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e 41 vyas, erkek, yabanci uyruklu hasta

 Pnoémoni nedeniyle takip edildigi dis merkezden ayrilarak tarafimiza
basvurdu ve yatis yapildi (25.07.2026)



Hikaye

Ulkesinde 2024 yilinda HIV tanisi almis ancak; tedaviye 2026 Haziran‘da
(ART- 3TC/TAF/DTG ve TMP/SMX- profilaksi dozu) baslanmis

CD4. 68 htlcre/u L, HIV-1 RNA: 12.343 kopya/ml (Glkesinde bakilmisg, tedavi 6ncesi)

ART dordiincu haftasinda kuru okstiruk ve nefes darligi nedeniyle
Istanbul’da dis merkeze yatis (17.07.2026)



Dis Merkez

Pndmoni nedeniyle ampirik olarak piperasilin/tazobaktam ve linezolid
baslanmis (17.07.2026)

ART: 3TC/TAF/DTG =) 3TC/DTG + TAF

Oksijen ihtiyaci gelismis, antibiyotik tedavisi meropenem, linezolid ve
TMP/SMX (tedavi dozu) seklinde revize edilmis, steroid baslanmamis
(23.07.2026)



P ET/ BT(23.07.2026)

BAS-BOYUN

Sol servikal seviye [V'te 0.8 x 1.7 cm boyutunda hipermetabolik lenf nodu izlenmektedir
(SUVmax 8.5).

Sol servikal seviye V'te multipl hipermetabolik lenf nodlari izlenmektedir. En buyugu 1.1 =
1.1 cm boyutundadir (SUVmax: 3.9).

TORAKS

Her iki akcigerde yaygin retikiilonodiler opasiteler, santral agirhikh konseolidasyon alanlar
ile interlobiiler septal kalinlagmalar izlenmektedir. Akciger parankiminde diffiiz belirgin
artmis FDG tutulumu mevcuttur (sol akcigerde SUVmax 11.0, sag akcigerde SUVmax 9.2).
Bulgular malignite, enfeksiyéz/inflamatuvar siuregler ve lenfatik yayilm dahil olmak Gzere
ayirici tani kapsaminda degerlendirilmelidir.

Aort kapak ve mitral kapak protezi izlenmektedir. Triklspit kapak komsulugunda cerrahi
deqisiklikler mevcuttur.

Mediastende,
-istasyon 1L'de kisa aksi 1.3 cm olan hipermetabolik lenf nodu (SUVmax 5.6),
-istasyon 4R'de kisa aksi 1.4 cm olan hipermetabolik lenf nodu (SUVmax 3.4),

-istasyon 7 (subkarinal) diizeyinde kisa aks! 1.5 cm olan hipermetabolik lenf nodu
(SUVmax 4.3)



P ET/ BT(23.07.2026)

ABDOMEN-PELVIS
Karacig“;er referans sSUvmax 2.3, mediastinal kan havuzu SUvmax 1.8 olarak ﬂlt;[]lm[f@t[]r.

Dalak boyutu normal sinirlarda olup difiiz FDG tutulumu karacigerden hafif artmistir
(SUVmax 2.3).

Aortokaval ve paraaortik bdlgelerde, en biiyigi kisa aksi 1.9 cm olan (SUVmax 11.5),

ayrica peripankreatik alanda kisa aksi 1.2 cm olan (SUVmax 8.5) multipl hipermetabolik
lenf nodlar izlenmektedir.

Duodenum igiinci kisminda yaklasik 4.4 cm uzunlukta segmentte, duvar kalinhginin
yaklasik 1.4 cm'ye ulastig: alanda belirgin hipermetabolizma izlenmektedir (SUVmax 8.9).
Bulgular malign infiltrasyon agisindan siipheli olup endoskopik degerlendirme ve
histopatolojik dogrulama onerilir.

KAS VE iSKELET

Aksiyel ve appendikiiler kemik iliginde diffiz artmis FDG tutulumu izlenmektedir. Bulgular
reaktif kemik iligi aktivitesi ile iliskili olabilecedi gibi mevcut Klinik tablo ile birlikte kemik
iligi tutulumu agisindan da degerlendirilmelidir (L4 vertebra SUVmax 4.1).

Sonug: Bulgular lenfoproliferatif hastalikla uyumludur.
Histopatolojik dogrulama amaciyla metabolik aktivitesi yliksek ve
ulasilabilir olmasi nedeniyle sol servikal veya supraklavikiiler lenf
nodlarindan biyopsi yapilabilir.




