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OZET

KAN BAGISCILARINDA HBsAg, Anti-HCV, Anti-HIV VE SIiFiLiZ TESTI
SONUCLARININ DEGERLENDIRILMESI

Kan ve kan bilesenleri transfiizyonu sonrasinda karsilasilan en onemli komplikasyon
kullanilan kan iiriinlerinden kaynaklanabilecek enfeksiyon hastaliklaridir. Kan ve kan
tirtinleri transfiizyonu sonrasinda baslica hepatit B viriisii (HBV), hepatit C viriisii
(HCV) ve insan immiin yetmezlik virusunun (HIV) neden oldugu enfeksiyonlar
karsimiza ¢ikmaktadir. Bu nedenle giivenli bir kan transfiizyonu, tiim kan merkezlerinin
oncelikli hedefi olmalidir. Giliniimiizde kan bagislar1 tarama testleri ve alinan diger
onlemler sayesinde, ge¢mise oranla daha giivenli bir sekilde gergeklestirilmektedir.
Fakat kan nonenfeksiy6z 6zellikte olsa bile, viriilan etkenlerin gegis oranini sifirlamak
olasi goriilmemekte, gecis riski az da olsa devam etmektedir. Bu calismada, Diizce
Universitesi Tip Fakiiltesi Kan Transfiizyon Merkezi’ne 2009 - 2014 yillar1 arasinda
bagvuran donorlerde HBsAg, anti-HCV, anti-HIV ve sifiliz tarama test sonuglarinin
retrospektif olarak degerlendirilmesi ve seropozitiflik oranlarindaki degisimin ve
oranlarin yillara ve cinsiyete gore dagiliminin belirlenmesi amaglanmistir. Kan bagiscisi
olarak uygun olan 11687 kan bagis¢isinda, HBsAg i¢in ARCHITECT HBsAg
Qualitative test, anti-HCV i¢in ARCHITECT anti-HCV Reagents test, anti-HIV igin
ARCHITECT HIV Ag/Ab Combotestleri ve sifiliz seropozitifligi igin ARCHITECT
Syphilis TP kitleri kullanilarak kemiliiminisans yontemi ile arastirilmistir.
Calismamizda HBsAg seropozitifliginin toplamda %2,8 oldugu saptanmis olup, yillara
gore cinsiyetler arasi degisimi incelendiginde 2010 yilinda kadin ve erkeklerdeki
HBsAg seropozitifliginin benzer oldugu, diger yillarda ise kadinlarda erkeklerden
anlamli sekilde daha yiiksek oranda gorildigli tespit edilmistir. Anti-HCV
seropozitifliginin toplamda %0,9 oldugu saptanmis olup, yillara gore cinsiyetler arasi
degisimi incelendiginde tiim yillarda kadinlarda erkeklerden anlamli sekilde daha
yiikksek oranda goriildiigii tespit edilmistir. Anti-HIV seropozitifligi toplamda erkek
donorlerin 4’linde saptanmigken (2010 ve 2011 yillarinda 2’ser dondr) kadin donorlerde
pozitiflik tespit edilmemistir. Sifiliz seropozitifliginin toplamda %0,7 oldugu saptanmis
olup, yillara goére cinsiyetler arasi degisimi incelendiginde genel olarak kadinlarla

erkeklerdeki pozitiflik saptanma oraninin benzer oldugu goriilmiistiir.

Anahtar Sozciikler: Kan bagis¢ilari, Kan Transfiizyonu, HBsAg, Anti-HIV, Anti-HCV, Sifiliz



SUMMARY

EVALUATION OF HBsAg, Anti-HCV, Anti-HIV, AND SYPHILIS TEST
RESULTS iN BLOOD DONORS

The most common complication after transfusion of blood and blood components are
infections transmitted from the components used. Infection with hepatitis B viriis
(HBV), hepatitis C virtis (HCV) and human immunodeficiency virus (HIV) after blood
and blood product transfusion is still the most important public health problem.Safe
blood transfusion is the primary goal of all blood centers. Thanks to screening tests and
other measures taken, today's blood donations are more reliable than in the past.
However, even if blood is considered to be non-infectious, it is not possible to reduce
the infectious rate of infectious agents, and the risk of transmission continues at low
levels. The aim of this study was to retrospectively evaluate HBsAg, anti-HCV, anti-
HIV and syphilis screening test results in blood donors who applied to Diizce University
Medical Faculty Blood Transfusion Center between 2009 and 2014 and to determine the
change in seropositivity rates and their distribution according to years and sex. The
samples collected from totatly 11687 blood donors who were eligible for blood
donation were run with ARCHITECT HBsAg Qualitative, ARCHITECT anti-HCV,
ARCHITECT HIV Ag/Ab Combo, ARCHITECT Syphilis TP reagents which are
chemiluminescence system for HBsAg, anti-HCV, anti-HIV and syphilis
seropositivities.In our study, HBsAg seropositivity was found to be 2.8% of the total.
When the variation between genders according to years is examined, it was found that
seropositivity of HBsAg in males and females was similar in 2010 and significantly
higher in males than females in other years. The seropositivity of anti-HCV was found
to be 0,9% of the total, and when the variation was examined between the genders by
years, it was found that, it was significantly higher in women than in men in all the
years. Anti-HIV seropositivity was detected in 4 of the total male donors (2 donors in
2010 and 2011), but no positivity was detected in female donors. The seropositivity of
syphilis was found to be 0,7% of the total, and when the variation between the genders
according to years was examined, it was seen that the rate of detection of positivity in

men was similar in general.

Key Words: Blood donors, Blood Transfusion, HBsAg, Anti-HIV, Anti-HCV, Syphilis



1. GIRIS
1.1. Amac¢ ve Kapsam

Kanin hastalarda tedavide kullanmak ig¢in 1490’11 yillarda insanlardan ya da
hayvanlardan alindigi bilinmektedir. 1900°1i yillardan itibaren ise transfiizyon tibbi
ilerleme saglamistir. Oyle ki 1940’11 yillardan &nce sifilizin kan transfiizyonu yoluyla
bulasabilecegi bilindiginden transfiizyon Oncesi sifiliz taramalari uygulanmaktaydll.
Ikinci Diinya Savasi’ndan sonra ise transfiizyon nedenli hepatitler giindeme gelmeye
baglamistir. Bu konudaki testler ise 1970°li yillarda uygulamaya girmistir®. 1980°li
yillarda HCV’nin transfiizyonla bulasi konusunda 6nemli bilgilere ulasildiginda ve daha
sonra HIV enfeksiyonun kan transfiizyonu sirasinda bulasi giindeme geldiginde
transfiizyon ile bulasan enfeksiyonlar i¢in endiseler giderek artmustir’. Olasi risklerin
farkina varilmasi ve dondr se¢im kriterleri, duyarli tarama testleri, giivenli inaktivasyon
yontemleri, kan merkezlerinde etkin karantina ve imha yontemleriyle birlikte kalite
kontrol programlarinin uygulanmasi ile transfiizyon nedenli enfeksiyon sikligi giderek
gerilemektedir*®. Ancak tim bu onlemler bile kan transfiizyonu ile bulasan

enfeksiyonlar: tam olarak ortadan kaldiramamaktadir®.

Kan ve kan {irlinleri travmalarda ve hayati tehlikeye sokan birgok hastalikta tedavi
amach kullanilmaktadir. Tek kaynagi insan olan kKan ve kan {irinlerinin elde edilmesi
olduk¢a zor ve mali agidan da pahalidir. Transfiizyon sonrasi ortaya cikabilecek
enfeksiyonlarin Onlenebilmesi ancak kan transfiizyonunun kanin elde edilmesinden
uygulanincaya kadar ki siirecte glivenli bir sekilde uygulanmas: ile olabilmektedir. Her
yil milyonlarca {inite kan ve kan iriinleri tedavi amaglh kullanilmakta ve bu nedenle
alicilarin bir kisminda enfeksiyon hastaliklari meydana gelmektedir. Kan ve kan
rtinlerinin kullanimi sonucunda, bagis¢ida var olan enfeksiyon etkeninin aliciya
ge¢mesi tam olarak engellenememektedir. Bu nedenle transfiizyonda bu tip bulasma

risklerini “kabul edilebilecek kadar diisiik” seviyelere indirgemek amaglanmaktadir®.

Transflizyon ile bulasan enfeksiyon etkenleri, kan dolasiminda uzun siire bulunabilen,
tasiyici veya latent enfeksiyon olusturabilen, kulucka siiresi uzun olabilen, semptomatik
ya da asemptomatik olarak goriilebilen, kanin depolanma sartlarinda bile belirli
siirelerde canhiligin1 muhafaza edebilen mikroorganizmalardir’. Bu enfeksiydz etkenler
arasinda baslica virlisler olmak iizere parazitler, bakteriler ve prionlar da yer

almaktadir®. Diinya saghk orgiiti (WHO) kan bagiscilarinda hepatit B viriisii (HBV),



hepatit C virlisii (HCV), insan immiin yetmezlik virlisii (HIV) ve T.pallidum gibi
transfliizyonla bulasan enfeksiyon etkenleri igin belirlenmis tarama testlerinin
uygulanmasi gerektigini bildirmektedir®. 1983 tarih ve 2857 sayil1 Kan ve Kan Uriinleri
Yasast ile iilkemizde transfiizyonla bulasabilecek enfeksiyonlar konusunda
diizenlemeler yapilmis, HBV ve sifiliz etkenlerinin ilk olarak taranmaya
baglanmasindan sonra, 1987 yilinda HIV 1/2 ve 1996 yilinda da HCV etkenlerinin
taranmast zorunlu hale getirilmistirw. Testlerin yapilmasina ragmen, ozellikle
enfeksiyonlarin pencere doneminde olan bagiscilarin risk olusturabilecekleri goz
onlinde bulundurulmalidir. Giiniimiizde diinya genelinde seyahatlerin ve goglerin
artmasi ile birlikte 6zellikle zoonotik etkenlerin ve yeni tanimlanan viral etkenlerin de

kan ve kan bilesenleri ile bulastirilmasinda artiglar gén’ilmektedirll.

Transflizyon yolu ile bulasan enfeksiyonlarin tanimlanmasinda ve dnlenmesinde son
donemde Onemli gelismeler olmustur'?. Enfeksiyon etkenlerinin tanimlanmasinda
siklikla kullanilan serolojik testlerin duyarlilik ve o6zgiilliiklerinin artmasi ve giderek
artan oranda niikleik asit ¢ogaltmaya dayali molekiiler yontemlerin kan bankaciliginda
kullanima girmesi, transfiizyona bagli enfeksiyonlarin sikliginin azalmasina neden
olmustur®®. Bununla birlikte, bagise1 segiminin dogru yapilmasi oncelikle olasi kan
transfiizyon ile bulasan enfeksiyonlarin bulagtirilmasini engellemede en Onemli
kriterdir. Giivenli kan temini igin her bagisciya standart bir “Kan Bagiscis1 Sorgulama
Formu” kullanimi zorunlu kilmmustir. Diinya Saglik Orgiitii (DSO) giivenli kan temini
icin diizenli bagis yapan goniilli kan bagiscilarinin belirlenmesini ve miimkiin
oldugunca bu bagiscilardan kan temin edilmesini bildirmektedir**. Ancak halen kan
transfiizyonu ile bulasan enfeksiyonlar karsimiza ¢ikabilmektedir. Ozellikle HBV, HCV
ve HIV ilk siralarda bulunmaktadir. Dinya genelinde 450 milyon, iilkemizde ise
yaklasik 3 milyon HBV tasiyicisi bulunmaktadir. Yine diinya genelinde yaklasik 200
milyon HCV ile enfekte, 36,9 milyon HIV ile enfekte kisi olmasi énemli bir saglik

sorunu olarak karsimiza ¢ikmaktadir™.

Bu ¢alismada, Diizce Universitesi Tip Fakiiltesi Kan Transfiizyon Merkezi’ne 2009 -
2014 doneminde basvuran kan dondrlerinde HBsAg, anti-HCV, anti-HIV ve sifiliz
tarama test sonuclarinin retrospektif olarak degerlendirilmesi ve seropozitiflik
oranlarindaki degisimin ve oranlarin yillara ve cinsiyete gore degisiminin belirlenmesi

amaclanmustir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Tarihce
2.1.1. Diinya’da ve Tiirkiye’de Transfiizyon Tarihgesi

1492 de Papa VIII. Innocent’e yapildig1 bilinen ilk kan transfiizyonu ile transfiizyon
tarihgesi baslamaktadir. Bu islem sirasinda Papa’ya ti¢ kisinin kani1 verilmis, hem papa
hem de kan verenler yasamini yitirmislerdi. Hayvandan hayvana kan transfiizyonu da
ilerleyen yillarda goriilmistir. 1666’da Oxford’daki ilk yazili eserlerde yapilan
caligmalardan bahsedilmektedir. Christopher Wren hayvanlara damar yolundan verilen
maddelerin sistemik etki ettigini bildirmistir. Richard Lower (1631-1703) kanin kirmizi
rengini akcigerlerden dolastiktan sonra aldigini bildirmis ve muhtemelen damar yolu
acarak bir kopekten baska bir kopege ilk transflizyonu uygulamistir. Transfiizyon
konusundaki ¢aligmalar1 ile Kraliyet Dernegi Baskani secilen Samuel Pepys,
hayvandan hayvana yapilan transfiizyonun hayat kurtarmada onemli oldugunu
caligmalariyla gostermistir. 1667 yilinda Fransa’da filozof ve matematik Profesorii olan
Jean Baptist Denis, kuzu kanmi bir insana vererek mental bozuklugu diizeltmeyi
amaglamigtir. Ancak sonucunda oliimlerin goriildiigii bu ¢alismalar Paris Fakiiltesi
tarafindan uygulamaya yasaklanmis, transfiizyon yapmanin gayri resmi bir islem oldugu
duyurusunda bulunulmustur. O dénemde Roma’da getirilen transfiizyon uygulama
yasagl nedeniyle calismalar yalmzca Ingiltere’de yapilmistir. James Blundell ise
insandan insana kan transfiizyonu i¢in ilk izin alan bilim adamidir. 1818 yilinda
Londra’da dogum uzmani olarak gérev yaparken dogum sonrasi kanama gegiren hastasi
icin kocasindan aldigr kanmi enjektor ile kadina transfiize etmistir. Blundell’in bu
caligmasi ile transfiizyon tibb1 modern ¢aginin baglanmis olmustur. Blundell bu amagla
sadece insan kaninin kullanilmasinin uygunlugunu bildirmis ve transfiizyon ile ilgili

