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HIV ve Hematolojik Anormallikler

 Sitopeniler:
Anemi

Lokopeni

e Bazen taniya giden ilk bulgu !!!

Trombositopeni

* ART tedavisi ile sitopenilerde diizelme
* Hematolojik Maligniteler

* Koagulasyon Bozukluklari
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ANEMI

* Johns Hopkins Clinic Cohort n: 905
%27 Hgb:10ile 12 g/dL
%11 Hgb <10 g/dL
* ART, 1 yillik tedavi ile anemi prevelansi %45 azalma
* En sik sebepler:
Demir Eksikligi
Kronik Hastalik Anemisi

Enfeksiyonlar nedeniyle veya ART’a bagli

Ilk Degerlendirme;

Hemogram

Periferik yayma

Retikulosit, haptoglobulin
Fe, TDBK, ferritin, transferrin
saturasyonu

Vit B12, folik asit

LDH, bilirubinler

D ve I. Coombs testleri



TROMBOSITOPENI

* ART 6ncesi %10-30 siklikta
* Trombositopeni ilk bulgusu olabilir.

* \Veritabanda 5290 hastadan 31'inde (%0,6)
ITP tanisi ve trombosit sayisi <20 x 109/L

1) Otoimmun hastahklar: Sistemik lupus eritematozus, antifosfolipid
sendromu v.b.

2) Infeksiyonlar: Hepatit virislerine bafjli akut ve kronik infeksiyonlar
{(HCV, HBV), HIV, Parvoviris, CMV, H.pylori infeksiyonu, difjer sistemik
infeksiyonlar (tuberkiloz, bruselloz)

3) llaglar

A3 Asilar

5) immun vyetersizlik sendromlari: ‘Common wvariable immune
deficiency’ (CVID) ve difjer immun yetersizlikler

&) Lenfoproliferatif hastaliklar: kronik lenfositik 16semi, lenfomalar

) Solid tamarler

8) Transfizyon (post-transfizyon purpura)

HIV, hepatit virusleri (HCV, HBV)
serolojisi bakilmalidir

Ambler, Kimberley L. S., et al. A., Clinical Features, Treatment, and Outcome of HIV-Associated Immune Thrombocytopenia in the HAART Era, Advances in Hematology,

2012, 910954, 6 pages, 2012. https://doi.org/10.1155/2012/910954



Olgul

48 yas K

3 guindur araliklara tekrarlayan burun kanamasi
ile acil servise basvuruyor.

FM: hafif solukluk, organomegali yok. Govde ve
ekstremitlerde petesiler mevcut.

WBC: 5670/ L,
Hgb: 12,8 gr/dL
Plt: 3000/ L

Periferik yayma: trombositopeni, ek bulgu yok

ON TANI:




Olgu 1

* Viral tetkikler: HIV pozitif

* IVIG 1 gr/kg/glin 2 giin baslandi.

* Metilprednizolon 1mg/kg baslandi.
* Ardindan ART tedavisi eklendi.



NOTROPENI

* Siklik: Semptomatik erken dénemde %30,
AIDS %50

* Notropeniile iliskili faktorler;
CD4+ T lenfosit sayisi <200 hiicre/uL
HIV viral yiuki >100 000 kopya/mL
llerlemis hastalik

 <0,5-1x10°/1 arasi enfeksiyon sikhgi

artiyor

1.
2.

4.

Olasi notropeni ile iliskili ilaclar kesilmeli
Enfeksiyon tedavisi basla

KIAB ?7?

<0-5x 10°/1  G-CSF verilebilir

5 ug/kg/glin, notrofil sayisi > 1 x 10/I

G-CSF iliskili yan etkiler;

Kemik agrisi, LDH, serum aminotransferazlar ve urik
asit diizeylerinde yukselme ve nadiren dalak riptirud




Semptomatik Hastada Sitopeniler

CD4 <200/l ve sitopeni varsa;

Firsatci enfeksiyon

Malignite

Hemofagositik lenfohistiositoz

Trombotik mikroanjiopatiler

Makrositik anemi (Vitamin B12, folik asid eksikligi, tiroid hastaliklari, karaciger hastaligi, alkol)
Mikrositik anemi (demir eksikligi ve talasemi)

lac iliskili sitopeniler



Sitopeni Degerlendirmesinde Periferik Yayma

» vo-§r v. |

"0 O B %° S

o O ¢ Ooga °?°
..°‘°‘°°




llag iliskili Sitopeniler
ilagsmft  ilagAd  sitopeni

Niikleozid/nukleotid ters transkriptaz Lamivudin, emtrisitabin Anemi (PRCA)
inhibitori

