfomasi
D. HIV Ensefalopatisi

E. SSS Tuberkulozu (Tuberkilom/Menenijit)






Ampirik olarak seftriakson 2x2 gr + vankomisin 2x1 gr + TMP-SMX
2x1600/320 mg + deksametazon 4x4gr baslandi.

HIV tetkikleri istendi. (Dogrulama, Immun yetmezlik paneli, HIV
RNA, ilac direnci)

Antitoxoplazma IgM-1gG, antiCMV IgM-IgG ve diger viral serolojileri
Serumdan kriptokok antijeni istendi.



Kontrastli Kraniyal MR

Sol parietal bolgede sol oksipital bolgede, verteks duzeyinde, sol sentrum semiovale
duzeyinde, sol sentrum semiovale anterior duzeyde multipl sayida buyugu yaklasik
39x23mm ebath T1 hipo, T2 hiperintens IV KM sonrasi periferik kontrastlanma
gosteren periferik beyaz cevheri odemin eslik ettigi multipl sayida lezyon izlenmektedir



Serebral
Toxoplazmosiz

Hastalik cogunlukla, htucresel bagisikligin ilerleyici
kaybil nedeniyle latent enfeksiyonun reaktivasyonu
sonucu ortaya cikar.

Uygun profilaksi almayan ve CD4 sayisi 100'den az olan
HIV toksoplazma seropozitif hastalarda,

reaktif toksoplazmoz gelisme olasiligl %30 kadar
yuksektir.

HIV ile enfekte hastalarda tipik tablo genellikle bir veya
daha fazla halka seklinde kontrast madde tutulumu
gosteren beyin lezyonlariyla

seyreden serebral toksoplazmoz (toksoplazmik
ensefalit) seklindedir

Life cycle of Toxoplasma

l

Intermediate
Y .TE !

host
wa “End-stage” intermediate hosts

Toxoplasmosis present for life

Definitive
host _

Toxoplasma shed by cat
for < 2 weeks after infection

Oocysts

minimum

24 hrs for oocysts
shed in feces to
become infective
for people




Serebral Toxoplazmozis - Tani

* Beyin goruntulemesinde genellikle odemle iligkili coklu veya tekli
halka seklinde kontrastlanan beyin lezyonlari gorulur.

* Bazal gangliyonlarin, kortikomeduller kavsagin veya beyin beyaz
maddesinin etkilenme egilimi vardir.

* BOS analizi genellikle mononukleer pleositoz, yuksek protein
seviyesi ve bazen de dusuk BOS glukoz seviyesi gosterir.

« BOS'ta I. gondii icin yapilan PCR testi %100 ozgulluge sahip ancak
yalnizca %44-%65 duyarlidir.



Takibinin 3.gununde
-Hastanin bilinci acildi, oryante koopere sekilde takip edildi.
LP yapildi



LP sonrasi BOS incelemesi

-Berrak

-Hucre sayiminda 15/mllokosit, %96 PMNL
-Glukoz:78 mg/dL (es zamanli 159 mg/dL)
-Protein:1868 mg/dL

-LDH:44 U/L

» Gram boyamada mikroorganizma gortlmedi.
» Nonspesifik kx,

» Mikobakteri kx -PCR,

»Toxoplazma PCR,

» Kriptokok antijeni

»VDRL ve Brusella

»Multipleks BOS PCR icin 6rnek gonderildi.




SORU 3:

29 yasinda, CD4 sayisi Th/mm”3 olan ve beyin goruntulemesinde

halkasal kontrast tutan cok sayida lezyon saptanan hastada, taniyi
desteklemek ve ayirici taniyi netlestirmek icin BOS'ta bakilmasi gereken
en spesifik tetkik asagidakilerden hangisidir?

A. BOS Toxoplasma gondii PCR
B. BOS glukoz- protein seviyesi
C.BOS Gram preparati

D. BOS sitolojik incelemesi

E. BOS kdltur ve antibiyogrami



SORU 3:
29 yasinds
halkasal K

destekle
en spesifik

ken

E. BOS kdltur ve antibiyogrami



LP sonrasi BOS incelemesi

-Berrak
-Hucre sayiminda 15/mllokosit, %96 PMNL
-Glukoz:78 mg/dL (es zamanli 159 mg/dL)

-Protei
-LDH:

>Grd Hepsi negatif sonuclandi
»Nor
»Mik

>Tox¥
» KriptORORartyerm

> VDRL ve Brusella
»Multipleks PCR icin 6rnek gonderildi.



