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insan immiinyetmezlik virtisii (HIV) ile infekte olan hastalarda malignite gériilme riski artmistir. Hodgkin disi lenfomalar, Kaposi
sarkomu ve servikal kanser kazanilmis immiinyetmezIlik sendromu (AIDS) tanimlayici hastaliklar icinde yer almaktadir. Hodgkin disi
lenfomalar icinde en sik difiiz biiytik B hticreli lenfoma gortilmektedir. AIDS iliskili hodgkin disi lenfoma tanili hastanin tedavisinin plan-
lanmasinda, kombine antiretroviral tedavi aliyor olmasi iyi prognoz yéniinden oldukg¢a yararlidir. Bu nedenle yukaridaki tanilari alan
hasta gruplarinda HIV tarama testi yapilmalidir. Farkl bir bakis agisi ile degerlendirilecek olursa HIV ile infekte hastalar pek ¢cok béltime
farkli kliniklerle basvurabilmektedir. Bu nedenle tiim hekimlerin AIDS tanimlayan hastaliklar acisindan bilgi ve farkindalik sahibi olmasi
gereklidir. Erken tani ile tedavi basarisi yiiksek olan bu hastalikta hekimlerin bilinci biiyiik énem tasimaktadir. Ne yazik ki halen geg¢
tani almis olgularla karsilasiimaktadir. Bu yazida, difiiz biiyiik B hiicreli lenfoma tanisiyla dért aydir kemoterapi tedavisi géren ve febril
nétropeni tablosunda konstilte edilen, ge¢ HIV infeksiyonu tanisi alan bir olgu sunulmustur.
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ABSTRACT

Delayed Diagnosis of HIV Infection in a Patient with Non-Hodgkin Lymphoma:
Are Physician Still Not Aware?

Dilsah BASKOL!, Gtilsen MERMUT', Tansu YAMAZHAN, Meltem ISIKGOZ TASBAKAN!, Huisnti PULLUKCU!

! Department of Infectious Diseases and Clinical Microbiology, Faculty of Medicine, University of Ege, Izmir, Turkey

Malignancy risk is increased in patients infected with the human immunodeficiency virus (HIV). Non-Hodgkin lymphomas, Kaposi’s
sarcoma and cervical cancer are among the AIDS-defining diseases. Diffuse large B cell lymphoma is the most common non-Hodgkin
lymphoma. Taking combined antiretroviral therapy is associated with good prognosis in the treatment of AIDS-related non-Hodgkin
lymphoma. Therefore, HIV screening test should be requested in patient groups with the above-mentioned diagnoses. If evaluated from
a different perspective, HIV-infected patients can apply to many departments with different clinics. For this reason, all physicians should
have knowledge and awareness in terms of AIDS-defining diseases. The awareness of physicians is of great importance in this disease,
which has a high success rate with early diagnosis and treatment. Unfortunately, cases with late diagnosis are still encountered. In this
article, a patient treated with chemotherapy for four months with the diagnosis of diffuse large B cell lymphoma, who consulted us as
febrile neutropenia and was diagnosed with late HIV infection is presented.
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GIRIS

