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Picornaviridae ailesi ; Hepatovirus genusu
Ikozahedral kapsidli, tek sarmalli, RNA virisi
27-32 nm c¢ap, zarfsiz, pozitif polariteli

Tek serotip, 20 genotip

Insanlar virusun tek dogal rezervuaridir. Vektoérleri yoktur.
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(Genome-linked viral protein)




85°C’ de 1 dk isitarak inaktive olabilirken, dondurmakla inaktive olmaz. Disuk
pH’da uzun sure yasayabilir.

Kuruluga, mide asidine, deterjanlara direncli
Formalin, klor, sodyum hipoklorite karsi duyarl

Tath su, kaynak suyu, deniz suyu, istiridyede aylarca canli kalabilir
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Epidemiyoloji

HAV enfeksiyonu dliinya genelinde gorulmekte

Kiresel olarak her yil

39.000 olume yol acan
* 159 milyon yeni HAV enfeksiyonu

* Asi oncesi donemde bildirilen akut vakalarda dongusel artislar her 10-15 yilda bir
gozlemlenmis, blyuk salginlarla karakterize edilmistir.



e CDC’nin 2022 viral hepatit surveyans raporuna gore :

Hepatit A orani 2015-2019 donemindeki yillik artislarin ardindan 2019-2022
arasinda %88 azaldi.

2022 yilinda 2.265 yeni hepatit A vakasi bildirildi.
Tahmini enfeksiyon sayisi 4.500'dd.
Hepatit A'ya bagh 118 olim bildirildi



't of hepatitis A — United States, Number of rep
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ns [l Reported cases

Rates' of reported casest of hepatitis A, by
state or jurisdiction — United States, 2022
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Numbers and rates' of reported casest of
hepatitis A, by demographic
characteristics — United States, 2018-2022

ON TS PAGE

Numbers and ratus” of reported case.

2018 2019 ‘ 2019 2020 2020 2021 2021 2022 | 2022

Rate* No. | Rate* No. Rate* ‘ No. Rate* No. Rate*
Totals 12474 38 18846 57 9,952 30 5728 17 2265 07
09 54 0.1 127 03 39 01 62 02 23 01
1019 23 06 231 06 20 02 67 02 56 0.1
2029 2,763 6.1 3,582 79 1476 33 757 17 330 0.7
———————— e 3039 4,268 98 6400 145 3381 76 1749 39 687 15
i i i i i i i 40 49 2658 6.6 4177 104 2389 59 1391 34 420 10
2010 2011 2012 2313 2014 2015 2016 2017 20 50 59 1509 35 2635 62 1497 36 94 23 M6 08
260 987 14 1691 23 1,077 14 736 10 403 05
Male 7497 47 11,824 73 6,141 38 3594 2.2 1472 09
Female 4952 30 6997 42 3802 23 2126 13 790 05
Amenican Indian/Alaska Native, 15 05 60 22 56 20 27 11 25 10
non-Hispanic
Asian/Padific islander, non- 104 05 139 07 92 04 87 04 98 05
Hispanic
Black. non-Hispanic 508 12 1072 25 693 16 585 14 340 08
White, non-Hispanic 8670 43 13.709 68 7.780 39 4,044 21 1245 06
Hispanic 413 07 916 15 386 06 4111 07 388 06
Other 555 na 617 nfa 216 na 138 na 53 wa
2010 201+ 201z =013 2014 2o01s 2016 2017 T
e ar Urban 7.657 27 14,637 52 7972 28 4421 15 1876 0.7
% Rural 3153 68 3372 7.3 1853 40 1.280 28 387 08

b | 200 | 2000 | 20%1 | 2042 | 2093 | 2044 | 2ees | 2098 | 20w
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Hipokrat zamaninda sarilik epidemilerinden
bahsedildigi biliniyor

1940'larda hepatit B'den farklilasti
1970'lerde serolojik testler gelistirildi
ilk as1 1995'te ABD'de lisanslandi
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* Avrupa surveyans sisteminden 2023’te alinan rapora gore 2022’de 30 AB/AEA
Ulkesinden toplam 4548 Hepatit A vakasi bildirildi.

* Prevalansi 1/100.000

e 2020 ve 2021’e benzer olarak 2022'de bildirilen oran ve vaka sayisi COVID-19
pandemisinden onceki yillara gore onemli dlciide daha dustkti



En yuksek bildirim

oranlarina sahip Ulkeler :

Macaristan (5.5)
Hirvatistan (5.3)
Romanya (4.8)

Bulgaristan (4.4)

Notification rate
(per 100 000 population)
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Ulkeye gére 100.000 kisi basina dogrulanmis hepatit A vakalari, AB , 2022




Vakalarinin tumu veya bir kismi icin seyahat gecmisiyle ilgili verileri olan 23
ulkenin, 2022'de %16,7'si (mevcut bilgiye sahip 3.375 vakanin 564'l) seyahatle
iliskiliydi.

Fransa (n=185), Almanya (n=120) ve ispanya (n=54) seyahatle ilgili tim vakalarin
Ucte ikisini (%63,7) olusturuyordu.

En sik ziyaret edildigi bildirilen Glkeler Fas (50 vaka; %9,5), Pakistan (48 vaka;
%9,1) ve Cezayir (28 vaka; %5,3) oldu.

Bilgisi mevcut olan vakalarin %55,2'sine (1.928 vakanin 1.065'i) yatis verildi ve 10
olum bildirildi.



Bildirilen 4.541 hepatit A vakasinin %57,3'l
erkek %42,7'si kadindi.

Erkek-kadin orani 1,3:1 idi.
Vakalarin ticte biri (%30) 45 yas ve Uzeriydi.

Onceki yillara benzer sekilde, 5-14 yas
arasindaki cocuklar vakalarin blyuk bir
kismini ve en ylksek bildirim oranini
(100.000 nufusta 2,0 vaka) olusturuyordu.

