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Ocak 2015-Aralik 2018 yillari arasinda Istanbul Universitesi-Cerrahpasa Cerrahpasa Tip
Fakdiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Merkez Laboratuvari Seroloji/ELISA Birimi’ne; ameliyat éncesi
serolojik tarama amaciyla ya da HIV enfeksiyonu siiphesiyle basvuran olgularin retrospektif
olarak HIV tarama ve dogrulama test sonuglarinin demografik verileri ile birlikte irdelenme-
si amaglanmustir. Ayrica merkezimizin bir 6nceki dénemine ait verileriyle HIV seroprevalan-
sinin karsilastiriimasi amaglanmistir.

HIV-1/2 antikor+P24 antijen (HIV-1/2 Ab/Ag) rutin olarak ELISA yéntemiyle ve ikinci tekrar
testi olarak kemiliiminesans immunoassay (CLIA) yéntemi ile arastirilmistir. HIV-Ab/Ag testi
ile tekrarlayan reaktiflik saptanan serumlarin dogrulamasi Line Immunoassay (LIA) yonte-
miyle yapilmistir.

Retrospektif olarak dért yillik donemde incelenen 144,256 olgunun 366°sinda (% 0.25) anti-
HIV-1/2 tekrarlayici reaktiflik gézlenmistir. Tekrarlayan reaktiflik gésteren serum érneklerin-
den, daha o6nce dogrulanmis olanlar hari¢ tutularak 180 serum 6rnedinde dogrulamak
amaci ile LIA testi ¢alisiimis ve 158 (% 87.8)’inde pozitiflik saptanmstir. Bu 6rneklerin tama-
minda sgp120 ve gp41 bant pozitifligi ile HIV-1 oldugu dogrulanmustir.

Merkezimizden dért yillik dénemde retrospektif olarak elde ettigimiz HIV seroprevalans
sonuglari, (lkemizden bildirilen diger ¢alismalarinkine yakin oranlarda bulunmustur.
istanbul gibi kozmopolit ve gé¢ alabilen bir bélgedeki HIV artis orani, merkezimizden bir
6nceki déneme ait elde edilen % 0.06 prevalans oranina kiyasla daha yiiksek bulunmustur.

Anahtar kelimeler: Anti-HIV, LIA, ELISA, HIV-1, HIV-2
ABSTRACT

The aim of this study is to retrospectively discuss the patients’ HIV scanning and verification
test results along with their demographics, who were admitted to Istanbul University-
Cerrahpasa Cerrahpasa Medical Faculty Medical Microbiology Laboratory Center Serology/
ELISA division with the suspicion of HIV infection or pre-op serologic scanning. In addition,
we aimed to compare HIV seroprevalence with the data of the previous period of our
center.

HIV-1/2 antibody +P24 antigen (HIV -1/2 Ab/Ag) was studied routinely with ELISA method,
and as a second repeat test chemiluminescence immunoassay (CLIA) method was used. The
verification of the patient sera, which showed repetitive reactivity after HIV -Ab/Ag test,
was studied with line immunoassay (LIA) method.

Retrospectively, in the 144,256 cases which was studied in the past 4 years, there were 366
(0.25 %) anti HIV-1/2 repeated reactivity. From repeated reactivity serum samples, LIA
testing was performed to confirm 180 serum samples, excluding those previously confirmed,
and 158 (87.8 %) were positive. All of these specimens showed sgp120 and gp41 band
positivity, therefore HIV1 positivity was confirmed.

