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Amag: Bagisik yetmezliklilerde intestinal parazitik enfeksiyonlar siktir. Gelismekte olan tlkelerde HIV (insan immunyetmezlik virist) pozitif olgularda
parazitik enfeksiyonlara bagli ishal sikligi %90'in Uzerindedir. Bu ¢alismada HIV pozitifligi nedeni ile takip edilen ve gastrointestinal yakinmalari olan
hastalarda bagirsak protozoonlarinin varliginin retrospektif olarak incelenmesi amaclandi.

Yéntemler: Calismaya 14 kadin (%21,5), 51 erkek (%78,5) olmak tzere toplam 65 HIV pozitif hastanin digki 6rnegdi dahil edildi. Hastalara ait laboratuvar
sonuclari laboratuvar bilgi sistemi kullanilarak retrospektif olarak taranirken, klinik veriler hasta dosyalarindan elde edildi. Hastalarin yas, cinsiyet, digki
incelemelerinde saptanan parazitler, CD4 sayisi, HIV-RNA diizeyi ve antiretroviral tedavi bilgileri kaydedildi.

Bulgular: Diski érneklerinden 14'lnde (%21,5) Cryptosporidium spp., 2'sinde (%3,1) Cyclospora spp., 7'sinde (%10,8) Blastocystis spp., 1 ornekte ise
Cryptosporidium spp.+ Blastocystis spp. (%1,5) tespit edildi. Diskisinda parazite rastlanan hastalarda antiretroviral tedavinin ortanca siresi 3 ay, diski-
sinda parazite rastlanmayan hastalarda 12 ay olarak hesaplandi. Diskisinda parazite rastlanmayan hastalarda antiretroviral tedavi stresi anlamli olarak
yiksek bulundu (p=0,002). Diskida parazit saptanmasi ile CD4+ T hiicre sayisi ve HIV-RNA diizeyleri arasinda anlamli korelasyon saptanmadi.

Sonug: Bu calismanin bulgularina gére, HIV ile enfekte hastalarda antiretroviral tedavinin hastanin bagisiklik sistemi Gzerindeki olumlu etkilerinin intes-
tinal paraziter enfeksiyon riskini azalttigi ve korunma agisindan bu tedavinin énemli rol oynayabilecegi sonucuna variimistir.
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ABSTRACT

Objective: Intestinal parasitic infections are common in immunodeficient patients. In developing countries, the incidence of diarrhea due to parasitic
infections in HIV (human immunodeficiency virus)-positive individuals is reported to be over 90%. The present study aimed to investigate the presence
of intestinal protozoa in HIV-positive patients with gastrointestinal complaints.

Methods: The fecal samples of 65 HIV-positive patients (14 women, 51 men) were included. Clinical data obtained from patients’ files and laboratory
results were retrospectively scanned using laboratory information system. Age, sex, parasite positivity, CD4+ count, HIV RNA level, and antiretroviral
therapy information were recorded.

Results: Fourteen Cryptosporidium spp. (21.5%), 2 Cyclospora spp. (3.1%), 7 Blastocystis spp. (10.8%), and 1 Cryptosporidium spp.+Blastocystis spp.
(1.5%) were detected. The median duration of antiretroviral treatment was 3 months and 12 months in patients with and without parasites in fecal
samples, respectively. The duration of antiretroviral treatment was significantly higher in non-infected patients (p=0.002). No significant correlations
were found between parasite presence and CD4+ T cell counts or HIV RNA levels.

Conclusion: Our findings suggest that positive effects of antiretroviral therapy on the immune system of HIV-infected patients reduce the risk of intes-
tinal parasitic infection, and thus, this treatment may play an important role in protection.
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GiRiS

Bagisik yetmezligi olan hastalarda bagirsak parazitleri ile enfeksi-
yonlara sik rastlanmaktadir. Bu enfeksiyonlar degdisen siddette ve
mortalite ile sonuglanabilecek dizeyde ishale neden olabilmek-
tedirler (1). Bagisik yetmezligi nedenleri arasinda HIV (Human
Immunodeficiency Virus-insan immiinyetmezlik Viriisi) 6nemli
ve 6zel bir yere sahiptir. HIV retrovirislerin Lentivirus alt ailesin-
de yer almakta ve iki es RNA sarmali, revers transkriptaz enzimi
ve fosfolipid yapida bir zarftan olusmaktadir. HIV enfeksiyonu ile
bagisiklik sistemi arasinda kuvvetli bir iligki vardir. HIV dendritik
hicreler icerisinde lenfoid organlara taginir, Gzerinde bulunan
glikoprotein yapidaki reseptér gp120 sayesinde CD4+ T hicrele-
rine girerek hiicrenin genomuna yerlesir. CD4+ T hiicre sayisinin
azalmasi ile birlikte konak firsat¢i enfeksiyonlara agik hale gelir
(2). Gelismekte olan Ulkelerde pozitif olgularda paraziter enfeksi-
yonlara bagli ishal sikliginin %90'in Gzerinde oldudu ve bu ishal-
lerde en sik Cryptosporidium, Cystoisospora ve Entamoeba his-
tolytica turlerinin saptandidi bildirilmektedir (3, 4). Ozellikle CD4*
T hiicresi sayisinin diislik oldugu HIV pozitif olgularda uzun stiren
sulu ishal kilo kaybina neden olabilir ve agir olgularda &limle
sonlanabilir (5, 6).

