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                      GİRİŞ 

         Günümüzde HIV (insan immun yetmezlik virüsü) ile enfekte hastaların 

tedavisinde kullanılan yeni kuşak antiretroviral tedavi (ART) seçenekleri ile 

hastaların yaşam süreleri uzamış,  bununla birlikte iyi yönetilmediği takdirde 

mortalite nedeni olabilecek kronik sorunlar ortaya çıkmıştır. Yapılan çalışmalara 

göre HIV ile enfekte bireyler  normal bireylerden daha fazla komorbiditeyle karşı 

karşıya kalmakta ya da aynı komorbidite nedenleriyle 10 yıl daha önce 

karşılaşmaktadırlar (1). Bu kronik durumların başında kardiyovasküler hastalıklar 

gelmektedir (2). HIV enfeksiyonu taşıyan bireyler aterosklerozis oluşumu ve 

miyokardiyal infarktus gelişimi açısından yüksek risk taşımaktadırlar (3). HIV(+) 

hastalarda aterosklerozisin patogenezinde; HIV(+) bireylerin sahip olduğu sosyal 

riskler, HIV enfeksiyonunun neden olduğu sürekli inflamasyon ve kullanılan ART' 

nin yan etkileri bu ilişkiyi açıklamakta bize yardımcı olmaktadır (4, 5). HIV(+) 

hastalarda tedaviden bağımsız dislipidemi; LDL (düşük dansiteli lipoprotein) ve 

HDL (yüksek dansiteli lipoprotein) düzeylerinde düşme ve trigliserid (TG), VLDL 

(çok düşük dansiteli lipoprotein) düzeylerinde artışla ortaya çıkabilir. Tedavi sonrası 

ise TG, total kolesterol ve LDL düzeylerinde artma görülebilir (6). Lipid  

metobolizmasındaki bu değişiklikler de aterosklerotik damar hastalıklarının HIV ile 

enfekte bireylerde normal popülasyona göre daha yüksek oranda görülmesine zemin 

hazırlamaktadır (6). 

         HIV (+) hasta takibinde kardiyovasküler hastalık riskini öngörmede;  normal 

popülasyon için hazırlanmış; hastanın özgeçmişi, sosyal risk faktörleri, sürekli 

kullandığı ilaçlar, sistolik kan basınç ve kolesterol değerleri göz önüne alınarak 

hesaplanan  Framingham risk skoru (FRS-KVH-10), Amerikan Kardiyoloji 

Cemiyeti/Amerikan Kalp Birliği kardiyovasküler hastalık risk skoru (ACC/AHA 

KVHRS) ve yalnız HIV ile enfekte kohortun verileri derlenerek geliştirilen 

Uluslararası Anti-HIV İlaçların Yan Etkilerini Toplama Grubu kardiyovasküler hastalık 

risk skoru ( D:A:D-KVHRS)  kullanılmaktadır. Bu risk skorları geliştirildikleri hasta 

gruplarından farklı etnik, genetik ve çevresel faktörlere sahip hasta gruplarında 

denendiğinde belirlenen riskin gerçekte görülen kardiyovasküler olaylardan daha 

fazla ya da daha az olduğu literatürde birçok çalışmayla gösterilmiştir (7). 
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         Kardiyovasküler  hastalık riskini ve aterosklerozisi önceden belirlemede 

kullanılan  eforlu EKG (elektrokardiyogram), myokardiyal perfüzyon sintigrafisi, 

koroner bilgisayarlı tomografi angiografisi, konvensiyonel koroner angiografinin 

yanı sıra  CIMT (karotis intima media kalınlığı) ölçümü yönteminin de ekonomik, 

noninvaziv ve güvenilir olduğu yapılan çalışmalarla gösterilmiştir (8, 9). 

         Kardiyovasküler riski belirlemek, antiretroviral tedavi seçiminde, yaşam 

değişiklikleri için önlem almada ve gerektiğinde hiperkolesterolemi tedavisi 

planlamada önemlidir. Bu çalışmada bir Eğitim Araştırma/Üniversite hastanesinde 

takip edilen HIV(+) hastaların CIMT ölçümleri ile diğer demografik, klinik ve 

laboratuar sonuçları birlikte değerlendirilerek kardiyovasküler hastalık açısından 

taşıdıkları riskin ortaya konması amaçlanmıştır. 

 

                     2.GENEL BİLGİLER 

             2.1.AIDS Tarihçesi 

                        İlk edinilmiş immün yetmezlik sendromu (AIDS) Pneumocystis carinii (P. 

jiroveci, PCP) pnömonisi saptanan 5 genç homoseksüel erkek hastada  Haziran 1981 

de Hastalık Kontrol ve Önleme Merkezi (CDC) tarafından bildirilmiştir (10). Yine 

aynı yıl içinde sağlıklı olduğu düşünülen 29 homoseksüel olguda da HIV ile ilişkili 

kaposi sarkomu tanımlanmıştır (11). Fransa'da  1983’de lenfadenopatisi olan genç bir 

hastadan 'lenfadenopati ilişkili virüs' ü (lymphadenopathy associated virus: LAV) 

izole edildi. (12). Yine aynı yıl Amerika'da  AIDS etkeni izole edildi buna T 

lenfositlere olan tropizm göstermesi nedeniyle 'insan T-lenfotrop virüs'  (human T 

lymphotropik virus 3: HTLV3) adı verildi (13). Her iki araştırmacı grubu 1984'te 

ortak bir  toplantı  yaparak  buldukları virüslerin birbirleriyle eşleşen virüsler  

olduğunu açıkladılar. Uluslararası Virüs Taksonomi Komitesi, elektron 

mikroskopisinde retrovirüslerin lentivirüs alt grubuna ait olduğu gösterilen bu virüsü 

'insan immün yetmezlik virüsü' (human immunodeficiency virus:HIV) olarak 

isimlendirmiştir. İlk saptandığı hasta gruplarının homoseksüel bireyler olması 

üzerine cinsel tercihe özgü bir hastalık olarak düşünülen bu sendrom, çok kısa 
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zamanda damar içi ilaç kullanan ve kan transfüzyonu yapılan her iki cinsten 

olguların da bildirilmesiyle kamuoyundan hakkettiği önemi  almıştır . 

        Uluslarası Gıda ve İlaç Uygulamalaları Kurumu (US Food and Drug 

Administration,FDA) 1985'te kanda HIV antikorlarını saptayan ilk ticari ELİSA 

(Enzyme-Linked Immunosorbent Assay) testine onay verdi ve CDC transfüzyon 

kanlarının taranması konusunda bir kılavuz yayınladı (14). 

 

                           2.2.1 Dünyada ve Ülkemizde AIDS 

          Bileşmiş Milletler HIV/AIDS Programı’nın (UNAIDS, The Joint United 

Nations Programme on HIV/AIDS) Temmuz 2018’de yayımladığı son verilere göre; 

2017 yılında dünya genelinde HIV ile yaşayan insan sayısı 36,9 milyon (31.1 

milyon–43.9 milyon), yeni tanı alan HIV enfeksiyonu 1,8 milyon (1,8 milyon-2,4 

milyon) olup HIV nedeniyle hayatını kaybeden insan sayısı ise 940 000 (670 000-1,3 

milyon) olarak bildirilmiştir. Yine UNAIDS'in raporuna göre 36,9 milyon HIV(+) 

bireyin 1,8 milyonu çocuk (<15 yaş) ve 18,2 milyonu kadındır. Bu raporda 2017 

yılında çocuklarda saptanan yeni HIV enfeksiyonu 180 000'dir. Buna göre 2010 

yılından bu yana çocuklarda 1,4 milyon yeni HIV enfeksiyonunun önüne geçilmiştir 

fakat programın 2018 yılı için belirlediği; çocuklarda yeni HIV enfeksiyonunun 

eliminasyonu hedefine ulaşılmasının zor olduğu da raporda vurgulanmıştır (15). 

          Ülkemizde ilk HIV bildirimi iki hastada 1985 yılında yapılmıştır (16). T.C. 

Sağlık Bakanlığı'nın istatiksel verilerine göre 1985 yılından 1 Kasım 2018 tarihine 

kadar doğrulaması yapılan 18557  HIV (+) kişi ve 1736 AIDS vakası mevcuttur. 

Vakaların %79,6’sı erkek, %20,4’ü kadın olup %15,3’ü yabancı uyruklu kişilerden 

oluşmaktadır. Vakaların en fazla görüldüğü yaş grubu 25-34 yaş aralığıdır. Bulaş 

yoluna göre dağılımına bakıldığında, vakaların %49,6’sının cinsel yolla bulaşmakta 

olduğu, cinsel yolla bulaştığı bildirilen bu vakaların %71'inin bulaşma yolunun 

heteroseksüel cinsel ilişki olduğu bilinmektedir.Ayrıca, vakaların %1,3’ünün 

bulaşma yolu damar içi madde kullanımı olup %48,3’ünün bulaş yolu 

bilinmemektedir. Yıllar itibariyle bildirilen vaka sayılarında artış izlenmektedir. 2011 

yılında HIV pozitif kişi sayısı 673 iken, 2017 yılında bu sayı dört katından daha fazla 
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artış göstererek HIV pozitif kişi sayısı 3029 olmuştur. 2018 yılı Kasım ayı itibari ile 

bu sayı 2122’dir (17).  

 

                       2.2 HIV Enfeksiyonunun  Kliniği 

       İnsan immün yetmezlik virüsü (HIV) Retroviridiae ailesinin  Lentivirüs 

genusuna aittir. HIV-1 ve HIV-2 olarak birbirine biyolojik olarak benzeyen iki alt 

gruba ayrılır. HIV-1, HIV-2’ ye göre dünya  üzerinde de daha yaygındır  ve  AIDS’e  

ilerleme  olasılığı daha yüksektir (18). HIV'e maruz  kalmanın  yolu, alınan viral doz,  

hastanın immünogenetik zemini  ve  eş zamanlı geçirilen enfeksiyonlar bulaşma 

olasılığını  etkiler. HIV-1 ile enfekte hastaların kanında günler içinde hızla virüs 

sayısı yükselir. Yüksek viral titre ve yaygın hastalık, lenfoid sistemi ve merkezi sinir 

sistemini hedef alır (19). 'Akut retroviral sendrom' veya 'akut HIV enfeksiyonu' 

denen genellikle 4 haftadan kısa süren bu tabloda;  makulopapuler raş, ateş, miyalji 

ve lenfadenopati yer alır. Çeşitli hastalıklarda karşımıza çıkabilen ve sebat etmeyen 

bu belirtiler nedeniyle hastaların çok azı akut retroviral sendrom fazında tanı alabilir. 

