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Prof. Dr. Stikran KOSE

KONGRE BASKANI
Prof. Dr. Sila AKHAN
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Prof. Dr. Derya OZTURK-ENGIN
Dog. Dr. Ozlem AYDIN
Dog. Dr. Pinar ERGEN
Dog. Dr. Elif SARGIN-ALTUNOK

KONGRE GENEL SEKRETERLERI
Dr. Ogr. Uyesi Ozlem GULER
Dr. Ogr. Uyesi Miige TOYGAR-DENIZ

UYELER
Prof. Dr. Ata Nevzat YALCIN
Prof. Dr. Levent GORENEK
Prof. Dr. Ayse BATIREL
Prof. Dr. Selguk KAYA
Prof. Dr. Ozlem ALTUNTAS-AYDIN
Doc. Dr. Miige OZGULER
Dog. Dr. Fatma YILMAZ-KARADAG
Doc. Dr. Ayse INCi
Dog. Dr. Seyit Ali BUYUKTUNA
Dog. Dr. Ozlem AYDIN
Dog. Dr. Pinar ERGEN
Dog. Dr. Zehra KARACAER
Dr. Ogr. Uyesi Emel AZAK-KARALI
Dr. Ogr. Uyesi Miige TOYGAR-DENIZ
Uzm. Dr. Omer DEMIR
Uzm. Dr. Kazim KIRATLI
Uzm. Dr. Teoman KAYNAR
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Sevgili Meslektaslarimiz,

BUHASDER Kongresi'nin bu yil 12.sini, 28-30 Ekim 2024 tarihlerinde Bodrum Kefaluka Otel’de
gerceklestirecegiz.

Hayatimizdaki infeksiyonlarin giincel durumlarini ele alip, yenilikleri konusacagiz. Korunmanin da, tedavi
gibi cok 6nemli oldugunu biliyoruz; yeni asilar ve etkileri de 6nemli konularimizdan biri olacak.

ilk Acihs Oturumu’nda Kiresel Isinma’nin infeksiyonlar lzerine etkisini multidisipliner bakis acilariyla
tartisacagiz. 29 Ekim Bayrami’mizi Kord Vokal ile coskuyla kutlayacagiz.

Cok sayida konusunda uzman konusmaci ile yapacagimiz kongremize katilimlariniz ¢cok degerlidir. Bilgiyi
tartisarak, paylasarak biydtebiliriz diye distniyoruz. Yuz ylze bulusmalarin kiymetini anladigimiz su
dénemde bulusmayi dort gozle bekliyoruz.

Sevgi ve saygilarimla

Prof. Dr. Sila AKHAN
Kongre Baskani

www.buhasderkongresi.com www.buhasder.org.tr
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BiLIMSEL PROGRAM

28 EKiM 2024, PAZARTESI

SALON A SALON B
AGILIS TORENi
14.00 - 14.15 .
Sila AKHAN, Sitkran KOSE
ACILIS KONFERANSI
2050’YE DOGRU DUNYADA YUKSEKOGRETIME BAKIS
14.15 - 14.45

Oturum Baskani: Sila AKHAN

Konusmaci: Sezer KOMSUOGLU

14.45 - 15.00 KAHVE ARASI

OTURUM1 OTURUM 2
HEPATIT B ve D'DE GELECEK NELER GETIRECEK KRONIK VIRAL iNFEKSIYONLARDA YASAM TARZI
Oturum Baskanlari: Ayse BATIREL, Kadir DEMIR Oturum Baskani: Zeynep CANTURK, Siikran KOSE
B Hepatit B de Kilavuzlar C6z4m muu? Beslenme ve Spor
15.00-1630 - dir DEMIR Murat AKSOY
HBV RNA ve HBcAg Tayini Besin Takviyeleri ve Vitaminler
Murat SAYAN Banu TASCI-FRESKO
HDV Diyabet ve Kilo KontrolG
Mustafa Kemal CELEN Zeynep CANTURK
OTURUM 3 OTURUM 4
HIV YUVARLAK MASA TOPLANTISI ZOONOTIK HASTALIKLAR VE iKLiM DEGIiSiKLIiGi
Oturum Baskanlari: Hisni PULLUKCU, Hayat KUMBASAR Oturum Baskanlari: Figen KULOGLU, Oznur AK
: HIV Virolojisi Dengue
16.30-18.00  \iort KUSKUCU Figen KULOGLU
HIV Kard MUmkun ma? Chikungunya L
Bilgul METE Semiha CELIK-EKINCI
HIV ve Hukuk X Bati Nil Virasu
Birsen DURMAZ-CETIN Oznur Ak
18.00 - 18.15 KAHVE ARASI
OTURUM 5 OTURUM 6
MULTIDISIPLINER YAKLASIM GEREKTIREN DEMIYELINiZAN INFEKSIYONLARIN iZi: TANIDA YENi NELER VAR
HASTALIKLAR X
. . Oturum Baskanlari: Birsen DURMAZ-CETIN, Tuba DAL
1815 - 19.15 Oturum Baskanlari: Hiisnii EFENDI, Derya OZTURK-ENGIN
. . Sendromik Testlerin Tanida Yeri
Norolojik Yakla§|m (Guillain Barre, ADEM, MS) Tuba DAL
Hiisnli EFENDI
. Yapay Zeka Temelli Tani Algoritmalari
Infeksiyon Hastaliklari Yaklasimi, Aysin KILING-TOKER Ozlem GULER
19.15 - 21.00 AKSAM YEMEGi
BUHASDER OZEL OTURUMU
21.00 - 22.30 IKLIM KRIZI VE INFEKSIYONLAR YUVARLAK MASA TOPLANTISI

Melike SAHIN, Fatma DEMIR-TURGUT, Dilek CALISKAN, Aytiil CORAPCIOGLU-OZDEMIR, Murat AKSOY, Mustafa Kemal CELEN,
Yesim TASOVA, Sila AKHAN, Mestan EMEK, Sukran KOSE
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29 EKiM 2024, SALI

SALON A SALON B
SOZEL BILDIRILER -1 SOZEL BILDIRILER - 2
Oturum Baskanlari: Levent GORENEK, Ash TETiK-VARDARLI Oturum Baskanlari: Sebnem CALIK, Huseyin CAN
SS-02 Semsi Nur Karabela SS-06 irem Askin Yilmaz
07.30-08.15 SS-04 Ozge GCaydasi SS-20 irem Askin Yilmaz
SS-05 Eyup Arslan SS-26  Sebnem Calik
SS-25 Ozge Caydasi SS-27 Sebnem Calik
SS-28 Tuba Tath Kig SS-38  Selma Tosun

SS-39  Selma Tosun
SS-46  Ozlem Gakin
OTURUM 7
HIV VE OLGULARLA KOMPLIKASYONLARIN YONETiIMi KONSEYi
Oturum Baskanlari: @zlem ALTUNTAS-AYDIN, Behice KURTARAN, Hiilya ®ZKAN, Soner DUMAN

HIVAN
Arzu ISIK

Olgu, Eytip ARSLAN

PCP
08.15-10.00 Hayat KUMBASAR

Olgu, Yildiz OLCAR

Kaposi Sarkomu
Derya SEYMAN

Olgu, Mehmet CEYLAN

Toksoplazma Ensefaliti
Seniha SENBAYRAK

Olgu, Lutfiye KUZUCU

10.00 - 10.15 KAHVE ARASI

29 EKiM OZEL KONFERANSI

TURKIYE'DE BiLiM, BiLIMSEL ARASTIRMALAR VE GELECEGi
10.15 - 10.45

Oturum Baskani: Siikran KOSE

Konusmaci: Emin KANSU

OTURUM 8
OLGULARLA TUBERKULOZ KONSEYi
Oturum Baskanlari: Ali MERT, Elif SARGIN-ALTUNOK, Mustafa NAMIDURU

HIV ve Tuberkuloz
Ali MERT

10.45 - 12.30
MSS Tuberkulozu
Olgu, 6zge CAYDASI

Dissemine Tuberkuloz
Olgu, Halim BAYRAM

TuUberkuloz Lenfadeniti
Olgu, Kazim KIRATLI

12.30 - 13.30 OGLE YEMEGi

www.buhasderkongresi.com www.buhasder.org.tr
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29 EKiM 2024, SALI

SALON A SALON B

UYDU SEMPOZYUMU G SK

ZONAYA KARSI GUGLU KORUMA : REKOMBINANT iNOVATIF ZONA ASISI

13.30 - 14.15
Moderatér: Siikkran KOSE
Konusmaci: Sila AKHAN
OTURUM 9 / Dr. EMEL AZAK OZEL OTURUMU OTURUM 10
HIV VE ASILAMAYAN PROBLEMLER YENi ANTIMiKROBIYALLER
Oturum Baskanlari: Yesim TASOVA, Bilgul METE Oturum Baskanlari: Behice KURTARAN, Canan AGALAR
1415 - 15.45 HIV ve Malignite Yeni Antibiyotikler
B Hiisnii PULLUKGU Yesim UYGUN-KIZMAZ
HIV ve Asilar Yeni Antiviraller
Sibel BOLUKGU Behice KURTARAN
HIV ve Yaslilk Antimikrobiyaller ve Bébrek
&zlem ALTUNTAS-AYDIN Ender HUR
15.45 - 16.00 KAHVE ARASI
OTURUMT1 OTURUM 12
SEPSIiSi TANIMAK HAYAT KURTARIR ARTAN TEHDIT: CINSEL YOLLA BULASAN HASTALIKLAR
Oturum Baskanlari: Yasemin GAG, Oguz KARABAY Oturum Baskanlari: Sener BARUT, Atahan CGAGATAY
Sepsisin Patogenezi Sifiliz
16.00-1715  55uz KARABAY Miige TOYGAR-DENiZ
Sepsisin Tanisi Klamidya ve Gonore
Ayse BATIREL Sener BARUT
Sepsisin Tedavisi Genital HPV'de Glncel Durum
Yasemin CAG Silleyman Engin AKHAN
OTURUM 13 OTURUM 14
HER YONUYLE OLGULARLA CMV KONSEYi KRONIK VIRAL iNFEKSIYONLARDA iNFLAMASYON
Oturum Baskani: Gigdem ATAMAN-HATIPOGLU Oturum Baskanlari: Hillya OZKAN
17.15 - 18.00
CMV Retiniti . HIV ve inflamasyon
GCigdem ATAMAN-HATIPOGLU Hilya OZKAN
CMV Koliti Viral infeksiy(_)nlarda.Hepatosteatoz
Figen SARIGUL Gozde DERVIS-HAKIM
OTURUM 15 OTURUM 16
ASILAMA YOGUN BAKIM UNITESINDEKi iNFEKSiYON TEHDITi
Oturum Baskanlari: Seniha SENBAYRAK, Selma TOSUN Oturum Baskanlari: Kemalettin AYDIN, Mehmet YILDIRIM
Asl Yanitsizhig Ventilatér iliskili Pnémoni
18.00-1915  gjim BADUR Stleyman YILDIRIM
Eriskinde ve Saglik Calisanlarinda Bagisiklama Farkli mi? Kateter ili§k_ili Kan Dolasimi infeksiyonlari
Ozenir KOCABIYIK Miige GZGULER
Yashlarda Bagisiklama Batin igi ipfeksiyonlar
Selma TOSUN Canan AGALAR

www.buhasderkongresi.com www.buhasder.org.tr
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29 EKiM 2024, SALI

SALON A SALON B
SOZEL BILDIRILER - 3 SOZEL BILDIRILER - 4
Oturum Baskanlari: @zlem GULER, Cumhur GUNDUZ Oturum Baskanlari: Okan DERIN, Adem KOSE
SS-07 Kazim Kirath SS-13 Elmas Emsal Erkal
SS-08 Kadir Gorkem Guclu SS-14  Selda Aslan
19.15-20.00 SS-09 Bilge Caglar SS-15  ibrahim Al Harach
SS-11 Dilek Yilmaz SS-16  Ayse Humeyra Karatas
SS-12  Dilek Yilmaz SS-17  Hatice Kubra Ugar
SS-41  Aysenur Cihanoglu SS-18  Tuba Demirci Yildirnm
SS-42  Kazim Kirath SS-19  Irem Giftci
SS-43  Osman Yilmaz SS-35  Derya Oztiirk Engin
SS-47 Mluge Toygar Deniz SS-44 Mehmet Kagan Ozdemir

30 EKiM 2024, CARSAMBA

SALON A SALON B

SOZEL BILDIRILER - 5 SOZEL BILDIRILER - 6

Oturum Baskanlari: Osman YILMAZ, Elif SARGIN-ALTUNOK Oturum Baskanlari: Derya OZTURK-ENGIN, Cagr BUKE

SS-21  Ozlem Gl SS-32 Deniz Ozer
08.00-08.45 SS-22 Halim Bayram SS-33 Deniz Yice Yildirnm

SS-23  Munevver Sen Korkmaz SS-34 Nesrin Gareayaghi

SS-24  Abdirahim Ali Nur Adam SS-36 Yildiz Ol¢gar

SS-29 Ahmet Sahin SS-37 Buse Sinem Falakaloglu

SS-30 Semiha Gelik Ekinci SS-40 Sevim Hazal Ozel

SS-31  Ayse Sababli Cetin SS-45 Zeynep Bayraktar

OTURUM 17 OTURUM 18

SEZONU BASLAYAN ViRAL iNFEKSIYONLAR DIRENGLI GRAM NEGATIF iINFEKSIYONLAR

Oturum Baskani: Selim BADUR Oturum Baskanlari: Oral ONCUL, Seyit Ali BUYUKTUNA
08.45 - 09.45

RSV'de Neredeyiz Klebsiella pneumoniae

Atahan CAGATAY Oral ONCUL

SARS-Cov-2, influenza ve Diger Solunum Yolu Viruslari Non-fermentatifler

Selda ASLAN Seyit Ali BUYUKTUNA

09.45 - 10.00 KAHVE ARASI

OTURUM 19 / BUHASDER OZEL OTURUMU
HCV ELIMiINASYONU

Oturum Baskanlari: Sikran KOSE, Yusuf YILMAZ
10.00 - 11.00

Eliminasyonda Neredeyiz?
Sila AKHAN

HCV Tedavisinde Akilci Laboratuvar Kullanimi ve Sonuglari
Ozgur APPAK

www.buhasderkongresi.com www.buhasder.org.tr
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30 EKiM 2024, CARSAMBA

SALON A SALON B
OTURUM 20 / OSMAN $ADi YENEN OZEL OTURUMU OTURUM 21
KAN MERKEZi YONETIMi VE iINFEKSIYONLARI iNFEKSIYON HASTALIKLARI VE ROMATOLOJIK HASTALIKLAR
AYRIMI
Oturum Baskanlari: Mahmut BAYIK, Ramazan ULUHAN, i .
Cengiz CEYLAN Oturum Baskanlari: Ali INAL, Slikran KOSE
1M.00-1215  Transfiizyon iliskili infeksiyonlar Romatolojik Hastaliklar ve infeksiyon Olgusu
Yasemin HEPER Fatma BASIBUYUK
Transflizyona Bagli ipfeksiyonlarda Vakalarla Hemovijilans inqusiyon Hastaliklari Otoimmuniteyi Tetikliyor
Nesrin GAREAYAGHI Ali INAL

Otoimmun Hastaliklar infeksiyonu Tetikliyor
Tugba DEMIRCI-YILDIRIM

1215-13.00 OSMAN SADi YENEN VE EMEL AZAK iCiN ANMA TORENI

OTURUM 22 OTURUM 23
OZEL KONAKTA FUNGAL iNFEKSIYONLAR PALYATIF BAKIMLA iLiSKiLi INFEKSIYONLAR
Oturum Baskanlari: Giilgin TELLi-DiZMAN, Tuba DAL Oturum Baskanlar:: Firdevs AKTAS, Ata Nevzat YALCIN
14.00 - 15.00
Hematojen Maligniteler Solunum Yolu infeksiyonlari
Gulgin TELLI-DIZMAN Firdevs AKTAS
Tani ve Direng Problemleri Uriner Sistem infeksiyonlari
Sevtap ARIKAN Mehmet Emirhan ISIK
OTURUM 24 OTURUM 25
OLGULARLA SICAK KONULAR VEKTOR iLE BULASAN iNFEKSIYONLAR
Oturum Baskanlari: Mestan EMEK, Mustafa NAMIDURU Oturum Baskanlari: Derya OZTURK-ENGIN, Levent GORENEK
Bogmaca Lyme
Tugba SARI Selcan ARSLAN-OZEL
15.00 - 16.30
Difteri KKKA
Esra NURLU-TEMEL &zlem AYDIN
Kizamik Hanta Virts .
Sonay ARSLAN Fatma YILMAZ-KARADAG
Bruselloz Leptospiroz
Emre BAYHAN Pinar ERGEN
OTURUM 26 OTURUM 27
YANIK VE YARA iNFEKSiYONLARI ANTIBIYOTiK KULLANIM iLKELERI
Oturum Baskanlari: Ahmet Deniz UCAR, Sibel BOLUKGCU Oturum Baskanlari: Zehra KARACAER, Oral ONCUL
16.30 - 17.30
infeksiyon.YakIa§|m| Farmakolog Gézuyle
Zuhal YESILBAG Omer DEMIR
Cerrahi Yaklasim Klinisyen Gozuyle
Ahmet Deniz UCAR Teoman KAYNAR
17.30 KAPANIS

www.buhasderkongresi.com www.buhasder.org.tr
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2050’ye Dogru Diinyada Yiiksekogretime Bakis

Prof. Dr. Sezer KOMSUOGLU

Diinyada politik nizamin, kurallarin yikildigl, insan haklarinin derinden etkilendigi bu gilinlerde, diinyanin en 6nemli
alanlarindan biri olan yiksekogretimi, yiksekogretimin 2050’ye dogru nasil olmasi gerektigini ve bu alandaki
disincelerimizi konusacagiz. Umarim faydali olacaktir. Yiiksekdgretim ve bilim diinyasinda yasanan hizli degisimler
Glkemizin ve diinyamizin gelecegini belirlemektedir. Multidisipliner diisiinceye ve inovasyonu yapilandiran merkezler
olan Universiteler gerek arastirma gerekse egitim alaninda Ustlendikleri roller gelecegin en 6nemli aktorleridir.
Bu nedenle uzmanlik alanlarimizda bir araya geldigimizi kongrelerde, sempozyumlarda genel olarak da degisimi
konusmak ve bu degisimi izleyecek altyapilari ¢alisma, kendi alanlarimizda da dogru bir izlekte ilerlemek igin
onemlidir. Her birimiz yalnizca hekim olarak degil kurumlarimizin birer temsilcisi, kamu politikalarinin birer aktori
ve bilim diinyasinin birer Gyesi olarak, olumlu ve olumsuz vurgulariyla degisimi takip etmek zorundayiz.

Teknolojik yenilikler, dijitallesmede inanilmaz gelismeler, bilginin Gretimi ve hizla paylagimi gibi muazzam basarilarin
yaninda, 21. ylzyilda halen sosyal esitsizlikler, politik anlagsmazliklar, savaslar, insan haklari ihlalleri, yogun viral
hastaliklar, insanligin neden oldugu iklim degisikliklerine karsi savunmasiz kalisimiz, ciddi ekonomik sorunlar basta
olmak lizere diinya bir¢ok konuya ¢6ziim aramaktadir.

Geleneksel olarak Universiteler ve ylksekdgretim sistemleri, gerekli bilgiyi 6greten, Ureten ve nitelikli insan
kaynagini yetistirmekten sorumlu kurumlar olarak goriilmektedir. Ancak kiiresel diinyada bugtin igin bu ihtiyaglarin
dogas! siurekli degismekte ve sosyo-ekonomik gelecege belirsizlikler hakim olmaktadir. Bu belirsizliklerle basa
¢tkma konusunda ilgili her kurumun genis kapsamli bir stratejik plani bulunmalidir. UNESCO, OECD, EUA (Avrupa
Universiteler Birligi), IESALC (International Institute for Higher Education) ve benzeri kurumlar, 2050’ye dogru
ylksekogretimin nasil olmasi gerektigine dair projeksiyon galismalari yapmaktadir. Clinkli diinyanin ve insanhgin
gelecegini yliksekogretim sekillendirmekte ve insa etmektedir. Gelecek hedefleri icin, egitimli is glict ve nitelikli
insan kaynagi saglanmaktadir. Gergekten yiksekdgretimin asli gérevi budur. Bilim ve teknoloji alanindaki degisimi
izlerken karsilasilan zorluklari da degerlendirmek gereklidir.

Bu konuda karsilasilan temel zorluklar sunlardir:
1. Diinyada ve Ulkelerde yogunlasan kutuplasmalar,
2. istikrarin ortadan kalkmasi,

3. Dijitallesmenin yonlendirdigi, daha giglii yapay zeka uygulamalari da dahil olmak lizere gittikge genisleyen,
toplumsal dontisimden olusan yeni belirsizlik kompleksi ile karsi karsiya kalinmasi.

Bu tespitlerle birlikte bilimsel diinyanin yani sira ekonomik sistem de dikkate alinmalidir. Diinyada ekonomik biylime
¢ temel faktor tarafindan yonetilmekte ve yonlendirilmektedir:

1. Sermaye girdisi,
2. Kalifiye isglic(,
3. Teknolojik ilerleme.

Endistri 4.0 olarak adlandirdigimiz motto, buyilk olcide bilim ve teknolojinin ilerlemesine dayanmaktadir.
Kalkinma hedefleri, gelismis teknolojilerin isletilebilmesi ve kullanilabilmesi, yani inovasyon, dogrudan iyi yetismis
yeteneklerle donatilmis insan sermayesine baghdir. Yiksekogretim, bu sermayeyi; Universitelerde, akademilerde,

www.buhasderkongresi.com www.buhasder.org.tr
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0zgln enstitllerde ve glizel sanatlar ile konservatuvarlarda yetistirmektedir. Hedef; hayat kalitesinin ylkselmesi,
sosyal yapinin gliclendirilmesi, esitsizliklerin ortadan kaldirilmasi, gevre bilincinin artirilmasi ve ylksek teknolojinin
gelistirilmesidir.

Yuksekogretim kurumlari, degisimin katalizatorleriolarak hareket etmektedir. Degisim dedigimiz, henliz gelistirilmemis
olan yeteneklerin ve becerilerin belirlenmesidir. Ogrenciler, yiiksekdgretimin ana yapisinda, merkezinde ve {retilen
her seyin kalbinde yer almaktadir. Ogrenciler olmadan liniversiteler var olamaz. Ogrencilerin énciligiini yaptigi bu
yapl, iyi egitimli akademisyenler ve arastirmacilarla gevrilidir.

Uluslararasi gigli kurumlarin 2050 icin sunduklari beklentiler ve raporlar, gelecekte daha sofistike kavramlarin
yliksekogretimde yer alacagini, ulus-devlet merkezli tiniversitelerden kiiresel yonelimli Giniversitelere dogru bir gecis
olacagini ifade etmektedir:

- Universiteler, 2050’ye dogru, kiiresel ve ulusal olarak keskin vertikal katmanlarla ilerleyecektir.
- Yiiksekogretim kitlesel olarak artacak, %60-90 seviyesine ulasmasi beklenmektedir.
- ilk 1000’deki tiniversiteler ile 25.000-30.000 siralamalari arasinda muazzam kalite farklari olacagi 6ngoriilmektedir.