Olgu

D.
Avukat
Ozbekistan vatandasi

Komorbidite: KAH, kronik HCV enfeksiyonu (kiir)-2018

Operasyon gecmisi: Mitral ve aort anuloplasti-2020

Kullanilan ilaglar: Rivaroksaban 20 mg ve metoprolol 50 mg



Fizik muayene

* Ates: 36.5 °C, nabiz: 98 atim/dk, KB: 120/80 mmHg,
solunum sayisi: 25/dk, SpO;: %90 (oda havasi)

e Akciger oskiltasyonunda bilateral yaygin krepitan ral

* Diger fizik muayene bulgulari olagan



Laboratuvar

Lékosit (WBC) | Onay 5,02 4,4-11,3
Eritrosit (RBC) | Onay 4,56 4,5-5,9
HGE {Hemoglo... Onay 12,5 14-17,5
HCT {Hematok... Onay 38,0 41-51
MCy Onay 83,3 80-96
MCH Onay 274 23-33
MCHC Onay 32,9 33-36
PLT (Trombosit) Onay 224 139-403
RDW-SD Onay 42,5 37-54
RDW-CV Onay 14,2 11,5-15
POV Onay 8,9 10-17,9
MPV Onay 8,8 7,8-11
P-LCR Onay 15,4 15-45
PCT Onay 0,20 0,12-0,38
Matrofil Onay 4,19 1,3-7,7
Lenfosit Oriay 0,34 1-4,8
Monosit Onay 0,33 0-0,8
Eozinofil Onay 0,13 0-0,45
Bazofi Onay 0,03 0-0,1

% Lenfosit Onay 6,8 22-40
%% Monosit Onay 5,6 23

=% Eozinofil Onay 2,6 24

2 Bazofi onay 0,6 0-1
MRBC# Onay 0,00 0-0,014
MNRECE: Onay 0,0 0-0,026

Bilirubin, total

Alkalen fosfataz (...

Sodyum Onay 134 136-145
Potasyum Onay 4,91 3,;5-5,1
Kalsiyum Onay 8,8 8,6-10,5
Fosfor, serum Onay 3,88 2,6-4,5
Magnezyum Onay 2,18 1,6-2,4

<0,5 ng/mL Dilstk...




Laboratuvar

TIT: eser protein
Spot idrar kreatinin: 93.2 mg/dL
Spot idrar total protein: 45.6 mg/dL

Spot idrar total protein/kreatinin: 0.49-------hafif/orta dlizey proteiniiri






Toraks BT raporu:

Mediastende prevaskuler, sag Ust-alt paratrakeal, aortapulmoner,
subkarinal, bilateral hiler, bliyugi subkarinal diizeyde 18x9 mm
boyutlarinda, patolojik boyutlara ulasmayan multipl lenf nodili izlendi.

Her iki akcigerde interlober ve interlobuler septal kalinlasmalar seklinde
retikiiler opasiteler izlenmis olup ‘crazy paving’ paterni mevcuttur. Eslik
eden sinirl buzlu cam opasiteleri ve milimetrik noduler infiltrasyon
alanlari izlendi. Bulgular, interstisyel tutulumun 6n planda oldugunu
gostermekte olup belirgin hava kisti izlenmemektedir.



On tanilarimiz?

PCP

CMV pnomonisi
Tuberkulloz
Nokardiyoz

IPA

Kriptokok pnéomonisi
Atipik/viral pndmoni
Viseral Kaposi Sarkom
Lenfoma

Organize pnomoni



Laboratuvar

HIV-1 RNA: 680 kopya/ml
CDA4: 135 hicre/ulL
CD4 / CDS8: 0.7

Anti-HCV +, HCV RNA: Negatif

HBsAg, Anti-HBs, Anti-HBc: Negatif

Sifilis antikor: Negatif

IGRA: Negatif

CMV DNA (serum): 430 IU/ml

Pnomokok / Legionella antijen (idrar): Negatif

Solunum yolu molekiler panel (Flu, RSV, Adenovirus, Rhinovirus, S. pyogenes,
SARS-CoV-2): Negatif

Kan kiiltiirii: Ureme yok



Ek tetkik isteyelim mi?



Cryptococcus neoformans antijeni (serum) : POZITIF




LP yapalim mi?



Klinik Takip

Bronkoskopi ve LP reddedildi, kriptokokoz tedavisi baslayalim
mi?