Niikleozid/nikleotid ters transkriptaz Zidovudin Anemi (PRCA), n6tropeni
inhibitorii Hb <8 g/dL, notrofil <0.75 x 109L ise
kaginilmali

_ Gansiklovir, valgansiklovir Notropeni, trombositopeni, pansitopeni

Siilfonamid Kotrimoksazol (Bactrim) Megaloblastik anemi, idiosenkratik
notropeni, trombositopeni

Antitliberkiiloz izoniazid Sideroblastik anemi (piridoksin ile dlzelir),
PRCA, ciddi nétropeni

Antitiuiberkiiloz Rifampisin Trombositopeni
Antitiuiberkiiloz Rifabutin Hafif-siddetli nétropeni

Antifungal Amfoterisin B Anemi, |6kopeni, ciddi trombositopeni

Antifungal Flukonazol Trombositopeni



Olgu 2

52 yas erkek

Ates, halsizlik ve genel durum bozuklugu

Ek hastalik ve ila¢ kullanim éykusu yok.

FM: Ates: 38.8 CE, organomegali ve LAP yok

- WBC:3000/ L, Hgb: 15 gr/dL, Plt: 50000/ L



Olgu 2

Periferik yayma: lokopeni ve trombositopeni, ek bulgu yok

Kreatinin: 1.8 mg/dL

Ferritin 69,717 ng/mL

e Tum vucut BT: Uylukta subkutan abse
* Viral tetkikler: HIV +

* Antibiyotik ve ART tedavisi baslandi



KIAB

J T ) ""' j‘,“ y
B o HLH Tani Kriterleri
Kriter Tanim
Ates >38.5°C
Splenomegali >2 cm kostal kenarin altinda
Sitopeniler (>2'si) - Hemoglobin <90 g/L (<100 g/L
yenidoganda)
- Trombosit <100 x 10°/L
- Notrofil <1 x 10° /L
Hipofibrinojenemi / Hipertrigliseridemi | - Fibrinojen £1.5 g/L
(21) - Trigliserid 23.0 mmol /L
Hiperferritinemi 2500 pg/LL
Hemofagositoz Kemik iligi veya diger dokularda

Hemophagocytic Lymphohistiocytosis Jan-Inge Henter, M.D., N EnglJ Med 2025;392:584-598 DOI: 10.1056/NEJMra2314005 VOL. 392 NO. 6



https://www.nejm.org/toc/nejm/392/6
https://www.nejm.org/toc/nejm/392/6
https://www.nejm.org/toc/nejm/392/6
https://www.nejm.org/toc/nejm/392/6

HIV ve Trombotik Mikroanjiyopatiler

. TTP
« ilac iliskili TMA CBC, retikiilosit sayim, Trombositopeni, hemolitik
LDH, haptoglobulin, anemi ve sistositlerin varhig
HUS bilirubin, periferik yayma | TMA'y1 gosterir.
* HIViligkili TMAL!! PT, aPTT, fibrinojen, D- Uzamis PT, aPTT, disiik
N dimer fibrinojen ve artmis D-
< LA AT 7 ‘
L+ 1" O Qu ¢ dimer, DIC varhgini
1O ® - { —
4 ov o Oe gosterir.
‘. Q% O > C ALT, AST, kreatinin, idrar | Anormallikler organ
- ® ( analizi, kardiyak troponin | hasarini gosterir.
® . e~ EKG
R - d o © (ayrica EKG)
o ‘D O & O ! ADAMTS13 aktivitesi Aktivite <%20 (ozellikle
: \u o & | <9%10) TTP'yi destekler.
» ,AO s by P
B, )a Vv



Lenfomalar

 Diffiiz buyuk B htcreli lenfoma (DLBCL), diinya capinda yetiskinlerde en sik gorilen
lenfoid malignite ve en sik gorulen HIV ile iliskili lenfomadir. Bunu Burkitt
lenfoma/l6semi (BL), Primer SSS Lenfoma, HL ve plazmablastik lenfoma

izlemektedir.

 Kombine antiretroviral tedavilere ragmen HL, HIV pozitif ve AIDS’ i olan bireylerde
genel popullasyona gore 10 kat sik gérulmektedir

e NHL, edinsel immun yetmezlik sendromunda (AIDS) 6lim nedenlerinin basinda
gelir ve tim 6limlerin %25’ inden sorumludur

* ART ile mortalite ve prognoz iyilesme



PLEASE NOTE that use of this MCCN Content is gm'erqezdzhgme End-User License Agreement, and you MAY MOT distribute this Content or use it with any artificial inteligence model or tool.