Serebral Toxoplazmozis - Tedavi

Baslangic tedavisi (6 hafta) Idame tedavi:

1. Siilfadiazin (giinde dort kez 1500 mg) + 1. Siilfadiazin (ginde iki ila dort
Pirimetamin (200 mg yiikleme dozunu takiben bolunmus dozda 2000 ila
gunlik 75 mg) + Lokovorin (giinde 10 ila 25 4000 mg) pirimetamin (gunde
mg) 25 ila 50 mg) + Lokovorin

2. Trimetoprim-siilfametoksazol (TMP-SMX) - (gunde 10 ila 25 mg)

Gunde iki kez agizdan veya intravendz olarak 2. TMP-SMX (gunde iki kez bir
verilen 5 mg/kg trimetoprim ve 25 mg/kg cift guclu tablet)

sulfametoksazol



Serebral Toxoplazmozis tedavi yan etkisi

« Hematolojik Toksisite (Kemik iligi Baskilanmasi): TMP-SMX, folat
metabolizmasini bozar. Zaten HIV nedeniyle baskilanmis kemik iliginde
notropeni, trombositopeni ve anemi derinlesebilir.

* Mutlaka Leucovorin (Folinik Asit) destegi eklenmelidir.

* Hipersensitivite Reaksiyonlari: HIV pozitif hastalar sulfonamidlere
karsi genel populasyondan ¢cok daha duyarlidir. Basit bir dokuntuden
Stevens-Johnson Sendromu (SJS) veya Toksik Epidermal Nekroliz
(TEN)'e kadar gidebilir.

 Nefrotoksisite ve Elektrolit Bozuklugu: Ozellikle Hiperkalemi
(potasyum yukselmesi) cok siktir. Trimethoprim, bobrek tubullerinde
amilorid benzeri etki yaparak potasyum atilimini engeller.



HIV’e yonelik tetkikler sonuclandi

Takibinin 5.gununde
-HIV RNA:76868 kopya/ml CD4: 1 h/ml
-TDF/FTC + DTG baslandi.

-Deksametazon kesilerek prednol 60 mg olarak tedaviye devam
edildi.

-Seftriakson+vankomisin tedavisi BOS sonuclarina gore kesildi.



Takibinin 8.gununde

Nonspesifik antibiyoterapi kesildi,

-Kuru oksuruk ve efor dispnesi basladi.
-Bulanti kusma, karin agrisi, ishal yok
-FM’de Solunum sesleri bilateral azalmis

PA Akciger grafisinde belirigin bulgu yok

-Batin muayenesi dogal



= Solunum paneli,

=" Nonspesifik balgam kulturu,

= PJP PCR

= Mikobakteri kx-PCR istendi (3 gun)



WBC:9.17 10*9/L

HGB: 13 g/dL

PLT: 84 10*9/L

LYM: 0.62 10*9/L

NEU: 8.07 10*9/L (%88)

GLUKOZ: 79 mg/dL  ALT:298U/L Na: 130 mmol/L
URE: 56.6mg/dL GGT:166 U/L K: 4.6 mmol/L
KREATININ: 0.7 T.BiL: 0.58 mg/dL CRP: 1 mg/L
mg/dL

AST:94 U/L LDH: 348 U/L PROC: 0.05

Abdomen USG’de patoloji saptanmadi



Normal Onceki

Parametre Adi Birim

PHMELUMOCYSTIS JIROVECI
PCR

Deqgerler Sonuc
Fozitif Saptanmadi Grafik.

- Serebral toksoplazmoz icin baslanmis olan TMP-SMX
3x1600/320 mg IV/gun ve 60 mg prednol dozu 2x40 mg olacak
sekilde PCP pnomonisi tedavisine uygun olarak revize edildi.