Ampirik tedavi: Piperasilin/tazobaktam + Doksisiklin +
TMP/SMX (tedavi dozu) + Lipozomal Amfoterisin B (4 mg/kg) +
Flukonazol 800 mg/glin (1. Gin)

Metilprednizolon (5 giin 2*40 mg, 5 gtin 1*40 mg, 11 giin
1*20 mg) (1. Gin)

ART: 3TC/DTG + TAF kesildi, B/F/TAF baslandi . sin)



ART secimleri hasta icin uygun mu?



Regimen

Recommended regimens

2 MRTIs + INSTI

TAFFTC/BIC

TAFFTC ar TOFEXTC + DTG

1 NRTI + INSTI

XTC + OTG or ITCDTG

2 NRTIs + NNETI

TAF/FTC or TOFEXTC + DOR or TDE/3TC/
DOR

Main requirements

HBsAg negative
HIW-WL == 500,000
copiesfmlL

Mot recommended after
suspected PrEP failure

EACS
European
AIDS
Clinical
Society
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For people who do not have a history of using CAB-LA as PrEP, one of the following regimens is recommended®
= BIC/TAF/FTC (Al)
« DTG plus (TAF or TDF)® plus (FTC or 3TC) (Al)

» DTG/3TC (Al), except for individuals

. @th HBV coinfection. \
« | With unknown HBV serostatus.

« | Without results from genotypic resistance testing for reverse transcriptase.

. @rwhﬂm rapid ART initiation is planned. /

Guncellenme tarihi: 24.09.2026



Klinik Takip

Oda havasinda takibe baslandi (3. Gin)
Servikal lenf nodu biyopsi (3. Gin)
Kontrastli kranial MR: Akut patoloji yok 3. Gin)

GOz dibi bakisi: Bilateral grade 1-2 papilodem, CMV retinit yok (4. Gin)

ART kesildi (5. Gun)

LP yapildi (7. Gin)



LP Sonuclari

BOS basinci olagan: 20 cm H,0
Hiicre sayimi: 10 [6kosit/mm3 (lenfosit hakim)

Biyokimya: Glukoz: 50 mg/dL, protein: 67 gr/dL (es zamanli
serum glukozu 148 mg/dL)

Tb ARB-PCR: Negatif



LP Sonuclar

Menenjit Ensefalit Tim Etkenler Real-Tme PCR ... Onay Grup Test

[§ Cryptococcus neoformans Cryptococoss ga... Onay MNegat

. ReverseTranscriptase PCR Multiplex gPCR. Onay R
| Real time PCR 1-10 ¢ift gPCR Onay o
| Escherichia coli K1 gPCR Onay Negatif
|| Haemophilus influenza gPCR Onay Negatif
|| Listeria monocytogenes gPCR Onay Negatif
| Meisseria meningitidis gPCR Onay Negatif
|| streptococcus agalactiae gPCR Onay Negatif
|| Streptococcus pneumoniae gPCR Onay Negatif
| Cytomegalovirus gPCR Onay Negatf
|| Herpes simplex viris 1 gPCR Onay Negatif
|| Herpes simplex viris 2 gPCR Onay Negatif
|| Human Herpesvirus 6 gPCR. Onay Negatif
: Human Herpesvirus 7 gFCR Onay Negatif
: Human Herpesvirus 8 gPCR Onay Negatif
|| varicella Zoster Virus (Human Herpesvirus 3)... Onay Negatif
|| Parechovirus gPCR Onay Megatif
Enterovirus gPCR. Onay Megatif

Cryptococcus neoformans antijeni (BOS) : POZITIF



HIV ile Yasayan Bireylerde

Kriptokokoz

« Siklikla etken

« AIDS iligkili 6limlerin * Olgularin i
! ryptococcus
€’$ %15’ inden sorumly, %90"1 ne}t;’f’ormans,
4L/ Ylda280.000 vaka CD4<100 nadiren
hiicre/mm?3 Cryptococcus gatti

0 Rezervuarlar Sik tutulan bolgeler

Giivercin digkisi Kontamine toprak ~ Bazi aga = ckalohis
(neoformans) e ! ?gatti) P Merkezi sinir sistemi Akcigerler

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



Cryptococcus’un Akcigerden Beyne Yayilimi

— Patogenez -

o inhalasyon e Akcigerde yerlesim 9 immiin kacis

ot 55

e Cevreden alinan

e Kapsil ve melanin sayesinde

sporlarin akcigere e Alveollere ulasir. fagositozdan kagis.
i s el
ulasmasi e Makrofajlar tarafindan e HIV/AIDS gibi T-hticre aracili
’ fagosite edilir. immin yetmezlikte kontrol
bozulur.
O Lenfatik/hematolojik yayilim e SSS’de cogalma

e Subaraknoid ve perivaskiiler
alanlarda ¢cogalma —»
kriptokokal meningoensefalit ve
olasi intrakraniyal hipertansiyon.

o inhalasyon — e Akciger — e immiin kagis — OHematojen yayihm —»9 SSS

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

e Makrofajlar icinde “Trojan horse”
mekanizmasiyla kan dolasimina gegis
ve beyne ulasim.



