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ERISKINLERDE HEPATIT A INFEKSIYONU
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OZET

Bu calismada 1996-1999 yillari arasinda Ankara Numune Egitim ve Aragtirma Hastanesi Infeksiyon Hastaliklart ve Klinik Mik-
robiyoloji Klinigi’nde akut hepatit A infeksiyonu tanisiyla takip ve tedavi edilen erigkin yas grubundaki 106 olgunun demografik
verileri, klinik seyri ve laboratuvar bulgulan prospektif olarak degerlendirildi. Prodrom dénemi belirtileri arastnda en sik yer alan
idrar renginde koyulasma %98 oraninda bulunurken, klinik bulgular arasinda ise en sik olarak %97 oranminda ikter tespit edildi.
Ortalama AST ve ALT degerleri sirasiyla 824 / 1396 1U/ L olarak bulundu. Anti HAV I1gG olusumu % 75 olguda 1-6 ay iginde,
%25 olguda 7-12 ay iginde gergeklesti.

Anahtar Kelimeler: Akut eriskin hepatit A.
SUMMARY
HEPATITIS A INFECTION IN ADULTS

Hundred and six adult acute hepatitis A cases who are followed up at the department of Infectious Diseases and Clinical Mic-
robiology of Ankara Numune Education and Research Hospital between 1996 and 1999 were prospectively evaluated with cli-
nical course and laboratory findings.

Ninety-seven percentage of the acute hepatitis A cases had icter, and 98% had dark urine. Mean value of AST and ALT were

determined 824 and 1396 [U/L respectively.
ses.
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The period for seroconvertion of antiHAY 1gG was determined as 1 — 6 months in 75% of cases,

7 =12 months in 25% of ca-

Girig

Hepatit A virlisit (HAV) picarnoviridea ailesine iiye, hepatovirus
genusu icinde yer alan tek sarmalli RNA igeren, zarfsiz bir virlisdiir.
Bugiine kadar sadece bir serotipi idantifive edilmistir. Virds bir ¢ok do-
kuyu infekte edebilir, ancak klinik table genellikle karaciger enflamas-
yonuna baglidir. Hepatit A infeksiyvonu tipik ve atipik olmak Gzere 2
grup alonda incelenmektedir. Tipik hepatit A; belirtisiz, subklinik ve
klinik hepatit A olarak simflandiimaktadir. Atipik grup ise kolestatik,
relapsing ve fulminan hepatit A seklinde tanimlanmistir (1,2).

Ulkemizde ve gelismekte olan tilkelerde viriis endemik olarak gé-
rillmekte ve toplumun biiyik bir kismi cocukluk déneminde viriisle
kargilagsmaktadir. Gelismis tilkelerde ise HAV ile karstlagma erigkin yag
déneminde olmakta ve bu olgularin bir kisminda da gelismekte olan
tilkelere seyahat tykiisii bulunmaktadir (3-5). Biz bu galismada 3 yil
siiresince takip ettigimiz hepatit A infeksiyoniu hastalarin klinik seyir
ve |aboratuvar bulgulanni verirken, iilkemiz kosullarinda halen erigkin
vas grubu icin de ciddi bir halk sagligi problemi olan hepatit A enfek-
siyonunu vurgulamay hedefledik.

Gerecg ve Yontem

Caligmamizda akut hepatit A infeksiyonu nedeniyle takip ve teda-
vi edilen hastalanin demografik verilerini, klipik butgu ve laboratuvar
sonuglarint degerlendirmeyi hedeflerken diger taraftan da hastalartn
ivilesme stirelerini, transaminaz ve antiHAY Ig G takibi ile prospektif
olarak saptamay amacladik.

Calisma grubunu Ocak 1996-Arabk 1999 tarihleri arasinda Anka-
ra Numune Egitim ve Arastrma Hastanesi Enfeksivon Hastaliklan ve
Klinik Mikrobiyoloji kliniginde takip edilen 14 yas ve lzerindeki 106
akut hepatit A infeksiyonu saptanan olgular olusturdu.

Tanit anamnez, fizik muayene bulgulan, biyokimyasal testlerin de-
gerlendirilmesi ve enzim linked immun assey (ELISA) yontemi ile Ab-
bot cihazinda Axsym kiti kullanilarak antiHAV 1g M pozitifliginin gos-
terilmesi ile kondu.

