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OZET

HEPATIT B YUZEY ANTIJENI (HBs Ag) POZITIiF OLGULARDA AILE iCi
BULASIN INCELENMESI

Amag

Tiirkiye gibi hepatit B viriisiiniin (HBV) orta endemisite iilkelerinde horizontal gecisin
ve daha az olarak vertikal gecisin Oncelikli yol oldugu disiiniiliir. Boylece ¢ogu kronik
tasiyict ¢ok geng¢ yasta veya infant donemde enfekte olur. Cogu durumda indeks vakalar
kisiden kisiye yakin temas ile aile dis1 kaynaklardan veya aile i¢inden bulasmadan sorumlu
tutulur. Bu ¢alismanin amaci bir ailede hepatit B’nin olast bulagsma yollarini belirlemektir.

Yontem

Agustos 2006-Mart 2007 tarihleri arasinda Harran Universitesi Tip Fakiiltesi'ne
basvuran HBsAg tasyicis1 ve kronik aktif hepatitli 40 olgu ile onlarin 173 aile iiyesine (29
kari-koca, 82 cocuk, 11 anne, 11 baba , 40 kardes) ileriye doniik olarak ELISA yontemi
kullanilarak hepatit B belirleyicileri bakildi. Istatistik analizlerde ki-kare ve lojistik regresyon
analizleri kulanildi.

Bulgular

Aile iiyeleri arasinda HBsAg prevalans1 %33.8°dir. indeks vakalarin aile iiyelerinde en
fazla Total-AntiHBc prevalanslart annelerde %54.5, kiz kardeslerde %45.5, erkek kardeslerde
%33.3, erkek cocuklarda %32.6, hanimlarda %31.3, en diisiik Total-AntiHBc prevalansi
kocalarda %7.7, babalarda %18.2 ve kiz c¢ocuklarinda %22.2°’dir. HBV bulasmasi hem
annelerde hem de kiz kardeglerde yiiksek, babalara bulas ise diisiiktii. Yalnizca indeks
vakalarin annelerinde ve kocalarinda HBV’nin bulagmasi yoniinden anlamli farklilik vardi.
Lojistik regresyon modelinde kronik aktif hepatitli indeks vaka ile ayni ailede yasamak
(OR=1.92; GA=1.03-3.57), okuryazar olmamak(OR=6.81 GA=1.27-22.13), geleneksel
yontemlerle evde dogmus olmak(OR=3.70; CI=1.15-11.87) ve ebe yardimi ile evde dogmus
olmak(OR=3.44; CI=1.47-7.91) hepatit B bulagmas1 yoniinden yiiksek risklidir.

Sonuc¢

Inaktif HBV tastyicis1 ve dzellikle kronik aktif hepatitli indeks vakalarin aile iiyelerine
bulas riski ¢ok yiiksektir.

Anahtar Kelimeler : Hepatit B viriisii, Aile ici bulas, Kronik aktif hepatit, Inaktif

hepatit B yiizey antijen tasiyicisi, Indeks vaka



ABSTRACT

INVESTIGATION OF INTRAFAMILIAL TRANSMISSION IN HEPATITIS B
SURFACE ANTIGEN (HBS AG) POSITIVE CASES

Objective

Transmission of hepatitis B virus (HBV) in countries of intermediate endemicity, such
as Turkey, is thought to be primarily horizontal and, to a lesser extent, vertical. Most chronic
carriers therefore become infected in infancy or at a very young age. The index cases in such
events have been assumed to come from within the family unit or from sources outside the
immediate family, with whom the affected person is in close contact. Aim of this study is to
determine the possible route of hepatitis B virus (HBV) transmission throughout a family
setting.

Method

Two hundred and thirteen members (29 spouses, 82 offspring, 11 mothers, 11 fathers
and 40 siblings) of 40 index cases (HBsAg carriers and chronic active hepatitis cases)
attending the Harran University Medical Faculty Hospital between Augst 2006 and March
2007 were screened prospectively for markers of HBV by using an ELISA. The chi-squared
and Logistic regression analyses were used for statistical analysis.

Results

The prevalence of HBsAg among the family members 33.8%. Among family
members, the highest prevalences of antiHBc were in the mothers (54.5%) and sisters (45.5%
), brothers (33.3%), sons (32.6%)and wifes (31.3%), the least prevalences of antiHBc were
husbands(7.7%), fathers(18.2%), and doughters(22.2%) of all index cases. Transmission of
HBV to both the mothers and sisters were positive was high, Transmission of HBV to fathers
was low in all families. There was significant difference in cases where only the mother and
husbands of index cases for HBV transmission.

In the logistic regression model; living together in the same family with chronic
hepatitis B index case (OR=1.92; CI=1.03-3.57), being uneducated (OR=6.81 Cl=1.27-
22.13), being born at home with traditional methods (OR=3.70; CI1=1.15-11.87) and being
born at home with the help of midwife (OR=3.44; Cl=1.47-7.91) were higher risk for
hepatitits B transmision.



Conclusion
The family members of index cases with inactive HBV carriers, particularly in the

case of chronic active hepatitis have a high risk of transmission.

Key words: Hepatitis B virus, Intrafamilial transmission, Chronic acvtive hepatitis, Inactive

hepatitis B surfage antigen carrier, Index case



GIRIS ve AMAC

Hepatit B, bulastiriciligi ve yayginligi nedeniyle 6nemli bir halk sagligi sorunudur.
Bunun yaninda Onlenebilirligi nedeniyle viriisle karsilasmamis insanlarin korunmasi
yoniinden de 6nemli bir konudur.

Hepatit B Viriisii Yiizey Antijeni (HBsAg) pozitifligi oran1 Amerika Birlesik
Devletleri (ABD) ve Kuzey Avrupa iilkelerinde % 0.1-0.2 iken bu oran Afrika ve Uzak
Dogu’da %10-15 civarindadir (1).

Ulkemizde ise ¢esitli ¢alismalarda elde edilen oranlar %5-14 arasinda degismektedir
(2). Tim diinyada hayatlarinin bir doneminde Hepatit B virlisii (HBV) ile karsilagan 2
milyardan fazla insan yasamaktadir. Bunlarin 350 milyonu kronikleserek virlis tasiyicisi
olmaktadir. Her y1l 4 milyondan fazla insan akut viral hepatit gecirmekte ve bunlarin yaklasik
%25°1 tasiyict olmaktadir. Yilda 1 milyon insan kronik aktif hepatit, siroz veya primer
karaciger kanserinden 6lmektedir (3).

Sonu¢ olarak; bdylesine Onemli ve yaygin bir hastaliin Tirkiye’deki
epidemiyolojisini izleyebilmek, morbidite hizindaki artis veya azalis trendini saptayabilmek,
hastaligin toplumumuzdaki kroniklesme oranini belirleyebilmek ve HBV nin yurdumuz i¢in
baslica bulagsma yollar1 ile enfeksiyonun alindig1 yas gruplar1 hakkinda yorum yapabilmek,
ayrica hastaligin eradikasyonunda gerekli onlemleri ivedilikle alabilmek igin, Hepatit B
konusunda {ilkemizde yapilan daginik ve nispeten kiiciik gruplara dayali caligmalarin
biiyiitiilmesine ve bunlarin birbirine eklenmesine gerek vardir.

Bu tez calismasinda amag; iilkemizin HBV acgisindan orta endemik bdlgeler arasinda
bulunmasindan yola ¢ikarak, HBV pozitif olgularda, toplu yasam kosullari, sosyokiiltiirel

aligkanliklar1 goz O6niine alinarak, aile i¢i bulas yollarini ve yayginligini incelemektir.



GENEL BIiLGILER

2.1.TARIHCE

Viral hepatitler insanlik tarihi kadar eskidir. Ik kez Hipokrat tarafindan kaydedilen bu
hastalik, biiylik salginlara ve kayiplara yol agmistir (4). Bu salgmlarin ¢ogu muhtemelen Hepatit
A Viriisi'ne (HAV) bagli oldugu halde HBV’nin epidemik bulasi kan ve kan {riinleri
kullaniminin yaygin oldugu yerlerde gézlenmeye baslamistir. Dogrudan kan ve kan iiriinleri
ile bulasan hepatit formu ilk kez 1883 yilinda Lurman tarafindan tanimlanmig, Bremen’de
cicek asis1 yapilan 1.289 tersane is¢inin 191°inde as1 uygulamasindan sonra, bir kag hafta ile 8
ay arasindaki siire icinde sarilik ortaya ciktigi saptanmis, asilanmamus kisiler ise saglikl
kalmislardir. Yirminci ylizyilin ilk yarisinda kizamik ve kabakulak immiin proflaksisi
amactyla plazma verilen kisiler ile insan serumu igceren sart humma asisi yapilan askeri
personelde ve kontamine ignelerin kullanildig1 cinsel yolla bulagan hastaliklar kliniklerinde
tedavi goren hastalarda sarilik salginlar1 goriilmeye baglamis; II. Diinya Savasi sirasinda kan
transflizyonu yapilan askerlerde ciddi sorunlara neden olmustur (5).

Krugman ve arkadaglar1 1950’li yillarin sonu ile 1960’11 yillarin ilk yarisinda, New
York’taki Willowbroke State School'da egitim goren Oziirlii ¢ocuklar iizerinde yiiriittiigii
calismalar sonucunda; epidemiyolojik, klinik ve immiinolojik olarak birbirinden tamamen
farkli iki ayr1 hepatit viriistinlin varligint dogrulamislardir (5).

Blumberg ve arkadaglarinin 1963 yilinda Avusturalyali bir yerlinin serumunda

gliniimiizde "HBsAg" olarak bilinen "Avustralya antijeni-Au antijeni"ni saptamastyla viriis

hepatitleri tarihinde yeni bir donem baglamistir (6,7).



2.2. VIROLOJi VE SEROLOJi

2.2.1. Viroloji

HBV Hepadnaviridea ailesinin orthohepadna-virus cinsinde yer alan hepatotropik,
zarfli ve kismen ¢ift sarmalli bir DNA viriisiidiir. Sadece 3200 niikleotidden olusan genomik
yapist nedeniyle, bilinen tiim hayvan DNA viriisleri icinde en kiigiik olanidir(8). Elektron
mikroskopunda HBYV ile iligkili 3 farkli partikiil tespit edilmektedir. Bunlar; 42-47nm ¢apinda
infektif 6zellikte, kiiresel hepatit B viriyonu (Dane partikiilii), 20 nm c¢apinda i¢inde niikleik
asitler bulunmayan, non infektif, kiiremsi partikiiller ve 20 nm ¢apinda fakat degisik

uzunluklarda niikleik asit ihtiva etmeyen, non infektif tiibiiler partikiillerdir (2,6).

Sekil 1. Hepatit B Viriyonu ve Yiizey Antijen Komponentleri (3)
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Sekil 2. HBV Virionunun Sematik Yapisi (9)
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Sekil 3. Hepatit B Viriisiiniin Genom Yapisi (6)

HBV-DNA'daki genler, arka arkaya dizilmis ve birbirinden tamamen ayr1 bolgelerde
bulunmazlar, aksine bazi boélgelerde i¢ ice girmis diger bir deyisle birbirleriyle ¢akismig
durumdadirlar. Ornegin genomun en uzun geni olan P geni; X ve C genleri ile kismen, S geni
ile tamamen ¢akigsmis halde bulunmakta, sonug olarak uzun sarmal 1.5 defa okunmaktadir. Bu
ozellik nedeni ile HBV, bilinen hayvan virilisleri i¢inde en kii¢iik genomik yapiya sahip

olmakla birlikte, kendini kodlama kapasitesi en fazla olan viriistiir (10).



2.2.2. HBV Antijen ve Antikorlari (Seroloji)

HBsAg

HBsAg HBV’nin ylizeyinde kompleks yapida bir antijendir(3). HBsAg antijenik
determinantlara (a,d/y,w/r) gore baslica 4 alt tipe (adw, ayw, adr, ayr) ayrilmaktadir. W
determinantindaki antijenik degisikliklerle (w1, w2, w3, w4 alt tipleri) birlikte 10 major
serotip tespit edilmistir. Orta Dogu ve Afrika’da ayw2, ayw3, Amerikada ise adw?2 alt tipleri
sik goriilmektedir. Uzak Dogu ve Japonya'da r determinant1 6n plandadir (6).

Genellikle kanda saptanan ilk viral gostergedir ve varligi aktif enfeksiyonun kaniti
olarak kabul edilir. En erken HBV ile temastan 1-2 hafta sonra duyarli yontemlerle kanda
saptanabilirler. HBsAg saptanmasindan ortalama 4 hafta (1-7 hafta) sonra ise hepatitin klinik
belirtileri ortaya c¢ikar. Kendini sinirlayan enfeksiyonlarda HBsAg pozitifligi ortalama 1-6
hafta en ge¢ 20 hafta devam eder (11).

AntiHBs

HBsAg’ye karsi olusan antikorlardir. Koruyucu noétralizan 6zellik gosterirler.
Genellikle HBsAg’nin serumdan kaybolmasindan bir siire sonra AntiHBs saptanir, bu ara
siireye pencere donemi denir. Bu devre dikkate alinarak antiHBc IgM arastirilmazsa tani
atlanmig olur. B tipi akut viral hepatit gecirenlerin %5-15’inde antiHBs olugsmamaktadir (6).
Kandaki antiHBs titresi enfeksiyondan sonraki 6-12 ay boyunca yiikselisini siirdiiriir ve daha
sonra yillarca pozitiflik devam eder (11). AntiHBs reinfeksiyondan korunmanin iyi bir
isaretidir, ancak bazen kronik hepatit B’li hastalarin  %10-20’sinde diisiik titrede
saptanabilirler (12). Asilama ve Ig transfiizyonu sonrasinda serumda tek basina antiHBs

pozitifligi saptanir (6).

HBcAg

Disaridan HBsAg ve lipid iceren bir zarf ile ortiilmiistiir. 42 nm capinda intakt
virionun kimyasal maddeyle pargalanmasi sonucunda 27 nm capindaki niikleokapsid kor
partikiilii izole edilebilir (12). infekte karaciger dokusunda saptanabilir ancak dolasimda

saptanamaz (6).



AntiHBc

HBcAg’ye karsi olusmus antikordur. Iki smiftan antikor cevabi verir. HbsAg’ nin
serumda saptanmasindan 1-2 hafta sonra anti-HBc IgM serumda pozitiflesir hastaligin akut
devresinde tiim hastalarda saptanmaktadir ve pozitifligi 6-24 ay devam edebilir. HBsAg’ nin
saptanamadig1 %5 kadar hastada serumda yiiksek titrede anti-HBc IgM antikorlar1 taniya
yardimcidir (13). Kronik enfeksiyon sirasinda reinfeksiyon gelisirse tekrar saptanabilir
diizeylere ¢ikabilir. AntiHBc IgG, HBV enfeksyonu geciren kisilerde ¢ok uzun siire hatta dmiir
boyu pozitif kalabilir (12).

