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Anneden Bebege HIV Gegisi: Sekiz Yilhk Deneyim

Mother-to-Child Transmisson of HIV: An Eight-Year Experience
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0z

insan immiin yetmezlik viriisii (HIV)'niin anneden bebege perinatal gecisi, dogum 6ncesi, sirasi ve
sonrasinda alinacak onlemler ile azaltilabilir. Tiirkiye’de HIV enfeksiyonu c¢ok sik goriilmemekle birlikte,
olgu sayisi yillar icinde giderek artmaktadir. Bu calismada, bir pediyatrik HIV merkezinde takip edilen HIV
pozitif annelerin bebeklerinin degerlendirilmesi ve vertikal HIV gecisi ile enfekte olan bebeklerin tanim-
lanmasi amaclanmistir. Haziran 2007 ve Subat 2015 arasinda merkezimizde takip edilen, HIV ile enfekte
annelerden dogan bebeklerin klinik ve laboratuvar 6zellikleri retrospektif olarak incelenmistir. Annelerin
HIV enfeksiyonuna ve hamilelik seyrine ait bilgiler, bulunabildigi kadariyla tibbi kayitlara, aksi halde anne-
lerin kendi ifadelerine dayandirilmistir. Dis merkezlerde dogmus bebeklerin dogum ve hemen sonrasina
ait klinik ve laboratuvar bilgileri ilgili merkezlerden temin edilmistir. HIV ile enfekte anneden dogan 32
bebek (18 kiz, 14 erkek) birimimizce takip edilmistir. HIV tanisi, annelerin 15’inde (%46.9) gebelikten
once, 10°unda (%31.3) gebelik sirasinda, yedisinde (%21.8) ise dogum sirasinda konulabilmistir. Dokuz
anne (%28.1) gebelik sirasinda antiretroviral tedavi almamistir. Olgularin birimimize ortanca basvuru
yasi 13.5 giin olup, en erken bir giinliik en gec ise 420 giinliik (14 aylik) iken basvuru olmustur. Uc
olgu anne sitl almistir. Dort bebek (%12.5) antiretroviral profilaksi almamustir. Yaklasik %60 olgu (n=
19), 4-6 haftadan itibaren kotrimoksazol profilaksisi almistir. ilk 48 saatte HIV viral yiikiine bakilabilen 20
bebegin biri hari¢ digerleri negatif bulunmustur. Toplamda iki olgu (%6.2) HIV ile enfekte olmustur (viral
yuikleri sirasiyla; 89.500 ve 87.500 kopya/ml). Olgulardan biri vajinal yolla dogurtulmus ve annesine HIV
enfeksiyonu tanisi dogumda konulabilmis, diger olgu ise sezaryen ile dogmus ve annesine dogumdan
sadece 3 hafta 6nce tani konulmustur. Her iki anne de doguma yiiksek viral yiik ile (sirasiyla; > 102.000
ve 67.000 kopya/ml) girmislerdir. HIV ile enfekte olan olgulardan biri 4 aylik iken akciger enfeksiyonu
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ve sepsis nedeniyle kaybedilmistir. Calismamizda tespit edilen perinatal HIV enfeksiyonu ve mortalite
orani yuksektir. Bunu yorumlarken olgu sayisinin kisithhgini dikkate almak gerekir. Daha kesin rakamlar
vermek icin tlkemizde pediyatrik HIV takibi yapan merkezlerin ortak olarak calismasi gerekmektedir. Yine
de bulgularimiz, gebelerin dogum &ncesi takiplerindeki degerlendirme eksikliklerine dikkati cekmektedir.
Ozellikle, gebelikte HIV enfeksiyonu tanisinin ge¢ konulmamasi ya da atlanmamasi saglanmali ve HIV ile
enfekte gebelerin takibi HIV konusunda uzman merkezlerce yapilmalidir.

Anahtar sézciikler: HIV; perinatal gecis; gebelik; HIV ile temasli bebek.

