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insan immin yetmezlik virtisii [human immunodeficiency virus (HIV)]/kazanilmis immiin yetmezIlik
sendromu [acquired immune deficiency syndrome (AIDS)], tiim yas gruplarindaki bireylerin hem bekle-
nen yasam suresini hem de genel yasam kalitesini onemli dlctide etkileyen kritik bir kiiresel halk saghgi
sorunudur. HIV enfeksiyonunun manzarasi, etkin kombine antiretroviral tedavilerin (ART) kullaniimaya
baslanmasi nedeniyle son yillarda 6nemli dl¢tide degismistir. HIV tedavisi icin birinci basamak ART rejim-
lerinin temel bilesenlerinden biri, bir niikleozid HIV ters transkriptaz inhibitorii olan abakavirdir. Abakavir
viral replikasyonu baskilamada ve hastaligi yonetmede etkili olsa da HLA-B*57:01 pozitif hastalarda ya-
sami tehdit eden asin duyarlilik reaksiyonunun ortaya ¢ikma potansiyeli nedeniyle klinik faydasi golge-
lenmektedir. Ulkemizde HIV-1 ile enfekte hastalarda HLA-B*57:01 prevalansi ile ilgili cesitli merkezlerden
elde edilen lokal veriler mevcuttur. Bu calismada, tlkemizin bircok bdlgesinde takip ve tedavisi yapilan
HIV ile enfekte hastalarda HLA-B*57:01 genotipinin prevalansini belirlemek amaclanmistir. Bu calisma,
01.01.2019-31.07.2022 tarihleri arasinda HIV-1 ile enfekte tanisi alan 18 yas ve lizerindeki hastalarin ve-
rilerinden olusan retrospektif bir calismadir. Katiimcilarin yas, cinsiyet, dogum yeri, hastaligin bulas sekli,
olim durumlari, ilk klinik bagsvurudaki CD4+ T hiicre sayisi ve HIV RNA diizeyleri, HLA-B*57:01 pozitifligi
ve kullanilan yontem, hastaligin klinik evresi, almis olduklari tedavi ile olusan virolojik yanit stiresi hasta
dosyalarindan kaydedilmistir. Toplam 16 merkezden veri toplanmis olup her merkez HLA-B*57:01'i tespit
etmek icin farkli yontemler kullanmistir. Bunlar; diziye 6zgiil oligontikleotit prob hibridizasyon (SSOP),
DNA dizi tabanli tiplendirme (SBT), tekli 6zgul primer-polimeraz zincir reaksiyonu [single-specific primer-
polymerase chain reaction (SSP-PCR)], alele 6zgul PCR [allele specific-PCR (AS-PCR)] ve kantitatif PCR
[quantitative-PCR (Q-PCR)] yontemleridir. Calismaya HIV ile enfekte 523 erkek (%86), 85 (%14) kadin
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olmak lizere toplam 608 kisi dahil edilmistir. Hastalarin yas ortalamasi 36.9 + 11.9 (18-73) yil olarak sap-
tanmistir. HLA-B*57:01 aleli prevalansi %3.6 (22 hasta) olarak bulunmustur. HLA-B*57:01 aleli pozitif bu-
lunan hastalarin CD4+ T lenfosit sayisi 10 hastada (%45.5) > 500/mm? olarak saptanirken, HLA-B*57:01
negatif hastalarda ise CD4+ T lenfosit sayisi 216 hastada (%36.9) > 500/mm? olarak bulunmustur
(p> 0.05). HLA-B*57:01 aleli pozitif bulunan hastalarda tani aninda viral yiik daha diistik olarak g6zlenmis
ancak istatistiksel olarak anlamli saptanmamustir (p> 0.05). Hastalari takip eden merkezlerde farkli tedavi
algoritmalari kullanilmakla birlikte HLA-B*57:01 pozitif olan olgularda virolojik yanit siiresinin daha kisa
oldugu tespit edilmistir (p= 0.006). HLA-B*57:01 aleli varliginin her ne kadar asiri duyarlilikla olan iligkisi
nedeniyle olumsuz bir etkisi olsa da HIV enfeksiyonunun daha yavas ilerlemesi ve AIDS gelisme riskinin
azalmasiyla olan iligkisi nedeniyle de ilgi cekmeye devam edecek gibi durmaktadir. Ayrica “HIV enfeksiyo-
nu tedavisi icin abakavir iceren ART rejimi baslamadan once, hastalarin HLA-B*57:01 acisindan taranmasi
maliyet etkin midir?” sorusunun cevabi aransa da HIV tedavi rehberleri bu konuda risk altindaki hastalarin
belirlenmesi icin taramayi 6nermeye devam edecek gibi géziikmektedir.

