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Bu caliymada, Konya Numune Hastanesi (K.N.H.) Kan Merkezine, kan
vermeye gelen 3763 kan donériinden ve Kronik Bébrek Yetmezligi (KBY) nedeniyle
Haziran-1997, Aralik-1998 tarihleri arasinda K.N.H. Hemodiyaliz Unitesinde degisik
zamanlarda tedaviye baglayan 145 hastadan (75 erkek, 70 kadin yas ortalamas;15-
75), tedaviye baglamadan 6nce ve her ay rutin olarak alinan toplam 835 kan 6megi
hepatit B yiizey antijen (HBsAg), hepatit B yiizey antikor (Anti-HBs), hepatit C
antikor (Anti-HCV) ve human immiinodeficiency virus antikor (Anti-HIV) yoniinden
ELISA (Enzyme Linked Immiinosorbat Assay) yontemi ile incelenmigtir. Kan
donorlerinden 188 kigide (%4.9) HBsAg (+), 63 kiside (%1.6) Anti-HCV (+)
bulunurken Anti-HIV(+)’liZine rastlanmamigtir. 145 hemodiyaliz hastasinda tedaviye
baslamadan 6nce HBsAg (+)’ligi 16 hastada (%11.0), Anti-HBs (+)’ligi 67 hastada
(%46.2), Anti-HCV (+)’ligi 12 hastada (%8.2) olarak bulunurken Anti-HIV
(+)’ligine rastlanmamigtir. Aylik olarak yapilan incelemelerde ise HBsAg (+)’ligi
%14.3, Anti-HBs (+)’ligi %42.9, Anti-HCV (+)’ligi %12.0 ve Anti-HIV (+)’ligi %0
olarak bulunmustur.

Hemodiyaliz 6ncesi belirlenen HBsAg ve Anti-HCV (+)’lik orammin artig
gosterdigi, Anti-HBs (+)’lik oramimin ise azaldifi gériilmiiy ve sonuglar kronik
hemodiyaliz hastalarinin 6nemli bir risk grubu oldugunu géstermistir.

ANAHTAR KELIMELER: HBsAg, Anti-HBs, Anti-HCV, Anti-HIV,
Hemodiyaliz hastalar1.
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HEMODIALYSIS PATIENTS
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2000, page:45
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Dog. Dr. Silleyman TURK

In this study, 835 blood samples, taken before the treatment and every month,

from 145 hemodialysis patients ( 75 males, 70 females; between the ages:15-75)
between Jun-1997- December-1998 and 3763 blood donors coming to grant blood to
Konya Numune Hospital Blood Center, have been studied in terms of hepatitis B
surface antigen (HBsAg), hepatitis B surface antibodies (Anti-HBs), hepatitis C
antibodies (Anti-HCV) and human immiinodeficiency virus antibodies (Anti-HIV)
by ELISA.
While in the 188 donors (4,9%) HbsAg (+), 63 donors (1,6%) Anti-HCV (+) is found
no Anti-HIV has been encountered. While, prior to treatment, HBsAg positivity is
found in 16 patients (11,0%), Anti-HBs positivity is found in 67 patients (46,2%)
Anti-HCV positivity is found in 12 patients (8,2%), Anti-HIV positivity hasn’t been
met. In monthly studies, HBsAg positivity 14,3%, Anti-HBs positivity 42,9%, Anti-
HCV positivity 12,0% and Anti-HIV positivity 0% has been found.

It has been found out that the percentage of HBsAg and Anti-HCV (+)
increased while Anti-HBs (+) percentage reduced. Thus, the result have revealed that
hemodialysis patients is a significant risk group.

Key Words: HbsAg, Anti-HBs, Anti-HCV, Anti-HIV, Hemodialysis
patients.
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Arabistan’da %8.8 olarak bulunurken (Poyraz ve ark. 1995), iilkemizde HBsAg
pozitiflifi normal popiilasyonda %4-10 olarak saptanmistir (D6kmetas ve ark. 1995).

Hepatit C virusu (HCV), Togaviridae veya Flaviviridae familyasindan tek
zincirli kiigiik zarfli bir RNA virusu olup, (Besisik ve ark. 1993) 1988 yilinda
Houghton ve arkadaglan tarafindan tammlanmigtir. Klinik goriiniim ve bulagma
yollar1 bakimindan genelde Hepatit B’ye gore daha hafif ve daha uzun siireli tabloya
sahiptir. Hepatit C’nin en 6nemli bulagma yolu parenteral yoldur. Bundan dolay1, sik
kan transfiizyonu yapilan hemodiyaliz hastalari, hemofili hastalan, ilag bagimlihg
olanlar 6nemli risk grubu olusturmaktadir. Bunun yaninda hastalarla yakn iliskinin
ve cinsel temasin da bulagmada etken olabilecegi bildirilmigtir (Poyraz ve ark. 1995
a). HCV’nin yapti§1 hastaligin kulugka siiresi 16-24 haftadir. Hepatit C, sirozun yam
sira hepatoselliller karsinomaya da sebep olurlar (Akan 1994). Hepatit C’nin
tamsinda genellikle Anti-HCV (hepatit C antikoru) aramir. ELISA, RIBA
(Rekombinant Immuno Blot Assay) PCR (Polymerase Chain Reaction) yani
rekombinant zincir reaksiyonu tam i¢in kullamlan yéntemlerdir (Biiyiikyazic1 1994).
HCV’nin tedavisi i¢in yapilan bir ¢ok c¢ahismada kronik HCV enfeksiyonlu
hastalarda o-interferon tedavisi sonucu hastalarin %50’sinde cevap alinms ve
bunlarin %20-30’unda uzun dénem remisyon (hastalikta hafifleme) gorilmiigtiir
(Atbas 1994). Normal toplumda Anti-HCV pozitifligi yurt disinda %0.4-1.4 iken
tilkemizde bu oran %0-4 arasinda tespit edilmigtir (Poyraz ve ark. 1995 b).

AIDS (Acquired Immuno Deficiency Syndrome), kazamlmis immiin
yetmezlik sendromu diye ifade edilen bu hastaligin etkeni HIV (Human
Immunodeficiency Virus)’dir. AIDS ilk defa homoseksiiel erkeklerde bildirilen
primer T hiicre sistemini tutan, kaposi sendromu veya firsat¢1 enfeksiyonlarla
karakterize patogenezi karanlik, 6ldiiriicii, epidemik, yeni bir immiin hastaligidir.
AIDS’e benzer bir hastallk Macaque maymunlarinda tarif edilmistir. AIDS’e
benzeyen bu hastahk maymunlarda AIDS epidemisinden yillar oncesinden
bulundugundan, AIDS’in maymunlardan insanlara bulagign iddia edilmektedir
(Akan 1994). Diinya, 1980°li yillarin basinda yeni bir sendrom ve bunun etkeni olan
virusu tammaya bagsladi (Gallo ve ark. 1987). HIV Retroviridae familyasima ait tek
iplikcikli RNA virusudur (Akan 1994). HIV’ in bulagma yollani sunlardir; cinsel
iligki, (enfekte kisi ile penil-vaginal, penil-anal, oral-genital temas) enfekte kan ve



kan tiriinleri ve doku nakli yoluyla, enfekte anneden ¢ocuga, enjektér ve diger aletler
yoluyla bulasabilir (Anonim 1998). AIDS’de kulugka siiresi ortalama 7-8 yildir. Bu
siire fetus ve gocuklarda daha kisadir. Virus alindiktan hemen sonra AIDS geligmez.
HIV ile enfekte olan kisilerde 6 yil iginde %30-75 vakada AIDS ve benzeri
hastaliklar gelismektedir (Demiréz ve ark. 1989). HIV virusunun tanisinda ELISA,
IFA (indirect iImmunofloresans), Western-blot, PCR (Polymerase Chain Reaction)
testleri kullalir. Zidovudine AIDS’in tedavisinde kullamilan ilk antiviral ilagtir ve
HIV’in Uremisini inhibe eder (Akan 1994). Birlesmis Milletler HIV/AIDS Ortak
Programi (UNAIDS) verilerine goére Temmuz-1996°da diinyada 21.898.000 kisi
AIDS hastasi olarak bildirilmistir. Tirkiye’de ise 31 Ekim 1997 tarihinde bilinen
vaka sayist Tirk Eczacilar Birliginin belirledigi bir caligmaya goére 257, tastyici
sayist 485, toplam 742 kisidir (Anonim 1998).

Hemodiyalize giren hastalarda HBV, HCV ve HIV kan ve kan iiriinleri
transfiizyonu ve diyaliz makineleri yoluyla bulagtig: disinillmektedir. HBV ve HCV
hemodiyaliz hastalarinda énemli karacifer sorunlant yaratmaktadir. Bu yiizden de
renal transplantasyon uygulamasi miimkiin olmamaktadir (Atbag 1994). HIV ise,
hemodiyaliz hastalan i¢in yiiksek mortalite ve morbiditeye sebep olmaktadir (Okan
1995). Diger benzer ¢alismalardan da faydalanarak hemodiyaliz hastalan iizerinde
s6z konusu enfeksiyonlanin riskini en az diizeye indirme yollarimt bulmak KBY

hastalan i¢in giiphesiz ¢ok 6nemlidir.



2. KAYNAK ARASTIRMASI

2.1. Diyaliz

Dolagimda artmus olan tiremik toksinler, agin siv1 yiiklenmesine baglh akciger
odemi, elektrolit dengesizlikleri, hiperkalsemi (kanda kalsiyum miktarimin fazlalig),
hipokalsemi (kanda kalsiyim miktarin azlig1) ve gesitli ilag endikasyonlan nedeniyle,
kam yan gegirgen bir membran aracihifiyla diyalizat denen &zel bir soliisyonla
kargilagtirarak bu maddelerin difiizyon yoluyla kandan uzaklastinlmas: islemine
denir. Diyalizat Na, K, Ca, Mg, Cl, Dextroz, Asetat gibi maddelerden olusur
(Daugirdas ve ark. 1997).

Sekil 2.1.1.: Hemodiyaliz olusum mekanizmasi



Diyaliz iki tiirdir.
a) Hemodiyaliz
b) Periton diyalizi

Hemodiyaliz; Kanin viicut dis1 ortama alinarak 6zel bir diyaliz cihazi ile s6z
konusu maddelerden arindiriimasi olayidir.

Periton diyaliz; Yar gegirgen membran olarak kisinin kendi peritonu kullamlarak

karin iginde difiizyonun gergeklestirilmesidir (Daugirdas ve ark. 1997).

2.2. Hepatit B, Hepatit C ve HIV Viruslarinin Tarihsel Geligmeleri

Sarihigm ilk tanim 1865 yilinda Wirchow tarafindan yapilarak tibbi literatiire
girmigtir. 1908’de Mc Donald; enfeksiyoz sarihia, bakterilerden daha kiigiik
ajanlarin sebep olduguna dikkat ¢ekmis ve bu ajanin virus oldugunu ileri stirmiigtiir
(Atbag 1994).

1947 yihinda iki tip viral hepatit tamimlanmistir. Hemen hemen aym klinik
tabloyu olusturan ancak temel olarak fekal-oral yolla bulagan tip A hepatit ve diger
sadece parenteral inokiilasyon yoluyla bulagan ve portor donemi olan tip B hepatiti
olmak tizere iki ayn tip belirlenmigtir (Atbag 1994).

1963 yilinda Blumberg’in Avustralya’da bir kiginin serumunda immiinolojik
olarak benzer bir antijeni tesadiifen bulmasindan ve bu antijenin serum hepatiti veya
tip B ile ilgisini belirlemesinden sonra, viral hepatitin bu tipinin tanimlanmasinda
biiyiik ilerlemeler kaydedilmigtir. Bu antijene ilk olarak Avustralya antijeni (AuAg)
adh verilmigtir. Sonralan serum hepatiti (SH) ve hepatitle ilgili antijen (HAA) olarak
adlandinilmis ve Diinya Saglik Teskilat: tarafindan hepatit B yiizey antijeni (HBsAg)
olarak adlandirilmigtir (Akan 1994).

