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ÖZET 

HIV İLE YAŞAYAN HASTALARDA KEMİK HOMEOSTAZİSİNİN 

DEĞERLENDİRİLMESİNDE NÜKLEER FAKTÖR KAPPA-B LİGANDININ 

RESEPTÖR AKTİVATÖRÜ VE OSTEOPROTEGERİN DÜZEYLERİ İLE DİĞER 

SERUM BİYOBELİRTEÇLERİNİN KARŞILAŞTIRILMASI 

DR. PINAR BELVİRANLI KESKİN 

UZMANLIK TEZİ, KONYA, 2025 

AMAÇ: Bu çalışmanın amacı, İnsan immün yetmezlik virüsü (HIV) ile yaşayan bireylerde 

kemik homeostazisinin değerlendirilmesinde RANKL (Nükleer Faktör Kappa-B 

Ligandının Reseptör Aktivatörü), OPG (Osteoprotegerin) ve RANKL/OPG oranı gibi 

serum biyobelirteçlerinin rolünü incelemek ve bu belirteçlerin kemik mineral yoğunluğu 

(KMY) ile olan ilişkisini ortaya koymaktır.  

YÖNTEM: Çalışmaya 80 HIV pozitif birey dahil edildi. Katılımcıların sosyodemografik 

özellikleri, yaşam tarzı alışkanlıkları, antiretroviral tedavi (ART) rejimleri ve laboratuvar 

parametreleri kayıt altına alındı. Serum RANKL, OPG, vitamin D, paratiroid hormonu, 

inflamatuar belirteçler ve immün sistem parametreleri ile KMY ölçümleri değerlendirildi. 

BULGULAR: Hastaların yaşlarının ortanca değeri 37 yıl olup, yaş ile RANKL (r=-0,381, 

p<0,001) ve OPG (r=-0,355, p=0,001) arasında anlamlı negatif korelasyon saptandı. 

RANKL (ortanca: 95,9 pg/mL), OPG (ortanca: 1,8 ng/mL) ve RANKL/OPG oranı 

(ortalama 55,9±12,6) ile KMY arasında anlamlı bir ilişki saptanmadı (p>0,05). CD4/CD8 

oranı ile RANKL (r=0,311; p=0,005) ve OPG (r=0,333; p=0,003) düzeyleri arasında 

anlamlı pozitif korelasyon saptandı. Başvuru anı HIV RNA düzeyi ile RANKL (r=–0,232; 

p=0,038) ve OPG (r=–0,263; p=0,018) düzeyleri arasında anlamlı negatif korelasyon 

bulundu. Hemoglobin (r=–0,250; p=0,025) ve albümin (r=–0,268; p=0,016) düzeyleri 

RANKL/OPG oranı ile negatif korelasyon gösterdi. İnflamatuar belirteçler (C-reaktif 

protein, interlökin-6, eritrosit sedimantasyon hızı) ve vitamin D düzeyleri ile RANKL, 

OPG ve RANKL/OPG oranı arasında istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki saptanmadı 

(p>0,05). 
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SONUÇ: HIV ile yaşayan bireylerde kemik döngüsü; immünolojik durum, viremi düzeyi, 

ART ve yaş gibi çok sayıda faktörün etkileşimiyle şekillenen karmaşık bir süreçtir ve 

RANKL/OPG sistemi bu sürecin yalnızca bir parçasını oluşturmaktadır. Bu nedenle 

biyobelirteçlerin hem sistemik hem de lokal düzeyde birlikte değerlendirilmesi gerektiği 

düşünülmektedir. 

Anahtar kelimeler: Antiretroviral Tedavi, HIV, Kemik Mineral Yoğunluğu, 

Osteoprotegerin, RANKL 
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ABSTRACT 

COMPARISON OF RECEPTOR ACTIVATOR OF NUCLEAR FACTOR KAPPA-

B LIGAND, OSTEOPROTEGERIN LEVELS AND OTHER SERUM 

BIOMARKERS IN THE ASSESSMENT OF BONE HOMEOSTASIS IN PATIENTS 

LIVING WITH HIV 

DR. PINAR BELVİRANLI KESKİN 

DISSERTATION, KONYA, 2025 

OBJECTIVE: This study aimed to investigate the role of serum biomarkers such as 

RANKL (Receptor Activator of Nuclear Factor Kappa-B Ligand), OPG (Osteoprotegerin), 

and the RANKL/OPG ratio in the assessment of bone homeostasis among individuals 

living with human immunodeficiency virus (HIV), and to explore their relationship with 

bone mineral density (BMD). 

METHOD: A total of 80 HIV-positive individuals were included in the study. 

Sociodemographic characteristics, lifestyle habits, antiretroviral therapy (ART) regimens, 

and laboratory parameters of the participants were recorded. Serum levels of RANKL, 

OPG, vitamin D, parathyroid hormone, inflammatory markers, and immune system 

parameters were assessed along with BMD measurements. 

RESULTS: The median age of the patients was 37 years. A significant negative 

correlation was found between age and RANKL (r=–0.381, p<0.001) and OPG (r=–0.355, 

p=0.001) levels. No significant association was observed between RANKL (median: 95.9 

pg/mL), OPG (median: 1.8 ng/mL), or the RANKL/OPG ratio (mean: 55.9±12.6) and 

BMD (p>0.05). The CD4/CD8 ratio showed a significant positive correlation with both 

RANKL (r=0.311, p=0.005) and OPG (r=0.333, p=0.003). Initial HIV RNA levels were 

significantly negatively correlated with RANKL (r=–0.232, p=0.038) and OPG (r=–0.263, 

p=0.018) levels. Hemoglobin (r=–0.250, p=0.025) and albumin (r=–0.268, p=0.016) levels 

were negatively correlated with the RANKL/OPG ratio. No statistically significant 

association was found between inflammatory markers (c-reactive protein, interleukin-6, 
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erythrocyte sedimentation rate), vitamin D levels, and RANKL, OPG, or the RANKL/OPG 

ratio (p>0.05). 

CONCLUSION: Bone remodelling in individuals living with HIV is a complex process 

shaped by multiple factors, including immunological status, viral load, ART, and age. The 

RANKL/OPG system constitutes only a part of this process. Therefore, it is suggested that 

biomarkers be evaluated comprehensively at both systemic and local levels. 

Keywords: Antiretroviral Therapy, HIV, Bone Mineral Density, Osteoprotegerin, RANKL 
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1.GİRİŞ VE AMAÇ 

İnsan immün yetmezlik virüsü (HIV), bağışıklık sistemini hedef alarak ciddi 

immün yetmezliğe neden olan ve dünya genelinde sağlık sorunlarına yol açan önemli bir 

viral enfeksiyondur. Birleşmiş Milletler HIV ve AIDS Ortak Programı (UNAIDS) 2024 

verilerine göre günümüzde 39,9 milyon kişi HIV ile yaşamaya devam etmekte ve 

enfeksiyonla ilişkili morbidite ve mortalite önemli bir halk sağlığı problemi 

oluşturmaktadır (Gayle ve Hill 2001). Modern antiretroviral tedaviler (ART), HIV'i kronik 

bir hastalık olarak yönetmeyi sağlamakla birlikte, uzun vadede hastaların yaşam kalitesini 

ve genel sağlığını etkileyebilir (Aydın ve Koç 2017). 

HIV enfeksiyonu ve ART'nin yan etkileri, metabolik değişiklikler, kardiyovasküler 

hastalık riskinde artış ve özellikle kemik sağlığı üzerinde olumsuz etkilerle 

ilişkilendirilmiştir. Çeşitli çalışmalar, HIV ile yaşayan bireylerde kemik mineral 

yoğunluğunda (KMY) azalma, osteopeni ve osteoporoz insidansında artış gibi sorunların 

yaygın olduğunu göstermektedir (Compston 2016, Shawa ve ark 2024). Bu durumun 

nedenleri arasında HIV enfeksiyonunun kendisi, kronik inflamasyon, ART'nin etkileri ve 

bağışıklık sistemindeki fonksiyon bozuklukları ve yetersizlikler yer almaktadır (Schinas ve 

ark 2024). 

Kemik homeostazisi, osteoblastlar ve osteoklastlar arasındaki dinamik denge ile 

sağlanmaktadır. Bu dengeyi düzenleyen en önemli sistemlerden biri, nükleer faktör kappa 

B ligandının reseptör aktivatörü (RANKL) ve Osteoprotegerin (OPG) sistemidir. RANKL, 

osteoklast aktivitesini ve kemik yıkımını teşvik ederken, OPG RANKL'ı bağlayarak bu 

süreci inhibe eder ve kemik koruyucu bir rol üstlenir (Udagawa ve ark 2021). HIV ile 

yaşayan bireylerde RANKL/OPG dengesindeki bozulmalar, kemik homeostazisinde 

önemli bir rol oynamaktadır. Ancak bu mekanizmaların detayları tam anlamıyla 

aydınlatılamamıştır (Kelesidis ve ark 2014). 

Bu bağlamda, HIV ile yaşayan bireylerde kemik sağlığını değerlendirmek için 

RANKL, OPG ve diğer serum biyobelirteçlerinin incelenmesi büyük önem taşımaktadır. 

Bu çalışmanın amacı, HIV ile yaşayan bireylerde kemik homeostazisini değerlendirmek ve 

bu hastalarda RANKL, OPG ile diğer serum biyobelirteçlerinin düzeylerini incelemektir. 
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Çalışma, HIV enfeksiyonu ve ART’nin kemik metabolizması üzerindeki etkilerini 

anlamayı ve bu biyobelirteçlerin klinik uygulamalardaki potansiyel değerini ortaya 

çıkarmayı hedeflemektedir. Ayrıca, RANKL ve OPG seviyelerinin diğer serum 

biyobelirteçleri ile olan ilişkileri değerlendirilerek, HIV ile ilişkili kemik sağlığı 

bozukluklarının mekanizmalarına ışık tutulması amaçlanmaktadır. Bu kapsamda elde 

edilecek verilerin, HIV ile yaşayan bireylerde kemik sağlığı değerlendirmesi ve yönetimine 

yönelik klinik yaklaşımları geliştirmeye katkıda bulunması beklenmektedir.  
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2.GENEL BİLGİLER 

2.1. HIV 

HIV, Retroviridae ailesi içinde Lentivirus cinsine dahil edilen bir retrovirüstür. 

Lipid zarfla çevrili olan bu virüs, pozitif polariteli Ribonükleik asit (RNA) genomuna 

sahiptir ve yaklaşık 110 nm çapında bir virion yapısı sergiler. Enfekte edici viral 

partiküller, her biri 9-10 kb uzunluğunda iki kopya tek zincirli RNA molekülü içerir. Bu 

genomik yapı, HIV’in replikasyon ve patogenez mekanizmalarındaki özgün biyolojik 

işlevlerin temelini oluşturarak, virüsün yüksek mutasyon hızı ve adaptasyon kabiliyeti ile 

ilişkili özelliklerini destekler (Swinkels ve ark 2025). 

HIV, bağışıklık sistemine zarar veren ve tedavi edilmediği takdirde edinilmiş 

immün yetmezlik sendromu (AIDS) olarak bilinen ilerleyici bir duruma yol 

açabilmektedir. Öncelikli olarak CD4+ T lenfositlerini enfekte ederek bağışıklık yanıtını 

zayıflatır. Ters transkriptaz enzimi aracılığıyla kendi genetik materyalini konak hücrenin 

deoksiriboz nükleik asitine (DNA) entegre eder ve bu şekilde enfekte hücrelerin çoğalması 

sırasında viral replikasyonu sağlar (Balasubramaniam ve ark 2019). Tedavi edilmediğinde, 

HIV enfeksiyonu bağışıklık sisteminde ciddi bir zayıflamaya neden olur, bu da fırsatçı 

enfeksiyonlara ve çeşitli kanser türlerine karşı artmış duyarlılık ile sonuçlanır (Carbone ve 

ark 2022, Justiz Vaillant ve Naik 2025). 

HIV, kan ve vücut sıvıları yoluyla bulaşır. En yaygın bulaşma yolları arasında 

korunmasız cinsel ilişki, kontamine iğne veya enjektörlerin paylaşılması, HIV pozitif bir 

anneden çocuğuna gebelik, doğum veya emzirme yoluyla bulaş ve HIV ile enfekte kan 

ürünlerinin kullanımı yer alır (Shaw ve Hunter 2012). Bununla birlikte etkili test 

yöntemleri ve tedavi stratejileri sayesinde bu yollarla bulaşın kontrol altına alınması 

konusunda önemli ilerlemeler kaydedilmiştir. 

HIV enfeksiyonunun tedavisinde, ART geliştirilmesiyle birlikte önemli ilerlemeler 

kaydedilmiştir. ART, HIV viral yükünü baskılayarak bağışıklık fonksiyonlarını korur ve 

hastalığın ilerlemesini önler. Günümüzde HIV ile yaşayan bireyler, düzenli tedavi ve 

takiplerle uzun ve sağlıklı bir yaşam sürdürebilmektedir. Ancak bu tedavilerin uzun süreli 

yan etkileri özellikle metabolik bozukluklar, kardiyovasküler risk ve kemik sağlığı 
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üzerindeki etkiler klinik olarak önemli sorunlar arasında yer almaktadır (Swinkels ve ark 

2025). Bu nedenle, HIV enfeksiyonu ve ART’nin sistemik etkilerinin anlaşılması hem 

hastaların yaşam kalitesini artırmak hem de hastalık yönetimini optimize etmek açısından 

kritik öneme sahiptir. 

2.1.1. Tarihçe 

HIV’in modern anlamda fark edilmesi, 1981 yılında Amerika Birleşik Devletleri 

Hastalık Kontrol ve Önleme Merkezleri (CDC) tarafından genç, sağlıklı bireylerde nadir 

görülen Pneumocystis jirovecii pnömonisi ve Kaposi sarkomu vakalarının raporlanmasıyla 

başlamıştır. Bu olguların ortak özelliği, ciddi bağışıklık baskılanmasıydı. Eylül 1982’de 

CDC tarafından ilk defa AIDS terimi kullanılmıştır. 1983 yılında Fransız araştırmacı Luc 

Montagnier ve ekibi, HIV’i izole ederek "lenfadenopati ile ilişkili virüs" olarak 

adlandırmıştır (Barré-Sinoussi ve ark 1983). Aynı dönemde Amerikalı bilim insanı Robert 

Gallo liderliğindeki bir grup, virüsü "human T-cell lymphotropic virus type III" (HTLV-

III) adıyla tanımlamıştır (Gallo ve ark 1983). Daha sonra yapılan araştırmalar, iki grup 

tarafından tanımlanan virüsün aynı olduğu sonucuna ulaşmış ve 1986 yılında bu virüs HIV 

olarak isimlendirilmiştir (Coffin ve ark 1986). 

1987’de, ilk antiretroviral ilaç olan azidotimidin veya zidovudin (AZT), İspanya'da 

piyasaya sürüldü ve HIV replikasyonunu kısmen ve geçici olarak engelleme kapasitesine 

sahipti. Randomize, çift kör klinik bir çalışmada bu tedaviyi alan hastaların önemli ölçüde 

daha uzun bir sağ kalım süresine sahip olduğu gösterildi. Bu keşif HIV'e karşı mücadelede 

atılan ilk terapötik adımdır (Fischl ve ark 1987). 

2.1.2. Epidemiyoloji  

Dünya genelinde milyonlarca bireyi etkileyen HIV, küresel boyutta yayılım 

göstermektedir. UNAIDS verilerine göre, HIV salgınının başlangıcından bu yana tahmini 

88,4 milyon kişinin HIV ile enfekte olduğu, 42,3 milyon kişinin ise AIDS ile 

ilişkilendirilen hastalıklar nedeniyle hayatını kaybettiği bildirilmektedir. Aynı rapora göre, 

dünya genelinde 39,9 milyon kişi HIV ile yaşamaya devam ederken 2023 yılında 1,3 

milyon yeni enfeksiyon saptanmıştır. AIDS ile ilişkilendirilen hastalıklar sonucu 630.000 
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kişi hayatını kaybederken, antiretroviral tedaviye erişim ise 30,7 milyon bireyle sınırlı 

kalmıştır. 