ABSTRACT

Mother-to-child transmission of human immunodeficiency virus (HIV) can be prevented by prenatal,
perinatal and postnatal interventions. Although the incidence of HIV infection in Turkey is low, the number
of cases are increasing in years. The aim of this study was to evaluate the characteristics of infants with
HIV-positive mothers followed in a pediatric HIV center in Istanbul, Turkey and to describe the vertical
transmission of HIV infection among the cases. Clinical and laboratory features of HIV-infected mothers and
their exposed infants, followed in our department between June 2007 and February 2015 were retrieved
from medical records retrospectively. The data about HIV infection and pregnancy course were confirmed
with medical records when possible otherwise based on mothers’ self-reports. Clinical and laboratory
data about the birth and after birth of the babies in the other centers were obtained from the related
centers. A total of 32 HIV-exposed infants (18 female, 14 male) were followed in eight years. HIV infection
could be diagnosed in 15 (46.9%) mothers before pregnancy, in 10 (31.3%) during pregnancy and in
seven (21.8%) during delivery. Nine of the mothers (28.1%) did not receive antiretroviral therapy during
pregnancy. The median age for the patients at the admission were 13.5 days in which the earliest was a
day and the latest was 420 (14 months) days. Three of the infants were fed with breast milk. Four infants
(12.5%) did not receive antiretroviral prophylaxis. Cotrimoxazol prophylaxis were given approximately to
60% (n=19) of the infants starting from 4-6 weeks. HIV viral load could be tested within the first 48 hours
among 20 infants and except one, all was found as negative. A total of two infants (6.2%) were infected
with HIV and their initial viral loads were 89.500 and 87.500 copies/ml, respectively. One of the infant was
delivered vaginally and his mother’s HIV status was detected during delivery. The mother of other infected
infant was diagnosed only three weeks before birth and delivered with cesarean section. Both mothers
had high viral loads just before delivery (> 102.000 and 67.000 copies/ml, respectively). One of the infants
infected with HIV died in the 4" month due to pulmonary infection and sepsis. This study reveals a high
rate of perinatally transmitted HIV infection and mortality. The limited number of cases involved in this
one-center study should be taken into account while interpreting this result. All pediatric HIV centers in
Turkey should work as partners for more precise national results. Nevertheless, our results draw attention
to the lack of prenatal follow-up evaluation in women. In particular, the prompt diagnosis of HIV infection
in pregnancy should be provided or not to be missed and follow-up of pregnant women with HIV should
be carried out by specialist centers.

Keywords: HIV; perinatal transmission; pregnancy; HIV exposed infant.

GiRiS

2013 yili sonu itibariyle tim dinyada 35 milyon kisi insan immiin yetmezlik virlsu
(HIV) ile birlikte yasamaktadir'. Tiim diinya genelinde yapilan yogun calismalar sonucun-
da, 2001 yilindan beri yeni HIV enfeksiyonu orani %38 oraninda azalmis; cocuklar arasin-

daki yeni enfeksiyon orani da %58 oraninda azalma géstermistir?. Diinya Saghk Orgiitii
(DSO) verilerine gore 2013 yilinda, disiik ve orta gelirli tlkelerde HIV pozitif hamile
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kadinlarin %67'si, bebeklerine HIV gecisini engellemek amaciyla tedavi almislardir®. Bu
veriler, kazaniimis immiin yetmezlik sendromu (AIDS) epidemisini sonlandirmak ve bir
halk saghg: tehdidi olmaktan c¢ikarmak amaciyla yapilan miicadelede 6nemli gelismeler
saglandigini gostermektedir.

Turkiye'de ilk olarak 1985 yilinda AIDS olgusu gorilmis olup, 2014 yili Haziran ayi
itibariyle toplam 8238 HIV/AIDS olgusu (7041 HIV pozitif; 1197 AIDS) bildirilmistir®.
Ulkemizde yillar icinde HIV/AIDS olgu sayisinin giderek artmakta oldugu gériilmektedir.
2010 yilinda 589 yeni olgu bildirilmisken, 3 yil icinde bu rakam yaklasik iki katina ¢ikarak
2013'te 1391 olmustur®. Tiirkiye’deki HIV/AIDS olgulari, bulasma yollarina gére incelen-
diginde; 2013 yili icinde %0.7 oraninda (10 olgu) anneden bebege gecis oldugu bildi-
rilmistir. Ancak bu raporda, %51.6 oraninda bilinmeyen bulas yolu oldugu g6z 6niine
alindiginda gercek rakamlari tam olarak yansitmadigi séylenebilir®.

HIV; gebelik siiresince, dogum sirasinda ve emzirme ile bebege gecebilmektedir. Her-
hangi bir nlem alinmadiginda bu olasilik %25-35"tir%’. Ancak, annenin gebeligi siire-
since antiretroviral tedavi almasi ve hekim kontroliinde olmasi, dogumun 38. haftada
sezaryen ile yapilmasi, bebede dogum sonrasi antiretroviral profilaksi verilmesi ve anne
st almamasi seklinde 6zetlenebilecek 6nlemlerle, anneden bebege gecis orani %2’nin
altina kadar diisebilmektedir®. Literatiirde, ulasilabildigi kadariyla, {ilkemizde olgu su-
numlari disinda HIV pozitif anne ve bebekleri ile ilgili yayinlanmis bir calisma yoktur.
Bu konudaki veri eksikligini gidermek amaciyla yapilan bu calismada, bir pediyatrik HIV
merkezi olarak, yillar icinde takip ettigimiz olgular araciligiyla perinatal HIV gecisinin
ozellikleri irdelenmistir.