Anahtar kelimeler: HLA-B*57:01; HIV; abakavir; prevalans.

ABSTRACT

Human immunodeficiency virus (HIV)/acquired immundeficiency syndrome (AIDS) is a critical global
public health problem that significantly affects both life expectancy and the overall quality of life of in-
dividuals in all age groups. The landscape of HIV infection has changed significantly in recent years due
to the introduction of effective combination antiretroviral therapies (ART). A key component of first-line
ART regimens for HIV treatment is abacavir, a nucleoside HIV reverse transcriptase inhibitor. Although ab-
acavir is effective in suppressing viral replication and managing disease, its clinical utility is overshadowed
by the potential for life-threatening hypersensitivity reactions in HLA-B*57:01-positive patients. In our
country, local data obtained from various centers regarding the prevalence of HLA-B*57:01 in HIV-1-in-
fected patients are available. In this study, it was aimed to determine the prevalence of the HLA-B*57:01
genotype in HIV-infected patients who were followed up and treated in many regions of our country.
This retrospective study consists of the data of the patients aged 18 years and over diagnosed with HIV-1
infection between 01.01.2019 and 31.07.2022. Age, gender, place of birth, mode of transmission of the
disease, death status, CD4+ T cell count and HIV RNA levels at the first clinical presentation, HLA-B*57:01
positivity, and the method used, clinical stage of the disease, virological response time with the treatment
they received were recorded from the patient files. Data were collected from 16 centers and each center
used different methods to detect HLA-B*57:01. These methods were sequence-specific oligonucleotide
probe hybridization (SSOP), DNA sequence-based typing (SBT), single-specific primer-polymerase chain
reaction (SSP-PCR), allele-specific PCR (AS-PCR) and quantitative PCR (Q-PCR). A total of 608 HIV-infect-
ed individuals, 523 males (86%) and 85 females (14%), were included in the study. The mean age of
the patients was 36.9 + 11.9 (18-73) years. The prevalence of HLA-B*57:01 allele was found to be 3.6%
(22 patients). The number of CD4+ T lymphocytes in HLA-B*57:01 allele-positive patients was > 500/
mm?3 in 10 patients (45.5%), while the number of CD4+ T lymphocytes in HLA-B*57:01 negative pa-
tients was > 500/mm? in 216 patients (36.9%) (p> 0.05). Viral load at the time of diagnosis was found
to be lower in patients with positive HLA-B*57:01 allele but it was not statistically significant (p> 0.05).
Although different treatment algorithms were used in the centers following the patients, it was ob-
served that the duration of virological response was shorter in HLA-B*57:01 positive patients (p= 0.006).
Although the presence of the HLA-B*57:01 allele has a negative impact due to its association with hy-
persensitivity, it is likely to continue to attract interest due to its association with slower progression of
HIV infection and reduced risk of developing AIDS. In addition, although the answer to the question of
whether it is cost-effective to screen patients for HLA-B*57:01 before starting an abacavir-containing ART
regimen for the treatment of HIV infection is being sought, it seems that HIV treatment guidelines will
continue to recommend screening to identify patients at risk in this regard.

