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OZET

Hemodiyaliz (HD) hastalari stk hastaneye yatmalart ve kan transfiizyonuna ihtiya¢ géstermeleri nedeni ile
hepatit acisindan riskli gruplarin basinda gelmektedirler. Enfeksiyon kontrol énlemlerinin ve asilamanin
diizenli yapildigi diyaliz iinitelerinde HBV ve HCV enfeksiyonu sikliginda diistis gézlenmektedir. Bu
calismada Hatay ili diyaliz merkezlerindeki HBV ve HCV belirleyicilerinin seroprevalansini belirlemeyi ve HD
hastalarinda hepatit B ast uygulamasirun basarisint tespit etrneyi amacladik. Hatay ilinde birisi devlet altist
ozel olmak iizere yedi HD merkezinde 1 Ocak-31 Aralik 2009 tarihlerinde tedavi géren 801 HD hastast
calismaya alindi. Veriler retrospektif olarak hasta dosyalart taranarak tespit edildi. Hasta orneklerinde
HBsAg, anti-HBs ve anti-HCV seropozitifliRleri enzim immunoassay yontemi ile degerlendirilmistir.
Calismaya alinan 801 HD hastasinin 480'i (%59.9) erkek, 321'i (%40.1) kadindi ve yaslart ortalama 58.2+14.9
(10-98) idi. Hastalarin 29'unda (%3.6) HBsAg pozitif iken 76'sinda (%9.5) anti-HCV pozitifligi tespit edildi. Bes
hastada (%0.6) hem HBsAg hemn de anti-HCV pozitifligi birlikteydi. 712 hastada anti-HBs sonuclart meuvcuttu
ve 578'inde (%72.2) anti-HBs pozitifken 134 (%16.7) hastada yeterli as: cevabi olusmarnusti. llimizde hepatit B
ve C seroprevalansi Tiirkge literatiire gore daha diistik bulunurken bir¢cok Avrupa tilkesiyle benzerdir. Buna
ragmen viral hepatitler HD hastalart icin hdld nemili bir saglik sorunudur. Ast ile korunulamayan hastaliklar
da dikkate alinarak uygun enfeksiyon kontrol énlemleri, asilama, hasta ve saglik ¢calisanlarinin egitimi yeni
bulas olasiligini azaltabilir.

Anahtar kelimeler: Hermodiyaliz, hepatit B virus, hepatit C virus, seroprevalans, bagisiklama
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SUMMARY

The Evaluation of the Seroprevalence of HBV and HCV Infections in Patients with Hemodialysis
in Hatay City and the Assessment of Antibody Response to Hepatitis B Vaccination

Patients with end stage renal disease (ESRD) being treated with hemodialysis (HD) usually require frequent
blood transfusions and hospitalizations. Therefore, they are at high risk of hepatitis. Because of infection
control programs and regular vaccinations in dialysis centers, a decrease in the prevalence of hepatitis due to
HBV and HCV infections is observed in these units. The present study aimed to investigate the seroprevalence
of HBV and HCV infections in patients with HD in dialysis centers of Hatay city and to assess antibody response
to hepatitis B vaccination. A total of 801 HD patients were included in the study between January 01 and
December 31, 2009 from seven HD centers. Data were obtained from the files retrospectively. HBsAg, anti-HBs
and anti-HCV seropositivity of the patient's samples were analyzed by enzyme immunoassay method. Of the
801 HD patients included, 480 (59.9%) were male and 321 (40.1%) were female. The mean age of the patients
was 58.2+14.9 years (range, 10-98 years). HBsAg was positive in 29 (3.6%) patients and anti-HCV was positive
in 76 (9.5%) patients. Five (0.6%) patients had both HBsAg and anti-HCV positivity. Of the 712 patients whose
anti-HBs data were available, 578 (72.2%) patients were anti-HBs positive, whereas 134 (16.7%) were not. In
the present study, although a lower hepatitis B and C prevalence was found in Hatay city compared with the
previous studies conducted in Turkey, our results were similar reported for European countries. However, viral
hepatitis is still an important health problem in HD patients. Infection control programs, vaccination, the

education of the patients and health staff may decrease the incidence of new infections.

