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BCG: Bacille Calmette-Guerin

CMV: Sitomegalovirus

VZV: Varicella Zoster Virus

HPV: Human Papilloma Virus

HSV: Herpes Simplex Virus

Pl: Proteaz inhibitorii

NNRTI: Non Niikleozid Revers Transkriptaz Inhibitorii
INSTI: Integraz Inhibitorii

CART: Kombine antiretroviral tedavi
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1 TURKCE VE INGILIiZCE OZETLER

1.1 Tiirkce Ozet

Istanbul Tip Fakiiltesi Cocuk Enfeksiyon Bilimdalinda Takip Edilen HIV Enfekte

Cocuk Olgularin Degerlendirilmesi

Amag¢: Calismadaki amacimiz HIV enfekte c¢ocuk vakalarmin bulas yolu,
semptomlari, klinik belirtecleri, tedavide kullanilan ilaglari, hastalarin enfeksiyon siiresince
karsilastig1 firsatg1 enfeksiyonlar1 ve komorbiditeleri incelemek; hastaligin klinik seyri ve
tedavisinde yasanan zorluklar1 goézden gecirerek ulusal epidemiyolojik verilere katkida

bulunmaktir.

Hastalar ve Yontem: Calismaya Istanbul Universitesi; Istanbul Tip Fakiiltesi; Cocuk
Enfeksiyon Bilim Dali Polikliginden HIV enfeksiyonu nedeniyle takip edilen, Ocak 2000 ve
Aralik 2020 tarihleri arasinda, 18 yas altinda HIV Enfeksiyonu tanisi alan 49 hasta dahil
edildi. Hastalar retrospektif olarak immunolojik ve kilinik evreler ile yas araliklarina gore
gruplandirildi. Demografik 6zellikler, hastalik evreleri, bulas sekilleri, komorbiditeleri, fizik

muayene, laboratuar bulgular1 ve tedavi siireclerine yonelik veriler karsilastirildi.

Bulgular: Hastalarimizin bagvuru yas ortalamasi 6,44 yasti. En sik bulas sekli %59,2
olarak vertikal bulag saptandi. Hastalarimizin %63,3’iinde en az bir fizik muayene bulgusu
vardi ve en sik saptanan bulgu lenfadenopati idi. En sik kullanilan antiretroviral tedavi
kombinasyonu Zidovudin, Lamivudin ve Ritonavir/Lopinavir’den olugmakta idi. Bulas sekli
ve yas gruplart ile komorbiditeler veya mortalite arasinda anlamli iliski bulunmadi.
Immunolojik evre ilerledikge hepatomegali ve lenfopeni goriilme riski anlamli olarak daha
yiiksek bulundu. Ileri klinik evrelerde ise lenfopeni sikligi yiiksek saptandi. Klinik ve
immiinolojik evre, bulas sekline gore kraniyal MR bulgulari, ekokardiyografi bulgulari, GFR
diistikliigli arasinda anlaml iligki bulunamadi. Hastalarimizin %16,3’tinde ekokardiyografide
patolojik degisiklikler saptanip, en sik saptanan ekokardiyografi bulgusu mitral yetersizlikti.

Kraniyal MR goriintiilemesi ise %20,4 oraninda patolojik olarak sonuglandi.

Sonug¢: Calismamizdaki vakalarin sosyodemografik ozellikleri Tirkiye verileri ile
uyumlu olarak bulundu. Bulas sekilleri incelendiginde vertikal bulas ve cinsel iliski yoluyla
bulas en 6nemli bulas yollar1 gibi goziikmekteydi. Hastalardaki semptom ve bulgular ¢ok
genis bir yelpazede degisiklik gostermekte olup, hastaligin progresyonu firsat¢i enfeksiyonlari

ve artmig komorbidite riskini beraberinde getirmekteydi. HIV hastalarinda ortaya g¢ikan



firsat¢1 enfeksiyonlar gesitli cografyalarda farklilik gostermekte olup, lilkemizdeki en 6nemli
ve sik olani tiiberkiilozdur. Hastalarimizda komorbiditeler literatiirdeki bazi verilere kiyasla
daha diisiik oranda gézlenmistir. Antiretroviral tedavinin erken baglanmasi agisindan hastalara
erken tani konulmasi elzemdir, bu baglamda tarama ¢alismalar1 ve hasta bilgilendirilmesi gibi
konular 6nem tagimaktadir. HIV diinyay1 etkisine almis global bir saglik problemidir ve

viriisle ortak sorumluluk sloganiyla savas, kiiresel bir 6l¢ekte devam edecektir.



1.2 Ingilizce Ozet

Assessment of HIV Infected Children Followed in Istanbul Medical Faculty

Pediatric Infection Department

Objectives: In this study, it is aimed to contribute to the national epidemiological
data by reviewing examine the transmission route, symptoms, clinical markers, drugs used in
treatment, opportunistic infections and comorbidities encountered in the hospital with HIV

infected children cases.

Methods: The study included 49 patients under the age of 18, who were followed up
to HIV infection from the Istanbul University Istanbul Medical Faculty Pediatric Infection
Department Wards, between January 2000 and December 2020. The patients were
retrospectively grouped according to their immunological and clinical stages and age ranges.
Data on demographic characteristics, disease stages, modes of transmission, comorbidities,

physical examination, laboratory findings and treatment processes were analyzed.

Results: The most type of transmission was vertical transmission with a rate of
59.2%. The median age of patients is 6.44 years. 63.3% of our patients have at least one
physical examination finding and most common finding was lymphadenopathy. The most
prescribed antiretroviral therapy consisted of Zidovudine, Lamivudine and Ritonavir /
Lopinavir. No significant relationship was found between transmission type and age groups,
and comorbidities or mortality. However the risk of lymphopenia and thrombocytopenia is
increases in advanced clinical stages. There withal the risk of hepatomegaly and lymphopenia
was found to be significantly higher in the progressed immunological stage. There wasn’t
found significant relationship between clinical and immunological stages and cranial MRI
findings, echocardiography findings, or decreased GFR according to the mode of
transmission. We detected the pathological changes in echocardiography 16.3% of our
patients, also the most common echocardiographic finding was mitral insufficiency. Cranial

MR imaging was found to be pathological in 20.4%.

Conclusions: Our study were foundsociodemographic characteristics of the cases to
be compatible with the data of Turkey. Vertical transmission and sexual intercourse seem to
be the most important transmission routes when the modes of transmission are examined.
Symptoms and findings in patients vary widely, and disease progression brings opportunistic
infections and increased risk of comorbidity. Opportunistic infections occurring in HIV

patients differ in various geographies, however tuberculosis is the most important and



common one in our country. Comorbidities compared to some data in the literature were
observed at a lower rate in our patients. Early diagnosis is essential for early initiation of
antiretroviral therapy, and issues such as patienst screening and patient education are
important in this context. As the last word HIV is a global health problem that has affected
the world, and the fight against the disease will continue on a global scale with the catchword

of shared responsibility.



2 GIRIS

HIV (Human immunodeficiency Virus), Lentivirus ailesinden retrovirus grubuna ait
zarfl1, tek sarmalli RNA virusudur. ilk defa 1981 yilinda Amerika Birlesik Devletleri’nde
cinsel yonelimi homoseksiiel olan erkeklerde ve Haiti’den gelen gogmenlerde ender rastlanan
Pnomocystitis jiroveci pndmonisi ve Kaposi sarkomu (KS) vakalariin tespit edilmesi ile
kazanilmis bagisiklik yetersizligi sendromu (AIDS: Acquired Immune Deficiency Syndrome)

hastaligi tanimlanmistir (1). 1981 yilinda bildirilen ilk vakadan sonra hasta sayis1 giderek

artmig ve giiniimiizde tiim diinyay1 etkileyen bir pandemi haline gelmistir.

2020 Birlesmis Milletler HIV ve AIDS ortak programinin (UNAIDS) verilerine gére
enfekte kisilerin 1,8 milyonunu 15 yas alt1 ¢ocuklar olusturmaktadir (2). Cocuk hastalar HIV
enfeksiyonunu daha ¢ok vertikal yolla edinmektedir. Vertikal bulagin engellenebilmesi igin
gebelerin taranmasi 6nem arz etmektedir. Perinatal donemde alinan énlemler ile bulas oranlari
giderek azalmaktadir. Ergen yas grubunda ise eriskin hastalara benzer sekilde cinsel yolla
bulas goze carpmaktadir. Ergen yas grubunda saglikli cinsel iligki ile ilgili egitimler
yayginlastirilmalidir.

Cocuk hastalarda HIV enfeksiyonunun klinik bulgular1 hastaliga 6zgiil olmadigindan,
nedeni aciklanamayan ates, biliyime ve gelisme geriligi, hepatomegali, generalize
lenfadenopati, ilerleyici norolojik hastalik bulgulari, yineleyen bakteriyel enfeksiyonlar,
kronik ishal, kronik otit ve siniizit, kronik parotitis gibi bulgular1 olan g¢ocuklarda HIV

enfeksiyonundan siiphelenilmelidir.

Hastalik, Diinya Saglik Orgiitii tarafindan olusturulan siniflama sistemlerine gore
immiinolojik ve klinik olarak evrelere ayrilmaktadir (3). Klinik evre semptomlara gore

yapilmaktayken, immiinolojik evrede CD 4 hiicre sayis1 ve ylizdesi kullanilmaktadir.

HIV enfeksiyonu tanisi alan cocuklarda tedavi miimkiin olan en kisa siirede
baglatilmalidir. Giiniimiizde kombine ilag tedavisinden olusan yiiksek etkili antiretroviral

tedavi kullanilmaktadir. Bu tedavi ile hastaligin sonuglar biiyiik dl¢iide iyilestirilmistir.

Antiretroviral tedavi (ART) ¢aginda ¢ocuk hastalarin sagkalimlarinin artmasi ile daha
once eriskin yas grubunda goriilen komorbiditeler cocuk yas grubunda da goriilmeye
baslanmistir ancak, ART nin bir¢cok organ tutulumuna kars1 koruyucu etkisi de yapilan ¢ok

sayida calisma ile gosterilmistir. HIV enfeksiyonunun komplikasyonlarinin iyi bilinmesi,



hastalarin belirli araliklarla taranmasi ve komplikasyonlarin erken tanmnip tedavi edilmesi

acgisindan onemlidir.

Tiirkiye’de yasanan epideminin tiirii, yayilma yollar, risk faktorleri konusunda gecerli
ve faydali veriler elde edebilmek icin elimizde bulunan verilerin hassasiyetle
degerlendirilmesi gereklidir. Bu c¢alismada, Tiirkiye’deki ¢ocuk hastalar1 temsil edebilecegi
ongoriilen Istanbul Universitesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 Ana Bilim Dali’nin Cocuk
Enfeksiyon Hastaliklar1 Bilim Dali tarafindan HIV enfeksiyonu tanisi ile 2000-2020 yillar
arasinda takip edilen 49 ¢ocuk hasta demografik veriler, komorbid hastaliklari, tedavi
durumlar agisindan incelenerek, HIV/ AIDS hastaliginin Tirkiye’deki ¢ocuklardaki durumu

hakkinda bilgi toplanilmas1 amaglanmistir.



3 GENEL BILGILER

3.1 DUNYADA HIV/AIDS EPIDEMiYOLOJIK VERILERI

2020 UNAIDS (Joint United Nations Programme on HIV/AIDS) ve DSO (Diinya
Saghik Orgiiti) tahminlerine gore 2019 yilinda diinya genelinde HIV (Human
Immunodeficiency Virus) ile enfekte olan 38 milyon kisi mevcuttur. Bu saymin 1,7 milyonu
yeni enfekte olmugken, 700.000 kisinin HIV enfeksiyonu nedeniyle 6ldiigii bildirilmistir.
Enfekte kisilerin 1,8 milyonunu 15 yas alti ¢ocuklar olusturmaktayken 2019°da yeni enfekte
olan hastalarin 150.000°1 de 15 yas alt1 gocuklardir (Sekil-3.1)(4).

Sekil-3.1. 2019 yilinda yasa gére HIV ile yeni enfekte olan kisi sayisi, toplam enfekte ve HIV
iliskili 6liim sayilar (4)

HiVile yasayan 2019'daHiVile veni HIViligkili

. insanlar 2019 olumler 2019
2 1 1
E 38.0 milyon 1 1.7 milyon 1 690 000
Total [31.6 milyon—44.5 milyon] 1 .2milyon—2.2 milyon] 1 [500 000—970 000 milyon]
1 1
o o ] . I
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0.2 milyon—42.5 milyon] illion—2.0milyon] [430 000 — 840 000]
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p= 1 1
19.2 milyon ' 790 000 - 300 000
1164 milvon—22 2 millvon] - 590 000 - 1.1 milyon] 2 [220 000 - 420 000]
(4L L. TNy On 1 Y [
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® 1 '
17.0 milyon : 870000 : 390 000
[13.8 million—20.4 million] : )—1.2m " 280 000—-56000C
Men 1 1
ii 1.8 milyon ' 150000 1 95000
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Children - . | | > . ] -
(<15 years) E =

2010 verilerine kiyasla HIV enfekte kisi sayis1 %24 artmisken, yeni enfekte olan kisi sayisi

%23 ve oliim oranlar1 %39 azalmistir. Bu azalmadaki temel etken antiretroviral tedavilerdir

(4).



3.2 TURKIYE’DE HIV/AIDS EPIiDEMiYOLOJIK VERILERI

Ulkemizde ilk HIV enfeksiyonu tanis1 1985 yilinda tespit edilmistir. Saglik Bakanlig
verilerine gore 1985 yilinda toplam 3 olan vaka sayisi, 30 Kasim 2020 verilerine gore
25.809’dur.Vakalarin %81°1 erkek, %19’u kadin olup % 15,6’s1 yabanci uyruklu kisilerden
olusmaktadir. Vakalarin en fazla gortildiigi yas grubu 30-34 ve 25-29 yas grubudur. 01 Ocak
- 30 Kasim 2020 tarihleri arasinda ise 1461 HIV (+) kisi ve 31 AIDS vakasi olmak iizere
toplam 1492 vaka dogrulama testi pozitif tespit edilerek bildirilmistir. Yillar itibariyla hastalik
trendinde artis izlenmektedir. Tiirkiye’de bildirilen HIV/AIDS vakalarmin yas grubu ve
cinsiyete gore dagilimi tabloda gosterilmistir (Tablo-3.1).

Tablo-3.1. Tiirkiye’de bildirilen HIV/AIDS vakalarinin yas grubu ve cinsiyete gore
dagilimi (5)

YAS GRUBU | ERKEK KADIN TOPLAM
0 65 33 98
1-4 37 31 68
5-9 22 12 34
10-14 17 13 30
15-19 530 137 667
20-24 2.798 591 3.389
25-29 3.810 882 4.692
30-34 3.463 874 4.337
35-39 2.969 737 3.706
40-44 2.061 527 2.588
45-49 1.743 349 2.092




50-54 1.312 263 1.575
55-59 871 207 1.078
60-64 532 109 641

65 ve lsti 532 112 644
Yasi 115 55 170
bilinmeyen

TOPLAM 20.877 4.932 25.809

3.3 BULAS YOLLARI

Cocuk hastalarda bulasin biiyiik kismi vertikal gecis yoluyla yani anneden bebege
olmaktadir. Daha ender olarak HIV enfekte bireyle cinsel temas, HIV enfekte kan veya kan
uriini nakli veya HIV ile kontamine olmus materyale maruz kalma gibi bulas sekilleri de
bildirilmistir. Ergen popiilasyonda ise cinsel iliski baslica bulas yolunu olusturmaktadir.
Tiirkiye’de bildirilen HIV/AIDS vakalarinin olasi bulas yollarina gore dagilimi Tablo-3.2°de

gosterilmistir.

Vertikal gecis gebelikle ilgili olarak; antenatal, perinatal, postnatal olmak iizere {i¢
donemde olabilmektedir. Bunlar arasinda gegisin en sik oldugu donem perinatal donemdir.
Bulagma antenatal donemde transplasental yolla olabildigi gibi, perinatal donemdeki bulagsma
dogum sirasinda anne ve ¢ocuk kanlarinin karigmasi ya da ¢ocugun anne kan ve sekresyonlari
ile temas1 sonucunda gelisir. Postnatal donemdeki bulagsmada ise anne siitii 6nemli rol oynar.
Herhangi bir 6nlem alinmadiginda vertikal bulas riski %25-35'tir. Ancak, annenin gebeligi
stiresince antiretroviral tedavi almasi ve hekim kontroliinde olmasi, dogumun 38. haftada
sezaryen ile yapilmasi, bebege dogum sonrasi antiretroviral profilaksi verilmesi ve bebegin
anne siiti almamasi seklinde 6zetlenebilecek 6nlemlerle, anneden bebege gecis orant %1'in
altina kadar diisebilmektedir (6, 7). Anneden bebege bulasta risk etmenleri Tablo-3.3’te

gosterilmistir.



Tablo 3.2: Tiirkiye’de Bildirilen HIV/AIDS Vakalarmin Olas1 Bulas Yollarina Gore
Dagilimi (5)

Heteroseksiiel cinsel iliski | %32,47

Homoseksuel/bisekstel 914,75

cinsel iligki

Damar i¢i madde | %1,06

bagimlilig
Anneden bebege gecis %0,68
Nazokomiyal bulagma %0,28

Enfekte kan transfiizyonu | %0,38

(hemofili hastalar1 harig)

Hemofili hastalar1 200,08
Coklu bulas %0,96
Bilinmeyen %51,26

Tablo-3.3. Anneden bebege bulasta risk etmenleri (8)

Yiiksek maternal viral yiik

Spesifik gp 120 antikorlarinin bulunmamasi

Absolii CD 4 lenfosit sayisinin 400’iin altinda olmasi

Sigara icimi

A vitamini eksikligi

Erken membran riiptiirii ve plasental enfeksiyon (korioamnionit)
Prematiir dogum eylemi

Diisiik dogum agirhgi

Vaginal yolla dogum
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3.4 HIV/AIDS KLiNiK OZELLIKLERI

Cocuklardaki klinik bulgular eriskinlere gore bazi farkliliklar gostermekte ve klinik
seyir ¢ocuklarda daha hizli olmaktadir. Bu nedenle, erken tani i¢in klinik bulgularin iyi

bilinmesi onemlidir.

HIV enfeksiyonunun klinik belirtileri erigkinlerdeki tanimlayici enfeksiyonlardan
ziyade birden fazla ve sik tekrarlayan bakteriyel enfeksiyonlar olarak saptanmaktadir (9).
Hastalarm smiflandirilmasi, 1990 yilinda Diinya Saglik Orgiitii tarafindan gelistirilen ve 2007

yilinda revize edilen HIV'in klinik evreleme ve vaka tanimina gore yapilmaktadir (3).

Hastalik klinik olarak dort evrede simiflandirilir (Tablo-3.4). Klinik evre 1;
asemptomatik veya generalize lenfadenopati, klinik evre 2; parotitis, hepatomegali,
splenomegali, tekrarlayici ya da devamli siniizit veya otitis media gibi hafif semptomlar1 olan
cocuklart igerir. Klinik evre 3 ise lenfositik interstisyel pnémoni (LIP) , alt: haftadan uzun
siire devam eden orofarengeal kandidiazis, tekrarlayict ya da kronik ishal, bir aydan fazla
devam eden ates, orta derecede malnutrisyon, oral tiiylii 16koplaki, pulmoner tiiberkiiloz veya
lenf nodu tiiberkiilozu, ciddi bakteriyel pndmoni, akut nekrotizan iilseratif gingivit veya
periodontit, agiklanamayan anemi, ndtropeni veya kronik trombositopeni bulunan ¢ocuklari
icermektedir. Klinik evre 4 ise; ciddi malnutrisyon, dissemine mikobakteriyel ya da
Sitomegalovirus (CMV) enfeksiyonu, Pneumocystis pndmonisi, ya da serebral toxoplazmozis,
kronik Herpes simplex virus (HSV) enfeksiyonu, tekrarlayici siddetli bakteriyel
enfeksiyonlar, 6zogafus kandidiazisi, ekstrapulmoner tiiberkiiloz, kronik kriptokokkoz/
isosporiazis, HIV ensefalopatisi, maligniteler ve semptomatik HIV iligkili nefropati veya
kardiyomiyopatisi olan ¢ocuklar1 icermektedir. Hastalikta kullanilan bir diger siniflama ise
immiinolojik siniflamadir; CD4 T hiicre sayisi1 ve yiizdesine gore yapilmaktadir (Tablo-3.5).
Mutlak CD4 sayisinin yasa gore ayarlanmasi zorunludur ¢iinkii normal bebeklerde nispeten
yilksek olan sayilar, yetigkin normallerine ulastiklar1 6 yasina kadar sabit bir sekilde

azalmaktadir.
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Tablo-3.4. Cocuklarda HIV infeksiyonu igin gelistirilen Kinik simiflama sistemi (3)

Klinik Evre 1:

Asemptomatik

Persiste eden generalize lenfadenopati

Klinik Evre 2:

Aciklanamayan kalic1 hepatosplenomegali

Tekrarlayan veya kronik {ist solunum yolu enfeksiyonlari
Herpes zoster

Gingival eritem

Tekrarlayan oral tilser

Papiiller pruritik ertipsiyon

Fungal tirnak enfeksiyonlari

Yaygin molluscum contagiosum

Yaygin HPV (Human Papilloma Virus) enfeksiyonu

Aciklanamayan persiste eden parotis biiylimesi

Klinik Evre 3:

Agiklanamayan anemi (<8 g/dL), nétropeni (<1.000/mm?), veya trombositopeni
(<100.000/mm?)

Persiste eden oral kandidiazis (yasamin ilk 6 haftasindan sonra)
Aciklanamayan orta dereceli malnutrisyon

Agiklanamayan persiste eden ishal (14 giinden uzun)

1 aydan uzun siiren devaml ates

Oral tiiyli 16koplaki

Pulmoner tiiberkiiloz veya lenf nodu tiiberkiilozu

Ciddi, tekrarlayan bakteriyel pndmoni

Akut nekrotizan iilseratif gingivit veya periodontit
Semptomatik lenfoid interstisyel pndmoni

Kronik HIV iliskili akciger hastalig
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Klinik Evre 4:

Agiklanamayan ciddi malnutrisyon ve tilkkenme sendromu

Pneumocystis pnomonisi

Tekrarlayan siddetli bakteriyel enfeksiyonlar (ampiyem, piyomiyozit, kemik veya
eklem enfeksiyonu, menenjit)

Kronik Herpes simplex virus (HSV) enfeksiyonu ( orolabial veya kutandz 1 aydan
uzun siireli, veya herhangi bir yerde viseral )

Osofageal kandidiazis ( veya trakea, brons, akcigerde kandidiazis)

Ekstrapulmoner tiiberkiiloz

Kaposi sarkomu

Sitomegalovirus enfeksiyonu (1 aydan biiyiik ¢ocuklarda retinit veya diger organlarda
CMV enfeksiyonu)

Santral sinir sistemi toksoplazmozisi (yenidogan donemi sonrasinda)

HIV ensefalopatisi

Ekstrapulmoner kriptokokkoz (menenjit dahil)

Dissemine non tuberkiiloz mikobakteri enfeksiyonlari

Progresif multifokal 16koensefalopati (PML)

Kronik kriptokokkoz (diyare ile)

Kronik isosporiazis,

Dissemine endemik mantar enfeksiyonlar1 (ekstrapulmoner histoplazmozis,
kokkoidomikozis, penisiliozis)

Serebral veya B hiicreli non Hodgkin lenfoma

HIV iligkili nefropati veya kardiyomiyopati
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Tablo-3.5. Yasa uygun CD 4 T lenfosit say1 ve yiizdelerine gore immunolojik
kategoriler (CDC 2014)

<12 Ay 1-5 Yas 6-12 Yas
immun
CD4* |CD4* CD4" | CD4+ | CD4" | CD4*
Siniflama
(/L) (%) (fuL) | (%) | (/uL) | (%)
Kategori 1:
>1.500 |>34 |>1.000 (>30 [>500 [>26
Supresyon yok
Kategori N
750-1.499 |26-33 |500-999 | 22-29 [200-499 |14-25
Orta supresyon
Kategori 3:
<750 <26 <500 |[<22 <200 |<14
Agir supresyon

35 COCUKLUK CAGINDA HIV VE KOMORBIDITELER

3.5.1 Enfeksiyonlar:

Cocuklarda AIDS tamimli hastaliklarin yaklasik %20’si hiimoral immiinitedeki
bozukluga bagli olarak baslica Streptococcus Pneumoniae ve Salmonella gibi kapsiillii
organizmalarin neden oldugu tekrarlayict bakteriyel enfeksiyonlardir. Staphylococcus
aureus ve Haemophilus influenzae sik izole edilen bakterilerdendir. Pseudomonas ise geg
donem hastalik ve siddetli immiinosupresyon ile iliskilidir (10). HIV ile enfekte ¢ocuklarda
bakteriyel enfeksiyon i¢in risk faktdrleri tam olarak tanimlanmamuistir, ancak anneden vertikal
bulas olan HIV'li ¢ocuklar 6zellikle risk altinda goriinmektedir (11, 12). Firsat¢1 enfeksiyonlar

genel olarak CD4 sayisinin ciddi bir sekilde azaldigi ¢ocuklarda goriiliir.
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3.5.1.1 Pneumocystis jirovecii pnomonisi:

Pediyatrik popiilasyondaki en yaygin firsatgr enfeksiyon Pneumocystis jirovecii
pnomonisidir (PCP). Yetigkinlerde ve biiyiikk cocuklarda PCP, CD4 sayist <200 hiicre /
mikroL, CD4 yiizdesi <%15 olan kisilerde veya virolojik kontrolii zayif hastalarda gelisirken,
bebeklerde PCP, CD4 sayimlar1 >200 hiicre/mikroL ile gelisebilir. PCP’nin pik insidansi tani
konulamamis, perinatal olarak kazanilmis hastalikta 3-6 aylik iken olusmakta olup,
cocuklarda en yiiksek mortalite 1 yasinin altindadir. Kombinasyon antiretroviral tedavilerden
(CART) sonra firsatg1 enfeksiyon insidansi belirgin olarak azalmis olmakla beraber, siklikla
yetersiz tedavi uyumuna eslik eden kontrol altina alinamamuis viral replikasyonun bir sonucu

olarak, ciddi immunodeplesyon bulunan hastalarda hala goriilmektedir.

