HEPATIT VIRUSLARI




VIRAL HEPATITLER

* Cesitli viruslar tarafindan olusturulan

» Karacigerin sistemik hastaliklari
» Asemptomatik, akut, kronik, oldiirticii fulminan olabilir
* Siroz ve karaciger kanserine yol acgabilir
* Diinya niifusunun ¢ogunlugu karsilasir

* Onemli halk sagligi sorunudur




HEPATIT VIRUSLARI

* Primer olarak karacigeri etkilerler
* Hedef organlar1 karaciger
* Heterojen bir gruptur

« Morfolojileri

* Viicuda giris yollar
- Patogenezleri farkl

* Hangi yolla viicuda girerse girsin kan yoluyla karacigere
ulasirlar

* Hepatit tablosuna yol acgarlar
* Diger baz1 viruslar komplikasyon olarak hepatit olusturur



Hepatit Viruslar

- [k tanimlanan hepatit viriisleri
* Hepatit A
* Hepatit B
* Hepatit C
* Hepatit E
* Hepatit G




Hepatit A Virusu

- 1973 yihinda Feinstone enfekte kisilerin diskilarinda
viriisii elektron mikroskopu ile gdstermistir

* 1975 yilinda Provost isimli arastirict virusun tim
ozelliklerini belirlemigtir

* Picornaviridae ailesi
* Hepatovirus genusu




Morfolojik Ozellikleri

> 27-30 nm capinda
> Tkozahedral simetrili Capsid

o Kiiresel goriniimde SsRNA
(2.5 x 10%)

o Zarfsiz

> Diizlemsel tek iplikcikli RNA’ya
sahip

> RNA’nin bir ucunda Genomik I
Viral Protein (VPG) yer alir




Antijenik Ozellikleri ve Genotipleri

» Mide asiditesi ve pH’sina dayanikl

* Reseptore bagli endositoz mekanizmasiyla hiicre ic¢ine
girer

» Hepatositlerin sitoplazmasinda replike olurlar

* Vezikiiller icinde safraya salinir




Konak Dagilimi

* En 6nemli rezervuari insan
» Marmosetlerde, sempanzelerde, gorillerde, sebeklerde enfeksiyon

yapabilir
- Hayvanlardaki enfeksiyonlar sonucunda da antikor
olustururlar
* Bu yiizden hayvanlar hepatit A virlisii icin rezervuar
olabilirler



Epidemiyoloji

> Bulas
> Besinler ve su yolu
> Kisiden kisiye direkt indirekt temas
> Parenteral yol
> Prenatal yol
o Cinsel iligki
o Tikriik ve nazofaringeal sekresyonlar
> En 6nemli bulas yolu su ve gidalarla olan bulastir




Patogenez

> Ag1z yoluyla viicuda girer

> Baglangic¢ta bogaz mukozasinda az miktarda ¢cogalir

> Yutulmayla mide ve barsaklara ulasir

> Bagirsaklardan kana karisarak kan 1le karacigere ulasir
- Karacigerede bol miktarda replike olur

o Karacigerde bol miktarda tireyen viris safra yoluyla
barsaklara ulasir

> Diskiyla bol miktarda disar1 atilir




Klinik Formlan

*Kulucka stiresi ortalama 4 haftadir

*Genelde 3 klinik form olusur

o Belirtisiz form: Yalnizca antikor pozitifligi ile anlasilir. Higcbir
belirti goriilmez.

> Subklinik form: Antikor pozitifligi ve transaminaz yiiksekligi
gortliir, fakat klinik bulgu saptanmaz.

o Klinitk Form: Antikor pozitifligi, transaminaz yiiksekligi,
Klinik bulgular vardr.



Klinik Tablo

*Halsizlik, yorgunluk, istahsizlik

*Ates, karin agrisi, bulanti, kusma
Sarilik, koyu renkli idrar, acik rekli diski
-Ishal veya kabizlik

*Miyalji, artralji, kasinti

-Sigaraya ve bazi yiyeceklere tiksinti

*Hepatomegali, splenomegali

-Semptomlar yasla paralel olarak artis gosterir



Hepatit A Enfeksiyonunda
Klinik Goriiniim




Prognoz
*Genellikle kendiliginden 1yilesir

*Kroniklesme goriilmez
Klinik iyilesme 1-8 hafta
*Biyokimyasal iyilesme 3-16 hafta

