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Amag: Caligma kapsaminda, hastanemizde ¢aligilmis olan anti-hepatit C virusu (HCV) ve HCV-RNA test sonuglar1
incelenerek HCV-RNA ¢alisilmasi i¢in uygun olan tarama testi esik degerinin belirlenmesine ve dogru algoritmalarin
gelistirilmesine katkida bulunmak amaglandu.

Yontemler: 2017-2019 tarihleri arasinda hastanemize bagvuran ve anti-HCV serolojik test sonuglarinda reaktivite sap-
tanan hastalar, tespit edilebilen HCV-RNA test sonuglar ile birlikte retrospektif olarak incelendi. Anti-HCV reaktifligi
olan hastalar; 0-20 yas, 21-40 yas, 41-60 yas ve 261 yas olarak dort gruba ayrilarak analiz edildi. HCV-RNA sonuglar1
da ayni yas gruplarina gore degerlendirildi. Anti-HCV reaktifligi olup HCV-RNA sonuglarina ulagilabilen hastalar S/
Co degerlerine gore 1-5 mIU/ml, 5.1-10 mIU/ml ve 210.1 mIU/ml olmak iizere {i¢ gruba ve 1.0-3.8 mIU/ml ve 23.9
mIU/ml olmak iizere iki gruba ayrilarak incelendi.

Bulgular: Literatiirdeki veriler dogrultusunda bizim ¢alismamizda da anti-HCV reaktif hastalar S/Co degerlerine gore
1.0-3.8 mIU/ml ve 23.9 mIU/ml olmak iizere iki gruba ayrildy; birinci gruptaki hastalarin sadece %2’sinde HCV-RNA
pozitifligi saptanirken, ikinci grupta bu oraninin %44.4 oldugu goriildii. Hastalar, S/Co degerlerine gére 1-5 mIU/ml,
5.1-10 mIU/ml ve 210.1 mIU/ml olmak {izere ii¢ gruba ayrildiginda; S/Co degeri 1-5 mIU/ml arasinda olan 56 has-
tanin sadece %1.8'inde HCV-RNA pozitifligi saptanirken, S/Co degerinin 5.1-10 mIU/ml arasinda oldugu grupta bu
oran %25, S/Co degerinin >10.1 mIU/ml oldugu grupta ise %55.2 idi. Her iki kategoride de gruplar arasindaki fark
istatistiksel olarak anlaml diizeyde bulundu.

Sonug: Anti-HCV testleri igin iilkelerin kendi popiilasyonlarini temsil edecek sekilde kapsamli ¢aligmalar yapmasi,
yaygin kullanimda olan kitler igin esik deger belirlemesi ve bunu algoritmalarla uygulanabilir hale getirmesi biiyiik
6nem tagimaktadir.

Anahtar sozciikler: anti-HCV, esik deger, HCV RNA

ABSTRACT

Objective: We aimed to determine an appropriate anti-HCV test cut-off value for the HCV-RNA study and contribute
to the development of correct algorithms by evaluating our hospital’s anti HCV and HCV-RNA test results between
2017-2019.

Methods: Available HCV-RNA test results of patients who were found to have reactivity in anti-HCV were analyzed.
Patients with anti-HCV reactivity were analyzed by dividing into age groups 0-20 years, 21-40 years, 41-60 years, and
>61 years. HCV-RNA results were also evaluated within the same age groups. Patients with anti-HCV reactivity were
divided into three groups according to their S/Co values as 1-5 mLU/mL, 5.1-10 mLU/mL, and >10.1 mLU/mL, and
statistical analysis was performed.

Results: Anti-HCV reactive results were divided into groups of 1.0-3.8 mLU/mL and 3.9 mLU/mL accord-
ing to S/Co values, and HCV-RNA positivity was 2% and 44.4% respectively. When divided into three groups
as 1-5 mLU/mL, 5.1-10 mLU/mL, and >10.1 mLU/mL according to S/Co values, the HCV RNA positivi-
ty rate was 1.8%, 25%, and 55.2%, respectively. The difference between the groups was statistically significant.
Conclusion: Countries should carry out comprehensive studies to represent their populations to determine cut-off
values for widely used kits and to make this applicable with algorithms.
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Hepatit C virusuna karst (anti-HCV) antikor saptamaya yonelik
testler ilk olarak 1990 yilinda ABD Gida ve Ilag Dairesi (U.S. Food
and Drug Administration - FDA) tarafindan lisanslanmis olup
HCV infeksiyonunun klinik teshisi ve taranmas: igin yaygin olarak
kullanilmaktadir (1). Hepatit C virusu prevalansimnin %10'un altinda
oldugu popiilasyonlarda yalanci pozitif sonuglara daha sik rastlanmakta
olup test edilen kisiyle ilgili klinik bilgiler olmadan, herhangi bir numune
i¢in pozitif tarama testi sonucu ile kesin bir kaniya varilamaz (2).