These retrospective data from one center on HIV seroprevalence for a 4-year period are in
agreement with other Turkish studies. Rate of HIV prevalence in Istanbul, which is a
cosmopolit and immigrant receiving city, was found to have increased compared to the last
period of time, which was only 0.06 %.
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GiRiS

Human Immunodeficiency Virus (HIV) konak
hiicre DNA’sina yerlesen retrovirus ailesine ait bir
RNA virtstudir. Klinik olarak immiin supresyona
neden olur ve akut retroviral sendromdan baslayarak
kazanilmis immin yetmezlik sendromuna (Acquired
immunodeficiency syndrome, AIDS) ilerleyebilen
tablolar zemininde fatal seyredebilen firsatgl
enfeksiyonlar ve malignitelerin gelisimi ile
sonuglanabilir®. Ancak HIV, giincel anti-retroviral
tedaviler sayesinde glinimiizde 6limcil bir hastalik
etkeni olmaktan c¢ikip yonetilebilir kronik bir
enfeksiyon hastaligina dontismustir. Bu nedenle HIV
pandemisi ile miicadelede en temel unsur; enfekte
kisilerin en kisa slirede tanisinin yapilmasi ve yiiksek
aktiviteli anti-retroviral tedaviye (HAART) baslamasini
saglamaktir. Tarihsel olarak degerlendirildiginde, HIV
pandemisinin gelisiminde kentsel yasam ve
endistrilesmeye bagl kirsal kesimden baslayan ve
giderek artan goc¢ hareketlerinin  yarattigl
sehirlesmenin, toplumsal yasamda korunmasiz
sekstel iliskilerin ve kan/kan urtnleri ile bulasmaya
zemin hazirlayan invaziv tibbi girisimlerin
yayginlagsmasinin rol oynadigi gorilmektedir. Bu
anlamda politik ve non-politik kirilmalarin yarattigi
sosyoekonomik ve sosyokiltirel degisimlerin
Ulkemizde HIV seroprevalansini epidemiyolojik
yonden etkiledigi bilinen bir gergek olup, bu tip
pandemik enfeksiyon hastaliklarinin bellidonemlerde
izlenmesi 6nemli ve halk sagligi yoniinden ¢ok
yararhdir. Bu c¢alhsmada Ocak 2015-Aralik 2018
arasindaki dort yilhk dénemde anabilim dalimiz
seroloji/ELISA laboratuvarina HIV infeksiyonu
kuskusuyla ya da ameliyat 6ncesi serolojik tarama
amaciyla Anti-HIV 1-2 testi yaptirmak tzere basvuran
ya da kanlan gonderilen olgularin ELISA ve Line
Immunoassay (LIA) test sonuclarinin demografik
veriler birlikte retrospektif olarak irdelenmesi
amaglanmistir. Ayrica bu donem elde edilen veriler
bir 6nceki donem (Eylil 2004-Aralik 2009) verileriyle
karsilastirilarak HIV enfeksiyonu seroprevalansi
degerlendirilmistir.
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GEREC VE YONTEM

Calismamiz retrospektif olarak planlanmig, Ocak
2015-Aralik 2018 tarihleri arasinda cesitli kliniklerden
operasyon Oncesi tarama veya klinik sliphe lzerine
Anti-HIV serolojisi calisiimasi icin gonderilen
orneklerin sonuglari degerlendirilmistir. Hastalarin
demografik verileri geriye déniik olarak istanbul
Universitesi- Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi
Hastanesi'nin iSHOP Doktor ve Laboratuvar
Bilgilendirme Sistemi’'nden elde edilmistir. Serum
orneklerinde ELISA yontemiyle HIV 1-2 Antikor+p24
Antijen (EIAgen Detect HIV 4 Total Screening Kit,
Adaltis, italya) varligi arastiriimistir. Uretici firma
Onerileri dogrultusunda calisilan testte reaktif
saptanan serum ornekleri ayni yontem ile ikinci kez
tekrarlanmistir. Cikan sonuglarin birimi (S/CO [signal/
cut-off]) olarak kaydedilmistir. Her iki calisma
sonucunda da tekrarlayan reaktiflik saptanan
hastalardan ikinci kez kan alinmis ve kemiliminesans
immunoassay (CLIA) yontemi ile HIV 1-2 Antikor+p24
Antijen testi (The Elecsys® HIV combi PT, Roche,
Almanya) uygulanmistir. Tekrarlayan reaktif 6rnekler
dogrulama testi olarak Line Immunoassay (LIA)
(INNO-LIA® HIV I/1l Score, Immunogenetics, Almanya)
ile calisilmistir. Centers for Disease Control and
Prevention (CDC) ve World Health Organization
(WHO) onerileri dogrultusunda en az iki zarf protein
bandi (sgp120/gp41 veya sgpl05, gp36) veya en az
bir zarf protein bandi (sgp120/gp41 veya sgpl05,
gp36) ile birlikte p24 antijen bandi varliginin olmasi
WB/LIA testinde taniy1 dogrulayici kriter olarak kabul
edilmistir®>®3)_ Belirtilenler disinda bantlarin
saptanmasi belirsiz (“indeterminate”), bant yoklugu
ise negatif olarak kabul edilmistir. Elde edilen veriler
“SPSS 21” programi kullanilarak analiz edilmistir.
Sonuglarin istatistiksel degerlendirilmesi igin
tanimlayici istatistiksel analizlerin (frekans, yilzde)
yani sira Ki-Kare testi kullaniimistir.