Insan immiinyetmezlik virtisii (HIV) ile infekte
olan hastalarda kanser gelisme orani normal popii-
lasyona gore daha viiksektir. Ozellikle Hodgkin disi
lenfomalarin goriilme riski infekte olmayanlara gore
7-23 kat daha artmustir!!. Bu nedenle Hodgkin
dist lenfomalar kazanilmis immiinyetmezlik send-
romu (AIDS) tanimlayict hastaliklar grubunda yer
almaktadir. Antiretroviral tedavi (ART) ile insidansi
glinimiizde azalmakla birlikte HIV iliskili maligni-
telerin %21’ini olusturmaktadlr[l]. AIDS tanimlayan
Hodgkin dist lenfomalar arasinda en sik goriileni
difiiz biiyiik B hiicreli lenfoma (DBBHL) dir. AIDS
iliskili Hodgkin disi lenfoma tamili bir hastanin te-
davisinin planlanmasinda, kombine ART almasi iyi
prognoz yoniinden oldukca yararl1d1r[1]. Bu neden-
le yukaridaki tanilari alan hasta gruplarinda HIV
tarama testi mutlaka istenmelidir. Farkh bir bakis
acis1 ile degerlendirilecek olursa HIV ile infekte
hastalar pek cok boliime farkh Klinik tablolarla bas-
vurabilmektedir. Bu nedenle tiim hekimlerin AIDS
tamimlayan hastaliklar acisindan bilgi ve farkindalik
sahibi olmasi gereklidir. Erken tarm ile tedavi ba-
saris1 yiiksek olan bu hastalikta hekimlerin bilinci
biiyiik onem tasimaktadir. Ancak ne yazik ki halen
gec tani almis olgularla karsilasilimaktadir.

Bu yazida DBBHL tanisiyla dort aydir kemote-
rapi tedavisi goren ve febril notropeni tablosunda

tarafimiza basvurusu ile gec HIV infeksiyonu tanisi
alan bir olgu sunularak tanida gecikmenin onemi-
nin irdelenmesi amaclanmistir.

Hastadan vyazii onam alinarak hasta bilgileri
elektronik hasta sistemi iizerinden elde edilmistir.

OLGU SUNUMU

Koroner arter hastahigi (KAH), diabetes mel-
litus (DM) ve DBBHL tanilar1 olan 55 yasindaki
erkek hasta ates sikayeti ile acil servise basvurdu.
Bes ay once sag inguinal bolgede sislik nedeniyle
vapilan biyopsisi sonucunda lenfoma tanisi alarak
rituksimab, siklofosfamid, vinkristin, doksorubisin,
prednizolon (R + CHOP) iceren kemoterapi rejimi
baslandigi ve dort kiir tedavi aldigi ©grenildi. Son
kemoterapisi 10 giin ©nce uygulanan hastanin
38.5°C ates ve oral aftoz lezyonlan disinda baska
bir sikayeti yoktu. Notropenik de (490/pL), olan
hastanin bilgisayarli tomografisinde bronkopnomo-
ni saptanmasi {izerine servisimize yatirildi. Hasta-
va piperasilin-tazobaktam ve teikoplanin tedavileri
baslandi. Hastanin ©nceki hastane basvurularinin
hicbirinde sitomegaloviriis (CMV) ve Epstein-Barr
viris (EBV) dahil olmak iizere viriislere yonelik
serolojik tarama testleri istenmedigi icin hepatit
B, hepatit C ve HIV acisindan serolojik testleri
istendi. Anti-HIV tarama testi ve dogrulama tes-
ti pozitif saptandi. HIV infeksiyonu ile ilgili ek
testleri de planlanarak dolutegravir + tenofovir
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emtrisitabin tedavisi baslandi. Viral yiik: 3824181
kopya/mL, CD4: 71 hiicre/mm? saptanan has-
tamin tedavisine profilaktik trimetoprim-siilfametok-
sazol ekledi. Hastanin izleminde ates yaniti alindi,
notropenisi diizeldi. Kemoterapi rejimi ile mevcut
ART arasinda etkilesim bulunmadigi icin kemote-
rapi protokoliinde degisiklik yapilmadi. Kemotera-
piye devam edilen olguda bir ay icinde ikinci kez
febril notropeni tablosu gelisti. Tekrar antibiyotik
tedavisi aldigi sirada ayrica Kklinik ve radyolojik
olarak CMV reaktivasyonu (CMV DNA diizeyi
kanda 44810 IU/uL pozitif) ile fungal pnomoni
saptandi. Valgansiklovir ve amfoterisin B tedavisi
sonucunda genel durumu diizelen hasta taburcu
edildi.
TARTISMA