Hastalik Kontrol ve Korunma Merkezleri (Centers for Disease Control
and Prevention - CDC), pozitif anti-HCV tarama testi sonucunun “re-
combinant immunoblot assay” (RIBA) gibi daha spesifik bir serolojik
testle veya bir niikleik asit amplifikasyon testi (NAT) ile dogrulanmasini
onermektedir (3). Bununla birlikte, anti-HCV igin laboratuvarlarin gogu,
yalnizca pozitif tarama testi sonucunu bildirir ve hastanin hekimi isteme-
dikge pozitif sonuglar1 daha spesifik serolojik veya niikleik asit amplifi-
kasyon testleri ile rutin olarak dogrulamaz. Fakat anti-HCV tarama testi
sonuglarinin yorumlanmasi, daha spesifik testlerin ne zaman istenecegi
ve bu amagla hangi testlerin yapilmasi gerektigi konularinda her saglik
profesyoneli yeterli bilgiye sahibi olamayabilir. Ek test yapilmadan rapor-
lanan reaktif anti-HCV sonucu hem hekim hem hasta i¢in kayg: verici
olabilir. Bu nedenle refleks tamamlayic test uygulamasinin kullanilmasi
hem hastaya hem hekime en kisa siirede dogru sonug verilebilmesi i¢in
onerilmektedir. Fakat yapilacak ek testler ya da dogrulama testleri her
laboratuvarda bulunmayabilir ya da reaktivite gosteren tiim hastalara bu
testlerin uygulanmasi maliyet etkin olmayabilir.

Hastalik Kontrol ve Korunma Merkezleri'nin rehberinde tarama testlerinde
esik deger olarak hangi sinyal-kesme (sample/cut off - S\Co) oranlarinin
kullanilabilecegine dair 6neriler bulunmaktadir (2). Fakat bu degerlerin
calisilan hasta popiilasyonuna ve HCV prevalansina gore degisebildigi
bilinmektedir. Bu nedenle hem ek test yapilacak numune sayisini en aza
indirmek hem de pozitif sonuglarin kiginin ger¢ek antikor durumunu
yansitma olasiligini artirmak igin laboratuvarlar hizmet verdikleri hasta
popiilasyonuna ve kullanilan testin 6zelliklerine gore tarama testlerinde
kullandiklar1 S\Co oranlarini belirleyecek algoritmalar gelistirebilir.
Olusturulacak olan algoritmalar i¢in temel unsurlar; testin uygulandigt
popiilasyonun HCV prevalansi, kullanilan kitin “cut off” degeri ve ya-
pilacak ¢alismalarla testin uygulandig: popiilasyonda anti-HCV reaktif
sonuglarda hangi S\Co oraninin kisinin ger¢ek antikor durumunu yan-
sitma olasiliginin yiiksek oldugunun belirlenmesidir.

Caligma kapsaminda, hastanemizde 2017-2019 yillar1 arasinda ¢alisil-
mis olan anti-HCV ve HCV-RNA test sonuglarini inceleyerek, HCV
tanisinda kullanilan serolojik ve molekiiler tan1 yontemlerini retros-
pektif olarak degerlendirmeyi, anti-HCV pozitif hastalarda refleks
test olarak HCV-RNA calisilmasi i¢in uygun olan tarama testi esik
degerini belirlemeyi ve dogru algoritmalarin gelistirilmesine katkida
bulunmay1 amagladik.

2017-2019 tarihleri arasinda hastanemize bagvuran ve anti-HCV
serolojik test sonuclarinda reaktivite saptanan hastalar, tespit edilebilen
HCV-RNA test sonuglar ile birlikte retrospektif olarak incelendi. Her
hastanin saptanan ilk test sonucu ¢aligmaya dahil edildi; ayn1 hastanin
tekrarlayan diger test sonuglari c¢alisma dist birakildi. Anti-HCV
reaktifligi olan hastalar; 0-20 yas, 21-40 yas, 41-60 yas ve 261 yas olmak
tizere dort gruba ayrilarak analiz edildi. HCV-RNA sonuglar1 da ayni yas
gruplarina gore degerlendirildi.
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Calisma, Balikesir Universitesi Saglik Bilimleri Girigimsel Olmayan
Aragtirmalar Etik Kurulu tarafindan 23 Aralik 2020 tarih ve 2020/249
karar numarastyla onaylanmustir.

Anti-HCYV testleri, laboratuvarda rutin tanida kullanilan Architecht 12000
SR immiinotetkik analizorii (Abbott Diagnostics, Almanya) ile tiretici
firma talimatlarina uygun olarak ¢aligildi ve anti-HCV reaktifligi i¢in 1.0
mlU/ml esik deger olarak alind1. Anti-HCV reaktifligi olan hastalar S/Co
degerlerine gore; 1-5 mIU/ml, 5.1-10 mIU/ml ve 210.1 mIU/ml olmak
tizere ii¢ gruba ayrildi. Hastalik Kontrol ve Korunma Merkezleri, HCV
prevalansinin disiik oldugu toplumlarda, anti-HCV yalanca pozitiflik
orani ¢ok yiiksek olabildigi i¢in, anti-HCV reaktifligi esik degerinin 1.0
mlU/ml yerine 3.8 mIU/ml olarak alinabilecegini bildirmistir (2). Bu
nedenle anti-HCV reaktif hastalar S/Co degerlerine gore 1.0-3.8 mIU/ml
ve >3.9 mIU/ml olmak iizere iki gruba ayrildi ve analiz edildi.

