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Hemodiyaliz Tedavisi Uygulananlarda
Hepatit E Infeksiyon Sikligi
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OZET

Hepatit E Virusu (HEV) enterik yolla bulagan non-A, non-
B hepatitinin majér etkeni olan RNA virusudur. Hemo-
diyaliz (HD) tedavisi uygulananlarda, kan transfiizyonu
yapianlarda HEV serokonversiyonunun yiiksek bulunmast,
anti HEV antikor pozitifliginin Hepatit C virusu (HCV) se-
rokonversiyonu ile korelasyon gésterdiginin bildirilmesi, e-
pidemiyolojileri farkly iki virusun ortak bulagma yolu olabi-
lecegini diigiindiirmiigtiir.

Bu nedenle, galigmamizda diizenli HD tedavisi uygulanan,
yas ortalamast 34.2 + 12.5 yu olan 94; siirekli ayaktan peri-
ton diyalizi (SAPD) tedavisi uygulanan, yag ortalamasi 33.
+ 12.8 yil olan 21 hasta ile HD servisi ¢aliganlarindan olu-
san yag ortalamas: 28.8 + 6.7 yil olan 42, HD servisinde
¢alismayan yag ortalamasi 32.9£12.5 yil olan 107 saglikl
bireyde HEV serokonversiyonu belirlendi. Ayrica, HD uygu-
lananlarda HCV ve Hepatit B virusuna (HBV) ait serolojik
gostergeler, diyaliz siire, seans ve kan transfiizyon sayist,
bobrek hastaliginin etiyolojik nedeni ile HEV serokonversiyo-
nu iligkisi aragtirilds.

Hemodiyaliz grubunda % 7.4, diyaliz servisi galiganlarinda
% 7.1, diyaliz servisi ¢aligant olmayan saglhiklilarda % 6.4
oraninda anti-HEV pozitifligi saptanirken SAPD grubunda
HEV serokonversiyonu saptanmadi. HD grubunda, anti-
HEV pozitif | negatif olanlar yag, cins, HbsAg, anti-Hbc,
anti-Hbs pozitifligi, diyaliz siire, seans ve kan transfiizyonu
sayist, bobrek hastaliginin etiyolojik dagilimi bakimindan
farksizdy, anti-HEV pozitif hastalarda negatif olanlara go-
re HCV serokonversiyonu yiiksek olmakla birlikte (% 85.7
ve % 62) istatistiksel fark bulunmadi.

Sonuglarimiz, hepatit E virus serokonversiyonuyla hemodi-
yaliz tedavisi, kan transfiizyonu ve anti-HCV pozitifligi
arasinda bir iligki olmadigini gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Hepatit E, Hemodiyaliz, Hepatit C,
Hepatit B.

SUMMARY

Hepatitis E virus (HEV) is, the major etiologic agent of ente-
rically transmitted non-A, non-B hepatitis RNA virus. Untill
the announce of the correlation between increased HEV
seroconversion and positive anti-HEV antibody with the
Hepatitis C seroconversion, in the patients who are blood
transfused and in the hemodialysis (HD) treatment, it made
a think that the two epidemiologically different virusus may
have a common contamination way.

According to that we determined HEV seroconversion in 94
patients regularly in HD therapy with a mean age 34.2
12.5 years, 21 patients in continuous ambulatory pe-ritoneal
dialysis (CAPD) therapy with a mean age 33,9 + 12,8 years,
42 HD unit workers with a mean age 28,8 + 6,7 years and
107 healthy persons who dor’t work in HD unit with a me-
an age 32,9+12,5 years in our study. Furthermore, in pati-
ents having HD therapy, the relationship of serologic signs
of HCV and Hepatitis B virus (HBV), dialysis duration,
seance and number of blood transfusion with the HEV se-
roconversion was investigated.

While positive anti HEV rates were detected as 7.4% in HD
group, 7.1% in dialysis unit workers, 6.4% in healthy persons
except HD workers, in CAPD patients group HEV sero-
conversion was not detected. In HD group, patients who are
anti-HEV positive / negative showed no differences in case
of age, gender, HbsAg, anti-Hbc, positive anti-Hbs, di-alysis
duration, seance and number of blood transfusion, also the
anti-HEV positive patients compared to negative ones HCV
seroconversion was higher (85.7 % and 62 %), s-tatistically
no difference observed.

