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OZET

HBV enfeksiyonu tiim Diinyada goriilen en yaygin enfeksiyonlardan biridir. Kronik
HBYV enfeksiyonunun prevelansi cografyaya gore yliksek (>8%), orta (2-7%) ve diistik
prevelanslt (<2%) endemik bolge olarak cesitlilik gosterir. HBV enfeksiyonunda baskin
olan bulas yolu endemik oldugu bolgeye gore degisir. Tiirkiye orta endemik bdlgeler
icinde yer alir ve bu sebeple en 6nemli bulas yollar1 perinatal ve horizontal ge¢istir. Biz
bu calismada HBV enfeksiyonunun bulas yollarint ve bagimsiz risk faktorlerini
incelemeyi amacladik.

Caligma retrospektif olup, bilgisayar ortaminda kayitl1 veriler kullanilarak yapildi. Ocak
2012-Kasim 2014 tarihleri arasinda KSU Tip Fakiiltesi Hastanesi Enfeksiyon
Hastaliklar1 Poliklinigine gelen 225 HBsAg pozitif hasta indeks vaka olarak ¢aligmaya
alindi. Bu hastalarla birlikte onlarin ebeveynleri, esleri, kardesleri ve ¢ocuklari da
arastirildi. Istatistik analiz icin ki-kare testi kullanildi.

HBsAg tasiyic1 indeks olgulardaki muhtemel bulas yolunda en 6nemli risk faktori
olarak %44,9 aile ve yakin akrabadaki HBV li hasta temas Oykiisii tespit edildi. indeks
vakalarin %20,4’tinde anne, %14,2 baba, %22,6 es, %45,6 en az bir kardes ve
%16,7’sinde en az bir ¢ocugunda HBV markerlar1 agisindan seropozitiflik bulundu.
Annelerle babalar kiyaslandiginda anneden c¢ocuga gegis daha yiiksek oranda oldugu
goriildii (p=0,000). indeks anne cocuklarmin % 31,2 HBsAg pozitif ve %8,6 dogal
bagisik; toplam %39,8 cocugun anti-Hbc IgG pozitif oldugu goriildi. Calismamizda
ayrica Anti-HbclgG pozitif ¢ocuklarin %97,3’sinda normal dogum ve % 2,7’inde
sezeryan Oykiisii tespit ettik. En fazla HBV bulasi 4 ve lizeri kardesi olan ¢ocuk
grubunda gozlendi. Fakat ailedeki kardes sayisi ile ¢ocuklardaki HBV seroprevelansi
arasinda iliski bulunamadi (p= 0,920).
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Bizim calismamizda HBV prevelansinin HBV li hastalarin aile bireylerinde normal
populasyona gore daha yiiksek oldugu (%44,9) goriildii. HBV bulasinda annenin babaya
gore daha 6nemli bir rol oynadigi bunda perinatal bulas ile birlikte horizontal bulasin da
katkis1 oldugu tespit edildi. En yiliksek oranda kardes tasiyiciliginin olmasi kardesler
arast horizontal gecisin Oonemini gostermektedir. Asilama ve sezeryanla dogumun

anneden bebege HBV gegisini azalttigi gosterilmistir (p=0,000).

Anahtar Kelimeler: Aile i¢ci Bulas, Hepatit B Viriisii.

Sayfa Adedi: 42

Damisman: Prof. Dr. Hasan UCMAK
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ABSTRACT

Hepatitis B is one of the most common infectious diseases globally. The prevalence of
chronic hepatitis B virus (HBV) infection varies geographically, from high (>8%),
intermediate (2-7%) to low (<2%) prevalence. The predominant routes of transmission
vary according to the endemicity of the HBV infection. Turkey is located in an
intermediate endemic region of HBV. So most important transmission routes are
horizontal and perinatal. Here we aimed to investigate how HBV infection is
transmission intrafamilies members and indepent risk factors.

This retrospective study was performed using data stored in the hospital automation
system. Between January 2012 - November 2014, 225 Hepatitis B patients, who were
admitted to our outpatient Clinic of Infectious Diseases of KSU Faculty Hospital were
included in this study as indeks case. Thus patients and their parents, sublings, spauses,
childrens were researched. Chi-squared test was used for statistical analysis.

The most important risk factor in index case is intrafamial transmission (44,9%). In the
studied 225 index cases; mother of 20,4%, father of 14,2%, at least one subling of
45,6%, spause of 22,6%, at least one children 16,7% were seropositive for HBV
markers. The children of mother index cases had higher rates of HBV seropozitivite

compared with the children of father index cases (p=0,000).
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The prevalance of HBsAg and anti-HBs in index womens children were 31,2 % and
8,6% respectively. Total Anti-HBc 1gG was 39,8%. We also detected that 97,3% of
HBYV seropozitivite children were born by vaginal delivery and 2,7% of them were born
by caesarean section. The most HBV transmission rate was detected at number of
subling 4 and above. However statistical difference was not observed between subling
groups (p= 0,920).

In our study intra-familial transmission is very important for HBV infection, especially
transmission mother to children by perinatal and horizontal way. High transmission
between sblings support that horizontal transmission is very important as perinatal
transmission. Vaccination program and cesarean section reduced perinatal transmission

of HBV infection from HBsag positive women to their infants (p=0,000) .

Key Words: Hepatitis B Virus, Intrafamilial Transmission

Page Number: 42
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1. GIRiSveAMAC

Tim Diinya’da HBV enfeksiyonu 6nemli bir halk saglig1 sorunudur. Diinya niifusunun
ticte birinin HBV ile karsilastig1 ve yaklagik 350-400 milyon kisinin HbsAg tasiyicisi
oldugu tahmin edilmektedir [1].

Hepatit B enfeksiyonu; inaktif HbsAg tastyiciligindan siroza ve hatta HCC’ye
ilerleyen degisik klinik durumlar karsimiza g¢ikabilmektedir. Klinik belirtili hastalik
orani erigkinlerde c¢ocuklardan fazla olmasina karsin, akut hepatit B infeksiyonlu

b

eriskinlerin yaklasik %50 sinde belirtisiz infeksiyon gelismektedir. Erigkin

hastalarin yaklasik %5’inde kronik enfeksiyon gelisir.

HBV parenteral, seksiiel, perinatal ve aile i¢i yollarla bulasabilmektedir.
Parenteral, seksiiel veya perinatal bulasmanin saptanmadigi durumda ana bulagsma

yolu muhtemelen tiikiiriik veya agik yaralar araciligi ile gelisen aile i¢i bulastir [2] [3].

HBV enfeksiyonunun goriilme sikligi Diinya’nin farkli bolgelerinde degisiklik
gostermektedir. Buna gore Diinya iilkeleri HBV enfeksiyonunun yayginligi agisindan
yiikksek (>%8), orta (%2-7) ve diisiikk (<%2) endemisiteli iilkeler olmak {izere iice
ayrilmistir [3].

Ulkemiz orta endemisiteye sahip iilkeler (%1-14,3) arasindadir. Istanbul ve Izmir
gibi bat1 illerinde %3-4,5 gibi daha diisiik oranda HbsAg pozitifligi bildirilirken;
Diyarbakir, Elazig gibi Giineydogu ve Dogu Anadolu illerinde %8-%14,3 gibi yliksek

oranda goriilmektedir [4].

Kahramanmaras ilimizde HBV infeksiyonunun gecisi ile ilgili smirli sayida
calisma bulunmaktadir. Bu tez c¢alismasinda Kahramanmaras Siitcii Imam
Universitesi Hastanesi Enfeksiyon poliklinigine basvuran HBsAg pozitif hastalar ve
pozitif kisilerin aile yakinlar1 incelenerek Hepatit B bulasinda risk faktorleri ve aile igi
gecisin arastirilmasi amaglanmistir. Indeks olgularin aile bireyleri HBV bulas
yoniinden arastirilmasi, ihtiyaci olan tiim bireylerin asilanmasinin saglanmasi ve aile
bireyleri bulas yollar1 acisindan egitilmesi; lilkemizde Kronik Hepatit B’ye bagh
morbidite ve mortalite oranlar ile tedavi maliyetinin azaltilmasi g¢alismamizin

beklenen faydalaridir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Hepatit B Viriisii

B tipi hepatit, serum hepatiti, uzun kulugka siireli hepatit olarak adlandirilan hastaligin
etkenidir. Blumberg isimli arastirici ilk defa 1967°de Avustralyali bir hasta serumunda
Avustralya antijeni olarak adlandirdigt HBsAg’yi tanimlamistir. Dane isimli arastirict

ise 1970 yilinda tam viriis partikiiliinii tanimlamustir [4].

Hepatit B viriisii, Hepadnaviridae ailesinin Ortohepadnaviriis cinsinde yer alan zarfli ve
kismen ¢ift sarmalli bir DNA viriisiidiir. Hepadnaviridae ailesinin iiyeleri i¢inde insanda
enfeksiyon olusturan tek tiir HBV’dir. Karacigere tropizmi sebebiyle hepatit olusturur.

Diger viriislerden farkli olarak kanda tam ve eksik viriis partikiilleri halinde bulunur [4].

Tam virus partikiilleri; 42 nm ¢apinda ve kiiresel goriinlimdedir. En dista yiizey antijeni
olan HBsAg kilifi bulunur. Bu kilifinin altinda HBcAg kor antijeni bulunur. En i¢
kisimda ise DNA’dan olusan genomik yapi yer alir. I¢ kisimda internal ortiilii antijen
olan HBeAg yer alir. Virlise ait DNA polimeraz, protein kinaz enzimleri bulunur

(Sekil-1).

Sekil-1: HBV Tam Virus Partikiilii

Hepatitis B surface antigen
DNA polymerase
DNA (mostly double-stranded)

Core antigen

Protein kinase

Eksik viriis partikiilleri ise niikleokapsit icermeyen yiizey antijenleri yani HBsAg’lerdir.

Kanda bol miktarda bulunurlar. Kiiresel ve ipliksi yapida olabilirler.



Hastalik yapma yetenegi bulunmaz. Viicuda girdiginde antikor olustururlar. Serumda

saptanan HBsAg’lerin ¢ogu eksik partikiillerdir (Sekil-2).

Sekil-2: HBV Tam Ve Eksik Viris Partikiilleri

2.1.1 Genomik vapisi:

Kisa ve uzun zincirlerden olusur. S,C, P ve X gen bolgeleri olmak iizere dort dnemli gen

bolgesi bulunur (Sekil-3).