Giintimiizde HIV erken tani ile tedavi edile-
bilen bir hastaliktir. Ancak akut HIV infeksiyonu
tablosunda belirtiler cogu zaman hafif olup has-
ta tarafindan ©nemsenmedigi icin bu donemde
hekime basvurma oranlan disiiktiir. Bu evreyi
geciren hastalar kronik siirece ilerleyerek AIDS
tammlayici hastaliklar ile karsimiza gelebilmekte-
dir. Bu nedenle de her brans hekiminin kendi
alani ile ilgili AIDS tanimlayici hastaliklari mutlaka
bilmesi gerekmektedir. Saglik cahsanlarnin HIV
calisaninin %751 en az bir kez HIV/AIDS hak-
kinda egitim aldigini ve %44’iiniin bu hastahigin
tedavi edilebilir oldugunu distindiigli gorilmiistiir.
Ayni calismada hastalik hakkindaki bilgi ve on-
yargl seviyeleri arasinda korelasyon saptanmlstlr[z].
HIV/AIDS konusunda bilgi diizeyi ve tutumun
degerlendirildigi ve 230 saglk calisaninin katildig:
bir calismada ise katihmcilarin %8.7’si HIV/AIDS
tanili bir hastanin takibinde ya da tedavisinde yer
aldigini, %80.9’u da bu hastalikla ilgili bir egitim
programina katilmak istedigini belirtmistir®!. Baska
bir calismada ise 158 saglik calisanina HIV/AIDS
ile ilgili egitim verilmis; egitimden onceki ortalama
bilgi puari 9.32 iken, egitimden sonra 12.76
olarak saptanmlstlr[4]. Bu da verilecek egitimlerin
onemini gostermektedir. Ancak HIV/AIDS siirekli
gelismelerin  oldugu bir hastaliktir. Bu nedenle
hekimlere diizenli egitim verilmesi hem konunun
giindemde olmasini saglayacak hem de bilgi dii-
zeylerinin artmasina yol acacaktir.

HIV ile infekte bireylerde kanserler, nor-
mal popiilasyona gore daha sik goriilmektedir.
400.000°den fazla hastayi kapsayan bir meta-ana-
liz, HIV ile infekte bireylerde HIV negatif olanlara
gore 23-353 kat daha fazla lenfoma gelisme
riski oldugunu gbstermistir[5]. HIV ile infekte olan
bireylerde goriilen lenfomalarin  patogenezinde
immiin disregiilasyon, gen disregiilasyonlari, vi-
ral [HIV, hepatit B viriisi (HBV), EBV, human
herpes viriis (HHV)-8 gibi] ve bakteriyel infek-
sivonlarin rolleri oldugu bildirilmekle birlikte net
degildir. Olgumuzun HBV ve hepatit C viriist
(HCV) serolojileri negatifti; EBV ve CMV'ye karsi
IgG antikorlar1 vardi. HHV-8 icin polimeraz zincir
reaksiyonu (PCR) ve test yapilmamusti. Sifiliz yo-
niinden seronegatifti.

Kaposi sarkomu, Hodgkin disi lenfoma, servi-
kal kanserler AIDS tanimlayici hastaliklar arasinda-

dirltl. AIDS tammlayan Hodgkin dis1 lenfomalar;
DBBHL, immiinoblastik lenfoma, plazmablastik
lenfoma, primer efiizyon lenfomasi ve primer

beyin lenfomasi olarak siniflandirilabilir. Fransa'da
vapilan bir calismada, HIV ile iliskili Hodgkin disi
lenfoma insidansinin ART oncesi doénemde (1992-
1996) genel popiilasyondan 117, ART sonrasi
donemde (2005-2009) ise dokuz kat daha fazla
oldugu bildirilmistir®. ART ile insidansin diismesi
CD4+ T lenfosit sayimlarindaki iyilesmeleri yan-
sitmaktadir.

