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Global HIV epidemisinin 6zeti (2017)
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HIV infekte olgularin dagilimi (2017)
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HIV testi ve bakim surekliligi (2017)
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HIV bakim siirekliligi, ABD

Dogru, ulasilabilir,
satin alabilinir HIV
testi saptamak

Risk grubuna
SIENIINEN

gerekmekte
(6zellikle MSM)

% of all people living with HIV

HIV Care Continuum, United States, 2014

An estimated 1.1 million people are living with HIV in the
United States.
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ABD’de HIV epidemisi

Prevalans

e ABD’de 1.1 milyon =13 yas kisiler HIV infekte

* Yaklasik 162.500 kisi (%15) tani konmadigi
tahmin edilmekte

* 13-24 yas genc kisilerin %51’inin HIV oldugunu

bilmemektedir.

a. CDC website. HIV Surveillance Supplemental Report 2018; b. CDC website. HIV in the United States: At A Glance.



ABD’de yeni infeksiyonlarin bulas yoluna
gore degerlendirilmesi, 2015

3,400 (9%) among
people who inject drugs*

8,800 (23%)
among
heterosexuals

26,200 (68%)
among MSM and
bisexual men

“Includes infections among gay and bisexual men who inject drugs and, therefore, have 2 risk factors.
CDC website. HIV in the United States: At A Glance; CDC website. HIV Surveillance Supplemental Report 2018.



ABD’de yeni tani HIV olgularinin yasa gore
dagilimi, 2016
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MSM'’lerde HIV prevalansi, 2008-2016, ABD

e 13-29 yas yillik %3 artis
* 30-49 yas yillik %4 azalis
e 250 yas stabil

!

13-29 yas olanlarda 250 yas olanlara

gore 4 kat daha fazla HIV tanisi konmus

Mitsch A, et al. MMWR Morb Mortal Wkly Rep 2018;67(37):1025-1031



Avrupa Birligi (AB) ve Avrasya Ekonomik
Birligi (AEB)'nde yeni HIV vakalari-2017

Reporting countries/number of countries*® 30/31
Number of HIV diagnoses 25353
Rate per 100 000 population (adjusted for reporting delay)
Male-to-female ratio

Percentage of new diagnoses CD4<350 cells/mm?

Transmission mode (%)

Sex between men

Heterosexual transmission (men)
Heterosexual transmission (women)

Injecting drug use 4
Vertical transmission <1
Unknown 24
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Source: ECDC/WHO (2018). HIV/AIDS Surveillance in Europe 2018— 2017 data



Yeni tani HIV vakalari, 2017, &3 (&) 4ot
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Yeni HIV vakalarinin cinsiyete ve @ i yj—r}ef}cv)v%rakgﬂggggn
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Yeni HIV vakalarinin uilkelere ve bulas
yollarina gore dagilimi AB/AEB, 2017
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Note: Gerfhany did not report data for 2017, 0 cases were reported by Liechtenstein
Source: ECDC/WHO (2018). HIV/AIDS Surveillance in Europe 2018- 2017 data
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Goc¢menler arasindaki yeni HIV vakalarinin &5, (@) world Health
ecoc T2 Organization

ulkelere gore dagilimi AB/AEB, 2017
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REGIORAL OFFXCE FOR Europe

Sub-Saharan Africa

Central and Eastern Europe

Latin American and Caribbean

South and Southeast Asia

Other

* Migrants include all persons born outside of
the country in which the diagnosis was made.

EU/EEA: 41% diagnosed in
2017 were born abroad

40% 60% 80% 100%

Percentage of new diagnoses

20%

o
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Data include only cases with known region of origin;
No data were reported by Germany in 2017 and zero cases were reported
among migrants in Hungary or Liechtenstein



Yeni HIV vakalarinin hedefe gore
degerlendirilmesi, AB/AEB, 2008-2017

EU/EEA estimated infections 2020 target, EU/EEA ——EU/EEA diagnoses
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Turkiye'de HIV/AIDS

Yillar Toplam | 1 Ocak 1985-31 Aralik 2017: 17884

1985 3
Yabanci uyruklu %15.2

2010 —— 2017

|

Kadin %20,8
%5371 Erkek %79.2

2017 yilinda;
Kadin %15.9

2017 2844 Erkek %84.1

Toplam* 17884 *:31 Aralik 2017




Journal of the International AIDS Society 2014, 17(Suppl 3):19678

Poster Sessions — Abstract P146

Outcomes of initial antiretroviral treatment (ART) among recentl
diagnosed HIV patients in HIV-TR cohort, 2011-2012
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e HIV-TR kohortu, 2011-2012 villari arasinda 693
hasta, retrospektif degerlendirme

e 561 erkek, 132 kadin (E/K: 4.25), ort yas 36,
ort CD4 sayisi: 344/mm?3

e |leri diizeyde HIV enfeksiyonu (CD4 <200 hiicre/mm?3
veya AIDS tanimlayici hastalik) ile basvuranlar %30.6

e Gec¢ basvuranlar (CD4 <350 hUcre/mm3)[%52.4]




Changes in HIV demographic patterns in a low prevalence population:
no evidence of a shift towards men who have sex with men

Fatma Sargin 7, Dilek Yildiz®, Ozlem Altuntas Aydin €, Bilgul Mete ¢, Alper Gunduz®,
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Bulent Durdu €, Ebubekir Senates, Resat Ozaras 9, Ilyas Dokmetas ”, Fehmi Tabak¢

Cok merkezli, retrospektif, 2000-2014 yillari, istanbul, 1292 yeni vaka
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Intermational Journal of Infectious Diseases 48 (2016) 52-56




ART alan kisi sayisi

Global ART coverage for pregnant and breastfeeding women living with HIV is high at 80%.

