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OZET: Gastrointestinal sistem (GIS), kazanilmis immiin yetmezlik sendromu (AIDS) patojeni olan HIV (Human immundeficiency virus) igin
potansiyel bir rezervuar olusturmaktadir. Tum GIS, AIDS hastaliginda sik gériilen bu firsatgi enfeksiyonlara karsi duyarlidir. Bu patojen-
ler normal, gok az ya da hig inflamasyonun izlenmedigi biyopsi érneklerinde de bulunabilirler. Bu nedenle akla getiriimedigi ya da dikkat
edilmedigi takdirde gdzden kacinilmalan gok kolaydir. Son yillarda giderek artan tedavi segenekleri nedeniyle, enterik patojenlerin ta-
ninmas! olduk¢a onemlidir. Bu ¢alismada, GIS'de yerlesebilecek patojenlerin histopatolojik tanilari, literatir bilgileri esliginde vurgulan-

mistir.
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SUMMARY: GASTROINTESTINAL INFECTIONS IN PATIENTS WITH AIDS: Gastrointestinal tract is one of the potential reservoir for the
AIDS pathogen, the human immunodeficiency virus, known by the initials HIV. The entire gastrointestinal tract is susceptable to oppor-
tunistic infections. All of these pathogenes may be found in biopsy specimens which are architecturally normal and show little or no inf-
lammatory responses. If such biopsies, are examined without a high index of suspicion, the organisms may easily be overlooked. All of
these pathogens can easily be identified in patients with AIDS, who suffer from gastrointestinal symptoms. |dentification of these patho-

genes is important because of the improved therapy modalities.
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AIDS patojeni olan HIV, T-helper lenfositlerde ilerleyici
destriiksiyona yol agar. Helper / inducer (CD 4 /CD8 ) ora-
nini ters gevirip hiicresel imminitede siipresyona neden
olur. Virus etkisiyle gelisen T helper / inducer hiicrelerdeki
kalitatif ve kantitatif degisiklikler, hiicresel imminitedeki
onemli hasarlardan sorumludur (1,2). Ayrica poliklonal B
hiicre aktivasyonuna ve yeni karsilagiimis antijenlere karsi
yetersiz humoral cevap, intestinal mukozada IgA tasiyan
plazma hiicrelerinde yokluk ya da azalma, humoral immuni-
tede bozulma nedenleridir (3). Bu sekilde HIV'in hiicresel ve
humoral savunma mekanizmalarinda yarattigi defektler so-
nucu , GIS'de viral, fungal, bakteriyel ve protozoal patojen-
lerle olusan ve bazen é&limle sonuglanan hastaliklar izlenir
(3,4,5,6,7,8,9,10,11,12). Bir AIDS hastasinda gastroentere-
log tarafindan biyopsiye karar veriimisse, hem lst hem de alt
GIS endoskopik olarak incelenmelidir. Odinofaji ve disfaji gi-
bi 6zofageal semptomlar, HIV ile enfekte hastalarda sik go-
rilen semptomlardir. Endoskopik olarak 6zofagusda izlenen
erozyon ya da Ulserasyonlarda siklikla patojen saptanmakta-
dir. Eger 6zofagoskopik bulgular normal ise, biyopsi alinma-
sinin gerekli olmadidr savunulmaktadir (13). Ozofagusda en
sik sitomegalovirus (CMV), herpes simpleks virus (HSV) ve
candida izlenir. Eger bu patojenler identifiye edilmemisse ve
endoskopik olarak belirgin degisiklikler varsa, HIV ile direkt
infeksiyon disundlmelidir. Mide, nadir gériilen CMV disinda,
firsatg! patojenlerle tutulum gostermez (14).

Tum GIS, firsat¢i patojenlerle tutulum goésterebilmesine
ragmen, ince ve kalin barsaklar, &zellikle ince barsaklar,
AIDS hastalarinda pek ¢ok organizmanin yerlesim bélgesidir
(1,2,3,4,6,7,15,16,17,18,19).

