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AMAC ve KAPSAM

AIMS and SCOPE

Turk HIV/AIDS Dergisi, 1998 yilinda yayin hayatina
baslamis olup Hacettepe AIDS Tedavi ve Arastirma
Merkezi (HATAM)'nin resmi ve sureli bilimsel yayini
olarak Ocak, Nisan, Temmuz, Ekim aylarinda olmak tizere
yilda 4 sayi yayimlanmaktadir. Dergide yayimlanan
makalelere Ocak 2003 tarihinden itibaren elektronik
ortamda “online” olarak da ulasilabilmektedir. Turk HIV/
AIDS Dergisi'nde yayimlanacak yazilarin seciminde
hakem degerlendirme sistemi kullaniimaktadir. Derginin
resmi yayin dili Turkce'dir.

Derginin amaci; dahili bilimler konularindaki bilimsel
gelismeleri okurlarina aktarmaktir. Bu amagla, dahili bil-
imler konularinda yapilan arastirma, derleme, olgu
sunumu ile kisa rapor ve editére mektup tiriinden
yazilari yayinlar.

Derginin hedef okuyucu kitlesi basta i¢c hastaliklari
dallarinda calisan uzman ve asistan doktorlar olmak
Uzere tibbin diger branslarinda calisan ve i¢ hastaliklari
ile ilgilenen tim hekimlerdir.

Yayim izni

Turk HIV/AIDS Dergisi'nde yayimlanan yazilar, resim,
sekil, grafik ve tablolar Hacettepe AIDS Tedavi ve
Arastirma Merkezi (HATAM)'nin yazili izni olmadan
kismen veya tamamen c¢odaltilamaz, belli bir sistemde
arsivlenemez, reklam ya da tanitim amagl materyallerde
kullanilamaz. Bilimsel makalelerde kaynak gosterilmek
sarti ile alinti yapilabilir.

Yazim Kurallan

Yazim Kurallar kismina, derginin basili érneklerin-
den ve www.turkhivaidsdergisi.org adresinden
ulasilabilir.

Yazilarin Bilimsel ve Hukuki Sorumlulugu

Yayimlanan yazilarin bilimsel ve hukuki sorumlulugu
yazarlarina aittir. Yazilarin iceriginden ve kaynaklarin
dogrulugundan yazarlar sorumludur. Hacettepe AIDS
Tedavi ve Arastirma Merkezi (HATAM), edit6rler kurulu ve
yayinci dergide yayinlanan yazilar icin herhangi bir
sorumluluk kabul etmez.

Dergimizde asitsiz kagit kullaniimaktadir.

Turkish Journal of HIV/AIDS has been published four
times a year in January, April, July, and October as the
official and periodical journal of the HATAM (Hacettepe
AIDS Treatment and Research Center) since 1998. All
articles published in the journal have been available
online since 2003. A peer reviewed system is used in
evaluation of the manuscripts submitted to the Turkish
Journal of HIV/AIDS. The official languages of the journal
are Turkish.

The aim of the journal is to present advances in the
field of internal medicine to the readers. In accordance
with this goal, manuscripts in the format of original
research, review, case report and, short report and let-
ters to the editor about internal medicine are published
in the journal.

The target reader population of the Turkish Journal
of HIV/AIDS includes specialists and residents of internal
medicine as well as physicians working in other fields of
medicine interested in internal medicine diseases.

Permission Request

Manuscripts, pictures, figures, graphics and tables
published in the Turkish Journal of HIV/AIDS can not be
reproduced, archived in a system, used in advertisement
materials, without permission of without the written
permission of the HATAM (Hacettepe AIDS Treatment
and Research Center). Citations can be included in scien-
tific articles with referral.

Instructions for Authors

Instructions for authors can be accessed from www.
turkhivaidsdergisi.org and printed samples of the jour-
nal.

Scientific and Legal Responsibility of the Articles

Scientific and legal responsibility of the published
articles belongs to the authors. Authors are responsible
for the contents of the articles and accuracy of the refer-
ences. Turkish Journal of HIV/AIDS, the Editorial Board,
the publisher do not accept any responsibility for the
published articles.

The journal is printed on acid-free paper.




Turk HIV/AIDS Dergisi, Hacettepe AIDS Tedavi ve Arastirma Merkezi
(HATAM)'nin sureli yayini olup, Ocak, Nisan, Temmuz ve Ekim aylar olmak
tizere yilda 4 sayi olarak yayimlanmaktadir.

Derginin amaci; dahili bilimler konularinda yapilan deneysel calismalar, klinik
calismalar, epidemiyolojik calismalar, derlemeler, olgu sunumlari, kisa rapor-
lar ve editére mektup tiriinden yazilar ile okuyucular arasi bilgi alisverisini
saglamak ve boylece tilkemizin bilimsel gelisimine katki saglamaktir.

Derginin resmi yayin dili Turkce'dir ve Tiirkce yazilmis makaleler kabul
edilmektedir. Tuirkce yazilarda Tiirk Dil Kurumunun Tiirkge S6zIigu ve Yazim
Kilavuzu temel alinmalidir (http://tdk.org.tr). Anatomik terimlerin Latinceleri
kullanilmalidir. Gunluk tip diline yerlesmis terimler ise okunduklari gibi Tiirkce
yazim kurallarina uygun olarak yazilmalidir. ingilizce veya bagka bir yabanci
dildeki sekli ile yazilan terimler tirnak icinde belirtilmelidir.

Yazida mikroorganizmalarin Latince isimleri ilk gectikleri yerde tam ve acik
olarak yazilmali, daha sonraki kullanimlarda cins isminin ilk harfi biyiik harfle
yazilarak, nokta konulmali ve tur ismi kiictk harflerle yazilarak kisaltilmis olarak
kullanilmalidir. Ornegin; Streptococcus pneumoniae ... S. pneumoniae gibi.
Mikroorganizmalarin orijinal Latince isimleri italik olarak yazilmalidir. Yazida
mikroorganizmalarin sadece cins adi belirtiliyorsa Tiirkce'ye kazandiriimis
sekli ile yazilabilir. Ornegin; stafilokok, streptokok gibi. Bu durumda italik
yazilima gerek yoktur. Antibiyotik isimleri dil bitiinligini saglamak agisindan
okundugu gibi yazilmali ve cimle basinda degilse ilk harfi kiicik olmalidir.
Ornegin; sefotaksim, streptomisin, penisilin gibi.

Yayinlanmasi amaciyla gonderilen yazilar Uluslararasi Tip Dergi Editorleri Kom-
itesi (ICMJE) tarafindan olusturulan ve giincellenen, Biyomedikal Dergilere
Gonderilen Makalelerde Bulunmasi Gereken Standartlara (Uniform Require-
ments for Manuscripts Submitted to Biomedical Journals Editors) uygun olarak
hazirlanmis olmalidir (http://www.ulakbim.gov.tr/cabim/vt/uvt/tip/).

Turk HIV/AIDS Dergisi Helsinki Bildirgesi etik standartlarina (http://www. wma.
net/en/30publications/10policies/b3/index.html) uymayi prensip olarak kabul
eder. Bu nedenle insanlar tizerinde yapilan tim ¢alismalarda, yazinin Hastalar
ve Metod kisminda etik kurul onay1 alindigi belirtilmelidir. Calismanin yapildigi
hasta veya gondlluler bilgilendirilerek yazili onaylari alinmali ve makalenin
Hastalar ve Metod kisminda yazilmalidir. Hayvanlar {zerinde yapilan
calismalarda, yazinin Materyal ve Metod kisminda calismanin Laboratuvar
Hayvanlarinin Bakimi ve Kullanimi Kilavuzu (www.nap.edu/catalog/5140.html)
prensipleri dogrultusunda yapildigi ve ilgili kurumdan etik kurul onayi alindigi
belirtilmelidir. Gerek goriiliirse editorler tarafindan etik kurul onayinin bir
ornegi yazarlardan istenebilir.

Yazilarin hemen isleme konulabilmesi icin belirtilen yazim kurallarina tam
olarak uygun olmasi gereklidir. Editorler yayin kosullarina uymayan yazilari;
diizeltmek lizere yazarina geri gonderme, bicimce diizenleme veya reddetme
yetkisine sahiptir. Yazilarini geri ¢cekmek isteyen yazarlar bunu yazili olarak
editorlere bildirmek durumundadir. Editorler gorilen lizum halinde bazi
makaleler hakkinda yayin yiriitme kurulunun gérisiine basvurur.

Gonderilen yazilar editorler tarafindan degerlendirilir. Editorlerin onayini alan
yazilar, isimleri gizli tutulan konuyla ilgili Gi¢ danisma kurulu tyesinden en az
ikisinin olumlu gorustint aldiginda yayimlanmaya hak kazanir. Danisman be-
lirleme yetkisi tamamen editorlere aittir. Danismanlar belirlenirken derginin
danisma kurulundan isimler segilebilecegi gibi yazinin konusuna gore ihtiyag
duyuldugunda yurt icinden veya yurt disindan bagimsiz danismanlar da be-
lirlenebilir.

Yazilarin gelis tarihleri ve kabul edilis tarihleri makalenin yayimlandigi sayida
belirtilir.

. Makaleler online makale degerlendirme sistemine kaydedilmelidir

(www.turkhivaidsdergisi.org).

. Yazilar, “Verdana” karakterinde cift satir aralikli olarak ve 10 punto kullanilarak

yazilmali, sayfanin her iki kenarinda 2 cm bosluk birakilmalidir. Yayin metni
IBM uyumlu bilgisayar programinda (Microsoft Windows, en az Word 98)
hazirlanmis olmalidir. Sayfalara baslik sayfasindan baslayarak sirayla numara
verilmelidir. Numaralar sayfanin sag alt kosesinde yer almalidir. Ana metin,
yazar isimleri ve calistiklar kurumlara ait herhangi bir bilgi icermemelidir.

. Yazinin daha once bir dergide yayinlanmamis veya yayinlanmak uzere

gonderilmemis oldugunu ve génderilen yaziya tlim yazarlarin onay verdigini
bildiren, makaledeki isim sirasina uygun bicimde yazarlarca imzalanmis bir tist
yazi makalenin kaydi sirasinda online degerlendirme sistemine yiiklenebilir.
imzali Gist yazi ayrica scanner ile taranarak e-posta yolu ile atumer@hacettepe.
edu.tr adresine veya 0312 310 80 47 - 310 41 79 numaralara faks araciligiyla
gonderilebilir. imzali {ist yazida ayrica tiim yazarlarin makale ile ilgili bilimsel
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katki ve sorumluluklari yer almali, calismaiile ilgili herhangi bir mali ya da diger
cikar catismasi alani varsa bildirilmelidir. Bu forma www.turkhivaidsdergisi.org
adresinden ulagilabilir. Form tiim yazarlar tarafindan imzalandiktan sonra islak
imzali orijinal sayfa “Tuirk HIV/AIDS Dergisi, Hacettepe AIDS Tedavi ve Arastirma
Merkezi (HATAM) ig Hastaliklari Binasi Kat 1 06100 Sihhiye-Ankara” adresine
posta veya kargo araciligiyla gonderilmelidir.

. Teknik yardim, yazma ve diizeltme yardimi, veri toplama, analiz vs. gibi konu-

larda yazilara katkisi olan; ancak yazarlik kriterlerini tam karsilamayan kisilerin
tlimu tesekkir bolimunde belirtilmelidir. S6z konusu yazida calismaya yapilan
tlm mali katkilar ve varsa sponsoru da belirtiimelidir. Sponsorun destegi sad-
ece finansal destek boyutunda ise “tesekkiir” kisminda belirtilmelidir. Sponsor
kurum, yontem, istatistik degerlendirme veya makale yaziminda yer almissa,
bu katki “materyal ve metod” bolimiinde belirtilmelidir. Yazarlar ya da calisma
sonuglariile ilgili herhangi bir ¢ikar catismasi yoksa bu durum da bildirilmelidir.
Daha 6nce sunulmus bildiriler yer ve tarih belirtmek kosuluyla yayimlanabilir.
Makalede kullanilan kisaltmalar uluslararasi kabul edilen sekilde olmali, ilk
kullanildiklari yerde acik olarak yazilmali ve parantez icinde kisaltilmis sekli
gosterilmelidir. Tum metin boyunca kisaltilmis sekil kullanilmalidir. Uluslararasi
kullanilan kisaltmalar icin “Bilimsel Bir Makale Nasil Yazilir ve Yayimlanir (http://
journals.tubitak.gov.tr/kitap/maknasyaz/)” kaynagina basvurulabilir.

. Yazinin baslik sayfasinda, yazinin Tiirkce ve Ingilizce bashg), yazarlarin acik ad

ve soyadlari akademik unvanlari ile birlikte yazilmalidir. Calismalarin yapildig
klinik, anabilim dali/bilim dali, enstitii ve kurulusun adi belirtilmelidir. Baslik
sayfasinda yazismalarin yapilacagi kisinin adi, yazisma adresi, elektronik posta
adresi, telefon ve faks numaralari yer almalidir. Calisma, daha 6nce bir kongre
ya da sempozyumda bildiri olarak sunulmus ise bu sayfada belirtilmelidir.
Editére mektup disindaki tim yazi tirlerinde Tiirkce ve ingilizce ézet yer
almalidir. Ozet bslimiinde kisaltmalardan miimkiin oldugunca kaginilmalidir.
Kaynak, sekil, tablo ve atif yer almamalidir.

. Anahtar kelimeler Index Medicus Medical Subject Headings (MeSH)'e uygun

olacak sekilde en az iki en fazla bes adet olmalidir. Anahtar kelimeler igin www.
nlm.nih.gov/mesh/MBrowser.html adresine basvurulmalidir.

. Arastirma yazilari; Turkge baslk, Tirkge bolimlendirilmis 6zet (en fazla 300

kelime olacak sekilde Giris, Materyal ve Metod/Hastalar ve Metod, Bulgular
ve Sonug basliklar altinda yazilmalidir), Tiirkge anahtar kelimeler, ingilizce
baslik, ingilizce bélimlendirilmis ézet (en fazla 300 kelime olacak sekilde
“Introduction, Materials and Methods/Patients and Methods, Results, Con-
clusion” basliklari altinda yazilmalidir), ingilizce anahtar kelimeler, Giris, Ma-
teryal ve Metod/Hastalar ve Metod, Bulgular, Tartisma, Tesekkiir (varsa) ve
Kaynaklar kisimlarindan olusmalidir. Makale boltimlerinin her biri yeni sayfada
baslamalidir. Arastirma yazilarinin 5000 kelimenin tizerinde ve kaynaklarinin
da 40'tan fazla olmasi 6nerilmemektedir.

Dergide yayinlanacak derleme tirtindeki yazilar editorler kurulu tarafindan
onceden planlandigi icin, planlananin disindaki derleme tirt yazilarla ilgili
olarak yazi gonderilmeden 6nce editérler kurulunun onayi alinmalidir.
Derleme turl makaleler; Tiirkce baslik, Tirkce 6zet ve Tiurkce anahtar kelimeler,
ingilizce baslik, ingilizce 6zet ve ingilizce anahtar kelimeler icermelidir. Der-
leme turt makalelerde 6zet tek paragraf olacak sekilde hazirlanmali ve 300
kelime ile sinirl olmalidir. Bolimlendirilmis 6zet hazirlanmasina gerek yoktur.
Kaynak sayist miimkiinse 40'in tizerinde olmamalidir.