Ülkemizde HIV/AIDS, bildirimi zorunlu hastalıklar arasında yer almakta olup, ilk 

vaka 1985 yılında kaydedilmiştir. Sağlık Bakanlığı HIV/AIDS istatistikleri verilerine göre, 

1 Ocak-7 Kasım 2024 tarihleri arasında 1.527 HIV pozitif birey ve 40 AIDS vakası olmak 

üzere toplam 1.567 yeni vaka doğrulama testi ile tespit edilmiştir. İlk vakanın kaydedildiği 

1985 yılından 7 Kasım 2024 tarihine kadar doğrulama testi ile tespit edilerek bildirimi 

yapılan toplam 45.835 HIV pozitif birey ve 2.438 AIDS vakası bulunmaktadır. HIV ve 

AIDS vakalarının %81,8’i erkek, %18,2’si kadın olup, %16,1’i yabancı uyruklu 

bireylerden oluşmaktadır. Vakalar en sık 25-29 ve 30-34 yaş gruplarında görülmektedir. 

Bulaşma yolları incelendiğinde, bildirilen vakaların %58,9’unda bulaşma yolu 

belirtilmemiştir. Bildirilen vakaların %94,4’ünde HIV’in en yaygın bulaşma yolu cinsel 

temastır. Damar içi madde kullanımı %1,2, anneden bebeğe geçiş %1,2, çoklu bulaşma ise 

%2,2 oranında rapor edilmiştir. Yıllar içinde vaka sayılarında artış gözlenmekte olup, 2020 

yılında 3.137 HIV pozitif vaka bildirilmişken, 2023 yılında bu sayı 6.185’e yükselmiştir. 

2.1.3. Patofizyoloji 

2.1.3.1. HIV’in Yapısı 

Retroviridae ailesi, genomunu RNA’dan DNA’ya çeviren ve bu DNA’yı konak 

hücrenin genomuna entegre ederek yaşam boyu enfeksiyona neden olan reverse 

transkripsiyon süreciyle diğer virüslerden ayrılan benzersiz özelliklere sahiptir. Bu süreç 

HIV enfeksiyonunun temelini oluşturur ve virüsün kronik enfeksiyon yapmasına neden 

olur. HIV-1'in patofizyolojik süreçleri daha ayrıntılı olarak bilinmekte olup, HIV-2 ve 

insan T-lenfotropik virüs (HTLV) gibi diğer retrovirüslerin biyolojisi ve replikasyonuna 

dair yakın dönem çalışmaları bu farklılıkların daha iyi anlaşılmasını sağlamıştır (Swinkels 

ve ark 2025). 

HIV partikülü çift tabakalı lipit bir zarf membranla çevrilidir (Şekil 2.1.). Bu 

membranda gp160 olarak isimlendirilen zarf glikoproteini bulunur. Gp160, yüzeyde 

serbest halde bulunan gp120 ve membrana gömülü olan gp41 olarak iki ana alt birimden 

meydana gelir (Sakuragi 2011).  Gp120, HIV’in konak hücreyi enfekte etme sürecinde 
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kritik bir rol oynar ve konak hücre yüzeyindeki CD4 reseptörlerine bağlanarak virüsün 

hücreye girişinin ilk aşamasını başlatır. Transmembran protein olan gp41 ise viral zarf ile 

konak hücre zarının füzyonunu gerçekleştirerek virüsün hücre içerisine girmesini sağlar. 

Bu glikoproteinler, HIV enfeksiyonunun başlaması ve ilerlemesinde temel işlevlere 

sahiptir (Chen 2019). 

Virionun diğer önemli yapısal bileşenleri arasında, enfekte hücrelerden virion 

oluşumunu yönlendiren Grup antijenleri ve viral replikasyon için kritik enzimleri (ters 

transkriptaz, proteaz ve integraz) içeren Pol proteini bulunmaktadır (McGettigan ve ark 

2003, Hill ve ark 2005) 

Ayrıca, HIV-1’in viral proteinleri olan Viral Protein R, Viral Protein U ve Virion 

Enfektivite Faktörü, virüsün patojenitesinin artırılmasında ve enfeksiyon döngüsünde 

önemli roller oynar. Bu proteinler, nükleer taşınımın düzenlenmesi, replikasyonun 

desteklenmesi, CD4 moleküllerinin yıkımı, hücrelerden virion salınımının kolaylaştırılması 

ve virüsün enfektivitesinin artırılmasında görev alır (Staudt ve ark 2020). 

 

Şekil 2.1. HIV Virion Yapısı (Sağlık Bakanlığı 2019) 
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2.1.4.1 Primer HIV Enfeksiyonu 

Akut HIV enfeksiyonu, virüsle temasın ardından genellikle 2 ila 4 hafta içerisinde 

ortaya çıkan, primer viremiye bağlı sistemik belirtilerin gözlendiği dönemdir. Bu evrede, 

viral yük hızla artarken CD4+ T lenfosit sayısı düşmeye başlar. Klinik tablo genellikle 

mononükleoz benzeri sendrom ile karakterizedir ve ateş, lenfadenopati, farenjit, döküntü, 

miyalji, artralji, baş ağrısı ve gastrointestinal semptomlar gibi belirtiler görülebilir. 

Bununla birlikte, bazı bireylerde akut dönem tamamen asemptomatik seyredebilir. Bu 

evrede HIV antikor testleri genellikle negatif olup, tanı koymada HIV RNA veya p24 

antijen testleri daha güvenilir yöntemlerdir (Cowan ve ark 2024). 

Semptomlar genellikle 1 ila 2 hafta boyunca devam eder. Bu dönemde gözlenen 

semptomların spesifik olmaması, klinik tanının sıklıkla gözden kaçmasına neden 

olmaktadır (Gökengin ve ark 2024). 

2.1.3.2. Hücrelere Giriş ve Viral Replikasyon 

HIV’in birincil hedefi, yüzeylerinde CD4 antijeni bulunan hücrelerdir. Bu 

bağlamda, CD4+ T lenfositleri ve makrofajlar, virüsün ana hedef hücreleridir. Virüsün 

zarfında bulunan gp120 glikoproteini, konak hücrenin yüzeyindeki CD4 reseptörüne 

bağlanarak enfeksiyonun ilk adımını başlatır. Bağlanmayı takiben, hücre yüzeyindeki 

CCR5 veya CXCR4 koreseptörleriyle etkileşim sonucu zarf glikoproteininde 

konformasyonel bir değişiklik meydana gelir. Bu süreç, viral zarf ve konak hücre zarı 

arasındaki füzyonu tetikleyerek viral kapsidin hücre içine salınmasını sağlar. (Chen 2019, 

Knipping ve ark 2022). 

HIV’in replikasyon döngüsü, ters transkripsiyonun başlamasıyla hız kazanır. Ters 

transkripsiyon süreci, viral RNA’nın negatif polariteli tek iplikli DNA’ya çevrilmesiyle 

başlar. DNA’nın çift iplikli hale gelmesiyle süreç tamamlanır. Viral ters transkriptaz 

enzimi, bu dönüşümü gerçekleştirirken, RNA molekülüne bağlı konak transfer RNA’sını 

primer olarak kullanır. Negatif anlamda tek iplikli DNA, viral genom boyunca kısmen 

ilerleyerek oluşturulur ve bu süreç sonunda çift iplikli DNA sentezi tamamlanır. Ardından, 
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viral integraz proteini, bu çift iplikli DNA’yı konak hücrenin genomuna entegre eder. 

Entegrasyon, genellikle rastgele bir bölgede gerçekleşir ve virüsün latent bir rezervuar 

oluşturmasına olanak tanır (Hu ve Hughes 2012). 

2.1.3.3. Bağışıklık Yanıtı 

HIV enfeksiyonu, genellikle mukozal bir yüzeyden giriş yapar. Enfekte hücreler, 

enfeksiyondan sonraki 2 gün içinde bölgesel lenf nodlarında tespit edilebilir. Virüs, bu 

lenfoid dokulardan hızla sistemik dolaşıma yayılır. Sistemik yayılım, viral replikasyonun 

etkinliğini artırır ve bağışıklık sisteminin zayıflamasını hızlandırır (Kahn ve Walker 1998). 

HIV enfeksiyonunun erken döneminde, duyarlı CD4+ T hücre popülasyonunun 

genişliği nedeniyle viral replikasyon hızla artar ve plazmadaki HIV RNA seviyesi yükseliş 

gösterir. Bu aşamada immün sistem herhangi bir etkili tepki oluşturamaz ve CD4+ T 

lenfosit hücre sayısı azalır. Ancak enfeksiyona özgü sitotoksik CD8+ T hücreleri, HIV’e 

karşı spesifik bir bağışıklık yanıtı geliştirerek vireminin zirve yaptığı seviyeden düşüşüne 

neden olur. Akut enfeksiyon dönemini takiben bağışıklık sistemi başlangıçtaki güçlü 

tepkisinden sonra zayıflar. HIV replikasyonu ve yayılımı kronik bir sürece girer (Cadogan 

ve Dalgleish 2008). 

2.1.3.4. Genetik Çeşitlenme ve Mutagenez 

HIV’in genetik çeşitlenmesi, virüsün patogenezindeki en kritik unsurlardan biridir. 

Viral çeşitlenme, enfeksiyonun şiddetini, bağışıklık sisteminin yanıtını ve ART’ ye verilen 

cevabı etkiler. HIV’in genetik çeşitlenmesinin en önemli nedeni, viral ters transkriptaz 

enziminde meydana gelen mutasyonlardır. HIV-1’in ters transkriptaz enzimi, hücresel 

DNA polimerazlarına kıyasla 100 ila 1000 kat daha yüksek hata oranına sahiptir. Bu 

hatalar viral genoma eklenir ve virüsün antijenik çeşitliliğini artırarak ART 

başarısızlıklarına yol açabilir (Das ve Arnold 2013). 

Viral çeşitlenme yalnızca mutasyonlarla sınırlı değildir; rekombinasyon hataları, 

konak kısıtlama faktörleri ve deoksinükleozid trifosfatların tükenmesi gibi ek 

mekanizmalar da bu süreci destekler. Bu süreçler, ART tedavisinin etkinliğini azaltarak 

dirençli viral türlerin gelişimine neden olabilir (Iyidogan ve Anderson 2014). 
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2.1.4. Klinik 

HIV enfeksiyonu, bağışıklık sisteminin ilerleyici ve geri dönüşümsüz bir şekilde 

zayıflamasına yol açan kronik bir hastalık olup klinik seyri belirli evrelere ayrılmaktadır. 

Hastalık, bireyden bireye farklılık göstermekle birlikte, tipik olarak akut HIV enfeksiyonu, 

kronik veya asemptomatik dönem ve AIDS olmak üzere üç ana evrede incelenmektedir. 

Bu evrelerin belirlenmesi, hastalığın prognozunun değerlendirilmesi ve uygun tedavi 

stratejilerinin belirlenmesi açısından kritik öneme sahiptir (The Stages of HIV Infection, 

2023). 

2.1.4.2 Kronik (Asemptomatik) HIV Enfeksiyonu 

Akut enfeksiyon sonrası vücut, belirli bir immün yanıt geliştirerek 

serokonversiyonla viral replikasyonu kısmen kontrol altına alır. Bu dönemde hastalar uzun 

yıllar boyunca herhangi bir belirti göstermeyebilir. Ancak virüs, CD4+ T hücrelerini 

enfekte etmeye ve bağışıklık sistemini yavaş yavaş zayıflatmaya devam eder. ART 

uygulanmadığında, kronik dönem genellikle ortalama 8-10 yıl sürebilir (Sabin ve 

Lundgren 2013, Poorolajal ve ark 2016). CD4+ T hücre sayısı zamanla azaldıkça, immün 

sistemin baskılanmasıyla ilişkili fırsatçı enfeksiyonlar ve HIV ile ilişkili klinik sendromlar 

ortaya çıkabilir (Şekil 2.2.).  

2.1.4.3 AIDS 

AIDS, HIV enfeksiyonunun en ileri evresidir ve ciddi immün yetmezlik nedeniyle 

fırsatçı enfeksiyonların, malignitelerin ve diğer komplikasyonların geliştiği bir dönemdir. 

Tanı kriterleri arasında CD4+ T hücre sayısının 200 hücre/mm³’ün altına düşmesi veya 

AIDS ile ilişkili tanımlayıcı hastalıklardan birinin varlığı yer almaktadır. Bu aşamada, 

hastalar genellikle tüberküloz, Pneumocystis jirovecii pnömonisi, kandidiyazis, 

toksoplazmoz, sitomegalovirüs retiniti gibi fırsatçı enfeksiyonlara veya Kaposi sarkomu 

gibi HIV ile ilişkili malignitelere yatkın hale gelirler (Swinkels ve ark 2025). Tedavi 

edilmediğinde, AIDS evresine ulaşan bireylerin neredeyse yarısı 2 yıl içinde ölecektir 

(Sabin ve Lundgren 2013, Poorolajal ve ark 2016). Ancak erken tanı ve etkili antiretroviral 

tedavi ile hastalığın bu aşamaya ilerlemesi büyük ölçüde önlenebilmektedir. 
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2.1.4.4 Evreleme Sistemleri 

Amerika Birleşik Devletleri Ulusal Sağlık Enstitüleri (NIH), HIV enfeksiyonunun 

klinik seyrini primer HIV enfeksiyonu, kronik veya asemptomatik HIV enfeksiyonu ve 

AIDS olmak üzere üç ana evrede sınıflandırmaktadır. Bu sınıflandırma, hastalığın doğal 

progresyonunu anlamak ve klinik yönetimi yönlendirmek açısından önemli bir çerçeve 

sunmaktadır. Bununla birlikte CDC, HIV gözetimi için CD4+ T lenfosit sayısı ve AIDS’i 

tanımlayan fırsatçı enfeksiyonlar temelinde bir evreleme sistemi kullanmaktadır. Dünya 

Sağlık Örgütü (DSÖ) ise CD4+ testlerinin sınırlı olduğu veya hiç bulunmadığı bölgelerde, 

klinik bulgulara dayalı bir evreleme sistemi geliştirmiştir. Bu farklı evreleme sistemleri, 

HIV enfeksiyonunun tanı, izlem ve tedavi süreçlerinde küresel ölçekte uyumlu bir 

yaklaşım sağlanmasına katkıda bulunmaktadır. 

 

Şekil 2.2 Tedavisiz HIV Enfeksiyonunun Seyri (Fauci ve Desrosiers 1997) 

 

Antiretroviral tedavi almamalarına rağmen, CD4 T lenfosit sayıları uzun süre 

korunan ve fırsatçı enfeksiyonlara karşı bağışıklıkları görece güçlü kalan grup uzun dönem 

ilerleme göstermeyenler olarak adlandırılır. Ancak zamanla CD4 T hücre sayısında azalma 

olabilir ve AIDS aşamasına geçiş görülebilir. 
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HIV taşıdıkları halde virüsü baskı altında tutabilen, plazmalarında HIV RNA 

düzeyi tespit edilemeyecek kadar düşük olan ve bağışıklık sistemleri güçlü bir şekilde 

çalışmaya devam eden grup ise elit kontrol sağlayanlardır. Bu durumun genetik ve 

immünolojik mekanizmalarla ilişkili olduğu düşünülmektedir (Gökengin ve ark 2024). 

2.1.5. Tanı 

HIV enfeksiyonunun erken tanısı; tedaviye zamanında başlanması, hastalık 

progresyonunun önlenmesi ve bulaş riskinin azaltılması açısından hayati öneme sahiptir. 