Viral patojenlerden baslamak lzere sirasiyla diger pato-
jenlere ve histopatolojik dzelliklerine deginilecektir.
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VIRAL PATOJENLER

SITOMEGALOVIRUS (CMV)

CMV enfeksiyonu AIDS hastalarinda oldukca sik rastla-
nan bir enfeksiyondur (14,20,21). HIV ile enfekte hastalarin
% 77 sinde, AIDS hastalarinin ise %13.1 inde GIS’ de gds-
terilmistir (3). Bir calismada, AIDS'li otopsi olgularinin yakla-
sik %90'inda viriis identifiye edilmistir (1). GIS' de herhangi
bir bélge tutulabilir. En sik klinik belirtisi kolittir. CMV ile geli-
sen kolit diare, ates, hematosezi ve karin agrisi ile karakteri-
zedir. CMV, mukozada dlserasyonlara neden olur ve perfo-
rasyonlar gelisebilir. Ozofajit, gastrit, enterit, akalkiiloz kole-
sistit, papiller stenoz, sklerozan kolanjit, pankreatit izlenebi-
len durumlardir (1,3,22).

CMV’'nin AIDS hastalarinda baslica enfeksiyon ajani ol-
dugu ve AIDS hastalarinin %90'inin bu virtsi tasidigi bildi-
rilmektedir. Ayrica bu hastalardaki CMV infeksiyonlarinin ¢o-
gunun fatal seyirli oldugu da ileri stiriilmektedir (23). CMV'nin
histopatolojik tanisi, hiicrelerde karakteristik intrantkleer ink-
lizyon cisimciklerinin gosterilmesiyle konur. Karakteristik
olarak biyik (sitomegalik) tek hicre seklinde, epitelial, en-
dotelial ya da diiz kas hicrelerinde intrantikleer ya da sitop-
lazmik inkllizyonlar, kronik inflamasyon ve siklikla vaskiilit iz-
lenir (Resim 1). intraniikleer inkliizyonlar ki, bunlar replike
olan virionlardir, bazen halo denilen bir boslukla ¢evrelenir
ve tipik “baykus g6zi” goérinimi verir. CMV, ayrica insitu
hibridizasyon, kiltir ve immunohistokimyasal yontemlerle de
tespit edilebilir (1,3,21).

HERPES SIMPLEX VIRUS (HSV)

AIDS hastalarinda HSV enfeksiyonunun 3 ana klinik be-
lirtisi perianal lezyonlar, proktit ve 6zofajittir. Perianal lezyon-
lar tipik olarak kronik, kutanoz Ulserler seklindedir. Proktit,
siklikla anorektal agri, tenesmus, konstipasyon, inguinal len-
fadenopati ve daha nadiren idrar yapmada gui¢lik ve sakral
parastezi ile karakterlidir. Rektum ve distal sigmoid kolonu
tutan durumlarda ise, diare en sik karsilagilan klinik belirtidir.
HSV'iin neden oldugu 6zofajit ise, odinofaji ve disfaji ile ka-
rakterlidir. Lezyonlar makroskopik olarak kiglk vezikuller
seklinde baslar, erozyon ve diffiiz tlserlere ilerler. Tani, mul-
tiniikleer hiicrelerde intraniikleer (Cowdry tip A) inkllizyonla-
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Resim 1. Mide mukozasinda lamina proprida gland epitel hiicrelerinde si-
tomegalik inkliizvonlar: Cytomegalovirus (H-E x400).

Resim 2. Perianal mukozada bir kismi multiniikleer, intraniikleer ‘Cowdry
tip A" inkliizyon iceren hiicreler: Herpes simplex virus (H-E x400).

rin gosterilmesi (Resim 2) ve virusln izole edilerek taninin
dogrulanmasi ile konur (3).

MANTAR ENFEKSIYONLARI

CANDIDA ALBICANS

Immin kompetan kisilerde, GIS'de nonpatojenik kom-
mensal yasam siiren bir mikroorganizmadir. Ancak HIV ile
enfekte kisilerde, siklikla oral kavite ve 6zofagusta lokal in-
vaziv lezyonlar gelistirir. Lezyonlar inflamatuar erozyonlar ya
da yizeyel ulserler seklindedir. Tani, histopatolojik olarak hi-
fa, psddohifa ve spor formlarinin gésteriimesi ile konur (3,5).
(Resim 3).

HISTOPLASMA CAPSULATUM (H. capsulatum): En-
demik bélgelerde dnemli firsatg enfeksiyonlar icindedir. Bir
calismada hastalarin %70'inde, biyopsi spesmenlerinde
H.capsulatum gdsterilmistir (3). Semptomlar diare, kilo kay-
bi, ates ve karin agrisi seklindedir. Cogu hastada kolonik tu-
tulum mevcuttur. Makroskopik olarak inflamasyon , ilseras-
yon ya da limene dogru mantarimsi ¢ikintilar seklinde izle-
nir. Histopatolojik tani, Giemsa boyasi ile boyall preparatlar-
da lamina propriadaki makrofajlar icinde intraselliiler spor
benzeri mikroorganizmalarin gdsterilmesi ile konur. Tani,
kultirle desteklenmelidir (3).