NANBH etkenine ilk kez 1974 yilinda hepatit C ad1 6nerilmesine ragmen bu
hastalik icin birden fazla etkenin olabilecegine dair kanitlar olmasi nedeniyle,
NANBH ad1 pek ¢ok aragtiricilar tarafindan benimsenmigtir (Atbag 1994).

HIV; ABD’de ilk kez 1981 yilinda ortaya ¢ikmugtir. Sporadik olarak goriilen

Pneumocystis carinii pndémonisi ve kaposi sarkomu vakalar1 1981 yilina kadar dikkat



¢ekmemigtir. Aym1 donemlerde Los Angeles, San Fransisco ve New York’ta,
klinisyenler ve epidemiyologlar, ozellikle gen¢ homoseksiiel erkeklerde gorillen
hastalik tablolan ile kargilagmiglardir (Anonim 1998).

Yeni ajanin mutasyon veya adaptasyona ugrayarak sekil degistirmis eski bir
ajan veya insanlara adapte olmug bir hayvan virusu olabilecesi ileri suriilmiigtiir.
Baslangigta Sitomegalovirus (CMV) ve Epstein Barr Virus (EBV)’den siiphelenilmis
fakat bu viruslarin belirlenen sendromla ilgili olmadig: sonucuna varilmistir (Akan
1994).

Hayvan Retroviruslan hayvanlarda immiin yetmezlik, otoimmiin ve malign
hastaliklarin bir gogunun nedeni olarak diigiiniilmiigtiir (Akan 1994).

AIDS’in nedeninin insan T hiicre 16semi virusu (HTLV) ile iligkili bir insan
retrovirusu oldugu varsayimi ortaya atilmigtir. AIDS virusu ilk defa 1983 yilinda
Fransa’da Pasteur Enstitiisinde caligan Montagnier ve arkadaglari tarafindan
bulunmugtur. Bu aragtiricilar lenfadenopatili bir hastadan izole ettikleri bu virusa
LAV (Lymphadenopathy-Associated Virus )adim vermiglerdir. 1984 yilinda
ABD’nde Bethesola’da Nasyonal Kanser Enstitiisinde g¢alisgan R.C. Gallo ve
arkadaglart AIDS’li hastalardan bir retrovirus izole etmisler ve bu virusa HTLV III
(Human T Lymphatropic Virus tip III) olarak isimlendirmislerdir. Son zamanlarda
HTLV HI’in diger HTLV’lardan farkli oldugu goriildiiginden virusun adi HIV
(Human Immunodeficiency Virus) olarak degistirilmistir (Akan 1994).

2.3. Hepatit B, Hepatit C ve HIV Viruslarimn Inceleme Yéntemleri

Viral hepatitler ve AIDS hastalifinin tamsi i¢in bugiine kadar birgok yéntem
uygulanmusgtir.

Hepatit B enfeksiyonunun asil tanisi, antijen ve antikorlarin serolojik olarak
gosterilmesi ile yapilmaktadir. Bu amacla agar-jel diffiizyon, ters akimli
immiinelektroforez, reoforez, kompleman fiksasyonu da kullamlmakla birlikte lateks
agliitinasyon, revers pasif hemaglitinasyon (RPHA) (Bilgehan 1976), ELISA (Enzim
linked Imminosorbant Assay), RIA (Radio Immiinoassay) (Senol ve ark., 1993) ve



IFA (Indirekt Floresan Antikor) yontemleri hepatit B’nin tamisinda kullamlir (Poyraz
ve ark. 1993).

LA (Lateks Agliitinasyon) testinin hizli, basit ve ucuz olugu, ve reaktifin beg
ay kadar dayanmasi yaygin olarak kullanilmasina neden olmaktadir. LA’nun
dezavantaji ise, olduk¢a fazla yalanci negatiflii (%15) ve yalanci pozitiﬂigidir
(%20). Zay:f pozitifliklerin diger bir metotla dogrulanmasi gereklidir (Arican 1997).
Yontem; sentetik pargaciklar (izerine baglanan antikorlarin, antijen ile
birlestiklerinde agliitine olmalar1 esasina dayanir. Sentetik pargaciklar siispansiyon
halinde hazirlanirlar (Arican 1997).

RPHA zayif reaksiyonlu serumlarda rolatif olarak duyarliifn az oldugu
bilinen bir testtir. Ancak hiz, kolaylik ve ekonomik yoniinden diger testlere iistiinliik
saglamaktadir (Senol ve ark. 1993).

IFA testinde IgG fluorescein isothiocyanate veya rhodamine ile konjuge
edilir. Bu kimyasal maddelere U.V. iginlarla floresan verilir. IFA testinde kullanilan
antijen, virusle enfekte hiicrelerdir. Hiicreler alkol, aseton, metanol veya deterjan ile
fikse edilir. Tespit edilen virus antijenlerine, bu antijene karg1 antikor bulunan serum
ilave edilir, daha sonra konjuge edilmis anti-human globiilin ilave edilir ve floresan
mikroskopta incelenir. Eger antijen-antikor kompleksi olugmussa hiicreler belirgin
sekilde floresan verirler (Akan 1994).

Radioimmiinoassay difer tiim serolojik yontemlerin kiyaslandig: standart
yontemdir. Ancak uygulamada yerini EIA (Enzim Immiinoassay)’e birakmugtir.
EIA’dan farki, isaretleyici olarak enzim yerine radyoizotop (sikhikla I'*")
kullanilmaktadir. Bu nedenle sonuglar gammaspektrofotometre ile degerlendirilir. En
¢ok kullanmilan metot solid faz sandvi¢ RIA teknigidir (Uzun 1996).

EIA sisteminin esasi su temele dayanmaktadir. indikator antijen veya antikor
bir enzimle birlestirilir. Antijen-antikor reaksiyonu olustuktan sonra enzim
substratinin ilavesiyle renkli bir son iiriin meydana gelir. Bu iiriin gézle goriilebilir ve
spektrofotometre ile olgiilebilir. EIA’mn iki tipi vardir. Homojen EIA ve heteroje
EIA’dir. Homojen EIA’da esas olarak reaksiyona giren antijen-antikor kompleksini

serbest formdan ayirma iglemi olmaksizin immiin reaksiyonun derecesi 6lgiliir.



Heterojen EIA ve RIA’dan daha az duyarlidir. Heterojen EIA’da ise reaksiyona giren
ile girmeyeni ayurmak igin en az bir ayngtirma (yikama) agamasi vardir. Bu sistem
temel olarak kati faza bagli antijen veya antikor kullanir ve bu kati faz Gizerinde
meydana gelen antijen antikor reaksiyonunu agifa ¢ikarmak icin enzim ile
isaretlenmis reaktiflérden yararlanir. Degerlendirme, enzim ile substratin
etkilesiminden meydana gelen lriine gore yapilir (Uzun 1996).

ELISA bir heterojen EIA’dir. ELISA i¢in en fazla kullamlan metot
reaktanlarin solid faz veya immiinosorbente baglanmasidir. Solid fazin kullamilmasi
baglanmayan reaktanlarin deneyin her adiminda yikanarak ortadan kaldirilmast
miimkiin olur. Deneyin spesifikliginin artmasi sebebiyle poliklonal antikorlar yerine
monoklonal antikorlar tercih edilir. Isaretli antijen kullanan kompetatif yontem
isaretli antikor kullamlan kompetatif yontem, direkt nonkompetatif yontem
(viruslarin tamisinda kullanilir) ve indirekt nonkompetatif yontem (kat1 faz antijenle
kaplanarak antikor aragtirmak igin kullamlir) gibi tiirleri bulunmaktadir (Arncan
1997).

ELISA (Enzyme Linked Immunosorbent Assay), Immiinoreaktif (Ag
(antijen) veya Ab (antikor)) tayini igin igaretleyici olarak bir enzimin kullamldigy,
hassasiyeti ve ozgilliigi ¢ok yiiksek olan, diinyada en yaygin kullamlan serolojik
testtir. Bu test igin kullamilan en uygun isim EIA (Enzyme Immuno Assay)dir.
Bununla beraber, patenti bir firmaya ait olan ELISA ismi daha ¢ok yerlesmistir.
Enzim isaretleyici olarak ilk defa 1967°de Nakane tarafindan histolojik amaglarla
kullamlmigtir. Guniimizde kullamlan ELISA yontemlerinin temeli ise 1971 yilinda
atilmigtir. ELISA ilk tarif edildiginden beri gok ¢esitli enfeksiyon hastaliklarinin
tamisinda, ilaglar ve hormonlann tayininde, endokrinoloji, hematoloji,
immunopatoloji alanlarinda kullamimigtir. Fakat 6zellikle hepatit, AIDS viruslarinin
tamimlanmasinda ve antijenlerin elde edilmesinde, 1980°li yillardan sonra bagta
diinyada endemik olan bu iki hastalik olmak iizere, tam ve tarama testi olarak en
yaygmn kullamlan test haline gelmistir. Oyle ki, ELISA pazanmn énemli kismim
elinde tutan firmalarin biitgeleri ve satiglant Tiirkiye’nin biitge ve ihracatimn gok
ustindedir (Balik 1994).
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2.3.1.2. Ab tayini

Burada kati faza Ag bagl durumdadir. Uzerine sirasiyla Ab aranan numune
ve enzimle isaretli anti-human Ig konur. Substrat ilavesiyle olusan rengin siddeti
aranan Ab’nin miktanim goésterir (Sekil 2.3.1.2) (Balik 1994).

B+ D=+ +9 »

KatiFaz Ag  Serumdaki Ab Anti-Human Ig-Enzim Substrat Renk olugumu

Sekil 2.3.1.2. : Sandvi¢ metodu ile antikor tayini

2.3.1.3. Kompetitif (yarnisma) metot:

Ab tayini igin en sik kullanilan metottur. Spesifik Ag bagh kat1 faza, numune
ve enzim isaretli Ab ayn1 anda ilave edilir. Ornekteki Ab ile enzim isaretli Ab kati
faza bagli Ag’e baglanmak icin yangir. Indirekt bir metottur,yani ne kadar fazla
kompleks varsa o kadar az Ab var demektir ve o oranda koyu renk elde edilir. Renk
olugmamasi ise pozitif sonucu gosterir (Sekil 2.3.1.3) kolay ve hizli (tek
inkiibasyonlu) bir metottur. Ozgillugii tek Ab kullamldifi igin sandvigten daha
dugiiktir, duyarliligi da (serumda aranan Ab’lerin timii Ag’le birlegmediginden)
daha azdir. Ciinkii serumdaki Ab’lerin fazla miktardaki enzim isaretli Ab’leri 6niine
gegmesi zordur (Balik 1994).
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b+ 2 45 > b

Kat1 faz Ag Ab-Enzim Substrat Renk olusmaz

Sekil 2.3.1.3. : Yangma (competitive) metodu

2.3.1.4. Antibody capture method (yakalayici Ab metodu)

Akut enfeksiyonlarin tamsinda spesifik IgM Ab tayini gok 6nemli bir aragtir.
Ik IgM testlerinde, enzim isaretli anti-IgM kullaniimasi, ortamda spesifik IgM’lerin
bulunmasi durumlarinda yalanct negatiflige, serumda RF (anti-IgG 6zelligine sahip),
bulundugunda da yalanci pozitiflikler gorilmekteydi. IgM tayinindeki bu gibi
proteinleri nétralize etmek igin gesitli metotlar kullamlmgtir. Bunlann iginde en
etkin olan Ab Capture metodudur. Solid faza anti-human IgM baghdir. Uzerine
serum 6rnegi (IgM) ilave edilir. Yikama fazindan sonra ortama alinan IgM’e spesifik
Ag ve konjugat (g6sterici enzim igaretli Ab) eklenir. Substrat ilavesiyle olusan renk,
pozitif sonuca isaret eder (Sekil 2.3.1.4) (Balik 1994).

