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OZET

Hepatit B diinyada en stk goriilen viral infeksiyonlardandir. Diinyada iki milyar kisinin hepatit B virusu (HBV) ile
karsilastigr ve 350 milyondan fazla kiside kronik hepatit B (KHB) oldugu tahmin edilmektedir. Bu ¢alismanin
amact KHB'li indeks olgularnin aile bireylerinde HBsAg pozitifliginin belirlenmesidir.

Infeksiyon hastaliklar poliklinigine 2000-2003 yillar arasinda basvuran toplam 375 Risi calismaya dahil edildi.
Bunlarin 88’i HBsAg pozitifligi saptanan indeks olgulardi, 287’si ise indeks olgularin aile bireyleriydi. Indeks
olgularin 30’u (%34.1) kadin, 58’i (%65.9) erkekti (p<0.001). Aile bireylerinin ise, 158’i (%55.1) kadin, 129'u
(%44.9) erkekti (p>0.05). HBsAg pozitifligi saptanan 36 aile bireyinin 20’si (%55.6) erkek, 16’st (%44.4) kadindi
(p>0.05). Aile bireylerinde HBsAg pozitif saptananlarin yas ortalamnast 26.5+14.7 (yas araligi 6-58), HBsAg
negatif saptananlarin ise 20.1+14.2 (yas araligi 1-60) idi (p=0.01). Ebeveynlerin HBsAg durumlar
degerlendirildiginde, her ikisi de HBsAg pozitif olanlarin ¢cocuklarindaki HBsAg pozitifligi, ebeveynlerden sadece
babada HBsAg pozitifligi bulunanlarin ¢ocuklarina gére daha fazla saptanmustir (p <0.0001 ).

Sonug olarak, HBV icin aile i¢i bulag énemlidir, bu nedenle indeks olgularin aile bireyleri HBV yéniinden
taranmali, gerektiginde aile bireyleri asilanmalidir.

Anahtar Kelimeler: Hepatit B virusu, aile ici bulas, indeks olgu.

SUMMARY
HBsAg Screening in the Family Members of the Patients with Chronic Hepatitis B

Hepatitis B is one of the most common viral infections around the world. It is estimated that two billion people
have been infected with hepatitis B virus and higher than 350 million have chronic hepatitis B. The aim of this
study was to determine HBsAg positivity in the family members of index cases with chronic hepatitis B.

Totally 375 subjects who were admitted to our outpatient clinic of Infectious Diseases between 2000 and 2003,
were included in this study. Eighty-eight of them were index cases that were detected as HBsAg positive while
287 of them were the family members of the index cases. Thirty (34.1%) of the index cases were female and 58
(65.9%) were male. One hundred and fifty eight (55.1%) of the family members were female, 129 (44.9) were
male. There were 36 HBsAg positive family members, 20 (55.5%) of them were male, 16 (44.5%) of them were
femnale (p>0.05). The mean age of HBsAg positive farmnily members and HBsAg negative famnily members were
26.5+14.7 ( 6-58) and 20.1+14.2 (range 1-60) (p=0.01), respectively. HBsAg positivity of fathers was higher than
mothers (p=0.0003). HBsAg positivity was higher in off-springs of families that both parents have HBsAg
positivity than families with mother-negative but father-positive HBsAg positivity (p<0.0001).
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In conclusion, intra-familial transmission is very important for HBV, therefore the family members of HBsAg
positive index cases should be screened for HBsAg and if necessary they should be vaccinated.

Keywords: Hepatitis B virus, intra-familial transmission, index case.

GIRIS

Hepatit B virusuna (HBV) bagl infeksiyon diinya
capinda 2 milyardan fazla kisinin karsilastig
o6nemli bir halk saghg sorunudur (1, 2). 350
milyondan fazla kisinin ise kronik hepatit B
hastasi oldugu tahmin edilmektedir (3, 4). HBV
akut hepatit ve kronik hepatit gibi klinik tablolara
ve siroz ve hepatoselliler kanser gibi
komplikasyonlara neden olabilir (1-4). Klinik
belirtili hastalik orani erigkinlerde cocuklardan
fazla olmasina karsin, akut hepatit B infeksiyonlu
eriskinlerin  yaklasitk  %50’sinde  belirtisiz
infeksiyon gelismektedir ve kroniklesme yas
ilerledikce azalir, erigkin hastalann yaklasik
9%5’inde kronik infeksiyon gelisir (1, 4).

