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HBV bulas yollari-|

Parenteral yol*

Perkiitan yolla (deri butiinligiiniin bozuldugu her turlu
durum)

Infeksiyoz kan ve viicut sivilarinin mukozaya temasi
Infekte partnerle seks

Enjektor-ila¢ hazirlama ekipmani vb gibi malzemelerin
ortak paylasildigi IV ila¢ kullanimi

Infekte anneden dogma



HBV bulas yollari-l|

» [nfekte kisinin kani veya acik yarasi ile temas

* Kontamine igne batmasi veya kesici delici alet
yaralanmasi

» [nfekte kisinin jilet, ustura, tirnak makasi, dis
fircasi gibi kesici-delici/kanla temas edebilecek
malzemelerini paylasma yoluyla

Tosun S. Viral Hepatit 2009



HBV bulas yollari-1l

Yuksek prevalans bolgelerinde en 6nemli bulas sekli
perinatal infeksiyondur.

Orta endemik bolgelerde 6zellikle erken cocukluk
doneminde horizontal bulas on planda.

Dustik prevalans bolgelerinde 6zellikle yetiskinlerde
gorulmek tizere en sik korunmasiz cinsel iliski ve iv
ila¢ bagimlilig1 nedeniyle bulas olmaktadir.

Ulkemizde HBV enfeksiyonunun bulasi 6zellikle
horizontal yolla olmakta, ancak vertikal bulasin da
onemli oldugu dusuntulmektedir.

Alter MJ, et al. JAMA 1990; 263(9):1218-22.

J Kim WR, et al.Hepatology 2009;49(5):28-34_
Gu n@,l eviral Hepatit Dergisi 2008; 13(3): 114.


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/eutils/elink.fcgi?dbfrom=pubmed&retmode=ref&cmd=prlinks&id=19399791

HBV asisi

* HBV enfeksiyonu a¢isindan en 6nemli konu koruyucu
bir asisinin varhgidir.

« Ilk tiretilen HBV asilar1 plazma kokenli asilar olup
1981 yilinda FDA (Food and Drug Administration)
tarafindan onaylanmistir.

* Ancak bu asinin elde edilisinin pahali olusu, liretim
isleminin gl olusu, 0zellikle daha sonraki yillarda
gundeme gelen HIV/AIDS olgular1 nedeniyle olusan
guvensizlik, kisa stirede gelistirilen rekombinant
asilarin aktif olarak kullanilmasina yol acmistir.

Tosun S. Viral Hepatit Dergisi 2012; 18(2):37-46.



HBV asisi

Gunumuzde kullanimdaki hepatit B asilari, hepatit B
virusunun rekombinant DNA teknolojisi ile tiretilmis major
yuzey antijenini i¢erir.

Rekombinasyon teknolojisi ile elde edilen asilar iki grup
olup, maya kokenli asilar maya hiicrelerinden, memeli
huicresinden yararlanilarak tiretilen asilar ise fare over
hiicresinden (chinese hamster ovarian cell) yararlanmak
suretiyle elde edilmektedir.

Rekombinasyon teknolojisi (genetik muhendisligi) ile
uretilen asilar hig¢bir infeksiy0z parcacik icermedikleri icin
plazma asilarina gore cok daha avantajli ve guivenilirdirler.

Son zamanlarda nanoemulsion teknolojisi ile gelistirilen
HBV as1 calismalari yapilmaktadir.

MastE, etal. HepatitisB vaccinesin: Vaccines4th ed 2003

Brocke P. Recombinant hepatitis B vaccines disease characterizationand vaccine
production In: Productionof recombinanproteins 200Q p. 319-359.

Makidon PE,etal. PLoSOne 20083:2954



HBV asisi

* Eriskin yas grubunda 0, 1 ve 6 aylarda yapilan uc¢
doz asilama ile 40 yas alt1 saglikh eriskinlerde;

— birinci dozdan sonra %30-55,
— ikinci dozdan sonra %75,

— Ucuncu dozdan sonra da %90’dan fazla oranda
koruyucu anti-HBs yaniti olusmaktadir.