Keywords: Hemodialysis, hepatitis B virus, hepatitis C virus, seroprevalence, vaccination

GIRIS

Hepatit B ve C lilkemizde ve diinyada ¢ok yaygin
olarak goriilmekte ve tasiyici veya kronik hastahk
olarak karsimiza cikmaktadir. Diinya saghk 6rguti-
nin verilerine gore hepatit B diinyada 400 mil-
yondan fazla kiside kronik enfeksiyona neden olur-
ken yilda 500000-1200000 6liime neden olmak-
tadir. Yine diinya genelinde HCV enfeksiyonunun
ortalama sikhg1 %3 civarindadir ve 210 milyon
hepatit C ile enfekte hasta bulunmaktadir (1, 2, 3).
Tiirkiye'de ise toplumun genelinde yapilan calis-
malarda HBsAg pozitifligi %1.7-21 arasinda
degisirken anti-HCV porzitifligi %1-2.4'tir (3, 4).

Hemodiyaliz (HD) hastalan sik hastaneye yatma-
lann ve kan transfiizyonuna ihtiya¢ gostermeleri
nedeni ile hepatit acisindan riskli gruplarin basin-
da gelmektedirler. Diinya genelinde HD merkez-
lerinde HBsAg pozitifligi %38-50 olarak bildiril-
mektedir. Anti-HCV pozitifliginin siklig ise tlkelere
gore degismekle birlikte (%4-70) ortalama %20'dir.
Ulkemizde ise Tiirk Nefroloji Dernegi'nin 2007
kayitlarina gére HD hastalarinda HBV prevalansi
%4.9 iken HCV prevalanst %13.2 olarak
bildirilmistir (3, 5).

Diyaliz tinitelerinde viral hepatitlerin sikligi
enfeksiyon kontrol 6nlemlerinin yeterli olmama-
sindan kaynaklanmaktadir. Oysa son yillarda
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diyaliz tnitelerindeki seropozitifligi azalmasinin
nedeni saghk personelinin enfeksiyonlar, bulas
yollar ve dezenfeksiyon konularinda egitilmeleri,
temiz ve kirli alan ayinminin usuliine uygun olarak
yapilmasi ve hepatit B icin hastalarin rutin olarak
asilanmasi olabilir (6).

Bu calismada Hatay ili HD merkezlerinde takip
edilen hastalarda hepatit B ve C seroprevalansi ile
asilama sonrasi gelisen antikor diizeylerini belir-
lemeyi amacladik.

MATERYAL ve METOT

Hatay ilinde biri devlet altis1 6zel olmak tizere yedi
HD merkezinde 1 Ocak-31 Aralik 2009 tarihlerinde
tedavi goren 801 HD hastasi calismaya alindi.
Veriler retrospektif olarak hasta dosyalar1 taranarak
tespit edildi. Hasta ¢rneklerinde HBsAg, anti-HBs
ve anti-HCV seroporzitiflikleri enzim immunoassay
yontemi ile degerlendirildi.

Calismanin istatistikleri SPSS 15.0 paket programi
kullanilarak degerlendirildi. Diyaliz merkezleri
arasinda HBsAg, anti-HBs ve anti-HCV sero-
pozitiflikleri arasindaki fark olup olmadig1 Kruskal
Wallis Testi ile degerlendirildi. Yas, cinsiyet ve
diyaliz suresi gibi risk faktorlerinin HBsAg ve anti-
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HCV seropozitiflikleri arasindaki iliski Linear
Regression analizi ile degerlendirildi. Antikor
cevabi ile yas grubu arasindaki iligkiyi tesbit etmek
icin Ki-kare testi kullanildi.

BULGULAR
Calismaya alinan 801 HD hastasinin 480 (%59.9)
erkek, 321'i (%40.1) kadind1 ve yaslar ortalama
58.2+14.9 (10-98) idi. Hastalarin yas gruplarina
gore dagiimi Grafik 1'de gosterilmistir.
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Grafik 1. HD hastalarimin yas gruplarina gore dagilimi

Ortalama diyalize girme stireleri 47.05 (£40.9) ay
idi. Hastalarin 29'unda (%3.6) HBsAg pozitif iken
76'sinda (%9.5) anti-HCV pozitifligi tespit edildi.
Bes hastada (%0.6) hem HBsAg hem de anti-HCV
pozitifligi birlikteydi. Yas ve cinsiyete gore hepatit

gostergeleri arasinda anlaml bir fark bulunamadi
(p>0.05). Hicbir hastada HIV pozitifligi yoktu.
Verilerin merkezlere goére dagihmi Tablo 1'de
gosterilmistir. Merkezler arasinda hepatit serolojisi
acisindan anlaml bir fark gézlenmedi (p>0.05).

