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1. GIRIS VE AMAG

Hepatit A (HAV) genis bir klinik spektrum ile seyreden enterik viral bir
hastaliktir.” HAV enfeksiyonu sessiz veya subklinik hepatitten fulminan hepatite
kadar ¢ok genig bir klinik yelpazeye sahiptir.” HAV enfeksiyonu Klinigini etkileyen
en onemli faktdr kisinin hastahi@ gecirdigi yastir? Bes yas altindaki olgularin
%90" enfeksiyonu asemptomatik veya subklinik gegcirirken, 15 yas uzerindekilerin
%901 hastaligin klinik belirti ve bulgularim gésterir 2

HAV enfeksiyonu tum diinyada gorilebilmesine karsin hastalik prevalansi
ulkeler, ayni ulkedeki farkl bélgeler ve yas gruplari arasinda biyuk degdiskenlikler
gosterir*” Hilyen ve sanitasyon kosullanmin uygun oldugu dustk endemik
boigelerde HAV daha c¢ok eriskin gaginin hastahiidir®” Yiksek endemik
bélgelerde ise hastalik etkeniyle genellikle gocukiuk ¢adinda karsilasilir.*” Bunun
sonucunda enfeksiyon asemptomatik veya subklinik geciriir®” Ulkeler
endustrilestikce ve gelistikge sanitasyonun diizelmesi ile HAV imminglobulin G
(HAV-IgG) prevalans azalmakta ve boylece daha buylik bir toplum hassas hale
gelmektedir. Bu durumda enfeksiyonun yasi da ileriye kaymaktadir. lleri yaslarda
HAV enfeksiyonunun morbidite, mortalite ve tedavi maliyeti artmaktadir,
Hastalidin en agir formu olan fulminan hepatit riski 5 yas altindaki olgularda binde
1,5 iken, erigkinlerde binde 27°dir 2

Turkiye'de hastah@in gegcirildigini gosteren HAV-IgG seroprevalansi ile
ilgii pek gok galigmanin sonuclari blytik farklihklar gostermektedir ®'® Bu konuda
en genis capl arastirma Kanra ve ark.' tarafindan 1998 yilinda Turkiye'yi
temsilen dokuz ilde yapilan galismadir. 15 yas altinda yaklasik 2500 gocugu
iceren bu galismada HAV-IgG seroprevalans) 1-4 yag grubunda %42.7, 5-9 yas
grubunda %57 ve 10-14 yas grubunda %70.6 bulunmustur. Son yillarda
Turkiye'de HAV gecirme yasinin giderek ileri yaslara kaydig ve fulminan hepatit
olgulaninda artma oldugu bildirilmektedir. "> Bu durum, sanitasyon ve hijyen
kosullarindaki dizelmelere veya bazi cahsmalarda tanimlanan hastalik
epidemiyolojisindeki 5-10 yilda bir ataklarla seyreden déngtisel paterne bagl
olabilir
Bir bolgedeki HAV-IgG seroepidemiyolojisini bilmenin hastalik konusunda

olusturulacak politikalara karar veriimesinde son derece Onemli oldugu

bilinmektedir. *°




Bu ¢calismanin amaci;
1-Antalya ili merkezinde farkli sosyoekonomik kosullarda yasayan gocuklarda

yaglara gbre HAV-IgG seroprevalansini saptamak,

2-HAV-1gG durumuna etki eden faktérleri belirlemektir.

At




2. GENEL BILGILER

2.1. Tarihge:

Salgin yapan sanlklarin belgelenmis tarihi Hipokrat dénemi metinierine
kadar uzanmaktadir."®"” Ayni zamanda epidemik sarilik terimi de bu dénemde
kullanimigtir.™ Orta Gag'a gelindiginde, hem salginianin hem de sporadik
olgufarin toplumsal felaketlerle birlikteligi gézlemlenmistir.”® Hastalik, 6zellikle
sefere ¢ikan ordu birliklerindeki yayginhdl nedeniyle “sefer sariigi®> adini

almlg.trr.16

1880’lere kadar tum sarilikiarin tikanma ile igili oldugu disuniiliirken;
enfeksiy6z bir etkenin stz konusu olabilecedi ilk kez 1886'da Weilin
leptospirozlar tanimlamasi ile dustintimustur. Salgin yapan sarniiklarda etkenin
bir virus olabilecedi ise; bu ylUzyiin basinda McDonald tarafindan
ongorulmustur.'® 1947 yilinda, ilk kez “hepatit A” ve “hepatit B” tamimlamalari
glindeme gelmigtir,"® 1950-1970 yillari arasinda bir dizi arastirmaci guntimizde
hepatit A olarak isimlendirilen, o gin icin MS-1 seklinde tanimlanan tablonun,
fekal-oral yolla bulasan bir etken ile olusturuldugunu saptamislardir.’” 1966
yihinda virus marmoset maymunlarina bulastinlmistir " 1973 yilinda immin
elektron mikroskobu teknigi kullanifarak, enfekte bireylerin digkilarindan atilan
etken gbsterilmistir'®"” 1979 yilinda, virusun hicre kultirlerinde Uretilmesi
basarilmts ve agi calismalari igin ilk dnemli adimlar atilmustir, 77

Yapilan birgok calisma sonucunda, HM175 hepatit A virusu susunun

MRC-5 insan diploid hiicrelerinde pasajlanmas) ve formaldehid ile inaktive

edilmesi ile ilk hepatit A agist gelistirimigtir,'®

2.2. HAV’in Siniflandiriimasi; Fiziksel ve Kimyasal Ozellikleri:

Hepatit A virusu énceleri, biyokimyasal ve biyofiziksel ézellikleri agisindan
enteroviruslar ve kardioviruslara yakinlii nedeniyle enterovirus tip 72 olarak
siniflandinimigt.® " Giinimizde ise; Picornaviridae ailesine ait, Hepatovirus
genusu iginde yer almaktadir, "8 2022

HAV kilifsiz, 27-28 nm gapinda; sferik bir yapiya sahiptir. Virusun ince
yapisal analizleri ikozahedral simetri gosterir Tek zincirli bir RNA (Ribonukleik
asit) virusudur ve tek bir serotipi vardr 1% 182023
Ayni aile icindeki diger viruslara gbre asit orfama daha direnclidir; oda

isisinda ve pH:1’de enfeksiybzitesini sekiz saat korumaktadir.' Virus zarfl;

i
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olmadidr icin % 20lik dietil etere, kloroforma ve %50'lik triklorotiflucroetana
direnglidir "'®#' 22 Picornaviridae ailesinin diger uyeleri 56°C’ye duyarli iken, HAV
istya daha dayanikh olup, 60°C'de bir saat stireyle yapisini korur, 10-12 saatte
kismen, kaynatmakla ise 5 dakika iginde tam olarak inaktive olur 518202
Deneysel cgaligmalarda, duyarli hucrelerde HAV enfektivitesinin 70°C’de 4
dakikada, 80C'de 5 saniyede, 85°C'de ise derhal tam olarak inaktive oldugu
gbzlenmistir, 1518 21 22.24

HAV tath suda, kaynak suyunda, deniz suyunda, kayalarda, istridyede
gunler ve aylarca canl kalabilir # 1.5-2.5 mg/L konsantrasyonlarindaki klorda 15
dakikada inaktive edilebilir. Her ne kadar su dekontaminasyonunda en yaygin
olarak klor kullanliyorsa da, iyodun 3mg/L'lik konsantrasyonunda 5 dakikada

inaktive olmaktadir.'® 1822

2.3. HAV'Iin Genom Yapist ve Replikasyon Stratejisi:

Hepatit A virus genomu 2,25x10° dalton molekiil agirhginda, 7478
nukleotitten olusan tek iplikgikli lineer RNA igerir."* ®#2 HAV genomu disik G+C
oranina sahiptir (%38).""?'* Virusun protein yapisindaki dért farkli yapitaginin
yinelenmesinden meydana gelen bir kapsid tabakas| vardir.'® 17 20-22

Diger picornaviruslara benzer sekilde HAV 3 kisimdan olugur:* %2 27

1-Genomun yaklagik olarak %10’unu kapsayan 5 noncoding bolgesi
(5’NCR),

2- Kapsid proteinlerinin sentezi igin P1, yapisal olmayan proteinlerin
sentezi icin P2 ve P3, tim viral proteinlerin sentezini kodlamak igin tek bir open
reading frame, |

3- Kisa bir 3’ noncoding bolgesi

HAV midenin asit pH'sina dayarmkli oldugundan gastrointestinal
mukozadan gegip karacijere ulasir. Hepatositier icerisine reseptdre bagh
endositoz mekanizmasiyla alinir. HAV replikasyonun ilk asamasinda enfekie
ettigi hepatosit iginde kiifindan ayrilan RNA, bir yandan viral proteinierin
translasyonu, 6te yandan ara replikasyon Uriinlerinin transkripsiyonu icin kalip
gérevini Ustlenir "7 227

Enfekte karacierde HAV replikasyonunun gogunlugu periportal alandaki
hepatositlerde olugmaktadir %" Karaciger haricinde diger insan dokularinda da

hepatit A'min replikasyonuna dair kanitlar mevcuttur. Bununia birlikte fekal-oral




yolun en dnemii bulas yolu olmasi, gastrointestinal sistemdeki bazi hicrelerin
HAV'a duyarh oldugunu dustndiirmektedir. Bazi hayvan deneylerinde orofarinks,
tonsiller doku ve ince barsagin tst kisminda virusun replikasyonuna dair kanitlar

elde edilmigtir 1822272

2.4, Antijenik Kompozisyonu:

Buyume karakteristikleri, niikleotid dizilimi veya cografik orijini bakimindan
en az 20 hepatit A susu tanimlanmigtir. HM175 (Avustralya) susu basta olmak
uzere CR326 (Costa Rica), MS-1 (New York), LA, SD11 (California), HAS15
(Arizona), MBB (Kuzey Afrika), GBM (Almanya), A-1 (Cin), PA21 (Panama owl
monkey susu) tespit edilen, laboratuvar susu olarak kullanilan ve hicre
Kulturlerine adapte edilen suslardir. Dunyanin farkhi bolgelerinden izole edilen
viruslarda VP1/2A kavsadi etrafindaki bolgede niikleik asit dizilimi kiyaslamasina
gore, hepatit A virusunun dort farkli genotipi insanlardan (i, 11, I, V) ve 3 ilave
tipi (IV, V, VI) ise hepatit A benzeri bir hastalik gegirmekte olan maymunlardan
izole edilmigtir. Suslar arasinda nukleotid ve aminoasit zincirlerinde yiiksek

derecede benzerlik mevcuttur ! 2 %

2.5. Konak Aralig:

insanlarin hepatit A virusunun en énemii rezervuan oldukiart kabul
edilir "*# Ancak insanlardan deneysel olarak marmosetlere ve daha sonra da
sempanzelere virus verilerek enfeksiyon olusturulmustur  1962'de Deinhardt ve
ark *! insan fegesleri ile inokiile edilmis sempanzelerde karaciger fonksiyon
testlerinin bozuldudunu gdstermistir. Sempanzelerde, gorillerde, orangutaniarda,
sebeklerde, macaque'larda, owl monkeylerde, pig tail maymuniarda, rhesus
maymunlaninda hepatit A ya karsi antikorlar tespit edilmistir® Bu, dogada
enfeksiyon igin bir rezervuar oldugunu gdstermekle birlikte bu antikorlarin dusik

titrede olmasi gapraz reaktif antikorlar da yansitabilir 2

2.6. Hiicre Kultiiri:

ik defa 1950 yilinda Henle virusu, Kiyilmig civciv embriyosunda ve sonra
civeivin amniyotik kavitesinde uretmistir. Daha sonra marmosetlerin karaciger
doku hucrelerinde invitro olarak virus tretiimis ve fetal rhesus maymunlarinin
bobrek hicrelerinde gogaltilmistir. Takip eden caligmalarda virus Afrika yesil
maymun bébrek hucrelerinde (AGMK) ve insan diploid akciger (MRCS5) hcre



kulturlerinde uretilmigti. AGMK'dan tiretilen BS-C-1, Vero, BGMK, fetal rhesus
kidney (FRhK 4, FR4K8, Frp/3) ya da insan hepatoma hiicrelerinde (PLC-PRF-5)
replikasyon ¢alismalar ile virus uretimi basanlmistir.?

Hepatit A virusu'nun hiicre kultiirlerindeki majér  karakteristikleri
sunlardir:1® 182227
Hucre kiilttirlerine adaptasyon zorlugu gosterir.
Yavasg blydr,
Primat orijinli hticrelere sinirh kalir.
Sitopatik etki gtstermez.
Gok sayida hucreyi enfekte eder.

Enfekte hucrelerde persistan olarak kalma egilimindedir.

2.7. Epidemiyoloji:

Hepatit A enfeksiyonu tlim dinyada yaygin olup, gelismekte olan
tlkelerde diger enterik viruslarda oldugu gibi, gocukluk caginin tipik bir
hastaligidir *°'®# Kalabalik ortam ve kétii hijyenle yakindan ilgilidir 18 182232
Kalabalik kogullar altinda &zellikie sinirli temiz su kaynaklarina ulagim imkanlari
ve insan digkisinin uzaklagtinlmasindaki yetersizlik yiizinden HAV birgok insani
erken yaslarda enfekte etmektedir.”®'®? Yiiksek duzeyde temizlik ve alt yapi
hizmetleri olan toplumlarda gocuklar ileri yaglara kadar virusla karstlagmadan
yasayabilirler.”# Avusturya'da 18-30 yas arasinda hepatit A antikor varhgi
%7dir."”