2005+¢-2.0
million

2010+¢-8.0
million

TACYE AN %59 eriskin
R %52 cocuk

2020-4-30 Future
Imillion targets
2030+ 33
million

JNAIDS/WHO estimates




Yeni HIV infekte kisi sayisi

2000 2017 2020 2030

Target Target

2.8 million = S 1.8 million ..

<500000 <200000

Bebekler arasindaki
veni infeksiyonlari

Source: UNAIDS/WHO estimates Slfl ra d U§U rmek
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HIV’den odlen kisi sayisi

2000 %38y 2017 2020 2030

Target Target

1.5 million ..

<500000 <400000

v'HIV ile iliskili 6limleri 500.000'in altina disirmek

v'HIV infekte kisilerde tiiberkiloz nedeniyle 6limleri ile % 75 oraninda azaltmak
v'HIV ile enfekte olan kisilerde hepatit B ve C 6liimlerini, % 10 oraninda azaltmak

Y Organization



UNAIDS ve DSO HIV ile ilgili hedefleri

VISION

GOAL

2020 TARGETS

FRAMEWORKS
FORACTION

Zero new HIV infections, zero HIV-related deaths and zero HIV-related
discrimination in a world where people living with HIV are able to live
long and healthy lives.

End of the AIDS epidemic as a public health threat by 2030.

Reduce new HIV infections to less than 500 000; zero new infections among
infants. Reduce HIV-related deaths to below 500 000. 90% people living
with HIV tested; 90% treated; 90% virally suppressed.

Universal health coverage,the continuum of services; and, a public
health approach.




HIV CASCADE

CONTINUUM
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HIV hizmetleri ve kaskaddaki

sureklilik
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HIV testi: HIV'den korunmak icin bir
onlem

HIV ile infekte bireyleri en kisa suirede
belirleyerek saglik hizmetine dahil etmek ve
tedavi etmek

HIV negatif kisilere bulas yollari ile ilgili
danismanlik saglamak

HIV pozitif kisiden digerlerine bulasi azaltmak

HIV pozitif kisinin cinsel esinin bilgilendirilmesi,
danismanlik verilmesi ve test edilmesi gibi

koruyucu hizmetleri saglamak
Gokengin D, et al. Int J STD AIDS 2014;25(10):695-704_




Kimlere HIV taramasi yapilmali?

* Genel populasyon
* Gebe ve postpartum kadinlar
e Cift ve partnerler

* Adolesan (10-19 yas) ve genc kisiler (15-24 yas)

Anahtar poplilasyonlar

 Korunmasiz duyarli populasyon

WHO, 2016



Tum yeni infeksiyonlarin %40-50’si anahtar
populasyonda goriilmekte

* Erkeklerle seks yapan erkekler mm) 13 kat g

 Hapishanelerde ve diger kapali ortamlardaki
insanlar mm) 2-10 kat 1

» jv uyusturucu kullanan kisilermm) 22 kat®

e Seks iscileri (prevalans %12) ve onlarin
musterileri

* Transseksuel insanlar mm) prevalans %19.1

2017 yilindaki yeni infeksiyonlarin %47’si anahtar

populasyon ve onlarin partnerinde meydana gelmistir.



Korunmasiz duyarli gruplar

Gocmen isciler

Multeciler

Uzun mesafe kamyon surucduleri
Askeri personel

Madenciler

Guney Afrika'daki genc kadinlar

Bu populasyonlar, farkl tlkelerde ve epidemik

durumlarda ayni derecede etkilenmemektedir.




The importance of location and population

. Young women
- Sex work

People who inject drugs

. Men who have sex with men . Prisoners
. Transgender . Displaced
Migrants  Pregnant women

Disabled
Afncan-American women



CDC HIV testi onerileri

* 2006 tarihinde CDC
onerileri (HIV prevalansi
2%0.1)

v’ Yasam boyunca en az bir
kez 6nerdigi grup; 13-64
yas arasindaki tum kisiler

v" Yilda en az bir kez
onerdigi gruplar; Cinsel
acidan aktif escinsel,
bisekstel ve erkekle cinsel
iliskiye giren erkekler
(MSM)

2011 yilinda CDC risk
grubunda daha sik test
onerisini getirdi

v’ Kisisel risk faktorleri

v’ Yerel HIV epidemiyolojisi

v’ Yerel politikalari

v’ Cinsel yonden aktif
MSM’ler icin her 3-6 ayda
bir




ABD onleyici hizmetler 6zel birligi (United States
Preventive Services Force) 2013 yilindaki onerileri

e 15 - 65 yas araliginda tim bireyler (gebeler de
dahil)

* Risk bulunan <15 yas veya >65 yasindaki

bireyler



Tum HIV risk gruplari icin, hangi test
sikhiklari maliyet etkin?

Diisiik risk grup Her 2.4
(yillik insidans: %0.01) vilda bir

Orta riskli grup Her 9
(yillik insidans: %0.1) ayda bir

Yiiksek riskli grup Her 3
(yillik insidans: %1) ayda bir

Lucas A, et al. AIDS 2013;27:795-801



Negatif bulunan HIV testini ne zaman
tekrarlayalim?