1. S geni HBsAg’yi kodlar.

2. C geni HBcAg’yi ve HbeAg’yi kodlar.
3. P geni DNA polimeraz enzimini kodlar.
4. X geni kapsit proteinlerini kodlar.

Sekil-3: HBV Genomik yapisi




2.1.2 HBV genotipleri

A, B,C, D, E, F, G olmak iizere 7 genotipi bulunur. Genotip A Kuzey Avrupa, Genotip B ve C
Asya, Genotip D Akdeniz tilkeleri, Genotip E Afrika, Genotip F Orta Amerika da en sik
goriiliir. Genotip G icin yeterli veri yoktur. Ulkemizde genotip D en sik goriiliir [4].

2.1.3 Viriisiin stabilitesi

Yiiksek 1stya dayaniklidir. 60°C’de 10 saat, kaynatilmayla 1 dakika Otoklavda 15-20 dakikada
oliirler. % 70 etil alkol ile muamelede 2-3 dakika, Sodyum klorid ile muamelede 10 dakikada
oliirler. 30-32°C 6 ay, -20°C 15 yil canli kaldig1 gosterilmistir [4, 5].

2.2. Patogenez

HBYV enfeksiyonu sirasinda olusan karaciger hiicre hasarinin mekanizmasi tam olarak acikliga
kavusturulamamistir. HBV'nin dogrudan sitotoksik roliine iliskin deneysel kanitlar elde edilse
de HBV enfeksiyonu patogenezinde immiin kokenli siireglerin rol oynadigi ve enfeksiyondan
lyilesmede konagin immiin sisteminin 6nem kazandigi bilinmektedir.

HBV'nin hepatositlere nasil girdigi tam olarak anlasilamamistir. Heniiz kesinlik kazanmakla
birlikte, degisik ¢alisma sonuglarina gore; viriisiin preS1 domeni ile bir transmembran enzimi
(gliseraldehit-3- fosfat dehidrogenaz), IgA reseptdrii, IL-6 reseptorii ya da asiyaloglikoprotein
reseptoriine, pre S2domeni ile polimerize insan serum albiiminine baglanarak hiicreye girdigi
ileri stirtilmstiir.

Ayrica transferrin, fibronektin, apolipoprotein ve solubl bir HBV reseptér formu olan HBV
baglayic1 protein (HBV-BF) reseptor adaylar1 olarak tanimlanmislardir. Daha yeni olarak,
viriisiin preS1 aracilif ile karaciger hiicresi membraninda fosfolipit baglayan tiire spesifik bir
protein olarak yer alan anneksin V (endoneksin II) araciligi ile membrana baglandig1 ve anti-
anneksin antikorlarinin HBsAg'nin saglam hepatositlere baglanmasini inhibe ettigi
gosterilmistir.

HBV enfeksiyonunun gelisiminin belirlenmesinde sitotoksik T lenfosit (CTL) yaniti anahtar
rol oynamaktadir. Uzun yillar viral klirensin viriis spesifik CTL' ler tarafindan sitolitik yoldan

saglandigina inanilmustir.



Ancak son yillardaki ¢aligmalar viriis spesifik CTL' lerin karacigerde HBV replikasyonunu
TNF-alfa ve INF-gama gibi bir takim sitokinler araciligi ile sonlandirabildigi gosterilmistir.
HBV’nin klirensten kurtulmasi i¢in 2 mekanizma {izerinde durulmaktadir:

Birincisi; virlisiin T hiicreleri tarafindan taninmaktan kurtulmasidir. Bu durum, zayif peptit
sunumu, antijenik degisim, virlisiin immiin sistemden korunmus yerlerde saklanmasi gibi
nedenlerle agiklanabilmektedir.

Ikincisi ise; Thl sitokin fonksiyonunun azalmasi ya da viriis spesifik T hiicrelerinin
duyarsizlagsmasi ya da tiikkenmesi sonucu konak immiin yanitinin baskilanmasidir.

Akut enfeksiyondan iyilesmede hem hiicresel ve hiimoral immiin yanit bir 6nem tasir. T hiicre
yanitlar1 enfekte hiicreleri elimine eder; hiimoral yanitlar ise dolasimdaki viryonlari temizler

ve reenfeksiyona karsi korunmay saglar [5].

HBV enfeksiyonu patogenezinde heniiz agiklanamayan noktalar bulunmaktadir ve bu alanda

kapsamli ¢aligmalara ihtiyag duyulmaktadir.

2.3. Bulasma Yollar:

Tek rezervuari insan olan HBV'nin yayilmasinda tasiyicilik kavrami olduk¢a onemlidir.

HBV’nin 4 ana bulas yolu vardir:

A-Parenteral bulas: HBV enfeksiyonunda en 6nemli bulas yollarindan biridir. Enfekte kan ve

viicut sivilar1 ile mukozal ya da kiitandz temas ile olmaktadir. Damar i¢i ila¢ kullanimi,
kontamine igne yaralanmalari, hemodiyaliz, dovme yaptirma gibi yollar bu tip bulasin en
onemli ornekleridir [6]. Kan donérlerinin HBsAg agisindan taranmasi bu yolla bulasin

azalmasina sebep olmustur.

B-Cinsel temas: Semen ve vajinal sekresyonlarda bulunan hepatit B viriisii mukozal giris

kapilarindan girerek enfeksiyona sebep olmaktadir. Travmatik iliskilerde ve baska bir cinsel

hastaligin bulunmasi durumunda bulasma riski artar [4].

C-Infekte anneden yenidogana bulas: Transplasental, perinatal ve postnatal HBV bulast

olabilir. Akut maternal Hepatit B enfeksiyonunda fetusa gegis ilk trimesterde %2-10, ikinci
trimesterde %7-25, igilincii trimesterde ise %60-80 seviyesindedir. Vertikal gecis en sik
enfekte kan ve viicut sivilarindan dogum esnasinda gecis olur. HBV prevalansinin yiiksek

oldugu bolgelerde en 6nemli bulas seklidir [4].



Hem HBsAg ve hem de HBeAg pozitif olan anneden bebege gecis riski % 90 iken, sadece
HBsAg pozitif anneden gegis yaklasik %30 oranindadir [7].

Yenidogan doneminde viriisiin alinmasi, bebekte immiin sistemin heniiz gelismemis olmasi

nedeniyle ¢ogu vaka kroniklesmeyle sonuglanmaktadir [8].

Bu nedenle Diinya Saglik Orgiitii (WHO) tiim gebe kadinlara HBsAg pozitifligi agisindan
tarama yapilmasint ve HBsAg pozitif annelerin bebeklerine dogum sonras1 HBIG ile birlikte

HBYV asilama semasinin uygulanmasini 6nermektedir [9].

Yenidogan bebeklerde uygulanan rutin hepatit B asilamasina bagli olarak, cocuklarda HBsAg
prevalansinin Suudi Arabistan’da %6,7’den %0,3’e, Alaska’da ise %16’dan %0’a distligi
bildirilmistir [10] [11].

Anneden bebege bulasmada sezaryen yapilmasinin infeksiyondan koruduguna dair bir kanit
olmamas1 nedeniyle HBsAg tasiyicist annelerin sezaryenle dogumu rutin olarak

onerilmemektedir [12].

Anne siitiinde HBsAg gosterilmis oldugundan, anne siitii teorik olarak bulastirict olabilir.

Fakat bu bulastiricilik anne siitiiniin kesilmesini zorunlu kilmaz [13].

D- Horizontal bulas: Ayni ev icinde yakin temasi olan kisilerde goriilen bulas yoludur. HBV

cevredeki yiizeylerde en az 7 giin canli kalabilmektedir. HBV ile enfekte kisinin cinsel temas
olmadan da diger aile bireylerine HBV enfeksiyonunu bulastirabilir. Bu sekilde indirekt bulag
olasidir [14]. Kalabalik yasam sartlar1, kotii hijyen ve disiik sosyo-ekonomik diizey HBV nin

bulagma oranini artirmaktadir [15].

Hepatit B, ¢ogunlukla yliksek endemisite bolgelerinde perinatal veya ¢ocukluk déoneminde
horizantal yolla bulasirken; diisiik endemisite bolgelerinde, adolesan ve geng erigkinlik
doneminde cinsel temas ve damar i¢i ila¢ kullanicilarinda ortak igne kullanimi yoluyla
bulagmaktadir. Ulkemizin de yer aldi1 orta endemisite bolgeleri ise her iki endemisite

bolgesinin bulagma 6zelliklerini gostermektedir.

Ulkemizde HBV nin aile i¢i bulasini arastiran ¢esitli arastirmalarda 0-10 yas grubundaki aile
bireylerinin HBsAg pozitiflik oran1 1996-1997 yillarinda yapilan bir arastirmada %12,1;
2000-2001y1llar arasinda yapilan bagka bir ¢alismada ise %7,7 olarak bulunmustur [2] [16].



Toukan ve arkadaslarinin Orta Dogu’da yaptig1 bir calismada, ailede kisi sayist arttikga aile
bireylerine HBV’nin bulas oraninin arttig1 bildirilmistir [17]. Baska bir ¢alismada ise birey
sayisi besin tizerinde olan ailelerde HBs Ag pozitifligi birey sayisi besin altinda olan ailelere

gore HBs Ag pozitifligi istatistiksel agisindan anlamli derecede yiiksek bulunmustur [18].

Ulkemizde HBV enfeksiyonunun bulasinda 6zellikle horizontal yol &nemli bir yer
tutmaktadir. Bu nedenle hastaliktan korunma yollariyla ilgili egitim ¢alismalarinda horizontal
bulasin 6neminin vurgulanmasi ve risk gruplarinda korunmaya yonelik onlemlere uyulmasi

gerekmektedir [19].
2.4. Tam

HBV’e ait antijenlerin ve antikorlarin hasta serumunda gosterilmesi ile hepatit B tanist konur.
Biyokimyasal olarak karaciger enzimlerinde ve bilirubin seviyesinde yiikselme gozlenmesi
tanry1 destekler. Serolojik olarak hepatit B gdstergeleri; enzyme immunoassay (ELISA) testi

araciligi ile serumda saptanabilir.

2.4.1. Seroloji

HBsAg: Ilk bakilmasi gereken belirtegtir. Viriise ait yiizey antijenidir. Akut enfeksiyonlarda

ilk beliren antijendir. 6 ay1 gecen pozitiflik kroniklesmeye gosterir.

