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Hepatit

* Hepatit (sarilik), bulasici bir etkenin neden oldugu karaciger
iltihaplanmasidir.

* Bazen akut hastaligin karaciger hicrelerini geri dontsumsiz hasari ile
siroz olusur.

e Sarilik kronik veya akut hastaliga neden olabildigi gibi bazi sekilleri

karaciger kanserine yol acabilir.

KRONIK
HEPATIT




* Bulasma:
* Fekal-oral yolla
e Kan ve kan urunleri

e Akut hepatit
Virusler, asiri alkol kullanimi, bazi ilaglar neden olabilir
Nadiren de iskemik hepatit ve otoimmun hastaliklar da sebep olabilmektedir.

iskemik hepatit, karacigerde dolasim yetmezligi sonucu, 24 saat icinde serum transaminaz ve
laktik dehidrogenaz seviyelerinin normale gore 75-100 kati kadar ylkselip, 7-10 glin icinde
tekrar normale dénmesi ile karakterize klinik bir tablodur.




Hepatite neden olabilen virusler

* Hepatit A virisi (HAV) | Hepattisuinses
« Hepatit B viriisii (HBV) 28

e Hepatit C virusu (HCV)

e Hepatit D virtst (HDV)

e Hepatit E virtsu (HEV)




« Diinya Saghk Orgiiti’'ne gdre diinyada 325 milyon kisinin hepatit B ve hepatit C
ile enfekte oldugu ve yilda 1,4 milyon kisinin viral hepatitlere bagl gelisen siroz
ve karaciger kanseri gibi nedenlerden dolayi yasamini vyitirdigi tahmin
edilmektedir. Birlesmis Milletler (BM) Sirdirulebilir Kalkinma Hedeflerinin alt

hedeflerinden biri 2030 yilina kadar hepatiti elimine etmektir.

e Turkiye Viral Hepatit Onleme ve Kontrol Programi (2018-2023): Bu program
kapsaminda basta risk altindaki kisiler olmak tzere tim toplumun farkindaliginin
arttirilmasi, bulasmanin 6nlenmesi, hastaligin erken tespiti ve tedavisi ile siroz ve
kanser gelisiminin  6nlenmesine yonelik faaliyetler planlanmakta ve

ylrutilmektedir.



 Viral hepatitler konusunda farkindaligin artirilmasi

* Bagisiklamanin artirilmasi

* Viral hepatit sirveyansinin gliclendirilmesi

* Anneden bebege gecisin azaltilmasi

* Tedaviye erisimin artirilmasi

e Guvenli kan Grinleri saglanmasi

* Damar ici madde kullananlarda viral hepatit bulasinin 6nlenmesi
 Saglk hizmeti iliskili hepatitlerin onlenmesidir.




Hepatit A

» 18.yy da askeri harekatlar esnasinda bircok salgin yasanmuistir.
e Amerikan ic Savasi’nda (1861-1865) 52.000 hepatit vakasi
* 2. Dlnya Savasi’nda hepatitten 6lenler tahminen 16 milyon

* 1947°de Mac Callum hepatiti ilk kez inkiibasyon stresine gore 2
forma ayirmis:
* Epidemik (enfeksiyoz) hepatit (kisa inkiibasyon)
e Serum hepatit (uzun inkiibasyon) (100 giin ates)
* 1970 yillarinda ilk kez tanimlanmistir. Bulas yolu fekal-oral olmasi
ile hepatit B’'den ayirilmistir.



* Picornaviridae ailesine ait, Ciplak, pozitif tek iplikli RNA virlsi
* Tum diinyada tek serotipi bulunur.

* “Enfeksiyoz hepatit”e neden olur.

» Kapsidi diger pikornaviruslara gore daha dayanikli!

 Klor duzeyi yetersiz, kontamine sehir suyu ve deniz suyundan,
kabuklu deniz Grinlerinin ve kontamine gidalarin tiketilmesiyle
kazanilr.

* Fekal-oral yol ile bulasir.




Hepatit A Virtsi (HAV)

* Bulasma:
e Guvenilir olmayan gida ya da su, zayif kisisel hijyen

* Enfekte olmamis kisinin enfekte olmus kisinin diskisi ile kontamine olan
yiyecek ya da su




* HAV, oral olarak alindiktan sonra, gastrointestinal sistemin bir bolgesinden

organizmaya girer, olasilikla orofarenks veya bagirsak epiteli araciligiyla
kan dolasimina girerek, hedefi olan karaciger parankimal hcrelerine
ulasir. Virus, hepatositlerde ve Kupffer hiicrelerinde replike olur. Bu

hiicrelerde cogalan virus, safraya ve oradan da diskiya salinir.

* Virus, sarilik belirtileri ortaya ¢cikmadan once diskiyla buyuk miktarlarda

saclimaktadir (en yuksek enfeksiyozite donemi).




e Bulastan 15-50 giin (ortalama 28 glin) sonra semptomlar aniden baslar.
* Baslangic semptomlari arasinda ates, halsizlik, bulanti, istahsizlik ve karin agrisi

saylilabilir.