HbeAg

Hem akut hem de kronik hepatitlerde infektivite isareti olarak kabul edilmektedir.
HBsAg ile beraber veya c¢ok kisa bir siire sonra serumda belirir ve iyilesen olgularda ortalama
10 hafta sonra bir baska deyisle HBsAg’nin kaybolmasindan birka¢ giin once negatiflesir
(11). HBeAg varlig1 ile Dane partikiilii yiiksek serum yogunlugu, HBsAg ve HBV DNA
polimeraz arasinda kuvvetli bir iliski vardir (12). HBeAg pozitifligi, viral DNA ve aktif
replikasyonun varligint yansitir (14). HBeAg’nin 10 haftadan daha uzun siiren pozitifligi

kroniklesme egilimini yansitabilir (12).

AntiHBe

HBeAg’ye kars1 olusmis antikordur. Akut enfeksiyon sonrasinda HBeAg saptanamaz
olunca gelismektedir. AntiHBe saptanan tasiyicilarin infektiviteleri diisiiktiir. Pozitifligi
birkag¢ ay-yil devam edebilir (6).

HBYV enfeksyonlarinda saptanan bir baska viral gosterge DNA ve DNA polimeraz
iceren virionlardir. Bu partikiiller HBsAg’den sonra ortaya ¢ikar ve varliklart DNA polimeraz
aktivitesi veya viral DNA ile hibridizasyon yapilarak arastirirhir. Enkiibasyon déneminin
son giinlerinde yliksek konsantrasyonlara ulastiktan sonra, hepatit tablosunun gelismesi ile
diismeye baglarlar ve genellikle hastanin iyilesmesine yakin giinlerde serumda
saptanamazlar (11).

PCR ile HBV DNA arastirilmasi kronik hastalarin infektivitesini tayin etmede en
etkili metoddur. HBV aktivasyon gostergeleri HBeAg, HBV DNA ve DNA polimerazdir (6).



2.3. EPIDEMIiYOLOJi

Hepatit B virusu (HBV) diinya genelinde 350 milyon kiside kronik enfeksiyona, yilda
500 000-1 200 000 Sliime neden olan bir viriistiir. Afrika, Asya ve Pasifik kiyillarinda HBV’ye
bagl hastaliklar en 6nemli li¢ 6liim nedeninden biridir. Diinyada HBV ile karsilagmis insan
sayisi ise iki milyardir (15,16).

HBYV enfeksiyonunun Diinya'daki dagilimi cografi bolgelere gore farkliliklar gosterir.
Bolgedeki HBsAg ve anti-HBs pozitifligi oranlari, enfeksiyonun alinma yas1 ve virusun en sik
hangi yolla bulastig1 géz 6niine almarak Diinya; diisiik, orta ve yiiksek endemisite bolgelerine
ayrilmistir. HBsAg pozitifligi Diinya genelinde %0.1-20 arasindadir (17,18).

Diinya'da yilda bes milyondan fazla akut hepatit B olgusu ortaya c¢ikmaktadir.
Akut enfeksiyondan sonra yetigkin hastalarin %5'i kronik olarak enfekte kalmaktadir.

Eger enfeksiyon 1-5 yas aras1 alinmigsa kroniklesme %20-50 olmaktadir (15,16,17).

2.3.1.Bulasma Yollar

Tek 6nemli rezervuari insan olan HBV’ nun yayilmasinda tastyicilik kavrami oldukga
onemlidir. Tastyicilar disinda kronik hastalar ve akut enfeksiyonu olan bireylerin kan ve viicut
stvilart bulagmada 6nemli rol oynar (16).

HBV’nun 4 ana bulasma paterni vardir:

- Enfekte kan ya da viicut salgilari ile parenteral temas (perkiitan),

- Cinsel temas ,

- Enfekte anneden yenidogana bulasma (perinatal- vertikal),

- Enfekte kisilerle cinsellik icermeyen yakin temas (horizontal).

Perkiitan Bulasma

Perkiitan bulagsma, HBV infeksiyonunda en onemli bulagsma yollarindan birisidir.
Virus insan viicudu disinda yedi glinden uzun siire canli kalabildigi icin enfekte dis firgasi,
havlu ve jiletler de bulas kaynagi olabilirler (17,18).

Viriisiin perkiitan inokiilasyonu; kan ve kan iriinlerinin transfiizyonu, hemodiyaliz,
endoskopi, yapay solunum cihaz1 gibi tibbi aletlerin kullanimi, akupunktur tatbiki, ayni

enjektoriin farkli bireylerde kullanimi ve dovme (tatuaj) yaptirmayla olmaktadir. Ayrica



kanla bulagmighiga bagli olarak havlu, jilet, tirag makinesi, dis fir¢asi, banyo malzemeleri gibi
giinliik esyalarin ortak kullanimi1 da perkiitan bulagsmaya neden olabilir (17).

Pihtilagma faktor preparatlart binlerce kisinin kanindan olusan plazma havuzlarindan elde
edilir. Bu tip preparatlar gosterilemeyecek kadar az olan HBsAg diizeyleri yiiziinden bulagsma
kaynagi olabilmektedirler. Kan ve kan irlinleri disinda semen, tlkriik, idrar, feces, ter,
gozyasi, vajinal salgilar, sinovial sivilar, beyin omurilik sivis1 ve kordon kaninda da virus
varligi1 (HBsAg ve HBV DNA pozitifligi) gosterilmistir (16,17). Semen ve tiikriikteki viryon
yiikii ayn1 bireyin serumundakine gore 1000 kez daha azdir. Diger salgilarda ise yogunluk ¢cok
daha diisiik olarak bulundugundan bulasmada 6nemli rol oynamazlar (18). Ancak sadece

tiikkriikk ve semenin bulagsmada 6nemli birer araci olmalar1 sézkonusudur (17).

Cinsel Temasla Bulasma

HBV’nun bir diger bulasma yolu cinsel temastir. Homoseksiieller arasi cinsel temas,
HBYV i¢in en riskli seksiiel bulasma yoludur. Rektal mukoza mikrotravmalarina bagl infekte
kan veya infekte semen temasi riski artirmaktadir. Heteroseksiiel yolla bulagmada HBV
tastyicilarinin esleri en ¢ok tehlike altinda olanlardir. Multipl heteroseksiiel partneri veya
baska cinsel yolla bulasan hastalig1 olanlarda risk daha fazladir. HBV infeksiyonu riski diger
bir veneryal hastalik hikayesi varliginda 2-3 kat, partner sayis1 artmasina paralel olarak ise 3-

11 kat artmaktadir (17).

Perinatal Bulasma

Tas1yic1 annenin perinatal donemde infeksiyonu bebegine gecirme olasiligi %40-50dir
(17). HBeAg pozitif bir anneden dogan c¢ocuklarin %70-90’1 enfekte olur. Bunlarda
enfeksiyon %90 kroniklesir(18). Annenin HBV tasiyict olmast durumundan baska,
hamileliginin ii¢lincii trimesterinde veya dogum sonrasinin ilk iki ay1 i¢inde akut hepatit B
infeksiyonu gegirmesi de bu tip bulagsmaya yol acabilir. Anneden ¢ocuga bulasma, dogum
esnasinda veya dogumdan sonra olusabilen deri ve mukoza siyriklarinin infekte maternal
stvilara temasi, vajinal kanaldan gecis sirasinda anne kaninin yutulmasi, sezeryan sirasinda
anne kaniyla temas veya plasenta hasar1 sonucu maternal dolasimin fotal dolagima karismasi
gibi nedenlerle meydana gelir. Intrauterin bulasma orani ise nadirdir (%5-10). Perinatal
bulasmanin en 6nemli 6zelligi, infekte olan bebekte hastali§in kroniklesme oraninin annenin

HBeAg pozitif oldugu durumlarda %90 gibi ¢ok yiiksek diizeylere ulagsmasidir (17). HBeAg



negatif anneden doganlarin ise %10-40" enfekte olur. Bunlarin da %40-70'inde enfeksiyon
kroniklesir (18).

Anne siitinde HBsAg gosterilmis oldugundan, anne siitii teorik olarak bulastirict
olabilir. Fakat bu bulastiricilik emzirmeyen annelere oranla daha yiiksek risk olusturmaz,

dolayisiyla anne siitiiniin kesilmesini zorunlu kilmaz (17).

Horizontal Bulasma

Parenteral, cinsel ya da perinatal temasla bulasmanin s6z konusu olmadigir durumlarda
ortaya ¢ikan bulagma, horizontal bulagma olarak tanimlanir. Bu tip bulagsmanin mekanizmasi
tam olarak anlagilamamigtir. Ancak ¢ok kiiclik miktarlardaki infekte kanin, infekte kisilerle
cinsellik icermeyen yakin temastaki bireylerin hasarli derileriyle temasmin horizontal
bulasmaya yol agabilecegi diisiiniilmektedir. Tikiiriik gibi viicut sivilarmin defektli deriyle
temas1 da bulagmaya neden olabilir. Horizontal yol 6zellikle ev ic¢i bulagsmada 6nemlidir.
Kalabalik yasam sartlari, kotii hijyen ve diisiik sosyoekonomik diizey HBV’nun bulagma
oranini arttirmaktadir (17).

Amerika Birlesik Devletleri'ndeki hastalik kontrol merkezi (CDC)’ne 1995'te bildirilen
vakalarin yaklasik yaris1t HBV bulasi i¢in riskli olacak bir temaslarinin olmadigimi belirtmistir.
Ancak gercekte bunlarin yarisinda riskli bir temas vardir. Cesitli viicut sivilarinda HBsAg
bulunmustur. Plevra ve periton sivilarinda serumdaki kadar viryon bulunur. Tiikriik ve
semendeki virus yiikii serumdakinden azdir ancak tiikriikk ve semende siirekli infeksiyoz
viriyonlar bulunur. Endemik bolgelerde virusun cilt ¢atlaklari ve mukoz membranlardan
gecisi cocuklarda enfeksiyona neden olabilir. Anneleri HBsAg pozitif ¢ocuklar dogumda
enfeksiyonu almadilarsa %40 olasilikla ilk bes y1l i¢inde enfekte olabilirler (18).

Ulkemizde HBV’nun temel bulasma yollarin1 ve infeksiyonun alindig1 yas gruplarmi kesin
sOylemek zordur. Bizde infeksiyon, ¢ogunlukla ¢ocukluk ve geng eriskin donemlerinde tiim
bulagsma ile alinmaktadir. Ancak {ilkemizin pek c¢ok yerinde hijyene yeterince Onem

verilmediginden dolay1 horizontal bulagmanin ilk sirada yer aldig1 sdylenebilir (17).

2.4.RiSK GRUPLARI

Parenteral bulagsma yolu agisindan en riskli hastalar hemofili basta olmak iizere sik

sik kan ve kan iirlinleri verilen veya hastanelere bagimli olup sik perkiitan girisimlerde



bulunulan hematoloji-onkoloji ve hemodiyaliz hastalaridir. Gelismis iilkelerde goriilen bir
bagkarisk grubu damar i¢i uyusturucu kullananlardir. Bu duruma ortak enjektor kullanimi yol
agmaktadir. lIyice sterilize edilmemis aletlerle dévme yaptiranlar da perkiitan bulasma
acisindan risk tasirlar. Saglik personelinde HBV ile karsilasma orani, hastayla temastan
cok kanla temas etme oraniyla paralel olarak artis gostermektedir. HBeAg pozitif bir kana
deri yoluyla temas eden bir saglik personeline HBV bulasma olasilig1 yaklasik %30 dur.
Cerrahi girisimlerin %5-10’unda kaza ile perkiitan yaralanma olmaktadir (17).

HBYV tasiyicilarinin cinsel partnerleri, hayat kadmlari, ¢ok partnerli heteroseksiieller
genital sekresyonlarda virlis bulunmasi nedeniyle cinsel temasla bulagma ac¢isindan risk
tagirlar. Anal yolla cinsel birlesme esnasinda olusan hasarli rektal mukoza ile semenin
temas1 erkek escinsellerin cinsel temasla bulagsma yolu yoOniinden baglica risk grubunu
olusturmasini saglar (17).

Perinatal bulagma yolu acisindan riskli grup, HBV tasiyicisi olan, hamileliginin son
trimesterinde veya dogum sonrasmin ilk iki ay1 i¢inde akut HBV enfeksiyonu geciren
annelerin bebekleridir (17).

Horizontal bulagsma yoniinden riskli gruplara ise sosyo-ekonomik diizeyi diisiik ve
kotii hijyen kosullarinda kalabalik olarak yasayan aileler Ornek olarak verilebilir.
Anaokulu, kres, yatili okul, kisla, yurt, hapishane gibi yerlerde de HBV siklikla bulagsmalara
neden olabilir. Mental 6ziirlii bireylerin de sosyal iliskilerinin normal olmamasi1 nedeniyle
horizontal bulagma igin risk grubu olusturdugu belirtilmektedir (17).

HBV infeksiyonu bulagma yollar1 ve bulasma yollarina gore risk gruplari Tablo

I’de 6zetlenmistir .

Tablo1. HBV enfeksiyonu bulasma yollar1 ve bulasma yollarina gore risk gruplari (17).
Perkiitan (parenteral) bulasma
[1 Cogul transfiizyon yapilan hastalar
Hemodiyaliz hastalar
Damar i¢i uyusturucu bagimlilar
Doévme yaptiranlar

Saglik personeli

¢ Cerrahlar
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¢ Dis hekimleri

* Hemsireler

o Hastabakicilar

o Laboratuvar teknisyenleri

o lk yardim ¢alisanlart

Cinsel temasla bulasma
[1 Erkek escinseller
[1 HBYV tastyicilarinin cinsel partnerleri
[1 Hayat kadinlar1

[J Cok partnerli heterosekstieller

Perinatal bulasma

[1 HBYV tasitici annelerin bebekleri

Horizontal bulasma

[1 Kalabalik topluluklar halinde kétii hijyen ve diisiik sosyoekonomik durumda yasayanlar.

[0 Mental oziirluler

2.5. HBV ENFEKSIYONU PREVALANSI

2.5.1.Diinyada HBV Enfeksiyonu Prevalansi

HBV enfeksiyonunun diinyadaki dagilimi cografi bolgelere gore %0,1-20 arasinda
farkliliklar gostermektedir. Bu farkliliklar nedeniyle diinya, diisiik, orta ve yiiksek endemik
bolgelere ayrilmistir. Siniflandirmanin olusturulmasinda, bolgedeki HBsAg ve AntiHBs
pozitifligi oranlari, infeksiyonun alinma yas1 ve viriisiin en sik hangi bulasma yoluyla alindig1
gibi kriterler géz dniine alinmustir (2,17).

HBYV endemisitesinin diisiik oldugu bolgelerde (ABD, Kanada, Bat1 Avrupa, Avustralya,
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Yeni Zelanda) HBsAg pozitif olanlarin prevalansi %0.1-2’dir. Enfeksiyon genellikle yetiskin
cagda kazanilir. Eriskinler agisindan infeksiyonla karsilasma orani1 da %20’y1 asmamaktadir.
Cinsel temas ve perkiitandz temas en Onemli bulagsma nedenidir. Etken ile c¢ogunlukla
eriskin donemde karsilasilmasimna karsin perinatal ya da erken cocukluk doénemlerindeki
bulagsma, HBV tastyiciligina dnemli 6lciide kaynaklik eder. Diisiik endemisite profili, Kuzey
Amerika, Kuzey ve Bati Avrupa, Avustralya, Yeni Zelanda gibi gelismis iilkelerde
goriilmektedir. Bu {ilkelerde genel popiilasyonda Hepatit B insidansi diisiiktiir. Ancak,
escinseller, c¢ok partnerli heteroseksiieller, damar i¢i uyusturucu bagimlilar1 gibi risk
gruplarinda ve Eskimolar, Yeni Zelanda Maorileri, Avustralya yerlileri, ABD zencileri gibi
bazi etnik gruplarda enfeksiyon sik goriilmektedir (15,18).