* Altmis yasindan sonra asilanan Kisilerde anti-HBs
yaniti1 genellikle %75 civarinda kalmaktadir.

* Yasin yani sira sigara icme, erkek cinsiyet, obezite,
genetik faktorler ve immiun baskilanma gibi konaga
ait diger faktorler de as1 yanitini azaltmaktadir .

Mast EE, et al. MMWR Recomm Rep. 2005; 54 (16):1-31.
Mast EE, et al. MMWR Recomm Rep. 2006; 55(6):1-33.
Deuffic-Burban S. | Clin Virol. 2011 ;52(1):4-10.



HBV asisi

o Ulkemizde ulusal HBV asilama programina
gore (UHBAP);

— dogumdan sonra yeni dogana ilk 72. saat
icerisinde 1.doz asi,

— ikinci ayda 2. doz,

— altinci ayda da 3. doz HBV asilamasi
yapillmaktadir

Torunoglu M. Ulusal As1 Takvimi. | Pediatr Inf 2011; 5: 239-43.



ACIP (The Advisory Committee on Immunization
Practices) tarafindan HBV asilanmasi dnerilen kisiler

Dogumda baslamak tizere tim bebekler
Onceden asilanmamis olan ve 19 yasin altinda olanlar
HBsAg pozitif kisilerin HBV’ye duyarh cinsel partnerleri

Uzun sureli tek esli yasam stirdirmeyen (6rnegin son 6 ay
icinde birden fazla cinsel partneri olan) cinsel aktif kisiler

Cinsel iliskiyle gecen hastaliklarla ilgili tetkik veya tedavi
goren Kisiler

Erkeklerle cinsel iliskiye giren erkekler

[V ila¢c bagimhlari



ACIP (The Advisory Committee on Immunization
Practices) tarafindan HBV asilanmasi dnerilen kisiler

HBsAg pozitif kisinin ailesindeki HBV’ye duyarh bireyler

Kan ve vicut sivilariyla temas riski olan saglik calisani veya emniyet
(guivenlik) calisanlari

Prediyaliz, periton diyalizi, evde diyaliz uygulananlar veya son donem
bobrek hastaligi olanlar

Bedensel veya zihinsel engelliler ve bu kisilerin bulundugu yerdeki
kisiler ve personel

HBV infeksiyonu acisindan orta veya ytuiksek endemik bolgelere seyahat
edenler

Kronik karaciger hastalari

HIV ile enfekte kisiler

Yakin aile bireylerinde hepatit B tasiyiciligi/siroz/karaciger kanseri
olanlar



ACIP (The Advisory Committee on Immunization
Practices) tarafindan HBV asilanmasi dnerilen kisiler

Mesleki risk olan Kkisiler
Seks iscisi kadinlar

Pihtilasma bozukluklar: olan hastalar gibi belli kan turtinleri
alicilari

Tasiyicilarla evde yakin temash veya cinsel yolla temasta olanlar
Yuksek HBV endemisi olan tilkelerden evlat edinenler

HBV tasiyicilar ile diger temaslar (deri buitinliigtiniin
bozuldugu)

Yuksek HBV enfeksiyonu endemisi olan toplumlar (6rnegin
yuksek endemi olan tuilkelerden gocmenler veya iltica edenler)

Uzun donem tedavi merkezlerinde kalanlar
HBYV enfeksiyonu acisindan korunmak isteyen herkes*



* HBV asis1 yapilmadan once test yapilmasi onerilmektedir.
* Asisonrasi test kKimlere yapilmalidir?

— HBsAg pozitif anne bebekleri

— HIV pozitif kisiler

— Saglik calisanlari

— Hemodiyaliz hastalari

— Immiin stpresif Kisiler

— HBsAg pozitif kisilerin sex partnerleri

MMWR Recomm Rep. 1996; 45(RR-13): 1-16
Mast EE, et al. MMWR Recomm Rep. 2006; 55(6):1-33



Dokuntu
KcFT yukseklig

Tosun S. Viral Hepatit Dergisi 2012; 18(2):37-46



HBV enfeksiyonunun bulas
vollarina gore korunma onerileri




Perinatal bulas

HBV prevalansinin ytiksek oldugu bolgelerde en 6nemli
bulas sekli perinatal yoldur.