Gelişmiş ülkelerde HIV tanılarının yaklaşık %21 ila %45’i enfeksiyonun ileri evresinde 

konulmaktadır (Gbadamosi ve ark 2022). Türkiye’de yapılan bazı çalışmalar da benzer 

oranlarda geç tanı vakalarının olduğunu göstermektedir (Erdinc ve ark 2020, Kepenek Kurt 

ve ark 2020). Geç tanı, ART’ nin erken dönemde başlanmasını engelleyerek; bağışıklık 

sisteminin daha fazla hasar görmesine, viral yükün baskılanamamasına ve sağlık hizmeti 

maliyetlerinin artmasına neden olmaktadır. 

 HIV tanısı, klinik bulguların yanı sıra laboratuvar testleriyle doğrulanır. Tanı 

algoritmaları genellikle tarama ve doğrulama testlerini içeren iki aşamalı bir yaklaşım izler.  

Tarama testlerinde yüksek duyarlılık, doğrulama testlerinde ise yüksek özgüllük beklenir. 

HIV taramasında en yaygın olarak ELISA (Enzyme-Linked Immunosorbent Assay) testleri 

kullanılmaktadır. Tarama testleri pozitif sonuç verdiğinde, doğrulama amacıyla Western 

Blot, Line-immunoassay (LIA), indirekt immünfloresan antikor (IFA) testi ve HIV-1/2 

antikor ayırt edici hızlı doğrulama testleri gibi antikor tespitine yönelik yöntemler tercih 

edilir. Günümüzde ülkemizde HIV-1/2 antikor ayırt edici hızlı doğrulama testleri için 

Geenius™ HIV 1/2 Supplemental System kullanılmaktadır. Aşağıdaki şekilde HIV 

enfeksiyonunun dönemlerine bağlı olarak uygulanabilecek tanı yöntemleri sunulmaktadır 

(Şekil 2.3.). 
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Şekil 2.3. HIV enfeksiyonunun seyrinde saptanabilen virolojik göstergeler 

(CDC 2014) 

Ülkemizdeki ulusal HIV tanı algoritması, DSÖ ve diğer uluslararası kılavuzların 

önerileri doğrultusunda şekillendirilmiştir ve 2018 yılında güncellenmiştir (Sağlık 

Bakanlığı 2019). HIV enfeksiyonu şüphesi olan bireylerde ilk aşamada dördüncü nesil 

ELISA yöntemi ile çalışılan HIV-1/HIV-2 Antijen/Antikor testleri uygulanır (Şekil 2.4.). 

Bu testler HIV-1 ve HIV-2 antikorları ile p24 antijenini tespit ederek enfeksiyonun erken 

tanısına olanak tanır. Dördüncü nesil ELISA testinde hastalardan reaktif sonuç elde 

edilmesi durumunda, aynı test kiti kullanılarak ve daha önce test edilen örneklerden en az 

biri aynı olacak şekilde, ELISA testi iki kez daha tekrarlanmalıdır. Eğer yapılan toplam üç 

testin en az ikisi reaktif bulunursa, örnek soğuk zincir kurallarına uygun şekilde doğrulama 

testlerinin gerçekleştirileceği referans laboratuvarına gönderilmelidir. Bu süreç, yanlış 

pozitif sonuçların önlenmesi ve tanının kesinleştirilmesi amacıyla uygulanmaktadır. 

Dördüncü nesil ELISA testi non-reaktif sonuçlanan hastalar HIV negatif olarak kabul 

edilir. Ancak yakın zamanda riskli temas öyküsü veya akut HIV enfeksiyonu ile ilişkili 

bulgu ve belirtiler varsa HIV-1 RNA çalışılır veya ELISA testi 4-6 hafta sonra tekrarlanır.  

HIV-1 RNA pozitif gelen hastalar “HIV-1 pozitif”, negatif ise “HIV-1 negatif” olarak 

raporlandırılır. HIV-1 RNA negatif gelen hastalarda ise HIV-2 şüphesi varsa HIV-2 RNA 

araştırılır. 
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HIV-1/2 antikor ayırt edici hızlı doğrulama sonucu pozitif gelen hastaların HIV 

enfeksiyonu kesinleşir. Negatif veya belirsiz sonuç gelen hastalara akut enfeksiyon ihtimali 

göz önünde bulundurularak HIV RNA testi uygulanmalıdır (Şekil 2.5.). 
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Şekil 2.4. HIV enfeksiyonlarının taramasına yönelik ulusal algoritması (Sağlık 

Bakanlığı 2019) 
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Şekil 2.5. HIV enfeksiyonlarının doğrulanmasına yönelik ulusal algoritma 

(Sağlık Bakanlığı 2019) 

2.1.6. Tedavi 

HIV enfeksiyonunun tedavisinde temel amaç, viral replikasyonu baskılamak, 

bağışıklık sistemini korumak ve fırsatçı enfeksiyonları önlemektir. Günümüzde, HIV 

enfeksiyonu tamamen eradike edilemese de ART sayesinde hastaların yaşam süresi ve 

kalitesi belirgin şekilde artırılmıştır (Sağlık Bakanlığı 2019). 

HIV tedavisinde erken tanı ve tedaviye hızlı başlanması, mortalite ve morbiditeyi 

azaltmada kritik öneme sahiptir. DSÖ 2016 rehberinde, HIV tanısı konan tüm bireylerde 

CD4 hücre sayısından bağımsız olarak ART başlanması önerilmektedir. Günümüzde 

kullanılan güçlü ve iyi tolere edilen ART rejimleri, HIV enfeksiyonunu kontrol altına 
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almakta ve bulaş riskini en aza indirmektedir. Tedaviye uyum, direnç gelişiminin 

önlenmesi ve düzenli takip ile optimal tedavi başarısı sağlanmaktadır. 

HIV tedavisinin temelini, ART oluşturmaktadır. ART, HIV’in replikasyonunu 

inhibe ederek bağışıklık sisteminin korunmasını sağlar ve bulaştırıcılığı azaltır. Aynı 

zamanda, CD4 T lenfosit sayısını artırarak bağışıklık sisteminin güçlenmesine katkıda 

bulunur. Bu tedavi, fırsatçı enfeksiyonların ve HIV ile ilişkili komplikasyonların gelişme 

riskini düşürerek hastalığın seyrini iyileştirir (Kemnic ve Gulick 2022). Sonuç olarak HIV 

ile yaşayan bireylerin yaşam süresini uzatırken yaşam kalitesini de belirgin şekilde artırır.  

HIV tedavisinde kullanılan antiretroviral ilaçlar, etki mekanizmalarına göre çeşitli gruplara 

ayrılmaktadır (Tablo 2.1.) (Zöğ Yavuz MÇ 2023 ).  

Tablo 2.1. HIV tedavisinde geçmişten günümüze kullanılan ilaçlar  (Zöğ Yavuz MÇ 

2023) 

NRTI NNRTI PI 

Tenofovir disoproksil fumarat 

(TDF) 

Tenofovir alafenamid (TAF) 

Abakavir (ABC) 

Lamivudin (3TC) 

Emtrisitabin (FTC) 

Zidovudin (AZT) 

Didanozin (ddI) 

Stavudin (d4T) 

Zalsitabin (ddC) 

Efavirenz (EFV) 

Nevirapin (NVP) 

Rilpivirin (RPV) 

Delavirdin (DLV) 

Etravirin (ETR) 

Doravirin (DOR) 

Darunavir (DRV) 

Atazanavir (ATV) 

Lopinavir (LPV) 

Ritonavir (RTV) 

Tipranavir (TPV) 

İndinavir (IDV) 

Sakinavir (SQV) 

Amprenavir (APV) 

Fosamprenavir (FPV) 

Nelfinavir (NFV) 
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Tablo 2.1. HIV tedavisinde geçmişten günümüze kullanılan ilaçlar (Devamı) 

INSTI CCR5 İnhibitörü Füzyon İnhibitörü 

Raltegravir (RAL) 

Dolutegravir (DTG) 

Elvitegravir (EVG) 

Biktegravir (BIC) 

Cabotegravir (CAB) 

Maravirok (MVC)       Enfuvirtid (T20) 

CCR5: C-C Chemokine Receptor Type 5, INSTI: İntegraz İnhibitörü, NNRTI: 

Nükleozid Revers Transkriptaz İnhibitörü, NRTI: Non-Nükleozid Revers Transkriptaz 

İnhibitörü, PI: Proteaz İnhibitörü, T20: Enfuvirtid  

Daha önce ART kullanmamış bireylerde, başlangıç tedavi rejimi genellikle bir veya 

iki nükleozid revers transkriptaz inhibitörü (NRTI) içeren bir omurgaya, integraz inhibitörü 

(INSTI), proteaz inhibitörü (PI), non-nükleozid revers transkriptaz inhibitörü (NNRTI) 

sınıfından bir ajan eklenerek oluşturulmaktadır. Önerilen NRTI kombinasyonları arasında 

abakavir/lamivudin (ABC/3TC) veya tenofovir (TDF veya TAF) ile emtrisitabin (FTC) yer 

almaktadır. Son yıllarda yapılan çalışmalar doğrultusunda, ART’ye yeni başlayacak 

bireyler için dolutegravir/lamivudin (DTG/3TC) ikili rejimi, etkinlik ve güvenilirlik 

açısından önerilen ilk basamak tedavi seçenekleri arasında kabul edilmektedir (Gökengin 

ve ark 2024).  

 

 

 

 

 

 



 

18 

 

 

 

2.2. KEMİK HOMEOSTAZI 

Kemik, hücre dışı bir matristen ve kemik hücrelerinden (osteositler) oluşur. Kemik 

homeostazı, kemik dokusunun sürekli yenilenmesini sağlayan dinamik bir süreçtir. Bu 

süreç, osteoblastlar ve osteoklastlar arasındaki dengeli etkileşimle düzenlenir. Kemik 

metabolizması hem mekanik stres hem de hormonal ve sitokin aracılı sinyaller tarafından 

kontrol edilir. Kemik dokusu, vücudun mineral deposu olarak işlev görürken, aynı 

zamanda hematopoetik kök hücreler için bir niş görevi üstlenir (Clarke 2008, Dallas ve ark 

2013, İnsal ve Pişkin 2017). 

Kemik yapımı, osteoblastlar tarafından gerçekleştirilir. Osteoblastlar, kemik 

matriksinin sentezinden ve mineralizasyonundan sorumludur. Bu hücreler, kollajen ve 

diğer matriks proteinlerini sentezleyerek osteoid oluşturur. Daha sonra kalsiyum ve fosfat 

mineralleri osteoid üzerine birikerek kemik dokusunu sertleştirir (Caetano-Lopes ve ark 

2017, Kim ve ark 2020, Šromová ve ark 2023). 

Kemik yıkımı osteoklastlar tarafından gerçekleştirilir. Osteoklastlar, asit ve 

proteazlar salgılayarak kemik matriksini parçalar. Bu süreç kemik dokusunun yeniden 

şekillenmesi ve mineral homeostazının sağlanması için gereklidir. Ancak osteoklast 

aktivitesinin aşırı artması, kemik kaybına ve osteoporoz gibi hastalıklara yol açabilir 

(Henriksen ve ark 2006, Kim ve ark 2020). 

2.2.1. Kemik Metabolizmasını Düzenleyen Faktörler 

Kemik metabolizması birçok faktör tarafından düzenlenen vücudun dinamik bir 

sürecidir. Kemik dokusu sürekli bir yenilenme ve yeniden şekillenme süreci içindedir. Bu 

süreç osteoblastlar ve osteoklastlar arasındaki dengeli etkileşimle gerçekleşir. Kemik 

metabolizmasını düzenleyen faktörler arasında hormonlar, sitokinler, mekanik stres, 

beslenme ve genetik faktörler öne çıkar (Wawrzyniak ve Balawender 2022). 
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Hormonlar, kemik metabolizmasının düzenlenmesinde merkezi bir rol oynar. 

Paratiroid hormonu (PTH), kemik rezorpsiyonunu uyararak kalsiyumun kana salınmasını 

sağlar. PTH'nin katabolik işlevi esas olarak OPG-RANKL-RANK yoluyla osteoklastlar 

üzerinde etki ederek dolaylı olarak gerçekleştirilir (Liu ve ark 2016). D vitamini, kalsiyum 

ve fosfat emilimini artırarak kemik mineralizasyonunu destekler (Zhou ve ark 2021). 

Östrojen ve testosteron gibi seks hormonları ise kemik yapımını artırır ve kemik yıkımını 

baskılar. Özellikle postmenopozal östrojen eksikliği, östrojenin osteoklast apoptozunu 

östrojen reseptörleri aracılığıyla indüklemesi ve RANKL ile sklerostin gibi inflamatuar 

mediyatörler üzerinden kemik koruyucu etkisini sürdürmesi mekanizmalarının bozulması 

sonucunda osteoporoz gelişimine neden olmaktadır (Novack 2007, Kondoh ve ark 2014, 

Streicher ve ark 2017, Hayashi ve ark 2019). 

RANK/RANKL/OPG sistemi, kemik metabolizmasının düzenlenmesinde kritik bir 

mekanizmadır. RANKL, osteoklast öncüllerinin olgunlaşmasını ve aktivasyonunu 

sağlayarak kemik yıkımını uyarır. OPG ise RANKL'in inhibitörüdür ve RANKL'in 

osteoklastlar üzerindeki etkisini engelleyerek kemik rezorpsiyonunu baskılar. 

RANKL/OPG oranı, kemik yapımı ve yıkımı arasındaki dengenin korunmasında 

belirleyicidir. Bu sistemdeki bozulmalar osteoporoz gibi kemik hastalıklarına yol açabilir 

(Kiechl 2006, Zhang ve ark 2022). 

Mekanik stres ve fiziksel aktivite, kemik metabolizmasını önemli ölçüde etkiler. 

Kemik dokusu, üzerine uygulanan mekanik yüklere yanıt olarak kendini güçlendirir. 

Düzenli egzersiz, özellikle yük taşıyıcı aktiviteler, kemik yapımını uyararak KMY’yi 

artırır. Hareketsizlik ise kemik kaybını hızlandırabilir (Chang ve ark 2022). 

Beslenme, kemik sağlığı için vazgeçilmezdir. Kalsiyum ve fosfat, kemik 

mineralizasyonu için temel yapı taşlarıdır. D vitamini kalsiyum emilimini artırarak kemik 

sağlığını destekler. Yetersiz beslenme kemik metabolizmasını olumsuz etkileyerek 

osteoporoz riskini artırır (Kueper ve ark 2015). 

Genetik faktörler, KMY ve kemik yapısı üzerinde önemli bir etkiye sahiptir. Aile 

öyküsünde osteoporoz bulunan bireylerde kemik hastalıklarına yatkınlık daha yüksektir. 
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Ayrıca LRP5 gibi kemik metabolizmasıyla ilişkili genlerdeki mutasyonlar kemik kütlesini 

etkileyebilir (Stürznickel ve ark 2021). 

2.2.3. Osteoporoz ve Kemik Metabolizmasının Değerlendirilmesi 

Osteoporoz, düşük kemik kütlesi ve kemik dokusunun mikroyapısal bozulması ile 

karakterize artmış kırık riski ile ilişkili sistemik bir iskelet hastalığıdır (Cosman F ve ark 

2014). Dünya genelinde yaşam süresinin uzaması ve yaşlı nüfusun artmasıyla birlikte, 

giderek daha önemli bir halk sağlığı sorunu haline gelmiştir.  

Dünya genelinde 200 milyondan fazla insan osteoporozdan etkilenmekte olup 

hastalığın görülme sıklığı yaşla birlikte artmaktadır. Özellikle 80 yaş üstü bireylerin 

%70’inden fazlasında osteoporoz tespit edilmektedir. Kadınlarda erkeklere kıyasla daha 

yaygın görülen bu hastalık, gelişmiş ülkelerde erkeklerin %2 ila %8’ini, kadınların ise %9 

ila %38’ini etkilemektedir. Osteoporoz, küresel çapta her yıl yaklaşık 9 milyon kırığa yol 

açarak ciddi bir halk sağlığı sorunu oluşturmaktadır (Khadka ve ark 2018, Rachner ve ark 

2019, Prince ve ark 2019). 

