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ABSTRACT

Introduction: Human Immunodeficiency Virus (HIV) may cause morbidity and mortality in patients due to opportunistic
infections. Cytomegalovirus, one of these opportunistic infections, is a double-stranded DNA virus and belongs to the
Herpesviridae family.

Case report: Our first case was a 48-year-old heterosexual woman who presented with fever, cough and marked dyspnea.
Her husband had been diagnosed with HIV infection 3 years ago. Laboratory examination confirmed the diagnosis of
HIV/AIDS and the presence of cytomegalovirus. HIV RNA: 94500 copies/ml, CMV PCR: 83730 IU/mL, CD4 count was
30 cellssmm?. Thoracic computed tomography showed diffuse budding tree branch appearances in the upper and lower
lobes of both lungs. Our second case was a 40-year-old heterosexual male who presented with dyspnea and cough. He had
a history of unprotected sexual intercourse. He had been diagnosed with HIV infection at another health institution last
year but had not used antiretroviral therapy. Chest radiography showed patchy infiltration and thorax tomography showed
diffuseground-glass densities in both lungs. HIV RNA: 755200 copies/ml, CMV PCR: 41970 1U/mL, CD4 count was 7
cellssmm®. CMV PCR in broncho alveolar lavage fluid: 9482 1U/mL. In both cases, Ehrlich-Ziehl-Neelsen in sputum was
negative, Pneumocystis jirovecii antibody and galactomannan antigen were negative in the tests performed for
opportunistic pathogens. Both of our patients had CD4 counts <50 cells/mm?®and had advanced stage AIDS.

Conclusion: Cytomegalovirus pneumonia was diagnosed with clinical, radiologic and laboratory findings and
valganciclovir was started. After valganciclovir, dyspnea, fever and cough regressed. Patients were discharged after
continuing their antiretroviral treatment. In this case report, we aimed to present a rare case of cytomegalovirus pneumonia
in patients with AIDS.

Keywords: HIV, CMV, Pneumonia

OZET

Giris: Insan Immiin Yetmezlik Viriisiiniin (HIV) neden oldugu firsat¢1 enfeksiyonlar nedeni ile hastalarda morbidite ve
mortalite gorilebilmektedir.

Olgu sunumu: ilk olgumuz; ates, oksiiriik ve belirgin dispne, sikayeti ile bagvuran 48 yasinda heteroseksiiel kadim idi. Esi
3 y1l 6nce HIV enfeksiyonu tanisi almisti. Hastanin laboratuvar incelemesinde HIV/AIDS tanisi ve sitomegaloviriis varligi
dogrulandi. HIV RNA: 94500 kopya/ml, CMV PCR: 83730 IU/mL, CD4 sayist 30 hiicre/mm?® idi. Toraks bilgisayarl
tomografisinde her iki akciger iist ve alt lobda yaygin tomurcuklanan aga¢ dali goriiniimleri izlendi. ikinci olgumuz ise
dispne ve Oksiiriik sikayeti ile bagvuran 40 yasinda heteroseksiiel erkek idi. Korunmasiz cinsel iligki dykiisii mevcuttu.
Gegen yil baska bir saglik kurulusunda HIV enfeksiyonu tanisi almis ancak antiretroviral tedavisini kullanmamisti. Akciger
grafisinde yamali infiltrasyon, toraks tomografisinde ise her iki akcigerde yaygin buzlu cam dansiteleri izlendi. HIV RNA:
755200 kopya/ml, CMV PCR: 41970 IU/mL, CD4 sayis1 7 hiicre/mm? idi. Bronkoalveolar lavaj sivisinda CMV PCR: 9482
IU/mL olarak saptandi. Olgularin her ikisinde de firsatg1 patojenlere yonelik bakilan tetkiklerde balgamda Ehrlich-Ziehl-
Neelsen boyama negatif, Pneumocystisjirovecii antikor testi negatif, galaktomannan antijeni negatif idi. Her iki olgumuzun
da CD4 sayilar1 <50 hticre/mm? olup ileri evre AIDS hastasi olmalari idi.

