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HEPATIT A Virus (HAV)

m kiiresel, zarfsiz, 27-28 nm capinda, m Insan tek dogal konak

Virus dusuk pH’ya dayaniklidir;
ancak yuksek isi, formalin ve
klorda inaktife olur

mPicornavirus ailesine ait RNA virusu m




HAV- Epidemiyoloji

lé e Ozellikle kresler gibi cocuk bakim merkezlerinde ve okullarda

* cogu kez asemptomatik ya da nonspesifik semptomlarla seyrettiginden
cogu kez tani konulamamakta

é * anikterik olgular endemik llkelerde hastaligin yayginlasmasinda onemli
] rol oynamakta

|é  Dunyada vyillik olarak ortalama 1,4 milyon hepatit A olgusu
e Akut viral hepatitlerin en sik nedeni

|é e Turkiye yas, sosyoekonomik, durum ve cografi bolgeye gore degismekle
birlikte orta endemik bolgede



HAV prevalansi - yasa 0zgu yayginliga gore

15 yasina kadar >%50
10 yasina kadar <%90

Orta Dlizey

. ¥
. Yiiksek Diizey ‘

10 yasina kadar > %90 KF
B

30 yasina kadar > %50
15 yasina kadar < %50



HAV- Bulas ve Bulastiricilik

* Virus karacigerde replike olur ve safra araciligiyla
bagirsaklara gecerek diski ile atilir.

* Belirtilerin baslamasindan 1-3 hafta oncesi ve 1
hafta sonrasina kadar hasta kisilerin diskilarinda
bulunur.

* Insandan insana fekal-oral yolla, kontamine su ve
gidalarin alinmasiyla bulasir.

* Kisi ellerini dlz- giin yikamiyorsa ayni evde
yasayan diger bireylere kolaylikla hastaligi
bulastirabilir.



Halsizlik-
istahsizlik

Kas-Eklem
agrisi

HAV- Klinik —Ink: 15-45 giin

Bulanti
Kusma

Karin agrisi
ishal

yis

Idrar renginde
koyulasma

Ciltte ve
skleralarda sarilik

Kil renginde
diskilama



HAV- Klinik Seyir

*Hepatit A eriskinlerde cocukluk donemine gore daha agir seyredebilir.

e Eriskinlerin %75’i semptomatik
* >6 yas cocuklarin %30’u semptomatik.

Kendi kendini sinirlar J

e fulminan hepatit ve o6limle (%0,01-0,03 )sonuclanma olasiligi genellikle disik
* %20-25’ atipik seyir

» kolestatik hepatit,

* uzamis sarilik ve

e fulminan karaciger yetmezligi

* ayri ayri ya da bir arada

Kroniklesmez




Hepatit A BAGISIKLAMASI Neden Onemli ?

Gelismis ulkelerde yapilan hepatit A asisi ile birlikte olgu
sayilari ve infeksiyon sikligi sadece asi yapilan grupta
degil asi yapilmayanlarda da azalma gostermistir.



HEPATIT A Asisi

olu (inaktive) virus asisi

Hepatit A ve diger asilar
arasinda herhangi bir stre
birakmaya gerek yok

ayni anda ayri injektorler
kullanilarak diger asilarla
birlikte yapilabilir.

Uzun sireli koruma igin
2 doz gerekir.



Hepatit A asilari

Hepatitis
A virus

Iinaktive

eriskin ve pediatrik
formlari bulunmakta
Tek antijen icerir

iki doz seklinde IM yolla
Asi araliklari en az 6-12
ay olmali

Kombine

Hepatit A ve B
astlarini iceren
kombine asl
bulunmakta
Kombine asi
semasi 0-1-6.
aylarda toplam
uc doz

Canli atenue

Cin’de ruhsatli bes
canli atente asl
bulunmaktadir,
esas olarak Cin ve
Hindistan’da
kullanilmaktadir



Hepatit A Asisi Kimlere Yapilmalidir?

Tum cocuklara (bir yasindan
sonra)

Kronik karaciger hastaligi
[HBV-HCV olanlara.