Birgok llkede hastaligin insidansi konusunda gergekgi veri yoktur, %
1996'da ABD'de yaklagik 29.000 hepatit A vakas: bildirimistir 2 CDC (Centers for
Disease Control) her yil ABD'de yaklagik 143.000, diinyada ise 1.4 milyon HAV
enfeksiyonu gorlildugunu tahmin etmektedir.” Hepatit A'nin en dusuk insidans
Iskandinav ulkelerinde gérulur."® ™% iskandinav Ulkelerinde 40 yagin altinda
prevalans sadece %0.3 olarak raporlanmistir.®

iskandinav (lkelerini Japonya, Avustralya ve bazi Avrupa ulkeleri
izlemektedir.'” "**' # Buralarda gocuklarda HAV enfeksiyonfari nadirdir ve 50 yas
Ustl toplum tabakasi muhtemelen c¢ocukluktaki —enfeksiyondan dolayi

seropozitiftirler.”” Akdeniz kiyisi, Afrika ve bazi gelismekte olan Ulkelerde

yasayanlarda ise HAV insidans) yiksektir 2' %2




Yurdumuz ile ilgili bilgiler, Sagik Bakanligi verilerine dayanmaktadir. T. C.
Saglik Bakanldi verilerine gére, 2002 yili iginde 10600 hepatit A olgusu bildirilmis
ve bunun 122'sinin Antalya iline ait oldugu belirtiimistir.>* Ancak hastalik
bildiriminin  yetersiz yapiimasi nedeniyle Tiirkiye'de yilda 200 bin civarinda
hepatit A olgusu gérildiigi tahmin edilmektedir,®

Yas spesifik prevalans verilerine gére HAV bulagi dort farki yayginlk sekli

gdsterir®

1.Model: Sanitasyon ve hijyen kosullarinin kéti oldugu Hindistan, Guney
Dogu Asya, Alaska ve Gliney Amerika kitasindaki bircok (ilke yiksek endemisite

% Yuksek endemik bblgelerde enfeksiyon sikhi§i erken

bbélgelerini olusturur.
gocukluk ddneminde tepe noktasina ulasir.™®#* Ancak bu grupta hastahgin
Klinik belirtileri siklikla gdzlenmediginden diistik hastalik oranlari ortaya gikar '
Bu bdlgelerde gocuklarin tumis 9 yagina gelmeden énce enfekte olmaktadir 2236
Yetiskin popilasyon hemen tamamen bagigiktir.” Seronegatif eriskinler bu
bolgelerde  yuksek enfeksiyon ve hastalik riskine sahiptirier.” Ancak
populasyondaki yiiksek antikor prevalansindan dolayi salginlar nadirdir.'s HAV
enfeksiyonu gegirime yasinin Hindistan Pune’de 3, Pakistan'da ise 5 oldugu
gbsterilmistir. % ***” Ulkemizde de Elazi§ yéresinde 1-18 yaslan arasinda yapilan
bir galismada; 6 yas civarinda %72.5, 14 yas ve tizerinde ise %100 seropozitiflik
tespit edilmistir * *°* Ulkemizde yaglara gére HAV prevalansi arastiridiginda ise,
genel olarak yapilan ¢alismalarin sonuglarn, Poyraz ve ark.® tarafindan Sivas'ta
yapilan caligma ile paraleliik gdstermektedir. Calismada, 3-10 yasta %545
seropozitiflik tespit edilirken; bu oran 20 yasindan sonra %95-100 duzeylerine
ylikselmistir ® %

Hijyen ve sanitasyon kosullarinin duzelmesi, vaka sayisini distrarken
temas yagini da ytkseltmigtir** Ergénil,'® Ankara Universitesi Tip fakultesi
Enfeksiyon Hastaliklar Klinigine 1984-1992 yillari arasinda yatirilan hastalarin
oranl %17.1 iken; 1994-1995 vyillan arasinda bu oranin %388 cldugdunu
gostermis ve klinik seyirli hepatit A enfeksiyonunun arttigini vurgulamigtir.

2.Model: Dogu Avrupa Ulkeleri, Sovyetler Birliginden bagimsizhgin
kazanmig Ulkeler, Arjantin, Ispanya gibi bazi gelismekte olan ulkeler ve gelismis
olan tlkelerin bazi bélgeleri orta endemisite bélgesini olugturur ** Ulkemiz HAV

enfeksiyonu agtsindan orta endemisite bélgesinde yer alir.'®%® Orta endemik

boligelerde enfeksiyon siklii gec cocukluk, addlesan ve geng erigkin ddneminde




tepe noktasina ulasir ®* Bu bélgelerde HAV bulast daha ileri yaslarda oldugu,
dolayisiyla semptomatik hastalik daha fazla oldugu igin; rapor edilen hepatit A
olgu sayisi yuksek endemik bolgelere gdre daha yiiksektir.'”®% Hepatit A
virusuna duyarl nufusun artmasina baglh olarak, her 5-10 yilda bir gida ve su
kaynakli epidemiler gériilir. >

3.Model: Hijyen koguilari iyi olan, ekonomik diizeyin yuksek oldugu Kuzey
Amerika, Avustralya, Ingiltere, Fransa gibi Ulkeler dustk endemisiteli
bolgelerdir ® Diisiik  endemik bolgelerde hastalik oranlart da  diisuk
gorunmektedir °'® Bu ilkelerde gocukluk caginda temas olasili§i azdir ®
Enfeksiyon genellikle geng eriskinleri etkiler. ®* Hastalik kisiden kisiye bulagir *
Hepatit A virusuna kars! duyarl nlfusun artmasina bagh epidemi riski vardir ®
Besin ve su kaynakli epidemiler de olabitir. *°

4 Model: Gok dugtik endemisiteye sahip Kuzey ve Bati Avrupa Ulkelerinde
enfeksiyon erigkin yaglarda géralur.™ Duyarli nifusun artmis olmasina kargin
epidemiler nadirdir. Hepatit A, hastaligin endemik oldugu bélgelere seyahat
edenler, uyusturucu badimlilari, erkek homoseksieller ve hemofili hastalan gibi

----- 1535
Yukaridaki modellerde irdelenen bdigelerde, enfeksiyon vyasi ve bulag

paterni toplu sekilde Tablo 1'de gésterilmistir.'®

Tablo-1: Hepatit A virus enfeksiyonuna ait farkli yayginlik sekillerinin

karsilagtinimasi

Endemisite insidans Enfeksiyon yast Bulas paterni

Yiksek Disik-Yiksek Erken gocukluk Kisiden kisiye, epidemi
sik degil

Orta Yiksek Geg¢ ¢ocukluk, Kisiden kigiye, besin ve

adolesan, geng eriskin su kaynak!i epidemiler
Dusuk Diisuk Geng erigkinler Kisiden kisiye, besin ve
su kaynaklt epidemiler
Cok dusuk Gok dusuk Erigkinter Seyahat edenler,
epidemi sik degil

*Kaynak 18’den alinmistir.




Erken gocukluk evresinde kazanilan antikorlarin ileri yaslarda serumda ya
dlgulemeyecek kadar azaldi§i ya da kaybolabilecedi belirtiimistir.® Ancak
endemisitenin yuksek oldugu ulkelerde ileri yaglardaki antikor pozitifligi, birden
fazla karsilasma ile antikor yapiminin  devaml uyarilabilecedini akla
getirmektedir. Ulkemizde yapilan calismalarda, 60 yas ve uzerindeki %100
seropozitiflik oram bunu dogrulamaktadir, 22

Enfeksiyon bireydeki biyolojik siregler agisindan ele alindiginda, virusun
enfeksiyonun kulugka doéneminde digki ile bol miktarda gikartihyor olmasi
bulagsma zincirinin en énemli halkasini olusturur. " Viremi déneminin kisa olmasi
ise, transflzyon ile buiagmanin ¢ok az siklikta gérilmesine neden olmaktadir. 162

Tropikal bolgelerde hastalik bildiriminin en ylksek olduju mevsim
yagmurlarin bof oldugu doénemlerdir.™ Iiman iklimlerde ise, bulasma baslica
sonbahar aylan ile kig mevsiminin baslangicinda artar "2 %4 ABD ve Avrupa'da
mevsimsel 6zellikler gézlenmemistir.™® #*“ Yurdumuzda ise, hastahigm en yuksek
oranda rastlandii ddnem sonbahar ve kig aylaridir, 182240 41

Hepatit A enfeksiyonunun meslek (lagim igcileri, cocuk bak:cilari, temizlik
iscileri) ve yuksek risk faktéru tasiyanlar (erkek homoseksueller, intravensz ilag
kuilananlar) disinda cinsiyet ile iligkisi yoktur €2

Sosyoekonomik duzey dugukiugi, kalabalik ortamlarda yagama, anne-
babanin egitim dizeyinin diigtk olmasi, kirsal bolgede yagama ile paralel olarak

HAV prevalans| artmaktadir, " 22

2.8. Risk Gruplar:
Hepatit A'nin gérildugii modele gére risk gruplar degisse de, konumlari
nedeniyle bazi gruplarin hepatit A icin yliksek riskli olduklan kabul edilir; 1618 2122
1. Egitim birliklerinde kalabalk kosullarda yasayan ozellikle alt yapisi
yetersiz arazilerde egitime ¢ikan askeri personel,
2 Ozel bakima gereksinim gbsteren hastalar barindiran kurumlarda, hem
hastalar hem de saglk ve bakim personeli,
Yuva ve kreglerde, hem personel hem de cocuklar,
Kanalizasyon is¢ileri,

Damar igi uyusturucu bagimhlari,

o> o s o

Oral-anal seks iligkilerinin yogun oldugu escinsel gruplar,




7. Hastalik insidansinin duslik oldugu (dkelerden, yiiksek endemisite

gbsteren Ulkelere seyahat edenler.

2.9. Bulagma Yollari:
HAV'In bulaginda genel olarak 4 gecis yolu tespit edilmistir:

1. Kigiden kisiye bulag: Gegcis genellikle aile iginde oldugu gibi, gok yakin
temaslarla sinirlidir # Alle igi bulas daha sik olarak cocukiarda gorulir.®® Ev
halkindaki ikincil atak klinik olarak %20-50 arasindadir® Gunluk temaslarla
nadiren bulagir®* Fekal salimm primer olarak kisiden kisiye gecis seklidir
Gaytanin bulastincih@l, sanhktan 14-21 giin énce baglar ve 8 glin sonrasina
kadar devam eder.®™®?" Bulagmanin yakin temas ile olmasi ve inkibasyon
periyodunun haftalarca uzun siirmesi hepat.it A salginlarinin toplumda vyavag
yayllmasina, pik dizeye aylar icinde ulagsmasina ve daha uzun surede salginin
sona ermesine neden olmaktadir.?" %

2. Besinler ve su yoluyla bulag: Ozellikle gelismekte olan ulkelerde
kanalizasyon sistemlerinin dlzensiz olmasi ve su temininin uygun sekilde
yapilamamasi! bu yolla bulagr én plana ¢gikarmaktadir. Kontamine su, pismemis
yiyecekler veya pistikten sonra ellenen yiyecekler bulastincidir. Birgok ulkede ¢ig
ya da az pigmis kabuklu deniz Urlinlerinin tUketimi enfeksiyon gecisi igin 6nemli
bir yoldur. Kontamine sularda ylizmekle de gecis mumkiindur, "¢ #' 22

3. Parenteral bulas: Yaptlan calismalarda ¢ok nadir de olsa HAV'In kan
transfuzyonu ile gegebilecedi gosterilmistir %222 Dindar ve ark.*® kan
dondrlerinde HAV-IgM poritifligini %0.38 olarak bulmuslardir Tekeli ve ark % 200
kan vericisinde yaptiklar ¢alismada sadece 4 hastada HAV-IgM pozitifligini tespit
etmigler ve kanla bulagin %5'in altinda olabilecegini vurgulamislardir. Fakttr 8
konsantreleri ile de gegis gozlenmektedir.”'®%'# Kan transfiizyonuyla diisiik
oranda gegisin birka¢ nedeni vardir;'®%' 2

1- Kanda dusuk oranda HAV konsantrasyonu,

2- Tasiwyicihgin olmamasi,

3- Hepatit A'ya kars! olusmusg antikorlarin da birlikte transfizyonu.

Devecioglu ve ark* tarafindan Dicle Universitesinde vyapilan bir
calsmada;, kan ve kan urunl alanlarla, almayanlar arasinda HAV (iotal)

seropozitifligi agisindan istatistiksel olarak anlamh bir farkhlik saptanmamigtir

Kumar ve ark® tarafindan yapilan bir caligmada kemoterapi alan, sik




transfuzyon yapilan hastalarda HAV'in kontrol grubuna gére bir farkliik
gostermedidi ve daha &nce var olan HAV immunitesinin bozulmadidi tespit
edimistir.

