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Ülkemizde 30 Haziran 2016 itibarı ile HIV tanı-
sı alan hastaların sayısı 13.181’e ulaşmıştır.[1] Daha 
önemlisi 2012 yılından itibaren her yıl yeni tanı alan 
hasta sayısı 1000’i aşmıştır.[1] Gelişmiş ülkelerde tespit 
edilen hastaların toplumda var olanın %80’ine ulaştığı 
kabul edilmektedir. Epideminin daha yaygın olduğu ve 
daha az gelişmiş ülkelerde ise bu %20–25 olabilmek-
tedir. Avrupa’nın ortalaması ise %50’ler civarındadır. 
Ülkemizle ilgili sağlıklı bir kestirme yapılamasa da, 
toplumda bulunan HIV ile enfekte hastaların 30–40 
binlerde olduğu söylenebilir. Epideminin başlarında 
HIV enfeksiyonu ölümcül bir hastalık olarak algıla-
nırken, 1996 yılından itibaren virüsü etkin olarak bas-
kılayabilen kombine tedavilerin gelişmesi ile birlikte 
ölümler azalmıştır. Takiben yeni geliştirilen ilaçlarla 
birlikte doz sıklığı, hap adedi azalmış, kısa ve uzun 
dönem yan etkileri daha az olan ilaçlar geliştirilmiştir. 
Artık erken tanı alan ve fırsatçı hastalık gelişmeyen 
hastalarda etkin tedavi ile beklenen yaşam süresi geliş-
miş ülkelerde normal popülasyona yakın olarak kesti-
rilmektedir.[2] Bu da tedaviye ulaşabilen tüm ülkelerde 
olduğu gibi ülkemizde de HIV ile yaşayan bireylerin 
giderek yaşlanmasını getirmektedir. Ülkemizde tanı 
anında hastaların %15’i 50 yaş ve üzerindedir.[1] İzle-
nen popülasyon da giderek yaşlanmaktadır. Farklı ül-
kelerde yapılan çalışmalar HIV ile yaşayan bireylerin 
aynı yaştaki popülasyona göre daha fazla sayıda ko-
morbiditeye sahip olduğunu göstermektedir. Aynı sa-
yıda komorbidite HIV ile enfekte kişilerde kabaca 10 
yıl daha erken görülmektedir.[3] Artık HIV ile enfekte 
hastaların büyük çoğunluğunda tedavi hedefleri olan 
tam baskılanmış virüs (HIV RNA tespit eşiğinin altı) 

ve immün düzelmeye 
(CD4 sayısının yüksel-
mesi) ulaşılabilmekte-
dir. Hastaların izlemin-
de komorbiditelerin 
yönetimi giderek daha 
önemli hale gelmekte 
ve değişik disiplinlerin 
birlikte çalışmasını ge-
rektirmektedir. HIV ile 
ilişkili AIDS-dışı ko-
morbiditelerin en önemlilerini enfeksiyöz ve enfeksi-
yon dışı kanserler, kardiyovasküler hastalıklar (KVH), 
kemik metabolizma bozuklukları (osteopeni ve oste-
oporoz), karaciğer hastalıkları, böbrek hastalıkları ve 
nörokognitif bozukluklar oluşturmaktadır.[3] Bunların 
içinde KVH’ın önemi giderek artmaktadır. Avrupa’da 
birçok ülkeyi içeren DAD kohortunda HIV hastala-
rının ölüm nedenleri içinde AIDS ile ilişkili ölümle-
rin azaldığı, buna karşılık başta AIDS-dışı kanserler 
olmak üzere komorbiditelerin daha fazla yer tuttuğu 
görülmektedir.[4] Kardiyovasküler ölümler daha iyi 
izlem sonucu biraz azalsa da, tüm ölümlerin %11’ini 
oluşturmaktadır.[4]

HIV’de KVH yükü
Son 10–15 yılda yapılmış çalışmalar HIV’de KVH 

riskinin %40–75 arasında arttığını göstermektedir. 
Yapılan birçok çalışma HIV ile enfekte hastalarda 
miyokart enfarktüsü (ME) ve inmenin daha sık gö-
rüldüğünü göstermektedir. Çok iyi incelenmiş VACS 
kohortunda Framingham risk faktörleri, komorbidite-
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Kısaltmalar:

ACC American College of Cardiology
AHA American Heart Association
AIDS	 Acquired	Immune	Deficiency		 	
 Syndrome
EACS European AIDS Clinical Society
HIV	 Human	Immunodeficiency	Virus
KVH	 Kardiyovasküler	hastalık
ME Miyokart enfarktüsü
NRTI Nucleoside analog reverse-
 transcriptase inhibitorleri
PI Protease inhibitorleri



ler ve madde kullanımı ayarlandıktan sonra HIV po-
zitif hastalarda HIV ile enfekte olmayanlara göre ME 
risk artışı 1.48 kattır (HR 1.48, %95 CI 1.27–1.72).
[5] Bazı eski çalışmalarda perikardiyal effüzyona daha 
sık rastlanmıştır. Yakın çalışmalar ME ve inme dışın-
da, atriyal fibrilasyon/flatter, pulmoner hipertansiyon, 
diyastolik işlev bozukluğuna da daha sık rastlandığına 
işaret etmektedir.[6,7] Bir çalışma ani kardiyak ölümle-
rin dört misli fazla olduğunu göstermiştir.[8]

Patofizyoloji
Birçok komorbiditede olduğu gibi KVH’daki ar-

tışa HIV enfeksiyonunun kendisi, tedavide kullanılan 
ilaçlar ve geleneksel risk faktörlerindeki artış katkıda 
bulunmaktadır. Kardiyovasküler hastalıklarda artışa 
yol açan faktörler Şekil 1’de özetlenmiştir.[9]

Farklı ülkelerde yapılan çalışmalar HIV pozitif 
hastalarda tütün, alkol, enjeksiyonla veya enjeksiyon 
dışı madde kullanımının daha yüksek olduğunu gös-
termektedir. Bazı çalışmalar HIV pozitif hastalarda 
sigara içme sıklığının olmayanlara göre iki kat daha 
fazla olduğunu belirlemiştir.[10] Amerika’daki MACS 
kohortunda antiretroviral tedavi alan HIV ile enfekte 
hastalarda diyabet sıklığı HIV negatif popülasyona 
göre dört kat fazla bulunmuştur.[11] HIV tedavisinde 
kullanılan birçok ilaç dislipidemiye yol açmaktadır. 

HIV ile enfekte hastalarda hipertansiyonun daha sık 
görülüp görülmediği ise tartışmalıdır. Bu genellikle 
bölgesel popülasyondaki risklerle paralel seyretmek-
tedir.

Artmış KVH riskinin HIV’in direkt etkisi ve kro-
nik HIV enfeksiyonunun yol açtığı immünolojik dü-
zensizliklere bağlı olduğunu gösteren birçok gözlem-
sel çalışma bulunmaktadır.[12] Tedavi almamış düşük 
CD4 sayısına sahip ve yüksek viral yükü olan hastalar-
da ME riski yüksektir. HIV çoğalmasının baskılanma-
sı ve CD4 sayısının iyi seviyelerde sürdürülebilmesi 
kardiyovasküler olaylar için koruyucudur. Gp120, Tat 
ve Nef gibi viral proteinlerin değişik mekanizmalar-
la vasküler entotel hücresi üzerine olumsuz etkileri 
gösterilmiştir. Sadece humoral etkiler değil hücresel 
immun aktivasyon da artmış kardiyovasküler olay 
insidansında rol oynar. HIV ile enfekte monositler, 
artmış monosit aktivasyon ürünleri subklinik koro-
ner arter aterosklerozu ile ilişkili bulunmuştur. Akut 
HIV enfeksiyonu gastrointestinal sistemde bulunan 
CD4+ T hücrelerinde belirgin azalmaya yol açarak, 
bağırsaktan dolaşıma mikrobiyal translokasyona yol 
açar. Bu da immün aktivasyon ve enflamasyona yol 
açabilir. Bunun dışında tedavi almakta olan ve viral 
yükleri baskılanmış hastalarda bile düşük düzeyde vi-
ral replikasyon devam edebilmektedir. Bu olay veya 
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Şekil 1. HIV pozitif hastalarda KVH gelişiminde rolü olduğu varsayılan değişik mekanizmaların etki-
leşimi (9 No’lu kaynaktan adapte edilmiştir).

