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2. KISALTMALAR

AVH: Akut Viral Hepatit
HAV: Hepatit A virusu

HBV: Hepatit B virusu

HCV: Hepatit C virusu

HDV: Hepatit D virusu

HEV: Hepatit E virusu

HGYV: Hepatit G virusu

TTV: Transfusion Transmitted Virus
CMV: Sitomegalovirus

EBYV: Ebstein Barr Virusu
HSV: Herpes Simplex Virusu
VZV: Varicella Zoster Virusu
AST: Aspartat amino transferaz
ALT: Alanin amino transferaz
ALP: Alkalen fosfataz

T. bil: Total biliriibin

ELISA: Enzyme-linked Immunosorbent Assay

PZR: Polimeraz zincir reaksiyonu
AHC: Akut Hepatit C
NANB: Non-A Non-B

ii



3. GIRIS

Akut viral hepatit (AVH) karacigerin nekroinflamatuar yanit1 ile karakterize bir
hastaligidir. Giintimiizde viral hepatit etkeni olan ve karacigeri primer olarak hastalandiran
‘baslica bes tip hepatit virusu (hepatit A virusu (HAV), hepatit B virusu (HBV), hepatit C
virusu (HCV), hepatit D virusu (HDV), hepatit E virusu (HEV)) saptanmis olmakla birlikte
son yillarda 6zellikle hepatit G virusu (HGV), Transfusion Transmitted Virus (TTV) ve
SEN-V viruslar ile olusan akut hepatitler konusunda aragtirmalar siirmektedir. Klasik
hepatit viruslar1 A, B, C, D, E, G’nin yam swra Ebstein Barr Virusu (EBV),
Sitomegalovirus (CMV), Herpes Simplex Virusu (HSV) gibi birgok virus da hepatit etkeni

olabilmektedir.

Akut viral hepatitlerde klinik tablo birbirine benzer; asemptomatik formdan,
fulminan infeksiyona kadar degisir. A ve E hepatit etkenleri fekal-oral yol ile bulasan
viruslardr, Ozellikle A tipi hepatit tiim diinyada yaygin epidemilere neden olabilir ve
fulminan hepatit gibi agir tablolar ile karsimiza gikabilir. HEV’ne bagh fulminan karaciger
yetmezligi siklifi gebe kadinlarda 6zellikle iiglincii trimestrede artmaktadir. B, C ve D
viruslar ile olusan hepatitler ise parenteral yol ile bulagirlar ve bu viruslarin meydana
getirdikleri hepatitler akut tablolarin yanisira kronik karaciger hastalifi, siroz ve hatta
hepatoselliiler karsinomaya yol agabilmeleri agisindan 6nem tagimaktadir. Bu yénleri ile
ele alndifi zaman viral hepatitler tiim diinyada o©nemli bir saglikk sorunu

olusturmaktadirlar.

Bu calismada Selguk Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Klinik Bakteriyoloji ve
Infeksiyon Hastaliklari Klinigi’nde 1990-2004 yillan arasinda akut viral hepatit tanisi ile
yatirilarak izlenen hastalarin etyolojik, epidemiyolojik, klinik ve laboratuvar ozellikleri

yo6niinden degerlendirilmesi amaglanmigtir.



4. GENEL BILGILER
4.1. AKUT VIRAL HEPATITLER

Akut viral hepatitler karacigerin nekroinflamasyonuyla karakterize bazi tiplerde
(6zellikle HAV ve HEV infeksiyonlarinda) kendi kendisini simirlayan sistemik virus
infeksiyonlaridir. Akut viral hepatitler diinyada biiyiikk bir saghk problemini

olugturmaktadir (1, 2).
4.1.1. ETYOLOJI

AVH, hepatotrop viruslarin primer olarak karacigerde‘ yapmis olduklar1 inflamasyon
sonucu meydana gelen hepatoselliiler hasara bagh sarilik, halsizlik, bulanti, kusma gibi

belirtilerle seyreden akut sistemik bir infeksiyondur (3).

Son 30 yilda viral hepatit tablosundan sorumlu en az bes etken tanimlanmugtir. Bunlar
HAV, HBV, HDV, HCV ve HEV’dur (4). Bu viruslar diginda viral hepatit etkeni olduklar
diigiiniilen, HGV ve TTV gibi adlarla amlan bagka viruslar da tanimlanmistir. Bu viruslarin
transfiizyonla bulagtiklar1 gosterilmis olsa da hepatit olugturduklarina iligkin ikna edici
kanitlar elde edilememistir (3, 5, 6). Bu viruslara 1999 yilinda SEN-V adi verilen bir DNA
virusu daha eklenmistir, fakat bu yeni virus hakkinda kesin bir tammmlama yapilmamugtir (7,

8).

Kesfedilen bes hepatit virusu primer olarak karacigeri etkiler. Hepatik inflamasyon
ve hepatoselliiler nekrozla seyreder. Diger bilinen pek ¢ok ajan da karacigeri etkileyerek
viral hepatit benzeri klinik semptomlara yol acgabilir. Béyle tablolara yol a¢an etkenler
icinde CMV, EBV, Varicella Zoster Virusu (VZV), HSV, Rubella, kizamik, Coxsackie B
virusu, ekzotik viruslar (Ebola, Lassa) ve adenoviruslar sayilabilir. Bu ajanlar ¢esitli
derecelerde karaciger inflamasyonu meydana getirmelerine ragmen akut ve kronik viral

hepatitin primer etkeni degildirler (3, 7, 9).



Duyarli ve 6zgil immunolojik ve niikleik asit testlerinin bulunmasina kargin
hastalarin kiiglik bir kisminda da infeksiyonun serolojik belirtileri olmadan viral hepatit
benzeri klinik tablo meydana gelebilir. Bu hastalar ya bilinen beg hepatit virusundan biri ile
infektedirler ve antijen ve antikor diizeyi spesifik serolojik testlerle saptanamamaktadir

veya tammlanamayan diger viruslarla infekte olabilirler (3, 10).
4.1.2. EPIDEMIYOLOJI
Hepatit viruslar1 bulagma yollarina gore iki gruba ayrilmaktadir.
Enteral yolla bulaganlar: HAV, HEV (11, 12)
Parenteral yolla bulaganlar: HBV, HCV, HDV, HGV (11-14)

Enteral yolla bulagan viruslar ¢i§ yenen meyve ve sebzeler, igme sulart aracilifiyla
bulagir. Daha ¢ok sosyo-ekonomik diizeyi diislik olan iilkelerde yaygindirlar.
Epidemiyolojik dzellikleri hepatit A’y1 diger viral hepatit formlarindan ayirmada yardimei
olabilir. HAV fekal-oral yol ile bulastifindan hijyenik sartlarin diigiik oldugu ortamlarda
daha sik goriiliir. Yakin temas da 6nemli bir bulagsma yoludur; bu yolla da hizli bir gekilde
yayilabilmektedir (15). Hepatit A salginlar seklinde goriilebilir. Kontamine su, siit,
yiyecekler ile bulagabilir. Saglik sartlarinin uygun olmadifi durumlarda, sel ve dogal
afetler esnasinda, kontamine sulardaki ¢if deniz tirlinlerinin yenilmesi ile, hepatit A’nin
endemik oldugu bolgelere seyahatle bulagabilir (3). Ulkemiz hepatit A icin endemik bir
bolgedir; yetiskinlerin %95°1 A hepatitini gegirdigini gosteren anti-HAV antikorlarina
sahiptirler. A tipi hepatit genellikle okul ¢aginda alinir. Yani ¢ocuklarda daha sik rastlanir.
Iliman iilkelerde sonbahar aylarinda ve ki baginda daha ¢ok gériilmektedir. Tropik ve yari

tropik bolgelerde mevsimsel 6zellik daha az 6nemlidir (16).

Hepatit E epidemiyolojik olarak hepatit A’ya benzemektedir. Her ikisi de fekal-oral

yol ile bulagirlar ve hastalik epidemiler veya sporadik vakalar halinde ortaya ¢ikabilir (17,



18). Hepatit E diinyamin geri kalmis bolgelerinde daha siktir. Salginlar genellikle
Hindistan, Pakistan, Cin, Rusya ve Meksika’da bildirilmistir (17, 19). Geng eriskinleri
etkiler. Hamile kadinlarda yiiksek mortalite oranlarina sahiptir. Ulkemizde anti-HEV
seropozitifligi %3-17 olarak bildirilmistir. Ulkemizde Giineydogu Anadolu Bolgesi’nden

salginlar bildirilmigtir (20-22).

Hepatit B infeksiyonlar1 diinyada en yaygin goriilen infeksiyonlardan biridir.
Diinyada 400-500 milyon tasiyic1 oldugu diisiiniilmektedir (23). Epidemik hastaliktan
ziyade sporadik hastalik seklinde ortaya ¢ikar. Bati iilkelerinde taslylclllk %?2’in altinda,
tilkemizde ise %3.9-12.5 arasinda degismektedir (24). HBV parenteral yol ile bulasir (25).
Saglam ciltten bulagma olmaz. Bulasmada en ¢ok kan, semen ve vajinal sekresyonlar rol
oynar. Bulagma en ¢ok cinsel temas ve kontamine kan veya kan tiriinlerinin alinmasi, cilt
alt1 veya mukoza ile temas sonucu olugmaktadir (26, 27). Diger bir 6nemli bulagma sekli
de dogum esnasinda ve dogumdan sonraki temasla bulagmadir (3, 12, 28). Intrauterin
bulagma nadirdir. Anneden gocuga bulagsma dogum esnasinda vajinal sekresyonlarin
¢ocugun mukozasina temas etmesi ile gergeklesir. Perinatal bulasma yiiksek oranda HBV
tastyiciligina neden oldugundan ¢ok 6nemlidir. Yenidogan déneminde virusun alinmasi
immun sistemin immatiir olmasi nedeni ile gogunlukla kroniklesme ile sonlanir. Ozellikle
HBeAg (+) olan annelerin bebeklerinde virusun bulagmasi ve sonunda kronik hepatit
gelisme riski %90’1n iizerindedir. Ulkemizin de iginde bulundugu pek gok toplumda en
gegerli bulasma sekli horizontal bulag da denilen aile igi gegistir. Bu sekilde bulagmn

tiikriik, gbzyas1 veya kan emici sineklerle meydana geldigi diigtiiniilmektedir (24, 26, 29).