Sonug: Klinik, radyolojik ve laboratuvar bulgularla sitomegaloviriis pnomonisi tanisi konuldu ve hastalara valgansiklovir
baslandi. Valgansiklovir sonrasinda hastalarin dispne, ates ve Oksiiriik sikayetleri regreseoldu.Hastalar antiretroviral
tedavilerine devam edilerek taburcu edildi. Bu olgu sunumunda AIDS’1i hastalarda nadir goriilen sitomegaloviriis pnémoni
olgularinin sunulmasi amaglandi.

Anahtar Kelimeler: HIV, CMV, Pnémoni
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1. Giris

Sitomegaloviriis (CMV) ¢ift sarmalli DNA viriisii olup
Herpesviridae ailesindendir. Seroprevalanst %50-90 arasinda
degismekle birlikte iilkenin sosyoekonomik gelisimi ve egitim
seviyesi ile ters orantilidir. CMV seroprevalansi yas ile birlikte
artar. Ayrica CMV 1k ve etnik kokene gore degiskenlik
gostermektedir (Colugnati et al., 2007; Ho, 1990; Sinclair & Sissons,
2006). Primer CMV enfeksiyonu ¢ogunlukla asemptomatik seyreder
ve bireylerde omiir boyu latent olarak kalir. Ancak solid organ
transplantasyonu, hematopoetik kék hiicre nakli, Insan Immiin
Yetmezlik Virlst (HIV) enfeksiyonu veya imminsupresif ilag
kullanim1 olan hastalarda latent CMV reaktive olur ve hizlica
cogalarak viremiye neden olabilmektedir. Viremi sonrasinda birgok
organ etkilenebilmektedir boylece morbidite ve mortalitede artig

gorulebilmektedir (Styczynski, 2018).

CMV; Edinsel immiin Yetmezlik Sendromu (AIDS) olan hastalarda
koryoretinit, 6zefajit, kolit ve ensefalitin en 6nemli sebepleri
arasinda sayilmaktadir (Waxman et al., 1997). Ayrica HIV/AIDS
veya imminsupresyonlu hastalarda gérilen CMV pnémonisi
morbidite ve mortalite agisindan 6nem tasimaktadir (Herry et al.,
1996). Pnémoni vakalar1 genellikle CD4 sayis1 <50 hiicre/mm? olan
HIV ile enfekte bireylerde goriilmektedir. Baglica goriilen
semptomlar ise ates, oksiiriik ve efor dispnesidir (Huang & Crothers,
2009). CMV’nin, HIV/AIDS’li hastalarda en sik gorllen Klinik
tablosu retinittir. Gastrointestinal sistem, periferik ve santral sinir
sistemi, karaciger, bobrek ve akcigerler ise CMV’nin etkiledigi
organlar arasindadir. Son yillarda etkili, tolerabilitesi yiiksek, direng
gelisimi daha diigiik antiretroviral tedavilerin kullanima girmesi ile
firsatg1 enfeksiyonlarda azalma goériilmiistiir (Gianella & Letendre,
2016).

AIDS’li hastalarda pnomoni etkenleri arasinda nadir goriilen iki
CMV pndmoni olgusunun firsat¢1 patojenlerin akilda tutulmasi

adina sunulmasi amaglandi.
2. Olgu Sunumlari

2.1. Olgu Sunumu 1: 48 yasinda heteroseksiiel kadin hasta; ates,
okstirtik, dispne, halsizlik ve kilo kaybi sikayeti ile basvurdu.
Intravendz ilag kullanimi, dSvme yaptirma ve kan transfiizyonu
Oykiisti yoktu. Ancak esi 3 y1l dnce HIV enfeksiyonu tanisi almist.
Komorbid hastalig1 diyabetes mellitus idi. Kilo kaybr etiyolojisini
aragtirmak i¢in planlanan endoskopi Oncesinde anti-HIV testi
reaktif saptandi. Atesi 38.2 °C, oksijen saturasyonu (SpO2): %80-
85, solunum sayisi: 30/dk idi. Muayenesinde akcigerlerde bilateral