Türkiye’de yaşlanan nüfus, osteoporozu giderek daha önemli bir sağlık problemi 

haline getirmektedir. 2010 yılında gerçekleştirilen FRAKTÜRK çalışmasında, 50 yaş ve 

üzerindeki bireylerin %50’sinde osteopeni ve %25’inde osteoporoz tespit edilmiştir. 2010 

yılında Türkiye’de 50 yaş üzerindeki bireylerde yıllık kalça kırığı insidansının yaklaşık 

24.000 olduğu ve bu vakaların %73’ünün kadınlarda görüldüğü, özellikle 75 yaş sonrası 

dönemde arttığı belirlenmiştir (Tuzun ve ark 2012).  

Bu yüksek prevalans ve kırık sıklığı, osteoporozun temelinde yatan biyolojik 

mekanizmalarla doğrudan ilişkilidir. Hastalık, kemik rezorpsiyonu ile kemik yeniden 

şekillenmesi arasındaki dengenin bozulması sonucu iskelet kütlesinin azalmasıyla 

karakterizedir. Çoğu bireyde kemik kütlesi üçüncü dekatta zirveye ulaşır ve bu noktadan 

sonra kemik rezorpsiyonu, kemik oluşum hızını aşmaya başlar. Normal bir kemik kütlesi 

zirvesine ulaşılamaması veya kemik kaybının hızlanması durumunda, osteoporoz gelişme 

riski önemli ölçüde artar (Varacallo ve Fox 2014, Rosen 2020). 
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Osteoporoz tanısında kapsamlı bir değerlendirme yaklaşımı benimsenmelidir. Bu 

kapsamda detaylı anamnez ve fizik muayenenin yanı sıra kemik yoğunluğu ölçümü, 

vertebra görüntülemesi ve kırık risk değerlendirmesi önemli bileşenlerdir (Osteoporoz ve 

Metabolik Kemik Hastalıkları Tanı ve Tedavi Kılavuzu 2021).   

Dual enerji X-ray absorpsiyometri (DEXA), KMY değerlendirilmesinde en yaygın 

kullanılan ve klinik pratikte en çok tercih edilen, altın standart olarak kabul edilen 

yöntemdir. Klinik olarak önemli kemik bölgeleri hakkında ayrıntılı bilgi sağlamaktadır 

(Jain ve Vokes 2017, Link ve Kazakia 2020). Bu yöntemin avantajları arasında kullanım 

kolaylığı, düşük radyasyon maruziyeti ve yüksek doğruluk oranı bulunmaktadır. Ancak 

ölçüm sırasında çekim tekniği ve cihaz kalibrasyonuna bağlı hatalar oluşabilmektedir. 

DEXA ile KMY, alansal olarak ölçülerek her santimetrekareye düşen mineral miktarı gram 

cinsinden ifade edilmektedir (g/cm²) (Osteoporoz ve Metabolik Kemik Hastalıkları Tanı ve 

Tedavi Kılavuzu 2021)). 

DEXA sonuçlarının osteoporoz açısından değerlendirilmesinde doğrudan KMY 

değeri yerine T ve Z skorları esas alınmaktadır. T skoru, bireyin KMY değerinin, aynı 

cinsiyetteki sağlıklı genç yetişkinlerin ortalama KMY değeri ile karşılaştırılması sonucu 

kaç standart sapma farklı olduğunu gösterir. Bu skor özellikle postmenopozal kadınlar ve 

50 yaş üzerindeki erkeklerde osteoporoz tanısı koymak için kullanılmaktadır. Öte yandan Z 

skoru bireyin KMY değerinin, aynı yaş ve cinsiyetteki bireylerin ortalama KMY değeri ile 

kıyaslanarak kaç standart sapma farklı olduğunu ifade eder. Premenopozal kadınlar ve 50 

yaş altındaki erkeklerde osteoporoz değerlendirmesi için Z skoru tercih edilir. Z skoru -2 

standart sapma veya daha düşükse bireyin kemik kütlesinin yaşına göre beklenenden düşük 

olduğu, -2 standart sapmanın üzerindeki değerlerde ise kemik kütlesinin yaşa uygun 

olduğu kabul edilir. DSÖ'nün 2014’teki osteoporoz tanımına ilişkin kriterler, kemik 

yoğunluğu ölçüm sonuçlarına dayalı olarak belirlenmiş olup, bu kriterler Tablo 2.2'de 

özetlenmiştir. 
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Tablo 2.2. DSÖ'nün DEXA ile KMY Ölçülen Hastaların Osteoporoz Sınıflandırılması  

Sınıflama Kemik Mineral Yoğunluğu T Skoru 

Normal Genç-erişkin referans nüfus ortalamasının 

1 SD altında ya da üzerinde olmak 

-1 ve üzeri 

Düşük Kemik Kütlesi 

(Osteopeni) 

Genç-erişkin referans nüfus ortalamasının 

1,0 ve 2,5 SD altında olmak 

-1 ile -2,5 arası 

Osteoporoz Genç-erişkin referans nüfus ortalamasının 

2,5 SD ya da daha fazla altında olmak 

-2,5 ya da daha 

düşük 

Ciddi ya da Yerleşmiş 

Osteoporoz 

Genç-erişkin referans nüfus ortalamasının 

2,5 SD ya da daha fazla altında olmak ve 

eşlik eden frajilite kırığı 

-2,5 ya da daha 

düşük ve bir ya 

da daha çok kırık 

 

2.2.4. HIV Enfeksiyonunun Kemik Metabolizması Üzerindeki Etkileri 

HIV enfeksiyonu, bağışıklık sistemini hedef alan ve kronik inflamasyona yol açan 

viral bir hastalıktır (Mu ve ark 2024). Bu enfeksiyon sadece immün sistemi etkilemekle 

kalmaz, aynı zamanda kemik metabolizması üzerinde de önemli etkilere sahiptir. HIV ile 

yaşayan bireylerde kemik yoğunluğunda azalma, osteopeni ve osteoporoz sıklığı artmıştır. 

Bu durum hem virüsün doğrudan etkileri hem de ART’lerin yan etkileriyle ilişkilidir. 

Ayrıca kronik inflamasyon, hormonal değişiklikler ve yaşam tarzı faktörleri de kemik 

sağlığını olumsuz etkileyebilir (Schinas ve ark 2024).  

HIV enfeksiyonu kemik metabolizmasını doğrudan etkileyebilir. Virüs, 

osteoblastlar ve osteoklastlar üzerinde toksik etkilere sahiptir. Osteoblastların 

fonksiyonunu baskılayarak kemik yapımını azaltırken, osteoklast aktivitesini artırarak 
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kemik yıkımını hızlandırır. Bu durum kemik kütlesinde azalmaya ve osteoporoz riskinin 

artmasına yol açar (Olali ve ark 2022). 

HIV ayrıca kemik metabolizmasını düzenleyen RANK/RANKL/OPG sistemini de 

etkiler (Şekil 2.6.). HIV enfeksiyonu sırasında, proinflamatuar sitokinlerin (TNF-α, IL-6) 

artışı, RANKL ekspresyonunu artırır. Aynı zamanda OPG düzeylerini azaltarak 

RANKL/OPG oranını yükseltir. Bu durum osteoklast aktivitesini artırarak kemik kaybını 

hızlandırır. RANKL/OPG dengesindeki bozulma, HIV ile yaşayan bireylerde kemik 

kaybının temel nedenlerinden biridir (Kelesidis ve ark 2014). Aynı zamanda oluşan kronik 

inflamatuar durum da kemik metabolizmasını olumsuz etkileyerek osteoblast fonksiyonunu 

baskılayarak kemik yapımını azaltırken, osteoklast aktivasyonunu artırarak kemik yıkımını 

hızlandırır (Lerma-Chippirraz ve ark 2019).  

 

Şekil 2.6. HIV'in neden olduğu kemik kaybında immün sistem temelli 

mekanizması (Titanji ve ark 2014) 
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ART’ler, HIV ile yaşayan bireylerin yaşam süresini uzatmış olsa da kemik 

metabolizması üzerinde olumsuz etkileri olabilir. Özellikle tenofovir disoproksil fumarat 

(TDF) içeren rejimler, KMY’de azalma ile ilişkilendirilmiştir. TDF, renal tübüler 

disfonksiyona neden olarak fosfat kaybına ve sekonder hiperparatiroidizme yol açabilir. Bu 

durum kemik rezorpsiyonunu artırarak osteoporoz riskini yükseltir (Schinas ve ark 2024). 

Proteaz inhibitörleri ve nükleozid reverse transkriptaz inhibitörleri gibi diğer ART sınıfları 

da kemik kaybıyla bağlantılıdır (Stellbrink ve ark 2010, Han ve ark 2020). 

Kısa vadede ART başlangıcında özellikle ilk iki yılda %2 ila %6 arasında değişen 

belirgin bir KMY kaybı görülür ancak bu kayıp zamanla stabilize olur (Hoy ve ark 2017). 

Bu durum immunrestorasyonla ilişkilendirilmiştir. AIDS Klinik Araştırmalar Grubu 

tarafından yürütülen bir çalışmada ART başlatılmasının ardından görülen kısa vadeli 

yüksek kırık riskinin, spesifik antiretroviral ilaçlardan ziyade sigara kullanımı ve 

glukokortikoid tedavisi gibi ek risk faktörleri ile ilişkili olabileceği öne sürülmüştür. Bu 

nedenle ART’nin başlangıcını takip eden erken dönem, KMY’deki kaybı en aza indirmek 

ve ilerleyen süreçte kırık riskini azaltmak için kritik bir müdahale fırsatı sunmaktadır. Bu 

dönemde özellikle değiştirilebilir risk faktörlerinin belirlenmesi ve yönetilmesi, uzun 

vadeli kemik sağlığının korunması açısından önemli bir strateji olarak öne çıkmaktadır 

(Yin ve ark 2012). 

Uzun vadede tedavi gören ve görmeyen bireyler arasında KMY seviyeleri zamanla 

birleşme eğiliminde olsa da uzun süreli ART kullanımı osteopeni, osteoporoz ve kırık 

riskini artırabilir. Yaş, fiziksel aktivite düzeyi ve ART'nin bileşimi gibi faktörler kemik 

sağlığını etkileyen temel unsurlardır. Uzun süreli ART'nin kemik mikro yapısında 

bozulmalara neden olduğu, özellikle ileri yaşta HIV pozitif bireylerde kemik kalitesinin 

azaldığı gösterilmiştir. CD4+ hücre sayısının kemik sağlığı üzerindeki uzun vadeli etkileri 

belirsizliğini korurken, düşük CD4 seviyeleri ile artan kırık riski arasında olası bir ilişki 

bulunmuştur. Bu nedenle ART yönetiminde kemik sağlığını korumaya yönelik dikkatli 

izleme ve müdahaleler kritik öneme sahiptir (Schinas ve ark 2024). 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

3.1 Çalışma Şekli 

Çalışmaya Ekim 2023 ile Ocak 2025 tarihleri arasında Necmettin Erbakan 

Üniversitesi Tıp Fakültesi Enfeksiyon Hastalıkları ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dalı 

Polikliniğine başvuran 18 yaş üstünde HIV/AIDS tanısı serolojik olarak doğrulanmış olan 

gönüllü 80 hasta alınmıştır. 18 yaş altında olanlar, HIV ilişkili malignitesi olanlar, 

hamileler, emzirenler, aktif enfeksiyonu olanlar ve osteoporoz için aktif tedavi alan 

hastalar çalışmaya dahil edilmemiştir. Çalışma öncesinde hastalara bilgi verilerek sözlü ve 

yazılı aydınlatılmış onam alınmıştır.  

Çalışmaya katılan hastalara ait sosyodemografik veriler, tıbbi geçmiş ve HIV 

hastalığına dair klinik özellikler ayrıntılı olarak kaydedilmiştir. Hastaların yaş, cinsiyet, 

vücut kitle indeksi (VKİ), sigara, alkol ve uyuşturucu kullanımı, egzersiz alışkanlığı ve 

menopoz durumu gibi sosyodemografik özellikleri değerlendirilmiştir. Ayrıca, eşlik eden 

hastalıklar, ek ilaç kullanımı, HIV'in bulaş yolu, HIV enfeksiyonu süresi, ART süresi, 

tedavi rejimi, daha önceki kırık öyküsü, ailedeki kırık öyküsü ve Hepatit B Virüs (HBV)/ 

Hepatit C Virüs (HCV) koenfeksiyonu gibi tıbbi geçmişe dair bilgiler de kaydedilmiştir. 

Hastaların VKİ, kilogram cinsinden vücut ağırlığının, metre cinsinden boy 

uzunluğunun karesine bölünmesiyle (kg/m²) hesaplanmıştır. DSÖ 2024 verilerine göre 

VKİ’ ne bireyler dört gruba ayrılmıştır: 

 VKİ <18,5 olanlar zayıf, 

 VKİ 18,5 – 24,9 olanlar normal kilolu, 

 VKİ 25 – 29,9 olanlar fazla kilolu, 

 VKİ ≥ 30 olanlar ise obez olarak değerlendirilmiştir. 

Hastaların laboratuvar parametrelerinde lökosit (4000-10000/uL), nötrofil (1500-

7300 /uL), lenfosit (800-5500/uL), nötrofil yüzdesi (%37-73), lenfosit yüzdesi (%20,5-

55,5), nötrofil/lenfosit oranı, hemoglobin (12,1-17,1 g/dL), trombosit (150-400 103/uL), 

eritrosit sedimantasyon hızı (ESH) (0-20 mm/h), CD4 T lenfosit sayısı (hücre/mm³), CD8 

T lenfosit sayısı (hücre/mm³) ve CD4/CD8 T lenfosit oranı, tanı anı ve başvuru anı HIV 

RNA (kopya/ml), üre (16,6-48,5 mg/dL), kreatinin (0,7-1,2 mg/dL), ürik asit (3,4-7 

mg/dL), sodyum (136-145 mmol/L), potasyum (3,5-5,1 mmol/L), kalsiyum (8,8-10,2 

mg/dL), fosfor (2,5-4,5 mg/dL), aspartat aminotransferaz (AST) (0-41 u/L), alanin 
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aminotransferaz (ALT) (0-40 u/L), laktat dehidrogenaz (LDH) (135-214 u/L), kreatinin 

fosfokinaz (CPK) (39-308 u/L), alkalen fosfataz (ALP) (40-129 u/L), albümin (35-52 g/L), 

lipit profili, C- reaktif protein (CRP) (0,1-5 mg/L), interlökin-6 (0-7 pg/mL), ferritin (30-

400 ug/mL), d-dimer (0-0,55 mg/L), D vitamini (30-100 ug/L), PTH (15-65 ng/L), 

RANKL (pg/ml) ve OPG (ng/ml) düzeyleri değerlendirilmiştir. D vitamini düzeyi 10 ug/L 

altında olması D vitamini eksikliği, 20 ug/L altında olması D vitamini yetersizliği olarak 

tanımlanmıştır. Çalışmamızda serum RANKL ve OPG düzeyleri ölçülmüş olmakla 

birlikte, bu moleküller için literatürde kabul görmüş mutlak bir referans aralığı 

bulunmamaktadır. Bu nedenle elde edilen değerler, grup karşılaştırmaları yoluyla 

yorumlanmıştır. 

Hastaların KMY ölçümleri, DEXA yöntemi kullanılarak OsteoSys, Primus cihazı 

ile gerçekleştirilmiştir. KMY değerlendirmesi için, hastaların femur boynu ve L1-4 lomber 

vertebra DEXA ölçümleri kaydedilmiştir. Elli yaş ve üzerindeki erkeklerde ve 

postmenopozal kadınlarda T skoru esas alınmış olup, T skoru -2,5 veya daha düşük olanlar 

osteoporoz, -1 ile -2,5 arasında olanlar osteopeni, -1 ve üzerinde olanlar ise normal olarak 

sınıflandırılmıştır. Elli yaşın altındaki erkekler ve premenopozal kadınlar için Z skoru 

kullanılmış, bu grupta Z skoru -2 veya daha düşük olan hastalar “kronolojik yaşa göre 

beklenenin altında kemik kütlesi” olarak değerlendirilirken, -2’nin üzerindeki değerler 

“kronolojik yaşa göre normal kemik kütlesi” olarak kabul edilmiştir. 