Erken enfeksiyon döneminde semptomların olması ve 14 günden uzun sürmesi 

enfeksiyonun AIDS’e hızlı ilerleyeceğine işaret edebilir. Erken HIV enfeksiyonu 

dönemi ve sonrasında,  sitotoksik CD8 lenfositler, viral yükü düşürmede ve CD4 

hücrelerin yıkımını engellemede önemli rol oynarlar (20). Genellikle bu fazı takip 

eden birkaç yıl süren asemptomatik klinik evrenin ardından ortaya çıkan HIV ile 

ilişkili semptom ve hastalıklar CDC tarafından kategori B ve kategori C olarak 

sınflandırılmıştır. CD4 seviyesine ve kliniğe göre CDC tarafından yapılan HIV 

evrelemesi aşağıda verilmiştir (Tablo 1-2). 
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             Tablo-1 -CDC HIV Sınıflaması (21) 

 

 

T

a

b

l

o

 

-
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Tablo-2-CDC Sınıflamasına Göre HIV Enfeksiyonunun Klinik Kategorileri (21) 

Kategori A : 

Asemptomatik HIV enfeksiyonu  
 

 Asemptomatik HIV enfeksiyonu  

 Persistan jeneralize lenfadenopati  

 

Kategori B : 

Semptomatik HIV enfeksiyonu  

 

Basiller anjiyomatöz  

Orofaringeal kandidiyaz  

Tedaviye az yanıt veren vulvovajinal kandidiyaz  

Servikal displazi/karsinoma in situ  

Konstitüsyonel semptomlar (ateş, ishal, kilo kaybı gibi)  

Oral tüylü lökoplaki  

Herpes zoster enfeksiyonu (en az iki epizod, birden fazla dermatomda)  

İdiyopatik trombositopenik purpura  

Listeriyoz  

Pelvik inflamatuar hastalık (özellikle tubo-ovaryen apseyle komplike olan )  

Periferal nöropati  

 

Klinik Kategoriler 

 

CD4 Hücre Sayımına Göre 

Kategoriler A 

Asemptomatik,Akut 

HIV veya PGL  

B 

Semptomatik A 

veya C değil 

C 

AIDS 

Tanımlayıcı 

Hastalıklar 

(1) ≥500 hücre/µL A1 B1 C1 

(2) 200-499 cells/µL A2 B2 C2 

(3) <200 cells/µL A3 B3 C3 

PGL: Persistan Generalize 

Lenfadenopati 
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 Kategori C : 

AIDS tanımlayıcı hastalıklar 

  

Trakea, bronş ya da akciğer kandidiyazı  

Özofageal kandidiyaz  

Sitomegalovirus enfeksiyonu (karaciğer, dalak, lenf gangliyonu hariç)  

Sitomegalovirus retiniti (görme kaybıyla birlikte)  

HIV'e bağlı ensefalopati  

Herpes simplex'e bağlı 1 aydan fazla süren ülserler, bronşit, pnömoni ya da özofajit 

Disemine ya da akciğer dışı histoplazmoz  

Kronik intestinal isosporiyaz (>1 ay)  

Kaposi sarkomu  

Dissemine ya da akciğer dışı koksidiyoidomikoz  

Akciğer dışı kriptokok infeksiyonu  

Kronik intestinal kriptosporidiyoz (> 1 ay)  

Burkitt lenfoması  

İmmünoblastik lenfoma  

Primer santral sinir sistemi lenfoması  

Dissemine Mycobacterium avium intracellulare kompleksi ya da Mycobacterium 

 kansasii enfeksiyonu  

İdentifiye edilemeyen diğer Mycobacterium türlerinin enfeksiyonu  

Pneumocystis jirovecii pnömonisi  

Yineleyen pnömoniler (yılda ikiden fazla)  

Progresif multifokal lökoensefalopati  

Yineleyen Salmonella sepsisi  

Tüberküloz  

Kraniyal toksoplazmoz  

HIV tükenmişlik sendromu  

İnvaziv serviks kanseri  

 

          B kategorisindeki semptomlar AIDS tanımlamakta kullanılmaz, fakat immün 

sistemde yetmezlik açısından dikkat uyandırıcıdır ve  bu semptomlar ortaya 

çıktığında CD4 hücre sayıları 500' ün altına inmeye başlamıştır. CD4 hücrelerinin 8-

10 yıl içinde 200 hücre/μL altına inmesiyle  kategori C de gruplanan semptomların 

görüldüğü AIDS tablosu ortaya çıkar. Pneumocystis Jiroveci pnömonisi en sık 

karşılaşılan AIDS tanımlayıcı fırsatçı enfeksiyondur (22). CD4 sayıları 50 

hücre/mikrolitrenin altına indiğinde tablo ileri evre HIV enfeksiyonu kabul edilir. M. 

avium enfeksiyonları ve CMV retiniti genellikle bu evrede görülür. Tedavisiz takip 

edilen hastalarda bu tablo 2-4 yıl gibi kısa bir sürede ölümle sonuçlanır (23). 

           HIV’nün vücuda girişinden kısa süre sonra viral yük düzeyi [viral yük; hasta 

serumunun mililitresinde saptanan HIV ribonükleik (HIVRNA) asit kopya sayısıdır] 

en yüksek seviyeye ulaşır ,  immün sistemin olaya katılmasıyla bu değerde %1’lik 



7 
 

düşme görülür. Bu yeni HIV-RNA düzeyine ‘viral yük eşik değer’ ismi verilir. 

Yapılan araştırmalarda bu değer hastalığının ilerleyişi açısından belirleyici olarak 

saptanmıştır (24, 25). Eşik değer yüksekliğine virüsün hedef hücresi olan CD4+ T 

lenfosit sayısındaki hızlı düşüş de eşlik etmektedir. Erken dönemde CD4 sayıları ne 

kadar çok düşerse hastalığın o oranda hızlı seyir göstereceğinden bahsedilebilir (23). 

        İnsan immün yetmezlik virüsüne karşı serokonversiyonda oluşan antikorların 

saptanması kullanılan tanı yöntemine göre değişebilmekle birlikte genellikle ilk 6 ay 

içinde pozitifleştiği bildirilmiştir. Laboratuar alanındaki ilerlemeler ve 4. kuşak 

ELISA testlerinin kullanılmaya başlaması ile bu süre 2-4 haftaya kadar 

düşürülebilmiştir. Tanı için istenen anti HIV antikor testlerinin negatif olması 

enfeksiyonu dışlamaya yetmeyebilir. Klinik olarak akut HIV enfeksiyonu düşünülen 

durumlarda, mümkünse p-24 antijeni içeren antikor testleri (4. kuşak immünolojik 

testler) kullanılmalıdır. Bu testler negatif sonuçlanırsa,  bir- iki hafta sonra tekrar 

edilmesi, ya da viral yük araştırılması uygundur (26). 

                        İlk 6 ay tamamlandıktan sonra hastalığın kronik dönemi başlar. Kronik 

dönemde hastada genellikle yakınma olmaksızın persistan jeneralize lenfadenopati 

muayene bulgusu ile karşılaşılabilen ilk asemptomatik evre karşımıza çıkar. 

Asemptomatik dönem boyunca lenfoid dokuda viral replikasyon ve viral yıkım 

sürmekte, ancak periferik kanda viral yük, nisbeten sabit bir seviyede 

tutulabilmektedir. Dönemin başlarında yaklaşık 800 kopya /µL civarında olan CD4 

hücreleri yavaş ama devamlı bir şekilde ve yılda ortalama 50 kopya civarında 

düşmeye devam eder (30-90 kopya/ yıl) (27). 

 

                          2.3 HIV Enfeksiyonu Tedavisi 

       HIV enfeksiyonu tedavisinin amacı HIV’e bağlı morbidite, mortaliteyi azaltmak,  

hastaların daha kaliteli bir yaşam sürmesini sağlamak ve bulaşı engellemektir (28). 

İlk nükleozid analoğu revers transkriptaz inhibitörü (NRTI) olan azidotimidinin 

(AZT) bulunmasıyla tedavi serüveni başlamıştır. AZT'nin sağkalıma etkisinin yeterli 

olmadığı kısa zamanda anlaşılmış ve daha sonra zidovudıne (ZDV) geliştirilmiştir. 

Ardından yine NRTI olan üç preperat : zalcitabine (ddC), didanosine (ddI) ve 
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stavudine (d4T) geliştirilmiştir (29). Sitidin analoğu olan lamivudinin (3TC) 

geliştirilmesiyle iki NRTI’nın kombinasyonu kullanılmış ama bu konuda yapılan 

çalışma raporlarında virüsün baskılanması için tek başına veya  kombinasyona  

eklenerek kullanılacak yeni ilaç gruplarına ihtiyaç duyulmuştur (30). İlk proteaz 

inhibitörü olan sakinavir (SQV) 1995'te, ilk nonnükleozid revers transkriptaz 

inhibitörü (NNRTI) olan nevirapin ise (NVP) FDA tarafından 1996'da onaylandı. Bir 

yıl sonra ise yine bir proteaz inhibitörü olan indinavirin kullanıma girmesiyle yüksek 

etkinlikli antiretroviral tedavi (Highly active antiretroviral therapy, HAART) 

stratejisi HIV tedavisinde tanımlandı (17). Tedavide bu etkili tutumun 

benimsenmesiyle AIDS özellikle gelişmiş ülkelerde, 25-44 yaş aralığındaki 

ölümlerin başta gelen nedeni olmaktan çıkmış, kronik bir hastalık halini almıştır (31). 

Bununla birlikte yıllar içinde, antiretroviral tedavideki ilaçların sürekli kullanılması 

gerekliliği, çok sayıda ve gün içinde çok kez tablet alınması, kullanıma başladıktan 

kısa süre sonra ve yıllar sonra oluşturdukları yan etkiler ve tüm bunların tedaviye 

uyumu etkilemesi sorun haline gelmiştir (32). Bu nedenlerle yakın zamana dek 

kılavuzlarda antiretroviral  tedaviye hemen başlanmaması, CD4<200 hücre/μl olana 

kadar beklenmesi önerilmekteydi. Yeni ilaç grupları ve günde tek tablette bir araya 

getirilmiş rejimler kullanılmaya başlanıldığı günümüzde ise tedaviye başlama 

kararının hastalığın evresinden bağımsız olarak verilmesi önerilmekte, kişinin 

tedaviye uyum olasılığı, eşlik eden kronik  hastalıkları, yaşı gibi kişisel faktörlere 

göre bireye özgü tedavi seçimi yapılmaktadır (33).  

 

               

                       2.3.1 Tedavi Seçenekleri 

                    ABD Sağlık ve Sosyal Hizmetler Bakanlığı (DHHS), Avrupa Klinik AIDS 

Derneği (EACS), İngiliz HIV Derneği (BHIVA) rehberleri ve DSÖ tanı almış tüm 

HIV pozitif olgularda, CD4 hücre sayısına bakılmaksızın ART başlanmasını 

önermektedir (34-36).  Tedavinin acilen başlanması gereken durumlar ise aşağıda 

belirtilmiştir (35) : 
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            - Gebelik 

            - AIDS’i tanımlayıcı durum 

             - Akut fırsatçı infeksiyonlar 

             - CD4+ T lenfositi sayısı < 200/mm³ 

             - HIV’le ilişkili nefropati 

             - Akut HIV infeksiyonu 

             - Hepatit B virüsü (HBV) koenfeksiyonu 

             - Hepatit C virüsü (HCV) koenfeksiyonu 

        Amerikan Gıda ve İlaç Dairesi (FDA) tarafından onaylanmış HIV/AIDS 

tedavisinde kullanılan ilaç gruplarının listesi aşağıdaki tabloda görülmektedir (37). 

(Tablo- 3)  

2.3.2 Güncel Rehberler Eşliğinde Tedavi Önerileri 

         Günümüzde benimsenmiş yaklaşımda CD4 hücre sayısına bakılmaksızın HIV 

enfeksiyonu tanısı  konulduğu andan itibaren tedaviye başlanması önerisi 

TEMPRANO ve START adında iki randomize kontrollü çalışmaya dayanmaktadır. 

TEMPRANO çalışmasında HIV1 veya HIV2 ile enfekte olan ve CD4 hücre sayısı 

<800 hücre/mikrolitre olan hastalar 30 ay takip edilmiş, primer sonlanım noktası 

olarak;  HIV tanımlayıcı hastalık, HIV ile ilişkili olmayan kanserler, AIDS ilişkili 

olmayan bakteriyel hastalıklar ve tüm nedenlere bağlı ölüm olarak tanımlanmıştır. 