4. Perinatal bulag: Viremik durumdaki anne kanwyla plasenta ayriimast
sirasinda virus fetal sirkulasyona gecebilmekte ya da anne diskisi ile temas
sonucu bebek enfeksiyonu alabilmektedir.'® 2" 2

Hepatit A tukuruk ve nazofarengial sekresyonlardan da izole ediimis ve
bu yoltarla da bulas bildirilmistir.*®

Ulkemizde 39 akut viral hepatit A’li hastada bulag yollar aragtinididinda
%53.9'un da bulag yolu tespit edilemezken, hepatitli hasta ile temas %12.8, yatilt
okul ve misafirhanede kalma %10.2, kampta yasama %7.7, dis cekimi %5 1,
supheli enjeksiyon %5.1, operasyon %2.6 olarak bulunmustur.""* Bulas yolu
tespit edilemeyen kisilerin asemptomatik sahislarla temas sonucu enfeksiyonu

aldigi distiniilmektedir

2.10. Patogenez ve patoloji:

Hepatit A virusu hiicre kilturlerinde sitopatik etki géstermez.'®'® Bu
nedenle HAV enfeksiyonu sirasinda géZIenen karaciger patolojisi dogrudan
virusun sitopatik etkisine baglanamamaktadir. Hayvan modellerinde HAV-igM
antikorlariyla karacier transaminaziarindaki yukselmenin birlikte ortaya gikiss,
karacigerdeki hasarda immun yanitin ise kanstiging gostermektedir,’6 18 21 48
in vitro kosullarda; virus ile enfekte edilen hicrelerde farklilik gorilmedigi ve
metabolizmalarinda da degisiklik olmadidi saptanmistir. Bu veriler, hticrelerde
meydana gelen patolojik farklilagmalardan immun mekanizmalann sorumlu
oldugunu desteklemis ve in vitro galigmalarda HAV ile enfekte hicrelerin NK’larin
yan! sira, MHC’ye bagimli mekanizma uyarinca CD8 sitotoksik T lenfositlerinin
hedefi haline geldikleri saptanmistir 7

Kiginin virusla kargilagmasi ister oral, ister parenteral yolla olsun
inktibasyon suresi aynidir.®*" Kargilastiktan 1-2 hafta sonra virus karacigerde
bulunabilir ve 3-4 haftaya kadar pik seviyeye ulasir®' Virus hepatositler icinde
inkubasyon slresince kisa slren viremiden once ve diski ile atiimadan énce
immunfloresan ile gdsterilebiiir?' HAV'In replikasyonu esas olarak hepatositlerin
sitoplazmasinda olur *' Sinluzoidler yoluyla kana veya safra kanalikilleri yoluyla

safraya geger®' Safradan da diskiyla atilir.?' Virusun diski ile en fazla atidig,



dénem prodromal dénem ve hepatitin biyokimyasal bulgularindan 6ncedir %’
insanlarda yapilan bir c¢alismada, ayni gin icinde alinan digki  8rnedinin
serumdan 100 bin kat, serumun ise tlikirrikten 10 bin kat daha fazla enfeksiytz
oldugu saptanmustir '’

Genel olarak akut viral hepatitlerde karacigerdeki degisiklikler birbirine
benzemektedir."®17#95° Akut HAV enfeksiyonlu hastalarin karaciger dokularinda
stk gorulen iki bulgu; periportal inflamasyon ve nekrozis ile periveniler
kolestaz'dir ** Ayrica gok belirgin olmayan parankimal degisiklikler (fokal nekroz,
kupffer hucre proliferasyonu, asidofilik cisimcikler ve balonlasma dejenerasyonu)
gdzlenir.® Hepatit B'ye oranla periportal atandaki mononukleer hiicre
inflamasyonu ve nekroz daha belirgindir."” Bazi olgularda periportal alanlardaki
hepatositlerdeki fokal nekrozu, kronik hepatitlerin “glive yenigi® nekrozundan
ayirmak olanaksizdir.™ Képrilesme nekrozu gérilmesi fulminan  gidisle
iligkilidir. ™ HAV enfeksiyonunda diger hepatitlere gére kolestatik hepatit daha sik
geligir."®

2.11. Klinik:

Hepatit A karaciferin akut ya da subklinik enfeksiyonudur, ™%
Enfeksiyonun klinigi degismesine karsin, genel olarak hafif ve kendini smnitrlayan
bir hastaliktir. "**' Hastaligin siddetini belifleyen en énemli faktor yagtir 212"
Gocuklarda hepatit A enfeksiyonu %80-90 sessiz seyreder.??' Yasla birlikte Klinik
belirtilerde  artar?'®*"  Yetiskin hastalarda %70 hepatit A enfeksiyonu
semptomatik seyrederken, hastalarin %70-80'inde sarilik gériilir.?" Hepatit A'ya
bagll fatalite hizinin ortalama binde 1-2 oldugu kabut edilmektedir.®® Olim orani
dikkati cekecek sekilde yasa baglidir*"*'®* 1970-1974 villarinda Greenland
adalarinda meydana gelen salginda 4961 hastadan 17'si (%0 .3) kaybedilmis, 45

yas uzerinde 6lum orani %2.1 olarak tespit edilmigtir. 2



Hepatit A’da yas ile mortalite arasindaki iliski, Tabio 2'de gOsterilmigtir.

Tablo-2: Hepatit A’da yasa bagh mortalite*

Yag gruplari  Vaka sayisi (%) Oliim sayisi (%) Vaka lim
orani (1000)

<5 6165 (5.3) 9(24) 15
5-14 22 548 (19.5) 1 (0 3) 0.004
15-29 49 642 (43) 28 (7.3) 0.57
30-49 26.961 (23.3) 67 (17.6) 2.5
>49 10.235 (8.8) 276 (27.4) 27
Total 115.551 381 3.3

*Viral hepatit inceleme programi, CDC 1983-1989.

Hepatit A, tipik ya da atipik seyredebilir."*' % Tipik hepatit A ¢ sekilde
gorulur; a) Belirtisiz_hepatit A: Taramalarda HAV antikor poxzitifligi ile tam
konur.*'# Hastalarda herhangi bir semptom veya bulgu yoktur 2" b) Subklinik

hepatit A: Tarama sirasinda HAV pozitifligi yaninda transaminaz yiksekligi de
2122

saptanir. c) Kiinik hepatit A: Laboratuvar degerleri mispetligi yaninda klinik

belirtiler de vardir ?' %

Hepatit A, ikterik veya anikterik seyredebilir.”®?'# Enfeksiyonun gelistigi
yasa bagl olarak ikierik hastalann anikterik hastalara oram  1/12-3.5/1
arasindadir, 18222

Viral hepatitte enfeksiyonun seyri; inkiibasyon dénemi, preikterik dénem
(prodromal dénem), ikterik ddnem ve konvalesan dénem olmak Uzere dort

®1751  Enfeksiyon anikterk ve belirtisiz  olarak

kategoride - incelenebilir.
seyredebilir.”

a) Inkiibasyon donemi: Etkenin alimindan enfeksiyon bulgularinin
ortaya g¢gikmasina kadar gecen sireye denir Hepatit A enfeksiyonunun
inkubasyon stresi alinan virus miktar: arttik¢a daha kisa olmak kaydiyla 15-50
gun arasinda {ortalama 30 gun) degigmektedir. '* 7" '8 *? Erken semptomlar hafif ve
0zgun olmadi! igin hastaligin inkiibasyon siresini saptamak zordur,'” 182122
Hastaligin baglangic igin en 6nemli gésterge, idrar renginde meydana gelen

degigikliktir '°*®#* Cunkii hastalanin ifk dikkatini geken bulgu budur.? inkiibasyon

periyodunun doza bagh olarak degdistigi primatlarda gésterilmistir En kisa




inkibasyon periyodu 10° enfeksiyoz doz verilmesiyle bir haftadan az, en uzun ise
bir enfeksiydz doz verilmesiyle 7 hafta olarak tespit edilmistir. " 2" 22

b) Preikterik (prodromal) dénem: Prodromal dénem sarligin
baglangicindan énce, 1-7 gunliik bir sureci kapsar "8 % Bu semptomlar hastanin
doktora bagvurmasini gerektirecek veya isinden allkoyac_:ak derecede ciddi
degildir.’®* Bu dénemde ates (38C civarinda, nadiren 40C'ye gikabilir), kirginiik,
bag agnsi, halsizlik, istahsizlik, yorguniuk, miyalji, bulanti ve kusma gibi belirtiler
gorulebilir. ' 2% °" Qzellikle yagh yiyecekler bulanti verir."” 2 Hastalarin sigaraya
karg! tiksinti duymalari prodromal déneme ait bir bulgudur.”?% Hastalik

18 22 51

esnasinda kilo kaybr yaygindir ishal, oksurik, influenza benzeri

semptomlar, artralii, artrit ve dokuntli gibi atipik semptomlaria da
seyredebilir, 8225
Hastalarin buyuk béliminde hepatomegali saptanir (%50-80). Karaciger

T8 222 Hepatomegalinin takibi

sert, kenarlan dizenli ve bazen hassas olabilir
Gnemlidir. Boyutlarindaki hizit kugliime masif nekrozu dusundurir,'® 7% 2
Hastalarin %4-9'unda splenomegali ve lenfadenopati saptanir.?' 2 Nadir olarak
kolestaz geligmeden de Urtiker goriilebilir '* Spider neviis gérulebilir ve genellikle
konvalesan dénemde kaybolur, ' 2" 22

1988 Sangay epidemisinde 8.647 hastanede yatirilmig olguda kilo kaybi
%82, sarihk %84, ates %76, halsizik %80, bulanti %69, kusma %47,
abdominal agn %37, artralji %6 oraminda saptanmistir. Ayni hasta grubunun
%87'sinde hepatomegali, %9'inda splenomegali, %3’lnde deri dokintusd,
%2'sinde hafif 6dem ve %2’sinde petesi saptanmistir.™

Turkiye'de bu konu ile ilgili yapimig iki calisma Tablo 3'de birlikte

gosteriimektedir.




Tablo-3: Tlrkiye'deki akut hepatit A vakalarinda semptomlarin gorilme

sikhgr
Fincanci* Akbujut®
N=12; Yas ort. 17 n=27; yas ort. 18
Semptomlar % %
Halsizlik-yorguniuk 100 59.3
Sarnlik 100 92.6
Koyu renkli idrar - 741
istahsizlik - 51.9
Buianti-kusma 92 66.7-48.1
Ates 75 222
Bas agnisi - -
Karm adnsi - 40.7
Acik renkli digki 50 7.4
ishal - -
Kabizlik - 3.7
Miyalji - -
Artralji 17 7.4
Kasinti 42 11.1
Sigaraya karst tiksinti = - -
Bogaz agrisi - 3.7

c) ikterik dénem: Hastalidin ilk spesifik bulgusu olan idrar rengindeki
koyulagmay siklikla , soluk veya kil rengi digki izler. Bunlarla beraber mukoza,
konjonktiva, sklera ve deride sararma gérilir. Klinik olarak sanlik tablosunun
olugumu total bilirubin miktarinin 2-4 mg/dl dizeyini astiginin gostergesidir. Ates
varsa, sarihgin ilk birkag guntnde normale déner.®'7 2258 Kaginti kolestazin sik
gorilen belirtisidir. ' 22

d) Konvalesan dénem: Hastali§in baslangicindan 2-3 hafta sonra disks
rengi normale déner. Bu, hastaligin rezolusyonunu gésteren iyi bir belirtidir 2122
Hastaligin suresi degisse de, hastalann ¢ogdu tigtincu haftada kendini lyi hisseder;
hepatomegali kaybolur ve karaciger fonksiyon testleri de normal degerlerine

yaklagir."® lyilesme doneminde &nce Klinik sonra biyokimyasal ve nihayet

histolojik dlizelme gérilur Klinik iyilesme tipik bir akut viral hepatit olgusunda




yasa gore degismek Uzere, belirtilerin ortaya gikmasindan 1-8 hafta sonra,
biyokimyasal dizelme 3-16 hafta sonra, histolojik iyilesme ise 6-18 hafta sonra
gorulur 16 17 21 22

Yine ayni arastinicilar tarafindan yapilan calismada: akut viral hepatit A'li

hastalarla saptanan klinik bulgular Tablo 4'de bir arada gésteriimektedir

Tablo-4: Turkiye'deki akut hepatit A vakalarinda klinik buigutarin oran

Fincanci™ Akbulut®

N=12; Yas ort. 12 N=22; yas ort 18
Bulgutar % %
Hepatomegali 58 481
Splenomegali 8 3.7
Deri dékuntist - 37
Hafif dem - -
Petesi : - -

Kardiyak aritmi - -

Hepatit A'nin klinik seyri her zaman bu tipik bulgu ve belirtilerle karakterize
degildir. Bazen atipik surecler de gérilebilir. Atipik seyir %7 oraninda gérilur. ¥
Ug klinik sekli vardir:

a) Kolestatik hepatit A: Kolestaz tum hepatit formlarinda gbrulebilirse de,
en sik hepatit A'da rastlanir ve ézellikle erigkin olgularda befirgindir *' Akut hepatit
atagint takiben, karacijer fonksiyon testleri normale dogru inerken bilirubin
seviyesi yukselir® Uzayan sarli§l ates, kaginti, kilo kaybi ve ishal takip
eder.™® " # Serum bilirubin duzeyleri 12-29mg/d'ye ya da daha yiiksek degerlere
gikarken; ALT (alanin aminotransferaz) seviyeleri 500 1U/L’nin altinda kalir ve
klinik tablo 12-18 hafta kadar surer.” ' Kolestatik formun prognozu iyidir ve
hastalar timuyle iyilesirler,'” 2

b) Alevlenen ya da uzamis akut hepaﬂt A (relapsing hepatit): Klinik ve
biyokimyasal belirtilerin kismen veya tamamen dizelmesinden 15-90 gln
(genellikle 21 gln) sonra tekrar benzer sikayetlerin ortaya ¢iktidl, transaminaz ve

bilirubinlerin  yukseldigi, HAV-IgM pozitifiginin devam ettigi gézlenir 2 Bazi

¢alismacilar serum transaminaz seviyesinin en az %50 azalip, tekrar %50




oraninda artmasi ve 8 haftadan uzun sUrmesini uzamig hepant olarak

degerlendirmislerdir.®* Viral hepatite ait bulgularin tekrarlamas; geneillkie itk

semptomliara gére daha hafiftir."® '

Relapsin nedeninin muhtemelen. ka!lm v;ra!
enfeksiyona bagl devamli antijenik uyarimla immiin mekamzmalann cevabi
arasindaki iliskiye bagdl oldugu bildirilmistir % Relaps oranlan %1.5- 18 5 arasmda
bildirilmistir.*'# Relaps hastaligin seyrini uzatir?® Baz (;allg;malarda ‘14—17
haftaya kadar uzayabilecedi belittiimektedir.?' Bu dénemde hastalar enfekswoz_
olarak kabul edilirler.”*" Tm vakalarin bir yil iginde Klinik ve blyoklmyasal olarak'

iilestigi gdzlenmigtir. ' 22

¢) Fulminan hepatit: Fulminan hepatit, karaciger :§Eevlenn|n b|rden ve: aglr“'

bir bigimde bozulmasina ya da karaciger hicrelerinin yogun nekrozi é |$aret-"

