T.C
DICLE UNIVERSITESI TIP FAKULTESI
COCUK SAGLIGI VE HASTALIKLARI ANABILIM DALI

DiYARBAKIR iL MERKEZINDE 7 - 14 YAS
ARASI COCUKLARDA HEPATIT A
SEROPOZITIFLIGI

TIPTA UZMANLIK TEZI
DR.SALIH ADIGUZEL

DIYARBAKIR-2011






T.C
DICLE UNIVERSITESI TIP FAKULTESI
COCUK SAGLIGI VE HASTALIKLARI ANABILIM DALI

DiYARBAKIR iL MERKEZINDE 7 - 14 YAS
ARASI COCUKLARDA HEPATIT A
SEROPOZITIFLIGI

TIPTA UZMANLIK TEZI
DR.SALIH ADIGUZEL

TEZ DANIS"MA.NI
YRD.DOC.DR. AYFER GOZU PIRINCCIOGLU

DIYARBAKIR-2011



TESEKKUR

Uzmanlik egitimim siiresince bilgi ve tecriibelerinden yararlandigim degerli
hocalarim; Anabilim Dali Baskanimiz Prof. Dr. Y. Kenan HASPOLAT, diger
hocalarim Prof. Dr. M. Ali TAS, Prof. Dr. Celal DEVECIOGLU, Prof. Dr. Murat
SOKER, Prof. Dr. M. Fuat GURKAN, Prof. Dr. Aydin ECE, Prof. Dr. Ahmet
YARAMIS, Yrd. Dog. Dr. Ayfer GOZU PiRiNCCiOGLU, Yrd. Dog. Dr. Mustafa
TASKESEN, Yrd. Dog. Dr. Selvi KELEKCI, Yrd. Dog. Dr. Ali GUNES, Yrd. Dog.
Dr. Servet YEL ve Yrd. Dog. Dr. Illyas YOLBAS’ a siikranlarimi sunarim.

Tez ¢aligmamin planlamasi, yonlendirilmesi ve hazirlanmasinda katkilarindan
dolay1 tez hocam Yrd. Dog. Dr. Ayfer GOZU PIRINCCIOGLU’ na ve tezin
istatistiksel olarak degerlendirilmesi asamasinda bilgilerinden faydalandigim Prof.
Dr. Yusuf CELIK’ e, laboratuar calismalarinda yardimlarini esirgemeyen Dog. Dr.
Tuncer OZEKINCI’ ye en igten dileklerimle tesekkiir ederim.

Bunun yaninda, tezimin her asamasinda benden destegini ve hosgoriisiini
esirgemeyen esim Tugce ADIGUZEL, canim oglum Ali Miran ADIGUZEL ve
aileme, dort yil boyunca mesai ve nobetlerde pek ¢ok seyi paylastigim tiim doktor
arkadaslarima, ayrica klinigimizin hemsire ve personellerine en icten dileklerimle

tesekkiir ederim.

Kasim 2011 Dr. Salih ADIGUZEL

DIYARBAKIR



ICINDEKILER

Tesekkiir |
I¢indekiler 11
Ozet 101
Abstract A%
Kisaltmalar Vil
1. Giris ve Amag 1
2. Genel Bilgiler 3
2.1. Viral Hepatitler 3
2.2. Hepatit A viriisii 3
3. Materyal ve Metod 25
3.1 Arastima Kapsami 25
3.2 Evren Ve Orneklem 25
3.3 Arastirma Uygulamasi 25
3.4 Arastirmada Kullanilan Ara¢ Gereg 26
3.5 Laboratuar Caligsmasi 27
3.6 Arastirmada Etik Kurul Izni 28
3.7 Arastirmada Verilerin Analizi 28
4. Bulgular 29
5. Tartisma 42
6. Sonuglar 53
7.Ek—1 55

8. Kaynaklar 56



OZET

Hepatit A viriisii (HAV), toplumda yaygm olarak goriilen onemli bir
morbidite ve ileri yaslarda daha sik olmak iizere mortalite sebebidir. Hastaligin
yaygihigi, sosyoekonomik kosullarla ve cevresel faktorlerle yakindan iligkilidir.
Toplumun prevalansmin saptanmasi, birincil koruma yontemlerinin ve as1

politikalarmin gelistirilmesi 6nemlidir.

Calismamizda Diyarbakir il merkezi i¢inde sosyoekonomik diizeylerine gore
3 farkli bolgedeki 3 okulda 7 - 14 yas arasindaki ¢ocuklarda anti-HAV
seropozitifligi, onun ¢evresel faktorlerle iliskisi ve koruma yontemlerinin saptanmasi
amaclandi. Segilen okullarda sosyoekonomik 6zellikleri belirlemek i¢in anket
calismas1 yapildi. Caligmaya alman cocuklarin yas ortalamalar1 10.5 yas idi.
Calismaya 291°1 erkek (% 48.5), 309°u kiz (% 51.5) toplam 600 ¢ocuk alindi. Erkek
cocuklarinda anti-HAV seropozitifligi % 41.2 iken, kiz ¢ocuklarinda bu oran % 49.8
idi. ki grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0.042). Tiim
grupta seropozitiflik % 45.7 oldugu ve yas artik¢a seropozitifligin artisi istatistiksel
olarak anlamli bulundu. Benzer olarak, ebeveynlerin egitim diizeyi ve ekonomik
gelirleri, evde yasayanlarin ve evdeki oda sayisi ile tuvaletin bigimi (klozet veya
alaturka olmasi), kardes sayis1 ve icecek su kaynagi gibi parametrelerin

seropozitifligi anlamli bir sekilde etkiledigi goriildii.

Dolayisiyla, ileri yas, fazla kardes sayisi, kalabalik ev yasami ve diisiik
sosyoekonomik diizey bu hastaligin risk faktorleri olarak goriiliirken, sosyoekonomik
diizeyde iyilesmenin olmasi infeksiyonla karsilasmayi ileri yaslara kaydirmaktadir.
Diger yandan, HAV’dan korunmada; egitim diizeyinin yiikseltilmesi, uygun igme
suyunun yaygimlastirilmasi, alt yap1 ve kanalizasyon sorununun ¢oziilmesi, kisisel
hijyene gerekli 6nemin gdsterilmesi ve asilamanin yaygimlastirilmasmim onemli

olacagini diisiinmekteyiz.

Tirkiye’de ve ilimizde HAV infeksiyonuna karsi aktif bagisiklamanin
arttirilmas1 ile duyarli birey sayisinin azaltilip, infeksiyonun daha ileri yaslarda

goriilmesinin ve buna bagli komplikasyonlarin dnlenebilecegi kanisindayiz.



Anahtar Kelimeler: Hepatit A Virus, seropozitiflik, aktif bagigiklama



ABSTRACT

The prevalence of hepatitis A virus (HAV) is a main cause of morbidity in the
society and it is a significant cause of mortality, more frequently seen in later ages.
The prevalence of the disease is closely related to the socio-economic conditions and
environmental factors. Therefore, it is very important to determine its prevalence in

the society and the primary prevention methods and also to develop vaccine policies.

This study aims to determine Anti-HAV seropositivity and its association
with the environmental factors in children aged 7-14 years from three schools in
three regions with different socio-economic background in Diyarbakir city and to
establish the prevention methods of the disease. A survey was also conducted to
determine the socio-economic background of the children. The mean age of the
children was found as 10.5 years. A total of 600 children, 291 males (48.5%) and 309
females (51.5%) were included in the study. The seropositivity was observed as
45.7%. It was shown that this significantly increase with the age. The seropositivity
in males (41.2%) and females (49.8%) was significantly different. Besides, it was
found that the level of the education of the parents and their incomes, the numbers of
sisters/brothers, people sharing the same and its rooms, the type of toilet and the

source of the drinking water significantly affect the seropositivity.

Consequently, the advanced age, having many sisters/brothers, crowded
house live and low socio-economic condition form the risk factors of this disease but
the improvement in the socio-economic condition increases the age to encounter with
the infection. On the other hand, advancing the level of the education, improvement
in the quality of drinking water, infrastructure and sewer system, the importance paid
to the necessary personal hygienic precaution and generalization of the vaccination

may be significant elements in the prevention of the disease.

In conclusion, we assume that increasing the active immunization against
HAV infection will reduce the number of susceptible individuals, resulting in an
increase in the age to encounter with the infection and hence further related

complications can be prevented.



Keywords: Hepatitis A virus, seropositivity, active immunization
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I. GIRIS VE AMAC

Viral hepatit nedenlerinin basinda gelen ve tiim diinyada endemik bir hastalik
olarak goriilen Hepatit A infeksiyonu Picornaviridae ailesi {iyesi olan Hepatit A

Viriis’liniin (HAV) etken oldugu akut infeksiyondur (1, 2).

HAV enterik yolla bulasan bir hastalik etkeni olup tiim diinyada yaygindir.
Sosyo-ekonomik diizeyi diistik bolgelerde genellikle cocuklarin % 90°indan fazlasi,
gelismekte olan {ilkelerde ise geng erigkinlerin % 90’1 HAV infeksiyonunu
gecirmistir. Gelismis lilkelerde ise 15 yasina kadar ¢ocuklarin ancak % 10’unun
infeksiyon etkeni ile karsilastigini gosteren arastirmalar mevcuttur. Bazi gelismis

iilkelerde ise geng eriskinler HAV ile hi¢ karsilagsmamustir (3, 4, 5).

HAV’m en 6nemli konag1 insan olarak kabul edilmektedir ve hedef kitlesi
diger enterik viriislerde oldugu gibi Oncelikle ¢ocuklardir. HAV infeksiyonu icin; 10
yasina kadar % 80 ve iizeri seroprevalans yiiksek endemi, 25 yasina kadar % 80 ve
iizeri seroprevalans orta endemi ve 50 yasindan sonra % 80 ve iizeri seroprevalans
diisiik endemi kusagi, % 80’nin altindaki seroprevalans ¢ok diisiik endemi bolgeleri
olarak degerlendirilmektedir (4, 6). Ancak bu bdlgeler iilke icinde bile ¢ok biiyiik
farkliliklar gosterebilmektedir. Bu degisikligin ve biitiin diinyadaki yaygmliginin
sebebi; fekal - oral yolla bulasan HAV infeksiyonu epidemiyolojisinde, alt yapmin
gelismisliginin, temiz suya erisimin, kisisel hijyen o6zeliklerinin, sosyokiiltiirel ve

ekonomik faktorlerin etkin rol oynamasi gosterilebilir (6, 7).

Diinyada HAV infeksiyonu epidemiyolojisinde etkili olabilecek faktorlerde
yasanan iyilesmelere paralel olarak seroprevalansta ileri yaslara dogru kayma
gozlenmektedir (4, 6). Tirkiye HAV infeksiyonu agisindan genel olarak orta
endemik bolge olarak tanimlanmaktadir (8). Tiirkiye’de Hepatit A ile ilgili
calismalarin tamamina yakini lokal seroprevalans ¢alismalaridir ve seroprevalans
yasa, arastirmanin yapildigi bolge ve sosyoekonomik durumuna gore biiyiik

degisiklikler gostermektedir (9, 10).

HAV infeksiyonunun; oOzellikle ¢ocuklarda belirtisiz gecirilmesi veya

genellikle hekime basvurmay:1 diistindiirmeyecek sekilde hafif ates, halsizlik,



yorgunluk, istahsizlik gibi 6zellik gostermeyen belirtiler varlig1 nedeniyle, vakalarin
yakalanmas1 ve tanisi oldukg¢a giictiir. Ayrica hastalik bildiriminde yasanan
yetersizlikler nedeniyle insidanst tam olarak belirlenememektedir. Tiirkiye’de
cocukluk c¢agi hepatitlerin nedenlerine bakildiginda % 26 ile % 87,5’ inin HAVline
bagli oldugu belirtilmistir (11, 12, 13, 14, 15).

HAYV infeksiyonunda yasla birlikte semptomlar artar. 5 yas alt1 cocuklarin %
90’1indan fazlasinda tamamen belirtisiz gecirilen HAV infeksiyonu yetiskin yaslarda
% 70-80 semptomatik ve ikterli seyir gosterir. Fulminan seyir 14 yasm altinda % 0,1
olmasina karsin 40 yasmn iizerinde % 1,1-% 4,4 olarak belirtilmistir. Yetiskin
yaslarda semptomatik seyreden HAV infeksiyonu morbidite ve mortalitesindeki
yiikseklik nedeni ile hem direkt hem de indirekt ekonomik kayiplara neden
olabilmektedir (3, 5, 16, 17).

HAV infeksiyonu; ancak biitlin diinyada hijyen kosullarinin diizeltilmesi ile

endemisitenin azaltilmasi ve mevcut asilarin kullanimi ile 6nlenebilir (2,5,17,18).

Dogal bagisiklik diizeyinin analiz edilmesi; Onleyici tedbirler bakimindan,
infeksiyona hassas olanlarin belirlenmesi i¢in giincel seroepidemiyolojik c¢aligmalar

yapilmasi ve yillik insidansinin belirlenmesi ¢ok 6nemli ve gereklidir.

Calismamizda:

1. Diyarbakir’da 7 - 14 yas arasindaki ¢ocuklarda Hepatit A seropozitifligini
saptamayai,

2. Cesitli sosyal ve ekonomik faktorlerle iligkisini belirlemeyi,

3. Elde edilecek bilgiler 1s1ginda, Hepatit A infeksiyonundan korunma ve

bagisiklik i¢cin yapilmasi gerekenlerin belirlenmesini amagladik.



II. GENEL BIiLGILER

2.1. Viral Hepatitler

Viral hepatitler, gelismis lilkelerde ve gelismekte olan iilkelerde biiyiik bir
saglik problemidir. Giinimiizde en az bes tane patojenik hepatotropik viriis
tanimlanmistir. Bunlar hepatit A, B, C, D ve E viriisleridir. Cok sayida diger viriisler
de hepatite yol agabilir ve siklikla sistemik hastaligin bir komponeneti olarak kendini
gosterirler. Hepatite neden olan diger viriisler herpes simplex viriis (HSV),
sitomegaloviriis (CMV), Epstain-Barr virlis (EBV), varisella-zoster viriis (VZV),
HIV (Human Immunodeficiency Virus), rubella, adenoviriis, enteroviriis, parvoviriis

B19 ve arboviriistiir (19).

2.1.1. Tarihge

Tip tarihi incelendiginde, ‘‘sarilik’’ tanimlamasmin ¢ok eski kayitlarda da yer
aldig1 bilinmektedir. Hipokrat donemi belgelerde, cesitli nedenlere baglanan bu
hastalik tablosu gozlenmektedir. 1947 yilinda, ilk kez Mac Callum ‘‘Hepatit A’ ve
‘“Hepatit B tanimlamalarini glindeme getirmistir.

1950 - 1970 yillar arasinda, Murray ve Krugmanin basta olmak {izere ¢esitli
arastirmacilar HAV’ in cesitli ozelliklerini belirlemisler ve verilerin siiratle elde
edilmesini saglamislardir. 1973 yilinda Feinstone, immiin elektron mikroskobi

teknigini kullanarak, infekte bireylerin digkilarinda atilan etkeni gostermistir (20).

2.2. Hepatit A viriisii (HAV)

Hepatit A hastaligi, HAV’in yol ag¢tigi karacigerin primer inflamatuar
hastaligidir. Viriis diger dokular1 enfekte edebilirse de klinik goériinim tamamen
karacigerin enflamasyonuna baghdir. Enfeksiyon asemptomatikten, fulminan
hepatite kadar farkli akut hepatit formlarma sebep olabilirken, kroniklesme

goriilmemektedir (2, 6).

Tim diinyada ki yaygmligi soysoekonomik durum ile iliskilidir. Gelismis
iilkelerde anti-HAV prevalansi yasla giderek artarken, gelismekte olan iilkelerde

cocukluk ¢aginda gegirilme 6n plandadir (21). Burada yasam kalitesi, alt yapmin



gelismigligi, kisisel hijyen gibi sosyokiiltiirel ve ekonomik faktorler etkin rol

oynamaktadir (4, 5, 6).

2.2.1. Hepatit A viriisiiniin o6zellikleri

HAV, picornaviridae ailesindendir. Picornaviridae; kiigiik, zarfsiz, tek
sarmalli RNA virlisleridir (22). Picornaviridae ailesi, Enterovirlis, Rhinoviriis,
Apthovirlis ve Hepatoviriis genuslarint igerir. HAV ise Hepatovirlis genusu

icerisinde yer alir (23).

HAV, 1980’11 yillarda enteroviriis Tip 72 olarak simiflandirilmis; ancak
fiziksel ve kimyasal kosullara direng durumu ve replikasyon 6zelliklerinin yani sira
ve son yillarda ayrintili olarak belirlenen genom yapisi, ayni aile igerisinde yalniz

kendisinin yer aldig1 yeni bir cinste siniflandirilmasi gerektigini ortaya ¢ikarmistir

().

