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OZET

Hepatit E viriisti (HEV) enterik non-A, non-B hepatite neden olan bir ajandir. HEV gecisi fekal-oral yolla olur fakat
kan yoluyla gecisi de miimkiindiir. Alt yapt ve hijyenik kosullarin bozulmasina yol acan Diizce depremi sonrasin-
da Diizce Tip Fakiiltesi ve Diizce Devlet Hastanesi’nin hemodiyaliz tinitelerine bagli 65 kronik hemodiyaliz hasta-
sindan ve 66 kisilik saglikli kontrol grubundan elde edilen serum orneklerinde anti-HEV IgG antikorlart saptandi.
Hemodiyaliz hastalarinin 7 (%10.8)’sinin ve kontrol grubunun 6 (%9.1) ’sinin serum orneklerinde HEV antikorlart
tekrarlanan testlerde pozitif bulundu (p= 0.97). Hemodiyaliz hastalarinda HBsAg ve anti-HCV antikorlarinin sikli-
g1 swrastyla %4.6 ve %52.3 olarak bulundu. Anti-HEV antikorlari pozitif olan hastalarda karaciger hasarint gésteren
yeni ya da ge¢mige ait laboratuvar bulgusuna rastlanmadi. Anti-HEV antikorlarinin pozitifligi ile yas, cinsiyet, kan
yoluyla bulagan hepatit B ve hepatit C gibi hepatitler, transfiizyon sayist ve hemodiyaliz sayist arasinda anlamli
bir iliski yoktu. Anti-HEV antikor pozitifligi yéniinden hemodiyaliz hastalari ile kontrol grubu arasinda anlamli bir
fark yoktu. Sonuclarimiz diisiik hijyenik kogullarda HEV infeksiyonu gecirmenin hemodiyaliz uygulamast ve diger
kanla bulasan hepatit viriis infeksiyonlaru icin ek bir risk faktorii olmadigini gostermistir. Hemodiyaliz hastalart ve
saglikli bireylerde HEV seroprevalansinin gelismis lilkelere gore daha yiiksek olmasinin her iki grup icin yetersiz
hijyenik kosullar ile iligkili olabilecegi diistintildii.
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SUMMARY
Effects of Hygienic Conditions on HEV Seroprevalence in Hemodialysis Patients

Hepatitis E virus (HEV) is the causative agent for enteric non-A, non-B hepatitis. HEV transmission is via fecal-oral
route but the possibility of transmission by blood has been raised. Anti-HEV IgG (micro EIA) antibodies were de-
termined in serum samples obtained from 65 chronic hemodialysis patients attending to dialysis units of Diizce
State Hospital and Diizce Medical School, and 66 statistically selected healthy control subjects. Serum samples of
7 (10.8%) hemodialysis patients and 6 (9.1%) control subjects were found repeatedly positive for HEV antibodies
(p= 0.97). The prevalence of HBsAg and anti-HCV antibodies were 4.6% and 52.3% respectively. No anti-HEV anti-
bodies positive patient showed past or current biochemical signs of liver damage. There was no significant associ-
ation between anti-HEV antibody reactivity and age, sexuality, blood-borne (HBV and HCV) infections, number of
transfusion and time on hemodialysis. No significant differences were found between hemodialysis patients and
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control group according to anti-HEV antibody reactivity. Our results suggested that it was thought that HEV infecti-
ons was not associated with hemodialysis applications in bad hygienic conditions, and other blood-borne hepati-
tis virus seroprevalence. HEV seroprevalence in hemodialysis patients and healthy subjects were found high accor-
ding to developed countries. These results may be related to insufficient sanitary conditions in the two groups.

Key Words: Hepatitis E virus, hemodialysis, HBV, HCV.

GIRIS

Hepatit E virtisii (HEV) zarfsiz, Calcivirus benzeri
bir RNA viriisiidiir ve enterik olarak gecen non-A,
non-B hepatitinin baslica etyolojik ajan1 oldugu
gosterilmistir (1). HEV bircok iilkede meydana
gelen sporadik hepatit E olgularindan ve su kay-
nakl salginlardan biyiik 6lciide sorumludur. As-
ya, Afrika ve Latin Amerika’da biiyiik capli epide-
miler bildirilmistir (2-4).

HEV genellikle akut, ikterik ve kronik sekellerin
olusmadig1 kendi kendini sinirlayan bir hastaliga
neden olur. E tipi hepatit genellikle genc eriskinler-
de meydana gelir ve hamileligin son ii¢ ayinda in-
fekte olan hamile kadinlarda yiiksek bir mortalite
hizina (%20) sahip oldugu gosterilmistir. HEV bula-
s1 siklikla digk: ile kontamine olan i¢cme sulariyla
veya yetersiz hijyen kosullariyla iliskilidir (5).

