Klimik Dergisi 2021; 34(2): 109-12

HIV infekte Pneumocystis jiroveci Pnémonisi
(PJP) Olgularinda Mortaliteyi Etkileyen Faktorler

The Evaluation of the Factors Affecting Mortality in Cases of HIV-infected
Pneumocystis Jiroveci pneumonia
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OZET

Amag: Insan bagigiklik yetmezlik viriisii (HIV) infeksiyonu olgularinda Preumocystis jiroveci sik rastlanan bir firsatc
infeksiyondur. Bu ¢alismada amacimiz klinigimizde takip edilen HIV infekte PJP olgularinda mortalite orani ve mor-
taliteyi etkileyen faktorleri aragtirmaktir.

Yontemler: Caliymamiza 2012-2019 tarihleri arasinda klinigimizde takip edilmis olan HIV (+) olgular alinmugtir. Bu has-
talarin tani sirasinda yas, cinsiyet, komorbidite durumu, LDH, CD4, lenfosit, albumin, degerleri ve kan gazi sonuglar1 kay-
dedilmistir.

Bulgular: Caliyjmamiza toplam HIV infekte PJP tanis ile takip ve tedavi edilen 28 olgu alinmistir. Olgularimizin
yas ortalamasi 45.7 iken erkek oraninin %78.6 (18/28) oldugu ve genel hastane mortalite oranininsa %35.7 (10/28)
oldugu belirlenmistir.

Sonuglar: Sonug olarak konuyla ilgili daha fazla hasta igeren ¢aligmalarin yapilmasinin bu hastalarda tan, takip ve erken
tedavi agisindan faydal olabilecegini ditsiinmekteyiz.

Anahtar Sozciikler: HIV, PJP, Mortalite

ABSTRACT

Objective: Pneumocystis jiroveci pneumonia (PJP) is a common opportunistic infection in human immunodeficien-
cy virus (HIV) infection cases. This study aimed to investigate the mortality rate and the factors affecting mortality in
HIV-infected PJP cases followed in our clinic.

Methods: In this study HIV (+) cases followed up in our clinic between 2012-2019 were included. Age, sex, comor-
bidity status, LDH, CD4, lymphocyte, albumin, values, and blood gas results of these patients were recorded at the
time of diagnosis.

Results: Twenty-eight patients with the diagnosis of HIV-infected PJP were included in the study. The mean age of the
patients was 45.7 years, and the male ratio was 78.6% (18/28). The overall hospital mortality rate was 35.7% (10/28)
among the cases.

Conclusions: As a result, performing studies involving many patients may be beneficial in these patients for diagnosis,
follow-up and early treatment.
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GiRiS

Pneumocystis jiroveci, immiin sistemi baskilanmis hastalarda akciger tutulumu ile seyreden firsat¢1 bir patojen olup
klinik bulgular1 dispne, tagipne, 6ksiiriik ve atestir. Insan bagisiklik yetmezlik viriisii (HIV) infeksiyonu olgularinda
Pneumocystis jiroveci sik rastlanan bir firsatc1 infeksiyondur ve bu hastalarda 6nemli bir morbidite ve mortalite nedeni-
dir. Pneumocystis jirovecii pnomonisi (PJP), immiin sistemi baskilanmig hastalarda sik goriilen firsat1 bir infeksiyon-
dur. Bu infeksiyonun epidemiyolojisi ve patogenezi tam olarak anlagilmamistir. PJP, Amerika Birlesik Devletlerindeki
HIV ile infekte olmus hastalarda morbidite ve mortalitenin 6nde gelen nedenlerindendir ve yiiksek morbidite ve mor-
talite ile seyrettiginden, etkenin hizli ve dogru tanisi olduk¢a 6nemli olmaktadir (1-6).