* idrar renginde koyulasma, diski renginde acilma, deride ve gozlerde sararma ile

gelisen sariliga, karin agrisi ve kasinti eslik edebilir. Semptomlar sarilik evresinde

geriler.
* Diskida virls sacihmi, semptomlarin baslangicindan yaklasik 14 gliin 6nce baslar,
fakat semptomlarin kalkmasindan 6nce sona erer.

e Hastaligin baslamasindan 2-4 hafta sonra tam iyilesme olur.
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* HAV enfeksiyonunun neden oldugu karaciger patolojisi HBV'den ayirt

edilemez.

* Ancak HBV’nin aksine, HAV kronik enfeksiyona neden olmaz ve karaciger

kanseri ile iliskili degildir.

* Akut hepatitlerin yaklasik %40’1 HAV tarafindan olusturulur.

* Enfeksiyon, enfekte cocuklarin %90’1 ve enfekte kisilerin %25-50’sinde

belirtisiz ancak tretken seyreder, boylece virilis toplumda kolayca yayilir.




» Enfekte kisilerde tim bu semptomlar gorilmez. (yetiskinler > cocuklar)
Yaslilarda 6lim daha yuksek.

* < 6 yas semptomlar yasamaz ve sadece % 10'unda sarilik gérulur.
 >6 yas daha ciddi semptomlar gorilmekte ve % 70 +'inde sarilik
goruldr.
* Kronik Karaciger hastaligina neden olmaz.
* Hepatit A bazen niikseder. Ancak, bu tedavi ile takip edilir.

* Nadiren olimcdaldar.
Hepatit A
Kroniklesmez



Hepatit A-Epidemiyolojisi

Il High prevalence (> 90% have immunity by age 10)

B Intermediate prevalence (> 50% have immunity by age 15)
Low prevalence (~ 50% have immunity by age 30)
Very low prevalence (< 50% have immunity by age 30)

Source: Jacobsen KH. Globalization and the Changing Epidemiology of Hepatitis A Virus. Cold Spring Harb Perspect Med 2018 Mar 2 PMID: 29500305
Prevalence of hepatitis A
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https://hsgm.saglik.gov.tr/depo/birimler/Bulasicihastaliklar-
db/duyurular/Turkiye_Viral_Hepatit_Onleme_ve_Kontrol_Programi/Turkiye_Viral_Hepatit_Onleme_ve_Kontrol_Programi_TR.pdf




Hepatit A-Tani

» Akut viral hepatitlerin diger tiplerinden klinik olarak ayirt edilemez.
* Teshis kanda HAV-spesifik immunoglobulin G (IgG) antikorlarin tespiti ile
yapilir (ELISA-RIA).

* Ek olarak hepatit A virlsi RNA'sini tespit etmek icin ters transkriptaz
polimeraz zincir reaksiyonu (RT-PCR) ile teshis edilir.




Hepatit A-Tedavi

* Hepatit A'nin spesifik tedavisi yok.
* En 6nemlisi gereksiz ilaglardan kacinmaktir. Asetaminofen/parasetamol
ve kusmaya karsl ilaglar verilmemelidir.

» Akut karaciger yetmezligi olmadan hastaneye yatmak gereksizdir.

* Tedavi kusma ve ishal nedeniyle kaybedilen sivilarin yerine konulmak
Uzere, rahat ve yeterli beslenme dengesini saglamayi amaclamaktadir.




Hepatit A-Korunma

* Hepatit A ile micadelenin en etkili yolu gelismis temizlik, gida guvenligi
ve asilanmadir.

* Hepatit A'nin yayillmasini azaltmak icin;
e Guvenli icme suyu
* Topluluk icindeki atiklarin uygun ortadan kaldirilmasi
* Tuvaletten sonra ve yemekten dnce duizenli el yikama gibi kisisel hijyen
uygulamalari
* Virlise maruz kalan kisilerde hemen ya da inkiibasyon déneminin erken
evresinde (maruziyeten sonrasi iki hafta icinde) uygulanan immun serum
globulin profilaksisi 6nemli.




» Hepatit A asisi inaktif (6lii) bir asidir.

HEPATIT A

SUGIGEGI

* Eriskinlerde asi uygulamasi ¢cocuklarda da oldugu gibi en az 6 ay ara ile 2 doz
seklindedir. Ancak eriskinlerde asi 6ncesi kan tahlili yapilarak kisinin daha
onceden bagisik olup olunmadigi degerlendirilmelidir.




Hepatit B Virtst (HBV)

* Hepatit B virtsu insanlarda Hepatit B hastaligina neden olan Hepadnaviridae
ailesine ait zarfli bir DNA virGsudur. Zarfli oldugu halde etere ve diistk pH,
dondurma islemi ve orta dizeyde isitmaya direnclidirler (zarftaki protein
yogunlugu cok, lipid miktari az bu nedenle). Bu durum kisiden kisiye bulasi

kolaylastirir, dezenfeksiyonu zorlastirir.

* Hepatit B karacigere etki eden bir viral enfeksiyondur ve hem akut hem de
kronik hastaliga neden olabilir.