BULGULAR

Retrospektif degerlendirmede 144,256 Anti-
HIV 1-2 test istemi yapilmis olup, cesitli nedenlerden
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Tablo 1. HIV-1/2 tekrarlayan reaktivite gosteren hastalarin yas ve
cinsiyete gore dagilimi.

Tablo 2. Yillara gore HIV enfeksiyonu sikhgi.

Tani yih Toplam Hasta HIV (+)
Cinsiyet (n) (n) n %

Yas Gruplari Kadin Erkek Ocak-Aralik 2015 29,568 52 0.17

Ocak-Aralik 2016 33,700 46 0.13
0-14 3 7 Ocak-Aralik 2017 38,460 32 0.08
15-24 3 57 Ocak-Aralik 2018 39,690 28 0.07
25-49 37 186
>50 15 58 Toplam 141,418 158 0.11
Toplam 58 308

dolayr 2,838 hastanin serumlari  birimimize
ulasamamustir. Dort yillik dénemde incelenen 141,418
serum O&rneklerinin % 0.25’inde (n=366) HIV 1-2
Antikor+p24 Antijeni agisindan tekrarlayan reaktiflik
saptanmistir. Bu 366 hastanin % 84.2’si (n=308) erkek
ve % 15.8’i (n=58) kadin olup, her yas grubundan hasta
olmaklabirlikte yasortalamasi37.31 olarak bulunmugtur
(Tablo 1, Sekil). Anti-HIV tekrarlayan reaktif saptanan
kisilerin 13’0 (% 3.55) 18 yas altindadir.

Tani/tedavi stirecinin hastaya bagh olarak yarida
birakilmasi ya da daha 6nceden dogrulama testinin
yapilmis olmasi gibi ¢esitli nedenlerden dolayi
tekrarlayan reaktiflik gosteren 186 hastaya dogrulama
testi istegi yapilamamistir. Bu nedenle tekrarlayan
reaktiflik gosteren hastalarin yalnizca 180’inde
(% 49.2) dogrulamak amaciyla Line Immunassay (LIA)
testi calisilabilmistir. Bu hastalarin 158’inde (% 87.8)

12

pozitiflik saptanirken, 22’si (% 12.2) negatif bulunmustur.
HIV-1 yoniinden LIA pozitifligi 157 (% 99.4) olguda
saptanmis, bir olguda hem HIV-1 (sgp120/gp41) hem
HIV-2 (gp36) band reaktifligi gbzlenmis, tek basina
HIV-2 pozitifligi gortilmemistir. HIV-1/2 dual (mikst)
enfeksiyon gosterilen olgu hem Genius HIV-1/2 testi
ile hem de HIV-1 RNA testi ile HIV-1 pozitif bulunurken,
HIV-2 proviral DNA negatif saptanmistir. Bulas yollari
incelendiginde LIA pozitif olan 158 olgunun 49’unda
(% 31.0) heteroseksuel iliski, 41’inde (% 25.9)
homoseksiel iliski, ikisinde (% 11.4) parenteral
uyusturucu kullanimi ve besinde (% 13.3) de dis
tedavisi 6ykiist alinmistir. Olgularin 29’unda (% 18.4)
olasi bulasma vyoluna iliskin bilgi alinamamistir.
Seropozitif bant dagilimlari incelendiginde 121 kiside
(% 76.6) sgp120, gpal, p31, p24, pl7 bantlarinin
birlikte pozitif oldugu saptanmistir (Tablo 3).