Olgu sunumlarinda; Tirkce baslik, Tirkce ozet, Turkge anahtar kelimeler,
ingilizce baslik, ingilizce 6zet, ingilizce anahtar kelimeler, Giris, Olgu Sunu-
mu, Tartisma ve Kaynaklar yer almalidir. Olgu sunumlarinin Giris ve Tartisma
kisimlari kisa-6z olmali, 6zet kismi tek paragraf olacak sekilde hazirlanmalidir.
Boliimlendirilmis 6zet hazirlanmasina gerek yoktur. Olgu sunumlari 1500 ke-
limeyi ve kaynak sayisi 20'yi gegmemelidir.

Kisa rapor, ilgili alanda 6nemli katkisi olabilecek arastirma verilerini kisa ve
6z olacak sekilde icermelidir. Kisa raporun maksimum uzunlugu 1500 kelime
olmalidir. Kisa raporlarda Tiirkge ve ingilizce baslik, tek paragraf olacak sekilde
Tiirkge ve ingilizce zet, Tiirkge ve ingilizce olmak lizere 2-5 adet anahtar ke-
lime yer almalidir. Kisa raporlarda en fazla iki tablo ve bir sekil/grafik/resim
bulunmalidir. Bolimlendirilmis 6zet hazirlanmasina gerek yoktur. Kaynak
sayist 10 ile sinirli olmalidir.

Editére mektup bolimu, dergide daha 6nce yayinlanmis yazilara elestiri ge-
tirmek ve katki saglamak amaciyla olusturuldugundan kisa-6z olmali, 1000
kelimeyi gegmemeli, 6zet icermemeli ve kaynaklari 10 ile sinirli olmalidir.
Tablolar, sekil, grafik ve resimler metin icinde atifta bulunulan siraya gére
numaralandirimalidir. Tablolar, sekil, grafik ve resimlerin metin igindeki yerleri
belirtilmelidir.
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Her tablo ayn bir sayfaya cift araliki sekilde hazirlanmis olmalidir. Her bir
tabloya kisa bir bashk verilmelidir. Aciklamalar baslikta degil, dipnotlarda
yapilmalidir. Dipnotlarda standart olmayan tiim kisaltmalar aciklanmalidir.
Dipnotlar icin sirasiyla su semboller kullaniimalidir: (*,1,£,8,[,9,*%,tt,4%). Metin
icinde her tabloya atifta bulunulduguna emin olunmalidir.

Sekiller ve grafikler profesyonel olarak cizilmeli veya fotograflanmali,
fotograflar dijital baski kalitesinde olmalidir. Sekiller ve grafiklerin JPEG ya da
GIF formatinda yiiksek ¢ozlinrliikte (300 piksel) gériintii olusturacak bigim-
lerde elektronik dosyalari kaydedilmeli ve kaydedilmeden 6nce bu dosyalarin
gorintu kaliteleri bilgisayar ekraninda kontrol edilmelidir.

Rontgen, BT, MRG filmleri ve diger tanisal gorintiilemeler ve patolojik
orneklerin fotograflari JPEG ya da GIF formatinda, yiksek ¢ozuntrlikte
goruntl olusturacak elektronik dosya seklinde kaydedilebilir. Resimlerin
tzerindeki harfler, sayilar ve semboller agik ve tim makalede esit, yayin icin
kugtltildtklerinde bile okunabilecek boyutlarda olmalidir. Resimler mimkiin
oldugunca tek baslarina anlasilabilir olmalidir. Eger hasta(lar)nin fotografi
kullanilacaksa, ya hasta(lar) fotograftan taninmamali ya da hasta(lar) veya yasal
olarak hasta(lar)dan sorumlu yakinindan yazili izin alinmalidir.

Ay bir sayfadan baslayarak sekiller, grafikler ve resimler icin alt yazilar ve dip-
notlar ¢ift aralikli olarak ve numaralar ile hangi sekle karsi geldikleri belirtilerek
yazilmalidir. Semboller, oklar, sayilar ya da harfler seklin parcalarini belirtmek
icin kullanildiginda, seklin altinda her biri acik¢a tanimlanmalidir.

Makale yazarlari; eger makalede daha 6nce yayinlanmis; alinti yazi, tablo, sekil,
grafik, resim vb. varsa, yayin hakki sahibi ve yazarlardan yazil izin almak ve
bunu belirtmek durumundadir.

Kaynak Yazimi

Heniiz yayinlanmamis veriler ve calismalar kaynaklar bélimiinde yer
almamalidir. Bunlara metin icerisinde “isim(ler), yayinlanmamis veri, yil”
seklinde yer verilmelidir.

Kaynak numaralari metinde cimle sonunda ve parantez icinde belirtilmeli,
metin sonunda eser icindeki gecis sirasina gére numaralandirilmalidir. Dergi
isimleri “Index Medicus” ve “Ulakbim/Tiirk Tip Dizini"ne gore kisaltiimalidir.
Kaynaklarin yazilimi asagidaki 6rneklere uygun olmalidir.

Kaynak bir dergi ise;

Yazar(lar)in soyadi adinin basharf(ler)i (6 ve daha az sayida yazar icin
yazarlarin timt, 6'nin Uzerinde yazari bulunan makaleler icin ilk 6 yazar be-
lirtilmeli, Turkge kaynaklar icin “ve ark’, yabanci kaynaklar icin “et al” ibaresi
kullanilmalidir). Makalenin basligi. Derginin Index Medicus'a uygun kisaltiimis
ismi  (http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez/query.fcgi?db=nImcatalog)
Yil; Cilt: ilk ve son sayfa numarasi. doi numarasi (varsa).

Ornek: van Kampen JJ, Bielefeld-Buss AJ, Ott A, Maaskant J, Faber HJ, Lutisan
JG, et al. Oseltamivir-induced resistant pandemic influenza A (H1N1) Virus in-
fection in a patient with AIDS and Pneumocystis jirovecii pneumonia: a case
report. J Med Virol 2013; 85: 941-3. doi: 10.1002/jmv.23560.

Kaynak bir dergi eki ise;

Yazar(lar)in soyadi adinin basharf(ler)i (6 ve daha az sayida yazar icin
yazarlarin timu, 6'nin Uzerinde yazari bulunan makaleler icin ilk 6 yazar be-
lirtilmeli, Tiirkge kaynaklar icin “ve ark!; yabanci kaynaklar icin “et al.” ibaresi
kullanilmalidir). Makalenin basligi. Derginin Index Medicus'a uygun kisaltiimis
ismi  (http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez/query.fcgi?db=nImcatalog).
Yil; Cilt (Suppl. Ek sayisi): Silk sayfa numarasi-Sson sayfa numarasi.

Ornek: Chen M, Rhodes PH, Hall IH, Kilmarx PH, Branson BM, Valleroy LA. Preva-
lence of undiagnosed HIV infection among persons aged > 13 years--National
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ne makale degerlendirme ve kabul sistemi ve yeni web sitesiyle yayin hayatina yilda 4 sayi
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Acute Retroviral Syndrome
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OZET

Akut insan immUinyetmezlik virtist (HIV) infeksiyonu viremiyle karakterize bir dsnemdir ve infek-
siyondan hemen sonra goriiliir. Akut retroviral sendromun gériilme sikligi tam olarak bilinmemek-
tedir. Akut HIV infeksiyonu olgularinin tahminen %40-90’inda akut retroviral sendrom belirtileri
goriiltir. Bu dénemde p24 antijeni veya HIV-RNA pozitiftir ve genellikle anti-HIV antikorlari tespit
edilemez. Klinik 6zellikleri spesifik degildir ve degiskendir. Antiretroviral tedavi uygulanmasiyla
ilgili farkli kilavuzlarda degisik dneriler yer almaktadir. Tedavi 6nerisi agisindan potansiyel fayda
ve riskler dikkate alinmalidir. Tedavinin optimal stiresi bilinmemekle birlikte kesilmesi 6nerilme-
mektedir.

Anahtar Kelimeler: HIV, AIDS, akut

Gelis Tarihi: 08.03.2013 o Kabul Tarihi: 12.04.2013

ABSTRACT

Acute human immunodeficiency virus (HIV) infection is characterised with viremia and seen im-
mediately after infection. The incidence of acute retroviral syndrome is not clear but symptoms
could be seen approximately 40-90% of cases who have acute HIV infection. p24 antigen and
HIV-RNA are positive and anti-HIV antibodies is generally negative in acute retroviral syndrome.
Clinical features are variable and not specific. Different recommendations are available in differ-
ent guidelines regarding anti-retroviral treatment for acute retroviral syndrome. Potential benefits
and risks of treatment should be taken into account in terms of treatment recommendation.
Optimal duration of therapy is not clear but long-life treatment is recommended according to the
current approach.

Key Words: HIV, AIDS, acute
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Akut Retroviral Sendrom
Acute Retroviral Syndrome

Akut insan immunyetmezlik virust (HIV) infeksiyo-
nu yeni infekte olan hastalarda baslangictaki viremiyle
karakterize, infeksiyondan hemen sonra gorulen do-
nemdir ve HIV infeksiyonunun fazlarindandir. Bu do-
nemde genellikle anti-HIV antikorlari tespit edilemez
ancak HIV-RNA ya da p24 antijenleri pozitiftir. Yeni
infeksiyon ise genellikle infeksiyonun baslangicindan
sonraki alti aylhk periyot olarak degerlendirilir. Akut HIV
infeksiyonu olgularinin tahminen %40-90’1inda akut ret-
roviral sendrom belirtileri gorulur (1).

Akut retroviral sendrom mononukleoz benzeri bir
hastalik olup, ilk kez Cooper ve arkadaglari tarafindan,
HIV antikor serokonversiyonu olan 12 homoseksuel
erkegin 11’inde 1985 yilinda akut mononukleoz ben-
zeri bir sendrom olarak tanimlanmistir (2). Daha son-
raki bir calismada yeni HIV infeksiyonu tanisi almig 39
homoseksiiel erkegin 36 (%92)’sinda serokonversiyon
saptandigi sirada akut retroviral sendrom akla gelmis
fakat seronegatif bir grubun %40’iInda da mononiikle-
0z benzeri bir hastalik rapor edilmistir (3). Benzer bir
sendrom saglk ¢alisanlarinin kaza ile parenteral HIV
inokulasyonunu da icerecek sekilde parenteral yolla
infekte olan kigilerde de bildirilmistir (4).

Akut retroviral sendromun insidansi tam olarak bi-
linmemektedir (5). Homoseksuel erkeklerde yapilmis
prospektif bir calismada mononukleoz benzeri hasta-
lik insidansi, antikor pozitif olmaya baslayan 22 kiside
%55, konversiyon olmayan ve kontrol grubunda yer
alan 44 kiside ise %21 olarak bulunmustur (6). Akut
retroviral sendrom tanili 378 olguyu iceren bir ¢calisma-
da, intravendz ilag kullanicilarinin cinsel yolla HIV pozi-
tif olanlara gore daha az siklikla semptomlari olmus ya
da daha az semptom bildirmislerdir (7). Mesleki temas
sonrasi HIV ile infekte olan saglik ¢alisanlarinin cogun-
da temas sonrasi akut retroviral sendrom gorulmustur
(4,8). Tum bunlarla birlikte iki seride bildirildigi gibi
hastalarin cogunda baslangigta akut HIV infeksiyonu
dustnulmedigi icin bu sendroma oldugundan daha az
tani konulmakta ve daha az rapor edilmektedir (9,10).

Akut retroviral sendromun klinik ozellikleri spesifik
degildir ve degiskendir. Birinci basamakta calisan he-
kimler genellikle akut HIV infeksiyonunu fark etmezler
¢unkl kendini sinirlayan semptomlar influenza veya
infeksiydz mononukleoz gibi diger bir¢ok viral hastalik-
takine benzer. Akut infeksiyon belirtisiz de olabilir.

Hastalik baglangici virusle temastan sonra bir ile
alti hafta arasindadir ancak genellikle ¢ haftadir. Tab-
lo 1°de akut retroviral sendrom tanili 209 olguda goru-

Tablo 1. Akut retroviral sendrom tanili 209 olguda belirti
ve bulgular

Belirti veya Bulgu Sayi1 (n= 209) %
Ates 200 96
Lenfadenopati 154 74
Farenjit 146 70
Dokuntu 146 70
Miyalji veya artralji 112 54
Trombositopeni 94 45
Lokopeni 80 38
Ishal 67 32
Bas agrisi 66 32
Bulanti, kusma 56 27
Transaminazlarda yukseklik* 38 21
Hepatosplenomegali 30 14
Oral kandidiyaz 24 12
Noropati 13

Ensefalopati 12

len belirti ve bulgular yer almaktadir (11). Ates, terle-
me, kirginlik, miyalji, artralji, istahsizlik, bulanti, ishal
ve eksudatif olmayan farenijit en belirgin semptomlardir
(11-18). Hastalarin gcogunda bas agrisi, fotofobi ve me-
ningismus gorulur. Yine hastalarin ¢ogunda govdede
makulopapuler, roseola benzeri veya urtikeryal dokiun-
tu gorulur. Deri biyopsilerinde perivaskuler lenfosit in-
filtratlari ve dermal mononukleer hucre infiltratlar olup
spesifik degildir (19). Aseptik menenijite ek olarak noro-
lojik semptomlar hastalarin kiiguk bir grubunda ortaya
cikar ve ensefalit, periferal ndropati ve akut asendan
polindropati (Guillain-Barre sendromu) gorulebilir (20).
Fizik muayenede servikal, oksipital ve aksiller lenfa-
denopati, dokuntu ve daha az siklikla hepatospleno-
megali saptanir. Birgcok olguda oral aftdz ulserasyonlar
bildiriimistir, 6zefagusta da olabilir. Serokonversiyon si-
rasinda oral veya dzefageal kandidiyaz rapor edilmig-
tir. Diger fizik muayene bulgularinda genellikle dikkate
deger bir durum yoktur. Semptomlar genellikle 10-15
gun icinde kaybolur. Akut retroviral sendromlu hasta-
larda Pneumocystis jirovecii pnomonisi, kriptokokal
menenijit ve kandida 6zefajiti gibi genis bir spektrumda
akut firsatci infeksiyonlar bildiriimigtir. Firsatgi infeksi-
yonlarin ortaya ¢ikmasi muhtemelen akut HIV infek-
siyonuna genellikle eslik eden CD4 hucre sayisindaki
baskilanma nedeniyledir (5).
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Akut retroviral sendrom tanili hastalarin labora-
tuvar incelemesinde total lenfosit sayisinda azalma,
sedimentasyon hizinda artis, negatif heterofil antikor
testi, artmis transaminaz ve alkalen fosfataz duzeyleri
saptanabilir (11). Lenfosit fenotiplendirmesi yapilirsa
karakteristik bir patern saptanir (21). Baglangi¢ olarak
CD4+ ve CD8+ orani normal olmakla birlikte total len-
fosit sayisi yani CD4+ ve CD8+ lenfosit sayisinin her
ikisi de azalir. Birkac hafta icinde hem CD4+ hem de
CD8+ populasyonu artmaya baglar. CD8+ hucre sa-
yisindaki artis CD4+ hicre sayisindaki artistan rolatif
olarak daha fazla olur ve CD4/CD8 orani tersine doner.
Izleyen haftalarda HIV spesifik CD8+ T lenfositleri ne-
deniyle CD8+ hucre populasyonu belirgin artis gosterir.
CD4/CD8 orani genellikle tersine donmus sekilde kalir.
Norolojik semptomu olan hastalarda beyin omurilik si-
visi (BOS)’nda normal protein ve glukoz duzeyleriyle
birlikte lenfositik pleositoz gorulebilir (22).