HCV-RNA testleri laboratuvarda, rutin tanida kullanilan ger¢ek zamanl
PCR temeline dayali Bosphore HCV kantifikasyon/tespit kiti (Anatolia
Geneworks, Istanbul, Tiirkiye) ile ¢aligild1.

Verilerin analizi, SPSS (Statistical Package for the Social Sciences) versiyon
22.0 programi (IBM Corp., Armonk, NY, ABD) ile yapildi. Kantitatif
veriler ylizde ve ortalamatstandart sapma (SS) olarak verildi. Gruplarin
normal dagilim gosterip gostermedigine Kolmogorov-Smirnov ve
Shapiro-Wilk testleri ile bakildi. Gruplardan en az biri normal dagilima
uymadiginda kantitatif verilerde bagimsiz iki grubun kargilastirilmasinda
Mann-Whitney U testi, ii¢ ya da daha fazla grubun kargilastirlmasinda
ise Kruskal-Wallis testi kullanildi. Kalitatif veriler yiizde olarak verildi.
Kalitatif verilerin bulundugu bagimsiz gruplarin karsilastirilmasinda
x* testi kullanildi. Yas ile anti-HCV diizeyi arasindaki korelasyona
Spearman korelasyon katsayisi ile bakildy; p<0.05 degerleri istatistiksel
olarak anlamli diizey olarak kabul edildi.

Caligmaya dahil edilen toplam 86 177 hastanin, 37 336 (%43.3)’s1 erkek,
48 881 (%56.7)’i kadin olup hastalarin yas ortalamasi 42.26+20.55 (0-
101) y1l olarak tespit edildi. Hastalarin tamamu i¢inde nonreaktif olan
hasta sayis1 85 807 (%99.6) ve reaktif hasta sayist 370 (%0.4) idi. Sonucu
reaktif olan 370 hastanin 162 (%43.8)’si erkek, 208 (%56.2)’i kadindi. An-
ti-HCV reaktif hastalar incelendiginde, erkek hastalarin S\Co degerleri
1.01-17.87 mIU/ml (ortalama+SS=6.14+5.57) arasinda, kadin hastala-
rin ise 1.01-25.53 mIU/ml (ortalama+SS=5.75+5.50) arasinda idi; fakat
cinsiyete gore anti-HCV pozitif hastalarin S\Co degerinin anlamli fark
gostermedigi tespit edildi (p=0.756).

Ortalama S/Co degerlerinin yas ile birlikte arttig1 ve en yiiksek ortalama
degerin (7.36+5.92) 61 yas ve tizerindeki hasta grubunda oldugu goriil-
dii. Yas ile anti-HCV diizeyi arasinda diisiik diizeyde iligski olmakla bir-
likte (korelasyon katsay1s1=0.238), bu iliskinin istatistiksel olarak anlamli
oldugu tespit edildi (p<0.001) (Tablo 1).

Yas gruplar1 kendi arasinda ortalama S/Co degerleri agisindan kargilagti-
rildiginda, 0-20 yas ile 21-40 yas arasinda ve 41-60 ile 261 yas arasinda
istatistiksel olarak anlaml diizeyde fark bulunamazken, diger tiim yas
gruplar: arasindaki farkin istatistiksel olarak anlaml diizeyde oldugu
tespit edildi (Tablo 2).
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Tablo 1. Anti-HCV Reaktif Hastalarin Yas Gruplarina Gére Dagilimi ve S/Co Degerlerinin

Karsilastiriimasi

Yas Gruplari n (%)
0-20 Yas 20(5.4)
21-40 Yas 96 (25.9)
41-60 Yas 104 (28.1)
261 Yas 150 (40.5)

Tablo 2. S/Co Degerlerinin Yas Gruplari Arasinda Karsilastiriimasi

Karsilastirilan Yas Gruplar* p

Grup 1-2 0.503
Grup 1-3 <0.001
Grup 1-4 <0.001
Grup 2-3 0.005
Grup 2-4 <0.001
Grup 3-4 0.628

*Grup 1: 0-20 yas, Grup 2: 21-40 yas, Grup 3: 41-60 yas, Grup 4: >61 yas.
P yas Y yas P yas P yas

Tablo 3. Ortalama S/Co Degerlerinin HCV-RNA Pozitif ve Negatif
Hastalar Arasinda Karsilastirilmasi

HCV-RNA S/Co S/Co
n (%) Min.-Mak. OrtalamazSS
Pozitif 37 (28.5) 1.33-18.99 13.36+3.65
Negatif 93 (71.5) 1.08-24.10 6.33+5.09

Tablo 4. HCV-RNA Pozitif ve Negatif Hastalarin Yas Gruplarina
Gére Dagiliminin incelenmesi