Ates, tasipne, nonprodiiktif oksiiriik ve ilerleyici nefes darlig1 olan hastalarda PCP'den
stiphelenilmelidir. PCP teshisi i¢in bagimsiz dort risk faktdrii bulunmustur; yasin 6 aydan
kiiglik olmasi, solunum hizinin dakikada >60 olmasi, arteriyel hemoglobin satiirasyonu < %92

olmasi ve kusma olmamasi (13).

PCP'nin tipik klinik ve radyografik 6zellikleri ile bagvuran hastalarda ampirik tedavi
baglatilir. PCP'nin birinci basamak tedavisi intravendz trimetoprim-siilfametoksazol (TMP-
SMX) ile yapilir ( 6 saatte 1, TMP igerigi iizerinden 15-20 mg/kg/giin), oda havasindayken
Pa0O2< 70mm Hg olmasi durumunda yardimci tedavi olarak kortikosteroidler eklenir ancak

kiiglik ¢ocuklarda glukokortikoid kullanimina iliskin kontrollii galismalar yapilmamistir (14).

PCP riski tasiyan bireylerin kemoprofilaksisi, ilk ataklarin Onlenmesinde
etkilidir. Kilavuzlar, CD4 sayis1 <200 hiicre / mikroL olan ergenlerde, siddetli immiin
yetmezligi yansitan yasa gore ayarlanmig CD4 yiizdelerine sahip ¢ocuklarda ve CD4 sayisi
veya ylizdesine bakilmaksizin HIV ile enfekte bebeklerde profilaksi dnermektedir. Perinatal
olarak edinilmis HIV'li ¢cocuklardaki tiim PCP vakalarinin yarisi1 ii¢ ila alt1 aylik bebeklerde
meydana geldiginden, HIV'e maruz kalan bebeklerin erken teshisi ve profilaksiye zamaninda

baslanmasi, PCP ile iliskili 6liimlerin 6nlenmesinde 6nemlidir.

3.5.1.2 Tiiberkiiloz :

Diinya ¢apinda, tiiberkiiloz (TB), HIV enfeksiyonu olan hastalarda en sik goriilen
koenfeksiyondur. TB, ¢esitli mekanizmalar yoluyla HIV ile iligkili immiin yetmezligin seyrini
kotiilestirirken, HIV enfeksiyonu, aktif TB'nin gelisimi i¢in bilinen en giiclii risk faktoriidiir
(15). HIV ve TB ile ko-enfekte ¢ocuklardan elde edilen veriler, hastaligin daha hizli ilerleme

egiliminde olmasina ragmen, klinik ve radyolojik belirtilerin seronegatif olanlardan 6nemli
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Olctide farkli olmadigin1 gostermektedir ancak ekstrapulmoner hastalik ve yayilim igin artan
bir risk olabilir (16, 17). CD4 say1s1 diistiik¢e pulmoner ve ekstra pulmoner tutulumun birlikte
goriillme sikligi artar, sistemik semptom ve bulgular daha fazla gorilir (18). Yaygin
ekstrapulmoner belirtiler lenfadenopati, plevral eflizyon ve milier TB’dir (19). Kronik kilo
kaybi, yetersiz beslenme ve Bacille Calmette-Guerin (BCG) skarmin yoklugu HIV ile enfekte
TB'li ¢ocuklarda daha sik goriliir. Tiiberkiilin reaktivitesi 6nemli Ol¢lide diisiikken, akciger
grafisinde kavitasyon ve miliyer TB goriilme olasiliklar1 daha yiiksektir (20). HIV
enfeksiyonlu ¢ocuklarda TB teshisi bir takim zorluklar ortaya ¢ikarir. Belirtiler ve bulgular
spesifik degildir, bir¢ok enfeksiyonu taklit eder ve Tiiberkiilin deri testi pozitifligi oran1 CD4

sayist ile iliskili olarak degisir.

3.5.1.3 Atipik mikobakteriyel enfeksiyon:

Ozellikle Mycobacterium avium-intracellulare kompleksi (MAC) ile atipik
mikobakteriyel enfeksiyon, ciddi sekilde immunosuprese olan HIV enfekte cocuklarda
dissemine hastaliga neden olabilmektedir. MAC enfeksiyonu insidansinin CD4 <100
hiicre/mm? olan antiretroviral tedavi (ART) almayan ¢ocuklarda %10 kadar yiiksek oldugu
tahmin edilmektedir. Dissemine MAC enfeksiyonu ates, halsizlik, kilo kaybi, gece terlemesi
ile karakterize olup; aym1 zamanda karin agrisi ile nadiren intestinal perforasyon ve

lenfadenopatiye bagl bilier kanalin obstriiksiyonu nedeniyle sarilikla da gortilebilir.

3.5.1.4 Kandidiazis:

Oral kandidiazis HIV enfekte ¢ocuklarda goriilen en sik fingal enfeksiyondur. Oral
nistatin veya flukonazol etkili tedavi segenekleridir. Oral kandidiazis, anoreksi, disfaji, kusma
ve atesle basvuran, ciddi CD4 eksikligi bulunan hastalarda 6zofagusu tutacak sekilde
ilerlemektedir. Ozofagus kandidiazisi igin risk faktdrleri dnceden oral kandidiazis, diisiik CD4
sayist ve antibiyotik alimimni icermektedir. Diigik CD4 sayisi, orofaringeal kandidiazisin
varhgindan bagimsiz olarak 6zofagus kandidiazisinin bir prediktoriidiir (21). Ozofagus
kandidiazisinin diger klinik belirtileri; odinofaji, retrosternal agri, ates, bulanti ve / veya

kusma, salya akmasi veya dehidratasyon ve ses Kisikligi veya gastrointestinal kanamadir.

Dissemine kandidiazis i¢in ise baslica risk faktorleri oral kandidiazis ve santral venoz

kateter bulunmasidir (22).
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3.5.1.5 Viral enfeksiyonlar

3.5.1.5.1 Sitomegalovirus (CMV):

Dissemine CMV enfeksiyonu ciddi CD4 eksikligi olan hastalarda olusmakta ve bir
veya birden fazla organi tutabilmektedir. HIV / AIDS'li hastalarda CMV; ates, pnomoni,
0zofajit, pilorik obstriikksiyonlu gastrit, kolit, hepatit ensefalit veya retinit ile kendini
gosterebilir. Yiksek aktif antiretroiral tedavi (HAART) g6z oOniine alindiginda bu
komplikasyonlar  nadiren  goriilmektedir. CMV  retiniti  esas  olarak, siddetli
immiinosupresyonu olan HIV ile enfekte ¢ocuklar arasinda goriilir. CMV retiniti tedavi
edilmezse korliige yol acabilir ve bu nedenle hastalara, gorme bulaniklig1 gibi gérmelerinde
herhangi bir degisiklik fark ederlerse klinige bildirmeleri tavsiye edilmelidir. Bununla
birlikte, bircok hasta tamamen asemptomatiktir ve degisiklikleri saptamak icin diizenli
fundoskopik muayeneler gereklidir. Goz dibi degisiklikleri olan hastalar mutlaka goz
doktoruna sevk edilmelidir.

3.5.1.5.2 Herpes Simplex Virus (HSV):

Herpes simpleks viriisii enfeksiyonlari, HIV ile enfekte c¢ocuklarda oldukca sik
goriiliir. Immiinokompetan hastalarda genellikle asemptomatiktir veya deride lokalizedir;
bagisikligi baskilanmig hastalarda bircok organi etkileyebilir ve persiste edebilirler. Ayrica,
bagisiklig1 baskilanmis hastalarda lezyonlar siddetli ve yaygin olabilir, {ilseratif belirtiler ve
onemli miktarda doku kaybi olabilir (23).

3.5.1.5.3 Varicella Zoster Virus (VZV):

HIV hastaligi olan ¢ocuklarda Varicella-Zoster Viriisii (VZV) enfeksiyonunun ¢ok
cesitli klinik belirtileri tanimlanmustir. HIV ile enfekte ¢ocuklar, VZV ile kalici, tekrarlayan,
kronik enfeksiyonlar i¢in risk altindadir (22). Primer VZV enfeksiyonu uzayabilir ve pndmoni

dahil bakteriyel enfeksiyonlar ya da viseral yayilim ile komplike olabilir.

3.5.1.5.4 Diger viral enfeksiyonlar:

Respiratuar Sinsityal Virus (RSV) ve Adenovirus gibi respiratuvar viruslar, uzamis
semptomlar ve persistan viral dokiintii ile birlikte bulunabilmektedirler. Human Papilloma
Virus (HPV) enfeksiyonunun da yaygmlig artmis ve HIV enfekte kisilerde rekiirrensi yiiksek

bulunmustur.
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3.5.2 Merkezi Sinir Sistemi:

Norogelisimsel ve norobilissel bozukluklar, HIV enfeksiyonunun iyi bilinen
komplikasyonlaridir. HIV  enfeksiyonunda MSS tutulumunun belirtileri  gelisim
basamaklarina ulagmada basarisizliktan, progresif ensefalopatiye, mikrosefaliye, bilissel veya
motor disfonkiyona kadar degismektedir. Ensefalopati hastaligin baslangi¢ belirtisi olabilir

veya ¢ok daha sonra ciddi immun supresyon olustugunda goriilebilir.
HIV ensefalopatisi, asagidakilerden biri veya daha fazlasiyla tanimlanir:

e Gelisimsel kilometre taslarina ulasmada basarisizlik, kazanilmis becerilerin
veya bilissel yeteneklerin kaybi,

e Bas cevresi olglimleriyle belirlenen bozulmus beyin biiyiimesi veya edinilmis
mikrosefali veya bilgisayarli tomografi (BT) veya manyetik rezonans
goriintiileme (MR) ile gosterilen beyin atrofisi

e Parezi, patolojik refleksler, ataksi veya yliriime bozukluklarindan ikisi veya

daha fazlasiyla kendini gosteren kazanilmis simetrik motor defisitler

HIV ensefalopatisi, ekstremitelerin spastik zayifligi, mikrosefali, nobetler ve beyin
goriintiilemelerinde anormallikler (6zellikle serebral atrofi ve bazal gangliyon kalsifikasyonu)
ile iliskili olabilir. Ensefalopati statik veya ilerleyici olabilir. Statik HIV ensefalopatisi daha
yaygindir ve normal 6grenme hiziyla birlikte genel kognitif ve motor kusurlart igerir
(24). HIV ensefalopatisinin en siddetli bigimi olan progresif HIV ensefalopatisi, neredeyse
sadece tedavi edilmemis HIV hastalarinda ortaya ¢ikar ve ciddi gelisimsel gecikmeyi veya

kazanilmis becerilerin gerilemesini igerir.

HIV ensefalopatisi gelisimi igin risk faktorleri, ART'ye erisememe, ilerlemis HIV
hastaligi, diigiik CD4 sayilar1 ve yiiksek viral yiiktiir (25, 26). HAART kullanimi, ¢ocuklarda
ciddi norobilissel bozukluk insidansini biiylik 6l¢iide azaltmistir. EK olarak, kombine ART,
HIV ensefalopatisi olan g¢ocuklarin tedavisinde etkilidir ve 6zellikle hastaliklariin erken

donemlerinde veya geng yasta baslandiginda bilissel iglevleri iyilestirir (27, 28).

Fokal norolojik belirtiler ve ndbetler, MSS tiimort, firsat¢1 enfeksiyon ya da inme gibi
hastalik belirtisi olabilmektedir. MSS lenfomasi fokal norolojik bulgular, bas agrisi, nobetler
ve mental durum degisikliklerinin baglangict ile birlikte goriilebilir. MSS toksoplazmasi
kiiciik bebeklerde son derece nadir olmakla birlikte HIV ile enfekte ergenlerde
olusabilmektedir. ~MSS’nin diger firsatgr enfeksiyonlari nadir olup, CMV, JC virusu
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(progresif ve multifokal 16koansefalopati), HSV, Criptococcus neoformans ve Coccidioides

immitis i igerir.
3.5.3 Solunum Yolu:

Otititis media, siniizit gibi tekrarlayici iist solunum yolu enfeksiyonlar1 oldukga
yaygindir. S.pneumoniae, H. influenzae, Moraxella catrarrhalis gibi tipik patojenlerin disinda
P. aeruginosa, maya ve anaeroblar gibi olagan olmayan patojenler de kronik enfeksiyon

yaparak invazif siniizit, mastoid gibi komplikasyonlara yol agabilirler.

HIV ile enfekte semptomatik ¢ocuklarin ¢ogu, hastaliklarinin seyri boyunca en az bir
pnomoni atagl yasarlar. S.pneumoniae, en yaygin bakteriyel ajan olmakla beraber hastaligin
son evresinde P.aeuruginosa ve diger gram negatif patojenler de goriilebilir. Pnémosistis
pndémonisi en yaygin olmakla beraber CMV, Aspergillus, Histoplasma ve Kriptokok da dahil
olmak {iizere diger patojenler de pulmoner hastaliga neden olabilir. RSV, parainfluenza ve
adenovirusun da aralarinda bulundugu yaygin respiratuvar viruslarla enfeksiyon ayni anda

bulunabilir.

Lenfositik interstisyel pnomoni (LIP), HIV enfekte ¢ocuklarda en yaygin olarak
bildirilen kronik alt solunum yolu anormalligidir ancak kombine ART kullanimi ile birlikte
insidans1 azalmistir. LIP, alveolar septa ve pulmoner interstisyumda matiir ve immatiir
lenfositlerin, plazma hiicrelerinin ve histiyositlerin yaygin infiltrasyonu ile karakterizedir.
Nadiren germinal merkezlerde olmak iizere lenfositlerin nodiiler olusumu siklikla goriliir.
Karakteristik olarak akciger filminde, nadiren hiler lenfadenopatinin eslik ettigi kronik diffiiz
retikiilonodiiler bir paterni bulunmakta olup, bu patern taninin semptomlar baslamadan once
radyolojik olarak konulmasina imkan saglayabilir. HIV ile iliskili LIP'in baglangic1 genellikle
sinsidir. Oksiiriik ve tasipne siklikla vardir. Parmaklarda ¢omaklasmanin eslik ettigi
semptomatik hipoksemi ile birlikte ilerleyici hastalik s6z konusudur ve genellikle oral
kortikosteroid tedavisi ile gegmektedir (29). Ekstrapulmoner belirtiler arasinda jeneralize
lenfadenopati, hepatosplenomegali ve tiikiiriik bezi biiyiimesi bulunur (30). Genellikle mevcut
olan hipergamaglobulineminin, akcigerdeki immun modiilator hiicrelerin dengesizligine

ikincil oldugu diistiniilmektedir (31).

3.5.4 Kardiyovaskiiler Sistem:

HIV ile enfekte cocuklarda subklinik kardiyak anormallikler yaygin, persistan ve

ilerleyicidir.
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Pediatrik HIV enfeksiyonu, miyokard, endokard, perikard, ileti sistemi ve koroner
damarlar1 etkileyebilir (32). Anormallikler arasinda dilate kardiyomiyopati, diyastolik
disfonksiyon, perikardiyal efiizyon, pulmoner hipertansiyon, nonbakteriyel trombotik
endokardit, aritmi, otonomik disfonksiyon ve enfektif endokardit gibi sekonder
komplikasyonlar bulunur (33, 34). Semptomatik HIV enfeksiyonu bulunan ¢ocuklarda en sik
goriilen kardiyovaskiiler komplikasyonlar ise dilate kardiyomiyopati ve sol ventrikiil

hipertrofisidir.

Ensefalopati, diisiik CD4 sayis1 ve dnceden ciddi bir kardiyak olay dykiisii, ¢ocuklarda
HIV enfeksiyonu ile iliskili kardiyak komplikasyonlar i¢in risk faktorleridir (35).

HIV ile enfekte cocuklarda elektrokardiyografide goriilen anormallikler, %49-70'inde
tasikardi ve %?20-30'unda ventrikiiler hipertrofi bulgularidir. HIV ile enfekte g¢ocuklarda
bulunan ritim bozukluklar1 arasinda siniis aritmileri, atriyal ekstrasistoller ve ventrikiiler

aritmiler bulunur (35).

3.5.5 Gastrointestinal ve Hepatobilier Sistem:

HIV hastaligmin oral bulgular1 eritematéz veya psddomembrandz kandidiazis,
periodontal hastalik, tiikiiriik bezi hastaligi ve iilserasyonlar igerebilir. HIV ile enfekte
cocuklarda gastrointestinal kanal tutulumu yaygindir; bakteriler, virusler, mantarlar gibi
cesitli patojenler gastrointestinal hastaliklara yol acgabilir- Spesifik bir patojenle
iliskilendirilemeyen AIDS enteropatisi ise villus atrofisi yaparak malabsorbsiyon nedeni

olabilir.

Gastrointestinal hastaliklarin en yaygin semptomlari malabsorbsiyonla beraber kronik
ya da tekrarlayici ishal, karin agrisi, disfaji ve gelisim geriligidir. Tiikenmislik sendromunun
pediatrik hastalarda yol a¢tigi malnutrisyon prognoz ile iligkilidir. Tiikenmislik sendromu;
HIV disinda es zamanli bir hastalik yoksa asagidaki kriterlerden en az birinin karsilanmasi ile

tanimlanir:

e Persiste eden %10°dan fazla kilo kayb1
e Yasa gore agirlik persentilinde 2 veya daha fazla diisme
e 30 gilin veya daha fazla arayla iki ardisik Ol¢iimde boya gore agirligin 5.

persentilden diisiik olmastyla beraber kronik ishal veya kanitlanmis ates

Hepatik disfonksiyon, ¢ocuklarda HIV hastaliginin yaygin bir belirtisi degildir, ancak

HIV ile enfekte ¢ocuklarin %90'indan fazlasinda, hastaliklarinin seyri sirasinda hepatomegali
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goriilebilir (36). Diger sistemik hastalik semptomlar1 olmayan g¢ocuklarda hepatomegali,
biiyiik olasilikla beslenme yetersizligi ile iliskilidir. Bununla birlikte, CMV, hepatit B, hepatit
C, MAC gibi klasik ve firsatg1 ajanlar kronik hepatit, portal hipertansiyon ya da karaciger
yetersizligine neden olabilir. Cesitli antiretroviral ilaglar, 6rnegin proteaz inhibitorleri
transaminazlarin geri doniisiimlii bir sekilde ylikselmesine neden olabilir. Karin agrisi, kusma
ve ates ile birlikte ya da bu bulgular olmadan pankreatik enzimlerin artmasiyla birlikte
pankreatit, ilag¢ tedavisinin ya da nadiren MAC veya CMV gibi firsatg1r enfeksiyonlarin bir

sonucu olabilir.

3.5.6 Uriner Sistem:

HIV enfeksiyonu olan ¢ocuklarin yaklasik %40'1 bobrek komplikasyonlart agisindan
risk altindadir. HIV ile enfekte bireylerde; ila¢ nefrotoksisitesi, HIV iligkili nefropati
(HIVAN), HIV iligkili immun kompleks bobrek hastaligi (HIVICK) durumlarina sekonder
akut ve kronik bobrek hastaligi riski artmistir. Bobrek hastaliginin morfolojik tipi degiskendir.
HIV iliskili nefropati, glomerulonefrit veya trombotik mikroanjiyopati gibi ¢esitli glomeruler
hastaliklar goriilebilir. Fokal glomeruloskleroz genellikle 6-12 ay igerisinde bdbrek
yetersizligine ilerlerken, diger histolojik anormallikler, ¢ocuklarda uzun dénemler boyunca
asemptomatik kalabilmektedir. Nefrotik sendrom; 6dem, hipoalbuminemi, proteiniiri ve

azotemi ile beraber en yaygin pediatrik renal hastalik belirtisidir.

3.5.7 Cilt:

HIV / AIDS'in kutandz belirtileri, genel olarak enfeksiyonlar ve enfestasyonlar,
enflamatuar durumlar, timorler ve antiretroviral tedavi ile ilgili olarak siniflandirilabilir. HIV
ile enfekte cocuklarda goriilen enfektif veya enflamatuar hastaliklar daha fazla yayilma
egilimindedir ve enfekte olmayan ¢ocuklara kiyasla konvansiyonel tedaviye daha az yanit
verirler. Ciddi ya da tedaviye yanitsiz olan seboreik dermatit veya egzema HIV
enfeksiyonunun spesifik olmayan erken bir belirtisi olabilir. HSV, herpes zoster, molloskum
contagiozum, HPV lezyonlari, kandidal enfeksiyonlar yaygin olup, kontrol altina alinmalari

giic olabilir.

Ozelikle non niikleozid reverse transkriptaz inhibitorleri (NNRTI) ile ilgili ilag
eriipsiyonlar1 yaygin olup ilacin kesilmesine yanit verirler. Epidermal hiperkeratoz sik

goriilmekle beraber, ilerleyen donemde alopesi de gelisebilmektedir.
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3.5.8 Hematolojik Sistem:

Anemi, daha yaygin olarak AIDS'li ¢ocuklarda olmak iizere HIV ile enfekte
cocuklarin %20-70'inde goriiliir. Anemi, kronik enfeksiyon, yetersiz beslenme, otoimmiin
faktorler, virtisle iligkili durumlar (hemofagositik sendrom, parvoviriis B19 alyuvar aplazisi)

veya ilaglarin yan etkisinin (zidovudin) bir sonucu olabilir.

Lokopeni, tedavi edilmeyen HIV ile enfekte ¢ocuklarin neredeyse %30'unda
goriilmekte olup, notropeni de siktir. Firsat¢1 enfeksiyonlarin tedavisi veya profilaksisi igin
kullanilan ¢oklu ilaclar veya antiretroviral ilaglar da l6kopeni ve/veya ndtropeniye neden
olabilir. Tedavinin degistirilemedigi durumlarda, deri alt1 graniilosit koloni uyaric1 faktor ile

tedavi gerekli olabilir.

Hastalarin %10-20'sinde trombositopeni bildirilmistir. Etiyoloji, immiinolojik (yani,
dolasimdaki immiin kompleksler veya antiplatelet antikorlar) veya daha az yaygin olarak ila¢
toksisitesinden ya da idiyopatik olabilir. Antiretroviral tedavi almayan hastalarda tedavi
baglanmas1 trombositopeniyi tersine g¢evirebilir. Siirekli siddetli trombositopeni (<10.000
trombosit/pL) durumunda, intravenéz immiinoglobulin veya anti-D immiin globulin ile

tedavi, halihazirda ART kullanan hastalarin ¢ogunda gegici iyilesme saglar.

Yetiskinlerde ¢ok daha sik olasina karsin, malign hastaliklar HIV ile enfekte
cocuklarda da rapor edilmistir.Non-Hodgkin lenfoma (Burkitt lenfoma dahil), primer merkezi
sinir sistemi (MSS) lenfomasi ve leiomyosarkom, HIV ile enfekte ¢ocuklar arasinda en sik
bildirilen neoplazmalardir. Epstein-Barr viriisii ¢ogu lenfoma ve tim leiomyosarkomlarla
iliskilidir.

3.6 TANI

HIV ile enfekte annelerden plasentaya maternal HIV antikorunun pasif gegisi
nedeniyle yenidoganda HIV antikoru pozitif olmaktadir. Bu nedenle, bir bebekte HIV tanisini
koymak i¢in antikor kullanilmamalidir (37). Enfekte olmamis bebeklerin kiigiik bir kismi 24
aya kadar HIV antikor pozitif olarak devam ettiginden, hizli testler de dahil olmak iizere
pozitif IgG antikor testleri, 24 ayliktan kiigiik bebeklerde HIV enfeksiyonunun kesin teshisi
icin kullanilamaz. Bebeklerin dolasiminda IgA veya IgM anti-HIV varlig, HIV
enfeksiyonuna igaret edebilir, ¢linkii bu immiinoglobulin siniflar1 plasentay1 gegmez. Bununla
birlikte, IgA ve IgM anti-HIV testlerinin hem duyarliligi hem de 6zgiilliigi diisiik oldugundan
klinik kullanim i¢in uygun degildir. 24 ayliktan biiyiik ¢ocuklarda, tekrarlanan reaktif enzim
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immunoassay ile HIV'e kars1 IgG antikorunun gosterilmesi ve dogrulayict Western Blot testi,

HIV enfeksiyonu tanisini koydurucudur (38).