@@ Kriptokok Enfeksiyonunda Tani Yontemleri

o Cini miirekkebi il

(boyanmaz halo)

e BioFire PCR paneli

/A

~* Orta ve yiiksek mantar
Biofire | yliktinde faydal.

FilmArray

» Dusiik patojen diizeyinde ve
erken donem hastalikta
duyarlihk distik. + Negatif sonug taniyi

dislamaz.

|
Maya hiicresi |
(boyanir) \_._( * Nuks-IRIS ayrniminda faydal.

9 Kiiltiir

+ SD agar veya standart aerobik
bakteri kiiltlriinde
yedi giin icinde tireme.

| CrAg 0 Hizl, duyarli ve
I I 1 kolay uygulanabilir
(5 bir tani yontemidir.

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



e Lateks aglutinasyon

 Enzim immun testi (EIA)

* Lateral akis testi (LFA)




CrAg

Hangi hastalarda serum taramasi yapilmali?

WHO-2018: CD4 <100 hiicre/mm3 olan hastalar taranmal (a),
esik deger olarak 200 de kullanilabilir (Bi)

DHHS/NIH-2024: CD4 <200 hiicre/mm3 (6zellikle <50) olan
hastalarda serum taramasi onerilir (an)

EACS-2025: CD4 <100 hiicre/mm3 olan hastalar taranmal



CrAg

Serum antijen titresinin klinik acidan 6nemi
var mi?

LFA titresi >1/160: Dissemine hastalik riski ylksek

LFA titresi >1/640: Dissemine hastalik ve/veya MSS tutulumu
olarak kabul edilmeli

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



CrAg

* Asemptomatik hastalarda serum CrAg
pozitifse LP yapilmali mi?

* LFA titresi <1/80, ART alan ve ileri diizeyde immun diskiin
olmayan hastalara LP yapilmayabilir; diger tim hastalara LP
vapilmali! (Al)

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



Tedavi

e Standart tedavi: induksiyon, konsolidasyon, idame

* Menenijit, dissemine pulmoner hastalik ve asemptomatik
serum antijenemi (LFA 21/640) standart sekilde tedavi
edilmeli s

* Asemptomatik serum antijenemi (LFA <1/640) tedavisi:
Flukonazol 6 ay (2 hafta 800-1.200 mg, 10 hafta 400-800 mg,
kalan stire 200 mg/glin) (8m)

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



Indiiksiyon Tedavisi

ideal tedavi: Lipozomal Amfoterisin B (3—4 mg/kg/giin IV) + Flusitozin (25
mg/kg PO, 4x1) (All)

Alternatif tedavi: Lipozomal Amfoterisin B (3—4 mg/kg/giin V) + Flukonazol
(800-1.200 mg/giin) (BIII)

Tedavi siiresi: 2 hafta

Tedavinin uzatilmasi: Klinik stabilite saglanamazsa veya BOS kulturu steril
degilse indlksiyon tedavisi uzatilabilir (BIl)

Kontrol LP: 7 ve 14. ginlerde kontrol LP yapilmalidir (All)

intrakraniyal basing yiiksekligi: Basinc normale dénene kadar giinlik terapétik
LP yapilabilir (All)

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



Konsolidasyon Tedavisi

Tedavi sliresi: En az 8 hafta
(All)

Flukonazol dozu: 800
mg/gun (a)

Doz revizyonu: Klinik
stabilite, kultur sterilitesi ve
ART baslangici sonrasinda
doz, 400 mg/glin seklinde
revize edilebilir (an)

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



YV V V V

Idame Tedavisi

Flukonazol dozu: 200 mg/glin (A

MIC 216 pg/mL ise flukonazol dozu 400 mg/glin seklinde
artinilabilir (s

Idame tedavisinin kesilme kriterleri: (s

Antifungal tedavi baslangici Gizerinden en az bir yil gecmesi
Semptomlarin sonlanmasi

CD4 >100 hicre/mm?