HCV-RNA Pozitif HCV-RNA Negatif

Yas Gruplari

n (%) n (%)
0-20 yas 2(5.4) 7(7.5)
21-40 yas 4(10.8) 32 (34.4)
41-60 yas 8(21.6) 23 (24.7)
261 yas 23 (62.2) 31(33.3)
Toplam 37(100) 93 (100)

Anti-HCV reaktif olan 370 hastadan HCV-RNA sonuglarina ulasilabilen
130 hasta incelendiginde, 37 (%28.5) hastanin HCV-RNA sonucu pozitif,
93 (%71.5) hastanin ise negatifti. Test sonucu HCV-RNA pozitif ve nega-
tif olan hastalarin S/Co degerleri karsilagtirildiginda, HCV-RNA pozitif
hastalarda ortalama deger belirgin olarak ytiksek tespit edildi; bu fark da
istatistiksel olarak anlaml diizeydeydi (p<0.001) (Tablo 3).

S/Co S/Co
Min.-Mak. OrtalamazSS
1.01-14.45 2.63+2.91
1.03-16.18 3.91+4.30
1.04-18.23 6.31+£5.57
1.01-26.53 7.36+5.92

Tablo 5. S/Co Degerlerine Gére HCV-RNA Pozitif ve Negatif
Hastalar

S/Co Degeri

n (%)
Toplam
n (%)

1-5 5.1-10 210.1

miU/ml miU/ml miU/ml
HCV-RNA Pozitif 1(1.8) 4(25) 32(55.2) 37(28.5)
HCV-RNA Negatif 55(98.2) 12 (75) 26 (44.8) 93(71.5)
Toplam 56 (43.1)  16(12.3) 58 (44.6) 130 (100)

Tablo 6. S/Co Degerlerine Gére HCV-RNA Pozitif ve Negatif
Hastalar

S/Co Degeri

n (%)
Toplam
n (%)
1-3.8 3.9
miU/ml miU/ml
HCV RNA Pozitif 1) 36 (44.4) 37 (28.5)
HCV RNA Negatif 48 (98) 45 (55.6) 93(71.5)
Toplam 49 (37.7) 81 (62.3) 130 (100)

Caligmamiza dahil edilen ve HCV-RNA sonucuna bakilan 130 hastanin
yas gruplarina gore dagilimi incelendiginde, HCV-RNA pozitif hastala-
rin en fazla 261 yas (%62.2), en az ise 0-20 yas (%5.4) olan grupta bu-
lundugu goriildii. Yas gruplarina gore de HCV-RNA pozitifligi agisindan
istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark tespit edildi (p=0.012) (Tablo 4).

Anti-HCV reaktif hastalar S/Co degerlerine gore; 1-5 mIU/ml, 5.1-10
mIU/ml ve 210.1 mIU/ml olmak iizere {i¢ grupta incelendi; S/Co degeri
1-5 mIU/ml olan 56 (%43.1) hasta, 5.1-10 mIU/ml olan 16 (%12.3) hasta
ve >10.1 mIU/ml olan 58 (%44.6) hasta bulunmaktaydi (Tablo 5). S/
Co degeri 1-5 mIU/ml arasinda olan 56 hastanin sadece 1 (%1.8)’inde
HCV-RNA poritif saptanirken, S/Co degerinin 5.1-10 mIU/ml arasinda
oldugu grupta bu oran %25, S/Co degerinin >10.1 mIU/ml oldugu grupta
ise %55.2 idi. Gruplar arasindaki bu fark istatistiksel olarak da anlamli
diizeydeydi (p<0.001).

Hastalik Kontrol ve Korunma Merkezlerinin 6nerisi dogrultusunda, an-
ti-HCV reaktif hastalar HCV-RNA porzitifligi agisindan S/Co degerlerine
gore 1.0-3.8 mIU/ml ve >3.9 mIU/ml olmak iizere iki gruba ayrildi (2);
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S/Co degeri 1-3.8 mIU/ml olan 49 (%37.7) hasta ve >3.9 mIU/ml olan 81
(%62.3) hasta mevcuttu. S/Co degeri 1-3.8 mIU/ml olan hastalarin sadece
1 (%2)'inde HCV-RNA pozitif saptanirken, S/Co degeri >3.9 mIU/ml olan
hastalarda HCV-RNA pozitifligi orani %44.4 olarak tespit edildi; gruplar ara-
sindaki bu fark istatistiksel olarak da anlamh diizeydeydi (p<0.001) (Tablo 6).

Diinya Saghk Orgiiti'ne gore, diinya ¢capinda 185 milyondan fazla birey
HCYV ile infekte olup her yil yaklagik 700 000’i hayatini kaybetmektedir.
Tiirkiyede yapilan farkli ¢alismalarda ve toplum temelli ilk ¢alisma olan
TURHEP’te HCV seroprevalansi ortalama %1 (%0.4-%1.5) olarak rapor
edilmistir (4-5). Caligmamizda da 86 177 hastanin %0.4’ti anti-HCV reaktif
tespit edildi. Balikesirde yapilan farkli bir ¢alijmada da ameliyat oncesi
hastalarin anti-HCV reaktivite oranlar1 caliyjmamiza benzer sekilde %0.33
olarak bildirilmistir (6). Bunlar arasinda yalanci pozitifliklerin de oldugu
distiniildigiinde Balikesir bolgesinde HCV seroprevalansinin oldukga
disiik oldugu tahmin edilebilir.

