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OZET

Giintimiiziin en biiyiik pandemilerinden olan AIDS diinya genelinde benzeri goriilmemis boyutlara ulasabilen en onemli saglik
sorunlarmdan birisi olmaya devam etmektedir. HIV'in tamsinda dogru ve duyarli testlerin kullanilmasi ile belirlenecek insidans bilgileri halk
saghgr calismalarmda HIV'in énlenmesi cabalarina yardimer olacaktir. Bu bilgiler 1s1§1 altinda Istanbul Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi
Mikrobiyoloji Laboratuvar, Viroloji Boliimii'ne anti-HIV 1/2 testi yaptirmak iizere basvuran ve/veya cesitli kliniklerden gonderilen hastalarin
serum orneklerinde ELISA ve dogrulama test sonuglar: ve HIV 1/2"ye spesifik seropozitif bant dagilimlar: ile birlikte retrospektif olarak deger-
lendirilmesi amaglanan ¢alismamizda toplam 146,055 serumda anti-HIV ELISA testi ¢aligilmistur.

Anti-HIV 1/2 antikorlart rutin olarak dordiincii jenerasyon iki farklt ELISA kiti (Genscreen Ultra HIV Ag-Ab Bio-Rad Fransa,
Vironostika HIV Ag/Ab Biomerieux Fransa) kullamilarak aragtirilmistir. Anti-HIV reaktif bulunan serumlarin dogrulamas: HIV-1 ve HIV-
2'ye kars1 pozitif spesifik antikorlar: rekombinant proteinler ve sentetik peptidler araciligt ile saptayabilen “line immunoassay” (Inno-lia HIV
1/2 Score Innogenetics, Belgika) kiti ile iireticinin kullanim talimatlarma uyularak ¢alisilmigtir.

ELISA testi ile reaktif bulunan 600 kisinin (378 erkek, 222 kadm) 321'inde (% 53.5) HIV dogrulama testi pozitif bulunmugstur. 321
kisinin hepsi HIV-1 yoniinden pozitif bulunmugtur. Pozitif bulunan hastalarin 244 iiniin (% 76) erkek, 77'sinin (% 24) kadin oldugu belirlen-
mistir. Yine bu hastalar arasinda yedisi erkek, ikisi kiz olmak iizere toplam dokuz ¢cocuk (% 2.8) bulunmaktadir. Dogrulama testi pozitif kisilerin
6-84 yas arast oldugu saptannustir. Yag dagilimlarina gore bakildiginda ozellikle 201 kiginin (% 62.6) 25-49 yas grubunda oldugu belirlenmigtir.
Seropozitif bant dagilimlarma bakildiginda; 281 kiside (% 87.5) sgp120, gp41, p31, p24, p17 bantlarmmn birlikte pozitif oldugu saptanmustir.
HIV-1 dogrulamas: yapilan 321 kisinin bulagma yollarina bakildi§inda, 171inde (% 53.3) heteroseksiiel cinsel iliski, 49'unda (% 15.3) homosek-
siel cinsel iligki, dokuzunda (% 2.8) anneden bebege gecis, 92'sinde (% 28.6) bulagma yoluna iliskin bilgi elde edilememigtir.

Ulkemizde az sayida olgu olmasina ragmen, ozellikle HIV/ AIDS takip eden referans laboratuvarlarinda biri olarak deneyimlerimizi
paylasmamizin bu hasta grubunun takibinde katkr saglayacag: diisiincesindeyiz.

Anahtar sozciikler: Anti-HIV, line immunoassay, ELISA, HIV-1, HIV-2
SUMMARY
Evaluation of Validation Test Results in anti-HIV Reactive Patients

AIDS, is the largest pandemics nowdays and continues to be one of the of the most important health problems that can reach unpre-
cedented dimensions worldwide. The incidence information to be determined by using accurate and sensitive tests in the diagnosis of HIV will
help efforts to prevent HIV in public health trials. In the light ot these informations, a total of 146,055 patients from various clinics of Istanbul
University Faculty of Medicine Hospital were sent to the Medical Microbiology Laboratory, Unit of Virology for HIV testing.