Bagisik yetmezligi olan hastalarda gorilen agir ishallerin et-
keni olan protozoonlara ait ookistlerin boyasiz direkt baki
yontemi ile ayirt edilmesi zordur. Bu ookistlerin saptanmasi
icin 6zel boyama yontemlerinin kullanilmasi gerekmektedir
(7). Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Parazitoloji Poliklinik Labo-
ratuvari'nda bu parazitlerin tanimlanmasi amaciyla, hastadan
alinan digki érneklerine Kinyoun aside direncli boyama, mo-
difiye trikrom boyama, aside direngli trikrom boyama, giemsa
boyama ve iyotlu boyalar ile sipheli kistik yapilarin géraldagi
orneklerde Wheatley modifikasyonlu trikom boyama yontem-
leri uygulanmaktadir.

Bu calismanin amaci, HIV enfeksiyonu nedeni ile Ege Universitesi
Tip Fakiltesi Enfeksiyon Hastaliklan ve Klinik Mikrobiyoloji Ana-
bilim Dali tarafindan takip edilen ve gastrointestinal yakinmalari
olan hastalarda badirsak protozoonlarinin varliginin retrospektif
olarak incelenmesidir.

YONTEMLER

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Parazitoloji Anabilim Dali Poliklinik
Laboratuvari’'na, badisiklik yetmezligi olan hastalardan alinan ve
incelenmek lzere génderilen digki érneklerine standart bir pro-
tokol uygulanmaktadir. Bu protokol, diski érneklerinin tuzlu su
ve iyotlu boyalar ile dogrudan mikroskobik incelemesi; modifi-
ye formol-etil asetat ¢coktirme yontemi ile konsantrasyon; kon-
santre edilen 6rnekte iyotlu boyalar ile mikroskobik inceleme,
Kinyoun aside direncli boyama ve Microsporidium turlerini tani-
mak amaciyla kullanilan modifiye trikrom boyama, aside direngli
trikrom boyama ve giemsa boyama ve son olarak iyotlu boyalar
ile sipheli kistik yapilarin gorildigu érneklerde Wheatley modi-
fikasyonlu trikom boyama yontemlerini kapsamakta ve bagirsak
protozoonlarina ve helmintlere ait trofozoit, kist ve yumurtalarin
aranmasini amaclamaktadir (8).

Calismaya, Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Enfeksiyon Hasta-
liklart ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali tarafindan takip
edilen ve gastrointestinal sistem yakinmalari nedeni ile Pa-

razitoloji Poliklinik Laboratuvari'na digki érnegi gdnderilen
65 HIV pozitif hasta dahil edildi. Ayni hastadan ayni zamanda
istenen birden fazla diski 6érneginden sadece birinin sonucu
degerlendirmeye alindi ve pozitiflik durumunda pozitif olan
ornek secildi. Hastalara ait laboratuvar sonuglari laboratuvar
bilgi sistemi kullanilarak retrospektif olarak tarandi. Hastalara
ait klinik veriler hasta dosyalarindan elde edildi. Hastalara ait
yas, cinsiyet, diski incelemelerinde saptanan parazitler, CD4+
T lenfositi sayisi, HIV-RNA dizeyi ve antiretroviral tedavi bilgi-
leri kaydedildi.

istatistiksel Analiz

Verilerin istatistiksel analizi SPSS16.0 (SPSS; IBM, Chicago, ABD)
paket programi kullanilarak yapildi. Veriler aritmetik ortalamaz+s-
tandart sapma (x=SS) veya ortanca ve ¢eyreklikler arasi fark (m;
CAF) olarak ifade edildi. Calismadaki degiskenlerin normal da-
gilima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov testi ile degerlendirildi.
Normal dagilima uyan l¢cimsel degiskenlerin gruplar arasindaki
farki tek yonlG varyans analizi ile degerlendirildi. Normal dagi-
lima uymayan &l¢imsel degiskenlerin gruplar arasindaki farki
Kruskal-Wallis varyans analizi ile degerlendirildi. Normal dagilim
gosteren dlcimsel degiskenlerin gruplar arasindaki korelasyonu
Pearson analizi ile normal dagilim gdstermeyen Slclimsel de-
Jiskenlerin gruplar arasindaki korelasyonu Spearman analizi ile
degerlendirildi. Tim istatistiksel analizlerde p<0,05 anlamli kabul
edildi.

