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Enterik yoldan bulagan non-A, non-B hepatitlerinden (ET-NANBH) sorumlu tutulan etken hepatit E virusudur (HEV). HEV
ozellikle gelismekte olan tlkeler bagta olmak Uzere dinyanin birgok yerinde su kaynakli epidemilere neden olabilmekte-
~  dir. Ulkemiz bu salginlarin gorildigi Glkelerden bazilarina dogu ve giineydogusunda komsudur ve bu Glkelerle cografik
. olarakta benzerlik gostermektedir. Caligmamizda birbirinden oldukga farkli iki bolge olan; Karadeniz Bolgesi ve Giineydo-

~ Ju Anadolu Bolgesifndeki HEV seropoxzitifligini tesbit etmek amaciyla akut hastaligi olmayan degisik gruplardan sagllanan
~ serum dmeklerinde ELISA yontemi ile HEV antikorlari arastinildi.

Diyarbakir ydresinden saglanan serum &rneklerinde, anti HEV seropozitifligi, gocukluk yag grubunda %26. 6, hamilelerde
' ~ %16.6, akut gastroenterit ve/veya parazitozlularda %44, saglikli erigkinlerde %30, akut NANBH'lilerde %73.5 olarak de-
m:dirihrken. Trabzon ybresinden saglanan serum &rneklerinde, gocukluk yas grubunda %0, hamilelerde %4.5, akut
gastroenterit ve/veya parazitlilerde %4.3, saglikli erigkinlerde %3.2 olarak belirlenmigtir. Ortalama olarak Diyarbakir yére-
sinde %29, Trabzon yoresinde %3’luk seropozitiflik oranlan tesbit edilmis olup bu sonuglar bélgeler arasi farkhiligr agik bir

sekilde ortaya koymaktadir.
Anahtar kelimeler: Hepatit E virus, seroprevalans
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SUMMARY

HEPATITIS E VIRUS SEROPOSITIVITY IN VARIOUS POPULATIONS IN EASTERN BLACKSEA AND SOUTH EASTERN
ANATOLIA REGIONS

quuis E virus (HEV) is the causative agent of enterically transmitted form of non -A, non - B hepatitis (ET-NANBH).

. Water-borne epidemics of HEV is recognized world-wide but seem to occur principally in developing countries. Such

_ qidemics have been reported in the neighbouring countries to the east and south-east of Turkey. The geographic

. characteristics of these regions show similarities its neighbours. In our study we compared the rate of HEV seropozitivity

| intwo distinct geographic regions of Turkey, the Black Sea Region and the South-Eastern Anatolia.

I the sera samples collected from different groups without acute illness ELISA method was used to the presence of anti
HEV. The results are as follows: Sera samples collected from Diyarbakir showed anti-HEV seropositivity in 26.6% of pedi-
alric age group, 16.6% in pregnants, 44% in patients i*h acute gastroenteritis and parasitosis, 30% in health adults and
73.5% in patients with acute NANBH. Sera sample s collec.cA from Trabzon however dlsplayed anti HEV seropositivity in:

0% of the pediatric age group, 4.5% of pregnants, 4.3% in patients with acute gastroenteritis ‘and parasitosis and 3.2% in

~ healthy adults. The mean seropositivity rates were "% anr: 3% in Diyarbakir and Trabzon respectively, indicating the sig-

. nificant interregional difference. Determinations of suc': .rofiles of the remaining regions may asist in predicting the preva-

lance of hepatitis E in our country. .
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ile tanimlanan yeni etyolojik ajanlar ilave olmugtur. Bugin viral
hepatitlerin etyolojik ajanlan A'dan G’ye kadar uzanmaktadir.
Bu yeni tanimlanan etyolojik ajanlardan birinin de hepatit E vi-
rusii (HEV) oldugu klonlama galigmalan ile ortaya konulmugtur
(1,2). Hepatit E’ ye ait diinyadaki ilk yayinlar, 6zellikle sosyo-
ekonomik dizeyi dusiik, altyap: tesisleri yetersiz, sehir igme su-
yunun kanalizasyon sebekesiyle kontaminasyonu énlenemeyen
Hindistan ve Hindistan yarimadasi Glkelerinden bildirilmigtir(3-
5). Daha sonra buna benzer vakalar, Orta Asya Tiirk Cumhuri-
yetlerinden, Ortadofu ve Kuzey Afrika llkelerinden, dzellikle,
sinir gegisi yaparak komsu iilkeye siginan insanlarin barindikla-
n kamplardan bildirilmigtir(6-9). Bunlann haricinde Meksika’
dan da su kanalizasyon sebekesi yeterli olmayan iki kbyden he-
patit E salgimi bildirilmigtir(10). Sosyoekonomik dizeyi yiiksek,
altyapi tesisleri yeterli geligmis iilkelerden bildirilen sporadik va-
kalann cogu, endemik bolgelere seyahat oykisi icermekte-
dir(11,12).