Dogum sirasinda veya dogumdan hemen sonra hizli HIV testi yapmak, hamilelik
stirasinda annesinin HIV durumu bilinmeyen, HIV'e maruz kalmis yenidoganlarin bakimi igin
¢ok 6nemlidir ancak annede bir hizli testin pozitif ¢itkmasi durumunda, ikinci bir farkli hizli
test veya HIV RNA PCR (viral yiik) ile dogrulama yapilmalidir. HIV DNA veya RNA PCR
gibi viral tani testleri, kiigiik bebeklerde onerilen tani yontemidir. Enfekte yenidoganlarin
yaklasik % 401 yasamin ilk 2 giiniinde pozitif test sonuglarina sahipken, >% 901 2 haftalik
oldugunda pozitif test sonuglarina sahiptir. 4 aylikken, HIV PCR testi enfekte olmus ve anne

slitliyle beslenmemis tiim enfekte bebekleri saptamaktadir.

Viral tanisal testler, 6zellikle yiiksek riskli bebeklere (annede virolojik baskilanma
olmamasi, ART’ye ge¢ baslanmasi veya hamilelik sirasinda akut HIV tanist konulmus
olmasi), yasamin ilk 12-24 saati i¢inde yapilmalidir. HIV ile enfekte cocuklarin neredeyse
%401 bu zamanda saptanabilmektedir. Bu c¢ocuklarin ¢ogunda, hastaligin daha hizli bir
ilerleme gosterdigi ve daha agresif bir tedavi gerektigi goriilmektedir. Yasamin 1-2. giiniinde
virolojik testi negatif saptanan ¢ocuklarda, 2-3 haftalikken, 4-8 haftalikken ve 4-6 aylikken ek
testler yapilmalidir. Daha yiiksek riskli bebekler i¢in, ART profilaksisinin kesilmesinden 2 ila
4 hafta sonra (yani 8-10 haftalikken) ek virolojik tanisal testlerin tekrar1 6nerilmektedir (39).

3.6.1 Tam testlerinin yorumlanmasi

Dogrulanmis HIV enfeksiyonu: Pozitif bir virolojik test (yani, PCR ile HIV tespiti),
HIV enfeksiyonunu gosterir ve yanlis pozitif testler meydana gelebileceginden, miimkiin olan
en kisa siirede tekrar test yapilip dogrulanmalidir. Farkli kan 6rneklerinde bakilan iki virolojik

testin pozitif gelmesi ile HIV enfeksiyonu tanis1 konulabilir.

HIV enfeksiyonunun olast dislanmasi: Anne siitilyle beslenmeyen bebeklerde HIV

enfeksiyonunun olasi1 diglanmasi sunlara dayanir (40);

e Biri 14 giinliikkken digeri 4 haftalikken elde edilmis iki veya daha fazla negatif
ntikleik asit testi veya

e § haftalikken bir negatif niikleik asit testi veya

e 6 aylikken bir negatif HIV antikor testi

HIV enfeksiyonunun kesin olarak diglanmasi: Anne siitiiyle beslenmeyen bebeklerde

HIV enfeksiyonunun kesin olarak dislanmasi sunlara dayanir;
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e Biri 1. ayda ve digeri 4. ayda elde edilen iki veya daha fazla negatif virolojik
teste veya

e 6 aylikken elde edilen farkli 6rneklerden iki negatif HIV antikor testine

Belirsiz HIV enfeksiyonu durumu: Ne HIV enfeksiyonu olma kriterlerini ne de HIV
enfeksiyonunun diglama kriterlerini karsilamayan HIV'e maruz kalan bebekler, ek olarak,
belirli araliklarla "zay1if pozitif' niikleik asit test sonuglari olanlar, tekrar test edilmek iizere
belirsiz HIV statiisiine sahip olarak katagorize edilebilir. HIV ile enfekte annelerden dogan
bebeklerde HIV enfeksiyonunun teshisini belirlemek veya dislamak igin seri testler onemli

olmaktadir.

3.7 TEDAVI

Su anda mevcut tedaviler viriisii ortadan kaldirmaz ancak virlisi uzun siire
baskilayarak hastalik seyrini kronik bir siirece doniistiiriirler. Pediyatrik HIV ile enfekte
hastalar i¢cin ART ile ilgili kararlar, viral yiike, CD4 lenfosit say1 veya yilizdesine ve klinik
duruma dayanmaktadir. Plazma viral yik izleme ve CD4 degerlerinin Olgiilmesi, viral
baskilama i¢in rasyonel tedavi stratejilerinin uygulanmasinin yani sira belirli bir ilag
kombinasyonunun etkinligini degerlendirmeyi de miimkiin kilmistir. Asagidaki ilkeler

ART'nin temelini olusturur:

e Kesintisiz HIV replikasyonu, bagisiklik sisteminin yikilmasina ve AIDS'e
ilerlemeye neden olur

e Viral yiikiin fazlaligi, hastaligin ilerleme oranin1 ongoriirken, CD4 hiicre
sayis1, firsatgr enfeksiyonlar ve HIV enfeksiyonunun komplikasyonlarinin
riskini yansitir.

e ki veya daha fazla farkl: etki mekanizmasina sahip en az ii¢ ila¢ i¢erenART,
ilk tedavi olmalidir. HIV replikasyonunu saptanamayan diizeylere kadar
baskilayan etkilikombinasyon terapisi ART'ye direncli mutantlarin se¢imini
kisitlar. ilaca direngli suslar, basarili viral baskilamayr ve hastahigin
ilerlemesinin gecikmesini sinirlayan ana faktordiir.

e HIV replikasyonunun siirdiiriilebilir sekilde baskilanmasi i¢in, hastanin daha
once kullanmamis oldugu ve hastanin daha 6nce tedavi edilmis oldugu ilaclara
capraz direng gostermeyen ART kombinasyonlarinin eszamanli baglatilmasi
gerekir.

e Ilagla ilgili etkilesimler ve toksisiteler minimum diizeyde olmalidir.
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o Kompleks ilag rejimlerine uyum, basarili bir sonug i¢in ¢ok énemlidir.

HIV'li ¢ocuklarda erken antiretroviral tedavi ile ilgili yapilan ¢alismalardan elde
edilen veriler tiim ¢ocuklara tedavi dnermekle birlikte, klinik semptomlar, viral yiik veya CD4
sayisindan bagimsiz olarak 12 ayliktan kiigiik tiim bebekler ve evre 3 firsat¢1 enfeksiyonlari
veya immiinolojik baskilanmasi olan daha biiyiik ¢ocuklar i¢in acil tedavi 6nerilmektedir (41,

42).

3.7.1 Kombinasyon tedavisi

ART ilaglari, CD4 + T hiicrelerine viriistin girisi 6nleme, HIV ters transkriptazi veya
proteaz enzimlerini inhibe etme veya virilisiin insan DNA'sina entegrasyonunu inhibe etme
gibi etki mekanizmalarina gore siniflandirilirlar. Ters transkriptaz inhibitorleri de ikiye ayrilir;
niikleotid ters transkriptaz inhibitorleri (NRTI'ler) ve niikleotid olmayan ters transkriptaz
inhibitorleri (NNRTI'ler). NRTI'lar, DNA'nin yap1 taslarina benzer bir yapiya sahiptir
(6rnegin, timidin, sitozin). DNA ile birlestiklerinde zincir sonlandiricilar gibi davranirlar ve
niikleotidlerin daha fazla birlesmesini bloke ederek viral DNA sentezini Onlerler(43,
44) NRTT'lar arasinda timidin analoglari (6rnegin, stavudin, zidovudin), aktive veya bdliinen
hiicrelerde daha yiiksek konsantrasyonlarda bulunurken, nontimidin analoglar ise (6rnegin,
didanozin, lamivudin) dingin hiicrelerde daha aktif bulunmustur. Aktive hiicrelerin HIV
virion popiilasyonunun >% 99'unu olusturdugu diisiiniilmekle beraber, dingin hiicreler HIV
virionlarinin <% 1'ini olusturur ve HIV igin bir rezervuar gorevi gorebilirler. Bu nedenleher
iki poptilasyonda da replikasyonun baskilanmasinin, uzun vadeli viral kontroliin énemli bir
bileseni oldugu diistiniilmektedir. NNRTI'ler ise (yani nevirapin, efavirenz, etravirin,
rilpivirin)  ters transkriptaza baglanirlar ve konformasyonel bir degisiklige neden olarak
enzimin aktivitesini azaltirlar (45). Proteaz inhibitorleri (PI'ler), viral replikatif dongi
boyunca daha uzaga etki eden giiclii ajanlardir. Viral uzun polipeptitlerin hiicreyi terk
etmeden Once enfeksiydz viryonlart iireten tekil, olgun ve fonksiyonel temel proteinler
halinde boéliindiikleri bolgeye baglanarak enfeksiydz olmayan, olgunlagsmamis viryonlarin
tiretilmesine neden olurlar. Hiicreye viriis girisi, birkag hiicresel reseptorii ve flizyonu igeren
karmagik bir siiregtir. Bu siireci onlemek icin ¢esitli ilaclar gelistirilmistir. Viral gp4l'e
baglanan fiizyon inhibitorii enfuvirtid (bazen T-20 olarak anilir), viriisin CD4 + hiicresi ile
fiizyonunu ve hiicreye girisini engelleyen konformasyonel degisikliklere neden olur (46).
Maraviroc, virlisiin bu kemokine baglanmasini bloke eden selektif CCRS koreseptor

antagonistinin bir drnegidir. integraz inhibitdrleri (INSTI'ler) (yani, raltegravir, dolutegravir,
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elvitegravir, bictegravir), viral genomun, konagin DNA'simna dahil edilmesini katalize eden

enzimi bloke eder.

Viral yasam dongiisii ve hiicre aktivasyonunun farkli noktalarint hedefleyip, ilaci tim
doku bolgelerine ulastirmakla maksimum viral baskilama yapilabilir. Temelini iki NRTI'nin
olusturdugu t¢lii ilag kombinasyonu Viriisiin uzun siireli baskilanmasini saglayabilir (47, 48).
Hem aktif hem de dingin hiicrelerdeki replikasyonu baskilamak igin timidin ve non-timidin
analog NRTI'lerle beraber, tigiincii ilag olarak ritonavir destekli bir Pl (lopinavir / ritonavir,
atazanavir veya darunavir), bir NNRT]I (efavirenz veya nevirapin) veya bir INSTI (raltegravir
veya dolutegravir) kullanilabilir. Kombinasyon tedavisi, toksisite oranini arttirmakta olup,
birgok antiretroviral ilag arasinda karmasik ila¢ etkilesimleri meydana gelir. Bir¢ok PI,
sitokrom P450 sisteminin indiikleyicileri veya inhibitorleridir ve bu nedenle, sedatif olmayan
antihistaminikler ve psikotropik, vazokonstriktor, antimikobakteriyel, kardiyovaskiiler,
anestezik, analjezik ve gastrointestinal ilaglar dahil olmak {izere birden fazla ilag sinifiyla
ciddi etkilesim olasiliklar1 bulunmaktadir. Potansiyel ila¢ etkilesimlerini dikkatlice kontrol

etmek onemlidir (49).

3.7.2 Uyum

flag programlarina ve dozajlarna baglilik, ART basaris1 igin esastir. Bu nedenle,
tedaviye uyum olasiliginin degerlendirilmesi, tedavinin ne zaman baglatilacagina karar
vermede ve rejim se¢iminde onemli bir faktordiir. Cok sayida ¢alisma, <% 90'lik uyumun
viral yiikiin baskilanmasinda daha az basar1 oranina yol a¢tigim1 gdstermektedir. Ek olarak,
birka¢ c¢aligma, ankete tabi tutulan pediyatrik hastalarin neredeyse yarisinin rejimlerine
uymadigini belgelemektedir. Regete edilen ila¢ rejimlerine yetersiz uyum, subterapétik ilag
konsantrasyonlarina neden olur ve direngli viriislerin gelisimini artirir. Inkar ve / veya
enfeksiyonlarindan korkma, yapilandirilmamis bir yasam tarzi, davramig veya duygusal
bozukluklar, akranlariyla ayni olma istegi, depresyon, omiir boyu siirecek bir rejimden
kaynaklanan yorgunluk, anksiyete ve alkol ve madde bagimliligi; uzun vadeli bir uyumun

bazi engelleridir (50).

3.7.3 Baslangic tedavisi

HIV enfeksiyonu tanist almis tiim cocuklar i¢in, tedaviye uymanin Oneminin

anlatilmasi ve uyum desteginin saglanmasinin ardindan, hizli ART baglatilmas1 Onerilir.
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1 yasindan kii¢iik ¢ocuklar, hastaligin ilerlemesi acisindan yiiksek risk altindadir ve
hizla ilerleyen hastalik gelistirme olasiligi yiiksek olanlar1 belirlemek i¢in immiinolojik ve
virolojik testler, daha biiylik ¢ocuklara gore daha az Ongoriiciidir. Bu yas grubundaki

cocuklarda erken ART baglanmasinin 6nemi ortaya konmustur (41, 51).

Emilimin azalmasi veya ilag metabolizmasinin artmasi nedeniyle ¢ocuklar genellikle
yetigskinlerden daha yiiksek dozlarla tedavi edilir. Yenidoganlar, 6zellikle prematiire bebekler
icin ART ila¢ dozajlarina iliskin veriler genellikle sinirhidir. Yenidogan karacigerinin
olgunlasmamis olmasi nedeniyle, oncelikle hepatik glukuronidasyon yoluyla atilan ilaglarin

doz araliginda bir artis olmasi gerekir.

Ergenler, yasa gore degil, Tanner evrelemesine dayali olarak yazilan ART dozlarina
sahip olmalidir. Pediatrik doz araliklarinin erken ergenlik doneminde kullanilmasi gerekirken
(Tanner evreleri I, IT ve III), ge¢ pubertedeki ergenlerde (Tanner evreleri IV ve V) yetiskin

doz programlar1 kullanilmalidar.

3.7.4 Antiretroviral tedavinin degistirilmesi

Viral yiikte artis, CD4 hiicre sayisinda azalma, klinik ilerleme gibimevcut rejimin
etkisiz oldugu durumlarda ve toksisite veya intolerans gelismesinde tedavi degisikligi
yapilmalidir. Yeni ilag se¢enekleri degerlendirilirken potansiyel ¢apraz direng ele alinmalidir.
Virolojik basarisizlig1 olan bir hastada yeni bir rejime baglarken, yeni rejim, tedavi gegmisi ve
direng testine (genotip veya fenotip) dayali olarak beklenen aktivitenin degerlendirilmesiyle
birlikte en az iki, ancak tercihen ii¢ tam aktif antiretroviral ilag igermelidir. Amag, virolojik
baskilamay1 saglamak ve siirdiirmektir. Virolojik baskilama basarilamazsa, tedavinin
hedefleri immiinolojik islevi korumaya ve hastaligin ilerlemesini 6nlemeye ve ayrica ilave

ilag¢ direncinin ortaya ¢ikmasini 6nlemeye odaklanmalidir.

3.7.5 Antiretroviral tedavinin izlenmesi

Uygun izlemi saglamak ve tedavi sirasinda karsilagtirma yapabilmek i¢in, ART
baslatilmadan veya degistirilmeden 6nce CD4 hiicre sayimi, viral yiik, tam kan saymmu,
biyokimyasal tetkikler, idrar tahlili, serum lipidleri ve genotipik direng testleri yapilmalidir.
Uyumu pekistirmek, tavsiyede bulunmak ve olasi yan etkileri taramak i¢in ART baslatildiktan
1-2 hafta sonra ¢ocuklarin degerlendirilmesigerekir. Virolojik ve immiinolojik siirveyans
(kantitatif HIV RNA PCR kullanilarakve CD4 lenfosit sayimi1) ve ayrica klinik degerlendirme

ART altindayken diizenli olarak yapilmalidir. Ilk virolojik yamt, antiretroviral tedavinin
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baslamasindan sonraki 4-8 hafta i¢inde elde edilmelidir. Tedaviye maksimum yanit genellikle
12-16 hafta icinde ortaya ¢ikar, ancak ¢ok kiiciik bebeklerde daha geg¢ (24 hafta) olabilir. Bu
nedenle, HIV RNA seviyeleri tedavinin baslamasindan 4 hafta ve 3-4 ayda olgiilmelidir.
Optimal bir yanit olustuktan sonra, viral yiikk her 3-6 ayda bir dl¢iilmelidir. Yanit tatmin edici
degilse, tedavide bir degisiklik diisiiniilmeden 6nce sonuglar1 dogrulamak i¢in miimkiin olan
en kisa siirede baska bir viral yiik belirlenmelidir. Virolojik basarisizlik, 6 aylik tedaviden
sonra tekrarlanan plazma viral yiikii >200 kopya / mL olarak tanimlanir. CD4 hiicreleri,
Ozellikle uzun siireli enfeksiyon ve CD4 baskilanmasi olan hastalarda basarili tedaviye daha
yavas yanit verir. CD4 sayilart her 3-4 ayda bir izlenmelidir. Potansiyel toksisite, ilk 8-12
hafta boyunca yakindan izlenmelidir (tam kan sayimi, serum biyokimyasal belirtegleridahil)
ve herhangi bir klinik veya laboratuvar toksisitesi belgelenmemisse, her 3-4 ayda bir takip
yeterlidir. Potansiyel toksisitenin izlenmesi, alinan ilaglara gore diizenlenmelidir. Bu
toksisiteler arasinda, hematolojik komplikasyonlar (6rn. zidovudin); asir1 duyarlilik
dokiintiisii (6rn. efavirenz); lipodistrofi (6rnegin, NRTI'larda goriilen viicut yagimin yeniden
dagilimi, proteaz inhibitdrleri); hiperlipidemi (kolesterol ve trigliserit konsantrasyonlarinin
yiikselmesi); hiperglisemi ve insiilin direnci (6rn. proteaz inhibitorleri); siddetli laktik asidoza
yol agan mitokondriyal toksisite (6rn. stavudin, didanozin); elektrokardiyogram
anormallikleri (6rn. atazanavir, lopinavir); anormal kemik mineral metabolizmasi (orn.
tenofovir disoproksil fumarat ancak tenofovir alafenamid degil); ve steatoz ile siddetli

hepatomegaliyi igeren hepatik toksisite bulunmaktadir (52-57).

3.7.6 Antiretroviral tedavi direnci

Kiigiik ¢ocuklardaha yiiksek viral yiiklere sahip olduklari i¢in direng gelistirme
acisindan yetigkinlerden daha biiyiik risk altindadirlar. Viral yiikiin <40 kopya / mL'ye
diistiriilememesi de direng gelistirme riskini artirir. Direngli mutasyonlarin birikimi progresif
bir sekilde antiretroviral tedavinin etkinligini azaltmaktadir. Baz1 ilaglar i¢in (6rn. nevirapin,
lamivudin) tek bir mutasyon direngle iliskilendirilirken, diger bazi ilaglar igin ise (orn.
zidovudin, lopinavir) énemli diren¢ gelismeden 6nce birkag mutasyon gereklidir. iki tiir test
mevcuttur. Fenotipik test ilacin cesitli konsantrasyonlarinda virus duyarliligini 6lgmekte,
genotipik test ise hastadan izole edilmis olan HIV genomunda saptanan virus duyarliligini 6n
gormektedir. Yaygin olarak genotipik testler kullanilir, ancak fenotipik testler, ¢oklu ART
rejimlerine maruz kalma nedeniyle karmasik viral direnci olan secilmis hastalarda yardimci

olabilir.
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Virolojik basarisizlik nedeniyle tedaviye baglamadan ve tedaviyi degistirmeden dnce
ilag direncinin test edilmesi 6nerilir. Tedaviyi degistirirken, varsa 6nceki direng testi sonuglari

ve onceki rejimlerde kullanilan ilaglar dikkate alinmalidir (58).

3.7.7 Destekleyici bakim

ART ilaglardan once bile, destekleyici bakim verildiginde HIV ile enfekte ¢ocuklarin
yasam kalitesi ve sagkalimi iizerinde 6nemli sonuglar elde edilmistir. Basarili bir yonetim icin
multidisipliner yaklasim gerckmektedir. ART'!n baslatilmasinin veya degistirilmesinin
ardindan, destek ve egitim i¢in hasta ve bakicilarla daha sik temas, yeni rejime uyuma katkida
bulunacaktir. Ozellikle ilerlemis hastalign olan ¢ocuklarda, genellikle hassas bir sekilde
dengelenmis ve agresif destek gerektirebilecek beslenme durumuna c¢ok dikkat edilmelidir.
Agrili orofarengeal lezyonlar ve dis ¢iiriikleri yemek yemeyi engelleyebilir ve bu nedenle
rutin dis muayeneleri ve agiz hijyenine 6zen gosterilmesi tesvik edilmelidir. Gerekli fiziksel,

mesleki ve / veya konusma terapisi saglanarak gelisimleri diizenli olarak degerlendirilmelidir.

HIV'e maruz kalmis ve HIV bulasmis tiim ¢ocuklara standart pediatrik asilama
yapilmalidir. Canli oral polio asisi, HIV pozitif ¢ocuklarda yapilmamalidir. HIV ile enfekte
annelerden dogan bebeklerde rotaviriis agilamasi immiinolojik evreden bagimsiz
yapilabilmektedir. Bebekte klinik AIDS semptomlar1 veya <%l15'lik bir CD4 yiizdesi
olmadik¢a asilama uygundur (59). HIV ile enfekte bebeklerde BCG ile iliskili hastalik
insidansinin yiiksek olmasi nedeniyle canli bakteriyel asilardan kagmilmalidir. Sugicegi ve
kizamik-kabakulak-kizamik¢ik asilart ciddi  sekilde bagisiklik sistemi baskilanmamis
cocuklara(yani 1-5 yas i¢cin CD4 hiicre yiizdesi >% 15, mutlak CD4 sayis1> 500 hiicre / pL)
onerilmektedir. Dikkat g¢ekici bir sekilde, asilanmig HIV ile enfekte ¢cocuklarda kizamik ve
bogmaca salginlarimin kanitladigi gibi, onceki asilar her zaman koruma saglamaz. Asi ile
indiiklenen titrelerin dayaniklilig1 genellikle kisadir, 6zellikle asilar cocugun CD4 hiicre sayis1
diisiik oldugunda uygulanirsa, CD4 sayisi arttiginda yeniden bagisiklama endike olabilir.
HIV'li gocuklara dort degerlikli konjuge meningokok asisi dnerilir. Ozellikle ergenlerde Tdap

ve HPV asis1 6nemlidir.

HIV ile enfekte ¢ocuklarin bakiminin ayrilmaz bir pargas: da proflaktik tedavilerdir.
HIV ile enfekte oldugu kanitlanan 4-6 hafta ile 1 yas arasindaki tiim bebekler, CD4 sayisi
veya yiizdesine bakilmaksizin P. jiroveci pnémonisini 6nlemek i¢in profilaksi almalidir. HIV
enfekte anneden dogan bebekler, enfekte olmadiklari kanitlanana kadar ayni profilaksi

almalidir. HIV ile enfekte ¢ocuk 1 yasindan biiyiikse, profilaksi CD4 lenfosit sayisina gore

29



verilmelidir; 1-5 yas arasi ¢ocuklar igin CD4 hiicre yilizdesi <% 15, mutlak CD4 say1si< 500
hiicre / pL, 6 yasin iizerindeki ¢ocuklar icin CD4 hiicre yiizdesi <% 15, mutlak CD4
say1s1<200 hiicre / pL iseproflaksi verilmelidir. En iyi profilaktik rejim, haftada 3 giin verilen
TMP/SMZ’dir (150 mg / m2 / giin TMP ve 750 mg / m2 / giin SMZ) (60).

MAC'a kars1 profilaksi, ileri derecede immiinosiipresyonu olan HIV ile enfekte
cocuklara onerilmektedir (1 yasindan kiigiik ¢cocuklarda CD4 lenfosit sayis1 <750 hiicre / pL,
1-2 yas aras1 ¢ocuklarda <500 hiicre / pL., 2-5 yas arasi ¢ocuklarda 75 hiicre / pL. ve> 6 yas
cocuklarda <50 hiicre / pL). Tercih edilen ilaglar, azitromisin (haftada bir 20 mg / kg
[maksimum: 1.200 mg] oral yoldan veya giinde bir kez 5 mg / kg [maksimum: 250 mg]

agizdan) veya klaritromisindir (7,5 mg / kg, oral).

Yetiskin verilerine gore, hastalar Pneumocystis pnomonisi veya yaygin MAC gibi
firsat¢1 enfeksiyonlar gegirmis olsalar bile, ART ile siirekli (> 6 ay siireli) immiin yeniden

yapilanma saglanmissa, ¢ogu firsat¢1 enfeksiyona karsi birincil profilaksi kesilebilir (61, 62).

HIV ile enfekte cocuklar, tiiberkiiloz (TB) icin daha yiiksek risk altindadir ve bu
nedenle yilda en az bir kez tiiberkiilin deri testi veya interferon gama salimim testi
yaptirmalidir ve 5 mm ve iizeri, PPD i¢in pozitif kabul edilmelidir. Cocuk tiiberkiilozlu

kisilerle yakin temas halinde yastyorsa, daha sik test edilmelidir.