HCYV post transfiizyon hepatitin en sik goriilen sebebidir. Bu sekilde gecis vakalarin
%70-95’ini olusturmaktadir. Bu nedenle transfiizyon sonrasinda hastalar dikkatli bir
sekilde izlenmelidir. Bununla birlikte HCV infeksiyonlarinin biiyiik bir kism1 daha 6nce

transflizyon hikayesi olmayan insanlarda ortaya ¢ikmaktadir. HCV infeksiyonlarinda da



tam olarak tanimlanmamus ge¢is yollart bulunabilir. Seksiiel aktivite akut hepatit C’de
(%015) akut hepatit B’ de oldugundan daha az risk faktoriidiir (3). Seksiiel temasin kesin
bulag yolu olup olmadif: tartigmalidir. Yillardir evli olan ¢iftler arasinda bile bulas
olmayabilir. Anneden gocuBa gebelikte veya perinatal dSnemde gegtigi bildirilmistir (30).
Diinya genelinde 300 milyon kiginin HCV ile infekte oldugu bildirilmistir. Ulkemizde ise
tagtyicilik oranlar1 %0.3 ile %1.7 olarak bildirilmistir_ (31, 32). Persistan kronik infeksiyon

yaklasik olarak vakalarin %75-80’inde meydana gelmektedir (33, 34).

HDV, sadece HBV varliginda infeksiyon yapabilen defektif bir BNA virusudur.
Epidemiyolojisi parenteral yol ile bulastiin: gosterir. Bu da infeksiyonun nigin ilag
bagimlilar1 ve hemofililerde daha ¢ok goriildiigiinii agiklar (35). Yurdumuzda HBV
tagtyicilarinda %0.9-%16.2, akut HBV infeksiyonlarinda %2.5-21.8, kronik Karaciger
hastalarnda %9-51.7, sirozlu hastalarda %23-74 oranlarinda ayni zamanda HDV
infeksiyonu da bildirilmigtir. Hepatit D, tilkemizin de i¢inde bulundugu Akdeniz ve
Ortadogu iilkelerinde yaygin olarak gériilir. Ulkemizde en sik Giineydogu Anadolu

Bolgesi’nde goriilmektedir (36).

Parenteral yol ile bulagan viruslarda {i¢ temel bulagma kalib1 vardir: Perkiitan temas,

cinsel temas ve perinatal gegis (24, 37).

Perkiitan bulas: Perkiitan bulag denince virusla kontamine kan ve kan firiinleri,
cerrahi alet, enjektor, igne, intraven6z ilag kullammi, dévme, akapunktur, kulak delme,
trag, dis fircas1 ve mukoz membranlara temas gibi nedenlerle bulas akla gelir. Kontamine

kan ve kan {iriinlerinin intraven6z yoldan verilmesi post transfiizyon hepatitlerini olugturur.

Cinsel temas: Kandan daha az konsantrasyonlarda virus bulunsa da, genital
sekresyonlar cinsel temas esnasinda bulaga neden olmaktadir. Homosekstieller arasinda

sekstiel temas en riskli cinsel bulag geklidir. Rektal mukoza mikrotravmalar1 sonucu bulas



olabilmektedir. Birden fazla partneri olan ve baska seksiiel yolla bulasan hastalig

olanlarda bulagsma riski daha fazladir. Erkekten kadina bulas riski daha yiiksektir.

Perinatal bulag: Tasiyict anneden ¢ocuga gegis genellikle dogum esnasinda veya
dogumdan sonra virus ile infekte olan maternal sivilarla bebegin temas: ile olur. Dogum
sirasinda bulag; cilt siyriklari, mukoza penetrasyonu, anne kanmimin yutulmasi, sezeryan
esnasinda anne kan ile temas ve plasenta hasari ile fetal ve maternal dolasimin karigmasi

gibi nedenlerle meydana gelir.

Horizontal bulag: Parenteral bulag yolu tespit edilemedigi zaman horizontal bulagtan
bahsedilir. Mekanizmasi tam olarak anlagilmamakla birlikte kan, titkriik ve diger viicut
stvilarinin hasarh ciltle temas1 sonucu oldugu diisiiniilmektedir. Geligmis tilkelerde bu tiir

bulas daha azdir. Ozellikle geri kalmig ve gelismekte olan {ilkelerde goriilmektedir.
4.1.3. KLINIiK BELIRTI VE BULGULAR

Akut viral hepatiti meydana getiren ajanlar farkli olmasina ragmen olugturduklari
klinik tablo birbirine benzerlik gosterir (7). Akut hepatitin klinigi asemptométik
hastaliktan yiiksek mortalite orammn goriildiigi fulminan hepatik yetmezlige kadar
degisim gosterebilir. Etkeni ne olursa olsun tipik bir akut viral hepatitin gidisi dort klinik

dénemde izlenir (3).

1-Inkiibasyon dénemi: Virusun viicuda girisi ve belirtilerin ortaya ¢ikmasi arasindaki
donemdir. Hasta asemptomatiktir, kendini iyi hisseder. inkiibasyon dénemi hepatit A igin
15-45 giin, hepatit B i¢in 30-180 giin, hepatit C igin 15-150 giin, hepatit E i¢in 15-60
glindiir (3). Delta hepatitin inkiibasyon dénemi ise ortalama 35 giindiir (38).

2-Prodrom donemi veya ikter 6ncesi donem: Akut hepatitin nonspesifik baglangic

semptomlari ile sarilifin goriilmesi arasindaki gegcen zamani kapsar. Tipik olarak hastada

halsizlik ve yorgunluk ortaya ¢ikar. Halsizligi igtahsizlik, bulanti, kusma ve sag tist kadran



agrisi izler. Ates yiiksekligi, nadiren de ishal goériilebilir. Preikterik donemdeki bu bulgular
3-10 giinde sonlanir (3, 7). Ates A hepatitinde daha sik goriiliir ve 40 dereceye kadar
yiikselebilir. B hepatitinde ise sik degildir ve nadiren 38 dereceyi geger. A hepatitinde
halsizlik, bagagrisi, myalji, titreme ve ates gibi influenza benzeri hastalik semptomlar1 daha
stk goriiliir (16, 39). Prodrom bulgular1 B ve C hepatitinde A’ya gére daha hafif seyreder
(40). Hepatit A’da prodromal dénem ani baglangichdir. Hepatit B’de ise sinsi geligir.
Karaciger hafif biiylimiis, biraz hassas olabilir. Bu dénemde hapatit B’de daha fazla olmak

{izere serum hastalifina benzeyen sendrom ortaya ¢ikabilir (39).

3-Ikter dénemi: Sarilik ve idrar renginde koyulasmanin meydana gelmesi ile ikter
donemi baglar. Bu dénemde ates diiser, gaita renginde agilma olur. Sariligin ilerlemesine
ragmen hasta kendisini iyi hisseder. Sarilifin ortaya gikmasi ile bazi belirtiler kaybolur
(ates yiiksekligi, basagrisi, artralji). Fizik muayenede % 80 oraninda hafif bir hepatomegali
ve %>5-15 oraminda splenomegali bulunabilir. Ozellikle arka servikalde lenfadenopati
saptanabilir. Deride kasint1 izleri goriilebilir. Vital bulgular genellikle normaldir.
Karacigerde bliyiime tespit edilir. Baz1 hastalarda belirgin hepatomegali vardir. Karaciger

12-13 cm’e kadar biiyliyebilir. Karaciger yumusak kivaml ve diizgiin kenarhidir (3, 7).

4-Konvelasans' (iyilesme) dénemi: Sariligin kaybolmasindan sonraki dénemdir.
Hepatite ait semptomlar kaybolur. Hasta birkag hafta i¢inde kendisini iyi hisseder. Nadiren
sarilik kaybolduktan sonra halsizlik, istahsizlik, sag tist kadran agris1 devam eder. Temelde
tic ayn iyilesme olarak ele alimmahdir. Once klinik, sonra biyokimyasal ve en son da
histolojik iyilesme s6z konusudur. Tipik bir akut viral hepatit tablosunda klinik iyilesme
yasa gére degismek iizere 1-8 hafta iginde geligir. Biyokimyasal diizelme 3-16 hafta kadar

bir stire alir. Histolojik iyilesme ise 6-18 haftada tamamlanmaktadir (7).



4.1.4. FiZIK MUAYENE BULGULARI

Akut viral hepatitte fizik muayene bulgular: azdir. Vital bulgular normaldir. Yiksek
seviyede hiperbiliriibinemi oldugu zaman bradikardi ortaya cikabilir. Ikter, biliriibin
seviyesi 2.5-3mg/dI’nin lizerine ¢iktifi zaman goriiliir. En kolay sklera ve dil altinda
goriiliir. Cilt sarims1 bir renk alabilir. Karin palpasyonunda siklikla hassas ve biiyiik

karaciger vardir. Splenomegali %5-15 vakada goriiliir. Adenopati-varsa yaygmn degildir
@3-

Akut viral hepatitte cilt bulgulan ¢esitlidir. Agik renkli kigilerde spider anjioma
bulunabilir. Fakat kiigiik ve az sayidadir. Kagmti ekskoriasyona neden olabilir (7). Serum
hastali1 benzeri sendromu olanlarda iirtiker, eritemat6z rash genellikle vardir. Eklemlerde

kizariklik, sicaklik artis1 ve hassasiyet bulunabilir (41).

Fulminan hepatit gelisirse hepatik ensefalopati bulgular: ortaya ¢ikabilir. Bulgular
letarji somnolans, unutkanlik, stupor ve komadir. Hepatik ensefalopatinin tipik bulgusu

olan flapping tremor bulunabilir (3).
4.1.5. LABORATUVAR BULGULARI

Akut viral hepatitin belirtileri nonspesifik olmasina ragmen laboratuvar bulgulan
karakteristiktir. Viral hepatitlerdeki en Onemli ayirdettirici 6zellik aminotransferaz
(aspartat aminotransferaz (AST) ve alanin aminotransferaz (ALT)) degerlerinde meydana
gelen belirgin yiikselmelerdir (42, 43). AST ve ALT normalin 8-10 kat: kadar artmustir.
Hepatositlerde AST %80 oraninda mitokondride ve %20 oraninda sitozol i¢inde bulunur.
Viral hepatitlerde inflamatuar yanit genelde plazma membranina yénelik oldugundan ALT
diizeyleri AST diizeyinden daba yliksek seyreder (7, 44). Bu enzimlerdeki yiikseklik
genellikle prodromal dénemde baglar ve klinik belirtilerin baglamasindan sonra doruk

diizeye ulagir. Ozellikle A hepatitinde diger virus hepatitlerine gére daha yiiksek diizeyde



saptanir (400-2000 IU/L), bazan 5000IU/L’ye kadar ulasabilir. Akut hepatit B’de
transaminaz degerleri 500-3000IU/L arasinda degismektedir. Akut HCV infeksiyonunda

transaminaz degeri hepatit A ve B’den daha diislik seyreder. ALT nadiren 1000’1 asar (7).

Alkalen fosfataz (ALP) ve gamaglutamil transferaz (GGT) obstriiksiyonun ana
gostergeleridir ve normalin 1-3 kati kadar artis gosterirler. Laktik dehidrogenaz (LDH)
konsantrasyonu akut viral hepatitlerde genellikle hafif diizeyde artmustir (normalin 1-3
kati). Biliriibin seviyesi degisiklik gosterir. Total bilirtibin (T. bil) siklikla 10-20mg/d]’ye
kadar yiikselebilir. Genel olarak hepatoselliier hasara bagli olarak direkt ve indirekt

biliriibin birlikte yiikselir (3, 41).