Yiizey proteinlerinde degisiklige sebep olan mutant HBV enfeksiyonlarinda HBsAg negatif
bulunabilir [4].

HBeAg: Viriisun 6zilinde yer alan internal antijendir. Erimis halde kanda bulunur. HBsAg ile
birlikte pozitiflesir. Kanda yliksek diizeyde viriis oldugunu ve de kisinin bulastiriciligin
yliksek oldugunu gosterir.

Anti-HBclgM: HBcAg’yi serumda saptamak zordur. Rutin kan tahlileri i¢inde kullanilmaz.
Bunun yerine hepatit B kor antijenine karsi olusan antikorlar serumda tespit edilmektedir.

Klinik bulgularla birlikte pozitiflesir. Akut ve yeni gecirilmis enfeksiyonu gosterir.

Anti-HBc Total: Hepatit B kor antijenine karsi olusan antikorlardir. Cogunlugunu Ig G’ler
olusturur. Klinik bulgularla birlikte pozitiflesir. Omiir boyu pozitiflik devam eder.

Bu antikorun pozitifligi kisinin tam viriis partikiilii ile karsilastiginin gostergesidir.



Anti-HBs: HBsAg’e karsi olusan antikordur. HBsAg negatiflestikten sonra kanda Slgiilebilir
diizeye ulasir. Omiir boyu kalicidir. Gegirilmis enfeksiyonu gésterir. Asilanan kisilerde de

anti-HBs pozitiftir. O kisinin HBV enfeksiyonuna kars1 bagisik oldugunu gosterir.

Anti-HBe: HBe antijenine karst olusan antikordur. HBsAg kaybolmadan ve HBeAg
negatiflestikten sonra olusur. Viral replikasyonun azaldigini ve bulastiriciligin azaldigina

isaret eder.

HBV DNA: Virus varliginin en iyi gostergesidir. Serumda PCR testi ile arastirilir. Aktif
replikasyonun takibini saglar. Viral yiikiin belirlenmesini saglar. Tedavinin izlenmesinde

onemlidir [4].

2.4.2. Karaciger Biyopsisi

Kronik HBV infeksiyonunda karaciger hasarinin incelenmesinde biyopsi altin standarttir.
HBsAg 6 aydan uzun siiredir pozitif, serum HBV DNA diizeyi 2000 IU/ml’den yiiksek,
devamli veya aralikli ALT yiiksekligi olan hepatit B olgularinda karaciger biyopsisi yapilmasi

onerilir [15].
2.5. Klinik Belirti ve Bulgular

HBV enfeksiyonu cok degisken bir klinik spektruma sahiptir. Viriis akut veya fulminan
hepatit yapabildigi gibi, kronikleserek siroza ve hepatoselliiler karsinomaya sebep olabilir.
Bunun yaninda karaciger enzimlerinin ve histolojisinin normal oldugu “inaktif tasiyicilik”

diyebilecegimiz bir klinik tablo olarak da kalabilir [4].

HBV enfeksiyonunun dogal seyri, farkli serolojik belirtegler, HBV DNA diizeyi, ALT ve
AST seviyelerinde degisiklikle karakterize 4 evreye ayrilabilir:

Evre I, Immiin tolerans dénemi: Saglikli eriskinlerin inkiibasyon donemine karsilik gelir. Yeni

doganlar da ise onlarca yil siirebilir. Klinik belirti yoktur. Bu evre de hizli bir viriis

replikasyonu vardir; ama olusan immiin tolerans nedeniyle karaciger hasari ortaya ¢ikmaz.
HBV DNA ¢ok yiiksek, HBe Ag (+), anti-HBe (-), AST veALT normal veya normale ¢ok
yakindir.

Evre II, Immiin klirens dénemi: inflamatuar yanit ve hiicre harabiyeti bu dénemde goriiliir.

Erigkinlerde akut hepatit tablosu bu doneme ornektir. Enfekte hiicre 6liimiiyle birlikte HBV
DNA diizeyi diiser. Klinik olarak sarilik tablosu goriilebilir. Kronik olgularda bu donem 10 yil
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veya daha uzun bir siire devam edebilir, siroz ve hepatoselliiler karsinoma ile sonuglanabilir.

Bu donemde HBV DNA diisiik, HBe Ag (+), AST ve ALT belirgin yiiksektir [4] [28].

Evre 111, Viral replikasyonun baskilandigi donem: HBe Ag kaybolur ve anti-HBe pozitiflesir,

HBsAg halen pozitiftir. Aminotransferazlar normal diizeye iner. HBV’nin hepatosit

DNA’sina integresyonu bu dénemde olur.

Evre IV, Immiin dénem: Viriisiin klirensi ve immiinitenin tam olusmasi ile karakterizedir.

HBsAg negatiflesip, anti-HBs ortaya ¢ikar ve HBV DNA serumda saptanamaz diizeydedir.

Klinik bulgular ve hastaligin seyri, enfeksiyonun gegirildigi yasa, HBV replikasyon diizeyine
ve konagin immiinite durumuna bagli olarak farkli olabilir ve her immiin faz her hastada

goriilmeyebilir [4].

Perinatal veya cocukluk c¢agi enfeksiyonunda genellikle asemptomatik olup, eriskinde
gecirilen enfeksiyon cogunlukla semptomatiktir. Erigkin yas grubunda enfekte olanlarin
%5’inden az1 kronik tasiyici olurken, perinatal donemde enfekte olan ¢ocuklarin %90°1 ve 1-5

yas arasinda enfekte olanlarin %20-50si kronik tasiyici olmaktadir [4].

Ayrica genetik Ozellikler, diger viriislerle enfeksiyonlar, immiinsupresyon, cinsiyet, HBV
mutantlart ve HBV genotipi gibi faktorler de enfeksiyonun bu dénemlerden birinde

duraklamasina sebep olarak kronik enfeksiyon gelisimine yol acar [4].

Akut Hepatit B enfeksiyonu: Akut B hepatiti, HBV ile karsilasilmasini takiben, 6 hafta ile 6

ay arasinda degisen bir inkiibasyon déneminden sonra baslar. Inkiibasyon siiresi inokiile olan
viris miktarina, bulas yoluna ve konak faktorlerine baglidir. Asemptomatik enfeksiyondan,

fulminan hepatite kadar degisebilen farkli klinik tablolar halinde karsimiza ¢ikabilir.

Akut HBV enfeksiyonu esnasinda hastalarin %70’inde subklinik veya anikterik hepatit,
%30’unda ikterik hepatit gelisir.

Prodromal dénemde halsizlik, bulanti, istahsizlik, ates, kas agrisi, kusma goriilebilir. Bazi

hastalarda sag list kadran ve epigastrik agr1 goriilebilir [4].

Ikterik hepatitli hastalarda sarilik genellikle bulgularin baslamasindan yaklasik 10 giin sonra,
idrar renginde koyulagsmayi takip eden digki renginde agilma ve miikéz membran, konjuktiva,

sklera ve ciltte sar1 renk goriilmesiyle baslar.
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Genel bir kural olarak ikter ne kadar fazla ise iyilesme siiresi o kadar uzundur. Serum ALT
diizeyinin 1000 —2000 mg/dl arasinda olmas tipiktir ve ALT, AST’den daha fazla yiikselir.
Ikterik hastalarda serum biliriibin diizeyi yiikselir. ALT diizeyi prognozla iliskili degildir.

Klinik iyilesme 1-4 hafta, biyokimyasal iyilesme ikterin baslamasindan sonra 1-3 ay, virolojik

iyilesme 2-3 ay icerisinde goriiliir [20].

Akut HBV infeksiyonu gegirenlerin %10-20’sinde antijen antikor komplekslerine bagl: olarak
ekstrahepatik belirtiler goriiliir. Bunlar, serum hastaligi benzeri sendrom, poliarteritis nodoza,
membranoproliferatif glomerulonefrit ve ¢ocuklarda papiiler akrodermatitistir. Akut
infeksiyonu geciren bircok olgu immun yanit ile virlisu karacigerden temizler ve iyilesme

goriilir. Olusan anti-HBs antikorlart kisiyi yeni infeksiyonlara karst korur [21].

Fulminan hepatit: Nadir goriilen bir klinik tablodur. Kanama diyatezi, hepatik ensefalopati ve

akut karaciger yetmezIligi gelisir. Mortalite %75 in iizerindedir ve yasla birlikte artar [7] [21] .

Yogun bakim sartlarinda takip onerilen bu hastalarda karaciger nakli gerekebilmektedir.

Kronik Hepatit: HBsAg pozitifliginin 6 aydan fazla devam etmesi durumunda enfeksiyonun

kroniklestigi kabul edilir. Kronik Hepatit B’li hastalarin bir¢cogu asemptomatiktir. Bazi
hastalarda yorgunluk gibi 6zgiil olmayan bulgular gériilebilir. Serum AST ve ALT
seviyelerinde hafif bir artig goriiliirken nadiren normal olarak tespit edilebilir. Alfa fetoprotein

konsantrasyonu hastaligin aktivitesi ile dogru orantilidir [22].

Kronik HBV enfeksiyonunda aktif karaciger hastaligi ve yliksek transaminaz seviyelerinin
goriildiigli yliksek replikasyon ile seyreden ve replikasyonun diisiik veya olmadigi iki farkh
klinik tablo goriilmektedir. Ikinci grupta serum ALT diizeyi normaldir ve HBeAg
negatifleserek HBe antikorlar1 (anti-HBe) olusur [22].

Bazi hastalarda HBsAg pozitif kaldigi halde viriis replikasyonu tamamen durmaktadir. Bu
hastalarda HBV DNA saptanamamaktadir ve serum aminotransferaz seviyeleri normal olarak
bulunmaktadir. Karaciger biyopsisinde karaciger hasar1 ve enflamasyonun saptanmadigi bu

duruma ‘inaktif tagiyicilik’ denilmektedir [22].

Trombosit sayis1 diistiiglinde, hipoalbuminemi, hiperbiliriibinemi gelistiginde, protrombin
zamaninda uzama ve AST/ALT oram1 1°den fazla tespit edildiginde hastaligin siroza

ilerlemesinden siiphelenilmelidir [31]. Siroz gelisiminden sonra 5 yillik sagkalim orani %50
olarak bildirilmektedir [21].
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Hepatoselliiler karsinom: HBV enfeksiyonu hepatoseliiler karsinom (HCC) gelisiminde en
onemli risk faktorii olarak kabul edilmektedir. Diinyada HCC olgularinin % 60-80’1 HBV ile
iliskilidir [23]. Hastada siroz gelismisse HCC riski daha da artmaktadir. HBV genomu

hepatosit DNA’sina girerek onkogenleri aktive eder. Bunun sonucunda da karsinogenez
gelisir [4]. Kronik hepatit B olgularinda her yil alfa-fetoprotein ve abdominal ultrasonografi

ile HCC taramasi yapilmasi 6nerilmektedir [15].