calismalarini sﬁrdﬁrmﬁstﬁrle.
2.1.2. Kan Bankalarimin Dogusu

1921 yilinda Londra’daki ingiliz Kizilha¢’inda sekreter olarak gorev yapan Percy Oliver
diinyadaki ilk kan transfiizyon servisinin kurulumunu yapmistir. “Ingiliz Kizil haci
Transflizyon Servisi” adin1 verdigi bu servise ¢agrildiklarinda gelip taze kan vermeleri
igin goniilliilerden bir liste olusturmustur. Telefon o yillarda ¢ok az bulundugu igin
donorler genellikle polis tarafindan davet edilmekteydi. Fizik muayene, kan gruplama,

sifiliz  enfeksiyonu yoniinden serolojik testleri yapildiktan sonra listeye



alinabilmektelerdi. Bu servis 1921 yilinda 13 kez aranmis ancak 1925 yilinda bagka
hastanelerden 428 kez yardim talebi almistir. Cogu doktor antikoagiilanli kan yerine
direkt donasyona daha fazla giiveniyordu. Donasyon icin kullanilan cerrahi teknigin
gelistirilmesi gerekiyordu. Bunun yaninda bir¢ok hastane diger gruplardan ¢ok 0 kan
grubunu kullanmay1 tercih ediyor, boylece alicilar i¢in reajen harcanmamis oluyordu.
Ancak smirli sayida dondre baski olusturuldugu i¢in bu yontem reddedildi.
Ingiltere’deki baz1 tasra teskilatlarinda Kizilhag’la baglanti kurulmadan paral
donorlerden kan aliniyordu. Bunun gibi servisler Fransa, Almanya, Avusturya, Belgika
ve Japonya’da da uygulamaya konulmustur. 1935 yilinda Roma’da ISBT Kongresinde
Oliver’in caligmalar1 6viilmiis ve “her saat acik bir merkez organize ederek kan
donasyon problemini ¢ozen, sagligi giivenceli, kani gilivenle kullanilan dondérleri
gonderebilen Londra Kizilhagt 1921°de ilk Transfiizyon Merkezi olma onurunu
kazanmigtir” seklinde karsiliksiz kan bagisinin ve goniilliigiin  6nemli oldugu
bildirilmistir. 1937 yilinda ise Chicago’da Bernard Fantus ilk kan bankas1 kurma yetkisi
verilen kisi olmustur. Kan siselere alinarak buzdolabinda on giine kadar saklantyordu.
Donér sayisinin azlig1 Rus doktorlar: baska arayislara yoneltti. Ilk yazili deney 1930°da
Shamov tarafindan yapildi. Trafik kazasinda olen bir kadavranin kani inferior vena
cava’dan bosaltilip arterial kanamasi olan bir hastaya verildi. Bu olgudaki basar1 baska
denemelere de cesaret verdi ve kadavra kan1 kullanilarak 2500 kisiye kan transfiizyonu

yapildi (Shamov, 1937 - Trasov,1960)*.
2.1.3. Ulkemizde Kan Bankacilig: ve Transfiizyon

Ulkemizde transfiizyon ile ilgili bilgiler olduk¢a sinirhdir. Ik organizasyonlar
1950’lerde olusturulmus olmakla birlikte transfiizyon pratiine ait kayitlar 1921°den
itibaren bulunmaktadir (Dr. Burhanettin Toker). 1932’de Istanbul Haydarpasa, 1938’de
Cerrahpasa Hastanesi’nde taze tam kanimn alinarak hemen kullanildigia dair kayitlar
bulunmaktadir. 27 Nisan 1953 tarthinde Kizilay Kongresi’nde kan teskilatinin
kurulmasina karar verilerek 1954 yilinda bu konuda egitim almak iizere ABD ve
Ingiltere’ye doktorlar gonderildi. Ulkemizdeki ilk kan merkezleri Kizilay tarafindan
1957 yilinda istanbul ve Ankara’da agilmistir. Ayn1 zamanda goniillii kan bagiscilarinin
kazaniminda egitim ve organizasyon faaliyetlerini siirdiiren tek kurum Kizilay’dir. 1983
yilinda ¢ikarilan 2857 sayili “’Kan ve Kan Uriinleri Kanunu’’ile ulusal kan servisini
diizenleme ve kontrol yetkisi, sadece Saglik Bakanligi catisinda toplanmistir. Bu

kanunla Kizilay Kan Merkezilerinin yaninda Universite, Devlet, Saglik Bakanlig



hastanelerinde kan bankasi kurulmasma miisaade edilerek 24 saat calisma esasi
getirilmigtir'.
2.2. Transfiizyonla Bulasan Enfeksiyonlar

Transfiizyon nedeniyle olusabilen enfeksiyon hastaliklari, diinyadaki her yil yapilan
milyonlarca inite kan ve kan {riinii kullanimi ile 6nemli bir saglik sorunu haline
gelmektedir. Gelismemis iilkelerde kan ve kan iirlinlerinin kullanimi, giivenli kan igin
gereken uygulamalardaki eksiklikler nedeniyle oldukga riskli olabilmekte ve gogunlugu
Afrika, Gliney Afrika ve Asya iilkelerinde olmak {iizere her yil 13 milyon kiside
transfiizyonla bulasan enfeksiyon hastaliklar1 goriilmektedir. Gelismis iilkelerde sayica
cok daha az olsa da, transflizyonla bulagan enfeksiyonlar halen giincelligini koruyan bir

sorun olmaya devam etmektedir.

Kan ve Kan {iriinleriyle bulasan 70’e yakin enfeksiyon etkeni vardir. Bunlara yeni 6nem
kazanan patojenlerde eklenmeye devam etmektedir. Bunlar bakteri, viriis, parazit,
mantar ve prionlar olmak iizere farkli tiir mikroorganizmalar olabilmektedir. Bulag
sekli, kulucka zamani olusturduklar1 klinik tablolar ve korunma yollar1 birbirinden
farkliliklar gosterebilir. Ancak transfiizyonla bulasan enfeksiyon etkenlerinin bazi

ozellikleri s0yle siralanabilir.

a. Uzun siire kanda kalmalar1

b. Uzun kulugka siireleri

c. Semptomsuz olusabilmeleri

d. Kan ve kan iirlinlerinde canliliklarin1 korumalari

e. Enfeksiyonlariin seyrinde seronegatif veya pencere donemlerinin olmasi™.
2.2.1. Viriis Enfeksiyonlar:

Kan yoluyla bulasan enfeksiyonlar farkli etkenler nedeniyle karsimiza ¢ikmakla birlikte
viruslar bu enfeksiyonlarin en sik nedenidir. Uzun inkiibasyon siireleri, seronegatif ya
da pencere donemlerinin olabilmesi, asemptomatik ya da latent enfeksiyon
olusturabilmeleri ve kanin saklama kosullarinda canliliklarini uzun stireler devam
ettirebilmeleri transfiizyonla bulasabilen viral enfeksiyonlarin ortak ozellikleridir. En
onemli sorunlarda birisi serolojik testlerin negatif oldugu pencere doneminde bulas
riskinin bulunmasidir. Viral markerlarin negatif oldugu bu donemde etkeni saptamak

gelismis tarama yontemlerine ragmen miimkiin olamayabilmektedir.



Transfiizyonla bulagsmada en fazla sorun olusturan viriisler HBV, HCV, HIV Tip 1 ve
Tip 2’dir. Baz iilkelerde insan T hiicresi Lenfotropik Viriisii I ve II (HTLV-1 ve HTLV-
I1) 6nemli olabilmektedir. Daha diisiik oranlarda transfiizyon nedenli enfeksiyonlara
neden olan viriisler ise Hepatit A Virtiisii (HAV), Hepatit D Viriisii (HDV), Hepatit G
Viriisii (HGV), Transfiizyonla Bulasan Viriis (TTV), insan Parvoviriis B 19 (HPVB19),
Sitomegaloviriis (CMV), Epstein- Barr Viriis (EBV), Insan HerpesViriisii Tip 6
(HHV6), Insan Herpes Viriisii Tip 8 (HHVS8)’dir. Ancak burada sayilmayan bazi
enfeksiyon etkenleri de zamanla sorun haline gelebilir. Ornegin Bat1 Nil Viriisii’niin de

transfiizyonla bulastigi, Kuzey Amerika’da ortaya ¢ikan vakalarla anlagilmistir.

Transfiizyon ile bulasan viral enfeksiyon etkenleri kronik, aktif veya inaktif donemdeki
enfekte bireylerden alinan kan ve kan bilesenleri yoluyla kolayca aliciyr enfekte
edebilmektedir. Tasiyicilik durumunda viriis ¢ok uzun siire, bazen 6miir boyu herhangi
bir bulguya neden olmadan baz1 organlarda ve kanda enfeksiyoz durumda
kalabilmektedir. Klasik 6rnek, HBV enfeksiyonunu gegiren bireylerin %2.5-10’unun
tasiyict kalmast durumudur. Kisi saglikli gériinlimde olsa da bulastiriciligi devam eder.
“’Latent enfeksiyonlar’ tasiyiciliga benzese de bu tip enfeksiyonlarda, viriisiin niikleik
asiti konak hiicre genomuna entegre olarak viicutta kalir. Bu sekilde enfekte hiicrelerin
nakil edilen kan ve kan bilesenlerinde bulunmasi durumunda bulagsma gergeklesir. Kan
ve kan {irlinlerinde bulunabilen l6kositlere yerlesen ve bu yolla bulasan CMV, EBV,

HHV6, HHVS enfeksiyonlarinda durum bdyledir.

Kan yolu ile bulasan viral enfeksiyonlarin kulugka siireleri genellikle uzundur. Akut
donemde hafif veya belirtisiz enfeksiyonlara yol acarak da bagis¢cida enfeksiyonun
atlanmasina neden olabilirler. Viruslar, depolanan kan, kan bileseni ya da fraksinasyon

{irtiniiniin saklanma kosullarinda uzun siireler canl olarak kalabilmektedirler'’.
2.2.1.1. Hepatit B Viriisii

Blumberg ve arkadaslar1 1965’de giiniimiizde yiizey antijeni olarak bilinen Avusturalya
antijenini tanimlamiglardir. HBV ile ilgili bilgilerin genisletilmesi igin bu antijenin
tanimlanmasindan sonra hizlanmistir. Elektron mikroskobunda yapilan incelemeler
sonucunda 1970 yilinda bu antijen “Dane partikiilleri” olarak adlandirilmistir®. 1971°de
Krugman 1s1 ile inaktive edilen hepatit B ylizey antijeni pozitif serumlarin immunojenik
oldugu ve uygulamada as1 olarak kullanilabilecegini bildirmis, 1979 yilinda viriis

DNA’s1 klonlanarak tam niikleotid dizisi Qlkarllml$tlr19.



HBYV, Hepadnaviridae ailesinin Ortohepadna viriis cinsinde bulunmakta olup 42 nm
capinda, zarfli bir virustur. Enfekte kisilerde hepatosit tropizmi gostererek karacigerde
cogalmakta ve hepatit klinigi meydana getirmektedir. 3200 bp uzunlugunda, cift
sarmall1 halkasal yapida DNA igermektedir. Viral yiizey antijeni denilen HBsAg, zarfi
tizerinde biiyilik (L), orta (M) ve kiigiik (S) olmak iizere {i¢ formda olabilmektedir. 27
nm capinda kapsidi ile ikozahedral simetriye sahip oldugu bilinmektedir. Ayrica
HBCAg olarak adlandirilan ¢ekirdek antijeni, viral genom ve polimeraz enzimi

bulundurmaktadir®®.

Insan, HBV’nin tek onemli konagi olarak bilinmektedir. En bilinen bulas yollart
perkiitan denilen enfekte kan ve viicut sivilari ile parenteral bulas, cinsel temas yoluyla
bulas, vertikal denilen enfekte anneden yenidogana bulas ve horizontal denilen enfekte
kisilerde cinsellik icermeyen yakin temas ile bulas olarak bilinmektedir. Parenteral gecis
yolu, en ¢ok arastirilan, en iyi bilinen ve en 6nemli gegis yoludur. Bu nedenle enfekte
kan ve kan bilesenlerinin transfiizyonu, enjektor gibi malzemelerin ortak kullanimi,
hemodiyaliz, akupunktur ve intravenoz ilag¢ aligkanligi parenteral bulas igin olasi risk

faktorleri olarak karsimiza (;1kmaktad1r20.

Hepatit B virusu ile diinyada yaklasik 500 milyon insanin enfekte oldugu bilinmektedir.
Kronik hepatit, siroz ve hepatoselliiler karsinom nedeniyle her yil bir milyondan fazla
kisi hayatin1 kaybetmektedir. Enfeksiyonun neden oldugu klinik tablolar olduk¢a fazla
degiskenlik gosterebilmektedir. Akut donemde asemptomatik hepatitten ikterik hepatite,
akut karaciger yetmezligine kadar ilerleyebilen klinik tablolar ortaya g¢ikabilmektedir.
Kronik enfeksiyon durumunda ise saglikli tasiyicilik, siroz, hepatoselluler karsinom
(HCC) ortaya ¢ikabilmektedir?".

HBYV enfeksiyonu goriilme sikligina gore diisiik, orta ya da yiiksek endemisite bolgeleri
bulunmaktadir. Giineydogu Asya, Eskimo bolgesi, Cin, Alaska, Sahra alt1 Afrika
yiiksek endemisite bolgeleri olup HBsAg pozitifligi %5-20 oraninda saptanmaktadir.
Bulas yolu ise bu bolgelerde genellikle maternal ve prenatal yol olarak bildirilmektedir.
Dogu Avrupa, Akdeniz bolgesi, Orta Asya, Latin ve Giliney Amerika, Orta dogu gibi
iilkemizi de igeren bolgeler orta endemisite bolgeleri olup HBsAg pozitifligi %2-5
oraninda goriilmektedir. Bu bolgelerde ise perkiitan yol énemli bulas yoludur. Seksiiel-
perkiitan bulas yolunun baslica gecis yolu oldugu ABD, Kanada Bati Avrupa,
Avustralya, Yeni Zelenda’nin yer aldig1 diisiik endemisite bolgesinde tasiyicilik %0.1-2

oraninda goriilmektedir. Yiiksek endemisite bolgesinde perinatal ve erken cocukluk
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doneminde, orta endemisite bolgesinde c¢ocukluk doneminde, diisiik endemisite

bélgesinde ise yetiskin yas grubunda bulas orani daha yiiksektir®.

Hepatit B viriisii akut ya da kronik enfeksiyona sebep olabilmektedir. Virus akut
enfeksiyon sonrasi viicuttan uzaklastirilmakta ve gegirilmis enfeksiyondan sonra kalici
bagisiklik meydana gelmektedir. Genellikle enfeksiyon hafif klinik bulgularla veya
asemptomatik olarak gegirilmektedir. Kronik enfeksiyon, kendiliginden kalic1 bagisiklik
olusturarak iyilesebilmekte ya da reaktivasyonu nedeniyle akut HBV seklinde ortaya
cikabilmektedir. HBV enfeksiyonu HCC, karaciger yetmezligi ve siroza neden
olabilmektedir. Akut enfeksiyon goriilen hastalardan %5-10’unda kroniklesme
olabilmektedir. Yenidoganlar ve immiin sistemi zayiflamig hastalarda kroniklesme daha

yiiksek oranlarda goriilebilmektedir.