Ozellikle HBeAg pozitif anneden dogan bebeklerde bu risk
%90’a kadar cikmaktadir.

Anneden bebege virusiin bulasmasi in-utero, dogum
sirasinda veya dogumdan sonra gorulebilir.

Bu nedenle Diinya Saghk Orgiitii (WHO) tiim gebe
kadinlara HBsAg pozitifligi acisindan test yapilmasini ve
HBsAg pozitif annelerin bebeklerine dogum sonrasi1 HBIg
(Hepatit B Immiinglobiilin) yapilarak HBV asilama

semasinin uygulanmasini 6nermektedir.

Stevens CE, et al, N Engl ] Med 1975;292(15):771-4.
MMWR 1988; 37: 341-6.



Perinatal bulas

 Ulkemizde ulusal HBV asilama programina gore (UHBAP)
dogumdan sonra yeni dogana ilk 72. saat icerisinde 1.doz
as], ikinci ayda 2. doz, altinci ayda da 3. doz HBV asilamasi
yapilmaktadir.

* Anne HBsAg pozitifse dogumdan sonra ilk 6-12 saat
icerisinde bacak kasina on yan yuze 10 mcg HBV asis1 ve
0.5 mL HBIg IM uygulanir ve devaminda bebek rutin
asilama programina alinir.

* Dogum sonrasi asilama neonatal infeksiyondan >%90

oraninda korunma saglamaktadir.

Torunoglu M. ] Pediatr Inf 2011; 5: 239-43.
Mast EE, et al. MMWR Recomm Rep. 2006; 55(6):1-33.
Chen DS.] Hepatol 2009;50(4):805-16.



Perinatal bulas

* Annenin HBV durumu bilinmiyorsa bebege dogum sonrasi
12 saat icerisinde HBV asisi1 yapilir ve test sonucu anne
HBsAg pozitif ise HBIg uygulanir (en gec 7 gun icerisinde).

* Maliyet nedeniyle HBIg yapilamayan durumlarda annede

HBeAg negatif ise sadece as1 yapilmasinda yeterli
olabilecegi bildirilmektedir.

* Bebeklerde HBsAg ve Anti-HBs kontroliniin ise 9-18.
aylarda yapilmasi onerilmektedir.

Tosun S. Viral Hepatit Dergisi 2012; 18(2):37-46

Kasper DL, et al. Harrison'’s Infectious Disease 2010



Perinatal bulas

* Tayvan’da UHBAP sonrasi 10 yillik takiplerde cocuklar
arasinda HBV tasiyiciliginda 10 kat azalma goruldugu,

* (Cin'de UHBAP sonrasi ¢cocuklar arasinda HBV tasiyiciliginin
%10’lardan, %1-2 civarina geriledigi (1992 ile 2006 yillari
arasinda),

« ABDise 1987- 2004 arasindaki donemde akut HBV
vakalarinda %80 azalma goruldugu bildirilmistir.

Robotin M. World | Hepatol 2011; 3(2): 31-7.



Perinatal bulas

* Bu olumlu gelismelere ragmen HBeAg pozitif ve yliksek
viral yiike sahip anneden (serum HBV DNA >106-71U/ml),
dogan bebeklerde HBIg ve asilamaya ragmen vertikal HBV
gecis riski >%10 olabilmektedir.

del CR, et al. Vaccine 1997;15:1624-30.
Xu WM, et al. ] Viral Hepat 2009;16: 94-103.

* Bu konuda yapilmis bir calismada serum HBV DNA <5
log10 kopya/mL olan anneden dogan bebeklerde HBV
bulas orani %0 iken, serum HBV DNA seviyesi 9-10 log
kopya/mL olan annelerden dogan bebeklerde HBV bulas
oraninin %50’ ye kadar ¢iktigi gosterilmistir.

Li XM, et al. World ] Gastroenterol 2004;10(21): 3215-7.