Keywords: HLA-B*57:01; HIV; abacavir; prevalence.
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GIRi$

Toplumun tiim yas gruplarinda yasam suresi ve kalitesini etkileyen insan immin yet-
mezlik virlisi [human immunodeficiency virus (HIV)]/kazanilmis immin yetmezlik send-
romu [acquired immune deficiency syndrome (AIDS)], kiresel bir halk saghgi sorunu ol-
maya devam etmektedir. Son yillarda kombine antiretroviral tedavilerin (ART) kullanima
girmesi ile HIV enfeksiyonunun dogal seyri 6nemli élciide degismistir'. Tedavi stratejile-
rindeki ilerlemeler, uluslararasi algoritmalardaki giincel yaklasimlar, diinya capinda HIV
ile yasayan kisilerin 6lim oranlarinda gozle gorilir bir diistise yol agmustir. Bir niikleozid
HIV ters transkriptaz inhibitori olan abakavir, HIV enfeksiyonunun tedavisinde kullanilan
birinci basamak ART rejimlerin 6nemli bir bilesenidir?. Ancak abakavir kullanimini sinir-
layan temel unsur, bazi hastalarda potansiyel olarak olimcul asiri duyarlilik reaksiyonu
yapabilmesidir. Cesitli klinik calismalardan elde edilen veriler, abakavire maruz kalan has-
talarin yaklasik %2-9’unda ilk alti hafta icerisinde abakavir kaynakh Tip IV asiri duyarlilik
reaksiyonunun meydana geldigini géstermektedir®*.

insan Iokosit antijeni (HLA)-B*57:01, abakavire karsi asiri duyarlilik reaksiyonlari ile
glcli bir sekilde iligkilendirilmistir. Bu nedenle, cogu tedavi kilavuzu kombinasyon te-
davilerinde abakavir planlanan hastalar icin bu alelin varligi acisindan test edilmesini ve
pozitif olanlarin abakavir almamasini 6nermektedir°.

HLA-B*57:01 alelinin varlidi, HIV enfeksiyonu baglaminda hem olumsuz hem de
olumlu etkileri olan karmagsik bir aleldir. Her ne kadar asiri duyarlilikla olan iligkisi nedeniy-
le olumsuz bir etkisi olsa da HIV enfeksiyonunun daha yavas ilerlemesi ve AIDS gelisme
riskinin azalmasiyla olan iliskisi son yillarda oldukga ilgi ceken olumlu bir konu olmustur.
HLA-B*57:01'in HIV’e karsi koruma sagladigi mekanizma tam olarak anlasilamamistir,
ancak HIV antijenlerinin CD8+ T hiicrelerine sunulmasi ile ilgili oldugu distinilmektedir.
HLA-B*57:01, Kafkas irki ve iskandinavlar gibi bazi popiilasyonlarda yaygin bir alel iken
Afrikalilar ve Asyalilarda nadirdir. HLA-B*57:01 prevalansindaki bu degisiklik, HIV enfeksi-
yonunun neden bazi popiilasyonlarda digerlerine gore daha hizl seyrettigini aciklamaya
yardimci olabilir®.

Bu bilgiler i1siginda calisma; llkemizde bircok merkezde takip edilen HIV ile enfekte has-
talarda: i) HLA-B*57:01 genotipinin prevalansinin belirlenmesi icin Turkiye haritasini ortaya
cikarmak, i) HLA-B*57:01 pozitif ve negatif hastalarda baslangic viral yiik ve CD4+ T lenfo-
sit sayilarini kargilagtirmak ve iii) virolojik yanit strelerini degerlendirmek icin planlanmugtir.

GEREC ve YONTEM

Bu calisma, Sivas Cumhuriyet Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Aragtirmalar Etik
Kurulu tarafindan onaylandi (Tarih: 22.06.2022, Karar No: 2022-06/08).

Calisma Grubu
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Bu calisma, 01.01.2019-31.07.2022 tarihleri arasinda tlkemizde ¢esitli HIV/AIDS ta-
kip ve tedavisi yapan merkezlerin polikliniklerine basvuran, HIV-1 ile enfekte tanisi alan
18 yas ve Uzerindeki hastalarin verilerinden olusmaktadir. Retrospektif bir calismadir. Ka-
tilmailarin yas, cinsiyet, dogum yeri, hastahigin bulag sekli, 6lim durumlari, ilk klinik bag-
vurudaki CD4+ T hiicre sayisi ve HIV RNA diizeyleri, HLA-B*57:01 poxzitifligi ve kullanilan
yontem, hastaligin klinik evresi, almis olduklari antiretroviral tedaviler, almis olduklari
tedavi ile olusan virolojik yanit siiresi hasta dosyalarindan kaydedildi.