[k olarak HBV enfeksiyonu sirasinda HBsAg pozitiflii saptanmaktadir. Daha sonra
HBeAg ve anti-HBc olugsmaktadir. Enfeksiyon zamanla ilerledikge HBeAg kaybolur ve
sonrasinda anti-HBe olusur. Hastaligin iyilesme goriildiigii doneminde ise HBSAgQ

kaybolup anti-HBs yiikselerek bagisikligin olustugu anlagilmaktadir.

Kan bagis¢ilarinda taranmasi zorunlu enfeksiyon etkenleri arasinda yer alan HBV
varhigimi saptamak i¢cin HBSAgQ testi yapilmaktadir. HBsAg, HBV enfeksiyonu
goriildiigii esnada kanda en erken belirlenen ve bulastiricilik devam ettigi siirece kanda
bulunan bir antijendir. HBsAg sonucu pozitif bulunan kan tiriinleri potansiyel HBV
nedeni olarak kabul edilmekte ve kan transfiizyonu i¢in kalici olarak uygunsuz kabul
edilmektedir®®. HBV enfeksiyonunda HBsAg etkeninin belirlenemedigi iki pencere
donemi yer almaktadir. Ilk olarak higbir serolojik gostergenin belirlenemedigi erken
akut faz donemi vardir. Bu donemde HBV seviyesi ¢ok yiiksek oldugundan kan
merkezleri acisindan dikkatli olunmalidir. Ikinci doneminde ise iyilesmekte olan
enfeksiyonun seyri esnasinda HBsAQ belirlenebilir seviyelerin altina diismekte ve heniiz
anti-HBs olusmamustir. Bu donemde enfeksiyonu saptamak i¢in anti-HBc ve/veya anti-
HBe pozitifligine bakilmasi gerekmektedir. HBSAg seviyelerinin tarama testleri ile
belirlenemedigi ancak bulastiricilik riski fazla olan ge¢ kronik faz evresi de 6nemlidir.
HBV DNA rutin taramalar ile saptanamayan enfeksiyonlarin bir kisminin belirlenmesini
saglamaktadir. Diisiik olan viremi seviyelerini saptayabilen HBV NAT ile etken,
bulastiricihigin  ¢cok  yiliksek olarak goriildiigi erken akut faz doneminde

saptanabilmektedir®?*.
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Cesitli iilkelerde anti-HBc, bagiscilarda HBsSAg rutin tarama testine ek olarak
yapilmaktadir. HBsAg’den daha sonra Anti-HBC ortaya ¢ikar ve biitin HBV
enfeksiyonlarinda Oomiir boyu kalicidir. HBsAg’nin belirlenemedigi ikinci pencere

déneminde ve geg kronik faz doneminde anti-HBc test uygun bir tani aracidir>”.

Anti-HBc’nin donér taramalarinda rutin test olarak kullanilmasi ile ilgili tartigmalar
bulunmaktadir. Ulkemizin de iginde bulundugu HBV enfeksiyon yiizdesinin yiiksek
oldugu bolgelerde anti-HBc tarama testleri, koruyucu antikorlar1 gelismis bagis¢ilardan
elde edilen ve HBV bulastiricilik riski tasimayan bir¢ok kan iiriiniiniin sebepsiz yere
imhasiyla sonuglanabilecektir®. Ayrica anti-HBc tarama testinin duyarlilik ve

zgiilliigii ile ilgili soru isaretleri de olabilmektedir®?.

DSO, kan donér taramalarinda 6zgiinliigii ve duyarliligi yiiksek bir test olan HBsAg
immunassay(EIA/KLIA) kullanimmni énermektedir®®. Giiniimiizde kan yolu ile HBV
bulast milyonda 0.75 ile 200 arasinda olabilmektedir®. ABD ‘de HBV NAT testi
kullanima bagh risk 500.000’de bir olarak bildirilmektedir?®.

HBV ‘ye kars1 ilk as1 virusu igeren serumun 98°C’de inaktive edilmesi sonucu 1970
yilinda Krugman ve arkadaslar tarafindan ﬁretilmistir%. Ik plazma kokenli as1, 1982
yilinda kullanima girmistir. Rekombinant DNA teknolojisi ile 1986 yilinda,
Saccharomyces cerevisiae adli mayaya HBsAg’ni kodlayan S geni klonlanarak iiretilen
ikinci kusak asilar ve glikozillestigi icin daha immunojenik olan {iigiincii kusak asilar

27,28

{iretilmistir. Bu tip asilarda, 10-40 mikrogram HBsAg bulunmaktadir”"*°. Ugiincii kusak

olan asilar ise olusturduklari antiPreS2 antikorlariyla viriisiin hepatositlere yapigmasi

onlemektedir®®™®,

2.2.1.2. Hepatit C Viriisii

Flaviviridae ailesinde yer alan Hepatit C viriisii, Hepaciviriis genusunda bulunan RNA
virtisidiir. Diinyada HCV ile enfekte oldugu bilinen 210 milyon hasta bulunmaktadir.
Onemli karaciger hastaliklarindan olan kronik hepatit, siroz ve HCC’nin 6nde gelen

sebeplerinden biridir.

Transflizyon sonrasi olusan hepatitler arastirildiginda, HBV tarama testlerinin rutin
kullanilmaya baslanmasindan sonraki donemde bu hepatitlerin sadece %710’undan
HBV’nin sorumlu oldugu anlasildi*. Bu etken Hepatit A ya da bilinen baska bir tiir viriis

olmadigindan kan transfiizyonu sonrasi hepatitlerin %90’indan non-A non-B
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hepatitlerinin (NANBH) sorumlu oldugu belirlendi. 1988 yilinda ise bu etken HCV

olarak tanimlandi*?.

Hepatit C virusu’nun genelde parenteral yol ile bulastigi bilinmektedir. Tikdiriik, idrar
ve meni gibi viicut sivilarinda olmalar1 nedeniyle viriis cinsel yolla da
bulasabilmektedir. Etkeninin bulagmasi agisindan risk olusturan durumlar genel olarak,
kontamine kan tirlinlerinin transfiizyonu, organ transplantasyonu, hemodiyaliz, dovme,
yiiksek risk igeren cinsel davranmiglar, damar i¢i uyusturucu kullanimi, cerrahi
operasyon, enfekte ignelerin batmasi olarak sayilabilmektedir™. Kan merkezlerinde
rutin tarama olarak HCV antikorlarina 1990 yilindan itibaren bakilmasi sayesinde
transfiizyonla iliskili HCV enfeksiyonu goriilme sikliginda azalma olmustur. Buna
karsillk en oOnemli bulas yollarindan birisi damar i¢i madde kullanimi olarak
goriilmektedir. Ulkemizde, genel olarak HCV sikligi %1-2,4 arasinda saptanirken kan

donérlerinde %0,38 gibi daha diisiik oranlarda saptanmaktadir®.

Birden fazla cinsel esi olanlarda bulas riski belirgin olarak artmistir®>. HCV’nin orta
derecede endemik olan bolgelerde aile igi gegis cok dnemli olmakla birlikte temas fazla
ya da az olmasimin bulag riski ile iligkili olmadig gérﬁlmektedir34. Ornegin, italya’da
Mondello ve arkadaglarinin yaptigi calismada HCV pozitif hemodiyaliz hastalarinin
ailelerinde HCV pozitifligi %7 olarak saptanmistir®>.

HCV enfeksiyonlar1 akut ya da kronik olmak iizere iki sekilde gortlebilir.
Asemptomatik olarak karsilasilabilecegi gibi bazi olgularda halsizlik, istahsizlik, bulanti
gibi sikayetler olabilmektedir. Sarilik sikayeti olan hasta bireylerin yaklasik yarisinda
goriilmektedir. HCV enfeksiyonlardan yaklasik %801 kroniklesir, kroniklesmis HCV
enfeksiyonlarin ise karaciger sirozu ve HCC’ye ilerleme riski HBV enfeksiyonlarma
gore c¢ok daha fazladir. Kronik vakalarda kandaki viriis seviyesi degiskenlik
gosterebilmektedir. Bu nedenle enfekte kisiler viremi seviyelerine bakilmaksizin

bulastirict olarak kabul edilir®.

Diinyada genelinde siroza neden olan durumlarin % 27’sini, HCC’nin nedenlerinin ise
% 25’ini HCV olusturmaktadir™*. HCV’nin giiniimiizde iilkemizdeki kronik hepatitlerin
onemli bir etiyolojik ajan1 oldugu gérﬁlmektedir%. Kuzey Avrupa’da HCV prevalansi
% 1°den diisiiktiir. Asya ve Afrika’daki iilkelerde ise HCV prevalanst daha yiiksektir.
Ingiltere ve Iskandinav iilkelerinde HCV prevalansi % 1’den diisiik iken, Misir’da %

15-20 olarak bildirilmektedir®’.
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Ulkemize baktigimizda prevalans1 %2-2,9 arasinda olan iilkeler icinde bulunmaktadir®®.
2000-2006 yillar arasinda iilkemizin farkli merkezlerindeki bagis¢i taramalarindan elde
edilen anti-HCV pozitifligi ortalama %0,54’tiir. Afyon, Diizce, Erzurum, Manisa ve
Samsun’da, bagiscilarda anti-HCV pozitifligi %]1’in {izerindedir. Genel popiilasyonda
yapilan ¢alismalarda ise anti-HCV pozitifligi daha yiiksek oranda ¢ikmaktadir. 2000
yilindan sonra yapilmig ¢aligmalara bakildiginda anti-HCV pozitiflik oraninin %1,15
oldugu gériilmektedir. (Afyon’da %1,03-1,75, Erzurum’da %1,2, Izmir’de %1,3,
Tokat’ta %2,1)38.

Bulas yollart diisiiniildiiglinde HCV kan bagiscilarinda taranmasi zorunlu enfeksiyon
etkenleri arasinda yer almaktadir. HCV rutin taramalar1t HCV antikoru , HCV antijeni
ve HCV RNA testi ile yapilabilmektedir. Enfeksiyon goriildiikten 30—60 giin sonra anti-
HCV goriiliir. HCV antijeni ise viral RNA’nin olugsmasindan 0-20 giin sonra kanda
saptanabilir diizeylerde bulunur®®. Serolojik tarama testlerinde HCV’nin kor, NS3, NS4
ve NS5 bolgesine rekombinant ve peptid antijenleri kapsayan {iigiincii kusak ELISA
testleri kullanilir. Serolojik taramalarin etkinligini, duyarliligi ve 6zgiilligii yiiksek olan
bu tarama testlerinin kullanilmasma baghdir. Ugiincii kusak olan anti-HCV ELISA
tarama testleri ozgiilliigli yiikksek olmasina ragmen HCV prevelansinin diisiik oldugu
popiilayonlarda yalanci pozitif sonuglarin goriilmesine neden olurlar. Bu sebeple, pozitif

sonuclar analitik antikor testleri ile dogrulanmalidir.

HCV RNA NAT testleri, serolojik gostergeler belirmeden 6nce, HCV enfeksiyon
etkenini kanda ¢ok diisiik seviyelerdeyken saptayarak, pencere donemini kisaltmaktadir.
HCV RNA taramasini rutin olarak uygulayan bazi tilkelerde HCV bulasi azaltilmistir®.
Ozellikle bu ydntemin pencere dénemini 6-10 giine kadar diisiirdiigiinii bildiren
caligmalar bulunmaktadir*®*, Amerika Birlesik Devletlerin’de transfiizyona bagli HCV
bulag tahmini 2 milyon’da bir olarak bildirilmekte ve bu diisiik oranlarin nedeni niikleik
asit testlerinin rutin olarak kullanilmasindan kaynaklanmaktadir®. Serolojik testlerin
daha uygun fiyatlarda uygulanabilmesi, niikleik asit testlerinin ise daha pahali olmasi
niikleik asit testlerinin kullanmim kisitlamaktadir'. Bu nedenle NAT’m rutin tarama
testi olarak kullanilabilmesi igin, 0 toplumdaki HCV goriilme orani, testin verimliligi ve

maliyet yarar analizinin yapilmasi gerekmektedir®.

DSO, HCV’nin tarama testi olarak duyarlilik ve 6zgiilliigii yiiksek olan anti-HCV ya da
HCV 286 antijen ve antikorunun birlikte kullanildigi EIA veya KLIA testlerinin

kullanilmasini dnermektedir?.
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Hepatit C virusunun heniiz etkili bir agisin olmadigim bilmekteyiz®'. HCV pozitif
hastada kullanilmig olan ignenin saglikli bir kisiye batmasi durumunda %3 oraninda
bulas olabilmektedir. Boyle bir durumla karsilasildiginda bélge hemen temizlenmeli ve
antisepsi uygulanmalidir. Enfekte bireyin kani kisinin agiz, burun ya da goziine kagarsa,
su veya irrigasyon sivisi ile temizlik yapilmalidir. Belirli araliklarla hepatit belirtegleri

ve antikorlar serolojik ve/veya molekiiler yontemlerle takip edilmelidir®.
2.2.1.3. Insan immiinYetmezlik Viriisii (HIV)

Kazanilmis Bagisiklik Yetmezligi Sendromu (AIDS) hasaligima neden olan Insan
Immiin Yetmezlik Viriisii (HIV), Retroviridae ailesinden Lentivirinae familyasinda yer
alan bir RNA viriisiidir. HIV/AIDS yiiksek mortalite, morbitide ve ekonomik kayiba
neden oldugundan 6nemi gittik¢e artan enfeksiyon hastaliklar1 arasinda yer almaktadir.
HIV enfeksiyonu tiim diinyada goriilebilmektedir. Diinya popiilasyonunda yaklasik 33.2

milyon kisi HIV viriisii ile enfektedir®.

1981 yilinda ilk AIDS vakasi bildirilmis ve sadece homoseksiiel erkeklerde enfeksiyona
neden oldugu diistiniilmiistii. Ancak daha sonra enfeksiyonun kan transfiizyonuyla da
gecebilecegi bildirilmistir. 1982 ve 1983 senelerinde hemofilili hastalarda ve damar igi
uyusturucu  kullananlarda da AIDS hastaligi  belirtilerinin ~ goriilmesi, kan
transfiizyonunun risklerini tekrar giindeme getirmistir’. Tarama testi yapilamadig
donemlerde bagis¢t sorgulama formunda damar i¢i uyusturucu kullanan bireyler ve
birden c¢ok cinsel partneri olan homoseksiiel erkekler yiiksek riskli olarak

degerlendirilmekteydi’.