"’*’i‘ >o*?

Kati fz Ag  Omekteki IgM  Spesifik Ag Ab-Enzim  Substrat Renk olugumu

Sekil 2.3.1.4 : Antibody Capture metodu ile IgM tayini

HBsAg saptanmasinda ELISA yontemi daha duyarli ve giivenilirdir. Poyraz
ve arkadaglar1 yapmug olduklan ii¢ deneyde (ELISA, IHA, LA) 140 serumdan 134
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(%95.7) iniin her ti¢ deneyle de uyumlu sonug verdigini saptamiglardir. IHA ve LA
arasindaki uyumlulugu %96.4, ELISA ve IHA arasindaki uyumlulugu ise %97.1
olarak bulmuslardir. ELISA yonteminin daha hassas olmasi1 nedeniyle daha diistik
yalanci pozitiflikler saptamiglardir (Poyraz ve ark. 1993).

HCV antikor tayininde son yillarda RIBA, daha giivenilir sonuglar vermesi
nedeniyle onerilmekte ise de, oOzellikle risk gruplannda ELISA testinin
uygulanmadigi durumlarda giivenirliligini korumaktadir (Utas ve ark. 1994).

HCV’nin klonlanmas: ¢aligmalari sirasinda elde edilen C100-3 antijeni
kullanilarak yapilan antikor aramaya yonelik aragtirmalar 6zellikle hemodiyaliz
hastalar1 olmak iizere g¢esitli risk gruplarinda HCV enfeksiyonunun 6nemini ortaya
¢ikarmugtir. Ancak I. kusak ELISA anti-HCV testleri yeterli duyarhilik ve 6zgiillikte
olmadigindan C22, C33-c antijenleri igeren II. kusak, ve genomun nonstriiktiirel
(NS) 5 bélgesine ait proteinlerini de igeren ITI. kusak ELISA testleri gelistirilmigtir.
HCV genomunun stritktiirel ve NS antijenlerine kargi olugmus antikorlan
nitroselliiloz seritler iizerinde belirleme esasina dayanan immiinoblot yontemleri
dogrulayic1 antikor saptama testleri olarak uygulanmaya baglanmistir (Giiltekin ve
ark. 1996).

HIV enfeksiyonunun tamsinda giiniimiiz igin en etkili ve pratik yontem
ELISA ile anti-HIV antikorlarinin saptanmasidir. ELISA, HIV antikorlar igin
yikksek sensitivite (>%95) ve spesifiteye (%95-99) sahip bir tekniktir. Ancak
serokonversiyon olusmadan 6nce yani virus bulagindan sonraki ilk 3-12 hafta i¢inde
(pencere donemi) yapilan ELISA testi, yalanci negatif sonug verebilmektedir
(Anonim 1998).

Birbirleri ile %40-60 aminoasit homolojisi gésteren HIV-1 ve HIV-2 olarak
adlandinlan iki tip HIV saptanmigtir. HIV-1, A-I ve O olmak iizere subtiplere
aynlmaktadir. Subtip O ve M olarak gruplandinimig olan A-I subtipleri arasinda
%55-77 oraninda aminoasit homolojisi bulunmaktadir. ELISA testinde eger O
antijeni kullamlmamigsa, bu subtip ile enfekte olmus olan kigiler negatif olarak
tamimlanabilir. Genel kullanimda olan bu grup ile HIV-1 ve HIV-2
tanimlanabilmekte ancak, subtip O saptanamamaktadir (Anonim 1998).

Ayrica kollajen doku hastahiklan, kronik hepatit, sitma ve gesitli HLA
fenotipleri ELISA ile yalanci pozitif reaksiyon verebilmektedir. ELISA ile pozitif



13

saptanan serum ornekleri ikinci kez test edilir ve ikinci testte de pozitif ELISA’ya
oranla daha spesifik test olan Western Blot (WB) veya Immunofluorescence assay
(IFA) uygulanir (Anonim, 1998). IFA testi, viral antijenlere karsi IgG ve IgM
cevaplan aragtinr. Bu testin sensitivitesi ELISA’ninkine benzer, IFA testinde daha
¢ok P24 antijenine karyt hazirlanmig monoklonal antikorlardan faydalamlir.
Hastaligin erken safhasinda antikor negatif kigilerde HIV antijeni meydana ¢ikabilir.
Antijen testinin dezavantaji, antikor testlerinden daha az duyarhh olmalaridir. Bu
nedenle HIV ile enfekte oldugu bilinen antikor negatif kigilerin tamsinda kullamlir
(Akan, 1994). Eger serum 6rnegi IFA veya WB ile de pozitif bulunursa sonug gergek
pozitif kabul edilir (Anonim 1998).

Demirdz ve ark. (1989), yabanci devletlerden askerlik gérevini yapmak iizere
yurdumuza gelen 10985 vatandagimiza HIV’e karsi antikor taramasi yapmis ve
bunlardan bir olgunun anti-HIV pozitif oldugu goriilmistir. Bu nedenle onlem
agisindan yurt digindan gegici olarak yurdumuza giris yapanlar ile kesin doniig
yapanlarn taramadan gegirilmesinin yamsira, risk grubundaki kisilerin de siirekli
kontrol edilmelerinin uygun olacag: goriigi benimsenmistir. Ayrica, kan
donérlerinde anti-HIV taramas: yapilmasina ragmen, serokonversiyon ihtimali
dikkate almrsa, gereksiz kan ve kan iiriinleri transfiizyonundan da kacimilmas:
gerektigini ileri sirmiigtiir.

Usluer ve ark. (1991), haftada 1-3 kez hemodiyaliz uygulanan ve yaglari17-61
arasinda olan toplam 18 hastada ELISA yontemi ile Hepatit B Virusu,
Sitomegalovirus (CMV) IgM, IgG ve HIV antikorlarim aragtirmislardir. 18 hastanmin
steril idrar 6rnekleri modifiye Giemsa yontemiyle boyanarak CMV’e ait intraniikleer
ve intrasitoplazmik inkliizyon cisimcikleri aragtinlmigtir. HBs Antijeni; 18 olgunun
timiinde negatif, anti HBc IgM antikoru 1 olguda (%5) pozitif, anti HBc IgG
antikoru 8 olguda (%40.4) pozitif ve anti HBs 3 olguda (%16) pozitif olarak
bulmuglardr,

Giineri ve ark. (1991), Alsancak Devlet Hastanesi’nde 116 kisinin
serumlarinda HBsAg, anti-HBc, anti-HBs varliklanni arastirmiglardir.  Bunun
sonucunda hepatit B virus serolojik gostergelerinin prevalans1 %38.79, HBsAg’nin

prevalansi %3.44 olarak bulunmustur.
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Giiraksin ve ark. (1992), Erzurum’da sosyo-ekonomik yapilar1 farkh
bolgelerden segilen 190 ilkokul 6grencisini HBsAg, Anti-HBs ve anti-HB¢ ydniinden
incelemisglerdir. Ogrencilerin %7.4’tinde HBsAg, %9.5’inde Anti-HBs ve %6.3iinde
anti-HBc’nin pozitif oldugunu belirlemiglerdir. Kentsel bélge ogrencilerinde
saptanan oranlar kirsal bolge 6grencilerinden yitksek olmasina kargilik aradaki fark
istatistiksel agidan 6nemsiz degerde bulunmustur. HBV markerlerindeki pozitiflikle
yag ve cinsiyet arasinda anlamli iligkiler saptanamamgtir. Aym sekilde aile
bireylerinde belirlenen viral hepatit enfeksiyonlan ile seropozitiflik oranlan arasinda
anlamls iligki bulunamamugtir.

Boérekgi ve ark. (1993), Erciyes Universitesi Gevher Nesibe Hastanesi’nin
riskli Unitelerinde ¢aligan 170 personelin serum Orneklerinde Hepatit B (HBV)
serolojik degerleri ELISA ile aragtirmig, HBsAg, anti-HBc ve Anti-HBs y6niinden
olumlu olmayanlar, agt programina alinmiglardir. HBV enfeksiyonuna duyarli 25
personele plazma kokenli ve 19 personele de maya kékenli ag1 uygulanmigtir, Plazma
kokenli her biri 5 mcg (mikrogram) protein igeren a1 0., 1., 2. ve 12. aylarda 4 doz;
maya kokenli her biri 20mceg protein igeren ap1 0., 1. ve 6. aylarda 3 doz olarak
deltoit bolgeye uygulanmigtir. Asilama sonunda higbir personelde asi reaksiyonu
gorilmemistir. Her doz agidan bir ay sonra alinan kan 6rneklerinin her birinde Anti-
HBs varhg ve diizeyleri aragtinlmigtir. Agilamalarin  ¢ogunda 1. Doz
uygulamasindan sonra Anti-HBs bulunmus ve son doz agidan bir ay sonra Anti-HBs
diizeylerinde artig goriilmigtiir. Plazma kokenli agi ile agilanan 25 kisiden 17’sinde
(%68) ilk dozdan, 20’sinde (%80) 2. dozdan 21’inde (%84) 3. dozdan sonra;, maya
kokenli ag1 ile agilanan 19 personelin 7’°sinde (%36.8) ilk dozdan, 15’inde (%78.9) 2.
dozdan ve 18’inde (%94.7) 3. dozdan sonra koruyucu diizeyde (10IU/L) Anti-HBs
varligt goriilmiigtir. Immiinizasyon saglanmas1 yoniinden plazma kokenli agi ile
maya kokenli ag1 arasinda 6nemli bir fark goriilmemis (p > 0.05) ve her iki tip ag1 ile
olusan Anti-HBs diizeyleri son dozdan sonra aym bulunmugtur. Yiiksek risk grubunu
olugturan hastane personeli arasinda, HBV enfeksiyonunun yayilmasinin
onlenmesinde, HBV ag1 uygulamasinin énemini vurgulamuglardir.

Cengiz ve ark. (1993), yakin ge¢misinde perkiitan veya parenteral siringa,
transflizyon veya operasyon gegirme gibi oykiisii bulunmayan; hepatit anemnezi

vermeyen, 10-60 yas grubunda, 67 kadin ve 73 erkekten olusan saghkli goriiniiglii



15

140 kisinin serumunda, HBsAg’i ELISA ile aragtirmiglardir. HBsAg, 11/140 (%7.85)
oraminda pozitif bulunmugtur. Kadinlarda bu oran 7/67 (%10.45) ve erkeklerde 4/73
(%5.48) olarak saptanmugtir. Saglikli bireylerin 21-40 yas grubunda 9/90 (%10)
HBsAg tagiyicilifi saptanmug, 41 ve Ustii yag grubunda 16 kisi ve 10 yas grubundaki
12 kiside HBsAg tastyicilifi bulunmamugtir.

Goz ve ark. (1993), Ankara Universitesi Tip ve Dis Hekimligi Fakiilteleri
caligsanlarindan 248 kiginin serumlarinda, ELISA ile HBsAg arastirmiglardir. Tip
Fakiiltesi’nde galisan 35 hastane personelinden 2’sinde HBsAg pozitif bulunmustur.
Buna karsilik, Dis Hekimligi Fakiiltesinin memur, teknisyen, hemsire ve hizmeth
olarak galigan 47’si erkek, 41°i kadin 88 saglik personelinin 6’sinda (3 erkek, 3
kadin) HBsAg seropozitifligi saptanmigtir (%6.8).

Leblebicioglu ve ark. (1993), 19 Mayis Universitesi Hastanesi’nde 243 saghk
personeli ve 100 saglikli kan donériiniin serumlarinda ELISA ile HBsAg ve Anti-
HBs prevalansini sirasiyla hastane personelinde %8.6, %33.7 ve kan donérlerinde
%5 ve %24 bulmuslardir. Hepatit B Virus prevalansi hastane personelinde (%42.3)
kan donérlerine (%29) gore yitksek olarak belirlenmigtir.