Etkin Antiretroviral Tedavi
– İlaçların tartışmalı direkt zararlı etkileri (abacavir,
 lopinavir, indinavir)
– Lipid metabolizması değişiklikleri (özellikle proteaz
 inhibitörleri)

HIV enfeksiyonu
– CD4+ T hücre / HIV RNA düzeyleri
– CD8+ T hücre deregülasyonu
– Sistemik enflamatuvar cevap
– Mikrobiota değişimi

Geleneksel Risk Faktörleri
– Dislipidemi ve lipodistrofi
– Sigara
– Hipertansiyon
– Diabet

Kardiyovasküler Hastalık



diğer viral koenfeksiyonlar (CMV, hepatit B veya C 
gibi) enflamasyonun devamına katkıda bulunabilirler. 
PET-CT kullanılarak arter duvar enflamasyonunu in-
celeyen bazı pilot çalışmalarda HIV ile enfekte has-
talarda eşleştirilmiş enfekte olmayan hastalara göre 
daha fazla enflamasyon gözlenmiştir. Bütün bunlar 
KVH riskinde devam eden enflamasyonun potansiyel 
rolünü desteklemektedir. 

HIV tedavisinde kullanılan bazı nucleoside analog 
reverse-transcriptase inhibitorleri (NRTI) ve protease 
inhibitorleri (PI) grubuna dahil ilaçlara yakın zamanlı 
veya kümülatif maruziyetin artmış ME riski ile ilişkili 
olduğu gösterilmiştir. DAD kohortunda yapılan göz-
lemsel çalışmalar PI grubundan lopinavir ve indina-
vir, NRTI grubundan ise abacavir ile böyle bir riske 
işaret etmektedir.[13] Abacavir ile risk halen tartışma-
lıdır. DAD dahil birçok kohort çalışmalarında artmış 
risk gösterilmekle birlikte, bazı çalışmalar bunu des-
teklememektedir.[14] Birçok tedavi rehberi ve HIV uz-
manı yüksek kardiyovasküler risk taşıyan hastalarda 
özellikle zararlı olabileceği düşüncesi ile mümkünse 
bu ilaçlardan kaçınılması yönünde görüş bildirmek-
tedir.[15]

HIV ile enfekte hastada KVH riskinin 
değerlendirilmesi
HIV ile enfekte hastalarda hem klinik, hem de sub-

klinik KVH’ın arttığının gösterilmesi, bu hastalarda 
kardiyovasküler riskin en iyi nasıl değerlendirilmesi 
gerektiği sorusuna yol açmaktadır. Bu alanda birçok 
çalışma yapılmış olup çalışmaların büyük çoğunlu-
ğu genel popülasyonda kullanılan risk değerlendir-
me algoritmalarının HIV ile enfekte popülasyondaki 
riski var olandan düşük kestirdiği sonucuna varmış-
tır.[16] Risk skorlarının performansı geliştirildikle-
ri bölge veya popülasyona göre de değişmektedir. 
Avrupa’da DAD kohortu kullanılarak geliştirilen 
model geleneksel risk faktörleri yanında antiretro-
viral ilaç maruziyetini de içermektedir.[17] Bu model 
riski Avrupa’da Framingham risk skorundan daha 
iyi kestirmiştir. ACC/AHA (American College of 
Cardiology/American Heart Association) 2013 risk 
kestirme algoritması (https://my.americanheart.org/
professional/StatementsGuidelines/PreventionGuide-
lines_UCM_457698_SubHomePage.jsp. Accessed on 
January 30, 2017) Framingham ile karşılaştırıldığında 
daha fazla oranda HIV hastasını yüksek risk grubu-
na sokmuş (%25’e karşılık %10), ancak her iki skor 
da gerçek KVH riskini düşük kestirmişlerdir.[18] Buna 