Etkenin bulas yolu siklikla cinsel temas olmakla birlikte kontamine olmus aletlerle
perkiitan temas, enfekte kan ve kan bilesenlerinin transfiizyonu ve enfekte anneden
yenidogana gecis yollar1 ile de gerceklesebilmektedir. Ulkemizde 1985-2007 yillari
arasmnda toplam 2711 vaka sayisi bildilimistir. Ulkemizdeki HIV/AIDS vakalar1 baslica
cinsel temas ile bulasmaktadir. Bunlarinda yaklasik %751 heteroseksiiel yol ile bulas

seklinde olmaktadir*.

Akut retroviral sendrom denilen, birkag hafta siirebilen, mononiikleoz seklindeki klinik
bulgular, HIV ile Kkarsilastiktan sonra hastalarda genellikle goriilmektedir. Ilk
enfeksiyon doneminden sonra yaklasik 10 yil siirebilen latent donem gelismektedir.
Siirekli olarak viral ¢ogalmanin slirmesi, enfekte konak hiicrelerinde eliminasyona

neden olarak bagisiklik sisteminin tiikenmesine neden olmaktadir. Bu durum nedeniyle
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de timér ve firsatg1 enfeksiyonlar AIDS klinik tablosu olusturmaktadir®. Akut
enfeksiyonu sonrasi iki hafta i¢inde HIV antikorlar1 serumda saptanabilmektedir. Daha
sik olarak ise bu siire 2-3 ay siirebilmektedir. Altinci ayda ise hastalarin %99 unda
antikor tespit edilebilmektedir. Pencere donemi denilen akut enfeksiyon sonrasinda
antikorlarin serumda saptanamadigi donemde, HIV-1 major kor proteini (p24 antijeni)
bulastan sonraki ilk 2—3 hafta i¢cinde serumda saptanabilmektedir. Anti-p24 antikorlari
olusmaya basladik¢ca p24 antijeni belirlenemeyecek seviyeye diiser ve asemptomatik
evre boyunca belirlenemez. HIV-RNA serokonverisyon oncesi enfeksiyonun
belirlenmesinde  kullanilan  diger bir ydntem molekiiler yontemlerle tespit

edilebilmektedir®.

Anti-HIV tarama testi {ilkemiz kan bankalarinda 1985 yilindan itibaren zorunlu olarak
uygulanmaya baslanmistir?. HIV-1 ve HIV-2, 3kusak EIA kitlerinde birlikte
taranmaktadir. Bu testlerle, hem IgM hem de IgG tiirii antikorlar 3 hafta gibi kisa bir
siirede enfeksiyonu belirleyebilmektedir. p24 antijen ve antikorlarinin birlikte
gosterilebildigi 4. kusak EIA kitleri ile akut enfeksiyon sonrasi iki hafta igerisinde
pozitiflik saptanabilmektedir. Tiim bu EIA testleriyle bile seronegatif oldugu bilinen bir
donoérden kan transfiizyon yolu ile bolgeler gore degismekle birlikte yaklasik 1/493000
HIV gegis riski olabilmektedir. p24 testinin eklenmesi ile bu oran 1/676000
olabilmektedir. Donér taramasinda niikleik asit amplifikasyon testleri (NAT)
kullanilmaya basladiktan sonra ise bulastan 11 giin sonrasinda enfeksiyon
saptanabilmekte ve alictya gecis riski 0,10-2,33/100 0000’e diismektedir®.

2.2.1.4. Hepatit A Viriisii

Hepatit A virusu (HAV)’ nun esas bulas yolu fekal oral yol olarak bilinmektedir ancak
asemptomatik viremik donemde kan transfliizyonu ile de bulasg olabilmektedir®,
Transflizyon ile HAV bulasi, viral inaktivasyon yontemlerinin aktif olarak kullanilmaya
baslamasiyla biiyiik oranda engellenmi@tirl. HAV, kroniklesmeyen akut enfeksiyonlara

neden oldugundan kan merkezlerinde rutin tarama testleri arasinda yer almamaktadir.

2.2.1.5. Hepatit D Viriisii

Hepatit D virusu (HDV), sadece HBV varliginda enfeksiyona neden olabilen defektif
bir RNA virusu olup kan bankalarinda uygulanan rutin HBV tarama testleri ve bagis¢1
secimine dikkat edilmesi HDV bulasini engelleyebilmektedir®.
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2.2.1.6. HTLV I/1l (Human T-cell lymphotropic virus)

Onkojenik bir retroviriis olan HTLV 1, yetiskin T hiicre 16semisi, myelopati ve tropikal
spastik parapareziyle iliskili bir etkendir.> HTLV-2 ise dzellikle damar i¢i uyusturucu
ila¢ kullananlarda goriilmekte ve hastalik tablosu olusturmamaktadir. Parenteral ve
cinsel yolla bulasabilmektedirler. Uzun siireli asemptomatik enfeksiyon olarak
kalabilmektedirler. HTLV, Afrika, Giiney Amerika, ve Japonya gibi endemik oldugu

toplumlarda yaklasik oran %8-30 civarindadir.

HTLV enfeksiyoz etkenler lenfositleri enfekte ettiginden nadiren plazmada yer
almaktadir. Dolasim sisteminde T lenfositler igerisinde bulundugundan plazma ve
plazma iirtinleriyle degil, hiicresel kan iiriinleri ile bulas olmaktadir®. Ozellikle taze kan
iriinleri ile transflizyon enfeksiyonlari olusturmaktadir®. Kan iiriinlerinden I6kositlerin
uzaklastirilmasi ya da uzun siireli depolanmasiyla HTLV ile enfekte bagis¢ilardan elde
edilen bilesenlerdeki virus miktarinda azalma olmaktadir. Anti-HTLV-I/11 antijenlerine
kars1 gelisen antikorlarin aranmasi ile tan1i konulmaktadir. Virus RNA’s1 antikorlar
olusmadan 6nce lenfositlerde arastirilabilmektedir. Olusan antikorlar sonra yasam boyu
pozitif olarak kalmaktadir. HTLV-l ve Il yapilar1 birbirine benzerlik gostermesine
ragmen, serolojik tan1 yonteminde her iki viriis tipine yonelik ayr1 ayr1 antijenik yapilar
tastyan testlerin kullanilmas1 gerekmektedir. Enfeksiyonun goriildiigii endemik
toplumlarda ve baz1 Avrupa lilkelerinde donérlerde anti-HTLV | ve Il taranmasi zorunlu
tutulmaktadir. Cesitli iilkeler ise transfiizyonla HTLV bulas riskini diisiirmek ig¢in

l16kositten arindirma iglemlerini ve/veya antikor tarama testlerini uygulamaktadir.

Ulkemizde yapilan arastirmalarda HTLV enfeksiyonu saptanmadigindan kan
bankalarinda anti-HTLV rutin tarama testi olarak uygulanmamaktadir. Ancak yapilacak

cok genis kapsamli caligmalarla iilkemiz i¢in riskin diizeyi arastiriimalidir™.
2.2.1.7. Herpes Viriisler

Insan herpes viruslari, latent enfeksiyonlara neden olan DNA viruslaridir. HHV-1den
HHV-8’¢ kadar olan tipleri insanlarda enfeksiyona sebep olabilmektedir. Hastalarin
immun sistemlerinin durumuna gore asemptomatik enfeksiyondan ciddi enfeksiyona
kadar degisen kliniklerle karsilasilabilmektedir. HHV-6 ve HHV-8 transfiizyonla iliskili

olabilecek enfeksiyonlarda énemli viruslar olarak karsimiza ¢ikmaktadir®.
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2.2.1.8. Sitomegalovirus

Sitomegaloviriis (CMV), 6zellikle sosyoekonomik diizey diistiik¢ce toplumda yayginligi
artan bir enfeksiyon etkenidir. Bagisikligt normal kisilerde asemptomatik
enfeksiyonlara neden olurken immun sistemi baskilanmig hastalarda ciddi
enfeksiyonlara neden olmaktadir. Tiim viicut salgilarinda bulundugu igin toplumda
temas yoluyla yayilabilmektedir. Damlacik yoluyla, kan yoluyla ya da vertikal yolla
anneden bebege bulasabilmektedir. Enfeksiyonun akut evresinde plazmada serbest
halde, kanda lokositler iginde bulunabilmektedir. enfeksiyonun akut evresinde
16kositler ve diger viicut sivilarinda latent olarak kalarak reaktivasyon durumunda tekrar

kanda saptanmaktadir.

Kemik iligi transplant alicilari, prematiire bebekler, solid organ transplantli hastalarda
immiin sistemi baskilanmis hasta gruplarinda transfiizyona bagh ciddi enfeksiyonlar
goriilebilmektedir. Latent CMV enfeksiyonlart esnasinda virus l6kositlerde
yerlestiginden kan triinlerinin 16kositten uzaklastirma islemine tabi tutulmasiyla CMV

3423 CMV’nin disilk oranlarda goriildiigi  ilkelerde

bulasi  Onlenebilmektedir
lokositlerin uzaklastinlmas1 CMV tarama testleri kadar etkili olabilmektedir. CMV
sikligmin fazla oldugu iilkelerde ise bagiscilarda CMV’ye karst olusan CMV
antikorlarinin taramasi en etkin ydntem olarak kabul edilmektedir®. Akut dénemde
kanda IgM tipi, daha sonra IgG tipi antikorlar olusmakta ve yasam boyu

saptanabilmektedir.

DSO, immiin sistemi baskilanmis hasta bireyler, yenidogan ve hamilelere uygulanacak
kan transfiizyonlar: i¢in, CMV antikoru negatif bulunan donérlerden elde edilmis kan
tirinlerinin uygulanmasini ve bagiscida yiiksek duyarlilik ve ozgiillige sahip olan
testlerle CMV  antikorlarmin taranmasini 6nermektedir”®. CMV antikor taramasi

uygulanmadi@inda 16kosit uzaklastirma iglemleri yapilabilmektedir.

CMYV, tilkemizde zorunlu tarama testleri arasinda bulunmamakta bu nedenle de 16kosit

filtreleri ile arindirma islemi riskli hasta grubunda uygulanmaktadir.
2.2.1.9. Epstein-Barr Viriisii

Enfeksiy6z mononiikleoz denilen klinik tabloya Epstein-Barr viriisii neden olmaktadir.
Burkitt lenfoma ve nazofaringeal karsinom gibi kanserlerle iliskili oldugu bilinmektedir.
Toplumda siklig1 oldukea yiiksek oranlarda goriilen enfeksiyonun akut evresinden sonra

viriis, B lenfositlerinde latent sekilde bulunmaktadir. Kan transfiizyonu sonrasi bulag
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oldugunda ciddi Klinik tabloya neden olmamaktadir. Bu nedenle EBV kan
bagiscilarinda rutin olarak taranmamaktadir. Lokositten arindirilmig kan {irlinii

kullanimu ile transfiizyon yoluyla EBV bulas1 6nemli oranda engellenmektedir44.

2.2.1.10. Human Herpes Virus-8

Kaposi sarkomu etkeni olarak bilinen Human Herpes Virus-8 (HHV-8), ayrica, lenfoma
ve Castleman hastaligiyla da iliskilendirilmektedir. Viicut salgilariyla temas ayni
zamanda cinsel yol basta olmak iizere, kan transfiizyonu ve solid organ

transplantasyonu ile bulagabilmektedir*®*’

. Immun sistemi normal olan hastalarda
HHV-8 transfizyon yoluyla bulastiginda hastaliza neden olamamaktadir,
Immiinsupresyonlu hastalarda ise gesitli enfeksiyonlara neden olabilmektedir. Human
Herpes Virus-8 de lokositlerde latent olarak kalmaktadir. Bundan dolayr kan
driinlerinden  16kosit  uzaklastirilmasi  transflizyona baghh HHV-8 bulasini

onlemektedir**?. Kan iiriinlerinin bekleme siiresi uzadikca transfiizyonla HHV-8 bulas

riski oldukca azalmakta, taze kan transflizyonu ile bulas riski artmaktadir®’.
2.2.1.11. Parvovirus B19

Kimyasal ve fiziksel inaktivasyon islemlerinin birgoguna direngli olan Parvovirus B19
(PV-B19) , eritroviriis sinifindan zarfsiz bir DNA virusu olarak bilinmektedir.
Parvovirus B19 eritroid progenitor hiicreler igerisinde cogalirlar. Enfekte bireylerde
olgun eritrositlerin pargalanip hemoliz olmasina ve hematokrit degerlerinde azalmaya
sebep olmaktadir. Boyle hastalarda aplastik krizlerin gériilmesinin nedeni de eritrosit
yasam siiresi kisalmig olan hastalara PV-B19 ile enfekte kan iirlinii transfiizyonu
yapilmasidir. Solunum yoluyla bulas gergeklestiginde ¢ocuklarda erythema infectiosum
denilen besinci hastalik olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Bulas yolu 6zellikle parenteral
yol ve vertikal yolla anneden bebege bulas olarak goriilmektedir. Enfekte kisilerde
higbir klinik bulgunun olmadigi asemptomatik enfeksiyondan ciddi hayati tehlike
olusturan enfeksiyonlara kadar degisen klinik tablolar olusturabilmektedir.
Transfiizyona bagli PV-B19 bulasi, bir iinite transfiizyondan ziyade havuzlanmis kan

