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Hepatit C virusu enfeksiyonunun aile ici gecisi
Intrafamilial transmission of hepatitis C virus infection
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0zEeT: Bu ¢calismada hepatit C virusu (HCV) nun aile igi
gecisi aragtirildi. Bu amagla HCV etyolojili kronik kara-
ciger hastaligy nedeniyle izlenen 140 indeks hasta ile bu
hastalarin yakinlart olan 105 eg, 246 ¢cocuk, 43 kardes ve
102 diger yakinlar olmak iizere toplam 496 aile yakini-
na ait serum érneklerinde anti HCV antikorlar: ikinci
kusak ELISA testi kullanilarak tayin edildi. Serum or-
nekleri HCV RNA yéniinden de PCR metodu ile arasti-
rildi. Kontrol grubu 324 saglikly hamile kadindan olus-
.maktaydr. Indeks olgularin aile yakinlarindaki anti
HCV seroprevalanst %4.2 olarak bulunurken kontrol
grubunda ise %0.3 olarak saptand: (p<0.01). Indeks ol-
gularin es, cocuk, kardes ve diger yakinlarindaki anti
HCV seropozitifligi sirasiyla %7.6, %3.6, %2.3 ve %2.9
olarak bulundu. HCV RNA pozitif 108 indeks olgunun
aile yakinlarimin 217inde anti HCV pozitif bulunurken,
HCV RNA negatif 32 indeks olgunun aile yakinlarinin
hic birisinde anti HCV pozitifligi saptanmadt. Bu ¢alis-
manin sonuclart HCV nin aile ici geciginin éncelikle sek-
stiel yol ile gerceklestigini ve indeks olgunun HCV RNA-

- “sinin pozitif olmasimin HCV nin bulagmasinda 6nemli
oldugunu gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: HCV, aile ici gecis

DUNYADA ve iilkemizde énemli bir saglk soru-
nu olan hepatit C virusu (HCV), 1989 yilinda re-
kombinant DNA teknolojisi kullanilarak Non-A
Non-B (NANB) hepatitlerine neden olan etkenler-
den biri olarak tanmimlanmigtir (1). HCV'nin bagh-
ca parenteral yolla bulagtig1 bilinmektedir (2,3).
Ancak sporadik NANB hepatitlerinin yaklagik
%25-50’sinden HCV’nin sorumlu oldugunun bu-
lunmasindan sonra parenteral yol disinda da
HCV’nin bulagabilecegi diisiiniilmiigtiir.

Yakin zamanda yapilan ¢aligmalarla viicut sekres-
yonlariyla bulagma konusunda énemli bilgiler sag-
lanmistir. HCV enfeksiyonu olan bazi olgularin
tiikriik, idrar, semen ve asit mayi érneklerinde po-
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SUMMARY: In this study, the intrafamilial transmission
of hepatitis C virus (HCV) was investigated. For this
aim, the serum samples from 496 family members con-
sisting of 105 spouses, 246 children, 43 sublings and 102
other relatives and 140 index patients with chronic liver
disease caused by HCV were screened for anti HCV anti-
bodies by second generation ELISA test. The serum
samples were also analyzed for HCV RNA by PCR met-
hod. Control group comprised 324 healthy pregnant wo-
men. Anti HCV seroprevalence was found to be 4.2% in
the family members of index patients, whereas, 0.3% in
control group (p<0.01). The anti HCV prevalences in spo-
uses, children, siblings and other contacts of the index
patients were 7.6%, 3.6%, 2.3% and 2.9% respectively.
Anti HCV pozitivity was found in 21 of family members
of HCV RNA positive 108 index cases where as anti HCV
positivity was not detected in any of family member of
HCV RNA negative 32 index cases. The results of this
study suggest that the intrafamilial transmission of
HCYV primarily occurs by sexual transmission and the
HCV RNA of the index patients being pozitive is impor-
tant for the spread of HCV.
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limeraz zincir reaksiyonu (PCR) kullanilarak
HCV RNA pozitif bulunmugtur (4-6). HCV’nin
sekstiel gecigi heniiz gizemini korumaya devam et-
mektedir. Yapilan ¢aligmalar HCV’nin parenteral
yol diginda; cinsel temas, aile igi iligki, ya da he-
niiz iyi tanmimlanamayan yollarla bulagmasinin
miimkiin oldugunu géstermektedir.