HLA-B*57:01 Genotiplendirmesi

Toplam 16 merkezden veri toplanmis olup her merkez HLA-B*57:01'i tespit etmek icin
farkl yontemler kullandi. Bunlar; diziye 6zgul oligontikleotit prob hibridizasyon (SSOP),
DNA dizi tabanli tiplendirme (SBT), tekli 6zgll primer-polimeraz zincir reaksiyonu [sing-
le-specific primer-polymerase chain reaction (SSP-PCR)], alele 6zgiil PCR [allele-specific
PCR (AS-PCR)] ve kantitatif PCR [quantitative PCR (Q-PCR)] yontemleridir.

istatistiksel Analiz

Tanimlayici bir arastirma olan bu calismada, verilerin istatistiksel analizi icin IBM SPSS
Statistic v25 programi (SPSS, Inc, Chicago, IL, ABD) Windows paket programi kullanild.
Normal dagilimin saglandig siirekli degiskenler icin ortalama + standart sapma, nor-
mal dagihm gostermeyen stirekli degiskenler icin ortanca ve ceyreklikler verildi. Nominal
degiskenler ise olgu sayisi ve ylizde (%) olarak gosterildi. Kategorik degiskenler x2 testi
ile degerlendirildi. HIV-1 enfekte hastalar icerisinde HLA-B*57:01 pozitif ve negatif olan
hastalarda baslangic viral yliik ve CD4+ T hcre sayilarini karsilastirmak amaciyla olustu-
rulan lojistik model icin bagimsiz degiskenler belirlenerek tek degiskenli analiz yapildi.
istatistiksel olarak p< 0.05 olarak saptanan degiskenler anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya HIV ile enfekte 523 (%86) erkek, 85 (%14) kadin olmak Uzere toplam
608 kisi dahil edilmistir. Hastalarin yas ortalamasi 36.9 = 11.9 (18-73) yildir. HIV en-
fekte hastalar basvuru aninda istenen HLA-B*57:01 varligina gore iki gruba ayrilmistir.
HLA-B*57:01 aleli prevalansi %3.6 olarak saptanmistir. HLA-B*57:01 aleli pozitif olan 22
hastanin 17’si erkek, besi kadin hasta olarak belirlenmistir. Olgularin cinsiyet, yas, bulas
yollarinin dagiimi Tablo I'de, HLA-B*57:01 aleli saptamak icin kullanilan yontemler Tablo
[I'de belirtilmistir.

HLA-B*57:01 aleli pozitif bulunan hastalarin CD4+ T lenfositi sayisi 10 hastada
(%45.5) > 500/mm? olarak saptanirken HLA-B*57:01 negatif hastalarda ise CD4+ T len-
fositi sayisi 216 hastada (%36.9) > 500/mm? olarak bulunmustur. Bu bulgu istatistiksel
olarak anlamli saptanmamistir (p> 0.05) (Tablo IlI). Her ne kadar HIV-RNA medyan di-
zeyi istatistiksel olarak anlamli olmasa da HLA-B*57:01 aleli pozitif bulunan hastalarda
tani aninda viral yik daha dislk olarak gortulmdistir (Tablo IIl). Hastalari takip eden
merkezlerde farkli tedavi algoritmalari kullaniimakla birlikte HLA-B*57:01 pozitif olan ol-
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Tablo I. HLA-B*57:01 Varligina Gére Olgularin Cinsiyet, Yas ve Bulas Yolu Dagilimi
HLA-B*57:01 Pozitif HLA-B*57:01 Negatif Toplam

Degisken (n=22) (n= 586) (n= 608)
Cinsiyet, n (%)
Kadin 5(23) 80 (13.6) 85 (14)
Erkek 17 (77) 506 (86.4) 523 (86)
Yas, Medyan (1. ve 3. Ceyreklikler) 43 (29-49) 36 (27-44)
Bulas Yolu
Heterosekstiel 12 (54.5) 314 (53.5) 326 (53.6)
Biseksliel/ MSM 4 (18.2) 145 (24.8) 149 (24.5)
Diger 6 (27.3) 127 (21.7) 133 (21.9)

MSM: ‘Men who have sex with men’.