* Yilda en az bir kez
v HIV prevalansinin

ylukse
bolge

v CYBE

K (2%1) oldugu
er

klinikleri

v Uyusturucu bagimhligi
klinikleri

v’ Cezaevleri, evsiz
barinaklari

v Tuberkiloz klinikleri

* Daha sik tekrar
(Gi¢c ayda bir)

v’ Yuksek riskli olarak
degerlendirilen kisiler
(MSM, damar ici ilac

kullanicisi gibi)

CDC




Kimlerden HIV testi isteyelim?

* Cinsel yolla bulasan infeksiyon kliniklerine

basvuran tum kisiler
 Tum gebeler

* Kendileri test olmak isteyen bireyler (6zellikle

daha 6nce test yaptirmamislarsa)

www.ecdc.europa.eu



Kimlerden HIV testi isteyelim?

Erkekle seks yapan erkekler

Heteroseksuel, birden cok partneri olanlar
Kondomsuz cinsel iliskiye girme oykusu olanlar
Seks isciligi 6ykutsu olanlar

Para veya uyusturucu karsiligi cinsel iliskiye
girenler

HIV infekte anneden dogan bebekler

www.ecdc.europa.eu



Kimlerden HIV testi isteyelim?

Igne batmasi veya perkitan yaralanmaya maruz
kalanlar (HIV pozitifligi bilinen veya HIV ile infekte
olma olasiligi ylksek olan kaynaktan)

Hepatitli hastalar
Kesin ya da stpheli tuberkiloz tanisi alanlar

HIV prevalansinin 2%1 oldugu boélgelerden gelen
veya yasayanlar

Kan, organ ve doku donorleri

www.ecdc.europa.eu



Kimlerden HIV testi isteyelim?
Akut retroviral hastalik veya immunbaskilanma ile
iliskili belirti
Gecirilmis veya guncel CYBE oykusu

Cinsel istismara ugrama

HIV ile infekte oldugu bilinen bireyin bilinen cinsel
esleri

Damar ici ila¢ kullanicisinda igne paylasimi éykusu

HIV tanisinin konulmamasinin bireyin klinik
yonetimini ciddi oranda zorlastiracagl 6ngorulen
kosullar (6rnegin kemoterapi veya biyolojik ajan

kullanimini gerektiren durum )
www.ecdc.europa.eu



Kimlerden HIV testi isteyelim?

HIV prevelansinin yiksek oldugu ulkede cinsel
iliski oOykusu
HIV’in endemik oldugu lGlkede yasayan kisilerin

cinsel esleri

Rutin HIV taramasi baslamadan once kan veya
kan Grunu alma 6ykusu

HIV infeksiyonu ile iliskili gosterge
kosullarindan birine sahip olma (kaposi
sarkomu, tiiberkuloz gibi)  ,w.ecdc.europaeu



Public health guidance on HIV, hepatitis B and C testing in the EU/EEA, 2018

MNeoplasms:

= Cervical cancer

= Non-Hodgkin lymphoma

= Kaposi's sarcoma

Bacterial infections

= Mycobacterium Tuberculosis, pulmonarny or extrapulmunary

= Mycobacterium avium complex (MAC) or Mycobacterium kansasii,
disseminated or extrapulmonary

« Myrcobacterium, other species or unidentified species, dissemi-
nated or extrapulmunary

= Pneumonia, recurrent (2 or more episodes in 12 months)

= Salmonella septicaemia, recurrent

Viral infections

= Cytomegalovirus retinitis

= Cytomegalovirus, other (except liver, spleen, glands)

» Herpes simplex, ulcer(s) > | month/bronchitis/ pneumonitis

= Progressive multifocal leucoencephalopathy

Parasitic infections

= Cerebral toxoplasmosis

= Cryptosporidiosis diarrhoea, =1 month

= |sosporiasis, =1 month

Atypical disseminated leismaniasis

Reactivation of American trypanosomiasis (meningoencephalitis

or myocarditis)

Fungal infections

= Pneumocystis carinii pneumonia

= Candidiasis, oesophageal

= Candidiasis, bronchial/ tracheal/ lungs

= Cryptococcosis, extra-pulmonary Www_ecdc_europa_eu

= Histoplasmosis, disseminated/ extra pulmonary

= Coccidiodomycosis, disseminated/ extra pulmonary

= Penicilliosis, disseminated



Public health guidance on HIV, hepatitis B
and C testing in the EU/EEA, 2018

2a. Conditions associated with an undiagnosed HIV  2b, Other conditions considered likely to have an
prevalence of 0.1 undiagnosed HIV prevalence of >0.1%

= Sexually transmitted infections
= Malignant lymphoma
Anal cancer/ dysplasia

= Primary lung cancer
= Lymphocytic meningitis
= Oral hairy leukoplakia

= . Ei;f;?;s? . * Severe or atypical psoriasis
S = Hepatitis B or C (acute or chronic) * Guillain-Barré syndrome
E * Unexplained lymphadenopathy * Mononeuritis
2 * Mononucleosis-like iliness 3 * Subcortical dementia
2 » Community-acquired pneumonia E- * Multiplesclerosis-like disease
3 = Unexplained leukocytopenia/thrombocytopenia lasting a * Peripheral neuropathy
a >4 weeks & * Unexplained weightloss
—i'- = Seborrheic dermatitis/exanthema » Unexplained oral candidiasis
=3 » Invasive pneumococcal disease » Unexplained chronic diarrhoea
w = Unexplained fever
« Candidaemia * Unexplained chronic renal impairment
= Visceral leishmaniasis * Hepatitis A
- = Candidiasis