Erken ART başlanan grupta ART ertelenen gruba göre ölüm ve ciddi olaylar anlamlı 

oranda daha az görülmüştür (38). START çalışmasında ise CD4 hücre sayısı >500 / 

mikrolitre olan  4685  HIV   pozitif hasta   alınmış,    primer  
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Tablo 3-FDA Tarafından Onaylanmış HIV/AIDS Tedavisinde Kullanılan İlaç 

Grupları ve Listesi (37) 

NNNNNNNRTI NNRTI  PI  INSTI  CCR5 

koreseptör 

antagonistleri  

Füzyon 

inhibitö

rleri  

Abakavir 

(ABC)  

Didanozin 

(ddI)  

Stavudin 

(d4T)  

Tenofovir 

disoproksil 

fumarat 

(TDF)  

Tenofovir 

alafenamid 

(TAF)  

Emtrisitabi

n (FTC)  

Lamivudin 

(3TC)  

Zalsitabin 

(ddC)  

Zidovudin 

(ZDV, 
AZT)  

Delavirdin(DLV)  

Efavirenz (EFV)  

Etravirin (ETV)  

Nevirapin (NVP)  

Rilpivirin (RPV)  

Doravirin (DOR) 

Amprenavir 

(APV) 

Atazanavir 

(ATV)  

Darunavir 

(DRV)  

Fosamprenavir 

(FPV)  

İndinavir  

(IDV)  

Lopinavir/ 

ritonavir 

(LPV/r)  

Nelfinavir 

(NFV)  

Ritonavir 

 (RTV, r)  

Sakinavir 

(SQV)  

Tipranavir 

(TPV)  

Raltegravir 

(RAL)  

Dolutegravir 

(DTG)  

Elvitegravir 

(EVG)  

Bictegravir 

(BIC) 

Maravirok 

(MVC)  

Enfu-

virtid 

(T20)  

Kombinasyon formülasyonları  

Elvitegravir+kobisistat+emtrisitabin+tenofovir disoproksil fumarat(EVG/c/FTC/TDF)  

Elvitegravir + kobisistat + emtrisitabin + tenofovir alafenamid (EVG/c/FTC/TAF)  

Bictegravir+ tenofovir alafenamid + Emtrisitabin (BIC/TAF /FTC) 

Emtrisitabin + rilpivirin + tenofovir alafenamid (FTC/RPV/TAF) 

Emtrisitabin + tenofovir alafenamid (FTC/TAF) 

Efavirenz+lamivudin+ tenofovir disoproksil fumarat (EFV/3TC/TDF) 

Doravirin+ tenofovir disoproksil fumarat + lamivudin (DOR/TDF/3TC) 

Doravirin+ tenofovir alafenamid + lamivudin (DOR/TAF/3TC) 

Abakavir + lamivudin (ABC/3TC) 

Abakavir + dolutegravir + lamivudin (ABC/DTG/3TC)  

Abakavir + lamivudin + zidovudin (ABC/3TC/ZDV)  

Tenofovir disoproksil fumarat + emtrisitabin (TDF/FTC)  

Tenofovir disoproksil fumarat + emtrisitabin + efavirenz (TDF/FTC/EFV) 

Tenofovir disoproksil fumarat + emtrisitabin + rilpivirin (TDF/FTC/RPV)  

Tenofovir disoproksil fumarat +lamivudin (3TC/TDF) 

Zidovudin + lamivudin (ZDV/3TC)  

Atazanavir + kobisistat (ATV/c) 

Darunavir etanolat + kobisistat (DRV/c) 

Darunavir etanolat+kobisistat+ emtrisitabin + tenofovir alafenamid 

(DRC/c/FTC/TAF) 
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sonlanım noktası olarak HIV'e bağlı ciddi olaylar, HIV'e bağlı olmayan ciddi 

olaylar ve herhangi bir nedenle ölüm olarak belirlenmiştir. Hastalar erken tedavi 

başlanan ve acil ART başlamayı gerektirecek durum veya CD4<350 h/mikrolitre 

olana kadar ertelenen grup olarak ikiye ayrılmıştır.Yaklaşık 3 yıl sürdürülen 

çalışmada primer sonuçlar erken tedavi başlanan grupta diğer gruba göre %50 daha 

az saptanmıştır (39)  . 

Avrupa Klinik AIDS Derneğinin (EACS), Ekim 2018'de yayımladığı rehberde 

önerilen, alternatif ve diğer tedavi rejimleri olarak sınıflandırılmıştır (Tablo-4). 

Tablo 4- Daha Önce Tedavi Kullanmamış HIV Pozitif Erişkinler İçin  Tedavi 

Önerileri   (34)    

 

ÖNERİLEN REJİMLER  

 

2 NRTI + INSTI  
ABC/3TC/DTG 

TAF/FTC veya TDF/FTC + DTG  

TAF/FTC/BIC  

TAF/FTC veya TDF/FTC + RAL  
 

2 NRTI + NNRTI  
 

TAF/FTC/RPV veya TDF/FTC/RPV  

(Ancak CD4 sayısı >200 hücre/ mm³ ve HIV RNA <100,000 kopya/mL ise 

kullanılmalıdır.)  

 2 NRTI + PI/r veya PI/c  

 TAF/FTC veya TDF/FTC + DRV/c veya + DRV/r  

ALTERNATİF REJİMLER  

 

  2 NRTI + INSTI  

  ABC/3TC + RAL  

  TAF/FTC/EVG/c veya TDF/FTC/EVG/C 

2 NRTI + NNRTI  
ABC/3TC + EFV (Sadece HIV RNA <100,000 kopya/ mL olanlarda)  

TDF/FTC/EFV  
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2 NRTI + PI/r veya PI/c  
ABC/3TC + ATV/c veya + ATV/r  

(Sadece HIV RNA <100,000 kopya/ mL olanlarda)  

TAF/FTC veya TDF/FTC + ATV/c veya ATV/r  

ABC/3TC + DRV/c veya + DRV/r  

 
 

 

DİĞER KOMBİNASYONLAR  

 

RAL + DRV/c veya + DRV/r (Sadece CD4 sayısı >200 hücre/ mm³ ve HIV 

RNA <100,000 kopya/mL olanlarda.)  

DTG+3TC 

   

Tablo-5 Daha Önce Tedavi Kullanmamış HIV Pozitif Erişkinler İçin İlk Seçilecek    

Karma Rejim, DHHS Rehberi (35) 

ÖNERİLEN BAŞLANGIÇ REJİMLER 

INSTI+ 2NRTI 

DTG/ABC/3TC -sadece HLA-B*5701 negatif hastalarda (AI)  

DTG + TAF/FTC (AII) veya DTG + TDF/FTC (AI)  

BIC/TAF/FTC 

RAL + TAF/FTC (BII) veya RAL + TDF/FTC (AI) 

 BAZI KLİNİK DURUMLARDA ÖNERİLEN BAŞLANGIÇ REJİMLER 

GÜÇLENDİRİLMİŞ PI + 2NRTI 

DRV/r (AI ) veya DRV/c(AII)  +TDF/FTC veya TAF/FTC 

ATV/r veya ATV/c +TDF/FTC veya TAF/FTC (BI) 

DRV/r veya DRV/c +ABC/3TC sadece HLA-B*5701 negatif hastalarda (BII) 

ATV/r(CI)  veya ATV/c (CII)   +ABC/3TC  sadece HLA-B*5701 negatif 

hastalarda ve HIV RNA <100.000 kopya/mL olanlarda 
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NNRTI + 2NRTI 

DOR/TDF/3TC (BI)          DOR/TAF/3TC (BIII) 

EFV + TDF/FTC (BI)        EFV + TDF/TAF (BII) 

RPV + TDF/FTC veya TAF/FTC (BI)        sadece CD4 sayısı >200 hücre/ mm³ 

ve HIV RNA <100.000 kopya/mL olanlarda 

INSTI + 2NRTI 

EVG/c/TAF/FTC (BI) veya EVG/c/TDF/FTC (BI) 

RAL + ABC/3TC (CII)   sadece HLA-B*5701 negatif hastalarda ve HIV RNA 

<100,000 kopya/mL olanlarda 

 

            Amerikan Sağlık ve İnsan Servisleri’nin (DHHS, U. S. Department of Health 

and Human Services) “HIV-1 ile enfekte erişkin ve adölesan antiretroviral tedavi 

rehberi” Ekim 2018'de güncellenmiştir. Tedavi seçenekleri  güncellemede 'Önerilen' 

ve 'Bazı Klinik Durumlarda Önerilen Başlangıç Rejimler' olarak iki grupta yukarıda  

özetlenmiştir (Tablo-5). 

 

                      2.4.HIV Enfeksiyonu ve Kardiyovasküler Hastalık İlişkisi 

         HIV enfeksiyonun daha etkin bir şekilde tedavi edilmeye başlanmasıyla HIV’e 

bağlı morbidite ve mortalite  azalmış ,  kronik hastalıklara bağlı ölüm oranları 

artmıştır. Bu kronik nedenlere bağlı ölümlerin başında da  kardiyovasküler  

hastalıklar  (KVH) gelmektedir. HIV(+) hastalarda miyokard enfarktüsü görülme 

oranı HIV(-) bireylere göre 1,5 kat  artmıştır (40, 41).  

          HIV(+) hastalarda kardiyovasküler hastalıklar için geleneksel risk faktörleri 

olan hipertansiyon, sigara, insülin direnci ve hiperkolesterolemiye normal 

popülasyona göre daha sık rastlanır. Hipertansiyon, miyokard enfarktüsü, periferik 
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arter hastalığı ve böbrek fonksiyonlarında bozulma HIV ile enfekte olan bireyler 

arasında daha belirgindir (42). 

          Antiretroviral tedavi başlanmadan da HIV enfeksiyonunun kendisi lipid 

metobolizmasında değişiklikler yapar. Hastalığın erken evrelerinde total kolesterol, 

LDL ve HDL plazma konsantrasyonları düşer, ilerleyen evrelerde de TG 

seviyelerinde bir artış saptanır. HIV proteinlerinden  NEF , HDL oluşumunda kilit 

rol oynayan geriye lipid taşınma sisteminde inhibitör etkisiyle değişikliklere neden 

olurken, gp120 proteiniyle birlikte hücre yüzey adezyon moleküllerinin üretimini 

destekleyerek lökosit göçünü ve adezyonunu ve trombosit agregasyonunu artırırlar 

(43, 44). HIV enfeksiyonun erken evresinde aktive olan immün sistem lipid 

peroksidasyonunu ve inflamatuar sitokinlerin üretimini artırır. Antioksidan 

mekanizmaların supresyonu ve inflamatuar ürünlerin artışı da aterosklerotik hastalık 

gelişimine neden olur (45). 

  HAART, lipodistrofi, insülin direnci, merkezi adipozite, dislipidemi, artmış 

ateroskleroz  ve  kardiyovasküler hastalık riski ile karakterize şekilde, lipid 

metabolizmasının metabolik komplikasyonları üzerinde ciddi ve olumsuz yan 

etkilere neden olabilir. HAART aynı zamanda trigliserid açısından zengin 

lipoproteinlerin ve doku lipazının hidrolizini bozar ve periferik yağ asidi tuzağına 

müdahale eder. Bu etkilerin tümü,  yağ asitlerinin ana transkripsiyonel sterol 

düzenleyici eleman bağlama proteini ile etkileşimine bağlı olabilir. Bununla birlikte, 

HAART tedavisini kullanan bireylerde dislipidemi varlığı, mutlaka lipodistrofi ve / 

veya belirgin insülin direncine eşlik etmez, bu da adı geçen bozukluklara karışan 

mekanizmaların bağımsız olduğunu düşündürür (46). 

 

                 2.4.1.Antiretroviral İlaç Gruplarının Lipid Seviyeleri Üzerine Etkisi 

 

                       

 

                            Proteaz İnhibitörleri 

         Proteaz inbitörleri ilaç grubunun her bir üyesinin özelliğine göre değişmekle 

birlikte bu ilaçların hiperkolesterolemi ve insülin metobolizması bozukluğu yaptığı 
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bildirilmiştir. PI alan hastalarda artmış MI riskinin bu ilaçların yol açtığı 

dislipideminin bir sonucu olmakla birlikte indükledikleri inflamasyon ve 

koagulasyonun da payı olduğu raporlanmıştır (47).  

     

       RTV kullanımıyla özellikle ciddi seviyelere ulaşabilen hipertrigliseridemi sık 

görülür. HIV ile enfekte olmayan olgularda yapılan çalışmalarda ritonavire 

lopinavirin eklenmesi trigliserid ve LDL-k artışını alevlendirmezken, TK/HDL-k 

oranını etkilemeksizin TK ve HDL-k seviyelerindeki yükselmeyi daha da arttırmıştır 

(48). 