BULGULAR

Calismaya 14 kadin (%21,5), 51 erkek (%78,5) olmak Uzere top-
lam 65 hasta dahil edildi. Hastalarin yas ortalamasi 41,9+12,4 (yas
araligi 23-77) olarak hesaplandi. Cinsiyete gore yas ortalamalar
arasinda anlamli fark bulunmadi (p=0,335).

Diski orneklerinden 14'tinde (%21,5) Cryptosporidium spp.,
2'sinde (%3,1) Cyclospora cayetanensis, 7'sinde (%10,8) Blasto-
cystis spp., 1 drnekte ise Cryptosporidium spp.+ Blastocystis
spp. (%1,5) tespit edildi (Tablo 1). Digkisinda Cryptosporidium
spp. saptanan 15 hastanin 4'Une azitromisin ile tedavi verildi.
Diskisinda Cryptosporidium spp. saptanan ishalli 2 hastada ise
antiretroviral tedavi rejiminde degisiklik yapilmasindan sonra
sikayetler geriledi. Tedavi verilen hastalarin kontrol amaclh ya-
pilan digski incelemelerinde parazite rastlanmadi. Elli alti hasta
(%86,2) antiretroviral tedavi alirken 9 hasta (%13,8) antiretroviral
tedavi almiyordu. Diskisinda parazite rastlanan hastalarin anti-
retroviral tedavi siresinin ortanca degeri 3 (CAF 26) ay, digkisin-
da parazite rastlanmayan hastalarin antiretroviral tedavi siresi-
nin ortanca degeri 12 (CAF 36) ay bulundu. Diskisinda parazite
rastlanmayan hastalarda antiretroviral tedavi siresinin, parazit
bulunanlara gére anlamli dl¢lide daha yiksek oldugu belirlendi
(p=0,002). Hastalarin 38'inin tedavi rejimi proteaz inhibitorleri-
ni icermekteydi. Proteaz inhibitéri kullanan hastalarin 15'inde
digskida parazit saptanirken, 23 hastada saptanmadi. Proteaz
inhibitord kullanmayan hastalarin 9'unda digskida parazit sapta-
nirken 18 hastada diskida parazit saptanmadi (Tablo 2). iki grup
arasindaki bu fark anlamli bulunmadi (p=0,613). Digkida para-
zit saptanmasi ile CD4* T hicresi sayisi (r=0,095, p=0,451) ve
HIV-RNA dizeyleri (r=-0,055, p=0,663) arasinda anlamli korelas-
yon saptanmad.
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Tablo 1. Hastalarin belirti ve bulgular

. Orneklem
Pozitif Ornek | Grubundaki

Parazit Sayisi (n=24) Orani (%)
Cryptosporidium spp. 14 21,5
Blastocystis spp. 7 10,8
Cyclospora cayetanensis 2 3,1
Cryptosporidium spp.+ 1 1.5
Blastocystis spp.
spp.; turleri

Tablo 2. Proteaz inhibitéri kullanimi ile digskida parazit
saptanmasi arasindaki iligki

Proteaz inhibitorii

llag Kullanimi

Var Yok | TOPLAM
Diskida Parazit Pozitif 15 9* 24
Diskida Parazit Negatif 23 18* 41
TOPLAM 38 27 65
*0=0,613

