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Hepatit E: Gözden Geçirme

• Hepatit E infeksiyonu, karaciğerde Hepatit E virüsüne bağlı oluşan 
inflamasyon

• Her yıl dünyada 20 milyon yeni olgu, 3.3 milyon semptomatik 
olgu 

• DSÖ verilerine göre 2015 yılında 44000 ölüm

• HEV insanlar yanında evcil ve vahşi domuzlarda, 
geyiklerde ve kemiricilerde infeksiyona yol açar 

https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/hepatitis-e. Erişim tarihi: 

30.01.2025

https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/hepatitis-e


Virolojik Özellikleri

• Hepeviridae ailesinde yer alan Hepevirus

genusundadır

• 27-34 nm çapında, ikozahedral yapıda, zarfsız 

RNA virusu

• Pozitif sarmal RNA sında 3 büyük açık okuma 

bölgesi 

https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/hepatitis-e. Erişim tarihi: 

30.01.2025

https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/hepatitis-e


Songtanin, B. Hepatitis E Virus Infections: Epidemiology, Genetic Diversity, and Clinical

Considerations. Viruses 2023, 15, 1389

En büyük ORF 1693 kodondan oluşur. 

Virüsün işlenmesi ve replikasyonundan 

sorumludur (metil transferaz, RNA 

helikaz, sistein proteaz, RNA 

polimeraz) 

İkinci ORF  660 kodondan viral 

kapsit proteinini kodlar 

Üçüncü ORF 123 kodondan oluşur; enfekte 

hücrelerden enfeksiyöz virionların salınımını 

kolaylaştırabilecek bir viroporin gibi davranır



Virolojik Özellikleri

Hepatosit 

yüzeyindeki heparan

sülfata tutunma
Klatrin aracılı 

endositoz ile KC 

hücrelerine giriş
Viral kapsitin soyulması ve 

genomik RNA nın

sitoplazmaya salınması

Replikasyon

Transkripsiy

on

Translasyon

ORF 2 aracılığı ile 

translasyon sonrası 

değişiklik

Oluşturulan virüs 

benzeri yapıların 

birleştirilerek yeni 

HEV oluşturulması

Yeni HEV’in hücre 

dışına salgılanması



Virolojik Özellikleri

• Yapılan genomik dizi analizlerine göre HEV’ in 
insanlarda infeksiyona neden olan 4 genotipi 

bulunmaktadır 

Her bir HEV genotipi farklı coğrafyada dağılım gösterir 

• Genotip 1 ve 2: Asya ve Afrika ülkeleri ile 
Meksika’daki bir çok salgından sorumludur 

• Genotip 3 ve 4: ABD, Arjantin, Avrupa ülkeleri, Japonya 
ve Çin’den izole edilen yerel vakalardan sorumludur



Epidemiyoloji

• Gelişmiş ülkelerde prevelans %1-21

• Az gelişmiş ülkelerde %10-70 

• Ülkemizde HEV prevalansı bölgelere göre 
değişkenlik göstermekle birlikte (%0-73), genel 

seroprevalansı %6,3 olarak saptanmıştır

https://www.uptodate.com/contents/hepatitis-e-virus infection?source=history_widget. Erişim 

tarihi: 03.02.2025

https://hsgm.saglik.gov.tr/depo/Yayinlarimiz/Programlar/Turkiye_Viral_Hepatit_Onleme_ve_Kontrol

_Programi_2018-2023.pdf

https://www.uptodate.com/contents/hepatitis-e-virus


Li P.The global epidemiology of hepatitis E virus infection: A systematic
review and meta-analysis. Liver Int. 2020 Jul;40(7):1516-1528.



Öğüt S, Sayıner AA, Otlu B, et al. Hepatitis E 

infection in solid organ transplant recipients in 

Turkey. Turk J Gastroenterol. 2022; 33(1): 68-73.