* Ana hedefi karaciger hicreleri olan hepatositlerdir. Karaciger iltihabi,

siroz, karaciger kanserleri ile iliskilidir.

e Hasta insanlarin serumunda (¢ farkhh partikiil bulunmustur.
Bunlardan biri, 42 nm capindaki klresel gorunumlli enfeksiyoz

partikullerdir, bunlara Dane partikiili adi verilmistir.

e Diger ikisi 22 nm capli, uzun ipsi partikillerdir (Sferik ve tubuler

partikuller). Bunlar enfeksiyoz degillerdir, sadece antijeniktir.




HBV antijenleri:

* HBsAg: vyuzey antijenleri : Hepatit B

virlslinun zarfinda Ug¢ glikoprotein bulunur.

Blyuk protein L, orta protein M, major

.. HBV DNA Hepatitis B
protein olan kiguk S proteini. HBsAg \ surface antigen

HBsAg
enfeksiyondan 6 hafta sonda kanda belirir. -HBsAg

S-HBsAg

Hedef hicreye tutunmayi saglar. Hastalarin 4 -HBsAg

buyik kisminda kaybolduktan bir sire sonra PO Hepatitis B

e antigen

(pencere periyodu) Anti HBs gelisir. Bagisikligi DNA Polymerase HBeAg

gosterir.




* HBeAg: Replikasyonun ve enfektivitenin gdstergesidir. Normalde virls
yapisinda bulunmaz. Virlis cogalirken HBcAg’ nin Uretimi sirasinda ek urin
olarak uretilir. HBsAg’den kisa sure sonra kanda belirir. 10 haftadan uzun

kalmasi kroniklesmeyi gosterir.

* HBcAg (Kor antijeni). Kanda bulunmaz. Sadece hepatositlerde bulunur.




HBV markerlarinin pozitiflesme sirasi;

* HBsAg 257 Milyon

* HBeAg ) insan Diinya
* Anti HBc: Omiir boyu devam eder. Uzerinde

* Anti HBe: birkac yil sonra kaybolur. HBV ile
* Anti HBs: 6miur boyu devam eder. Yasiyor




Bulasma:

HIV gibi kan veya vicut sivilari ile temas ile yayilir. Fakat HIV'den
50 ile 100 kat daha bulasicidir.

* Kontrol edilmemis kan nakli ya da kan trinlerinin kullanimi

* Sterilize edilmemis araclarla tibbi ya da dis mudahaleleri

* Anneden bebege dogum sirasinda

e Kullanilmis enjektor paylasimi

* Tiras bicagi, dis fircasi gibi esyalarin paylasimi

* Sterilize edilmemis araclarla dovme ya da viicut takilarinin
uygulanmasi

e Guvenli olmayan cinsel iligki

885.000 Kigi
2015 Yihinda
HBV’ye Bagli
Karaciger
Hastaligindan
Olmustir
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Hepatit B

e Diinya Saglik Orgiiti’'ne gore
» *Bati (Asya) Pasifik Bolgesi’nde yetiskinlerin % 6,2
» *Afrika Bolgesi'nde yetiskinlerin % 6,1'i
Dogu Akdeniz Bolgesi genel nifusun % 3,3
Guney Dogu Asya Bolgesi genel niifusun % 2,0
Avrupa Bolgesi'nde genel nifusun % 1,6
* Amerika Bolgesi’'nde % 0,7




Hepatit B
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No data available

Source: Schweitzer A, Horn J, Mikolajczyk R, Krause G, Oft J. Estimations of worldwide prevalence of chronic heptitis B virus infection: a systematic review
of data published between 1965 and 2013. The Lancet. 2015 Jul 28; 386(10003): 1546-1555.
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Sekil 4 Yillara ve Yas Gruplanna Gére Akut Hepatit B Insidansi (Yazbinde), Tarkiye, 1990-2017

https://hsgm.saglik.gov.tr/depo/birimler/Bulasici-hastaliklar-
db/duyurular/Turkiye_Viral_Hepatit_Onleme_ve_Kontrol_Programi/Turkiye_Viral_Hepatit_Onleme_ve_Kontrol_Programi_TR.pdf




 Ulkemizde saptanan akut hepatit B olgularinda azalmayla birlikte

hastalik daha ileri yas gruplarinda gorilmeye baslamistir.

e Saglik bakanligi verilerine gore 2012-2016 vyillari arasinda
gerceklestirilen karaciger transplantasyonlarinin vyaklasik vyarisini
(%40-50) HBV enfeksiyonuna bagli akut-kronik karaciger yetmezligi ve

karaciger kanseri olusturmaktadir.



Hepatit B-Semptomlar

* Yeni hastalandiginda ¢cogu insan herhangi bir belirti yasamaz.

* Bununla birlikte, bazi insanlar cilt ve gozlerin sararmasi (sarilik), koyu

renkli idrar, asiri yorgunluk, bulanti, kusma ve karin agrisi da dahil olmak

Uzere birkac¢ hafta suren semptomlarla akut hastaliga sahiptir.