Hemodiyaliz hastalar1 6zellikle kan transfiizyonu,
tekrarlayan ekstrakorporeal hemosirkiilasyon ve
tremi ile iligkili kismi immiin defekte bagh olarak
hepatit B ve hepatit C gibi parenteral viral hepa-
titler icin yiiksek risk altindadir.

HEV gecisi icin baslica fekal-oral yolun yani sira
transplasental gecisi ve sik kan transfiizyonu
olan hastalarda transfiizyonel bulasinda oldugu
bildirilmistir. Bunun aksine bazi arastirmacilar
hemodiyaliz hastalarinda anti-HEV antikorlarinin
daha diisiik oranda pozitif oldugunu gostermistir
(6). Hemodiyaliz hastalar1 6zellikle hepatit B, he-
patit C ve diger transfiizyona bagh bircok bakte-
riyel ve viral infeksiyon icin risk altindadir (7).
Uremik hastalarin infeksiyona duyarliligi artmis-
tir, bu muhtemelen l6kosit fonksiyonlarinin bo-
zukluguna baghdir. Kronik bodbrek yetmezlikli
hastalarin degisik derecelerde humoral yetmezIli-
gi vardir. Viral etkenlere karsi antikor yanit1 aza-
labilir. Dahas1 diyaliz hastalarinda hem T-hiicre
bagimli hem de T-hiicre bagimsiz B hiicrelerin
proliferasyonu azalmistir (8,9). Deprem, 12 Kasim
1999 tarihinde Kaynash ve Diizce’de 845 kisinin
o0lmesine, 4948 kisinin yaralanmasina, 40.000 evin
cOkmesine, bolgede alt yapi ve kanalizasyon sis-
teminin harap olmasina yol acmistir (10).
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Deprem sonrasinda Diizce’de HEV seroprevalan-
s1 oranlar1 saglik kosullar1 yetersiz olan alanlarda
yasayan saglikli cocuklarda daha yiiksek bulundu
(%4.7'ye karsilik %17.2) (11). Bu calismanin ama-
c1; kronik hemodiyalizin HEV gecisi icin ek bir
risk faktorii olup olmadiginin degerlendirilmesi
ve hemodiyaliz hastalarinda HEV gecisi ile trans-
fizyon, hemodiyaliz sayisi, HBV ve HCV seropozi-
tifligi iliskisinin arastirilmasi idi.

HASTALAR ve YONTEM

Bu calismada, 1990-2001 yillar1 arasinda iki hemo-
diyaliz Ginitesine bagh hastalarda anti-HEV anti-
korlar1 belirlendi. Diizce Devlet Hastanesi ve Diiz-
ce Tip Fakiiltesi Hastanesi diyaliz {initelerinden
toplam 65 hemodiyaliz hastasina ait kan 6rnekle-
ri alindi. Hemodiyaliz hastalarindan 41’i erkek,
24’ kadindi ve ortalama yas 50 (19-80) idi. Yas,
cinsiyet, toplam hemodiyaliz siiresi, haftalik diya-
liz sayisi, transfiizyon uygulamasi hemodiyaliz
Unitelerinin kayitlarindan elde edildi. Kontrol
grubu 50 erkek, 16 saglikli kadindan olusturuldu.
Kontrol grubunun yas ortalamasi 48 (20-66) idi.
Hemodiyaliz hastalarinin ve kontrol grubunun se-
rum Ornekleri spesifik anti-HEV antikorlar1 (Giuli-
ana Diagnostica S.r.1., Italy) ydéniinden mikro enzi-
m immiinassay (EIA) ile test edildi. Bu test sonu-
cu “cut-off” degerinin iki katindan biiyiik ya da
esit oldugunda pozitif, “cut-off” degerinin altinda
oldugunda negatif kabul edildi. “Cut-off” degeri
ile “cut-off” degerinin iki katina kadar olan deger-
ler stipheli olarak kabul edilerek test tekrarlandi.
Hemodiyaliz hastalarinin serum ornekleri anti-
HCV, HBsAg, anti-HBc IgG ve anti-HBs antikorlari
icin EIA testi kullanild1 (Axsym-Abbott). Hastala-
rin serum alanin aminotransferaz (ALT) seviyele-
ri Ol¢tildii. ALT nin st limiti 40 U/L olarak kabul
edildi.

istatistiksel Degerlendirme

Gruplar arasi farklar ki-kare testi kullanilarak be-
lirlendi ve p< 0.05 anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Anti-HEV antikorlar1 hemodiyaliz hastalarinin 7
(9%10.8)’sinde, kontrol grubunun 6 (%9.1)’sinda
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pozitif bulundu. Hemodiyaliz hastalarinin serum-
larinda HBsAg ve anti-HBs antikorlar1 sirasiyla
%4.6 ve %63.1 olarak bulundu. Otuzyedi (9%56.9)
hastaya rekombinant hepatit B asis1 uygulanmis-
t1. Anti-HCV antikorlar1 34 (%52.3) hastanin seru-
munda pozitif bulundu. Hemodiyaliz hastalar1 ve
kontrol grubuna ait bazi parametreler Tablo 1'de
gosterilmistir.