Besisik ve ark. (1993), renal transport yapilan hastalarda Anti-HCV
seropozitifliginin sikligin1 ve klinik 6nemini aragtirmak amaciyla, canlhidan nakil
allografili 101 (81 erkek, 20 kadin; ortalama yag: 30.4519.67 yil; ortalama izleme
siiresi: 28.61+11.39 ay) kadavradan nakilli 30 (21 erkek, 9 kadin; ortalama yas:
32.4118.48 yil; ortalama izleme siiresi 35.42+14.32 ay) olmak lizere toplam 131
hasta bu ¢aligmaya dahil etmiglerdir. Serolojik takibe alinan bu 131 hastadan 38’1
(%29) Anti-HCV seropozitif bulunmus, canlidan veya kadavradan nakil allografth
hastalar arasinda Anti-HCV siklif1 agisindan anlamli bir fark bulunamamugtir

Poyraz ve ark. (1993), hepatit B siiphesi ile laboratuvara gelen ve ELISA
yontemi ile hepatit markerlarina bakilmasi istenen 140 hasta serumunu, HBsAg
yoniinden indirekt hemagliitinasyon ve lateks agliitinasyon deneylerini de kullanarak
kargilagtirmali olarak incelemiglerdir. Serumlarin 134 (%95.7)’i her ii¢ deneyle de
uyumlu sonug verirken, 6 (%4.3)’s1 ¢eliskili sonu¢ vermigtir. Deneyler arasinda
celigkili sonuglar, yalanci pozitif reaksiyonlara bagh olabilecegi gibi, ELISA yontemi
ile pozitif olup diger yontemlerle negatif olmasi, yine ELISA yonteminin daha hassas

olmasi nedeniyle zayif pozitiflikleri saptayabilmis olmasina bagh olabilecegi ileri
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strilmiigtir. THA ile pozitif olan bazi serumlarin LA ve ELISA ile negatif
bulunmasinin IHA yontemindeki degerlendirme giigliiglinden kaynaklandig
sonucuna varilmugtir. THA yontemi ile yapilan incelemelerde bazi durumlarda
reaksiyonun pozitif mi, yoksa negatif mi oldugu konusunda ¢eligkiye diigiilmiigtiir.
ELISA ve LA sonuglar1 arasinda %98.6 oraninda uyum bulunmas: LA sonucunun
daha kolay ve yanilgiya meydan vermeden degerlendirilebilmesinden kaynaklandigi
goriisine varilmgtir.

Senol ve ark. (1993), HBsAg taramalarinda, RPHA (Reverse Passive

Hemagglutinasyon) ile ELISA’nin duyarliliklarim kargilagtirmak ve RPHA’nin
duyarhiligim arttirmak amact ile planlanmig ve bu amagla ELISA ile HBsAg pozitif
bulunan 207 serumu, RPHA ile test etmiglerdir.
RPHA ile negatif bulunan serumlar, test serum miktarlart bir misli artinlarak tekrar
taranmuig ve bu agamadan sonra da hala negatif bulunan serumlara aym degisiklik
ikinci kez uygulanarak test tekrarlanmigtir. RPHA’mn ELISA’ya gore duyarlilig
baglangicta %77.7, birinci konsantrasyondan sonra %90.3, ikinci konsantrasyondan
sonra ise %95.2 olarak bulunmustur.

Doganay ve ark. (1993), degisik hasta gruplann ve saglik personelinden
toplanan 383 serum orneginde, ELISA yontemi ile HBsAg, Anti-HCV ve anti-HDV
aragtirmiglardir. Kronik diyaliz hasta grubunda Anti-HCV %32.4, kronik viral hepatit
ve siroz grubunda Anti-HCV %23 ve anti-HDV %23 olarak bulunmugtur. Saglik
personelinde Anti-HCV pozitifligi %8.3 olarak belirlenmigtir. Diger gruplarda Anti-
HCV pozitifligi diisik oranlarda gozlenmigtir. Anti-HDV pozitifligi donorlerde
%?2.7, diyaliz hastalarinda %8.1 ve kanserli hastalarda %1.3 iken dier gruplarda
pozitiflik saptanamamigtir.

Leblebicioglu ve ark. (1993), Ondokuz May1s Universitesi T1p Fakiiltesi
Hemodiyaliz Unitesindeki 43 KBY hastalarinda kan yoluyla bulasan Hepatit
viruslarina (Hepatit B, C, D) karsi olugan antikorlari ELISA yontemi ile
aragtirmuglardir.  Olgulanin 32 (%76.2)’sinde HBc total antikor pozitifligi, 12
(%27.9)’sinde HBsAg tagiyiciligt saptanmugtir. 14 olguda (%632.5) Hepatit B ye kars
bagisiklik gosteren Anti-HBs pozitif bulunurken, 6 olguda gegirilmis enfeksiyona
ragmen Anti-HBs saptanamamigtir. Anti-HCV seropozitifligi 34 (%79.1) olguda
gosterilmis ve bu olgulardan 6 (%18.2)’sinde HBsAg pozitifligi belirlenmistir.



17

Utag ve ark. (1994), diizenli hemodiyaliz tedavisi uygulanan 40 hastada HCV
antikor sikhig1 ile hemodiyaliz tedavisinin siiresi, kan transflizyonu sayisi, Alanin
Aminotransferaz (ALT) enzim yiiksekligi ve Hepatit B serolojik belirleyicileri
arasindaki iliskiyi aragtirmuglardir. Hastalarin 13%inde (%32.5) Anti-HCV pozitif
bulunmustur. HCV antikor pozitifligi ile yas ve cinsiyet arasindaki iligki
saptanmazken (p>0.05), diyaliz stresi ve kan transflizyon sayisi arasinda dogru
orantih bir iliski tespit edilmistir.(p<0.05). HCV antikoru pozitif olan 13 hastanin
7’sinde (%53.8), HCV antikoru negatif olan 27 hastanin 5’inde (%18.5) retrospektif
(geriye yonelik) olarak inceleme ALT diizeyleri degisik veya birbirini takip eden
aylarda 2-5 kat artms olarak bulunmustur.

Tibet ve ark.(1994), Ankara’nin gesitli semtlerindeki firinlarda ve ekmek
fabrikalarinda firinct olarak gorev yapanlarin serumlarinda ELISA ile HBsAg’i
aragtirmiglardir. Calisma grubunda 15-50 yas arasinda, belirgin saglik sorunu
bulunmayan 80 olgu alinmig ve 4/80 (%5) HBsAg seropozitiflifi saptanmgtir.
HBsAg tasiyicist 4 olgu 21-40 yas grubunda yer almigtir.

Ayhan ve ark. (1995), 121 diabetes mellitus (DM) hastasindan olusan ¢aligma
grubu ile 60 saglikh eriskinden olusan kontrol grubunda Enzim Immiin Assay (EIA)
ile HBsAg varlifim aragtirmiglardir. DM grubunda HBsAg seroprevalanst %0.8,
kontrol grubunda %5.0 olarak saptanmistir. Her iki grup arasinda da anlamli bir fark
gorilmemigtir.

Kosar ve ark. (1995), Selguk Universitesi Tip Fakiiltesi’nde okuyan 92
dgrenci, aym fakiiltede ¢aligan 70 doktor, 50 hemsire ve laborant, 50 saglik harici
islerde calisan kiside HBsAg ve Anti-HBs varligim incelemislerdir. HBV agis1
yapilanlar ¢aliyma digt birakilmistir. HBsAg pozitifligi tip 6grencilerinde %8.6,
doktorlarda %14.3 laborant ve hemsirelerde %12, Anti-HBs pozitifligi tip
ogrencilerinde %9.8, doktorlarda %11.4, laborant ve hemgirelerde %14 oraninda
saptanmis olup, HBsAg ve Anti-HBs pozitiflik oraninin ¢aligma siireleriyle dogru
orantih olarak artti§1 goriilmiigtiir.

Okan ve ark. (1995), hemodiyaliz hastalarinda hepatit B (HBV), hepatit C
(HCV) ve Human Immiinodeficiency Viriis (HIV)"ii arastirmiglardir. Calismayi 27°si
kadin 54’ erkek 81 kronik bobrek hastas: iizerinde yapmuglardir. Yas dagihim 15-81
arésmda (ortalama 46.7) olup diyaliz siireleri 1-12 y1l arasinda degismekteydi.
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Hastalarin 22’sinde (%27.2) heniiz hi¢ kan transflizyonu yapilmamig olup diger 59
hastaya en az 5 tinite kan transfiizyonu yapilmigti. HIV ve HCV antikorlar ile HBV
icin HBsAg, Anti-HBs, anti-HBc testlerinde ELISA kullanmiglardir. Hastalarin hig
birinde Anti-HIV pozitifligine rastlanmamistir. Anti-HCV 40 hastada (%49.3) pozitif
olup bu oran kan transflizyonu yapilanlarda %55.9 iken, yapilmayanlarda %31.8
olarak bulunmusg olup, 6 hastada (%7.4) tim gostergeler negatif olarak saptanmugtir.
HBV gostergeleri ile HCV’nin birlikte pozitifligi 38 hastada %46.9 olarak
belirlenmigtir.

Poyraz ve ark. (1995), risk gruplarinda hepatit C seroprevalansini aragtirmak
amaciyla 303 hastane personeli, 65 diyaliz hastasi, 50 genelev kadin1 ve 80 kontrol
grubu serumunu ELISA yontemi ile Anti-HCV antikorlar1 yoniinden incelemiglerdir.
Hastane personelinin 9’unda (%2.9),hemodiyaliz hastalannmin 37’sinde (%56.9),
genelev kadinlarinin 6’sinda (%12), kontrol grubunun ise 5’inde (%6.2) Anti-HCV
pozitifligi saptanmigtir. Risk gruplan kontrol grubu ile kiyaslandiginda; istatistiksel
olarak anlamli bulunurken (p<0.05), hastane personeli ve genelev kadinlarinda
anlamsiz bulunmustur(p>0.05).

Ulusoy ve ark. (1995) , kronik bobrek yetmezligi ile hemodiyaliz yapilan 80
hastada (50 erkek, 30 kadin; yas aralifi: 9-64 yil) HBsAg, Anti-HBs, Anti-HCV,
Anti-HIV prevalansini arastirmuglardir. HBsAg (+) ligi 8 hastada (%10), Anti-HBs
(+) ligi 8 hastada (%10) ve Anti-HCV pozitifligi 16 hastada (%20) saptanmig ve
Anti-HIV ise hi¢bir vakada goériilmemistir. Anti-HCV prevalansinin hemodiyaliz
siresi ile dogru orantili olarak arttifim1 belirlemislerdir(p<0.005). HBsAg ve Anti-
HCV prevalanslan ise kan transfiizyon sayist ile orantili olarak yiiksek bulunmusgtur.
(sirasiyla p<0.01 ve p<0.05). On hastada serum Alanin Aminotransferaz (ALT)
saptanirken, Anti-HCV (+) olan 16 hastanin 8’inde (%50) ve HBsAg (+) olan 8
hastamin 2’sinde (%25) ALT seviyesi yiksek bulunmustur.

Bahar ve ark. (1995), hepatit A IgM ve delta belirleyicileri negatif olan 95
hepatit kugkulu olgu ve birbiri ardisira bagvuran 95 kan donérii Anti-HCV agisindan
Enzim Immiin Assay (EiA) yontemi ile aragtirmiglardir. her iki gruptan da iki olguda
(%2.1) Anti-HCV antikoru belirlemiglerdir.