Anti-HIV 1/2 antibodies were routinely investigated by using a fourth generation of two different ELISA kits (Genscreen Ultra HIV
Ag-Ab Bio-Rad France, Vironostika HIV Ag / Ab Biomerieux France). The verification of anti-HIV-reactive sera was studied with The “line
immunoassay” (Inno-lia HIV 1/2 Score Innogenetics, Belgium) kit, which can detect positive specific antibodies against HIV-1 and HIV-2
through recombinant proteins and synthetic peptides, and in accordance with the manufacturer instructions.

Collected samples from these patients were evaluated retrospectively by ELISA and Western blot tests. The HIV validation test was
found to be positive in 321 of 600 patients (53.5 %) who were reactive with the ELISA test. 244 (76 %) of the patients were male, 77 (24 %)
were female. Among these patients, there are nine children (2.8 %), seven of which are male and two are female.

Western blot positive test results were found to between 6-84 years old. it was determined that 201 people (62. 6%) were in the 25-49
age group from according to age distributions. When the distribution of seropositive bands is examined; In 281 individuals (87.5 %), sgp120,
gp41, p31, p24, p17 bands were found to be positive together. Probable transmission route of HIV infection was heterosexual contact in 171
patients (53.3 %), homosexual contact in 49 patients (15.3 %) and vertical transmission in nine patients (2.8 %). 92 patients (28.6 %) had
no information about route of transmission.

Although there are few cases in our country, we think that sharing this experience as one of the reference laboratories, especially HIV/
AIDS, will contribute to the success of this group of patients.
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Anti-HIV reaktif hastalarda dogrulama testi sonuglarinin degerlendirilmesi

GIRIS

UNAIDS (The Joint United Nations
Programme on HIV/AIDS) verilerine gore;
2016 yih itibariyle diinya genelinde 36.7
milyon HIV ile enfekte, 1.8 milyon ise yeni
vaka bulunmaktadir.

2017 yilinda toplam 36.9 milyon insa-
nin Insan Immiin Yetmezlik Virusu (Human
Immunodeficiency Virus, HIV) ile birlikte
yasadigi, bildirilmistir. HIV ile yasayan tiim
insanlarin en kisa siirede teshis edilerek
antiretroviral tedaviye baslanmas1 gerekir.
2017 yili sonu itibariyle diinya genelinde
antiretroviral tedaviye erisebilen 21.7 mil-
yon kisi bulunmaktadir®®).

HIV/AIDS, (Human Immunodeficiency
Virus/ Acquired Immune Deficiency
Syndrome) ilk olarak tanimlandigi 1981
yilindan beri {izerinde en fazla arastirma
yapilan enfeksiyon hastaliklar1 arasinda yer
almistir®™. HIV enfeksiyonlu olgular
Tiirkiye’de nadir goriilmekle birlikte, ilk
olgu 1981 yilinda diinyadan, 1985 yilinda
ise Tiirkiye’den bildirilmis olup daha sonra-
ki yillarda HIV (+) olgu sayilar1 giderek
artmaya baslamigtir®.

Bu calismada Tibbi Mikrobiyoloji
Laboratuvar: Viroloji Béliimii'ne anti-HIV
1/2 testi yaptirmak iizere (Ocak-2005-
Aralik 2015) tarihleri arasinda bagvuran
ve/veya cesitli kliniklerden gonderilen
hastalarin serum orneklerinde ELISA ve
dogrulama test sonuglarinin ve HIV 1/2"ye
spesifik seropozitif bant dagilimlarinin ret-
rospektif olarak degerlendirilmesi amag-
lanmistir”.
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GEREC VE YONTEM

Bu calisma retrospektif bir calisma
olup Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvar:
Viroloji Boliimii'ne (Ocak-2005- Aralik 2015)
tarihleri arasinda anti-HIV 1/2 testi yaptir-
mak tlizere bagvuran ve/veya gesitli klinik-
lerden gonderilen toplam 146,055 serumda
anti-HIV ELISA testi calisiimistir.