- Oral kandida plaklariicin nistatin 4x2 PO/gun+ Flukonazol
1x400 mg baslandi



SORU 4: Toksoplazma ensefaliti igin yliksek doz TMP-SMX alirken
bilateral interstisyel infiltratlar ve hipoksi gelisen (PJP suphesi) bu

hastada, yonetime asagidakilerden hangisinin eklenmesi
sagkalimi en cok etkiler?

A) Bactrim dozunu iki katina ¢cikarmak

B) Tedaviye ampirik genis spektrumlu antibiyotik (Seftriakson) eklemek
C) Tedaviye Adjuvan Kortikosteroid (Prednizolon) eklemek

D) Bactrim'i kesip intraven0z Pentamidin'e gecmek

E) Hemen Antiretroviral Tedavi (ART) baslamak



Toksoplazma ensefalitiicin yuksek doz TMP-SMX alirken bilateral
interstisyel infiltratlar ve hipoksi gelisen (PJP suphesi) bu hastada,

D) Bactrim'i kesip intravenoz Pentamidin'e gecmek

E) Hemen Antiretroviral Tedavi (ART) baslamak



PCP Pnomonisi

* Pneumocystisjirovecii pnomonisi olarak
adlandirilan , en sik bagisiklik sistemi
zayiflamis Kkisileri etkileyen ve Dbazi
durumlarda yasami ciddi sekilde tehdit
edebilen bir mantar enfeksiyonudur

* PIP ile basvuran hastalarda ates,
oksuruk, nefes darlgi ve siddetli
vakalarda solunum yetmezligi belirtileri

sorilebilir




- Akciger rontgeni tipik olarak yaygin bilateral perihiler interstisyel
infiltratlari ortaya cikaracaktir. Bu degisiklikler, hastalik ilerledikce
giderek daha homojen hale gelir.

- LDH duzeyinin yuksek olmasi
- Serum beta-D-glukagon duzeyinin yukselmesi
- Balgaminin veya bronkoalveolar lavaj sivisinda PCR pozitifligi



PCP Pnomonisi - Tedavi

Trimetoprim-sulfametoksazol (TMP-SMX) - Gunde 3-4 kez

Intravenoz olarak verilen 15-20 mg/kg trimetoprim ve 75-100 mg/kg
sulfametoksazol

Ve gerekli durumlarda™ steroid tedavisi

3

Steroid tedavi endikasyonlart:
- Oda havasinda Pa02 <70 mmHg
- Arteriyal alveolar oksijen gradiyenti 2 35 mmHg




PCP

Trim
intra
sulfa

teroid tedavi endikasyonlari:
- Oda havasinda Pa02 <70 mmHg
- Arteriyal alveolar oksijen gradiyenti 2 35 mmHg




WBC: 6.4510*9/L

HGB: 14.2 g/dL

PLT: 31 10*9/L

LYM: 0.5 10*9/L

NEU: 5.5 10*9/L (%86.5)

GLUKOZ: 72
mg/dL

URE: 50 mg/dL
KREATININ:
0.7 mg/dL

AST: 48 U/L

BIYOKIMYA

ALT: 51 U/L

GGT: 35 U/L

ALP: 79 U/L

T.BiL:0.6
mg/dL

Na: 130.1
mmol/L
K: 4.3 mmol/L

CRP:5.9 mg/L

PROC: 0.15



Takibinin 15.gununde
-CMV DNA: 66.000 IU/ml olarak sonuclandi.
-Trombositopenisi derinlesti.

-Periferik yayma :Plt:50x10*9/L ile uyumlu goruldu, on planda
enfeksiyona sekonder veya ilacg iliskili olabilecegi dusunuldu.



Takibinin 21.gununde

WBC: 4.510*9/L GLUKOZ: 97 mg/dL  ALT: 325 U/L Na: 136 mmol/L
HGB: 11.6 g/dL =

KREATININ: 0.6 mg/dL GGT: 237 U/L K: 3.8 mmol/L
PLT: 64 10*9/L

URE: 37.4 mg/dL ALP: 132.9 U/L CRP:7.4 mg/dL
LYM: 0.26 10*9/L
NEU: 2.4 10*9/L (%81 .3) AST: 103 U/L T.BIL: 0.34 mg/dL PROC: 0.2

KCFT tekrar yukselme egiliminde
-Balgamdan gonderilen 3 ARB negatif sonuclandi



»PJP pnomonisine eslik eden CMV enfeksiyonu???
Tekrar CMV DNA: 273 000 IU/ml

» Bulanti —-kusma yakinmasi artti

» G0z dibi muayanesi: Grade 1 papil 6dem, CMV lehinde retinal degisiklik
gorulmedi.