Calismamizda, anti-HCV reaktif olan 370 hastanin 162 (%43.8)si erkek,
208 (%56.2)’i kadindu. Tiirkiyede yapilan farkli caligmalarda da anti-HCV
seropozitifliginin cinsiyete goére dagiliminda anlamli diizeyde bir fark
bulunamamistir (4,7,8). Anti-HCV pozitif grupta erkek hastalarin orta-
lama S\Co degeri de kadin hastalardan yiiksek olmakla birlikte bu fark
istatistiksel olarak anlamli diizeyde bulunmadi. Anti-HCV reaktif olan
hastalar yas gruplarina gore karsilastirildiginda, ortalama S/Co degerle-
rinin yas ile birlikte artt181, en yiiksek ortalama degerin 61 yas ve {izerin-
deki grupta oldugu goriildii (Tablo 1). Yas ile anti-HCV diizeyi arasinda
digiik diizey iligki olmakla birlikte bu iligkinin istatistiksel olarak anlaml
diizeyde oldugu belirlendi. Saribas ve arkadaslarinin (7) ¢aligmasinda da
yas gruplarina bakildiginda en yiiksek oran 40 yas iizerinde bulunmustur;
Asan ve arkadaglarinin (9) ¢aligmasinda ise hastalarin %54’tiniin 50 yas ve
tizeri oldugu gortlmiistiir. Bu sonuglar bizim ¢aliymamizla uyumlu olup
yas ile birlikte artan, ozellikle diigiik diizey anti-HCV pozitifliginin gegi-
rilmis infeksiyona bagl olabilecegi de 6ne siiriilmektedir (10). TURHEP
¢alismasinda, risk faktorleri agisindan erkek cinsiyet, diisiik egitim diizeyi,
evli olmak, Giineydogu Anadolu bolgesinde yasamak, hepatitli hasta ile
yakin temas, ortodental miidahaleler ve daha 6nce tek kullanimlik olmayan
enjektor kullanimi incelenmis ve artan HCV prevalansi ile iligkili tek risk
faktoriiniin 50 yas tizerinde olmak oldugu bildirilmistir (4).

Abbott HCV EIA 2.0 ve ORTHO HCV ver. 3.0 ELISA 6zgulliigiiniin >%99
oldugu bildirilmekle birlikte; anti-HCV prevalansinin <%10 oldugu bag-
siklig1 yeterli popiilasyonlarda ELISA testlerinde yalanci pozitifligin yak-
lagik %35 (%15-%60), bagisiklig1 baskilanmis popiilasyonlarda (6rnegin
hemodiyaliz hastalari) ise yalanci pozitif sonuglarin yaklasik %15 oldugu
bildirilmistir (11-18). Dogrulama i¢in RIBA testleri kullanilmakta iken
belirsiz sonuglarin sik goriilmesi nedeniyle 2013 yilinda CDC tarafindan
HCV tani algoritmasindan ¢ikarilmis, tekrarlayan reaktivite durumunda
HCV-RNA ¢alisilmasi 6nerilmistir (19). Calismamizda, anti-HCV reaktif
370 hastadan HCV-RNA sonuglarina ulasilabilen 130 (%35.1) hasta in-
celendiginde, 37 (%28.5) hastada HCV-RNA pozitif, 93 (%71.5) hastada
ise negatif bulundu; tilkemizden yapilan gesitli calismalarda da anti-HCV
reaktif hastalarda HCV-RNA negatifliginin %27.4 ile %63.5 arasinda de-
gistigi gorilmistiir (20). Bizim ¢alismamizda anti-HCV yalanc pozitif-
liginin daha yiiksek olmas: bolgemizde HCV seroprevalansinin Tiirkiye
ortalamasinin da altinda olabilecegini diistindiirmektedir fakat bunu kesin
olarak sdyleyebilmek i¢in anti-HCV reaktif biitiin hastalara HCV-RNA
bakilmis olmasi, karaciger fonksiyon testleri gibi diger laboratuvar test
sonuglarinin ve hastalarin klinik bilgilerinin ve takiplerinin olmas: gerek-
mektedir. Caligmamizda anti HCV pozitif hastalarin sadece %35.1’inin
HCV RNA verisine ulagilabilmis olmasi, diger laboratuvar bulgular: ve
Klinik verilerinin olmamasi ¢aligmamizin kisitliliklarindandir.
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HCV-RNA pozitif hastalarin, en fazla 261 yas olan grupta (%62.2), en az
ise 0-20 yas grubunda (%5.4) bulundugu goriildi. Yas gruplarina gore
HCV-RNA porzitifligi agisindan istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark
bulundu. Anti-HCV prevalansinin da yas ile arttig1 diigiinildiigiinde,
HCV infeksiyonunun gostergesi olan HCV-RNA pozitifliginin de yas
ile artmasi beklenen bir sonugtur. Fakat bu verinin daha genis kapsaml
¢alismalarla dogrulanmasi gerekmektedir.