Anti-HIV 1/2 antikorlar rutin olarak
dordiincii jenerasyon iki farkli ELISA kiti
(Genscreen Ultra HIV Ag-Ab Bio-Rad
Fransa, Vironostika HIV Ag/Ab Biomerieux
Fransa) kullanilarak arastirilmistir. Anti-
HIV reaktif bulunan serumlarin dogrula-
mas1 HIV-1 ve HIV-2"ye kars1 pozitif spesi-
fik antikorlari rekombinant proteinler ve
sentetik peptidler aracilig: ile saptayabilen
“line immunoassay” (Inno-lia HIV 1/2
Score Innogenetics, Belgika) kiti ile tiretici-
nin kullanim talimatlarina uyularak ¢alisil-
mustir. Centers for Disease Control and
(CDC)®, World Health
Organisation (WHO)"® gibi uluslararasi

Prevention

kabul goren kuruluslarin énerileri dogrul-
tusunda en az iki zarf (envelope) (sgp120,
gp41 veya sgp105, gp36) band1 veya en az
bir zarf (envelope) (sgp120, gp4l veya
sgpl105, gp36) bandiyla birlikte gag (p24)
bandinin olmasi temel alinmistir. Bu bantla-
rin disinda, bant pozitifliginin belirsiz olma-
s1 veya bant goriilmemesi negatif olarak
degerlendirilmistir. Ayrica Hem ELISA hem
de dogrulama testlerinde pozitif saptanan
hastalarin bulasma yollari, yas ve cinsiyet
gibi demografik verileri irdelenmistir.
Calismamiz Saghk Bakanhiginin HIV algo-
ritmasina uygun sekilde ELISA ile pozitif
bulunan 6rneklerin ikinci tekrarlar1 yapil-
mistir. Testler Elisa ve line immunoassay
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HIV dogrulama prensibine dayah olarak kit
prospektiisiine uygun bir sekilde ¢ahisimstr.

BULGULAR

ELISA testi ile reaktif bulunan 600 kisi-
nin (378 erkek, 222 kadin) 321’inde (% 53.5)
HIV dogrulama testi pozitif bulunmustur.
321 kiginin hepsi HIV-1 yoniinden pozitif
bulunmustur. HIV-2'ye ait seropozitif bant
dagilimi saptanmamigtir. HIV-1 pozitif
bulunan hastalarin 244’tintin (% 76) erkek,
77’sinin (% 24) kadin oldugu belirlenmistir.
Bu hastalar arasinda yedisi erkek, ikisi kiz
olmak tizere toplam dokuz cocuk (% 2.8)
bulunmaktadir. Dogrulama testi pozitif kisi-
lerin 6-84 yas arasi oldugu saptanmustir.
Saglik Bakanlig: bildirim kriterlerine gore
yas dagilimlarina gore bakildiginda 6zellik-
le 201 kisinin (% 62.6) 25-49 yas grubunda
oldugu belirlenmistir (Tablo 1). Seropozitif
bant dagilimlarma bakildiginda; 281 kiside
(% 87.5) sgp120, gp41, p31, p24, pl17 bantla-
rinin birlikte pozitif oldugu saptanmstir
(Tablo 2). HIV-1 dogrulamasi yapilan 321
kisinin bulasma yollarina bakildiginda
(Tablo 3), 171’inde (% 53.3) heterosekstiel
cinsel iligki, 49'unda (% 15.3) homosekstiel
cinsel iliski, dokuzunda (% 2.8) anneden
bebege gecis oldugu saptanmis, 92’sinde

Tablo 1. Dogrulama testi pozitif hastalarin cinsiyet ve yag
dagilimz.

Yas Gruplar1 Erkek Kadin Toplam
n:321

0-14 7 2 9 (% 2.8)
15-24 3 4 7 (% 2.2)
25-49 154 47 201 (% 62.6)
> 50 80 24 103 (% 32.1)
Toplam 244 (%76) 77 (%24) 321
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Tablo 2. “Line immunoassay” testi ile saptanan HIV-1
spesifik bantlarm dagilimi.

Bantlar Say1 %
HIV-1 (n:321)
Sgp 120, gp41, p31, p24, p17 281 87.5

Sgp 120, gp41, p31, p24 13 4.0
Sgp 120, gp41, p24, p17 6 1.9
Sgp 120, gp41, p31, p17 6 1.9
Sgp 120, gp41, p24 2 0.6
Sgp 120, gp41, p31 3 0.9
gp4l, p31, p24 2 0.6
gp4l, p24 5 1.6
Sgp 120, gp4l 3 0.9

Tablo 3. HIV/AIDS vakalarinin bulasma yollarina gore
dagilimz.