Ulkeler HBV infeksiyonunun yayginligi acisindan
yiksek (=%8), orta (%2-7) ve dusik (<%2)
endemisiteli tilkeler olarak tice ayrilmustir (3, 4).
Ulkemiz orta endemisiteye sahip {ilkeler
arasindadir.

HBV parenteral, seksiiel, perinatal (vertikal) ve
aile ici (horizontal) yollarla bulasabilmektedir.
Parenteral, seksiiel veya perinatal bulasmanin
saptanmadigi durumda ana bulasma yolu,
muhtemelen tiikirik veya acik yaralar aracihg:
ile gelisen aile ici bulastir (4, 5). Bununla birlikte
HBV’nin aile i¢i bulasimin kesin mekanizmalan
saptanamamustir (5-7).

Bu calismanin amaci kronik hepatit B’li (KHB)
indeks olgulann birlikte yasadigi diger aile
bireylerindeki HBsAg pozitifliginin arastirnlma-
sidir.

MATERYAL VE METOT

Bu arastirmaya, Nigde SSK Hastanesi (su anda
Nigde Devlet Hastanesi'ne  aktarilmigtir)
Infeksiyon Hastaliklar1 Poliklinigine 2000-2003
yillan arasinda basvuran HBsAg pozitif indeks
olgular (n=88) ve aile bireyleri (n=287) olmak
tizere toplam 375 Kkisi dahil edildi. Kronik hepatit
B infeksiyonu HBsAg'nin alti aydan uzun siiredir
pozitif saptanmasi, indeks olgu ailede HBsAg
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pozitifligi saptanan ilk birey olarak tamimlandi.
indeks olgulann ve arastinlan aile bireylerinin
yas, cinsiyet, indeks olgu ile akraballk durumu,
ailedeki birey saylan ve ELISA yontemi ile
calisilan HBsAg test sonuclan kaydedildi.

Verilerin istatistiksel degerlendiriimesinde “SPSS
for Windows Version 13.0” yazilimi kullanild.
Olctilebilir veriler ortalama=standart sapma (SS)
olarak, kategorik veriler sayr ve yiizde olarak
sunuldu. Kategorik veriler icin istatistiksel
Pearson Ki-Kare analizi ve Fisher'in Kesin Ki-Kare
analizi kullanildi. Olgiilebilir verilerin Shapiro
Wilk normallik testine gore normal dagiim
gosterdigi saptandi. HBsAg durumuna gore
cinsiyet ve yas ortalamasinin karsilastinlmasinda
“Unpaired t testi” kullanildi. Yapilan analizlerde p
degeri <0.05 olan sonuclar istatistiksel olarak
anlamh kabul edildi.

BULGULAR

Arastirmaya dabhil edilen toplam 375 kisinin 188
(%50.1)’i kadin, 187 (%49.9)’si erkekti (p>0.05)
ve yas ortalamasi 24.7+15.3 (yas arahigi 1-69) idi.
indeks olgulann yas ortalamasi 36.9+11.4 (yas
arahg 8-69) idi. Toplam 88 indeks olgunun
%34.1i (30/88) kadin, %65.9'u (58/88)’i erkekti
(p<0.001). indeks olgularn 27’si (%30.7) anne,
530 (%60.2) baba ve 8&i (%9.1) cocuktu
(p<0.001). Indeks olgularin aile bireyinin yas
ortalamalan 20.9+14.4 (yas arahgi 1-60) idi. Aile
bireylerinin %55.1"i (158/287) kadin, %44.9’u
(129/287) erkekti (p>0.05). Bunlarin %12.5’inde
(36/287) HBsAg poritifligi saptandi. HBsAg
pozitifligi saptanan 36 aile bireyinin 20’si (%55.6)
erkek, 16’s1 (%44.4) kadindi (p>0.05). Aile
bireylerinde HBsAg pozitif saptananlarn yas
ortalamasi 26.5+14.7 (yas arahigi 6-58), HBsAg
negatif saptananlarnn ise 20.1+14.2 (yas araligi 1-
60) idi (p=0.01). HBsAg pozitifligi =30 yas olan 85
bireyin 15’inde (%17.7), <30 yas olan 202 bireyin
21’inde (%10.4) saptand1 (p=0.09) (Tablo 1).
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Tablo 1. Yas gruplarina gore cinsiyet, indeks olgu ve HBsAg pozitif aile bireyleri.
y. Toplam C[:ln(sol/z')e]t indeks olgu HBsAg POZi.ﬁf aile
as gruplan [n (%)] [n (%)] bireyi
Kadin Erkek [n (%)]
0-9 68 (18.1) 38 (55.9) 30 (44.1) 2(2.9) 2(3.0)
10-19 99 (26.4) 43 (43.4) 56 (56.6) 2(2.0) 15 (15.5)
20-29 58 (15.5) 38 (65.5) 20 (34.5) 19 (32.8) 4(10.3)
30-39 81 (21.6) 42 (51.9) 39 (48.1) 34 (42.0) 8(17.0)
40-49 45 (12.0) 16 (35.6) 29 (64.4) 19 (42.2) 4(15.4)
=50 24 (6.4) 11 (45.8) 13 (54.2) 12 (50.0) 3(25.0)
Toplam 375 (100.0) 187 (49.9) 188 (50.1) 88 (23.5) 36 (12.5)