HASTALAR ve YONTEM

Bu calismada, pediyatrik HIV merkezimizde takip edilen HIV ile enfekte annelerden
dogan bebekler retrospektif olarak degerlendirildi. Olgular; anneleri Kadin Hastaliklari ve
Dogum Anabilim Dali tarafindan takip edilen, hastanemizde dogan veya dis merkezlerde
dogduktan sonra birimimize sevk edilen bebeklerden olusmaktaydi. Annelerin HIV enfek-
siyonuna ve hamilelik seyrine ait bilgiler, bulunabildigi kadariyla tibbi kayitlara, aksi halde
annelerin kendi ifadelerine dayandirildi. Dis merkezlerde dogmus bebeklerin, dogum ve
hemen sonrasina ait klinik bilgiler ilgili merkezlerden temin edildi.

Bu calisma, istanbul Universitesi istanbul Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu
onay! ile yapildi (No: 2015/689) ve ailelerden bilgilendirilmis onam alindi.

HIV ile Enfekte Annelerin Bebeklerine Gegisin Onlenmesi ve Bebegin Dogum Son-
rasi Takibinde Merkezimizin Uygulamalari

Antiretroviral tedavi (ART) endikasyonu olmayan gebelere bile, profilaktik amach tc¢lu
tedavi kombinasyonlari, yetiskin enfeksiyon hastaliklar birimi tarafindan verilmektedir.
HIV enfeksiyonu olan gebelerde dogum eylemi ve membran riipturi gerceklesmeden
38. haftada elektif sezaryen planlanmaktadir. Annenin HIV-RNA kopya sayisi > 400 kop-
ya/ml ise veya bilinmiyorsa dogum sirasinda anneye intravenoz olarak zidovudin 2 mg/
kg iki saatte verilmekte ve dogum siresince 1 mg/kg devamli inflizyon olarak verilmekte-
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dir. Dogum sonrasinda bebege gestasyonel haftasina gore degisen dozlarda olmak lzere
oral zidovudin baslanmakta ve en az 6 hafta devam edilmektedir®.

Bebeklerin takibinde virolojik test olarak, hastanemiz mikrobiyoloji biriminde yapil-
makta olan HIV-RNA polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) (COBAS AmpliPrep®/COBAS Tag-
Man® HIV-1 Test 96 System; Roche Molecular Diagnostics, isvicre) yontemi kullanilmak-
tadir. Kitin dinamik 6lcim arahgr 20-10.000.000 kopya/ml arasindadir. HIV ile enfekte
anneden dogan bebeklerden, dogumdan sonraki ilk 48 saat, 2-3. haftada, 1-2. ayda ve
4-6. ayda olmak tzere 4 kez HIV-RNA PCR testi istenmektedir. ART kesildikten 1 ay sonra
da HIV-RNA testi tekrarlanmaktadir. Bir tanesi 1 ayliktan sonra bir tanesi de 4 ayliktan
sonra yapilmis olan iki veya daha fazla virolojik testin negatif olarak sonuclanmasi veya 6
aylhiktan sonra yapilmis iki ayr virolojik testin negatif sonu¢lanmasi, HIV enfeksiyonunun
dislanmasini saglamaktadir. Takipte kalan negatif virolojik testlere sahip olgularimizda
12-18. ayda anti-HIV antikoru bakilmaktadir. HIV-RNA testlerinden birinin pozitif cikmasi,
HIV enfeksiyonunun varligini desteklemektedir. Pozitif ¢ikan ilk test en erken zamanda
tekrarlanmakta, tekrarin da pozitif ctkmasi halinde olgu HIV ile enfekte olarak kabul edil-
mektedir.

HIV ile enfekte anneden dogan tiim bebeklere dogum sonrasi 4-6 hafta civarinda
Pneumocystis jirovecii pnomonisi icin koruyucu tedavi olarak, CD4 T hiicre sayilarina ba-
kilmaksizin kotrimoksazol baslanmaktadir. iki kez HIV PCR analizi negatif sonugclanan ol-
gularda profilaksi kesilebilmektedir. HIV ile enfekte olan ya da durumu kesinlesmeyen
olgularda profilaksi 2 yasina kadar devam ettirilmekte, sonrasinda CD4 T hiicre sayisina
gore karar verilmektedir.

BULGULAR

Haziran 2007 ve Subat 2015 tarihleri arasinda HIV ile enfekte anneden dogan 32
bebek (18 kiz, 14 erkek) birimimizce takip edilmistir. Toplamda 2 olgu (%6.2) HIV ile
enfekte olmustur.