Histolojik iyilesme 6-18 hafta @ uusanae HEPATHISOFAGS
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Komplikasyonlari

*Fulminan hepatit

*Kolestaz

-Ust gastrointestinal kanama
*Trombositopenik purpura
*Guillan-Barr sendromu
*Kirmiz1 hiicre hiperplazisi
*Otoimmun hemolitik anemi
*Akut bobrek yetmezligi
*Akut pankreatit

*Diabetes mellitus




Laboratuvar Tanisi

*Akut hepatit A 'nin tanis1 ELISA ile konur
*Serumda HAV IgM ve IgG pozitif

*HAV IgM 4-6 ayda kaybolur
*HAV IgG yasam boyu pozitif olarak kalir
*Tek basima 19G pozitifligi gegirilmis enfeksiyonu gosterir

*Diskida;

-Immiin elektron mikroskopi, RIA, ELISA ve immiinfloresans
ile HAV antijeni

*RT-PCR ile HAV RNA saptanabilir
*Viriis hiicre kiiltiiriinde tiretilebilir




Hepatit A Enfeksiyonu
Tipik Serolojik Seyir

Klinik bulgular ve sarilik

Anti HAV 1gG

Krc enzimlerinde ylikselme

Kanda virus

Titre ALT

0 1 2 3 4 S 6

Temas sonrasi aylar

N -
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Tedavi

Komplikasyonsuz olgular
> Genelde hastaneye yatirilmaz

o Asirt fiziksel aktivitelerden kacinma
> Yagl yiyecek ve i¢eceklerden kaginma

Komplikasyonlu olgular
> Hastaneye yatirilarak takip edilir
> Destek tedavisi uygulanir




Korunma

*Bulasim yollarmin engellenmesi
*Alt yap1 yetersizliginin giderilmesi

*Hijyenik yasama kurallarina uyma Washing Hands

_________ ]
*El yikama alisanliginin kazandirilmasi g;:\‘ v . I
JA;( ‘A : 745
*(Gida 1slerinde calisanlarin kontrolii (\.\ﬁ/ .ty
o . A N7l
*As1 uygulamasi ve pasif immiinizasyon ) ) | L T




Hepatit A Asilarn

-Ug tip as1 bulunmaktadir
> Inaktif asilar

° Atteniie asilar
> Kombine asilar

*Genelde % 100 bagisiklik olusturur
*Bagisiklik siiresi tam bilinmemektedir

*En az 10-15 yil oldugu diistiniilmektedir



HEPATIT B VIRUSU

*B tipi hepatit £
= Serum hepatiti, uzun kulugka stireli hepatit olarak adlandmlan
hastaligin etkeni

» Blumberg isimli arastirici ilk defa 1967°de Avustralyali bir hasta
serumundaAvustralya antijeni olarak adlandirdigi (HBsSAQ)’yi
tanimlamistir

* Dane isimli arastirici ise 1970 yilinda tam virus partikiiliinii
tanimlamistir

*Hepadnaviridae ailesinde yer alir

*Diger viriislerden farkli olarak kanda tam ve eksik virus
partikiilleri halinde bulunur



Tam Virus Partikilleri

*42 nm capindadir

Kiiresel goriiniimdedir

Hepatitis B surface antigen

*En dista ylizey antijeni olan HBSAQ kilifi

DNA polymerase
b d I uhur DNA (mostly double-stranded)
*HBsAQg kilifinin altinda HBCcAg kor antijeni Core anigen
b u I unur. Protein kinase

*En i¢ kisimda ise DNA’dan olusan genomik
yap1 yer alir

-I¢ kistmda internal ortiilii antijen olan
HBeAg yer alir.

*Viriise ait DNA polimeraz, protein kinaz
enzimleri bulunur



Eksik Virus Partikiilleri

*Niikleokapsit icermeyen ylizey antijenleri yani HBsAg’lerdir

-Kanda bol miktarda bulunurlar
Kiiresel ve ipliksi yapida olabilirler
*Hastalik yapma yetenegi bulunmaz
*Viicuda girdiginde antikor olustururlar

-Serumda saptanan HBsAg’lerin ¢ogu eksik partikiillerdir




Tam ve Eksik Virus Partikiillerinin
Elektron Mikroskoptaki Goruntimleri




Antijenik Ozellikleri

*HBsAg’de gruba 6zgiil a ve tipe 6zgiil d/y, w/r
determinantlar1 bulunur

*Adw,ayw, adr, ayr antijenik tipleri var
w’nun wl,w2,w3,w4 alt determinantlari
*Bagisikligi a determinantina karsi1 olusan antikorlar saglar