448 Bu nedenle

tirlinleriyle bulag riski daha yiiksek oranlarda goriilmektedir
havuzlanmis kan bilesenlerinden {iretilen ve ticari olarak elde edilmis albumin,
immunglobulin ve pihtilasma faktorlerini hayat boyu kullanmasi gereken hastalar daha
biiyiik risk altindadirlar®. Bu tip iiriinlere etkili viral arindirma islemleri uygulanmasi

gerekmektedir.
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Kan iirtinlerinde Parvovirus B19 varligini saptamak i¢in Niikleik Asit Amplifikasyon
yontemi kullanilmaktadir. Amerika ve Avrupa’da ticari amagli iretilen plazma

havuzlarindaki PV-B19 diizeyinin 10* IU/mL’nin altinda olmasi istenmektedir**®,

2.2.1.12. Arboviruslar

Flaviviridae ailesinin bir tiyesi olan Bat1 Nil viriisii (BNV), bir RNA virusudur. Bulasin
Insana sivrisinekler araciligiyla gergeklestigi bilinmektedir. Organ transplantasyonu ve
kan transfiizyonuyla da gecebilmektedir. Viriisiin yagamsal dongiisii kuslar ve Culex
cinsi sivrisinekler arasinda ger¢eklesmektedir. Ara konak olan kuslar ¢ok fazla miktarda
virus  bulundururlar.  Sivrisinekler kuslardan beslenmeleri sirasinda enfekte
olmaktadirlar. Diger memeliler ve Insanlar sivrisieklerden virusu rastlantisal olarak
alirlar. Virusun kandaki miktar1 sivrisineklere bulasacak kadar yiiksek seviyelere
ulasmadig1 i¢cin, memelilerdeki enfeksiyon sivrisineklere gecemez ve virusun yasam
dongiisti tamamlanamaz. Bati Nil viriisii hafif siddette grip benzeri ya da asemptomatik
enfeksiyonlara sebep olabilirler. Immun sistemi baskilanmis yaslilar ve hasta bireylerde
Olimciill menenjit veya ensefalit gibi santral sinir sistemi enfeksiyonlarina neden
olabilmekteir®®. Transfizyon yoluyla BNV bulasi i¢in dondriin enfeksiyonun ilk
glinlerinden itibaren sonraki ilk haftalarda da yani vireminin en yogun oldugu donemde
kan vermis olmasi gerekmektedirSO. Baz1 bolgesel ozelllikler, o popiilasyondaki
enfeksiyon goriilme sikligi ve mevsimsel donemler de transfiizyon ile BNV bulas
ihtimalini etkileyebilir. ilk olarak 2002 yilinda kan transfiizyona bagli olast BNV
enfeksiyonunun varligi gosterilmistir’’. Bu ¢alismada 600 donériin donmus plazma
veya tlip segmentlerinden toplanan érneklerden yapilan retrospektif caligmada viremik
16 bagiscidan 26’sinda bulag gérﬁlmﬁstﬁr52. Bundan dolay1 daha giivenilir kan
transfiizyonu uygulamasi i¢cin 2003 yilinda ABD’de kan bagis¢ilarinda BNV taramasi
uygulanmaya baslanmistir. donoér taramalarinda anti-BNV IgM antikoru calisilmasi
yerine dogrulugu ¢ok daha yiiksek olan BNV NAT uygulanmaktadir'. Dondrlerde,
BNV goriilme sikliginin ¢ok oldugu donemlerde havuzlanarak calisilan 6rneklerin NAT
duyarliligin1 azaltmasi nedeiyle insidansin ¢ok yiiksek oldugu donemlerde her bir
ornegin tek olarak ¢alisilmas: tercih edilir®. ABD’deki transfiizyona bagli BNV
enfeksiyonu yiiksek oranlarda goriilmesine karst Avrupa ‘da BNV enfeksiyonu
bildirilmemistir*. Bizim toplumumuzda BNV enfeksiyonu goriilmektedir™. Ancak
tilkemizde BNV sikligi ve epidemiyolojisiyle ilgili yeterli veriye ulasilamamstir.

Donoérlerde BNV seroprevalansinin arastirildign bir ¢alismada toplumumuzda da bu
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virlisun varligi gésterilmistir54. Ulkemizde kan iiriinlerinin giivenligi igin bir sorun olup
olmadigina karar verebilmek icin BNV enfeksiyonun ile ilgili daha genis kapsamli
arastirmalarin  yapilmas1 gerekmektedir. Arboviriislerle ilgili ¢aligmalar arttik¢a
transfiizyonla bulas riskinin diizeyi de belirlenebilecektir. Sivrisinek ile bulasan
Chikungunya, Dengue ve Zika gibi viruslar transfiizyon giivenligini tehlikeye
diisiirebilecekleri diisiiniilmelidir™®. BNV gibi Dengue ve Zika viriislerde Flaviviriis
ailesininin birer tyesidirler. Aedes cinsi sivrisineklerle bulasan Chikungunya ise
Togaviridae ailesinden bir alfa viriistiir. Bu zamana kadar transfiizyona bagli iki Dengue
enfeksiyonu bildirilmistir ancak yapilan arastirmalarda asemptomatik bagiscilarda
kandaki viriis diizeyleri yiiksek oranda saptandigindan kan transfiizyonu agisindan riskli
enfeksiyonlar arasinda yer almaktadir'. Zikavirus, Dengue enfeksiyonuna benzemekle
birlikte daha hafif Kklinik bulgulari olan bir etken olarak karsimiza ¢ikmaktadir.
Genellikle hafif klinik bulgular olusturdugu i¢in transfiizyon Oncesi taranmasi heniiz
nerilmemektedir™. 2005-2007 yillar1 arasinda Chikingunya salgmi gergeklesmis ve
transfiizyona baglh enfeksiyon goriilmemesine ragmen, salgin donemlerinde kan

transfiizyonu ile viriisiin bulag ihtimalinin ¢ok fazla oldugu bildirilmistir3’4.

Hepatit G viris (HGV), TTV ve Sen viriislerinin de transfiizyon yoluyla bulasi
gosterilmistir®®. Bu tip viriislerle ilgili birden fazla epidemiyolojik arastirma yapilmis
olup transfiizyonla iligkili enfeksiyonlara neden olduklari gésterilememistir3’4. Bu
nedenle giivenli kan transfiizyonu icin bu tip viriislere kars1 6zgiin bir tarama testi

uygulanmamaktadir.
2.2.2. Prion Hastaliklar:

Prionlar insanlarda Creutzfeldt-Jacobs hastaligi (CJD) olarak bilinen ndrodejeneratif
hastalik tablosuna neden olmaktadir. Uzun yillar siirebilen inkiibasyon siiresine sahip
olup, meydana gelen enfeksiyonlar 6liimle sonuglanabilmektedir. Sebep olduklar1 ciddi
Klinik tablo nedeniyle transfiizyon nedenli enfeksiyonlarda dikkate alinmasi
gerekmektedir. Varyant CJD’nin klasik CJD’den farki ise, 50 yasin altindaki bireyleri
etkilemekte ve enfekte olmus hayvan etlerinin tiiketilmesiyle bulagsmaktadir. Hastaliga
neden olan prionlarin bir kismi 16kositlerde bir kismi ise plazmada bulunmaktadir.
Transfiizyona bagh vCJD hastah@ ilk olarak ingiltere’den bildirilmistir'”. Bayle
olgularda kullanilmig iriinlere 16kosit filtrasyonu gibi yontemler uygulanmamis ve
biiyiilk cogunlugunda transfiizyona bagli bulgular1 olan vCJD hastalig1 goriilmiistiir.

Ingiltere’de karsilasilan bu tip olgular sonrasi, 16kosit filtrasyonu yontemi kullanima
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girmigtir ve ticari amacli iiretilen plazma havuzlarinda Ingiltere’den dondr
kullanilmamaya baslanmustir™®. Cesitli iilkeler bu nedenlerle 1980 yili itibariyle
Ingiltere gibi VCJD hastaligimin sik goriildiigii Avrupa iilkelerinde ¢ok uzun siire
kalanlar1 donor olarak kabul etmemistir. Ayrica Ingiltere’de transfiizyon Oykiisii

bulunmayi da kalici red kriteri olarak degerlendirmislerdir™”.
2.2.3. Bakteriyel Enfeksiyonlar

Transfiizyonla bulastigi saptanan ilk mikroorganizmalar bakteriler olarak bilinmektedir.
Kanin cam siselerde toplanip saklandigr donemlerde transfiizyon kaynakli sepsisler ilk
olarak ortaya cikmustir?. Kapal1 ve steril sistemlerin kullanilmasiyla kan iriinlerinin
bakterilerle kontamine olma riski de azalmistir. Son yillarda viruslar i¢in uygun tarama
programlarinin  gelistirilerek kullanilmasina bagli olarak HBV, HCV ve HIV
enfeksiyonlarinin transfiizyon ile gegisinde ciddi azalma olmus ancak bakteri gecis riski
degismemistir®®. Ayrica Treponema pallidum, Borrelia burgdorferi, Staphylococcus
aureus, Staphlococcus epidermidis, Yersinia enterocolitica gibi bakteriyel etkenler,

transfiizyon ile bulasabilecek dnemli bakterilerdir.
2.2.3.1. Sifiliz

Yiizyili asan bir siiredir yeni ve dnemli bir bilim dali olan mikrobiyoloji Avrupa’da hizli
sekilde gelismektedir. Sifilizle ilgili bilgiler de her gecen giin artmaktadir. Hastalik
etkeni Treponema pallidum 1905 yilinda tanimlandiktan sonra tanist igin serolojik
yontemler de gelistirilmistir. John F.Mahoney ve arkadaslari 1943 yilinda sifiliz
tedavisinde penisilini kullanmiglardir. 1960’larin sonlarina dogru sifiliz olgular artarak
1970’1i yillarda epidemi seviyelerine varmistir. AIDS pandemisi ile beraber de ayr1 bir
hiz ve 6nem kazanmustir. Sifiliz ilk olarak Ispanya’dan kovulan Musevi kadinlarin
araciligi ile Fas’a, daha sonra dogu limanlarina ve bu tip yollar ile memleketimize
gelmistir denilmektedir®’. Bu nedenle bu hastaliga Frenk hastaligi anlamina gelen frengi
denmistir®. Ulkemizde diizenli olmasada sifiliz 1925°1i yillardan sonra kayitlara
gecmistir ve 1930 yilinda yiirtirliige giren 1593 Sayili Umumi Hifzisthha Kanunu’na

gore de bildirimi zorunlu hastaliklar i¢inde kabul edilmistir.

Spirochaetales takimi ve Spirochaetaceae ailesinden olan ait T. pallidum subsp.
pallidum sifilizin etkenidir™®. Bunlardan baska agiz iginde T. socranskii, T. denticola ve
T. pectinovorum, kolon ve rektumda T. perfringens ve T. denticola, genital sistemde T.

phagedenis, T. perfringens ve T. minutum tespit edilmistir. T. pallidum subsp. pallidum,
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6-15 um uzunlugunda ve 0,25 pm eninde, ortalama 6-14 kivrimi bulunan sarmal sekilli
bir bakteridir. Her kivrimin boyu ve birbirine olan uzakligi 1 pm kadardir. Diizenli, dik,
sik ve ¢ok ince spiralleri bulunmaktadir. Boyasiz preparatlarda normal 1s1k mikroskobu
ile gorilememektedir. Karanlik alan mikroskobunda incelenebilmekte, karanlik
zeminde parlak, kendi ekseni etrafinda donerek ileri geri gidip gelerek, bir ugtan diger
uca dalgalanarak veya bir ucu bir yere yapismis ise pandiil gibi sallanarak hareket ettigi
saptanmaktadir. Spiral kivrimlari sabittir ve hareket ederken bile spirallerin sekli
degismemektedir. Elektron mikroskopik incelemede bakteri, protoplazmik silindir,
aksiyel flament ve dis membran yapilarindan olugmaktadir. Spor ve kapsiilii
bulunmayan mikroorganizma ortadan ikiye bolinerek c¢ogalmaktadir®®. Anilin
boyalari ile iyi boyanmayan T. pallidum, Giemsa boyasiyla soluk pembe renkte boyanir.
Bu tip oOzelliginden dolayr pallidum ismini almaktadir. T. pallidum yapay besi
yerlerinde, doku Kkiiltiirlerinde ve embriyonlu yumurtada tretilememistir. Anaerob
kosullarda ve iglerine aminoasitler, vitaminler ve tavsan serumu gibi maddeler
konularak hazirlanan besi yerlerinde 5-6 giin canhiligini devam ettirebilmektedir.
Virulan sular 6zellikle findik farelerinde, beyaz tavsan epiteliumunda canli olarak
saklanabilmektedirler®®. Viicut disinda olduk¢a dayaniksiz olan T. pallidum, suya,
kuruluga, 1siya ve antiseptiklere olduk¢a duyarhdir. Etiiv veya enfekte dokularda 7-10
giin, enfekte kan veya kan iirlinlerinde 72 saat canlililigini devam ettirebilmektedirler.

39 C’de 5 saatte inaktive olmaktadir.

Sifiliz, cinsel yonden aktivitenin fazla oldugu 15-30 yas grubunda, kadinlarda ve
erkeklerde goriilebilen, o6zellikle riskli cinsel davraniglar gosteren, parali seks yapan,
homosekstiel erkekler ve sosyoekonomik diizeyi diisiik toplumlarda daha sik
goriilmektedir. Erkeklerde 2-3 kat daha sik goriilmekle birlikte birden fazla cinsel esi
bulunan ya da cinsel esi tarafindan hastalik bulastirilmasi olasilig1 bulunan kadinlar risk
olusturmaktadir™. Ozellikle cinsel iliski ile ve anneden bebege transplasental ya da
dogum sirasinda bulasabilmektedir. Hastaligin primer, sekonder ya da erken latent
donemlerinde kisiden kisiye bulas s6z konusu olabilmektedir. Kan transfiizyonu,
Oplisme, etkenin bulastigi esya ile temas sonucu da bulasabilmektedir. Hasta

muayenesinde eldiven kullanilmadiginda hekimlere de bulas olabilmektedir.

Sifilizin goriilme sikligi iilkemizde ilk ortaya ¢iktig1 doneme gore giderek artmig, 1935-
1945 yillar1 arasinda en iist seviyelere ¢ikmustir™. Tedavide penisilin uygulamasinin

baslamasiyla diinyada oldugu gibi iilkemizde de yeni olgu sayis1 azalmaya baslamis
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ancak 1990’larin basinda vaka sayisinda tekrar artis goriilmiistiir. Ulkemizdeki yeni
vakalarin artig sebepleri; kirsaldan sehre goglerin olmasi, egitimdeki yetersizlik, ilaglara
kars1 olan asir1 giiven, diger cinsel yolla bulasan hastaliklarin varhigi, prezervatif disi
dogum kontrol yoOntemlerinin yayginlagsmasi, i¢ ve dis turizmdeki artis olarak

gosterilebilir.
2.3. Tedavi ve Onleme

Transfiizyon ile bulasan viriisler, bakteri ile kontamine kan verilmesi gibi septik
tablolara yol agmazlar. Kendilerine 6zgii klinik tablolar seklinde seyrederler. Kulugka
stireleri nedeniyle de 6zellikle arastirilmaz ise transfiizyonla bulastiklar1 atlanabilir.
Enfekte kan veya kan bilesenlerinin uygulanmasindan sonra gama globiilin preparatlari
her zaman yeterli olmaz. Bir ¢ogunun tedavisi i¢in uygun bir ila¢ yoktur. Giiniimiizde
HBV bulasinin 6nlenebilmesi i¢in hiperimmunglobilinler ve asilar kullanilmaktadir.
Asili veya hastaligl gecirmis olan bireyler transfiizyona bagli HBV enfeksiyonlarindan

korunsalar bile varyant viriisler nedeniyle tekrar enfekte olabilirler.

CMV, EBV, HHV 6, HHV 8 gibi hiicre i¢inde tasman viriislerden korunmak i¢in

16kositten arindirma igslemleri kullanilarak transfiizyonlar giivenli hale getirilmektedir.