Orta endemisite bolgelerinde (Japonya, Orta Asya, Orta Dogu, Orta Amerika) HBsAg
pozitifligi %?2-5 oranindadir. Yetigkinlerin %20-60’1mnda antiHBs pozitiftir. Enfeksiyon
genellikle c¢ocukluk, ergenlik veya geng eriskinlik donemlerinde alinmaktadir. Baglica
bulasma yolu perkiitanéz ya da horizontaldir. Ozellikle Akdeniz iilkelerindeki annelerde
HBeAg pozitifligi az olmasi perinatal bulasin nadir oldugunu goéstergesidir (15,18).

Yiiksek endemisite bolgelerinde (Sahra alti Afrika, Gilineydogu Asya, Cin, Alaska
)HBsAg pozitifligi %5-20 oranindadir ve yetigkinlerin %70’den fazlas1 enfeksiyon karsi
bagisiktir. Maternal, perinatal ve horizantal bulas ana bulas yoludur. Asya’da perinatal
bulagsma, Afrika’da horizontal bulusma 6n plandadir (15,18). Risk gruplart ile normal
popiilasyon HBV prevalanslar1 arasindaki fark, endemisite orani ylikseldik¢e azalmaktadir.
Ornegin saglik personelinde HBV gostergelerinin pozitif bulunma orani gelismis iilkelerde
normal popiilasyona gore 3-5 kat fazla iken, orta-yliksek endemisite bolgelerinde birbirine

yakindir (17).

2.5.2.Tiirkiye’de HBV Enfeksiyonu Prevalansi

Ulkemizde 1972'den beri ¢esitli gruplarda HBsAg taranmaktadir (18). Kan
dondrlerindeki HBsAg pozitifligi yillar i¢inde ve iilkemizin dogusundan batisina dogru
gittikce azalmaktadir (19). Diyarbakir'da kan donérlerinde HBsAg pozitifligi %4.92
bulunmusg ve bu oraninin daha 6nceki yillara gore diistiigii belirtilmistir (20). Van'da kan
dondrlerinde HBsAg pozitifligini %2.92 bulmuslar. Oysa, Aydin bdlgesindeki kan
donorlerinde HBsAg pozitifligi %1.85 oraninda bulunmus. Bati Karadeniz'de kan
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donorlerinde HBsAg pozitifligi %3.99 olarak rapor edilmistir (18).

Ulkemizde 10 merkezde yapilan bir ¢alismada HBV enfeksiyonu olanlarda olas1 bulas yolu
olarak cerrahi girisim (%40.4), aile ici temas (%16.7), transfiizyon (%4) oraninda tespit
edilmistir (18,21).

HBsAg pozitif olanlarin eslerinde HBsAg pozitifligi diger aile bireylerine gore anlamli
olarak ytiksek tespit edilmistir (18).

HBsAg pozitifligi kronik karaciger hastaligi ve Hepatoseliiler kanserli (HCC) olan
hastalarda %6.3-90 oranindadir (23). Ulkemizde kronik HBV enfeksiyonu ya da kronik
hepatiti olan hastalarda baskin HBV genotipi genotip D'dir (24).

Toplumun genelinde yapilan taramalarda HBsAg pozitifligi tilkemizde %1.7-21
arasidir (18).

Akut hepatit B sporadik olarak her mevsimde ve her iki cinste de goriilebilir.
Hastaneye bagvuran akut viral hepatitli yetiskin olgularin ¢ogunlugunda etkenin HBV
oldugunu belirten yaymlar vardir (25). Yamazhan ve ark. min calismasinda akut hepatit B
olgularinin daha ¢ok 21-30 yas arasinda oldugu, %64'iiniin erkek oldugu belirtilmistir (26).

Saglik calisanlari, yaptiklar girisimsel islemler nedeniyle risk altindadir. Girisimsel
islemler sirasinda saglik personeline HBV gecme olasiligi binde 0.24'diir. Hepatit B asis1
saglik calisanlarinda bazen yalanci bir giiven hissine neden olmaktadir (18).

HBsAg ve Anti-HBs pozitifligi genelev calisanlarinda toplum geneline gore
anlamli oranda yiiksek bulunmustur. HBsAg pozitifligi bu grupta %2-24 arasindadir (26).

2.6. PATOLOJI

Hepadnavirus enfeksiyonlarinin daha iyi anlasilabilmesi icin karacigerin yapisi,
fonksiyonlari, akut ve kronik hasar durumlarinda gelisen mekanizmalarin iyi bilinmesi
gerekir. Karaciger; enerji depolanmasi, kan hemostazi, kimyasal detoksifikasyon ve
mikrobiyal enfeksiyonlara karsi bagisiklikta dnemli rol oynayan bir organdir. Cok cesitli
hiicrelere sahip olmakla beraber fonksiyonel aktivite esas olarak Kupffer hiicreleri
(makrofajlar), safra kanal epiteli ve hepatositler tarafindan ytiriitiiliir. Hepatosit ve safra kanali
epitel hiicreleri sadece karacigere 6zgii, birbirleri ile yakindan iligkili hiicrelerdir. Embriyonik
hayatta ortak bir progenitdrden orijin aldig1 disiiniilen bu hiicreler, akut karaciger

yaralanmalarinda ayni progenitdr hiicrenin diferansiyasyon ve proliferasyonu ile
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yenilenebilirler. Progenitdr hiicrelerin portal tract bolgesinde bulunan fakiiltatif kok hiicreleri
oldugu diisiiniilmektedir. Muhtemelen safra kanali veya Hering kanali hiicrelerine benzeyen
ya da bu hiicrelerle iliskili oldugu sanilan progenitor hiicrelerin proliferasyonlar1 uyarildiginda
once oval hiicreler seklinde ortaya ¢iktigi, daha sonra hepatositlere diferansiye oldugu tespit
edilmistir .

Karacigerin %70'ini olusturan hepatositler major hiicre tiirii oldugundan, HBV gibi
karacigere tropizmi olan bir viriisiin esas hedefinin de bu hiicreler olmasi1 beklenmektedir.
Gergekten hepadnavirus ailesinde yer alan {iyelerin tiimii i¢in dogrulanmis tek replikasyon
yeri hepatositlerdir. Safra kanal epitel hiicreleri, pankreas, bobrek ve lenfoid sistemdeki
bazi hiicre gruplar1 da enfeksiyonun hedefi olabilir. Ancak bu hiicrelerde viral replikasyon ile
ilgili veriler yeterli ve giivenilir degildir. Bu nedenle s6z konusu dokular iireme ve patogenez
tartigmalarinda genellikle géz Oniine alinmamakta ve ekstrahepatik cogu semptomun sebebi
olarak karaciger disfonksiyonu degil, antijen-antikor kompleksi birikimi gdsterilmektedir .

Hepadnavirus infeksiyonlari sirasinda homojen bir hiicre toplulugu seklinde goriilen
hepatositler, bagisiklik sisteminin enfekte hiicrelere saldirisi ile aniden degisebilir, eger
tiim hepatositler enfekte ise; virlisiin temizlenmesi ya hepatositlerden viriis eliminasyonu
icin bir mekanizmanin tetiklenmesini ya da hipotetik olarak enfekte hepatositlerin enfekte
olmayan progenitér hiicreler tarafindan tamamen yerine konmasini gerektirir. HBV
enfeksiyonunda karaciger hasarinin en 6nemli nedeni konagin immiin yamtidir. Konagin
enfeksiyona karst verdigi immiin yanit c¢ok sayida hepatositi yikarak skarlasma, kan
akiminda azalma ve safra akiminda obstriiksiyona sebep olur ama enfeksiyonu elimine
edemez. Hepatositler biitlinliyle diferansiye olsalar bile karaciger hasarina yanit olarak daha
fazla prolifere olabilecek kapasiteye sahip hiicrelerdir. Normal kosullarda hepatositlerin
yasam siiresi 6 ay ile 12 ay arasinda (bazen daha uzun) degisir. Ama gerekirse, tiim
hepatositler hiicre dongiisiine girerek bdliinebilir. Karacigerin %70'inin alindig1 parsiyel
hepatektomi sonrasinda tiim hepatositler hiicre dongiisiinden en az bir kere geger ve bir kag
giin i¢inde karaciger hiicre kitlesi yeniden saglanir. Hepatosit proliferasyonunu geciktiren
akut ve/veya uzun siirel karaciger hasar1 durumlarinda (6rnegin bazi hepatotoksik ilaglara
bagli) ise hepatositlerin yerine konma islemi progenitdr hiicrelerin proliferasyonu ile
gerceklesebilmektedir .

Kronik HBV enfeksiyonunun anlasilabilmesi ve tedavide basarili olunabilmesi i¢in,

enfeksiyon sirasinda karaciger hiicrelerinin nasil prolifere oldugunun ve bu proliferasyon
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sirasinda viriisiin yasam siklusunun nasil etkilediginin bilinmesi gerekir. Ancak bu konuda tam
olara cevaplandirilamamis bir ¢ok soru vardir. Bu bilgiler olmadan HBV’ye iliskin
bilgilerimiz ylizeyel olmaktan 6teye gidemeyecek, hastaligin tedavisi ile ilgili ugrasi ve

cabalarimiz sinirh kalacaktir (12).

2.7. KLINiK BULGULAR

Hepatit B virus (HBV) enfeksiyonu akut veya kronik hepatit olarak iki ana formda
klinik bulgulara sebep olur (27).

2.7.1. Akut Hepatit B

Akut hepatit, karacigerin yaygin iltihabi hastaligidir. Akut hepatit B enfeksiyonunun
inkiibasyon donemi 60-180 giindiir. Hepatitin ortaya ¢ikmasi serumda HBsAg’nin
saptanmasindan ortalama 4 hafta (1-7) hafta sonradir. Hastalik cocuklarda ve genclerde
yetiskinlere gore daha asemptomatik ve hafif geger. Hepatit B enfeksiyonunun, 4 yasin
altindaki cocuklarda % 90, 30 yasin iizerindeki yetiskinlerde ise 2/3 oraninda asemptomatik
seyrettigi bildirilmektedir. Akut hepatitin baslangic semptomlar1 nonspesifiktir. Semptomatik
akut hepatit B, hafif ve anikterik veya daha ciddi ve ikterle birlikte olabilir. HBV almis olan
erigkinlerin %5-20’sinde klinik olarak belirgin akut hepatit belirtileri ortaya c¢ikmaktadir.
Preikterik donemde semptomlar genellikle 3-20 giin siirer. Serum bilirubin diizeyi %2.5-3
mg.’dan fazla olursa sklerada ikter goriiliir. Tipik semptomlari, halsizlik ve yorgunluk olup
bunu istahsizlik, bulanti, kusma ve sag iist kadranda hafif kiint bir agn takip eder (5).Tabloya
Oksiiriik, nezle, artralji, ¢ocuklarda ishal gibi belirtiler eklenebilir. Prodrom déneminin
sonlarinda viicut 1sisinda yiikselme saptanabilir. Az sayida hastada serum hastalig1 benzeri ates,
artrit, ve dokiintii triad1 goriilen bir sendrom gozlenir (28). Bu tablo, HBV’ye bagh olarak
gelisen immiin kompleks ile iliskilidir. Bu semptomlar genellikle 2-10 giin siirer, sariligin
ortaya ¢ikmasiyla kalic1 degisiklik birakmadan hizla ortadan kaybolur, nadiren haftalar ya da
aylarca siirebilir. Akut hepatit B’li ¢ocuklarda muhtemelen bu sendrom ile iligkili bir hastalik
papiiler akrodermatit (Gianotti hastalig1) olarak tanimlanmistir. Sariligin baglamasiyla hastalar
genellikle kendilerini daha iyi hissederler. Hastalarin bir kisminda birka¢ giin sliren hafif

kasintt olusur, nadiren kasinti uzayabilir, idrar koyu, diski acik veya camur rengindedir.
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Sariligin siiresi genellikle 1-3 haftadir ve 4 haftayr nadiren asar (5). Hastalarin yaklagik
%80’ninde hepatomegali saptanir. Karaciger palpasyonla hafif duyarl, diizgiin kenarli ve sert
kivamdadir. Splenomegali %5-15 oraninda hastada gdzlenebilir (2).

Akut hepatit B’nin tipik klinik tablolar1 yan1 sira asemptomatik, anikterik, yineleyen,
kolestatik ve fulminan formu da goriilebilir. Kolestatik gidisli akut hepatit tablosu aylarca
stirebilir. Hastalar yogun ve uzun siiren sarilik ve kagintidan yakinirlar ancak bu tablo kronik
hepatitle karistirilmamalidir. Fulminan olgularin prognozu kétiidiir. Her tiirlii tibbi destege

ragmen mortalite %60 dolayindadir (2).

| i ! PR
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Temas sonrasi aylar TEMAS SONRASI SURE
Sekil 4 . Akut HBV Eneksiyonun Seyri(17) Sekil 5. Akut HBV Enfeksiyonunun
Kroniklesmesi(17)
2.7.2. Kronik Hepatit B

Saglikli yetigkinlerde akut enfeksiyondan sonra kroniklesme riski %5 civarindadir (5).
Serumda HBsAg alt1 aydan daha uzun siirdiigiinde kronik hepatit B tanis1 alir (29).

HBV infeksiyonunun kroniklesme olasiligi, etkenin bulas yoluna gore degisiklik
gosterir.  Yenidogan ve infant doneminde infeksiyon kazanildiginda, %95 civarinda
kroniklesme goriiliirken, neonatal periyod sonrasi ilk 6 yas igerisinde bu oran %30
civarindadir. Immun tolerans dénemi olarak ta adlandirilan bu dénemde viriisle infekte
hepatositlere karsi yeterli immun cevap olugsmadigindan viriis yliksek miktarda ¢ogalmakta

ancak, hepatositlerde hasar olusmadigindan transaminaz yiiksekligi saptanmamaktadir. Bu
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hastalarda HBeAg pozitif olarak saptanir ve serokonversiyon olasiligi da c¢ok diistiktiir.
HBeAg pozitif kronik hepatit olarak adlandirilir. HBV infeksiyonu replikatif ve nonreplikatif
(veya diistik replikatif) faz olmak iizere, virus-konak iliskisine dayali dinamik bir seyre
sahiptir. Erigkin cagda akut HBV infeksiyonu gecirildiginde ise, hastalarin sadece %3-5
kadarinda ve oOzellikle erkek hastalarda kronik HBV infeksiyonu gelisir ve genellikle
asemptomatik seyreder. Kronik infeksiyon gelisme oranindaki bu farklar biiylik olasilikla,
etkenle karsilasildiginda konagin immun cevabinin gelisimi ile ilgilidir. Bu olgularin bir
kisminda virusun prekor bolgesindeki mutasyon nedeni ile HBeAg yapilamaz. Bu durumda
HBYV DNA diizeyleri diisiiktiir veya saptanamaz, aminotransferazlar normal seviyededir. Bu
klinik tablo "inaktif HBsAg tastyiciligi" olarak anilir. Eger HBV DNA ve aminotransferaz
diizeyleri yiiksek ise HBeAg negatif kronik hepatit klinigi s6z konusudur (27).