Tablo 1. Hatay ilinde faaliyet gésteren diyaliz merkezlerindeki hepatit seropozitiflikleri
HBsAg Anti-HCV HBsAg+Anti-HCV
HD merkezleri n (%) n (%) n (%)
Merkez-1 3(0.4) 11(1.4) 2(0.2)
Merkez-2 2(0.2) 7(0.9)
Merkez-3 5 (0.6) 11(1.4) 1(0.1)
Merkez-4 5(0.6) 15 (1.9) 1(0.1)
Merkez-5 4 (0.5) 10 (1.2)
Merkez-6 2(0.2) 12 (1.5)
Merkez-7 8 (1.0) 10 (1.2) 1(0.1)
Toplam 29 (3.6) 76 (9.5) 5 (0.6)
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Hastalarin hemodiyalize baslama siireleri ile
HBsAg ve anti-HCV seropozitifligi arasinda anlamli
bir iliski vardi (sirasiyla P=0.038; P<0.001).

Hemodiyalize baslama siiresi arttikca hepatit B ve
C seroporzitifligi artis gosteriyordu (Grafik 2).
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Grafik 2. HD hastalarinin diyalize baslama siireleri ile hepatit gostergeleri arasindaki iligki

Antikor verilerine ulasilabilen 712 hastanin
578'inde (%72.2) anti-HBs pozititken 134
(%16.7) hastada yeterli as1 cevabi olugsmamust.
390 hastada anti-HBs titresi elde edilebildi ve
ortalama anti-HBs titresi 353.65 (£365.5) idi.
Anti-HBs titresi bu hastalarin 152'sinde

(%38.97) 10-100 mIU/mL iken 238'inde
(%61.02) 100-1000 mIU/mL idi. Yas grublarina
gore bakildiginda antikor cevabi anlamli bir
sekilde genc yaslarda daha yiisek diizeylerde
iken ileri yaslarda bunun azaldigi Grafik 3'te
goriilmektedir (' =15.707, P=0.028).
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Grafik 3. HD hastalarinda él¢iilen anti-HBs titrelerinin yag gruplarina goére dagilimi
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TARTISMA

Hepatit B ve C enfeksiyonu diinya genelinde hala
onemli bir morbidite ve mortalite sebebidir.
Hepatoseliiler karsinoma (HCC) diinyada en sik
gorilen altinci kanser tipidir ve kétii prognoz nede-
niyle kanserden olumlerde de ti¢iinci siradadir.
Dinya genelinde HCC icin major risk faktor
hepatit B ve C virus enfeksiyonlarndir. HBV ve HCV
birlikte oldugunda HCC riski 20 kat artmaktadir (7,
8, 9). Ayrica HCV enfeksiyonu 6zellikle de bobrek
transplantasyonu adaylarinda daha c¢ok ©6nem
kazanmaktadir. Transplantasyon adaylarn HCV
tedavisi basarili olursa bébrek nakli yapilabilirken
basarili olmazsa bu sansi kaybetmektedirler (10).
Bu nedenle diyaliz hastalan arasinda anti-HCV
seroprevalansinin disiirilmesi icin gerekli
onlemlerin alinmasi ve ozellikle HBV icin asi
uygulamasinin diizenli olarak yapilmasi hayati
Oneme sahiptir.

HD hastalan 6zellikle enfekte kan ve viicut sivilar
ile mukozal ya da kiitan6z temas ihtimalinden
dolay1 major risk grubundadir. Dializ tinitelerinde
hastadan hastaya ve hasta saglik calisani arasinda
bulasin olabildigi 1960'lardan beri bilinmektedir.
1970'de ilk olarak kullanilan asi 1980'lerden itiba-
ren tiim diinyada kullamim alani bulmustur. Asinin
icadindan 6nceki zamanlarda hepatitli hastalarin
makinelerinin ayrilmasi ile sirh bir basan
saglanabilmisken asinin rutin kullanima girmesin-
den sonra HBV prevalansinda hizli bir disiis
gbézlenmistir. Ornegin Amerika Birlesik
Devletleri'nde HD hastalarinda HBV seroprevalansi
1974 yilinda %6.2 iken 1980 yilinda %]1'e geriledigi
goriilmektedir (11).

