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Ama¢  HIV enfeksiyonu tanisinda tilkemizde yaygin kullanilan algoritma; mikro ELISA veya tiirevi bir yontemle yapilan tarama sonrasinda reaktif bulunan 6rneklerin referans
merkezde dogrulanmasi seklindedir. Calismamizda yeni tan1 HIV hastalarmin demografik verileriyle ELISA/dogrulama test sonuglarmin irdelenmesi ve tilkemiz veri

sistemine katk: saglanmasi amaglanmistir.

Geregve  Ocak 2014 - Aralik 2018 tarihleri arasinda HIV taranmasi amaciyla génderilen érnekler Sakarya Universitesi Egitim ve Aragtirma Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvarinda
Yontemler  Anti-HIV % Makro ve Mikro ELISA yontemleri ile galisilmugtir. Reaktif saptanan 6rnekler dogrulama igin referans laboratuvara gonderilmitir. Sonuglar retrospektif olarak

taranarak hastalarin yas, cinsiyeti, ornegin génderildigi klinik gibi verileri kaydedilmistir.

Bulgular ~ Cahsilan serum 6rneginde anti-HIV ¥ testi reaktif saptanan 254 hastanin; 192’i (%75.5) erkek, 62’si (%24.4) kadin hastadir. En gok reaktif saptanan yas grubu 26-35 olarak
saptanmugtir. HIV % antikor ayirt edici hizl test kullanilarak yapilan dogrulama sonucunda pozitif olarak belirlenen 173 érnegin 155’1 (%89.6) erkek, 18’i (%10.4) kadin
hastadir. Anti HIV % testi reaktif olup dogrulama sonucu negatif gelen 78 hastanin 42’sini (%53.8) kadinlar olusturmaktadir. Dogrulama sonucu pozitif olarak belirlenen
ELISA reaktif sonuglarin tamami 5 S/Co'ten biiyiik olarak saptanmustir. Yanhs reaktif saptanan en yiiksek mikro ELISA degeri 13.3 S/Co iken; gercek reaktif en diisiik mikro

ELISA degeri 5.29 S/Co olarak belirlenmistir.

Sonu¢  HIV pozitifliginin daha sik goriildagii cinsiyet erkek (%75.5); yas grubu 26-35 olarak belirlenmistir. Gergek pozitif hastalarin %10.4’tiniin; yalanci pozitif hastalarisa
%53.8’inin kadin olmas: dikkat ¢ekicidir. Bu durum yalanci pozitiflige sebep durumlarin kadinlarda sik goriilmesiyle agiklanabilir. Test sonuglar1 78 6rnekte uyumsuz
bulunmugstur. Esik degerin; 1.0 $/Co yerine 5.0 S/Co olarak belirlenmesi durumda higbir pozitif hasta gozden kagmayacakken dogrulamaya gereksiz yere gonderilmis
ornek, 78 yerine 14 olabilecektir. Ancak bu degerin altinda da gergek pozitiflikler olabileceginden (hastaligin baslangi¢ evreleri gibi) ve tarama testi oldugundan dolay:

mevcut haliyle uygulamaya devam edilmektedir.

Anahtar  ELISA, HIV, Yalana pozitiflik, Gergek pozitiflik
Kelimeler

Abstract

Objective  The widely used algorithm in the diagnosis of HIV infection in our country is after screening the samples by micro-ELISA, sending them to reference laboratory for confirmation. The aim of this

study was to evaluate the demographic data and the ELISA/confirmation test results of newly diagnosed HIV patients and to contribute to the data in our country.

Materials and ~ Between January 2014 and December 2018 Anti-HIV % Macro and Micro ELISA tests were studied in the Microbiology Laboratory of Sakarya University Training and Research Hospital.
Methods  Reactive samples were sent to the reference laboratory. HIV % Confirmatory Assay was used for confirmation. The results were scanned retrospectively and the data were recorded including

the age and gender of the patients, and the clinic where they were sent.

Results  Of 254 patients with anti-HIV % reactivity; 192 (75.5%) were male and 62 (24.4%) were female. The most reactivity detected age group was 26-35. Of the 173 confirmed results, 155 (89.6%)
were male and 18 (10.4%) were female. Of the 78 patients with incompatible results, 42 (53.8%) were female. All of the reactive results confirmed as positive were found to be greater than 5 S/

Co. The highest false reactivity value was 13.3 S/Co; the lowest true reactivity value was 5.29 S/Co.