Ik kez 1987 yilinda Hoofnagle ve ark. “kronik HBsAg tasiyicilig1” kavramini ve bu
kavram i¢inde yer alan 2 farkli tamimlamay1 (asemptomatik veya saglikli HBsAg tasiyicilig
ve kronik hepatit B) yapmiglardir (30,31). Bu terminoloji hepatit B viriistine bagli kronik
karaciger hastaligi (minimal hepatitden siroza kadar) olan ve olmayanlarin tiimiini
kapsamaktadir. HBsAg pozitifliginin 6-12 aydan fazla siirmesi kronik HBsAg tasiyiciligi
olarak isimlendirilir ve bu terminoloji “kronik HBV enfeksiyonu, kronik HBV tasiyiciligi,
HBYV tasiyiciligi, HBsAg tasiyiciligr” ile es anlamli olarak kullanilmaktadir. Bu esdeger tanim
icinde literatiirde “kronik HBV enfeksiyonu” terminolojisi en sik kullanilirken, giinliik
hekimlikte ise “HBsAg tasiyiciligi” kullanilmaktadir. Aslinda hekimlerin ¢ogunun “HBsAg
tagtyiciligindan” kastetdigi “inaktif HBsAg tasiyiciligr” dir; fakat bu diisiince yanlistir. Bu
yanlis algilama sonucunda literatiirde Asemptomatik veya saglikli HBsAg tasiyiciligi kiiresel
olarak kabul edilmis ve tam olarak doyurucu bir tanimlama degildir. Asemptomatik HBsAg
tastyiciligl; 6 aydan fazla siiren HBsAg pozitifliginin olmasi, karaciger hastaligi kliniginin
olmamasi1 ve aylik siirede en az 2 kez bakilan transaminazlarin normal bulunmasi olarak
tanimlanir. Bu olgularin karaciger histolojileri normaldir veya minimal degisiklikler
icermektedir. Saglikli tagyicilarda rutin olarak karaciger biyopsi endikasyonu yoktur. 2000 ‘de
yapilan National Institutes of Health (NIH) uzlast toplantisinda HBV enfeksiyonu igin
kullanilan klinik terimler ve bu terimlerin tanisal 6lgiitleri yeniden gozden gegirilmistir (32).
Boylece asemptomatik HBsAg tasiyiciligi veya saglikli HBsAg tasiyicili§i  terminolojisi

~ 9

yerine “Inaktif HBsAg tastyiciligr” kullamlmustir (30,32).
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Inaktif HBsAg tastyiciligr: Tani dlgiitleri (30)

1- HBsAg pozitifligi > 6 ay

2- HBeAg negatif, anti-HBe pozitifligi
3- Serum HBV DNA diizeyinin <10° kopya/ml olmast

4- Serum transaminaz diizeylerinin siirekli olarak normal seyretmesi

5- Karaciger biyopsisinde énemli hepatit bulgularinin olmamasi (nekroinflamatuvar

skor <4).

Kronik B hepatitli hastalar genellikle terminal donem karaciger hastaligi gelisene

kadar asemptomatik seyreder. En sik yakinma, giinlin sonuna dogru ortaya cikabilen

yorgunluktur. Daha ender olarak, sag iist kadran agrisi, bulanti ve istahsizlik goriilebilir.

Hastaligin akut alevlenmelerinde ya da siroz gelistiginde sarilik, kasinti, koyu renkli idrar ve

kilo kayb1 goriilebilir(33). Biyokimyasal degerler ve karacigerdeki histolojik aktivite hastanin

klinigi ile paralel seyretmemektedir. Ek olarak bu hastalarda ekstrahepatik bulgular da

goriilebilir (2).
Kronik HBV
Enfeksiyonu
A A
Kronik Hepatit B <%l Inaktif HBsAg
Taswicisi
HBeAg(+) kronik hepatit B; %2-6
HBeAg(-) kronik hepatit B; %8-10
l <%0.2
Kompanse Siroz %2-3
A A 4
Dekompase Siroz %7-8 .|  Hepatoselliiler Kanser
%20-50
%20-50 -~
- Oliim
Sekil 6 . Kronik Hepatit B’de Dogal Seyir (30)
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2.7.3. Ekstrahepatik Bulgular

Viriislerin, immiinolojik mekanizmalar1 bozarak bazi sebebi bilinmeyen hastaliklara
ve tiimorlere sebep olabildigi molekiiler diizeyde yapilan caligmalarda bildirilmektedir.
Kronik HBV enfeksyonunun klinik 6zellikleri ve seyri degiskenlik gosterebilir. Bunlarin bir
kism1 HBV enfeksyonuna ikincil gelisen ekstrahepatik komplikasyonlara baglidir (34).

Bu hastaliklarin etkenleri ¢ogu zaman birden fazla oldugu ic¢in kavram olarak “viral
hepatitlerde ekstrahepatik sendromlar” olarak isimlendirilmislerdir. HBV genellikle sitopatik
degildir. Hepatositlerde replike oldugu halde karaciger lezyonlarin1 immiin sistem araciligi ile
yapar. Hepatotrop viriislerin akut doneminde ortaya ¢ikan ekstrahepatik degisiklikler
genellikle kroniklesmez ve kendi kendini sinirlar ancak HBV, HBV+HDV, HCV nin kronik
enfeksiyonlarinda olusan ekstrahepatik sendromlar kronik ve kalicidir (35).

Akut B Hepatitinde ekstrahepatik sendromlar (35) :

1. Serum Hastaligina Benzer Sendrom: Ates, deri dokiintiisii ve/veya {irtiker, artrit,
artralji ile karakterizedir. Preikterik donemde ¢ogu kez 2-7 giin siirer, kroniklesmez.

2. Papiiller Akrodermatitis (Gianotti-Crosti Sendromu): Akut B enfeksiyonu geciren
cocuklarda goriiliir. Cilt lezyonlari, liken planus ve Henoch-Schonlein ile karisabilir. 2-3 ay
stirebilir ancak kroniklesme nadirdir.

3. Akut B hepatitinde bobreklerde immiin komplekslere bagli lezyonlar olabilir ve
gecicidir.

Kronik Hepatit B enfeksiyonu ile iligkili sendromlar (35) :

1. Poliartiritis Nodosa (PAN): PAN cesitli sistemleri tutan nekrotizan bir vaskiilittir.
Santral sinir sistemi, bobrek ve gastrointestinal sistem tutulumunda mortalite yiliksektir. HBV
ile olusan PAN patogenezi HBsAg iceren immiin komplekslere baglanmaktadir.

2. HBV’ye Bagli Glomeriilonefrit: Membranéz glomeriilonefrit (MGN) ve
membranoproliferatif glomeriilonefrit (MPGN) goriilebilir. MGN, HBV’nin renal
tutulumunda en sik goriilen tiptir. Ozellikle erkek cocuklarda ve genclerde goriiliir. Hastalarm
serumlarinda HBsAg, HBeAg pozitiftir. C3, C4 diizeyleri diisiiktiir. Cocuklarda MGN, 6 ay
ile 2 y1l arasinda diizelir. Erigkinlerde, ¢ocuklarda oldugu kadar benign degildir. MPGN daha
cok erigkinlerde goriiliir. HBsAg, bobrek kapiller duvarlarinda ve mezengiumda depolanir.

Tedaviye direnclidir.
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3. HBV’ye Bagli Esansiyel Mikst Kriyoglobiilinemi (EMK): HCV’ye bagli olanlara gore
nadirdir. HBV’de EMK, immiin kompleks vaskiiliti ya da MPGN ile birlikte goriilen nadir bir
komplikasyondur.

2.8. TANI YONTEMLERI

HBV enfeksiyonunda akut enfeksiyonun erken tanisi, akut ve kronik enfeksiyonun
birbirinden ayirt edilmesi ve vireminin kaliciliginin belirlenmesinde serolojik ve molekiiler
tan1 yontemleri kullanilmaktadir (36).

Akut B hepatiti hepatoseliiler nekroz ile seyreden bir hastaliktir. ilk patolojik bulgu:
transferazlarin yiikselmesi olup, siklikla da en son diizelen bulgudur. Transaminazlarin
yiikselmesi enfeksiyonun ge¢ inkiibasyon doneminde baslar ve genellikle sarilik doneminde
tepe diizeye ulasir. AST/ALT orani tipik olarak 1’den kiigiiktiir. Biliriibin diizeyi nadiren 20
mg/dl’yi gecer. Alkalen fosfataz 3 kata kadar yiikselebilir. Hipoalbiiminemi ve protrombin

zamaninda uzama mevcut ise subfulminan veya fulminan hastalik diisiiniilmelidir (29).

2.8.1. Serolojik Tam Yontemleri

HBYV ile enfeksiyonunda organizmada viruse ait ¢esitli antijenlere (HBsAg, HBcAg
ve HBeAg) karsi antikorlar meydana gelmektedir. HBV enfeksiyonunun tanisim1 koymak
icin hasta serumunda ELISA yontemiyle bu antijenlerin ve antikorlarin varligi
arastirilmaktadir (36, 37).

Akut HBV enfeksiyonu sirasinda HBsAg virusa ait ilk saptanan antijendir. HBsAg hastalik
semptomlar1 ortaya c¢ikmadan 3-5 hafta Once serumda saptanabilir diizeye ulasmakta,
seviyesi giderek yiikselerek akut enfeksiyon sirasinda pik seviyeye ulagsmakta ve iyilesme ile
sonlanan olgularda 2-6 ay i¢inde azalarak ortadan kaybolmaktadir. Daha sonra anti-HBs
antikorlar ortaya ¢cikmakta ve genellikle hayat boyu saptanabilir bir diizeyde kalmaktadirlar.
HBsAg'nin ortadan kayboldugu ve heniiz anti-HBs antikorlarinin ortaya ¢ikmadigi déneme
pencere donemi ismi verilmektedir. Akut HBV enfeksiyonundan sonra anti-HBs
antikorlarinin olusmasi hastaliin iyilesme ile sonlandigini ve bagisikligr gostermektedir.
Kronik HBV enfeksiyonlannda ise genellikle anti-HBs antikorlar1 saptanmamaktadir (36,

37, 38).

20



Akut HBV enfeksiyonundan sonra HBsAg serumda 6 aydan daha uzun siire pozitif olarak
kaliyorsa, bu durum bize hastaligin kroniklestigini diistindiirmektedir (37,38).

Akut enfeksiyon sirasinda genellikle HBsAg'min ortaya ¢ikmasindan kisa bir siire sonra
HBeAg ortaya cikmakta ve HBsAg'den Once de ortadan kaybolmaktadir. Serumda
HBeAg'in varligi bulasicilik, infektivite ve aktif viral replikasyon ile iligkilidir. Anti-HBe
antikorlarinin ortaya ¢ikmasi viral replikasyonun azaldigini1 ve hastaligin iyilesmeye dogru
gittigini  gostermektedir(2,4,5,8,10). HBeAg'nin serumdaki varligimin 3-4 aydan uzun
siirmesi kronik HBV enfeksiyonuna gidisi ifade etmektedir (36,39).

Tablo 2. Viral hepatit B gostergeleri ve 6nemleri(36)

Gosterge Tanimi Yaygin Pozitif testin anlam
terminoloji
HBsAg Hepatit B yiizey Yizey |HBV enfeksiyonu (akut veya kronik hastalik
antijeni antijeni olup olmadigmi saptamak icin ilave testlere
ihtiyac vardir)

Anti-HBs Hepatit B yiizey Yiizey HBV'ye karsi bagisiklik (dogal enfeksiyona
antijenine karsi antikoru  |veya HBV asilanmasina bagli olarak)

antikor
Anti-HBc Hepatit B kor | Kor antikoru |Dogal enfeksiyon (akut, diizelmis veya
antijenine karsi kronik); agilamadan sonra goriilmez
antikor
Anti-HBc IgM | Hepatit B kor KorIgM |[Mevcut veya yenilerdeki enfeksiyon (6 ay
antijenine karsi icinde); HBsAg olmaksizin anti-HBc IgM
IgM sinifi varligi, HBsAg'nin saptanabilir seviyelerin altina
antikor diistiigii baz1 akut HBV enfeksiyonlarinda

pencere donemini gosterir; bazi1 kronik HBV
enfeksiyonlarinda siirebilir
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Sekil 7. Akut HBV Enfeksiyonunda Serolojik Gostergeler (38).

Sekil 8. Kronik HBV Enfeksiyonunda Serolojik Gostergeler (38).

HBcAg erken donemde siiratle spesifik antikoru ile birlestiginden serumda
saptanmasi gii¢tiir. Anti-HBc, HBsAg saptandiktan kisa siire sonra ve anti-HBs ortaya
cikmadan Once goriilmektedir. ilk basta anti-HBc'nin hakim immunoglobulin smifi
IgM'dir. Anti-HBc IgM sinifi antikorlarin goriilmesinden bir siire sonra IgG siifi antikorlar
da ortaya ¢cikmakta ve bunlar genellikle hayat boyu saptanabilir diizeylerde kalmaktadirlar
(36).
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Akut HBV enfeksiyonunun pencere donemi esnasinda Anti-HBc IgM (HBsAg ve
anti-HBs antikorunun saptanamadigi donem) enfeksiyonun tek gostergesidir. Anti-HBc
IgM'nin sadece akut donemde degil kronik HBV enfeksiyonunun akut alevlenmeleri
sirasinda da pozitiflesir (36).

Anti-HBc IgG'nin pozitifligi kisinin HBV ile karsilastigin1 gostermektedir ama
akut, kronik veya eski enfeksiyonu birbirinden ayirt etmemektedir (36).

Kronik HBV enfeksiyonunda HBeAg pozitif olan serumlar, anti-HBe pozitif
serumlara gore belirgin olarak daha yiiksek konsantrasyonlarda HBV igermektedirler. Bu
nedenle, HBeAg pozitif hastalarin cinsel iligki yoluyla, perkiitan yol ile veya perinatal olarak
HBV'unu bulastirma ihtimalleri ¢ok daha fazladir. Interferon gibi antiviral bir ajanla
tedavinin etkinliginin saptanmasinda HBeAg'nin kaybolmasi ve anti-HBe antikorlarinin

olusmasi arzu edilen bir degisimdir (36,37).

2.8.2. Molekiiler Tam1 Yontemleri

1980'i yillardan itibaren HBV tanisinda molekiiler tan1 yontemleri de kullanilmaya
baslamistir. Giiniimiizde hem kalitatif hem de kantitatif yonden viral genomu arastirmaya
yonelik ¢ok duyarli PCR yontemleri bulunmaktadir. Molekiiler tan1 konusundaki en 6nemli
gelisme HBV DNA testlerinin sensitivitesini arttiran real time PCR tekniginin ortaya
cikmast ve gelismesidir. Bu yontem ile sonuglar kantitatif olarak daha kisa zamanda

verilmekte ve farkli HBV genotiplerini saptamak miimkiin olmaktadir (36,40).