- Is bulup calisma fikri, 6grencilerin mezuniyetin hemen sonrasinda ilk ve hizli beklentisi olacaktir. Egitim buna gére
sekillendirilmelidir.

Bugiin bircok calismaya gore siirecte Asya ve Cin hizla 6ne ¢cikmaktadir. Ornegin, Tayvan’da 25 liniversite, Tayvan Al
College Alliance isbirligi yaparak ontimuizdeki ¢ yilda yapay zeka icin 10.000 6grenci yetistirecektir. Alman sirketleri,
Cin Universiteleri ile ishirligi yapmaktadir (Table Media). Cin’deki Alman Ticaret Odasi 2024 inovasyon raporunda, Cin
rekabetinin gerisinde kalmamak igin glcli bir arastirma varliginin sart oldugunu savunmaktadir. Bu érnekleri kolayca
cogaltmak mimkindur.

Devletler, ulusal dizeyde yaptiklari bolgesel arasi isbirliklerinin otesinde yuksekégretim alaninda daha genis
cografyalarda ve uluslararasi diizeyde yeni isbirlikleri insa etmektedir. AB, Glineydogu Asya’daki ASEAN ile SHARE
programini baslatmistir.

GUnUmuz dijital diinyasinda, diinyanin dort bir tarafina dagilmis laboratuvarlarin isbirligi ile bliylk bir gig
yaratabilecegini hatirlamak gerekir. BlyUlk sorunlarin ancak ¢oklu arastirma ekipleri ve isbirlikleri ile ¢ozllebilecegi
acikca gorilmektedir. Bu isbirlikleri hem Ulkeler arasinda, hem kurumlar arasinda hem de bireysel diizeyde katmanh
olarak ylrimektedir. Hepinizin yakindan takip ettigi tGniversitelere dair ulusal ve uluslararasi gostergeler ulusal ve
uluslararasi isbirliklerine dayanan arastirmalara ayri kiymet atfetmektedir. Bu kapsamda diinyanin sorunlarina ve
gene iliskili olarak yerel ve bélgesel ihtiyaglara gére basliklar belirlenmektedir. Ornegin AB, 2021-2027 Ufuk Projesi
kapsaminda yaklasik 100 milyar Avro bitgeyi saglikh toprak, akilli sehirler ve kanser tedavisi gibi konulara ayirmistir.
2050'ye dogru bu konular hala glindemde olacakr.

Bu kapsamda Fizik, kimya, mihendislik gibi doga bilimlerine yogunlasan disiplinler ile sosyal ve beseri bilimlerin
hatta sanat alanin iliskisi cok 6nemlidir. Bu iliski cok uzun yillardir tartisilmaktadir. Bir klasik eser olan, 1959 tarihli, C.
P. Snow’un “Two Cultures and the Scientific Revolution” adl eserinde bahsettigi gibi, bilim ve toplumsal kavramlar
arasinda bir kopri ihtiyaci vardi. Bugiin bu kavramlar arasinda kurulan képriler kiiresellesmektedir.

Oniimizdeki yillarda ve 2050’ye dogru, lniversiteler:
e Endustri ve kamu sektori ile daha yakin ¢alisacaklar,
e Arastirma mikemmeliyet merkezleri icin ulusal ve uluslararasi isbirliklerini gelistirmek zorundadirlar,

e Bolgesel inovasyon ekosistemlerini de goz 6niline alarak, arastirma altyapilarini gelistirmek igin reel altyapi
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gelistirme konusunda stratejik hedefler koymahdirlar.

o Toplumsal degerler yaratan bir ekosistem kurmalidirlar, bolgesel yapi ile birlikte kiiresel sistemlere ulasan

kollari olmahdir.

e Sadece biiyiik sanayi kuruluslari ile degil KOBi’lerle de giiclii iletisimler kurulmasi akademik kuruluslar icin
de 6nemlidir.

Bu konusmada gelecek icin en 6nemli konulardan biride yetistirilecek geng neslin barisa, sevgiye, iyilige,
insanhgin refahina ve mutluluguna adanmis degerlere sahip olmasidir.
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HBV RNA ve HBcAg Tayini

Prof. Dr. Murat SAYAN

Kocaeli Universitesi, Arastirma ve Uygulama Hastanesi, PCR Unitesi, Kocaeli

HBV RNA ve HBcAg Tayini

Hepatit B virlisiiniin (HBV) pregenomik RNA’si (pgRNA), hem ters transkripsiyon i¢in bir sablon hem de protein
senteziicin bir mesajci RNA olarak hizmet ederek viriisiin replikasyon déngiisiinde cok 8nemli bir rol oynar. islevlerini
anlamak, HBV'ye karsi terapotik stratejiler gelistirmek icin gereklidir.

HBV pgRNA’nin Viral Replikasyondaki Rolii

Ters Transkripsiyon Sablonu: pgRNA, nikleokapsid icinde ters transkripsiyon yoluyla viral DNA sentezlemek igin
gereklidir (1). Protein Cevirisi: Viral genom replikasyonu igin hayati 6nem tasiyan gekirdek proteini (Cp) ve DNA
polimerazi (pol) terciime eden bikistronik bir mRNA olarak hizmet eder (2). NlUkleer export: pgRNA'nin stabilitesi
ve cekirdekten sitoplazmaya ihraci, ELAVL1 gibi bozunmayi 6nleyen ve tasinmasini kolaylastiran konak faktorleri
tarafindan dazenlenir (3).

Replikasyonun Diizenlenmesi: RNA baglayici protein TIAR, pgRNA’dan Cp ve Pol’lin translasyon verimliligini modiile
ederek etkili viral replikasyon icin gerekli dengeyi etkiler (2). Deneysel Modeller: HBV replikasyonunu incelemek igin
sentetik RNA kullanan yenilik¢i sistemler gelistirilerek replikasyon adimlarinin hassas bir sekilde haritalanmasina ve
antiviral ajanlarin degerlendirilmesine olanak saglanmistir (4). pgRNA, HBV replikasyonunun ayrilmaz bir parcasi olsa
da, ekspresyon seviyeleri ve konakgi faktorlerle etkilesimleri degisebilir ve potansiyel olarak virlisiin patojenitesini
ve terapotik midahalelerin etkinligini etkileyebilir.

HBV Core Related Antigen (HBcrAg), HBV replikasyonunda ve izlenmesinde ¢ok onemli bir rol oynar. HBV
replikasyonu icin gerekli olan intrahepatik kovalent olarak kapal dairesel DNA (cccDNA) seviyelerini yansitan énemli
bir biyobelirte¢ gorevi gorir (5).

HBcrAg’nin Viral Replikasyondaki Rolii

HBcrAg seviyeleri serum HBV DNA ve intrahepatik cccDNA ile glicll bir korelasyon gosterir, bu da onu viral aktivitenin
glvenilir bir gostergesi haline getirir (6). Antiviral tedavi géren hastalarda, HBcrAg diizeylerindeki dists HBV
replikasyonunun azalmasi ve klinik sonuclarin iyilesmesi ile iliskilidir (7, 8).

KlinikUygulamalaragéreHBcrAg,serumHBVDNA'sitespitedilemedigindebiletespitedilebilirve HBVreaktivasyonunun
izlenmesindeki faydasini vurgular (6, 8). Ozellikle yeni antiviral ajanlarin etkinliginin degerlendiriimesinde ve
HBeAg serokonversiyon olasiliginin belirlenmesinde tedaviye yanitin bir 6ngériicisi olabilir (7, 8). HBcrAg, HBV
replikasyonunu izlemek icin umut verici bir belirte¢ olsa da, bazi arastirmacilar prediktif degerinin farkli hasta
popllasyonlari ve tedavi rejimleri arasinda degisebilecegi konusunda uyarida bulunarak, cesitli klinik ortamlarda
daha fazla dogrulamaya ihtiya¢ oldugunu 6ne stirmektedir.
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Kronik Hepatit B Hastalarinda Karaciger Hasarinin Tanisal ve Prognostik Onemi

Kronik hepatit B (KHB) hastalarinda karaciger hasarini izlemek ve tedavi yonetimini optimize etmek amaciyla cesitli
biyomarkerler kullanihir. HBV pgRNA ve HBcrAg birer biyomarker olma potansiyelindedir. Viral aktivitenin ve karaciger
hasarinin ciddiyetini anlamada 6nemli ipuglari saglayabilir. Tedavi alan ve almayan hastalarda bu biyomarkerlerin
dizeyleri, karaciger dokusundaki hasarin derecesi ve viral replikasyonun devam edip etmedigi konusunda bilgi
verebilir (9 - 11).

Tedavi Almayan Hastalarda pgRNA

Yiiksek pgRNA Seviyeleri: Tedavi almayan hastalarda ylksek pgRNA seviyeleri, virlsin aktif olarak
replikasyonuna devam ettigini gosterir. Bu durum, karacigerde siirekli viral replikasyonun ve enflamasyonun
sirdiglinii isaret eder. Uzun vadede bu replikatif aktivite, karaciger dokusunda fibrozis, siroz ve hatta
hepatoseliiler karsinom (HCC) gibi ciddi komplikasyonlara yol agabilir (7, 11).

Karaciger Hasari ile iliski: Yiiksek pgRNA seviyeleri, karacigerdeki inflamasyonun ve fibrozisin derecesi ile
korelasyon gosterebilir. Bu da, aktif viral replikasyonun dogrudan karaciger hasarina katkida bulundugunu
gosterir (7, 11).

Tedavi Alan Hastalarda pgRNA

Diisiik pgRNA Seviyeleri: Antiviral tedavi, 6zellikle niikleoz(t)id analoglari (NUCs) ile virlsln replikasyonu
baskilanabilir ve pgRNA seviyeleri diser. Bu, tedavi altinda karacigerde viral aktivitenin azaldigini ve hasarin
durma noktasina geldigini gosterebilir (5,12,13).

Surekli pgRNA Pozitifligi: Bazi hastalarda tedaviye ragmen pgRNA'nin tespit edilebilir diizeyde olmasi, disiik
diizeyde de olsa viral replikasyonun devam ettigini gosterebilir. Bu durumda, karaciger hasari tamamen
iyilesmeyebilir ve dikkatli izlem gerektirebilir (5,12,13).

Tedavi Almayan Hastalarda HBcrAg

Yiiksek HBcrAg Seviyeleri: Tedavi almayan hastalarda HBcrAg seviyeleri genellikle yliksektir ve bu durum
karacigerdeki aktif cccDNA rezervuarini ve viral replikasyonu gosterir. Yiiksek HBcrAg, karacigerde devam
eden inflamasyonun ve hasarin habercisidir. Ayrica, karaciger fibrozisi ve siroz gelisimiyle de iliskilidir (7, 11).

Karaciger Fibrozisi ile Korelasyon: Arastirmalar, HBcrAg seviyelerinin karaciger fibrozisi ve inflamasyon
derecesi ile pozitif bir korelasyon gosterdigini ortaya koymustur. Ozellikle HBeAg negatif olan, ancak HBcrAg
seviyesi ylksek olan hastalarda ilerleyici karaciger hasari gozlenebilir (7, 11).

Tedavi Alan Hastalarda HBcrAg

Diisen HBcrAg Seviyeleri: Tedavi altinda olan hastalarda HBcrAg seviyeleri genellikle azalir, bu da cccDNA
aktivitesinin baskilandigini ve karacigerdeki viral yikin azaldigini gosterir. HBcrAg seviyelerindeki bu disus,
karaciger hasarinin azaldigini ve fibrozisin ilerleme hizinin yavasladigini gésterir (5, 11-13).

HBcrAg’'nin Tamamen Sifirlanmamasi: Antiviral tedaviye ragmen HBcrAg seviyelerinin tamamen
negatiflesmemesi, virlisiin latent olarak varhgini stirdlirdiglinii ve karaciger hasarinin tamamen iyilesmedigini
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gosterebilir. Bu hastalarda disik diizeyde de olsa viral aktivite devam edebilir, bu nedenle izlem 6nemlidir
(5,11-13).

Sonug

HBV pgRNA ve HBcrAg, KHB’si olan hastalarda karaciger hasarini ve viral aktiviteyi degerlendirmede kritik biyomarker
olma potansiyelindedir. Tedavi almayan hastalarda bu markerlarin yiksek seviyeleri, karaciger hasarinin ilerledigini
ve viral replikasyonun aktif oldugunu gosterir. Tedavi alan hastalarda ise pgRNA ve HBcrAg seviyelerinin diismesi,
viral baskilamanin ve karaciger hasarinin azaldigini gosterir, ancak bu markerlarin tamamen negatiflesmemesi,
virtsln latent varliginin devam ettigini ve karacigerin izlenmesi gerektigini ortaya koyar. Ancak, pgRNA ve HBcrAg'ye
odaklanma umut verici olsa da, klinik uygulamalarini standartlagtirma ve farkh hasta populasyonlarinda uzun vadeli
etkilerini anlama konusunda zorluklar devam etmektedir.
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Kronik Viral Enfeksiyonlarda Besin Takviyeleri ve Vitaminler

Dr. Banu TASCI-FRESKO

Kronik viral enfeksiyonlar ve eslik eden kronik metabolik hastaliklarda bagisikhgl gliclendirmek icin elimizde ¢ok
sayida olmasa da bir kag silah var:

- Vitaminler

- Mineraller

- Polifenoller

- Polisakkaridler, prebiyotikler

- Protein ve aminoasitler

- Yaglar

- Probiyotikler

- Postbiyotikler (kisa zincirli yag asitleri, bitirat)

Vitaminler

D vitamini (20 ng/ml alt1) (60 ng/ml alt)
e Antimikrobiyal katelisidin ve defensin sentezinde, yer alarak viral replikasyonu azaltici
e Natural killer ve sitotoksik lenfosit sayilarini artirici
e Proenflamatuar sitokin diizeyi modiilasyonu

e immiinmodilatuar antienflamatuar etki ile, bagirsak ve diger epitel siki baglantilarin butinlGgiiniinin
saglanmasi

e (CD8+ lenfositlerin VDR yogunlugu lenfositler icinde en fazla, klirens igin gerekli

***Glines, ciger, balik, gineste blylms mantarlar

A vitamini ve beta karoten
e Sitokin ve ig A diizeylerini artirarak kizamik ve influenza viriisii Gizerine antiviral etkinlik
e  Mukozal hiicresi batinlGginin korunmasinda

***Yesillikler, turuncu renkli sebze meyveler

Vitamin E
e Serbest radikal temizleyici
e T hicre etkinligini artirici
e ROS hasarina karsi hiicre membranlarini korur

***Badem, zeytinyagl, avokado

C vitamini
e Antioksidan etki
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e Virls ve bakteri enfeksiyonlarina karsi direng artirici etki
***Narenciye, biber, sebze, meyve

Mineraller

Karacigerde mineralleri tasiyan proteinler sentezlendigi icin, karaciger hastaliklarinda alim yeterli olsa bile ¢inko,
selenyum, demir ve bakir eksikligi gorilebilir.

Bagirsak florasindaki degisiklikler mineral emilim ve metabolizmasini etkileyebilir.

Cinko
e Natural killer hiicre etkinligini artirici
e Monositlerin fagositik etkinlik artirici
e |F dlzeyiaritici
e Proteaz ve polimeraz yapisinda yer alarak antiviral etkinlik
e SOD kofaktoérii olarak antioksidan etkinlik
e NFKB diizeylerini artirarak antienflamatuar etkinlik
***Hayvansal Urinler, baklagiller, cekirdekler

Selenyum
e Serbest radikal temizleyici
e Glutatyon peroksidaz kofaktorii
e Yardimci T hiicre sayisi artirici
e Antioksidan etkinlik

***Brezilya cevizi, bahk

Polifenoller
e Antioksidan
e Antienflamatuar Aromatik hidrokarbon reseptori igin ligand saglarlar
e Mikrobiyata igin besin
e Karotenoidler

Polisakkaridler, prebiyotikler

Beta glukan

Fruktanlar (iniilin, FOS)

Siilfatl polisakkaritler (mantar ve alglerden)
Protein ve aminoasitler

Mannoz baglayan lektinler

Laktoferrin

Lizin
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Glutamin
Karnitin
Yaglar
Coklu doymamis yag asitleri (PUFA) (Omega 3 Omega 6)

Laurik asit (hindistan cevizi yadi)
Probiyotikler

Postbiyotikler (kisa zincirli yag asitleri, bitirat)
% %k %k
Kimlere besin takviyesi?
e PPl antiacid, antiepileptik kullananlar
e Yashlar (D vit, cinko eksikligi)

e \/ejetaryen ve veganlar (demir, B12, D vit, cinko, omega 3)
Metabolik sendromu, insiilin direnci ve karaciger yaglanmasi olan hastalar

e HCV enfeksiyonunda insilin direnci, dislipidemi ve karaciger yaglanmasi siklikla tabloya eslik eder

e Ferritin dizeyleri ylksek olan HCV ve NAFLD hastalarinda flebotomi transaminaz dizeylerini disiirmeya
yardimcl

e NAFLD ve hepatit olan hastalarda bakir ve seruloplazmin yiiksek olabilir, oksidatif stres ve enflamasyona
katkida bulunabilir

e insilin direnci, HCV iliskili karaciger yetmezligini siddetlendirebilir, bu hastalarin ginko diizeyleri genellikle
dusuktar.

e Hayvan galismalarinda ginko takviyesi, etanole bagl karaciger yaglanmasini engeller.

e HCV hastalarinda demirden zengin diyet fibrozu artirir, fazla demir (6zellikle ginko ve selenyum eksikliginde)
sarkopeniye katkida bulunur

e HIVde mikrobesin eksikligi, yetersiz alim, emilim bozuklugu, ishal bozulmus depolama ve metabolizmaya
bagli olarak gorilebilir; hastalarda A, E, B6, B12 ¢inko ve selenyum eksikligi sik.

Hepatit B viriis enfeksiyonunda beslenme
HIV
HSV
HPV
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Diyabet ve Kilo Kontrolii

Prof. Dr. Zeynep CANTURK

Diyabette T hiicre cevabinda azalma, noétrofil fonksiyonlarinda bozulma, hiimoral bagisiklikta bozulma siklikla
goralur.Sonug Olarak Diyabet hem sik goriilen enfeksiyonlara duyarhligr arttirir, hem de sadece immiin sistem
yetersizliklerinde goériilebilen enfeksiyonlarla karsilasiimasina neden olur. Ornegin Rinoserebral Mukormikoz hemen
hemen sadece diyabette gorilir.

Diyabette goriilen major enfeksiyonlar arasinda kronik viral hepatitler de yer almaktadir.

Farkli Glkelerden yapilan cesitli calismalarda HCV enfeksiyonlu hastalarin % 13- 33’Ginde diyabet, cogunlukla T2DM
gorilurken, HCV olmayan kontrol grubunda prevelans % 4-10 oraninda bulunmustur. Bu veriler HCV’li hastalarin,
HCV negatif bireylerden 3 kat daha fazla DM gelisme ihtimali oldugunu gostermektedir. Bu nedenle, T2DM, bu
enfeksiyonun ekstrahepatik bir olusumu olarak diistinilirT2DM gelisen HCV'li hastalar diyabetik olmayan HCV'li
hastalara kiyasla daha siddetli karaciger hastaligina ve daha siddetli fibrozise sahiptir.

Olasi agiklama; T2DM’ye genetik yatkinhga sahip bireylerde HCV enfeksiyonunun dogrudan viral etkisi ile beta-hiicre
yanitinin bozulmasi, karaciger hasari sonucu anormal glikoz metablizmasi ve insilin direnci gelismesidirT2DM icin,
erken tarama, HCV tim hastalarda 6zellikle diyabet i¢in baska risk faktorlerine sahipse, yapilmalidir.

Yine yliksek HCV prevelansi olan bolgelerde de T2DM taramasi yapilmalidir.
Diyabet, kronik HBV’nin hastalik seyri Gizerinde de sinerjik bir etkiye sahiptir.

Kesin mekanizma heniiz net olmamakla birlikte, hiperglisemi oksidatif stresi aktive etmekte ve bu da kronik HBV
enfeksiyonunda karaciger hastaliginin siddetiyle iliskilendirilebilmektedir.

Hepatit B ile diyabet arasindaki iliski konusunda tam bir gorisbirligi bulunmamakla birlikte daha ileri arastirmalar
yapilmasi gerekliligi vurgulanmakta, diyabetlilerde asilama yapilmasi yoniinde éneriler bulunmaktadir.

Obeziteye iliskin glincel anlayis ise bunun metabolik bir sorun olusturdugu ve sadece yiksek viicut agirligina sahip
olmanin bir fonksiyonu olmadigidir.

Kronik HCV’si olan ve obez olan hastalarin insilin direncine sahip olma ve daha ileri hepatik steatoz/steatohepatit ve
fibrozise sahip olma olasiliklari daha yliksektir.

Yine bu durum, peginterferon alfa ve ribavirin ile kombinasyon tedavisine yanit vermemenin bagimsiz 6ngoriicis
olup, obez hastalarin kombinasyon tedavisine yanit vermeme olasiliklari daha ytksektir.

Artan viicut kitle indeksinin (VKi) kronik HBV’nin hastalik sonucunu kétiilestirdigi de calismalarda gésterilmistir.
Hepatoselliiler kanser ve fibrozis sikliginda artis ve tedaviye yanitsizlikla iliskili bulunmustur.

Yillardir nonalkolik yagli karaciger hastaligi (NAFLD) olarak bilinen yagh karaciger hastaligi, glinimizde metabolik
disfonksiyonla iliskili yagli karaciger hastaligi (MASLD) olarak adlandiriimaktadir. Bu durum, diyabet obezite ve diger
kardiyovaskiiler risk faktorlerinin yagl karaciger hastaligi ile birarada bulunmasi durumunu ifade eder.

Metabolik disfonksiyonla iliskili yagh karaciger hastaligi, son yillarda kronik karaciger hastaliginin en yaygin nedeni
haline gelmis olup, obezite salgini nedeniyle kiresel nifusun yaklasik tcte birini etkilemektedir

MASLD'li hastalar bu kronik viral enfeksiyonlari edindiginde veya tam tersi oldugunda, her iki hastaligin patobiyolojik
ozellikleri belirgin sekilde degisebilir ve fibrozis dahil ileri karaciger hastaligina ilerleme riski devam edebilir.
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MASLD yayginligindaki artis egilimine ragmen, yagh karaciger hastaliginin gorilme sikliginin kronikHBV hastalarinda
genel poplilasyona gore daha disik oldugu biyiik 6lgekli bir popilasyon ¢alismasinda bulunmustur. Benzer sekilde,
es zamanli hepatik steatozu olanlarda hepatit B antijeni (HBeAg) pozitifligi ve HBV DNA seviyesi daha dusik ve
hepatit B ylizey antijeni (HBsAg) serokleransi daha ylksek olup, bu da daha zayif viral aktiviteyi gosterir; 6te yandan,
kronikHBV enfeksiyonu hepatik steatozisin gelisme ve devam etme riskini azaltir ve daha yiiksek HBV DNA seviyesi
steatozis gorilme sikligini daha da azaltir.