Perinatal bulas

* Bu nedenlerle yuksek viral yuki olan HBsAg pozitif
gebelere (serum HBV DNA >10%7 IU/ml) perinatal ve
intrauterin HBV gecisini onlemek amaciyla gebeligin son l¢
aylik doneminde potent bir nukleozid analogu verilmesi
onerilmektedir.

* Bu amagla lamivudin ve gebelik Kkategorisi B olan
telbivudin ve tenofovir kullanilabilmektedir.

 Eger nuklozid analoglar1 sadece perinatal bulasi
engellemek amaciyla verildiyse, dogumdan sonraki 3. ayda
kesilmesi onerilmektedir.

EASL clinical p ractice guidelines. | Hepatol 2012;57(1):167-85.



Perinatal bulas

* Anneden bebege bulasmada sezaryen
yapillmasinin infeksiyondan koruduguna dair bir
kanit olmamasi nedeniyle HBsAg tasiyicisi

annelerin sezaryenle dogumu rutin olarak
onerilmemektedir.

* Emzirme HBV bulas riskini arttirmamaktadir

Gambarin-Gelvan M. Clin Liver Dis 2007;11: 945-63.



Paternal bulas

« Paternal bulas cogunlukla HBV pozitif babanin infekte
vicut sivilar1 ve kaniyla bebegin korunmasiz temasi sonucu
olusabilmektedir.

www.uptodate.com

* Bizim yaptigimiz bir calismada ise HBsAg pozitiflik orani,
annesi HBsAg pozitif olanlarda %25.2 iken, babasi HBsAg
pozitif olanlarda bu oran %2.5 bulunmustur (p= 0.0001).

Barut Hs, et al. Mikrobiyol Bul 2011;45(2): 359-65

* Yapilan bir calismada da spermde HBV saptanmis ancak
infekte spermden fetusa HBV bulasina dair bir kanita

rastlanmamistir.
Ahmed MM, et al. ] Biomed Biotechnol 2008;2008:495436



Horizontal bulas

Cocuklar horizontal yolla da HBV enfeksiyonunu
kazanabilmektedirler.

Bu oOzellikle cilt ve mukoz membranlardaki yaralanmalar
sonrasi diger ¢ocuklarla yakin temas sonucu
olusabilmektedir.

Ayrica HBV dis ortamda da uzun stire yasayabilmesi
nedeniyle kontamine ev aletleri yoluyla da (dis fircasi, tras
makinesi vb.) bulasabilmektedir

www.uptodate.com



Horizontal bulas

« Ulkemizde HBV enfeksiyonunun bulasinda
ozellikle horizontal yol 6nemli bir yer tutmaktadir.

* Bu nedenle hastaliktan korunma yollariyla ilgili
egitim calismalarinda horizontal /vertikal bulasin
oneminin vurgulanmasi ve risk gruplarinda
korunmaya yonelik onlemlere titizlikle uyulmasi

gerekmektedir.

Barut HS, et al. Mikrobiyol Bul 2011;45(2): 359-65.



Transfliizyon

* Kan transfiizyonu yoluyla HBV bulasi kan donorlerinde
rutin HBsAg taramasi yapilmasi ile birlikte 6nemli oranda
azalmistir.

* Birlesik devletlerde 1991-1997 yillar1 arasinda transflizyon
sonrasi HBV bulasma riskinin %0.6 oraninda oldugu
gosterilmistir.

Goh KT. Ann Acad Med Singapore 1997;26(5):671-81
Soldan K, et al. BM] 1999;318(7176):95.



Transfliizyon

* Transfuzyon iliskili HBV enfeksiyonunu daha da dustirmek
amaciyla kan donorlerinde HBV taramasi1 amaciyla Niukleik
Asit Amplifikasyon Testi (NAT) yapilmasi gindeme
gelmistir.

* Ancak bu yontem HBV prevalansi yuiksek tilkelerde maliyet
etkin bulunurken, HBV prevalansi dustk ulkeler icin
maliyet etkin bulunmamistir.

e Glniimiizde Singapur, Tayland, Ispanya ve Almanya gibi
ulkelerde HBV infeksiyonunun taramasinda NAT testi
kullanilmaya baslanmistir.