PJP etkeni daha onceleri bir protozoon olarak bilinmekte iken artik giiniimiizde mantar olarak diisiiniilmektedir. Bron-
koalveolar lavaj ile 6rnek alinmasi PJP tanisi igin altin standart yontemdir ancak invaziv olmayan tani testleri ve bi-
yobelirteclerde bulunmaktadir. Trimetoprim-siilfametoksazol, onerilen tedavi ve profilaksi rejimidir, ancak trimetop-
rim-siilfametoksazol ilag direnci de bir endise kaynagidir (7,8).

Balgam indiiksiyonu, bronkoalveolar lavajdan (BAL) daha az duyarli olmasina ragmen, HIV pozitif hastalarda PJP tanus
i¢in basit ve invazif olmayan bir islemdir. PJP, immiin sistemi baskilanmis konakta goriilen pulmoner parankimin infek-
siyonudur. Radyografik bulgular degiskendir ve normalden bilateral buzlu cam opasitelerine kadar degismektedir. PJP,

Cite this article as: inci A, Konyali AR, Sari ND [The evaluation of the factors affecting mortality in cases of HIV-infected Pneumocystis jiroveci
pneumonia]. Klimik Derg. 2021; 34(2): 109-12. Turkish. Sorumlu Yazar / Correspondence: Ayse inci, E-posta / E-mail: ays.2004@yahoo.com.tr
Gelis / Received: 13 Aralik / December 2019; Kabul / Accepted: 9 Haziran / June 2021; Yayin Tarihi / Published: 27 Agustos / August 2021,
DOI:10.36519/kd.2021.3164

<
=
=
-
s
<
2
2D
O
N
:0

o
=
24
£
c
Rl
7]
f=
O
2
2
7]
=
o]
2
i
7]
O
o
<]
=
O
©
2
)
Q
<
N
[J]
£
K
=
o
o
=]
i
=
O
kY
=
=
>
O
O
=
=
<
)
c
o
£
£
o
O
[]
2
=
o]
[
=
O
o]
£
g
T
o
3
[a]



https://orcid.org/0000-0001-8431-3343
https://orcid.org/0000-0003-1859-6925
https://orcid.org/0000-0002-9400-0997

tipik olarak gogiis bilgisayarli tomografisinde (BT) buzlu cam opasite-
leri ile interstisyel ve alveoler tutulum olarak ortaya ¢tkmaktadir. BT'de
buzlu cam opasitelerinin olmamasi, HIV infekte bireylerin, PJP i¢in
yiiksek negatif prediktif degere sahip oldugu diisiiniilmektedir (9-11).

PJP tanisinda yardimci olacak invaziv olmayan, uygun maliyetli yon-
temler 6nerilmistir; bunlar akciger grafisi, serum laktat dehidrojenaz
(LDH) seviyeleri, CD4 sayilari, solunum fonksiyon testleri, arter kan
gazi analizi 6l¢iimlerini icermektedir. PJP i¢in hastane mortalite oranla-
11 %10 ile %60 arasinda degismektedir (12,13).

Bu ¢alismada amacimiz klinigimizde takip edilen HIV infekte PJP olgu-
larinda mortalite orani ve mortaliteyi etkileyen faktorleri aragtirmaktir.

Caligmamiza 2012-2019 tarihleri arasinda klinigimizde takip edilmis
olan HIV-positif olgular alinmistir. Olgularin retrospektif olarak bilgi-
sayar kayitlar1 incelenerek, klinik radyolojik ve laboratuvar olarak PJP
tanis1 koyulmus olan hastalar kaydedilmistir. Bu hastalarin tani sirasinda
kaydedilmis olan yas, cinsiyet, komorbidite durumu, LDH, CD4, lenfo-
sit, albumin degerleri ve kan gazi sonuglar1 degerlendirilmistir. Olgularin
tamaminin kan gazi sonuglarina ulagilamamis oldugundan istatistiksel
degerlendirme mevcut sayilar tizerinden yapilmustir. Olgular 6liimle so-
nuglananlar ve sonuglanmayanlar olarak iki gruba ayrilmis, bu olgular-
da mortalite orani ve mortaliteyi etkileyen faktorler degerlendirilmistir.