Pregnancy (implications for the unborn child)

www.ecdc.europa.eu



ECDC HIV, HBV, HCV testi onerileri, 2018

Erkeklerle seks yapan erkekler (MSM): 3 ayda bir

Trans kisiler, seks iscileri : 3-12 ayda bir

Iv ilac kullanicilari : 3 ayda bir

Hapishanedeki kisiler: Yilda bir

Gocmenler: En az bir kez; bireysel risk ve yerel

epidemiyolojiye gore da

Evsiz insanlar: En az bir
epidemiyolojiye gore da

Na Sl

< olabilir

kez; bireysel risk ve yerel

Nd Sl

k olabilir

Gebeler: Gebelik boyunca en az bir kez

www.ecdc.europa.eu



ECDC HIV, HBV, HCV testi onerileri, 2018

Hemodiyaliz hastalari: Bir kez, ek risk varligina gore
tekrarlanma sikligina karar verilir

Yeterli kontrol ve gtivenlik dnlemleri alinmadan 6nce
kan Grund, organ alicilari veya cerrahi islem gecirenler

HIV, HBV, HCV tanisi konmus kisilerle cinsel temasi
veya ortak enjektor paylasanlar; Bir kez, pencere
periyoduna gore tekrarina karar verilir

HBV tanisi konan kisilerin ev ici temas ettigi bireyler

Genel populasyon icin tarama toplumdaki hastalik
prevalansina gore test istemi degisir; HIV igin %1, HBV
iIcin %2, HCV icin %5

www.ecdc.europa.eu



Ulkemizde HIV testi kimlerde zorunlu?

* Kan/organ donorleri

e Kayitli seks calisanlari

04.03.2011 tarihinde 2011/14 sayih “Tlberkilozlu
hastalarda HIV tani testi yapiimasi” konulu genelge
yvayimlanmistir

Her Ulke risk gruplarini, kaynaklarini ve HIV prevalansini

gozeterek bir ulusal tarama stratejisi olusturmalidir.




HIV testi icin DSO’niin 5C esaslari

 Reddetmedikce test
et

* Consent: Onay
* Confidentiality: Gizlilik
+ Counseling: Danismanlik[* Istiyorsa test et

e Correct: Dogruluk

* Connection: Baglanti




HBV, HCV ve HIV’ testlerinin temel prensipleri

A national testing strategy is critical in
responding effectively to HBV, HCV and HIV

Appropriate Testing should be
information should accessible, voluntary,

be available before confidential and
and after testing contingent on informed

consent

Testing in

Those carrying out HIV, HBV healthcare seftings
and/for HCV testing should should be
receive appropriate training Linkage to care isa normalised

and education critical part of an
effective testing

programme

Dogruluk .
Baglanti
www.ecdc.europa.eu



Tarama ve tanida kullanilacak testler

* HIV-1/ HIV-2 antikorlar
* HIV-1 p24 antijeni

HIV enfeksiyonunun kesin tanisi serumda HIV’e
ait antijen, nukleik asitler ya da HIV’e karsi
gelisen antikorlarin gosterilmesine
dayanmaktadir.



1985:
1987:
1989:
1992:
1994.
1996:
2002:
2006:
2010:
2012:
2013:
2014.
2015:

1985 -======- >» 2015

Ilk HIV tani testi (ELISA)

Ilk Western Blot testi

P24 antijeni testi

Ik hizli test

Ik oral sivi testi

Ik ev tani testi (idrar)

Ilk parmak ucundan hizli tani test;i
Kalitatif HIV RNA (NAAT)

Ilk dordiincii kusak ELISA testi

Ik hizli oral hizi tani testi

Ik hizhi dérdiinci kusak hizli tani testi
IIk hizli antikor dogrulama testi
Ilk besinci kusak ELISA



HIV Taramasi ve Tanisi
Tarama Dogrulama
&©&E—

Duyarhhigi cok Ozgiillugii cok

yuksek yuksek
Hatali negatifigi Hatah pozitifligi
disuk diistik




HIV tanisinda kullanilan virolojik
gostergeler

4— HIVRNA

p24 antijeni

HIV enfeksiyonu

]
50 60 70 80 120 180 300 360

+ 4+ GUN
1
. Akut Erken HIV I Uzun slreli >
Eklips enfeksiyon enfeksiyonu | enfeksiyon
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HIV infeksiyonunun tarama ve dogrulamasinda
kullanilan testlerin Western blot testine gore
pozitif saptanma zamanlari

Western Blot testine gére diger HIV testlerinin pozitiflesme zamanlan
(%50 kiimiulatif siklik)
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Laboratuvar test tiplerine gore HIV
saptanma zamani

50% of people
reactive by Day

/@

IgM/IgG sensitive
test lab-based

Ag/AB test
lab-based
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Tarama testleri: Enzim isaretli immuinoassay (ELISA)