HCV enfeksiyonunun, 6zellikle genotip 3’lin hepatik steatozla iliskili oldugu iyi bilinmektedir. Genotip 3 oldukca
steatojeniktir ve %86'ya varan bir steatoz yayginlig gosterirken, diger fenotipler yaklasik %50’lik bir steatoz
yayginligina sahiptir. Kronik HCV’de steatozun ortalama yayginhgi tim HCV genotiplerinde yaklasik %55’tir. Diger
yandan MASLD da viral replikasyonu artirici etki géstermekte, IFN alfa tedavisine cevabi olumsuz etkilemekte,
Fibrozis ve hepatoselliiler karsinom gelisiminde artisa neden olmaktadir.

Bu hastalarda MASLD’nin teshisi, yasam tarzi midahalelerinin erken baslatiimasini ve bu hastalarin prognozunu
iyilestirmek icin multidisipliner yonetimi kolaylastiracaktir.
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HIV ve Hukuk

Prof. Dr. Birsen DURMAZ-CETIN

Saglk hukuku, saglk personelinde sorumluluk bilincinin varligini ortaya koymaya ¢alisan, bu biling igcinde hizmetin
varligi ve sunumunda mevzuat olusturan, standart gelistiren,tip etigi yaratan, hukuk bilimi 6gretisinde, kisilerin
maddi ve manevi degerlerini koruyan, saglik ve hasta haklari ile kisilik haklarinin birlikte ele alinmasini saglayan
disiplinlerarasi bir kavramdir. Bu yaklasimla, ulusal ve uluslarasi kavramlari, hukuk alanindaki doktrin ve esaslari,
bilimsel yéntemlerle ele alir.

GUnUmuzde uzun ve kaliteli yasamin mimkin oldugu kronik bir hastalik olarak nitelendirilen HIV enfeksiyonu ile
ilgili olarak yillara dayanan deneyimler, HIV bulasimini énlemede insan haklarinin korunmasi ve tesvik edilmesinin
¢ok 6nemli oldugunu goéstermistir.

HIV ile yasayan bireylerin saglk hizmetlerine erisiminde 6zellikle damgalanma, ayrimcilik, mahremiyet ve 6zel
hayatin gizliliginin ihlali, tarama testlerine zorlanma, hastaligin bildirimi, hastaligin ese/ cinsel partnere bildirimi,
kisinin tedavi hakki , is ve calisma ortaminda ayrimcilik ve mahremiyet ihlali , hekimlerin tedaviden ¢ekilme hakki
ve benzeri etik ve hukuki sorunlarla karsilastigi bildiriimektedir. Giinimiizde en ¢ok damgalanmaya neden olan
hastaliklardan biri olan HIV ile yasayan bireylerin, erken tani alamamasi ve tedaviye ge¢ ulagsmasi erken éliimlere
sebep olmakta ve saglik bakimi maliyetini artirmaktadir.

Tibbi girisim 6ncesi bireyin aydinlatilmis onaminin alinmasi ve tibbi girisimin rizaya uygun yapilmasi, genel bir kural
olarak temel bir hasta hakki ve tip etiginin ilklerinden biri olan 6zerklik ilkesinin saglk hizmetlerindeki en énemli
yansimasidir.

Toplum sagligiile birlikte HIV ile yasayanlarin hak ve 6zgirliklerinin korunmasi ve bu iki deger arasinda orantili bir
dengenin kurulmasi tip etigi ve hukuku agisindan gereklidir. HIV yasayan bireylerin saglik hizmetlerinden faydalanirken
herhangi bir ayrimciliga maruz kalmadan saglik hizmetlerinden adil ve hakkaniyetli bir sekilde yararlanmasi ulusal ve
uluslararasi hukukta giivence altina alinmis bir hak olmasina ragmen uygulamada sorunlar yasanmaktadir ve HIV ile
yasayan bireylere karsi bircok etik ve hukuki ihlaller bildirilmektedir.
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Zoonotik Hastaliklar ve iklim Degisikligi, Dang Atesi (Dengue)

Prof. Dr. Figen KULOGLU

Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Enfeksiyon Hastaliklari Anabilim Dali, Edirne

iklim degisikligi, Dinya Saglik Orgiti tarafindan insan saghgina yénelik en biyiik tehditlerden biri olarak
kabul edilmektedir. iklim degisikligi, ozellikle yanan fosil yakitlarin olusturdugu sera gazi emisyonlarindan
kaynaklanmaktadir. Kiiresel ortalama sicakliklar 1900>den bu yana 1,1°C yukselmis ve bu degisimin ¢ogu son
50 yilda meydana gelmistir. Degisim, daghk alanlarda ve kutup bolgelerinde en fazladir. Mevcut politikalar ve
eylemler dikkate alindiginda, bu ylzyihin sonuna kadar kiresel ortalama sicakliklarin 2.5-2.9°C daha yukselmesi
beklenmektedir (1,2). Isinma ve iklim degisikliginin vektorle bulasan hastaliklar izerine 6nemli etkileri vardir. Yagis
miktarlarindaki degisiklikler (bazi bolgelerde artan seller, digerlerinde kuraklik ), patojenler, vektorler ve konakgilar
Uzerindeki etkilidir; ayrica bu hastaliklari 6nleme ve tedavi etme yetenegimiz tzerine de 6nemli etkileri vardir (1,2).

Sera gazlarinin antropojenik (insan kaynakli) emisyonlarinin artmasi sonucu olusan kiiresel isinma, iklimsel asiriliklara
(sicak hava dalgalari, kasirgalar ve ani seller), hava kalitesine, kiyi bolgelerinde deniz seviyesinin yikselmesine, gida
tiretimine ve su kaynaklari (izerine ¢cok yonlii etkilere neden olmaktadir (2). iklim, vektérlerle bulasan hastaliklar, su
kaynakli hastaliklar (kolera gibi), toprak ve gida kaynakli patojenler Gzerine dogrudan etkilidir. Ayrica sosyoekonomik
faktorler tizerinden pek cok dolayh etkileri vardir (2).

Vektor kaynakh infeksiyonlar, ozellikle iklim degisikliklerine duyarl olan artropod vektorler ile bulasir. Artropodlar
ektotermiktir ve i¢ sicakliklari dis cevre kosullari tarafindan dizenlenir. Larva gelisim asamalari genellikle su ve/veya
belirli nem kosullarinin varligini gerektirir. Vektor 1sirma hizlari, belirli bir Gst esige kadar sicakhkla birlikte artma
egilimindedir. Vektorlerin icinde veya cevrede, patojenlerin gelisimi ve replikasyonu yuksek sicakliklarda daha hizli
gerceklesmektedir (2).

Hikimetlerarasi iklim Degisikligi Panelinde, vektér kaynakli hastaliklarin prevalansinin son yillarda arthgini ve
ozellikle sitma, dang atesi, Lyme hastaligi ve Bati Nil virlisi infeksiyonu prevalansinin, énlemler alinmadigi takdirde
ontmuzdeki 80 yil icinde daha da artmasinin beklendigi bildirilmistir (1,2).

Sonvyillarda, diinya capinda en yaygin sivrisinek kaynakli viral hastalik olan dang atesinin cografi yayilimi, azalan vektor
kontrol programlarina, artan kiiresel ticaret ve seyahate bagh olarak 6nemli dlciide genislemistir, Her yil 100’den
fazla tlkede tahmini 390 milyon vaka gorllmektedir. Dang virusunun dort serotipi, infekte disi sivrisinekler (Aedes
aegypti ve A. albopictus) ile birincil rezervuar konakgisi olan insanlar arasinda bulasir. Su depolama kaplari veya
yagmur suyu dolu kaplar (6rnegin, lastikler, saksilar ve agag¢ delikleri) sivrisinek Gireme alanlari haline gelebilir ve bu
nedenle salgin hastaliklara neden olabilir. Dang virtisiiniin transovaryal bulasmasi (disi sivrisineklerden yavrularina)
ve kurakliga direncli aedes yumurtalarinin uygun kaplarda uzun mesafeli dagilimi, virlistin diinya ¢apinda yayilmasini
kolaylastirmaktadir (1,2). A. aegypti ve A. albopictus’ un kuzeye dogru genislemesi, iklim kosullarinin cografi
genisleme i¢in uygun oldugu bolgelere insan hareketi ile agiklanabilir. A. aegypti ve A. albopictus ‘un normalde
olimcdil sicakliklarda hayatta kalma yetenekleri, gelecekteki salginlardaki rollerini belirleyecektir (1,2,3)

Onemli arbovirus infeksiyonlari olan dang atesi, chikungunya, sari humma, Zika ve Bati Nil, Aedes cinsinde yer
alan sivrisinekler tarafindan bulastiriir. Aedes albopictus (Asya kaplan sivrisinegi) ve Aedes aegypti’ nin (sari
humma sivrisinegi) ana yetkin vektorleridir. Dang atesinin son 50 yilda kiresel insidansi 30 kat artmistir. En hizli
yayilan sivrisinek kaynakli hastalktir. Her yil diinya ¢apinda tahmini 100-390 milyon dang virusu infeksiyonu rapor
edilmektedir. Bu vektorler, kiiresellesme ve uluslararasi ticaret nedeniyle (kullaniimig lastik ve bitki ithalat gibi) yeni
alanlara yayilmistir. Bu hastalik grubu, halk sagligi agisindan ciddi sorunlardir (1,2,3).
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iklim krizi arttikca, Aedes, Culex ve Anopheles sivrisinekleri ile bulasan hastaliklar, muhtemelen daha genis alanlara
yayilacak ve insan saghgini 6nemli dlglide etkileyecektir. Afrika’da goriilen sari humma sivrisinegi Aedes aegypti,
sadece sari humma tasimakla kalmaz, ayni zamanda Bati Nil virlsi, chikungunya, dang atesi ve Zika virusunun
vektoridir. Aedes aegypti artik diinya capinda tropikal, subtropikal ve iliman bdlgelerde bulunmaktadir (3). Asya
kaplan sivrisinegi olan Aedes albopictus, ikincil bir dang vektori olarak kabul edilir ve yeni ortamlara uyum saglama
konusundaki glcli yetenegi nedeniyle su anda kiiresel olarak en istilaci tirlerden biri olarak kabul edilmektedir.
Guneydogu Asya’nin tropikal ve subtropikal bolgelerine 6zgiidir ve agac delikleri, bambu kitukleri ve tropikal
ormanlarin kenarlari dahil olmak tizere dogal habitatlarda irer. Yeni kosullara uyum saglayabilen A. albopictus, son
yillarda seyahat, deniz ticareti yoluyla Afrika, Avrupa ve Amerika’ya yayilmis; kirsal alanlarda Gremeye baslamis,
daha sonra kentsel ortamlara da adapte olmustur. Artik genetik olarak dang atesi ve Chikungunya virlslerinin yetkin
yeni bir vektori haline gelmistir (1,2,3).

Dang atesi insidansi, 2000 yilinda 500.000 vakadan, 2019’da 5,2 milyona artmistir. Avrupa Hastalik Onleme ve Kontrol
Merkezi (ECDC) tarafindan yakin zamanda yayinlanan bir rapor, sivrisinek kaynakh hastaliklara neden olabilecek
farkli sivrisinek tirlerinin Avrupa’da yayildigini gostermistir. Yazlar daha sicak ve daha uzun gectikge, sicak hava
dalgalari ve seller arttikca, klresel dang atesi vakalarinda ciddi artis olmustur (1,2,3).

Ekim 2023 itibariyle, diinya capinda 79 tlkeden/bdlgeden 4,2 milyondan fazla vaka ve 3.000’den fazla dang atesi ile
iliskili 6lam bildirilmistir. Asya’da Banglades, Sri Lanka, Tayland ve Malezya gibi tlkelerde sivrisinek kaynakli hastalik
vakalarinda artis yasamistir. Ekim 2023’te Banglades’te resmi kayitlara goére en kotl dang atesi salgini ortaya ¢ikmis
ve 1000’den fazla insan hayatini kaybetmistir (3).

DSO “Pan American Health Organization” bélgesinde 2023 yilinda, dang atesinin kiimiilatif insidansi 100.000 niifus
basina 456,4 vakadir; 2022’ de bildirilen vaka sayisindan %58 daha fazladir. Bélgede dang virusunun dort serotipi
eszamanli saptanmistir (4).

Avrupa’da son yillarda sicak hava dalgalari ve sellerin daha sik olmasi, yazlarin daha uzun ve daha sicak gegmesi,
Aedes albopictus’ un daha kuzeye ve batiya dogru yayillmasina yol agmistir. Ayrica, dang atesi, chikungunya, Zika ve
potansiyel olarak Bati Nil viriislerini bulastirdigi bilinen sari humma sivrisinegi Aedes aegypti, 2022’den beri Kibris'ta
saptanmaktadir ve diger Avrupa Ulkelerine yayilabilir (3,4,5). Avrupa Birliginde 2010’ dan bu yana Bati Nil virUsi
ve dang atesi insidansi 6nemli ol¢lide artmistir. 2013 yilinda 8 Uilkede 114 bolge Aedes albopictus saptanmis; 2023
yilinda ise 13 tilkede ve 337 bolgede yerlesmistir (3,4,5).

Daha 6nce Aedes aegypti, Avrupa’da sari humma ve dang atesi salginlarina neden olmus, ancak Il. Diinya
Savasindan sonra gortlmemistir. Avrupa kitasinda son dang atesi salginlari 1927-28 yillari arasinda Yunanistan’da
meydana gelmis; vektor olarak Aedes aegypti ve yiiksek 6lim orani bildirilmistir (4,5). Dr. Hisamettin Serif Kural
Yunanistan’da yasanan epideminin 1928 yilinda Tiirkiye’ ye yayildigini; 6nce Fethiye sonra Antalya ve izmir’de, 455
olgu saptandigini; sivrisineklere karsi alinan ciddi dnlemler sonucunda 1929 yazinda sadece 79 olgu goérildugiini
bildirmistir (6). Ayrica Trabzon’da 1916 haziran ve temmuz aylarinda, tim halk ve 6zellikle Rus askerlerinde dang
atesi saptandigi bildirilmistir (7).

ECDC verilerine gére dang atesi tropik bélgelerdeki Avrupa Denizasiri Ulkeleri ve Bélgelerinin cogunda endemiktir.
Dang ve ¢ikungunya viruslarinin Avrupa anakarasinda yayilma olasilig, virusun viremik gezginler tarafindan,
yerlesik vektorlerin bulundugu alanlara getirilmesi ile mimkinddr. Avrupa anakarasinda vektérlerin mevcut oldugu
bolgelerde cikungunya ve dang viruslarinin yerel olarak bulasma olasiligl orta diizeydedir, ¢linkl cevresel kosullar,
vektor aktivitesi ve vektorlerde viriis replikasyonu icin cok uygun degildir. Fransa, italya ve ispanya>da 2023 yilinda
yerel kokenli dang atesi vakalari bildirilmistir. Avrupa anakarasinda yerel ¢cikungunya ve dang atesi salginlari Haziran-
Kasim aylari arasinda gozlenmistir (4,5).

www.buhasderkongresi.com www.buhasder.org.tr




12.BUHASDER KONGRESI

5] 28-30 Ekim 2024 © Kefaluka Resort Hotel, Bodrum

4
Y
3
Ze
b
?

Entomolojik slirveyans ile Avrupa’daki potansiyel dang vektorlerinin dagilimini gésteren haritalar diizenli olarak
glncellenmektedir. Aedes aegypti 6zellikle Kibris> ta, Karadeniz> in dogu kiyilarinda ve Madeira’ da saptanmistir.
Sivrisinek mevsimi boyunca potansiyel vektorlerin bulundugu bdlgelerde, hastalarin erken tanisi, strveyans ile
verilerin degerlendirilmesi, vektor ve hastalik kontrol dnlemleri icin gereklidir. Dang atesi Avrupa Birliginde bildirimi
zorunlu bir hastaliktir (4,5).

Turkiye’de 2013 yilindan itibaren yurt disi kaynakl dang atesi olgulari bildirilmektedir (8,9,10).

Ege bolgesinde 1980 yilinda, hemaglitinasyon inhibisyon yontemi ile 1074 kisiye ait serum 6rneklerinde %12.6'lik
dang viris seropozitifligi saptanmis; notralizasyon testlerinde en sik karsilasilan serotipin DENV-1 oldugu (%53.3)
bildirilmistir (11). Erglinay ve ark. 2010 yilinda, Orta ve Kuzey Anadolu Bolgesi’'nden 2435 kan bagiscisina ait serum
orneklerinde ELISA ve IFA yontemlerini kullanarak yaptiklari arastirmalarinda; Ankara ve Konya illerinde sporadik
olarak dang viris ile karsilasmanin gerceklestigi ve predominant serotipin DENV-2 oldugu saptanmistir (12). Cosgun
ve ark. 2016 yilinin Nisan-Ekim aylari arasinda Ordu, Trabzon, Rize, Artvin illerinin 51 farkl bolgesinden 267 sivrisinek
(38 Aedes aegypti ve 229 Aedes albopictus) toplamistir. TUm 6rneklerde dang, cikungunya, zika ve bati nil virusunun
varhgi arastirilmis ancak pozitiflik saptanmamistir (13).

Siniflandirma

Dang viruslari, Flaviviridae ailesi, Flavivirus cinsi Gyeleridir. Dang virusu kompleksi, antijenik olarak iliskili en az dort
farkh virus icerir (tip 1-tip 4). Dang atesi, tropikal ve subtropikal bolgelerde yaygin, diinya ¢capinda insanlari etkileyen,
sivrisinek kaynakli en 6nemli viral hastaliktir. 2023 yilinda 92 llkeden/bdlgeden alti milyondan fazla dang atesi vakasi
ve 6000’ den fazla dang atesine bagli 6lim bildirilmistir (14).

Epidemiyoloji ve Bulagsma doéngiisii

Arboviruslarin epidemiyolojisi virus, vektor ve ¢ogalabilecegi bir konak varligina baglhdir. Vektor veya virus igin elverigli
cevresel degisiklikler, epidemilere veya arboviruslarin yeni bolgelere yayilmasina neden olabilir. Vektor ekolojisindeki
degisiklikler veya duyarl konak sayisinda artis olmasi, bulasma icin énemlidir. Diinya ¢apinda kiresellesme, yeni
vektorlerin, daha 6nce saptanmadiklari bolgelere ulasabilmelerinde baslica neden olarak gosterilmektedir. Yeni bir
bolgeye seyahat eden infekte kisilerin, hayvanlarin veya vektorlerin artmasi sonucunda, patojen virus yeni ¢cevreye
uyum saglayip, duyarl konaklarda cogalabilir (15).

insanlar dang virusu, sari humma virusu, ¢ikungunya virusu gibi belirli arboviruslar icin baslica konaktir. Dang
viruslarinin hem epidemik hem endemik bulasmasi, Aedes cinsi sivrisineklerin yer aldigl, insan-sivrisinek-insan
dongiisu ile olusmaktadir (3,4). Duyarli insanlar, infekte disi Aedes sivrisinegi insandan kan emdikten sonra infekte
olur. insanlarda viremi, 4-6 giinliik inkiibasyon siiresi sonunda baslar ve ates diisene kadar (3-7 giin) devam eder.
infekte olmayan disi Aedes sivrisinegi, viremik dénemde insandan kan emerse, virusu alir. Sivrisinekte inkiibasyon
suresi 8-12 gilindiir; bu siireden sonra sivrisinek insanlara virusu bulastirir. Bir kez infekte oldugunda, sivrisinek
yasam sliresi boyunca virusu tasir ve infektif kalir (15).

Dang virusu ile olusan infeksiyonlarin cogu asemptomatiktir veya hafif bir nezle gibi gegirilir. Daha agir infeksiyonlar
dang atesi, dang hemorajik atesi, dang sok sendromu olarak tanimlanir. Serolojik olarak farkl doért dang virusu
oldugu icin, dang atesinin endemik oldugu bir bélgede yasayan insanlar yasamlari boyunca bir¢cok dang infeksiyonu
gecirebilir. Dort serotipten herhangi birine karsi bagisiklik muhtemelen 6mir boyu siirer, ancak bu diger Ug¢ serotipe
karsi koruyucu bagisiklik saglamaz. Ozellikle sok, organ yetmezligi ile seyreden ciddi olgular, primer infeksiyondan en
az 18 ay sonra farkli bir serotip ile sekonder infeksiyon gegiren hastalardan olusmaktadir. Hastalar igin destekleyici
tedavi 6nerilir. Aspirin ve diger antikoagilanlardan kaginilmalidir (15).
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Sivrisinek Vektorler

Aedes aegypti sivrisinegi, 45. Kuzey-35. Gliney enlemler arasindaki tropikal ve subtropikal alanlarda yaygindir.
Genellikle evlere yakin veya evlerin iginde beslenir; tercihen giindiiz beslenir. Beslenme sik olarak kesintiye ugrar
ve farkl bir konaga yonelir. Tek bir beslenme dénglsiinde, cok sayida kisiden kan emer ve ev icerisinde birkag kisiye
dang virusunu bulastirabilir. Glindliz evde bulunanlar yiksek risk altindadir. Yumurtalarini insan yapimi ya da dogal
su birikintilerine birakir (1,2,3,15).

Asya kaplan sivrisinegi, Aedes albopictus, 6zellikle yogun bitki ortlisiine sahip kentsel alanlarda, ev i¢i ortamda
yaygin bulunur. Soguk havaya daha direnclidir; cografi dagilim alani daha genistir. Konaga 6zgi olmadigi igin ikincil
bir vektor olarak kabul edilir. Dang virisline duyarli olmayan hayvanlardan da kan emer (1,2,3,15).

Laboratuvar Tani

Dang virusu genomu, hastaligin 5. giinline kadar kan 6rneklerinde RT-PCR ile tespit edilebilir. Semptomlarin
baslamasindan sonraki 4. giine kadar yapisal olmayan protein 1 (NS1) antijeni saptanabilir. Dang serotipi/
genotipinin belirlenmesi epidemiyolojik ¢alismalar icin 6nemlidir; bir salgin sirasinda farkli dang serotipleri birlikte
dolasabilir. Serolojik tant i¢in hastaligin 5-6. glinlinde serum 6rneginde dang IgM antikorlarinin saptanmasi veya cift
serumda (akut ve iyilesme 6rnekleri) spesifik 1gG antikor titresinde dért kat artisin saptanmasi gerekir. ikincil bir
dang infeksiyonunda, IgM antikorlari genellikle daha erken ve daha kisa siire ortaya ¢ikar. Dang IgG titresindeki artis
onemlidir. Dang viruslari ve diger flaviviruslar arasinda serolojik capraz reaksiyonlar bildirilmistir (14,15).