2.5+

-4 514

20

Cases per 100 000 population

0.59

0.0

45-64 65+

Age (years)

Source: Courtry reports from Austnia, Belgium, Bulgana, Croatia, Cyprus, Crechia, Denmark, Estomns, Finland, France, Germany,
trreece, Hungary, Joelang, freland, Ttaly, Latvia, Liechtensteln, Lithuaria, Luxembourg, Malta, the Metherfands, Morway, Polamnd,
Portugal, Romania, Slovakia, Slovenia, Spain, Swedern,

B Male
B Female

Yasa ve cinsiyete gore 100.000 niifusta dogrulanmis hepatit A vakalari, AB/AEA, 2022



Mikrobiyal stirveyans
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322, 30 EWEEA countries reported 4 54 cases of hapatitis A.

EL/EEA notification rate was one case per 100 000 population. Twenty EU/EEA countri
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were Hungary (5.5), Croatia i (4.8), and Bulgaria (4.
zwwamwmmummrmmmzzmmhmmm“
ined owesr than the years preceding the COVID-19
ar to previous years, childs 5-14 years of accounted for a large progort
nd had the highest notific: rate (2.0 cases per 100 000 population).
21X multi v clusters of A were o EpiPulse. Five clusters we

22, .
2patitis A sub-genctype [B virus and one cluster was caused by hepatitis A sub-genotyy

« AB’nden 4 tilke (Macaristan, Irlanda, Norvec ve isvec) tarafindan 236 vaka (%5,1)

icin alt genotip bilgisi bildirildi.

* 10 vaka genotip IA, 207 vaka genotip IB ve 19 vaka genotip IlIA idi.



Bl High prevalence (> 90% have immunity by age 10) »
M 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



TURKIYE

Ulkemiz Hepatit A acisindan orta diizey endemisiteye sahip
Eriskinlerde total Anti-HAV prevalansi: %70-100

Tuim yaslarda: % 79

>25 yas: % 86

<25 vyas: % 24

(Mistik R, Hepatit A Virus Enfeksiyonunun Epidemiyolojisi, Viral Hepatit 2013; 15-24)



Tablo 1. Akut HAV enfeksiyonu Vaka ve Oliim Sayilan, Morbidite ve Mortalite Hizlan, Tiirkiye, 2000 —
2011 (Kaynak :Saglik Bakanlig)

Yil Ortasi Vaka Morbidite Olim Mortalite
Yillar Sa Hiz1 oo Hiz1

Nufusu yist (100.000) yist (1.000.000)
2000 67,844,903 10,654 15.70 4 0.06

2002 70,415,064 10,600 15.05 5 0.07

2004 71,152,000 8,822 12.40 4 0.06

7,137 9.78 5 0.07

2006 72,974,000

2008 71,517,100 7,063 9.88 3 0.04

2010 737220988 2787 3.78 2 0.03

Grafik 1. Akut HAV olgulannin yillara gére degigimi (2000-2011) (Kaynak: Saglik Bakanlig:)
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Troia Med J 2022;3(2):33-37
DOT: 10.55665/4rolamed). 1089493 "
Vaccine

Volume 29, Issue 37, 26 August 2011, Pages 6259-6261

ARASTIRMA MAKALESI El SEVIER

Tip fakiiltesi 6grencilerinin Hepatit A viriis enfeksiyonu/asilamasi
hakkindaki bilgi diizeylerinin ve asilanma durumlarinin belirlenmesi

Changing epidemiology of hepatitis A
Sevil ALKAN' &, DuygéSlDDlK()GLUE ®® Sinem SEFER' 5, infection in Izmir, Turkey
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OZET

Amag: Hepatit A viriis (HAV) enfeksiyonu iilkemizde orta er
kadar tip fakiiltesi 6grencileri de bu hastalarla temas etme ihti
de bu ¢alisma ile tip fakiiltesi 6grencilerinin HAV enfeksivor
lendirilmesi yoluyla bu konuya dikkat gekmeyi amagladik.
kurumlarindan tip fakiiltesi égrencileri dahil edildi. Veriler s
den de paylasilan online anketlerle toplandi. Veri toplamak ar
lenerek gelistirilen, “Katilime1 Demografik Ozellikler Formu”
lendirme Formu™ béliimlerini igeren bir anket formu kullan
{n=279) ve yag ortalamas1 21.20 + 1.94 wl idi. Calismaya {
dgrenci dahil edildi. Katilimeilarin 3467s1 devlet, 44 ozel, 2
idi. Katillanlarin kendi ifadelerine gbre bagisiklik durumu ince
lar %272 (n=112} idi. f)grencilerin %53.4%0 (220) HAV enf
(ahsmamiz sonucunda tip fakiiltesi d@rencilerinin HAV er
diizeylerinin diisiik oldugunu gostermekte idi. Tip fakiiltesi 6
risk grubunu olusturdugundan, bu Ggrencilerin saghk otorite
itlke genelinde yayginlastirilmahdir. HAV egitimlerinin de 6:
dan gerekli diizenlemeler yapilmalidir,

Anahtar kelimeler: Hepatit A viriisil, HAV, tip fakiiltesi 6gre

ORIJINAL MAKALE / ORIGINAL ARTICLE

Saghk Bilimlerinde Deger / Saglik Bil Deger
Value in Health Sciences / Value Health Sci
ISSN: 2792-0542 sabd@duzce.edutr 2025; 15(1): 15-19
doi: https://dx.doi.org/10.33631/sabd. 1396014

>

DUZCE
UNIVERSITESI

Bir Egitim ve Aragtirma Hastanesindeki Saghk Calisanlarinda Hepatit A,
Hepatit B, Hepatit C ve Insan Bagisikhik Yetmezligi Viriisii Seroprevalansimin
Arastirllmasi

Hacer Ozlem KALAYCI !, Mustafa Kerem CALGIN !
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Amag: Saghk ¢ahisanlan siklikla enfeksiyon hastaliklarina 6zellikle de kan ve kan iiriinleriyle bulagan patojenlere kars: risk
alundadir. Calismamizda Ordu Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi’ndeki 01.05.2022 - 30.04.2023 tarihleri arasinda
rutin saghk taramasi yapilan saghk ¢alisanlarinda mesleki risk olusturan hepatit A, hepatit B, hepatit C ve insan bagisiklik
yetmezligi viriisii (HIV) seroprevalansinin belirlenmesi amaglanmgtir.