HIV1,2 IgG & IgM HIV1,2 IgG & IgM + p24 Ag
Signal ¥ —
. -conjugate
e R (P o > Q
P I A
f e 8 A A %4 91 a8 >
HIV-L HIV-2 HIV * ¥ 7
lysate lysate 43¢ peptice > D |0 ¥ LY | €
Year 1985 1987 1991
Generation s 2 3
Antigen (Ag) Source Virus Infected Cell Lysate & Recombinant & Recombinant & Recombinant &
Lysate Recombinant Synthetic peptides Synthetic peptides Synthetic peptides
Specificity 95-98% >99% >99.5% 99.5% 99.5%
Sensitivity 99% >99,5% >99.5% >99.8% 100%
Negative Window 8-10 weeks 4-6 weeks 2-3 weeks 2 weeks 2 weeks
Detects IgG Anti HIV-1 IgG anti HIV-1 and IgG and IgM anti IgG and IgM IgG and IgM
Antibody (Ab) IgG anti HIV-2 HIV-1, HIV-2 and anti HIV-1, HIV-2 and  anti HIV-1, HIV-2 and
and Ag Group O Group O. Also Group O. Also
detects HIV-1p24 Ag  detects HIV-1 p24 Ag
Results Single result Single result Single result Single result; does Separate HIV-1 and
not differentiate Ab HIV 2 Ab and Ag
from Ag positivity results
Confirming Tests HIV-1 western blot HIV-1 WB or IFA, HIV-1 WB or IFA, HIV-1.2 Not determined at
(WB) or HIV-2 ELISAand WB  HIV-2ELISAand WB  differentiation Assay  the time of this
immunofluorescence  if HIV-1 confirm is if HIV-1 confirm is followed by writing
(IFA) negative negative gualitative HIV-1
RNA PCR if

differentiation assay

. _is negative
Alexander TS. Clin Vaccine Immunol. 2016;23(4):249-53.



HIV prevalansi testin duyarliligini
etkiler

High HIV
prevalence

10,000 tested; test
of 2% specificity is 99.8%

True False

Positives
n~20

Positives
n=200

|
( 91% True Positive (200/220) )

Low HIV
prevalence

10,000 tested; test
of 01% specificity is 99 8%

True False

Positives
n~20

Positives
n=10

|
( 33% True Positive (10/30) )

HIV ELISA testinin duyarliligi %99’un uzerinde olmasina

ragmen reaktif ¢cikan sonuglar HIV infeksiyonu riskinin diistuk
oldugu toplumlarda oldukca diistik prediktif degere sahiptir.




Hizhi tani testleri

Avantajlari Dezavantajlari
Tani ayni gun konulabilir

Kullanim ve yorumlama kolay Her calismada'

Materya

kan, kap Hizli HIV testleri; Une gore degisir

Gonlilli HIV danismanhigi umlanmasi
Antenatal tarama

Ekipma Acil operasyonlar

minimal igne-kesici alet yaralanmalari
BIVENIIT ¢ Populasyon taramasi

Test sure

ure icinde

eksiyonunda

Pozitif sonuclar ag/ak ‘ negatif olabilir

icin laboratuvara gitmelidir. .
¢ 8 * |lermis infeksiyon/AIDS

doneminde duyarliligi
azalmaktadir.

Sonuclar gorsel olarak
izlenebilir

Ev testleri ucuz



Hizli tani testleri
OraQuick Hizlitest  Uni-Gold Rapid Test Biolytical Insti

by

Results in as little as 60 seconds

o @
©) f)

'Non-Reactive  Reactive Invalid

Clearview Stat-pak

RAPID HIV TEST
gives results in
twenty minutes




Ulusal politikalara gore kendi kendine HIV testi
vapma durumu (2018)

o}

- Policy on HIVST implemented
- Policy on HIVST but still not implemented
‘ Policy on HIVST in development

- No policy

- Unknown Fast-Track countries 0 900 1500 3600 Kiomete's
iiiiiiis O —

f:l Data not reported ‘:] Not applicable




Tarama testlerinde yalanci negatif sonuclar

Biyolojik nedenler: Teknik nedenler

Erken HIV infeksiyonu * Isiile inaktivasyon

Immun sessiz HIV infeksiyonu «  Uygun olmayan kosullarda
Kanser ve/veya kemoterapi saklama

kuIIammlw _ ) * Teknik hata

Yaygin degisken immiun y
yetmezlik 4. Kusak ELISA kullanildiginda 6.

. lobuli . haftada negatif sonug elde
!—Ilpogamag obulinemi edildikten sonra tarama;
Immunsupresif tedavi Temas sonrasi profilaksi alanlar
Kemik iligi transplantasyonu Antikor yaniti bozulmus olanlar
B hiicre disfonksiyonu c?k end'§e" Ve daha fazla
. ) ] ] glivence isteyen hastalar

Temas oncesi/sonrasi profilaksi Ayni anda baska viral etkenle
lleri evre AIDS (nadiren) (CMV, HCV gibi) akut infeksiyon

HIV-1 subtip O (kit saptamiyor gecirenlerde yapilir
ise) ve diger HIV varyantlari




Tarama testlerinde yalanci pozitif sonucglar

Biyolojik nedenler:

Otoimmun hastaliklar
(SLE, RA, Sjogren’s
send., anti-lenfosit
antikor, antikollajen
antikor, HLA pozitifligi)

Gebelik (6zellikle
multiparite)

Coklu kan transflizyonu
Hipergamaglobulinemi
Sifiliz, ebola, lassa,...
Kronik alkol kullanimi

Biyolojik nedenler:

Malign neoplazmlar,
hematolojik
malignite/lenfoma,
multiple myeloma

Alkolik hepatit,
nepatit

Primer sklerozan
colanjit, primer bilier
Siroz

Akut infeksiyoz
mononukleoz




Tarama testlerinde yalanci pozitif sonucglar

Biyolojik nedenler: Biyolojik nedenler:
Pasif immunizasyon, ‘ TﬂberkUIog,IS|tma,
yvakin zamanda asilanma Dang ates, lepra
(Hepatit B, tetanoz, * HIV agisi uygulanmasi
influenza) e Akut viral infeksiyonlar,
- ust solunum yolu
Hemodivyaliz, renal infeksivonu

transplantasyon, organ Teknik nedentl
transplantasyonu eknik nedenier:

HAV IgM, anti-Hbc IgM, || Teknik hata
HSV-1, HSV-2 * Kitte kullanilan antijen

infeksivonu ve antikor ozelligi




HIV Dogrulama testleri

e Ozgullugu yuksek testlerle pozitiflik
dogrulanmalidir.

Western Blot

LIA

HIV % ayirtedici testler

HIV IFA

HIV RIPA

HIV RNA

Hlcre kalturd
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Western Blot
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Fig. 122-7A. A, Proteins detected by human immunodeficiency (HIV) Western blot. Viral lysates are disrupted, subjected to
SDS-PAGE and proteins separated according to molecular size. Positions of viral proteins in typical Western blot strips for
HIV-1 and HIV-2 are indicated. The location of each protein in the virion is indicated, and the positions of the genes encoding
relevant proteins are color coded in the HIV-1 genome map. B, HIVV-1 Western blot results with example subtypes and with
HIV-2. Standard Western blots detect all HIV-1 subtypes but not HIV-2. HIV-2 may yield indeterminate results.

Copyright @ 2015 by Saunders, an imprint of Elsevier Inc.



Western Blot
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Fig. 122-7B. A, Proteins detected by human immunodeficiency (HIV) Western blot. Viral lysates are disrupted, subjected to
SDS-PAGE and proteins separated according to molecular size. Positions of viral proteins in typical Western blot strips for
HIV-1 and HIV-2 are indicated. The location of each protein in the virion is indicated, and the positions of the genes encoding
relevant proteins are color coded in the HIV-1 genome map. B, HIV-1 Western blot results with example subtypes and with
HIV-2. Standard Western blots detect all HIV-1 subtypes but not HIV-2. HIV-2 may yield indeterminate results.

Copyright @ 2015 by Saunders, an imprint of Elsevier Inc.



Western Blot/Line Immunoassay

* HIVdogrulanmasiicinen « pahali, 6zel ekipman ve
stk kullanilan ELISA deneyimli personel gerekli

tabanl test e Uzun suren, zaman alici bir

 Strip Uzerinde farkl test
bolgelere emdirilmis HIV ~ » Akut HIV enfeksiyonunu

Line immiinassay (LIA), WB’a gére;
v'Daha az indeterminate sonuca neden olur

v'HIV-1/HIV-2 dual pozitif WB sonuclarini ayirt edebilir.

olarak HIV-1 infeksiyonu
olarak tanimlanabilmektedir.



Western blot yalanci pozitiflik (indeterminate,
P24 band pozitifligi) nedenleri

e SLE, Sjogren’s sendromu, Hashimoto’s tiroiditi ve diger
otoimmun hastaliklar

 Non Hodgkin lenfoma, histiositoz ve maligniteler
* Yuksek bilirubin, hemoliz,

e Poliklonal gamopati, hemodiyaliz, HLA antikorlari
e Cesitli viral infeksiyonlar (HTLV-1, gibi)

e Sistomiyazis, Afrikalilar

 Son donemde tetanoz asisi

* Heterofil antikor pozitifligi, masif hematuri



Serokonversiyonun geciktigi durumlar

HIV infekte vakalarin %99’unda li¢ ayda WB ile
antikorlari saptanir. Ancak;

* Maruziyet sonrasi profilaksi alanlar

* Antikor yaniti yetersiz olanlar

 HCV, CMV gibi akut infeksiyon gecirenlerde gecikir



Relative level above detection

Tani testleri ve dogrulama testleri
arasinda pencere periyodu farkl

* Yeni kazanilmis erken HIV infeksiyonlarini saptamada
uyumsuzluk var
* Bu dénemde bulastiricilik cok ylksek

HIV RNA

HIV p24 Ag
A A A

0 10 20 30 40 50 60 70 80 _ g

‘Watch the Gap

0000000

Days post-infectious viremia



HIV Dogrulama testleri

* Viral RNA tespiti
v'Akut HIV enfeksiyonu tanisinda tek secenek
v'Cocuklarda HIV tanisinda kullanilir

* HIV-1/2 antikor ayirt edici hizli dogrulama testleri
v'EIA tabanl bir hizli test

v'WB/LIA’dan daha erken HIV-1 antikorlarini
saptamakta, indeterminate sonuclari daha az

v Ayni zamanda HIV-1, HIV-2"yi ayri ayri
saptayabilmekte

v'Duyarlilik ve 6zgulliik yuksek



Molekller testler

Kalitatif olarak HIV enfeksiyonunun tanisinda
e 18 aydan kucuk bebeklerin tanisinda
e Akut infeksiyon tanisinda

Kantitatif olarak prognoz ve tedavinin
izlenmesinde (tani icin FDA onayi yok)

Roche cobas® 6800 Abbott RealTi‘me m2000* Roche

» o COBAS® AmpliPrep/COBAS®
- . TagMan® HIV-1*
< T =
T, 1| M




TMA (Transkripsiyon aracil
amplifikasyon)

* Tek FDA onayli RNA testi
* GenProbe Aptima
e Kalitatif

e Sadece manual

* Duyarlihgr ~30 RNA kopya/ml
APTIMA" HIV-1 RNA

Qualitative Kit - <



Molekller testler

Testlerin cogunda alt saptama siniri yaklasik 50
kopya/ml

Test maliyetleri hala yuksek

Ozel ekipman, laboratuvar donanimi, egitimli
personel gerektirmesi gerektirmez.