Ulkemizin Dogu ve Giineydogu sinirlari hepatit E'nin ende-
mik oldugu Ortadogu ve Kafkas tlkelerine komsudur veya ya-
kindir. Bu komsulugun yanisira sinir ticareti, gdcler ve diger bir-
gok nedenle bu dlkelere girig gikiglar oldukga fazladir. Bu bol-
gelerimizde niifus artig hizi yiiksek olup alt yapi genellikle ye-
tersizdir. Karadeniz Bolgesi ise Giineydogu Bolgesinden cofira-
fik konum, iklim, niifus yogunlugu, sosyoekonomik durum ve alt
vap bakimindan farkh bir bolge olup daha ok iilkenin geligmig
bélgelerine benzerdir.

Calismamizda, tilkemizin birbirinden farkh 6zelliklere sahip
bu iki bdlgesinde yasayan insanlarda hepatit E seropozifligi, Gl-
kemizdeki ve diinyadaki diger seroepidemiyolojik galigmalarin
sonuglan ile kargilagtinlmig ve tartigilmigtir.

Gereg ve Yintem

Galigmada, hasta potansiyelleri esas alinarak Dofiu Karade-
niz Bolgesini temsilen Trabzon, Giineydogu Anadolu Bolgesini
temsilen Diyarbakir alinmigtir. Bu gehirler, Tip Fakiiltesi olmasi
nedeniyle tim balge halkinin verilerini yansitacag digiinilerek
secilmistir. Calisma bu iki ildeki Tip Fakiltelerinin Infeksiyon
Hastaliklan ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dallarinca ortak
olarak 1991-1994 yillan arasinda yapilmigtir. Caligmaya dahil
edilen kigilerden alti grup olusturulmustur,

1. Cocukluk Yag Grubu : 0-15 yag arasindaki saglikli qocuklar-
dan olusturuldu.

2 . Erigkin Yas Grubu :
olusturuldu.

3 . Hamile Kadinlar Grubu : Saghkl hamile kadinlardan olustu-
ruldu.

4 . Akut Gastroenteritli Grup : Akut gastroenterit tamili hastalar-
dan olugturuldu.

5 . Akut NANBNCND Hepatitli Grup : Akut viral hepatit nede-
niyle klinigge yatinlarak izlenen, serolojik olarak HAV, HBV,

HCV, HDV, EBV, CMV’ lerine karg1 akut markirlari negatif

16 yag ve (std saghkl erigkinlerden

olan hastalardan olugturuldu.
6 . Gapraz Grup: Giineydogu Anadolu bolgesinin degisik ille:

rinde yasayip &@renimini Trabzon'da siirdiiren veya Trabzo-

n’da yasayip gegici bir dénem Diyarbakir'da bulunan kigi.
lerden olugturuldu. ‘

Galisma gruplarina dahil edilen bitin bireylerden vm&..
kan ornekleri alinarak, serumlan ayrilip galigilana kadar - |'
20°C’de saklandi. Diyarbakir yoresinden toplanan
galigma merkezi olan Trabzon’ a naklinde sofuk zincir kuralla-|
rina uyuldu. Serumlar merkezimize ulagtii giin calisma yapildi.
Caligmada HEV’ e kargi olugmus olan IgG antikorlarinin
igin makro ELISA (Abbott) yontemi kullamilds.

Caligma gruplarina ait tim serum &rneklerinde alanin ami-
notransferaz (ALT), aspartat aminotransferaz (AST), alkalen fos-
fataz (ALP) ve biliriibin (total-direkt) otoanalizér ile enz
yontemle yeniden test edildi. Bulgulann istatistiksel
rilmesinde ki-kare testi ve beklenen degier 5'ten kﬂqﬂkoldl.lb.lb
da Fisher kesin ki-kare testi kullanild:.

Bulgular |
1. Gocukluk Yas Grubu : Ttim bireylerin ALT, AST, AI.Pve]{'
biliriibin degerleri normal sinirlarda olan bu grubun HEV anti-
korlan Trabzon yéresinde tim gocuklarda negatif iken, Diyar-
bakir yoresinde %26.6 (4/15) pozitif bulundu (p<0.01) (Tablo 1),

2 . Erigkin Grubu : Bu grupta HEV antikorlar, Trabzon yére-
sinde %3.2(1/31), Diyarbakir y&resinde %30(9/30) oraninda po-
zitif bulundu (p<0.01) (Tablo 1).