Yizalti olgunun hastaneye bagvuru tarihi, yas, cinsiyeti, meslek
grubu, hastaneye basvurma nedeni olan semptomlari, klintk muayene
bulgulan ve laboratuvar tetkik sonuglan hazirlanan forma kaydedildi.
Laboratuvar testlerinden aspartat aminotransferaz

*Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi, Infeksiyon Hastaliklan ve Klinik Mik-
robiyoloji Klinigi- Ankara,
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(AST), alanin aminotransferaz (ALT), total bilirubin, direkt bi-
lirubin, alkalen fosfataz (ALP) , gama-glutamil transferaz {(GGT) ve
protrormbin zamani degerlendirmeye alindi. lyilesme dénemine giren
hastalar transaminaz dizeylerindeki digme ve antiHAV g G'nin olug-
ma siiresini saptamak amaciyla 1 ay ara ile kontrole ¢agridi. Cahgma
grubunu olusturan 106 hastadan 70°i transaminaz degerleri normal
diizeylere indikten sonra kontrole gelmedi. Kontrole devam eden 36
olguda antiMAV lg G olusma siiresi tespit edildi.

Bulgular

Klinik muayene ve laboratuvar bulgulanyla akut viral hepatit sap-
tanan ve anti HAV IgM  pozitif bulunan 106 hasta ¢ahsmaya alind.
Yiizalti hastanin 49°u (% 46) kadin, 57'si (% 54) erkekti. Yas ortalama-
st 19,2 (min: 14, mak: 46 ) idi, Olgulann 75'i {%71) 14-19 yag, 28'i
(%26 ) 20-29 yas, 11 (%1) 30-39 yas ve 2'si { %2) 40-49 yas arasinda
saptanch,

Takip edilen hastalarin 20'si (%19) ilkbahar, 13'i (%12) yaz, 35'i
(%33) sonbahar ve 38'i (%36) kis mevsiminde hastaneye bagvurmug-
lardi. Hastaligin ki ve sonbahar aylarinda (%69) pik yaptigi gozlendi.
Olgularin meslek gruplarma gore dagilimi incelendiginde %58 oranmiy-
la en stk dgrencilerde, bunu takiben ev hanimi ve memurlarda infek-
siyon gozlendi.

Olgular klinik seyrine gore degerlendirildiginde atipik seyirli vaka-
lar tespit edilmedi. Tim vakalar tipik seyirli klinik hepatit A olgulan
olarak tarimland,

Hastalarn semptomlarnnin dagilimi tablo 1°de; fizik muayene bul-
gular tablo 2'de; olgulara ait bazi laboratuvar degerleri tablo 3'de
gosterilmistir.

Yirmi hastada (%18) protrombin zamani 18 saniyeden uzun bulun-
du. Beg hastada ise protrombin zamani normalin iki katindan uzundu.
Ancak bu hastalarin higbirinde klinik ve laboratuvar bulgular fulminan
seyri desteklemedi.

Caligma grubunu olusturan hastalardan 70’i transaminazlar nor-
male déndiikten sonra kontrole gelmedi. 36 hasta ise takiplare devam
etfi. Bu hastalardan 27’sinde (% 75) antiHAV Ig G 1-6 ayda olusurken,
9 (% 25) olguda bu siire 7-12 ay olarak saptandt.

Tartigma

Hepatit A virlsi tiim dinyada yaygin bir infeksiyon etkenidir (5).
Amerikan hastahk kontrol merkezi (CDC) her yil Amerika’da 143 000,
diinyada ise 1.4 milyon hepatit A infeksiyonu gériildiigiinii tahmin et-
mekiedir. infeksiyon gelismekte olan tlkelerde endemiktir. Ulkemizde
1985 de 25 379, 1988'de 26 318 hepatit A infeksiyonu ihbar edilmig-
tir. Ancak yillik olgu sayisimin 200 000'in Gizerinde oldugu kabul edil-
mektedir (6).

Hepatit A viriisil stklikla fekal-oral yolla bulagir {2,3,5). Alt yaptnin
vetersiz oldugu bilgelerde genellikle digki ile kontamine olmus besin
yada su araciliit ile yayihr. Aile igi temas, kres, askeri birlikler, bakime-
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Tablo 1: Semptomlarin Sikhklarina gore Dagilim

Semptomlar

idrar Renginde Koyulasma
Sarilik
Halsizlik-Yorgunluk
Bulanti-Kusma
istahsizl ik

Ates

Kabizhk

Karin Agrisi

Diziiri

Gaita Renginde Agtlma
Burun Kanamasi
Kaginti

Diare

Hasta Sayist
{n=106)

104
103
94
85
80
35
33
28
12
11
10
9

8

(%)

98
97
89
80
75
33
33
26
13
10

Tablo 2: Fizik Muayene Bulgularinin Sikliklarina Gére Dagilimt

Bulgular

ikter
Hepatomegali
Lenfadenopati
Splenomegali
Batin Hassasiveti

Hasta Sayisi
(n=106)