Conclusion  The gender that HIV positivity was more frequent was male and the age group was 26-35. False positivity was higher in females. It can be explained by the conditions causing false positivity
are more frequently associated with women. Test results were found incompatible in 78 samples. If the cut-off value was determined to be 5.0 S/Co instead of 1.0 S/Co, no positive patient would
be overlooked, but the sample sent unnecessarily to confirmation would be 14 instead of 78. However, under this value there may be true positivities (such as the initial stages of disease) and

it’s a screening test so its current cut-off is still in use.

Keywords  ELISA, HIV, False positivity, True positivity
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GIRiS
HIV enfeksiyonu 1981 yilinda ortaya ¢ikisinin ardindan
hizla yayilmis ve tiim diinyayi ilgilendiren bir sorun haline
gelmistir. Diinya Saghk Orgiitiiniin (DSO) 2017 yili sonu
yayinladig1 epidemiyolojik verilerine gore, diinya {izerinde
HIV ile enfekte olarak yasayan 36.9 milyon; HIV ile iligkili
nedenlerden hayatini kaybeden 940 bin insan bulunmak-
tadir. HIV ile enfekte insanlarin yapilan tahminleme mo-
dellerine gore 18.2 milyonu kadin, 16.9 milyonu erkek, 1.8

milyonu ¢ocuk hastalardan olugsmaktadir.

Turkiyede ise ilk vakanin goruldigii 1985 yilindan bu yana
(31 Aralik 2017 itibariyle) 17.884 vaka bildirilmistir. Va-
kalarin yaklasik %80’ini erkek, %20’sini kadinlar olugtur-

maktadir?.

Birlesmis Milletler HIV/AIDS Ortak Programinin (Joint
United Nations Programme on HIV/AIDS - UNAIDS)
HIV epidemisini kontrol altina almak ve 2030 yilina kadar
elimine etmek i¢in 2020 yilina kadar ulagmay1 hedefledigi
bir takim hedefler olup, bunlar 90-90-90 hedefleri olarak
bilinmektedir. Bu hedefler; HIV ile enfekte yasayan tiim
insanlarin % 90’1n1n tani alarak HIV tasiyicisi olduklarinin
bilincinde olmasi, HIV tanist alan tim kisilerin % 90’1nin
kesintisiz antiretroviral tedavi altina alinmasi, antiretrovi-
ral tedavi alan tiim insanlarin % 90’inda viral baskilama

gerceklesmesi seklindedir’.

Bazi Bat1 Avrupa ve Amerika tilkeleri bu hedeflere yaklas-
mis ya da hedefi tutturmugsken; Dogu Avrupa ve Merkez
Asya ile ilkemizin de i¢inde bulundugu Orta Avrupa bu
hedeflerin gerisinde kalmistir®. Ayrica UNAIDS platfor-
munda tilkemizin epidemiyolojik verilerinin bulunmama-
s1 da tilkemiz adina bir eksiklik olarak karsimiza ¢tkmakta
ve bu alanda yapilacak ¢alismalara agirlik vermemiz ge-

rektigini gostermektedir.

Birlesmis Milletler Genel Kurulunun 2011 yilinda aldig1
kararlara gore, 2012 yilindan itibaren tiim tye devletler

HIV siirveyans sistemlerini degerlendirmeli ve gelistirme-

lidir, bu sayede toplanan veriler ulusal veriyi saglayacak ve
uluslararasi epidemiyolojiye katkida bulunacaktir®. Ancak
bugiin hala Saglik Bakanligi, HIV/AIDS vakalari igin gii-
venilir ve verimli bir veri toplama sistemine sahip degildir.
Bulas yolu basta olmak tizere HIV verilerinin saglikli bir
sekilde elde edilmesi, uygun 6nlemlerin alimmasi ve yeni
vakalarin engellenmesini saglayarak UNAIDS’in 90-90-90
hedefine tilkemizi yaklastirabilecektir.

Bu ¢aligmada yeni tani almig HIV ile enfekte hastalarin de-
mografik verileriyle ELISA ve dogrulama test sonuglarinin
irdelenmesi amag¢lanmigtir. Bu ve buna benzer ¢aligmalar-
dan elde edilecek verilerle iilkemiz veri sisteminin olustu-
rulmasina destek olunacak ve HIV ile enfekte bireylerin
demografik verilerinin irdelenmesiyle tilkemizin HIV ile

miicadele politikasina katkida bulunulacaktir.