16 17 22

eden bir terimdir. Fulminan hepatit, karamger hastahg'

ensefalopatinin ortaya ciktig durumlar belirtir ¢

takiben hepatik ensefaiopati, kanama diyatezi, ve komé_ gelisi

Baslangicta ani ates yikselmesi gorilebilir, karaciger _"_b_o

kiigulme, protrombin zamaninda uzama, bilirubin duzeyi yu S

semptomlar uzayan hepatit A enfeksiyonlarinda daha c;ol{_'
icinde tagsiz kolesistit, Enterstisiyel nefrite sekonder akut_b"

pankreatit, reaktif artrit, plevral ve perikardial'..'-

elekirokardiyogramda PR uzamasi,

trombosﬂopemk purpura, aplastik anemi, hemolitik ane

rubelliform dokuntuler, vaskllit wve
Ekstrahepatik lezyonlarin patogenezinin |mmun me. iatet
araciligl ile indirekt ve virusun sitopatik etkisi ile dsrek (

g21.
dedisiklikler konvalesan dénemde hizla lylleslriﬁi‘r‘1 L




2.12. Tani:

Anamnez, fizik muayene ve iaboratuvar bulgulaniyla tani konur. Anamnez
ve fizik muayene bulgulan diger akut viral hepatitlerden farkli degildir 182122

Laboratuvar Bulgular;

a) Genel laboratuvar bulgulari: Genel olarak tipik akut viral hepatitli
hastada normal ya da hafifce dugsmus pargalr [5kosit sayis! ve nispeten lenfositoz
vardir *'# Atipik mononukleer hucreler gérulebilir ancak; genellikle total lenfosit

2122 Beyaz kure 12.000/mm3uUn uzerinde ise

sayisinin - %10undan  azdir
hastaligin daha ciddi bir formu olabilir ' ** Nadiren agranulositoz, trombositopeni,
pansitopeni ya da aplastik anemi gérutebilir V*'?* Herhangi bir kanama
komplikasyonu olmaksizin  minér pihtilasma bozuklukiari  ve fibrinojen
duzeylerinde azalmalar ortaya cikabilir>'?* Pihtilasma faktorlerindeki ileri
derecede azalmalar fulminan hepatitin géstergesidir, 162" 2

b) KaraciJer hasan sonucu ortaya ¢ikan bulgular: Akut viral hepatitli
hastalarda serum bilirubinleri, aspartat aminotransferaz (AST), ALT, alkalen
fosfataz (ALP), y-glutamil transferaz (GGT) degerlerinde yukselmeler
olur®1TE1Z% AT ve AST  hepatoselluler hasarin  en  duyarls
gbstergeleridir 1182122

Hepatositte AST mitokondria (%80'i) ve sitozolde (%20) bulunur "% ALT
ise sitozolle stnirhidir."® % Viral hepatitlerde enflamatuvar yanit genellikle pltazma
membranina ydnelik oldudu icin ALT AST'den daha ¢ok yukselir."®® Yani baska
bir deyisle AST/ALT orant (deRitis orani) 17’den kuglktur.'®? AST ve ALT'deki
yukselme duzeylerine bakilarak hastaiin sonucu hakkinda bir 6ngérude
bulunulamaz. *® Transaminaziardaki artis genellikle prodromal dénemde baslar ve
Kiinik belirtilerin baslamasindan 3-10 gun sonra doruk dizeylere ulasir #2%
Hepatit A'da diger viral hepatitlere gore transaminaz duzeyleri daha yiksek
olarak saptanir ™' Serum ALT degerleri 400-2000 1U/L dizeylerindedir 1722
GGT ve ALP duzeyleri normalin iki katint asmaz '®? Albumin’in plazma
konsantrasyonu prognoz ve tedavide énemli bir yol gostericidir ancak; yart émru
2-3 hafta kadar uzun oldudu icin seviye dustisu gec anlasilir 2 Plazma yari émru
5 saat olan prealbumin akut karaciger hasarinda protein sentezi hakkinda daha
tani koydurucu olabilir * Prealbumin duzeyi dusuklu§u cocukluk cagi viral

hepatitlerinde tanisal amagl kullanilabilir




Total serum bilirubin dizeyleri genellikle 10 mg/di'nin altindadir. Baz
olgularda 20 mg/dl ya da daha yiksek dederlere ¢ikabilir.'® " Doruk diizeylere 1-
2 haftada ulagir. Normal diizeye duslisti yavastir ve genellikle 6 haftay buiur, ¢ 7

c) Ozglil tani: HAV enfeksiyonunda dzgiil tan) ya virus ya da antijenlerinin
veya 6zgul antikor yanitinin varliginin gésterilmesi ile konur. %

Virus partikullerinin gosteriimesinde immiin elektron mikroskopi ydntemi

kullanilir. 2!

Hepatit A antijeninin gosterilmesinde ELISA (enzyme-linked
immunosorbent assay) ve RIA (radicimmunoassay), HAV RNA’sinin
gosteriimesinde in situ hibridizasyon ve HAV-PCR (hepatit A virusu polimeraz
zincir reaksiyonu) yontemleri kullaniimaktadir °2' 2 Ama gerek HAV izolasyonu
gerekse viral antijenin ya da RNA'nin gosteriimesi karmagsik, aynintill, pahalr
yontemlerdir ve standardize edilmemislerdir.'® Bu nedenle giinlik uygulama
bakimindan tanida bu yéntemler uygun degildirler ve kullaniimamaktadirlar,'® 5
Akut hepatit A'nin spesifik tanisi siklikla hepatit A'ya karsi gelisen IgM’lerin
saptanmastyla konur.' #** Enfeksiyonun alinmasindan birkag hafta sonra HAV-
IgM antikorlar ortaya ¢ikar ve genellikle 6 ay iginde kaybolur."® Ancak hastalarin
% 20’sinde 12 aya kadar pozitif kalabilir. '®*'* Olgulann %85'inden fazlasinda
HAV-IgM'nin kaybolugsundan dnce ya da ayni dénemde karaciger enzimleri de
normale doner."® HAV-IgG ayni sekilde enfeksiyondan birkac hafta sonra
pozitiflegmeye baglar ancak yiksek titrelere ulasmasi HAV-IgM'nin titrelerinin
diismeye baglamasindan sonradir. " Omiir boyu pozitif kalir, bagisikiktan

sorumludur.”® " ** Bu bulgular sekil 1'de 6zetlenmistir.

Enfeksiyen

J

Yiremi

Diskida HAY

c 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13
Haftalar

Sekil-1: HAV enfeksiyonunun klinik ve laboratuvar bulgularinin seyri
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Son yillarda tukurukte HAV-1gG’ yi 8lgen enzyme immunoassay (EIA) testi
gelistiriimigtir. Testin sensitivite ve spesifitesinin %99 oldugu kabul edilmektedir.
Bu test invazif olmadigindan c¢ocuklarda asiama Oncesi ve sonrasinda
immuniteyi saptamak igin kolaylikla kullanifabilir ??° Oba ve ark® ELISA
yontemini kullanarak iukUrtkte HAV antikorlarini aragtirdiklari bir ¢alismada;
sensitiviteyl HAV-IgM igin %100, HAV-IgA igin %80.8, total antikorlar igin ise
%82.1; spesifiteyi ise tumu icin %100 olarak bulmustur ve Hepatit A salginlaninin
izlenmesinde kolay ve yararl bir yontem olabilecegini vurgulamistir.

HAV-IgA antikorlan ise IgM ile birlikte olusur ve ikinci ayda pik yapar

2227

Yaklasik iki yi icinde kaybolur,

2.13. Tedavi:

Ozgul bir tedavisi yoktur.'®'®#'%2%3 stirahat Snerilir ve hastaiar belirli
periyotlarla takip edilir. Ancak gtnluk kisisel etkinliklerin yasaklanmasina gerek
yoktur. "% Akut viral hepatitli hastalarin buyuk b&lumunin hastaneye yatiriimatarr

221 fylminan  hepatit, koagilopati ve ensefalopati  gibi

gerekmez.,
komplikasyonlari olan; karin agrisi, inatgl bulanti-kusma semptomlari olan ve
bilirubin ve transaminaz degerleri ¢ok yiiksek olan hastalar hastaneye yatinlarak
takip edilirler."®#'# %" Karacigerde metabolize edilen ilaglar ve alkol kullanmamasi
onerilir.#1 %

Ozel bir diyete gerek yoktur; ancak diyet yeteri kadar protein (1g/kg) ve
kalori (30-35 cal/kg) igermelidir. ' ' 2% Kortikosteroidlerin, antibiyotiklerin, immun
serum globulinin (ISG), antioksidan bilegiklerin akut viral hepatit tedavisinde yeri

10172122 Kolestatik formda, kortikosteroidlerle semptomatik iyilesme

yoktur,
saglanabilir ®?'Yine kolestatik formda ursodeoxycholic asid kullaniminin
hastaliyin seyrini etkilememesine ragmen, kolestatik belirtileri dnemli Olgude
azalthigr belirtilmistir * Protrombin zamani uzun olan hastalara 3 giin ust Uste 10
mg K vitamini veriimelidir."® "7 % |

Antiviral ilaglardan amantadin, ribavirin, glukozamin, protamin, atropin ve
alfa interferonun (a-IFN) HAV replikasyonunu inhibe ettigi in vitro deneylerle
gosterilmigtir; Ozellikle amantadin, ribavirin ve o-IFN'nin adir seyreden ve
rekurren hepatit A olgularinda kullanimi énerilmektedir. Fulminan hepatitierde ise,
prostoglandin E ve o-IFN ile olumlu sonuclar alindigr bildirilmigtir. Ancak

bildirilmis kontrollu ¢alismalar yoktur.®"" Karaciger transplantasyonu ile de
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fulminan hepatitte basgarili sonuclar ahnmistir ®*  Arjantin'de yapilan bir
caligmada fulminan hepatitte KC transplantasyonu sonrasi 1 yillik survey %64
olarak bildirilmigtr. Bu da tek basina medikal tedaviden sonraki %437ik

surveyden daha iyidir.”

2.14, Korunma ve Bagisiklama:

A tipi viral hepatitin 6nlenmesi amaciyla, bir yandan virusun bulag
olasthgimn ortadan kaldirimasi, 6te yandan tim dinyada sayilari gittikge artan
seronegatif bireylerin bagisiklama yoluyla direngli hale getirimeleri icin caligmalar
yapiimaktadir ' Ozgiil bir tedavisinin olmamasi nedeniyle en etkili yaklagim
korunmadir " HAV'in esas bulas yolunun fekal-oral yol olmasi nedeniyle
virusun yiyecek, su ve gevreyi kontamine etmesinin énlenmesi en énemli kontrol
yéntemidir. " %2 %" Hijyenik yasam, el yikama ve gida saticilartnin kontrolii toplum
yayiimini énlemede énemlidir ? Uzun dénemde alt yapinin diizeltiimesi yaninda
egitim ile kisisel temizlik anlayisinin kazandiriimasi ve gevre temizliginin
saglanmasi ile hepatit A kontrol altina alinabilir 2 Nozokomiyal enfeksiyonlar
nadir gérulmektedir™. Saglik personeli HAV agisindan risk altinda degildir #

Ote yandan, 6zgul korunma agisindan son yillara dek uygulamada tek
segenek olan pasif 6zglil korunma (ISG) yaninda, simdiler de, aktif &zgll
korunma (agilama) olanadinin da varidi HAV enfeksiyonu bulasma zincirini
denetim altina almakta énemli bir asama olarak ortaya cikmaktadir. "®

Pasif bagigiklama: ISG, daha Snceden hepatit A'ya karg! imminite
gelistirmis kisilerden elde edilir * Plazma yari émri 14-24 giindiir 2 Kisa zamana
kadar hepatit A'ya maruz kalmis ya da maruz kalma olasiigl bulunan kisilerde
esas kullanilan 1SG idi.®'® Fakat ylksek riskli toplumlarda 1SG epidemileri
onlemede yeterli degildir.”®'® Inaktive hepatit A asilarinin bulunmasindan sonra
temas dncesi ISG kullanim; azalmistir.”® Bununla beraber ISG hala temas
sonrasi profilakside tavsiye edilir. " "® Kiigiik topluluklarda hepatit A'nin yayilimini
ve salginlan sinirlar °"® Temastan sonraki iki hafta icinde kullanilirsa, Klinik
hastaligin siddetini azaltir veya hastaligi énler.” " ®#? ISG dozu 0.02-0 06 mL/kg
intramuskdiler tek dozdur.’'®'®?2%7 Disik doz 3 ay, yuksek doz 6 aya kadar

1518

korur. Doza bagl olmak tizere % 90-100 oraminda koruyucudur %

Asilanmamis olan 2 yasin altindaki cocuklarda temas varsa ozellikle 1SG
1518

kullarilir.