Uretici firmalarin 6nerileri dogrultusunda S\Co degerlerinde 1 mIU/mlden

biyiik sonuglar reaktif kabul edildiginde, diisiik diizey anti-HCV reak-
tifliklerinde HCV-RNA negatifliginin %86’ya kadar ulasgtig bildirilmistir
(21). Hastalik Kontrol ve Korunma Merkezlerinin 2003 yilinda yayimla-
dig1 rehber kapsaminda, lisansli “enzyme-immunoassay” (EIA) testlerde,
ortalama S$/Co oranlari >3.8 mIU/ml olan numuneler igin anti-HCV reak-
tif olarak rapor edilmesinin, ger¢ek anti-HCV durumunu yiiksek oranda

tahmin edecegi bildirilmistir (2). Sayan ve arkadaslarinin (22) yaptiklar:
caligmada, $/Co igin en uygun esik deger 3.8 mIU/ml olarak tespit edil-
mistir. Memikoglu ve arkadaslari (23) ¢alismalarinda, anti-HCV igin esik
degerin =5 mIU/ml olarak da alinabilecegini ve dogrulama gerektirecek
ornek sayisinin ¢ok daha az olacagini vurgulamistir. Alter ve arkadaslari
(2) tarafindan 24 700 hasta ile yapilan ¢aligmada, esik deger >3.8 mIU/
ml oldugunda HCV-RNA pozitifligi %80, RIBA pozitifligi ise %97’ye

ylikselmistir. Seo ve arkadaslar1 (24) anti-HCV testi reaktif 661 hasta ile

yaptiklari ¢aliymada, viremi varligini belirlemede en uygun “cut-oft” de-
gerini 10.9 mIU/ml tespit etmis ve bu durumda duyarhiligin %94.4% cikt1-
g1 bildirmistir (24). Saribas ve arkadaglari (7), bizim kullandigimiz kitin

aynusini kullanarak yaptiklari ¢aligmada, S/Co esik degeri icin 7.8 mIU/
ml; Aydin ve arkadaslar1 (25) ise 7.13 mIU/ml énermistir. Calismamizda,
anti-HCV reaktif 370 hastadan HCV-RNA sonuglarina ulasilabilen 130

hasta incelendiginde, HCV-RNA pozitif hastalarda ortalama S/Co degeri

belirgin olarak yiiksek tespit edildi ve bu fark da istatistiksel olarak an-
lamli diizeydeydi; S/Co degeri 1.33 mIU/ml olup HCV-RNA pozitif olan

14 yasinda bir ¢ocuk hasta diginda HCV RNA pozitif bulunanlarda mi-
nimum S\Co degerinin 6.4 mIU/ml oldugu goriildii.

Hastalik Kontrol ve Korunma Merkezleri'nin esik deger onerisi dog-
rultusunda 130 hasta S/Co degerlerine gore 1.0-3.8 mIU/ml ve >3.9
mIU/ml olmak iizere iki gruba ayrildiginda, birinci grupta bulunan
49 hastanin sadece 1 (%2)’inde HCV-RNA pozitifligi saptanirken, S/
Co degeri 23.9 mIU/ml olan 81 hastanin %44’iiniin HCV-RNA pozitif
oldugu ve gruplar arasindaki bu farkin istatistiksel olarak da anlamli
diizeyde oldugu bulundu. Hastalar S/Co degerlerine gore 1-5 mIU/ml,
5.1-10 mIU/ml ve 210.1 mIU/ml olmak iizere ii¢ gruba ayrildiginda ise
S/Co degeri 1-5 mIU/ml arasinda olan 56 hastanin %1.8’inde, 5.1-10
mlU/ml arasinda olan 16 hastanin %25’inde ve >210.1 mIU/ml olan 58
hastanin %55.2’sinde HCV RNA pozitif tespit edildi. Bir baska deyisle,
calismamizda anti HCV pozitifligi i¢in esik deger 1 mIU/ml alindiginda
yalana1 pozitiflik %71.5, 3.8 mIU/ml alindiginda %56 ve 5 mIU/ml alin-
diginda %51 olarak bulundu; yeni esik degerler ile sadece bir hastanin
yalanci negatif olarak saptanabildigi goraldi. Caliymamizda, az sayida
hastanin HCV-RNA sonucuna ulasilabilmis olmasina ragmen esik dege-
rin 5.1 mIU/ml iizerinde oldugu durumlarda anti HCV testinin yalanci
negatif olarak yorumlanacagi hastalarin sayisinin artti1 goriilmektedir.
Memikoglu ve arkadaslar1 (23), anti-HCV igin esik degerin =5 mIU/ml
olarak da alinabilecegini ve dogrulama gerektirecek 6rnek sayisinin gok
daha az olacagini vurgulamistir; ¢alismamizda da esik deger 3.8 mIU/ml
veya 5 mIU/ml alindiginda yalanci negatiflik acisindan fark gériillemedi.
Ancak ¢alismamizda HCV-RNA sonucuna ulagilabilen hasta sayisi az
oldugu i¢in bu sonucun daha kapsamli ¢alismalarla desteklenmesinin
uygun olacagini diisiinmekteyiz. Tiim bu veriler ve CDC’nin 6nerileri
dogrultusunda; anti-HCV tarama testi S/Co oranlar1 >3.8 mIU/ml olan
tekrarlayan reaktif numuneler i¢in sonuglarin reaktif olarak rapor edil-
mesi ve miimkiinse refleks tamamlayici test olarak HCV RNA bakilmasi