Akbulut ve ark. (1995), ¢aligmalarinda Elazig Polis Okulu ogrencilerinde

HBsAg prevalansinin bulunmasi, bulagsma yollann hakkinda fikir edinmesi ve
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ogrencilere hastalik hakkinda bilgi vermeyi amag¢ edinmigslerdir. 20-30 yaglan
arasinda 377 6grenci tizerindeki ¢alismada HBsAg prevalansim 26/377 (%6.9) olarak
bulmuglardir. Polis Okulu 6grencilerinin geldikleri cografik bolgeye gére HBsAg
prevalansinin dagilimimi incelediklerinde; en yiiksek oran 9/81 (%11.1) ile Dogu
Anadolu Bolgesi’nden gelen 6grencilerde goriilirken, en diigiik oran 3/81 (%3.7) ile
Ege Bolgesi’nden gelen dgrencilerde oldugunu saptamiglardir. HBsAg tastyiciligim,
okul berberinde tirag olanlarda, okul berberinde tirag olmayanlara oranla daha yiiksek
olarak saptamiglardir. Fakat bu oran istatistiksel anlam tagimadifi kanisina

varilmugtir.
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3. MATERYAL, METOD

Materyal: KN.-H. Kan Merkezine kan vermeye gelen kan donorlerinden
alinan 3763 kan omegi ve KN.H. Hemodiyaliz Unitesine gelen 145 Kronik
Hemodiyaliz hastasindan alinan 835 kan 6regidir. Hemodiyaliz hastalarindan alinan
kan ornekleri hastalar tedaviye baglamadan ve tedavi siiresince her ay rutin olarak
alinmiglardir. Kan 6mekleri 5 ml’lik steril enjektorlerle alinarak steril bir cam veya
polipropilen tiiplere aktanldiktan sonra agizlan kapatilmis ve etiketlenmigtir.
Etiketlere hasta adi, protokol numarasi ve tedavi gordigi servis adi belirtilmisgtir.
Omekler ELISA yontemi ile incelenmek iizere kan merkezi laboratuvarinda
saklanmugtir.

Metot, Kanlar, Elektro-mag M815M marka santrifij cihaziyla 5 dakika
siireyle santrifiij edilerek serumlan ayrilmigtir. Kanlarda Hepatit B antijeni (HBsAg),
Hepatit C antikoru (Anti- HCV), Hepatit B antikoru (Anti-HBs) ve Anti-HIV1/2
antikoru, ELISA yoéntemi ile ETI-Lab (Sorin Biomedica S.P.A. ITALY) marka tam

otomatik ELISA cihaz ile incelenmistir.

3.1. Kullanilan Cihaz ve Testler

ELISA testi ETI-LAB cihaz1 ile yapildi. ETI-LAB cihazi tam otomatiktir.
Cihazin ii¢ fonksiyonu vardir. Bunlar:
a) Dagitma (Dispense); soliisyonlar1 dagitir.
b) Yikama (Washing); yikamay: baghiindaki problan vasitastyla yapar.
¢) Inkiibasyon (Incubation); inkiibatérlerde inkiibasyon iglemi yapar.
ELISA testinde SORIN (Sorin Biomedica S.P.A. ITALY) marka kitler kullamlmigtir.

Bu kitlerin test ¢esidine gore caligilma iglemleri agsagida verilmistir.
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3.1.1. HBsAg' kiti galigma prosediirii

HBsAg’nin varligi enzim tracer ile solid fazda baglanmasiyla ortaya ¢ikar.
Enzim aktivitesi, kontroller ve numunedeki HBsAg varligi oraninda olusur. Enzim
aktivite olgiimii, kromojen/substrat eklenerek yapilir. Enzim aktivitesi, kromojen
/substrat’in olusturdugu rengin spektrofotometrede okunmasi ile tespit edilmistir
(Sekil 3.1.1).

inkiibasyon
1 saat 37°C°de
= Calkalama
= —
= . ° '
==
@ ,
(s inkiibasyon
== \ 1 saat 37°C’de
g Calkalama
= + : -
55—4. -4 yikama
= inkiibasyon
30dakika oda 1sisinda
oy Choromojen/substrat  ———e—m—wp ! Blocking o e

—_——» 450/630 nm, de optik okuyucu ile okuma

Sekil 3.1.1.: 1. Kuyucuga sabitlenmis anti-HBs 2. Numune ve kontroldeki HbsAg 3. Enzim
tracer

. Kitler (Tablo 3.1.1) buzdolabinda saklandi ve kullanmadan énce oda 1sisina
getirildi.

e BI1,Cl1,D1% 10 ul negatif kontrol, E1, F1, 10 ul pozitif kontrol G1’den itibaren
10 p! numuneler dagitild: (sekil 3.1.2). Dagitma isleminden sonra 1430+20 rpm’de

10-15 saniye g¢alkaland1 ve stripin Ustii 6zel bir kagit ile kapatilarak inkibasyona
gecildi.



Tablo 3.1.1.: HBsAg kiti i¢inde bulunan soliisyonlar
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-Soliisyonlar Adet Miktar
Kaplanmig stripler 24 strip X 8 kuyucuk
Enzim Tracer 1' sise 0.7 ml
Negatif kontrol 1 sise 3.3 ml
Pozitif kontrol 1 sige 2.5 ml
Tracer diluent 2 sise 14.7 ml
Sample diluent 2 sige 30 ml
Wash buffer 2 sise 40 ml
Kromojen 2 sise 9ml
Substrat 2 sige 9 ml
Stop soliisyonu 1 sige 30 ml

b
W
8
W

10 11 12

g O w p

my

m Q
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Sekil 3.1.2.: O:Kuyucuk, NC: Negatif kontrol, BLK: K&r, S: Numune, PC : Pozitif kontrol

e Inkiibasyon
Yontem A; 30+2 dakika 37+1°C’de

Yontem B; 1 saat+5 dakika 37+1°C’de yapild1.
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e Inkiibasyon sonrast 5 kez washing buffer ile yikama islemi yapildi. Washing
buffer’in, 30 ml’si 1 litre distile su ile dilue edildi. Yikama bittikten sonra strip ters
cevrilerek kurutma kagidinda kurutuldu.
e Yikamadan sonra Enzim tracer 1:50 oraninda tracer diluent ile dilue edildi.
Inkiibasyondan sonra 100 pl enzim tracer kuyucuklara dagitildi (Al kuyucugu
harig.)
e Ikinci inkiibasyona gegildi. Bu inkiibasyon basamaginda da ilk inkiibasyonda
kullanilan siire ve sicakliklar kullanildi.
e Inkiibasyon sonrasi1 5 kez washing buffer ile yikama islemi yapildi. ilk ytkamada
oldugu gibi yikama bittikten sonra strip ters gevrilerek kurutma kagidinda kurutuldu.
e Kromojen/substrat 1:1 oraminda hazirlandi. Hazirlanan kromojen/substrat
karigim soliisyonu 100 pl miktarinda kuyucuklara pipetlendi..
¢ Son inkiibasyon 30+2 dakika oda 1sisinda direk 151k almayan bir ortamda yapildi.
e Her kuyucuga 100 pl stop soliisyonu pipetlendi.
e 450/630 nm’ deki optik okuyuculu spektrofotometre ile 6lgiim yapildi. Olgiim
islemi stop soliisyonu dagitildiktan sonra 30 dakika iginde yapilmistir.
e Sonuglarin degerlendirilmesi; cut-off (sinir) degerinin hesaplanmas: ile yapildi.
Cut-off degeri: NCX (Negatif kontrollerin ortalama degeri)+0.050 olarak hesaplandi.
-0.010 < NCX < 0.050, PCX (pozitif kontrollerin ortalama degeri) > 0.550,
PCX-NCX > 0.500 olmalidur.

Omneklerin absorbans degerleri cut-off’dan bilyiik ve esitse sonug pozitif, cut-

off’dan kiigiikse sonug negatif olarak degerlendirilir.

3.1.2. Anti-HBs kiti ¢aligma prosediirii

Anti-HBs’nin varli1 enzim tracer ile solid fazda baglanmasiyla ortaya ¢ikar.
Numuneler ve kalibratérlerdeki Anti-HBs konsantrasyonu enzim aktivitesi ile
belirlenir. Enzim aktivitesi, kromojen/substrat renk reaksiyonuna gore
spektrofotometrede okunmasiyla olgiilir (Sekil 3.1.3).
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Inkiibasyon
(30 dakika, oda 1sisinda)

ey CHOTOMOJEN/SUSINA! e BlOCking reagen =

———t  450/630 ve 405/630 nm’de optik okuyucuda okuma

Sekil 3.1.3. : 1. insan HBsAg ile kaplanms kuyucuk, 2. Numune veya kontrollerdeki anti-

HBs, 3. Enzim tracer

Kitler (Tablo3.1.2) buzdolabinda saklandi kullanmadan 6nce oda 1sisina getirildi.
Kor (A1) harig biitiin kuyucuklara 100ul inkiibasyon buffer dagitildi.

100ul negatif kontrol, kalibratér ve 6rnekler dagitild.

Stripin uisti 6zel kagt ile kapatildi.

Inkiibatorde 2 saat + 10 dakika 37 +1°C’de inkiibasyona alind..

Inkiibasyondan sonra 5 kez hazirlanan washing buffer HBsAg testi caligmasinda

oldugu gibi 30 ml washing buffer 1 It. distile su ile dilue edildi yikand: ve yikanma

islemi bittikten sonra kurutma kagidinda kurulandi.

Enzim tracer 1:50 oraninda tracer diluent ile dilue edilerek 100pl kér kuyucuk

harig biitiin kuyucuklara pipetlendi.

inkiibatorde 1 saat + 10 dakika 37 + 1°C’de inkiibe edildi.
Yine 5 kez yikand.
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o Kromojen/substrat hazirlanarak kor dahil her kuyucuga 100ul pipetlendi.

¢ Inkiibasyon bu kez 30 + 2 dakika oda 1sisinda ve 15iksi1z ortamda yapildi.

e 200yl blocking soliisyon pipetlendi.

e 450/630 nm. fotometrede 30 dakika i¢inde sonuglar alindi.

NCX < 0,100, 0.035 <K1<0,300,KIX/NCX>2,0, K2/K1>4,5 olmalidir.

Tablo 3.1.2.: Anti-HBs kiti iginde bulunan soliisyonlar

Soliisyonlar Adet Miktar
Kaplanmus stripler 24 strip X 8 kuyucuk
Enzim Tracer 1 sise 0.4 ml
Negatif kontrol 1 sise 5 ml
Kontroller (K1, K2) 1 sise 5 ml
Tracer diluent 2 sige 14.7 ml
Inkiibasyon buffer 1 sise 15 ml
Wash buffer 2 sige 40 ml
Kromojen 2 sise 9 ml
Substrat 2 sise 9 ml
Stop soliisyonu 1 sise 30 ml

Anti-HBs’nin varlifn K1’in absorbans degeri ile numunelerin absorbans
degerlerinin kargilagtirilmasi sonucu elde edilir. K1 degeri cut-off degeridir. Eger

numunelerin absorbanslar cut-off’dan biiylik ve esitse pozitif, kiigiikse negatiftir.
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3.1.3. Anti-HCV kiti ¢aligma prosediirii

HCYV antikoru solid fazda enzim tracer’e baglanir. Enzim aktivitesi, kontrol
ve orneklerdeki HCV antikoru konsantrasyonuna baghdir.

Enzim aktivitesi spektrofotometre ile 6lgiiliir.

