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® Subat 2004
¢ 67 yasinda, kadin
S Evli

¢ Safra kesesi tasi tanisi ile operasyonu
planlanmig

@ Girisim markerlari; HBsAg: negatif
Anti HCV: negatif
Anti HIV: pozitif
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¢ Kendisi ve eginin hikayesinde:
- siipheli cinsel temas,

- kan transfiizyonu,
- uvusturucu ||”nn|m| >1'0nlm|0ml\/0r'

7 l\-l W W INJdiIiarninngwne
- medikal girisim
- yurt digi seyahat ?\
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® Esi Alzheimer tanisi ? almis

@ Akla gelen HIV ensefalopatisi
@ Hastaneye getirilemedi

® Esine ait kan alinamadi
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¢ Anti HIV ELISA tekrari
¢ Ilk ornekte "western-blot" pozitif
¢ HIV-RNA negatif




@ AIDS — 1981
®HIV — 1983

Kan ve kan urinlerinin HIV yoniinden taranmasi
@ Dinya — 1985 -

~ | ELISA

® Tiirkiye — 1987 -
Bulas: 1/36 000- 1/225 000




Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi
Mikrobiyoloji ve Klinik Mikrobiyoloji Laboratuvar:

2001-2004
ELISA Anti HIV
Toplam 305.699 test
Donor kanlari ____, negatif

Poliklinik olgulari——— 90 pozitif
2005 rakamlar:

Dog Dr S.Aksaray



HIV virusu

% Retroviridea
€ 80-130nm.

€ Sferik

® U¢ tabakali
€ Tek iplikli RNA—Genom+Nukleokapsid




HIV 1- HIV 2

& Benzer yapida
€ Genetik diizeyde farkhlik

® Kor ve polimeraz proteinleri gapraz

reaksiyon olugturur

IV 2 de serbest virus miktari daha az
IV1 @M, 0,N) 3 sub tip




HIV genomu

® Gag geni ( gruba 6zgl) —kor proteini
@Pol geni ( polimeraz) — RT enzimi
® Env geni — temel glikoproteinleri




HIV 1 ve 2 tanisinda kullanilan gen yapilar: ve drtnleri

Gen HIV 1 gen urind HIV 2gen urind
env gp 160 prekirsor gp 140 | prekiirsor
gp 120 eksternal gp 125 | eksternal
gp80(gp105) dimerik yapi
gp 41 transmembran gp 41 transmembran
gag p 55 prekirsor p b6 prekirsor
p 40 prekirsor
p 24 kor p 24 kor
p 17 matriks p 16 matriks
pol p 66 RT p 68 RT
p D1 RT p 53 RT
p 32 endoniikleaz p 34 endontikleaz




% HIV ile enfekte biri ile kondom kullanmadan
cinsel temasiniz oldu mu?

¢ Onceden klamidya, gonokok gibi cinsel yolla
bulasan bir hastalik gegirdiniz mi?

@ Uyusturucu kullantyor musunuz? Bagkalar! ile igne
paylasiminiz oldu mu?

® Birden fazla kisi ile cinsel temasi olan bir kisi ile

cinsel tfemasiniz oldu mu?

Sorulardan birinin cevabi ‘evet’ ise HIV testi
yaptlmali




TANI TESTLERI

® Direkt tani testleri
- Hiicre kdltird (biyogtvenlik 3)
- Virus antijeni (p24 Ag ELISA)
- Viral genom (NAT)
® Indirekt tani testleri
-Antikor tesbiti (ELISA)
® Dogrulama
-Western blot
- Indirect Immunfluorescense Assay




Tani icin en az iki farkh test kullaniimalt
@ Tarama testleri (eLtsaw)

-Erken evrede pozitiflesen distk aviditeli
antikorlar

- Tim HIV ftipleri (HIV1 ve HIV?2)
- HIV subtipleri (HIV-1-N, HIV-1-O, HIV-1-M)

(UNAIDS/WHO 1992-1997)

®Dogrulama testleri




TANI TESTLERI

Ornek secimi

€ Plazma @ Sut

¢ Serum @ Gozyas!