Calismamiza Saghk Bilimleri Universitesi Istanbul Egitim Arastirma
Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan 22.11.2019 tarih
ve 2059 karar numarast ile etik kurul onay1 verilmistir. Bu ¢aligmada ke-
sitsel retrospektif arastirma yontemi kullanilmigtur.

Istatistiksel yontem olarak Mann-Whitney U test, nitel bagimsiz verilerin
analizinde X2 test, X2 test kosullar1 saglanamadiginda Ficher'mn kesin testi
kullanilmistir ve p<0.05 olmasi istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

Caligmamiza PJP tanus: ile takip edilen toplam 28 HIV infekte olgu
alinmistir. Olgularin yas ortalamasi 45.7 yil iken erkek oraninin %78.6
(18/28) oldugu belirlenmistir. Olgularimizda genel hastane mortalite
oraninin %35.7 (10/28), yogun bakim iinitesinde takip edilmis ve meka-
nik ventilasyon ihtiyaci olanlarda %80 (4/5) oldugu belirlenmistir. Ca-
lismamizda LDH yiiksekliginin, kadin cinsiyetin, ART almiyor olmanin,
lenfosit ve albiimin degerinin diigiikliigliniin mortaliteyi etkileyen fak-
torler oldugu belirlenmistir. Mortalitesi olan ve olmayan olgularimizin
demografik 6zellikleri ve laboratuvar degerleri Tablo 1'de goriilmektedir.

PJP, immiin sistemi baskilanmis hastalarda yagami tehdit eden bir infek-
siyondur. Molekiiler teknikler, bu etkenin kompleks hiicre biyolojisine
yeni bakis agilar1 saglamigtir (14,15).

Pneumocystis pnomonisi, bagisiklig1 baskilanmis popiilasyonda ve ozellik-
le HIV infekte olan hastalarda ortaya ¢ikan firsat¢1 bir infeksiyondur (16).

Perreira ve arkadaslarinin Ispanyada yaptiklari, PJP epidemiyolojisi ve
risk faktorlerindeki degisimlerin arastirildigi caligmalarinda ise 4554
PJP vakasi rapor edilmis ve 1204’tiniin (%26.4) HIV-negatif oldugu be-
lirlenmistir. Calisma stiresince, HIV-negatif hastalarda 4.4’ten 6.3% yiik-
seldigi ve HIV infekte hastalarda 15.5den 13.4%e diistigti belirlenmis-
tir. HIV-negatif vakalar degerlendirildiginde hematolojik neoplazmlar
(%29), kronik akciger hastaliklar1 (%15.9) ve hematolojik olmayan kan-
serler (%14.9) oldugu gorilmiistiir (17).

Calismamizda, hastalarimizin yas ortalamasmnin 45.7 ve %78.6’sinin
erkek oldugu belirlenmistir. Konuyla ilgili olarak yapilan benzer ¢alis-
malar incelendiginde, yas ortalamalarinin 42.1, 36(21-72), 40(23-68), 53,
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38, 34(18-70) ve erkek oranin %60.5, %94.3, %84.2, %41.4, %97, %95.7
oldugu tespit edilmis olup ¢aligmamuizla benzerdir (17,18,19,20,21,22).

Yapmis oldugumuz ¢aligmada genel hastane mortalite oranimiz %35.7
ve yogun bakim iinitesinde (YBU) takip edilmis olan olgularimiz ise %
80dir. Benzer ¢aligmalarda genel hastane mortalitesine bakildiginda s1-
rasiyla %13.5, %11.6, %75.6, %56.4, %28 ve %25.4 olarak belirlenmistir