HAYV, diisiik pH diizeylerinde stabildir. Oda 1sisinda pH 3’te {i¢ saat kadar
stabilitesi bozulmaz. Sicakliga diger picornaviriislere gore daha fazla dayanikhidir.
Kaynatilma ile dakikada inaktif duruma gecerken, 60° C’de 10-12 saatlik bekletme
ile kismi inaktivasyon gergeklesir. Kurumus halde oda 1sisinda haftalarca
enfektivitesini siirdiiriir ve 20° C’de yillarca canliligmi muhafaza eder. HAV %
20’lik dietiletere, kloroforma ve % 50’lik triklortrifloretana direnglidir. Otoklavda
121° C’de 30 dakikada, 1,5-2,5 mg/L konsantrasyondaki klorda 15 dakikada, yiiksek
formalin diliisyonlarinda (1/4000 oraninda, 37°C’de 72 saat siiresince veya % 3’liik
konsantrasyonda, 25°C’de 5 dakikada), ultraviyole 1sminda (1,0 W, 0,9 cm derinlikte
60 saniye ve 60°C’de), 3 mg/L iyot ve 30 mg/L potasyum permanganat

konsantrasyonlarinda 5 dakikada iaktive olur (5, 24).

HAYV yaklasik 27 - 28 nm c¢apinda, lineer pozitif polariteli ve tek sarmalli
RNA igeren, zarfsiz bir viriistliir. Viral partikiiller sferik, kapsomerleri kiibik

simetride dizilim gosterirler (25, 26, 27).

HAV genomu, tek sarmalli, pozitif polariteli, 7478 niikleotid uzunlugunda

lineer RNA’dan olusur. HAV genomunda, genomun % 10 kadarmm1 kaplayan



5’noncoding bolgesi, kapsid proteinlerinin sentezi icin P1, yapisal olmayan
proteinlerin sentezi i¢in P2 ve P3, tiim viral proteinlerin sentezini kodlayan bdlge ve
3’noncoding bdlgesi bulunur.

Diger picornaviriislerde oldugu gibi 5’ucu bir “cap structure” denilen baslik
icermez. Bunun yerine 5’ucuna kovalent olarak baglanan VPg olarak isimlendirilen
kiigiik bir protein icerir. Bu protein igerisinde “internal ribozomal entry” (IRES)
denilen ve translasyonu baglatan bir bolge bulunur. Translasyon tiriinleri poliprotein
prekiirsorlerdeki bolgelere gore (1A, 1B, 1C, 2A gibi) isimlendirilir (24). IRES’teki
nokta mutasyonlar, viral protein sentezini, doku tropizmini, viriilans1 ve 1siya
duyarlilik gibi bazi fenotipleri etkilemektedir. Son yillarda yapilan ¢aligmalarda
IRES’in sadece kendi basina translasyon verimliligini etkilemedigi, bunun yaninda
kodlama yapan boélgelerin de etkili oldugu bildirilmistir (28). 5’ucunun 735’inci
nukleotidinden baslayan transkripsiyon sonucu prekiirsor proteinler olusur. Bunlarin
proteazlarla kesilmesi sonucu P1 bolgesince kodlanan dort kapsid proteini, P2 ve P3
bolgelerince kodlanan yapisal olmayan proteinler ortaya ¢ikar. Yapisal proteinler
farklr sekil ve agirliklara sahiptir. Bunlar birbirleri ile bag yaptiklarindan, HAV’1n
ayrica 0zelligi olan ikosahedral goriiniimii verirler. Viriisiin VP1, VP2, VP3 ve VP4
olmak iizere dort ¢esit yapisal P1 proteini vardir ve bunlar altmis protomerlik kapsid
proteinlerini olusturur. VP1, VP2, VP3, VP4 sirasiyla 300, 222, 246 ve 23
aminoasitten olusur. Yapisal proteinler iizerinde HAV’a kars1 gelisen ve viriis
notralizasyonunu saglayan antikorlarin baglandigi antijenik epitoplar bulunmaktadir.
Yapisal olmayan proteinler viriisiin replikasyonu sirasinda c¢esitli gérevlerde yer alan

enzimleri ve proteinleri kodlar (29).

HAYV konservatif bir viriis olup, antijenik olarak bir serotipinin bulunmasina
karsilik dizilimde kii¢iik sapmalar gosteren toplam yedi genotipi mevcut olup,
bunlardan dordi (I, II, III, VII) insanlarda enfeksiyon olusturabilmektedir. HAV
izolatlarinin birbirinden genomik farkliligi genellikle % 20’den daha azdir ve kapsid
proteinlerinin aminoasit dizilimlerinde konservasyon ¢ok daha fazladir (>% 95). Bu
nedenle antijenik farklilik gdsteren HAV yoktur (2). Insanlar HAV’m en 6nemli
konagidir. Bununla birlikte insan dis1 konaklar1 da vardir. Deneysel olarak
insanlardan marmosetlere ve daha sonra da sempanzelere viriisler verilerek

infeksiyon olusturulmustur. Sempanzelerde, gorillerde, orangutanlarda, sebeklerde



ve diger bazi maymun tiirlerinde HAV’a kars1 antikorlar tespit edilmistir. Bu dogada
enfeksiyon i¢in bir konak olabilecegini gosterir. Ancak bu antikorlar diisiik titrede
oldugundan capraz reaktif antikorlar1 da yansitabilir (5). HAV 1 izolasyonu ilk kez
1950 yilinda Henle tarafindan kiyilmig civeiv embriyosunda ve sonra civcivin
amniyotik kavitesinde yapilmistir. Daha sonra fetal maymun bobrek doku hiicreleri,
insan diploid akciger hiicre kiiltiirlerinde tretilmistir. Viris, kiiltlirlerde yavas replike

oldugu i¢in tanida hiicre kiiltiirlerinden izolasyonun 6nemi yoktur (2). Hepatit A

viriisiiniin genel 6zellikleri Tablo 1’de verilmistir (30).

Tablo I. Hepatit A viriisiiniin karakteristik 6zellikleri

Aile Picornaviridae
Genus Hepatoviriis
Serotipleri Bir adet, insan
Genotipleri Dort adet insan
Niikleik asit Linner, tek seritli RNA
Genom boyutu 7.5 kb

Open reading frame (ORF) Tek, 1.7 kb
Boyut 27 - 33 nmgap
Mofoloji Kiiresel partikiil
Simetri Ikosahedral
Sezyum kloriirde kaldirma dansitesi 1.33 g/cms
Siikrozda kaldirma dansitesi 1.34 g/cms
Sedimantasyon katsayisi 156s - 160s

Fizikokimyasal 6zellikler

Kimyasal/termal direng

Zarf Yok

Replikasyon Hepatosit stoplazmasi
Kapsomer yapisal proteinler Dort, VP 1 - 4
Yapisal olmayan proteinler Yedi adet

Primat konakg1 araligi

Insanlar, maymunlar, marmosetler




2.2.2. Epidemiyoloji

Diinyanin ¢esitli bolgelerinde hepatit A virlisiiniin - seroepidemiyolojik
calismalar1 yapilmaktadir. HAV infeksiyonu, gelismekte olan lilkeler basta olmak
iizere tiim diinyada yaygin bir infeksiyondur. Hastaligin bildiriminin tam
yapilamamasi, anikterik ve asemptomatik infeksiyonun fazla goriilmesi nedeniyle
tam bir insidans saptamas1 yapmak miimkiin olamamaktadir. Kalabalik ortamlarla ve
kot hijyenle yakindan ilgilidir. Gelismis iilkelerde HAV insidansinin azalmasi;
yiiksek kalitede su temini, el temizliginin iyi yapilmasi ve insan atiklarinin gerekli
sekilde yok edilmesi ile agiklanabilir. Bir¢ok iilkede hastaligin insidans1 konusunda
gercekei veri yoktur. HAV prevalansi, yas, sosyoekonomik durum ve gelismislik
diizeyi ile paraleldir (6). Hijyen ve sanitasyon kosullarinin diizelmesi vaka sayisini

disiirtiirken, temas yasini da yiikseltmistir (31, 32).

Diinyada Hepatit A epidemiyolojisi

Sosyoekonomik diizeyi diisiik olan 5 yasma kadar olan cocuklarin %
90’mdan fazlasi, gelismekte olan {lilkelerde geng eriskinlerin % 90’1 Hepatit A
infeksiyonu gecirmistir (4). Geligsmis tilkelerde ise 15 yasma kadar olan ¢ocuklarin
ancak % 10’u infeksiyonu almistir, bazi iilkelerde ise geng eriskinler HAV ile hig
karsilagmamiglardir. 10 yasina kadar cocuklarda anti HAV prevalanst % 80’in
iizerinde bulunan iilkeler yiliksek endemi, 25 yasina kadar populasyonda % 80’in
iizerinde olanlar orta endemi ve 50 yasin iizerindekilerde % 80’in {lizerinde olan

bolgeler diisiik endemi kusagini olustururlar (4).

Sosyoekonomik durum, temiz suya erisim ve sanitasyonla yliksek diizeyde
iligkilidir. Japonya, Avustralya, Yeni Zelanda, Kanada, Amerika Birlesik Devletleri
ve c¢ogu Avrupa iilkesi diisiik anti-HAV seroprevalansina sahiptir. Anti-HAV
seroprevalanst pek ¢ok Latin Amerika, Asya ve Orta Dogu iilkesinde yiiksek
olmasina ragmen ortalama seroprevalans oranlarinda disiis bildirilmektedir.

Afrika’da yapilan arastirmalar anti-HAV oranlarinda azalmaya isaret etmemektedir

(6).



Amerika Birlesik Devletleri ve Iskandinav iilkelerinin HAV i¢in diisiik
endemik alanlar olduklar1 diisiiniilmektedir. Yerli Isve¢ halkinin HAV’a maruz
kalma orani diisiiktiir ve yas dekadlar1 arasinda degisiklik yoktur. Prevalans 1940’1
yillarda doganlarda % 6’dan 1950’den sonra doganlarda % 2’ye azalmistir (37, 38).

Avrupa’nin yedi gelismis iilkesini kapsayan bir c¢alismada prevalans;
Norveg’te % 17, Isve¢’te % 13, Isvicre’de % 39, Hollanda’da % 52, Bati
Almanya’da % 55, Fransa’da % 75, Yunanistan’da % 82 olarak tespit edilmistir. Bat1
Avrupa’daki yiiksek seroprevalans degerlerinin italya, Yunanistan ve Tiirkiye’den

gelen iscilerin ¢ocuklarmdan kaynaklandigi vurgulanmistir (39).

Latin Amerika, Afrika {ilkeleri, Akdeniz kiyisindaki iilkeler, Ortadogu ve
Uzakdogu’da insidans yiiksektir (31, 40, 41). Latin Amerika’da en biyiik risk
faktorleri su ve besinlerle iligkilidir (40). En az 20 yilin iizerindeki HAV
epidemiyolojisinin gozden gecirilmesi ile biitliin Gilineydogu Asya ve Cin’de
yiliksekten ortaya ve ortadan diisii§e olmak {iizere endemisitede degisiklik oldugu
gosterilmistir (31). Ayn1 zamanda ayni iilkelerin farkli bdlgelerindeki prevalans
oranlarinda da varyasyonlar mevcuttur. Bu varyasyonlar yasama standartlarinin ve

cevre sagliginin HAV prevalansi iizerindeki etkisini yansitmaktadir (42).
Tiirkiye’de Hepatit A epidemiyolojisi

Tiurkiye, Hepatit A infeksiyonu agisindan genel olarak orta diizeyde
endemisiteye sahip bdlge olarak degerlendirilmekle beraber endemisite cografi
bolgelere ve soysoekonomik duruma gore farkliliklar gosterebilmektedir (8). Saglik
Bakanlig1 verilerine gore 2005 yili HAV morbidite hiz1 12.8/100.000 ve mortalite
hiz1 0.03/1.000.000°dir (48). Ankara’da ise HAV infeksiyonu morbidite hizi
4.7/100.000°dir (49). Tiirkiye’de yasa ve yoreye gore degismek iizere viral hepatit A
infeksiyonu seroprevalanst % 7,8 ile % 100 arasinda degisen oranlarda
gozlenmektedir (50). Gerek Istanbul’da gerekse endemisitenin yiiksek oldugu
Giineydogu illerimizde hijyen kosullari iyi, sosyoekonomik durumu iyi olan ailelerde

seroprevalansin ileri yaslara kaydigi gosterilmektedir (51).



Ergoniil ve arkadaslarmin (56) yaptiklar1 bir cahigmada, Ankara Universitesi
Tip Fakiiltesi Enfeksiyon Hastaliklar1 Klinigi’nde yatan hastalarda; 1984-1992 yillar1
arasinda HAV infeksiyonu siklig1 % 17,1, 1994 - 1995 yillar1 arasinda ise % 38,8

olarak saptanmis ve klinik seyirli hepatit A infeksiyonunun arttig1 vurgulanmaistir.

Sencan ve ark. (61) tarafindan, 1999 Golciik depremi sonrasi 468 cocukta
gerceklestirilen bir calismada, Diizce’de % 44,4 ve Golyaka’da % 68,8 seropozitiflik
saptanmis ve seroprevalans endemik bdlgelerden diisiik fakat gelismis tilkelerden
yiiksek olarak bulunmustur. Sanitasyon kosullarmnmn iyilestirilmesinin, temiz suya

erisimin ve temiz yiyecek saglanmasinin 6nemi vurgulanmustir.
2.2.3. Bulasma yollan
Genel olarak 4 gecis yolu tespit edilmistir (4, 21, 66, 71).

1-Kisiden kisiye: Geg¢is genellikle aile i¢inde oldugu gibi, ¢ok yakin temasla
sinirhidir. Ozellikle kiigiik cocuklarda aile i¢i bulasim siklikla olur. Ciinkii infeksiyon
bu grupta genellikle sessizdir ve yetiskinlere gore cocuklar arasinda hijyen daha

diistiktiir.

2-Besinler ve su yoluyla bulagsma: Ozellikle gelismekte olan iilkelerde
kanalizasyon sistemlerinin yeterince diizenli olmamasi ve su temininin uygun sekilde
yapilamamasi bu yolla bulasmay1 6n plana ¢ikarmaktadir. Kontamine su, pismemis
yiyecekler veya pistikten sonra ellenen yiyecekler bulastiricidir. Cig ya da az pismis
kabuklu deniz iiriinlerinin tiiketimi infeksiyon geg¢isinde dnemli bir yoldur. Yine ¢ig
siit, portakal suyu gibi icecekler ve pasta, ¢ilek, hamburger, krema, spagetti, salata
gibi yiyecekler gecis aracglarmi teskil eder (69). Kontamine sularda yiizmekle de
gecis mimkiindiir. Alaska’da bir kampta 20 kisinin enfekte oldugu bir salgin
bildirilmistir. Salgmmm, daha ¢ok ortak kullanilan havuzun fekal kontaminasyonu

sonucu oldugu tespit edilmistir (72).

3-Parenteral yol ile bulasma: Yapilan calismalarda HAV’ i ¢ok ender de
olsa kan transfiizyonu ile gecebilecegi gosterilmistir. Genel olarak HAV’ i kanla;

sariligin baslamasidan 25 giin, serolojik olarak saptanmasindan 14 - 21 giin 6nce ve



sarihiktan 3 - 7 giin sonra bulasic1 oldugu kabul edilir. Kanda disiik HAV
konsantrasyonu olmasi, tasiyiciligin olmamasi ve vireminin kisa stirmesi nedeniyle
kan transfiizyonu ile gegis azdir. Faktor VIII binlerce dondrden alinan genis plazma
havuzlarimdan hazirlanip, 1s1 veya ¢oziicii deterjanlarla inaktive edilmektedir. Hepatit
A rolatif olarak 1siya dayaniklidir ve esansiyel lipid icermedigi i¢in, bu muameleler

etkisiz kalmaktadir.

4-Prenatal gecis: Viremik durumdaki anne kani ile, plasenta ayrilmasi
sirasinda viriis fetal sirkiilasyona gecebilmekte ya da bebek, anne diskis1 ile temas
sonucu infeksiyonu alabilmektedir (73). Genellikle anne-fetus icin klinik 1iyi
seyrederken, fetal asit, mekonyum peritonit ve dogumdan sonra da perfore distal

ileum tespit edilen vakalar da bildirilmistir.

5-Diger gecis yollari: Cinsel temas, viremi doneminde ve HAV’m gaitada
sekrete edildigi donemlerde hijyen kurallarina uyulmadiginda risk tasir. HAV tiikriik
ve nazofarengial sekresyonlardan izole edilmis ve bu yolla bulas da bildirilmistir.
Ulkemizde 39 akut viral hepatit A’li hastada bulas yollar1 arastirildiginda; %
53,9’unda bulas yolu tespit edilemezken, hepatitli hasta ile temas % 12,8, yatil1 okul
ve misafirhanede kalma %10.2, kampta yasama %7,7, dis ¢cekimi %35,1, silipheli
enjeksiyon % 5,1, operasyon % 2,6 olarak bulunmustur (26).

2.2.4. Risk Gruplan (25 - 27, 66 - 70).

Hepatit A’nin goriildiigii modele gore risk gruplar1 degisse de genel olarak
bazi gruplarin konumlar1 nedeniyle, hepatit A acisindan yiiksek riskli olduklar1 kabul

edilir.

1-Egitim birliklerinde kalabalik kosullarda yasayan ve Ozellikle altyapisi yetersiz

arazilerde egitime ¢ikan askeri personel.

2-Entelektiiel yetenekleri bozulmus, 6zel bakima gereksinim gosteren hastalar

barindiran kurumlarda, hem hastalar hem de saglik/bakim personeli.