HIV p24 antijeni temastan sonraki iki hafta icinde
genellikle semptomlarin baglangiciyla ayni donemde
hastalarin yaklasik %75’inde serum ve BOS’da tespit
edilebilir (22,23). Antijenemi birka¢ hafta ya da ay de-
vam edebilir ve genellikle p24’e karsi antikorlar serbest
antijenle kompleks form olusturacak duzeye gelinceye
kadar devam eder. Ancak akut HIV infeksiyonu icin en
duyarli marker HIV-RNA'dir. Hastalarin gogunda belir-
gin derecede yukselmistir (24). RNA duzeyleri 10%’ten
10%nin Uizerine kadar degisiklik gosterebilir ve titreler
CD8+ sitotoksik T hucreleri ve antikor yanitinin art-
maslyla azalmaya baglar. Dusuk duzey (10*ten daha
dustik) yalanci pozitif HIV-RNA testleri gorulebilir fakat
anti-HIV antikorlarinin yoklugunda yuksek duzeyde vi-
remi akut infeksiyon icin neredeyse tani koydurucudur.
HIV’a karsi antikorlar enzim immunoassay ile semp-
tomlarin baslangicindan sonra ortalama 2-6 hafta
negatif kalmakta ancak western blot (WB) yontemiyle
spesifik antikorlar saptanabilmektedir. Anti-p24, ELISA
ile tespit edilen serokonversiyondan ve diger antijenle-
re karsi olan antikorlarin gorulmesinden kisa bir sire
once WB ile saptanabilir (5).

Akut retroviral sendromun ayirici tanisinda ¢ok sa-
yida hastalik yer alir: infeksiybz mononukleoz ve influ-
enza gibi diger viral infeksiyonlar, viral hepatit, kizamik,
kizamikgik, primer herpes simpleks virus (HSV) infek-
siyonu, sitomegalovirus (CMV) ve sekonder sifiliz. Akut
retroviral sendromla uyumlu hastaligi olan bir olgunun
degerlendiriimesinde HIV infeksiyonu riskini belirleye-
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cek sekilde dyku alinmali, mononukleoz, CMV ve sifi-
lizi ekarte etmek icin laboratuvar testleri yapiimali, HIV
antikoru, HIV-RNA testi ve tam kan sayimi yapilmali-
dir. Akut HIV’da kombine antiretroviral tedavi potansi-
yel olarak faydalidir gunku antiviral tedavinin viral set
point’i dusurebilecegi ve HIV spesifik CD4+ ve CD8+
spesifik yanitin artmasina yol agabilecegine dair kanit-
lar vardir (25). Ancak erken tedavi latent olarak infekte
CD4+ hucre havuzunun olusumunu dnlemiyor gibi go-
runmektedir ve uzun ddnemli bir yarar saglamayabilir
(26). Uzun ddnem tedaviyle ilgili potansiyel toksisite
ve direng gelisimi riski konusunda endiseler vardir. Bu
nedenle guncel olarak halen akut HIV infeksiyonunun
tedavisi opsiyoneldir (1).
AKUT HIV INFEKSIYONUNUN TANISI

Saglik calisanlar, dzellikle yuksek riskli davranis
bildiren ve klinik olarak uyumlu belirtileri olan hastalar-
da akut HIV infeksiyonu agisindan suphelenmelidirler.
Hastalar cogu zaman yuksek riskli davraniglarini soy-
lemeyebilir ya da kabul etmeyebilir, bu davraniglarin
HIV icin riski artirdigini fark etmeyebilirler. Bu yuzden
akut retroviral sendromla uyumlu belirti ve bulgular,
bildirilen yuksek riskli davranig olmasa bile akut HIV
infeksiyonunu dustindurmelidir.

Akut HIV infeksiyonu genellikle tespit edilebilir
HIV- RNA ya da p24 antijeni olarak tanimlanir (27,28).
Akut retroviral sendrom olabileceginden suphelenilen
bir hastada negatif ya da sinirda HIV antikor testi var-
sa akut infeksiyon tanisini koymak icin HIV-RNA testi
yapilmalidir (All). Dustk pozitif HIV-RNA duzeyleri (<
10.000 kopya/mL) yalanci pozitif test sonucunu goste-
riyor olabilir cunkl akut infeksiyondaki duzey genellikle
cok yuksektir (29,30). Negatif ya da sinirda HIV anti-
koru ve pozitif bir HIV-RNA testi sonucuyla olasi akut
HIV infeksiyonu tanisi koyulabilir. Ancak HIV-RNA testi
sonuglari dusuk pozitiflik gosteriyorsa ayni hastadan
farkll drnek alinarak test tekrarlanmalidir. Ikinci testte
de yanlis pozitif bir sonuc¢ olmasi olasiligi cok dusuk-
tur (30). Akut infeksiyon icin rutin tarama primer HIV
tarama yontemleri olarak HIV antijen/antikor testlerinin
kullanimina ya da HIV antikoru negatif tum orneklerin
HIV-RNA icin test edilmesine yol agcmistir (31). Kom-
bine HIV antijen/antikor testleri (ARCHITECT HIV Ag/
Ab Combo ve GS HIV Combo Ag/Ab) “Food and Drug
Administration (FDA)” tarafindan onaylanmistir, ancak
gunumuzde mevcut testler pozitif antikor testi ve pozitif
antijen testi arasinda ayirim yapamamaktadir. Bu yuz-
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den Ag/Ab pozitif drnekler bir antikor testiyle ¢caligiimall,
eger sonug negatif ya da sinirda pozitif ise ve akut HIV
infeksiyonundan supheleniliyorsa HIV-RNA ic¢in ileri
test yapiimalidir (32,33). Tum kuruluslarda henuiz HIV-
RNA ya da Ag/Ab kombinasyon yontemleri kullaniima-
digi icin negatif HIV testi akut HIV infeksiyonu igin de
tarama yapildigina isaret etmez. Hastalarin da evdeki
HIV testlerinin yalnizca HIV antikorlarini tespit ettigini
dolayisiyla erken akut HIV infeksiyonunu tespit edeme-
yecegini bilmeleri gerekir. Olasi akut HIV infeksiyonu
tanisi olan hastalarda serokonversiyonun dokiimantas-
yonu ic¢in sonraki 3-6 ay icinde serolojik test tekrarlan-
malidir (Al) (Tablo 2).

Avrupa AIDS Klinik Dernegi Kilavuzuna Gore
Akut Primer HIV Infeksiyonunun Tanimi

+ Onceki 2-8 hafta icinde yuksek riskli temas,
« Klinik belirtiler,

+ Plazmada tespit edilebilir p24 ag ve/veya HIV-
RNA > 10.000,

* Negatif ya da supheli serolojik test (negatif ya da
zay|f pozitif ELISA ve WB ile < 1 bant),

« lki hafta sonra HIV antikor testi ile HIV infeksiyo-
nunun dogrulanmasi seklindedir.

Tablo 2. Akut ve yeni HIV infeksiyonunun identifikasyonu, tanisi ve tedavisi

Akut HIV infeksiyonundan siiphelenme: 2-6 haftalik bir donemde HIV maruziyeti icin yuksek riskle birlikte akut infeksiyon

belirti ve bulgular®

« Belirti/bulgu/laboratuvar semptomlari asagidakilerden bir ya da daha fazlasini icerebilir ancak asagidakilerle sinirli
degildir: ates, lenfadenopati, deri dokuntusu, miyalji/artralji, bas agrisi, ishal, oral Ulserler, [bkopeni, trombositopeni,

transaminaz yuksekligi

* Yuksek riskli temas, HIV infekte bir kisi ya da HIV infeksiyonu igin yuksek risk tasiyan bir kisi ile cinsel temas, uyusturucu
kullanimindaki enjektorun paylasiimasi, potansiyel olarak infeksiyoz sivilarla butunlugt bozulmus deri ya da mukoz

membran temasi seklindedir.

Ayirici tani: Asagidaki hastaliklari icerir ancak bunlarla sinirli degildir: Epstein-Barr virus (EBV) ve non-EBV (sitomegaloviriis
gibi) infeksiydz mononukleoz sendromlari, influenza, viral hepatitler, streptokokal infeksiyonlar ya da sifiliz

Akut HIV infeksiyonunda degerlendirme ve tani:

+ Serum ya da plazmada tespit edilebilir HIV-RNA veya p24 antijeni ile birlikte (mevcut kombine HIV antijen/antikor
testlerinde kullanilan antijen) negatif ya da supheli HIV Ab testi sonucu;

+ Reaktif HIV antikor ya da antijen antikor testi varsa dogrulama yapilmalidir.

+ Pozitif antijen/antikor testi olan bir kiside negatif ya da supheli HIV antikor testi varsa ve akut HIV infeksiyonundan

supheleniliyorsa HIV-RNA g:all@llmalldlr.b

* Negatif ya da suipheli bir antikor testi sonucu durumunda plazma HIV-RNA testinin pozitif olmasi akut infeksiyonla

uyumludur.

* Akut HIV infeksiyonu tanili hastalarda serokonversiyonu dokiimante etmek icin serolojik testler 3-6 ay sonra

tekrarlanmalidir.

Erken HIV infeksiyonu sirasinda antiretroviral tedavinin degerlendirilmesi

* Erken HIV infeksiyonlu tum gebelere perinatal bulas riskinin yuksek olmasi nedeniyle mumkin olan en kisa sure icinde

ART baslanmalidir (Al).

+ Gebe olmayan tum olgulara da erken HIV infeksiyonunda tedavi onerilmelidir (BII).

+ Erken HIV infeksiyonunda ART baglanmasinin riski, CD4 sayis| yuksek kronik HIV infeksiyonu olan ve asemptomatik

olgulardakiyle buyuk oranda aynidir.

» Tedavi baslandiginda hedef virolojik sipresyonun saglanmasidir (Alll).

* Erken HIV infeksiyonu tanili olgularin klinik ¢alismalara dahil edilmesi dusunulmelidir.

2 Bazi durumlarda HIV’in alinmasina neden olan davranislar belirlenemeyebilir ya da saglik calisanlari veya hasta tarafindan yuksek
riskli olarak kabul edilmeyebilir. Bu yizden akut retroviral sendromla iligkili belirti veya bulgularin varliginda, yuksek riskli davranis rapor

edilmese bile hastalik dusunulmelidir.

b Plazma HIV-RNA'si bDNA, RT-PCR gibi farkli kantitatif yontemlerle veya kalitatif bir yontem olan APTIMA, GenProbe ile dlculebilir.
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ERKEN HIV INFEKSIYONUNDA TEDAVI

Erken HIV infeksiyonunda tedavi ile ilgili klinik ca-
lisma sayisi sinirhdir. ART calismasina dahil edilen
hastalarin ¢ogu akut infeksiyon belirti ve bulgulari gos-
teren hastalardir. Saglik sistemlerinde HIV-RNA ya da
p24 antijeni iceren testlerin kullaniimaya baslamasiyla
erken infeksiyonu olan asemptomatik hastalarin sayisi
artabilir. Bu hastalarda dogal hastalk dykusu semp-
tomatik hastalardakinden daha farkli olabilir. ART’nin
asemptomatik akut HIV infeksiyonunun dogal gidisi
Uzerindeki etkisini saptamak icin daha fazla ¢alisma
gerekmektedir.

Baslangi¢taki yuksek duzey viremi akut infeksiyon-
dan kisa sure sonra; iki ay icinde azalir ancak yeni in-
feksiyon sirasinda (infeksiyondan 2-6 ay sonra) tedavi
gerekgesi devam eder cunki bu sure icinde immun
sistem lenfoid dokudaki viral replikasyonu maksimum
olarak kontrol altina alamayabilir (34).

Ingiltere HIV Derneginin kilavuzundaki tedavi dne-
rileri DHHS kilavuzuna gore bir miktar farkhdir (35).
Primer HIV infeksiyonunda asagidakilerden birisinin
olmasi durumunda tedavi onerilir;

Norolojik tutulum (1D), AIDS tanimlayan hastalik
(1A), Dogrulanmis CD4 sayisi < 350 hucre/uL (1C).

Yeni infekte oldugu dusunulenlerde (12 hafta igin-
de) ates, kilo kaybi, persistan lenfadenopati, dort gunun
uzerinde ishal, kirginlik, bas agrisi ve diger akut HIV
infeksiyonu bulgulari gibi ciddi serokonversiyon semp-
tomlari varsa tedavinin faydali olabilecegi belirtilmigtir.
Kirk sekiz hafta ART uygulamasinin CD4 azalmasi ve
viral “set point”in sabitlenmesinde faydal oldugu ancak
bir kez baglandiginda devam edilmeli ydonunde gorus-
lerin bulundugu, kesilmesinin de morbidite ile iligkili
bulunmadigi bildiriimisti. DHHS kilavuzunda oldugu
gibi diren¢ sonuglari net degilse proteaz inhibitoru baz-
I rejim tercih edilmesi dnerilmigtir. Ayni kilavuza gore
yeni tani almis hastalarin kirilgan olabilecegi ve uzun
sureli bir tedaviye hazir olmayabilecegi goz dnununde
bulundurulmalidir.

Avrupa AIDS Klinik Dernegi kilavuzunda tedavi en-
dikasyonu AIDS tanimlayan hastalik olmasi ya da en
az bir aydan fazla sureyle CD4 < 350 olmasi seklinde-
dir (36).

Ciddi hastalik/uzamis semptomlar (ozellikle santral
sinir sistemi) varsa tedavinin dusunulebilecegi belirtil-
migtir.

Ayni kilavuzda eger tedavi planlanirsa hastanin kli-
nik bir calismaya dahil edilmesi dnerilmistir.

Turk HIV AIDS Derg 2013;11(1):1-8

Tedavinin 6zellikle teorik degerlendirmelere daya-
niyorsa opsiyonel oldugu, cogu durumda CD4 ve HIV-
RNA monitdrizasyonu ve alti aya kadar izlem, kronik
HIV infeksiyonu tedavi kriterlerinin takibi onerilmek-
tedir. Bazi uzmanlar tarafindan HIV bulasini dnlemek
icin tedavi dnerildigi bildiriimistir. Tedavi suresinin hayat
boyu olmasi ve tedavi kesilirse ¢ok yakin takip gerektigi
belirtilmistir.

