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ÖZET 

Mikropartikül EIA prensibine göre çalışan Abbott-AxSYM, insan immun yetmezlik virüs antikoru (anti-HIV), Hepatit C virüsüne karşı 
antikor (anti-HCV) ve Hepatit B virüs yüzey antijenini (HBs Ag) saptayabilen bir test sistemidir. Bu testler kan vericilerinde sıklıkla 
tarama testi olarak kullanılmaktadır. Ancak kan vericileri gibi riskin düşük olduğu topluluklarda yalancı reaksiyonlar sık görülebilmek-
tedir. Reaktif bir örneğin gerçek pozitifliğinin belirlenmesi için sonucun tekrarlanır olduğunun gösterilmesi ve sonrasında immunoblot 
ve/veya nükleik asit saptama testleri gibi destek testlerinin uygulanması gerekmektedir. Bu çalışma, kan vericilerinde EIA tekrarlarını 
azaltabilmek için, tekrarlanabilirliğin mutlak olduğu örneklerdeki ilk test EIA indeksinin (örnek/eşik değer (s/co)) belirlenmesi amacıy-
la planlanmıştır. Yüz doksan altı verici serumunda, anti-HCV, anti-HIV ve HBsAg için yalancı reaksiyonu, tekrarlayan reaktiflikten 
ayırmada en yüksek duyarlılık ve özgüllüğe sahip EIA indeks değeri “Receiver Operating Characteristic” (ROC) analizi ile belirlen-
miştir. Bu değerler, anti-HCV için ≥ 2.28, anti-HIV için ≥2.78 ve HBsAg için ≥ 5.22 olarak saptanmıştır. Sonuç olarak, belirlenen in-
deks değerleri ve üzerindeki sonuçlarda EIA tekrarı yapılmadan destek testlerine geçilebileceği düşünülmektedir. 

SUMMARY 

The microparticle-based enzyme-linked immunoassay (AxSYM; Abbott Laboratories) can simultaneously detect antibodies against 
Human Immunodeficiency Virus (anti-HIV), Hepatitis C Virus (anti-HCV) and Hepatitis B Virus surface antigen (HBsAg) which are 
widely used for screening of blood donors for HIV, HBV, HCV infections. Nevertheless, reactivity on a screening immunoassay may 
represent false reactivity, particularly in low-risk populations such as voluntary blood donors. Therefore, some supplemental tests 
such as immunoblot and/or nucleic acid determination assays are required for repeatedly reactive samples. This study was planned 
to determine the EIA index value (s/co) that can differentiate the repeatedly reactive samples from false reactive ones in order to 
decrease the need for EIA repetitions. Sera of 196 blood donors were tested for anti-HCV, anti-HIV and HBsAg in order to deter-
mine the EIA indexes of the repeatedly reactive samples. The threshold EIA indexes of three assays with highest sensitivity and 
specificity were determined by using receiver operating characteristics (ROC) analysis. These values were ≥ 2.28 for anti-HCV, ≥ 
5.22 for HBsAg and ≥2.78 for anti-HIV. Samples with EIA indexes above these values may be accepted as repeatedly reactive and 
further EIA repetitions can be avoided before performing supplemental tests.  
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GİRİŞ 

ROC analizi; kullanılan testin tanısal yeterlilik ve doğru-
luğunu gösterebilen istatiksel bir analiz yöntemidir. 
Prevalanstan etkilenmemesi ve olası tüm karar eşikle-
rindeki durumları değerlendirilebilmesi testin önemli    
avantajlarındandır. Bu analiz ile hedeflenen duyarlılık–
özgüllük oranlarını en iyi verecek indeks değerleri seçi-
lebilmektedir (1, 2). Kan vericilerine uygulanan serolojik 
tarama testlerinde duyarlılığın %100 olması istenir. Son 
yıllarda nükleik asit saptama testleri bazı ülkelerde kan 
bankası tarama testleri arasında kullanıma girmiştir (3). 
Ancak bu testlerde de yüksek duyarlılığın beraberinde 
getirdiği yalancı pozitiflikler ve yüksek maliyetler sorun 
olmaktadır.  

