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Hepatit ve Viral Enfeksiyonlar icin

Onemli Bir Risk Grubunda
Tarama

Screening for Hepatitis and Viral Infections
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Giris: Ozellikle yuksek riskli populasyonlarda, saglk kuruluslarina yapilan her basvuru, viral enfeksiyonlarin tespiti icin iyi deger-
lendirilmesi ve firsat bilinmesi gereken bir durumdur. Gebelik planlayan kisilerde de, viral hepatit ve TORCH enfeksiyonlari icin

serolojik testlerin degerlendirilmesi gerekir. Bu nedenle hastanemizde in vitro fertilizasyon programina alinan hastalarda bazi
enfeksiyon etkenlerinin taranmasini amacladik.

Materyal ve Metod: Hastanemiz in vitro fertilizasyon Unitesine 01.01.2005 ile 01.05.2013 tarihleri arasinda basvuran hastalar
viral hepatit, sifiliz, rubella, rubeola ve sitomegalovirus (CMV) icin serolojik testler agisindan geriye donuk olarak tarandi.

Bulgular: Serolojik testleri istenen 1664 hastanin yas ortalamasi 39.5 (+ 9.6) yildi. Anti-HAV IgG, HBsAg, anti-HBc, anti-HBs ve
anti-HBe pozitiflik oranlari sirasiyla %87.6, %3.1, %6.9, %21 ve %2.1 olarak bulundu. Gegirilmis HBV enfeksiyonu orani %4.7
idi. Kirk U¢ (%3.1) hastanin serolojisi kronik hepatit B ile uyumlu bulundu. Anti-HCV pozitifligi %1.9 olarak saptandi. Anti-HEV
serolojisi 163 hasta arasindan yedisinde pozitifti. Anti-rubella IgG 319 hastanin 305’inde, anti-rubeola IgG 30 hastanin 25’inde,
anti-CMV IgG 371 hastanin 354°Unde, VDRL 104 hastanin ikisinde TP IgG + M ise 56 hastanin sadece birinde pozitif bulundu.
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Sonug: Ulkemizin de i¢inde bulundugu hepatit B icin orta duzeyde endemik Ulkelerde gebelik planlayan insanlarin, viral hepatit
ve TORCH enfeksiyonlari agisindan taranmasi gerekir. Akilci serolojik taramalar ve multidisipliner yaklasim; sonuglari dogru
yorumlanmasi ve hastalarin uygun yonetimi icin gereklidir.

Seroloji, bulasici hastalik taramasi, viral hepatit, in vitro fertilizasyon
Gelis Tarihi: 25.08.2014 « Kabul Edilis Tarihi: 24.10.2014 « Yayinlanma Tarihi: 25.10.2014

Introduction: Each visit to out patient clinics is an opportunity to detect viral infections, particularly in high risk populations.
Serological tests for viral hepatitis and TORCH infections must be evaluated in people planning pregnancy. Therefore, in this
study, we aimed to screen some infections in patients scheduled for in vitro fertilization in our hospital.

Materials and Methods: Patients, admitted to the In Vitro Fertilization Department of our hospital, were searched retrospec-
tively for serological tests for viral hepatitis, syphilis, rubella, rubeola, and CMV between 01 January 2005 and 01 May 2013.

Results: Serological tests were asked for a total one thousand six hundred and sixty-four patients. The mean age of the patients
was 39.5 (+ 9.6). The positive rates of anti-HAV IgG, HBsAg, anti-HBc, anti-HBs, and anti-HBe were 87.6%, 3.1%, 6.9%, 21%, and
2.1%, respectively. The rate of previous HBV infection was 4.7%. Forty-three (3.1%) patients had positive serology for chronic
hepatitis B. The rate of anti-HCV positive patients was 1.9%. Seven of 163 patients had positive HEV serology. Anti-rubella IgG
was found positive in three hundred and five of 319 patients, anti-rubeola IgG in 25 of 30 patients, anti-CMV IgG in 354 of 371
patients, VDRL in two of 104 patients, and Treponema pallidum 1gG + M inone of 56.