2.9.HBV ENFEKSIYONUNDAN KORUNMA

HBYV enfeksiyonundan korunmak igin ii¢ ana strateji gelistirilmistir (41).
1- Hastalik yayilimini 6nlemek i¢in davranis degisiklikleri,
2-  Aktif immunoprofilaksi,
3- Pasif immunoprofilaksi.

1- Davranig Degisiklikleri: Gelismekte olan iilkelerden ziyade gelismis toplumlarda
davranig degisikliklerinin daha faydali olacagi diisiiniilmektedir. Kan driinleri tarama
yontemlerinin geistirilmesi ve seksiiel hayatta yapilan degisiklikler tranfiizyonla iliskili
hepatit riskini azaltmistir. Ozellikle saglik personelinin bulasa yol agacak riskli temaslardan

kaginmalari i¢in gerekli egitimi almalidir (41).
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2- Aktif immunoprofilaksi: Hepatit B asis1 insanlarda ortaya c¢ikan kansere karsi ilk
ve tek asidir (41). HBV ve HDV gecisini 6nlemekte en 6nemli ara¢ asilamadir. HBV asisi
kullanimina ilk 1980-1981°de plasma asilar1 ile baglanmistir. Rekombinant asilar 1986 yilinda
kullanima girmistir (42). Asilar HBV’nin yiizey Ag’den olusur. HBV’den aktif olarak
korunmak {iizere asilar gelistirilmistir. Birgok iilkede tercih edilen ikinci jenerasyon olarak ta
nitelendirilen rekombinan agilar Saccharomyces cerevisiae tiirli maya mantarlarinin genlerine
HBsAg geninin rekombine edilmesiyle elde edilirler. As1 deltoid kasi igine erigkinlere 20 mcg,
10 yasindan kiigiiklere 10 mcg dozunda, diyaliz hastalar1 ve diger immiin sistemi baskilanmis
kisilerde 40 mcg uygulanir. HBV ile temas etmemis kisiler i¢in bir asilama kiirii 0, 1, 6.
aylarda olmak {izere toplam 3 doz asidan olusur. Ideal olan1 iigiincii asidan sonra hasta kaninda
antiHBs olusumunu kontrol etmek, antikor yaniti saptanamaz ise bir doz daha as1 daha
yapmaktir. HBV ile temas edenler i¢in daha ¢ok 4 doz asidan olusan sema Onerilmektedir. Bu
astlama rejiminde 0,1,2 ve 12. aylarda uygulanan asilarin daha ¢abuk antikor yanit1 sagladigi
bildirilmektedir. Bagisiklik ortalama 2-7y1l stirmektedir.Yiiksek titrede antikor yaniti saptanan
bireylerde asinin koruyuculugunun daha uzun siirmektedir (11). Diisiik doz asilama ile elde
edilen antikor titresi yeterli diizeyde koruma saglamamaktadir (43).

3-Pasif immunoprofilaksi: Bu amag i¢in 6nerilen HBIG (Hepatit B immiinglobiilini)
ylizey antijenine karsi olusturulmus poliklonal hiperimmiin antikordur (41).Hepatit asis1 ile
asilanmis veya HBV enfeksiyonunun konvalesans doneminde olan ve bu nedenle kaninda
yiiksek titrede antiHBs igeren ancak HBsAg tasimayan bireylere ait plazmalarin
gollendirilmesiyle hazirlanir. HBIG uygulamasi i¢in en 6nemli endikasyon HBV ile akut
temas sonrasidir (11). HBIG 0,06ml/kg veya ¢ocuklara 400U, biiyiiklere 800IU dozunda ve
kas i¢i uygulanir. Bu 2-6 ay siiren bagisiklik saglar. En iyi korunma temastan hemen sonra
HBIG yapilmasi ile saglanir. Temas: izleyen 3-7.giinlerde preparatin koruyucu degerinin
belirgin bir sekilde azaldig1 bildirilmektedir. HBIG verilen kisilere yine temastan sonra 7 giin
icinde hepatit B asisinin uygulanmasi gerekmektedir. HBIG’nin diger bir kullanim alani ise
HBsAg pozitif annneden dogan bebeklerdir. Dogumu izleyen 12 saat iginde HBIG
40010(0,5ml) ve hepatit B asis1 10mcg kas igine uygulanmalidir. As1 1. ve 6. aylarda yenilenir
(11).

Bir doz HBIG ve HBV asilama dogumdan sonra 24 saat i¢inde verildiginde % 85-95
effektif, hepatit B asis1 tek bagina dogumdan 24 saat sonra uygulanmasi da perinatal Hepatit

B enfeksiyonundan korunmada % 70-95 effektiftir (41).
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3. MATERYAL VE METOD

3.1. Hasta Grubu ve Yontem

Bu tanimlayic1 calisma Agustos 2006-Mart 2007 tarihleri arasinda Harran
Universitesi Tip Fakiiltesi Enfeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji poliklinigine
muayene olan, Inaktif HBsAg tasiyicis1 ve kronik hepatit tanis1 alan toplam 40 olgu ve bu
olgularin birinci derecedeki aile bireylerinin tiimii hepatit B gdstergeleri yoniinden arastirildi.
Harran Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Komitesi’nden izin ve tiim hastalardan bilgilendirilmis
onay alindi.

Basvuran tiim hastalara risk faktorlerini sorgulayan anket formu doldurulmus, rutin
tetkikleri yapilirken HBsAg, AntiHBs, AntiHBe, total AntiHBc ve HBV-DNA testleri
calisilmistir. Beraberinde HIV, anti HCV, anti HDV pozitifligine bakilmis; pozitif olan
olgular caligmaya dahil edilmemistir. HBsAg , anti HBs, AntiHBe ve Total AntiHBc,
belirtecleri hastanemiz mikrobiyoloji laboratuvarinda Abbott AXSYM kiti ve Abbott Macro
Eliza (made by Abbott ) cihazi ile ¢alisildi. HBV-DNA ise Cobas TagMan HBV test kiti ile
Real-Time PCR teknigi kullanilarak Cobas TagMan 48 (made by Roche Molecular
Systems, Inc.) cihazinda calisilmistir. Anket formundaki sorular cinsiyet, yas, meslegi,
egitim durumu, gecirilmis sarilik Gykiisii, dis tedavisi, kan transfiizyonu, ameliyat olup
olmama durumu, sigara ve alkol kullanip kullanmamasi ,madde bagimliliginin olup olmamasi,
dogum sekli, ayn1 havlu kullanip kullanmama, ailede herhangi bir immiin yetmezligi veya
kanserli yakinin olup olmamasi, hepatitli kisiye yakinlik derecesi ve ailede ilk hepatit B tanisi
alan bireyleri sorgulayan sorulardan olusmaktadir.

Arastirmaya; Inaktif HBsAg tasiyicis1 (Herhangi bir sikayeti olmayan, son alt1 ay
icerisinde karaciger enzimleri normal siirlarda seyreden, HBsAg, antiHBe, antiHBc total
pozitif, HBV-DNA negatif ) 20 aile ve ayni1 ¢at1 altinda birinci derece yakinlari, kronik HBV
(Son alt1 ay icersinde karaciger enzimlerinde ALT ve AST en az iki misli artma saptanan,
HBsAg ve HBeAg pozitif, HBV-DNA > 10> kopya/ml) 20 aile ve ayni ¢at1 altinda birinci

derece yakinlar1 ¢aligmaya dahil olma 0lgiitleri olarak alinmustir.
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3.2. istatistik

Veriler Windows ile uyumlu SPSS 11.5 programi kullanilarak degerlendirildi.
Istatistiksel analizlerden non-parametrik bir test olan bagimsiz gruplarda sayimlarin
karsilagtirilmasinda 2 (ki kare) ve Bagimli degiskenin iizerinde etkili oldugu diisiiniilen
bagimsiz degiskenlerin etkisini incelemek amaciyla lojistik regresyon testi uygulandi, p<0.05

oldugu durumda aradaki fark anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismaya alinan 213 aile bireylerinin demografik ozellikleri degerlendirildi. Aile
bireylerinin 103’ i kadin (%48.4), 110’u erkek (%51.6) olup, ortalama yaslar1 22.2 (£15.35)
en kiigiik yas 3 aylik , en biiyiik yas ise 61 idi (Sekil 9.).

W Erkek B Kadin

Sekil 9. Aile Bireylerinin Cinsiyet Dagilimi
Calismaya toplam inaktif hepatit B tasiyicist olan 20 olgu ve Kronik aktif hepatit B
tanis1 almis 20 olgu olmak tizere 40 olgu alinarak bu olgularin birinci derecedeki aile bireyleri

(173 kisi) olmak iizere toplam 213 kisi calismaya dahil edilmistir.

Tablo 3. Calismaya Dahil Edilen Aile Bireylerinin Dagilim

Aile Bireyleri Say1 (n) %

Baba 40 18.8
Anne 40 18.8
Cocuk 133 62.4
Toplam 213 100.0

Calismaya dahil edilen aile bireyleri 40 anne, 40 baba ve 133 kisi ¢ocuklardan

olusmaktadir.
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Tablo 4. Aile Bireylerinin Medeni Hali

Medeni Hali Say1 (n) %

Evli 80 37.6
Bekar 133 62.4
Toplam 213 100.0

Calismaya alinan aile bireylerinin %62.4’i bekar,

edilmistir.

Tablo 5. Aile Bireylerinin Meslek Dagilimi

%37.6’s1 evli oldugu tespit

Meslek Say1 (n) %
Serbest 28 13.1
Ogrenci 90 42.3
Isci 3 1.4
Memur 28 13.2
Ev hanim 33 15.5
Okul Cag1 Oncesi 31 14.5
Total 213 100.0

%42.3> 1 ogrenci, %15.5 ev hanimi, %14.5 okul ¢ag1 oncesi, %13.1 serbest idi.

Memur %13.2 olup; % 4.2’si 6gretmen, % 1’1 doktor ve hemsire, %5.2’si alt kademe memur,

%2.8’sinin ise emekli olduklari tespit edilmistir.

Tablo 6. Aile Bireylerinin Egitim Durumu

Egitim Diizeyi Say1 (n) %
Okul ¢ag1 dncesi 31 14.6
Okuryazar degil 5 23
Okuryazar 13 6.1
[kdgretim 82 38.5
Lise 42 19.7
Yiiksekokul 40 18.8
Total 213 100.0
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Aile bireylerinin %2.3’1i okuryazar olmadigini, %18.8’1 yliksek okul, %38.5’1 ise

ilkogretim mezunu oldugunu belirtmistir.

Tablo 7. Aile Bireylerinin Sariik OyKkiisii

Sarilik Gecirme OyKkiisii Say1 (n) %
Gegirmis 6 2.8
Gegirmemis 189 88.7
Bilmiyor 18 8.5
Toplam 213 100.0

Aile bireylerinin %2.8’1 yagaminin herhangi bir aninda sarilik gegirdigini; %8.5’1

sarilik gecirip gecirmedigini bilmedigini belirtmistir.

Tablo 8. Aile Bireylerinin Kronik Hastalik OyKkiisii

Kronik Hastaligi Olan Say1 (n) %
Evet 10 4.7
Hayir 203 95.3
Total 213 100.0

Aile bireylerinin %4.7’si kronik bir hastaliginin (hipertansiyon, astim, koraner arter

hastaligi, diabetes mellitus) oldugunu belirtmistir.

Tablo 9. Aile Bireylerinin Ameliyat OyKkiisii

Ameliyat Say1 (n) %

Olan 37 17.4
Olmayan 176 82.6
Toplam 213 100.0

Aile bireylerinin %17.4’1i yasaminin herhangi bir aninda ameliyat oldugunu %82.6’s1

ise ameliyat olmadigini belirtmigtir.
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Tablo 10. Aile Bireylerinin Disciye Gitme Oykiisii

Disciye Gitme Oykiisii Say1 (n) %

Olan 156 73.2
Olmayan 57 26.8
Toplam 213 100.0

Aile Bireylerinin %73.2’1sinin dis¢iye gitme OyKkiisii tespit edildi.

Tablo 11. Kan Transfiizyon Hikayesi Olan Aile Bireylerinin Dagilim

Kan Transfiizyonu Say1 (n) %
Olan 6 2.8
Olmayan 207 97.2
Toplam 213 100.0

alismaya alman 213 aile bireyinin 6’s1 (%2.8) yasaminin herhangi bir aninda
Y y y g

herhangi bir kan ve kan {iriiniinii aldigin1 belirtmistir.

Calismaya alinan aile bireylerinin higbirisi silipheli cinsel iligkide bulunmadigini

belirtmistir.

Tablo 12. Aile Bireylerinin Sigara Kullanma Durumu

Sigara Kullanan Say1 (n) %
Evet 32 15.0
Hayir 181 85.0
Total 213 100.0

Aile bireylerinin 32’si (%15) sigara kullandigimi ve %43 oraninda 15 yildan fazla

giinde 10 adet ve lizeri oldugunu belirtmistir.
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Tablo 13. Sigara icen Aile Bireylerinin Sigara Kullanma Siirelerine gére Kullandiklar

Sigara Miktarlar
Sigara Miktar Sigara Kullanma Siiresi
0-12 ay 2-5y1l 6-10 y1l 11-15 yul 16 yil iistii
10 adet 2 4 1 0 2
20 adet ve lizeri 0 5 1 5 12
Total (n:32) 2 9 2 5 14

Sigara icen aile bireylerinin %43.7’si 16 yil ve {lizeri sigara igmistir.

Tablo 14. Aile Bireylerinin Alkol Kullanma Durumlari

Alkol Say1 (n) %
Kullanan 6 2.8
Kullanmayan 207 97.2
Toplam 213 100.0

Calismamiza alinan 213 Aile bireyinin %2.8’1 alkol kullandigini, %97.2’si ise alkol

kullanmadigini belirtmistir.

(Calismaya alinan aile bireyleri i¢cinde bir kisi madde bagimlisi oldugunu belirtmistir.

Tablo 15. Aile Bireylerinin Hepatit As1 Yaptirma Oranlan

Hepatit As1 Say1 (n) %

Yaptiran 66 31.0
Yaptirmayan 147 69.0
Toplam 213 100.0

213 aile bireyinin %69 unun as1 yaptirmamis oldugu bulunmustur.
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Tablo 16. Aile Bireylerinin As1 Doz Adedi

Say1 (n) %
Bir doz 3 4.54
Iki Doz 2 3.03
Ug Doz 61 92.42
Toplam 66 100.0

Toplam 66 aile bireyine hepatit asis1 uygulanmis. Bu aile bireylerinin %92.4’iine 3

(ti¢) doz as1 yapilmis oldugu; 6 aile bireye ise dogumda HepB IG yapildig1 tespit edilmistir.

Tablo 17. Aile Bireylerinin Havlu Kullanma Durumlari

Havlu Say1 (n) %
Ayni Havlu Kullanan 208 97.7
Ayn1 Havlu Kullanmayan 5 23
Toplam 213 100.0

(Calismaya dahil edilen 40 aileden (213 kisi) yalnizca bir ailenin (5 kisi) ayn1 havluyu

kullanmadig: tespit edilmistir.