I on

1 saat, 37°C, galkalama
yikama

Inkiibasyon

1 52a1,37°C, calkalama
yikama

Inkiibasyon

30 dakika oda is1smda

——ee—y Choromojen/substrat s Blocking soliisyonn_____

——t 450/630 nm.’de okuma

Sekil 3.1.4.: 1. HCV ile kaplanmms kuyucuk, 2. Numune ve kontroldeki HCV antikoru, 3.
Enzim tracer

e Kitler (Tablo3.1.3) buzdolabinda saklandi. Kullanmadan once oda isisina
getirildi.

e 200 pl sample diluent (seyreltik 6rnek) kuyucuklara pipetlendi.

e BIl, Cl1, DI’e 10 pl negatif kontrol, E1, F1’e, 10 ul pozitif kontrol ve G1’den

itibaren 10 pl numuneler pipetlendi. Dagitma igleminden sonra 1430+20 rpm’de 10-

15 saniye galkaland: ve stripin tistii 6zel bir kagit ile kapatilarak inkiibasyona gegildi.

o Inkiibasyon

Islem A; 30+2 dakika 37+1°C°de
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Islem B; 1 saat+5 dakika 37+1°C’de
Tablo 3.1.3.: Anti-HCV kiti iginde bulunan soliisyonlar

Soliisyonlar Adet Miktar
Kaplanmug stripler 8 kuyucuk X 24 strip
Enzim Tracer 1 sige 0.7 ml
Negatif kontrol 1 sise 1.3 ml
Pozitif kontrol 1 sige 1.2 ml
Tracer diluent 2 sise 14.7 ml
Sample diluent 2 sise 30 ml
Wash buffer 2 sige 40 ml
Kromojen 2 sise 9 ml
Substrat 2 sise 9 ml
Stop solisyonu 1 sise 30 ml
Test say1s1 192

e Inkiibasyon sonrasi 5 kez washing buffer ile yikama iglemi yapildi.. Yikama
bittikten sonra strip ters gevrilerek kurutma kagidinda kurutuldu.

e Inkiibasyondan sonra 100 pl enzim tracer kuyucuklara dagtildi. (A1 kuyucugu
harig).

e Ikinci inkiibasyona gegildi.

Islem A; 30+2 dakika 37+1°C’de

Islem B; 1 saat+5 dakika 37+1°C’de

e Inkiibasyon sonrasi 5 kez washing buffer ile ytkama islemi yapildi. Yikama
bittikten sonra strip ters gevrilerek kurutma kagidinda kurutuldu.

e Hazirlanan kromojen/substrat 100 pl miktarinda kuyucuklara pipetlendi.

e Son inkiibasyon 30+2 dakika oda 1sisinda direk 151k almayan bir ortamda yapildi.
e Her kuyucuga 100 ul stop soliisyonu dagitildi.

e  450/630 nm. spektrofotometrede o6lgiim yapildi. Olgiim islemi stop soliisyonu
dagitildiktan sonra30 dakika i¢inde yapildi.
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e Sonuglar cut-off degeri ile 6rneklerin optik okuyucudaki absorbans degeriyle
kiyaslanarak alinir. Cut-off degeri NCX+0,200 olarak hesaplanir. Absorbans degerler
cut-off degerinin altinda ise numunelerde HCV antikoru negatif (-) demektir. Cut-off
degerinden yiiksekse pozitiftir. Eger sonug cut-off degerine esitse veya ¢ok az fazla
ise galigma iki paralelli olarak tekrarlanir. Bu denemelerden her hangi birinden aym

sonug alintyorsa dogrulama testleri uygulanir.

3.1.4. Anti-HIV kiti ¢aligma prosediirii

AIDS’e yol agan HIV-1 ve HIV-2 dir. Biotest Anti-HIVY rekombinanti,

HIV-1 ve HIV-2 antikorlarinin gosterilmesi, kullanilan yiiksek derecede
saflagtirilmig rekombinant viral antijen, solid faz E.I.A.’da ¢ok duyarlidir. Hem HIV-
1 ve HIV-2’nin gp35 ve gp4l transmembran proteinlerinin immiinodominant N-
terminal pargasi, hem de HIV-1’in p24 6z antijenin yiiksek reaktifi rekombinant
teknolojisi ile bakteri (E.coli)’den iiretilmistir. Bu antijenler yiiksek derecede
saflagtirilmig ve mikrotest plaklarina tespit edilmistir.
Inkiibasyon siiresince 6zel HIV antikorlan rekombinant viral antijenlerle baglanir.
Spesifik olmayan antikorlar sonraki yikama basamaginda uzaklagtinilir. Ik
inkiibasyon basamaginda olusan antijen-antikor kompleksi insan IgG’sine kary1
kullanilan spesifik bir enzimle isaretli antikorlarla tespit edilir. Konjugatin enzim
aktivitesi daha sonra tespit edilir. Reaksiyon H2SQO, ile durdurulur.

Mikrotest Plagi, HIV-1 p24, HIV-1 gp41 ve HIV-2 gp35 viral proteinlerin
rekombinant antijenleri ile kaplanmistir.

e Kitler (Tablo3.1.4) buzdolabinda saklandi. Kullanmadan once oda 1sisina
getirildi.

e Soliisyonlarin orami; Washing-buffer konsantresi 1:501 oraninda distile su ile
veya deiyonize su ile yapildi (Or: 2ml+11t.). Dilue edilmis washing buffer 2-8°C’de 1
hafta stabildir. Stop soliisyonu siilfirik asit hazirlanmasi 3. inkiibasyon basamagindan
sonradir. Plaklar1 1 saat i¢inde degerlendirmek i¢in 1 N siilfirik asit kullanilabilir,
daha uzun siire igin 4 N’lik H,SO4 gerekir.
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o Soliisyonlar oda 1sisina getirildi.

e Dilisyon iki ayn sekilde yapildi.

1. Diliisyon direkt kuyucuk iginde yapildi.
2. Diliisyon ayn tiipte yapildi.

Tablo 3.1.4.: Anti-HIV Kkiti i¢inde bulunan soliisyonlar

Soliisyonlar Adet Miktar
Kaplanmus stripler 24 strip X 8 kuyucuk
Konjugat 1 sige 12 ml
Negatif kontrol 1 sise 0.4 mi
Pozitif kontrol 1 sige 0.4 ml
Sample diluent 1 sise 45 ml
Wash buffer 2 sise 6 ml
Kromojen 2 sise 9 ml
Substrat 8 tablet 48 ml
Stop soliisyonu 1 sige 30 ml

Diliisyonun kuyucukta yapilmasi, her bir kuyucuga 200ul Sample-diluent
pipetlendi. Al ve Bl kuyucuklan bog birakildi. C1 ve D1’e negatif kontrol 10 pl
pipetlendi. E1 ve F1’e yine 10 pl pozitif kontrol pipetlendi. G1’den sonraki. her bir
kuyucuga 10 pl numune kondu ve islemden sonra karigimin saglanmasi igin
calkalama iglemi yapildi.

Diliisyonun ayn tiipte yapilmas: ise; prediliisyon i¢in oran 1:21 dir. Bos bir
tiipe 200 ul sample diliient ve 10 pl numune veya pozitif ve negatif kontrol kondu ve
bu tiip karigtirilarak 200 pl alindi ve kuyucuklara aktanildi.

C1 ve D1’e 200 pl negatif kontrol-Sample diluent karigimi
E1 ve F1’e 200 pl pozitif kontrol-Sample diluent karisimi
Al ve B1’e 200 pl Sample diluent

G1’den itibaren Sample diluent numune karigimi pipetlendi.
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Plaklarin distleri kapatilarak inkiibasyon iglemine gegildi. Inkiibasyon igin prosediir

sOyledir (Tablo 3.1.5)

Tablo 3.1.5.: Inkitbasyon siirelerinin inkiibasyon tiiriine gére ayarlanmasi

A B C
Inkiibasyon 40°C SuBanyosu | 37°C Inkiibator 37°C Isitict
Numune ve 30 dak. 45 dak. 1 saat
Kontroller
Konjugat 30 dak. 45 dak. 1 saat
Kromojen/Substrat 15 dak. 15 dak. 15 dak.
Oda Isis1 Oda Isist Oda 1s1s1

e Yikama 5 kez Washing-Buffer ile otomatik pipetlemeyle yapildi.
e Herbir kuyucuga 100 ul konjugat kondu.
e Tekrar Inkiibasyona alindi. (Yukarida verilen semadaki konjugat inkiibasyonu)

e 5 kez tekrar yikama yapildi. Her yikamadan sonra plak ters g¢evrilerek kurutma

kagidinda kurutuldu.

e 1 tablet kromojen 12 ml substrat buffer’a atilarak tabletin erimesi beklendi.

Soliisyon renksizdir. Eger soliisyon yesil renk almigsa soliisyon hazirlama islemi

yeniden tekrarlamir. Bu soliisyondan her bir kuyucuga 100 pl pipetlendi.
o Igiksiz bir ortamda 15 dak. oda 1sisinda inkiibasyona alindi.
e 100 pl 4N veya 1IN siilfirikasit her bir kuyucuga pipetlendi.

e Spektrofotometrede 492 nm’de absorbans okundu. Tavsiye edilen dalga boyu

570-650 nm. dir.

e Sonuglarin degerlendirilmesi; koriin absorbans degerinin O.Dde 6l¢iilmesinden

sonra kontrol ve numune degerlerinden diiser. Koériin absorbans degeri <0.100 O.D

olmahdir.

Koriin degerinin kontrollerin absorbans degerinden diistiikten sonra durumun §éyle

olmasi gerekir;
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Negatif kontroliin absorbans degeri (NCX): <0.100 O.D
Pozitif kontroliin absorbans degeri (PCX): > 0.700 O.D

Cut-off degerinin hesaplanmasi; cut-off degeri NCX+0.300, diir.

Gri alanin hesaplanmasi; gri alan cut —off degeri ve cut-off -%10 arasindaki
genigliktir.

Sonuglarin yorumlanmasi; eger numunenin absorbans degeri gri alan altinda
ise sonu¢ negatiftir. Bir numune cut-off degerine egit ve biiyiikkse test prosediir
hatalar1 hari¢ aym Omnek iki ayri paralelli olarak yinelenmelidir. Tekrarlanan
orneklerin niishalarindan en az biri reaksiyon gosteriyorsa, bu éregin pozitif olma
ihtimali ve dogrulayici testlerle tagiyici olabilecegi hesaba katilmahdir.

Eger bir o6rnegin absorbansi gri alanin iginde ise 6rnek iki paralel halinde
yeniden test edilmelidir. Yeniden test edilen 6rneklerin en az birinin absorbans1 gri
alan igine uzuyorsa cut-off degerine esit ve bityiiktiir. Dogrulayici testler tagtyicidir.

Absorbans ilkinde negatif ise 6rnek negatiftir.
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4. ARASTIRMA SONUCLARI

K.N.H. Kan Merkezine miiracaat eden donoérlerinin viral hepatit ve HIV

durumlar tablo 4.1. ‘de verilmigtir.

Tablo 4.1.: Kan donérlerinde viral hepatit ve Human Immunodeficiency Virus (HIV)
belirleyicilerinin prevalanst

Total HBsAg(+) % Anti-HCV(+) % Anti-HIV(H) %

Kan donorleri 3763 188 4.9 63 1.6 0 0

K.N.H. Hemodiyaliz Unitesi’nde tedavi goren hastalar, Konya il merkezi ile
¢evre il ve ilgelerden gelmektedirler. Yine bu hastalanin bir kismu bagka
hastanelerden cesitli nedenlerle K.N.H.’sine sevk edilmis hastalardir. Oregin Sosyal
Sigortalar Kurumu (S.S.K.) Hastanesinin sevki ile K.N.H. Hemodiyaliz Unitesi’nde
tedavi goren hastalar v.b. Hastane tedavi masraflart hastalarin bagh oldugu sosyal
giivenlik kurumlarinca 6denmigtir (Sekil 4.1).

160 1 145

140 -
120

100 ﬂ

T 1

Yesil Kart Bagkur S.S.K. Emekli Sand:§1 Toplam

Sekil 4.1.: K N.H. Hemodiyaliz Unitesi’nde tedavi goéren hastalann bagh olduklan sosyal giivenlik
kurumlar
K.N.H. Konya Numune Hastanesi
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KN.H Hemodiyaliz Unitesine degisik zamanlarda tedavi icin gelen
hastalarda tedaviye baglamadan once viral hepatit ve HIV durumlan incelenmigtir
(Tablo 4.2.).