103
92
13
8

7

(%)

97
87
12

Tablo 3: Olgularin Laboratuvar Degerlerinin  Dékiimi

Biokimyasal Parametreler

ALT (0- 37 1U/L)

AST (0- 40 IU/L)

ALP (45- 132 IU/L)

LDH (230- 460 1U/L)

GGT (- 50 UM}

T. BILIRUBIN (2-20 umol/ 1)
D. BiLIRUBIN (0- 6 umol/ L}

Ortalama
Deger

1396
824
427
469
113
102
25

Minimum-
Maksimum

154-5890
70-5000
50-500
249-502
28-231
12-281
3-75




vi gibi kalabalik yerlerde yagsam ve seksiiel temas bulasta rol oynayan
faktorler arasinda sayilmaktadir. infeksiyonun nadir goriildiigi gelismis
lilkelerde ise, viriisin endemik oldugu tilkelere seyahat, erkeklerde ho-
maoseksiiel iliski, ortak enjektéirle intravendz ilag kullanimi énemli bu-
lag yollaridir (4-8).

infeksiyon virusun endemik oldugu llkelerde daha gok cocukluk
déneminde gorlilmekte ve anikterik seyir gostermektedir. Ulkemizde
vapilan cesitli ¢alismalarda toplumumuzda antiHAY pozitifliginin 25
yag civarinda %90'larda oldugu, bu oranm ilerleyen vaslarda %99-
100°lere ulastigr bildirilmektedir {1,4,6,9-14). Biz de calismamizda
HAV infeksivonunu en stk 14-19 yas grubunda (%71}, ikinci siklikta
20-29 yas grubunda (%28) saptadik.

Hastaligin cinsiyetle iliskisi yoktur. Ancak erkek homoseksiiellerde
antiHAV  pozitifligi oraninin  yiiksek oldugu bildirilmektedir
{4,6,9,13,16). Aldeniz ve arkadaslan istanbul’un degisik bélgelerinde
toplumda hepatit A seroprevalansini kadinlarda %87.2, erkeklerde
%86.1 bulmustur. izmir'de yapilan bir ¢alismada ise antiHAY pozitif-
ligi kadinlarda %94, erkeklerde ise %97 bulunmustur. Bizim galigma-
mizda da akut hepatit A kadinlarda %46, erkeklerde %54 oraninda go-
rllmustiy (13,14).

Temizlik iscileri, kres ve bakimevlerinde ¢alisanlar, lagim isgileri
hastalik agisindan riskli gruplardir. Bunun diginda hastaligin meslekle
ilgisi yoktur (1,5). Bizde vakalarimizda hastaligin meslekle bir iligkisi-
ni gozlemlemedik. Hastalanmizin %58 inin 6grenci olmasini hastali-
gin yasla ve toplu yasamla iligkisine bagladik.

Hastalik tropikal ve suptropikal bslgelerde her mevsimde esit sik-
likta goriiliirken, 1hman iklimlerde sonbahar ve kis baginda pik yap-
maktadir (4,15,16). 1976 agustos ayi ile 1977 nisan ay: arasinda bir
Amerikan askeri birligi ve gevresinde 116 kisinin etkilendigi bir hepa-
tit A salgininda vakalartn eylil ve aralik aylarin arasinda pik yaptigs be-
lirlenmistir (15}, Biz de 3 yil stire ile takip ettigimiz hepatit A vakalar-
nin sonbahar (%33} ve kig (%36) aylarinda younlagtigini saptadik.

Hastalik cocukluk gaginda hafif veya asemptomatik seyrederken,
ilerleyen yasla birlikte semptomlar daha fazla goriilmekte ve hastahigin
ciddiyet derecesinde de belirgin bir artig gézlenmektedir (1). Altr yasin
altindaki gocuklarda semptomatik olgu oram %10 iken, 14 yagindan
bityiiklerde bu oran %70-80lere ulagmaktadir. Vakalaripmz degerlen-
dirildiginde halsizlik, bulant, kusma ve istahsizlik en stk saptanan
semptomlardy, Vakalarin %33‘tinde 37 2C Gzerinde ates saptandi. Ca-
vuslu ve arkadaglannin takip ettigi 172 olguluk hepatit A serisinde de
halsizlik, bulanti ve istahsizhk semptomlan ilk tg sirayl elusturmus-
turYine bu seride vakalarin %29,2'sinde ates gozlenmistir. Benenson
ve arkadaglarnin galigmalarinda da benzer sonuglar bildiriimektedir
(15,16). Tim bu verilerle calismanuzda tespit ettiimiz semptomlar
paralellik gostermektedir.