3. Hamileler Grubu : Trabzon ve Diyarbakir yéresindeki ha-
milelerin timinin ALT, AST, ALP ve biliribin degerleri normal
sinirlardaydi. Trabzon yéresinde %4.5(1/22), Diyarbakir yére-
sinde %16.6(5/30) oraninda HEV antikorlari pozitif bulun:
du(p>0.05). Ayrica Diyarbakir bblgesinde 4 serumun optik dan:
sitesi cut-off’ un %10 altini ve Ustind igine alan gray zone bgl
gesinde bulundu. Bu sonuglar pozitif kabul edilmedi ve ara so-
nug olarak degerlendirildi (Tablo 1).

4 . Akut Gastroenteritli Grup(AGE): Trabzon ve Diyarbakir
yoresindeki AGE tamil# Wastalarin timii iki sehrin kenar mahal:
lelerinde yasayan, sosyoekonomik diizeyleri orta ve dsik se-
viyede olan kigilerdi. Tim hastalanin ALT, AST, ALP ve biliribin
degerleri normal sinirlarda olup, HEV antikor pozitifligi Trabzon
ybresinde %4.34 (1/23), Diyarbakir yoresinde %44 (11/25) ola:
rak bulundu (Tablo 1).

5 . Akut NANBNCND Hepatitli Grup: Trabzon yoresinde ¢a:
ligmanin yapildig zaman diliminde bu gruba dahil edilebilecek
hasta belirlenemedi. Diyarbakir yéresinde bu grubun 6zelliging
uyan 53 hasta oldugundan bu grup tek ile yonelik olusturuldy,
Bu 53 hastanin timiinin ALT ve AST degerleri en az 10 kat yik
sekti ve biliriibin degerleri 2.5 mg/dl’nin lstiindeydi. Bu 53 se.
rumun, %73.5’tnde (39/53) HEV antikorlan  pozitif bulundy
(p<0.01) (Tablo 1).

6 . Capraz Grup: Guneydogu Anadolu Bélgesi'nin degigik il



zon ve Diyarbakir Yorelerini Olusturan Alt Gruplarin Sonuglarinin Kargilagtinimas: ve istatistiksel Anlamlili

Bolge yas ort. K/E ALT sayi antiHEV(+) p
T n n %
Trabzon 7.5£3.3 1.1(13/11) —es 24 - 0
p<0.01
Diyarbakir 10£2.9 0.6(6/9) - 15 + 26.6
Trabzon 24.6x4.6 0.9(15/16) - 31 1 3.2
p<0.01
Diyarbakir 26+4.3 1.3(17/13) -—-- 30 9 30
Trabzon 24.524.6 s - 22 1 - 45
p>0.05
Diyarbakir 26+4.3 e — 30 5 16.6
Trabzon 27.8+5.2 1.3(13/10) - 23 1 43
p<0.01
Diyarbakir 29+5.4 0.8(11/14) — 25 n 44
Trabzon - ---- - - eee -
Diyarbakir 26£6.5 0.6(20/33) 53 53 39 735
24.3+2.8 0.5(7/14) --e- 21 3 143

de iﬁ;yap, ogrenimini Trabzon'da siirdiiren 11 saglikli ki-
on’da yasayip gegici bir donem Diyarbakir’ da galig-

Tablo 2:iki Yérenin Toplam Sonuglarinin Kargilagtiriimasi ve
istatistiksel Anlamlili)

10 sagilikh erigkini kapsayan toplam 21 kigiden olugtu-
du. Bu saglikhi kisilerin ALT, AST, ALP ve biliriibin degerleri
al sinirlarda belirlendi. Bu grupta HEV antikorlan pozitiflig

4] ;3)‘21) oraninda bulundu. Her iki bélge arasinda seyahat
p, iki bolgenin eriskin grubu ile kargilagtinldi®:=2a. is-
olamk anlamli farklihk bulunamadi (p>0.0 3.