Protrombin zamani, akut viral hepatitlerde genellikle normaldir. Uzadig1 zaman daha
ciddi karaciger nekrozu meydana geldiginin gostergesidir. Protrombin zamaninin uzamasi

fulminan hepatit y6niinden 6nemli bir belirtidir (44, 45).

Diger laboratuvar teslerinde nadiren anormallik goriiliir. Serum albumin ve globulin
diizeyleri genellikle normaldir. Akut viral hepatitlerde hemoglobin ve hematokrit degerleri
genellikle normaldir. Lokosit sayis1i normal veya hafif diisiik olabilir. Hafif lenfositoz
ortaya ¢ikabilir. Trombosit sayist fulminan hepatit haricinde normal seyreder. Eritrosit
sedimentasyon hizi genellikle normaldir, preikterik donemde bazen hafif yiikselmeler
gOsterir. Akut viral hepatitlerin seyri esnasinda diisiik diizeyde anti-DNA ve SMA

pozitifligi olusabilir. Yalanci VDRL pozitifligi saptanabilir (3, 46).

Idrarda bilirtibiniiri ve tirobilinojentiri goriiliir. Baz1 hastalarda hafif bir mikroskopik
hematiiri ve minimal proteiniiri goriilebilir. Gaita kolestatik hepatit déneminde akoliktir.

Baz1 hastalarda gegici bir steatore goriilebilir (7, 46).



4.1.6. PATOLOJIK BULGULAR

Klinik hikaye, serum enzim diizeyleri ve akut viral hepatitin serolojik bulgular
karakteristiktir. Tam i¢in perkiitan karaciger biyopsisine nadiren ihtiya¢ duyulur. Akut
viral hepatitin tipik biyopsi bulgular1 lobuler diizensizlik, balonlagma, eozinofilik hiicre
dejenerasyonu, karaciger hiicre nekrozu, parankim ve portal traktusun mononiikleer hiicre
infiltrasyonu ve ¢esitli derecelerde kolestazdir. Bu degisiklikler diffiiz ve jeneralizedir.
Lobuler diizensizlik hepatik siniizoidlerin dilizgiin siralanigmmi bozabilir. Lenfositik
infiltrasyon parankimde ve portal traktlarda bulunabilir. Polimorfoniikleer 16kositler fazla

sayida degildir, az sayida plazma hiicresi ve eozinofiller bulunabilir (3).
4.1.7. KOMPLIKASYONLAR

Hepatit A nadiren karaciger dis1 belirtilere neden olmaktadir. Urtiker, akut b&brek
yetmezligi, nefrotik sendrom, meningoensefalit, tagsiz gangrenli kolesistit, hematolojik
(trombositopenik  purpura, otoimmun hemolitik anemi) ve kardiyovaskiiler
komplikasyonlar HAV infeksiyon tablosuna eglik edebilir. Genetik olarak yatkin bireylerde
tip 1 otoimmun hemolitik anemiyi tetikledigi bildirilmistir (7, 16). Ayrica hepatit A’nin
seyri esnasinda transvers myelit, diabetes mellitus, Guillain Barre Sendromu, akut

pankreatit ve pleural efflizyon gibi komplikasyonlar da ortaya gikabilir (16).

Akut hepatit B’li hastalarin %10-20" sinde klinik olarak belirgin karaciger hastaligi
belirtilerinin baglamasindan birka¢ giin veya hafta 6nce eritematdz makiilopapiiler ras,
tirtiker, artralji, nadiren artrit ve bazen ates ile seyreden ‘‘serum hastalifina benzer
sendrom’’ olarak isimlendirilen bir tablo mevcuttur (3, 40). Poliarteritis nodozali hastalarin
%69’unun HBV ile iligkili oldugu gosterilmigtir. Ayrica akut ve kronik hepatit B’nin seyri
esnasinda glomerulonefrit. Raynaud fenomeni, biilléz formasyon, eritema nodozum, ciddi

depresyon, menenjit, Guillain Barre sendromu, myelit, ensefalit, agraniilositoz,
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trombositopeni, aplastik anemi, aritmi, poliarterit, myokardit, polimyaljiya romatika ve

akut pankreatit gibi hastaliklar tanimlanmstir (29, 40).
HCV infeksiyonu ile birlikte de kimi hepatik ve ekstrahepatik sendromlar

bildirilmigtir (porfiria kutanea tarda, fokal lenfositik siyaloadenit, Moreen iilserleri, tip 2

kriyoglobulinemi, membranoproliferatif glomerulonefrit, pankreatit) (3).
4.2. HEPATIT A

Hepatit A karacigerin kendi kendisini sinirlandiran, kroniklesmeyen ve nadiren

6liime sebep olan akut bir infeksiyonudur (1).

HAYV tek zincirli RNA genomuna sahip, 27-33 nm ¢apinda ikozahedral simetrili ve

zarfsiz bir virustur. Picornaviridae ailesinin hepatovirus genusunda yer alir (12, 19, 47).

Virus aside direnglidir. Kuru hava ile sterilizasyonda 180°C’de bir saatte,
kaynatmakla 5 dakikada, otoklavda 121°C’de 30 dakikada inaktive olur. Deterjanlara
direnglidir. Klorlamaya (1.5-2.5mg/L) 15 dakika dayanir. HAV tatli suda, kaynak suyunda,

deniz suyunda, istridyede giinlerce ve aylarca canl kalabilir (48).

Hepatit A virusu tiim diinyada yaygin olup gelismekte olan iilkelerde daha fazla
goriiliir. Cocukluk ¢aginin tipik bir hastaligidir (49). Siklikla sonbahar ve erken kig
aylarinda goriiliir. Geligmis iilkelerde mevsim segiciligi gostermez. Cins ve wk farki
yoktur. Tek rezervuar1 insandir. Karaciger dokusunda, safrada, digkida, tiikriik ve idrarda

bulunur (11).
Bulasma Yollari

Genel olarak dort gegis yolu saptanmustir (48, 50).
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1-Kisiden kigiye: Gegis genellikle aile i¢inde oldugu gibi ¢ok yakin temasla simirhidir.
Ozellikle kiiglik ¢ocuklarda aile igi bulagim siktir ¢iinkii infeksiyon genellikle bu grupta

sessiz seyreder ve yetigkinlere gore hijyen bu ¢ocuklarda daha diigiiktiir.

2-Besinler ve su yoluyla bulagma: Ozellikle gelismekte olan tilkelerde kanalizasyon
sistemlerinin yeterince diizenli olmamasi ve su temininin uygun sekilde yapilamamasi bu
yolla bulag1 6n plana ¢ikarir. Kontamine su, pismemis yiyecekler ve pistikten sonra ellenen

yiyecekler bulagtiricidir.

3-Parenteral yol ile bulagma: Yapilan ¢alismalarda HAV’in ¢ok nadir de olsa
parenteral yol ile gegebilecegi gosterilmistir. HAV geg inkiibasyon déneminde gegici ve
¢ok kisa siireli viremi yapar, bu donemde hasta kani ile bulagabilir.

4-Perinatal ge¢is: Viremik durumdaki anne kani ile plasenta ayrilmasi sirasinda virus

fetal sirkiilasyona gegebilmekte ya da fetus anne digkisi ile temas sonucu infeksiyonu

alabilmektedir.

Digki ile virus atilim semptom ve bulgularin baglamasi ve virusa karsi 6zel
antikorlarin (anti-HAVIgM) belirlenmesinden 10-14 giin 6nce gelisir. Sarihifin

baslamasindan 7-14 giin sonrasina kadar devam edebilir (19).

Viral hepatit A infeksiyonunun klinik seyri tipik ve atipik olmak iizere iki grup

halinde incelenir.
Tipik hepatit A ti¢ gekilde ortaya ¢ikar (16, 50).
1- Belirtisiz hepatit A: Tarama sirasinda anti-HAVIgM pozitifligi ile tan1 konur.

2-Subklinik hepatit A: Tarama sirasinda anti-HAVIgM pozitifligi yaninda

transaminaz degerlerinde de yiikseklik vardir.
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3-Klinik hepatit A: Laboratuvar degerleri pozitifligi yaninda klinik belirtiler de

mecuttur. Sarilikli veya sariliks1z seyreder.

Cocuklarin 1/10’unda, yetigkinlerin ise 2/3’tinde ikterik seyreder. Yas arttik¢a
semptomatik infeksiyon daha fazla goriiliir. Klinik iyilesme 1 hafta ile 8 hafta iginde,

biyokimyasal diizelme 3-16 hafta, histolojik iyilesme 6-18 hafta sonra olur (51).

Hepatit A’da ortalama %7 civarinda gozlenen atipik seyir ii¢ sekilde tanimlanmigtir

(16, 51).

1-Kolestatik hepatit: Bashce; erigkinlerde goriiltir. Baz1 hastalar akut hepatit atagim
takiben serum ALT ve AST seviyeleri normale dogru inerken serum biliriibin seviyesi
15mg/dl tizerinde, 8 haftadan uzun siiren bir sarilik periyodu gosterirler. Biliriibin diizeyi
30mg/dl’ye ulagabilirken ALT diizeyi 500 [U’nin altindadir. Bu uzayan sariligi kaginti,
ishal ve kilo kayb1 takip eder. Kolestatik formun prognozu iyidir. Hastalar gogunlukla
iyilegirler.

2-Alevlenen veya uzamis hepatit A (relapsing hepatit): Bazi hepatit A’l1 hastalarda
klinik veya biyokimyasal belirtilerin kismen veya tamamen diizelmesinden 15 ile 90 giin
sonra tekrar klinik ve biyokimyasal bulgularin ortaya ¢ikmasi ile karakterize bir durumdur.
Anti-HAYV antikor titresinde artig ve ¢ogu olguda da anti-HAVIgM pozitifliginin uzun siire
devam ettigi goriiliir. Bu klinik formda semptomlar ve bulgular 12 ay veya daha fazla siirse

de genellikle tamamen iyilesme s6zkonusudur.