Uyusturucu bagimlilarina
Erkeklerle cinsel iliskide
bulunan erkeklere

o

Arastirma laboratuvarlarinda HAV Mesleki olarak infeksiyon riski artmis
kisilere (cocuk kliniklerinde, yuva ve

kreslerde calisanlar, Kanalizasyon iscilerine

Hepatit A'nin yuksek ya da orta Hijyen uyumunun zayif oldugu temizlik
derecede endemik oldugu yerlere iscileri ve gida hazirlama isinde calisanlara
seyahat edeceklere

Ozel bakima gereksinim gdsteren Solid organ ve kemik iligi nakli adaylari ve
hastalari barindiran kurumlarda alicilari ile pihtilasma faktor konsantreleri

hastalara ve personele alanlara

ile calisanlara




Ozel Durumlar

il Hepatit A salginlarinin géruldigu toplumlarda yasayan ¢ocuk ve ergenler,

m Bir yasindan buyuk olup hepatit A dan korunmak isteyenler,

m HAV temasi olan asisiz kisiler,

m HIV enfeksiyonu olanlar.



Asi Oncesinde HAV I¢in Test Istenmeli mi?

©

yapilmasi tlkemiz kosullarinda maliyet etkili
oldugu icin 6nerilmekte
 Anti HAV Ig G

* Asilama dncesinde eriskin yas grubunda test ‘




HAV asisi sonrasi test yapiimali mi?

Asilananlarin hemen hepsinde koruyucu antikorlar gelistigi icin

e asl sonrasi antikor kontroll yapilmasi gereksiz



HAV asisi nasil uygulanmali, ka¢ doz yapilmali??

01 02 03

Cocuklarda 18 ve 24. Iki yasa kadar asilanmamis
aylarda cocuklar daha sonraki
gelislerinde asilanabilir

Diger kisilere en az 6-12 ay
arayla 2 doz
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0. ve 6-12. aylarda toplam 2 doz

Hepatit B asisi ile kombine formu: 0., 1. ve
6. aylarda 3 doz IM uygulanir
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HAV Hizli Asilama Semasi

* 0-10-20.gln- 12. ay 4 doz
e 0-7-28.gun- 12. ay 4 doz




Diinya Saghk Orgiitii (DSO)Hepatit A asi Onerisi

*DSO, > 1 vyas cocuklarda rutin HAV asi dnerisini, tlkelerin akut hepatit insidansina
gore yapmistir. Buna gore;

e yviksek endemik boélgelerde blyuk 6lcekli asilama programlarini maliyet etkin
olmadigi icin bnermemekte

e Orta endemik ulkelerde, hastaligin gérilmesi 6lim riskinin artacagi buyuk yas
gruplarina kayacagindan, ulusal bagisiklama programina asinin dahil edilmesini

onermekte

 Ulkemizde 2012 sonunda baslayan hepatit A asi uygulamasi,
1 Mart 2011 ve daha sonra dogan cocuklara 18. ve 24. ayda olmak lzere 2 doz

* Ayrica seronegatif saglik calisanlarina da Ucretsiz olarak yapilmakta



HAV Asisi Kontrendikasyonlari

Asinin yapilacagi glin agir
gecirilen bir enfeksiyon
hastaligl veya yuksek atesi
olan kisilerde asinin yapilmasi
ertelenmelidir.

Asinin herhangi bir bilesenine
karsi daha dnce asiri duyarhlik
gelistigi bildirilen kisilerde




HAV Asisi- Gebede

*Inaktive bir asi oldugundan gebe icin riskli bir durum varsa gebeligin 2.

trimestirinden itibaren yapilabilir,

* ayni ortamda akut HAV ile enfekte hasta varligi,
* endemik bdlgeye seyahat

riskli bir durum yoksa dogum sonrasina ertelenebilir

emziren annelerde kullaniminda sakinca yoktur




HAV Asisi Koruyuculugu

Iki doz asilanmis Koruyuculuk en az e Anti HAV Ig G 2 20 mIU/mL
kisilerde 20 yildir.

koruyuculuk %99

seviyesindedir

%99 Koruyucu




HAV Asisi Sonrasi Istenmeyen Etkiler

1000 olguda 3-6 Butlin Hepatit A asilari alum

- Lokal ve :
oraninda oliime . . ve bazi hepatit A asilar 2-
yol acabilir. sistemik fenoksietanol igerirler.
Yan etkiler cok nadir * |njeksiyon bélgesinde Hepatit A asisinin daha onceki

goruldr. agri, hafif kizariklik, bir dozuna karsi ciddi (hayat
sisme, tehdit eden) alerjik reaksiyon
* genellikle hafif ve 24 gelisen kisilere baska bir doz

saatte gecen bas agrisi, uygulanmamalidir.

ates, titreme, halsizlik,
ishal, bulanti ve istah
kaybi



HAV Temas sonrasi Profilaksi

Hepatit A’li hastayla ayni evde yasayanlar ve cinsel
iliskide bulunanlar temasli kabul edilir.