MATERYAL ve METOD
Caligmamiza Sakarya Universitesi Egitim ve Arastirma
Hastanesi Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvarinda Ocak 2014
— Aralik 2018 tarihleri arasinda Anti HIV % Mikro ELISA
(kit: Siemens, cihaz: Triturus, Grifols, Ispanya) testi reaktif
saptanarak dogrulama testi yapilmak iizere Halk Saglig
Genel Midiirliigii Mikrobiyoloji Referans Laboratuvarlari
ve Biyolojik Uriinler Dairesi Baskanligr'na génderilen 254
ornek dahil edilmistir. Caligma sonucu Anti HIV ¥ testi
reaktif saptanan serum ornekleri dogrulamaya gonderil-
meden &nce ayni kitle ve farkli bir yontem olan Kemiltimi-
nesans Mikropartikiil Immunoassay (Chemiluminescent
Microparticle Immunoassay - CMIA) (Architect 12000,
Abbott, ABD) ile yeniden ¢alisilmistir. Dogrulama testi
olarak Geenius HIV-1/2 Supplemental Assay (Bio-Rad,
Fransa) kullanilmistir. ELISA testi i¢in esik deger <1.00 S/
Co degerine sahip olan érnekler nonreaktif; 21.00 S/Co
degerlerine sahip Ornekler reaktif olarak belirlenmistir.
Hastalarin yasi, cinsiyeti, ornegin gonderildigi klinik gibi
bilgiler hastane veri sisteminden retrospektif olarak der-

lenmistir.
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BULGULAR
Anti HIV % reaktif saptanan hastalarin 192si (%75.5) er-
kek, 62’si (%24.4) kadin hastadir. Orneklerin 137’si (%53.9)
Enfeksiyon Hastaliklar, 37’si (%14.6) Dahili Bilimler, 36’s1
(%14.2) Cerrahi Bilimler, 18’1 (%7.1) Kadin Dogum, 12’si
(%4.7) Dermatoloji Servislerinden, 11’i (%4.3) Kan Mer-
kezinden, 2’si (%0.8) AMATEMden ve 1’i (%0.4) Pediyatri
servisinden gonderilmistir (Sekil 1).
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= Dermatoloji = Kan Merkezi = AMATEM m Pediyatri

Sekil 1: Anti HIV % reaktif saptanan 6rneklerin gonderil-

digi servislere gore dagilimlar

Anti HIV ¥ reaktif saptanan hastalarin yas araliklarina
gore dagilimlari Sekil 2'de sunulmustur. En ¢ok reaktif sap-
tanan grup 26-35 yas grubuyken, bunu 36-45 yas grubu ve
17-25 yas grubu takip etmistir.

80
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Sekil 2: Serum 6rnekleri Anti HIV Y% reaktif saptanan has-

talarin yas gruplarina gore dagilimlari

Reaktif saptanan 254 serum 6rneginin dogrulama sonug-

lar1 incelendiginde; 173 tanesinin pozitif, 78 tanesinin ne-

gatif, 3 tanesinin indetermine olarak saptandig1 goriilmiis-
tiir. Indetermine sonuglanan érneklerin 2-4 hafta sonra
yapilan tekrarlarinda Kadin dogum servisinden gelen bir
ornegin negatif olarak saptandigy, diger 2 6rnegin ise pozi-

tiflestigi gozlenmistir.

Dogrulama sonucunda pozitif olarak belirlenen 173 6rne-
gin 15571 (%89.6) erkek, 18’i (%10.4) kadin hastadir. Anti
HIV % testi reaktif olup dogrulama sonucu negatif gelen

78 hastanin 42’sini (%53.8) kadinlar olusturmaktadir.

Kadin dogum servisinden gonderilen 18 reaktif 6rnegin
dogrulama sonucu sadece 2 hasta igin pozitif olarak belir-
lenmistir. Servislere gore dogrulama sonucu pozitif gelme
orani en yiiksek klinik ise Cildiye klinigi olmusgtur (%91.7)
(Sekil 3) .

140

120

100

80

60

, II.--_

Dahili
Bilimler

Enfeksiyon
Hastaliklar

Cerrahi
Bilimler

Kadin Dogum Dermatoloji Kan Merkezi AMATEM Pediyatri

m Negatif m Pozitif

Sekil 3: Servislere gore HIV dogrulama testi sonucu pozitif

gelme orani

Dogrulama sonucu pozitif olarak belirlenen ELISA reaktif
sonuglarin tamami 5 S/Coden biiyiik olarak saptanmustir.
Yanlis reaktif saptanan en yiiksek mikro ELISA degeri 13.3
S/Co olarak bulunurken; gercek reaktif en diisitk mikro
ELISA degeri 5.29 S/Co olarak belirlenmistir.