Sekil-4: HBV Enfeksiyonunun Dogal Seyri

Iyilesme (%90) HbsAg pozitifligi (%10)

/N N

Dogal Bagisiklik izole Anti Hbe Ig G Inaktif Tastyicilik «»aKronik Hepatit B

Anti-Hbs(+) pozitifligi l l
Anti Hbc Ig G (+) Anti-Hbs(-) Iyilesme Siroz

HCC
2.6. Tedavi

KHB de tedavi ile yasam kalitesini artirmak; siroz ve HSK’1 Onleyerek yasam siiresini
uzatmak temel hedeftir. Bunun i¢in HBV replikasyonunun dnlenmesi gerekir. Fakat ccc DNA

sebebiyle HBV enfeksiyonunun karacigerden tamamen yok edilmesi miimkiin degildir [1].

Karaciger tutulumu, Serum HBV DNA ve ALT diizeyi ve karaciger tutulumuna gore hastalar
tedavi acisindan degerlendirilir. Ayrica kisinin yasi, saglik durumu, ailede siroz / HCC 6ykiisii

ve ekstra hepatik tutulum da g6z 6nlinde bulundurulmalidir [1].

HbeAg pozitif olup 30 yasindan kiiciik, ALT degerleri normal ve HBV DNA diizeyi yiiksek

olan hastalar eger karaciger tutulumunu kanitlayan herhangi bir bulgu ya da ailede siroz/HSK
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Oykiisii yoksa biyopsisi yapilmadan tedavisiz takip edilebilir. Bu kisilerin en az 3-6 ayda bir
takiplerinin yapilmasi gereklidir (B1).

HbeAg negatif, ALT diizeyi normal ve HBV DNA diizeyi 2000-20000 IU/ml arasinda olan
hastalar eger karaciger tutulumunu kanitlayan herhangi bir bulgu ya da ailede siroz/HSK

Oykiisii yoksa biyopsisi yapilmadan tedavisiz takip edilebilir (B1).

HBV DNA 2000 IU/ml’in istiinde, ALT normalin {ist sinirindan fazla olan ve karaciger

biyopsisinde ciddi karaciger hastalig1 tespit edilenlerde tedavi diistiniilmelidir. (A1).
ALT diizeyi normal olanlarda da diger kriterler mevcutsa tedavi baslanabilir (A1).
Giiniimiizde HbeAg pozitif ve/veya negatif hastalar i¢in iki farkli tedavi stratejisi vardir:

1.Tedavi siiresi belirlenmis olan PEG-IFN: 48 haftalik PEG-IFN tedavisi HBeAg pozitif
hastalarda anti Hbe serokonvesiyonu i¢in en iyi segenek olarak oOnerilir. HBeAg negatif

hastalarda da belli bir siiresi olan ve kalici viral yanit saglayan tek secenektir.

2.Uzun siireli tedavi Niikleozid Analoglar1 (lamuvudin, telbuvudin, entekavir,
emtirisitabin) ve Niikleotid Analoglar1 (tenofovir, adefovir ): Entekavir ve tenofovir
dirence kars1 yliksek bariyeri olan potent ajanlardir. Bu sebeple monoterapide ilk tercih
olmalidir. Diger niikleozid analoglar1 eger bu ilaclar mevcut degil ya da hasta i¢in uygun

degilse kullanilir [1].
2.7. Korunma

Siroz, karaciger yetmezligi ve HCC gibi hayati tehdit eden 6énemli komplikasyonlara yol acan
HBV’nin, mevcut antiviral tedaviler ile tamamen eradikasyonunun miimkiin olmamasi, bu
enfeksiyondan korunmanin Onemini daha da artirmaktadir.  HBV enfeksiyonundan

korunmada 3 ana strateji mevcuttur:

1.Davranissal degisiklikler: Giivenli cinsel yasam egitimi, damar i¢i uyusturucu bagimlilarinin

rehabilitasyonu ve egitilmesi, mesleksel HBV karsilasmasinin engellenmesine yonelik
onlemler, enfeksiyonun eriskin donemde kazanildigi gelismis iilkelerde daha etkili
olmaktadir. Kan ve kan irlinlerinin HBsAg yoniinden taranmasi, sterilizasyon ve

dezenfeksiyon kurallarina uyulmasi diger 6zgiil olmayan korunma yontemleridir [4].
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2._Pasif immiinizasyon: Hepatit B hiperimmiinglobulini (HBIG); yiiksek titrede anti-HBs
icermektedir. Anti-HBs pozitif bireylerin plazmasindan elde edilir. HBIG,100.000-200.000
IU/ml anti-HBs igerecek sekilde standardize edilmistir.

Erigkinlere yapilacak tiim uygulamalarda 0.06 mL/kg standart dozunda, HBsAg pozitif
anneden dogan bebeklere 100.000 IU yapilmast 6nerilmektedir.

HBIG, kas ici; deltoid veya gluteal kasa uygulanmalidir. Eger HBV asis1 ile ayni anda

uygulanmasi durumunda farkli bolgelerden yapilmalidir.

Standart dozlarda yapildiginda, HBV enfeksiyonuna karsi yaklasik 3-6 ay koruyuculuk
saglamaktadir [4].

3._Aktif immiinizasyon: Gilivenilir ve etkili HBV asilar1 1981 yilindan itibaren ticari olarak

kullanilmaya baslanilmustir.

Ik gelistirilen asilarda ki saflastirilmis HBsAg, HBV tasiyicilarmin plazma 6rneklerinden
elde edilirken; 1991 yilindan itibaren ticari olarak kullanilmaya baslayan ikinci jenerasyon
asilar, rekombinant gen teknolojisiyle maya veya memeli hiicrelerinden elde edilmeye

baslanilmistir [24].

Universal HBV asilamasinin ¢ok 6nemli ve fiyat etkin oldugu birgok ¢alismada gosterilmistir
ve glinlimiizde HBV ag1 Onerileri kapsami olduk¢a genisletilmis olup 6zellikle yiiksek riskli
eriskinler basta olmak tizere HBV’den korunmak isteyen herkesin asilanmasi gerektigi goriisii

benimsenmistir [25] [26].

Asilamada 0, 1 ve 6. aylarda uygulanan {i¢ dozluk veya 0, 1, 2 ve 12. aylarda uygulanan dort
dozluk semalar kullanilmaktadir. Enfeksiyona karsi serolojik korunma, anti-HBs diizeyi >10

mlU/mL oldugunda miimkiindiir.

Ug doz agilamadan sonra %95’in iizerinde koruyuculuk saglanir. ileri yas, sigara kullanimi,
obezite, bobrek yetmezligi, kronik karaciger hastaligi, immiinosupresif hastaliklar bagisiklik

oranini diistirmektedir [24].

Asilama sonrasi rutin antikor kontrolii dnerilmemektedir. Ancak saglik c¢alisanlari, kronik
hemodiyaliz hastalar1 ve immun supresif hastalar gibi baz1 gruplarda antikor bakilmasi ve 10
mUI/ml’den daha az antikor titreleri tespit edilenlere koruyuculuk saglanamadig i¢in ikinci 3

dozluk as1 yapilmasi 6nerilmektedir [27].
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2.7.1. HBYV ile karsilasma sonrasi korunma

A.Cinsel yolla karsilasma ve perkiitan ya da mukozal temas sonrasi korunma: Hem hepatit B
asisinin (aktif bagisiklama) tek basina hem de aktif bagisiklama ve pasif bagisiklamanin

beraber yapilmasi temas sonrasi korunmada etkilidir.

Perkiitan maruziyetler sonrasi ilk 7 gilinde, cinsel yolla karsilasma sonrasi ilk 14 giinde

bagisiklamaya baslanilmasi 6nerilmektedir [27].

Mevcut kanitlar, Hepatit B asisina yeterli koruyucu yanit olusan eriskinlerde, HBV
enfeksiyonuna karst koruyuculugun, HBV riskli temas sirasinda anti-HBs dlgiilebilir

seviyenin altinda olsa bile, en az 20 y1l devam ettigini gostermektedir.

Bu sebeple, Onerilen as1 protokolii uygulanan ve yeterli koruyucu yanit (=10 mUI/ml anti-
HBs) elde edilen saglam eriskinlerde, HBV riskli temas sonrasinda ek bir pasif veya aktif
bagisiklama yapmaya gerek yoktur [27].

B. HBV enfeksiyonlu anneden dogan bebeklerde korunma: Tiim HBsAg pozitif bireyler
enfeksiydz olmakla beraber, daha fazla viral yiike sahip olduklar i¢in HBeAg pozitiflerin
enfeksiyonu bulastirma riski HBeAg negatiflerden fazladir. Maruziyet sonrast immiin koruma
yapilmadiginda, HBeAg pozitif anneden dogan bebeklerde, ilk 6 ayda %70-90 KHB gelisme

riski varken; bu oran HBeAg negatif anneden dogan bebeklerde %10’dan azdir.

HBeAg pozitif anneden dogan bebeklere, dogum sonrasi ilk 24-72 saatte hem HBIG hem de
hepatit B asisinin yapilmasi ve ii¢ doz as1 protokoliiniin tamamlanmasiyla, HBV bulas1 %85 -

95 oraninda 6nlenmektedir [28].

Yapilan calismalarda anne siitii ile beslenmenin HBV enfeksiyonu edinme riskini artirmadigi

gosterilmistir [28].
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3. GEREC VE YONTEMLER

Arastirmamn Tipi: Retrospektif kesitsel tanimlayici bir galismadir.

Arastirmanin Evreni: Bu ¢alismada KSU Tip Fakiiltesi Enfeksiyon Hastaliklarr ve Klinik
Mikrobiyoloji poliklinigine Ocak 2012- Kasim 2014 yillar1 arasinda bagvuran hastanemizin
otomasyon sisteminde (Enlil HBYS) kayitlar1 eksiksiz olarak tutulmus olan 16 yas ve istii
HBsAg pozitif kisilerin verileri kullanilarak yiiriitiildi. HBsAg pozitif 647 hepatit B
hastasindan bilgilerine ulaslabilen ve her aileden bir kisi olmak tizere toplam 225 indeks vaka

arastirmaya dahil edilmistir.