7 SOT merkezinden 485 serum 

örneğinden

Anti HEV IgM, IgG, HEV RNA

Risk Faktörleri açısından bir anket 

uygulanmış
300 böbrek, 185 KC nakil hastası

IgM: 3 hasta (%0.3)

IgG: 84 (%17.3)



Öğüt S, Sayıner AA, Otlu B, et al. Hepatitis E 

infection in solid organ transplant recipients in 

Turkey. Turk J Gastroenterol. 2022; 33(1): 68-73.



Seropozitifliğin:

• İleri yaş

• Erkek cinsiyet

• Karaciğer alıcısı olma 

• Hepatit B virüsü ve/veya hepatit C virüsü ile 
infekte olmak

Öğüt S, Sayıner AA, Otlu B, et al. Hepatitis E 

infection in solid organ transplant recipients in 

Turkey. Turk J Gastroenterol. 2022; 33(1): 68-73.



Bayhan Gİ. Turk Pediatri Ars. 2016 ;51(3):148-151.

Epidemiyoloji

408 çocuk ve adölesanda (2 ay-18 

yaş)

Anti HEV IgG: %4.2



Sezgin O. Turk J Gastroenterol. 2021 Sep;32(9):782-789.

900 sağlıklı kan 

bağışçısı

Anti HEV IgG

Yaş ortalaması 32

Anti HEV 

seropozitifliği: 

%12.8



• 2010 ve 2015 yıllarında ICD-9 

ve ICD-10 koduna dayalı 

hospitalizasyonlar

• 2010 yılında 10 milyonda 3.7

• 2015 yılında 10 milyonda 6.4

• Hospitalize edilen hastalarda 

mortalite %4

• Kronik KC hastalığı üzerine 

akut KC yetmezliği oranı %9

• Maternal ya da fetal ölüm 

bildirilmemiş

Wasuwanich P. J Viral Hepat. 

2021;28:672–681



Azman AS,. Hepatitis E in Bangladesh: Insights From a National Serosurvey. J Infect Dis. 2021 Dec 20;224(12 Suppl
2):S805-S812.

• Bangladeş’te 70 bölgeden örnekler

• 2924 serum örneğinden anti HEV IgG

çalışılmış

• Ulusal seroprevelans %20

• İleri yaş, erkek cinsiyette 

seropozitiflik oranı yüksek

• Kırsal kesimde seroprevelans yüksek



Bulaşma 

Yolları

Khuroo MS, Khuroo MS, Khuroo NS. Transmission of Hepatitis E Virus in 
Developing Countries. Viruses. 2016; 8(9):253.

1. HEV genotip 1 ve 2 enfeksiyonları, endemik bölgelerde dışkıyla kontamine 
olmuş su yoluyla yayılır

2.HEV genotipleri 3 ve 4 genellikle kontamine 

gıda tüketimi nedeniyle infeksiyonlara neden 

olur

• Özellikle endemik bölgelerde kan transfüzyonu yoluyla 

bulaşabilir

Vertikal bulaşma

Domuzlar, en sık 

Kabuklu deniz ürünlerinin tüketimi

Birçok hayvan türü (bazı bölgelerde kemirgenler dahil) viral 

rezervuarının bir parçası



Khuroo MS, Khuroo MS, Khuroo NS. Transmission of Hepatitis E Virus in Developing Countries. Viruses. 2016; 8(9):253.



Klinik 

Tablo
Akut HEV infeksiyonu

• İnkübasyon süresi 15-60 gün

• Genellikle asemptomatik ya da hafif semptomatik

• %5-30 ikterik hepatit tablosu

• Halsizlik, yüksek ateş, kas eklem ağrısı, 
bulantı, kusma 1. hafta görülebilir

• Koyu renkli idrar ve sarılık

Aslan AT,.World J Gastroenterol. 2020 Oct 7;26(37):5543-
5560. 