Our results have shown that there is no correlation between
HEYV seroconversion and the hemodialysis treatment, blood
transfusion and positive anti-HCV.

Key Words: Hepatitis E, Hemodialysis, Hepatitis C, Hepati-
tis B.
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GIRiS

Hepatit E Virusu (HEV), enterik yolla bulagan non-
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A, non-B hepatitinin majér etkeni olup (1, 2), digki ile
kontamine sularla gegen, akut viral hepatit tablosuna
yol acan, morfolojik ve biyofiziksel izellikleri ile Calici-
viridae ailesi icerisinde Heparnavirus cins grubunun
tek iiyesi olan tek sarmalli bir RNA virusudur (3). Gelisg-
mekte olan iilkelerde, 6zellikle Giiney ve Orta Asya,
Kuzey ve Bat1 Afrika ile Orta Amerika iilkelerinde epi-
demilerle seyretmekte (4-6), gelismis iilkelerde ise spo-
radik olgular halinde gozlenmektedir (7, 8). Hamilelerde
yiiksek oranda fatal seyreden infeksiyonun, ¢ogu olguda
sessiz olarak ge¢irildigi diigiinilmektedir (9).

Halfon ve ark. (10) tarafindan gerceklestirilen ¢ahg-
mada, HD uygulanan hastalarda normal popiilasyondan
daha ytiksek oranda anti-HEV pozitifliginin saptanmasi,
Wang ve ark. (11) nin kan transfiizyonu yapilanlarda
Hepatit E virusu i¢in HEV serokonversiyonun yiiksek
oldugu bildirmeleri, fekal-oral yoldan bagka bir bulagma
yolu olabilecegini diigiindiirmiigtiir. Ayrica, anti-HEV
antikor pozitifliginin, Hepatit C virusu serokonversiyonu
ile korelasyon gisterdiginin saptanmasi (12), epidemiyo-
lojileri tamamen farkli bu iki virusun ortak bir bulagma
yolu olabilecegini diigiindiirmiigtiir.

Bu ¢alismada diizenli HD tedavisi, SAPD tedavisi
uygulananlarda, HD servisi gahigani ve hemeodiyaliz ser-
visi caligam olmayan saglikli kontrol grubunda anti-
HEV antikor serokonversiyon sikhgim belirleyerek g-
ruplar arasinda farkhhk olup olmadigini, eger boyle bir
farklilik varsa nedenlerini ortaya koymay, ayrica HD
uygulananlarda anti-HEV antikor serokonversiyonunun
Hepatit B ve C virusu infeksiyonlarina ait gostergeler
bagta olmak iizere diger klinik ve laboratuar parametre-
leriyle iligkisini aragtirmay: amacladik.

GEREC VE YONTEM

Cahigma, SSK Istanbul Egitim Hastanesi’'nde, HD
teda-visi uygulananlar, SAPD tedavisi uygulananlar,
diyaliz servisi ¢aligam ve diyaliz servis ¢aligan: olmayan
saghkh bireylerden olugan dort grupda gerceklestirildi.
Ayrintih anamnez incelemesi ile sarnlik gegirme, HEV
infeksiyonunun endemik oldugu bolgelere seyahat, kan
transfiiz-yonu uygulamalari, ikamet ettikleri bolgeler

sorguland1. Hasta gruplarinda renal yetmezlik etiyoloji-

leri, diyaliz tedavisine baglama siireleri, haftahk diyaliz
uygulanma seanslar: belirlendi. Tiim bireylerin rutin
biyokimyasal incelemeleri, tam kan sayimlar, transa-
minaz diizeyleri, Hepatit E, C ve B viruslarina yénelik
serolojik gosterge-leri aragtirildi.