Kan bankalarinda yiiksek duyarlilikta, gelismis tarama testleri kullanimi1 ¢ok 6nemlidir.
Antijen ve antikor testlerinden farkli olarak, son yillarda Niikleik Asit Amplifikasyon
Teknikleri (NAT) ile viral niikleik asitler ¢ok erken donemde belirlenebilmekte boylece
seronegatif pencere donemindeki bagiscilar saptanabilmektedir. Ancak tiim diinyada

maliyet etkinligi halen tartismalidir.

Transfiizyon yoluyla baska bir bireyden enfeksiyon etkeni bulasinin onlemek igin
otolog transfiizyon denilen bireyin kendi kaninin kendine transfiizyonu
yapilabilmektedir. Transfiizyon ihtiyaci olabilecek bir operasyon gegirilmesinin séz
konusu oldugu programli ameliyatlardan bir ay oncesinden birkag tinite kan bireyden
alinarak kendisi i¢in saklanabilir. Ancak kanin rutin saklanma kosullarinda raf dmriiniin
uzun olmamasi, daha uzun saklanmak istenen eritrositlerin sadece pahali ve zahmetli

yontemlerle dondurularak saklanabilmesi, yontemin kisithliklaridr."’
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2.4. Enfeksiyon Tarama ve Dogrulama Testleri

Kan hizmet birimlerinde calisilmas1 gereken testler sirasinda mikrobiyolojik
incelemeler 6nemli bir yer tutmaktadir. Gilivenli bir transfiizyon i¢in, hazirlanmis kan
trlinlerinin, kullanima sunulmadan Once baslica enfeksiyon etkenleri agisindan
taranmas1 gerekmektedir. Her iilke, kendi cografyasina ve kendi toplumunun saglik
gostergelerine bagli olarak dondr kanlarina uygulanacak mikrobiyolojik tarama
testlerini belirlemekte ve ulusal mevzuatlarinda agiklamaktadir. Ulkemizde de “Ulusal
Kan ve Kan Uriinleri Rehberi” bagis¢1 kanlarinda uygulanmasi gereken zorunlu
mikrobiyolojik tarama testleri ve bu testlerin 6zellikleri agisindan en Onemli yasal

dayanak niteligindedir.

Mikrobiyolojik tarama testlerinin se¢iminde duyarlilik ve 6zgiillik kavramlar1 6nem
tagimaktadir. Analitik duyarlilik bir testin incelenen 6rnekte aranan maddeyi ne denli
disiik diizeyde belirleyebildigini gosterirken tanisal duyarlilik testin toplumda o
hastalig1 olanlarin oranini ne 6l¢iide dogru olarak saptayabildigini gostermektedir. Bir
testin belirli bir maddeyi (6rnegin antikoru) benzerlerinden (6rnegin bagka
antikorlardan) ayirt edebilme yetenegi analitik 6zgiilliik, bir testin bir hastaliga sahip
olanlart dogru olarak saptayabilme yetene§i ise tanisal Ozgiillik olarak
adlandirilmaktadir. Kan merkezi tarama testlerinin yliksek duyarlilik ve yiiksek
ozgilliige sahip olmasi istenmektedir. Boylece testlerde yalanci negatiflik (gercekte
pozitif olan bir drnekte testin negatif ¢ikmasi) ve yalanci pozitiflik (ger¢ekte negatif
olan bir drnekte testin pozitif ¢ikmasi) oranlarinin diisiik olmasi saglanabilmektedir.

Ancak kan bankalarinin korkulu riiyasi, yalanci negatifliktir.

Mikrobiyolojik tarama testlerinde, esas yaklasim dondr kaninda bir enfeksiyon
etkeninin varliginin aragtirilmasi ve varsa saptanmasidir. Bu nedenle bagisc1 kanina ait
orneklerde mikroorganizmanin yapisinda bulunan ve insan organizmasinda bagisik
yaniti uyaran antijenler veya bagisik yanit sonucu kiside o mikroorganizmanin
antijenlerine karst olusmus antikorlar arastirilir. Antijen bulunmasi dogrudan
mikroorganizmanin varligina isaret ettigi ve enfeksiyonun erken evrelerinde
saptanabildigi i¢in daha avantajli gdziikse de her enfeksiyon etkeni i¢in uygun ve
miimkiin degildir. Antijenin kanda bulunma siiresi sona erip, antikor olusumunun heniiz
kanda saptanabilir diizeyde olmadigi doneme pencere donemi denir. Bu doénemde
antijen ve antikor negatiftir ve kisinin bagislanan kanlar1 ile alicilar enfekte

olabilmektedir. Pencere donemi sebebiyle enfeksiyon olasilifin1 azaltmak igin
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ozgilligli ve duyarliligi yiiksek antijen- antikor testlerinin kullanilmasi riski

azaltabilecektir.

Diger bir yontem ise polimeraz zincir reaksiyonuna (PZR) dayanan Niikleik Asit
Amplikasyon Testleri(NAT) ile aranan etkenin DNA veya RNA’sim1 saptamaktir.
Niikleik asitler, antikorlar olugsmadan ve Olgiilebilir miktarda antijenin bulunmadigi
pencere doneminde veya enfeksiyonun ¢ok erken doneminde saptamak miimkiindiir. Bu
nedenle bu yontem pencere donemini ¢ok kisaltmaktadir. Bu fark 6zellikle antikorlarin
oldukca ge¢ pozitiflestigi HCV enfeksiyonlarinda en belirginidir. Gelismis tilkelerde
rutin bagisc1 taramalarinda kullanilmaktadir. Bununla birlikte seropozitif fakat NAT
negatif bagislarin bulunmasi serolojik testlerin NAT testleri ile birlikte kullanilma
gerekliligini gosterir. Ek olarak son derece duyarli kabul edilen NAT ile negatif
sonuclanmis kan {irtinleri ile HBV, HCV ve HIV gegisleri de bildirilmistir. Sonugta
NAT riski azalsa da enfeksiyon bulagsma riskini yine de sifirlayamamaktadir. Maliyet

etkinligi de tartigmalidir.

Mikrobiyolojik tarama testlerinde yontem agisindan temel olan bir antijen ile antikorun
(anahtar-kilit iliskisine benzer bigimde) birlesmesi ve bu birlesmenin bir sekilde
goriiniir kilinmasidir. Kisaca ELIZA (ELISA-EnzymeLinkedimmunosorbentAssay)
testi olarak adlandirilan bu test yonteminde antijen ve antikor tepkimesi bir enzim
yardimiyla goriiniir hale getirilmektedir. Ornegin test edilecek ornekte arastirilmasi
istenen bir antikor ise, kat1 faz adi1 verilen deney ortami (mikroeliza plagi, boncuk vs.)
onceden o antikora 6zgii antijen ile kaplanmakta ve eger drnekte antikor varsa, varligi
oraninda katt faz bulunan antijen ile birlesmektedir. Antijen-antikor bilesigine
baglanmas1 amaciyla hazirlanmis bir enzim ile isaretli 6zel maddelerin deney ortamina
eklenmesinin ardindan enzime 6zgii bir tepkimenin olusturulmasi sonucu Ornekteki
antikor varligi ve miktar1 saptanabilir duruma getirilmektedir. Ornekte arastiriimasi
istenen bir antijen ise bu defa kati faz antikor ile kaplanmakta ve yine enzime 6zgi
tepkime ile 6l¢iim yapilabilmektedir. ELIZA test yonteminde tepkimeyi goriiniir kilan
kemiliiminesans (kimyasal 1s1ma), floresan antikor (floresan 1s1ma), enzimli floresan
(ELFA-EnzymeLinkedFlorescensAssay) gibi degisik adlarla anilan test yontemleri

kullanilmaktadir.

Tiirkiye’de kan bagiscilarinda HBV, HCV, HIV ve Sifiliz taranmast zorunludur. Bu

nedenle giinlimiizde bolge kan merkezlerinde serolojik antijen/antikor testleri
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kullanilmaktadir. Kullanilacak kitler T.C. Saglik Bakanligi tarafindan onaylanmis
olmal1 ve her ¢alismada negatif ve pozitif kontroller igermelidir.

Ik ¢alismada reaktif olarak belirlenen bagislara ait numuneler, ayn test ile iki kez daha
calisilmalidir. Tekrar edilen testlerin herhangi biri reaktif bulunursa kan “tekrarlayan
reaktif” olarak kabul edilmeli, bagislanan kan transfiizyon i¢in kullanilmamali ve
numuneler dogrulama testlerinin yapilmasi i¢in dogrulama laboratuvarlarina
gonderilmelidir. HIV dogrulama testleri TC Saglik Bakanlig1 tarafindan onaylanmis

laboratuvarlara gonderilmelidir.

Reaktif ¢ikan testlerin tekrar edildiginde negatif bulunmasi durumunda (tekrarlanmayan
reaktif ), kit kontrolleri disinda i¢ ve dis kalite kontrol programlarinin rutin olarak
kullanildig1 merkezlerde kan bileseni kullanima sunulabilir. Diinya Saglhk Orgiitii, i¢ ve
dis kalite kontrol programlarinin diizenli olarak uygulanmadigi merkezlerde ise {iriiniin

imha edilmesini Onermektedir.

Gilintimiizde HIV taranmasinda kullanilmak tizere piyasaya siiriilmiis pek ¢ok ticari test
bulunmaktadir. Bunlarin bir kism1 yalnizca HIV antikorlarinin varligini arastirirken, bir
kismi da hem HIV antikorlarini (Anti-HIV) hemde bu antikorlarin olusuma sebep olan
HIV antijenlerini (p24 gibi) bir arada aragtirmaya olanak vermektedir. Rehberde HIV
taramasi i¢in ender goriilen alt tiirleri de kapsayacak sekilde HIV-1 ve HIV-2’ye
yonelik antijenleri ve/veya anti HIV-1 ve anti HIV-2 antikorlar1 giivenilir bigimde
saptama zorunlulugu belirtilmistir. Antijen (p24) de tarayan testler, antikorun heniiz
olusmadig1 enfeksiyonun erken doneminde enfekte bagisciyr saptamak agisindan bir
miktar avantaj saglar, ancak bu sekilde saptanmis olan enfekte bagis¢1 sayisi son derece

azdir.

Bir enfeksiyon hastalig1 olarak iilkemizde daha sik rastlanan HBV i¢in, HBSAg en az
0.5 IU/mL seviyesinde saptayabilecek tarama testlerinin kullanilmasi sart1 vardir. HBV
icin ek olarak anti-HBC calisilan iilkeler de vardir. HCV i¢in anti HCV antikoru
arastirilmaktadir. Son yillarda HCV antijenini (HCVcorAg) tek basma ve antijen-
antikor birlikte saptayabilen testler piyasada yer almaktadir. Bu testlerin maliyeti
yiiksektir. Ayrica HIV’de uygulanan antijen-antikor birlikte testlerden farkli olarak, tek
basina HCV corAg testine gore antijen+antikor birlikte testlerde duyarhilik diisiiktiir.
HCV antijeni ile anti HCV antikorunu bir arada arastirabilen yiiksek duyarli testlerin
yayginlagsmas1 ve yogun kullanim ile maliyetinin diismesi sonucu dondr kanlarinda

HCYV antijeni taranmasi glindeme gelebilir.
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Cinsel yolla bulasan diger hastaliklar agisindan da bir risk habercisi olan Sifiliz i¢in
Rapid Plazma Reagen (RPR) veya VDRL (VenerialDiseaseResearchLaboratory) testleri
olarak bilinen, bakteriye karsi olusmus antikorlarin kardiyolipin (teste kullanilan
antijen) ile tepkime vermesine dayali flokiilasyon testleri diisiik maliyet ve kolayca
uygulanabilir ~ olmasi  nedeniyle yillardir yaygin olarak  kullanilmaktadir.
“Nontrepanomal testler” olarak adlandirilan bu testler Sifiliz etkeni Trepanoma
Pallidum’a 6zgiil degildir ve yaslilik, gebelik, tiiberkiiloz, sitma, baz1 kollegan doku
hastaliklar1 gibi pek ¢ok nedene bagl olarak pozitif bulunabilir. RPR veya VDRL
disinda Trepanoma pallidum hemagliitinasyon (TPHA) testi ve Sifiliz ELIZA testleri
gibi 6zgiil trepanomal testler de kullanilmaktadir. Ancak RPR / VDRL’den farkl1 olarak
bu testlerin bir zamanlar Sifiliz gecirip tedavi olmus bireylerde ¢ok uzun yillar, hatta

Omiir boyu pozitif kaldig1 akilda tutulmalidir.

Enfeksiyon taramasinda hizl testlerin kullanilmasi da acil durumlarda s6z konusudur.
Duyarliliklar1 gorece olarak daha diisiik olmakla birlikte tek bir 6rnek icin bile ek
donanim gerektirmeden, basit¢ce uygulanmasi ve kisa siirede sonu¢ vermesi sebebiyle
tercih edilmektedir. Ancak “membran ELIZA testleri” ya da “kan test” olarak

adlandirilan bu testlerin kullamlmasi ¢ok acil durumlar disinda dnerilmemektedir®,
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Arastirmanin tiiri
Bu arastirma retrospektif arastirma modelinde planland1 ve yapildi.
3.2. Arastirmanin Yapildig1 Yer ve Zaman

Bu calismada, Diizce Universitesi Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi’nde 2009-
2014 yillar1 arasinda Kan Transfiizyon Merkezi’'mizde kan bagisinda bulunan
bagis¢ilarin HBsAg, anti-HCV, anti-HIV ve sifiliz test sonuglar1 retrospektif olarak

incelendi.
3.3. Arastirmanin Evreni ve Orneklemi

Kan Transflizyon Merkezi’'mizde kan bagisinda bulunmak i¢in gelen dondrlere kan
bagiscist sorgulama formu doldurulmus ve bagisc1t muayenesi yapilmistir. Bagisci
olarak uygun goriilen 11687 kan bagis¢isinda, HBsAg, anti-HCV, anti-HIV ve sifiliz
testlerinin  seropozitifligi kemiliiminisans testleri ile arastirilmigtir. Bu amagla
ARCHITECT HBsAg Qualitative, ARCHITECT anti-HCV Reagents, ARCHITECT
HIV Ag/Ab Combo, ARCHITECT Syphilis TP Kitlerinin sonuglarina goére islem
yapilmistir. Birden fazla bagista bulunan donoérlere ait sonuglardan sadece bir tanesi
dikkate alinmistir. HBsAg, anti-HCV ve anti-HIV i¢in > 1 S/CO bulunan 6rnekler
reaktif olarak degerlendirilmistir. HBsAg ve anti-HCV i¢in 1-10 S/CO bulunan 6rnekler
ve anti-HIV pozitif saptanan tim 6rnekler tekrar edilmistir. Kitlerin kriterlerine gore
pozitif/reaktif ¢ikan ornekler 4100 rpm’de 10 dakika tekrar santrifiij edildikten sonra
cthazda yeniden calisilmistir. Sonuclar ikinci kez pozitif/reaktif c¢iktiginda
degerlendirmeye alinmigtir. HBsAg, anti-HCV ve anti-HIV 1-2’de pozitif ¢ikan
ornekler kayit altina alinarak imha iglemi uygulanmistir. Anti-HCV ve Anti-HIV
testinde ikinci kez pozitif ¢ikan dondrler, testlerin dogrulanmasi ve takip amaci ile
enfeksiyon hastaliklar1 boliimiine yonlendirilmistir. Kan Transfiizyon Merkezi’ndeki
MiA(mia med) veri tabani ve seroloji test kayit defteri kullanilarak bagiscilar HBsAg,
anti-HCV, HIV 1/2 ve VDRL bulgulart agisindan retrospektif olarak incelenmis, bu
parametreler i¢in pozitiflik oranlari, bunlarin cinsiyete ve yillara gore dagilimi
irdelenmistir. Elde edilen veriler, hastanemiz Kan Merkezi’nden daha 6nce elde edilen

veriler ve lilkemizde yapilmis diger calismalarla karsilastirilmistir.
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Arastirma retrospektif olarak planlandigi i¢in herhangi bir Ornekleme yoOntemi
kullanilmadi ve aragtirmanin yapildig: siire boyunca evrenin tamami 6rnekleme alindi.
Belirtilen tarihler arasinda 11687 kan bagis¢isinin HBsAg, anti-HCV, anti-HIV ve

Sifiliz testlerinin seropozitiflik say1 ve oranlar1 arastirmanin veri tabanini olusturdu.
3.4. Arastirmanin Degiskenleri

Arastirmanin bagimli degiskenleri, kan bagiscilarinin HBsAg, anti-HCV, anti-HIV ve

sifiliz testlerinin yillara gore seropozitiflik say1 ve oranlar idi.