karşılık yakın zamanda Amerika’da yapılan HOPS 
çalışması ACC/AHA (ASCVD) ve DAD riski düşük 
kestirirken, Framingham risk skorunun doğru kestir-
diği sonucuna varmıştır.[19] Bu sonuçlar risk kestirme 
algoritmalarının hangi toplulukta geliştirildikleri ve 
o topluluğa iyi adapte edilip edilmedikleri ile ilişkili 
gibi görülmektedir. Birçok çalışma skorların yüksek 
riskli grupları kestirmede birbiri ile pek uyumlu ol-
madıklarını belirtirken,[20] bazı çalışmalar ise benzer 
olduğunu bildirmiştir.[19] DAD skoru da HIV popülas-
yonunda geliştirilmesine rağmen, ilaç risklerinin şu 
anda pek kullanılmayan eski ilaçları içermesi nedeni 
ile eleştirilmektedir. Bu arada unutulmaması gereken 
bir husus 2013 ACC/AHA algoritmasının 40 yaş üze-
rinde geçerli olduğudur. Daha genç hastalarda DAD 
skoru kullanılması daha uygun bulunmaktadır. Bu 
alanda daha fazla araştırmaya ihtiyaç olduğu açıktır. 
Yaygın kullanılan risk skorlarının HIV ile enfekte 
hastalarda geçerliliği doğrulanmamış olsa da, güncel 
European AIDS Clinical Society (EACS) kılavuzu bu 
amaçla Framingham veya DAD skorlarından birinin 
kullanılmasını önermektedir.[21] Ülkemizde şu anda 
yürümekte olan çok merkezli bir çalışmanın ön so-
nuçları da 40 yaş üzeri HIV ile enfekte hastaların yak-
laşık %20’sinde klinik KVH veya %20’den büyük 10 
yıllık Framingham skoru olduğuna işaret etmektedir 
(Korten V - yayınlanmamış bilgi).

HIV ile enfekte hastalarda yapılan görüntüleme 
çalışmaları genel popülasyonla karşılaştırıldığında 
bu hastaların çok daha fazla yüksek riskli yumuşak 
plak içerdiğini göstermiştir. Zanni ve ark.,[22] yaptık-
ları çalışmada 2013 ACC/AHA önerilerinin 2004 ATP 
III’e göre belirgin olarak daha fazla statin başlanması 
önerisi yapmasına rağmen, yüksek riskli koroner plak 
içeren HIV pozitif hastaların %74’ünün statin öneri-
si almadığını tespit etmişlerdir. Bütün bu faktörler şu 
anda genel popülasyondan farklı bir tanısal yaklaşım 
önerisi olmamasına rağmen, orta-yüksek KVH riski 
taşıyan HIV ile enfekte hastaların miyokart perfüzyon 
sintigrafisi veya BT koroner anjiyografi gibi daha ileri 
incelemelerle taranmasının gerekip gerekmediğinin 
kardiyologlar arasında da tartışılmaya başlanmasına 
yol açmıştır.[16]

HIV ile enfekte hastada KVH riskinin yönetimi
HIV ve KVH’a yaklaşım egsersiz ve diyet önerile-

rini, sigara bırakma, hiperlipidemi yönetimi, diyabet 
yönetimi ve hipertansiyon kontrolünü içermektedir. 
Kişisel KVH riskinin hastaya iyi iletilmesi gereklidir. 
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İzleyen hekim HIV’e özgü risk faktörlerini de (örn. 
en düşük CD4 sayısı) risk hesaplamasında göz önüne 
almalıdır. Yüksek KVH riski olanlarda ART seçimi 
veya modifikasyonu irdelenmelidir.