»Endoskopi planlandi

Gastroskopi: Ozefagus mukozasi ve liimeni normal, pangastritle uyumlu
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Kolonoskopi: Tum kolonda yer yer mukozal enflame erozyone alanlar bazilari
ortasi aftoz lezyonlar CMV kolit? biyopsiler alindi.Rektum mukozasi ve lumeni
normal.
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SORU 5: Toksoplazma/PJP icin Bactrim alan ve yeni ART baslanan bu

hastada CMV Koliti icin Gansiklovir (veya Valgansiklovir) eklendiginde, en
korkulan ortak yan etki nedir?

A. Nefrotoksisite

B. Hepatotoksisite

C. Siddetli Kemik Iligi Baskilanmasi (Ndtropeni/Anemi)
D. Periferik Noropati

E. Hipertansiyon



SORU 5: Toksoplazma/PJP icin Bactrim alan ve yeni ART baslanan bu
hastada CMV Koliti icin Gansiklovir (veya Valgansiklovir) eklendiginde, en
korkulan ortak yan etki nedir?

E. Hipertansiyon



CMV Koliti

» Kirk yas Uzeri bireylerin yarisindan fazlasinin yasamlarinin bir doneminde CMV ile
enfekte oldugu bildirilmektedir.

> CMV , dzellikle CD4+ T lenfosit sayisi < 50 hiicre/mm?, bu popiilasyonda en sik
gorulen viral firsatci enfeksiyondur.

» CMV koliti en sik HIV/AIDS hastalari ve SOT, HSCT 6n planda olmak Gzere, immun
yetmezligi olan tum konaklarda

» Gastrointestinal CMV enfeksiyonunda, CMV'nin mukozal enfeksiyonu inflamasyona
ve doku nekrozuna, vaskuler endotel tutulumuna ve nihayetinde iskemik mukozal
hasara yol acar.

» En sik gorllen klinik belirtiler kilo kaybi, ates, istahsizlik, karin agrisi, ishal (genellikle
kanli) ve halsizliktir.

Dieterich DT, Rahmin M. AIDS'te sitomegalovirUs koliti: 44 hastada sunum ve literatur taramasi. J Acquir Immune Defic Syndr . 1991;4
Suppl 1:S29-35. http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/1848619



http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/1848619

Tani

-Supheli CMV enfeksiyonu icin tercih edilen ilk test serum viral DNA tanimlamasidir.

-Kantitatif CMV DNA polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) testleri, viral tespit icin tercih
edilen yontem ve CMV'yi tespit etmek icin en hassas yontemdir.

-Periferik kan lokositlerinde pp65 antijenini tespit CMV enfeksiyonunun teshisi ic¢in
hizli ve yari kantitatif bir yontemdir.

-Histopatolojik incelemede H+E boyamasinda CMV Inkliizyon cisimlerinin goriilmesi
CMV hastaliginda altin standarttir.



 CMV koliti genellikle endoskopik muayenede
mukozal ulserasyonlarin gosterilmesi, HE
boyamalarinda karakteristik intranukleer ve
intrasitoplazmik inkliizyonlarin histopatolojik
olarak gosterilmesiyle teshis edilir.

* Histopatolojik degisikliklerin yoklugunda,
CMV'nin biyopsiden veya kolondan,
ozofagustan alinan hucrelerden PCR ile CMV
DNA'sinin saptanmasi, CMV koliti veya 0zofajiti
teshisi icin yeterli degildir, dusuk CD4 hicre
sayisina sahip onemli sayida hasta, klinik
hastalik olmaksizin gastrointestinal sistemde
CMV salgilayabilir.




Takiplerinde hastamizin karin agrisi ara ara olmakla birlikte ishalli,
kanli diskilama sikayeti ve atesi hic olmamisti

Ancak patolojik olarak CMV kolit tanisi aldi.