Biz Cukurova bélgesinde hepatit C virus enfeksi-
yonlu olgularin aile yakinlarindaki HCV enfeksi-
yon sikh@mi, muhtemel bulasma yollarini, egler
arasi gecisin diger bulagma yollarina gére oranim
saptamak ve hijyenik sartlarin bulagima etkisini
aragtirmak amaciyla bu ¢alismay: yaptik.
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Tablo 1. Indeks olgularin histopatolojik sonuglar:
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Tablo 2. Hepatit C’ye bagh kronik karacifer hastalarinin aile
iyelerinde anti HCV sikhigx

Histopatolojik tant Say Yiizde (%)
Kronik Persistan Hepatit 8 5.7
Kronik Aktif Hepatit 34 24.2
Siroz 72 51.4
Histopatolojik tamsi olmayanlar 26 18.5

arasinda Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi
Gastroenteroloji Klinigi’'nde yatarak tedavi goren
veya polikliniklere cesitli yakinmalar nedeniyle
basgvuran hepatit C virus etyolojili kronik karaci-
ger hastalig1 olan 140 indeks olgu ile bu olgularin
ayn1 evde oturan es, cocuk, kardes ve diger yakin-
lar1 olmak iizere toplam 496 aile iiyesinde anti
HCV antikorlar aragtirilda.

Tiim indeks olgularin serum 6rnekleri once anti
HCV antikorlar1 yoniinden ikinci jenerasyon ELI-
SA (Abbott) kiti kullanilarak ¢aligildi. Daha sonra
iki agamali “nested” PCR yontemi kullanilarak bu
olgularm serum érneklerinde HCV RNA aragtiril-
da.

Anti HCV pozitif 140 indeks olgunun 96’s1 (%68.5)
erkek olup, ortalama yaglar1 50.8+13.6 yil, 44’
(%31.5) ise kadin olup ortalama yaglar:1 53.9 + 13.4
yil idi. Her iki cinsiyet grubunda yas dagihm, 14-
80 arasinda olup, ortalama yag 50.3 + 13.4 olarak
saptand.

Indeks olgular histopatolojik tanilarina gére kro-
nik persistan hepatit (KPH), kronik aktif hepatit
(KAH), siroz (S) ve histopatolojik tanilar: belirle-
nemeyenler olarak gruplandirildi. Indeks olgular-
da alkol ve otoimmun karaciger hastahg oykiisii
bulunmuyordu. Indeks olgular ve aym evde otu-
ran aile yakinlariyla yapilan sorgulamada; kan
transfiizyon dykiisii, evde ortak kullanimi muhte-
mel olan havlu, jilet, cimbiz, tirnak makasi ve en-
jektorlerin kullanim éykiisii, ailelerin hijyenik ko-
sullar, gecmiste operasyon 6ykiisii, sarihk 6ykii-
sli, hemodiyaliz oykiisii, intravenoz ila¢ bagimlih-
&1 oykiisti, indeks olgularin evlilik siiresi, evlilik
dig1 iligkinin olup olmadig1, ailelerin sosyo-ekono-
mik durumu ve alkolizm éykiisii olup olmadiklan
aragtirildi. Anti HCV pozitif indeks olgu yakinla-
rindaki HCV enfeksiyonunun tanis: i¢in ikinei je-
nerasyon anti HCV ELISA (Abbott) kiti kullamldi.
Pozitif bulunan vakalarin serum érneklerinde iki
agamali “nested” PCR uygulanarak HCV RNA
aragtirilda.

Kontrol grubu, Cukurova Universitesi Tip Fakiil-
tesi Kadin Dogum Poliklinigi’ne bagvuran 324 sag-

Es Cocuk  Kardes  Diger Toplam
Indeks
olgu
yakinlar 105 246 43 102 496
Anti
HCV 8 9 1 3 21
pozitifligi % (7.6) (%3.6) (%2.3) (%2.9) (%4.2)

likli hamile kadindan olugmaktaydi. Bu vakalarin
ortalama yas1 26.7 + 7.3 yil idi.

Indeks olgularin aile yakinlar: ve kontrol grubun-
da saptanan anti HCV oranlar1 Fisher Exact testi
ile degerlendirildi. p<0.05 anlamlh kabul edildi.

SONUCLAR

Caligma kapsamina alinan HCV etyolojili kronik
karaciger hastaligr olan indeks olgularin 114’iine
(%81.4) perkiitan ya da peritonoskopik yiontemle
karciger biyopsisi yapildi. Olgularin 26 (%18.6)" s1-
na hematolojik testlerin uygun olmayis1 ya da ol-
gularin biyopsiyi kabul etmemeleri nedeniyle bi-
yopsi yapilamadi. Olgularimizin histopatolojik so-
nuclar Tablo 1°de gisterilmigtir. Biyopsi yapila-
mayan olgularda klinik bulgular, laboratuvar ve
goriintiilleme yéntemleriyle tan1 konulmugtur.