Diinya genelinde normal toplumdaki HBV enfeksi-
yonlarinin %75'den fazlasi1 Asya-Pasifik iilkelerinde
yasamaktadir. Cin'de Cao ve ark. (12) 2007'de 88
HD hastasinda yaptiklann calismaya goére HBV
enfeksiyonu insidansint %37.5, Brezilya'dan
Moreira ve ark. ise (13) 2010'da %15.4 bulmustur.
Burdick ve ark.'nin (14) 2003'de yaptiklan 7 tlkeyi
kapsayan ¢ok merkezli kesitsel calismaya gére HD
hastalarinda HBV prevalansi ortalama %3 (%0-6.6)
olarak bulunmustur. Bu calismanin detaylarn
incelendiginde HBV prevalansi diyaliz tinitelerinin
%75'inde %0-5 arasindadir. Oysa on Asya-Pasifik
ilkelerini kapsayan bir calismaya gore Johnson ve
ark. (15) HBV seropozitifligini %1.3-14.6 arasinda
bulmuslardir. Baz1 yaymnlarda buna uyumlu olarak
normal toplumdaki kisilerle HD hastalanndaki HBV
prevalansinin paralellik gosterdigi bildirilmektedir.

Ulkemizde ise toplumun genelinde HBV poxzitifligi
%]1.7-21 arasinda bildirilirken 2008 yilinda Viral
Hepatitle Savasim Dernegi'nin Saglik Bakanhigi izni
ile toplum genelinde yiiriittiigli epidemiyolojik bir
calismaya gore de HBV porzitifligi %2.46 gibi diisiik
bir oranda bulunmustur. Yine bu calismaya gore en
yiksek oran %4.1 ile Giineydogu Anadolu bolge-
sinde saptanirken en diisik oran %1.7 ile
Karadeniz bolgesinde bulunmustur (4, 16).
Tirkiye'de son yillarda HD hastalarinda yapilan
calismalara gore ise HBsAg seropozitifligi %4.8 ile
%8.7 arasinda degismektedir (5, 6, 17, 18, 19).
Ozellikle Sirmatel ve ark.min (19) 2008'de
Gaziantep'te yaptiklan calismada Giineydogu
Anadolu bolgesi genel toplum seroprevalansina
uygun olarak HBsAg pozitifligi %8.7 olarak
bulunmustur. Yine 2008 yilinda Hatay'dan Ocak ve
ark.'larmnin (20) yaptigi 105 hastalik bir calismada
bizim calismamiza uygun olarak HBsAg pozitifligi
%2.8 olarak bildirilmistir. Bizim c¢alismamizda
HBsAg pozitifliginin tilke verilerine gore diisikligi
(%3.6) Saglik Bakanlig tarafindan toplum genelin-
de siirdurilen agilama ve buna bagh olarak HBV
prevalansinin diismesiyle ve enfeksiyon kontrol
onlemlerinin iyi uygulanmasiyla iliskili olabilir.

HCV enfeksiyonu prevalansi tilkeler arasinda ve
farkh diyaliz tiniteleri arasinda degisebilmektedir.
Amerika'da genel populasyonda HCV prevalansi
2002 verilerine gore %1.6 (21) iken aym donemde
hemodiyaliz hastalarinda bu oranin 5 kat daha fazla
oldugu (%8) bildirilmektedir (22). Jadoul ve ark.
(23) tarafindan yapilan ¢ok merkezli bir Avrupa
calismasinda Belcika hastalarinda anti-HCV
prevalanst 1991'de %13.5 iken 2000'de %6.8'e,
Fransa'da %42'den %30'a, isvigre'de %16'dan %9'a,
Italya'da %28'den %16'ya, Ingiltere'de %7'den %3'e
ve Macaristan'da %26'dan %15'e geriledigi, fakat
bunun aksine Ispanya'da %5'den %I2'ye ve
Polonya'da %42'den %44'e dogru bir artis g6zlendigi
bildirilmistir. Arastiricilar bu diisiisleri eritropoietin
kullanimma bagh olarak kan transfiizyonu
ihtiyacinin azalmasina ve anti-HCV test
duyarliiginin artisina baglamaktadirlar.