Tablo 18. Aile Bireylerinin Dogum Sekli

Dogum Say1 (n) %

Evde Geleneksel yollarla 56 26.3
Evde Ebe ile 91 42.7
Hastanede 66 31.0
Toplam 213 100.0

Calismamiza alinan 213 aile bireyinin dogdugu yer ve dogum sekli soruldugunda
%42.7’si evde ebe ile, %31°1 hastanede, %26.3’li ise evde geleneksel yollarla dogmus

oldugunu belirtmistir.
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Tablo 19. Aile Bireylerinin HBsAg Pozitifligi

HBsAg Say1 (n) %

Negatif 141 66.2
Pozitif 72 33.8
Toplam 213 100.0

Calismaya alinan aile bireylerinin alman kanlarinda HBsAg pozitifligi %33.8 (72

olgu) olarak tespit edilmis olup bu 72 olgunun 40’1n1 indeks vaka olusturmaktadir.

Tablo 20. Aile Bireylerinin AntiHBsAg Pozitifligi

AntiHBsAg Say1 (n) %

Negatif 130 61.0
Pozitif 83 39.0
Toplam 213 100.0

Aile bireylerinin AntiHBsAg pozitifligi %39 (83 kisi) olarak saptanmustir.

Tablo 21. Aile Bireylerinin Total AniHBc¢ Pozitifligi

Total AntiHBc Say1 (n) %

Negatif 120 56.3
Pozitif 93 43.7
Toplam 213 100

Calismaya alinan aile bireylerinin Total AniHBc pozitifligi %43.7 (93 kisi) olarak
saptanmigtir.

Tablo 22. Aile Bireylerinin HBeAg Seropozitifligi

HBeAg Say1 (n) %

Negatif 186 87.3
Pozitif 27 12.7
Toplam 213 100
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Calismaya alinan aile bireylerinde 27 kiside (%12.7) HBeAg pozitif olarak tespit

edilmistir.

Tablo 23. Aile Bireylerinin Anti HBeAg Seropozitifligi

Anti HBeAg Say1 (n) %

Negatif 163 76.5
Pozitif 50 235
Toplam 213 100

Aile bireylerinin 50’sinde (%23.5) Anti HBeAg pozitif olarak saptanmistir.

Tablo 24. Aile Bireylerinin HAV IgG Seropozitifligi

HAV IgG Say1 (n) %

Negatif 10 4.7
Pozitif 203 95.3
Toplam 213 100

Calismaya alman Aile Bireylerinin %95.3’1i Hepatit A enfeksiyonunu geg¢irmis olup

(HAV IgG:+), akut olarak gegciren hasta tespit edilmemistir (HAV IgM:-).

Tablo 25. Aile Bireylerinin Yas Gruplarina Gore HBsAg Seropozitifligi

Yas Grubu HBsAg (+) HBsAg(-) Toplam

n Y% n % n %
0-9 7 13.0 47 87.0 54 25.4
10-19 25 42.4 34 57.6 59 27.7
20-29 15 42.9 20 57.1 30 16.4
30-39 11 40.7 16 59.3 27 12.7
40-49 9 39.1 14 60.9 23 10.8
50 ve iizeri 5 333 10 66.7 15 7.0
Toplam 72 33.8 141 66.2 213 100.0

Ki-kare testi= 14.57, p=0.01
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Calismaya alinan aile bireyleri; %27.7 ile en fazla 10-19 yas grubunda olup, HBsAg
pozitifligi %34.7 ile 10-19 yas grubunda anlamli olarak yiiksek tespit edilmistir.

(Calismaya dahil edilen 40 indeks vakanin yas ortalamasi; 31.6+13.52 dir.

Tablo 26. Aile Bireylerinin cinsiyetlerine Gore Indeks Vaka Olup Olmama Durumlari

Cinsiyet Indeks Vaka Toplam
Olan Olmayan n A
n % n %
Erkek 22 20.0 88 80.0 110 52.6
Kadin 18 17.5 85 82.5 103 48.4
Toplam 40 18.8 173 81.2 213 100.0

Ki-kare testi= 0.22, p=0.63

Aile bireylerinin %18.8’1 (40 olgu) indeks vakalardan olugmakta olup; %55°1 erkek,
%45°1 bayan olarak tespit edilmistir.

Tablo 27. Aile Bireylerinin Medeni Hallerine Goére indeks Vaka Olup Olmama

Durumlan
indeks Vaka Toplam
Medeni Hal Olan Olmayan n %
n % n Y%
Evli 29 36.4 51 63.8 80 37.6
Bekar 11 83 122 91.7 133 62.4
Toplam 40 188 173 81.2 213 100.0

Ki-kare testi= 25.63, p=0.0001, OR=4.38; %95 G.A.:2.32-8.28
Aile bireylerinden evli olanlarda indeks vaka siklig1 %72.5 ile evli olan indeks vaka

olmayan (%29.4) gruba gore anlamli diizeyde yiiksek oldugu bulunmustur.

35



Tablo 28. Aile Bireylerinin yas gruplarina Gére indeks Vaka Olup Olmama Durumlari

Indeks Vaka
Yas Grubu Tool
Olan Olmayan oplam
n % n % n %

0-9 2 3.7 52 96.3 54 254
10-19 7 11.9 52 88.1 59 27.7
20-29 10 28.6 25 71.4 35 16.4
30-39 9 333 18 66.7 27 12.7
40-49 8 34.8 15 65.2 23 10.8
50 ve lizeri 4 26.7 11 73.3 15 7.0
Toplam 40 18.8 173 81.2 213 100.0

Ki-kare testi= 20.31, p=0.001
Calismada indeks vaka sikligr en fazla 20-29 yas grubunda (%25), en az 0-9 yas
grubunda (%5) olarak saptanmis; indeks vaka olmayan diger aile tiyelerinden istatiksel olarak

anlaml bir sekilde farklilik bulunmustur.

Tablo 29. Aile Bireylerinin Egitim Diizeylerine Gore indeks Vaka Olup Olmama

Durumlanr
Egitim Diizeyi Indeks Vaka Toplam

i Olan v i Olmayan v i %
Yok 1 20.0 4 80.0 5 23
Okur -Yazar 2 15.4 11 84.6 13 6.1
[kogretim 14 17.1 68 82.9 82 38.5
Lise 12 28.6 30 71.4 42 19.7
Yiiksek Okul 11 27.5 29 72.5 40 18.8
Okul Cag1 Oncesi 0 0.0 31 100.0 31 14.6
Toplam 40 18.8 173 81.2 213 100.0

Ki-kare testi= 12.06, p=0.03
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Indeks vakarlin egitim diizeylerine bakildig1 zaman %30’u lise, %27.5’i yiiksek okul,

%35°1 ilkdgretim, %5°1 okuryazar, %2.5’1 okuryazar olmadig1 saptanmistir. Okul ¢ag1 dncesi

(<7 yas) olarak indeks vakanin olmadig1 tespit edilmistir.

Tablo 30. Aile Bireylerinin Mesleklerine Gore indeks Vaka Olup Olmama Durumlari

Meslek Olan Indeks Vaka Olmayan Toplam

n % n % n %o
Serbest 9 32.1 19 679 28 13.1
Ogrenci 9 10.0 81 90.0 90 423
Isci 1 333 2 66.7 3 1.4
Memur 10 35.7 18 643 28 13.1
Ev Hanimi 11 333 22 66.7 33 15.5
Okul Cag1 Oncesi 0 0.0 31 100.0 31 14.6
Toplam 40 18.8 173 81.2 213 100.0

Ki-kare testi= 25.25, p=0.0001

Indeks vakalarin %25’i memur,%27.5’1 ev hammi, %2.5°1 isci, %22.5°i serbest,

%22.5’1 6grenci olarak tespit edilmis ve indeks vaka olmayan diger aile {iyelerinin meslek

dagilimina gore anlamli farklilik bulunmustur.

Tablo 31. Aile Bireylerinin Kronik Hastalig1 olup olmalarina Gére indeks Vaka Olup

Olmama Durumlari

Kronik Indeks Vaka Toplam

Hastalik Olan Olmayan n %o
n % n %

Olan 4 40.0 6 60.0 10 4.7

Olmayan 36 17.7 167 82.3 203 95.3

Toplam 40 188 173 81.2 213 100.0

Ki-kare testi= 3.09, p=0.07
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Indeks vakalarin %10’unda, indeks olmayan diger aile iiyelerinin ise %3.4’linde

kronik hastalik dykiisii bulunmus olup anlamlilik tespit edilememistir.

Tablo 32. Aile Bireylerinin Sarilik gegirip gecirme dykiilerine Gore indeks Vaka Olup

Olmama Durumlari

Sarihk Indeks Vaka Toplam

Hikayesi Olan Olmayan n %
n % n %

Olan 4 66.7 2 333 6 2.8

Olmayan 28 14.8 161 85.2 189 88.7

Bilmiyorum 8 44 .4 10 55.6 18 8.5

Toplam 40 188 173 81.2 213 100.0

Ki-kare testi= 18.74, p=0.0001
Indeks vakalarm 4’iinde (%10), indeks vaka olmayan diger aile iiyelerinin ise 2’sinde
(%1.1) sarilik gegirme Oykiisii bulunmus olup bu iki grup arasinda yiiksek anlamlilik tespit

edilmistir

Tablo 33. Aile Bireylerinin Sigara Kullamp Kullanma Ozelliklerine Gore indeks Vaka

Olup Olmama Durumlari

Indeks Vaka Toplam
Sigara Olan Olmayan n %
n % n %
Kullanan 10 31.2 22 68.8 32 15.0
Kullanmayan 30 16.6 151 83.4 181 95.3
Toplam 40 188 173 81.2 213 100.0

Ki-kare testi=3.84, p=0.05, OR=1.88 ; %95 G.A.:1.02-3.46
Aile bireylerinin %15’inin sigara kullandig1 ve bunlarin 10’unun (%25) indeks vaka

oldugu bulunmustur.
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Tablo 34. Aile Bireylerinin Alkol Kullanma Ozelliklerine Gore indeks Vaka Olup

Olmama Durumlari

Indeks Vaka Toplam
Alkol Olan Olmayan n %
n % n %
Kullanan 2 333 4 66.7 6 2.8
Kullanmayan 38 18.4 169 81.6 207 97.2
Toplam 40 18.8 173 81.2 213 100.0

Ki-kare testi=0.85, p=0.35

Aile bireylerinin %2.8’inin alkol kullandigi ve bunlarin 2’sinin (%5) indeks vaka

oldugu bulunmus olup iki grup arasinda anlamlilik tespit edilmemistir.

Tablo 35. Aile Bireylerinin Ameliyat Olma Ozelliklerine Gére Indeks Vaka Olup

Olmama
Indeks Vaka Toplam
Ameliyat Olan Olmayan n Yo
n % n %
Olmus 15 40.5 22 59.5 37 17.4
Olmamis 25 14.2 151 85.8 176 82.6
Toplam 40 188 173 81.2 213 100.0

Ki-kare testi= 13.90, p=0.0001, OR=2.85; %95 G.A.:1.67-4.86

Aile bireylerinin %17.4’{i ameliyat olmustur. Indeks vakalarin %37.5°i, indeks vaka

olmayan diger aile iyelerinin %12.7’sinin ameliyat oldugu tespit edilmis olup iki grup

arasinda anlamli fark tespit edilmistir.
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Tablo 36. Aile Bireylerinin Disciye Gitme Oykiisiine Gore Indeks Vaka Olup Olmama

Durumlan
Indeks Vaka Toplam
Disci Olan Olmayan n %
n % n %
Gitmis 21 55 36 20 57 26.8
Gitmemis 19 122 137 87.8 156 73.2
Toplam 40 18.8 173 81.2 213 100.0

Ki-kare testi= 16.64, p=0.0001, OR=4.20 ; %95 G.A.:2.04-8.65

Aile bireylerinin 57’sinin disgiye gitme Oykiisii oldugu bulunmustur. indeks vaka
olanlarin %>52.5’inin, indeks vaka olmayan diger aile iiyelerinin %20.8’inin dis¢iye gitme
Oykiisii mevcut olup; indeks vaka olup olmama durumlar1 arasinda anlamli bir farklilik

bulunmustur.

Tablo 37. Aile Bireylerinin Kan Transfiizyonu Oykiilerine Gore indeks Vaka Olup

Olmama Durumlar

Indeks Vaka Toplam
Kan %
Transfiizyonu Olan Olmayan n 0
n % n %
Yapilan 1 16.7 5 83.3 6 2.8
Yapilmayan 39 18.8 168 81.2 207 97.2
Toplam 40 188 173 81.2 213 100.0

Fisher’in Exact Testi:0.018; p:0.68

Aile bireylerinin 6’sina kan transfiizyonu yapilmis olup, bu 6 vakanin 1’1 indeks vaka

olarak tespit edilmistir.
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Tablo 38. Aile Bireylerinin Aym1 Havlu Kullanma Oykiilerine Gore indeks Vaka Olup

Olmama Durumlari

Indeks Vaka Toplam
Aym Havlu Olan Olmayan n %o
n % n %
Kullanan 39 18.8 169 81.2 208 97.7
Kullanmayan 1 20.0 4 80.0 5 2.3
Toplam 40 18.8 173 81.2 213 100.0

Fisher’in Exact Testi:0.05; p:0.65

Calismaya alinan 213 olgudan (40 aile); 5’1 (1 aile) aynm1 havlu kullanmadigin1 geriye

kalan 208 olgunun (39 aile) ayn1 havlu kullandigim belirtti. Istatiksel olarak anlamli olmadig1

tespit edilmistir.

Tablo 39. Aile Bireylerinin Kendi Dogum Oykiilerine Gore indeks Vaka Olup Olmama

Durumlar

Dogum OyKiisii Olan Indeks VakaOlmayan Toplam

n % n % n Y
Evde Geleneksel 17 30.4 39 69.6 56 26.3
Yollarla
Evde Ebe ile 21 23.1 70 76.9 91 42.7
Hastanede 2 3.0 64 97.0 66 31.0
Toplam 40 188 173 81.2 213 100.0

Ki-kare testi= 18.02, p=0.0001

Indeks vakalarin %42.5°i evde geleneksel yollarla, %52.5’i evde ebe ile , %5’i

hastanede dogduklarini belirtmistir. Indeks vaka olmayan aile iiyelerinin

%36.9’u dogum

sekli olarak hastanede dogdugunu belirtmistir. Aile bireylerinin kendi dogum Oykiilerine gore

indeks vaka olanlarin , indeks vaka olmayanlara gore arasinda istatiksel olarak anlamli

farklilik bulunmustur.
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Tablo 40. Aile Bireylerinde indeks Vaka Olup Olmamalarina Gore HBsAg Pozitifligi

HBsAg(+) HBsAg(-)
Aile  Indeks Vaka  Diger Aile Aile Uyeleri
Bireyi Uyeleri Toplam Ki-kare P
Sayt %  Say %  Sanm % Sayt %
Baba 16 40.0 1 3.1 23 176 40 188 36.0 0.0001
Anne 13 325 3 93 24 18.3 40 18.8 12.8 0.0001
Cocuk 11 27.5 28 87.6 &4 64.1 133 62.4 28.6%0.0001
Toplam 40 18.8 32 19.7 131 61.5 213 100.0

*Fisher’in Kesin Testi

(Bu tabloda % olarak siitun degerleri verilmistir.)