Klimik Dergisi 2023; 36(3): 172-6

seklinde bir algoritmanin ulusal algoritmalar olusturulana dek kullanil-
mas1 uygun goriinmektedir.

Calismamiz bu konuda Balikesir ilinde yapilmis olan ilk kapsamli ¢alisma
olmakla birlikte; retrospektif olmasi, nispeten kiigiik 6rneklem sayzsi,
calismaya dahil edilen anti-HCV reaktifligi saptanan hastalarin tiimiine
HCV-RNA bakilamamis olmasi ve bu hastalarin klinik verilerine/takip-
lerine erisilememis olmasi ¢alismamizin kisithiliklarini olusturmaktadir.
Literatiirde de vurgulandig tizere anti-HCV testleri i¢in tilkelerin kendi
popiilasyonlarini temsil edecek sekilde kapsamli ¢aligmalar yapmast, yaygin
kullanimda olan kitler i¢in esik deger belirlemesi ve bunu algoritmalarla
uygulanabilir hale getirmesi biiyiik 6nem tagimaktadir.
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Olgularin dosyalari retrospektif olarak incelendigi i¢in hasta onami alinma-

migtir.

Etik Kurul Karari

Calisma, Balikesir Universitesi Saglik Bilimleri Girisimsel Olmayan Aragtir-
malar Etik Kurulu tarafindan 23 Aralik 2020 tarih ve 2020/249 karar numa-
rasiyla onaylanmigtir.

Danisman Degerlendirmesi
Bagimsiz dis danigman.

Yazar Katkilari

Fikir/Kavram - TK.A., D.O.Y; Tasarim - TK.A., BN.E,; Denetleme - TK.A;
Malzemeler/Hastalar - D.O.Y., TK.A.; Veri Toplama ve/veya Isleme - TK.A.,
D.O.Y; Analiz ve/veya Yorum - TK.A., BN.E; Literatiir Taramasi - B.N.E.; Ma-
kale Yazimi - TK.A., BN.E,; Elestirel Inceleme - TK.A., D.O.Y,, BN.E.

Cikar Catismasi

Yazarlar herhangi bir ¢ikar ¢atigmasi bildirmemistir.

Finansal Destek
Yazarlar finansal destek beyan etmemistir.

KAYNAKLAR

1.

Public Health Service inter-agency guidelines for screening donors of blood,
plasma, organs, tissues, and semen for evidence of hepatitis B and hepatitis C.
MMWR Recomm Rep. 1991;40(RR-4):1-17.

Alter MJ, Kuhnert WL, Finelli L; Centers for Disease Control and Prevention.
Guidelines for laboratory testing and result reporting of antibody to hepatitis
C virus. MMWR Recomm Rep. 2003 Feb 7;52(RR-3):1-13.
Recommendations for prevention and control of hepatitis C virus (HCV)
infection and HCV-related chronic disease. Centers for Disease Control and
Prevention. MMWR Recomm Rep. 1998;47(RR-19):1-39.

Tozun N, Ozdogan O, Cakaloglu Y, et al. Seroprevalence of hepatitis B and C
virus infections and risk factors in Turkey: a fieldwork TURHEP study. Clin
Microbiol Infect. 2015;21(11):1020-6. [CrossRef

Aygen B, Keten D, Akalin H, et al. [Management of chronic hepatitis C virus
infection: A consensus report of the study group for viral hepatitis of the
Turkish Society of Clinical Microbiology and Infectious Diseases]. Klimik
Derg. 2014;27(2):19-39. Turkish. [CrossRef

Duran A. Retrospective analysis of hepatitis b and hepatitis c viruses and HIV
infections in patients presenting to the general surgery clinic and evaluated
preoperatively. ] Contemp Med 2022;12(2):373-6. | CrossRef

10.

11.

12.

13.

14.

15.

1

[=)}

17.

18.

19.

20.

2

[

22.

23.

24.

25.

Saribas A, Aksoy A. [Determination of anti-HCV scanning test cut-off val-
ue by HCV-RNA and Line Immunoassay tests]. Turk Hij Den Biyol Derg.
2020;77(3):319-24. Turkish. [CrossRef

Turan DB, Kuruoglu T, Giimiis D, et al. Seroprevalence of HBsAg and anti-
HVC for patients who admitted to third step hospital: Six-year retrospective

data. Ege Tip Derg. 2019;58(2):149-53. [CrossRef]|

Asan A, Akbulut A, Sagar S, Turgut H. [Evaluation of seroprevalence of HBsAg

and anti-HCV in the patients admitted to the Tunceli State Hospital]. Viral

Hepat J. 2011;17:52-6. Turkish.