Conclusion: People, planning pregnancy, must be checked for viral hepatitis and TORCH infections in countries with moderate
endemicity for hepatitis B. Rational serology testing and multidisciplinary approach are necessary to interpret results properly
and manage patients.

Serology, infectious disease screening, viral hepatitis, in vitro fertilization
Received: 25.08.2014 « Accepted: 24.10.2014 « Published: 25.10.2014

Saglik kuruluglarina yapilan her basvuru; viral
enfeksiyonlarin tespiti icin iyi degerlendiriimesi ve firsat
bilinmesi gereken bir durumdur. Ozellikle viral hepatit-
lerin, hastaneye basvurularda sans eseri fark edilmesi
azimsanmayacak olculerdedir.

Ege Universitesi Rektorlugu Aile Planlamasi ve
Kisirlik (Infertilite) Arastirma ve Uygulama Merkezine
01.01.2005 ile 01.05.2013 tarihleri arasinda infertilite
tedavisi icin basvuran kadinlarin hepatit A virusu
(HAV), hepatit B virusu (HBV), hepatit C virusu (HCV),
sifiliz, rubella, rubeola ve CMV serolojileri, Ege
Universitesi Tip Fakultesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim
Dali Seroloji Laboratuvari sonuglari baz alinarak ret-
rospektif olarak degerlendirildi. Her enfeksiyon etkeni-

Saglik kuruluslarinin tup bebek Uniteleri, risk grubu
hastalarin karsimiza cikabilecegi Unitelerden birisidir.
Cunkl tup bebek unitesine basvuran hastalar; daha
once bircok saglik kurulusuna basvurmus olmalari,
invaziv iglem gecirme oranlarinin yuksek olmasi, yas

itibariyle toplumun asilanmamis bodlumiunde olmalari
gibi ihtimalleri gbz 6nline alinarak, hepatit ve diger viral
etkenler icin risk grubu olarak degerlendirilmelidir".
Tup bebek uygulamalari gibi uzun sureli tedavi gerek-
tiren bir hasta grubunda viral serolojik etkenlerin sap-
tanmis ve gerekli takiplerin yapilmis olmasi, sonrasin-
da gelisebilecek komplikasyonlarin dbnlenmesi acisin-
dan son derece dnemlidir?l,

Bu calismada, Ege Universitesi Rektorlugu Aile
Planlamasi ve Kisirhk (Infertilite) Arastirma ve
Uygulama Merkezine bagvuran kadinlarin viral hepatit,
sifiliz, rubella, rubeola, sitomegalovirus (CMV) seroloji-
lerinin retrospektif olarak irdelenmesi amaclanmistir.
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ne ait serolojik sonuclar yuzde olarak hesaplandi. Yas
ortalamasi yil ve + standart sapma olarak verildi. HBV
enfeksiyonu gecirme odykusu; anti-HBs ve anti-HBc
pozitifligi ile, as ile bagisiklik ise izole anti-HBs pozitif-
ligiyle tanimlandi. HBsAg'si pozitif olan hastalar, diger
HBV gostergeleri ve HBV-DNA bakilarak incelendi ve
buna gore kronik HBV enfeksiyonu olarak tanimlandi.
HBsAg, anti-HBs, anti-HBc, HBeAg ve anti-HBe testle-
ri negatif olanlar, etkenle hi¢ karsilasmamis ve duyarli
bireyler olarak tanimlandi (ARCHITECT HBsAg, anti-
HBc, anti-HBs Il Qualitative Il Reagent Kits, Abbott,
Germany).
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Gegcirilmis HAV enfeksiyonu anti-HAV IgG pozitifli-
giyle, kronik HCV enfeksiyonu anti-HCV pozitifligi ve
ardindan istenen dogrulama ve/veya HCV-RNA testi
pozitifligiyle, gecirilmis hepatit E enfeksiyonu ise anti-
HEV pozitifligiyle tanimlandi. Sifiliz agisindan VDRL,
Treponema pallidum 1gG + M testleri; rubella, rubeola
ve CMV enfeksiyonlarina bagisiklik durumu ise IgG tipi
antikorlar arastirilarak degerlendirildi (ARCHITECT
HAVADb-IgM-IgG, anti-HCV, Rubella 1gG, Syphilis TP
Reagent Kit, Abbott, Germany; ARCHITECT Rubella
IgM, CMV IgM- IgG Reagent Kit, Abbott,
IrelandIMMUTREP VDRL, Omega Diagnostics Ltd,
United Kingdom; HEV Ab Reagents, Dia. Pro Diagnostic
Bioprobes, Italy; CHORUS Measles 1gG, DIESSE
Diagnostica Senese SpA, ltaly).