Hemodiyaliz grubu diizenli HD tedavisi uygulanan,
yaslar1 19-72 yil, diyalize baglama siireleri 5-191 ay
arasinda degisen, 38'i kadin (K), 56’s1 erkek (E), toplam
94 hastadan, SAPD grubu diizenli SAPD tedavisi uygula-
nan, yaslar1 21-73 y1l, diyaliz tedavisine baglama siireleri
9-93 ay arasinda degigen, 7’si K, 14’ii E toplam 21 has-
tadan, diyaliz servisi ¢aliganlarindan olugan saghikh

grubu 51 hekim, 25’1 hemsire, 12’si hastabakic1 olan
yaslar 21-54 y1l arasinda degigen, 27’si K, 15 E toplam
42 saghk personelinden, diyaliz servisi ¢aliganlan
digindaki saghkl grubu yaslar: 20-69 yil arasinda
degigen 51'i K, 56’s1 E 107 bireyden olusmaktaydi.

Hastalarimiza HD tedavisi, Braun-Secura marka
HD makinalari, 1.1 m2 cuprophan membran, hallow fi-
ber diyalizer, bikarbonat veya asetat tamponlu diyalizat
kullanilarak, 250 ml/dk kan akim ve 500 ml/dk diyalizat
akim hiziyla; SAPD tedavisi %1,36-2,27 Dekstroz iceren
iki litrelik (Dianel-Baxter) periton diyaliz soliisyonlar:
kullamlarak giinde dort degisim seklinde uygulanmak-
taydi.

Calismaya alinan olgularin sabah alinan aclik kan
ornekleri (HD grubunda diyaliz éncesi) serumlar1 ayrl-
diktan sonra - 20 C'lik derin dondurucuda saklandi.Anti-
HEYV antikorlar International Immunodiagnostics USA
kiti (kit HEV Chinese susunun ORF2 ve ORF3’ten elde
edilen esansiyel aminoasit sekanslarinin, yiiksek antije-
nik segmentlerinden olugan sentetik HEV polipeptitle-
rinden olugmaktadir), anti-HCVantikorlar1 Clone Sys-
tem* s.p.A. kiti, HBsAg Murex*HBsAg kiti, anti-HBs
antikorlar1 Wellcozyme*-murex kiti kullanilarak sand-
wich ELISA, anti-HBc Wellcozyme*anti-HBc kiti kulla-
nilarak kompetitif inhibisyon ELISA yontemi ile ince-
lendi.

Istatistik Yontem: Hasta ve saghkh gruplarin verileri
SPSS 8.0 programina yiiklendi. Sonuclar ortalama ve
standart deviasyon (ort SD) olarak kaydedildi. Gruplarin
parametrik verileri arasinda farkhlik Tek Yonlit ANOVA
Post-Hoc Tukey Testi, kategorik verileri arasinda fark-
hlik Chi-Sequare Testi kullanilarak aragtirildi. Hemodi-
yaliz grubunda parametrik, nonparametrik veriler aras:
iligki incelemesinde Pearson ve Spearman Korelasyon
Analizi testleri kullanildi. P< 0.05 olan degerler anlamh
kabul edildi.

BULGULAR

Calisma gruplar: arasinda yag farki bulunmad. Di-
yaliz servis ¢cahsanlarindan olusan grupta kadin hasta-
larin oram cins dagilimi benzer olan diger {i¢ gruptan
anlamh yiiksek bulundu (X2=8.253). SAPD grubundaki
hi¢bir hastada anti-HEV antikoru saptanmazken, HD
grubunda % 7.4, diyaliz servisi ¢caliganlarinda % 7.1 ve
saghikl bireylerde % 6.5 oraninda HEV serokonversiyonu
goriildii, ancak gruplar arasinda istatistiksel anlam o-
lan fark bulunmadi (Tablo-I). HD hastalarinda anti-
HCYV pozitifligi % 63.8, SAPD grubunda % 0, servis ¢ali-
sanlarinda % 2.3, saghkhlarda % 0.9 oraninda bulundu.
HD grubundaki anti-HCV pozitifligi diger gruplara gire
ileri derecede anlamh (P< 0.001) yiiksek bulunurken,
diger gruplar arasinda istatistiksel fark gozlenmedi.
HBsAg seroprevalans: ve antiHBc antikor pozitifligi
acgisindan da HD hastalan diger ti¢ gruptan daha yiiksek
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serokonversiyon sergilemekle beraber (P<0.05, P<0.001),
diger gruplar arasinda bu parametreler agisindan da
istatistiksel bir farklilik gézlenmedi.