12-40 yas arasindaki temaslilara temas sonrasi ilk 2
hafta icinde tek doz asi uygulanmalidir.

40 yas Uzerindeki kisilerde asinin koruyuculugu
dusebileceginden immun globulin énerilir



Hepatit B Infeksiyonu Epidemiyolojisi

@ Diinyada 240 Milyon KHB
@ Tarkiye’de 3,5 Milyon KHB

@ her yil 686.000 HBYV ile iliskili 61Gm

@ S700 milyon tibbi ve is giict kaybi (CDC verisi)



Hepatit B Infeksiyonu Epidemiyolojisi

30 yil stredir uygulanmakta olan HBV asilamasi sonucu diinyada HBV prevalansinda
ve kronik HBV ile iliskili hastaliklarin sikhginda azalma oldugu bildirilmistir

e DSO : kronik infekte olanlarin %$20-30unda Siroz veya HCC

@  HBV’ye bagli sirozu olan hastalarin %2,5-3’tinde HCC

@ Saglik Bakanligi verilerine gore, 2012-2016 yillar1 arasinda
gerceklestirilen KARACIGER NAKILLERININ yaklasik yarisini (%40-50)
HBV INFEKSIYONUNA bagli akut-kronik karaciger yetmezligi ve
karaciger kanseri olusturmakta
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Orta Duzey
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Hepatit B virusu nasil bulasir?

Anneden bebege dogumda veya sonrasinda

-

Kisiden kisiye kan nakli veya ameliyat esnasinda

Sterilize edilmemis araclarla tibbi ya da dis mudahaleleriyle

Korunmasiz cinsel iliskiyle

Ortak enjektor kullanimiyla

Kisisel esyalarin (tirnak makasi, dis fircasi, maniklr-pedikir aletleri, tiras makinesi vb.)
ortak kullanimiyla

Igne batmasi veya diger keskin aletler ile kana maruz kalinmasiyla

Sterilize edilmemis aracglarla dovme ya da vicut takilarinin uygulanmasiyla

Enfekte kisinin kani veya acik yaralari ile temas edilmesiyle

TITRIVRIYYY




Hepatit B virlisi Dogal Seyri

Yenidogan Akut HBV Eriskin Akut HBV
infeksiyonu infeksiyonu

%10 %90 % 5-10 /0
% 90§95
iyilesme Kronik HBV iyilesme Oliim/ transplantasyon
infeksiyonu
A %N
inaktif HBV Kronik hepatit
infeksiyonu
% 1-3 / Nl‘s

HBsAg Kaybi dekompanse siroz HCC




Akut Hepatit B virus infeksiyonu belirtileri

O/

‘ 4O

O/

Halsizlik- Bulanti Ciltte ve
istahsizlik Kusma skleralarda sarilik

=

Kas-Eklem Gastrik agri Idrar renginde Kil renginde
agrisi koyulagma diskilama




Kronik Hepatit B virus infeksiyonu

01

Bircok hastada
belirti yapmaz ancak

02

Karaciger sirozu,
karaciger kanseri ve
olime yol acabilir.




HEPATIT B VIRUS BULASINI ONLEME STRATEJILERI

01

Perinatal bulasi onleme

02

Tim yenidoganlarin asilanmasi

03

Yuksek risk gruplarinda ¢cocukta asilama

04 ‘ Adolesan asilanmasi

05

Yuksek risk grubu eriskinlerin asilanmasi
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Hepatit B asilari

1.nesil hepatit B asisi;
tek basina HBsAg
icermekte

HEVANERGLEN

2.nesil hepatit B asisi;
Maya hlcrelerinde
HBV S geninin
klonlanmasi

Maya turevi
rekombinant

Memeli
® o0 hiicre kokenli

3. nesil
asidir. Bu sinifa ait g
asl gelistirilmistir.