Erken HIV Infeksiyonunda Tedavinin
Potansiyel Faydalari

On veriler kombine ART ile erken HIV infeksiyonu
tedavisinde hastalik progresyonunu gosteren laboratu-
var parametrelerinde iyilesme olduguna isaret etmek-
tedir (37-41). Veriler sinirh olmakla birlikte erken HIV
infeksiyonunda tedavi ile akut hastaligin ciddiyetinin
azaltilabildigine, tedavi kesildigi durumlarda hastalik
progresyon oranlarini etkileyebilen viral set pointin
azaldigina, viral havuzda azalmaya ve viral replikas-
yonun supresyonu ve immun fonksiyonlarin korunma-
styla viral mutasyon oranlarinin azaldigina isaret edil-
mektedir (42-46).

Erken HIV infeksiyonu siklikla yuksek viral yuk ve
artmis infeksiydzite ile iligkili oldugundan ve HIV infekte
kisilerde ART kullanimi cinsel partnerlerine bulagi azalt-
tigindan, infeksiyonun erken donemindeki tedavinin
HIV bulas riskini azalttigi tahmin edilmektedir (47,48).
Ek olarak veriler sinirli ve klinik baglanti net olmamak-
la birlikte infeksiyonun ilk haftalar suresince meydana
gelen gastrointestinal sistem lenfoid dokudaki derin
kayip erken HIV infeksiyonunda ART baslanmasiy-
la azaltilabilir (49,50). Yukarida so6z edilen potansiyel
faydalarin akut infeksiyon tedavisiyle ortaya ¢ikmalari
daha muhtemeldir ancak bu faydalar yeni HIV infeksi-
yonu sirasinda tedavi baglanmasiyla da elde edilebilir.

Erken HIV Infeksiyonunda Tedavinin
Potansiyel Riskleri

Tedavi baglamanin potansiyel dezavantajlari, uzun
donemdeki klinik faydasi bilinmeksizin ART’ye uzun
sureli maruz kalmay! icermektedir. Bu ila¢ toksisitesiy-
le sonuglanabilir, ila¢ direnci gelisebilir ve hayat boyu
surecek ve siki uyum gerektiren bir tedavinin erken do-
nemde baslanmasi kiginin hayat kalitesi Uizerinde kotu
etki yapabilir.

“Setpoint Study (ACTG A5217 Calismasi)’de yeni
fakat akut olmayan olgular tedaviyi erteleme ya da
ART'yi hemen baslayip 36 hafta sureyle kullanip daha
sonra stoplama seklinde randomize edilmiglerdir (42).
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Calismanin sonlanim noktalari ART igin kriterleri veya
ART’nin yeniden baslanmasi icin kriterleri kargilama
ve her iki grup icin 72. haftada, tedavinin geciktigi grup
icin 36. haftada viral yuk sonuglari olarak belirlenmis-
tir. Calhisma Veri ve Guvenlik Izleme Kurulu tarafindan
erken sonlandinimigtir cunku erken tedavinin belirgin
sekilde faydali oldugu gosterilmistir. Tedavinin gecik-
tirildigi gruptaki olgularin %50’si ART kriterlerini kar-
silarken hemen tedavi baglanan grupta bu oran %10
bulunmustur. Tedavinin geciktirildigi grupta hastalarin
yaklasik yarisina ¢alismaya alinmalarini takip eden bir
yillik surre icinde tedavi baglanmasi gerekmistir.

“The Randomized Primo-SHM” Calismasinda akut
(yaklasik %70) veya yeni (yaklasik %30) infeksiyonu
olan hastalar ART'yi erteleme ya da 24-60 hafta tedavi
baglama ve sonra stoplama seklinde randomize edil-
miglerdir (43). Erken tedavi edilen hastalarda tedavi-
den 36 hafta sonraki viral yuk oranlari onemli derecede
dustk bulunmustur. Bu hastalar primer olarak CD4 sa-
yisinin < 350 olmasi baz alindiginda daha uzun zaman
sonra tedavi endikasyonu ortaya ¢ikmistir. Tedavinin
ertelendigi grupta ortalama tedavi baslanma suresi 0.7
yil iken, 24 ve 60 hafta sure ile ART alan gruplarda sira-
styla 3 ve 1.8 yil olarak bulunmustur. Tedavinin ertelen-
digi grupta CD4 < 500 olmasi i¢in gegen sure sadece
0.5 yil olarak bildirilmigtir.

Son olarak SPARTAC calismasinda akut ya da
yeni infeksiyonu olan hastalara 12-48 hafta sureyle
tedavi uygulanmis sonra kesilmistir (44). Bu calis-
mada CD4 < 350 olmasi ya da tedavi endikasyonu
olana kadar ki sure 48 hafta tedavi alan olgularda
12 hafta alanlara ya da tedavinin ertelendigi olgulara
gore dnemli derecede daha uzun bulunmustur. Ancak
erken infeksiyon suresince 12 hafta tedavi alanlarla
almayanlar arasinda bir fark gozlenmemistir.

Bu caligmalarin guincel tedavi protokolleriyle iligki-
lendirilmesi sinirlidir cunku tedavi kesilmesi artik dneril-
memektedir. Yine calismalar asemptomatik akut infek-
siyonu olanlardaki durumu yansitmiyor olabilir ¢unki
calismalardaki olgularin cogu semptomatik hastalardir.
Yine de sonuglar erken HIV infeksiyonu tedavisinin
bazi virolojik ve immunolojik faydalarini gostermek-
tedir. Sonug olarak erken HIV infeksiyonu sirasinda
tedavi baglanmasi teorik faydalar ve yukaridaki calis-
malardan cikarilan sonuglar temelindedir. Bu nedenle
ve artik ART guncel olarak tum HIV infekte hastalara
onerildiginden erken HIV infeksiyonu olan tum hastala-
ra ART dnerilmelidir (Bll). Ancak hasta tedaviye uyumlu
olmaya istekli olmalidir ve her olgu kendi i¢inde deger-
lendirilerek klinik ya da psikolojik nedenlerle tedavinin

ertelenmesi segcilebilir. Erken HIV infeksiyonu tanih ol-

gularin klinik calismalara dahil edilmesi HIV infeksiyo-

nunun dogal gidisini ve ART nin bu ddbnemdeki rolunun

daha iyi ortaya konulabilmesi icin dusunulmelidir.
Gebelik Sirasinda Erken HIV Infeksiyonunun
Tedavisi

Erken HIV infeksiyonu yuksek perinatal bulas riskiy-
le iligkili oldugundan HIV ile infekte tum gebe hastalara
HIV'In olasi perinatal gecisini dnlemek icin mumkun
olan en kisa zamanda ART kombinasyonu baslanma-
hdir (Al) (51).

ERKEN HIV INFEKSIYONUNDA TEDAVI REJIMI

ABD ve Avrupa’dan elde edilen veriler, virusun
hastalarin %6-16’sinda en az bir antivirale direncli
olabilecegini gostermistir (52-54). Akut HIV infeksi-
yonu olan ayni donemdeki hastalardan elde edilen
izolatlarin %21’inin en az bir ilaca direncli oldugu bil-
dirilmistir (55). Bu nedenle erken HIV infeksiyonunda
tedavi baslanmadan dnce secilecek tedavi rejimine
rehberlik etmesi icin genotipik antiviral direng testinin
yapilmasi dnerilmektedir (All). Erken infeksiyon sira-
sinda tedavi baslanmasina karar verilirse, dzellikle
akut infeksiyon durumlarinda tedavi direng testleri
sonuglari elde edilinceye kadar geciktiriimemelidir.
Diren¢ sonuclari elde edildiginde tedavi modifiye
edilebilir. Eger tedavi ertelenirse yine de direng testi
yapiimalidir ¢unkl sonuglar tedavi baglandiginda op-
timal virolojik yanit icin uygun tedavi rejiminin segimi
icin yol gosterecektir (All).

Erken HIV infeksiyonunda tedavinin amaci plazma
HIV RNA’sinin dlgulemez duzeylere kadar baskilan-
masidir (Alll). Bu evrede spesifik ilag kombinasyonlari
konusunda kesin yorum yapmak icin veriler yetersiz ol-
dugundan, ART’ye kronik infeksiyonlu hastalarda tav-
siye edilen kombinasyon rejimlerinden birisiyle baslan-
mahdir (Alll). Gunluk olarak temas dncesi profilakside
(PrEP) tenofovir DF/emtrisitabin (TDF/FTC)’in onay-
landigi dikkate alinirsa, bazi olgularda erken infeksiyon
tanisi PrEP icin TDF/ETC alirlarken koyulabilmektedir
(56-58). Bu durumda direnc testleri yapilmalidir an-
cak proteaz inhibitorlerine direng¢ olasi olmadigindan
RTV-boosted bir proton pompa inhibitoru ile TDF/FTC
kombinasyonu kullanimi direng testleri sonuglanincaya
kadar akilci bir segcenektir.

Hasta Takibi

Plazma HIV-RNA duzeyi, CD4 hucre sayisi ve tok-
sisite izlemi “Antiretroviral Tedavi Alirken Baslangi¢ ve
Izlemde Laboratuvar Testleri’nde tanimlandigi sekilde
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yapilmalidir (6rn. HIV-RNA i¢in baslangicta, 2-8 hafta
sonra, viral supresyon oluncaya kadar her 4-8 haftada
bir daha sonra her 3-4 ayda bir (All).

ERKEN HIV INFEKSIYONUNDA TEDAVI SURESI

Erken HIV infeksiyonlu hastalarda optimal tedavi
suresi bilinmemektedir. Son zamanlarda yapilan ¢alis-
malarda baglamak ve daha sonra kesmek degerlendi-
rilmistir (42-44). Bu calismalarda bazi faydalari goste-
rilmis olsa da kronik HIV infeksiyonu olan hastalarda
yapilmis buyuk randomize kontrollu bir calismada te-
davinin kesilmesinin, AIDS riskinin artmasi agisindan
zararl oldugu ve inflamasyon parametreleri, immun
aktivasyon ve koagulasyon artigiyla iligkili oldugu bu-
lunmustur (59,60). Bu nedenlerle ve ART’nin HIV bulag
riskini azaltmadaki potansiyel faydasi nedeniyle erken
HIV infeksiyonu doneminde tedavi alanlarda ART’nin
kesilmemesini bnermektedir (Alll).
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OZET

Insan immiinyetmezlik virtisii (HIV) ile infekte hastalarda direng gelisimi giderek daha da énemli
hale gelmektedir. Diren¢ gelisiminde en énemli ve 6nlenebilir faktér tedaviye uyumsuziuktur.
Psikiyatrik bozuklugun varhiginda HIV infeksiyonunun, HIV infeksiyonunun varliginda psikiyat-
rik bozuklugun yénetimi oldukga glicttir. Atipik duygu durum bozuklugu, atipik psikoz tanilariyla
izlenmekte olan HIV ile infekte bir olgu sebebiyle, HIV ve psikiyatrik hastaliklar, tedavi uyumu,
direng gelisimi degerlendirilmis ve tilkemiz agisindan bu konularla ilgili calismalara ihtiyag oldugu
sonucuna varilmigtir.

Anahtar Kelimeler: HIV, psikiyatrik bozukluk, direng, antiretroviral tedavi, tedaviye uyum.
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ABSTRACT

Development of resistance is becoming increasingly more important in patients infected with
human immunodeficiency virus (HIV). The most important and preventable factor in the develop-
ment of resistance is compliance of treatment. Management of psychiatric disorder in the pres-
ence of HIV infection and HIV infection in the presence of psychiatric disorder are very difficult.
HIV and psychiatric disorders, treatment adherence and resistance development were evaluated
because of a HIV-infected case with atypical mood disorder and atypical psychosis; and con-
cluded that studies about these subjects are needed for our country.

Key Words: HIV, psychiatric disorder, resistance, antiretroviral therapy, compliance to treatment.
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GIRIS

Antiretroviral tedavi (ART) HIV/AIDS (insan immun-
yetmezlik virusti/kazaniimis immunyetmezIlik sendro-
mu) ile iliskili morbidite ve mortalitenin dnemli oranda
dusmesini saglamistir ancak ART’nin son iki dekadda
yaygin olarak kullanimi viruste mutasyonlar gelismesi-
ne yol agmistir. HIV ile infekte kigilerde tedavi sirasinda
%30-50 oraninda direng geligsebilecegini gosteren ca-
lismalar vardir (1-4). Amerika Birlesik Devletleri’nde ve
Avrupa’da yeni HIV infeksiyonlarinda diren¢ oraninin
%7-21 arasinda oldugu bildiriimektedir (5-10). Direng
gelisiminde pek ¢ok faktor etkili olabilir. Ancak tedavi
uyumsuzlugunun en sik rastlanan sebeplerden biri ol-
dugunu sdylemek mumkundur (11). Mental hastaliklar
ve iligkili semptomlar; HIV infeksiyonundan dnce var
olabilecegi gibi, HIV infeksiyonunun tanisiyla yasanan
stres sebebiyle tetiklenebilir, ilerleyen HIV infeksiyonu-
nun sekeli olarak, ila¢ etkilesimi veya yan etkisi sebe-
biyle gelisebilir. Bu sebeplerle HIV ile infekte hastalarin
psikiyatrik hastaliklar agisindan genel populasyona
gbre daha riskli oldugu sodylenebilir (12). Sizofreni ta-
nisi olan hastalar ise muhakeme yetersizligi, madde
kullanimi ve yuksek riskli cinsel davraniglar sebebiyle
HIV infeksiyonu igin artmis riske sahiptir (13). Bu grup
hastalarin psikiyatrik agidan etkin tedavisi hem yasam
kalitelerini hem de ART uyumlarini artiracaktir. ART
uyumu ile morbidite ve mortalitenin yani sira direng ge-
lisme olasiligI da azalacaktir.

Bu yazida bir olgu sebebiyle, HIV ve psikiyatrik
hastaliklar, tedavi uyumu, direnc gelisimi gibi konular
literatur esliginde irdelenerek tlkemizdeki duruma ba-
kis amagclanmistir.

OLGU SUNUMU

Otuz yasinda erkek hasta, bekar, bir masaj salo-
nunda masor olarak ¢alismakta. Dort yil dnce akciger
infeksiyonu sebebiyle yattigi hastanede yapilan tetkik-
lerinde anti-HIV pozitifligi saptanmis. Bulas acisindan
dovme ve korunmasiz heteroseksuel iligki gibi risk fak-
torleri tanimlamakta. Atipik duygu durum bozuklugu,
atipik psikoz tanilariyla psikiyatri uzmani tarafindan
takip edilmekte olan hastanin kendini asma girigimi
sonrasl hipoksiye bagl gelisen hemiparezisi mevcut.