Calismada alian aile bireyleri arasinda babalardan;16 indeks vaka haricinde 1’inde,

annelerden 13 indeks vaka haricinde 3’iinde, ¢ocuklardan 11 indeks vaka haricinde 28

cocukta HBsAg pozitifligi saptanmustir.

Tablo 41. Aile Bireylerinde indeks Vaka Olup Olmamalarina Gore Total AntiHBc Sero-

Pozitifligi
Total AntiHBc(+) TotalAntiHBc(-)
Aile  Indeks Vaka Diger Aile  Aile Uyeleri
Bireyi Uyeleri Sayt % Toplam Ki-kare P
Sayi %  Sayi % Sayt %

Baba 16 400 3 57 21 17.5 40 18.8 22.0 0.0001
Anne 13 325 11 208 16 13.3 40 18.8  28.8 0.0001
Cocuk 11 275 39 735 83 69.2 133 62.4  19.7*0.0001
Toplam 40 18.8 53 249 120 56.3 213 100.0

*Fisher’in Kesin Testi

Calismada alinan aile bireyleri arasinda babalardan;16 indeks vaka haricinde 3’iinde,

annelerden 13 indeks vaka haricindel1’inde, ¢ocuklardan 11 indeks vaka haricinde 39

cocukta Total AntiHBc pozitifligi saptanmustir.
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Tablo 42. HBV Enfeksiyonun Yayilimi ve indeks Vakalar Ile iliskisi.

indeks HBsAg AntiHBcT*
Vakanin n n % N %
Kocas1* 13 1 7.7 1 7.7
Karisi 16 2 12.5 5 31.3
Babas1 11 0 0.0 2 18.2
Annesi * 11 1 9.1 6 54.5
Kizi 36 7 19.4 8 22.2
Oglu 46 10 21.7 15 32.6
Kiz kardesi 22 8 36.4 10 45.5
Erkek kardesi 18 3 16.7 6 333
Toplam 173 32 18.5 53 30.6

* Ki-kare=6.33; P=0.012, OR=14.4; %95G.A=1.36-152.52
Indeks vakalarin; kiz kardeslerinde %36.4 olarak en fazla HBs Ag pozitifligi

bulunmus, babalarinda ise HBsAg pozitifligi saptanamamustir. AntiHBcT pozitifligi en fazla

indeks vakalarin %54.2 ile annelerinde bulunmustur.

AntiHBs ve/veya Total AntiHBc pozitifligine bakildiginda indeks vakalarin; %80.4 ile
oglu, %72.7 ile kiz kardesi, %66.7 ile kizi, %62.5 ile karisi, %55.6 ile erkek kardesi, %54.5

ile annesi, %38.5 ile kocasi, %18.2 ile babas1 anlamli sekilde seropozitifligi saptanmistir

(p=0.004).

Tablo 43. Aile Bireylerinde Hepatitin Seyrine Gore Indeks Vaka Olup Olmama

Durumlar
Indeks
Hepatitin Seyri Indeks vaka Diger Aile Uyeleri Toplam
Say1 % Say1 % Sayt %
Inaktif HBsAg 20 18.9 86 81.1 106 49.8
Tastyicist
Kronik Aktif 20 18.7 87 81.3 107 50.2
Hepatitli
Genel Toplam 40 18.8 173 81.2 213 100.0

Ki-kare=0.01, P=0.87
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Calismaya alman 213 olgunun; Inaktif HBsAg Tastyicist olan 20 aile (106 Kkisi)
calisma gurubumuzun %49.8’ini, Kronik Aktif Hepatitli 20 aile (107 kisi) %50.2°sini

olusturmakta olup indeks vaka olup olmamalarina gore anlamlilik bulunmamaistir.
(Kikare=0.01, P=0.87).

Tablo 44. Kronik Aktif Hepatitli ve inaktif HBsAg Tasiyicis1 Olan Ailelerin HbsAg
Seropozitifligi

HBsAg
Aile Tipi Pozitif Negatif Toplam
Say1 % Say1 % Say %

Inaktif HbsAg

Tastyicist 27 255 79 745 106 49.8

Kronik Aktif

Hepatitli 45 421 62 579 107 50.2

Genel Toplam 72 33.8 141  66.2 213 100.0

Ki-kare testi= 6.54, p=0.01, OR=2.12 ; %95 G.A.:1.18-3.79

Kronik aktif hepatit tanisi ile takip edilen aile bireylerindeki HBsAg pozitifligi %62.5;
Inaktif HBsAg tastyicist olan aile bireylerindeki HBsAg pozitifligi %37.5 olup istatistiksel

olarak anlamli fark bulunmustur.

Tablo 45. Kronik Aktif Hepatitli ve Inaktif HBsAg Tasiyicis1 Olan Ailelerin Total
AntiHBc Seropozitifligi

AntiHBcTotal
Aile Tipi Pozitif Negatif Toplam
Say1 % Say1 % Sayt %
Inaktif HbsAg 37 34.9 69  65.1 106 49.8
Tas1yicisi
Kronik Aktif 56 523 51 47.7 107 50.2
Hepatitli
Genel Toplam 93 43.7 120 56.3 213 100.0

Ki-kare testi= 6.57, p=0.008, OR=2.04 ; %95 G.A.:1.82-3.55
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Kronik aktif hepatit tanis1 ile takip edilen ailelerin, aile bireylerindeki Total AntiHBc
pozitifligi %60.2; Inaktif HBsAg tasiyicisi olan ailelerin, aile bireylerindeki Total AntiHBc

pozitifligi %39.8 olup istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur.

Tablo 46 Kronik Aktif Hepatitli ve inaktif HBsAg Tasiyicis1 Olan Aile Bireylerine Gore
indeks Vaka Olup Olmama Durumlari

Hepatitin  Aile Bireyi Indeks vaka Diger Aile Uyeleri Toplam
Seyri Say1 % Say1 % Say1 %
7z Baba 6 300 14 70.0 20 18.8
; Anne 9 450 11 55.0 20 18.8
i Cocuklarda
g Kiz/Erkek 1/4 3.6/10.5 27/34 96.4/89.5 66 624
é orani
E Toplam 20 18.9 86 8l1.1 106 49.8
_ Baba 10 50.0 10 50.0 20 18.6
% Anne 4 20.0 16 80.0 20 18.6
E Cocuklarda
% Kiz/Erkek 4/2 11.4/6.3 31/30 88.6/93.8 67 628
'é orani
E Toplam 20 18.7 87 81.3 107 50.2
Genel Toplam 40 18.8 173 81.2 213 100.0

Kronik Aktif Hepatitli indeks vakalarin %50’s1 baba, %20’si anne , %20’s1 kiz ¢ocugu,
%10’u erkek ¢ocuklardan olusmaktadir. inaktif HBs Ag Tasiyicist olan indeks vakalarin
%45°1 anne , %30’u baba,%?20 si erkek ¢ocuk, %5°1 kiz cocugundan olusmaktadir.
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Tablo 47. Kronik Aktif Hepatitli ve inaktif HBsAg Tasiyicis1 Olan Aile Bireylerinde
HBYV Enfeksiyonun Yayihmi ve Indeks Vakalar ile liskisi

Aile HBsAg AntiHBcT™™
Tipi Indeks

Vakanin n n % n %

Kocasi 9 0 0 0 0

N Hanimi 6 0 0 0 0
g Babasi 5 0 0 2 40.0
% Annesi 5 0 0 2 40.0
Ef Kiz1 21 3 14.2 3 14.2
% Oglu 23 4 17.4 7 30.4

f*_?: Kiz kardesi 6 0 0 0 0
-~ Erkek kardesi 11 0 0 3 27.2
Toplam 86 7 4.6 17 19.8
Kocasi 4 1 25.0 1 25.0
. Hanimi 10 2 20.0 5 50.0

= Babasi 6 0 0 0 0
g Annesi 6 1 16.6 4 66.6
T K 15 4 26.6 5 33.3
% Oglu 23 6 26.0 8 34.7
ré Kiz kardesi 16 8 50.0 10 62.5
2 Erkek kardesi 7 3 42.8 3 42.8
Toplam 87 25 28.7 36 41.3
Genel Toplam 173 32 18.5 53 30.6

(*Ki-kare testi= 11.59, p=0.11; ** Ki-kare testi= 20.33, p=0.005)

AntiHBs ve/veya Total AntiHBc pozitifligine bakildiginda Kronik Aktif Hepatitli
indeks vakalarinmnin aile bireylerinde %71.2, Inaktif HBsAg tastyicisi indeks vakalarinin aile
bireylerinde %55.8 seropozitifligi saptanmistir.

Kronik Aktif Hepatitli indeks vakalarininin aile bireylerinde, anlamli sekilde Hepatit B

viriisli ile yagamlarinin herhangi bir aninda karsilastiklar1 gosterilmistir (Tablo 47.).
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Tablo 48. Lojistik Regresyon Son Modelinde Kalan Degiskenler

%95 Giiven Arahgi
P OR En az En fazla
Kronik HBV’li olmak 0.040 1.920 1.031 3.575
Yas 0.547 0.985 0.937 1.035
Cinsiyet (Erkek) 0.950 1.026 0.458 2.299
Okuryazar olmamak 0.009 6.810 1.273 22.136
Ameliyat olmak 0.121 2.020 0.831 4.910
Dis tedavisi olmak 0.104 0.482 0.200 1.161
Evde geleneksel dogum 0.027 3.706 1.158 11.870
Evde ebeyle dogum 0.004 3.442 1.477 7.941

Hosmer-Lemeshow p=0.82

Lojistik regresyon son modelinde kalan degiskenlerden indeks vakanin kronik aktif

hepatitli olmasi, inaktif HBsAg tasiyicisi olan indeks vaka aile bireylerine gore aile i¢i bulag

riskini yaklasik 1.9 kat artirmistir.

Evde geleneksel yollar ile dogmus olmak hastanede doguma gére HBV bulagma

riskini 3.7 kat, evde ebe yarimiyla dogmus olmak hastanede doguma gére HBV bulagma

riskini 3.4 kat arttirmaktadir.

Lojistik regresyon son modelinde kalan degiskenlerden okuryazarlifin olmamasinin

HBYV ile bulas riskini 6.8 kat artirdig1 bulunmustur.

Kalan degiskenlerden yasin, cinsiyetin (erkek), ameliyat olmanin ve dis tedavisi

yaptirmanin lojistik regresyon son modelinde HBV ile bulasta anlamli olmadigi bulunmustur.
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5. TARTISMA

Bu calismada, 40 indeks vaka disarida tutuldugu zaman, diger aile iiyelerinin HBsAg
pozitifligi, Ersoy ve arkadaglarinin 1997 yilinda Malatya’da 1996-1997 yillar1 arasinda yaptig1
calismayla (%16.5) benzer olarak %18.5 bulunmustur (45).

Toplumda yapilan aragtirmalarda HBsAg pozitifligi tilkemizde %]1.7-21 arasindadir.
HBsAg pozitifligi en yiiksek oranda sirasiyla Eskisehir, Antalya, Malatya, Diyarbakir,
Adana, Elaz1g, Erzurum ve Sivas’ta bulunmustur (18). Kan dondrlerinde ise HBsAg
pozitifligi yillar i¢inde ve ililkemizin dogusundan batisina dogru gittikce azalmaktadir (18).
Kizilay Kan Merkezlerine 1983-1998 arasi basvuran dondrlerde sivil ve askerlerde HBsAg
pozitifligi %5.1 oraninda bulunmustur (2). Diyarbakir’da Kan donoérlerinde HBsAg
pozitifligi %4.92 bulunmus (18), Arabaci ve arkadaslar1 Van’da kan donérlerinde HBsAg
pozitifligini %2.92 bulmuslardir (45). Sanlwrfa’da Yengil ve arkadaglari 2003-2006
tarihlerinde kan dondrlerinde HBsAg pozitifligini %3.23 olarak saptamstir (46).

Ulkemizde 1998 yilinda yapilan bir meta analiz ¢alismasinda aile iiyelerinin HBsAg
prevalanst %6 olarak bulunmustur (47). Aslan ve arkadaslarinin 1998-1999 yilarinda
Sanliurfa’da yaptiklari ¢alismada HBsAg seropozitifligini %9.6 olarak bulmusglardir (49).
Goriildiigii gibi bu ¢alismada HBsAg prevalansi iilkemizde ve bolgemizde goriilen HBsAg
prevalanslarindan yiiksektir. Bu da hepatit B olgularinin aile iginde hizli transmisyonun
onemli bir gostergesidir.

Arastirmaya dahil edilen kisilerin yas gruplarina gore HBsAg sikliklar
incelendiginde; yas gruplart biiylidiikce HBsAg sikliklarinin  Yamazhan ve Erol’un
calismalariyla uyumlu olarak 21-30 yas arasinda sikligin artmis oldugu bulunmustur(2,48).
Indeks vaka harig tutuldugunda diger aile bireylerinin yas gruplarma gére HBV ile karsilasma
oranlart %42.3 (10-19 yas grubunda), %38.9 (30-39 yas grubunda) olarak degismektedir.
HBYV ile karsilagsma en az %17.3 ile 0-9 yas grubunda bulunmustur.

Bu ¢alismada en fazla indeks vaka siklig1 20-29 yas grubunda (%25) tespit edilmistir.
en az 0-9 yas grubunda (%5) olarak saptanmis; indeks vaka olmayan diger aile iiyelerinden
istatistiksel olarak anlamli bir sekilde farklilik bulunmustur.

Calismaya katilan 22°si erkek (%55), 18’1 kadin (%45) toplam 40 indeks vakanin yas
ortalamasi; Erol ve arkadaslarinin ¢alismasina (yas;34.9+11.7; erkek(%59), kadin (%41))
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benzer(31.6+13.52) olup, Ersoy ve arkadaglarinin ¢alismasindaki indeks vaka yas
ortalamasina (26.34) gore daha yiiksektir. Cinsiyet dagilimi yoniinden Ersoy ve arkadaslarinin
calismasiyla (erkek; %57, kadin; %43) benzerlik gostermektedir (44,48).

Daha once iilkemizde ve uluslararasi yapilan ¢aligmalarda aile bireylerinin medeni
durumu sorgulanmamisti. Bu c¢alismada arastirmaya dahil edilen aile bireylerinden evli
olanlarda indeks vaka olma durumu (%72.5) bekar olanlara gére anlamli diizeyde yiiksektir.
Bunun olas1 nedeni evlikte hepatit B nin énemli bulasma yollarindan olan cinsel aktivitenin
artmast ve hatta toplumuzda Ozellikle kadinlar i¢in cinselligin evlilikte baglamasiyla
aciklanabilir. Ayrica yasin karistirict faktdr olarak etki edebilecegi de g6z Oniinde
tutulmalidir.

Aile bireylerinde indeks vakalarin egitim diizeyine bakildiginda, en fazla ilkogretim
olusturmakta idi. 0-9 yas grubunda yalnizca 2 indeks vaka, bunlardan da dikkat ¢ekici olan 7
yas ve altinda indeks vaka saptanmamis olmasidir. Dolayisiyla okul ¢cagi 6ncesinde hi¢ indeks
vaka saptanmamis olmasi iilkemizde 1998°den bu yana hepatit B asisinin ulusal as1 takvimine
girmesinin etkisiyle hepatit B’nin bulas zincirinin biiyiik oranda kirildig1 ve vertikal gecisin
onemini kaybettigi, ancak okul cagiyla birlikte horizontal ge¢isin etkisi goriilmektedir.