3-Kiiglik cocuklarin giindiiz birakildiklar1 yuva ve kreslerde, hem personel hem de

cocuklar.



4-Kanalizasyon iscileri.
5-Damar i¢i uyusturucu bagimlilar1.
6-Oral-anal seks iligkilerinin yogun oldugu escinsel gruplar.

7-Hastalik insidansinin diisiik oldugu {ilkelerden, yiiksek endemisite gosteren

iilkelere seyahat edenler.
2.2.5. Patogenez

Fekal - oral yolla bulagsan viriis, 2 - 7 haftalik bir inkiibasyon donemi
gecirmektedir. Sarilik gelisiminden Once baslayan fekal wviriis atilimi, HAV
alindiktan sonraki 2 - 3 haftada artar ve klinik semptomlar ortaya ¢ikmaya
basladiginda maksimuma ulagmis olur. Genellikle hepatit doruk noktasina
geldiginde, gaitada viriis bulunmaz. Klinik baglamadan hemen Once kisa siireli
viremi olusur. Vireminin paterni, fekal viriis atilim paterniyle paralellik gosterir. Bu
yakin iligki, vireminin kaynaginin da biiyiik olasilikla karaciger oldugunun isaretidir

(25, 27, 66).

Histopatolojik olarak hepatositlerde nekroz, monontikleer hiicre infiltrasyonu,
parankim hiicre dejenerasyonu, Kuppfer hiicrelerinde proliferasyon ve safra
yollarinda staz gozlenir. Bu bulgularin hi¢biri hepatit A infeksiyonu i¢in tanisal
degildir. Infeksiyon sirasmda ortaya cikan hiicre infiltrasyonu viriisiin dogrudan
sitopatik etkisiyle degil, biiylik olasilikla immiinolojik mekanizmalarla olugsmaktadir.
Hepatosit nekrozundan hiicresel immiin cevap sorumlu tutulmaktadir. Hiimoral
immiinite ise, daha ¢ok, koruyuculuk saglamada onemlidir (25-27). Karacigerdeki
bulgular, 8-12 haftada diizelmekle birlikte bu aralik 6-18 hafta arasinda
degismektedir. Ancak konak direncinin diisiik oldugu olgularda, o6zellikle ileri
yaslarda hepatik nekroz ilerleyerek fulminan bir gidis gosterir, tam karaciger
yetmezligi ve oliimle sonuglanabilir. Hepatit A infeksiyonu kroniklesmez (25, 27,

71).



2.2.6. Klinik
Inkiibasyon periyodu

Hepatit A’nin inkiibasyon periyodu 15 - 50 giin arasinda degismekle birlikte
ortalama siire 28 glindiir (74).

Klinik seyir

Viral hepatit A infeksiyonunun klinik seyri, tipik ve atipik olmak {izere iki

grup altinda incelenmektedir. Tipik Hepatit A ii¢ sekilde seyreder.
1. Belirtisiz Hepatit A: Tarama sirasinda anti HAV pozititligi ile tan1 konulur.

2. Subklinik Hepatit A: Tarama sirasinda anti HAV pozitifligi yaninda, transaminaz

degerlerinde artig da vardir.

3. Klinik Hepatit A: Hastaligin ciddiyet derecesini etkileyen en onemli faktor
yastir. Hastalik daha ¢ok adolesan yaglarda ve eriskin donemde semptomatik olur.
Ikterik veya anikterik olabilir. Enfeksiyon akut atesli bir hastalik olarak belirir. Buna
istahsizlik, bulanti, kusma ve sarilik eslik eder. Hastaligin ortalama siiresi 7 - 14
glindiir. Diger organ sistemleri de hastalik siiresince etkilenebilir. Bolgesel lenf
nodlarinda ve dalakta biiylime goriilebilir. Kemik iligi orta derecede hipoplastik
olabilir ve aplastik anemi goriilebilir. Akut pankreatit ve miyokardit bildirilmis, ¢ok
nadir olmakla beraber dolasan immiin komplekslere bagli olarak nefrit, artrit,
vaskiilit ve kryoglobiilinemi goriilebilir. Cocuklarda genelikle asemptomatik veya

hafif bulgularla seyreder. ileri yas grubunda semptomlar artar ve daha agirdir (19).

Inkiibasyon periyodunu takiben prodromal dénem baslar. Sahis hastaligin
prodromal doéneminde, klinik bulgularin ortaya ¢ikmasindan bir-iki hafta Once
bulastiricidir. Gaita ile atilan viral partikiiller serum transaminazlarinm ytikseldigi
doneme kadar devam eder ve bu donemde ¢ocuklarin ¢ogunun asemptomatik oldugu
g0z Oniine alindiginda toplum i¢in ne denli bulas kaynag1 olabilecegi anlasilir. Sarilik
baslangicina kadar bir ile yedi giin nadiren daha uzun siire devam eden prodromal

donemde ates, halsizlik, yorgunluk, istahsizlik, miyalji, bulanti, kusma, kilo kayb1



olur. Baz1 hastalarda yagli yiyecekler bulant1 hissine neden olur ve sigaraya karsi
isteksizlik duyulur. Hastalarm sigaraya kars1 tiksinti duymalar1 prodromal doneme ait
spesifik bir bulgu olarak degerlendirilebilinir. Ozellikle ¢ocuk hastalarda ishal,
oksiiriik, nezle, artralji goriilebilir. Bu semptomlar genellikle hastalarm doktora

basvurmalarini gerektirecek veya isten alikoyacak kadar ciddi degildir (14).

Prodromal dénemin ardindan idrar renginin koyulagmasi ile baslayan ikterik
donem gelir. Hastaligin ilk spesifik bulgusu olan idrar rengindeki koyulasmay1
siklikla, soluk veya kiil rengi diski, skleralarin, cilt ve mukozal membranlarin
sararmasi takip eder (75). Olgularin % 50 - 80’inde hepatomegali saptanir.
Karaciger sert, kenarlar1 diizenli ve bazen hassastir. Hastalarm % 4 - 9’unda
splenomegali ve lenfadenopati saptanir. Spider neviis goriilebilir ve genellikle
konvelesan donemde kaybolur. Kasmti kolestazin sik bir belirtisidir. Hastaligin
baslangicindan iki-ii¢ hafta sonra digski rengi normallesir. Bu iyilesmenin 1yi bir
gostergesidir (5). Tipik akut viral hepatitli olgularda klinik iyilesme yasa gore
degismekle beraber, belirtilerin ortaya ¢ikisindan bir ile sekiz hafta kadar sonra olur.
Biyokimyasal diizelme 3 - 16 hafta, histopatolojik iyilesme 6 - 18 hafta sonra olur.
Hastalarin tamamen iyilesmesi 6 - 12 ay siirebilir. Akut A hepatiti kronik karaciger
hastaligina sebep olmaz. Hepatit A seyrinde ekstrahepatik bulgular nadiren goriiliir.
Urtiker, kardiak tutulum, ensefalit, Guillain-Barre sendromu, kolesistit, akut
pankreatit, interstisyel nefrit, aplastik veya hemolitik anemi, agraniilositoz,
trombositopenik  purpura, pansitopeni, kriyoglobiilinemi goriilebilen klinik
tablolardir (76). HAV infeksiyonunda ortalama % 7 civarinda gozlenen atipik seyir

ii¢ sekilde tanimlanmustir (77).

a) Kolestatik Hepatit: Uzamis sarilik, ates, kasinti, ishal ve kilo kaybi ile
karakterizedir. Baz1 hastalarda transaminaz diizeyleri normale dogru inerken uzun
siiren bir sarilik periyodu ortaya ¢ikar. Bilirubin diizeyleri 12 - 29 mg/dl’ye kadar
yiikselebilir. Alanin aminotransferaz (ALT) diizeyr genellikle 500 IU/L’nin
altindadir. Karaciger biyopsisinde sentrilobuler kolestaz ve portal enflamasyon
goriiliir. Kolestatik formun prognozu iyidir ve hastalar c¢ogunlukla iyilesirler.
Kortikosteroidlerin kisa siireli uygulanmalar1t sonucu semptomlar azalir ve

rezoliisyon hizlanir. Bu donemdeki hastalar enfeksiyoz degildir (78).



b) Alevlenen veya uzamis akut Hepatit A: Vakalarin % 3 ile % 20’sinde, klinik
semptom ve bulgularin tekrar goriilmesi ve karaciger enflamasyonunun biyokimyasal
bulgularinin tekrar gelismesiyle akut ataktan bir ile dort ay sonra ortaya cikan
yineleme seklindedir. Enfeksiyoz olduklar1 kabul edilir. Olayda immiin
mekanizmalarmin rol oynadig1 diisliniilmektedir. Ancak tiim vakalarin kronik sekel
birakmaksizin, klinik ve biyokimyasal olarak bir yil ig¢inde iyilestigi gdzlenmistir

(79).

¢) Fulminan Hepatit: Hepatit A’nin ciddi bir komplikasyonudur ve karaciger
islevlerinin birden ve agir bir bigimde bozulmas1 ya da karaciger hiicrelerinin yogun
nekrozunun bir belirtisi olup nadir goriiliir (80). Klinik tablonun agirlagsmasi
hastaligin baslangicindan itibaren iki hafta icinde olusursa fulminan hepatit, iki-sekiz
hafta icinde gelisirse subfulminan hepatit olarak tanimlanir. Fulminan hepatit klinikte
sariligin artigi, karaciger fonksiyonlarinda bozulma, kanama diyatezi, hepatik
ensefalopati ve komanm gelisimiyle karakterizedir. Baslangigta ani ates yiikselmesi
goriilebilir, karaciger boyutlarinda hizli bir kiigiilme, protrombin zamaninda uzama,
bilirubin diizeyi yiikselirken transaminaz diizeylerinde diisme gozlenir. Karaciger
fonksiyonlarmin bozulmasi ile histolojik olarak, sadece retikulum ¢atis1 ve portal
yollar kalacak sekilde, karaciger parankiminin tamamen ve ani destriiksiyonu olur.
Nadiren portal yollarin yakimnindaki bir grup hepatosit saglam kalir. Bunlar da
rejenerasyona isaret eder. Cok az enflamatuar yanit mevcuttur. Fulminan seyreden
viral hepatitlerin % 10 - 20’sinden HAV sorumludur. Ileri yas, karacigerde dnceden

var olan hastaliklar onemli risk faktorleridir. Mortalite % 50 kadardir (2, 5).
2.2.7. Tam

Tany; Oykii, fizik muayene ve laboratuvar bulgulari ile konulur. Genel olarak
orta derecede bir lokositoz (12000/ mm3’lin {iistiinde ise prognoz kotii olabilir),
formiilde lenfositoz, nadir olarak biiyilik, atipik mononiikleer hiicreler goriiliir. Bu
hiicreler, total lenfosit sayisinin % 10’undan fazla degildir. Hemoglobin ve
hematokrit degerleri, pihtilasma faktorleri fulminan gidisli hepatit disinda normaldir.

Nadiren trombositopeni, agraniilositoz, pansitopeni ya da aplastik anemi goriilebilir.



Kolestatik donemde gaita akolik renktedir (20, 21, 26, 66, 71). Karaciger hasarma
bagl olarak, serum bilirubin, aspartat aminotransferaz (AST) alanin aminotransferaz
(ALT), alkalen fosfataz (ALP) ve gama glutamil transferaz (GGT) diizeyleri artar.
AST ve ALT diizeylerindeki yiikselmeler prodromal dénemde baslar ve karaciger

hiicre harabiyetinin olduk¢a duyarl gostergeleridir (26, 81).

Hepatositlerde AST, mitokondri (% 80) ve sitozolde (% 20) bulunurken, ALT
ise sadece sitozolde bulunur. Viral hepatitlerde hasar, daha c¢ok sitoplazmik
membrana yOneliktir. Ancak elektron mikroskobi ¢alismalari, endoplazmik retikulum
sisternalarinda dilatasyon, mitokondri i¢i membranlarda ve glikojen kayb1 da oldugu
gosterilmistir. Bu nedenle viriitik karaciger hasarinda her iki enzim de yiikselir,
ancak ALT’deki artis daha belirgindir. AST/ALT oram “de Ritis oram1” olarak
adlandirilir ve viral hepatitlerde <1’dir. Ancak 400 IU/L {izerindeki ALT degerleri,
viral hepatitlerde AST/ALT oranindan daha ayirt edici bir degerdir. Ciinkii boyle
yiiksek degerler toksik hepatit diginda obstriiktif sarilik, kolanjit ve sirozda sik
degildir (20, 21, 26, 66, 71). Transaminazlardaki artis, klinik belirtilerin
baslamasindan 3 - 10 giin sonra doruk diizeye yiikselir. Serum ALT seviyeleri
genellikle 400 - 2000 IU/L diizeylerindedir. ALP ve GGT genel olarak orta derecede
yiiksektir. Normalin iki katii asan degerler kolestazla iligkilidir (21, 71). Timidin
kinaz enzimi, akut donemde artmistir, iyilesme doneminde ise hizla diiser. Total
serum bilirubin diizeyi genellikle 10 mg/dI’nin altindadir. Ancak bazi olgularda daha
yiiksek degerler saptanabilir. Doruk diizeye 1 - 2 haftada ulasir ve normal degerlere
diisiis, genel olarak yavastir. Cogu olguda 6 haftay1 bulur. Serum albiimin diisiiklig,
tan1 ve prognozu tahminde 6nemli olmakla birlikte yarilanma 6mrii 2 - 3 hafta kadar
oldugundan, seviyesindeki diisme ge¢ anlasilir. Yar1 dmrii 2 giin olan ve karacigerde
sentezlenen, akut hepatitlerde belirgin azalma gosteren prealblimin, tanisal amagli
kullanilabilir. Prealbiimin degeri diistikliigii, transaminazlardaki ylikselme ile birlikte
akut viral hepatitin 6nemli bulgularindandir. Protrombin zamaninda asir1 uzamalar
sik goriilmez, varligi ciddi bir sentez defektine isaret eder ve fulminan hepatit
gelisiminin habercisi olabilir. Fulminan hepatitlerde Faktor V belirgin olarak diiser,
fibrinojen diizeyinde azalmalar olabilir ve kan seker diizeyinde bozukluklar ile

hipoglisemi gelisebilir (20, 21, 26, 27, 66, 82).



Hepatit A infeksiyonunun 6zgiil tanisi, ya virlis veya antijenlerinin ya da antikor

yanit1 varliginin gosterilmesi ile konur (21, 66, 71, 82).

HAV antijenlerini, serumda antikor olusmadan O©nce, diskida veya
karacigerde gostermek miimkiin ise de zor ve pahali olmalar1 nedeniyle
kullanilmamaktadir. Hastaligin ortaya ¢ikmasiyla serumda, HAV’a kars1 viriise 6zgiil
antikorlar yiikselmeye baglar. Anti-HAV IgM 2 - 4 haftada en yiiksek diizeyine ulasir
ve 4 - 6 ay pozitif kalir. Akut hastaligin tanisinda anti-HAV IgM pozitifligi yeterlidir.
Bazi olgularda 12 aya dek pozitif saptanabilir. Relapsing hepatitli olgularda anti-
HAYV IgM kaybolduktan sonra serumda tekrar ortaya ¢ikabilir. Anti-HAV IgA, IgM
antikorlar1 ile birlikte saptanir ve 2 yil icinde kaybolur. Anti-HAV IgG,
infeksiyondan birkac hafta sonra pozitiflesmeye baslar ve anti-HAV IgM titresinin
diisme egilimine girmesi ile diizeyi artar ve genellikle 6miir boyu pozitif kalir (20,

21,26, 71, 83).

HAV infeksiyonunun klinik ve laboratuar seyri sekil 1°de gosterilmistir.

Anti-HAV IgG

Anti-HAV IgA

Anti-HAV Ig
;

T T T s T T T T T T T | :
i 2 3 4 5 S 7 8 k=4 10 i1 12 S < 12
alinmasi Haftalar Axylar

Sekil 1. HAV infeksiyonunun klinik ve laboratuvar bulgularinin seyri

Son yillarda daha spesifik olarak 3C proteinaz’a karsi olusan antikorlar1 6l¢en
ELISA’lar gelistirilmistir. Boylece replikasyonun bir isareti olan, transaminazlarin
yiikselmesi ile birlikte ortaya ¢ikan 3C proteinaz varlig1 gosterilebilmektedir. Inaktif
as1 ya da Ig ile olusan immunitede bu protein tespit edilemeyeceginden dolay1 dogal

infeksiyonu ayirt ettirebilmektedir (26,27). Idrarda bilirubiniiri ve iirobilinojeniiri



tespit edilir, ikterik donemde idrar ¢ay rengini alir. Bazi hastalarda hafif mikroskobik

hematiiri ve minimal proteiniiri saptanabilir (21, 26, 66).