HIV ile Enfekte Anneler

HIV ile enfekte annelerin klinik ve laboratuvar bilgileri Tablo I'de verilmistir. Gebelikle-
rin cogunun (%60) plansiz oldugu ifade edilmistir. Annelerin doértte birinin yabanci uy-
ruklu oldugu saptanmistir. Sadece 4 olguda (%12.5) baba HIV negatif bulunmustur. An-
nelerin yaklasik yarisinda (%46.9) HIV tanisi gebelikten 6nce konulabilmistir. Yedi anne
dogum sirasinda, 10 anne ise gebelik sirasinda tani almistir. Annelerin baytk bir cogun-
lugunda sezaryen ile dogum tercih edilmis olup 5 annede (%15.6) vajinal yolla dogum
gerceklesmistir. Bu annelerin t¢linde HIV enfeksiyonu tanisi dogum sirasinda konmus
olup, dogum eylemi basladigindan vajinal dogum gerceklesmistir. Diger iki anne gebelik
oncesinden beri HIV ile enfekte olarak bilinmelerine ve ART kullanmalarina karsin vajinal
yolla dogurtulmuslardir. Dokuz anne (%28.1) gebelik sirasinda ART almamustir. Bunlarin
yedi tanesi dogum sirasinda HIV ile enfekte oldugu anlasilan annelerdir. Diger iki annenin
tanisi bilinmesine ve ilag baslanmis olmasina karsin, diizensiz takip ve uyum sorunlari
nedeniyle ilaclar kullanilmamugtir. Tedavi alan annelerin %40.6'sina antiretroviral tedavi
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Tablo I. HIV ile Enfekte Annelerin Klinik ve Laboratuvar Ozellikleri (n= 32)

Sayi (%)

Gebelik yasi (yil)

18-20 3(9.4)

20-30 24 (75)

> 30 5(15.6)
Planli gebelik 13 (40.6)
Etnik koken

Turkiye Cumhuriyeti vatandasi 24 (75)

Rus 2(6.3)

Turki Cumhuriyetler 6(18.7)
Babanin HIV durumu

HIV pozitif 28 (87.5)

HIV negatif 4(12.5)
HIV tanisinin zamani

Gebelikten 6nce 15 (46.9)

Gebelik sirasinda 10 (31.3)

Dogumda 7 (21.8)
Dogum sekli

Vajinal 5(15.6)

Sezaryen 27 (84.4)
Gebelik komplikasyonu

Preeklampsi 4(12.5)

Diabetes melitus 4(12.5)

Erken membran riptiri 5(5.6)
Gebelik sirasinda antiretroviral tedavi (ART)

Yok 9(28.1)

ikili tedavi 10 (31.2)

Uglii tedavi 13 (40.6)
ART baslangi¢ zamani

Konsepsiyon oncesi 13 (40.6)

Birinci veya ikinci trimester (< 28 hafta) 9(28.1)

Uclincii trimester (> 28 hafta) 1(3.1)
intrapartum profilaksi

Yok 7(21.9)

intravenoz zidovudin 25 (78.1)
Tani sirasindaki HIV-1T RNA

< 500 kopya/ml 4(12.5)

> 500 kopya/ml 28 (87.5)
Doguma en yakin donemdeki HIV-1 RNA

< 20 kopya/ml 25 (78.1)

> 20 kopya/ml 7(21.9)
Doguma en yakin dénemdeki CD4 sayisi

< 200 hicre/mm3 11 (34.4)

> 200 hiicre/mm3 21 (65.6)
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konsepsiyon oncesi, %28.1‘ine ilk iki trimesterde, %9.4'line ise liclincl trimesterde bas-
lanmistir. Gebelerin coguna (%78.1) intravendz (IV) zidovudin ile intrapartum profilaksi
verilmistir. Annelerin %78‘inde doguma en yakin dénemde bakilan HIV viral yiiki kont-
rol altinda olup %65.6’sinda da CD4 sayisi > 200 hiicre/mm? olarak saptanmustir.

HIV ile Temash Bebekler

HIV ile enfekte annelerden dogan bebeklerin klinik ve laboratuvar 6zellikleri Tablo Il’de
sunulmustur. Olgularin kiz/erkek orani birbirine benzer bulunmustur. Bes olgu preterm
dogmus, 4 olgu dogum sonrasi gestasyonel yasa gore kictik (small for gestational age,
SGA) bulunmus, 2 olgu ise mekonyum ile dogmustur. Preterm dogan 5 olgu, dogum
sonrasi yenidogan yogun bakim (initesine yatinlmistir. Uc olgu anne siitii almis, digerleri
dogumdan itibaren formil mama ile beslenmiglerdir. Anne sitl veren annelerin ikisine
dogum sirasinda, birine ise gebelik 6ncesi HIV enfeksiyonu tanisi konmustur. Ui de
gebelik stiresince ART almamustir. Anne siitli vermemeleri konusunda saglik birimlerinin
onlara bilgi verdigini, ancak kendi kararlarini uyguladiklarini belirtmislerdir. Bu olgula-
rin biri 5 guinlik iken birimimize basvurdugundan, sonrasinda anne sitiunin kesilmesi
saglanmistir. Ancak diger 2 olgu sirasiyla 7.5 ve 11.5 aylikken birimimize bagvurdukla-
rindan, o tarihe kadar anne sttu almiglardir. Olgularin birimimize basvuru yaslari ortanca
degeri 13.5 glin olup, en erken 1 gunlik en geg ise 420 glinlik (14 aylik) iken bagvuru
olmustur. On bes olgu (%46.8) dogumdan itibaren, 10 olgu (%31.2) ise ilk 6 haftada
birimimizce takibe alinmistir. Dort bebek antiretroviral profilaksi almamistir. Bunlarin tgi
sirastyla 7.5 ay, 11.5 ay ve 14 aylk iken basvurduklarindan viral yiik sonuclari beklenmis
ve negatif cikmasi nedeniyle de ilag baslanmamistir. Diger bebege ise oral zidovudin bas-
lanmasina ragmen aile ilaci kullanmamis ve sonrasinda 9 aylikken kontrole getirmiglerdir.
Kalan bebeklerin blyiik cogunluguna (%92.8) ilk 1 glinde zidovudin ile antiretroviral
profilaksi baslanmistir. On dokuz olgu (%59.4), 4-6 haftadan itibaren kotrimoksazol pro-
filaksisi almistir. Yirmi bebegin ilk 48 saatte HIV viral yukiine negatif bulunmustur. On
yedi olgunun 1 yasindan sonraki donemde anti-HIV antikoru bakilmis ve bir tanesi pozitif
bulunmustur. Olgular ortalama 15.1 £ 12.8 ay (medyan: 12 ay, aralik:1-48 ay) streyle
takip edilmistir.