Ulkemizde de son yillarda yapilan seroprevalans
calismalarina gore anti-HCV pozitif hasta sayisinda
bir azalma vardir. 2000-2005 yillan arasinda yapilan
bazi calismalarda Yilmaz ve ark. (24) anti-HCV
pozitifligini %41, Tekerekoglu ve ark. (25) %52,
Kadanali ve ark. (26) %81.4 ve Sanlidag ve ark. (27)
%21.8 gibi yiiksek diizeylerde bulurken, 2008-2009
yillan arasinda yapilan calismalarda Sirmatel ve
ark. (19) %14.9 ve Arabaci ve ark. (6) %10.6 gibi
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daha disiik oranlar bildirmislerdir. Biz de calis-
mamizda anti-HCV pozitifligini %9.5 olarak bulduk.
Bu deger son yillardaki yayinlanan verilerle uyumlu
idi. Bunun bizde de eritropoietin kullanimi sonucu
transfiizyon ihtiyacinin azalmasi ve enfeksiyon
kontrol bilincinin artmasi ile dogru orantili oldugu
diistiniilebilir. Ayrica HBsAg ve Anti-HCV'nin
birlikte oldugu olgulara bakildiginda Sirmatel ve
ark. (19) %0.8 ve Arabaci ve ark. (6) %1.3 olarak
bildirmislerdir. Bizim hasta grubumuzda da bu
calismalarla uyumlu olarak bu oran %0.6'dur.

HD hastalarinda immunosupresyon nedeniyle
yiiksek doz asi uygulamasina (40 pg) ragmen koru-
yucu antikor cevabina (2 10 mIU/mL) ulagsmalar
daha az olmaktadir (28). immun cevabi normal
olan bireylerde 3 doz astya cevap %90-95 olmasina
ragmen HD hastalarinda ortalama as1 cevabi %64
(%34-88) oldugu bildirilmektedir (29). Ulkemizde
yapilan bazi calismalarda as1 cevap oranlarnin
%38.6-44.6 arasinda oldugu bildirilirken (18, 19),
bunun aksine baz ¢alismalarda da %62.7-80 gibi
yiiksek oranlar bildirilmistir (6, 26). Goriildiigii gibi
farkli diyaliz merkezlerinde farkli sonuclar elde
edilebilmektedir. Bizim c¢alismamizda da asi
cevabl %72.2 olarak tespit edildi. Bunun nedeni
hastalanin iyi takibi, hastalardaki artan biling
diizeyi ve asinin diizenli yapilmasina bagl olabilir.

HD hastalarnin yaklasik olarak %42'sinde asila-
madan sonra antikor seviyesi 1 yil icinde tespit
edilemeyecek diizeye geriler (29). Antikor diizey-
lerine gore cevapsiz (0 mIU/mL), yetersiz cevap (1-
10 mIU/mL), diistik cevap (10.1-100 mIU/mL), iyi
cevap (101-1000 mIU/mL) ve miikemmel cevap (=
1000 mIU/mL) seklinde siniflandinlmaktadir (28).
Ancak immun suprese hastalarda bile agilamadan
sonra anti-HBs diizeyi 10 mlU/mL'den asagiya
disse bile etkili immunizasyon saglanmaktadir
(30). CDC'nin 6nerilerine gore 3 doz asllamadan
sonra antikor cevabi yoksa ilave 3 dozluk asi
semasl tekrarlanmalidir. Tekrar asilamadan sonra
ise basar oraninin %40-50 oldugu bildirilmektedir.
Yine CDC antikor diizeylerine yilda bir kez bakil-
masini ve 10 mIU/mL'nin altina diistiiyse ek asi
dozu uygulanmasini tavsiye etmektedir (29).
Bizim hasta grubumuzda anti-HBs titresi bakilan
hastalarin %39'unda 10-100 mIU/mL ve %61'inde
ise 101-1000 mIU/mL as1 cevabi gorilmistiir.
CDCye gore 10-100 mlU/mL antikor titresinin
koruyuculuk icin yeterli oldugu ve ek asi dozuna
ancak titrenin 10 mIU/mL'nin altina diistiigiinde
gerek duyulacagi sdylenebilir.
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Sonuc olarak ilimizde hepatit B ve C seroprevalansi
Tiirkce literatiire gore daha diisiik bulunurken bir
cok Avrupa tilkesiyle benzerdir. Buna ragmen viral
hepatitler HD hastalann icin hala o6nemli bir
sorundur. HD hastalarinda hepatit B icin cift doz
asilama yapilmasina karsin hala biiyiik oranda
aslya cevap ya hi¢ olmamakta ya da asiya verilen
antikor cevabinin hizla geriledigi bilinmektedir. Bu
nedenle antikor seviyeleri ve asllama calismalar
diizenli olarak takip edilmelidir. Ayrica HBV ve
HCV'ye maruz kalma, HD siireci ile siki iliskilidir.
Asi ile korunulamayan hastaliklar da dikkate
alinarak uygun enfeksiyon kontrol o6nlemleri,
asilama, hasta ve saglik calisanlarnnin egitimi yeni
bulas olasiligini azaltabilir.
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