HEV seropozitifligi ile yas, cinsiyet, hemodiyaliz
siiresi, transfiizyon sayisi, kanla bulasan hepatit-
ler (HBV ve HCV) arasinda iliski bulunmadi. Anti-
HEV pozitif ve negatif hastalarin sonuglar1 Tablo
2’de gosterilmistir.

TARTISMA

Bu calismanin amaci; depremden etkilenmis ve
yetersiz hijyen kosullarinda yasayan hemodiyaliz
hastalarinda HEV seroprevalansini degerlendir-
mektir. Hemodiyaliz hastalarinda HEV gecisi icin
immiinyetmezligin bir risk faktorii olup olmadigi
bilinmemektedir. Bu ¢calismada, hemodiyaliz has-
talarinin 7 (%10.8)’sinde, kontrol grubunun 6
(%9.1)’'sinda HEV antikorlari pozitif olarak bulun-
du. HBsAg ve anti-HCV antikorlar: sirasiyla %4.6
ve %52.3 olarak bulundu. Anti-HEV pozitif olan-
larda gecmiste ya da halen karaciger hasarina ait
biyokimyasal bulgu saptanmadi. HEV seropozitif-
ligi ile yas, cinsiyet, hemodiyaliz stiresi, transfiiz-

Tablo 1. Hemodiyaliz hastalart ve kontrol grubu-
nun epidemiyolojik 6zellikleri.

Hemodiyaliz Kontrol
Parametre hastalari grubu
Sayi 65 66
Yas (ortanca) 50 (19-80) 48 (20-66)
Cinsiyet (K/E) 24/41 16/50
HEV (P/N) 7/58 6/60

K/E: Kadin/erkek, P/N: Pozitif/negatif.

yon sayisi, kanla bulasan hepatitler ( HBV ve
HCV) arasinda iliski bulunmadi. Hemodiyaliz has-
talar1 ve kontrol grubunda anti-HEV pozitifligi ba-
kimindan anlaml fark yoktu. HEV genellikle fekal-
oral yolla gecer ve kronik tasiyicilik durumu olus-
turmadigindan kan yolu HEV gecisi icin 6nemli
kabul edilmez. Fakat klinik semptomlarin baslan-
gicinda gecici olarak vireminin oldugu dénemde
deneysel olarak gectigi gosterilmis ve bazi hasta-
larda uzamis viremi bildirilmistir (12-14). Bu yiiz-
den teorik olarak endemik alanlarda parenteral
yolla gecebilecegi diisiiniilmektedir.

Ayoola ve arkadaslari, anti-HEV IgM pozitifligini
hemodiyaliz hastalar1 ve saglikli kontrol grubun-
da sirasiyla %4.8 ve %0.3 olarak bulmuslardir
(15). Ayni grupta anti-HEV IgG pozitifligini %7.2
ve %10.8 olarak bulmuslar ve hemodiyaliz hasta-
larinin endemik bolgelerde risk altinda oldugunu
ve koruyucu 6nlemlerin alinmasi gerektigini bil-
dirmislerdir. Kanalizasyon 6rneklerinin laboratu-
var incelemesinde, tespit edilebilir HEV icerdigi
ve primatlarda infeksiyona yol agabilecegi goste-
rilmistir (16,17). HEV gecisi esas olarak fekal-oral
yolla olsa da kan ile bulasma olasilig1 da vardir
(6,7). Sencan ve arkadaslari, Diizce depremi son-
rasi yetersiz alt yapi kosullar1 olusan bolgede co-
cuklarda HEV seroprevalansmin (%17.2) diger
bolgelerde yasayanlara gore (%4.7) istatistiksel
olarak anlamli derecede yiiksek oldugunu bildir-
mislerdir (11). Bu sonuclar hijyeni yetersiz olan
bolgede HEV dolasiminin arttigini disiindiirmek-
tedir. Bu calismada, deprem etkisiyle alt yapinin
tahrip olmasindan kaynaklanan yetersiz sanitas-
yon kosullarinin, hemodiyaliz hastalarinda HEV
seroprevalansina etkisini incelemek amaclanmisg-
tir. Anti-HEV IgG oranlarinda hemodiyaliz hasta-
lar1 (%10.8) ve saglikli kontrol grubu (%9.1) ara-
sinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi
(p= 0.97). Hemodiyaliz hastalarinda HEV gecisi

Tablo 2. Anti-HEV pozitif ve anti-HEV negatif hemodiyaliz hastalarinin ézellikleri.