PROTOZOAL ENFEKSIYONLAR

CRYPTOSPORIDIUM

Diareli AIDS hastalarinin %10- 20'sinde Cryptosporidium
infeksiyonu saptanmistir (1,3,17,18). 2-14 gun izleyen inki-
basyon periyodunu takiben, siklikla yogun ve sulu bir diare,
kramp tarzinda karin agnisi, kilo kaybi, anoreksi, malazi ve
hafif atesle karakterlidir. Asemptomatik enfeksiyonlarin varli-
gina ragmen, genellikle hastalarin hastanede tedavi gérme-
leri gerekir. Biliyer obstruksiyonu olan pek ¢ok hastada nor-
mal duodenal villus yapisi izlenirken, mikroorganizmanin yo-
gun izlendigi hastalarda villuslarda diizlesme gibi morfolojik
degisiklikler izlenebilir (18).

Tani, genellikle gaitada 2-4 mikrometrelik yuvarlak orga-
nizmalarin mikroskopik olarak gorilmesiyle konur (1). Ayrica
mikroorganizmalar, biopsi spesmenlerinde ya da duodenal
sivida intestinal epitelin fircamsi kenarinda olmak Gzere tim
GIS boyunca izlenebilir (3) (Resim 4).

ISOSPORA BELLI (I. belli): A.B.D'de GIS enfeksiyonlu
AIDS hastalarinin % 1-3'linde, infeksiyon ajaninin 1. belli ol-
dugu bildiriimektedir (3). Klinigi cryptosporoidozise benzer. |
belli, tim GIS’'de ve diger sistemlerde tespit edilebilir.Tani
gaitada biyik (20-30 mikron) oval ookistlerin Kengoun mo-
difiye asit-fast boyasi ile gdsterilmesiyle konur (1, 3). Biyop-
si spesmenlerinde ise barsak epitel hiicrelerinde, Iiminal
yiuzde, sitoplazmik vakuol iginde izlenir.

MICROSPORIDIA (Enterocytozoon bieneusi): Micros-
poridia, 1-2 mikron boyutlarinda olup, ince barsakta prolifere
olan bir parazittir. AIDS hastalarinda gériilen 6nemli bir ente-
rik patojendir. Pekgok ¢alismada, bu mikroorganizma ile en-
fekte AIDS hastalarinin gogunda sulu diare gdzlenmistir
(1,3,24,25). Ancak diare izlenmeyen AIDS hastalarinda da
microsporidia tespit edilmistir. Mukozal degisiklikler nonspe-
sifiktir. Mukoza normal ya da diffiz olarak eritemli gériinim-
de olabilir. Villus atrofisi ve inflamasyon izlenebilir. Microsp-
roidialarin cok kiglk olmalarindan ve kot boyanma 6zellik-
lerinden dolay! tespit edilmeleri oldukga giigtir. Tani, genel-
likle elektron mikroskopik olarak oval, yuvarlak proliferatif
formlarinin ve spor formlarinin, villuslarin supranikleer sitop-
lazmalarinda gdsterilmesi ile konur. Deneyimli gozler, mikro-
organizmay! fuschin-methlene blue-eozin boyasi ile boyan-
mis ince plastik kesitlerde ya da Giemsa boyasi ile boyanmis
yayma preparatlarda, 1sik mikroskobunu kullanarak da tespit
edilebilir (1,2,3,26).

ENTAMOEBA HISTOLYTICA, GIARDIA

LAMBLIA VE BLASTOCYSTIS HOMINIS

Pek cok gcalismada, AIDS hastalarinda bu parazitlerle ge-
lisen semptomatik enfeksiyon oraninin, HIV negatif ancak
mikroorganizma pozitif kisilerden farkli olmadigi savunul-
maktadir (3). AIDS riski olan kisilerde, bu protozoonlarin var-
liginin, HIV enfeksiyonu igin dnceden belirleyici bir paramet-
re olmadigi belirtiimektedir (1, 3).