Dislipideminin yönetiminde farklı kuruluşların 
rehberleri kullanılabilmektedir. AHA/ACC 2013 reh-
berinin 10 yıllık risk kestirmesine bağlı olarak orta 
ve yüksek yoğunluklu statin tedavisi kullanılabilir.[23] 
Genel toplumda lipit hedeflerini belirlerken kullanılan 
risk faktörlerine ek olarak HIV durumunun da bir risk 
faktörü sayılmasının göz önüne alınması önerilmek-
tedir.[24] EACS rehberinde de bu konuda bir algoritma 
bulunmaktadır.[21] Statinlerin enflamasyon üzerindeki 
olumlu etkileri nedeni ile HIV ile enfekte hastalarda 
daha yaygın kullanılıp kullanılmaması henüz açıklı-
ğa kavuşmamış bir alandır. Yüksek yoğunluklu teda-
vide önerilen atorvastatin ve rosuvastatinin, proteaz 
inhibitörleri ile etkileşimi ve glukoz artırıcı etkileri 
bulunmaktadır. Statinlerin transaminaz ve CPK üze-
rine etkileri HIV pozitif hastalarda negatif hastalara 
göre biraz daha fazla olmasına rağmen, emindirler 
ve genellikle iyi tolere edilirler.[25,26] European Soci-
ety of Cardiology (ESC) and European Atheroscle-
rosis Society (EAS) 2016 rehberi bir uzman görüşü 
olarak HIV ile enfekte hastaların yüksek riskli hasta-
lardaki LDL düzeyleri hedef alınarak lipit düşürücü 
tedavinin düşünülmesini önerse de, birçok uzman bu 
alanda yeterli delil bulunmadığını, yaş ve diğer risk-
ler gözetilmeksizin böyle bir uygulamanın pek de 
doğru olmadığını düşünmektedir.[27] Bu sorulara ce-
vap olabilecek bir çalışma halen devam etmektedir. 
REPRIEVE (Randomized Trial to Prevent Vascular 
Events in HIV) çalışması (https://clinicaltrials.gov, 
NCT02344290), KVH öyküsü olmayan semptomsuz 
HIV ile enfekte hastalarda pitavastatinin kardiyovas-
küler olayları önlemedeki etkisini araştırmaktadır. Bu 
çalışmada antiretroviral ilaçlarla etkileşimi bulunma-
yan ve artmış diyabet riski bulunmadığı düşünülen pi-
tavastatin kullanılmaktadır. Çalışmanın 2020 yılında 
sonuçlanması planlanmaktadır.

HIV enfeksiyonunda etkin ART morbiditeyi ve 
mortaliteyi belirgin ölçüde azaltmıştır. Buna karşılık 
hem hastalığın kendisinden kaynaklanan faktörlerle, 
hem de ART nedeni ile HIV ile enfekte hastalarda 
dislipidemi, disglisemi, lipodistrofi ve artmış kardi-
yovasküler risk söz konusudur. Ülkemizde bu alanda 
yapılmış çalışmalar çok sınırlı olup henüz başlangıç 
düzeyindedir. Uysal ve ark.nın[28] çalışmasında da 

hastaların yaş ortalaması genç olsa da yeni ART baş-
lanan grupta belirgin total kolesterol ve LDL artışı ol-
duğunu göstermektedir. Çalışma süresince kullanılan 
rejimlerin büyük ölçüde PI ve NNRTI kombinasyon-
larından oluşması nedeni ile bu beklenen bir sonuç-
tur. HIV ile enfekte hastalarda kardiyovasküler risk 
faktörlerinin değerlendirilmesi ve her kontrolde göz-
den geçirilmesi önem taşımaktadır. Çalışmada siga-
ra kullanımına yönelik uygulanan ve kısmen başarılı 
olan sistematik yaklaşım, buna iyi bir örnek teşkil et-
mektedir. Genel popülasyonda kullanılan kardiyovas-
küler risk algoritmalarının HIV ile enfekte hastalarda 
geçerliliği gösterilememiştir ve skorlar riski genelde 
düşük kestirmektedir. Avrupa AIDS Klinik Derneği 
bu amaçla Framingham veya DAD algoritmalarını 
önermektedir. ACC/AHA 2013 algoritması 40–75 yaş 
arası geçerli iken, HIV bilgilerini de içeren DAD daha 
genç hastalarda da kullanılabilmektedir. Çalışmada 
halen ART almakta olan hastalarda önemli ölçüde kan 
basıncı, glisemi ve hiperlipidemi kontrolü sağlandığı 
anlaşılmaktadır. Bu da yazarların belirttiği gibi HIV 
ile enfekte hastalarda multidisipliner bütüncül izlemin 
önemini desteklemektedir.

Sonuç

Belirgin artmış KVH riski taşıyan HIV ile enfekte 
hastaların daha iyi klinik sonuçlara ulaşması, ilgili di-
siplinlerin koordineli olarak çalışmasını gerektirmek-
tedir.

Yazar ya da yazı ile ilgili bildirilen herhangi bir ilgi 
çakışması (conflict of interest) yoktur.
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