Klinik 

Tablo

• Trombositopeni, hemoliz ve 
aplastik anemi dahil 
hematolojik anormallikler

• Akut tiroidit

• Membranöz glomerülonefrit

• Akut pankreatit

Nörolojik hastalıklar:

•Akut transvers miyelit

•Akut meningoensefalit

•Aseptik menenjit

•Nöraljik amiyotrofi

•Psödotümör serebri

•Bilateral piramidal sendrom

•Guillain-Barré sendromu

•Kraniyal sinir felçleri

•Periferik nöropati

• Myasthenia gravis

Aslan AT,.World J Gastroenterol. 2020 Oct 7;26(37):5543-
5560. 

Ekstrahepatik Bulguları



Zhao C, Wang Y. Laboratory Diagnosis of HEV Infection. Adv 
Exp Med Biol. 2023;1417:199-213. 



Klinik tablo (Komplikasyonlar)

Akut Hepatik Yetmezlik

• Akut HEV li hastaların %0.5-4 ünde görülür

• Özellikle gebelik ve malnütrisyonda görülme oranı yüksek

• Hepatik ensefalopati

• Aminotransferazlarda yükseklik (bilirubin ve alkalen fosfataz dahil)

• INR>1.5

• YBÜ desteği ve KC nakli olmadığı durumlarda mortalite %3

Aslan AT,.World J Gastroenterol. 2020 Oct 7;26(37):5543-
5560. 



Frias M,. Biomed Res Int. 2018 Jun
28;2018:9098535.



Klinik tablo (Komplikasyonlar)

Kolestatik hepatit

• 3 aydan uzun süren sarılık

• Hastaların %60 ına kadar görülebilir

• Asemptomatik ya da kolestaza bağlı kaşıntı

• Genellikle haftalar içinde spontan geriler sekel 

bırakmaz

• İyileşme viral klerens, Anti HEV IgG düzeyinde 

yükselme, IgM düzeyinde gerileme

Aslan AT,.World J Gastroenterol. 2020 Oct 7;26(37):5543-
5560. 



Klinik tablo (Komplikasyonlar)

Kronik Hepatit E

• Serum ya da gayta örneğinde 3 aydan uzun süren HEV RNA 
pozitifliği

• Genellikle HIV infeksiyonu, solid organ nakli, ya da kemik iliği 
nakli alıcılarında 

• Genellikle Genotip 3 te görülür; 4 ve 7 ile de bildirilmiş olgu 
serileri mevcut

• Genotip 1 ve 2 ile olgu bildirilmemiş

Aslan AT,.World J Gastroenterol. 2020 Oct 7;26(37):5543-
5560. 



Journal of Hepatology 2022 vol. 77 

j 1109–1123 



Özel Hasta 

Grubu

Gebelik 

• HEV infeksiyonunun endemik olduğu bölgelerde akut KC yetmezliği 
gebelerde görülebilir

• Üçüncü trimesterde hepatik yetmezlik oranı daha fazla (%15-25)

• Nutrisyonel durumu kötü olan hastalarda prognoz daha kötü



Khuroo MS. Viruses. 2021 Jul 9;13(7):1329.



Karna R. J Clin Exp Hepatol. 2020 Mar-Apr;10(2):135-138.



Karna R. J Clin Exp Hepatol. 2020 Mar-Apr;10(2):135-138.



Özel Hasta 

Grubu
Solid Organ Nakli

• Solid organ nakli hastalarında kronik HEV infeksiyonu sıklığı fazladır

• Nakil sonrası kronikleşme oranı %70 e kadar yüksek oranlarda

• Kronik infeksiyonlardan genellikle HEV spesifik T lenfosit yanıtındaki 
bozulma

• Kronik hepatit, daha düşük lenfosit ve CD2, CD3 ve CD4 T hücre sayısı

• Takrolimus kullanımı; HEV infeksiyonunda tanı anında düşük trombosit 
sayısı; daha genç yaş; ve karaciğer nakli