TARTISMA
Bulasici hastaliklar dogalar: geregi genis kitlelere yayilma
ve epidemi/pandemi yapma potansiyeli olan, toplum sagli-
gin1 yakindan ilgilendiren durumlardandir. Ulkemizde ilk
HIV pozitif olgunun 1985 yilinda bildirilmesiyle baglayan

siire¢ giinden giine énemi artarak devam etmektedir. flk
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olgunun tespiti ile ayn1 sene HIV/AIDS bildirimi zorunlu
hastaliklar listesine alinmigtir. Bundan sadece 1 sene sonra
tiim kan ve kan drtinlerinin HIV yoniinden taranmasina
iliskin genelge ytiriirlige girmistir. 1987 yilinda ise kan/
organ/doku donodrlerinde ve kayitli seks galisanlarinda
serolojik testler uygulanmaya baslanmigtir®®. 1993 yiln iti-
bariyle D-86 formlar1 uygulamaya konmus, 1994 yilinda
HIV/AIDS bildirimleri kodlu hale gelmistir. 1996 yilinda
antiretroviral tedavinin (ART) geri 6demesine baglanmus-

tir.

Ulkemizde ve tiim diinyada yakin zamana kadar HIV dog-
rulamada kullanilan test yaygin olarak Western Blot idi.
Ancak duyarliligin az, ¢apraz reaksiyonlarin fazla ve uygu-
lamanin zahmetli olmasi gibi nedenlerden dolay: Hastalik
Kontrol ve Onleme Merkezi (Center for Disease Control
and Prevention-CDC) o zamana kadar uygulanan algorit-
may!1 revize etti ve dogrulama testi olarak HIV Y% antikor
ayirt edici hizli test kullanilmasint énermistir®. Ulkemizde
de 2017 yili itibariyle dogrulama testi olarak Ankara Halk
Saglig1 Viroloji Referans Laboratuvari tarafindan CDC ta-
rafindan 6nerilen HIV ¥ antikor ayirt edici hizli test kul-

lanilmaktadir.

Diinya Saglik Orgiitiiniin epidemiyolojik verilerine gére,
2017 yil sonu itibariyle diinya tizerinde HIV ile enfekte
olarak yasayan 36.9 milyon; HIV ile iligkili nedenlerden
hayatin1 kaybeden 940 bin insan bulunmaktadir. HIV ile
enfekte insanlarin yapilan tahminleme modellerine gore
18.2 milyonu kadin, 16.9 milyonu erkek, 1.8 milyonu ¢o-

cuk hastalardan olugsmaktadirl.

Ulkemizde HIV/AIDS hala diisiik diizeyde seyretmekte-
dir. Uluslararas: platformda da prevalansin diigiik oldugu
iilkeler arasinda yer almakla birlikte gercek sayinin yapi-
lan tahminleme modellerine gore bildirilenden ¢ok daha
fazla, yaklagik 75 255 oldugu tahmin edilmektedir'. Tiir-
kiyede hastaligin yayilimi ve goriilme siklig1 diinya iilke-
lerine gore diisiik olmakla beraber, yillar icinde artmaya

da devam etmektedir. Turizm sektoriiniin tlkemizde her

gecen yil giderek gelismesi ile birlikte iilkemize her gegen
giin daha fazla sayida turist gelmektedir Ozellikle HIV/
AIDS prevalansinin yiiksek oldugu iilkelerden gelen tu-
ristler arasinda bu hastaliga yakalanmus kisilerin olma
olasilig: fazladir. Yurt disinda ¢alisan Tiirk vatandaslarinin
cok sayida olmasi ve giderek artmasi ile birlikte 6zellikle
yurt disinda uzun siireli bulunan vatandaslarimizin bulun-
duklari iilkedeki hasta sayisinin sikligina bagl olarak HIV

ile enfekte olma riski artmaktadir!'>'2,

Tiirkiyede HIV epidemisinde dikkati ¢eken bir bagka
onemli nokta da, yeni tani alanlarin yaslarinin giderek
diismeye baslamis olmasidir. Bu durum hem Saglik Ba-
kanligrnin resmi verilerinde hem de gercek yasam verile-
rinde agikea goriilmektedir. Yeni tanilarda en yiiksek oran
halen 25-34 yas grubunda goriilmekle birlikte, 35-44 yas
grubunun giderek azaldig1, buna karsilik 20-24 yas grubu-
nun arttig1 dikkati gekmektedir'*'*. Mevcut ¢aligmamiz da
saglik bakanliginin verilerini dogrular niteliktedir ve An-
ti-HIV % reaktivitesi en yiiksek olarak 26-35 yas grubunda
saptanmigken; 17-25 yas grubu da oldukga yiiksek oranryla

3. en yiiksek yas grubu olarak belirlenmistir.