3.8 PROGNOZ

Cocuklarda HIV enfeksiyonunun patogenezinin daha iyi anlasilmasi ve etkili
antiretroviral ilaglarin varligi, HIV enfeksiyonu olan cocuklar i¢in prognozu énemli 6l¢iide
degistirmistir. CART ne kadar erken bagslatilirsa prognoz o kadar iyi olmaktadir. Erken tan1 ve
antiretroviral tedaviye kolay erisimin oldugu ortamlarda, hastaligin AIDS'e ilerlemesi 6nemli
Olclide azalmistir. cART'in ortaya ¢ikmasindan bu yana, perinatal olarak enfekte cocuklarda
6lim oranlart % 90'dan fazla azalmistir. Viral yiikte kismi bir azalma bile, ¢ocuklarda hem
immiinolojik hem de klinik faydalara neden olabilir. Genel olarak, en iyi prognostik
gostergeler, plazma viral yiikiiniin siirekli baskilanmasi ve normal bir CD4 + lenfosit sayisinin
elde edilmesidir (63). Prognozu daha dogru bir sekilde tanimlamak igin, her iki belirtecin de

(CD4 lenfosit yiizdesi ve plazma viral yiikii) kullanilmasi 6nerilir.

Firsatc1 enfeksiyonlar (6rnegin, Pneumocystis pnémoni, MAC), ensefalopati veya

tikenmiglik sendromu olan g¢ocuklar, en kotii prognoza sahiptir. TMP-SMZ proflaksisi
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almayan cocuklarda daha yiiksek oliim riski belgelenmistir. Persistan ates ve / veya oral
pamukcuk, ciddi bakteriyel enfeksiyonlar (menenjit, pndmoni, sepsis), hepatit, persistan
anemi (<8 g/ dL) ve / veya trombositopeni (<100,000 / uL) de kétii prognozu gostermektedir.
Lenfadenopati, splenomegali, hepatomegali, lenfoid interstisyel pndmoni ve parotit, hastaligin
daha yavas ilerlemesi ve daha iyi bir prognoz ile iliskilidir. Siirekli virolojik baskilama ve

korunmus immiin fonksiyon ile yasam beklentisi oldukca iyidir.

3.9 ONLEME

Anneden ¢ocuga perinatal gegisin dnlenmesi i¢in antiretroviral tedavinin kullanilmasi,
HIV arastirmalariin en biiyiik basarilarindan biri olmustur. Tiim hamile kadinlarin HIV i¢in
test edilmesi ve eger pozitiflerse, hamilelik sirasinda viral yiik veya CD4 sayimmina
bakilmaksizin bir ART rejimi ile tedavi edilmeleri onerilir. HIV ile enfekte annelerden dogan
tim bebekler 6 hafta boyunca zidovudin profilaksisi almalidirlar. Yiiksek riskli hastalar
arasinda, dogum Oncesi veya intrapartum ARYV ilaglar1 almayan annelerden dogan bebekler,
ART'a ragmen dogum sirasinda 6nemli viral yiikke (> 1.000 kopya / mL) sahip annelerden
dogan bebekler (0zellikle vajinal dogum), HIV durumu bilinmeyen annelerden dogan
bebekler, dogumda veya dogumdan sonra taramada HIV antikor testi pozitif olan bebekler

bulunmaktadir. Bu durumlarda ti¢ tedavi secenegi diisiiniilebilir (64):

e Uc doz nevirapin ilavesi (dogumda, 48. saat ve 144. saatte) veya
e Tedavi dozlarinda zidovudin, lamivudin ve nevirapin ile ampirik bir HIV
tedavisi rejimi veya
e Tedavi dozlarinda zidovudin, lamivudin ve raltegravir ile ampirik bir HIV
tedavisi rejimi
Zidovudin toksisitesini izlemek igin tam kan sayimi, 4-8 haftalikken yapilmalidir.
Cocugun HIV ile enfekte oldugu tespit edilirse, temel laboratuvar degerlendirmesi (6rn., CD4
sayimi, HIV RNA, tam kan sayimi, biyokimyasal tetkikler, lipidler, ila¢ direnci testi)
yapilmali ve miimkiin olan en kisa siirede ART baslatilmalidir. Viral yiikk ve CD4 lenfosit

sayimlar1 1 ve 3 aylikken belirlenmeli ve her 3 ayda bir tekrarlanmalidir.

Vertikal bulas riskini daha azaltmak icin, gebeligin 38. haftasinda elektif sezaryen
yapilmasi, yalnizca viral yiikii > 1.000 kopya / mL olan kadinlar i¢in diigiiniilmelidir. HIV'in
dogum sonrasi bulagmasini Onlemenin en etkili yolu, emzirmeyi tamamen ortadan

kaldirmaktir ancak gelismekte olan iilkelerde temiz su kaynagi olmadan, mamayla beslenen
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bebeklerde yetersiz beslenme ve ishal riskinin yiiksek olmasi nedeniyle, erken siitten

kesmenin giivenli olmayacagina dair kanitlar vardir.

Cinsel olarak aktif ergenlerde prezervatif, HIV-1 dahil cinsel yolla bulagan hastaliklari
azaltmaya yonelik programlarin ayrilmaz bir pargast olmalidir. Afrika’daki li¢ ¢alisma,
siinnetin geng erkeklerde HIV kapma riskinde % 50-60'lik bir azalma ile iliskili oldugunu
gostermistir. HIV ile enfekte partnerde etkili ART, enfekte olmayan partnere ikincil bulasi
%96 oraninda azaltmaktadir (65, 66).
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4 AMACLAR

Calismadaki amacimiz HIV enfekte ¢ocuk vakalarinin bulas yolu, semptomlari, klinik
belirtecleri, tedavide kullanilan ilaglari, hastalarin enfeksiyon siiresince karsilastigi firsatei
enfeksiyonlar1 ve komorbiditeleri incelemek; hastaligin klinik seyri ve tedavisinde yasanan

zorluklar1 gdzden gegirerek ulusal epidemiyolojik verilere katkida bulunmaktir.

5 GEREC VE YONTEM

Calismaya Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi Cocuk Enfeksiyon Bilim Dali
Polikliginden HIV enfeksiyonu nedeniyle takip edilen, Ocak 2000 veAralik 2020 tarihleri
arasinda, 18 yas altinda HIV Enfeksiyonu tanis1 alan 49 hasta dahil edildi. Hastalar
retrospektif olarak immunolojik ve kilinik evreler ile yas araliklarina gore gruplandirildi.
Demografik ozellikleri, hastalik evreleri, bulas sekilleri, komorbiditeleri, fizik muayene,

laboratuar bulgular1 ve tedavi siireglerine yonelik veriler karsilastirildi.
Calisma, Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’nun 02/04/2021

tarihindeki toplantisinda 08 sayili karar ile onaylandi

5.1 Hasta Gruplan
Calismaya dahil edilme ve dahil edilmeme kriterleri agagida belirtilmistir.
Calismaya dahil edilme kriterleri:

e HIV/AIDS tanis1 almis olan,

e Tanimin 18 yasin altinda konuldugu hastalar
Calismaya dahil edilmeme kriterleri:
e HIV/AIDS tamisinin 18 yasin iizerinde konuldugu hastalar

Hastalar tanidaki immunolojik, Klinik evrelerine ve yas araliklarina gore gruplara
ayrildi. Hastalarm smiflandirilmasi, 1990 yilinda DSO tarafindan gelistirilip 2007 yilinda
revize edilenklinik evreleme ve vaka tanimlarina gore yapilmustir. Immunolojik evreye gore
evre 1, evre 2,evre 3; klinik evreye gore evre 1, evre 2, evre 3, evre 4 ve yasa gore 0-5 yas, 5-

10 yas, 10-15 yas ve 15-18 yas olmak iizere gruplandirildi.
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5.2 Veri Toplama

HIV enfeksiyonu agisindan hastalar rutin olarak detayli tibbi 6ykii, fizik muayene,
laboratuar tetkikleri ile degerlendirildi. Hastalardan yazili onam alinarak epidemiyolojik
veriler, klinik, laboratuvar verileri ve sonug¢larini toplamak i¢in hastalar geriye doniik olarak

dosyalarindan tarandi.

Bu hastalara ait cinsiyet, basvuru ve tami yasi, evde yasayan kisi sayisi, tanidaki
immunolojik ve klinik evre, tarti ve boy persentilleri, bulas sekli, bagvuru fizik muayene
bulgulari, tedavi baslama yasi, baslanan tedavi tiirti, ila¢ direnci, ilag yan etkileri, proflaktik
tedaviler, tiiberkiilloz temasi, asilanma durumu, basvurudaki laboratuar tetkikleri,
kardiyovaskiiler sistem degerlendirilmesi i¢cin Ekokardiyografi ve lipid profili, kas iskelet
sistemi degerlendilmesi i¢in Ca, P, ALP, D vitamini, fundoskopik géz muayenesi, son
muayenede tart1 ve boy persentilleri, merkezi sinir sistemi degerlendilmesi i¢in EEG, kraniyal
MR, okul basarisi, iiriner sistem degerlendilmesi i¢in tam idrar tetiki ve glomeruler filtrasyon
hizininin hesaplanmasi, gastrointestinal sistem degerlendilmesi i¢in dispeptik yakinmalar ve
kronik ishal varligi, hematolojik sistem degerlendilmesinde sitopeni varligi, izlemde gegirilen
enfeksiyonlar, takipteki durumu, transplasental bulas olan hastalarin anne anamnezi hasta

dosyalarindan incelenerek izlem formlarina kaydedildi (EK-1).

5.3 Istatistiksel Analiz

[statistiksel Analiz SPSS versiyon 21 yazilimi kullanilarak yapildi. Degiskenlerin normal
dagilima uygunluguna ShapiroWilk testleri ile Q-Q plot ve histogram grafikleri ile bakildi.
Sayisal degiskenler ortalama + standart sapma ve ortanca kullanilarak gosterildi. Kategorik
veriler frekans (yiizde) ile gosterildi. Siirekli verilerde {i¢ grup karsilastirmasi normal
dagilmadig icin Kruskal Wallis testi karsilastirildi. Post hoc ikili karsilagtirmalar Mann
Whitney u testi kullanilarak yapildi ve Bonferroni diizeltmesi kullanilarak degerlendirlidi.
Kategorik veriler Pearson Ki-kare, Fisher’in kesinlik testi ile karsilastirildi. Stirekli veriler
arasi iligki, veriler normal dagilmadig: icin Spearmankorelasyon ile bakildi. p<0,05 anlamli
olarak kabul edildi.

34



6 BULGULAR

Calismaya Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi Cocuk Enfeksiyon Bilim Dali
Polikliginden HIV enfeksiyonu nedeniyle takip edilen, 18 yas altinda HIV enfeksiyonu tanisi
alan 49 hasta dahil edildi

6.1 CALISMA GRUBU VE OZELLIKLERI

6.1.1 Demografik Ozellikler

Hastalarin %42,9’u (n=21) kiz, %57,1°1 (n=28) erkektir. Hastalarin hastaneye bagvuru
yas1l ortalamasi 6,7 yastir (min. 1 giin, max. 17 yas 6 ay). Basvuru sirasinda hastalarin
%42,9’u (n=21) 0-5 yas, %24,5’1 (n=12) 5-10 yas, %16,3’i (n=8) 10-15 yas arasinda ve
%16,3’ti (n=8) 15 yas lstlindedir. Hastalarin tan1 aldig1 yas ortalamasi 6,4’tiir. Tedaviye
baslandiginda hastalarin yas ortalamasi 6,65°tir. Hastalarin %49’u (n=24) 5 kisiden az,
%44,9’u (n=22) ise 5 ve iizeri sayidaki kisi ile birlikte yasamaktadir (Tablo-6.1).

6.1.2 Bulas Sekli
Enfeksiyonun bulas sekli incelendiginde %59,2’sinin (n=29) vertikal, %14,2’sinin
(n=7) cinsel iligki ile bulastig1 ve %26,5’inin (n=13) bulas seklinin bilinmedigi goriilmistiir.
Bulas sekli bilinmeyen hastalardan 3 hastada ameliyat, 3 hastada dental tedavi Oykiisii

mevcuttur.
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Tablo-6.1. Hastalarin cinsiyet, basvuru ve tani yasi, bulas sekli ve evdeki kisi sayisina

ait bilgiler

Cinsiyet
Kiz
Erkek
Basvuru yasi, Ortalama + Standart sapma
0-5 yas
5-10 yas
10-15 yas
>15 yas
Tam yas1, Ortalama + Standart sapma
0-5 yas
5-10 yas
10-15 yas
>15 yas

Tedaviye baslama yasi, Ortalama + Standart sapma
0-5 yas

5-10 yas
10-15 yas
>15 yas
Bulas sekli
Vertikal
Cinsel iliski
Bilinmeyen
Evdeki Kkisi sayis1
<5 Kkisi
>S5 kisi
Bilinmeyen

Total
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21 (42,9)
28 (57,1)
6,71 + 5,94
21 (42,9)
12 (24,5)
8 (16,3)
8 (16,3)
6,44 % 5,96
23 (46,9)
11 (22,4)
7(14,3)
8 (16,3)

6,65 + 5,98
22 (46,8)

10 (21,3)
7 (14,9)

8 (17,0)

29 (59,2)
7 (14,3)
13 (26,5)

24 (49)
22 (44,9)
3(6,1)
49 (100)



6.1.3 Tani1 Evreleri

Hastalarin tan1 anindaki immiinolojik ve klinik evreleri incelenmistir. Hastalarin
%36,7’si (n=18) immiinolojk evre 1, %20,4’i (n=10) evre 2, %40,8’1 (n=20) evre 3’tedir;
klinik evreye bakildiginda hastalarin %22,4"i (n=11) klinik olarak evre 1, %32,7'si (n=16)
evre 2, %22,4' (n=11) evre 3 ve %20,4'4 (n=10) evre 4'tedir.

(Tablo-6.2) (Sekil-6.1 ve Sekil-6.2)

Tablo-6.2. Hastalarin tan1 anindaki immiinolojik ve klinik evre dagilimlari

Immiinolojik evre

Evre 1 18 (36,7)
Evre 2 10 (20,4)
Evre 3 20 (40,8)
Bilinmeyen 1(2)
Klinik evre
Evre 1 1Lty
16 (32,7)
Evre 2
11 (22,4)
Evre 3
10 (20,4)
Evre4
Bilinmeyen 1(2)
Toplam 49 (100)
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Immiinolojik Evre

1;2%

18;37%
20;41%

10; 20%

mEvrel ®Evre2 =Evre3 mBilinmeyen

Sekil-6.1. Hastalarin immiinolojik evrelerinin dagilim1

Klinik Evre
1; 2%
10; 20% 11; 23%

11; 22%

16; 33%

mEvwrel sEvre? wEwre3 wmEvred u Billinmeyen

Sekil-6.2. Hastalarin klinik evrelerinin dagilimi
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6.1.4 Laboratuar Bulgular:

Hastalarin basvuru sirasindaki laboratuar degerleri incelenip, minimum-maximum,
medyan degerler hesplanmistir (Tablo-6.3).Hastalarin basvurudaki tam kan sayimi degerleri
ve IgG degerlerine yasa gore bakildiginda %51 anemi (n=25), %16,3 trombositopeni (n=8),
%16,3 lokopeni (n=8), %22,4 lenfopeni (n=11), %10,2 nétropeni (n=5), %38,7 IgG
yiiksekligi (n=19) saptanmigtir. 17 hastanin (%34,6) CRP degeri 5 mg/L’nin {izerinde, 11
hastanin (%22,4) AST degeri, 4 hastanin (%8,1) ALT degeri 40 U/L’nin {iizerinde
bulunmustur. Lipid profiline bakildiginda ise 3 hastanin (%6,1) kolesterol degeri 200
mg/dl’nin, 2 hastanin (%4) LDL degeri 130 mg/dl’nin, 19 hastanin (%38,7) trigliserit degeri

130 mg/dI’nin iizerinde bulunmustur.
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Lokosit (/ul)

PNL (/uL)
Lenfosit (/pL)
Platelet (/pl)
Hemoglobin (g/dl)
CRP (mg/L)

AST (U/L)

ALT (U/L)

Ure (mg/dL)
Kreatinin (mg/dL)
LDL (mg/dL)
Trigliserit (mg/dL)
Kolesterol (mg/dL)
Kalsiyum (mg/dL)
Fosfor (mg/dL)
ALP (mg/dL)
CD4 sayis1

CD8 sayis1

CD4 yiizdesi

CD8 yiizdesi

1gG (mg/dL)

HIV-RNA (1U/ml)

Tablo-6.3. Hastalarin tan1 anindaki laboratuvar degerlerine ait bilgiler

7570

3312

3207

262.883

11,0

20,5

49,9

355

19,1

0,4

83,6

148,7

155

9,7

44

172
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33

19

20

0,38
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9,7

43

167

482
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20
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1336
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1340

400

366
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6,0
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0,1
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8,5

2,9
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14
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9380
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191
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0,9
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278

228
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6,1
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5228

5244
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4522
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6.1.5 Anne Bilgileri

Vertikal bulag olan 29 hastanin annelerine ait bilgiler incelenmistir. %7,4 (n=2)" i
okuryazar degildir, %3,7 (n=1)’ si okuryazardir, %37 (n=10)’si ilkokul mezunu, %18,5 (n=5)’
i ortaokul mezunu, %29,6 (n=8)’ s1 lise mezunu ve %3,7 (n=1)’ si {iniversite mezunudur.
Annelerin % 11,1 (n=3)’i gebelik 6ncesi, %11,1 (n=3)’ i gebelik sirasinda, %7,4 (n=2)" i
dogum sirasinda, %70,4 (n=19)’ii dogum sonrasinda HIV enfeksiyonu tanisi almistir.
Annelerin %46,4 (n=13)’ {lnlin dogum sekli vajinal dogum iken %53,6 (n=15)’smin
sezaryendir (Tablo-6.4).

Tablo-6.4. Vertikal bulasi olan hastalarin annelerine ait bilgiler

Anne egitim diizeyi

Okuryazar degil 2(7,4)
Okuryazar 1(3,7)
Ilkokul 10 (37,0)
Ortaokul 5(18,5)
Lise 8(29,6)
Universite 1(3,7)

HIV tanis1 alma zamam

Gebelik oncesi 3(11,1)
Gebelik sirasinda 3(111)
Dogum sirasinda 2(7,4)
Dogum sonrasi 19 (70,4)
Dogum Sekli
NSVD 13 (46,4)
SCA 15 (53,6)

6.1.6 Fizik Muayene Bulgular:

Hastalarin %63,3’linlin (n=31) fizik muayenesinde en az bir bulguya rastlanmaistir.
Hastalarin  %34,7’sinde (n=17) lenfadenopati, %22.,4’linde (n=11) hepatomegali ve

%10,2’sinde (n=5) splenomegali goriilmiistiir. Bunlar disinda hastalarimizin  basvuru
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bulgular arasinda; diaper dermatit (n=1), oral kandidiazis(n=4), pnomoni(n=5) ve iist
solunum yolu enfeksiyonu bulgular1 (n=2), herpes labialis (n=1), herpes genitalis (n=1), oral
aft (n=2), onikomikozis (n=1), néromotor retardasyon (n=1), parotitis (n=1) vardir. Hastalarin
tan1 aninda ve son muayenelerinden elde edilen boy-kilo persentil bilgileri incelenmistir
(Tablo-6.5). WFH / A ve HFA igin - 2 veya daha diisiik SDS'ler sirasiyla akut ve kronik
yetersiz beslenmenin gostergeleriydi. Akut malniitrisyon oran1 % 10,2 (n = 5) ve kronik

malnutrisyon orant % 18,3 (n = 9) idi.

<3 Persentil 8 (16,3) 9(184) 9 (18,4) 10 (20,4)
3 - 10 Persentil 4(82) 8 (16,3) 5 (10,2) 7 (14,3)
10 — 25 Persentil 11(22,4) 11 (22,4) 7(14,3) 6 (13,6)
25 — 50 Persentil 11(22,4) 12 (24,5) 13 (26,5) 12 (24.,5)
50 — 75 Persentil 9(184) 4(82) 5 (10,2) 3(6,1)
75 — 90 Persentil 5(10,2) 3(6.1) 5(10,2) 5(10,2)
90 — 97 Persentil 0(0) 0(0) 0(0) 1(2)
>97 Persentil 0(0) 1(2) 0 (0) 0 (0)
Bilinmiyor 12 1(2) 5(10,2) 5 (10,2)
Toplam 48 (100) 48 (100) 44 (100) 44 (100)

Tablo-6.5. Hastalarin tan1 aninda ve son 6lgiilen tart1 ve boy persentillerinin dagilimi

6.1.7 Tedavi Durumlari ve Ila¢ Yan Etkileri

Hastalarin aldig1 ilag tedavileri incelendiginde %71,4’liniin (n=35) Zidovudin,
Lamivudin ve Ritonavir/Lopinavir, %20,4’{iniin (n=10) Elvitegravir+Kobisistat+Emtrisitabin,
%4,1’inin (n=2) Zidovudin, Lamivudin ve Efavirenz, 1 hastanin ise Lamivudin,
Ritonavir/Lopinavir ve Sitavudin tedavisi aldig1 goriilmiistiir. Hastalarin %88’inde (n=43) ilag¢
yan etkisi goriilmezken, geri kalan hastalarda (n=6) goriilen yan etkiler ndtropeni (n=2),
hiperamilazemi (n=2), anemi (n=1), karaciger enzim yiiksekligi (n=1) ve trombositopenidir
(n=1)(Sekil-6.3). Ilag tedavileri ve dislipidemi goriilme arasindaki iliski incelendiginde,
Zidovudin, Lamivudin ve Ritonavir/Lopinavir kullanan hastalarin %51,4’tinde (n=18),

Elvitegravir + Kobisistat + Emtrisitabin kullanan hastalarin %60’inda (n=4), Zidovudin,
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Lamivudin ve Efavirenz kullanan hastalarin %50’sinde (n=1) dislipidemi goriilmiistiir.

Kullanilan ilaglar ile dislipidemi goriilme oranlari acgisindan anlamli iliski bulunamamigtir

(p=0,86).

o llag yan etkileri

292%2%
2%
2%

Yan etki yok

N&tropeni

Hiperamilazemi

Nd&tropeni + Hiperamilazemi
= Anemi

Karaciger enzim yiiksekligi

e = Trombositopeni

Sekil-6.3. Hastalarda goriilen ilag yan etkilerinin dagilimi

Hastalarin %75 (n=36)’ inin tiiberkiiloz enfeksiyonu acisindan bir temasi yokken,

%38.,3 (n=4)’ 1 aktif tiiberkiiloz tanisiyla tedavi almistir.

45 hasta (%91,8) profilaksi almistir. Hastalarin %89,8'i (n=44) PCP, %46,9'u (n=23)
tiiberkiiloz, %24,5'1 (n=12) candida, %8,2'si (n=4) HSV ve %4,1'1 (n=2) CMV profilaksisi
almistir. Hastalarin %83,7’sinin (n=41) tim asilar1 yapilmig, %6,1’inin (n=3) ise eksik

yapilmistir. Ergenlik doneminde basvuran 5 hastamizin agilama bilgisine ulasilamadi.
6.1.8 Komorbiditeler

Caligmamizda 31 hasta ekokardiyografik inceleme ile degerlendirilmis, 8 hastada
patolojik degisiklikler saptanmigtir. En sik saptanan degisiklik mitral yetmezlik (n=4) olup
diger patolojiler ise interventrikiiler septum hipertrofisi (n=1), mitral valv prolapsusu (n=1),
nonkompaction kardiyomiyopati (n=1), perikardit (n=1) ve perikardiyal efiizyondur (n=1).
Ekokardiyografisi normal olan bir hastamizin elektrokardiyografisinde sag dal blogu

saptanmistir.

Hastalarimizdan 27’sine kraniyal MR goriintiilemesi yapilmis, %20,4 (n=10) oraninda
anormal goriintilleme bulgular1 elde edilmistir. Bunlardan 2’sinde basvuru aninda HIV

ensefalopatisi ve progresif multifokal l6koensefalopati bulgular1 varken, takip sirasinda

43



anormal bulgu saptanan hastalarda serebral atrofi (n=2), ventrikiillerde dilatasyon (n=2),

gliozis (n=2), vendz dilatasyon/anevrizma (n=2) saptanmistir.
4 hastada GFR diisiikligii saptanmustir.

Takiplerinde %18,4’linde (n=9) gastrointestinal sistem bulgusu gelismistir. 7 kiside
dispepsi, 1 kiside hepatosteatoz, 1 kiside kronik ishal, 1 kiside disfaji ve 1 kiside transaminaz
yiiksekligi goriilmistiir (Sekil-6.4).