    

                      Ritonovirle güçlendirilmiş lopinavir ve darunavir tedavisi alan hasta gruplarının 

karşılaştırıldığı ARTEMİS çalışmasında 48. haftada, total kolesterol ve trigliseritteki 

artışlar, lopinavir grubunda darunavir grubuna göre daha yüksek bulunmuş (49). 

        Atazanavirin diğer PI alan hasta gruplarıyla karşılaştırıldığında lipid 

seviyelerine daha az olumsuz etkisi olduğu bildirilmiş (50). 

 

 

 

                          Nükleozid Revers Transkriptaz İnhibitörleri: 

         HIV tedavisinde tedavinin omurgasını oluşturmak için en çok kullanılan TDF  

birlikte FTC veya 3TC' nin lipid seviyeleri üzerine etkisinin araştırıldığı  2267’lik 

HIV ile enfekte olguluyu kapsayan bir gözlemsel kohort çalışmasında TDF diğer 

NRTI ile karşılaştırıldığında daha düşük TK, LDL-k ve trigliserid seviyeleriyle 

ilişkili bulunmuş, ancak HDL-k üzerine herhangi bir yararı olmadığı tespit edilmiştir 

(51) 

          Tenofovir disoproksil fumaratın ile yeni kullanıma giren tenofovir alafenamid 

(TAF) başlanan hastaların  lipid seviyelerinin  48 hafta izlendiği randomize bir 

çalışmada total kolesterol /HDL oranı değişmeden, TAF; TK, LDL-k ve HDL-k 

düzeylerinde istatistiksel olarak anlamlı artışa neden olmuştur  (52).  
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                   Nonnükleozid Revers Transkriptaz İnhibitörleri 

         NNRTI grubu ilaçların diğer ilaç grupları ile karşılaştırıldığında lipid profili 

üzerine olumsuz etkileri  daha azdır (53). Rilpivirin ve efavirenzin karşılaştırıldığı 

kontrollü çalışmalarda total kolesterol, TG ve LDL artışı rilpivirin kolunda daha azdır 

(54, 55). 

          Nevirapin ise total kolesterol ve LDL kolesterol düzeylerini artırırken HDL-k 

düzeyini de artırdığından  kardiyovasküler yan etki açısından nötr özelliğe sahiptir  (56).  

 
                           İntegraz İnhibitörleri: 

          İntegraz inhibitörlerinin lipid metobolizması üzerine etkilerini irdeleyen bir 

derlemede elvitegravirin ve güçlendirilmiş atazanavirin  tenofovir embsitirabin ile 

kombine edildiği karşılaştırmada  her iki kombinasyonun lipid seviyeleri ve 

kolesterol oranları üzerine etkisi arasında anlamlı farklılık saptanmamıştır (57). EFV 

temelli rejimlerle karşılaştırıldığında TK, HDL-k ve LDL-k seviyelerindeki 

değişikliğin EVG/c/TDF/FTC tedavisiyle daha az olduğu saptanmıştır (58). 

           Dolutegravir ve raltegravirin yan etkileri benzer olup lipid seviyeleri üzerine 

belirgin olumsuz etkileri gösterilmemiştir  (59, 60). 

 

          3.MATERYAL-METOT: 

               3.1 Çalışmanın Tasarımı ve Hasta Grupları 

          Bu çalışma HIV pozitif hastaların kardiyovasküler hastalık riskini araştırmak 

amacıyla kesitsel, prospektif ve kontrollü olarak tasarlandı. İzmir Katip Çelebi 

Üniversitesi-Atatürk Eğitim Araştırma Hastanesi Enfeksiyon Hastalıkları Kliniği'nde 

takip edilen HIV(+) , 18-60 yaş aralığında 52 hasta ve polikliniğe farklı nedenlerle 

başvuran HIV(-) , bilinen diyabetes mellitus, hipertansiyon ve kardiyovasküler  

hastalığı bulunmayan sağlıklı bireyler çalışmaya alınarak hasta ve kontrol çalışma 

grupları oluşturuldu. 
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Çalışmanın dışlanma kriterleri aşağıdaki gibi belirlendi: 

             ●18 yaşından küçük olmak, 60 yaşından büyük olmak 

             ●Aktif fırsatçı enfeksiyon varlığı 

             ●Otoimmün hastalık 

             ●Tip 2 Diyabetes Mellitus 

             ●Kronik Böbrek Yetmezliği, Akut Böbrek Yetmezliği 

             ●Hamilelik 

 

           Hastaların poliklinik başvurularındaki vizitlerinde çalışmada kullanılacak 

klinik bilgileri ile diyet ve spor alışkanlıkları sorgulandı, sistolik/diastolik kan basıncı 

ve bel çevreleri ölçüldü, tamamlayıcı laboratuar tetkikleri istendi. Haftada ≥2 gün ve 

≥20 dk  egzersiz yapılması durumunda ' egzersiz alışkanlığı var' olarak kabul edildi. 

Hastalar diyet alışkanlığı durumu için ise yoğun karbonhidrat tüketimi varlığı, yoğun 

yağlı yiyecek tüketim varlığı, fast-food tüketim alışkanlığı varlığı ve tuz tüketim 

alışkanlığına (çok tuzlu / az tuzlu /tuzsuz) göre puanlandırıldı, toplam 9 puan 

üzerinden 8'in altında puan alanlar 'kötü diyet alışkanlığı'; 8 ve 9 alanlar 'iyi diyet 

alışkanlığı' olarak kategorize edildi. Olguların boy ve ağırlık değerleri kaydedilerek 

hesaplanan vücut kitle indeksi (VKİ) değerlendirmesinde 18,5-24,9 kg/m2 normal 

ağırlık, 25-29,9 kg/m2 fazla kilolu , 30 kg/m2 ve üstü obez olarak kategorize edildi. 

HIV 'e bağlı risk faktörleri CD4 sayısı, viral yük, hastalığın süresi, antiretroviral 

tedavinin tipi ve süresi araştırılarak kaydedildi. Hastaların Framingham risk skoru, 

ACC/AHA kardiyovasküler risk skoru hesaplandı. 

         Çalışma için İzmir Katip Çelebi Üniversitesi Girişimsel Olmayan Etik Kurul 

komitesinden 22.02.2017 tarihli 49 nolu karar numarasıyla onam alındı. 
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                 3.2 CIMT Ölçümü 

         Aterosklerotik lezyonlar ve aterom plağı; intima ve altında meydana gelen, 

içeriğini vasküler endotelyal hücreler, düz kas hücreleri, bağ dokusu ile lipit 

depolanmasının yanı sıra kandan gelen enflamatuvar ve immün ürünlerin de 

oluşturduğu fokal lezyonlar olarak tanımlanır (61). Aterom plakta lipidler ve 

makrofajlar, T lenfosit ve bazen B lenfosit ve mast hücreleriyle beraber çekirdek 

kısmı oluştururken; düz kas hücreleri subendotelyal bölgede bulunarak diğer 

hücreleri saran fibröz bir kapsül oluştururlar(62). Bu bilgiler ışığında karotis intima 

medianın kalınlık ölçümü gerçekleştirildi. Karotis  intima medianın ultrosonografik 

değerlendirilmesi, yüksek çözünürlüklü B-mode USG (Applio 300 Ultrason ve 11L4 

lineer prob, Toshiba)  ile hastanemizin radyodiagnostik  bölümünde aynı uzman 

radyolog tarafından ve hastaların hangi gruba ait oldukları bilgisi paylaşılmadan 

yapıldı. Karotis intima media kalınlığı ölçümü yapılırken hastaların sırtüstü 

uzanmaları istendi ve baş pozisyonlarını 45 derece kontra-laterale ayarlamaları 

sağlandı. Ölçüm damar lümeninin longitidunal olarak uzun ekseninde, ana karotis 

arterin bifurkasyon proksimalinde, posterior duvarda ve plak olmayan kısımdan 

yapıldı. CIMT lümene bakan ekojen çizgiden media-adventisya sınırının olduğu 

ekojen alana dek olan intima-media mesafesi ölçülerek hesaplandı. Ölçüm manuel 

olarak sağ ve soldan üç kez yapıldı, bu  ölçümlerin ortalaması alındı. Çalışmaya 

katılan hastalarda CIMT>0,9 mm(63) veya  aterom plak varlığı ‘subklinik 

ateroskleroz’ ve ‘kardiyovasküler hastalık açısından riskli hasta’ olarak kabul edildi. 

CIMT>1,5 mm olması, lümene uzanan  ≥0,5 mm ekojeniteler, uzanan damarda 

komşuluğundaki karotis intima media kalınlığının %50'sini aşan ve lümene uzanım 

gösteren ekojeniteler aterom plak olarak tanımlandı. (64) 

 

                   3.3 İstatiksel Analiz 

           Çalışmada yer alan verilerin bir araya getirilmesi ve istatistiksel analizi için 

“IBM SPSS v21 program paketi kullanıldı. 

             Normal dağılım gösteren sürekli değişkenlerin analizinde Student t testi, 

normal dağılmayan değişkenler ve sıralı değişkenlerin incelenmesinde Mann-
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Whitney U testi, kategorik değişkenlerin gruplar arası karşılaştırmasında Ki-kare ve 

Fisher’in kesin ki-kare testi kullanıldı. Sonucu p<0.05 olan değer anlamlı kabul 

edildi. 

                        4.BULGULAR 

                   4.1. Çalışma ve Kontrol Grubunun Özellikleri 

   

Çalışmaya Mart 2017-Ocak 2018 tarihleri arasında polikliniğe başvuran,  

takipleri yapılan HIV pozitif hasta grubundan çalışmaya dahil edilme kriterlerini 

karşılayan 55 hasta kabul edildi, 3 hasta çalışmanın gereği olan CIMT ölçüm testini 

yaptırmadığı için çalışma dışı bırakıldı ve 52 HIV(+)  ve 52 HIV(-) kontrol 

hastasının verileri değerlendirildi. 

 

 

                      4.1.1. Demografik Veriler 

         HIV(+) çalışma grubunun yaş ortalaması 43,3 ±9,9, kontrol grubunun yaş 

ortalaması ise 43 ±10,2 bulundu. İki grup arasında yaş ortalamaları açısından anlamlı 

farklılık yoktu (p=0,61). Çalışma ve kontrol grubunun her ikisinin de %30,7'si (n:16)  

kadın, %69,3'ü erkekti (Tablo-6). 

 

 

 

      Tablo-6-Çalışma ve kontrol grubunun demografik özellikleri 

 HIV(+) HIV(-) 

Yaş ortalaması  ±SD 43,3 ±9,9 43 ±10,2 

Cinsiyet  

Kadın (%) 

Erkek (%) 

n (%) 

16 (%30,7) 

36 (%69,3) 

n (%) 

16 (%30,7) 

36 (%69,3) 
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                   4.1.2.Biyofiziksel Ölçüm Verileri 

            HIV(+) hastaların hesaplanan vücut kitle indeksi ortalaması 26 ±5,4, ortanca 

değeri 24,5; kontrol grubundaki hastaların VKİ ortalaması 27,1±3,7, ortanca değeri 

26,2 olarak bulundu. VKİ'ne göre normalin (>24,9 kg/m2) üzerinde değere sahip 

hastalar (obez ve fazla kilolu) çalışma grubunun %46,2'sini (n:24), kontrol grubunun 

ise %65,3 'ünü (n:34) oluşturmaktaydı. Bel çevresi ortalaması HIV(+) hasta  

grubunda 93,5 ±12,7 iken kontrol grubunda 88±12,9 idi. Sistolik ve diastolik kan 

basıncı  çalışma grubunda sırasıyla 115,7 ±8,8, 75,5 ±8,5, kontrol grubunda 

115,6±15 ve 75, ±10 bulundu (Tablo 7). 