Hepatit B asisi, hepatit A,
difteri, tetanos, aseliler
bogmaca ve inaktif
poliovirusu asilari ile

Kombine
Do asilar

tastyicilarin plazmasi
konsantre ve purifiye -
“alt viral” parcaciklar

Glikozile edilmemis
HBV klicik S proteini
(+) pre-S bolgelerinin
antijenleri (-)

plazmadan tiretilmesi -
kan yoluyla bulasan diger
inf. acisindan kaygi-artik
kullanilmamakta
Koruyucu tiomersal orijinal
asi norolojik y.e gerekcesi
ile rekombinant
tiomersalsiz asi gelistirilmis

Antijen + pre-S2;

diger ikisi pre-S1 ve pre-
S2 bolgelerinden
antijenler

Pre-S antijenlerine sahip
asilar daha immunojeniktir,
ancak yaygin olarak
bulunmazlar ve rutin olarak
onerilmezler.

Kombine asilarin
immunojenitesi tekli asilara
benzer

Bu kombine asllar,
enjeksiyon sayisini
azaltarak daha yuksek
uyum saglar.




2.3

Hem rekombinant hepatit B asisi (adjuvan
icermeyen) hem de hepatit A asisi

* & (Twinrix, GlaxoSmithKline) iceren kombine asi
Yetiskin ve cocuklara O, 1 ve 6. ay
?0 semaslyla 6nerilmekte

Hepatit A ve B'ye karsi % 99.9 ve % 98.5
oraninda bagisiklik olusturdugu gozlenmistir.

&5

o




Asi Oncesinde HBV Iicin Test istenmeli mi?

oL

infeksiyon prevalansinin ° Anti-HBc 1gG bakilmas|
%30'u astigl pquIasyonIarda meveut ve gecirilmis
dusuk maliyetll

03

infeksiyonu belirler.

04

02

gereksiz asi yapilmasini onlemek HBs A
ve yeni kronik vaka saptamak : £

o e Anti-HBs
acisindan degerlendirildiginde Anti-HBC [6G
Maliyet etkin 5




Kimlerde Hepatit B virus taramasi yapilmali?

Gebelik sirasinda tiim ESE, CYBH ya da oykusu olanlar, Damuar ici ilac HBs Ag pozitif
kadinlar ilk vizitlerinde Birden fazla cinsel esi olanlar, bagimlilari kisilerin yakinlari
=1 ----------- ] A ] A ] —— [ b a} - [} - =1
Saghk HBV seroprevalansi >% 2 immun baskilayici  Hemodiyaliz hastalari, Kan ~ HIV veya HCV ile

ersoneli < ) . .
P olan bolgelerde doganlar tedavi alacaklar ve doku alicilari-vericileri infekte hastalar



Kimler HBV asisi ile asilanmali?

Tum yeni doganlara Gebelik sirasinda hepatit B
annenin HBs Ag virusu infeksiyonu riski
durumuna bakilmaksizin tasiyan gebe kadinlar

riske sahip TARANAN Diyabetik hastalar (ACIP, 19-59
gruplardaki kisiler yaslari arasindaki diyabetli
seronegatif iseler astlanmamis eriskinlere

onermekte



HBV asisi nasil uygulanmali, ka¢ doz yapilmali??

oL 03

Eriskinde deltoid, bebeklerde Eriskin dozu 20pg’dir.

uyluk on yuziinden kas icine,

04

02

sema0, 1, 6.yada §( Hemodiyaliz hastalarinda

0,1,2,12. aylar - 4 cift doz



e Baziinsanlarda sadece bir veya iki doz asinin ardindan koruyucu anti-HBs

titreleri elde edilebilse de,
* anti-HBs titresi diizeyleri ve koruma siresini en Ust duzeye cikarmak icin

tc doz asinin tamamlanmasi onerilir.



Asi yanitini olumsuz etkileyen faktorler

- Yasllik

- Sigara Iciciligi
- Obezite

- TLR poliformizmi

- Immunosupresyon

S
S

\,\

-
=
——




Kacirilmis bir dozda ne yapilmali?

01 Onerilen doz araliklarindan daha uzun
zaman gecmis ise aslya kaldigi yerden
devam edilmeli,
veniden baslamaya ya da ek doza gerek yok,

02 |llkiki doz arasi en az 1 ay, ikinci ile Gglincil
arasi en az 2 ay olmali

03 Sadece 3. gecikirse uygun oldugunda
uygulanmali




HBV asisi sonrasi test yapiimali mi?
Kimlerde yapilmali?