Gergek pozitif hastalarin %10.4’tniin; yalanci pozitif has-
talarinsa %53.8’inin kadin olmasi dikkat ¢ekicidir. Bu du-
rum, yalanci pozitiflige neden olan durumlarin (gebelik,
otoimmiin hastaliklar vs...) kadinlarda sik goriilmesiyle
aciklanabilir. Nitekim Kadin dogum servisinden gonderi-
len 18 reaktif 6rnegin 2’sinin (%11.1); romatoloji servisin-
den gonderilen 3 kadin hastaya ait reaktif 6rnegin 1’inin
(%33.3) dogrulama sonucunun pozitif olarak belirlenmesi

bu durumu destekler niteliktedir.

HIV pandemisi boyunca diinyanin bir¢ok yerinde HIV ile
enfekte olan ve/veya AIDS tanisi alan kadin sayis1 artmis-
tir. Sahra alt1 Afrikada 2001 yili sonunda kadinlar HIV-po-
zitif erigskinlerin % 55’ini olusturmaktayken, bu oran 2002
sonunda % 58%¢ yikselmistir. HIV bulasmis hasta popii-
lasyonundaki bu demografik degisiklikler, HIV bulagmuis

kadinlarda hastalik ilerlemesi, antiretroviral kullanim ve
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sagkalim caligmalarinda artiga yol agmistir'®. Ornegin,
aragtirmalar kadinlarin uygun antiretroviral tedaviye eris-
me oraninin daha diisiik oldugunu tespit etmistir'®. Tiirki-
yede ise 2017 sonu verilerine gore HIV ile enfekte kadinlar
%21.8, erkekler %78.2 oranindadir. Bizim ¢alisjmamizda
Tirkiye verilerinin de altinda; %10.4 olarak bulunmustur.
Ancak kadin/erkek oraninda artig/azalisin gosterilebilmesi

i¢in daha uzun soluklu genis ¢alismalara ihtiyag vardir.

Dermatoloji klinigi; gonderilen 12 ELISA reaktif 6rne-
gin 11'inin (%91.6) dogrulama sonucunun pozitif olarak
belirlenmesiyle en yiiksek oranda gercek reaktif 6rnegin
gonderildigi klinik olmustur. Bu durum HIV/AIDS’in der-
matolojik bazi bulgularinin olabilmesi ve/veya dermatolo-
jinin sifiliz gibi HIV ile koenfeksiyonunu sik gordiigtimiiz
bazi hastaliklarin ilk bagvurdugu klinik olmasi gibi neden-

lerden kaynaklanmis olabilir.

ELISA ile dogrulama test sonuglar1 78 6rnekte uyumsuz
bulunmustur. Esik degerinin; 1.0 yerine 5.0 olarak belir-
lenmesi durumunda higbir pozitif hasta gozden kagmaya-
cakken dogrulamaya gereksiz yere gonderilmis érnek, 78
yerine 14 olabilecektir. Acar ve arkadaslarinin'” 72695 kan
donorii ile gergeklestirdigi calismada anti HIV taramasin-
da tekrarlayan reaktivite elde edilen ve dogrulanan esik
degeri 5,6 olarak belirlenmistir. Ancak bu degerin altinda
da gergek pozitiflikler olabileceginden (hastaligin baslan-
gic evreleri gibi) ve tarama testi oldugundan dolayr mevcut

haliyle uygulamaya devam edilmektedir.

Ulkemizde yeni tani almig HIV/AIDS vakalarinin bulag
yolundan tanimin konulmasina, tedavi planindan tedavi
etkinliginin takibine kadar tiim basamaklar1 icerecek ve
UNAIDS ve benzeri uluslararasi sistemlere entegre olabi-
lecek bir siirveyans sistemine ihtiyag vardir. Bu ve gelecek-
te yapilacak stirveyans ¢aligmalari, bu sistemde verilerinin

toplanmasina ve gelistirilmesine katki saglayacaktir.
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