Parametre Anti-HEV pozitif Anti-HEV negatif p
Hasta sayisi 7 58
Cinsiyet (K/E) 2/5 22/36 0.48
Yas (ortanca) 52 (19-76) 50 (21-80) 0.47
Hemodiyaliz suresi (ay) (ortalama + SD) 483 +16.4 34.4+£39 0.28
Transflizyon uygulamasi (E/H) 4/3 46/12 0.19
K/E: Kadin/erkek, E/H: Evet/hayir.
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icin immiinyetmezligin bir risk faktorii olup olma-
dig1 bilinmemektedir. Diizce’de yasayanlarda
HEV seroprevalansi deprem sonrasi artmis olma-
sina ragmen hemodiyaliz hastalarinda sagliklh
kontrol grubuna gore ayrica bir artis bulunmadi.
Bu durum hemodiyaliz hastalarinda parsiyel im-
miinyetmezligin HEV gecisi icin ek bir risk fakto-
rii olmadigini diisiindiirmektedir. Mateos ve arka-
daslari, anti-HEV antikoru pozitiflik oranini kan
donorleri ve hemodiyaliz hastalarinda %2.8 ve
%6.3 olarak bulmuslardir (16). Anti-HEV IgG pozi-
tifligi ile transfiizyon sayisi, yas ve hemodiyaliz
siiresi arasinda iliski belirlememislerdir. Zaaijer
ve arkadaslari, HEV infeksiyonu seroprevalansini
hemofili hastalarinda diisiik bulmuslardir (18).
Fabrizi ve arkadaslari, HEV infeksiyonu seropre-
valansini hemodiyaliz hastalarinda %3 olarak ve
HEV infeksiyonu ve diger kanla bulasan infeksi-
yonlar arasinda iliski olmadigin1 bulmuslardir
(6). Sylvan ve arkadaslari, anti-HEV antikorlarini
hemodiyaliz hastalar1 ve kontrol grubunda sira-
siyla %1.6 ve %5.2 olarak bulmuslardir (19). Bu
sonuclara dayanarak kronik hemodiyaliz uygula-
masinin HEV infeksiyonu icin bir risk faktori ol-
madigini bildirmislerdir. Knodler ve arkadaslari,
kan donorleri ve hemodiyaliz hastalarinda HEV
seropozitifligini sirasiyla %2 ve %3.3 olarak bul-
muslar ve hemodiyalizin HEV gecisi icin risk fak-
tora olmadigini bildirmislerdir (20). Bu calismada
anti-HEV pozitifligi ile hemodiyaliz siiresi (p=
0.28), kan transfiizyonu uygulamasi ve transfiiz-
yon sayist (p= 0.19) arasinda anlaml iligki bulun-
mamistir. Ayni sekilde HEV ve HCV infeksiyonu
arasinda da iliski bulunmamistir (p= 0.55).

Ayni hijyenik sartlarda yasayan hemodiyaliz has-
talar1 ve kontrol grubu arasinda fark bulunma-
makla beraber hemodiyaliz hastalarinda HEV an-
tikorlar1 orani %10.8 olarak bulunmustur. Gelis-
mis llkelerden bildirilen, hemodiyaliz hastalarin-
da HEV pozitifligi %1.6-3 arasindadir (6,19-21).
Hemodiyaliz hastalari ve kontrol grubundaki an-
ti-HEV pozitiflik oranlarinin gelismis tilkelere gore
yiiksek olmasi1 muhtemelen koétii hijyenik kosullar
ile ilgilidir.

Sonuc olarak bu ¢alismada, hemodiyaliz hastala-
r1 ve kontrol grubu arasinda HEV antikorlar1 baki-
mindan fark bulunmadi. Hemodiyaliz hastalari ve
saglikli bireylerde HEV seroprevalansi gelismis
tilkelere gore daha yiiksek bulunmustur. Hijyenik
kosullar hemodiyaliz hastalarinda HEV infeksiyo-
nu icin ek bir risk faktorii olmamakla beraber, bu
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yiiksek oranlar her iki grup icin yetersiz hijyenik
kosullar ile iliskili olabilir. Hemodiyaliz hastala-
rinda HEV ve kanla bulasan hepatitler (HBV,
HCV) arasinda iliski bulunmamistir. Bu bulgulara
dayanarak HEV infeksiyonu bulasma riski ile he-
modiyaliz uygulamasi ve kanla bulasan hepatitle-
rin seroprevalansi arasinda iliski olmadig1 diisi-
nilmistir.
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