Arastirma Gere¢ ve Yontem: Arastirmaya dahil edilen 225 kisinin birinci derece aile
yakinlarinindan; anne, baba, kardes, es ve cocuklarinin hastanemizin otomasyon sisteminde
(Enlil HBYS) kayitli olan dosya, anamnez bilgileri, laboratuvar ve goriintiileme bulgulari

incelenmistir.

Indeks vaka ailede HBsAg pozitif ilk birey olarak tammlandi. Indek vakalarla birlikte 225
anne, 225 baba, 194 es, 553 ¢ocuk incelemeye alindi.

Cocuk sahibi olan 185 indeks vaka indeks ebeveyn olarak ayrica degerlendirildi. Bu kisilerin

es ve ¢ocuklarindaki HBV durumu incelendi.

Indeks vakalarn ve arastirilan aile bireylerinin demografik 6zellikleri, muhtemel bulas
yollari, indeks vaka ile akrabalik durumu, HbsAg pozitif kisilerin biyokimya ve ultrason
bulgular1 kaydedildi.

Arastirmanin Analizi: Veriler bilgisayar ortaminda SPSS (Statistical Package for Social
Sciences) 17° e kaydedildi. Istatiksel analizlerde verilerin ortalamalari, standart sapmalari
yiizde, say1 ve frekans dagilimlari verilmistir. Veriler normal dagilim gdstermemektedir.
Analizde non-parametrik bir test olan Ki-Kare testi kullanilmistir. Tiim analizlerde; veriler

%095 giiven araliginda p < 0.05 degeri anlamli kabul edildi.

Arastirmanin Izni: KSU etik kuruldan 08.12.2014 tarihli ve 07 nolu karar ile arastirmanin

yapilabilmesi igin izin alinmistir (Ek-1).
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4. BULGULAR

Arastirmaya dahil edilen HBsAg pozitif 225 indeks vakanin %52,9 (n=119)’u erkek ve %47,1
(n=106)’i kadind1. Erkek /kadin oran1 1,1 bulundu.

Indeks vakalarm yas ortalamas: 41,1 + 12,4 (16-81) bulundu. indeks vakalarin yasa gore
dagilimi incelendiginde HBV prevelansi 25 yas iizerinde artis gostermektedir. En fazla HBsAg
pozitifligi 46-55 yas arasinda (%27,6) goriilmektedir.

Indeks vakalarin %77.4 (n=174)’iiniin 26-55 yas araliginda oldugu goriilmiistiir. Elli bes
yasindan sonra HBV prevelansi (%11,6) azalmaktadir.

Indeks vakalarin medeni durumlari incelendiginde bekar %13,8 (n=31) ve evli % 86,2 (n=194)
bulunmustur. Evli/bekar oran1 6,2’dir. indeks vakalarin sosyodemografik 6zellikleri Tablo 1 de

goOsterilmistir.

Tablo 1: Indeks Vakalarin Sosyo-demografik Ozellikleri

Sosyo Demografik Ozellikler

(n=225)

Yas Gruplan n %
16-25 25 111
26-35 58 25,8
36-45 54 24,0
46-55 62 27,6
56-81 26 11,6
Cinsiyet
Kadin 106 471
Erkek 119 52,9
Medeni Durum
Bekar 31 13,8
Evli 194 86,2
Toplam 225 100
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Indeks olgulardan 225 kisinin %10,2 (n=23)’inde HbeAg pozitif ; %84,9 (n=191) kiside HbeAg
negatif bulundu. %4,9 (n=11) kisinin ise kayitlarda bilgisine ulagilamadi.

Indeks vakalarin ortalama ALT diizeyi 37,6 ve ortalama trombosit sayis1 249,853 bulundu.
USG bulgularina gore %6,2 (n=14) kiside kronik karaciger parankim hastalig tespit edildi.

Aile i¢i HBV gecisindeki risk faktdrlerinin dagilimi Tablo 2’°de verilmistir.

Tablo 2: Risk Faktorlerinin Dagilimi

Risk Faktorleri n %
Bilinmiyor 59 26,2
Aile i¢i Bulas 101 44,9
Dis Cekimi 23 10,2
Ameliyat 16 7,1
Dogum 6 2,7
Berberde Tiras 2 0,9
Askerlik 2 0,9
Kan Uriinii Alma 6 2,7
Esten Bulas 5 2,2
Kiig¢iik Tibbi Miidahale 3 1,3
Saghk Calisani 2 0,9
Toplam 225 100

HBsAg pozitif indeks olgulardaki muhtemel bulas yolu olarak en yiiksek oranda %44,9
(n=101)’inde ailede ve yakin akrabadaki HBV’li hasta ile temas Oykiisii saptandi. Diger risk
faktorleri sirasiyla %10,2 (n=23)’inde dis ¢ekimi, %7,1 (n=16)’inde ameliyat, %2,7 (n=6)’sinda
kan transfliizyonu, %1,3 (n=3) basit tibb1 miidahale, %2,7 (n=6) dogum, % 2,2 (n=5)’inde
esinden cinsel yolla bulas, %0,9 (n=2)’unda askerlik hizmetinde akut sarilik Oykiisii, %0,9
(n=2)’da berberde tiras Oykiisii tespit edildi. %0,9 (n=2) kisinin saglik personeli oldugu
ogrenildi. %26,2 (n=59) tasiyicida ise herhangi bir neden tespit edilemedi.
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Calismamizda 225 indeks vaka ile birlikte 225 anne, 225 baba, 194 es ve 553 ¢ocuk incelendi.

Calismamiz retrospektif oldugu i¢in toplam kardes sayisi ve aile bireylerinin sayisi tespit

edilemedi (Tablo 3).

Tablo 3: Indeks Vakalarin Aile Bireylerinin HBV Gostergeleri

Aile Hbsag (+) | Anti-HbclgG (+)
Bireyleri n (%) n (%)

Annesi 36 (12,4) 46 (12,3)
Babasi 22 (7,5) 32 (8,6)
Kardesi 178 (61,3) 184 (49,4)
Esi 6 (2) 53 (14,2)
Cocuklar 48 (16,5) 57 (15,3)
Toplam 290 (100) 372 (100)

Indeks olgularin %16 (n=36)’sinda annede HBsAg tasiyicilig, %4,4 (n=10)’iinde dogal bagisik
toplam anti-HBclgG pozitifligi %20,4 (n=46) bulundu (Tablo 4).

Tablo 4: indeks Vakalarin Annelerinin incelenmesi

Anne Durumu n %
HBYV Enfeksiyonu* 36 16
Dogal Bagisik* 10 4.4
Saghkh* 179 79,6
Toplam 225 100

Indeks olgularm % 9,7 (n=22)" sinde babada HBsAg tastyicihigi, %4,4 (n=10) dogal bagisik
toplam anti-HBclg G pozitifligi %14,2 (n=32) bulundu (Tablo 5) .
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Tablo 5: indeks Vakalarin Babalarinin incelenmesi

Baba Durumu n %
HBV Enfeksiyonu* 22 9,7
Dogal Bagisik* 10 4.4
Saghkhi™ 193 85,7
Toplam 225 100

*HBV Enfeksiyonu: HbsAg (+)
*Dogal Bagisik: Anti-HbclgG(+)ve Anti Hbs (+)
*Saghkh: HBV Serolojisi Negatif

Caligmamiz retrospektif oldugu icin indeks vakalarin toplam kardes sayis1 bilinmemektedir. Bu
sebeple istatistik analizler indeks vaka {izerinden yapilmustir. indeks vakalarin kardeslerindeki

HBYV durumu Tablo 6’da verilmistir.
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Tablo 6: Indeks Vakalarin Kardes Durumunun Incelenmesi

indeks Kardes n %
1 Kardes HBV Enfeksiyonu* 49 21,8
2 Kardes HBV Enfeksiyonu* 30 13,3
3 Kardes HBV Enfeksiyonu* 11 49
4 Kardes HBV Enfeksiyonu* 2 0,9
5 Kardes HBV Enfeksiyonu* 2 0,9
6 Kardes HBV Enfeksiyonu* 3 1,3
Dogal Bagisik™ 6 2,7
Saghkh* 122 54,2
Toplam 225 100

*HBV Enfeksiyonu: HbsAg (+),
*Dogal Bagisik: Anti-HbclgG(+)ve Anti Hbs(+),
*Saghkli: HBV Serolojisi Negatif

Indeks olgularin %43 (n=97)’inde en az bir kardesinde HBsAg tasiyiciligi, %2,6 (n=6) dogal
bagisiklik; toplam %45,6 (n=103) anti-HbclgG pozitifligi saptandi.

Indeks vakalardan %1,7 (n=4) kiside ise Hem anne hem de babada HbsAg tastyicilig;; %1,7
(n=4) kiside ve Hem anne hem de babada dogal bagisiklik, %1,3 (n=3) kiside ise annede HbsAg
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tastyiciligl varken; babada es zamanli dogal bagisiklik oldugu gozlenmistir.
Toplam % 4,7 (n=11) kiside hem anne hem de babada anti-HBclIgG pozitifligi saptandi.
Anne ile baba tasiyicilign karsilastirildiginda anneden c¢ocuga gegisin daha fazla oldugu ve

bunun istatistiksel olarak anlamli oldugu goriildii (p=0,001) (Tablo 7).

Tablo 7: indeks Vakalarin Anne ve Babalarinin Karsilastirilmasi

Indeks Vaka Baba Toplam | P*
Dogal HBV Saghkh* | n (%)
Anne Bagisik* | Enfeksiyonu*
n (%) n (%) n (%)
Saghkli* 3 18 158 179 | 0,001
(1,6) (10) (88,2) (100)
Dogal Bagisik* 4 0 6 10
(40) (0) (60) (100)
HBV Enfeksiyonu* 3 4 29 36
(8,3) (11,2) (80,5) (100)
Toplam 10 22 193 225
9,9) (4,4 (85,7) (100)

*Ki-kare testi p<0.05

*HBV Enfeksiyonu: HbsAg (+),
*Dogal Bagisik: Anti-HbclgG(+)ve Anti Hbs(+)
*Saghkh: HBV Serolojisi Negatif

Anne ile kardes tasiyiciligini karsilagtirirsak; en az bir kardesinde seropozitivite olanlarin % 35

(n=36)’sinda es zamanli olarak annesinde de seropozitivite gozlenmistir. En az bir kardeste
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HBYV tasiyiciligi olanlarin sayisi anne tasiyiciligindan fazladir ve bu fark istatistiksel olarak

anlamli oldugu gorildi (p= 0,000) (Tablo 8).