   Tablo-7- Çalışma ve kontrol grubunun biyofiziksel özellikleri 

 HIV (+) 

n:52  

HIV (-) 

n:52 

VKİ(kg/m2)Ortalama±SD 

Ortanca (min-mak) 

26 ± 5,4 

24,5 (18,6-44,5) 

27,1±3,7 

26,2 (19,9-35) 

Fazla kilolu-obez hasta(%) 24 (%46,2) 34 (%65,4) 

Bel çevresi (cm) Ortalama±SD 

93,5 ±12,7 88,4±12,9 

Kanbasıncı (mmHg) Ortalama±SD 

Sistolik kan basıncı 

Diastolik kan basıncı 

 

 
115,7±8,8 

 
75,5± 8,5 

 

 
115,7±8,8 

 

75,5± 8,5 

        

                4.1.3 Çalışma ve Kontrol Grubunun Diyet ve Egzersiz Alışkanlıkları 

         HIV(+) hastalarda kötü diyet alışkanlığı %78,8 (n:41) , kontrol grubunda 

%65,4 (n:34) olarak saptandı. HIV(+) hastalarda kötü beslenme alışkanlığı  kontrol 

grubuna göre istatiksel olarak anlamlı fark yoktu (p:0,12). Egzersiz alışkanlığı ise 



21 
 

HIV(+) hastalarda %38,5 (n:20),  kontrol grubunda %15,4 (n:8) olup, HIV(+) 

hastalarda istatiksel olarak artmıştı (p=0,014) 

                4.1.4 Çalışma ve Kontrol Grubunun Laboratuar Verileri 

          Her iki grup için laboratuvar verilerinin ortalama  ve ortanca değerleri Tablo 8 

'de verildi. HIV(+) hastalarda kreatinin ortalamaları  0,84 ±0,13 mg/dl iken, kontrol 

grubunda 0,78±0,13 mg/dl bulundu. HIV(+) hasta grubunda kreatinin değerlerinde 

saptanan bu artış istatiksel açıdan anlamlıydı (p:0,005). Kan lipid ölçümlerinden 

trigliserid ve HDL-k ortalaması  HIV(+) hasta grubunda sırasıyla 177,7 ±94 ve 42,1 

±9,3 iken, kontrol grubunda 142 ±77 ve 48,5±10,5 bulundu. İki grup arasında 

saptanan trigliserid  ve HDL-k değerleri için anlamlı fark saptandı (sırayla p=0,03 ve 

p=0,001). Bununla uyumlu olarak hesaplanan TG/HDL oranında istatiksel olarak 

anlamlı fark görüldü (p=0,006). 

Tablo-8- Çalışma ve kontrol grubunun laboratuar ölçüm verileri 

Laboratuvar 

ölçümleri 

HIV (+)  HIV (-)     P değeri 

AKŞ (mg/dl) 

Ortalama ±SD  

Ortanca (min-mak) 

 

95,8 ±19 

94 (73-116) 

 

97,6 ±13 

96,5 (73-139) 

 

0,59 

ÜRE (mg/dl) 

Ortalama ±SD  

Ortanca (min-mak) 

 

 

 

 

12,62 ±3,36 

 

13  (5-22) 

 

13,31±4,1 

12 (8-29) 

 

0,67 

Kreatinin (mg/dl) 

Ortalama ±SD  

Ortanca (min-mak 

 

0,84±0,13 

0,81 (0,64-1,29) 

 

0,78±0,13 

0,73 (0,54-1,25) 

 

0,005* 

AST (IU/ml) 

Ortalama ±SD  

Ortanca (min-mak) 

 

20,48±6,5 

20 (13-51) 

 

21,79±9,13 

19 (9-50) 

 

0,88 
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ALT (IU/ml) 

Ortalama ±SD  

Ortanca (min-mak) 

 

24,75±16,9 

19 (9-101) 

 

29,63±27,23 

22,5(10-188) 

 

0,27 

CRP (mg/dl) 

Ortalama ±SD  

Ortanca (min-mak) 

 

0,25 ±0,3 

0,15 (0,02-1,44) 

 

 

 

 

0,23±0,24 

 

0,17 (0,02-0,9) 

 

0,57 

TK (mg/dl) 

Ortalama ±SD  

Ortanca (min-mak) 

 

201,9±47,1 

196 (124-313) 

 

197,5±39,4 

200,5 (112-84) 

 

0,6 

TG (mg/dl) 

Ortalama ±SD  

Ortanca (min-mak) 

 

177,7±94 

139,5 (49-370) 

 

 

 

142±77 

 

124 (39-409) 

 

0,03* 

LDL (mg/dl) 

Ortalama ±SD  

Ortanca (min-mak) 

 

123±42,3 

122,5 (61-277) 

 

 124±36,1 

 120 (50-197) 

 

0,97 

HDL (mg/dl) 

Ortalama ±SD  

Ortanca (min-mak) 

 

 

 

 

42,1±9,3 

 

41,5(22-62) 

 

48,5±10,5 

47 (25-74) 

 

0,001* 

TG/HDL oranı 

 

4,65±3,2  3,18±2,1 0,006* 

 

                    4.1.5 Çalışma ve Kontrol Grubunun CIMT Verileri 

            HIV pozitif hastalarda sağ karotis intima media kalınlığı ölçüm ortalaması 

0,85 mm ±0,16 ve ortanca değeri 0,905 mm (0,5-1,36) , sol CIMT ortalaması 0,87 

mm ±0,19 ortancası 0,90 mm (0,5-1,39) bulundu. Kontrol grubunda ise sağ ve sol 

CIMT ortalama değeri 0,75 mm ±0,01 ve 0,75 mm ± 0,16 iken ortancaları sırasıyla 

0,77 mm (0,52-1,20) ve 0,76 mm (0,55-1,20) saptandı. Her iki taraf için de CIMT 

ölçüm değerleri istatistiksel olarak da anlamlı derecede HIV(+) hasta grubunda 
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artmış olarak bulundu (p=0,001). Subklinik ateroskleroz (CIMT>0,9 mm) HIV(+) 

hastaların %51,9 (n:27) 'unda saptanırken, kontrol grubunda bu oran %7,7 (n:4) 

olarak bulundu. Subklinik ateroskleroz  p değerine göre (0,001) istatistiksel olarak 

anlamlı derecede HIV(+) hastalarda fazlaydı. Aterom plak ise çalışma grubunun 

%13,5 (n:7)'unda saptanırken, kontrol grubunda saptanmadı (n:0).(Tablo-9) 

    Tablo.9.Çalışma ve Kontrol Gruplarının CIMT Ölçüm Verileri 

Değişkenler HIV(+)  HIV (-) P 

Sağ CIMT (mm) 

Ortanca (min-maks)  

0,905 mm  

(0,5-1,36) 

0,77 mm  

(0,52-1,20) 

0,001* 

Sol CIMT (mm) 

Ortanca (min-maks) 

0,90 mm  

(0,5-1,39) 

 

0,76 mm  

(0,55-1,20) 

0,001* 

Aterom Plak %(n) %13,5 (7) %0 (0) 0,006* 

Subklinik 

Ateroskleroz % (n) 

%51,9 (27) %7,7 (4) 0,000* 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Grafik .1. Hasta 

gruplarına göre 

CIMT ortanca 

değerleri 
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           4.1.6  HIV(+)  grubun AIDS hastalığına ait verileri(Tablo-10) 

 

HIV tanı süresi(ay) 

Ortalama±SD 

Ortanca (min-maks) 

 

63,6 ±54 

36  (5-260) 

ART kullanım süresi (ay) 

Ortalama±SD 

Ortanca (min-maks) 

 

50 ±47,7 

36 (5-216) 

Tedavi alan hasta sayısı %98 (n:51) 

Kullanılan ART sınıfı( %) (n)* 

Proteaz inhibitörü  

NNRTI 

İntegraz inhibitörü 

 

%49      (n:25) 

%15,7   (n:8) 

%35,3   (n:18) 

CD4  

Ortalama±SD 

Ortanca (min-maks) 

 

664 ±342 

641 (17-1420) 

CD8 

Ortalama±SD 

Ortanca (min-maks) 

 

829 ±342 

808 (268-1782) 

             *TDF/FTC temelli rejime eklenen tedavi sınıfı 

 

 

 

                      4.2 HIV(+) Hasta Grubunun Subklinik Ateroskleroz Varlığına 

 

                            Göre Alt Grup Analizleri 

 

                              4.2.1 Demografik veriler 

   

        Subklinik ateroskleroz saptanan hastalar çalışmaya alınan HIV(+) hastaların 

%51,9 (n:27)' unu oluşturmaktadır. Yaş ortalaması subklinik aterskleroz olan grupta 

47,74±8,9,  subklinik ateroskleroz olmayan grupta  38,56 ±8,8 olarak saptandı.Yaş 

ortalaması subklinik ateroskleroz saptanan grupta anlamlı derecede artmış olarak 

bulundu (p= 0,001) 

                      Subklinik ateroskleroz saptanan grubun %40,7 (n:11)'si kadın, %59,3 (n:16)'u 

erkekti. Subklinik ateroskleroz saptanmayan grubun ise %20 (n:5)'si kadın, %80 

(n:20)'i erkekti. Cinsiyet açısından gruplar arasında anlamlı bir fark saptanmadı 

(p=0,105). 
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               4.2.2 Subklinik ateroskleroz varlığına göre HIV(+) hastaların  

biyofiziksel özellikleri ve sosyal alışkanlıkları 

                          Subklnik ateroskleroz saptanan hasta grubunda VKİ ortalaması 27,7 ±4,81 , 

VKİ 'ne göre obez ve fazla kilolu sınıfına giren hastaların toplamı %66,7 (n:18) iken 

subklinik ateroskleroz saptanmayan grupta bu veriler sırasıyla 24 ±5,8 ve %24 

(n:6)'tü. Her iki veri için de gruplar arasında istatiksel açısından anlamlı fark 

mevcuttu (sırasıyla p=0,009/p=0,002) Bu başlık altındaki diğer veriler Tablo. 11'de 

verilmiştir. 

                   Tablo. 11. Subklinik ateroskleroz varlığına göre HIV(+)hastaların 

biyofiziksel     özellikleri  ve  sosyal  alışkanlık  verileri 

Değişkenler Subklinik 

Ateroskleroz 

(CIMT>0,9 mm) 

n:27 

Normal  

(CIMT≤0,9 mm) 

n:25 

 

P değeri 

VKİ (kg/m2) 

Ortalama(SD±) 

Ortanca (min-

maks) 

 

27,7 ±4,81 

26,8 (18,6-41,8) 

 

24 ±5,8 

23,1 (18,6-44,5) 

 

0,009* 

Fazla kilolu+ 

Obez  (n) (%) 

%66,7 (n:18 ) %24 (n:6) 0,002* 

Bel çevresi (cm) 

Ortalama(SD±) 

Ortanca (min-

maks) 

 

94,96 ±11,4 

95 (73-123) 

 

88,32±21,8 

91 (71-126) 

 

0,22 

 

Sistolik Kan 

Basıncı 

(mm/Hg) 

117,59 ± 9,1 

120      (100-130) 

113,8±8,3 

110   (100-130) 

0,108 

Diastolik Kan 

Basıncı 

(mm/Hg) 

77±7,2 

80 (60-90) 

74 ±9,6 

70 (60-95) 

0,137 

Sigara içiciliği 

(%)(n ) 

 %70,4 (n:19) %68 (n:17) 0,8 

Kötü diyet 

alışkanlığı(%)(n) 

%77,8 (n:21) %80 (n:20) 0,8 

 Egzersiz  %37 (n:10) %40 (n:10) 0,8 
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            4.2.3 Subklinik Ateroskleroz varlığına göre HIV(+) grubun laboratuvar                           

değerlendirilmesi 

      Subklinik ateroskleroz saptanan grupta CRP değeri ortalaması 0,31±0,29, 

ortancası 0,23 (0,02-1,44) bulunurken, subklinik ateroskleroz saptanmayan grupta 

sırasıyla 0,19±0,3 ve 0,09 (0,02-1,42) bulundu. CRP değeri subklinik ateroskleroz 

saptanan grupta istatistiksel olarak anlamlı oranda artmıştı (p=0,009). Total 

kolesterol ve LDL kolesterol ortalaması subklinik ateroskleroz saptanan grupta 

sırasıyla 216,8±51, 138±42,4;  normal CIMT saptanan grupta 185,9 ±37,  

108,2±37'ydi. Subklinik ateroskleroz  grubunda total ve LDL kolesterol için saptanan 

artış istatiksel olarak anlamlıydı (sırasıyla p=0,016 ve p=0,011). 