Almakta oldugu TMP-SMX + ART tedavisine Gansiklovir 2x300 mg
IV eklendi.



Tedauvi:

* Valgansiklovir ve gansiklovir, CMV enfeksiyonu icin birinci
basamak tedavilerdir.

* Kullanimlari hematolojik toksisite veya antiviral direncin
gelismesiyle sinirli olabilir.

* Gansiklovire direng, ilac fosforilasyonunu bozan UL97'deki veya

viral DNA polimerazini kodlayan UL54'teki mutasyonlar yoluyla
ortaya cikabilir.



Yatisinin 1.ayinda

WBC: 3.16 10*9/L

GLUKOZ: 84 mg/dL  ALT: 63 U/L Na: 137 mmol/L

URE: 31.3 mg/dL GGT: 60 U/L K: 3.8 mmol/L

HGB: 11.4 g/dL KREATININ: 0.8 ALP: 67.5 U/L CRP: 3.9 mg/L

mg/dL
PLT: 157 10*9/L AST: 43 U/L T.BiL: 0.31 PROC: 0.41
mg/dL
LYM: 0.41 10*9/L
HIV RNA: 511 kopya/ml
NEU: 2.53 10*9/L (%79.9) CD4 sayisi: 0.649

CMV DNA: 69500 IU/ml



Gansiklovir IV tedavisi 21 gune tamamlandi.
TMP-SMX |V tedavi toplamda 48 gun verildi.

Taburculugunda bactrim forte 2x2 po ve valgansiklovir 2x900 mg
po/gun 1 ay daha devam edildi.

ART tedavisine devam edildi.



Poliklinik 15.gun (ART 60.gun) kontroliunde produktif oksuruk, sari yesil balgam
yakinmasi

Normal Onceki

Parametre Ad Sonuc Birim Degerler Sonuc

UREME UREME
OLDU OLDU

WBC: 2.04 10*9/L

Balgam Kaltiri

RGN PSEUDOMONAS AERUGINOSA
Duyarhihk

Ureme Diizeyi HGB: 11.7 10*9/L
0AET ER TRIMETOPRIM/SULFONAMIDLER / DOGAL

Zone Cap
(mm)

Antibiyotik Adi Mik Sonug Sonucu

PLT: 146 10*9/L

Aztreonam 16 DUYARLI, YUKSEK DOZ
Imipenem 0.5 DUYARLI, YUKSEK DOZ
Piperasilin/Tazobaktam <=4 DUYARLI, YUKSEK DOZ N
Seftazidim 1 DUYARLI, YOKSEK DOZ LYM: 0.29 10*9/L
L DUYARLI, STANDART
Amikasin 2 DOZ
Siprofloksasin 0.5 DUYARLI, YUKSEK DOZ NEU: 0,86 10*9/L (%77.4)
Sefepim 8 DUYARLI, YUKSEK DOZ
Meropenem (diger) == 25 DUYARLI, STANDART

DOZ .
Kisitlanmis 1 adet antibiyotik var.! CRP:61 mg/L

Cipro 750 mg tb 2x1 PO/gun 15 gun




Poliklinik 1.ay kontrolunde pansitopenisi oldugu gorulmesi Gzerine
GSF-1 baslandi.

WBC: 1.36 10*9/L

HGB: 11.6 10*9/L 5 glin Ust Uste GSF-1 uygulandi.

e ——— Yeterli Kl cevabi alinamadi

LYM: 0.16 10*9/L

NEU: 1.05 10*9/L (%77.4)

HIV RNA: 118 kopya/ml

CD4 sayisi: 0.54



GSF-1 uygulama endikasyonlari

Nonmyeloid malignitelerde
myelosupresif kemoterapi sonrasi
AML induksiyon veya konsolidasyon
kemoterapisi sonrasi

HSCT sonrasi myeloid yenilenmede
Ciddi kronik notropenide

HIV enfeksiyonu sirasinda gelisen
notropenide

North American and European Approved Uses of Cytokines to Prevent or Treat
Infection




GSF-1’le yeterli yaniti olmayan hasta tekrar interne edildi.