*Alt tipler enfeksiyon kaynagini belirlemede 6nemli



Genomik Yapisi

*Kisa ve uzun zincirlerden olusur

*Dort onemli gen bolgesi bulunur

*S,C,P ve X gen bolgeleri
» S geni HBsAg’yi kodlar
» C geni HBcAg’yi kodlar
* P geni DNA polimeraz1 kodlar
« X geni kapsit preoteinlerini kodlar




Fiziksel ve Kimyasal Etkenlere
Duyarhhklar

*Yiiksek 1s1ya dayaniklidir
* 60°C’de 10 saat

» Kaynatilmayla 1 dakika
* Otoklavda 15-20 dakikada oliirler

*% 70 etil alkol ile muamelede 2-3 dakika
» Sodyum klorid ile muamelede10 dakikada oliirler
*30-32°C 6 ay , -20°C yillarca canli kalabilir



HBYV Genotipleri

*Yedi genotipi bulunur

*Genotip A,B,C,D,E,F,G
» Genotip A : Kuzey Avrupa
» Genotip B,C :Asya
» Genotip D : Akdeniz iilkeleri
» Genotip E : Afrika
 Genotip F : Orta Amerika
- Genotip G : Yeterli veri yoktur

Ulkemizde genotip D sik goriiliir



Bulas Yollar

*Kan ve kan urunleri nakli

Kontamine cerrahi malzemeler ve
enjektorler

*Cinsel 1lisk1

*Kan ve viicut sivilari ile temas

*Kanla kontamine olan esyalarin ortak
kullanim ile bulasir

T




Epidemiyoloji

*Tek rezervuar: insandir

‘Bulas  yollarina dikkat etmeyen toplumlarda prevalans
yukselmektedir

*Enfeksiyonlarin yarisinda bulas yolu belirlenememektedir

‘Bulas yolu Dbelirlenemeyenlerde bulas farkinda olmadan
yaralanmalara ve kanla temasa bagli olmaktadir



Epidemiyoloji

*Toplumda genelde hepatit B tasiyicilar tarafindan yayilir

*Genel toplumda tasiyicilik % 5-7 arasindadir

*Gegirilmis enfeksiyon genel toplumda % 12-20 diizeyindedir
*Gegirilmis enfeksiyon risk gruplarinda % 70-80 civarindadir
*Diinyada 400 milyon kronik HBV’li hasta bulunmaktadir

*Diinyada her yil hepatit B enfeksiyonuna bagli olarak 1-2 milyon
Insan 6lmektedir



Diinyada HBV Yayginhgi

Diisiik Orta Yiiksek
HBsAg pozitifligi < %2 % 2-10 > % 10
Anti HBs pozitifligi % 5-10 % 20-60 % 70-90
Enfeksiyonun alindig1 yas Eriskin ~ Yenidogan Yenidogan

Cocuk, eriskin  Erken cocukluk
Baslica bulas yolu Cinsel Horizantal Perinatal,

perkutan horizantal




Patogenez

*Hangi yolla viicuda girerse girsin Virus kan dolasimina
karigir

-Kandaki serum albuminlerine baglanir
*Olusan kompleks Vvirusu karacigere tasir
*Karaciger hiicrelerinde bol miktarda replike olur
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Patogenez

*Tam ve eksik partikiiller1 olusur

*Kan yoluyla viicuda yayilim gosterir

*Tiikriik, sperma, vaginal salgilar, anne siitii gib1 viicut
salgilarinda bulunur

*Viris en yogun kanda bulunur ®
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Degisik Vicut Sivilarinda HBV

Konsantrasyonu
Yiiksek Orta Disuk
Kan Sperma [drar
Serum Vaginal salgi Diska
Yara eksudasi Tlkriik Ter
Gozyasi
Anne sutu




Replikasyon Ozellikleri

*Enfeksiyondan 3 giin sonra karacigerde replikasyon baslar
*Semptomlarin ortaya ¢ikisi 2-6 ay sonra olur

*Siire kisinin direncine, alinan Virus sayisina, giris yoluna baglidir
*Olusan hasar hepatositlerin immun yikimina baglidir