8 7

7

6

5

4

3

> 1 1 1 1

5 _— _— — _—
DISPEPSI DISFAJi TRANSAMINAZ  KRONIK iSHAL HEPATOSTEATOZ

YUKSEKLIGI

GASTROINTESTINAL SISTEM BULGUSU

Sekil-6.4. Hastalarin gastrointestinal sistem bulgularinin sikliklarinin dagilimi

Hastalarin %55,1 (n=27)’ i poliklinigimizden diizenli olarak takip edilmekte iken,
%6,1 (n=3)’1 takiplerine diizensiz gelmekte, %10,2 (n=5)’si takibi birakmis, %4 (n=2)’iiniin
dis merkezde takibi devam etmekte, %16,3 (n=8)’ i erigkin poliklinigine devredilmis, %8

(n=4)’1 1se Olmiistiir.
6.1.9 Karsilastirma

Hastalarin tani alma yagslari ile evde yasayan kisi sayist (<5 kisi ve >5 kisi olmak iizere
iki gruba ayrilmistir), MR ve ekokardiyografide patolojik bulgu varligi, GFR disiikligi
arasindaki iligki incelenmistir. 0 —5 yas aras1 tani alan hastalarin %72,7’si (n=16), 5 — 10 yas
arasi tami alanlarin %40’1 (n=11), 10 — 15 yas aras1 tam alanlarin %14,3’1i (n=1), 15 yasindan
sonra tani alanlarin %42,9’u (n=3) 5 kisiden az niifuslu evde yasamaktadir. Buna gére 0 — 5
yas arasi tani alanlar, diger yas gruplarina gore anlamli olarak daha az niifuslu evlerde

yasamaktadir (p=0,036) (Sekil-6.5).

0 — 5 yas arasi tan1 alan hastalarin %46,2’sinde, 5 — 10 yas aras1 tan1 alan hastalarin
%80’inde (n=4), 15 yas tlizerinde tan1 alanlarin hastalarin %20’sinde kranial MR tetkikinde bir

patolojik bulgu saptanmustir.
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Ekokardiyografi tetkiklerinde ise O — 5 yas arasi hastalarin %26,7’sinde (n=4), 10 — 15
yas arasi hastalarin %16,7’sinde (n=1), 15 yas istii hastalarin %60’inda (n=3) patolojik bir
bulguya rastlanmistir.

Yas gruplart arasinda, kranial MR ve ekokardiyografide patolojik bulgu goriilme
oranlar1 agisindan anlamli fark bulunamamustir (sirasiyla p=0,09 ve p=0,221). 4 hastada GFR

diistikliigli saptanmustir, bu hastalarin tamami 0 — 5 yaslar1 arasindadir (Tablo-6.6).

Tablo-6.6. Hastalarin yas gruplarina gore evdeki kisi sayisinin, Kranial MR ve
Ekokardiyografi sonuglarinin, GFR diistikligli varliginin dagilimi

Evdeki Kisi sayis1 (<5
Kisi)

Kranial MR’da
patolojik bulgu 11 (40,7) 6 (46,2) 4 (80) 0 (0) 1 (20) 0,09
varhg

Ekokardiyografide

patolojik bulgu 8 (25,8) 4 (26,7) 0(0) 1(16,7) 3 (60) 0,221°
varhgi

GFR diisiikliigii
(<90)

24(52,2) 16 (72,7) 4 (40) 1(143)  3(42,9 0,036

485  4(182)  0(0) 0(0) 0 (0) -

Degerler frekans ve siitun yiizdesi olarak verilmistir. 2Pearson-ki kare testi, °Fisher’in kesin testi

18 16
16
14
12
10
8 6 6 6
6 4 4
4 3
2 1
0
0-5yas 5-10yas 10-15 yas >15 yas
Yas Grubu
<5 kisi >5 kisi

Sekil-6.5. Hastalarin yag gruplarina gore evdeki kisi sayilarmin dagilimi

Hastalar hastaligin bulas sekline goére vertikal bulasi olanlar, cinsel iliski ile bulasi

olanlar ve bulas sekli bilinmeyenler olmak iizere 3 gruba ayrilmistir. Bu gruplar arasinda
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hastaneye basvuru yasi, kranialMR’da ve ekokardiyografide patolojik bulgu varligi, fizik
muayene bulgularmin varligi, GFR distkligiiniin olup olmamasi ve mortaliteye gore

karsilagtirmalar yapilmistir.

Vertikal bulas yolu ile enfekte olanlarin %57,1’inde, cinsel iliski ile enfekte olanlarin
%71,4’inde, bulas yolu bilinmeyenlerin ise %76,9’unda en az birfizik muayene bulgusu
vardir, fakat bulgu goriilme oranlar agisindan anlamli fark bulunamamistir (p=0,491).
Vertikal bulas yolu ile enfekte olanlarin %32,1’inde (n=9) lenfadenopati, %21,4’tinde (n=6)
hepatomegali, %10,7’sinde (n=3) splenomegali goriilmiistiir. Cinsel iligki ile enfekte olanlarin
%42,9’unda (n=3) lenfadenopati goriiliirken, hepatomegali ve splenomegali goériilmemistir.
Bulas yolu bilinmeyenlerin ise %?38,5’inde (n=5) lenfadenopati, %38,5’inde (n=5)
hepatomegali, %15,4’tinde (n=2) splenomegali goriilmistiir. Lenfadenopati, hepatomegali ve
splenomegali goriilme oranlar1 agisindan bulas yollar1 arasinda anlamli fark bulunamamistir

(sirastyla p=0,763, p=0,12, p=0,67).

Hastalar hastaneye basvuru yasina gore 4 gruba ayrilip karsilastirildiginda hastaligin
bulas seklinin yas gruplari arasinda istatistiksel olarak farklilik gosterdigi bulunmustur
(p<0,001). Vertikal bulasi olan hastalarin %72,4 (n=21) 1i 0-5 yas arasinda, %20,7 (n=6)" si
5-10 yas arasinda, %3,4 (n=1)" i 10-15 yas arasinda ve %3,4 (n=1)" i 15 yasin istiindedir.
Vertikal bulag 0-5 yas arasinda diger gruplara gore anlamli olarak daha fazladir, ayrica 0-5
yas grubundaki en sik bulas sekli vertikal bulas olarak bulunmustur. Cinsel iliski ile bulas
olan hastalarin %28,6 (n=2)’ s1 10-15 yas arasinda, %71,4 (n=5)’ i 15 yasin istiindedir. Diger
yas gruplarinda cinsel iligki ile bulag saptanmamustir. 15 yas iistiindeki hastalarin %62,5
(n=5)’ inde cinsel iligki ile bulag goriilmiis olup bu durum diger bulas sekillerine gére bu yas
grubunda anlamli olarak daha fazladir. Bulas sekli bilinmeyen hastalarin %46,2 (n=6)’ si 5-10
yas arasinda, %38,5 (n=5)" 1 10-15 yas arasinda, %15,4 (n=2)’ ii 15 yasin istiindedir. 5-10 yas
aras1 ve 10-15 yas arasindaki gruplarda bulas seklinin bilinmemesi durumu 0-5 yas grubuna

gore anlamli olarak daha fazladir. Tablo-6.7’de detaylar1 mevcuttur.

Vertikal bulasi olan ve kranial MR goriintiilemesi yapilan hastalarin %53,3 (n=8)’
iinde, cinsel iligki ile bulasi olan ve kranial MR goriintiilemesi yapilan hastalarin %25 (n=1)’
inde, bulas sekli bilinmeyen ve kranial MR goriintiilemesi yapilan hastalarin %25 (n=2)’ inde
patolojik bulguya rastlanmistir. Bulas sekline gore kranial MR sonucunda patolojik bulgu

varligi acisindan gruplar arasinda anlamli fark saptanmamistir (p=0,473).
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Vertikal bulasi olan ve ekokardiyografi tetkiki yapilan hastalarin %22,2 (n=4)’ sinde,
cinsel iligki ile bulas1 olan ve ekokardiyografi tetkiki yapilan hastalarin %40 (n=2)’ inda,
bulas sekli bilinmeyen ve ekokardiyografi tetkikiyapilan hastalarin %25 (n=2)’ inde patolojik
bulguya rastlanmistir. Bulas sekline gore ekokardiyografi sonucunda patolojik bulgu varlig
acisindan gruplar arasinda anlamli fark saptanmamuistir (p=0,848) (Tablo-6.7).

Vertikal bulasi olan hastalarin %14,2 (n=4)’ sinde GFR’ de diisiis saptanmistir. Cinsel
iligki ile bulast olan ve bulas sekli bilinmeyen hastalarin GFR degerleri 90 ve {izeri olarak
hesaplanmis, GFR degerlerinde diisiis goriilmemistir. Hastalar bulas sekline gore
gruplandirildiginda GFR degerinde diisiis goriiliip goriilmemesi agisindan gruplar arasinda

anlamli fark bulunmamstir (p=0,333).

Mortalite oranlarina bakildiginda vertikal bulas1 olan hastalarin %16 (n=4) s1 takip
stiresinde olmistiir. Cinsel iliski ile bulast olan ve bulas sekli bilinmeyen hasta gruplarinda
6liimle sonuclanan takip olmamistir. Hastalar bulas sekline gore gruplandirildiginda mortalite

acisindan gruplar arasinda anlamli fark bulunmamuistir (p=0,344) (Tablo-6.7).

Tablo-6.7. Hastaligin bulas sekline gore hastalarin  klinik  6zelliklerinin

karsilastirilmasi

Basvuru yasi

0-5 yas 21 (72,4) 0(0) 0 (0) <0,001°
5-10 yas 6 (20,7) 0 (0) 6(46,2)  <0,001°
10-15 yas 1(3,4) 2(28,6) 5(38,5)  <0,001°
>15 yas 1(3.4) 5(71,4) 2(15,4)  <0,001°
Kranial MR’da patolojik bulgu varhg 8 (53,3) 1(25) 2 (25) 0,473°
Ekokardiyografide patolojik bulgu varhg 4 (22,2) 2 (40) 2 (25) 0,848°
GFR diisiikliigii (<90) 4 (14,2) 0(0) 0(0) 0,333°
Fizik muayene bulgu varhg: 16 (57,1) 5(71,4) 10 (76,9) 0,491
Lenfadenopati 9(32,1) 3(42,9) 5(38,5) 0,7632
Hepatomegali 6 (21,4) 0 (0) 5 (38,5) 0,122
Splenomegali 3(10,7) 0(0) 2 (15,4) 0,672
Mortalite 4 (16) 0 (0) 0 (0) 0,344

Degerler frekans ve siitun yiizdesi olarak verilmistir. 2Pearson-ki kare testi, °Fisher’in kesin testi
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Hastalar klinik evrelerine gore Evre 1, Evre 2, Evre 3 ve Evre 4 olmak iizere 4 gruba
ayrilmistir. Bu gruplar arasinda hematolojik bulgularin varligi, MR’ da ve Ekokardiyografide
patolojik bulgu varligi, GFR disiikliigiiniin olup olmamasi, hastaligin bulas sekli
karsilastirilmistir. Ayrica tani aninda hastalarin boy ve tartilarimin persentil degerleri,
hastalarin 6l¢iilen son tarti ve boylarinin persentil degerleri, hastalarin klinik evrelerine gore

olusturulmus gruplar arasinda karsilagtirilmistir.

Klinik evrelerine gore hematolojik bulgu goriilme oranlart incelendiginde, evre 1’deki
hastalarin %63,6’sinda (n=7), evre 2’deki hastalarin %50’sinde (n=8), evre 3’teki hastalarin
%36,4'linde (n=4), evre 4’teki hastalarin %60'!nda (n=6) hematolojik bulgu oldugu
goriilmustir (p=0,581). Evre 4’teki hastalarin %40'inda (n=4) lenfopeni goriiliirken, evre
3’teki hastalarin %9,1’inde (n=1), evre 2’deki hastalarin %6,3’iinde (n=1) lenfopeni
goriilmistiir, evre 1°de ise hicbir hastada lenfopeni goriillmemistir. Evre 4’te, evre 1 ve evre
2'yve gore istatistiksel olarak anlamli derecede daha fazla lenfopeni goriilmiistiir
(p=0,033)(Sekil-6.6). Evre 4’teki hastalarin %40'1nda (n=4), evre 3’teki hastalarin %9,1'inde
(n=1), evre 2'deki hastalarin %25'inde (n=4), evre 1'deki hastalarin ise %63,6'sinda (n=7)
anemi goOriilmiistiir. Buna gore, evre 1'deki hastalarda evre 2 ve evre 3'e gore istatistiksel
olarak daha yiiksek oranda anemi gorilmistir (p=0,046) (sekil-6.7). Trombositopeni,
notropeni, ve eksize edilen patolojik boyutlu lenfadenopati goriilme oranlar1 agisindan klinik

evreler arasinda anlamli fark ¢ikmamistir (sirasiyla p=0,659, p=0,378, p=0,546).

Kranial MR goriintiilemesi yapilan Evre 1’deki hastalarin %14,3'tinde (n=1), Evre
2’deki hastalarin %50'sinde (n=4), Evre 3’teki hastalarin %20’sinde (n=1) ve Evre 4'teki
hastalarin %71,4linde (n=5) patolojik bulguya rastlanmistir. Hastalarin klinik evrelerine gore
olusturulmus gruplar arasinda, kranial MR sonucunda patolojik bulgu varligi goriiliip

goriilmemesi agisindan anlaml fark saptanmamustir (p=0,139).

Ekokardiyografi tetkiki yapilan Evre 1’deki hastalarin %12,5” inde (n=1), Evre 2’deki
hastalarin %20’sinde (n=2), Evre 3’teki hastalarin %40 ’inda (n=2), Evre 4’teki hastalarin
%42,9’unda (n=3) patolojik bulguya rastlanmistir. Hastalarin klinik evrelerine gore, gruplar
arasinda, Ekokardiyografi sonucunda patolojik bulgu goriilme siklig1 agisindan anlamli fark

saptanmamistir (p=0,549).(Tablo-6.8)

Evre 1’ deki hastalarin %27,3"linde (n=3), Evre 2'deki hastalarin ise %7,1'inde (n=1)
GFR’de diisiikliik saptanmistir. Evre 3 ve Evre 4’ deki hastalarin ise GFR degerleri 90 ve
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tizeri olarak hesaplanmigs GFR degerlerinde diisiis goriilmemistir. Hastalar klinik evrelerine
gore gruplandirildiginda GFR degerinde diisiikliikk goriiliip goriilmemesi agisindan gruplar
arasinda anlamli fark bulunmamuistir (p=0,109).

Evre 1’deki hastalarin %72,7'sinde (n=8) vertikal bulas, %9,1'inde (n=1) cinsel iligki
ile bulas goriilmiis olup, %18,2'sinin (n=2) ise bulas sekli bilinmemektedir. Evre 2’deki
hastalarin %62,5'inde (n=10) vertikal bulas, %18,8'inde (n=3) cinsel iligki ile bulas goriilmiis
olup, %18,8'inin (n=3) ise bulas sekli bilinmemektedir. Evre 3’teki hastalarin %36,4'linde
(n=4) vertikal bulas, %27,3linde (n=3) cinsel iligki ile bulas goriilmiis olup, %36,4'linilin
(n=4) ise bulas sekli bilinmemektedir. Evre 4’teki hastalarin %60'1nda (n=6) vertikal bulas
goriilmiis olup, %40'nin (n=4) ise bulas sekli bilinmemektedir. Hastalar klinik evrelerine gore
gruplandirildiginda hastaligin  bulas sekli agisindan gruplar arasinda anlamli fark

saptanmamustir (p=0,427) (Tablo-6.8).

Hastalarin klinik evrelerine gdre tani1 aninda ve son takibinde Olciilen boy ve tarti
degerlerinin persentilleri <3 persentil ve >3 persentil olarak 2 gruba ayrilmis ve
karsilagtiritlmistir. Evre 1° deki hastalarin tan1 anindaki boy persentil degeri %18,2 (n=2)’
sinde <3 persentil , %81,8 (n=9)’ inde >3 persentil olarak bulunmustur. Evre 2’ deki
hastalarin tan1 anindaki boy persentil degeri %6,7 (n=1)’ sinde <3 persentil , %93,3 (n=14)’
tinde >3 persentil olarak bulunmustur. Evre 3 grubunda ise hastalarin tam1 anindaki boy
persentil degeri %27,3 (n=3)’ {inde <3 persentil , %72,7 (n=8)’ sinde >3 persentil olarak
bulunmustur. Evre 4 grubunda ise hastalarin tan1 anindaki boy persentil degeri %30 (n=3)’
unda <3 persentil , %70 (n=7)’ inde >3 persentil olarak bulunmustur. Bu durumda hastalarin
klinik evrelerine gore tani aninda Slgiilen boy persentil degerleri arasinda istatistiksel olarak

anlaml fark saptanmamustir (p=0,38).

Evre 1’ deki hastalarin son takiplerinde dlgiilen boy persentil degeri %10 (n=1)" unda
<3 persentil, %90 (n=9)’ inda >3 persentil olarak bulunmustur. Evre 2’ deki hastalarin son
takiplerinde Olgiilen boy persentil degeri hastalarin tamaminda (n=14) >3 persentil olarak
bulunmustur. Evre 3 grubunda ise hastalarin son takiplerinde Olciilen boy persentil degeri
%40 (n=4)’ inda <3 persentil , %60 (n=6)’ inda >3 persentil olarak bulunmustur. Evre 4 * teki
hasta grubunun son takiplerinde 6l¢iilen boy persentil degeri %55,6 (n=5)" sinda <3 persentil ,
%44,4 (n=4)’ linde >3 persentil olarak bulunmustur. Hastalarin klinik evrelerine gore son
takiplerinde Slgiilen Olciilen boy persentil degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmistir (p=0,003). Evre 2 ve Evre 4 ‘teki hastalarin son takiplerinde ol¢iilen boy

persentil degerleri birbirinden farklidir. Son takiplerinde 6lgiilen boy persentil degerlerinin 3
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persentilin altinda olma siklig1 Evre 4’teki hastalarda Evre 2’ deki hastalara gore daha

fazladir.

Evre 1’ deki hastalarin tan1 anindaki kilolarinin persentil degeri %9,1 (n=1)" inde <3
persentil , %90,9 (n=10)" unda >3 persentil olarak bulunmustur. Evre 2’ deki hastalarin tam
anindaki kilolarinin persentil degeri %6,7 (n=1)’ sinde <3 persentil , %93,3 (n=14)’ iinde >3
persentil olarak bulunmustur. Evre 3’ teki grupta ise hastalarin tani anindaki kilolarinin
persentil degeri %27,3 (n=3)’ linde <3 persentil , %72,7 (n=8)’ inde >3 persentil olarak
bulunmustur. Evre 4 grubunda ise hastalarin tan1 anindaki kilolarinin persentil degeri %30
(n=3)’ unda <3 persentil , %70 (n=7)’ inde >3 persentil olarak bulunmustur Bu durumda
hastalarin klinik evrelerine gore tan1 aninda Olgiilen kilolarinin persentil degerleri arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamustir (Sekil-6.8) (p=0,331).

Evre 1’ deki hastalarin son takiplerinde 6l¢iilen kilolarinin persentil degeri %20 (n=2)’
sinde <3 persentil , %80 (n=8)’ inde >3 persentil olarak bulunmustur. Evre 2’ deki hastalarin
son takiplerinde Ol¢iilen kilolarinin persentil degeri %7,1 (n=1)" inde <3 persentil , %92,9
(n=13)’ unda >3 persentil olarak bulunmustur. Evre 3 grubunda ise hastalarin son takiplerinde
Olciilen kilolariin persentil degeri %30 (n=3)’ unda <3 persentil , %70 (n=7)’ inde >3
persentil olarak bulunmustur. Evre 4’ teki hastalarin son takiplerinde Olgiilen kilolarinin
persentil degeri %33,3 (n=3)’ linde <3 persentil , %66,7 (n=6)" sinde >3 persentil olarak
bulunmustur Hastalarin klinik evrelerine gore son takiplerinde dlgiilen kilolarinin persentil

degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p=0,368). (Tablo-6.8)
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Sekil-6.6. Hastalarin klinik evrelerine gore lenfopeni goriilme sikliginin dagilimi

14

12

12

10

=

a3

10
6
4 4
[

Evre 1l Evre 2 Evre 3 Evre 4

Klinik Evre

manemiyok manemivar

Sekil-6.7. Hastalarin klinik evrelerine gore anemi goriilme sikliginin dagilimi
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Sekil-6.8. Hastalarin klinik evrelerine gore son takiplerinde olgiilen boy persentil
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Tablo-6.8. Hastalarin klinik evrelerine gore klinik ve laboratuvar 6zelliklerinin

dagilimi

Hematolojik bulgu varhg:
Anemi
Nétropeni
Lenfopeni
Trombositopeni

Eksize edilen patolojik boyutlu
lenfadenopati
KranialMR’da patolojik bulgu varhgi

Ekokardiyografide patolojik bulgu
varhgi

GFR diisiikliigii (<90)

Bulas sekli
Transplasental
Cinsel iligki
Bilinmiyor

Tam anindaki boy persentili
< 3. persentil
> 3 persentil

Son boy persentili
< 3. persentil
> 3 persentil

Tam anindaki kilo persentili
< 3. persentil
> 3. persentil

Son kilo persentili
< 3. persentil

> 3. persentil

7 (63,6)
7 (63,6)
3(27,3)
0(0)
2 (18,2)
1(9,1)
1(14,3)
1(12,5)

3(27,3)

8 (72,7)

1(9,1)
2 (18,2)

2 (18,2)
9 (81,8)

1(10)
9 (90)

1(9,1)
10 (90,9)

2 (20)
8 (80)

8 (50)
4 (25)
1(6.3)
1(6,3)
2 (12,5)

0 (0)
4 (50)
2 (20)

1(7,1)

10 (62,5)

3(18,8)
3(18,8)

1(6,7)
14 (93,3)

0(0)
14 (100)

1(6,7)
14 (93,3)

1(7,1)
13 (92,9)

4 (36,4)
1(9,1)
2(18,2)
1(9,1)
3(27.3)
1(9,1)
1(20)
2 (40)

0(0)

4 (36,4)

3(27,3)
4 (36,4)

3(27,3)
8 (72,7)

4 (40)
6 (60)

3(27.3)
8 (72.7)

3(30)
7 (70)

6 (60)
4 (40)
3(30)
4 (40)
3 (30)

0(0)
5 (71,4)
3 (42,9)

0(0)

6 (60)

0(0)
4 (40)

3(30)
7 (70)

5 (55,6)
4 (44,4)

3(30)
7 (70)

3(33,3)
6 (66,7)

0,581
0,046
0,378
0,033°
0,659°
0,546
0,139°

0,549°

0,109°

0,427°

0,38°

0,38°

0,003°

0,003°

0,331°
0,331°

0,368°

0368°

Degerler frekans ve siitun yiizdesi olarak verilmistir: n (%). Pearson-ki kare testi, "Fisher’in kesin testi
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Basvuru sirasindaki IgG, HIV-RNA ve CD4 yiizdesi arasinda korelasyon iligkisi
incelenmistir. IgG diizeyi ile HIV-RNA ve CD4 ylizdesi; ve HIV-RNA diizeyi ile CD4
yiizdesi arasinda anlamli korelasyon bulunamamistir (sirasiyla rs=-0,187, p=0,213; rs=0,004,
p=0,978; rs=0,084, p=0,569).

Hastalar immiinolojik evrelerine gére Evre 1 Evre 2 ve Evre 3 olmak iizere 3 gruba
ayrilmistir. Bu gruplar arasinda fizik muayene bulgularinin varligi, hematolojik bulgularin
varligi, MR’ da ve Ekokardiyografide patolojik bulgu varligi, GFR disiikliigiiniin olup
olmamasi, hastaligin bulas sekli karsilagtirilmistir. Ayrica tani aninda hastalarin boy ve
tartilarinin persentil degerlerine, hastalarin 6lgiilen son tart1 ve boylarinin persentil degerlerine

gore olusturulmus gruplar arasinda immiinolojik evrelerine gore karsilagtirmalar yapilmastir.

Hastalarin immiinolojik evrelerine gore fizik muayene bulgusu goriilme oranlari
incelenmistir. Evre 1°deki hastalarin %50 sinde (n=9), evre 2’deki hastalarin %60’1inda (n=6)
ve evre 3’teki hastalarin %78,9’unda (n=15) fizik muayenede bulgu goriilmiistiir (p=0,179).
Hepatomegali varligi agisindan, evre 3 ve evre 1’deki hastalar arasinda anlamli fark
goriilmiistiir (p=0,025). Evre 3’teki hastalarin %42,1’inde (n=8) hepatomegali goriiliirken,
evre 1’deki hastalarin ise %5,6’sinda (n=1) hepatomegali goriilmiistiir. Lenfadenopati ve
splenomegali goriilme oranlari agisindan ise immiinolojik evreler arasinda anlamli fark
bulunamamistir (sirastyla p=0,489, p=0,251). Immiinolojik evrelere gére hematolojik bulgu
goriilme oranlart incelendiginde, evre 1’deki hastalarin %66,7’sinde (n=12), evre 2’deki
hastalarin %40°1inda (n=4), evre 3’teki hastalarin ise %45’ inde (n=9) hematolojik bulgu vardir
(p=0,284). Lenfopeni goriilme oranlar1 agisindan evre 3 ve evre 1’deki hastalar arasinda
anlamli fark goriilmistir (p=0,008). Evre 3’teki hastalarin %30’unda (n=6) lenfopeni
goriiliirken, evre 1°deki hastalarin ise hi¢birinde lenfopeni goriilmemistir. Anemi, notropeni,
trombositopeni ve eksize edilen patolojik boyutlu lenfadenopati gériillme oranlari1 agisindan
immiinolojik evreler arasinda anlamli fark bulunamamistir (sirasiyla p=0,159, p=0,172,

p=1.0, p=1.0).