Hastaların serum örnekleri RANKL ve OPG çalışılması için sarı kapaklı jelli 

tüplere alınarak 3000 devirde 20 dakika boyunca santrifüjlenmiştir. Çalışma zamanına 

kadar sorumlu hekim tarafından -80 oC derin dondurucuda muhafaza edilmiştir. 

Çalışmada, serumda RANKL ve OPG düzeylerini belirlemek amacıyla Çin 

menşeili BT-LAB marka E-0620Hu ve E-1558Hu katalog numaralı ELISA kitleri 

kullanılmıştır. Tüm reaktifler, standart çözeltiler ve örnekler üretici firmanın talimatlarına 

uygun şekilde hazırlanıp oda sıcaklığına getirilmiştir. Analizler oda sıcaklığında 

gerçekleştirilmiştir. Analiz öncesinde gerekli mikrotitre plakaları hazırlanarak kullanılacak 

şeritler çerçevelere yerleştirilmiştir. Kullanılmayan şeritler 2-8°C'de muhafaza edilmiştir. 

Her bir standart kuyucuğuna 50 µL standart solüsyon eklenmiştir. Standart çözeltinin 

içerisinde biotinyalatlı antikor olduğundan kuyucuklara antikor eklenmemiştir. Örnek 

kuyucuklarına sırasıyla 40 µL serum örneği ve 10 µL özgül antikor (RANKL için anti-

RANKL antikoru, OPG için anti-OPG antikoru) eklenmiştir. Ardından örnek ve standart 
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kuyucuklarına 50 µL streptavidin-HRP (kontrol kuyucukları hariç) ilave edilmiştir. Plaka 

iyice karıştırılarak kapatılıp 37°C’de 60 dakika inkübe edilmiştir. İnkübasyon sonrasında 

plaka 5 kez yıkama tamponu ile yıkanmıştır. Her bir kuyucuğa 300 µL yıkama tamponu 

eklenip 30 saniye ile 1 dakika arasında bekletip ardından aspire edilerek temizlenmiştir. 

Yıkama işlemini takiben her kuyucuğa sırasıyla 50 µL Substrat Solüsyon A ve 50 µL 

Substrat Solüsyon B eklenmiştir. Plaka tekrar kapatılarak karanlık ortamda 37°C'de 10 

dakika inkübe edilmiştir. Ardından her kuyucuğa 50 µL Durdurma Solüsyonu eklendiğinde 

mavi renk anında sarıya dönüşmüştür. Optik dansite (OD) değerleri, durdurma 

solüsyonunun eklenmesini takiben 10 dakika içinde, 450 nm dalga boyuna ayarlanmış bir 

mikroplaka okuyucusu ile ölçülmüştür. Sonuçlar standart optik dansite eğrisi oluşturularak 

elde edilmiştir. 

          3.2 İstatistiksel Analiz 

Bu çalışmada istatistiksel analizler IBM SPSS Statistics for Windows, Version 26.0 

(IBM Corp., Armonk, NY, 2019) yazılımı kullanılarak gerçekleştirildi. Betimsel 

istatistikler kapsamında, sürekli değişkenler ortalama ± standart sapma veya ortanca (1.-

3.çeyreklik) şeklinde, kategorik değişkenler ise frekans (n) ve yüzde (%) olarak raporlandı. 

Gruplar arasındaki karşılaştırmalarda, normal dağılıma uygunluk Kolmogorov-

Smirnov veya Shapiro-Wilk testleri ile değerlendirildi. Normal dağılım gösteren 

değişkenler için Student’s t-testi ve ANOVA testi, normal dağılım göstermeyen 

değişkenler için Mann-Whitney U testi ve Kruskal-Wallis testi kullanıldı. 

Değişkenler arasındaki ilişkileri değerlendirmek için korelasyon analizi uygulandı. 

Normal dağılım gösteren sürekli değişkenler arasındaki doğrusal ilişkiyi belirlemek 

amacıyla Pearson korelasyon analizi uygulandı. Normal dağılım göstermeyen sürekli 

değişkenler veya sıralı veriler arasındaki ilişki ise Spearman korelasyon analizi ile 

değerlendirildi. Korelasyon katsayıları 0,00-0,19 ise çok zayıf, 0,20-0,39 ise zayıf, 0,40-

0,59 ise orta, 0,60-0,79 ise güçlü ve 0,80-1,00 ise çok güçlü ilişki olarak kabul edildi. 

İstatistiksel anlamlılık p<0,05 olarak belirlendi. 

3.3 Etik Kurul 
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            4.  BULGULAR 

4.1 Genel Özellikler 

Çalışmaya toplam 80 hasta dahil edildi. Hastaların 65’i (%81,3) erkek, 15’i (%18,8) 

kadın olup, yaşlarının ortanca değeri 37 (27-57,5) yıl olarak hesaplandı. Vücut kitle indeksi 

(VKİ) açısından değerlendirildiğinde, 3 hasta (%3,8) zayıf, 36 hasta (%45) normal kilolu, 

30 hasta (%37,5) fazla kilolu ve 11 hasta (%13,8) obez olarak saptanmışdı. Hastaların 

ortalama VKİ 25,3±4,3 olarak bulunmuşdu. 

Sigara kullanımı açısından değerlendirildiğinde 38 hastanın (%47,5) sigara içtiği 

belirlenmiş olup günlük tüketim miktarının ortanca değeri 20 (11-20) adet olarak tespit 

edilmişdi. Alkol kullanımı 15 hastada (%18,8) saptanırken, 1 hastanın (%1,3) uyuşturucu 

madde kullandığı belirlenmişdi. Ayrıca hastaların 10’u (%12,5) düzenli olarak egzersiz 

yaptığını bildirdi.  

Kadın hastalar arasında 7’sinin (%46,7) menopozda olduğu saptanmış ve menopoz 

süresinin ortanca değeri 5 (3-10) yıl olarak hesaplandı.  

HIV enfeksiyonunun bulaş yolları incelendiğinde 35 hastada (%43,8) heteroseksüel 

yolla, 15 hastada (%18,8) homoseksüel yolla, 2 hastada (%2,5) kan transfüzyonu yoluyla 

bulaştığı belirlenmiş olup, 28 hastada (%35) bulaş yolu bilinmemektedir (Tablo 4.1.). 

Hastaların HIV tanısı aldıktan sonraki hastalık süresinin ortanca değeri 24 (1-78) ay olarak 

hesaplandı. HIV tanısı konulduğunda 74 hasta (%92,5) ART’ye başlamış, 6 hasta (%7,5) 

tedaviye uyum sağlamayarak başlamamıştı. 

 

Tablo 4.1. Hastaların Sosyodemografik Özellikleri, Yaşam Tarzı Alışkanlıkları ve 

Bulaş Yolu 

Cinsiyet, n (%)   

Kadın 15 (18,8) 

Erkek 65 (81,3) 

Yaş (Yıl), Ortanca (1.-3.Çeyreklik) 37 (27-57,5) 
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Tablo 4.2. Hastaların Sosyodemografik Özellikleri, Yaşam Tarzı Alışkanlıkları ve 

Bulaş Yolu (Devamı) 

Beden Kitle İndeksi, Ortalama±Sd 25,3±4,3 

Sigara Kullananlar, n (%) 38 (%47,5) 

Alkol Kullananlar, n (%) 15 (%18,8) 

Uyuşturucu Kullananlar, n (%) 1 (%1,3) 

Egzersiz Yapanlar, n (%)  10 (%12,5) 

Kırık Öyküsü Olanlar, n (%) 19 (%23,8) 

Ailede Kırık Öyküsü Olanlar, n (%) 5 (%6,3) 

HIV Enfeksiyonu Süresi (Ay), Ortanca  

(1.-3.Çeyreklik) 

24 (1-78)  

HIV Bulaş Yolu  

Heteroseksüel 35 (%43,8) 

Homoseksüel 15 (%18,8) 

Kan Transfüzyonu 2 (%2,5) 

Bilinmeyen 28 (%35) 

 

              Ek hastalıklar değerlendirildiğinde 7 hastada (%8,8) diabetes mellitus, 7 hastada 

(%8,8) hipertansiyon, 4 hastada (%5) koroner arter hastalığı, 2 hastada (%2,5) epilepsi, 2 

hastada (%2,5) talasemi majör, 1 hastada (%1,3) hipotiroidi, 1 hastada (%1,3) Behçet 

hastalığı, 1 hastada (%1,3) romatoid artrit ve 1 hastada (%1,3) astım tespit edildi (Tablo 

4.2.). 59 hastada ek hastalık tespit edilmedi. Hastaların 4’ünde (%5) birden fazla ek 

hastalık tespit edildi. Hastaların özgeçmişlerinde, 19 hastada (%23,8) geçirilmiş kırık 

öyküsü, 5 hastada (%6,3) ise ailede kırık öyküsü olduğu tespit edildi.  

Tablo 4.3. Hastaların Ek Hastalıkları 

Ek Hastalıklar n (%) 

Diabetes Mellitus 7 (8,8) 

Hipertansiyon 7 (8,8) 

Koroner Arter Hastalığı 4 (5) 

Epilepsi 2 (2,5) 
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Tablo 4.4. Hastaların Ek Hastalıkları (Devamı) 

Ek Hastalıklar n (%) 

Talasemi Majör 2 (2,5) 

Hipotroidi 1 (1,3) 

Behçet 1 (1,3) 

Romatoid Artrit 1 (1,3) 

Astım 1 (1,3) 

 

            Hastaların mevcut ART rejimleri incelendiğinde, 66 hasta (%82,5) Tenofovir 

alefenamid (TAF)-Emstrisitabin (FTC)-Biktegravir (BİC), 4 hasta (%5) Tenofovir 

disoproksil fumarat (TDF)-FTC-Dolutegravir (DTG), 3 hasta (%3,8) Abakavir (ABC)-DTG-

Lamivudin (3TC), 2 hasta (%2,5) TDF-FTC- Darunavir/ritonavir (DRV/R), 2 hasta (%2,5) 

TDF-FTC-Elvitegravir (EVG)-  Kobisistat (COB), 1 hasta (%1,3) TDF-FTC-Raltegravir 

(RAL), 1 hasta (%1,3) TAF-FTC-EVG-COB ve 1 hasta (%1,3) DTG-3TC tedavisi aldığı 

belirlendi (Tablo 4.3.). ART süresinin ortanca değeri 23 ay (1-72,8) olarak hesaplandı. 

Tablo 4.5. Hastaların Mevcut Kullandığı ART Rejimleri 

İlaçlar n (%) 

TAF-FTC-BİC 66 (82,5) 

TDF-FTC-DTG 4 (5) 

ABC-DTG-3TC 3 (3,5) 

TDF-FTC-DRV/R 2 (2,5) 

TDF-FTC-EVG-COB, 2 (2,5) 

TDF-FTC-RAL 1 (1,3) 

TAF-FTC-EVG-COB 1 (1,3) 

DTG-3TC 1 (1,3) 

ABC: Abakavir BİC: Biktegravir COB: Kobisistat  

DRV/R: Darunavir/Ritonavir DTG: Dolutegravir EVG: 
Elvitegravir FTC: Emstrisitabin, RAL: Raltegravir, TAF: 

Tenofovir alefenamid, TDF: Tenofovir disoproksil fumarat, 
3TC: Lamivudin   
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Çalışmada, güncel tedavi rejiminden önce farklı antiretroviral tedavi (ART) 

kullanan 22 hastanın (%27,5) bulunduğu belirlendi. Önceki ART rejimleri incelendiğinde 4 

hastada (%5) TDF-FTC-DTG-COBİ, 4 hastada (%5) ABC-DTG-3TC, 3 hastada (%3,8) 

TDF-FTC-LPV, 3 hastada (%3,8) TDF-FTC-DRV-RTV, 3 hastada (%3,8) TAF-FTC-

DTG-COBİ, 2 hastada (%2,5) 3TC-ZDV-LPV, 1 hastada (%1,3) TDF-FTC-ELV, 1 

hastada (%1,3) TDF-FTC-DTG ve 1 hastada (%1,3) TAF-FTC-BİC kullanıldığı belirlendi. 

Hastaların ART dışında kullandıkları ek ilaçlar değerlendirildiğinde, 6 hasta (%7,5) 

anjiyotensin reseptör blokeri ve 6 hasta (%7,5) linagliptin kullanmaktaydı. Atorvastatin 

kullanan hasta sayısı 5 olup bu ilaç toplam hasta grubunun %6,3’ünü oluşturdu. 

Levetirasetam, asetilsalisilik asit ve sertralin kullanan hasta sayısı 3’er olup her biri toplam 

hasta grubunun %3,8’ini oluşturdu. Deferasiroks kullanan hasta sayısı 2 olup bu ilaç %2,5 

oranında kullanıldı. Sulfasalazin, adalimumab, pantoprazol, silastazol, gabapentin, 

bupropiyon, olanzapin, metoprolol ve insülin kullanan hasta sayısı ise birer kişi olup her 

biri toplam hasta grubunun %1,3’ünü oluşturdu. Hastaların 13’ünün (%16.5) birden fazla 

ilaç kullandığı görüldü. 

4.2 Laboratuvar Bulguları 

Çalışmamızda hastaların hematolojik ve biyokimyasal parametreleri detaylı olarak 

incelendi. 

Beyaz küre sayısı ortanca değeri 6910/uL (6005-8187/uL) olarak belirlendi. 

Lenfosit sayısı ortalama 2310±724,9/uL olup, lenfosit yüzdesi %33±9,8 olarak hesaplandı. 

Nötrofil sayısı ortanca 3800/uL (3120-4880/uL) olup, nötrofil yüzdesi ortalama 

%56,6±10,5 olarak belirlendi. Nötrofil/lenfosit oranı ise 1,7 (1,3-2,4) olarak hesaplandı. 

Hemoglobin değeri ortanca 15,2 g/dL (14,1-16,1 g/dL) olarak bulundu. Trombosit sayısı 

ortanca 253,5 (213,3-292) x10³/uL olarak ölçüldü (Tablo 4.4.).  

Tablo 4.6. Hastaların Hematolojik Parametreleri 

Parametre Ortalama±Sd veya Ortanca  

(1.-3.Çeyreklik) 

Normal Değerler 

Beyaz Küre 6910 (6005-8187) 4000-10000/uL 
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Tablo 4.7. Hastaların Hematolojik Parametreleri (Devamı) 

Parametre Ortalama±Sd veya Ortanca  

(1.-3.Çeyreklik) 

Normal Değerler 

Lenfosit 2310±724,9 800-5500/ uL 

Lenfosit yüzdesi 33±9,8 %20,5-55,5 

Nötrofil 3800 (3120-4880) 1500-7300 uL 

Nötrofil Yüzdesi 56,6±10,5 %37-73 

Nötrofil/Lenfosit 

Oranı 

1,7 (1,3-2,4)  

Hemoglobin 15,2 (14,1-16,1) 12,1-17,1 g/dL 

Trombosit              253,5 (213,3-292)                     150-400 103/uL 

 

           Hastaların elektrolit ve biyokimyasal parametreleri değerlendirildiğinde; sodyum 

seviyesi ortanca 139 mmol/L (138-140 mmol/L), potasyum seviyesi ortanca 4,3 mmol/L 

(4,1-4,5 mmol/L), kalsiyum seviyesi ortanca 9,5 mg/dL (9,3-9,7 mg/dL) olarak bulundu. 