NANBNCND hepatitli ve gapraz grup digindaki grip-

toplam  anti HEV lgG(q—) P
(n) (n)
TRABZON YORESI 100 3 3
p<0.00001
DIYARBAKIR YORESI 100 o 29

lik oranlan her iki bblgede toplam olarak iaret!c jti-
Trabzon ybresinde %3 (3/100), Diyarbakir ybresinde
00) anti HEV seropozitifligi tesbit edildi (p<0.00001)

o 2).

plqmanm planlanmasinda, Tirkiye'nin cografik konu-
n yola gikilmigtir. Tiirkiye Avrupa ve Asya arasinda yer
atit E'nin endemik olarak goriildugn tlkeler ile sosyo-
iligkileri olan bir tilkedir. Tirkiye yedi bolgeden mey-
is olup her bolgenin iklim, sosyoekonomik durum ve
fus yogunlugu birbirinden farklidir. Bolgeler arasinda griilen
eksiyon hastaliklan insidansinda da farkliliklar vardir. Karade-
si ve Glineydogu Anadolu Bolgesi yukanida belirtilen

dzellikler bakimindan birbirinden gok farkli iki bolgedir. Daha
énce yapilan ¢aligmalarda Trabzon yoresinde; akut viral hepatit-
lerin %4.1%ini (13), akut NANBH olugtururken, bu oran Diyar-
bakir yoresinde %30 ve %25 olarak belirlenmistir(14,15). Diyar-
bakir yoresi, giineydeki sinir komsularimizdan (Irak, Iran, Suri-
ye) siginmacilan banindirmasi, yogun niifus hareketleri(kirsaldan
sehire gog), su-kanalizasyon vyetersizligi ve buna bagh olarak
yetersiz hijyen kosullar ve sosyokiiltiirel seviyenin du;uklﬂgu
yoniinden Trabzon yoresinden oldukca farkhidir. Bilindigi gibi
hepatit E esas olarak, sosyoekonomik kosullari bozuk, alt yap
yetersizlikleri olan bolgelerde su kaynakli salginlar seklinde or-
taya ¢ikmaktadir (3,16).
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Trabzon yoresi ve Diyarbakir yoresindeki gruplara genel ola-
rak bakildiginda HEV antikorlan pozitifliginin istatistiksel olarak
iki bolge arasinda anlamli farkhihk gosterdigi gorGimekte-
dir(p<0.00001). Bu fark gruplar iginde de dikkat gekmekte-
dir(p<0.01). Bolgeleri olugturan alt gruplar kendi iclerinde ista-
tistiksel olarak anlamli farkhilik géstermemektedir(p>0.05). Trab-
zon yoresinde bulunan %3'lik HEV seropozitifligi; Diyarbakir
yoresi digindaki diger bolgelerde yapilan galigma sonuglan ile
uyum gdstermektedir(17-23). Diyarbakir yoresinde tesbit edilen
*%29 anti HEV seropozitifligi aym bélgeden yayinlanan diger ga-
ligmalar ile benzerlik gosterirken dlkenin diger bolgelerinden
yapilan yayinlardan oldukga farkhhk gostermektedir(24-27).
Trabzon ybresi sonuglan geligmis tlkelerdeki sonuglara benzer-
ken(11,12), Diyarbakir ybresinde tesbit edilen %29 anti HEV po-
zitifligi gelismekte olan ve hepatit E'nin epidemik olarak goriil-
diigi ilkelerdeki sonuglara benzemektedir(28-30).

Ulkemizde Diyarbakir digt merkezlerde ve Trabzon yoresin-
de yapilan diger calismalarda, gerek cocuklarda, gerek erigkin-
lerde seropozitiflik oranlarinin disiik olmasi, hepatit E'nin Gi-
neydogu Anadolu Bolgesi digindaki bélgelerde ve dzellikle Ka-
radeniz Bolgesinde endemik olmadigini, ancak ig turizm etkile-
simleri sonucunda sporadik olarak goriilebilecegini destekle-
mektedir. Thomas ve arkadaglan (17) daha 6nce Trabzon ybre-
sinden sagladiklan serum drneklerinde yaptiklan galismada go-
cuklarda seropozitiflik tesbit edemezken, erigkinlerde %4.5 se-
ropozitiflik belirlemiglerdir. Bu, Trabzon yoresi sonuglaniyla
uyumluluk gostermektedir. Bunun yaninda Diyarbakir yoresin-
den, Ayaz ve arkadaslan (31) gocukluk yas grubunda %12, De-
gertekin (24) ve Hogoglu'nun (27) ayn ayn yaptiklan ¢aligmalar-
da saglikh eriskinlerde ve laboratuar gahiganlarinda sirasiyla
%23.52, %20 oranlarinda anti HEV seropozitiflii belirlemis ol-
malan aligmamizdaki Diyarbakir yoresi sonuglariyla benzerlik
gostermektedir.