Sayl

17 18 19 20 21 22 23 24 25 26 27 28 29 30 31 32 33 34 35 37 38 39 40 41 42 43 44 45 46 47 48 49 50 51 52 53 54 57 58 59 61 64 65 69 70 72

B ERKEK

Sekil. LIA ile pozitif saptanan kisilerin yags ve cinsiyete gore dagihmi.

B KADIN
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Tablo 3. LIA ile pozitif saptanan HIV-1/2 enfekte olgularda reaktif
saptanan spesifik bantlarin dagihmi.

Bantlar n %
HIV-1
Sgp 120, gp41, p31, p24, p17 121 76.6
Sgp 120, gp4l, p31, p24 5 3.2
Sgp 120, gp41l, p24, p17 6 3.8
Sgp 120, gp4l, p31, p17 5 3.2
Sgp 120, gp41, p24 7 4.4
Sgp 120, gp41, p31 1 0.6
gp41l, p31, p24 4 2.5
gp4l, p24 7 4.4
Sgp 120, gp4l 1 0.6
HIV-1 + HIV-2
Sgp120,gp41 + gp36 1 0.6

HIV dogrulama sonucu pozitif olan 158 kisinin
yas dagilimi 17-72 arasinda olup, ortalamasi 36.01
olarak bulunmustur. Tekrarlayan reaktiflik gdsteren
hastalarin LIA pozitifligi yoniinden vyasa gore
dagihmina bakildiginda istatistiksel olarak anlamh
fark saptanmamasina karsin, HIV enfeksiyonu en sik
24-35 yas grubu arasinda goérulmektedir. Onsekiz yas
altiiki olgu bulunmakta olup, bulas yolu homoseksiel
iliskidir (Tablo 2). Enfekte olgularin % 89.2'i (141)
erkek, % 10.8’i (17) kadindir. Cinsiyetler arasinda
pozitiflik orani istatistiksel olarak incelendiginde,
erkeklerdeki yiikseklik anlamli bulunmustur (p<0.05).
Tani yilina gore HIV seropozitif olgularin sikligina
bakildiginda en yiksek oran 2015’te (% 0.17)
gorialmustdr. Yillara gore HIV pozitiflik oranlari Tablo
2’de verilmistir.

TARTISMA

1980 yilinda ABD’deki ilk bes olgunun ardindan
baslayan HIV pandemisi 2000’li yillara kadar artmis
olup, kontrol altina almak icin yapilan calismalar sonug
vererek 2010 yili itibariyla yeni HIV enfeksiyonlarinin
sayisinda % 16 azalma saglanmistir™. Buna karsin;
Avrupa Ulkelerinde artis gorilmekle birlikte, 6zellikle
Ulkemizin de icinde bulundugu Orta Avrupa bdlgesinde
2005-2014 yillari arasinda yeni enfeksiyon orani % 115
artmistir®, WHO 2017 verilerine gére diinya genelinde
36.9 milyon insan HIV ile enfektedir ve bu kisilerin 1.8
milyonu son bir yil icinde tanimlanmig yeni olgulardir®.
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Ulkemizde ilk bildirim tarihinden 01 Kasim 2018
kadar 18,557 HIV seropozitif kisi ve 1,736 HIV/AIDS
olgusu bildirilmistir. Ozellikle dikkati ¢eken, 2011
yilinda 673 kisi HIV ile enfekte iken, 2017 yilinda bu
sayinin dort katindan fazla artis gostermesi ve HIV
pozitif kisi sayisinin 3,029’a ulasmasi olmustur®, Her
ne kadar Ulkemizde HIV enfeksiyonu Avrupa, Kuzey
Amerika, Uzak Dogu Asya ve Afrika tlkelerine kiyasla
cok daha az olsa da toplumun tiim kesimini etkileyen
ciddi bir halk saghg problemi olarak karsimiza
cikmaktadir.