ISG ile temas éncesi profilaksi endemik bélgeye gidecek duyarls Kigiter icin
snerilmektedir " *® Temas sonrasi profilaksi ise hepatit Al kisilerin yasadigi aile
bireyleri ve cinsel partnerieri icin dnerilmektedir '

Hepatit A'va karsi tavsiye edilen profilaksi semalan asadidaki tablolarda
gosteriimigtir (Tablo-5, Tablo-6)

Tablo-5: Temas 6ncesi profilaksi

Yas Temas slresi Tavsiye edilen profilaksi

<2  Kisa sureli (<3 ay) IG 0.02 mikg

<2 3-5ay tG 0.06 ml/kg

<2 >bay IG 0.06 ml/kg her 5 ayda bir tekrar

>2  Kisa yada uzun sireli HAV asisi
HAV agsisi+lG (temas 2 haftadan Once
bekleniyorsa)

IG (Eger as kontrendike ise veya istenmiyorsa)

*Kaynak 15'den alinmigtir

Tablo-6: Temas sonras: profilaksi

Temastan itibaren lleride temas olasihi§n  Tavsiye edilen profilaksi
gecen sure

<2 hafta Yok IG 0.02 ml’kg

<2 hafta Var IG 0.02 ml’lkg+ HAV asisi
>2 hafta Yok Hicbiri

<2 hafta Var IG 0.06 mi/kg karsilagsma

esnasinda her 5 ayda bir
tekrarlanir. {2 yasindan
sonra)

>2 hafta Var HAV asisi

*Kaynak 15’den alinmisgtir

ISG'nin bazi istenmeyen etkileri de gelisebilir. injeksiyon yerinde

duyarlilik, hafif ates, miyalji, letarji gérulebilir. Anaflaktik reaksiyonlar ok nadirdir.
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ISG, gama globuline alerjisi oldudu bilinen kisilerde ya da anti-lgA antikorlar:
saptananlarda kontrendikedir. "

Aktif bagigiklama: HAV seroprevalansinin ulkelerin kalkinmiglik derecesi
fle ilintili oimak uzere azahyor olmasi (duyarl kisi sayisinm giderek artmasi)
geligmig Ulkelerde HAV enfeksiyonunun ileri yaglara kaymasi (daha adir klinik
hastalik), orta endemisite kusadinda gocuklar igin az da olsa fulminan hepatit
riskinin surtyor olmasi ve nonendemik bdlgelerden endemik bdlgelere gezilerin
artmasi HAV enfeksiyonuna kargi korunmada akiif badisiklamanin dnemini
ortaya koymaktadir.'® Hepatit A asisini asi programina alan ilk Ulke israil'dir ®
Enfeksiybz virusun ya da onun komponentlerinin kisiye verilerek aktif immiin
cevabin uyarilmasi ile antikor Uretimi olusturulmaya calisiir 2 Glnumize kadar
inaktif, attenue ve kombine olmak Gizere 7 tip as gelistirilmistir.?2

a) inaktif asilar: HAV enfeksiyonlarina karst ilk ast ¢alismalari 1970

yillarin sonunda baglamistir.®" 1k hepatit A agisi, 1978'de Provost ve
Hillemanin marmosetleri HAV’la enfekte etmeleri, bu marmosetierin
karacigerinden ekstrakte ettikleri virusu formalinle inaktive ederek, duyarli
marmosetlere verdiklerinde antikor cevabinin uyarddigint  gdrmeleri e
geligtirilmistir."” # Bu galismalari as! Uretimini artirmak ve daha ucuza mal etmek
icin HAV'In gesitli hicre kulturlerinde Uretilmesi izlemistir.” 2 HM-175 hepatit A
virusu susu Avusturalya'daki epidemide bir ailenin digkisindan izole edilmistir,
daha sonra marmoset tipi maymunlara bulastirhp cok sayida pasajlar alinarak
elde edilen MRC-5, énce insan diploid hticrelerinde uretilmig, sonra da
formaldehid ile inaktive edilerek 1992 yilinda piyasaya veritmistir.'®*® Gunumiize
kadar lisans almig ve almak (izere bulunan 5 inaktif hepatit A asis| mevcuttur,'® %
Havrix™ ve Avaxim™ prezervatif olarak polyanethanol igerirken, Vagta™
icermez.'®  Epaxal digerlerinden  farkli olarak  aluminyum  hidroksit
igermez..15161922

Inaktif hepatit A agilart 2-8°C’'de saklanmali, dondurulmamal, isiktan
korunmali, dilie edilmemeli, diJer asiarla ayni enjekidrde karistirilarak
veriimemelidir. %

inaktive hepatit A asisi igin 6nerilen dozlar ve uygulama semasi Tablo

7’de gosterilmigtir.
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Tablo-7: inaktive hepatit A asisi uygulama semasi

Yas Asl Doz Volim{ml) Doz Sayisi Uygulama
semasi

2-18 Havrix 360EU 0.5 3 0,1 ve 6-12 ay
Havrix 720 EU 05 2 0ve6-12 ay
Vagta 25 unite 05 2 0 ve 6-12 ay

=15 Avaxim 160 0.5 2 0 ve B-12 ay

antijen Unitesi

>18 Havrix 1440 EU 1.0 2 0 ve 6-12 ay

Vaqta 50 unite 1.0 2 0 ve6-12 ay

*Kaynak 15'den alinmigtir

HIV (+) olanlara ve KC yetmezIlidi olanlara yetersiz antikor cevabindan
dolay! daha yilksek dozlarda agi yapitmasi énerilmektedir.”! %

inaktif hepatit A asisinin antikor {retiminin diginda, HAV spesifik T hicre
proliferasyonunu ve gamma IFN tretimini de sadladi§ tespit edilmistir,?
Formalinle inaktive asilar, viral kapsid antijenleri ve viral partikiller igerir
immunojenik potansiyel kapsid antijenierine baghdir %

Asl uretimi sirasinda kullanilan metotlarin farklt olmas: nedeniyle farkli
agllar igindeki antijen miktarini karsilastirmak miimkiin degildir,™®

Flehming ve ark.®® tarafindan GBM ve HM175 ile hazirlanan iki inakiif
asinin karsilagtinimasinda;, GBM susu ile 2 haftada daha yuksek antikor titreleri
elde edildigi, ancak bu farkin daha sonraki haftalarda kayboldugu saptanmistir.

b) Attenue asilar: Farkl diizeylerde attenue edilmis birgok HAV susu

geligtirilmistir  ve  marmosetler, sempanzeler ve gonulli  insanlarda

16 22

denenmistir, Attenuasyon, hicre kilturlerinde 32-35 °C’lerde ardisik

pasajlarla gergeklestiriimektedir, "¢ %2

Canli attenue asi galigmalarinda asinin verilis yolu enjeksiyondur
Gergekte oral yolla asl verimi tercih edilen yoldur. Ancak bu yolla yapilan
galigmalarda antikor yaniti saglanamamistir. 2! %
Attenue HAV asilan agisindan insanlarda en genis kapsaml calismalar

Gin'de gergeklestiriimistir ' HAV H2 susu ile hazirlanmus asi subkiitan yol ile

verildiginde inokilasyondan 4 hafta ve 12 ay sonra sirasiyla %97.5-%90.6




bulunmustur.  Yine de astlanmis kisilerin  serumlanndan elde edilen

: immiunglobulin preparatlari bir sempanzeyi hepatit A virusuna karsi korumustur.™

2,16, immiinitenin Siiresi:

Onerilen semaya gore (0 ve 8-12. aylarda) yapilan asilama her ne kadar
dogal enfeksiyonun yarattigi antikor duzeyinden digtik de olsa, ylksek diizeyde
antikor yaniti olusturmaktadir * Yapilan bir calismada; iki doz asilamadan sonra
olgular 6 yil boyunca izlenmis olup, 6 yif sonunda koruyucu dlzeyde antikor
bulundudu tespit edilmistir.** Rapel dozundan sonra matematiksel hesaplamaiara
gbre  24-47 wyihk  koruyucu antikor duzeylerinin  devam  edecedi

angérulmektedir.” #

2.17. As1 Endikasyonlarn:

2 yag veya uzerinde olan, hepatit A ile temas riski yliksek olan ve

151819

onceden antikoru bulunmayan herkese onerilmektedir, Eder cocuklar

oncesinde ytiksek endemik bir bolgede yasamamislarsa veya temas &ykusy

1518 Yaresel

yoksa asilama oncesinde tarama yapmak maliyet-etkin degildir.
epidemiyolojik duruma bagh olarak hepatit A antikor pozitifligi ihtimali %50 nin
Uzerinde olan erigkinlere tarama vyapilabilir.®’®*# Oncesinde antikoru olan
kisilerin agilanmasi herhangi bir risk tasimamaktadir "> '®

Hepatit A enfeksiyonlanmin yarisi herhangi bir risk fakitri olmayan

bireylerde goéruldigu igin sadece yiksek riskli gruplarin agilanma stratejisi
hastalik insidansini  azaltmaya yetmeyecektir®% Amerikan immiinizasyon
Komitesi'nin dnerisine gore; Hepatit A hizinin ulusal ortalamadan en az 2 kat
fazla oldugu bélgelerde yasayan gocuklar rutin olarak agilanmalidir, &%
Temas dncesi agilama endikasyonlar:

1588 Avustralya,

1) HAV'In endemik oldugu bdlgelere yolculuk edenler:
Kanada, Japonya, Yeni Zelanda ve Bati Avrupa ile iskandinavya disindaki
tilkelere seyahat edenlere profilaksi dnerilmektedir ¥ Afrika'ya, Asya'ya ve Guney

Amerika'ya seyahat eden Avrupalilarda o boélgede kaldiklart her ay icin 1000

kigiden 3’Unde HAV enfeksiyonu stz konusu iken, oranin bodlgesel sartlan ile
yasayanlarda her ay igin 1000 kisiden 20'sinde HAV enfeksiyonu goérulir ™
isveg’te 1985-1990 yillar arasinda yolculukla ilintili hepatit A vakatannin sayisi
yaklasik yiida 140 vaka olarak sabit kalmistir. Bununla beraber Isveg'teki toplam

vakalara olan orana bakildiginda yoiculuga bagl vakalar bu slre boyunca




%20'den %55'e yukselmistir ve yolculuk yapmak Isveg'te hepatit A'nin tek biiyuk
sebebi haline gelmistir *°

2) Askeri personel’® '

3) Yuksek hepatit C prevalansi olan populasyonlar: Kronik hepatit C
olanlar HAV ile enfekte olduklarinda %40 oraninda fulminan hastalik gelisebilir. ™

4) Yuksek riskli etnik veya cografi populasyoniar: Codu yerli Amerikan
veya Alaska toplumlarinda siklik hepatit A epidemileri goriilmektedir ve strekli bir
endemik problem yasanmaktadir.” '8

5) Erkek homoseksueller: Amerika’da rapor ediimis hepatit A vakalarinin
%3,8'ini homoseksiiel erkekler olusturmaktadir.™ @

8) IV ila¢ kullananlar: Bunlarda muhtemelen ayni enjektdrii kullanma
sebebi ile viremik olan bireylerden gegme seklinde bulas olmaktadir. ™ & 42

7) Duzenli olarak kan veya plazma Uriinu alanlar: Kan transfizyonu ile
veya plazma trunleri ile hepatit A bulasma riski oldukga azdir ama ikisiyle de
bulag rapor edilmistir. " ® Ornegin Faktér 8 alanlanin cogu hepatit B veya C ite
enfekte olmustur. Bu ylzden onlan karaciere -zarar verecek bir bagka ajana
maruz birakmamak gerekir.” *® Glinumiizde bu kan tirinleri 1s1 veya ¢oziicilerle
viral inaktivasyon basamaklarindan ge¢mektedir. Ancak HAV organik ¢oziicllere
direnglidir ve 1stya da goreceli olarak direnglidir.” Virus inaktivasyonu igin tercih
edilen metod pastorizasyon, buhar tedavisi yada psoralen/ultraviyole A
tedavisidir **

8) Yuksek risk altinda olan meslek gruplari: Potansiyel hepatit A temasina
aglk olan bazi meslek gruplar: risk altindadir. Ornegin bakimevi personelleri,
dzellikle de tuvalet editimi almamis ¢ocuklarla calisaniar. Bu bakimevieri gegmis
yillarda salginlarin odag olarak tespit edilmislerdir.” '® Aragtirma laboratuvarinda
HAV ile galisanlar, insan disi memelilerte temasta olanlar, kanalizasyon isgileri de
risk altindadir.”?® Saglik personeli yuksek risk altinda degildir. Eger toplumda
yaygin hepatit A vakalari varsa sadlik ¢alisanlan da temas ihtimali artacag igin
asilanmalidir. "8 e

Enfeksiyon igin yliksek risk tagimasa bile enfekte OId:uQu'z:ama'h'baz; ozel
riskler tasiyacak olan kisilere de as! 6neri|mektedir Ef:yolojisi né_' olursa olsun
kronik karaciger hastaligi olanlar agilanmalidir, Bunlarda. kronik - karaciger

hastali§l uzerine sliperpoze olan HAV enfeksiyonu daha diddi"séy'redebilir ve
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slumle sonuglanabilir.™®'® Gida Ureticileri kendileri risk altinda degillerdir, ancak

enfekte olduklarinda bulastirici olduklar igin asilanmalan gerekir.” "




3. GEREC VE YONTEM

Calismaya Antalya ili merkezinde yasayan 555 gocuk alindi. Orneklem
sayisl HAV-IgG seroprevalansinin bilinmedigi kabul edilerek belirlenmigtir
Hastalk prevalansinin kesin olarak bilinmedigi durumlarda beklenen en yiiksek
prevalans hizi %50, kabul edilen drnekleme hata sinim %5 olarak ahindiginda
prmekleme alinacak kisi sayisi en az 3851r.%° Bitce cercevesinde mimkiin
oldugunca genis orneklem saglayabilmek amaciyla 555 ¢ocuk segilmistir. Bu
gocuklarin yaklasik %10’'una ulagilamayacagd! ya da ailelerinin ¢galismaya onay
vermeyecedi dngdriimustar.

Antalya ili merkezi kirsal, kentsel ve gecekondu olmak Uzere 3 bdlgeye
ayriimaktadir. Antalya il saglik mudurlugunun verilerine gore nufusun %10.17'si
kirsal, %89.83'Ui kentsel alanda yasamaktadir®® Kentsel alanda yasayanlarin
yaklastk olarak Ugte birini gecekonduda yasayanlar olusturmaktadir.