Zer Y, Karaoglan I, Cigek H, Karagoz ID, Saglam M. [Evaluation of the patients

with low levels of anti-HCV positivity]. Mikrobiyol Bul. 2009;43(1):133-9.
Turkish.

Kleinman S, Alter H, Busch M, et al. Increased detection of hepatitis C virus

(HCV)-infected blood donors by a multiple-antigen HCV enzyme immunoassay.
Transfusion. 1992;32(9):805-13. [CrossRef

Conry-Cantilena C, VanRaden M, Gibble J, et al. Routes of infection, viremia,
and liver disease in blood donors found to have hepatitis C virus infection. N

Engl ] Med. 1996;334(26):1691-6. [ CrossRef]|

Hyams KC, Riddle ], Rubertone M, et al. Prevalence and incidence of hepatitis

C virus infection in the US military: a seroepidemiologic survey of 21,000

troops. Am J Epidemiol. 2001;153(8):764-70. [ CrossRef

Alter MJ, Kruszon-Moran D, Nainan OV, et al. Prevalence of hepatitis C virus

infection in the United States, 1988 through 1994. N Engl ] Med. 1999;341:556-
62. [CrossRef

Montecalvo MA, Lee S, DePalma H, et al. Seroprevalence of human immuno-
deficiency virus-1, hepatitis B virus, and hepatitis C virus in patients having
major surgery. Infect Control Hosp Epidemiol. 1995;16:627-32.

. Goetz AM, Ndimbie OK, Wagener MM, et al. Prevalence of hepatitis C infection

in health care workers affiliated with a liver transplant center. Transplantation.
1995;59(7):990-4. [ CrossRef

Roome AJ, Hadler JL, Thomas AL, et al; Centers for Disease Control and
Prevention (CDC). Hepatitis C virus infection among firefighters, emergency
medical technicians, and paramedics--selected locations, United States, 1991-
2000. MMWR Morb Mortal Wkly Rep. 2000;49(29):660-5.

Gunn RA, Murray PJ, Ackers ML, et al. Screening for chronic hepatitis B and
C virus infections in an urban sexually transmitted disease clinic: rationale for
integrating services. Sex Transm Dis. 2001;28(3):166-70. [ CrossRef

Us AD. Viral enfeksiyonlarin serolojik tanist. In: Us AS, eds. Temel Immiinoloji
ve Seroloji. 2. baski. Ankara: Hipokrat Kitabevi, 2016: 241-5.

Kayman T, Karakiik¢ti C, Godekderman A. [The evaluation of HCV RNA,
serum transaminases and AST/ALT values of anti-HCV positive patients].
Viral Hepat J. 2013;19:99-102. [CrossRef

. Dufour DR, Lott JA, Nolte FS, et al. Diagnosis and monitoring of hepatic injury. I.

Performance characteristics of laboratory tests. Clin Chem. 2000;46(12):2027-49.
Sayan M, Meri¢ M, Mutlu B, Celebi S, Willke A. [Low positive anti-HCV
microparticle enzyme immunoassay results: do they predict hepatitis C virus
infection?]. Mikrobiyol Bul. 2006;40(1-2):81-4. Turkish.

Memikoglu KO, Arabaci H, Azap A,Yesilkaya A, Birengel S, Balik I, Tiirkiyede
hepatit C tanist: Nasil yardimct olur? Viral Hepat J. 2007;12(2):68-72.

Seo YS, Jung ES, Kim JH, et al. Significance of anti-HCV signal-to-cutoff
ratio in predicting hepatitis C viremia. Korean ] Intern Med. 2009;24(4):302-
8. [CrossRef
Aydin G, Adaleti R, Boz ES, Yiicel FM, Ozhan HK, Aksaray S. [Investigation of
anti-HCV S/CO value in detecting viremia in patients with hepatitis C virus
infection]. Mikrobiyol Bul. 2020;54(1):110-9. Turkish. [CrossRef

176


https://doi.org/10.1016/j.cmi.2015.06.028
https://doi.org/10.5152/kd.2014.27
https://doi.org/10.16899/jcm.1061392
https://doi.org/10.5505/TurkHijyen.2020.67778
https://doi.org/10.19161/etd.502958
https://doi.org/10.1046/j.1537-2995.1992.32993110750.x
https://doi.org/10.1056/NEJM199606273342602
https://doi.org/10.1093/aje/153.8.764
https://doi.org/10.1056/NEJM199908193410802
https://doi.org/10.1097/00007890-199504150-00012
https://doi.org/10.1097/00007435-200103000-00008
https://doi.org/10.4274/Vhd.69885
https://doi.org/10.3904/kjim.2009.24.4.302
https://doi.org/10.5578/mb.68833

	_Hlk70202216
	_Hlk70200964