HIV ile Enfekte Bebekler

Takibimizdeki bebeklerin ikisi HIV ile enfekte olmustur. Bu bebeklerin 6zellikleri ayrintili
olarak asagida incelenmistir.

Birinci olgu, 2 aylikken birimimize yonlendirilmis olup, annesinin HIV enfeksiyonu dis
merkezdeki dogumu sirasinda saptanmistir. Sonrasinda, babasinin da HIV pozitif oldugu
anlasiimistir. Anne, gebeligi boyunca takipli oldugunu ifade etmis, ancak gebelik done-
mine ait serolojik tetkiklerine ulagilamamistir. Olgu, 40. gestasyonel haftada vajinal yolla
dogmustur. Annenin tani sirasinda bakilan HIV viral yiki > 102.000 kopya/ml, CD4
sayisl ise 196 hiicre/mm3‘dir. Olgunun hi¢ anne sitl almadigi ve dogum sonrast ilk giin
zidovudin ile profilaksi baslandigi 6grenilmistir. Birimimize basvurusuna kadar viral ylk
bakilmamis olan olgunun merkezimizde calisilan PCR analizi sonucu HIV-1T RNA 89.500
kopya/ml bulunmustur. Tekrarlanan analizin de benzer sonug¢lanmasi tizerine olgu HIV
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Tablo II. HIV ile Temasi Olan Bebeklerin Klinik ve Laboratuvar Ozellikleri (n= 32)

Sayi (%)

Cinsiyet

Kiz 18 (56.3)

Erkek 14 (43.7)
Dogum yeri

Kendi merkezimiz 22 (68.7)

Diger hastaneler 10 (31.2)

Ev 0
Gestasyonel yas

Preterm (< 37 hafta) 5(15.6)

Term (= 37 hafta) 27 (84.4)
Dogum kilosuna gore

SGA 4(12.5)

AGA 27 (84.4)

LGA 1(3.1)
Postnatal YDYBU ihtiyaci

Var 5(15.6)

Yok 27 (84.4)
Anne situ

Evet 3(9.4)

Hayir 29 (90.6)
CEH bagvuru yasi

Dogumda 15 (46.8)

< 6 hafta 10 (31.3)

> 6 hafta 7 (21.9)
ARV profilaksisi

Var 28 (87.5)

Yok 4(12.5)
ARV profilaksi baslangi¢c zamani

ik 1 giin 26 (92.8)

> 1.gln 2(7.2)
Kotrimoksazol profilaksisi

Evet 19 (59.4)

Hayir 13 (40.6)
HIV-RNA bakilma sayisi

1 3(9.3)

2 8 (25.0)

3 11 (34.3)

4 10 (31.2)
Anti-HIV (= 12 ay)

Negatif 16 (50)

Pozitif 1(3.1)
HIV son durum

Enfekte 2(6.7)

Enfekte degil 30 (90.3)
Mortalite 1(3.1)

SGA: Gestasyonel yasina gore kiiciik (small for gestational age); AGA: Gestasyonel yasina uygun (aproppriate for
gestational age); LGA: Gestasyonel yasina gore biiyiik (large for gestational age); YDYBU: Yenidogan yogun bakim
Unitesi; CEH: Cocuk enfeksiyon hastaliklari, ARV: Antiretroviral.
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ile enfekte olarak kabul edilip tc¢lii ART (zidovudin + lamivudin + lopinavir/ritonavir)
baslanmistir. CD4 T hiicre sayisi 2291/mm? (%57) olarak bulunan olgu, takibinde her-
hangi bir klinik bulgu gelistirmemistir. Tedavinin baslangicindan 2 ay sonra bakilan viral
yukte onemli bir dists saglandigi (2500 kopya/ml) gorilmistir. Sonrasinda hastanin
viral ylku, tespit edilemeyen sinirlara (< 20 kopya/ml) inmistir ve 3.5 yasinda halen bu
sekilde devam etmektedir.