Fosfor seviyesi ortalama 3,2±0,5 mg/dL olup üre seviyesi 27,2±7,3 mg/dL olarak tespit 

edildi. Kreatinin seviyesinin ortanca değeri 0,9 mg/dL (0,8-1 mg/dL) olup ürik asit seviyesi 

ortalama 5,3±1,3 mg/dL’dir. Albümin düzeyi ortanca 46,2 g/L (43,2-48,3 g/L) olup AST 

ve ALT seviyeleri sırasıyla 18,5 u/L (15,5-24,1 u/L) ve 18 u/L (13,5-29,6 u/L) olarak 

belirlendi. LDH seviyesi ortanca 172,5 u/L (153,5-199 u/L), CPK seviyesi 80 u/L (57-

116,8 u/L), ALP seviyesi ortalama 78,9±19,5 u/L’dir. PTH düzeyi ortanca 31,2 ng/L (22,2-

42,5 ng/L), vitamin D seviyesi 16,6 ng/mL (12-24,1 ng/mL) olarak ölçüldü(Tablo 4.5.). 47 

hastada (%58,8) D vitamini yetersizliği, 12 hastada (%15) ise D vitamini eksikliği 

saptandı. 
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Tablo 4.8. Hastaların Elektrolit ve Biyokimyasal Parametreleri 

Parametre Ortalama±Sd veya Ortanca  

(1.-3.Çeyreklik) 

Normal Değerler 

Sodyum 139 (138-140) 136-145 mmol/L 

Potasyum 4,3 (4,1-4,5) 3,5-5,1 mmol/L 

Kalsiyum 9,5 (9,3-9,7) 8,8-10,2 mg/dL 

Fosfor 3,2±0,5 2,5-4,5 mg/dL 

Üre 27,2±7,3 16,6-48,5 mg/dL 

Kreatinin 0,9 (0,8-1) 0,7-1,2 mg/dL 

Ürik Asit 5,3±1,3 3,4-7 mg/dL 

Albümin 46,2 (43,2-48,3) 35-52 g/L 

AST 18,5 (15,5-24,1) 0-41 u/L 

ALT 18 (13,5-29,6) 0-40 u/L 

LDH 172,5 (153,5-199) 135-214 u/L 

CPK 80 (57-116,8) 39-308 u/L 

ALP 78,9±19,5 40-129 u/L 

Paratiroid Hormonu 31,2 (22,2-42,5) 15-65 ng/L 

Vitamin D 16,6 (12-24,1) 30-100 ug/L 

RANKL 95,9 (65,5-354,6) pg/ml 

OPG 1,8 (1,3-5,6) ng/ml 

RANKL/OPG Oranı 55,9±12,6  

ALT: Alanin aminotransferaz, ALP: Alkalen fosfataz, AST: Aspartat aminotransferaz, CPK: 

Kreatinin fosfokinaz, LDH: Laktat dehidrogenaz, OPG: Osteoprotegerin, RANKL: Nükleer 

faktör kappa B ligandının reseptör aktivatörü 
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           Hastaların inflamatuar belirteçleri incelendiğinde ESH ortanca 11 mm/saat (4-18 

mm/saat), CRP seviyesi 2,2 mg/L (0,9-4,7 mg/L) olarak tespit edildi. İnterlökin-6 düzeyi 

ortanca 2,2 pg/mL (1,5-4,7 pg/mL), ferritin seviyesi 77,8 μg/L (37,2-146 μg/L), D-dimer 

seviyesi ise 0,2 mg/L (0,2-0,4 mg/L) olarak bulundu(Tablo 4.6.). 

Tablo 4.9. Hastaların İnflamatuar Belirteçlerinin Sayısal Değerleri 

Parametre Ortalama±Sd veya Ortanca  

(1.-3.Çeyreklik) 

Normal Değerler 

ESH 11 (4-18) 0-20 mm/saat 

CRP 2,2 (0,9-4,7) 0,1-5 mg/L 

İnterlökin-6 2,2 (1,5-4,7) 0-7 pg/mL 

Ferritin 77,8 (37,2-146) 30-400 ug/mL 

D-dimer 0,2 (0,2-0,4) 0-0,55 mg/L 

CRP: C-reaktif protein, ESH: Eritrosit sedimantasyon hızı 

 

İmmun sistem parametrelerinde CD4 T lenfosit sayısı ortalama 630±369,4 

hücre/mm³, CD4 T lenfosit yüzdesi ortanca %27 (19-34), CD8 T lenfosit sayısı ortalama 

875,8±452,6 hücre/mm³ ve CD8 T lenfosit yüzdesi ortanca %39 (30-48) olarak hesaplandı. 

CD4/CD8 oranı ise ortanca 0,7 (0,5-1) olarak bulundu.  Tanı anı HIV RNA seviyesi 

ortanca 69801 (10400-471000) kopya/mL iken başvuru anı HIV RNA seviyesi ortanca 0 

(0-3056) kopya/mL olarak bulundu (Tablo 4.7.). 

 

Tablo 4.10. Hastaların Viral Yükü ve Bağışıklık Sistemi Parametreleri 

Parametre Ortalama±Sd veya Ortanca  

(1.-3.Çeyreklik) 

Normal Değerler 

Başvuru Anı HIV RNA 0 (0-3056) Kopya/mL 
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Tablo 4.11. Hastaların Viral Yükü ve Bağışıklık Sistemi Parametreleri (Devamı) 

Parametre Ortalama±Sd veya Ortanca  

(1.-3.Çeyreklik) 

Normal Değerler 

Tanı Anı HIV RNA 69801 (10400-471000) Kopya/mL 

CD 4 T Lenfosit 630±369,4 Hücre/mm3 

CD 4 T Lenfosit Yüzdesi 27 (19-34)  

CD 8 T Lenfosit 875,8±452,6 Hücre/mm3 

CD 8 T Lenfosit Yüzdesi 39 (30-48)  

CD 4/CD 8 T Lenfosit 

Oranı 

0,7 (0,5-1)  

CD4: T yardımcı hücre, CD8: Sitotoksik T hücre 

 

Hastaların lipid profili değerlendirildiğinde kolesterol seviyesi ortalama 170,1±42,3 

mg/dL, trigliserid seviyesi ortanca 123,3 mg/dL (90,9-192,2 mg/dL), yüksek yoğunluklu 

lipoprotein (HDL) seviyesi ortalama 43,5±11,4 mg/dL ve çok düşük yoğunluklu 

lipoprotein (VLDL) seviyesi ortanca 26,2 mg/dL (19-39,1 mg/dL) olarak belirlendi(Tablo 

4.8.). 

 

Tablo 4.12. Hastaların Lipid Profili Değerleri 

Parametre Ortalama±Sd veya Ortanca  

(1.-3.Çeyreklik) 

Normal Değerler 

Kolesterol 170,1±42,3                                                        0-200 mg/dL 

Trigliserit 123,3 (90,9-192,2) 0-150 mg/dL 
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Tablo 4.13. Hastaların Lipid Profili Değerleri (Devamı) 

Parametre Ortalama±Sd veya Ortanca  

(1.-3.Çeyreklik) 

Normal Değerler 

HDL 43,5±11,4 0-40 mg/dL 

VLDL 26,2 (19-39,1) 0-30 mg/dL 

HDL: Yüksek yoğunluklu lipoprotein, VLDL: Çok düşük yoğunluklu lipoprotein 

 

 

Hastalar 50 yaş altı erkekler ve premenopozal kadınlar ile 50 yaş üstü erkekler ve 

postmenopozal kadınlar olarak 2 gruba ayrılıp KMY incelenmiştir. 50 yaş altı erkekler ve 

premenopozal kadınların KMY değerleri incelendiğinde vertebra Z skoru ortanca değeri -

0,6 (1.-3.çeyreklik: -1,5 – 0,7) olarak hesaplandı. Bu grupta vertebra değerlendirmesinde 

50 birey (%87,7) yaşa göre normal kemik kütlesine sahipken 7 bireyin (%12,3) yaşa göre 

beklenenden düşük kemik kütlesine sahip olduğu saptandı. Femur Z skoru ortanca değeri -

0,4 (1.-3.çeyreklik: -1,4 – 0,5) olarak belirlendi; femur değerlendirmesi sonucunda 52 birey 

(%91,2) yaşa göre normal kemik kütlesine sahipken, 5 bireyin (%8,8) ise yaşa göre 

beklenenden düşük kemik kütlesine sahip olduğu bulundu. 

50 yaş üstü erkekler ve postmenopozal kadınların KMY değerlendirildiğinde 

vertebra T skoru ortanca değeri 0,1 (1.-3.çeyreklik: -0,7 – 0,9) olarak hesaplandı. Vertebra 

değerlendirmesi sonucunda 18 birey (%78,3) normal, 4 birey (%17,4) osteopenik ve 1 

birey (%4,3) osteoporotik olarak sınıflandırıldı. Aynı grubun femur T skoru ortanca değeri 

-1 (1.-3.çeyreklik: -1,7 – 0,1) olarak saptandı; femur değerlendirmesi sonucunda 11 birey 

(%47,8) normal, 8 birey (%34,8) osteopenik ve 4 birey (%17,4) osteoporotik olarak 

değerlendirildi (Tablo 4.9.). 
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Tablo 4.14. Kemik Mineral Yoğunluğunun Yaş Grupları ve Cinsiyete Göre 

Değerlendirilmesi 

 

 

 

 

50 Yaş Altı 

Erkekler ve 

Premenapozal 

Kadınlar 

n:58 

Vertebra Z Skoru, 

Ortanca  

(1.-3.Çeyreklik) 

Vertebra, n (%) 

Yaşa Göre Normal 

Kemik Kütlesi 

Yaşa Göre Beklenenden 

Düşük Kemik Kütlesi 

-0,6 (-1,5-0,7) 50 (%87,7) 7 (%12,3) 

Femur Z Skoru 

Ortanca  

(1.-3.Çeyreklik) 

Femur, n (%) 

Yaşa Göre Normal 

Kemik Kütlesi 

Yaşa Göre Beklenenden 

Düşük Kemik Kütlesi 

-0,4 (-1,4-0,5) 52 (%91,2) 5 (%8,8) 

50 Yaş Üstü 

Erkekler ve 

Postmenapozal 

Kadınlar 

n:22 

Vertebra T Skoru, 

Ortanca 

(1.-3.Çeyreklik) 

Vertebra, n (%) 

Normal Osteopeni Osteoporoz 

0,1 (-0,7-0,9) 18 (%78,3) 4 (%17,4) 1 (%4,3) 

Femur T Skoru, 

Ortanca  

(1.-3.Çeyreklik) 

Femur, n (%) 

Normal Osteopeni Osteoporoz 

-1 (-1,7- -0,1) 11 (%47,8) 8 (%34,8) 4 (%17,4) 
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RANKL, OPG ve RANKL/OPG oranı ile klinik ve biyokimyasal parametreler 

arasındaki korelasyon analizinde, yaş ile RANKL (r=-0,381, p<0,001) ve OPG (r=-0,355, 

p=0,001) arasında anlamlı negatif korelasyon saptandı. Nötrofil yüzdesi ile RANKL (r=-

0,264, p=0,018) ve OPG (r=-0,254, p=0,023) arasında negatif korelasyon bulunurken, 

lenfosit yüzdesi ile RANKL arasında pozitif korelasyon (r=0,222, p=0,048) tespit edildi. 

Hemoglobin (r=-0,250, p=0,025) ve albümin (r=-0,268, p=0,016) düzeyleri RANKL/OPG 

oranı ile negatif korelasyon gösterdi. CD4/CD8 T lenfosit oranı ile RANKL (r=0,311, 

p=0,005) ve OPG (r=0,333, p=0,003) arasında anlamlı pozitif korelasyon bulunurken, CD8 

T lenfosit yüzdesi ile OPG arasında negatif korelasyon (r=-0,227, p=0,043) saptandı. HIV 

RNA düzeyi ile RANKL (r=-0,232, p=0,038) ve OPG (r=-0,263, p=0,018) arasında 

anlamlı negatif korelasyon gözlendi (Tablo 4.10.). 

Tablo 4.15. RANKL, OPG ve RANKL/OPG Oranı ile Diğer Değişkenler Arasındaki 

Korelasyon Analizi 

 
RANKL, n:80 OPG, n:80 

RANKL/OPG 

oranı, n:80 

 r p-değeri r p-değeri r p-değeri 

Yaş -0,381 <0,001 -0,355 0,001 -0,184 0,101 

Vücut Kitle İndeksi -0,119 0,294 -0,135 0,231 -0,005 0,963 

HIV Tanı Süresi 0,104 0,361 0,136 0,230 -0,073 0,518 

HIV Tedavi Süresi 0,131 0,249 0,171 0,130 -0,078 0,491 

Beyaz Küre 0,024 0,832 -0,012 0,913 0,094 0,406 

Lenfosit 0,224 0,046 0,182 0,106 0,174 0,123 

Lenfosit Yüzdesi 0,222 0,048 0,218 0,053 0,007 0,954 

Nötrofil -0,097 0,394 -0,110 0,329 0,020 0,861 

Nötrofil Yüzdesi -0,264 0,018 -0,254 0,023 -0,024 0,835 

Nötrofil/Lenfosit 

Oranı 

-0,170 0,131 -0,151 0,181 0,028 0,803 

Hemoglobin 0,073 0,523 0,111 0,327 -0,250 0,025 

Trombosit 0,193 0,087 0,199 0,077 0,090 0,426 

Sodyum -0,080 0,479 -0,031 0,785 -0,171 0,129 

Potasyum -0,088 0,436 -0,035 0,758 -0,174 0,122 

Kalsiyum 0,070 0,538 0,102 0,367 -0,149 0,186 

Fosfor 0,071 0,533 0,079 0,487 0,036 0,748 

Üre -0,218 0,052 -0,207 0,066 -0,079 0,487 
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Tablo 4.10. RANKL, OPG ve RANKL/OPG Oranı ile Diğer Değişkenler Arasındaki 

Korelasyon Analizi (Devamı) 

 
RANKL, n:80 OPG, n:80 

RANKL/OPG 

oranı, n:80 

 r p-değeri r p-değeri r p-değeri 

Kreatinin -0,040 0,723 -0,018 0,873 -0,081 0,478 

Ürik Asit 0,208 0,064 0,212 0,059 -0,002 0,984 

Albümin 0,045 0,691 0,118 0,298 -0,268 0,016 

AST 0,057 0,619 0,096 0,398 -0,069 0,541 

ALT -0,047 0,677 -0,030 0,790 -0,078 0,490 

LDH -0,023 0,842 0,001 0,993 -0,115 0,312 

CPK 0,120 0,290 0,188 0,095 -0,202 0,072 

ALP 0,138 0,222 0,119 0,293 0,088 0,436 

Paratiroid 

Hormonu 

-0,118 0,296 -0,056 0,624 -0,156 0,168 

Vitamin D -0,107 0,345 -0,144 0,203 0,024 0,831 

ESH 0,055 0,628 0,046 0,686 0,133 0,238 

CRP 0,049 0,667 -0,006 0,956 0,214 0,057 

İnterlökin-6 0,111 0,328 0,077 0,496 0,159 0,159 

Ferritin -0,058 0,608 -0,092 0,419 0,085 0,455 

D-dimer -0,044 0,698 -0,067 0,554 0,040 0,726 

CD 4 T Lenfosit 0,197 0,079 0,206 0,067 -0,028 0,808 

CD 4 T Lenfosit 

Yüzdesi 

0,149 0,187 0,171 0,129 -0,052 0,647 

CD 8 T Lenfosit -0,025 0,825 -0,044 0,701 -0,026 0,817 

CD 8 T Lenfosit 

Yüzdesi 

-0,207 0,066 -0,227 0,043 0,016 0,886 

CD 4/CD 8 T 

Lenfosit Oranı 

0,311 0,005 0,333 0,003 0,018 0,876 

Başvuru Anı HIV 

RNA 

-0,232 0,038 -0,263 0,018 0,017 0,880 

Tanı Anı HIV RNA -0,042 0,729 0,008 0,950 -0,159 0,185 

Kolesterol -0,066 0,562 -0,104 0,360 -0,070 0,537 

Trigliserit -0,140 0,217 -0,141 0,214 -0,011 0,922 

HDL -0,002 0,987 0,011 0,925 -0,102 0,367 

VLDL -0,225 0,052 -0,245 0,034 0,038 0,746 

Vertebra Z Skoru 0,005 0,968 -0,31 0,785 0,012 0,914 

Vertebra T Skoru 0,084 0,460 0,041 0,717 0,062 0,585 
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Tablo 4.10. RANKL, OPG ve RANKL/OPG Oranı ile Diğer Değişkenler Arasındaki 

Korelasyon Analizi (Devamı) 

 
RANKL, n:80 OPG, n:80 

RANKL/OPG 

oranı, n:80 

 r p-değeri r p-değeri r p-değeri 

Femur Z Skoru 0,022 0,849 -0,011 0,923 0,089 0,433 

Femur T Skoru 0,197 0,079 0,147 0,194 0,193 0,086 

ALT: Alanin aminotransferaz, ALP: Alkalen fosfataz, AST: Aspartat aminotransferaz, CD4: T 

yardımcı hücre, CD8: Sitotoksik T hücre, CPK: Kreatinin fosfokinaz, CRP: C-reaktif protein, 

ESH: Eritrosit sedimantasyon hızı, HDL: Yüksek yoğunluklu lipoprotein, LDH: Laktat 

dehidrogenaz, OPG: Osteoprotegerin, r: Spearman korelasyon katsayısı, RANKL: Nükleer 

faktör kappa B ligandının VLDL: Çok düşük yoğunluklu lipoprotein reseptör aktivatörü 

 

RANKL, OPG ve RANKL/OPG oranlarının çeşitli değişkenlerle ilişkisi 

incelendiğinde, femur kemik yapısı bozulmuş bireylerde RANKL/OPG oranının normal 

femur yapısına sahip bireylere kıyasla daha düşük olduğu fakat bu farkın istatistiksel 

olarak anlamlı olmadığı görüldü (p=0,052). Bunun dışında incelenen diğer demografik, 

klinik ve yaşam tarzı faktörleri ile RANKL, OPG ve RANKL/OPG oranı arasında anlamlı 

bir ilişki bulunmadı (Tablo 4.11.). 