Kolestatik donemde gaita akoliktir, baz1 hastalarda gegici ve hafif steatore
goriilebilir (21, 26, 66). Klinik materyal o6rneklerinden etkeni izole etmek, viriisiin

ireme hizinin yavas olmasindan dolay1 pratik bir yontem degildir (26, 27).
2.2.8. Tedavi

HAYV enfeksiyonu i¢in spesifik, etkili bir tedavi yontemi yoktur. Enfeksiyon
kendi kendini smirlayicidir. Hastalik belirtileri bagladiktan sonra infeksiyonun
seyrini degistirecek 1ila¢g heniiz mevcut degildir. Destek tedavisi yapilabilir.
Hastaneye yatirilmalar1 genellikle gerekmez. Belirli araliklarla ¢agrilarak
izlenebilirler. Fulminan hepatit, koagiilopati, ensefalopati gibi komplikasyonlar1
bulunan, karin agris1 ya da kusma ile birlikte inat¢1 bulantilar1 bulunan, bilirubin ya
da transaminazlar1 yiiksek diizeyde bulunan hastalar hastaneye yatirilmalidir (2, 5).
Klinik olarak degeri kanitlanmamis olmakla beraber, hastalara akut donemde yatak
istirahati onerilmektedir. Ancak genellikle mutlak yatak istirahati seklinde degildir.
Asir1 bedensel aktivite gdstermeden giinliik gereksinimlerini karsilayabilirler. Ozel
bir diyeti yoktur. Ancak c¢ogu hastada yagli gidalar bulant1 ve kusma hissi
uyandirdigindan bu gidalara karsi kendiliginden isteksizlik vardir. Diyette yeteri
kadar protein ve kalori bulunmalidir. Yag, siit, yumurta kisitlanmasina gerek
olmadig1 diistiniilmektedir. Hastalarin tolere edebilecegi besinleri yemesine izin
verilebilir. Agizdan beslenemeyen hastalara intravendz dengeli elektrolit ve glikoz
iceren sivilar verilebilir. Asir1 kusan hastalara anti-emetik olarak promethazine ya da
metaclopromide verilebilir.

Protrombin zamani akut viral hepatitli hastalarda fulminan seyir swrasinda
yiikselebilir. Ug giin iist iiste K vitamini intramuskuler yolla verilebilir. Kolestaza
bagl ise protrombin zamani kisalabilir. B ve C gibi vitamin preparatlar1 vermenin
yarar1 gosterilememistir. Ozellikle karacigerde metabolize olan ilaglar basta olmak
iizere zorunlu haller disinda ilag ve alkol alinmamasi Onerilmektedir. Kolestazli,

uzamis olgular disinda kortikosteroidlerin yarar1 gosterilememistir.



Viriise kars1 gelistirilmis bir anti-viral ajan hali hazirda bulunmamaktadir.
Ursodeoxycholic asit kullanimimnin hastaligin seyrini etkilememesine ragmen,

kolestatik belirtileri onemli 6l¢lide azalttig1 belirtilmistir (78, 84).
2.2.9. Korunma
a) Genel onlemler

Hastaligin etkin tedavisi olmadig1 i¢in korunma Oonlemleri 6nemlidir. Fekal -
oral yolla bulasma oldugu i¢in, aile i¢i ve toplum i¢i bulasin 6nlenmesinde hijyenik
kurallara uyma, ellerin yikanmasi, HAV infeksiyonlu kisiye ait gaita ve kan bulagmis
esyalarmm temizlenmesi, kanalizasyon artiklarinin igme ve kullanma sularma
karismamasi onemlidir (25, 27, 66). Viriisle bulasmis esyalar 5 dk. kaynatma ile
veya 1 mg/litre konsantrasyonda olacak sekildeki camasir suyunda 30 dk.
bekletilerek temizlenebilir. Viriisiin inaktive edilmesi, gidalarin pisirilmesi ve temas
edilen yiizeylerin dezenfekte edilmesi ile saglanir. Gidalarin bir dakika siireyle en az
85°C de pisirilmesi, etkili bir inaktivasyon yontemidir. igme sularindaki klor
konsantrasyonu hepatit A virlisiinii inaktive etmede yeterlidir. El yikama, hepatit A

infeksiyonunun 6nlenmesinde en etkili yontemdir (26, 27, 66, 71).

Evde bakilan hepatit A hastalarmin izole edilmesi gerekmez. Hastanede yatan
hastalar ise gerekli hijyenik énlemler alinarak, servislerde yatirilir. Ishali olan ya da
diskisin1 tutamayan hastalar i¢in personelin Onliikk ve eldiven kullanmasi Onerilir.
Eldiven giyilmesi el yikama gerekliligini ortadan kaldirmaz. Maske kullanimi1 gerekli

degildir (26, 27).

Kreslerde, okullarda ve kislalarda ayn1 oday1 ve tuvaleti paylaganlar arasinda
infeksiyonun yayilmasmi Onlemek zordur. En Onemli sorun seronegatif cocuk
bakicilar1 ile iligkilidir. HAV infeksiyonunda risk, saglik personeli i¢in normal
populasyondan farkli degildir. Infekte bebeklerden saglik personeline bulas % 15 -
18 oranlarinda bildirilmistir. Ancak o6zellikle cocuk servislerinde, infeksiyonu
gecirmemis ¢ocuklara bulastirma agisindan saglik personeli dikkatli olmalidir (26,

27, 85).



HAV infeksiyonunun yaygim oldugu iilkelere veya bolgelere giden duyarli
kisilere hijyenik kosullara dikkat etmeleri, ¢ig ya da iyi pismemis kabuklu deniz
irlinlerinden yememeleri Onerilir. Son yillarda gelismis iilkelerden boyle bolgelere

gidenlere asilama onerilmektedir (25, 27, 86).
b) Immiinizasyon
1. Pasif immiinizasyon

Pasif immiinizasyon icin HAV’a karsi immiinite gelistirmis kisilerden elde
edilen immun serum globulin (ISG) kullanilir. Soguk etanol fraksiyon yontemi ile
hazirlanan ISG’ler, kanla bulasabilir diger viriisler acismdan da giivenilir
preparatlardir. ISG, hepatit A infeksiyonunu ya tamamen Onler ya da semptomlari
hafifletir. Temas sonrasi uygulandiginda viriisiin ikincil intrahepatik yayilimimi ve
viremiyi engeller. Boylece infekte hepatosit sayisi azalir. Temas Oncesi veya
inkiibasyon siiresi boyunca verildiginde, klinik olarak hastaligin ortaya ¢ikigini onler.
Hepatit A virlisii ile temastan 2 hafta once ve temastan sonraki 2 hafta iginde
verildiginde koruyuculuk % 80 - 90’dwr (25, 27, 66). ISG’nin olagan dozu 0.02 —
0.06 ml/kg intramiiskiiler tek dozdur, deltoid veya gluteal kas i¢ine derin uygulanir.
Yarilanma omrii 14 - 21 giin olup, koruyuculugu 2 - 6 ay siirer. ISG preparati
%16’lik soliisyonun 1ml’sinde 160 mg antikor icerir. Viriisle temastan dnce, kisa
siireli temas i¢in 0.02 ml’kg, uzun siireli temas icin 0.06 ml/kg dozda Onerilir.
Temastan sonra ise biitiin yas gruplarinda onerilen doz 0.02 ml/kg’dir. Erigkinlerde
maksimum 5 ml, 2 yasin altindaki ¢ocuklarda ise maksimum 3 ml yapilir (25, 27).
Temastan en az bir ay once 1 doz hepatit A asis1 yapilmis olanlara ISG verilmesi
gerekmez. ISG, hepatit A asis1t ile aym1 zamanda farkli anatomik bolgelerden
verilebilir (as1 ile istenilen koruyuculuk saglanana kadar olan siire ISG ile
kapatilmaya calisilir). ISG, oral polio asisina ve genelde inaktif asilara immiin yanit1
bozmaz. ISG, canl atteniie asilara (kizamik, kabakulak, kizamikg¢ik, sugigegi gibi)
immiin yanit1 bozabilir. Hepatit A profilaksisi i¢in ISG verildikten sonra canli
attenlie asilarin uygulanmasi en az 5 ay siire ile ertelenmelidir. Canli as1

uygulandiktan sonraki 2 hafta i¢cinde (sugigegi asis1 i¢in 3 hafta) ISG uygulanmasinin



yarar1 aginin yararindan ¢ok olmadik¢a ISG uygulanmamalidir. Bu durumda ISG

verildikten en az 5 ay sonra as1 tekrarlanmalidir. ISG intravendz uygulanmamalidir.

Intravendz immiinglobulin (IVIG) 400 mg/kg dozunda uygulandiginda 6 ay
koruyucudur. Ancak IVIG preparatlar1 ve hatta ayni preparatin farkli lotlarmdaki
anti-HAYV titresinin farkli olma ihtimali vardir. HAV infeksiyonu gecirme olasiligi
yiiksek populasyondan elde edilen preparatlarda daha yiiksek koruyuculuk vardir.
ISG’nin ciddi yan etkisi nadirdir. IgA eksikligi olanlarda anaflaktik reaksiyonlar
bildirilmistir. Bu kisilere ISG uygulanmamalidir (12).

Hepatit A bulasiminin engellenmesi i¢cin ISG uygulamasi 6nerilenler (25, 27)
1. Gelismekte olan bolgelere ii¢ aydan daha kisa seyahat edenlere,

2. Hepatit A’l1 kisilerle ayn1 evi paylasan ve seksiiel iligki kuranlara,

3. Kres ve yuvalarda; personel, bakici ve ¢cocuk alt1 degistirenlere,

4. Okullarda salgin sirasinda, ozellikle tuvalet temizleyenler dahil seronegatif

kisilere,
5. Hastanelerde salginlarda disk1 ve infekte hastalarla temasta olan kisilere,

6. Hepatit A’lh hastanin hazirladig1 yiyecegi yiyenlere, temastan sonraki 2 hafta

icinde uygulanir.
2. Aktif immiinizasyon

Infeksiydz viriisiin veya onun komponentlerinin insana verilerek, aktif immiin
cevabin uyarilmasi ile antikor liretimi olusturulmaya caligilir. Giliniimiize kadar,

inaktif, atteniie ve kombine asilar olmak tlizere 7 tip as1 gelistirilmistir (26, 27, 87).

Inaktif asilar: Formalinle inaktive edilmis ve immiinojenitelerini arttrmak
icin aluminyum hidroksitle adsorbe edilmistir. HAV ile infekte insan fibroblast

diploid hiicre kiiltiirlerinden piirifiye edilen viral antijenler igerirler. Inaktif hepatit A



asisinin antikor iretiminin disinda, HAV spesifik T hiicre proliferasyonunu ve

gamma interferon liretimini de sagladig tespit edilmistir.

Gilintimiize kadar gelistirilmis 5 ¢esit inaktive hepatit A asis1 vardir. Bunlar
Havrix (Smith Kleim Beacham), Vaqta (Merck), Avaxim (Pasteur), Epexal (Swiss
serum and Vaccine Institute) ve Japonya’da Japanese Chemo Sero Therapeutic
Research Institute tarafindan gelistirilmis aliiminyum hidroksit icermeyen bir asidir
(26, 27, 87, 88). Tirkiye’de bunlardan ilk igii, yani Havrix, Vaqta ve Avaxim
bulunmaktadir. Ilk iki asmm ¢ocuk ve eriskin dozlar1 farklidir. Avaxim ise her iki
gruba da ayni dozda uygulanir. Asilar 2 yasindan sonra yapilir. Anneden gecen

antikorlar ilk iki yas igerisinde koruyucudur (21, 26).

Tablo II. Ticari olarak bulunan inaktive hepatit A viriis asilar1 (global) (89).

Havrix Vaqta Epaxal Berna Avaxim
Imalatci Smith Kline | Merck Berna Pasteur
Beecham Merieux
Formaldehit ile | Var Var Var Var
inaktivasyon
Soy HM-175 CR326F RG-SB GBM
Hiicre soyu MRC-5 MRC-5 MRC-5 MRC-5
Virosomal Yok Yok Var Yok
Iki dozlu sema 0,6-12 ay 0, 6 ay 0,12 ay 0, 6 ay
ABD’de lisans Var Var Yok Var




Tablo III. Inaktif Hepatit A asilar1 dozlar1 ve uygulama semasi verilmistir.

Asinin Adi | Yas Doz Volum (ml) | Doz Sayis1 | Uygulama
Aralig1 (ay)
Havrix 2-18 yas 720 EU 0,5 2 0ve 6-12
Havrix 19 yas lizeri 1440 EU 1 2 0 ve 6-12
Vaqta 2-18 yas 25U 0,5 2 0 ve 6-12
Vaqta 19 yagiizeri 50U 1 2 0ve6-12
Avaxim 2 yag lzeri 160 U 0,5 2 0ve 6-12

EU: Enzyme linked immunoassay Unite, U: Antijen Unites (her bir antijen iinitesi

yaklasik 1 mg viral protein igerir.)

Bu asilar yukaridaki sema ve dozda uygulandigi takdirde benzer immunite
gosterirler (90, 91). Asilamadan sonra serumda HAV antikorlar1t immiinoassay
yontemle Olgiilebilir. Antikor titresi mililitrede mili-internasyonal {inite (mlU) olarak
ifade edilir ve 20 mlU/ml {izerindeki konsantrasyonlar koruyucu olarak yorumlanir
(26, 27).

Inaktif hepatit A asilar1 2 - 8°C’de tutulmali, dondurulmamali, 1siktan
korunmali, diliie edilmemeli, diger asilarla ayni siringada verilmemelidir. Deltoid
kasa derin intramuskiiler uygulanir. Hepatit A asisi, ayr1 enjektorlerle ayr1 yerlere
enjekte edilmek kaydiyla diger biitiin asilarla beraber uygulanabilir. Asilamaya,
baslanan asiyla devam edilmelidir. Hepatit A asisiin enjeksiyon yerinde hafif agri,
kizariklik ve ates disinda komplikasyonu yoktur. Asi, anneden gecen antikorlarla
interaksiyon yapabilecegi i¢in 2 yasin altindakilere oOnerilmemektedir, ancak
yapildig1 takdirde herhangi bir yan etkisi yoktur. Yapilan bir ¢alismada, antiHAV
negatif annelerden dogan cocuklarin yasamlarinm ilk iki yili i¢inde asilanmalar1
onerilmektedir. Dozlar tamamlandiginda asilarin koruyuculugu % 100 saptanmistir
(26, 27, 66, 92, 93, 94, 95).

Asilama oncesi ¢ocukluk yas gruplarinda HAV i¢in antikor tayini genellikle

onerilmemektedir. Bolgelere gore degismekle birlikte yas ilerledikce as1



uygulanacaklarda antikor bakilmasi, kar-zarar agisindan karli bulunmaktadir (27, 96).
As1 yapildiktan sonra antikor titrasyonunun rutin olarak bakilmasma gerek yoktur.
Ancak bagisiklik sistemi bozuk hastalarda, alisilmis dozlarla yeterli diizeylerde
antikor olusmayabilir. Bu hastalarda antikor titrelerine bakilarak, doz tekrari

onerilmektedir (12, 27).

HAYV agisinin onerildigi durumlar (25, 26, 27, 87, 97, 98):

1. Gelismekte olan bolgelere seyahat edenlere:

3 aydan daha uzun ve sik sik seyahat edenlere,

Askeri ve diplomatik personele

2. Ciddi seyredebileceginden dolay1 kronik karaciger hastalarina,

3. Sik sik Faktor VIII alan hemofili hastalarma (ancak, as1 subkutan yapilmali,

asilamadan 6nce kontrol yapilabilir),

4. Uyusturucu kullananlara,

5. Laboratuvarda direkt viriisle ¢calisan personele,

6. Salginlar sirasinda mental olarak zayif kisilere,

7. Cocuk bakim merkezlerinde ¢alisan personele,

8. Homosekstiellere,

9. Hijyen uyumunun zayif oldugu temizlik is¢ileri ve gida islerinde ¢alisanlara,

10. Saglik personeline.

Hepatit A ile temas sonrasi proflaksi:

Hepatit A hastasi ile ayn1 evde yasayanlara ve seksiiel temasta bulunanlara 2

hafta icinde markerlarina bakilmaksizin ISG uygulanir. Dogumdan 2 hafta 6ncesinde



ve dogumdan sonra 1 hafta i¢cinde hepatit A infeksiyonu bulgular1 gosteren annelerin
bebeklerine 2 hafta i¢inde 0,02 ml’kg dozda ISG yapilir. Kreslerde ve
bakimevlerinde HAV infeksiyonu gecirenlerle temas eden ve asilanmamis 2 yasin
istiindekilere 0,02 ml/kg dozda ISG yapilir. Hastanelerde calisanlara HAV
infeksiyonu salginlar1 sirasinda, asilanmamaislar ise temas sonrasi 2 hafta iginde 0,02

ml/kg dozda ISG yapilir (26, 27, 99).

Attaniie Asilar: Hepatit A proflaksisinde attaniie asilarla ilgili caligmalar
stirmektedir. Bu asilar 6zellikle Cin’de yaygin kullanim alani bulmustur. Yapilan bir
calismada atteniie aginin tek doz kullanimi, immiinite siiresinin uzunlugu ve diisiik
irlin maliyeti nedeniyle istiinliikklerinin bulundugu belirtilmistir (21). Giivenli ve
etkili atteniie HAV asisinin gelistirilmesi, konak ve viriis arasindaki iliskinin daha iyi

anlasilmasina baghdir (21, 26).

Kombine Asilar: Smith Klein Biologicals firmas1 tarafindan hepatit A ve
hepatit B asilarmi iceren Twinrix adli kombine as1 ¢ikarilmistir. Cesitli {ilkelerde
yapilan ¢aligsmalarda kombine veya tek tek A ve B asilamasindan sonra kombine
asinin daha 1yi tolare edilebildigi ve daha yiiksek antikor olusturdugu tespit edilmistir
(26).