HIV infeksiyonu sebebiyle klinigimize gelisinden
once takip edildigi merkezde taninin hemen ardindan
tedavi endikasyonu konmus ve lamivudin/zidovudin
+ indinavir tedavisi baglanmis. Bu tedavi ile HIV-RNA
149 kopya/mL'ye kadar gerilemis ancak hasta net

olarak tanimlayamadigi birtakim yan etkilerin gelis-
tigini dusunerek tedaviyi birakmis. Yaklasik bir yil
sonra lamivudin/zidovudin + nevirapin tedavisi bas-
lanmis. Tedavinin etkinligini degerlendirebilecegimiz
HIV-RNA sonucu elinde olmayan hasta bu tedavi ile
HIV-RNA'nin baskilanmadigini, detayli sorgulamayla
ilaglarini duzenli kullanmadigini ifade etmigtir. Mevcut
tedavinin etkili olmadiginin dusunulmesi Uzerine ikinci
tedaviden bir yil sonra lamivudin/zidovudin + lopinavir/
ritonavir tedavisi baglanmig. Ugunct tedavi oncesinde
88.870 kopya/mL olan HIV-RNA altinci ayda 57.474,
12. ayda 65.290 kopya/mL olarak saptanmig, tedavi-
nin 12. ayinda CD4 sayisi 450/mm?3 bulunmus. ART’ye
ragmen HIV-RNA dizeylerinin artmasi sebebiyle ugun-
cu tedavinin ikinci yilinda klinigimize gelen hasta igin
sartlar zorlanarak direnc testi ¢alistinimistir. Bu arada
CD4 sayisinin 500/mm?®’e ¢iktigl saptanmistir. Bes ay
sonunda alinan direng testinin sonucunda test dncesi
kullanmis oldugu lamivudin/zidovudin, indinavir ve lo-
pinavir/ritonavire diren¢ gelismis oldugu, nevirapinin
ise hassas olarak bildirildigi gorulmustur. Direng tes-
ti sonrasinda klinigimize basvuran hastaya tenofovir/
emtrisitabin + efavirenz + stavudin tedavisi baslan-
mistir. Uglincl ayda HIV-RNA 7487 IU/mL, CD4 sayisi
600/mm3, yedinci ayda HIV-RNA 253.269 |U/mL, CD4
sayisI 588/mm? saptanmis, detayli sorgulama yapildi-
ginda hastanin bu rejimi de duzenli kullanmadig 6g-
renilmigtir.

TARTISMA

ART’de kullanilan nukleozid/nukleotid revers
transkriptaz inhibitorleri (NRTI), nonnukleozid revers
transkriptaz inhibitorl (NNRTI) ve proteaz inhibitorleri
(Pl)’nden ikisine (NRTI ve PI) kargi diren¢ gelisiminin
saptandigi, dordunclu tedavi rejiminin uygulanmaya
calisildigi bu hastada major problemin tedaviye uyum-
suzluk oldugunu sdylemek mumkundur.

Uluslararasi AIDS Toplulugu (International AIDS
Society = IAS)’nun kilavuzlarinda bodlgesel direncin %5
olmasi halinde naif olgularda ART ®ncesi direnc tes-
tinin yapiimasi onerilmektedir (14). Turkiye'de direng
testleri az sayida merkezde calisiimaktadir. Olguda
da hem ulkemiz igin diren¢ oraninin bilinmiyor olmasi
hem de testi yapan merkez sayisinin azligi sebebiyle
ART bncesi direng testi yapilamamistir. IAS kilavuzun-
da, CD4 sayisinin ve HIV RNA'nin yakin takibinde HIV
RNAnin pozitifligine ragmen CD4 sayisindaki para-
doksal artis ilag direncinin habercisi olabilecegi belirtil-
mis ve Ozellikle CD4 sayisinin yakin takibi dnerilmigtir
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(14). Olgumuzda da CD4 sayisindaki bu paradoksal
artisi izlemek mumkun olmustur.

San Fransisko’da yapilan bir ¢alismada HIV'da
genel olarak diren¢ orani %16, Guney Carolina’daki
bir calismada ise %14.4 olarak bildirilmigtir. Birinci ve
ikinci calismadaki direng oranlar 2009 itibariyle soy-
le siralanmistir: NRTI direnci; %11 ve 9%5.2, NNRTI
direnci; %8 ve %10.3, PI direnci %6 ve %4.7. Ikinci
calismada iki ilaca direnc; %2.6, uc ilaca direng; %1.4
oraninda bulunmustur (15,16). Bizim olgumuzda da iki
grup antiretrovirale direng gelismistir. Primer ila¢ diren-
ci bakilamadigindan hastanin direncli bir sus ile mi in-
fekte oldugunu tedavi sirasinda mi direng gelistirdigini
net olarak sdylemek mumkun degildir. Ancak hastanin
psikiyatrik bozuklugunun olmasi ve duzenli ila¢ kul-
lanmadigini ifade etmesi, nevirapin disinda deneyim-
ledigi tum ilaclarin direncli grupta yer almasi tedaviye
uyumsuzluk sebebiyle gelisen sekonder direncin olasi
oldugunu dustindurtmektedir. llag uyumunun iyi olma-
masina ragmen ART'nin etkisiz oldugunun dusunul-
mesiyle yapilan tedavi degisiklikleri sebebiyle hastada
¢cok sayida ilaca direng gelismis ve Ulkemizde var olan
ilaclarla tedaviye devam etmek guclesmigtir.

Psikiyatri polikliniklerinde yapilan bir calismada
HIV infeksiyonunun psikiyatrik hasta grubunda genel
populasyona gore dort kat yuksek oldugu saptanmis-
tir. Bu, altta yatan gizli kalmis psikiyatrik bozuklugun
HIV infeksiyonu tanisiyla ortaya ¢ikan stres sebebiyle
tetiklenmesi veya HIV infeksiyonunun neden oldugu bir
durum olarak ortaya ¢ikabilir (12). Olgumuzda var olan
psikiyatrik bozuklugun tani ve tedavideki degisimler, di-
reng gelisiminin saptanmasi, ilag teminindeki guglukler
sebebiyle alevlendigini soylemek mumkundur.

Psikiyatrik acidan yakin takibi yapilamayan hasta-
nin ilag kullanimindaki uyumsuzlugu sebebiyle gelisen
direnc¢ paterni Ulkemizde var olan antiretroviral ilaglarla
tedaviyi guclestirmistir. Yurt disindan ilaglarin getirtil-
mesi halinde psikiyatrik acidan stabil hale gelememis
olan hastanin bu yeni ilaglara da diren¢ gelistirmesi
mumkundur.

Dunyada HIV/AIDS olgularinin 1980’li yillarin ba-
sinda bildirilmesinin ardindan 1985 yilinda Turkiye'de
de ilk olgular gorulmustur. Saglik Bakanhgi tarafindan
1985 yilindan 2010 yihnin altinci ayina kadar olan
donemde HIV pozitif hasta sayisinin kumbulatif olarak
4177 oldugu bildiriimistir (Tablo 1) (17). Dunyadaki HIV
ile infekte hasta sayisina gore oldukc¢a dusuk olan ra-
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Tablo 1. Tiirkiye’de bildirilen AIDS olgu ve tasiyicilarinin

yillara gére dagilimi (01 Ekim 1985-30 Haziran 2010)

Yillar Olgu Tasiyici Toplam
1985 1 1 2
1986 2 3 5
1987 7 27 34
1988 9 26 35
1989 1 20 31
1990 14 19 33
1991 17 21 38
1992 28 36 64
1993 29 45 74
1994 34 52 86
1995 34 57 81
1996 37 82 119
1997 38 105 143
1998 29 80 109
1999 28 91 119
2000 46 112 158
2001 40 144 184
2002 48 142 190
2003 52 145 197
2004 47 163 210
2005 37 295 332
2006 35 255 290
2007 24 352 376
2008 49 401 450
2009 75 453 528
2010* 30 249 279
Toplam 801 3376 4177

* Ik alti aylik veriler.

kamlarimiz sebebiyle bir alt grubu olusturan psikiyatrik
bozukluklarin eslik ettigi HIV ile infekte hasta grubu-
na yaklasimdaki deneyimsizlik, psikiyatrik tedavinin
monitdrizasyonundaki yetersizlik, hastanin ilaglarini
duzenli kullanamamasina, bu durum ilag direncine, di-
renc testlerinin az sayida merkezde yapiliyor olmasi
teste ulasimi ve sonucun uzun surede alinmasina, ul-
kemizdeki ART’de kullanilabilecek ila¢ sec¢eneklerinin
sinirli olmasi alternatif rejimlerin gelistiriimesinde gug-
IUge sebep olmustur. Ancak hepsinden dnemlisi tedavi
uyumunu artiracak psikiyatrik tedavinin yakindan takibi
mumkun olamamistir.
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HIV direng testlerinin az sayida merkez tarafindan

calisiimasi, diren¢ oranlarimizin bilinmiyor olusu, an-
tiretroviral ajan cesitliliginin azligi, psikiyatrik bozuklu-
gun eslik ettigi HIV pozitif hastalarla ilgili yeterli dene-
yimin olmayigi ulkemiz igin dnemli sorunlardir. Bu olgu
sebebiyle Ulkemizde HIV direnci ve HIV pozitif hasta-
lardaki psikiyatrik bozukluklara yaklasim ile ilgili ¢alis-
malara ihtiya¢ oldugunu sdylemek mumkundur.
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OZET

Akut insan immdnyetmezlik viriist (HIV) infeksiyonu, HIV riskli temas sonrasi kisilerin %40-
90’inda, temastan sonra 2-6 hafta icinde ortaya ¢ikan ates, lenfadenopati, farenjit, dékdintd, mi-
yalji, artralji, bas agrisi ve ishal gibi klinik semptomlarla karakterize bir tablodur. Semptomlar inf-
luenza ve infeksiyéz monontikleoz tablolarina ¢ok benzedigi igin tani atlanabilir. Yakin zamanda
yliksek riskli davranisi olan ve uygun klinik semptomlari olan hastalarda akut HIV infeksiyonu
tanisi mutlaka dlsdndlmelidir, ancak riskli temas dykusiini almak her zaman mimkdin olmaya-
bilir. Bu yazida akut primer HIV infeksiyonu dtistintlen ancak temas 6ykiist alinamayan bir olgu
sunulmustur. Tani, uygun klinik bulgularin yaninda ELISA testi pozitifligi, indetermine Western
blot testi ve yiiksek HIV-RNA diizeyi ile konulmustur. Uygun klinik semptomlari ve laboratuvar
bulgulari olan hastalarda riskli temas Syktist alinamasa da akut HIV infeksiyonu tanisinin mutla-
ka akla gelmesi gerektigini dlisiinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Akut HIV infeksiyonu, klinik bulgular, tani

Gelis Tarihi: 08.03.2013 o Kabul Tarihi: 12.04.2013

ABSTRACT

Acute human immunodeficiency virus (HIV) infection is characterized by fever, lymphadenopa-
thy, pharyngitis, headache, myalgia, rash and diarrhea following 2-6 weeks of viral exposure in
40-90% of the cases. Symptoms can easily be overlooked since these hardly resemble influenza
or infectious mononucleosis. Acute HIV infection should be suspected in high risk patients with
related symptoms, however a history of a risky contact may not always exist. In this paper, a
case with primary acute HIV infection without a history of risky contact is presented. Diagnosis
was made using related clinical symptoms, positive ELISA, undetermined Western Blot test and
high level of HIV-RNA. Acute HIV infection should be suspected in patients with related clinical
symptoms and laboratory findings despite lack of history of a risky contact.

Key Words: Acute HIV infection, clinical findings, diagnosis
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GIRIS

Insan immunyetmezlik virust (HIV) ile infekte olan
kisilerin %40-90’inda HIV riskli temastan sonra 2-6 haf-
ta icinde ates, lenfadenopati, farenjit, deride dokuntu,
miyalji, artralji, bas agrisi ve ishal gibi klinik semptom-
larla karakterize akut HIV infeksiyonu ortaya ¢ikmak-
tadir (1,2). Semptomlar influenza ve infeksiybz mo-
noniikleoz tablolarina ¢cok benzedigi icin tani siklikla
atlanabilir. Yakin zamanda yuksek riskli davranigi olan
ve uygun klinik semptomlari olan hastalarda akut HIV
infeksiyonu tanisi mutlaka dusuntulmelidir (3). Negatif
EIA veya reaktif EIA ile beraber negatif veya indetermi-
ne Western blot testi olan hastada HIV RNA veya p24
antijeninin pozitifligi akut HIV infeksiyonu tanisi koydu-
rur (1). Akut HIV infeksiyonunun tedavisiyle ilgili bilgiler
sinirhdir.  Tedavinin viral replikasyonu baskiladigini,
bulagi azalttigini, hastalik progresyonunu odnledigini
gosteren calismalar mevcuttur (4). Bu yazida akut pri-
mer HIV infeksiyonu dusunulen bir olgu sunulmustur.

OLGU SUNUMU

Elli bir yasindaki, evli erkek olgu yaklasik iki aydir
olan halsizlik, istahsizlik, bogaz agrisi ve boyun sag
tarafinda sislik yakinmalariyla bagvurdu. Bagvurusun-
dan yaklasik 1.5 ay dnce ayni yakinmalara ek olarak
agiz icinde yaralari olmasi nedeniyle kulak burun bo-
gaz klinigine basvuran hastaya amoksisilin-klavulanik
asit antibiyoterapisi ile semptomatik tedavi baslandigi,
10 gun sureli tedavi sonrasi boyundaki sisliginin de-
vam etmesi Uzerine tedavisine klindamisin eklendigi
ogrenildi. Laboratuvar tetkiklerindeki karaciger fonksi-
yon testi yuksekligi nedeniyle gastroenteroloji klinigine
yonlendirilen ve istenen tetkikleri beklenirken klinigimi-
ze bagvuran hasta lenfadenopati etyolojisi arastiriimak
Uzere ileri tetkik ve tedavi amagcli yatirildi. Oz gecmisin-
de riskli cinsel temasla ilgili hastadan net cevap alina-
madi. Soy ge¢misinde dzellik yoktu. Fizik muayenede
aksiler ates 37.3°C, nabiz 80/dakika, tansiyonu 110/70
mmHg idi. Orofarenks hiperemikti. Sag servikal bolge-
de anterior ve posteriorda en buylgu 1 x 1 cm boyu-
tunda ve milimetrik boyutlarda birka¢ adet, sol servikal
bodlge posteriorunda 1 x 1 cm boyutunda, sol inguinal
bodlgede iki adet 1 x 1 cm boyutunda lenfadenomegali
disinda diger sistem muayeneleri normaldi. Rutin la-
boratuvar tetkiklerinde lbkosit sayisi 19.400/mm?3 (%26
polimorfonuikleer lokosit, %56 lenfosit, %16 monosit),
periferik yaymasinda atipik lenfositleri, aspartat ami-
notransferaz-alanin aminotransferaz yuksekligi (57/65
U/L) disinda patolojik bir bulgu saptanmadi. Inflamas-