Abbott-AxSYM, kan bankacılığında zorunlu serolojik test-
lerin yapılmasında sık kullanılan, otomatik, mikropartikül 
EIA (MEIA) prensibine göre çalışan bir test sistemidir (4). 
Sistemde tüm pozitif sonuçların en az iki kez incelenme-
si önerilmektedir. Tekrarlanan pozitifliğin saptanması du-
rumunda tanı algoritminin diğer basamakları olan ileri 
inceleme testleri devreye girmektedir. Pozitif EIA sonu-
cunun tekrarlanabilirliği, reaksiyonun kuvveti ile paralellik 
göstermektedir. Bu durumda kuvvetli pozitif örneklerde 
test tekrarı gereksiz maliyet ve iş gücü kaybına neden 
olmaktadır. Test indeksi (serum örneği /eşik değeri; s/co) 
test tekrarı gerektirmeden ileri incelemelere geçilmesi 
kararının verilmesinde yardımcı bir gösterge olarak kul-
lanılabilir. Test indekslerinin kullanımı ile ilgili olarak anti-
HCV EIA tarama test sonucu pozitif çıkan örneklerin in-
deks değerlerine göre destek testlerinin uygulanması 
önerisi MMWR’ın raporunda bildirilmektedir (5). Diğer 
taraftan, tekrarlanabilirliği olmayan pozitif (yalancı pozitif) 
örneklerin belirlenebilmesi, gereksiz ileri incelemeleri 
engelleyecektir. Bu nedenler ile tekrarlanabilirliği olan ve 
olmayan pozitif sonuçları birbirinden ayırabilecek indeks 
değerlerinin belirlenmesi ve özgül olmayan reaksiyonlar-
da izlenecek algoritmayı saptamak büyük önem taşımak-
tadır. 

Bu çalışmanın amacı HBsAg, anti-HCV, anti-HIV testle-
rinde gereksiz tekrarların azaltılabilmesi için pozitif ör-
neklerde tekrarlanabilirliğin mutlak olduğu indeks değeri-
nin ROC analizi ile belirlenmesidir. 

GEREÇ VE YÖNTEM 

Çalışma grubu: Dokuz Eylül Üniversitesi Tıp Fakültesi Acil 
Mikrobiyoloji Laboratuvarı’na başvuran kan verici adayları  

Örnek sayısı: Serolojik tarama testlerinde (HBsAg, anti-
HCV, anti-HIV) pozitif veya gri zon saptanan örneklerden 
rastgele seçilen 196 serum örneği çalışmaya alındı.  

EIA tarama testi: Serum örnekleri AxSYM MEIA (HBsAg 
version 2, HCV version 3.0, HIV Ag/Ab Combo; Abbot 
GmbH Diagnostika, Almanya) testleri ile çalışıldı. Yönte-
min  çalışma prensibine göre, HBsAg, anti-HIV, anti-HCV 
test sonuçları; örnekten elde edilen floresans oranının eşik 
değer oranına bölünmesi ile s/co olarak elde edildi.  

Birinci testte pozitif veya gri zon saptanan her örnek, 
10000 g’de 20 dk santrifüjleme sonrası iki kez daha aynı 
sistemle çalışıldı. Örnek, tekrarların pozitif veya gri zon 
saptanması durumunda gerçek reaktif, negatif saptan-
ması durumunda yalancı reaktif olarak kabul edildi. 

İstatistiksel yöntem: Test sonuçlarının istatistiksel ana-
lizinde SPSS 11.0 bilgisayar programı ile ROC analizi ve 
ki-kare testleri uygulandı. Duyarlılık ve özgüllük hesap-
lamaları bu esaslara göre yapıldı.  

BULGULAR 

Çalışma grubunda, HBsAg, anti-HIV ve anti-HCV için tek-
rarlanabilirliğin en yüksek olduğu indeks değerler araştırıl-
dı. Olası her indeks değerindeki duyarlılık ve yalancı reak-
tiflik oranları ROC analizi ile hesaplandı. Buna göre 
HBsAg için, kuşkulu sınır indeks değerinde (s/co: 1.60) 
duyarlılık %98, yalancı reaktiflik %95; pozitiflik sınır indeks 
değerinde (s/co: 2.00) duyarlılık %88, yalancı reaktiflik 
%38 olarak hesaplandı. Tekrarlanabilir pozitifliğin mutlak 
olduğu EIA indeks değeri ise 5.22 olarak saptandı. 
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Şekil 1. Anti-HCV testi için elde edilen ROC eğrisi  (y=0,821) 
(Değerin 1’e yakın olması tanısal yeterliliği belirtmektedir) 
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Anti-HCV için, kuşkulu sınır indeks değerinde (0.80) du-
yarlılık ve yalancı reaktiflik %99; 1.00 indeks değerinde 
ise duyarlılık %76, yalancı reaktiflik %21 olarak hesap-
landı. Tekrarlanabilir pozitifliğin mutlak olduğu anti-HCV 
EIA indeks değeri ise 2.28 olarak hesaplandı (Şekil 1). 