III. GEREC VE YONTEM
3.1 Arastima Kapsami

Calismamiz, prospektif olarak 29.09.2011 - 04.10.2011 tarihleri arasinda
Diyarbakir ilinin sosyoekonomik yapisin1 yansitacak sekilde sec¢ilmis farkl
bolgelerdeki ilkdgretim okullarinda okumakta olan 7 - 14 yas arasindaki 600 ¢cocuk
iizerinde yapilmistir. Calisma kapsamindaki c¢ocuklar rastgele secilmis olup

sosyoekonomik diizeylere gore yakin sayilarda 6rnekleme yapilmastir.
3.2 Evren Ve Orneklem

Bu arastirma, Dicle Universitesi Rektorliigii Bilimsel Arastirma Projeleri
Koordinatorliigii  11-TF-03 nolu projesidir. Arastrmanin  hangi ilkdgretim
okullarinda yapilacagma karar vermeden 6nce Diyarbakir Valiligi, Diyarbakir il
Saglik Miidiirliigii ve Diyarbakir 11 Milli Egitim Miidiirliigii’den resmi izinler alind1
ve I1 Milli Egitim Miidiirliigii ile yapilan goriisme sonucu miidiirliigiinde dnerisiyle
sosyoekonomik ac¢idan iist, orta ve alt diizeye ait oldugu bilinen Diyarbakir il
merkezinde ii¢ farkli ilgeden ii¢ okul belirlenip arastirma kapsamina alinmistir. Her
okuldan 200 06grenci ¢alismaya dahil edilmistir. Tiim simiflarda homojenitenin
saglanmasi i¢in her subeden 25 6grenci (1. smuf - 8. smiflar arasinda) toplamda 8
subeden 200 ogrenci olacak sekilde rastgele sayilar tablosuna gore Ogrenciler
belirlenmistir. Etik kural geregi 19-26 Eyliil 2011 tarihlerinde 6grenci velilerinden
arastirma i¢in onaylar1 istendi. Velilerden 600 68renci i¢in onay alinmistir. Arastirma
icin 600 6grenciye anket formu uygulanmis ve serolojik inceleme i¢in kan Ornegi

alimustir.
3.3 Arastirma Uygulamasi

Arastirma; literatiir taramasi, anket formlarmin olusturulmasi, gerekli
izinlerin almmasi, ekip olusturulmasi, malzeme temini gibi ©6n hazirhiklar
tamamlandiktan sonra iki ana agamada yiiriitiilmiistiir. Arastirmanin yiriitiilmesinde
Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi (D.U.T.F.) Cocuk Saghg: ve Hastaliklar1 Ana Bilim
Dalr’'ndan bir dgretim iiyesi, D.U.T.F. Mikrobiyoloji A.D.’dan bir dgretim iiyesi,



D.U.T.F. Biyoistatistik A.D.’dan bir dgretim iiyesi ve D.U.T.F. Cocuk Saglig1 ve
Hastaliklar1 Ana Bilim Dali’'ndan 2 arastirma gorevlisi ile 2 hemsire gorev almistir.

Aragtrmanm birinci asamasi; 13 - 16 Eylil 2011 tarihleri arasinda
arastirmanin yapilacagir okullar ziyaret edilerek okul yoneticileri ile tanisilmuis,
arastrmanin amaci ve uygulamalar konusunda bilgi verilerek goriis birligine
vartlmigtir. 19 - 26 Eyliil 2011 tarihleri arasinda yapilan ikinci ziyarette, velilere
ogrenciler tarafindan iletilmek iizere, veli onam formu ve anket formu smif
ogretmenlerine teslim edilmistir. Veli onam formu olan ve ankete cevap veren 600
ogrencinin belirlenmesinden sonra arastirma ekibi okula tekrar giderek 6grencilerden

kan 6rnegi almislardir.

Kan 6rnegi alma isleminde; kiigiik siniflardan baslanarak, orgenciler sira ile
onceden hazirlanan iki odaya alinmis, 6grenci bekletilmeden enjeksiyon gilivenligi
kurallarina uygun sekilde, vacutainer uyumlu biyokimya tiipiine genellikle sol
antekiibital bdlgeden vena medianacubiti aracilifl ile vacutainer igne ucu
kullanilarak ~3 - 4 cc vendz kan 6rnegi alimi gergeklestirilmistir. Biyokimya tiipiine
ogrencinin adi, soyadi, sinifi ve subesi yazilmistir. Kan 6rnekleri ayn1 giin santrifiij
edilerek serumlar ayrilmis ve serumlar calisgma giinline kadar saklanacagi -80°C
derin dondurucuya kaldirilmistir. Kan alma islemleri 29.9.2011 - 04.10.2011 tarihleri

arasinda ve mesai saatleri icerisinde tamamlanmustir.
3.4 Arastirmada Kullanilan Arag¢ Gere¢

Bu boliimde arastirma sirasinda kullanilan ara¢ ve gerecler, bilgi toplama

araclar1 ile diger arac ve geregler bagliklar1 altinda sunulmustur.
3.4.1 Bilgi toplama araclan

Arastirmaya katilip katilmamaya karar verilmesini saglamak amaciyla
gelistirilen velilere hitaben yazilmis bir sayfalik arastirmanin konu, kapsam, 6nem ve
calisma seklinin belirtildigi cocugun, velinin ve arastiricinin ad1 ve soyadinin oldugu
veli ve arastirict imzasi i¢in yer ayrilmis bir onam form kullanildi. Katilim izni
verilen Ogrencilerin velileri tarafindan arastrmada bilgi toplama araci olarak

kullanilan anket formu doldurulmustur.



3.4.2 Diger arac ve gerec

Arastirmada kan Ornegi alimi amact ile % 70’lik alkol, pamuk, turnike,
vacutainer uyumlu kuru biyokimya tiipii, vacutainer ignesi kullanilmistir. Kanin
serum kisminm ayrilmasini saglamak amaci ile D.U.T.F. Mikrobiyoloji Ana Bilim
Dalr’na ait santrifiij aleti kullanilmistir. Ayrilan serumlarin laboratuar ¢alismasinin
yapilacagi zamana kadar saklanmasi amaciyla D.U.T.F. Cocuk Saghgi ve

Hastaliklar1 Ana Bilim Dali’na ait -80 °C’lik derin dondurucu kullanilmastir.
3.5 Laboratuar Calismasi

Laboratuar serolojik caligma kit alim prosediirlerinin tamamlanmasindan
sonra Kasim 2011 tarihinde D.U.T.F. Merkez Laboratuari’nda yetkili kisi tarafindan,
anti-HAV total serolojileri, ayn1 68rencilere ait —80°C derin dondurucuda saklanan
serum Ornekleri calismaya baslamadan yaklasik 30 dakika once gruplar halinde oda
1s1sma ¢ikarilarak c¢oziilmeleri saglanmis ve ardindan anti-HAV total serolojileri
kullanilan laboratuar yontemi prosediirlerine uygun olarak calisilmis ve kayit altina

alinmustir.

3.5.1 Arastirmada Kullanilan Laboratuar Yontemi

Coziilen serumlar iki saat iginde ROCHE marka COBAS E 601 cihazi
kullanilarak  Electro Chemilluminescence immunoassay “ECLIA’’ (elektro
kemiliiminesans immiinolojik test) Elecsys ve cobas e immiinolojik test yontemi ile
Anti-HAV Total antibodies (IgM + IgG) to the hepatitis A virus bakildi. Cobas
marka Elecsys Anti-HAV reaktif kiti kullanildi. Uretici firma 6nerileri dogrultusunda
calisilarak TU/L cinsinden elde edilen 6l¢iim sonuglarina gore 20 IU/L ve iizeri anti-
HAV Total seropozitif olarak degerlendirilirke 20 IU/L’den daha kiiciik degerler

seronegatif olarak degerlendirilmistir.



3.6 Arastirmada Etik Kurul izni

Arastirma; 09.05.2011 tarih ve 126 sayili etik kurul karar1 Dicle Universitesi

Tip Fakiiltesi Yerel Etik Komite’si tarafindan onay verilmistir.
3.7 Arastirmada Verilerin Analizi

Stirekli degiskenlere ait tanimlayici istatistikler ortalama ve standart sapma
(SD) degerleri 1ile gosterildi. Kesikli degiskenler c¢apraz tablolar haline
doniistiiriilerek Yates diizeltmeli Khi-Kare testi ile analiz edildi. Verilerin normal
dagimi varsayimi Kolmogorov-Smirnov testi ile test edildi. Degiskenlere ait ortalama

degerler Student’s t testi ile analiz edildi.

Hipotezler ¢ift yonlii olup, p <0.05 ise istatistiksel olarak anlamli sonug¢ kabul
edildi. Istatistiksek analizler SPSS 15.0 for Windows (SPSS Inc., Chicago, IL, USA)
paket programi kullanilarak yapildi



IV. BULGULAR

Calismaya katilan 600 ¢ocugun 291°1 (% 48,5) erkek, 309°u (% 51,5) kiz ve
ortalama yaslar1 10,5 yas ( alt 7 yas, Uist 14 yas) idi. Calismaya katilan cocuklarm %

45,7’sinde total anti-HAV pozitif olarak saptandi. Erkek cocuklarinda anti-HAV

seropozitifligi % 41,2 iken, kiz ¢ocuklarinda bu oran % 49,8 idi. Iki grup arasindaki

fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,042), (Tablo 4).

Tablo IV. Cinsiyet ile total anti-HAV pozitifligi arasindaki iliski

Anti HAV Toplam
Negatif Pozitif Kisi sayis1
Cinsiyet Erkek Kisi sayis1 171 120 291
% % 58,8 % 41,2 % 100
Kiz Kisi sayis1 155 154 309
% % 50,2 % 49,8 % 100
Toplam Kisi sayis1 326 274 600
% % 54,3 % 45,7 % 100
v > =4,128 p=0,042
Yiizler O Erkek B Kz
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Grafik L. Cinsiyetlere gore total anti-HAV daglhilimi




Anti-HAV seropozitifligi her yas grubunda ayri incelendi. 7 yas, 8 yas, 9 yas,
10 yas, 11 yas, 12 yas, 13 yas, 14 yas. Yas artikca anti-HAV seropozitifliginin de
arttig1 goruldi, fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.001) (Tablo 5).

Tablo V. Yas ile total anti-HAV pozitifligi arasindaki iliski

Anti HAV Toplam
Negatif Pozitif Kisi sayis1

Yas |7 Kisi sayis1 65 10 75
% % 86,7 % 13,3 % 100

8 Kisi sayis1 58 18 76

% % 76,3 % 23,7 % 100

9 Kisi sayis1 46 27 73

%o % 63,0 % 37,0 % 100

10 Kisi sayis1 42 33 75

% % 56,0 % 44,0 % 100

11 Kisi sayis1 41 36 77

% % 53,2 % 46,8 % 100

12 Kisi sayis1 29 44 73

%o % 39,7 % 60,3 % 100

13 Kisi sayis1 25 50 75

%o % 33,3 % 66,7 % 100

14 Kisi sayis1 20 56 76

% % 26,3 % 73,7 % 100

Toplam Kisi sayis1 326 274 600
% % 54,3 % 45,7 % 100

%>=92,391 p=0,000

Yerlesim yerine gore bakildiginda 3 farkl ilceden 3 farkli okul ¢aligmaya
alindi. Her okuldan 200 6grenci toplam da 600 6grenci ile caligma yapildi. Kayapiar
bolgesinde seropozitiflik diisiiktii. Fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.001)
(Tablo 6).



Tablo VI. Yerlesim yeri ile total anti-HAV pozitifligi arasindaki iliski

Anti HAV Toplam
Negatif Pozitif Kisi sayis1

Adres Baglar Kisi sayis1 61 139 200
% % 30,5 % 69,5 % 100

Yenisehir Kisi sayis1 115 85 200

K % 57,5 % 42,5 % 100

Kayapinar Kisi sayis1 150 50 200

% % 75,0 % 25,0 % 100

Toplam Kisi sayis1 326 274 600
%0 % 54,3 % 45,7 % 100

%2=81,022 p=0,000
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Grafik II. Yerlesim yeri bolgesine gore total anti-HAV dagilimu.

Annesi okur-yazar olmayan cocuklarda anti-HAV sepozitifligi % 67,4,
ilkokul mezunu olanlarda % 50,3, ortaokul mezunu olanlarda, % 34,7 lise mezunu
olanlarda % 25,0 ve iiniversite mezunu olanlarda % 24,3 bulundu. Annelerin egitim
diizeyi arttik¢a, ¢cocuklarda seropozitifligin belirgin diizeyde azaldig1 saptandi. Anti-

HAYV seropozitiflikleri arasindaki bu fark istatistiksel olarak olduk¢a anlamli bulundu

(p<0.001) (Tablo 7).




Tablo VII. Anne egitimi ile total anti-HAV pozitifligi arasindaki iligki

Anti HAV Toplam
Negatif | Pozitif Kisi sayis1

Anne egitimi | Okur-yazar degil Kisi sayis1 62 128 190
% %32,6 %67,4 %100

[lkokul mezunu Kisi say1s1 73 74 147

% %49,7 %50,3 %100

Ortaokul mezunu Kisi sayis1 47 25 72

% %65,3 %34,7 %100

Lise mezunu Kisi sayis1 60 20 80

% %75,0 %25,0 %100

Universite mezunu | Kisi sayis1 84 27 111

% %75,7 %24,3 %100

Toplam Kisi sayis1 326 274 600
% %>54,3 %45,7 %100

%> =74,982 p=0,000

Babas1 okur-yazar olmayan c¢ocuklarda anti-HAV sepozitifligi % 76,0,
ilkokul mezunu olanlarda % 64,3, ortaokul mezunu olanlarda % 42,7, lise mezunu
olanlarda % 33,7 ve tiniversite mezunu olanlarda % 24,8 bulundu. Babalarin egitim
diizeyi arttik¢a, ¢cocuklarda seropozitifligin belirgin diizeyde azaldig1 saptandi. Anti-
HAYV seropozitiflikleri arasindaki bu fark istatistiksel olarak oldukca anlamli bulundu

(p<0.001) (Tablo 8).



Tablo VIII. Baba egitimi ile total anti-HAV pozitifligi arasindaki iliski

Anti HAV Toplam
Negatif Pozitif | Kisi sayis1
Baba egitimi | Okur-yazar degil | Kisi say1s1 12 38 50
%0 % 24,0 % 76,0 % 100
[lkokul mezunu Kisi say1s1 66 119 185
% % 35,7 % 64,3 % 100
Ortaokul mezunu | Kisi sayis1 55 41 96
% % 57,3 % 42,7 % 100
Lise mezunu Kisi sayis1 69 35 104
% % 66,3 % 33,7 % 100
Universite mezunu | Kisi sayis1 124 41 165
%0 % 75,2 % 24,8 % 100
Toplam Kisi sayis1 326 274 600
%0 % 54,3 % 45,7 % 100

%>=79,704 p=0,000

Annesi ¢alismayan ev hanimi olan ¢ocuklarda anti-HAV seropozitifligi %

50,8 iken, anneleri memur olarak calisanlarda seropozitiflik % 25,9 idi. Anti-HAV

seropozitiflikleri arasindaki bu fark istatistiksel olarak olduk¢a anlamli bulundu

(p<0.001) (Tablo 9).

Tablo IX. Anne meslegi ile total anti-HAV pozitifligi arasindaki iligki

Anti HAV Toplam
Negatif Pozitif Kisi sayis1
Anne meslegi | Calismiyor Kisi sayis1 237 245 482
%0 % 49,2 % 50,8 % 100
Serbest meslek Kisi sayis1 9 1 10
% % 90,0 % 10,0 % 100
Memur Kisi sayis1 80 28 108
%0 % 74,1 % 25,9 % 100
Toplam Kisi sayis1 326 274 600
%0 % 54,3 % 45,7 % 100

%> =27,268 p=0,000
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Grafik III. Anne meslegi ile total anti-HAV arasindaki dagilim.

Babasi calismayan ¢ocuklarda anti-HAV seropozitifligi % 77,9 iken, babalar1
serbest meslek olarak ¢alisanlarda seropozitiflik % 46,6, memur olarak calisanlarda
% 29,5 1di. Anti-HAV seropozitiflikleri arasindaki bu fark istatistiksel olarak oldukca
anlamli bulundu (p<0.001) (Tablo 10).

Tablo X. Baba meslegi ile total anti-HAV pozitifligi arasindaki iliski

Anti HAV Toplam
Negatif Pozitif Kisi sayis1
Baba meslegi | Calismiyor Kisi sayis1 17 60 77
% % 22,1 % 77,9 % 100
Serbest meslek | Kisi sayis1 187 163 350
%0 % 53,4 % 46,6 % 100
Memur Kisi sayis1 122 51 173
% % 70,5 % 29,5 % 100
Toplam Kisi sayis1 326 274 600
% % 54,3 % 45,7 % 100

%2=50,671 p=0,000

Evdeki toplam niifus ile anti-HAV seropozitifligi arasindaki iliski
degerlendirildiginde {i¢ kisi olan ailelerde seropozitiflik % 0 iken dort kisi, bes kisi,
alt1 kisi, yedi kisi, sekiz kisi ve dokuz kisi olanlarda sirasiyla % 26,1, % 34,0, %
52,0, % 65,0, % 75,5, % 69,0 bulundu. Evde yasayan kisi sayis1 arttikga anti-HAV



seropozitifligi arttig1 goriildi, fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.001)

(Tablo 11).