» Akut hepatitli kisilerin ktctk bir kisminda, 6lime neden olabilecek akut

karaciger yetmezligi gelisebilir.



Hepatit B-Semptomlar

* Bazi insanlarda, hepatit B virusu ayrica daha sonra siroz veya karaciger

kanseri seklinde gelisebilecek olan kronik karaciger enfeksiyonuna
neden olabilir.

* Enfeksiyonun kronik olmasi = kisinin enfekte oldugu yas ile ilgili
* Hepatit B virlist bulasmis <6 yas, kronik enfeksiyon olasiliginin yiuksek

Yasamin ilk 5 yili, HBV enfeksiyonunu
onlemede kritik zamani olusturmaktadir.
Birlesmis Milletler 5 yas alti kronik HBV
enfeksiyonu insidansini, hepatitle micadelede
bir indikator olarak kabul etmektedi




Hepatit B-Tani ;/ Sy m

 Klinik teshisle Hepatit B’yi ayirt etmek mumkin degll. Laboratuvarda tani
yapilmaldir.

* Laboratuvar teshisi, hepatit B ylizey antijeni HBsAg'nin saptanmasiyla yapilir.

» Akut HBV enfeksiyonu, HBsAg pozitif, Enfeksiyonun ilk asamasinda, hastalar
ayrica HBeAg icin seropozitiftir. Virisiin ¢ogaldigini gosterir. AntiHBc IgM
akut infeksiyonda, akut infeksiyonun pencere déneminde saptanir.

e AntiHBc IgM dizeyi 12-48 hafta icinde duserken antiHBc IgG dizeyi ylkselir
ve Omur boyu serumda kalabilir.

* AntiHBc 1gG ve AntiHBs antikorlarinin beraber saptanmasi hastaligin
gecirildiginin ve bagisiklik olustugunun gostergesidir.




* Kronik enfeksiyon, en az 6 ay boyunca serumda HBsAg'in kalicihg ile

karakterize edilir.

* Kronik HBV infeksiyonunun tanisi, serumda HBV infeksiyonunun serolojik

ve virolojik gostergeleri ile karaciger hastaliginin biyokimyasal ve

histolojik gostergelerinin birlikte degerlendirilmesi esasina dayanir (Kalic

veya aralikli ALT / AST yuksekligi

e Karaciger biyopsisi: Orta yada ileri dizeyde nekroz ve enflamasyonun

gozlendigi kronik hepatit)




Tedavi

* Akut hepatit B'nin spesifik bir tedavisi yoktur.
* Kusma ve ishalden kaybedilen sivilarin yerine konulmasi saglanmali
* Yeterli beslenme dengesinin korunmali
* Gereksiz ilaglardan kacinilmasidir.

» Acetaminophen / Paracetamol ve kusmaya karsi ilaclar verilmemelidir.




* Kronik hepatit B enfeksiyonu oral antiviral ajanlar ile tedavi edilebilir.
* Tedavi, sirozun ilerlemesini yavaslatabilir
 Karaciger kanseri olasiligini azaltabilir

e Daha uzun sure hayatta kalmasi saglanabilir.

* Hepatit B virtisuni baskilayan en guicli ilaclar olarak tenofovir veya

entekavir gibi oral tedavilerin kullanilmasi 6nerilir. Nadiren ila¢ direncine

neden olurlar.




Korunma

* Hepatit B asisi, hepatit B'nin 6nlenmesinin temel asamasi.

* Hepatit B asisi 1998’de cocukluk ¢agi asi takvimine girmis ve o tarihten itibaren 3 doz
olarak uygulanmaya baslamistir. (Ulkemizde 2005-2009 arasinda ilk ve orta dgretime
devam eden cocuklara yonelik yapilan yakalama (catch-up) asilamalari ile de teorik
olarak 1991 ve sonrasinda dogan kisilerin buyuk bir kisminin primer asilamasi

tamamlanmistir)

 Tim bebeklerin hepatit B asisini dogumdan sonra mumkin olan en kisa slrede,

tercihen 24 saat icinde olmasi 6nerilir. (3 doz asi: Dogum-1. ay-6.ay).




* Komple asi serileri tamamlandiginda koruma en az 20 yil etkilidir.

* 18 yasindan kucuk ve daha dnce asilanmamis tim cocuk ve ergenler, distk

veya orta dizeyde endemilerin oldugu Ulkelerde yasiyorlarsa asi yapilmalidir.

* Yiksek risk grubunda olan, daha fazla insanin enfeksiyonu bulastirmasi olasi

kisiler de asilanmalidir.




Asl

* Bebekler, cocuklar ve ozellikle yiksek risk grubundaki kisiler icin onerilmektedir.

 HBsAg'yi kodlayan S genini iceren bir plazmidin, bir maya olan Saccharomyces
cerevisiae igine yerle,citirildiéi genetik mihendislik teknolojisiyle Uretilen bir asi
mevcut giinimuzde (alt birim, subunit asi).