Olast bulagma yolu Toplam  Yiizde
Vaka (n)
Heterosekstiel cinsel iligki 171 % 53.3
Homosekstiel /bisekstiel cinsel iligki 49 % 15.3
Anneden bebege gecis 9 % 2.8
Damar i¢i madde bagimlilig: 0 0
Nozokomiyal bulas 0 0
Bilinmeyen 92 % 28.6
Toplam 321 % 100

Tablo 4. HIV pozitif hastalarin yillara gore dagilim.

Yil N (HIV pozitif ~Erkekn Kadinn Toplam
hasta sayist) (%)
2005 18 (% 5.6) 11 7 18
2006 24 (% 7.5) 18 6 24
2007 32 (% 9.9) 24 8 32
2008 25 (% 7.8) 19 6 25
2009 24 (% 7.5) 17 7 24
2010 26 (% 8) 20 6 26
2011 24 (% 7.5) 17 7 24
2012 32 (% 9.9) 25 7 32
2013 36 (% 11.2) 28 8 36
2014 40 (% 12.5) 32 8 40
2015 40 (% 12.5) 33 7 40
Toplam 321 244 (% 76) 77 (% 24) 321

(% 28.6) bulagsma yoluna iliskin bilgi elde edi-
lememistir. Yillara gore dagilimina bakildigin-
da (Tablo 4) ozellikle HIV pozitif hastalarmn
2015 yilinda % 12.5 ulastig1 gozlenmektedir.
Her gegen yil HIV pozitif hasta sayisin artig
asikardir.
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TARTISMA

Bulasic1 hastaliklar; kisiden kisiye
bulasabilen, genis kitlelere yayilarak biiytik
topluluklar1 etkileyebilen hastaliklardir.
1985 yilinda bildirilen ilk HIV pozitif olgu-
nun ardindan, HIV / AIDS bildirimi zorunlu
bulasic1 hastaliklar listesine alinmistir.1986
yilinda tiim kan ve kan {iriinlerinin HIV
yoniinden taranmasmna iliskin genelge
ylriirliige girmis ve 1987’de serolojik testler
yapilmaya baglanmistir®'?. 1994 yilinda
ise HIV/AIDS bildirimleri, kodlu hale geti-
rilmistir. HIV/ AIDS saglikli yasam siiresini
kisaltan, tedavi ve takip gerektiren, toplu-
mun tiim kesimini etkileyen ciddi bir halk
saglig1 problemi olarak karsimiza ¢ikmakta-
dir. DSO verilerine gore; 2016 yihi itibari ile
diinyada 36,7 milyon HIV/AIDS ile yasa-
yan hastalarin diinyadaki cografi dagilimla-
rina bakildiginda 25,6 milyonu Afrika’da,
3,3 milyonu Amerika’da, 2,4 milyonu
Avrupa’da, 3,5 milyonu giineydogu
Asya’da, 360,000’ dogu Akdeniz’de ve 1,5
milyonu da bat1 Pasifik’te yasamaktadir. Bu
olgularin 34,5 milyonu erigkin ve 2,1 milyo-
nu 15 yas alti ¢ocuklardan olusmaktadir.
Olgularin 17,8 milyonu kadin, 16,7 milyonu
erkektir®™. Orta Avrupa ise gesitlidir ve
onemli sosyal, kiiltiirel, politik ve ekonomik
cesitlilige sahip yiiksek ve orta gelirli iilke-
lerin bir karisimini igerir. Orta Avrupa’da
HIV / AIDS siirveyansi i¢in DSO tanimi 15
tilkeyi kapsamaktadir: Arnavutluk, Bosna-
Hersek, Bulgaristan *, Hirvatistan *, Kibris
*, Cek Cumbhuriyeti *, Macaristan *,
Makedonya'nin eski Yugoslav Cumhuriyeti
(FYR), Karadag, Polonya *, Romanya *,
Sirbistan, Slovakya *, Slovenya * ve Tiirkiye.
Bu liste Avrupa Birligi (AB) tiyelerini (yildiz
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isaretli) ve AB {iyesi olmayan {ilkeleri icer-
mektedir.