Yapmis oldugumuz bu ¢alismada saglik ocaklan kir, kent, gecekondu
bolgesinde bulunmalarina gbre 3 gruba ayriimig, her bir bdlgeden bir sadlik ocadi
kura yontemiyle belirlenmigstir. Kurada kirsat bdlgeyi temsilen 10 nolu sadhk ocadi
(1. bolge), kentsel bolgeyi temsilen 2 nolu saghk ocadi (2. bdlge) ve gecekondu
bélgesini temsilen 7 nolu sagdlik ocadi (3. bdlge) cikmistir.

1.Bélge: Bu bdlgeyi olusturan yerlesim birimleri kentin disinda yer alan
kirsal alani icermekie ve yeresik halkin buyiik ¢ogunlugu tanmla ugrasmaktadir.
Bu bdlgenin sosyoekonomik durumu kétl, gevre sartlan ve alt yapisi bozuktur.

2 Bolge: Bu bélge Anialya kentinin merkezinde yer almakta ve yerlesim
birimlerini apartman {tipi binalar oclugturmaktadir. Boige halkinin sosyocekonomik
durumu, gevre ve altyapt sartlan diger iki bolgeye gbre daha iyidir.

3.Bélge: Buradaki yerlesim birimierinin  hemen hemen tamamin
gecekondu tipi evier olugturmaktadir. Bu bolge halkinin sosyoekonomik diizeyi iyi
degildir. Plansiz yerlesim sonucu ailtyapi ve ¢evre sartlan da bozuktur. Bdlge
halkinin dnemli bir kismini Dogu ve Guneydodu Anadolu Bélgesi’nden gog etmig
olan kisiler olusturmaktadir. Bu bdlgenin bir bagka Ozelligi ise; diger iki bolgeye
gbre ayni evde yasayan kisi sayisinin daha fazla olmasidir.

Her bdlgeden galigmaya alinacak gocuk sayisi Antalya ili dagihmi goz

dniinde bulundurularak belirlenmistir. Buna gére drneklem grubunun %9'u kirsal,

% 62.7'u kentsel ve %28.3'0 gecekondu bolgesinden segilmistir (Bkz. Sekil-2).




Gecekondy %28 3 Hir 369

Sekil-2: Calismaya alinan olgularin bélgelere gére dagiimi

Her yas grubundan alinacak ¢ocuk sayisi o bolgenin yas grubu yuzdesine
gore belirlenmigtir. Ev halki tespit figlerinden o bdlgede yasayan 1-15 vas

grubundaki tum g¢ocuklar saptanmis ve rastgele drnekleme yontemi lle 6rneklem

grubu belilenmistir. Her c¢ocuk icin seroprevalansa etki eden fakiérieri
degerlendirmek amaciyla anket doldurulmustur. Ankette; cocugun egitim durumu,
asilanma durumu, yasadi§i evdeki kisi sayisi, evdeki kisilerin yas grubu, egitim
durumlan, evdeki su kaynag: (sebeke, tanker, kuyu, akarsu), tuvaletin turll (ev ici,

ev dist), kanalizasyon varh§i, kendisinde veya ailesinde sarilik Gykist, gog

oykusu, disardan beslenme dykisu sorgulanmistir,
HAV asgist uygulananlar ile kan ve kan urlini alma &ykust bulunaniarin

¢alismaya alinmamasi planlanmigtir,

Caligma igin I Saghk Mudurlugi’'nden resmi onay alinmistir. Galismaya
alinmasi planlanan ¢ocuklarin ailelerinin onayt alindiktan sonra yukarnda sézl
: edilen bilgiteri igeren anket verilmistir. Onay alinan ailelerin gocuklarindan 2 cc
, vendz kan alinip santrifuj edilerek serumlart ayrilmis ve — 70 °C de saklanmistir,

Serum orneklerinin elde edilmesinde ve laboratuvara taginmasinda soguk zincir

kurallarina uyulmustur.




Serum Orneklerindeki HAV-IgG varlidi mikro ELISA yontemi (ETI-AB-
HAVK-3 DiaSorin, italya) kullaniarak, uretici firmanin énerileri dogrultusunda
arastinlmistir.  Kitlerde kompetetif inhibisyon metoduna dayali ELISA metodu
kullamimis ve cut-off degerinin altindaki degerler pozitif kabul edilirken,
uzerindeki degerler negatif olarak degerlendirilmistir. Ancak cut off dederinin
%20 alt ve Ustiindeki degerter hesaplanarak, bu aradaki sonuglar intermediate
kabul edilmis ve bu testler tekrarlanmistir.

Elde edilen veriler SPSS 11 0 for Windows istatistik programi ile yapiimis; gruplar

arast farkin énemi Ki-kare testiyle degerlendirilmigtir.




4, BULGULAR

Toplam 555 gocuk g¢alismaya alinmis ve bunlarin 418'inde (%75,3)
HAV-IgG negatif, 137’sinde (%24,7) ise poxzitif saptanmistir. HAV-IgG pozitif
¢ikan gocuklarin %56,9'u gecekondu béigesinde, %33.6's! kentsel bélgede,
%9,5'i ise kirsal bélgede yasiyordu (Sekil-3).
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Sekil-3: Farkli bolgelerdeki gocuklann genel HAV-IgG pozitif ve negatifligine
katkilari




Sonuglarin farkl boigelere gore dagdilimi Tablo 8'de gostenlm;§t| .'
bolgeler arasinda HAV-IgG pozitiflidi agisindan fark tstatlsttksel olara'kﬁ:amam],
bulundu {p< 0,0001). '

gore dagihmi

Bélge Negatif Pozitif Toplam. .-
N %* N %* N o -

Kir 37 74 13 26 50 e

Kent 302 86.8 46 132 348 62

Gecekondu 79 50,3 78 497 157

Toplam 418 753 137 24,7 555

* Satir yuzdesi, ** Sutun ylzdesi

Calismaya alinan cocuklarin bolge

HAV-IgG sonuglar! sekil 4'de gosterilmistir

23456789101112

Sekil-4: Yaslara gore HAV-EgG"sonuglar[. L



Caligma populasyonu 1-4 yas, 5-9 yas ve 10-14 yag olmak Uzere lg
gruba ayrilarak ayr ayn degerlendirilmistir. Caligmaya alinan poplilasyonun yas
gruplanina gore genel HAV-IgG sonuglar Sekil 5 ve Tabio 9 ‘da gorulmektedir.
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Sekil-5: Yas gruplarina gore HAV-IgG sonuglar

Tablo-9: Yas gruplari ve bdlgelere gore HAV-igG sonuclari

Yas grubu KIR KENT GECEKONDU Toplam
Pozitif Negatif Pozitif Negatif Pozitif Negatif Pozitif Negatif
1-4 4 14 3 79 21 41 28 134
5-9 4 16 10 o8 29 26 43 140
10-14 5 7 33 125 28 12 66 144

Toplam 13 37 46 302 78 79 137 418




Her ug bdlge igin 1-4, 5-9 ve 10-14 yas gruplan ayn ayn degerlendirildiginde;
siraslyla su sonuglar elde edilmisti: 1. bolge igin seropozitiflik sirasiyla %222,
%20 ve %41,7; 2. bblgede yine sirasiyla %3,7, %9,3 ve %20,9 ve 3. bolgede
%33,9, %52,7, %70 Her U¢ yas grubu ve her lg bolgede de, HAV-IgG
seropozitifligi yas ile birlikte artmaktadir. Yas gruplan ile bdigeler arasindaki

sonug iligkisi birlikte degerlendirildiginde, fark her yas grubu igin istatistiksel
olarak anlamh bulundu (p<0.0001).




Tablo-10 HAV-IgG seropozitiflik oranlarinda sosyodemografik &zelliklere gére
gdzlenen dedisiklikler
- Gruptaki Cocuk HAV-gG Pozitif HAV-IgG Negatif P
Sayi % Sayt % Sayi %

Yas

14 162 29,2 28 17,3 134 82,7

59 183 33 43 235 140 76,5 ,007
10-14 210 37.8 66 314 144 68.6

Yagadigt Yer

Kir 50 9 13 26 37 74

Kent 348 62,7 46 13,2 302 86,8 <(G,0001
Gecekondu 157 283 78 407 79 50,3

Baba Egitimi

Okur-yazar 10 1,8 5 50 5 50

{Ikokul 205 37,1 77 37,6 128 62,4

Ortaokul 75 13,6 12 16 63 84

Lise 160 28,9 29 18,1 131 81,9 <0,0001
Yiiksek okul 100 18,1 13 13 87 87

Lisans 2 0.4 0 0 2 100

Anne Egitimi

Okur-yazar degil 24 52 16 66,7 8 333

Okur-yazar 4 0,2 0 ¢ 4 100

Itkokul 203 44,2 54 26,6 149 734

Ortaokut 41 8,9 3 7.3 38 92,7 <0,0001
Lise 127 27,7 17 134 110 86,6

Yitksek okul 59 12,9 6 102 53 89,8

Lisans 1 0,2 0 0 1 100
Atik
Foseptik 310 55,9 102 32,9 208 67,1 <0,0001
Kanalizasyon 245 44,1 35 14,3 210 85,7
Tuvalet kagidi
Var 434 78,3 86 19,8 348 80,2
Yok 120 21,7 51 42,5 69 57,5 <0.0001
Toplam 554 100 137 247 417 75,2




Kirsal bolgede yasayan gocuklarin %26'sinda, kentsel bélgede yasayanlarin
%13,2'sinde ve gecekondu bdlgesinde yasayanlarin %49,7'sinde HAV-IgG pozitif
saptandt.

Calismaya alinan gocuklarin HAV-IgG durumlarn yasadiklari bdlgelere,
yas gruplarina, anne ve baba editimine, krese gitme dykUsune, rutin disi asi
yaptirmalarina, ailede sanlik gegirme Oykisine, su kaynadinin  tiriine,
kanalizasyon varli§ina ya da yokluguna, tuvaletin tiriine, tuvalet kagidi kullanim
dyklsline gore anlamii farklar géstermekte iken; rutin agilanma dykusine ve gég
bélgelerine gore istatistiksel olarak anlamli fark gézlenmedi (Bkz. Tablo-10).

HAV-IgG seropozitiflii 1-4 yas grubunda ortalama %17,3 iken, bu deger
10-14 yag grubunda %31,4'e kadar yiikselmekteydi. Bu iki yas grubu arasindaki
fark istatistiksel olarak anlamhyd: (p< 0,01) (Bkz. Tablo-10).

Babasi okur-yazar olan 10 gocugdun 5'inde (%50) HAV-IgG pozitif iken,
babasi ylksek okul mezunu olan 102 gocugun 13’inde (%12,7) HAV-IgG pozitif
saptandi (p< 0,0001) (Bkz. Tablo-10).

Kirsal bolgede; babasi ilkokul mezunu olan 36 gocudun 10’unda HAV-IgG
pozitif iken, babasi ortaokul veya lise mezunu 14 gocugun 3'Unde HAV-igG
pozitif olarak bulundu ve aralarinda istatistiksel olarak anlaml bir fark saptanmadi
(p>0.05). Kirsal bdigedeki gocuklarin %72'sinin babasi ilkokul mezunuydu.

Kentsel bolgede ise; babasi okuma yazma bilmeyen veya ilkokul mezunu
olan 69 gocudun 10'unda HAV-IgG pozitif olarak bulunurken, babasi ortaokul
veya lise mezunu olan 186 gocugun 24’unde ve babasi yuksek okul mezunu olan
93 gocugun 12'sinde HAV-IgG pozitif olarak saptandi. Aralarindaki fark
istatistiksel olarak anfamii degildi (p>0.05).

Gecekondu bolgesinde; babasi okur-yazar olmayan veya ilkokul mezunu
olan 111 ¢ocugun 62'sinde HAV-IgG pozitif olarak saptanirken, babasi ortaokul
veya lise mezunu olan 35 gocugun 14'Unde ve babasi yliksek okul mezunu olan
9 cocugun ftinde pozitiflik tespit edildi Bu bdlgede baba editimi ile HAV
seroprevalansi arasinda istatistiksel olarak anlamlt bir iligki saptand: (p<0.05).

Annesi okuma yazma bilmeyen 24 gocugun 16’sinda (%66,7) HAV-IgG
pozitif iken, annesi ylksek okul mezunu olan 60 cocudun 6’sinda (%10} HAV-IgG
pozitif saptandi. (p< 0,0001) (Bkz Tablo-10). Ancak annesi okuma yazma

bilmeyen veya okur-yazar olan 28 gocugun 21’i gecekondu bélgesinde oturmakta




iken, annesi yUksek okul mezunu olan 60 gocugun tamami kentsel bélgede
oturmakta idi Bu da istatistiksel olarak anlamli idi (p< 0,0001).

Anne egitimi ile seroprevalans arasindaki iliski bolgelerden etkilenmis
olabilir mi diye dusunuldu ve her bdlge igin anne editim dlzeyi ile seroprevalans
arasindaki iliski ayri olarak degderlendirildi

Kirsal bolgede annesi okuma yazma bilmeyen veya ilkokul mezunu olan
40 gocugun 10'unda HAV-IgG pozitif iken, annesi ortaokul veya lise mezunu olan
8 gocudun 2'sinde HAV-IgG pozitif olarak saptandi. Bu oran istatistiksel olarak
anlamli degildi (p>0.05).

Kentsel bdlgede annesi okuma yazma bilen ya da bilmeyen 6 cocugun
2'sinde (%33,3) HAV-IgG pozitif iken, annesi ilkokul veya ortaokul mezunu olan
140 gocudun 17'sinde (%12,1), annesi lise mezunu olan 113 gocugun 13’linde
(%11,5) ve annesi ylksekokul mezunu olan 60 gocugun 6’sinda (%10) HAV-IgG
pozitif olarak saptanmis ve fark istatistiksel olarak anlamit bulunmanustir
(p>0.05).