Kranial MR goriintiilemesi yapilan Evre 1’deki hastalarin %36,4 (n=4)’ iinde, Evre 2’
deki hastalarin %33,3 (n=2)’ linde, Evre 3’ teki hastalarin %50 (n=5)’ sinde patolojik bulguya
rastlanmistir. Hastalarin immiinolojik evrelerine gorekranial MR sonucunda patolojik bulgu
varligi agisindan gruplar arasinda anlamli fark saptanmamistir (p=0,782). Ekokardiyografi
tetkiki yapilan Evre 1 ‘deki hastalarin %21,4 (n=3)’ linde, Evre 2’ deki hastalarin %20 (n=1)’
sinde, Evre 3’ teki hastalarin %36,3 (n=4)’ iinde patolojik bulguya rastlanmistir. Hastalarin
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immiinolojik evrelerine gore ekokardiyografi sonucunda patolojik bulgu varligi agisindan

gruplar arasinda anlamli fark saptanmamustir (p=0,859) (Tablo-6.9.).

Evre 1’ deki hastalarin %22,2 (n=4)’ sinde GFR’ de diisiikliik saptanmistir. Evre 2 ve
Evre 3’ teki hastalarin GFR degerleri 90 ve iizeri olarak hesaplanmis, GFR degerlerinde diisiis
gorilmemistir. Hastalar immiinolojik evrelerine gore gruplandirildiginda GFR degerinde
disiikliik goriillip goriilmemesi acgisindan gruplar arasinda anlamli fark bulunmustur
(p=0,039)(Sekil-6.10). Evre 1’ deki hastalarin %66,7 (n=12)’ sinde vertikal bulas, %27,8
(n=5)" inde cinsel iligki ile bulag gorilmiis olup, %5,6 (n=1)" siin ise bulas sekli
bilinmemektedir. Evre 2 ¢ deki hastalarin %40 (n=4)’ inda vertikal bulas, %10 (n=1)" unda
cinsel iligki ile bulas goriilmiis olup, %50 (n=5)’ sinin ise bulas sekli bilinmemektedir. Evre
3’ teki hastalarin %60 (n=12)" inda vertikal bulas, %5 (n=1)" inde cinsel iligki ile bulas
goriilmiis olup, %35 (n=7)’ inin ise bulas sekli bilinmemektedir. Hastalar immiinolojik
evrelerine gore gruplandirildiginda hastaligin bulas sekli acisindan gruplar arasinda anlamli
fark saptanmistir (p=0,03). Bulas sekli bilinmeyen hastalarin Evre 2 olarak tani alma
sikliginin Evre 1 olarak tan1 alma sikligindan anlamli derecede daha fazla oldugu bulunmustur

(Tablo-6.9.).

Hastalarin immiinolojik evrelerine gore tan1 aninda ve son takibinde 6lgiilen boy ve
tarti degerlerinin persentilleri<3 persentil ve >3 persentil olarak 2 gruba ayrilmis ve
karsilagtiritlmistir. Evre 1° deki hastalarin tan1 anindaki boy persentil degeri %16,7 (n=3)’
sinde <3 persentil , %83,3 (n=15)" iinde >3 persentil olarak bulunmustur. Evre 2’ deki
hastalarin tan1 anindaki boy persentil degeri %11,1 (n=1)" inde <3 persentil , %88,9 (n=8)’
inde >3 persentil olarak bulunmustur. Evre 3 grubunda ise hastalarin tani1 anindaki boy
persentil degeri %25 (n=5)’ inde <3 persentil , %75 (n=15)" inde >3 persentil olarak
bulunmustur. Bu durumda hastalarin immiinolojik evrelerine gore tani aninda dSlgiilen boy
persentil degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamustir (p=0,705). Evre 1’
deki hastalarin son takiplerinde 6l¢iilen boy persentil degeri %5,9 (n=1)" inde <3 persentil ,
%94,1 (n=16)’ inde >3 persentil olarak bulunmustur. Evre 2’ deki hastalarin son takiplerinde
olgiilen boy persentil degeri %11,1 (n=1)" inde <3 persentil , %88,9 (n=8)’ inde >3 persentil
olarak bulunmustur. Evre 3’ teki hastalarin ise son takiplerinde 6lgiilen boy persentil degeri
%47 (n=8)’ sinde <3 persentil , %53 (n=9)’ iinde >3 persentil olarak bulunmustur. Hastalarin
immiinolojik evrelerine gore son takiplerinde dlciilen Olciilen boy persentil degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (p=0,015)(Sekil-6.9). Hastalarin 6lgiilen son boy

persentil degerlerinin 3 persentil altinda olma sikliginin, Evre 3 olarak degerlendirilen
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hastalarda Evre 1 olarak degerlendirilen hastalara gore anlamli derecede daha fazla oldugu
bulunmustur. Evre 1° deki hastalarin tan1 anindaki kilolarinin persentil degeri %11 (n=2)’
inde <3 persentil , %89 (n=16)’ unda >3 persentil olarak bulunmustur. Evre 2’ deki hastalarin
tan1 anindaki kilolarinin persentil degeri %22 (n=2)’ sinde <3 persentil , %78 (n=7)’ sinde >3
persentil olarak bulunmustur. Evre 3° teki hasta grubunun ise tami anindaki kilolarinin
persentil degeri %20 (n=4)’ sinde <3 persentil , %80 (n=16)" inde >3 persentil olarak
bulunmustur. Bu durumda hastalarin immiinolojik evrelerine gore tani anmnda o6lgiilen
kilolarinin persentil degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir
(p=0,681). Evre 1’ deki hastalarin son takiplerinde 6l¢iilen kilolarinin persentil degeri %17,6
(n=3)’ sinda <3 persentil , %82,4 (n=14)’ iinde >3 persentil olarak bulunmustur. Evre 2’ deki
hastalarin son takiplerinde 6l¢iilen kilolarinin persentil degeri %11,1 (n=1) inde <3 persentil ,
%88,9 (n=8)’ unda >3 persentil olarak bulunmustur. Evre 3’ teki hastalarin ise son
takiplerinde 6l¢iilen kilolarinin persentil degeri %29 (n=5)" unda <3 persentil , %71 (n=12)’
inde >3 persentil olarak bulunmustur. Hastalarin immiinolojik evrelerine gore son takiplerinde
Olciilen kilolarinin persentil degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir

(p=0,634) (Tablo-6.9).
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Sekil-6.9. Hastalarin immiinolojik evrelerine gore son takiplerinde dlgiilen boy

persantil degerlerinin sikliklarinin dagilimi
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Sekil-6.10. Hastalarin immiinolojik evrelerine gére GFR degerlerinin dagilimlar
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Sekil-6.12. Hastalarin immiinolojik evrelerine gore lenfopeni goriilme sikliginin

dagilimi

Tablo-6.9. Hastalarin

ozelliklerinindagilimi

immiinolojik

evrelerine

Evre 1 (n=18)

gore

Evre 2 (n=10)

klinik ve

laboratuvar

Evre 3 (n=20) p

Fizik muayene bulgusu varhgi
Lenfadenopati
Hepatomegali
Splenomegali

Hematolojik bulgu varhg:
Anemi
Notropeni
Lenfopeni
Trombositopeni

Eksize edilen patolojik boyutlu
lenfadenopati

KranialMR’da patolojik bulgu varhg:
Ekokardiyografide patolojik bulgu varhg:
GFR diisiikliigii (<90)

Bulas sekli

Transplasental

9 (50)

6 (33,3)
1(5,6)
1(5,6)
12 (66,7)
9 (50)
3(16,7)
0(0)
4(22,2)
1(5,6)

4 (36,4)
3(21,4)
4(22,2)

12 (66.7)
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6 (60)
2 (20)
2 (20)
0(0)

4 (40)
2 (20)
1(10)
0(0)

2 (20)
0(0)

2 (33,3)
1(20)
0(0)

4 (40)

15 (78,9)
8 (42,1)
8 (42,1)
4(21,1)
9 (45)

5 (25)

5 (25)

6 (30)

4 (20)
1(5)

5 (50)
4 (36,3)
0(0)

12 (60)

0,179?
0,4892
0,025°
0,251°
0,284%
0,159%
0,172°
0,008°
1b

1b

0,782°
0,859°
0,039°

0,03°



Cinsel iligki 5(27.8) 1(10) 1(5) 0,03°

Bilinmiyor 1(5.6) 5 (50) 7 (35) 0,03°
Tam anindaki boy persentili

< 3. persentil 3(16.7) 1(11.1) 5 (25) 0,705°

> 3 persentil 15 (83.3) 8 (88.9) 15 (75) 0,705P
Son boy persentili

< 3. persentil 1(5.9) 1(11.1) 8 (47) 0,015°

> 3 persentil 16 (94.1) 8(88.9) 9 (53) 0,015°
Tam anindaki kilo persentili

< 3. persentil 2 (11) 2 (22) 4 (20) 0,681°

> 3. persentil 16 (89) 7(78) 16 (80) 0,681°
Son kilo persentili

< 3. persentil 3(17.6) 1(11.1) 5(29) 0,634°

>3 persentil 14 (82.4) 8 (88.9) 12 (71) 0,634°

Degerler frekans ve siitun yiizdesi olarak verilmistir: n (%). 2Pearson-ki kare testi, °Fisher’in kesin testi

Hastalarin klinik ve immiinolojik evrelerine gore IgG, HIV-RNA, hemoglobin,
platelet ve 16kosit degerleri arasindaki iliski incelenmistir. Klinik evreler arasinda IgG, HIV-
RNA ve platelet degerleri agisindan hastalar arasinda anlamli fark goriilmemistir (sirasiyla
p=0,097, p=0,990, p=0,963). Immiinolojik evreler arasinda IgG, HIV-RNA ve platelet
degerleri agisindan anlamli fark goriilmemistir (sirastyla p=0,711, p=0,85, p=0,529).

Klinik evreler arasinda hemoglobin ve 16kosit degerleri agisindan hastalar arasinda
anlamli fark goriildii (sirasiyla p=0,017, p=0,001). Hemoglobin degerleri, klinik evrenin alt
gruplar i¢inde ikili olarak karsilastirildiginda Evre 4 ile Evre 1’in ayrica Evre 4 ile Evre 2°
nin dagilimlarinin istatistiksel olarak birbirinden farkli oldugu goriilmustiir. Lokosit degerleri,
klinik evrenin alt gruplar i¢inde ikili olarak karsilastirildiginda Evre 4 ile Evre 1’in ayrica
Evre 4 ile Evre 2’ nin dagilimlarinin istatistiksel olarak birbirinden farkli oldugu gortilmiistiir

(Tablo-6.10) (Sekil-6.13 ve Sekil-6.14).

Immiinolojik evreler arasinda hemoglobin ve 16kosit degerleri acisindan hastalar
arasinda anlamli fark goriildi (swrasiyla p=0,006, p<0,001). Hemoglobin degerleri,
immiinolojik evrenin alt gruplar i¢inde ikili olarak karsilastirildiginda Evre 1 ile Evre 3’lin
dagilimlarinin istatistiksel olarak birbirinden farkli oldugu goriilmiistiir. Lokosit degerleri,

immiinolojik evrenin alt gruplari i¢inde ikili olarak karsilastirildiginda da Evre 1 ile Evre 3’lin
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dagilimlarinin istatistiksel olarak birbirinden farkli oldugu goriilmistiir (Tablo-6.10) (Sekil-
6.15 ve Sekil-6.16).

Evre 1 Evre 2 Evre 3 Evre 4 p
1433 + 447
19G 1347 + 894 1944 + 732 1508 + 1098 0,097
(1288) (1679) (1193) (1413)
1.447.938 + 773707 +|1.458.882 + 956.004 +
HIV-RNA  2.942.149 1.291.203 3.003.780 1.409.986 0,99
(298.720)  (323.000)  (275.000)  (285.954)
Hemoglobin 11,9 + 29 11,6 + 16 11 +2 9+19 T
(g/dl) (12,2) (11,4) (11,2) (9.3) ’
254,581 +263.400 +/273.091 <+
z'alf‘;'et 128435 114977  138.280 §386450?89 905)i 0,963
K (198.000)  (255.000)  (262.000) '
Lokosit 9226 3136 9469 + 5084 2001 ¥ 5155 4 4952 0,001
(/pL) (8600) (7500) (5800) (4265)
Tablo 6.10. Hastalarin klinik evrelerine gore basvurudaki laboratuvar sonuglarinin
karsilastirilmasi
Degerler ortalama + standart sapma, (medyan) olarak verilmistir.
aKruskal Wallis test
l9G 1451 + 710, (1329) 1820 + 964, (1665) 1611+ 921, (1336) 0,7112
HIV-RNA 1.464.033+ 3.143.171, 1.146.930 + 1.588.864, 806.251 £ 1.244.017, 0 85
(310.860) (454.229) (275909) '
g‘fgl‘)og"’b'” 12.04+2.2, (11,8) 11.63+2.3, (11,9) 9,67+ 1,9, (10) 0,006
246.633 + 138.579, 248.000 £+ 95.222, 291.579+ 101.592, a
Platelet /nL) 513 500 (237.500) (279.000) 0,529
WBC (/uL) 10206 + 4731, (9260.0) 8244 + 4429, (6750,0) 4793+ 1892, (5020) <0.0012

Tablo 6.11. Hastalarin immiinolojik evrelerine gore basvurudaki laboratuvar

sonuglarmin karsilastirilmasi

Degerler ortalama + standart sapma, (medyan) olarak verilmistir.

aKruskal Wallis test
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7 TARTISMA

7.1 Demografik Ozellikler ve Veriler

Tiim diinyada HIV enfeksiyonu 6nemli bir saglik sorunudur. Sosyoekonomik yonden
geligsmis iilkelerde yeni vaka sayisi ve Olim oranmi azalma egiliminde olup, iilkemiz gibi
gelismekte olan tllkelerde vaka sayisinda azalma saglanamamaktadir (67). Pediatrik
popiilasyondaki antiretroviral tedaviler uzun siireli sagkalim ile sonuglanarak, daha once
yetigskinlerde fark edilen komplikasyonlarin pediatrik popililasyona da yansimasina neden
olmustur. Bununla beraber yenidogan popiilasyonundaki klinik belirteclerin belirsizligi
klinisyenin tan1 koymasini zorlagtirmaktadir (68). Literatiirde pediatrik popiilasyondaki HIV
enfekte olgularin degerlendirildigi ¢alismalar kisithidir, buna ek olarak degisen ART
protokolleri ile komplikasyonlar ve epidemiyolojik verilerin yillara gére degisim gostermesi
sasirtic1 degildir. Biz de ¢alismamizda Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, Cocuk
Enfeksiyon Hastaliklar1 Poliklinigi’ne bagvuran 49 HIV enfekte ¢cocuk hastayi degerlendirdik.
Calisma retrospektif bir kohort ¢calismasi olarak dizayn edilmistir.

Tiirkiye’de bildirilen pediatrik popiilasyondaki HIV pozitif olgularin biiytlik
cogunlugunu erkek hastalar olusturmaktadir (69). Klinigimizde takip edilen hastalarin
%57,1’inin erkek oldugu saptanmistir. Brany ve arkadaslarinin ABD’de 3553 ¢ocuk hasta ile
yapmis olduklar1 ¢caligmada hastalarin %48’inin erkek, %52’sinin kadin oldugu saptanmistir
(70). Martino ve arkadaslarmin italya’da yapmis olduklari calismada HIV enfekte anneden
dogan 4564 cocuk takip edilip, 1142 cocuga HIV enfeksiyonu tanisi konulmustur ve bu
hastalarin %52,5’i kadindir (71). Eriskin popiilasyonda erkek hastalarin orani pediatrik
popiilasyona gore daha belirgindir. Alvarez ve arkadaglarinin yaptigi calismada erkek
hastalarin oran1 %76 olarak bulunmustur (72). Bununla beraber Afrikada yapilan bir
caligmada ise kadin hastalarin orani %58,1 olarak saptanmigtir (73). Bu durum HIV
enfeksiyonunun etnik faktorlerden etkilenmesi ya da dogum yapan kadinlarin HIV tanisini

insidental olarak almasi ile agiklanabilir.

Caligmamizdaki hastalarin tan1 yas1 ortalamasi1 6,44 yil olarak hesaplanmigtir.
Popiilasyondaki 0-5 yas arasindaki ¢ocuklarin toplam hastalara oran1 %46,9°dur. 1985 yili ile
2021 yili arasinda Tiirkiye’de tespit edilmis 0-5 yas arasindaki HIV vakalarinin pediatrik
popiilasyona orant %30,6’dir (67). Calismamizdaki hastalarin tan1 alma yas1 lilkemizdeki
verilere benzedigi sOylenebilir. 0-5 yas grubunda gozlenen bu pik, vertikal bulas nedeniyle

cogunlukla erken donemde tan1 alinmasiyla agiklanabilir. Benzer sekilde hastalarin %46,8°1 0-
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5 yas arasinda tedaviye baslamistir. Bu korelasyon HIV enfekte ¢ocuklarda taninin hastaligin
erken immiinolojik evresinde konulmasi ve tedavinin erken baglanmasi i¢in HIV taramasinin

Onemini gdz Oniline sermektedir.

Anneden bebege gecis antenatal, peripartum ve emzirme donemi olmak {iizere
kronolojik olarak smiflanabilir. Bunlarin iginde en fazla bulas peripartum donemde
gerceklesmektedir (74). Brady M.T. ve arkadaslariin 2011 yilinda medyan yas1 6 olan 3553
HIV enfekte cocuk iizerinde yapmis olduklari ¢alismada vertikal bulas orant %90 olarak
bulunmustur (70). 2004°te yapilmis olan bir diger ¢alismada ise Patricia ve arkadaslar
vertikal bulas oranin1 %97,4 olarak belirtmislerdir(75). Calismamizda vertikal bulas oranini
%359,2 olarak bulduk. Vertikal bulag oranini mevcut caligmalara kiyasla daha diisiik
bulmamizin nedeninin hastanemizde HIV enfekte annelerden dogan bebeklere uygun sekilde
proflaktik antiretroviral tedavi baslanmasi ve annelere verilen bilgilendirme ile postnatal
dénemde anne siitii ile bulasin azaltilmasi oldugunu disiiniiyoruz. Amerika Birlesik
Devletleri’nde 13 yas altinda yeni HIV tanisi alan hasta oranin son yillarda %0,1 olmasi;
anneden bebege bulasi Onleyici protokollerin siki bir sekilde uygulanmasi ile bulasin

azaltilmasinin miimkiin olabilecegini gozler dniine sermistir.

Peters H. ve arkadaslarinin 2018°de Birlesik Krallik’ta yapmis olduklar1 calismada
vertikal olarak HIV ile enfekte olan 108 g¢ocuk ve annesi incelendiginde; 15 annenin gebelik
oncesinde, 26 annenin gebelik sirasinda ve 67 annenin gebelik sonrasinda HIV enfeksiyonu
tanis1 aldig1 saptanmustir (76) . Calismamizda da vertikal bulas olan ¢ocuklarin annelerinin

%70,4’1i dogum sonrasi tant almaisti.

Bulas i¢in Onemli olan maternal risk faktorleri arasinda cinsel yolla bulasan
hastaliklar, koryoamniyonit, uzun siireli membran riiptiiri, vajinal dogum sekli, diisiik
CD4 * sayisi, ileri maternal HIV hastaligi, kanamali obstetrik olaylar bulunmaktadir (77).
Yapilan ¢ogu calismada HIV enfekte annelerde sezaryen dogum orani1 normal vajinal doguma
kiyasla anlamli olarak daha fazla bulunmustur. Bununla beraber bu g¢alismalar gelismis
tilkelerde yapilmis ve anneler HIV enfeksiyonu tanisin1 gebelik dncesinde almistir (75, 78).
Calismamizdaki vertikal bulasi olan annelerin dogum sekilleri incelendiginde normal spontan
dogum ile sezaryen dogum gruplarmin dagilimi benzer goriilmekteydi. Bunu takibimizdeki
annelerin %70,4’liniin (n=19) dogum sonrasinda HIV enfeksiyonu tanis1 almis olmasindan

dolay1 elektif sezeryan dogum yapilmamasina bagliyoruz.
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Hastalarda saptanan bir diger bulas sekli ise cinsel iligski sonucu olan gruptur ve 15 yas
tizeri olan popiilasyonda pik seviyesindedir. Bu nedenle ergenlere uygun cinsel egitim
verilmesi dnem arz etmektedir. Bizim ¢alismamizda da cinsel yolla bulag 15 yas ve lizerindeki
grupta en sik bulas seklidir ve diger yas gruplarina kiyasla anlamli olarak daha yiiksek oranda

bulunmustur.

Calismamizda bulas sekli ile komorbditeler arasindaki iliskiyi incelendigimizde;
kraniyal MR, ekokardiyografi bulgulari, GFR veya mortalite ile bulas sekli arasinda anlamli
iliski saptamadik.

HIV enfeksiyonu Klinik olarak 4 evrede smiflandirilir. Klinik evre 1 asemptomatik,
klinik evre 2 hafif semptomlar, klinik evre 3 orta siddette semptomlar ve klinik evre 4 ise agir
semptomlardan olusur. Hastalikta kullanilan bir diger siniflama ise immiinolojik siniflama
olup, CD4 T hiicre sayisi ve yiizdesine gore yapilmaktadir. HIV’nin klinik ve immunolojik
evrelemelerinde basvuru parametreleri esas olup, tedaviye yanit veren hastalarda evre

degistirilmemektedir.

Yumo ve arkadaglarinin 2018’de yayimladiklari ¢calismada HIV enfekte oldugu bilinen
1236 ebeveynin 1129 ¢ocugu (grup 1) ve HIV durumu bilinmeyen ancak herhangi bir nedenle
hastaneye bagvurmus 2430 saglikli ebeveynin 2465 cocugu ( grup 2 ) HIV enfeksiyonu
acisindan test edilmistir. HIV enfeksiyonu orani sirasiyla %3,5 (n=40) ve %1,6 (n=40)
saptanmistir. HIV enfeksiyonu olan ¢ocuklar arasinda evre 3 hastalik goriilme siklig1 ise grup
1’de %15,2 iken grup 2’de %39,1 bulunmustur (79). HIV enfeksiyonun bilinmedigi grupta
saptanan ileri evre hastalik oran1 HIV farkindalifinin 6nemini gozler Oniine sermektedir.
Literatiirdeki calismalara bakildiginda hastalarin evresi pek c¢ok calismada farklilik
gostermektedir. Genis popiilasyonda yapilan bazi c¢aligmalarda hastalarin immunolojik
simiflamada en sik evre 3 olarak karsimiza c¢iktigi gosterilmistir. Kabue M.M. ve
arkadaglarinin 2012°de yayinladiklart Malawi, Lesotho ve Swaziland'da 2306 hastada yapilan
retrospektif kohort calismasinda evre 3 hastalik oran1 %50,2 saptanmistir (80).Vertikal
edinilmis HIV enfekte ¢ocuklarda yapilan baska bir c¢alismada ise evre 3 hastalik %48,5
oraninda bulunmustur (71). Biz de yapilan diger ¢alismalarla benzer sekilde evre 3 hastalik
oranin1 %40,8 saptadik. Cocuk hastalarda ileri evre hastalik oraninin yliksek saptanmasini
nedenini ¢ocuklardaki klinik bulgularin eriskinlere gore bazi farkliliklar gostermesi ve klinik

seyrin ¢ocuklarda daha hizli olmasindan kaynaklaniyor olabilir.
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HIV enfeksiyonunun klinik belirtilerinin spektrumu, diinyanin farkli bélgelerindeki
cocuklarda farklilik gosterir. ABD'de ve Avrupa'da HIV enfeksiyonlu ¢ocuklarin
basvurularinda akciger bulgulari daha sik iken; kronik ishal, malnutrisyon Afrika'da baskin
bulgulardir. Nedeni aciklanamayan ates, biliyime ve gelisme geriligi, hepatomegali,
generalize lenfadenopati, ilerleyici norolojik hastalik bulgular1 (konviilsiyonlar, biling
degisiklikleri, kazanilmis islevlerin kaybi, néromotor defisit, mikrosefali), yineleyen
bakteriyal enfeksiyonlar; kronik ishal, kronik otit veya siniizit, kronik parotitis ve firsatci

enfeksiyonlar gibi pek ¢ok durum HIV enfeksiyonunun prezentasyon sekli olabilir.

Madhivanan ve arkadaslarinin 2003°te Hindistan’da 58 HIV enfekte ¢ocuk iizerinde
yapmis olduklari ¢alismada hastalarin en sik oral kandidiyazis ile hastaneye basvurduklarini
ve bunu sirastyla akciger tiiberkiilozu, tekrarlayan alt solunum yoluenfeksiyonlari, bakteriyel
deri enfeksiyonlari, dermatit, gelisme geriligi, lenfadenopati ile hepatosplenomegalinin takip
ettigi saptanmistir. 2003 yilinda Asnake ve arkadaslarinin Etipyopya’da 89 semptomatik
cocukta yapilan calismada ise bagvuruda en sik fizik muayene bulgusunun hepatomegali
(%53,9, n=48) oldugu saptanmistir ancak bu g¢alismadaki ¢ocuklarin malnutrisyon oraninin
yiksek olmasi dikkat cekicidir (81). Nijerya’da yapilan baska bir caligmada basvuru
sirasindaki bulgular generalize lenfadenopati (%59), persiste eden ates (%51), ilerleyici kilo
kayb1 (%51), kronik ishal (%38), cilt belirtileri ( %37), persiste eden Oksiiriik (%32) ve oral
kandidiyazistir (%19). Bizim ¢alismamizda da hastalarin bagvuru bulgular1 genis bir ¢esitlilik
gosteriyordu. Calismamizdaki 31 ¢ocugun basvurusunda en az bir fizik muayene bulgusu
vardi ve en sik saptanan bulgu lenfadenopatiydi (%34,7). Bunu %22,4 ile hepatomegali
izlemigtir. Lenfadenopati goriilme sikligi bulas sekli veya immunolojik evreye gore
degismezken, immunolojik evre 3 olan hastalarda hepatomegaliyi anlamli olarak daha yiiksek
oldugu goze ¢arpmaktadir. Demografik 6zellikler ve cografyaya gore degiskenlik gosterebilen
bu klinik bulgularin iyi bilinmesi erken tani konulup tedavinin baglatilmasi ve bulagin

engellenmesi i¢in dnemlidir.