ral, her iki bacakta ise purpurik lezyonlar (son 3 aydir) mevcuttu

(Sekil 1). Hastaya bakteriyel ve Pneumocystis jirovecii (PJP)
pnémonisine yodnelik ampirik olarak seftiakson (2x1 gr/gin),
klaritromisin (2x500 mg/gln), trimetoprim/sulfametoksazol (15
mg/kg/glin) ve metilprednizolon (40 mg/giin) tedavisi baglandi.
Laboratuvar incelemesinde HIV/AIDS tanis1 ve CMV varlig
dogrulandi. Kantitatif HIV RNA: 94500 kopya/ml, CMV PCR:
83730 IU/mL, CD4 sayis1 30 hiicre/mm? idi (Tablo 1). Toraks
bilgisayarli tomografisinde (BT) her iki akciger iist ve alt lobda
yaygin buzlu cam goriiniimleri izlendi (Sekil 2). Endoskopi
bulgularinda, candida 6zefajiti saptandi. Kolonoskopide patolojik
herhangi bir bulguya rastlanmadi. Alt ekstremitedeki ciltten alinan
biyopsi sonucunda Kaposi sarkomu ve vaskiilit tanilar1 ekarte
edildi. Goz fundus muayenesinde retinit saptanmadi. Teknik
nedenlerden dolay1 bronkoskopi yapilamadi. Firsat¢i patojenlere
yonelik bakilan tetkiklerde balgamda Ehrlich-Ziehl-Neelsen (EZN)
boyama negatif, Pneumocystis Jirovecii Direkt Floresan Antikor
(DFA) testi negatif, SARS-CoV-2 PCR negatif idi. Balgam
klltirinde patojen  mikroorganizma  Uremedi, tiberkiloz
saptanmadi.

Antibiyoterapi ve kortikosteriod tedavisine ragmen klinik diizelme
gorulmedi. Klinik, radyolojik ve laboratuvar bulgularla CMV
pnomonisi tanist konuldu ve hastaya Valgansiklovir baslandi.
Tedavinin 6. giinlinden itibaren nefes darligi sikayeti azalmaya
basladi. Anti-CMV tedavisinin baslanmasindan iki hafta sonra
Immiin Rekonstitiisyon Inflamatuar Sendromu (IRIS) riskini
azaltmak icin Tenofovir Disoproksil Fumarat-Emtrisitabin ve

Dolutegravir baglandi.

Sekil 1. Purpurik lezyonlar ve dilate damarlar
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Sekil 2. Olgu 1’in toraks BT ve posteroanterior akciger grafisinde
her iki akcigerde yaygin buzlu cam goriiniimleri goriiniimleri

2.2. Olgu Sunumu 2: 40 yasinda heteroseksiiel erkek hasta dispne,
oksiiriik, kilo kaybit ve c¢abuk yorulma sikayeti ile basvurdu.
Korunmasiz cinsel iliski oykiisi mevcuttu. Intravendz ilag
kullanimi, ddvme yaptirma ve kan transflizyonu Oykiisii yoktu.
Gegen y1l baska bir saglik kurulusunda hastada HIV enfeksiyonu
tespit edilmis ancak hasta antiretroviral tedaviyi almamais. Bilinen
baska bir hastaligi yoktu. Atesi 36.5 °C, oksijen saturasyonu
(Sp0O2): %75-80, solunum sayisi: 30/dk idi. Muayenesinde
akcigerlerde bilateral ral mevcuttu. Akciger grafisinde yamali
infiltrasyon, toraks BT ’sinde ise her iki akcigerde yaygin buzlu cam
dansiteleri izlendi (Sekil 3). HIV/AIDS ileri evre oldugu diisiiniilen
hastaya Piperacillin-Tazobaktam (4.5 gr/giin), Klaritromisin
(2x500 mg/giin), Trimetoprim/Sulfametoksazol (15 mg/kg/giin) ve
Metilprednizolon (40 mg/giin) baslandi. Etiyolojiye yonelik ek
tetkikler istendi. VDRL (Venereal Disease Research Laboratory)
pozitif saptandi. Daha 6nceden HIV/AIDS 6ykiisii veren hastadan
istenen ileri tetkiklerde kantitatif HIV RNA: 755200 kopya/ml,
CMV PCR: 41970 TU/mL, CD4 sayis1 7 hiicre/mm? idi (Tablo 1).
HIV/sifilis koenfeksiyonu olan hastaya benzatin penisilin 2.4
milyon {inite intramiiskiiler yolla uygulandi. Nefes darliginda artis
olmasi iizerine yogun bakim {initesine alindi, yaklasik 5 giin
noninvaziv mekanik ventilator destegi aldi. Sonrasinda tekrar
servise alindi. Firsat¢1 patojenlere yonelik bakilan tetkiklerde
balgamda EZN negatif, Pneumocystis jirovecii DFA negatif,
SARS-CoV-2 PCR negatif, galaktomannan antijeni kanda ve
bronkoalveolar lavaj (BAL) sivisinda negatif idi. Balgam
kiltirunde tlberkiiloz saptanmadi, Klebsiella pneumoniae uredi.
Mikroorganizma piperacillin-tazobaktama duyarli oldugu igin
antibiyotik tedavisine devam edildi. Hastaya bronkoskopi yapildi.
BAL sivisinda CMV PCR: 9482 TU/mL idi (Tablo 1). Mevcut
bulgularla CMV pnémonisi kabul edilen hastaya valgansiklovir
baslandi. Tedavinin 10. giiniinden itibaren bagta nefes darligi olmak
iizere sikayetlerinde azalma goriilmeye baslad1 ve iki hafta sonunda
Tenofovir Disoproksil Fumarat-Emtrisitabin ve Dolutegravir