Tablo XI. Evdeki toplam niifus ile total anti-HAYV pozitifligi arasindaki iligki

Anti HAV Toplam
Negatif Pozitif Kisi sayis1
Evdeki toplam niifus 3 Kisi sayis1 21 0 21
% % 100 % 0 % 100
4 Kisi sayis1 99 35 134
% % 73,9 % 26,1 % 100
5 Kisi sayis1 101 52 153
% % 66,0 % 34,0 % 100
6 Kisi sayis1 47 51 98
%o % 48,0 % 52,0 % 100
7 Kisi sayis1 28 52 80
%o % 35,0 % 65,0 % 100
8 Kisi sayis1 12 37 49
%o % 24,5 % 75,5 % 100
9 Kisi sayis1 9 20 29
% % 31,0 % 69,0 % 100
10 Kisi sayis1 6 9 15
%o % 40,0 % 60,0 % 100
11 Kisi sayis1 2 12 14
% % 14,3 % 85,7 % 100
12 Kisi sayis1 0 5 5
%o % ,0 % 100 % 100
13 Kisi sayis1 1 1 2
%o % 50,0 % 50,0 % 100
Toplam Kisi sayis1 326 274 600
% % 54,3 % 45,7 % 100
v *=100,542 p=0,000
Kardes  sayisi anti-HAV  seropozitifligi  arasindaki  ilisiki

degerlendirildiginde kardesi olmayan cocuklarda seropozitiflik % O iken bir, iki, {ig,

dort, bes, alt1 ve yedi kardesi olanlarda sirasiyla seropozitiflik % 27,2, % 33,3, %
53,3, % 63,2, % 83,7, % 64,3, % 58,3 bulundu. Evde yasayan kisi sayis1 arttik¢a anti-




HAV seropozitifligi arttigi goriildi, fark istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p<0.001) (Tablo 12).

Tablo XII. Kardes sayist ile total anti-HAV pozitifligi arasindaki iliski

Anti HAV Toplam
Negatif Pozitif Kisi sayis1
Kardes sayisi 0 Kisi sayis1 21 0 21
% % 100 % 0 % 100
1 Kisi sayist 99 37 136
% % 72,8 % 27,2 % 100
2 Kisi sayist 100 50 150
% % 66,7 % 33,3 % 100
3 Kisi say1s1 50 57 107
% % 46,7 % 53,3 % 100
4 Kisi sayis1 28 48 76
% % 36,8 % 63,2 % 100
5 Kisi sayis1 7 36 43
% % 16,3 % 83,7 % 100
6 Kisi sayis1 10 18 28
% % 35,7 % 64,3 % 100
7 Kisi sayis1 5 7 12
% % 41,7 % 58,3 % 100
8 Kisi sayis1 4 12 16
% % 25,0 % 75,0 % 100
9 Kisi sayis1 0 8 8
% % 0 % 100,0 % 100
10 Kisi sayis1 1 1 2
% % 50,0 % 50,0 % 100
11 Kisi sayis1 1 0 1
% % 100 % 0 % 100
Toplam Kisi sayis1 326 274 600
% % 54,3 % 45,7 % 100

%>=103,097 p=0,000




Evdeki oda sayis1 ile anti-HAV seropozitifligi arasindaki iliski
degerlendirildiginde, oda sayist 1 olan ailelerin ¢ocuklarinda seropozitiflik % 66,7,
oda sayist 2 ve 3 olan ¢ocuklarda seropozitiflik % 66,0 iken, oda sayis1 4 ve 5
olanlarda sirasiyla % 28,2, % 27,3 bulunmustur. Kisi basina diisen oda sayisinin
azalmasi anti-HAV seropozitifligi artirdig1 saptands, fark istatistiksel olarak anlamli

bulundu. (p<0.001) (Tablo 13).

Tablo XIII. Evdeki oda sayist ile total anti-HAV pozitifligi arasindaki iliski

Anti HAV Toplam
Negatif Pozitif Kisi sayis1

Evdeki oda sayisi 1 Kisi sayis1 1 2 3
%0 % 33,3 % 66,7 % 100

2 Kisi sayis1 50 97 147

%0 % 34,0 % 66,0 % 100

3 Kisi sayis1 45 87 132

%0 % 34,1 % 65,9 % 100

4 Kisi say1s1 135 53 188

% % 71,8 % 28,2 % 100

5 Kisi sayis1 80 30 110

%0 % 72,7 % 27,3 % 100

6 Kisi sayis1 5 5 10

% % 50,0 % 50,0 % 100

7 Kisi sayis1 10 0 10

% % 100 %0 % 100

Toplam Kisi sayis1 326 274 600
%0 % 54 % 45 % 100

%> = 93,412 p=0,000

Evin 1snma sekli ile anti-HAV seropozitifligi arasindaki iliski
degerlendirildiginde, sobayla 1sinan ¢ocuklarda seropozitiflik % 67,1 iken, kalorifer
ile 1sman c¢ocuklarda seropozitiflik % 30,3 bulundu. Sobayla 1sman ailelerin
cocuklarinda seropozitifligin arttig1 goriildii, fark istatistiksel olarak anlamli bulundu

(p<0.001) (Tablo 14).



Tablo XIV. Evin 1sinma sekli ile total anti-HAV pozitifligi arasindaki iliski

Anti HAV Toplam
Negatif Pozitif Kisi sayis1
Evin 1sinma sekli Soba Kisi sayis1 82 167 249
% % 32,9 % 67,1 % 100
Kalorifer | Kisi sayist 239 104 343
%0 % 69,7 % 30,3 % 100
Diger Kisi sayis1 5 3 8
% % 62,5 % 37,5 % 100
Toplam Kisi sayis1 326 274 600
%o % 54,3 % 45,7 % 100

%> =78,735 p=0,000

Aylik geliri farkli olan ¢ocuklarda anti-HAV seropozitifligine bakildiginda;
aylik geliri 200-499 TL, 500-999 TL, 1000-1499 TL, 1500-1999 TL ve aylik geliri
2000 TL tizeri olan ¢ocuklarda seropozitiflik sirasiyla % 90,7, % 48,5, % 42,9, %

37,8 % 26,0 bulundu. Ailelerin gelirleri artik¢a anti-HAV seropozitifliginde azalma

oldugu ve fark istatistiksel olarak anlamli oldugu gorildi (p<0.001) (Tablo 15).

Tablo XV. Ailelerin aylik geliri ile total anti-HAV pozitifligi arasindaki iligki

Anti HAV Toplam
Negatif | Pozitif | Kisi sayisi
Ailelerin aylik geliri 200-499 TL Kisi sayis1 9 88 97
%0 %9,3| % 90,7 % 100
500-999 TL Kisi sayis1 87 82 169
%0 % 51,5 | %485 % 100
1000-1499 TL | Kisi sayist 40 30 70
%0 % 57,1 | % 42,9 % 100
1500-1999 TL | Kisi sayist 28 17 45
%0 % 62,2 | % 37,8 % 100
2000 TL tizeri | Kisi sayis1 162 57 219
%0 % 74,0 | % 26,0 % 100
Toplam Kisi sayis1 326 274 600
%0 % 54,3 | % 45,7 % 100

%>=115,307 p=0,000
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Grafik IV. Gelir diizeyine gore total anti-HAV dagilim
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Evde kullanilan igcme suyu kaynaginin anti-HAV seropozitifligi ile iliskisi

arastirildiginda; musluk suyu kullanan ¢ocuklarda seropozitiflik % 49,0 iken, hazir

su kullananlarda bu oran % 16,4 bulundu. Hazir su kullananlarda anti-HAV

seropozitifliginin anlamli sekilde azaldigi ve farkin istatistiksel olarak ¢ok anlamli

oldugu goriildii (p<0.001) (Tablo 16).

Tablo XVI. igme suyu kaynag: ile total anti-HAV pozitifligi arasindaki iliski

Anti HAV Toplam
Negatif Pozitif | Kisi sayis1
I¢me suyu kaynagi | Musluk suyu Kisi sayis1 275 264 539
% % 51,0 % 49,0 % 100
Hazir su Kisi sayis1 51 10 61
% % 83,6 % 16,4 % 100
Toplam Kisi sayis1 326 274 600
% % 54,3 % 45,7 % 100

%>=115,307 p=0,000

Tuvaletin yeri biitiin katilimcilar tarafindan evin i¢inde oldugu belirtildi.

Kullanilan tuvalet tipi ile anti-HAV seropozitifli§i arasinda normal tip tuvalet

(alaturka) kullanan cocuklarda seropozitiflik % 58,6, klozet kullananlarda % 29.4

bulundu. Klozet kullananlarda anti-HAV seropozitifligi anlamli sekilde azaldig1 ve

farkin istatistiksel olarak ¢cok anlamli oldugu goriildii (p<0.001) (Tablo 17).




Tablo XVII. Tuvalet durumu ile total anti-HAV pozitifligi arasindaki iliski

Anti HAV Toplam
Negatif Pozitif Kisi sayis1
Tuvalet durumu | Klozet Kisi sayis1 77 32 109
% % 70,6 % 29,4 % 100
Normal (alaturka) | Kisi sayis1 145 205 350
K % 41,4 % 58,6 % 100
Klozet-normal Kisi sayis1 104 37 141
% % 73,8 % 26,2 % 100
Toplam Kisi sayis1 326 274 600
% % 54,3 % 45,7 % 100

%2=56,619 p=0,000

Calismaya katilan ¢ocuklarin 65’inde (% 9,2) sarilik gecirme Oykiisii vardi.
Anti-HAV sarilik gecirme Oykiisii olan 65 ¢cocugun % 93,8’inde pozitif iken, sarilik
oykiisii vermeyen 535 ¢ocugun sadece % 39,8’inde pozitifti. Iki grup arasindaki fark

istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.001) (Tablo 18).

Tablo XVIII. Sarilik 6ykiisii ile total anti-HAV pozitifligi arasindaki iliski

Anti HAV Total

Negatif Pozitif | Kisi sayis1

Cocugunuz sarilik Hayir | Kisi sayisi 309 213 535
gegirdi mi?

% % 60,2 % 39,8 % 100

Evet | Kisi sayis1 4 61 65

% % 6,2 % 93,8 % 100

Toplam Kisi sayis1 326 274 600

% % 54,3 % 45,7 % 100

%2=66,037 p=0,000

Ailesinde sarilik Oykiisii olan 130 cocukta anti-HAV seropozitiflik % 66,9
iken, ailesinde sarilik Sykiisii olmayan cocuklarda % 39,8 bulundu. Oykiisii olan
cocuklarda anti-HAV seropozitifligi 0ykiisii olmayan ¢ocuklara gore daha yiiksek
bulundu. Iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlaml idi (p<0.001) (Tablo 19).



Tablo XIX. Ailesinde sarilik dykiisii olan ile total anti-HAV pozitifligi arasindaki

iliski
Anti HAV Toplam
Negatif Pozitif | Kisi sayis1
Ailede sarilik gegiren | Hayrr | Kisi sayis1 183 187 470
var mi1?
% % 60,2 % 39,8 % 100
Evet | Kisi sayis1 43 87 130
%0 % 33,1 % 66,9 % 100
Toplam Kisi sayis1 326 274 600
% %543 | %457 % 100

%>=29,137 p=0,000




V. TARTISMA

Viral hepatitler, gelismis lilkelerde ve gelismekte olan iilkelerde 6nemli bir
saglik sorunu olmaya devam etmektedir. Hepatit A infeksiyonu, erken yaslarda
gecirildiginde genellikle kendi kendini smirlayan, asemptomatik seyreden,
kroniklesmeyen ve nadiren fulminan seyreden bir hastaliktir. Geligmis tilkelerde
hastalik ile karsilasma ileri yaslara kaymaktadir. Ileri yaslarda semptom ve
komplikasyon goriilme siklig1 artmaktadir. Bu nedenle hastalik i¢in koruyucu 6nlem
almada, toplum prevalansini bilmek yol gosterici olacaktir. Hepatit A infeksiyonu
yayginligi, toplumun hijyen ve sanitasyon kosullarina ve yas gruplarina gore iilkeden
iilkeye, hatta ayn1 iilkede bodlgeden bolgeye ve yillar icinde degisiklik

gostermektedir.

HAV seroprevalansi, yasa gore 3 farkli modelde gozlenir. Birinci model;
hepatit A’nin hiperendemik oldugu gelismekte olan iilkelerdeki prevalansi yansitir.
Infeksiyon genellikle 10 yasindan 6nce gegirilir, eriskin yas grubunun hemen tamami
bagisiktir. Bulasma, kisiden kisiye olur. Ikinci model; orta endemisite bdlgeleridir.
Infeksiyon, ge¢ cocukluk veya adolesan dénemde pik yapar. Bulasma kisiden kisiye
veya yiyecekler ve su ile olur. Salgmlar siktir. Ugiincii model; cogunun hepatit A’ya
duyarl oldugu kapali toplumlarda goriiliir. Duyarl insanlar infekte olduktan sonra

hastalik kaybolur (21, 26).

Toplumlarda bu 3 modelden biri goriiliir. Ayn1 zamanda ayni iilkenin farkli
bolgelerindeki farkli prevalans oranlari, yasam standartlar1 ve g¢evresel faktorlerin
HAV prevalans: iizerindeki etkiyi yansitmaktadir (26). Toplumun gelismislik
diizeyine paralel olarak yas ilerledikce infeksiyonun gegirilme orani artmaktadir. Bu
nedenle ortalama prevalanstan ¢ok, yasa 0zgii prevalans ve bunun yillar i¢inde

degisimi 6nemli olmaktadir.

Amerika’da 1990°da incelenen 3970 kiside anti-HAV pozitifligi 0 - 9 yasta %
7, 10 - 19 yasta % 13, 20 - 29 yasta % 20, 30 - 39 yasta % 35, 40 - 49 yasta % 52 ve
50 yasin tizerinde % 79 bulunmustur (110). Amerika Birlesik Devletleri’'nde (ABD)
2002’de yapilan ¢alismada ortalama prevalans % 32,4 saptanmistir (100). Bu oran



orta endemisite olarak degerlendirilebilir. ABD’ndeki bu ¢alismada 5 - 9 yas % 26,2,
10 - 14 yas % 43,4, 15 - 19 yas % 57,4, 20 - 24 yas % 73,9 olarak saptanmistir (100).
Ingiltere’de yapilan bir ¢alismada, 1 - 4 yas grubunda seroprevalans % 4 ve 5 - 14
yas grubunda ise % 10,6 olarak tespit edilmistir (44). Kanada Montreal’de 1995 -
1996 yillarinda 14 - 25 yaslar1 arasinda 427 gengle yapilmis bir ¢alismada, HAV
seroprevalanst % 4,7 bulunmustur (101). Taiwan’da 289 ilkdgretim 6grencisinde
yapilan bir caligmada, prevalans % 1,4 olarak tespit edilmistir (46). Glineydogu Asya
ve Cin’de 20 yil dncesinde adolesan doneme kadar toplumun % 90’1n istiinde bir
kismi anti-HAV pozitif oldugu halde, son yillarda bu oranin ayni yas grubunda,
ozellikle hizla gelismekte olan Singapur, Tayland, Hong - Kong gibi bolgelerde
yaridan fazla bir azalma gosterdigi, infeksiyonun belirgin bir sekilde ileri yaslara
kaydig1 gozlenmektedir (47). Diisiik endemisiteye sahip bir iilke olan Italya’da
Stroffolini ve ark. ¢ocuk ve adolesanlarda yaptiklar1 bir arastrmada anti-HAV
prevalans13 -5, 6 -7, 11 - 12, 14 - 16, 17 - 19 yaslarda sirayla % 2,3, % 3,9, % 10,
% 9,7 ve % 16,3 olarak tespit etmislerdir (111). Hong Kong’daki ¢aligmada 30 yas
altinda seropozitiflik % 19,7 iken, 30 yas lizerinde bu oran % 79,8 bulunmustur
(102). Rotterdam’da Tiirk ¢ocuklar arasinda yapilan ¢alismada 5 - 7 yas arasinda %
2,2 iken 14 - 16 yasta % 22,2 bulunmustur (103). Hizli gelisen iilkelere 6rnek olarak
Ispanya’da 2000°de yapilan ¢alismada; 13 - 19 yas arasinda % 25,4 bulunmus ve 20 -
29 yag arasinda bu oran % 54,2’ye ¢ikmistir (104).

Az gelismis ve gelismekte olan iilkeler dikkate alindiginda, Suriye’de Antaki
ve ark.’nmn yaptig1 calismada seropozitiflik 1 - 5 yas arasmnda % 50 ve 6 - 10 yas
arasinda % 81 bulunmustur (105). 2004’de Iran’da Mehr ve ark.’nm yaptig
calismada 6 ay - 15 yas arasindaki toplam prevalans % 22,3 bulunmustur (106).
Afrika’da 10 yasa gelindiginde ¢ok yiiksek oranda seropozitiflik saptanmistir (41).
Yine ayn1 makalede Suudi Arabistan’da 3 yasindan sonra 10 yasa kadar her yil % 4
artis olmus ve 9 - 10 yas arasimnda % 33,7 bulunmustur. Yiiksek endemisiteye sahip
bir iilke olan Meksika’da Ruiz - Gomez ve ark. anti-HAV seropozitifligini

cocuklarda 1 - 3 yasta % 33.4, 4 - 5 yasta % 86,1 bulmuslardir (112).