* Virtsln tek serotipinin olmasi ve kisitl konak araligi (insan), immunizasyon
programinin basarili olmasini saglar.

ilkokul Ortaokul
Dogumda 1.Ay Sonu 2.Ay Sonu 4.Ay Sonu 6.Ay Sonu 12.Ay Sonu 18.Ay Sonu 24.Ay Sonu 4.s1nif(8.S1ni)
Asg Tarihi
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BU SLAYTLAR EGITIM AMAGLIDIR!



Hepatit C Virtist (HCV)

* Flaviviridae ailesindeki Hepacivirus cinsinin tek tyesidir.
 Zarfh, pozitif polariteli RNA virusudur.
* Yalnizca insanlari ve sempanzeleri enfekte eder.

* Virus, hepatositler ve B lenfositleri ylzeyinde eksprese edilen CD81
reseptoriune baglanmaktadir.

* Hiicre icinde kalabilme yetenegi ve konak hiicre 6limini engellemesi,
persistan enfeksiyonu kolaylastirir ancak bu durum hayatin ilerleyen
donemlerinde karaciger hastaligi ile sonuclanir.




HCV 9,6 kb'lik bir tek zincirli pozitif RNA'dir.
45-60 nm boyutunda

Zarfta E1 ve E2 glikoproteinleri bulunur.

Viral glycoproteins
El: B2

Viral envelope

Lipid membrance of
VLDL or LDL

50-60 nm (virion)

70-80 nm (LVP)

71 Milyon
insan Diinya
Uzerinde
HCV ile
Yasiyor




* Bircok RNA virlisiinde oldugu gibi HCV’'nin de RNA polimeraz enziminin

replikasyon sirasinda olusacak hatalari dizeltme mekanizmasi olmadigi icin

viral genomda surekli mutasyonlar ortaya cikar.

* En hizli degisen gen E2’dir. Bunun kodladigi ve tutunmadan sorumlu olan E2
proteini sikhkla degistigi icin HCV kroniklesme egilimi gosterir ve ayni

nedenle asi gelistirilememistir.
399.000 Kisi
2015 Yilinda
HCV’ye Bagh
Karaciger
Hastaligindan
Olmustiir




Hepatit C Virtsu (HCV)

» Kan yoluyla bulasir:

* Enjeksiyon ekipmaninin paylasimi yoluyla (tekrar kullanilan siringa, yetersiz
sterilizasyon vb.)

e Korumaya alinmayan kan ve kan urlnlerinin transflizyonu;
* Cinsel yolla bulasabilir
* Enfekte olmus bir anneden bebegine gecebilir

* Anne sutl, yiyecek, su veya enfekte bir kisiyle temas eden yiyecek ya da

icecek, sarilmak, pmek ve paylasmak gibi gecici temaslar yoluyla
Hepatit C yayilmaz.




Hepatit C-Epidemiyolojisi

* Hepatit C diinya capinda bulunur.

* En fazla etkilenen bdlgeler;
* Dogu Akdeniz Bolgesi % 2,3
* Avrupa Bolgesi % 1,5 olup,
* Diger bolgelerde prevalansi % 0,5 ile % 1,0 arasinda
* HCV virtaslinuln ¢ok sayida genotipi vardir ve bunlarin dagilimi boélgelere

gore degisir. Bununla birlikte, bircok tlkede, genotip dagilimi
bilinmemektedir. En fazla siroz ve kansere yol acan tip 1b dir ve

ulkemizde en yaygin olan genotip de budur.



Hepatit C- Eoldemlvoloiis

Source: Gower ef a/. Global epidemiology and genotype distribution of the hepatitis C virus infection. J Hepatol. 2014 Nov; 61(1 Suppl): S45-57. DOI:
10.1016/j.jhep.2014.07.027. Epub 2014 Jul 30

Hepatitis C prevalence (percent of population)




Hepatit C-Semptomlari

* Hepatit Cicin inklibasyon siresi 2 hafta ile 6 ay arasinda

* Yaptigi hastaliga post transflizyonel hepatit de denir.

* [Ik enfeksiyondan sonra, insanlarin yaklasik % 80'i herhangi bir
belirti gbstermez.

» Akut semptomatik olanlar ates, halsizlik, istahsizlik, mide bulantisi,
kusma, karin agrisi, koyu renkli idrar, gri renkli diski, eklem agrisi

ve sarilik (derinin sararmasi) gorulur.



* HCV, l¢ tip hastaliga neden olur.

1. Akut hepatit, olgularin %15’inde enfeksiyonun temizlenmesi ve iyilesme
ile sonlanir,

2. Kronik persistan enfeksiyon, enfekte kisilerin %70’inde yasamin ileri
donemlerinde gelisme olasiligi. Kronik persistan hastalik 10-15 yil icinde
sikhikla kronik aktif hepatite ve 20 yil sonra (%20 si) siroza ilerler

3. Siroz: hastalarin %15’inde, siroza giden ciddi hizli ilerlemedir. (%20 si
karaciger yetmezligine ilerler).

* Kronik hastalarin %5’inde 30 yil sonra hepatoseliler karsinom gelisimine yol
acar.