baslandi.

Sekil 3. Olgu 2’nin toraks BT ve posteroanterior akciger grafisinde
her iki akcigerde yaygin buzlu cam goriiniimleri goriinimleri

Her iki hastanin da baslangig CD4 sayis1 <50 hiicre/mm? olup ileri
evre AIDS tablosunda idi. CMV pnémonisi sebebi ile baslanan
valgansiklovir 2x900 mg/giin antiviral tedavisi sonrasinda klinik
tablosu diizeldi. Kontrol akciger grafileri degerlendirildi (Sekil 4).
Anti-CMV tedavileri 4 haftaya tamamlandi. Her ikisinin de 4. hafta
sonunda CMV PCR sonuglar1 negatif idi. Hastalar antiretroviral

tedavi ve PJP profilaksilerine devam edilerek taburcu edildi.

b b

Sekil 4. Sirasiyla olgu 1 ve 2’nin tedavi sonrasi posteroanterior
akciger grafileri

Tablo 1. Olgularin laboratuvar bulgulari

Laboratuvar Olgu 1 Olgu 2 Referans
bulgular: araligi
Lokosit 6.9x10%L 5.3x10%L 4-10 x 109/L
Nétrofil 4.7x10°%L 4x10°%L 2-7 x 109/L
ALT 193 42 0-50 U/L
C-reaktif protein 54 mg/L 154 mg/L 0-5 mg/L
Prokalsitonin 0.07 ng/ml 0.3 ng/ml <0.49 ng/ml
CD4/CD8 oranmi 0.02 0.05 >1
CD4 hiicre/mm? 30 7
Kantitatif HIV RNA 94500 755200

kopya/mL kopya/mL
CMViIgM Pozitif Negatif
CMV g G Pozitif Pozitif
Kantitatif CMVPCR 83730 IlU/mL 41970
(Plazma) 1U/mL
Kantitatif CMV PCR - 9482 1U/ml
(BAL)
VDRL-RPR Negatif Pozitif
EZN boyama Negatif Negatif
Pneumocystis carinii ~ Negatif Negatif
DFA

ALT: Alanin aminotransferaz, BAL: Bronkoalveolar lavaj, VDRL: Venereal Disease Research
Laboratory, RPR: Rapid plasma reagin, EZN: Ehrlich-Ziehl-Neelsen, DFA: Direkt flerosan antikor.
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3. Tartisma