Vakalarimz klinik ve laboratuvar takiplerinde agir tablolarla kargi-
lagtik. Bunu olgularimizin erigkin yas grubunda olmasina bagladik (1),
Gavuslu ve arkadaglarinin gabsmalarina benzer sekilde, idrar renginde
koyuluk ve ikter oranlartns ilk sirada saptadik (16). Iki vakamiz anikte-
rik seyretti. Hepatit A infeksiyonunun fekal-oral yolla bulaghgr gozo-

niinde bulunduruldugunda, anikterik vakalarin bulagta gézard) edil-
memesi gereken bir kaynak olabtlecegini diglinmekteyiz.

Hastalifin [abarotuvar tarusinda AST ve ALT degerlerinde yiiksel-
me en dnemli parametrelerdir. ALT hepatositlerin sitozolinde bulunan
bir enzimdir ve karacigere spesifik olup, yanlanma &mrti AST'den da-
ha wzundur. Akut hepatitli olgularda orta ve reversibl degisikltkler sito-
zolden kolay enzim s1izintisina neden olur. Bu nedenle de ALT, AST'ye
oranla akut hepatitli olgularda daha fazla yiikselis. Bizde olgularimiz-
da artalama ALT degierlerini AST degerlerine gére daha yiiksek olarak
tespit ettik,

Akut hepatit A infeksiyonunun diger laboratuvar géstergelerinden
ALP ve GGT dizeyleri 6zellikle kolestaz varliginda oldukca yiikselir
{1}. Olgularmizin 11%inde bu enzim ditzeylerini yiiksek saptadik. Bu
olgularda kolestaz bulgularindan kasinti, hastaliga eglik etmekle birlik-
te atipik grupta yer alan kolestatik hepatit simflamastndaki diger klinik
ve |aboratuvar verilere rastlanmadi. Bu nedenle bu olgular kolestatik
hepatit olarak tamimlanmadi.

Akut hepatit A infeksiyonunda %0,1 gibi dasiik oranlarda gériile-
bilen fulminan seyirin labaratuvar tayinindeki 6nemli parametrelerin-
den biri de protrombin zamamdir (1,5). Cesitli calismalarda fulminan
ve subfulminan seyreden olgularda protrombin zamaninin hemen da-
ima normalden vzun oldugu bildirilmektedir {1). Protrombin zaman-
mn normalin 2 katindan daha yiiksek olmas: eriskinde akut hepatit al-
gulannin daha agir seyrettigini desteklermektedir (17,18,19). Olgular-
mizin %18'inde protrombin zamanin 18 saniyeden uzun bulunmas,
bunlarin da %25'inde uzamantn normalin 2 katimin Uzerinde olmasi-
na ragmen hicbir hastamizda fulminan seyir tespit edilmemistir.

Hastaligin serolojik gostergesi olan antiHAV IgM‘in, hastalifin
bagladipi sirada pozitiflestig, 90-120 giin iginde kayboldugu, antiHAV
IgG/nin ise antiHAV IgM ile birlikte diistk titrelerde pozitiflesmeye
basladigi, 6-12 ayda maksimum seviyeye giktigi ve émiir boyu pozi-
tif kaldigi bilinmektedir (4,14). Calismammzda antiHAV 1gM’in olgula-
rimizin %75’inde ilk 6 ay i¢inde %25'inde 6-12 ay arasinda kaybeldu-
gu gdsterilmistir. Akut hepatit B olgularinm %10'unda HBs Ag kaybo!-
dugu halde Anti HBs olusmayabilir (20). Ancak tim akut hepatit A ol-
gularinda AntiHAY g G olusmaktadir.Bizde olgularimizin tiimiinde 12
aylik takip stiresinde AntiHAY Ig G olugtugunu gézlemledik,

Sonug olarak eriskin yas grubunda hepatit A olgulan ¢ocukluk dé-
neminin aksine belirgin klinik semptom ve bulgularla karsimiza ¢ik-
makta, anikterik vaka sayisi giderek azalmakta, klinik ve laboratuvar
dizelmeyi takip eden 1 yil iginde antiHAV lg G serokonversiyvonu
olugmaktadir. Ulkemiz kosullarinda halen eriskin yas grubu igin de
ciddi bir halk saghg problemi olan hepatit A enfeksiyonunun, bulasg
yollarrnin topluma dgretilmesinin infeksivonun kentroliinde énemli bir
adim olacag kantsindayiz.
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