Shang G, et al. Transfusion 2007; 47(3):529-39.
Offergeld R, et al.Euro Surveill 2005; 10(2):8-11.



Seksliel bulas

Seks yoluyla HBV bulasi gelismis uilkelerde 6nemli bir bulas
yoludur.

Seksuiel HBV bulasini onlemede, asilama, tek esli sekstiel
yasam ve cok eslilik halinde kondom kullanimi faydal
olmaktadir.

HBsAg pozitif bir Kisi ile korunmasiz cinsel iliski sonrasi
(immun negatif Kisiler icin) proflaksi amaciyla ilk 48 saat
icerisinde HBIg (0.06 ml/kg) ve HBV asilamasinin
yapllmasi onerilir.

Sayet bu saglanamazsa en ge¢ 14 gun icerisinde proflaksiye
baslanmalidir.

www.uptodate.com
The Sanford Guide To Antimicrobial Therapy 2012



Perkutan yollarla bulas

* Perkitan yollarla bulas 6zellikle intraven6z madde
kullanicilarinda enjector ve igne ucu paylasimi nedeniyle
olmaktadir.

* ABD'’de akut HBV enfeksiyonlarinin %16’sin1 iv ilac¢
kullanicilar1 olusturmaktadir.

* Buriskila¢ bagimliliginin stiresine, enjeksiyon sikligina ve
paylasilan malzemenin 6zelligine gore degismektedir.

Wasley A, et a. MMWR Surveill Summ 2008; 57(2):1-24
Hagan H, et al. Am | Epidemiol 1999; 149(3):203-13



U ER R ETRER T ER

* Ayniev icinde yasayanlarda tras makinesi veya dis fircasi
kullanimi1 da HBV bulasi1 acgisindan risk tasimaktadir.

* Ayrica akupunktur igneleri, dovie yaptirma ve piercing
kullanimida HBV bulasi i¢in risklidir.

* Bu tur bulaslar1 6nlemede halk sagligi egitimleri ile tek
kullanimlik igne ve malzemelerin kullanimi ve HBV
asilamasi onemlidir

www.uptodate.com



Saglhk calisanlari yoluyla bulas

* HBsAg pozitif saglik calisanlarindan hastalara HBV bulasi
olabilecegi bilinmekle birlikte, bu durum hastalardan
saglik calisanlarina HBV bulasmasina oranla ¢ok daha
nadir gorulen bir durumdur .

* ABD'’de ayaktan saglik hizmeti verilen hastalara Hepatit B
bulasiyla ilgili saglik calisanlarinin neden oldugu salginlar
bildirilmistir.

* Bu salginlarda ana nedenler ise saglik calisanlarinin temel
hijyen kurallarina uygun preparat hazirlamamasi ve
aseptik tekniklere uygun yapilmayan injeksiyon
uygulamalari olarak bildirilmistir.

Williams IT, et al.Clin Infect Dis 2004; 38(11):1592-8
MMWR Morb Mortal Wkly Rep 2003;52: 901-6



Saglik calisanlari yoluyla bulas

« latrojenik bulasi engellemek amaciyla bir dénem viral yiikii
yuksek olan HBV pozitif saghk calisanlarinin (o0zellikle
cerrahi islem yapanlar) is yapmalarinin engellenmesi
onerilmekteydi ( Ingiltere>1000 copies/ml,
Hollanda>100000 copies/ml).

Differing guidelines toward the infected healthcare worker. Viral Hepat 2005;14:14.
T.J. Daha, et al. Eur Llin Microbiol Infect Dis 2009: 1041-1044

« Ancak daha sonra oral antiviral tedavilerle birlikte bu
personelin tedavilerinin saglanmasi ile calismaya devam
etmeleri daha uygun bulunmustur.

E.H. Buster; et al. ] Viral Hepat, 14 (2007), pp- 350-354



Nozokomiyal bulas

HBV saglik bakimi ile iliskili olarak kan yoluyla en sik
bulasan virustur.