Bulunan sonuglar SPSS V2.0 programi kullanilarak
analiz edildi.

Calismaya dahil edilen hastalarin yas ortalamasi
39.5 (x 9.6) yildir. Toplam 1664 kadin hastadan viral
enfeksiyonlar ve sifilize ait serolojik inceleme istenmis-
tir. Hastalarin 1373’unden hepatit B, 534’Unden hepatit
A, 1215’inden hepatit C serolojisi istenmigtir. Kadinlarin
468 (%87.6)'inde gecirilmis ya da bagisiklamayla elde
edilmis anti-HAV IgG pozitifligi saptanmistir. Bu hasta-
lardan 461 (%86.3)'inden anti-HAV IgM istenmis ve
hepsi negatif olarak sonuglanmistir.

Hepatit B serolojisiistenen hastalarin 43 (%3.1)’Unde
HBsAg, 95 (%6.9)’inde anti-HBc, 289 (%21)’'unda anti-
HBs pozitif bulunmustur. Hepatit B'ye ait serolojik tetkik
istenen hastalardan higcbirinde HBeAg pozitifligi saptan-
mamis olup, anti-HBe’si pozitif 29 (%2.1) kisi mevcut-
tur. Tarama yapilan 64 (%4.7) kiside geciriimis HBV
enfeksiyonu olup, asi ile immunizasyon 69 (%5) kiside
saptanmistir. Hastalarin 156’sindan sadece HBsAg ve
anti-HBs istenmis oldugu igin, gecirilmis hepatit ya da
as! ile bagisiklik ayrimi yapilamamistir. Hastalarin 43
(%3.1)'U kronik HBV tanisi almistir.

Hepatit C serolojisi 1215 hastada degerlendiriimis
ve anti-HCV 24 (%1.9) hastada pozitif olarak saptan-
mistir. Bu hastalarin ikisinde anti-HCV dogrulama,
dordunde HCV-RNA testleri pozitif bulunmustur. Diger
18 hastaya HCV yonunden ileri tetkik yapilip yapiima-
digi retrospektif analizde bulunamamistir. Hepatit B ve
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Tetkik adi Pozitif kisi sayisi  Pozitiflik yiizdesi (%)*
Anti-CMV IgG 354 95.4
Rubella IgG 305 95.0
Anti-HAV IgG 468 87.6
Rubeola IgG 25 834
Anti-HBs 289 21.0
Anti-HBc 95 6.9
Anti-HEV 7 43
HBsAg 43 3.1
Anti-HCV 24 1.9
VDRL 2 1.9

*|lgili testin uygulandig grup icindeki pozitiflik yiizdelerini vermektedir.

C koenfeksiyona rastlanmamistir. Hepatit E serolojisi
istenen 163 hastadan 7 (%4.3)’sinde anti-HEV pozitif
olarak sonug¢lanmigtir.

Rubella IgG 319, rubeola IgG 30 hastadan isten-
mis, pozitiflik oranlari sirasiyla %95 (n= 305) ve %83.4
(n= 25) olarak bulunmustur. Anti-CMV IgG 371 hasta-
nin 354 (%95.4)’unde pozitiftir. Sifiliz serolojisi incelen-
diginde, 104 hastaya VDRL bakilmis ve iki hastada
pozitif bulunmustur. Elli alti hastaya TP IgG + M isten-
mis ve bir hastada TP IgG + M pozitif gelmistir.
Serolojik tetkik istenen hasta sayilari ve yuizdeler Tablo
1’de gosterilmigtir.