Bes yillik dénemde Tiirkiye Yiiksek ihtisas Egitim
ve Arastirma Hastanesi Transflizyon Merkezi'ne
basvuran 28,026 donériin 17 (% 0.06)’sinde Anti-HIV
reaktifligi saptanmis ancak, “western blot” ile
dogrulamasi yapilmamistir®. Yine bir baska kan
merkezinde yapilan bir galismada ise, 2009-2013
yillari arasinda 45,632 donoriin yalnizca ikisinde
(% 0.004) Anti-HIV reaktifligi saptanmis ve yalnizca
biri “western blot” ile dogrulanmistir”. Ankara
Numune Hastanesi’nde 2012 yilinda gesitli poliklinik
ve servislerden gonderilen 57,247 serum o6rneginde
Anti-HIV reaktifligi 50 kiside (% 0.087) tespit
edilmistir®. 2005-2015 yillari arasinda istanbul Tip
Fakiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvari’na gesitli
kliniklerden tarama amach gonderilen 146,055 serum
orneginin 600’linde ELISA yontemi ile Anti-HIV
reaktivitesi saptanmistir. Bu olgularin 321'i “western
blot” ile HIV-1 yoniinden dogrulanmig, % 76’sinin
erkek % 24’GUnun kadin hastalardan olustugu
gorulmustir. Bulas yollari incelendiginde sirasiyla en
stk heterosekstel cinsel iliski (% 53.3), homoseksuel
cinsel iliski (% 15.3) ve anneden bebege gegcis (% 2.8)
yoluyla oldugu saptanmistir®. T.C. Saglik Bakanlg
Kasim 2018 verilerine gore Glkemizde HIV ile enfekte
bireylerin % 79.6’sinin erkek oldugu ve % 49.6’sinin
cinsel yolla bulastigi ve cinsel yolla bulastigi bildirilen
bu vakalarin % 71’inin heteroseksiiel cinsel iligki
oldugu bildirilmistir. Ayrica, vakalarin % 1.3’Gn{n
bulasma yolu damar i¢ci madde kullanimindan
kaynaklanmistir®®, Calisma merkezimize ait daha
onceki doneme ait yapilan bir calismada ise bes yillik
donemde incelenen 84,164 serum érneginin 72’sinde
Anti-HIV 1-2 seropozitifligi saptanmis, “western blot”
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yontemiyle 56’sinin (% 0.06) HIV-1, bir olgunun da
HIV-2 oldugu dogrulanmistir. HIV-1 saptanan 56 kisi
bulas yolu agisindan degerlendirilmis, heteroseksuel
cinsel iliski (% 62.5), homosekstiel cinsel iliski (% 7.14),
damar ici madde (% 3,5) kullanimi saptanmigtir®),