Halk Saghgi Kontrol Onlemleri

Vektor olan sivrisinegin yogunlugunu azaltmak temel amag olmalidir. Durgun su kaynaklari bosaltiimali, sivrisinek
Greme alanlari azaltilmahdir. Evlerin icinde ve ¢evresinde durgun su bulunan tim acik kaplar bosaltilmaldir (¢icek
tabaklari ve saksilar, kullaniimis lastikler, agac¢ delikleri ve kaya havuzlari). Su depolari, varilleri, kuyular ve su
depolama tanklari siki bir sekilde kapatilmalidir. Pencere ve kapilarda perde/sineklik gibi koruyucular kullaniimalidir.
Salgin durumunda larva ve yetiskin sivrisinek popilasyonlarini kontrol etmeyi amaglayan dnlemler uygulanabilir;
larva veya bocek oldiriciler distuntlebilir (15).

Enfeksiyon Kontrolii, Kisisel Korunma ve Asilama

Sivrisinek isiriklarina karsi korunmak gerekir; cibinlik, sineklik veya klima bulunan odalarda uyumak, viicudun ¢cogunu
orten giysiler giymek ve sivrisinek kovucu kullanmak énerilir. Kisisel korunma 6nlemleri tiim giin boyunca, 6zellikle
sivrisinek aktivitesinin en yiksek oldugu saatlerde (sabah ortasi, 6gleden sonra geg saatlerden alacakaranliga kadar)
uygulanmalidir (15).

Gezginler, dang atesinin endemik oldugu bolgelerden Ulkelerine dondiikten sonra dang atesi ile uyumlu semptomlar
gosterirlerse, tibbi yardim almaldir. Vektoér aktivite mevsimi olan Mayis-Kasim aylari arasinda iseler, Uc¢ hafta
boyunca kendilerini sivrisinek isiriklarina karsi korumalidir (15).

Avrupa ila¢ Ajansi iki dang atesi asisina kullanim izni vermistir: Dengvaxia (Sanofi Pasteur), Qdenga (Takeda GmbH).
Daha 6nce dang virlsi infeksiyonu gecirmis bireylerde, sekonder dang hastaliginin énlenmesi igin endikedir. Dort
degerlikli, canh zayiflatilmis, asilardir. Daha 6nce dang virlsi infeksiyonu gecirdigini gésteren pozitif test sonucu
olan kisilere uygulanmasi énerilmektedir (15).
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Zoonotik Hastaliklar ve iklim Degisikligi; Chikungunya

Dr. Ogr. Uyesi Semiha CELIK-EKINCI

Saglik Bilimleri Univqrsitesi Fatih Sultan Mehmet E§itim ve Arastirma Hastanesi Infeksiyon Hastaliklari ve Klinik
Mikrobiyoloji Klinigi, Istanbul

Chikungunya virtsa (CHIKV), akut febril poliartralji ve inflamatuar artritin yani sira akut kutanoz dékintiler ve diger
sistemik belirtilerle karakterize, genellikle siddetli bir kas-iskelet sistemi hastaligina neden olan artropod kaynakli
bir RNA alfavirtstudir. CHIKV Togaviridae ailesinden ve Alphavirus cinsinden, tipik bir lipit ¢ift katmanli zarf yapisina
sahip, tek pozitif zincirli bir RNA virtistdr.

BULAS YOLLARI

Chikungunya virUsd, sivrisinek isiriklari ve daha nadiren maternal-fetal ve kan Urinleri yoluyla bulasmaktadir

VEKTORU: CHIKV, éncelikle yaygin Aedes (Ae.) aegypti ve Ae. albopictus sivrisinekleri tarafindan bulasir. Ae.
aegypti genellikle kentsel, kapali alanlarda yasayan ve oncelikle insanlarla beslenen ve sicak iklimlerde yasayan bir
sivrisinektir. Ae. albopictus subtropikal bolgelerin yani sira daha soguk, iiman boélgelerde de bulunabilir ve dogadaki
diger hayvanlarla beslenerek agik havada ve insanlardan uzakta yasama egilimindedir.

CHIKV BULASMASINDA VEKTORLE iLiSKiLi FAKTORLER: iklim degisikligi vektérlerin kiiresel dagilimlari {izerinde
etkili olacaktir. Yukselen sicakliklar nedeniyle, cizilen gelecek iklim senaryolarinda ZIKV ve CHIKV bulasma riski
alanlari yayilmaktadir. CHIKV bulagsmasi icin ispanya, Portekiz, Akdeniz kiyisi ve Karadeniz’e yakin alanlar esas olarak
etkilenecegi, yiiksek sicakliklar nedeniyle, Avrupa genelindeki genis alanlarin ZIKV ve CHIKV bulasmasi igin riski
altinda olacagi dngoérilmektedir. CHIKV son birkag on yil boyunca kapsamli bir evrim gegirmis ve bu da bulagsmanin
ve virlilansin artmasina katkida bulunan CHIKV suslarinin ortaya ¢tkmasina neden olmustur. Bu mutasyonlar daha
fazla bulagmasina ve enfektivitenin artmasina olanak saglamistir. Bir diger kritik faktor de sivrisinek mikrobiyotasidir.
Ozellikle, boceklerin yaklasik %60 inda bulunan hiicre ici bakteri Wolbachia’nin yapay olarak Ae. aegypti'ye
sokulmasiyla virtslerin biyolojisine miidahale edilmis ve sivrisinek icinde CHIKV ¢ogalmasi nétralize edilmistir.

PATOGENEZ

Enfekte bir sivrisinegin kan emmesi sirasinda CHIKV, interferon sinyal yolunu baskilayan ve viral replikasyonu artiran
bilesenlere sahipsivrisinek tikiriguile birlikte dogrudan kan dolasimina veya dermal dokuyayerlestirilebilir. Dermiste
CHIKV, viral amplifikasyon bdlgeleri olarak islev géren dermal fibroblastlarda ¢ogalir. CHIKV tarafindan enfekte
olabilecek diger olasi dermal yerlesik hiicreler arasinda dendritik hicreler, makrofajlar, endotel ve epitel hiicreleri,
keratinositler ve melanositler bulunur. Baglanma, enfeksiyon veya ciltteki antijen sunan hiicreler tarafindan alinma
yoluyla CHIKV’nin lenfatikler yoluyla kan dolasimina gectigi disiinilmektedir. CHIKV, kan dolasimindan, hastalik
semptomlarinin belirgin oldugu dokular dahil olmak Gzere, viicudun ikincil replikasyon bélgelerine sistemik olarak
yayihir. insanlar CHIKV’nin konakgilarini cogalttikca, enfeksiyon yiiksek viremiye yol acar, kan emen sivrisineklerden
sonraki enfeksiyon ve bulasma igin gereklidir.

KLiNiK BULGULAR

3 ila 7 gunlik (1-14 gln) bir kulugka déneminin ardindan, belirti ve semptomlar aniden ates ve halsizlikle baslar.
Eklem agrisi atesten 6nce gelebilir. Ates yiiksek dereceli (>392C) olabilir; atesin olagan siiresi 3 ila 5 glindir (1-10

gln).
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Atesve eklem agrisiyaninda kas agrisi, bas agrisi, yorgunluk ve gastrointestinal da eslik edebilir. Ayrica CHIKV, ensefalit,
optik néropati, noéroretinit, Guillain-Barré sendromu gibi komplike vakalarda noérolojik semptomlara neden olabilir
ve en yaygin olani meningoensefalittir. Son olarak, CHIKV enfeksiyonunun aritmiler, miyokardit ve kardiyomiyopati
dahil olmak lizere kardiyovaskiiler semptomlara neden olabilecegine dair artan kanitlar bulunmaktadir.

Kas iskelet sistemi tutulumu: Akut artrit ve artralji: Hastalarin yaklasik %70’inde ilk semptomdur. Poliartralji hastalarin
%70-100’Unde; eklem 6demi hastalarin % 44-63’linde bildirilmistir. Semptomlarin siddeti ve siresi bireyler arasinda
onemli dlcide farklilk gosterebilir. En sik etkilenen eklemler: eller (%50-76), bilekler (%29-81), ayak bilekleri (%41-
68), aksiyel tutulum (%34-52). Kronik artrit ve artralji: Kronik belirtiler genellikle akut hastalik sirasinda etkilenen
eklemleri igerir. Eklem hastahgi niksedebilir veya araliksiz ve is géremez hale getirici olabilir. Hastalarda yeni bir
kronik enflamatuar poliartrit gelisebilir veya enfeksiyon sirasinda ve sonrasinda dnceden var olan artrit alevlenebilir.
Kronik romatolojik belirtilerin gelisimi igin risk faktorleri arasinda 245 yas, akut artritin siddeti ve dnceden var olan
osteoartrit sayilabilir. Daha az gorlinen kas iskelet sistemi tutulumlari: tenosinovit, donmus omuz, plantar fasit,
Raynaud fenomeni, Karpal tiinel sendromu, iskelet kasi atrofisi, osteoklastik aktivitedir.

Dermatolojik tutulum: CHIKV enfeksiyonunda en sik goriilen deri bulgusu, genellikle atesli akut hastaligin Gglinci
ve besinci ginleri arasinda gorilen morbilliform ekzantemdir. Bunun disinda hipermelanoz, “CHIKV belirtisi”,
cilt soyulmasi, kseroz, papiller, eritema nodozum, vaskilit benzeri lezyonlar, tirnak bozukluklari, Periungual
deskuamasyon ve yaygin ve uzunlamasina melanonisi de tanimlanmistir.

Norolojik tutulum: Ensefalit: Ensefalit, CHIKV ile iliskili en sik bildirilen nérolojik komplikasyondur. Hastalik genellikle
CHIKV atesinin akut fazinda baslar. Semptomlar, enfeksiyonun sistemik belirtilerinin baslamasindan sonraki 0-13 giin
arasinda baslar. Omurilik hastaligi: Omurilik hastaligi tipik olarak enfeksiyonun ilk genel klasik semptomlarindan (ates,
artralji veya dokiintli) 0-3 hafta sonra ortaya cikar. Saf miyelopati sendromu olan hastalarda 6lim bildirilmemistir.
Daha az siklikta norolojik bulgular: Bilissel bozukluk, akut yaygin ensefalomiyelit, Guillain-Barré sendromu, Perinatal
olarak edinilen norolojik hastalik, menenjit, davranis degisiklikleri, sensérinoral isitme kaybi, inme, serebellit ve
bilateral total oftalmoplejidir.

Kardiyak tutulum: CHIKV enfeksiyonunun miyozit ve kardiyak aritmiler dahil olmak (zere kardiyovaskiler
komplikasyonlara yol actigina dair artan kanitlar bulunmaktadir. CHIKV’in protean kardiyovaskdler belirtileri arasinda
perikardit, kardiyak tamponad, hipotansiyon, sok, Raynaud fenomeni, aritmiler, kardiyak Gflirimler, miyokardit,
dilate kardiyomiyopati ve konjestif kalp yetmezligi bulunur.

Hematolojik tutulum: CHIKV enfeksiyonu, enfeksiyona kiyasla daha hafif laboratuvar anormalliklerine neden olur.
Hafif trombositopeni (genellikle >100.000/ul), lenfopeni (%80), D-dimer ylksekligi (%63,8).

Renal tutulum: CHIKV vakalarinin %21-45’inde renal komplikasyonlar bildirilmistir ve agir hastalarda daha yaygindir.
Akut interstisyel nefrit ve tibuler yaralanma en sik goriilen bébrek bulgularidur. Nefroskleroz, membranoproliferatif
glomerilonefrit ve epiteloid granlilomlar daha az siklikla bildirilmistir.

Okiiler tutulum: En yaygin bulgu akut nongraniilomatdz veya granilomat6z 6n Uveittir. Diger okiler bulgular:
nonspesifik konjonktival durumlar, retinit, eksidatif retina dekolmani, okiler hipertansiyon, retina 6demi, retinal
hemoraji, gorme keskinliginde azalma, inflamatuar foveal lezyonlar, makdler iskemi, episklerit, optik norit, sekonder
glokom, keratit ve sinir VI felci, retro-orbital agri ve fotofobi

Gastrointestinal tutulum: Hastalarin %66’sina kadarinda gastrointestinal semptomlar, 6zellikle karin agrisi ve
bulanti bildirilmistir. Hastalarin az bir kisminda ishal, kusma, akut pankreatit, hepatomegali, splenomegali ve sarilik
gozlemlenmistir.
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Psikiyatrik bulgular: Norolojik tutulumu olan bazi hastalarda konflizyon, deliryum, dezoryantasyon ve hatta psikoz
gibi psikiyatrik semptomlar goriilebilir. Ancak, birkag ¢alismada mani ve depresyon dahil olmak tzere akut CHIKV’in
spesifik psikiyatrik belirtileri bildirilmistir.

Akciger tutulumu: Nadir olmakla birlikte, CHIKV hastalarinda solunum belirtileri gorulebilir. Atipik siddetli CHIKV te
pndémoni ve solunum yetmezligi yaygin 6lim nedenleri olarak bildirilmistir. Eslik eden bakteriyel enfeksiyonlar ile
amfizem ve astim gibi dnceden var olan komorbiditelerin mortaliteyi artirdigina inanilmaktadir.

MORTALITE

CHIKV distk bir 6lim oranina sahip olmasina ve bu nedenle genellikle 6limcil olmayan bir hastalik olarak kabul
edilmesine ragmen, 6limler siklikla eslik eden hastaliklar veya daha nadir ancak siddetli CHIKV hastaligi semptomlari
olan vakalarda meydana gelir. CHIKV ile iliskili norolojik hastaliklar, CHIKV ile iligkili 6limin baslica nedenidir.
CHIKV hastaligi, serebrovaskiler hastaliklar, iskemik kalp hastaliklari ve diyabet dahil olmak lizere semptomlarin
baslangicindan itibaren 84 gline kadar artan 6lim riskiyle iliskilidir. 2023 yilinda 20 Ulkede yaklasik 320.000 CHIKV
vakasi ve 23 Agustos 2023 itibariyla dlinya capinda 340’tan fazla 6lim bildirilmistir. En blylik Réunion salgininda ise
6liim 17/100.000 nuifus olarak kaydedilmistir.

TANI

Klink stiphe ile konur. Diger tanisal testler: RT-PCR (duyarlihk %100, 6zgilliik %98), Serolojik testler (ELISA veya IFA),
Kultir yontemleri, Plak rediliksiyon notralizasyon testi (PRNT), Biyosensorler

AYIRICI TANI

Akut enfeksiyonun taklitleri: Dengue atesi, Zika virus, Ross River virlisi. Ayirici tanida klinik, PCR ve seroloji kullantlir.
Klinik seyir atipikse veya ates 5-7 glinden uzun sirerse ikili enfeksiyon olasiligl géz 6niinde bulundurulmalidir.

Kronik artritin taklitleri: Seronegatif romatoid artrit, reaktif artrit, SLE ayirici tanida akilda tutulmalidir.

CHIKV atesi CDC’ye bildiriimesi gereken bir hastaliktir. Ulkemizde de bildirimi zorunlu hastaliklar arasinda yer
almaktadir.

TEDAVI

Semptomatik Tedaviler: CHIKV enfeksiyonunun tedavisi i¢in onaylanmis spesifik antiviral ilaglar olmadigindan,
mevcut tedavi stratejileri semptomlari ydonetmeye ve adri kesici, anti-inflamatuar ilaglar, hidrasyon ve psikolojik
destek dahil olmak tizere destekleyici bakim saglamaya odaklanmaktadir.

Antiviral Tedaviler: Arbovirls enfeksiyonlari icin spesifik farmasotik midahaleler hentiz belirsizligini korurken,
Klorokin, Niklosamid ve izatin tiirevleri dahil olmak {izere belirli bilesiklerle cesaret verici ilerleme kaydetmistir. Diger
deneme asamasinda birgok antiviral ajan mevcuttur

Monoklonal antikorlar: Insan mAb DC.271B, Insan mAb 19—1, mRNA-1944, mAb DC2.1123 bunlara 6rnek verilebilir.
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KORUNMA
Onleyici tedbirlerin uygulanmasi: Sivrisineklerle miicadele, larvasitler ve insektisitler ve asilar

Asilar ACIP tarafindan dlinyanin ilk CHIKV asisi (Ixchig) 6nerilere girmis ve FDA tarafindan onaylanmistir. Birgok asi
faz calismalari da devam etmektedir (PXVX0317, mRNA-1388, TSI-GSD-218, MV-CHIKV, ChAdOx1-Chik, VAL-181388,
BBV87)

Sonug

CHIKV, biylk olgekli salgin potansiyeli ve sundugu kalici zorluklar nedeniyle dnemli bir kiresel saghk tehdidi
olusturmaya devam etmektedir. CHIKV’nin virolojisini, bulasma dinamiklerini, patogenezini, bagisikliktan kacinma
mekanizmalarini anlamak ve teshis araglari ile asilarin gelistiriimesi, etkisinin azaltiilmasinda temel adimlardir.
Vektor kontroli, ozellikle Aedes sivrisineklerinin kentsel ortamlara uyum saglama kabiliyeti ve iklim degisikliginin
dagilimlar Gzerindeki etkileri goz 6niine alindiginda, CHIKV bulasmasini dnlemede 6nemini korumaktadir. Etkili
antiviral tedavilerin ve dayanikli asilarin gelistirilmesi, bu miidahalelere esit erisimin saglanmasinin yani sira acil bir
ihtiyactir. Devam eden arastirmalar, dogru ayirici tani, ko-enfeksiyonlar ve asilarin uzun vadeli etkinligi gibi zorluklari
ele almalidir. Uluslararasi ishirligi, saglam halk sagligi sistemleri ve proaktif siirveyans, CHIKV salginlarinin erken
tespiti ve etkili midahaleler icin hayati 6nem tasimaktadir. Hizla degisen bir diinyada, CHIKV ile etkin bir sekilde
miicadele etmek ve kiresel sagligi korumak igin disiplinler ve sinirlar arasinda uyumlu ¢abalar sarttir.
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Zoonotik Hastaliklar ve iklim Degisikligi: Bat1 Nil Viriisii

Prof. Dr. Oznur AK
Kiitahya Saghk Bilimleri Universitesi Tip Fakdiltesi Infeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dalli, Kiitahya

Bat1 Nil Virisi (BNV), Flaviviridae ailesinin Flavivirus cinsine ait tek sarmalli bir RNA virlstdr. Yabani kuslar
virtisiin ana konagidir ve insanlara ¢ogunlukla Culex tiirG sivrisineklerin isirmasiyla bulasarak BNV enfeksiyonuna
neden olur. Endemik bolgelerde daha ¢ok yaz aylarinda gorilir. Sivrisinek isirmasi disinda, insanlara kan transfiizyonu,
organ nakli, nadiren gebelikte plasenta yoluyla ve emzirme yoluyla bebege bulasabilir. BNV enfeksiyonu ilk kez
1937 yilinda Uganda’da tanimlanmis olup, o tarihten bu yana Afrika, Avrupa, Orta Dogu ve Amerika’da kiresel
bir saglik sorunu haline gelmistir. Sivrisinek isirig1 sonrasi inklibasyon siresi 2-15 giindiir. Enfekte vakalarin %80’
asemptomatik seyreder. Vakalarin %20’sinde ates, bas agrisi, bulanti, kusma, halsizlik, kas agrisi ve bazen dokinti
ile karakterize BNV atesi gelisir. %1 vakada ise menenijit, ensefalit veya polio benzeri nérolojik hastalik gorilebilir.
Yaslilarda, bagisiklik yetmezligi olanlarda ve diyabetik hastalarda noroinvaziv hastalik riski daha ylksektir.

BNV hastaliginin tanisinda epidemiyolojik 6yka, klinik bulgular, kan ve beyin omurilik sivisinda (BOS) ELISA ile
BNV IgM saptanmasi, polimeraz zincir reaksiyonu (PZR) ve viral kiltlr yontemleri kullanilir. Ensefalit veya menenjit
bulgulari olan vakalarda BOS’da lenfositik pleositoz ve protein artisi olur. Nérolojik hastalik tablosunda beyin MR’I ve
elektroensefalografi (EEG) taniya yardimcidir.

BNV hastaliginin spesifik bir tedavisi veya asisi yoktur. Semptomatik ve destek tedavi yapilir. Hafif vakalar
ayaktan tedavi edilirken, norolojik hastalik bulgulari olan vakalar hastanede izlenmelidir.

Korunmada ise sivrisinek kontrol dnlemleri, sinek kovucular ve koruyucu giysiler kullanilmahdir.

Kaynaklar
1. RossiSL, Ross TM, Evans JD. West Nile Virus. Clin Lab Med. 2010; 30(1): 47-65.
2. Tyler KL. West Nile virus infection in the United States. Arch Neurol 2004;61(8):1190-5.

3. Sejvar JJ. Clinical Manifestations and Outcomes of West Nile Virus Infection. Viruses 2014, 6, 606-623.
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Multidisipliner Yaklasim Gerektiren Demyelinizan Hastaliklar;
Norolojik Yaklagim

Prof. Dr. Hiisnii EFENDI

Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi Néroloji Anabilim Dali, Kocaeli

Guillain-Barré Sendromu (GBS)

GBS (Guillain-Barré sendromu) postinfeksiyoz bir bozukluktur. Hastalarin Ggte ikisi, GBS'nin baslangicindan 6énce
solunum veya gastrointestinal sistem enfeksiyonu belirtileri bildirmektedir. GBS'li hastalarin yaklasik yarisinda, belirli
bir 6ncl enfeksiyon tanimlanabilir ve bu enfeksiyonlarin en az (i¢te birinden C. jejuni sorumludur. GBS ile iliskili dnci
enfeksiyonlara neden olan diger patojenler arasinda sitomegaloviris, Epstein-Barr virlisti, Mycoplasma pneumoniae,
Haemophilus influenzae ve influenza A viriisii bulunmaktadir. Onemli olarak, Hollanda’da yapilan bir vaka-kontrol
calismasi, GBS’li hastalarin %5’inin GBS'nin baslangicindan dnce hepatit E virlisii enfeksiyonu gecirdigini gdstermistir;
bu oran, eslestirilmis saglikli kontrollerde %0.5’tir. Benzer sekilde, Banglades’teki GBS’li hastalarin %10’u 6nceden
hepatit E virlisi enfeksiyonu gecirmistir; bu, hepatit E virsiiniin GBS’nin diinya capinda bir tetikleyicisi oldugunu
gostermektedir. Ancak, belirli akut enfeksiyonlar ile GBS arasindaki giigli iliskiye ragmen, bu siddetli postinfeksiyoz
komplikasyonu gelistirme riski genel olarak ¢ok dusuktir. Campylobacter enteriti olan her 1,000-5,000 hastadan
sadece biri, takip eden 2 ay icinde GBS gelistirecektir. Bu durum, GBS’nin seyrek bir bozukluk olmasinin nedenini
aciklamaktadir; ancak, C. jejuni enfeksiyonundan sonra zaman zaman GBS patlaklari bildirilmektedir.