Gecekondu bélgesinde ise; annesi okuma yazma bilmeyen ya da bilen 21
gocugun 13'Unde (%61,9) HAV-IgG pozititken, annesi ilkokul veya ortaokul
mezunu olan 64 ¢ocugun 37inde (%48,4), annesi lise mezunu olan
7 gocugun 2’'sinde (%28,6) HAV-IgG pozitif saptandi. Bu fark istatistiksel olarak
anlaml degildi (p>0.05).

Evdeki kisi sayisi ile HAV-IgG pozitifligi arasinda da anfamb bir biriiktelik
saptanmistir. Ayni evde yagayan kisi sayisi 4 ve altinda olan 390 cocugun
78'inde (%20) HAV-IgG pozitifken, kisi sayisi 9-12 arasinda olan 12 gocuktan
Q'unda (%75) HAV-IgG pozitif saptandi. Bu da istatistiksel olarak anlamli idi
(p<0,0001).

Tablo-11: Evdeki kigi sayisina gore HAV-IgG sonuglar

Evdeki HAV-IgG negatif HAV-IgG pozitif Toplam p
kisi sayisi Sayl % Sayl %
<4 312 80 78 20 390
5-8 102 67,5 49 32,5 151 | <0,0001
9-12 3 25 9 75 12
Toplam 417 75.4 136 246 553




Atik su sebekeleri kanalizasyona bagli olanlarda HAV-igG pozitifligi % 14,3
iken, foseptige bagh olanlarda %32,9 saptandi Atik su sebekeleri kanalizasyona
bagl olanlarda fosseptik kullananlara gére HAV-IgG sikhi§ anlamh oranda dusgiik
bulundu {(p<0,0001) (Bkz. Tablo-10).

Ayrica tuvaleti ev disinda bulunan 27 gocugun 15’inde (%55,6) HAV-IgG
pozitif iken; tuvaleti evin iginde olan 528 gocugun 122’sinde ( %23,1) HAV-IgG
pozitifti (p<0,0001). _

Tuvalet kagidi kullanmayan 120 gocugun 5f1'inde (%42,5) HAV-IgG
pozitifken, tuvalet kagidi kullanan ¢ocuklann sadece %19,8'inde seropozitiflik
saptand (p<0,0001) (Bkz. Tablo-10).

Sebeke suyu kullanan 511 g¢ocugun 137'sinde (%26,8) HAV-IgG
pozititken, hazir su kullanan 42 cocudun hepsinde (%100} HAV-IgG negatif
saptand| (p<0,0001).

Krese gitme odykusl ofan gocuklarda; gitmeyenlere gdre seropozitiflik
anlamh olarak dusuk bulundu. Krese giden 91 gocudun 13'lUnde (%14,3)
HAV-IgG pozitifken, krese gitme dykiist olmayan 464 gocugun 124’linde (%26,7)
HAV-IgG pozitif saptandi (p<0,05).

Daha once sarilik gegirme Oykusu olan 22 gocugdun 16'sinda (%72,7)
HAV-IgG pozititken, sarnlik Oykiusu olmayan 533 gocugun 1271inde (%22,7)
pozitiflik saptandi. Bu da istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,0001). Bu
gocuklarin 4’Gnun Hepatit A gegirdigi  bilinirken, 18inde sanhgn turu
bilinmiyordu. Hepatit A gegirdigi ifade edilen 2 gocukta HAV-IgG negatif saptand..

Ailede sartik dykusu ile HAV-IgG seropozitifligi arasinda yine anlamh bir
birliktelik saptand:i. Ailesinde sarilik gecirme &ykusii olan 84 cocudun 29’unda
(%34,5) HAV-IgG pozititken, ailede sarilik oykusl olmayan 471 gocugun
108'inde {%22,9) pozitifiik saptandi (p<0,05).

HAV asis1 disindaki rutin digi asilarla agilanma dykUsu olan 79 cocugdun
12’sinde (%15,2) HAV-IgG pozititken, rutin disi asl yaptirmayan 470 gocudun
125'inde (%26,6) pozitifik saptandi Bu da istatistiksel olarak anlamli idi
(p<0,05).

Rutin asilar! eksik yaptlan ¢ocuklarla, tam yapilan ¢ocuklar arasinda HAV
seropozitifligi agisindan istatistiksel olarak anlamli bir birliktelik saptanmadi

(p>0.05). Bu gocuklarin yalmzca %2,4’unun asilari eksikti.




ideal bir ydntem olmamakla birlikte, oral-feka| gecis|i 'pétgjé.ﬁlefeﬁ_' .
maruziyeti dederlendirmek igin son bir ayda akut gastroenterit gecirme 69&0'3(3 -_: |
sorgulandi. Son 1 ay iginde gecirilmig akut gastroenterit Bykiisii ve Ao

HAV-IgG pozitifligi arasinda istatistiksel olarak anlamh bir birliktelik

{p>0.05).

956 yeri ile”
saptanmadi




5, TARTISMA

Hepatit A, viral hepatitlerin hala en sik rastlanan tipidir. "7 7 Az gelismis ve
gelismekte olan ulkelerde ozellikle alt yapi yetersizligine bagit olarak &nemli
saglik sorunlarindan biri olmaya devam etmektedir Bu bélgelerde, gelismis
ulkelerin aksine virusla temas genellikie cocukluk cadinda olmaktadir HAV
seroprevalansinin yasg ile arthdl, dlgUk sosyoekonomik gruplan daha gok
etkiledigi, dunyanin gesitli  bolgelerinde  gbrilme sikhginin  degistigi
bildiriimektedir .

HAV-igG gecirilmis Hepatit A enfeksiyonunun gostergesi olarak kabul
ediimekte ve hastaliga kargi imminiteyi sadlamaktadir'*'® HAV-IgG  klinik
buigularin baglamasindan bir hafta sonra pozitiflesmekte ve pdzitiﬂik émur boyu
devam etmektedir. ™

Biz Antalya ilinde 1-15 yas grubunda Hepatit A seroprevalansini ortalama
%24,7 bulduk. Bizim ¢alismamiz Antalya’da yapilan ikinci seroprevalans
galigmasidir. 1996-1997 yillani arasinda  yapian itk ¢alisma Antalya’nn
gecekondu bdlgesinde yapilmis olup tim Antalya’yl yansitmamaktadir. Antalya
Ahatll bélgesinde 1996-1997 yillan arasinda yapilan, 338 kis,:in.in kétlldig’;l bu
calismada seropozitifik %33.1 saptanmistir. Bu galismada elde edilen sonuglar;
1-5 yas ve 6-11 yas grubunda sirastyla %19.9 ve %43.9 olairz-:ll.('.bi!dirilmig,tir?1
Bizim calismamizda ise bu oranlar Antalya genelinde 1-4 yasg gfubunda %17.3,
5-9 yas grubunda ise %23,5 clarak bulunmustur. Gecekondu bélgesihdé ise bu
yas gruplarinda sirasiyla %33,9 ve %52,7 seropozitifiik saptanmigtir. Bu da ayni
iideki hatta il iginde aym bélgedeki hastalik seroepidemiyolojisinin. dinamik
farkliliklar gdsterebilecegdini dusundirmektedir. B I_ SR _

Turkiye'de degisik gruplarda HAV prevaiénsml' sap'témék'-"'arﬁamyla
yapimis bazi ¢alismalar Tablo 12'de &zetlenmistir. Tum 'gahém_aia_\:r_';-_ bif!'ikte
degerlendiriidiginde, Ulkemizde erigkin yas grubunda HAV quitifiig_ining__%Tl_’J—'QS
arasinda oldugu gértilmektedir.*® Bizim galigmamizla benzer yag gfqp'lér':hi'_i(;'éren
Elazi§, Erzurum ve istanbul'da yapilan ¢alismalara gore An_télya".da'_ dahadU§uk

bir seropozitiflik orani saptanmistir. (Bkz. Tablo-12)




Tablo-12: Turkiye’'de yapilmis HAV prevalansi calismalar

Arastirici Yore Yas grubu Sayi HAV pozitifligi (%)
Babacan 1990 Istanbul Cocuk, erigkin 546 67 1
0-5 yag 391
26 yas ve (st 75.6
Cosgkun, 1992 izmir 8-50 yas 287 86
Akbulut 1883 Elazig 6 vas 841 725
14 yas ve Ustii 100
Baki 1993 Trabzon 10 yag alti 63
Geng erigkin a0
Badur 1994 Diyarbakir Erigkin 983
Tasyaran, 1994 Erzurum 3-6 yas 180 333
7-14 yas 786
Diindar, 1994 Adana Erigkin 2132 g2
Poyraz 1995 Sivas 3-60 yas 384 91
Ceylan 1996 [stanbut 0-15 yag 540 35.5
Kilig, 1996 Kayseri 16 yasg Ustl 1676 Q7.3
Oxztlick 1996 istanbul 1 yas alt 300 66
1-3 yas 176
4-6 yas 40
7-14 yag 487
Mistik 1298 Bursa Cocuk ve erigkin 6255 795
Aldeniz 1998 istanbul Cocuk ve erigkin 812 8685
0-4 yas 152
5-Qyas 361
10-14 yas 577
15 yasg iistl 848
Ungan 1998 Tirkiye 20-35 yas 1000 73
Aydemir, 1998 Mugla 0-30 yas 180 57.8
0-1 yasg 20
25-29 yasg 969
Kurt 1998 Ankara 1-15 yas 562 28,5
1-5 yas 102 2
6-10 yas 197 23.9
11-15 yas 263 445
Yapicioglu 1999 Adana 3-4 yag 711 11
5-8 yas 30
11-12 yasg 70
Adblesan 71
Hacimustataoglu Bursa 0-6 yag 420 35 =
1999 ' _ o
Ungan 2000 Ankara 46 114 - 14
AkbulLit, 2000 Elazg 7-14 yas 400 - 79




Tum dunyada oldudu gibi Ulkemizde de bélgesel farkliliklar séz
konusudur. Ankara, zmir ve istanbul gibi blyuk sehirlerde yapilan calismalarin
sonuglarl ile birlikte dederlendirildiginde Dogu ve Guneydogu Anadolu
bdlgelerimizde HAV enfeksiyonunun daha erken yaslarda goriidugu ve HAV
seroprevalansinin daha yliksek oranlarda saptandi§i gorilir. Kanra ve ark *
9 ilde 4800 kiside yapilan gok merkezli epidemiyolojik calismanin sonuglarina
gore; Ulkemizde hepatit A insidansinin bolgesel farkhitk gdsterdigini, bati
ilerimizde hepatit A ile temas yasinin ileri yaglara dogru kaydigini bildirmislerdir

Bizim calismamiz 1997-1998 yillari arasinda Ankara’da yapilan ve 1-15
yas aras! gocuk sayisi bizim galismamiza benzer olan (562 kisi) calismanin
sonuglanna yakin bulunmustur. Bu ¢alismada HAV-IgG seropozitifligi 1-5 yas
arasinda %2 ( 2/102), 6-10 yas arasinda %23,9 (47/197) ve 11-15 yas arasinda
%44,5 (117/263) olarak bulunmustur. Bu galismada 1-15 yas arasi seropozitiflik
ise %29,5'tir (166/562). Bu calismada da bizim yapmig oldugumuz galismaya
benzer gekilde yas ile HAV-IgG seropozitifligi arasinda dogrusal bir iligki oldugu
gbze carpmaktadir.”

Ankara'da 2000 yilinda, krese giden 4-6 yas grubu gocuklarda yapilan
¢alismada; HAV-IgG seropozitiflifi %11.4 (13/114) olarak bulunmustur. Gérece
dustk bu prevalans, sosyoekonomik durumun yiiksekligi ve iyi hayat sartlarina
baglanmistir. Yine bu calismanin bir sonucu olarak, okul &ncesi cocuklarin
%85'inin HAV'a duyarl oldugu ve agilanmanin gerekliligi vurgulanmistir.” Bizim
caligmamizda ise okul 6ncesi ddnemde yani 6 yag altinda seroprevalans %19,3
olarak saptanmistir. |

Gunumizde dunyada ve ulkemizde HAV epidemiyolojisinde bir degisme
oldugu, virusla kargilagsma yaginin ileri yaslara kaydigr gézienmektedir. ltalya'da
yapilan bir caligmada; 1979'da 6-8 yas grubunda HAV seroprevalansi %32,5
iken, 1989'da aym bolge ve ayni yas grubunda seroprevalans %1.9 olarak
saptanmistir.” Kore'de 1980'li yillarda 10-14 yas grubunda HAV pozitifiigi %96
iken, 1990’larda %60'a ve 1995'te %13’ dustudi; 1980Terde HAV ile temas
yasinin 5 yag civarl olmasma kargin, 19907ara gelindiginde 10-14 yasina,
1995'lerde ise 20 yasin Uzerine kaydidi gérilmektedir,* Polonya’da 1979'larda 6
yagindan itibaren HAV seroprevalansinin artmasina karsin, 1997'de HAV ile

temas yaginin 15 yasina kaydidi gorilmektedir 7




1990°%% yillarin basinda Tiirkiye'de yapilan gal:§ma;ar

¢ocukluk  ddneminden itbaren HavV ile karstla§maya

seroprevalansin 5-14 yas grubunda en yuksek oldugunu, 15 ya*g.mda 59

fazlastnin seropozitif oldugunu géstermekte idi Son yillarda yapila calismal:

ise, Ulkemizde Hepatit A ile temas yasinin erken gocukluktan ki

addlesan déneme kaydigi gbrular % Sonu¢ olarak diinya: 'g
hizlarinda azalma oimasi hepatit A'nin toplumlarda yaygin Ofarak i
¢lkmasina olanak tanimaktadir