2005’teki en yiiksek oranlar Kibris'ta
(100,000 niifus basina 1.5) ve Romanya’da
(100,000 kisi basina 1,8) idi. Romanya
2005’ten 2014’e kadar istikrarli bir egilim
sergilerken, Kibris'taki oran 10 yil iginde
neredeyse % 50 azalmistir. 2005 yilinda
diisiik olmasina ragmen, AIDS tanisi orani
2007 yilinda Arnavutluk’ta neredeyse iki
kat artarak, 2013 yilinda 100,000 niifus basi-
na 2.3’e ulasarak tiim Orta Avrupa {ilkeleri
arasinda en yiiksek orana ulagmigtir®.

HIV /AIDS epidemisi {ilkemizde halen
diisiik diizeyde seyretmektedir. Uluslararasi
platformda da prevalansin diisiik oldugu
tilkeler arasinda yer almakla birlikte gercek
sayinin daha fazla oldugu tahmin edilmek-
tedir.

Tirkiye’de hastaligin yayilimi ve
goriilme siklig1 diinya tilkelerine gore diisiik
olmakla beraber, yillar icinde artmaya da
devam etmektedir. Turizm sektoriintin tilke-
mizde her gecen yil giderek gelismesi ile
birlikte {ilkemize her gecen giin daha fazla
sayida turist gelmektedir Ozellikle HIV/
AIDS prevalansinin yiiksek oldugu tilkeler-
den gelen turistler arasinda bu hastaliga
yakalanmis kisilerin olma olasilig: fazladur.
Yurt disinda calisan Tiirk vatandaslarmin
¢ok sayida olmasi ve giderek artmasi ile
birlikte 6zellikle yurt disinda uzun siireli
bulunan vatandaslarimiz bulunduklar:
tilkedeki hasta sayisinin sikligina bagh ola-
rak bu hastaliga yakalanabilmektedir.
Tiirkiye’de ilk HIV pozitif vaka 1985 yilinda
719, Ulkemizde HIV/
AIDSle ilgili ilk resmi bildirimin yapildig:
1985'ten 30 Haziran 2009 tarihine kadar
gecen siire icindeki toplam olgu sayis1 3671

rapor edilmistir
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olarak bildirilmistir; ancak, bu rakamin ger-
¢ek durumu yansitmadigr yaygin bir
diisiincedir®?). Saglik Bakanligi Haziran
2016 verilerine gore yeni hasta sayis1 2016
yili iginde 2,470 olarak gozlenmistir®*!%.

Saghk Bakanhigi Halk Sagligi Genel
Miidiirliigii, Bulasici Hastaliklar Daire
Bagkanlig1 verilerine gore; ilk vakanin gortil-
diigii 1985 yilindan 31 Aralik 2017 tarihine
kadar 16,201’i HIV ile enfekte, 1,651’i AIDS
olmak tizere toplam 17,884 vaka bildirilmis-
tir (15 Mart 2018 tarihi itibari ile dogrulama
testi pozitif sonuclanarak bildirimi yapilan
vakalar1 icermektedir)®.

Tiirkiye’de yapilan retrospektif calis-
malarin demografik 6zellikleri, muhtemel
bulasma yollar birlikte degerlendirildigin-
de vakalarin ¢ogunlugu 25-49 yas araligin-
dadir ve etkilenen bireylerin yaklasik yiizde
83’tintin erkek oldugu bildirilmektedir®?.

Calismamizda dogrulama testi pozitif
hastalarin cinsiyet dagilimina bakildiginda
244’tntn (% 76) erkek, 77’sinin (% 24) kadin
oldugu belirlenmistir. Yas dagilimlarina
gore Ozellikle 25-49 yas araliginda 154t
erkek (% 76.6) ve 47’si kadin olmak tizere
toplam 201 hasta (% 62.6) yer almaktadir.
Tiirkiye’de HIV/AIDS prevalans: diisiik
olmasma karsin insidans yillar icinde art-
maktadir. Vakalar daha ¢ok erkekler arasin-
da, 25-49 yas grubunda goriilmektedir.
Infeksiyonun ilk ortaya cikisinda homosek-
siiel kisilerin hastalig1 olarak bildirilmekte
iken, gilintimiizde artik en sik bulas yolu-
nun heterosekstiel cinsel iliski oldugu
bilinmektedir®. Bizim calismamizda hete-
roseksiiel cinsel iligkili bulasma orani %
53.3 bulunmustur. Bu veri saglik bakanlig:
(1 Ekim 1985 - 30 Haziran 2011) verileri ile