*Yeterli Immun yanit gelismezse sSitoliz ve karaciger harabiyeti
olmaz

*Bu durumda tasiyicilik s6z konusu olur



Klinik Bulgular

*Hepatit B viriisii ile enfekte kisilerde;
+ Asemptomatik enfeksiyon

 Fulminan hepatite kadar varabilen semptomlar goriiliir

*Virus ile temas edenlerin % 20’sinde akut enfeksiyon gelisir
*%680’inde klinik bulgu goriilmez

*Bu tiir kisiler taramalarda antikor pozitifligi ile saptanir



Akut Enfeksiyonlarda Semptomlar

*Bulanti, kusma, abdominal agri

*Sarilik, koyu renkli 1drar, agik renkli diska
*Karaciger enzimlerinde ytikselme
*Karacigerde bliylime gortiliir.

Klinik bulgulu akut enfeksiyonlarda daha
cabuk 1yilesme olur




Kronik Enfeksiyonlar

*HBsAg’nin 6 aydan uzun siirmesi kroniklesmey1 veya
tasiyiciligl gosterir

*Hafif baslangicli vakalar daha yiiksek oranda kroniklesir
-Immun sistemi yetersiz olanlarda ve bebeklerde sik goriiliir

*Kroniklesme durumu
* Yenidoganlarda % 90
- Bebeklerde % 50
* Cocuklarda % 20
* Eriskinlerde % 5 dolayindadir



Kronik Enfeksiyonlar

*Kroniklesen olgularda herhangi bir klinik bulgu ve karaciger
enzimlerinde yilikselme gozlenmezse saglikli tasiyicilik sz
konusu olur

*Saglikli tasiyicilik ve kronik hepatit ayrimi karacigerin
histolojik yapisi ile anlasilir

*Karacigerde olusan fibrozise gore siniflandirma yapilir




Laboratuvar Tanisi

*Hepatit B ile enfekte kisilerde akut enfeksiyon, saglikli tasiyicilik,
kronik enfeksiyon olmasi taniy1 zorlastirir

*Biyokimyasal, serolojik, molekiiler ve histolojik yontemlerle tani
konur

*Biyokimyasal olarak karaciger enzimlerinde ve bilirubin
seviyesinde ylikselme gozlenir

*Serolojik olarak hepatit B gostergeleri arastirilir

*Kronik enfeksiyonlar ve tedavinin takibinde molekiiler
yontemlerden yararlanilir

*Karaciger tablosunun incelenmesinde biyopsi dokusunda yapilan
histolojik yontemler daha gegerlidir



Virusa Ait Serolojik Gostergeler

*HBsAg

*Anti HBc total
*Anti HBclgM
*Anti HBs
*HBeAg

*Anti HBe
*‘HBV DNA




HBsAg

-I1k bakilmasi gereken gostergedir

*Virusa ait yiizey antijenidir
*Akut enfeksiyonlarda ilk beliren antijendir

-Semptomlardan 1-2 hafta dncesinde saptanabilecek diizeye
ulasir

-2-12 hafta pozitiflik devam eder
*6 ay1 gegen pozitiflik kroniklesmeye isaret eder



Anti HBc Total

*Hepatit B kor antijenine kars1 olusan antikordur

*Genelde IgG’lerden olusur
Klinik bulgularla birlikte pozitiflesir
Omiir boyu pozitiflik devam eder

*Bu antikorun pozitifligi kisinin tam Virus partikiilii ile
karsilastigini gosterir

*Akut enfeksiyolarda, kronik enfeksiyonlarda ve tasiyicilarda
pozitif



Anti HBc IgM

*Hepatit B kor antijenine karsi olusan IgM sinif1 antikordur.

Klinik bulgularla birlikte pozitiflesir
*6-24 ay 1¢inde negatiflesir

*Akut ve yeni gecirilmis enfeksiyonu gosterir




HBeAg

*Virusun oziinde yer alan internal antijendir

*Erimis halde kanda bulunur

*HBsAg ile birlikte pozitiflesir

*HBsAg’den daha Once negatiflesir

*Kanda yiiksek diizeyde virus oldugunu gosterir

Kisinin bulastiriciligin yiiksek oldugunu gosterir



Anti HBe

*HBe antijenine karsi olusan antikordur

*HBsAg kaybolmadan ve HBeAg negatiflestikten sonra
olusur

Viral replikasyonun azaldigini gosterir

*Bulastiriciligin azaldigina isaret eder




Anti HBs

*HBsAg’ye kars1 olusan antikordur

*HBsA(g negatiflestikten 2-3 ay sonra pozitiflesir
Omiir boyu kalicidir

*Gecirilmis enfeksiyonu gosterir

*Asilanan kisilerde de pozitiftir

*Tek basina anti HBS pozitifligi her zaman enfeksiyon
gecirildigi anlamina gelmez