Turkiye genelinde alt yapi tesisierinin iyilestirilmesi, sosyoe nomlkﬁ_.-z--.-

diizeyin artigi; bunun yanisira temiz su kaynaklarinin saglanmasy ve atlk sularln -

uygun gekilde uzaklastiriimasi gibi gelismelerle iliskili olarak son ylllarda HAV |le.3. _;f
karsilasma ileri yaslara kaymistir. Ulkemizde daha onceki yillarda - yapllan:_:':_zi_‘:-
cahsmalarda erigkin yas grubunun hemen tamamina yakini HAV ile karg.lfa§lp
bagisiklik kazanmis durumda saptanmakta iken, son yillarda dunyadaki- deglglme-
benzer sekilde gocuklar ve adélesanlarin yanisira erigkin yas grubunda da ;
seronegatif kisilerin oldugu ve erigkin yag grubunda da akut HAV o[gularma
rastlandigi gézlenmektedir.
_ Bélgesel kosullar yalnizea HAV sikhgin degil gegiritme yasini da
etkilemektedir. Biz Antalya bélgesinde HAV seroprevalansini 1-4 yas grubunda
%17,3, 5-9 yas grubunda ise %23,5 bulduk Kanra ve ark ** tarafindan Turkiye
genelinde dokuz ilde yapilan calismada ise bu oran sirasiyla %42 ve %50
bulunmustur. Bunun nedeni bizim érneklem grubumuzun kugukligu olabilir,
Ayrica Ulkemizin bélgelere gére dedisen sosyal, kulturel ve ekonomik kosullari
dogal olarak seroprevalans oranlarini da etkilemektedir

Antalya’yr temsil etmesi agisindan ¢aligmaya alinacak gocuklan kir, kent
ve gecekondu bdlgesi olmak tzere 3 ayri bblgeden aldik. Yapilan diger
galismalara paralel olarak bizim galismamizda da sosyoekonomik kosullarin kéti
oldugu gecekondu bélgesinde kentsel bolgeye oranla HAV-IgG seroprevalansi
anlamii derecede  yiksek saptanmistir. Hepatit A antikorlanmin kot
sosyoekonomik duzeydeki toplumiarda daha iyi sartlarda yasayanlara gére 2-3
kat daha yuksek oldugunu gbsteren cok sayida calisma vardir.” "™ Kanra ve
ark.™ tarafindan yapilan calismada iller karsilastirildiginda sosyoekonomik

duzeyi ve egitim duzeyi iyi olan illerde diger illere gére seropozitifik aniamls




derecede duguk bulunmustur. Bu da plansiz gelisme ve kot h*lyen,k kogql.fa;m_
dnemili risk faktéru oldugunu distindurmektedir. L

Malatya'da 0-6 yas grubu cocuklarda hepatit wruslen seropreva.la.n.s{'
aragtinldiginda, HAV pozitifligi %35 (147/420) olarak buiunmug;tur Bu 9311’$mada
Hepatit A ve E seroprevalansinin yas arttikga, anne- babanln egmm"duzey[--: :
dustukge, ailenin ekonomik durumu kotulegtlk(;e arttlgl vurgulanmtgtsr |

ailelerin  sosyoekonomik duzeylerinin iyi oldugu dugunulurse bﬁ b;rllkteltk L
ekonomik durumun iyi olmasindan da kaynaklaniyor olabilir. BIZIm sonuglarlmlza_ -'

benzer sekilde Stroffolini ve ark ™ Italya’da 3-19 yag aras (;ocuklarda

¢ikarmig olabilir. - :
Ailedeki kisi sayisinin HAV seroprevalansina Snemli: -

%80,1 iken, 5 ve altinda kisi sayisina sahip olan ailelerde %66,

Stroffolini ve ark ™ tarafindan yapllan r;ahg.mada evde 3-4 ...blreyf..

urgulanml_g;nr

kat (%10,5), 5'den fazla kisi oldugunda ise 2,4 kat (%15,1) arﬁlgi v

Nitekim Minuk ve ark ™® hepatit A enfeksiyonunda ev i¢i temgsln__ %0




oldugunu; akut hepatit A vakasi olan ailelerde enfeksiyonun ev halkina hepatit
B'ye gbre yaklagik on kez daha fazla bulagtigini gostermislerdir.

Caligmamizda hepatit A seroprevalansi kanalizasyon badlantist olan 2.
bdlgede en dusiik dizeyde bulunmustur (%13,2) Bu da gdstermekiedir ki;
Hepatit A enfeksiyonundan korunmada ilk adim kisisel hijyeni ve tiim tlkede alt
yapty! gelistirmektir,

Hepatit A enfeksiyonunda Ug yasindan kiguk gocuklarin ancak %5'inde,
4-6 yag arasindaki gocuklarin %10’'unda sarilik gelisirken; erigkin yasta bu oran
%40-75lere gikmaktadir®®. Yapicioglu ve ark ®* tarafindan 2-16,5 yas arasindaki
cocuklarda yapilan calismada HAV-IgG pozitif olan ¢ocukiann %15,8'inde sarilik
Gykusu saptanmigtir Bizim c¢aligmamizda da HAV-IgG pozitif olan gocuklarin
%11,7'sinde saritk &yklsu vardi Bu da gostermektedir ki ¢alismaya alinan
gocuklarin %88,3'U hepatit A enfeksiyonunu asemptomatik gegirmistir,

Yapicioglu ve ark.® tarafindan yapilan ¢alismada; ailede sarilik Sykiisu
olanlarda seropozitiflik (%60,4) olmayanlara gbre (%42) daha yiksek
saptanmigtir. Bizim ¢alismamizda da evde sanlik 6ykusu olanlarda HAV
prevalansi %34,5 iken, olmayanlarda % 22,9 olarak bulunmustur. Bu sonuglar
aile i¢i temasin da HAV bulagmasinda énemli oldugunu géstermektedir.

Hepatit A asisi yapmadan &nce tarama testi yapmaya gerek var nmudi?
Bryan ve Nelson,® dusikk endemisite bdlgesinde bulunan ABD'de yaptiklari
maliyet hesaplarinda, 25 dolarlik asi yapildiginda 30 yasindan, 10 dolarlik as
kullanddiginda ise 40 yagindan sonra, agt dncesi HAV antikoruna bakimasinin
daha ekonomik oldugunu géstermiglerdir. Bizim galismamizda HAV seropoxzitiflik
oranlari ile tarama testine gerek olup olmadigim tespit etmek igin rhaliyet hesabi
yapttgimizda;, 1-4 yas grubunda maliyet, asilama &ncesinde test yapildiginda
5772956000 TL (4367 dolar) iken, test yapilmadan biitiin olgular direk olarak
agllandifinda ki, piyasadaki en ucuz ag! kullanildiginda (23134000 TL) maliyet
3747708000 TL (2835 dolar) olarak bulunmustur. Test igih hastanemiz
laboratuvarinda yapilan anti-HAV totalin maliyeti olan 16500000 TL esas
alinmistir. Ayni yag grubunda en pahall asi kullanildi§inda ise test yapiimaksizin
tum olgular agilandiginda maliyet 7373106000 TL (5577 dolar) iken, tarama testi
yapilarak serconegatif olanlar asilandidinda maliyet 8771742000 TLl'ye (6635
dolar) gtkmaktadir 5-9 yas grubunda piyasadaki en ucuz asi kullanilarak

hesaplanan maliyet; asilama oOncesi test vyapildiginda 6258260000 TL




(4734 dolar) iken, olgular direk olarak asilandiginda 4233522000 TL (3202 dolar)
olarak saptanmistir. 10-14 yag grubunda ise yine en ucuz asiylta maliyet; olgular
direk olarak asilandiginda 4858140000 TL (3675 dolar) iken, tarama yvapilip
agtlandijinda 6796296000 TL (5141 dolar) bulunmustur Olgularin tarama

yapiimaksizin agilanmasi her (g yas grubu igin de maliyet-etkin bulunmustur,
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6. SONUC

Antalya, Dunya Sagitk Orgltunin tanimladigr gelismekte olan uUlkeler
profiine uymakta, HAV ile temas cocukiuk caginda baslamakta ve yasgla
artmaktadir.

Tum dunyada oldugu gibi Glkemizde de seroprevalans hizinin azalmasi
Hepatit A'min toplumda yaygin olarak yeniden ortaya c¢ilkmasina olanak
tanimaktadir. HAV  epidemiyolojisindeki degisim gbzénune alinarak geng
erigkinlerin ve erigkinlerin HAV ile karsilasma oraninin daha az oldugu
dugtnuimeli ve duyarlt bireyler asilanarak korunabilecekleri konusunda
bilgilendirilmelidir

Ulusal asgilamanin halk saghigi agisindan yararlari yadsinamasa da
Hepatit A agisimin bu kadar genig kullamiminin matiyet profili gdzard: edilemez.
Bizim calismamiz yalnizca asilama dncesi serolojik degerlendirmenin maliyet
etkinligi ile igili fikir vermektedir. Asinin hastalikla ilgili maliyet etkiniigi ancak
olguiarin maliyetini bilerek hesaplanabilir.

Her ulkenin risk gruplanni asilama ya da genel asilama i¢in kendisinin
karar vermesi gerekmekiedir.

Caligmamizda ayn: ilin farkli sosyoekonomik kosuflarindaki ¢ocuklarda
HAV-IgG seroprevalansinin istatistiksel olarak son derece anlamli farklar
gostermesi genel asi Onerisini  guglegtirmektedir. Tirkiye'de de bélgesel
seroprevalans taramalart yapiimasi, asilama konusunda bolgesel politikalar

uyqulanmasi beklenebilir.




7. OZET

Hepatit A (HAV) genis bir klinik spektrum ile seyreden enterik viral bir
hastaliktir. HAV enfeksiyonu ttim dinyada gérilebilmesine karsin hastalik
prevalansi ulkeler, ayni ulkedeki farkll bdlgeler ve yas gruplan arasinda buylk
degiskenlikler gosterir. Ulkeler endustrilestikce ve gelistikge sanitasyonun
duzelmesi ile HAV immunglobulin G (HAV-IgG) prevalansi azalmakta ve bdylece
daha buyik bir toplum hassas hale gelmektedir. Bu durumda enfeksiyonun yasi
da ileriye kaymaktadir. Tirkiye'de hastahidin gegcirildigini gdsteren HAV-IgG
seroprevalanst ile ilgili pek ¢ok galismanin sonuglar blyuk farkhhklar
gostermektedir  Antalya'da daha énce genis kapsamli bir seroprevalans
galismasi yapilmamistir. Biz bu calismada Antalya il merkezinde yasayan farkl
sosyoekonomik duzey ve farkh yas gruplarindaki gocuklarda HAV-IgG
seroprevalansini saptamak ve bu seroprevalansa etki eden faktérieri belirtlermeyi
hedefledik.

Antalya ili merkezi kirsal, kentsel ve gecekondu olmak (izere 3 bblgeye
ayriimaktadir. Galismamizda her bir bélgeden bir saghk ocagr kura yéntemiyle
belirlenmigtir. Ev halki tespit figlerinden o bélgede yagsayan 1-15 yas grubundaki
tum cocuklar saptanmis ve rastgele érnekleme yéntemi ile drneklem grubu
belirlenmigtir. Her gocuk igin seroprevalansa etki eden faktérleri degerlendirmek

amaclyla anket doldurulmugtur. Serum &rneklerindeki HAV-IgG varli§i mikro

ELISA yontemi kullanilarak arastinlmistir

Toplam 555 gocuk galismaya alinmis ve bunlarin 418’inde (%75,3) HAV-
IgG negatif, 137’sinde (%24,7) ise pozitif saptanmigtir. HAV-IgG pozitif ¢ikan
gocuklann %56,9'u gecekondu bélgesinde, %33,6'sI kentsel bolgede, %9,5’i ise

kirsal bolgede yasiyordu Bu bélgeler arasinda HAV-IgG pozitifligi agisindan fark
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p< 0,0001) . Kirsal bélgede yasayan
gocuklarin %26'sinda, kentsel bolgede yasayanlarin %13,2'sinde ve gecekondu
bolgesinde yagayanlarin %49,7'sinde HAV-IgG pozitif saptandi.

HAV-IgG seropozitifli§i 1-4 yas grubunda ortalama %17,3 iken, bu deger

10-14 yag grubunda %31,4’e kadar ylikselmekteydi. Bu iki yas grubu arasindaki

fark istatistiksel olarak anlamliydi (p<0,01).




Caligmaya alinan gocuklarin HAV-IgG durumian ya$adlklar_ bOlgelere,f:_'

yag gruplarina, anne ve baba egitimine, krese gitme ykisiine. rutﬁ

yaptirmalanna, ailede sanlik gecirme OykUstine,

su kaynaganm___ turune
kanalizasyon varliina ya da yokluguna, tuvaletin tirdne, tuvalet kag|d| kuliarum:;

OykusUne gore anlamh farklar gstermekte iken; rutin agilanma oykusune ve gogz'é

bélgelerine gore istatistiksel olarak anlamli fark gézlenmed;.

Antalya, Dunya Saghk Orglitu'niin tanimiadig, gelf§mekte olan u[keler..
profiline uymakta, HAV ile temas cocukluk caginda baslamakta ve ya§la
artmaktadir  HAV  epidemiyolojisindeki degisim gdzéniine alinarak  ‘geng
erigkinlerin  ve erigkinlerin HAV ile karsilasma oraninin daha az oldugu
dusunulmeli ve duyarli bireyler agtlanarak korunabilecekleri konusunda
bilgilendiriimelidir. Calismamizda ayni ilin farkh sosyoekonomik kosullarindaki
gocuklarda HAV-IgG seroprevalansinin istatistiksel olarak son derece anlamh
farklar gbstermesi genel asi énerisini guglestirmektedir Tirkiye'de de bolgesel

seroprevalans taramalan yapilmast, asilama konusunda bolgesel politikalar

uygulanmasi beklenebilir.
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