Arastirmaya alinanlar, yaslarina gore 0-9, 10-19,
20-29, 30-39, 40-49, 50 ve lizeri yas olmak tizere 6
yas grubuna ayrildi. Bu yas gruplarinda cinsiyet,
indeks olgu olma durumu ve aile bireylerinin
HBsAg pozitifligi Tablo 1'de gosterildi. indeks
olgu ve aile bireylerinde HBsAg pozitifligi orani
ise, sirasi ile %50.0 ve %25.0 oranlan ile, 50 ve
{izeri yas grubunda en fazla bulundu. indeks olgu
sayisl acisindan 50 yas ve Uzeri ile altindakiler
karsilastinldiginda, fark istatistiksel olarak anlamh
(p=0.0015) bulunurken, HBsAg pozitif aile
bireyleri acisindan karsilastinldiginda anlaml
degildi (p=0.18).

Aragtirmaya dabhil edilen ailelerden cocuk sahibi
olan 85 ailenin HBsAg pozitifligi saptanan
bireylerinin  %28.3'c  (34/120) anne, %47.5%i
(57/120) baba, %24.2’si (29/120) cocuk idi. Bu
bireyler HBsAg pozitifligi acisindan karsilastiril-
diginda, babalarda HBsAg pozitifligi daha yiiksek

bulundu (p=0.0003). HBsAg pozitif bulunan
annelerin cocuklarnin %20.2’si (17/84) ve HBsAg
pozitif bulunan babalarin c¢ocuklarnin %11.1'i
(15/135) HBsAg pozitif olarak bulundu (p=0.06).
Ebeveynlerin HBsAg durumlan degerlendirildi-
ginde, her ikisi de HBsAg pozitif olanlann
cocuklarindaki HBsAg pozitifli§inin, ebeveynler-
den sadece babada HBsAg pozitifligi bulunan-
larin cocuklarina goére daha fazla oldugu saptandi
(p<0.0001).

Arastirmaya alman ailelerdeki ebeveynlerin
HBsAg durumlarnna gore c¢ocuklarin HBsAg
pozitifligi Tablo 2’de gosterildi. Aileler birey
sayllarina gore iki gruba aynldiginda (besin
altinda ve bes ile besin tizerinde olanlar) indeks
olgu sayis1 ailedeki birey sayisi besten az olan
ailelerde daha yiiksekti (p=0.03). Her iki gruptaki
toplam birey sayisi, cinsiyet, yas ortalamasi ve
aile bireylerindeki HBsAg pozitifligi acisindan fark
saptanmadi (p>0.05)

Tablo 2. Ebeveynlerin HBsAg durumlarina gore cocuklarin HBsAg pozitifligi.

Ailedeki

Cocuk HBsAg pozitif

Say1 birey sayis1 sayisl cocuk [n (%)] p*
HBsAg pozitif anne 34 152 84 17(20.2) >
HBsAg pozitif baba 57 249 135 15 (11.1)
Anne pozitif-baba negatif aile 20 85 45 6(13.3) > a 4_]
Anne negatif-baba pozitif aile 44 187 99 4 (4.0) > A
Anne pozitif -baba pozitif aile 13 62 36 11 (30.6) B 4—[

negatif oldugu 7 aile analize dahil edilmedi.