Yiizkirk indeks olgunun 1057 (70 erkek, 35 kadin)
evli olup ortalama evlilik siiresi 28.5+10.7 yil idi.
Indeks olguyla evli anti HCV pozitif eglerin (8 eg)
ortalama evlilik siiresi 27.2+10.2 y1l olarak bulu-
nurken, indeks olguyla evli anti HCV negatif egle-
rin (97 eg) ortalama evlilik siiresi 28.7+10.8 yild1
(p>0.05). Indeks olgu akrabalarinin ortalama yasg-
lar1 50.8+13.6 yil idi. Bunlardan anti HCV pozitif
21 akrabanin ortalama yag1 51.1+13.9, anti HCV
negatif 475 akrabamin ortalama yag1 50.5£13.7 y1l
olarak bulundu (p>0.05).

Indeks olgularm aile yakinlarindaki anti HCV se-
ropozitifligi %4.2 olarak saptandi. Kontrol gru-
bunda ise bu oran %0.3 olarak bulundu. Sonuglar

Tablo 3. Indeks vakalarn hijyenik durumu

Say: Indeks olgularin Anti HCV -pozitifligi
hijyenik durumu (akrabada)

24 iyi 1(%4.1)

76 Orta 12 (%15.7)

40 Kot 8 (%20.0)
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Tablo 4. Indeks olgularin aile iiyelerinde cinsel temas digindaki muhtemel bulagma yollar.

Aile i¢i kan Kan Operasyon IVilag bagiml Diyaliz Digle ilgili Ortak esya
transfiizyonu transfiizyonu girisim kullanima
HCV(+) 0 1 2 0 0 7 18
(21 olgu) (%4.7) (%9.5) (%33.3) (%85.7)
HCV(-) 0 13 24 0 0 97 340
(475 olgu) (%2.7) (%5.0) (%20.4) (%71.5)

istatistiki olarak kargilagtirildiginda indeks olgu-
larin aile tiyelerindeki anti HCV seroprevelansi ile
kontrol grubu arasindaki fark anlamliyd: (p<0.01).

Yiizbes egin 8'inde (%7.6), 246 cocugun 9unda
(%3.6), 43 kardegin 1’inde (%2.3) ve 102 diger ya-
kinlarin (Amca, teyze, hala, torun v.s.) 3'iinde
(%2.9) anti HCV pozitif bulundu (Tablo 2).

Hijyenik kosullan orta ve kotii olan indeks olgula-
rn aile iiyelerinde anti HCV seropozitiflik oram
hijyenik kosullar: iyi olanlara gére yiiksek bulun-
du (p<0.01) (Tablo 3).

Indeks olgularin anti HCV pozitif ve anti HCV ne-
gatif yakinlar1 arasinda cinsel temas digindaki di-

ger muhtemel bulagma yollar1 yoniinden istatisti-
ki olarak bir fark saptanmadi (p>0.05) (Tablo 4).

Indeks olgularda ve anti HCV pozitif aile iiyelerin-
deki PCR sonuclar1 Tablo 5°te goriilmektedir.

Indeks olgularda ve anti HCV pozitif aile iiyelerin-
deki PCR sonuclar1 Tablo 5te, HCV-RNA pozitif
olan ve olmayan indeks olgularin aile yakinlarm-
daki anti HCV sonuglar1 TabloVI‘da goriilmekte-
dir. Tablo 4°de goriildiigi gibi HCV RNA negatif
indeks olgularin aile yakinlarmin hig¢ birisinde an-
ti HCV seropozitifligi bulunmad.

TARTISMA

Hepatit C virusu bulagiminin esas olarak parente-
ral yolla oldugu ve enfeksiyon kaynaklarinin ba-
sinda da hepatit-B virusunda (HBV) oldugu gibi
enfekte kan ve kan iirtinlerinin rol aldig bilinmek-
tedir. Ancak yakin zamanlarda HCV nin parente-
ral yol diginda da bulasabilecegi konusunda ¢ok

Tablo 5. PCR sonuglan

sayida g¢aligma bildirilmistir (7,9). Biz calismaya
dahil ettigimiz 140 indeks olgunun anti HCV pozi-
tif 21 aile iiyesinin 1’inde (%4.7) kan transfiizyonu,
7’sinde (%33.3) digle ilgili girigim, 2’sinde (%9.5)
operasyon Oykiisii saptadik. 11 olguda (%52.3) 6n-
ceden tanimlanan bir risk faktorii belirleyemedik.