Tablo 4.16. RANKL, OPG ve RANKL/OPG Oranlarının Demografik, Klinik, Yaşam 

Tarzı Faktörleri ile Kemik Sağlığı Üzerine İlişkisi 

 
RANKL OPG RANKL/OPG Oranı 

 Ortanca  

(1.-

3.Çeyreklik) 

p-Değeri Ortanca  

(1.-

3.Çeyreklik) 

p-Değeri Ortalama±Sd p-Değeri 

Erkek 97,9 (64,2-

365,5) 
0,471 

1,9 (1,3-6,9) 

0,392 

55,4±12,6 

0,466 
Kadın 91,7 (65,2-

234,4) 
1,6 (1,3-3,6) 58±12,9 

Sigara 

Kullananlar 

96,8 (66,9-

337,2) 

0,665 

1,8 (1,3-5) 

1,762 

54,8±12,2 

0,475 Sigara 

Kullanmayanl

ar 

95,1 (61,8-35,4) 1,9 (1,3-5,9) 56,8±12,2 

Alkol 

Kullananlar 

139,1 (96,1-

502) 

0,166 

2,1 (1,8-7,2) 

0,183 

59,1±13,8 

0,278 Alkol 

Kullanmayanl

ar 

91,6 (61,7-
350,6) 

1,6 (1,3-) 55,1±12,4 
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Tablo 4.17. RANKL, OPG ve RANKL/OPG Oranlarının Demografik, Klinik, Yaşam 

Tarzı Faktörleri ile Kemik Sağlığı Üzerine İlişkisi (Devamı) 

 
RANKL OPG RANKL/OPG Oranı 

 Ortanca  

(1.-

3.Çeyreklik) 

p-Değeri Ortanca  

(1.-

3.Çeyreklik) 

p-Değeri Ortalama±Sd p-Değeri 

Uyuşturucu 

Kullananlar 
55,4 

0,200 

1,1 

0,250 

48,8 

0,575 Uyuşturucu 

Kullanmayanl

ar 

96,1 (66,4-

358,7) 
1,8 (1,3-5,7) 56±12,7 

Egzersiz 

Yapanlar 
78,2 (54-489,7) 0,337 1,5 (1,1-6,8) 0,471 54,6±13 0,739 

Egzersiz 

Yapmayanlar 

98,6 (66,9-

346,6) 
 1,8 (1,3-5,5)  56±12,7  

Homoseksüel 163,7 (75-

517,9) 0,073 
2,4 (1,3-11,6) 

0,139 
59,5±16,2 

0,104 

Heteroseksüel 86,3 (60,7-99,4) 1,6 (1,2-2,1) 52±9,1 

Kan 

Transfüzyonu 
213 (191,5-.) 

 

3,7 (2,8-.) 

 

62,3±28,8 

 
Bilinmeyen 135 (62,4-

454,6) 
2,4 (1,4-5,9) 58,3±12,6 

Kırık Öyküsü 

Olanlar 

70,2 (59,8-
234,4) 

0,123 

1,6 (1,2-2,8) 

0,154 

53,8±11,6 

0,426 
Kırık Öyküsü 

Olmayanlar 
97,9 (70,2-35,2) 1,9 (1,4-5,9) 56,5±13 

Ailede Kırık 

Öyküsü 

Olanlar 

72,7 (62,4-

430,2) 

0,847 

1,5 (1,2-6,6) 

0,700 

56,3±8,6 

0,931 
Ailede Kırık 

Öyküsü 

Olmayanlar 

96,1 (66,4-

358,7) 
1,8 (1,3-5,4) 55,8±12,9 

Femur Kemik 

Durumu 

Normal 

95,7 (66,4-

367,2) 

0,394 

1,8 (1,3-5,8) 

0,755 

57,3±12,9 

0,052 
Femur Kemik 

Durumu 

Bozulmuş 

96,1 (60,9-274) 1,7 (1,3-4,5) 50,6±10,5 

Vertebra 

Kemik 

Durumu 

Normal 

94,9 (67,2-
366,4) 

0,281 

1,8 (1,3-5,7) 

0,509 

56,3±12,3 

0,484 
Vertebra 

Kemik 

Durumu 

Bozulmuş 

98,7 (55,5-

303,7) 

1,7 (1,3-5) 53,5±14,7 

OPG: Osteoprotegerin, RANKL: Nükleer faktör kappa B ligandının reseptör aktivatörü 
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5.  TARTIŞMA  

Bu çalışmada, HIV ile yaşayan bireylerde kemik homeostazisinin değerlendirilmesi 

amacıyla serumda RANKL, OPG düzeyleri ve diğer biyobelirteçler ile KMY parametreleri 

analiz edilmiştir. Bulgularımız, HIV ile yaşayan bireylerde kemik metabolizmasının çeşitli 

düzeylerde etkilendiğini ve bu etkinin hem HIV enfeksiyonunun kendisi hem de ART’nin 

potansiyel yan etkileriyle ilişkili olabileceğini ortaya koymuştur. 

UNAIDS’in 2024 yılında yayımladığı rapora göre HIV enfeksiyonu dünya 

genelinde kadın ve erkekleri neredeyse eşit oranlarda etkilemektedir. Ancak Türkiye 

Cumhuriyeti Sağlık Bakanlığı'nın 2024 yılı verilerine göre, HIV enfeksiyonu tanısı alan 

bireylerin yalnızca %18,2’sini kadınlar oluşturmaktadır ve en fazla 25-29 yaş arasında 

görülmektedir. Çalışmamızda da hastaların %81,3 erkek, %18,8’i kadındır. Vakaların 

yaşlarının ortanca değeri 37 olup, en sık görülen yaş grubu yine 25–29 yaş aralığındadır. 

Bu bulgular, çalışmamızın demografik özellikler açısından ülke verileriyle uyumlu 

olduğunu göstermektedir. 

Dünya genelinde yeni HIV enfeksiyonlarının büyük çoğunluğu cinsel temas 

yoluyla meydana gelmekte olup, özellikle Sahra Altı Afrika bölgesi başta olmak üzere pek 

çok bölgede bulaşma ağırlıklı olarak heteroseksüel cinsel temasla gerçekleşmektedir. Buna 

karşılık, dünyanın diğer bölgelerinde, özellikle gelişmiş ülkelerde, yeni tanı alan HIV 

olgularının çoğu erkeklerle cinsel ilişkiye giren erkekler arasında görülmektedir (Swinkels 

ve ark 2025). CDC’nin 2022 yılı verilerine göre, Amerika Birleşik Devletleri’nde yeni HIV 

enfeksiyonlarının %67’si erkeklerle cinsel ilişkiye giren erkek bireylerde, %22’si 

heteroseksüel temas yoluyla, %7’si ise damar içi madde kullanımı yoluyla meydana 

gelmiştir. Türkiye Cumhuriyeti Sağlık Bakanlığı'nın 2024 yılı verilerine göre HIV 

enfeksiyonunun bulaşma yolu olguların %58,9’unda bildirilememiştir. Bildirilen vakalar 

arasında bulaşma %11,9 oranında homoseksüel/biseksüel cinsel temas, %26,8 oranında 

heteroseksüel cinsel temas, %0,5 oranında damar içi madde kullanımı ve %0,2 oranında 

enfekte kan transfüzyonuna atfedilmiştir. Mevcut çalışmamızda ise HIV enfeksiyonunun 

bulaşma yolu olguların %43,8’inde heteroseksüel cinsel temas, %18’inde homoseksüel 



 

44 

 

cinsel temas ve %2,5’inde kan transfüzyonu olarak belirlenmiş; %35’inde ise bulaşma yolu 

saptanamamıştır. Bilinmeyen bulaşma yolu oranının çalışmamızda daha düşük bulunması, 

kullanılan verilerin daha güncel olması ve vaka sorgulama sürecinin daha detaylı 

yürütülmesi ile ilişkili olabilir. Öte yandan, Sağlık Bakanlığı verilerinin 1985-2024 

yıllarına ait olguları da içermesi, bildirilemeyen bulaşma yolu oranının yüksekliğini 

açıklayan bir etken olarak değerlendirilmektedir. 

HIV ile yaşayan bireyler arasında aşırı kilo alımı ve obezite giderek daha önemli bir 

halk sağlığı sorunu olarak öne çıkmaktadır (Crum-Cianflone ve ark 2010, Bailin ve ark 

2020). Son otuz yılda, bu bireyler arasında obezite prevalansında ve insidansında istikrarlı 

bir artış gözlemlenmiştir (Hasse ve ark 2014, Koethe ve ark 2016, Lam ve ark 2024). 

Ancak bu eğilime katkıda bulunan etmenler hala tam olarak açıklığa kavuşmamıştır. Son 

dönemdeki çalışmalar, ART’nin kardiyo metabolik sağlık üzerindeki olumsuz etkilerine 

odaklanmakla birlikte bu etkileri yaşlanmaya bağlı kilo artışı, HIV’in neden olduğu 

sistemik inflamasyon ve obezite salgını gibi HIV ile doğrudan ilişkili olmayan faktörlerden 

ayırt etmek güçtür (Lam ve ark 2024). Çalışmamızda da literatürle uyumlu olarak 

hastaların %37,5’inin fazla kilolu ve %13,8’inin ise obez olduğu saptanmıştır. 

ART kombinasyonlarındaki sürekli ilerlemeler, HIV ile yaşayan bireylerin yaşam 

beklentisini önemli ölçüde artırmış ve HIV negatif bireylerle benzer seviyelere getirmiştir. 

Bu gelişmeler, HIV ile enfekte bireylerin demografik yapısında bir kaymaya neden olmuş 

ve özellikle Avrupa ile Amerika Birleşik Devletleri’nde 50 yaş üzerindeki bireylerin oranı 

%50’yi aşmıştır (Alvarez ve ark 2016, Scherre ve ark 2022). Buna bağlı olarak, HIV ile 

yaşayan bireylerde osteoporoz ve kırıklar başta olmak üzere yaşa bağlı bulaşıcı olmayan 

hastalıkların görülme riski anlamlı biçimde artmıştır (Marcus ve ark 2020, Kim ve ark 

2021).  Bir meta analizde HIV ile enfekte olmuş hastalarda vertebra Z skoru ortalama -0,36 

g/cm² iken kalça Z skoru -0,31 g/cm² olduğu saptanmıştır (Starup-Linde ve ark 2020). 

Çalışmamızda ise 50 yaş altı erkekler ve premenopozal kadınlarda vertebra Z skoru ortanca 

değeri -0,6 g/cm², femur Z skoru ise -0,4 g/cm² olarak bulunmuştur. 50 yaş üstü erkekler 

ve postmenopozal kadınlarda ise vertebra T skoru ortanca değeri 0,1 g/cm², femur T skoru 

ise -1 g/cm² olarak saptanmıştır.  Bulgularımız literatürle uyumlu görünmektedir.  
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Bu bilgiler ışığında kemik sağlığı değerlendirmesinde hastanın yaşı ve mevcut risk 

faktörleri göz önünde bulundurulmalıdır. Postmenopozal kadın ve ≥50 yaşındaki erkek 

hastalar DEXA ile değerlendirilmelidir. (Gökengin ve ark 2024). 

RANKL, osteoklast aktivitesini artırarak kemik rezorpsiyonunu başlatan temel bir 

sitokindir. OPG ise RANKL’a bağlanarak onun RANK ile etkileşimini engelleyen 

bağlanmayı engelleyici bir reseptör görevi görür. RANKL/OPG oranı, osteoklastik 

aktivitenin ve dolayısıyla kemik kaybının bir göstergesi olarak kullanılmaktadır. HIV 

enfeksiyonunda bu sistemin bozulduğu ve özellikle RANKL düzeyinin arttığı, OPG 

düzeyinin ise baskılandığı pek çok çalışmada bildirilmiştir. Titanji 2017’de, HIV’in 

bağışıklık sistemi üzerindeki etkilerinin, özellikle B hücre alt popülasyonları aracılığıyla, 

RANKL/OPG dengesini bozduğunu ve bu mekanizmanın kemik kaybına katkıda 

bulunduğunu ileri sürmüştür. Başka bir çalışmada da HIV ile enfekte bireylerde özellikle B 

hücrelerinde artmış RANKL ve azalmış OPG ekspresyonu olduğu, bu durumun da 

özellikle femur ve kalça KMY’si ile negatif korelasyon gösterdiği ifade edilmiştir (Titanji 

ve ark 2014). Ancak çalışmamızda elde edilen bulgular bu yaygın varsayımlarla 

örtüşmemektedir. HIV ile yaşayan bireylerde plazma RANKL ve OPG ortanca değerleri 

sırasıyla 95,9 pg/mL ve 1,8 ng/mL olarak bulunmuş; ortalama RANKL/OPG oranı ise 

55,9±12,6 olarak hesaplanmıştır. RANKL ve OPG’de KMY ile istatistiksel olarak anlamlı 

farklılık saptanmamıştır. En dikkat çekici bulgu ise istatistiksel olarak anlamlı olmasa da 

femur KMY bozulmuş bireylerde RANKL/OPG oranının daha düşük bulunmuş olmasıdır 

(p=0.052). Bu durum, klasik modelde beklenenin aksine, artmış RANKL/OPG oranının 

kemik kaybı ile birebir ilişkili olmadığını düşündürmektedir. Başka bir prospektif klinik 

çalışmada ise ART başlanan ve başarılı şekilde virolojik baskı sağlanan 234 HIV pozitif 

bireyde, plazma RANKL ve RANKL/OPG oranlarında anlamlı düşüş gözlenmiş, ancak bu 

biyobelirteçlerle KMY kaybı arasında anlamlı bir ilişki bulunmamıştır. Sadece yüksek 

OPG düzeyleri ile vertebra KMY kaybı arasında zayıf ama anlamlı ilişkiler saptanmıştır. 