Mortalite Var Mortalite Yok

(n:10) (n:18) P
Yas ortalamasi 45.90+10.847 45.72+12.865 0.885
Erkek/Kadin 5/5 171 0.013
CD4 (sayi/mm3) 140.42+55.664 174.36+£127.711 0.595
Albdmin (g/L) 2.27+0.51 3.21+0.79 0.013
LDH (U /L) 507.57+292.58 261.94+131.13 0.011
Pa02 <70 (mmHg) 9/10 7/13 0.089
Laktat (mmol/L) 3.22+4.34 1.6291+1.62 0.700
ART varhgi 3/10 16/18 0.003
Komorbidite varlig 6/10 7/18 0.433
Lenfosit sayisi 0.71+0.66 1.34+0.72 0.011

(18,19,20,21,22,23). YBU'de takip edilmis ya da mekanik ventilasyon ih-
tiyact olan hastalarda ise bu oranin sirasiyla %29, %79, %58 oldugu bil-
dirilmistir (19,22,23).

PJPde mortalite agisindan risk faktorlerini belirleyebilmeyi amagladigi-
miz ¢aliymamizda LDH yiiksekliginin, albiimin digiikliginiin, kadin
cinsiyetin, lenfosit sayis1 diigiikliigiiniin ve ART almiyor olmanin mor-
talite acisindan risk faktorii oldugu belirlenmistir. PJP tanisi almis 262
hastanin degerlendirildigi bir ¢aligmada ise mekanik ventilasyon ihtiyaci,
pnomotoraks gelisimi ve diisiik serum albiimini, mortalitenin artmasinin
bagimsiz belirleyicileri oldugu bildirilmistir ve antiretroviral tedavinin
(ART) hastanede yatmadan once veya hastanede yatis sirasinda baglan-
mus olmasiyla mortalite arasinda ise iligki olmadig: belirlenmistir (19).

Konuyla ilgili 82 hasta ile yapilmis bir diger ¢aligmada ise kotii prognos-
tik faktorler i¢inde yagin bityiik olmasi (55 + 16 ve 45 + 17, p = 0.014) ve
yiiksek APACHE II skoru (20 £ 5 ve 17 + 5, p = 0.01) oldugu belirlenmis;
Forest ve arkadaslarinin AIDS ile iligkili PJP’nin neden oldugu solunum
yetmezligi olan hastalarin degerlendirildigi ¢alismada albiimin ve LDH
degerinin sirastyla 6len olgularda 22.5 g/L , 1850 U/L yasayan olgularda
ise 24.5 g/L,1370 U/L oldugu gosterilmistir (20,21).

Fernandez ve arkadaglariin AIDS'li hastalarda PJP sonucunu etkile-
yen prognostik faktorleri aragtirdigi ¢calismada, tek degiskenli analize
gore yas>35 olmasinin, bagvuru sirasindaki ciddi akut solunum yetmez-
liginin, basvuru sirasindaki serum laktat dehidrojenaz (LDH) degeri-
nin yiiksekliginin ve serum alblimin seviyesinin diisiik olmasinin kétit
prognozla iligkili oldugunu gosterilmistir (22).

Almanyadan Schmidt ve arkadaslarinin yaptigi PJP tanisi alan 240 has-
tanin yaklagik yarisinin HIV-pozitif (%52) oldugu ¢alismadaki ¢ok de-
giskenli regresyon analizinde ise LDH diizeyi hastane mortalitesinin
belirleyicisi olarak tanimlanmis ve mortalite 6ngoriisiinde LDH diizeyi
495 U/L esik degerinin duyarlilik ve 6zgilligiintin %70 oldugu bildi-
rilmigtir (16).
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PJP tanili HIV-pozitif 1001 hastanin dahil edildigi bir diger ¢alismada,
LDH>350 U/L, PaO2 <70mmHg, anemi, CD4<50 hiicrenin kétii prog-
noz ile iligkili olabilecegi bildirilmistir (23). Sun ve arkadaglarinin AIDS
tanili PJP hastalarinda siddeti ve mortaliteyi tahmin etmek i¢in kan bi-
yobelirtegleriyle yapmis oldugu ¢aliymada ise 32 hasta ¢alismaya alin-
mis ve CRP, WBC, LDH ve ferritin diizeylerinin sirasiyla yasayan has-
talarda 44.17 mg/L, 5.6109/L, 358.16 U/L, 870.95 ng/mL oldugu, 6len
hastalarda ise 73.16 mg/L, 7.7309/L, 586.29 U/L, 1789.83 ng/mL oldugu
belirlenmistir. Ayrica plazma IL-8, LDH ve IL-6 / IL-10 oraninin PCP
hastalarinda ciddiyetin erken degerlendirilmesi ve 6liimciil sonuglarin
6ngoriilmesi igin faydali olabilecegi bildirilmistir (24).