Gereg ve Yontemler: Hastanemiz gahsanlaria saghik taramasi yapilmistr. Yapilan tarama sonuglan retrospektif olarak
analiz edilmistir. Saglhk taramast i¢in alinan serum orneklerinden HBsAg, anti-HBs, anti-HCV, anti-HAV IgG ve anti-HIV
testleri laboratuvaninizda kemiluminesans immunassay yontemi (Roche Diagnostics, Mannheim, Almanya) ile
¢alistlmistir.

Bulgular: Calismaya toplam 771 saglik ¢alisani dahil edilmistir. Saghk ¢ahsanlarinda HBsAg pozitifligi %1,16, Anti-HBs
pozitifligi %88, Anti-HCV pozitifligi %0,2 ve Anti-HAV IgG pozitifligi ise %55,5 olarak tespit edilmistir. Anti-HCV
pozitif’ saptadigimiz 2 ¢ahisanimiza HCV-RNA testi ¢alisilmig ve test sonucu negatif bulunmustur, Higbir saghk
¢ahsanimizda Anti-HIV pozitifligine rastlanmamistir. 45 yagindan biiylik saghk ¢ahsanlarinda Anti-HAV 1gG pozitifligi
%396,7 ve Anti-HBs pozitifligi %94,3 bulunmustur.

Sonug¢: Saghk ¢ahsanlarinin tarama muayenelerinin diizenli olarak yapilarak, bulas riskinin oldugu hastahiklara kars:
egitimler verilmeli, ag1 ile dnlenebilir hastaliklar yoniinden agilanmalar tegvik edilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Saglik ¢alisanlan; Hepatit A; Hepatit B.

011.06.069 2 Get rights and content 2

vas conducted in order to determine the current

; A in Izmir, Turkey and to evaluate the epidemiological shift in
ples collected from 595 subjects aged 1-60 years were
antibodies. The current study results were compared with
onducted in 1998 involving the same location. There was a
wvalence of anti-HAV between 1998 and 2008. While anti-HAV
‘current study were 4.6% in children aged 1-4 years, 23% in
and 85% in young adults aged 20-29 years, the prevalence
rears age group, 65% in the 10-14 years age group, and 95% in
18 study, indicating a shift in HAV seroprevalence from the
rroups. As HAV infection in childhood is decreasing, the pool of
d young adults is increasing in Izmir, Turkey. The majority of
1sceptible to HAV infection. The porential risk of HAV

ituation of Turkey, suggested to need for mass immunization.
itis A vaccination into the national immunization schedule of
d.
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rastirma Hastanesi, Enfeksiyvon Hastaliklan ve Klinik Mikn
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ni sznirlayan bir akut viral hepatit etkenidir. Ddnya genelindek vi
dur. Ulkemizde hepatit A endemiktir ve seroprevalans: son yilli
rinde yapelan serocprevalans calismalan toplum genelini yansitn
nin belirlenmesi ve hepatit A asilama iftiyacina sk tutmay amag
mak 2019 ife 31 Aralik 2022 tarshleri arasinda birinci basamak sag
pnti-HAV Igh testleri istenilen hastalar dahil edildi. |l Halk Saghg
i retraspektif olarak degerlendirildi.

e anti-HAY [gh duzeylerine bakilan olgu sayilan sirasiyla 128,38
wozitif olgu sayilar ise srasiyla 233 [%60.18) ve 79,015 (%E88.25)
inun 4171 {(%17.6) erkek 1927si (%82 4) kadindi. Gaziantep ilinde i
olup 25-44 yas arahiginda en yuksek seviyedeydi. Aynca, 2021 wl
iul ve Ekim aylannda, diger aylara kiyasla Anti-HAV IgM pozitif ol

SAMSUN ILINDE FARKLI YAS GRUPLARINDA
HEPATIT A VIRUSU SEROPREVALANSI

SEROPREVALENCE OF HEPATITIS A VIRUS AMONG DIFFERENT AGE GROUPS IN THE PROVINCE OF SAMSUN

Sevil Alkan Ceviker?, Ozgiir Giinal?, Siilleyman Sirri Kilig?, Eda Kéksal®, Alper Tahmaz®

ilimleri Universitesi

Egitim Arastirma Hastanesi,

on Hastaliklan ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi
J: B000-0003-1944-2477

ilimleri Universitesi
Egitim Arastirma Hastanesi,

an Hastaliklan ve Klinik Mikrobiyvoloji Klinigi,

2: 0000-0002-7744-4123

ilimleri Universitesi

Egitim Arastirma Hastanesi,

an Hastaliklan ve Klinik Mikrobiyolaji Klinigi,
2 0000-D002-0238-8008

ilimleri Universitesi

Egitim Arastirma Hastanesi,

on Hastalklan ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi,
2: 0000-0003-3388-0043

ilimleri Universitesi

Original Research / Orifinal Aragtirma

0z

AMAC: Ginumzde Hepatit A enfeksiyonu hem eriskinlerde hem de gocuklar arasinda
guncelligini halen devam ettirmektedir. Bu calsmada Samsun ilinde farkh yas
gruplaninda hepatit A seroprevalansinin  belirlenmesi, olgulann yaslarna gore
gruplandinlmasi ve dlkemizde farkl bolgelerden farkh yillarda yapilan caligmalaria
karsilagtinlmasi amaglanmigtir.

GEREC VE YONTEM: Ocak 2017- Ocak 2018 tarihleri arasinda, hastanemizin farkl
kliniklerine bagvuran hastalarda ¢alisilan Anti HAV IgG test sonuclan yas gruplanina
gore retrospektif olarak incelenmis ve hepatit & seroprevalans: arastinimistir.
BULGULAR: Toplam 2510 olgunun 971'i erkek {%:38.7), 1539'u kadin (%61.3) idi. Tim
hastalarda hepatit A seropozitiflik oram %58.9 olarak saptanmistir. Calisma grubunda
18 yas altnda Anti-HAV |gG pozitifligi %40.9, 30 yas altinda ise %34.4 olarak
saptanmustir.  Onsekiz yay dstinde seropozitiflik orani %62.7 iken 30 yas Gstunde
%85.1 olarak saptanmistir.