Bazi yayinlarda hepatit E’'nin hamilelerde yiiksek oranda go-
rildGgi ve akut hepatit E’'li hamilelerde %18-21 oranlarinda
mortalite bildirilmektedir(16,32,33). Caligmamiz hamileler gru-
bunda yer alan kadinlardaki anti HEV seropozitifligi bolgelerde-
ki diger gruplardan bir farklilik géstermemesi hamileligin HEV'-
in bulagmas: igin risk olusturmadigini digiindiirmekte-
dir(p>0.05). Benzer sekilde Ayaz ve arkadaglarinin Diyarbakir
ybresinde yasayan dogurganlik gagindaki kadinlarda tesbit ettik-
leri %34 oraninda anti HEV seropozitifligi toplumun diger ke-
simlerine benzer bulunmugtur(25).

AGE'li grubunda yer alan hastalarin HEV antikor seropozitif-
lik oranlan galigmay olugturan iki bolge arasinda farkhlik goste-
rirken(p<0.01), aym bélgenin digier gruplan ile uyum goster-
mektedir. Gergekten bu iki bolge arasinda gastroenterit goriilme
sikhg ve etyolojik ajanlanin dagilimi bakimindan da farkliliklar
vardir. Diyarbakir yoresinde AGE’li grupta anti HEV seropozitif-
ligi aym bdlgenin diger gruplanyla istatistiksel olarak anlamli
farklilik géstermemesine ragmen daha yiiksek oranda tesbit edil-
migtir. Bu da fekal oral bulagan bir infeksiyon ajam olan HEV'in

benzer bulas yolu ile olugan infeksiyonlari gegiren kisilerde da-
ha yiiksek insidansta goriileceginin bir gostergesi olabilir,

Akut NANBNCND hepatitli hasta grubunda Trabzon
sinda akut HEV infeksiyonlu hasta belirlenememisken, Diyarba-
kir ybresinde bu grupta %73.5 HEV antikor pozitifligi tesbit edil-
mesi bu bolgede hepatit E'nin dnemli bir saglik problemi oldu-
gunu distindiirmektedir(34). Ayni bdlgede yapilan bir baska
ligmada bu oranin %57 bulunmasi da bizim sonucumuzu des-
tekler niteliktedir(24). Ayrica Diyarbakir yéresinde yapilan daha
onceki calismalarda akut viral hepatitlerin 1/3'niin akut non A,
non B olarak tanimlandig bildirilmektedir(14,15). Bu sonuglara
bagh olarak Diyarbakir y6resinde akut NANBNCNDH'in ve bu-
na bagh olarak akut HEV infeksiyonunun sorun olmaya devam|
ettigi anlagilmaktadr. '

infeksiyon hastaliklarinin yayilmasinda gogler ve turizm ha-
reketleri 6nemli bir etkendir. Nitekim, bizim galismanizda da
bu iki bolge arasinda gelip giden kisilerde (gapraz grup) seropo-
zitiflik %14.3 bulunmustur. istatistiksel olarak anlamli olma-
makla birlikte bu sonug Trabzon yéresinin iizerinde bir degerdir.
Bu durum seyahatlerin infeksiyon ajanlarimin kazaniimasindaki
roliinti desteklemektedir.

Batiin bu sonuglar ayni dlkenin farkh bolgelerinde farkh in-
feksiyon hastaliklarninin goriilebilecegini ve aym bulag yoluyla
meydana gelen infeksiyonlanin birlikte artis gosterebilecegini
desteklemektedir.

Ulagilabilen galisma sonuglan ile Tirkiye ve diinyadaki
HEV seropozitifliginin tartisildig bu galismada hastaligin epide-
miyolojik 6zellikleri bakimindan 6nemli veriler elde edilmigtir,
infeksiyonun endemik olarak bulundugu yerler, diger yerleri de
dolayll olarak (gdgler,seyahatler) etkilemektedir. Caligmamiz,
HEV seropozitifliginin toplumu olusturan tiim gruplarda gorile-
bildigini gtstermesinin yaninda, aym dlkenin farkh iki bolgesin-
deki sonuglar arasinda anlamh farklihgin oldugunu ortaya koy-
maktadir. Bu da; sosyoekonomik ve altyapi yetersizligi sonucu
olugan infeksiyon hastaliklar ydniinden bolgeler arasi farkhligin
mevcut oldugunu géstermektedir. Bu nedenle HEV infeksiyonla-
rinin endemik olarak bulundugu yerlerde hastaligin ortadan kal-
dinlmasi igin yapilacak tahigmalar hem infeksiyonun sporadik
yayilmini engelleyecek, hem de benzer yolla bulagan diger
hastaliklarin éniine gegilmis olacaktrr.
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