Parametre Adi

UREME

Balgam Kiltird OLDU

Onceki

Sonuc

UREME
oLpu /
UREME
oLoy

> E51A T AG TR PSEUDOMOMNAS AERUGINOSA,

Duyarlihik

Ureme Diizeyi

Agiklama TRIMETOPRIM/SULFONAMIDLER. / DOGAL

Antibiyotik Adi Mik Sonug Z°Me ap
(mm)

Imipenem 2 DUYARLI, YUKSEK DOZ
Aztreonam 2 DUYARLI, YUKSEK DOZ
Fiperasilin/Tazobaktam ==4 DUYARLI, YUKSEK DOZ
Seftazidim 2 DUYARLI, YUKSEK DOZ
Siprofloksasin ==4 DIRENQLI)

Sefepim 0,5 _ YUKSEK DOZ
Meropenem (diger) 1 EHEARLL e LAt
Amikasin (diger) 4 SHEARU‘ STANDART

Kisitlanmis 2 adet antibiyotik var.!

WBC: 1.35 10*9/L

HGB:10.3 10*9/L

PLT: 45 10*9/L

NEU: 0.85 10*9/L

LYM:0.32 10*9/L

Pseudomonas pnomonisi



Periferik yaymasi: Atipik hucre gorulmedi. PLT 70-80 binle uyumlu,

normokrom mikrositter eritrositler kronik hastalik anemisi ile uyumlu olarak
sonuclandi.

Eslik eden enfeksiyonlar veya ilac iliskili olabilecegi dusunuldu.

CMV DNA: 36600 IU/ml

PCP PCR: Negatif




Serebral Toxoplazmoz Tedavisinin 2. Ayi — Kranial MR

beyin"klinik kutuphane

BRAHIMAGAOGLUISMET  tse tra_

D:55175893484 TE:84 TR:525(
FA:150 N +C POS:HFS

10.2025 03:46:19
C:HILAL

DL%100 V%67
agP1.6 Magh%:24.5

Sol oksipital lobta civar kesintili periferal
kontrastlanan toplam boyutu 17x15 mm’ye
ulasan sol frontal operkuler dizeyde toplam
boyutu 12x6 mm’ye ulasan; sag internal kapsul
genusu seviyesinde noduler kontrastlanan 3
mm capinda lezyonlar saptanmistir. Lezyonlar
T2A incelemelerde minimal periferal odem ile
birlikte hafifce yuksek sinyali olup T1A
incelemelerde ise dusuk sinyalli gorunumdedir.

Onceki incelemelerle karsilastirildiginda sol
frontaldeki lezyonun geriledigi, sol
temporaldeki lezyonun ise daha belirgin
kontrastlandigi gorulmustar.



»Serebral toxoplazmozis tedavisi revize edildi

klindamisin 3x600 mg po + primetamin 1x50 mg po + folinik asit
1x25 mg po olarak degistirildi.

»Meropenem 3x1gr [V/gun 15 gline tamamlanarak taburcu edildi



Serebral Toxoplazmozis — Tedavi (Alternatif)

Idame Tedavisi
 Klindamisin (sekiz saatte bir 600
mg) + pirimetamin (gunde 25 ila

Baslangic Tedavisi

* Klindamisin (gunde dort kez
Intravenoz veya oral olarak

600 mg) + pirimetamin + 50 mg) + lokovorin (gunde 10 ila
lokovorin 25 mg
* Atovaquone (gunde iki kez « Atovaquone (giinde iki kez 750 ila
1.5(.)0 mg or.alyol.l.a) to 1500 mg) + pirimetamin +
pirimetamin + lokovorin .. i
i o lokovorin
Atovaquone + sulfadiazin * Atovaquone + sulfadiazin

* Atovaquone « Atovaquone monoterapisi



2. Yatisin taburculugundan 15 gun sonra

* Seboreik dermatit +External otit nedeniyle ayaktan takipli,
* Cipro gutdamlave AlOH damla

* Acil servise ¢cenede kitlenme, suur kaybi, gozlerde deviasyon,
kasilma seklinde nobet? gelmis.

 Tekrar interne edildi.