SONUC: Sehrimizde 30 yas altinda HAV ile karslasma oram %34.4 olup, bu yas
grubunun yaklagik %70’inin HAV enfeksiyonuna karsi risk altinda oldugu saptanmagtir.
Eriskin yasta gecirilen Hepatit A virds enfeksiyonunun komplikasyonlaria seyretme
riskinin daha yiksek olmasi nedeniyle HAV assimin seronegatif eriskinlere de
uygulanmasi gerekmektedir.

Evaluation of Hepatitis A and Hepatitis C Serologies and Hepatitis B Vaccine Application Responses In

Adolescent Children

Adélesan Yastaki Cocuklarda Hepatit A ve Hepatit C Serolojileri ile Hepatit B Ag1 Uygulamasi Yamitlarinin

Abstract

Degerlendirilmesi

Serdar Mingur', Nazli Sensoy?, Nese Demirtiirk”

Objective: Viral hepatitis infections are considered by World Health Organizationas & serious public health problem. The incidence of
Hepatitis B and Hepatitis C infections in our country is less than Hepatitis & infection. The aim of our research was to determine the
seroprevalence and efficacy of the hepatitis B vaccine routinely administered at birth in students born in 1999 and 2003, and to evaluate the
seroprevalence of hepatitis A and hepatitis C, Methods: A total of 803 students participated in the study, which was conducted as a cross-
sectlonal prevalence research in the 2015-2016 academic year. In the research, a personal information form Including questions ahout the
demographic information of the participants and the source of hepatitis B infection was used. A tube of venous blood was taken and HBsAg,
ani-HBs, ani-HBc TG, ani-HAV TgG. and anii-HCV TgG levels were siudied. Tn the analysis of data; SFSS 18.0 program, descriptive
statistics, chi-square test were used, p<0.05 was accepted meaningful. Hesults: Of the 803 students who participated in our research, 56%
(n=454) were female and 44% {n=349) were male. It was found that the Anti-HBs seropositivity rate was 90.5% (353/390) in the 17-vear-old
group and 51.6% (213/413) In the |3-year-old group, the difference between them was significant (p=0.001). In our research, the overall
frequency anti-HAY IgG seropositivity was 16.8% (n=135) and the anti-HCV seropositivity was 0,6% (n=5). Conclusion; Consequently, it
was showed that there was a high prevalence of antl-HBs seropositivity In the 17 age group. Tnterms of Hepatitis A infection, the low rate of
catching the disease in both the 13 and 17 age groups reveals the necessity of Hepatitis A vaccine in adolescence, The difference between
age groups in our region indicates that long-term resulis of vaccine efficacy need to be followed up.

Keywords: Hepatitis A, Hepatitis B, Hepatitis C, hepatitis prevelance, adolescent.
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ABSTRACT

Background/Aims: The present study aimed to determine the changes in the epidemiology of hepatitis in recent years in an aduft Turk-
ish population.

Materials and Methods: Overall, 852 patients with ocute viral hepatitis from 17 centers were included in this study. Their sociodemo-
graphic characteristics, clinical courses, treatments, and laboratory findings were retrospectively analyzed.

Results: The most commonly found microorganisms were the hepatitis B virus (55.2%) and hepatitis A virus (37.6%), and the types of
acute viral hepatitis differed significantly according to the age group (p=0.001). The most frequently reported symptom was fatigue
(73.7%), and the most commen complications were cholecystitis (0.4%) and fulminant hepatitis (0.4%). The median hospital stay was
8 days (range 1-373). In total, 40.8% patients with acute hepatitis B virus developed immunity.

Conclusion: In Turkey, there are significantly large adolescent and adult pepulations susceptible to acute viral hepatitis. Therefore, larger
voceination programs covering these age groups should be implemented.

Keywords: Acute hepatitis, hepatitis A, hepatitis B, hepatitis C, Turkey

10 sehir, 17 merkez; 17-89 yas arasi 852 hasta
En sik HBV (%55.2) ve HAV (%37.6)



INFECTIOUS

CONTAGIOUS

Bulas Yollari

* Fekal oral yol en sik bulas

- Kisiden kisiye temas:

Hane halki, okul,kres, bakimevleri, askeri birlikler

-- Kontamine su ve gidalarla:

Cig,az pismis kabuklu deniz uUrinleri, sebze veya diger gidalarin tuketimi
Enfekte gida isleyicileri tarafindan kirletilmis gidalarin tiketimi

--- Kan transflizyonu

Virds hastah%m prodromu sirasinda kanda mevcut oldugundan, HAV nadir
durumlarda kan ya da solid organ transflizyonu yoluyla bulasmistir.

--—-iv ila¢ kullanimi
- Vertikal bulas tanimlanmamistir



* Onemli risk faktorleri arasinda 50 yas Ustu olmak ve altta yatan karaciger hastaligi
(0zellikle Kr. Hepatit C ) bulunur.

* 163 KHB ve 432 KHC hastasini iceren bir calismada, 27 hastada hepatit A
superenfeksiyonu meydana geldi. Hepatit A'ya yakalanan hepatit C’li 17 hasta
arasinda, 7 vakada fulminan karaciger yetmezligi gelisti ve bunlarin 6’si kaybedildi.
Hepatit A'ya yakalanan hepatit B'li 10 hastanin 9’unda komplikasyonsuz
enfeksiyon varken 1 hastada 6nceden var olan siroz zemininde belirgin kolestaz

ge I |§t| (N EnglJ Med. 1998;338(5):286. Fulminant hepatitis associated with hepatitis A virus superinfection in patients with chronic hepatitis C.)



Patogenez

* Mide asidine direncli oldugundan barsaklara gecer

» Karacigerde hepatositlere 6zgl reseptorlere baglanir

* Viral replikasyon hepatosit sitoplazmasinda gerceklesir

 Virus alindiktan 10-12 giin sonra kan dolasiminda ve diskida bulunur.
e Serum konsantrasyonu diskidakinden birkac kat daha azdir

* Semptomlar ortaya cikmadan 2 hafta dnce en ylksek titreler goruldr.

* Virus atilimi ise semptomlarin baslangicinda azalmaya baslar ve 7-10 glin sonra
onemli 6lcude azalir.