TOXOPLASMA GONDII (T. gondii): AIDS hastalarinda
giderek artan oranlarda rastlanan bir patojendir (16). Hasta-
larin %10-15 ‘inde rapor edilmistir (15). Siklikla santral sinir
sisteminde yerlesim gdsterir. Ancak GIS'de de bildirilmistir.
Makroskopik olarak siklikla kolonda, lserasyon izlenmeyen
petesial lezyonlar seklindedir. Mikroskopik olarak tani, muko-
za ve submukozada hafif inflamatuar cevapla beraber, T.
gondii'nin izlenmesiyle konur (15,186). T. gondii, kist, psédo-
kist ve trofozoid formlarda izlenebilir. Psodokistler nekroz ve
iitihap odaklarinda klasik boyama ydntemleri ile tespit edile-
bilirken, trofozoit formlar ise immunohistokimyasal yéntem-
lerle gosterilebilir (27). Ayrica serumda, T. gondii'ye karsi
olusmus IgG ve IgM tipi antikorlar da gésterilebilir.
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Resim 3. Ozofagus mukozasinda spor ve hifleri ile Candida albicans
(H-E x400).

Resim 4. Rektum mukozasinda gland epitellerinin yiizeyinde
cryptosporoidozis (H-E x400).

BAKTERIYEL ENFEKSIYONLAR

MYCOBACTERIUM AVIUM-INTRACELLULARE (MAI):
AIDS hastalarinda MAI enfeksiyonuna oldukg¢a sik rastlanir.
Tim sistemler tutulabilir. Ancak diare, karin agrisi,malab-
sorbsiyon ve enterokolit gibi GIS’e ait semptomlar da siktir.
Herhangi bir GIS bélgesini, karaciger de dahil olmak Gzere
tutabilir. Ancak .ince barsak tutulumu daha siktir (28, 29).
GIS'de, gastrik tlserasyon, enterik fistiller, intraabdominal
abseler ve gastrointestinal hemoraji siktir. Ayrica MAI ile ge-
lisen gastrointestinal obstriiksiyon da bildirilmistir (30). MAI
enfeksiyonu olan AIDS hastalarinin bu enfeksiyonu tagima-
yan AIDS hastalarindan daha kisa sagkalima sahip oldukla-
r 6ne sdrdlmektedir (31). Endoskopik degisiklikler, eritem,
odem, kiiclk erozyonlar ve ince beyaz nodiiller seklinde iz-
lenebilir. Tani, gaita veya dokuda tipik asit-fast mikroorganiz-
malarin gosterilmesi ile konur. Histopatolojik olarak lamina
propriada, Whipple hastaligini animsatan képiksi sitoplaz-
mali makrofajlar mevcuttur (Resim 5). Ancak makrofajlarin
ultrastriktirel olarak incelenmesi ya da asit-fast boyalari ile
boyanmasi, Whipple basilleri olmayip, mycobacterium oldu-
gunu gdsterir (15). ;

SALMONELLA TURLERI, SHIGELLA FLEXNERI: HIV
ile infekte AIDS hastalarindaki ates ve diarede, ayirici tanida
Salmonella tlrleri ve Shigella flexneri de akla getirilmelidir.

Resim 5. Duodenum lamina propriasinda kapiiksii sitoplazmal
histivositler: Mycobacterium-avium intracellulare olgusu (H-E x200).

Bu bakteriler, ates, karin agrisi, diare, siklikla kanli gaita, bu-
lanti, kusma gibi klinik belirtilerle seyreden bir enfeksiyon ge-
ligtirirler. AIDS hastalarinda, immin kompetan kisilere oran-
la daha agir seyreden bir tablo ile karsimiza ¢ikar. Bakteriye-
mi ve apse odaklari da sik rastlanan bulgulardir. Tani gaita-
da bu bakterilerin izolasyonu ile konur (32).

Dikkatli bir inceleme ile bu patojenler, GIS semptomlari
olan AIDS hastalarinin pek gogunda identifiye edilebilir.Bu
patojenlerin idendifikasyonu, son yillarda pek ¢ok farkli teda-
vi rejiminin gelistiriimis olmasi nedeniyle, olduk¢ca énem ka-
zanmistir.

Ozet olarak bu calismada, iilkemizde sik géremedigimiz,
belki de gbzden kacirdigimiz, ancak potansiyel tehlike olus-
turan AIDS hastaligi ile beraber GIS'de sik gérilen enfeksi-
yonlarin kisaca klinigi ve histopatolojik tanilari, literatir bilgi-
leri esliginde vurgulanmustir.
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