*Kisinin hepatit B enfeksiyonuna kars1 bagisik oldugunu
gosterir



HBV DNA

*Virus varliginin en i1yi gostergesidir

Aktif replikasyonun takibini saglar
*HBeAg’den daha giivenlidir
*Tedavinin izlenmesinde onemlidir

*Viral yiikiin belirlenmesini saglar



HE=sAg negative
anti-HBe negative
anti-HBs negative
HE=sAg negative
— anb-HBc positive
anti-HBs positive
HEsAg negative
anti-HBe¢ negative
anti-HBs positive
HE=Ag positive
anti-HBe positive
IgM anti-HBc positive
anti-HBs negative
HE=sAg positive
anti-HBc positive
Igh anti-HEc negative
anti-HBs negative
HE=Ag negative
anti-HBc positive
anti-HBs negative

Duyarl

Dogal infeksiyon ile
kazanilmig badisikhk

Agilama ile kazanilmig bagqigikhk

Akut infeksiyon

Kronik infeksiyon

Dart olasihk:

1. iyilesmisg infeksiyon (en sik)
2. Yalanci anti-HBc¢ pozitifligi
3. "Diiglik diizeyde" infeksiyon
iyilegsmekte olan akut infeksiyon




Tedavi Yaklasim

Akut Enfeksiyon
> Istirahat ve asir1 aktivitelerden kacinma

> Yiyeceklere dikkat
> Gerektiginde destek tedavisi

Kronik Enfeksiyon
> Genelde interferon kullanimi

> Antiviral ila¢ kullanim
- HBeAg anti HBe doniistimii % 40-45



Aktif Bagisiklama

*As1 uygulamasi ile elde edilir

*Plazma asis1 ve rekombinant as1 vardir
*Genellikle 3 doz uygulanir

°0.1. ve 6. aylarda yapilir

°0.1.2.12. aylarda da yapilabilir

*En az 5 yil koruyuculuk saglar
*Asilananlarin % 95’inde bagisiklik olusur

-Sigara kullananlarda, asir1 sisman olanlarda, immun sistemi zayif
olanlarda bagisiklik olusmayabilir



Rekombinant Asilar

*Gen teknolojisiyle elde edilir

*S geni maya hiicrelerine rekombine edilir
*Bu mayalar besiyerinde bol miktarda tiretilir
*Maya hiicreler1 parcalanir

*HBsAg kismi ayristirilarak saflastirlir

*Bu sekilde as1 hazirlanir




Pasif Bagisiklama

*Hepatit B immunglobulinler(HBIG) ile yapilir

*Anti HBs pozitif kisilerden elde edilir

*Hepatit B ile temas edenlere ilk 48 saat i¢inde yapilir
Aktif bagisiklamaya zaman kazanilir

*HBV ile temas eden kisilere ve

*HBV’li anneden dogan bebeklere yapilir



HEPATIT C VIRUSU

°1988 yilinda HBV’li hasta kani ile enfekte sempanzelerde
gosterilmistir

1989 yilinda Choo ve ark. virusu tanimlamislardir

Flaviviridae ailesinin Hepacivirus cinsi i¢inde smiflandirilmistir




Morfolojik Ozellikleri

*40-50 nm ¢apinda kiiresel goriiniimdedir

Tek iplikcikli RN A’ya sahiptir

*Dikensi ¢ikintilar bulunan zarfli yapisi vardir
Pozitif polariteli RNA genomuna sahiptir
Hiicre kiiltliriinde tireyememektedir

-Serumda diisiik konsantrasyonda bulunur



HCV Genotiplerli

*Nukleotid ve aminoasit dizilerinde farkliliklara bakilarak
genotiplere ayrilir

*6 genotip 50°den fazla subtip
Diinyada genotip 1,2,3 yaygindir
*Genotip 1b daha agir seyirli enfeksiyon olusturmaktadir
Ulkemizde genotip 1b daha sik goriilmektedir