Hepatositlerdeki hasar direk sitopatik etkiden
cok immunolojik mekanizmalarla meydana gelir
(NK ve sitotoksik CD8 + T lenfositler araciligiyla)

IFN gama enfekte hepatosit temizlenmesinde
rol oynar

Hepatoselller nekroz, sentrilobiler kolestaz
gorultr

Dolasan immunkompleksler nedeni ile ciltte
dokuntd, urtiker, kriyoglobulinemi ve bobrek
hasari gibi ekstra hepatik bulgular ortaya cikar

Innate immune response Coll-intrinsic response Adaptive immune response

WE3 T W7



LINIK SEYIR

Akut hepatit (%75)] Akut hepatit (%8)
Subklinik (%24)
Fulminan ('/.0.1)\

%100

lyilesme

Relaps




Akut Hepatit A

* Asemptomatik form

* Semptomatik form ( Anikterik ve ikterik)

* Kolestatik
* Relapsing | » atipik seyir ( %7 )

e Fulminan




Ikterik seyirli Akut Hepatit A

Inkiibasyon dénemi

Preikterik donem

ikterik donem

lyilesme dénemi



INKUBASYON DONEMI

e 28 giin (15-50 glin)

HBV: 30-180 gin

HCV: 15-150 gin

* Hepatit A'nin tipik klinik seyri diger akut viral hepatit tiplerinden ayirt edilemez.



PRE-IKTERIK DONEM

3-10gun
Subfebril ates

Basagrisi

Halsizlik, istahsizlik, miyalji

Bulanti, kusma, karin agrisi



IKTERIK DONEM

1- 3 hafta
Koyu renkli idrar

Diski renginde acilma

Deri ve skleralarda ikter

Hepatomegali (nadiren splenomegali or LAP)

SUK hassasiyeti

Grip benzeri sendrom, sigaradan tiksinme



IYILESME DONEMI

* Hastaligin baslangicindan 2-3 hafta sonra diski rengi normallesir ve bu hastaligin
rezolUsyonu icin iyi bir isarettir.

 Klinik iyilesme, semptomlarin ortaya c¢ikisindan 1-8 hafta kadar sonra gelisir.
* Biyokimyasal dliizelme 3-16 hafta
* Histolojik iyilesme 6-18 hafta sonra olur

» Akut Hepatit A geciren, cogunlugu okul 6ncesi cocuklardan olusan prospektif bir
calismada 451 olgu tedavi edilip izlenmistir. Olgularin 378’inde (% 83.8) hastaligin
seyri thmli olup KCFT 3 ay icinde normallesmis, 73 olguda ise (%16.2) 12 aya kadar
hastaligin seyri uzamistir. 8 hastada klinik ve biyokimyasal diizelme olduktan 6-12
ay sonra relaps gozlenmis ve bu olgulara biyopsi yapilmiStir esmicarc. a prospective study of viral hepatiis

and the question of chronicity. Hepatogastroenterology. 1988 Apr;35(2):69-72)



KOLESTATIK HEPATIT

* Bazi hastalar akut atagi takiben serum ALT ve AST seviyeleri normale dogru
inerken, bilirubin seviyesi 15 mg/d| lizerinde 8 haftadan uzun siiren bir sarilik
periyodu gosterir.

* Bu uzayan sariligi ates, kasinti, ishal ve kilo kaybi takip eder.

* Bilirubin seviyeleri 30 mg/dl'ye kadar ulasabilirken, ALT seviyesi 500 [U/It'nin
altindadrr.

e Karaciger biyopsisinde sentrilobller kolestaz ve portal enflamasyon gorultr
» Kolestatik formun prognozu iyidir. Hastalar cogunlukla iyilesir

 Eriskinlerde (karaciger hastaligi olanlar, yaslilarda daha sik) daha fazla gortlen
kolestatik form, cocuklarda daha nadirdir

* Hastalar bu donemde bulastirici degildir.



Alevlenen veya Uzamis Hepatit A (RELAPSING HEPATIT)

Klinik ve biyokimyasal belirtilerin kismen ya da tamamen duzelmesinden 2 hafta —
3 ay sonra tekrar benzer sikayetlerin ortaya cikar.

Serum transferaz seviyeleri ve bilirubin degerleri yukselir.

Belirgin kolestaz gorular

Karaciger enzimlerinin normale donmesi 6 ay strebilir

Hastalar sekel kalmaksizin 1 yil icinde tamamen duizelirler.



Fulminant Hepatitis

Submassive hepatic necrosis

FULMINAN HEPATIT

* Hepatit A'nin nadir gorilen (< 1%) ancak en mortal seyreden formudur
* 50 yas uzeri, eslik eden kronik KC hastaligi olanlar risk grubundadir

» Sarihgin artisi, karaciger fonksiyonlarinda bozulma, kanama diyatezi, hepatik
ensefalopati ve koma gelisimiyle karakterizedir.
* Baslangicta ani ates yukselmesi gorulebilir

* Karaciger boyutlarinda hizla kiiculme, PT uzamasi, INR >1.5, bilirubin duzeyi
yukselirken transaminaz duzeylerinde disme gozlenir. Hepatositlerin yogun
nekrozunun belirtisidir



* Fulminan hepatitlerin %10-20’sinden hepatit A sorumludur

e Sanghay epidemisinde 8647 hepatit A vakasinda 25 fulminan hepatit gorulmustur

(Xu 2ZY, Li ZH, Wang JX et al. Ecology and prevention of a shellfish associated hepatitis A epidemic in Shanghai, China. Vaccine 1992;10 S1: 67-8)

 ABD’de yapilan bir calismada 1998-2005 arasi akut karaciger yetmezligi olan 29
eriskin olgudan %3.1’inde akut HAV enfeksiyonu saptanmistir. 3 haftalik takip
sonucunda olgulardan 16’si spontan iyilesmis, 9’u transplantasyona gitmis, 4’0

kaybed I | m I stl r (Taylor RM, Davern T, Munoz S, et al. Fulminant hepatitis A virus infection in the United States: Incidence, prognosis, and outcomes. Hepatology 2006; 44:1589)



e Hastaligin ciddiyet derecesini belirleyen en 6nemli etken yastur.
* 5vyas altindaki vakalarin %90’1 sessiz seyrederken yasla birlikte semptomlar artar