3-Fulminan hepatit: Hepatit A’nin nadir bir komplikasyonudur. HAV infeksiyonu

gecirmekte olanlarda fulminan seyir %0.1 oraninda gézlenebilir.
Risk altindaki bireyler:
Saglik kosullarinin yetersiz oldugu yerlerde yasayanlar,

Askeri birlikler,
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Kreslerde hem personel, hem de gocuklar,

Entellektiiel diizeyi bozuk 6zel bakim gerektiren hastalarin yasadign kurumlardaki

hastalar ve personel,
Ogrenci yurtlari,
Gelismiy tilkelerden endemik bolgelere seyahat edenler,
Homoseksiiel erkekler,
Damar i¢i ilag kullanicilari,
Insan atiklar: ile temasta olan kanalizasyon iscileri ve ¢6p toplayicilar (1, 12, 16).
4.2.1. Serolojik Tam

HAYV infeksiyonlarinda spesifik tani siklikla serumda hepatit A’ya kars1 gelisen anti-
HAVIgM’nin Enzyme-linked Immunosorbent Assay (ELISA) veya radioimmunoassay
(RIA) gibi yontemlerle aranmasi ile konur (19, 50). Anti-HAVIgM antikorlar1 genellikle
temastan sonraki 1-2 hafta icinde ortaya ¢ikar. Bu doénemde genellikle anti-HAVIgG ve
IgA antikorlar1 da ortaya ¢ikmaktadir. Anti-HAVIgM antikorlari semptomlarin ortaya
¢ikmasindan itibaren 4-8 hafta boyunca yiiksek titrede kalir ve 3-12 ay iginde kaybolur.
Anti-HAVIgG infeksiyondan birkag hafta sonra pozitiflesir, yiiksek titreye ulagmas: anti-
HAVIgM antikor titresinin diismeye baglamasi ile olur. Omiir boyu pozitif kalir. Anti-
HAVIgA genellikle 6 ay siire ile yiiksek titrede kalir. Yaklagik 2 yilda kaybolur (3, 16, 51).
HAV-RNA’ min kan veya gaita 6rneklerinde §l¢iimii bir bagka tam yéntemidir, fakat

oldukga pahali bir yéntemdir (19).
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4.3. HEPATIT B

HBYV Hepadnaviridae ailesinden, kismen ¢ift sarmalli, sirkiiler DNA’ya sahip, zarfl
hepatotropik bir virustur. 42nm ¢apindadir. Karacigerde replike olarak karaciger fonksiyon

bozukluguna neden olur (39).

HBYV ile infekte hastalarin kaninda elektron mikroskobu ile ti¢ ayr1 viral partikiil
gosterilmigtir. 42-47nm gapindaki partikiiller (Dane partikiilii) tam bir HBV virionu olup
infeksiy6zdiir, 17-25nm ¢apmndaki sferik yapilar ile 17-25nm eninde ve birkag yiiz nm

boyundaki filamant6z partikiiller infeksiyoz-degildirler (37, 39).

HBV kuru sicak hava ile 180°C’de 1 saatte, otoklavda 121°C’de 15 dakikada,
kaynatma ile 10-20 dakikada inaktive olur. Kimyasal ajanlardan %0.1-%0.2’lik

gluteraldehit, %0.5 - %1°lik sodyum hipoklorid veya etil alkol virusu inaktive eder (26).
Viral proteinler

1-HBsAg: Zarf (yiizey) antijenidir. Protein, glikoprotein ve hepatosit membran
lipidlerini igerir. 22nm ¢apinda tiibiiler veya sferik yapidadir. 4 major subtipi bulunur

(adw, ayw, adr, ayr), a determinant: tiim subtiplerde vardir, bagisiklig saglar (29, 52).

2-HBcAg: Cekirdek antijenidir. DNA’ya bagli olarak bulunur. Polipeptid yapidadir.

Serumda serbest halde bulunmaz. Buna kars1 olugan antikorlar serumda bulunur (53).

3-HBeAg: Cekirdek polipeptididir. Infekte hepatositlerden saliir. Serumda serbest

halde bulunur (26).

4-DNA Polimeraz: Viral DNA’nin replikasyonunda rol oynar. Reverse transkriptaz
aktivitesine sahiptir. Bu ylizden hepatit B virusu diger DNA viruslarindan daha ¢ok

mutasyonlar gosterebilir (37).
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5-HBxAg: Replikasyonda rol oynayan bir proteindir. Hepatoselliler kanser

gelismesinde rol oynadig diisiiniilmektedir (54).

HBV’nin dért ana bulagma paterni vardir. Parenteral temas, cinsel temas, perinatal-

vertikal temas, horizontal temas (12, 39, 55).
HBV infeksiyonunun bulagma yolarina gore risk gruplar (24, 29, 56):
Parenteral bulag:

-Cogul transfiizyon yapilan hastalar,
-Hemodiyaliz hastalari,

-Damar i¢i uyusturucu bagimlilari,
-Dévme yaptiranlar,

-Saglik personeli.

Cinsel temasla bulasma:

-Erkek escinseller,

-HBV tasiyicilarinn cinsel partnerleri,
-Cok partnerli heteroseksiieller,
-Hayat kadinlar.

Perinatal bulasma:

HBYV tagiyicis1 anne bebekleri (HBeAg’i pozitif annelerin gocuklarinin infekte olma
orani %70-90, kroniklesme oram %90, HBeAg’i negatif anne gocuklarinin infekte olma

oran1 %10-40, kroniklesme oran: %40-70’tir.
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Horizontal bulagsma:

-Kalabalik topluluklar halinde kotii hijyen ve diisik sosyo-ekonomik durumda

yasayanlar,
-Mental 6ziirliiler.

Akut hepatit B infeksiyonu asemptomatik, semptomatik ikterli ya da semptomatik
iktersiz olarak ortaya ¢ikabilir. Hastalik g¢ocuklarda ve genglerde yetiskinlere gére daha
hafif ve asemptomatik olarak seyretmektedir. Yetiskinlerde akut hepatit B’nin klinik gidisi
akut hepatit A ve C’den daha ciddi olma egilimindédir. Fakat genel tabloda benzerlik
vardir ve genecllikle ayirdedilemez. Akut hepatit B hikayesi bulunmayanlarin serum
markerlaninda yiiksek oranda tagiyicilik olmasi hastalifin siklikla subklinik gegirildigini

distindiriir (39, 57).
4.3.1. Serolojik tan1

Akut viral hepatit B’yi klinik olarak diger hepatitlerden ayirmak giictiir, tan1 spesifik
serolojik testlerle konulmalidir. HBV ile temastan 1-12 hafta sonra veya semptomlarin
baslangicindan 2-8 hafta 6nce inkiibasyon dénemi boyunca HBsAg serumda saptamir ve 3
ay sonra kaybolur (39, 40, 57). HBsAg’nin 3 aydan daha uzun siire sebat etmesi kronik
hepatit B infeksiyonu geliseceginin gostergesidir. Yetigkinlerin %95’inde HBsAg
kaybolur, %5’inde kronik HBsAg tasiyicihgr gelisir. Anti-HBs, HBsAg kaybolduktan
sonra ve genellikle hastahigin baslangicindan 3 ay sonra ortaya gikar. lyilesme ve
immuniteyi gosterir. Anti-HBcIgM ve G semptomlarin baglamas ile ortaya ¢ikar, IgM
birkag ay pozitif kalir ve hastalifin baglangicindan 6-24 ay sonra serumda tespit edilemez.
HBsAg’nin serumdan kaybolup anti-HBs gelisinceye kadar gegen pencere déneminde anti-
HBcIgM’nin varlift akut infeksiyonun en 6nemli gostergesidir. Anti-HBcIgM’nin sebat

etmesi hastalifin kronikleseceginin igaretidir (29, 40, 57). HBV’ne maruz kalanlarda anti-
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HBcIgG yillarca ve hayat boyu pozitif kalabilir. HBeAg viral replikasyonun devam ettigini
ve infektiviteyi gosterir. HBsAg’den kisa bir siire sonra pozitiflesir. 3 aydan uzun siire
sebat etmesi infeksiyonun kronikleseceginin belirtisidir. Anti-HBe nispeten diisiik
infektivitenin gostergesidir. HBV-DNA viral replikasyonun en duyarli gostergesidir.
HBsAg varlifinda polimeraz zincir reaksiyonu (PZR) ile serumda HBV-DNA tespiti

viremi diizeyini ortaya koyan iyi bir markerdir (40).
4.4. HEPATIT C

Hepatit C virusu parenteral gegisli non-A non-B hepatitin en sik goriilen sebebidir.
Hepatit C virusu flaviviridae familyasindan yaklagik 50nm biiyiikliigtinde zarfli, tek

zincirli bir RNA virusudur (58-60).

Hepatit C’nin epidemiyolojik 6zellikleri hepatit B ile benzerlik gosterir. Diinyada 300
milyon Kkisinin hepatit C ile infekte oldugu bildirilmektedir. Kan ve kan iiriinlerinin
transflizyonu, yakin temas, intravendz ilag kullamm ve seksiiel yolla bulagabilir. Anneden
bebege vertikal olarak da gegebilir. Akut infeksiyonlarin %85’inin kroniklesmesi hastaligin
Oneminin en 6nemli gostergelerinden birisidir (32).

Hepatit C’nin akut donemde tamimlanmasi olduk¢a zordur (61). Bunun en Snemli
sebebi Akut hepatit C (AHC) olgularmin ¢ogunun anikterik ve subklinik seyretmesidir.

AHC’nin ikterik olanlart %25’in altindadir (62). Akut infeksiyonda mortalite oram %1’in

altindadir (3).
4.4.1. Serolojik Tan1

AHC tams: akut hepatitin klinik belirti ve bulgularimin yaninda biyokimyasal testlerin
pozitifligi ve serumda anti-HCV veya HCV-RNA testlerinin pozitif bulunmas: ile konur.
Anti-HCV ve HCV-RNA testlerinin her ikisi de akut ve kronik hepatit C’yi, akut karaciger

hasarinin anti-HCV pozitifligi ile beraberligini veya akut eksesarbasyonu tam olarak
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ayirdettirmez. Anti-HCVIgM bakilabilir ancak bu da akut veya kronik hastahifr ayirt

ettirmez. IgM, HCV infeksiyonu esnasinda herhangi bir zamanda saptanabilir (59, 63).

ELISA ile HCV spesifik IgG (anti-HCV) tayini en yaygmn kullamlan testtir,
infektiviteyi degil, virusla karsilagsmay1 gosterir. Anti-HCV 6-8 haftada pozitiflesir,
koruyucu degildir. ALT artmasi ile anti-HCV pozitiflesmesi arasinda gegen doneme
pencere dénemi denir. Bu dénemde tan1 HCV-RNA’nin saptanmasi ile konur. PZR ile

bakilan HCV-RNA 2. haftada pozitiflesir (31, 58).
4.5. HEPATIT D

Hepatit D virusu yaklagik 36 nm ebatlarinda, insan hepatit viruslarindan en kiigiik
genoma sahip deféktif bir RNA virusudur. HBsAg’den olugsmus bir kilifi vardir. Virusun
disinda HBsAg ve i¢ kisminda da HDVAg ve RNA bulunur. HDV tek basina yasayamaz
ve hastalik blusturmaz. Virusun varhigim koruyabilmesi ve cogalabilmesi igin HBsAg

bulunmalidir (29, 64, 65).