* Hastaya 1500 mg levetirasetam yuklenmesi, idame tedavi olarak
500 2x1 levetirasetam baslanarak

e Goruntulemeleri tekrarlandi.



3. Yatisindaki Kranial MR

peyin"klinik kutuphane
BRAHIMAGAOGLU"ISMET

agP:1.6 MagA%:24.5

lmg 1112# Srs 11I17

MR t2_tse_tra_512

TE:84 TR:5250

FA150 N GENBUTROL POS:HFS

Sagda kapsula interna genu seviyesinde
milimetrik noduler kontrastlanma, sol frontal
lobta orta frontal girus duzeyinde
jukstakortikal yerlesimli periferal
kontrastlanma ayrica sol oksipital lobta
periferal noduler kontrastlanma odaklarinda
bulundugu en buyukleri sol oksipitalde 2 cm
capa ulasan perilezyonel odemin eslik ettigi
kitleler saptanmisgtir.



HEMOGRAM

WBC:1.47 10*9/L

HGB:9.4 10*9/L

PLT: 84 10*9/L

NEU: 0.98 10*9/L

LYM: 0.37 10*9/L

Hasta hematoloji ile birlikte konseyde
degerlendirildi.

-Folat-B12 duzeylerinin tekrarlanmasi
-CMV DNA PCR’In tekrar istenmesi
-Hemofagositik sendrom i¢cin serum

ferritin,trigliserid, fibrinojen, karaciger
fonksiyon testleri (AST, ALT, Bilirubin), LDH
iIstenmesi

- KI biyopsisi yapilmasi planlandi.



Anemi etyoloji icin istenenler

RETIKULOSIT: % 1.7 B12:655 ng/L
HAPTOGLOBIN: 108 mg/dL FOLAT: 5

LDH: 171 DEMIR: 59.8 (V)

T.BiL: 0.34 TDBK: 261.2

DIREKT COOMBS: Negatif FERRITIN: 260
INDIREKT COOMBS: Negatif FIBRINOJEN: 237 mg/dL
TRIGLISERID: 178 mg/dL T.BILIRUBIN: 0.4 mg/dL
AST: 22 U/L ALT: 21 U/L

CMV DNA: 81200 IU/ml



Kemik iligi bx patoloji sonucu:
Kesintisiz olgunlasan uc¢ serili hematopoez, myeloid ve eritroid seride
hafif sola kayma, megakaryositlerde fokal hafif artig, nadir dismorfik

degisiklikler, hafif retikulin lif artisi izlenen normoseliuler kemik iligi Blast
artist izlenmemistir.




Kemik iligi supresyonu HIV’e bagli megakaryositlerin tutulumu ve
CMV’ye bagli olarak dasunaldda.

Direncli CMV enfeksiyonu dustinilerek Foskarnet 2x1 IV olarak revize
edildi.

21 gun induksiyon ve 9 gun idame tedavi verilerek tedavisi tamamlandi



Tedaviye direncli CMV:

Uygun dozda antiviral tedavi uygulandiktan en az 14 gun sonra klinik
veya virolojik yanit alinamamasi, refrakter veya direncli CMV
enfeksiyonu olarak tanimlanir.

Antiviral direncg bilinen bir neden olsa da refrakter CMV, belgelenmis
diren¢ olmaksizin da ortaya cikabilir, ancak bu tur vakalara iligkin

veriler sinirlidir.



* Sidofovir ve foskarnet, oncelikle direng veya toksisitenin birinci
basamak tedavinin etkinligini sinirladigl durumlarda kullanilan
Ikinci basamak ajanlardir.

* Her ikiilag da intravenoz olarak uygulanir ve onemli nefrotoksisite
ile iligkilidir.
* Bu antivirallerin tumu nihayetinde viral DNA polimerazi hedef alir

ve UL54'teki mutasyonlar gansiklovir, sidofovir ve foskarnete
capraz direnc¢ kazandirabilir.



* Letermovir ise farkli bir etki mekanizmasina sahip, CMV'ye 6zgu
bir antiviraldir.

* Bu ajan, terminaz kompleksinin pUL56 alt birimini hedef alarak
viral DNA isleme ve paketlemenin son asamasini engeller.