yon markirlari negatifti. Idrar ve kan kulturlerinde ure-
me olmadi, bogaz kulturunde bogaz flora elemanlar
Uredi. Hepatit B, hepatit C, HSV 1/2, EBV, TORCH pa-
neli IgM degerleri negatif IgG degerleri pozitif olarak
bulundu. Brusella standart tup aglutinasyon ve Gruber
Widal testi negatif olarak saptandi. PPD testi anerjik
bulundu. Serolojik testlerinde VDRL ve Francisella
tularensis MAT negatifti. Akciger grafisinde patolojik
bulgu saptanmadi. Yatisinin birinci gunuinde yapilan
boyun ultrasonografisinde bilateral parotis bezi iginde
buyugu 1 x 5 mm boyutlu birka¢c adet muhtemel reaktif
lenf nodu, tiroid bezi her iki lob ve isthmus parankimin-
de heterojenite, buyugu sol lobda yerlesmis 15 x 12
mm boyutunda solid-heterojen olmak Uizere birkac adet
nodul ve her iki servikal zincirde buyugu 22 x 5 mm bo-
yutunda olmak Uzere reaktif hiluslari izlenmeyen ¢ok
sayida lenf nodu izlendi. Abdomen ultrasonografisinde
ise karaciger sag lob uzun boyutu 145 mm, parankim
ekosu grade 1 steatoz ile uyumlu ve dalak uzun bo-
yutu 129 mm, kalinligi 49 mm odl¢uldu (splenomegali),
ayrica hepatoduodenal ligament ve paracolyak duzey-
de buyugu 7 x 4 mm boyutunda birka¢ adet lenf nodu
izlendi. Tiroid lojundaki solid heterojen gdrunum icin
endokrinoloji klinigine konsulte edilen hastanin tiroid
fonksiyon testleri ve tiroid otoantikorlari normal olmasi
nedeniyle tiroid ince igne aspirasyon biyopsisi dnerildi.
Boyun ultrasonografisindeki patolojik gorunumleri igin
kulak burun bogaz klinigine danisilan hastaya parotis
bezi ve servikal bilgisayarli tomografi dnerildi. Yatisin-
dan dnce istenmis olan anti-HIV testinin (VIDAS HIV
DUO ULTRA p24 Ag & Ab, HIV1/2) pozitif oldugu ve
mikrobiyoloji laboratuvari tarafindan dogrulama tes-
tinin gonderildigi ©grenildi. Bunun Uzerine hastadan
klinik bulgular ile beraber degerlendirildiginde akut pri-
mer HIV infeksiyonu olabilecegi dusunulerek HIV-RNA
testi ve CD4 sayisi istendi. Hastanin yatisinin Uguncu
gununde agiz icinde beyaz plak seklinde lezyonlari
olustu. Lezyondan yapilan Gram boyasinda maya hiic-
releri goruldu. Hastaya flukonazol 1 x 200 mg (intra-
vendz) ve mikostatin oral suspansiyon 4 x 1 baslandi.
Dogrulama testi Line Immuno Blot Anti-HIV /Il “inde-
termine” olarak saptandi. Plazma HIV-RNA (RT-PCR)
duzeyin 1.3 x 107 1U/mL (5.850.000 kopya/mL), CD4
yuzdesi %4.8, CD4 sayisi 364; CD8 yluzdesi %29.3,
CD8 sayisi 2086 olarak saptanan hastaya akut HIV
infeksiyonu tanisi konularak antiretroviral tedavi bas-
landi (tenofovir disoproksil fumarat/emtrisitabin ve efa-
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virenz kombinasyonu) baslandi. Oral kandidiyaz igin
baslanan antifungal tedavisi 10 gune tamamlanarak
kesildi. Antiretroviral tedavinin birinci ayinda HIV-RNA
duzeyinin 3 log,, azalmis oldugu goruldu. Baglanan
antiretrovirallere diren¢ saptanmadi. Hastanin izlemi
halen devam etmektedir.

TARTISMA

Akut retroviral sendromlu hastalarda ortaya ¢ikan
semptomlar siklikla grip benzeri yakinmalarla karigir.
Bazen akut infeksiyon asemptomatik de olabilir. Bu
gibi durumlarda taniy1 dusunmek agisindan yuksek
riskli davraniglarin ve temas dykusunun dnemi ortaya
cikmaktadir. Ancak bu dykuyu almak her zaman kolay
olmamaktadir (1). Bizim hastamizda da klinik ve labo-
ratuvar bulgular buyuk olasilikla akut HIV infeksiyonu-
nu dustndurmesine ragmen hastadan riskli davranis
ve temas dykusu almak mumkun olmadi.

Laboratuvar testleri akut HIV infeksiyonu tanisinda
oldukca dnemlidir ve pozitif HIV plazma RNA testi ve
beraberinde negatif veya indetermine serolojik testler
akut infeksiyon tanisini koydurur (1,5). Akut infeksiyon-
da HIV RNA duzeyi genellikle cok yuksektir (> 100.000
kopya/mL) (2). Bizim hastamizda da akut infeksiyo-
nunu destekleyecek sekilde HIV RNA duzeyi olduk¢a
yuksekti (5.850.000 kopya/mL). Ayrica hastamizda
p24 antijenini de iceren ELISA testi pozitif iken, dogru-
lama amaciyla yapilan Western blot testi indetermine
olarak tespit edildi. Bu sonu¢ da hastamizda akut HIV
infeksiyonu tanisini destekledi.

Akut HIV infeksiyonu olan hastalarin tedavisi konu-
sunda fikir birligi bulunmamaktadir. EACS kilavuzunda
AIDS tanimlayici hastaligi olanlarin ve CD4 sayisi <
350 huicre/mL olanlarin tedavi edilmesi gerektigi, ciddi
hastalik ve uzamis semptomlar varliginda ise tedavi-
nin dustinulmesi gerektigi belirtimektedir (5). DHHS
kilavuzunda ise gebeler disinda opsiyonel olarak du-
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sunulmesi gerektigi belirtiimektedir (1). Tedavinin ama-
ci viral yukiin baskilanmasidir. Tedavide kullanilacak
kombinasyonlar kronik infeksiyondaki gibidir. Bununla
birlikte diren¢ testi olmadan tedavi baslanmasi duru-
munda proteaz inhibitdrl iceren kombinasyonlari dne-
ren yazarlar vardir (1). Klinigimizde tedavi dncesi her
hastadan direng testleri istenmekte ve direng testi so-
nuglariyla beraber gerektiginde tedavi degisikligi yapil-
maktadir. Bu nedenle biz hastamizda kullanim kolayh-
ginI da gdz dnline alarak nukleozid ve nonnukleozid
revers transkriptaz inhibitorlerini igeren tedavi kombi-
nasyonu basladik ve tedavinin birinci ayindaki kontrol
HIV RNA'daki 3 log,luk azalma sonucu tedaviden
yanit aldigimizi dusuinduk.

Sonug olarak uygun klinik semptomlari ve labo-
ratuvar bulgulari olan hastalarda riskli temas dykusu
alinamasa da akut HIV infeksiyonu tanisinin mutlaka
dustinulmesi ve tedavi agisindan degerlendiriimesi ge-
rektigini dusunmekteyiz.
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DUNYADA HIV/AIDS

Duinya Saglik Orgutu (DSO)/UNAIDS tarafindan Aralik 2012 tarihinde agiklanan
verilere gore; dunyada 2011 yilinda yeni insan immunyetmezlik virust (HIV) infekte kisi
sayisi 2.5 milyon, 2011 yili icinde kaybedilen olgu sayisi ise 1.7 milyondur. Epideminin
baslangici olan 1981 yilindan itibaren dunyada toplam HIV/AIDS olgu sayisi 34 milyon
olarak bildiriimektedir. Bu verilere gore kiuresel prevalans %0.8 olup, %4.9 prevalans ile
en yuksek bolge Sahra-alti Afrika, en dusuk bolge ise %0.1 prevalans ile Dogu Asya’dir
(Sekil 1).

2011 yili icinde her guin 7000 yeni infeksiyon gorulmektedir. Bu 7000 olgunun;

* 900’U cocuk,

+ 6000’i yetiskin (15 yas ustu),

* %97’si dusuk ve orta gelirli Ulkelerdedir.

DSO/UNAIDS Aralik 2012 duinya verileri Tablo 1’de gorulmektedir.

DSO/UNAIDS 2012 dzet raporuna gore;
Yeni HIV infeksiyonlari:

+ 2011 yilinda 2.5 milyon yeni infeksiyon (2001 yilinda 3.2 milyon) bildirildi.

+ 2001 yihindan beri 25 Ulkede yeni olgular %50’den daha fazla oranda azaldi.

+ Sahra-alti Afrika’dan sonra en fazla etkilenen bblge olan Karayipler’de yeni infek-
siyonlarda azalma %42’dir.

+ Son iki yilda yeni HIV infeksiyonlarindaki azalmanin yarisi yenidoganlardadir.

+ 2001 yilindan beri Orta Dogu ve Kuzey Afrika'da yeni infeksiyonlardaki artis
%35'tir.
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Sekil 1. Dunyada HIV/AIDS prevalansi.

Tablo 1. DSO/UNAIDS Aralik 2012 diinya verileri
HIV/AIDS ile yasayanlar
Total

Eriskin

34 milyon (31.4-35.9 milyon)
30.7 milyon (28.2-32.3 milyon)
16.7 milyon (15.4-17.6 milyon)
3.3 milyon (3.1-3.8 milyon)

Kadin

15 yas alti
2011 yihinda HIV infekte yeni olgular
Total 2.5 milyon (2.2-2.8 milyon)
Eriskin 2.2 milyon (1.9-2.4 milyon)

15 yas alti 330.000 (280.000-390.000)
2011 yihinda HIV/AIDS hastaligindan dlenler
Total
Eriskin

1.7 milyon (1.5-1.9 milyon)
1.5 milyon (1.3-1.7 milyon)

15 yas alti 230.000 (200.000-270.000)

+ Son yillarda Dogu Avrupa ve Orta Asya’da da yeni
infeksiyonlarda artis gorulmektedir.
HIV/AIDS hastaligina bagh dlumler:

+ 2011 yihinda 1.7 milyon 6lum [2005 yilindan (2.3
milyon) %24 daha az] goruldu.

+ Sahra-alti Afrika'da 2005-2011 yillari arasinda
Ucte bir azalma goruldu.

« Olum sayilarinda iki bolgede artis goruldu; Dogu
Avrupa ve Orta Asya’da %21, Orta Dogu ve Kuzey
Afrika’da %17.

Antiretroviral tedavi:

+ 2011 yilinda 8 milyondan fazla HIV infekte kisi an-
tiretroviral tedaviye ulagti.

* Antiretroviral tedaviye ulagan sayisi 2009 yilindan
2011 yilina kadar %63 oraninda arttl.

+ Tedavi ihtiyaci oldugu halde 7 milyon kisinin teda-
viye ulagimi bulunmuyor.

* %72 oraninda ¢ocuk tedaviye ulasamiyor.
Yatirnmlar:

+ 2011 yilinda HIV/AIDS hastaligina yanit icin 16.8
milyar dolar mevcuttu.

+ 2015 yilina kadar finansal agik %30 oranindadir.

+ 2015 yili icin tahmini yilhk finansal ihtiyagc 22-24
milyar dolardir.

+ Dusuk ve orta gelirli ulkeler HIV yatirimlarini 2010
yihindan 2011 yilina kadar %15 arttirdi.

TURKIYE’DE HIV/AIDS

Turkiye Dogu Avrupa ve Orta Asya bblgesi icinde
bildiriimektedir. Ulkemiz verilerini incelemeden bdnce
icinde bulundugumuz bdlgeyi incelemekte yarar var.

Turk HIV AIDS Derg 2013;11(1):17-20
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Tablo 2. Tiirkiye’de bildirilen HIV/AIDS olgularinin yillara

gore dagilimi (T.C. Saglik Bakanligi Ekim 1985-Aralik
2012)

Yillar HIV pozitif AIDS Toplam
1985 0 3 3
1986 1 1 2
1987 32 8 40
1988 21 11 32
1989 22 11 33
1990 23 13 36
1991 26 24 50
1992 36 29 65
1993 47 33 80
1994 49 35 84
1995 59 28 87
1996 92 35 127
1997 95 38 133
1998 82 42 124
1999 89 28 117
2000 111 46 157
2001 138 45 183
2002 137 41 178
2003 137 47 184
2004 175 58 233
2005 249 46 295
2006 253 44 297
2007 346 24 370
2008 392 53 445
2009 436 67 503
2010 516 72 588
2011 637 81 718
2012 936 88 1024
TOPLAM 5137 1051 6188

Dogu Avrupa ve Orta Asya bblgesi;
* 1.4 milyon HIV ile yasayan mevcut. Prevalans
%0.8.

+ 2001-2011 yillari arasinda HIV ile yasayan-
lar 970.000'den 1.4 milyona, yeni infeksiyonlar
130.000°den 140.000’e artti.

+ 2001-2011 vyillari arasinda HIV prevalansi geng-
lerde (15-24 yas); geng kadinlarda %0.2'den %0.5’e,
genc erkeklerde %0.3’ten %0.7’ye artti.

Turk HIV AIDS Derg 2013;11(1):17-20

Tablo 3. Tiirkiye’de 2012 yili icinde bildirilen HIV/AIDS
olgularinin, yas ve cinsiyete gére dagilimi (Ocak-Aralik
2012)

Cinsiyeti
Yas grubu Erkek Kadin bilinmeyen Toplam
0 3 2 5
1-4 1 4 5
5-9 3 3
10-14 2 2
15-19 9 7 16
20-24 84 19 103
25-29 121 48 169
30-34 148 53 201
35-39 112 32 144
40-49 177 49 226
50-59 84 17 101
60 ve ustu 40 5 45
Yasi Bilinmeyen 4 4
TOPLAM 782 242 0 1024

Tablo 4. Tiirkiye’de 2012 yili icinde bildirilen yeni HIV/

AIDS olgularinin bildirilen, olasi bulasma yoluna gére
dagilimi Ocak-Aralik 2012)

Toplam

Olasi bulasma yolu olgu %
Heteroseksuel cinsel iligki 368 35.9
Homoseksuel/biseksuel 136 &3
cinsel iligki

Damar ici madde 6 0.6
bagimhhg:

Infekte kan transfuzyonu 3 0.3
Anneden bebege gecis 11 1.1
Bilinmeyen 500 48.8
TOPLAM 1024 100.0

+ 2005-2011 yillari arasinda HIV/AIDS hastaligina
bagl dlumlerde %21 artis oldu.

+ Bblgede antiretroviral tedavi alan hasta sayisi
%25’lik oranla duguk kaldi.

+ Bolgede HIV epidemisi siklikla damar i¢i uyustu-
rucu madde kullananlarin enjektorleri paylasmasindan
kaynaklaniyor ve buradan da bu kisilerin cinsel partner-
lerine yayiliyor.
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Tablo 5. Tiirkiye’de 2012 yili iginde bildirilen yeni HIV/

AIDS olgularinin uyruklarina gére dagilimi (Ocak-Aralik
2012)

HIV/AIDS
Uyruk toplam %
Yabanci 174 17.0
Turkiye Cumhuriyeti 848 82.8
Bilinmeyen 2 0.2
TOPLAM 1024 100.0

» Beyaz Rusya ve Tacikistan’da damar i¢i uyustu-
rucu madde kullananlarin %15’i, Ukrayna’da %20’si ve
Estonya’da %50’si HIV ile yasiyor.

+ Bdlgede Cekoslovakya haricindeki pek ¢ok ulkede
temiz igne ve enjektor programlarinin kapsamlari azdir.