Saghklh |Hemodiyaliz| SAPD Servis
Grubu Grubu Grubu |Cahganlan
(n:107) (D) (n:21) (n:42)
Yag Yi | 33212 34212 34212 29+12 P=0.097
Cins KE| 5156 38/56 7714 27/15 X2%=8 253
Anti-HEV(+)| 7(% 6.5) 7(% 7.4) 0 3(%7.1) | X%=1.625
Anti-HCV(+)| 1(%0.9) | 60(% 64) 0 1(%23) | X?=1327

HBsAg (+)| 7(% 6.5) 18 (% 19) 3(% 14) 4(%95) | X%=7.850

Anti-HBc (+)| 36(%34) | 64(%68) | 9(%43) 16 (% 36) | X%=26.88

AntiHBe (+)] 33(%3D | 50(%53) | 7(%33) | 27(%64) | X%=7570

Tablo 1:Gruplarin Demografik ve laboratuvar verileri

Anti-HBs antikorlan yoniinden gruplar karsilagtirildi-
ginda servis ¢ahganlarinda serokonversiyon bu agidan
fark sergilemeyen di-ger ii¢ gruba gore yiiksek saptandi
(P<0.05). Caligma gruplarnimn hepatit marker gistergele-
rinin % dagilimi1 Grafik-I'de gosterilmistir.

AnthHEV  Anti-HCV  HbsAg  Anti-HBc  Anti-HBs

[MHD B SAPD B3 Servis Galganian £ Sagikidar |

Grafik I: Calisma gruplarinin hepatit marker serolo-
jilerinin % dagilim.

Hemodiyaliz tedavisi uygulananlarin verilerinin
incelenmesinde, anti-HEV pozitif ve negatif bulunan
olgular yas, cins, anamnez incelemesinde sarihk, HEV
infeksiyonunun endemik oldugu bélgelere seyahat etme,
diyaliz tevdisine baglama siiresi, haftalik diyaliz seans,
kan transflizyonu uygulanma sayisi, transaminaz diizeyi,
bobrek hastalifinin etiyolojik nedeni agisindan farksiz
bulundu (Tablo-II).

Anti-HEV (+) Anti-HEV (-)

(n:7) (n:87) P
Yag nh 37+ 16 34x12 AD
Cins KE 4/3 34/53 AD
Diyalizsiiresi (ay) 38129 49 £ 37 AD
Haftada Seans 123 %14 | %29 | %57 %11 | %7 %72 AD
KaanymnlMT %0 | %28.5 | %71.5] %8 %39 | %55 AD
ALT UL 42+ 31 43+ 4 AD
Anti-HCV ) 6 (% 86) 54 (% 62) AD
HBeAg (+) 0 18 (% 21) AD
Anti-HBe « 5(% 71) 59 (% 68) AD
Anti-HBe ) 4 (% 57) 46 (% 53) AD

AD: Anlaml Degil.
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Tablo II: HD tedavi grubunda Anti-HEV +/- olanlann
demografik ve laboratuvar verileri

Istatistiksel anlamlihga ulagmamakla birlikte anti-
HEV pozitif olanlarda anti-HCV pozitifligi daha yiiksek
oranda (% 85.7 - % 62) gozlendi. HD grubunda anti-
HEV pozitif hicbir hastada HBsAg serokonversiyonu
saptanmazken, Anti-HEV negatif olgularda % 20.7 oran-
inda HBsAg pozitifligi gozlendi. Anti-HEV pozitif olgula-
rin % 28.5'ine 1-3 iinite, % 71.5’ine 3 iinitenin tizerinde
kan transfiizyonu yapilmigti. HEV serokonversiyonu
gozlenmeyen olgularin % 8'ine hig transfiizyon yapilma-
dign, % 36.8’ine 1-3 tinite, % 55.2'sine 3 tinitenin iizerinde
kan transfiizyonu uygulandig saptand.