Immiinopatogenez

immiin saldiri, C. jejuni gibi enfeksiyonlar baglaminda toleransin bozulmasiyla baslar. C. jejuni lzerinde ifade
edilen gangliosid benzeri lipooligosakkaritler, antijen sunan hiicreler tarafindan taninir ve otoreaktif T hiicrelerinin
proliferasyonunu ile B hicreleri tarafindan antimyelin glikolipid antikorlarinin Gretimini tesvik eder. Otoreaktif T
hicreleri, plazma hiicreleri tarafindan otoantikorlarin tiretimini tesvik etmenin yani sira, gesitli sitokinler salgilar.
Proinflamatuar sitokinler, reaktif oksijen tirleri ve aktivasyondan gegmis makrofajlar tarafindan salinan proteazlar
gibi enflamatuar medyatorler, enflamatuar yaniti yayar ve dogrudan Schwann hicrelerine ve aksonlara zarar
vererek demiyelinizasyona ve ikincil akson dejenerasyonuna yol agar. Hasar gormis kan-sinir bariyerini gegen veya
T hiicreleri tarafindan uyarilmis B hiicreleri tarafindan yerel olarak tretilen antimyelin antikorlari, makrofajlardaki Fc
gama reseptorlerine baglanarak sinir hasarina da katkida bulunur. Makrofaj aktivasyonu, toksik medyatorlerin daha
fazla salinimina ve myelin ile myelin kalintilarinin fagositozuna yol agar

Klinik 6zellikler

Uluslararasi GBS Sonu¢ Calismasi’na dahil edilen ilk 1000 hastada, Campylobacter jejuni, hepatit E virlsg,
sitomegalovirlis, Epstein-Barr virlisii ve M. pneumoniae ile yakin zamanda yasanan enfeksiyonlar analiz edildiginde
bazi 6nemli gbzlemler elde edilmistir. M. pneumoniae ¢ocuklarda en yaygin oncil enfeksiyon olarak tespit edilmis,
sitomegaloviriis enfeksiyonunda ise daha yliksek oranda demiyelinizan elektrofizyolojik 6zellikler gozlemlenmistir.
En yaygin enfeksiyoz etiyoloji olan C. jejuni (tlim vakalarin %30’u), tim cografi bolgelerde en siddetli GBS tablolarina
neden olmustur. Enfeksiyon dagilimi cografi bolgeler arasinda benzer olmasina ragmen, enfeksiyon ile klinik fenotip
arasindaki iliski farklihk gostermistir; saf motor varyant ve aksonal elektrofizyolojik alt tip, Asya kohortlarinda
Amerika veya Avrupa kohortlarina kiyasla daha sik gortlmustir.

Tum GBS (Guillain-Barré Sendromu) alt tiplerinin temel klinik belirtisi, dort asamadan olusan belirgin bir klinik

www.buhasderkongresi.com www.buhasder.org.tr




12.BUHASDER KONGRESI

53] 28-30 Ekim 2024 © Kefaluka Resort Hotel, Bodrum

4
Y
3
Ze
:
2

seyirdir. Prodromal asama, enfeksiyon kaynakli veya enfeksiyon disi bir olayin bagisiklik toleransinin bozulmasina ve
ardindan immdan aracili bir sirecin baslamasina yol agmasiyla karakterizedir. Bunu, néropati semptomlarinin gelistigi
ilerleyici bir asama takip eder ve bu asama tanim geregi 4 haftayi gegmemelidir. Semptomlar genellikle 2 hafta icinde
en dislk noktaya ulasir; ancak bazen glgsizllk hizla ilerleyip 12 ila 24 saat icinde solunum yetmezligi geliserek
entlibasyon gerektirebilir. Daha sonra hastalar 1 ila 4 hafta (ortanca 1 hafta) siiren plato asamasina girer ve bunu
birkag ay slrebilen iyilesme asamasi takip eder. GBS hastalarinin %95’inden fazlasi tek asamali bir seyir gdsterirken,
vakalarin %5’inden azinda tekrar niiks gorulir.

GBS (Guillain-Barré Sendromu), norofizyolojik 6zelliklere (aksonal veya demiyelinizan formlar) veya klinik kriterlere
gore siniflandirilabilir. GBS, omurilik kokleri, kraniyal ve periferal sinirler boyunca motor, duyu ve otonom sinir
liflerinin farkli derecelerde tutulumu oldugunu gosteren genis bir klinik bulgu yelpazesine sahiptir. Bu farkhliklar,
GBS'nin klinik prezentasyonunun degisken olmasina neden olur; 6rnegin bazi hastalar daha ¢ok motor gligsiizliik
yasarken, digerlerinde duyu kaybi veya otonom sinir sistemi disfonksiyonu (6rnegin, kalp ritmi bozukluklari veya
tansiyon degisiklikleri) daha belirgin olabilir. Bu klinik cesitlilik, GBS’nin tanisinin ve yonetiminin zorlu olmasina
katkida bulunur.

ADEM (Akut dissemine aansefalit)

Akut yaygin ensefalomiyelit (ADEM), erken cocukluga egilim gosteren bagisikhk aracili demiyelinizan merkezi sinir
sistemi (CNS) hastaligidir. ADEM genellikle monofazik bir hastalik olarak kabul edilmektedir. Ancak, tekrarlayan ADEM
tanimlanmis ve cok fazli yaygin ensefalomiyelit olarak tanimlanmistir. ADEM ¢ogunlukla enfeksiyondan sonra ortaya
citkmakla birlikte, nedensel bir iliski hicbir zaman kanitlanmamistir. ADEM ve multipl skleroz su anda farkl varliklar
olarak gorilmekte, hastalik baslangicinda bile genellikle ayirt edilebilmektedir. Ancak, patolojik calismalar, heniiz
belirsizoneme sahip gecisken vakalari gostermistir. ADEM, ensefalopati de dahil olmak tizere akut cok odakli nérolojik
defisitle klinik olarak tanimlanir. MRI genellikle beyinde ve siklikla omurilikte tersine dondirilebilir, tanimsiz beyaz
madde lezyonlari gosterir; ayrica genellikle talamuslar ve bazal ganglionlarin sik tutulumu da goriilmektedir. Beyin
omurilik sivisi (BOS) analizi hafif pleositoz ve yikselmis protein seviyeleri gosterebilir, ancak genellikle intratekal
oligoklonal immunoglobulin G sentezi icin negatiftir. Belirli bir tani testi olmadan ADEM, dislama tanisi olarak kabul
edilir ve ADEM benzeri durumlar, 6zellikle farkh bir tedavi yaklasimi gerektirenler, dikkatlice ele alinmalidir. ADEM’in
patogenezi ve tanisinda, anti-myelin oligodendrosit glikoproteini gibi otoantikorlari iceren biyomarkerlerin roli
su anda tartisma konusudur. ADEM’in varsayilan otoimmiin etiyolojisi temelinde, mevcut tedavi yaklasimi erken
immiunoterapiden olusmaktadir. Pediatrik hastalarda ADEM’in sonucu genellikle iyidir, ancak diger norolojik sekeller
olmaksizin bile bilissel defisitler rapor edilmistir.

Multpl Skleroz (MS)

MS’nin etiyolojisi karmasik ve ¢ok faktorlidir; genellikle bagisiklik sistemini yonlendiren genler basta olmak Uzere
bilinen genetik yatkinlk faktorlerinin ve enfeksiyoz etmenler, glines 1s1gina maruz kalma eksikligi, D vitamini, sigara
icme ve obezite gibi cevresel faktorlerin etkilesiminiigerir. Enfeksiydz etmenlerin MS etiyolojisinde rol oynadigiilk kez,
hastaligin 1800’lerin sonlarinda belirgin bir klinik varlik olarak siniflandirilmasindan hemen sonra siiphelenilmistir.
Hastaligin bireylerin yasamlari boyunca ve MS lezyonlari icerisinde evrimi, tek bir enfeksiy6z etmenin tutarh bir
hastalik tetikleyicisi olarak tanimlanmasini daha da karmasik hale getirmistir. Ancak, EBV'nin MS etiyolojisindeki
roliini destekleyen epidemiyolojik, serolojik ve virolojik kanitlar birikmistir; son blylk nifus tabanl g¢alismalar,
EBV enfeksiyonunun hastalik icin muhtemelen bir 6n kosul oldugunu gostermektedir. Bugiine kadar virlsler ve MS
Uzerine en kesin epidemiyolojik ¢alismada, 20 yil boyunca on milyondan fazla ABD ordusu personeli takip edilmistir
ve EBV seropozitifligine donlsen bireylerde, seronegatif kalanlarla karsilastirildiginda, MS tanisi alma riskinin 32 kat
arttigl gosterilmistir. Bu calisma, EBV enfeksiyonunun MS’nin sonraki gelisimi icin gerekli oldugunu gliclu bir sekilde
One siren en bliyik ve kapsamli ¢alismadir.
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EBV (Epstein-Barr virlisi) MS (Multipl Skleroz) riskini nasil artirir? MS’nin etiyolojisi karmasiktir ve birden fazla
nedenleyici faktori igerir; bu faktorler, siirlicii veya tetikleyici olarak daha fazla tanimlanabilir. EBV bir tetikleyicidir
(yani, hastaligin baslamasindan dnce edinilmesi gerekir); ancak, hastalik ilerlemesindeki olasi “stirlici” roll yeterince
tanimlanmamistir.

EBV’nin MS riskini artirma mekanizmasi, asagidaki faktoérlerle iliskilidir:

Bagisiklik Yaniti: EBV enfeksiyonu, bagisiklik sisteminin asiri tepki vermesine neden olabilir. Bu asiri bagisikhk yanity,
sinir sistemindeki dokulara zarar verebilir ve MS’nin gelisimini tetikleyebilir.

Genetik Yatkinlik: EBV, belirli genetik yatkinliga sahip bireylerde daha yiiksek bir MS riskiile iliskilendirilmistir. Ozellikle,
bagisiklik yanitini etkileyen genlerdeki varyasyonlar, EBV enfeksiyonunun MS’ye déntsiimiinde rol oynayabilir.

Mikrobiyom Etkileri: EBV’nin bagisiklik sistemini etkileyen etkileri, vicuttaki diger mikroplarla etkilesime girebilir ve
bu durum MS riskini artirabilir.

Kronik Enfeksiyon: EBV, bireylerde uzun sireli bir enfeksiyon haline gelebilir ve bu, bagisiklik sistemini siirekli olarak
aktive ederek MS’nin gelisimine katkida bulunabilir.

Bu mekanizmalarin her biri, EBV'nin MS (zerindeki etkisinin karmasik dogasini gostermektedir ve daha fazla
arastirma, bu iliskileri daha iyi anlamak igin gereklidir.

PML (Progressif multifokal Iokoansefalopati)

PML, JC virlisi tarafindan neden olunan beyin igin firsatgi bir enfeksiyondur ve T-lenfosit yanitlari zayif olan, ciddi
sekilde bagisikhgl baskilanmis hastalari etkiler. PML ile enfekte olmus beyinlerin erken arastirmalari, JC virlsinin
agirlikh olarak miyelin Ureten oligodendrositleri enfekte ettigini ve bunun sonucunda ciddi, geri dénlisii olmayan
demiyelinizasyona yol actigini gostermistir. Oligodendrositler, merkezi sinir sistemi enfeksiyonlarinin birincil yeri
olmasina ragmen, virls ayrica astrositlerde de tespit edilmistir ve serebellumun granil katmaninda hiicre kaybi ile
noronal enfeksiyonlar bildirilmistir. JCV viral enfeksiyonu yaygindir ve serumda JC virUsiine karsi antikorlar niifusun
%80’ine kadar tespit edilebilir. PML, beyindeki latent JC virilis enfeksiyonunun reaktiflesmesi veya immiinsupresyon
sirasinda bobreklerde ve kemik iliginde bulunan periferik rezervuarlardan beyne yayilmasindan kaynaklanabilir.

PML, baslangicta nadir bir sekilde lenfoma ile iliskilendirilerek bildirilmistir. HIV ortaya ¢iktikca, PML nin insidansi da
artmis ve AIDS hastalarinin %5’ine kadar bu hastaligl kapma durumu gézlemlenmistir. PML, lupus gibi romatizmal
hastaligl olan hastalarda, organ nakli yapilan hastalarda ve alkilleyici ajanlar, purin analoglari ve monoklonal
antikorlar gibi imminsupresif tedaviler alan hastalarda da bildirilmistir. Natalizumab ile tedavi edilen hastalarda,
ilacin 2004 yilinda ABD pazarina sunulmasindan kisa bir stire sonra lic PML vakasi bildirilmistir. Mart 2010°da 42
vaka, Haziran 2013’te 372 vaka ve Haziran 2015 itibariyla 566 onayh vaka bildirildi. PML enfeksiyonlarinin gergek
sayisinin daha ylksek olabilecegi disliniilmektedir, ¢clinkii PML siklikla yanhs tani almakta ve bircok PML vakasi
gozden kagabilmektedir. Natalizumab tedavisi gbren hastalar icin PML nin global genel riski, 1000 hastada 3.96 olarak
tahmin edilmektedir. MS hastalarinin kaninda JC virlis antikorlarinin varhigi, JCV antikor indeksi ile tabakalanmis
bir PML gelisim risk faktoridir. PML riski, tedavi siresi uzadik¢a artmakta ve 24 ayda 1000’de 6.11 riski ile zirve
yapmaktadir. Onceki immiinosupresif kullanimi, riski daha da artirmakta ve 49 aydan fazla natalizumab alan JCV-Ab
+ hastalarda maksimum insidansa 1000’de 13’e ulasmaktadir. Natalizumab disinda, PML son zamanlarda fingolimod
ve dimetilfumarat tedavisi géren ve diger immunsupresiflere maruz kalmamis MS hastalarinda bildirilmistir.
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Multidisipliner Yaklasim Gerektiren Demiyelinizan Hastaliklar;
infeksiyon Hastaliklari Yaklasimi

Dr. Ogr. Uyesi Aysin KILINC-TOKER

Sadlik Bilimleri Universitesi, Kayseri Tip Fakiiltesi Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Kayseri

Merkezi ve periferik sinir sistemlerindeki miyelin kilifinin hasar gérmesiyle karakterizedir. Etkilenen sinirlerde
sinyal iletimi bozulur. iletim yetenegindeki azalma; his kaybi, hareket, algi ya da sinirlerin rol aldigi diger islevlerin
yetersizligine neden olur. Bu hastaliklar genetik, otoimmin, enfeksiyoz ve gevresel faktorlerin karmasik etkilesimi
sonucunda ortaya cikabilir. Enfeksiyonlarin bazi demyelinizan hastaliklarin gelisimini tetikledigine dair glicli kanitlar
bulunmaktadir. Ozellikle otoimmiinite ile iliskilendirilen demyelinizan hastaliklar, bagisiklik sisteminin enfeksiy6z
ajanlara verdigi anormal yanitlar sonucu gelisebilir. Enfeksiyon hastaliklari, molekdler taklit, dogrudan enfeksiyon
ve bagisiklik aktivasyonu dahil olmak lzere gesitli mekanizmalar yoluyla demiyelinizan hastaliklarin etiyolojisine
katkida bulunur. Bu mekanizmalarin anlasilmasi, demiyelinizan hastaliklara karsi hedefe yonelik tedavilerin ve
Onleyici stratejilerin gelistiriimesi agisindan bliyiik 6nem tasimaktadir.

Enfeksiyonlarin Demiyelinizasyon Mekanizmalari
*  Molekiiler Taklit Mekanizmalari
e Otoimmin Yaniti Tetikleyen Sitokin Firtinasi
Molekiiler Taklit Mekanizmalari

Antijenik Benzerlik: Virusler ve bakteriler gibi patojenler, miyelin proteinleri de dahil olmak tizere konak proteinlerine
yapisal olarak benzer antijenlere sahiptir. Bu benzerlik, konagin kendi doku antijenlerini yanlislikla yabanci olarak
tanimlayan otoreaktif T hiicrelerinin aktivasyonuyla sonuglanabilir. Ozellikle, demiyelinizan hastaliklarda, antijen
sunan hicreler (APC’ler) miyelin bilesenlerini otoreaktif CD4+ T hiicrelerine sunarak otoimmiin yanitlar dizisini
baslatir.

Bagisiklik Aktivasyonu: Bagisiklik sistemi bu patojenlerle karsilastiginda, yabanci antijenlere karsi bir tepki olusturur.
Cevre dokuda 6nemli hasara yol agan derin bir inflamatuar yanita neden olur. Sonug olarak, ek otoantijenler agiga
cikar ve antijen sunan hicreler (APC’ler) bu otoantijenleri otoreaktif CD4+ T hiicrelerine sunar.

Capraz Reaktivite: Yapisal benzerlik nedeniyle, bagisiklik sisteminin, patojenin antijenlerine verdigi tepki, konagin
miyelin proteinleriyle ¢capraz reaksiyona girebilir. Demiyelinizan hastaliklarda, viral enfeksiyonlar oligodendrositlerin
yikimina yol acabilir. inflamasyonlu ortamda miyelinlerin daha sonraki parcalanmasi, ek antijenleri agiga ¢ikararak
miyelin yikiminin kendi kendini stirdiiren déngiistine katkida bulunur.

Otoimmiin Tepki:

Bu capraz reaksiyon, miyelin kilifini hedef alan ve ona zarar veren otoreaktif T hicrelerinin ve B hiicrelerinin
aktivasyonuna yol acarak demiyelinizasyona neden olur. Bazi T lenfositleri, hem viral hem de miyelin antijenlerini
tanimalarina olanak taniyan birden fazla T hiicresi reseptoriini ifade etme yetenegine sahiptir. Sonug olarak, bu gift
0zgulluklu T hiicreleri her iki antijen tiirline karsi ayni anda tepkileri aktive edebilir.

Demiyelinizan Hastaliklar

Multipl skleroz (MS), néromiyelitis optika (NMO) ve miyelin oligodendrosit glikoprotein antikor hastaligi (MOGAD),
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multifaktoriyel etiyolojiye sahip merkezi sinir sisteminin (MSS) inflamatuar hastaliklaridir. Cevresel faktorler
gelisimleri icin dGnemlidir ve virlisler, mantarlar ve bakteriler de dahil olmak Gzere mikroorganizmalar belirleyici bir
rol oynayabilir. MSS’ye dogrudan zarar verebilirler, ancak bagisiklik sistemiyle etkilesimleri daha da 6nemlidir.

Multipl Skleroz (MS):

e Epstein-Barr Virlsl (EBV): EBV proteinleri miyelin proteinleriyle benzerlikler gosterir ve miyeline karsi bir
otoimmiin tepkiye yol actigi bir ¢cok calismada gosterilmistir

* insanHerpes Viriisii 6 (HHV-6): MS’i molekiiler taklit yoluyla tetikleyebilen HHV-6 igin benzer mekanizmalarin
varligi gosterilmistir

Guillain-Barré Sendromu (GBS):

* Genellikle Campylobacter jejuni, sitomegaloviriis (CMV) veya Epstein-Barr virtsi (EBV) enfeksiyonlari
tarafindan tetiklenir

* Bu enfeksiyonlara karsi bagisiklik tepkisi, periferik sinir bilesenleriyle c¢apraz reaksiyona girerek
demiyelinizasyona yol acabilir

Progresif Multifokal Lokoensefalopati (PML)

* John Cunningham (JC) virlisinin neden oldugu PML, dncelikle bagisiklik sistemi baskilanmis bireylerde
gorilen ciddi bir demiyelinizan hastalktir

Akut Dissemine Ensefalomiyelit (ADEM)
e Genellikle kizamik, kabakulak veya kizamikgik gibi viral enfeksiyonlari takip eder
* Beyin ve omurilikte yaygin iltihaplanma ve demiyelinizasyon ile karakterizedir
Norosifiliz/Tabes Dorsalis (Frengi Miyelopatisi)
*  Treponema Pallidum’un direk enfeksiyon etkileri ile meydana gelir

e Enfeksiyonun ileri evresinde tedavi edilmedigi takdirde merkezi sinir sisteminde demiyelinizasyona yol
acabilir

Demyelinizan Hastaliklarda Enfeksiyon Riski
immiinomodiilatér ve immiinosupresif Tedavi Kullanimi:

MS ve benzeri hastaliklarin tedavisinde siklikla kullanilan kortikosteroidler, monoklonal antikorlar (6rn. natalizumab,
rituksimab), ve interferon beta gibi ilaglar, bagisiklik sistemini baskilayarak enfeksiyon riskini artirir. Ozellikle firsatgi
enfeksiyonlar, immiin sistemi zayiflamis hastalarda daha sik goriiliir. Ornegin, JC viriisii ile iliskili progresif multifokal
|6koensefalopati (PML), natalizumab kullanan MS hastalarinda goérilebilen ciddi bir enfeksiyon komplikasyonudur.

Norojenik Mesane ve Solunum Problemleri:

Ozellikle spinal kord tutulumu olan demyelinizan hastaliklarda, mesane disfonksiyonu ve solunum problemleri
enfeksiyon riskini artirir. Mesane disfonksiyonu olan hastalar, tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonlarina yatkin hale
gelirken, solunum kaslarinin zayiflamasi pnémoni ve solunum yolu enfeksiyonlarini tetikleyebilir.

Mobilite Kisithlig:

Agir motor fonksiyon kaybi, hastalarin immobil hale gelmesine yol acgabilir. Bu durum basi yaralari ve pulmoner
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komplikasyonlara neden olabilir.

Tedavi Yaklagimi:

Enfeksiyonlarin demyelinizan hastaliklardaki etkilerini yonetmek, multidisipliner bir yaklasimi gerektirir. Hastanin
klinik durumu, kullandigrimmunosupresif tedaviler ve enfeksiyon risk faktorleri dikkate alinarak tedavi planlanmalidir.
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Sendromik Testlerin Tanida Yeri

Prof. Dr. Tuba DAL

Ankara Yildirnm Beyazit Universitesi Tip Fakiiltesi, Ankara
Ankara Onkololoji Hastanesi Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvari, Ankara

infeksiyon hastaliklari toplumda ve hastanede yatan hastalarda énemli bir mortalite ve morbidite nedenidir.
Guniimiizde antimikrobiyal direng artisi kiiresel bir sorun haline gelmistir. infeksiyonlarin hizli ve dogru tanisinda yeni
molekiler testlerin kullanilmasi gerekliligi dogmustur. Geleneksel kiiltlir ve duyarhlik testi yontemleri, infeksiyon
etkenlerini belirlemede yetersiz kalmakta ve zaman alici olabilmektedir. Enfeksiyonlar bakteri, mantar, virls,
parazit kaynakli olabilmektedir. Bu nedenle ¢ok sayida infeksiyon etkenini kisa siirede tanimlayan, ayni zamanda
antimikrobiyal direng genlerini belirleyen, kullanimi kolay molekiler bazli sendromik panel yaklagimi hastalarin
tedavisinde, enfeksiyon kontroliinde, salgin yonetiminde ve antimikrobiyal direncin 6nlenmesinde oldukga yararlidir.
Bu makalede sendromik temelli testlerin klinige yansimasi tartisiimistir.