+ Bolgede HIV dnleme programlarinin finansmani
en az %60 oraninda dis kaynakli olmaktadir.

Ozellikle icinde bulundugumuz bblgede yeni HIV
infekte olgu sayisi artarken Turkiye’nin bunun disinda
kalmasi dusuntlmemektedir. Saglk Bakanlig: verileri
incelendiginde olgu sayilarimizin arttigi gorulmektedir
(Tablo 2-5).

20

Ulkemizde HIV infekte olgu sayilarinin artma ne-
denleri;

+ Toplumun HIV/AIDS hastaligi konusunda bilgi ve
biling duzeyi,

« Cinsel yolla bulasan infeksiyonlar konusunda bil-
giler kisitli,

« Geng nufusa (15-49 yas) sahip olmak,

+ Nufus hareketliligi,

* Turizm Ulkesi olmak,

+ Ozellikle kayitsiz ¢alisan seks isgilerinin artmasi,

* Yurt disinda ¢alisan is¢i populasyonu,

» Damar ici madde kullaniminda artis olarak bildi-
rilmektedir.

KAYNAKLAR
1. UNAIDS/WHO 2012. Report.

2. T.C. Saglk Bakanligi Aralik 2012 HIV/AIDS Vakalarinin Dagi-
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Mark Siedner: HIV (Op-Ed) “Tedavisi” Olan
Bebek Hakkinda

Dr. Siedner, Massachusetts Genel Hastanesi ve Harvard Tip Fakdltesinde bulagici
hastaliklar béliimiinde doktora sonrasi arastirmacidir.

Wall Street Journal
11/03/2013

2013 Mart ayi basinda Atlanta’daki yillik HIV konferansinda, HIV/AIDS hastaligina
yol acan HIV’I tasiyan bir cocugun tedavi edildigi iddiasini iceren 24 saatlik bir haber
carki virust ortaya ¢ikti. Bu haber, dunya genelindeki medya kanallari yoluyla hizla
yayildi.

HIV klinisyeni ve arastirmaci olarak ¢alistigim Uganda’daki meslektaslarim, yerel
gazetelerde bu haberi okuduktan sonra beni soru yagmuruna tuttular: “HIV infeksiyonu
icin yeni bir tedavi mi var?” “Bebeklerdeki HIV infeksiyonu tedavi edilebilir mi?” “Nihayet
HIV/AIDS hastaliginin sonu geldi mi?”

Konferansta, olgunun haberi, sonuclara iligkin asil sunumu gbélgede birakti. Oyunun
kurallarini degistirmesi muhtemel olan bu bulusun yarattigi heyecan, yasamlarini bu
hastaliga adayan 4000°den fazla kisinin ana salonu tamamen doldurmasina yol acti. 4
Mart 2013 tarihinde olguyu sunan arastirmacilardan d6grendigimize gore, HIV tasiyan
bir annenin Mississippi’de dunyaya getirdigi kiz bebegin kaninda, dogumdan hemen
sonra HIV tespit edilmisti. Saglik calisanlar derhal ¢cocuk Uzerinde ug¢ ¢esit HIV infek-
siyonu tedavisinde kullanilan kombinasyon tedavisine baslamisti. HIV ilacindan olusan
bir tam set uygulamaya baslamisti (genelde, infeksiyonu dnlemek icin, viruse maruz
kalmis bebeklerde sadece bir ya da iki ¢esit ila¢ kullaniimaktadir).
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On sekiz ay boyunca ilaglara devam edilmis, bu-
nun ardindan anne ve ¢ocuk tedaviyi birakarak ortadan
kaybolmuslardir. lla¢ almadan gegen yaklasik bes ayin
ardindan geri donduklerinde, ¢cocukta aktif HIV infeksi-
yonu kaniti bulunamamisti. Saglik ekibi, daha dnce HIV
mevcut oldugunu ve sonra ortadan kayboldugunu teyit
etmek ve nadir gorulen HIV infeksiyonuna dayaniklilik
olasiligini elemek icin kapsamli bir dizi test yapmisti.

Konferanstaki dinleyiciler arasindaki supheciler ki-
sith miktarda soru sorma olanagi buldu, bunlara yine
kisith miktarda yanit verildi. Tartisma sona erdiginde,
salon bosaldi ve haber ¢arki ddbnmeye basladi.

Ancak “tedavi” sbzcugu ve bunun dogurdugu umut
bir cok kisinin aklinda yer etti ve dunya genelinde HIV
tasiyan 30 milyondan fazla insanin ve bunlarin arka-
daslarinin, ailelerinin ve saglk ¢alisanlarinin sayisiz
soru sormasina yol acti. Simdilik bu insanlarin sorulari-
nin buyuk bir kismi yanitsiz kaliyor.

“Tedavi” sbzcugunun HIV infeksiyonu i¢in ne anla-
ma geldigini anlayabilmek icin, insanlarin nasil infekte
olduguna ve bir tedavi gelistirmenin neden bu kadar
zor olduguna gdz atmak yararli olacaktir. Insanlar,
bagislar yoluyla verilen kan Urunleri (gunumuziun kan
tarama teknikleri sayesinde son derece nadir gorulen
bir durum) yoluyla, cinsel iligki yoluyla ya da yenidogan
bebekler icin dogum ya da emzirme sirasinda rahim igi
yolla infeksiyon tasiyan vicut sivilariyla temas ettikle-
rinde HIV’a maruz kalabilmektedir.

Ancak HIV’a maruz kalmak, mutlaka infeksiyon
anlamina gelmez. Kisilerden birinin HIV tasidig cift-
ler arasindaki cinsel iligkilerinin sadece ¢ok kucuk bir
kismi virusun aktarilmasiyla sonuglanmaktadir; ayrica,
maruz kalmadan onceki gunler icinde verildiklerinde,
antiviral ilaglarin infeksiyonun tutunmasini dnleyebile-
cegi 10 yildan fazla bir suredir bilinmektedir. Bunun ne-
deni, infeksiyonun gerceklesebilmesi icin, virusun ba-
gisiklik hucrelerinin icini kaplamasinin ve DNA'ya dahil
olmasinin gerekmesidir; virus burada duragan olarak
on yillarca kalabilir.

HIV infeksiyonu tedavi etmek igin kullanilan ilaglar,
HIV’In kopyalanmasinin bastiriimasinda ve bagisiklik
hucrelerinin tahribatinin &nlenmesinde ¢ok basarilidir;
ancak bu ilaclar, bagisiklik hiicrelerindeki duragan ya
da bir baska deyisle uykudaki kopyalari ortadan kal-
diramamaktadir. S6z konusu ilaglar bu sayede dunya
genelinde milyonlarca insana saglik ve yasam bagisla-

mistir, ancak yine ayni nedenle infekte olmus kisilerin
virusl kontrol altinda tutmak icin bu ilaglari surekli ola-
rak almalari gerekmektedir.

Daha dnce HIV infeksiyonu tasiyan bir yetiskinin
tedavi edildigi bir olgu sd6z konusu olmustu; bu olguda,
yaygin bir tedavi olamayacak kadar riskli ve pahali bir
prosedur olan kemik iligi nakli yapiimisti. Gunumuz-
de, duzinelerce arastirmaci milyonlarca dolarlik fon-
lar, hastalara zarar vermeden duragan virus ile infekte
olmus hucreleri belirlemeye, aktive etmeye ve yok et-
meye yonelik bir misyonu desteklemektedir. Ancak bu
yolla kalici bir HIV infeksiyonu tedavisi elde edilebile-
cektir. Bu misyon icin ¢alisan aragtirmacilarin hedefle-
rine ulagmasina daha yillar vardir.

Mississippi’de dogan bebek olgusunda, bebegin
HIV’a maruz kaldigini, kaninda HIV tasidigini ve en
azindan kanindaki bazi hucrelerde duragan virus bu-
lundugunu biliyoruz; ancak bu hucrelerin gocuga mi
ait oldugunu, yoksa annenin hamilelik ya da dogum
sirasinda aktarilan hucreleri mi oldugunu muhtemelen
hicbir zaman bilemeyecegiz. Bebek HIV infeksiyonu ta-
sirken tedavi edilmis miydi?

Konferanstaki arastirmacilarin ¢ogu igin, bu so-
runun yanitt “hayir’dir. Bebege uygulanan tedavinin,
HIV’a maruz kaldiktan sonra bebegin infekte olmasini
onlemis olmasi daha olasi gorunmektedir. Hem hami-
le kadinlara hem de yenidogan bebeklere ilag verme-
mizin nedeni kuskusuz HIV’a maruz kalan gocuklarin
durumunun kalici infeksiyonlara donusmesini dnle-
mektir; bu mudahale, virusun bulagsma oranini yaklasik
%30’dan optimum kogullarda %1’in altina dusurebil-
mektedir.

Oyleyse bu, HIV tasiyan hastalar i¢in ne anlama ge-
liyor? Dogum sirasinda HIV infeksiyonu teshisi konmus
ABD ve Avrupa’daki yuzlerce ve dunyanin diger yer-
lerindeki binlerce hamile kadin i¢in, virust cocuklarina
gecirme olasihginin daha da azaltilmasi hususunda
umut vermektedir. Ayrica, HIV’a maruz kalmanin ¢cok
erken tedavi edilmesinin, bazi nufuslarda infeksiyonun
yerlesik hale gelmesini dnleyebilecegi gorusunu des-
tekleyen daha fazla veri saglamaktadir. Bu hipotezleri
dogrulamak ve HIV bulagsmasini dénleme yetenegimizi
gelistirmek icin, gelecekteki calismalara guveniyoruz.

Ancak su anda infekte olan 30 milyondan fazla ye-
tiskin ve cocuk -ve her yil yeni infekte olan yuz binlerce
kisinin buyuk cogunlugu- icin, Mart ay1 basinda duyu-
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lan haber ne bir tedavi yolu, ne de antiretroviral ilaclarin
birakilmasi icin bir destek anlamina gelmektedir. HIV/
AIDS hastaliginin tedavisi ve aragtirmasi alaninda cali-
san bizler, bir tedavi, bir agi, daha iyi tolere edilen teda-
viler ve infekte ve risk altinda olanlar i¢in daha iyi saglk
hizmeti erisimi ve Ureme saghg! hizmetleri saglamak
icin kararl bir bicimde calismaya devam etmeliyiz. Us-
telik artik “tedavi edilen bebek” haberinin HIV tasiyan
kisiler icin ne anlama geldigini, sectigimiz sozcuklere
buyuk bir dikkat gostererek bu kisilere agiklama sorum-
lulugunu da taslyoruz.

Bu makalenin bir versiyonu, 12 Mart 2013 tarihinde
The Wall Street Journal'in ABD baskisinin A17 sayfa-
sinda About That Baby Who Was ‘Cured’ of HIV (HIV
infeksiyonu ‘Tedavi’ Edilen Bebek Hakkinda) bashgiyla
yayinland.

HIV Infeksiyonu I¢in Tedavi Olarak Antikorlarin
Yeniden Degerlendirilmesi

Science AAAS
24/10/2012
Yazan: Jon Cohen

HIV’a kars! antikorlarla mucadele etmek, bir orman
yanginini bahc¢e hortumlariyla sondurmeye calismak
gibidir. Antikorlar virusu yavaglatabilir, ancak virus ken-
disini aktif bir bicimde kopyalayarak bu kritik bagisiklik
tepkisini atlatmak i¢in mutant versiyonlar Uretir. Bugun-
lerde yapilan bir deney, farelere laboratuvarda uretilen
ve ardindan bir kokteyl halinde biraraya getirilen nadir,
ahsiimadik dlgude guclu antikorlar agilamanin, antiret-
roviral ilaglari tamamlayabilecegini, hatta bu ilaglarin
yerini alabilecegini gbstermektedir. Farelerden insan-
lara gelene kadar alinmasi gereken yol ¢cok uzundur
ve tedavi edici antikorlarin Uretilimesinin maliyeti ¢ok
yuksek olabilir. Ancak bu kavram, bir¢ok arastirmacinin
ilgisini uyandirmaktadir.

HIV’a kargl en guglu antikorlar, HIV infeksiyonunu
uzun yillar boyunca kontrol edememis olan tedavi edil-
memis kisilerden izole edilmektedir. Genis kapsaml
notralize edici antikorlar (bNADb’ler) adi verilen bu an-
tikorlar, kendilerini Ureten insanlara fazla yardimci ol-
mamaktadir; ancak bu antikorlarin varligi, mutasyonla-
rin gittikge artan cesitlilikte bir virus nufusu yarattigini,
bunun da bagisiklik sistemini hem daha guglu olan
hem de daha fazla sayida geside karsi ise yarayan
bir tepki gelistirmeye ittigini gbostermektedir. Ne yazik
ki virus, her bir bireyin bNAb’lerini etkisizlestirecek se-
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kilde hemen mutasyon gecirmektedir. Ancak New York
City’deki Rockfeller Universitesi’nden immunolog Mic-
hel Nussenzweig liderligindeki bir ekip, virusun farkli ki-
simlarini hedefleyen birkag bNADb birlestirilerek virusuin
alt edilmesinin mumkun olabilecegini gostermistir.

Nussenzweig ve meslektaslari, bugun Nature der-
gisinden cevrimici olarak yayinlanan bir makalede
acikladiklari gibi, bNAb’leri “insanlastinlmis” bir fare
modelinde test ettiler. HIV kendisini fare hucrelerinde
kopyalayamaz, bu nedenle kasten bozulmus bagisik-
lik sistemlerine sahip fareler satin aldilar ve ardindan
bunlari insan kdk hucreleriyle onardilar. Grup, fareleri
HIV ile infekte ettikten sonra, kisa suire dnce insanlar-
dan izole edilen ve ardindan laboratuvar kulturlerinde
monoklonaller seklinde yapay olarak uretilen bes farkh
bNAD ile testler gerceklestirdi.

ARV kokteylleri HIV ile infekte olmus insanlarin te-
davisinde son derece etkilidir, ancak ilaglar uzun su-
reli ciddi toksisitelere sahiptir ve her gun alinmalari
gerekmektedir. Ayrica bazi klinik calismalar, ARV’lerin
HIV’I yillar boyunca tamamen bastirdigi durumlarda
bile, tedavinin durdurulmasindan sonra haftalar icinde
virus seviyelerinin her zaman hizla arttigini gostermis-
tir. Nussenzweig, bNAb tedavisinin ise yaramasi du-
rumunda, belirgin avantajlari olacagini sdylemektedir.
“Bu antikorlar, insanlarin dogal Urunleridir ve fazla yan
etkileri olmamasi gereklidir, ayrica ¢ok uzun dmurlu
olabilirler. Potansiyel olarak, yilda iki ya da u¢ kez kul-
lanilabilirler.”