* 1970-1974 Greenland epidemisinde bir yas altindakilerde klinik olarak taninabilen
hepatit A sikhgi %1’den azken, 15 yasindakilerde oran %24’dir. Greenland
adalarinda meydana gelen bu salginda 4961 hastadan 17 (%0.3)’si kaybedilmis, 45
yas Uzerinde 6lim orani %2.1 olarak tespit edilmistir. Olen 17 vakanin 11’inin
nedeni hepatik koma, dordiinln serebral ve GIS kanamasi, ikisinin ise menenijit ve
apandisit gibi bazi komplikasyonlardan oldugu belirtilmistir



Komplikasyonlar

* Kolestaz, Ust GIS kanamasi, trombositopenik purpura, GuillaienBarre sendromu,
kirmizi hticre hiperplazisi, otoimmun hemolitik anemi, transvers miyelit, optik
norit, akut bébrek yetmezligi, diabetes mellitus, otoimmuin hepatit, akut
pankreatit, plevral effizyon, doktntuiler seklinde olabilmektedir.

e Gebe kadinlarda akut hepatit A enfeksiyonunun erken dogum ve gebelik
kom plikaSVOnlarl riSkini artlrdlgl gOFUImU§tur (Elinav E, Ben-Dov 1Z, Shapira Y, Daudi N, Adler R, Shouval D, Ackerman Z

Gastroenterology 2006 Apr;130(4):1129-34)

* Immin kompromize hastalarda spesifik hastalik belirtileri tanimlanmamistir
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Abstract

Background & Aims: Hepatitis A virus (HAV) infection is the most common cause of acute hepatitis but is rarely reported during

pregnancy. Our aim was to evaluate the impact of acute HAV infection on pregnancy outcome. Methods: Consecutive admissions of

79,458 pregnant females during a 25-year period were retrospectively reviewed. Results: Thirteen cases of second and third

trimester HAV infection were found and evaluated. Nine of the 13 patients (69%) developed gestational complications, including
premature contractions (n = 4), placental separation (n = 2, premature rupture of membranes (n = 2), and vaginal bleeding (n=1). In
8 of these patients, complications led to preterm labor, at a median of 34 gestational weeks (range, 31—37 weeks). Delivery was
vaginal in 12 of the 13 cases; fetal distress was noted in a single case, and meconium in amniotic fluid in 2 cases. Median birth
weight was 1778 grams and 3040 grams in preterm and term deliveries, respectively (P < .05). Child outcome was favorable in all
cases. In 4 cases, neonatal serum HAV RNA levels were measured and found negative. The presence of fever and hypoalbuminemia
were associated with delivery at an earlier gestational week. There was a positive relation between gestational week at diagnosis
of HAV infection and birth week (r = 0.68, P = .02), suggesting a causality relationship. All mothers featured full recovery from HAV
infection. Conclusions: Acute HAV infection during pregnancy is associated with high risk of maternal complications and preterm
labor. HAV serology and maternal vaccination during prepregnancy evaluation should be considered in areas of the world in which

susceptible adult populations exist.
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TANI

Akut HAV enfeksiyonundan, Hepatit A bulasi acisindan bilinen risk faktorleri
varliginda, prodromal semptomlarin (bulanti, istahsizlik, ates, halsizlik, karin
agrisi) sarithgin, yuksek karaciger enzim duzeylerinin aniden ortaya ciktigi
hastalarda stphelenilmelidir

Anamnez
* Fizik muayene
* Laboratuar bulgulari

e Goruntuleme calismalari genellikle HAV enfeksiyonunun tanisi icin endike degildir.
Ultrasonografi ayirici tanilari (safra tikanikligi gibi) ekarte etmek icin uygun olabilir;
kolanjiyografi veya karaciger biyopsisi genellikle endike degildir.



* Genellikle tipik akut viral hepatitli hastalarda normal ya da hafif dlisik PMNL
saylisi ve lenfositoz vardir

e Serum bilirubinleri ( <15 mg/dL), aspartat aminotransferaz, alanin
aminotransferaz, alkalen fosfataz (400 U/L'ye kadar) ve g-glutamil transferaz
degerlerinde yikselmeler olur. Bu parametreler arasinda akut viral hepatitle en
uyumlu olanlar AST ve ALT deki yikselmelerdir (genellikle >1000 IU/dL). Bu iki
enzimin yuUksekligi hepatoselliler hasarin kantitatif ve duyarl birer gostergesidir

Hepatositte AST mitokondri (%80) ve sitozol (%20) icinde bulunurken ALT yalniz
sitozoldedir. AST yukselir ancak ALT yuksekligi daha fazladir

* ALP’nin yUksek degerleri genellikle hepatitle iliskili kolestazi gbsterir.



Hepatit A'nin laboratuar ve klinik bulgularinin seyri

* Taniserumda HAV IgM antikorlarinin varligiyla konur

* Enfekte bireyler inkiibasyon dénemi boyunca
bulasicidir ve sarilik ortaya ciktiktan sonra yaklasik bir
hafta boyunca bulasici kalirlar

* |gM antikorlari semptomlarin baslangicinda
saptanabilir, hastaligin akut veya erken iyilesme
evresinde zirveye ulasir ve yaklasik Gc ila alti ay

E— boyunca saptanabilir diizeyde kalir*

* HAV IgG antikorlari hastaligin iyilesme evresinin erken
donemlerinde ortaya cikar, onlarca yil boyunca tespit
edilebilir ve yasam boyu koruyucu bagisiklik ile
iliskilidir

*Tekrarlayan hepatitli hastalarda serum IgM antikorlari bu hastaligin suresi boyunca devam eder.



Anti-HAV IgM yoklugunda anti-HAV IgG'nin tespiti akut enfeksiyondan ziyade
gecirilmis enfeksiyonu veya asilamayi gosterir

Klinik semptomlar yokken serum IgM antikorlarinin tespiti, IgM'nin uzun sireli
devam ettigi 6nceki HAV enfeksiyonunu, yanlis Eozitif sonucu veya asemptomatik
enfeksigplnu (6 yasindan klicuk cocuklarda yetiskinlere gore daha yaygindir)
yansitanllir.