Saglik  calisanlari, o©zellikle cerrahlar, patologlar,
hemodiyaliz ve onkoloji Tunitelerinde calisanlar HBV
infeksiyonu acisindan en yuksek riske sahip olanlardir.

Saglik calisanlari arasinda HBV bulasinda en sik
karsilasilan yollardan birisi HBsAg pozitif hasta kani ile
kontamine igne batmasidir.

Immiin olmayan personele kontamine igne batmasi sonucu
HBV bulasma riski, kaynak HBeAg pozitif ise en az %30
iken, kaynak HBeAg negatif ise %6 civarindadir .

Gerberding JL. N Engl ] Med 1996; 334(9):594-5.
Mahoney FJ. Arch Intern Med 1997; 157(22):2601-5.
Beltrami EM et al.Clin. Microbiol. Rev. 2000;13(3):385-407.



Nozokomiyal bulas

* Saglik calisanlarini ve hastalari kan yoluyla bulasan
infeksiyonlardan korumak icin standart onlemler olarak;

— Hastaya temas ettikten sonra el hijyenine dikkat etmek,
— Gerekli durumlarda bariyer onlemleri almak,

— Kesici ve delici aletlerle yapilan manuplasyonlari en aza
indirmek ve bu aletleri atmak icin 6zel konteynirlar
kullanmak sayilabilir.

— Ek olarak saglik calisanlarina diizenli olarak egitim
programlart uygulamak ve mutlaka asilanmalarini
saglamak gereklidir.

Deulffic-Burban S. ] Clin Virol. 2011 ;52(1):4-10.



Nozokomiyal bulas

 Egitim ve standart korunma yontemleri yaninda son
yillarda giuvenli tibbi alet ve cihazlarin ( geri cekilebilir
siringa, igne kullanilmayan iv sistemler, kelebek kanath
igneler vb.) kullanilmasi ile saghk calisanlar1 arasinda
perkitan yaralanmalarin  azaltilabildigini  gosteren
calismalar yayinlanmistir.

Valls V. Infect Control Hosp Epidemiol 2007;28:1352 760



Nozokomiyal bulas

* Saglik calisanlar: riskli bir temas veya yaralanmaya maruz
kaldiklarinda oncelikle o bolge sabun ve su ile
yikanmalidir.

 Sonrasinda infeksiyon riski tasiyan materyal HBV
bulastirma riski acisindan degerlendirilir (Materyalin kan
icermesi, derin yaralanma, limenli alet vb).

 Ayrica kaynak olan hastanin HBsAg seropozitifligi
acisindan degerlendirilmesi gerekir.

Deuffic-Burban S. J Clin Virol. 2011 ;52(1):4-10.



Nozokomiyal bulas

* Buislemlerden sonra riskli temasta bulunan personelin
HBV asisinin olup olmamasi ve yeterli anti-HBs diuzeyinin
olup olmamasina gore proflaksi ve asilama planlamasinin
yapilmasi gereKir.

Puro V. Euro Surveill 2005;10(10):260-4.

e Ideal olan1 bu immiinoproflaksinin maruziyet sonrasi en
kisa siirede baslatilmasidir (24 saat icerisinde). Eger bu
mumkKkiin olamiyorsa 7 gun icerisinde baslanmasi onerilir.

Beltrami EM et al.Clin. Microbiol. Rev. 2000;13(3):385-407.
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* Asilar tamamlandiktan sonra Anti-HBs yaniti son asidan 1
ay sonra bakilmahdir.

e Ilk asilama programi sonrasinda Anti-HBs yanit1 olmayan
saglik personelinin HBsAg ve Anti-HBc antikorlar1 kontrol
edilmeli ve eger negatifse tekrar asilama programina
alinmahdir.

* Yine as1 yaniti alinmayan saglik personeli HBV acisindan
duyarh kabul edilmelidir ve belirli araliklarla kontrolleri
yapilabilir.

Deuffic-Burban S. | Clin Virol. 2011 ;52(1):4-10.