Viral baskilanmanin saglanmasi

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



Klinik Takip

Piperasilin/tazobaktam ve doksisiklin kesildi (. sin)
Kontrol g6z dibi bakisi dogal (11. in)

BOS kultirinde Cryptococcus neoformans Uremesi raporlandi
(14. Gin)



Antifungal Duyarllik Testi Sni Mikrodilusyon | Onay Grup Test
Posaconazol Onay 0,00
Vorikonazol Onay 0,03
Itrakonazol Onay <0,015
Flukonazol Cnay 1
Amfoterisin B Cnay 0,3




Tru-cut lenf nodu biyopsi sonucu: Yaygin nekroz ve gevsek
graniilom yapilari iceren fungal (kriptokok) lenfadenit ¢.cun)



Hematoksilen-Eozin (HE)
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Periyodik Asit-Schiff (PAS)
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2> Acta Cytol. 2010 Jan-Feb;54(1):1-4. doi: 10.1159/000324958.

Cryptococcal lymphadenitis diagnosed by fine needle
aspiration cytology: a review of 15 cases

ince igne aspirasyon biyopsi ile tani konan 15 olgu (1999-2007)

10 olgu imminkompromize (8 HIV, 2 renal nakil), 5 olgu imminkompetan
Tdm olgularda PAS ile mayanin mukopolisakkarit kapsili boyanmis
Servikal, aksiller, inguinal, hiler, supraklavikular, retroperitoneal tutulum

3/15 hastada belirgin graniilomat6z reaksiyon, 7/15 hastada nekroz, 9/15 hastada
dev hiicre reaksiyonu

Nakil hastalarinda organizma yuki distk

Sonug¢: Enflamatuvar yanit oldukca hafif olabilir, belirgin graniilom yapisi
olmamasi taniyi dislamaz.



* VVVYVYYV *

VVV ?*

Klinik Takip

TMP/SMX tedavisi tamamlandi, sekonder profilaksiye gecis yapildi, steroid
kesildi (21. Gin)

Kontrol LP: (2s. in)

Hiicre sayimi: 9 l6kosit/mm3 (lenfosit hakim)

Biyokimya: Glukoz: 87 mg/dL, protein: 43 gr/dL (es zamanl serum glukozu 140 mg/dL)
CrAg: Negatif

Kiltirde Greme yok

Lipozomal Amfoterisin B kesildi, flukonazol 800 mg/giin devam ediyor (s.cun)

CMV DNA (serum) takibi:
1. GUn: 430 1U/ml

7. GlUn: 884 IU/ml

28.Gin: 831 IU/ml
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» BMC Pulm Med. 2022 Nov 11;22:415. doi: 10.1186/s12890-022-02175-9 &

Comparison of the clinical manifestations and chest CT findings of
pulmonary cryptococcosis in immunocompetent and
immunocompromised patients: a systematic review and meta-analysis

Derleme / meta-analiz, dokuz makale, toplam 524 hasta (248 imminkompromize-bir kismi
AIDS, 276 immiinkompetan)

Lezyonlarin dagihmi: Her iki grupta periferik yerlesim (%62-%73) ve alt lob tutulumu (%71-
%78) daha sik, immiinkompromize grubun %50’sinde bilateral tutulum var

Her iki grupta baskin bulgu, multipl nodiil (%53-%52)

Kavitasyon, halo sign, hava bronkogrami, buzlu cam opasitesi, konsolidasyon ve kitlesel
gorunim diger 6nemli bulgular

Plevral eflizyon (%13) ve mediastinel LAP (%12) daha nadir bulgular
Kavitasyon, buzlu cam dansiteleri ve mediastinel LAP; immuinkompromize grupta daha sik

Sonug: Bulgular non spesifik, diger firsatgi enfeksiyonlar ve maligniteyle karistirilabilir,
immiin yetmezlik durumuna gore bulgular degisebilir.



Taburculuk Recetesi

B/F/TAF

Flukonazol 800 mg/glin
(konsolidasyon)

TMP/SMX (sekonder
profilaksi)

(31. Gun)

Q‘e

SURRENDER!!

\—

ATTENTION! YOUR COUNTRY)

IS NOW UNDER ATTACK WITH

PIGEON POO COATED

with

Cryptococcus
NeofomansJ!J




En Zor Olgum: Ne Ogrendim?

AIDS olgularindaki yaygin lenf nodu tutulumunda, Kriptokokoz
olasiligi unutulmamal

Serum CrAg, AIDS olgularinda tarama amaciyla kullaniimali

Serum CrAg titresi, menenijit klinigi olmayan olgularda LP
endikasyonu ve tedavi protokoll acisindan belirleyici
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