* Letermovir iyi tolere edilir, hematolojik veya renal toksisiteye sahip
degildir ve hem oral hem de intravenoz formulasyonlarda
mevcuttur.



Tablo 2

Sitomegalovirus enfeksiyonu veya hastaligi tedavisinde kullanilan antiviraller

ilac / Yol

Endikasyon

Doz

Yan Etkiler

Yorumlar

Valgansiklovir Oral
(yuksek doz)

CMV enfeksiyonu ¢« CMV DNA <1x10° IU/mL CMV
hastaligi GCV direnci (<5x GCV EC50)

900 mg gunde 2 kez
1350-1800 mg gunde
2 kez

Lokopeni Anemi
Trombositopeni

Bébrek yetmezliginde doz ayarla Gi emilimini
degerlendir Baslangig IV gansiklovir sonrasi oral
secenek

Gansiklovir intravenoz
(yuksek doz)

CMV enfeksiyonu « CMV DNA >1x10° |[U/mL Hastane
yatisi gerektiren CMV GCV direnci (<5x GCV EC50)

5 mg/kg 12 saatte bir
7.5-10 mg/kg 12
saatte bir

Lokopeni Anemi
Trombositopeni

Bobrek yetmezliginde doz ayarla Tedaviyi
tamamlamak icin oral valgansiklovire gegilebilir

Foskarnet intravenoz

GCV direnci olan CMV (=5x GCV EC50)

90 mg/kg 12 saatte bir

Nefrotoksisite Elektrolit
kaybi Sitopeniler

Bobrek yetmezliginde doz ayarla Hidrasyon ve
elektrolit takibi gerekir

Sidofovir intravenoz

GCV ve FOS'a direncli CMV

5 mg/kg haftada 1 (2
doz), sonra 2 haftada
bir

Yuksek nefrotoksisite

Alternatif daha dusuk dozlar kullanilabilir

Letermovir Oral /
Intravenoz

Primer CMV? Sekonder CMV? CMV hastaligi? GCV/FOS
direnci

480 mg/gun (CSA ile
240 mgq)

Periferik odem Bas agrisi

Bulanti ishal

CYP3A4 inhibitoru CSA duzeyini artirir Takrolimus
duzeyini artirabilir HSV/VZV'ye etkisiz




Taburculuk oncesi kontrolu

GO T

WBC: 2.65 10*9/L
HGB: 9.1 g/dL
PLT: 125 10*9/L
LYM: 0.41 10*9/L

NEU: 1.79 10*9/L

GLUKOZ: 103
mg/dL

URE: 13.7 mg/dL

KREATININ: 0.9
mg/dL

AST: 36 U/L

ALT: 16 U/L Na: 137 mmol/L
GGT:25.4 U/L K: 3.8 mmol/L
ALP: 62.5 U/L CRP: 9 mg/L

T.BiL: 0.31 mg/dL PROC:0.03



Tedavi degisikligi sonrasinda (Foskarnet)
1.ay - CMV DNA: 1790 IU/ml

3.ay - CMV DNA: 93.6 IU/ml

4. ay - CMV DNA: 35.51U/ml

ART’nin 6.ayinda :
HIV RNA: 68.9 kopya/ml
CD4 sayisi: 92.99 h/ml

Serebral toxoplazmozicin idame tedavisi hala devam etmekte.



Serebral Toxoplazmozis Tedavisi 6. ayi — Kranial MR

DREN
beyin klinik kutuphane ZEY
IBRAHIMAGAOGLU“ISMET
1D:45175893484
t2_tse_tra_512
7.01.2026 10:34:01
IC:ZEY

DL%100 Vw%67

MagP:1.6 MagA%:24.5

Sol frontal lobta subkotikal ak maddede
T2A’da yuksek sinyali olan 1 cm ¢capinda
lezyon,sol oksipital lobta heterojen T2A
sinyalleri, postkontrast incelemede sol
temporal ve oksipitalde belirgin
kontrastlanma izlenmigtir.

Onceki kontrastli kranial MR inceleme
ve guncel incelemeler
karsilastirildiginda tanimlanan
lezyonlarin boyutlarinda belirgin
gerileme izlenmis olup tedaviye yaniti
desteklemektedir.
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