Sendromik paneller, pnémoniler, kan dolasimi enfeksiyonlari, gastroenteritler, merkezi sinir sistemi enfeksiyonlari,
kemik ve eklem enfeksiyonlari gibi ¢cok sayida enfeksiyonun etkenlerini saptayan, her klinik 6rnek icin ayri tani
algoritmalari sunan sistemlerdir. Literatlr verilerine bakildiginda, hastanelerde en sik kullanilan panellerden
biri pndmoni panelleridir. Dlinyada pnémoni dnden gelen enfeksiyon nedenlerinden biridir ve %1-%60 arasinda
mortaliteye neden olmaktadir. Hastanede yatan hastalarda pndmonilere bagl mortalite orani %10,3-%60 olarak
bildirilmektedir. Pnémoni hastalarinin 1/5’i yogun bakim Unitesine ihtiyag duymaktadir. Yogun bakim tnitesindeki
hastalarda sepsisin 6nde gelen nedenlerindendir. Bagisiklik sistemi yetersiz hastalarda atipik klinik belirtilere neden
olmakta, birden fazla etkene bagli olarak ortaya cikabilmektedir. Kiltire bagh yontemler ile etiyolojik ajani saptama
orani sadece %22- 35,8 olarak belirtilmistir. Rutin tibbi mikrobiyoloji laboratuvarinda alt solunum yolu 6rneklerinin
bakteriyel ve fungal kiltiirli, Gram boyama gibi yontemlerle direkt yayma uygulanmaktadir. Ancak geleneksel
kiltdrin cok sayida dezavantaji mevcuttur. Bazi bakterileri kiltirde Uretmek zordur veya mumkin degildir.
Kiltdr ve antibiyogram sonucu en erken (i¢ glinde verilmektedir. Hastanin énceden antibiyotik kullanmis olmasi
kiiltirde Gremeyi baskilayabilmektedir. Pndmonilerin 6nemli nedenlerinden olan virlisleri bakteriyolojik kiltir ile
saptamak mumkin degildir. Kultlr, Chlamydia pneumoniae, Legionella pneumophila, Mycoplasma pneumoniae,
Bordella pertussis gibi bakteriyel etkenlerin tanimlanmasinda yetersizdir. Sendromik paneller, siklikla pnémoni
etkeni olan bakterilerde kantitasyon verdiginden kolonizasyon, etken ayirimini yapmaya yardimci olmaktadirlar. Hizli
taninin yaninda antimikrobiyal direng genlerini belirlenmesi dogru antimikrobiyal seciminde katki saglamaktadir.
Pnoémoni nedeniyle hastanede yatan hastalarda antibiyotik baslama zamana sendromik yaklasimin etkisini arastiran
bir calismada, sendromik panel sayesinde, olasi etkenlerin tanisinin kisa siirede yapilmasinin ve hedefe yonelik
tedavinin baslanmasinin kritik ve hayat kurtarici oldugu bildirilmistir. Yunanistan’da bir tniversite hastanesi yogun
bakiminda 55 ventilator iliskili pndmoni hastasinda yapilan bir ¢alismada, iki yillik stiirede molekiler sendromik
panel (BioFire FilmArray-Pneumonia plus Panel) performansi degerlendirildi. Calismada, taniya kadar gegen siirenin
molekiiler sendromik testte 3,5 saat, kiltiirde 72 saat oldugu belirlendi. Etkenlerin %49’unun kiltiirle saptanmayan
patojenler oldugu saptandi. Panelde olmayan Ug¢ bakteriyel pndmoni etkeninin (Stenotrophomonas maltophilia,
Serratia rubidiae ve Bukholderia gladioli) sadece kiltirde Gredigi saptandi. Sendromik panel kullaniminin genis
spektrumludan dar spektrumlu antimikrobiyal tedaviye geciste, antibiyotik tiketiminde anlamli diisise neden
oldugu ortaya kondu (1). Literatiirdeki farkli calismalar sendromik pnémoni paneli kullaniminin anlamli olarak 30
glnlik mortaliteyi distirdigu, antibiyotik baslanma zamani kisalthigi bildirildi (2).
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Ankara Onkoloji Hastanesi kendi verilerimizi degerlendirdigimiz calismaya kanser hastalarina 108 alt solunum
yolu 6rnegi alindi. Bunlarin 81’inde (%75) kiltir istemi de mevcuttu. Sendromik panel ile saptanip kiltlirde
Gremeyen toplam 11 (%13,5) bakteriyel etken vardi. Bunlar H. influenzae (n:9), CTXM (+) P. aeruginosa (n:1), S.
aureus (n:1) seklindeydi. Bir hastada Legionella pneumophila saptandi. Panelde bulunmayip kiltiirde Greyenler ise
Stenotrophomonas maltophilia (n:1), Enterococcus faecium (n:1) seklindeydi. Orneklerin 52 (%48,6)’sinde panel ile
en az bir viral etken saptandi. Calismamiz sendromik yaklasimin immdin-supresif hastalarda kullaniminin tanida ve
erken tedavide yararh oldugu, respiratuvar virislerin tespitinde tanisal belirsizligi azalthgini ortaya koydu (3).

Kan dolasimi enfeksiyonlarinin tanisinda da sendromik panel kullaniminin yararl olduguna dair veriler mevcuttur.
Sepsisli hastalarda kan kdltiirinde etken saptama orani %40-60 olarak bildirilmistir. Ylz pozitif kan kiltiriinde
FilmArray BCID paneli kullanilarak yapilan ¢alismada sendromik panel sonuglarinin kan kltirid ile %94°G uyumlu
oldugu, panel ile Gireme sinyalinden kisa slre sonra 5 vanA/vanB (+) VRE (vankomisin direncli enterokok), 10 mecA
(+)Staphylococcus spp., 1 blaKPC (+)K. pneumoniae saptandigl bulundu (4). Farkli ¢alismalarda sendromik panel
kullaniminin hastanede yatisi ve mortaliteyi azalthigl, maliyet olarak etkin oldugu bildirilmistir (5).

Gastrointestinal sendromik panel kullanimi da etkenlerin saptanmasinda, tedavi ydonetiminde énemlidir. Maligniteli
hastalarda ishal sik gorilen bir komplikasyondur. Bu hastalarda ishal 6nemli bir morbidite ve mortalite nedeni
olup notropenik enterokolit, sepsis, septik sok veya perforasyon gibi komplikasyonlara yol acabilir. Bu
hastalarda beslenme, kemoterapiler, proton pompa inhibitorleri, antibiyotikler, immiinoterapotik yontemler,
cerrahi, radyasyon ve graft-versus host hastaligina (GVHD) bagli ishaller ve enfeksiyoz gozlenebilir. Enfeksiyoz
ishalin etiyolojik spektrumu bakteriyel, viral ve paraziteri icerir. Virlsler veya Clostridioides difficile gibi etkenler
hastane ortaminda hizla vyayilabilir bu nedenle etkili kaynak kontroli ve uygun izolasyon prosedirleri
uygulamak 6nemlidir. Ankara Onkoloji hastanesinde yaptigimiz bir ¢calismada hematolojik  malignitesi  olan
hastalarda sendromik panel vyaklasimi ile bulasici ishal etkenlerinin ve klinik bulgularin degerlendirilmesini
amacladi. Calismaya 1 Ekim 2023-1 Temmuz 2024 tarihleri arasinda hastanemizde tedavi géren hematolojik kanserli
ve/veya kemik iligi transplantasyonu yapilan ishalli hastalar alindi. Bu hastalarda bakteriyel kiltur, parazitlere ait
immunokromatografi temelli kaset testlerin ve sendromik panel sonuglari, klinik veriler ile birlikte degerlendirildi.
Hastalara ait kiltur sonuclari degerlendirildiginde higbir 6rnekte Greme olmadi. Modifiye Kinyoun ile aside direncli
parazit gozlenmedi. Kaset testlerin hepsi negatifti. Sendromik panel sonuglari degerlendirildiginde; 18 (%30)
hastada pozitiflik saptandi. Sendromik panelde en sik patojenler Campylobacter spp., (6,%33,3), C. difficile toksin
a/b (5, %27,7), EPEC (Enteropatojenik E.coli) (4, %22,2) idi. Ayrica 2 hastada Norovirus, 1 hastada STEC (STEC-Shiga
like toxin E.coli sxt1/sxt2) pozitifligi saptandi. Az sayida 6rnekle yapilan calismada etken tanimlanmasinda kaltir ve
immunokromatografik yontemleirn yetersiz kaldig1 saptandi (3).

Sonug olarak sendromik panel yaklasimi genis etken tanimlama spektrumu, antimikrobiyal diren¢ genlerinin
tespiti, kullanim kolayligi, bir saatten kisa slirede sonug¢ vermesi nedeniyle infeksiyonlarin tanisinda ve yonetiminde
degerlidir. Ancak bu testler tek basina kullanilmamali kiiltirden vazgegilmemelidir.
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Yapay Zeka Temelli Tani Algoritmalari

Dr. Ogr. Uyesi Ozlem GULER

Kocaeli Universitesi Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Kocaeli

Yapay zeka tanimi ilk 1950’de insan beynine benzeyen 6grenme , mantik gelistirme ve problem ¢6zme
algoritmalarini kullanan bilgisayar bilimlerini isimlendirmede sirasinda Uretilmistir *. Tipta yapay zeka kullanimi
tizerine galismalar ilk olarak 1970 yilinda Stanford Universitesi’nde baslamistir. Gelistirilen ilk sistem olan MYCIN, ciddi
enfeksiyonlarda antibiyotik 6nerileri sunmaktaydi. Sistemin adi, antibiyotik isimlerindeki son eklerden ilham alinarak
olusturulmustur 2. Saglik hizmetleriyle ilgili verilerin dijitallesmesi ve olusan biyik veri setleriyle, gliclii grafik isleme
birimlerinin (GPU) gelisimi sayesinde, yapay zeka tibbin bircok alaninda etkin bir sekilde kullaniimaya baslanmistir.
Yazili kayitlari isleyebilen yapay zekd modelleri hem bilimsel makalelere hem de hasta klinik kayitlarina daha kolay
erisim saglamaktadir. Protein yapilari ve dizilerinin incelenmesiyle, yapay zeka molekiiler diizeyde modelleme
ve ilag gelistirme sirecglerine katki sunmaktadir. DNA dizilerinin analizi ise; genomik, epigenomic ve proteomics
calismalariyla filogenetik degerlendirmede kullanilir. Kisisellestirilmis tip alaninda ise bize teshis ve prognoz agisindan
ongoruler sunarak klinik karar streclerine yardimci olmaktadir Radyolojik ve patolojik gortintilerin islenmesi, tani
sureglerinde 6nemli bir yer tutmaktadir 2encompassing databases such as PubMed, Embase, and Google Scholar to
include studies published between 2018 and 2024, utilizing specific keywords. We explored the diverse applications
of Al methodologies, including machine learning (ML. Su an icin yapay zeka dijital saglik hizmetlerinde daha ¢ok
teshis ve prognoz adimlarinda yer almaktadir ancak yakin gelecekte tedavi kararlarinda da etkin rol oynayabilir *.

Makine 6grenmesi modelleri istatistiksel analizlere ve algoritmalara dyanmaktadir. Problem tanimlanip veri
seti olusturulduktan sonra, veriler egitim ve test amaciyla ikiye ayrilir. Egitim veri seti ile model gelistirildikten sonra
test veri setinde denenir. Denetimli modellerde verilerin etiketlenmesi gerekmektedir >.

Makine 6grenmesi, yapay zekanin bir alt grubudur ve algoritmalari kullanarak insan beyninin galismasina
benzer bir yapida 6grenir, sorunlari ¢éziimler ancak denetime ihtiya¢ duymaktadir. Denetimli algoritmalarsa
parametrik veya nonparametrik olarak ikiye ayrilir. Parametrik modellerde daha az sayida degiskenle sonug tahmini
yapilmaktadir. LASSO ile Genellestirilmis Dogrusal Model ve Lojistik Regresyon parametrik makine 6grenmesi
modellerine 6rnektir. Parametrik olmayan modellerde ise degiskenler daha ¢oktur, zaman alici ve ¢ok sayida veri
gerektiren algoritmalar kullanilir. Bunlar arasinda Siniflandirma ve Regresyon Agaclari ve Destek Vektor Makineleri
(DVM) bulunmaktadir ®.

Derin 6grenme modelleri ise makine 6grenmesinin bir alt grubu olup insan beyninin yapilarini aynalayarak
tasarlanan yapay noral baglantilarla sofistike bir sekilde calisir. insan denetimi olmadan bagimsiz bir sekilde var
olabilir *. Her biri farkli bir 6zelligi saptamayi 6grenen yizlerce katmandan olusur .

Yapay zeka algoritmalarinin performans élcitleri genellikle, egri altinda kalan alan (AUC), 6zgullik, duyarlilik,
pozitif prediktif ve negatif prediktif degerler olarak tanimlanmistir®.

Enfeksiyon hastaliklari da yapay zeka ¢alismalarinda yer bulmustur. Laboratuvar basamaginda matris destekli
lazer desorpsiyon/iyonizasyon ugus siresi kitle spektrometresi (MALDI-TOF MS) ile makine 6grenmesi algotrimalar
entegre edilerek antimikrobiyal diren¢ tahmini saglanabilmistir 7 Sepsisle ilgili calismalar mevcuttur *. COVID-19 da
mortaliteyi dngorebilme Gizerine algoritmalar gelistirilmistir 8 Hastane enfeksiyonlarinin tespiti ve 6nlenebilmesinde
de yardimci olacagina dair yayinlar mevcuttur °
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Yapay zeka alaninda asilmasi gereken sorunlar da mevcuttur. Makine 6grenmesi modellerinin algoritmalari
seffaf degildir ve “kara kutu” seklinde ¢alistigi icin 6ngorilerinin ardindaki mantik da genelde net degildir ve
modellerin validasyonu ve hata analizlerini yapmak zordur *. Legal ve etik sorunlar da ¢ozilmemistir, teknoloji
lizerinde hiikmi bulunmayan saglik calisani, yapay zekayla verilen kararlardan sorumlu tutulabilir. Tam tersine yapay
zekanin Onerisinin aksi yoninde karar vermesi sonucunda hastanin prognozu kétiilesirse ihmalle de suglanabilir®
Yapay zeka uygulamalari siber saldirilara maruz kalabilir, hasta glivenliginin ve mahremiyetinin saglanmasinda
gugclukler yasanabilir 1°

Klinisyenlerin yerini henliz tamamen almasa da ve ¢ozlilmesi gereken pek ¢ok dnemli nokta olsa da yapay
zekanin sagladigi teknoloji ve avantajlar géz ardi edilebilecek gibi degildircan be entirely prevented, and pose a
burden in terms of financial and human costs. With the development of new Al and ML algorithms, hospitals could
develop new and automated surveillance and prevention models for HAls, leading to improved patient safety. The
aim of this review is to systematically retrieve, collect, and summarize all available information on the application
and impact of Al in HAI surveillance and/or prevention. Methods: We conducted a systematic review of the literature
using PubMed and Scopus to find articles related to the implementation of artificial intelligence in the surveillance
and/or prevention of HAls. Results: We identified a total of 218 articles, of which only 35 were included in the review.
Most studies were conducted in the US (n = 10, 28.6%. Yapay zeka ve teknoloji stirekli gelismektedir, gelecekte klinik
karar sistemlerinde daha genis bir rol tstlenmesi beklenmektedir. Bu gelisimin yakin takibi, daha dogru teshi, tedavi
ve takip slreci saglayacaktir.
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HIV iliskili Nefropati (HIVAN)

Dog. Dr. Arzu Cennet ISIK
SBU Dr. Liitfi Kirdar Kartal Sehir Hastanesi i¢ Hastaliklari Klinidi, istanbul

HIV iliskili Nefropati (HIVAN)

HIViliskilinefropati (HIVAN), HIVile enfekte bireylerde gelisen ve bobrek fonksiyonlarinin hizlabozulmasinayol agan bir
glomerilopatitirtdir. HIVAN, nefrotiksendrom, hizliilerleyen bobrek yetmezligi ve fokalsegmentalglomeriiloskleroz
(FSGS) gibi histolojik degisikliklerle karakterizedir. HIV enfeksiyonuna bagl boébrek hasari, virlisiin dogrudan renal
hiicreleri etkilemesi ve immiin yanitin katkisiyla gelisir. HIVAN, HIV pozitif bireylerde bobrek yetmezliginin baslica
nedenlerinden biridir ve 6zellikle siyahi popiilasyonlarda sik gorulir.

Epidemiyoloji ve Risk Faktorleri

HIVAN, cogunlukla Afrika kokenli bireylerde ve 6zellikle ileri evre HIV enfeksiyonlarinda goriilar. Siyahi bireylerde
HIVAN gelisme riski, genetik yatkinlik nedeniyle daha yiiksektir. Ozellikle APOL1 genindeki yiiksek riskli varyantlar
HIVAN patogenezinde dnemli rol oynar. Yapilan ¢alismalar, bu genetik mutasyonlarin Afrika kokenli bireylerde bobrek
hastaligi riskini artirdigini gostermistir. HIVAN sikligi, antiretroviral tedavi (ART) almayan hastalarda belirgin olarak
daha fazladir. ART’nin kullaniimadigi hastalarda hastalik hizla ilerleyerek bobrek yetmezligi ile sonuglanabilir.

HIVAN genellikle CD4+ T hiicre sayisinin disiik oldugu, yani immin sistemin ciddi sekilde baskilandigi durumlarda
ortaya cikar. Hastaligin insidansi, ART kullaniminin yayginlasmasi ile azalmakla birlikte, tedaviye ge¢ baslanmis veya
tedaviye direncli hastalarda HIVAN hala 6nemli bir sorun teskil etmektedir.

Patofizyoloji

HIVAN’in gelisiminde HIV virlsliniin bobrek hiicrelerine dogrudan saldirisi ve immunolojik mekanizmalar 6nemli rol
oynar. HIV-1 viriisii, podositler ve tiiblilerepitelyal hiicreler gibi bobrek hiicrelerini enfekte ederek viralreplikasyona
neden olur. Bu durum glomeriler ve tubiler yapilarda ciddi hasar olusturur. Podositler, glomerilerfiltrasyon
bariyerinin temel bilesenleri olup, bu hiicrelerin apoptozu veya disfonksiyonuproteinirinin gelismesine yol agar.

HIVAN, fokalsegmentalglomeriiloskleroz (FSGS) ve tubulointerstisyel degisikliklerle karakterizedir. FSGS,
glomerillerdeskar dokusu gelismesine yol agar ve bu durum glomerilerfiltrasyon hizini (GFR) azaltir. Bobreklerdeki
bu yapisal degisiklikler, mikroskopikdilatasyon ve interstisyelinflamasyon ile ilerler. Ayrica HIV enfeksiyonuna bagl
olarak artan proinflamatuvarsitokinler, podositlerdeki hasari daha da artirarak nefrotik sendromun gelismesine
katkida bulunur.

Klinik Bulgular

HIVAN’In en tipik klinik bulgulari arasinda agir proteiniiri, hematiiri, hipertansiyon ve hizli gelisen nefrotiksendrom
bulunur. Bu hastalarda ayrica hipoalbiiminemi ve periferik 6dem yaygin olarak gorilir. Serum kreatinin dizeyleri
hizli bir sekilde artar ve bobrek fonksiyonlari hizla kétulesir. Hastaligin erken evresinde bu bulgular hafif olabilir,
ancak HIVAN hizla ilerleyen bir klinik tabloya sahiptir ve uygun tedavi uygulanmazsa terminal bébrek yetmezligi
(ESRD) gelisebilir.
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HIVAN tanisi koymak genellikle zordur ¢linki HIV enfeksiyonu olan hastalarda bobrek fonksiyonlarindaki bozulmalar
gbz ardi edilebilir. HIVAN tanisi gogunlukla renal biyopsiile dogrulanir. Biyopsi sonucunda FSGS, glomerillerde skleroz
ve podosit hasari gibi tipik histolojik bulgular gézlemlenir. B6brek biyopsisi, HIVAN’in diger bébrek hastaliklarindan
ayirt edilmesinde altin standart yontem olarak kabul edilir.

Tani

HIVAN tanisi koymak icin HIV pozitif hastalarda bobrek fonksiyonlari yakindan izlenmelidir. Proteiniri, hematiri ve
hizla ilerleyen bébrek yetmezligi, HIVAN'I diisiindiiren bulgulardir. idrar tahlilinde belirgin proteiniiri saptanmasi
HIVAN'In tanisinda énemli bir kriterdir. idrar kiiltiirii, bakteriyel enfeksiyonlarin ekarte edilmesinde kullanilirken,
kesin tani icin renal biyopsi yapilmalidir. Biyopsi ile glomeriiler skleroz, tiibiiler hasar ve interstisyelinflamasyon
gozlenir.

Tedavi

HIVAN tedavisinin temelini antiretroviral tedavi (ART) olusturur. ART, HIV viral yikini baskilayarak bobreklerdeki
hasarin ilerlemesini durdurur ve prognozu 6nemli dlclide iyilestirir. Tenofovir gibi nefrotoksik etkisi olan ART
ajanlarindan kaginilmali, hasta bobrek fonksiyonlari yakindan izlenmelidir.

Steroid tedavisi, 6zellikle nefrotiksendromlu hastalarda kullanilabilir. Glukokortikoidler, inflamasyonu azaltarak
bobrek fonksiyonlarinin korunmasina katkida bulunabilir. Ancak steroid kullanimi, enfeksiyon riski tasiyan HIV pozitif
hastalarda dikkatli bir sekilde yapilmalidir. ACE inhibitorleri ve ARB’lerproteiniriyi azaltmaya yardimci olabilir ve bu
hastalarda bobrek fonksiyonlarinin korunmasinda etkili bir rol oynayabilir.

HIVAN'I ilerlemis ve ESRD gelismis hastalarda diyaliz veya renaltransplantasyon son tedavi secenegi olarak
kullanilabilir. Renaltransplantasyon, HIV pozitif hastalarda basariyla uygulanabilen bir tedavi yontemidir ve ART
tedavisi transplantasyon sonrasi da devam etmelidir.

Prognoz

HIVAN’Inprognozu, taninin ne kadar erken konulduguna ve tedaviye ne zaman baslandigina baglidir. Erken tani
ve etkili ART tedavisi, bobrek fonksiyon kaybini yavaslatarak hastalarin yasam siresini uzatabilir. HIVAN, tedavi
edilmedigi takdirde hizla ESRD’ye ilerler ve diyaliz gerektirir. Ozellikle APOL1 varyantina sahip bireylerde hastaligin
seyri daha agir olabilir.