• Nakil alıcılarında kronik KC hastalığında hızla siroza ilerleme

https://www.uptodate.com/contents/hepatitis-e-virus

infection?source=history_widget. Erişim tarihi: 03.02.2025

https://www.uptodate.com/contents/hepatitis-e-virus


Ayırıcı 

Tanı

İnfeksiyöz: Hepatit A virüsü infeksiyonu

Akut veya kronik hepatit B virüsü infeksiyonu

Kronik hepatit C enfeksiyonu

Akut veya kronik hepatit D infeksiyonu

Herpes simpleks virüsü infeksiyonuna bağlı hepatit

Epstein-Barr virüsü infeksiyonuna bağlı hepatit

Sitomegalovirüs infeksiyonuna bağlı hepatit

Toksik Alkolik hepatit

Asetaminofen toksisitesi

İlaç kaynaklı karaciğer hasarı/kendine özgü ilaç 

reaksiyonları

Toksin kaynaklı hepatit (örneğin mantar zehirlenmesi, 

karbon tetraklorür)

Metabolik Non-Alkolik steatohepatit

Otoimmün hepatit

Wilson hastalığı

Herediter hemokromatozis

Alfa-1 antitripsin eksikliği

Diğer İskemik hepatit

Budd-Chiari sendromu

HELLP Gebelikte akut yağlı karaciğer
https://www.uptodate.com/contents/hepatitis-e-virus infection?source=history_widget. 

Erişim tarihi: 03.02.2025

https://www.uptodate.com/contents/hepatitis-e-virus


Tedav

i
• Hastanın immünitesi ve infeksiyonun evresine 
göre değişir

Akut HEV infeksiyonu: 

• Hafif ve kendi kendini sınırlayan 
immunokompetan hastalarda destek tedavisi

• Progrese olursa KC nakli

• Gebelerde ve kronik KC hastalığı olanlarda 
mortal seyredebilir

• Ribavirin….

• Kortikosteroid…..



• Kronik HEV infeksiyonunda ilk basamak tedavi 
planı özellikle T lenfositleri hedefleyen 

immunosüpresif tedavileri azaltmak

• Hastaların üçte birinde viral klerens
sağlanabilir

• Pegile interferon-alfa, ribavirin veya iki 

ilacın kombinasyonu ile tedavi edilebilir

• Sofosbuvir…

Tedav

i



• Retrospektif, çok merkezli çalışma

• Uzamış HEV viremisi olan hastalarda ribavirinin

etkinliğinin değerlendirilmesi

• 59 hasta (37 böbrek, 10 karaciğer, 5 kalp, 5 böbrek ve 
pankreas ve 2 akciğer)

• Ribavirin tedavisi, HEV enfeksiyonunun 

tanısından 9 ay sonra başlatıldı

• Hastalar medyan 3 ay boyunca ribavirin aldı

• %66'sı 3 ay veya daha fazla süreyle

• 54 hasta genotip 3
N Engl J Med

2014;370:1111-20.





Journal of Hepatology 2020 vol. 73 j 696

739



Journal of Hepatology 2020 vol. 73 j 696–

739



Journal of Hepatology 2018 vol. 68 

j 1256–1271



• Akut hepatit tablosu olan bireylere HEV 
taraması (A1)

• Kronik KC hastalığı üzerine hepatik alevlenme 
olan hastalara HEV taraması (C2)

• Anormal KCFT si olan bütün immunosüpresiflere
HEV taraması (A1)

• Kan ürünü alan hastalarda anormal KCFT varsa 
HEV taraması (A1)

• Akut Hepatit E tablosu ağır seyreden ya da 
kronik hepatit üzerine HEV infeksiyonlarında 

Ribavirin (C2) Journal of Hepatology 2018 vol. 68 j 1256

1271



• Solid organ nakil alıcılarında kronik HEV 
infeksiyonunda öncelikle mümkün ise immunosüpresiflerin

azaltılması (B1)

• HEV RNA tespitinden 3 ay sonra pozitiflik devam eden 
hastalarda 12 haftalık ribavirin monoterapisi (B1)