Akut HDV infeksiyonu iki sekilde ortaya ¢ikabilmektedir (66). Birincisi HBV ile
HDV’nin aym1 anda olugturduklari hepatittir. Buna akut HBV/HDV koinfeksiyonu denir.
Koinfeksiyon genellikle intravendz ilag kullanimi veya sik kan ve kan {irlinleri kullanan
hematoloji hastalarinda goriiliir. ikincil olarak da kronik HBsAg tasiyicilarma HDV’nin
bulagmas: ile superinfeksiyon seklinde karsimiza ¢ikar (29, 67). infeksiyonun inkiibasyon
sliresi 2-7 hafta (ortalama 35 giin) arasinda degisir. Koinfeksiyonda siklikla bifazik seyir
goriiliir ve transaminazlar 2-5 hafta ara ile iki kez yiikselirler. Birinci yiikselme HBV,
ikinci yiikselme ise HDV infeksiyonuna baglanmaktadir. Superinfeksiyonda ise

koinfeksiyonda gériilen bu bifazik seyir gériilmemektedir (29, 38).

Hastalikta akut infeksiyon tablosu 2-10 hafta igerisinde kendiliginden kaybolur.

Koinfeksiyonda fulminan hepatit gelisme riski tek basina HBV infeksiyonuna gére daha
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fazladir. Fulminan hepatit olgularimin %3-25 ’inden HDV sorumludur. Koinfeksiyon
sirasinda HDV, HBV’nin replikasyonunu baskilayabilir ve serumda HBsAg kaybolabilir.
Bu durumda tam anti-HBcIgM pozitifligi ile konur. Koinfeksiyonda kroniklesme riski %2-

7dir (38).

Superinfeksiyon riski kronik aktif hepatit ve sirozlu hastalarda asemptomatik
tagtyicilara gore daha yliksektir. Superinfeksiyonda inkiibasyon siiresi daha kisadir. HBsAg
tagiyicilarinda geligen superinfeksiyonda %50-70 klinik akut hepatit tablosu goriiliir.
Superinfeksiyonda da akut HBV infeksiyonuna gore daha fazla fulminan hepatit gelisir

(%14) (38).

Superinfeksiyonun koinfeksiyondan en 6nemli fark: akut infeksiyon sonras1 daha sik
kroniklesme ve siroz gelismesidir (%70-90). Kroniklesen olgularda transaminazlarda

persistan bir yiikseklik olur ve %20-60 oraninda 6 yilda siroz gelisebilir (38, 68).
4.5.1. Serolojik Tam

inkiibas;yon doneminin sonlarinda ve hastalik baglangicinda HDVAg serumda
saptanabilir. HDV-RNA viremi swasinda hibridizasyon veya PZR yontemleri ile
gosterilebilir (69). Anti-HDVIgM etkeninin alinmasindan sonra 1 ay i¢inde saptanabilir.
Kisa siirelidir. 2-4 hafta icinde kaybolur ve anti-HDVIgG antikorlar ortaya ¢ikar, anti-
HDVIgG diigiik titrede 6 ay pozitif kalir (38). IgM antikorlarrmin kaybolmasi
rezolusyonun, persistansi ise kroniklesmeye gidisin gostergesidir. Delta koinfeksiyonu
tanis1 anti-HBcIgM pozitiflii ile birlikte anti-delta antikor pozitiflifinin goriilmesi ile

konur (70-72).

Superinfeksiyonunda HDVAg ve HDV-RNA serumda bulunabilir. Anti delta

antikoru superinfeksiyonda pozitiftir (38).
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4.6. HEPATITE

Fekal-oral yolla gecen non-A non-B hepatit olarak da bilinir. 27-34 nm boyutlarinda
tek zincirli RNA’ya sahip zarfsiz bir virustur. Calicivirus ailesinde siiflandirilsa da

genomik organizasyonu caliciviruslardan farklilik gésterir (19, 20, 73).

Serum transaminaz seviyeleri bu hastalikta akut viral hepatitin diger formlarindan
daha diisiik olma egilimindedir fakat serum ALP daha yiiksek olma egilimindedir.
Kroniklesme yapmaz ve tastyicilik olusturmaz. Genellikle geng ve orta yash eriskinleri
etkiler. En onemli 6zelligi gebelerde yiiksek oranda (%10-20) goriilen fulminan seyirdir.

Gebelerde ozellikle 3. trimestrede yiiksek mortalite oranlarina sahiptir (74-76).

Hastalifin epidemik ve sporadik formlan gériilebilir. Bulagmada esas olarak digka ile
kontamine olmus i¢gme sular1 6nemli bir kaynak olugturmaktadir. Hijyenik kosullar1 bozuk,
gelismekte olan iilkelerde salginlar gériilebilmektedir. Ana bulag yolu fekal-oraldir. Fekal
atilim héstallgm basglangicindan bir hafta 6nce baslar, iki hafta devam eder. Fakat viremi
esnasinda transplasental ve transfiizyonel bulas da olabilmektedir. HEV’in kandaki viremi

periyodunun baslangic stiresi ile ilgili kesin bir veri yoktur (17, 19).
4.6.1. Serolojik Tam

Hastaligin akut fazinda tam i¢in anti-HEVIgM aragtirmasi yapilmali. Bu dénemde
IgG antikorlan da pozitif bulunabilir. Anti-HEVIgM akut infeksiyonun baglangicindan 1-4
hafta sonra infeksiyonlarin %96’sindan fazlasinda saptanabilir. Ilk 4 hafta IgM pik yapar.
IgM antikorlart ilk 6 ay i¢inde kaybolmakla birlikte anti-HEVIgM pozitifliginin 21 ay
devam ettigi goriilmiistiir. Anti-HEVIgG akut hastaligin baslangicindan 2-4 hafta sonra pik
yapar, sonra hizla azalir. Yiksek titrede anti-HEVIgG yeni gegirilmis infeksiyonun
gostergesidir. IgG antikorlar1 20 aydan daha uzun siire devam edebilir. Baz: ¢aligmalarda

bu siirenin 14 yila kadar uzadigim gosteren kanitlar elde edilmigtir (77).
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Akut fazda HEV-RNA serum ve digkida serolojik olarak gésterilebilir (Western Blot

ve PZR ile) (74, 77)
4.7. DIGER VIRUSLARIN OLUSTURDUGU HEPATITLER

Cesitli viral infeksiyonlar da karacigeri sekonder olarak etkileyerek akut hepatit
benzeri tablo olugturabilirler (HSV, VZV, EBV, CMV, Human Herpes Virus (HHV) 6, 7
ve 8, Human Parvovirus B19, Rubella, kizamik, Coxsackie B virusu ve adenoviruslar). Bu
ajanlarin meydana getirdikleri karaciger hastali1 genellikle hafif seyirlidir fakat fulminan
hepatik yetmezlige de sebep olabilirler. Ozellikle HSV 1 ve 2°de fulminan hepatit ve buna
bagli mortaliteye yiiksek oranda rastlanmaktadir. Genellikle kronik hepatit veya karaciger

hastaligina sebep olmazlar. Bu hastaliklarda tan: serolojik testlerle konulmaktadir (7, 9).
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5. MATERYAL VE METOD

Selguk Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Klinik Bakteriyoloji ve Infeksiyon
Hastaliklann Klinigi’nde 1990-2004 yillar1 arasinda yatirilarak izlenen toplam 561 AVH
olgusu geriye doniik olarak etyolojik, epidemiyolojik, klinik ve laboratuvar 6zellikleri

agisindan degerlendirildi.

Akut hepatit tanisi; akut hepatitle uyumlu semptom ve bulgularin varligi ile birlikte
serum transaminaz seviyelerinde normale gére sekiz-on kat artis ve uygun viral

belirleyicilerin bulunmasi ile kondu.

Epidemiyolojik olarak olgularin yas, cinsiyet, meslek, mevsimlere gére goriilme
sikligt ve muhtemel bulas yollarina gore dagilimlart degerlendirildi. Klinik olarak
hastalarda en sik gériilen yakinma ve bulgular incelendi. Laboratuvar olarak da olgularin

serum transaminaz ve biliriibin diizeyleri degerlendirildi.

Akut hepatit semptom ve bulgular1 olan hastalarda viral hepatit belirleyicisi olarak
anti-HAVIgM, anti-HAVIgé, HBsAg, anti-HBs, anti-HBcIgM, anti-HBclgG, HBeAg,
anti-HBe, anti-HCV, anti-HDV ve anti-HEVIgM ELISA yontemi ile, HCV-RNA PZR
yontemi ile degerlendirildi. Bu testlerin negatif oldugu olgularda CMV, HSV ve EBV

antikorlar1 aragtirildi.

Akut hepatit klinik ve laboratuar bulgular1 olan olgulardan Anti-HAVIgM pozitif
olgular akut hepatit A, anti-HBcIgM pozitif olgular akut Hepatit B, anti-HCV ve/veya
HCV-RNA pozitif olgular akut Hepatit C, anti-HAVIgM ve anti-HBcIgM pozitifligi
bulunan olgular akut hepatit A ve akut hepatit B koinfeksiyonu, anti-HBcIgM ve anti-delta
antikor pozitifligi bulunan olgular delta koinfeksiyonu, HBsAg, anti-HBcIgG ve anti-delta
antikor pozitifligi bulunan olgular delta superinfeksiyonu, anti-HEVIgM pozitifligi

bulunan olgular akut hepatit E, HSV tip 2 IgM ve HSV-DNA pozitifligi bulunan olgular
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HSV tip 2 hepatiti ve EBV VCA IgM pozitif olgular da EBV hepatiti olarak
degerlendirildi. Bu testlerle pozitif bulgu elde edilemeyen olgular da etyolojisi

saptanamayan grupta yer aldi.

Veriler SPSS for Windows (Real State Corporation, Ingiltere) programina girildi.
Aym programda istatistiksel analizler yapildi. Analizde Student’s t testi ve Mann-Whitney

U testi kullamlda.
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6. BULGULAR

Degerlendirmeye alinan 561 olgunun 297’si (%52.9) erkek, 264’1t (%47.1) kadin
olup ortalama yaslan 26.76+14.51 (yas dagilimi, 7-77) idi. Yas ortalamasi Hepatit A
olgularinda 18.66+6.0, Hepatit B olgularinda 33.03+15.89 idi. Hepatit A’l: ve Hepatit B’li
olgularin yasa gore dagiliminda istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (t=13.032,
p=0.000) Hepatit A olgularinin ¢ogunlugunun 258 (%95.6) otuz yas altinda oldugu,
Hepatit B olgularinin da 123 (%52.7) oraninda 30 yas altinda oldugu goriilmiistiir.

Olgularin yasa gére dagilimlan tablo I’de verilmistir.