Garcia-Bengoechea ve ark. (10) 161 indeks olgu-
nun 401 aile iiyesini anti HCV antikorlar yoniin-
den degerlendirdikleri calismada indeks olgu esle-
rinde bu oran %4.7 iken eg dig1 diger aile bireyle-
rinde %2.5 oraninda anti HCV pozitif bulunmus-
tur. Tim aile iiyelerinde ise %3.2 oranminda anti
HCYV seropozitifligi bulunmusgtur.

Kronik karaciger hastalarinin aym evde oturan ai-
le yakinlarindaki anti HCV siklig1 degisik calisma-
larda % 8-10 oraninda bulunmusgtur (2,11). Ital-
ya’'da yapilan bir ¢calismada anti HCV pozitif siro-
tik olgularin aile bireylerinde anti HCV prevalan-
s1 %29 olarak saptanmistir (12). Ulkemizde aile igi
bulagimla ilgili Ertem ve ark.’min yaptiklar ¢cahs-
mada (13) aile bireylerinde %4.9, eslerde %7.6 ve
diger aile tiyelerinde ise %4.3 anti HCV seropozi-
tifligi tesbit edilmistir. Giirbiiz ve ark. (14) 29 in-
deks vakanin tiim aile bireylerinde %8.8, eglerde
%30.4 ve diger aile bireylerinde %1.4 anti HCV se-
ropozitifligi bulmuglardir. Kaymakoglu ve ark. 43
Hepatit. C Virusuna bagh kronik karaciger hasta-
larimin 92 aile tiyesinde yaptiklar: ¢aligmada egler
arast anti HCV pozitifligini %7.7 ve toplam aile
tiyelerinde ise %3.3 olarak bulmusglardir (15).

Calismamizda ise 140 indeks olgunun 496 aile
liyesi arasinda 21 (%4.2) olguda anti HCV seropo-
zitifligi saptandi. Anti HCV pozitifligi eglerde
%7.6'hk oranla eg digi diger aile yakinlarinda

anti HCV pozitifligi HCV RNA pozitifligi HCV RNA negatifligi
Indeks olgular 140 108 (%77.7) 32 (%23.3)
Indeks olgu yakinlan 21 13 (%61.9) 8 (%38.1)
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Tablo 6. HCV RNA(+) ve HCV RNA(-) indeks olgularda aile yakinlarindaki anti HCV sonuglari.

108

HCYV RNA (+) indeks olgularin aile yakinlart

32
HCV RNA (-) indeks olgularin aile yakinlar:

Anti HCV pozitifligi Say1

21

Yiizde

Say Yiizde

%19 0 0

%3.3 Tliikk orandan yiiksek olarak bulundu (p<0.05).
Literatiir bulgular da bizim sonucumuza benzer
gekilde HCV nin aile i¢i gegiginin en ¢ok seksiiel
yolla oldugunu géstermektedir (11-14).

Cocuklarda ve seksiiel temasin s6z konusu olmads-
g1 diger aile tiyelerinin HCV enfeksiyonu yoéniin-
den risk altinda oldugunu gbsteren aragtirmalar
mevcuttur (16,17). Nishiguci ve ark. (15) anti HCV
pozitif anne babaya sahip ¢ocuklarin %21’inde an-
ti HCV pozitifligi bulurken, anti HCV negatif anne
baba ¢ocuklarinin tamaminda anti HCV’yi negatif
bulmusglardar.

Aile i¢i bulagmay: gosteren epidemiyolojik bulgu-
lara ragmen, bu bulagmanmn nasil oldugu tam ola-
rak bilinmemektedir. Yakin temas, viicut sekres-
yonlari, ortak kullanilan egyalarin (Jilet, cimbaz,
dis firgasi, enjektér, banyo malzemesi) deri ve mu-
koza biitiinliigiiniin hasar gordiigi yiizeyel yara ve
siyriklara temas: rol oynayabilir. Hsu ve ark. (18)
serumda HCV RNA pozitif olan 19 hastanin viicut
salgilarinda PCR ile HCV RNA tesbit edememis-
lerdir. Bunun en muhtemel nedeni viremi diizeyi-
nin diigiikliigi veya viicut sivilardaki HCV RNA
titresinin ¢ok diigiik olmas: olabilir. Ciinkii sonra-
ki baz1 caligmalarda, tiikriik, idrar, semen ve asit
sivisinda HVC RNA bulundugu gosterilmigtir (4).
HCV ile infekte insan tarafindan 1sirilan bir vaka-
da HCV enfeksiyonun olugmasi tiikriik ile bulag-
may1 digindirir (19). Viremi diizeyi ne kadar
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