HAV RNA rutin olarak istenmez. Epidemiyolojik arastirmalar, salgin analizi, vb.

2011 yilinda bir kreste 2 cocukta akut HAV enfeksiyonu saptanmasi Uzerine diger
135 cocuk, diskida HAV PCR testi yapilarak taranmistir. Sonucta 8 asemptomatik
enfeksiyon saptanmistir ve tarama sonuclarina gore cocuklar asilanmistir. Boylece
salginin yayilmasi da onlenmistir wume o, viser o, re wierik ws, vennema , Fanoy 8. Use of PCR for detection of faecal HAV as a screenin too

in an outbreak of hepatitis A in daycare centres. Epidemiol Infect. 2012 May 14:1-7)



» BMC Enfeksiyon Dis. 2024 Eylil 27;24:1044. doi: 10.1186/512879-024-09938-1 @

Hollanda'nin Amsterdam kentindeki bir okulda hepatit A salginini izlemek
icin kanalizasyon gozetim araci olarak pasif numune alma cihazlarinin
kullanilmasi, Ekim 2022 - Mart 2023

Maarten de JunglE‘, Maarten F Schim van der Loeff 1'1, Rémy Schilperuurtl, Harry Vennema 3, Charlie van der

Weijden 1, Jeroen Langeveld 2, Matthijs Welkers 1'6, Maria Pring 1'1, Ana Maria de Roda Husman 3, Ewout Fanuy_l,
Gertjan Medema *

» Yazar bilgileri » Makale notlan » Telif Hakki ve Lisans bilgileri

PMCID: PMC11430438 PMID: 39333937

Soyut

Arka plan

Cocukluk caginda enterik hepatit A virtisi (HAV) enfeksiyonlar genellikle
asemptomatiktir ancak yetiskinlerde ciddi hastalifa neden olabilir. Halk saghg
surveyansim iyilestirmek icin, bir ilkokulda bir HAV salgim sirasinda kanalizasyon
izlemenin uygulanabilirligini degerlendirdik.

Yontemler

19 Ekim - 27 Aralk 2022 tarihleri arasinda Amsterdam Halk Sagh@ Servisi'ne beg
semptomatik HAV vakas: bildirildi; Hepsi aym ilkokula gidiyordu. 14 Kasim 2022'den 22
Mart 2023'e kadar okulun yakinmindaki kanalizasyona kiiciik emici araclar olan pasif
ornekleyiciler yerlestirildi. Emiciler RNA ekstraksiyonuna, HAV PCR testine ve pozitifse
dizilemeye tabi tutuldu. HAV clgularimin plazma ve disk 6rneklerinde de PCR ve dizileme
vapild.

Sonug -lar

Kanalizasyon érneklerinin 88'inden 22'sinde (%025) HAV RNA tespit edildi. 8 Subat
2023"e kadar tiim HAV-RNA pozitif kanalizasyon numuneleri, tiim vakalarda tespit edilen
susla eslesen alt genotip IB idi. 15 Subat 2023"ten itibaren kanalizasyonda iligkili vakalar
olmaksizin bagka bir HAV tiri (subgenotip 14) tespit edildi.



AYIRICI TANI

Akut Hepatit B ve Hepatit C
e Hepatit D superenfeksiyonu
* Hepatit E

* EBV

« CMV

* Sarit Humma

* Sitma

* Leptospiroz

* Non enfeksiyoz sebepler (toksik hepatit, alkole bagh hepatit, Wilson hast,
otoimmun hepatit, Budd Chiari send)



TEDAVI

e Akut Hepatit A'nin spesifik bir tedavisi yoktur.

Genellikle kendini sinirlandiran bir hastaliktir.
* Semptomatik ve destek tedaviler uygulanir.

e Karaciger hasarina neden olabilecek veya karaciger tarafindan metabolize edilen
ilaclar bu donemde dikkatli kullanilmalidir

Istirahat ve beslenme



Kimlere yatis verelim?

Fulminan hepatit ya da kolestatik form

Koagulopati (3 giin K vit verilmesine ragmen uzamis PT), ensefalopati

Karin agrisi, kusma ya da gecmeyen mide bulantisi

Biliribin ya da transaminaz degerlerinin ¢ok fazla yuksekligi
* Gebelik?

Yapilan bir calismada 25 senelik bir periyod boyunca toplam 79.458 gebenin verileri retrospektif olarak degerlendirilmistir. 2
ve 3. trimesterde 13 akut HAV vakasi oldugu belirlenmistir. Bunlarin da 9’unda (%69) erken kontraksiyonlarin baslamasi,
plasenta ayrilmasi, erken membran riptiri ve vaginal kanama gibi maternal komplikasyonlara rastlanmis ve vakalarin 8’i
ortalama 34. haftada erken dogum yapmistir. Bu nedenle gebelikte gecirilen akut HAV enfeksiyonunun maternal

komplikasyonlar ve erken dogum riskine yol agabilecegi bildirilmektedir (IEinav E, Ben-Dov IZ, Shapira Y, Daudi N, Adler R, Shouval D, Ackerman
Z. Acute Hepatitis A Infection in Pregnancy Is Associated With High Rates of Gestational Complications and Preterm Labor. Gastroenterology. 2006 Apr;130(4):1129-
1134)



KORUNMA

* Bulasin engellenmesi
Sanitasyon
Kisisel hijyenik onlemler

Egitim

e Pasif immunizasyon

e Aktif immunizasyon



Pasif immiunizasyon

e Serum immun globulin, hepatit A'ya karsi daha dnce immunite gelistirmis
insanlardan elde edilir.

* Plazma yari 6mri 14-24 gindur.