ikinci olgu, 3 giinliikken birimimize ydnlendirilmistir. Annenin HIV enfeksiyonu 36.
haftada tespit edilmistir. Gebelik baglangicindaki serolojik testlerin varligi ve sonuglari
konusunda net bilgi ahnamamugtir. Babanin anti-HIV testinin negatif oldugu saptanmustir.
Annenin tani sirasindaki HIV viral ytki 120.000 kopya/ml olarak tespit edilmistir. Bunun
Uzerine zidovudin + lopinavir/ritonavir baslanmistir. Dogum o©ncesi tekrarlanan HIV-1
RNA PCR sonucu 67.000 kopya/ml olarak sonu¢lanmistir. Dogum 39. haftada sezaryen
ile gergeklestirilmistir. Dogum sirasinda IV zidovudin verilmistir. Olgu SGA olarak dog-
mus, ancak postnatal 6nemli bir sorun yasanmamis ve ikinci giinde taburcu edilmistir. iki
glinlik iken bakilan HIV-T RNA kopya sayisi 87.500 kopya/ml bulunmustur. Total lenfo-
sit sayisi 2000/uL, CD4 T hiicre sayisi ise 1102/mm? (%68) olarak saptanmistir. Bunun
Uzerine, halihazirda zidovudin profilaksisi almakta olan olgunun tedavisi 18. gtinde zido-
vudin + lamivudin + lopinavir/ritonavir olarak degistirilmistir. Olgu 1.5 aylk oldugunda
bakilan HIV viral yiki 70.400 kopya/ml olarak saptanmis ve diizenli izlemlerine devam
edilmistir. Olguya 4 aylikken ates, oksirtik ve hirilti nedeniyle basvurdugu dis merkez-
de oral antibiyotik baglanmistir. Ancak evde durumunun giderek koétulestigi ifade edilen
olgu, ayni merkeze bir giin sonra eks duhul olarak getirilmistir. Yapilan otopsi sonucun-
da, olgunun akciger enfeksiyonuna bagli solunum yetmezIligi ile kaybedildigi belirtilmis-
tir. Olgunun kaninda HIV-RNA saptanmis, kan kiltiiriinde ise Klebsiella pneumoniae ve
Salmonella spp. tremistir. Akciger dokusunun aerop kultiirinde Streptoccocus agalactiae
ve Klebsiella spp. Gremesi, dalak dokusunda ise Klebsiella pneumoniae ve Salmonella spp.
Uremesi oldugu raporlanmistir.

TARTISMA

Tum onlemler uygulandiginda anneden bebege HIV gecisinin ¢ok dislik oranlara
indirgenmesi miimkiindiir®. Bu amacla DSO tarafindan yayimlanan, anneden bebege
HIV gecisinin énlenmesi ile ilgili yapilmasi gerekenlerin listelendigi raporlar mevcuttur'®.
Bu hastaligin ylksek oranda gorildigu tlkelerde konuyla ilgili politikalar ve takip orga-
nizasyonlar gelistirilerek cocuklar tizerindeki bu tehlikenin azaltiimasina cahsilmaktadir.
Ulkemizde ise HIV enfeksiyonu heniiz diisiik oranda gériildiijiinden anneden bebege
HIV gecisi konusu da hak ettigi ilgiyi gormemektedir. Bu konuda farkindahgin artiriimasi,
alinmasi gereken 6nlemlerin duyurulmasi ve egitim ile takip politikalarinin gelistirilmesi
gerekmektedir. istanbul’da bir HIV referans merkezi olarak son sekiz yillik ddnemde takip
ettigimiz HIV ile enfekte annelerden dogan bebeklerin 6zelliklerini sundugumuz bu calis-
manin da, bu amaca hizmet etmesi hedeflenmistir.

Takip ettigimiz HIV ile enfekte annelerin bebeklerinde, HIV ile enfekte olma orani %6.2
(2/32) olarak bulunmustur. Olgu sayisinin azhgr nedeniyle bu rakamin gercek orani yan-
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sitma glicti azalmis olmakla beraber, gelismis tlkelerde hedeflenen anneden bebege HIV
gecis oranina gore (%0.5-2) yiiksekligi dikkat cekicidir. Isvicre, ingiltere ve Fransa gibi
ulkelerdeki genis kapsamli topluluklarda enfeksiyon orani %1.2 ile %1.4 arasinda bil-
dirilmistir'’13. Gelismislik ve refah diizeyi azaldik¢a bu oranin da arttigi goriilmektedir.
Guney Afrika’da yapilan bir calismada %5.9, Hindistan’da yapilan bir caismada ise %6.5
oraninda bebeklerde HIV enfeksiyonu gelistigi rapor edilmistir'®'>. Etiyopya gibi Afrika
ulkelerinde ise HIV ile enfekte anne bebeklerinin neredeyse onda birinde HIV enfeksiyonu
goriilmektedir'®!”. Calismamizda bulunan %6.2 oraninin da, Saglik Bakanligi'nin 2013
yili icin acikladigi %0.7 oraninin da Ulke genelini yansitmadigini ve anneden bebege
perinatal HIV gecisinin ulusal diizeyde kayit ve takibi konusunda daha ileri diizeyde calis-
malar yapilmasi gerektigini diisinmekteyiz.