@ Tam kan ¢ Idrar ELIsa)

© Tukurdk gLisanzitest) @ Genital salg




TARAMA TESTLERT (ELISA)

1.jenerasyon testler
@ Hucre kiltiridnden » Tlm virus antijeni
@® Antijen - antikor
-ELISA
-Immunfloresans
-Western blot

N



TARAMA TESTLERT (ELISA)

2. jenerasyon testler
% Rekombinant antijenler
@ Sentetik peptitler (gag ve transmembran pr)




TARAMA TESTLERT (ELISA)

3. jenerasyon testler
® Insan antikorlarina karsi olusan antikorlar
veya
Viral antijenler
¢ Enzim molekdld




TARAMA TESTLERI (ELISA)

4.jenerasyon testler
€ HIV antikorlar: + p24 Ag birlikte belirler
(tani igin gegen siireyi 3-5 gin kisaltir)
sensitivite | 1
5pesifi‘resi;

*




ELISA yalanci pozitiflik

¢ Immiinizasyon (influenza, kuduz agisi)
€ Akut viral enfeksiyonlar

® Gebelik

& Otoimmin hastaliklar

€ Ornek tiiplerinin karismasi

@ Calisma sirasinda (pipetaj vb) kontaminasyon




HIZLI (RAPID/SIMPLE) TESTLER

® 15-30 dakika icinde sonu¢ verir

€ Kapiller kan veya venoz kan
tukirdk

@ Duyarlilik 3. jen ELISA!

»




HIZLI (RAPID/SIMPLE) TESTLER

# Orasure technologies (FDA 2004)
® Kan disi orneklerde
sensitivite ve spesifite |

pozitif sonuglar konfirme edilmeli ,
® Tam kan orneklerinde (HIV1 ve HIV?2) 21

sensitivite %99.3

spesifite %99.9




HIZLI (RAPID/SIMPLE) TESTLER

@ Test sonuglarinin hizla alinmasi
gerektiginde

® Acil servislerde

@ Acil operasyon oncesi

® HIV ile kontamine olmasi olasi materyal ile
Temas

¢ Igne batmasi ile yaralanma




Bireysel ornek alma
"HOME SELF- COLLECTION TESTLER "

® Ornek: Evde parmak ucunundan kan alinir
® Gonderme: Laboratuvara posta yoluyla
® Laboratuvar: Tarama ve konfirmasyon testleri

O Santirt | lrAre ets 17 hir +elofAan niimarneindan Arne
S0NUG. UCIreTsSiZ DiIr 7eieTon numarasinaan ornen

numarasi girilerek égrenilir

(FDA tarafindan tek onayli test "Home Access™")

N



WESTERN BLOT

®Dogrulama testi (1985)
®Hiicre kiiltiridnden hazirlanan proteinler
®Elektroforezle nitroselluloz membrana




WESTERN BLOT

@ Membran + hasta serumu ——, inkiibe

% Viral proteinler + antikor ., uygun bantlar

< Enzim ile isaretli sekonder antikorlar

l

Gorinur reaksiyon




WESTERN BLOT

% p bandi (proteinler igin)
® gp bandi (glikoproteinler)
@ Relatif molekiiler kitleler

® HIV 1 — env glikoproteinler( gp41, gp120, gp160)
gag veya niikleer pro. (p34, p40, pb2, pb

¢ Ilk pozitiflesen p24 bandi
¢ pozitif, negatif, belirsiz (indetermine)
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YESTERH BLOT TEITE
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) WESTERN BLOT
_mﬁFDA

en az 3 bant (1 gag, 1 pol, 1 env)

p24, p34, gp41, gp 120/160 (CDC 1989)

*WHO

2 env bant
1zole p24 bant pOZlTlfllgl (siipheli primer enf)
en kisa siirede test tekrarlanmali @hafta)




WESTERN BLOT

Dezavantajlar

@ Kontaminasyon sik ve kolay

® Capraz reaksiyon
w SLE ve diger otoimmin hastaliklar
a Viral enfeksiyonlar
u Influenza ve kuduz asisi

@ Fiyat
® Test prosediird
® Tartismali sonuglarin yorumlanmasi subjektif




Viral Komponentleri Saptama

®Antikor testleri ile tanimlanamayan

& Prim
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Viral Komponentleri Saptama

€ Hicre kiltird

€ p24 antijeni

€ Viral DNA (kalitatif)
@ Viral RNA (kantitatif)




Viral Komponentleri Saptama
p24 ag
€ Enfeksiyondan sonraki 1-3,4 hafta
@ Antikorlar —— blokaj
¢ Yanlhs negatiflik — antikor arama
® Standardizasyonu zor
@ Duyarlihgi disuk




Viral Komponentleri Saptama

NAT
€ PCR
® Branched DNA (b-DNA)

€ Nicleic Acid Sequence-Based Amplification
(NASBA)

€ Ligase Chain Reaction(LCR)




Viral Komponentleri Saptama
NAT

© Yiiksek biyoglvenlik sistemi gerektirmez

® Duyarli ve glivenilir

¢ b glinden 6nce negatif

¢ Lokosit igindeki proviral cDNA (EDTA |1 kan)
©® Viral RNA (EDTA plazma veya tam kan)