TARTISMA

Bagisiklik sistemi yeterli ve yetersiz olan bireylerde intestinal pa-
razitik enfeksiyonlarin sikh@i ve klinik seyri dnemli farkliliklar gos-
terebilmektedir. Cryptosporidium, Blastocystis, Cyclospora gibi
protozoonlar saglikli bireylerde genellikle asemptomatik olarak
bulunurken, bagisik yetmezligi olanlarda kronik, agir seyirli ve ba-
zen de dlumcllishallere yol agabilirler (9). Bu agidan HIV pozitif bi-
reylerde bu parazitlerin saptanmasi 6zel bir Snem arz etmektedir.
Calismamizda, gastrointestinal semptomlari bulunan HIV pozitif
bireyler arasinda en sik rastlanan parazit %21,5 ile Cryptosporidi-
um olmustur. Cryptosporidium, genel toplumda da digki 6rnek-
lerinde en sik rastlanan parazit olma &zelligine sahiptir. Nitekim,
izmir ve cevresinde parazitoloji laboratuvarina 2009-2010 yillan
arasinda gonderilen diski 6rneklerinin %33,5'inde Cryptospori-
dium saptanmis, bunu %32,3 ile Blastocystis spp. ve %16,4 ile
Cyclospora izlemistir (10). Buna karsilik ayni bolgede 2005 yilinda
yapilan bir diger arastirmada parazitoloji laboratuvarina génde-
rilen diski drneklerinin %15,0’inde intestinal parazitlere rastlanir-
ken, Blastocystis hominis, Cyclospora ve Cryptosporidium spp.
sikhdi sirasiyla %36,7, %14,2 ve %6,3 bulunmustur (11). Bolgesel
ist ve yagis dagiim degisikliklerinin yillar icerisinde &zellikle su
kaynakli bulagan Cryptosporidium tirleri ile olan enfeksiyonlarin
sikhgr Uzerinde etkili oldugu bilinmektedir (12). Bu etkenlerden
ozellikle Cryptosporidium turleri saglikli kislerde kendi kendini
sinirlayan bir ishale sebep olurken iki yas alti cocuklarda, yagli-
larda ve ozellikle bagisiklik sistemi baskilanmig hastalarda hayat:
tehdit eden kolera benzeri bir ishal tablosu goérilebilmektedir
(13). Cryptosporidium sikhdinin HIV pozitif bireylerde arastirldid
cesitli calismalarda oranlar, Malezya'da %3, Endonezya’da %11,9
ve Bati Kamerun'da %2,5 bulunmustur (14, 15, 16). Cesitli ¢alis-
malarda prevalans oranlarindaki bu farkliligin hastaligin zoonotik
dogasina, Ulke ve bdlgelerin sosyo-ekonomik durumuna, su ve

gida kontaminasyonuna ve genel hijyen kosullarina baglh olabi-
lecedi bildirilmistir (17). Laboratuvar tanisi agirlikli olarak digkinin
boyali mikroskobik incelemesi ile yapilan bu etkenleri tanimada
incelemeyi yapan kisilerin yeterince deneyimli olmamasi da ya-
lanci pozitiflik veya yalanci negatifliklere neden olarak prevalans
oranlarini etkilemektedir.

HIV ile enfekte kisilerde gorilen ishal olgularinda ishalin nede-
ni %75-85 oraninda intestinal enfeksiyon olarak bildirilmektedir
(18). Bu calismada digskisinda Cryptosporidium spp. saptanan
hastalardan 4'lne azitromisin ile tedavi verilerek iyilesme saglan-
digi, diskisinda Cryptosporidium spp. saptanan ishalli 2 hastada
ise antiretroviral tedavi rejiminde degisiklik yapilmasindan sonra
sikayetlerin geriledigdi tespit edilmistir.

Antiretroviral tedavide kullanilan proteaz inhibitérlerinin protozo-
onlarin proteazlarina kargi da etkili oldugunu gosteren arastirma-
lar bulunmaktadir (5). Calismamizda proteaz inhibitori kullanan
hastalarda diskida parazit saptanan hastalarin sayisi saptanma-
yanlardan daha az bulunmug ancak bu fark istatistiksel anlamli-
lik dizeyinde olmamistir (p=0,613). Cesitli ¢calismalarda antiret-
roviral tedavi almayan hastalarda intestinal parazitik enfeksiyon
sikh@inin antiretroviral tedavi alanlara gére daha yiksek oldugu
bildirilmektedir (19, 20). Yapilan caligmada antiretroviral tedavi
alinan slrenin bagdirsak parazitlerine bagl enfeksiyonlarin goé-
rilme sikhigr Gzerindeki etkisi arastinldiginda, diskisinda parazite
rastlanmayan hastalarda antiretroviral tedavi siresi parazit bulu-
nanlara gére anlamli olarak daha uzun bulunmustur (p=0,002).
Bu durumun antiretroviral tedavinin hastanin immin sistemi tze-
rindeki olumlu etkileri sonucunda ortaya ¢iktigi disinilmektedir.

SONUC

Bu calismanin bulgularina gére, HIV ile enfekte hastalarda antiretro-
viral tedavinin hastanin immiin sistemi Uzerindeki olumlu etkilerinin
intestinal paraziter enfeksiyon riskini azalttigi ve korunma agisindan
bu tedavinin dnemli rol oynayabilecedi sonucuna variimistir.

Etik Komite Onay:: Hasta verileri retrospektif olarak, hasta dosyalarin-
dan ve laboratuvar bilgi sisteminden anonim olarak alindigindan dolay:
etik komite onayr alinmamustir.

Hasta Onami: Calismamizin retrospektif tasarimindan dolayi hasta onami
alinmamigtir.
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