Tablo 1. Olgularin yasa gore dagilimi

Hepatit A Hepatit B Hepatit C Hepatit D Hepatit E Hepatit A+B Diger Saptanamayan

Yag Say1 % Sayt1 % Say1 % Say1 % Say1 % Say1 % Say1 % Sayt %
14ve| 34(12.6) 5(2.1) N _ - _ _ 1(3.4) -
15-29 224(83.0) 118(50.6) 4(22.2) 1(33.3) _ 2(50) _ 9(31.1)
30-44 10(3.7) 62(26.6) 8(44.4) _ 1(100) 2(50) 2(66.7) 7(24.1)
45-59 1{0.4) 20(8.6) 3(16.7) 1(33.3) _ _ 1(33.3) 8(27.6)

60 ve t 1(0.4) 28(12.0) 3(16.7) 1(33.3) _ _ _ 4(13.8)
Toplam 270(100) 233(100) 18(100) 3(100) 1{100) 4(100) 3(100) 29(100)

Serolojik bulgulara gére 561 olgunun 270’1 (%48.2) HAV infeksiyonu, 233’1 (41.5)
HBYV infeksiyonu, 18’1 (%3.2) HCV infeksiyonu, 3’1 (%0.5) HDV infeksiyonu, 1’1 (%0.2)
HEYV infeksiyonu, 4’ii (%0.7) HAV+HBYV koinfeksiyonu, 3’1 (%0.5) diger (2 tanesi HSV
Tip 2 ve 1 tanesi EBV) ve 29’u (%5.2) etiyolojisi saptanamayan grupta yer ald1 (Tablo II

ve Grafik 1). Anti HCV pozitifligi bulunan 18 hastanin 5 tanesinde anti-HCV pozitifligi ile
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birlikte HCV-RNA pozitifligi de mevcuttu. Diger olgularda ise daha onceki yillarda

fakiiltemizde bu tetkikin yapilamamasi nedeni ile HCV-RNA bakilamamsti. Hepatit D’li

olgularin 1 tanesi HDV koinfeksiyonu, 2 tanesi de HDV siiperinfeksiyonu idi.

Tablo I1. Etkenlere gére AVH olgularimin dagilimi

Etken - Say1 Yiizde (%)
HAV 270 48.2
HBV 233 41.5
HCV 18 32
HDV 3 0.5
HEV 1 0.2
HAV+HBV 4 0.7
Diger 3 0.5
Saptanamayan 29 52
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Grafik 1. Etkenlere gére AVH olgularinin dagilimi

Akut viral hepatit olgularinin mevsimlere gére dagilim oranlarina bakildifi zaman
sonbahar 198 (%35.3) ve kis 142 (%25.3) aylarinda daha fazla goriildiigii saptanmagtir.
HAV infeksiyonlarmin en sik (%41.9) sonbahar ve (%28.9) kis aylarinda goriildiigii,
hepatit B olgularinda ise mevsimlere gore ¢ok fazla bir farklilik gorillmedigi saptanmgtir.
Tim AVH olgularinin mevsimlere gére dagilumi tablo III’te, hepatit A ve hepatit B

olgularinin mevsimlere gére dagilimi ise tablo IV’te verilmistir.
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Tablo III. Akut viral hepatit olgularinin mevsimlere gére dagilim

Say1 Yiizde (%)

[lkbahar 96 17.1
Yaz 125 223
Sonbahar 198 353
Kis 142 25.3
Toplam 561 100

Tablo IV. AVHA ve AVHB olgularinin mevsimlere gore dagilim

Hepatit A Hepatit B

Olgu  Yitizde (%) Olgu  Yiizde (%)

Ilkbahar 33 12.2 45 19.3
Yaz 46 17.0 67 28.8
Sonbahar 113 41.9 68 292
Kis 78 28.9 53 22.7
Toplam 270 100 233 100

Akut viral hepatit olgularinin mesleklere gére dagilimina bakildif1 zaman hepatit A
olgularinda ilk siray1 6grencilerin aldig goriilmiigtiir. Hepatit B’li ve Hepatit C’li olgularda
ilk siray1 ev hamimlar: almsg, hepatit B’li olgularda ev hanimlarin: serbest meslek sahipleri,

Ogrenciler ve iggiler takip etmistir (Tablo V).
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Tablo V. Akut viral hepatit olgularinin mesleklere gire dagilimi

Hepatit A HepatitB  HepatitC ~ HepatitD  HepatitE  Hepatit A+B Diger Saptanamayan

Meslek Say1 % Say1 % Say1 % Say1 % Say1 % Say1 % Say1 % Say1 %
Ogrenci 167(61.9) 33(14.2) 1(33.3) _ 1(25) _ 7(24.1)
Ev Hanimi 49(18.1) 87(37.3) 12(66.7) 1(33.3) _ 2(50) 2(66.7) 12(41.4)
Serbest 27(10) 44(18.9) 1(5.6) _ _ _ _ 4(13.8)
isci 7(2.6) 26(11.2) 1(5.6) 1(33.3) _ 1(25) _ 2(6.9)
Memur 9(3.3) 24(10.3) 2(11.1) 1(100) _ _ 3(10.3)
Ogretmen 6(2.2) 3(1.3) 1(5.6) _ _ _ _ _
Saglik Pers. 3(L.1) 9(3.9) 1(5.6) _ _ _ 1(3.4)
Ciftoi 2(0.7) 6(2.6) _ _ _ _ _ _
Polis _ 1(0.4) _ _ _ _ 1(33.3) _
Toplam 270(100)  233(100) 18(100) 3(100) 1(100) 4(100) 3(100) 29(100)

Olgularin bulag yollarina bakildigi zaman 377 olguda (%67.2) bulas icin risk faktorii

bulunamarmustir. Olgularin tespit edilen muhtemel bulag yollarina gére dagilim tablo VI’da

verilmisgtir.
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Tablo VI. Akut viral hepatit olgularinin muhtemel bulas yollarina gére dagilimi

Hepatit A HepatitB Hepatit C HepatitD Hepatit E Hepatit A+B Diger Saptanamayan
Bulas Yolu Say1 % Say1 % Say1 % Say1 % Say1 % Say1 % Say1 % Say1 %
Dis gekimi 12(4.4) 16(6.9) 1(5.6) _ _ _ _
ve tedavisi
Operasyon ~ 38(163)  9(50)  1(33.3)  1(100) _ ~
Perkiitan B. _ 3(1.3) _ _ _ _ _ _
Yakin 55(20.4) 8(3.4) 1(5.6) _ _ _ _ _
gevrede inf
Kan transfiizyonu _ 16(6.9) 2(11.1) _ _ _ _
Egin son 6 ayda 1(0.4) 3(1.3) _ _ _ _ 1(33.3)
hepatit gecirmesi -
Ailede tastyici B 15(6.4) _ _ _ - _ - _
Stipheli - 1(0.4) i s _ _ _ _
cinsel iligki
Bilinmeyen 202(74.8) 133(57.1) 5(27.8) 2(66.7) 4(100) 2(66.7) 29(100)
Toplam 270(100)  233(100)  18(100) 2(100) 1(100) 4(100) 3(100) 29(100)

——

Hepatit A’li olgulanin %74.8’inde infeksiyonun bilinen bir infeksiyon kaynagi

olmadan gelistigi goriilityordu. Tespit edilen sebepler arasinda yakin gevrede infeksiyon

(%20.4) ilk siray1 aliyordu. Olgularin %4.4’iinde bulas i¢in risk faktorii olarak inkfibasyon

dénemine uyan zaman diliminde dig ¢ekim ve tedavisi hikayesi mevcuttu.

Hepatit B’li olgularin %57.1’inde, Hepatit C’li olgularin %27.8’inde infeksiyon

kayna bilinmiyordu. Operasyon, kan transfiizyonu, dig ¢ekim ve tedavisi ilk {i¢ siray
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alan bulagma yollan idi. Tabloda diger olarak gosterilen olgularin iki tanesi HSV Tip 2
infeksiyonu idi ve eslerden birisinin HSV hepatiti gegirmesini takiben diger este de 3 ay

sonra HSV hepatiti olugmustu.

AVH olgularin hastaneye yattiklari donemdeki yakinmalari siklik sirasina gore
halsizlik (%73.8), sarilik (%67), bulanti (%66.1), idrar renginde koyulagsma (%56.9),
istahsizlik (%54.9), kusma (%45.3), karin agris1 (%31.4), ates yiiksekligi (%15.3), kasinti
(%11.2), eklem, kas agrist (%10.7) ve daha az siklikta da gaita renginde agilma, ishal ve
kabizlikti (Tablo VII, Grafik 2)

Table VII. AVH olgularinin hastaneye bagvurma sebepleri

Yakinmalar Say1 Yiizde (%)
Halsizlik 414 73.8
Sarilik 376 67.0
Bulant: 371 66.1
Idrar renginde koyulagsma 319 56.9
Istahsizlik 308 54.9
Kusma 254 45.3
Karin agris1 176 314
Ates yiiksekligi 86 15.3
Kagint 63 11.2
Eklem-kas agrisi 60 10.7
Gaita renginde agilma 46 8.2
Ishal 26 4.6
Kabizlik 16 2.9
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Grafik 2. AVH olgularinin hastaneye bagvurma sebepleri

En sik saptanan bulgular ise ikter (%85), hepatomegali (%44), splenomegali

(%8.2), ates yiiksekligi (%3.9) ve lenfadenopati (%2.1) idi (Tablo VIII, Grafik III).
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Tablo VIII. Hastalarda saptanan bulgularin dagilim

Bulgular Say1 Yiizde (%)
Ikter 477 85
Hepatomegali 247 44
Splenomegali 46 8.2
Ates yiiksekligi 22 39
Lenfadenopati 12 2.1
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Grafik III. Hastalarda saptanan bulgularin dagilim

Akut viral hepatitli olgularin hastaneye yatig ortalama AST degeri 1433.38+1181.77
(106-7963), ortalama ALT degeri 1951.96+1435.91 (218-15596), T. bil ortalama degeri

9.13+5.42 (1.3-35) olarak saptand: (Tablo IX).
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Tablo IX. Olgularin laboratuvar bulgular

Test Ortalama degeri Minumum Maximum
AST 1433.38+1181.77 106 7963
ALT 1951.96+1435.91 218 15596
T. bil 9.13+£5.42 1.3 . 35

Hepatit A ve Hepatit B’li olgularda AST ve ALT degerlerinde istatistiksel olarak
anlamli fark saptanamazken p>0.05, T. Bil degerleri arasindaki fark anlamh idi
(MWU=2805, (p=0.034)). Hepatit B’li olgularda T. bil degeri daha yiiksekti. Hepatit

tiplerine gore ALT, AST ve T. bil degerleri tablo 10°da verilmisgtir.

Tablo X. Hepatit tiplerine gore ALT, AST ve T Bil degerleri

Hepatit A Hepatit B p
AST (Ortss) 1556.2+1336.96  1397.04+1053.07 >0.05
ALT (Orttss) 2082.62+1408.0  1977.83+£1547.97 >0.05
T. bil (Orttss) 8.55+4.69 9.87+6.01 0.034
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7. TARTISMA VE SONUC

Akut viral hepatitler tiim diinyada yaygin olarak goriilen, karacigerin en sk
rastlanilan hastaliklarindan birisidir. Akut viral hepatitlerin prevelans: iilkelerin iginde

bulunduklar1 sosyoekonomik ve cografi 6zelliklere gore farklilik gostermektedir (3).