Hangi hastaya ART baslanacagi uzun yillar boyunca klinisyenler tarafindan bir
tartisma konusu olarak stiregelmistir. Giincel literatiirde ¢ocukluk ¢aginda tani konan tiim
hastalara ART baglanmasi konusunda fikir birligine varilmigtir. Buna ek olarak klinik
semptomlar, viral yiikk, CD4 sayisindan bagimsiz olarak 12 ayliktan kiigiik tiim bebekler ve
evre 3 firsat¢1 enfeksiyonlari veya immiinolojik baskilanmasi olan daha biiyiik ¢ocuklar i¢in
acil tedavi 6nerilmektedir. CHER ¢alismasi ART'nin ne zaman baslanacagi konusuna net bir

sekilde 1s1k tutmustur. CD4>% 25 olan 6-12 haftalik asemptomatik 377 Giiney Afrikal
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bebegidahil eden bu calismada, 125 bebek ertelenmis ART’ye, 252 bebek erken ART’ye
randomize edilmistir. Erken tedavi grubundaki bebeklerin 11°1, ertelenmis tedavi grubundaki
bebeklerin 21°1 kaybedilmistir. Erken tedavi grubundaki 16 bebekte (% 6,3), ertelenmis tedavi
grubundaki 32 bebekte (% 25,6) hastaligin progrese oldugu gorilmistir. P.
jiroveci pnomonisi, CMV hastaligi ve O6zofagus kandidiyazi sadece ertelenmis tedavi
grubunda goriilmiistiir. Erken tedavi grubundaki 41 bebek (% 16,3), ertelenmis tedavi
grubundaki 46 bebek (% 36,8) hastaneye yatirilmistir. Veri ve giivenlilik izleme kurulunun
Haziran 2007'deki gézden gecirmesinde, iki grup arasinda mortalite ve morbiditede giiglii bir
fark olduguna dair kanitlar ortaya g¢ikmasi tizerine kurul, antiretroviral tedavi almayan,

ertelenmis tedavi grubundaki ¢ocuklarin acil olarak degerlendirilmesini tavsiye etmistir (51).

2019 yilinda Diinya Saglik Orgiitii (DSO) kilavuz giincellemeleri, niikleozit olmayan
ters transkriptaz inhibitorii (NNRTI) maruziyetine bakilmaksizin, 3 yasindan kiiciik HIV
enfeksiyonu olan tiim ¢ocuklar igin birinci basamak ART olarak Lopinavir/ ritonavir (LPV/r)
bazli rejim (AZT (zidovudin) + 3TC (lamivudin) + LPV/r) énerdi (82). Ug ila 10 yas arasi
cocuklar icin, niikleosid ters transkriptaz inhibitorleri (NRTIs) tedavinin bel kemigidir.
Ergenler i¢in birinci basamak ART, iki niikleosid ters transkriptaz inhibitorleri (NRTI) ile bir
NNRTI ve sabit doz kombinasyonlarindan olusmali ve/veya giinde ek doz rejimler tercih
edilmelidir (83). Klinigimizde de DSO’niin dnerdigi sekilde takip ettigimiz tiim HIV enfekte
cocuklara antiretroviral tedavi baglanmisti. Yapilan ¢ok sayida calisma degerlendirildiginde
18 aym altindaki c¢ocuklara diisik oranda antiretroviral tedavi bagslandigi goze
carpmaktadir(84). Bunun nedeninin ¢aligmalarin gelismekte olan iilkelerde yapilmis olmasi ve
bu iilkelerde 18 aym altinda tani konulmasindaki zorluklar oldugu diisiiniilebilir.
Calismamizda 18 ayin altinda tani alan 14 hastamiz vardi ve hepsine 18 aymn altinda tedavi
baslanmisti, bu hastalarda tercih ettigimiz kombinasyon Zidovudin, Lamivudin,
Lopinavir/Ritonavir idi. 12 yas tlizerinde olan 10 hastamizda sabit doz kombinasyon tedavisi
(elvitegravir 150 mg + kobisistat 150 mg + emtrisitabin (FTC) 200 mg + TDF 300 mg) tercih
ettik.

Achan ve arkadaglarinin daha 6nce antiretroviral tedavi almamis medyan yaglar1 3 yas
olan 129 HIV enfekte cocuk iizerine yapmis olduklar1 c¢alismada PI ve NNRTI
karsilastirilmistir. Hastalarin %7°si (n=9) 12 aydan kii¢iik ¢cocuklardan olusan bu ¢aligmada
%67’si DSO klinik evre 1, baslangic CD4 hiicre ortalamalar1 %16’dir. PI olarak Lopinavir /
Ritonavir tercih edilip 64 hastaya verilmis, NNRTI olarak (n=65) 3 yas altinda

nevirapin(n=26); 3 yas iizerinde nevirapin (n=10) veya efavirenz (n=29) tercih edilmistir. 24
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aylik izlem boyunca 3 ayda 1 CD4 yiizdesi HIV RNA sayisi, hemoglobin degerleri ile takip
edilen hastalarin hepsine kotrimaksazol proflaksisi baglanmistir. 24 aylik virolojik basarisizlik
orani her iki grupta da %25 olarak saptanmistir. 11 hastada ART degistirilmistir.1'i olasi
Steven's Johnson Sendromu endisesi nedeniyle iiclincii haftada NVP'den LPV / R’ye, 1'i
karaciger enzimlerinin yiikselmesi nedeniyle NVP'den EFV'ye, 5 cocuk virolojik basarisizlik
nedeniyle NNRTI'dan LPV/ R'ye ve 1 c¢ocuk tiiberkiiloz tedavisine ihtiyag duymasi
nedeniyle LPV / R'den NNRTI'ye ge¢ilmistir. ART baslangicindan 24 ay sonra her iki
gruptaki cocuklarin yasa gore boy ve yasa gore tarti degerlerinde istikrarli artiglar

gbzlenmistir (85).

Bir ¢ok ¢alismada, direng gelisiminin 6nlenmesi ve degerlendirilmesi igin, tedaviye
baslama karar1 ne olursa olsun enfeksiyon belirlendiginde ve tedavide istenen basarinin
saglanamamasi durumunda ila¢ direnci testlerinin yapilmasi onerilmektedir. Primer direng
mutasyonu tastyan HIV susu ile enfeksiyon, tedavi basarisizligina yol agabileceginden

gelismis lilkelerin cogunda bazal direng siirveyansi yapilmaktadir.

Calismamizda 49 hastamizdan 7’sinde antiretroviral ilaglara karsi direng gelistigini
saptadik. Bu hastalardan ikisinde Lamivudin/Embrastabin, birinde Lamivudin/Tenofovir,
ikisinde Lamivudin, birindeLamivudin/Nevirapin/Efavirenz, birinde Zidovudin direnci

mevcuttu. Bir hastamiz da ise hem proteaz inhibitorii hem de integraz direnci mevcuttu.

Pneumocystis  jiroveci pnomonisi, toxoplazmoz, kandida 06zofajiti, yaygin
Mycobacterium avium enfeksiyonu, Kaposi sarkomu ve lenfoma, HIV iliskili tiikenme
sendromu ve ensefalopati gibi AIDS tamimlayici tablolar ileri immunsupresyon durumlarinda
ve genellikle CD4 hiicre sayis1 200 iin altina diisiince goriilmeye baslar. AIDS tanimlayici
hastaliklar demografik farkliliklara ve cografyaya gore degiskenlik gosterebilmektedir.
Schwarz ve arkadaslarinin 2013’te yayinladiklar1 ¢alismada, hastalarda en sik saptadiklari
AIDS tanimlayici hastalik PCP ve tiikenme sendromu olmustur (86). Iki hastamizda PML ve
ensefalopati, bir hastada CMV retiniti ve non Hodgkin lenfoma, {i¢ hastada CMV sepsisi ve
tekrarlayan bakteriyel enfeksiyonlar olmak iizere toplam 5 hastamizda AIDS tanimlayici

hastalik tespit edilmistir.

2005’te Douglas A. ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir diger calismada ise 1583
AIDS hastas1 prospektif olarak incelenms ve 374’iinde CMV retiniti saptanmistir. Bu
calismada HIV enfeksiyonu, virolojik faktorler ortadan kaldirilsa da CMV retiniti ile kendini
gosteren CMV hastalifi ve saptanabilir diizeyde CMV viral yiikkii artan mortaliteyle
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iliskilendirilmistir (87). Hastalarimizdan iigiinde CMV sepsisi gozlenmis, bunlardan biri
kaybedilmistir. Hastalarimizin sadece birinde fundoskopik g6z muayenesinde CMV retiniti
saptadik. CMV retiniti saptadigimiz bu hastamiz ayn1 zamanda Non-Hodgkin lenfoma igin

yapilan kemik iligi transplantasyonu sirasinda invaziv aspergillozis nedeniyle kaybedilmistir.

Yindom L.M. ve arkadaglarinin 2019°’da yayinladiklar1 ¢alismada HIV ile enfekte
olmayan ¢ocuklarda %35,8, perinatal olarak HIV ile enfekte olup ART alan ¢ocuklarda %14,7,
HIV enfekte olup ART almayan ¢ocuklarda %22,6 oraninda CMV viremisi (CMV
DNA>1000 kopya/ml ) tespit edilmistir. CMV viremisi HIV enfekte olup ART almayan
cocuklarda azalmis akciger kapasitesi ile, HIV enfekte olup ART alan ¢ocuklarda ise biiyliime
geriligi ile iliskilendirilmistir (88). Calismamizdaki hastalarin 7°sinde CMV DNA pozitifligi
saptadik ancak biiylime geriligi ile iliskiyi degerlendiremedik. CMV sepsisi ve CMV retiniti
saptadigimiz hastalarimizin CD4 hiicreleri 200’iin altindaydi ancak hasta sayimiz az

oldugundan istatistiksel ¢calisma yapamadik.

Diinya genelinde 6nde gelen 10 6liim nedeni icinde olan HIV enfeksiyonu ve
Tuberkiiloz arasindaki etkilesim Oliim oranlarma Onemli derecede etki etmektedir. HIV
enfeksiyonu seyri boyunca artmis tiiberkiiloz riski tespit edilmistir. Ulkemizde her ne kadar
tiiberkiiloz insidans: giderek azalsa da T.C.Saglik Bakanligi tarafindan Aralik 2020°de
yaymlanan Verem Savas Raporu’nda 2017 yilinda 12.046 kisinin tiiberkiiloz tanisi aldigt ve
bu kisilerin %0,6’sinin HIV ile enfekte oldugu belirtilmistir. Ulkemizde 2011 yilindan
itibaren tiiberkiiloz tanisi alan hastalar HIV enfeksiyonu yoniinden de taranmaktadir. Osei E.
ve arkadaslarinin 2017°de 1800 Gana’l tiiberkiiloz hastasinda yaptiklar1 calismada 15 yas
altindaki ¢ocuklarda HIV ve tiiberkiiloz koenfeksiyonu prevelans: %27 olarak belirlenmistir.
Calismamizda 4 hastaya aktif tiiberkiiloz enfeksiyonu nedeniyle tedavi basladik ve 23

hastamiz tiiberkiiloz proflaksisi ald1.

HIV enfeksiyonu tedavisinde kullanilan proteaz inhibitdrlerinin yetiskinlerde lipid
metabolizmasin1 bozarak hiperkolesterolemiye yol agtigi bilinmektedir. Bazi kesitsel
caligmalarda perinatal olarak HIV enfekte olan c¢ocuklarda da hiperkolesterolemi oldugu
gosterilmigtir. 2005 yilinda Forley ve arkadaslar tarafindan yapilan ¢alismada 4-19 yas
arasindaki 1812 cocuk incelenmis ve %13 oraninda hiperkolesterolemi oldugu saptanmustir.
Bu hastalardaki en gii¢lii risk faktdriiniin antiretroviral rejimde proteaz inhibitorii kullanilmasi
oldugu, bunun disinda viral yiikiin yiiksek olmasi ve diisiik CD4 hiicre sayisinin da
hiperkolesterolemi gelisimine yol agtigibelirtilmistir(89). Uganda’da 2012’de Piloya ve
arkadaslarmin yaptigi calismada 364 HIV enfekte cocugun %34’tinde metabolik
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anormallikler bulunmus ve bu ¢ocuklarin hepsinde hiperlipidemi oldugu goriilmiistiir.
Hiperlipidemisi  olan  ¢ocuklarin  %16.,8’inde  hiperkolesterolemi,  %83,2’sinde
hipertrigliseridemi saptanmistir. Biz de ¢alismamizda %55 (n=27) oraninda hiperlipidemi
saptadik. 27 hastamizdan 8’inde hiperkolesterolemi, 16’sinda hipertrigliseridemi ve 3’iinde

LDL yiiksekligi mevcuttu.

HIV iliskili dislipidemi yoOnetiminde Oneriler; yasam tarzi degisiklikleri, tedavi
degisiklikleri ve farmakolojik yontemleri igerir. Yapilan ¢aligmalarda HIV enfekte cocuklarda
dislipidemiye yonelik farmakolojik miidahale ihtiyacinin %0,7 gibi diisikk oranda oldugu
sOylenebilir(90). Biz de hastalarimiza diyet ve fiziksel aktivite Onerilerinde bulunduk,

farmakolojik tedavi hi¢bir hastamizda gerekmedi.

HIV enfeksiyonu cocuklarda; yapisal ve fonksiyonel miyokardiyal diizensizlikler,
pulmoner hipertansiyon, perikardiyal eflizyon ve endokardit gibi ¢esitli kardiyak

komplikasyonlara neden olabilir.

Calismamizda 31 hasta ekokardiyografik inceleme ile degerlendirilmis, 8 hastada
patolojik degisiklikler saptanmistir. En sik saptanan degisiklik mitral yetmezlik (n=4) olup
diger patolojiler ise interventrikiiler septum hipertrofisi (n=1), mitral valv prolapsusu (n=1),
nonkompaction kardiyomiyopati (n=1), perikardit (n=1) ve perikardiyal efiizyondur (n=1).
Ekokardiyografisi normal olan bir hastamizin elektrokardiyografisinde sag dal blogu
saptanmistir. HAART Oncesi donemde gergeklestirilen HIV ile enfekte hastalar {lizerinde
yapilan ¢esitli ekokardiyografik c¢alismalarda perikardiyal efiizyon insidansi %5 ile %45
arasinda bulunmustur (91, 92). Velasquez E.M. ve arkadaslari, perikardiyal efiizyonu HIV
enfeksiyonunun en yaygin kardiyovaskiiler belirtisi olarak belirtmislerdir (93). Antiretroviral
tedavi caginda perikardiyal efiizyon oran1 6nemli 6l¢iide azalmistir. Lind A. ve arkadaslarinin
2011°de 802 HIV enfekte eriskin hastada yaptiklari ¢alismada, ekokardiyografik incelemede
2 hastada (%0,25) perikardiyal efiizyon saptanmis ve bu hastalardan birinin efiizyon sebebinin
sahip oldugu bobrek yetmezligi ve karaciger sirozu oldugu distinilmistir (94).
Calismamizda bir hastada (%2) perikardiyal eflizyon saptadik. Patel K. ve arkadaslarinin
2012°’de HIV ile perinatal olarak enfekte olmus 3.305 g¢ocuk iizerinde yapmis olduklari
calismalarinda %5,6 oraninda (n=99) kardiyomiyopati saptamislardir. HAART nin
kardiyomiyopatiye karst koruyucu etkisi oldugunu gostermiglerdir. ART ile tedavi edilen
cocuklarda tedaviye ge¢ baslanmis olmasi, zidovudin igeren tedavi rejimi kullanimi ve CD4
hiicre sayisinin %15’ten az olmast Kkardiyomiyopatinin bagimsiz risk faktorleri olarak

belirtilmistir. Bununla beraber kardiyomiyopati olgular1 6 kat artmig mortalite ile
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iliskilendirilmistir (95). Lemmer ve arkadaslar1 2011°de 17 HIV enfekte ve kardiyomiyopatisi
olan hasta ile 18 HIV enfekte olup kardiyomiyopatisi olmayan hastalar1 incelenmislerdir.
Kardiyomiyopatisi olan grupta viicut kitle indekslerini anlamli olarak daha diisiik
bulmuslardir. Yas, cinsiyet, CD4 hiicre sayisi, HIV RNA viral yiikii veya hastaligin klinik
evresi agisindan iki grup arasinda anlamli bir fark saptanmamistir (96). Kavanaugh ve
arkadaslarinin 1991°de yayinladiklar1 ¢alismalarinda 5 yasindaki HIV enfeksiyonu tanisi olan
hastada mevcut olan kardiyomiyopatinin selenyum eksikligine bagli oldugu diisiiniilmiis,
selenyum tedavisi sonrasinda hastalarin bulgularinda diizelme oldugu goriilmiistiir (97).
Calismamizda %?2 oraninda (n=1) kardiyomiyopati saptadik ve bu hastamizin baslangi¢ tedavi
rejimi zidovudin icermekteydi. Nonkompaktion kardiyomiyopati saptadigmiz bu hastamizin
ekokardiyografik degerlendirilesinde ek olarak mitral ve aort kapaklarinda yetersizlik de
mevcuttu. Aile uyumsuzlugu nedeniyle 4 yil tedavisiz izledigimiz hastamizda hipertansiyon,
infrarenal aort darlig1 ve serebral atrofi de bulunmaktadir. Biz de diger calismalarla benzer
sekilde hastalarimizdaki ekokardiyografi bulgular ile yas, cinsiyet, bulas sekli, klinik ve

Immunolojik evre arasinda anlamli iliski gozlemlemedik.

HIV; akut donemde bile merkezi sinir sistemi tulumu gosterebilen norotropik bir
lentivirustur. HIV enfeksiyonu progresif HIV ensefalopatisi ile sonuglanabilmektedir. Yapilan
calismalarda progresif HIV ensefalopatisi ile iligkili semptomlar arasinda mikrosefali, parezi,
patolojik refleksler, motor kusurlar, yasa gore gelisim basamaklarinda gerilik oldugu
belirtilmistir (98). Norogelisimsel ve norobilissel bozukluklar, HIV enfeksiyonunun iyi
bilinen komplikasyonlaridir. Ote yandan HIV ensefalopatisinin en siddetli formu olan
progresif HIV ensefalopatisi, neredeyse sadece tedlvi edilmemis vakalarda ortaya ¢ikar. Statik
HIV ensefalopatisi daha yaygindir ve nispeten daha normal 6grenme hiziyla birlikte global

biligsel ve motor kusurlari igerir.

Donald A. ve arkadaglarinin 6 ay-13 yas arasindaki norolojik komplikasyonlar1 olan
87 HIV enfekte ¢ocukta yaptiklari, 2015°te yayinlanan ¢alismalarinda %56 oraninda kraniyal
goriintiileme yapilmis ve ¢ocuklarin %29’u normal goriintiilemeye sahipken, %71 inde
anormal goriintiileme bulgulart dikkat ¢ekmistir. En sik saptanan patoloji global atrofi ve ak

maddede sinyal degisiklikleri olmustur (99).

Hastalarimizdan 27’sine kraniyal MR goriintiilemesi yapilmis, %20,4 (n=10) oraninda
anormal goriintiileme bulgular1 elde edilmistir. Bunlardan ikisinde basvuru aninda HIV
ensefalopatisi ve progresif multifokal l6koensefalopati bulgulart tespit edilmistir. Takip

sirasinda ise serebral atrofi (n=2), ventrikiillerde dilatasyon (n=2), gliozis (n=2), venoz
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dilatasyon/anevrizma (n=2) saptanmistir. Claudia A. ve arkadaslarinin 2005 yilinda
yayinladiklar1 c¢alismaya 126 c¢ocuk dahil edilmis ve 2000 yilinda aktif progresift HIV
ensefalopatisi orant %1,26 (n=2) olarak, kiimiilatif progresif HIV ensefalopatisi prevelansi
%10 (n=13) saptanmustir. Progresif HIV ensefalopatisi olan ve olmayan g¢ocuklar
karsilastirildiklarinda baslangi¢ viral yiikiin iki grup arasinda anlamli olarak farkli oldugu,
CD4/CD8 ile anlamli fark olmadig1 saptanmistir (98). Lobato M.N. ve arkadaslarinin 1995’ te
yaptiklar1 c¢aligmada ise perinatal olarak edinilmis HIV enfeksiyonu olan 766 c¢ocugun
%23 linde (n=178) HIV ensefalopatisi teshis edilmis ve enfekte cocuklar arasinda 12 aylik
yasa kadar tahmini HIV ensefalopatisine yakalanma riski %4 olarak bulunmustur (25).
Calismamizda bulas sekli, tan1 yasi, klinik veya immunolojik evre, viral yiik ile kraniyal MR

bulgular1 arasinda anlamli fark gézlemlemedik.

Diinya genelinde 30°dan az vaka bildirilen progresif multifokal I6koensefalopati
(PML), JC viriisiiniin neden oldugu, merkezi sinir sisteminin demiyelinizan tutulumu ile
seyreden bir hastaliktir. Bu olgularin ¢ogu HIV ile enfektedir (100). HIV enfekte olup PML
saptanmis olgulara bakildiginda PML’nin yiiksek mortalite ve morbiditeyle iligkili oldugu,
ozellikle diisiik CD4 hiicre sayisina sahip hastalarda gozlendigi fark edilmektedir. Bizim
calismamizda tani aninda progresif HIV ensefalopatisi ve PML saptanan 5 ve 6 yaslarindaki
iki erkek hastada antiretroviral tedaviye ragmen immunolojik yanit alinamamis ve hastalar
kaybedilmistir. Hastalarimizin CD 4 hiicre sayilar1 56 ve 0 hiicre/ mm 3 olarak saptanmisti.
Vertikal olarak HIV ile enfekte olan bu iki hastamizda da agir anemi mevcuttu. Hastalarin
ikisi de klinik evre 4, immunolojik evre 3’teydi. Viral yiik ile progresif HIV ensefalopatisi
arasinda dogrudan bir iliski oldugu sdylenemese de, iki hastada da azalmis CD 4 sayilari ile

immiin savunma mekanizmalarindaki yetersizlik géze ¢arpmuistir.

Hepatotropik virusler de kan transfiizyonu ve cinsel iliski gibi HIV’e benzer
sekillerde bulasabilmektedir. Bu baglamda HIV enfekiyonu ile beraber HBV ve HVC
koenfeksiyonlarinin goriilmesi sasirtict degildir. 2006 yilinda Gupta ve arkadaslar tarafindan
451 HIV enfekte eriskinde yapilan ¢alismada koenfeksiyon prevelanst %7,76 olarak
saptanmistir (101). Bu galismadaki hastalarin %80’i HIV enfeksiyonunu heteroseksiiel cinsel
temas yoluyla edinmistir. Hastalarda t¢lii koenfeksiyon saptanmamis, %5,32’sinde HBV
koenfeksiyonu, %2,43’iinde HCV koenfesiyonu goriilmiistiir. 3-7 yas arasindaki ¢ocuk
hastalarda yapilan bir bagka calismada ise HBV koenfeksiyonu %3,1, HCV koenfeksiyonu
%1 oraninda saptanmistir (102). Calismamzdaki HBV koenfeksiyon insidansi %2,04 olup

literatiirdeki verilerle korelasyon gostermektedir. 2010 yilinda erigkinlerde yapilmis olan bir
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calismada ise HBV DNA, CD4 hiicre sayis1 ve HbsAg arasindaki iliski incelenmistir. Hastalar
CD4 hiicre sayisina gore 2 gruba ayrilmis, (CD4<200, CD4>200 olacak sekilde) CD4 hiicre
sayist diisiik olan hastalarda daha yiiksek HBV DNA (25000°e¢ kiyasla 280 1U/ml)
saptanmistir. HbsAg pozitifliginin prevelanst ile CD4 hiicre sayisi arasnda bir iliski
bulunamamaistir. Bizim hastamizin CD4 hiicre sayis1 361, HBV DNA sayis1 140 IU/ml idi. Bu
koenfeksiyonlarHIV'li hastalarin morbidite ve mortalitesini etkilediginden, tanilarinin

konulup tedavi edilmeleri 6nemlidir.