Tablo 8: Indeks Vakalarin Annelerinin ve Kardes Gruplarinm
Karsilastirilmasi

Anne Grup
Kardes Grup HBV ile -
Saghkh* | karsilasmis Toplam P
* n (%)
Grup

n (%) n (%)
HBV ile
karsilasmis 67 (65) 36 (35,0) 103(100) | 0,000
Grup*
Saghkh* 112 (91,8) 10 (8,2) | 122 (100)
Toplam 179 (79,5) 46 (20,5) | 225 (100)

*Ki-kare testi p<0.05

*HBYV ile Karsilasmis grup: HBV enfeksiynu ve dogal bagisik kisilerin toplami

*Saghklhi: HBV Serolojisi Negatif

Iki yiiz yirmi bes indeks vakadan 194’iiniin evli oldugu tespit edildi. Bu 194 esin %2,7
(n=6)’sinde HbsAg tasiyiciligi, %20,9 (n=47)’unda dogal bagisiklik, toplam %?22,6 (n=53)

este anti-HBclgG pozitifligi saptandi. Eslerde dogal bagisiklik durumu; tasiyiciliktan 7,8 kat
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fazla bulunmustur. (Tablo 9).

Tablo 9: Indeks Vakalarin Eslerinin HBV Durumu

Es Durumu n %
HBV

Enfeksiyonu* 6 3
Dogal bagisik™ 47 24,4
Saghkhi* 141 72,6
Toplam 194 100

*HBV Enfeksiyonu: HbsAg (+),
*Dogal Bagisik: Anti-HbclgG (+)ve Anti Hbs (+)
*Saghkli: HBV Serolojisi Negatif

Iki yiiz yirmi bes indeks vaka iginde 185 cocuklu aile tespit edildi. Yiiz seksen bes ¢ocuklu
aileden en az bir ¢ocugunda anti-HBclIgG seropozitivite oran1 % 16,7 (n=31) olarak belirlendi
(Tablo 10).
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Tablo 10: indeks Vakalarda HBV Pozitif Cocuklu Aile Sayist

Cocuklu
En Az Bir Indeks Vaka Cinsiyet Aile Sayis1
Cocukta
Seropozitivite Anne Baba Toplam

n (%) n (%) n (%)

HBV ile
karsilasmis 26 (27,9) 5(5,4) 31 (16,7)
Grup*
Saghkh* 67 (72,1) 87 (94,6) | 154 (83,3)
Toplam 93 (100) 92 (100) 185 (100)

*HBV ile Karsilasmus grup: HBV enfeksiyonu ve Dogal bagisik kisilerin toplam

*Saghkli: HBV Serolojisi Negatif

Cocuk sahibi olan 92 erkek HBV tasiyicisinin 271 ¢ocugu ve 93 kadin tasiyicinin ise 282
cocugu mevcut olup; toplam 553 indeks vaka ¢ocugu degerlendirilmeye alindi.
Erkek indeks vakalarin ¢ocuklariin %1,1(n=3)’inde HBV enfeksiyonu ve %1,1 (n=3) dogal

bagisik; toplam %2,2 (n=6) kiside anti-HBclgG pozitifligi saptandi.
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Kadin indeks vakalarin %15,4 (n=45) ¢ocugunda HBV enfeksiyonu ve %2,1 (n=6)’linde dogal
bagisik; toplam %17,5 (n=51) ¢ocukta anti-HBc 1gG pozitifligi saptandi.
Anneden gocuga gecis babaya kiyasla 8 kat daha fazla oldugu tespit edilmistir. (Tablo 11).

Tablo 11: indeks Vaka Cocuklarinin HBV Durumu

Toplam

Cocuklarinin Indeks Vaka Cinsiyet Cocuk Sayisi
Durumu

Anne Baba Toplam

n (%) n (%) n (%)
HBV ile 51 (%17,5) 6 (%2,2) 57 (%10,3)
karsilasmis
Grup*
Saghkh™ 231 (%82,5) | 265 (%97,8) | 496 (%89,7)
Toplam 282 (%100) 271 (%100) | 553 (%100)

*HBV ile Karsilasmus grup: HBV enfeksiyonu ve Dogal bagisik kisilerin toplam

*Saghkli: HBV Serolojisi Negatif

Cocuk sahibi olan 185 indeks vaka indeks ebeveyn olarak tanimlandi. Sadece babada HBV
enfeksiyonu olan ailelerdeki 271 gocugun %2,2’sinde (n=6)’linde seropozitivite varken; sadece
annede HBV enfeksiyonu olan 274 ¢ocugun % 16,7 (n=46)’iinde seropozitivite bulunmustur.

Anne ile babanin ¢ocuklara HBV bulastirma ihtimali karsilastirildiginda anne/baba oran1 7,5 kat
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bulunmustur.

Anne indeks vaka ailelerinden ikisinde hem anne hem de babada HBV enfeksiyonu tespit
edildi. Bu 2 ailenin 8 ¢ocugun ise % 62,5 (n=5)’sinde seropozitivite gorilmistiir.

Hem anne hem babanin tasiyici oldugu durum; sadece anne tasiyict ¢ocuklarla
karsilastirildiginda; her iki ebeveynin tastyict olmasi durumunda 3,7 kat daha fazla bulastiricilik
oldugu goriilmiistiir. (Tablo 12).

Tablo 12: indeks Ebeveyn Es ve Cocuklarimin HBV Durumunun Incelenmesi

HbsAg (+) Total HBV(-) Cocuk| Toplam
indeks Cocuk | Antihbc (+) Sayisi Cocuk
Ebeveyn Aile Sayisi Sayis1 Cocuk Sayis1 Sayisi
BabaHbsAg+
Anne HbsAg- 92 3 6(2,2) 265 (97,7)| 271 (100)
BabaHbsAg-

AnneHbsAg+ 91 40 46 (16,7) 228 (83,2)| 274 (100)
BabaHbsAg+
AnneHbsAg+
2 5 5 (62,5) 3(37,5) 8 (100)
Toplam
185 48 57 (10,3) 496 (89,7)] 553 (100)

Calismamizda indeks olgular i¢inde ulasilabilen; ¢ocuk sahibi olan 37 kadin ve bu kadinlarin
dogum sekilleri ile ¢ocuklarindaki hepatit B seroprevelansi arasindaki iliski incelendi.

Bu annelerde %16 (n=6) HbeAg pozitifligi saptandi. Fakat dogum esnasindaki HbeAg durumu
bilinmedigi i¢in istatistiki analizde degerlendirilmeye alinmadi.
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Otuz yedi anneyle ile birlikte toplamda 93 ¢ocuk incelendi. Bu ¢ocuklarda yas ortalamasi 14,0 +

6,8; yas aralig1 3-33 arasinda tespit edildi.

Bu Cocuklarin % 31,2 (n=29)’unda HBsAg pozitif ve %8,6 (n=8) dogal bagisik; toplam %39,8
(n=37) kisinin anti-Hbc IgG pozitif oldugu goriildii.

Tiim c¢ocuklarin % 80,6 (n=75)’1 normal dogum ve %19,4 (n=18)’i sezeryan dogum ile
dogdugu 6grenildi. Anti-Hbc 1gG pozitif ¢ocuklarin %97,3 (n=36)’sinda normal dogum ve %
2,7 (n=1)’inde sezeryan oykiisii tespit edildi. Iki grup arasindaki fark ki kare testine gore
anlamli bulundu (p= 0,000) (Tablo 13).

Tablo 13: Cocuklarda Dogum Sekli ve Anti-HbclgG Pozitifliginin Karsilastirilmasi

Anti-HBc 1gG

Dogum Sekli
Negatif Pozitif Toplam p*

n (%) n (%) n (%)
Normal 39 (69,6) 36 (97,3) | 75(80,6)
Dogum

0,000

Sezeryan 17 (30,4) 1(2,7)| 18(19,4)
Dogum
Toplam 56 (100) 37(100) 93(100)

*Ki-kare testi p<0.05

27



Anti-HbclgG pozitif ¢ocuklardan %68,8 (n=22)’inin 1998 yilindan 6nce dogdugu ve

% 24,6 (n=15)’s1n1n ise 1998 y1l1 ve sonrasinda dogdugu tespit edildi.

1998 yil1 6ncesi ve sonrast dogan ¢ocuklar karsilastirildiginda iki grup arasindaki fark

istatistik a¢isindan anlamli bulundu (p= 0,000) (Tablo 14).

Tablo 14: Cocuklarda Dogum Yil1 ve Anti-HBc 1gG Karsilastirmasi

Anti-HBclgG
Dogum Yih
Negatif Pozitif | Toplam p*
n (%) n (%) n (%)
1998 ve Uzeri 46 (82,1) | 15(24,6) | 61 (65,6)
0,000

1982-1997 Arasi 10 (17,9) | 22(68,8) | 32(34,4)
Toplam 56 (100) 37 (100) 93 (100)

*Ki-kare testi p<0.05
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Otuz yedi indeks kadinin 93 ¢ocugu incelendiginde; kardes sayis1 4 ve daha fazla olan ¢ocuk
grubunda en yiiksek oranda (%37,8) anti-Hbclg G pozitifligi goriildii.

Bununla birlikte kardes sayisi ile anti-Hbclg G pozitifligi arasinda istatitik acisindan herhangi
bir anlamlilik saptanmadi (p= 0,920) (Tablo 15).

Tablo 15: Kardes Sayisi ile Anti-HbclgG Karsilagtirmasi

Kardes Sayisi
Cocuklarin
HBV 1 2 3 >4 Toplam
Durumu n(%o) [ n(%) | n(%) | n(%) n (%) P*
Anti-HBclgG ) 16 16 19 56
Negatif (8,9) | (28,6) (28,6) | (33,9) (100)
0,920

2 10 11 14 37
Anti-HBclgG (5,4) (27) (29,7) | (37,8) (100)
Pozitif

7 26 27 33 93
Toplam (7,5) (28) (29) | (35,5) (100)

*Ki kare testi p<0.05
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5. TARTISMA

Hepatit B enfeksiyonu ciddi bir toplumsal saglik sorunu olmasinin yaninda, tedavi giderleri ve

biiyiik is kayiplar1 sebebiyle de 6nemli ekonomik kayiplara yol agmaktadir.