 

 

Tablo.12. Subklinik Ateroskleroz varlığına göre HIV (+) grubun laboratuvar 

verileri 

 

Laboratuvar 

Ölçümleri 

Subklinik 

Ateroskleroz 

(CIMT>0,9 mm) 

Normal  

(CIMT≤0,9 mm) 

P değeri 

AKŞ (mg/dl) 

Ortalama±SD 

 

98,9 ±24,8 

 

92,5 ±8,8 

 

0,226 

Üre (mg/dl) 

Ortalama±SD 

 

12,44 ±3,4 

 

12,8±3,4 

 

0,109 

Kreatinin  

Ortalama±SD 

Ortanca (min-

maks) 

0,82 ±0,13 

0,8 (0,64-1,29) 

0,87 ±0,13 

0,85 (0,66-1,22) 

 

0,167 

AST  (IU/L) 

Ortalama±SD 

Ortanca (min-

maks) 

 

21,1±5,8 

21 (13-26) 

 

9,8 ±7,2 

19 (14-51) 

 

 

0,185 

ALT (IU/L) 

Ortalama±SD 

Ortanca (min-

maks) 

 

28,9±19 

22 (9-101) 

 

20,2 ±12,7 

18 (9-75) 

 

0,035* 
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CRP (mg/dl) 

Ortalama±SD 

Ortanca (min-

maks) 

 

0,31±0,29 

0,23(0,02-1,44) 

 

0,19±0,3 

0,09(0,02-1,42) 

 

0,009* 

T.Kolesterol(mg/dl) 

Ortalama±SD 

 

216,8 ±51 

 

185,9 ±37 

 

0,016* 

TG (mg/dl) 

Ortalama±SD 

Ortanca (min-

maks) 

 

182,9 ±92 

166 (56-433) 

 

172,1 ±98 

139 (49-414) 

 

0,55 

LDL(mg/dl) 

Ortalama±SD 

 

138±42,4 

 

108,2±37 

 

0,011* 

HDL(mg/dl) 

Ortalama±SD 

 

42,26 ±9,75 

 

41,9±9,1 

 

0,89 

TK/HDL 

Ortalama±SD 

 

5,28 ±1,27 

 

4,59 ±1,17 

 

0,048* 

CD4(h/mm3) 

Ortalama±SD 

 

667 ±321 

 

660 ±371 

 

0,94 

CD8(h/mm3) 

Ortalama±SD 

 

778 ±301 

 

884±380 

 

0,271 

İlk CD4 (h/mm3) 

Ortalama±SD 

 

343±48,4 

 

373 ±41,9 

 

0,6 

İlk HIVRNA(K/ml) 

Ortanca(min-

maks) 

55200 

(23-1600000) 

40300 

(111-1930000) 

0,69 

 

Not:İstatistiksel testlerden Student's T test kullanılan verilerde ortalama değerler, Mann 

Whitney-U Testi kullanılan verilerde ortalama ile ortanca değerler birlikte verilmiştir. 
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4.2.4 Subklinik Ateroskleroz Varlığına HIV (+) Grubun Kardiyovasküler 

Hastalık Risk Skorlamalarıyla Olan İlişkisinin Değerlendirilmesi 

           

       Subklinik ateroskleroz saptanan grupta Framingham-10 risk skoru hesaplanan 

hastaların %30,8 (n:8)'i %10 ve üzerinde riske sahipken, %69,2 (n:18)'si %10'un 

altında riskli olarak bulundu. Normal CIMT saptanan grubun FRS hesaplananların 

%13 (n:3)'ü %10 ve üstünde riskli, %87'si (n:20) ise %10'un altında riskli saptandı. 

İki grup arasında FRS' na göre yapılan kategorizasyon açısından anlamlı fark yoktu 

(p=0,18). 

Tablo-13 Subklinik Ateroskleroz varlığına göre grupların kardiyovasküler 

hastalık risk skorlamalarıyla olan ilişkisi 

 

Kardiyovasküler 

Hastalık Risk 

skorlamaları 

Subklinik 

Ateroskleroz   

(CIMT>0,9 mm) 

Normal  CIMT  

(CIMT≤0,9 mm) 

P değeri 

N(toplam)=50* 

FRS<%10 (%)(n=39) 

 

%46,2 (n:18) 

 

%53,8 (n:21) 

 

0,11 

N(toplam)=33* 

ACC/AHA 

KVRS<%7,5(%)(n=22) 

 

%59 (n:13) 

 

%41 (n:9) 

 

0,28 

              *30 yaşından küçük hastalar (n:2) için FRS, 40 yaşından küçük hastalar 

(n:19) için ACC/AHA KVRS hesaplanamamıştır. 

 

           4.2.5.HIV tanısı alma süresi ,tedavide kullanılan ilaçlar ve tedavi süresine 

göre grupların değerlendirilmesi 

        Hastalar HIV tanısı alma zamanına göre tanı süresi <24 ay ve ≥24 ay olarak  

kategorize edildiğinde, subklinik ateroskleroz saptananların %85,1'inin (n:23) 24 ay 

ve daha fazla süre ile HIV tanısı mevcuttu (p=0,02). Antiretroviral tedavi alma süresi  

açısından da aynı şekilde kategorizasyon yapıldığında  subklinik ateroskleroz 

saptanan grupta 24 ay ve üzerinde tedavi alanlar %74 (n:20), 24 aydan daha az süre 

tedavi alanlar %26 (n:7) olarak saptandı. Bu oranlar normal CIMT saptanan grupla 

karşılaştırıldığında istatistiksel açıdan anlamlı bulundu (p=0,039). 
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Tablo.14 Grupların HIV tanısı alma süreleri, tedavi süreleri ve tedavide 

kullanılan ilaç sınıfları 

 Subklinik 

Ateroskleroz 

(CIMT>0,9 mm) 

Normal  CIMT 

(CIMT≤0,9 mm) 

P değeri 

HIV tanı 

süresi%(n) 

<24 ay 

≥24 ay 

 

 

%14,9 (n:4) 

%85,1 (n:23) 

 

 

%44(n:11) 

%56 (n:14) 

 

 

0,02* 

Tedavi süresi 

% (n) 

<24 ay 

≥24 ay 

 

 

%26 (n:7) 

%74 (n:20) 

 

 

%45,8 (n:11) 

%54,2 (n:13) 

 

 

0,039* 

ART sınıfı 

NNRTI 

PI 

İntegraz İnh. 

 

%25,9 (n:7) 

%51,9 (n:14) 

%22,2 (n:10) 

 

%8,3 (n:2) 

%50 (n:12) 

%41,7(n:6) 

 

 

0,15 

 

5.TARTIŞMA 

 UNAIDS verilerine göre Afrika kıtası dışında dünya genelinde HIV ile 

yaşayan 36,9 milyon (31,1-43,9 milyon) insanın çoğunluğu erkeklerden oluşmaktadır 

(15). Ülkemizde 1 Kasım 2018 tarihine kadar doğrulaması yapılan 18 557  HIV (+)  

vakanın %79,6’sı erkek, %20,4’ü kadındır (17). Çalışmamıza katılan HIV(+) 

hastaların da %69,3 erkek, %30,7'si kadındı. HIV enfeksiyonu en sık korunmasız 

cinsel temasla bulaştığından, hem dünyada hem de ülkemizde olgular cinsel aktif 

dönem olan 30-49 yaş aralığında tanı almaktadır (65). Çalışmamızdaki HIV(+) 

hastaların da yaş ortalaması buna uygun olarak 43,3 ±9,9 bulundu. 

         Kardiyovasküler hastalıklar dünya üzerinde ölüm nedenleri arasında başta 

gelmektedir. Kardiyovasküler hastalık gelişme risk faktörleri arasında ileri yaş, 
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yapılan epidemiyolojik  çalışmalarda  önemli bir risk faktörü olup,  kalp krizi 

vakalarının yarısından fazlası 65 yaşın üzerinde gerçekleşmekte ve bu nedenle 

ölümlerin büyük çoğunluğu yine aynı yaş grubunda meydana gelmektedir (66). 

Çalışmamızda HIV(+) çalışma grubunun yaş ortalaması 43,3 ±9,9, kontrol grubunun 

yaş ortalaması ise 43,0±10,2 bulunmuş olup, gruplar arasında  istatistiki açıdan 

anlamlı bir fark yoktu. Artan yaşla birlikte erkek cinsiyet, obezite, metabolik 

değerler, sigara kullanımı ve yetersiz fiziksel aktivite etkisi iyi tanımlanmış risk 

faktörleridir (67). HIV(+) hastaların çoğunluğunun sosyal çevre ve alışkanlıkları göz 

önüne alındığında bu risk faktörlerinden sigara, keyif verici madde kullanımı, kötü 

ve düzensiz diyet alışkanlığı, yetersiz fiziksel aktivite gibi risk faktörlerine topluma 

göre daha sık rastlanır (68, 69). Bizim çalışmamızda da HIV(+) hastaların %69,2 

(n:36)' sinin sigara kullanma öyküsü mevcuttu. Ülkemizde normal popülasyonda 

yapılan metanalizde sigara kullanımı prevelansı erkeklerde %46,1, kadınlarda %15,7 

tüm grupta %30,5'tir (70) Kontrol grubundaki hastaların sigara içme öyküsü 

ülkemizde toplumun sigara içme oranına benzer olarak %34,6 saptandı. Hastalar 

yoğun karbonhidrat, yağlı yiyecek ve fast-food tüketimi ve tuzlu beslenip 

beslenmemelerine göre kategorize edilip, puanlandırıldıklarında  tanımlanan; kötü 

diyet alışkanlığı HIV(+) hastalarda %78 oranında belirlendi. Obeziteyi belirleyen 

demografik, sosyal, kültürel ve davranışsal faktörler ülkeler arasında farklılık 

göstermekle birlikte, yurt dışından HIV ile enfekte olgularda VKİ’ne ilişkin bildirilen 

veriler incelenmiş ve çeşitli çalışmalarda fazla kiloluluk ya da obezite prevalansının 

%10,7-50 arasında değiştiği belirlenmiştir (71-74). Çalışmamızdaki HIV(+) 

hastalarda da fazla kilolu ya da obez hastaların oranı  %46,2 olarak bulunmuş olup, 

sonuçlarımız literatür ile  uyumludur. Ülkemizde  normal toplumda   obezite 

prevalansı %30.4 (erkeklerde %20.6, kadınlarda %39.9), fazla kilolu prevalansı 

%36.0 (erkeklerde %41.5, kadınlarda %30.6), obez veya fazla kilolu toplam 

prevelansı ise %66,4 olarak gösterilmiştir (75). Çalışmamıza alınan  kontrol 

grubunda ise obez ve fazla kilolu hastaların oranı %65,4 saptanmış olup bu oran 

toplum verileriyle uyumlu ve HIV(+) hasta grubundan fazladır (p:0,04). Düzenli 

egzersiz (en az 20 dk/gün olmak üzere haftada en az 2 gün fiziksel aktivite) 

alışkanlığı olanlar ise HIV(+) hastaların yarısından azını (%38,5) oluşturmaktaydı. 