Egitim diizeylerine gore HBV ile karsilasma durumuna bakildiginda okuryazar
olmayanlarda %350, okuryazarligi olanlarda %36.4 olup, yiiksek okul mezunlarinda %27.6
olarak tespit edilmistir. Kurcer ve arkadaslarinin yaptigi ¢alisma ile benzer olarak okuryazar
olmayanlarda (%47.9) diger gruplara gére HBV ile karsilasma durumu istatistiksel olarak
anlamli diizeyde yiiksektir (50). Bu sonug¢ okuryazar olmamanin hepatit B hastalig1 agisindan
riskli bir durum oldugunu diisiindiirebilir. Bunun yaninda toplumuzun egitim diizeyinin
artmasi, hepatit B’nin toplum tarafindan daha fazla taninmasi ve saglik hizmet sunum
kalitesinin artmasinin da etkisiyle lilkemizde bati toplumlarina benzer bir hepatit B bulas
seyrinin goriilmeye baslandig1 sdylenebilir.

Sarilik gecirme Oykiisii her ne kadar hafiza faktoriinden etkilense de ¢alismaya dahil
edilen aile bireylerinin, yasamlarinin herhangi bir zamaninda sarilik gecirdigini ifade
edenlerin tamami, sarilik ge¢irmedigini ifade edenlerin %39.7’si, sarilik gecirmis veya
gecirmemis oldugunu bilmeyenlerin %66.7°si HBV ile karsilasmislardir. indeks vakalarm
%10’u, indeks vaka olmayan diger aile liyelerinin ise %]1.1’inde sarilik gecirme Oykiisii

bulunmus olup bu iki grup arasinda yiiksek anlamlilik tespit edilmistir. Birengel, Ankara’da
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akut viral Hepatit B’li olgularin yarisindan fazlasinda klinik bulgu olarak ciltte sarilik tespit
etmistir (51). Goriildiigii gibi klinik tani i¢in sarilik, hepatit B i¢in halen degerli bir belirtidir.
Bu calismada ki sarilik 6ykiisii ile hastalik iliskisi de bunu desteklemektedir.

Calismaya dahil edilen aile bireylerinin %17.4’{i ameliyat olmustur. Aile bireylerinden
ameliyat olanlarda (%37.5), olmayanlara gore (%12.7) indeks vaka olma durumu anlaml
diizeyde yiiksektir. Ameliyat Oykiisii olanlarin indeks vakalarda dahil %62.2°si, ameliyat
Oykiisii olmayanlarin %39.8’1 HBV ile karsilasmistir. Malatya il merkezinde yapilan bir
calismada ameliyat Oykiisii olanlarin %401, ameliyat oykiisii olmayanlarin %28’i HBV ile
karsilasmis olup bizim c¢alismamiza benzer sekilde ameliyat olmanin HBV ile karsilagsma
acisindan riskli oldugunu gostermektedir (50). Altindis ve arkadaslari, ameliyathanelerdeki
sterilizasyon sorunlarindan sirasiyla, ameliyathane yardimci personeli, cerrah ve ameliyathane
hemsirelerini sorumlu bulmuslardir (52).

213 aile bireyinin %26.8’inin dis¢iye gitme oykiisii oldugu bulunmustur. Indeks
vakalarin %352.5’inin, indeks vaka olmayan diger aile iiyelerinin %20.8’inin dis¢ciye gitme
Oykiisii mevcut olup; indeks vaka olup olmama durumlar arasinda anlamli bir farklilik
bulunmustur. Dis¢iye gitme Oykiisii olanlarin %56.1°1, disciye gitme Oykiisii olmayanlarin
%39.1’1 HBYV ile karsilasmistir. Kili¢ ve arkadaslarinin Elazig’da yaptigi bir arastirmada HBV
ile karsilasma durumunu; dis cekimi yaptiranlarda (%57.4), yaptirmayanlara (%36.5) gore
onemli derecede yiiksek bulunmasi da bizim ¢alismamizla paralellik gostermetedir (53).

Aile bireylerinin %2.8’ine kan transfiizyonu yapilmig olup, bu bireylerin %16.7’si
indeks vaka olarak tespit edilmistir (p=0.68). Hayatinin herhangi bir doneminde kan veya kan
triinii verilenlerden %33.3’1i, kan ve kan iiriinii verilmeyenlerin %44.0’t HBV viriisii ile
karsilagmistir. Kurger ve arkadaslarinin yaptigi calismada da bu c¢aligmayla uyumlu olarak,
kan veya kan {iriinii verilenlerde, verilmeyenlere gore daha sik HBV ile karsilagilmasina
karsin, aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunamamistir (50). Giliniimiizde saglik
sisteminin gelismesi, sterilizasyona dikkat edilmesi, kan donoérlerinde gerekli serolojik
testlerin yapilmasi ile kan ve kan iiriinlerini alan bireylerde HBV ile karsilasma orani
azalmistir. Her ne kadar kan ve kan liriinlerinin verilmesinde énemli bir azalma saglanmis
olsa da daha duyarli davranilmas1 gerekmektedir.

Kurcer ve arkadaglarinin yaptifi calismada dogum yapmis olmak ve yapilan
dogumlarin sayis1t HBV ile karsilagsma agisindan 6nemli degilken, dogumlarin gergeklestigi

yerin 6nemli oldugu tespit edilmistir. Aile bireylerinin kendi dogum Oykiilerine gore, evde
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(geleneksel yollarla) doganlarin %58.9’unda, evde ebe ile doganlarin %51.6’sinda, hastanede
doganlarin %19.7’sinde HBV ile karsilagma tespit edilmistir ve hastanede dogum yapanlarda
bulas anlamli diizeyde disiiktiitiir. Lojistik regresyon analizinde evde geleneksel yollar ile
dogmus olmak hastanede doguma gore HBV bulasma riskini 3.7 kat, evde ebe yarimiyla
dogmus olmak hastanede doguma gére HBV bulasma riskini 3.4 kat arttirmaktadir. Bu
calismada da Kurcer ve arkadaslarinin buldugu gibi evde geleneksel yollarla veya evde ebe
dogum yapanlarda, hastanede dogum yapanlara gére HBV karsilasma siklig1 anlaml diizeyde
yiiksek olmastyla uyumludur (50).

Indeks olgularin aile bireylerinde 32 olguda HBsAg (%18.5), 53 olguda total Anti-
HBc (%30.6) pozitifligi saptanmis olup Ersoy ve arkadaslarmin caligmasiyla benzerlik
gostermektedir (44).

Calismada alinan aile bireyleri babalardan; 16 indeks vaka haricinde 1 babada,
annelerden 13 indeks vaka haricinde 3 annede, ¢ocuklardan 11 indeks vaka haricinde 28
cocukta HBsAg pozitifligi saptanmistir. Bu ¢alismada, Doganci ve arkadaglarinin Ankara’da,
Chakravartya arkadaslarinin Dogu Hindistan’l1 ailelerde yaptiklar1 arastirmayla uyumlu
olarak babalardan; 16 indeks vaka haricinde 3 babada, annelerden 13 indeks vaka haricindel1
annnede, cocuklardan 11 indeks vaka haricinde 39 ¢ocukta HBV ile karsilastigi (Total
AntiHBc pozitifligi) dolayisiyla aile i¢inde daha ¢ok bulagsmanin anne ve g¢ocuga oldugu
saptanmistir (54,55).

Indeks vakalarin; en fazla HBsAg pozitifligi kiz kardeslerinde (%36.4) bulunmustur.
HBYV ile karsilasma en fazla Chakravartya ve arkadaslarinin yaptigi calismayla uyumlu
olarak, indeks vakalarin annelerinde (%54.2), en az kocalarinda (%7.7) bulunmustur (54). Bu
sonuclar ilimizde aile i¢inde en Onemli HBV bulas yolunun horizontal oldugunu
gostermektedir.

Erkek indeks olgu eslerinin %12.5’i HBsAg pozitif, kadin indeks olgu eslerinin
%7.7’si HBsAg pozitif bulunmus olup Isler, Mert ve Dikici’nin yaptiklar1 ¢aligmalar ile
benzerlik gostermektedir. Esine HBV gecirmede cinsiyet faktorii daha once yapilan
caligsmalarla benzerlik gostermis olup aradaki fark 6nemli bulunmamstir (22,56,57).

Zervou ile uyumlu olarak Inaktif HBsAg tastyicist olan ailelerin baba, anne, ogul ve
erkek kardeslerinde seropozitifligin daha yiiksek, karilarinda ise daha diisiik olarak
bulunmustur. Ancak Zervou ve arkadaslar1 bu c¢alismadan farkli olarak kocalarda da

seropozitligi yiiksek bulmustur (58).
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Kronik Aktif Hepatitli indeks vakalarin en fazla sirasiyla anneleri (%66.6), kiz kardesleri
(%62.5), hanimlar1 (%50), erkek kardesleri (%42.8), ogullari(%34.7) ve kizlar1 (%33.7) HBV
ile karsilasmistir. Doganc1 ve arkadaslarinin yaptigr ¢alismada Kronik HBV enfeksiyonlu
cocuklarin %38’inin anesinde ve %?23’linlin babasinda HBsAg pozitifligi bulunmus (55).
Kardesler arasindaki HBV ile karsilasma Saltoglu ve arkadaslarinin yaptigi calismayla
benzerlik gostermektedir (59). Akcan ve arkadaglarinin yaptig1 calismada da kardesler arasi
bulas (%41) gozoniine alindiginda, horizontal yol HBV i¢in Tiirkiye'de en 6nemli bulag yolu
olmay1 siirdirmektedir (60). Dikkat ¢ekici olarak indeks vakalarin babalarinda HBV ile
bulasa rastlanilmamigtir. Bu durumun g¢aligmamiza alinan kronik aktif hepatitili indeks
vakalarin %50’sinin baba olmasindan ve babanin aile i¢inde yakin temasin az olmasindan
kaynaklandig1 diisiiniilebilir.

Cinsel yolla aile i¢inde eslere bulasa bakildiginda Kronik aktif hepatitli indeks
vakalarin, hanimlarinin %50’si, kocalarinda %25’i HBV ile karsilasmustir. Inaktif HBsAg
tasiyicisi indeks vakalarin eslerinde HBV ile bulasa rastlanilmamistir. Bunun nedeni kronik
aktif hepatitlerde viral replikasyonun fazla olmasi ve daha fazla enfektif olmalar ile
aciklanabilir (61,62).

Kronik aktif hepatit tams1 alan indeks vakalarinimn, aile bireylerinde( %41.4) inaktif
HBsAg tastyicist olan indeks vakalarin aile bireylerine gore( %19.8) anlaml diizeyde ytiksek
oranda HBV ile karsilastig1 tespit edilmistir. Akcan ve arkadaglarinin yaptig1 calismada da bu
calismayla uyumlu olarak, kronik hepatitli hasta ve tasiyict yakinlarindan HBV pozitif
saptananlarda kronik hepatit B’li aileler arasinda daha fazla hepatit B’li olguya (sirasiyla
%62.5 ve %29) rastlanilmistir (60).

Ayn1 zamanda indeks vakanin kronik aktif hepatitli olmasi durumu Lojistik regresyon
analizinde aile i¢i bulas riskini 1.9 kat artirmaktadir. Kronik Aktif Hepatitli indeks
vakalarininin aile bireylerinde, anlamli sekilde Hepatit B viriisii ile yasamlarinin herhangi bir
aninda karsilastiklar1 gosterilmistir (Tablo 47). Bu durum kronik aktif hepatitinde transmisyon

sliresinin uzamasi, viral replikasyonun artmis olmast ile agiklanabilir (61,62).
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SONUCLAR

Sonug olarak HBsAg (+) indeks vakalarin aile iiyelerinden en biiylik risk altinda
olanlar anneler ve kiz kardeslerdir. En diisiik risk ise babalardadir.

Inaktif HBV tastyicis1 ve dzellikle kronik aktif hepatitli indeks vakalarin aile iiyelerine
bulas riski ¢ok yiiksektir.

HBYV bulasmasi yoniinden riskli eylemler kronik aktif hepatitli indeks vakalarla ayni
ailede yasamak, ameliyat olmak, dis¢iye gitmek, evde dogum yapmak ve okuryazarligi
olmamak olarak belirlenmistir. Gerek saglikli bireylerin gerekse hepatit B’li olgu ve aile
bireylerinin egitim diizeyinin artirilmasi gerekmektedir. Evde dogum yapmanin ¢oklu analiz
yonteminde dahi anlamli ¢ikmast HBV bulagsmasi yoniinden en riskli yaklasim hastane
disinda dogmus olmaktir. Bundan dolay1; dogurganlik ¢agindaki tiim bayanlara, hastanede

dogum yapmanin 6nemi anlatilarak evde yapilan dogumlarin 6nlenmesi lazimdir.
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ANKET FORMU

Ad1 Soyadl teceeviiiiiiiiiiiiiiier ciieiiieiiiiiiiieienn

Adres feeeenetatieeteteeattaetatateaetactaenetnstnenatnsenennne T eueieinenannnne.
............................................. | DE SOOI

Yas :

D11-21  2)22-31 3)32-41 4)42-51 5)52-61 6)62 ve yukarisi
Cinsiyet : Kilo: Boy:
1)ERKEK 2)BAYAN

Medeni Hali: Meslegi :

DEvli 2)Dul 3)Bosanmis  4)Bekar

Egitim ve Ogrenim Durumu : '

1)Yok 2)Okur-yazar 3)llkogretim  4)Lise 5)Yiiksek okul

------- Yasaminizin herhangi bir zamaninda sarilik gecirdininiz mi?
1)Evet 2)Hayir 3)Bilmiyorum

——————— HBsAg(+) ‘ligi olan kisiye yakinhg.
1)Babast  2)Annesi 3)Kardesi 4)Oglu  5)Kizi 6)Torunu 7)Diger(................ )

----- Ailede i1k HBsAg Pozitif olan birey?
1)Babast 2)Annesi 3)Kardesi 4)Oglu 5)Kizt 6)Torunu 7)Diger(................ )

------- Kronik bir rahatsizhgimiz var mi?
1)Evet 2)Hayir 3)Bilmiyorum

------- Daha once ameliyat veya herhangi bir nedenle kiiciik cerrahi operasyon(dis

cekimi,kiirtaj vs....) gecirdiniz mi?
DEVet (v ) 2)Hayir

DEVEt (coveeeiie e, ) 2)Hayir

------ Dogum sekli ?
1)Evde geleneksel yolarla  2)Evde Ebe ile 3)Hastanede?
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DEVEt (coveiii ) 2)Hayir

------- Ayni Havlu Kullanma ?
1)Evet 2)Hayir

——————— Ailenizde herhangi bir Karaciger rahatsizhigi veya immiin Yetmezligi (kanser vs.)

bulunan var m?

DEVEt (coveiii e ) 2)Hayir
ALT

HBsAg : HVC

Anti HBsAg : Anti HAV IgM:
HBeAg : Anti HAV IgG:
AntiHBe : HIV

Tot.AntiHBc: HBV-DNA

KC Biyopsi (Varsa) :

Tedavi :
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