Tablo Il. AHLA-B*57:01 Aleli icin Kullanilan Yéntemler

HLA-B*57:01 SsSoP SBT SSP-PCR AS-PCR Q-PCR Toplam
Pozitif 7 8 1 1 5 22
Negatif 166 236 21 67 96 586
Toplam 173 244 22 68 101 608

SSOP: Diziye 6zgiil oligoniikleotit prob hibridizasyon, SBT: DNA dizi tabanl tiplendirme, SSP-PCR: Tekli 6zgiil
primer-polimeraz zincir reaksiyonu, AS-PCR: Alele 6zgiil PCR, Q-PCR: Kantitatif PCR.

gularda virolojik yanit suresi ise daha kisa olmustur ve bu sonug istatistiksel olarak anlamli
bulunmustur (p= 0.006) (Tablo II).

HLA-B*57:01 aleli pozitif olan olgularin dogum yerlerine gore bolgesel dagihimlari in-
celendiginde siklik sirasi ile Karadeniz, Akdeniz ve Marmara bolgesi oldugu gorulmustdr
(Tablo V).

TARTISMA

Kombine antiretroviral tedavinin kullanilmaya baslanmasinin ardindan, HIV ile yasa-
yan insanlarin yasam siresi su anda HIV ile enfekte olmayan bireylerin yasam beklenti-
sine yaklagsmaktadir. Glinimuzde genel 6neri; uluslararasi ve ulusal tedavi kilavuzlarinin
ongordugu sekilde, CD4+ T hiicre sayisina bakilmaksizin HIV ile yasayan her kisinin
mimkin olan en kisa stirede tedavi edilmesi yoniindedir. Kombinasyon tedavisinin bir
parcasi olan abakavir, HIV enfeksiyonunun tedavisinde kullanilan birinci basamak ART
rejimlerin 6nemli bir bilesenidir. HLA-B*57:01 aleli pozitif kisilerde abakavire maruziyet
durumunda agiri duyarllik reaksiyonlari olmasi nedeniyle cogu tedavi kilavuzu kom-
binasyon tedavilerinde abakavir planlanan hastalar icin bu alelin varligi acisindan test
edilmesini ve pozitif olanlara abakavir tedavisi verilmemesini nermektedir'®.

Ulkemizde, HIV-1 ile enfekte hastalarda HLA-B*57:01 prevalansi ile ilgili cesitli mer-
kezlerden lokal veriler mevcuttur. Deveci ve arkadaslan'', calisma gruplarinda SSP-PCR
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Tablo IIl. HIV-1 Pozitif Bireylerin Klinik ve Laboratuvar Ozellikleri

HLA-B*57:01 Pozitif HLA-B*57:01 Negatif Toplam

Degisken (n=22) (n= 586) p (n= 608)
CD4+ T Lenfositi
Sayisi
< 200 4 117 > 0.05 121
200-500 8 253 261
> 500 10 216 226
HIV-RNA Diizeyi
Medyan,
(1. ve 3. Ceyreklikler) 65034 (11852-367750) 133313 (36944-478250) > 0.05
<103 1 13 > 0.05 14
103%-10* 4 54 58
10%-10° 7 175 182
10%-10° 6 241 247
> 108 4 103 107
CDC Evre
A 13 417 > 0.05 430
B 6 114 120
C 3 55 58
Virolojik Yanit Siresi,
Medyan
(1. ve 3. Ceyreklikler)
(Ay) 3(1-4) 4 (2-6) 0.006
CDC: Hastalik Kontrol ve Koruma Merkezleri (Centers for Disease Control and Prevention).
Tablo IV. HLA-B*57:01 Pozitif Bireylerin Dogum Yerlerinin Bélgesel Dagilimi