Bununla birlikte sağlıklı toplumdan seçilen kontrol grubunda düzenli egzersiz 
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yapanların oranı %15,4 olup, HIV(+) hasta grubuna göre daha azdı. Yapılan 

çalışmalar da  toplumumuzun yeterli fiziksel aktivite alışkanlığı olmadığını ortaya 

koymaktadır (76). Bu konuda 1097 üniversite öğrencisinin değerlendirildiği bir 

çalışmada yeterli fiziksel aktivite yapanların oranı %18  bulunmuştur (77). Bu oranın 

HIV(+) hastalarda, toplum ortalamasına göre yüksek olması, hastaların poliklinik 

vizitlerinde doktorları tarafından düzenli fiziksel aktivitenin gerekliliği ve yararları 

konusunda bilgilendirilip, teşvik edilmesine bağlanabilir. 

Çalışmamızda serum kreatinin değerleri HIV(+) hastalarda seronegatif gruba 

göre  anlamlı derecede yüksek bulundu (sırasıyla 0,84±0,13 ve 0,78 ±0,13 ; P<0,01). 

HIV virüsünün böbrek üzerine etkileri olduğu bilinmektedir ve bunda virüsün yanı 

sıra kullanılan ART' nin yan etkilerinin de payı vardır (78). Banda ve arkadaşları 

tarafından 142 HIV(+) ve 158 HIV(-) olgunun karşılaştırıldığı çalışmada normalin 

üstünde kreatinin değerine sahip hastalar HIV(+) hasta grubunda anlamlı derecede 

fazla bulunmuştur (sırasıyla %60 ,%43 ve p=0,006) (79). 

         HIV'ün oluşturduğu immün reaksiyonlar  hastalarda lipid metobolizmasında 

bazı değişiklikler meydana getirmektedir. Antiretroviral tedavinin etkisi olmadan 

HIV(+) hastalarda görülen lipid metabolizması bozukluğu trigliserid seviyelerinde 

artış, LDL kolesterol ve HDL kolesterol seviyelerinde düşme ile karakterizedir (80-

82). Çin'de 1518 ART naiv HIV(+) hastanın 347 seronegatif hastayla karşılaştırıldığı 

bir çalışmada total kolesterol, LDL kolesterol ve HDL kolesterol ölçüm ortalamaları 

HIV(+) hasta grubunda daha düşük bulunurken, trigliserid ortalamaları ise HIV(+) 

hasta grubunda daha yüksek bulunmuştur (83). Uysal ve arkadaşlarının Türkiye'de 

yaptığı, hastaların başlangıçta %84,9 unun ART almadığı çalışmada, ilk ölçülen TG 

%54,7, LDL  %26,7 oranında normalden yüksek; HDL ise %87,2 oranında 

normalden düşük bulunmuştur (84, 85).  Erken evre (CDC stage 1-2) 94 HIV(+) 

erkek hastanın  42 seronegatif hastayla karşılaştırıldığı bir diğer çalışmada, LDL ve 

HDL kolesterol düzeyleri HIV(+) hasta grubunda anlamlı derecede azalmış 

bulunurken, TG seviyeleri arasında fark saptanmamıştır. Bu sonucun değerlendirilen 

hasta grubunun hastalığın başlangıç evresinde olmasına bağlı olduğu düşünülmüştür 

(80). Antiretroviral tedavi, oluşan dislipidemiyi derinleştirebilir. Tedavi alan 

hastalarda total kolesterol, TG ile beraber LDL kolesterol de artış gösterebilir, HDL 
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kolesterolde düşüş görülebilir (86). Silva EFR. ve arkadaşlarının yaptığı 215 ART 

alan HIV(+) hastanın ve 69 ART almayan HIV(+) hasta ile karşılaştırıldığı çalışmada 

total kolesterol ve trigliserid düzeyleri ART alan grupta anlamlı oranda artmış 

bulunmuştur (87). Bizim çalışmamızda  hastalardan biri dışında diğerlerinin ART 

aldığı HIV(+) çalışma grubu HIV(-) kontrol grubuyla kolesterol ölçüm ortalamaları 

açısından karşılaştırıldığında TG düzeylerinin HIV(+) hastalarda istatistiksel olarak 

anlamlı oranda artmış (sırasıyla 177,7±94 ve 142±77; p=0,03) ve HDL düzeylerinin 

anlamlı oranda azalmış olduğu (sırasıyla 42,1±9,3 ve 48,5±10,5; p=0,001) görüldü. 

Total kolesterol (201,9±47,1-197,5±39,4) ve LDL kolesterol (123±42,3-124±36,1) 

değerleri ise her iki grupta da benzer olarak saptandı. LDL ve total kolesterol 

düzeylerinin benzer olarak bulunması HIV(+) hasta grubunun tedavi sürelerinin diğer 

çalışmalara göre daha az (ortanca 36 ay) olmasıyla açıklanabilir. Bizim çalışmamızla 

benzer şekilde; 45 ART alan HIV(+) hastanın, 45 sağlıklı hasta grubuyla kıyaslandığı 

diğer bir çalışmada da HDL ve LDL kolesterol düzeyleri anlamlı derecede azalmış, 

TG seviyeleri ise anlamlı olarak artmış olarak saptanmıştır; ancak  çalışmada tedavi 

sürelerine ilişkin bir veri belirtilmemiştir (88). 

          Karotis intima media kalınlığı, arter duvarının intima ve media katmanları 

arasındaki boşluğun ölçülmesiyle elde edilir. Ölçüm doopler -USG ile yapılır. Bu,  

noninvaziv ve tekrarlanabilen bir işlemdir. Artan intima-media kalınlığı ana  karotis 

arter aterosklerozunun ve fokal aterom plak oluşumunun öncüsüdür (89,90). 

Asemptomatik hastalarda artmış kardiyovaslüler hastalık riskinin belirlenmesinde 

CIMT ölçümünün kullanılması önerilmektedir (91-93). Ayrıca antilipidemik tedavi 

gibi kardiyovasküler hastalık oluşmasını önleyici yaklaşımların sonucunun da 

takibinde klinisyene yarar sağladığı birçok çalışma ile gösterilmiştir. Bu çalışmalar, 

CIMT ölçümünün zaman içindeki kalınlık değişimini ölçmeye ve hasta gruplarındaki 

farklılıkları saptamaya yetecek kadar duyarlı bir işaret olduğunu göstermektedir (94-

96). Çalışmamızda da HIV(+) hastalarda kardiyovasküler risk artışının olup 

olmadığını araştırmak, risk artışı saptananlarda gerekli medikal ve sosyal önlemleri 

almak amaçlı CIMT ölçümleri her iki gruba da yapıldı. HIV(+) hasta grubunda hem 

sağ hem sol CIMT ortanca değerleri HIV negatif gruba göre anlamlı oranda artmış  

olarak bulundu (sağ:0,905-0,77/sol:0,90-0,76) (p=0,001). Aterom plak varlığı ise 

HIV(+) hastaların %13,5 (n:7)'unda saptanırken , HIV(-) grupta aterom plak 
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saptanmadı. Literatürdeki benzer çalışmalar incelendiğinde prospektif, 72 HIV(+) 

hasta ile 27 HIV(-) hastanın karşılaştırıldığı bir çalışmada HIV(+) grupta CIMT 

ortanca değeri 0,648 mm iken HIV(-)  grupta 0,514 mm olup, anlamlı derecede 

artmış olarak bulunmuştur (96). Diğer bir çalışmada 63 HIV(+) hasta ile 36 sağlıklı 

kontrol grup karşılaştırılmış, CIMT ölçümleri sırasıyla 0.60±0.15 ve 0.51±0.08 

olarak saptanmış ve bu farkın anlamlı oranda HIV(+) grubun lehine olduğu 

saptanmıştır (98). Mosepele ve arkadaşlarının HIV(+) hastaların HIV(-) kontrol hasta 

grubuyla karşılaştırıldığı  bir çalışmada ise CIMT ölçümleri arasında anlamlı fark 

saptanamamış olup, aterom plak varlığı ise HIV(+) grupta anlamlı olarak fazla tespit 

edilmiştir. Hasta yaş ortalamalarının HIV(+) ve kontrol grubunda sırasıyla 39 ve 37 

olduğu çalışmada yazarlar bu sonucu CIMT ölçümlerinin yaşa, HT için tedavi 

almaya ve artmış HDL dışı kolesterol düzeyleriyle  ilişkili olarak arttığını 

öngörmüşlerdir (99). Bizim çalışmamızda ise iki grubun da  yaş ortalaması (43)  aynı 

olduğu halde CIMT ölçümleri açısından belirgin fark saptandı (p=0,001). 

Hiperlipideminin ise yine HIV hastalığına ve ART'ye bağlı olarak artış göstererek, 

HIV(+) hastalarda kardiyovasküler hastalık riskini artıran ana nedenlerden biri 

olduğu daha önce belirtilmişti.  Bu farklılık bizim çalışmamızda HIV'nün tedavisinin 

yanında  sosyal sebeplere de bağlı olabilir. HIV(+) hastaların alışkanlıklara bağlı 

artmış riskini de ön plana çıkartmak amacıyla, kontrol grubumuzun sigara kullanım 

oranının ülkedeki sigara kullanım oranına benzer olarak ayarlanmasıyla da ilgili 

olabilir. Fakat çalışmamızın HIV(+) hastalar arasında yapılan alt grup analizinde 

subklinik ateroskleroz saptanması açısından sigara içen ve içmeyenler 

karşılaştırıldığında da anlamlı fark saptanmamıştır. Bunun yanında Hsue ve 

arkadaşları 253 HIV(+) hasta ile 58 HIV(-) kontrol grubunu karşılaştırdığı 

çalışmalarında geleneksel risk faktörleri ayarlandıktan sonra bile HIV (+) hastalarda 

daha yüksek CIMT ölçüm değeri tespit edilmiştir (1.02±0.34 ve 0.78±0,12, p 

<0.0001) (100). Hollanda'da 49,5±10,5 yaş ortalamasına sahip %91'ini erkeklerin 

oluşturduğu 292 HIV(+) hastanın, Engelen ve arkadaşlarının sağlıklı toplumdaki 

CIMT ölçümlerini yayımladıkları referans çalışmadan benzer yaş grubundaki 

kardiyovasküler hastalığı ve risk faktörü (HT, DM, sigara içiciliği, antilipidemik 

kullanımı) olmayan 4234 HIV(-) grupla karşılaştırıldığı çalışmada CIMT ölçümleri 

anlamlı oranda HIV(+) hasta grubunda artmış bulunmuştur (0.77 ± 0.19 mm-
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0.58±0.05 mm). Ayrıca bu çalışmada HIV (+) hastalarda CIMT ölçüm artışının yaşa 

bağlı olarak  ivme kazandığı görülmüştür (101). 

          Bizim çalışmamızda HIV(+) hasta grubuyla, kontrol grubu CIMT ölçümleri  

karşılaştırıldı. Klinik pratikte kullanımını kolaylaştırmak üzere 0,9 mm sınır ölçüm 

değeri olarak belirlendi. CIMT ölçüm değeri  >0,9 mm olan ve/veya aterom plağı 

saptanan hastalar 'subklinik ateroskleroz' olarak kategorize edildi( 63) HIV(+) hasta 

grubunda subklinik ateroskleroz %51,9 (n:27), kontrol grubunda %7,7 (n:4) idi.  

HIV(+) grupta sınır CIMT değeri 0,9 mm’nin üstü (101) olarak alınmış olmasına 

rağmen, saptanan %51,9'luk subklinik ateroskleroz oranı literatürdeki diğer 

çalışmalara göre yüksekti. Uganda'da ART kullanım oranının %41 olduğu 186 

HIV(+) hastanın CIMT ölçümlerinde sınır değer 0,78 mm ve üzeri alınmış olmasına 

rağmen, subklinik ateroskleroz oranı %18 saptanmış, yazarlar bu sonucu diğer 

çalışmalarla karşılaştırdıklarında Uganda'da sigara kullanım oranının ve 

çalışmalarındaki erkek cinsiyet yüzdesinin (%31) düşük olmasına bağlamışlardır (6). 