TARTISMA

Hepatit E infeksiyonu, sanitasyon kogullarinin kétii
oldugu gelismekte olan tilkelerde, 6zellikle Giiney-Orta
Asya ile Kuzey Afrika iilkelerinde epidemilerle seyreder-
ken (4-6), gelismis iilkelerde sporadik olgular seklinde
gozlenmekte, bu lilkelerdeki anti- HEV antikor pozitifligi
% 0.7 - 5.2 arasinda bildirilmektedir (7, 12, 13). Ulkemiz-
de saghkl bireylerde yapilan taramalarda Giineydogu
Anadolu Bélgesinde % 29’a ulagan anti-HEV pozitifligi
saptanmakla birlikte (14) diger bolgelerimizde anti-
HEV antikor prevalansit % 5-6 olarak bildirilmektedir
(15, 16). Caligmamiza alinan HD servisi caligani olmayan
saglhikh bireylerde saptanan % 6.5 oranindaki anti-HEV
antikor prevalansi hastaligin endemilerle seyretmedigi
ilkelererin sonug¢larina uygun bulunmustur.

Hemodiyaliz tedavisi uygulanan hastalarda anti-
HEYV antikor prevalansim arastirmak amaciyla, yurt
disinda yapilan cahgmalarda geligkili sonuglar bildiril-
migtir. Fransa'da gergeklestirilen ¢cahsmada, HD uygula-
nanlarda % 10.8 oraninda anti-HEV antikorlarina rast-
lanmilmig ve bu degerin normal popiilasyondan anlamlh
olarak yiiksek oldugu bildirilmistir (10). Buna karsin
Italya'da gerceklestirilen ¢caligmada (17) % 3, Isveg'de
gerceklestirilen calismada (18) % 6, Yunanistan'da ger-
ceklestirilen ¢aligmada (19) % 6.4 oraninda ve saghkl
popiilasyondan farksiz anti HEV serokonversiyonu bu-
lunmugtur. Ulkemizde yapilan cesitli cahsmalarda HD
uygulanan hastalarda, anti-HEV antikor prevalans1 %
0 ile % 13.9 oraninda bildirilmis ve bu oranlar saghkh
bireylerdeki serokonversiyondan istatistiksel olarak
farkl bulunmamistir (20-22). Caligmamizda da HD te-
davisi uygulananlarda saptanan % 7.4’liikk anti- HEV
serokonversiyonu, HD servisi ¢caligam olmayan saghkh
grubumuzdaki % 6.5 oranindan istatistiksel farkl bulun-
madi. Hastalarimizda, Fabrizi ve ark. (17) nin bulgula-
rina benzer sekilde anti-HEV serokonversiyonu ile or-
talama diyaliz siireleri, haftalik diyaliz uygulama seans
sayllar arasinda iligki saptanmadi. Gerek HD uygulanan
popiilasyonda anti-HEV serokonversiyonun saghkh po-
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piilasyondan farkh olmamasi, gerekse serokonversiyonun
diyaliz siire ve sayisi ile iligkili olmamasi HD tedavisinin
HEV infeksiyonu i¢in risk olugturmadiginm ortaya koy-
mugtur. Cahgmamiza alinan diyaliz servisi ¢aligam olan
ve olmayan saglikh bireylerde HD grubuna yakin antikor
serokonversiyonu gizlenirken SAPD tedavisi uygulads-
gimiz hastalarimizin hig birinde anti-HEV antikor pozi-
tifligi saptanmamistir. Infeksiyon riskini en aza indir-
gemek amaciyla, sosyo-kiiltiirel diizeyi yiiksek hastalar-
da tercih edilen SAPD tedavisi géren grupda anti-HEV
serokonversiyonu bulunmamas: buna kars: diger ¢ g-
ruptan anti-HEV serokonversiyonu gosteren toplam 17
olgunun, kéti sanitasyon ve hijyen kogullar olan semt-
lerde yagamalari, hastaligin bulasmasinda fekal-oral
yolun énemini gostermektedir (23).

Erkeklerde Anti-HEV serokonversiyonunun yiiksek
oldugunu bildiren ¢aligmalara kargin (24), caliymamizda
Anti-HEV antikorlar: pozitif 17 olgunun % 53'iiniin ka-
din, % 47’sinin erkek, HD grubundaki 7 olgunun 4’iiniin
kadin, 3'tiniin erkek olmasi anti-HEV antikorlanna iki
cinsde esit rastlanildig1 bildiren literatiir bilgileriyle
uyumludur (15, 19).