Tum HIV-1 alt tipleri esit duyarhlikta
saptayamamaktadir

HIV-2 icin ise ticari bir test bulunmamaktadir.



HIV-1 / HIV-2 antikoru ayirtedici hizl
dogrulama testlerin karsilastirilmasi

* Multispot  Geenius
v’ Duyarlihk %100 v’ Duyarhlik %100
v Ozgullik %96.3 v Ozgullik %99.1
v HIV 1 ayirtediciligi v HIV 1 ayirtediciligi %100
793.2 v HIV 2 ayirtedici 6zelligi
v  HIV 2 ayirtedici 6zelligi %98.1
%98.1

Genius, Multispota gore HIV-2 capraz reaksiyonu

daha az gosterdigi icin ek test ihtiyaci az



HIV 1/2 ayirt edici test: Geenius HIV-1/2

FDA ve CDC tarafindan onerilen tek HIV dogrulama testi

WB altin standart kabul edildiginde duyarlilik %99-100,
ozgulluk %99.1-100

HIV-1 ve HIV-2 antikorlarini serum, plazma veya tam
kanda ayri ayri olarak saptayabilir.

Hizli sonuc (30 dakika) verir.

Sonuclarin otomatik okuyucu ile okunabilmesi
sayesinde objektif degerlendirme saglar.

Deneyimli personel ihtiyacinin olmamasi
WB’a gore daha az indeterminant sonuc verir.

WB ve LIA’dan daha 6nce pozitif sonuc verir.



HIV 1/2 ayirt edici test: Geenius HIV-1/2

e Akut HIV infeksiyonu saptamada yetersiz

* Nadiren (%0.4 oraninda) hem HIV-1 hem HIV-2 de
capraz reaksiyon gozlenebilir.

* HIV-1 ile birlikte HIV-2 bdlgesinde de renklenme
varliginda HIV-2 NAT uygulanmalidir.




Geenius HIV-1/2 antikoru ayirtedici
test

HIV-1 zarf peptidleri (env): & Gp4l+gp 160=[H|V'1 ]
gp41 ve rgp160

HIV-1 polimeraz proteinleri e Gp41 veya gpl60 +
(pol): P31 031 veya p24= iHIV-l |

HIV-1 kor proteinleri (gag): rP24

HIV-2 zarf peptidler (env): e P36 + pl140= [HIV-Z]

p36 ve p140




HIV 1/2 ayirt edici hizli dogrulama testi

A. Negatif test sonucu B. HIV-1 Pozitif test sonucu C. HIV-1 ve 2 Pozitif test sonucu

Bant 1: gp36 (HIV-2, zarf peptidi), Bant 2: gp140 (HIV-2, zarf peptidi),
Bant 3: p31 (HIV-1, polimeraz peptidi), Bant 4: gp160 (HIV-1, zarf
rekombinant proteini), Bant 5: p24 (HIV-1, core rekombinant proteini),
Bant 6: gp41 (Grup M ve O, HIV-1, zarf peptidi), CTRL bandi: Protein A.



HIV taramasina yonelik ulusal algoritma (2018)

Akut HIV
infeksiyonunun
yaklasik % 80-90'ini
saptayabilmektedir.

4. Kusak ELISA

Non-reaktif

i

*Akut HIV enfeksiyonu ile iligkili bulgu ve
belirti ve/veya

Ayni kitle ayni/farkli giinlerde iki kez ELISA
tekrar edilir (Tekrarlardan birisi ayni tiipten

* Kisa siire &nce riskli temas Sykilisii alinan kanla yapilmalidir) **

\ ! y y

Her ikisi de En az birisi
YTK ViR non-reaktif reaktif
Test Sonucu - HIV-1 RNA calisilir veya
Negatif 2-4 hafta sonra 4. kusak Test s"'“f‘“ -
ELISA testi tekrarlanir Negatif
Yorum
Ornek p24 antij Yorum
rnek p24 antijen _
ve HIV-1/2 antikorlan l i Tel_(_n'k Solen =
acisindan negatiftir. HIV-1 RNA EL|SA. da 6rnek kangma
: non-reaktif olasiigini dislamak
HIV enfeksiyonuna :
it laborat kant kosulu ile sonuc
ait laboratuvar kanrti .
Kt Negatif Pozitif negatiftir.
yoktur.

l v
Dogrulama merkezine goénderilir
Akut HIV-1
enfeksiyonu |
v



HIV enfeksiyonlarinin taramasina
yonelik ulusal algoritma (2018)

HIV-1 RNA  ELISA

l l non-reaktif

Negatif Pozitif

Akut HIV-1
enfeksiyonu
v

Test Sonucu - HIV-1 Negatif

Test Sonucu - HIV-1 Negatif Yorum
Yorum p24 antijeni ve HIV-1/2 antikorlari
HIV-1 enfeksiyonuna ait kanit yoktur. acisindan negatiftir.
HIV-2 stiphesi varsa HIV-2 RNA arastirilir. Temas oykisuntn 1 ve 3. ayinda tekrar

test edilmelidir.