Bugiin Diinya niifusunun yaklasik {igte biri (yaklasik 2 milyar insan) HBV ile karsilagmistir.
Bunlarin %5’ (400 milyon) kronik hepatit B’dir [4]. Her yil 50 milyon kiside yeni HBV
enfeksiyonu gelismekte ve HBV’e bagli komplikasyonlardan dolayr yillik o6lim 1 milyon
kadardir.

Diinya’da HBV enfeksiyonunun prevelansi cografi bolgelere gore yiiksek (>%8), orta
(%2-7) ve diisiik prevelansh (<%2) endemik bolge olarak 3’e ayrilir. HBV endemisitesinin
diisiik oldugu bolgeler, Kuzey Amerika, Avustralya, Kuzey, Orta ve Bat1 Avrupa, Avustralya,
Yeni Zelanda gibi gelismis tllkelerdir. HBsAg tasiyiciligi bu iilkelerde %1 in altindadir.

Ortadogu, Akdeniz Havzasi, Giineydogu Avrupa, Orta-Latin Amerika, Rusya gibi orta
endemisite bolgelerinde, HBsAg tasiyiciligt %2-7 arasinda degismektedir [29]. Tiirkiye de bu
orta endemik bolgeler i¢inde yer alir [4].

Tirkiye’de yaklasik 3,5 milyon kisi HBV ile kronik olarak enfektedir. Tiirk Karaciger
Aragtirmalar1 Dernegi tarafindan 2008-2011 yillar1 arasinda gergeklestirilen Tiirkiye genelini
kapsayan bir viral hepatit prevalans ¢alismasinda 18 yas lizeri 5471 kisiye ulagilmistir. Sonuglar
degerlendirildiginde HBsAg pozitifligi %4, anti-HBc total pozitifligi %30,6, anti-HBs
pozitifligi ise %32 olarak saptanmistir. HBsAg pozitifliginin bati bolgelerinde daha diisiik
oldugu ama I¢ Anadolu, Dogu ve Giineydogu Anadolu bélgelerinde belirgin olarak yiiksek
oldugu gosterilmistir. [30].

Akdeniz bolgesine dahil olan Kahramanmaras ilimizde yapilan bir ¢alismada ise HBV
tastyicilik orant % 4,2 ve Anti-Hbs pozitifligi %13,3; toplam Anti-HbclgG pozitifligi %17,5
bulunmustur [31]. Bu oran Tirkiye genelinde yapilan c¢alismalardaki HBV prevelans: ile
uyumludur.

Onemli bir saglik sorunu olan HBV ile miicadelede basarili olmak i¢in bulas yollarinin iyi
bilinmesi gerekir. HBV enfeksiyonunda baskin olan bulas yolu hastaligin endemik oldugu

bolgeye gore degisir.
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Tiirkiye’de diger orta endemik bolgelerle benzer olarak en 6nemli bulas yollar1 perinatal ve

horizontal gegistir.

Endemisitenin benzer oldugu bolgelerde, bulasma yollar1 risk gruplar agisindan da farklilik
gosterebilir. Tastyicilik orani; tropikal bolgelerde 1liman bolgelerden, erkeklerde kadinlardan,
kirsal kesimde sehirden, bazi topluluklarda ve kotli sosyoekonomik sartlarda daha yiiksek

bulunmustur. Yasla beraber HBV prevalansi da artmaktadir [8].

Calismamizdaki indeks vakalarin sosyodemografik 6zellikleri incelendiginde erkek/kadin
orant 1,1 ve evli/bekar orani ise 6,2 bulunmustur. Cinsiyet arasindaki fark anlamli degilken;
evli olanlarda HBV tasiyicilik oranini fazla oldugu goriilmektedir. Yengil ve arkadaslarinin
Sanlwurfa ilimizde 40 HBV tasiyicist ve 173 aile bireyi lizerinde yaptigi ¢alismada; bizim
calisma ile uyumlu olarak indeks vakalarin cinsiyet durumu arasinda fark bulunmazken evli

olmanin HBV riskini 4,4 kat artirdigi goriilmustiir [32].

Tez ¢alismamizdaki indeks vakalardan 25-55 yas araliginda olanlarda; diger yas gruplarina
gore 3,4 kat daha fazla (%77,4) HBV enfeksiyonu goriilmektedir. 55 yasindan sonra ise HBV
prevelans1 azalmaktadir. Yapilan diger calismalarla benzer sekilde bizim calisgmamizda da
indeks vakalarin siklig1 yasla birlikte artis gostermektedir [16] [32]. Bu durum ayni ev iginde

aile i¢i temas siiresinin artisi ile agiklanabilir.

Hepatit B’nin aile i¢i seroprevelansinin normal populasyona gore daha fazla oldugu daha
once yapilan calismalarda da gosterilmistir [33] [32]. Aile igi gegiste vertikal, seksiiel ve
horizontal ge¢is s6z konusudur. Bizim ¢alismamizda 225 HbsAg pozitif indeks vakanin
%44,9’unda; birinci derece aile bireylerinden en az bir kiside (es hari¢) HBV oykiisii tespit
edildi. Kahramanmaras ilimizde Celik ve arkadaslarinin Aile Hekimligi Poliklinik hastalari
lizerinde yaptig1 calismada tasiyicilik oran1 % 4,2 ve Anti-Hbs pozitifligi %13,3; toplam Anti-
HbclgG pozitifligi %17,5 bulunmustur [31]. Bu ¢alisma ile kiyaslandiginda Kahramanmaras
ilimizde Hepatit B hastalarinin aile bireylerindeki HBV seropozitivite orani;  normal
popiilasyona gore 2,6 kat fazla bulunmustur. Bu sonug topluma yonelik tarama programlarinin

yararli olacagini gostermektedir.

Bizim c¢alismamizda indeks vakalarda anne tasiyiciligi baba tasiyiciligindan 1,6 kat fazla
bulunmustur. Bulasta annenin katkisinin babadan fazla olmasi perinatal bulasa dikkat
¢ekmektedir. Enginyurt ve arkadaslarinin Ordu ilimizde yaptigi bir ¢alismada ise bizim

calismadan farkli olarak %52,5 baba ve %37,3 anne tasiyiciligi goriilmiistiir [34].
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Ugmak ve arkadaglarinin yaptigi bir ¢alismada 177 aileye ait 491 cocukta anne HbsAg
pozitifligi %19,7; buna karsilik 241 ailenin 624 c¢ocugunda babada HbsAg pozitifligi %5,4
bulunmustur [33]. Bizim tez ¢alismamizda da benzer sekilde 185 aileye ait 553 ¢ocugunda anne
Hbsag pozitifligi olanlarda %17,5 ve baba HbsAg pozitifligi olanlarda %2,2 oraninda ¢ocuk
seropozitivitesi bulunmustur. Bu durum babalarin disarida aktif ¢aligmasi, annenin ise ev iginde

cocukla daha fazla vakit gecirdigi Tiirk toplumunun aile yapist ile agiklanabilir.

Calhan ve arkadaglarinin 61 indeks vaka ve 251 aile iiyesi lizerinde yaptig1 ¢calismada hem
anne hem de babada HbsAg pozitifligi olan c¢ocuklarda HBV seropozitifligi % 94,4
bulunmustur [35]. Bizim ¢alismamizda c¢alismada hem anne hem de babada Hbsag pozitifligi
olan ¢ocuklarda HBV seropozitifligi % 62,5 bulunmustur. Bu oran sadece anne HBV olan
cocuklardaki HBV seroporevelansina gore 3,7 kat fazladir. Bu durum aile i¢i bulasta anne ile

birlikte babanin ve dolayisiyla horizontal bulasin 6nemini gostermektedir.

Ersoy ve arkadaslarinin Malatya’da HBV hastalarinin aile bireyleri iizerinde yaptig1 bir
calismada %37,5 oraninda en yiiksek oranda kardes seropozitivitesi goriilmiistiir [16]. Bizim
calismada da indeks vakalarin aile bireylerinde tasiyicilik en fazla kardeslerinde (%45,6)

gorlilmiistiir. Bu sonug aile i¢i gecisin en ¢ok horizontal yol ile oldugunu diistindiirmektedir.

Yiiz doksan dort esten olusan ¢alismamizda %?22,6 oraninda eslerde HBV seropozitivite
saptanmigtir. Dogal bagisik eslerin HBV tasiyici eslere gore 7,8 kat fazla oldugu tespit
edilmistir. Bu bulgu erigskin donemde geg¢irilen enfeksiyonlarin biiyiikk ¢ogunlugunun dogal
bagisiklik ile sonuglandig bilgisini dogrulamaktadir. Bununla birlikte eslerin evlilik oncesi
bagisiklik durumu bilinmedigi i¢in istatistik analizde diger aile bireyleri ile karsilastirilmasi

yapilamadi.

HBsAg pozitif gebelerden bebege perinatal gegis, oldukga dnemli bir bulagsma yolu oldugu
i¢in gebelerin HBsAg agisindan taranmasi son derece dnemlidir. Ulkemizde 1987-2004 yillar:
arasinda gebelerde HBsAg pozitifligi % 3,5 ile % 9,3 arasinda bildirilmistir [36]. Daha yakin
tarihli ¢alismalar incelendiginde de gebelerde HBsAg pozitifliginin % 1,9 - % 9,4 arasinda
(ortalama % 4,3) oldugu gozlenmektedir [37]. Bu oran genel Tiirkiye prevelansi ile benzer

bulunmustur (%4).

Yenidogan donemindeki HBV enfeksiyonlarinin ¢ogunun kroniklestigi bilinmektedir. Bu

sebeple annede gocuga bulas1 6nlemek icin perinatal gegisteki risk faktorleri iyi bilinmelidir.
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Bizim tez ¢alismamizda anneden ¢ocuga perinatal yol ile HBV ge¢isindeki risk faktorleri ayrica
degerlendirildi. Cocuk sahibi olan 37 indeks kadin ve bunlarin ¢ocuklar1 incelemeye alindi.
Annesinde HBV enfeksiyonu olan bu 93 ¢ocuktan %39,8’sinde anti HBcIgG pozitifligi tespit
edilmistir. Kahramanmaras ilimizde yapilan genel toplumdaki anti-HbclgG pozitifliginin %17,5
bulundugu c¢alismayla kiyaslandiginda HBV enfeksiyonu olan kadinlarin ¢ocuklarindaki
seropozitivite 2,2 kat fazla bulunmustur. Bu durum anneden ¢ocuga gecisin Onemini

vurgulamaktadir.