HIV ile iliskili nefropati, HIV enfekte ¢ocuklarda énemli bir morbidite ve mortalite
nedeni olarak giderek daha fazla taninmaktadir. HIV enfekte c¢ocuklarda bildirilen bobrek
hastaliklar1 spektrumu elektrolit bozukluklari, tiibiiler fonksiyonel anormallikler ve proteiniiri
ile iligkili bir dizi glomeriiler hastaliklar1 igerir. HIV'e bagli glomeriiler hastaligi olan
hastalarda proteiniiri, asemptomatik mikroalbliminiiriden, nefrotik sendromuna kadar
degismektedir. HIV ile iligkili bobrek hastaligi olan ¢ocuklar akut bobrek hasari, trombotik

mikroanjiyopatiler gelistirebilir ve bazilar1 kronik bobrek hastaligina ilerleyebilir.

Ozellikle eriskinlerde yapilan bircok calismada bobrek yetmezligi, albuminiiri,
proksimal renal tubiiler disfonksiyon gibi renal patolojiler, HIVV enfekte hastalarda belirgin
sekilde daha yaygin olarak saptanmistir. Franceschini ve arkadaslari tarafindan 2005°te
yapilan 754 HIV enfekte erigkinin incelendigi ¢aligmada 2 yillik takipte %9,4 oraninda akut
bobrek hasart gelistigi saptanmistir ve riskin erkek cinsiyet, yiiksek viral yiik, diisiik CD4
hiicre sayisi ile arttigi goriilmiistiir (103). 2006 yilinda Christina ve arkadaslariin yaptigi bir
baska calismada ise hastanede yatan hastalar incelenmis ve HIV enfekte olan hastalarda akut
bobrek yetmezligi %6 oraninda saptanirken, HIV enfeksiyonu olmayanlarda %2,7
bulunmustur (104). Pediatrik populasyonda ise nefropatiyle ilgili yapilan az sayida ¢aligma
vardir. Ramsuran ve arkadaslar1 2011°de HIV enfeksiyonu ve nefropatisi olan 71 ¢ocugu
incelemisler ve bunlarin arasinda bobrek biyopsisi yapilan 49 ¢ocugu caligma grubu olarak
se¢mislerdir. Bu ¢ocuklarda en sik basvuru seklinin nefrotik sendrom oldugunu, ilk bagvuruda
tim cocuklarda biiyiime gelisme geriligi ve 06zellikle anemi olmak {izere hematolojik
anormallikler oldugu saptanmislardir. Yapilan bobrek biyopsilerinde en sik FSGS saptanmis

olup, mortalite %18,4 bulunmustur (105).

2010 yilinda Esezobor ve arkadaslariin Nijerya’da, 18 ay-16 yas arasindaki 88 HIV
enfekte cocuk iizerine yaptiklari calismada ilei evreye sahip ¢ocuklarda %40, siddetli immun
supresyonu olan ¢ocuklarda %37,9 oraninda proteiniiri saptanmistir. Proteiniiri prevelansi ile

siddetli immun supresyon ve ileri evre hastalik arasinda anlamli iligski oldugu belirtilmistir
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(106). 2008 yilinda Chaparro ve arkadaslar1 tarafindan yapilan 286 HIV enfekte ¢ocugun
incelendigi retrospektif kohort ¢alismasinda ise %33 hastada baslangicta proteiniiri oldugu,
%11,2’sinde ise nefrotik diizeyde proteiniiri oldugu saptanmistir. Nefrotik diizeyde proteintiri
olan hastalarin yiiksek viral yiike, diisitk CD4 hiicre sayisina ve CDC kategori 3’e sahip olma
oranlar1 anlamli olarak yiiksek bulunmustur. Calisma sonunda hastalarin yalnizca %10’unda
proteiniiri devam etmis, bobrek hastaliklart HAART a iyi yanit gostermistir. Ayni ¢alismada
proteiniirinin siddeti arttik¢a sag kalimin onemli derecede azaldigi da saptanmustir (107).
Calismamizda higbir hastamizda proteiniiri saptamadik. Idrar bulgusu olarak yalmizca bir
hastamizda glikoziiri mevcuttu. GFR diisiikl{igli olan 4 hastamiz vard1 ve hepsi 5 yasin altinda
tan1 almislardi. Bulas sekliyle klinik evre veya GFR diisiikliigli arasinda anlamli iligki
saptamamigken, diger c¢alismalarin aksine 4 hastamiz da immunoljik evre 1’deydi.

Immunolojik evre 1’de GFR diisiikliigiinii istatistiksel olarak anlaml1 sekilde yiiksek bulduk.

Calismamizin aksine yapilan ¢cogu calismada HIV iliskili nefropatisi olan ¢ocuklarin
biiylik cogunlugunun nefrotik sendrom ile bagvurdugu goriilmiistiir. HIV ile iliskili nefropatili
¢ocuklarin klinik goriiniimii idiyopatik FSGS'li ¢ocuklarinkine benzer olsa da, HIV'li ¢ocuklar
hematolojik patolojiler ve elektrolit anormallikleri gostermistir. Bu bilgiler 1s1ginda elektrolit
dengesizlikleri ve hipergamaglobulinemisi olup nefrotik sendromla bagvuran tiim ¢ocuklarin

HIV enfeksiyonu i¢in rutin olarak taranmasini dneriyoruz.

HIV enfeksiyonu, ¢ocuklarda sadece ileri evrede degil, semptomlarin baslangici
asamasinda da Onemli hematolojik degisikliklerle kendini gosterebilir. Hematolojik
anormallikler, HIV enfeksiyonunun dogrudan veya dolayl etkilerine, firsat¢1 enfeksiyonlara

ve terapdtik ajanin toksisitesine bagli olabilir.

Kemik iligi anormallikleri ve periferik sitopeniler dahil olmak {izere c¢esitli
hematolojik bozukluklar HIV enfeksiyonu ile iliskilidir. Anemi, I6kopeni ve trombositopeni
AIDS'e daha hizli ilerleme ve azalmis sag kalim ile iligkilidir. Bir ¢ok ¢alismada anemi HIV
ile enfekte yetiskinlerde en yaygin hematolojik komplikasyon olarak goriilmiis, anemi
prevalansi ile hastaligin ciddiyeti arasinda pozitif bir iliski bildirilmis ve anemi; giigli,
bagimsiz ve geri dondirilebilir bir mortalite prediktorii olarak tanimlanmistir (108, 109).
Yetigkinlerle karsilastirildiginda, ¢ocuklarda HIV enfeksiyonu ve anemi arasindaki iligki
hakkinda ¢ok az bilgi vardir. 2008 yilinda yayinlanan sistematik derlemede HIV enfekte
cocuklarda hafif anemi prevelanst %22- %94, orta anemi prevelansi ise %3-%82 arasinda

degisen oranlarda bulunmustur. Kontrollii ¢alismalara bakildiginda HIV enfekte ¢ocuklarda,

HIV enfekte olmayanlara kiyasla anlamli derecede yiiksek anemi prevelansi: bulunmustur ve
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hastalik ilerledik¢e anemi prevelansinda artis saptanmistir. Kesitsel ¢calismalarda HIV enfekte
¢ocuklarda ortalama hemoglobin degeri 8-13 g/dl arasinda degismektedir (110). Biz de benzer
olarak hastalarimizin %32’sinde anemi saptadik, hastalarimizin hemoglobin degerleri 6-16,4
g/dl arasinda degisiyordu. Yapilan diger ¢aligmalara benzer sekilde bizim hastalarimizda da

klinik ve immunolojik evre ilerledikge hemoglobin degerleri diisme egilimindeydi.

2001 yilinda Silva ve arkadaslarmin HIV enfekte anneden dogan 79 c¢ocugu
inceledikleri ¢alismada, HIV enfeksiyonu olan 26 c¢ocukta, enfeksiyonu olmayan ¢ocuklara
kiyasla anlamli olarak daha yiiksek anemi saptanmis ancak immunolojik kategori ile anemi
arasinda anlamh iliski saptanmamistir. Enfekte olan ¢ocuklarda %73,1 oraninda goriilen
anemi kronik hastalik anemisi olarak degerlendirilirken, enfekte olmayan ¢ocuklarda %41,5
oraninda saptanan anemi ise demir eksikligi ile iligkilendirilmistir. 0-3 ay arasinda olup HIV
enfekte olan ¢ocuklarin hepsinde makrositoz saptanmis ve bu; annelerin gebelikte zidovudin
kullanmas1 ve cocuklara dogum sonrasi baslanan zidovudin ile iliskilendirilmistir. Bu

cocuklarda %33 oraninda makrositoz 12. aya kadar devam etmistir (111).

Enfeksiyonun ilk belirtisi olarak sitopeni ile bagvuran ve vertikal olarak HIV edinmis
cocuklarin incelendigi bir bagka calismada ise en sik hematolojik anormallik olarak anemi
saptanmistir. Bu calismadaki 8 c¢ocuktan 5 tanesi sitopeni nedeni arastirilirken HIV tanisi
almis ve hepsinde kronik hastalik anemi saptanmistir. Diger 3 c¢ocuk ise HIV enfeksiyonu
tanis1 olan ve HAART alan hastalar olup bu hastalarda saptanan anemi demir eksikligi ve
folat eksikligine baglanmis, demir ve folik asit tedavisi sonrasinda anemilerinde diizelme
goriilmiistiir.  Yeni tani alan hastalara ise HAART baslandiktan sonra sitopenilerinin
diizeldigi saptanmistir. Ayn1 ¢aligmada viral yiik ile lenfosit alt gruplari arasinda iligkiye
bakilmis ancak korelasyon saptanmamistir. Hemoglobin degeri ile viral yiik arasinda da bir
liski goriilmemis, viral yiikiin kemik iligindeki CD4 hiicre sayist ile iliskili oldugu
saptanmigtir (112). Bu caligmanin da gosterdigi gibi HAART doneminde bile nedeni
bilinmeyen sitopeni veya tekrarlayan enfeksiyon durumlarinda ¢ocuklar HIV enfeksiyou
yoniinden taranmali, HAART alan hastalarda ise sitopeni saptandiginda hastaligin evresi ve

myelotoksisite agisindan tedavi gozden gegirilmelidir.

Her ne kadar HIV enfekte ¢ocuklarda en sik hematolojik anormallik anemi olsa da
trombositopeni ve lenfopeni de siklikla goriilmektedir. 2006 yilinda Adetifa ve arkaglarinin
Nijerya’da 68 HIV enfekte cocukta yaptilar1 calismada c¢alismamizin aksine hastalik
ilerledikce siddetli anemi prevalansinin arttigl saptanmistir. Bu ¢alismada %78 gibi yiiksek

bir anemi siklig1 goriilmiistiir. Anemi disinda diger hematolojik belirtilere bakildiginda %17,5
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oraninda ndtropeni, %6 oraninda I6kopeni goriilmiis, trombositopeni sadece ileri evre
hastalig1 olan bir ¢ocukta ortaya ¢ikmustir. Klinik evreler ile trombositopeni ve lenfopeni
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (113). Bunun nedeni ¢alismaya dahil
edilen hastalarin tani olanaklarimin kisithiligi nedeniyle gec¢ tani alan hastalar olup, evre
N’deki hasta sayisinin diisiik olmasi olabilir. Yetiskin populasyona kiyasla 1okopeni ve
notropeninin diisiik saptanmasi ise kiiclik orneklem boyutu veya l6kositoz ve notrofiliye
neden olabilecek enfeksiyonlarin insidansinin yiiksek olmasina baglanabilir. Silva A.
tarafindan kiiciik Orneklem boyutu ile yapilan ¢alismada ise lenfopeni %38,5 oraninda
saptanmis, ¢alismamizin aksine lenfopeni ve klinik veya immunolojik evre arasinda anlamli
korelasyon goriilmemistir(111). Benzer sekilde diger bir¢ok calisma da siddetli anemi ve
trombositopeninin artan morbidite ve azalan yasam Kalitesiyle iliskili olduguna dikkat
¢ekmislerdir. Calismamizda trombositopeni ile klinik evreler arasinda anlamli iligki
bulamadik ancak yapilan birgok ¢alisgmada trombositopeninin hastaligin ilerlemesi ile birlikte

arttig1 fakat kotli prognoz gostergesi olmadig gosterilmistir (114, 115).

Eriskinlerde oldugu gibi HIV enfekte ¢ocuklarda da normal populasyona kiyasla
anlamli olarak yiiksek malignite riski birgok calismada gdsterilmistir. Kombine ART
uygulanmaya baglanmasindan bu yana, HIV enfekte hastalarda Non Hodgkin lenfoma (NHL)
insidans1 belirgin sekilde azalmistir. Bununla birlikte, HIV iligkili NHL hala AIDS'e bagh
Oliimlerin 6nde gelen nedenleri arasindadir. HIV ile iligkili NHL'nin en sik goriilen alt tipleri
diffiiz bilyiik B hiicreli lenfomalar ve Burkitt lenfomalaridir(116). Ozellikle eriskinlerde
yapilan calismalar sasirtict sekilde CD4 hiicre sayisina gore lenfoma alt tiplerinin de
degistigini gostermektedir (117). 2005 yilinda Helen ve arkadaslarinin ABD’de yaptiklar
calismada perinatal olarak HIV ile enfekte olmus 2969 cocuk 1993-2003 yillar1 arasinda takip
edilmis ve bu g¢ocuklarda kanser insidansi %1,56 bulunmustur. En sik saptanan malignite
lenfoma olup, genel populasyona kiyasla belirgin diizeyde yiiksek saptanmistir. Caligma
populasyonunda saptanan diger maligniteler arasinda yer alan yumusak doku kanserleri ve
l6semiler ise normal populasyonla benzer oranda bulunmustur. Ancak yumusak doku
sarkomlarinin alt tipi genel populasyonda daha ¢ok rabdomiyosarkom iken HIV enfekte
cocuklarda leiyomiyosarkom olmustur. Bu calismada ayn1 zamanda HAART ile kanser
insidans1 arasindaki iliski de arastirilmistir. iki yildan uzun siire HAART altinda olan
hastalarda, daha kisa siire HAART alan hastalara kiyasla istatistiksel olarak daha az malignite
gozlenirken, hic HAART almamis grupla fark bulunamamistir. CD4 hiicresi <%15

olanlardaysa malignite riski 3,2 kat daha yiiksek bulunmustur. Yapilan bircok ¢aligmanin
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aksine bu calismada HAART oOncesi ve sonrasi donemde kanser insidansinda farklilik
saptanmamustir (118). Chiappini ve arkadaslarinin ¢alismasi ise 1190 HIV enfekte ¢ocugu
icermektedir. On dokuz yillik takip boyunca 34 cocukta 35 malignite saptanmistir. Bu
calismada HAART sonrasi donemde malignite insidansinda belirgin azalma oldugu
gozlenmis ve HAART sonrasinda en sik goriilen maligniteler non Hodgkin Lenfoma ve
leiyomiyosarkom olmustur. HIV enfekte olup malignite saptanan hastalarda mortalite %58,8
bulunmustur. Birlesik Krallik’ta 1995 yilinda yapilan 302 HIV enfekte cocugu igeren
calismada %3,6 oraninda malignite saptanmis ve en sik goriilen malignite nHL olmustur. nHL
tanis1 alan ¢ocuklarda alt tip olarak en sik diffiiz biiyiik B hiicreli lenfoma goriilmiistiir. B
hiicreli lenfoma olan 4 hastanin 3’linde EBV pozitifligi saptanmistir. Calismada Afrika
kokenli olan 2 hastada Kaposi sarkomu gériilmiistiir (119). 2000 yilinda Italya’da yapilan ¢ok
merkezli ¢caligmada ise HIV enfeksiyonu olup malignite goriilen hastalarin ¢ocugunun ileri
evre immun yetmezlgi ve evre C3 oldugu goriilmiistir. Ancak asemptomatik ve
immunkompetan c¢ocuklarda da kanser gelisebildigi gosterilmistir. Bu calismada da diger
calismalara benzer sekilde %81 oraninda nHL goriilmiis, bunun diginda ise splenik sarkom,
Kaposi sarkomu, lenfoblastik 16semi, HL, safra kesesi leiyomiyomu, vulva karsinomu ve
hepatoblastom saptanmigtir. Cocuklarda HIV iliskili maligniteleri inceleyen c¢alismalara
bakildiginda bulas yolu ve kanser tiirii arasinda bir iliski bulunmamistir. Yiiksek EBV viral
yiikii ile beraber diisiik CD4 hiicre sayisinin artmis malignite ile iligkisi bildirilmistir (120).
Takibimizde bir hastamizda malignite tespit ettik (%2,04). HIV enfeksiyonunu vertikal olarak
edinen bu hastamiz 15 yasinda tani almisti ve immunolojik evre 3 hastaliga sahipti.
Saptadigimiz malignite diger ¢aligmalarda da en sik goriilen non Hodgkin Lenfomayd: ve

histolojisinde alt tip olarak diffiiz biiylik B hiicreli lenfoma oldugu goriildii.

HIV ile enfekte gocuklarda gastrointestinal tutulum yaygindir. Bakteriler, virisler,
mantarlar gibi gesitli patojenler gastrointestinal hastaliklara yol agabilir- Spesifik bir patojenle
iliskilendirilemeyen AIDS enteropatisi ise villus atrofisi nedeniyle malabsorbsiyon nedeni
olabilmektedir.Gastrointestinal hastaliklarin en yaygin semptomlar1 malabsorbsiyonla beraber
kronik ya da tekrarlayici ishal, karmn agrisi, disfaji ve gelisim geriligidir.HIV ile enfekte
cocuklarin ¢ogunda ishal, bagirsak enfeksiyonlarinin sonucudur. Bu enfeksiyonlar hem siklik
hem de ciddiyet acisindan biiyiik bir sorundur. Afrika gibi enterik enfeksiyonlarin yiiksek
oranda endemik oldugu iilkelerde seronegatif kontrol bireylerine kiyasla HIV ile enfekte
¢ocuklarda ishal insidansinda artis kaydadeger seviyededir(121). Kronik ishal, Afrika'da
AIDS'in iyi bilinen bir komplikasyonudur. HIV pozitif ¢ocuklarin yaklasik % 90'inda rapor

76



edilmis olip insidanst HIV negatif bireylerden 6 kat daha yiiksektir(122).Klasik ve firsatci
enteropatojenler, HIV ile enfekte cocuklarda ishale neden olabilir. Firsat¢1 enterik patojenler
arasinda diinya capinda en sik Cryptosporidium parvum gériiliir. Ote yandan bati {ilkelerinde
stk goriilen firsatgr enteropatojenler sitomegalovirlis ve atipik mikobakterilerdir. Zaman

zaman enteroagregatif Escherichia Coli gibi bakteriyel ajanlar bildirilmistir(123).

Yapilan ¢alismalarda cinsiyete gore 6liim oranlarinda anlamli farklilik saptanmamis
olup HIV enfekte ¢ocuklarda en sik 6liim nedeninin AIDS tanimlayic1 enfeksiyonlar oldugu
goriilmektedir. Brady M.T. ve arkadaslarinin caligmasinda 1994-2006 yillar1 arasinda
kaybedilen HIV enfekte 298 cocugun %30,8’inin AIDS tanimlayici enfeksiyonlar,
%13,7’sinin pndmoni, %6,37’sinin merkezi sinir sistemi hastaligi nedenli 6ldiigii tespit
edilmistir. Bizim ¢alismamizdaki 4 hastadan 2’si pnémoni, 2’si merkezi sinir sistemi hastaligi
nedeniyle kaybedilmistir. Wamalwa D.C. ve arkadaslarinin 2010°da yayinladiklar prospektif
kohort ¢alismasinda 238 HIV enfekte ¢ocuk takip edilmis ve 6liim oran1 %8,4 (n=20) olarak
bulunmustur. Bu ¢ocuklardan 11’1 pnémoni nedeniyle 6lmiistiir (124). Bizim ¢alismamizda
da Olim oran1 benzer sekilde %8,16’dir ve pndmoni nedenli Sliim oram1 %350 dir.
Literatiirdeki birka¢ ¢alismanin aksine, baslangigtaki CD4 yiizdesi veya viral yiik ile mortalite
arasinda anlamli bir iliski gosteremedik. Bunun nedeni, kii¢iik 6rneklem boyutu olabilir.
Biiyiik 6rneklem grubuna sahip olan bir¢ok calismada anemi ve boya gore tartinin diigiik
olmasi mortalite ile iligkilendirilmistir (124, 125).

7.2 Cahsmanin Kisithhklar:

Calismamizdaki en 6nemli kisitlilik 6rneklem boyutunun rolatif olarak az olmasidir.

Bu durum degerlendirilmenin kisitlanmasina yol agmustir.

Calismamizin retrospektif 0zellikte olmasi degerlendirmenin mevcut verilerle sinirl

kalmasina neden olmustur.

8 SONUC VE ONERILER

8.1 SONUC

Calismamizdaki vakalarin sosyodemografik 6zellikleri Tirkiye verileri ile uyumlu

olarak bulunmustur. Bulas sekilleri incelendiginde vertikal bulas ve cinsel iliski yoluyla
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bulasma en 6nemli bulas yollar1 gibi goziikmektedir. Hastalardaki semptom ve bulgular ¢ok
genis bir yelpazede degisiklik gostermekte olup, hastaligin progresyonu firsat¢i enfeksiyonlari
ve artmis komorbidite riskini beraberinde getirmektedir. HIV hastalarinda ortaya ¢ikan
firsatg1 enfeksiyonlar gesitli cografyalarda farklilik gdstermekte olup, lilkemizdeki en 6nemli
ve sik olami tiiberkiilozdur. Hastalarimizda komorbiditeler literatlirdeki bazi verilere kiyasla
daha diisiik oranda gozlenmistir. Bu durum klinigimizin alt yapisi ve hastalarin deneyimli bir
ekip tarafindan interdisipliner bir yaklasimla takip edilmesine bagli oldugu
degerlendirilmistir. Antiretroviral tedavinin erken baslanmasi agisindan hastalara erken tani
konulmasi elzemdir, bu baglamda tarama ¢alismalar1 ve hasta bilgilendirilmesi gibi konular
onem tagimaktadir. HIV diinyay1 etkisine almig global bir saglik problemidir ve viriisle ortak

sorumluluk sloganiyla savas kiiresel bir 6l¢ekte devam edecektir.

8.2 ONERILER

HIV’nin erken evrede tani almasi agisindan hasta taramast ve toplum
bilin¢lendirilmesi ¢aligmalarina 6nem verilmesini oneriyoruz. Erken tedavi yaklasimlar1 ve
farkindalik ile firsatc1 enfeksiyonlari minimize edilmesi, hastalarin hastaneye yatis ve
mortalitesini azaltacak buna ek olarak toplum sagligi acisindan da disiik bir risk
olusturacaktir. HIV tanimlayici hastaliklar ve hematolojik anormalliklerle karsimiza ¢ikan
nefrotik sendrom gibi bazi klinik tablolarda klinisyenin aklinda HIV her zaman ayirici tanida
yer almalidir. Bu baglamda enfeksiyonun klinik seyrinin ve spesifik semptomlarinin tiim

hekimler tarafindan farkindaligi, taninin atlanmamasi agisindan biiyiik 6nem tasimaktadir.
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10 EKLER

EK-1:
i.0.ISTANBUL TIP FAKULTESI
COCUK SAGLIGI VE HASTALIKLARI ANABILIM DALI
COCUK ENFEKSIYON BiLiM DALI
HIV ENFEKTE HASTA TAKiP FORMU
Adi-soyad :
Protokol no:
Dosya No:

Dogum Tarihi /Yas::

Cinsiyeti :

Basvuru tarihi:

Evdeki kisi sayisi:

Tani yasi:

Tani evresi (immiinolojik/klinik):

Tarti/boy persantil:

Bulas sekli:

Basvuruda Fizik muayene bulgulari:

Lenfadenopati:
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Hepatomegali: Splenomegali:

Ensefalopati:

Diaper dermatiti: sik USYE: AOM: GER:
Kandidiazis: Gastroenterit: Pn6émoni: Sepsis.
Diger:

Anti- Retroviral tedavi:

Baslangig tarihi :

ilag:

ilag direnci:

ilag yan etkisi:

Siire:

Proflaksi:

Asilar:

TBC temas oykiisii:

WBC: PNL: Lenf: Hb: PLT:

CRP: ESR:

CD4(ylizde/say1): CD8(ylizde/say): CD4/CD8:
Ig A: IgM: IgE: Ig G:
AST: ALT: Ure: Krea:
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Amilaz: Lipaz:

Lipid profili:

Paac: PPD:

HIV RNA:

EBV: CMV:

KOMORBID HASTALIKLAR:

Kardiyovaskiiler sistem:

e TA
e EKO
e Lipid profili

Kas- iskelet sistemi

e (Ca

e P

e ALP

e D Vitamini

GOz muayenesi

Biyiime gelisme

e Tarti persentil
e Boy persentil
Merkezi sinir sistemi

e EEG

e Kranial MR

o Okul basarisi
Uriner sistem

e Tam idrar tetkiki
Gastrointestinal sistem

o Dispeptik yakinma

IGRA:
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e Kronik ishal

Hematolojik sistem

e Sitopeni varlig

izlemdeki enfeksiyonlar:
Tanidan haberdar olma yasi:
Sonug:

ANNENIN:

Dogum tarihi/YASI:

Egitimi:

HIV tanisi alma tarihi:

e Hamilelik 6ncesi

e Hamilelikte

e Dogum sirasinda

e Dogum sonrasinda
Biliniyorsa hamilelikte HIV RNA sonucu:

Biliniyorsa hamilelikte HIV kategorisi:

Hamilelikte anti retroviral tedavi alimi ve turii:

Dogum sekli:

TBC temast:
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