Bulas Yollarn

*Genelde HBV’ye benzer

*Kan ve kan tiriinleri nakli

*Aile i¢i yakin temas

*Cinsel iligki

*Anneden bebege gecis sekillerinde bulagir



Epidemiyoloji

*Bulasim yolu genelde parenteraldir

*HCV pozitifliklerinin yarisi transfiizyona baglidir
*Cinsel iligki ve yakin temasla da bulagir

*Risk gruplar1t HBV’deki gibidir

*Genel toplumda % 1 oraninda goriiliir
*Hemodiyaliz hastalarinda % 40-50

*Genelev kadinlarinda % 3 dolayidadir

*Diinyada 170-180 milyon kisi HCV ile enfektedir



Patogenez

*Viicuda giren virus kan yoluyla karacigere ulasir

Karaciger hiicrelerinde replike olur

*Patogenez tam anlasilamamistir

*Doku hasar1 ve immiinolojik mekanizmalarla olur
-Immun sistemi bozuk olanlarda siroz daha siktir

*Olusan antikorlar enfeksiyonu engelleyemez

*Reenfeksiyonlar olabilir Hepatit C

iyilesme %20

[ 5§
Kronik Enfeksiyon Karaciger Sertlesmesi &8

Akut Enfeksiyon




Laboratuvar Tanisi

-Serolojik, biyokimyasal ve molekiiler yontemler kullanilir

*Aminotransferaz diizeyleri, anti HCV ve HCV RNA arastirilir

*Antijen olarak rekombinant genom parcaciklar: kullanilir




Hepatit C Serolojik Gostergeleri

*HCV Antikoru

-I1k bakilmas1 gereken gosterge

*Akut enfeksiyon tanisinda yeterli degil
*Klinik bulgulardan 4 hafta sonra pozitiflesir
*Gegirilmis ve kronik enfeksiyonlarda pozitif

*‘HCV RNA

*Akut enfeksiyonlarin belirlenmesinde
*Antiviral tedavinin takibinde énemlidir




Tedavi

*Genelde interferon alfa kullanilir

*Tedaviye yanit daha diistiktiir
*Tedavi kesildiginde relaps sik goriiliir

-Interferon ve antiviral ilag kombinasyonu da sik kullanilir

-Interferon ve ribavirin kombinasyonu daha etkilidir




Korunma ve Kontrol

*Koruyucu asis1 hentiz yoktur

*Klilif proteinlerini kodlayan E1 ve E 2 bolgeleri ¢ok degiskendir
*Mutasyonlar daha sik gortiliir
-Immunglobulin uygulamasi da etkili degildir

*Bu ytizden bulasmanin engellenmesi hastaliktan korunmada
oldukca 6nemlidir



HEPATIT D VIRUSU (HDV)

*1977 yilinda Rizzeto ve ark. bulmustur

*HBYV tasiyicilarinda bulunmustur
Eksik bir virus

*Cogalmalar1 i¢in HBV’ye ihtiyaclar1 bulunur

°Bu yiizden yalnizca HBV ile enfekte kisilerde enfeksiyon
yapar




Morfolojik Ozellikleri
*35-40 nm ¢apindadir

*Kiiresel gorinimdedir
*En 1¢te RNA’ya sahiptir

*Etrafinda Delta antijeni bulunur

*En dis kissmda HBsAg’den 5 antigen

olusan kilif bulunur



Replikasyon Ozellikleri

*Replikasyon yalnizca karacigerde olur
*Viriis hepatositlerin nukleusunda replike olur
-Sitoplazmada HBsA( ile kaplanir

*Kan dolasimina salinir




Patogenez

*Bulasim HBV’ye benzer

*Parenteral, kan ve tiriinleri nakli
*Cinsel 1liski, yakin temas

*Inkiibasyon siiresi 2-12 haftadir

*3 sekilde enfeksiyon olusturur
*Koenfeksiyon : HBV ile HDV ayni anda alinir
*Siiperenfeksiyon : Kronik HBV’lilerde HDV sonradan alinir
*Kronik Enfeksiyon : HBV ile birlikte HDV nin de kroniklesmesi



Klinik Bulgular

Klinik yonden HBV’ye benzer
*HBYV klinik tablosu daha da agirlasir
*Koenfeksiyonlar genellikle iyilesir