Bolgemizde Hakkari’de 2005 yilinda yapilan bir ¢caligmada 0—14 yas arasinda
416 hastanin seropozitifligi % 68.02 bulunmustur (113). Elazig’da Akbulut ve



ark.’nin yaptiklar1 calismada 7-14 yas arasi ¢ocuklarda anti-HAV total pozitifligini
% 79 olarak bildirmislerdir (33). Tasyaran ve ark. Erzurum’da rastgele kiime
ornekleme ile segtikleri, yaslari 3—-14 arasinda degisen c¢ocuklarda anti-HAV
seropozitifligini % 68,3 olarak tespit etmislerdir (36). Aslan ve ark. tarafindan
Sanlwurfa’da 0—4 yas grubunda anti-HAV total pozitifligi % 78 olarak tespit
edilmistir (114). Sahin ve ark. Gaziantep’te 1-16 yas arasi ¢ocuklarda anti-HAV
pozitifligini %79,33 olarak tespit etmislerdir (115). Sonmez ve ark. Malatya’da 0—6
yas arasindaki ¢ocuklarda anti-HAV pozitifligini % 35 olarak bildirmislerdir (116).

Bozday1 ve ark. tarafindan, Ankara’da bir ilkdgretim okulunda on yil ara ile
gerceklestirilen bir calismada, 1990 yilinda anti-HAV seropozitifligi % 83,8 ve 2000
yilinda % 43,7 olarak bulunmustur (58). Colak ve ark tarafindan, pediatrik yas
grubunda yapilan bir ¢alismada, okul oncesi donem seropozitiflik % 19,9 ve okul
caginda % 43,9 olarak tespit edilmistir (65). Baki ve ark.’nin (107) 1991°de
yaptiklar1 calismada 4 - 7 yas aras1 % 32,1, 8 - 12 yas aras1 % 63,4, 13 - 18 yas arasi
% 88,6 bulunmustu. Tosun ve ark. tarafindan, 172 saglikli ¢ocukta yapilan bir
calismada, HAV seropozitifligi % 47,0 olarak saptanmistir. 3 - 6 yas grubunda %
43,7, 7 - 10 yas grubunda % 56,5 ve 11 - 14 yas grubunda % 52,0 ve 15 - 17 yas
grubunda % 65,0 seropozitiflik saptanmistir. Cocuklarin HAV ile karsilasma yasmin
adolesan doneme dogru kaydigini diistindiiklerini ifade etmislerdir (57).
Hacimustafaoglu  ve arkadaslari, Bursa’da yaptiklar1 c¢alismada, HAV
seropozitifligini; 1 - 6 yas grubunda % 13, 6 - 10 yas grubunda % 36, 10 - 15 yas
grubunda % 62 olarak saptamislardir Sidal ve ark. tarafindan, Istanbul’da 6 ay - 15
yas grubunda 909 kiside gerceklestirilen bir calismada, tiim grupta seroprevalans %
29, 10 yas ve tizerinde anti HAV seropozitifligi % 49,6, 5 yas altinda ise % 15,1
olarak tespit edilmistir (13). 1996°da Aldeniz ve ark.’nin (51) Istanbul’da yaptig
calismada 5 - 9 yas arasinda % 36,1, 10 - 14 yas arasinda % 57,7, 15 - 19 yas
arasinda % 92,6 ve 20 yas iizerinde % 95,1 bulunmustur. Erdogan ve ark.’nin (8)
Edirne’de 2004°’de yaptiklar1 ¢alismada 6 - 10 yas % 25, 11 - 14 yas % 37,3
bulunmustur. Konya’da 2004’de Atabek ve ark.’nin (62) yaptig1 ¢alismada geligsmis
bolgede 7 - 12 yasta % 38, 13 - 18 yasta % 90,8 bulunmustur. Adana’da ¢ocuk ve
adolesanlarda Yapicioglu ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada seropozitiflik %

44,4, yasla birlikte seropozitiflikte artis (2 - 6 yas % 28,8, 6,1 - 12 yas % 49,8 ve 12,1



- 16,5 yas % 68,0) saptanmustir. Seroprevalans 6 yasindan kiigiiklerde ve yiiksek
sosyoekonomik durumda anlamli bir sekilde daha diisiiktiir (63). Ankara’da yapilan
calismada (55) 15 - 30 yas arasi erigkinlerde %72, Trabzon’da yapilan bir diger
calismada (107) total prevalans % 47,1 olarak saptanmustir. Tiirkiye’den degisik
illerin verilerinin toplandig1 bir ¢alismada, ortalama prevalans % 50 bulunmustur.

Ayni ¢aligmada total prevalans Diyarbakir’da % 81 bulunmustur (64).

Ulkemizde degisik bolgelerde farkli prevalans izlenmektedir. % 7,8 ile % 88
arasinda degisen oranlar bildirilmektedir (26). HAV epidemiyolojisi ile 1ilgili
calismalar birlikte degerlendirildiginde genel olarak Bati illerinde Dogu illerine gore
daha diisiik seroprevalans dikkat ¢ekmektedir. Bizim calismamizda buldugumuz %

45,7°1ik oran da Tiirkiye geneli diistiniildiiglinde diisiik bir orandir.

Calismamizda HAV seropozitifligin yasa gore dagilimmi; 7 yas % 13,3, 8
yas % 23,7, 9 yas % 37,0, 10 yas % 44,0, 11 yas % 46,8, 12 yas % 60,3, 13 yas %
66,7, 14 yas % 73,7 bulduk. Ulkemizde c¢ocukluk cagmda farkli yas gruplarmnda
HAV seropozitifligini arastirmak amaciyla yapilmis calismalarin sonuglar1 ile bizim
sonuglarimizi karsilastirdigimizda; Istanbul, Ankara, Trabzon, Konya ve Adana
illerinde yapilan calismalarin sonuglar1 ile benzerlik gostermekte, oysa Elazig,
Erzurum, Sanhurfa, Gaziantep ve Hakkari illerinde yapilan ¢alismalarin sonuclari

bizim sonuglarimizdan 1,5 - 2 kat daha fazla oldugu goriilmektedir.

Bu bulgularla bizim ¢alismamiz karsilastirildiginda, oranlarda ge¢mis yillara
gore anlamh bir diisiis saptanmistir. Bu degisiklik yeterli altyap1 hizmeti ve temiz
icme suyu temininin saglanmasi ile iliskili goriilmektedir. Ilimizin yiiksek
endemisiteden, orta endemisiteye dogru bir gecis doneminde oldugu sdylenebilinir.
Yas spesifik seroprevalans taramasina iligkin yapilan ¢aligsmalar tiimiinde, yasla
birlikte prevalansin anlaml olarak arttigi dikkat ¢ekmektedir. Ozellikle okul gibi
kalabalik ortamlara girme, okullarda hijyenik kurallara tam uyulamamasi gibi
nedenlerle yasin ilerlemesine paralel olarak, seropozitiflik anlamli derecede

artmaktadir. Calismamiz literatiir ile uyumlu bulunmustur.

Calismamiza 6 yas altindaki cocuklar alinmamaisti. Ancak kres veya anaokulu

gibi yerlere devam edenlerde seropozitiflik erken olusmaktadir. Ozkinay ve ark.’nin



yaptig1 calismada anti-HAV seropozitifligi 3 - 6 yasta % 12,7 bulunmus (96),
ODTU’de yapilan bir diger calismada % 11,4 saptanmistir (117). Adana’da
Yapicioglu ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada 2 - 6 yas arasinda % 28,8
bulunmus (63), Alhan ve ark. 1995 yilinda Cukurova Universitesi kresinde yaptiklar:
bir calismada 3 - 6 yas grubunda Anti-HAV seropozitifligini % 33,3 olarak
bildirmislerdir (118).

Diinyada ve iilkemizde yapilan caligmalar, HAV seroprevalansmin cinsler
arasinda benzer oldugunu gostermektedir. Tirkiye’de cesitli illerin verilerinin
toplandig1 Kanra ve ark.’nin yaptig1 calismada (64) kadmlarda % 73, erkeklerde %
69,3 bulunmustur. Calismamiza katilan ¢ocuklarin 291’1 (% 48,5) erkek, 309’u (%
51,5) kiz idi. Erkek c¢ocuklarinda seropozitiflik % 41,2, kiz cocuklarinda ise % 49,8 1
saptandi. (p:0.042) Cinsler arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulundu.
Yaptigimiz calismada kiz cinsiyetteki seropozitifliginin erkek cinsiyetten yiiksek

olusunun nedeni rastlantisal oldugu diisiiniildii.

Yerlesim bolgeleri ile anti-HAV seropozitifligi arasindaki ilisikinin
arastirildig1 bazi ¢aligmalarda; Erdogan ve ark.’nin (8) Edirne’de yaptig1 ¢alismada
gelismislik ve altyapt durumuna gore yerlesim bolgeleri dort gruba ayrilmis ve
ozellikle alt yap1 sorunlu 2 bolgede anlamli yiiksek prevalans bulunmustur. Konya’da
Atabek ve ark.’nin (62) yaptig1 calismada ¢alisma bolgesi ikiye ayrilmis ve % 87 ila
% 54,4 ile anlamli fark saptanmistir. Morales ve ark.’nin (108) Ispanya’da yaptig
calismada Cingenelerin yasadigi mahallede anlamli yiiksek prevalans saptanmistir.
Ozkinay ve ark.’nmn (96) calismasinda kdyde oturanlarda anlamli yiiksek oranlar
bulunmus, ayrica yas gruplar1 dikkate alindiginda 7 - 18 yas arasinda bu fark daha
belirgin saptanmist1. iran’daki bir diger ¢alismada (106) altyap1 sorunu olan bolgede
prevalansin anlamh yiiksek oldugu belirtilmisti. Calismamizda tiim yas gruplarinda
yerlesim yerine gore seropozitiflik degerlendirildiginde Kayapnar il¢esinde % 25,0,
Yenisehir ilcesinde % 42,5 ve Baglar ilcesinde % 69,5 orami saptandi. Baglar
ilgesinin seropozitifliginin yiliksek olmasi nispeten daha c¢ok goc¢ alan bir bolge
olmasma ve altyapist eksik yerlesim alanlarmin bu bolgede yogun olarak

bulunmasina baglanabilir. Kayapinar ilgesinin yeni bir yerlesim bolgesi olmasi, alt



yap1 sorununun olmamasi ve sosyoekonomik diizeyinin 1yi olmasma bagli olarak

seropozitifligi diisiik bulunmustur. Calismamiz literatiir ile uyumlu bulunmustur.

Ailelerin egitim durumlarinin, 6zellikle anne egitiminin hepatit A gecirilmesi
ile yakin iligkili oldugu ve egitim diizeyinin artmasi ile prevalansin azaldigi
bildirilmektedir (26,96). ABD’deki bir calismada (100) anne - babanin egitim yil
arttikga seropozitifligin azaldig1 gdsterilmistir. italya’da Stroffolini ve ark. 3 - 19 yas
aras1 ¢ocuklarda yaptiklar1 bir calismada baba egitimi daha yiiksek olan ¢ocuklarda
anti-HAV seroprevalansini anlamli olarak daha diisiik oldugu bildirilmektedir (111).
Erdogan ve ark.’nin (8) caligmasinda anne egitimi ile anlamh iligki belirtilmistir.
Yavrucu ve ark. tarafindan yapilan bir arastirmada anne - baba egitim diizeyi artik¢a
seropozitifligin anlamli bir sekilde azalmakta oldugu saptanmistir (59). Meksika ve
Suudi Arabistan’da yapilan ¢alismalarda ebeveylerin egitim durumu ile anti-HAV
seropozitifligi arasindaki iliskide; anne ve babanin Orgiin egitim almamis olmasi,
orglin egitim almis olmasma gore HAV infeksiyonu riskini artirdigir saptanmus.
Velilerin egitim diizeylerinin daha iyi olmasi ¢ocuklarin hijyen sartlarini diizelterek,
hanenin ve hanede yasayan bireylerin sosyal yasam kalitesini artirarak HAV
enfeksiyonu seroprevalansinin azalmasinda etkili olmaktadir (34,35). Calismamizda
anti-HAV seropozitifligi annesi okur-yazar olmayanlarda % 67,4 olarak bulunurken;
annesi ilkokul, ortaokul, lise ve iiniversite mezunu olanlarda swrasiyla % 50,3, %
34,7, % 25,0, % 24,3 bulundu. Benzer sekilde anti-HAV seropozitifligi babas1 okur-
yazar olmayanlarda % 76,0 bulunurken; babasi ilkokul, ortaokul, lise ve iiniversite
mezunu olanlarda sirasiyla % 64,3, % 42,7, % 33,7, % 24,8 bulundu. Egitim diizeyi
yiiksek olan ebeveynler ¢ocuklarinin hijyen sartlarini diizelterek, hanenin ve hanede
yasayanlarin sosyal yasam kalitesini artirarak HAV enfeksiyonu seroprevalansinin
azalmasinda etkili olmaktadir. Bu bulgulara bakildiginda ¢alismamiz literatiir ile

uyumlu bulunmustur.

Calismamizda anti-HAV seropozitifligi annesi ¢aligmayan, ev hanimi
olanlarda % 50,8 iken annesi memur ve iist diizey yonetici olanlarda % 25,9 bulundu.
Aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu. Babasi ¢alismayan c¢ocuklarda
seropozitiflik % 77,9 iken babasi serbest meslek olarak ¢alisanlarda % 46,6, memur

ve lst diizey yOnetici olanlarda % 29,5 bulundu. Aradaki farklar istatistiksel olarak



anlamli bulundu. Bu sonuglar anne ve babalanin hem egitim diizeyi hem de
mesleklerinin ¢ocuklarmin anti-HAV pozitifligini etkiledigi diistiniilmektedir. Diger

literatiir verileri ile uyumlu bulunmustur.

Kalabalik yasam kosullari, hepatit A’nm bulasmasmi kolaylastirir. Insandan
insana ve fekal oral yolla bulasan infeksiyon, 6zellikle ev i¢i ve giin i¢inde uzun sure
birlikte bulunulan bakimevleri, kres, kisla gibi kurumlarda hizla yayilmaktadir (26).
Atabek ve ark.’nin (62) ¢alismasinda kalabalik ortamda bulunmak, tiim gruplarda
anlaml iligkiliydi. Tiirkiye’nin dokuz farkl ilinde yapilan ¢alismada (64) alt1 ve daha
fazla kisinin yasadig1 genis ailelerde seropozitivite % 80,1, bes ve daha az kisinin
yasadigi ailelerde ise % 66,7 bulunmustur. Stroffolini ve ark’nin yaptigi ¢calismada
evde {li¢ - dort bireyin oldugu cocuklarda seroprevelans % 6,8 iken, bes kisi
oldugunda enfekte olma riski 1,6 kat (% 10,5), besten fazla kisi oldugunda ise 2,4 kat
(% 15,1) artmaktadir (111). Amerika’da yapilan bir ¢alismada, dortten az kisinin
yasadigr hanelerde HAV seroprevalanst % 6,8 olarak bulunurken bes kisilik
hanelerde riskin 1.6 kat (% 10.5) ve 6 ve iizeri kisinin yasadig1 hanelerde 2.4 kat ( %
15.1) arttigini gostermistir (45). Bizim calismamizda evde toplam ii¢ kisinin oldugu
cocuklarda seropozitiflik % 0, dort kisi oldugunda % 26,1, bes kisi oldugunda % 34,0
alt1, yedi, sekiz, dokuz kisi oldugunda sirasiyla seropozitifligi % 52,0, % 65,0, %
75,5 % 69,0 olarak saptandi. HAV infeksiyonun bulagsmasinda evde yasayan kisi
sayisinin fazla olmasina baglh olarak ev ici temasin artisi, HAV seroprevalansinin

artmast ile iliskili oldugu saptanmis olup ¢alismamiz literatiirle uyumlu bulunmustur.

Erdogan ve ark.’nin (8) ¢alismasinda kardes sayis1 2’nin iizerinde olan grupta
seropozitiflik % 69,9 ile anlamli yliksekti. Adana’da Yapicioglu ve ark. tarafindan
yapilan bir calismada 7 - 12 yas grubunda hi¢ kardesi olmayan c¢ocuklarda
seropozitiflik % 37.1 iken bir, iki ve {licten fazla kardesi olanlarda sirasiyla % 45,7, %
60,5, % 83,3 bulunmus (63). Calismamizda kardesi olmayanlarda seropozitiflik % 0
iken bir, iki, {i¢, dort, bes, alt1, yedi, kardesi olanlarda sirasiyla seropozitiflik % 27,2,
% 33,3, % 53,3, % 63,2, % 83,7 % 64,3, % 58,3 bulundu. Kardes sayis1 2 ve daha
fazla olan ¢ocuklarda seropozitiflik anlamli yiiksek bulundu. Bu bulgular literatiirle

uyumlu olarak degelendirilmistir.