Viral Komponentleri Saptama

NAT
€ Kalitatif testler
- primer enfeksiyon
- enfekte anneden dogan bebek
@ Kantitatif Plazmada HIV-RNA (50 kopya/ml)
- tedavinin takibi
- bulastiriciligin saptanmasi




Table 2: Performance of selected HIV-1 diagnostic assays

Sensitivity (%; Specificity (%; range)
— range)
Enzyme Immunoassays HIVAB HIV-1/HIV-2 (rDNA) EIA

. . : : 100 99.9
Vironostika HIV-1 Microelisa System 100 100
Genetic Systems rLAV EIA 100 99.9
Vironostika HIV-1 Plus 0 Microelisa System 100 99.6 to 100
Genetic Systems HIV-1/HIV-2 Plus 0 EIA 100 99.9
Coulter HIV-1 p24 Antigen Assay 95.5t0 100 99.9

Western Blot 100 87 5 10 89.3
Genetic Systems HIV-1 Western Blot 2108
Cambridge Biotech HIV-1 Western Blot Kit

Immunofluorescence assays 99 7 16 100 99 0
Fluorognost HIV-1 IFA 10 '

Oral fluid tests 98.61t0 99.1 97.7 10 99.6
Vironostika HIV-1 Microelisa System 97510 99 5 60.8 t0 63.1
OraSure HIV-1 Western Blot

Urine-based tests 97916 99.0 99 1
Calypte HIV-1 Urine EIA -~ 99.1 to 100 94.5 to 10C
Cambridge Biotech HIV-1 Urine Western Blot

Rapid tests

. 99.6 100
OraQuick 99.8 99.1
Reveal Rapld HIV-1 AntlbOdy Test 106 99:7 t0 99.8
Uni-Gold Recombigen HIV Test




Relative level above detection

Exposure

Infectious
viremia

10

HIV RNA (RT-PCR)
in plasma

HIV Antibody

HIWV DMNA (PCR)
in PEMC

——o——+

HIV p24 Ag
A A A
20 30 41 S0 elh) T0 wi

Days post-infectious viremia




Primer HIV Enfeksiyonu

HIV infeksiyonu bulas » Antikor olusmasi

p24 ag (1- 3,4 hafta) | HIV RNA, HIV DNA
Pencere periyodu
Antikor negatif I Antikor pozitif
Anti HIV
(6 haftada7%80)
(12 haftada %100)

(Az sayida olguda 3 haftadan az 3 aydan uzun)




MESLEKI TEMAS

¢ Temas edilen hastanin anti HIV sonucu
@ Yaralanma sirasinda saglik ¢alisaninin
anti HIV testi (bazal test)

® Yaralanma sonrasi 6. hafta, 3.ay, 6.ay ve 12.ay
anti HIV testi




HIV Pozitif Annenin Bebegi

® Anneden gegen antikorlar 12-15 ay serumda
saptanir

¥ Koruyucu etkisi yoktur
® Aylik yapilan testlerde antikor titresi |
bebek enfekte degildir
@ Antikorlar 15 aydan uzun siire pozitif ise
bebek enfekte kabul edilir (1995)
® HIV c DNA
(1996)

@ HIV-RNA



HIV Pozitif Annenin Bebegi

PCR testi
#1. ve 4. ayda 2kez tekrarlanmali
#1. ayda pozitif (intrauterin infeksiyon)
#4. ayda pozitif( perinatal, postnatal bulas)




ELISA HIV 1 -HIV 2

/

negatif

|

Antikor yok

|

Hasta HIV ile
enfekte degil

6 ay sonra
tekrarla

—~—

pozitif
testi tekrarla

) (+
() (

) (+)
) (+)

bl

Konfirmasyon testleri

V\{estern blot
Immunoblot

Radyoimmiinpresipitasyon

Immiinfloresan

negatif

/

Pencere periyodu

indeterminate

|

pozitif

\

6 hafta sonra testi
tekrarla
Indeterminate sonug
negatif raporla

Hasta enfekte

Bulastirici

Hastaligin evresini
gostermez




OLGU- Sonug

Tarih: Agustos 2004

Dava: 15 milyar TL tazminat istemi
Gerekcge:

® Yanlis tani

¥ Hastanin psikolojisinin bozulmasi

@ Komsularin aile ile iligkilerini kesmesi

® Hastanin damadinin hastalik nedeniyle kizindan
sogumasi ve bosanma davasi agmasi




Dovt tuvu your back on AIDS.

us cam help stop the spread of HIV and veduce the impact of AIDS.
rh";tve tobe a top scientist working ou o1 cure to make a Aiffevence.
ing yourselt amd others from HIV infection, welcoming someme living
with HIV into your life or even just talking about HIV amd AIDS com help.
| Arve you taking action?

Make your promise now at