HLA B*57:01 Pozitif HLA B*57:01 Negatif Toplam
Bolgeler (n= 22) (%) (n= 586) (%) (n= 608) (%)
Akdeniz Bolgesi 5(23) 100 (17) 105 (18)
Dogu Anadolu Bolgesi 2(9) 87 (15) 89 (15)
Ege Bolgesi 1(4) 78 (13) 79 (13)
Giineydogu Anadolu Bolgesi 1(4) 42 (7) 43 (7)
ic Anadolu Bblgesi 2 (9) 84 (14) 86 (14)
Karadeniz Bolgesi 6 (28) 133 (23) 139 (22)
Marmara Bélgesi 4 (19) 46 (8) 50 (8)
Diger 1(4) 16 (3) 17 (3)

*Diger: Almanya (6), Tirkmenistan (2), Azerbaycan (2), Suriye (2), Rusya (1), Hollanda (1), Bulgaristan (1),

Moldovya (1), Fas (1).

*Almanya dogumlu bir hastada HLA-B*57:01 pozitifligi saptanmustir.
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yontemi ile HLA-B*57:01 pozitif prevalansini %3 olarak bulmuslardir. inan ve arkadaslari
tilkemizden farkli iki bolgeyi icerecek sekilde yapmis olduklar calismada'?, HIV-1 enfekte
populasyonda HLA-B*57:01 alelinin prevalansini %1.1-4.8 degerleri arasinda bulmuglardir.
Bu durumu iki farkli merkezin kullanmis olduklar farkli test yontemleriyle iligkilendirmis-
lerdir. Yakin zamanda Giile¢ ve arkadaslari'® tarafindan HLA-B*57:01 alelinin Tiirk toplu-
mundaki yayginligi SSP-PCR yontemiyle %3.1, HIV-1 pozitif hastalarda ise %1.5 olarak
bildirilmistir ki saptanan oran bu grup hasta icin abakavir kullanimi acisindan avantajh gibi
durmaktadir. Dlinya capinda farkli irksal ve etnik poptlasyonlarda HLA-B*57:01 prevalan-
sini tahmin etmek icin cesitli calismalar yapilmistir. Kafkas popilasyonun Afrikali Amerika-
hlar, Asyalilar ve Hispaniklere (%0.2-4) kiyasla daha yliksek HLA-B*57:01 prevalans oran-
larina (%4-8) sahip oldugu bildirilmistir'*. Kuzey Amerika’daki beyazlar arasinda %7.2
olan HLA-B*57:01 aleli prevalansi, 19 {lkeden 1956 katilimcinin yer aldigr ilk blytk 6lcekli
calismada siyahlarda %2.8 olarak bildirilmistir'>. Dogu Asya popiilasyonlarinda bildirilen
HLA-B*57:01 prevalansi Koreliler ve Tayvanlilar arasinda %0.3’ten disuk, Tayland ve Kam-
bogyall cocuklarda ise %3.4-4'tir. Hindistan’da yapilan cesitli calismalarda bu alelin pre-
valansi %1.9-11 arasinda degismektedir'®. Calismamizda HLA-B*57:01 prevalansi %3.6
olarak saptanmustir (Tablo Il). HLA-B*57:01 saptamak icin merkezlerin farkl yontemler kul-
lanmasi bunun nedeni olarak diistinGImustdir.