• Serum ve dışkıda HEV RNA negatifleştikten sonra tedavi 
kesilebilir (B1)

• 12 haftadan sonra serumda ve/veya dışkıda HEV RNA'sı 
hala tespit edilebilen hastalarda, ribavirin

monoterapisine ek üç ay daha devam edilebilir (toplamda 

altı aylık tedavi) (c2)

• Ribavirin'e yanıt vermeyen karaciğer nakli alıcıları 

PEG-interferon-a tedavisi düşünülebilir (C2)Journal of Hepatology 2018 vol. 68 j 1256

1271



Korunma ve 

Kontrol

• HEV'in endemik olduğu bölgelere (örneğin Asya, Afrika, 

Orta Doğu ve Orta Amerika) seyahat edenler, seyahat 

ishalinin önlenmesi için kullanılan genel önlemleri 

takip etmelidir

• Saflığı bilinmeyen sudan, sokak satıcılarından alınan 
yiyeceklerden, çiğ veya az pişmiş deniz ürünlerinden, 

et veya domuz ürünlerinden ve çiğ sebzelerden kaçınmak 

• Avrupa'ya seyahat edenler ayrıca, uygun şekilde 
ısıtılmamış çiğ ve az pişmiş domuz/yaban domuzu sosisi 

veya diğer vahşi hayvan etlerinden (örneğin tavşan) 

kaçınmalıdır



Korunma ve Kontrol

• Rekombinant aşılar HEV'e karşı etkililik 

göstermiştir

• Çin'de yapılan bir randomize çalışmada, 112.604 
sağlıklı yetişkine üç doz HEV rekombinant aşısı

• Aşılamadan sonraki 12 aylık dönemde HEV'e karşı 

koruyucu etkinliği %96 

• İlk aşılamadan 4,5 yıl sonra aşı etkinliği %87 
idi

• Çin'de lisanslıdır

Zhang J.N Engl J Med. 2015 Mar;372(10):914-22.



Huang S, Zhang X, Lancet. 2024;403(10429):813-823. 

• Randomize çift kör, plasebo 

kontrollü, faz 3

• İlk çalışmaya 112 604 

katılımcı dahil oldu

• 0,1,6. aylarda HEV aşısı

• 10 yıllık süreçte 90 

hastada HEV infeksiyonu 

gelişti

• 13 aşı grubunda, 77 plasebo 

grubunda



Huang S, Zhang X, Lancet. 2024;403(10429):813-823. 

• Seronegatif

bireylerde 7.5 yıl 

sonunda %87 

(Qindong)

• Anfeng 8.5 yıl 

sonunda (%73)



Huang S, Zhang X, Lancet. 

2024;403(10429):813-823. 

• Pik ALT dizeyleri ortalaması 

plasebo grubunda daha yüksek

• Semptomatik gün sayısı plaseb

o grubunda daha fazla

• IgG avidite düzeyi aşı 

grubunda daha yüksek



Sonuç…

• Gelişmekte olan su kaynaklı epidemilere neden olmakta ve daha çok 

Genotip 1,2 infeksiyonları 

• Gelişmiş ülkelerde sporadik olgular şeklinde Genotip 3 ve 4’e 

bağlı zoonotik gıda kaynaklı (özellikle domuz eti) infeksiyonlar

• Gebelikte özellikle 2.-3. trimestrda hormonal ve immunolojik

nedenlere bağlı fulminan hepatit gelişme ve ölüm oranı yüksek

• İmmunsupresif tedavi alan ve solid organ alıcılarında özellikle 

HEV Genotip 3 infeksiyonları kronikleşebilmektedir 

• Ribavirin tedavisi rehberlerde bulunuyor

• İmmün yeterli bireylerde akut hepatit E için yalnızca semptomatik 

tedavi yeterli 

• Rekombinant aşıda uzun dönem sonuçları iyi