NEtIDHa| Printed by ajda gunes on & 025 8:17:39 PM. Copyright & 2025 Mational Comprehensive Cancer Metwork, Inc. &ll Rights Reserved. - -
comprehensive NCCN Guidelines Version 3.2025 ol P
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TREATMENT

ART can be administered safely with chemotherapy, but consultation with an HIV specialist or pharmacist is important to optimize
compatibility. With continued development of new ARTs, effective alternatives are often available to patients when the existing ARTs are
expected to affect metabolism of or share toxicities with chemotherapy. In general, avoidance of zidovudine, cobicistat, and ritonavir is
strongly recommended. Concurrent ART is associated with higher CR rates (Barta S, et al. Blood 2013;122:3251-3262). Patients with HIV-
related DLBCL receiving ART are suitable candidates for CAR T-cell therapies with appropriate supportive care measures for HIV control. For
principles of concurrent HIV management and supportive care, see the NCCN Guidelines for Cancer in People with HIV.®

For relapse, see

* <12 mo (BCEL-7
* First-line therapy - See Suggested Treatment Regimens (HIVLYM-A)® .. |. =12 mo EBCEL-E%

* DLBCL * G-CSF for all patients or

* HHV8-positive * IT therapy as per BCEL-A 3 of 3 Bort ib-ICE + rituximab
DLBCL, NOS | |* If CD20-, rituximab is not indicated [c{;t:;:rTIZB} rituxima

* PEL * If CD4 <50, maximize supportive care and monitor closely for

cytopenias and infections while administering lymphoma therapy

For relapse,
Brentuximab vedotin
—=| or
See BCEL-C second-line
therapy (without rituximab)

* Standard CHOP is not adequate therapy

* First-line therapy - See Suggested Treatment Regimens (HIVLYM-A)®

* Consider HDT/ASCR in first complete remission in select patients
with high-risk diseaseM

* IT therapy as per BECEL-A 3 of 3

Plasmablastic
lymphoma¥




Olgu 3

* 49 yasinda erkek hasta

* Ekim 2020’de sag aksiller lenf nodu biyopsi sonucu ile basvurdu

* Fizik muayene; servikal bolgede sert ve fikse yapida olan 2 cm/lik lenf nodlari disinda olagan
bulgular. Organomegali yok

« Ozgecmis; bilinen hastalik yok

* Soygecmis; babada hipertansiyon



PATOLOJI SONUCU

YUMUSAK DOKU, TRUCUT BIYOPSI, AKSILLA, SAG; DIFFUZ BUYUK B HUCRELI LENFOMA (ICD-O:
9680/3)

Immiinhistokimyasal bulgular Hans algoritmasina uyarlandiginda
fenotipi ile uyumlu bulunmustur. Ayrica immunohistokimyasal olarak CD10 ve bel-6 pozitifligi izlenen
olguda, santroblastik hiicrelerin diffiiz infiltrasyonu saptanmustir. Bu nedenle follikiiler lenfomadan
transformasyon yontinde kusku duyulmustur.

Hastadan rutin biyokimya testleri, hemogram, viral seroloji (HBV, HCV, HIV) tetkikleri
evrelemeye yonelik LDH, PET/BT, kemik iligi aspirasyonu ve biyopsisi
Kemoterapi oncesi EKG, kardiyoloji konsultasyonu

CD10 : neoplastik biyuk
lenfoid hicreler yaygin pozitif
Bcl-6 : neoplastik buyik lenfoid
hicreler yaygin pozitif
c-myc : neoplastik blylk
lenfoid hiicrelerin %30
dolayinda bir kismi pozitif
HHV8 : neoplastik blyiik
lenfoid hiicreler negatif
EBER negatif
Ki67 %90

= Planlandi




Tetkik Adi

Anti HBc IgG

Anti HBs (kantitatif)

Somuc et | | WBC= 5480 /L KCET Normal Kardiyolojik degerlendirme;
> N | Notrofil= 3540/uL  BFT Normal Normal EF=65
= ~{ | Lenfosit= 1340/uL  LDH= 444 U/L EKG Normal
Hb=15.3 g/dL Sedim=14 mm
— Htc= %45.2 Ferritin=193 pg/L Kemik iligi aspirasyonu ve

Riskli davranig

iz ll | Pit=153 /uL CRP=2,59 mg/L biyopsisinde hastalik infiltrasyonu

veya RMA testi

gnerilir Sa pta n ma d I

Hasta HIV seropozitifligine yonelik olarak enfeksiyon hastaliklarina yonlendirildi
Hastaya antiretroviral tedavi baslandi

CD4 duzeyi 78




PET/BT

Bas ve boyun yapilari incelendiginde; nazofarinkste heterojen artmis FDG
tutulumu (SUVmax.6.3) ile palatin tonsillerde hipermetabolik goriiniim
(SUVmax:6.6) mevcuttur.