Son yillarda tzerinde yasadigimiz cografyaya komsu ulkelerde ortaya cikan hukuki
ve siyasi karisikliklar nedeniyle tlkemize dogru ciddi bir gé¢ dalgasi baslamistir. Dola-
yisiyla cesitli etnik gruplar ve halklar Glkemize yerlesmistir. Bu calismada HLA-B*57:01
pozitifligi acisindan etnik kokenden ziyade bdlgesel ve cografi dagilim incelenmistir.
HLA-B*57:01 pozitif saptanan hastalarin siklik sirasina gore altisinin Karadeniz bolge-
sinde, besinin Akdeniz bdlgesinde ve doérdinin Marmara boélgesinde dogdugu go-
rulmustur. En az HLA-B*57:01 pozitifligi Ege ve Glineydogu Anadolu bolgesinde rast-
lanmugtir. Yaklasik 17 hastanin farkh cografyalarda dogan hastalar oldugu gorilmis
ve bunlardan sadece Almanya dogumlu bir hastada HLA-B*57:01 varhgi saptanmistir
(Tablo IV). Benzer tasarlanmis bir calismada Caglayik ve arkadaslar'’, toplam 171 has-
tanin doérdiinde (%2.34) HLA-B*57:01 varligini saptamislar ve yabanci kokenli hastalar
cikanldiginda pozitiflik saptanan hastalarin en az ¢ kusaktir Balikesir, Sinop ve Rize
kokenli olduklari bildirilmistir. Bizim calismamiz retrospektif bir calisma oldugu icin bu
bilgiye erisilememistir.

Cesitli genetik faktorler, HIV viral yikinu veya CD4+ T lenfositi sayisini etkileye-
rek HIV hastalik seyrine olumlu katkida bulunabilmektedir. Yapilan calismalarda HLA-
B*57:01'in, HIV enfeksiyonunun daha yavas ilerlemesi ve AIDS gelisme riskinin azalma-
siyla iliskili bir genetik belirtec oldugu gosterilmistir. Bu iliski, farkli etnik gruplardan HIV
ile enfekte bireyler izerinde yapilan cesitli calismalarda gézlemlenmistir. HLA-B*57:01
oranlarindaki bu farklihk, HLA-B*57:01 ile HIV korumasi arasindaki iliskinin neden be-
yaz irk popiilasyonlarinda daha giiclii oldugunu agiklayabilir'®'°. Polonya’da yapilan
bir calismada, HLA-C-35C ve HLA-B*57:01 alellerine sahip HIV ile enfekte hastalarin
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tedavi oncesinde daha yliksek CD4+ T lenfosit sayisina ve daha distk viral yike sahip
oldugu belirtilmistir?®. Bizim calismamizda, benzer sekilde HLA-B*57:01 aleli pozitif bu-
lunan hastalarda CD4+ T hiicre sayisinin daha yuksek ve tani aninda viral yiikin daha
disiik oldugu bulunmustur, ancak bu bulgularin istatistiksel olarak anlamli olmadigi
gorulmustir. Calismada, HLA-B*57:01 pozitif olan olgularda virolojik yanit stresinin
daha kisa oldugu ve istatistiksel olarak da bu durumun anlamli oldugu saptanmistir
(p= 0.006) (Tablo IIl). Takip edilen hastalarda bu sirec icerisinde mortalite gortlme-
mistir.

Calismanin kisithhiklari: HLA-B*57:01 alel tasiyicilarinin tespiti icin tim merkezlerin
mevcut altin standart olan dizi bazli genotiplemeyi kullanmamasidir. Ayrica etnik dagi-
im acisindan sorgulama yapilmamustir.

Sonuc olarak, HLA-B*57:01 aleli varliginin baslangic CD4+ T hiicre sayisi ve virolojik
yanit stiresine olumlu etkisi oldugu digtinilmustir. HLA-B*57:01 aleli varhginin her ne
kadar asin duyarlilikla olan iliskisi nedeniyle olumsuz bir etkisi olsa da HIV enfeksiyo-
nunun daha yavas ilerlemesi ve AIDS gelisme riskinin azalmasiyla olan iligkisi nedeniyle
de ilgi cekmeye devam edecek gibi durmaktadir. Ayrica, “HIV enfeksiyonu tedavisi icin
abakavir iceren ART rejimi baslamadan 6nce, hastalarin HLA-B*57:01 agisindan taran-
masi maliyet etkin midir?” sorusunun cevabi aransa da HIV tedavi rehberleri bu konuda
risk altindaki hastalarin belirlenmesi icin taramayi 6nermeye devam etmektedir.
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