Sonug

HIVAN, HIV enfeksiyonuileiliskili ciddi bir bébrek hastaligidir ve 6zellikle siyahi popilasyonlarda yaygindir. ART tedavisi
HIVAN gelisimini 6nlemede etkili olmasina ragmen, boébrek fonksiyonlarinin diizenli olarak izlenmesi ve hastaligin
erken evrede taninmasi dnemlidir. Renal biyopsi ile kesin tani konulmali ve uygun tedavi hizla baslatilmalidir. HIVAN,
etkin bir tedavi plani ile yonetilebilse de ilerlemis vakalarda diyaliz veya transplantasyon gerekebilir.
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insan immiin Yetmezlik Viriisii (HIV) ile iliskili Nefropati (HIVAN) Olgusu

Uzm. Dr. Eyiip ARSLAN

Sancaktepe Sehit Prof. Dr. ilhan Varank Egitim ve Arastirma Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji
Klinigi, istanbul

Giris

insan immiin yetmezlik viriisii (HIV) enfeksiyonuyla iliskili klasik bébrek hastaligi olan HIV iliskili nefropati (HIVAN),
mikrokistik tibdler dilatasyon ve interstisyelinflamasyonun gorildigi bir fokal segmental glomerloskleroz formudur
(1). HIVAN’In patogenezinin, HIV tarafindan bobrek epitel hiicrelerinin dogrudan enfeksiyonunu ve ardindan genetik
olarak duyarli bir konakta HIV genlerinin ekspresyonunu icerdigi varsayillmaktadir. HIV’in Afrika kdkenli bireylerdeki
yayginligi ve APOL1 gen polimorfizmleriyle glgli iliskileri, konak genetik faktorlerinin 6nemini gostermektedir (2).
HIVAN klasik olarak ileri HIV hastaligi olan bir kiside agir proteinuri ve bébrek fonksiyonunda hizh bir disisle ortaya
gikar. HIVAN, CD4 hiicre sayisi <200 hiicre/mm?, HIV viremisi ve/veya antiretroviral tedaviye (ART) uyumsuzluk
oykisl olan hastalarda proteindri ve hizli ilerleyen bobrek fonksiyon bozuklugu durumunda arastirilmasi gereken
bir durumdur (3). Bébrek biyopsisi ve patolojik inceleme ile HIVAN tanisi konulabilir (1,4). Bu sunumda klinigimizde
takip ettigimiz bir HIVAN olgusu tartisilmak tzere ele alinmistir.

Olgu

Bobrek fonksiyon bozuklugu nedeniyle tetkik edilirken bakilan Anti HIV testi pozitif saptanan 40 yasindaki erkek
hasta klinigimize yonlendirildi. Hasta bacaklarda ara ara sisme ve ¢cabuk yorulma sikayetleri ile bagvurmustu. Hastaya
cekilen miyokard sintigrafisi sonucunda miyokardiyal iskemi bulgulari vardi. Kardiyoloji onerisi ile asetil salisilik asit
100 mg/guin ve nefroloji 6nerisi ile ramipril 5 mg/gtin kullaniyordu. Fizik muayene bulgulari normaldi. Hastanin HIV
dogrulama testi pozitif sonuglandi. Basvuru sirasinda bakilan tetkiklerde HIV RNA: 50886 IU/ml, CD4 T-lenfosit sayist:
343 hicre/mm?3, WBC:9100 hiicre/mm?3, lenfosit: 2530 hiicre/mm?3, Hemoglobin 11.9 g/dl, Gre:34 mg/dl, kreatinin:
2.4 mg/dl, potasyum: 5.5 mmol/L, kreatinin klirensi 24.92, idrar tetkikinde proteiniri (+++) olarak sonuclandi.
Nefroloji takibinde alinan bdbrek biyopsisinde patoloji sonucu HIVAN ile uyumlu geldi. Hastaya darunavir/ritonavir
ve raltegravir tedavisi baslandi. Antiretroviral tedavi (ART) ile hastanin altinci ayda HIV RNA negatifligi saglandi. CD4
sayisi 587 hiicre/mm? e yikseldi. Nefroloji tarafindan bobrek yetmezligi nedeniyle renal transplantasyon énerildi.
Hasta canl donor bulamadigindan bobrek transplantasyonu yapilamadi. Tedavisinin birinci yilinin bitiminde hasta
hemodiyaliz tedavisine alindi. Halen HIV RNA negatif ve >500 hiicre/mm?3CD4 ile tedavisine devam edilen hasta bes
yildir haftada li¢ seans hemodiyaliz tedavisine devam ediyor.

Sonug

HIVAN’da ART almayan hastalarin CD4 seviyesinden bagimsiz olarak bir an 6nce tedaviye baslamasi Onerilir.
ART baslanmis olan hastalarin tedavi uyumsuzlugunun kontrol edilip dizenli tedavi almalari saglanmalidir (5).
Proteindrisi ve/veya hipertansiyonu olan HIVAN hastalarinda anjiyotensin donlstlirict enzim inhibitéri veya
anjiyotensin reseptoér blokerleri kullaniimahdir (6). Peristan proteiniri durumunda sodyum-glikoz co-transporter
2 (SGLT2) inhibitoérleri tedaviye eklenebilir (7). Uygun ART ve diger destek tedavilerine ragmen HIVAN prognozu
kotl olabilir. Hastalarin son evre bobrek yetmezligi, bébrek transplantasyonu ve hemodiyaliz tedavisi gerekliligi
acisindan nefrolojik degerlendirme ile takip edilmeleri uygundur.
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GIRIS

Pneumocystis jirovecii pnomonisi (PCP), bagisiklik sistemi baskilanmis hastalarda, 6zellikle de HIV pozitif
bireylerde siklikla gérilmektedir. P. jirovecii ile ilk enfeksiyon genellikle erken ¢ocukluk déneminde meydana gelir;
saghkli cocuklarin Ggte ikisinde 2 ile 4 yasina kadar P. jirovecii’ye karsi antikor bulunur. Hastalik muhtemelen latent
enfeksiyonun yeniden aktive olmasiyla ortaya ¢ikar. PCP profilaksisi ve antiretroviral tedavinin (ART) yaygin olarak
kullanilmasindan 6nce hastalik, AIDS hastalarinin %70 ile %80’inde gorilmekteydi. PCP vakalarinin yaklagik %90’
CD4 T lenfosit sayisi <200 hiicre/mm? olan hastalarda meydana gelmektedir. Ayni zamanda CD4 hiicre yuizdesinin
<%14 olmasi, dnceki PCP ataklari, kandida stomatiti, tekrarlayan bakteriyel pndmoniler ve yiiksek plazma HIV RNA
dizeyleri risk faktorleri arasindadir. PCP profilaksisi ve ART’nin yaygin kullanimi ile PCP insidansi 6nemli olclde
azalmistir. PCP vakalarinin ¢ogu artik HIV enfeksiyonunun farkinda olmayan veya HIV tedavisi almayan ve ileri
derecede immiinosupresif kisilerde (CD4 <100 hiicre/mm3) ortaya ¢ikmaktadir. HIV negatif PCP’li hastalar genellikle
hematolojik malignitesi olan, solid organ nakli alicilari veya kronik glukokortikoid, kemoterapdtik ajan ve diger
immdunsupresif tedaviler alan kisilerdir.

Zorunlu hiicre ici mantar olarak siniflandirilan Pjirovecii; zellikle akcigerlerdeki tip | alveolar hiicrelere baglanan
ve sporozoit iceren kistlere doniisen trofozoitlerden gelisir. Enfeksiyonun temizlenmesi ve alveolar hasarin 6nlenmesi
icin yeterli dogal ve adaptif immun sistem gereklidir. HIV pozitif bireylerde CD4 + T lenfosit sayisinin azalmasi ve
zamanla tikenmesiyle immun yanit yetersiz kalarak ciddi akciger hasari ve akut solunum sikintisi sendromuna
(ARDS, acute respiratory distress syndrome) yol agar.

Klinigimizde yatarak takip edilen klinik, radyolojik ve direkt floresan antikor testinin (DFA) pozitifligi ile PCP tanisi
konulan HIV ile enfekte bir olgu sunulmustur.

OLGU

Meme kanseri (15 yil 6nce tani, kiir) ve HT tanili 67 yas kadin hasta, dis merkezde yaklasik 10 giin 6nce
HIV enfeksiyonu tanisi alarak, tenofovir disoproksil fumarat/ emtrisitabin (TDF/FTC) ve dolutegravir tedavisine
baslanmis. Tedavi baslangicinda HIV RNA diizeyi 330.000 kopya/mL ve CD4+ T lenfosit sayisi 29 hiicre/mm? ve
CD4+ T lenfosit ylizdesi %5,8 olarak belirlenmis. Hasta 2 glin 6ncesinden baslayan tslime, titreme, ates yuksekligi,
az balgamli 6ksurik ve ciddi halsizlik yakinmasi ile takip edildigi merkeze basvurdugunda ileri tetkik ve tedavi
amaciyla servise yatirilmis. Hastanin yatisinda fizik muayenesinde; genel durumu ve bilinci normal, ates: 36,1 C°,
nabiz: 70 /dk, tansiyon: 126/72 mmHg, solunum sayisi: 18 /dk, SO2 oda havasinda %96 oldugu 6grenildi. Diger
muayene bulgularinda 6zellik belirlenmemis. Yapilan tetkiklerde WBC: 15660 /uL, neut: 13250/uL, lenfosit:1420/
uL, plt:516000, Hgb:13,7 g/dL, ALT: 30 IU/L, AST: 24 IU/L, kreatinin: 0,85 mg/dL, LDH: 285 U/L, sedimentasyon:30
mm/sa, CRP: 15 mg/dL saptanmis.

Hasta servise yatirildiktan sonra kan kiltiirQ, idrar kaltlrd, balgam 6rneginden nonspesifik kiltlir, ARB boyama,
tuberkiloz (TBC) PCR, TBC kuiltlr, PCP PCRistenerek sefotaksim 3x2 gr IV baslanmis. TMP-SMX DS tb 1x1 profilaksisine
ve ART tedavisine devam edilmis. Takibinin 1. glinlinde ¢ekilen toraks BT’de yaygin buzlu cam goérinimi saptanmis
(Sekil 1). Alinan COVID PCR testi negatif sonuglanmis. Ates yiksekligi devam eden olguda, atesle beraber takipne
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olmasi ve saturasyon oda havasinda % 90 diizeylerine gerilemesiyle hastadan solunum yolu multipleks PCR testi
gonderildikten sonra tedavisi meropenem 3x1 gr IV+ linezolid 2x600 mg IV + moksifloksasin 1x400 mg seklinde
revize edilmis. Takiplerde ates yiksekligi ve desaturasyonu devam eden hastadan alinan arteryel kan gazinda: PH:
7.5, PCO2:26,3 mmHg, PO2:60,2 mmHg, HCO3: 24,3mEq/L, laktat: 1.9 mmol/L saptanmis ve bronkoalveoler lavaj
(BAL) islemi uygulanmis. BAL materyalinden TBC, PCP tetkikleri ve solunum yolu multipleks PCR testi gdnderilmis. Bu
esnada hasta, tetkik ve tedavi ret formu imzalayarak takip edildigi merkezden ayrilmis, ancak sikayetlerinin devam
etmesi nedeniyle hastanemiz aciline basvurmus. Klinigimize yatirilan hastaya PCP pndmonisi dustintlerek, 15 mg/
kg dozda TMP-SMX IV ve prednol 2x40 mg IV baslandi. Linezolid ve moksifloksasin tedavileri kesildi. Tedavinin birinci
glinliinde hasta kendisini daha iyi hissetmeye basladi, atesi normal seviyelere geriledi. Efor dispnesi ayirici tanisi igin
yapilan EKO’da EF: %60 saptandi. Meropenem tedavisi 7 giin uygulandi. BAL TBC tetkiklerinin negatif oldugu, PCP DFA
sonucunun pozitif sonuglandigi 6grenildi. Intraven6z TMP-SMX ve prednol tedavisi PCP pndmonisi protokoliinde 21
gline tamamlandi. Taburculuk sonrasinda, hastanin sekonder profilaksisine devam edildi.

Sekil 1: Mediastinal <1 cm lenf nodlari, her 2 akciger st lob segmentlerinde agirlikli olmak tzere birlesmeye egilimli
yaygin buzlu cam dansiteleri izlenmektedir.

TARTISMA

PCP’nin kesin tanisi ya kolorimetrik/floresan boyalarla kistlerin veya trofozoitlerin dogrudan gértintilenmesiyle
ya da PCR ile konur. Balgam sonuglari yanhs negatif olabileceginden, bronkoskopi ve biyopsi olmadan tani koymak
zordur. Mantar hiicre duvarlarinin bir bileseni olan 1-3-B-d-glukan’in serum seviyeleri, bronkoskopi mumkin
olmadiginda tani icin siklikla kullanilan ilk testtir; ancak farkli mantar organizmalari arasinda ayrim yapamadigi icin
faydasi sinirlidir. Bronkoskopi girisiminden dnce, akciger grafisi ve yliksek ¢oztnirltklG BT taramasi ile gértntileme
elde edilir. Karakteristik gorlintli sayesinde 6n tani koymak mimkiin olur. Hastamizin yatisindan itibaren progresif
dispne ve desaturasyon gelismis ve cekilen toraks BT’de buzlu cam dansiteleri saptanarak hizla BAL uygulanmis,
ancak hastada tedavi degisikligi yapilamadan tedavi oldugu merkezden ayrilmistir. HIV enfekte bireylerde PCP, ayirici
tanida dustinllmeli ve trimetoprim sulfametoksazol tedavisi geciktiriimeden baslanmalidir.
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HIV ve Olgularla Komplikasyonlarin Yonetimi Konseyi; Kaposi Sarkomu

Prof. Dr. Derya SEYMAN

Saglik Bilimleri Universitesi Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji
Klinigi, Antalya

Kaposi sarkom (KS), human herpes viriisii 8 (HHV-8) neden oldugu anjiyoproliferatif bir hastalik olup diisik
dereceli bir vaskller tiimordir. Bundan dolayr HHV-8 KS-iliskili herpesvirus (KSHV) olarak da bilinir (1). HHV-8
seropozitif kisilerde, KS gelisme riski HHV-8 seronegatif kisilere gore yaklasik dokuz kat daha yliksektir (2).

KS, gelistigi klinik tablolara gore dorde ayrilr:

1. Klasik KS; genellikle Akdeniz kokenli orta veya yash erkekleri etkileyen yavas ilerleyen bir kutanoz proliferatif
hastaliktir

2. Endemik veya Afrikan KS: AIDS salginindan 6nce Sahra Alti Afrika’da tanimlanan KS formu

3. iatrojenik- organ transplantasyonu iliskili KS: immiinosiipresif tedaviyle iliskilidir. Kortikosteroid tedavisinin KS
gelisiminde dnemli rolli vardir. Organ nakli, otoimm{in bozukluklar veya lenfoproliferatif hastaliklar igin kortikosteroid
kullanimi KS’i indikleyebilir veya varolan KS'i alevlendirebilir (3).

4. AIDS iliskili veya Epidemik KS: HIV ile yasayan kisilerde ortaya ¢ikan en yaygin timordir. KS, Amerika Birlesik
Devletleri Hastalik Kontrol ve Korunma Merkezleri (U.S. Centers for Disease Control and Prevention-CDC)
kilavuzlarinda AIDS tanimlayici bir hastalik olarak kabul edilir. KS, antiretroviral tedavi (ART) 6ncesi AIDS'li kisilerde
genel niifusa goére 20.000 kat daha yaygindi, ART’nin yaygin kullanimi ile insidansi dnemli 6l¢tide azaldi (3).

HIV, HHV-8 ile enfekte olanlarda KS riskini 100 kat artirir. KS, HIV enfeksiyonu igin tim risk gruplarinda
bildirilmis olsa da, escinsel veya biseksliel erkeklerde en yaygindir. HHV-8 ile enfekte HIV ile yasayan hastalar arasinda
KS gelisme olasiligi yaklasik %50, HHV-8 seronegatif HIV enfeksiyonlu erkeklerde 10 yillik risk yaklasik %30 iken HIV
enfeksiyonu olmayan erkekler arasinda KS goriilme orani ¢ok disliktiir (4). AIDS iliskili KS, heteroseksel, enjeksiyon
uyusturucu kullanicilari, kadinlar ve ¢ocuklarda ¢cok daha az gorilar.

HIV ile yasayan kisilerde, immiin trombositopeni veya pneumocystis jirovecii pndmonisi gibi hastaliklarda
kortikosteroidin sik kullanilmasi veya firsat¢l enfeksiyonlarda gelisen yilksek proinflamatuar sitokin dizeyi KS'i
indikleyebilir veya var olan KS’i alevlendirebilir. Bu tir hastalarda, KS lezyonlari steroidlerin azaltilmasi veya
kesilmesiyle gerileyebilir. CD4 T lenfosit hiicre sayisinin <200 /mm? olmasi KS gelisimiyle iliskili nemli bir faktordur.
HHV-8 enfeksiyonunun insidansindan bagimsiz olarak ART’nin erken baslaniimasiyla, KS insidansi HIV ile yasayan
hastalarda belirgin sekilde azalmistir (5). KS, ART’nin baslanmasindan sonraki ilk alt ayda 6zellikle yuksektir ve devam
eden tedaviyle 6nemli 6l¢lide diser. ART baslangicindan hemen sonraki yiksek insidans, ciddi immunoslipresyona
veya immiin yeniden yapilanma inflamatuar sendromu (IRIS) tarafindan KS’nin ortaya ¢ikmasina atfedilebilir.

Kutan6z KS: KS'nin kutanotz lezyonlari en sik alt ekstremitelerde, ylizde oOzellikle burun ucunda, agiz
mukozasinda ve genital bolgede gorilir. KS'nin vaskilarite yapisindan dolayi lezyonlar pembe, kirmizi, mor ve
kahverengi gibi bircok renk tonu cesitliligi gosterir. Perilezyonel sari haleler ara sira gorilebilir. Lezyonlar genellikle
elips seklinde, agrisiz, kasintisiz ve simetrik dagilim gosterir, nekroz olusturmaz. Lezyonlar ilk ortaya ciktiginda
purpura, hematom, anjiyom, dermatofibrom veya nevis ile karistirilabilir. Genel olarak, KS lezyonlari papildir ve
caplari birka¢g milimetreden santimetreye kadar degisir. Hastalik ilerledikce, yamalar halinden plaklara ve ardindan
noduler forma donusdr.
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KS’nin ayirici tanisinda Basiller anjiyomatozis dnemlidir. Basiller anjiyomatozis gram negatif basil Bartonella
spp etken oldugu genellikle ¢cok sayida kigik kirmizi-mor papil olarak gortnir. Ayrica giderek bilylyerek, fragil
blyiik sapli lezyonlara veya nodiillere doniisebilir. Warthin-Starry glimis boyama ile organizmanin tanimlanmasiyla
tani konur ve antibiyotik tedavisiyle kolayca tedavi edilir.

KS'nin tanisi genellikle lezyonlarin karakteristik gériinimiine dayanarak konulabilmesine ragmen, biyopsi
ile mutlaka dogrulanmalidir. Biyopsi, sistemik semptomlarla iliskili olan veya hizla ortaya ¢ikan ve ilerleyen atipik
lezyonlarda basiller anjiyomatozu dislamak icin 6nemlidir. KS'nin karakteristik (¢ histolojik 6zelligi vardir: anjiyogenez,
inflamasyon ve proliferasyon. Lezyonlarda |6kosit infiltrasyonu ve kiigiik damarlarda anormal proliferasyonu ile
neovaskilarizasyon izlenir. Kigiik damarlarda bazal membran kayboldugu icin mikrohemorajiler ve hemosiderin
birikimi gozlenir.

Visseral KS: KS lenf nodlari, karaciger, pankreas, kalp, testisler, kemik iligi, kemik ve iskelet kasi gibi tim
visseral bolgeleri etkiler (3). Visseral KS'nin en sik gorildugi bolgeler oral kavite, gastrointestinal sistem ve solunum
sistemidir. KS'li hastalarin yaklasik Ggte birinde oral kavite tutulumu gorilir ve %15’inde ilk tutulum yeridir. En
stk damak ve takiben dis eti tutulur. intraoral lezyonlar ¢igneme sirasinda kolayca travmatize olabildiginden agri,
kanama, Ulserasyon veya sekonder enfeksiyon gelisebilmektedir. Lezyonlar ilerlemisse beslenmeyi ve konusmayi
etkileyebilir. KS tanisi biyopsi ile dogrulanmalidir. Oral lezyonlardan kaynaklanan semptomlarin varhigi veya yoklugu
genellikle tedavi kararlarinda 6nemli bir faktérdir.

ART’nin yaygin kullanimindan 6nce, KS’li hastalarin yaklasik %40’inda ilk tanida ve yaklasik %80’ninde
otopside gastrointestinal sistem tutulumu izlenmistir. Gastrointestinal KS, kilo kaybina, karin agrisina, bulanti ve
kusmaya, st veya alt gastrointestinal kanamaya, malabsorbsiyona, bagirsak tikanikligina, diyareye neden oldugu gibi
asemptomatik seyir de gosterebilir (3). Endoskopik incelemede tiim gastrointestinal sistemin herhangi bir bolimiinde
izole veya birlesik hemorajik nodiiller izlenir. KS tanisi biyopsi ile dogrulanmalidir, ancak lezyonlar submukozal olma
egiliminde oldugundan biyopsiler KS'yi gosteremeyebilir. Yiiksek dereceli lezyonlarin invazyon ve yayilma ile iliskili
olma olasiligi daha yliksektir. Tedavi genellikle semptomlarin varligina veya yokluguna gore belirlenir (6)

Pulmoner KS'de nefes darligi, ates, oksirik, hemoptizi veya gégls agrisi gorilebilir. Radyolojik bulgular
degiskendir; nodiiler, interstisyel ve/veya alveoler infiltratlar, plevral efiizyon, hiler ve/veya mediastinal adenopati
veya izole nodil. Bronkoskopide kiraz kirmizisi, hafif kabarik karakteristik lezyon gorulir. Bronkoskopik ve radyografik
bulgular oldukga iyi korelasyon gosterse de, bronkoskopi ile KS'si belgelenen hastalarin bazen normal gogis
radyografileri olabilir (6).

KS Evreleme: AIDS iliskili KS icin kullanilan evreleme sistemi, ABD Ulusal Saglik Enstitisi’nin AIDS Klinik
Calisma Grubu (ACTG) tarafindan gelistirilmistir (3). Bu sistem, KS ve HIV enfeksiyon durumuna gore iyi veya kot
seklinde risk prognostik siniflamasi yapar. Hastalarda timorin yayginligi, immun durum, sistemik hastaligin siddeti
olmak tzere U¢ parametre degerlendirilir (Tablo 1).

KS’li bir hastanin ilk degerlendirmesi, alt ekstremiteler, yiiz, oral mukoza, genital boélge, gastrointestinal ve
pulmoner sistem gibi tipik olarak etkilenen bolgelerin dikkatli bir degerlendirilmesini kapsar. Visseral tutulumun
degerlendirilmesi semptomatoloji ve temel laboratuvar testlerine dayanir. Gastrointestinal tutulum taramasi igin
gaitada gizli kan taramasi en basit yontemdir. Gizli kan testi pozitif veya gastrointestinal semptomlari olan hastalar
icin endoskopi yapilmali. PA AC grafisi, pulmoner lezyonlari taramak igin yeterlidir. Bronkoskopi, baska bir neden
olmaksizin anormal radyografisi ve kalici solunum semptomlari olan kisiler icin yapilmalidir. Toraks, batin ve pelvisin
BT taramasi genellikle gerekli degildir.