Halfon ve ark (10), HD tedavisi uygulanan ve anti-
HEV antikorlan pozitif olan olgularda anti-HCV serokon-
versiyonunun yiiksek oldugunu bildirmiglerdir. Saghkh
bireylerde Pisanti ve ark. (12) tarafindan gergeklegtirilen
¢aligmada ise anti-HCV antikorlar: pozitif bireylerde
% 217 oraninda oldugu goriilen anti-HEV prevalans:,
anti-HCV antikorlar1 negatif olgularda % 2 olarak sap-
tanmgtir. Thomas ve ark. (16) iilkemizde gergeklestir-
dikleri ¢aligmada ise anti-HCV antikorlar1 saptanan
bireylerde anti-HEV antikor prevalans1 % 37.5 olarak
bulunmustur. Cahigmamizda, istatistiksel olarak anlamh
olmamakla birlikte anti-HEV serckonversiyonu gozledi-
gimiz HD tedavisi uygulanan hastalarimizda anti-HCV
antikorlarini, anti-HEV negatif olan olgulardan daha
yiiksek oranda (% 85.7 - % 62) bulduk. Anti-HEV anti-
korunu pozitif buldugumuz 17 olgunun sadece birinde
(HD servis ¢aligani olmayan saghkh grupta) ayni zaman-
da anti-HCV antikorlarin1 da saptadik. Hepatit E ve C
viruslar arasindaki iligkiyi tam olarak ortaya koyabil-
mek, ortak bir bulagma yolu varsa bunu gésterebilmek
icin daha genis serileri iceren ¢ahgmalara ihtiyag oldugu
agiktir.

Giintimiize kadar gergeklegtirilen galigmalarin sonug-
lanna uygun gekilde, caligmamizda da HEV antikor se-
rokonversiyonu ile Hepatit B virusu serolojik gostergeleri
arasinda iligki gozlemedik (17).

Wang ve ark. (11) kan trasfiizyonu uygulanmig bi-
reylerde HEV antikorlarina daha sik rastlandig: bildi-
rilmekle beraber anti-HEV serokonversiyonu gizledigi-
miz olgularin sadece birinde (HD servis ¢aligan olmayan
saghkh grupta) kan transfiizyonu oykiisii oldugunu ve
Fabrizi (17) ve Psichogiou (19) nun ¢ahgmalarina benzer
sekilde HD hastalarimnda HEV serokonversiyonun kan

transfiizyonu ile iligkisinin olmadignim gozledik. Ancak
hastalarim:z i¢in HEV infeksiyonu-kan transfiizyonu
iligkisi agisindan énemli bir nokta HEV’nun semptomlar
baglamadan hemen 6nceki donemden, semptomlar
bagladiktan 3 hafta sonraya kadar kanda gosterile-
bilmesi ve 112 giine kadar uzamis viremi gosteren
olgularin bildirilmis olmasidir (25). Bu dénemdeki
asemptomatik bir donérden alinacak serolojik kontrolleri
yapilmamig kan, hastahgin yayilmasinda etken olabilir
ve buda hastaligin endemik oldugu Hindistan gibi
iilkelere bobrek transplantasyonu icin giden hastalanmiz
icin risk olusturabilir.

Anti-HEV serokonversiyonu gozledigimiz 17 olgunun
hi¢ birinin endemik bélgelere seyahat etmemesi ve bu
bélgelerden gelmis bireylerle temas oykiilerinin olmama-
s1, olgularimizin endemik kaynaklardan bagimsiz olarak
olustugunu ortaya koymaktadir.

Bulgularimiz, anti HEV serokonversiyonu agisindan
hemodiyaliz ve siirekli ayaktan periton diyalizi uygula-
nan son donem bobrek yetmezlikli hastalar ile saglikh
grup arasinda farklilik bulunmadigini, hemodiyaliz te-
davisi gorenlerde anti HEV antikor siklhig1 ile Hepatit
B ve C virus serokonversiyonu, diyaliz siiresi, kan trans-
fiizyonu arasinda iligki bulunmadigin: ve hemodiyaliz
tedavisinin Hepatit E Virus infeksiyonu i¢in risk faktorii
olmadigini ortaya koymaktadir.
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