Toraks kesitlerinde; sag aksiller fossada en genis yerinde metabolik boyutu
yaklsaik 18x 10.5 x 15.8 cm dlgiilen, ¢evresinde satellit nodiiler lezyonlar
eslik eden lobule konturlu hipermetabolik (SUVmax: 36.9) gross kitle
lezyonu dikkat cekmektedir. Lezyon anterior rotator kaf ve supra-
infraskapuler kas planlarina invaze goriiniimdedir. Ayrica humerus
proksimalini anteriorda ¢evrelemekle birlikte kemik destriiksiyon bulgulari
eslik etmemektedir. Sol aksiller alanda kisa akslari < 1cm, kalin korteksli ve
tliml artmis metabolik aktivite gosteren (SUVmax.3.2) kuskulu lenf nodlari
gozlenmistir.

Abdomino-pelvik goriintilerde; Dalak karaciger parankim diizeyinin hafif
iizerinde FDG tutulumu gostermektedir (SUVmax: 3.2).

ANN ARBOR EVRE- 4 (dalak tutulumu ve kas invazyonu),
IPI SKORU 2 puan (ileri evre ve LDH yiiksekligi); orta- diistik risk




* Hastaya rituksimab- siklofosfamid- doksorubisin- vinkristin- prednol iceren R-
CHOP rejimi baslandi

* 21 giinde bir olmak lGzere kemoterapi verildi es zamanli antiretroviral tedaviye de
devam edildi. Tedaviyi iyi tolere etti, notropenik ates atagi yasanmadi

e 4, kir sonrasi yapilan interim PET/BT

Onceki tetkikte sag aksiller fossada mevcut, lenfoma tutulumu ile uyumlu kas dokularinda hipermetabolik gross kitle lezyonu
blylk oranda metabolik ve sede rezidiel artmis FDG
tutulumuna sahip yumusak d¢ etabolik aktiviteye sahip birkag
adet nodiiler lezyonlar izlenm Tama yakin yanit

- Onceki tetkikte sag aksillda
ve metabolik agidan regresedIr.
- Dalakta 6nceki tetkikte gortintiilenen karacigere gore rélatif artmis metabolik aktivite regresyon gostermistir.

iviteye sahip lenf bezleri boyutsal




Tedavi boyunca bactrim profilaksisi verildi
Hastanin tedavisi 6 kiire tamamlandi
Tedavi sonu PET-BT tam yanit

Hasta tedavisiz remisyonda takipli



HIV-iliskili lenfomasi olan hastalarin biylk cogunlugu, HIV ile enfekte olmayan bireyler gibi tedavi
edilmektedir

Tum HIV pozitif hastalar, antineoplastik tedavi sirasinda cART tedavisi devam edilmeli
Ritonavir veya kobicistat iceren antiretroviral rejimlerden, ilag-ilac etkilesimleri nedeniyle, kacinilmalidir.

CD20+ Lenfomalarda rituksimab verilmelidir

HIV enfeksiyonu, lenfoma hastalarinin HDC-ASCT/CAR T tedavilerine alinmasina engel degildir. Genel
populasyonda uygulanan ayni uygunluk kriterleri, HIV pozitif hastalar icin de gecerlidir.

Standart antibiyotik profilaksisi uygulanabilir. CD4 sayisi <50/puL olan hastalarda firsatci enfeksiyon
profilaksisinin, mevcut HIV tedavi kilavuzlarina gore, en Ust dizeye cikarilmasi gerekir.



Ozetle,

HIV, hematolojik anormallikler sik goralur.

En sik bulgular: Anemi, l6kopeni, trombositopeni ve koagulopati

ART tedavisi ile hematolojik anormalliklerde belirgin dizelme saglanir.

HIV ile iliskili lenfoma mortalite acisindan kritik 6neme sahiptir. ART tedavileri ile

birlikte standart tedavi yaklasimlari planlanur.

Multidisipliner yaklasim (hematoloji, enfeksiyon hastaliklari...) sarttir.
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Tesekkurler...
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