Erdogan ve ark.’nin (8) ¢alismasinda odabasina diisen kisi sayisi1 arttikga
seropozitifligin anlamli olarak ytlikseldigi gosterilmistir. Bizim ¢alismamizda evdeki
oda sayisi li¢ ve daha az olanlarda anti-HAV seropozitifligi % 66 iken oda sayis1 dort
ve bes olanlarda sirasiyla % 28,2, % 27,7 bulundu. Calismamizda evdeki oda sayis1
azaldik¢a, seropozitiflikte anlamli artis saptandi. Bununla beraber evde isinma
yonetimi olarak soba kullanan ¢ocuklarin % 67 sinde seropozitiflik tespit edilirken,
kalorifer ile 1sinan ¢ocuklarda seropozitiflik % 30,3 olarak tespit edildi. Evdeki ortak
kullanim alanin az olmasi aile i¢i bulas riskini artirmaktadir. Buldugumuz veriler

literatiirle uyumlu oldugu goriilmiistiir.

Hepatit A’nmn biitiin diinyadaki yaygmlig1 sosyoekonomik durum ile
yakindan iligkilidir. Hepatit A 6zellikle sosyoekonomik diizeyi diisiik iilkelerde
endemiktir. Sosyoekonomik diizey ve egitim diizeyi artikca anti-HAV
seroprevalansinda azalma goriilmektedir. Shaw ve ark.’nin yaptig1 bir c¢alismada
ABD’de Sioux yerlilerinde seroprevalans 30 yaslarinda % 80 - 100 iken, bu oranin
ABD’deki kan dondrlerinde % 50 oldugu saptanmustir (119). Benzer sekilde,
Bowden ve ark. Avustralya’da ortalama yaslar1 18,4 olan 346 yerlide anti-HAV
pozitifligini % 98 bulmuslardir (120). Brezilya’da San Paulo kentinde
sosyoekonomik diizeyi diisiik olan 2 - 11 yas arast cocuklarda anti-HAV
seroprevelanst % 100 iken sosyoekonomik diizeyi orta olan 2 - 11 yas arasi
cocuklarda ise % 40,3 bulunmustur (53). Iran’daki ¢alismada (106) sosyoekonomik
diizeyi diisiik olan bolgedeki hastanede seropozitiflik anlamli yiiksek bulunmustur.
Morales ve ark.’nm (108) Ispanya’da yaptig1 calismada sosyoekonomik olarak 3
bolge alinmis; beyaz aile, ¢ingenelerin ve yurtta kalanlarin yogun oldugu bdlgelerde
seropozitiflik sirasiyla % 23, % 63, % 46 saptanmistir. ABD’deki ¢alismada (100)
sosyoekonomik seviye indeksi yiiksek olan grupta diisiik olana gore anlamli fark
bulunmustur (srrasiyla % 23,7 ve % 76,3). Hong Kong’daki bir ¢calismada (102)
disaridan gocle daha cok isci niifusu geldiginden bu grupta % 88,9 seropozitiflik

saptanmis ve orada doganlara gore anlaml yiiksek bulunmustur.

Ulkemizde; Ankara ve Erzurum’da yapilan calismalarda, anti-HAV
seroprevalansinin ¢cocuklarm ailelerinin ekonomik diizeyi ile iligkili oldugu ve diisiik

sosyoekonomik diizeydeki ¢ocuklarda seropozitifligin artig1 gosterilmistir. Akbak ve



ark.’nin yaptig1 calismada yiiksek, orta ve disiik sosyoekonomik diizeydeki
cocuklarda seropozitiflik swrasiyla % 29,6, % 32,6, % 48,5 saptanmustir (54).
Erzurum’da Tasyaran ve ark.’nin yaptiklar1 ¢alismada ise sosyoekonomik diizeyi
yiiksek, orta ve diisiik gruptaki cocuklarin seropozitifligi sirastyla % 53,5, % 69,4, %
75 olarak bildirilmistir (36). Alhan ve ark. Adana Yetistirme Yurdu'nda barinan
sosyoekonomik diizeyleri diisiik, ortalama yaslar1 4 - 18 yas arasindaki ¢ocuklarin %
100 daha 6nce HAV enfeksiyonuyla karsilastiklar1 tespit ederlerken; anti-HAV
seroprevelansini sosyoekonomik diizeyleri yliksek, yas ortalamalar1 6,8 olan 5 - 13
yas arasindaki ¢ocuklarda % 36,5 olarak bildirmistir (118). Erdogan ve ark.’nin (62)
calismasinda ekonomik durumu diisiik ve diisilk - orta grupta prevalans anlamli
yiiksek bulunmustur (% 594 ve % 30,8). Aldeniz ve ark.’nin (50) g¢alismasinda
yeterli ve yetersiz olarak ayrilan gruplarda anlaml fark saptanmistir (% 80,2 ve %
94). Konya’da yapilan calismada (64) yerlesim bolgelerinde gelismislik farki
olmaksizin, yetersiz olan grupta yiiksek oran saptanmistir. Yapicioglu ve ark.’nin
1999 yilinda Adana’da yaptiklar1 bir calismada ailelerin aylik gelirleri hesaplanarak
sosyoekonomik diizeyleri yiliksek, orta ve diisiik olan cocuklarin seropozitifligi
sirasiyla % 27,2, % 46,2, % 64,4 tespit edilmistir (63). Bizim yaptigimiz ¢alismada,
diger c¢alismalara benzer sonuglar vermistr. Calismaya aldigimiz cocuklarin
ailelerinin aylik geliri 200 - 499 TL, 500 - 999 TL, 1000 - 1499 TL, 1500 - 1999 TL
ve 2000 TL’dan fazla olanlarda seropozitiflik sirasiyla % 90,7, % 48,5 % 42,9, %
37,8 % 26,0 bulunmustur ve ailelerin ayhik gelirleri yiikseldikce anti-HAV
seropozitifligin azaldigi tespit edilmistir. Bu sonuglara bakildiginda yaptigimiz

calisma literatiirle uyumlu bulunmustur.

Hepatit A infeksiyonu sik olarak kontamine yiyecek ve iceceklerle bulasir.
Fekal materyal ile kontamine olan su ve yiyecekler epidemilere yol agabilir (1,2,4).
Gelismis tilkelerde saglam altyap1 tesisleri ve temiz i¢cme suyu temini ile HAV
infeksiyonu gecirilme yas1 erken eriskinlik donemlerine kaymistir. Yapilan
calismalarda igme suyu kalitesinin infeksiyona karst koruyucu faktor oldugu
saptanmistir (109). Atabek ve ark.’nin (62) Konya’daki ¢alismasinda igme suyunu
disaridan temin edenlerde seropozitiflik anlamli yiiksek saptanmustir. Ispanya’daki
calismada (108) seropozitifligi yliksek olan ¢ingene grubunda igme suyunun % 50
oraninda kaliteli temin edilebildigi belirtilmistir. ABD’deki ¢alismada (100) temiz ve



giivenli su kullanan grupta seropozitiflik anlamli olarak diistik (% 5,5) bulunmustur.
Calismamizda igme suyu kaynagina gore, cesme suyu, hazir su, olmak iizere 2 grup
belirlendi. Bu gruplarda seropozitiflik sirasiyla % 49,0, % 16,4 bulundu.
Calismamizda da hazir su kullananlarda anti-HAV seropozitifligi anlamlh olarak

diisiik tespit edilmistir. Calismamiz literatiir ile uyumlu bulunmustur.

Evde tuvaletin olmasi, tuvaletin igeri veya disarida bulunmasinin da tilkemiz
kosullarinda fekal oral yolla bulasan infeksiyonun yayiliminda etkili olabilecegi
disiiniilerek calisma grubunda tuvalet durumunu sorguladik. Calismamizda tiim
grupta tuvaletlerin evin i¢inde oldugu tespit edildi. Tuvalet tipi olarak klozet ve
alaturka (normal) kullanimi ile anti-HAV seropzitifligi arasindaki iligki istatistiksel
olarak anlamli bulunmustur. Calismamizdaki c¢ocuklarin evlerinde kullandiklari
tuvalet tipi klozet, alaturka ve klozet - alaturka ile anti-HAV seropozitiflik sirastyla
% 29,4, % 58,6 % 26,2 olarak tespit edildi. Tuvalet tipi sadece alaturka (normal)
olanlarda anti-HAV seropozitifligi anlamli yiiksek tespit edilmistir.

Hepatit A infeksiyonu ¢ocuklarda degisik klinik sekillerde goriilse de hastalik
genellikle beningdir. Cogunlukla asemptomatik olarak gecirilir ve tarama sirasinda
tan1 konulur. Cogu aile sarilik oykiisii vermemektedir. Akbak ve ark.’nin 1 - 15 yas
arasi ¢ocuklarda yaptiklar1 ¢alismada anti-HAV pozitif olan ¢ocuklarin % 19’unda
sarilik Oykiisii saptanmistir (54). Aldeniz ve ark.’nin ¢ocuk ve eriskinleri kapsayan
calismalarinda anti-HAV seropozitif olanlarm % 17,9’unda sarilik Oykiisi
saptanmistir (52). Adana’da ¢ocuk ve adolesanlarda Yapicioglu ve ark. tarafindan
yapilan bir ¢aligmada anti-HAV seropozitif olan cocuklarm % 15,8’inde sarilik
oykiisii saptanmistir (63). Bizim calismamizda ise seropozitif olan ¢ocuklarm %
22,2’de sarilik ge¢irme Oykiisii saptandi. Seropozitif olan ¢ocuklarin % 77,8 de
sarilik Oykiisii yok idi. Bu sonug literatiir ile uyumlu olup hepatit A enfeksiyonun

cocuklarda ¢ogunlukla asemptomatik gecirildigi saptamistir.

Akbak ve ark.’nin yaptigi ¢alismada ev icinde birlikte yasadiklar1 kigilerde
sarilik gecirme Oykiisii olan cocuklarda anti HAV seroprevalansi (% 47) olmayanlara
gore (% 39,5) daha yiiksek bulunmustur (54). Aldeniz ve ark.’nin yaptiklari

calismada ise anti-HAV prevalansi evde sarilik dykiisii olan ¢ocuklarda % 41 iken



sarilik Oykiisii olmayanlarda % 31 bulunmustur (51). Yapicioglu ve ark. tarafindan
yapilan bir ¢aligmada ailede sarilik Oykiisii olanlarda seropozitiflik (% 60,4)
olmayanlara gore (% 42) daha yiiksek saptandi (63). Calismamizda ailede sarilik
Oykiisii olanlarda seropozitiflik % 66,9 sarilik 6ykiisii olmayanlarda % 39,8 saptandi.
Elde edilen veriler literatiir ile uyumlu olup, iki grup arasindaki fark istatistiksel

olarak anlamli idi (p=0,000).

Sonug olarak, calisma bdlgemizde 7 - 14 yas arasinda ortalama prevalans %
45,7 olarak bulunmustur. Bu deger bazi Bati illerinden biraz yiiksek (21), bazi Dogu
illerinden ise diisiik diizeydedir (23). Ilimizde daha énceden yapilan bir ¢alismadaki
% 81’lik oran goz Oniine alindiginda seropozitiflikte son yillarda anlamli bir diisiisten
s0z etmek miimkiindiir. Bu verilerle ilimizin, son yillarda yiiksek endemisite

grubundan orta endemisite grubuna kaydigi anlagilmaktadir.

Risk faktorleri; kalabalik bdlgelerde ve kisi sayisinin fazla oldugu ailelerde
yasamak, kardes sayisinin fazla olmasi, kaynak suyu kullanimi, tuvaletin disarida
olmasi ve kullanilan tuvalet tipinin alaturka olmasi (normal), diisiik sosyoekonomik
diizeydir. Koruyucu faktorler ise anne ve babanin iyi egitim almis olmasi, sehirde

yasamak ve sosyoekonomik durumun 1yi olmasidir.
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10.

Calismaya katilan ¢ocuklarin % 45,7’sinde anti-HAV pozitifti. Cinsler arasinda
anti-HAV seropozitiligi istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0.042).
Anti-HAV seropozitifliginin yas arttikca arttigi goriildii, fark istatistiksel olarak
anlamli bulundu (p=0.000).

. Anti-HAV seropozitifligi yerlesim yerine gore bakildiginda sosyoekonomik

diizeyi diisiik olan bolgede % 69,5 iken sosyoekonomik diizeyi yiiksek bolgede
% 25 saptandi. Fark istatistiksel olarak ¢ok anlamli bulundu (p=0.000).

Annelerin ve babalarin egitim diizeyleri artikca anti-HAV seropozitifliginin
azaldig1 saptandi ve bu farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu goriildii
(p=0.000).

Annesi calismayan ve ev hanimi olan cocuklarda anti-HAV seropozitifligi %
50,8 iken, anneleri memur olarak ¢alisanlarda seropozitiflik % 25,9 idi. Anti-
HAV seropozitiflikleri arasindaki bu fark istatistiksel olarak olduk¢a anlamli
bulundu (p=0.000).

Babas1 ¢alismayan ¢ocuklarda anti-HAV seropozitifligi % 77,9 iken, babalar1
memur olarak ¢alisanlarda % 29.5 idi. Anti-HAV seropozitiflikleri arasindaki bu
fark istatistiksel olarak oldukca anlamli bulundu (p<0.001).

Evdeki toplam niifus ile anti-HAV seropozitifligi arasindaki ilisiki
degerlendirildiginde, evde yasayan kisi sayis1 arttikga anti-HAV seropozitifligi
arttig1 goruldi, fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.001)

Kardes sayis1 ile anti-HAV seropozitifligi arasindaki ilisiki degerlendirildiginde,
kardes sayis1 arttik¢a anti-HAV seropozitifliginin arttig1 gorildi, fark istatistiksel
olarak anlaml1 bulundu (p<0.001).

Evdeki oda sayist ile anti-HAV  seropozitifligi arasindaki  iliski
degerlendirildiginde, kisi basmna diisen oda sayismin azalmast anti-HAV
seropozitifligi artirdig1 saptandi, fark istatistiksel olarak anlamli bulundu.
(p<0.001).

Evin 1smma sekli ile anti-HAV  seropozitifligi  arasindaki ilisiki
degerlendirildiginde, sobayla 1sman ailelerin ¢ocuklarinda seropozitifligin arttigi

gortldi, fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.001).



11.

12.

13.

14.

15.

Aylik geliri farkli olan g¢ocuklarda anti-HAV seropozitifligine bakildiginda;
ailelerin gelirleri artikca anti-HAV seropozitifliginde azalma oldugu ve farkin
istatistiksel olarak anlamli oldugu goriildii (p<0.001).

Evde kullanillan i¢cme suyu kaynaginin anti-HAV seropozitifligi ile iliskisi
arastirildiginda; hazir su kullananlarda anti-HAV seropozitifliginin anlamli
sekilde azaldig1i ve farkin istatistiksel olarak c¢ok anlamli oldugu gorildi
(p<0.001).

Tuvaletin yeri biitiin katilimcilar tarafindan evin icinde oldugu belirtildi.
Kullanilan tuvalet tipi ile anti-HAV seropozitifligi arasindaki iliskisi
arastirildiginda; klozet kullananlarda anti-HAV seropozitifligi anlamli sekilde
azaldig1 ve farkin istatistiksel olarak ¢ok anlamli oldugu goriildii (p<0.001).
Calismaya katilan cocuklarda sarilik dykiisii olanlarda anti-HAV seroprevalansi,
sarilik Oykiisii olmayan cocuklara oldukca yiiksek olarak saptandi (p<0.001).
Calismaya katilan anti-HAV seropozitif olan ¢ocuklarin % 77,8’inde de (213 /
274) HAV infeksiyonu asemptomatik olarak gecirdigi goriildii.

Ailesinde sarilik 6ykiisii olan ¢ocuklarda anti-HAV seropozitifligi sarilik 6ykiisii
olmayan ¢ocuklara gore daha yiiksek bulundu. iki grup arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli idi (p<0.001).



EK 1

DIYARBAKIR’DA 7 - 14 YAS ARASI COCUKLARDA HEPATIT A

SEROPOZITIFLIGI
BILGI FORMU
Anket No:
1. Ad Soyad:
2. Yas: Boy: Kilo:
3. Cinsiyet:
4. Adres:
5. Telefon:
6. Anneis:
7. Baba is:
8. Anne egitimi: a)okur-yazar degil b)ilkokul mezunu c¢)ortaokul mezunu
d)lise mezunu e) liniversite mezunu
9. Baba egitimi: a)okur-yazar degil b)ilkokul mezunu c¢)ortaokul mezunu
d)lise mezunu e) liniversite mezunu
10. Aylik gelir:
11. Evdeki toplam kisi sayist:
12. Kardes sayist: kiz (...) erkek (...)

13. Igme suyu kaynagi: a) musluk suyu  b) hazir su  c¢) diger .....

14. Evdeki oda sayist:

15. Evin 1sinma sekli: a) soba b) kalorifer c) diger .....
16. Ortak kullanilan malzemeler ( birden fazla sik isaretleyebilirsiniz ) :

a) havlu  b) dis fircas1 c) tirag malzemesi d) tirnak makasi  d)cimbiz

17. Tuvalet durumu: 1-a) Ev iginde 1-b) Ev disinda
2-a) klozet 2- b) normal-alaturka  2-c) klozet-normal

18. Cocugunuz sarilik gegirdi mi? a) hayir b) evet

19. Ailede sarilik gegiren kimse var m1? Varsa belirtiniz (................ooeevinnnnns )

20.0kul ad1:
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