Araştırmacılar, bu durumun OPG’deki artışın inflamatuar süreçlere veya kemik 

rezorpsiyonuna karşı bir kompansatuar yanıt olabileceğini öne sürmüştür. Aynı çalışmada, 

plazma düzeylerinin kemik dokusundaki lokal aktiviteyi tam olarak yansıtmayabileceği ve 

bu nedenle plazma RANKL/OPG oranının, kemik kaybını öngörmede her zaman yeterli bir 

biyobelirteç olmayabileceği belirtilmiştir (Kelesidis ve ark 2018). Titanji ve arkadaşlarının 
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2014’teki çalışmasında da dikkat çekildiği üzere, plazma düzeyleri çoğu zaman hücresel 

ekspresyon değişimlerini yansıtmayabilir. Başka bir çalışmada da serum OPG düzeyinin 

osteopenik hastalarda daha yüksek saptandığı fakat RANKL ve RANKL/OPG oranının 

KMY ile ilişkisinin olmadığı görülmüştür (Seminari ve ark 2005). Çalışmamızda da 

plazma düzeyleri esas alınarak yapılan değerlendirmede, hücresel düzeydeki dengesizlikler 

gözlemlenememiş olabilir. Ayrıca hem RANKL hem de OPG düzeylerinin yaş ile negatif 

korelasyon göstermesi, RANKL/OPG oranının ise hemoglobin ve albümin düzeyleriyle 

negatif ilişkili olması, bu sistemin yalnızca osteoklast aktivitesini değil, aynı zamanda 

genel sağlık durumu ve immün dengeyi de yansıttığını göstermektedir.  

RANKL, OPG ve RANKL/OPG oranı üzerindeki değişikliklerin ART 

rejimlerinden nasıl etkilendiği, HIV ile yaşayan bireylerde kemik sağlığının korunması 

açısından temel bir araştırma konusudur. ART’nin başlangıç döneminde, özellikle ilk 6–12 

ay içerisinde KMY’de belirgin bir azalma meydana geldiği çeşitli prospektif çalışmalarda 

gösterilmiştir (Mathiesen ve ark 2017, Yin ve ark 2019). Bu kaybın mekanizmasında 

RANKL/OPG dengesinin nasıl rol oynadığı halen tartışmalı olmakla birlikte, bazı ART 

rejimlerinin bu biyobelirteçler üzerinden doğrudan ya da dolaylı etkiler oluşturduğu 

düşünülmektedir. Özellikle tenofovir disoproxil fumarat (TDF) içeren rejimlerin, hem 

doğrudan osteoblast/osteoklast hücre aktivitesi üzerinde toksik etkilere neden olduğu hem 

de mineral metabolizmasında bozulma yoluyla sekonder hiperparatiroidizmi tetiklediği, 

böylece RANKL/OPG oranını artırarak osteoklastik aktiviteyi uyardığı bildirilmektedir. 

Buna karşılık, daha güncel bir tedavi seçeneği olan tenofovir alafenamid (TAF) içeren 

rejimlerin, TDF'ye kıyasla KMY üzerinde daha az olumsuz etkiye sahip olduğu ve 

RANKL/OPG dengesini daha az bozduğu gösterilmiştir (Brown ve ark 2011, Titanji ve ark 

2014, Ofotokun ve ark 2016, Zheng ve ark 2023). Bizim çalışmamızdaki bireylerin büyük 

bir kısmının (%82,5) TAF içeren modern rejimler (örneğin TAF/FTC/BIC) kullanıyor 

olması, önceki jenerasyon ART ajanlarının (örneğin TDF) aksine kemik sağlığı üzerinde 

daha nötr ya da koruyucu bir etki yaratmış olabilir.  

Başka bir çalışmada ART başlanan bireylerde sRANKL düzeylerinde anlamlı 

azalma görülmüş, ancak bu değişimin KMY ile doğrudan ilişkilendirilemediği 

bildirilmiştir (Mathiesen ve ark 2017). OPG düzeyleri anlamlı değişiklik göstermemiş, 
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RANKL/OPG oranı düşse de bu oranla kemik kaybı arasında istatistiksel ilişki 

kurulamamıştır. Başka bir çalışmada ise, vitamin D ve kalsiyum takviyelerine rağmen 

RANKL ve OPG değişikliklerinin KMY üzerindeki etkisinin sınırlı olduğu gösterilmiş, bu 

parametrelerin tek başına kemik yıkımı sürecini açıklamakta yetersiz kalabileceği 

vurgulanmıştır (Yin ve ark 2019). Çalışmamızda da vitamin D’nin RANKL, OPG ve 

RANKL/OPG ile herhangi bir ilişkisinin olmaması literatürle benzerdir. Kronik immün 

aktivasyonun RANKL/OPG dinamiğini bozması, ART'nin D vitamini metabolizmasını 

etkilemesi ve kemik mikro çevresindeki HIV'e özgü değişiklikler gibi nedenlerin bu 

duruma neden olabileceği düşünülmüştür. Benzer şekilde başka bir prospektif çalışmada, 

ART ile virolojik baskı sağlanan bireylerde RANKL ve OPG düzeylerinde anlamlı 

değişiklikler olmamakla birlikte, KMY’de kayıp gözlenmiştir (Kelesidis ve ark 2018). Bu 

bulgular, RANKL/OPG sisteminin HIV ile ilişkili kemik kaybındaki rolünün 

düşündüğümüzden daha karmaşık olabileceğini, özellikle ART rejiminin bileşimi, süresi, 

immünolojik yanıt ve sistemik inflamasyon gibi birçok değişkenin bu süreci etkilediğini 

göstermektedir. 

Literatürde IL-6'nın RANKL üretimini indükleyerek osteoklast aktivitesini ve 

kemik rezorpsiyonunu artırdığı yaygın olarak kabul görmekle birlikte, bu sitokinin 

osteoklastogenez üzerindeki etkileri oldukça karmaşıktır. (Palmqvist ve ark 2002). Bazı 

çalışmalar IL-6'nın RANKL bağımsız bir mekanizmayla insan osteoklast oluşumunu 

destekleyebileceğini ortaya koyarken (Kudo ve ark 2003), diğer çalışmalar IL-6'nın 

RANKL kaynaklı osteoklast oluşumunu inhibe edebileceğini göstermektedir (Duplomb ve 

ark 2008, Yoshitake ve ark 2008). Çalışmamızda HIV ile yaşayan bireylerde kemik 

homeostazisinin önemli belirteçleri olan RANKL, OPG ve RANKL/OPG oranı ile sistemik 

inflamasyonu yansıtan IL-6, CRP, ferritin ve ESH arasındaki ilişkiler incelendiğinde, 

istatistiksel olarak anlamlı bir korelasyon saptanmamıştır. RANKL ile IL-6 (r=0,111; 

p=0,328) ve CRP (r=0,049; p=0,667) düzeyleri arasında zayıf ve anlamsız korelasyonlar 

gözlenirken; RANKL/OPG oranı ile CRP arasındaki ilişki anlamlılık sınırında bulunmuş 

(r=0,214; p=0,057), ancak bu bulgu da istatistiksel eşiği aşamamıştır. Benzer şekilde, 

ferritin ve ESH değerleriyle kemik metabolizma belirteçleri arasında anlamlı bir ilişki 

gösterilememiştir. Literatür incelendiğinde ise ferritin yüksekliğinin osteoporoz için risk 

faktörü olduğu bulunmuştur (Ahn ve ark 2016, Peng ve ark 2022). ESH ve CRP 
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yüksekliğinin de ankilozan spondilit ve Chron hastalığında osteoporozun göstergesi 

olabileceği bilinmektedir (Siggelkow ve ark 2009, Mermerci Başkan ve ark 2010). Ancak 

bildiğimiz kadarıyla RANKL/OPG ile ferritin, ESH ve CRP arasında ilişki olup olmadığını 

inceleyen çalışma yoktur.  Bulgularımızın literatürle olan bu farklılığı, çalışmamızın sınırlı 

örneklem büyüklüğü, heterojen hasta profili, antiretroviral tedavi süreleri ve HIV’e bağlı 

inflamatuar yanıtın bireyler arasında değişkenlik göstermesi gibi etkenlerle açıklanabilir. 

Ayrıca bulgularımız, inflamasyonun kemik metabolizması üzerindeki etkisinin bireyler 

arasında değişkenlik gösterebildiğini ya da sistemik inflamasyon düzeyinin kemik mikro 

çevresindeki lokal sitokin düzeylerini yansıtmadığını düşündürmektedir.  

Çalışmamızda CD4/CD8 oranı ile RANKL (r = 0.311, p = 0.005) ve OPG (r = 0.333, p = 

0.003) düzeyleri arasında anlamlı pozitif korelasyon saptanmıştır. Bu bulgu, immün 

yeniden yapılanmanın hem kemik yıkımı (RANKL aracılığıyla) hem de kemik yapımı 

(OPG artışıyla) süreçlerini eşzamanlı olarak etkileyebileceğini düşündürmektedir. Kemik 

döngüsünün bu şekilde çift yönlü uyarılması, HIV enfeksiyonu sonrası sıklıkla gözlenen 

yapım-yıkım dengesinin bozulduğu “uncoupling” durumunu destekler niteliktedir 

(Haskelberg ve ark 2011). Bununla birlikte, CD4/CD8 oranı ile RANKL/OPG oranı 

arasında anlamlı bir ilişki saptanmamıştır (r = 0.016, p = 0.876). Bu durum, RANKL ve 

OPG’nin birlikte artmasına rağmen net osteoklastik aktiviteyi yansıtan bu oranın belirgin 

şekilde değişmediğini ve fonksiyonel dengenin korunmuş olabileceğini düşündürmektedir. 

Literatür incelendiğinde, ART sonrası CD4+ T hücre sayısındaki artışın RANKL 

üretimini artırarak kemik rezorpsiyonunu hızlandırdığını, buna karşılık CD8+ T hücrelerin 

bu süreçte anlamlı rol oynamadığı bildirilmiştir (Ofotokun ve ark 2016). Benzer şekilde 

başka bir çalışmada ise, ART öncesi düşük başlangıç CD4+ sayısının daha fazla kemik 

yıkımı ile ilişkili olduğu ve ART sonrası OPG ile sRANKL düzeylerinde azalma olmasına 

rağmen sRANKL/OPG oranının anlamlı şekilde değişmediği gösterilmiştir (Brown ve ark 

2011). Çalışmamızda, CD8+ T lenfosit sayısı ile RANKL (r = –0.025, p = 0.825) ve OPG 

(r = –0.044, p = 0.701) arasında anlamlı bir ilişki saptanmamıştır. Bu da CD8+ hücrelerin 

kemik metabolizması üzerindeki etkisinin sınırlı olabileceğini düşündürmektedir. 

Literatürde de CD4+ T hücrelerinin özellikle RANKL üretiminde daha baskın rol oynadığı 

bildirilmiştir (Haskelberg ve ark 2011). Nitekim çalışmamızda da CD4+ T lenfosit sayısı 
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ile RANKL (p = 0.079) ve OPG (p = 0.067) arasında istatistiksel olarak anlamlılığa yakın 

pozitif korelasyonlar saptanmıştır. Bununla birlikte başka bir çalışma, CD4 hücre sayısı ile 

OPG, RANKL ve RANKL/OPG oranı arasında anlamlı bir ilişki bulunmadığını 

bildirmiştir (Seminari ve ark 2005). Bu durum, farklı hasta popülasyonları ve tedavi 

evrelerinin kemik metabolizmasına etkilerinde heterojenlik olabileceğini 

düşündürmektedir. Sonuç olarak, bulgularımız, HIV ile ilişkili immünolojik parametrelerin 

(özellikle CD4/CD8 oranı) kemik metabolizmasında önemli rol oynayabileceğini ve 

RANKL/OPG dengesini etkileyebileceğini göstermektedir.  CD4/CD8 oranındaki artışın 

hem RANKL hem de OPG düzeylerini artırması, bağışıklık sisteminin kemik yıkımını ve 

yapımını aynı anda uyarabileceğini düşündürmektedir. Bu durum, yüksek kemik 

döngüsüne neden olan, ancak dengelenmiş bir yapım-yıkım ilişkisini de içeren bir 

fizyopatolojik süreci akla getirmektedir. 

Çalışmamızda, eş zamanlı HIV RNA düzeyi ile RANKL (r = –0.232, p = 0.038) ve 

OPG (r = –0.263, p = 0.018) düzeyleri arasında anlamlı, negatif korelasyonlar saptanmıştır. 

Bu bulgu, viremi düzeyi arttıkça hem kemik yıkımını teşvik eden (RANKL) hem de bunu 

baskılayan (OPG) moleküllerin düzeylerinde düşüş olabileceğini düşündürmektedir. 

Ancak, RANKL/OPG oranı ile HIV RNA arasında anlamlı bir ilişki gözlenmemiştir (r = 

0.017, p = 0.880). Ayrıca, tanı anındaki HIV RNA düzeyleri ile RANKL, OPG, 

RANKL/OPG arasında da anlamlı bir korelasyon saptanmamıştır. Bu da vireminin kemik 

metabolizmasına etkisinin enfeksiyonun erken döneminden çok, kronik evrelerinde ve 

bağışıklık sisteminin yeniden yapılanması sürecinde ortaya çıktığını düşündürmektedir. 

Bulgularımız, ART-naif HIV-1 pozitif bireylerde yapılan önceki bir çalışmayla 

karşılaştırıldığında farklılık göstermektedir. Bu çalışmada hem RANKL hem de OPG 

düzeylerinin sağlıklı kontrollere göre anlamlı olarak yüksek olduğu, ancak yalnızca 

RANKL ve TRAIL düzeylerinin HIV RNA yüküyle pozitif korelasyon gösterdiği, buna 

karşın OPG düzeyinin viremiyle ilişkisiz olduğu bildirilmiştir. (Gibellini ve ark 2007). 
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6.  SONUÇLAR 

1. HIV ile yaşayan bireylerde RANKL ve OPG düzeyleri ile KMY arasında 

istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki saptanmamıştır. 

2. Femur KMY'si bozulmuş bireylerde RANKL/OPG oranı daha düşük 

bulunmuştur; bu durum klasik osteoklastik aktivite modeline tam 

uymamaktadır. 

3. CD4/CD8 oranı ile RANKL ve OPG düzeyleri arasında pozitif korelasyon 

gözlenmiştir; bu, bağışıklık yeniden yapılanmasının kemik metabolizmasını çift 

yönlü etkileyebileceğini düşündürmektedir. 

4. Hemoglobin ve albümin düzeyleri ile RANKL/OPG oranı arasında negatif 

korelasyon saptanmıştır; bu, kemik döngüsünün genel sağlık durumu ve 

beslenme ile ilişkili olabileceğini göstermektedir. 

5. HIV RNA düzeyi arttıkça hem RANKL hem de OPG düzeylerinin azaldığı 

görülmüştür; bu, viremi düzeyinin bağışıklık aracılı kemik metabolizmasını 

etkileyebileceğine işaret etmektedir. 

6. Bulgular, HIV ile yaşayan bireylerde kemik döngüsünü etkileyen faktörlerin 

çok yönlü ve karmaşık olduğunu; osteoblastik ve osteoklastik süreçlerin 

eşzamanlı olarak aktif olabildiğini ve biyobelirteçlerin sistemik ve lokal 

düzeylerinin birlikte değerlendirilmesi gerektiğini göstermektedir. RANKL ve 

OPG düzeyleri ile RANKL/OPG oranının, HIV enfeksiyonunda kemik mineral 

yoğunluğu üzerindeki etkilerine ilişkin farklı sonuçlar bildirilmiş olup, bu 

biyobelirteçlerin klinik kullanım potansiyellerini netleştirebilmek için daha 

geniş kapsamlı ve kontrollü çalışmalara ihtiyaç duyulmaktadır.  
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