Dogrulama merkezine gonderilir




HIV dogrulanmasina yonelik ulusal algoritma (2018)

Dogrulama agamas: Tekrarlayan Reaktivite

1

HIV-1/2 antikor ayirt edici hizli dogrulama
HIV-1 (+) HIV-1 (-) HIV-1 (+) HIV-1/2 (-) veya
HIV-2 (-) HIV-2 (4 HIV-2 (+) belirsiz

Yorum Yorum HIV-1 RNA

HIV-1 antikorlar pozitif HIV antikorlar pozitif | |

HIV- 1 enfeksiyonu HIV-2 enfeksiyonu icin
icin laboratuvar kaniti var laboratuvar kaniti var. + i
HIV-1 RNA ve HIV-2 RNA icin l

ek test anerilir.

v
HIV-1 negatif**

Yorum

HIV-2 antikorlari pozitif. ** HIV-2 infeksiyonu

v varligi yoniinden
arastiriimalidir. Genellikle
hatali pozitif ELISA test
sonucunu gostermektedir.

HIV-2 enteksiyonu icin
laboratuvar kaniti var.

Akut HIV
enfeksiyonu




HIV-2 icin test edilme Onerileri

 Endemik bolgelerde yasayanlar

* Endemik bolgelerde yasayanlarin cinsel partnerleri ve
enjektor paylasma oykisu olanlar

* Bilinen HIV-2 enfeksiyonu olan kisilerin cinsel veya
enjektor paylasan partnerleri

 Endemik bolgelerde transfliizyon veya steril olmayan
enjektor kullananlar

* HIV-2 ile enfekte kadinlarin cocuklari
Eger HIV-1 NAT sonucu negatifse, farkl bir

onaylanmis ek HIV-2 testi (antikor testi veya NAT) ile
test edilmesi veya 2-4 hafta sonra algoritma tekrari




Bu algoritmanin yararlari

Son dénem kazanilmis akut infeksiyonlarin

tanisinda daha duyarli

HIV-1 ve HIV-2 ayirt edebilir.

Daha az indeterminate sonuc elde edilir.
Akut veya olmadigini ayirtedebilir.

Daha hizli sonug alinir



Ancak?

e Tek Urlin var (Geenius)

* Sonuclar uyumsuz oldugunda:

RNA?

 HenlUz FDA onayl HIV-2 RNA yok

* ART alan kisiler icin ilave takip
testlerinin uygulanip

uygulanmayacagi belirtilmemis.



Annesi HIV pozitif: Yenidogan ve 18 aydan kiicuk bebeklerde tani

Anne gebeligi sirasinda DOGRU ARTN KAnne gebeligi swrasmmda DOGRU ARN

almis ve viral baskilanma saglanmis almamis veya viral baskilanma
1se: saglanmamuis 1se:
HIV enfeksiyonu riski DUSUK 1. Test: Dogumu takiben hemen

(Kordon kani tercih edilmez.)**
Test: 14-21 giin arasi
Test: 1-2 ay arasi

1. Test: 14-21 glin arasi
2. Test: 1-2 ay aras1
3. Test: 4-6 ay aras1

o _/

HIV-1 DNA veya RNA

SIS ]

4 Test: 4-6 ay arasi

/

Pozitif Negatif
Yapilan seri virolojik test sonuclar1 NEGATIF ise bebek\
En kisa siirede tekrarlanir HIV-1 negatif kabul edilir. Siit cocugu semptomatik
l hale gelirse testler1 tekrarlanir.

Pozitif e Bebege anne siitii verilmemelidir. Bebegin anne
siitii aldigr stirece risk altinda oldugu g6z oniinde
bulundurulmalidir.

HIV-1 Pozitif e Anne siitii almayan, alt1 aydan biiyiik bebeklerde
ik1 veya daha fazla HIV antikor testi negatifligi
1le HIV enfeksiyonu dislanir.




Yenidogan ve HIV pozitif anneden dogan 18
ayliktan klicuik cocuklar icin tarama algoritmasi

Dogum Yiiksek Riskli Bebek Diisiik Riskli Bebek
sirasinda NAAT*
2 haftalik
NAAT NAAT
3 haftalik
4 haftalik
8 haftalik NAAT NAAT
10 haftalik NAAT
4 aylik
NAAT NAAT
6 aylik

HIV/AIDS Tani izleme ve Tedavi El Kitabi, 2018



Sonug

* Dusuk prevalansli Glkelerde tek bir test yeterli

degil.

e Sadece molekller testlerle tek bir ornekte

saptanan pozitiflik ile tani konamaz.

* Guncellenmis algoritma akut HIV-1

infeksiyonu icin olan duyarliligi arttirmaktadir.



Sonug

* HIV infekte kisilerin erken tanisi

* Bu kisilerin erken tedavisinin ve bu tedavinin

‘devammm saglanmasi ’

HIV morbiditesini, HIV mortalitesini ve

veni infeksiyonlarin insidansini azaltmak
icin dnemli bir adimdir.