Anti-HIV için sonuçlar değerlendirildiğinde kuşkulu sınır 
indeks değerinde  (s/co: 0.90) duyarlılık %91, yalancı 
reaktiflik %53; 1.00 s/co değerinde duyarlılık %82 yalan-
cı reaktiflik %27 olarak hesaplandı. Tekrarlanabilirliğin 
mutlak olduğu EIA indeks değeri ise 2.78 idi. 

TARTIŞMA 

Testlerin tanısal yeterliliğini değerlendirmede ROC anali-
zi önemli bilgiler vermektedir. ROC yöntemi istatistik ka-
rar teorisine dayanmaktadır. 1950’li yılların başında e-
lektronik sinyal saptama ve radar problemlerinde kulla-
nılmaya başlandı (6). 1960’lı yılların ortalarında deneysel 
psikolojide kullanımının ardından 1967’de Lusted (7), 
ROC eğrilerini tıp alanında radyolojik görüntülemede ka-
rar verme aşamasında ilk olarak kullanıma sokan araş-
tırmacı olmuştur. Günümüzde ROC eğrileri klinik 
laboratuvarlarda uygulanan birçok testin tanısal yeterlili-
ğini ve performansını ölçmede kullanılmaktadır (1, 8). 

ROC eğrileri olası tüm duyarlılık ve özgüllük çiftlerinin 
tam  olarak  görülebilmesini  sağlar.  ROC  eğrisi  altında 

kalan alan hesaplandığında, değerler 1.0 (iki grubun test 
sonuçlarının ideal ayrımı) ile 0.5 (iki grup arasında test 
sonuçları açısından dağılım yönünden farkın olmaması) 
arasında dağılım göstermektedir. Sonuçlar 1’e ne kadar 

yakınsa testin tanısal yeterliliği o kadar yüksek olmakta-
dır (9). Çalışmada, ROC alanı üç test için 0.84 - 0.86 a-
rasında yer almıştır. Testlerin tanısal yeterliliği her üç 
test için de başarılı görülmektedir. 

İstatistiksel olarak yalancı reaktifliğin olmadığı bir başka 
deyişle gerçek pozitif olma ihtimalinin yüksek olduğu EIA 
indeksine sahip örneklerin doğrudan destek testlerine 
yönlendirilmesi uygun olabilir. Belirlenen eşik değerlerin 
altındaki indeks değerlere sahip örneklerin ise ikinci ve 
üçüncü EIA çalışmaları yapıldıktan sonra destekleyici 
testlere geçmesi önerilebilir. Özellikle HCV infeksiyonla-
rında tanısal testlerin değerlendirilmesinde uygun 
algoritmlerin oluşturulması için birçok çalışma yapılmış-
tır. Bu amaçla anti-HCV EIA testlerinde s/co değeri dü-
şük pozitiflerde yalancı reaksiyonların sık olduğu göste-
rilmiştir (10-13). Elde edilen indeks değerine göre test 
tekrarının uygulanması maliyet, iş gücü ve zaman açı-
sından kazanç sağlayacaktır. Sonuç olarak, çalışma 
grubunda, birinci testte saptanan indeks değer anti-HCV 
için ≥ 2.28, HBsAg için ≥ 5.22 ve anti-HIV için ≥2.78 ol-
ması durumunda tekrarlanabilirlik mutlak olmaktadır. Bu 
değerlerin üzerinde EIA indeksine sahip örneklerde, test-
lerin tekrarına gerek olmadan ileri tetkiklere geçilebilece-
ği düşünülmektedir. Klinik laboratu-varın maliyet, zaman 
ve iş gücü açısından verimlilik sağlamasında, örneklerin, 
EIA indekslerini dikkate alan bir değerlendirme sonrası 
seçilecek ileri testlerin uygulanması yardımcı olacaktır. 
Böylece her laboratuvar kendi koşulları için en uygun 
algoritmleri oluşturabilir. 
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