Tablo 4.2.: 145 kronik hemodiyaliz hastasimn diyalize baglamadan 6nceki viral hepatit ve
HIV test sonuglan prevalansi

HN| D.OLIT Test sonuglart HN.[D.OLT Test sonuglar
HBsAg| Anti-HBs| Ant-HCV| AntiHIV TiBsAg |Ant-HBs| AmG-HCV | AnG-HIV

1| 19.6.97 - - - - 31 126.6.97 - +& - -
2 [ 24697 | - | +9 ) o[ 32 [26697| - - 3 N
312697} +8 - - - 33 126.6.97 - - - -
4 | 26.6.97 - b +& - 34 ]126.6.97 o 3 - -
5 | 26.6.97 - - - - 35 | 26.6.97 - - o -
6 | 26.6.97 - +Q o - 36 | 26.6.97 - +3 - -
7} 26.6.97 - - - - 37 ] 26.6.97 +Q o - -
826697 | - | +d ; T |38 (26697 +9 | +¢ - ;
9 | 26.6.97 - +9Q - - 39 |26.6.97 - - - -
10 | 26.6.97 - +Q - g 40 | 26.6.97 - - - -
11 | 26.6.97 - +3 - e 41 |26.6.97 - +9Q . -
12 | 26.6.97 N +3 - - 42 |26.6.97 - o - -
13 26697 | +& - - - 43 | 26.6.97 - +Q - -
14 | 26.6.97 - +3 - - 44 126.6.97 - - - -
1526697 | - | +9 | +¢9 T |45 |26697| - - R .
16 | 26.6.97 - +Q - - 46 | 26.6.97 - +& - -
7] 26697 | - | +¢ - T |47 (26697 - | +¢ . -
18] 26697 | - | +& - — |48 |26697| +g 3 A )
1926697 | - | +9 - T {49 26697 - | +9 | +¢ .
0] 26697 | - | +3 ) T |50 [26697| - ) ) B
21| 26697 | - | +9 | +9 T |51 (26697 - - ; N
22 | 26.6.97 - +3 - - 52 |26.6.97 - - +d -
23 | 26.6.97 - - - - 53 ]26.6.97 - +9Q - -
241 26.6.97 | + Q - - - 54 |26.6.97 - +43 - -
251 26.6.97 - +d& - - 55 126697 + Q . - -
26 | 26.6.97 - - - - 56 126697} +3@ - - -
27 | 26.6.97 - - - - 57 | 26.6.97 - +9 - -
826697 | - | +9 | +9 - |58 (26697 - | +4 . .
29| 26697 | +3 | - 73 T [ 59 [26697] - . ; ;
30 | 26.6.97 - - - - 60 |26.6.97 - +9Q - -
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HN| D.OIT Test sonuglan HN|D.OIT Test sonuglart
HBsAg|Anti-HBs [Anti-HCV |Anti-HIV HBsAg (Anti-HBs ]Anti-HCV |Anti-HIV
61 | 26.6.97 - +Q - - 105125.2.98 - - - -
62 | 26.6.97 - - - - 106 | 25.2.98 - - - -
63 | 26.6.97 - +.Q - - 107 | 24.3.98 - - - -
64 | 26697 | +& - - - 108 | 24.3.98 - - - -
65| 26697 | + Q - +Q - 109 | 26.3.98 - - - -
66 | 26.6.97 - +4 - - 110 | 26.3.98 - - - -
67 | 26.6.97 - - - - 111 {22.6.98 - +Q - -
68 | 29.7.97 - +3 - - 112 } 24.6.98 - +Q - -
69 | 30.7.97 - - - - 113 | 24.6.98 - - - -
70 | 30.7.97 - - - - 114 | 24.6.98 - +Q - -
71 | 30.7.97 - +& - - 115]24.6.98 - - - -
72 | 31.7.97 - - - - 116 | 24.6.98 - +4 - -
73 | 31.7.97 - +d4 - - 117 125.6.98 - +3 - -
74 | 14.8.97 - - - - 118 |29.6.98 - - - -
75| 19.8.97 - +9Q - - 119 13.8.98 - - - -
76122997 | +9Q - - - 120 | 25.8.98 - - - -
771 22.9.97 - +& - £ 121} 25.8.98 - - - -
78 1 24.9.97 - - b - 122 | 25.8.98 - +3 o -
791 25.9.97 - - - - 123 ] 25.8.98 - +9Q - -
80 | 22.10.97 - - - - 124 {25.8.98 r - - -
81 | 23.10.97 - K, - - 121 { 25.8.98 - +9Q - -
82 | 23.10.97 - +9Q - - 122 §25.8.98 - +3 : -
83 | 23.10.97 - +Q - - 123 | 31.8.98 - - -
84 122.11.97 - - - g 1241 31.8.98 r - -
85 ]25.11.97 - - - - 12513.11.98 - - - 2
86 | 25.11.97 - - - - 126 | 3.11.98 - - - -
87 | 25.11.97 - - - - 127 | 4.11.98 - - - -
88 | 25.11.97 - +3 +3 - 128 1 5.11.98 - - - -
89 | 25.11.97 - +3 - - 12915.11.98 - - - -
90 | 25.11.97 - +9Q - - 1301 5.11.98 - - - -
91271197 +¢& - - - 131 {5.11.98 - - - -
92 | 27.11.97 - - - - 132 15.11.98 - +9Q - -
93 127.11.97 - - - - 133 §5.11.98 - +d& +3 -
94 123.12.97 - +9Q - - 134 123.12.98 - +8 - -
95 | 23.12.97 - - - - 135 129.12.98 - - -
% 231297 | +3 | - T3 T [136 o298 - T3 ) ;
8| 4198 | +3 | - - — |B7poEss - | +¢ ; -
99| 9298 | - | +d | +d 3 | 138 [29.1298] . ) ) )
100§ 25.2.98 - - - - 139 129.12.98 - +4 - -
101} 25298 | +3& - - 140 129.12.98 - +3 - -
102| 25.2.98 - - - - 141 |29.12.98 - - - -
103} 25.2.98 - +9Q - - 142 131.12.98 - +4 - -
103§ 25.2.98 - +9Q - - 143 131.12.98 - - - -
104] 25.2.98 - +9Q - - 144 131.12.98 - - - -
145 §31.12.98 - - - -
HN.:Hasta No D.OLT. Diyaliz Oncesi Inceleme Tarihi SErkek  Q: Kadm
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Hastalarin Hemodiyaliz Unitesine ilk miiracaatlarindan sonra yapilan testlerde 145
hastanin 16’sinda (%11.0) HBsAg (+), 67’sinde (%46.2) Anti-HBs (+) ve 12’sinde
(%8.2) Anti-HCV  (+)olarak  belirlenmis  fakat . Anti-HIV  (+)’ligine
rastlanmamigtir(Tablo 4.2).

Aylik periyotlarla yapilan incelemelerde ise toplam 835 kan orneginin
120’sinde (%14.3) HBsAg (+), 359’unda (%42.9) Anti-HBs (+), 101’inde (%612.0)
Anti-HCV (+) bulunmustur. Kasim-1997°de HBsAg (+)ligi %27.4 bulunurken
Aralik-1998°de bu oran %3.4 olarak tespit edilmigtir. Haziran-1997°de Anti-HBs
(H)’1igi %62.3 iken Agustos-1998°de %24.6 olarak belirlenmistir (Tablo 4.3).

Tablo 4.3.:Haziran-1997, Aralik-1998 tarihleri arasinda aylik periyotlarla incelenen kronik
hemodiyaliz hastalaninda viral hepatit ve HIV test sonuglari prevalans:

Haziran-1997 Temmuz-1997 Apustos-1997 Eyliil-1997
Total Hasta 69 75 8 73
TKOl O[] % [ TKO| D | % [TKO| D | % [TKO| D [ %
HBsAg | 69 11 [159] 75 14 [187] 8 0 0 73 |14 [ 192
Anti-HBs | 69 43 623 75 29 [386] 8 3 [375] 13 | 37 | 506
Anti-HCV| 69 10 [144] 75 9 | 12 8 1 1250 73 | 10 [ 137
Anti-HIV | 69 0 0 75 0 0 8 0 0 73 | 0 0
Ekim-1997 Kasim-1997 Arahik-1997 Subat-1998
Total Hasta 71 62 70 69
TKO[ O] % [TKO|I B | % |ITKO! O | % [TKO[ (D | %
HBsA 71 10 {141} 62 17 | 274 70 14 | 20 | 69 | 10 [ 144
Anti-HBs | 71 38 (535 62 | 29 [468] 70 36 [5141 69 | 30 | 435
Anti-HCV]| 71 9 1271 62 8 [129] 70 9 11287 69 | 9 [13.0
Anti-HIV| 71 0 0 62 0 0 70 0 0 69 | O 0
Mart-1998 Haziran-1998 Temmuz-1998 Austos-1998
Total Hasta 68 80 4 69
TKO|{ D | % JTKO| D | % [TKO| B | % |TKO|® | %
HBsAg | 68 5 | 73] 80 12 | 15 0 0 69 | 7 [10.1
0
0
0

) 4
Anti-HBs | 68 28 [412] 80 | 26 [325] 4 0 69 | 17 [ 246
Anti-HCV]| 68 9 (132! 80 9 [112} 4 0 69 | 5 | 721
Anti-HIV | 68 0 0 80 0 0 4 0 69 | 0 0
Eyliil-1998 Kasim-1998 Aralik-1998 Toplam

Total Hasta 2 56 59 835

, TKO| O | % [TKO| D | % {TKO| D | % I[TKO| D | %
HBsAg 2 0 0 56 4 | 711 59 2 | 3.4 | 835 | 120|143
Anti-HBs | 2 0 0 56 17 1304 ] 59 26 14401 835 {359 | 429
Anti-HCV| 2 0 0 56 5 1891 59 8 |136( 835 [101]12.0
Anti-HIV| 2 0 0 56 0 0 59 0 0 [85] 0 0

T.K.O.: Total Kan Omegi
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Hemodiyaliz hastalarinda tedavinin baslangicinda belirlenen HBsAg (+) ve
Anti-HCV (+)’ligi tedavi siiresi incelenen aym degerlerin ortalamasina gére daha
diisiik, Anti-HBs (+)’ligi ise daha yiiksek bulunmugtur (Tablo 4.2-4.3)

145 kronik hemodiyaliz hastasinda baslangigta belirlenen viral hepatit

belirleyicilerinin cinsiyete gore dagihimlan Sekil 4.2°de verilmistir..

HBsAg (+) Anti-HBs (+) Anti-HCV (+) HBsAg (+), Anti-
HCV (+)

B Erkek EA1Kadin

Sekil 4.2.:Kronik hemodiyaliz hastalarinda baslangicta belirlenen HBsAg (+), Anti-HBs (+),
Anti-HCV (+) ve HBsAg (+), Anti-HCV (+) test sonuglanmnin cinsiyete gbre dagithmm

Sekil 4.2°de goriilldiigin gibi, viral hepatit belirleyicileri cinsler arasinda
Onemli sayilabilecek bir dagilig géstermemisgtir.



37

5. TARTISMA VE SONUC

Yaptigimiz ¢caligmada K N.H. Kan Merkezi’ne kan vermek i¢i gelen 3763 kan
donoriinden 188’inde (%4.9) HBsAg, 63’inde (%1.6) Anti-HCV pozitif
bulunmugtur. Anti-HIV pozitif olguya rastlanmamigtir (Tablo 4.1).

Turkiye’de HBsAg tastyicilifn ile ilgili bazi galigmalarda 4-5 milyon
dolayinda tasiyict bulunabilecegine isaret edilmigtir (Cengiz, 1993). Cesitli
aragtirmacilanin yaptiklan g¢aligmalarda, kan vermek igin kan merkezlerine gelen
dondrlerden degisik sonuglar alinmigtir. Kuru ve ark. (1993), HBsAg (+)’ligini %5-
12.5 arasinda degisen oranlarda bulmuslardir. Istanbul toplum genelinde HBsAg
(+)’ligini %5 dolayinda bildirmiglerdir. Ersoz ve ark. (1986), kan merkezi donér
kanlarinda HBsAg (+)’ligini %5.6, Ozsoylu (1988), %8, Haspolat (1989), %10.6
olarak bulmuslardir. Sivas’ta normal popiilasyonda yapilan ¢aligmada HBsAg
(H)’1igi %15.4 bulunmugtur (Dokmetag 1995). Japonya’da 3222 serumun incelendigi
bir arastirmada HBsAg(+)’ligi Okinawa’da%7.5, Uganda, Thailand gibi tropikal
tilkelerde %8-10, Kyushu’da %2.4 Tokyo’da %2.1 oranlarinda oldugu bildirilmistir
(Kashiwagi, 1986). Poyraz ve ark (1995), kan merkezine gelen 80 kisinin 5’inde
(%6.2) Anti-HCV’yi pozitif bulmuslardir. Cin’de %7.1, Avusturya’da %1.29,
Fransa’da %0.63, Japonya’da %1.5 oraminda Anti-HCV(+)’ligine rastlanmigtir
(Ozdemir, 1995).