Calismamizdaki annelerin hepsi prenatal takipli olduklarini ifade etmelerine karsin,
yaklasik beste birinin HIV enfeksiyonu ancak dogum sirasinda tespit edilebilmistir. Bu
nedenle bu anneler gebelikte antiretroviral tedavi (ART) alamadiklarindan, kontrol altin-
da olmayan HIV viral yiiki ile doguma girmekte, sezaryen planlanamadigindan vajinal
dogumlarin ve erken membran riptirlerinin oniine gecilememektedir. Tim bunlar be-
bege perinatal gecis riskini artirmaktadir. Teksas'ta 2000-2007 yillarini kapsayan ve yeni
yayinlanan bir calismada, bize gore daha az oranda da olsa gebelerin %14.6'sina HIV
tanisi dogum sirasinda konabilmistir'®. Bu calismada, kendi bélgelerinde ilk trimeste-
re ilaveten Gguincl trimesterde de HIV serolojisi bakiimasinin 2010°dan sonra mecburi
hale getirildigi ve bu nedenle onceki yillarda gebeligin sonraki donemlerinde edinilen
enfeksiyonlarin atlanmis olabilecegi belirtilmistir'®. Ayni calismada, HIV enfeksiyonunun
dogum sirasinda saptanmasi, gebelikte ART almamis olmak ve tespit edilebilir bir viral
yiik ile doguma girmek, perinatal HIV gecis riskini artiran faktorler olarak belirlenmistir'8.
Fransa’da yapilan ve 1997-2004 yillarini kapsayan bir baska calismada da, perinatal HIV
gecisinin annenin viral ylkuyle, kisa siireli ART almasiyla ve ¢cok erken dogum yapilmasi
ile iliskili oldugu ortaya konulmustur'3. Calismamizda, HIV ile enfekte olan bebeklerin her
ikisinin de annesinde dogum oncesi yiiksek diizeyde viral ylk saptanmistir. Annelerden
birinde tani dogum sirasinda, digerinde ise dogumdan sadece 3 hafta 6nce tespit edi-
lebilmis ve baslanan ART siiresi viral yiikii kontrol altina almaya yetmemistir. Ulkemizde
de, HIV serolojisinin ulusal diizeyde tim gebelik takibi yapilan merkezler tarafindan ilk
ve son trimester baslangicinda bakilmasinin saglanmasi, anneden bebege HIV gecisinin
onlenmesinde 6nemli olabilir.

Annelerinin doguma en yakin donemdeki viral yiiki kontrol altinda olmasina ragmen
yine de HIV ile enfekte olan bebekler incelendiginde, bu bebeklerin annelerinin viral
yukinin enfekte olmayan bebeklerinkine gore daha ge¢ donemde azalmaya bagladigi
saptanmistir'®. Bu nedenle miimkiinse gebelik 6ncesi donemde olmak tizere ART'nin er-
ken baslanmasi ve bunun sonucunda olabildigince erken donemde, miimkiinse gebelik
boyunca HIV viral ylkin tespit edilemeyen seviyelere cekilmesi, perinatal HIV gecisinin
onlenmesinde 6nemli bir basamak olarak gortilmektedir. Bu konuda, erken ART basla-
manin saglayacagi fayda ve ilaglarin anne ve bebek (izerindeki olasi toksisiteleri arasinda
kar-zarar hesabi iyi yapilmalidir. Annenin plazma viral ylikinin yakin takibi, tedaviye ne
zaman baslanacagi konusunda yardimci olacaktrr. ila¢ tedavisine uyumun saglanmasi,
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atlanmamasi gereken ¢ok 6nemli bir husustur. Bunun icin yakin bir prenatal takip prog-
rami gerekmektedir. Calismamizdaki gebelik dncesi tani konan annelerin %86.6'sina ART
baslanabilmis ve gebelik boyunca surdurilmustir. Diger iki annede ise cesitli sebeplerle
tedavi uyumu saglanamamistir. Bu iki annenin yani sira, dogumda tani alabilen yedi
anneyle birlikte toplam anne (%28.1) gebelikte ART almamis ve bir tanesinde (%11.1)
bebege HIV gegisi olmustur. Bu, diisiiriilmesi gereken yiiksek bir orandir. ingiltere’de
yapilan bir calismada gebelikte ART almayan annelerin orani yaklasik %3 olarak belirtil-
mis ve bunlarin %9’unda bebege HIV gecisi (OR: 10.20; 95% ClI: 5.33-19.53) oldugu
saptanmistir'2,