Viral enfeksiyonlar eriskinlerde asemptomatik
seyirleri nedeniyle genellikle tesadufen saptanir. Kan
donbrleri, evlilik, gebelik veya is bagvurusundan dnce
yapilan serolojik testler, bu enfeksiyonlarin saptanma-
sinda firsat olusturmaktadir. Gebelik dncesi ve sirasin-
da bebekte fetal anomali yapma riski bulunan sifiliz,
rubella ve CMV enfeksiyonlari ile kronik hastaliklara
sebep olabilecek hepatit B testlerinin rutin olarak yapil-
mas! Onerilmektedir. Hepatit B enfeksiyonu perinatal
donemde kazanildiginda kroniklesme oraninin %90-
95'lerde olmasiyla belki de bu grup icerisinde 6zel bir
dneme sahiptir®. Dogum sonrasi hepatit B asisi ve
immunglobulin uygulamasi sonrasinda bulasma riski-
nin %5’ler civarinda oldugu bilinmektedir. Bu nedenle,
tum gebelerde dogum o®ncesi hepatit B durumunun
bilinmesi olduk¢a dnemlidir. Bununla birlikte tup bebek
tedavisi olacak hastalarda yapilan arastirmalarda, in
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vitro fertilizasyon tedavisi sirasinda kaliteli embriyo
olusum oranlarinin ve in vitro fertilizasyon basari oran-
larinin HBsAg pozitif kadinlarda, negatif olan kadinlara
gbre belirgin olarak daha dustik oldugu gosterilmistirt*!,

Hepatit A serolojisi istenen hastalarin %87.6’sinda
anti-HAV pozitif bulunmustur. Ulkemizde hepatit A asi-
sinin rutin asgilama semasina 2012 yilinda girdigi gdz
onune alindiginda, hasta grubumuzun yas! itibariyle
pozitif hastalarin neredeyse tamaminin hepatit A enfek-
siyonu gegcirdigini dusunebiliriz. Ulkemizde yapilan
hepatit A epidemiyolojisi ¢alismalarinda erigkin yas
grubunda anti-HAV IgG pozitifligi %70 ile %100 arasin-
da degismekte olup, calismamizda bulunan degeri
dogrular niteliktedir®. Izmir'de yapilan bir calismada
25 yas ve Uzerindeki bireylerde anti-HAV IgG pozitifligi
%91.7 olarak bulunmustur'®. Bu oran da calismamiza
yakin degerler icermesi agisindan dnemlidir. Ancak
calismamizda hastalarin 461’inde anti-HAV IgM sero-
lojisinin gereksiz istendigi gorulmektedir. Bu durum,
hekimlerimizin viral hepatitlerde gerekli tetkiklerin
istenmesi konusunda bilgi eksikligi icerisinde olduklari-
ni isaret etmektedirl’).

Ulkemizde yapilan calismalarda sivil donorlerde
1985-1999 yillari arasinda HBsAg pozitiflik oranlari
%5.2 iken, 2008-2011 yillari arasinda %0.85 olarak
bildirilmistir®. Hepatit B asisinin varligina ragmen bu
oranlarin varligi, risk gruplarinda taramalarin gerekliligi
acisindan anlamhdir. Galismamizda bulunan %3.1°lik
oran ulke ortalamasina gore dusuktur. Ege Bolgesindeki
HBsAg taslyicilik oranlarinin Turkiye genelinden daha
dusik oldugu da calismalarla gosterilmistirl®.
Calismamizda asl ile immunizasyon orani %5 olarak
bulunmus olup, bu dusuk oranin ulusal hepatit B asi
kampanyalarinin 1998 yilinda baslanmis olmasi ve
bizim ¢alisma grubumuzu kapsamamasiyla iligkili oldu-
gunu dusunmekteyiz.