Akut viral hepatitlerde cinsiyet farki pek beklenmemekle birlikte erkek oramnn fazla
oldugu bazi ¢aligmalar mevcuttur (78-81). Bu ¢alismada da olgularin 297si (%52.9) erkek,
264’14 (%47.1) kadindi. Bu sonuglara dayanarak akut viral hepatitlerin erkek hastalarda
* daha semptomatik seyrettigi ya da erkeklerin daha fazla riskli davraniglarda bulunduklart
diistiniilebilir.

Akut hepatit A infeksiyonu gelismekte olan tilkelerde siklikla ¢ocukluk ¢aginda
goriilmekte iken, gelismis olan iilkelerde daha ileri yaglarda gegirilmekte ve bu yas
grubunda atipik seyir daha fazla gériilmektedir (16). Arjantin, Brezilya, Sili, Dominik
Cumbhuriyeti, Meksika ve Venezuella’da yapilan bir seroepidemiyolojik ¢aligmada 6-10
yas grubundaki gocuklarin infekte olma sikhigimin Sili’de %30, Brezilya, Venezuella ve
Arjantin’de %54-55, Meksika’da %70 ve Dominik Cumhuriyeti’'nde %80 oldugu
bildirilmigtir. 11-15 yaglarinda Meksika’da olgularin yaklasgtk %90°inin, Dominik
Cumbhuriyeti’nde %91’inin infekte oldugu ve yine bu yas grubu igin Arjantin, Venezuella,
Brezilya ve Sili’de infekte olma oranlarinin sirasi ile %54, %62, %60 ve %70 oldugu rapor
edilmigtir. 31-40 yaslarinda her alt1 iilkede de populasyonun %80’inden fazlasimin HAV
infeksiyonuna maruz kaldig bildirilmistir (12). Elaz1g ve Istanbul’dan Akbulut (82) ve
Oztiirk’iin (83) ¢alismalarinda bu bolgelerde akut viral hepatit A infeksiyonlarimn 2-6 yas
arasinda pik yaptifi (%40-72,5), tiim ¢aligmalar beraber degerlendirildiginde ise
seroprevalansin 14 yagina kadar eriskin diizeye ulagtii gozlenmektedir. Erigkin yas
grubunda ise anti-HAV pozitifligi %88,8-100 arasinda bildirilmektedir (82, 83). HAV

infeksiyonunun en sik 15 yag altinda goriildiigi, bu yas grubunun biiytik bir kisminda da
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hastaligin anikterik, subklinik seyrettigi soylenebilir (16, 49). Geng eriskinlerde ise hepatit
A infeksiyonunun % 70-80’i siddetli ikterik hastalik seklinde ortaya grkmaktadir (7, 84,
85). Bu calismadaki akut hepatit A’li olgularda yas ortalamasi 18.66+6.0 yil olarak
bulundu. Olgularin yaglara gore dagilim incelendigi zaman Hepatit A olgularinin %83’{inii
15-29 yas arasi1 olgularin, %12,6’sim ise 14 yas ve alt1 olgularin olusturdugu goriilmiistiir.
Yukarida literatiirlerde bildirilenlerin (16, 49) aksine bizim olgularimizin ¢ounlugunu
eriskin yag grubundaki hastalar olusturmustur. Bunu fakiiltemizde 14 yas ve altindaki
olgularin Infeksiyon Hastaliklar1 Klinigi’nden ¢ok Cocuk Saghf ve Hastaliklari
Klinigi’nde takip edilmeleri ile agiklayabiliriz. Caligma kapsamindaki A hepatitli olgulénn
biiyiik bir kismim 224 (%83) 15-29 yag arasindaki gen¢ erigkinlerin olugturmasi ve

hastaligin bu hastalarda ikterik seyretmesi literatiir ile (7, 84, 85) uyumlu idi.

Akut hepatit B ve C infeksiyonlan eriskin déneminde daha fazla goriilmektedir (24,
32). Bu galigmada degerlendirmeye alinan akut hepatit B olgularin ¢gogunlugunu (%50.6)
15-29 yas grubundaki geng eriskinler, akut hepatit C’li olgularin ¢ogunlugunu ise (%44,4)

30-44 yas arasi erigkinler olusturmakta idi.

Gerek diinyada, gerekse Tiirkiye’de yapilmig olan galigmalarda erigkinlerde goriilen
akut viral hepatitler iginde B tipi hepatitler ilk siray1r almaktadir (86, 87). Kurt ve
arkadaglar1 1995 yilinda yapmig olduklar1 1022 eriskin olguyu igeren ¢aligmalarinda akut
viral hepatit griillme oranlarmi B hepatitinde %76, A hepatitinde %17.1 ve NANB
hepatitinde %6.8 olarak bildirmiglerdir. Yine Okan ve arkadaglan da 1995-1998 yillan
arasinda yapmus olduklar1 530 erigkin hastay: iceren serilerinde A hepatitini %28, B
hepatitini %61, C hepatitini %4.3, D hepatitini %1.9, A+B hepatitini %2.3, B+C hepatitini

%1.5, A+C hepatitini %0.75 oranlarinda bulmuslardir (86, 88).

Bu calismalarin aksine Oncii ve arkadaglann (89) tarafindan 1996-2001 yillan

arasinda yapilan ve 103 AVH (16-63 yaslar1 arasinda) vakasini igeren bir ¢aligmada A tipi
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hepatit %57, B tipi hepatit %40, C tipi hepatit %2 oranlarinda rapor edilmistir ve A tipi
hepatit en sik rastlanan hepatit tipi olmustur. Kuruiiziim ve arkadaslar1 (90) tarafindan
1995 yilindan itibaren 4 yillik bir zaman dilimi igerisinde yapilan ve 508 olguyu i¢eren bir
caligmada da A tipi AVH ve B tipi AVH siklik oranlan sirasi ile %51.7 ve %46.2 olarak
bildirilmigtir.

13 yillik bir zaman dilimi igerisinde anabilim dalimizda AVH-tamsi ile 561 olgu
yatirilarak izlenmis ve A tipi hepatit 270 (%48.2) olgu ile en sik rastlanan hepatit tipi
olmugtur, Bu ¢alismada A tipi hepatit olgularinin daha fazla goriilmesinin sebebi hijyen ve
sanitasyon sartlarinin gittik¢e diizelmesi nedeni ile infeksiyonun goériilme sikligimin daha
ileri yaglara kaymasi olabilir. Ayrica hepatit A ileri yasta gecirildigi zaman semptomatik
formun daha sik goriilmesi nedeni ile bu infeksiyonu erigkinlerde birinci sirada gormiis
olabiliriz. A tipi hepatiti 233 (%41.5) olgu ile B tipi hepatit izlemistir. B tipi hepatitin
bulagsma sekli daha ¢ok parenteral yolla oldugundan, parenteral karsilagmalarin ileri
yaglarda artmasi sebebi ile 15 yag lizerinde B tipi hepatitin yogunlagmasi beklenen bir
sonugtur. Literatiir bilgilerine gére (82, 83) 14 yagina kadar akut viral hepatit A %88.8-
%100 oranina kadar gegirildiginden akut viral hepatit A’nin akut viral hepatit B’den daha
yiiksek olmasi beklenir. Bu ¢alismada da akut viral hepatit A’y1r akut viral hepatit B
izlemigtir. Caligmada en sik goriilen A ve B hepatiti diginda 3. sirada 18 (%3.2) olguda
HCV infeksiyonu gériilmiistiic. Hepatit C infeksiyonunun akut dénemde teshis edilmesi
oldukga giic olup genellikle tan1 kronik dénemde konmaktadir. Bunun sebebi olgularin
biiytik bir kisminin anikterik veya subklinik seyretmesidir. Ayrica HCV-RNA tetkikine sik
bagvurulmamasi ve anti-HCV pozitifliginin genellikle 8 haftadan sonra ortaya ¢ikmasi da
teshisin konmasmm giiglestirir. Ikterli seyreden akut hepatit C oram1 %25’in altindadir (16).
Bu ¢alismada da AHC oram1 %3.2 olarak bulunmugstur. Ulkemizde 1991-1998 yillart

arasinda yapilmig olan ¢alismalarda %1.9-%7.5 arasinda oranlar bildirilmistir (78, 91-93).
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Ayrica ¢aligmada 3 (%0.5) olguda HDV infeksiyonu, 1 (%0.2) olguda HEV infeksiyonu, 4
(%0.7) olguda HAV+HBYV koinfeksiyonu, 2 (%0.3) olguda HSV tip 2, 1 (%0.2) olguda
EBYV hepatiti goriilmiistiir. 29 (%5.2) olguda akut hepatit etiyolojisi saptanamamaigstir. HDV
infeksiyonu AVH’li 3 olguda (%0.5) saptanmig olup bir tanesi koinfeksiyon, 2 tanesi de
superinfeksiyon olarak tamimlanmigtir. Yapilmis olan diger AVH olgu ¢alismalarinda da
oranlar %0.4-19.4 olarak bildirilmigtir (78, 86, 92, 93). Calismada elde edilen sonuglar
tilkemizde HDV infeksiyonu i¢in verilen oranlarla benzerlik gostermektedir. Giiniimiizde
tamidaki geliimelere ragmen akut ve kronik hepatitlerin %10-15’inde etken
belirlenememektedir. Non A-E hepatitlerin %9’undan HGV’nin sorumlu oldugu
diisiiniiliirken yine akut non A-non G hepatitli olgularda TTV-DNA’min da %26 oraninda
bulundugu bildirilmigtir (88). Bu caligmada viral etkenler (hepatit viruslari, EBV, CMV,
HSV 1-2), ilag kullanimi, operasyon oOykiisii, otoimmiin ve hematolojik hastaliklar
agisindan aragtirilmig olmalarina ragmen 29 (%5.2) olguda akut hepatit etiyolojisi
belirlenememigtir. Etiyolojisi saptanamayan akut hepatitli olgularin bir kisminda HGV ve
TTV’nin veya tamimlanmasi yapilmayan diger etkenlerin sorumlu olabilecekleri
diistiniilebilir.

Akut hepatit olgularinin mevsimlere gére dagilim oranlarina baktifimiz zaman
sonbahar 198 (%35.3) ve kis 142 (%25.3) aylarinda daha fazla goriildiigti saptanmugtur.
HAYV infeksiyonlarinin en sik (%41.9) sonbahar ve (%28.9) kis aylarinda goriildiigi,
hepatit B olgularinda ise mevsimlere gore ¢ok fazla bir farklilik gériilmedigi saptanmagtr.
HBV infeksiyonlarinda mevsimsel farklilik goériilmezken, HAV infeksiyonlar1 daha ¢ok
sonbahar ve kig aylarinda goriilmektedir (16, 94). Calismada elde edilen sonuglar

literatiirle uyumlu idi.