Rutinde 6nerilmez,

Son dozdan 2-3 ay sonra

e Saglik calisani,

e Kronik hemodiyaliz hastasi,

e iImmiin yetmezlikliler,

e HBV tasiyicilarin cinsel partnerleri,
e HBs Ag tasiyicl annenin cocugu



HBV asi yaniti ne olmalidir?



HBV asisi sonrasinda rapel gerekli mi?

[immﬂn sistemi normal kisilerde 3 doz HBV asi sonrasinda rapel asi uygulamasi rutin olarak J
onerilmez.

e Antikor seviyesinde disme olsa dahi hastalarin cogunda bagisiklik bellegi devam etmektedir.

[Ancak hemodiyaliz hastalarinda, her yil anti-HBs bakilmali, }

e <10 mIU/ml ise rapel uygulanmalidir.

Bagisiklik sistemi baskilanmis diger kisiler icin, anti-HBs duzeyleri, maruz kalma riski devam
edenlerde izlenmeli ve

—

e anti-HBs degeri 10 mIU/ml' nin altina disen kisilere bir destekleyici doz uygulanmalidir.



HBV asisina yanitsizlara yaklasim nasil olmalidir?

- Asi yanitini etkileyen faktorler arastirilmali

- ikinci bir sema (0, 1, 6) uygulanmal

- Yine yanit yoksa HBV enfeksiyonu arastiriimali

- Riskli temas durumunda HBIG uygulanmali




HBV asisina ragmen HBV infeksiyonu
olabilir mi?

Cok nadiren HBV S gen mutantina bagli olarak uygun anti-HBs
duzeylerine ragmen infeksiyon gelisebilecegi bildirilmistir.

e Ozellikle "a-determinant” mutasyonlari

(asinin hedef aldigi bolge)




Hepatit B asisinin istenmeyen etkileri nelerdir?

—[ Adjuvanli olmayan Rekombinant hepatit B asilariyla en sik gorulen advers reaksiyon

e asl bolgesinde agri (<%25),

—[ Asilananlarin % 1-3‘lUnde hafif yan etkiler

e Dlsuk dereceli ates, halsizlik, bas agrisi, eklem agrisi ve miyalji

—[ Hepatit B asisi teratojenik etkilere sahip degil ve

e gebelik sirasinda uygulanabilir.




Kimler asi olmamalh ?

Siddetli, hayati tehdit edici aleriji:

e Daha 6nce Hepatit B asisindan sonra hayati tehdit edici bir alerjik reaksiyon veya
e bu asinin herhangi bir bilesenine karsi ciddi alerji



Tiirkiye Viral Hepatit Onleme ve Kontrol Programi
(2018-2023)

-

DSO’niin 2030 yilinda hepatiti elimine etme hedefleri dogrultusunda hazirlanmistir.
\_

Programin amaci

e viral hepatit yeni vaka sayisinin azaltilmasi,

e viral hepatitlere bagl olimlerin azaltilmasi,

e viral hepatit tanisi alan hastalarin bakiminin iyilestirilmesi ve

e viral hepatitlerin toplumsal alanlarda olusturdugu sosyoekonomik etkinin azaltilmasidir.

[Ulkemizde 2012 sonunda baslayan hepatit A asi uygulamasi,

J

e 1 Mart 2011 ve daha sonra dogan cocuklara 18. ve 24. ayda olmak tzere 2 doz olarak uygulanmakta

e Ayrica seronegatif saglik calisanlarina da Ucretsiz olarak yapilmaktadir.



Tiirkiye Viral Hepatit Onleme ve Kontrol Programi
(2018-2023)

[Tijrkiye’de Hepatit B asisi 1998’de cocukluk cagi asi takvimine girmistir.

e Hepatit B asisi cocukluk cagi disinda risk gruplarinda yer alan kisilere Genisletilmis
Bagisiklama Programi kapsaminda Ucretsiz olarak uygulanmaktadir



Ozetle

g

Eriskinlerde hepatit asilarinin Riskli eriskin gruplari Saglik otororiteleirnin
yayginlastirilmasi ve sorgulamayi ve asilamayi tesvik edici
sirduridlmesi toplum saglisi asilamayi unutma kampanyalar yuritmesi bu

acisindan onemli sirecte onemli



28 TEMMUZ / \

Dunya
Hepatit Gunu



TESEKKURLER