Hepatit C-Tani

* HCV enfeksiyonu 2 adimda teshis edilir:

1. Serolojik test ile anti-HCV antikorlarinin test edilmesi, virls
bulasmis olan insanlari tanimlar.

2. Test pozitifse, kronik enfeksiyonu onaylamak icin HCV ribondikleik
asidi (RNA) icin bir niikleik asit testi gereklidir.

*  Kronik HCV enfeksiyonu teshisi konduktan sonra karaciger hasari
(fibroz ve siroz) derecesini degerlendirilmesi icin karaciger biyopsisi
veya ¢esitli invazif olmayan testler yoluyla yapilabilir.




Hepatit C-Tedavi

* HCV'nin bilinen tek tedavisi, rekombinat interferon alfa veya pegile
interferonun (biyolojik 6mrini uzatma amaciyla polietilen glikol ile
muamele edilmis) tek basina veya ribavirin ile birlikte uygulanmasidir.
Bu tedavi ginimizde iki proteaz inhibitoriinden (boceprevir veya

telaprevir) herhangi biri ile desteklenebilmektedir.



Hepatit C-Korunma
Hepatit C'ye karsi etkili bir asi yoktur.

Birincil korunma

HCV enfeksiyonu 6nlenebilmesi icin riskli gruplarin virlise maruz kalma riski
azaltilmali.;

* saghk hizmeti enjeksiyonlarinin gliivenli ve uygun kullanimi;
* saglik personelinin egitimi (hijyen, kkd kullanimi vb.);

* HBV ve HCV icin bagislanan kan testi (ayrica HIV ve sifiliz);
e Dogru ve tutarl prezervatif kullaniminin tesvik edilmesi.

* Kronik karaciger hastaligi, diinya capinda HIV li kisilerde 6nemli bir
hastalik ve 6lim nedenidir.




Hepatit C-Korunma

2. ikincil Koruma: HCV bulasmis kisiler icin.
Bakim ve tedavi secenekleri konusunda egitim ve danismanlik;

Bu hepatit virislerinden birlikte olan enfeksiyonu dnlemek ve
karacigerlerini korumak icin hepatit A ve B asilari ile asilama;

Antiviral tedavi dahil, erken ve uygun tibbi tedavi; ve
Kronik karaciger hastaliginin erken teshisi icin diizenli kontroller




Hepatit D

« 1977'de Mario Rizetto HBV ile enfekte olan italyan hastalari incelerken,
HBc antijeninden farkli yeni bir ntkleer antijen tanimladi.

* Bu antijen, HBc ve HBe antijenlerinden farkli oldugu icin Delta antijeni
olarak adlandirildi.

e Cogalmasi icin HBV'nin yardimci fonksiyonuna ihtiyaci olan bu RNA virlsu

Hepatit D viriisii (HDV) olarak adlandirildi.
* Bitki viroidlerine benzer.
* Simdiye kadar tanimlanan en kiicliik insan virtGsuddr.




* Yaklasik 1.7 kb uzunlugunda dairesel bir RNA’si bulunmaktadir

* insanda bilinen en kiicuk bulasici ajandr.

* Bulasma: HBV ile bulas yolu aynidir.

"D+ M-HBsAg —» :,‘.Illlllllllll-;:
®* 90000 @ ®

HDV
genomic RNA




* Tek iplikli cembersel RNA virusu.
* Delta ajani da denir.

* Virls yalnizca aktif HBV enfeksiyonu olan kisilerde replike olabilir ve
hastalik yapabilir.

e Virtisun paketlenmesi icin mutlaka HBV’nin HBsAg’sine ihtiyaci vardir.

 Delta ajani, HBV’ye benzer sekilde kan, semen ve vajinal salgilar ile
bulasir.




Hepatit D-Epidemiyolojisi

* HDV bazi popllasyonlarda endemiktir.

e Siddetli hepatit salginlarindan sorumlu olan Amazon ve Orta Afrika'nin
Blyuk Ekvator Ormanlarinda gizemli bir sekilde yayilmistir.

 HDV, Avrupa'da 6zellikle Dogu Avrupa'nin belirli bolgelerinde uyusturucu
bagimlisi nufuslarda hizla yayildi.

 HDV kokeninden, cogalmasi ve yuksek bulasiciligina kadar bircok yonden
hala esrarengizdir.

* Kronik HBV enfeksiyonu olan kisilerin yaklasik % 5'inin HDV ile birlikte
enfekte oldugu tahmin edilmektedir.

* Toplam 15-20 milyon kisiyle



Hepatit D-Epidemiyolojisi

* En yaygin bolgeler;

* Afrika (Orta ve Bati Afrika)

* Asya (Orta ve Kuzey Asya, Vietnam, Mogolistan, Pakistan, Japonya
ve Cin Taipei)

e Pasifik Adalari (Kiribati, Nauru)

e Orta Dogu (tim ulkeler)

* Dogu Avrupa (Dogu Akdeniz bolgeleri, Turkiye)

* Guney Amerika (Amazon havzasi)

* Gronland.
Bircok ulke HDV prevalansini bildirmediginden cografi
bilgilerde eksiklik mevcuttur.