Arastirmacilar monoterapiler olarak bNAb’leri test
ettiklerinde, HIV seviyeleri genel olarak dustu, ancak
virus verilen antikordan kaginmak i¢in mutasyon gegir-
diginden, tedavinin durdurulmasindan sonra iki hafta
icerisinde tekrar yukseldi. HIV'In yuzey proteinini farkh
noktalarda ele geciren U¢ bNAb’den olusan bir kokteyl
sadece biraz daha iyi sonug¢ sagladi. Ancak arastirma-
cilar bes farklh bNAb'yi birlestirdiklerinde, virus sekiz
farenin yedisinde 60 gun boyunca baskilanmis olarak
kald.

bNADb terapisi fikri, birka¢ yil dnce insanlar uzerin-
deki kuiguk olcekli iki calisma basarisiz oldugunda gu-
cunu kaybetmisti. Nature Medicine dergisinin Haziran
2005 sayisinda, Isvigre’deki Zurih Universitesi’nden
Alexander Trkola liderligindeki bir grup, u¢ bNAb’den
olusan ve HIV infeksiyonu tasiyan 14 kisiye verilen bir
kokteyl ile nasil kisitl basari elde edildigini aciklamis-
ti. Ancak Trkola, o gin mevcut olan bNAb’lerin, bugun
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mevcut olanlardan ¢ok daha az etkiye sahip oldugunu
belirtmektedir. “Yeni ve gug¢lu monoklonal antikorlar ve
yeni insanlastiriimis fare modelleri, kuskusuz harika
olanaklar sunuyor.”

San Diego, California’daki Scripps Arastirma Ens-
titusunden HIV’a kargi bNAb’ler konusunda uzmanlas-
mis immunolog Dennis Burton, bNAb terapisi HIV ile
infekte olmus insanlar Uzerinde degerini kanitlamadan
once bu “heyecan verici” kavramin “hala almasi gere-
ken cok yol oldugunu” sdylemektedir. Oncelikle, HIV,
insanlastiriimis farelerde kendisini dzellikle yuksek se-
viyelerde kopyalamamaktadir, yani uzun sure infekte
olan insanlarda, bNAb’lerin daha zor engelleyebilecegi
¢cok daha cesitli virus kimeleri olacaktir. Ayrica bu fa-
reler bozulmamis bagisiklik sistemlerine sahip degildir.
Insanlar monoklonallere kargl antikorlar gelistirerek
bunlari etkisiz kilabilir. Tamamen pratik agidan bakildi-
ginda, monoklonaller pahalidir ve bunlarin buyuk mik-
tarlarda Uretilmesi zordur.

Nussenzweig bu zorluklarin farkindadir. “Bu, bu
yontemin insanlarda ise yarayacagi anlamina gelmiyor.
Saninm insanlarda test edilmesi gerektigi anlamina ge-
liyor.”

HIV Pozitif Insanlarin Dortte Biri
Infekte Olduklarini Bilmiyor ve
Farkinda Olmadan bu Infeksiyonu Yayiyor

Daily Mail, ingiltere
14/02/2013
Yazan: Anna Hodgekiss

Arastirmalar, HIV pozitif olan insanlarin dortte bi-
rinin infekte olduklarini bilmediklerini ve infeksiyonu
%75’e kadar yeni kisilere gecirdiklerini gdostermektedir.

Chelsea ve Westminster Hastanesindeki Cinsel
Saglik Merkezinden Dr. Ann Sullivan, test yaptirmasi
en az muhtemel olan kisilerin heteroseksuel erkekler
oldugunu belirtmektedir.

So6z konusu %25’lik kismin, bulasmalarin dortte
uctinden sorumlu oldugu ve diger insanlar tehlikeye
attiklar dustinulmektedir.

Geg teshis konan kisiler, gegen yil HIV/AIDS has-
taligr nedeniyle dlenlerin yaklasik Ugte birine karsilik
gelmektedir; ayrica bu kisiler, Ulusal Saghk Hizmetleri
(NHS)’ne erken test olanlardan ¢ok daha fazlasina mal
olmaktadir.

Sb6z konusu hastanede HIV infeksiyonu konusun-
da danisman doktor ve Imperial College’da onursal
ogretim Uyesi olan Dr. Sullivan, tedavideki ilerlemelere
ragmen ¢ogu insanin hala HIV’in bir “6lum cezas!” ol-
duguna inandiklarini belirtmektedir.

Dr. Sullivan, sbyle devam etmektedir: “Infekte ol-
duklarini bilmeyen Kisiler, yeni infeksiyonlarin %50 ila
%75’inden sorumlu. Bu, HIV infeksiyonunu bulastiran
kisiler i¢in son derece orantisiz bir sayi.

Bu hastalik, hasta olanlarin sugsuz goruldugu kan-
ser gibi bir hastalik degil. Ozellikle heteroseksuel er-
kekler ve kadinlar arasinda bu hastalik hala bir toplum-
sal damga olarak goruluyor.

Bu grup risk altinda oldugunu dustunmuyor, bu ne-
denle daha sonra ortaya c¢ikmalari daha muhtemel,
ancak korunmasiz cinsel iliskide bulunuyorsaniz test
yaptirmaniz gerekiyor.

Bilgi eksikligi nedeniyle buyuk bir kampanya yap-
mamiz gerekiyor. Insanlar, 1980’li yillardaki mezar tagh
korkutucu ilanlari hatirliyorlar. Bu, o zamanlar i¢in dog-
ruydu, ama simdi isler degisti. HIV infeksiyonu bir 6lum
cezasl degil, ayrica utanilacak birsey de degil.

“Yeni tedaviler ve teknolojiler sayesinde, ortalama
yasam suresinde sadece bes ya da on yil kadar bir
farkhhk var. HIV tasiyan insanlar ise gidiyorlar, ¢cocuk
sahibi oluyorlar, son derece normal hayatlar suruyor-
lar.”

Dr. Sullivan, ¢evrimici Sexually Transmitted Infec-
tions (Cinsel Yolla Bulasan Infeksiyonlar) dergisinde
yayinlanan HIV konusundaki calismasi, pek ¢cok HIV
hastasinin hastaliklarini NHS personeline agiklama-
diklarini ortaya koyduktan sonra konustu.

Dr. Sullivan, cinsel saglik kliniklerine gelen birgok
kisinin “yargilanma” korkusuyla hastalklarini agikca
sdylemediklerini, sonugta hayati ®neme sahip tedavi-
lerden mahrum kalabildiklerini belirtti.

Dr. Sullivan soyle konustu: “Bu ¢alismada ‘ifsa et-
meyen’ olarak siniflandirilan bireylerin yuksek orani
dikkate alindiginda, bu bulgularin diger Klinikler igin
tasiyabilecegi anlamin kapsami ve toplumdaki teghis
edilmemis HIV enfekte hastalarin oranina iligkin tah-
minleri etkileyebilme dereceleri, daha kapsamli calis-
malar yapilmasini gerektirmektedir.

Ancak HIV infeksiyonu durumlarini agiklamayarak,
daha butuinsel bir bicimde tedavi gbrme ve saglik du-
rumlarinda HIV’in etkiledigi diger boyutlari tartisma ola-
nagindan mahrum kaliyorlar.”
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Cinsiyet Degistirmis Kadinlarda
HIV Infeksiyonu Izleme ve Onleme

The Lancet Infectious Diseases, Ingiltere
Mart 2013

Stefan Baral ve meslektaslari, cinsiyet degistiren
kadinlardaki HIV infeksiyonu yukune ybdnelik sistema-
tik arastirma ve meta-analizlerinin sonuglarini “The
Lancet Infectious Diseases”de rapor ettiler. Her iki veri
turunn de mevcut oldugu ulkelerde, cinsiyet degis-
tirmis kadinlara ydnelik ¢alismalarda tanimlanan HIV
yayginhgini, ureme yasindaki yetiskin erkek ve kadin
nufustaki yayginlk tahminleriyle karsilastirdilar. Analiz-
leri, cinsiyet degistirmis kadinlarin, referans nufustan
neredeyse 50 kat daha fazla HIV infeksiyonu olasiligi
tasidigini gosterdi.

Bu bulgular, AIDS salgininin dorduncu on yilina
yaklasirken ortaya c¢ikmaktadir ve daha dnceki olgu
raporlamalarinin iyi bir duyarliliga ve dzgulluge sahip
olmadigini gbstermektedir. Salginin baslangicindan bu
yana, cinsiyet degistirmis kadinlar ayri bir olgu rapor-
lama kategorisi olarak dahil edilmemislerdir ve olgular,
muhtemelen homoseksuel erkekler olarak siniflandiril-
migtir. Benzer sekilde, daha sonraki HIV infeksiyonu
izlemelerinde, cinsiyet degistirmis kadinlar nadiren ayri
bir risk kategorisi olarak dahil edilmistir ve bunlara ait
veriler, erkekler ile cinsel iliskiye giren erkeklere (MSM)
ait verilerle birlestirilmistir. Bu keyfi kararlar, cinsiyet
degistirmis kadinlardaki HIV infeksiyonu yukunl uzun
sure maskelemis ve dnleyici arastirmalar ve programla-
ma Uzerinde olumsuz bir etkisi olmustur. Ornegin, anal
iliskide bulunmayan postoperatif cinsiyet degistirmis
kadinlar, biyomedikal HIV &nleme deneylerinin diginda
birakilmistir. Neovajinal iligki (yani, cerrahi olarak olus-
turan vajina yoluyla iliski) gecmisi, kadinlar ve erkekler
Uzerinde duinya genelinde bugiine kadar yapilmis an-
tiretroviral kemoprofilaktik HIV-dnleme ¢alismalarindan
birine kaydolmak ic¢in yeterli olmamigtir. Dolayisiyla,
maruz kalma ®ncesi profilaksi, maruz kalma sonrasi
profilaksi ve dnleme i¢in antiretroviral tedavi durumla-
rinda HIV infeksiyonunun neovajinal yolla alinmasi ve
iletiimesinin dnlenmesi konusunda su anda sahip oldu-
gumuz bilgiler, neredeyse yok denecek kadar azdir.

Cinsiyet degistirmis kadinlarin bu deneylerin di-
sinda birakilmasi, uygulamanin genis kapsamli ola-
bilecegi bir nufusta etkili HIV-dbnleme stratejilerinin ta-
nimlanmasi i¢in kaybedilmis bir firsat olmustur. Baral
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ve meslektaslari, ¢ok farkli kulturel, yasal ve sosyoe-
konomik ortamlardan gelen cinsiyet degistirmis kadin-
larda benzer HIV infeksiyonu riskleri ve esit derecede
yuksek HIV yayginhgi tanimlamiglardir. HIV-dnleme
deneylerinin disinda birakiimalari, cinsiyet degistir-
mis kadinlardaki uygun infeksiyon dnleme cabalarina
engel teskil etmekle kalmamakta, ayni zamanda bazi
0zgun bilimsel arastirma sorularinin yanitlanmadan
kalmasina neden olmaktadir. Ornegin; neovajinal bol-
me ve bu bdlmenin rektuma anatomik yakinligi, ayri
ve bodlmeler arasi penetrasyonun ve antiretroviral ke-
moprofilaktik ilaclarin oral ve topikal formulasyonlarinin
incelenmesine olanak vermektedir. Bu tur calismalar
erkeklerde yapilamamaktadir ve ¢esitli nedenlerle, va-
jina ve rektum ile ilgili olarak kadinlarda yapiimamigtir.
Bu sorularin yanitlar, antiretroviral kemoprofilaksinin,
HIV infeksiyonunun vajinal ve rektal yolla alinmasinin
ve iletiimesinin dnlenmesinde farkh duzeylerde etkili
olmasini aciklayan immunolojik ve immunohistolojik
sureglerin anlasiimasina yardimci olacaktir. Bildigimiz
kadariyla, anatominin tibbi bir disiplin olarak Leonardo
da Vinci tarafindan 15. yuzyil sonu ve 16. yuzyil basin-
da tesis edilmesinden bu yana, insan anatomisine yeni
bir bdlme eklenmemistir. Bu nedenle, tip toplumunun,
sdz konusu bdlmenin gunluk hayatta postoperasyonel
kullanimini inceleme ve izleme konusunda daha fazla
bilimsel merak ve istek gbostermesi beklenebilir. Kalp
ve bobrek nakilleri gibi diger nadir invaziv prosedurlerle
karsilastirildiginda, neovajinal bdlmenin arastiriimasi-
na ve bireylerin surekli beden ve akil saglhgi icin goz-
lem altinda tutulmasina gosterilen buyuk bir ilgi yoktur.
Akil saghgi ve diger saglik hizmetlerinin saglanmamasi
ve surdurulmemesi, cinsiyet degistirmis kadinlarda ¢ok
daha buyuk bir sorunun bir parcasidir ve sadece neo-
vajinal cerrahi i¢in degil, viicudu degistiren diger prose-
durler icin de gegerlidir.

Bu tibbi mudahalelere ragmen, cinsiyet degistirmis
kadinlarin cogu toplumsal damgalamalara ve ayrimci-
hga katlanmaya devam edeceklerdir ve sosyal agidan
tecrit edilmis ve toplum tarafindan otekilestirilmis hisse-
debilirler. Bu sosyal mekanizmalar, cinsiyet degistirmis
kadinlari, depresyon, intihar ve intihar dustincesi, seks
sirasinda muzakere gucu eksikligi, cinsel istismar ve
zorlama, hormon ve madde kullanimi ile ilgili enjeksi-
yon paylagimi, para ve uyusturucu karsiliginda seks
yapma ve HIV da dahil olmak Uzere cinsel yolla bu-
lasan infeksiyonlar gibi akil sagligi sorunlari ve diger
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saglk sorunlari agisindan daha yuksek bir risk altina
sokmaktadir. Bununla birlikte, cinsiyet degistirmis ka-
dinlardaki akil saghgi kosullarinin tanisal siniflandirma-
sinda son zamanlarda onaylanmis olan degisiklikler,
cinsiyet degistiren insanlardaki yaygin damgalamalarin
ve sonucta ortaya c¢ikan HIV infeksiyonu riskinin azal-
tilmasina yardimci olabilir. Tibbi hizmetler ve akil sagli-
@1 hizmetlerine erisim i¢in kullanilan tanisal kodlamayi
belirleyen Tanisal ve Istatistiksel Zihinsel Bozukluklar
Kilavuzu (Diagnostic and Statistical Manual of Mental
Disorders - DSM-5), cinsiyet degistiren insanlar icin
kullanilan “cinsel kimlik bozuklugu” seklindeki taniyi
kisa sluire dnce “cinsiyet hosnutsuzlugu” seklinde de-
gistirmis ve bu taniyi, cinsel bozukluklar bolumunden

cikarmistir. Bu degisiklik ABD’deki saglik hizmeti sag-
layicilarin cinsiyet degistirmis kadinlara yonelik bakis
acilarini kuskusuz degistirecek ve drnegin WHO’nun
Uluslararasi Hastalik Siniflandirmasi tanisal kodlama-
sinda revizyonlar yapilmasini saglayarak koruma ve
saglk hizmetlerine erisim konusundaki kuresel politi-
kalari etkileyebilecektir.

Bu baglamda, Baral ve meslektaglarinin makalesi,
guncel ve dnemli bir bilimsel referans ve bilimsel aras-
tirmalara dayanan uygun hizmetler yoluyla cinsiyet
degistirmis kadinlarin beden ve akil saghgini destek-
lemeye yodnelik sorumlu bir savunma araci gibi gorun-
mektedir.

Turk HIV AIDS Derg 2013;11(1):21-26