Calismamizda WB pozitif olgularin HIV-1'le
iliskili seropozitif bant dagihmi incelendiginde 158
kisinin 122’sinde (% 77.2) Sgp 120, gp41, p31, p24,
pl7 saptanmistir. Calisma dénemimize ait HIV-2
olgusu olmasa da; oOzellikle kiiresellesme, turizm,
yogun insan hareketlerini, go¢ ve artan seks isciliginin
yansimalarindan dolayi pandemi olarak nitelendirilen
HIV-1 enfeksiyonun yani sira HIV-2 enfeksiyonlarinin
sikhginin  artmasi dikkatten kagmamalidir. Bu
calismada HIV-1 ve HIV-2 dual enfeksiyon sipheli bir
olgu olmakla birlikte, sonradan yapilan detayli HIV-
1/2 immunokromotografik testler ve molekiler
yontemler (HIV-1 ve HIV-2 proviral DNA) ile olgu
HIV-1 pozitif bulunmustur. Dual enfeksiyonlar 1989
yilindan 2010’lu yillara kadar HIV-1/2 dogrulamasinda
ciddi bir tanisal problemdir. Bunlardan dolay! basta
ABD ve bati dlkeleri HIV-1/2 tani algoritmasini
degistirmislerdir. Algoritmada ilk asamada dordiinci
kusak antijen/antikor (Ag/Ab) saptama amaglh ELISA/
Kemiliminesans, sonrasinda tekrarlayan reaktivitenin
HIV-1/2 ayrimini (discrimination) yapan immiinokro-
motografik prensipli yontemle tanimlanmasi ve bu
testte yine belirsiz sonug alindiginda HIV-1/2 niikleik
asit testi (NAT) ile dogrulama 6ngorilmektedir. Bu
algoritma Tilrkiye’de 2018 Temmuz ayinda T.C. Saghk
Bakanligl tarafindan resmen kabul edilmis olmakla
birlikte, gebe kadinlar hari¢ simdilik ekonomik
nedenlerle kisith olarak uygulanabilmektedir®?.
Nitekim, bu hususta lilkemizden 2018 yilinda bildirilen
ve merkezimizinde dahil oldugu c¢cok merkezli bir
calismada; WB/LIA test sonucunda HIV-1 bandi ile
HIV-2'ye spesifik gp36 bandi saptanan dual enfeksiyon
supheli 32 serum 6rnegi detayll bir baska HIV-1/2
imminokromotografik yontem ile tekrar ¢alisiimis ve
molekiler yontemlerle virus HIV-1/2 RNA varlig
arastiriimistir. Bunun sonucunda, dual enfeksiyon
sipheli olgularin higbirinde HIV-2 bandi ve HIV-2
RNA’si  saptanamayarak, HIV-1 enfeksiyonu
dogrulanmistir®>,

Dort yilik donemde retrospektif olarak elde
ettigimiz HIV seroprevalans sonugclari, (lkemizde
cesitli merkezlerde yapilan c¢alismalarin verilerine
yakin oranlarda bulunmustur. Merkezimizin HIV
seroprevalansi Ocak 2006-Aralik 2009 doénem
araliginda 0,06 bulunmus olup, yillar icinde iki kata
yakin artis gorilmektedir”). Her ne kadar Glkemizdeki
HIV prevelansi uluslararasi verilere gore dusik
seyretse de, sayinin daha fazla oldugu
dusinilmektedir. Nitekim, Birlesmis Milletler HIV/
AIDS Programi (UNAIDS) temsilcisi Martin Donoghue,
Turkiye’deki HIV artis hizinin % 467 oldugunu ve bu
artisa dayanarak 2028’de HIV ile yasayan kisi sayisini
39,231 olarak dngérdiklerini belirtmistir®. Yiksek
diizeyde kentlesmis ve kiltiirel agidan kozmopolit bir
sehir olan istanbul’da bir {iniversite hastanesi olarak
verilerimizin Turkiye literatlirline ve Turkiye kaynakl
uluslararasi diizeyde toplum saghgina katki
saglayacagini disinmekteyiz. Ciddi bir enfeksiyon
hastaligi etkeni olan HIV'in yanlis pozitifligi veya
negatifligi minimum olan ve erken dénemde taniya
olanak saglayan uygun algoritmalarla tanisi
epidemiyolojik agidan 6nemlidir. HIV enfeksiyonlarinin
istanbul gibi gé¢ alan ve kentsel yasamin yogun ve
karmasik oldugu popilasyonlarda izleminin ciddi
olarak yapilmasinin (ilkemizde korunma 6nlemlerinin
alinmasina katki saglamanin yani sira, kiiresellesen
diinyada da halk saghgi yoninden katkilari olacagina
inaniyoruz.
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