Hepatit D-Epidemiyolojisi

mm High: 20%-40%
M Intermediate: 10%-20%
mm Low: 1%-10%
Very low: < 1%
“ No data
Source: Wedemeyer H, Manns MP. Epidemiology, pathogenesis and management of hepatitis D: update and challenges ahead. Nat Rev Gastroenterol
Hepatol 2010 Jan; 7(1): 31-40

Hepatitis D prevalence: percentage among hepatitis B population




Hepatit D — Klinik Semptomlar

* Fulminan hepatit enfeksiyonuna yol acar.

* Hepatitin bu ciddi sekli, beyin fonksiyonlarinda bozulma (hepatik
ensefalopati), uzamis sarilik ve olgularin %80’inde dliimciil karaciger
nekrozuna sebep olur. Kronik HBV enfeksiyonu olan kisilerde, HDV de

kronik enfeksiyon olusturabilir. Ayni zamanda, HBV enfeksiyonlarinin

siddetini arttirir.



Hepatit D-Klinik Semptomlar

* Hepatit B’ye ilave olus sekline gore degisir.

e Akut B + Akut D Enfeksiyonu Beraber: Buna (Koenfeksiyon) denir. Burada
Delta hastaligi Akut B Hepatit hastaligi ile birlikte %80 — % 90 iyilesir. % 20
olguda B ve D’nin beraber oldugu enfeksiyon olarak devam edebilir.
Koenfeksiyonda kanda Anti-HDV IgM+, Anti-HBc IgM+ beraber bulunur.
Karaciger enzimleri 2 defa yiikselme gdsterir ( Bifazik yiikselme ) ilk enzim

yukselmesi B hepatitine, ikinci enzim ylkselmesi, Delta Hepatitine aittir.



* Delta Super Enfeksiyonu :Mevcut olan bir B enfeksiyonuna veya bir B
tasiyicisina ilave olarak gelir. Kanda Anti -HDV IgM+, Anti Hbc 1gG+
bulunur. Bu ilave Delta, 6nceden mevcut B enfeksiyonuna olumsuz etki

yapar ve hasta % 70 kroniklesmeye gider.

* Kronik Delta Hepatiti:B Hepatiti enfeksiyonunun seyrinde araya girer ve

kroniklesir.




Hepatit D-Tani

* HDV enfeksiyonu, yiksek Immunoglobulin G (IgG) ve Immunoglobulin
(IgM) anti-HDV titreleri ile teshis edilir.

* Serumda HDV RNA tespiti ile dogrulanir.




Hepatit D-Tedavi

 HDVicin bilinen 6zgul bir tedavi yoktur. Delta ajaninin replikasyon icin
HBV’ye bagimli olmasi ile HBV enfeksiyonunun énlenmesi, HDV
enfeksiyonunu da onleyecektir. HBV asisi ile bagisiklama, dolayl olarak
HDV enfeksiyonundan da koruyacaktir.

Su anda hepatit D tedavisi yalnizca interferon alfaya dayanmaktadir.

* Hepatit D dinya capinda 25 milyon kisiyi etkilemis olmasina ragmen ihmal
edilmekte.

* Ayni zamanda, gelismekte olan ulkelerde kitlesel goc ve kontrolsiiz
paranteral enjeksiyon nedeniyle bu hastalik artmistir.



Hepatit E (HEV)

* Cin ve Hindistan’daki blyuk salginlarin
arastirmalarinda 6zgtin su kaynakl
hepatitin varliginin tespiti.

* Gebeliginin sonlarinda olan kadinlardaki

Oolim oraninin % 20 olmasi. -~ Hepatit B/
/ 3

* 1955 yilinin Aralik ayinda, Yeni Delhi’ de
yasayan 29.300 kisinin akut hepatit
gelistirmesiyle bu su kaynakli hepatit dikkat
cekti.




Hepatit E Virusu (HEV)

* Hepeviridae ailesinden Hepevirls cinsinin bir Gyesidir

* ikosahedral (20 eskenar tggen yizll) simetri

e 27-34 nm capinda olan zarfsiz bir virus.
* Genomu 7,2 kb pozitif tek iplikli RNA'dr.

Hepatitis E virus
{nonenveloped icosahedral)




Hepatit E Virtsu (HEV)

* Fekal oral yolla (diskinin bulastigi yiyecek, icecekler ve kirli ellerle) ve
ozellikle de kontamine sular araciligiyla bulasir

* Nadiren de olsa;

* Enfekte hayvanlardan elde edilen az pismis et veya et Urtnlerinin yutulmasi
(6rnegin domuz karacigeri)

* Enfekte olmus kan Grinlerinin transflizyonu
* Hamile bir kadindan bebegine dikey gecis.