Ulkemizde cesitli merkezlerde 2002-2012 yillari
arasinda kan donbrlerinde yapilan anti-HCV seropre-
valansi degerlendirildiginde anti-HCV pozitiflik oraninin
%0.3 olarak bulundugu bildirilmistir®®. Calismamizdaki
oran %1.9 ile daha yuksek bulunmustur. Bu yluksek
oran, yalanci pozitifik veya calisma grubumuzdaki
hastalara daha fazla invaziv islem yapiimis olma olasi-
hgini dusundurmektedir. Cunklu anti-HCV pozitif bulu-
nan 24 kisiden sadece altisinin ileri tetkikleri hastane-
mizde yapiimig, 18 hastanin ileri tetkiki hastanemizde
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yapiimamistir. Diger hastalara HCV dogrulama veya
HCV-RNA testi gibi gercek pozitifligi saptayan testlerin
istenememis olmasindan dolay! hastalar net olarak
degerlendirilememistir. lleri tetkik istenme oraninin
dusuk olmasi, test sonucunu degerlendiren hekimlerin
ileri tetkik agisindan yodnlendirme eksikligi veya bu has-
talarin ileri tetkiklerini baska hastanelerde yaptirmis
olmalarina baglanabilir.

Ulkemizde yapilan bagska calismalarda rubella IgG
pozitifligi %83-86 arasinda olmasina karsin calisma-
mizda %95 gibi daha yuksek bir oran bulunmus-
turl'%11. Usak bblgesinde yapilan bir calismada gebe-
lerde rubella IgG pozitifligi %92.2'lik bir oranla ¢alisma-
mizda bulunan %95 oranina yakin bulunmustur'?.
Ulkemizde 2003 yilinda dogurganlik ¢agindaki kadin-
larda rubella seroprevalansinin degerlendirildigi bir
calismada, %88 pozitiflikle daha dusuk oranlara da
rastlanmistirl™®l, Italya’da yapilan bir calismada %92
oraninda rubella IgG pozitifligi oldugu tespit edilmistir
ki calismamizda bulunan degere yakin bir degerdir!'4l.
Konjenital rubella sendromunu dnlemek icin gebelik
oncesi rubellaya karsi bagisiklik durumunun bilinmesi
ve bagisik olmayan kisilerin gebelikten dnce asilanma-
si gereklidir.Calismamizda CMV IgG pozitifligi Ulkemiz-
de yapilan calismalardaki oranlara benzerdir!'®l,

Konjenital sifiliz gelismekte olan ulkelerde dnemli
bir saglik problemidir. Ozellikle konjenital sifiliz ile
dogan bebeklerin 2/3’U asemptomatik seyir gostermek-
te olup, antenatal taramalar bu durumun saptanmasin-
da dnem tasimaktadir'®. Ulkemizde kan donbrlerinde
sifiliz pozitifligini degerlendiren bir calismada RPR testi
ile %0.07 oraninda seroprevalans saptanmistir'”].
Baska bir calismada ise VDRL testi ile %0.057 oranin-
da seropozitiflige rastlanmistir'®, Bu agidan da calis-
mamizdaki sifiliz pozitifligi orani ulkemiz verileriyle
uyumlu gorulmektedir.

Calismamizin dnemli bir kisithhig retrospektif ola-
rak yapildigi icin TORCH enfeksiyonlari kapsaminda
yer alan toksoplazmoz ve herpes enfeksiyonlarina
yonelik test sonuglarina ulagilamamis olmasidir.
Ozellikle dogrulama testlerinin yapilmasi gereken has-
taliklarin tanisinda bu agidan sorun yasanmistir.

Son vyillarda yapilan arastirmalarda, laboratuvar
test isteklerindeki sayisal artis gbze carpmaktadir.
Hastaya dogru ve zamaninda tani koymak hastaligin
prognozu ve maliyeti agisindan dnemlidir'®. Ancak
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tum bu testler bir algoritmaya tabi tutularak istenmeli-
dir. Calismamizda da goruldugu gibi, hastalardan yan-
lis ve gereksiz test istenmesi ciddi maliyet getirmekte-
dir. Bulasici hastaliklar agisindan riskli bulgularin varli-
g1, hasta populasyonunun epidemiyolojik yapisinin
ogrenilmesi ve hastanin onceki serolojik testlerinin
yorumlanmasiyla maliyeti azaltmak mumkundur.
Hastaligi ya da etkeni saptamaya ybdnelik dogru
zamanda ve dogru testlerin istenmesi ve yorumlanma-
sI ancak multidisipliner bir yaklasimla ¢cozulebilir.
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