Hodgkin dis1 lenfomalar ©ncelikle daha ileri
HIV infeksiyonu olan hastalarda ve genellikle CD4
sayist 100 hiicre/mm¥’iin altinda olan hastalarda
goriilmektedirl”).  Yitksek bir HIV viral vik de
Hodgkin dist lenfoma icin risk faktorii olarak bildi-
rilmektedir”l. Tarafimza febril notropeni tablosuy-
la gelen, dort aydir DBBHL icin kemoterapi alan
olgunun, tarama test pozitifligi sonrasi bakilan
CD4 T lenfosit sayisi beklenildigi gibi diisiik (71
hiicre/mm?3), HIV viral yiki yiksek (3824181
kopya/mL) olarak saptanmustir.

Lenfomalar HIV infeksiyonu sirasinda herhangi
bir zamanda ortaya cikabilmekte, ancak ortaya
cikislart histolojik alt tipe gore degisebilmektedir.
DBBHL ve primer santral sinir sistemi lenfomast,
immiinsiipresyonun en belirgin oldugu donemde
ortaya cikma egilimindedir. Burkitt lenfoma genel-
likle CD4 sayisi daha iyi korundugunda hastalik
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sirasinda daha erken donemde ortaya cikmakta
iken Hodgkin lenfoma CD4 sayisinin arthd do-
nem olan ART'nin ilk aylarinda nispeten yiiksek
siklikta gbrijlmektedir[s]. DBBHL genellikle ileri
evre (yani evre III-IV) veya ekstranodal hastalik
ile ortaya cikmakta ve cogunlukla santral sinir
sisterni, gastrointestinal sistem, kemik iligi veya
karacigeri tutmaktadir. Ge¢ HIV infeksiyonu tablo-
suyla tani alan olgumuzda yogun immiinsiipresyon
mevcuttu ve en az tani de@eri olan inguinal lenf
nodunda kitlesel lezyon ile tam almusti, bilinen
ekstranodal tutulum yoktu.

HIV ile iliskili Hodgkin disi lenfoma tedavisi-
nin onemli bir bileseni etkili bir ART rejiminin
uygulanmasidir. Hastalara kemoterapi ile es za-
manli ART baslanmasinin sagkahmi artirdigi ve
kemoterapinin toksisitesini azalttigi bilinmektedir! .
Kemoterapi rejimleri ile ilgili bircok calismada
ileri evre HIV ile iliskili DBBHL'li hastalar icin
R-CHOP kemoterapi rejimi onerilmektedir®).

Tarafimiza basvuran olgunun da HIV tani-
st almasimnin ardindan dolutegravir + tenofovir
emtrisitabin tedavisi baslandi; mevcut kemoterapi
rejimi ile etkilesim olmadigi icin degisiklik yapil-
masi planlanmadi. HIV iligkili lenfoma tanisi ile
takip edilen 26 hastada febril ndtropeni icin risk
faktorlerinin incelendigi bir calismada febril notro-
peninin yashhk, diisik CD4 T lenfosit sayilar1 ve
yiiksek riskli kemoterapi rejimlerinin risk faktorii
oldugu bildirilmistir1?. Olgumuzun da literatiirle
uyumlu olarak notropeni tablosu uzadi ve febril
ataklan tekrarladi.

SONUC

HIV ve lenfoma birlikteligi sik goriilmesine ve
hastalar firsatci kanserler nedeniyle farkh Kkliniklere
basvurmalarina ragmen HIV testi istenmedigi icin
bazi olgular tam alamamaktadir. Bu durum kanser
hastalarinda mortalite riski olan febril notropeniye
yol acabileceginden oldukca onemlidir. Erken tani
ve tedavinin hasta prognozuna olumlu etkisi ne-
deniyle AIDS tarumlayici hastaligi olan hastalarin
basvurabilecegi klinik hekimlerinin farkindaligini art-
tirmak amacwla HIV/AIDS konusunda egitimlerin
yayginlasmasinin yararli olacagini diistiinmekteyiz.
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