Hepatit E-Epidemiyolojisi

efined highly endemic: > 25% of sporadic g Highly endemic

non A and B hepatitis B Endemic
Endemic: < 25% of hepatitis Not endemic or unknown

Source: World Health Organization. The Global Prevalence of Hepatitis E Virus Infection and Susceptibility: A Systematic Review. (WHO/IVB/10.14). 2010
Hepatitis E prevalence




Hepatit E-Semptomlari

* inkiibasyon siiresi 2-10 hafta arasinda degismektedir. (ortalama 5-6
hafta)

* Enfeksiyon riski bulunan alanlarda semptomatik enfeksiyon en sik 15-
40 yas arasindaki genc eriskinlerde goruilur.

* Enfekte cocuklarda herhangi bir belirti gostermez veya sadece sarilik
olmadan hafif bir hastalik seklinde gecer.




e Semptomlari;

» Hafif atesin ilk asamasi, istahin azalmasi (anoreksi), bulanti ve kusma, birkac
glin slirer; Bazi kisilerde karin agrisi, kasinti (cilt lezyonlari olmadan), deri
dokuntlsu veya eklem agrisi olabilir.

* sarilik (cildin sari rengi ve gozlerin beyazligi), koyu renkli idrar ve solgun diski
* biraz genislemis, hassas bir karaciger (hepatomegali)

* Nadir durumlarda, akut hepatit E siddetli olabilir ve siddetli hepatit
(akut karaciger yetmeazligi) geciren hastalar 6ltm riski altindadir.

* Hamileligin sonlarinda hepatit E olan kadinlarda 6lGm orani % 20-25



Hepatit E-Tedavi

* Akut hepatit E icin spesifik bir tedavi yoktur.

* Hastalik genellikle kendi kendini sinirladigindan, hastaneye
yatis genellikle gerekli degildir.

* Acetaminophen / Paracetamol ve kusmaya karsi ilaclar
verilmemelidir.

* Siddetli hepatitli kisiler ve hamileler hastaneye yatiriimalidir.

* Bagisiklik sistemi baskilanmis kronik hepatit E'li insanlarda
ribavirin kullanabilir.



Hepatit E-Korunma

* Toplumsal dizeyde;
* Su kaynaklari icin kalite standartlari korunmali
* insan diskisi icin aritma sistemleri kurulmali

* Bireysel dlizeyde;
* Hijyene dikkat edilmeli
* Kaynagi bilinmeyen su ve buz tiiketiimemeli

* 2011 yilinda Cin'de hepatit E virls enfeksiyonunu dnleyen bir
rekombinant alt birim asisi gelistirilmistir. Diger Ulkelerde heniz
onaylanmamistir.




Yaygin isim

Virus yapisi

Bulas

Baslangig
inkiibasyon donemi

(glin)

Ciddiyet

Mortailte

Kroniklesme/tasiyicihk

Diger hastaliklarlailigki

Laboratuvar tanisi

“Enfeksiyoz”

Pikornavirus; ¢iplak
RNA

Fekal-oral
Ani

15-50

Hafif

< %0.5

Yok

Yok

Semptomlar, anti HAV
IgM

“Serum”

Hepadnavirus; zarfli
DNA

Parenteral, cinsel
temas

Sinsi

45-160

Bazen ciddi

% 1-2

Var

Primer hepatoseliler
kanser, siroz

Semptomlar ve HBsAg,
Hbe Ag dizeyleri, anti
HBc IgM

“Non-A, non-B post
transflizyon”

Flavivirus; zarfli RNA

Parenteral, cinsel
temas

Sinsi

14-180+

Genellikle subklinik;
%70 kroniklesme

Yaklasik % 4

Var

Primer hepatoseliiler
kanser, siroz

Semptomlar ve anti
HCV ELISA

“Delta ajan”

Viroid benzeri; zarfh
cembersel RNA

Parenteral, cinsel
temas

Ani
15-64

HBV ile koenfeksiyon
bazen ciddi; HBV ile
stiperenfeksiyon siklikla
ciddi

Yiiksek-Cok ylksek

Var

Siroz, fulminan hepatit

Anti HDV ELISA

“Enterik non-A, non-B”

Hepevirus; ciplak RNA

Fekal-oral

Ani

15-50

Normal kisilerde hafif,
gebelerde ciddi

Normal kisilerde % 1-2,
gebelerde % 20

Var (immun
supreselerde)

Yok

Anti HEV IgM



Hepatitis A virus | Hepatitis B virus | Hepatitis C virus | Hepatitis D virus | Hepatitis E virus
(HAV) (HBV) (HCV) (HDV) (HEV)

Viral genome
Transmission Faecal-oral route Blood ana 9ther Blood Blood ano ?ther Faecal-oral route
body fluids body fluids
Incubation period 14-28 days 30-180 days 14 days -6 months HDY requ.l res. HBY 14-70 days
for replication
* Anti-HAV-specific . HrBO\i:il;rface * Anti-HCV-specific * Anti-HDV-specific * Anti-HEV-
Diagnosis AB . znti-HBV-s ecific AB AB specific AB
* HAV RNA AB . * HCV RNA * HDV RNA * HEV RNA
? OSSII?IE chronic No Yes Yes Yes Yes
infection
Vaccine Yes Yes No No Yes (in China only)

AB, antibody; DNA, deoxyribonucleic acid; RNA, ribonucleic acid
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