Perinatal gegiste en onemli risk faktorlerinde birisinin annenin HBeAg pozitifligi ve HBV
DNA yiiksekligi oldugu yapilan ¢aligmalarda bildirilmektedir. Bizim ¢alismamizda perinatal
bulas a¢isindan incelenen 37 anneden %16’sinda HBeAg pozitifligi saptanmistir. Fakat dogum
esnasinda annelerin HbeAg durumu ve HBV DNA diizeyi bilinmedigi igin istatistiksel

degerlendirme yapilamamustir.

Bizim tez ¢alismamizda HBV enfeksiyonu olan kadinlar ve ¢ocuklari dogum sekillerine
gore karsilagtirnlmistir. Anti-HBc pozitif olan ¢ocuklarda normal dogum orani sezeryana gore
36 kat daha fazla bulunmustur. iki grubun Ki Kare karsilastirma testine gore normal dogum
HBV gecisini artirmaktadir (p= 0,000). Fakat literatiirde sezeryan dogum ile HBV gecisi
arasinda iliskiyi arastiran cesitli ¢alismalarda celiskili bilgilere ulasilmistir. Sen’in Istanbul
Bakirkdy Dr. Sadi Konuk Egitim Ve Arastirma Hastanesine bagvuran 530 gebe iizerinde
gerceklestirdigi tez calismasinda yenidogan bebeklerden 50°sinde HbsAg pozitif bulunmustur.
Bu bebeklerin %54’ normal spontan dogum ile diinyaya gelirken, %46’simna sezeryan

yapilmustir. Iki grup arasinda HbsAg prevelansi agisindan fark bulunamamustir (p>0.05) [14].

Cin’de 1355 HbsAg pozitif gebe iizerinde yapilan bir baska arastirmada bu kadinlardan
dogan Hepatit B’li cocuklarda sezeryan dogum ve normal dogum oranlar1 karsilagtirilmis fakat

istatistiksel agidan anlamlilik bulunamamistir (p>0.05) [38].

Pan ve arkadaslarinin Hepatit B’li anneden dogan 1409 yeni dogan iizerinde yaptigi bir
baska calismada ise elektif ve acil sezeryan dogumla diinyaya gelen ¢ocuklarda seropozitivite
normal doguma gore diisiik bulunmustur (p<0,032 ve p<0,020). Buna gére HBV DNA diizeyi
1.000.000 kopya/ MI’'nin iizerinde olan gebelerde elektif sezeryan dogumun vertikal gegisi
azaltabilecegi bildirilmistir [39].

Perinatal gegiste bir diger risk faktorli yeni dogana HBV asis1 ve HBIG yapilmamasidir.
Hepatit B'yi onlemeye yonelik bir saglik politikasi olarak iilkemizde 1998 yilindan bu yana
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yenidogan yas grubuna HBV asisi uygulanmaktadir. Yeni dogan ¢ocuklarin asi programina

alimmasinin gelecekte iilkemizde de HBV sikligin1 azaltmasi beklenmektedir.

Saglik Bakanlhign Saglik istatistikleri 2011 yilhiginda HBV asilamalarinin yillara gore
dagilimi ve artig1 goriilmektedir. Bu yillik hazirlanirken klasik cografi bolgelerden farkli olarak
istatistiksel ~degerlendirmelere uygun sekilde bolgeler belirflenmis ve buna gore
degerlendirmeler yapilmistir. Kahramanmaras bu calismada Akdeniz bolgesi igine dahil
edilmistir (Tablo 16).

Tablo 16: Bolgelere gore HBV 3. Doz Asi Oranlarinin Yillar i¢indeki Degisimi

Bolge 2002 yih 2011 yi
Tiirkiye geneli 72% 96%
Dogu Marmara 88% 95%
Ege 82% 97%
Orta Anadolu 82% 96%
Kuzeydogu Anadolu 61% 94%
Akdeniz 83% 97%
Giineydogu Anadolu 50% 93%

Ulkemizde kitlesel HBV asilamasinin basladigi ilk yillarda, 6zellikle iilkemizin dogu
bolgelerinde, asi oranlari daha diisiik olup giderek artis gostermistir. 2002 yilinda iilke
genelinde tiglincli doz HBV as1 oranlart %72 iken bu oran tilkemizin bat1 bolgelerinde %80’in
iizerine ¢ikmakta oldugu, ama Dogu bdlgesine gidildik¢e oranin diistiigii (%50-79 arasi),
Giineydogu Anadolu boélgesinde ise %50°nin altinda oldugu gozlenmektedir. Yillar iginde
HBV agilama oranlar artmistir. 2011 yilina gelindiginde ise Giineydogu Anadolu bolgesi de
dahil olmak tizere as1 oraninin %93’e ¢ikmis oldugu goriilmektedir [40].

Ulkemizde cocuklarla ilgili olarak yapilmis calismalarda 6zellikle HBV asilamasi dncesi
donemde HBsAg pozitifliginin yiiksek oldugu, ancak 1998 yilinda yaygin asilama programinin

baslamasiyla birlikte bu oranlarin belirgin sekilde azaldig1 bilinmektedir.

34



Bununla birlikte seropozitifligin yiiksek oldugu ve asilama oranlarinin nispeten daha diisiik

oldugu bolgelerde sorunun halen devam etmekte oldugu gozlenmektedir [36] [37].

Yapilan yaygin yenidogan asilamalarini ve ilkdgretim dgrencilerine uygulanan catch-up
(yakalama) asilamalarini takiben elde edilen veriler, glinlimiizde ¢ocukluk déneminde HBV
infeksiyonunun iilkemizin bat1 bdlgelerinde giderek azaldigini ama Dogu bolgelerimizde halen

bir sorun olmaya devam ettigini gostermektedir [41].

Tez ¢alismamizda HbsAg pozitif 37 indeks anneden; Tiirkiye’de resmi asilama tarihi olan
1998 yil1 dncesi (%68,8) ve sonrasi (%24,6) dogan 93 ¢ocugun ELISA degerleri Tablo 14’te

karsilagtirmali olarak verilmistir.

Tablo 14: Cocuklarda Dogum Yili ve Anti-HBc 1gG Karsilastirmasi

Anti-HBclgG
Dogum Yih
Negatif Pozitif TOFr’]'a(‘{;) P
n (%) n (%) °
1998 ve Uzeri 46 (82,1) | 15(24,6)| 61(6556)
0,000

1982-1997Arast 10 (17,9) | 22(68,8) | 32 (34,4)
Toplam 56 (100) 37 (100) 93 (100)

*Ki-kare testi p<0.05

Anti-Hbc Ig G pozitifligi asilama programi bagladiktan sonra istatistik acisindan anlaml
derecede diisiik bulundu (p= 0,000).

Cinde perinatal ge¢isi inceleyen benzer bir calismada; HBV asisinin 1980°li yillarin
sonlarinda uygulamaya baslamasindan sonra; genel populasyondaki bir yas alti ¢cocuklarda

HbsAg prevelansi on yil igerisinde %5,1’den %3,1 e diistiigii rapor edilmistir [42].

Dogu ve giineydogu Anadolu’da yapilan ¢alismalarda aile birey sayisinin fazla olmas1t HBV
bulastiricih@inmi artirdigi gozlenmistir. Ugmak ve arkadaslarinin Sivas bolgesinde 2113 aile
iiyesi tlizerinde yaptig1 bir ¢alismada ailedeki ¢ocuk sayist ile HBV tasiyicilig arasindaki iligki

arastirilmistir.
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En yiiksek HBV tasiyiciligi 5’ten fazla cocugu olan ailelerde; en diisiik ise tek ¢ocuklu ailelerde
gorilmiistiir (p=0,001) [33]. Bizim tez ¢alismamizda en fazla 4 ve iizeri kardesi olan grupta
(%37,8) anti-HbclgG pozitifligi goriildii. Bununla birlikte kardes sayisi ile anti-HbclgG
pozitifligi arasinda istatitik agisindan herhangi bir anlamlilik saptanmadi (p=0,920).
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6.

SONUCLAR

Bu aragtirmaya gore asagidaki sonuglara varilmistir:

Kahramanmaras ilimizde HBV prevelansinin HBV’1i hastalarin aile bireylerinde normal
populasyona gore daha yiiksek oldugu goriildii (2,6 kat).
Kahramanmarag ilimizde en o6nemli bulag yolu Tiirkiye geneli ile uyumlu olarak

nonparenteral yoldur (%44,9 aile i¢i gegis).
Bizim ¢alismamizda evli olanlarda HBV enfeksiyonu 6,2 kat daha fazla gériilmiistiir.

25-55 yas araliginda olanlarda diger yas gruplarina gore 3,4 kat daha fazla HBV

enfeksiyonu gortilmektedir.

Ebeveynden ¢ocuga HBV bulasinda annenin babaya gore daha énemli bir rol oynadigi;
bunda perinatal bulas ile birlikte horizontal bulaginda katkisi oldugu sonucuna ulasildi.

(p= 0,001)

Hem anne hem babada HBV enfeksiyonu olan ailelerde; sadece annede HBV

enfeksiyonu olan ailelere gore gocuga bulas 3,7 kat fazla gortilmektedir.

Indeks vakalarmn aile bireyleri arasinda en yiiksek oranda kardes tasiyiciliginin oldugu
tespit edildi (%43). Kardes tastyicihiginin anne tasiyiciligindan yiiksek olmasi kardesler
arast horizontal gecisin 6nemini gostermektedir (p=0,000).

Sezeryan dogumun normal doguma goére anneden bebege HBV gecisini azalttig
gosterilmistir (p= 0,000).

Anneden ¢ocuga HBV gecisini azaltan en 6nemli yollardan biride asilamadir. Asilama
programina 1998 yilinda HBV asisin1 eklemesiyle birlikte seropozitif annelerden dogan
cocuklarda HBV prevelansi azalmistir (p= 0,000).

Anneden cocuga HBV gecisi incelendiginde en fazla bulas 4 ve iistii ¢ocugu olan
annelerde goriildi. Bununla birlikte kardes sayisi ile HBV geg¢isi arasinda anlamli bir

iligki bulunamadi (p=0,920).
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