Tedavinin baslica amaci, semptomlari hafifletme, hastaligin ilerlemesini 6nleme ve 6dem, organ yetmezligi
ve psikolojik stresi hafifletmek igin timoérin kigdltilmesidir. AIDS iligkili KS'de ART tedavinin temel yapi tasidir.
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Buppsoet

Sistemik tedavi ihtiyaci hastaligin yayginligina, timor blyldme hizina, HIV-1 viral yiikiine, CD4 hiicre sayisina ve
hastanin genel tibbi durumuna baghdir (7).

Lokal tedavi kozmetik veya semptomatik biiyiik KS lezyonlari icin uygundur. intralezyonel kemoterapi kiigiik
lezyonlar icin tercih edilir. Vinblastin en yaygin kullanilan ajandir. Genellikle 3-4 hafta sonra ikinci bir enjeksiyon
yapilir.Radyasyon tedavisi, intralezyonel kemoterapi ile tedavi edilemeyecek ama sistemik tedavi gerektirmeyecek
kadar yaygin olan KS tercih edilir. Topikal alitretinoin (9-cis retinoik asit), nadiren kullanilir. Topikal jel inflamasyona

neden olup koyu tenli hastalarda pigmentasyon degisikliklerine yol agabilmekte (3).

Sistemik Tedavi: ileri veya hizli ilerleyen KS'de hem sistemik kemoterapi hem de ART kombine baslanir.
ART’ye sistemik kemoterapinin eklenme kriterleri; Yaygin cilt tutulumu (>25’ten fazla lezyon), lokal tedaviye yanit
vermeyen yaygin kutandz KS, yaygin 6dem, semptomatik visseral tutulum, IRIS, sadece ART ile KS’nin ilerlemesi.
Pegile lipozomal doksorubisin ilk tercih edilen ajan, diger kemoterapi secenekleri paklitaksel, bleomisin, vinblastin,
vinkristin ve etopozid.

Tablo 1: AIDS iliskili Kaposi Sarkom Siniflamasi

Tumaor, T

Immune
system, I
Systemic
iliness, 5

KS: Kaposi sarcoma; OI: opportunistic infection.

Good risk (all of the

following)

To: Confined to skin and/or
lymph nodes and/or minimal
oral disease (non-nodular KS
confined to palate)

10: CD4 cell count >200/pL*

S0: Mo history of Ol or
thrush

Mo "B" symptomsd

Karnofsky performance
status >70

Poor risk (any of the
following)

T1:Tumor-associated edema
ar ulceration

Extensive oral KS
Gastrointestinal KS

KS in other nen-nodal viscera

I1: CD4 cell count <200/uL

51: History of Ol and/or
thrush

"B" symptoms prasent
Karnofsky performance
status <70

Other HIV-related illness (eq,
neuralogic disease,
Ilymphoma)

* A CD4 lymphocyte cut-off of 150 UL may be more discriminatory. (Krown,
SE, Testa, MA, Huang, ). AIDS-related Kaposi's sarcoma; prospective
validation of the AIDS Clinical Trials Group staging classification. AIDS Clinical
Trials Group Oncology Committee. J Clin Oncel 1997; 15:3085.)

4 "B" symptoms are unexplained fever, night sweats, >10% involuntary
weight loss, or diarrhea persisting maore than two weeks.
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Kaposi Sarkomu Olgusu

Dr. Ogr. Gérevlisi Mehmet CEYLAN
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Giris

Kaposi sarkomu (KS), insan herpes virtisi 8 (HHV-8) enfeksiyonu ile iliskili anjiyoproliferatif, disik dereceli bir
vaskdiler tiimoérdir. Kaposi sarkomunun cesitli formlari mevcuttur. AIDS ile iligkili KS, minimal hastaliktan, tutulum
bolgelerine bagli olarak 6nemli morbidite ve mortaliteye yol acabilen hizla ilerleyen degisken bir klinik seyir gosterir.
(1,2) KS, HIV enfeksiyonu icin tim risk gruplarinda bildirilmis olsa da, en yaygin olarak escinsel veya biseksiel
erkeklerde gorilar. (3) Bu sunumda AIDS ile iliskili KS olgusu tartisiimasi amaglanmistir.

Olgu

Bilinen kronik bir hastalik 6ykisi olmayan muhasebeci 31 yasinda MSM olgusu 2017 ocak ayinda genital bélgede
yara olmasi nedeni ile enfeksiyon hastaliklari poliklinigine basvurmustu. Basvurusunda fizik muayene bulgulari
olagandi. Hastanin ileri tetkikleri istenerek primer sifilize yonelik tek doz deposilin tedavisi planlandi. Ancak hastanin
iki yil boyunca takibe gelmedigi gérildi. Mart 2019 da yilzde ve bacakta kirmizi- mor renkli lezyon ve makatta agri
olmasi nedeniyle tekrar basvurdu. istenilen tetkiklerine baktigimizda HBsAg: negatif, Anti-HBc IgG: negatif, Anti-HBs:
14.01 IU/L, Anti-HCV: negatif, TPHA: pozitif, VDRL-RPR: 1/32 pozitif, Anti-HIV dogrulama pozitif sonuglanmisti. Fizik
muayenisi olagan vitalleri stabil olguya antiretroviral tedavi (ART)(Bictegravir/Emtricitabine/Tenofovir Alafenamid
Fumarat) baslandi. Bakilan labaratuar tetkiklerinde TPHA: 1/320, VDRL: 1/2, HIV-RNA: 34844 kopya/ml, CD4: %11
160/mm3, CD8 %44 640/mm3, CD4/CD8: 0.25 saptandi. PPD:5 mm. PA AC grafisi: Normal, Tim Batin USG: Karaciger
cc boyutu 17 cm. Grade 1 hepatosteatoz, Portal hilusta blyigi 19x9 mm boyutlarinda birkag adet nodiler goriiniim
vardir (lenf nodu?) Dalak boyutu 13 cm Ust sinirdadir seklinde sonuglandi. Yiizde ve bacaktaki lezyonlar nedeni ile
cildiyeye, makatta agri olmasi nedeni ile genel cerrahiye yonlendirildi. Cilt biyopsisi 19.03.2019, rektosigmoidoskopi
28.03.2019, kolonoskopi 09.04.2019 yapildi. Olgunun cilt ve rektum biyopsisi KS, kolonoskopi normal sonuglandi.
Hasta onkolojiye yonlendirildi. Batin USG’de: Portal hilusta LAP (+) nedeniyle PET planlandi. PET incelemede visseral
KS lehine tutulum saptanmadi. ART altinda hasta 3 seans radyoterapi sonrasi cilt ve makat lezyonlari geriledi.
Olgunun takip tedavisi devam ediyor.

Sonug

KS kesin tanisi biyopsi ile konur. Kombine ART>nin kullanimindan bu yana, HIV ile yasayan hastalarda KS insidansi
belirgin sekilde azaldigi bilinmektedir. Bizim olgumuzda oldugu gibi HIV enfekte bireyler kaposi sarkomu ile
basvurabilecegi akilda tutulmalidir.
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HIV Toksoplazma Ensefaliti Olgu ve Genel Bakis

Prof. Dr. Seniha SENBAYRAK, 2Uzm. Dr. Liitfiye KUZUCU

1SBU Haydarpasa Numune E§itim ve Arastirma Hastanesi Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Klinii,
Istanbul

2Aydin Devlet Hastanesi Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi, Aydin

Giris

Toksoplazma ensefaliti (TE), 6zellikle uygun profilaksi almayan edinsel immiin yetmezlik sendromu (AIDS) olan
bireylerde en sik goriilen merkezi sinir sistemi enfeksiyonudur. Etkeni, hiicre igi protozoon olan Toxoplasma gondii'dir.
Primer toksoplazmozlu imminokompetan kisiler genellikle asemptomatiktir ve latent enfeksiyon konakginin
yasami boyunca devam edebilir. Ancak bagisikligi baskilanmis bireylerde, 6zellikle CD4+ T lenfosit sayisi 100 hticre/
mm? {in altina dlsen hastalarda, hiicresel immunitenin progresif kaybi sonucu latent halde bulunan doku kistlerinin
reaktivasyonu ile TE olusmaktadir. Gegmiste AIDS tanimlayici hastaliklardan biri olarak bilinen TE’nin goriilme sikligi,
glinimizde antiretroviral tedaviye (ART) hastaligin erken dénemlerinde baslanmasiyla belirgin sekilde azalmis ve
prognozu dizelmistir.

Primer enfeksiyon, az pismis et, ylkanmamis sebze ve meyve, pastorize edilmemis sit veya kedi diskisinda
olgunlasan ookistlerin yutulmasi ile gelisir. Enfeksiyon, nadiren organ nakli, kan transflizyonu veya dogustan gegisle
de bulasabilir. Organizma kisiden kisiye dogrudan temasla bulasmaz.

Anti-Toxoplasma antikorlarinin seroprevalansi, énceki enfeksiyonu gosterir ve Amerika Birlesik Devletleri'nde
%11 iken, Avrupa, Latin Amerika, Asya ve Afrika’da %40-80 arasinda degisir. ART 6ncesi donemde, ileri immin
yetmezligi olan ve seropozitif HIV hastalarinda profilaksi almayanlarda TE’nin yillik insidansi %33’tl. Seronegatif HIV
hastalarinda toksoplazmoz insidansi ise oldukga disuktar.

TE hastalari, genellikle glnler ile haftalar icinde gelisen subakut semptomlarla basvururlar. En énemli
bulgular; bas agrisi, ates ve hemiparezi, konusma glicligli veya nobetler gibi fokal norolojik defisitlerdir. Olgular,
baska bir bulgu olmaksizin sadece epileptik nobetler ya da psikiyatrik belirtilerle de karsimiza cikabilir. Atesin eslik
ettigi bas agrilari, toksoplazma ensefaliti (TE) agisindan stiphe uyandirmalidir. Burada, fokal nérolojik bulgularla
basvuru sirasinda tani konan bir HIV/AIDS olgusu sunulmustur.

Olgu

Bilinen kronik hastalik 6ykisii olmayan 49 yasinda erkek hasta, yaklasik 10 aydir devam eden bas agrisi ve
arada konugsma bozuklugu yakinmalariyla beyin cerrahi poliklinigine basvurmustur. Son bir aydir yakinmalarinda
artma tarifleyen hastanin kraniyal MR’Inda, gevresel boyanan kortikal lezyon ve komsulugunda daha kiiclik nodiler
lezyonlar ve 6dem saptanmasi lzerine, toksoplazmozdan stiphelenilmis ve ileri tetkikler istenmistir. Yapilan ince-
lemelerde Anti-HIV (+) bulunan hasta, klinigimize nakledilmistir. CD4+ T hiicre 72/mm?3, HIV-1 RNA 856.749 [U/ml,
Toksoplazma IgG (+), Toksoplazma IgM (-), biyokimya, hemogram ve eritrosit sedimentasyon hizi normal saptandi.
HBsAg (-), Anti-HBs (-), Anti-HBc 1gG (-), Anti-HCV (-), Anti-HAV IgG (+) bulundu. Hastaya trimetoprim /silfametok-
sazol (TMP/SMX) 2x5/25 mg/kg/giin intravendz (iv) olarak baslandi. Odem bulgulari nedeniyle deksametazon 8 mg
3x1 iv tedaviye eklendi. Noroloji konsiiltasyonu sonucu, nébet dykiisii olmamasi ve EEG bulgularinin normal bu-
lunmasi Gzerine antikonviilsan tedaviye gerek gorilmedi. Tedavinin ilk haftasinda klinik diizelme g6zlenen hastada,
ikinci hafta sonunda tenofovir disproksil fumarat/emtrisitabin ve dolutegravir iceren ART baslandi. Tedavinin 16.
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ginitnde yapilan kraniyal MR’da lezyonlarda regresyon goraldi. Alt hafta TMP/SMX tedavisi sonrasinda sekonder
profilaksiye (160/800 mg tb x2) gecildi. Kraniyal MR takiplerinde, besinci ayda tiim bulgularin tamamen normale
dondugi gozlendi.

TE tanisi, genellikle klinik tablo, radyografik bulgular ve serolojik testlerin kombinasyonuna dayanir. Fokal
norolojik bulgularla basvuran TE’li hastalarda radyolojik gérintiileme sarttir. Manyetik rezonans (MR), bilgisayarli
tomografiden (BT) daha duyarldir. Tipik radyolojik goriintii; genellikle bazal gangliyonlarda veya kortikal gri cevher-
de cevresel kontrast tutan, etrafinda 6dem ve kitle etkisi olusturan halka seklinde multipl lezyonlardir. CD4+ T hiicre
sayisinin 100 hiicre/mm?{in altinda olmasi ve toksoplazma profilaksisi almayan bir olguda; uyumlu klinik bulgu, To-
xoplasma IgG (+)’ligi ve gorlintilemede tipik radyolojik bulgu varliginda TE tanisi yaklasik %90 dogrulukla koyulabilir.
Lomber ponksiyon (LP) yapilmasina engel bir durum yoksa, LP ile beyin omurilik sivisi (BOS) 6rnegi alinarak Toxoplas-
ma PZR testi yapilir. Bu testin duyarliligi yiiksek (%96—100) olsa da 6zgilligu diistiktir (%50). Ampirik toksoplazma
tedavisine alinan klinik ve radyolojik yanit, taniy1 destekler. Yanit alinamayan durumlarda biyopsi yapilmasi 6nerilir.

TE’nin standart tedavisi, pirimetamin ve sulfadiazin kombinasyonu ile uygulanir ve pirimetaminin hemato-
lojik yan etkilerini dnlemek igin tedaviye folinik asit eklenir. Sulfadiazinin tolere edilemedigi durumlarda, yerine klin-
damisin tercih edilebilir. Alternatif tedavi olarak TMP-SMZ kullanilabilir. Tedavi basarisi, genellikle ilk 14 gilin icinde
alinan klinik diizelme ile degerlendirilir. iki haftalik tedavi sonunda iyilesme saglanamayan olgularda, toksoplazmoz
tanisindan uzaklasiimali ve baska nedenler arastirilmalidir. Akut tedavi ile klinik ve radyolojik iyilesme saglanan has-
talarda tedavi sliresi en az 6 hafta olmalidir; ancak hastaligin seyrine gore bu siire uzatilabilir. CD4+ T lenfosit sayisi-
nin >200 hiicre/mm?3 olmasi ve HIV RNA’sinin 6 aydan uzun slire saptanamaz diizeyde kalmasi saglanana kadar, TMP/
SXT (160/800 mg, giinde 2 kez) ile sekonder profilaksiye devam edilmelidir.

TE, HIV ile enfekte ve ilerlemis hastaligi olan kisiler igin hala 6nemli bir risk olmaya devam etmektedir.
Ancak TE, 6nlenebilir ve tedavi edilebilir bir hastaliktir. Erken tani ve tedavi ile birlikte etkili ART’ye en kisa siirede
baslanmasi, TE riski altindaki popilasyonda insidansin azalmasini saglar ve daha iyi klinik sonuglar elde edilmesine
olanak tanir.
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Tiuberkiloz Menenjit Olgusu

Uzm. Dr. Ozge CAYDASI

Sancaktepe Sehit Prof. Dr. ilhan Varank Egitim ve Arastirma Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji
Klinigi, istanbul

Giris:

Tuberkiloz menenjit (TBM), Mycobacterium tuberculosis’in neden oldugu, yiksek morbidite ve mortaliteyle
seyreden bir hastaliktir (1). TBM, hastalarin yaklasik %25’inde antibiyotik tedavisine ragmen mortal seyretmektedir
(2). Bu hastalarda antitliberkiiloz tedaviye basladiktan sonra paradoksal reaksiyon gérilebilmektedir (2). Tiberklloz
menenjiti olan 141 hastayi iceren bir ¢alismada, vakalarin yaklasik Ugcte birinde paradoksal reaksiyon gozlendigi
bildirilmistir (3). TGM hastalarinda, prednizolon 0,5 mg/kg (40 mg/gin’e kadar) dort hafta boyunca verilmesi ve
sonraki dort hafta boyunca azaltilarak kesilmesi 6nerilmektedir (4). TBM’ye bagh siddetli paradoksal reaksiyon
gelismesi ve pulse doz steroid ile tedavi edilmesi nedeniyle bu olgu sunulmustur.

Olgu:

Otuz Ug¢ yasinda erkek hasta, 12 glindiir devam eden ates yiksekligi ve biling degisikligi nedeniyle acil servisimize
getirildi. Hasta kasektik goriiniimde idi. Biling bulanikligi mevcuttu. Ense sertligi, Kernig-Brudzinski saptanmadi. Ates
36 °C, nabiz 99/dk, ritmik, solunum sayisi 18/dk, TA 110/70 mmHg idi. Diger sistem muayeneleri dogaldi. Goz dibi
incelemesinde papilédem saptanmadi. Anti HIV testi negatifti. Beyin omurilik sivisi (BOS) incelemesinde; hiicre sayimi:
265/mm3 (%74 PNL) protein: 293 mg/d|, glukoz: 19 mg/dl (es zamanl kan sekeri 111 mg/dl) idi. BOS incelemesinde
aside direngli basil gorildi. BOS'da M. tuberculosis PCR pozitif saptandi. Toraks bilgisayarli tomografisi, aktif akciger
tuberkilozu ile uyumlu olarak degerlendirildi. Kranial manyetik rezonans gérintileme (MR)’sinde bazal meningeal
tutulum tespit edildi. Hastaya izoniazid, rifampisin, pirazinamid, etambutol ve steroid tedavisi baslandi. Hastanin
takiplerinde atesi olmadi. Genel durumu toparladi. Yatisinin 20. gliniinde poliklinik takip onerisiyle taburcu edildi.
Hasta, tabuculugunun sekizinci gintinde, bas agrisi, cift gorme ve konusma bozuklugu nedeniyle acil servise tekrar
getirildi. Bu slre icerisinde dortli antitliberkiiloz ve steroid tedavilerini kullanmaktaydi. Kranial MR’sinde hidrosefali
ve tiberkilomlar saptandi. Herniasyon riski nedeniyle lomber ponksiyon yapilamadi. Hastada paradoksal reaksiyon
distnildi ve prednizolon dozu 1 mg/kg/gin olarak degistirildi. Tedavi degisikliginden sonra genel durumunda
diizelme gorildi. Bas agrisi ve ¢ift gormesi azaldi. Fakat antitliberkiloz tedavisinin ikinci ayinda, hastada ajitasyon
ve biling bulanikhigl gelisti. Kontrol kranial MR’sinde lezyonlarda artis tespit edildi. Hastanin prednizolon dozu 1
g/gun olarak tekrar dizenlendi. Steroid tedavisi kademeli olarak 8 haftada azaltilarak kesildi. Yiksek doz steroid
sonrasi hastada klinik ve radyolojik diizelme saglandi. Hasta sekelsiz iyilesti.

Sonug:

Tiberkiiloz menenijit ile takip edilen hastalarda siddetli paradoksal reaksiyon goriilebilir. Bu hastalarda pulse steroid
tedavisi bir secenek olabilir.
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Dissemine Tiiberkiiloz Olgusu

Uzm. Dr. Halim BAYRAM

Gaziantep Sehir Hastanesi Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi, Gaziantep

1. Giris

Son yillarda kaydedilen 6nemli ilerlemeye ragmen tiiberkiloz (TB), her yil yaklasik 10,4 milyon yeni vaka ve 1,8 milyon
olimle kiresel capta ciddi bir saghk tehdidi olmaya devam etmektedir. [1] Yaygin TB bir¢ok hastalgi taklit edebilir ve
degisken ve spesifik olmayan klinik 6zellikler gosterir; bu da yanlis taniya veya gecikmis taniya kolayca yol acabilir.

2. Vaka sunumu

44 yasinda bir erkek hasta, bir aydan uzun siredir tekrarlayan karin agrisi sikayetiyle hastanemize basvurdu. 2 ay 6nce
hasta, herhangi bir belirgin neden olmaksizin sol alt kadranda karin agrisi yagamis. Dis merkezde karin igi apse tanisi
konmus ve mezenterik apse drenaji uygulanmis. O sirada Ug dren yerinde birakilmis. Apse kiiltlirinden Streptococcus
viridans Uretilmis , seftriakson ile tedavi edilmis ve taburcu edilmis. Yaklasik 15 giin 6nce, tekrarlayan karin agrisi ve
sol ¢cenenin altinda sishk sikayeti ile gelmis. Solunum sikintisi, ates, gece terlemesi veya ishal yokmus. Yaklasik 10 ay
once sol subklavikiler ve supraklavikiiler apse nedeniyle ameliyat 6ykisi ve 5 ay dnce anal fistilli perianal apse
operasyonu yapilmis.

Hastanin yatisi sirasinda bilinci agik ve vital bulgulari normaldi. Fizik muayenede supraklavikiler fossada (1 x 1 cm)
ve subklaviyen fossada (5 x 4 cm) 2 adet diizensiz eski cerrahi yara izi gorildi. Boynunda sol ¢ene altinda 3x4 cm
bir kitle ve sol alt karin duvarinda pirilan sekresyonla Ulserasyon goriildi. Batinda orta hatta purtlan akintih 15 x
1 cm cerrahi yarasi olan hastanin batinda sol alt ve sag kadranda kotl koku olmayan puriilan sekresyonlu cerrahi
yarasi goruldi. Rutin kan testinde : 16kosit sayisi, 12.05 x 10 9 /L; nétrofiller, %90.1; lenfositler, %6.1; hemoglobin, 96
g/L; trombositler, 301 x 10 9 /L; eritrosit sedimantasyon hizi, 69 mm/h; C-reaktif protein, 81,8 mg/L; CD4+ T lenfosit
sayisl, 80 hiicre/uL; CD8+ T lenfosit sayisi, 125 hiicre/uL; CA125, 50,08 U/mL; prokalsitonin, 0,61 ng/mL. insan immiin
yetmezlik virsi (HIV), (1,3)-B-D-glukan ve galaktomannan testleri negatif olan hastanin otoimmiin antikor seviyeleri
normaldi. Quantiferon testi negatif ve PPD deri testi pozitifti. Bilgisayarli tomografi bulgulari olarak bas, boyun,
karaciger ve sol psoas major kasinda coklu halka seklinde distik yogunluklu nodiller ve her iki akcigerde yaygin miliyer
noddller bulundu. Periton drenaj sivisi kiiltlirtinde Escherichia coli ve Enterococcus faecium saptandi. Hastaya komplike
intraabdominal enfeksiyonlar ve siipheli dissemine TB tanisi konuldu. imipenem, silastatin ve vankomisin verildi ve
tani amacli birinci basamak anti-tiiberkiloz tedavisi uygulandi. Progn