İspanya'da yapılan  sigara içme oranının %80  ve  çoğunluğu erkek olan 187 hastanın 

değerlendirildiği başka bir çalışmada ise, sınır değer 0,8 mm alınıp subklinik 

ateroskleroz oranı %65 olarak raporlanmıştır (103). De Socio ve arkadaşlarının 

CIMT sınır değeri 0.9 mm olarak kabul ederek  72 tedavi naiv hastanın 

değerlendirildiği çalışmalarında ise saptanan subklinik ateroskleroz oranı %41'dir 

(104). 

       HIV(+) hasta grubu içindeki subklinik ateroskleroz saptananlarla (n:27) 

saptanmayan (n:25) hastalar demografik veriler, biyofiziki özellikler ve sosyal 

alışkanlıklar açısından karşılaştırıldığında ise yaş, vücut kitle indeksi ortalaması ve 

buna göre fazla kilolu ve obez hastaların oranı subklinik ateroskleroz saptanan grupta 

anlamlı derecede artmış olarak bulundu. Cinsiyet ve sigara içme alışkanlığı açısından 

ise gruplar arası fark  saptanmadı. Güney Afrika'da HIV(+) bireylerde HIV'den 

bağımsız kardiovasküler risk faktörlerinin önemini belirten (%69’u kadın) bir 

çalışmada da benzer şekilde subklinik ateroskleroz saptanan grupta yaş ve VKİ artmış 

olarak saptanmıştır (105). Brezilya'da 279 HIV(+) hastada yapılan bir çalışmanın alt 

grup değerlendirmelerinde ateroskleroz yaş, VKİ ile ilişkili bulunurken çalışmada 

cinsiyet ve sigara içme alışkanlığı ile bizim çalışmamızla benzer şekilde ilişkisiz 
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bulunmuştur (106). Literatür incelendiğinde de sigara içmenin kardiyovasküler 

hastalıklara etkisi değişmektedir. Bazı çalışmalarda ise bizim çalışmamızın aksine, 

sigara içme alışkanlığı önemli bir risk faktörü olarak saptanmıştır (107). Bizim 

çalışmamızda tüm HIV(+) grubun sigara içme oranı yüksek (%69,2)  saptandı. Yüksek 

sigara içiciliği oranı bu konudaki pozitif ilişkinin istatiki testlerle ortaya konmasını 

güçleştirmiş olabilir (97,106). 

              HIV (+) hastalarda kardiyovasküler risk yönetimi yapmak için güncel 

kılavuzlarda halen Framingham risk skoru ve ACC/AHA KVHRS kullanarak olası 

riskin belirlenmesi önerilmektedir (34)  HIV popülasyonundaki gerçek riski saptamada 

ise bu skorlamalar yetersiz kalabilmektedir (108, 109). Düşük Framingham risk 

skoruna sahip (ortanca FRS:%1)   84  HIV(+) hastanın değerlendirildiği bir çalışmada 

subklinik karotis ateroskleroz prevalansı (%21) yüksek bulunmuş ve FRS 'na göre 

değerlendirilen bu hastaların atlanıp, kardiyovasküler olaylar için birincil profilaksi 

alamadıkları belirtilmiştir (109). Bizim çalışmamızda subklinik ateroskleroz saptanan 

grupta Framingham-10 risk skoru hesaplanan hastaların yalnızca %30,8 (n:8)'i orta ve 

yüksek (%10 ve üzerinde)  riske sahipken, %69,2 (n:18)'si (%10'un altında) düşük 

riskli olarak bulundu. FRS ile düşük risk saptanan hastaların (n:38, %78) yaklaşık 

yarısında (%46,2)  subklinik ateroskleroz mevcuttu. Korelasyon analizinde CIMT 

ölçüm değerleriyle hesaplanan FRS skorları arasında zayıf korelasyon saptandı, 

subklinik ateroskleroz varlığı açısından FRS (kesme değeri:10 kabul edildiğinde) %30 

duyarlılığa sahipti. Buna göre FRS ile düşük riskli saptanan hastaların atlanarak 

gerekli önlem ve tedavilerden uzaklaşılması muhtemel bir sorun olarak karşımıza 

çıkmaktaydı. D:A:D KVHRS (Data collection on Adverse events of Anti-HIV Drugs, 

kardiyovasküler hastalık risk skoru ) ise HIV(+) hasta popülasyonunda ART 

kullanımına bağlı riskleri de dikkate alan bir skorlama sistemidir. Raggi ve ark.’nın 

2550 HIV(+) hastayı takip ettiği, sonlanım noktası olarak 69 hastada myokardiyal 

infarktüs saptadıkları çalışmalarında FRS ve D:A:D KVH risk skorları hesaplanmış, 

skorlamaların birbirine üstünlüğü saptanmamıştır. Her iki skorlamanın da pozitif 

prediktif değeri orta seviyede, duyarlılık FRS için %71 özgüllük %68, D:A:D KVHRS 

için duyarlıklık %59,4, özgüllük %80,9 bulunmuştur (111). Thompson-Paul ve arkları, 

ASCVD, FRS ve Avrupa skorları olarak bilinen SCORE ve D:A:D KVH risk 

skorlarını HIV(+) popülasyonda karşılaştırmışlar ve  modellerin kardiyovasküler olay 
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gelişimi gerçek riskini daha az olarak öngördüğünü saptamışlar. Ayrıca güncellenen 

D:A:D KVHRS modellerinin orijinal skorunun, riski belirleme gücüne anlamlı bir 

katkısı olmadığını belirtmişlerdir (72). 

Antiretroviral tedavi başlandıktan sonra, HIV(+) hastaların toplam kolesterol, 

LDL-kolesterol ve trigliserid düzeylerinde artış olurken, HDL kolesterol düşük 

olarak devam etmektedir (112). Subklinik ateroskleroz saptanan grubun total 

kolesterol (216,8±51-185,9±37) ve LDL kolesterol (138±42,4-108,2±37) ortalama 

değerleri anlamlı derecede artmış bulundu (p:0,016-0,011). Trigliserid seviyeleri 

ılımlı bir artış gösterirken ( 166 (56-433)-139 (49-414) ), HDL kolesterol düzeyleri 

benzer bulundu. Bu sonucun elde edilmesi  ART 'ye daha fazla süreyle (>24 ay) 

maruz kalan hastaların  subklinik ateroskleroz saptanan grupta daha fazla olmasıyla 

da ilişkili olabilir. Yakın zamanda,  96 aydır (ortanca)  HIV enfeksiyonu tanısı almış 

olan ve 78 aydır (ortanca) tedavi alan 264 hastanın değerlendirildiği çalışmada da 

CIMT ölçümleri   LDL kolesterol ile ilişkili bulunurken HDL kolesterol ve TG 

düzeyleriyle ilişkisiz  olarak bulunmuştur (106). 

Artan CRP seviyeleri daha yavaş immünolojik yanıt, artmış CVD riski ile 

ilişkili bulunmuştur (113-116). Bizim çalışmamızda da CRP seviyeleri subklinik 

ateroskleroz tanımlanan grupta istatiksel açıdan anlamlı derecede artmış olarak 

saptandı (p=0,009) . 

 

                    6. SONUÇ VE ÖNERİLER 

HIV(+) hastalarda kardiyovasküler hastalık riskini belirlemede CIMT testinin 

değerini araştıran çalışmamızda hastaların yarıdan fazlasında CIMT değerİ (%51,9) 

>0,9 mm belirlenmiş ve bu sonuç subklinik ateroskleroz lehine değerlendirilmiştir. 

Bu oran sağlıklı kontrol grubunda saptanan subklinik aterosklerozdan belirgin olarak 

fazladır  (%7,7) .  

Kardiyovasküler hastalık gelişme riskini belirlemede; ölüm, kalp krizi ve inme 

gibi nihai sonuçları ölçüt alan birçok çalışmada CIMT güçlü bir öngörücü test olarak 
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bildirildiği için, HIV (+) hastalarda da aynı amaçla kullanımı kolaylık, ucuzluk ve 

tekrarlanabilirlik açısından önerilebilir. 

        Çalışmada, güncel pratikte önerilen kardiyovasküler hastalık riskini belirleyen 

skorlama sistemleri (Framingham, ACC/AHA KVHRS) ile CIMT ölçüm sonuçları 

uyumlu bulunmamıştır. Framingham ve ACC/AHA KVHRS 'na göre risk skoru 

düşük  olgularda subklinik ateroskleroz bulunabileceği unutulmamalı ve CIMT 

testinden yararlanılmalıdır. 

        CIMT ölçümünü de içeren daha güçlü bir skorlama sistemi oluşturulması 

HIV(+) hastalardaki kardiyovasküler riski saptamada daha etkin sonuçlara yol 

açabilir. 

                     

HIV(+) HASTALARDA KARDİYOVASKÜLER RİSKİ BELİRLEMEDE      

  CIMT (KAROTİS  İNTİMA  MEDİA  KALINLIĞI) TESTİNİN  TANISAL  

           DEĞERİ 

                     ÖZET 

       HIV (+) hastalar kardiyovasküler riskler açısından hastalığın aktifleştirdiği 

immün sistem ve tedavide kullanılan ilaçların yan etkileri nedeniyle normal 

popülasyondan daha fazla risk altındadırlar. Bu çalışmada da subklinik ateroskleroz 

varlığı açısından HIV(+) hastalarla normal popülasyon arasındaki fark araştırılmıştır. 

Araştırmada yüksek çözünürlüklü B mode doopler USG ile CIMT ölçümü yapılarak 

ve aterom plak varlığı araştırılarak subklinik ateroskleroza sahip hastalar 

belirlenmiştir. HIV pozitif hastalarda sağ karotis intima media kalınlığı ölçüm 

ortalaması 0,85 mm (±0,16) , sol CIMT ortalaması 0,87 mm (±0,19) iken kontrol 

grubunda sağ tarafta CIMT ortalama değeri 0,75 mm (±0,01) ,sol tarafta 0,75 (±0,16) 

saptandı. Aterom plak ise HIV(+) hastaların %13,5'unda saptanırken, kontrol 

grubunda saptanmadı. HIV(+) hastaların %51,9 unda subklinik ateroskleroz 

saptanırken HIV(-) grupta bu oran %7,7 olarak bulundu (p:0,001). Buna göre HIV(+) 
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hastaların normal popülasyona göre kardiyovasküler hastalıklara daha fazla 

yatkındır. Bu riskin saptanmasında CIMT testinin dahil olduğu yeni skorlama 

sistemleri geliştirilmesi önemli ufuklar açacaktır. 

Anahtar kelimeler: AIDS ve kardiyovasküler hastalıklar, subklinik ateroskleroz, 

CIMT 

 

                         

   

                     THE DIAGNOSTIC VALUE OF THE CIMT (CAROTID INTIMA  

               MEDIA  THICKNESS)   TEST  IN  THE   DETERMINATION       OF     

               CARDIOVASCULAR   RISK IN HIV(+) PATIENTS  

               SUMMARY 

HIV (+) patients are at greater risk for cardiovascular risks than the normal population 

due to the disease-activated immune system and the side effects of drugs used in the 

treatment. In this study, the difference between HIV (+) patients and normal population 

was investigated for the presence of subclinical atherosclerosis. CIMT measurements 

were performed with high resolution B mode dooplar USG and patients with subclinical 

atherosclerosis were determined by investigating the presence of atheroma plaque. The 

mean  right carotid intima media thickness measurement was 0.85 mm (± 0.16) and the 

mean left CIMT was 0.87 mm (± 0.19) in HIV positive patients. The mean value of 

CIMT on both sides in the control group was 0.75 mm (± 0.11). Atheroma plaque was 

detected in 13.5% of HIV (+) patients and not in the control group. Subclinical 

atherosclerosis was found in 51.9% of HIV (+) patients and this rate was 7,7% in HIV (-

) group (p: 0.001). Accordingly, HIV (+) patients are more prone to cardiovascular 

diseases than the normal population. The development of new scoring systems including 

CIMT testing in the determination of this risk will open important horizons. 

Key words: AIDS and cardiovascular disease, Subclinical atherosclerosis, CIMT 
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