HIV ile enfekte annelerden dogan bebekler, artmis mortalite riski ile karsi karsiyadir-
lar?%2!, Haiti’de yapilan bir calismada, diisiik dogum agirhgi ve bebegin HIV durumu
yenidogan mortalitesini artiran risk faktérleri olarak belirtilmistir?®. Her ne kadar bazi
arastirmalar??, gebelikte HAART (Highly active antiretroviral treatment) uygulamasinin
daha basit rejimlere gore diistik dogum agirhigiyla iliskili oldugunu belirtmis olsa da, bu
teoriyi dogrulamayan diger calismalar?® da mevcuttur. Bahsi gecen Haiti calismasinda,
HAART uygulamasi sonrasi yenidogan mortalitesinin anlamli dlclide azaldigi (gebelere
HAART uygulamasi 6ncesi 100 canli dogumda 23 iken; HAART sonrasi 2005’de 100 canh
dogumda 7; p= 0.0001) gosterilmistir. Caismamizda bir bebek (%3.1) kaybedilmistir.
Postnatal ikinci glinde HIV-1 RNA PCR testinin pozitif olmasi nedeniyle buytik olasilikla
intrauterin HIV gecisi oldugu kabul edilen olgu, gestasyonel yasina gore disiik dogum
agirlikh olarak diinyaya gelmistir. Dort aylik iken akciger enfeksiyonu ve sepsis nedeniyle
kaybedilmistir. Annesi dogum oncesi sadece 3 hafta ART alabilmistir.

Dogum sirasinda anneye intraventz yoldan ve devaminda bebege 6 hafta boyun-
ca oral yoldan profilaktik zidovudin kullaniminin, anneden bebege HIV gecisini azaltti-
g1 kesin olarak gosterilmistir ve 6nerilmektedir?®2*. Yenidogan profilaksisinde farkli ilag
ve/veya ilag kombinasyonlarinin uygulandigi calismalarda da, bebekte HIV enfeksiyonu
goriilme riskinin azaldigi rapor edilmistir?>. Merkezimizde dogum sonrasi 6 hafta oral
zidovudin uygulamasi yapilmaktadir. Calismamizda dért olgu (%12.5) dogum sonrasi
zidovudin profilaksisi almamustir. Bunlardan liclii daha 6nce de belirtildigi gibi ge¢ bas-
vurular olup, bir tanesinde ise aile kendi istegiyle kullanmamistir. Bir olgumuzda anemi
gelismesi nedeniyle, o zamana kadar bakilan HIV-1 RNA testleri de negatif oldugundan
4. haftada kesilmistir.

DSO rehberleri tim HIV ile temas etmis bebeklerin HIV enfeksiyonu kesin olarak dis-
lanincaya kadar kotrimoksazol profilaksisi almasini énermektedir?. Kotrimoksazol pro-
filaksisinin HIV ile enfekte bebeklerdeki etkinligi cift kor plasebo kontroli calismalarla
gosterilmistir?”. Ancak HIV ile temas eden ancak enfekte olmayan bebekler icin kanit-
lanmis bir faydasi bildirilmemistir. Aksine, bazi calismalarda bu olgularda artmis ishal
riski gosterilmesi nedeniyle, HIV durumu ortaya cikar ¢ikmaz kotrimoksazolin kesilmesi
énerilmektedir?®2?, Calismamizda olgularin 13’ (%40.6) kotrimoksazol profilaksisi al-
mamistir. Bunlarin arasinda birimimize 7.5 aylik ve sonrasinda basvurup CD4 diizeyleri
normal oldugu icin HIV-RNA sonuclari beklenerek tarafimizdan profilaksi baslanmamis
olan olgular bulunmakla birlikte, cogunlugunu, uyum sorunlari olan ve ilk testler negatif
ciktigi icin kotrimoksazol kullanmayan aileler olusturmaktadir.
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Bildigimiz kadaryla, bu rapor, Turkiye’de HIV ile enfekte annelerden bebege perinatal
HIV gecisini irdeleyen ilk calismadir. Perinatal HIV gecisi %6.7 oraninda, mortalite ise
%3.1 oraninda saptanmustir. Ancak, tek merkez olarak olgu sayimizin azhgi, caismamizin
en onemli kisitlayici unsurudur. Daha genis kapsamli ve daha kesin rakamlar vermek icin
ulusal capta pediyatrik HIV merkezlerinin ortak calismasina gereksinim vardir. Dogum
oncesi takiplerde, HIV enfeksiyonunun birinci ve Gglinci trimester baginda degerlendiril-
mesi goz ardi edilmemeli, bu konuda ulke capinda gebelik takibi yapilan her merkezde
uygulanmasi zorunlu kurallar yerlestirilmelidir. HIV ile enfekte gebeler, konusunda uzman
merkezlere yonlendirilmeli, viral yiikleri ve tedaviye uyumlari cok yakindan takip edilmeli-
dir. Dogum sirasinda ve sonrasinda yapilacaklar konusunda ayrintili bilgilendirme ve sevk
zincirlerinin olusturulmasi saglanmalidir.
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