Akut viral hepatit olgularinin mesleklere gore dagilimina bakildigi zaman Hepatit A

olgulaninda ilk siray1 Ogrencilerin aldign goriilmektedir. HAV infeksiyonlar1 saghk
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kosullarinin yetersiz oldugu okul, askeri birlik, kres gibi toplu yaganilan yerlerde daha
yiiksek oranlarda goriilmektedir (12). Caligmadaki sonuglar 6grencilerin HAV infeksiyonu

agisindan risk grubu oldugunu géstermekte idi.

Hepatit B’li ve Hepatit C’li olgularin meslek dagiliminda ise sirasi ile ev hanimlar
%37.3 ve %66.7’lik oranlarla ilk sirayr almigtir. Hepatit B’li olgularda ev hammlarini
serbest meslek sahipleri, 6grenciler ve iggiler takip etmistir. Ev hantmlarinin hepatit B’li ve
hepatit C’li olgularda risk grubu olarak ilk sirada yer almasi bolgenin sosyal 6zelligi ile
iligkili olabilir.

Olgular bulag yollarma gore incelendigi zaman 377 olguda (%67.2) bulas igin
herhangi bir risk fakt6rii bulunamamigtir. Hepatit A’li olgularin %74.8’inde infeksiyonun
herhangi bir infeksiyon kaynag: tespit edilmeden ortaya ¢iktigi saptandi. Tespit edilen
sebepler i¢inde yakin ¢evrede infeksiyon ilk sirayr almakta idi. HAV kontamine su ve
yiyeceklerle veya kisisel yakin temasla bulagabilir (11, 95). Olgularda da hastalarin biiyiik
bir kisminda infeksiyon kaynagi bilinmiyordu. Bu durum c¢ocukluk déneminde
asemptomatik olgularin daha fazla gériilmesine bagli olabilir. Yakin gevrede infeksiyonun
en fazla tespit edilen bulag yolu olmasi, kisisel hijyen aligkanliginin verilmesi ve g¢evre
temizlifinin saglanmasinin hastalifin 6nlenmesinde &nemli rol oynayabilecegini

diistindiirmektedir.

Hepatit A’da parenteral yolla gecis nadiren goriilmektedir. Bu durum viremi
déneminde nadiren ortaya ¢ikabilmektedir (19). Yapilan ¢alismada olgularda dis ¢ekim ve
tedavisinin %4.4 oraminda bulasma yolu olarak saptanmasi tesadiifi bir birlikteligi

diistindiirmektedir.

Hepatit B, C ve D infeksiyonlarinin baglica bulas yolu parenteraldir. Parenteral yol

ile bulagan viruslarin 3 temel bulagsma kalib1 bulunmaktadir. Perkiitan temas, cinsel temas
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ve perinetal gecis. Parenteral bulag yolu tesbit edilemedifi zaman horizontal bulag
diigtiniiliir (24, 37). ABD’de dis tedavisi ve cerrahi girisime ait bulag bildirilmemis olup,
kan transfiizyonuna ait rakamlarin ise oran verilemeyecek kadar diigiik oldugu bildirilmigtir
(96). Ulkemizde yapilan ¢alismalarda bu {i¢ bulas yolu siklikla saptanmistir (78, 92).
Ozkurt ve arkadaslarimin (96) yapmus olduklart ¢alismada kan transfiizyonu %10, dis
tedavisi %5.8, operasyon ise %35.5 oranlarinda bulas i¢in risk faktrii olarak bulunmugtur.
Bu c¢alismada Hepatit B’li olgularin %57.1’inde ve hepatit C’li olgularin %27.8’inde
infeksiyon kaynag: bilin{piyordu. Operasyon, kan transflizyonu, dis ¢cekim ve tedavisi ilk
ti¢ sirayr alan bulagma yollari idi. Olgularin biylk bir kisminda bulag Sykiistiniin

olmamasi, infeksiyonun hala bilinmeyen gegis yollarinin olabilecegini diigiindiirmektedir.

Akut viral hepatitli olgularin hastaneye bagvurduklari dénemdeki yakinmalari
incelendigi zaman sirasi ile halsizlik, sarilik, bulanti, idrar renginde koyulasma, istahsizlik
ve kusmanin en sik goriilen yakinmalar1 olusturdugu, bu yakinmalar1 karin agrisi, ates
yiiksekligi, kasinti, eklem-kas agrisi, gaita renginde agilma, ishal ve kabizhik gibi
yakinmalarin izledigi gériilmektedir. Yamazhan ve arkadaglar1 da hastalarin hastaneye
bagvurduklarn donemdeki yakinmalart sirasi ile halsizlik, sarilik, bulanti-kusma, idrar
renginde koyulasmanin olusturdugunu, bunlart diski renginde agilma, karn agnsi, ates

yiiksekligi, eklem-kas agris1 gibi yakinmalarin izledigini bildirmiglerdir (88).

En sik saptanan bulgular ise ikter (%85), hepatomegali (%44), splenomegali (%8.2),
ates yiiksekligi (%3.9) ve lenfadenopati (%2.1) idi. Ozkurt ve arkadaslar1 (96) yaptiklari
caligmada en sik bulgular hepatomegali (%84.2), ikter (%48.5), splenomegali (%34), ates
yiiksekligi (%7.4) ve lenfadenopati (%4.1) olarak, Colpan ve arkadaglar1 (94) ise en sik
rastlanan bulgular: ikter (%97.4), hepatomegali (%38.3), ates yiiksekligi (%30.1),

splenomegali (%13.7) ve lenfadenopati (%12.3) olarak saptamislardir.
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Akut viral hepatitin semptom ve bulgular1 nonspesifik olmasina ragmen laboratuvar
bulgulan karakteristiktir. Viral hepatitlerdeki en 6nemli 6zellik transaminaz degerlerinde
meydana gelen dramatik ytiksekliklerdir (42, 43). Viral hepatitlerde inflamatuar yanit
plazma membranina yonelik oldugundan ALT diizeyi AST diizeyinden daha yiiksek
seyreder (7). Olgularimizin hastaneye bagvuru esnasindaki ortalama ALT degeri
1951.96+1435.91, ortalama AST degeri ise 1433.38+1181.77 olarak bulunmus olup ALT
degerleri daha yiiksek seyrediyordu. Hepatit A’l1 ve hepatit B’li olgularin AST ve ALT

degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamh fark saptanamadi (p> 0.05).

Akut viral hepatitlerde biliriibin seviyeleri de degisiklik gostermektedir. T. bil
siklikla 10-20mg/dl’ye kadar ulasabilir. Genel olarak meydana gelen hepatoselliiler hasara
bagli olarak direkt ve indirekt biliriibin siklikla birlikte yiikselir (3, 41). Olgularin ortalama
T. bil degeri 9.13+£5.42 olarak bulundu, hepatit A’li ve hepatit B’li olgularin T. bil
degerleri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli idi. Hepatit B’li olgularda biliriibin

degerleri daha yiiksek olarak bulunmustu (p=0.034).

Sonug olarak olgularin biiyiik bir kisminda bulas i¢in herhangi bir risk faktériiniin
bulunmamasi, agilama ile dnlenebilir olmasi hepatit A ve B’ye kars1 asilamanin 6nemini
ortaya koymustur. Zorunlu olmadik¢a kan transflizyonundan kaginilmasi, cerrahi ve dis
tedavisinde kullanilan aletlerin dezenfekte edilmesi ve bunlarin denetiminin yapilmasi
gereklidir. Ulkemizde akut viral hepatit prevelansmnin dogru olarak belirlenebilmesi i¢in
iyi anamnez bilgisi, epidemiyolojik aragtirma ve ozgiil serolojik testler ile etkenin

tammlanmasi gerekmektedir.
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8. OZET

1990-2004 yillart arasinda klinigimizde akut viral hepatit tamis1 ile yatan 561 olgu
etyolojik, epidemiyolojik, klinik ve laboratuvar ézelliklerinin belirlenmesi amaci ile geriye
déniik olarak degerlendirildi. Olgular 7-77 yas arasinda olup yas ortalamasi 26.76+14.51
idi. Olgularin 297’si erkek, 264’1 kadin olup 270°i (%48.2) HAV, 233’1l (%41.5) HBV,
18’1 (%3.2) HCV, 3’i (%0.5) HDV, I'i (%0.2) HEV, 4’i (%0.7) HAV+HBV
koinfeksiyonu, 3’1 (%0.5) diger (2’si HSV tip 2 ve 1’i EBV) ve 29 tanesi (%5.2)
etiyolojisi saptanamayan grupta yer. aldi. Hepatit A olgularmin en sik sonbahar ve kig
aylarinda ve daha gok &grencilerde goriildiigii saptandi. Olgularin 377 tanesinde (%67.2)
bulagsma yolu saptanamadi. En sik goriilen yakinmalar halsizlik (%73.8), sanhik (%67),
bulant1 (%66.1) ve idrar renginde koyulagma (%56.9) idi. En sik goriilen bulgular ise ikter
(%85), hepatomegali (%44) ve splenomegali (%8.2) idi. Ortalama AST degeri 1433.38
(106-7963), ortalama ALT degeri 1951.96 ( 218-15596 ), total biliriibin ortalama degeri ise

9.13 (1.3-35) idi.
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9. SUMMARY

EVALUATION OF CASES WITH ACUTE VIRAL HEPATITIS
HOSPITALIZED BETHWEEN 1990-2004 IN THE CLINIC OF INFECTIOUS

DISEASES, MERAM FACULTY OF MEDICINE, SELCUK UNIVERSITY

Five hundred sixty one cases hospitalized in our clinic between 1990-2004 were
evaluated respect to etiological, epidemiological, clinical and laboratory features
retrospectively. The age of cases was between 7-77 (mean: 26.76+14.51). 297 of them
were male and 264 were female. 270 of them (48.2%) were HAV infection, 233 (41.5%)
HBV, 18 (3.2%) HCV, 3 (0.5%) HDV, 1 (0.2%) HEV, 4 (0.7%) HAV and HBV
coinfection, 3 (0,5%) others (2 HSV type 2 and 1 EBV), and etiology could not be
determined in 29 (5.2%) of the cases. Hepatitis A cases were seen frequently in autumn
and winter and seen more in students. In 377 (67.2%) of the cases any route of
transmission could not be determined. The most frequent symptoms were weakness
(73.8%), jaundice (67%), nausea (66.1%) and dark urine (56.9%). The most frequent signs
were jaundice (85%), hepatomegaly (44%) and splenomegaly (8.2%). Mean AST level was

1433.38 (106-7963), ALT was 1951.96 (218-15596) and total bilirubin was 9.13 (1.3-35).
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