Aragtirmanin bagimsiz degiskenleri yillara gore seropozitifligi olan kan bagis¢ilarinin
cinsiyetleri idi.

3.5. Verilerin Toplanmasi

2009-2014 yillar1 arasindaki bagis¢ilarin test sonuglariin incelenmesi igin seroloji test

kay1t defteri sonuglar1 ve MiA(mia med) veri tabani kullanilds.
3.6. Verilerin Degerlendirilmesi

Istatistiksel degerlendirme: Verilerin degerlendirilmesinde SPSS 17 paket programi
kullanilmigtir. Kategorik veriler frekans ve yiizde seklinde 6zetlenmistir. Enfeksiyon
etkenlerinin pozitifliklerinin yillara ve cinsiyete gore farkliigmmi degerlendirmede

Fisher’s exact test ve Pearson Ki-kare testi uygulanmustir.
3.7. Arastirmanin Etik ilkeleri

Arastirmanin amag¢ ve kapsamini igeren bilgi formu Diizce Saglik Uygulama ve
Arastirma Merkezi Baghekimligi’ne sunularak resmi izin alindi. Calisma Diizce
Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu 09.06.2015 tarih ve 2015/2

numarali kurul onay1 alinarak yapilmistir.
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4. BULGULAR

Calismaya 2009-2014 yillar1 arasinda Diizce Universitesi Saghk Uygulama ve
Arastirma Merkezi, KanTransflizyon Merkezi’ne kan bagisi i¢in basvuran bagiscilardan
alan toplam 11687 kan 6rnegi dahil edilmistir. Bagiscilarin 10190 (%87,2)’1 erkek,
1497 (%12,8)’si kadindi. En fazla kan bagisinda bulunan popiilasyonun erkek grubunda
10190 (%87.2) oldugu saptanmistir. 2009-2014 yillar1 arasinda 324 (%2,8) bagiscida
HBsAg, 103 (%0,9) bagiscida Anti-HCV, 84 (%0,7) bagiscida sifiliz, 4 bagis¢ida ise
Anti-HIV tarama testleri pozitif olarak bulunmustur. Pozitifliklerin yillara goére dagilimi
Tablo 1’°de gosterilmis olup tiim yillarda HBsAg pozitifliginin diger seropozitifliklerden
yiiksek oldugu saptanmistir. HBsAg pozitifligi ise 2012 yilinda diger yillardan anlaml
sekilde yiiksek oranda saptanmistir. Anti-HCV ve sifiliz seropozitifliklerinin yillara
gore degisiklik gdstermedigi tespit edilmis olup veriler Tablo 1’de gosterilmistir.

Tablo 1. 2009-2014 yillar1 arasinda kan bagisgilarinda HBsAg, Anti-HCV, Anti-HIV,

Sifiliz seropozitiflik oranlarinin yillara gére dagilimi

Yil HBsAg Anti-HCV Sifiliz Anti-HIV Toplam *p degeri
n % n % n % n % n %
2000 63 38 18 11 11 07 - - 9 56 200
2010 8 21 33 08 26 06 2 - 149 35 200
2011 69 23 26 09 22 07 2 01 119 4 0.000
2012 54 44 15 12 13 11 - - g 57 00
2003 34 32 7 o7 7 o7 - - 4 ag 200
2014 16 25 4 06 5 08 - - 25 39 20

o
o
o
o

Toplam 324 28 103 09 84 07 4 0.0 515 443 —

pdegeri 0,000 0,566 0,767 -

*Anti-HIV testi sonuglari hari¢ tutularak yapilan istatistiksel analiz sonuglar
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HBsAg seropozitifligi toplamda kadin bagis¢ilarin 63 (%4,2), erkek bagiscilarin 261
(%2,6)’inde saptanmustir. HBsAg seropozitifliginin yillara gore cinsiyetler arasi
degisimi incelendiginde 2010 yilinda kadin ve erkeklerdeki HBsAg seropozitifliginin
benzer oldugu, diger yillarda ise kadinlarda erkeklerden anlamli sekilde daha yiiksek

oranda goriildiigi tespit edilmis olup veriler Tablo 2’de gosterilmistir.

Tablo 2. 2009-2014 yillar1 arasinda HBsAg seropozitiflik oranlarmin cinsiyete gore

dagilimi
Yil Kadin Erkek p degeri
n % n %

2009 8 17,8 55 3,4 0,000
2010 25 2,5 63 2,0 0,338
2011 12 4,5 57 2,1 0,013
2012 9 8,3 45 4,1 0,047
2013 5 8,1 29 2,9 0,042
2014 4 14,3 12 1,9 0,004

Toplam 63 4,2 261 2,6 0,000

Anti-HCV seropozitifligi toplamda kadin bagisgilarin 40 (%2,7), erkek bagis¢ilarin 63
(%0,6)’inde saptanmistir. Anti-HCV seropozitifliginin yillara gore cinsiyetler arasi
degisimi incelendiginde 2013 ve 2014 willar1 disinda tiim yillarda kadinlarda
erkeklerden anlamli sekilde daha yiiksek oranda goriildiigii tespit edilmis olup veriler

Tablo 3’de gosterilmistir.
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Tablo 3. 2009-2014 yillar1 arasinda Anti-HCV seropozitiflik oranlarinin cinsiyete gore

dagilim1
Yil Kadin Erkek p degeri
n % n %
2009 4 8,9 14 0,9 0,001
2010 16 1,6 17 0,5 0,000
2011 11 4.1 15 0,6 0,000
2012 8 7,4 7 0,6 0,000
2013 1 1.6 6 0,6 0,349
2014 0 - 4 0,6 1,000
Toplam 40 2,7 63 0,6 0,000

Anti-HIV seropozitifligi toplamda erkek bagiscilarin 4’tinde saptanmigken (2010 ve

2011 yillarinda 2’ser dondr) kadin bagiscilarda pozitiflik tespit edilmemistir. Anti-HIV

seropozitifliklerinin yillara ve cinsiyete gore dagilimi Tablo 4’te gosterilmistir.
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Tablo 4. 2009-2014 yillar1 arasinda Anti-HIV seropozitiflik oranlarinin cinsiyete gore

dagilim1

Y1l

Kadin

Erkek

%

%

2009

2010

2011

2012

2013

2014

0,1

0,1

Toplam

Sifiliz tarama seropozitifligi toplamda kadin bagis¢ilarin 13 (%0,9), erkek bagis¢ilarin

71 (%0,7)’inde saptanmis olup genel olarak kadinlarla erkeklerdeki pozitiflik saptanma

oraninin benzer oldugu goriilmiistiir. Yalnizca 2012 yilinda kadinlarda sifiliz tarama

seropozitifliginin erkeklerden anlamli sekilde yiiksek oldugu tespit edilmistir. Sifiliz

seropozitiflik oranlarinin cinsiyete ve yillara gére dagilimi Tablo 5’te gdsterilmistir.
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Tablo 5. 2009-2014 yillar1 arasinda Sifiliz seropozitiflik oranlarinin cinsiyete gore

dagilimai.
Yil Kadin Erkek p degeri
n % n %

2009 - - 11 0,7 -
2010 5 0,5 21 0,7 0,497
2011 4 1,5 18 0,7 0,289
2012 4 3,7 9 0,8 0,022
2013 - - 7 0,7 -
2014 - - 5 0,8 -

Toplam 13 0,9 71 0,7 0,406
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5. TARTISMA

Kan ve kan bilesenlerinin transfiizyonu ile bir¢ok viriis, bakteri ve parazitler
bulasabilmektedir. Bu etkenler kan ve kan bilesenlerinin hemen her tiirii ile
bulasabilmektedir. Ozellikle kisinin hayatin1 olumsuz etkileyecek yiiksek morbiditeye
sahip olmalari, kroniklesebilmeleri ve bazi1 cografi bolgelerde yiiksek prevalanslarinin
olmasi viral etkenleri transfiizyon giivenliginde daha &n plana ¢ikarmaktadir. Ozellikle

HBV, HCV ve HIV tespit edilmesi énemli viriislerdir®.

DSO’ye gore giivenli kan;“verildigi kiside herhangi bir tehlike ya da hastalik
olusturmayan, enfeksiyon etkenlerini veya zararli yabanci maddeleri icermeyen kan”
olarak tanimlanmaktadir'®. Giivenli kan transfiizyonu uygulamalari, biitiin kan
merkezlerinin birincil hedefidir. Bu nedenle, doktorlarin transfiizyon uygulanacak
hastalar1 transfiizyonun riskleri hakkinda bilgilendirilmeleri zorunlu kilinmistir. Tarama
testleri ve alinan diger onlemler sayesinde, bugiin kan bagislar1 gegmise oranla daha
giivenilir sekilde yapilmaktadir. Fakat kan nonenfeksiyoz nitelikte olsa bile, enfeksiyoz
etkenlerin gegis oranini sifirlamak miimkiin goriilmemektedir. Kan veya kan tiriinlerinin
bulagma riski az da olsa devam etmektedir. Bu durumun sebebi olarak pencere donemi
kan bagislari, varyant virlisler, atipik serokonversiyon ve laboratuvar hatalar

gésterilmektedir63.

Transfiizyon ile gegen mikroorganizmalar uzun siireli saklama kosullarinda
dayanikliligin1 koruyabildikleri i¢in bulas riskini tamamen ortadan kaldirmak miimkiin
olmamaktadir®™. Her iilke kendi bagis¢1 grubundaki tasiyicilik prevalansina gore etkenin
transflizyondan Once taranmasinin gerekli olup olmadigini belirlemektedir®. Ornegin
HIV, HBV, HCV, HTLV-1/2, Bat1 Nil virisi, T. pallidum, T. cruzi ve Zika viriis,

ABD’de kan bagis¢ilarinda taranmakatdir®®’.

Kan ve kan bilesenlerine tarama testi yapilmasi transfiizyonla bulasan hastaliklarin
onlenmesi acisindan &nemlidir. Ulkemiz kan merkezlerinde HBsAg, anti-HCV, anti-
HIV 1/2, VDRL/RPR zorunlu tarama testleridir. 1997 yilindan itibaren uygulanmakta
olan bagis¢1 sorgulama formunun kullanilmaya baslamasi ile kan transfiizyonu ile
gecebilen enfeksiyoz etkenlerin bulagsmasi oldukca azalmistir®®®, Hepatit B ve C
epidemiyolojileri ile ilgili yapilan ¢aligmalarin temelini kan bagiscilariyla yapilan
caligmalar olusturur. Ancak bagiscilar secilmis popiilasyon olup, gecirilmis sarilik

Oykiisii olan vakalar ve benzeri bazi durumlar bagisci olmak icin engel teskil
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etmektedir. Dolayisiyla bu infeksiyon etkenlerinin bagiscilardaki seroprevalansi, genel

popiilasyon degerlerinden daha diisiik saptanmaktadir’*".

Hepatit B viriisii ile enfekte diinyada yaklasik 2 milyar insan bulunmaktadir. 350 milyon
kisi ise kronik hepatit B hastasidir. Bunlara ek olarak her yil 50 milyondan fazla yeni
hasta eklenmektedir. Hepatit B viriisii en onemli kanser etkenleridir birisi olarak
bilinmektedir. Diinyadaki primer hepatoseliiler karsinom vakalarmmin % 75-90’1indan
HBV sorumlu tutulmaktadir'®. Yapilan calismalarda Asyali Amerikallar ile Pasifik
Adalart sakinlerinde HBV enfeksiyonu sikligi % 5-15 arasinda degisiklik gosterirken,
genel ABD niifusundaki sikliktan 20 kat fazla olarak gérﬁlmektedir73. ABD, Kanada,
Bati Avrupa, Avustralya, Yeni Zellanda gibi iilkelerde HBsAg pozitifligi % 0,1-2°dir"”.
HBV enfeksiyonunun % 8’den yiiksek oldugu Asya kitasinda yasayan bireyler, hepatit
B enfeksiyonu olan bir anneden dogum sirasinda vertikal bulasma ve cocukluk
doneminde aile bireyleri ile yakin temas yoluyla horizontal bulasma nedeniyle hepatit B

enfeksiyonu agisindan yiiksek risk altindadir’.,

Diinyada en yaygin goriilen enfeksiyon etkenlerinden birisi olan HBV’nin bagisci
kanlarinda arastirllmasi zorunlu tutulmaktadir. HBV’nin en Onemli bulas yolu
parenteral yol olmakla birlikte, perinatal ve horizontal yolla ya da cinsel temasla da
bulasabilmektedir. Ozellikle kan ve kan bilesenlerinin kullanilmas: gereken durumlarda
ve invaziv tibbi girisimlerde viriisiin parenteral yolla bulas riski de artmaktadir’®.
Ulkemizde yapilan ¢aligmalarda bagis¢ilarda HBsAg pozitifliginin degisik toplum
kesimlerinden gelen gruplar arasinda farkli oldugu goriilmektedir. Ornegin, Sanli ve
arkadagslan® 2003-2012 yillari arasindaki on yillik dénemde kan merkezine bagvuran
51120 bagis¢ida yaptiklar1 ¢alismada %2,03 oraninda HBsAg testi pozitifligi oldugunu
ve stire¢ icerisinde HBsAg pozitiflik oraninin azaldigini bildirmislerdir. Konya ilinde
yapilan bir c¢aligmada, 2003-2006 yillar1 arasinda kan donoérlerinde HBsAg testi
pozitiflik orami%1.75 iken, 2006-2009 yillar1 arasinda bu oran %1.31oldugunu ve
HBsAg testi pozitifliginde azalmanin istatiksel olarak anlamli oldugunu tespit
etmislerdir’’. Kader ve arkatdaslarl78 caligmalarinda kan merkezine basvuran 16362
bagiscida 2005 yilinda HBsAg testi pozitiflik oraninin %0.79 iken, 2009 yilinda bu

oranin %0.37’ye geriledigini bildirmislerdir.