* Virlsle temastan 2 hafta 6nce veya 2 hafta sonra uygulandiginda hepatit A
enfeksiyonunun hafif bir klinikle seyretmesini ya da hi¢c gorilmemesini saglar
(erken inkiibasyon doneminde koruyuculuk %80-90 oranindadir)

1 aya kadar seyahat icin 0,1 mL/kg; 2 aya kadar seyahat icin 0,2 mL/kg; >2 ay siireli seyahatler icin
her 2 ayda bir 0,2 mL/kg seklinde uygulanir



HAV asisina ek olarak IG’in gerekli oldugu gruplar sunlardir *

e Saghk hizmeti saglayicisinin risk degerlendirmesine gore 40 yas usti yetiskin
gezginler (hepatit A enfeksiyonunun nispeten siddetli belirtileri acisindan risk
altinda olan kisiler, HAV asisina yeterli bagisiklik yaniti olusturma yetenegi azalmis
kisiler ve maruziyet sonrasi HAV bulasma riski artmis kisiler -seyahat edilen
bolgede HAV'In yiksek endemisitesi- )

* Kronik karaciger hastaligi olan kisiler

* HAV asisina yeterli bagisiklik yaniti olusturamayan ve/veya bagisiklik sistemi
baskilanmis kisiler

* Asi ve IG ayri anatomik bélgelere uygulanmalidir



HAV asisi olmadiginda iG gerektiren gruplar sunlardir:

* 6 aydan kucuk bebek yolcular

* Asinin kontrendike oldugu gezginler




VACCINES
LIVES l

Kimleri asilayalim ?

* Cocuklar

* Gelismemis Ulkelere veya llke icerisinde gelismemis bdlgelere seyahat edecekler
e Uyusturucu bagimlilari

* Mesleki maruziyet riski tasityanlar

e Evsizler

* Erkeklerle seks yapan erkekler

* HAV enfeksiyonu icin risk altinda olan gebe kadinlar

* Salgin ortamlarinda HAV enfeksiyonu riski altinda olan veya HAV'dan ciddi hastalik
riski tasiyan asilanmamis bireyler (Kr. KC hastaligi olanlar, HIV ile yasayan bireyler)

AS|I OLMAK ISTEYEN HERKES



* Asilamadan once cocuklarin serolojik testleri icin bir endikasyon yoktur.

* Yetiskinler ve cocuklar arasinda yuksek asi yaniti orani g6z dntine alindiginda,
immun yetmezligi olan konakcilarda asilamayi takiben serolojik test gerekli
degildir

* Yiksek endemik tlkelerde hemen herkes HAV enfeksiyonunu ¢cocukluk
doneminde asemptomatik olarak gecirdigi icin adolesanlar ve eriskinler klinik HAV
enfeksiyonundan korunur. Bu ulkelerde genis kapsamli asilama programlari
onerilmez



AKTIF IMMUNIZASYON

Hepatit A asisi 2012 yilinda Saglik Bakanligi tarafindan 18. ve
24. aylarda olmak lzere 2 doz seklinde rutin cocukluk cagi asi
programina alinmistir. I .

Enjeksiyon bolgesinde agri, ates, bas agrisi; iyi tolerasyon

* immunkompromize hastalarda ve gebelerde giivenilir

Saglkli yetiskinlerde antikorun kalicihigi asilamadan sonra 20
yildan fazla stire boyunca %95'ten fazla




Bagisiklik sistemi baskilanmis bireylerde, HAV asisina verilen serolojik yanit
azalabilir.

HIV ile yasayan bireylerde, serokonversiyon oranlari %52 - %94 arasinda
degismektedir.

Daha disiik CD4 hiicre sayisina (<300 hiicre/mm?) sahip olanlar, 2300 hiicre/mm
gore daha dislk serokonversiyon oranlarina sahiptir (%87'ye %100) ety and mmunogenicity of

an inactivated hepatitis A vaccine among HIV-infected subjects. Wallace MR, Brandt CJ, Earhart KC, Kuter BJ, Grosso AD, Lakkis H, Tasker SA Clin Infect Dis. 2004;39(8):1207)

TNF inhibitorleri ve/veya MTX kullanan RA hastalarda yapilan bir calismada iki
dozluk asilama serisine iyi bir yanit gozlemlenmistir (%86 sk). Tek doz asi yeterli
koruma Saéla Ma m|§t|r (%33 Sk) (Hepatitis A vaccine for immunosuppressed patients with rheumatoid arthritis: a prospective, open-label,

multi-centre study. Askling HH, Rombo L, van Vollenhoven R, Hallén |, ThornerA, Nordin M, A Travel Med Infect Dis. 2014;12(2):134. Epub 2014 Jan 29)

3
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Vaccine Trade name Dosage Route Schedule
(years)
Hepatitis A vaccine, = Havrix 11018 0.5 mL (720 ELU) M 0, 6 to 12 months
e 219 ImL(I440ELY) | M 0, 6t0 12 months
Hepatitis Avaccine, = Vaqgta 1t018 0.5mL(25U) IM 0, 6 to 18 months
FREE >19 1 mL(50U) IM 0,6 to 18 months
Combined hepatitis = Twinrix 218 (primary) 1 mL (720 ELU HAV+ | IM 0,1, 6 months
A and B vaccine* 20 mcg HBsAQ)
218 (accelerated) 1 mL (720 ELU HAV+ | IM 0,7, 21 to 30 days
20 mcg HBsAQ)

HAV: hepatitis A virus; ELU: enzyme-linked immunosorbent assay units of inactivated HAV: IM: intramuscular: U: units of HAV antigen; HBs,
surface antigen.



iD** |

i

-
dogan bebeklere 2., 4. ve 12. aylarda uypulanacaktir.
ialgin riski olan bolgelerde 9. - 11, ayda ilave bir doz Eizamik iceren asi (K veva KKK} uygulanacaktir.
oganlardan baslamak Uzere, 48, ayina girmis olan thm Gocuklara uygulanacaktir. 1 Temmuz 2016 tarihinden énce
ikinci dozu ve DaBT-IPA asis: ise 2020-2021, 2021-2022 ve 2022-2023 egitim ve &gretim donemlerinde, ilk&gretin

sliiler Bogmaca, Tetanoz, Inaktif Polio, Hemofilus Influenza Tip b Asisi (Besli Karma Asi)

Asisi

. Kabakulak Asisi
r Bogmaca, Tetanoz, inaktif Polio Asisi (Dortll Karma Asi)

uk Felci Asisi)

anoz Asisi
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