Q=0.06; a=0.07; $=0.00008; A =0.93

Babanin yasamadig 1, cocugu bulunmayan 3 ve anne ve babarnun her ikisinin de HBsAg

*Ebeveynlerin HBsAg durumuna gore, HBsAg pozitif cocuklarin karsilagtirilmast.
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TARTISMA

Hepatit B virus infeksiyonu, diinyada yaklasik 2
milyar insanin karsilashg, her yil yaklasik 50
milyon yeni olgunun saptandigi, diinya capinda
6nemli bir halk saghgi sorunudur (1, 3, 4, 8).
Diinya Saghk Orgiitii (DSO) verilerine gére HBV
infeksiyonunun yilda yaklasik 500-700 bin olime
neden oldugu bilinmektedir (3). Ulkemizde
toplum taramalarinda, HBsAg pozitifligi %4-9
arasinda degisen oranlarda saptanmustir (5). Yine
tilkemizde 10 merkezin katiimui ile yapilan bir
calismada HBV infeksiyonunda olasi bulas
yollarinin sirasi ile cerrahi girisim (%40.4), aile igi
temas (%16.7) ve transfiizyon (%4) oldugu
saptanmus, bununla birlikte tilkemizin pek cok
bolgesinde aile ici bulasin en énemli bulas yolu
oldugu belirtilmistir (9).

Ulkemizde HBsAg porzitifligi saptanan hastalarn
aile bireylerinde yapilan cesitli arastirmalarda
HBsAg pozitifligi %16.5-30.5 arasinda saptanmis-
ken, diger lilkelerde yapilan bazi ¢calismalarda bu
oran Hindistan’da %19.7, Bosna Hersek’te %12.2,
Yunanistan’da %15.8 oranlarinda bulunmustur (2,
5, 10-15). Bizim calhismamizda indeks olgularin
aile bireylerinde HBsAg poxzitifligi %12.5 oraninda
saptandi.

Ulkemizde HBV’nin aile ici bulasim aragtiran
cesitli arastirmalarda 0-10 yas grubundaki aile
bireylerinin HBsAg pozitiflik oran1 1996-1997 yilla-
rnnda yapilan bir arastirmada %12.1, 2000-2001
yillann arasinda yapilan bir calismada ise %7.7
olarak bulunmustur (5, 10). Rutin uygulanan yeni-
dogan hepatit B asillamasina bagh olarak, cocuk-
larda HBsAg prevalansinin  Endonezya’da
%6.2’den %1.9’a, Suudi Arabistan’da %6.7’den
%0.3’e, Alaska’da ise %16’dan %0’a distiigi bildi-
rilmistir (16-18). Benzer sekilde DSO verilerine
gore ylksek endemisiteli iilkelerde uygulanan
asilama ile hastalik insidansinin %1’in altina di-
surtilebilecegi gosterilmistir (1). Bizim g¢alisma-
mizda ise ulkemizde 0-10 yas grubundaki aile
bireylerinde HBsAg pozitifligi %3 oraninda sap-
tandi. Hepatit B asisinin 1998 yilindan beri tilke-
mizde cocukluk asi takviminde yer almasi, ca-
hsmamizdaki 0-10 yas grubundaki bireylerde
HBsAg porzitifliginin, tilkemizdeki diger calisma-
lara gore daha diisiik olmasinin nedeni olabilir.
Buna bagh olarak da calismamizdaki aile bireyle-
rinde HBsAg pozitifligi, lilkemizdeki diger aras-
tirma sonuclarnndan daha diisiik bulunmus ola-
bilir.

Cahsmamizda indeks olgularn yas ortalamasi,
aile bireylerine gore istatistiksel olarak anlaml
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yiksek bulundu. Literatiirdeki benzer calisma-
larda indeks olgularin yas ortalamasi aile bireyle-
rine gore daha yiiksek bulunmustur (5, 15). Aym
zamanda aile bireyleri arasinda HBsAg pozitifligi
bulunanlarn yas ortalamasi, HBsAg negatif olan-
lara gore daha yiiksekti (p=0.01). Bu sonugclarin
Tiirkiye’de Hepatit B asisinin 1998 yilindan beri
cocukluk dénemi zorunlu asilan arasina alinmasi
sonucu, toplumda erken yaslarda HBV’ye karsi
bagisikhgin artinlmasi ile ilgili olabilecegi disu-
nilda.