korelasyon halinde olmasina ragmen,
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Tiirkiye verilerindeki oranlarla karsilastiril-
diginda benzer oldugu gorilmektedir®?.
Saglhk Bakanlig: Halk Saghgi genel
Midirligi 01.10.1985-31.12.2016 tarihleri
arasinda Olas1 Bulas Yollarina Gore Vakalarin
Dagilimi, Heteroseksiiel cinsel iligki % 36.9,
Homosekstiel /bisekstiel cinsel iliski % 12.7,
Damar i¢i madde bagimlilig1 % 1.6, Anneden
bebege gecis % 1 ve % 46.5'unda bulasma
yoluna iligkin bilgi elde edilememistir®?.
Gegmis yillarda tilkemiz i¢in 6nemli bir
bulagsma yolu olan kan ve kan iirtinleriyle
bulasmanin artik daha nadir olarak goriildii-
gii belirtilmektedir. Cinsel iliski (homoseksii-
el iliski veya heterosekstiel iliski), intraventz
ila¢ kullanim1 ve enfekte anneden bebege
bulasma HIV/AIDS icin diger bulasma
yollaridir®. Calismamizda HIV-1 dogrula-
mas1 yapilan 321 kisinin bulasma yollarina
bakildiginda, 171’inde (% 53.3) heterosekstiel
cinsel iligki ile bulagma ilk sirada yer almak-
tadir. Daha sonraki bulasma yollar sira ile
hastalarin 49’unda (% 15.3) homosekstiel
cinsel iliski, dokuzunda (% 2.8) anneden
bebege gecis, 92’sinde (% 28.7) bulasma
yoluna iliskin bilgi elde edilememistir.
Calismamizda seropozitif bant dagilim-
larma bakildiginda 281 kiside (% 87.5) sgp120,
gp41, p31, p24, p17 bandlarimn birlikte pozitif
oldugu saptanmistir. Cerrahpasa Tip
Fakiiltesi'nde Yiiksel ve ark. nin® yaptig1 bir
calismada HIV-1 WB (western blot) pozitif 57
serumun 39'unda (% 68.4) olmak tizere en sik
gp41/gp120/p24 tglii bant kombinasyon
pozitifligi belirlenirken, bunu 11 serumda
gp41/gp120 bant kombinasyonu izlemistir.
Ulkemizde HIV-2 ise ilk kez 1995 yilin-
da Yilmaz ve ark."” tarafindan bildirilmis-
tir. O olguda olasi bulasma yolu olarak
HIV-2 ile enfekte bobrek verilmesi veya
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operasyon sirasinda kan nakli gosterilmis-
tir. Calismamizda HIV-2 ait seropozitif bant
dagilimi saptanmamustr.

HIV/AIDS hem bulasma yolu hem de
neden oldugu klinik durum nedeniyle ciddi
bir enfeksiyon hastaligidir. Ulkemizde az
sayida olgu olmasima ragmen, her gegen yillar
icindeartmaya da devam etmektedir. Ozellikle
HIV /AIDS takip eden referans laboratuvarla-
rindan biri olarak deneyimlerimizi paylagsma-
mizin bu hasta grubunun takibinde katk:
saglayacag diistincesindeyiz.

Olusturulan siirveyans programlari-
nin artirllmasi ve aktif siirveyans program-
larinin desteklenmesi HIV enfeksiyonlarin-
dan korunmada onemli rol oynayacaktir.
Ayrica hastalardaki davranis risk faktorleri-
nin belirlenmesi ve bulasma yollarnin ilig-
kilendirilmesi ortaya gikabilecek enfeksiyon
riskini 6nemli oranda azaltabilecegi ve son
yillarda artan HIV direnci de gozard: edil-
memelidir. Sonug olarak bu ve benzer calis-
malarin artirilmasi iilkemizde epidemiyolo-
jik agtgdan HIV enfeksiyonlarindan korun-
mada ve dnlemlerin alinmasinda énemli rol

oynayacaktir.
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