Kan donérlerinde yaptifimiz c¢aliymada elde ettifimiz HBsAg(+)’ligi,
iilkemizde ve diger iilkelerde yapilan ¢aligmalardan elde edilen sonuglara yakin,
Anti-HCV(+)’ligi ise daha diigiiktiir bulunmustur.

Caligma grubumuz olan 145 kronik hemodiyaliz hastasinin 16’sinda (%11.0,

107u erkek 6’s1 kadin) HBsAg(+)’ligi saptanmugtir (Tablo4.2, Sekil 4.2).
Ulkemizde ¢esitli hemodiyaliz tnitelerinde yapilan galigmalarda degisik HBsAg
(+)’ligi sonuclant bildirilmigtir. Poyraz ve ark. (1992), %13.6, Doganay ve ark.
(1993), %24.3 Leblebicioglu ve ark. (1993), %27.9, Ulusoy ve ark. (1995), %10,
Okan ve ark. (1995), %22.2 oranlarda HBsAg’yi pozitif bulmusglardir. Usluer ve ark.
(1991), tarafindan 29 hastada yapilan ¢aligmada HBsAg 18 olgunun tiimiinde negatif,
anti-HBcIgG 8 (%40.4) olguda pozitif bulunmustur.
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Elde ettigimiz sonuglar Poyraz ve arkadaglan ile Ulusoy ve arkadaglarinin
sonuclarina yakin, diger arastiricilarin sonuglanindan diigiik bulunmugtur.

Calismamizda 145 hastadan 12’inde (%8.2) (7’si erkek 5°i kadin) Anti-HCV
pozitif bulunmugtur (Sekil 4.2). Anti-HCV(+)’ligi konusunda yapilan ¢aligmalarda
cesitli sonuglar alinmugtir. Bunlar; Doganay ve ark. (1993), %32.4, Leblebicioglu
(1993), %79.1, Atbas (1994), %65, Biyikkyazic1 (1995), %20, Séonmez ve ark.
(1996), %37.5 olarak tespit etmislerdir. Diger tlkelerde de Anti-HCV prevalansi
AB.Dde %12, Yunanistan’da %18.9, Bat1 Almanya’da %7, Dogu Almanya’da
%14, Taiwan’da %46.7, Ispanya’da %30, Ingiltere’de % 4.8, Hollanda’da %3.1,
Israil’de %15.5, Fransa’da %16.5, Cekoslovakya’da %36.6, Japonya’da %25.5
Polonya’da %49.5 oraninda bulunmustur (Biyiikyazic1 1994).
Anti-HCV sonugclarimiz tilkemizdeki aragtirmacilarin sonuglarindan diisiik, A.B.D,,
Dogu Almanya, israil, Fransa ve Yunanistan’daki sonuglara yakin, Ingiltere ve
Hollanda’dakilerden yiiksek, Taiwan, Ispanya Cekoslovakya, Japonya ve
Polonya’dakilerden dusiiktiir.

Caligmamizda 145 hastanin 67’sinde (%46.2) (32’si erkek, 35’i kadin) Anti-
HBs (+)’ligi bulunmugtur (Sekil 4.2).
Anti-HBs konusunda da yapilan ¢alismalarda degisik sonuglar elde edilmistir. Usluer
ve ark. (1991), Anti-HBs (+)’ligini %16, Ulusoy ve ark. (1995), %10 olarak
bulmuglardir.
Elde ettigimiz Anti-HBs sonuglan diger ¢aligmalara gore yiiksektir.

Aragtirmacilar bulduklan test sonuclarina gore gesitli goriislere varmuglardir.
Usluer ve ark. (1991), hemodiyaliz hastalarinin risk grubu olduklarim1 ve HBsAg’si
pozitif hastalarin cihazlarinin ayrilmasi gerektigini belirtmislerdir.
Leblebicioglu ve ark. (1993), hemodiyaliz programmna almnacak olan KBY
hastalarinin  serolojik durumunun belirlenmesi ve HBV yoninden seronegatif
olanlarin agt programina alinmasti, viral hepatit yoniinden tagtyict olan hastalanin ise
ayn diyaliz makinelerinde tedavi altina alinmas: sonucuna varmslardir. Ayrica kan
transfiizyonu yerine rekombinant eritropoetin tedavisi yapilmasi, hemodiyaliz
Unitesinde paranteral yolla bulasan hepatit insidasinin digebilecegi sonucuna

varmiglardir.
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Okan ve ark. (1995), hepatit B agisinin rutine girmesinin orta derecede endemik
bolge olan Tiirkiye igin yararh olacag: kanisina varmiglardir.

Atbag (1994), tarafindan yapilan ¢ahymada hemodiyaliz siiresi ve kan
transflizyon sayis1 arttikga Anti-HCV pozitif hasta orammn arttifini, bunun da
hastalarda karaciger fonksiyon bozukluklarina yol agtigin1 belirlemigtir. Hemodiyaliz
unitelerinde her ne kadar disposible (tek kullanimlik) malzemeler kullaniimakla
beraber bu konunun 6nemsenmesi ve hastalarin HCV’nin bulagma yollan1 konusunda
egitilmesi gerektigi sonucuna varilmgtir.

Gesseman ve ark. (1992), yaptiklan ¢aligjmada HCV bulagmasinin siklikla
non-paranteral yollarla oldugunu ileri siirmiiglerdir.

Biiyiikyazici (1994), diyalize girmeden 6nce tiim hastalarda Anti-HCV’ye bakilmasi,
enfekte hastalarin odasi ve diyaliz makineleri diger hastalarinkinden ayrilmasi
gerekliligine dikkat c¢ekmistir. Ayrica transfiizyon ihtiyact azaltilmali, (6rnegin
eritropoetin kullanilarak) her diyalizden sonra diyaliz makineleri %4’lik hipochlorite
solisyonu ile dezenfekte edilmeli, ven6z basing monitér membranlarinin yapisimn
permeable politetrafloretilen (PTFE)’den impermeable polivinilkloriir’e (PVC)
doniigiminin saglanmas: gerektigini belirtmigtir.

Utag ve ark. (1994), HCV antikor pozitifligi ile non A ve non B kronik karaciger
hastaliginin tipik bulgusu olan multipl ALT yiiksekligini (normalin 2 kat ustiinde,
istatistiksel olarak anlamli bulmuglardir. Anti-HCV tayininde kullandiklart yontemde
romatoid faktor pozitifligi, imminglobulinlerde yiikselme ve paraproteineminin
yalanci pozitiflige neden olabilecegini gozlemiglerdir. HCV antikor prevalansinin,
diizenli hemodiyaliz tedavisi goren hastalarda diyaliz siiresi ve kan transfiizyon
sayist ile paralel artifini, Anti-HCV pozitifliginin hepatit B serolojik degerleri ile
daha sik beraberligi, bulagmanin kan transfiizyonu ile olabilecegini belirtmislerdir.
HCV antikoru pozitif olan hastalar enfeksiyonu bulastirabileceklerinden, HBsAg
pozitif olanlar gibi ayn makinelerde diyalize alinmalan gerektigini 6ne siirmislerdir.
Diyaliz tedavisi swrasinda ALT yiiksekligi ortaya ciktiginda, hastalann HCV
enfeksiyonu yoniinden de degerlendirilmesi gerektigini ileri siirmiiglerdir.

Ulusoy ve ark. (1995), Anti-HCV pozitifliginin uygulanan kan transflizyon miktan
ve hemodiyaliz siiresi ile ayn ayn iligkili oldugunu saptamuslar, bu gergekler 15181nda
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bulagin 6nlenmesinde miimkiin oldufu kadar kan transfiizyonlarindan kaginilmast
gerektigi belirtilmistir.

Sénmez ve ark. (1996), hemodiyalize girme siiresi ve sayisindaki artila birlikte
Anti-HCV porzitifliginde belirgin bir artis oldugunu séylemislerdir. Bu artis
istatistiksel olarak da anlamli bulunmugtur (p<0.001). Buna gore asagidaki sonuglar
varmiglardir.

a) Hemodiyaliz {initelerinde HCV enfeksiyonu, normal popiilasyona gore oldukca
yiksek oranda gorilmektedir ve hastalar agisindan énemli bir sorun oldugu
anlagilmigtir.

b) Hemodiyaliz hastalarinda, HCV’nin esas bulagma yolunun kan transfiizyonundan
¢ok hemodiyaliz islemi olduBunu ve Anti-HCVyéniinden pozitif hastalara ait diyaliz
makinesi ve diger malzemelerin mutlaka aynilmasi tavsiye edilmistir.

¢) Kan transfizyonu miktarindaki artigla birlikte Anti-HCV’de artis olsa da
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamstir.

Ancak yapilan bir gok caliymada kan transfiizyonu ile Anti-HCV pozitiflizi
arasindaki iligkinin gosterilmesi ve kan donérlerinin Anti-HCV yoniinden rutin
olarak tarandig tilkelerde HCV enfeksiyonu insidansinin azaldig tespit edilmis, kan
donoérlerinin rutin olarak Anti-HCV yéniinden taranmasimn gerekliligi ileri
strtilmiistir.

Sonug olarak, hemodiyaliz hastalarinda tedaviye baslamadan 6énce belirlenen
HBsAg (+)’ligi ve Anti-HCV (+)’ligi, aylik olarak yapilan incelemelerde goriilen
HBsAg (+)’ligi ve Anti-HCV (+)’liginden disiik olmasi, kan transfizyonunun
normal hastalara gore fazla olmasindan kaynaklandigi disiiniilmektedir. Bu
hastalarda kan transfizyonu yerine kan yapic1 ilaglarin (eritropoetin vb.)
kullanilmasinin daha uygun olacag: diisiiniilmektedir. Hemodiyaliz hastalari, diyalize
girmeden 6nce HBsAg, Anti-HCV ve Anti-HIV yéniinden incelenmelidir. HBsAg ve
Anti-HCV yéniinden pozitif olan hastalar ayn cihazlarda ve ayn odalarda tedaviye
alinmalidir. HBsAg (+), Anti-HCV (+), HBsAg (+) ve Anti-HCV (+) ve HBsAg (-)
ile Anti-HCV (-) olan hastalar 4 ayn grup seklinde farkh diyaliz cihazlarina
baglanarak tedavi edilmelidir. Her diyaliz halinde sonra diyaliz makineleri %4’lik
hypochlorite soliisyonu ile dezenfekte edilmelidir. HBsAg yoniinden negatif hastalar

hemen as1 programina alinarak Anti-HBs’nin pozitiflesmesi saglanmalidir. Diyaliz
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hastalar, organ transplantasyon hastalar1 gibi immiin yetmezligi olan hastalarda ag:
yanit1 daha diigiik oldufundan daha yiiksek doz as1 gereklidir. Ag1 40 pg miktarda 0,
1,2,12yada0, 1, 2, 6 aylik olarak uygulanmalidir (Anonim 1999).

Unitede ¢alisan personel, hijyen kurallarina uyarak ¢aligmalidir. Hastalarda
oldugu gibi belirli araliklarla HBsAg, Anti-HBs, Anti-HCV ve Anti-HIV testlerini
tekrar ettirmeliler ve HBsAg’i negatif olanlarin hepatit B agilarim yaptirmalar
gerekmektedir.
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