PJP’li hastalarda pulmoner komplikasyonlarin incelendigi bir diger ¢a-
lismada da HIV bulas yolunun yas, egitim, sigara igme 6ykiisii veya anti-
retroviral tedavi kullaniminin risk agisindan anlamli bir fark yaratmadi-
&1, diistik CD4 sayisinin ve 1rk farkliliklarinin etkili oldugu belirlenmis;
522 hasta ile yapilan bir diger ¢aligmada ise ¢aliymaya alinan olgularin
121'ine (%23) yeni HIV tanis1 kondugu bu hastalarla daha 6nce HIV in-
feksiyonu tanis1 almig olan hastalar karsilagtirildiginda, mortalite, me-
kanik ventilasyon siklig1 veya yogun bakima giris agisindan arada fark
olmadig1 gorillmistiir (25,26).

HIV negatif hastalar ile yapilan ¢alismalara bakildiginda; hematolojik
malignitesi olan erigkin hastalarda risk faktorlerini degerlendirmek
i¢in yapilmis olan ¢alismada yas ortalamasinin 51, PJP’nin vincristin
kullanimi ve bir aydan fazla giinliik kortikosteroid tedavisi alinmasi-
nin risk faktorii olabilecegini bildirilmistir (27). Kageyama ve arkadas-
larinin ¢aligmasinda ise sistemik otoimmiin hastalig1 olan hastalarda,
PJP mortalite oraninin %44.2 olup PJP tanisindaki yasin ileri ve lenfosit
sayisiin diigiik olmasinin mortalite agisindan bagimsiz risk faktorleri
oldugu bildirilmistir (28).

Liu ve arkadaglarinin HIV negatif hastalarda PJP sonuglar ile iligki-
li klinik ozellikleri ve faktorleri tanimlamak i¢in yapmis oldugu me-
ta-analizde ise mortalite oran1 %30.6 ve PJP gelisimi i¢in en sik gorii-
len altta yatan hastaligmn hematolojik maligniteler (%29.1) oldugu ve
bunu otoimmiin hastalik (%20.1), organ veya kemik iligi nakli (%14.0)
ve solid tiimorlerin takip ettigi (%6.0) goriilmiistiir. Yaslilik, kadin cin-
siyeti, semptomlarin baglangicindan taniya kadar gegen siire, solunum
yetmezligi, solid tiimorler, yiiksek laktat dehidrogenaz, diisiik serum al-
biimin diizeyinin mortalite ile iligkili risk faktorleri oldugunu belirtmis-
lerdir (29).

Sonug olarak hasta sayimizin az olmasi ¢aligmanin kisithligini olugtu-
rurken, gelisen teknolojik olanaklar ¢ergevesinde bu hastalarda etkene
yonelik tani testleri ve duyarlilik arastirmalar1 yapilmasmnin konuyu
daha ileri boyutlara tasiyabilecegini, bu hastalarda tani, takip ve erken
tedavi agisindan faydali olabilecegini diisinmekteyiz.

Retrospektif bir galisma oldugu i¢in alinmamuigtir.

Calisma i¢in Saglik Bilimleri Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi
Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu'ndan 22 Kasim 2019 tarih ve 2059 karar
numaras ile onay alinmustir.
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