Ulkemizde yapilan baska bir calismada yedi yillik donemde kan bagisinda bulunan
19499 kiside %2.06 oraninda HBsAg testi pozitifligi saptandig1 ve yillara gore HBsAg

testi pozitifliginin giderek azaldig1 saptanmlst1r79.
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Tiirkiye Kizilay1 Kan Merkezi verileri incelendiginde 1985y1linda HBsAg pozitifligi %
6.7 iken, 1988yilinda % 5.3, 1995 yilinda % 4.7 olarak saptanmis ve bu siire i¢inde
toplam 5.023.984 bagis¢ida ortalama HBsAg pozitifligi % 5.1 olarak bildirilmistir®.
Oysa bu oranlar 2004 yilinda %2.1; 2008’de % 1.7; 2010°da % 1.1 ve 2012y1linda da %
0.6 olarak bildirilmistir®".

Ulkemizde kan dondrlerinde yapilan gesitli calismalarda arastirilmis olan HBsSAg
seropozitifligi %0,8 ile %3,17 arasinda degismektedir82‘83’84. Yillar igerisinde kan
donorlerinde saptanan HBsAg seropozitiflik oranlarinin istatistiksel olarak da anlaml

sekilde azaldig1 bir¢ok ¢alismada gosterimistir®.

Calismamizda, HBsAg pozitifligi %2,8 bulunmustur (Tablo 1). Bu oran, ililkemizde
bildirilen diger calismalarla benzerlik gostermektedir. 2012-2014 yillarina bakildiginda
HBsAg pozitifliginde anlamli olarak bir azalma olmustur. Calisma sonuglarina gore
HBsAg test pozitifliginin yillara gore gittikge azalmasinin nedeni 2009 yilindan sonra
kan ve kan bilesenlerinin Kizilay Bolge Kan Merkezi’'nden saglanmasi, donor
sayisindaki azalma, transfiizyon merkezinde dondr sorgulama formlarmin etkin
kullanilmasi, halkin HBV enfeksiyonuna karsi artan duyarliligi, tetkik imkanlarinin
artmastyla insanlarin kan bagig¢isi olmadan Once tani almasi ve as1 uygulamasiyla
saglandigin1  diistinmekteyiz. HBsAg seropozitifligi toplamda kadin bagiscilarin
63(%4,2), erkek bagiscilarin 261(%2,6)’inde saptanmistir. HBsAg seropozitifliginin
yillara gore cinsiyetler aras1 degisimi incelendiginde 2010 yilinda kadin ve erkeklerdeki
HBsAg seropozitifliginin benzer oldugu, diger yillarda ise kadinlarda erkeklerden
anlaml sekilde daha yiiksek oranda goriildiigii tespit edilmistir. Bu sonuglar 6zellikle

kadinlarda eriskin agilamanin 6nemli oldugunu gostermektedir.

Kronik karaciger hastaligi, siroz ve hepatoseliiler karsinomaya yol agabilen HCV’nin bu
hastaliklardaki rolii giderek artmaktadir. Transflizyona bagli HCVenfeksiyonu dnceleri
biitiin diinyada énemli bir sorun halindeyken Anti-HCV testini kan bankalarinda rutin
tarama testine koyan iilkelerde yok denecek seviyeye gerilemistir. Ulkemizde de kan

bagiscilarinda Anti-HCV taranmasi 1996 yilinda zorunlu k111nm1§t1r86.

HCV enfeksiyon etkeni Ozellikle parenteral yol ile kan transfiizyonu uygulanan
hastalara, hemodiyaliz hastalarina, invaziv girisim yapilan kisilere ve intravendz ilag
bagimlilarina bulagabildigi gibi cinsel yol ile de bulasabilecegi gérﬁlmektedir87. HCV

enfeksiyonunun 6nlenmesi i¢in dondrlerde anti-HCV antikorlarinin en yeni jenerasyon
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ELISA testleri ile taranmasi gerekmektedir®. Diinya popiilasyonunda yaklasik 300
milyon kisinin HCV ile enfekte oldugu ileri siirtilmekte olup, lilkemizde donérlere
ELISA yontemiyle yapilan bazi seroepidemiyolojik caligmalarda anti-HCV oranlar

%00,3-%3,2 arasinda saptanm1st1r89.

HCYV enfeksiyonu prevalansinin tiim diinyada yaklasik % 3 oldugu tahmin edilmektedir.
Ulkemiz de ise Tiirkiye Kizilay Kan Merkezi’nin 2008-2012 yillar1 arasindaki verileri
incelendiginde toplam 4510207 bagiscida Anti-HCV pozitifliginin % 0,02-0,004
arasinda oldugu bildirilmistir®.

Ulkemizde kan bagiscilarinda yapilan ¢esitli c¢alismalarda saptanan Anti-HCV

828384 yakut ve arkadaslari®

seropozitifligi %0,05 ile %0,92 arasinda degismektedir
yaptiklart ¢alismada 2000-2009 yillar1 arasinda kan bagiscilarinda Anti-HCV testi
pozitifliginin %0,59 oraninda oldugunu; Erzurum’da Celebi ve arkadaglan® yaptiklari
calismada on iki yillik dénemde kan bagisinda bulunanlarda %0,92 oraninda Anti-HCV
testi pozitifligi oldugunu bildirmislerdir. Giineydogu Anadolu Bdlgesi illerinden biri
olan Batman’da yapilan {i¢ yillik bir ¢alismada®® Anti-HCV testi pozitifligi %0,1 olarak
tespit edilmistir. Turan ve arkadaslar1’’ kan bagiscilarinda %0,5 oraninda Anti-HCV

testi pozitifligi oldugunu belirtmislerdir.

Calismamizda, anti-HCV testi pozitifligi toplam %0,9 olarak bulunmustur(Tablo 1). Bu
oran, lilkemizde bildirilen diger ¢alismalarla benzerlik gostermektedir. Calismamizda
anti-HCV’nin yillara gore degisiklik gostermedigi tespit edilmistir. Anti-HCV
seropozitifligi toplamda kadin bagiscilarin 40(%2.7), erkek bagiscilarin 63(%0.6)’tinde
saptanmistir. Anti-HCV  seropozitifliginin yillara goére cinsiyetler arasi degisimi
incelendiginde tiim yillarda kadinlarda erkeklerden anlamli sekilde daha yiiksek oranda
goriildiigi tespit edilmistir. Bu nedenle dondr sorgulama ve testlerinde kadin donérlerin

daha dikkatli irdelenmesi gerektigi diigiiniilmiistiir.

Kan transflizyonuyla bulastigi bilinen onemli bir viral etken olan HIV de bagis¢i
kanlarinda tarama testleri ile arastirilmaktadir. HIV virusunun yapisindaki bazi
proteinlere karsi insanda olusan antikorlarin belirlenmesini saglayan serolojik testlerle
bu etkenin varlig1 taranmaktadir. Heniiz antikorlarin olugsmaya baslamadig1 2-6 haftalik
pencere doneminde bu testlerle negatif sonuglar alinabilmektedir. HIV agisindan donor
taramalarinda evrensel kabul gérmiis test teknigi ELISA’dir. Giinlimiizde %99’un

tizerinde duyarliliklar1, %99.8 6zgiilliigii olan 2.kusak ELISA kitleri kullanilmaktadir.
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ELISA pozitifliginin veya siipheli sonuglarin da daha 6zgil bir test olan Western-Blot

(WB) yontemi ile dogrulanmasi gerekmektedir®.

1981 yilinda ilk olarak, kazanilmis immun yetmezlik sendromunun (AIDS) ayr1 bir
hastalik oldugu tanimlanmigtir. O zamandan beri de tiim diinya i¢in 6nemli bir toplum
saglig1 sorunu olarak yer almaktadir. AIDS’e neden olan etken HIV olup, diinyada 42
milyondan fazla insanin HIV ile enfekte oldugu tahmin edilmektedir. Baz1 Afrika
tilkelerinde niifusun %30’u HIV ile enfekte olup Afrika ve Asya iilkelerinde halen
yayilmaya devam etmektedir®™®. Ulkemiz HIV enfeksiyonu agisindan diisiik riskli
ilkelerden olup, yapilan ¢alismalarda kan dondrlerinde Anti-HIV testi pozitiflik orani
Erzurum, Ankara, Izmir ve Isparta’da sirasiyla; %1,06, % 2,2, % 0,028, %0,44 tespit

91,96,97,98

edilmistir Kirikkale ve Batman’da ise anti- HIV testi pozitif dondre

92,99

rastlanmadigi bildirilmistir™™. Yapilan birgok calismada anti-HIV testi pozitif ¢ikan

kan bagiscilarinda dogrulama testilerinin negatif oldugu belirtilmistir®>*®®, Buna karsin
dogrulama testleri pozitif olarak belirlenen calismalar literatiirde yer almaktadir 8311,
Ulkemizde HIV enfeksiyonunun diisiik oranda goriilmesinin sosyal ve kiiltiirel yasam

ile ilgili oldugunu diisiinmekteyiz.

Calismamizda, 4 donérde pozitiflik saptanirken donoérlere tekrar ulasilamadigindan
dogrulama testleri yapilamamistir. Bu nedenle gercek pozitiflikleri bilinmemektedir.
Anti-HIV seropozitifligi toplamda erkek dondrlerin 4’{inde saptanmigken (2010 ve 2011

yillarinda 2’ser dondr) kadin dondrlerde pozitiflik tespit edilmemistir.

Insanlara 6zgii bir hastalik olan Sifiliz, 6zellikle cinsel iliski ile bulasmaktadir.
Buzdolabinda 72 saatten fazla bekletilmis kan ve kan iiriinlerinde transfiizyonu sonucu
sifilizin bulagsma riski azalmaktadir. Sifilizin transfiizyon giivenligi agisindan 6nemli

olmasmin nedeni ise diger cinsel yolla bulasan enfeksiyonlarla birlikteliginin

102

olabilmesidir™. Ulusal Kan ve Kan Uriinleri Rehberi’ne gére, bagiscilarda sifiliz

taramasinda manuel veya otomatize bir sistemde, lesitin bazli bir antijen igeren
kardiyolipin testi veya Treponema pallidum hemagliitinasyon (TPHA) yontemine dayali

bir test kullanilmas: 6nerilmektedir. Pozitif saptanan tarama sonuglarinin TPHA veya

immiinblot testler ile dogrulanmasi gerekmektedir103.

Modern tarama prosediirleri ile bu hastaligin kan transfiizyonu ile bulasmasi hemen

104 Ulkemizde kan merkezlerinde yapilan calismalarda sifiliz

79,90,97

hemen elimine edilmistir

testi pozitifligi %0.02-2,3 oranlar1 arasinda bildirilmektedir

39



Caligmamizda, Sifiliz testi pozitifligi toplam %0,7olarak bulunmustur (Tablo 1). Bu
oran, ililkemizde bildirilen diger ¢alismalarla benzerlik gostermektedir. Sifiliz tarama
seropozitifligi toplamda kadin bagis¢ilarin 13(%0,9), erkek bagis¢ilarin 71(%0,7)’inde
saptanmis olup genel olarak kadinlarla erkeklerdeki pozitiflik saptanma oraninin benzer
oldugu goriilmiistiir. Yalnizca 2012 yilinda kadinlarda sifiliz tarama seropozitifliginin
erkeklerden anlamli sekilde yiiksek oldugu tespit edilmistir. Diger yillarda ise kadin ve

erkeklerdeki pozitifligin benzer oldugu goriilmistiir.

Calismamizin tiim verileri irdelendiginde iilke geneliyle benzer sekilde, donodrlerde
enfeksiyon etkenlerinin pozitiflikleri goriilmektedir. Bu sonuglar dondér sorgulama ve
duyarliligi yiiksek serolojik yotemlerin kullanilmasinin 6nemini vurgulamaktadir.
Ayrica ¢alismamizin verilerine bakildiginda bazi yillarda kadin bagiscilardaki HBsAg,
anti-HCV, sifilis testlerindeki pozitiflik oranlarinin erkek bagig¢ilardan yiiksek
olmasimin nedeni; erkek bagiscilarin biiyiik cogunlugunun diizenli kan bagis¢isi olmasi,
kadin bagig¢ilarin ise biiyilk ¢ogunlugunun ilk kez kan bagisinda bulunmasi olarak

diisiinmekteyiz.

40



. SONUCLAR

. Calismaya toplam 11687 donér kani dahil edilmistir.

. 2012 yili haricindeki tiim yillarda HBsAg pozitifliginin diger seropozitifliklerden
yiiksek oldugu saptanmustir.

. HBsAg seropozitifliginin toplamda %2.8 oldugu saptanmis olup yillara gore
cinsiyetler aras1 degisimi incelendiginde 2010 yilinda kadin ve erkeklerdeki HBsAg
seropozitifliginin benzer oldugu, diger yillarda ise kadinlarda erkeklerden anlamli
sekilde daha yiiksek oranda goriildiigii tespit edilmistir. Bu nedenle kadinlardaki
eriskin bagisiklamanin 6nemli oldugu goriilmektedir.

. Anti-HCVseropozitifliginin toplamda %0.9 oldugu saptanmis olup, yillara gore
cinsiyetler arasi degisimi incelendiginde tiim yillarda kadinlarda erkeklerden anlamli
sekilde daha yiiksek oranda goriildiigii tespit edilmistir. Bu nedenle dondr sorgulama
ve testlerinde kadin dondrlerin daha dikkatli irdelenmesi gerektigi diisiiniilmektedir.

. Anti-HIV seropozitifligi toplamda erkek donorlerin 4’iinde saptanmisken (2010 ve
2011 wyillarinda 2’ser dondr) kadin donoérlerde pozitiflik tespit edilmemistir. Bu
donorlere dogrulama testi yapilamamistir.

. Sifiliz tarama seropozitifliginin toplamda %0.7 oldugu saptanmistir. Toplamda
kadin dondrlerin 13 (%0.9), erkek dondrlerin 71 (%0.7)’inde pozitiflik saptanmis
olup genel olarak kadinlarla erkeklerdeki pozitiflik saptanma oraninin benzer oldugu

gorilmiistiir.
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