Bu calismada oldugu gibi ilkemizde ve yurt
disinda yapilan arastirmalarda indeks olgularin
cogunlugunu erkekler olusturmaktadir (2, 5, 10,
12, 14, 15, 19). Aile icinde babalarn indeks olgu
olma orani, calismamizda oldugu gibi bircok
arastirmada da diger aile bireylerine gore yliksek
bulunmustur (2, 5, 10, 12, 13, 15). Ancak Zervou
ve arkadaslannin calismasinda ebeveynler
arasinda HBsAg tasiyicihgl acisindan bir fark
olmadig: bildirilmistir (2). Annenin HBsAg pozitif
oldugu ailelerde, cocuklardaki HBsAg pozitiflik
orani babanin pozitif oldugu ailelere gére daha
yiksek bulunmustur (10, 12). Yaptigimiz calis-
mada da sonuglar benzer olmasina karsin fark
istatistiksel olarak anlaml degildi. Cocuklarda
HBsAg pozitifligi, yapilan bircok arastirmada anne
ve babanin birlikte pozitif oldugu ailelerde
yiiksek saptanmustir (5, 10, 11, 15). Calismamizda
cocuklarda HBsAg pozitifligi anne ve babanin
birlikte pozitif oldugu ailelerde, digerlerine gore
istatistiksel olarak anlamh sekilde yiiksek
bulundu. Bu sonuclara gore, perinatal ve aile ici
bulas, HBV’'nin tasinmasinda 6nemli yollar olarak
yorumlandi.

Aile bireylerinde HBsAg pozitifliginin arastinldigi
Salkic ve ark. ile Erol ve ark.min yaptigi
calismalarda, en yiksek HBsAg pozitifligi 21-30
yas grubunda, Dikici ve ark.’nin yaptig1 calismada
31-40, Ersoy ve ark.’nin yaptig1 cahsmada ise 40-
49 vyas grubunda bulundu (5, 10, 12, 15).
Calismamizda aile bireylerinde HBsAg pozitiflik
orani en yiksek 50 yas ve iizeri olan grupta
saptandl. Bunun nedeni ise indeks olgularnn en
sik bu yas grubunda olmasina baglandi.
Calsmamizda HBsAg pozitifli§inin =30 yas
olanlarda, <30 yas olanlara gore daha yiiksek
saptandigi dikkat cekmektedir (p=0.09).

Toukan ve ark. yaptiklan calismada, ailede Kisi
sayisi arttikca aile bireylerine HBV’nin bulas ora-
ninin da arttign bildirilmistir (20). Karagoz ve ark.
ise, ailede birey sayis1 besin altinda olanlarla, beg
ve lzerinde olanlar arasinda HBsAg pozitifligi
acisindan fark saptamamiglardir (11). Calisma-
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mizda da ailedeki birey sayisi HBsAg pozitifligi
acisindan anlamli bulunmadi (p>0.05).

indeks olgularn aile bireyleri HBsAg pozitif olma-
salar bile yine de HBV ile karsilasmug olabilirler.
Bu nedenle anti-HBs ve anti-HBc gibi diger HBV
gostergelerinin indeks olgulann aile bireylerinde
arastinlmamis olmasi calismamizin sinirlayici
yonudir; bu tanimlayicilarin HBV'nin aile ici ge-
cisinin aydinlatilmasina yonelik ileride yapilacak
arastirmalarda yarar olacaktir.

Gelismemis ve gelismekte olan {lkelerde
perinatal HBV bulasinin sik gorildiugi ve bebek-
lik doneminde edinilen infeksiyonda kronik-
lesme riskinin cok arttigi bilinmektedir. Arastir-
mamizin sonuclarna gére HBV infeksiyonunda
aile ici bulasin 6nemli oldugu gézlenmistir. So-
nu¢ olarak indeks olgularnn aile bireyleri HBV
bulasi yoniinden arastinlmali, gereksinimi olan
tim bireylerin aktif immunizasyonu saglanmali
ve tim aile bireyleri bulas yollan acisindan egi-
tilmelidir. Boylece, ilkemizde KHB'ye bagh
morbidite ve mortalite oranlan ile tedavi maliyeti
azaltilabilir.
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