Stiper enfeksiyonlar daha agir seyirlidir
*Kroniklesme daha sik goriiliir

*Kronik olgularda siroz olasiligi daha yiiksektir



Koinfeksiyon Superinfeksiyon

Fulminan lyilesme Kroniklesme Kroniklesmé lyilesme Fulmit
% 2-20 % 9095 % 2-7 % 70-95 % 5-10 % 10
Siroz % 70-80
Hepatoseliler % ¢

arsinom




Laboratuvar Tanisi

*Genelde serolojik gostergeler ile olur

*Total HDV ve HDV IgM antikorlar arastirilir

*Enfeksiyonun olusum sekline gore serolojik seyir farklidir

Klinik HBsAg Anti-HBc HDAg HDV- Anti-HDA  Total anti- Rdeldtlig
IgM RNA IgM HDV
Akut hepatit +/- + - - - - Akut HBV
+/- + + + + + Koenfeksiyon
+ - + + + + Siuiperenfeksi

on

Kronik hepatit + - - - - - Kronik HBV
+ - +/- + + + Kronik HBV-
HDV
I_—-__—_ I




Epidemiyoloji ve Korunma
*Genelde HBV enfeksiyonuna benzer

*HBsA(g tasiyicilarinda % 5-10 oraninda gortiliir

*Genellikle kan ve kan tirtinler1 nakli yapilanlarda, damar 1¢1
uyusturucu kullananlarda sik goriliir

*HBV’ye kars1 korunma HDV’ye kars1 da korunmay1
saglamis olur.



HDV Enfeksiyonunun Toplumdaki

Yayginhgi
Asemptomatik Kronik
HBYV tasiyicisi HBYV enfeksiyonu
Cok diisiik endemisite % 0-%2 %5-10
Diisiik endemisite %3-9 % 10 - 25
Orta endemisite % 10 - 19 % 30 - 60

Yiksek endemisite % 20 > 9% 60




HEPATIT E VIRUSU (HEYV)

°Ilk defa 1983 yilinda diskida virus benzeri partikiiller
gosterilmistir

*1990 yilinda rekombinant DNA teknolojisi ile klonlanmistir

*Bu sayede genetik yapisi ve ozellikleri belirlenmistir




Morfolojik Ozellikleri

*32-34 nm capindadir
*Zarfs1z yapiya sahiptir

*Ylizeyinde girinti ve ¢ikintilar
mevcuttur

Ikozahedral simetrilidir

*Tek sarmall1 pozitif polariteli RNA’
sahiptir

«Caliciviruslara benzer

*Tam olarak siiflandirilamamastir



Epidemiyoloji

*Fekal oral yol ile bulasir

*Yayginlig1 sosyoekonomik diizey ile iliskilidir

*Diskida virus sayis1 hepatit A’ya gore daha az sayidadir
*Enfeksiyonlar hepatit A’ya gore daha iler1 yaslarda gecirilir
*Diinyada anti HEV prevalansi1 % 6-7 dolayindadir

* Akut viral hepatitlerin % 4’iinden sorumludur



Patogenez

*Genellikle ag1z yoluyla bulasir
*Su ve gidalarla bulasir
*Kisiden kisiye de bulasabilir

*Hepatit A’ya benzer mekanizmayla hastalik olusturur

*Karacigerde replike olur HePATITIS E TrarsmsSion
o wagter

- Conbamingted with mfected feces
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Klinik Bulgular

-Inkiibasyon siiresi 2-12 haftadir

*Klinik Formlar

*Asemptomatik hepatit
*Anikterik hepatit
-Ikterik hepatit
*Fulminan hepatit

*Diger hepatitlere benzer klinik tablo olusur
*Mortalite genelde diistiktiir (% 0.07-0.6)
*Gebelerde agir seyreder, mortalite % 20 civarindadir

*Kroniklesme, siroz, kanser riski bulunmaz



Laboratuvar Tanisi

*Diskida virus gosterilebilir
*Kanda antikor tayini yapilir
*HEV IgG ve IgM antikorlar1 arastirilir

*Antijen olarak rekombinan antijenler ve sentetik peptidler
kullanilir

*Yiiksek titrede IgG yeni gecirilmis enfeksiyonu gosterir
*Ant1t HEV IgG 6miir boyu kalic1 degildir
*Serumda, safrada, diskida HEV RNA arastirlabilir



Korunma ve Kontrol

*Koruyucu asis1 hentiz yoktur
*Fekal oral yol ile bulasimin engellenmesi 6nemlidir

*Reenfeksiyonlar olusabilir

-Immunglobulin uygulamasi enfeksiyonu engellemez