HIV/AIDS firsat¢1 enfeksiyonlara zemin olusturabilen bir
durumdur. Literatiirde AIDS’li hastalarda goriilen en sik firsatg1
patojen etkeni tiiberkiilloz iken sonrasinda ise kandida
enfeksiyonlaridir. CMV enfeksiyonu ise daha nadir goriilmektedir
(Goud&Ramesh, 2014; Ramesh et al., 2015). CMV’nin de dahil
oldugu bazi viral patojenler, HIV ile enfekte hastalarda pulmoner
semptomlara yol agarak hastalarda klinik kotiilesmeye neden
olabilmektedir. CMV seroprevalanst bu hasta gruplarinda da
bolgesel farkliliklar — gosterebilmektedir. Afrika’daki  AIDS
hastalarin1 degerlendiren bir derlemede pulmoner semptomu
olanlarin %20-60, gastrointestinal semptom belirtileri olanlarin
%0-14’tinde ise CMV etken tespit edilmistir (Grgnborg et al.,
2017). Iran’da yapilan diger bir ¢alismada ise CMV’nin neden
oldugu viral pnémoni %21.7 oraninda tespit edilmistir (Jabbehdari
et al., 2022). Bu ¢aligmada da dispne gibi pulmoner semptomlar 6n
plandaydi. Ote yandan hastalarda goriilen en sik semptomlar
Oksurtik ve dispne olarak gorulmektedir (Colkesen et al., 2019;
Ozkisa et al., 2017).

CMV enfeksiyonu, semptom veya bulgulardan bagimsiz olarak
herhangi bir viicut sivist veya doku drneginde viriisiin izolasyonu,
viral proteinlerin (antijen) veya deoksiribonikleik asidin (DNA)
saptanmasidir. CMV hastalif1 ise ates, halsizlik, 16kopeni,
ndtropeni, atipik lenfositoz veya trombositopeni gibi semptomlar
veya bulgularin eslik ettizgi CMV enfeksiyonunun kanitidir. Viriis
saptanan her bireyde hastalik tablosu meydana gelmemekle birlikte
immiinsupresif hastalarda viriisiin varligi hastalik olusmasi igin
predispozan bir faktordiir. Solunum yollarinda CMV DNA tespiti
tek basmna CMV pndmonisi tanist koymak igin yeterli degildir.
Beraberinde klinik ve radyolojik bulgularla da desteklenmelidir
(Ljungman et al., 2017; Razonable& Humar, 2013).
Immiinsupresyondan dolay1 yeterli diizeyde CMV IgM antikor
yanitt goriilemeyebilir. Zhao ve arkadaglariin 808 HIV/AIDS’li
hastanin dahil edildigi calismasinda CMV enfeksiyonu sonrasi IgM
pozitifligi %10.4 tespit edilmistir (Zhao et al., 2020). Olgumuzun
birinde IgM yanit1 var iken digerinde yoktu.

CMYV pnomonisinde tipik akciger grafisi bulgulari; retikiiler veya
buzlu cam opasiteleri, nodiler opasiteler, alveolar infiltrasyonlar ve
nadiren kaviter lezyonlardir (Salomon et al., 1997). PJP ile
kargilagtirildiginda halo isareti, nodiill ve konsolidasyon CMV
pnomonisinde daha sik goriilmektedir (Du et al., 2020). Bu
calismada da 6n planda olan radyolojik bulgu buzlu cam goriiniimii
idi.

AIDS’li hastalarda pndmoni nedenleri arasinda ayirict tanida
toplum kokenli bakteriyel enfeksiyonlar, tiiberkilozis, PJP, viral
etkenler, mantar ve paraziter enfeksiyonlar da diistiniilmelidir
(Benito et al., 2012). Bu olgularda diger olasi etkenler diglanarak,
CMV’yi destekleyici Oykii, klinik, laboratuvar ve radyolojik

bulgular esliginde pndmoni tanis1 konuldu.
4. Sonug

Sonug olarak olgularimizda da oldugu gibi yiiksek HIV viral yiik
ve diisik CD4 hiicre sayist HIV/AIDS hastalarinda CMV
enfeksiyonu icin risk olusturmaktadir. immiinsuprese hastalarda

firsat¢1 patojen etkeni olan CMV de akilda tutulmalidir.
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